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OZET

Ilex paraguariensis A. St.-Hil. (Aquifoliaceae) Gliney Amerika’da dogal olarak yetisen, 20
metreye kadar boylanabilen ve her mevsim yesil kalan bir agactir. Bitkinin kurutulmus ve
parcalanmis yapraklarindan geleneksel yontemlerle hazirlanan ¢ay, Giliney Amerika
iilkelerinde degisik isimlerle bilinmekte ve ritualistik bir sunum esliginde yaygin olarak
tiiketilmektedir. Bununla birlikte bitkinin yapraklarindan hazirlanan ¢ay “Mate ¢ay1” adiyla
diinyanin pek ¢ok yerinde de 6zellikle hayat kalitesini arttirmak i¢in tonik amagla, ayrica
seliilite ve yaslanmaya kars1 yaygi bir sekilde kullanilmaktadir. Bitkinin yapraklari Ingiliz
Bitki Farmakopesi'nde “Ilex” ismiyle kayitlidir. Ulkemizde bitkinin kurutulmus yapraklar
“mate” adi altinda agik veya paketlenmis olarak satilmaktadir. Bu g¢alismada, aktarlar
tarafindan satilan mate Orneklerinin Ingiliz Bitki Farmakopesi'ne uygunlugunun
degerlendirilmesi amaglanmistir. Bu nedenle, morfolojik ve mikroskobik analizler, yabanci
madde tayini, kurutmada kay1p tayini, biitiin kiil ve asitte ¢oziinmeyen kiil miktar tayinleri,
suda ¢oziiniirliik tayini ve kafein'in tespiti icin Ince Tabaka Kromatografisi (ITK) analizi
yapilmistir. Yapilan analizler sonucunda, aktarlardan alinan tiim 6rneklerin yabanci madde
miktar1 ve iki 6rnegin (Numune-2 ve Numune-6) asitte ¢oziinmeyen kiil miktar tayini
haricinde tiim analizlerde farmakopeye uygun degerlerde oldugu goriilmiistiir.
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ABSTRACT

llex paraguariensis A. St.-Hil. (Aquifoliaceae) is a tree which naturally grows in South
America, can grow tall through 20 meters and can be green every season. Tea, which is
made traditionally with dry and ripped leaves, is known with different names and is
consumed with ritualistic offer in South America countries. In addition to this, the tea by
name “Mate tea” is used as tonic especially to increase life quality, as anti-aging and anti-
cellulite in all over the world. Leaves of plant are registered by name “llex” in British
Herbal Pharmacopeia. In our country, dry leaves of the plant are sold open and packed by
name “mate”. In this study, it is aimed to evaluate the suitability of mate samples sold by
herbalist according to British Herbal Pharmacopeia. For this reason, Thin Laver
Chromatography (TLC) analysis is made for morphological and microscopical analysis,
determination of foreign matter, determination of loss in mass on drying, determination of
quantity of solid ash and acid insoluble ash, determination of water solubility and
determination of caffeine. As a result of analyses, except quantity of foreign matter in all
samples provided from herbal markets and the quantity of acid insoluble ash in two
samples (sample-2 and sample-6), the results we get from all analyses are approved
according to pharmacopeia.
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1. GIRIS VE AMAC

Ilex paraguariensis A. St.-Hil. Aquifoliaceae familyasina ait, Paraguay, Sili, Brezilya,
Arjantin ve Peru’da dogal olarak yetisen, her mevsim yesil kalan ve boyu 20 metreye kadar
ulasabilen bir agactir [1,2]. Ulkemizde llex cinsine ait olarak sadece I. aquifolium ve 1.

colchica tiirleri yetismektedir [3].

Glinimiizde 1. paraguariensis yapraklarindan hazirlanan ¢ay ‘“Mate c¢ay1” adiyla
bilinmektedir. Ilk olarak Giiney Amerika’nin giiney bolgelerinde Guarani etnik grubu
tarafindan, kendine 0zgii hazirlama yontemleriyle bitkinin kurutulmus ve pargalanmis
yapraklarindan hazirlanan ¢ay, sosyal ve ritualistik bir role sahip igecek olarak tiiketilmistir
[4]. Bitkinin kurutulmus ve parcalanmis yapraklart bugiin Brezilya, Sili, Arjantin gibi
Giiney Amerika iilkelerinde “yerba mate, hierba mate, maté, té del Paraguay, kaiha, erva
maté, chimarrao ve terere” isimlerle bilinmekte ve geleneksel bir hazirlama ve sunum
esliginde cay olarak tiiketilmektedir. Diinyada ana iireticileri, Arjantin basta olmak iizere
Brezilya ve Paraguay'dir [4,5]. Uruguay kisi basina en ¢ok mate tiiketimi olan iilkedir,
yilda kisi basina mate tiiketimi 6-8 kg’dir; bunu Arjantin izlemektedir ve yilda kisi basi
tiketimi 5 kg’dir. Brezilya’nin ii¢ bolgesinde mate tiiketimi fazladir; bu bdlgeler Rio
Grande do Sul, Santa Catarina ve Parana olup biiyik ¢ogunlugunu erkekler

olusturmaktadir [6].

I. paraguariensis yapraklari giiniimiizde bat1 iilkeleri basta olmak iizere tiim diinyada hayat
kalitesini arttirmak icin tonik amagla, bunun yanisira seliilite ve yaslanmaya karsi cay
olarak yaygin bir sekilde kullanilmaktadir [4,7]. Buna ek olarak, I. paraguariensis sindirim
sisteminin tembelligi ve hazimsizlik gibi gastrointestinal problemlerde [8-10], zihinsel ve
fiziksel yorgunlukta [11,12], artritte ve karaciger hastaliklarinda [10], a¢lik ve susuzluk
hissini gidermek i¢in [13] ve depresyonda [12] kullanilmaktadir. Mate ¢ayinin kafein’den
kaynaklanan santral sinir sistemi iizerine uyarici bir etkisi mevcut olup, diliretik ve
antiromatizmal etkilerinin oldugu da bilinmektedir [14,15]. Ayrica kani temizleyici, kalbi

rahatlatic1 [16] ve koleretik etkileri vardir [9]. Yag ve seker yikimini arttirmaktadir [13].
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Bitkide ana bilesenler olarak fenolik asitler ve piirin bazlar1 bulunmakla birlikte, yapilan
calismalarda flavonoitler, katesik tanenler, saponinler, ugucu bilesikler ve vitaminlerin

varhigi tespit edilmistir [5,12].

|. paraguariensis yapraklar1 Avrupa Farmakopesi'nde kayith degildir. Bitkinin yapraklari,
Ingiliz Bitki Farmakopesi'nde, "lIlex" ismiyle drog olarak kayithidir. Genellikle bitkinin
kurutulmus ve parcalanmis yapraklarindan 2-4 g inflizyon seklinde ¢aymin hazirlanmasi
onerilmektedir [12]. Bunun yaninda bitkinin Komisyon E, PDR Bitki Monograflari, Ingiliz
Farmasotik Kodeksi ve Martindale’de monograflart bulunmaktadir. Giiniimiizde, diinyada
birgok tilkede I. paraguariensis yapraklarinin tek olarak veya diger bitkiler ile karisim

halinde preparatlar1 bulunmaktadir [17].

Ulkemizde, aktarlarda bitkinin yapraklari “mate” adi altinda paketlenmis veya acik olarak
satilmaktadir. Calismamizda, aktarlar tarafindan satisa sunulan mate orneklerinin bitkinin
Ingiliz Bitki Farmakopesi'nde (1983) yer almasi nedeniyle, bu farmakopede belirtilen
spesifikasyonlar1  tastylp tasimadigi  ve bodylece farmakopeye uygunlugunun
degerlendirilmesi amaglanmistir. Bu amagla, Ankara ve Zonguldak’taki aktarlardan mate
ornekleri satin alinmistir. Caligmamizda, satin alinan mate orneklerinin morfolojik ve
mikroskobik o6zellikleri tespit edilmis ve bunun yaninda farmakopede istenen; yabanci
madde tayini, kurutmada kay1p tayini, biitlin kiil ve asitte ¢oziinmeyen kiil miktar tayinleri,
suda ¢oziiniirliik tayini ve kafeinin tespiti icin Ince Tabaka Kromatografisi (ITK) analizi
yapilmistir. Boylece, elde edilen bulgularin Ingiliz Bitki Farmakopesi verileriyle

karsilastirilarak 6rneklerin uygun olup olmadiklar tespit edilmistir.



2. GENEL BILGILER

Bu boéliimde ¢aligmamiza ait teorik bilgiler Botanik Kisim, Kimyasal Kisim ve Biyolojik

Aktivite ad1 altinda ii¢ ana baglikta toplanmistir.

Botanik kisimda bitkinin ait oldugu familya ve cinse ait bilgiler, bitkinin morfolojik

ozellikleri, bitkiye verilen isimler ve habitati agciklanmistir.

Kimyasal kisimda bitki iizerinde bugiine kadar yapilan fitokimyasal g¢aligmalar ile

belirlenen kimyasal bilesenleri hakkinda bilgi verilmistir.

Biyolojik aktivite kisminda bitkinin halk arasinda ve homeopatide kullanilisi, bitkinin
biyolojik aktiviteleri, etki ve kullanilisi, verilis yollar1 ve dozu, preparatlari, ilag
etkilesimleri ve diger etkilesimler, uyarilar ve advers etkiler, gebelik ve laktasyon
doneminde kullanim, kullanim siiresi, dikkat gerektiren isler, doz asimi, saklama ve

toksisitesine ait bilgiler verilmistir.



2.1. Botanik Kisim

2.1.1. Aquifoliaceae

Aga¢ veya agacciklar seklindedir. Yapraklar alternan, basit, her zaman yesil, derimsi,
yaprak sapi dibindeki yaprakciklar bir adet ya da yoktur [2,3]. Cicekler beyaz renkte,
aktinomorf, kiigiik ve yesilimsi, yapraklarin koltugunda tek veya kiigiik durumlar halinde
olup [2,3,18], 3-cok gozlii, 4-5 sepalli kalikse ve 4-5 petalli korollaya sahiptir [2,18].
Stamenler bagimsiz ya da epipetal, disi organ yiiksekte, 3-cok hiicreli aksil oviiller
seklindedir [3]. Tek eseyli ya da dioiktir [2]. Meyveleri koyu kirmizi ya da sari, 7 mm
¢apinda drupadir ve 5-8 arasinda tohum igerir [2,18].

Aquifoliaceae familyas1 2 cins ve 300 kadar tiirle temsil edilmektedir. Familyada Byronia
Endl. ve llex L. olarak iki cins bulunmaktadir [2,19]. Familyanin en genis cinsi llex cinsidir
[20]. Memleketimizde llex cinsinin I. aquifolium ve 1. colchica ismiyle iki tiirii

yetismektedir [3].

2.1.2 llex L.

Dioik, boyu 15 metreye kadar ulasabilen aga¢ veya calilardir. 400°den fazla tiirii
bulunmaktadir [21]. Yapraklar1 her zaman yesil, dikenli, parlaktir. Korolla rotat, beyaz,

stigma subsessildir. Meyveler parlak kirmizidir [3].

Tiirkiye’de yetisen llex Cinsi tayin anahtari [3]

1. Petiol 7-15 x 2-3 mm, s1g oluklu; lamina kuru sarims1 yesil, gii¢lii dalgali kenarli
ve genis alana yayilmis 5-12 mm tirttkli. ... 1. aquifolium

2. Petiol 3-6 x 1-1.5 mm, derin oluklu lamina; kuru siyahimsi, hafif dalgali kenarli

Ve 3-7 MM NOKEAl1 tIrtIKIL. . .ottt e 2. colchica

2.1.3. llex paraguariensis A. St.-Hil.

Her mevsim yesil olan, genel olarak 8-15 m boyunda, bununla birlikte 20 metreye kadar
boylanabilen, kabuklari soluk renkte, oblong-oval taci olan bir agactir (Resim 2.1 ve Resim
2.2). Yapraklar alternan; eliptik-obovat; hafif krenat ya da serrat kenarli; tepesi obtus;
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taban1 kama bi¢giminde; yapragin iist yiizeyi zeytin yesili renkte, alt yiizeyi ise soluk yesil
renkli; derimsi; 6-20 cm uzunlugunda ve 3-9 c¢cm genisligindedir (Resim 2.3) [1,2,4,8].
Petioller 15 mm uzunlugundadir. Cigeklenme mevsimi bahardir. Cigcekleri beyaz renkte
aksiller, kiiciik, 1-15 arasinda degisen kiimeler halinde, 4 sepalli, 4 petalli ve tek eseylidir
(Resim 2.4). Tropik ve subtropiklerde yetisen tiirlerin ¢igeklerinde petal sayis1 5, 6 ve hatta
7’ye ¢ikabilmektedir. Meyveleri demetler halinde, globoit, kirmizimsi, 4-5 tohumlu bir
drupadir (Resim 2.5) [4,8,21].

I. paraguariensis bitkisinin; I. paraguariensis A. St.-Hil. var. paraguariensis ve |I.
paraguariensis A. St.-Hil. var. vestita olmak {izere iki varyetesi mevcuttur. Bitkiler

Arjantin ve Brezilya’nin kuzey dogusunun bazi bolgelerinde birarada bulunmaktadir [22].

llex paraguariensis A.St.-Hil.’in sistematikteki yeri [23]
Alem: Plantae

Alt Alem: Tracheobionta
Boliim: Magnoliophyta

Smif: Magnoliopsida

Alt Smif: Rosidae
Takim: Celastrales

Familya: Aquifoliaceae
Cins: llex L.

Tiir: llex paraguariensis A. St.-Hil.
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Resim 2.1. llex paraguariensis A. St.-Hil. [24]



Resim 2.2. llex paraguariensis Resim 2.3. llex paraguariensis
genel goriiniis [25] yapraklari [26]

Resim 2.4. llex paraguariensis Resim 2.5. llex paraguariensis
cicekleri [27] meyveleri [28]



2.1.4. Yayilis ve habitat

llex cinsi Giiney ve Dogu Cin’de 200°den fazla tiir ile yayilis gostermektedir [29]. .
paraguariensis Paraguay, Sili, Brezilya, Arjantin ve Peru’da dogal olarak yetismektedir
[1,2,12,30]. Tirkiye’de yetisen tiirleri (l. aquifolium ve I. colchica) Kuzey Anadolu'da
Trabzon-Magka bolgesinde yetismektedir [3,31].

2.1.5. Ilex paraguariensis’e verilen isimler

Arjantin, Brezilya ve Uruguay’da: yerba mate, hierba mate, maté, té del Paraguay, kaiha,
erva maté, chimarrao ve tereré [4]

Amerika’da: Yerba Mate, Jesuit’s Brazil Cayi, St. Bartholomew’s ¢ayi, Paraguay ¢ay1
[8,12]

Fransa’da: the de Paraguay [32]

Almanya’da: Mate [32]

Ingiltere’de: Hervea [32]

Tirkiye’de: Mate ismiyle bilinmektedir.

2.1.6. Kayith oldugu farmakope ve monograflar

Ingiliz Bitki Farmakopesi'nde bitkinin yapraklari “llex” ismiyle makroskobik ve
mikroskobik 6zellikleri ile kayitlidir [12].

Ingiliz Farmasotik Kodeksi ve Martindale'de yapraklar “Mate (Paraguay Tea)” ismiyle
kayithidir [33].

Komisyon E Monograflari’nda bitkinin yapraklart “Mate folium” ismiyle tanimlanmigtir
[11].

PDR Bitki Monograflarinda bitki “Mate” ismiyle kayithdir. Yapraklar: tedavi edici kisim

olarak belirtilmis; ¢igek, meyve, kok ve govdesi tanimlanmistir [8].



2.2. Kimyasal Kisim

2.2.1. llex paraguariensis iizerinde yapilan fitokimyasal calismalar

I. paraguariensis iizerinde yapilan fitokimyasal ¢alismalar 6zellikle fenolik asitleri iizerine
yogunlagmistir. Bununla birlikte, yapilan ¢alismalarda farkli kimyasal bilesenler de tespit
edilmistir. Bitkide bulunan bilesikler; yapraklarda flavon ve flavonoller, katesik tanenler,
piirin alkaloitleri, saponinler, vitaminler ve aminoasitlerdir. Bitkinin kimyasal bilesiminde

yer alan bilesikler siniflandirilarak agsagida verilmistir.

Fenolik bilesikler

Fenolik asitler

I. paraguariensis, fenolik asitler bakimindan, 6zellikle de klorojenik asit yoniinden zengin
bir bitkidir. Ayrica, dnemli miktarda 3-,4- ve 5-O-kafeoilkinik asit ve dikafeoilkinik asit
esterlerini igermektedir [34]. |. paraguariensis'in yapraklarinda yapilan HPLC analizinde
kafeik asit, klorojenik asit, 3,4-dikafeoilkinik asit, 3,5-dikafeoilkinik asit ve 4,5-
dikafeoilkinik asit'in varlig1 tespit edilmistir (Sekil 2.1) [5,35].

Yapilan baska c¢alismalarda, |. paraguariensis ekstresinden klorojenik asit ve tiirevleri [6],
ayrica yapraklarin su ile hazirlanan ekstresinden kafeik asit elde edilmistir [36]. Ayrica,
bitkide 4,5-dikafeoilkinik, gallik, 3,4-dihidroksibenzoik ve klorojenik asit bulundugu
bildirilmistir [37,38].

Son yillarda yapilan bir ¢alismada ise, |. paraguariensis yapraklarinin LC/MS analizi ile

ferulik, feruloilkinik ve kafeoilferuloilkinik asit bulundugu tespit edilmistir [39].
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Sekil 2.1. I. paraguariensis te bulunan bazi fenolik asitler

Flavonoitler

Chandra ve Gonzalez (2004) tarafindan |. paraguariensis yapraklarinda yapilan bir
calismada kemferol izole edilmistir [40]. Bunun yaninda, |. paraguariensis yapraklarinin
kersetin, rutin, izokersitrin, kemferol, luteolin ve naringenin icerdigi belirlenmistir (Sekil

2.2) [34,41,42].

Berte ve ark.’nin (2011)’nin yaptig1 bir caligmada, bitkinin liyofilize ekstresinin 5,38 mg/g
rutin icerdigi saptanmustir [43].

Son yillarda yapilan bir c¢alismada ise, |. paraguariensis yapraklarindan hazirlanan
ekstrenin  LC/MS analizinde kemferol-3-O-ramnoglukozit (kemferol rutinozit) ve

kemferol-3-O-glikozit bulundugu belirlenmistir [39].
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Naringenin Kersetin

Sekil 2.2. I. paraguariensis’te bulunan bazi flavonoitler

Katesik tanenler

Bitkide %4-16 oraninda katesik tanen bulunmaktadir [12,44]. |. paraguariensis'de katesin,
epikatesin ve epikatesingallat'in (Sekil 2.3) bulundugu bildirilmistir [37,40].
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Sekil 2.3. I. paraguariensis’te bulunan bazi katesik tanenler

Piirin alkaloitleri

I. paraguariensis bitkisinin piirin alkaloitleri bakimindan zengin oldugu goriilmektedir.
Bitki piirin alkaloitlerinden baslica teofilin (1,3-dimetilksantin), teobromin (3,7-
dimetilksantin) ve kafein (1,3,7-trimetilksantin) (Sekil 2.4) tasimaktadir [41,45].

i M i F M i ;H
H
') I‘I\l N o) ri] N o N N
C‘,H3 CH3 |
Kafein Teobromin Teofilin

Sekil 2.4. 1. paraguariensis bitkisinde bulunan bazi piirin alkaloitleri
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Yapilan bir¢cok calisma ile bu alkaloitlerin bitkinin degisik donemlerindeki miktarlar
incelenmistir. Bitkinin farkli yaslardaki yapraklari lizerinde yapilan bir ¢alismada, [8-
YCJadenin, [8-'*C]guanin, [8-**C]hipoksantin, kafein ve teobromin analiz edilmistir. Geng
yapraklarin kafein ve teobromin tasidigi, fakat olgun koyu yesil yapraklarinda ise bu
alkaloitlerin bulunmadig1 tespit edilmistir. Gen¢ mate yapraklarinda adenin niikleotit
seviyesinin guanin niikleotit seviyesinden yaklasik bes kat daha fazla oldugunu bildirmistir
[46]. Geng |. paraguariensis yapraklarinda kafein %0,8-0,9, teobromin %0,08-0,16 ve
teofillin %0,02’den daha az oranlarda bulunmustur. Bu bilesikler olgun yapraklarda daha
diisiik oranlarda tespit edilmistir. Meyve, kabuk ve odunsu dokularin ise eser miktarlarda

piirin baz1 ihtiva ettigi belirlenmistir [30,45].

Cardozo ve ark.’nin (2013) Brezilya'dan toplanan I. paraguariensis ornekleri iizerinde
yaptig1 analizlerde, bitkinin %0,560-0,734 metilksantin, %0,490-0,611 kafein ve %0,132-
0,068 teobromin tasidigi belirlenmistir [47].

Reginatto ve ark.’nin (1999) HPLC analizi ile I. paraguariensis var. paraguariensis
bitkisinin yapraklarmin %0,65 kafein ve %0,12 teobromin; |. paraguariensis var. vestita
bitkisinin yapraklarinin %0,003 kafein ve %0,22 teobromin tagidigini tespit etmistir [48].
Yapilan baska bir ¢alismada, Brezilya’da dogal olarak yetisen I. paraguariensis bitkisinin
Subat ve Kasim ay1 olmak lizere iki farkli donemde yapraklar1 toplanmistir. Toplanan
yapraklarda kafein ve teobromin konsantrasyonlart karsilagtirilmistir. Subat ayinda
toplanan yapraklardaki kafein ve teobromin konsantrasyonlarinin Kasim ayimna gore daha

yiiksek oranda oldugu belirlenmistir [49].

Gliney Amerika’da toplanan |. paraguariensis'in yapraklarindan etanol ilavesi ile
olusturulan CO; ekstresi hazirlanmis ve analiz yapilmistir. Calismanin sonunda ekstrenin

%0,5-0,8 kafein, %0,01-0,08 teofilin, %0,03 teobromin i¢erdigi rapor edilmistir [50].

Saponinler

I. paraguariensis yapraklarindan saponin yapisinda yeni bilesik olarak 1-, 2-, 3- ve 4-
matesaponin izole edilmistir [14,34,51,52]. Bilesiklerin kimyasal yapilart NMR analizleri
ile sirastyla; ursolik asit-3-O-[f3-D-glukopiranozil-(1—3)-a-L-arabinopiranozil]-(28—1)-f-

D-glukopiranozil ester, ursolik asit-3-O-[B-D-glukopiranozil-(1—3)-a-L-ramnopiranozil-
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(1—2)]]-a-L-arabinopiranozil]-(28—1)-p-D-glukopiranozil ester, ursolik asit-3-O-[B-D-
glukopiranozil-(1—3)-a-L-arabinopiranozil]-(28—1)-[ B-D-glukopiranozil-(1—6)-p-D-
glukopiranozil] ester ve ursolik asit-3-O-[p-D-glukopiranozil-(1—3)-[a-L-ramnopiranozil-
(1—>2]]-a-L-arabinopiranozil]-(28—1)-[ B-D-glukopiranozil-(1—6)--D-glukopiranozil]
ester olarak belirlenmistir (Sekil 2.5) [34,52,53].

Matesaponin 3
Matesaponin 1

Matesaponin 2

R10

Matesaponin 4

R1 R2 R3 R4
t—L-Rhai—z2a-L-Argi— CH4 H f-D-Glg1—
p-D-Glct—=3a-L-Arar— CHa  H p-D-Gle1—
ﬁ—D-GIl:1—-3ﬂ—|_—A|éa1—- CHs H f-D-Gle1—
I
a—L-Rhai
[l—D—GIm—-Eu—L—,AEm—- CHsy H f-D-Gle1—sf—D-Gloi—
I
t—L-Rha1

Sekil 2.5. I. paraguariensis’ten izole edilen matesaponinler

Kraemer, Taketa, Schenkel, Gosmann ve Schenkel (1996) 1. paraguariensis
yapraklarindan yiiksek polariteye sahip saponin yapisinda yeni bir bilesik olarak
matesaponin 5'i (Sekil 2.6 ) izole etmistir [54].
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Sekil 2.6. I. paraguariensis’ten izole edilen matesaponin 5

Inada ve arkadaglarinin (1987) yaptigi bir ¢alismada ise bitkinin ursolik asit, f-amyrin,

ileksozit A ve ileksozit B metil esterlerini igerdigi bulunmustur [55].

Ucucu bilesikler

Arjantin, Brezilya, Paraguay ve Uruguay’dan toplanan 18 mate Orneginin es zamanli
distilasyon-ekstraksiyon metotu ile elde edilen ugucu bilesikleri gaz kromatografisi-kiitle
spektrometresi (GC-MS) ile analiz edilmistir. Bilesenlerin biiyiikk ¢ogunlugunun
norizoprenoit yapisinda oldugu 35 major bilesen tespit edilmistir. Calisma sonucunda
ornekler yetistigi yerlere gore 3 ana gruba ayrilmistir. Ik grup (Paraguay ve Arjantin
ornekleri) 6-metil-5-hepten-2-on oktanal ve 1-oktanol; ikinci grup (Brezilya’da iretilen
fakat Uruguay’da marketlerde satilan ornekler) a- ve B-ionon, linalol, nerol, a-terpinol,
(2)-linalol oksit ve alifatik hidrokarbonlar olan undekan, dodekan ve heptadekan; tigiincii
grup ise (Brezilya’da iretilen ve marketlerde satilan Ornekler) ise 2.,4-heptadienal
izomerleri, (E)-linalol oksit ve pf-siklositral bakimindan zengin bulunmustur. |.
paraguariensis yapraklarinin norizoprenoit bilesikleri ve yag asitlerinin degredasyonu ile

olusan bilesiklerinin bitkinin karakteristik aromasindan sorumlu oldugu bildirilmistir [56].
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Vitaminler

Bitkinin riboflavin, pridoksin, pantotenik asit, vitamin C, vitamin E ve niasin tasidig

bildirilmistir [12,57].

2.3. Biyolojik Aktivite

2.3.1. llex paraguariensis’in halk arasinda ve homeopatide kullanimi

I. paraguariensis’in kurutularak pargalanmis yapraklar1 ¢ay olarak ilk kez Giiney
Amerika’nin giiney bolgelerinde (Brezilya, Arjantin, Uruguay ve Paraguay) kullanilmaya
baslamis ve gilinlimiizde pek cok iilkede yasam kalitesini artirmak amaciyla yaygin bir

sekilde tiiketilen bir ¢ay olmustur [4].

Giliney Amerika’nin modern toplumunda sosyal ve daha c¢ok da ritualistik bir role sahip
matenin kuru ve parcalanmis yapraklar1 demlenerek cay olarak tiiketilmektedir. Mate
toplumda hem kafeinin bir ¢esidi hem de ¢ay ve kahve ile paralel bir igecek olarak kabul
edilmigtir. Brezilya’da “Chimarrao”, Uruguay ve Arjantin’de “mate” ismiyle bilinmekte
olup; Paraguay’da soguk su ile kendine 6zgii hazirlama sekliyle hazirlanan ¢ay “terere”
ismiyle, So Paulo ve Rio de Janeiro’da ise daha ¢ok demleme yontemiyle hazirlanan ¢ay

“cha matte” isimleriyle yaz aylarinda i¢ecek olarak tiiketilmektedir [4,6].

Latin Amerika’da Mate sik sik “bombilla” adi verilen su kabagiyla servis edilmektedir.
Yaklasik 50 g agirligindaki kurutulmus yapraklar su kabagmin icine konulmakta ve
tizerine sicak su ilave eklenerek demlenmektedir. Hazirlanan cay kilo vermek igin
icilmektedir [5]. Yine benzer sekilde Giiney Amerika’da mate cayr su sekilde de
hazirlanmaktadir: yaklasik yumruk biiytikligiindeki su kabaginin (cuja ya da cuia) igine
¢ok kaynamamis su konulmakta ve mate yapraklar1 eklenmektedir. Alt ucu elek seklinde
olan giimiis pipet ile igilmektedir. Chimarrao adi verilen su kabagi kullanildiginda ise

bitkinin yaprak ve dallar1 kullanilmaktadir [32].

I. paraguariensis Guarani yerlileri tarafindan Paraguay ormanlarinda igecek olarak
tiketilmis ve bu aligkanlik Giiney Amerika’nin kirsal kesimlerinde yasayan gdg¢menler
tarafindan da benimsenmistir [34]. I. paraguariensis Giiney Amerika’da iilser, romatizma,

anemi, nevrasteni, depresyon, diiiretik, sindirim bozuklugu, infeksiyon ve atese karsi
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profilaksi amaciyla, ayrica haricen lapa seklinde iilser ve enflamasyona karsi

kullanilmaktadir [8].

Avrupa’da |. paraguariensis “yerlilerin yesil altin1” olarak nitelendirilmektedir. “Dogal
deva ve biylili icecek” olarak ozellikle kilo kaybetmede dogal yol olarak goriilmekte,

aclik ve susuzluk hissini ortadan kaldirdigina inanilmaktadir [32].

Ayrica |. paraguariensis homeopatik sistem igerisinde sindirim sisteminin tembelliginde

kullanilmaktadir [8].

2.3.2. llex paraguariensis iizerinde yapilan biyolojik aktivite calismalari

Antioksidan etki

I. paraguariensis’in antioksidan aktivitesinin yapraklarda bol miktarda bulunan fenolik
asitlerden ileri geldigi yapilan caligmalarla tespit edilmistir [58,59]. Antioksidan etkili
primer bilesenin klorojenik asit oldugu disiintilmektedir [5]. Yapilan bir calismada,
yapraklardan hazirlanan ekstrenin LC/MS ile analizinde fenolik fraksiyonun major

bilesenleri kafeoilkinik asit ve dikafenoilkinik asit izomerleri olarak tespit edilmistir [58].

Mate’nin polifenolik bilesenlerinin reaktif oksijen tiirleri (ROS) {izerine peroksidaz benzeri
etkiye sahip oldugu bildirilmistir [5]. Yapilan bir ¢alismada, ticari Mate 6rneklerinden
hazirlanan sulu ekstrelerin peroksidaz benzeri aktivite gostererek reaktif oksijen tiirlerini
elimine ettigi gozlenmistir [12]. Mate ekstrelerinin ROS ile viicutta meydana gelen
oksidatif stres tizerine giiclii inhibitor etkisi vardir. LDL’nin serbest radikal uyarici
oksidasyonu, aterosklerozda rol almaktadir. Mate’nin DNA oksidasyonunu oldugu kadar

LDL oksidasyonunu da inhibe ettigi goriilmiistiir [5].

Yapilan bir diger caligmada bitkinin sulu ekstresinin sican submandibular bezlerinde
konsantrasyona bagli olarak peroksidaz aktiviteyi arttirtigi saptanmistir [60]. Yine
yapraklarindan hazirlanan sulu ekstrenin lipozom oksidasyonunu inhibe ederek antioksidan

aktivite gosterdigi bulunmustur [61].
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I. paraguariensis yapraklarindan c¢ay seklinde hazirlanan sulu ekstrenin antioksidan
aktivitesi, lipid peroksidasyon iizerine inhibitor aktivitesi tayin edilerek spektrofotometrik
yontemle Olgiilmiistiir. Standart olarak klorojenik asit kullanilmistir. Sonuglar ekstrenin
yiiksek antioksidan aktiviteye sahip oldugunu gostermistir. Ekstredeki polifenol tiirevleri
ile antioksidan etki arasinda pozitif ve onemli bir korelasyon (r=0,94, p=0,0005) oldugu
bulunmustur. Bu icecegin diizenli tiiketiminin antioksidan etkiyi giiglendirmeye yardimei

olacagi belirtilmistir [62].

Fernandes ve ark.’min (2012) |. paraguariensis yapraklarinda bulunan polifenollerin
Paraoksanoz-2 (PON-2) enzimi tizerine aktivitesini arastirmak i¢in bir ¢alisma
yapmuglardir. Yapilan c¢alismada, 20 saglikli kadina 7 hafta boyunca |. paraguariensis
yapraklarindan elde edilen ekstre verilmis ve 2 saat sonra mate’nin in vivo etkileri
degerlendirilmistir. Yapilan c¢alismada THP-1 makrofajlari, . paraguariensis yaprak
ekstresindeki Kklorojenik ve kafeik asit (1-10 pumol/l) bilesikleri ile inkiibe edilmistir.
Makrofajlarin igindeki PON-2, polifenoller tarafindan modiile edilebilen bir intraseliiler
antioksidaz enzimidir. Calismanin sonucunda in vitro ortamda |. paraguariensis
yapraklarindaki polifenolik bilesiklerin, gen ekspresyonunu ve mate tiiketen saglikll
bireylerden alinan periferik kandaki monositlerin ve makrofajlarin igindeki PON-2

aktivitesini modiile ettigi tespit edilmistir [63].

I. paraguariensis yapraklarindan hidroetanollii ekstre hazirlanmistir. Bu ekstrenin i¢indeki
antioksidan aktiviteye sahip bilesiklerin, enzimatik hidroliz 6ncesi ve sonrasinda si¢anlarin
plazmasindaki konsantrasyonu ve dokusundaki dagilimi arastirilmistir. Doku ve plazmada
hem fenolik bilesik konsantrasyonu hem de antioksidan etki yiiksek seviyede tespit
edilmigtir. Siganlara tek veya tekrarlayan dozlarda hidroliz edilmis ekstre verildiginde,
plazmanin antioksidan aktivitesinin ve plazmadaki kafeik asit seviyesinin daha yiiksek
bulundugu belirlenmistir. Ancak endojen antioksidanlarda bir degisiklik gozlenmemistir

[64].

Diger bir calismada, |. paraguariensis yapraklarindan hazirlanmig ekstrenin in vitro
kardiovaskiiler ve antioksidan aktiviteleri incelenmistir. Ekstre uygulanmis izole sican
kalbinde iskemi ve miyokard fonksiyonlar1 degerlendirilmistir. Tiyobarbitiirik asit reaktif
maddesi (TBARS) konsantrasyonu ve indirgenmis glutatyon (GSH) 6l¢iilmiistiir. Ekstrenin

yiiksek bir peroksinitrit siipiiriicii ve demir indirgeyici aktiviteye sahip oldugu, postiskemik
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sistolik ve diyastolik fonksiyonlarin ekstre tedavisiyle diizeldigi, TBARS miktarinin

azaldig1 ve GSH miktarimin korundugu bulunmustur [65].

Kilo yOnetimi ve obezite

Yapilan calismalarla, obez bay ve bayanlarin mate ¢ayini tiiketmeleri sonucu solunum
oraninda azalma oldugu goriilmiis ve yag oksidasyonunun arttig1 belirlenmistir. Mate’nin
kilo kaybindaki etkisi kesin olarak bilinmemekle birlikte, kafein i¢eriginden kaynaklandigi
diistiniilmektedir. Ayrica kafein lipolitik aktiviteye katkida bulunmaktadir. Bunlara ek
olarak, saponin konsantrasyonunun kolesterol metabolizmasina etki ederek yagin bagirsaga

absorbsiyonunu geciktirdigi diisiniilmektedir [5].

Son zamanlarda yapilan bir calismada, 3 ay siire ile mate verilen ve yiiksek yagli diyet ile
beslenen deney hayvanlarinda, siire sonunda mate verilen grupta diger gruplara gore kilo
artisinin belirgin miktarda daha az oldugu (adipozite belirgin derecede diisiik), kan sekeri,
lipit ve kolesterol seviyelerinde belirgin derecede diisme saglandigi gozlenmistir. Ancak
kafein igerigi nedeniyle kalp ve damar hastalarinda tansiyonu yiikseltebilecegi, iilser
hastalarinda mide asitligini arttirarak rahatsizliga yol acabilecegi gbz Oniine alinarak fazla

miktarda kullanilmamasi 6nerilmistir [41].

I. paraguariensis sulu ekstresinin %1 kolesterol iceren besinlerle beslenen tavsanlarda
ateroskleroz riskini azalttig1 tespit edilmistir. Yeni Zelanda beyaz erkek tavsanlar1 (n=32)
kontrol grubu (C, n=5), kontrol mate grubu (CM, n=5), hiperkolesterolemik (HC, n=11)
ve hiperkolesterolemik mate grubu (HCM, n=11) olmak iizere 4 gruba bdliinmiistiir.
Giinliik yaklasik 400 ml su ve mate ekstresi tiiketmislerdir. Tedaviden 2 ay sonra, mate
alim1 kontrol ve hiperkolesterolemik grupta hepatik kolesterol icerigi ya da lipit profilinde
herhangi bir degisiklige sebep olmamuistir. Ancak aterosklerotik lezyon bdlgesinin
hiperkolesterolemik mate grubunda (HCM, %35,4; HC, %60,1, p <0,05) 6nemli olgiide
daha kiigiik oldugu belirlenmistir. Buna ek olarak, aortik kolesterol igerigi, HC grubunun
yarist kadar (HCM, 36,8; HC 73,9 pug/mg protein, p <0,05) bulunmustur. Buna ragmen,
aterosklerotik aort, karaciger ve serumdaki tiyobarbitiirik asit reaktif maddelerinin
(TBARS) igerigi ve aorttaki antioksidan enzimlerin aktivitesi bakimindan gruplar arasinda

fark goriilmemistir. Sonuglar, mate’nin serum kolesterol seviyelerini veya aort TBARS ve
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antioksidan enzim aktivitesini etkilemedigini gostersede, kolesterol ile beslenmis

tavsanlarda arteroskleroz ilerlemesini 6nleyebildigi goriilmiistiir [66].

Uzun silire mate cay1 tiiketmenin Tip 2 diabetes mellituslu (T2DM) ve diyabet Oncesi
bireylerin oksidatif stres biyomarkerleri iizerine etkileri aragtirllmistir. 60 giinliik pilot
calismada, 11 T2DM ve 11 pre-diyabetik goniilliiye gilinliik 1 L mate ¢ay1 verilmistir.
Cayin 20-40-60 giinliik uygulamalarindan sonra, demir indirgeyici antioksidan aktivite
(FRAP), eritrositi oksidasyona kars1 koruyan glutatyon (GSH), demir oksidasyon ksilenol
oranj (FOX2) kullanilarak serum lipid hidroperoksit (LOOH), ileri glikasyon son iirtinleri
(AGEs), glisemik ve lipid profilleri belirlenmistir. Mate c¢ay1 tiketimi GSH
konsantrasyonunda Onemli bir artisa, T2DM ve pre-diyabetik deneklerdeki LOOH
seviyelerinde énemli bir azalisa sebep olmustur. Ilaveten, GSH konsantrasyonu T2DM’li
ve pre-diyabetik bireylerde LOOH ve T2DM deneklerindeki AGEs ile ters orantili
bulunmustur. Glisemik ve lipid profiller ile oksidatif stres biyomarkerleri arasinda
herhangi bir baglanti bulunmamistir. Sonugta, mate c¢aymin T2DM ve pre-diyabetik
deneklerdeki oksidatif stresi hafifletmesinden dolayr diyabet komplikasyonlarini

Onleyebilecegi ongoriilmiistiir [67].

Yapilan bagka bir caligmada, yetistirilen bitkiden hazirlanan mate ekstresi, ticari mate
ekstresi ve su uygulanan erkek farelerde plazma lipid profili, glukoz seviyeleri ve yag
katmanlar1 incelenmistir. Mate ekstresinin uygulanmasi viicut agirhigr ve lipid profilini
degistirmemistir. Yetistirilmis bitki ekstresinin verildigi grup, ticari grup (5,2 mmol/l) ve
su (4,8 mmol/l) verilen ile kiyaslandiginda kan sekerini (6,6 mmol/l) 6nemli Slgiide
arttirmis, epididimal ve karin i¢i katmanlarini (10,1 mg/g ve 23,7 mg/g agirlik) su (15,4
mg/g ve 36,9 mg/g) ve ticari grupla (12,5 mg/g ve 28 mg/g) kiyaslandiginda énemli 6lgiide
azaltmistir. Sonuglar, yetistirilmis bitki ekstresinin yagi daha etkili bir sekilde azaltirken,

ticari mate ve su gruplariyla kiyaslandiginda kan sekerini arttirdig: tespit edilmistir [68].

Kim ve ark.’nin (2012) 1. paraguariensis ekstresinin kilo {izerine etkisini inceledikleri ¢ift-
kor, plasebo kontrollii bir ¢alismada, rastgele se¢ilmis 20-39 yas arasi 60 kilo fazlasi
bireyler, 6 hafta boyunca mate ekstresinin kilo ve yag kaybinda yararlilig1 ve giivenilirligi
konusunda degerlendirilmistir. Calismada, viicut kompozisyonu degerlendirilmis ve 6 hafta
sonunda viicut agirlig, viicut kiitle indeksi, bel g¢evresi ve gesitli giivenilirlik parametreleri

incelenmistir. Deneklerin viicut yag oranlarinda plasebo ile kiyaslandiginda dnemli 6l¢giide
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bir azalma rapor edilmistir. Diger Ol¢limlerde O6nemli farklar gézlenmemistir. Tiim

giivenilirlik parametreleri her iki grup i¢in normal sinirlar igerisinde bildirilmistir [69].

Lipit metabolizmasi tizerine etkisi

I. paraguariensis'in lipid metabolizmas1 iizerine etkilerinin incelendigi in vivo bir
calismada, tavsanlara bitkinin sulu ekstresiyle birlikte kolesterolce zenginlestirilmis diyet
uygulandiginda, kolesterol ig¢eriginin ve aorttaki doku bozulmasinin azaldig1 goriilmiistiir
[66]. Bu sonuglar, |. paraguariensis ekstresinin hem in vitro hem de ex vivo ¢aligmalarla
gosterilmis olan LDL’yi oksidasyondan koruyucu giiclii etkisini destekleyen ilk in vivo

sonuglardir [70].

Insanlar {izerinde yapilan bir ¢alismada, ayni grup iizerinde yiiriitilen deneyde |.
paraguariensis tiiketen saglikli dislipidemik deneklerdeki serum lipit parametrelerini
tyilestirdigi goriilmiistiir. LDL kolesterol diizeyi énemli 6l¢iide azalmis ve buna paralel
sekilde iki ay hicbir tedavi almayip sadece mate tiiketen dislipidemik kisilerdeki HDL
kolesterol diizeyi artmistir. Arastirmacilar mate'nin tek basina LDL kolesterol seviyesini
diisirdiiglinii, statin tedavisi alan hastalarda mate kullanimiyla statinin dozunun
diistiriilebilecegini ve bdylece ilactan kaynaklanan yan etkilerin azaltilabilecegini

ongormislerdir [71].

HDL, paraoksonaz 1 (PON 1) isimli antioksidan bir enzim tasimaktadir. Paraoksonaz 1
LDL’yi oksidasyondan koruyan ve makrofaj oksidasyonu azaltan ateroprotektif bir
enzimdir. PON 1 aktivitesi hipoklorik asit (HOCI) tarafindan olusturulan HDL
oksidasyonu ile 6nemli 6l¢iide azaltilabilmektedir. Hipoklorik asit enflamatuvar lezyonlar
etrafindaki makrofaj ve notrofiller tarafindan serbest birakilmaktadir. Yapilan son
calismalarda, mate'nin ana fenolik bileseni olan klorojenik asit'in, hipokloritin fizyolojik
konsantrasyonu ile inaktive edilen HDL’deki PON 1 enzimlerini korudugu goriilmiistiir
[72,73]. Ayrica, |. paraguariensis ekstresinin in vitro kosullarda pankreatik lipaz enzim

aktivitesini inhibe edebilecegi gosterilmistir [74].

Mate'nin hiperlipidemi {izerindeki etkisini belirlemek i¢in yapilan diger bir arastirmada, 50
erkek hamster rastgele olarak; normal kontrol, yiiksek yag kontrolii, mate ¢ay1 ekstresi

grubu ve yiksek yag grubu olmak {iizere gruplandirilmistir. Calismada, viicut agirhigi,
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serum lipid diizeyleri, antioksidan enzim aktivitesi, lipoprotein metabolizma enzim
aktivitesi lizerine mate sulu esktresinin etkileri, ayrica hiperlipidemik hamsterlarin lipid
metabolizmasindaki gen ekspresyonu degerlendirilmistir. Mate ekstresi dnemli Olcilide
viicut agirlik kazancinmi diisiirmiis ve hiperlipidemik hamster modelindeki serum lipid
seviyelerini azaltmistir. Serum ve karacigerdeki hepatik lipaz (HL) ve lipoprotein lipaz
(LPL) aktivitelerini diizeltmis, peroksizom proliferasyonunu aktive edici reseptér o’nin
mRNA ekspresyonunu ve diisiik dansiteli lipoprotein reseptoriinii arttirmis ve sterol
diizenleyici element-baglayict protein lc ve karacigerdeki asetil CoA karboksilaz'in
mRNA  ekspresyonunu azaltmistir. Mate c¢ayr lipid peroksidasyonu azaltarak
hiperlipidemiyi kismen iyilestirmis, endoteliyal fonksiyon, LPL ve HL'y1 diizeltmis, lipid

oksidasyon ve lipojenezdeki iligkili genlerin ekspresyon seviyelerini diizenlemistir [75].

Son zamanlarda yapilan bir ¢alismada, I. paraguariensis'in sulu ekstresinin dislipidemide
oksidatif stres iizerine olas1 etkisi incelenmistir. Aktiviteden sorumlu ana bilesenlerin
klorojenik asit ve tlirevi fenolik bilesenler oldugu belirlenmistir. Calismada, yiiksek yagh
diyet uygulanan farelerde bitkinin suluetanollii ekstresi ve klorojenik asit iizerinden
standardize edilen n-butanol fraksiyonunun antikolesteremik etkisi incelenmistir. Ayrica
ekstre ve fraksiyonunun fenolik asit igerikleri belirlenmistir. Ekstre ve n-butanol
fraksiyonunun geleneksel olarak kullanilan infiizyondan sirasiyla iki ve ii¢ kat daha fazla
dikafeoilkinik asit tlirevlerini icerdigi tespit edilmistir. Ekstrelerin serum trigliseritleri ve
kolestrol diizeyini diislirebildigi ve mate cayr verilen hayvanlarda aterojenik indeksi

azaltabildigi gortlmistiir [76].

Kardiyoprotektif etki

Yapilan ¢aligmalar, |. paraguariensis ekstresinin iskemi ve reperfiizyon nedenli miyokard
disfonksiyonunu azaltan kardiyoprotektif etkisi ile oksidatif hasari azaltict etkisinin

bulundugunu gostermistir [61].

Mate caymin vaskiiler endotelyal disfonksiyonu, hiperlipidemik farelerdeki lipoprotein
reseptor gen ekspresyonu ve bilinen lipid diisiiriicii koruyucu mekanizmasi tizerindeki olasi
etkilerini belirlemek igin ¢alismalar yapilmistir. 60 erkek Sprague-Dawley fare rastgele
normal kontrol grubu (NC), yiiksek-yag fare diyet grubu (HC) ve mate ¢ay1 uygulanmis 3

grup olmak tizere 5 gruba boliinmiistiir. NC grubunda fareler, standart diyet ile, diger
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gruplardaki fareler 8 hafta siireyle yiiksek-yag diyeti ile beslenmistir. Mate cay1
uygulanmis gruplarda, fareler son 4 hafta boyunca diisiik, orta veya yiiksek oranlarda mate
cay1 ekstresi igeren yiiksek yag diyetiyle beslenmistir. HC grubuyla kiyaslandiginda mate
cayr esktresi, endotelin (ET) ve tromboksan B2 (TXB2) seviyelerini 6nemli Olciide
azaltmistir. Ayrica, kandaki nitrik oksid (NO) ve 6-keto prostaglandin F1,, (6-keto-PGF,)
seviyelerini arttirmis, vaskiiler endotelyal hiicrelerin patolojik hasarini1 azaltmis, torasik
aorttaki interseliiler adezyon molekiil-1 (ICAM-1) protein ekspresyonunu azaltmig ve
hepatik diisiik dansiteli lipoprotein reseptdriiniin (LDLR) mRNA ekspresyonunu ve
stipiiriicti reseptor B1(SR-B1)’1 arttirarak diizenlemistir. Elde edilen bulgular, mate ¢ay1
kullaniminin hiperlipidemik farelerde endotelyal fonksiyonlar ve kan yagi iizerinde
diizenleyici bir etkiye sahip olabilecegini gostermistir. Mate cay1, vaskiiler endotelyal
hiicre fonksiyonlarint koruyarak ve LDLR ve SR-BIl ekspresyonunu diizenleyerek etki

gostermekte, boylece ateroskleroz olusumunu engelleyebilmektedir [77].

Antiadipojenik etki

Gosmann ve ark.’nin (2012) tarafindan yapilan bir ¢alismada, |. paraguariensis'in etanollii
ekstresinin antiadipojenik etkisi incelenmistir. Mate’nin etanol ekstresi 3T3-L1
hiicrelerindeki  antiadipojenik  aktiviteden sorumlu bilesiklerini  belirlemek icin
fraksiyonlanmistir. Bitkinin taze ve kurutulmus yapraklarindan ayr1 ayr1 hazirlanan
etanollii ekstreler molekiiler permeasyon esasina dayanan kolon kromatografisine
uygulanmis, saponin (%20 verimle) ve polifenol ekstreleri (%40 verimle) elde edilmistir.
Ekstrelerin fenolik icerigi HPLC ve Folin-Ciocalteau metoduyla analiz edilmistir.
Kurutulmus yapraklardan elde edilen polifenol ekstrelerinin 3T3-L1 adipositlerinde biriken
trigliseritlerin inhibisyonunda giiglii etkiye sahip oldugu belirlenmistir. Ayrica mate
ekstrelerinin PPARYy2, leptin, TNF-a ve C/EBPa gibi adipojensis ile ilgili genler iizerinde
diizenleyici etkisi oldugu goriilmiistiir [78].

Arcari ve ark.’nin (2013), I. paraguariensis'den hazirladiklar1 sulu ekstrenin ve bitkinin
ana bilesenlerinin adipogenezis lizerine etkilerini belirlemek i¢in bir ¢aligma yapmislardir.
I. paraguariensis sulu ekstresindeki klorojenik asit, kersetin ve rutin'in antiadipojenik
etkileri PCR ile 3T3-L1 hiicrelerinde 6l¢tilmiistiir. Elde edilen sonuglar, yiiksek yagl diyet

ile beslenen fareler ile olusturulan bir obezite modeli ile kiyaslanmustir. In vitro ve in vivo
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modellerdeki sonuglar |. paraguariensis sulu ekstresinin, Creb-1 ve C/EBPx gibi

adipojenleri diizenleyen genleri azaltarak etki gosterdigini kanitlamistir [79].

Antienflamatuvar etki

Arcari, Bartchewsky, Tanila, Santos ve Karim’in (2011) yaptig1 bir ¢alismada, I.
paraguariensis ekstresinin farelerde yliksek yagl diyet kaynakli obezite ile insiilin direnci
belirtegleri ve inflamatuvar belirtegler lizerine etkileri degerlendirilmistir. Fareler standart
veya yiiksek yagl diyetlerle beslenenler olarak gruplara ayrilmis ve 12 hafta boyunca
izlem yapilmistir. Yiiksek yaglh diyet ile beslenen fareler de iki ayr1 tedavi grubuna
ayrilmis ve yaklasik 1 g olmak {izere bir gruba su, diger gruba |. paraguariensis ekstresi
verilmistir. Tedaviden sonra kan glikoz diizeyi ile karaciger ve soleus kas insiilin yaniti
Olclilmiistir. Karaciger dokusunda TNF-a, IL-6 ve iNOS’un mRNA seviyesi
belirlenmistir. Ayrica elektroforetik mobilite kayma yontemi ile NF-xB’un niikleer
transkolasyonu degerlendirilmistir. Veriler tedavi edilen hayvanlarda kan glukoz
seviyesinin ve insiiline verilen yanitin iyilestigini gdstermistir. Insiilin sinyal molekiiler
analizi ile karaciger ve kastaki insiilin substrat reseptorii (IRS)-1 ve AKT fosforilasyonun
tyilestirilmesinde bir iyilesme saptanmistir. Veriler, yiiksek yagli diyetin TNF-a, IL-6, ve
iNOS genlerinde degisiklige sebep oldugunu goéstermistir. |. paraguariensis ekstresinin
verilmesi ile bu genler iizerindeki degisikligin tekrar eski haline geldigi goriilmiistiir.
Sonuglar . paraguariensis ekstresinin, potansiyel antiinflamatuvar bir etkiye sahip
oldugunu gostermektedir. Buna ek olarak, |. paraguariensis ekstresinin karaciger ve kasta
TNF-a’y1 inhibe ettigi ve yiiksek yagh diyetle beslenen farelerde hepatik insiilin sinyalini
diizenlendigi bildirilmistir [80].

Antimikrobiyal etki

I. paraguariensis bitkisinin etanol ve metanol ile hazirlanan ekstresinin Staphylococcus
aureus, Listeria monocytogenes, Salmonella enteritidis ve Escherichia coli gibi besin
patojenlerine karst minimum inhibitor etkisi (MIC) ve bakterisid konsantrasyonu (MBC)
arastirllmistir. En etkili oldugu pH degerini bulmak icin farkli degerlerde analizler
yapilmustir. E. coli haricinde biitin mikroorganizmalarin inhibe oldugu tespit edilmistir.
Etanollii ekstre daha diisiik MIC/MBC (0,78/0,78 mg/ml) degeri gostermistir. Bu ekstre
antimikrobiyal etkisini en iyi pH 7 ve 8'de gostermistir [81].
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Antidepresan etki

I. paraguariensis ekstresinin farelerde antidepresan etkisi iizerine bir ¢alisma yapilmustir.
Farelere 4 hafta boyunca I. paraguariensis bitkisinden geleneksel yontemlerle hazirlanan
sulu ekstre icirilmistir. Tedavi siiresi bittikten sonra davranissal 6zellikleri (yiikseltilmig
labirent, acik alan testi ve zorlu yiizme testi) ve biyokimyasal parametreleri (lipit
peroksidasyon diizeyi, tiyol icerigi, C vitamini diizeyleri ve monoamin oksidaz aktivitesi)
degerlendirilmistir. Ayrica deney hayvanlarina |. paraguariensis ekstresi verilmesinden 24
saat sonra zorlu yiizme testi uygulanmistir. Pozitif kontrol olarak zorlu yiizme testinden 24
saat 30 dakika Once selegilin enjekte edilmis ilave bir grup hazirlanmistir. |.
paraguariensis ekstresinin profili HPLC yontemi ile analiz edilmistir. |. paraguariensis
ekstresinin acik alan testinde lokomotor aktivitede degisiklik olusturmadigi, zorlu yiizme
testinde hareketsizlik zamaninmi azalttigi gozlemlenmistir. Yiikseltilmis labirent testinde
herhangi bir anksiyojenik/anksiyolitik etkisi rapor edilmemistir. |. paraguariensis
bitkisindeki antidepresan etkinin monoamin oksidaz aktivitenin inhibitér etkisinden
kaynaklandigr disiiniilmemektedir. Gruplar arasinda lipit peroksidasyonu, tiyol
peroksidasyonu ve C vitamini seviyeleri bakimindan anlamli bir degisiklik goriilmemistir.
Calismada 1. paraguariensis sulu ekstresinin siganlarda hareketsizlik siiresini azalttigi

rapor edilmistir [82].

Sitotoksik etki

Mate c¢ayinin kanser hiicrelerine yiiksek oranda sitotoksik etkide oldugu caligmalarla
gosterilmistir. Saccharomyces cereviseae kullanilarak kanser hiicrelerinin béliinmesinden
sorumlu enzim olan topoizomeraz II enziminin ve HepG2 hiicreleri kullanilarak
indiiklenmis ornitin dekarboksilaz (ODC) ve kinon rediiktaz (QR)’in aktiviteleri
incelenmistir. ODC tlimor hiicrelerinin biiylimesinde destek¢idir ve tiimdr hiicreleri yiiksek
oranda ODC igermektedir. QR antikanser aktivite i¢in bir tarama ydntemi olup,
topoizomeraz enzimi mitoz i¢in gerekli olan yapidir. Kanser hiicreleri normal hiicrelere
oranla daha yiiksek konsantrasyonda topoizomeraz II icermektedir. Bunun sebebinin
kanser hiicrelerinin daha yiiksek oranda bdliinmeye ugramasindan dolayr oldugu
distiniilmektedir. Yapilan ¢alismalarla, |. paraguariensis ekstresinin tiimor hiicrelerindeki
enzim konsantrasyonunun yartya inmesi i¢in gerekli miktarin (ICsp) 12,01 g/ml katesin

oldugu bulunmustur. I. paraguariensis ekstresinin bu enzimler ilizerine inhibitor etkisi
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oldugu tespit edilmistir. Boylece kanser hiicrelerinin biliyiimesini engelledigi gosterilmistir

[5,83].

Kurutulmus mate yapraklarindan hazirlanan ¢ayin insan kolon kanser hiicreleri {izerine in
vitro sitotoksik etkileri incelenmis ve etkinin bitkide bulunan polifenollerden
kaynaklandig1 belirlenmistir. Bir bardak mate cay1 (250 ml) hazirlanmasi i¢in kullanilan 1
cay kasigr mate'nin (5 g) ortalama olarak 1,5 g gallik asit icerdigi bildirilmistir. Mate
caymnin normal kolon fibroblast hiicreleri (CCD-33Co) ile kiyaslandiginda, insan
kolorektal adenikarsinoma hiicrelerinin (CaCo-2 ve HT-29) ¢ogalmasint %50 oraninda

azalttig1 bulunmustur [84].

Kemiklerde koruyucu etki

Mate caymin kemiklerdeki koruyucu etkisinin belirlendigi bir ¢alismada, osteoporozdan
korunma ve tedavi programinda yer alan, 4 yil ya da daha fazla siire boyunca giinliik en az
1L mate ¢ay1 i¢gmis postmenapozal kadinlar belirlenmis ve mate ¢ay1 icmemis esit sayida
kadin ile menapozdan beri yas ve zaman olarak karsilastirilmistir. Kemik mineral
yogunlugu (BMD) bel omurgas: ve femur boyunda cift-enerjili X-Ray absorptiometre
(DXA) ile ol¢iilmiistiir. Mate ¢ay1 kullanan kadinlarin %9,7 daha fazla bel omurgasi ve
%6,2 daha fazla femur boyuna sahip oldugu belirlenmistir. Coklu regresyon analizinde
mate cay1 kullanimi tek faktor olarak belirlenmis, viicut kiitle indeksinden baska hem bel
omurgasi hem de femur boyunda BMD ile pozitif karsilikl bir iligki géstermistir. Sonuglar,

kronik mate ¢ay1 tiikketiminin kemiklerde koruyucu bir etkisi oldugunu gostermektedir [85].

DNA’v1 koruvucu etkisi

Swiss erkek farelerde 1. paraguariensis sulu ekstraktinin DNA onarimu iizerine etkisi ile
ilgili bir caligma yapilmistir. Deneyde 40 fare rastgele 4 gruba ayrilmistir. Hayvanlara 60
giin boyunca 0,5; 1 ve 2,0 g/kg dozlarda 3 ayri mate ekstresi verilmistir. Miidahaleden
sonra bobrek, karaciger ve mesane hiicreleri izole edilmis ve H,0O; tarafindan DNA zarari
indiiklenmistir. Sonuglar |. paraguariensis sulu ekstraktinin karaciger, bobrek ve mesane
hiicrelerine  genotoksik etkisinin olmadigin1  gostermistir. Mate ¢aymnin diizenli
kullanimiyla DNA’nin yenilenmesinin arttigi, H,O, kaynakli DNA zincir kiriklarina karsi

direncin arttif1, karaciger hiicrelerindeki H,O, bagisikliligina ragmen DNA tamirinin



27

gelistigi gézlenmistir. Calismanin sonucunda mate ¢aymin DNA’ya gelebilecek zararlara

kars1 koruyucu oldugu, DNA’nin yenilenmesine katki sagladigi belirtilmistir [86].

2.3.3. Etki ve kullanihis

Dahili kullanilis

Infiizyon halinde hazirlanan mate cay: geleneksel olarak G. Amerika’da uzun yillardir
kullanilmakla beraber, giiniimiizde viicuda enerji ve zindelik vermek ve viicuttan sivi
atilimini saglamak amaciyla zayiflama programlarinda yaygin olarak yer almaktadir [3,7].
Ayrica psikojenik bas agrisi, zihinsel ve psikolojik yorgunlugun giderilmesinde ve

depresyonda onerilmektedir [8,82].

I. paraguariensis yapraklarinda bol miktarda bulunan fenolik bilesikler antioksidan etkiye
sahiptir. Bu etkisini peroksidaz benzeri aktivite gostererek, reaktif oksijen tiirlerini elimine
ederek, kandaki monositlerin ve makrofajlarin i¢indeki PON-2 aktivitesini modiile ederek
ve lipozom oksidasyonunu inhibe ederek gostermektedir. Bundan dolayr bagisiklik
sistemini giiclendirmek, hastaliklara kars1 diren¢ kazanmak amaciyla infiizyonu halinde

kullanilmaktadir [5,58-61,63].

I. paraguariensis infiizyonu ile hazirlanan ¢ayin yag oksidasyonunu arttirici, lipolitik
aktiviteyi hizlandirici, LDL kolesterol seviyesini 6nemli 6lcilide azaltici, HDL kolesterol
seviyesini ise arttirict ve yagin bagirsak absorbsiyonunu geciktirici etkilerinden dolay1
ozellikle kilo kaybin1 saglamak, aterosklerozun ilerlemesini Onlemek ve diyabet
komplikasyonlarin1 engellemek amaciyla gesitli beslenme programlarinda siklikla
kullanilmaktadir [5,61,66,67,77].

I. paraguariensis yapraklarindan elde edilen ekstre antienflamatuvar ve antimikrobiyal
etkiye sahiptir. Antienflamatuvar etkisini yiiksek yagl diyetle beslenmeden kaynaklanan
TNF-a, IL-6 ve INOS genlerindeki degisikligi tekrar eski haline getirerek; antimikrobiyal
etkisini ise Staphylococcus aureus, Listeria monocytogenes ve Salmonella enteritidis gibi
besin patojenlerine inhibe ederek gostermistir. Bu etkilerinden dolay cesitli hastaliklarda

tedaviyi destekleyici olarak inflizyonu halinde kullanilmaktadir [80,81].



28

Harici kullanilis

Haricen lapa seklinde iilser ve enflamasyona karsi1 kullanilmaktadir [8].

2.3.4. Verilis yollar1 ve dozu

I. paraguariensis yaprak ve kokiinden hazirlanan degisik hazirlama sekilleri birgok
farmakope, kodeks, monograf ve kitaplarda yer almaktadir. Cesitli farmakope, kodeks,

monograflarda ve kitaplarda yer alan hazirlama sekilleri sdyledir:

Komisyon E Monografinda (1998) |. paraguariensis yapraklar1 kayithidir ve regetelerde
baska sekilde tarif edilmedigi siirece ortalama giinlik dozu 3 g olarak belirtilmis ve

esdeger hazirlama yontemleriyle hazirlanmasi belirtilmistir [11].

British Herbal Pharmacopeia (1983) |. paraguariensis yapraklar1 kayithdir. 2-4 ¢
miktarinda |. paraguariensis bitkisinin kurutulmus yapraklari inflizyon ¢ozeltisiyle (1:1
oraninda %25 alkol) hazirlanmaktadir. Gilinde 3 kere 2-4 ml’lik dozlarda kullanilmasi

seklinde belirtilmistir [12].

Psikojenik bas agrisi ve zihinsel ve psikolojik yorgunluk ve romatizmal agrilar i¢in baska
sekilde tarif edilmedigi siirece glinliik ortalama 3 g olarak alinmasi tavsiye edilmistir. 1 cay
kasig1 bitkinin kurutulmus yapraklart kaynar suyun igine atilir; 5-10 dakika bekletildikten
sonra sliziilerek infiizyon ¢ozeltisi hazirlanmaktadir. [8,11,12,15,32]. Kisa siireli infiizyon
edilmis ¢ay daha fazla uyarici, daha az astrenjan ve tadi daha iyidir (kafein tanenden daha

once ¢oziildiigii i¢in) [8].

2.3.5. Preparatlan

Preparatlarda 1. paraguariensis bitkisinin yapraklar1 kullanilmaktadir. Cay olarak
hazirlanan preparatlarinin yani sira son yillarda krem, bira, seker gibi iirlinlerin i¢ine de

katilarak piyasada satiga sunulmaktadir [17].

Yurtdisindaki preparatlar

AVRUPA: Mate-Gold, Nieroxin, Phytoren, Protitis, Ramend [87].
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Mate piyasada cesitli formlarda, genellikle 1,8 gramlik posetler i¢inde satilmaktadir.
Piyasada Mate-Gold®, kavrulmus Mate-Gold®, Nieroxin®-Tee isimleriyle bulunmaktadir.
Protitis-Tee®, Ramend®-Tee, Phytoren®-Tropfen gibi (Resim 2.6) bazi hazirlanmig

bobrek, mesane, laksatif ve kan temizleyici ¢aylarin igine Mate eklenmektedir [32].

P

Resim 2.4. llex paraguariensis’nin yurtdisinda bulunan bazi preparatlar1 [88-91]



30

Turkiye’deki preparatlari

Mate Tirkiye’de ¢esitli formlarda piyasada bulunmaktadir (Resim 2.7).

o
i S

!@ LOKMAN | i 10K

i
o

Resim 2.5. Mate’nin Tiirkiye’de bulunan bazi preparatlari [92-96]



2.3.6. Tla¢ etkilesimi ve diger etkilesimler

Mate ¢ayinin ilag etkilesimi ve diger etkilesimleri soyledir [97]:

>
>

Y V VYV V

Fenitoin; kafein metabolizmasini arttirir ve kanda kafein orani azalir.
Efedrin; kafeinle birlikte kullanildiginda titreme, uykusuzluk, bas donmesi
yapabilir.

Fenelzin, MAO inhibitdrleri (izokarbokzasit ve tranilkipromin); kan
basincinda hafif yiikselme ve bas agris1 yapabilir.

Adenozin; kafein adenozinin hemodinamik etkilerini inhibe edebilir.
Klozapin; kafein klozapinin plazma konsantrasyonunu arttirir.

Barbitiirat pentobarbital; kafein Barbitiirat pentobarbitalin hipnotik etkisini
antagonize eder.

Benzodiazepin diazepam, benzodiazepin triazolam, non-benzodiazepin
zopiklon ve klonazepam; kafein bu ilaglarin sedatif etkisini engeller.
Propranolon ve metoprolol; kafein ile alindiginda kan basinci artar.
Fenilpropanolamin; kafein ile alindiginda kan basinci artar.

Aspirin; kafein aspirinin absorbsiyonunu ve biyoyararlanimini artirir.
Fluvoksamin, enoksasin, pipemidik asit, norfloksasin, siprofloksasin, oral
kontraseptikler, simetidin verapamil, disiilfiram, flukonazol, meksiletin
fenilpropanolamin, fenasetin, furafilin, idrosilamit ve metoksalen; bu ilaglar
CYP1A2 ve CYP3A4 enzimleri tarafindan kafein metabolizmasini

engelleyerek kafeinin stimulan etkisini arttirir.

2.3.7. Uyarilar ve advers etkiler

31

Mate ¢ayinin kullanimi sirasinda dikkat edilmesi gereken hususlar ve advers etkiler alt

bagliklar halinde asagida verilmektedir [97]:

> Bobr
» Onik

ek bozuklugu: Kafeinin diiiretik etkisi sebep olabilir.

iparmak bagirsagi bozuklugu: Kafeinin yiiksek dozda kullanimini takiben,

gastrik asit sekresyonunun artmasiyla olusan iilserin reaktivasyonuyla meydana

gelir.
» Kalp

bozukluklari: Asir1 kafein tiikketimi aritmiye sebep olur ve potasyum,

magnezyum ve kalsiyumun iiriner salgisini arttirir.
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» Uzun kullanim: Uzun siireli kullanimda uykusuzluk, halsizlik, anksiyete karin
agris1 vb. yapabilir.
Kafein'e kars1 hassasiyeti olanlarda, kalp hastalar1 ve yiiksek tansiyonu olanlarda, hamile
ve siit veren kadinlarda; kafein kullanimiyla durumu kotliiye giden hastalarda

kullanilmamalidir [98].

Yan etkileri genellikle icerdigi ksantin tiirevi bilesiklerden kaynaklanmaktadir,
uykusuzluk, anksiyete, titreme, carpintt ve bas agrisi yapabilmektedir. Birka¢ yilin
tizerinde fazla miktarda mate tiikketmek, genc¢ bir kadinin karacigerinde veno-okliisif
hastaliginin olusumuna neden olmustur. Mate infiizyonu tiiketimiyle 6zefagus kanseri
arasindaki iliski O6zefagus kanserinin Onemli bir saglik sorunu oldugu Uruguay’da
arastirilmaktadir [15,99]. Mate normal dozlarda kullanildiginda herhangi bir probleme
neden olmaz; ancak ¢ok fazla tiiketildiginde, ksantin tiirevi bilesiklerde goriilen genel yan
etkilerden, korku ve gerginlik durumlar1 gibi psikolojik yan etkiler, uykusuzluk, sikint1 ve

palpitasyon gibi problemler goriilmektedir [98].

2.3.8. Gebelik ve laktasyon

Hamilelikte kullanim: diisiiklere, diislik kilolu dogumlara ve prematiire dogumlara sebep
olabilir [97]. Pek ¢ok doktor hamilelik déoneminde kafein alinmasini 1 fincan kahve ile
sinirlamaktadir. Bu miktara asag1 yukari esdeger olan 4 fincan mate ¢ay1 bebek gelisimini
yavaglatabilir. Hamilelik ve laktasyonda icerdigi kafeinden dolay1 kullanimina kisitlama

getirilmelidir [15]. Hamile ve siit veren kadinlar kullanmamalidirlar [98].

2.3.9. Kullanim siiresi

Mate kuru yaprak olarak; giinde 3 kez 2-4 gramlik infiizyonlar1 hazirlanarak kullanilabilir
[15]. Herhangi bir kayit bulunmamakla beraber 2 aydan fazla kullanilmasi uygun degildir
[87].

2.3.10. Dikkat gerektiren isler

Herhangi bir kayit bulunmamaktadir.
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2.3.11. Doz asim1

Mate c¢aymin fazla igilmesi 6zafagus kanserine neden olabilmektedir [99]. Cok fazla
tiiketildiginde, ksantin tiirevi bilesiklerde goriilen genel yan etkilerden, korku ve gerginlik
durumlar1 gibi psikolojik yan etkiler, uykusuzluk, sikinti ve palpitasyon gibi problemler
goriilmektedir [98]. Kafeinin 6ldiiriici dozunun 10 g oldugu belirtilmistir [15]. Asirt

miktarlar1 kas spazmlar1 ve kalp attiminda diizensizliklere neden olmaktadir [87].

2.3.12. Saklama

Herhangi bir kayit bulunmamaktadir.

2.3.13. Toksisite

Mate ekstresi bakteri hiicrelerinde genotoksik etkilidir. Salmonella typhimurium

bakterisinin DNA replikasyonuna etki ederek mutajenik etki olusturmaktadir [5].
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Materyal

Mate folium aktarlarda “mate” adiyla satilmaktadir. Materyal temini i¢in Ankara ve
Zonguldak'ta bulunan 6 ayr1 aktardan “mate” ornekleri satin alinmistir. Ankara 6rnekleri
(Numune-1, Numune-2, Numune-5 ve Numune-6) paket halinde satilirken (Resim 3.1, 3.2,
3.3 ve 3.4), Zonguldak’tan temin edilen numuneler (Numune-3 ve Numune-4) agikta
satilan Orneklerdir. Calisma sirasinda materyal olarak kullanilan aktar numunelerinin

numaralari, alindiklari il, semtler ve 6rnek alinma tarihleri Cizelge 3.1'de verilmistir.

Cizelge 3.1. Calisma sirasinda materyal olarak kullanilan aktar numunelerinin alindig:
merkezler ve alinma tarihleri

Numune Numunenin alindig: Numunenin alindig: tarih
semtler
Numune-1 Ankara-Kizilay 07.11.2014
Numune-2 Ankara-Kizilay 07.11.2014
Numune-3 Zonguldak-Merkez 24.02.2015
Numune-4 Zonguldak-Merkez 24.02.2015
Numune-5 Ankara-Kizilay 07.11.2014
Numune-6 Ankara-Cebeci 07.11.2014
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Resim 3.1. Numune-1 Resim 3.2. Numune-2

k.

Resim 3.3. Numune-5

Resim 3.4. Numune-6
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3.2. Farmakope Analizleri

Analizler ingiliz Farmakopesi (1983) 'te yer alan "Ilex" monografina gore yapilmstir [12].
3.2.1. Morfolojik analiz

Aktardan alinan numuneler tartilarak agirliklari tespit edilmistir (Cizelge 3.2). Numuneler
beyaz bir karton iizerine dokiilerek homojen bir sekilde karistirilmistir. Ardindan,
numunelerin igerdigi degisik kisimlar birbirinden ayrilarak morfolojik olarak incelenmis,
droga ait olmayan maddelerin oranlar1 belirlenmis ve fotograflart Samsung Galaxy S4 GT-

19500 ile ¢ekilmistir.

Cizelge 3.2. Numunelerin agirliklar

Numune no Agirhik (g)
Numune-1 51,68
Numune-2 54,11
Numune-3 49,89
Numune-4 56,37
Numune-5 75,90
Numune-6 62,49

3.2.2. Mikroskobik analiz

Aktardan aldigimiz numunelerin karakteristik elemanlarinin belirlenmesi i¢in mikroskobik
incelemeler yapilmistir. Numuneler mikroskobik analiz i¢in toz haline getirilmistir. Toplu
igne ucu ile alinan numune, reaktif damlatilan lam tizerine yayildiktan sonra, iizerine hava
kabarcig1 kalmayacak sekilde lamel kapatilmistir. Reaktif olarak Sartur reaktifi
kullanilmistir. Orneklerin mikroskobik incelemeleri igin Leica CME marka elektrik
mikroskobu kullanilmig ve karakteristik elementlerin fotograflar1 Sony Cybershot 12.1 ile

¢ekilmistir.
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3.2.3. Ince Tabaka Kromatografisi (ITK) analizleri

Aktarlardan aldigimz &rnekler iizerinde Ingiliz Farmakopesi’nde belirtilen ITK analizi

yapilmistir. Analiz kosullart sdyle belirtilmistir [12]:

ITK Analizi 1

Test soliisyonu: 2 g droga 10 ml etanol:kloroform:su (4:2:1) ilave edilir. Su banyosunda
geri ¢eviren sogutucu altinda 5 dakika 1sitilir, sogutulur ve siiziiliir. Filtrat, alcak basing
altinda toplam hacmi 2 ml oluncaya kadar distillenir.

Referans ¢ozeltisiu: Kafein 50 mg + 10 ml etanol: kloroform: su (4:2:1)

Plak: Silika jel GF,s4 (Merck)

Solvan sistemi: Etil asetat: MeOH: su (100:16,5:13,5)

Tatbik: 10 ul bant olarak

Ilerleme: En az 15 cm

Kurutma: 20-25 °C

Tespit: Once 100 ml etanol i¢inde 1 g KI ve 1 g iyot'un ¢dziilmesiyle hazirlanan ¢zeltiden
5 ml; sonra 25 ml %96 etanol ve 25 ml %25 HCI karisimindan 5 ml plaklara piiskiirtiiliir.
30 dakika kurumaya birakilir. Kafein koyu kahverengi renkte goriiniir. 254 nm ultraviyole

15181 altinda incelenir.

Aktarlardan aldigimiz mate yapraklar1 iizerinde Wagner ve Bladt tarafindan belirtilen ITK
analizi yapilmistir. Analiz kosullar1 s6yle belirtilmistir [100]:
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ITK Analizi 2

Test soliisyonu: 1 g drogtan 10 ml metanollii ekstre hazirlanir.

Referans ¢ozeltisi: Kafein 50 mg + 10 ml etanol: kloroform: su (4:2:1)

Plak: Silika jel GFs4 (Merck)

Solvan sistemi: Etil asetat: MeOH: su (100:13,5:10)

Tatbik: 10 ul bant olarak

flerleme: en az 15 cm

Kurutma: 20-25 °C

Tespit: Once 100 ml etanol icinde 1 g KI ve 1 g iyot ¢dziilmesiyle hazirlanan ¢dzeltiden 5
ml; sonra 25 ml %96 etanol ve 25 ml %25 HCI karistmindan 5 ml plaklara piiskiirtiiliir. 30

dakika kurumaya birakilir. Kafein koyu kahverengi renkte goriiniir. 254 nm ultraviyole

15181 altinda incelenir.
3.2.4. Testler

Yabanci1 madde tayini

Numuneler beyaz bir karton {izerine dokiilerek homojen bir sekilde karistirilmistir. Gozle

incelenerek yabanci maddeler ayrilmistir.

Kurutmada kavip tayini

1 g toz drog sabit tartima getirilmis tartim kaplarina konarak etiivde 105 °C’de 2 saat
kurutulur. Islem bitince desikatdre alinarak oda sicakligina getirilir ve kurutma ile olusan

fark tartilarak hesaplanir. Her 6rnek igin ii¢ paralel deney yapilmistir (Resim 3.5) [12].



Resim 3.5. Kurutmada kayip tayini i¢in hazirlanan mate 6rnekleri

Biitiin kil miktar tayini

Bir porselen kroze 30 dakika kor haline gelinceye kadar kizdirilir. Desikatorde sogutulur
ve tartilir. 1 g teshis edilecek toz edilmis bitki sabit agirliga getirilmis krozede tartilir. Once
bek alevinde krozeler yavas yavas yakilir. Komiirlesme tamamlandiktan ve hafif bir
beyazlasma olduktan sonra krozeler 600 °C’de kiil firmnina konur. 30 dakika beklendikten
sonra krozeler kiil firmindan alinarak desikatorde sogutulur ve sabit agirliga gelmesi

saglanir. Yakma ile olusan fark tartilarak hesaplanir. Her Ornek igin ii¢ paralel deney

yapilmistir (Resim 3.6) [12].

Resim 3.6. Mate orneklerinde biitiin kiil miktar tayininde krozelerin iginde kalan kiiller
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Hidroklorik asitte coziinmeyen kiil miktar tayini

Hidroklorik asitte ¢éziinmeyen kiil, siilfat kiiliiniin veya toplam kiiliin hidroklorik asit ile
ekstre edilmesiyle elde edilen ve 100 g drog iizerinden hesaplanmig artiktir. Siilfat kiilii
veya toplam kiil analizinden elde edilen artigi tasiyan krozeye 15 ml su ve 10 ml HCI
konur, bir saat cami kapatilir, hafif bir sekilde 10 dakika kaynatilir ve sogumaya birakilir,
kiil birakmayan siizge¢ kagidindan siiziiliir. Stizge¢ kagidi lizerindeki artik sicak su ile
stiziintli notr oluncaya kadar yikanir, kurutulur, donuk kirmizi oluncaya kadar yakilir,
desikatore alinir, sogumasi beklenir ve tartilir. Iki tartim arasindaki fark 0,2-0,4 mg
arasinda oluncaya kadar tartma islemi tekrarlanir. Her O6rnek igin li¢ paralel deney

yapilmustir (Resim 3.7) [12].

Resim 3.7. Asitte ¢oziinmeyen kiil miktar tayininde krozede kalan kiiller

Suda coziinurliik tayini

5 g toz edilmis droga 200 ml kaynamis su ilave edilir. Calkalayicida 10 dakika ekstre
edilir. Soguduktan sonra 200 ml su ile diliie edilir ve siiziiliir. Siizlintii 20 ml kalincaya
kadar yogunlastirilir. Kalan kistm 100-105 °C’de etiivde 15 dakika tutulur ve sonra tartilir
(Resim 3.8) [12].

Resim 3.8. Suda ¢oziiniirliikk tayininde hazirlanan 6rnekler
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4. BULGULAR

4.1. Farmakope Analizleri

4.1.1. Morfolojik analiz

Ingiliz Bitki Farmakopesi'nde bitkinin yapraklari "llex" adiyla kayitlidir [12].

Ilex

Tanmm: llex paraguariensis A. St.-Hil. bitkisinin kurutulmus yapraklarimi igermektedir.
Kokusu hafif aromatiktir [12].

Teshis:
Makroskobik: Kaba toz edilmis, yesil-kahverengi derimsi yapraktir. Tadi aci ve
astrenjandir [12].

Piyasadan satin alinan ornekler iizerinde yaptigimiz morfolojik incelemelerde, yapraklar
cok pargalandigi igin bitkinin |. paraguariensis olup olmadigi konusunda aydinlatici
bilgiye sahip olunamamistir. Aktardan paket halinde alinan 6rneklerin iizerinde bitkinin
Tiirkge ismi “Mate” (Numune-1 ve Numune-2); ve Latince ismi “llex paraguariensis”

(Numune-5); ile bir 6rnekte “Yerba Mate” ismi (Numune-6) bulunmaktadir.

Incelenen tiim &rneklerden elde edilen morfolojik bulgular Cizelge 4.1'de ve morfolojik

gorlinlimleri ise fotograflanarak Resim 4.1'de verilmistir.
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Cizelge 4.1. Aktarlardan
karsilastirilmasi

alman mate  Orneklerinin

morfolojik  6zelliklerinin

yapraklar, yaprak saplar1 ve

iri odun parcalari

Numune Genel goriiniis Yaprak

Numune-1 Cogunlugu bitkiye ait, kuru | Tamami par¢alanmis, agik,
yapraklar, yaprak saplari, | koyu yesil ve kahverengi
tohum ve odun parcalari yapraklar

Numune-2 Geneli bitkiye ait kuru | Tamami pargalanmis, agik
yapraklar, yaprak saplar1 ve | ve koyu yesil yapraklar
iri odun parcalari

Numune-3 Cogu bitkiye ait Kkuru | Tamami pargalanmis, koyu
yapraklar, yaprak saplari, | yesil ve kahverengi
irili ufakli odun pargalar1 ve | yapraklar
tohumlar

Numune-4 Cogunlugu bitkiye ait, kuru | Tamami pargalanmis, agik
yapraklar, tohum ve uzun | yesil ve agik kahverengi
iri odun pargalari yapraklar

Numune-5 Cogunlugu bitkiye ait, kuru | Tamami pargalanmig, koyu
yapraklar, yaprak saplari, | yesil ve kahverengi
tohum ve odun pargalari yapraklar

Numune-6 Geneli Dbitkiye ait kuru | Tamami pargalanmis, agik,

koyu yesil ve kahverengi
yapraklar

Incelenen numuneler yesil-kahverengi renkte, derimsi; kurutulmus ve kaba toz edilmis

haldedir. Orneklerin yeni {iriin olmadig1 ve yaprak yaninda yaprak sapi, odun parcalari ve

tohum gibi baska kisimlar1 da igerdigi belirlenmistir.
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Numune 1

Numune 2

Numune 3

e

=

>

Numune 4

Numune 5

Numune 6

Resim 4.1. Incelenen mate drneklerinin morfolojik gdriiniimii
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4.1.2. Mikroskobik analiz

Ingiliz Bitki Farmakopesi'ne gore;

Mikroskobik: Koyu yesil tozdur. Bifasiyal yapraklarda; {ist epidermasinda ince duvarli
poligonal hiicreler ve ¢ok ince ¢izgili kutikula. Palizat parankimasi birkag sira genellikle
iki swra. Ince duvarli poligonal hiicreli alt epiderma ve odunlasmis komsu hiicreli
anomositik stoma. Siinger parankimasi nispeten ince duvarl. Ince spiral odunlasmis
damarli, ara ve daha biiyiilk damarlar1 odunlagmis perisiklik yapida. Ana damarlarin
etrafinda birkag tane tek hiicreli koni seklinde ortii tiiyii. Ozellikle palizat parankimas: ve
baz1 damarlarin iizerinde yaklasik 30 um ¢apinda birka¢ druz ve az miktarda basit billur

goriiliir [12].

Drogun mikroskobik olarak karakteristik elemanlarinin belirlenmesinde "Atlas of

Microscopy" kaynagindan da yararlanilmistir [101].

Aktarlardan aldigimiz toz haline getirilen numunelerden hazirlanan droglarin Sartur
reaktifi ile hazirlanan preparatlar1 mikroskop ile incelenerek karakteristik elemanlar tespit
edilmis ve fotograflar1 ¢ekilmistir (Resim 4.2-4.7). Toz haline getirilmis droglarda
karakteristik eleman olarak; alt epiderma'da anomositik stoma ve kiitikula kivrimlari, st
epiderma, mezofil doku, iletim demetleri, sklerenkima, tas hiicreleri ve druz tespit

edilmistir.
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1. Alt epiderma’'da anomositik stoma ve 2. Ust epiderma (10x40)

kiitikula kivrimlari (10x40)

3. Sklerenkima (10x40) 4. Druz (10x40)

6. Tletim demeti (10x40)

5. Tas hiicresi (10x40)

Resim 4.2. Numune-1 mikroskobik goriiniimii 1. Alt epiderma'da anomositik stoma ve
kiitikula krvrimlari, 2. Ust epiderma, 3. Sklerenkima, 4. Druz, 5. Tas hiicresi,

6. Iletim demeti
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1. Alt epiderma’da anomositik stoma ve
kiitikula kivrimlart (10x40)

2. Ust epiderma ve kutikula kivrimlari (10x40)

3. Sklerenkima (10x40)

4. Druz (10x40)

5. Tas hiicresi (10x40)

6. Tletim demeti (10x40)

Resim 4.3. Numune-2 mikroskobik goriiniimii 1. Alt epiderma'da anomositik stoma ve
kiitikula kivrimlari, 2. Ust epiderma ve kutikula kivrimlar1 3. Sklerenkima, 4.

Druz, 5. Tas hiicresi, 6. Iletim demeti
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1. Alt epiderma'da anomositik stoma ve kiitikula
kivrimlar: (10x40)

2. Ust epiderma (10x40)

e PP §

3. Tas hiicresi (10x40)

4. Sklerenkima (10x40)

5. Tletim demeti (10x40)

6. Druz (10x40)

Resim 4.4. Numune-3 mikroskobik gériiniimii 1. Alt epiderma‘’da anomositik stoma ve
kiitikula kivrimlari, 2. Ust epiderma, 3. Tas hiicresi, 4. Sklerenkima, 5. Iletim

demeti, 6. Druz
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1. Alt epiderma‘da anomositik stoma ve 2. Ust epiderma (10x40)
kiitikula kivrimlar: (10x40)

3. Tletim demeti (10x40) 4. Druz (10x40)

5. Sklerenkima (10x40) 6. Tas hiicreleri (10x40)

Resim 4.5. Numune-4 mikroskobik goriiniimii 1. Alt epiderma'da anomositik stoma ve
kiitikula kivrimlari, 2. Ust epiderma, 3. Iletim demeti, 4. Druz, 5.
Sklerenkima, 6. Tas hiicreleri
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1. Alt epiderma’da anomositik stoma ve kiitikula 2. Ust epiderma ve kutikula kivrimlari (10x40)

kivrimlar1 (10x40)

3. Druz (10x40) 4. Tletim demeti (10x40)

5. Tas hiicresi (10x40) 6. Sklerenkima (10x40)

Resim 4.6. Numune-5 mikroskobik gériinimii 1. Alt epiderma‘’da anomositik stoma ve
kiitikula kivrimlari, 2. Ust epiderma ve kutikula kivrimlari, 3. Druz, 4. Iletim
demeti, 5. Tas hiicresi, 6. Sklerenkima
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1. Alt epiderma'da anomositik stoma ve kiitikula

kivrimlart (10x40)

2. Ust epiderma (10x40)

3. Tletim demeti (10x40)

4. Mezofil ve tas hiicresi (10x40)

5. Sklerenkima (10x40)

6. Druz (10x40)

Resim 4.7. Numune-6 mikroskobik goriiniimii 1. Alt epiderma'da anomositik stoma ve
kiitikula kivrimlari, 2. Ust epiderma, 3. Iletim demeti, 4. Mezofil ve tas

hiicresi, 5. Sklerenkima, 6. Druz
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4.1.3. Ince Tabaka Kromatografisi (ITK) analizi

Ingiliz Bitki Farmakopesi’ne gore ITK analizi yaprak iizerinde istenmektedir [12].

Aktarlardan satin aldigimiz mate yapraklarindan yontem kisminda belirtildigi iizere iki
farklr sekilde ekstre hazirlanmis ve silika jel kapli hazir plaklara bant seklinde tatbik
edilmistir. Referans olarak farmakopede belirtildigi sekilde kafein (Merck) kullanilmustir.
Belirtilen developman sisteminde siiriiklenme tamamlandiktan sonra plak oda isisinda
kurutularak o6nce UV 15181 altinda incelenmis, ardindan iyot/HCl reaktifi ile
renklendirilmistir. Plagin renklendirilmeden o6nce UV 15181 altinda incelenmesiyle ve
ardindan renklendirildikten sonra tespit edilen koyu kahverengi renkte lekelerle hazirlanan

ekstrelerin kafein tagidigi belirlenmistir (Resim 4.8)

ITK Analizi 1 ITK Analizi 2

Solvan sistemi: Etil asetat: MeOH: su (100:16,5:13,5)  Solvan sistemi: Etil asetat: MeOH: su (100:13,5:10)
K: Kafein [12] K: Kafein [100]

Resim 4.8. ITK plaklarmin goriintiisii



54

4.1.4. Testler

Yabanci madde tayini

Ingiliz Bitki Farmakopesi'ne gore yabanci madde orani %1'den fazla olmamalidir [12].

Incelenen tiim numunelerde birgok yabanci maddeye rastlanmistir. Numunelerde bitki

saplarina, kil, tohum, toprak kalintilari, baska bitkilere ait parcalar, sac teli, tiiy ve

tanimlayamadigimiz pargalara rastlanmistir. Cizelge 4.2 'de numunelerde bulunan yabanci

maddeler ve bu maddelerin numunede bulunma % oranlar1 verilmistir.

Cizelge 4.2. Numunelerde bulunan yabanci maddeler ve bulunma oranlari

Numune adi Yabanci1 maddeler Yabanci maddelerin
bulunma oram (%)
Numune-1 Sag, kil, tiiy, toprak 1,87
kalintilar1, cok sayida sap
Numune-2 Sag, toprak kalintilari, ¢ok 4,52
sayida sap
Numune-3 Sag, kil, tiiy, toprak 5,38
kalintilar, cok sayida sap
Numune-4 Birkag sag teli, ¢ok sayida 5,26
sap, baska bitkilere ait
pargalar
Numune-5 Sag, kil, tiiy, toprak 2,60
kalintilar1
Numune-6 Sag, kil, toprak kalintilari, 7,45
cok sayida sap

Numunelerin hepsinde yabanci madde orani %1°den fazla ¢ikmustir.
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Kurutmada kayip tayini

Ingiliz Bitki Farmakopesi'ne gore bu oran %10'dan fazla olmamalidir [12].

Her numune icin 3'er ornek calisilmis ve bunlarin ortalamasi alinarak sonuglar

hesaplanmistir (Cizelge 4.3).

Cizelge 4.3. Mate O6rneklerinin kurutmada kayip miktarlar

Numune Ornek Kurutmada kayip | Ortalama
(%) %

Ornek 1 5,40

Numune-1 Ornek 2 6,44 6,11
Ornek 3 6,50
Ornek 1 6,91

Numune-2 Ornek 2 6,80 6,82
Ornek 3 6,74
Ornek 1 6,87

Numune-3 Ornek 2 6,75 6,87
Ornek 3 6,98
Ornek 1 7,38

Numune-4 Ornek 2 7,38 7,32
Ornek 3 7,20
Ornek 1 6,73

Numune-5 Ornek 2 6,94 6,73
Ornek 3 6,53
Ornek 1 6,66

Numune-6 Ornek 2 6,55 6,68
Ornek 3 6,82

Numunelerde kurutmada kayip miktarlari %10 *dan fazla ¢ikmamustir.
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Biitiin kil miktar tayini

Ingiliz Bitki Farmakopesi'ne gore biitiin kiil miktar orani yaprakta %8'den fazla

olmamalidir [12].

Numuneler igin 3'er oOrnek c¢alisilmis ve bunlarin ortalamasi almarak sonuclar

hesaplanmistir. Sonuglar Cizelge 4.4 'te verilmistir.

Cizelge 4.4. Mate orneklerinin biitiin kiil miktar1

Numune Ornek Biitiin kiil miktar Ortalama %

(%)
Ornek 1 7,18

Numune-1 Ornek 2 7,10 7,09
Ornek 3 6,98
Ornek 1 5,65

Numune-2 Ornek 2 5,65 5,65
Ornek 3 5,66
Ornek 1 5,72

Numune-3 Ornek 2 5,70 5,69
Ornek 3 5,66
Ornek 1 5,64

Numune-4 Ornek 2 5,50 5,56
Ornek 3 5,53
Ornek 1 5,72

Numune-5 Ornek 2 5,96 5,88
Ornek 3 5,97
Ornek 1 5,30

Numune-6 Ornek 2 5,00 5,10
Ornek 3 5,01

Numunelerde biitiin kiil miktar oran1 %8’den fazla ¢ikmamustir.
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Ingiliz Bitki Farmakopesi'ne gére hidroklorik asitte ¢dziinmeyen kiil miktar1 yaprakta

%2'den fazla olmamalidir [12].

Numuneler i¢in 3'er Ornek c¢alisilmis ve bunlarin ortalamasi alinarak

hesaplanmistir. Sonuglar Cizelge 4.5 'te verilmistir.

Cizelge 4.5. Mate orneklerinin asitte ¢ozlinmeyen kiil miktarlar

Numune Ornek Hidroklorik asitte Ortalama %
coziilnmeyen Kkiil
miktari (%)

Ornek 1 1,22

Numune-1 Ornek 2 1,63 1,39
Ornek 3 1,32
Ornek 1 2,05

Numune-2 Ornek 2 2,10 2,05
Ornek 3 2,00
Ornek 1 1,00

Numune-3 Ornek 2 0,98 0,98
Ornek 3 0,96
Ornek 1 1,05

Numune-4 Ornek 2 1,06 1,02
Ornek 3 0,94
Ornek 1 1,80

Numune-5 Ornek 2 1,66 1,68
Ornek 3 1,60
Ornek 1 2,39

Numune-6 Ornek 2 2,28 2,30
Ornek 3 2,24

sonuglar

Yapilan deneyde Numune 2 ve Numune 6’da hidroklorik asitte ¢oziinmeyen kiil miktar1

oran1 %?2’den fazla ¢ikmistir.
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Suda cozunurlik tayini

Ingiliz Bitki Farmakopesi’ne gére suda ¢oziiniirliik yaprakta %20’den az olmamalidir [12].

Numuneler ic¢in 3'er Ornek calisilmis ve bunlarin ortalamasi

hesaplanmistir. Sonuglar Cizelge 4.6 'te verilmistir.

Cizelge 4.6. Mate 6rneklerinin suda ¢oziiniirliik oranlari

alinarak

Numune Suda ¢oziiniirliik (%)
Numune-1 24,89
Numune-2 22,76
Numune-3 24 47
Numune-4 26,72
Numune-5 24,59
Numune-6 21,47

Tiim numunelerde suda ¢oziiniirlikk oran1 %20°den fazla ¢ikmustir.

sonugclar
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5. SONUC VE ONERILER

Aquifoliaceae familyasina ait, Gliney Amerika’da dogal olarak yetisen |. paraguariensis
A. St.-Hil., boyu 20 metreye kadar ulasabilen her mevsim yesil kalan, derimsi yaprakli,
beyaz ¢igekli, kirmizi meyveli, kabuklar1 soluk renkte ve oblong-oval taci olan bir agactir

[1,2]. Bu tiir Anadolu’da dogal olarak yetismemektedir [3].

I. paraguariensis’in yapraklarindan elde edilen drog “llex” adiyla Ingiliz Bitki
Farmokopesi’nde [12], “Mate (Paraguay Tea)” olarak Ingiliz Farmasotik Kodeksi ve
Martindale’de [33], “Mate Folium” olarak Komisyon E Monograflarinda [11], ayrica
“Mate” ismiyle PDR Bitki Monograflarinda [8] kayitlidir.

Bitkinin kimyasal bilesiminde baslica fenolik asitler (kafeik asit, klorojenik asit basta
olmak iizere) ve piirin bazlar1 (kafein, teobromin ve teofilin) bulunmakla beraber, flavonoit

yapisinda bilesikler, katesik tanenler, saponin tiirevleri, ugucu bilesikler ve vitaminler de

yer almaktadir [5,12,34,41,45].

Gliney Amerika’da bitkinin kurutulmus ve kaba toz edilmis yapraklarindan geleneksel
olarak kendine 6zgii hazirlama sekliyle hazirlanan ¢ay ¢ok uzun yillardir kullanilmaktadir.
Mate Avrupa’da ise “yerlilerin yesil altin1” olarak nitelendirilmektedir [32]. Mate ¢ay1
basta kilo vermek ve zindelik saglamak amaciyla olmak iizere artritte [10], depresyonda
[12], aglik ve susuzluk hissini gidermede [13], sindirim bozuklugunda, enfeksiyon ve atese
kars1 profilaksi amaciyla; ayrica haricen lapa seklinde iilser ve enflamasyona karsi

kullanilmaktadir [8,14,15,34].

I. paraguariensis tizerinde bugiine kadar yapilan biyolojik aktivite ¢alismalar1 sonucunda,
bitkinin baglica antioksidan ve lipit metabolizmas1 {izerine etkileri yaninda,
kardiyoprotektif, antiadipojenik, antiinflamatuvar, antimikrobiyal, antidepresan, sitotoksik
ve kemikleri koruyucu etkilere sahip oldugu tespit edilmistir [5,58,59,61,66,78,80-83].

I. paraguariensis yapraklarindan infiizyon seklinde ¢aymin hazirlanisi farmakope, kodeks
ve monograflar gibi ¢esitli kaynaklarda verilmistir [8,11,12,33]. Yapraklar tek ve karigim
halinde birgok bitkisel preparatin bilesiminde yer almaktadir [17,32]. Bitkiden ¢ay olarak
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hazirlanan preparatlarinin yani sira, son yillarda krem, bira, seker gibi iirlinlerin igine de

katilarak piyasada satisa sunulmaktadir [17].

Bu calismada, aktarlarda “Mate” ad1 altinda satilan 6rneklerden alman numuneler ingiliz
Bitki Farmakopesi’nde [12] belirtilen o6zelliklere uygunlugu acgisindan incelenmistir.
Aktarlardan aliman numuneler ilk olarak morfolojik olarak incelenmis ve numunelerin
yapraklar yaninda sap ve tohum kisimlar1 da igerdigi belirlenmistir. Yapraklarin ¢ok
parcalanmis, hatta ince toz haline gelmis; yesil-kahverengi renkte, bunun yaninda eski ve
kuru oldugu goriilmiistiir. ingiliz Bitki Farmakopesi’nde bitkinin ofisinal kism1 yaprak
olarak belirtilmektedir, sap ve tohum kisimlar1 yer almamaktadir. Dolayisiyla numunelerin,
farmakopede belirtildigi gibi sadece yapraktan olugsmadigi, ayrica droglarin eski ve c¢ok
ince toz kisimlar1 da icermesi nedeniyle farmakopede yer alan drog tanimina uymadigi

tespit edilmisgtir.

Aktarlardan alinan numuneler toz haline getirilerek mikroskop altinda incelenmistir.
Orneklerin  Ingiliz Bitki Farmakopesi’nde belirtilen karakteristik mikroskobik
elementlerden; alt epiderma'da anomositik stoma ve kiitikula kivrimlari, {ist epiderma,
sklerenkima, tas hiicreleri, druz, mezofil ve iletim demetleri tespit edilmistir (Bkz. Resim
42,43,44,45,46,4.7).

Numunelerde kafein'in varligini tespit etmek iizere, her bir 6rnekten hazirlanan ekstrelerin
ITK ile analizleri yapilmustir [12,100]. Numunelerden verilen kosullarda ITK ile analizleri
sonucunda tiim Orneklerde referans madde olan kafein'in varlig1 tespit edilmistir (Bkz.

Resim 4.8)

Mate ornekleri yabanci madde igerikleri agisindan incelenmistir. Tiim numunelerde bitki
saplar1, tohum, baska bitkilere ait pargalar, kil, tily, sac teli ve toprak kalintilar1 gibi bir¢ok
yabancit maddeye rastlanmigtir. Numunelerde bulunan yabanci maddeler ve bulunma %
oranlar1 (Bkz. Cizelge 4.2) verilmistir. Ingiliz Bitki Farmakopesi'ne gére yabanci madde
orani %1'den fazla olmamalidir [12]. Farmakopede drog i¢in belirtilen yabanc1 madde sinir
degerini tim numuneler ge¢mistir, dolayisiyla 6rnekler yabanc1 madde miktar1 bakimindan
farmakope monografina uygun bulunmamistir. Ayrica satin alinan numunelerin 4’1 disinda
diger ikisinin (Numune-3 ve Numune-4) agikta, paketlenmemis olarak kotii kosullarda

satildig1 gdzlenmistir; bu numunelerde tespit ettigimiz yabanct madde oraninin yiiksek
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olmas1 da (sirastyla %5,38 ve 5,26) bunu gostermektedir. Bununla birlikte, paketlenmis
olmasina ragmen, numune-6 tespit ettigimiz %7,45 yabanct madde orani ile en yliksek
degere sahip bulunmustur. inceledigimiz &rnekler igerisinde numune-1 %1,87 yabanci
madde orani ile Ingiliz Bitki Farmakopesi sinirlarina en yakin degerde bulunmustur, bu
oran Avrupa Farmakopesi'nde yer alan droglar i¢in verilen %2 yabanci madde sinirina gore

kabul edilebilir bir degerdir.

I. paraguariensis yapraklar1 i¢in kurutmada kayip Ingiliz Bitki Farmakopesi'ne gore
%10’dan fazla olmamalidir [12]. Tiim numunelerde tespit edilen degerler farmakopede

belirtilen degerlere uygun bulunmustur (%6,11-7,32).

Ingiliz Bitki Farmakopesi’'ne gore |. paraguariensis yapraklari icin biitiin kiil miktar
%8’den fazla olmamalidir [12]. Tiim numunelerde tespit edilen biitiin kiil miktarlar
farmakopede belirtilen degerlere uygundur (%5,10-7,09). Numune-1 %7,09 kiil miktar1 ile
en yiiksek degere sahip bulunmustur. Orneklerin total kiil miktarlarinin tayininden sonra,
asitte ¢oziinmeyen kiil miktar tayinleri yapilmistir. Hidroklorik asitte ¢oziinmeyen Kkiil
miktar1 Ingiliz Bitki Farmakopesi'ne gore %2’den fazla olmamalidir [12]. Numune-1,
numune-3, numune-4 ve numune-5 i¢in tespit edilen asitte ¢oziinmeyen kiil miktarlari
farmakopeye uygun degerlerde iken; numune-2 ve numune-6 i¢in hesaplanan degerler

strastyla %2,05 ve %2,30 oranlariyla farmakopeye uygun bulunmamastir.

Suda ¢oziiniirliik tayini Ingiliz Bitki Farmakopesi’ne gore |. paraguariensis yapraklari i¢in
%20’den az olmamalidir [12]. Aktarlardan aldigimiz tiim mate drneklerinde tespit edilen
degerler %20’den fazla ¢ikmustir (%21,47-26,72), dolayisiyla tiim Ornekler farmakopeye

uygun olarak degerlendirilmistir.

Calismamizda, aktarlarda satilan mate drnekleri iizerinde ingiliz Bitki Farmakopesi'ne gére
yaptigimiz yabanct madde tayini, kurutmada kayip tayini, biitlin kiil ve asitte ¢oziinmeyen
kil miktar tayinleri ve suda ¢oziiniirliik tayini sonucunda elde ettigimiz degerler asagida

tablo halinde verilmistir (Cizelge 5.1).
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Cizelge 5.1. Aktarlardan satin aldigimiz mate numunelerinde yapilan analiz sonuglari

Numune Yabanar | Kurutmada | Biitiin kiil Hidroklorik Suda
madde kayip % | miktar % asitte ¢coziiniirliik
bulunma % coziinmeyen %
kiil miktar %
Numune-1 187 6,11 7,09 1,39 24,89
Numune-2 4,52 6,82 5,65 2,05 22,76
Numune-3 5,38 6,87 5,69 0,98 24,47
Numune-4 5,26 7,32 5,56 1,02 26,72
Numune-5 2,60 6,73 5,88 1,68 24,59
Numune-6 7,45 6,68 5,10 2,30 21,47

* Alt1 ¢izili olarak verilen degerler farmakope degerlerine uygun bulunmayan degerlerdir.

Ulkemizde “Mate” adi altinda satilan iri pargalanmis |. paraguariensis drnekleri ilk defa

bu galisma ile ingiliz Bitki Farmakopesi’ne uygunlugu agisindan degerlendirilmistir.

Sonug olarak, calismamizda aktarlarda agik veya paketlenmis halde “mate” adi altinda
satin aldigimiz drnekler iizerinde elde ettigimiz bulgulara gére, drneklerin hepsinin Ingiliz
Bitki Farmakopesi'nde istenen spesifikasyonlarin tamamini birden saglamadig
goriilmektedir. Numunelerin tamaminin 6zellikle bitki saplari, tohum, baska bitkilere ait
pargalar, kil, tiiy, sa¢ teli ve toprak kalintilar1 gibi birgok yabanci maddeyi tasidigi goz
Oniine alinirsa, mate yapraklarimin yabancit madde igerigi acisindan kontrolii yapilmadan
satildigini, uygun kosullarda saklanmadigini ve paketlenmedigini gostermektedir. Bu
bakimdan tilkemizde satisa sunulmus olan ve inceledigimiz mate ornekleri halk saglig:
acisindan tehlike olusturabilecektir. Ulkemizde ve diinyada bitkisel iiriinlere duyulan
ilginin her gecen giin hizla artmasi, halka sunulan bu iiriinlerin Tirkiye'de de bilingli ve
kontrollii bir sekilde denetiminin yapilmasi1 gerektigini ortaya koymaktadir. Aktarlarda
bitki droglarmin satisa sunulmadan oOnce farmakope kontrolleri yapilmasi, Saklama
kosullarin iyilestirilmesi ve uygun kosullarda paketlenerek satilmasi saglanmalidir.
Gliniimiizde tedavi alaninda biiyiik ilgi goren fitoterapi konusunda, tibbi bitkiler hakkinda
bilimsel bilgiler almis, giincel ve dogru bilgiler ile halki aydinlatabilecek tek meslek grubu
olan eczacilarin gerek denetimlerde gerekse bu iirlinlerin halka sunulusunda iizerine diisen

gorevleri almasi en akilc1 yaklagimdir.
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