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ÖZET 

Doktora Tezi 

 

ÇAŞIRIN (Ferula orientalis L.) ESANSİYEL YAĞI İLE FARKLI 

EKSTRAKTLARININ ANTİOKSİDAN ANTİMİKROBİYAL VE İN VİTRO 

NÖROPROTEKTİF AKTİVİTELERİNİN ARAŞTIRILMASI 

 

 Elif Feyza TOPDAŞ 

 

Atatürk Üniversitesi 

Fen Bilimleri Enstitüsü 

 Gıda Mühendisliği Anabilim Dalı 

 

 Danışman: Prof. Dr. Memnune ŞENGÜL 

Apiaceae familyasından yenilebilir yabani bir bitki cinsi olan Ferula, aynı zamanda 

aromatik bileşimi ve tıbbi özellikleri ile de dünya çapında tanınmaktadır. Bu çalışmada, 

Doğu Anadolu Bölgesi halkı tarafından yaygın şekilde tüketilen Ferula orientalis L. 

salamurasının hidrodistilasyon yöntemiyle elde edilen esansiyel yağı ve liyofilize 

salamuranın klasik ve ultrasonik yöntemlerle elde edilen su, etanol: su, metanol: su, 

kloroform ve n-hekzan ekstraktları üzerinde çalışılmıştır. DPPH• ve ABTS•+ radikali 

giderme aktiviteleri ile Cu+2 iyonları indirgeme kapasitesi verileri, esansiyel yağın en 

yüksek antioksidan aktiviteye (sırasıyla; 50,040 µg/ml; 80,777 µg/ml ve 0,530) sahip 

olduğunu göstermektedir. Tespit edilen en yüksek toplam fenolik ve flavonoid madde 

miktarları ultrasonik metanol: su ekstraktına aittir (sırasıyla;117,222 mg GAE/g ekstrakt 

ve 21,325 mg KE/g ekstrakt). Ekstraktların LC-MS/MS ile tespit edilen fenolik 

bileşenleri arasında klorojenik asit ve diosmin majör bileşenler olarak tespit edilmiştir. 

GC-MS ile uçucu yağda ana bileşikler olarak α–pinen (%20,55), osimen (%18,83), 

terpinolen (%7,63), D-limonen (6,19), β-karyofilen (%5,44), bornil asetat (%5,28) 

saptanmıştır. ICP-MS ile belirlenen minaral madde kompozisyonuna göre, ultrason 

uygulamasının ekstraktlara mineral madde geçişini belirgin şekilde artırdığını 

göstermiştir (p<0,01). Ekstraktlar ve esansiyel yağda, kuyu difüzyon yöntemi ve MİK 

testi ile belirlenen antimikrobiyal aktivite değerleri mikroorganizmalara göre değişen 

zayıf ya da orta derecede aktiviteyi göstermektedir. En yüksek antimikrobiyal aktivite 

Streptococcus mutans’a karşı etanol: su ekstraktlarında (31,25 µg/ml) belirlenmiştir. 

Korteks nöronları kullanılarak saptanan glutamat indüklü nörotoksisite verileri, esansiyel 

yağın nöroprotektif etkisinin belirgin şekilde yüksek olduğunu göstermiştir. Bu araştırma, 

salamura Ferula orientalis L., esansiyel yağı ve ekstraktlarının mineral madde 

kompozisyonu, antimikrobiyal aktivitesi, in vitro nöroprotektif aktivitesinin belirlenmesi 

açısından ilk olma özelliği taşımaktadır. 

2018, 260 sayfa 

Anahtar Kelimeler: Ferula orientalis L., antioksidan aktivite, fenolik bileşikler, 

nöroprotektif aktivite, antimikrobiyal aktivite, mineral. 
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ABSTRACT 

Ph. D. Thesis 

 

INVESTIGATION OF ANTIOXIDANT, ANTIMICROBIAL AND IN VITRO 

NEUROPROTECTIVE ACTIVITIES OF ESSENTIAL OIL AND DIFFERENT 

EXTRACTS OF CASIR 

 

Elif Feyza TOPDAS 

 

Atatürk University 

Graduate School of Natural and Applied Sciences 

Department of Food Engineering 

 

Supervisor: Prof. Dr. Memnune SENGUL 

Ferula is an edible wild plant genus from the Apiaceae family, is also recognized with its 

aromatic profile and medicinal properties. In this study, pickled Ferula orientalis L. 

which is widely consumed by the people of Eastern Anatolia Region was used. Its 

essential oil was obtained by hydrodistillation method and lyophilized water, ethanol: 

water, methanol: water, chloroform and n-hexan extracts were obtained by ultrasonic and 

classical extraction methods. DPPH• and ABTS•+ radical scavenging activities and Cu2+ 

ions reduction capacity data show that essential oil has the highest antioxidant activity 

(50,040 µg/ml, 80,777 µg/ml and 0,530, respectively). The highest total amount of 

phenolic and flavonoid substances were found in ultrasonic methanol: water extract 

(117,222 mg GAE / g extract and 21,325 mg KE / g extract, respectively). The major 

phenolic components of the extracts were determined by LC-MS/MS as chlorogenic acid 

and diosmin. The main compounds of volatile oil were identified as α-pinene (20.55%), 

ocimene (18.83%), terpinolene (7.63%), D-limonene (6,19%), β- caryophyllene (5,44%) 

and bornyl acetate (5,28%). The mineral substance comosition results showed that 

ultrasound application significantly increased the mineral migration into extracts 

(p<0,01). In extracts and essential oil, the antimicrobial activity values which were 

determined by well diffusion method and MIC test, showed weak or moderate activity 

depending on microorganisms. The highest antimicrobial activity was determined against 

Streptococcus mutans in ethanol: water extracts (31,25 µg/ml). Glutamate induced 

neurotoxicity data detected using cortex neurons have shown that the neuroprotective 

effect of essential oil is markedly high. 

This study is the first to determine the mineral composition, antimicrobial activity and in 

vitro neuroprotective activity of pickled Ferula orientalis L., essential oil and extracts. 

2018, 260 pages 

Keywords : Ferula orientalis L., antioxidant activity, phenolic compounds, 

neuroprotective activity, antimicrobial activity, mineral. 
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1. GİRİŞ 

Doğada bulunan bitkiler, insanlar tarafından gıda, boya ham maddesi, süs veya baharat 

olarak değerlendirilmelerinin yanı sıra, insanlık tarihi boyunca deneme yanılma ile elde 

edilen bulgular vasıtasıyla hastalıklardan korunma veya tedavi amacıyla da 

kullanılmışlardır. Bu amaçla bitkilerin tohum, yaprak, gövde, kabuk, çiçek veya kök 

kısımlarından ‘öz’ olarak nitelendirilen çeşitli ekstraktlar hazırlanmış ve tedavi amacıyla 

kullanılmıştır. Günümüzde kullanılan birçok ilaç ekonomik oluşu, zaman- mekân 

tasarrufu sağlaması gibi sebeplerle; bitkilerde keşfedilen etken maddelerin laboratuvar 

ortamında sentetik olarak üretilmesi sonucunda elde edilmektedir. Bitkiden ilaç 

aşamasına geçiş serüveninde bilim dünyasının, halkın sahip olduğu ve çağlar boyunca 

bazen yazılı, çoğunlukla sözlü olarak aktarılan bilgi birikiminden yararlanması en önemli 

basamağı oluşturmaktadır. Bu bilgi birikiminin modern tekniklerle birleştirilerek insanlık 

yararına sunulması; gıda, kimya, botanik ve farmakoloji gibi birçok bilim dalının 

kombine bir şekilde çalışması ile mümkün olacaktır. 

Yenilebilir yabani bitkiler artan dünya nüfusunun önemli gıda kaynaklarındandır ve 

vücudun sağlıklı işleyişine katkıda bulunmaktadırlar (Unuofin et al. 2017). FAO 

(Birleşmiş Milletler Gıda ve Tarım Örgütü) raporları özellikle gelişmekte olan ülkelerde 

yaklaşık 1 milyar kişinin beslenmesinin yabani bitkilere dayalı olduğunu göstermektedir 

(Taylor et al. 2015). Birçok ülkede favori lezzetler arasında sayılan ve sevilerek tüketilen 

yenilebilir yabani bitkilerin bazıları aynı zamanda sağlık üzerine faydalı etkileri sebebiyle 

tedavi amacıyla da kullanılmaktadır (Ubwa et al. 2014). Yapılan etnobotanik bir 

çalışmada, özellikle kırsal alanda yaşayan halkın beslenme ve tıbbi amaçlarla yenilebilir 

yabani bitkileri çokça kullandıkları ve onlar için bu bitkilerin adeta hayati bir rol oynadığı 

rapor edilmektedir (Bhogaonkar et al. 2010).  

Türkiye yaklaşık olarak 10000 bitki türü ile ılıman iklim kuşağının en önemli bitki 

alanlarından biri olarak bilinmektedir. Ülkemizin sahip olduğu bitki çeşitliği, 

ekonomimize katma değer sağlayacak gıda ve ilaç sanayi gibi birçok sektörde 

kullanılmayı bekleyen doğal bir hazine niteliğindedir. Bu durum, araştırmacıları bitkilerin 
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birer gıda veya ilaç hammaddesi olarak kullanımına yönelik yeni araştırmalar yapmaya 

sevk etmektedir. 

Son 15 yılda bilim dünyasında adeta bir ilgi odağı haline gelmiş olan yenilebilir yabani 

bitkiler üzerine yapılmış birçok çalışma mevcuttur. Yapılan çalışmalarda, bitkilerin 

geleneksel beslenmedeki yerleri (Heinrich et al. 2005; Unuofin et al. 2017), elementel 

kompozisyonları (Renna et al. 2015; Konieczynski et al. 2016), esansiyel yağ 

kompozisyonları (Khajeh et al. 2005; Pavlovic´et al. 2012), pişirme sonrası besin 

değerleri (Boari et al. 2013; Sengül et al. 2014), antioksidan aktiviteleri (Ercisli et al. 

2012; Tupec et al. 2017; Wang et al. 2017), fenolik bileşen profilleri (Cappellari et al. 

2017; Skendi et al. 2017), antimikrobiyal aktiviteleri (Yuan et al. 2017; Ramdane et al. 

2017), sitotoksik aktiviteleri (Shayganni et al. 2016; Al-Muniri and Hossein 2017; 

Karakas et al. 2017) ve çeşitli hastalıklar üzerine etkileri (Abushouk et al. 2017; Fatima 

et al. 2017) gibi çeşitli konular üzerine odaklanılmıştır. Dolayısıyla yenilebilir yabani 

bitkiler, başta Avrupa ve Asya olmak üzere neredeyse tüm dünya ülkelerinde sağlıklı ve 

doğal olmaları sebebiyle ilgi görmektedir (Pereira et al. 2011; Sánchez-Mata et al. 2012; 

Renna and Gonnella 2013). 

Shirin et al. (2010)’a göre, yenilebilir özellikteki yabani, tıbbi ve aromatik bitkiler çeşitli 

hastalıklarda mücadelede etkin rol oynayan iz elementlerce zengindir. Bu bitkilerin 

elementel bileşiminin tespiti; demir, magnezyum, kalsiyum, potasyum, çinko, bakır ve 

fosfor gibi metabolizmanın işleyişinde etkin esansiyel rol oynayan elementler (Kumar et 

al. 2005) ile civa, kurşun, kadmiyum ve alüminyum gibi sağlık üzerine potansiyel olarak 

olumsuz etkiye sahip elementlerin (Mamani et al. 2005) seviyelerinin belirlenmesi 

açısından oldukça önemlidir. Esansiyel elementler insan organizmasında başta enzim 

aktivatörlüğü (Fe, Zn, Mn vs..) olmak üzere birçok metobolik faaliyette rol almaktadırlar 

(Razic et al. 2005). Ayrıca bazı elementler flavonoidler gibi sekonder metabolitlerle 

etkileşime girerek insan organizmasına dâhil olabilmekte ve etkileşime girdiği 

bileşiklerin aktivitesini etkileyebilmektedirler (Weber 1988). 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Konieczynski%20P%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26306588
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Flavonoidler; bitkiler tarafından üretilen, bitki büyüme ve gelişiminde önemli olan çeşitli 

süreçlerde (UV koruması, pigmentasyon, nitrojen sabitleme nodüllerinin uyarılması ve 

hastalıklara karşı direnç) (Pierpoint 2000) aktif rol oynayan ve ayrıca antioksidan, 

antibakteriyel, antifungal ve antiviral aktivite gibi potansiyel biyolojik faydalar sağlayan 

sekonder metabolitlerdir (Zakaryan et al. 2017). Flavonoidler (flavanoller, flavonlar, 

flavon 3-oller, antosiyaninler, falavanonlar, izoflavonoidler, neoflavonoidler, kalkonlar) 

ve flavonoid olmayanlar (fenolik asitler, tanenler, stilbenler, lignanlar) olarak iki gruptan 

oluşan fenolik bileşikler, bir veya daha fazla hidroksil grubunun bağlandığı en az bir 

aromatik halka ile karakterize edilmektedirler (Crozier et al. 2006). Middleton et al. 

(2000), fenolik maddelerin meyve, sebze, bitkiler, tohumlar, baharatlar ve çayda en büyük 

sekonder metabolit gruplarını oluşturduğunu ifade etmektedir. Fenolik bileşiklerin 

sekonder metabolitler olarak adlandırılmalarının nedeni, aromatik amino asit 

metabolizması sırasında ara bileşikler olarak oluştuklarının düşünülmesi (Naczk and 

Shahidi 2004) ve bu bileşiklerin bitkinin tamamı veya belirli kısımları için yaşamsal 

zorunluluğunun olmamasından dolayıdır (Artık vd 2016). 

Fenolik bileşikler, önemli antioksidan kaynakları olduklarından reaktif oksijen veya azot 

türlerinin olumsuz etkilerini nötralize ederek; kardiyovasküler hastalıklar, nörolojik 

hastalıklar ve kanser gibi dejeneratif hastalıkların önlenmesine yardımcı olmaktadırlar 

(Henderson et al. 2000). Bu dejeneratif hastalıklardan biri olan nörolojik hastalıklar, 

beyinin belli bölgelerinde bulunan ortak özelliklerdeki nöron gruplarının ölümü ile ortaya 

çıkmaktadırlar (Şahan 2010). Nörodejeneratif hastalıkların çoğu reaktif oksijen türlerinin 

fazlaca üretimi veya oksidatif stres kaynaklıdır (Behl and Moosmann 2002). Basli et al. 

(2012)’ye göre polifenolik maddeler, serbest radikallerin oluşumunu engelleyen ve 

böylece Parkinson, Alzheimer ve iskemi gibi oksidatif strese bağlı nörodejeneratif 

bozuklukların oluşum riskini sınırlandıran güçlü antioksidanlardır. 

Beyin dokusunda doymamış yağ asitleri, demir konsantrasyonu ve oksijen tüketimi fazla 

iken; antioksidatif enzim aktivitesinin (özellikle glutatyon peroksidaz ve süperoksit 

dismutaz) düşük (Alejandro and Nuria 2009; Padurariu et al. 2013) olması, beyni 

oksidatif stresten en fazla etkilenen doku haline getirmektedir. Ortamda serbest radikal 
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üretiminin artması; antioksidan tüketimini artırmakta, böylece antioksidan kapasitesi 

azalmakta ve oluşan kısır döngü vücudu oksidatif atağa karşı savunmasız bırakmaktadır 

(Padurariu et al. 2013). 

Nörodejeneratif hastalıkların tedavisinde kullanılan sentetik ilaçların çoğu tedavi 

sürecinde güçlü etkilerinin yanı sıra; bir dizi yan etkilere de sahiptir. Bu yüzden, tedavide 

sentetik ilaçların yerine daha az yan etkiye sahip olan doğal kaynaklı ilaçların tercih 

edilmesi gerektiği rapor edilmektedir (Verpoorte 1999). Doğal kaynaklı ürünler, 

içerdikleri çeşitli biyokimyasal bileşikler sayesinde organizmalar üzerinde çeşitli 

biyolojik etkilere sahiptir (Brahmachari 2013) ve bu sebeple binlerce yıldır geleneksel tıp 

adı altında tedavi amacıyla birer diyet takviyesi olarak kullanılmaktadırlar (Ekor 2014). 

Güvenilir bileşen profilleri, kolay ulaşılabilir ve ucuz olmaları sebebiyle fenolik 

bileşikleri içeren bitki türleri yeni birer umut verici nutrasötik veya farmakolojik araç 

olarak görülmekte (Vauzour 2014) ve beyindeki nörodejeneratif bozuklukların önlenmesi 

veya geciktirilmesi için koruyucu ve/veya tedavi edici yollar izledikleri rapor 

edilmektedir (Bensalem et al. 2016). 

Fenolik ve polifenolik maddelerin yanı sıra; tanenler, sülfür içeren bileşikler, terpenler, 

alkoloidler ve asetilenler de bitkilerde bulunan biyolojik aktiviteleri yüksek olan sekonder 

metabolit gruplarıdır (Crozier et al. 2006). Yenilebilir yabani ve tıbbi bitkilerin içerdiği 

sekonder metabolitler ve organizmadaki etkileri üzerine yapılmış pek çok çalışma 

mevcuttur (Katiki et al. 2013; Abdelaaty et al. 2014; Verma et al. 2015; Peng et al. 2016; 

Barrett et al. 2017; Brandão et al. 2017; Poojary et al. 2017; Zhang et al. 2017). 

Sekonder metabolitler ve/veya diğer biyoaktif bileşenleri içeren meyve, çiçek, bitki veya 

tohum ekstraktları; doğal olmaları ve biyokimyasal değerlerinin yüksek olması nedeniyle 

gelişen dünya pazarında rağbet gören ürünlerdir. Coğrafi konumu sayesinde zengin bir 

bitki örtüsüne sahip olan ülkemizde, doğal olarak yetişen 9000'in üzerindeki bitki türünün 

etkin bileşenlerinin ekstrakte edilmemesi; bu ürünlerin ticari açıdan 

değerlendirilememesine ve dolayısıyla gıda, ilaç veya kozmetik endüstrilerinde 
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kullanılabilecek biyoaktif özellikli ürünlerde dış ülkere bağımlı hale gelmemize sebep 

olmaktadır. 

Ekstraksiyon; bitkilerden pigmentler, polifenoller, pektin vs.. gibi çeşitli biyoaktif 

bileşenlerin izolasyonunda uygulanan ilk basamaktır (Adetunji et al. 2017; Rezende et al. 

2017). Tarihte Mısırlı ve Fenikeliler, Yahudi ve Araplar, Hintli ve Çinliler, Yunanlı ve 

Romalılar hatta Maya ve Azteklerin; parfüm, kozmetik ürünleri ve gıdalar için kullanılan 

ekstraksiyon ve distilasyon sistemlerine sahip oldukları bilinmektedir (Chemat et al. 

2017). Günümüzde ise; gıda, ilaç, kozmetik, nutrasötik ve biyoenerji endüstrilerinde 

maserasyon (yumuşatma), solvent ekstraksiyonu, kaynatma, buhar veya su distilasyonu, 

soğuk presleme ve soxhlet ekstraksiyonu (Adetunji et al. 2017) gibi klasik ekstraksiyon 

yöntemlerinin yanı sıra; ultrason yardımlı ekstraksiyon, mikrodalga yardımlı 

ekstraksiyon, basınçlı çözücü ekstraksiyonu ve süperkritik akışkan ekstraksiyonu gibi 

ekstraksiyon işlemlerinin kullanılmadığı bir üretim hattı hemen hemen yok gibidir (Barba 

et al. 2016). 

Ekstraksiyonda kullanılan yöntemlerin çoğu; toksik solventlerin kulllanımı sebebiyle 

sağlık üzerine olumsuz etkileri, yüksek sıcaklık uygulamaları ile uzun ekstraksiyon 

süreleri gibi biyoaktif bileşenlere zarar veren olumsuz ve sınırlayıcı etkilere sahiptir 

(Garcia et al. 2015). Ultrason yardımlı ekstraksiyon işlemi, verimli, hızlı, basit, ucuz ve 

sürdürülebilir bir sistem olması sebebiyle diğer ekstraksiyon yöntemlerine alternatif bir 

teknolojidir (Chemat et al. 2011; Rezende et al. 2017). Bu yöntem kullanılarak bitkiler, 

hayvan dokuları, mikroalgler ve mayalardan; aroma maddeleri (Caldeira et al. 2004; Xia 

et al. 2006; Canales et al. 2017) pigmentler (Chen et al. 2007; Barbero et al. 2008; Zhu 

et al. 2017) antioksidanlar (Ma et al. 2009; Virot et al. 2010), fenolik bileşenler (Caleja 

et al. 2017; Chen et al. 2018; Nipornram et al. 2018) ve diğer organik maddeler (Preece 

et al. 2017; Guo et al. 2017; Zhang et al. 2017) ile mineral maddelerin (Santos et al. 2017) 

de içerisinde bulunduğu bazı gıda bileşenleri yüksek verimle ekstrakte edilmektedir. 

Ultrason yardımlı ekstraksiyon uygulamasının biyoaktif bileşenler ve antosiyaninlerin 

ekstraksiyon verimini %6-35 arasında artırdığı rapor edilmektedir (Vilkhu et al. 2008). 
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Ultrason uygulamasının esası; 20 kHz ile 10 MHz arasındaki ses dalgalarının sıvı ortamda 

ilerlerken oluşturduğu mikron ebatındaki oyukcukların, hücre duvarında bozunmaya ve 

parçacık boyutlarında küçülmeye neden olması ve böylece kütle transferini hızlandırarak 

ekstraksiyon oranlarının artırılmasıdır (Chemat et al. 2011). Ultrason uygulaması ile 

hücre duvarı parçalanarak ortadan kaldırıldığı için diğer ekstraksiyon yöntemlerine göre 

daha hızlı bir ekstraksiyon gerçekleştirilmektedir (Bayraktaroğlu ve Obuz 2006). Ayrıca, 

sistemde daha az solvente ihtiyaç duyulması, ultrason yardımlı ekstraksiyonu çevreci bir 

teknoloji olarak da karşımıza çıkmaktadır (Vilkhu et al. 2008; Jadhav et al. 2009). 

Belirtilen nedenlerle ultrason yardımlı ekstraksiyon işleminin gelecekteki uygulamalar 

için önemli bir potansiyele sahip olduğu belirtilmektedir (Er 2014). 

Ekstraksiyon yoluyla Ferula cinsinden seskiterpenler, seskiterpen kumarinler ve kükürt 

içeren bileşikler gibi birkaç biyoaktif sınıf izole edilmiştir (Buddrus et al. 1985; 

Appendino et al. 1993; Bandyopadhyay et al. 2006; Iranshahi et al. 2010a; Iranshahi et 

al. 2010b). Ferula cinsinin ana bileşeni olan seskiterpen kumarinler; antienflamatuar, 

sitotoksisite, p-glikoprotein inhibe edici, kanser kemopreventif, antibakteriyel ve antiviral 

etkiler göstermektedir (Nazari and Iranshahi 2011). 

Yenilebilir yabani bir bitki cinsi olan Ferula, aynı zamanda aromatik bileşimi ve tıbbi 

özellikleri ile de dünya çapında tanınmaktadır. Ferula cinsi Apiaceae familyasından olup 

genellikle Avrasya'nın kurak bölgeleri, Kanarya Adaları, Kuzey Afrika (Pavlovic et al. 

2012), İran ve Türkiye'de yetişen 170 türü içermektedir (Downie et al. 2000). Cinsin 

çeşitlilik merkezi Asya'dadır (Drude 1898). Çağlar öncesinden günümüze dek bu cinsin 

birçok türü gıda olarak veya tıbbi amaçlarla kullanılmaktadır. Örneğin; Ferula orientalis 

L. Türkiye'de turşu aroma maddesi olarak (Kartal et al. 2007) veya salatalarda 

kullanılmaktadır. F. hermonis Boiss bazlı bitkisel ürünler afrodizyak aktiviteleri 

dolayısıyla ABD'de gıda takviyesi olarak kullanılmaktadır (Hadidi et al. 2003). F. assa-

foetida L. kökünden elde edilen bir oleogum reçinesi Asya ülkelerinden Hindistan, Nepal, 

İran ve Afganistan'da baharat olarak kullanılmaktadır (Eigner and Scholz 1999; Teuscher 

2006). İran geleneksel tıbbında, F. assa-foetida ekstraktları kurt düşürücü olarak 

kullanımının yanı sıra; karın ağrısı, kabızlık ve ishal tedavisinde kullanılmaktadır (Fatehi 
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et al. 2004). Benzer şekilde F. gummosa'nın oleogum reçinesi ishal tedavisinde 

kullanılırken (Sadraei et al. 2001), toprak üstü ve toprak altı kısımlarının çeşitli 

ekstraktları ile esansiyel yağının ileum düz kasının kasılmalarını önemli ölçüde inhibe 

ettiği belirlenmiştir (Sadraei et al. 2001). Ayrıca bu bitkinin kökleri tıbbi amaçlı olarak; 

tonik, ishal önleyici, mide ağrısı, epilepsi ve yara iyileştirici olarak kullanılmaktadır 

(Iranshahi et al. 2010b; Nabavi et al. 2012). F.heuffelii esansiyel yağının spazm giderici, 

antimikrobiyal ve antioksidan aktivitesinin yüksek olduğu belirlenmiştir (Pavlovic´ et al. 

2012). Italya’da F. communis antiseptik (Sanna et al. 2006) olarak kullanılmaktadır. F. 

narthex Pakistan'da halk arasında öksürük, astım, diş ağrısı, gastrik problemler, kabızlık, 

boğmaca ve akrep sokmasından kaynaklanan rahatsızlıkların tedavisinde 

kullanılmaktadır (Srinivasan 2005; Khan et al. 2011; Mahendra and Bisht 2012). Ayrıca, 

bu bitkinin ekstraktları ile izole edilen bileşenlerinin de kanser ve diyabet önleyici etkileri 

bilinmektedir (Saleem et al. 2001; Iranshahy and Iranshahi 2011). Ferula cinsinin 

sergilediği yüksek biyoaktivite yapılan bu araştırmada bölgemiz coğrafyasında yetişen 

Ferula orientalis L. türüne yönelmemize sebep olmuştur. 

Ferula cinsine ait bir tür olan Ferula orientalis L. Doğu Anadolu Bölgesi’nin kayalık 

yamaçlarında 1600-2900 m rakımda (Tübives 2017) yetişmektedir (Şekil 1.1). Bölge 

halkı arasında ‘Çaşır’ olarak adlandırılan bu bitki, nisan ve mayıs aylarında toplanmakta 

ve salamura edilerek muhafaza edilmektedir. 

 

Şekil 1.1. Çaşır bitkisi (Ferula orientalis L.) 
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Ferula orientalis L.’in sistematikteki yeri (Tübives 2017): 

 Alem:Plantae 

 Alt alem: Tracheobionta 

 Şube: Magnoliophyta 

 Sınıf: Magnoliopsida 

 Alt sınıf: Rasidae 

 Familya: Apiaceae 

 Cins: Ferula 

 Tür: Ferula orientalis L. olarak tespit edimiştir. 

 

Şekil 1.2. Ferula orientalis L.’in Türkiye üzerindeki dağılımı (Tübives 2017) 

Ferula orientalis L. bitkisi ile ilgili yapılan literatür taramalarında sınırlı sayıda 

araştırmaya rastlanmıştır. Yapılan bu çalışmaya en yakın çalışma Kartal et al. (2007) 

tarafından Sivas ilinde yetişen Ferula orientalis L. bitkisi ile gerçekleştirilmiştir. 

Araştırma kapsamında; bitkinin soxhlet ekstraksiyonu ile elde edilmiş aseton oleoresin, 

deodorize aseton oleoresin, deodorize su, metanol ve n-hekzan ekstraktlarının DPPH• 

radikal giderme aktivitesi ve β-karoten ağartma yöntemleri ile antioksidan aktivite tayini 

ve GC-MS ile esansiyel yağının kompozisyonu belirlenmiştir. İran’da yetişen Ferula 

orientalis L. köklerinden soxhlet ekstraksiyonu ile n-hekzan, diklorometan ve metanol 

ekstraktlarının elde edildiği farklı bir çalışmada ise, Razavi et al. (2016) ekstraktlardan 

Ferulone A ve Ferulone B isimli iki yeni kumarin esteri izole etmiştir. Ozkan et al. (2014) 



9 

 

ise, Ferula orientalis L. bitkisinin yaprak ve çiçeklerinden elde edilen esansiyel yağların 

genotoksik ve antigenotoksik özelliklerini değerlendirmişlerdir. 

Bu araştırmanın başlangıcında amaç, Doğu Anadolu Bölgesinde halkın faydalı olduğuna 

inanarak kış aylarında sıklıkla tükettikleri Ferula orientalis L. (çaşır) salamurasının 

esansiyel yağı ile klasik ve ultrasonik yöntemlerle elde edilen liyofilize su ekstraktlarının; 

antioksidan, antimikrobiyal ve in vitro nöroprotektif aktivite analizleri ile LC-MS/MS ile 

fenolik bileşen kompozisyonu ve ICP–MS ile mineral madde kompozisyonunun 

belirlenmesi idi. Fakat yapılan analizler sonucunda genel olarak su ekstraktlarının analiz 

sonuçlarının oldukça düşük, esansiyel yağa ait sonuçların ise yüksek olması; bize klasik 

ve ultrasonik etanol: su, metanol: su, kloroform ve n-hekzan ekstraktlarının eldesi fikrini 

vermiş ve analizler tüm ekstraktlar ve esansiyel yağda tekrarlanmıştır. Çalışma amaçları 

genel olarak özetlenecek olursa; 

 Ferula orientalis L. salamurasında su, etanol: su, metanol: su, kloroform ve n-hekzan 

çözücülerinin yanı sıra uygulanan; çalkalamalı su banyosunda ekstraksiyon, 

hidrodistilasyon ve ultrason yardımlı ekstraksiyon tekniklerinin; antioksidan, 

antimikrobiyal ve in vitro nöroprotektif aktivite ile fenolik bileşen, mineral madde ve 

uçucu yağ kompozisyonları üzerine etkilerinin saptanması amaçlanmıştır. 

 Bu doğrultuda gerçekleştirilen analizlerden biri olan antioksidan aktivite analizinde, 

birçok çalışmada kullanılan, uygulamaları basit ve maliyetleri düşük yöntemlerden olan 

DPPH• ile ABTS•+ serbest radikal giderme aktiviteleri ve Cu2+-Cu+ indirgeme 

kapasitelerinin belirlenmesi hedeflenmiştir. 

 Ayrıca tüm ekstraktlar ve esansiyel yağda toplam fenolik ve toplam flavonoid madde 

miktarlarının belirlenmesinin yanı sıra; su, etanol: su ve metanol: su ekstraktlarında 

fenolik asitler ve flavonoidlerden oluşan 19 standart fitokimyasal bileşiği içeren fenolik 

bileşen profillerinin LC-MS/MS cihazı ile kantitatif olarak belirlenmesi ve çalışmanın bu 

konuda yapılmış olan ilk araştırma olması hedeflenmiştir. 

 Hidrodistilasyon yöntemi ile elde edilmiş esansiyel yağın kimyasal 

kompozisyonunun GC-MS yöntemi ile belirlenmesi amaçlanmıştır. 
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 Günümüzün önemli sağlık sorunlarından olan nörodejeneratif hastalıkların 

tedavisinde kullanılan sentetik ilaçların çoğu tedavi sürecinde güçlü etkilerinin yanı sıra; 

bir dizi yan etkilere de sahiptir. Bu araştırmada, polifenolik maddelerce zengin doğal 

kaynaklı bir ürünün kullanımı düşünülmüş ve oluşturulan glutamata bağlı beyin hipoksi 

modelinde ekstraktlar ile esansiyel yağın hücre canlılık oranları üzerine etkilerinin 

belirlenmesi hedeflenmiştir. Yapılan çalışma, bu bitki ile nöroprotektif aktivite 

konusunda yapılan ilk araştırma olma niteliği taşımaktadır. 

 Estraktlar ve esansiyel yağa ait mineral madde kompozisyonlarının ICP/MS cihazı 

ile kantitatif olarak belirlenmesi amaçlanmıştır. Bu sayede kullanılan farklı çözücü ve 

yöntemlerin mineral madde kompozisyonu üzerine etkileri görülebilecektir. Ayrıca, in 

vitro nöroprotektif aktivite analizinden elde edilen hücre sıvılarında nöron iletiminde 

önemli rolü olan ve miktarındaki değişimin hücrelerin canlılık oranları üzerinde oldukça 

belirleyici olduğu Ca+2 iyonu seviyelerinin belirlenmesi de hedeflenmiştir. 

 Antimikrobiyal aktivite analizlerinde; Escherichia coli BC 1402, Pseudomonas 

aeruginosa ATCC 9027, Staphylococcus aureus ATCC 29213 ve Streptococcus mutans 

ATCC 35668 bakterileri ile Saccharomyces cerevisiae BC 6541, Candida albicans 

ATCC 1223, Aspergillus niger ATCC 16888 ve Penicillium roqueforti BC 111 maya ve 

küfleri ile kuyu difüzyon metodu kullanılarak ekstraktlar ve esansiyel yağ tarafından 

oluşturulan inhibisyon zonlarının belirlenmesi ve inhibisyon zonunun gözlenmesi 

durumunda minimum inhibisyon konsantrasyonlarının tespit edilmesi amaçlanmıştır. 

 Yapılan bu araştırma kapsamında F. orientalis L. bitkisinin özellikle esansiyel 

yağının yüksek antioksidan, antimikrobiyal ve in vitro nöroprotektif aktiviteleri sayesinde 

fonksiyonel özellikli bu ürünün gıda ve/veya ilaç katkısı olarak ekonomiye 

kazandırılması hedeflenmektedir. 
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2. KURAMSAL TEMELLER 

2.1. Ekstraksiyon 

Ekstraksiyon, seçici çözücüler kullanılarak bitki veya hayvan dokularındaki biyoaktif 

bileşenlerin inört veya inaktif kısımlardan ayrılmasını içeren işlemler bütünüdür (Handa 

et al. 2008). Bitkisel ekstraktlar ise; bitkilerin yaprak, çiçek, tohum, kök veya kabuk 

kısımlarından bir ekstraksiyon prosedürü uygulanarak elde edilmiş aktif bileşenler veya 

bileşenlerin karışımı olarak tanımlanabilmektedir. Bitkisel materyallerden biyoaktif 

bileşenlerin ekstraksiyonu özellikle kozmetik, bitkisel kaynaklı ilaç ve gıda endüstrilerini 

ilgilendirmektedir (Vinatoru et al. 2017). İdeal bir ekstraksiyon yöntemi basit, ucuz, hızlı 

ve çevreci olmanın yanı sıra; istenen bileşenin yüksek verimde elde edilmesini de 

sağlamalıdır (Chemat et al. 2011). Ayrıca, ekstrakte edilen biyoaktif bileşenler kayıp ve 

bozunmaya uğramadan ve ilave saflaştırma gerektirmeden elde edilmelidir (Demir et al. 

2015). Katı: sıvı ekstraksiyonunda verim; çözücü türü, pH, katı-sıvı oranları, partikül 

boyutu, sıcaklık ve süre gibi faktörlerden etkilenmektedir (İlbay 2016). 

Bitkilerden biyoaktif bileşenlerin ekstraksiyonunda kullanılan yöntemler, klasik ve 

modern ekstraksiyon yöntemleri olmak üzere 2 ana gruba ayrılmaktadır. 

2.1.1. Klasik ekstraksiyon yöntemleri 

Biyoaktif bileşikler, bitkilerin yaprak, çiçek, sap, kök veya tohum gibi kısımlarından 

çeşitli klasik ekstraksiyon yöntemleri uygulanarak ekstrakte edilebilmektedirler. Bu 

tekniklerin çoğu; kullanılan farklı çözücülerin sıcaklık ve/veya karıştırma uygulamaları 

ile artırılan ekstraksiyon gücüne dayanmaktadır. Klasik ekstraksiyon yöntemlerinde 

ekstraksiyonun etkinliği temelde çözücü seçimine bağlıdır (Cowan 1999). Hedeflenen 

bileşiğin polaritesi çözücü seçiminde önemli bir faktördür. Bununla birlikte; çözücü ve 

çözünen madde arasındaki moleküler çekim, kütle transferi, yardımcı çözücü kullanımı, 
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çevre ve insanlar açısından çözücünün güvenliği ve mali açıdan ekonomikliği de dikkate 

alınması gereken parametrelerdir (Azmir et al. 2013). 

Bitkilerden biyoaktif bileşenlerin ekstraksiyonunda kullanılan klasik teknikler genel 

olarak: (1) Soxhlet ekstraksiyonu, (2) Maserasyon (Yumuşatma) ve (3) Hidrodistilasyon 

olarak sınıflandırılmaktadır (Azmir et al. 2013). Aşağıda, bu teknikler hakkında bilgi 

verilmiştir. 

2.1.1.a. Soxhlet ekstraksiyonu 

Soxhlet ekstraktörü ilk defa 1879 yılında Alman kimyager Franz Ritter Von Soxhlet 

tarafından önerilmiştir. Sistem başlangıçta sadece lipid ekstraksiyonu için tasarlanmış 

olup zamanla kullanım alanı genişletirek çeşitli doğal kaynaklardan değerli biyoaktif 

bileşenlerin ekstrakte edilmesinde de yararlanılan bir uygulama haline gelmiştir. 

Genellikle az miktarda kuru numunenin içerisine yerleştirildiği güçlü bir filtreden 

üretilmiş olan timbıl soxhlet aparatının B bölmesine yerleştirilmektedir (Şekil 2.1). A 

balonunda bulunan çözücü ısıtılmakta ve buharı D kondenserinde yoğunlaşarak 

numunenin bulunduğu timbıl üzerine damlamaktadır. B bölümündeki sıvı seviyesi C’nin 

üst kısmına kadar yükseldiğinde yani taşma seviyesine ulaştığında, çözücü sifon yaparak 

biyoaktif bileşence zengin çözelti aspire edilerek A balonuna aktarılmaktadır. Çözünen 

bileşenler damıtma balonunda (A) kalırken; çözücü tekrar katı numune üzerine 

gönderilmektedir. Süreç, kesintisiz bir şekilde devam ederek numunede istenen bileşenler 

kalmayana kadar devam ettirilmektedir (Azmir et al. 2013). 
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Şekil 2.1. Soxhlet düzeneği 

Yöntemin avantajlarından biri, numunenin sürekli çözücü ile temas halinde olmasından 

dolayı bitki matrisinden uzaklaştırılan biyoaktif bileşenlerin miktarının artmasıdır. 

Ekstraksiyon sonrası ek bir filtrasyona gerek kalmadan ekstraktın elde edilebilmesi 

sistemin diğer avantajıdır. Ayrıca, sistem maliyeti düşük ve işlem oldukça basittir 

(Büyüktuncel 2012). Ancak, diğer ekstraksiyon yöntemleri ile kıyaslandığında, 

çalkalama işlemi gibi herhangi bir yardımcı uygulama içermediğinden ekstraksiyon 

oldukça uzun sürmekte ve fazla miktarda solvent kullanılmaktadır. Bu durum çevre 

kirliliğinin yanı sıra, solventin zararsız hale getirilebilmesi için ek bir maliyet de 

demektir. Sıcaklık, solventin kaynama noktasına kadar yükselmekte ve dolayısıyla ısıya 

karşı hassas bileşenler zarar görebilmektedir. Bununla birlikte sistemin optimizasyonu 

zor ve çözücü seçiciliği ile sınırlıdır (de Castro et al. 2010). Sistem küçük ölçekte kesikli 

olarak çalışsa da orta ve büyük ölçekte sürekli bir ekstraksiyon uygulamasına dönüşmekte 

ve ekonomik hale gelmektedir (Handa et al. 2008). 

Son yıllarda çalışma prensibi temelde aynı olan modern soxhlet uygulamaları 

geliştirilmiştir. Basınçlı soxhlethlet ekstraksiyonu, ultrason destekli soxhlet 

ekstraksiyonu, mikrodalga destekli solvent ekstraksiyonu bu uygulamalardan bazılarıdır 

(Büyüktuncel 2012). 
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2.1.1.b. Maserasyon 

Maserasyon, oda sıcaklığında gerçekleştirilebilen ve dolayısıyla ısıya duyarlı bileşenlerin 

ekstraksiyonunda rahatlıkla kullanılabilen klasik bir ekstraksiyon yöntemidir 

(Ngamwonglumlert et al. 2017). Eskiden ev yapımı toniklerin hazırlanmasında 

kullanılırken, günümüzde biyoaktif bileşenler ve esansiyel yağların elde edilmesinde 

ucuz ve popüler bir yol haline gelmiştir. 

Küçük ölçekli ekstraksiyonlarda maserasyon genelde bir kaç adımdan oluşmaktadır. Bu 

adımlardan ilki, bitki materyalinin küçük parçalara ayrılması ve böylece yüzey alanı 

büyütülerek çözücü ile düzgün bir şekilde karışmasının sağlanmasıdır. İkinci adım, uygun 

çözücü ve parçalanmış bitki materyali kapalı bir kap içinde birleştirilmesinden 

oluşmaktadır. Bekletme sonrası üçüncü aşamada materyale uygulanan baskı ile çözücü 

ve içerisine geçen biyoaktif bileşenlerin bitki kalıntılarından uzaklaştırılması sağlanmakta 

ve ardından filtre edilmektedir (Azmir et al. 2013). 

Maserasyon işleminde içerisinde çözücü ve numunenin bulunduğu kabın ara sıra 

çalkalanması ekstraksiyonu kolaylaştırmaktadır. Bunun durum, çalkalama işlemi ile 

numunenin yüzeyinde birikmiş olan aktif bileşenlerce zengin çözeltinin yerine yeni 

solvent geçişinin sağlanması ve difüzyonun artmasından kaynaklanmaktadır (Azmir et al. 

2013). Maserasyon ile ektraksiyonun uzun sürmesi ve fazla miktarda çözücü kullanılması 

yöntemin en büyük dezavantajlarıdır (Handa et al. 2008). 

Cha et al. (2010), Chlorella vulgaris mikroalginden klorofil degradasyonunun indikatörü 

olan feofitini içeren ekstraktları elde etmek için soxhlet ekstraksiyonu ve maserasyon 

tekniklerini kullanmış ve 25°C’de 6 saatte maserasyon ile elde ettiği ekstraktı solvent 

ekstraksiyonu ile 100°C'de 2 saatte elde ettiğini rapor etmiştir. 
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2.1.1.c. Hidrodistilasyon 

Hidrodistilasyon, bitkilerden biyoaktif bileşikler ve esansiyel yağların eldesinde 

kullanılan klasik bir yöntemdir. İşlem esnasında herhangi bir organik çözücü 

kullanılmamaktadır. İşlem; su distilasyonu, su ve buhar distilasyonu ve direkt buhar 

distilasyonu olmak üzere üç şekilde uygulanabilmektedir (Mohammadhosseini 2016). 

Bitki materyalinin hidrodistilasyonu esnasında hidrodifüzyon, hidroliz ve termal ayrışma 

olmak üzere üç fizikokimyasal işlem meydana gelmektedir (Azmir et al. 2013); 

Hidro-difüzyon: Esansiyel yağlar ve sıcak suyun bitki membranından difüzyonu hidro-

difüzyon olarak adlandırılmaktadır. Teorik olarak, buhar kuru bitki materyalinde bulunan 

yağ taşıyan hücrelerden dolayı kuru hücre membranına nüfuz edememektedir. Bitki hücre 

zarları uçucu yağlar için neredeyse geçirimsizdir. Buharın etki edebilmesi için öncelikle 

yağ taşıyan hücrelerden uçucu yağın tamamının uzaklaştırılması gerekmektedir. Yalnızca 

parçalanmış bitki materyali suya batırıldığında buhar dokuya nüfuz edebilmektedir. Bu 

durumda, dokudaki buhar alış verişi bitki hücrelerinin şişmiş durumdaki geçirgenliklerine 

dayanmaktadır. 

Gerçek süreçte, suyun kaynama sıcaklığında uçucu yağların bir kısmı salgı bezleri 

içerisindeki suda çözünmektedir. Bu yağ-su karışımı ozmoz yoluyla şişmiş 

membranlardan difüze olmakta ve son olarak karışım yağın sıcak buhar geçirilerek 

buharlaştırıldığı farklı bir yüzeye ulaşmaktadır. Hidro-difüzyonun diğer bir yönü de, yağ 

buharlaşma hızının yağ bileşenlerinin uçuculuğuna değil, onların sudaki çözünürlük 

derecelerine bağlı olmasıdır. Bu nedenle sistem, yüksek kaynama derecesine sahip fakat 

suda çözünürlüğü yüksek olan bileşenleri, düşük kaynama noktasına sahip ancak sudaki 

çözünürlüğü düşük olan bileşenlerden önce bitki dokusundan ayrıştırmaktadır. 

Parçalanmamış materyallerin hidro-difüzyon oranları oldukça düşük olduğundan 

esansiyel yağ eldesi parçalanmış materyallere kıyasla daha uzun sürmektedir (Handa et 

al. 2008). 
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Hidroliz: Mevcut durumda hidroliz, bazı uçucu yağ bileşenleri ve su arasındaki kimyasal 

reaksiyon olarak tanımlanmaktadır. Uçucu yağ bileşenleri olan esterler su varlığında 

özellikle yüksek sıcaklıklarda su ile tepkimeye girerek asit ve alkolleri oluşturmaya 

meyillidirler. Su miktarı fazla ise, alkol ve asit miktarı da fazla olacak ve bu durum da 

uçucu yağ veriminin azalmasına neden olacaktır. Ayrıca, gerçekleşen reaksiyon zamana 

bağlı olduğundan; hidrolizin derecesi su ve yağın temas süresine bağlıdır. Bu durum su 

distilasyonu için bir dezavantajdır (Handa et al. 2008). 

Termal ayrışma: Hemen hemen tüm uçucu yağ bileşenleri yüksek sıcaklıkta 

dengesizdir. Buhar distilasyonunda uygulanan sıcaklık derecesi tamamen uygulanan 

basınca bağlı iken; su distilasyonu ile su-buhar distilasyonunda uygulanan basınç genelde 

atmosferik basınç olup, basınçtan bağımsızdır. 

Daha önce ifade edilen hidro-difüzyon, hidroliz ve termal ayrışma etkileri aynı anda 

gerçekleşen ve birbirlerini etkileyen fizikokimyasal olaylardır. Difüzyon hızı, esansiyel 

yağların sudaki çözünürlüğü gibi genellikle sıcaklık arttıkça artmaktadır. Aynı durum, 

hidroliz oranı ve derecesi için de geçerlidir. Bununla birlikte, sıcaklığı olabildiğince 

düşük tutarak, buhar distilasyonunda mümkün olduğu kadar az su kullanarak ve bitki 

materyalini iyice parçalayıp homojen hale getirdikten sonra paketleyerek yüksek verim 

ve kalitede esansiyel yağ elde etmek mümkündür (Handa et al. 2008). 

- Su distilasyonu 

Su distilasyonu, suya batırılmış kuru veya yaş bitki parçalarının doğrudan ateş 

uygulaması, kapalı veya açık buhar ceketi ya da kapalı veya açık buhar sarmalı ile ısı 

uygulanarak kaynatılması yoluyla gerçekleştirilmektedir (Vankar 2004). Yöntemin temel 

özelliği organik solventlere gerek duyulmaksızın kaynar su ile bitki materyalinin 

doğrudan temas halinde olmasıdır (Alexandre et al. 2017). Kapalı buhar ceketi veya buhar 

sarmalının aşırı ısınma tehlikesi daha düşüktür. Ancak, doğrudan ateşle ısıtma yapılması 

durumunda aşırı ısınmayı önleyici tedbirler alınmalıdır. Doğrudan ateş uygulamalarında 

bitki materyalinin bulunduğu balon, alt kısımda meydana gelebilecek çökelme ve termal 
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bozunmaları önlemek için ara sıra çalkalanmalıdır. Ancak, diğer uygulamalarda materyal 

ve suyun uygun oranlarda karıştırılması durumunda kaynama ile yeterli çalkalama 

yapıldığından ilave çalkalamaya gerek yoktur ve sistem sabit tutulmalıdır. Materyal 

mümkün olduğunca parçalanmalı ve yüzey alanı artırılarak çözünen bileşenlerin su ile 

daha fazla temas etmesi sağlanmalıdır (Handa et al. 2008). Su distilasyonunda kullanılan 

örnek bir sistem olan Clevenger sistemi Şekil 2.2'de görülmektedir. 

 

Şekil 2.2. Clevenger düzeneği 

Su distilasyonunda ekstrakte edilcek bitki materyali balon içerisinde kaynayan su ile 

birliktedir. Sıcak su, bitki dokularından biyoaktif bileşenlerin serbest kalmasında ana 

faktördür. Kaynama sonrası buharlaşan su ve esansiyel yağ karışımı, içerisinden su 

geçirilen yoğunlaştırıcıya bağlı bir kolona gelmekte ve yoğunlaşmaktadır (Majekodunmi 

2015). Daha sonra kolondan biyoaktif bileşenlerce zengin olan esansiyel yağ ve su ayrı 

ayrı alınmaktadır. 

Distilasyon esnasında bitkinin tüm parçalarının kaynayan su içerisinde seyreltik şekilde 

bulunması ve canlı haldeki buhar ile direkt ve sürekli temas halinde olması yöntemin en 

büyük avantajıdır. Sistem kurulumunun ucuz ve kolay olması ise sistemin diğer 

avantajlarıdır (Alexandre et al. 2017). Bununla birlikte yüksek ekstraksiyon sıcaklıkları 

bazı uçucu bileşenlerde kayıplara sebep olabilmektedir. Bu durum, yöntemin sıcaklığa 

karşı hassas bileşenlerin ekstraksiyonunda kullanımını sınırlandırmaktadır (Cheok et al. 

2014). 
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- Su ve buhar distilasyonu 

Su distilasyonu gibi su ve buhar distilasyonu da yaygın olarak kullanılan bir ekstraksiyon 

yöntemidir. Buhar, sürekli buhar kazanları yardımı ile üretilmektedir. Sistemde kullanılan 

ekipmanlar su distilasyonunda kullanılan ekipmanlara benzerdir. Ancak su 

distilasyonundan farklı olarak, bitki materyalinin su üzerinde kalmasını sağlamak 

amacıyla delikli bir aparat kullanılmaktadır. Kullanılan delikli ızgara veya plaka 

kapasiteyi azaltmakta ancak esansiyel yağ kalitesini artırmaktadır. Kazanın alt kısmını 

dolduran su, su distilasyonunda olduğu gibi direkt alev, direkt buhar, buhar ceketi veya 

buhar halkası ile ısıtılmaktadır. Bitki materyali su üzerinde bulunmakta ve su ile değil 

sürekli doygun ve ıslak halde bulunan buhar ile temas halindedir. 

Yöntem genellikle küçük işletmeler tarafından tercih edilen bir ekstraksiyon yöntemidir. 

Diğer ekstraksiyon yöntemlerinde olduğu gibi bitki materyali mümkün olduğunca küçük 

parçalara ayrılmalıdır. Aksi takdirde buharın bitki ile tam olarak temas etmesi söz konusu 

olamamaktadır. Su ve buhar distilasyonunun en büyük dezavantajı, sistemde buhar 

basıncının düşük olması sebebiyle yüksek kaynama noktasına sahip yağların 

buharlaşabilmesi için daha fazla buhara ihtiyaç duyulmaktadır. Bu durum, distilasyon 

süresini uzatmaktadır (Handa et al. 2008). 

- Buhar distilasyonu 

Buhar distilasyonu, bitki materyalinin sistem dışında bulunan bir kazanda üretilen buhar 

ile direkt teması ile gerçekleşmektedir. Su- buhar distilasyonunda olduğu gibi bitki 

materyali buhar girişi üzerindeki delikli bir ızgara veya plaka üzerine konmaktadır. Su 

buharı deliklerden püskürtülerek bitki içerisine nüfuz etmektedir. Bitki hücre zarı 

içerisindeki uçucu yağ sulu çözeltiye difüze olmakta ve ardından buharlaşarak 

taşınmaktadır. Sistemin en büyük avantajı buhar miktarının kolayca kontrol 

edilebilmesidir. Ayrıca, su buharı ortamdaki yağların oksidasyonunu önlemektedir. 

Buhar ayrı bir kazanda üretildiğinden, numune hiçbir zaman 100°C üzerinde bir sıcaklık 

ile muamele görüp termal bozunmaya maruz kalmamaktadır. Buhar distilasyonu büyük 
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ölçekli esansiyel yağların üretiminde en çok kabul gören prosestir. En büyük dezavantajı 

ise büyük ölçeklerde kurulumu için yüksek sermaye gerektirmesidir. 

2.1.2. Modern ekstraksiyon yöntemleri 

Klasik ekstraksiyon yöntemlerinin; uzun ekstraksiyon süresi, yüksek saflıkta solvent 

ihtiyacı, büyük miktarlarda solventin buharlaştırılma zorunluluğu, yüksek maliyet, düşük 

ekstraksiyon seçiciliği ve sıcaklığa hassas bileşenlerin termal bozunumu (Chemat 2017) 

gibi olumsuz yönlerininin giderilme çabaları, yeni ve umut verici ekstraksiyon 

tekniklerinin geliştirilmesini sağlamıştır (Azmir et al. 2013). Bu teknikler, modern 

ekstraksiyon teknikleri olarak adlandırılmakta ve ultrason yardımlı ekstraksiyon, enzim 

yardımlı ekstraksiyon, mikrodalga yardımlı ekstraksiyon, darbeli elektrik alanı yardımlı 

ekstraksiyon, süperkritik akış ekstraksiyonu ile basınçlı sıvı ekstraksiyonu olarak 

sınıflandırılabilmektedir. 

Modern ekstraksiyon tekniklerden bazıları, ABD Çevre Koruma Kurumu tarafından 

belirlenen standartlara uyduğu için 'yeşil teknikler' olarak adlandırılmaktadır (EPA 2017). 

Günümüzde geliştirilen yeni tekniklerde aranan özelikler; daha güvenilir kimyasalların 

kullanımı, enerji verimliliği tasarımı, yenilenebilir hammadde kullanımı, kirliliğin 

önlenmesi, kısaltılmış ekstraksiyon süresi, düşük maliyet ve kazaların önlenmesi şeklinde 

sıralanabilmektedir (Chemat 2017). 

Bahsedilen modern ekstraksiyon tekniklerinden tez çalışmasında yararlanmış olduğumuz 

ultrason yardımlı ekstraksiyon tekniği aşağıda ayrıntılı olarak anlatılmıştır; 

2.1.2.a. Ultrason yardımlı ekstraksiyon 

Ultrason yardımlı ekstraksiyon, ısı-kütle transferini hızlandıran ve ekstraksiyon 

uygulamalarında başarıyla kullanılmakta olan çevreci potansiyel bir teknolojidir. Bu 

ekstraksiyon yönteminde kullanılan ultrasonik dalgalar, elastik bir ortamda yayılan 

mekanik dalgalardır. Ses dalgaları ve ultrasonik dalgalar arasındaki fark dalganın frekans 
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aralığıdır. İnsanların algılayabildiği ses dalgaları 16 Hz ile 16-20 kHz arasında iken; 

insanların duyma eşiğinin üzerinde fakat mikrodalga frekansının altında olan ultrasonik 

dalgalar ise, 20 kHz ile 10 MHz aralığında yer almaktadır (Chemat et al. 2011). 

- Ultrasonik dalgaların etki mekanizması 

Diğer ses dalgaları gibi, ultrasonik dalgalar da bir ortamdan geçerken parçacıkların 

boylamasına yer değiştirmelerinden dolayı (Mason 1990) sıkıştırma ve gevşetme 

fazlarının oluşmasına sebep olmaktadır (Vinatoru et al. 2017). Ses dalgası kaynağı 

ortamda adeta bir piston görevi görmektedir. Piston açık pozisyonda iken ortamda 

sıkıştırma fazı meydana gelirken; kapalı konumda olduğunda gevşetme fazı vuku 

bulmaktadır Gevşetme fazları sırasında negatif bir basınç oluşmakta ve bu basınç 

molekülleri ayrı ayrı çekmektedir (Suslick 1989). Negatif basıncın büyüklüğü sıvının 

niteliği ve saflığına bağlıdır (Mason and Lorimer 2002). Sıkıştırma fazında, sıvı fazı 

oluşturan moleküller geçici olarak yerlerinden koparak çevredeki diğer moleküllerle 

çarpışabilmektedirler (Chemat et al. 2017). Yeterince yüksek yoğunlukta olan bir ses 

dalgasında gevşetme fazında çekici kuvvetler arası çekim gücü aşılabilmekte ve sıvı 

içerisinde boşluklar meydana gelmektedir (Mason and Lorimer 2002). Oluşan boşluklar 

kavitasyon kabarcıkları olarak adlandırılmaktadır. Ortamda çözünmüş halde bulunan 

buhar veya gazlar gevşetme safhasında kabarcık içine girmekte ve sıkıştırma çevrimi 

sırasında da tamamen dışarı atılmamaktadırlar. Bu yüzden kavitasyon kabarcıkları 

birleşerek büyümektedirler (Ashokkumar 2011; Leong et al. 2011). 

Kavitasyon kabarcıkları kararlı ve geçici kabarcıklar olmak üzere iki şekilde 

sınıflandırılmaktadır (Mason and Lorimer 2002; Leong et al. 2011). Kararlı kavitasyon 

kabarcıkları, birçok sıkıştırma-gevşetme döngüsüne maruz kalarak bir denge boyutu 

etrafında çoğunlukla lineer olmayan bir şekilde salınmaktadırlar. Geçici kavitasyon 

kabarcıkları ise, bir veya birkaç akustik döngüye maruz kalarak şiddetle çökmeye 

başlamadan önce başlangıç büyüklüğünü iki katına çıkarmaktadırlar (Mason and Lorimer 

2002; Leong et al. 2011). Geçici kavitasyon kabarcıkları 'aktif kabarcıklar' olarak kabul 
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edilmektedir. Ashokkumar (2011), her iki baloncuğun da yüksek enerji ile çöktüğünü 

vurgulamaktadır. 

Kabarcık boyutları kritik bir değere ulaştığında sıkıştırma çevrimi sırasında çökmekte ve 

çöktükleri yerlerde yaklaşık 50-1000 atm basınç (Suslick 1999) ile 5000 K civarında 

sıcaklık (Flint and Suslick 1999) açığa çıkarak geçici sıcak noktalar oluşmaktadır (Flint 

and Suslick 1999). Oluşan sıcak noktalar kimyasal reaksiyon oranını önemli ölçüde 

hızlandırmaktadır (Suslick et al. 1999). 

Akustik kabarcıklar katı materyalin yüzeyinde ya da yakınında çökerse bir takım fiziksel 

etkiler gerçekleşmektedir (Chemat et al. 2017). Kabarcıklar katı bir materyalin yüzeyinde 

çöktüğünde oluşan yüksek basınç ve sıcaklık, mikrojetlerin oluşmasını sağlamaktadır. 

Mikrojetler, gıda endüstrisinde bitkisel bileşiklerin ekstraksiyonunda ve malzemelerin 

temizlenmesinde kullanılan ilginç ve etkili bir araçtır (Chemat et al. 2011). 

Şekil 2.3’de kavitasyon kabarcığının oluşum ve çöküşü gösterilmektedir. Görüldüğü gibi 

kavitasyon kabarcığı bitki yüzeyinin yakınında üretilebilmekte (a), ardından sıkıştırma 

döngüsü sonucu kabarcık çökmekte (b) ve bitki matriksine yönlendirilen bir mikrojet 

oluşmaktadır (b ve c). Bu işlemde yüksek basınç ve sıcaklık, bitki matrisinin hücre 

duvarını yok ederek içeriği ortam içerisine boşaltabilmektedir (d). 
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Şekil 2.3. Kavitasyonun oluşum ve çöküşü  

Ultrason uygulaması ile oluşan mikron ebatındaki oyukcuklar hücre duvarında 

bozunmaya ve parçacık boyutlarında küçülmeye neden olmakta ve böylece kütle 

transferini hızlandırarak ekstraksiyon oranlarının artmasını sağlamaktadır. Ayrıca, 

ultrason yardımlı ekstraksiyon işlemi, ekstraksiyon işlem süresini kısalmakla birlikte 

daha yüksek saflıkta ürün eldesi sağlamakta, enerji sarfiyatını azaltmakta ve daha az 

solvent kullanımı ile çevreci bir teknoloji olarak karşımıza çıkmaktadır (Vilkhu et al. 

2008; Jadhav et al. 2009). 

Gıda, kozmetik ve ilaç endüstrileri için önemli olan biyoaktif maddelerin ultrason 

yardımlı ekstraksiyon tekniği ile ekstrakte edilmesi, günümüzde oldukça ilgi çeken bir 

alan haline gelmiştir. Bu konuda yapılmış birçok çalışma mevcuttur (Caldeira et al. 2004; 

Xia et al. 2006; Chen et al. 2007; Barbero et al. 2008; Ma et al. 2009; Virot et al. 2010; 

Canales et al. 2017; Zhu et al. 2017; Caleja et al. 2017; Chen et al. 2018; Nipornram et 

al. 2018). 

Bu çalışmalardan biri de Xu et al. (2017) tarafından Limonium sinuatum çiçeklerinden 

doğal antioksidanların ekstraksiyonunu gerçekleştirmek amacıyla ultrason yardımlı 

ekstraksiyonun kullanımına yöneliktir. Araştırmacılar, 40°C’de %60’lık etanol 
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kullanarak, 56:9.1 ml/g çözücü: numune oranında, 9.8 dk boyunca gerçekleştirilen 

ultrason uygulamasının klasik maserasyon ve soxhlet ekstraksiyon metodlarına göre 

antioksidan aktivite ile verimi artırdığını ve ayrıca ekstraksiyon süresini önemli ölçüde 

kısalttığını belirtmiştir. Ma et al. (2008) ve Hossain et al. (2012) ultrason yardımlı 

ekstraksiyon ile elde edilmiş fenolik maddelerce zengin ekstraktlarda antioksidan 

aktivitenin yüksek olduğunu bildirmiş ve bu durumu; ultrason uygulamasının katı fazdan 

sıvı faza kütle transferini artırmasına bağlamışlardır. Hammi et al. (2015) Tunus Zizyphus 

lotus meyvesi için en iyi antioksidan ekstraksiyon koşulunu, 63°C, %50 etanol 

konsantrasyonunda, 25 dk, 67 ml/g çözücü/katı materyal oranı ile ultrason yardımlı 

ekstraksiyon işlemi olarak belirlemiştir. Corbin et al. (2015), keten tohumlarından lignan 

ve bazı fenolik maddelerin ekstraksiyonununda ultrason yardımlı ekstraksiyon yöntemini 

kullanmış ve bu metodun musilaj oluşumunda azalma ve ekstraksiyon verimini artırdığını 

rapor etmiştir. Benzer şekilde, Caleja et al. (2017) Melissa officinalis L.’den rosmarinik 

asit, Machado et al. (2017) Eugenia brasiliensis, Rubus fruticosus ve Vaccinium 

myritillus’dan antosiyaninler, Velickovic et al. (2017) Erica carnea L.’den tanen, 

gallotanenler ve antosiyaninler, Alonso Carrillo et al. (2017) Satureja macrostema’dan 

fenolik bileşenlerin ekstraksiyonunda kullanmış oldukları ultrason yardımlı ekstraksiyon 

işleminin etkinliğini vurgulamaktadırlar. Rostagno et al. (2003) soyadan farklı 

ekstraksiyon süreleri ve çözücüler kullanarak dört izoflavon türevinin (daidzin, genistin, 

glisitin ve malonil) ekstraksiyon verimliliğini karşılaştırdığı bir araştırmada, ultrasonun 

kullanılan çözücüye bağlı olarak ekstraksiyon verimini artırdığını belirlemişlerdir. 

Herrera and Luque de Castro (2004), 0,8 saniye aralıklarla 30 saniye boyunca 

uyguladıkları yarı otomatik ultrasonik yöntem ile çilekten rutin, naringin, naringenin, 

kuersetin, elajik asit ve kaempferol gibi fenolik bileşikleri etkin şekilde ekstrakte 

ettiklerini rapor etmişlerdir. Li et al. (2005), %70'lik konsantrasyonda metanol, 20:1 

çözücü: numune oranı ve 30 dk süreyle uyguladığı ultrason yardımlı ekstraksiyon 

yöntemi ile diğer klasik ekstraksiyon yöntemlerine göre, Eucommia ulmodies Oliv.'in taze 

yaprak, taze kabuk ve kurutulmuş kabuklarından klorojenik asidin daha yüksek verimle 

geri kazanımını sağlamıştır. Yang and Zhang (2008) Euonymus alatus (Thund.) Sieb 

yapraklarından rutin ve kuersetin biyoaktif bileşiklerini ekstrakte etmek için sonikasyon 

koşullarını optimize etmiş ve uygulamanın diğer klasik yöntemlere göre daha iyi bir 

ekstraksiyon verimliliğine sahip olduğu sonucuna varmışlardır. Farklı bir çalışmada 
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iyonik sıvı bazlı ultrason yardımlı ekstraksiyon işleminin Catharanthus roseus'dan 

vindoline, catharanthine ve vinblastine alkoloidlerinin ekstraksiyonunda etkili olduğu 

ifade edilmiştir (Yang et al. 2011). Benzer şekilde iyonik bazlı ultrasonik ekstraksiyon 

yöntemi kullanılarak fenolkarboksilik asit, karnosik asit ve rosmarinik asitin Rosmarinus 

officinalis'den ekstraksiyonunun klasik yöntemlere göre daha yüksek verim ve daha kısa 

sürede gerçekleştirildiği Zu et al. (2012) tarafından ispatlanmıştır. 

Bir çok araştırmada avantajlarından bahsedilen ultrason yardımlı ekstraksiyon 

uygulamasının bazı olumsuz yönleri de rapor edilmektedir. Zhao et al. (2006) bir 

karetenoid çeşidi olan (all-E)-astaksantinin ultrason uygulaması ile degradasyona 

uğradığını ve ultrasonik güç ile ekstraksiyon süresindeki artışın degradasyonu artırdığını 

belirtmişlerdir. Biesaga (2011) ise, mirisetin, kuersetin, kamferol, ramnetin gibi 

flavonoidlerin ultrason ile ekstraksiyonda diğer yöntemlere göre daha fazla degrade 

olduklarını ileri sürmektedir. Farklı bir çalışmada ise Aronia melanocarpa atık 

kısımlarından ultrason yardımlı ekstraksiyon uygulaması ile antosiyanin eldesi 

amaçlanmıştır (D'alessandro and Dimitrov 2014). Araştırmada sıcaklık ve etanol 

konsantrasyonundaki artışın meyvenin içerdiği 17 polifenolik bileşik üzerinde olumlu 

etki gösterdiği ancak ultrason uygulamasının düşük sıcaklıkta daha etkili olduğu tespit 

edilmiştir. Sıcaklık artışının antosiyaninlerin degradasyonuna sebep olduğu ve sıcaklık 

arttıkça antosiyanin veriminin düştüğü rapor edilmiştir. 

Ultrason yardımlı ekstraksiyon uygulaması ayrıca bitkilerden aroma maddeleri (Caldeira 

et al. 2004; Xia et al. 2006; Canales et al. 2017), diğer organik maddeler (Preece et al. 

2017; Guo et al. 2017; Zhang et al. 2017) ve mineral maddelerin (Santos et al. 2017) de 

içerisinde bulunduğu bazı gıda bileşenlerinin eldesinde de yüksek verimle 

kullanılmaktadır. Özellikle doğal renk maddelerinin ekstraksiyonunda ultrason kullanımı 

oldukça yaygındır (Shen et al. 2014; Joaquín-Cruz et al. 2015; Zhang and Wang 2017; 

Machado et al. 2017). Yomeh et al. (2014) bitkilerden doğal renk maddelerinin 

ekstraksiyonunda kullanılan klasik yöntemlere ilaveten mikrodalga yardımlı 

ekstraksiyon, süperkritik akış ekstraksiyonu gibi modern ekstraksiyon tekniklerinin 

zaman alıcı olması ve fazla çözücü gerektirmesi ve/ veya maliyetinin yüksek olması 
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dolayısıyla tercih edilebilir olmadığını belirtmiş ve bu tekniklere kıyasla ultrason yardımlı 

ekstraksiyonun daha ekonomik ve uygulamasının kolay olduğunu ifade etmiştir. Aynı 

araştırmacılar anatto tohumundan ekstrakte ettikleri renk maddelerinde en yüksek verimi 

ultrason yardımlı ekstraksiyon yöntemi ile elde ettiklerini rapor etmişlerdir. Sivakumar et 

al. (2009) farklı bitki materyallerinden ultrasonik yöntemle ekstrakte edilen doğal renk 

maddelerinin %13 ile %100 arasında artan verimle elde edildiğini bildirmiştir. Leungo et 

al. (2014) domatesin kabuk, tohum veya pulpundan karotenoidlerin ekstraksiyonunda 

ultrason kullanımının etkin sonuçlar verdiğini ve karotenoidlere herhangi bir zarar 

vermeksizin ekstraksiyon verimini %143 oranında artırdığını rapor etmişlerdir. 

Kimbaris et al. (2006), sarımsaktan esansiyel yağ ekstraksiyonunda kullanılan ultrasonik 

yöntemin hidrodistilasyonla kıyaslandığında sıcaklığa duyarlı moleküllerin 

degradasyonunu azalttığını rapor etmiştir. Yang et al. (2018) pirinçten protein 

ekstraksiyonunda kullanmış olduğu ultrason yardımlı ekstraksiyon işleminin p <0.05 

düzeyinde önemli olarak ekstraksiyon verimini, ürün saflığını ve modifiye edici 

özellikleri artırdığını belirtmiştir. Ponmurugan et al. (2017) ay çiçeği atıklarından 3.2 pH 

değerinde 32 dk boyunca uyguladığı ultrason yardımlı ekstraksiyon işleminde pektinin 

%8.91 oranında ekstrakte edildiğini ve bu oranın daha önce Shi et al. (1996) ve Iglesias 

and Lozano (2004) tarafından uygulanan klasik ekstraksiyon yöntemlerine kıyasla çok 

daha etkili olduğunu ifade etmişlerdir. 

- Ekstraksiyonda kullanılan ultrason teknikleri 

Yüksek güçlü ultrason, problu ultrason cihazı veya ultrasonik banyo olmak üzere başlıca 

iki tip cihaz kullanılarak uygulanabilmektedir. Her iki sistemde de ultrasonik güç kaynağı 

olarak bir güç çevirici (transdüser) kullanılmaktadır. Piezoelektrik dönüştürücü, 

ultrasonik reaktörler içerisinde en yaygın kullanılan tiptir. 

Ultrasonik banyo (Şekil 2.4), en çok bilinen ve kullanılan ultrasonik cihaz türüdür. 

Genellikle bir veya daha fazla ultrasonik dönüştürücü ile paslanmaz çelik bir tanktan 

oluşmaktadır. Ultrasonik banyolar genellikle 40 kHz civarı frekansta çalışmakta ve bir 
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sıcaklık kontrol mekanizması ile donatılmaktadırlar. Olduça ucuz ve kolay erişilebilir 

olmalarının yanı sıra çok sayıda örnek ile aynı anda çalışma imkânı sunmaktadırlar. 

Bununla birlikte problu sistem ile karşılaştırıldığında; numuneye direkt gönderilen düşük 

ultrason gücü sistemin dezavantajıdır. Son zamanlarda ekstraksiyon uygulamaları için bu 

olumsuzlukların sınırlandırıldığı 25 kHz'de çalışan yeni banyo sistemleri geliştirilmiştir. 

Bu banyolar, soğutma/ ısıtma sistemleri sayesinde su dolaşımı ile sıcaklık kontrolünü 

sağlayan çift katmanlı bir manto ile donatılmış paslanmaz çelik bir reaktörden 

oluşmaktadırlar. Sistem, proplu ultrason sistemine göre daha az verimlidir ancak, cihazın 

kullanım kolaylığı ve aynı anda birden fazla numuneyi işleme alma imkanı nedeniyle 

yaygın olarak kullanılmaktadır (Chemat et al. 2017). 

 

Şekil 2.4. Ekstraksiyonda kullanılan ultrasonik banyo modeli (Vinatoru et al. 2017)  

Ekstraksiyon uygulamalarında ultrasonik problar da tercih edilen sistemlerdir (Şekil 2.5). 

Prob sistemi ultrasonik banyolara kıyasla daha güçlüdür çünkü gönderilen ultrasonik 

yoğunluk küçük bir yüzeyden iletilmektedir. Genelde 20 kHz civarında çalışmakta ve 

dönüştürücü reaktöre daldırılmış bir proba bağlanmaktadır. Böylece minimal enerji 

kayıplarıyla ekstraksiyon ortamına ultrasonun doğrudan iletimi sağlanmaktadır. Farklı 

uzunluk, çap ve uç şekillerne sahip prob çeşitleri mevcuttur. Prob seçimi uygulama ve 

numune hacmine göre yapılmaktadır. Prob tarafından sıvı ortama iletilen ultrasonik 

yoğunluk reaktörde hızla sıcaklık yükselmesine neden olmaktadır. Reaktörün çift ceketli 
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bir soğutucu sistem ile soğutulması ekstraksiyon için gereklidir. Bu durum problu sistem 

için bir dezavantajdır. 

 

Şekil 2.5. Problu ultrasonik sistem 

- Ultrason yardımlı ekstraksiyonu etkileyen parametreler 

 Fiziksel parametreler 

Ultrasonik dalgaların frekans, dalga boyu ve genlik gibi özellikleri akustik kavitasyonu 

ve dolayısıyla ekstraksiyonu etkilemektedir. Güç girişinin yanı sıra reaktör tasarımı ve 

prob şekli de süreci etkileyen faktörler arasındadır (Pingret et al. 2013). 

Güç ve sıcaklık: Sonokimyasal bir süreçte uygulanan akustik güç enerjisinin her zaman 

rapor edilmese de; doğrudan veya dolaylı olarak ölçülmesine izin veren bazı fiziksel 

yöntemler mevcuttur. Bu yöntemler, ultrasonik dalgaların uygulanmasının ardından 

ortamdaki fiziksel ve kimyasal değişiklikleri ölçerek artan enerjiyi tahmin etmektedir. 

Akustik basıncın ölçülmesinde en yaygın kullanılan fiziksel yöntemler, hidrofon ve optik 

mikroskoplar kullanılarak gerçekleştirilen alüminyum folyo yöntemi ve kolorimetrik 

yöntemdir (Margulis and Margulis 2003). Kavitasyon kabarcıklarının çöküşü sonrası 

oluşan OH• radikallerinin indirekt ölçümü de kullanılmakta olan kimyasal bir yöntemdir 
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(Suslick et al. 2011). Birçok çalışma, yüksek ultrasonik gücün kesme kuvvetini artırdığını 

ve materyalde büyük değişikliklere neden olduğunu göstermektedir. Ancak, gıda 

endüstrisinde bu parametre en iyi sonucu elde etmek ve minimum güç kullanmak için 

optimize edilmiştir (Bermúdez-Aguirre et al. 2011). Genelde, ultrasonik ekstraksiyonda 

en yüksek verimlilik ultrason gücünün artırılması, çözücü-katı temasını artırmak için 

gıdanın nem içeriğinin azaltılması ve ekstraksiyon süresini kısaltacak şekilde sıcaklığın 

ayarlaması ile gerçekleştirilmektedir (Chemat et al. 2017). 

Seçilen ultrason frekansı da ekstraksiyon işlemini etkileyen faktörler arasındadır. 

Frekans, kabarcık rezonans boyutunu etkilemektedir. En çok kullanılan frekans aralığı 20 

kHz ile 100 kHz arasıdır. Ultrason yardımlı ekstraksiyonda daha yüksek frekansların 

kullanımı sadece birkaç çalışmada incelenmiştir. Toma et al. (2001) 20 kHz'e kıyasla 

uyguladıkları diğer yüksek frekans aralıklarının marigold yapraklarının yapısı üzerinde 

ultrasonun fiziksel etkilerini azalttığını rapor etmiştir. İlginç şekilde, Chukwumah et al. 

(2009) fıstık üzerine yaptığı bir çalışmada uygulanan frekansa göre ekstrakte edilen 

fenolik bileşenlerin değiştiğini 25 kHz'de daidzein ve genistein elde ederken, 80 kHz'de 

biyokanin A ve trans-resveratrolün ekstrakte edildiğini bildirmiştir. Ancak 80 kHz 

frekansta gerekli ekstraksiyon süresinin uzadığına dikkat çekilmiştir. González-Centeno 

et al. (2014) üzüm posasından fenoliklerin eekstraksiyonu amacıyla 40, 80 ve 120 kHz 

olmak üzere 3 farklı frekans uygulamış ve en etkin frekansın 40 kHz olduğunu rapor 

etmişlerdir. 

Ultrason frekansı arttıkça sıvı içerisinde kavitasyon üretimi ve dolayısıyla kavitasyon 

yoğunluğu azalmaktadır (Mason and Lorimer 2002). Yüksek frekansta akustik 

kavitasyonun gerçekleşmesi oldukça zordur. Çünkü kavitasyon baloncukları gevşetme 

çevrimi esnasında eski haline dönebilmek için bir miktar süreye ihtiyaç duymaktadır ve 

bu süre yüksek frekansta azalacağı için kavitasyon kabarcıkları yeterince 

büyüyemiyecektir. Gevşetme fazının süresi ultrasonik frekans ile ters orantılıdır. Bu 

nedenle yüksek frekansta kavitasyon oluşturmak için daha büyük amplitüd değerleri 

gereklidir (Mason and Lorimer 2002). 
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Düşük frekanslarda, geçici kavitasyon kabarcıkları göreceli olarak daha az sayıdadır 

ancak kabarcık çapları büyüktür ve kimyasal etkilerindense fiziksel etkileri daha fazladır 

(Leong et al. 2011; Mason et al. 2011). 

Yoğunluk: Ultrasonik yoğunluk, saniyede metrekare emisyon yüzeyi için iletilen enerji 

olarak tanımlanmaktadır (Tiwari et al. 2015). Bu parametre transdüser genliği ve 

dolayısıyla ses dalgasının basınç genliği ile doğrudan ilişkilidir (Santos et al. 2009). 

Basınç genliğinin artması kabarcık çöküşünün şiddetini artırmaktaktadır. 

Kavitasyon eşiğini aşmak için minimum bir ultrasonik yoğunluk değeri gereklidir. 

Ultrason yoğunluğu, ekstraksiyon verimini etkileyen önemli faktörlerdendir. 

Yoğunluktaki artış sonokimyasal etkilerin de artışına neden olmaktadır (Mason and 

Lorimer 2002). Genliğin (amplitud) artması ultrason yoğunluğunu arttırıp kavitasyon 

yerine sıvının karışmasına ve dolayısıyla zayıf ultrason iletimine sebep olarak ultrasonik 

transdüserin hızla bozulmasına neden olabilmektedir. Ancak, yağ gibi yüksek viskoziteli 

sıvılarla çalışılırken amplitüd değeri artırılmalıdır (Santos et al. 2009). 

Wang et al. (2015) ultrason yardımlı ekstraksiyon ile pektin eldesi üzerine yapmış 

oldukları çalışmada, 20 kHz frekansta ultrasonik yoğunluk değerini 10.18-14.26 W/cm2 

olarak belirlemişlerdir. Ancak, Chemat et al. (2017) bu yoğunluk değerinin 

optimizasyona tabi tutulması gerektiğini çünkü ultrasonik yoğunluğun çok yüksek 

olmasının verimin çok artacağı anlamına gelmediğini rapor edilmiştir. Benzer şekilde 

soya yağı ekstraksiyonunda 20 kHz frekansta, 16,4, 20,9 ve 77,6 W/cm2 ultrason 

yoğunluğunun belirlendiği bir çalışmada verim 20,9 W/cm2 değerine kadar artmış ancak 

yoğunluktaki artışa paralel bir verim artışı kaydedilmemiştir (Li et al. 2004). 

Ultrasonik reaktörlerin şekli ve boyutu: Ultrasonik dalgalar katı yüzeylerde 

yansıdığından dolayı ultrasonik banyo kullanılması durumunda; reaksiyon kabının şekli 

olduça önemlidir. Dalgaların en düşük düzeyde yansıması için en iyi seçim altı düz konik 

şekilde cam numune kaplarıyla çalışmaktır (Lorimer and Mason 1987). Numune kabının 

duvar kalınlığı ultrason iletimini zayıflatmamak adına mümkün olduğunca minimum 
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seviyede olmalıdır (Santos et al. 2009). Reaktör boyutlarının hesaplanması, maksimum 

verime ulaşmak ve ortama maksimum enerji transferini sağlamak için vericinin 

transdüsere göre konumu belirlenmelidir (Sun et al. 2011). Ultrasonik problar 

kullanıldığında hem dairesel hem de eksenel olarak yoğunluğun hızla azaldığı 

gözlemlenmektedir. Bu yüzden ultrasonik prob ile kap duvarı arasında, birbirlerine 

dokunmayacak şekilde minimum boşluk bırakılmalıdır (Santos et al. 2009). 

Ekstraksiyonda ultrasonik probun kullanılması durumunda prob şekli ve çapının 

ekstraksiyon üzerine etkili olabileceği düşünülmektedir. Probların çoğu ısı ve korozyana 

karşı dayanıklı olmaları nedeniyle titanyum alaşımından üretilmektedir. Ancak zamanla 

aşınan probların kullanılması ekstraksiyon ortamına metal parçaların geçişine neden 

olmaktadır. Pyrex ve quartz malzeme kullanımının metallerin ortama iletimi problemini 

çözebileceği düşünülmektedir (Cravotto et al. 2008). 

 Ortam ile ilgili parametreler 

Ortam, ultrason yardımlı ekstraksiyon işleminin etkinliğinin artırılması için dikkate 

alınması gereken birçok unsuru içermektedir. Bu unsurlar aşağıda açıklanmıştır. 

Solvent: Ultrason yardımlı ekstraksiyon işleminde ekstraksiyon verimi üzerine, hedef 

metabolitlerin çözünürlüğünün yanı sıra çözücünün viskozite, yüzey gerilimi ve buhar 

basıncı gibi fiziksel parametrelerin de etkisi vardır. Bu fiziksel parametreler akustik 

kavitasyon üzerine etkilidir (Mason and Lorimer 2002). Bir sıvıda kavitasyonun 

başlaması için gevşetme döngüsünde negatif basıncın sıvıyı oluşturan moleküller 

arasındaki koheziv kuvvetlerin üstesinden gelmesi gerekmektedir. Viskozite veya yüzey 

geriliminin artması moleküler etkileşimlerde artışa neden olarak kavitasyon eşiğini 

önemli ölçüde yükseltmektedir. Bu yüzden yüksek viskoziteli sıvılarla çalışılırken 

amplitüd değeri yükseltilmelidir. Çünkü örnek viskozitesi artınca ultrasonik cihaz 

hareketi (örneğin prop ucu)'ne karşı örneğin direnci artmaktadır. Bu nedenle kavitasyonla 

sonuçlanacak gerekli mekanik titreşimleri elde edebilmek için yüksek yoğunluk (veya 

yüksek amplitüd değeri) önerilmektedir (Santos et al. 2009). Ultrason yardımlı 

ekstraksiyon işleminde yüksek buhar basıncına sahip çözücülere kıyasla kavitasyon 
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kabarcıklarının çöküşü daha yoğun olduğundan düşük buhar basınçlı çözücüler tercih 

edilmektedir (Santos et al. 2009). Buhar basıncı sıvı ortamın sıcaklığına da bağlıdır. 

Sıcaklık: Sıcaklık, çözücü özelliklerini etkileyen en önemli faktörlerdendir. Sıcaklık 

artışı viskozite ve yüzey geriliminde düşüşe sebep olurken; buhar basıncını artırmaktadır. 

Buhar basıncında meydana gelen artış ise, kabarcıklar içerisine daha fazla çözücü buharı 

girmesine neden olarak çok sayıda daha az şiddette çökecek kabarcıkların oluşumuna 

neden olacak ve dolayısıyla daha yüksek sıcaklıklarda sonikasyon etkisi azalacaktır 

(Santos et al. 2009). Bu nedenle düşük sıcaklık dereceleri tercih edilmekte ve genelde 

sıcaklık artışını sınırlandırmak için sıcaklık kontrolü yapılmaktadır (Sališová et al. 1997). 

Genellikle belli bir seviyeye kadar olan sıcaklık artışının ekstraksiyon verimini artırdığı 

bilinmektedir (Palma et al. 2013). Sonikasyon uygulanmamış örneklerle kıyaslandığında 

20 ile 70°C arasındaki sıcaklık artışının ekstraksiyon verimini artırdığı bazı araştırmacılar 

tarfından rapor edilmektedir (Shirsath et al. 2012; Chemat et al. 2017). Bu etki, 

kavitasyon kabarcıklarının sayısının artması, çözücü-katı temas alanının daha fazla 

olması, solvent difüzyonunun artması ve dolayısıyla istenen bileşiklerin hücre içinden 

çıkışı ve çözünürlüklerinin artmasına sebep olmaktadır. Bununla birlikte sıcaklık 

çözücünün kaynama noktasına yakın olduğu zaman bu etkinin azaldığı tespit edilirken 

aynı zamanda; çoğu araştırmacı 30°C'nin altındaki düşük sıcaklığın verimlilik üzerine 

yararlı etkisini bildirmektedir (Palma and Barroso 2002; Zhang et al. 2008; Esclapez et 

al. 2011). Sıcaklığın hedef bileşiğe göre seçilmesi önemlidir (Zhang et al. 2009a; Zhang 

et al. 2009b). Dolayısıyla, sıcaklığa karşı hassas bileşiklerin bozulmasını önlemek için 

sıcaklık kontrolü gerekmektedir. 

Çözünmüş gazların varlığı ve dış basınç: Ortamda gazların olmaması kavitasyon 

kabarcığı oluşumunu zorlaştırmaktadır. Çünkü kavitasyon kabarcıkları sıvıda çözünmüş 

gazlardan oluşmaktadır (Pétrier et al. 2008). Çözünen gazlar çözücü içerisinde yeni 

kavitasyon kabarcıklarının oluşturulması için adeta çekirdek görevi üstlenmektedir 

(Mason and Lorimer 2002; Leong et al. 2011). Genel olarak ekstraksiyon alanında çözücü 

içerisinde çözünmüş gaz bileşimi kontrol edilememektedir. Dış basıncın artması 

durumunda, kavitasyonu sağlamak için daha büyük bir akustik basınç gerekecektir. 
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Ancak, kavitasyon eşiğine dış basıncın altında (>1 atm) ulaşılırsa kavitasyon 

kabarcıklarının çöküş yoğunluğu basınçsız ortama göre daha yüksek olmakta ve 

dolayısıyla sonokimyasal etki artmaktadır (Santos et al. 2009; Leong et al. 2011). 

Matriks parametreleri: Ultrason yardımlı ekstraksiyonun hedefi ve hedef moleküle 

bağlı olarak bitki matriksi taze (alg veya maya gibi..) veya kuru (bitkiler, yağlı tohumlar 

gibi..) olarak kullanılabilmektedir. Matrikse uygulanan ön işlemler oldukça önemlidir ve 

ekstraksiyon verimliliğini etkileyebilmektedir (Vinatoru 2001). Hedef bileşenin 

çözünürlük ve stabilitesi ile seçilen çözücü ve sıvı ortam sıcaklığı ekstraksiyon verimini 

etkilemektedir. Benzer şekilde, ekstraksiyon sistemi heterojen ve gözenekli bir ortam 

olduğundan kavitasyon kabarcıklarının boyutu da ekstraksiyon verimi üzerine etkilidir. 

Maddenin katı/sıvı oranı ve parçacık boyutu gibi diğer faktörler de ekstraksiyon etkinliği 

ile alakalıdır. Ekstraksiyon verimi; bitki materyalinin yapısı, esnekliği veya bileşim 

farklılıklarına bağlı olarak farklı dercelerde değişebilmektedir (Vilkhu et al. 2011). 

2.2. Serbest Radikaller ve Reaktif Oksijen Türleri 

Antioksidan hikâyesinin başlangıcı olan serbest radikaller, atomik bir yörüngede bir veya 

daha fazla eşlenmemiş elektron içeren, bağımsız olarak varolma yeteneğine sahip, kısa 

ömürlü moleküllerdir (Cui et al. 2004). Eşlenmemiş elektron varlığı, radikallerde bazı 

ortak özelliklerin oluşmasını sağlamaktadır. Radikallerin çoğu düşük molekül ağırlığına 

sahip, kararsız ve oldukça reaktiftir. İlave olarak, radikaller diğer moleküller ile elektron 

alış verişi yaparak ingirgeyici veya oksitleyici olarak davranmaktadırlar (Lobo et al. 

2010). Ayrıca, serbest radikaller; DNA, proteinler, karbonhidratlar ve lipitler gibi 

biyolojik olarak önemli moleküllerin çekirdek ve zarlarına zarar vererek, hücre hasarı ve 

homeostatik bozulmaya neden olmaktadırlar (Young and Woodside 2001). 

Serbest radikaller üzerine 1900’de Gomberg tarafından trifenilmetil radikali (Ph3C•) 

üzerine yapılan çalışma (Gomberg 1900) ile başlatılan süreç, 1900’lü yıllarda serbest 

radikal özelliği taşımayan birçok molekül üzerinde yoğun bir şekilde devam etmiştir 

(Weiss 1935; Waters 1943; Cadogan 1973). 1968 yılına gelindiğinde, hücresel toksisiteye 
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sebep olan süperoksit radikali bazı çözeltilerde tespit edilmiş (McCord 1969) ve 

araştırmalar günümüze dek uzanmıştır (Frankel 1980; Papas 1993; Duthie 1996; Uğuzlar 

2009; Lobo et al. 2010; Islam et al. 2017). Özellikle tıp, biyoloji, gıda, farmakoloji ve 

toksikoloji bilim dallarında ilgi çeken serbest radikaller ile sağlık üzerine etkileri ve 

giderilme yolları günümüzde halen ilgi gören ve üzerine birçok çalışmanın yapılığı bir 

konudur. 

Aerobik bir metabolizmada reaktif oksijen türlerinin oluşumu doğal bir süreçtir ve 

dokunun oksijen homeostazını sürdürebilmesi için gereklidir (Castro and Freeman 2001). 

Serbest oksijen türleri, zincirleme reaksiyonların başlatılması ve/ veya ilerlemesini 

sağlayan radikal ve radikal olmayan tüm oksijen türlerini içermektedir. Kanser, 

nörodejeneratif hastalıklar, kalp hastalıkları, akciğer hastalıkları ve katarakt gibi birçok 

hastalığın oluşumunda rol oynayan en önemli oksijen içeren serbest radikaller; hidroksil 

radikali (OH•), süperoksit anyon radikali (O2
-), singlet oksijen (1O2), nitrik oksit radikali 

(NO), peroksinitrit radikali (ONOO-)’dir (Cui et al. 2004). 

Canlı sistemlerde üretilen radikal türlerinin en önemli kaynağı oksijendir (Islam et al. 

2017). Moleküler oksijen kendine özgü bir elektronik konfigürasyona sahip olan bir 

radikaldir. Moleküler oksijene bir elektron eklenmesi ile süperoksit anyon radikali elde 

edilmektedir (Miller et al. 1990). 

Süperoksit anyonu metabolik işlemler sırasında, fiziksel radyasyon, enzim ya da metal 

katalizli işlemler yoluyla sekonder reaktif oksijen türlerini üretmek için diğer molekül 

türleri ile fazlaca etkileşime girebilen primer bir reaktif oksijen türü olarak 

düşünülmektedir (Valko et al. 2005). Bu serbest radikal, oksidatif reaksiyonlarda adeta 

bir aracı olup dismutasyonu sonucu hidrojenperoksit (H2O2) üretilmektedir. Hidrojen 

peroksit bir serbest radikal değildir ancak, reaktif oksijen türleri (ROT) kapsamına 

girmekte ve serbest radikal oluşum sürecinde önemli bir rol oynamaktadır. Hidrojen 

peroksit, Fe2+ veya diğer geçiş metallerinin varlığında Fenton reaksiyonu sonucu (Fe (II) 

+ H2O2 → Fe (III) +•OH+OH−) süperoksit radikalinin (O2
⋅−) varlığında ise Haber-Weiss 

reaksiyonu sonucu (O2•−+H2O2 → O2+•OH+OH−) en reaktif serbest oksijen radikali olan 
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hidroksil radikali (OH•)’nin oluşumunu sağlamaktadır (Al-Gubory et al. 2010). Hidrojen 

peroksit gibi hipoklorit de bir serbest radikal değildir ancak, kuvvetli bir oksitleyicidir. 

Hipoklorik asidin hücre membranını bozarak hücrenin parçalanması ve ölümüne yol 

açtığı, proteinlerin sülfidril gruplarına saldırdığı ve DNA pürin bazlarını klorlayabildiği 

bilinmektedir (Özenç 2011). 

Nitrik oksit, gaz formunda olan önemli bir serbest radikaldir. Oksijenle birleşerek zehirli 

azot dioksit gazını oluşturabildiği gibi; süperoksit ile aralarında gerçekleşen reaksiyon 

sonucu peroksinitrit (ONOO•) oluşumuna da katkıda bulunmaktadır. Peroksinitrit 

DNA’da oksidatif hasara neden olmaktadır (Ak 2006). Nitrik oksit, kan damarlarındaki 

endotelyal hücreler tarafından düşük düzeyde üretilen süperoksit ile birleşerek radikal 

olmayan ürünlerin oluşumunu da sağlamaktadır. Yapılan araştırmalarda; nitrik oksidin 

kan basıncının düşürülmesini sağladığı, kan dolaşımını düzenleyerek damar sertliğini 

önlediği veya geciktirerek metabolizmanın işleyişinde etkili olduğu belirlenmiş ve 

metabolizma için gerekli olduğu tespit edilmiştir (Uğuzlar 2009). 

Serbest radikallerin oluşum mekanizması: 

Serbest radikaller 3 şekilde oluşmaktadır. 

1. Normal bir molekülün kovalent bağının homolitik olarak ayrılması ile, 

 

X : Y       X* + Y* 

2. Normal bir molekülden tek elektron kaybı ile ve 

X : Y          X+ + Y- 

3. Normal bir moleküle tek elektron transferi ile oluşabilmektedir. 
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X + e-        X 

Eşlenmemiş elektron bir radikal tarafından bir moleküle transfer edilebilmektedir. 

Eşlenmek için diğer moleküllerden elektron alabilmekte veya basitçe bir moleküle 

bağlanabilmektedir. Radikalin elektron vermesi, elektron alması veya farklı bir anyona 

bağlanması ile adeta bir zincir reaksiyonu şeklinde ilerleyen bir radikalden başka bir 

radikal oluşumu gerçekleşmektedir (Islam et al. 2017). 

Serbest radikal oluşumu hem enzimatik hemde enzimatik olmayan reaksiyonlar sonucu 

hücrelerde sürekli olarak meydana gelmektedir (Bachi and Puri 1998). Serbest 

radikallerin kaynağı olarak işlev gören enzimatik reaksiyonlar; solunum zincirinde, 

fagositozda, prostagladin sentezinde ve sitokrom P-450 sisteminde yer alan reaksiyonları 

içermektedir. Serbest radikaller oksijenin organik bileşiklerle olan enzimatik olmayan 

esmerleşme reaksiyonlarında da oluşabilmektedirler (Liu et al. 1999). Bazı dâhili serbest 

radikal kaynakları: mitokondri, ksantin oksidaz, peroksizomlar, iltihap, fagositoz, 

araşidonat yolları, iskemi/ reperfüzyon hasarı iken; bazı harici serbest radikal kaynakları 

ise sigara içilmesi, çevre kirleticileri (Asbest lifleri, mineral tozlar, ozon, karbon 

monoksit, nitrik oksit, nitrojen dioksit, silika, bazı solventler, toksinler, hipoklorit, kükürt 

dioksit, yangın, PCB, parakuat, dikuat, plumbagin, juglone) radyasyon (UV, x-ray, 

gamma ışınları), bazı ilaçlar (Aminotriazol, asetaminofen, bleomisin, doksorubisin, 

hiperbarik oksijen, klonazin, klosapin, 3,4- metilendioksimetamfetamin, nitrofurantoin, 

siprofloksasin, siklosporin, trisiklik antideprezanlar, troglitazon gibi..) böcek öldürücüler 

ve endüstriyel solventlerdir (Ebadi 2001). 

Normal şartlarda vücudumuz, oksidatif hasara karşı kendini korumaktadır. Ancak 

yukarıda sayılan fatörlere ilaveten ilerleyen yaş, yorgunluk, fazla kalorili veya yağlı 

beslenme gibi olumsuz durumlarda oksidan/antioksidan dengesi bozulmakta ve bu durum 

oksidatif stres oluşumuna neden olmaktadır (Günaldı 2009). 

Islam et al. (2017)'ye göre, organizmalar çeşitli kaynaklardan gelen serbest radikallere 

maruz kalmaları durumunda savunma mekanizmaları geliştirmektedirler. Bu savunma 
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mekanizmaları; önleyici mekanizmalar, onarım mekanizmaları, fiziksel savunma ve 

antioksidan sentezinden oluşmaktadır. Enzimatik antioksidan savunma mekanizması 

glutatyon peroksidaz (GPx), süperoksit dismutaz (SOD) ile katalaz (CAT)'dan 

oluşmaktadır. Lipoksigenaz, monoamin oksidaz, sitokrom P-450 enzimleri ve oksido 

redüktaz ise diğer enzimatik kaynaklardır. Enzimatik olmayan antioksidanlar ise askorbik 

asit (C vitamini), korotenoidler, α-tokoferol (E vitamini), glutatyon (GSH), flavonoidler 

ve diğer antioksidanlardan oluşmaktadır. 

2.3. Antioksidanlar 

Antioksidan, ilk serbest radikal oluşumunu baskılayarak oksidasyonu inhibe eden veya 

daha fazla serbest radikal oluşumunu engelleyerek reaksiyonun ilerlemesini ve 

istenmeyen ürünlerin oluşumunu önleyen maddedir (Usal 2014). Çeşitli bileşiklerin 

oksidatif bozulmayı önleyen veya inhibe eden düzeyde antioksidan aktiviteye sahip 

oldukları belirlenmiş olmasına rağmen güvenlik nedenlerinden ötürü gıdalarda 

antioksidan olarak sadece birkaçı kullanılabilmektedir (Islam et al. 2017). 

Gıda ürünlerinde antioksidan kullanımını ulusal ve uluslarası standartlar ile düzenleyen 

otoriteler mevcuttur. İlk kez 20 Şubat 1995 tarihinde Avrupa Parlamentosu ve Konsey 

Yönergesi 95/2/EC ile renk ve tatlandırıcılar dışındaki gıda katkı maddeleri üzerine 

antioksidan kullanımının düzenlemesi yapılmıştır. Günümüzde antioksidan kullanımı 

Codex Alimentarius komisyonu tarafından düzenlenmektedir. Bu organizasyon yalnızca 

JECFA (Joint of Expert Committee on Food Additives) tarafından değerlendirilmiş 

antioksidanların kullanımına izin vermekte ve izin verilen antioksidanlar sadece kodeks 

tarafından standartlarda belirtilen gıdalarda kullanılabilmektedir (Mikova 2001; Shahidi 

and Zhong 2005). 

Halliwell (1995)’e göre antioksidan sistemleri etkilerini birbirinden bağımsız veya 

beraber işleyebilen 6 farklı mekanizma ile sergilemektedir. Bu mekanizmalar sırası ile; 
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 Oksijen molekülü ile reaksiyona girerek veya oksijenin yerini alarak ortamdaki 

oksijen konsantrasyonunu azaltmaları, 

 Hidroksil radikalinde bulunan hidrojen atomlarına bağlanabilecek molekülleri 

ortamdan uzaklaştırarak peroksidasyonun başlamasını engellemeleri, 

 Singlet oksijeni baskılayarak membran lipitlerini etkiyip peroksit oluşturmasını 

engellemeleri (Cheeseman and Slater 1993), 

 Metal iyonlarını bağlayarak reaktif grupların serbest radikal oluşturmasını 

önlemeleri, 

 Peroksitleri indirgeyerek alkoller gibi radikal özellik taşımayan ürünlerin oluşumunu 

sağlayabilmeleri (GPx bu duruma en iyi örnektir), 

 Zincir oluşturma kabiliyetinde olan serbest radikallerle reaksiyona girerek yağ asidi 

zincirlerinden sürekli hidrojen iyonu salınımını önleyebilmeleri ve böylece zincir kırma 

özelliği göstermeleridir. Fenoller, aromatik aminler ve α-tokoferol zincir kırıcı 

antioksidanlar arasındadır (Halliwell 1995). 

Islam et al. (2017) ise antioksidanları etki mekanizmalarına göre 2 gruba ayırmaktadır. 

İlk grup hidrojen vererek oksidasyon zincirini kıran ve kararlı radikaller oluşturan birincil 

antioksidanlardır. İkinci grubu ise metal çelatlama, birincil antioksidan rejenerasyonu, 

hidroperoksitlerin ayrışması ve oksijen temizleme (scavenging) gibi bir dizi mekanizma 

sayesinde oksidasyonu yavaşlatan ikincil antioksidanlar oluşturmaktadır. 

Farklı bir sınıflandırmada antioksidanlar sentetik ve doğal antioksidanlar olmak üzere iki 

gruba ayrılmaktadır (Islam et al. 2017). 

2.3.1. Sentetik antioksidanlar 

Tokoferol ve askorbik asit gibi doğal olarak gıdalarda bulunan çeşitli antioksidanlar 

depolama veya işleme sırasında kısmen kaybolabilmektedir. Bu nedenle sentetik 

antioksidanlar işleme esnasında oksidasyonu önlemek için gıdalara eklenmektedir (Pratt 

1996). İşleme sırasında gıdalara ilave edilecek antioksidanlar; toksik olmamalı, düşük 
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seviyelerde etkili olmalı (%0,001-0,02), işleme sırasında ve son üründe stabil olmalı, 

ürüne istenmeyen renk, koku, lezzet vermemeli ve pahalı olmamalıdır (Islam et al. 2017). 

Birçok sentetik bileşik antioksidan özellik göstermekte ancak tamamının gıdalarda 

kullanımına izin verilmemektedir (Pratt 1996). Günümüzde BHA (Bütil Hidroksi 

Anisol), BHT (Butil Hidroksi Toluen), PG (Propil Gallat) ve TBHQ (Tersiyer-Bütil 

Hidrokinon) olmak üzere yalnızca 4 grup sentetik antioksidan gıdalarda kullanılmaktadır. 

Gıda ürünlerinde ve ayrıca insan vücudunda serbest radikallerin zararlı etkilerini 

yavaşlatabilecek yeni sentetik antioksidanların üretilmesi ve geliştirilmesi için çalışmalar 

yapılmaktadır (Hussain et al. 2003; Van aardt et al. 2004). Bu bileşiklerin gıdalarda direkt 

katkı maddesi olarak kullanılabileceği gibi, ambalaj materyalinden difüzyon yoluyla 

dolaylı olarak kullanılabileceği de düşünülmektedir (Islam et al. 2017). 

BHA ve BHT çok etkili antioksidanlar olarak kabul edilmektedirler. Bu bileşikler, alkil 

grupların bağlı olduğu aromatik halkaya sahip fenolik antioksidanlardır. BHA, beyaz, 

mumsu yapıda olan katı bir maddedir. Yağda çok iyi çözünen, yağlarda ve yağ/su 

emülsiyonlarında yaygın olarak kullanılan monofenolik bir antioksidandır (Reische et al. 

1998). BHA'nın kısa zincirli yağ asitlerinin oksidasyonunu önlemede çok etkili olduğu 

kanıtlanmıştır. Bu nedenle Hidistan cevizi yağının yanı sıra; birçok tahıl ve şekerleme 

ürününde de antioksidan olarak yaygın şekilde kullanılmaktadır (Pratt 1996). Ayrıca 

BHA, difüzyon yoluyla antioksidan görevi yapan ambalaj malzemelerine de dahil 

edilebilmektedir. Antioksidan özelliklere sahip olmanın yanında bu bileşik gıda 

ürünlerinde anmikrobiyal aktivite ve BHT gibi diğer antioksidanlar ile sinerjist etki 

göstermektedir (Giridhar and Reddy 2001). BHT, beyazdan sarıya kadar değişen renk 

tonlarında olan toz formunda bir maddedir. Genelde yağlar ve diğer gıda ürünlerinde 

oksitlenmeyi geciktirmek amacıyla kullanılmaktadır. E vitamininin sentetik bir analoğu 

olarak davranmakta ve otoksidasyonu baskıladığı bilinmektedir. Bu bileşiğin çocuklarda 

kanser, astım ve davranışsal sorunlara neden olabileceği düşünülmektedir (Islam et al. 

2017). 
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TBHQ fenolik özellik gösteren aromatik bir antioksidandır. Beyazdan bronza kadar 

değişen renkte kristallere sahip olup, yüksek derece doymamış özelliğe sahip bitkisel 

yağlarda kullanılmaktadır. Bu sentetik antioksidan ısıya dayanıklıdır ve kızartma 

yağlarının oksidasyonunu önlemede en etkili antioksidan olarak bilinmektedir (Reische 

et al. 1998). Yüksek ısıl işlem esnasında yağlarda yüksek termal stabilite ve maksimum 

koruma sağlamak için TBHQ, monoaçilgliserol sitrat ve askorbil palmitat karışımı 

kullanılmaktadır (Allan and Mohamed 2002). TBHQ'nun, BHA ve BHT ile kombine 

edildiğinde sinerjistik etki gösterdiği ve yağlara ilave edildiğinde dumanlanma noktasını 

yükselttiği belirlenmiştir (Sung et al. 2014). 

Propil gallat, oktil gallat ve dodesil gallat gallik asidin gıdalarda kullanımı onaylanmış 3 

esteridir. Gallik asit ve propanolün yoğunlaşması, beyaz ve kristalin bir toz olan; suda ve 

yağda hafif çözünen PG'ın oluşumu ile sonuçlanmaktadır (Islam et al. 2017). Bu 

antioksidan yağlarda ve yağlı gıdalarda oksidasyonu önlemek için kullanılmaktadır (Pratt 

1996). BHA, BHT, TBHQ ve PG'ın kimyasal yapıları Şekil 2.6'da gösterilmektedir. 

 

Şekil 2.6. Sentetik antioksidanların kimyasal yapıları (Borsato et al. 2014) 

2.3.2. Doğal antioksidanlar 

Günümüzde insanlar, sağlık konusunda oldukça bilinçlidir ve potansiyel toksisitelerinin 

yanı sıra sağlık açısından diğer endişe verici yönleri sebebiyle sentetik ürünlerden ziyade 

daha pahalı olan doğal ürünleri kullanmayı tercih etmektedirler (Naveena et al. 2008). 

Son zamanlarda yapılan araştırmalar, yeni doğal bazlı antioksidanların bulunması ve 

tanımlanması üzerine yoğunlaşmaktadır. Meyveler ve bitki materyalleri fenolik 
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bileşiklerce zengin olduklarından doğal antioksidan kaynakları olarak görülmekte ve 

günümüzde kullanılmakta olan sentetik antioksidanlara birer alternatif olarak 

kullanılabilmektedirler (Nunez de Gonzalez et al. 2008). 

Doğal antioksidanlar enzimatik antioksidanlar ve enzimatik olmayan antioksidanlar 

olmak üzere 2 ana gruba ayrılmaktadır; 

2.3.2.a. Enzimatik antioksidanlar 

Enzimatik antioksidanlar primer ve sekonder enzimatik savunma mekanizmaları olmak 

üzere 2 gruba ayrılmaktadır. Primer savunma mekanizması, serbest radikallerin 

oluşumunu engelleyen ve nötralize edilmesini sağlayan 3 ana enzimden oluşmaktadır: 

1. Glutatyon Peroksidaz (GPx): Hücrede oluşan hidroperoksitleri indirgeyerek 

ortamdan uzaklaştıran bir enzim olan glutatyon peroksidaz, kofaktör olarak içerdiği 

selenyum atomundan dolayı bir selenoenzim olarak da adlandırılmaktadır (Cheeseman 

and Slater 1993). Selenyum, E vitamini ile birlikte lipid metabolizması ürünlerinden olan 

peroksitlerin sebep olduğu oksidatif hasara karşı hücre membranını korumaktadır 

(Mungan 1996). GPx enzimi, aktivitesini en fazla eritrositler ve karaciğerde 

göstermektedir (Frei 1994). 

2. Katalaz (CAT): Katalaz enzimi hidrojen peroksidi su ve moleküler oksijene 

dönüştürmektedir. Bir molekül katalazın 6 milyon hidrojen peroksiti dönüştürebildiği 

rapor edilmektedir (Islam et al. 2017). 

katalaz 

        H2O2               2 H2O + O2 

3. Süperoksit dismutaz (SOD): Süperoksit anyonlarını bir katalaz sübstratı olan 

hidrojen perokside dönüştürmektedir (Rahman 2007). Yapısında bulunan bakır, çinko ve 

magnezyum iyonlarından dolayı metaloenzim olarak da adlandırılmaktadır (Cavdar et al. 

1997). 
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Sekonder savunma mekanizması ise 2 enzim sisteminden oluşmaktadır; 

1. Glutatyon redüktaz: Bu enzim bir antioksidan olan glutatyonun, oksitlenmiş formdan 

indirgenmiş forma geri dönüşümünü sağlamaktadır. 

2. Glukoz-6- fosfataz: Bu enzim anabolik reaksiyonlarda kullanılan NADPH 

(Nikotinamid adenin dinükleotid fosfat koenzimi)'ı yeniden üreterek indirgeyici çevre 

koşullarını oluşturmaktadır (Ratnam et al. 2006). 

2.3.2.b. Enzimatik olmayan antioksidanlar 

C vitamini: C vitamini, askorbik asidi tanımlamak için kullanılan genel bir terimdir. 

Islam et al. (2017)’e göre, askorbik asit, antioksidan aktiviteye sahip olan ve 

gastrointestinal sistem tarafından emilebilen; L-Askorbik asit ve L-Dehidroaskorbik 

asitten oluşmaktadır. Aslında, askorbik asidin L ve D-Askorbik asit izomerleri 

bulunmaktadır. Bu izomerlerden, L-Askorbik asit biyolojik olarak aktif iken; D-Askorbik 

asit C vitamini fonksiyonlarına sahip değildir. L- Askorbik asit kolayca ve dönüşümlü 

olarak dehidro L-Askorbik aside okside olabilmektedir. Bu ürün aynen L-Askorbik asit 

gibi C vitamini aktivitesine sahiptir ancak, bir ileri aşamada diketo- L-glukonik aside geri 

dönüşümsüz olarak parçalanmaktadır. Herhangi bir biyolojik aktivitesi olmayan bu 

ürününün en son aşamada furfurala kadar parçalandığı bilinmektedir. Furfural ise 

enzimatik olmayan esmerleşme reaksiyonlarına katıldığından; askorbik asidin elverişsiz 

koşullarda özellikle de yüksek sıcaklıkta esmerleşmeye neden olabileceği ifade 

edilmektedir (Cemeroğlu 2009). 

Askorbik asit, beyaz renkli katı formda bir maddedir. Ancak, içecekler, meyve veya sebze 

ürünlerinin stabilizasyonunda yaygın kullanılan tam olarak saf olmayan formu hafif 

sarımsı renkte görünebilmektedir (Islam et al. 2017). 

Askorbik asidin vücuttaki fonksiyonlarından en önemlisi, indirgeyici özellikte ortam 

oluşturması ve oksijenin metabolik ürünlerinden oluşan serbest radikalleri parçalamasıdır 

(Cemeroğlu 2009). Bu bileşik, birçok antioksidan ile sinerjist etki göstererek lipid 
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stabilitesinde etkin rol oynamaktadır (Mӓkinen et al. 2001). Çeşitli oksijen formlarını 

söndürerek, radikalleri (süperoksit radikal anyonu, hidrojen peroksit, hidroksil radikali, 

singlet oksijen ve reaktif azot oksit gibi) indirgeyerek ve primer antioksidanların 

rejenarasyonunu sağlayarak çeşitli fonksiyonlara sahip bir antioksidan olarak görev 

yapmaktadır (Shahidi 2003; Barros et al. 2011). Ayrıca, askorbik asidin oluşturduğu 

indirgen ortam birçok enzimin aktif formda kalmasına olanak sağlamaktadır (Cemeroğlu 

2009). 

 

Şekil 2.7. Askorbik asidin kimyasal yapısı 

Glutatyon: Glutatyon (gamma-glutamil sisteinil glisin), düşük molekül ağırlıklı bir tiyol 

bileşiği olup aynı zamanda doğal olarak oluşan en önemli antioksidanlardan biridir. Bu 

antioksidan bitki ve hayvan dokularında tripeptid formunda bulunmaktadır. Kimyasal 

kompozisyonu Şekil 2.8'de görülmektedir. Bu antioksidanın serbest radikaller, metal 

iyonları, peroksitler ve lipid peroksitlerinin neden olduğu oksidatif hasara karşı hücreleri 

koruduğu bilinmektedir (Islam et al. 2017). 

 

Şekil 2.8. Glutatyonun kimyasal yapısı 
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E vitamini: E vitamini terimi, genelde lipidlerde çözünen sekiz bileşiği içermektedir. Bu 

bileşiklerden dördüne tokotrienoller, geri kalan dördüne ise tokoferoller denmektedir. 

Ayrıca tokoferol ve tokotrienoller kimyasal yapılarına bağlı olarak Şekil 2.9'da görüldüğü 

gibi alfa, beta, gama ve delta ön adları ile tanımlanmaktadır. Tokoferollerin antioksidan 

aktiviteleri sıcaklığa bağlı olarak değişkenlik göstermekte ancak genelde α- tokoferol<β- 

tokoferol < ɣ- tokoferol <δ- tokoferol şeklinde sıralanmaktadır (Shahidi 2000). Bir 

peroksil radikali süpürücüsü olan E vitamini, tokoferil radikali oluşturduktan sonra bir 

hidrojen vericisi tarafından indirgenerek antioksidan işlevini yerine getirmektedir (Traber 

and Stevens 2011). Yağda çözünme özelliğinden dolayı lipid membranlarına entegre 

olarak onları oksidatif hasara karşı korumaktadır (Islam et al. 2017). 

 

Şekil 2.9. Tokoferol ve tokotrienollerin kimyasal yapıları (Zhang et al. 2014) 

Karotenoidler: Karotenoidler; bakteri, yosun, mantar ve bitkiler tarafından sentezlenen 

ve dünya çapında 600’ün üzerinde çeşidi bulunan bileşiklerdir (Armstrong and Hearst 

1996). Tek hücreli parazitler ve yaprak bitleri dışındaki hayvanlar (Tonhosolo et al. 2009; 

Moran and Jarvik 2010), karotenoidleri sentezleyememekte ve günlük karotenoid 

ihtiyaçlarını bitkisel kaynaklardan karşılamaktadırlar. Meyve ve sebzeler, insan 

beslenmesinde başlıca karotenoid kaynaklarını oluşturmaktadır (Agarwal and Rao 2000; 

Johnson 2002). Yapısında oksijen bulunan karotenoidler ksantofiller olarak bilinirken, 

oksijen içermeyenler karoten olarak adlandırılmaktadır. 
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Tamamen hidrokarbondan iskelete sahip karotenler; α-karoten, β- karoten ve likopenden 

oluşmaktadır (Aizawa and Inakuma 2007). Oksijen içeren ikinci sınıfı oluşturan 

ksantofiller ise; lutein, zeaksantin, fukoksantin, astaksantin gibi bileşiklerdir (Britton 

1995; Perez-Rodréguez 2009). Karotenoidlerin yararlı etkilerinin temel sebebi aslında 

sahip oldukları antioksidan aktiviteleridir. Bu grup, singlet oksijen veya diğer serbest 

radikalleri söndürerek gıdaları oksidasyondan koruyan ikincil antioksidanlar olarak işlev 

görmektedirler (Reische et al. 1998). Ayrıca; hücre büyümesinin düzenlenmesi, gen 

ekspresyonunun ayarlanması ve immün yanıt gibi bazı özellikleri de rapor edilmektedir 

(Astrog 1997; Paiva and Russell 1999; Jewell and O’Brien 1999). β- karoten, lutein, 

astaksantin, likopen ve izozeaksantin gıdaların oksidasyonunun önlenmesi veya 

geciktirilmesinde etkili antioksidanlar olarak bilinmektedirler (Mikova 2001). 

Karotenoidler diğer antioksidanlarla özellikle de tokoferollerle kombine edildiğinde 

sinerjist etki göstermektedir. Bazı karotenoidlerin kimyasal yapıları Şekil 2.10’da 

görülmektedir. 

 

Şekil 2.10. Bazı karotenoidlerin kimyasal yapıları (Volk 2004) 
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2.4. Fenolik Bileşikler 

Fenolik bileşikler, bir veya daha fazla hidroksil grubuna ilaveten bir veya daha fazla 

aromatik hidrokarbon halkası içeren, en az 10,000 farklı bileşikten oluşan büyük bir 

gruptur (González-Vallinas et al. 2013; Li et al. 2014). Genel olarak flavonoidler ve 

fenolik asitler olmak üzere iki geniş alt gruba ayrılmaktadırlar (Araújo et al. 2011). Bu 

bileşikler bitkilerin; reaktif oksijen türleri, UV, patojenler, parazitler ve bitki yiyiciler gibi 

farklı stres türlerine karşı savunma amacıyla ürettikleri bileşikler olup (Asensi et al. 

2011); bitki, gıda ve kozmetik ürünlerin organoleptik özelliklerine de büyük ölçüde 

katkıda bulunmaktadırlar (Dai and Mumper 2010). 

Antik uygarlıklar tarafından yüzyıllar boyunca sağlık için sayısız biyolojik etkileri 

kullanılan (Konczak and Zhang 2004) fenolik bileşiklerin, özellikleri ve etki 

mekanizmalarına ilişkin bilgiler yakın zamana kadar oldukça sınırlı kalmıştır (Dai and 

Mumper 2010). Yakın zamana kadar, besleyici özelliği olmayan gereksiz bileşikler olarak 

değerlendirilen fenolik bileşiklerin; antioksidan, antiinflamatuar, antimikrobiyal 

aktiviteleri ile kardiyovasküler hastalıklar ile nörodejeneratif hastalıklardan kansere kadar 

çeşitli hastalıkların tedavisinde etkili olduklarına dair birçok kanıt elde edilmiştir (Mojzer 

et al. 2016). Fenolik bileşiklerin çeşitli hastalıklar üzerine etkisi esas olarak antioksidatif 

özelliklerinden kaynaklanmaktadır (Wu et al. 2016). Polifenoller, hidrojen iyonu veya 

elektron verme yetenekleri ile serbest radikalleri nötralize etmeleri ve yağ asitleri gibi 

bileşiklerin oksidasyonunu önledikleri için birer antioksidan gibi davranmaktadırlar. 

Aynı zamanda fenolik bileşikler, Fe2+ and Cu+ gibi geçiş metallerini çelatlayarak ortamın 

redoks potansiyelini de değiştirmektedirler (Balasundram et al. 2006). Polifenollerin 

sahip oldukları antioksidan aktiviteleri sayesinde, sadece çeşitli hastalıkları önlemekle 

kalmayıp, aynı zamanda hastalıkların ilerlemesini baskıladığı, hatta iyileşme sürecine de 

katkıda bulunduğu rapor edilmektedir (Ramos 2008; González-Vallinas et al. 2013). 

Buna ek olarak, bazı polifenollerin hormonal etki gösterebildiği ve kemik erimesini 

inhibe ettiği de ifade edilmektedir (Hendric 2006). 



46 

 

Fenolik bileşikler, fenolik hidroksil grupları tarafından bir serbest radikale (R) bir 

hidrojen atomu verebilmektedir. Böylece serbest radikalin eşlenmemiş elektronu fenolik 

bileşiklerin konjuge aromatik sistemleri ile delokalize edilebilir (Şekil 2.11). Şekilde 

gösterildiği gibi, fenolik bileşikler (POH) tarafından serbest radikal’e hidrojen atomu 

verilmesi sonucu fenoksil radikal ara ürünleri (PO.) oluşmaktadır. Bu ara ürünlerin 

yüksek stabiliteleri sayesinde serbest radikal zincir reaksiyonu baskılanabilmektedir. 

Scalbert et al. (2005) ve Dai Dai and Mumper (2010)’a göre, fenoksil radikal ara ürünleri 

diğer oluşan serbest radikallerle reaksiyona girerek yayılımı durdurmaktadırlar. 

 

Şekil 2.11. Serbest radikalin fenolik bileşikler tarafından delokalizasyonu (Altay et al. 

2015) 

Fenolik bileşikler, sekonder bitki metabolitleri olarak meyve ve sebzelerin çoğunda bol 

miktarda bulunmaktadırlar (González-Vallinas et al. 2013). Sergiledikleri biyolojik 

aktiviteleri sayesinde; doğal renklendiriciler ve aroma maddeleri, gıda koruyucu 

maddeler, beslenme takviyeleri ve hatta mürekkep, kağıt, kozmetik ve ilaç 

formülasyonları gibi birçok endüstriyel alanda kullanılmaktadırlar (Jackman et al. 2010). 

2.4.1. Flavonoidler 

Sayılarının 4000’in üzerinde olduğu tahmin edilen flavonoidler, sekonder bitki 

metabolitlerinin en büyük ve önemli bir sınıfını oluşturmaktadır (Panche et al. 2016). 
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Flavonoidler, iki fenil halkasının propan zinciri ile birleşiminden oluşan C6-C3-C6 

iskeletine sahip polifenollerdir. Temel iskelet yapısı Şekil 2.11’de görülen flavanoidler; 

B halkasının bağlı olduğu C halkasının hangi karbonuna bağlandığına ve C halkasının 

doymamışlık ve oksidasyon derecesine bağlı olarak farklı alt gruplara ayrılmaktadır 

(Şekil 2.12). B halkası C halkasının 3. pozisyonuna bağlı ise isoflavon; 4. pozisyona bağlı 

ise neoflavonoid olarak isimlendirilmektedir. Eğer, B halkası 2. pozisyona bağlı ise C 

halkasının yapısal özelliklerine göre flavonlar, flavonoller, flavanonlar, kateşinler, 

antosiyaninler veya kalkonlar olarak ifade edilmektedirler (Panche et al. 2016). 

Flavonoidler, kanser, Alzheimer hastalığı ve ateroskleroz gibi çeşitli hastalıkların 

tedavisinde yararlı olan çeşitli biyokimyasal ve antioksidan etkilere sahiptir (Burak and 

Imen 1999; Ovando et al. 2009; Lee et al. 2009). Falavonoidler, sağlık üzerindeki etkileri 

sebebiyle çeşitli nutrasötik, farmasötik, medikal ve kozmetik uygulamaları için 

vazgeçilmez bileşenler haline gelmişlerdir. Falvanoidlerin sağlık üzerine bu kadar etkin 

olmalarının nedeni, sahip oldukları önemli hücresel enzim fonksiyonlarını ayarlama 

kapasiteleri ile antioksidan, anti-inflamatuar, antimutajenik ve antikanserojenik 

özelliklerinin birleşmesidir (Panche et al. 2016). Flavonoidler ayrıca, ksantanoksidaz, 

siklooksijenaz, lipoksigenaz ve fosfoinositid 3- kinaz gibi birçok enzim için güçlü 

inhibitörler olarak bilinmektedirler (Metodiewa et al. 1997; Hayashi et al. 1988; Walker 

et al. 2000). 
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Şekil 2.12. Flavanoidlerin kimyasal yapıları 

2.4.1.a. Flavonlar 

Flavonlar flavonoidlerin önemli alt gruplarından biridir. Falavonlar; yaprak, çiçek ve 

meyvelerde glukozit formunda bulunmaktadır. Kereviz, maydanoz, kırmızıbiber, 

papatya, nane ve ginkgo biloba flavonların başlıca kaynakları arasındadır. Luteolin, 

apigenin ve tangeretin flavonoidlerin flavonlar alt sınıfı içerisinde yer almaktadır. 

Narenciye kabukları polimetoksillenmiş flavonlardan tangeretin, nobiletin ve 

sinensetince zengin bir kaynaktır (Manach et al. 2004). C halkasında 2 ve 3. konumlar 

arasında bir çift bağ ve 4. konumda bir keton grubu bulunmaktadır (Panche et al. 2016). 
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2.4.1.b. Flavonoller 

Flavonoller, keton grubuna sahip flavonoidlerdir. Proantosiyaninlerin yapı taşlarıdır. 

Üzerinde en fazla çalışılmış flavonoller kaempferol, kuersetin, myrisetin ve fisetindir. 

Birçok meyve ve sebzede bol miktarda bulunmakta olup; soğan, lahana, marul, domates, 

elma, üzüm, çilek ve çay zengin kaynaklarıdır. Flavonollerin antioksidan potansiyelleri 

nedeniyle vasküler hastalık riskini düşürdükleri rapor edilmektedir. Flavonlardan farklı 

olarak, C halkasının 3. pozisyonunda hidroksil grubu bulundurmaktadırlar. Bu hidroksil 

grubu antosiyanidinler gibi şekerlerle glikozit bağıyla bağlanmış olabilmektedir. Genelde 

glukoz, galaktoz, rutinoz gibi şekerler daha seyrek olarak da ramnoz, arabinoz, ksiloz ve 

glukonik asit, glikozidik bağla bağlanmış unsurlardır (Cemeroğlu 2009). Bu grupta 

bulunan aglikonlardan en yaygını kuersetindir (Iwashina 2013). Flavanol glikozitler, hafif 

sarı renkte olup, hemen hemen her bitkide bulunmaktadırlar. 

2.4.1.c. Flavanonlar 

Flavanonlar, genellikle narenciye meyvelerinde bulunan önemli bir flavonoid alt sınıfıdır. 

Hesperidin, naringenin ve eriodiktiol bu grupta bulunmaktadır. Flavanonlar, serbest 

radikal giderici aktivitelerinden dolayı sağlık üzerine bir takım faydalarla 

ilişkilendirilmektedirler. Bu bileşikler narenciye kabuğunda daha yoğun bulunmakta ve 

eğer kabuk soyulmadan meyve suyu üretilmişse meyve suyunun acı tadından 

sorumludurlar. Turunçgil flavonoidleri antioksidan, antiinflamatuar, kan lipid düşürücü 

ve kolesterol bağlayıcı olmak üzere farklı aktiviteler sergilemektedir. Dihidroflavonlar 

olarak da adlandırılan flavononların C halkası doymuştur. Bu nedenle flavonların aksine 

2 ve 3. pozisyonlar arasındaki çift bağ doymuştur. Bu durum bu iki alt grup flavonoid 

arasındaki tek yapısal farklılıktır. Son 15 yılda tespit edilen flavonon sayıları önemli 

ölçüde artmıştır (Iwashina 2013). 
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2.4.1.d. İzoflavonoidler 

İzoflavonoidler, flavonoidlerin en geniş ve en farklı grubunu oluşturmaktadır. Bu grup 

bitkiler âleminde sınırlı bir dağılıma sahip olup, soya fasulyesi ve diğer bakliyatlarda 

tespit edilebilmiştir. Bazı izoflavonoidlerin mikroplarda da bulunduğu (Matthies et al. 

2008) ve bitki mikropları aralarındaki etkileşimler sırasında fitoaleksinlerin gelişimi için 

prokürsör olarak önemli rol oynadıkları belirlenmiştir (Aoki et al. 2000; Dixon and 

Ferreira 2002). Genistein ve daidzein gibi izoflavonlar, bazı hayvan modellerinde 

göstermiş oldukları östrojenik aktiviteleri nedeniyle yaygın olarak fitoöstrojen olarak 

kabul edilmektedirler. Szkudelska ve Nogowski (2007), genisteinin hormonal ve 

metabolik değişikliklere neden olan etkisini araştırmış ve bu etki sayesinde çeşitli 

hastalıkların metabolik yollarını değiştirebildiğini belirtmiştir (Panche et al. 2016). 

2.4.1.e. Neoflavonoidler 

Neoflavonoidler bir polifenolik bileşik sınıfıdır. Flavonoidler 2. karbon pozisyonunda 2-

phenylchromen-4-one omurgasına sahip iken; neoflavonoidler yalnızca 4-fenilkromen 

omrgasına sahiptir ve hidroksil grubu içermemektedirler. Belirlenen ilk neoflavonoid 

1951 yılında Calophyllum inophyllum tohumlarından izole edilen kalofilolittir. Bu bileşik 

aynı zamanda bir Sri Lanka endemik bitkisi olan Mesua thwaitesii'nin kabuk ve odun 

kısmında da bulunmaktadır (Linuma et al. 1987; Nishimra et al. 2000; Garazd et al. 

2003). 

2.4.1.f. Flavon-3-ol’ler (Kateşinler) 

Bu grup bitkiler âleminde en yaygın bulunan flavonoidler olup, flavanonoller, 

dihidroflavonoller veya kateşinler olarak da adlandırılmaktadırlar. C halkasında 3 nolu 

karbon atomuna bağlı bir hidroksil grubu içermektedirler. Kateşinler, oldukça çeşitlenmiş 

çoklu alt gruplara sahiptir. Birçok flavonoidden farklı olarak 2. ve 3. pozisyonlardaki 

karbon atoları arasında çift bağ içermemektedirler (Panche et al. 2016). En yaygın 
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kateşinler; (+)- kateşin, (-)-epikateşin, (+) gallokateşin ve (-)- epigallokateşinlerdir 

(Cemeroğlu 2009). 

2.4.1.g. Antosiyaninler 

Antosiyaninler meyve, sebze ve çiçeklere kendine özgü, pembe, kırmızı, viyole, mavi 

veya mor rengi veren suda çözünür özellikteki flavonoid bileşikleridir. Antosiyaninler, 

yapısının temeli 2-fenilbenzopirilium (flavilium katyonu)'dan oluşan antosiyanidinlerden 

türemektedirler. Antosiyaninler hidrolize uğrayıp glikozit bağı ile bağlanmış kısımları 

ayrıldığında geriye kalan aglikon kısmı antosiyanidindir. Yani, antosiyaninler, 

antosiyanidinlerin glikozitleridir (Cemeroğlu 2009). 

Şimdiye kadar tespit edilmiş olan 20’ye yakın antosiyanin çeşidinden; Siyanidin, 

delfinidin, malvidin, pelargonidin, petunidin ve peonidin en çok çalışılan 

antosiyaninlerdir (Sri Harsha et al. 2013; Nasirizadeh et al. 2016; Mackert and McIntosh 

2016; Baba et al. 2017; Amini et al. 2018; Mazewski et al. 2018). Antosiyaninler arası 

fark, 3., 5., 6., 7., 3’ ve 5’ pozisyonlardaki grupların farklı olmasından kaynaklanmaktadır 

(Cemeroğlu 2009). 

Ağırlıklı olarak kızılcık, frenk üzümü, kırmızı üzüm, çilek, ahududu, böğürtlen ve yaban 

mersini gibi çeşitli meyvelerin dış hücre katmanlarında bulunmaktadırlar. Bu bileşiklerin 

sağlık üzerine olan faydalarının yanı sıra kararlı yapıları, gıda endüstrisinde çeşitli 

uygulamalarda kullanımlarını kolaylaştırmaktadır (Giusti and Wrolstad 2003). 

Antosiyeninlerin rengi kimyasal yapılarının yanı sıra; ortamın pH derecesi, 

konsantrasyon, ortamda kopigment olup olmaması gibi faktörlere bağlı olarak 

değişmektedir (Iwashina 2013). 

2.4.1.h. Kalkonlar 

Kalkonlar flavonoidlerin bir alt sınıfıdır. Bu grup Şekil 2.12'de gösterilen temel flavonoid 

iskeletinin yapısında C halkasının bulunmayışıyla karakterize edilmektedir. Bu nedenle 
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açık zincirli flavonoidler olarak da adlandırılmaktadırlar. Başlıca kalkon örnekleri 

arasında floridzin, arbutin, floretin ve kalkonaringin bulunmaktadır. Kalkonlar domates, 

armut, çilek ve bazı buğday ürünlerinde önemli miktarda bulunmaktadır. Çizelge 2.1 

açıklanan tüm flavonoidlerin gıdalarda bulundukları kaynakları belirtmektedir. 

Çizelge 2.1. Bazı flavonoidler, sınıfları ve bulundukları gıda kaynakları (Pancha et al. 

2016) 

Flavonoid Sınıf Gıda kaynağı Referanslar 

Kuersetin Flavonoller Sebzeler, meyveler ve içecekler, 

baharatlar, çorbalar, meyve suları 

Hertog et al. (1993); Justesen and 

Knuthsen (2001); Stewart et al. 

(2000); Zheng and Wang (2001) 

Rutin Flavonol Yeşil çay, üzüm çekirdeği, acı 

biber, elma, narenciye, çilek, şeftali  

Atanassova and Bagdassarian 

(2009); Gudrais (2012); Chang et al. 

(2000); Malagutti et al. (2006) 

Makluraksanton Ksantan Maclura tinctoria, Dyer dutu Khan et al. (2009) 

Genistein İzoflavon Yağlar, sığır eti, kırmızı yonca, soya 

fasulyesi, psoralea, acı bakla, fava 

fasulyesi, japon sarmaşığı 

Thompson et al. (2006); Umpress et 

al. (2005); Krenn et al. (2002); 

Coward et al. (1993); Kaufman et 

al. (1997) 

Skopoletin Kumarin Sirke, karahindiba kahvesi Gálvez et al. (1994) 

Daidzein İzoflavon Soya fasulyesi, tofu Zhang et al. (1999) 

Taksifolin Flavanonol Sirke Cerezoa et al. (2010) 

Naringenin Flavanon Üzüm Felgines et al. (2000) 

Abissinons Flavanon Fransız fasulyesi tohumu Rathmell and Bendall (1971) 

Rutin Flavanol Narenciye, elma, çilek, şeftali Chang et al. (2000) 

Eriodiktiyol Flavanon Limon, kuşburnu Hvattum (2002) 

Fisetin Flavanol Çilek, elma, soğan, salatalık, 

Trabzon hurması 

Sahu et al. (2014) 

Teaflavin Flavon 3-ol Çay yaprağı, siyah çay, oolong çay Leung et al. (2001) 

Peonidin Antosiyanidin Kızılcık, yaban mersini, erik, üzüm, 

kiraz, tatlı patates 

Truong et al. (2010) 

Diosmetin Flavon Burçak Andreeva et al. (1998) 

Trisin Flavon Pirinç kepeği Cai et al. (2005) 

Biokenin İzoflavon Kırmızı yonca, soya, yonca filizi, 

yer fıstığı, nohut (Cicer arietinum), 

diğer baklagiller 

Medjakovic and Jungbauer (2008) 

Hesperidin Flavanon Acı portakal, tahıl, portakal, 

portakal suyu, limon, misket limonu 

National Agricultural Library 

(2014); Khan et al. (2009) 

Epikateşin Flavon 3-ol Yağı azaltılmış süt ve çikolata Arts et al. (2000) 

Mirisetin Flavonol Sebze, meyve, fındık, çilek, çay, 

kırmızı şarap 

Ross and Kasum (2002); Basli et al. 

(2012) 

Taksifolin Flavanonol Narenciyeler Grayer and Veitch (2006); Kawaii et 

al. (1999) 

Kaempferol Flavonol Elma, üzüm, domates, yeşil çay, 

patates, soğan, brokoli, Brüksel 

lahanası, kabak, salatalık, marul, 

yeşil fasulye, şeftali, böğürtlen, 

ahududu, ıspanak 

Calderon-Montaño et al. (2011); 

Liu(2013); Kim and Choi (2013) 

Luteolin Flavon Kereviz, brokoli, yeşilbiber, 

maydanoz, kekik, karahindiba, 

perilla, papatya çayı, havuç, 

zeytinyağı, nane, biberiye 

Kayoko et al.(1998); López-Lázaro 

(2009) 

Apigenin Flavon Yağı azaltılmış süt ve çikolata Hertog et al. (1993) 
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2.4.2. Fenolik asitler 

Fenolik bileşiklerin üçte birini temsil eden fenolik asitler (Yang et al. 2001), büyük kısmı 

hidroksisinnamik asitlerden oluşmak üzere, hidroksibenzoik asitleri de içeren önemli bir 

polifenol sınıfıdır (Cadenas and Packer 2002). Fenil propanoidler olarak da adlandırılan 

bu grup, genelde serbest halde bulunmayıp; glikozit ya da organik asit esterleri şeklinde 

proteinlere veya hücre duvarı polimerlerine bağlı halde bulunmaktadırlar (Maier et al. 

1990; Yang et al. 2001). 

Fenolik asitler baklagil bitkilerinde; ıspanak, brokoli ve lahana gibi sebzelerde; çileksi 

meyvelerde; elmalarda; kahve, çay, narenciye suları ve şarap gibi bazı içeceklerde; tahıl 

kepeğinde ve zeytinyağında bulunmaktadır (Manach et al. 2005; Scalbert et al. 2005; 

Kampa et al. 2007; Weichselbaum and Buttriss 2010). En yaygın fenolik asitlerden biri 

kafeik asittir. Kafeik asit, birçok meyve ve sebzede bulunmakta ve kahvenin başlıca 

fenolik asidi olan klorojenik asitte olduğu gibi; çoğunlukla kuinik asit ile esterleşmektedir 

(Scalbert et al. 2005). Diğer yaygın fenolik asit ise, tahıllarda bulunan ve hücre duvarı 

hemiselülozları ile esterleşen ferulik asittir (Mojzer et al. 2016). 

Fenolik asitler, birer çelatlayıcı olarak; hidroksil ve peroksil radikalleri, süperoksit 

anyonu ve peroksinitritler üzerinde etkili olan önemli serbest radikal süpürücülerdir (Lall 

et al. 2015). Antioksidan aktiviteleri, içerdikleri aromatik halkaların hidroksil grubu 

sayısına, bu grupların bağlanma yerlerine ve pozisyonlarına göre değişiklik 

göstermektedir (Sroka and Cisowski 2003). 

Zeytinyağında bulunan; kafeik, sinapik, şirinjik, protokateşik, ferulik ve 3,4-

dihidroksifenil asetik asitin meme ve prostat kanseri hücre çoğalmasını zamana ve doza 

bağlı olarak azalttığı belirlenmiştir (Kampa et al. 2007). Diyette kullanılan %0,02 ile 

%0,05 arası kafeik asit, elajik asit, klorojenik asit ve ferulik asitin sıçanlarda kanser 

oluşumunu engellediği tespit edilmiştir (Yang et al. 2001). Diğer taraftan, gallik asit, 

tannik asit ve kafeik asitin DNA'da in vitro oksidatif iplikçik kırılmalarına neden 

olabildiği de rapor edilmektedir (Dai and Mumper 2010). Marinova and Yanishlieva 
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(2003), yaptıkları çalışmalarda hidroksibenzoik asit türevlerine kıyasla hidroksisinnamik 

asit türevlerinin daha yüksek antioksidan aktivite gösterdiklerini belirlemişlerdir. Peyrat- 

Maillard et al. (2000) ve Fukumoto and Mazza (2000), hidroksil grubu sayısındaki artışın 

antioksidan aktiviteyi yükselttiğini belirtmektedir. 

2.4.2.a. Hidroksibenzoik asitler 

Hidroksibenzoik asitler, C6-C1 fenilpropan yapısında, güçlü antioksidatif ve 

antikanserojenik aktiviteye sahip bileşiklerdir (Cemeroğlu et al. 2001). Bu grup asitler, 

lignin ve hidrolize edilebilir tanen gibi karmaşık yapılara ait bileşenlerdir (Mojzer et al. 

2016). Ayrıca, organik asit ya da şeker türevleri olarak da bulunabilmektedirler. 

Yiyeceklerdeki sınırlı dağılımları, hidroksibenzoik asitlerin emilim ve metabolizmaları 

hakkında fazla bilgiye sahip olunamamasına neden olmaktadır (Manach et al. 2005). 

Hidroksibenzoik asitlerin en önemli temsilcileri fasulye ve fıstıkta bol miktarda bulunan 

gallik ve elajik asitlerdir (Şekil 2.13) (Stoner and Mukhtar 1993; Lall et al. 2015). 

Gallik asit ağırlıklı olarak çilek, ananas, muz, limon, ceviz, çay, meşe ve elma 

kabuklarında bulunmaktadır (Santos et al. 2013; Verma et al. 2013; Lall et al. 2015). 

Biyolojik etkisini çeşitli biyokimyasal yolları etkileyerek ortaya koyan (Verma et al. 

2013) bu biyoaktif molekülün güçlü antioksidatif, antiinflamatuar, antibakteriyel, 

antiviral, antimelanojenik, antimutajenik ve antikanserojenik aktivitelere sahip olduğu 

birçok araştırmacı tarafından rapor edilmektedir (Verma et al. 2013; Santos et al. 2013; 

Lall et al. 2015). Gallik asit, prostat kanseri araştırmalarında üzerinde en çok çalışılan ve 

gelecek vaadeden bileşiklerden birisidir (Lall et al. 2015). Kanser hücre dizilerinde 

apoptosise neden olan prooksidatif özellik gösterdiği belirlenmiştir (Verma et al., 2013). 

Kateşinlerde de söz konusu olan bu durum aynı zamanda organizmalarda oksidatif hasara 

neden olabilmektedir (Mojzer et al. 2016). Verma et al. (2013), Santos et al. (2013) ve 

Lall et al. (2015) gallik asitin farklı moleküler seviyelerde çeşitli tümörler üzerinde tedavi 

edici özellikte olduğunu ifade etmektedir. Gallik asidin de dâhil olduğu çoğu polifenolik 

bileşiğin ortak özelliği, kanserli hücrelere karşı seçici bir sitotoksisite gösterirken; normal 

hücrelere karşı çok düşük düzeyde veya hiç toksisite oluşturmamalarıdır (Verma et al. 
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2013). Suda bile çözünebilmesi gallik asitin kullanım alanlarını oldukça genişletmekte ve 

günümüzde gelişen ilaç sektöründeki kullanımının yanı sıra kanser riskini düşürmek için 

gıda takviyesi olarak da kullanılmaktadır (Verma et al. 2013). 

 

Şekil 2.13. Elajik asit ve gallik asitin kimyasal yapıları 

Birçok çiçekli bitki familyasının bir parçası olan ellajik asit, doğal olarak oluşan önemli 

bir hidroksibenzoik asittir (Stoner and Mukhtar 1993). Bitkilerde, esas olarak glikozid 

formunda bulunmakla birlikte ellajitanenler olarak adlandırılan hidrolize olabilen 

tanenlerin bir parçası olarak da görülebilirler (Stoner and Mukhtar 1993; Santos et al. 

2013). Gallik asidin bir dimerik türevi olan ellajik asidin en zengin kaynakları arasında; 

böğürtlen, çilek, kızılcık, nar ve ceviz bulunmaktadır (Lall et al. 2015). Ellajik asit, 

antikanserojenik, antioksidan, antiinflamatuar, antibakteriyel, antiateroskleroz, 

antihiperglisemik, antihipertansif, antifibroz ve kardiyoprotektif etkilere sahiptir (Santos 

et al. 2013; Lall et al. 2015). Ayrıca, apoptozu indüklediği, kanser hücrelerinin 

çoğalmasını azalttığı ve bu hücrelerin yayılma ve hareketliliğini engellediği de rapor 

edilmekedir (Santos et al. 2013; Tabrez et al. 2013; Lall et al. 2015). Gallik asit gibi, 

ellajik asit te sağlıklı hücrelere göre tümör hücrelerine karşı daha reaktiftir (Santos et al. 

2013). Çok kararlı bir bileşik olan ellajik asit, dimetilsülfoksitte orta düzeyde, diğer 

organik çözücülerde az, suda ise hiç çözünmemektedir (Stoner and Mukhtar 1993). 
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2.4.2.b. Hidroksisinnamik asitler 

Hidroksisinnamik asitler C6-C3 fenilpropan yapısında bileşiklerdir. Fenilpropan 

halkasına bağlanan hidroksil grubunun konumu ve sayısına göre farklı özellikler 

göstermektedirler. Hidroksisinnamik asitler; genelde hücre duvarı polimerlerine bağlı, 

asitlerle esterler veya şekerlerle glikozitler oluşturarak hücrede bağlı halde 

bulunmaktadırlar (Artık et al. 2016). Sinnamik asit, hemen hemen her bitkide türevleri 

bulunan, hidroksisinnamik asitlerin öncüsü olan fenolik bileşen grubudur (Yang et al. 

2001; Lall et al. 2015). En sık karşılaşılan hidroksisinnamik asitler kafeik asit ve ferulik 

asittir (Yang et al. 2001) (Şekil 2.14). 

 

Şekil 2.14. Kafeik asit ve ferulik asitin kimyasal yapıları 

Kafeik asit, elma, erik, domates ve üzüm gibi birçok meyvede bulunmaktadır (Yang et 

al. 2001). Kafeik asidin klorojenik aside esterifikasyonu, emilimini belirgin şekilde 

azaltmaktadır (Manach et al. 2005). o-kuinik asitin kafeik asit esteri olan klorojenik asit, 

meyvelerde yaygın ve baskın halde bulunan önemli bir fenolik asittir ve kahve 

tüketenlerde günlük alım miktarı 800 mg'a kadar yükselebilmektedir. Kahvenin içerdiği 

fenolik bileşiklerin ağırlıklı kısmını klorojenik asit oluşturmaktadır. Ayrıca kurutulmuş 

fasulyede de %7 oranında bulunduğu rapor edilmektedir (Yang et al. 2001). Klorojenik 

asit, kahve çekirdeklerinin yanı sıra birçok meyve ve sebzede de bulunmakta ve elma ile 

armutta kahverengileşmeye neden olan enzimatik oksidasyon için önemli bir sübstrat 

olarak rol almaktadır (Yang et al. 2001). 
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Ferulik asit, tahılların hücre duvarlarında bulunan esterleşmiş formunun tersine; domates 

ve birada serbest ve absorbe edilebilecek halde bulunmaktadır (Yang et al. 2001; Manach 

et al. 2005). Ferulik asidin dimerik bir türevi olan kurkumin de hidroksisinnamik asitler 

grubu içerisinde sınıflandırılabilir (Yang et al. 2001). Lokal olarak uygulanan kafeik asit, 

ferulik asit, klorojenik asit ve kurkuminin tümör gelişiminde inhibitör etki gösterdiği ve 

doza bağlı olarak tümör çeşitliliğini azalttığı belirlenmiştir (Yang et al. 2001). Kafeik asit, 

antitümör ve antimetastatik özelliklere sahip bir kanser inhibitörü olmasının yanı sıra; in 

vitro antioksidan ve antibakteriyel aktiviteleri sayesinde ateroskleroz ve diğer 

kardiyovasküler hastalıkların önlenmesinde destekleyici olarak da belirtilmektedir (Yang 

et al. 2001; Lall et al. 2015). Ayrıca kafeik asitin, prostat kanseri hücrelerinde, androjen 

reseptör sinyalizasyonu ve hücre çoğalmasını inhibe ettiği rapor edilmektedir (Lall et al. 

2015). Bu kuvvetli kanıtlar, kafeik asitin özellikle prostat kanserinde daha fazla araştırılıp 

geliştirilebilecek çoklu koruyucu etkilerini ortaya koymaktadır (Lall et al. 2015). 

2.4.3. Tanenler 

Azot içermeyen, buruk bir lezzete sahip polifenolik bileşiklerdir. Bu grup; su, etanol ve 

asetonda çözünürken; eter ve kloroformda az çözünmektedir. Şekil 2.15’de görüldüğü 

gibi, tannenler kimyasal yapılarına göre hidrolize olabilen tanenler ve kondense tanenler 

olmak üzere iki alt gruba ayrılmaktadırlar (Artık et al. 2016). Hidrolize olabilen tanenler 

orta merkezinde bir polyol (genelde D-glukoz) bulunduran moleküllerdir. Bu gruptaki 

tanenler, gallik asit ve/ veya ellajik asite dönüşebilen hekzahidroksidifenik asit ve 

türevlerinden oluşan poliesterler olarak da tanımlanmaktadır (Shahidi and Naczk 1995). 

Hidrolize olabilen tanenler üzümsü meyveler, fındık, fıstık gibi kabuklu yemişlerde 

bulunmaktadırlar (Artık et al. 2016). Kondense tanenler doğada genellikle flavan-3-ol’ler 

olarak bulunmaktadır. Bu bileşen grubu önceki bölümlerde ele alınmıştır. 
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Şekil 2.15. Tanenlerin kimyasal yapıları 
(a; hidrolize olabilen tanenler, b; kondanse tanenler) 

2.4.4. Stilbenler 

Stilbenler, çam (Pinaceae), ökaliptus (Myrtaceae) ve maklura (Moraceae) cinsi ağaçların 

özlerinin başlıca bileşenleri olup, genelde aglikon veya glikozit formunda 

bulunabilmektedirler. Stilbenlerin en çok dikkat çeken üyesi resveratroldür (3,4’,5-

trihidroksistilben). Resveratrol, kırmızı üzüm kabukları ve dolayısıyla da kırmızı şarapta 

bulunmaktadır (Sawalha 2009). Resveratrol, ‘Fransız Paradoksu’ teriminin olası 

açıklaması olabilmesi nedeni ile bilimsel araştırmaların üzerine yoğunlaştığı fenolik 

yapıda olan bir bileşiktir. Bu terim, yüksek yağ içerikli diyet uygulanmasına rağmen, kalp 

hastalığı insidansının düşük olması durumunda kullanılmaktadır (Artık et al. 2016). 

Yapılan bazı hayvan çalışmalarında, reveratrolün kanser gelişimini inhibe etme 

potansiyeline sahip olduğu bildirilmiştir (Jang et al. 1997; Howitz et al. 2003). 

2.4.5. Lignanlar 

Polifenolik bileşikler olan lignanlar, iki fenil propanoid kombinasyonundan 

oluşmaktadırlar. Biyooligomerlerin yapısal alt birimleri şeklinde, şeker rezidülerine bağlı 

glikozitler veya esterler şeklinde bulunabilmektedirler (Silvina-Latito and Frei 2006). 

Keten tohumu, içerdiği matairesinol ve secoisolariciresinol glikozitleri sebebiyle 

lignanların bilinen en zengin kaynağıdır (Artık et al. 2016). Susam, bazı hububat ürünleri, 

mercimek, soya fasulyesi, havuç, ananas ve sarımsağın da lignan içerdiği rapor 



59 

 

edilmektedir (Coran et al. 1996; Milder et al. 2005). Lignanların antioksidan ve 

antiöstrojenik aktiviteleri sayesinde, bazı hormonlar ile ilişkili kanserler ile 

kardiyovasküler hastalıklara yakalanma riskini azalttıkları ifade edilmektedir (Artık et al. 

2016). 

2.5. Antimikrobiyal Aktivite Analizinde Test Edilen Mikroorganizmalar 

Enterobacteriaceae familyasından olan Escherichia coli, memeli ve kuşların bağırsak 

florasında bulunan, hareketli, çubuk şeklinde, sporsuz ve optimum üreme sıcaklığı 37 °C 

olan fakültatif anaerop bir bakteridir. İnsan normal bağırsak florasında da bulunan bu 

mikroorganizma normal şartlarda kokuşma (putrifikasyon)/ mayalanma (fermantasyon) 

dengesinin düzenlenmesi ve başta K vitamini olmak üzere birçok vitaminin üretilmesine 

katkıda bulunmaktadır. Bağırsak florasında diğer flora bakterileri ile denge halinde 

bulunuyorsa herhangi bir hastalık oluşturmamaktadır. Ancak, E.coli’nin bağırsak florası 

dışına çıkıp farklı organlara geçmesi durumunda üriner enfeksiyon, septisemi, neonatal 

sepsis, menenjit ve diyare gibi önemli enfeksiyonlar oluşabilmektedir (Keskin 2010). 

Ampisilin, tetrasiklinler, kloramfenikol, sefaloporinler ve amigoglikozitler E.coli’ye 

karşı değişik şekillerde etki gösteren antimikrobiyal ajanlardır (Çelen 2011). 

Önemli bir fekal bulaşma indikatörü olan E.coli, son zamanlarda gıda güvenliğinde en 

ciddi tehditlerden biri haline gelmiş olup; USDA (United States Department of 

Agriculture) ve FDA (Food and Drug Administration) tarafından denetim altına 

alınmıştır. Gıda üreten tüm işletmeler ürünlerde bu patojenden kaynaklanan bir 

kontaminasyon olup olmadığını belirlemek zorundadır (Koohmaraie et al. 2005). 

Pseudomonas aeruginosa, Gram negatif, spor oluşturmayan, aerobik, 1,5- 3 µm 

uzunluğunda çubuk şeklinde, hareketli bakterilerdir (Erdem 1999). Toprak, su, bitki ve 

hayvan dokularında yaygın olarak bulunmakta olup, E.coli gibi bağırsak kökenli 

bakterilerin aksine fermantatif özellikte değillerdir. Optimum gelişme sıcaklığı 42°C’dir. 

Pseudomonas türleri insan, hayvan ve bitkiler için fırsatçı patojen olup; insanlarda apse, 

septisemi, menenjit, idrar yolu enfeksiyonu, dış kulak yolu enfeksiyonu ve yara ile 
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yanıklarda enfeksiyonlara neden olmaktadır (Bilgehan 2000; Hasanekoğlu 2002). 

Aerobik olmaları nedeniyle gıdaların yüzeyinde hızla üreyebilmektedirler. Besinlerin 

sınırlı olduğu ortamlarda kolonize olarak organik bileşikleri besin kaynağı olarak 

kullanabilir ve dolayısıyla çevre koşullarına kendilerini çok kolay adapte 

edilebilmektedirler (Stover et al. 2000). Hastane cihazları ve banyoları ile gazlı bezler 

gibi çok sayıda alandan izole edildiği gibi, hastane enfeksiyonlarına da yol açmaktadırlar. 

P. aeuginosa’ya karşı gentamisin ve sefalosporinler önemli düzeyde etkisi olan 

antibiyotiklerdir (Çelen 2011). 

Staphylococcus aureus Gram pozitif, kok şekinde, fakültatif anaerop bir bakteri olup; toz, 

toprak ve çevre yüzeylerde oldukça yaygın olarak bulunmaktadır. Optimum üreme 

sıcalığı 37°C olan bu bakterinin başlıca konak yerleri insan ve hayvanlardır. Normal cilt 

florasında ve özellikle burun mukozasında bulunmaktadır (Goss and Muhlebach 2011). 

Deri-mukoza lokalizasyonları, sepsisler ve zatürre, artritis ve osteomiyelit gibi 

enfeksiyonlar ile gıdalarda gelişmesi durumunda enteretoksin üreterek besin 

zehirlenmelerine neden olmaktadır (Pakaştiçalı 2014). S. aureus suşlarının çoğu 

aminoglikozitler, tetrasiklinler ve metisiline direnç geliştirmiştir. 

Streptococcus mutans, Gram pozitif, fakültatif anaerop bir bakteridir. Normal şartlarda, 

insan ağız florasında önemsiz bir bileşen olarak bulunmaktadır. Ancak aktif çürük sayısı 

çok olan kişilerde, ağız florasının önemli bir bileşeni haline gelmiştir (Roberson et al. 

2010). Bu bakteri öncelikle biyofilm oluşturmak için diş yüzeylerine tutunup ortamdaki 

karbonhidratları fermantasyon ile asitlere dönüştürmektedir. Düşük pH’lı ortamda 

karbonhidrat metabolizması devam ederken diş demineralizasyonunun oluşumuna neden 

olabilmektedir (Çelik 2014). S. mutants, biyofilm içerisinde gelişen bir bakteri olduğu 

için antimikrobiyallere diğer bakterilere göre daha az hassasiyet göstermektedir. 

Dolayısıyla bu bakteri türünün sebep olduğu enfeksiyonların tedavisi ve önlenmesi 

oldukça zordur (Wang et al. 2012). 

Saccharomyces cerevisiae; ekmek mayası olarak bilinmekte olup, boyutları tür ve kültür 

şartlarına göre değişmekle birlikte 2-10x 3-16 µm aralığında değişen ve tomurcuklanan 
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bir maya türüdür. Probiyotik özellik gösteren S. cerevisiae, laktik, asetik ve formik asitleri 

üreterek bağırsak pH’sını düşürmektedir. Bu etkisi nötr ve bazik koşullarda canlılığını 

devam ettiren patojen Gram (-) mikroorganizmaların gelişimini engellemektedir. S. 

cerevisia’nın üremesi için ortamda su, karbon ve azot kaynakları ve vitaminler 

bulunmalıdır. Ayrıca, glikoz, galaktoz, rafinoz gibi karbon kaynaklarını da 

kullanabildikleri bilinmektedir (Barnett et al. 1990). Zararsız bir mikroorganizma olan bu 

maya türü uzun yıllardır insan ve hayvan yiyeceklerinde kullanılmaktadır (Seyidoğlu 

2015). 

Candida albicans, tür ve kültür şartlarına göre değişmekle birlikte boyutları 2-3 x 4-6 µm 

olan, oval şekilli, tomurcuklanarak üreyen ve insan ve hayvan mukozalarında bulunan bir 

maya türüdür. S.cerevisiae’nın aksine fırsatçı ve patajen özellikte olan bu 

mikroorganizma kandidiyasis olarak adlandırılan enfeksiyona yol açmaktadır. 

Enfeksiyon, vücudun rutubetli bölgelerinde, dilde, ağız mukozasında ve deri 

kıvrımlarının arasında görülmektedir. C. albicans enfeksiyonlu bölgeden kan ve lenf 

yoluyla yayılabilmekte ve farklı bölgeleri de etkileyebilmektedir. 

Aspergillus niger, aerobik özellik gösteren, siyah sporlar oluşturan flamentsi bir küf 

türüdür. Koloni altı genellikle renksiz, bazen merkezde soluk sarıdır. Oldukça gevşek- 

kompakt, beyaz- hafif sarı bazal miselyum ve bol miktarda dik ve genelde yığınlar halinde 

toplanmış konidilere sahiptir. A. niger’in bazı türleri, soğan, sarımsak, incir ve turunçgil 

meyvelerinde siyah çürüklüğe neden olurken, bazıları ise gıdalarda toksik metabolitler 

meydana getirmektedir. Bu mikroorganizma saprofit bir fungus olup, hastalık etmeni 

olarak zayıf bir patojendir. Henüz olgunlaşmamış ve çatlayan meyvelerde hastalık 

oluşturmaktadır (Blackburn 2006). 

Penicillium roqueforti, doğada yaygın olarak bulunan saprofitik bir fungus olup (Abbas 

and Dobson 2011), Rokfor, Gorgonzola, Stilson, Cabrales veya Danoblu gibi mavi 

damarlı peynirler için bir starter kültür olarak kullanılmaktadır. Mavi peynirlerin tipik 

damarlı görüntüsü ve farklı lezzeti P. roqueforti büyümesi, spor oluşturması ve 

metabolizmasına bağlıdır (Cantor et al. 2004). Bununla birlikte P. roqueforti çeşitli 
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gıdalar (peynirler, arpa, pirinç, un, pişmiş ürünler, dondurulmuş hamur ürünleri, et ve et 

ürünleri) ve hayvan yemlerinde yaygın bir bozulma organizmasıdır (Pitt and Hocking 

2009). Bu tür, insan veya hayvan sağlığı üzerine toksikolojik etkilere sahip olabilen 

mikotoksinlerin de dâhil olduğu sekonder metabolitler üretme potansiyeline sahiptir. Bu 

toksinler arasında, PR toksin, mikofenolik asit (MPA) ve rokfortin C bulunmaktadır 

(Frisvad et al. 2004; Nielsen et al. 2006). 

2.6. Esansiyel Yağlar, Antioksidan ve Antimikrobiyal Aktiviteleri 

Esansiyel yağlar, bitkiler tarafından sekonder metabolitler olarak sentezlenen (Ayaz et al. 

2017); keskin kokulu, soluk sarımsı renkte ve sudan düşük yoğunluğa sahip oldukça 

karmaşık yapıda olan uçucu bileşen karışımlarıdır (Mohammadhosseini et al. 2013). 

Düşük polariteleri nedeniyle polar organik çözücülerde sınırlı olarak çözünürken, polar 

olmayan çözücülerde daha fazla çözünmektedirler (Mohammadhosseini 2017). Esansiyel 

yağların bileşimi, genel olarak %20-95 aralığındaki yüksek konsantrasyonlarda 2 veya 3 

ana bileşenden oluşurken, diğer bileşenleri ise düşük düzeylerde bulundurdukları 

bilinmektedir (González-Burgos et al. 2011). 

Esansiyel yağların temel bileşenleri, hidrokarbonlar (terpenler, seskiterpenler vs..), 

esterler, laktonlar, aldehitler, asitler, alkoller ve ketonlar gibi bileşiklerdir (Burt 2007; 

Bakkali et al. 2008; Benchaar et al. 2008; González-Burgos et al. 2011). Bu bileşenler 

sayesinde uçucu yağlar; ağrı kesici, sakinleştirici, antimikrobiyal, ferahlatıcı, zihin açıcı, 

kasılma ve spazm önleyici, stres giderici ve uyutucu etkiler göstermektedirler (Kayman 

2013). Günümüze dek esansiyel yağların yapısında tespit edilmiş 2000’den fazla 

kimyasal bileşiğin %90’ının terpenik maddelerden oluştuğu saptanmıştır (Çelen 2011). 

Terpenler, izopren (2-metil-1, 3- butadien) olarak adlandırılan beş karbonlu ünitelerden 

oluşmaktadırlar (Şekil 2.16). 
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Şekil 2.16. İzopren molekülünün kimyasal yapısı 

Terpenlerin; monoterpen (C10), seskiterpen (C15), diterpen (C20), triterpen (C30) ve 

tetraterpen (C40) gibi farklı yapıları vardır. Su buharı distilasyonu ile sürüklenebilen 

küçük moleküllü mono ve seskiterpenler uçucu özellikte olup, büyük moleküllü 

seskiterpenler, diterpenler ve triterpenler uçucu olmayan terpenlerdir (Akşit 2008). 

Esansiyel yağların bileşimi, iklim faktörleri, bitki metabolizma hızı, salgı bezlerine ait 

tüylerin farklılaşması (Jerkovic et al. 2001), bitkinin genetik özellikleri, yaşı ve yetiştiği 

çevre koşulları (Abughadyra 2017) gibi faktörlere bağlı olarak değişmektedir. Bileşimi 

çok kolay bir şekilde karakterize edebilen, gaz kromatografisi- kütle spektrometresi (GC-

MS) gibi, gelişmekte olan modern analitik yöntemler bulunmaktadır. 

Bitkilerin çiçek, yaprak, tohum, rizom veya kabuk kısımlarından izole edilen esansiyel 

yağlar genellikle hidrodistilasyon veya soğuk presleme yöntemleri ile elde 

edilmektedirler (Edris 2007). En sık kullanılan esansiyel yağ üretim metodu olan 

hidrodistilasyon, yaklaşık 2000 yıl kadar önce ilk kez Mısır, Hindistan ve İran'da 

kullanılmış, 9. yüzyılda ise Araplar tarafından geliştirilmiştir (Bauer et al. 2001). Gerçek 

anlamda esansiyel yağ distilasyonunun Avrupaya ilk tanıtımını yapan kişinin ünlü 

İspanyol hekim Arnald de Villanova olduğu ifade edilmektedir (Guenther 1948). Bauer 

et al. (2001), 13. yüzyılda esansiyel yağların eczaneler tarafından üretilebildiğini ve 

farmakolojik etkilerinin farmakope isimli ilaç klavuzunda tarif edildiğini belirtmektedir. 

Ancak, bu ifadelere rağmen 16. yüzyıla kadar Avrupa'da esansiyel yağların kullanımının 

yaygın olmadığı görülmektedir (Crosthwaite 1998). Guenther (1948), Brunschwig ve 

Reiff isimli iki hekimin bulunulan yüzyılda terebentin, ardıç ağacı, biberiye, lavanta, 

karanfil, fıstık, anason ve tarçın esansiyel yağlarının distilasyonu ve kullanımı üzerine 

araştırmalarının olduğunu ifade etmiştir. Fransız hekim Joseph Du Chesne, 17. yüzyılda 
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esansiyel yağ hazırlama tekniklerinin bilindiğini ve eczanelerde 15-20 farklı çeşit 

esansiyel yağın bulunduğunu belirtmektedir (Guenther 1948). Esansiyel yağların 

bakterisidal özelliklerinin ilk deneysel ölçümü De la Croix tarafından 1881'de yapılmıştır 

(Burnt 2004). Bununla birlikte, Guenther (1948) 19 ve 20. yüzyıllarda esansiyel yağların 

tıbbi amaçla kullanımından ziyade, lezzet ve aroma maddesi olarak daha fazla dikkat 

çektiklerini belirtmiştir. 

Bitkilerde bulunan fenolik bileşikler ve terpenoidler gibi biyoaktif bileşiklerin yoğun 

şekilde bulunduğu esansiyel yağların büyük çoğunluğunun antimikrobiyal ve antioksidan 

aktivite sergilediği bilinmektedir (Zinoviadou et al. 2011). Gerek sağlık, gerekse de 

ekonomik kaygılar, araştırmacıları bakteri, küf veya mayaları kısmen inhibe edebilen 

veya tamamen ortadan kaldırabilecek esansiyel yağları bulmaya yönlendirmektedir 

(Soliman and Badeea 2002). 

Son yıllarda çeşitli bitkilerden elde edilen esansiyel yağların antioksidan ve 

antimikrobiyal aktiviteleri üzerine yapılmış olan çok sayıda çalışma mevcuttur. Bu 

çalışmalardan bazıları; karanfil (Emir Çoban and Patir 2013), kakule (Nahr et al. 2018), 

mercanköşk (Anaya-Castro et al. 2017), tarçın (Wu et al. 2017), sarımsak (El-Sayed et 

al. 2017), ağaç kavunu (Mitropoulou et al. 2017), zerdeçal (Masniyom et al. 2012), 

adaçayı (Emir Çoban et al. 2016), maydanoz (Faour-Klingbeil et al. 2016), Adenium 

obesum (Akhtar et al. 2017), Daucus virgatus (Snene et al. 2017), Epilobium parviflorum 

(Bajer et al. 2017), Ferula orientalis (Kartal et al. 2007; Sepahi et al. 2014; Razavi et al. 

2016) gibi endemik veya endemik olmayan aromatik bitkiler üzerinedir. 

Bir esansiyel yağın en spesifik özelliği hidrofobisitesidir. Bu özellik esansiyel yağların, 

bakteri hücre membranı ile mitokondri lipitlerini parçalayarak membran geçirgenliğini 

arttırması ve hücre yapısının bozulmasını sağlamaktadır (Viuda-Martos et al. 2008). 

Geçirgenliği artan hücreden zamanla önemli moleküller, iyonlar ve diğer hücre 

bileşenleri çıkarak hücre ölümü gerçekleşmektedir (Viuda-Martos et al. 2008). 
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Web of Science, Science Direct, Pub Med ve Google Scholar veri tabanlarında özellikle 

son on yıla ait araştırmalar üzerine yoğunlaşıldığında; bazı Ferula türleri, bu türlere ait 

ekstraktlar ve esansiyel yağlarına ait yapılan literatür taramalarında, antioksidan ve 

antimikrobiyal aktivite başlığı altında aşağıdaki çalışmalara ulaşılmıştır; 

Maggi et al. (2009), Ferula glauca L.'nın toprak altı kısımlarından elde edilen esansiyel 

yağın Bacillus subtilis'e karşı yüksek düzeyde aktivite gösterdiğini rapor etmiştir. Ferula 

heuffelii esansiyel yağının antioksidan ve antimikrobiyal aktiviteleri üzerine yapılan bir 

çalışmada; esansiyel yağın en yüksek antimikrobiyal aktiviteyi Candida albicans’ın iki 

suşu (MİK: 7.0 ve 13.7 µg/ml)'a karşı sergilediği, ayrıca Micrococcus luteus (MİK=13.7 

µg/ml), Staphylococcus epidermidis (MİK: 17.6 µg/ml), Bacillus subtilis (MİK: 21.1 

µg/ml) ve Micrococcus flavus (MİK: 28.2 µg/ml) bakterileri üzerine de etkili olduğu 

vurgulanmıştır. Aynı çalışmada F. heuffelii esansiyel yağının önemli düzeyde antioksidan 

aktivite gösterdiği ve DPPH• radikal süpürme aktivitesinin IC50 değeri olarak 22.43 µ/ml 

iken standart olarak kullanılan L-Askorbik asitte 3.80 µ/ml olduğu ifade edilmiştir 

(Pavlović et al. 2012). 

Farklı bir çalışmada Nguir et al. (2016) Tunus’ta yetişen Ferula communis L. bitkisinden 

hidrodistilasyon yöntemi ile elde ettiği yaprak esansiyel yağının P. aeruginosa üzerinde 

güçlü bir antimikrobiyal aktivite sergilediğini (MİK: 0,156 mg/ml); aynı bitkinin 

kökünden elde edilen esansiel yağın S. aureus’a karşı zayıf aktivite gösterirken (MİK:2,5 

mg/ml) , E.coli’ye karşı önemli düzeyde inhibisyon etkisi gösterdiğini (MİK: 0,312 

mg/ml); çiçek esansiyel yağının ise yalnızca P.aeruginosa’a karşı etkili olduğunu (MİK: 

1,25 mg/ml) belirtmişlerdir. Antioksidan aktivitenin ise en yüksek olarak bitki 

saplarından elde edilen esansiyel yağda saptandığı ifade edilmiş ve DPPH• radikali 

giderme aktivitesinin IC50 değeri cinsinden 0,03 mg/ml; katalaz aktivitesinin ise 303.03 

µmol H2O2 /dk/protein olduğu rapor edilmiştir. 

İran Neishabour'da yetişen Ferula assafoetida'nın toprak üstü kısımlarından elde edilen 

esansiyel yağ, GC/MS ile analiz edildikten sonra bazı Gram pozitif bakteriler 

(Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus aureus, Bacillus subtilis) ve bazı Gram 
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negatif bakteriler (Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumonia) 

üzerinde minimum inhibisyon konsantrasyonları tespit edilmiştir. Toplamda 23 

bileşenden oluşan esansiyel yağın majör bileşenleri; %53,77 (E)-1-propenyl sec-butyl 

disulfide, %35,6 (Z)-1-propenyl sec-butyl disulfide ve %3,4 α-pinene olarak 

belirlenmiştir. Bakteriler üzerine 12-24 mg/ml aralığında inhibitör etki gösteren esansiyel 

yağın antimikrobiyal aktivitesi içerdiği disülfit bileşiklerine bağlanmıştır (Samadi et al. 

2016). 

Zhang et al. (2015a), Ferula sinkiangensis'e ait petrol eteri, etil asetat, n-bütanol ve 

metanol ekstraktlarının serbest radiakal süpürücü aktiviterini DPPH yöntemini kullanarak 

belirlemişlerdir. Ekstraktlar için IC50 değerlerinin sırasıyla; 3166, 34.1, 33.8, ve 40.3 

mg/L olarak rapor edildiği çalışmada, etil asetat, n-bütanol ve metanol fraksiyonlarının 

doza bağımlı olarak antioksidan aktivite gösterdiği ancak, petrol eteri ekstraktının 

herhangi bir antioksidan aktivite göstermediği vurgulanmıştır. 

Ferula pseudalliacea köklerinden elde edilen seskiterpen kumarinler ve diseskiterpen 

kumarinlerin mikrodilüsyon metodu kullanılarak minimum inhibisyon 

konsantrasyonunun belirlendiği bir çalışmada Dastan et al. (2016); elde ettiği esansiyel 

yağı Staphylococcus aureus ATCC 25,923, Enterococcus faecium, Bacillus cereus PTCC 

1015, Escherichia coli ATCC 25,922, Pseudomonas aeruginosa PTCC 1430, Klebsiella 

pneumoniae ve Helicobacter pylori'den oluşan 7 patojen suş üzerinde denemiştir. 

İnhibisyon etkisinin Gram pozitif bakterilere karşı daha yüksek olduğunu belirlemiştir. 

Çalışmada sanandajin ve etil galbanat bileşiklerinin H.pylori ve S.aureus suşlarına karşı 

64 μg / ml konsantrasyonda etkili iken; metil galbanat'ın da vankomisine dirençli olan 

E.faecium'u 64 μg/ml konsantrasyonda inhibe ettiği rapor edilmiştir. Araştırmacılara 

göre, mevcut sonuçlar F. pseudalliacea köklerinden elde edilen seskiterpen ve 

diseskiterpen kumarinlerin farmasötik ve gıda endüstrileri için güçlü birer antibakteriyel 

olarak kullanılabileceklerini göstermiştir. 

Razavi et al. (2016), n-hekzan, diklorometan ve metanol çözücüleri ile Ferula orientalis 

köklerinden soxhlet ekstraksiyonu ile elde ettiği ekstraktlarda ferulon A ve B olarak 
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isimlendirdiği iki yeni kumarin esteri (7-O-(4,8,12,16-tetrahidroksi-4,8,12,16-tetrametil-

heptadekanoil)-kumarinand ve 7-O-(4-hidroksi-4,8,12-trimetil-trideka-7,11-dienoil)-

kumarin) belirlemiştir. Araştırma kapsamında yapılmış olan DPPH• serbest radikali 

giderme analizinde, her iki bileşenin de pozitif kontrol olarak kuersetinin kullanıldığı 

duruma göre (0,004 mg/ml) düşük düzeylerde serbest radikal giderme aktivitesi 

gösterdiği (IC50 değerleri sırasıyla; 0,252 ve 0,556 mg/ml) tespit edilmiştir. 

Ferula lutea köklerinden hidrodistilasyon yöntemi ile elde edilen esansiyel yağın yüksek 

oranda monoterpen hidrokarbonlarından (%72,6 delta-3-karen, %5,8 alfa-pinen, %5,1 

mirisin ve %4 alfa-fellandren) oluştuğu kombine olarak çalışılan GC (FID), GC-MS ve 

C-13-NMR spektroskopisi ile belirlenmiştir (Salem et al. 2016). Disk difüzyon ve 

mikrodilüsyon yöntemleri kullanılarak antibakteriyel etkinin belirlendiği bu çalışmada 

Ferula lutea kök esansiyel yağının ilginç şekilde antibakteriyel ve anticandidal aktivite 

sergilediği tespit edilmiştir. Elde edilen sonuçlara göre minimum inhibisyon 

konsantrasyonları; E. coli'ye karşı 39 mg/ml, Salmonella typhimurium'a karşı 78 mg/ml 

ve Candida albicans'a karşı 156 mg/ml düzeyinde belirlenmiştir. 

Farklı bir çalışmada jelatin filminin antioksidan ve antimikrobiyal özelliklerini 

iyileştirmek amacıyla Ferula assa-foetida esansiyel yağı kullanılmıştır (Gholamreza et 

al. 2015). Antimikrobiyal aktivite disk difüzyon yöntemi ile Gram negatif bakterilerden 

P. aeruginosa PTCC 1074 (ATCC 9027) ve E. coli PTCC 1330 (ATCC 8739), Gram 

pozitif bakterilerden ise S. aureus PTCC 1112 (ATCC 6538) ve B. subtilis PTCC 1023 

(ATCC 6633) kullanılarak tespit edilmeye çalışılmış ve her iki gruba karşı esansiyel yağ 

uygulanmış filmlerin mükemmel antibakteriyel aktivite sergilediği belirlenmiştir. 

Jelatinin antioksidan aktivitesi %0,4 mg askorbik asit eşdeğeri (AAE) iken, ilave edilen 

esansiyel yağ yüzdesi arttıkça antioksidan aktivitenin arttığı ve %8 esansiyel yağ ilave 

edilen filmin antioksidan aktivitesinin 3.86 mg askorbik asit eşdeğeri olarak tespit edildiği 

görülmektedir. 

Akbarian et al. (2017), İran’da yetişen F. assa-foetida, F.gummosa ve F. ovina 

bitkilerinin antioksidan kapasitelerini belirlemek amacıyla yaptıkları çalışmada, F. ovina 



68 

 

türünün en yüksek fenolik madde içeriği ve β-karoten inhibisyonuna (sırasıyla; 120,72 

mg/g ve %92,28) sahip olduğunu; toplam flavonoid miktarının ise F.gummosa’da en 

yüksek olduğunu (8,09 mg Kuersetin Eşdeğeri/g) rapor etmişlerdir. 

Mamoci et al. (2011) Ferula communis'den izole edilen acetoxyferutinin, oxojaes-

keanadioyl anisate ve ferutidin bileşiklerinin; Botryotinia fuckeliana, Penicillium 

digitatum, Penicillium expansum, Monilinia laxa, Monilinia fructigena ve Aspergillus 

spp üzerine antimikrobiyal aktivitesini incelemiş ve kök ekstraktının yalnızca Bortryo 

fuckeliana, Monilinia laxa ve Monilinia fructigena türlerinin gelişimini etkilediğini, 

toprak üstü ekstraktının ise koloni gelişimi üzerine herhangi bir etkisinin olmadığını 

belirtmiştir. 

Znati et al. (2017) Tunus'a ait endemik bir bitki türü olan Ferula tunetana bitkisinin 

tohumlarından ekstrakte ettiği esansiyel yağın %77,3 monoterpen hidrokarbonlar, %4,1 

oksijenlenmiş seskierpenler, %3,2 seskiterpen hidrokarbonlardan oluştuğunu ve en 

baskın bileşiklerin α-pinen (39.8%), β-pinen (11.5%) ve (Z)-β-osimen (7.5%) olduğunu 

belirlemiştir. Esansiyel yağın Salmonella typhimurium LT2 DT104 (inhibisyon zonu; 

16.2±1.0 mm) ve Bacillus cereus ATCC 14579 (inhibisyon zonu;15.8±1.0 mm) üzerine 

antimikrobiyal aktivite sergilediği; orta düzeyde antioksidan aktiviteye sahip olduğunu 

ve H2O2'e karşı IC50 değerinin 78,2 μg/ml olduğunu tespit etmişlerdir. Çalışmanın 

devamında esansiyel yağın antigerminatif etkisinin olduğu belirlenmiş ve toksik olduğu 

ifade edilmiştir. 

Kartal et al. (2007) tarafından Sivas ilinde yetişen F. orientalis bitkisinin soxhlet 

ekstraksiyonu ile elde edilmiş aseton oleoresin, deodorize aseton oleoresin, deodorize su, 

metanol ve n-hekzan ekstraktlarının DPPH• radikal giderme aktivitesi ve β-karoten 

ağartma yöntemleri ile antioksidan aktivite tayini ve GC-MS ile esansiyel yağının 

kompozisyonu belirlenmiştir. Esansiyel yağın temel bileşenleri, β-fellandren (23.6%), 

(E)-β-osimen (13.8%), α- (12.5%), α-fellandren (11.5%) ve dehidro-seskisineol (10.1%) 

olarak tespit edilmiştir. En yüksek DPPH• radikali giderme aktivitesi polar özellikte olan 

deodorize metanol: su ekstraktı (IC50: 99,1 µg/ ml) tespit edilmiştir. Belirlenen sonucun 
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aksine; β-karoten ağartma yönteminde ise deodorize aseton ekstraktının diğer polar 

ekstraktlardan daha yüksek aktivite gösterdiği belirtilmiştir. 

Ferula cinsine ait bazı doğal bileşenleri inceleyen Iranshahi et al. (2009), seskiterpen bir 

kumarin olan umbellipreninin Gram negatif özellik taşıyan Serratia marcescens'in 

kırmızı pigment üretimini inhibe ettiğini rapor etmiştir. Bu durumun umbelliprenin 

lipoksigenaz inhibe edici aktiviteye sahip olmasından kaynaklandığı bildirilmektedir. 

Lipoksigenaz inhibisyonu astım, kronik obstrüktif akciğer hastalığı (KOAH), osteoporoz 

ve ateroskleroz gibi çeşitli hastalıkların tedavisinde fayda sağlamaktadır (Dwyer et al. 

2004; PetersGolden and Henderson 2007). Bununla birlikte bazı Ferula türlerinde 

bulunan umbelliprenin; Bacillus subtillis, Bacillus cereus, Escherichia coli, Klebsiella 

pneumoniae, Staphylococcus typhi, Staphylococcus aureus ve Staphylococcus 

epidermidis gibi çeşitli mikroorganizmalara karşı antibakteriyel etki gösterdiği de rapor 

edilmektedir (Iranshahi et al. 2004). 

Appendio et al. (2004) Ferula communis'de bulunan seskiterpenlerden olan ferulenol ve 

onun 3 türevinin (12′-benzoyloxyferulenol, 12′- hydroxyferulenol and 12′-acetoxy 

ferulenol) Mycobacterium fortuitum, Mycobacterium aurum, M. smegmatis ve M. phlei 

üzerine antibakteriyel aktivite gösterdiğini belirlemiştir. Ferulenol ve asetat türevinin 

izonikotinik asit ile kombine edildiğinde Mycobacterium tuberculosis H37Rv suşuna 

karşı antimikrobiyal etki gösterdiği Mossa et al. (2004) tarafından bildirilmiştir. Ancak 

araştırmalarda ferulenolün antimikrobiyal aktivite gösterdiği suşların hiçbirinin M. 

tuberculosis ana patojen suşuna karşı etkili olmadığı gözlenmektedir. 

Shahverdi et al. (2007) Ferula szowitsiana'dan izole edilen galbanik asitin penisilin G ve 

sefaleksinin antibakteriyel etkinliğini artırdığını belirlemiştir. Penisilin ve sefaleksin 

antibiyotiklerinin antimikrobiyal aktivitelerini belirlemek için disk difüzyon ve broth 

dilüsyon yöntemleri uygulanmış ve Staphylococcus aureus'a karşı penisilin G için 

galbanik asit yokluğunda 64 mg/ml olan MİK değeri; ortama 100 mg/ml galbanik asit 

konsantrasyonun altında galbanik asit ilavesiyle 1mg/ml'ye düşürülmüştür. Sefaleksin 

için de benzer durum söz konusudur. Staphylococcus aureus'a karşı MİK değerlerinin, 

http://www.klimik.org.tr/wp-content/uploads/2016/03/Kolistine-Diren%C3%A7li-Klebsiella-pneumoniae-Pn%C3%B6monisi-Deniz-%C3%96zkaya.pdf
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ortama galbanik asit ilavesiyle 128 mg/ml'den 1 mg/ml'ye kadar düştüğü bildirilmiştir. 

Bu bulgular galbanik asitin bulaşıcı hastalıkların tedavisini destekleyebileceğini 

göstermektedir (Nazari and Iranshahi 2011). Fazly-Bazzaz et al. (2009), metisilin, 

tetrasiklin ve siprofloksasin antibiyotiklerine dirençli olan Staphylococcus aureus 

izolatlarına karşı galbanik asitin antimikrobiyal etkiyi artırdığını rapor etmiştir. Galbanik 

asitin sitotoksik konsantrasyonun altında metisilin, tetrasiklin ve siprofloksasin 

antibiyotiklerinin MİK değerlerinde sırasıyla; 10–80 mg/mL, 40–80 mg/mL ve 10–20 

mg/mL aralıklarında düşüşe neden olmuştur. Ancak gözlenen etkinin sadece galbanik 

asitten kaynaklanmadığı, galbanik asit ve antibiyotiklerin birlikte bu etkiyi gösterdikleri 

vurgulanmıştır. 

2.7. Beyin Dokusu ve Serbest Radiakaller 

Beyin, hayvan anotomisinde merkezi sinir sisteminin yönetim merkezidir. Beyin dokusu, 

nöronlar (sinir hücreleri) ve nöronları koruyan destek hücreleri olan nöroglialar olmak 

üzere başlıca iki tür hücreden oluşmaktadır. Sinir sistemindeki hücre kitle oranı dikkate 

alındığında, sistemin %10’unu nöronlar, %90’ını ise glial hücrelerin oluşturduğu 

bilinmektedir (Alexei 2007). 

İnsan beyni yüz milyarın üzerinde nörondan oluşmakta ve nöronların her biri, kendi 

içerisinde on bin nöronla bağlantı kurmaktadır. Çeşitli şekillerde veya büyüklükte 

olabilen nöron hücreleri, elektriksel ve kimyasal yollarla sinir uyarılarını iletmektedir. 

Nöron hücrelerinin kısa uzantılarına dentrit, uzun uzantılarına ise akson denmektedir 

(Şekil 2.17). Bir nöronda, gelen uyarılar dentrit uzantılarıyla alınıp akson uçları ile diğer 

hücrelere iletilmektedir. Dentrit ve akson; nöron gövdesinden çıkıp sonra birleşip tek 

uzantı haline geliyorsa tek kutuplu (unipolar), nöron gövdesinde karşılıklı olarak 

konumlanmışsa iki kutuplu (bipolar), nöron gövdesinden çok sayıda dentrit ve bir akson 

çıkıyorsa çok kutuplu nöron hücresi (multipolar) olarak isimlendirilmektedir (Çetin 

2013). 
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Şekil 2.17.a) Nöron hücrelerinin toplu halde görünümü, b) Tek nöron hücresinin 

kısımları 

‘Yapışkan görünümlü’ anlamına gelen Yunanca ‘gli’ kelimesinden türemiş olan glia 

hücreleri; omurgasız canlılardan memelilere kadar her canlı grubunda değişik şekillerde, 

değişik fonksiyonlarda ve canlı büyüklüğüyle orantılı olarak değişik sayılarda 

bulunmaktadırlar (Azevedo et al. 2009). Glial hücreler, nöronların etrafını sararak fiziki 

destekte bulunmanın yanı sıra; O2 ve besin alımı, atıkların uzaklaştırılması, ölmüş hücre, 

nöronlar ve patojenlerin ortadan kaldırılması gibi görevleri de üstlenmektedirler (Allen 

and Barres 2009). 

Nöron ve glia hücrelerinin benzer oldukları tek nokta; her ikisinin de ektoderm kökenli 

olmalarıdır (Allen and Barres 2009). Ancak, glial hücrelerin gelen uyartılara karşı birer 

aksiyon potansiyeli oluşturamaması ve glial hücrelerin mitoz evre sonrası 

bölünebilmelerine rağmen, nöron hücrelerin post mitotik evrede kalarak mitoz evreyi 

tamamlayamaması sebebiyle bölünememeleri gibi birçok noktada farklılıklar söz 

konusudur (Herrup and Yang 2007; Allen and Barres 2009). 



72 

 

Hücrenin morfolojisi, konumu ve fonksiyonuna göre glial hücreler; 

Merkezi sinir sisteminde makroglia ve mikroglia hücre grupları yer alırken; periferik sinir 

sisteminde sadece Schwann hücreleri bulunmaktadır. Makroglia hücreleri, glial 

hücrelerin yaklaşık %85-90’ını oluşturmakta olup; atrositler, oligodendro glialar, 

ependimal hücreler, radyal glia hücreleri ve Schwann hücrelerini içermektedir. 

Astrositler: Makroglia hücrelerinin en önemli grubudur. Glia hücrelerinin %80’ini 

oluşturmaktadır. Beynin farklı bölgelerinde bulunan astrositlerle oluşturdukları Ca+2 iyon 

dalgası sayesinde iletişim kurabilmektedirler. Depresyon, Alzheimer, MS (Multiple 

Skleroz), hafıza kaybı gibi çeşitli hastalıklarla direk ilişkili olan astrositlerin bazı 

fonksiyonlarına aşağıda değinilmiştir; 

 Astrositlerin salgıladığı birçok hormon ve sitokin ile nöronların beynin farklı 

bölgelerine göç etmesini sağlamakta, 

 Nöron hücrelerine O2 ve besin takviyesi yapmakta, 

 Bilgi sürecinde rol oynamakta, 

 Nörotransmitter ve hormon reseptörlerine bağlanan Ca+2 iyon yolağını 

aktifleştirmekte ve böylece nöron astrosit iletişimini düzenlemekte, 

 Sinaps bağlantılarını düzenlemekte, 

 Nöronal aktivite artışı durumunda kan akışını artırmakta, damar çapı genişliğini 

kontrol altında tutmakta, 

 Beynin K+ iyon seviyesini düzenlemekte ve 

 Daha önce salgılanan nörotransmitter maddeleri tekrar sirkülasyona sokmaktadırlar 

(Nalcı 2016). 

Olegodendro glialar: Temel görevleri nöron yalıtımını sağlayan myelin maddesi ile 

aksonları örtmektir. Myelin, lipit yapısındadır ve gerçekleştirilen yalıtım işlemi 

elektriksel iletim hızını artırmaktadır (Allen and Barres 2009). 
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Ependimal hücreler: Bu hücreler ventrikül çeperlerini kaplamakta ve beyin omurilik 

sıvısını üreterek; bu sıvının ventriküllere salınımını sağlamaktadır. Ayrıca mekanik 

darbelere karşı beyni korumaktadırlar (Allen and Barres 2009). 

Radyal glia hücreleri: Bu grup, embriyogenik sinir sisteminin gelişim sürecinde 

nöronların göçünü sağlarken; yerleşim tamamlandıktan sonra protoplazmik astrositlere 

dönüşmektedirler (Allen and Barres 2009). 

Schwann Hücreleri: Omurilikte bulunmaktadırlar. Akson yalıtımı ve sinaps oluşumuna 

yardımcı olmaktadırlar (Allen and Barres 2009). 

Mikroglia hücre grupları ise dikdörtgen şekilli ve heterojen görünüm sergileyen, fagosit 

özellikli ve göç edebilen hücrelerdir. Hücrede bir hasar oluştuğunda tespit ettikten sonra; 

enfeksiyon olup olmadığını belirleyip çoğalarak; ölü hücreleri fagositoz ile ortamdan 

uzaklaştırmaktadırlar (Nalcı 2016). 

2.8. Glutamat 

Beyindeki en önemli nörotransmitter olan L-glutamat, uyarı iletimi, öğrenme, hafıza 

fonksiyonları ve sinaptik olayların düzenlenmesi gibi birçok görevde rol almaktadır. L- 

glutamat, kreps siklusu ara ürünü olan α- ketoglutaratın indirgeyici aminasyonu ile 

oluşmaktadır. Sinir hücrelerinin stoplazmasında veya sinaptik veziküller içerisinde 

bulunmaktadır. Beyin fonksiyonları için oldukça önemli olan bu nörotransmitter aynı 

zamanda önemli bir nörotoksindir (Chen et al. 2011; Qian et al. 2011). 

Alzheimer, Parkinson, MS, travma, depresyon gibi nörodejeneratif rahatsızlıklarda 

glutamat reseptörleri aşırı uyarılmakta ve glutamat bulunduğu yerde tutulamayıp hücre 

dışına çıkmaktadır. Sinaptik aralıktan da yeterince geri alınamayan glutamatın hücre dışı 

ortamda konsantrasyonu artmaktadır (Szatkowski et al. 1994). Bu artış, astositlerin 

şişmesine neden olarak parçalanmalarına öncülük eden bir dizi olayın başlamasına sebep 

olmaktadır. Araştırmalar, glutamatın NMDA (N-metil-D-aspartat) reseptör 
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situmülasyonlarını arttırıp, hücre içi Ca+2 dengesini bozduğunu ve artan oksidatif stresin 

nörotoksisiteye sebep olduğunu göstermektedir (Ankarcrona et al. 1995). Glutamat 

tarafından indüklenen nörotoksisitenin erken fazında ortamdaki reaktif oksijen türlerini 

yakalamak için sitokrom c salınımı ile düşük düzeyde de olsa glutamat toksisitesi 

önlenmekte ancak, toksisitenin ilerleyen aşamalarında hücre artan reaktif oksijen türlerini 

tolere edememektedir (Butterfield 2003). Sonuçta hücre mitokondrisinde hasar ve 

apoptoz oluşmaktadır (Liu et al. 2007). 

Organizmada hücre ölümü, apoptoz ve nekroz olmak üzere iki mekanizma ile 

gerçekleşmektedir (Ameisen 1996). Nekroz olayı; aşırı ısı, yaralanma, enfeksiyon, 

kanser, zehirlenme veya enflamasyon gibi fiziksel ve kimyasal uyarılara maruz kalan 

hücrenin iyon dengesinin bozulması ile başlamaktadır. DNA onarımından sorumlu poli 

ADP-riboz polimeraz enzimi NAD kaybına sebep olmakta ve ATP eksikliğinden dolayı 

iyon pompası yetersiz kalmaktadır. Sonuçta içerisine sıvı alan hücrede organeller 

şişmekte ve artan ozmotik basınç hücrenin patlayıp, hücre içeriğinin hücreler arası 

boşluğa yayılmasına neden olmaktadır (Golstein and Kroemer 2007). Makrofajlar 

nekrotik dokuya doğru göç ederek fagositoz yoluyla ortadan kaldırmaktadır (Nicotera et 

al. 2004). 

Apoptoz olayı, hücrede bir denge unsurudur. Çünkü apoptik hücre sayısı organizmanın 

hastalık veya sağlık durumuna göre değişkenlik göstermektedir (Kwon et al. 2016). 

Apoptik uyarı, hücre zarında değişimlere, zarın degradasyonuna ve ardından apoptik 

cisimciklerin oluşmasına sebep olmaktadır. Bu olay birkaç dakika içerinde son bulmakta 

ancak, apoptik hücrelerin fagositozu daha uzun sürmektedir (Altunkaynak ve Özbek 

2008). Apoptoz, normal bir hücrenin büyüme ve homeostazisi için gereklidir. 

Bitkilerin içerdiği birçok biyoaktif bileşiğin antioksidan aktiviteye sahip oldukları 

belirlenmiştir. Antioksidanlar, reaktif oksijen türlerinin sebep olduğu oksidatif hasara 

karşı organizma tarafından kullanılmaktadırlar. Serbest radikaller ile reaktif oksijen 

türleri; DNA, proteinler, karbonhidratlar ve lipitler gibi biyolojik olarak önemli 

moleküllerin çekirdek ve zarlarına zarar vererek, hücre hasarı ve homeostatik bozulmaya 
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neden olmaktadırlar (Young and Woodside 2001). Oksidatif stresin kanser, kalp-damar 

hastalıkları, katarakt, cilt hastalıkları, tip 2 diyabet, böbrek, akciğer ve beyin 

hastalıklarına sebep olduğu son yıllarda yapılmış birçok çalışmada rapor edilmektedir 

(Halifeoğlu vd 2005; Cihaner 2009; Samaranayaka vd 2011). Mazlum (2012), oksidatif 

strese karşı en duyarlı organın beyin olduğunu ifade etmektedir. Çünkü beyin yüksek 

enerji ihtiyacı ve sınırlı antioksidan kapasitesi olan bir organdır (Mazlum 2012). Bu 

yüzden, oksidatif hasarın neden olduğu Parkinson ve Alzheimer gibi nörodejeneratif 

hastalıkların önlenmesi üzerinde antioksidan bileşenlerce zengin gıdaların etkili olduğu 

düşünülmekte ve çalışmalar bu yönde yoğunlaşmaktadır (Gerber et al. 2002). 

Web of Science, Pub Med, Science Direct, Scopus ve Scholar Google veri tabanlarında 

yapılan literatür taramalarında Ferula türlerinin nöron hücrelerine etkileri üzerine 

yapılmış olan çok az sayıda çalışmanın bulunduğu, Ferula orientalis’e ait nöroprotektif 

aktivite çalışmasının ise hiç olmadığı görülmektedir. Bu yönüyle yapılan bu çalışma bir 

ilk olacaktır. 

Yapılan literatür taramalarında; Moghadam et al. (2013), Ferula assa-foetida oleogam 

reçinesinin nöron hücreleri üzerine etkisini belirlemek için, nöronlara benzeyen hücreleri 

beta-Tubulin II ve MAP2 boyaları ile işaretledikten sonra nöron kültür ortamına farklı 

konsantrasyonlarda suda çözündürülmüş reçineyi uygulamışlardır. Nöron hücrelerinin 

hayatta kalma oranı, hücre sayımı ve MTT (3-(4,5-dimetiltiazol-2-yl)-2,5-

difeniltatrazilyum bromid) testleri ile değerlendirilmiştir. Sonuçlar özellikle 0,01 ve 1 

µg/ml konsantrasyonlarının nöronların hayatta kalma oranını artırabildiğini, 10 µg/ml 

dozunun ise toksik etki sergilediğini göstermektedir (Moghadam et al. 2013). Ferula 

assafoetida su ekstraktının sıçanlarda öğrenme ve hafıza üzerine etkilerinin araştırıldığı 

bir çalışmada pozitif kontrol olarak rivastigmin kullanılmış ve günde 200 ve 400 

mg/kg'lık ikişer doz sıçanlara oral yolla verilmiştir. Ardından uygulanan yükseltilmiş artı 

labirent ve kaçınma paradigmaları sonrası F. assa-foetida nın doza bağlı olarak hafıza 

arttırma kabiliyeti tesbit edilmiş ve bu özellik asetilkolinesteraz inhibisyonu ile 

antioksidan seviyesinin yüksek olmasına bağlanmıştır. F. assa-foetida'nın günlük 
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kullanımının faydalı olduğu ve anti-demans tedavilerinde bir destekleyici olarak 

kullanılabileceği belirtilmiştir (Vijayalakshmi et al. 2012). 

Nöroprotektif aktivite üzerine yapılmış olan araştırmaların dışında, Ferula türlerinin 

çeşitli kanser türleri üzerine sitotoksik aktiviteleri üzerine yapılmış pekçok çalışmanın 

mevcut olduğu görülmektedir. Bu araştırmalardan bazıları; renal hücre kanseri hücre 

hattına Ferula gummosa gamının kullanımı (Hosseini et al. 2017), göğüs kanseri hücre 

hattı Ferula heuffelii kloroform ekstraktı (Pavlovic et al. 2015), boyun, göğüs ve 

karaciğer kanser hücre hatlarına Ferula tingitana L. (Elgwaji et al. 2017) ekstraktı, 

akciğer kanser hücre hattında Ferula assa-foetida’dan elde edilen galbanik asit (Oh et al. 

2015), kolon kanseri hücre hattında Ferula türlerinde bulunan bir seskiterpen olan 

ferutinin (Arghiani et al. 2014) ve lösemi hücre hattında Ferula lutea çiçekleri (Znati et 

al. 2014)’nin kullanımı bu konuda yapılan araştırmalardan bazılarıdır. 
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3. MATERYAL ve METOT 

3.1. Materyal 

Çalışmamızda kullanılan çaşır (Ferula orientalis L.) bitkisi 2017 yılı Nisan ayında 

Erzurum ili Tortum ilçesi Serdarlı Mahallesi dağlık arazisinden toplanmıştır. Çaşır 

toplanan bölgeye ait koordinatlar; 40°29’ 20.2’’N ve 41°21’52.4’’ E şeklindedir. Bitki 

örnekleri; Atatürk Üniversitesi, Fen Fakültesi, Botanik Anabilim Dalı Öğretim Üyesi 

Doç. Dr. Meryem ŞENGÜL KÖSEOĞLU tarafından tanımlanmıştır. Toplanan çaşırlar 

salamura edilene kadar 4 ±1°C’de 1 gün muhafaza edilmiştir. 

 

Şekil 3.1. Çaşır bitkisi (Ferula orientalis L.) 

Çalışma kapsamında; bitki örneklerinin salamura edilmesi, liyofilizasyonu, ekstraksiyon 

işlemleri ve yürütülen analizlerden; antioksidan ve antimikrobiyal aktivite analizleri 

Atatürk Üniversitesi Ziraat Fakültesi Gıda Mühendisliği Bölümü Meyve ve Sebze İşleme 

Teknolojileri ve Gıda Mikrobiyolojisi laboratuvarlarında; Esansiyel yağ eldesi Atatürk 

Üniversitesi Ziraat Fakültesi Tarla Bitkileri Bölümü Tıbbi ve Aromatik Bitkiler 

Laboratuarı’nda; test numunelerinin fenolik ve uçucu bileşenlerinin tespiti 

Gaziosmanpaşa Ünivesitesi Kimya Bölümü Bitki Araştırma Laboratuarında; 

numunelerin mineral madde kompozisyonlarının tespiti Atatürk Üniversitesi Doğu 

Anadolu Yüksek Teknoloji Uygulama ve Araştırma Merkezi’nde; in vitro nöroprotektif 
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aktivite tayini ise Atatürk Üniversitesi Tıp Fakültesi Farmakoloji Bölümü Hücre Kültürü 

Laboratuarı’nda, gerçekleştirilmiştir. 

İn vitro nöroprotektif aktivite analizlerinde kullanılan nöron hücrelerinin canlı hayvandan 

alınarak çoğaltılması sebebiyle çalışmanın etik kurallara uygunluğu 08.05.2017 tarihli ve 

75366018-000-E.1700134755 sayılı AÜHADYEK (Atatürk Üniversitesi Hayvan 

Deneyleri Yerel Etik Kurulu) tarafından verilen yazı ile onaylanmıştır. 

3.2. Analizlerde Kullanılan Kimyasallar 

Ekstraktların hazırlanmasında etanol (C2H5OH, ≥ %99,8, Sigma), metanol (CH3OH, ≥ 

%99,7, Sigma), kloroform (CHCl3, %99,7, Sigma), n-hekzan (CH3(CH2)4CH3, ≥ %97,0, 

Sigma) ve esansiyel yağ eldesinde slikon köpüklenmeyi önleyici (Merck 107743) 

kullanılmıştır. 

İn vitro toplam fenolik ve flavonoid madde analizlerinde; gallik asit (C7H6O5, %97,5-

102,5 (Sigma), sodyum karbonat (Na2CO3, %99,5, Sigma S2127) ve Folin &Ciocalteu’s 

reaktifi (Sigma F9252), aluminum nitrate nonahydrate (Al(NO3)3 ·9H2O, Sigma 237973), 

potasyum asetat (CH3COOK, Sigma 110183), quercetin dihydrate (C15H1007. 2H20, 

Sigma 6151-25-3) kullanılmıştır. ABTS•+ ve DPPH• serbest radikal giderme aktiviteleri 

ve Cu2+-Cu+ indirgeme kapasitesi metotlarında; 2,2′-azino-bis(3-ethylbenzothiazoline-6-

sulfonic acid) diammonium salt (ABTS, ≥98%, Sigma A1888), potasyum peroksidisülfat 

(K2O8S2, Merck 5090), 2,2-diphenyl-1-picrylhydrazyl (Sigma D9132), neocuproine 

hydrate (C14H12N2·xH2O, %99, Sigma 121908), kuprik klorid (CuCl2, %97, Sigma 

222011), sodyum asetat (CH3COONa, Sigma W302406), hidroklorik asit (%37, Sigma 

435570) ve standart antioksidantlar; bütillenmiş hidroksi anisol (BHA, Sigma B1253), 

bütillenmiş hidroksi toluen (BHT, Sigma W218405), 6-hidroksi-2,5,7,8-

tetrametilkroman-2-karboksilik asit (Troloks, Aldrich 23881-3), (+)-α-tokoferol 

(C29H50O2, Sigma T3634), etilendiamin-4-asetik asit (EDTA, 

(HO2CCH2)2NCH2CH2N(CH2CO2H)2, Aldrich 431788)’den yararlanılmıştır. 

http://www.sigmaaldrich.com/catalog/search?term=6151-25-3&interface=CAS%20No.&N=0&mode=partialmax&lang=en&region=TR&focus=product
http://www.sigmaaldrich.com/catalog/product/sigma/t3634
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Antimikrobiyal aktivite analizlerinde; Tween 20 (C58H114O20, Merck), DMSO (Dimethyl 

sülfoxid, ≥99,9%, Merck), nutrient broth (Merck, 105443), sabouraud dextrose broth 

(Merk, 108339), potato dextrose agar (Meck, 110130), plate count 

agar (Merck, 1.05463), amphotericin B (C47H73NO17, Sigma A2942), ofloxacin 

(C18H20FN3O4, Sigma O8757) kullanılmıştır. 

İn vitro nöroprotektif aktivite analizlerinde; propidium iodide (C27H34I2N4, Sigma 

Aldrich P4864), neuronal base medium (NBM, Sigma 21103-049), Dulbecco’s Modified 

Eagle’s Medium (DMEM, Sigma D5796), fetal bovin serum (FBS, Sigma F2442), B27 

(Supplement, Gibco 12587-010), tripsin (Sigma-Aldrich 59429C). Penisilin –

streptomisin-amphotericin B, (Life Technology 15240-062), %1 L-Glutamine (Life 

Technology 25030-081), 3- (4,5- dimethyldiazol-2-yl)-2,5 diphenyl tetrazolium Bromid 

(MTT, Sigma-Aldrich MKBR4419V), DMSO (Dimethyl sülfoxid, Sigma-Aldrich 

D4540), tripsin EDTA (Sigma T4049), annexin V apoptosis deteksiyon kiti (Biotek), 

TAK kitleri (Rel Assay Diagnostics Sigma), TOS kitleri (Rel Assay Diagnostics 

Sigma)’dan yararlanılmıştır. 

Fenolik ve uçucu bileşen profilinin belirlenmesi için ise; aseton (270725 Sigma-Aldrich), 

helyum, amonyum asetat (240192 Aldrich), formik asit (33015 Sigma-Aldrıch), metanol 

(34860 Sıgma-Aldrıch), fenolik standartlar alkan karışımı standartı (Sigma-Aldrich) ve 

kolon dolgu maddesi olarak silika jel 6 (0,063-0,200 mm, Merck) kullanılmıştır. 

  

http://www.mikrobiyoloji.org/TR/yonlendir.aspx?F6E10F8892433CFFAAF6AA849816B2EF16CE81A0400AFB7B
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3.3. Analizlerde Kullanılan Cihaz ve Aletler 

Cihaz/Alet Adı Marka, Model, Ülke 

Buzdolabı Arçelik 5231NF, Türkiye 

Çalkalamalı Termostatlı Su Banyosu JSR, JSSB-30T, Korea 

Çalkalayıcı Heidolph Titramax 100, Germany 

Çoklu Çalkalayıcı Orbital Shaker SSL1, UK 

Derin Dondurucu Arçelik, Türkiye 

Flovsitometre Cyflow® cube 6, 

Ultra Dondurucu 

a Derin Dondurucu 

NuAire 9483- 86 °C, US 

Distilatör Mega Home MH943, UK 

Etüv Binder B28,Germany 

GC-MS  Perkin Elmer Clarus 500 

Hassas Terazi Denver Instrument TP214, Germany 

ICP-MS Agilent 7800, UK 

Isıtıcı Manto MTops MS-E107, Korea 

İnvert Floresan Mikroskop ebq100-04 Leica ebq 100-04, Germany  

LC-MS/MS  Shimadzu LC-MS 8050, Japan 

Liyofilizatör Operon FDU-8612, Korea 

Magnetik Karıştırıcı Hanna Instruments HI 190M-1, UK 

Mc Farland Densitometre DEN-1 Biosan, Latvia 

Mikro Plaka Okuyucu Spektrofotometre Biotek Instruments Inc.VT05404-0998,USA 

Mikrodalga Yakma Sistemi Milestone Ethos up SK-15 

Otomatik Pipetler Eppendorf, UK 

Parçalayıcı Waring HGB2WTS3, USA 

Plaka Çalkalayıcı MS2-Minishaker, IKA, Labortechnik, 

Staufen, Germany 

Quartz Küvetler Hellma, UK 

Renk Ölçer Konica Minolta CR-400, Korea 

Rotary Evaporatör Heidolph Laborata 4000, Germany 

Santrifüj Beckman Coulter Allegra X-30R, USA 

Steril Filtre (0,20 µm) Corning, Wiessbaden, Almanya 

Steril Kabin Class I, Hepa Filtreli 

Su Isıtmalı CO2’li İnkübatör Thermo Scientific, USA 

Otoklav Lisa 300B, Italy 

Ultra Saf Su Cihazı Minipure Destup, Korea 

Ultrasonik Banyo Bandelin Sonorex Super RK 103H, Germany 

Vis-Spektrofotometre PG Instruments T60V, UK 

Vorteks Heidolph D-91126, Germany 
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3.4. Metot 

3.4.1. Çaşırların salamura edilmesi 

Bitkinin halk arasında tüketildiği şekildeki etkisinin değerlendirilebilmesi için çaşırlar 

toplandıktan sonra ev tipi yöntemle salamura edilmiştir (endüstriyel bazda salamura çaşır 

üretimi yoktur). Toplama aşamasının ardından salamura çaşır üretimine kadar 

gerçekleştirilen uygulamalar Şekil 3.2’de görülmektedir. 

                           

                                                                         

Şekil 3.2. Çaşır bitkisinden salamura çaşır üretimi 

Salamura işlemi için öncelikle hasadı izleyen 6-8 saat içerisinde laboratuvara getirilmiş 

ve 4±1°C’de muhafaza edilmiş olan çaşırlar yaprak kısımları koparıldıktan sonra toz, 

toprak ve yabancı unsurlardan arındırmak amacıyla yıkanmıştır. Ardından bitkideki acı 

tadı yok etmek için, dokuda yumuşama olana kadar (~15 dk) kaynayan suda haşlanmıştır. 

48 saat boyunca her 4 saatte bir suyu değiştirilmek suretiyle soğuk suda bekletilen 

haşlanmış çaşırlar plastik ambalajlara yerleştirilerek üzerlerine Bome derecesi 9’a 

ayarlanmış tuzlu su ilavesi yapılmıştır. 10 gün sonra salamuraların Bome derecesi 

20°C’de 7 olarak ölçülmüş ve bu değerde sabitlenmiştir. 
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3.4.2. Esansiyel yağ eldesi 

Esansiyel yağ elde etmek için, Clevenger-tip aparatlar kullanılmış ve parçalayıcı 

yardımıyla 1 dk hızlı devirde parçalanarak püre haline getirilmiş salamura çaşır ile 1:1 

hacimde su karıştırılarak elde edilen karışım düzeneğe bağlanmıştır. Sistemde taşmanın 

engellenmesi için 1 mm çaplı cam boncuk ve slikon köpüklenmeyi önleyici kullanılmıştır. 

Esansiyel yağ eldesi yaklaşık 3 saatte gerçekleşmiştir. Elde edilen esansiyel yağlar analiz 

edilinceye kadar sızdırmaz viallerde -20°C’de muhafaza edilmiştir.  

                  

Şekil 3.3. Clevenger düzeneği ve çaşır bitkisine ait esansiyel yağ 

3.4.3. Liyofilizasyon 

Çaşırlar, çelik bir bıçak yardımıyla küçük parçalara bölünerek; 10-3 mTorr basınç ve -

86°C’de liyofilize edilmişlerdir. 

                         

 

 

 
                                                                                                                                                                          

Şekil 3.4. Salamura çaşırların liyofilizasyonu ve toz haline dönüşümü 
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3.4.4. Ekstraktların hazırlanması 

Ekstraksiyonda kullanılan çözücülerden su, etanol ve metanol polar özellik gösterirken, 

kloroform ve n-hekzan apolar özelliktedir. Çözücülere ait bazı fiziksel özellikler Tablo 

3.1’de verilmiştir. 

Çizelge 3.1. Klasik ve ultrasonik ekstraksiyonda kullanılan çözücülere ait bazı fiziksel 

özellikler  

Bileşik Empirik 

Formül 

Kaynama 

Noktası 

(°C) 

Erime 

Noktası 

(°C) 

Dinamik 

Viskozite mPa.s 

20 °C 40 °C 

Yoğunluk 

(g/cm3) 

Suda 

Çözünürlük 

(g/100g) 

Polarite 

İndeksi 

Dielektrik 

Sabiti (DK) 

(20/25 °C) 

Dipol 

Momenti 

(D) 

Su H2O 100.00 0.00 0,95 0,65 0,998 K 9,0 80,6 1,85 

Etanol C2H6O 78,5 -114,1 1,20 0,83 0,789 K 5,2 24,3 1,70 

Metanol CH3OH 64,6 -98 0,52 0,45 0,791 K 6,6 32,6 1,70 

Koroform CHCl3 61,2 -63,5 0,56 0,47 1,498 0,8 4,4 4,8 1,01 

n- Hekzan C6H14 69 -95 0,31 0,26 0,655 0,0014 0,0 1,9 0,0 

* K: Karışabilir 

** Veriler Reichardt (2003)’den alınmıştır. 

3.4.4.a. Klasik ekstraksiyon 

Liyofilize toz çaşırlardan su, etanol: su, metanol: su, kloroform ve n-hekzan 

ekstraktlarının hazırlanması için 5 grup halinde tartılan 50’şer g liyofilize toz çaşır üzerine 

ayrı ayrı; 500’er ml; su, 1:1 etanol: su (v/v), 1:1 metanol: su (v/v), kloroform ve n-hekzan 

ilave edilmiş ve amber renkli şişeler içerisinde 40°C’de 20 saat çalkalamalı su 

banyosunda 90 rpm’de karıştırılmıştır. Ardından kaba filtre kağıdı yardımıyla süzülen 

ekstraktlar 4500 rpm’de 15 dakika boyunca santrifüjlenmiş ve süpernatant kısmı alınarak 

rotary evaparatör yardımıyla 40°C 150 rpm’de konsantre edilmişlerdir. Sıvı azot ile 

muamele edilerek dondurulan ekstraktlar 10-3 mTorr basınç ve -86°C’de liyofilize 

edilmiştir. Liyofilize ekstraktlar analizler yapılana kadar -20°C’de karanlıkta muhafaza 

edilmiştir. İşlem 3 kere tekrar edilmiştir. 

3.4.4.b. Ultrasonik ekstraksiyon 

Liyofilize toz çaşırlardan ultrasonik su, etanol: su, metanol: su, kloroform ve n-hekzan 

ekstraktlarının hazırlanması için Oniszczuk and Podgórski (2015) tarafından belirtilen 
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ekstraksiyon yöntemi bazı modifikasyonlar yapılarak uygulanmıştır. Bu amaçla, 5 grup 

halinde tartılan 50’şer g liyofilize toz çaşır üzerine sırasıyla 500’er ml; su, 1:1 etanol: su 

(v/v), 1:1 metanol: su (v/v), kloroform ve hekzan ilave edilmiş ve amber renkli şişelere 

konulmuştur. 35 kHz frekansta çalışan ultrasonik banyonun sıcaklığı 40±2°C’de sabit 

tutulmuş ve ekstraktlara 4 kere; 20 dk ultrason + 20 dk dinlendirme işlemi uygulanmıştır. 

Ardından süzülen ekstraktlar 4500 rpm’de 15 dk boyunca santrifüjlenmiş ve supernatant 

kısmı alınarak rotary evaparatör yardımıyla 40°C 150 rpm’de konsantre edilmiştir. Sıvı 

azot ile dondurulan ekstraktlar 10-3 mTorr basınç ve -86°C’de liyofilize edilmiştir. 

Liyofilize ekstraktlar analizler yapılana kadar -20°C’de karanlıkta muhafaza edilmiştir. 

İşlem 3 kere tekrar edilmiştir. 

Klasik ve ultrasonik yöntemlerle elde edilen ekstraktlara ait kodlamalar Çizelge 3.2’de 

verilmiştir. 

Çizelge 3.2. Ekstraktlara ait kodlamalar 

Muamele Ekstraktlar Kod 

Klasik Ekstraksiyon Su KSE 

 Etanol:su (1/1: v/v) KESE 

 Metanol:su (1/1: v/v) KMSE 

 Kloroform KKE 

 Hekzan KHE 

Ultrasonik Ekstraksiyon Su USE 

 Etanol:su (1/1: v/v) UESE 

 Metanol:su (1/1: v/v) UMSE 

 Kloroform UKE 

 Hekzan UHE 

3.4.5. Ekstraksiyon veriminin hesaplanması 

Esansiyel yağ ile klasik ve ultrasonik ekstraksiyon ile elde edilen tüm ekstraktlara ait 

ekstraksiyon verimi aşağıdaki Eşitlik (1) yardımı ile hesaplanmıştır (Bayar et al. 2017): 
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%Ekstraksiyon Verimi = (W1/W2)x100  (3.1) 

Burada; W1; Ekstraksiyon sonrası ağırlık, W2; Ekstraksiyon öncesi toplam ağırlıktır. 

3.4.6. Renk yoğunluğu 

Gıdaların optik özellikleri oldukça karmaşıktır ve gıdanın kimyasal bileşimi ile yüzey 

dokusuna bağlı olarak değişiklik göstermektedir. Optik özelliklerden biri olan renk; ışığın 

spektral dağılımı sonucu oluşan görsel bir özelliktir. Bir karışımdaki mevcut her bir renk 

oranı bir kesir olarak ifade edilecek olursa, bir renk alanı x ve y koordinatlarından oluşan 

iki boyutlu bir kromasite diyagramına dönüşmektedir (Eissa et al. 2010) . Gıdalarda renk 

belirleme amacıyla kullanılan alternatif bir yöntem olan yüzeysel yansımasının ölçülmesi 

de temelde bu esasa dayanmaktadır. Yüzey yansımasının ölçülmesi prensibi ile çalışan 

kolorimetre, 3 boyutlu alanda rengi bir nokta olarak tanımlamamıza yardımcı olan bir 

sistemdir. Bu sistemde L* değerleri parlaklık (0;siyah- 100; beyaz); a* değeri yeşillik- 

kırmızılık (-60; yeşil- +60; kırmızı), b* değeri ise mavilik- sarılık (-60; mavi- +60; sarı) 

ifadesi olup x ve y eksenlerinde gösterilmektedirler (Luo 2006). Rengin ifade edilmesinde 

kullanılan farklı bir renk bileşeni de Hue (Hº) derecesidir ve x ile y eksenlerini 360º’lik 

açı ile çevrelemektedir. Kırmızı, sarı, yeşil, mavi ve kırmızı renkler sırasıyla; 0º, 90º, 

180º, 270º ve 360º açılarda konumlanmıştır (Izlı and Isık 2014). Rengin yoğunluk veya 

matlık özelliğini belirten ve Hue değerinden bağımsız olan kroma (C*) değeri ise; merkez 

ile Hº arasındaki cetvelin değer (value) ile yaptığı açıdır (Romney and Fulton 2006) ve 0 

ile 60 arasında değişmektedir (Şekil 3.5). ΔE ise toplam renk farkı olarak ifade 

edilmektedir. 
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Şekil 3.5. CIE renk sisteminde Hue ve Kroma değerleri (Konica Minolta 2003) 

Salamura çaşır, ekstraktlar ve esansiyel yağın renk yoğunlukları, CIE (L*a*b*) 

sisteminde üç boyutlu ölçüm yapan Minolta kolorimetre kullanılarak belirlenmiştir. Cihaz 

kullanılmadan önce, beyaz kalibrasyon plakası yardımıyla kalibre edilmiş ve ardından 

örneklerin renk ölçümleri beyaz bir zemin üzerinde gerçekleştirilmiştir. Elde edilen 

sonuçlar; *L (parlaklık:100, koyuluk:0), a* (kırmızı:+, yeşil: -), b* (sarı: +, mavi: -), °H 

(0°, 90°, 180°, 270° ve 360°)’lik açılarda sırasıyla; kırmızı, sarı, yeşil, mavi ve kırmızı 

konumlanmıştır), C* (kroma, renklerin doygunluk derecesi) ve ΔE (toplam renk farkı) 

parametrelerine göre değerlendirilmiştir. Ölçümler her bir örnek için 3 kere 

tekrarlanmıştır. C*, H° ve ΔE değerlerinin hesaplanmasında 2, 3 ve 4 nolu eşitlikler 

kullanılmıştır (Topdas 2012). 

C*=(a*2 +b*2) ½ (3.2) 

H°=arctan(b*/a*) (3.3) 

ΔE= ±(ΔL*2 + Δa*2 + Δb*2) ½ (3.4) 
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3.4.7. ICP/MS ile mineral madde kompozisyonunun belirlenmesi 

Estraktlar, esansiyel yağ ve hücre sıvılarına ait mineral madde analizleri için öncelikle 

teflon tüpler içerisine 3’er paralelli olarak yaklaşık 500 mg örnek tartılmış ve üzerine 8 

ml %65’lik HNO3 ile 2 ml %31’lik H2O2 ilave edilerek 15-20 dakika beklenmiştir. Daha 

sonra kapakları kapatılan teflon tüpler mikrodalga sisteminde aşağıdaki koşullarda yaş 

yakma işlemine tabi tutulmuştur: 

Adım Süre (dk) Sıcaklık (°C) Güç (W) 

1 15 200 1800 

2 15 200 1800 

Yakma aşamasından sonra teflon tüp içerikleri ultra saf su ile 50 ml’ye tamamlanmış ve 

ardından 0,45 µm’lik membran filtreden geçirilmiştir. Örneklerin çözündürülmesinde 

%2’lik HNO3 ve %0,5’lik HCl kombinasyonu kullanılmıştır. 500 µl örnek, 9,5 ml 

kombine çözelti ile seyreltilmiştir. Her bir element için hazırlanan standart çözelti (Hg 

için 0, 2.5, 5, 7.5 ve 10 ppb; diğer elementler için 0, 10, 25, 50, 100, 250 ve 500 ppb 

konsantrasyonlarda) İndüktif Eşleşmiş Plazma-Kütle Spektrometresi cihazında okutulup, 

standartlara karşı ile elde edilen kalibrasyon eğrisinden faydalanılarak örneklerdeki 

kalıntı element miktarları tesbit edilmiştir (Anonymous 2007). 

 

Şekil 3.6. Çalışmada kullanılan indüktif olarak eşleştirilmiş plazma - kütle spektrometresi 

(ICP-MS) 

callto:0,%202.5,%205,%207.5
callto:0,%2010,%2025,%2050,%20100
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3.4.8. Esansiyel yağ ve ekstraktların toplam fenolik madde miktarlarının 

belirlenmesi 

Esansiyel yağ ve ekstraktlarda toplam fenolik madde miktarı Folin &Ciocalteu reaktifi 

kullanılarak Singleton et al. (1999)’a göre belirlenmiştir. Ekstraktların her biri kendi 

çözücüsünde, esansiyel yağ ise etanolde çözündürülerek 1 mg/ml konsantrasyonda stok 

çözeltiler hazırlanmıştır. 1000 µg stok çözelti alınarak ultra saf su ile 23 ml’ye 

tamamlanmıştır. Karışım üzerine 0,5 ml Folin&Ciocalteu reaktifi ve 3 dk sonra %2’lik 

Na2CO3 çözeltisinden 1,5 ml ilave edilmiş ve 2 saat oda sıcaklığında ve karanlıkta 

karıştırıldıktan sonra absorbanslar 760 nm dalga boyunda köre karşı okunmuştur. Gallik 

asit standart fenolik bileşik olarak kullanılmış ve hazırlanan standart grafik yardımıyla 

sonuçlar µg GAE (Gallik Asit Ekivaleni)/mg ekstrakt olarak verilmiştir. Analiz her bir 

örnek için 3 kere tekrarlanmıştır. 

3.4.9. Esansiyel yağ ve ekstraktların toplam flavonoid bileşik miktarlarının 

belirlenmesi 

Esansiyel yağ ve ekstraktlarda toplam flavonoid bileşik miktarı Park et al. (1997)’a göre 

belirlenmiştir. Ekstraktların her biri kendi çözücüsünde, esansiyel yağ ise etanolde 

çözündürülerek 1mg/ml konsantrasyonda stok çözeltiler hazırlanmıştır. 1000 µg stok 

çözelti alınarak 0,1’er ml; 1 M CH3COOK ve %10’luk Al(NO3)3 çözeltilerini içeren 4,3 

ml etanol çözeltisi ile seyreltilmiştir. 40 dakika oda sıcaklığında ve karanlıkta 

karıştırıldıktan sonra absorbanslar 415 nm dalga boyunda köre karşı okunmuştur. 

Kuersetin standart flavonoid bileşik olarak kullanılmış ve hazırlanan standart grafik 

yardımıyla sonuçlar µg KE (Kuersetin Ekivaleni) olarak verilmiştir. Analiz her bir örnek 

için 3 kere tekrarlanmıştır. 

3.4.10. Ekstraktların fenolik bileşen profilinin belirlenmesi 

Ekstraktların fenolik bileşenleri, Shimadzu 8050 LC-MS/MS cihazında analiz edilmiştir. 

Analizde 3 μm partikül boyutlu, L×I.D. 15 cm × 4.6 mm (Supelco) ODS-4 kolon 
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kullanılmıştır. Mobil faz olarak 5 µM amonyum asetat ve %0.1 formik asit içeren 

deiyonize su (A) ve metanol (B) kullanılmıştır. 

Mobil faz programı; 0-8 dk aralığında 95:5 A:B’den 5:95 A:B’ye lineer gradiyent, 8-12 

dk 5:95 (A:B)’de 12-15 dk 95:5 A:B ve mobil faz akış hızı 0.4 mL/dk olarak 

ayarlanmıştır. Çalışma boyunca kolon sıcaklığı 35°C’de tutulmuştur. Nebuluzer gaz akışı 

3 L/dk, kurutucu gaz akışı 10 L/dk, dedektör sıcaklığı 300°C, hava bloğu sıcaklığı 400°C 

şeklinde ayarlanmıştır. Moleküllerin iyonlaştırılmasında ESI (Elektrosprey iyonlaşma) ve 

APCI (Atmosferik basınç kimyasal iyonlaşma) iyonlaştırıcılar kullanılmıştır. 

Moleküllerin tanımlanmasında MRM (Çoklu reaksiyon görüntüleme) modu 

kullanılmıştır. Kolonsuz olarak her bir fenolik madde için MRM optimizasyonu 

yapıldıktan sonra standartların 1, 5, 10, 25, 50, 100, 200, 500 ppb derişimlerini içeren 

karışım analiz edilerek kalibrasyon eğrileri çizilmiştir. 

Ekstraktar 1 mg/mL derişimleri hazırlanarak 1/100 oranında seyreltilerek analiz edilmiş 

ve sonuçlar mg fenolik/ gr ekstrakt olarak hesaplanmıştır. 

Çevirme faktörü: 

𝑅𝑒𝑠𝑝𝑜𝑛𝑠𝑒
µ𝑔

𝐿
𝑥

1 𝐿

1000 𝑚𝐿
𝑥

1 𝑚𝐿

1 𝑚𝑔
𝑥

1000 𝑚𝑔

1 𝑔
𝑥

1 𝑚𝑔

1000 µ𝑔
𝑥

100

1
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3.4.11. Antioksidan aktivite 

3.4.11.a. Esansiyel yağ ve ekstraktların DPPH• serbest radikal giderme ativitesinin 

belirlenmesi 

Esansiyel yağ ve ekstraktların DPPH• serbest radikal giderme aktiviteleri Balaydın et al. 

(2010)’a göre yapılmıştır. DPPH•’ın etanolde hazırlanan 1 mM’lık çözeltisi hazırlanarak 

serbest radikal çözeltisi olarak kullanılmıştır. Daha önce 3.4.8.1 ve 3.4.8.2 nolu 

bölümlerde de bahsedilen 1mg/ml konsantrasyonlu stok ekstrakt çözeltileri bu analizde 

de numune olarak kullanılmıştır. 3’er paralelli olacak şekilde sporlara dizilen deney 

tüplerine 10, 20 ve 30 μg/μl konsantrasyon oluşturulacak şekilde stok ekstrakt 

çözeltilerinden aktarıldıktan sonra toplam hacim etanol ile 3 ml’ye tamamlanmıştır. Stok 

DPPH• çözeltisinden her bir tüpe 1’er ml ilave edildikten sonra vortekslenmiş ve 

karanlıkta yarım saat inkübasyona bırakılmışlardır. Absorbanslar 517 nm dalga boyunda 

köre karşı ölçülmüş ve kaydedilmiştir. Azalan absorbans değerleri kalan DPPH• çözeltisi 

miktarını veya farklı bir deyişle serbest radikal giderme aktivitesini vermiştir. Kontrol: 3 

ml etanol ve 1 ml DPPH• çözeltisinden oluşmaktadır. 

BHA, BHT, Troloks, α-tokoferol, klasik ve ultrasonik ekstraktlar ile esansiyel yağı 10, 

20 ve 30 μg/ml konsantrasyonlarda içeren çözeltilerin 517 nm dalga boyunda belirlenen 

absorbans değerleri kullanılarak Eşitlik (3.1) yardımıyla % inhibisyon değerleri 

belirlenmiştir. 

%İnhibisyon= [(ADPPH-AEKSTRAKT)/ADPPH] x100 (3.5) 

Burada, ADPPH; DPPH şahit örneğinin absorbans değeri ve AEKSTRAKT; Örnek ekstraktının 

absorbans değerini ifade etmektedir. 

Belirlenen %inhibisyon değerlerine karşı örnek konsantrasyonları bir grafiğe aktarılmış 

ve lineer regrasyon analizi uygulanarak örneklere ilişkin eğriler ve denklemlerine 
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ulaşılmıştır. Eşitlikler yardımıyla örnekler ve standart antioksidanların IC50 değerleri 

(radikalin %50’sinin inhibisyonunu sağlayan konsantrasyon) hesaplanmıştır. 

3.4.11.b. Esansiyel yağ ve ekstraktların ABTS•+ giderme ativitesinin belirlenmesi 

Esansiyel yağ ve ekstraktların ABTS•+ radikali giderme aktiviteleri Köksal et al. (2009)’a 

göre yapılmıştır. ABTS•+ radikalleri; saf su ile 2 mM konsantrasyonda hazırlanan ABTS 

(2,2´-Azino-bis(3-etilbenzttiyazolin-6-sülfonik asit)) çözeltisine, 2,45 nM potasyum 

persülfat çözeltisinin ilavesiyle 1 gece oda sıcaklığında ve karanlıkta karıştırarak 

üretilmiştir. 1 mg/ml konsantrasyonlu stok ekstrakt çözeltiler bu analizde de numune 

olarak kullanılmıştır. 3’er paralelli olacak şekilde deney tüplerine 10, 20 ve 30 μg/μl 

konsantrasyon oluşturulacak şekilde stok ekstrakt çözeltilerinden aktarıldıktan sonra 

toplam hacim etanol ile 1,5 ml’ye tamamlanmış ve her bir tüpe 0,5’er ml ABTS•+ çözeltisi 

ilave edilmiştir. Vortekslenip oda sıcaklığında ve karanlıkta yarım saat inkübe edilen 

numunelerin absorbansları 734 nm dalga boyunda köre karşı kaydedilmiştir. Kontrol: 1,5 

ml etanol+ 0,5 ml ABTS•+ çözeltisinden oluşmaktadır. 

BHA, BHT, Troloks, α-tokoferol, klasik ve ultrasonik ekstraktlar ile esansiyel yağı 10, 

20 ve 30 μg/ml konsantrasyonlarda içeren çözeltilerin 734 nm dalga boyunda belirlenen 

absorbans değerleri kullanılarak Eşitlik (3.3) yardımıyla % inhibisyon değerleri 

belirlenmiştir. 

%İnhibisyon= [(AABTS-AEKSTRAKT)/AABTS] x100 (3.6) 

Burada, AABTS; ABTS•+ şahit örneğinin absorbans değeri ve AEKSTRAKT; Örnek 

ekstraktının absorbans değerini ifade etmektedir. 

Belirlenen %inhibisyon değerlerine karşı örnek konsantrasyonları bir grafiğe aktarılmış 

ve lineer regrasyon analizi uygulanarak örneklere ilişkin eğriler ve denklemlerine 

ulaşılmıştır. Eşitlikler yardımıyla örnekler ve standart antioksidanların IC50 değerleri 

(radikalin %50’sinin inhibisyonunu sağlayan konsantrasyon) hesaplanmıştır. 
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3.4.11.c. Esansiyel yağ ve ekstraktların Cu2+-Cu+ indirgeme kapasitesinin 

belirlenmesi (Kuprak Metodu) 

Esansiyel yağ ve ekstraktların Cu+2 indirgeme aktiviteleri Ak and Gülçin (2008)’e göre 

yapılmıştır. 3’er paralelli olacak şekilde sporlara dizilen deney tüplerine 10, 20 ve 30 

μg/μl konsantrasyon oluşturulacak şekilde stok ekstrakt çözeltilerinden aktarıldıktan 

sonra toplam hacim ultra saf su ile 1,25 ml’ye tamamlanmıştır. Ardından deney tüplerine 

sırasıyla; 0,01 M CuCl2 çözeltisinden 0,25 ml, 7,5x10-3M etanolik neokuprin 

çözeltisinden 0,25 ml ve 1 M CH3COONH4 tampon çözeltisinden 0,25 ml ilave edilerek 

vortekslenmiş ve oda sıcaklığında karanlıkta yarım saat inkübe edilerek 450 nm dalga 

boyunda köre karşı okunan absorbans değerleri kaydedilmiştir. 

3.4.12. Ferula orientalis L. bitkisinin uçucu yağ kompozisyonunun belirlenmesi 

Clevenger-tip aparatlar kullanılarak hidro distilasyon yöntemi ile elde edilmiş esansiyel 

yağ GC-MS cihazı kullanılarak analiz edilmiştir. Analiz öncesi 20 mg esansiyel yağ 1,2 

mL aseton içinde seyreltilmiştir. Tespit edilen 35 uçucu bileşen, toplam uçucu yağ 

bileşenlerinin %96,29’unu oluşturmaktadır. 

Analiz, Perkin Elmer Clarus 500 GC-MS ile BPX 5 (30m, 0,25mm ID, film kalımlığı 

0,25 µm) kapiler kolon kullanılarak gerçekleştirilmiştir. Enjeksiyon hacmi 1 µL, 

injeksiyon portu sıcaklığı ise 250°C olarak ayarlanmıştır. Taşıyıcı gaz olarak, 50:1 split 

oranı ve 1 mL/dk akış hızı ile helyum kullanılmıştır. Fırın programı; 50°C’den başlanarak 

3°C/dk ısıtma hızı ile 210°C’ye ve ardından 3°C/dk ısıtma hızı ile 250°C’ye çıkarılmıştır. 

Toplam program süresi 30 dk olarak belirlenmiştir. Uygulanan MS parametreleri ise; 

iyonlaştırıcı: EI (elektron impact), iyonlaştırıcı enerjisi: 70 eV, iyon kaynağı sıcaklığı; 

250°C şeklindedir. 

Bileşenlerin aydınlatılmasında; Çözücünün kolonda alıkonma süresinin alkan karışımını 

içeren standardın her bir bileşeninin kolonda alıkonma süreleri (retention time)’nden 

çıkarılması ile gerçek alıkonma süresinin hesaplanması ve aynı işlemin uçucu yağlar 
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içinde gerçekleştirilmesi prosedürü uygulanmıştır (RI değerlerinin hesaplanmasında 

kullanılan alkan karışımına ait kromatogram Şekil 3.7’de görülmektedir). Bileşenlerin 

tespitinde numune bileşenlerinin alıkonma sürelerinin litereatürde verilen kovats index 

ya da retention index (RI) değerleri ile karşılaştırılması ve bileşenlerin spesifik kütle 

spektrumlarının dijital ortamda mevcut MS kütüphanelerindeki (NIST, Willey ve Pfleger) 

veriler ile karşılaştırılması ile yapılmıştır. 

Bileşenlerin uçucu yağ içindeki göreceli yüzdeleri ise; Turbomass ver 5.4.2 yazılımı ile 

her bir bileşenin pik alanlarının toplam pik alanına oranının yüz ile çarpılması ile kalitatif 

olarak hesaplanmıştır. 

 

Şekil 3.7. Uçucu yağ kompozisyonunun belirlenmesinde kullanılan alkan karışımını 

içeren kromatogram 

3.4.13. Antimikrobiyal aktivite 

Antimikrobiyal aktivitenin tesbitinde kullanılan test mikroorganizmaları Atatürk 

Üniversitesi Ziraat Fakültesi Gıda Mühendisliği Anabilim Dalı Gıda Mikrobiyolojisi 

Laboratuvarı Kültür Koleksiyonu’ndan temin edilmiştir (Çizelge 3.3). 
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Çizelge 3.3. Antimikrobiyal aktivite analizinde kullanılan test mikroorganizmaları 

Tür Adı Suş Kodu 

Escherichia coli  BC 1402 

Pseudomonas aeruginosa  ATCC 9027 

Staphylococcus aureus  ATCC 29213 

Streptococcus mutans  ATCC 35668 

Saccharomyces cerevisiae  BC 6541 

Candida albicans  ATCC 1223 

Aspergillus niger  ATCC 16888 

Penicillium roqueforti BC 111 

Çalışmada kullanılan mikroorganizmaların tanısı Mikrobiyal İdentifikasyon Sistemi 

(Sherlock Microbial Identification System version 4.0, MIDI Inc., Newark, DE, USA), 

BIOLOG (MicroStationTM ID System, Biolog Inc., Hayward, CA, USA) ve Holt et al 

(1994) ve klasik tanımlama testleri ile doğrulanmıştır. Denemede kullanılan 8 farklı suşun 

2 Gram (-) bakteri, 2 Gram (+) bakteri, 2 maya ve 2 küften oluşması sağlanmış, böylece 

farklı hücre tiplerine etki incelenmiştir. 

3.4.13.a. Bakteri, maya ve küf izolatlarının geliştirilmesi 

Tamamı -80°C’de muhafaza edilen saf bakteri izolatları Plate Count Agar (PCA) 

besiyerine; saf maya ve küf izolatları ise Potato Dextrose Agar (PDA) besiyerine öze 

yardımıyla çizilmiştir. Çizim sonrası bakteriler; 30°C’de 24-48 saat, mayalar; 30°C’de 

24-48 saat, küfler ise 30°C’de 72-96 saat süre ile inkübe edilmiştir. Gelişim sonunda 

yapılan reizolasyon işlemleri ile saf kültürler tazelenmiştir. Taze kültürler (Şekil 3.8), 9’ar 

ml’lik tüplerde hazırlanan %0,85’lik steril fizyolojik tuzlu su çözeltileri içerisinde 

seyreltilerek densitometre yardımıyla standart yoğunlukta olmaları sağlanmıştır. 

Yoğunluk bakteriler için 1x106 kob/ml, maya ve küfler için 1x104 kob/ml olacak şekilde 

ayarlanmıştır. 
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Şekil 3.8. Antimikrobiyal aktivite analizinde kullanılan bakteri, maya ve küflere ait saf 

izolatlar 

3.4.13.b. Esansiyel yağ, ekstrakt ve antibiyotiklerin dozlarının ayarlanması 

Doz ayarlamaları daha önce yürütülmüş benzer çalışmaların sonuç bulguları ve 

kullanılacak dozun ekonomik olarak kullanılabilir olması gibi kriterler göz önünde 

bulundurularak yapılan ön denemeler sonucunda belirlenmiştir. Belirlenmiş olan doz; 

esansiyel yağ ve diğer ekstraktlar için 300 µg/10 µl iken; Ofloxacin ve Amphotericin B 

için 5 µg/10 µl’dir. Çözücü olarak DMSO kullanılmıştır. 

3.4.13.c. Kuyu difüzyon yöntemi 

Antimikrobiyal etki denemelerinde Agar Kuyu Difüzyon Metodu kullanılmıştır 

(Altundağ 2007). Öncelikle bakteriler için hazırlanan nutrient agar ile mayalar ve küfler 

için hazırlanan potato dextrose agar besiyerlerine standart yoğunlukta hazırlanan 100’er 

µl bakteri, maya ve küf süspansiyonu steril drigalski spatülleri yardımıyla yayılmıştır. 

Ardından petrilere birbirine eşit mesafede olmasına dikkat edilerek ekstraktlar ve 

antibiyotikler için her biri 5 mm çapında olan toplam 8 kuyucuk açılmıştır. Ortada 

bulunan kuyucuklara 100 µl pozitif kontrol (bakteriler için Ofloxacin, maya ve küfler için 
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Amphotericin B) ve 100 µl negatif kontrol (steril saf su) konurken etraftaki kuyucuklara 

aynı ekstraktın klasik ve ultrasonik muamelesinden 100’er µl konmuştur. Denemeye ait 

kuyu difüzyon testinin yapıldığı bir petri kabı Şekil 3.9’da görülmektedir. Denemeler 3 

tekerrürlü olarak gerçekleştirilmiştir. 

 

Şekil 3.9. Petri deneme planı 
(P0:pozitif kontrol, NS: negatif kontrol, GE: Klasik muamele, UE: Ultrasonik muamele)  

Ekstraktlar kuyucuklara ilave edildikten sonra bakteri ekilen petriler 30°C’de 24-48 saat; 

maya ekilen petriler 30°C’de 24-48 saat, küf ekilen petriler ise 30°C’de 72-96 saat süre 

ile inkübe edilmiştir. İnkübasyon süresinin sonunda 5 mm çaplı kuyucuklar etrafındaki 

zon çapları ölçülmüş (kuyucuk çapı dahil olarak) ve mm cinsinden kaydedilmiştir. 

Ölçümler her bir mikroorganizma için 3’er defa tekrarlanmıştır. Ölçümlerin ortalamaları 

alınarak standart sapma değerleri ile beraber verilmiştir. 

3.4.13.d. Minimum inhibisyon konsantrasyonu (MİK) belirlenmesi 

Mikro kuyucuk seyreltme yöntemi Cetin et al. (2010) yönteminde yapılan bazı 

modifikasyonlar ile gerçekleştirilmiştir. Bakteriler için nutrient broth besiyeri, maya ve 

küfler için Sabouraud broth besiyeri hazırlanarak otoklavlanmış ve ardından en yüksek 

konsantrasyon 500 µg/ml olacak şekilde aşağıdaki işlemler her bir ekstrakt, esansiyel yağ, 

Ofloxacin ve Amphotericin B için tekrarlanmıştır; 
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1. 3 ml sıvı besiyeri içerisine 1500 µg örnek tartılarak vortekslenmiş ve içerisinden 1,5 

ml’si alınarak elde edilen 500 µg/ml’lik konsantrasyon ilk deneme konsantrasyonu olarak 

kullanılmıştır. 

2. Kalan 1,5 ml 500 µg/ml konsantrasyondaki besiyeri üzerine 1,5 ml sıvı besiyeri 

eklenerek vortekslenmiş ve içerisinden 1,5 ml’si alınarak 250 µg/ml’lik konsantrasyon 

elde edilmiştir. 

3. Kalan 1,5 ml 250 µg/ml konsantrasyondaki besiyeri üzerine 1,5 ml sıvı besiyeri 

eklenerek vortekslenmiş ve içerisinden 1,5 ml’si alınarak 125 µg/ml’lik konsantrasyon 

elde edilmiştir. 

4. Kalan 1,5 ml 125 µg/ml konsantrasyondaki besiyeri üzerine 1,5 ml sıvı besiyeri 

eklenerek vortekslenmiş ve içerisinden 1,5 ml’si alınarak 62,5 µg/ml’lik konsantrasyon 

elde edilmiştir. 

5. Kalan 1,5 ml 62,5 µg/ml konsantrasyondaki besiyeri üzerine 1,5 ml sıvı besiyeri 

eklenerek vortekslenmiş ve içerisinden 1,5 ml’si alınarak 31,25 µg/ml’lik konsantrasyon 

elde edilmiştir. 

6. Kalan 1,5 ml 31,25 µg/ml konsantrasyondaki besiyeri üzerine 1,5 ml sıvı besiyeri 

eklenerek vortekslenmiş ve içerisinden 1,5 ml’si alınarak 15,6 µg/ml’lik konsantrasyon 

elde edilmiştir. 

7. Kalan 1,5 ml 15,6 µg/ml konsantrasyondaki besiyeri üzerine 1,5 ml sıvı besiyeri 

eklenerek vortekslenmiş ve içerisinden 1,5 ml’si alınarak 7,8 µg/ml’lik konsantrasyon 

elde edilmiştir. 

 

Şekil 3.10. Tek mikroorganizmaya ait 96 kuyucuklu plaka deneme planı 
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MİK analizi, 96 adet kuyucuktan oluşan plakalarda yapılmıştır. Plakalarda tasarlanan 

deneme planı Şekil 3.10’da görülmektedir. Plakanın her bir kuyucuğuna; 140 µl besiyeri 

ve 10 µl bakteri, maya veya küf içeren inokülüm ilave edilmiş ve ardından steril bir plaka 

kapatıcı yardımıyla kapatılan plakalar, çalkalayıcı yardımıyla 300 rpm’de 20 saniye 

karıştırılmıştır. Bakteri içeren plakalar 30°C’de 24-48 saat, maya içeren plakalar; 30°C’de 

24-48 saat, küf içeren plakalar ise 30°C’de 72-96 saat süre ile inkübe edilmistir. 

İnkübasyon süresinin sonunda mikro plaka okuyucu yardımıyla 600 nm dalga boyunda 

mikrobiyal gelişim spektrofotometrik olarak ölçülmüştür (Şekil 3.12). Bulanıklık 

görülmeyen (absorbansın okunmadığı) en düşük doz MİK konsantrasyonu olarak 

değerlendirilmiştir. Ölçümler her bir mikroorganizma için 3’er kere tekrarlanmıştır. 

 

Şekil 3.11. İnkübasyon sonrası 96 kuyucuklu plakalar 
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Şekil 3.12. Antimikrobiyal aktivite ölçümlerine ait veri örneği 

 3.4.14. İn vitro nöroprotekif aktivite 

İn vitro nöroprotektif aktivite analizinde kullanılacak ekstraktlar için birer stok çözelti 

hazırlanmıştır. Stok çözelti 500 mg ekstrakt (su, etanal: su, metanol: su, kloroform ve n-

hexan) ile 500 ml DMSO’dan oluşmaktadır. Hazırlanan bu stok çözeltiden 1 ml alınıp 9 

ml hücresel medyum ile karıştırılarak 10-1’lik doz hazırlanmıştır. Hücresel medyum 

88/100 NBM (nöro bazal medyum), 1/10 FBS (fetal bovin serum), 1/1000 antibiyotik 

(Penisilin– Streptomisin- Amphotericin B) ve 1/50 oranında B27 suplament içermektedir. 

10-1’lik dozdan 1ml alınıp 9 ml medyumla karıştırılarak 10-2’lik doz hazırlanmış ve işlem 

prosedürüne bu şekilde devam edilerek 10-1-10-5’lik dozlar hazırlanmıştır. Esansiyel yağ 

stok çözeltisi ise 800 µl esansiyel yağ, 100 µl DMSO ve100 µl medyum karıştırılarak 

elde edilmiştir. 100 µl stok çözelti ile 900 µl medyum karıştırılarak 10-1’lik doz 

hazırlanmıştır. Bu dozdan 100 µl alınıp 900 µl medyum ile karıştırılarak 10-2’lik doz 

hazırlanmış ve işlem prosedürüne bu şekilde devam edilerek 10-1-10-8’lik dozlar 

hazırlanmıştır (Çizelge 3.4). 
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Çizelge 3.4. İn vitro nöroprotektif aktivite analizinde kullanılan dozlar  

Deney grupları Doz Aralıkları 

Kontrol - 

Glutamat kontrol (+) 10-5 glutamat 

KSE 10-1-10-5  

USE 10-1-10-5  

KESE 10-1-10-5 

UESE 10-1-10-5 

KMSE 10-1-10-5 

UMSE 10-1-10-5 

KKE 10-1-10-5 

UKE 10-1-10-5 

KHE 10-1-10-5 

UHE 10-1-10-5 

EY 10-1-10-8 

Ekstraktlar ile uygulanmış olan glutamata bağlı beyin hipoksi modeli için nöron hücre 

hattı oluşturulmuştur (Şekil 3.13). Nöron hücre hattını oluşturmak için gerekli olan 

korteksler henüz 24 saati doldurmamış 9 adet yeni doğan rat yavrusundan alınmıştır. 

Batikon ile yıkanan ratlar steril petri kabı içerisinde hızlı bir şekilde dekapite edilmiştir 

(Buyukokuroglu et al. 2003). Kafa kısmı gazlı bez içerisine alındıktan sonra ince makas 

yardımıyla sırasıyla deri ve kafatası açılmıştır. Korteks, beyin kaşığı ile alındıktan sonra 

2 cc DMEM solüsyonunu içeren tüp içerisine konmuştur. Tüm korteksler toplandıktan 

sonra tüp içerisinde dibe çöken kısımlar petriye alınarak önce makro sonra mikro 

parçalama yapılmıştır. Makro parçalama aşamasında korteks, çift bistüri ile 20 dak 

boyunca hafif dokunuşlarla parçalanmıştır. Mikro parçalama aşamasında ise makro 

düzeyde paçalanmış korteks tekrar DMEM solüsyonuna alınmış ve üzerine 1/10 oranında 

tripsin EDTA ilave edilerek 15 dk 37°C’de %5 CO2 içeren etüvde inkübe edilmiştir 

(Sengül et al. 2011). 
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a b c d 

Şekil 3.13. Korteks bölgesinden nöron hücrelerinin elde edilme aşamaları 
a- Beyin korteksinin çıkarılması, b- Primer nöronların bistüri ile makro düzeyde parçalanması, c- Primer 

nöronların tripsin EDTA ile mikro düzeyde parçalanması, d- Santrifüjleme sonrası dibe çöken nöron 

hücreleri 

İnkübasyon sonrası alınan hücreler 3 kere 1200 rpm’de 5 dk santrifüjlenmiş ve her 

seferinde üstteki supernatant kısmı atılarak yerine yeni hücresel medyum eklenmiştir. 96 

kuyucuklu plakalara her kuyucukta 150 µl hücresel medyum olacak şekilde ekim 

yapılmış ve her kuyucukta 5x104 hücre içerdiğinin tesbiti toma lamıyla sayım yapılarak 

tespit edilmiştir (Şekil 3.14). 

 

Şekil 3.14. Nöron hücrelerinin sayımı 

Ekilen hücrelerin yeterli uzantılarla birbirlerine bağlanmaları için plakalar 37 °C’de %5 

CO2 içeren etüvde 10 gün inkübe edilmiştir. 10 gün süresince her 3 günde bir toplam 3 

kere ½ oranında ana medium atılarak yerine yeni medium takviyesi yapılmıştır. 10. gün 
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sonunda yapılan analizler; 

 MTT analizi (Sitotoksisite testi) ile hücre canlılıkları, 

 Toplam antioksidan kapasitesi (TAK), toplam oksidan sayısı (TOS) ve hücrelerdeki 

oksidatif stresin varlığının tespiti, 

 Hücreninlerin Ca+2 düzeyinin tespiti ve 

 Apoptoz etkisinin değerlendirilmesidir. 

3.4.14.a. Glutamat toksisitesi ile beyin hipoksi modelinin oluşturulması 

Glutamat toksisitesini indüklemek için 10-4 mM L-glutamat steril koşullarda 

hazırlanmıştır. Yeterli uzantıya ulaşan hücrelerin sıvıları tamamen boşaltılmıştır. Dipte 

kalan hücrelerin üzerine ise, her kuyucuğa 10’ar µl glutamat (10-4 mM) solüsyonu ilave 

edilerek 10 dk beklenmiş son konsantrasyon 10-5 mM olarak ayarlanmıştır. Toksikasyon 

modeli oluşturulduktan sonra ekstrakt grupları kuyucuklara 90’ar µl olarak eklenmiştir. 

Glutamatın toksisitesini görebilmek için deney gruplarında glutamat kontrol grubu 

oluşturulmuştur. Bu grupta sadece glutamat toksisitesi yapılarak canlılık oranının ne 

kadar değiştiği tesbit edilmiş ve diğer gruplarla kıyaslanmıştır. Bu grupta ise 90 µl 

hücresel medyum ve 10 µl 10-4’lük glutamat bulunmaktadır. 

3.4.14.b. Ekstraktların uygulanması 

- Klasik ve ultrasonik yöntemlerle elde edilmiş ekstraktların uygulanması 

Nöron kültürüne ekstraktların uygulanabilmesi için ekstraktlara ait hazırlanan stok 

çözeltilerden 10-1’den 10-5’e kadar seyreltme yapılarak farklı konsantrasyonlarda deney 

grupları oluşturulmuştur. Ekstraktları uygulamadan önce kuyucuklardaki tüm medyum 

boşaltılmış ve yerine toplam hacim 100µl olacak şekilde deney grupları ilave edilerek 

37°C’de %5 CO2 içeren etüvde 24 saat inkübe edilmiştir. Nöroproektif etkiyi farklı 
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yöntemlerle hazırlanan ekstraktlarda tespit etmek için 24 saat sonunda MTT analizi 

yapılmıştır. 

- Esansiyel yağın uygulanması 

Farklı yöntemlerle hazırlanan ekstraktların MTT sonuçları değerlendirilerek, esansiyel 

yağ ile yağ fazını çözen kloroform, etanol: su ve n-hekzan ekstraktlarının diğer gruplara 

göre daha fazla koruma gösterdiği tespit edildikten sonra nöroprotektif etken maddenin 

yağda daha fazla çözündüğüne karar verilmiştir. Bu nedenle esansiyel yağda 

nöroprotektif etkinin MTT dışında TAK-TOS, Annexin V (flow sitometri) yöntemleri 

yardımıyla da araştırması planlanmıştır. Bu amaçla stok yağ çözeltisinden hazırlanan 10-

1’den 10-8’e kadar farklı konsantrasyonlar hazırlanmıştır. Kuyucuklardaki tüm medyum 

boşaltılmış ve yerine toplam hacim 100 µl olacak şekilde deney grupları ilave edilerek 

37°C’de %5 CO2 içeren etüvde 24 saat inkübe edilmiştir. Nöroproektif etkiyi tespit etmek 

için 24 saat sonunda MTT analizi yapılmıştır. 

3.4.14.c. MTT analizi 

Ekstraktların sitotoksisitelerinin belirlenmesi için, 3-(4,5-dimetiltiazol-2-yl)-2,5-

difeniltatrazilyum bromid (MTT maddesi) kullanılmıştır. Kolorimetrik yolla sitotoksisite 

belirleme metodlarından biri olan MTT analizi; canlı veya apoptozun erken evresindeki 

hücrelerin mitokondrileri aracılığı ile oluşturduğu reaksiyonda, solüsyonlarda bulunan 

tetrazolium halkasının hücre mitokondrilerinde bulunan dehidrogenaz enzimlerince 

parçalanarak renkli formazan kristalleri oluşturması ilkesine dayanmaktadır (Riss et al. 

2016). Sağlam hücrelerde mitokondri MTT boyasının tetrazolium halkasını 

parçalamaktadır. Yani sarı renkli MTT, mor renkli çözünmeyen formazan'a 

indirgenmekte ve oluşan renk yoğunluğu 570 nm’de saptanmaktadır. Sonuç olarak, canlı 

ve mitokondri fonksiyonu bozulmamış hücreler mor renkte boyanmakta, ölü ya da 

mitokondri fonksiyonu bozulmuş hücreler ise boyanmamaktadır (Tokur ve Aksoy 2017). 
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MTT solüsyonu 1 ml PBS içerisinde 5 mg MTT tozu çözündürülüp ardından 0.22 μm’lik 

steril filtreden geçirilmesi ile elde edilmiştir. Analiz yapılana kadar MTT saklama kabının 

dış yüzeyi aliminyum folyo ile kapatılarak -20°C’de bekletilmiştir. 

Sitotoksisite oranını (canlılık oranını) belirlemek için, 24 saatlik deney sonrasında hücre 

ortam sıvısı tamamen uzaklaştırılmıştır. Dipte kalan hücrelerin üzerine ise, her bir 

kuyucuğa 10’ar µl MTT solüsyonundan ve 90’ar µl ekstrakt içermeyen saf hücresel 

medyum eklenmiştir. Tekrar hücreler 37°C’de %5 CO2 içeren ortamda 4 saat inkübe 

edilmiştir. Böylece, 4 saat sonunda tetrazolium halkasının hücre mitokondrilerinde 

bulunan dehidrogenaz enzimlerince parçalanması sonucu oluşan mor renkli formazan 

kristalleri meydana gelmiştir. Sonra tüm hücre solüsyonları dikkatli şekilde 

kuyucuklardan çekilerek atılmış ve yerine 100 µl DMSO ilave edilmiştir. DMSO hücre 

zarı içerisindeki formazan kristallerini çözmüştür. DMSO ilavesi sonrası 

spektrofotometre ile 570 nm dalga boyunda örneklerin absorbans değerleri okunarak 

sitotoksik verilere erişilmiştir. Mor kristal sayısının fazla olması canlılık oranının yüksek 

olduğunu göstermektedir. 

3.4.14.d. Toplam antioksidan kapasitesi (TAK), toplam oksidan sayısı (TOS) ve 

hücrelerdeki oksidatif stresin varlığının tespiti 

Toplam antioksidan kapasitesini tesbit edebilmek için Tomasch et al. (2001) yöntemi 

kullanılmıştır. Yöntemin esası, 2-2’-azinobis (3-ethylbenzothiazoline 6- sülfonat) 

(ABTS•+) radikal katyonunun oluşumunu inhibe edecek antioksidan kapasitesinin 

tespitidir. Analiz daha önce ayrılan hücre sıvıları ile gerçekleştirilmiştir. Analizde 

kullanılan TAK ticari kitlerinin içeriği; 50 ml reaktif 1 solüsyonu, 10 ml reaktif 2 

solüsyonu,10 ml standart 1 solüsyonu ve 10 ml standart 2 solüsyonundan oluşmaktadır. 

Öncelikle kuyucuklara 30’ar µl hücre sıvısı (MTT analizinden önce ortamdan alınan 

hücre sıvısı) pipetlenmiş ve üzerine 500’er µl reaktif 1 solüsyonu eklenerek 660 nm dalga 

boyunda ilk absorbans değeri okunmuştur. Ikinci adımda; aynı kuyucukların üzerine 

75’er µl reaktif 2 eklenerek oda sıcaklığında 10 dk inkübe edilmiş ve 660 nm dalga 

boyunda ikinci absorbans değeri okunarak kaydedilmiştir. Eşitlik 5 yardımıyla 
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ekstraktların TAK düzeyleri mmol Troloks Ekivalen/L cinsinden belirlenmiştir. 

TAK(mmol Troloks Ekivalen/L)=[(ΔS1-ΔÖ)/(ΔS1-ΔS2)]x20  (3.7) 

Burada: S1; standart 1, Ö; örnek, S2; standart 2’yi ifade etmektedir. 

Toplam Oksidan Sayısı Doğan vd (2011)’e göre yapılmıştır. Yöntemin esası, ortamdaki 

oksidanların ferroz iyon-o-dianisidin’i ferik iyona oksitlemesi ve asidik ortamda ferrik 

iyonların ksilenol oranj ile meydana getirdiği renkli kompleksin oluşturduğu renk 

yoğunluğunun spektrofotometrik olarak ölçülmesidir. Analizde kullanılan TOS ticari 

kitlerinin içeriği; 50 ml reaktif 1 solüsyonu, 10 ml reaktif 2 solüsyonu,10 ml standart 1 

solüsyonu ve 10 ml standart 2 solüsyonundan oluşmaktadır. Öncelikle kuyucuklara 75’er 

µl hücre sıvısı pipetlenmiş ve üzerine 500’er µl reaktif 1 solüsyonu eklenerek 530 nm 

dalga boyunda ilk absorbans değeri okunmuştur. Ikinci adımda; aynı kuyucukların 

üzerine 25’er µl reaktif 2 eklenerek oda sıcaklığında 10 dk inkübe edilmiş ve 530 nm 

dalga boyunda ikinci absorbans değeri okunarak kaydedilmiştir. Eşitlik 3.8 yardımıyla 

ekstraktların TOS düzeyleri mmol Troloks Ekivalen/L cinsinden belirlenmiştir. 

TOS (mmol Troloks Ekivalen/L)= [(ΔÖ-ΔS2)/(S2)]x2 (3.8) 

Burada: Ö; örnek, S2; standart 2’yi ifade etmektedir. 

Hücredeki oksidatif stres, toplam oksidan sayısının toplam antioksidan sayısına 

oranlanması ile hesaplanmıştır. 

3.4.14.e. Hücrenin Ca+2 düzeyinin belirlenmesi 

3.4.7. nolu bölümde ‘ICP/MS ile mineral madde kompozisyonunun belirlenmesi’ başlığı 

altında izah edilmiştir. 
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3.4.14.f. Apoptoz etkisinin belirlenmesi 

Süspansiyon halinde bulunan nöron hücrelerinin apoptoz seviyesi Annexin V Apoptosis 

Deteksiyon Kiti ile tespit edilmiştir. 24 saat boyunca ekstraktlarla etkileşimde olan nöron 

hücrelerinde meydana gelen morfolojik değişimler gözlemlenmiştir. 

Süspansiyonda bulunan hücreler canlı ise Annexin V ve Propidum Iodit (PI) ile boyanınca 

mavi/yeşil soluk renkli ve düzenli yapıya sahip bir morfoloji sergilemektedirler. Erken 

evre apoptozda çekirdek ve stoplazma zarları sağlam iken çekirdek içerisinde kromatin 

yoğunlaşması meydana gelmektedir. Bu evrede plazma zarının içinden dışına 

fosfatidilserin (FS) translokasyonu meydana gelir ve hücre dış yüzeyi Annexin V ile yeşil 

fluoresans renk vermektedir. Geç evrede ise hücreler stoplazmik zar ile çevrilerek 

çekirdeksel parçalanmalar gözlenmektedir. Nekroza girmiş hücreler ise canlı hücrelere 

kıyasla daha küçük bir stoplazma, hasarlı bir stoplazma zarı ve sağlam bir çekirdek 

şeklinde bir morfoloji sergilemektedirler. 

3.4.15. İstatistiksel analizler 

Araştırma, 1 Ferula çeşidi x 2 farklı ekstraksiyon yöntemi (klasik ekstraksiyon ve 

ultrasonik ekstraksiyon) x 5 farklı çözücü (su, etanol: su, metanol: su, kloroform ve n-

hekzan) x 3 tekerrürlü olarak gerçekleştirilmiştir. Tüm veriler IBM SPSS Statistics 

Version 20.0 paket programı kullanılarak istatistiki değerlendirmeye tabi tutulmuştur. 

Varyans analizi sonucunda önemli çıkan farklılıklara One-way ANOVA Çoklu 

Karşılaştırma testlerinden Duncan testi uygulanmıştır. Sonuçlar ± standart sapma olarak 

verilmiş ve p<0,05 ve p<0,001 olan tüm değerler istatistiki olarak anlamlı kabul 

edilmiştir. 
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4. ARAŞTIRMA BULGULARI ve TARTIŞMA 

4.1. Ekstraktlar ve Esansiyel Yağın Ekstraksiyon Verimi 

Klasik ve ultrasonik yöntemler kullanılarak elde edilen su, 1:1 etanol: su, 1:1 metanol: 

su, n-hekzan ve kloroform ekstraktları ile esansiyel yağa ait ekstraksiyon verimi değerleri 

Çizelge 4.1’de belirtilmiştir. 

Çizelge 4.1. Farklı yöntem ve çözücülerle elde edilen ekstraktlar ve esansiyel yağa ait % 

ekstraksiyon verimi değerleri 

Ekstrakt kodları %Ekstraksiyon verimi 

KSE 10,24 

USE 11,50 

KESE 17,65 

UESE 19,25 

KMSE 23,10 

UMSE 26,00 

KHE 3,30 

UHE 3,51 

KKE 3,80 

UKE 4,12 

EY 0,4 

Çizelge 4.1’de görüldüğü gibi ekstraktların ekstraksiyon verimleri %3,30 ile %26,00 

aralığında değişmektedir. Çözücü türleri ve uygulanan ekstraksiyon yönteminin % 

ekstraksiyon verimi üzerine etkisinin oldukça yüksek olduğu belirgin şekilde 

görülmektedir. 11 farklı uygulamadan ekstraksiyon verimi açısından en yüksek 

performansın Akkol et al. (2008) ve Yan et al. (2008) ile uyumlu olarak metanol: su 

ekstraktına ait olduğu görülmektedir. En düşük verim ise %3,30 ile klasik n-hekzan 

ekstraktına aittir. 
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Khiari et al. (2009)’a göre çözücü polaritesi, dipol momenti, viskozite ve dielektrik sabiti; 

difüzyon hızını ve dolayısıyla ekstraksiyon verimini de etkilemektedir. Dielektrik sabiti 

yüksek olan moleküller polar maddeleri daha fazla çözmektedir. Suyun dielektrik 

sabitinin diğer çözücülere kıyasla daha yüksek olmasına rağmen, metanol: su ekstraktının 

en yüksek verimi vermesi; metanolün suyun viskozitesini düşürmesi ve difüzyonu 

hızlandırmasından kaynaklanmaktadır (Lehotay 1997; Lang and Wai 2001). Kartal et al. 

(2007), Ferula orientalis L. bitkisine ait ekstraktlardan aseton oleoresin, hekzan ve 

metanol: su ekstraktları arasında en yüksek verimi %9,5 oranı ile metanol: su 

ekstraktından elde etmiştir. Bulgular, yapılan çalışmada; metanol: su ekstraktı veriminin 

Kartal et al. (2007)’nin yaptığı çalışmada elde ettiği verimden çok daha yüksek olduğunu 

göstermektedir (klasik metanol ekstraktında %23,10 ve ultrasonik metanol ekstraktında 

%26). Bu durumun uygulanan ekstraksiyon yöntemlerindeki farklılıklardan 

kaynaklanabileceği düşünülmektedir. Ferula orientalis L. bitkisinin ekstraksiyon verimi 

üzerine; Science direct, Scholar Google ve Web of Science veri tabanlarında Kartal et al. 

(2007)’nin yaptığı çalışmanın dışında herhangi bir çalışmaya rastlanmamıştır. 

Uygulanan ekstraksiyon yöntemi açısından Çizelge 4.1 değerlendirildiğinde tüm 

örneklerde ultrason uygulamasının ekstraksiyon verimini artırdığı görülmektedir. Klasik 

ekstraksiyon uygulamasına kıyasla ultrasonik yöntem uygulandığında, örnekler arası 

gözlenen en yüksek verim artışı %2,9’luk fark ile metanol: su ekstraktına aittir. Kimbaris 

et al. (2006)’a göre bitkilerden solvent ekstraksiyonu ile biyoaktif bileşenlerin eldesi 

amacıyla kullanılan yöntemler arasında yer alan klasik teknikler; yüksek sıcaklık 

uygulaması, uzun ekstraksiyon süreleri ve düşük ekstraksiyon verimliliği ile 

sonuçlanmaktadır. Ayrıca bu teknikler çok miktarda organik çözücü ve yüksek enerji 

tüketimine neden olmaktadır (Shirsath et al. 2012; Vetal and Lade 2013). Virot et al. 

(2010), ultrason sisteminin biyoaktif bileşiklerin ekstraksiyonunda kullanılabilecek etkin 

bir yöntem olduğunu ifade etmektedir. Ultrason uygulaması ile; partiküllerin çapı 

azalarak katı-sıvı kısımlar arası yüzey alanı artmakta, çözücünün dokulara doğru iletimi 

hızlanmakta ve böylece hücre duvarının parçalanması ile hücre içi bileşenlerin çözücüye 

transferi hızlanmaktadır (Topdas 2012). Ultrason yardımlı ekstraksiyon ve klasik 

ekstraksiyonun uygulandığı bir çalışmada, Curcuma amada bitkisinden kurkumin 
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ekstraksiyonu amacıyla; 35°C, 1 saat, 250 W güç ve 22 kHz frekansta gerçekleştirilen 

ultrason yardımlı ekstraksiyon sonucu %72; 30°C’de 8 saat boyunca sürdürülen klasik 

ekstraksiyon uygulamasında ise en fazla %62 verim elde edildiği belirtilmiştir (Shirsath 

et al. 2017). Benzer şekilde bitkilerden biyoaktif bileşenlerin ekstraksiyonunu içeren 

birçok çalışmada ultrason uygulamasının ekstraksiyon verimini artırdığı rapor 

edilmektedir (Bayar et al. 2017; Díaz-de-Cerio et al. 2017; Roriz et al. 2017; Zhang et al. 

2017). 

Hidrodistilasyon yöntemi ile Clevenger düzeneği kullanılarak elde edilmiş çaşır esansiyel 

yağına ait verim Çizelge 4.1’de görüldüğü gibi, %0,4’dür. Kartal et al. (2007) Ferula 

orientalis’de aynı yöntemi kullanarak esansiyel yağ verimini %0,51 olarak belirlemiştir. 

Benzer şekilde, Apiaceae familyasında yer alan Ferula communis bitkisinden elde edilen 

esansiyel yağda verim %0,18 (m/m) (Rahali et al. 2016) olarak rapor edilirken; bu değerin 

Ferrari et al. (2005) tarafından bulunan değerden (%0,04) oldukça yüksek olduğu tespit 

edilmiştir. Aynı türe ait bitkiler arasında esansiyel yağ verimindeki değişkenlik; hem 

genetik faktörler hem de sıcaklık, yağış ve nem gibi çevresel faktörlerle ilişkilidir (Hidian 

et al. 2010). Ayrıca, yapılan çalışmada salamura çaşır üretim basamaklarından haşlama 

aşamasında bir miktar esansiyel yağ kaybı da muhakkak gerçekleşmiş ve bu durum 

esansiyel yağ veriminin düşmesine sebep olmuştur. 

4.2. Ekstraktlar ve Esansiyel Yağın Renk Yoğunluğu 

Renk parametreleri üzerine işlem (klasik veya ultrasonik ekstraksiyon) ve çözücü (su, 

etanol: su, metanol: su, n-hekzan ve kloroform) değişkenleri ile işlem x çözücü 

interaksiyonunun etkilerini gösteren varyans analiz sonuçları Çizelge 4.2’de verilirken; 

salamura çaşır, liyofilize salamura çaşır tozu, ekstraktlar ve esansiyel yağın renk 

parametrelerine ait ortalamalar standart sapmaları ile birlikte (L*, a*, b*, ΔE, Hº, C*) 

Çizelge 4.3’de belirtilmiştir. 
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Çizelge 4.2. Klasik ve ultrasonik yöntemlerle elde edilmiş ekstraktların renk parametrelerine ait varyans analiz sonuçları 

 

Varyasyon 

Kaynağı 

 

SD 

L* a* b* ΔE H° C* 

(KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) 

İşlem (A) 1 0,125 0,027 0,872 0,000128 0,001 0,980 7,783 8,172 0,010* 0,480 0,372 0,549 0,885 0,079 0,782 7,370 8,148 0,010* 

Çözücü 

(B) 

4 2174,424 461,529 0,000** 9,784 76,645 0,000** 1719,39 1805,394 0,000** 141,611 109,705 0,000** 1546,172 137,515 0,000** 1681,215 1858,755 0,000** 

A x B 4 5,065 1,075 0,395 0,743 5,824 0,003** 0,659 0,692 0,606 3,297 2,555 0,071 7,866 0,700 0,601 0,901 0,997 0,432 

Hata 20 4,711   0,128   0,952   1,291   11,244   0,904   

Genel 30                   

*p<0,05 düzeyinde önemli **p<0,01 düzeyinde önemli 
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Parlaklığın göstergesi olan L* değeri üzerine çözücü türünün etkisi istatistiksel olarak 

p<0,01 düzeyinde çok önemli olarak tespit edilmiştir. Diğer taraftan, işlem değişkeni ile 

işlem x çözücü interaksiyonunun L* değerine etkisi ise istatistiksel olarak önemsiz 

(p>0,05) bulunmuştur. L* değerinin en düşük (48,367) olduğu örnek, klasik yöntemle 

üretilen ve çözücü olarak kloroform kullanılan KKE örneği iken; en yüksek L* değeri 

(88,953) ultrasonik yöntemle elde edilen etanol: su ekstraktıdır. Yani ekstraktlar arasında 

en koyu renklisi KKE, en açık renklisi ise UESE’dir. Diğer ekstraktlara nazaran 

kloroform ekstraktlarının daha koyu renkli olmasının, kloroform tarafından çözülen 

bileşiklerden kaynaklandığı düşünülmektedir. Ekstrakt renkleri Şekil 4.1’de görsel olarak 

da sunulmuştur. 

  
a b 

 
c 

  
d e 

Şekil 4.1. Ekstrakt resimleri a; KSE ve USE, b; KESE ve UESE, c; KMSE ve UMSE, d; 

KHE ve UHE, e; KKE ve UKE 
*Sıralama aynı resim içerisinde soldan sağa doğru yapılmıştır 
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Ekstraksiyonda kullanılan farklı yöntem ve çözgenlerin yeşillik-kırmızılığı ifade eden a* 

değerleri üzerine ekileri değerlendirildiğinde; çözücü türü değişkeni ve işlem x çözücü 

türü interaksiyonunun a* değeri üzerine p<0,01 düzeyinde istatistiksel olarak çok önemli 

olduğu görülürken, klasik veya ultrasonik ekstraksiyon uygulamalarının a* değeri üzerine 

etkisi ise önemsiz (p>0,05) bulunmuştur. Örneklerin a* değerleri -4,867 ile -0,533 

aralığında değişim göstermektedir. En düşük a* değeri ultrasonik kloroform ekstraktına 

ait iken; en yüksek değer klasik su ekstraktına aittir. Yani Çizelge 4.3’de de görüldüğü 

gibi yeşilliği en yüksek örnekler klasik ve ultrasonik kloroform ekstraktlarıdır. 

Şekil 4.2 incelendiğinde çözücü türü değiştikçe ilgili ekstraktta tespit edilen a* 

değerlerinin değiştiği görülmektedir. 

 

Şekil 4.2. Ekstraktların a* renk değeri üzerine işlem x çözücü interaksiyonunun etkisi 

Örneklerin b*değerleri 2,577 ile 44,103 arasında değişmektedir. Şekil 4.1’de de 

görüldüğü gibi en sarı yani b değerinin en yüksek olduğu örnek, ultrasonik hekzan 

ekstraktı iken; rengi maviye en yakın örnek klasik kloroform ekstraktıdır. Varyans analizi 

sonuçlarına göre; b* değerleri üzerine çözücü türü p<0,01 düzeyinde önemli iken, işlem 

değişkeninin etkisi p<0,05 olarak belirlenmiştir. Tüm ekstraktlarda ultrason 

uygulamasının b* değerini artırdığı gözlenmektedir. İşlem x çözücü türü 
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interaksiyonunun b* değerleri üzerine etkisi ise istatistiksel olarak önemsiz (p>0,05) 

olduğu saptanmıştır. 

Toplam renk farkının bir ifadesi olan ΔE değeri, salamura çaşır ile ekstraktlar arasındaki 

renk farkını göstermektedir. Varyans analizine göre ekstraktların ΔE değerleri üzerine 

çözücü türü değişkeni p<0,01 düzeyinde etkili olarak belirlenmiştir. İşlem değişkeni ve 

işlem x çözücü türü interaksiyonunun toplam renk farkı üzerine etkisi ise önemsizdir 

(p>0,05). En yüksek ΔE değeri 32,359 değeri ile ultrasonik etanol:su ekstraktına aittir. 

En düşük değer ise esansiyel yağa aittir (2,577). 

Ekici (2011)’e göre; rengin tanımlanmasında L* değerinin yanı sıra, a* ve b* değerleri 

kullanılarak hesaplanan C* ve H° değerlerinin kullanılması daha doğru yorumlamaya 

imkân sağlamaktadır. Böylece aynı a* değerine sahip örnekler arası fark daha net bir 

şekilde ortaya konabilecektir. C* değerleri üzerine çözücü türü değişkeninin etkisi p<0,01 

düzeyinde önemli iken; işlem değişkeni p<0,05 seviyesinde etkili olarak tespit edilmiştir. 

C* değeri en yüksek olan (44,184) ultrasonik hekzan ekstraktının diğer örneklerden daha 

yoğun bir renge sahip olduğu belirlenmiştir. Örneklerin H° değerleri incelendiğinde 

değerlerin 93,108 (klasik hekzan ekstraktı) ile 151,640 (ultrasonik kloroform ekstraktı) 

arasında değişim gösterdiği görülmektedir. Salamura çaşır, liyofilize toz çaşır, esasiyel 

yağ ve ekstraktlarda renk genel olarak açık sarı civarında değerlendirilebilmekle birlikte; 

H° değerlerinin yükseldiği kloroform ekstraktlarında ise renk yeşile kaymaktadır. H° 

değerleri üzerine çözücü türü değişkeni istatistiksel olarak p<0,01 düzeyinde etkili iken; 

işlem değişkeni ve işlem x çözücü türü interaksiyonu p>0,05 seviyesinde önemsizdir. 
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Çizelge 4.3. Çaşır, salamura çaşır, liyofilize salamura çaşır tozu, ekstraktlar ve esansiyel 

yağa ait renk değerleri 

Örnek 

Kodu 

L* a* b* ΔE H° C* 

SÇ 
60,477±1,819 c -4,467±0,197 ab 21,183±1,190 e - 101,952±0,563 b 21,649±0,370 f 

LSÇT 
82,064±0,418 d -3,610±0,126 cd 13,723±0,170 d 22,856±0,375 b 104,740±0,812 c 14,190±0,172 e 

KSE 
88,683±0,302 e -0,533±0,115 gh 5,823±0,286 b 32,150±0,156 d 95,230±0,109 a 5,847±0,286 ab 

USE 
86,550±0,391 e -1,413±0,120 g 7,050±0,111 bc 29,846±0,178 c 101,333±0,272 b 7,190±0,108 c 

KESE 
87,727±0,175 e -2,530±0,153 ef 7,003±0,180 bc 30,780±0,158 cd 109,863±0,330 de 7,446±0,183 c 

UESE 
88,953±0,565 e -3,197±0,142 de 8,770±0,196 c 32,359±0,232 d 110,029±0,146 e 9,335±0,102 d 

KMSE 
88,913±1,712 e -2,143±0,112 fg 6,367±0,577 b 31,091±0,510 cd 108,602±0,247 d 6,718±0,582 b 

UMSE 
88,777±1,020 e -2,223±0,121 f 7,383±0,438 bc 31,567±0,463 cd 106,757±0,599 d 7,710±0,401 c 

KHE 
61,667±2,598 c -2,333±0,577 f 42,970±1,137 f 21,951±0,134 b 93,108±0,171 a 43,033±0,790 g 

UHE 
58,930±5,974 bc -2,667±0,260 ef 44,103±1,193 f 23,487±0,495 b 93,460±0,684 a 44,184±0,549 g 

KKE 
48,367±0,577 a -3,820±0,477 cd 2,577±0,230 a 22,335±0,550 b 145,966±0,464 f 4,608±0,160 a 

UKE 
48,527±0,643 a -4,867±0,559 a 2,627±0,433 a 22,189±0,150 b 151,640±0,348 g 5,531±0,105 ab 

EY 
55,890±0,587 b -4,000±0,132 bc 15,253±0,560 d 7,525±0,577 a 104,694±0,547 c 15,769±0,737 e 

*SÇ: salamura çaşır, LSÇT: liyofilize salamura çaşır tozu 

* Her sütun için istatistiki analiz kendi içerisinde yapılmış ve aynı harfle gösterilen ortalamalar P<0,05 

önem seviyesinde aynı olarak kabul edilmiştir. 

4.3. ICP-MS ile Belirlenen Mineral Madde Kompozisyonu 

İndüktif Eşleşmiş Plazma-Kütle Spektrometresi (ICP-MS) kullanılarak ekstraktlar ve 

esansiyel yağın; Na (Sodyum), Mg (Magnezyum), Ca (Kalsiyum), P (Fosfor), Fe (Demir), 

K (Potasyum), Zn (Çinko), Krom (Cr), Mn (Mangan), Se (Selenyum), Si (Silisyum), Co 

(Kobalt), Ni (Nikel), Cu (Bakır), Al (Alüminyum), Cd (Kadmiyum), Pb (Kurşun) ve Hg 

(Civa) elementlerinden oluşan mineral madde kompozisyonu belirlenmiştir. ICP-MS 

cihazı ile çalışılan minerallerin tespit limitleri Çizelge 4.4’de verilirken; mineral madde 

miktarlarına ait varyans analiz sonuçları Çizelge 4.5’de ve bu verilere ait ortalamalar 

standart sapmaları ile birlikte Çizelge 4.6’da belirtilmiştir. 
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Çizelge 4.4. ICP-MS cihazı ile çalışılan elementlere ait ölçüm limitleri 

Çalışılan 

elementler 

Ölçüm limitleri 

(ppb) 

Na 4,034 

Mg 0,363 

Al 0,282 

P 2,639 

K 2,438 

Ca 2,047 

Cr 0,049 

Mn 0,024 

Fe 0,2 

Cu 2,343 

Ni 0,381 

Co 0,003 

Zn 0,603 

Se 0,061 

Si 3,771 

Cd 0,002 

Hg 0,025 

Pb 0,054 



 

 

1
1
6
 

 

Çizelge 4.5. Klasik ve ultrasonik yöntemlerle elde edilmiş ekstraktların mineral madde değerlerine ait varyans analiz sonuçları 

Varyasyon 

Kaynağı 

 

SD 

Na Mg Ca P K Zn 

(KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) 

İşlem (A) 1 212928,439 2,285 0,162 13940,890 11,440 0,007** 152728,182 1242,236 0,000** 156526,857 48,296 0,000** 43856099,33 9052,174 0,000** 237,202 2277,354 0,000** 

Çözücü (B) 4 
10187442703 10932,175 0,000** 1113694,878 913,886 0,000** 67394,154 548,160 0,000** 17179623,58 5300,766 0,000** 1098396778 226715,985 0,000** 3315,357 31830,427 0,000** 

A x B 4 201440,181 2,162 0,147 651413,394 534,543 0,000** 20250,276 164,708 0,000** 13187351,36 4068,952 0,000** 17295385,22 3569,876 0,000** 1280,705 12295,931 0,000** 

Hata 20 93187,559   1218,637   122,946   3240,970   4844,814   0,104   

Genel 30                   

Varyasyon 

Kaynağı 

 

SD 

Mn  Se  Cu Al Cd Pb 

(KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) 

İşlem (A) 1 1,398 70,968 0,02** 0,017 89,839 0,000** 1,398 70,968 0,02** 0,017 89,839 0,000** 1,398 70,968 0,02** 0,017 89,839 0,000** 

Çözücü (B) 4 
54,794 2781,252 0,000** 0,091 472,417 0,000** 54,794 2781,252 0,000** 0,091 472,417 0,000** 54,794 2781,252 0,000** 0,091 472,417 0,000** 

A x B 4 15,136 768,284 0,000** 0,061 316,436 0,000** 15,136 768,284 0,000** 0,061 316,436 0,000** 15,136 768,284 0,000** 0,061 316,436 0,000** 

Hata 20 0,020   0,000189   0,020   0,000189   0,020   0,000189   

Genel 30                   

*p<0,05 düzeyinde önemli **p<0,01 düzeyinde önemli 

# Co, Cr, Fe, Hg, Ni ve Si elementleri örneklerde okunamadığı için varyans analizine tabi tutulmamıştır.  
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Na mineraline ait varyans analiz sonuçları değerlendirildiğinde, sodyum miktarı üzerine 

çözücü türü değişkeni etkisinin p<0,01 düzeyinde istatistiksel olarak çok önemli olduğu 

gözlenmektedir. İşlem değişkeni ile işlem x çözücü türü interaksiyonunun Na değerleri 

üzerine etkisi ise p>0,05 düzeyinde önemsiz olarak bulunmuştur. Çizelge 4.6’da 

belirtilmiş olan ekstraktlar ve esansiyel yağa ait Na değerleri; 3184,277 ppm ile 

39103,835 ppm arasında değişim göstermektedir. Ekstraktlar arasında en yüksek Na 

değeri çaşırın ultrasonik su ekstraktında (USE) görülmekte iken; en düşük değer esansiyel 

yağa aittir. Diğer ekstraktlar ve esansiyel yağa kıyasla; su ekstraktlarında Na miktarının 

yüksek çıkmasının, sodyum ile kompleks oluşturmuş grupların su tarafından daha fazla 

çözündürülmesinden kaynaklandığı düşünülmektedir. Ayrıca, klasik ekstraksiyon 

uygulamasına göre, ultrason uygulamasının su ekstraktına Na geçişini belirgin şekilde 

artırdığı tespit edilmiştir. 

Tunctürk ve Ozgökce (2015) Ferula orientalis L.’in de mensup olduğu Apiaceae 

familyasından Anethum graveolens L., Anthriscus sp., Chaerophyllum macropodum, F. 

haussknechtii H.Wolff ex Rech.f., Ferula rigidula DC., Heracleum persicum, 

Hippomarathrum microcarpum, Pimpinella aurea DC, and Prangos ferulacea L. üzerine 

yapmış olduğu mineral madde analizinde bitkilerin bitkilerin Na içeriklerinin, 0.32 ile 

1.26 g/ kg arasında olduğunu saptamıştır. Tunctürk ve Ozgökce (2015)’nin sonuçları ile 

yapılan çalışmanın sonuçları kıyaslandığında, dikkati çeken en önemli nokta Na 

miktarının tüm ekstraktlar ve esansiyel yağda oldukça yüksek oluşudur. Bu durumun 

salamura çaşırın içerdiği yüksek tuz konsantrasyonundan kaynaklandığı 

düşünülmektedir. Dünya Sağlık Örgütü (WHO 2012)’ne göre; yetişkinlerde sodyumun 

maksimum günlük alım miktarı 2 g/gün (günlük 5 g'a eşdeğer tuz)’dür. Dünya çapında 

fazla miktarda tuz tüketildiğinden dolayı birçok ülkede tuz azaltma politikası 

uygulanmakta ve bu politika bilimsel araştırmalar yoluyla da desteklenmektedir 

(Andersen et al. 2009; He and MacGregor 2009; Agarwal et al. 2011; Ahuja et al. 2015). 

Üllkemizde ise yüksek tuz konsantrasyonuna sahip olan çeşitli turşular, asma yaprağı, 

zeytin veya beyaz peynir salamuraları gibi pek çok ürün üretilmekte ve halk tarafından 

sevilerek tüketilmektedir. Yüksek tuz konsantrasyonuna sahip bu tarz bitkisel ürünler; 

tadlarının güzel oluşu açısından tercih edilebilse de; yüksek tuz konsantrasyonundan 
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kaynaklanan dezavantajlar öngörüldüğünde, halk sağlığı açısından aynı ürünlerin daha 

düşük oranda tuz içerecek şekilde üretilmelerinin daha doğru olacağı düşünülmektedir. 



 

 

1
1
9
 

Çizelge 4.6. Estraktlar ve esansiyel yağa ait mineral madde değerleri (ppm) 

 SÇ KSE USE KESE UESE KMSE UMSE KHE UHE KKE UKE EY 

Na 41962,520±229,951 f 38153,847±296,985 d 39103,835±462,596 e 29266,101±73,765 c 29033,938±507,879 c 25613,509±456,331 b 25858,289±331,718 b 3378,980±116,142 a 3413,735±112840 a 3267,141±121,325 a 3301,596±84,146 a 3184,277±114,660 a 

Mg 2083,080±30,802 j 1980,377±49,135 ı 1800,295±39,689 g 1589,261±60,486 e 376,504±12,113 a 893,101±14,248 d 1892,537±46,216 h 1869,229±27,754 gh 700,317±35,044f 496,097±3,005 b 794,396±6,724 c - 

Ca 862,830±9,525 h 664,060±14,231 f 606,930±7,789 e 233,428±10,054 a 549,323±7,466 d 389,654±11,865 c 596,144±11,558 e 595,179±14,982 e 751,755±5,855g 278,983±9,103 b 531,0185±14,240 d - 

 

 P 

 

9424,843±70,796 j 

 

3607,751±31,825 f 

 

2796,573±19,715 c 

 

1898,652±56,742 a 

 

3319,033±71,672 e 

 

4487,660±42,609 g 

3363,598±60,359 e  

2969,221±46,896 d 

 

2228,689±46,137b 

 

8710,091±88,555 h 

 

9280,814±70,873 ı 

 

- 

K 42418,350±70,852 j 38252,764±71,189 ı 42282,486±90,602 j 18655,418±92,437 e 19648,729±71,672 f 21735,882±92,029 g 31464,541±81,539 h 982,504±28,435 b 1773,572±59,644c 2524,067±38,336 d 1789,427±23,163 c 148,521±0,838 a 

Zn 130,487±0,229 ı 26,241±0,474 b 48,235±0,295 d 24,247±0,197 a 50,920±0,107 e 81,564±0,460 f 28,453±0,394 c 48,493±0,233 d 50,787±0,379e 88,606±0,275 g 125,195±0,201 h - 

Mn 12,355±0,676 j 2,290±0,048 c 5,224±0,559 e 7,209±0,092 f 1,863±0,081 b 4,899±0,117 d 9,873±0,337 g 11,876±0,127 ı 11,880±0,121 ı 11,080±0,110 h 11,158±0,083 h 0,120±0,014 a 

Se 0,727±0,002 g 0,305±0,011 c 0,388±0,013 d 0,049±0,004 a 0,279±0,006 c 0,443±0,021 de 0,558±0,799 f 0,390±0,017 d 0,315±0,007 c 0,143±0,015 b 0,483±0,024 e - 

Cu 15,819±0,072 j 12,174±0,083 g 15,563±0,076 ı 5,329±0,069 c 6,556±0,084 e 4,275±0,109 a 6,043±0,086 d 4,230±0,080 a 4,639±0,066 b 11,021±0,141 f 14,266±0,132 h - 

Al 59,495±0,103 ı 2,799±0,134 c 3,203±0,095 c 1,664±0,073 b 1,638±0,069 b 13,018±0,338 d 14,909±0,098 e 37,524±0,346 f 37,864±0,475 f 55,033±0,149 g 57,210±0,387 h 0,558±0,012 a 

Cd 0,078±0,004 f 0,020±0,002 b 0,037±0,004 d 0,012±0,001 a 0,012±0,004 a 0,019±0,001 b 0,047±0,002 e 0,028±0,002 c 0,038±0,001d 0,018±0,003 b 0,076±0,002 f - 

Pb 3,728±0,078 f 1,532±0,049 c 1,299±0,037 b 1,048±0,062 a 1,836±0,071 d 1,311±0,127 b 2,130±0,073 e 1,361±0,018 b 2,051±0,076 e 1,543±0,068 c 1,978±0,049 de - 

Fe - - - - - - - - - - - - 

Cr - - - - - - - - - - - - 

Ni 
- - - - - - - - - - - - 

Hg - - - - - - - - - - - - 

Si - - - - - - - - - - - - 

Co - - - - - - - - - - - - 

*Her satır için istatistiki analiz kendi içerisinde yapılmış ve aynı harfle gösterilen ppm düzeyindeki ortalamalar P<0,05 önem seviyesinde aynı olarak kabul edilmiştir. 

*-;belirlenememiştir.
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Salamura çaşırdan elde edilen ekstraktların 376,504 ppm ile 1980,377 ppm arasında Mg 

içerdiği belirlenmiştir. Esansiyel yağda ise Mg tespit edilememiştir (Çizelge 4.6). En 

yüksek Mg değeri klasik yöntem ile elde edilen su ekstraktına ait olup; en düşük değer 

ultrasonik etanol: su ekstraktında belirlenmiştir. Varyans analizi sonuçlarına göre, Mg 

minerali üzerine çözücü türü ve işlem değişkenleri ile işlem x çözücü türü 

interaksiyonunun etkisi istatistiksel olarak p<0,01 düzeyinde çok önemli olarak 

belirlenmiştir. 

Asteraceae, Apiaceae, Rosaceae, Fabaceae ve Lamiaceae familyalarına ait 79 bitki 

üzerine yaptıkları bir çalışmada Apiaceae familyasından 16 bitkiyi inceleyen Arceusz et 

al. (2010), bitkilerin Mg içeriklerinin 1,49-5,91 mg/g aralığında olduğunu rapor etmiştir. 

Bu çalışmada elde edilen bulgular Ferula orientalis L.’e ait ekstraktların içerdiği Mg 

değerleri ile uyumludur. Tunçtürk and Özgökce (2010) tarafından Ferula rigidula ve 

Ferula haussknechtii bitkileri üzerine yapılan çalışmada belirlenen Mg değerleri ile 

çalışmış olduğumuz Ferula orientalis L.’e ait bulgular kıyaslandığında ise; verilerin 

Ferula rigidula (2,11 g/kg) ile uyumlu olduğu fakat Ferula haussknechtii (4,08 g/kg)’e 

göre düşük olduğu görülmektedir. 

Salamura çaşır, Doğu Anadolu Bölgesi’nde etkileri bilimsel olarak ispatlanmamış olsa 

da; halk arasında diyabet hastalarını rahatlattığı gerekçesiyle sıklıkla tüketilmektedir. Bu 

etki çaşırın içerdiği Mg mineralinden kaynaklanabilir. Çünkü magnezyumun insülin 

sentezi ve sekresyonunun yanı sıra; insülinin hücre içi etkinliği ve dolayısıyla insülin 

aracılığıyla hücre içine glikoz transportu üzerine de etkin olduğu rapor edilmektedir 

(Takaya et al. 2004; Chaudhary et al. 2009). Hücre içi magnezyum seviyesinin düşmesi 

insülin etkisinin azalmasına sebep olmaktadır (Özpak Akkuş 2015). 

Vücudumuzda en fazla bulunan 5. element olan kalsiyum (Renna et al. 2015) açısından 

Çizelge 4.5 değerlendirildiğinde; işlem ve çözücü türü değişkenleri ile işlem x çözücü 

türü interaksiyonunun Ca minerali üzerine p<0,01 düzeyinde önemli olduğu 

görülmektedir. Esansiyel yağ ve ekstraktlara ait Ca minerali ortalamaları 

değerlendirildiğinde değerlerin 233,428 ppm ile 751,755 ppm aralığında değiştiği 
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belirlenmiş ve esansiyel yağda kalsiyum tespit edilememiştir. En yüksek değer ultrasonik 

yöntemle elde edilmiş hekzan ekstraktına ait iken; klasik yöntem ile yapılan etanol: su 

ekstraktı en düşük kalsiyum değerine sahiptir. Çizelge 4.6 incelendiğinde ekstraktlar 

arasında su ekstraktları hariç ultrasonik yöntemle yapılan ekstraksiyonların daha etkili 

olduğu görülmektedir. Ferula orientalis L.’in kalsiyum içeriği üzerine yapılmış herhangi 

bir çalışmaya rastlanmamıştır ancak Ferula orientalis ile aynı familyada olan (Apiaceae) 

ham bitkiler üzerine yapılan çalışmalarda bulunan kalsiyum değerlerinin 2,29- 26,3 mg/g 

(Arceusz et al. 2010) ve 10,06-14,1 g/kg (Tunctürk and Ozgökce, 2015) aralıklarında 

olduğu tespit edilmiştir. Farklı çalışmalarda aynı familyada yer alan bitkilere ait rapor 

edilen kalsiyum değerlerinin salamura çaşır ekstraktlarından çok yüksek olduğu dikkat 

çekmektedir. Yetersiz kalsiyum alımı ve kemiklerden yetersiz Ca emiliminin 

osteoporozun yanı sıra; raşitizm, hipertansiyon ve kolorektal kanser gibi rahatsızlıklara 

sebep olabileceği belirtilmektedir (Centeno et al. 2009). 

Karbonhidrat, yağ ve protein metabolizmaları, sinirsel iletim ve diş-kemik oluşumunda 

önemli rolleri olan; insan vücudunun ikinci majör elementi fosfor (Kurt 2007) açısından 

Ferula orientalis’e ait ekstraktlar değerlendirildiğinde, verilerin 1898,652 ppm ile 

9280,814 ppm aralığında değiştiği görülmektedir. En düşük fosfor değeri klasik etanol: 

su ekstraktına ait olup; en yüksek değer ultrasonik kloroform ekstraktında belirlenmiştir. 

Esansiyel yağın ise fosfor içermediği tespit edilmiştir. Yapılan varyans analizi 

sonuçlarına göre, işlem ve çözücü türü değişkenleri ile işlem x çözücü türü 

interaksiyonunun ekstraktların fosfor miktarları üzerine p<0,01 düzeyinde etkili olduğu 

saptanmıştır. 

Yapılan literatür taramasında Ferula orientalis’in fosfor içeriğinin belirlenmesi yönünde 

yapılmış herhangi bir çalışmaya rastlanmamıştır. Ancak, Ferula rigidula ve Ferula 

haussknechtii üzerine yapılan bir çalışmada bitkilerin sırasıyla; 3,72 g/kg ve 2,51 g/kg 

fosfor içerdikleri tespit edilmiştir (Tunctürk and Ozcelik 2015). Araştırma bulguları 

değerlendirildiğinde bitkilerin fosfor içeriklerinin, çaşırın kloroform ekstraktları hariç 

genel anlamda Tunctürk and Ozcelik (2015) tarafından yapılan çalışma ile uyumlu olduğu 

görülmektedir. Diğer ekstraktlar ve esansiyel yağa kıyasla; kloroform ekstraktlarında P 
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miktarının yüksek çıkmasının, fosfor ile kompleks oluşturmuş grupların kloroform 

tarafından daha fazla çözülmesinden kaynaklandığı düşünülmektedir. 

Demir, doğada en bol bulunan ve biyolojik açıdan en önemli elementlerden biridir. Bu 

element, eritrositlerde hemoglobin proteininin yapımı için gereklidir ancak ana 

fonksiyonu oksijenin akciğerlerden hücrelere taşınmasıdır. Demir eksikliği sonucu ortaya 

çıkan kandaki hemoglobin miktarının azalması önemli bir sağlık sorunudur. Salamura 

çaşır, ekstraktları veya esansiyel yağı demir elementi açısından analize tabi tutulmuş 

ancak element saptanmamıştır. 

Bakır, birçok enzim ve proteinin temel bileşeni olması dolayısıyla insanlar da dâhil olmak 

üzere tüm canlı organizmalar için vazgeçilmez bir eser elementtir (Renna et al. 

2015).Yetişkin erkek ve bayanlarda günlük alım dozu 900 µg olarak hesaplanmıştır 

(Scientific Committee for Food 1993). Esansiyel yağda bakır elementi saptanmamış olup, 

ekstraktlarda ise belirlenen değerler 4,230 ppm (klasik n-hekzan ekstraktı) ile 15,563 ppm 

(ultrasonik su ekstraktı) arasında değişmektedir. Ultrason uygulamasının ekstraktların 

bakır içeriğini p<0,05 düzeyinde artırdığı tespit edilmiştir. Ferula orientalis bitkisinin 

bakır elementi içeriği ile ilgili olarak literatürde herhangi bir çalışmaya rastlanmamıştır. 

Ancak çaşırın da mensup olduğu Apiacea familyasından bitkiler üzerinde yapılan 

çalışmada bakır içerikleri 21,2 -23,7 mg/kg arasında bulunmuştur (Tunçtürk and Ozcelik 

2015). 

İnsan ve hayvan beslenmesinde gerekli bir mikro element olan selenyumun 

kardiyovasküler hastalıklar ve kanser riskini azalttığı rapor edilmektedir (Thomson 2004; 

Rayman 2008). Gıdalar selenyum alımının başlıca yoludur. Et ve deniz ürünleri 0,4-1,5 

µg/g aralığında yüksek miktarda selenyum içeriğine sahip iken; meyve ve sebzeler de 

selenyumca zengin birer kaynaktır (Rayman 2008). Son zamanlarda Se üzerine çeşitli 

bitkilerle yapılmış birçok çalışma mevcuttur (Germ et al. 2009; Bhatia et al. 2013; 

Thosaikham et al. 2014; Bañuelos et al. 2015; Funes-Collado et al. 2015; Longchamp et 

al.2015; Mahn 2017; Castro Grijalba et al. 2017). Ancak, literatürde Ferula orientalis L. 

veya aynı familyada olan farklı bitkilerle ilgili yapılmış olan herhangi bir çalışmaya 
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rastlanmamıştır. Çalışmamıza ait bulgular incelendiğinde, işlem ve çözücü türü 

değişkenleri ile işlem x çözücü türü interaksiyonunun Se minerali üzerine p<0,01 

seviyesinde etkili olduğu görülmektedir. Ekstraktlar arasında en düşük selenyum miktarı 

0,049 ppm değeri ile klasik yolla üretilmiş etanol:su ekstraktına ait iken; en yüksek değer 

ultrasonik metanol:su ekstraktına aittir (0,558 ppm). Ultrasonik metanol: su ekstraktının 

Se içeriğinin diğer ekstraktlara kıyasla daha yüksek olması, ultrason uygulamasının hücre 

membranını parçalayarak selenyumun bağlı olduğu grupların miktarını artırması ve polar 

özellikteki metanol:su çözücüsünün bu grupları daha fazla çözmesinden kaynaklanmış 

olabilir. 

Potasyum insan vücudunda ağırlıklı olarak bir hücre içi katyondur ve asit-baz 

düzenlenmesi, sıvı dengesi, kas kontraksiyonu ve sinir iletiminde birincil düzeyde 

etkindir (Thomas 2001). Ekstraktlar ve esansiyel yağın potasyum değerlerine ait varyans 

analiz sonuçları; potasyum miktarı üzerine işlem değişkeni, çözücü değişkeni ve işlem x 

çözücü interaksiyonu etkilerinin istatistiksel olarak p<0,01 düzeyinde çok önemli 

olduğunu göstermektedir. En yüksek potasyum içeriği 42282,486 ppm olarak ultrasonik 

su ekstraktında kaydedilirken; salamura çaşırın hem ultrasonik hemde klasik yolla elde 

edilmiş su ekstraktlarının diğer ekstraktlara göre belirgin şekilde yüksek konsantrasyonda 

potasyum içerdiği saptanmıştır. En düşük potasyum değerinin (148,521 ppm) ise 

esansiyel yağa ait olduğu görülmektedir. Bu çalışmada elde edilen potasyum miktarlarına 

ait veriler, Ferula orientalis L. ile aynı familyadan bitkilerle çalışan; Arceusz et al. 

(2010)’un bulguları (2,29-26,3 mg/g) ve Tunctürk and Ozgökce (2015)’nin bulgularından 

(13,8-25,6 g/kg) yüksek bulunmuştur. Ulusal Tıp Enstitüsü (Food & Nutritional Board 

2005) gıdalar aracılıyla günlük alınacak 4,7 g potasyumun yeterli olacağını rapor etmiştir. 

Dolayısıyla salamura çaşırın yaklaşık 115 g tüketiminin günlük potasyum ihtiyacını 

karşılayabileceği düşünülmektedir. 

Krom, çinko ve kobalt gibi eser elementler arasında yer alan mangan insan vücudunda 

birçok fizyolojik fonksiyonun yerine getirilmesinde önemli rol oynamaktadır (Renna et 

al. 2015). Çizelge 4.6’da görüldüğü gibi, örneklerin mangan içeriği 0,120- 11,880 ppm 

arasında değişim göstermektedir. En düşük değer esansiyel yağa ait iken; en yüksek değer 
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ultrasonik yöntem ile elde edilmiş n-hekzan ekstraktına aittir. Burada dikkat çeken en 

önemli nokta, mangan elementinin apolar özellikteki n-hekzan ve diğer polar çözücülere 

kıyasla polarite indeksi en düşük çözücü olan kloroforma ait ekstraktlarda daha yüksek 

oranda belirlenmiş olmasıdır. Bu durum, mangan ile kompleks oluşturmuş grupların 

apolar çözücülerde daha iyi çözündüğünü düşündürmektedir. Ekstraktların mangan 

içeriği üzerine çözücü tipi değişkeni ile işlem x çözücü tipi interaksiyonun etkisi p<0,01 

düzeyinde çok önemli olarak bulunmuştur. Çalışma sonuçları mangan değerleri 

açısından, Tunçtürk and Ozcelik (2015) tarafından Ferula rigidula DC (27,2 mg/kg) ve 

Ferula haussknechtii (48,5 mg/kg) üzerine yapılan çalışma bulguları ile kıyaslandığında 

çok düşük kalmaktadır. 

Krom, insülinin etkisini güçlendiren ve dolayısıyla karbonhidrat, lipit ve protein 

metabolizmasını etkileyen önemli bir eser elementtir (Renna et al. 2015). Ekstraktlar ve 

esansiyel yağ krom minerali açısından analize tabi tutulmuş ancak krom saptanmamıştır. 

Çinko, birçok enzimin yapısına katılması, düzenleyici ve katalitik rol üstlenmesi 

dolayısıyla insanlar için önemli bir eser elementtir. Büyüme ve gelişme, bağışıklık 

tepkisi, nörolojik fonksiyon ve üreme (reproduction) üzerinde önemli rolleri vardır. Gıda 

Bilimsel Komitesi (Scientific Committee for Food 1993) erkek ve kadınlar için sırasıyla 

9,5 ve 7,0 mg/gün çinko alımını tavsiye etmektedir. Bu önemli eser element açısından 

ekstraktlar ve esansiyel yağı kıyaslandığında; çinko miktarının ekstraktlarda 24,247- 

125,195 ppm arasında değiştiği, esansiyel yağda ise çinko mineralinin bulunmadığı 

görülmektedir. En yüksek çinko miktarı ultrasonik kloroform ekstraktında bulunurken; 

en düşük miktar klasik yöntemle elde edilen etanol: su ekstraktına aittir. Ultrason 

uygulamasının metanol: su ekstraktı hariç diğer tüm ekstraktlarda çinko miktarını p<0,05 

düzeyinde artırdığı belirlenmiştir. Çaşır ekstraktlarında belirlenen çinko miktarları, 

Tunctürk ve Ozgökce (2015) tarafından farklı Ferula türleri üzerinde yapılan çalışma ile 

kıyaslandığında daha yüksek olarak bulunmuştur. 

Kobalt, fiziksel ve kimyasal özellikleri demir elementine benzer olan bir geçiş elementidir 

ve B 12 vitaminin ayrılmaz bir parçası olarak görev yapmaktadır (Yang et al. 2014). 
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İndüktif Eşleşmiş Plazma- Kütle Spektrometresi kullanılarak ekstraktlar ve esansiyel yağ 

ile yapılan mineral madde tayininde, demir elementine benzer şekilde hiçbir örnekte 

kobalt da tespit edilememiştir. 

Kadmiyum, böbrek ve karaciğerlerde fonksiyon bozukluğuna ve uzun vadede 

osteoporoza neden olduğundan bu mineralin gıdalarla alımının toksik etki göstereceği 

düşünülmektedir (Godt et al. 2006). En yüksek kadmiyum içeriğine sahip ekstrakt 0,076 

ppm değeri ile ultrasonik kloroform ekstraktı iken; en düşük değer (0,012 ppm) klasik ve 

ultrasonik etanol: su ekstraktlarında belirlenmiştir. Esansiyel yağda kadmiyum 

saptanmamıştır. Ekstraktların kadmiyum içerikleri üzerine işlem ve çözücü tipi 

değişkenleri ile işlem x çözücü tipi interaksiyonunun etkisi istatistiki olarak p<0,01 

düzeyinde önemli bulunmuştur. Belirlenen kadmiyum değerleri Avrupa Birliği 

Komisyonu yönetmeliği (1881/2006, European Commission 2006)'nde sebzeler ve 

bitkiler için belirlenmiş olan sınırın (0,20 mg/kg yaş ağırlık) çok altında kalmıştır. 

Nikel, bazı bitki ve bakteri enzimlerinin katalitik aktivitesi için esansiyel bir elementtir. 

Ancak, insan vücudundaki biyokimyasal işlevleri ve beslenme ihtiyaç miktarı henüz 

belirlenememiştir. Zicari et al. (2011) nikelin insanlar için düşük konsantrasyonlarda 

mikro besleyici bir madde olabileceğini ancak ağız yoluyla alındığında büyük dozların 

toksik olabileceğini ifade etmişlerdir. Bununla birlikte günlük alınan 500 µg'lık dozun el 

egzamasını ağırlaştırdığı tespit edilmiş ve günlük alım sınırının bu dozun altında olması 

gerektiği vurgulanmıştır (European Food Safety Authority 2006). Çalışmamızda 

salamura çaşır, ekstraktlar ve esansiyel yağda nikel elementi saptanmamıştır. 

Kurşun, insan vücudunda tespit edilmiş hiçbir biyokimyasal ve fizyolojik görevi olmayan 

toksik etkiye sahip bir ağır metaldir. Dünya Sağlık Örgütü tarafından II. Sınıf kanserojen 

bir metal (Osma 2009) olarak sınıflandırılmaktadır. Gıdalara daha çok kirli hava, su ve 

toprak yoluyla bulaşmaktadır. Bu toksik metal açısından ekstraktlar ve esansiyel yağ 

değerlendirildiğinde; esansiyel yağda kurşun saptanmamış olup, ekstraktlarda ise kurşun 

miktarının 1,048 ppm (klasik yöntemle elde edilmiş etanol: su ekstraktı) ile 2,130 ppm 

(ultrasonik yöntemle elde edilmiş metanol: su ekstraktı) aralığında değişim gösterdiği 
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görülmektedir. Yapılan varyans analizinde, işlem ve çözücü türü değişkenleri ile işlem x 

çözücü türü interaksiyonunun ekstraktların kurşun miktarları üzerine p<0,01 düzeyinde 

etkili olduğu görülmektedir. Dünya Sağlık Örgütü (WHO 1993) haftalık olarak alınan 1,5 

ve 175 mg arası kurşunun tolere edilebilir olduğunu rapor etmiştir. Salamura çaşır, 

ekstraktları ve esansiyel yağı için kurşun düzeyleri belirtilen toksik limitlerin altında 

kalmaktadır. 

İnsan sağlığına zararlı etkileri olan diğer bir element civadır. Sinir sistemimiz civaya karşı 

oldukça hassastır. Civadan etkilenen başka bir sistem ise boşaltım sistemidir 

(İstanbulluoğlu 2011). Yapılan analizlerde salamura çaşır, ekstraktlar ve esansiyel yağda 

bu toksik elemente rastlanmamıştır. 

İnsanların gıda ambalajları, mutfak aletleri, ilaçlar veya içme suları aracılığıyla fazlaca 

alüminyuma maruz kalmaları (You and Song 2013) ve bu elementin insanlar üzerindeki 

muhtemel olumsuz etkileri nedeniyle son zamanlarda iz miktarının belirlenmesine olan 

ilgi artmaktadır (Mailloux et al. 2011). Özellikle çözünmüş formu biyoyararlanım ve 

toksisitesi yüksek olduğundan daha önemli olarak görülmektedir (Luoa and Bi 2003). 

JECFA (Joint FAO/WHO Expert Committee on Food Additives), alüminyum bileşikleri 

vücuda alındığında metabolizmanın tolere edebileceği limiti haftada 2 mg/kg olarak 

belirlemiştir (WHO 2012). Ekstraktlar ve esansiyel yağın alüminyum içeriği 0,558- 

57,210 ppm aralığında belirlenmiştir. Çizelge 4.5’de verilen varyans analizi sonuçlarına 

göre; ekstraktların içerdiği alüminyum miktarları üzerine, çözücü tipi değişkeni ile işlem 

x çözücü tipi interaksiyonu p<0,01 düzeyinde istatistiksel olarak önemli olarak 

belirlenmiştir. Ayrıca, en yüksek alüminyum değerinin ultrasonik kloroform ekstraktına 

ait olduğu saptanmıştır. 

4.4. Toplam Fenolik Madde Miktarı 

Singleton ve arkadaşları tarafından toplam fenolik madde miktarını ölçmek için 

kullanılan bu yöntem, bazik ortamda Folin-Ciocalteu ayıracı ile oksitlenen fenolik 

bileşiklerin oluşturduğu mavi renkli kompleksin 760 nm’de absorbansının belirlenmesine 
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dayanmaktadır (Albayrak 2010). Metotta standart bileşik olarak; gallik asit, tannik asit, 

klorojenik asit, kafeik asit, protokateşik asit, vanilik asit ve ferrulik asit 

kullanılabilmektedir (Prior et al. 2005). Bitkisel ekstraktlar ve gıdaların antioksidan 

aktivitesinin belirlenmesinde sıklıkla kullanılan basit, tekrarlanabilir ve güvenilir bir 

yöntemdir. 

Klasik ve ultrasonik yöntemlerle elde edilmiş ekstraktlar ve esansiyel yağda toplam 

fenolik madde miktarının belirlenmesi amacıyla standart fenolik bileşik olarak gallik asit 

kullanılmıştır. Standart grafikten elde edilen denklem (y=0,0009x+0,0755 R² = 0,993) 

yardımıyla toplam fenolik madde miktarı gallik asit ekivaleni (GAE) olarak 

hesaplanmıştır. Analiz için hazırlanan standart gallik asit grafiği Şekil 4.3’de verilmiştir. 

 

Şekil 4.3. Toplam fenolik madde miktarı tayini için gallik asit kullanılarak hazırlanan 

standart grafik 

Klasik ve ultrasonik yöntemlerle elde edilmiş ekstraktlar ve esansiyel yağda belirlenmiş 

olan toplam fenolik madde miktarları Şekil 4.4 ve Çizelge 4.7’de sunulmuştur. 
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Şekil 4.4. Klasik ve ultrasonik yöntemlerle elde edilen ekstraktlar ve esansiyel yağın 

toplam fenolik madde miktarlarının karşılaştırılması 

Şekil 4.5 incelendiğinde çözücü türü değiştikçe ilgili ekstraktta tespit edilen toplam 

fenolik madde miktarının değiştiği ve ultrason uygulamasının klasik yönteme kıyasla 

toplam fenolik madde miktarını artırdığı görülmektedir. 

 

Şekil 4.5. Ekstraktların toplam fenolik madde miktarı üzerine işlem x çözücü 

interaksiyonunun etkisi 

Çizelge 4.7 incelendiğinde, esansiyel yağ ve ekstraktların toplam fenolik madde 

miktarlarının 0,110 mg GAE/g ile 117,222 mg GAE/g arasında oldukça geniş bir aralıkta 

değişim gösterdiği görülmektedir. Tespit edilen en düşük toplam fenolik madde miktarı 
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klasik n-hekzan ekstraktına ait iken, en yüksek değer ultrasonik metanol: su ekstraktına 

aittir. LC-MS/MS ile belirlenen fenolik bileşen profilinde kullanılan standart fenolik 

bileşenleri toplamda en yüksek konsantrasyonda içeren örneğin de ultrasonik metanol: su 

ekstraktı olması belirlemiş olduğumuz sonucu desteklemektedir. Kloroform ve n-

hekzanın çözücü olarak kullanıldığı ekstraktlar ile esansiyel yağın, diğer ekstraktlara 

kıyasla toplam fenolik madde miktarlarının çok düşük olduğu da dikkat çekmektedir. 

Çizelge 4.7. Ekstraktlar ve esansiyel yağda bulunan toplam fenolik madde ve toplam 

flavonoid miktarları 

Ekstrakt 
Toplam Fenolik Madde Miktarı 

(mg GAE/g Ekstrakt) 

Toplam Flavonoid Madde 

Miktarı (mg KE/g Ekstrakt) 

KSE 51,660±2,616b 13,012±1,131c 

USE 88,333±4,243c 13,976±0,919cd 

KESE 53,889±2,687b 14,699±0,460d 

UESE 83,333±2,970c 18,193±0,354e 

KMSE 97,222±3,253d 20,843±1,237f 

UMSE 117,222±4,384e 21,325±0,984f 

KKE 3,120±0,283a 1,796±0,081b 

UKE 3,111±0,566a 1,815±0,007b 

KHE 0,110±0,042a 0,020±0,008a 

UHE 0,130±0,028a 0,030±0,003a 

EY 3,333±1,768a 1,710±0,106b 

*GAE: Gallik Asit Ekivalen, *KE: Kuersetin Ekivalen 

* Her sütun için istatistiki analiz kendi içerisinde yapılmış ve aynı harfle gösterilen ortalamalar P<0,05 

önem seviyesinde aynı olarak kabul edilmiştir. 

Çizelge 4.8’de verilen varyans analizinde görüldüğü gibi, ekstraktların toplam fenolik 

maddde miktarı üzerine işlem ve çözücü türü değişkenleri ile işlem x çözücü türü 

interaksiyonunun etkisi p<0,01 düzeyinde çok önemlidir. 
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Çizelge 4.8. Toplam fenolik madde ve toplam flavonoid madde değerlerine ait varyans 

analiz sonuçları 

Varyasyon 

Kaynağı 

SD Toplam Fenolik Madde Toplam Flavonoid Madde 

(KO) (F) (P) (KO) (F) (P) 

İşlem (A) 1 2594,915 365,031 0,000** 0,848 1,708 0,221 

Çözücü 

(B) 

4 8266,766 1162,889 0,000** 341,613 687,637 0,000** 

A x B 4 444,052 62,465 0,000** 3,130 6,301 0,008** 

Hata 20 7,109   0,497   

Genel 30       

*p<0,05 düzeyinde önemli **p<0,01 düzeyinde önemli 

Google Scholar, Science Direct, Web of Science ve Pub Med veri tabanlarında yapılan 

literatür taramalarında, Ferula orientalis’in toplam fenolik madde miktarının 

belirlenmesine yönelik herhangi bir çalışma tespit edilememiştir. Ancak, araştırma 

kapsamı genişletildiğinde; diğer Ferula türlerinin toplam fenolik madde miktarının 

belirlendiği bazı çalışmalar görülmektedir. Bu çalışmalardan biri, Akbarian et al. (2017) 

tarafından İran’da yetişen 15 farklı Ferula türünün morfolojik özellikleri ve antioksidan 

aktivitesinin belirlendiği çalışmadır. Çalışma kapsamında belirlenen toplam fenolik 

madde miktarları; farklı bölgelerinde yetişen F.assafoetida bitkilerinde 12,77±0,45-

84,63±5,41 mg TAE (Tannik Asit Ekivalen)/g aralığında, F.ovina bitkilerinde 

26,86±0,65-90,98±0,3 mg TAE/g aralığında ve F.gummosa bitkilerinde 12,83±0,75-

13,64±0,55 mg TAE/g aralığında belirlenmiştir. Belirlenen diğer çalışmalarda ise toplam 

fenolik madde miktarları; F.assafoetida oleogam reçinesinde 55.56-90.14 mg GAE/g 

aralığında (Kavoosi and Rowshan 2013), Ferula lutea çiçeklerinin n-bütanol ve etil asetat 

ekstraktlarında sırasıyla; 52,3±0,4 mg GAE/g ve 40,7±0,2 mg GAE/g (Znati et al. 2014), 

F.assafoetida metanolik ekstraktında 94,8±5,9 mg GAE/g (Dehpour et al. 2009) ve F. 

microcolea metanolik ekstraktının polar ve apolar alt fraksiyonlarında sırasıysıyla; 

211,4±1,9 ve 50,1±0,4 µg GAE/ mg (Amiri 2014) olarak rapor edilmiştir. Yapılan 

çalışmada, F. orientalis ekstraktlarına ait veriler Dehpour et al. (2009) tarafından 

belirtilen sonuçlarla kıyaslandığında; F.assafoetida metanol ekstraktının toplam fenolik 

madde içeriğinin; F. orientalis klasik metanol: su ekstraktından yüksek, ultrasonik 

metanol: su ekstraktından ise oldukça düşük olduğu görülmektedir. 
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4.5. Toplam Flavonoid Miktarı 

Flavonoidler, fenolik bileşiklerin önemli bir kısmını oluşturmaktadırlar. Standart olarak 

kuersetin kullanılarak çizilen grafikten (Şekil 4.6) elde edilen denklem (y=0,0083x 

R2=0,994) yardımıyla klasik ve ultrasonik yöntemlerle elde edilen ekstraktlar ve esansiyel 

yağın toplam flavonoid miktarları hesaplanmıştır. 

 

Şekil 4.6. Toplam flavonoid tayini için hazırlanmış olan standart grafik 

Klasik ve ultrasonik yöntemlerle elde edilen ekstraktlar ve esansiyel yağın toplam 

flavonoid madde miktarları Şekil 4.7 ve Çizelge 4.7’de sunulmuştur. Çizelge 4.8’de 

verilen varyans analizi sonuçlarında görüldüğü gibi, toplam flavonoid madde miktarı 

üzerine çözücü türü değişkeni ile işlem x çözücü interaksiyonunun etkisi istatistiki olarak 

p<0,01 düzeyinde çok önemli; işlem değişkeni ise p>0,05 düzeyinde önemsizdir. 
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Şekil 4.7. Klasik ve ultrasonik yöntemlerle elde edilen ekstraktlar ve esansiyel yağın 

toplam flavonoid madde miktarlarının karşılaştırılması  

Şekil 4.8 incelendiğinde çözücü türü değiştikçe ilgili ekstraktta tespit edilen toplam 

flavonoid madde miktarının değiştiği ve ultrason uygulamasının klasik yönteme kıyasla 

toplam flavonoid madde miktarını artırdığı görülmektedir. 

  

Şekil 4.8. Ekstraktların toplam flavonoid madde miktarları üzerine işlem x çözücü 

interaksiyonunun etkisi 

Çizelge 4.7 incelendiğinde, esansiyel yağ ve ekstraktların toplam flavonoid madde 

miktarlarının 0,020 mg KE/g ile 21,325 mg KE/g arasında değişim gösterdiği 

görülmektedir. En düşük toplam flavonoid madde miktarı klasik n-hekzan ekstraktında, 
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en yüksek değer ise ultrasonik metanol: su ekstraktında tespit edilmiştir. Ekstraktlar ve 

esansiyel yağın toplam flavonoid madde miktarının toplam fenolik madde miktarlarına 

paralel olarak artış gösterdiği görülmektedir. EK 1’de görüldüğü gibi toplam fenolik 

madde ile toplam flavonoid madde miktarları arasında p<0,01 seviyesinde pozitif bir 

korelasyon olduğu belirlenmiştir (r=0,973). Ayrıca, kloroform ve n-hekzanın çözücü 

olarak kullanıldığı ekstraktlar ile esansiyel yağın, diğer ekstraktlara kıyasla toplam 

flavonoid madde miktarlarının çok düşük olduğu da dikkat çekmektedir. 

Bir ekstraktın çözünen madde bileşimi ve bileşen miktarları kullanılan çözücü ve çözünen 

maddenin kimyasal yapısına göre değişim göstermektedir. Fenolik bileşiklerde ise bitki 

materyalinden ekstraksiyon büyük ölçüde kullanılan solvente bağlıdır (Farnad et al. 

2014). Metanolün antioksidan özellik gösteren bileşiklerin ekstraksiyonunda etkili bir 

çözücü olduğu kanıtlanmıştır (Arabshahi-Delouee and Urooj 2007). 

Google Scholar, Science Direct, Web of Science ve Pub Med veri tabanlarında yapılan 

literatür taramalarında, F. orientalis’in toplam flavonoid madde miktarının 

belirlenmesine yönelik herhangi bir çalışma tespit edilememiştir. Ancak, araştırma 

kapsamı genişletildiğinde; diğer Ferula türlerinin toplam flavonoid madde miktarının 

belirlendiği bazı çalışmalar görülmektedir. Bu kapsamda, Akbarian et al. (2017)’ın 

İran’ın farklı bölgelerinde yetişen 15 farklı Ferula türünün morfolojik özellikleri ve 

antioksidan aktivitesini belirledikleri çalışmada toplam flavonoid madde miktarları; 

F.assafoetida bitkilerinde 5,45±0,11–7,72±0,21 mg KE/g, F. ovina bitkilerinde 

6,22±0,10-8,09±0,15 mg KE/g ve F.gummosa bitkilerinde 6,07±0,12- 8,02±0,04 mg 

KE/g olarak tespit edilmiştir. Farklı çalışmalarda ise toplam flavonoid madde miktarları; 

F.assafoetida oleogam reçinesinde 21,48±1,33- 35,75±2,5 mg KE/g (Kavoosi and 

Rowshan 2013), F. lutea çiçeklerinin n-bütanol ve etil asetat ekstraktlarında sırasıyla; 

14,7±0,1 mg KE/g ve 12,4±0,1 mg KE/g (Znati et al. 2014), F.assafoetida metanolik 

ekstraktında 90,9±6,3 mg KE/g (Dehpour et al. 2009) ve F. microcolea metanolik 

ekstraktının polar ve apolar alt fraksiyonlarında sırasıysıyla; 37,6±0,4 ve 19,4±0,3 µg KE/ 

mg (Amiri 2014) olarak belirlenmiştir. Dehpour et al. (2009) tarafından F.assafoetida’nın 

metanolik ekstraktında tespit edilmiş olan toplam flavonoid madde miktarının Ferula 
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orientalis’in klasik ve ultrasonik yöntemlerle elde edilmiş metanol: su ekstraktları ile 

kıyaslandığında; F.assa-foetida metanol ekstraktının toplam flavonoid madde içeriğinin, 

elde ettiğimiz verilerden çok yüksek olduğu görülmektedir. Bu durum, çalışmamızda 

çözücü olarak saf metanolün kullanılsaydı toplam fenolik ve flavonoid madde 

miktarlarının daha yüksek çıkabileceğini düşündürmektedir. 

4.6. LC-MS/MS ile Belirlenen Fenolik Bileşen Profili 

Bitkilerde yüksek düzeyde bulunan sekonder metabolitler olan fenolik bileşikler daha 

önce de değinildiği gibi; kardiyovasküler hastalıkları önlemenin (Cassidy 2017) yanı sıra 

sergiledikleri antidiyabetik (Huang et al. 2015), antioksidan (Benmeddour et al. 2013; 

Wu et al. 2015) ve nöroprotektif aktivite (Jones et al. 2012) gibi potansiyel faydalar 

sebebiyle son zamanlarda oldukça dikkat çeken bileşikler haline gelmişlerdir. 

Günümüzde bu konuda birçok çalışma yapılmış olmasına rağmen; Ferula orientalis L. 

bitkisinin fenolik bileşen profilinin daha önceden belirlenmemiş olması nedeniyle yapılan 

çalışma bu konuda ilk araştırma olma özelliği taşımaktadır. 

Ferula oriantalis L. bitkisinin klasik ve ultrasonik yöntemlerle elde edilen; su, etanol: su 

ve metanol: su ekstraktlarına ait fenolik bileşen profilleri LC-MS/MS cihazı ile kantitatif 

olarak belirlenmiştir. Analizde, 19 standart fitokimyasal bileşik kullanılmıştır. Kullanılan 

standart bileşikler; 

 Fenolik asitlerden; klorojenik asit, kafeik asit, 4-hidroksi benzoik asit, gallik asit, p-

kumarik asit, gentisik asit, salisilik asit, prokateşuik asit ve 

 Flavanoidlerden 

 Flavonlar: Apigenin, diosmin, luteolin-7-o-glukozit, apigenin-7-o-glukozit, 

tangeretin, baicalin ve gardenin-B, 

 Flavanonlar: Hesperidin, 

 Flavanoller: Morin, rutin ve kuersetindir. 
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Standart fitokimyasal bileşiklere ait LC-MS/MS parametreleri Çizelge 4.9’da 

gösterilmektedir. 

Çizelge 4.9. Standart fenoik bileşiklere ait LC-MS/MS parametreleri 

Fenolikler  RT +/- MS1 (m/z) MS2 (m/z) 

Tangeretin 7,09 + 372.60 297.10 

Baicalin 4,33 + 447.00 271.10 

Gardenin-B 7,88 + 358.60 329.00 

Gentisik Asit 3,13 - - 108.10 

Klorojenik Asit 3,11 - 352.90 191.10 

Kafeik Asit 3,59 - 179.00 134.10 

Rutin 3,78 - - 300.00 

p-Kumarik Asit 4,16 - 163.00 119.10 

Hesperidin 4,23 - 609.00 301.50 

Apigenin-7-O-glikozit 4,24 - - 268.10 

Kuersetin 5,04 - 300.90 151.10 

Protokateşuik Asit 3,12 - - 108.10 

Gallik Asit 2,34 - 169.10 125.10 

4-OH-Benzoik Asit 4,46 - 137.20 93.00 

Diosmin 4,13 - 607.30 284.00 

Morin 5,04 - - 151.10 

Apigenin 5,60 - 269.10 117.10 

Salisilik Asit 4,49 - - 93,00 

Luteolin-7-O-glukozit 3,94 - 447.20 300.20 

 *RT: alıkonma süresi 

 ** MS(m/z): Standart bileşenlerin moleküler iyonları (kütle: yük oranı) 

Çizelge 4.10’da Ferula orientalis L. bitkisine ait ekstraktlarda tespit edilen fenolik 

bileşenler ortalama değerleri ± standart sapma şeklinde verilmiştir. Çizelge 

incelendiğinde, kullanılan fenolik standartların, düşük veya yüksek düzeyde ancak her 

örnekte tespit edildiği görülmektedir. 
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Çizelge 4.10. Su, etanol: su ve metanol: su ekstraklarının LC-MS/MS ile kantitatif analizi 

   mg Fenolik Bileşen/g Ekstrakt 

 MF RT (dk) KSE USE KESE UESE KMSE UMSE 

Gentisik Asit C7H6O4 2,96 0,325±0,010 e 0,251±0,002 d 0,063±0,001 c 0,625±0,010 f 0,019±0,002 a 0,027±0,001 b 

Klorojenik Asit C16H18O9 3,12 13,042±0,020 a 28,799±0,030 e 19,950±0,050 c 32,843±0,030 f 15,238±0,012 b 25,554±0,030 d 

Kafeik Asit C9H8O4 3,60 0,118±0,003 d 0,125±0,000 e 0,125±0,000 e 0,106±0,000 c 0,061±0,000 b 0,055±0,001 a 

p-Kumarik Asit C9H8O3 3,58 0,199±0,010 d 0,184±0,003 c 0,088±0,002 b 0,089±0,001 b 0,084±0,002 a 0,087±0,003 b 

Protokateşuik Asit C7H6O4 2,95 0,015±0,001 b 0,016±0,001 c 0,012±0,001 a 0,016±0,001 c 0,012±0,000 a 0,018±0,002 d 

Gallik Asit C7H6O5 2,55 0,213±0,010 e 0,197±0,000 d 0,159±0,010 c 0,154±0,006 b 0,250±0,005 f 0,125±0,006 a 

Salisilik Asit C7H6O3 4,47 0,490±0,010 f 0,385±0,010 a 0,437±0,010 b 0,466±0,010 d 0,451±0,006 c 0,473±0,010 e 

4-OH Benzoik Asit C7H6O3 4,46 0,431±0,007 a 0,566±0,010 e 0,449±0,000 b 0,478±0,005 c 0,484±0,010 d 0,799±0,030 f 

Tangeretin C20H20O7 7,13 0,010±0,000 a 0,015±0,000 c 0,010±0,000 a 0,013±0,000 b 0,016±0,000 d 0,010±0,002 a 

Baicalin C21H18O11 4,39 0,015±0,000 c 0,015±0,001 c 0,014±0,000 b 0,017±0,000 d 0,008±0,000 a 0,008±0,001 a 

Gardenin-B C19H18O7 7,92 0,012±0,004 b 0,019±0,001 d 0,010±0,001 a 0,010±0,000 a  0,015±0,000 c 0,012±0,000 b 

Rutin C27H30O16 3,79 0,005±0,000 a 0,008±0,000 b 0,026±0,001 d 0,054±0,000 e 0,005±0,000 a 0,015±0,003 c 

Hesperidin C16H14O6 4,88 0,256±0,010 d 0,287±0,010 e 0,075±0,002 a 0,078±0,000 b 0,195±0,010 c 0,482±0,010 f 

Apigenin-7-O-Glikozit C21H20O10 4,95 0,011±0,002 a 0,016±0,001 d 0,118±0,010 f 0,098±0,004e 0,015±0,000 c 0,012±0,000 b  

Kuersetin C15H10O7 5,17 0,016±0,002 a 0,033±0,000 b 0,117±0,005 f 0,058±0,001 c 0,068±0,000 e 0,065±0,000 d 

Diosmin C28H32O15 4,14 2,580±0,010 a 5,815±0,020 b 13,459±0,010 d 12,878±0,010 c 14,263±0,020 e 23,652±0,030 f 

Morin C15H10O7 5,17 0,009±0,000 a 0,048±0,002 b 0,089±0,004 d 0,114±0,002 f 0,065±0,001 c 0,112±0,000 e 

Apigenin C15H10O5 5,61 0,012±0,001 a 0,015±0,001 b 0,020±0,001 e 0,021±0,001 f 0,019±0,003 d 0,017±0,002 c 

Luteolin-7-Glukozit C21H20O11 4,49 0,128±0,003 a 0,258±0,005 c 0,325±0,010 d 0,254±0,010 b 0,325±0,010 d 0,342±0,010 e 

*RT: Retention Time (Alıkonma süresi), 

** MF: Moleküler Formül,  

***Her satır için istatistiki analiz kendi içerisinde yapılmış ve aynı harfle gösterilen ortalamalar P<0,05 önem seviyesinde aynı olarak kabul edilmiştir. 
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Ekstraktlarda majör bileşen olarak belirlenen klorojenik asit, 13,042- 32,843 mg/g 

ekstrakt olarak tespit edilmiştir. UESE, ekstraktlar arasında en yüksek düzeyde klorojenik 

asit içeren ekstrakt iken; KSE’nın diğer ekstraktlara kıyasla en düşük düzeyde klorojenik 

asit içerdiği görülmektedir. Klorojenik asite ait varyans analizi sonuçları 

değerlendirildiğinde, işlem ve çözücü değişkeni ile işlem x çözücü türü interaksiyonunun 

klorojenik asit üzerine etkisi p<0,01 düzeyinde çok önemli olarak belirlenmiştir. Ayrıca, 

tüm ekstraktlarda ultrason uygulamasının klorojenik asit ekstraksiyonunu belirgin şekilde 

artırdığı da dikkat çekmektedir. Klasik solvent ekstraksiyon metodlarıyla kıyaslandığında 

ultrason yardımlı ekstraksiyon yönteminin fenolik bileşenlerin kazanımını önemli 

düzeyde artırdığı Mane et al. (2015) tarafından da ifade edilmektedir. Benzer bir sonuç 

Li et al. (2005) tarafından, %70'lik konsantrasyonda metanol, 20:1 çözücü: numune oranı 

ve 30 dk süreyle uygulanan ultrason yardımlı ekstraksiyon yönteminin, diğer klasik 

ekstraksiyon yöntemlerine göre, Eucommia ulmodies Oliv.'in taze yaprak, taze kabuk ve 

kurutulmuş kabuklarından klorojenik asidin daha yüksek verimle geri kazanımının 

sağlanmasıdır. 
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Çizelge 4.11. Çaşır ekstraktlarının fenolik bileşenlerine ait varyans analiz sonuçları 

Varyasyon 

Kaynağı 

SD Gentisik Asit Klorojenik Asit Kafeik Asit p-Kumarik Asit Prokateşuik Asit 

(KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) 

İşlem (A) 1 0,082 1223,960 0,000** 496,808 259474,797 0,000** 0,029 1,129 0,000** 0,001 39,690 0,001** 0,011 182886,914 0,000** 

Çözücü (B) 2 0,118 1755,244 0,000** 16,018 8366,061 0,000** 0,08 0,319 0,000** 0,027 801,160 0,000** 0,010 165249,657 0,000** 

A x B 2 0,120 1786,408 0,000** 32,935 17201,269 0,000** 0,026 1,010 0,000** 0,001 32,520 0,001** 0,009 153804,057 0,000** 

Hata 6 0,0000670   0,002   0,026   0,00025   0,000000058   

Genel 12                

Varyasyon 

Kaynağı 

SD Salisilik Asit 4-OH Benzoik Asit Tangeretin Baicalin Gardenin-B 

(KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) 

İşlem (A) 1 0,082 1223,960 0,000** 496,808 259474,797 0,000** 0,029 1,129 0,000** 0,001 39,690 0,001** 0,011 182886,914 0,000** 

Çözücü (B) 2 0,118 1755,244 0,000** 16,018 8366,061 0,000** 0,08 0,319 0,000** 0,027 801,160 0,000** 0,010 165249,657 0,000** 

A x B 2 0,120 1786,408 0,000** 32,935 17201,269 0,000** 0,026 1,010 0,000** 0,001 32,520 0,001** 0,009 153804,057 0,000** 

Hata 6 0,0000670   0,002   0,026   0,00025   0,000000058   

Genel 12                

Varyasyon 

Kaynağı 

SD Hesperidin Apigenin-7-O-Glikozit Kuersetin Diosmin Morin 

(KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) 

İşlem (A) 1 0,082 1223,960 0,000** 496,808 259474,797 0,000** 0,029 1,129 0,000** 0,001 39,690 0,001** 0,011 182886,914 0,000** 

Çözücü (B) 2 0,118 1755,244 0,000** 16,018 8366,061 0,000** 0,08 0,319 0,000** 0,027 801,160 0,000** 0,010 165249,657 0,000** 

A x B 2 0,120 1786,408 0,000** 32,935 17201,269 0,000** 0,026 1,010 0,000** 0,001 32,520 0,001** 0,009 153804,057 0,000** 

Hata 6 0,0000670   0,002   0,026   0,00025   0,000000058   

Genel 12                

Varyasyon 

Kaynağı 

SD Apigenin Gallik Asit Rutin Luteolin-7- Glukozit    

(KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P)    

İşlem (A) 1 0,036 360,030 0,000** 0,036 360,030 0,000** 0,036 360,030 0,000** 0,009 68,188 0,000**    

Çözücü (B) 2 0,005 54,236 0,000** 0,005 54,236 0,000** 0,005 54,236 0,000** 0,079 577,526 0,000**    

A x B 2 0,009 95,030 0,000** 0,009 95,030 0,000** 0,009 95,030 0,000** 0,004 32,284 0,001**    

Hata 6 0,000099   0,000099   0,000099   0,000      

Genel 12                

*p<0,05 düzeyinde önemli **p<0,01 düzeyinde önemli 
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Şekil 4.9 incelendiğinde çözücü türü değiştikçe ilgili ekstraktta tespit edilen klorojenik 

asit miktarının değiştiği ve ultrason uygulamasının klasik yönteme kıyasla klorojenik asit 

miktarını artırdığı görülmektedir. 

 

Şekil 4.9. Ekstraktların klorojenik asit miktarları üzerine işlem x çözücü 

interaksiyonunun etkisi 

Ferula oriantalis L. su, etanol: su ve metanol: su ekstraktlarının baskın bileşeni olan 

klorojenik asit (Şekil 4.10) bir kafeik ve kuinik asit esteridir (Chen and Ho 1997). 

Bitkilerin tohum, kök ve yaprakları ile özellikle kahve çekirdekleri ve elma, armut, şeftali, 

erik, kayısı, kiraz, yaban mersini, çilek, patlıcan, domates ve patates gibi birçok meyve 

ve sebzede değişik formlarda bulunmaktadır (Naczk and Shahidi 2004). Klorojenik asitin 

antioksidan, antikanserojen ve antiinflamatuar özelliklerinin olduğu rapor edilmektedir 

(Dorea et al. 2005; Bonita et al. 2007). Bu fenolik bileşik, yüksek antioksidan aktivitesi 

sayesinde saç ağarması ve deride buruşmanın engellenmesi ile kalp hastalıkları riskinin 

azaltılması için serbest radikallere karşı adeta bir savunma mekanizması oluşturmaktadır 

(Jang et al. 2014). 

Ferula türleri kapsamında yapılan literatür taramasında klorojenik asit ile ilgili herhangi 

bir araştırmaya rastlanmamıştır. Ancak, Delnavazi et al. (2015) Apiaceae familyasından 

Dorema glabrum bitkisine ait n-hekzan, kloroform, etil asetat ve metanol 

ekstraktlarından; Zidorn and Perry (2002) ise, Anistome pilifera ekstraktlarından 

klorojenik asiti ekstrakte ettiklerini rapor etmişlerdir. 
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Şekil 4.10. Klorojenik asitin moleküler yapısı (Bilia et al. 2000) 

Bir benzoik asit türevi olan gentisik asit (2,5-dihidroksi benzoik asit) (Şekil 4.11), düşük 

yoğunluklu lipoprotein oksidasyonunu inhibe etmekte ve lipit hidroperoksitlerinin 

oluşumunu engellemektedir (Exner et al. 2000; Ashidate et al. 2005). Bu özellik gentisik 

asitin serbest radikalleri ve diğer oksidanları süpürme kabiliyetine atfedilmektedir 

(Juurlink et al. 2014). Ma et al. (2014) gentisik asit üzerine yaptığı bir çalışmada, bu 

fenolik bileşiğin cilt rengini belirleyen, çil oluşumuna sebep olan ve ciddi estetik 

problemlere neden olabilen melanin pigmentinin üretimini sağlayan tirosinaz enzimini 

inhibe eden bir aydınlatıcı ajan olduğunu rapor etmektedir. 

Yapılan çalışmaya ait bulgular incelendiğinde, Ferula orientalis’e ait klasik ve ultrasonik 

yöntemlerle elde edilmiş su, etanol: su ve metanol: su ekstraktlarında belirlenmiş olan 

gentisik asit düzeylerinin 0,019 mg/g ile 0,625 mg/g arasında değişim gösterdiği 

görülmektedir. En yüksek değer, ultrasonik yöntemle elde edilmiş etanol ekstraktına ait 

iken; klasik yöntem ile yapılan metanol: su ekstraksiyonunun en düşük gentisik asit 

konsantrasyonuna sahip olduğu saptanmıştır. Varyans analizi sonuçlarına göre, işlem ve 

çözücü türü değişkenleri ile işlem x çözücü türü interaksiyonunun ekstraktların gentisik 

asit miktarları üzerine p<0,01 düzeyinde etkili olduğu saptanmıştır. Yapılan literatür 

taramasında Ferula türlerinin gentisik asit içeriğinin belirlenmesi yönünde yapılmış 

herhangi bir çalışmaya rastlanmamıştır. Ancak, aloe vera bitkisinin yapraklarında 0,06 

mg/g (López et al. 2013) düzeyinde; domates, kavun, salatalık, kivi, narenciyeler, üzüm, 

tarçın, karanfil, kakule, hindistan cevizi gibi meyve, sebze ve baharatlarda ise 0,04 
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mg/kg'a kadar (Tomas-Barberan and Clifford 2000), gentisik asit bulunduğu rapor 

edilmektedir. 

 

Şekil 4.11. Gentisik asitin moleküler yapısı (Wikipedia 2018) 

Ferulik ve p-kumarik asit gibi hidroksisinnamik asit grubunun bir üyesi olan kafeik asit 

(Şekil 4.12); marul, brokoli, ıspanak, elma, üzüm ve yaban mersini, zeytinyağı, kahve ve 

çay gibi birçok üründe doğal olarak oluşan bir polifenolik bileşiktir (Nardini et al. 2001; 

Bhat et al. 2007). İnsan beslenmesinde önemli bir yere sahip olan bu fenolik asit; 

antioksidan aktivite, enzim aktivitesi inhibisyonu (5- ve 12-lipoksigenazlar, glutatyon S-

transferaz ve ksantin oksidaz üzerine), antitümör aktivitesi ve antienflamatuar etkinin 

yanı sıra vücutta kolesterol, fosfolipid, yağ asitleri ve trigliserit seviyelerinin düşürülmesi 

gibi oldukça geniş yelpazede biyolojik ve farmakolojik etkiler sergilemektedir (Nardini 

et al. 2001; Medina et al. 2012). 

 

Şekil 4.12. Kafeik asitin moleküler yapısı (Nurdağ 2013) 

Yapılan bu çalışmada kafeik asitin en yüksek klasik yöntem ile elde edilmiş etanol: su 

ekstraktında bulunduğu görülmektedir (0,125 mg/g). Çizelge 4.10’a göre, kafeik asitin en 

az çözündüğü ekstraksiyon işlemi ise metanol: su çözücüsü ile yapılan ultrasonik 
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ekstraksiyondur (0,055 mg/g). İşlem ve çözücü değişkenleri ile işlem x çözücü 

interaksiyonu ekstraktların kafeik asit içeriklerini p<0,01 düzeyinde etkilemiştir. Yapılan 

literatür taramasında Ferula türlerinin kafeik asit içeriği üzerine yapılmış yalnızca iki 

araştırma tespit edilebilmiştir. NMR spektroskopisinin kullanıldığı bu çalışmalarda; 

Salem et al. (2013) Ferula lutea köklerinden kafeik asiti, El-Razek (2007) ise Ferula 

assa-foetida L. gamının metanol ekstraktından kafeik asit esterlerini izole ettiklerini rapor 

etmişlerdir. 

p-kumarik asit (Şekil 4.13), genellikle bitkiler ve mantarlarda serbest veya bağlı şekilde 

bulunan hidroksisinnamik asit grubundan fenolik bir bileşiktir. p-kumarik asitin düşük 

yoğunluklu lipoprotein (LDL) peroksidasyonunu azalttığı, hücresel melanogenezi inhibe 

ettiği, antimutajenik, anti-genotoksik ve antimikrobiyal aktivite gösterdiği rapor 

edilmektedir (Ferguson et al. 2005; Cheng et al. 2007; Bodini et al. 2009). Phaseolus 

vulgaris (fasülye) (Luthria and Pastor-Corrales 2006), Fistulina hepatica (biftek mantarı) 

(Ribeiro et al. 2007), Komatsuna (uzak doğu kökenli bir bitki) (Khanam et al. 2012), 

ıspanak, marul (Kelebek et al. 2015), ginseng kök, yaprak ve meyvesi (Chung et al. 2015) 

ile Ganodermalucidum, Cantharellus cibarius, Lentinussajorcaju ve Lactariusdeliciosus 

(Yildiz et al. 2015) gibi mantar türlerinde p- kumarik asit bulunduğu rapor edilmektedir. 

Ayrıca, portakal (Sousa et al. 2004), kiraz, kahve, çikolata ve şarapta (Abdel-Wahab et 

al. 2003) da bulunmaktadır. 

 

Şekil 4.13. p-kumarik asitin moleküler yapısı 

Yapılan varyans analizinde Ferula orientalis’in su, etanol: su ve metanol: su 

ekstraktlarının p-kumarik asit konsantrasyonu üzerine; işlem ve çözücü değişkenleri ile 

işlem x çözücü interaksiyonunun p<0,01 düzeyinde etkili olduğu saptanmıştır (Çizelge 
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4.11). Çizelge 4.10 incelendiğinde p-kumarik asitin etanol ve metanol solventlerine 

kıyasla suda daha iyi çözündüğü görülmektedir. En yüksek p- kumarik asit içeriği klasik 

su ekstraktına ait (0,199 mg/g) iken; en düşük miktar klasik metanol: su ekstraktına aittir 

(0,084 mg/g). 

Web of Science, Scopus, Science Direct ve Scholar Google veri tabanarında p-kumarik 

asit ve Ferula türleri üzerine yapılmış olan literatür taramalarında Ferula türlerinin p-

kumarik asit içeriği üzerine herhangi bir çalışmaya rastlanmamıştır. Ancak konu biraz 

genişletilip F. orientalis’in içerisinde bulunduğu Apiaceae familyasına bakıldığında; 

Dorema aucher üzerine yapılan bir çalışmada, bitki yapraklarının 0,245 mg/g, 

çiçeklerinin ise 0.528 mg/g düzeyinde p-kumarik asit içerdiği tespit edilmiştir (Mianabadi 

et al. 2015). Başka bir çalışmada, Sharififar et al. (2010) Bunium persicum metanolik 

ekstraktın hidrolize bütanol fraksiyonunda p-kumarik asit ve kafeik asitin baskın 

bileşenler olarak bulunduklarını ifade etmektedirler. Alavi et al. (2009), Apiaceae 

familyasından Peucedanum ruthenicum’un toprak üstü kısımlarından MS, 1H, 13C NMR 

spektroskopisi ile p-kumarik asitin tespit edildiğini bildirmişlerdir. Skalicka-Woz´niak 

and Kazimierz Głowniak (2008) ise Peucedaum alsaticum bitkisine uyguladığı soxhlet 

ekstraksiyonu, ultrasonik ekstraksiyon ve hızlandırılmış solvent ekstraksiyonu 

yöntemlerinde p-kumarik asitin 1,27- 3,19 mg/100 g aralığında ekstrakte edildiğini ve en 

etkin sonucun ultrason uygulaması ile elde edildiğini rapor etmişlerdir. 

Gallik asit, özellikle emülsiyon ile lipid sistemlerinde etki gösteren ve gıda sanayinde 

ransiditenin önlenmesi için gıda ambalaj materyallerinde kullanılan antioksidan aktivitesi 

yüksek olan fenolik bir bileşendir. Antioksidan etkisi, askorbik asit gibi suda çözünen 

antioksidanlardan yüksek olup nereseyse tokoferoller kadar etkilidir (Yen et al. 2002). 

Ekstraktların gallik asit içerikleri 0,125 mg/g - 0,250 mg/ g olarak belirlenmiştir (Çizelge 

4.10). Verilerde dikkat çeken nokta; gallik asit konsantrasyonunun en yüksek ve en düşük 

olduğu numunelerin sırasıyla KMSE ve UMSE oluşudur. Tüm ekstraktlara bakıldığında 

genel olarak ultrason uygulamasının gallik asit konsantrasyonunu düşürdüğü ve ultrason 

uygulamasının gallik asit konsantrasyonunu en fazla etkilediği çözücünün metanol: su 
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karışımı olduğu görülmektedir. Zucca et al. (2013) Ferula türlerinde gallik asidin 

bulunduğunu rapor etmektedir. Skalicka-Woz´niak and Kazimierz Głowniak (2008), 

Apiaceae familyasından Peucedaum alsaticum bitkisine uygulanan soxhlet 

ekstraksiyonu, ultrasonik ekstraksiyon ve hızlandırılmış solvent ekstraksiyonu 

yöntemlerinin hiç birinde gallik asitin tespit edilemediğini bildirmiştir. Rawson et al. 

(2013) Feoniculum vulgare’nin taze, kavrulmuş ve su içerisinde kaynatılmış formlarında 

gallik asit içeriğini sırasıyla; 305,48± 7,2, 312,51± 5,13 ve 248,34± 2,49 µg/g kuru ağırlık 

olarak tespit etmiştir. 

Salisilik asit, hidroksibenzoik asitler grubuna giren bir fenolik bileşendir. Doğal olarak 

oluşan bitki hormonlarından birisi olan bu fenolik asit, bitkilerde çeşitli biyokimyasal ve 

fizyolojik fonksiyonları etkileyen çeşitli stres faktörlerine karşı (metal (Zhang et al. 

2015b), tuzluluk (Khan et al. 2014; Nazar et al. 2015), sıcaklık (Khan et al. 2013), 

kuraklık (Fayez and Bazaid 2014) gibi) önemli bir sinyal molekülü olarak işlev 

görmektedir (Nazar et al. 2011). Szopa and Ekiert (2015), Apiaceae familyasından 

Anethum graveolens in vitro şartlarda bitkinin salisilik asit içeriğini 57,88±1,76 mg/100 

g olarak belirlemiştir. Elde ettiğimiz verilere göre, F. orientalis’in klasik ve ultrasonik 

yöntemlerle elde edilmiş su, etanol: su ve metanol: su ekstraktlarında salisilik asit düzeyi 

işlem ve çözücü değişkenleri ile işlem x çözücü interaksiyonundan p<0,01 düzeyinde 

etkilenmektedir. Ekstraktların salisilik asit düzeyleri 0,385- 0,495 mg/g aralığında 

değişim gösterdiği ve en yüksek değerin KSE numunesine ait olduğu görülmektedir. 

Benzoik asitin fenolik bir derivatı olan 4-hidroksibenzoik asit, suda az; alkol ve aseton 

gibi polar organik çözücülerde ise daha fazla çözünme özelliğine sahiptir (Wikipedia 

2017). Ferula orientalis’in su, etanol: su ve metanol: su ekstraktlarının 4-hidroksi 

benzoik asit düzeyleri üzerine, işlem ve çözücü değişkenleri ile işlem x çözücü 

interaksiyonunun p<0,01 düzeyinde etkili olduğu belirlenmiştir. Çizelge 4.11 

incelendiğinde, literatürle uyumlu olarak 4-hidroksibenzoik asitin su ekstraktlarında en 

düşük düzeyde bulunduğu, metanol: su ekstraktlarında ise en yüksek miktarda bulunduğu 

görülmektedir. En yüksek 4-hidroksibenzoik asit miktarı (0,799 mg/g) ultrasonik 

metanol: su ekstraktında, en düşük ise klasik su ekstraktında (0,431 mg/g) belirlenmiştir. 
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Iranshahi et al. (2010b) Ferula gummosa köklerinin metanolik ekstraktında 4-

hidroksibenzoik asit bulunduğunu rapor etmişlerdir. Zellagui et al. (2012) Ferula 

vesceritensis’in 1:1 metilen klorid: metanol ekstraktından 4-hidroksibenzoik asit ve 

türevlerini izole ettiklerini bildirmişlerdir. F. orientalis’e ait bu konuda yapılmış bir 

çalışmaya ise rastlanmamıştır. 

F. orientalis salamurasından ekstrakte edilen fenolik asitlerden prokateşuik asit, 

flavanlardan tangeretin, baicalin ve gardenin-B miktarlarının kullanılan çözücü çeşidi ve 

ekstraksiyon metoduna bağlı olarak değiştiği ve diğer fenolik bileşenlere göre oldukça 

düşük düzeyde bulundukları tespit edilmiştir (Çizelge 4.10). 

Flavonoid grubunun içerisinde yer alan Rutin (3’ ,4’ ,5,7-tetrahydroxy-flavone-3-

rutinoside) bir flavanol glukozitidir. Antimikrobiyal, antifungal ve antialerjik olarak 

kullanımının yanı sıra, mevcut araştırmalar rutinin; kanser, diyabet, hipertansiyon ve 

hiperkolesterol gibi çeşitli kronik hastalıkların tedavisinde farmakolojik yararlarının 

görüldüğünü rapor etmektedir (Sharma et al. 2013). En büyük dezavantajı, sudaki düşük 

çözünürlüğü, zayıf stabilitesi ve sınırlı membran geçirgenliğinden dolayı 

biyoyararlanımının düşük olmasıdır (Gullon et al. 2017). Bu araştırmada F.orientalis’de 

rutin miktarı oldukça düşük düzeyde belirlenmiş olup, ekstraktlarda 0,005 mg/g ile 0,054 

mg/g aralığında değişim göstermektedir. En düşük miktar klasik su ve metanol: su 

ekstraktlarına ait iken; en yüksek rutin miktarı ultrasonik etanol: su ekstraktına aittir. 

Rutin miktarı üzerine, çözücü türü ve işlem değişkeni ile işlem x çözücü interaksiyonu 

ise p<0,01 düzeyinde etkili olmuştur. 

Ferula orientalis’in su, etanol: su ve metanol: su ekstraktlarında belirlenmiş olan diğer 

bir flavanol olan morin (2′,3,4′,5,7-pentahydroxyflavone)’in antioksidan, antialerjik, 

antienflamatuvar, antimutajenik, antikarsinojenik ve sitoprotektif etkileri çeşitli 

araştırmacılar tarafından rapor edilmektedir (Hanasaki et al. 1994; Kawabata et al. 1999; 

Brown et al. 2003; Fang et al. 2003; Sivaramakrishnan et al. 2008; Sreedharan et al. 2009, 

Subash and Subramanian 2009; Zhang et al. 2009; Zhang et al. 2010). Çizelge 4.10 

incelendiğinde ekstraktların içerdiği morin miktarının 0,009-0,114 mg/g aralığında 
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değiştiği görülmektedir. Morin içeriğinin en yüksek olduğu numune ultrasonik etanol 

ekstraktı iken, en düşük morin konsantrasyonu klasik su ekstraktına aittir. Numunelerin 

morin içeriği üzerine, işlem ve çözücü değişkenleri ile işlem x çözücü interaksiyonunun 

p<0,01 düzeyinde etkili olduğu varyans analizi ile saptanmıştır. 

Yapılan çalışmada belirlenen diğer flavanol kuersetindir. Kuersetinin antioksidatif, 

antibakteriyel, antikanser ve antiinflamatuar aktivitelere sahip olduğu rapor edilmiştir 

(Chopra et al. 2000; Granado-Serrano et al. 2010; Yetük, 2013). Kuersetinin antioksidan 

aktivitesi, serbest radikalleri süpürme ve B halkasının 3. pozisyonda bulunan fenolik 

hidroksil grupları yardımıyla geçiş metal iyonlarını bağlama özellikleri ile ilişkilidir 

(Heijnen et al. 2002; De Souza and De Giovani 2004). Bu özellikler sayesinde kuersetin 

lipid peroksidasyonunu da önlemektedir (Hollman and Katan 1997). Bu önemli bileşik 

kırmızı soğan, yeşil sebzeler, meyve kabukları, brokoli ve birçok meyvede yüksek oranda 

bulunmaktadır (Hakkinen and Törrönen 2000; Zhang et al. 2005; Volpi and Bergonzini 

2006; Sultana et al. 2008). Suda çok az çözünen kuersetin; etanol, metanol ve diğer 

organik çözücülerde daha iyi çözünmektedir (Cengiz 2011). F. orientalis ekstraktları 

içerdikleri kuersetin açısından değerlendirildiğinde; literatür ile uyumlu olarak su 

ekstraktlarında düşük miktarda kuersetin bulunduğu (0,016 ve 0,033 mg/g); klasik etanol: 

su ekstraktının kuersetin miktarının ise yüksek olduğu (0,114 mg/g) görülmektedir. İşlem 

ve çözücü değişkenleri ile işlem x çözücü interaksiyonunun ekstraktların kuersetin içeriği 

üzerine etkisinin p<0,01 düzeyinde çok önemli olduğu tespit edilmiştir. 

Ferula türlerinin içerdiği rutin, morin ve kuersetin flavonolleri üzerine yapılan literatür 

taramalarında bu konuda yapılmış herhangi bir çalışmaya rastlanmamıştır. Alavi et al. 

(2009) tarafından yapılan araştırmada, Apiaceae familyasından Peucedanum 

ruthenicum’dan ince tabaka kromatografisi ve kristalizasyon yoluyla rutin, kuersetin ve 

morin flavanollerini elde etmiş ve bileşen yapılarını MS, 1H, 13C NMR spektroskopisi 

ile belirlemiştir. Benedec et al. (2017) Heracleum sphondylium bitkisinin çiçek ve yaprak 

kısımlarında rutin miktarını sırasıyla; 983,88 mg/100 g ve 477,08 mg/100g, kuersetin 

miktarını ise 13,38 mg/100 g ve 15,60 mg/100 g olarak tespit etmiştir. Farklı bir 

çalışmada, Achouri et al. (2017) tarafından iki adet triterpenoid saponin, isorhamnetin 3-

https://apps.webofknowledge.com/full_record.do?product=WOS&search_mode=GeneralSearch&qid=47&SID=N2RwGMJ2OMcYb4fhAIY&page=1&doc=3
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rutinosid ve rutinin tespit edildiği bildirilmiştir. Oke Altuntas et al. (2016) yine Apiaceae 

familyasından bir bitki türü olan Prangos meliocarpoides’e ait metanol ekstraktında 

HPLC yöntemi ile yüksek düzeyde (3.17±0,06) µg/mg rutin izole ettiklerini ifade 

etmişlerdir. 

Flavononlar grubundan bir fenolik bileşen olan hesperidin açısından ekstraktlar 

kıyaslandığında; en yüksek miktar (0,482 mg/g) ultrasonik metanol: su ekstraktında tespit 

edilmiş olup, klasik etanol: su ekstraktının ise en düşük miktarda (0,075 mg/g) hesperidin 

içerdiği belirlenmiştir. Ekstraktların hesperidin içerikleri üzerine çözücü tipi değişkeni ile 

işlem x çözücü tipi interaksiyonunun etkisi istatistiki olarak p<0,01 düzeyinde önemli 

bulunmuştur. Cornara et al. (2009) Apiaceae familyasından Crithmum maritimum L. 

bitkisinde HPLC yöntemi ile baskın bileşenler olarak %0,63 oranında hesperidin ve 

%0,60 oranında diosmini belirlediklerini rapor etmişlerdir. 

 

Şekil 4.14. Hesperidin ve diosmin molekülleri  

Flavon grubu içerisinde yer alan diosmin (3’,5,7-trihydroxy-4’-methoxyflavone 7-

rutinoside) (Şekil 4.14), hesperidinden türetilmiş doğal bir glikozittir. Moleküler yapısı 

ve biyolojik aktiviteleri hesperidine benzemektedir (Hitzenberger 1997). Bitki anatomik 

çalışmalarında, hesperidin ve diosmin, iğne şeklinde veya tüysü kristaller olarak 

tanımlanmakta ve benzer görünümlerinden dolayı sıklıkla karıştırılmaktadır (Cornara et 

al. 2009). Diosmin merkezinde bulunan karbon halkasındaki bir çift bağ ile hesperidinden 

ayrılmaktadır. Diosminin kronik venöz yetmezlik, hemoroid ve varis tedavisinde damar 
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koruyucu ajan olarak etki gösterdiği belirlenmiş ve son zamanlarda kanser, kolit, diyabet 

gibi hastalıkların tedavisinde kullanımı araştırılmaya başlanmıştır (Doğan 2011). 

Solereder (1908) ve Metcalfe and Chalk (1950), Apiaceae familyasından Aethusa, 

Bupleurum, Chaerophyllum, Conium, Coriandrum, Cuminum, Oenanthe, Sium ve Trinia 

bitkilerinde hesperidin olduğunu düşündükleri kristalleri rapor etmişlerdir. Metcalfe and 

Chalk (1989) ise Apiaceae familyasından Crithmum maritimum yaprak epidermisi ve sap 

damarlarında yapısı diosmin ve hesperidine benzeyen kristal kümeleri olduğunu ifade 

etmiş fakat bu duruma dair herhangi bir kanıt bulunamamıştır. Apiaceae familyasından 

bir bitkide hesperidin ve diosmin olduğunu kanıtlayan ilk araştırma Cornara et al. (2009) 

tarafından gerçekleştirilmiştir. Araştırmacılar Crithmum maritimum L. bitkisinde bulunan 

hesperidin (%0,60±0,02) ve diosmin (%0,63±0,02) miktarlarını yüksek performanslı sıvı 

kromatografisi (HPLC) ile belirlerken, bileşiklerin morfolojik yapılarını taramalı elektron 

mikroskobu (SEM) ile görüntülemişlerdir. Yapılan literatür taramasında Ferula türlerinin 

hesperidin ve diosmin içerikleri üzerine yapılmış herhangi bir araştırma bulunmaması 

yapılan çalışmanın bu konuda bir ilk olduğunu göstermektedir. 

Ferula orientalis su, etanol: su ve metanol: su ekstraktlarında bulunan en baskın flavonoid 

diosmindir. Çizelge 4.10 incelendiğinde, ekstraktların içerdiği diosmin miktarlarının 

2,580- 23,652 mg/g aralığında değişim gösterdiği görülmektedir. En yüksek diosmin 

içeriğine sahip numune 23,652 mg/g değeri ile ultrasonik metanol: su ekstraktı iken, 2, 

580 mg/g değeri ile en düşük diosmin içeriği klasik su ekstraktına aittir. Ekstraktların 

diosmin miktarının toplam fenolik madde miktarı ile p<0,05 seviyesinde pozitif 

korelasyon (r= 0,851) gösterdiği saptanmıştır (Ek 1). Çizelge 4.11’de görüldüğü gibi 

diosmin miktarı üzerine işlem ve çözücü tipi değişkenleri ile işlem x çözücü tipi 

interaksiyonunun etkisi istatistiki olarak p<0,01 düzeyinde önemlidir. 
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Şekil 4.15. Ekstraktların diosmin miktarları üzerine işlem x çözücü interaksiyonunun 

etkisi 

Şekil 4.15 incelendiğinde çözücü türü değiştikçe ilgili ekstraktta tespit edilen diosmin 

miktarının değiştiği ve ultrason uygulamasının etanol: su ekstraktı hariç klasik yönteme 

kıyasla diosmin miktarını artırdığı görülmektedir. 

Apigenin, kimyasal yapısı itibarıyla 4′,5,7-trihidroksiflavon olarak da bilinmektedir 

(Şekil 4.16). Suda hemen hemen hiç çözünmemekte, metanolde ise çok az çözünmektedir 

(Serim 2017). Matricaria chamomilla çiçekleri, Apium graveolens yaprakları, Allium 

sativum L. ve Petroselinum crispum L. bitkilerinin özellikle yaprak kısımlarında yüksek 

oranda bulunduğu belirlenmiştir (Candwell 2013; Venigalla et al. 2015). Hidrojen 

peroksitin neden olduğu oksidatif hasara karşı koruyucu etki sağladığı ve eritrositlerin 

antioksidatif aktivitelerini artırdığı rapor edilmektedir (An et al. 2015). 

 

Şekil 4.16. Apigeninin kimyasal yapısı (Serim 2017) 

Çizelge 4.10’da Ferula orientalis’in klasik ve ultrasonik yöntemler kullanılarak elde 

edilmiş su, etanol: su ve metanol: su ekstraktlarında apigenin içeriklerinin oldukça düşük 
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olduğu görülmektedir. En yüksek apigenin içeriğinin 0,021 mg/g değeri ile ultrasonik 

etanol: su ekstraktına ait olduğu görülmektedir. Ayrıca işlem ve çözücü değişenleri ile 

işlem x çözücü interaksiyonunun da apigenin düzeylerine p<0,01 düzeyinde etkili 

oldukları saptanmuıştır. 

Apigenin 7-O-glikozit (Şekil 4.17) biyolojik etkileri tam olarak belirlenememiş doğal 

olarak oluşan bir flavon grubu bileşiğidir (Bolzon et al. 2017). Apigenine kıyasla 

çözünürlüğü daha yüksektir (Smiljkovic et al. 2017). F. orientalis ekstraktlarında 0,011 

mg/g - 0,118 mg arasında değişim gösterdiği görülmektedir. En yüksek apigenin 7-O 

glukozit konsantrasyonu klasik etanol: su ekstraktına ait iken, en düşük değer klasik su 

ekstraktında belirlenmiştir. Ekstraktlarda oldukça düşük düzeyde belirlenmiş olan 

apigenin 7-O-glikozit konsantrasyonu üzerine işlem ve çözücü değişenleri ile işlem x 

çözücü interaksiyonu apigenin düzeylerine p<0,01 düzeyinde etkili olmuştur. 

 

Şekil 4. 17. Apigenin-7-O-glikozitin kimyasal yapısı 

Yapılan çalışmada salamura F. orientalis ekstraktlarında belirlenen diğer bir flavon olan 

luteolin-7-glikozit (Şekil 4.18); antioksidan, antimikrobiyal ve antimutajenik aktivitelere 

sahip biyoaktif bir bileşiktir (Zêmliĉka et al. 2014). Çizelge 4.10’da görüldüğü gibi, 0,128 

mg/g ile 0,342 mg/g arasında değişim gösteren luteolin-7-glikozit konsantrasyonunun, en 

düşük olduğu ekstrakt klasik su ekstraktı iken, en yüksek olduğu ise ultrasonik metanol: 

su ekstraktıdır. Varyans analizi sonuçları değerlendirildiğinde luteolin 7-O-glikozit 

üzerine işlem değişkeni ve işlem x çözücü interaksiyonunun p<0,01 düzeyinde, çözücü 

değişkeninin ise p<0,05 düzeyinde etkili olduğu görülmektedir. 
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Şekil 4.18. Luteolin 7-O-glikozitin kimyasal yapısı (Popovic et al. 2017) 

Web of Science, Science Direct, Scholar Google ve Pub Med veri tabanlarında yapılan 

literatür taramalarında Ferula orientalis L.’nin içerdiği diosmin, apigenin, apigenin-7-O-

glikozit ve luteoilin-7- glikozit flavonları üzerine yapılmış herhangi bir çalışma tespit 

edilememiştir. Ancak, liteatürde bazı Ferula türleri ve Apiacea familyasından diğer bitki 

türlerinde bahsi geçen flavonlar üzerine yapılmış çalışmalar mevcuttur. Bu çalışmalardan 

biri Maksumova et al. (1994)’de Ferula varia’nın toprak üstü kısımları kullanılarak 

%80’lik etanol ile hazırlanan ekstraktlardan HPLC yöntemi ile luteolin glikozitlerinin 

tespiti üzerinedir. Farklı bir çalışmada, Zidorn and Perry (2002), Anistome pilifera 

bitkisinin 1:1 metanol: su ekstraktının n-bütanol fazında yüksek miktarda luteolin 7-O 

glikozit belirlediklerini ifade etmişlerdir. Rawson et al. (2013) Feoniculum vulgare’nin 

taze, kavrulmuş ve su içerisinde kaynatılmış ekstraktlarında luteolin 7-O glikozit içeriğini 

sırasıyla; 352,04±6,8, 94,18±1,38 ve 41,04±0,07 µg/g kuru ağırlık olarak saptamıştır. 

Cornara et al. (2009), Apiaceae familyasından Crithmum maritimum L. bitkisinin 

diosmin içeriğinin %0,60±0,02 olduğunu ifade etmişlerdir. Abdulmanea et al. (2012), 

Ferula assa foetida’da baskın flavonoidin apigenin olduğunu belirtmektedir. Popovic et 

al. (2017) Apiaceae familyasından Laserpitium zernyi bitkisinin metanol ekstraktlarında 

sırasıyla luteolin 7-O-glukozit, apigenin 7-O-glukozit, luteolin ve apigenin 

flavonoidlerini çiçek kısmında; 9,71±0,19, 6,46±0,01, 2,50±0,01 ve 2,27±0,01; bitki 

kısmında ise 0,45±0,01, 0,19±0,00, 0,00±0,00 ve 0,02±0,00 olarak belirlemiştir. 
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4.7.Antioksidan Aktivite 

Antioksidanlar; serbest radikal oluşumunu sağlayan oksijen ve katalitik metal iyonlarını 

uzaklaştırıcı etkilerin yanı sıra; serbest radikallere karşı temizleyici (scavenging), bastırıcı 

(quencher) ve zincir kırıcı (chain breaking) etkiler de göstermektedirler (Mao et al. 2006). 

Antioksidanların etkinliğini değerlendirmek için çeşitli analitik yöntemler ve farklı 

substratlar kullanılmaktadır. Araştırmada kullanılan metotlar, bitki ekstraktlarında 

antioksidan aktivitenin belirlenmesinde en yaygın kullanılan yöntemlerdir. 

4.7.1. DPPH• radikali giderme aktivitesi 

DPPH• radikali giderme kapasitesi analizi, bitki ekstraktlarının antioksidan kapasitesinin 

ölçülmesinde sık kullanılan bir metottur (Mot et al. 2011). Yöntem, ortamda oluşan 

DPPH• serbest radikallerine antioksidanların proton transferi yapması sonucu 517 nm’de 

okunan absorbans değerlerinin azalmasına dayanmaktadır (Albayrak 2010). Metot, 

oldukça basit, hızlı ve birçok örneğin aynı anda radikal giderme aktivitelerinin 

belirlenebilmesini sağladığı için tercih edilmektedir. Ancak, ışık, oksijen ve kirliliğe karşı 

oldukça hassas olan bu metodun uygulanması sırasında dikkat edilmelidir (Mot et al. 

2011). 

Şekil 4.19’da DPPH• serbest radikali giderme aktivitesi için hazırlanmış standart grafik 

yer almaktadır. 
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Şekil 4.19. DPPH• serbest radikali giderme aktivitesi için hazırlanmış standart grafik 

Şekil 4.20, 4.21 ve 4.22’de; 10-30 μg/ml konsantrasyonlarda klasik ve ultrasonik 

ekstraktlar ile esansiyel yağın 517 nm dalga boyunda belirlenmiş DPPH• serbest radikali 

giderme aktiviteleri görülmektedir. 
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Şekil 4.20. Klasik yöntem ile elde edilmiş su, etanol: su, metanol: su, kloroform ve n-hekzan 

ekstraktlarının farklı konsantrasyonlardaki (10-30 μg/ml) DPPH• serbest radikali giderme 

aktivitelerinin BHA, BHT, α-tokoferol ve troloks standart antioksidanları ile karşılaştırması 

 

Şekil 4.21. Ultrasonik yöntem ile elde edilmiş su, etanol: su, metanol: su, kloroform ve n-hekzan 

ekstraktlarının farklı konsantrasyonlardaki (10-30 μg/ml) DPPH• serbest radikali giderme 

aktivitelerinin BHA, BHT, α-tokoferol ve troloks standart antioksidanları ile karşılaştırması 

 

Şekil 4.22. Esansiyel yağın farklı konsantrasyonlardaki (10-30 μg/ml) DPPH• serbest radikali 

giderme aktivitesinin BHA, BHT, α-tokoferol ve troloks standart antioksidanları ile 

karşılaştırması 
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BHA, BHT, troloks, α-tokoferol, klasik ve ultrasonik ekstraktlar ile esansiyel yağı 10, 20 

ve 30 μg/ml konsantrasyonlarda içeren çözeltilerin 517 nm dalga boyunda belirlenen 

absorbans değerleri kullanılarak belirlenmiş olan IC50 değerleri (radikalin %50’sinin 

inhibisyonunu sağlayan konsantrasyon) Çizelge 4.12’de verilmiştir. 

Çizelge 4.12. Ekstraktlar, esansiyel yağ ve standart antioksidanların DPPH• ve ABTS•+ 

serbest radikal giderme aktivitelerinin (IC50 değerlerinin) karşılaştırılması 

Örnekler 

DPPH• 

Giderme 

Aktivitesi 

ABTS•+ Giderme 

Aktivitesi 

BHA 11,116±0,300c 8,753±0,125b  

BHT 11,894±0,075d 7,810±0,150a 

TROLOKS 9,262±0,060a 7,844±0,210a  

α-TOKOFEROL 10,352±0,150b 8,389±0,100b  

KSE 95,250±0,265n 180,318±0,110h 

KESE 88,310±0,310k 110,384±0,125e 

KMSE 85,180±0,250j 90,732±0,100d 

KKE 93,000±0,130m 140,605±0,150g 

KHE 91,100±0,150l 120,544±0,135f 

USE 80,300±0,125ı 110,770±0,200e 

UESE 70,850±0,046h 90,730±0,230d 

UMSE 62,125±0,065f 90,358±0,200d 

UKE 70,250±0,075g 90,688±0,150d 

UHE 91,100±0,115l 90,636±0,200d 

EY 50,040±0,120e 80,777±0,100c  

* Her sütun için istatistiki analiz kendi içerisinde yapılmış ve aynı harfle gösterilen ortalamalar P<0,05 

önem seviyesinde aynı olarak kabul edilmiştir. 

Ekstraktların IC50 değerlerine ait varyans analiz sonuçları Çizelge 4.13’de görülmektedir. 

Çizelgenin incelenmesinden anlaşılacağı üzere, IC50 değerleri üzerine işlem ve çözücü 

türü değişkenleri ile işlem x çözücü türü interaksiyonunun etkisi (p<0,01) istatistiki olarak 
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önemli bulunmuştur. Çizelge 4.12’de DPPH• radikali giderme aktivitesini gösteren IC50 

değerleri incelendiğinde, en yüksek değerin klasik su ekstraktına (95,250 µg/ml); en 

düşük değerin ise 9,262 µg/ml ile Troloks antioksidanına ait olduğu görülmektedir. Yani 

tespit edilen en yüksek DPPH• radikali giderme aktivitesi Troloks’a ait iken, klasik su 

ekstraktı en düşük antioksidan aktiviteye sahiptir. Çünkü reaksiyon ortamındaki DPPH• 

radikalinin %50’sinin yok edilmesi için gereken etkili antioksidan konsantrasyonu olarak 

bilinen IC50 değeri ile radikal giderme aktivitesi ters orantılıdır (İşbilir 2008). Yani aynı 

miktardaki serbest radikali daha düşük konsantrasyonda süpürebilmektedir. 

 

Şekil 4.23. Ekstraktların DPPH• radikali giderme aktiviteleri üzerine işlem x çözücü 

interaksiyonunun etkisi 

Şekil 4.23 incelendiğinde çözücü türü değiştikçe ilgili ekstraktların DPPH• radikali 

giderme aktivitelerinin değiştiği ve ultrason uygulamasının n-hekzan ekstraktı hariç 

klasik yönteme kıyasla DPPH• radikali giderme aktivitesini artırdığı görülmektedir. Bu 

durumun, ultrason uygulamasının bitki hücre çeperlerini parçalaması ve antioksidan 

aktivite gösteren bileşiklerin çözücüye daha fazla geçmesinden kaynaklandığı 

düşünülmektedir. 

Standart antioksidanlar, ekstraktlar ve esansiyel yağın DPPH• serbest radikal giderme 

aktivitesi analizi ile tespit edilmiş antioksidan aktiviteleri; Troloks>α-Tokoferol> 
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şeklindedir. Burada dikkat çeken en önemli nokta, esansiyel yağın DPPH• serbest radikal 

giderme aktivitesinin (50,040 µg/ml) tüm ekstraktlardan yüksek olduğudur.  

Çizelge 4.13. Ekstraktların IC50 değerlerine ait varyans analiz sonuçları  

Varyasyon 

Kaynağı 

SD DPPH IC50 

 

ABTS IC50 

(KO) (F) (P) (KO) (F) (P) 

İşlem (A) 1 1139,295 16185,882 0,000** 5739,340 104789,844 0,000** 

Çözücü 

(B) 

4 175,189 2488,901 0,000** 1769,948 32316,003 0,000** 

A x B 4 91,620 1301,634 0,000** 717,550 13101,148 0,000** 

Hata 20 0,070   0,055   

Genel 30       

*p<0,05 düzeyinde önemli **p<0,01 düzeyinde önemli 

Science Direct, Web of Science, Pub Med ve Google Scholar veri tabanlarında yapılan 

literatür taramalarında F. orientalis’in DPPH• radikali giderme aktivitesi üzerine 

yapılmış olan sadece iki çalışma olduğu görülmüştür. Kartal et al. (2007) tarafından 

yapılan çalışmada, Sivas’ta yetişen F. orientalis bitkisinin deodorize su, deodorize aseton, 

n-hekzan, aseton oleoresin ve metanol: su ekstraktları ile esansiyel yağı elde edilmiştir. 

Araştırmacılar, en yüksek DPPH• radikal giderme aktivitesinin 99.1±0,5 µg/ml ile 

metanol: su ekstraktına ait olduğunu, esansiyel yağın IC50 değerinin 423±0,8 µg/ml olarak 

belirlendiğini ve hekzan ekstraktının DPPH• radikali giderme aktivitesinin çok düşük 

olduğunu belirtmişlerdir. Razavi et al. (2016) ise İran’da yetişen F. orientalis kökünden 

izole ettiği Ferulone A ve Ferulone B isimli iki kumarin esterinin DPPH• radikali giderme 

aktivitesi analizi ile belirlemiş oldukları IC50 değerlerini sırasıyla; 0,252 mg/ml ve 0,556 

mg/ml olarak belirlemişlerdir. Tespit edilen araştırma bulguları yapılan çalışma ile 

kıyaslandığında IC50 değerlerinin çalışmada daha düşük olduğu yani; DPPH• radikali 

giderme aktivitesinin Kartal et al. (2007) tarafından yapılan çalışmadan yüksek olduğu 

görülmektedir. Ayrıca, Kartal et al. (2007) çalışmalarında esansiyel yağın baskın 

bileşenini β-fellandren (%23,6) olarak belirlemiştir. Oysa yapılan çalışmada, baskın 

bileşen olarak α-pinen (%20,55) tespit edilmiştir (Çizelge 4.15). Wang et al. (2008) α-

pinenin DPPH• radikali giderme aktivitesini IC50 cinsinden %2.28±0.23 olarak çok 

yüksek düzeyde bildirilmiştir. Yapılan bu çalışmada esansiyel yağın antioksidan 

aktivitesinin yüksek olması α-pinenden kaynaklanıyor olabilir. Yapılan çalışma ile Kartal 
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et al. (2007) tarafından rapor edilen sonuçlar arasındaki farklılıklar, ekolojik koşulların 

değişimine bağlı olarak; yetişen bitkilerin fenolik bileşenler dahil, birçok bileşenin 

farklılığından kaynaklanmış ve durum da ekstraktların antioksidan aktivitelerini etkilemiş 

olabilir. Fakat bu konuda mevcut çalışma dışında yapılmış herhangi bir çalışma olmadığı 

için kıyaslama yapılamamaktadır. Klasik ve ultrasonik yöntemler ile elde edilmiş su, 

etanol: su ve metanol: su ekstraktlarının baskın fenolik bileşeni olan klorojenik asitin 

yüksek antioksidan aktiviteye sahip olduğu; ratlar (Lee et al. 2012), fareler (Wu et al. 

2014), ve tavşanlar (Lapchak 2007) üzerinde yapılmış çalışmalar ile rapor edilmiştir. 

Ancak, antioksidan aktivite sadece baskın bileşenlere bağlı olmayıp, kimyasal 

kompozisyonda yer alan farklı bileşenler arasında meydana gelen sinerjist etki ile de 

sağlanabilmektedir. 

4.7.2. ABTS•+ radikal giderme aktivitesi 

Bu antioksidan aktivite belirleme yönteminde, oksidan olarak kullanılan K2S2O8 

(potasyum peroksidisülfat) tarafından yükseltgenen ABTS, ABTS•+ radikaline 

dönüşmektedir (Eşitlik 4.2). Belirlenen antioksidan kapasite, test edilen maddenin direk 

ABTS•+ radikali ile etkileşime girmesi ile azalan rengin 734 nm dalga boyunda 

spektroskopik olarak ölçülmesidir. Geniş pH aralıklarında kullanılabilen (Gülçin 2012) 

ve hem lipofilik hemde hidrofilik bileşenlere uygulanabilen (Ali et al. 2008) kullanışlı bir 

metottur. 

K2S2O8 + ABTS              K2SO4+SO4
-• + ABTS+•  (4.1) 

Şekil 4.24’de ABTS•+ serbest radikali giderme aktivitesi için hazırlanmış standart grafik 

yer almaktadır. 
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Şekil 4.24. ABTS•+ serbest radikali giderme aktivitesi için hazırlanmış standart grafik 

Şekil 4.25, 4.26 ve 4.27’de ise; 10-30 μg/ml konsantrasyonlarda klasik ve ultrasonik 

ekstraktlar ile esansiyel yağ örneklerinin 734 nm dalga boyunda belirlenmiş ABTS•+ 

serbest radikali giderme aktiviteleri görülmektedir. 
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Şekil 4.25. Klasik yöntem ile elde edilmiş su, etanol: su, metanol: su, kloroform ve hekzan 

ekstraktlarının farklı konsantrasyonlardaki (10-30 μg/ml) ABTS∙+
 serbest radikali giderme 

aktivitelerinin BHA, BHT, α-tokoferol ve troloks standart antioksidanları ile karşılaştırması 

 

Şekil 4.26. Ultrasonik yöntem ile elde edilmiş su, etanol: su, metanol: su, kloroform ve hekzan 

ekstraktlarının farklı konsantrasyonlardaki (10-30 μg/ml) ABTS•+ serbest radikali giderme 

aktivitelerinin BHA, BHT, α-tokoferol ve troloks standart antioksidanları ile karşılaştırması 

 

Şekil 4.27. Esansiyel yağın farklı konsantrasyonlardaki (10-30 μg/ml) ABTS•+ serbest radikali 

giderme aktivitesinin BHA, BHT, α-tokoferol ve troloks standart antioksidanları ile 

karşılaştırması 
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Çizelge 4.12’de IC50 cinsinden ekstraktların ABTS•+ radikal giderme aktiviteleri, Çizelge 

4.13’de ise bu değerlere ait varyans analiz sonuçları verilmiştir. Çizelgenin 

incelenmesinden anlaşılacağı üzere, IC50 değerleri üzerine işlem ve çözücü değişkenleri 

ile işlem x çözücü türü interaksiyonunun etkisi p<0,01 düzeyinde istatistiki olarak çok 

önemli olarak belirlenmiştir. Ayrıca, DPPH• ve ABTS•+ radikal giderme aktiviteleri 

arasında p<0,05 düzeyinde pozitif korelasyon (r=0,664) olduğu görülmektedir (Ek 1). 

ABTS•+ radikaline karşı belirlenen IC50 değerleri incelendiğinde, en yüksek değerin 

klasik su ekstraktına (180,318 µg/ml); en düşük değerin ise 7,810 µg/ml ile BHT standart 

antioksidanına ait olduğu görülmektedir (Çizelge 4.12). Yani tespit edilen en yüksek 

ABTS•+ radikali giderme aktivitesi BHT antioksidanına ait iken, klasik su ekstraktı en 

düşük antioksidan aktiviteye sahiptir. Standart antioksidanlar, ekstraktlar ve esansiyel 

yağın ABTS•+ serbest radikal giderme aktivitesi analizi ile tespit edilmiş antioksidan 

aktiviteleri; BHT> Troloks>α-Tokoferol> BHA> 

EY>UMSE>UHE>UKE>UESE>KMSE>KESE>USE>KHE>KKE>KSE şeklindedir. 

Esansiyel yağın ABTS•+ serbest radikal giderme aktivitesinin (80,777 µg/ml) tüm 

ekstraktlardan yüksek olduğu görülmektedir. Ayrıca, ABTS•+ serbest radikal giderme 

aktivitesi üzerine işlem x çözücü interaksiyonun etkisinin gösterildiği grafikte (Şekil 

4.28) de görüldüğü gibi ultrasonik ekstraktların klasik yöntemle elde edilen ekstraktlara 

kıyasla daha yüksek antioksidan aktiviteye sahip oldukları anlaşılmaktadır. Bu durumun, 

ultrasonik dalgaların bitki hücre çeperlerini parçalaması ve antioksidan aktivite gösteren 

bileşiklerin çözücüye daha fazla geçmesinden kaynaklandığı düşünülmektedir. 
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Şekil 4.28. Ekstraktların ABTS•+ radikali giderme aktiviteleri üzerine işlem x çözücü 

interaksiyonunun etkisi 

Çeşitli veri tabanlarında yapılan literatür taramalarında F. orientalis’in ABTS•+ radikali 

giderme aktivitesi üzerine yapılmış olan herhangi bir çalışma olmadığı fakat diğer Ferula 

türlerinin ABTS•+ radikali giderme aktiviteleri ile ilgili bir kaç çalışmanın mevcut olduğu 

görülmektedir. 

Nguir et al. (2016) Tunus’da yetişen F. communis L. bitkisinin taze yaprak, çiçek, kök ve 

sap kısımlarından hidrodistilasyon yöntemi ile elde ettiği esansiyel yağların ABTS•+ 

radikali giderme aktivitelerini IC50 değerleri olarak; sap esansiyel yağında 0,229±0,01 

mg/ml, yaprak esansiyel yağında 260 µg/ml, çiçek esansiyel yağında 510 µg/ml ve kök 

esansiyel yağında 569 µg/ml olarak düşük düzeyde belirlemiştir. Znati et al. (2014), F. 

lutea çiçeklerinin n-bütanol ve etil asetat ekstraktlarının ABTS•+ radikali giderme 

aktivitelerini IC50 değerleri cinsinden sırasıyla; 300±5,0 µg/ml ve 184,0±7,0 µg/ml olarak 

rapor etmiştir. Znati et al. (2017) ise, F. tunetana kökünün ABTS•+ radikali giderme 

aktivitesini 234,2±12,9 µg/ml olarak belirlerken, pozitif kontrol olarak kullandığı BHT 

ve askorbik asitin antioksidan aktivitelerini ise sırasıyla; 6,85±0,56 µg/ml ve 14,64±1,50 

µg/ml olduğunu ifade etmişlerdir. Araştırmacılar tarafından tespit edilen ABTS•+ radikali 

giderme aktivitelerinin F. orientalis esansiyel yağı ve ekstraktlarından düşük olduğu 

görülmektedir. Özellikle esansiyel yağ, standart antioksidanlar kadar yüksek olmasa da 

orta düzeyde antioksidan aktivite sergilemektedir. Ibraheim et al. (2012)’da benzer 

şekilde, Ferula türlerinin orta düzeyde antioksidan aktiviteye sahip olduğunu ifade 
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etmekte ve bu etkinin içerdikleri fenoller, flavonoidler ve seskiterpenlere bağlı olduğunu 

belirtmektedir. 

4.7.3. Cu+2-Cu+ indirgeme kapasitesi (Kuprak Metodu) 

Metal iyonları, serbest radikal ve lipid peroksitlerini üretebilen lipid peroksidasyonuna 

neden olabilmektedirler (Özyürek et al. 2010). Bu nedenle, bir bileşik veya ekstraktın 

melat çelatlama aktivitesi, onun antioksidan ve antiradikal özelliklerinin bir göstergesidir.  

Kuprak analizi Apak vd (2004) tarafından geliştirilen ve indirgeme kapasitesinin 

tespitinde birçok araştırmacı tarafından kullanılan bir antioksidan aktivite yöntemidir. 

Fizyolojik pH değerine (pH:7,0) yakın pH’da çalışılan, düşük maliyetli, kolay uygulanan, 

hızlı ve hidrofilik antioksidanların yanında lipofilik antioksidanlara da uygulanabilen bir 

yöntemdir (Özyürek vd 2011). Metodun temeli, neokuprin varlığında (çelatlayıcı ajan) 

Cu+2 (kuprik) iyonlarının Cu+ (kupröz) iyonlarına indirgenmesidir. 450 nm’de kaydedilen 

yüksek absorbans değeri kuprik iyon (Cu+2) indirgeme gücünün yüksek olduğunu 

göstermektedir (Selamoglu et al. 2017). 

Klasik ve ultrasonik yöntemlerle elde edilen; su, etanol: su, metanol: su, kloroform ve n-

hekzan ekstraktları ile esansiyel yağ ve standart antioksidanların farklı 

konsantrasyonlardaki (10-30 μg/ml) çözeltilerinin 450 nm dalga boyunda elde edilen 

absorbans değerleri tespit edilerek kuprik iyonlarını (Cu+2) indirgeme grafikleri 

çizilmiştir. Grafikler Şekil 4.29, Şekil 4.30 ve Şekil 4.31’da; ölçülen absorbans değerleri 

ise Çizelge 4.14’de görülmektedir. 
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Şekil 4.29. Klasik yöntemle elde edilen ekstraktlar ve standart antioksidanların farklı 

konsantrasyonlardaki (10-30 μg/ml) kuprik iyonlarını (Cu+2) indirgeme aktivitelerinin 

karşılaştırması 

 

Şekil 4.30. Ultrasonik yöntemle elde edilen ekstraktlar ve standart antioksidanların farklı 

konsantrasyonlardaki (10-30 μg/ml) kuprik iyonlarını (Cu+2) indirgeme aktivitelerinin 

karşılaştırması 

 

Şekil 4.31. Esansiyel yağ ve standart antioksidanların farklı konsantrasyonlardaki (10-30 

μg/ml) kuprik iyonlarını (Cu+2) indirgeme aktivitelerinin karşılaştırması 
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Grafiklerde görüldüğü gibi, klasik ve ultrasonik yöntemlerle elde edilen su, etanol: su, 

metanol: su, kloroform ve n-hekzan ekstraktları ile esansiyel yağın kuprik iyonlarını 

indirgeme kapasitelerinin ekstrakt konsantrasyonu arttıkça yükseldiği görülmektedir. 30 

µg/ml konsantrasyonda belirlenen en yüksek kuprik iyonu indirgeme kapasitesi standart 

antioksidanlardan α-tokoferol’e ait (0,867) iken; 0,187 değeri ile en düşük indirgeme 

kapasitesi klasik su ekstraktında ölçülmüştür. 

Çizelge 4.14. 10, 20 ve 30 μg/ml konsantrasyonlarda esansiyel yağ ve ekstraktların kuprik (Cu+2) 

iyonlarını indirgeme kapasitelerinin standart antioksidanlarla karşılaştırılması 

Ekstraktlar 
Absorbans (450 nm) 

 
10µg/ml 20 µg/ml 30 µg/ml 

BHA 0,611±0,020j 0,781±0,025g 0,780±0,035h 

BHT 0,485±0,015i 0,678±0,031e 0,692±0,036g 

TROLOKS 0,303±0,021f 0,546±0,023d 0,778±0,021h 

α-TOKOFEROL 0,427±0,030ı 0,686±0,025f 0,867±0,025ı 

KSE 0,134±0,021b 0,213±0,031ab 0,187±0,037a 

USE 0,138±0,035b 0,186±0,025a 0,190±0,034a 

KESE 0,338±0,020g 0,404±0,030c 0,480±0,041e 

UESE 0,237±0,018e 0,450±0,017c 0,482±0,056e 

KMSE 0,107±0,013a 0,253±0,014b 0,281±0,028b 

UMSE 0,174±0,017d 0,260±0,017b 0,357±0,054c 

KKE 0,153±0,015c 0,261±0,025b 0,376±0,064c 

UKE 0,160±0,012c 0,289±0,034b 0,391±0,064d 

KHE 0,117±0,020a 0,187±0,012a 0,256±0,023b 

UHE 0,148±0,030c 0,189±0,020a 0,270±0,021b 

EY 0,365±0,080h 0,452±0,018c 0,530±0,056f 

* Her sütun için istatistiki analiz kendi içerisinde yapılmış ve aynı harfle gösterilen ortalamalar P<0,05 

önem seviyesinde aynı olarak kabul edilmiştir. 

Çizelge 4.14 incelendiğinde, ABTS•+ ve DPPH• serbest radikalleri indirgeme 

aktivitelerinde olduğu gibi; esansiyel yağın kuprik indirgeme kapasitesinin diğer 

ekstraktlardan çok daha yüksek olduğu görülmektedir. Ayrıca, çözücü değişkeninin 

ekstraktların kuprik iyonu indirgeme kapasitesi üzerine p<0,05 düzeyinde etkili olduğu 

tespit edilmiştir. 
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30 μg/ml konsantrasyonda ekstraktlar, esansiyel yağ ve standart antioksidanların Cu+2 

indirgeme kapasiteleri sırasıyla; α-Tokoferol> BHA> Troloks> BHT> EY> UESE> 

KESE> UKE> KKE> UMSE> KMSE> UHE> KHE> USE> KSE şeklindedir. Yapılan 

çalışmada ABTS•+ ve DPPH• serbest radikalleri indirgeme aktivitelerine ait verilere 

baktığımızda metanol: su ekstraktının her iki yöntemde de daha yüksek antioksidan 

aktivite sergilediği tespit edilmişti. Ancak kuprik iyonu indigeme kapasitesi verilerine 

bakıldığında etanol: su ekstraktlarının esansiyel yağdan sonra en yüksek antioksidan 

aktiviteyi gösterdiği görülmektedir (Çizelge 4.14). Yapılan çalışmada ultrason 

uygulamasının hemen hemen tüm ekstraktlar ve uygulanan antioksidan aktivite 

yöntemlerinde klasik ekstraksiyona kıyasla antioksidan aktiviteyi artırdığı görülmektedir. 

Ferula türlerinin kuprik iyon indirgeme kapasiteleri üzerine Web of Science, Pub Med ve 

Science Direct veri tabanlarında bu konuda yapılmış literatür taramalarında yalnızca iki 

çalışma olduğu, F. orientalis üzerine ise herhangi bir çalışma olmadığı görülmüştür. 

Tespit edilen çalışmalardan ilki, Çelik et al. (2008) tarafından Ferula rigidula üzerine 

yapılan çalışmada Cu+2 indirgeme kapasitesi TEAC cinsinden 0,07±0,003 mmol/g olarak 

rapor edilmiştir. Bauratoua et al. (2017) ise, Ferula longipes’ten izole ettiği 11 farklı 

flavonoidin (kuersetin-3-O-α-L-ramnopiranosid-7-O-ß-D-[2-O-kafeoil]-glukopiranosid, 

kaempferol-3-O-α-L-ramnopiranosid, kuersetin-3-O-α-L-ramnopiranosid, kaempferol-3-

O-ß-D-glukopiranosid-7-O-α-L-ramnopiranosid, isorhamnetin-3-O-α-L-

ramnopironosid-7-O-ß-D-glukopiranosid, kuersetin-3-O-α-L-ramnopiranosid-7-O-ß-D-

glukopiranosid, isohramnetin-3,7-di-O-β-D-glukopiranosid, apigenin, apigenin-7-O-ß-

D-glukopiranosid, 3,5-dikafeoilkuinik asit, deltoin). Cu+2 indirgeme kapasitelerini 

belirlemek amacıyla yaptıkları çalışmada 450 nm dalga boyunda flavonoidlerin 

indirgeme kapasitelerini 7,250±0,120 ile 13,480±0,380 aralığında belirlemişlerdir. 
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4.8. GC-MS ile Belirlenen Uçucu Bileşen Kompozisyonu 

Hidrodistilasyon yöntemi ile elde edilmiş esansiyel yağın uçucu bileşen kompozisyonu 

GC-MS cihazı kullanılarak analiz edilmiştir. Şekil 4.32’de uçucu bileşenlere ait GC-MS 

kromatogramı yer almaktadır. 

 

Şekil 4.32. Ferula orientalis L. uçucu yağ bileşenlerinin GC-MS kromatogramı 

F. orientalis esansiyel yağının %96,29’unu oluşturan 35 uçucu bileşen tespit edilmiştir 

(Çizelge 4.15). Belirlenen bileşenlerin %67,90’ı monoterpen hidrokarbonlar (kamfen, α–

pinen, β-pinen, β-mirsen, α-fellandren, D-limonen, osimen, 3-karen, terpinolen, β-

pironen), %9,60’ı oksijenli monoterpenler (borneol, kamfenol, isoborneol, terpinen-4-ol, 

8-Hidroksi-p-simen, terpineol, safranal, krisantanil asetat, bornil asetat, ojenol), %20,31’i 

seskiterpen hidrokarbonlar (kopaen, β-elemen, β-karyofilen, humulen, β-Selinen, 

kurkumen, α –kubeben, selinen, eliksen, murolen, β-humulen) ve %2,19’u oksijenli 

seskiterpenler (spatulenol, viridiflorol, karyofilen oksit, muurolol)’den oluşmaktadır. 
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Çizelge 4.15. Ferula orientalis L. uçucu yağ bileşenleri 

Bileşenler RT % 

Monoterpen Hidrokarbonlar   

Kamfen 4,64 2,57 

α-pinen 4,26 20,55 

β-pinen 5,35 0,71 

β-mirsen 5,50 2,77 

α-fellandren 6,11 3,26 

D-limonen 6,85 6,19 

Osimen 6,98 18,83 

3-karen 7,40 2,63 

β-pironen 11,43 0,24 

Terpinolen 8,83 7,63 

Oksijenli Monoterpenler   

Borneol 9,31 0,46 

Kamfenol 10,60 0,24 

Isoborneol 12,13 0,23 

Terpinen-4-ol 12,74 0,41 

8-Hidroksi-p-simen 13,02 0,74 

Terpineol 13,55 0,62 

Safranal 13,84 0,77 

Krisantanil asetat 16,12 0,27 

Bornil asetat 17,21 5,28 

Ojenol 22,76 0,22 

Seskiterpen Hidrokarbonlar   

Kopaen 20,57 1,42 

β-elemen 21,26 0,92 

β-Karyofilen 22,62 5,44 

Humulen 24,04 1,07 

β-Selinen 24,57 0,21 

Kurkumen 24,96 0,54 

α -kubeben 25,27 3,55 

Selinen 25,56 0,55 

Eliksen 26,04 1,05 

Murolen 26,41 2,61 

β-humulen 30,84 2,20 

Oksijenli Seskiterpenler   

Spatulenol 28,56 0,55 

Viridiflorol 28,90 0,53 

Karyofilen oksit 29,35 0,46 

Muurolol 29,77 0,57 

TOPLAM - 96,29 
 *RT: Alıkonma süresi (dk) 
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F. orientalis esansiyel yağının uçucu bileşen konsantrasyonları %0,21 ile %20,55 

arasında değişim göstermektedir (Çizelge 4.15). Konsantrasyonu en düşük bileşen β-

Selinen iken, esansiyel yağın majör bileşeni α–pinendir. α–pineni takiben ilk on bileşen; 

osimen > terpinolen > D-limonen > β- karyofilen > bornil asetat > α-kubeben > α-

fellandren > β- mirisin > karen şeklinde sıralanmaktadır (Şekil 4.33). 

 

Şekil 4.33. Ferula orientalis esansiyel yağının başlıca uçucu bileşenleri 

Ferula orientalis esansiyel yağının %20,55’lik oranla majör bileşeni olan α-pinenin 

(Şekil 4.34) (C10H14) IUPAC (Uluslararası Temel ve Uygulamalı Kimya Birliği) 

adlandırması 2,6,6-trimethylbicyclo[3.1.1]hept-2-ene’dir. α-pinen hafif çam kokulu, 

renksiz bir sıvıdır. Bu bileşik doğada en bol bulunan ve en kolay elde edilen 

hidrokarbonlardan olup kullanım alanları çok geniştir (Balkancı 2010). α-pinen doğada 

birçok bitkinin uçucu yağlarında çok yaygın bir şekilde görülmekte olup, özellikle 

kozalaklı ağaçların esansiyel yağlarında yüksek miktarda bulunmaktadır (Yoo 2000; 

Azizoğlu 2004). α-pinenin izomerizasyonu ile ticari değeri α-pinenden daha yüksek olan 

kamfen, isoborneol, isobornilasetat ve kamfor bileşikleri sentezlenmektedir (Roma’n-

Aguirre 2007). Toksik etkileri açısından α-pinen tam olarak incelenmemiş olup; yüksek 

konsantrasyonlarının cilt, göz, solunum sistemi ve mukozal membranlarda tahrip edici 

olduğu belirlenmiştir (Balkancı 2010). 

α–pinen

%20,55

Osimen 

%18,83
Terpinolen

%7,63

D-limonen

%6,19

β- karyofilen

%5,44

Bornil asetat

%5,28

α-kubeben 

%3,55

α-fellandren 

%3,26

β- mirisin 

%2,77

Karen

%2,63
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Şekil 4.34. α-pinenin moleküler yapısı 

F. orientalis esansiyel yağının ikinci büyük uçucu bileşeni olan (%18,83) osimenin ismi; 

Eski Yunanca’da ‘fesleğengiller’ anlamına gelen Ocimum (‘ὤκιμον’) familyasından 

gelmektedir. Osimenin kokusu meyvemsi ve çiçeğimsi olarak tanımlanmaktadır. 

Monoterpen ailesinin önemli bir üyesi olan osimen bitkiler tarafından vejetasyon 

sürecinde atmosfere salınmaktadır (Alvarado et al. 1998; Noe et al. 2006). Osimenin α-

osimen (3,7-dimethyl-1,3,7-octatriene) ve β-osimen (3,7-dimethyl-1,3,6-octatriene) 

anomerleri bulunmaktadır. β-osimen, cis-β-osimen ve trans-β-osimen izomerlerini 

içermektedir (Şekil 4.35). Osimenin insanlarda etkili Candida türleri üzerine antifungal 

aktivite gösterdiği rapor edilmektedir (Golfakhrabadi et al. 2014). 

 

α-Osimen 

  

Cis- β-Osimen Trans-β-Osimen 

Şekil 4.35. Osimen izomerlerinin moleküler yapıları 

Terpinolen (1-methyl-4-(propan-2-ylidene)cyclohexene) (Şekil 4.36), saydamdan açık 

sarı renge kadar değişim gösteren, suda çözünmeyen ve sudan daha düşük yoğunluğa 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Golfakhrabadi%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26114148
http://www.wiki-zero.com/index.php?q=aHR0cHM6Ly9lbi53aWtpcGVkaWEub3JnL3dpa2kvRmlsZTpBbHBoYS1vY2ltZW5lLnN2Zw
http://www.wiki-zero.com/index.php?q=aHR0cHM6Ly9lbi53aWtpcGVkaWEub3JnL3dpa2kvRmlsZTooWiktYmV0YS1PY2ltZW5lLnN2Zw
http://www.wiki-zero.com/index.php?q=aHR0cHM6Ly9lbi53aWtpcGVkaWEub3JnL3dpa2kvRmlsZTooRSktYmV0YS1vY2ltZW5lLnN2Zw
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sahip olan bir sıvıdır (Cameo 2018). Plastik ve salatalık benzeri bir aromasının olduğu 

ifade edilmektedir (Seo and Baek 2005). Birçok esansiyel yağın bileşiminde bulunan 

terpinolen özellikle turunçgil, nane, yabanmersini (Pastinaca sativa) yağlarında majör 

bileşen olup, oranı %40-70 aralığında değişmektedir (HMDB 2017). Bu uçucu bileşenin, 

F. orientalis esansiyel yağındaki miktarı ise %7,63 olarak tespit edilmiştir. Bacillus 

subtilis, Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis ve Escherichia coli’ye karşı 

antibakteriyel etki gösterdiği (Eftekhar et al. 2005; Habibi et al. 2010) ve antioksidan 

etkisi sayesinde düşük yoğunluklu lipoprotein oksidasyonunu önlediği (Grassmann et al. 

2005) rapor edilmektedir. 

 

Şekil 4.36. Terpinolenin moleküler yapısı 

%6,9 oranı ile F. orientalis esansiyel yağının dördüncü büyük bileşeni olan D-limonen 

(1-metil-4-(1-metiletenil)siklohekzan), limon benzeri kokuya sahip GRAS (genel olarak 

güvenilir kabul edilen) listesinde yer alan, renksiz ve sıvı formda bulunan monosiklik bir 

monoterpendir (Şekil 4.37). Güzel narenciye kokusu nedeniyle parfüm, sabun, yiyecek 

ve içeceklerde bir lezzet ve koku maddesi olarak kullanılmaktadır (Sun 2007). D-

limonenin antikanser aktivitesi (Sun 2007), anti-inflamatuar etkisi (Hirota et al. 2010) 

kanda açlık kan şekeri ve düşük yoğunluklu lipoprotein (LDL) konsantrasyonunu 

düşürdüğü (Jing et al. 2013) ve obez farelerde yağ hücrelerini parçalayarak kilo kaybı 

sağladığı (Shen et al. 2005) tespit edilmiştir. 
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Şekil 4.37. D-limonenin moleküler yapısı 

UIPAC adlandırması (1R,4E,9S)-4,11,11-trimethyl-8-methylidenebicyclo[7.2.0]undec-

4-ene olan β-karyofilen Ferula orientalis esansiyel yağının beşinci büyük bileşenidir 

(Şekil 4.38). β-karyofilen karanfil ve terebentin arası bir kokuya sahip olan, soluk sarı 

renkli yağlı bir sıvıdır. Bir seskiterpen olan β-karyofilen Eugenia caryophyllata, Myrica 

gale ve Comptonia peregrina gibi çeşitli bitkilerin esansiyel yağlarında bulunmaktadır 

(Zheng et al. 1992; Sylvestre et al. 2005). Esansiyel yağ bünyesinde β-karyofilen 

genellikle isokaryofilen ve/veya α-karyofilen (α-humulen) ile birlikte bulunmaktadır 

(Budavari 1996). β-karyofilenin antiinflamatuar (Cho et al. 2007), antikarsinojenik (Kubo 

et al. 1996), antimikrobiyal (Pichette et al. 2006), antioksidan (Lourens et al. 2004; Singh 

et al. 2006) ve lokal anestezik (Ghelardini et al. 2001) aktiviteleri belirlenmiştir. 

 

Şekil 4.38. β-karyofilenin moleküler yapısı 

Yapılan literatür taramasında F. orientalis L. esansiyel yağ kompozisyonunu içeren iki 

çalışma tespit edilmiştir. Kartal et al. (2007) tarafından Sivas ilinde yetişen F. orientalis 
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esansiyel yağında GC-MS ile uçucu bileşenlerin %90,3’ünü oluşturan 39 bileşen tespit 

etmiş ve majör bileşeni β-fellandren (%23,6) olarak belirlemişlerdir. β-fellandren’in yanı 

sıra belirlenen ilk on bileşen arasında; β-o-simen (%13,8), α–pinen (%12,5), α–fellandren 

(11,5), dehidro seskisineol (%10,1), 2,5-dimetil-3-(1-hidroksietil)-furan (%2,4), α–

bisabolol (%2,2), β-mirisin (%2), β-atlantol (%1,1) ve bornil asetat (%0,9) 

bulunmaktadır. Ozkan et al. (2012)’ın gerçekleştirdiği çalışmada ise Erzurum ilinde 

yetişen F. orientalis bitkisinin yaprak ve çiçek kısmına ait esansiyel yağ kompozisyonu 

belirlenmiştir. Bitkinin yaprak kısmından elde edilen esansiyel yağın %83,4’ünü 

oluşturan 103 bileşenin saptandığı görülmektedir. Esansiyel yağın majör bileşenini α- 

kadinol (%10,4) olarak belirleyen araştırmacılar, diğer ana bileşenleri δ-kadinen (%8,1), 

germakren D-4-ol (%6,8), epi-α-muurolol (%5,9), karyofilen oksit (%3,9), himachalol 

(%3,5), α-muurolen (%3,4), ɣ-kadinen (%2,6), α-muurolol (%1,5), spatulenol (%1,2) ve 

oplapanon (%0,9) olarak sıralamışlardır. Kartal et al. (2007) ve Ozkan et al. (2012) 

tarafından yapılan çalışmalar ile yaptığımız bu çalışma karşılaştırıldığında; tespit edilen 

bileşenlerin genel olarak benzer olduğu ancak majör bileşenler ve konsantrasyonlarının 

farklı olduğu dikkat çekmektedir. Bu durumun toprak kompozisyonu, iklim ve coğrafik 

orjin gibi çevresel (Munoz-Bertomeu et al. 2007) ve genetik (Hannover 1992) 

farklılıklardan kaynaklanabileceği düşünülmektedir. 

F. orientalis'in uçucu bileşen profili ana bileşenlerinden bazıları diğer Ferula türleri ile 

aynı olsada bazı bileşenler farklılık göstermektedir. Ferula heuffelii esansiyel yağının 

majör bileşenleri elemisin (%35,4) ve miristisin (%20,6) (Pavlovic´ et al. 2012), 9 farklı 

yerde yetişen F. assafoetida bitkisinin incelendiği bir araştırmada ise majör bileşen, 

%37,30 - %53,99 aralığında değişim gösteren (E)-profenil sek-butil disülfid olarak tespit 

edilmiştir (Moghaddam and Farhadi 2015). Kavoosi et al. (2012) ise F. assafoetida’nın 

esansiyel yağ kompozisyonunun ağırlıklı olarak; (E)-profenil sek-butil disülfid 

(%62,7)’in yanı sıra β-osimen (%21,7%) ve β-pinen (%5)’i de içerdiğini belirlemişlerdir. 

Farklı ülkelerde yetişen F.communis bitkileri üzerine yapılmış araştırmalarda ana 

bileşenlerin, İtalya’da yetişen bitkilerde α-odesmol ve β-odesmol (Maggi et al. 2015), 

Fransa’ya bağlı Korsika Adası’nda yetişen Ferula yapraklarında mirsen (Ferrari et al. 
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2005), Yunanistan’da yetişen aynı bitkide α-odesmo ve ɣ-kadinen (Manolakou et al. 

2013) olduğu rapor edilmiştir. 

F. gummosa oleogam reçinesinde Mortazaienezhad and Sadeghian (2006) yağ 

kompozisyonunun %82’sini monoterpenlerin oluşturduğunu ifade etmektedir. Ghannadi 

and Amree (2002), Ghasemi et al. (2005) Abedi et al. (2008) ve Kouyakhi et al. (2008) 

ise aynı reçinenin ortalama %73 ile %88 aralığında ağırlıklı olarak α- pinen, β- pinen, δ-

3-karen ve sabineni içeren monoterpen hidrokarbonlardan oluştuğunu rapor etmişlerdir. 

Jalali et al. (2013) ise Ferula gummosa oleogam reçinesinin monoterpenlerin yanı sıra; 

bulnesol, α-eudesmol ve α –bisabolol gibi seskiterpenik bileşikleri de içerdiğini 

vurgulamışlardır. Maggi et al. (2009) tarafından farklı bir Ferula türü olan F. glauca’nın 

esansiyel yağ kompozisyonu üzerine yapılan çalışmada, bitkinin yaprak ve köklerinden 

ekstrakte edilmiş esansiyel yağın ağırlıklı olarak (E)-karyofilen, karyofilen oksit, 

miristisin ve elemisinden oluştuğunu belirlemişlerdir. Mandegary et al. (2004)’e göre, 

yapılan fitokimyasal çalışmalar F.gummosa'nın umbelliprenin ve terpenoidler gibi 

kumarin türevlerini ve linalool, terpinolen ve valencene gibi seskiterpenleri içerdiği 

belirlenmiştir. Ferula hermonis rizom ve kök esansiyel yağlarında 79 uçucu bileşen 

belirlenmiş ve bu bileşenlerin içerisinde konsantrasyonu en yüksek olanların sırasıyla α-

pinen (%43,3), α-bisabolol (%11,1) ve 3,5-nonadiyn (%4,4) olduğu tespit edilmiştir (Al-

Ja’fari et al. 2013). 

4.9. Antimikrobiyal Aktivite 

İnsan sağlığı üzerine olumsuz etkisi olan birçok mikroorganizma yanlış antibiyotik ve 

yanlış doz kullanımı yüzünden ilaçlara karşı direnç göstermektedir. Ülkemizde 

antibiyotiklerin gereksiz ve aşırı düzeyde kullanımının önlenmesi adeta bir devlet 

politikası haline gelmiştir. Sentetik olarak üretilen ilaçlara ilave olarak, özellikle bitkisel 

kaynaklardan elde edilecek antimikrobiyal aktivite gösteren doğal bileşenlerin ve 

dozlarının belirlenmesine ihtiyaç duyulmaktadır. 
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Esansiyel yağlar uçucu bileşenlerin kompleks karışımları olup, temelde biyosentetik 

olarak ilişkili iki grup içermektedirler (Pichersky et al. 2006). Bu ana gruplar düşük 

molekül ağırlıkları ile karakterize edilen terpen ve terpenoidler ile aromatik ve alifatik 

bileşenleri içermektedir. Çoğu esansiyel yağın gösterdiği antimikrobiyal aktivite oksijenli 

terpenoidlere (alkoller ve fenolik terpenler gibi) bağlı iken; bazı hidrokarbonların da 

antimikrobiyal aktivite segilediği bilinmektedir (Delaquis et al. 2002; Burt 2004). Bu 

bileşenler arası sinerjistik etkileşimler olabileceği gibi bazen aksine antogonistik 

etkileşim de görülebilmektedir. Esansiyel yağın tamamının genellikle majör bileşenlerin 

karışımından daha yüksek antibakteriyel etkiye sahip olduğu da bazı çalışmalarda 

görülmekte ve minör bileşenlerin sinerjistik veya antogonistik etki sağlayabildiği öne 

sürülmektedir (Mourey and Canillac 2002; de Azeredo et al. 2011). 

Doğal bileşenlerin antimikrobiyal aktivitelerinin mekanizması henüz tam olarak 

anlaşılamamıştır. Bitki ekstraktları veya esansiyel yağlarının antimikrobiyal aktivitesinin 

içerdikleri fenolik bileşenlerden kaynaklandığı düşünülmektedir. Terpenoid ve fenolik 

bileşenlerin membran parçalama etkileri, fenoller ve flavonoidlerin metal çelatlama 

aktiviteleri ve kumarinler ile alkaloidlerin genetik materyal üzerindeki etkilerinin 

mikroorganizmaların çoğalmasını inhibe ettiği düşünülmektedir (Negi 2012). 

Antimikrobiyal etkileşimin başlıca yeri olan bakterinin dış hücre zarı veya sitoplazmik 

zar, iki katmanlı fosfolipidler ve proteinlerden oluşmaktadır. Sitoplazmik zarın fiziksel 

olarak zarar görmesi sonucu; protonların hareket gücü ve elektron akışı bozulmakta; 

hücre içeriği pıhtılaşmakta ve membranla ilişkili enzimlerin aktivitesi engellenerek 

içeriğin aktif transportu engellenmektedir. Bu durum bakterinin ölümü ile 

sonuçlanmaktadır (Burt 2004; Shimamura et al. 2007; Perumalla and Hettiarachchy 

2011). 

F. orientalis L. esansiyel yağı ve ekstraktları ile Ofloxacin ve Amphotericin B’nin 

antimikrobiyal aktiviteleri; inhibisyon zonu çapları ve MİK değerleri (µg/ml) ile tespit 

edilmiş ve sonuçlar Çizelge 4.16’da sunulmuştur. 



 

 

1
7
6
 

Çizelge 4.16. Ekstraktlar ve esansiyel yağın antimikrobiyal aktivitesi 

Ekstraktlar 
 Escherichia 

coli  

Pseudomonas 

aeruginosa  

Staphylococcus 

aureus  

Streptococcus 

mutans 

Saccharomyces 

cerevisiae 

Candida 

albicans  

Aspergillus 

niger  

Penicillium 

roqueforti  

KSE KD 0,0±0,0a 0,0±0,0a 0,0±0,0a 12,7±0,2cd 0,0±0,0a 0,0±0,0a 0,0±0,0a 0,0±0,0a 

 MİK - - - 125 - - - - 

USE KD 0,0±0,0a 0,0±0,0a 0,0±0,0a 11,7±0,1c 0,0±0,0a 0,0±0,0a 0,0±0,0a 0,0±0,0a 

 MİK - - - 125 - - - - 

KESE KD 0,0±0,0a 0,0±0,0a 12,7±0,2b 16,7±0,3e 0,0±0,0a 0,0±0,0a 14,7±0,2e  0,0±0,0a 

 MİK - - 500 31,25 - - 250 - 

UESE KD 0,0±0,0a 0,0±0,0a 12,7±0,2b 17,5±0,3e 0,0±0,0a 0,0±0,0a 16,3±0,2f 0,0±0,0a 

 MİK - - 500 31,25 - - 125 - 

KMSE KD 0,0±0,0a 0,0±0,0a 12,0±0,1b 13,7±0,3d 0,0±0,0a 0,0±0,0a 12,7±0,1bc 0,0±0,0a 

 MİK - - 500 62,5 - - 500 - 

UMSE KD 0,0±0,0a 0,0±0,0a 11,7±0,1b 13,7±0,3d 0,0±0,0a 0,0±0,0a 13,3±0,2d 0,0±0,0a 

 MİK - - 500 62,5 - - 500 - 

KHE KD 10,3±0,3 e 7,2±0,1b 0,0±0,0a 0,0±0,0a 5,7±0,3b 11,1±0,3b 12,1±0,1c 14,7±0,3d 

 MİK 500 500 - - 500 500 500 500 
UHE KD 10,0±0,1 de 8,1±0,2 d 0,0±0,0a 0,0±0,0a 6,0±0,1c 10,7±0,1b 13,0±0,3cd 13,3±0,2c 

 MİK 500 500 - - 500 500 500 500 
KKE KD 9,3±0,1 d 8,2±0,2 d 0,0±0,0a 0,0±0,0a 6,1±0,2c 0,0±0,0a 11,3±0,2bc 10,7±0,3b 

 MİK 500 500 - - 500 - 500 500 
UKE KD 8,8±0,2 c  7,7±0,1 c 0,0±0,0a 0,0±0,0a 6,2±0,1c 11,3±0,3b 10,7±0,2b 11,0±0,3b 

 MİK 500 500 - - 500 500 500 500 
EY KD 7,3±0,1 b 9,1±0,2 e 16,7±0,2c 7,7±0,1b 6,7±0,2d 13,3±0,1c 21,3±0,4g 10,3±0,3b 

 MİK 500 250 250 125 250 500 62,5 500 

A KD 14±0,1f 32,2±0,3 f 33,0±0,3d 23,3±0,4f 8,2±0,1e 15,3±0,2d 21,3±0,1g 11,5±0,2b 

 MİK 125 7,8 7,8 7,8 62,5 250 62,5 250 

*Her sütun için istatistiki analiz kendi içerisinde yapılmış ve aynı harfle gösterilen ortalamalar P<0,05 önem seviyesinde aynı olarak kabul edilmiştir. 

 **KD; 100 µl ekstrakt ile doldurulmuş 5 mm çaplı kuyu etrafındaki inhibisyon zonu (mm) 

 *** -; belirlenememiştir. 

 ****A; Antibiyotikler. Bakteriler için; Ofloxacin, Maya ve Küfler için; Amphotericin B’yi ifade etmektedir. 

 *****MİK değerleri µg/ml cinsindendir. 
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Klasik ve ultrasonik yöntemler kullanılarak elde edilen ekstraktların E.coli’ye karşı 

sergilemiş olduğu inhibisyon zonu çaplarına ait varyans analiz sonuçları Çizelge 4.17’de 

verilmiştir. Çizelge incelendiğinde çözücü türü değişkeninin E.coli’ye karşı inhibisyon 

çapları üzerine p<0,01 seviyesinde önemli olduğu belirlenirken; işlem değişkeni ile işlem 

x çözücü interaksiyonunun etkilerinin ise p>0,05 düzeyinde istatistiki olarak önemsiz 

olduğu görülmektedir. Çizelge 4.16’da; su, etanol: su ve metanol: su çözücülerinin 

kullanıldığı klasik ve ultrasonik yöntemlerle elde edilmiş ekstraktlardan hiç birinin 

E.coli’ye karşı herhangi bir antimikrobiyal aktivite sergilemediği görülmektedir. 

Ekstraktlar, esansiyel yağ ve Oflaxacin açısından çizelge değerlendirildiğinde; en yüksek 

inhibisyon çapı ve MİK değerinin sırasıyla; 14 mm ve 125 µg/ml ile Oflaxacin 

antibiyotiğine ait olduğu; klasik ve ultrasonik yöntemlerle elde edilmiş n-hekzan ve 

kloroform ekstraktları ile esansiyel yağın minimum inhibisyon konsantrasyonlarının ise 

500 µg/ml olduğu dikkat çekmektedir. Yani n-hekzan ve kloroform ekstraktları ile 

esansiyel yağ E.coli üzerine düşük düzeyde antimikrobiyal aktivite sergilemektedir. 

Bu çalışmada kullanılan diğer bir Gram (-) bakteri olan Pseudomonas aeruginosa’ya 

karşı inhibisyon zonu çapı değerlerine ait varyans analiz sonuçlarının incelenmesinden 

anlaşılacağı üzere; çözücü türü değişkeni ile işlem x çözücü interaksiyonunun 

Pseudomonas aeruginosa üzerine etkisi istatistiksel olarak önemli (p<0,01) bulunmuştur 

(Çizelge 4.17). Diğer taraftan, işlem değişkeninin inhibisyon zonu çapı değerleri üzerine 

etkisi ise istatistiki olarak önemsiz (p>0,05) olarak belirlenmiştir. Çizelge 4.16 

incelendiğinde, P. aeruginosa üzerine ekstraktların sergilediği antimikrobiyal aktivitenin, 

E.coli’ye karşı gösterilen antimikrobiyal aktiviteye çok benzediği görülmektedir. 

Minimum inhibisyon konsantrasyonu su, etanol: su ve metanol: su çözücülerinin 

kullanıldığı ekstraktlarda belirlenemezken, kloroform ve n-hekzanın kullanıldığı 

ekstraktlarda 500 µg/ml olarak bulunmuştur. Ekstraktlardan farklı olarak, esansiyel yağın 

orta düzeyde antimikrobiyal aktivite sergilediği ve inhibisyon zonu çapı 9,6 mm iken; 

MİK değerinin 250 µg/ml olduğu saptanmıştır. 

Elde edilen veriler, kullanmış olduğumuz Gram (-) bakteri suşlarına karşı sergilenen 

antimikrobiyal aktivitenin, klasik veya ultrasonik yöntemlerle elde edilmiş kloroform ve 
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n-hekzan ekstraktlarına kıyasla; Oflaxacin kadar olmasada, hidrodistilasyon yöntemi ile 

elde edilmiş esansiyel yağda yüksek olduğunu göstermektedir. Bu durumun, Ferula 

orientalis esansiyel yağının baskın bileşenlerinden α- pinen (%20,55), osimen (%18,83), 

terpinolen (%7,63), D-limonen (%6,19) veya diğer majör veya minör terpenoid 

bileşiklerden kaynaklabileceği düşünülmektedir. Aggarwall et al. (2002), D-limonen gibi 

terpenoid bileşiklerin geniş bir mikroorganizma spektrumunda oldukça aktif olduklarını 

ifade etmektedirler. Benzer şekilde, α-pinenin de bakteriyostatik etki gösterdiği 

belirtilmektedir (Lanciotti et al. 2004; Lima et al. 2005). 

Divya et al. (2014), F. asefoetida bitkisine ait iki farklı çeşitten (Irani ve Pathani) 

hidrodistilasyon yöntemi ile izole ettiği esansiyel yağların Escherichia coli, 

Staphylococcus aureus, Listeria monocytogenes, Bacillus cereus, Bacillus subtilis, 

Salmonella paratphi, Yersinia enterocolitica ve Salmonella typhi bakterileri üzerine 

minimum inhibitör konsantrasyonlarını belirlemek amacıyla kuyu difüzyon metodunu 

kullanmışlardır. Pathani çeşiti esansiyel yağın E.coli ve B.subtilis üzerine en yüksek 

antimikrobiyal aktiviteyi sergilediğini belirten araştırmacılar, inhibisyon zonu ve MİK 

değerlerini her iki bakteri için sırasıyla; 18±0,04 mm; 5 µg/ml ve 28±0,05 mm; 5 µg/ml 

olarak rapor etmiş ve esansiyel yağın antimikrobiyal aktivitesinin içerdiği β-pinen ve 

limonen ile disülfitler gibi bileşenlere bağlı olabileceğini ifade etmişlerdir. 



 

 

1
7
9
 

 

Çizelge 4.17. Çaşır ekstraktlarının çalışmada kullanılan bakteri, maya ve küflere karşı oluşturduğu inhibisyon zonu değerlerine ait varyans 

analiz sonuçları 

Varyasyon 

Kaynağı 

SD 
Escherichia coli  Pseudomonas aeruginosa  Staphylococcus aureus  

 

Streptococcus mutans 

 
(KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) 

İşlem (A) 1 0,533 2,614 0,122 0,056 1,341 0,260 0,033 0,048 0,829 0,008 0,021 0,885 

Çözücü (B) 4 163,783 802,859 0,000** 108,871 2592,175 0,000** 270,633 386,619 0,000** 387,417 989,149 0,000** 

A x B 4 0,283 1,389 0,274 0,406 9,675 0,000** 0,033 0,048 0,995 0,633 1,617 0,209 

Hata 20 0,204   0,042   0,700   0,392   

Genel 30             

Varyasyon 

Kaynağı 

SD 
Saccharomyces cerevisiae  Candida albicans  Aspergillus niger  

 

Penicillium roqueforti  

(KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) (KO) (F) (P) 

İşlem (A) 1 8,640 81,257 0,000** 35,861 502,729 0,000** 0,225 0,232 0,635 0,300 0,600 0,448 

Çözücü (B) 4 98,080 922,386 0,000** 144,045 2019,327 0,000** 203,948 210,111 0,000** 285,033 570,067 0,000** 

A x B 4 8,375 78,765 0,000** 39,261 550,393 0,000** 3,831 3,947 0,016* 0,633 1,267 0,316 

Hata 20 0,106   0,071   0,971   0,500   

Genel 30             

*p<0,05 düzeyinde önemli **p<0,01 düzeyinde önemli
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İran’da yaygın olarak yetişen bir bitki türü olan Ferula cupularis’in çiçek, yaprak ve kök 

esansiyel yağlarının uçucu bileşenleri ile E.coli ve P.aeruginosa’ı içeren altı farklı bakteri 

üzerine minimum inhibitör konsantrasyonlarını belirleyen Alipour et al. (2015), en 

yüksek antibakteriyel aktiviteyi bitki kökünün esansiyel yağında belirlemişlerdir. MİK 

değerlerinin E.coli için 2,85 mg/ml, P.aeruginosa için 22,75 mg/ml olarak belirlendiği F. 

cupularis esansiyel yağının uçucu bileşen profili incelendiğinde; bir adet monoterpen 

hidrokarbon, 23 adet oksijenli monoterpen, 2 adet seskiterpen ve 6 adet oksijenli 

seskiterpenden oluştuğu belirlenmiş ve esansiyel yağın sergilediği antimikrobiyal 

aktivitenin içeriğinin büyük kısmını oluşturan oksijenli monoterpenlerden 

kaynaklanabileceği ifade edilmiştir. 

Nguir et al. (2016) Tunus’da yetişen Ferula communis L. bitkisinden hidrodistilasyon 

yöntemi ile elde ettiği yaprak esansiyel yağının P. aeruginosa üzerinde güçlü bir 

antimikrobiyal aktivite sergilediğini (MİK: 0,156 mg/ml); aynı bitkinin kökünden elde 

edilen esansiel yağın S. aureus’a karşı zayıf aktivite gösterirken (MİK:2,5 mg/ml), 

E.coli’ye karşı önemli düzeyde inhibisyon etkisi gösterdiğini (MİK: 0,312 mg/ml); çiçek 

esansiyel yağının ise yalnızca P.aeruginosa’a karşı etkili olduğunu (MİK: 1,25 mg/ml) 

belirtmişlerdir. Ayrıca, araştırmacılar esansiyel yağların antimikrobiyal aktivitelerini 

içerdikleri seskiterpenlere atfetmişlerdir. 

Klasik ve ultrasonik yöntemler kullanılarak elde edilen ekstraktların S. aureus’a karşı 

sergilemiş olduğu inhibisyon zonu çaplarına ait varyans analiz sonuçları incelendiğinde 

(Çizelge 4.17); çözücü türü değişkeninin S. aureus’a karşı inhibisyon çapları üzerine 

p<0,01 seviyesinde önemli olduğu belirlenirken; işlem değişkeni ile işlem x çözücü 

interaksiyonunun etkilerinin ise p>0,05 düzeyinde istatistiki olarak önemsiz olduğu 

görülmektedir. Çizelge 4.16’da görüldüğü gibi su, hekzan ve kloroform çözücülerinin 

kullanıldığı ekstraktlar S.aureus üzerine herhangi bir antibakteriyel aktivite 

göstermemektedir. Ekstraktlar ve esansiyel yağ açısından veriler değerlendirildiğinde, 

etanol: su ve metanol: suyun çözücü olarak kullanıldığı ekstraktlarda inhibisyon zonu 

çaplarının 11,7 mm ile 12,7 mm arasında değişim gösterdiği, MİK değerlerinin ise 500 

µg/ml olduğu tespit edilmiştir. Ultrases işleminin genel olarak ekstraktların 
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antimikrobiyal aktivitesinde önemli bir değişikliğe sebep olmadığı görülmektedir. 

Esansiyel yağa ait antimikrobiyal aktivitenin ekstraktlara kıyasla daha yüksek olduğu 

(inhibisyon zonu çapı 16,7 mm, MİK değeri ise 250 µg/ml) fakat Oflaxacin’e göre 

(inhibisyon zonu çapı 33,0 mm, MİK değeri ise 7.8 µg/ml) oldukça düşük olduğu 

saptanmıştır. 

Bu çalışmada kullanılan diğer bir Gram (+) bakteri olan Streptococcus mutans’a karşı 

inhibisyon zonu çapı değerlerine ait varyans analiz sonuçları; çözücü türü değişkeninin 

Streptococcus mutans üzerine istatistiksel olarak çok önemli (p<0,01) düzeyde etkili 

olduğunu göstermektedir (Çizelge 4.17). Diğer taraftan, işlem değişkeni ile işlem x 

çözücü interaksiyonunun inhibisyon zonu çapı değerleri üzerine etkileri ise istatistiki 

olarak önemsiz (p>0,05) olarak belirlenmiştir. Çizelge 4.16 incelendiğinde; ekstraktlar ve 

esansiyel yağın Streptococcus mutans’a karşı sergiledikleri antimikrobiyal aktivitenin, 

diğer test edilen mikroorganizmalardan çok farklı olduğu dikkat çekmektedir. Su ve 

etanolün çözücü olarak kullanıldığı ekstraktlar, test edilen diğer 7 mikroorganizmadan 

hiç birine karşı etkili olmazken, S.mutans’ı önemli düzeyde etkilemişlerdir. Klasik ve 

ultrasonik yöntemlerle elde edilmiş su ekstraktlarının MİK değerleri 125 µg/ml iken; 

etanolün kullanılması durumunda 31,25 µg/ml’ye yükselmiştir. MİK değerleri açısından 

antimikrobiyal aktivitenin saptandığı numuneler değerlendirildiğinde sıralamanın; 

Oflaxacin (7,8 µg/ml)> KESE ve UESE (31,25 µg/ml)> KMSE ve UMSE (62,5 µg/ml)> 

KSE, USE ve EY (125 µg/ml) şeklinde olduğu görülmektedir. 

İnsan ağız boşluğunda doğuştan itibaren 200-300 tür bakteri, maya ve protozoa 

bulunmaktadır. Bu mikroorganizmalar arasındaki dengenin bozulması, günümüzün en 

yaygın kronik hastalıklarından biri olan diş çürüğüne sebep olmaktadır. Diş minesine 

yapışarak asit üreten ve ortam pH’sını 5,5 altına düşürerek diş minesi 

demineralizasyonuna ve sonuçta diş çürüğüne neden olan en önemli bakteri S.mutans’tır 

(Çakır vd 2010). Doğu Anadolu Bölgesi’nde halk tarafından salamura edilerek tüketilen 

çaşır bitkisinin su ekstraktının bile antimikrobiyal aktivitesinin yüksek oluşu (MİK: 125 

µg/ml), bitkiyi sıklıkla tüketenlerin diş çürüğü vakasıyla daha az karşılaşabileceğini akla 

getirmektedir. 
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Ferula orientalis’in, S.mutans ve Staphylococcus aureus’a karşı gösterdiği antibakteriyel 

etki üzerine Web of Sciece, Google Scholar, Scopus ve Science Direct veri tabanlarında 

yapılmış herhangi bir çalışmaya rastlanmamıştır. 

Maggi et al. (2009) Ferula glauca kök, çiçek, yaprak ve meyve esansiyel yağlarının 

antimikrobiyal aktivitelerini incelediği bir araştırmada, MİK değerlerini; S.mutans için 

310-1250 µg/ml, E.coli için 625 µg/ml, S.aureus için 625-1250 µg/ml aralıklarında ve 

C.albicans için 1250 µg/ml olarak tespit etmişlerdir. Bulgular, F.orientalis’e ait verilerle 

kıyaslandığında; mikroorganizmaların her biri üzerine F. glauca’nın kök, çiçek, yaprak 

ve meyve esansiyel yağlarındansa, F.orientalis sap esansiyel yağının daha yüksek 

antimikrobiyal aktivite sergilediği net bir şekilde görülmektedir. Farklı bir çalışmada, 

Fani et al. (2015) Ferula assafoetida su ve etanol ekstraktlarında belirlediği minimum 

inhibisyon konsantrasyonlarını S.mutans’a karşı 12,5 mg/ml ve S.sanguis’a karşı 6,25 

mg/ml olarak rapor etmişlerdir. Pavlovic et al. (2015) ise, Ferula heuffelii toprak altı 

kısımlarından elde ettiği kloroform ve metanol ekstraktlarında orta derecede 

antimikrobiyal aktivite belirlediklerini ifade etmişlerdir. Her iki ekstraktında Gram pozitif 

bakterilere karşı daha etkili olduğunu vurgulayan araştırmacılar, en yüksek 

antimikrobiyal aktiviteyi belirledikleri minimum konsantrasyonların kloroform ve 

metanol ekstraktlarında sırasıyla Staphylococcus aureus için 12.5 g/ml ve12.5 g/ml; 

Micrococcus luteus için ise 50 g/ml ve 12.5 g/ml olduğunu rapor etmişlerdir. 

Candida albicans’a karşı inhibisyon zonu çapı değerlerine ait varyans analiz sonuçlarının 

incelenmesinden anlaşılacağı üzere (Çizelge 4.17); işlem ve çözücü türü değişkeni ile 

işlem x çözücü interaksiyonunun Candida albicans üzerine etkisi istatistiksel olarak 

önemli (p<0,01) bulunmuştur. Çizelge 4.16 incelendiğinde, Ferula orientalis’in su, 

etanol: su ve metanol:suyun çözücü olarak kullanıldığı ekstraktları ile klasik yöntem ile 

elde edilmiş kloroform ekstraktının C.albicans’a karşı herhangi bir antimikrobiyal 

aktiviteye sahip olmadığı görülmektedir. En yüksek antimikrobiyal aktivite Amphotericin 

B tarafından 250 µg/ml konsantrasyonunda 15,3 mm inhibisyon zonu ile sergilenirken; 

ekstraktlar ve esansiyel yağın 10,7-13,3 mm aralığında inhibisyon zonu ve 500 µg/ml 

konsantrasyonunda minimum inhibisyon gösterdikleri belirlenmiştir. 
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Saccharomyces cerevisiae’ya karşı inhibisyon zonu çapı değerlerine ait varyans analiz 

sonuçları, işlem ve çözücü türü değişkenleri ile işlem x çözücü türü interaksiyonunun 

Saccharomyces cerevisiae üzerine etkisinin istatistiksel olarak önemli (p<0,01) olduğunu 

göstermektedir (Çizelge 4.17). Saccharomyces cerevisiae açısından Çizelge 4.16 

değerlendirildiğinde; en yüksek antimikrobiyal aktivitenin Amphotericin B antibiyotiği 

(8,2 mm inhibisyon zonu ve 62,5 µg/ml MİK değeri)’nin ardından esansiyel yağa ait 

olduğu (6,7 mm inhibisyon zonu ve 250 µg/ml MİK değeri) görülmektedir. Kloroform ve 

n-hekzanın çözücü olarak kullanıldığı ekstraktlarda inhibisyon zonu çapları 5,7 mm- 6,2 

mm arasında değişim gösterirken, MİK değerleri 500 µg/ml olarak tespit edilmiştir. 

Ferula heuffelii esansiyel yağının majör bileşenlerini elemisin (%35,4) ve miristisin 

(%20,6) olarak belirleyen Pavlovic´ et al. (2012), esansiyel yağın en yüksek 

antimikrobiyal aktiviteyi Candida albicans’ın iki farklı suşu, Micrococcus luteus, 

Staphylococcus epidermis, Bacillus subtilis ve Micrococcus flavus’a karşı gösterdiğini 

belirlemişlerdir. Araştırmacılar tarafından belirlenen minimum inhibisyon 

konsantrasyonu değerleri sırasıyla; 7 µg/ml ve 13,7 µg/ml, 13,7 µg/ml, 17,6 µg/ml, 21,1 

µg/ml ve 28,2 µg/ml’dir. Al-Ja'fari et al. (2013), Ferula hermonis köklerinden elde ettiği 

hekzan, diklorometan, metanol ve su ekstraktlarında C.albicans ve S. cerevisiae üzerine 

antimikrobiyal aktiviteyi tüm estraktlarda 256 µg/ml minimum inhibisyon 

konsantrasyonu olarak belirlemişlerdir. 

Bu çalışmada kullandığımız küflerden biri olan Aspergillus niger’e karşı inhibisyon zonu 

çapı değerlerine ait varyans analiz sonuçlarının incelenmesinden anlaşılacağı üzere; 

çözücü türü değişkeninin Aspergillus niger üzerine etkisi istatistiksel olarak çok önemli 

(p<0,01) bulunmuştur. Çizelge 4.16 A.niger açısından değerlendirildiğinde, klasik ve 

ultrasonik yöntemlerle elde edilmiş su ekstraktlarının herhangi bir antimikrobiyal aktivite 

göstermedikleri anlaşılmaktadır. Diğer taraftan, çizelgede dikkati çeken en önemli nokta 

esansiyel yağın A.niger’e karşı Amphetericin B ile aynı düzeyde antimikrobiyal aktivite 

göstermesidir (inhibisyon zonu: 21,3 mm, MİK: 62,5 µg/ml). Esansiyel yağı takiben en 

yüksek antimikrobiyal aktivite değerleri ultrasonik yöntemle elde edilmiş etanol: su 

ekstraktı (inhibisyon zonu:16,3 mm, MİK: 125 µg/ml) ve klasik yöntemle elde edilmiş 
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etanol: su ekstraktı (inhibisyon zonu:14,7 mm, MİK: 250 µg/ml)’na aittir. Diğer 

ekstraktlarda ise inhibisyon zonları 10,7 mm ile 13,3 mm arasında değişirken, minimum 

inhibisyon konsantrasyonları 500 µg/ml olarak tespit edilmiştir. 

Penicillium roqueforti’ye karşı inhibisyon zonu çapı değerlerine ait varyans analiz 

sonuçları; çözücü türü değişkeninin Penicillium roqueforti üzerine etkisinin istatistiksel 

olarak çok önemli (p<0,01) olduğunu göstermektedir (Çizelge 4.17). Diğer taraftan, işlem 

değişkeni ile işlem x çözücü interaksiyonunun inhibisyon zonu çapı değerleri üzerine 

etkileri ise istatistiki olarak önemsiz (p>0,05) olarak belirlenmiştir. Çizelge 4.16 

Penicillium roqueforti açısından incelendiğinde; su, etanol ve metanolün çözücü olarak 

kullanıldığı ekstraktların herhangi bir antimikrobiyal aktivite göstermediği 

görülmektedir. Çizelgede görülen en yüksek antimikrobiyal aktivite değeri Amhotericin 

B antibiyotiğine ait (inhibisyon zonu:11,5 mm, MİK: 250 µg/ml) iken; diğer ekstraktların 

inhibisyon zonu çapları 10,3 mm ile 14,7 mm arasında değişim göstermekte, MİK 

değerleri ise 500 µg/ml’dir. 

Yapılan literatür taramasında Ferula türlerinin küfler üzerine antimikrobiyal 

aktivitelerinin çalışıldığı çok az araştırmanın olduğu görülmektedir. Bu araştırmalardan 

biri, Zia-Ul-Haq et al. (2011) tarafından yapılmış ve Ferula assafoetida reçinesinin orta 

düzeyde antimikrobiyal aktivite sergilediğini ve MİK değerlerinin, C.albicans için; 5 

mg/ml, S.cerevisiae için; 10mg/ml ve A.niger için; 10 mg/ml olduğu rapor edilmiştir. 

Kavoosi et al. (2013) ise, yine Ferula assafoetida reçinesinin antimikrobiyal aktivitesini; 

A. niger’e karşı 0,022-0,036 mg/ml, C. albicans’a karşı ise 0,018-0,028 mg/ml olarak 

belirlemiştir. 
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4.10. İn Vitro Nöroprotektif Aktivite 

Hücre kültürü; herhangi bir çok hücreli canlıdan alınan hücrelerin, laboratuvar ortamında 

ısı, nem ve besin ihtiyacı gibi şartların kontrol edilmesine ilaveten kontaminasyonun 

engellenerek yaşatılmasıdır (Tokur ve Aksoy 2017). Canlıların herhangi bir organ veya 

dokusundan alınan hücrelerin kullanılabilmesi, alınan hücrelerin yapay olarak 

oluşturulmuş bir ortamda yaşatılabilmesi, hücre metabolizmasında spesifik bir 

fonksiyonun değerlendirilmesi, kısa zamanda çok sayıda numune ile çalışılabilmesi, 

alınan sonuçların kantitatif ve karşılaştırılabilir olması, toksik özellikteki materyallerin 

hayvan deneylerine geçmeden saptanmasını sağlaması ve etik kaygıların giderilmesi 

açısından hücre kültürü çalışmaları sıklıkla tercih edilmektedir. Hücre kültürleri kanser 

ile ilaç ve aşı geliştirme çalışmalarının yanı sıra in vitro sitotoksisite çalışmaları için de 

tercih edilmektedir (Gilbert and Boutros 2016). 

4.10.1. Ekstraktlar ile esansiyel yağın MTT sitotoksisite sonuçları 

‘Sitotoksik’ kelimesi, ‘hücre ölümüne neden olan zehirli madde’ anlamına gelmektedir. 

Sitotoksisite çalışmalarında, bir maddenin sitotoksik potansiyele sahip olup olmadığı 

belirlenmektedir. Kullanılan materyalin doz ve maruziyet süresine bağlı olarak hücrenin 

sitotoksisite derecesi değişmektedir (Galluzzi et al. 2009). 

Klasik ve ultrasonik yöntemlerle hazırlanan su, etanol: su, metanol: su, n-hekzan ve 

kloroform ekstraktları ile esansiyel yağın glutamat ile oluşturulmuş nörotoksisite üzerine 

etkisi nöron hücre hattı kullanılarak belirlenmiştir. Ekstraktlar ve esansiyel yağ nöron 

kültür ortamına ilave edildikten sonra 24 saat 37°C’de inkübe edilmiştir. Sonrasında MTT 

solüsyonu ilave edilerek canlılık yüzdeleri belirlenmiştir. Elde edilen veriler One Way 

Anova yöntemiyle analiz edilip, anlamlılık değerleri negatif kontrol ile karşılaştırılmıştır. 

Ekstrakt ve esansiyel yağ stok çözeltilerinden hazırlanan farklı konsantrasyonlardaki 

dozlar kullanılarak yapılmış olan MTT testi ile hücre canlılıklarına ait grafikler aşağıda 

sunulmuştur. 
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Şekil 4.39. Klasik yöntemle elde edilmiş su ekstraktının 10-1, 10-2, 10-3, 10-4, 10-5 

konsantrasyonlarının glutamat indüklü nörotoksisite üzerine etkileri 
* kontrol grubuna göre (p<0,05) düzeyinde anlamlı, ** kontrol grubuna göre (p<0,001) düzeyinde anlamlı 

Şekil 4.39’da görüldüğü gibi, canlılık oranı hiçbir işlem uygulanmamış olan kontrol 

grubunda %100 iken glutamat ile indüklenmiş kontrol grubunda canlılık oranı %40’lara 

kadar düşmektedir. Kontrol grubuyla kıyaslandığında klasik su ekstraktına ait tüm deney 

grupları p<0,001 düzeyinde anlamlılık gösterdiği görülmektedir. Yani, klasik yöntemle 

elde edilen su ekstraktının tüm konsantrasyonlarda hiçbir nöroprotektif etki göstermediği 

tespit edilmiştir. Glutamat tarafından oluşturulan nöron toksisitesini suda çözünen 

bileşenlerin hiçbirinin önleyemediği görülmektedir. 

 

Şekil 4.40. Klasik yöntemle elde edilmiş etanol: su ekstraktının 10-1, 10-2, 10-3, 10-4, 10-5 

konsantrasyonlarının glutamat indüklü nörotoksisite üzerine etkileri 
* kontrol grubuna göre (p<0,05) düzeyinde anlamlı, ** kontrol grubuna göre (p<0,001) düzeyinde anlamlı 
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Klasik yolla elde edilen etanol: su ekstraktına ait nöroprotektif etki MTT sonuçları Şekil 

4.40’da gösterilmiştir. Elde edilen bulgulara göre, ölüm oranı glutamat kontrol grubunda 

yaklaşık %59 iken klasik yolla hazırlanan etanol: su ekstraktlarında 10-1’den 10-3’e kadar 

%23- %26 aralığında değişim göstermektedir. 10-4 ve 10-5’lik gruplarda ise; ekstrakt 

konsantrasyonunun düşmesinden dolayı nöroprotektif etkinin zayıf olduğu belirlenmiştir. 

10-1’den 10-3’e kadar olan gruplar negatif kontrol grubuyla kıyaslandığında p<0,05 

düzeyinde anlamlılık gösterdikleri görülmektedir. 10-4 ve 10-5 konsantrasyonuna sahip 

gruplar ise kontrol grubuna göre p<0,001 düzeyinde anlamlılık göstermektedir. Elde 

edilen verilere göre, klasik etanol: su ekstraktı yüksek konsantrasyonlarda çok düşük 

düzeyde de olsa nöroprotektif etkiyi yansıtmaktadır. 

 

Şekil 4.41. Klasik yöntemle elde edilmiş metanol: su ekstraktının 10-1, 10-2, 10-3, 10-4, 10-

5 konsantrasyonlarının glutamat indüklü nörotoksisite üzerine etkileri 
* kontrol grubuna göre (p<0,05) düzeyinde anlamlı, ** kontrol grubuna göre (p<0,001) düzeyinde anlamlı 

Şekil 4.41’de sunulan verilere göre, klasik metanol: su ekstraktının konsantrasyonundaki 

düşüşle birlikte canlılık oranlarının 10-1’den 10-5’e kadar arttığı görülmektedir. Ancak, bu 

artış kontrol grubuyla karşılaştırıldığında canlılık oranının en yüksek olduğu 10-5 

grubunda bile, %24’lük bir ölüm oranını göstermektedir. Bu veriler kontrol grubundan 

p<0,001 düzeyinde farklılık göstermektedir. Yani nöroprotektif etki çok belirgin değildir. 
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Şekil 4.42. Klasik yöntemle elde edilmiş n-hekzan ekstraktının 10-1, 10-2, 10-3, 10-4, 10-5 

konsantrasyonlarının glutamat indüklü nörotoksisite üzerine etkileri 
* kontrol grubuna göre (p<0,05) düzeyinde anlamlı, ** kontrol grubuna göre (p<0,001) düzeyinde anlamlı 

Klasik n-hekzan ekstraktına ait verileri içeren Şekil 4.42’de göre, canlılık oranı kontrol 

grubunda %100 iken; glutamat kontrol grubunda %40’lara kadar düşmektedir. Düşük 

düzeyde de olsa canlılık oranı ve dolayısıyla nöroprotektif etki, 10-1 konsantrasyonunda 

glutamat kontrol grubuna göre artış göstermektedir. Ancak, kontrol grubuyla 

kıyaslandığında deney grupları p<0,001 düzeyinde anlamlılık göstermektedirler. Elde 

edilen verilere göre, n-hekzan ekstraktının en yüksek konsantrasyonunda çok hafif olmak 

kaydıyla, diğer konsantrasyonların hiçbir nöroprotektif etki göstermediği tespit edilmiştir. 

Bu durum, F. orientalis’in yağda çözünen bileşiklerin yüksek konsantrasyonda 

kullanılması durumunda nöron koruyucu etki gösterebileceği fikrini yansıtmaktadır. 
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Şekil 4.43. Klasik yöntemle elde edilmiş kloroform ekstraktının 10-1, 10-2, 10-3, 10-4, 10-

5 konsantrasyonlarının glutamat indüklü nörotoksisite üzerine etkileri 
* kontrol grubuna göre (p<0,05) düzeyinde anlamlı, ** kontrol grubuna göre (p<0,001) düzeyinde anlamlı 

Klasik kloroform ekstraktına ait MTT analizi verileri değerlendirildiğinde (Şekil 4.43), 

yüksek konsantrasyonlarda (10-1 ve 10-2 gruplarında) glutamat kontrol grubuna göre 

canlılık oranlarında hafif bir artış gözlenmektedir. Ancak, negatif kontrol grubuyla 

kıyaslandığında tüm deney grupları p<0,001 düzeyinde anlamlılık göstermektedir. Yani, 

klasik kloroform ekstraktının farklı konsantrasyonlarının nöroprotektif etki göstermediği 

tespit edilmiştir. Ancak, klasik kloroform ekstraktı ile klasik n-hekzan ekstraktlarının 10-

1’lik konsantrasyonlarında diğer konsantrasyonlara göre daha yüksek canlılık oranlarına 

rastlanması, yağda çözünen bileşiklerin yüksek konsantrasyonda kullanılması durumunda 

nöron koruyucu etkinin görülebileceği ihtimalini güçlendirmektedir. 

Genel olarak klasik yolla elde edilen farklı ekstraktların nöronları glutamat 

toksisitesinden koruyamadığı veriler ile tespit edilmiştir. Nöroprotektif aktivitenin 

ekstraksiyon yöntemi ile değişebilme durumunu ortaya koymak için aynı analizler 

ultrason ile elde edilmiş ekstraktlara da uygulanmıştır. 

Ultrasonik banyoda 35 kHz frekansta elde edilen ekstraktlar nöron kültür ortamına ilave 

edildikten sonra 24 saat boyunca 37°C’de inkübe edilmiştir. Sonrasında MTT solüsyonu 

ve çözücü (DMSO) ilavesi ile 570 nm dalga boyunda nöron hücrelerinin canlılık 
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yüzdeleri belirlenmiştir. Elde edilen veriler One Way Anova yöntemiyle analiz edilmiş 

ve anlamlılık değerleri negatif kontrol ile karşılaştırılarak aşağıda sunulmuştur. 

 

Şekil 4.44. Ultrasonik yöntemle elde edilmiş su ekstraktının 10-1, 10-2, 10-3, 10-4, 10-5 

konsantrasyonlarının glutamat indüklü nörotoksisite üzerine etkileri 
* kontrol grubuna göre (p<0,05) düzeyinde anlamlı, ** kontrol grubuna göre (p<0,001) düzeyinde anlamlı 

Ultrasonik yöntemle elde edilen su ekstraktının MTT verileri Şekil 4.44’de sunulmuştur. 

Verilere göre, ekstrakt konsantrasyonundaki düşüşle birlikte canlılık oranları 10-2’den 10-

5’e kadar artmaktadır. Ancak, bu artış negatif kontrol grubuyla karşılaştırıldığında en 

yüksek canlılık oranının görüldüğü 10-5 grubunda bile yaklaşık %34’lük bir ölüm oranını 

görülmektedir. Tüm gruplar, kontrol grubundan p<0,001 düzeyinde farklılık 

göstermektedir. Yani ultrasonik su ekstraktlarının nöroprotektif etkisi belirgin değildir. 

Ultrasonik yöntemle elde edilen su ekstraktının verileri klasik yöntemle elde edilen su 

ekstraktının verileri ile kıyaslandığında; canlılık oranı ultrasonik yöntemde yaklaşık %20 

daha fazla olarak saptanmıştır. Klasik su ekstraktında kontrol grubuna göre; en yüksek 

canlılık oranı %46 oranı ile 10-2 grubuna ait iken, ultrasonik su ekstraktının 10-2 grubu 

yaklaşık %61 canlılık oranı sergilemekte ve bu değer artarak 10-5 grubunda ise %66’yı 

bulmaktadır. 
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Şekil 4.45. Ultrasonik yöntemle elde edilmiş etanol: su ekstraktının 10-1, 10-2, 10-3, 10-4, 

10-5 konsantrasyonlarının glutamat indüklü nörotoksisite üzerine etkileri 
* kontrol grubuna göre (p<0,05) düzeyinde anlamlı, ** kontrol grubuna göre (p<0,001) düzeyinde anlamlı 

Ultrasonik yöntemle elde edilen etanol: su ekstraktına ait nöron koruyucu etki verileri 

Şekil 4.45’de sunulmuştur. Elde edilen verilere göre, ultrasonik etanol: su ekstraktının 

konsantrasyonundaki düşüşle birlikte canlılık oranlarının 10-1’den 10-5’e kadar tüm 

gruplarda kademeli olarak arttığı görülmektedir. 10-1, 10-2 ve 10-3 gruplarında canlılık 

oranları sırasıyla; %62,02, %77,25 ve %78,67 olarak bulunurken; 10-4 ve 10-5 gruplarında 

canlılık oranının en yüksek seviyede (sırasıyla; %81,98 ve %87,67) olduğu belirlenmiştir. 

Verileri kontrol grubuyla karşılaştırdığımızda; 10-1 ve 10-2- 10-4 aralığında sırasıyla; 

p<0,001 ve p<0,05 anlamlılık düzeyi belirlenirken, 10-5 grubunda negatif kontrol grubu 

ile anlamlı bir farklılık bulunmamıştır. Yani, 10-5 grubu en yüksek nöron koruyucu etkiye 

sahip olduğundan negatif kontrol grubu ile benzer etkiyi göstermektedir. 

Ultrasonik etanol: su ekstraktı ile klasik etanol: su ekstraktı verileri kıyaslandığında; en 

yüksek canlılık oranı klasik yöntemde %77 iken; ultrasonik yöntemde %88 olarak 

belirlenmiştir. Ayrıca, klasik etanol: su ekstraktı yüksek dozlarda canlılık oranını 

artırabilirken, ultrasonik etanol: su ekstraktının düşük konsantrasyonlarda bile yüksek 

oranda canlılık seviyesini artırdığı görülmektedir. 
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Şekil 4.46. Ultrasonik yöntemle elde edilmiş metanol: su ekstraktının 10-1, 10-2, 10-3, 10-

4, 10-5 konsantrasyonlarının glutamat indüklü nörotoksisite üzerine etkileri 
* kontrol grubuna göre (p<0,05) düzeyinde anlamlı, ** kontrol grubuna göre (p<0,001) düzeyinde anlamlı 

Şekil 4.46’da ultrasonik metanol: su ekstraktının canlılık oranlarının 10-1-10-3 

konsantrasyon aralığında glutamat kontrol grubuna çok yakın olduğu görülmektedir. 

Ancak, 10-4 ve 10-5 gruplarında canlılık oranı hızlı bir şekilde artış göstererek %81’lere 

kadar artmıştır. Analiz sonucuna göre, en iyi nöron koruyucu etki 10-5’lik 

konsantrasyonda görülmekte ve p<0,05 düzeyinde anlamlılık göstererek sadece %19’luk 

ölüm oranı ile sonuçlanmaktadır. 

Klasik ve ultrasonik metanol: su ekstraktı MTT verileri kıyaslandığında; klasik 

ekstraksiyon gruplarında en büyük canlılık oranı 10-5 konsantrasyonunda %76,31 olarak 

bulunurken; ultrasonik yöntemde 10-5’lik konsantrasyonda yaklaşık %4 daha fazla 

canlılık oranı (%80,55) ile nöron koruyucu etki daha belirgin şekilde görülmektedir. 
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Şekil 4.47. Ultrasonik yöntemle elde edilmiş n-hekzan ekstraktının 10-1, 10-2, 10-3, 10-4, 

10-5 konsantrasyonlarının glutamat indüklü nörotoksisite üzerine etkileri 
* kontrol grubuna göre (p<0,05) düzeyinde anlamlı, ** kontrol grubuna göre (p<0,001) düzeyinde anlamlı 

Ultrasonik n-hekzan ekstraktına ait MTT analizi verilerinin değerlendirildiği Şekil 

4.47’de; ekstrakt konsantrasyonunun yüksek olduğu gruplarda canlılık oranının daha 

yüksek olduğu anlaşılmaktadır. En düşük konsantrasyonda bile (10-5) canlılık oranı 

%63,95 olarak tespit edilmiştir. Veriler analiz edildiğinde, 10-1 grubu ile negatif kontrol 

grubu arasında verisel olarak farklılık bulunamamıştır. Oysa, 10-2-10-3 ile 10-4- 10-5 

grupları arasında negatif kontrol grubuna göre sırasıyla p<0,05 ve p<0,001 düzeyinde 

farklılık bulunduğundan 10-1 grubuna göre nöron koruyucu etki daha düşük olarak 

belirlenmiştir. 

Klasik yöntemde olduğu gibi ultrasonik n-hekzan ekstraktlarında da en iyi nöron 

koruyucu etki yüksek konsantrasyonlarda elde edilmiştir. Dolayısıyla, yağda çözünen 

bileşiklerin yüksek konsantrasyonda kullanılmasının nöron hücreleri üzerine koruyucu 

etki gösterebileceği fikri daha da kuvvetlendirmektedir. 
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Şekil 4.48. Ultrasonik yöntemle elde edilmiş kloroform ekstraktının 10-1, 10-2, 10-3, 10-4, 

10-5 konsantrasyonlarının glutamat indüklü nörotoksisite üzerine etkileri 
* kontrol grubuna göre (p<0,05) düzeyinde anlamlı, ** kontrol grubuna göre (p<0,001) düzeyinde anlamlı 

Ultrasonik yolla elde edilen kloroform ekstraktına ait nöroprotektif etki MTT sonuçları 

Şekil 4.48’de gösterilmiştir. Elde edilen bulgulara göre ölüm oranı, glutamat kontrol 

grubunda %40,82 iken; 10-1 konsantrasyonu en yüksek canlılık oranını göstermiştir 

(%80,63). Ayrıca, 10-1’den 10-5’e kadar canlılık oranları çok hafif bir şekilde 

düşmektedir. 10-1 grubu negatif kontrol grubuyla kıyaslandığında p<0,05 düzeyinde 

anlamlılık gösterirken; 10-2 ile 10-5 grupları ise negatif kontrol grubuna göre p<0,001 

düzeyinde anlamlılık göstermektedirler. Ultrasonik ve klasik kloroform ekstraktları 

nöroprotektif etki açısından benzerlikler gösterse de, ultrasonik yolla elde edilen 

ekstraktların canlılık oranını yaklaşık %31 daha fazla artırdığı tespit edilmiştir. 

Klasik ve ultrasonik yöntemlerle elde edilen n-hekzan ekstraktında olduğu gibi kloroform 

ekstraktlarında da yüksek konsantrasyonlarda benzer bulgular elde edildiğinden; yağda 

çözünen maddelerin nöroprotektif aktivite üzerine etkin olduğu net bir şekilde belirlenmiş 

ve esansiyel yağ üzerinde de aynı analizlerin ve mekanizmaya yönelik daha detaylı 

analizlerin yapılması düşünülmüştür. 

Glutamat toksisitesine karşı, esansiyel yağın nöronlarda canlılık oranları üzerine 

etkilerinin belirlenebilmesi için MTT testi uygulanmıştır. Bu amaçla, nöron kültürüne 10-
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1-10-8 aralığındaki konsantrasyonlarda esansiyel yağ ilave edilerek 24 saat boyunca 

37°C’de inkübe edilmiş ve MTT solüsyonu eklenerek 570 nm dalga boyunda canlılık 

oranları tespit edilmiştir. 

 

Şekil 4.49. Çaşır esansiyel yağının glutamat indüklü nörotoksisiteye karşı etkisi  
* kontrol grubuna göre (p<0,05) düzeyinde anlamlı, ** kontrol grubuna göre (p<0,001) düzeyinde anlamlı 

Esansiyel yağa ait MTT sitotoksisite bulguları  Şekil 4.49’da görülmektedir. 

Canlılık oranının tüm konsantrasyonlarda yüksek olduğu dikkat çekmektedir. Elde edilen 

verilere göre 10-1’den 10-8’e kadar tüm konsantrasyonlarda canlılık oranı en az %71,04 

(10-8 grubu) olarak tespit edilmiştir. Ayrıca, hücre canlılık oranlarındaki artış 10-2 

grubunda pik yaparken (%92,57), bu konsantrasyondan itibaren hafif bir düşüş 

göstermektedir. Sonuçlara göre, en yüksek canlılık oranının tespit edildiği konsantrasyon 

belirlediğimiz doz aralıkları içerisindedir. Yani, canlılık oranının yükselmesi ve düşüşün 

başlaması belirlediğimiz konsantrasyonlar dahilindedir. 

Yapılan analizlere göre, 10-2, 10-3 ve 10-4 hariç diğer konsantrasyonlar kontrol grubu ile 

kıyaslandığında p<0,05 düzeyinde anlamlı olarak belirlenmiştir. 10-2-10-4 arası 

konsantrasyonlarda yapılan One Way ANOVA analizinde ise, hiçbir farklılık 

bulunamamıştır. Yani nöron koruyucu etki sayesinde 10-2-10-4 arası gruplarda nöronlar 

canlı tutularak negatif kontrol grubuna yakın değerler elde edilmiştir. 
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F. orientalis L. esansiyel yağının ekstraktlara kıyasla en yüksek nöroprotektif etkiyi 

göstermesi sebebiyle esansiyel yağa uygulanan MTT sitotoksisite analizinin yanı sıra; 

hücre ortamı sıvılarının Ca+2 düzeyleri, toplam antioksidan ve toplam oksidan seviyeleri 

ve apoptoz bulguları da değerlendirilmiştir. 

4.10.2. Esansiyel yağ ile muamele edilmiş hücre sıvılarının toplam antioksidan 

kapasitesi (TAK), toplam oksidan sayısı (TOS) seviyeleri 

Toplam antioksidan seviyesi, hücrelerin tolere edebilecekleri toksisite oranını 

göstermektedir. Antioksidan seviyesinin yüksek oluşu hücrenin farklı stres faktörlerinden 

ve serbest radikallerden korunma gücünün yüksek olduğu anlamına gelmektedir. Şekil 

4.50’de esansiyel yağın farklı konsantrasyonları (10-1-10-8) kullanılarak 24 saat inkübe 

edilen hücre ortamlarından uzaklaştırılan sıvıların toplam antioksidan seviyeleri 

görülmektedir. En yüksek antioksidan aktivite ve canlılık oranı 10-2 ve 10-3’lük 

konsantrasyonlarda 3,50 ve 3,05 olarak saptanmıştır. En düşük antioksidan kapasitesi ise, 

en yüksek ölüm oranına sahip olan glutamat kontrol grubunda tespit edilmiştir (0,65). 10-

3’lük konsantrasyondan itibaren antioksidan seviyesinde düşüş gözlenmektedir. Deney 

gruplarından glutamat kontrol grubu ile 10-2 ve 10-3’lük konsantrasyonlar, hiçbir 

muamelenin yapılmadığı negatif kontrol grubuna göre p<0,001 düzeyinde anlamlılık 

ifade ederken; 10-7 lik konsantrasyona sahip grup p<0,05 seviyesinde anlamlıdır. 10-1, 10-

4,10-5 10-6 ve 10-8’lik gruplar ise kontrol grubu ile fark göstermemektedir. 
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Şekil 4.50. Hücre sıvılarının toplam antioksidan kapasiteleri (TAK) 
* kontrol grubuna göre (p<0,05) düzeyinde anlamlı, ** kontrol grubuna göre (p<0,001) düzeyinde anlamlı 

Esansiyel yağa ait MTT ve TAK sonuçları karşılaştırıldığında, canlılık oranı ile 

antioksidan kapasitesinin ilişkili olduğu görülmektedir. Hücrenin serbest radikal 

oluşumunu ve stres faktörlerini güçlü bir şekilde elemine etmesi glutamat toksisitesi 

karşısında nöron hücrelerinin canlı kalmasını sağlamaktadır. Ayrıca, antioksidan 

kapasitesinin zayıf oluşu savunma mekanizmalarının yetersiz olması anlamına gelerek; 

glutamat toksisite grubunda görüldüğü gibi, canlılık oranının yaklaşık %50’ye kadar 

gerilemesine neden olmaktadır. Esansiyel yağ 10-2 ve 10-3 konsantrasyonlarda nöronların 

antioksidan kapasitesini artırarak glutamat artışına bağlı serbest radikallerin oluşumunu 

ve neticesinde geri dönüşümsüz hücresel hasarın önlenmesine katkıda bulunmuştur. 

Serbest radikallerin oluşumu, DNA hasarı ve mitokondriyel hasar yaparak hücreyi nekroz 

ve apoptoza sürüklemektedir. 
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Şekil 4.51. Hücre sıvılarının toplam oksidan seviyeleri (TOS) 
* kontrol grubuna göre (p<0.05) düzeyinde anlamlı, ** kontrol grubuna göre (p<0.001) düzeyinde anlamlı 

Esansiyel yağ ile muamele görmüş hücre ortamı sıvılarının toplam oksidan seviyeleri 

Şekil 4.51’de gösterilmektedir. Oksidan kapasitesi hücrede oluşan serbest radikallerin 

seviyesini göstermektedir. Toksisite veya hücresel hasar durumunda serbest radikal 

üretimi artış göstermektedir. Elde edilen verilere bakıldığında, TOS seviyelerinin 

glutamat kontrol, 10-7,10-6, 10-1 ve 10-8 gruplarında sırasıyla; 2,45, 2,28, 2,10, 1,80 ve 

1,80 mmol Troloks Ekivalen/mg olduğu görülmektedir. Ayrıca bu grupları negatif kontrol 

grubu ile karşılaştırdığımızda p<0,001 seviyesinde anlamlılık göstermektedir. Kontrol 

grubumuzun oksidan kapasitesi 1 iken esansiyel yağın 10-2, 10-3 ve 10-4 gruplarının TOS 

seviyeleri (0,57, 0,75 ve 0,99 mmol Troloks Ekivalen/mg) daha düşük olarak tespit 

edilmiştir. 

4.10.3. Apoptoz bulguları 

Apoptoz programlanmış hücresel ölümdür. Yani hücrenin aldığı geri dönüşümsüz hasar 

neticesinde hücre kendi kendini imha etmesidir. Elde edilen MTT sonuçları, canlı ve ölü 

hücrenin ayrımını yaparken; apoptoz oranı canlı olan hücrelerin ölüme programlanmış 

olup olmama durumunu göstermektedir. Apoptoz sonucunu tespit etmek için esansiyel 

yağ ile muamele edilen canlı hücreler, deney tüpüne alınarak propidium iodait (nekrozu 
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belirlemek için) ve Annexin V (apoptozu belirlemek için) ile boyanmakta ve flow 

sitometri cihazında 2 farklı dalga boyunda okunarak apoptoz ile nekroz oranları 

saptanmaktadır. 

 

Şekil 4.52. Kontrol ve deney grupları apoptoz bulguları  
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Şekil 4.52’de apoptoz deney sonuçları görülmektedir. Elde edilen sonuçlara göre kontrol 

grubunun canlılık oranı %96.5 iken, glutamat kontrol grubunun canlılık oranı %60,07 

olarak tespit edilmiştir. Genel olarak doz azaldıkça canlılık oranının düşüş gösterdiği 

belirlenmiştir. Gruplar arası en düşük canlılık oranı, %74.29 olarak tespit edilmiştir (10-8 

grubu). Nekroz oranlarına bakıldığında en yüksek nekroz oranı %28,28 ile glutamat 

kontrol grubuna ait iken; esansiyel yağ gruplarında en yüksek nekroz oranı 10-8 

konsantrasyonda %23,94 olarak görülmektedir. 

Apoptoz oranlarına bakıldığında en yüksek değer, glutamat kontrol grubunda %11,65 

olarak görülürken; deney gruplarında en yüksek apoptoz oranı 10-7 grubunda (%4,97), en 

düşük apoptoz oranı ise 10-2 grubunda %0,43 olarak tespit edilmiştir. Kontrol grubuna 

bakıldığında nekroz oranı %3,17 iken, apoptoz oranının %0,33 olduğu görülmektedir. 

Esansiyel yağ konsantrasyonlarında nekroz oranları en az %4,62 (10-2) en yüksek %23,94 

(10-8) olarak belirlenmiştir. Nekroz oranının apoptoz oranına göre yüksek oluşunun 

nedeni, glutamatla indüklenen toksisitenin hücrenin akut ölümüne neden olmasıdır. 

Esansiyel yağın 10-2’den itibaren konsantrasyonundaki düşüş nekroz oranının hızlı bir 

şekilde yükselmesine yol açmıştır. 

Esansiyel yağ miktarının en yüksek olduğu 10-1 konsantrasyonunda; esansiyel yağ 

toksisiteye düşük miktarda katkıda bulunarak canlılığın %76,35’e gerilemesine olanak 

sağlamıştır. Bu konsantrasyonda nekroz oranı aşırı derecede yüksek olarak %21,31 olarak 

belirlenmiştir. 10-1’in bu durumu oluşturma nedeni tam olarak bilinmemektedir. Ancak, 

yağ oranının fazlalığı hücre kültüründeki besin maddesi oranının az olmasına neden 

olarak hücrelerin aç kalmasına neden olmuş olabilir. Bu durumun, hücrelerin ekstra strese 

girmelerine neden olarak nekroz oranını artırmış olabileceğinden kaynaklandığı 

düşünülmektedir. 

4.10.4. Hücre ortamı sıvılarının Ca+2 düzeyleri 

Daha önce de ifade edildiği gibi, esansiyel yağın apoptoz analizi verilerine bakıldığında 

nekroz oranının fazla olması akut bir ölüm gerçekleştiğini bildirmektedir. Bu durumu 
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hücresel mekanizma boyutunda kavrayabilmek için hücrenin önemli elementlerinden 

olan Ca+2 elementinin miktarı ICP-MS cihazı ile tayin edilmiştir. 

Ca+2 iyonu, üremeden apoptoza kadar birçok hücresel fonksiyonun kontrolünden sorumlu 

ikincil haberci moleküldür (Bouschet and Henley 2005). Hücre içi Ca+2 konsantrasyonu 

apoptozda çok önemli bir rol oynamaktadır. Ancak, hücre ölümü ile ilişkili kalsiyum 

bağımlı moleküller hakkında yapısal bilginin sınırlı olması nedeniyle Ca+2 ve apoptoz 

arasındaki ilişki detaylı olarak bilinememektedir (Wu et al. 2001). Hücre içi Ca+2’un 

geçici olarak yükselmesi kasılma, sekresyon (salgılama), proliferasyon (çoğalma), 

metabolizma, kalp atışı ve hafıza gibi birçok durumda sinyal rolü oynamaktadır. Ca+2 

konsantrasyonunun uzun süreli yükselmesi (10µM’ın üzerine çıkması) apoptozu 

uyarmaktadır ve hücre için tehlikelidir (Maclennan 2000). Nekroz sırasında ise, 

mitokondriyal reaktif oksijen türleri üretimi artmakta, ATP üretimi azalmakta ve Ca+2 

kanalları açılmaktadır (Nicotera et al. 2004; Golstein and Kroemer 2007). 

Hücre ortamındaki Ca+2 değişimi; negatif kontrol, pozitif kontrol ve deney gruplarında 

belirlenerek ölüm ve canlılık oranının değişimi hakkında fikir vermektedir. Ca+2 iyonu 

seviyesinin nöron iletiminde önemli rolünün olduğu ve bu iyonun miktarındaki değişimin 

hücrelerin canlılık oranları üzerinde oldukça belirleyici olduğu bilinmektedir. 

Şekil 4.53’de de görüldüğü gibi elde edilen verilere göre kontrol grubunda Ca+2 seviyesi 

15,2 ppm olarak belirlenmiştir. Glutamat toksisistesi oluşturulan grupta ise Ca+2 seviyesi 

24,6 ppm olarak tespit edilmiştir. Ayrıca, 10-2 grubunda 13,8 ppm, 10-3 grubunda 13,2 

ppm ve 10-4 grubunda ise 13,5 ppm olarak diğer gruplara kıyasla Ca+2 seviyeleri oldukça 

düşük olarak belirlenmiştir. 10-5- 10-8 arası Ca+2 seviyesinin 20,0’ den 22,5’a kadar 

yükseldiği görülmektedir. Hücre dışında bulunan Ca+2 miktarının önemi, Ca+2’un apoptoz 

hücresel ölüm mekanizmalarında rol oynamasından kaynaklanmaktadır. Tespit edilen 

Ca+2 seviyeleri, elde edilen MTT sonuçları ile örtüşmektedir. 
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Şekil 4.53. ICP-MS analizi ile belirlenmiş hücre dışı ortamda bulunan Ca+2 seviyeleri 

Liu et al. (2015) yılında yaptıkları araştırmada glutamat toksisitesinin hücrenin 

mitokondrisinin geçirgenliğini artırarak hücreyi ölüme sürüklediğini göstermiştir. 

Mevcut çalışmada glutamata bağlı stres faktörlerinin artışının mitokondri hasarına bağlı 

olduğu görülmektedir. Ancak, esansiyel yağ ile muamele edilen gruplarda esansiyel yağın 

yüksek antioksidan kapasitesi sayesinde nöroprotektif aktivite görülmekte ve 

mitokondriyel hasar oranı düşmektedir. 

Web of Science, Science Direct, Google Scholar ve Pub Med veri tabanlarında yapılan 

literatür taramalarında F. orientalis L., ekstraktları ve/veya esansiyel yağının 

nöroprotektif aktiviteleri üzerine yapılmış herhangi bir araştırmaya rastlanmamıştır. 

Ancak, araştırma kapsamı genişletilerek diğer Ferula türlerine bakıldığında, başta 

F.assafoetida olmak üzere bazı türlerin sinir hücreleri üzerine oluşturulmuş modellerde 

sergiledikleri sitotoksik aktivite sonuçlarının rapor edildiği çalışmalar belirlenmiştir. 

Rassouli et al. (2011) Ferula türlerinin kanser koruyucu aktivitelerinin olduğunu 

(Iranshahi et al. 2008; Iranshahi et al. 2010c) ve kanser hücrelerinin multi ilaçlara karşı 

gösterdiği direnci tersine çevirebildiklerini (Neshati et al. 2009; Rassouli et al. 2009; 

Mollazadeh et al. 2010; Rassouli et al. 2011) rapor etmiştir. Aynı araştırmacılar F. ovina 

köklerinden izole etikleri bir monoterpen olan stylosinin sitotoksisite ve apoptoz 

indükleyici etkilerini 5637 ve HFF3 fetal fibroblast hücre hatlarında değerlendirmiştir. 
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Elde edilen sonuçlara göre, stylosinin 5637 hücre hattı üzerinde tespit edilen IC50 

değerinin vincristine ve vinblastine kanser ilaçlarından daha az ancak, cisplatinden daha 

fazla olduğu ifade edilmiştir. 

Amalraj and Gopi (2017)’ye göre F. assafoetida'nın sinir sistemi üzerine özellikle 

nöroprotektif ve sinir uyarıcı etkileri bulunmaktadır. F. assafoetida toprak üstü 

kısımlarının %80’lik metanol ekstraktlarının sıçan nöron hücre kültüründe glutamat ile 

indüklenen hücre hasarı üzerine etkisi Tayeboon et al. (2013) tarafından incelenmiştir. 

Nöron hücreleri, 30mM glutamat uygulaması sırasında, önce ve sonrasında sırasıyla 100 

µg/ml konsantrasyonda F.assafoetida ekstraktı ile muamele edilmiştir. F.assafoetida 

ekstraktlarının glutamat indüklü nörotoksisite üzerine nöroprotektif etkisi, glutamat 

tarafından indüklenmiş hücre sayısında azalma ve glutamata bağlı apoptik/nekrotik hücre 

ölümünde önemli düzeyde azalma (p<0,001) ile teyit edilmiştir. Araştırmacılar, 

ekstraktların G0G1 fazında hücre döngüsünü durdurması nedeniyle nöron hücrelerinde 

antiapoptik aktivite gösterdiklerini ifade etmiştir. Bu durum, F. assafoetida 

ekstraktlarının nörolojik bozuklukların tedavisinde faydalı olabileceği anlamına 

gelmektedir. Ghoran et al. (2016), F. assafoetida’dan izole ettiği bir seskiterpen kumarin 

olan Samarcandin’in insan gastrik kanser (AGS) ve fare cilt fibrosarkoma (WEHI-164) 

hücre hatları üzerine sitotoksik aktivitesini belirlemiştir. Moghadam et al. (2013), 

F.assafoetida oleo gum reçinesinesinin su ekstraktının çeşitli konsantrasyonlarında 

siyatik sinirlerin tepkisini belirlemek amacıyla in vitro bir çalışma gerçekleştirmiştir. 0,01 

ve 1 µg/ml’lik ekstrakt konsantrasyonlarının nöron hücrelerinin canlılık oranlarını 

artırdığı belirlenmiştir. Araştırmacılar, düşük dozdaki ekstraktın bile nöroprotektif 

aktivite gösterdiğini ve hücre canlılık oranlarını artırdığını ancak, 10 µg/ml’lik yüksek 

konsantrasyonun toksik etki gösterdiğini tespit etmişlerdir. 

Rassouli et al. (2009), F. tunetana kökünden elde edilen seskiterpen kumarinlerderin 

(coladonin ve isosarmarcandin) HTC116 ve HT-29 hücre hatlarına karşı zayıf sitotoksik 

aktivite gösterdiklerini belirlemiştir. Ghorbani et al. (2016) F. gummosa kökünün 

%70’lik etanol ekstraktını insan stroma vasküler hücre hattı (GP-293) ve insan böbrek 

epitel hücreleri üzerine uygulamış ve 400 µg/ml’nin üzerindeki konsantrasyonlarda hücre 
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canlılığını düşürdüğünü ifade etmiştir. Dastan et al. (2014)’ın F. pseudalliacea kökünden 

elde edilen seskiterpen kumarinlerin insan kanser hücre hattı Hela üzerine sitotoksik 

aktivitesini incelediği çalışmada, bitkiden izole edilen diseskiterpen ve seskiterpen 

kumarinlerin kanserden koruyucu ajan olarak kullanılabileceklerini tespit etmiştir. 

Nguir et al. (2016)’un, F. communis L. taze yaprak, çiçek, kök ve sap esansiyel yağlarının 

Hela hücre hattı ve insan akciğer epitelyal kanser hücre hattına karşı nöron koruyucu 

aktivitelerini incelediği araştırmalarında; sitotoksik aktivitenin konsantrasyon arttıkça her 

iki hücre hattında da arttığı ve en yüksek sitotoksik aktivitenin yaprak esansiyel yağının 

500 µg/ml konsantrasyonunda inhibisyon değeri olarak %79,05 olduğunu ifade 

etmişlerdir. Ayrıca, uygulanan tüm esansiyel yağların Hela hücrelerine karşı göstermiş 

olduğu yüksek sitotoksik aktivite, hücre türüne karşı bir seçicilik olduğunu 

düşündürmektedir. Hela hücrelerinde en yüksek %inhibisyon değerleri sap esansiyel 

yağında %79,05 ve %77,52 oranlarında sırasıyla 500 µg/ml ve 250 µg/ml 

konsantrasyonlarda belirlenmiştir. 

Mevcut çalışmada F.orientalis esansiyel yağının majör uçucu bileşeni α-pinen olarak 

belirlenmiştir. Doğada yaygın olarak bulunan bu terpenoidin; antioksidan, antimikrobial, 

antifungal, anti kanser ve anti inflamasyon etkileri farklı çalışmalarca ispatlanmıştır 

(Chen et al. 2015; Li et al. 2016; Bouzenna et al. 2017). 

Nöron hücreleri, reaktif oksijen türleri ve serbest radikallere karşı çok hassastır. 

Dolayısıyla, serbest radikallerin oluşumunu engellemek nöronal aktivitenin ve nöron 

fonksiyonlarının normal düzeyde devam etmesi anlamına gelmektedir (Porres-Martínez 

et al. 2016). α-pinen, sahip olduğu antioksidan aktivite sayesinde oksidatif strese bağlı 

hücre ölümünü engellemektedir. Li et al. (2016) α-pinenin COX2 yolağına bağlı 

inflamatuvar madde oluşumunu engellediğini ve buna bağlı canlılığın artışını tespit 

etikklerini rapor etmişlerdir. Porres-Martínez et al. (2016), α-pinenin H2O2 oluşumunu 

inhibe ettiğini ispatlamışlardır. Turkez et al. (2016) α-pinenin kromozom hasarı ve 

sitotoksisiteyi önlediğini rapor etmektedir. Literatür ile uyumlu olarak bu çalışmada elde 

edilen bulgular da, α-pinen yüksek konsantrasyonda olduğunda canlılık oranının artış 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Porres-Mart%C3%ADnez%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27352445
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Porres-Mart%C3%ADnez%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=27352445
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gösterdiği yönündedir. Ayrıca, yüksek konsantrasyon olan gruplarda hücre ortamında 

Ca+2 eflaksı görülmemektedir (Ca eflaksı: Ca iyonunun hücre ölümüne bağlı olarak dışarı 

sızmasıdır). Apoptoz sonuçlarına bakıldığında da, yüksek konsantrasyon bulguları 

apoptoz oranının düşük olduğunu göstermektedir. Sonuç olarak, F.orientalis esansiyel 

yağının göstermiş olduğu nöroprotektif etki tek bir bilşene bağlanamasa da, α-pinenin 

glutamat ile indüklenen sitotoksisitenin önlenmesindeki payının büyük olduğu 

düşünülmektedir. 
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5. SONUÇ ve ÖNERİLER 

Bu araştırmanın başlangıcında amaç, Doğu Anadolu Bölgesinde halkın faydalı olduğuna 

inanarak kış aylarında salamura şeklinde sıklıkla tükettikleri Ferula orientalis L. 

(çaşır)’in klasik ve ultrasonik yöntemlerle elde edilen liyofilize su ekstraktları ve 

esansiyel yağının antioksidan, antimikrobiyal ve in vitro nöroprotektif aktivite analizleri 

ile LC-MS/MS ile fenolik bileşen kompozisyonu ve ICP–MS ile mineral madde 

kompozisyonunun belirlenmesi idi. Fakat yapılan analizler sonucunda genel olarak su 

ekstraktlarının analiz sonuçlarının oldukça düşük, esansiyel yağa ait sonuçların ise 

yüksek olması; bize klasik ve ultrasonik etanol: su, metanol: su, kloroform ve n-hekzan 

ekstraktlarının eldesi fikrini vermiş ve analizler tüm ekstraktlar ve esansiyel yağda 

tekrarlanmıştır. Ayrıca, esansiyel yağın GC-MS ile uçucu bileşen kompozisyonu ile tüm 

ekstraktlar ve esansiyel yağın renk parametreleri de hesaplanmıştır. Bu bölümde tüm 

ekstraktlar ve esansiyel yağa uygulanan tüm analizlerden elde edilen sonuçlar 

özetlenmiştir: 

1. Uygulanan ekstraksiyon yöntemi açısından örnekler değerlendirildiğinde, çözücü 

türlerinin ve uygulanan ekstrasiyon yönteminin % ekstraksiyon verimi üzerine etkilerinin 

yüksek olduğu belirgin şekilde görülmektedir. Ekstraktların ekstraksiyon verimleri %3,30 

ile %26,00 aralığında değişmektedir. En yüksek verim, ultrasonik (1:1) metanol: su 

ekstraktına ait iken; en düşük verim ise klasik n-hekzan ekstraktına aittir. 

Hidrodistilasyon yöntemi ile Clevenger düzeneği kullanılarak elde edilmiş çaşır esansiyel 

yağının ekstraksiyon verimi %0,4 değeri ile ekstraktlara kıyasla oldukça düşük düzeyde 

tespit edilmiştir. 

2. Liyofilize klasik ve ultrasonik ekstraktların renk parametreleri üzerine çözücü türünün 

etkisi istatistiksel olarak p<0,01 düzeyinde çok önemli olarak tespit edilmiştir. Diğer 

ekstraktlara nazaran kloroform ekstraktlarının daha koyu renkli olmasının kloroformun 

çözdüğü bileşiklerden kaynaklandığı düşünülmektedir. Örneklerin a* değerleri -4,867 ile 

-0,533 aralığında değişim göstermektedir. En koyu sarı, yani b* değerinin en yüksek 

olduğu örnek, ultrasonik n-hekzan ekstraktı iken; rengi maviye en yakın örnek klasik 



207 

 
 

kloroform ekstraktıdır. Toplam renk farkının bir ifadesi olan ΔE değerinin en düşük 

olduğu örnek esansiyel yağdır. C* değerleri üzerine işlem değişkeninin etkisi p<0,05 

seviyesinde tespit edilmiştir. C* değeri en yüksek olan (44,184) ultrasonik n-hekzan 

ekstraktının diğer örneklerden daha yoğun bir renge sahip olduğu belirlenmiştir. 

Salamura çaşır, liyofilize toz çaşır, esasiyel yağ ve ekstraktlarda renk genel olarak açık 

sarı civarında değerlendirilebilmekle birlikte; H° değerlerinin yükseldiği kloroform 

ekstraktlarında ise renk yeşile kaymaktadır. 

3. Esansiyel yağ ve ekstraktların tamamında Cr, Co, Fe, Si, Ni ve Hg elementinlerinin 

miktarları ölçüm limitlerinin altında kaldığından dolayı saptanamamıştır. Çözücü türü 

değişkeninin Na değerleri üzerine etkisi p<0,01 düzeyinde çok önemli olarak 

bulunmuştur. Ekstraktlar arasında en yüksek Na değeri çaşırın ultrasonik su ekstraktında 

(USE) görülmekte iken; en düşük değer esansiyel yağa aittir. Mg minerali üzerine çözücü 

türü ve işlem değişkenleri ile işlem x çözücü türü interaksiyonunun etkisi istatistiksel 

olarak p<0,01 düzeyinde çok önemli olarak belirlenmiştir. Esansiyel yağ ve ekstraktlara 

ait Ca minerali ortalamaları değerlendirildiğinde değerlerin 233,428 ppm ile 751,755 ppm 

aralığında değiştiği belirlenmiş ve esansiyel yağda kalsiyum tespit edilememiştir. İnsan 

vücudunun ikinci majör elementi fosfor açısından Ferula orientalis’e ait ekstraktlar 

değerlendirildiğinde, en düşük fosfor değeri klasik etanol: su ekstraktına ait olup; en 

yüksek değer ultrasonik kloroform ekstraktında belirlenmiştir. Esansiyel yağın ise fosfor 

içermediği tespit edilmiştir. Esansiyel yağın ise hiç fosfor içermediği tespit edilmiştir. 

Ulusal Tıp Enstitüsü günlük 4,7 g potasyum alımının yeterli olacağını bildirmiştir. Su 

ekstraktının günlük yaklaşık 115 g tüketiminin günlük potasyum ihtiyacını 

karşılayabileceği düşünülmektedir. Kadmiyum, nikel, kurşun ve alüminyum açısından 

ekstraktlar ve esansiyel yağ değerlendirildiğinde ise, çaşırın Cd, Ni, Pb ve Al içeriğinin 

günlük alım sınırının çok altında olduğu görülmektedir. 

4. GC-MS ile Ferula orientalis esanisyel yağının %96,29’unu oluşturan 35 bileşen tespit 

edilmiştir. Konsantrasyonu en düşük bileşen β-Selinen iken, esansiyel yağın majör 

bileşeni α–pinendir. α–pineni takiben ilk on bileşen; osimen > terpinolen > D-limonen > 
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β-karyofilen > bornil asetat > α-kubeben > α-fellandren > β- mirisin > karen şeklinde 

sıralanmaktadır. 

5. Su, etanol: su ve metanol: su ekstraktlarında majör bileşen olarak belirlenen klorojenik 

asit, 13,042- 32,843 mg/g ekstrakt aralığında tayin edilmiştir. Klorojenik asite ait varyans 

analizi sonuçları değerlendirildiğinde, işlem ve çözücü değişkeni ile işlem x çözücü türü 

interaksiyonunun klorojenik asit üzerine etkisi p<0,01 düzeyinde çok önemli olarak 

belirlenmiştir. Ayrıca, tüm ekstraktlarda ultrason uygulamasının klorojenik asit düzeyini 

belirgin şekilde artırdığı da dikkat çekmektedir. Ferula orientalis’in su, etanol: su ve 

metanol: su ekstraktlarında bulunan en baskın flavonoid diosmin miktarlarının 2,580- 

23,652 mg/g aralığında değişim gösterdiği görülmektedir. En yüksek diosmin içeriğine 

sahip ekstrakt 23,652 mg/g ile ultrasonik metanol: su ekstraktı iken, 2, 580 mg/g değeri 

ile en düşük diosmin içeriği klasik su ekstraktına aittir. 

6. Ekstraktlar ve esansiyel yağın Streptococcus mutans’a karşı sergiledikleri 

antimikrobiyal aktivitenin, diğer test edilen mikroorganizmalardan çok farklı olduğu 

dikkat çekmektedir. Su ve etanolün çözücü olarak kullanıldığı ekstraktlar kullanılan diğer 

7 mikroorganizmadan hiç birine karşı etkili olmazken, S.mutans’ı önemli düzeyde 

etkilemişlerdir. Diğer taraftan, dikkati çeken en önemli nokta esansiyel yağın A.niger’e 

karşı Amphetericin B ile aynı düzeyde antimikrobiyal aktivite göstermesidir (inhibisyon 

zonu:21,3 mm, MİK: 62,5 µg/ml). 

7. Ultrasonik yöntemle elde edilen ekstrakt verileri klasik yöntemle elde edilen 

ekstraktlara ait verilerle kıyaslandığında; MTT testi ile tespit edilen canlılık oranlarının 

ultrasonik yöntemle elde edilen ekstraktlarda yaklaşık %20 daha fazla olduğu 

saptanmıştır. Ayrıca, yağda çözünen maddelerin nöroprotektif aktivite üzerine etkin 

olduğu n-hekzan ve kloroform ekstraktlarının gösterdiği yüksek canlılık oranları ile net 

bir şekilde belirlenmiştir. Esansiyel yağın 10-2 ve 10-3 konsantrasyonlarda nöronların 

antioksidan kapasitesini artırarak glutamat artışına bağlı serbest radikallerin oluşumunu 

ve neticesinde geri dönüşümsüz hücresel hasarın önlenmesine katkıda bulunduğu 
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saptanmıştır. Apoptoz sonuçlarına bakıldığında da, esansiyel yağın yüksek konsantrasyon 

bulguları apoptoz oranının düşük olduğunu göstermektedir 

8. Tespit edilen en düşük toplam fenolik ve flavonoid madde miktarları klasik n-hekzan 

ekstraktına ait iken, en yüksek değerler ultrasonik metanol: su ekstraktına aittir. LC-

MS/MS ile belirlenen fenolik bileşen profilinde kullanılan standart fenolik bileşenleri 

toplamda en yüksek konsantrasyonda içeren örneğin de ultrasonik metanol: su ekstraktı 

olması belirlemiş olduğumuz sonucu desteklemektedir. DPPH• radikali giderme 

aktivitesine göre belirlenen IC50 değerleri üzerine işlem ve çözücü türü değişkenleri ile 

işlem x çözücü türü interaksiyonunun etkisi (p<0,01) istatistiki olarak önemli 

bulunmuştur. Standart antioksidanlar, ekstraktlar ve esansiyel yağın DPPH• serbest 

radikal giderme aktivitesi analizi ile tespit edilmiş antioksidan aktiviteleri; Troloks>α-

Tokoferol> BHA>BHT>EY>UMSE> UKE>UESE>USE>KMSE>KESE> 

KHE=UHE>KKE>KSE şeklindedir. Tespit edilen en yüksek ABTS•+ radikali giderme 

aktivitesi BHT antioksidanına ait iken, klasik su ekstraktının en düşük antioksidan 

aktiviteye sahip olduğu belirlenmiştir. Klasik ve ultrasonik yöntemlerle elde edilen su, 

etanol: su, metanol: su, kloroform ve n-hekzan ekstraktları ile esansiyel yağın kuprik 

iyonlarını indirgeme kapasitelerinin konsantrasyonları ile doğru orantılı olarak arttığı 

saptanmıştır. 

Sonuç olarak, salamura çaşır (F. orientalis)’ın ekstraksiyonunda kullanılan ultrasonik 

ekstraksiyon yönteminin hücre duvarını parçalayarak biyoaktif bileşenler ile diğer hücre 

içeriğinin çözücüye geçişini artırdığından dolayı klasik yönteme göre, hemen hemen tüm 

analizlerde aktiviteyi artırdığı tespit edilmiştir. Ancak, tüm ekstraktlar esansiyel yağ ile 

kıyaslandığında, özellikle uygulanan antioksidan aktivite yöntemleri olan ABTS•+ ve 

DPPH• radikallerini giderme analizleri ile kuprik iyonu indirgeme kapasitesi, 

antimikrobiyal aktivite ve in vitro nöroprotektif aktivite analizlerinde esansiyel yağın çok 

daha etkili olduğu dikkat çekmektedir. 
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