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ÖZET 

 

Yüksek Lisans Tezi 

 

Onosma demirizii Üzerine Fitokimyasal Bir Araştırma 

 

Remzi Can KARAN 

 

Manisa Celal Bayar Üniversitesi 

Fen Bilimleri Enstitüsü 

Kimya Anabilim Dalı 

 

Danışman: Prof. Dr. Mehmet Sabih ÖZER 

 

 

Onosma türleri geleneksel olarak müshil ve antelmintik ajanlar olarak 

kullanıldığı gibi göz, kan hastalıkları, bronşit, karın ağrısı, boğulma, susuzluk, kaşıntı, 

lökoderma, ateş, yaralar, yanıklar, basurlar ve idrar taşlarında da kullanılmaktadır. Bu 

çalışmanın amacı, Onosma demirizii'den elde edilen etil asetat, metanol ve su 

özütlerinin antioksidan ve enzim inhibisyon aktivitelerini ve kimyasal bileşimlerini 

sıvı kromatografi-elektrosprey tandem kütle spektrometresi (LC–ESI–MS/MS) 

kullanarak belirlemektir. Antioksidan kapasite, radikal süpürme, indirgeyici etki, 

fosfomolibdenyum ve metal şelatlama testleri dahil olmak üzere farklı kimyasal 

yöntemler kullanılarak analiz edildi. Kolinesteraz, α-amilaz, α-glukosidaz ve 

tirozinaza karşı enzim inhibisyon etkisi araştırıldı. 

LC–ESI–MS/MS analizleri sonucunda özütlerin, özellikle metanol özütünün 

ana bileşenlerinin hesperidin, hiperosit, klorojenik asit, rosmarinik asit ve pinoresinol 

olduğu bulunmuştur. 

Demir (II) iyon şelatlama kapasite testi dışında, metanol özütü 

fosfomolibdenyum, DPPH ve ABTS üzerine radikal süpürüm ve indirgeme gücü 

(CUPRAC ve FRAP) testlerinde dikkate değer antioksidan aktivite gösterdi. 

Tirosinaz enzimi hariç etil asetat ekstraktı, asetilkolinesteraz (AChE), 

butirilkolinesteraz (BChE), α-glukosidaz ve α-amilaz üzerinde en yüksek inhibisyon 

aktiviteyi sergiledi. 

Ek olarak, tüm deneysel parametre çiftleri için ayrı ayrı hesaplanan korelasyon 

katsayılarına dayanarak, özütlerdeki ana fitokimyasallar ile özütlerin antioksidan ve 

enzim inhibisyon aktiviteleri arasında yüksek korelasyon olduğu bulunmuştur. 

Sonuçlar, O. demirizii özütlerinin yeni ve alternatif antioksidan ve enzim 

inhibitör ajanların kaynağı olarak kullanılabileceğini göstermektedir. 

Anahtar Kelimeler: Onosma demirizii, Kimyasal Kompozisyon, Antioksidan 

aktivite, Enzim inhibisyon aktivite 

2023, 44 sayfa  
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Onosma species have traditionally been used as laxative and anthelmintic 

agents as well as their uses in eye, blood diseases, bronchitis, abdominal pain, 

strangury, thirst, itch, leucoderma, fever, wounds, burns, piles, and urinary calculi. The 

aim of this study is to determine the antioxidant and enzyme inhibitory activities of 

ethyl acetate, methanol, and water extracts obtained from Onosma demirizii, as well 

as their chemical composition by using liquid chromatography–electrospray tandem 

mass spectrometry (LC–ESI–MS/MS). Antioxidant capacity was tested by using 

different chemical methods including radical scavenging, reductive effect, 

phosphomolybdenum and metal chelating assays. Enzyme inhibitory effect was 

investigated against cholinesterase, tyrosinase, α-amylase and α-glucosidase.  

As a result of the LC–ESI–MS/MS analyses, hesperidin, hyperoside, 

chlorogenic acid, rosmarinic acid, and pinoresinol were found to be the major 

compounds of the extracts, especially the MeOH extract.  

Except for the ferrous ion chelating effect, the methanol extract showed 

remarkable antioxidant activity in phosphomolybdenum, radical scavenging on DPPH 

and ABTS, and reducing power (CUPRAC and FRAP) assays.  

Ethyl acetate extract, excluding tyrosinase enzyme, exhibited the highest 

inhibitory activity on acetylcholinesterase (AChE), butyrylcholinesterase (BChE), α-

glucosidase and α-amylase. In addition, Based on the correlation coefficients 

calculated separately for all experimental parameter pairs, major phytochemicals were 

found to be highly in correlation with the antioxidant and enzyme inhibitory activities 

of the extracts.  

The results indicate that O. demirizii extracts could be used as a source of new 

and alternative antioxidant and enzyme inhibitory agents. 

Keywords: Onosma demirizii, Chemical composition, Antioxidant activity, Enzyme 

inhibitory activity. 

2023, 44 pages 
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1. GİRİŞ 

Bitkiler, farmasötik bileşiklerin üretiminde önemli doğal kaynaklar olarak 

kabul edilmektedir. Günümüzde kimyasal bileşiklerin üretiminden çok, bu bileşikler 

bakımından zengin bitkilerin üretimine yönelmeye başlamıştır [1]. Bitkilerin biyolojik 

aktiviteleri üzerine yapılan yoğun çalışmalar sonucunda birçok ilginç aktivite ortaya 

çıkarılmıştır. Bu faaliyetler arasında, belki de en bilinen ve en sık çalışılanı antioksidan 

aktivitedir [2-4]. Bu alanda çalışan birçok araştırmacı, uçucu yağ bileşenleri, 

flavonoitler ve fenolik asitler olan terpenoidlerin antioksidan aktiviteden sorumlu 

bileşikler olduğu konusunda hemfikirdir [2].  

Binyıldan beri tüketiciler, gıdaların raf ömrünü uzatmak için kullanılan 

butillenmiş hidroksi anizol (BHA) ve butillemiş hidroksi toluenin (BHT) insan sağlığı 

üzerindeki zararlı etkilerinden şüphe etmeye başladılar. Bazı yetkililer, bu sentetik 

antioksidan maddelerin DNA molekülüne zarar verdiğini düşünmektedir [5]. Bu 

nedenle antioksidan fitokimyasallar açısından zengin bitki türlerinin veya baharatların 

gıdalarda katkı maddesi olarak kullanımına olan ilgi artmıştır. Bitkisel materyale göre 

değişmekle birlikte uygun ekstraksiyon yönteminin uygulanması, elde edilen 

ekstraktta antioksidan madde derişimini artırabilir. Ortam polaritesi veya polar 

bileşikler, polar olmayanlardan daha yüksek antioksidan aktivite gösterdiğinden, aynı 

bitki türlerinden elde edilen farklı ekstraktların antioksidan aktivite potansiyelleri 

arasındaki farklar, aktiviteyi sergileyen bileşenlerin polaritesi hakkında fikir verebilir 

[6].  

Bu çalışmada, Tükiye’de doğal olarak yetişen ve literatürde üzerinde sadece 

yeni bir tür olarak kayıt edildiğini gösteren tek çalışma [7] bulunan Onosma demirizii 

(Boraginaceae) bitkisinin farklı polariteye sahip çözücüler (etil asetat, metanol ve su) 

kullanılarak elde edilen özütlerinin antioksidan ve enzim inhibisyon aktiviteleri 

araştırıldı. Buna ilaveten özütlerin biyolojik aktiviteleri ile fitokimyasal bileşimleri 

arasındaki ilişkiyi ortaya çıkarmak için toplam fenolik/flavonoit içerikleri ile bazı 

standart fitokimyasalların (polifenolik bileşikler) miktarları LC-ESI-MS/MS sistemi 

kullanılarak analiz edildi. 
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2. GENEL BİLGİLER  

 Boraginaceae Familyası 

Boraginaceae familyası üyeleri genellikle mavi, beyaz, pembe ya da sarı renk 

çiçeklere sahiptir ve genellikle arı ve böceklerle tozlaşmaktadır. Boraginaceae 

familyasına ait bitkiler genellikle amfistomatiktir. Bitkinin bütün yüzeyi genellikle 

tüylerle örtülüdür. Tüyler örtü ve salgı olmak üzere iki çeşittir. Tüyler genellikle tek 

hücreli, fakat nadiren de olsa iki veya daha fazla hücrelidir. Familya içinde görülen 

konik, kalkerli veya silisli ve dikenimsi tüylere “boraginaceous tüyleri” denmektedir. 

Bu familyanın örneklerinde tüylerin bazal kısımlarında sistolit benzeri yapılar 

bulunmaktadır. Genellikle anizositik ve anomositik tip stomalar bulunmaktadır [8]. 

Sert ve büyük tüylerle kaplı, tek yıllık, iki yıllık veya çok yıllık otsu bitkilerden, 

ender olarak çalı veya ağaçlardan oluşan Boraginaceae familyası, dünya genelinde 150 

cins ve yaklaşık 2500 civarında tür içermektedir. Bu familya yaklaşık %35 gibi 

oldukça yüksek endemik türleri içermekte ve çoğunlukla Akdeniz bölgesinde yayılış 

göstermektedir [9]. 

 Onosma Cinsi  

Onosma, Boraginaceae familyasındaki çiçekli bitkilerin bir cinsidir [10]. 

Ülkemizde en yaygın ve en çok tür içeren cinslerinden biri olup Boraginaceae 

familyasının Boraginoideae subfamilyasına dahildir. Boraginaceae familyasının En 

büyük cinsi Onosma L. olup 99 tür, 4 varyete ve bir melez tür ile temsil edilmekte ve 

bunlardan 51 tür ve bir varyete endemiktir. Cinsin toplamda endemizm oranı %50’dir 

[11].  

Onosma üyelerinin köklerinin, ilginç farmakolojik aktivitelerinin yanı sıra, 

shikonin türevi kimyasalların zengin bir kaynağı olduğu bilinmektedir. Bu kırmızı 

renkli boya, eski zamanlardan beri çeşitli alanlarda (örneğin ipek ve gıda endüstrileri) 

sıkça kullanılmıştır (Pal ve Chaudhury, 2010). Bu pigment aynı zamanda bazı 

farmakolojik özellikler (örn. Antiinflamatuar, antimikrobiyal vb.) nedeniyle kozmetik 

ve tıbbi uygulamalarda popüler fitokimyasallar arasındadır (He, 2009; Noula ve ark., 

2010). Bu nedenle bu türlerin hem tarlada hem de doku kültürü teknikleri ile üretilmesi 

büyük önem taşımaktadır [1] 
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2.2.1. Onosma demirizii Türü 

Onosma demirizii, O. subulifolium ile yakından ilişkilidir; ancak, bu yeni tür 

oldukça farklıdır. O. demirizii'nin sarımsı yeşil patent kıllı indumentumu, lineer ila dar 

oblanceolate gövde yapraklarıve daha kısa kaliks ve korollaya sahiptir. Ayrıca 

liflerden daha uzun olan anterleri de bulunmaktadır (Şekil 2.1). Ek olarak, bu yeni 

türün O. thracicum Velen. ile benzerlikleri vardır, ancak daha kısa gövdesi, kıvrık 

yaprakları, tüysüz ve krem tacı ve subkapitat çiçek salkımına göre farklılık 

göstermektedir [7]. 

  

Şekil 2.1. Onosma demirizii bitkisi genel görünümü [7] 

 Onosma Türlerinin Literatürdeki Yeri 

2.3.1. Fitokimyasal Çalışmalar 

Literatür araştırması, Onosma L. cinsi üzerinde çok az fitokimyasal çalışmanın 

yapıldığını ve şimdiye kadar sadece bazı naftakinonlar, alkaloidler ve fenolik 

bileşiklerin rapor edildiğini ortaya koymaktadır [12].  Alkanninler ve shikoninler, 

Boraginaceae familyasının esas olarak Alkanna, Lithospermum, Echium, Onosma ve 

Arnebia cinslerine ait birçok türün köklerinin dış tabakasında bulunan, doğal olarak 

oluşan izoheksenilnaftazarinlerin kiral çiftleridir [13, 14]. Yapılan bir çalışmada, 

Onosma bracteosum'da daha yüksek seviyelerde oleik ve α-linolenik asitler tespit 

edilmişken, diğer yağ asitleri ve α-tokoferol, O. thracicum'da daha yüksek 

derişimlerde saptanmıştır [15]. 
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Onosma arenaria türünün alkaloid özütünden asetil ve ekimidinil kısımları ile 

esterleştirilmiş 1,2 doymamış pirolizidin alkaloidi olan uplandicine elde edilmiş ve 

yapısı kütle spektroskopisi, 1H- ve 13C-nükleer manyetik rezonans (NMR) analizi ile 

doğrulamıştır. Ayrıca, kütle spektral verileri ve/veya Kovats indeksleri temelinde 

dokuz minör alkaloid tanımlanmıştır [14, 16]. 

Onosma argentatum kökleri n-heksan-diklorometan karışımı (1:1) ile 

özütlenmiş; silika jel kolon kromatografisine tabi tutulmuş ve elüsyon, gradyan 

elüsyonlu bir n-heksan-etil asetat karışımı ile yapılarak deoksishikonin, asetil 

shikonin, 3-hidroksi-izovaleril shikonin ve 5,8-O-dimetil asetil shikonin elde 

edilmiştir [17, 18]. 

Onosma echioides ile ilgili yapılan çalışmada, deoksialkannin veya 

deoksishikonin ve 5,8-dihidroksi-2-(4-metil-6-okso-5,6-dihidro-2H-piran-2-il)-[1,4] 

naftokinonin’in varlığı tespit edilmiştir. Bununla birlikte aynı çalışmada, özüt 

içerisinde arnebin VI bulunmuş ve HPLC-MS ile karakterize edilmiştir [19].  

Onosma echioides var. columnae türü uçucu yağı, gaz kromatografisi ve gaz 

kromatografisi-MS ile araştırılmıştır. 64 uçucu bileşen tanımlanmış, çiçek yağlarında 

heksadekanoik asit ve fitol baskın iken, fitol ve heksahidrofarnesil aseton yaprak uçucu 

yağlarında ana bileşen olarak tespit edilmiştir. Alkanlar, yağ asitleri ve aldehitlerin 

çiçek uçucu yağında ana fraksiyonu oluştururken, yaprak uçucu yağının oksijenli 

diterpenler ve ketonların baskın olduğu belirlenmiştir [14, 20].  

Onosma paniculata bitkisinin petrol eteri özütünden perperatif HPLC ile β-

hidroksiizovalerilshikonin, asetilshikonin, dimetilacrylshikonin ve bir a-

metilbutirilshikonin ve izovalerilshikonin karışımının izole edildiği yedi fraksiyon 

yedi fraksiyon toplanmıştır ve çeşitli shikonin türevleri saptanmıştır [21].   

Onosma exsertum, O. confertum, O. hookerii var. longiflorum, O. hookerii ve 

O. waltonii türlerinden izole edilen sekiz naftokinon bir HPLC yöntemi ile 

belirlenmiştir. Önemli miktarlarda naftakinon türevleri içeren bu Onosma türleri aynı 

zamanda Çin’deki Tibet ve Yunnan halkları tarafından da kullanılmaktadır [22]. 
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Onosmin A ve B, Onosma hispidum bitkisinden izole edilmiş ve yapıları, 2D-

NMR içeren spektroskopik çalışmalarla 2-[(4-metilbenzil)amino]benzoik asit ve metil 

2-[(4-metilbenzil)amino]benzoat olarak belirlenmiştir. Bu türden aynı zamanda 

apigenin, 6, 4' dimetoksi 3, 5, 7 trihidroksi flavon, 6, 7-dimetoksi-3, 5,4' trihidroksi-

flavon ve apigenin 7-O-β-D-glukozit bilinen bileşikleri de rapor edilmiştir [23]. 2006 

yılında, yine aynı bitkinin kök kabuğunun etanolik özütünden 4-hidroksi-3-metoksi 

sinamik asit (ferulik asit) ve 4-hidroksi-3-metoksi benzoik asit (vanilik asit) 

izolasyonu yapılmıştır [24]. Yeni bir flavanon olan hispidon, spektroskopik 

yöntemlerle izole edilmiş ve (2S)-5, 2'-dihidroksi-7, 4', 5' trimetoksi flavanon yapısı 

tanımlanmış ve bu türe ek olarak benzoik asit ve 4-hidroksi benzoik asit de rapor 

edilmiştir [13]. 

2.3.2. Etnofarmakolojik Çalışmalar 

Onosma cinsinin bitkileri, anti-inflamatuar, yara iyileşmesi, analjezik ve 

antibakteriyel etkilerinden sorumlu olabilen alkannin ve shikonin, flavonoitler, ferulik 

ve vanilik asitler içerir. Bir literatür çalışmasına göre bu fitokimyasalların, 

indometasinin neden olduğu gastrik hasar olmaksızın önemli anti-inflamatuar ve anti-

ağrı etkisine sahip olduğu görülmüştür [25]. Onosma limitaneum'un antikanser 

aktiviteye [23] ve O. argentatum'un antioksidan ve antimikrobiyal aktivitelere sahip 

olduğu rapor edilmiştir [14, 26]. 

Onosma argentatum kökü özütünün insan amniyon fibroblastlarının 

büyümesini uyarma davranışları araştırılmış, yara iyileştirme aktivitesinin kısmen 

shikonin türevlerinin aditif etkisine bağlı olabileceği belirtilmiştir [18]. Kök özütünün 

ayrıca spazmolitik ve antipiretik aktiviteye sahip olduğu rapor edilmiştir [27]. 

O. arenaria'nın kök özütünün naftazarin türevlerine sahipt olduğu ve insan 

serviks adenokarsinom hücreleri ve lösemi K562 hücreleri üzerinde sitotoksisite 

gösterdiği bildirilmiştir [14]. Aynı bitki üzerine yapılan başka bir çalışmaya göre β-

hidroksiizovalerilalkannin, asetilalkannin ve pigment fraksiyonunun malign olmayan 

periferik kan mononükleer hücreleri (PBMC) ve aynı zamanda fitohemagglutinin 

tarafından aktive edilen sağlıklı PBMC üzerinde yüksek sitotoksisite sergilediği 

belirtilmiştir [28]. Deneysel bir çalışmada, Onosma armeniacum’un antiülser ve 

antioksidatif özelliklere sahip olduğu gösterilmiştir [29]. 
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Onosma aucheriana’nın sulu, metanolik ve diklorometan özütleri, insan 

makrofajları tarafından nitröz oksit üretimini indüklediği de gösterilen parazitin hücre 

içi amastigot formu üzerinde ilginç antileishmanial aktiviteler sergiledi belirtilmiştir 

[30]. 

Onosma bracteatum özütünün sıçan peritoneal mast hücrelerinin 

degranülasyonu üzerindeki etkisi ve mast hücrelerinin immünolojik olarak indüklenen 

degranülasyonunda hücre inhibitör etkisi önemli bulunmuştur [31]. Bu bitkinin hidro-

alkolik özütü, mast hücre aktivitesini, romatoid artriti stabilize ettiği için astımda 

kullanılmış ve kemirgenlerde eozinofillerin ve nötrofillerin infiltrasyonunu azaltmada 

bronşiyal aşırı duyarlılığın belirgin azalmasında önemli bir rol gösterdiği belirtilmiştir 

[32, 33]. Bu bitki aynı zamanda Unani tıp sisteminde stres, vücut homeostazının 

bozuklukları veya psikolojik (davranışsal değişiklikler), immünolojik ve hormonal 

dengesizlikler gibi normal vücut fizyolojisinin bozuklukları ile Alzheimer hastalığı, 

Parkinson hastalığı, hipertansiyon, insan vücudunun bağışıklık sisteminin zayıflığı, 

astım, diyabet, kalp rahatsızlıkları ve kanser [34] gibi bazı kronik hastalıkların 

oluşumuna neden olan rahatsızlıklar için tedavi edici antioksidan [35] olarak 

kullanılmaktadır [36, 37]. 

Onosma chlorotricum türünün antioksidan kapasitesi [14] ve O. griffithii 

bitkisinin ise spazmojenik aktiviteye sahip olduğu rapor edilmiştir [38]. Bununla 

birlikte, O. chlorotricum [39] ve O. dichroanthum [40] türlerinin ise spazmolitik 

aktivite sergiledikleri bildirilmiştir. Ayrıca O. dichroanthum bitki kökleri aseton 

özütünün güçlü serbest radikal süpürücü etkiye sahip olduğu tespit edilmiştir [41]. 

İsviçre farelerinde, markırlar ve oksidatif stres ile indüklenen iki aşamalı cilt 

kanseri ve tümör promotör üzerine O. echioides özütünün etkisi araştırılmıştır.  

Yapılan her iki çalışmada da O. echioides özütünün hem ultraviyole B radyasyonuna 

maruziyetin takip ettiği benzoil peroksitin tekli topikal uygulaması üzerine oksitatif 

stressi indüklediği tümör gelişiminin markır parametrelerini yükselttiği bildirilmiştir 

[42]. Onosma griffithii bitkisinin IC50 değerlerine bağlı olarak Leishmania major'a 

karşı parazit öldürücü olarak etkili bir aktiviteye sahip olduğu; benzer şekilde 

metanolik özütün Aspergillus flavus ve Fusarium solani'ye karşı orta derecede 

antifungal aktivite, su özütünün ise Staphylococcus aureus'a karşı orta derecede 

antibakteriyel aktivite sergilediği gösterilmiştir[14, 43]. 
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Onosma stellulata türünün toprak üstü ve toprak altı kısımlarının genotoksik 

etkilerinin in vitro koşullarda, soğanın meristematik hücrelerinde mitozda genotoksik 

etkilere neden olan kromozom anormalliklerinin gözlemlenmesiyle birlikte Allium 

testi kullanılarak yapılmıştır [16, 44].  

Onosma hispidum köklerinin kabuğunun etanolik özütünün antibakteriyel 

aktiviteye sahip olduğu bildirilmiştir. Yine köklerin etanolik özüt ve ferulik asit içeren 

metanol fraksiyonunun vanilik asitle karşılaştırıldığında corynebacteria, enterokok, 

stafilokok ve streptokok türlerine karşı önemli biyoaktivite sergilemiş [24, 45]. 

Bununla birlikte, bu bitkinin etanol özütünden izole edilen bir flavanon olan hispidon, 

kolinesteraz inhibisyon özelliğine [13] sahipken;  kök özütü ise, yara iyileştirici [46], 

antitussif [24] ve antidiyabetik aktivitelere sahiptir [47]. 

Onosma paniculatum hücre kültüründe shikonin ve türevinin oluşumu ile 

brassinolidin hücre büyümesi üzerine etkisi de incelenmiştir [48]. Kallus ve 

süspansiyon kültürü yapılan hücrelerin pigment verimlerinin arttığı sonucuna varılmış 

ve maksimum pigment verimi, ortama 10-6 M askorbik asit eklendiğinde elde edilirken 

[49], petrol eteri özütünün, kaspaz bağımlı bir şekilde hücre ölümünü indüklediği 

belirtilmiştir [50]. Aspergillus türü kültürünün bir elisitör preparatı da shikonin 

türevlerinin oluşumunu hızlandırabileceği, ancak O. paniculatum hücre kültürlerinde 

hücre büyümesini geri dönüşümsüz bir şekilde durdurabileceği bildirilmiştir [51]. 

Son on yılda ise literatürde yapılan çalışmalarda, O. sieheana, O. stenoloba 

[52], O. pulchra [53], O. aucheriana, O. frutescens, O. sericea [54], O. tauricum var. 

tauricum [55], O. gigantea [56], O. heterophyllum [57],  O. microcarpum, O. nana 

[58], O. cappadocica, O. rutilum [59], O. inexspectata, Onosma armenum [60], 

Onosma gracilis, O. oreodoxa [61], O. trapezuntea, O. rigidum [62], gibi bazı türlerin 

ilgi çekici biyolojik/farmakolojik aktivitelere sahip oldukları tespit edilmiştir.  

2.3.3. Geleneksel Kullanım 

Geleneksel olarak, Onosma L. cinsi bitkiler, romatizma, mesane ağrısı, böbrek 

tahrişi, kalp çarpıntısı ve idrar söktürücü, serinletici ve yatıştırıcı etkileri için kökleri 

kullanılır [14, 26]. Hindistan'da hipertansiyon, ateş ve nörolojik rahatsızlıklarının 

tedavisinde kullanılır. Türkiye'de bu bitkiler bademcik iltihabı, hemoroid ve bronşit 

gibi iltihaplı rahatsızlıkları ve ağrıları tedavi etmek için kullanılmaktadır [63]. 
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Ateş, ağrı kesici, yara, ısırık, enfeksiyon hastalıkları, sokma ve çiçeklerin 

tedavisinde kullanılan O. hispidum Wall., kalp toniği ve uyarıcısı olarak kullanılırken, 

ezilmiş kökler deri döküntülerine dışarıdan uygulanır [47]. 

Onosma argentatum Hub.-Mor. bitki kökleri Türkiye'de geleneksel olarak yara 

iyileşmesi, yanık için kullanılır ve Lorestan vilayeti geleneksel tıbbında Tashnehdary 

(O. chlorotricum) olarak bilinen bir bitkinin yağlı ekstresi yara iyileşmesi için topikal 

olarak kullanılmaktadır [39].  

Onosma bracteatum, Unani tıp sisteminde “Gaozaban” ve Orta Doğu'da ise 

tipik olarak ıslak zeminde yetişen, üçgen gövdeli ve göze çarpmayan çiçekleri olan 

çimen benzeri bir bitki anlamına gelen “Sedge” olarak bilinir ve geleneksel olarak idrar 

çıkışının düzenlenmesi ile vücudun bağışıklık direncini oluşturmaya yardımcı olan bir 

tonik olarak kullanılır [34]. Ayrıca astım, bronşit, tonik, değiştirici, yatıştırıcı, idrar 

söktürücü ve spazmolitik tedavisinde de kullanıldığı bildirilmiştir [14]. Frengi, 

romatizma, cüzzam, ateşli febril hastalıkları, aşırı susuzluğu giderme, mesanenin tahriş 

olması, kalp çarpıntısı, mide ve boğaz ağrısı tedavisinde, ayrıca halk hekimliğinde yara 

ve cilt tedavisinde kullanılır [14, 37]. 

Onosma echioides'nin yaprakları alternatif tıpta kullanılır ve çocuklara müshil 

olarak tozu verilmiştir. Çiçekler kordiyal, uyarıcı madde olarak, romatizma ve kalp 

çarpıntılarının tedavisinde, kök çürüklerinde, deri döküntülerini tedavi etmek için 

kullanılır [64]. O. paniculata'ın kurutulmuş kökleri, geleneksel Çin tıbbında kanser de 

dahil olmak üzere çeşitli hastalıkların tedavisinde kullanılmaktadır [14, 21]. 

Türkiye'de halk ilacı olarak köylüler O. armeniacum’un köklerini tereyağı ile ısıtarak 

süzerler ve daha sonra yara, yanık, nefes darlığı, ses kısıklığı, hemoroid, karın ağrısı, 

mide ülseri ve kadın hastalıkları tedavisinde kullanırlar [14, 29]. 

2.3.4. Endüstriyel Kullanım 

Onosma hispidum Wall., renklendirici olarak gıda maddelerinde, yağlarda ve 

tıbbi hazırlıklarda yaygın olarak kullanılan kırmızı bir boya veren kök olan Ratanjot'un 

kaynağı olduğu bildirilmiştir [14]. Renginden dolayı pul biber gibi baharatlarda ve 

gıda hazırlıklrında katkı maddesi olarak da kullanılmıştır.  
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Hidrojenlenmiş bitkisel bir yağ olan Vanaspati için görünür bir renklendirme 

ajanı olarak kullanımı önerilmiştir, ancak sıçanlar üzerinde yapılan besleme 

denemeleri, bu renklendirme maddesinin düşük dozlarda toksik olmadığını ve yüksek 

derişimlerde toksik olduğunu ve beslenmeye devam ettikten sonra karaciğer 

hücrelerinin tahrip olmasına neden olduğunu göstermiştir. Vanaspati'ye uygulanan 

renk, alkali solüsyonla basit kimyasal işlemle ve önemli ölçüde doğrudan güneş ışığına 

veya ısıtmaya maruz bırakılarak tamamen giderilebilmektedir [14, 46, 65]. 

 

 

 

 

  



10 

 

3. MATERYAL VE YÖNTEMLER 

 Çözücüler ve Kimyasallar 

Gallik asit, (+)-kateşin, pirokatekol, klorojenik asit, 2,5-dihidroksibenzoik asit, 

4-hidroksibenzoik asit, (-)-epikateşin, kafeik asit, şiringik asit, vanillin, taksifolin, 

sinapik asit, p-kumarik asit, ferulik asit, rosmarinik asit, 2-hidroksisinnamik asit, 

pinoresinol, kuersetin, luteolin ve apigenin Sigma-Aldrich'ten (St. Louis, MO, ABD) 

satın alındı. Vanillic acid, 3-hidroksibenzoik asit, 3,4-dihidroksifenilasetik asit, 

apigenin 7-glukosit, luteolin 7-glukosit, hesperidin, eriyodiktiyol ve kampferol ise 

Fluka'dan (St. Louis, MO, ABD) temin edildi. Son olarak, verbaskosit, protokateşik 

asit ve hiperosit HWI Analytik'ten (Ruelzheim, Almanya) satın alındı. Metanol Sigma-

Aldrich’ten (St. Louis, MO, ABD), etil asetat ve metanol, Carlo Erba Reagents'tan 

(Milan, İtalya) temin edildi. Millipore Milli-Q Plus su arıtma sistemi (Millipore 

Bedford Corp., Bedford, MA) kullanılarak ultra saf su elde edildi. 

 Bitkinin Toplanması ve Teşhis Edilmesi 

Onosma demirizii bitkisinin toprak üstü kısımları çiçeklenme zamanında 

Haziran 2020’de Kayseri ili Pınarbaşı-Gürün karayolunun 5-10. km arasında 1550 m 

yükseltide toplanmıştır (37° 47’ 26”N 36° 28’ 27”E). Bitki, Muğla Sıtkı Koçman 

Üniversitesi Biyoloji Bölümü Öğretim elemanı Dr. Olcay CEYLAN tarafından teşhis 

edilmiştir (Herbaryum no: OC.5050) 

 Özütlerin Hazırlanması 

Bitkinin toprak üstü kısımları, doğrudan güneş ışığının olmadığı ve iyi hava 

akışının sağlandığı bir yerde birkaç hafta kurutuldu. Daha sonra bir laboratuvar tipi bir 

blendır kullanılarak küçük parçalara kesildi ve ardından özütleme aşamasına kadar 

saklandı.  

Onosma demirizii’nin küçük parçalara ayrılmış örneklerinin etil asetat (EtOAc) 

ve metil alkol (MeOH) özütleri maserasyon ile gerçekleştirildi. Maserasyon işlemi, 

bitki/çözücü oranı 1/20 olacak şekilde 150 rpm’de 24 saatlik özütlemeyle 

gerçekleştirildi ve bu işlem 3 kez tekrar edildi. Sonra bir araya getirilen özütlerdeki 

çözücüler vakum altında buharlaştırılarak uzaklaştırıldı. Su ekstraktının 

hazırlanmasında maserasyonla özütlemeden farklı bir yol izlendi. Su özütü, küçük 
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parçalara ayrılmış toprak üstü kısımlarının 15 dakika kaynar suda demlendirilmesiyle 

hazırlandı. Bu işlem için beş gram bitki materyali 100 mL kaynar safsu (1:20) ile 

karıştırıldı ve 150 rpm'de çalkalandı. Özütleme işlemi tamamlandıktan sonra karışım 

liyofilize edildi ve tüm özütler kullanılıncaya kadar 4 °C'de muhafaza edildi [56].   

 Antioksidan Aktivite Analizleri 

Özütlerin antioksidan kapasitelerinin belirlenmesine yönelik yapılan 

çalışmalarda, toplam antioksidan aktiviteleri fosfomolibdenyum testi ile analiz edildi 

[66]. Demir iyonu şelatlama analizinde [67] tarafından izlenen yöntem uygulandı. 

Özütlerin indirgeme potansiyellerinin test edileceği CUPRAC (cupric ion reducing 

antioxidant capacity) ve FRAP (ferric reducing antioxidant power) testlerinde ise 

sırasıyla Apak ve ark. [68] ve Kocak ve ark. [69] tarafından izlenen yöntemler 

kullanıldı. Özütlerin serbest radikal giderim aktiviteleri DPPH (1,1-diphenyl-2-

picrylhydrazyl) ve ABTS [2,2-azino-bis (3-ethylbenzothiazloine-6-sulphonic acid) 

radical cation] yöntemleri aracılığıyla test edildi [66].  

Antioksidan aktivite testlerinden elde edilen sonuçlar IC50 veya EC50 cinsinden 

ifade edilecektir. IC50 ifadesi, radikal süpürüm ve demir (II) iyonları şelatlama 

testlerinde %50 etkinlik sağlayan örnek derişimini temsil etmektedir. EC50 ise, aynı 

indirgeme gücü ve fosfomolybdenyum testlerinde 0.500 absorbans sağlayan örnek 

derişimi anlamına gelmektedir. Ayrıca sonuçlar, pozitif kontroller olan troloks ve 

EDTA eşdeğeri cinsinden de ifade edildi. 

3.4.1. Toplam Antioksidan Aktivite Testi 

Örneklerin toplam antioksidan aktivitesi fosfomolibdenyum yöntemi ile test 

edildi. Örnek çözeltisi (0.2 mL), 2.0 mL reaktif çözeltisi (0.6 M sülfürik asit, 28 mM 

sodyum fosfat ve 4 mM amonyum molibdat) ile karıştırıldı. Örnek absorbansı, 95 

°C'de 90 dk inkübasyondan sonra 695 nm'de okutuldu.  

3.4.2. DPPH Radikal Süpürüm Testi 

DPPH radikal giderim aktivitesini tespit edebilmek için, 4.0 mL % 0.004 

MeOH-DPPH çözeltisine 1.0 mL örnek çözeltisi ilave edildi. Örneğin absorbansı, 

karanlıkta ve oda sıcaklığında 30 dk inkübasyondan sonra 517 nm'de okutuldu. 
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3.4.3. Demir (II) İyonları Şelatlama Testi 

Özütlerin metal şelatlama aktivitelerinin tespiti için, FeCl2 çözeltisine (0.05 

mL, 2.0 mM) örnek çözeltisi (2.0 mL) ilave edildi. Reaksiyon, 5.0 mM ferrozin (0.2 

mL) ilave edilerek başlatıldı. Benzer şekilde, FeCl2 çözeltisine (0.05 mL, 2.0 mM) ve 

ferrozin içermeyen distile suya (0.2 mL) örnek çözeltisi (2.0 mL) ilave edilerek kör 

hazırlandı ve daha sonra, örnek ve körün absorbansları, oda sıcaklığında 10 dk 

inkübasyondan sonra 562 nm'de okutuldu. 

3.4.4. ABTS Katyon Radikal Süpürüm Testi 

ABTS katyon radikali giderme aktivitesi için öncelikle ABTS radikal katyonu 

elde edildi. Söz konusu radikal, 7.0 mM ABTS çözeltisinin 2.45 mM potasyum 

persülfat ile reaksiyona sokulması ve karışımın oda sıcaklığında ve karanlıkta 12-16 

saat bekletilmesiyle elde edildi. Teste başlamadan önce, ABTS çözeltisi MeOH ile 

seyreltilerek 734 nm'de 0.700 ± 0.02'lik bir absorbans sağlandı. ABTS çözeltisine (2.0 

mL) örnek çözeltisi (1.0 mL) ilave edilerek karıştırıldı. Örneğin absorbansı, oda 

sıcaklığında 7 dakikalık inkübasyondan sonra 734 nm'de okutularak tespit edildi. 

3.4.5. CUPRAC İndirgeme Gücü Testi 

Örneklerin CUPRAC testlerini gerçekleştirebilmek için CuCl2 (1.0 mL, 10.0 

mM), neocuproin (1.0 mL, 7.5 mM) ve NH4Ac tamponuna (1.0 mL, 1.0 M, pH 7.0) 

0.5 mL örnek çözeltisi eklendi. Benzer şekilde, önceden hazırlanmış reaksiyon 

karışımına (3.0 mL) CuCl2 içermeyen örnek çözeltisi (0.5 mL) ilave edilerek kör 

hazırlandı. Daha sonra, örnek ve körün absorbansları, oda sıcaklığında 30 dk 

inkübasyondan sonra 450 nm'de okutuldu. 

3.4.6. FRAP İndirgeme Gücü Testi 

FRAP testi için, asetat tamponu (0.3 M, pH 3.6), 2,4,6-tris (2-piridil), 40.0 mM 

HCI içinde s-triazin (TPTZ) (10.0 mM) ve 10:1:1 (v/v/v) oranında FeCl3 (20.0 mM) 

içeren önceden hazırlanmış FRAP reaktifine (2.0 mL) örnek çözeltisi (0.1 mL) ilave 

edildi. Daha sonra, örneğin absorbansı, oda sıcaklığında 30 dk inkübasyondan sonra 

593 nm'de okutuldu.  
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 Enzim İnhibisyon Aktivite Analizleri 

Enzim inhibisyon testleri kapsamında, kolinesteraz (AChE ve BChE), 

tirozinaz, α-amilaz ve α-glukosidaz enzimleri üzerine özütlerin inhibisyon aktivite 

testleri de literatürde verilen yöntemler izlenerek gerçekleştirildi [70]. 

Enzim inhibisyon aktivite testlerinden elde edilen sonuçlar, IC50 cinsinden 

ifade edildi. IC50 ifadesi, enzim inhibisyon testlerinde %50 etkinlik sağlayan örnek 

derişimini temsil etmektedir. Ayrıca sonuçlar pozitif kontroller olan galantamin, kojik 

asit veya akarboz eşdeğeri cinsinden de ifade edildi. 

3.5.1. Kolinesteraz İnhibisyon Aktivite Testi 

Kolinesteraz inhibitör aktivite, Ellman metodu kullanılarak tespit edildi. Örnek 

çözeltisi (50.0 µL), 96 kuyucuklu bir mikroplak içinde, tris-HCl tamponu (pH 8.0) 

içinde DTNB (125.0 µL) ve AChE (veya BChE) çözeltileri (25.0 µL) ile karıştırılacak 

ve 25 °C'de 15 dk inkübe edildi. Reaksiyon daha sonra asetiltiyokolin iyodür (ATCI) 

veya butiriltiyokolin klorür (BTCl) (25.0 µL) ilavesiyle başlatıldı.  

Benzer şekilde, enzim çözeltileri (AChE veya BChE) olmadan tüm reaksiyon 

reaktiflerine numune çözeltisi ilave edilerek kör hazırlandı. Numune ve körün 

absorbansları, 25 °C'de 10 dk inkübasyondan sonra 405 nm'de okutuldu. Körün 

absorbansı örneğinkinden çıkartıldı. 

3.5.2. Tirozinaz İnhibisyon Aktivite Testi 

Tirozinaz inhibitör aktivite, substrat olarak L-DOPA ile modifiye edilmiş bir 

dopakrom yöntemi kullanılarak ölçüldü. Örnek çözeltisi (25.0 µL), 96 kuyucuklu bir 

mikroplak içinde tirozinaz çözeltisi (40.0 µL) ve fosfat tamponu (100.0 µL, pH 6.8) 

ile karıştırılacak ve 25 °C'de 15 dk inkübe edildi. Reaksiyon daha sonra L-DOPA (40.0 

µL) ilave edilerek başlatıldı.  

Benzer şekilde, tüm reaksiyon reaktiflerine enzim (tirozinaz) çözeltisi 

içermeyen örnek çözeltisi ilave edilerek kör hazırlandı. Örnek ve körün absorbansları, 

25 °C'de 10 dk inkübasyondan sonra 492 nm'de okutuldu. 
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3.5.3. α-Glukosidaz İnhibisyon Aktivite Testi 

α-Glukosidaz inhibitör aktivitenin tayini için, örnek çözeltisi (50.0 µL), 96 

kuyucuklu bir mikroplak içinde glutatyon (50.0 µL), fosfat tamponu (pH 6.8) içinde 

hazırlanmış α-glukosidaz çözeltisi (50.0 µL) ve PNPG (50.0 µL) ile karıştırıldı ve 37 

°C'de 15 dk inkübe edildi.  

Benzer şekilde, tüm reaksiyon reaktiflerine enzim (α-glukosidaz) çözeltisi 

içermeyen örnek çözeltisi ilave edilerek kör hazırlandı. Reaksiyon daha sonra sodyum 

karbonat (50.0 µL, 0.2 M) ilavesiyle durduruldu. Örnek ve körün absorbansı 400 nm'de 

okutularak körün absorbansı örneğinkinden çıkartıldı. 

3.5.4. α-Amilaz İnhibisyon Aktivite Testi 

α-Amilaz inhibitör aktivite, Caraway-Somogyi iyot/potasyum iyodür (I/KI) 

yöntemi kullanılarak çalışıldı. Örnek çözeltisi (25.0 µL), 96 kuyucuklu mikroplakta 

fosfat tamponu (6.0 mM sodyum klorür ile pH 6.9) içerisinde α-amilaz çözeltisi (50.0 

µL) ile karıştırıldı ve 10 dk boyunca 37 °C'de inkübe edildi. Ön inkübasyondan sonra 

reaksiyon, nişasta çözeltisi (50.0 µL, % 0.05) ilave edilerek başlatıldı.  

Benzer şekilde, tüm reaksiyon reaktiflerine enzim (α-amilaz) çözeltisi 

içermeyen örnek çözeltisi ilave edilerek kör hazırlandı. Reaksiyon karışımı 10 dk 37 

°C'de inkübe edildi. Reaksiyon daha sonra HCl (25.0 µL, 1.0 M) ilavesiyle durduruldu. 

Daha sonra, iyot-potasyum iyodür çözeltisi (100.0 µL) ilave edildir. Örnek ve körün 

absorbansları, 630 nm'de okutularak körün absorbansı örneğinkinden çıkartıldı. 



15 

 

 Özütlerin Fenolik Bileşik İçeriklerinin Tespit Edilmesi 

3.6.1. LC-ESI–MS/MS Analizi 

Kromatografik analizler için 6420 Triple Quad Kütle Spektrometresi (MS) 

entegre edilmiş bir Agilent Technologies 1260 Infinity sıvı kromatografi sistemi 

kullanıldı [71]. Kromatografik ayırma, Poroshell 120 EC-C18 kolon (100 mm x 4.6 

mm I.D., 2.7 μm) kullanılarak gerçekleştirildi. Tüm izomerlerin tam olarak çözünmesi 

ve tüm hedef bileşikler için en yüksek hassasiyetin elde edilmesi için üç mobil faz test 

edildi: i) % 0.1 formik asit/MeOH, ii) % 0.1 asetik asit ve 5 mM amonyum 

asetat/asetonitril ve iii) % 0.1 formik asit, % 0.1 formik asit/asetonitril ve 10 mM 

amonyum format. Bu mobil fazlardan en iyi değerler, %0.1 formik asit/metanol 

karışımından elde edildi ve bu karışım mobil faz olarak seçildi. Mobil faz, çözücü 

A'dan (%0.1, v/v formik asit çözeltisi) ve çözücü B'den (metanol) meydana gelecek 

şekilde oluşturuldu. Gradyan profili şu şekilde ayarlandı: 0. dk %2.0 B çözücüsü, 3. 

dk %2.0 B çözücüsü, 6. dk %25.0 B çözücüsü, 10. dk %50.0 B çözücüsü, 14. dk %95.0 

B çözücüsü, 17. dk %95.0 B ve 17.5 dk %2.0 B çözücüsü. Kolon sıcaklığı 25 ° C'de 

tutuldu. Akış hızı 0.4 ml/dk ve enjeksiyon hacmi 2.0 μL idi.  

Tandem MS, bir ESI kaynağı aracılığıyla LC sistemine entegre edildi. MS'in 

elektrosprey kaynağı negatif ve pozitif çoklu reaksiyon izleme (MRM) modunda 

çalıştırıldı. Entegrasyon koşulları şu şekilde oluşturuldu: kapillar voltaj -3.5 kV, gaz 

sıcaklığı 300 °C ve gaz akışı 11.0 L/dk. Nebulizatör basıncı 40 psi olarak ayarlandı.  

Negatif ve pozitif iyon modunda çalışılan tüm bileşikler tek bir enjeksiyon ile 

analizlenmiştir. MRM negatif ve pozitif iyonizasyon modu ile hedef analitlerin analizi, 

gerçek bir standart çözeltinin iyon çiftleri ile birlikte alıkonma sürelerinin 

karşılaştırılmasıyla tanımlandı. 

3.6.2. Toplam Fenolik Bileşik Analizi 

Toplam fenolik bileşik analizi için, örnek çözeltisi (0.25 mL), seyreltilmiş 

Folin-Ciocalteu reaktifi (1.0 mL, 1:9) ile karıştırılarak kuvvetlice çalkalandı. 3 dk 

sonra Na2CO3 çözeltisi (0.75 mL,% 1.0) ilave edildi ve örneğin absorbansı, oda 

sıcaklığında 2 saat inkübasyondan sonra 760 nm'de okutuldu. Toplam fenolik bileşik 

içeriği gallik asit eşdeğerleri olarak hesaplandı [54]. 
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3.6.3. Toplam Flavonoit Bileşik Analizi 

Toplam flavonoit içeriğinin analizi için, örnek çözeltisi (1.0 mL) MeOH içinde 

aynı hacimde AlCl3 (%2.0) ile karıştırıldı. Benzer şekilde, AlCl3 içermeyen MeOH’a 

(1.0 mL) örnek çözeltisi (1.0 mL) ilave edilerek kör hazırlandı. Örnek ve körün 

absorbansı, oda sıcaklığında 10 dk inkübasyondan sonra 415 nm'de okutuldu. Körün 

absorbansı örneğinkinden çıkartıldı ve toplam flavonoit içerik kuarsetin eşdeğeri 

cinsinden ifade edilecektir [54]. 

 İstatistiksel Analizler 

Sonuçların bilimsel tutarlılığını artırmak için tüm testler üç kez 

tekrarlanacaktır. Sonuçlar ortalama değer ve standart sapma (ortalama ± SD) olarak 

hesaplandı. Veriler arasındaki istatistiksel benzerlikleri/farklılıkları saptamak için 

ANOVA (tek yönlü varyans analizi), Tukey’s honestly significant difference post hoc 

test (α = 0.05) (SPSS v. 22.0) analizleri uygulandı. Antioksidan aktivite testlerinin her 

birinden elde edilen veriler bilimsel açıdan farklı değerler ihtiva ettiğinden, bunları 

doğrudan birbirleri ile kıyaslamak mümkün değildir. Bu nedenle, sonuçları 

karşılaştırılabilir bir forma dönüştürmek için bağıl antioksidan kapasite indeks (RACI) 

analizi gerçekleştirildi. Fitokimyasalların antioksidan aktiviteye katkısı dikkate 

alındığından, özütlerin fenolik ve flavonoit içerikleri de hesaplamaya dâhil edildi  [72, 

73]. 
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4. ARAŞTIRMA BULGULARI VE TARTIŞMA 

 Özütleme Verimleri 

Onosma demirizii bitkisnin toprak üstü kısımlarından etil asetat ve metil alkol 

özütleri maserasyon yöntemiyle hazırlandı ve özüt verimleri sırasıyla; %4.18 ve %5.98 

olarak tespit edildi. Bitkinin demleme yöntemiyle elde edilen su özüt verimi ise, 

%16.77 olarak tespit edildi (Şekil 4.1).  

Literatürde farklı Onosma türlerinin su özüt verimlerinin diğer özütlerine 

oranla daha yüksek olduğuna dair veriler bulunmaktadır  [53, 74]. 

 

Şekil 4.1. Özütlerin özütleme verimleri 

 Özütlerin Toplam Fenolik ve Flavonoit İçerik Analizleri 

Onosma demirizii özütlerinin toplam fenolik ve flavonoit bileşik miktarları 

Şekil 4.2 ve 4.3’te verilmiştir. Metanol özütünün hem toplam fenolik hem de flavonoit 

içeriği diğer özütlere nazaran daha yüksek olduğu tespit edilmiştir. Metanol özütünün 

toplam fenolik ve flavonoit içerikleri sırasıyla; 42.75 mg GAEs/g özüt ve 59.90 mg 

QEs/g özüt olarak tespit edilmiştir.  

Literatürde çok sayıda Onosma türünün toplam fenolik ve flavonoit içerikleri 

belirlenmiş [52-57, 74-78] ve bu çalışmadan elde edilen verilerle uyum içerisinde 

olduğu görülmüştür. 
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Şekil 4.2. Özütlerin toplam fenolik içerikleri 

 

Şekil 4.3. Özütlerin toplam flavonoit içerikleri 

 Özütlerin LC-MS Analizleri 

Çoklu reaksiyon izleme (MRM) modu, bir örnek içerisindeki analitlerin sıvı 

kromatografisi-kütle spektroskopisi (LC-MS/MS) ile kantitatif belirlenmesi için 

kulalanılan en yaygın yöntemlerden biridir. Bu tez çalışmasında da, O. demirizii 

bitkisinin metanol, su ve etil asetat özütlerindeki fenolik bileşiklerin kantitatif 

analizleri LC-MS/ kullanılarak gerçekleştirilmiş ve sonuçlar Tablo 4.1'de verilmiştir.  
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Tablo 4.1. Özütlerdeki seçilen fitokimyasalların derişimleri (µg/g özüt) 

Bileşikler Metanol Su Etil asetat  

Gallik asit 13.43±0.02a 1.57±0.01c 2.48±0.06b 

Protokateşuik asit 203±4b 343±22a 17.11±0.42c 

3,4-Dihidroksifenilasetik asit 5.79±0.32 nd nd 

(+)-Kateşin  20.2±1.6 nd nd 

Pirokatekol  nd nd nd 

Klorojenik asit  31815±29a 3012±38b 614±37c 

2,5-Dihidroksibenzoik asit  235±1a 40.9±0.1b 6.13±0.13c 

4-Hidroksibenzoik asit  547±16a 213±6b 83.2±1.4c 

(−)-Epikateşin  5.15±0.27 nd nd 

Kafeik asit  194±1a 144±3b 6.46±0.26c 

Vanilik asit  803±47a 281±3b 100±1c 

Siringik asit  77.4±0.6a 46.5±0.6b 10.1±0.1c 

3-Hidroksibenzoik asit  10.8±0.1b 16.3±0.2a 3.05±0.17c 

Vanilin  76.4±1.4a 4.38±0.19c 15.7±0.1b 

Verbaskosit  nd nd nd 

Taksifolin  nd nd nd 

Sinapik asit  42.9±3.0a 16.8±0.6b nd 

p-Kumarik asit  119±2a 43.5±1.2b 16.9±0.1c 

Ferulik asit  381±20a 40.5±0.2b 54.6±0.3b 

Luteolin 7-glukosit 81.7±3.5a 81.9±0.1a 54.1±9.3b 

Hesperidin  177957±156a 14255±54b 10878±52c 

Hiperosit  10199±24a 425±7c 571±6b 

Rosmarinik asit  8857±103a 77.0±3.9b 146±8b 

Apigenin 7-glukosit 78.9±2.3a 51.1±1.0b 30.4±2.6c 

2-Hidrosinnamik asit  nd nd nd 

Pinoresinol  2502±60a 681±1b 318±13c 

Eriyodiktiyol  nd nd nd 

Kuersetin 58.9±1.3a 8.92±0.08c 12.5±0.1b 

Luteolin  59.6±3.4b 92.4±2.3a 53.9±5.0b 

Kamferol  nd nd 3.72±0.21 

Apigenin  7.75±1.35a 12.0±0.1a 7.67±1.46a 

Aynı satırda aynı üst simgelerle işaretlenen değerler arasında istatistiksel fark yoktur. nd: tespit edilemedi. 
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Özütlerde genelde ana bileşenler olarak klojenik asit, hesperidin, hiperosit, 

rosmarinik asit ve pinoresinol tespit edilmiştir (Şekil 4.4). Her üç özütün de hesperidin 

bakımından zengin olduğu saptandı. Hesperidin miktarı metanol, su ve etil asetat 

özütlerinde sırasıyla; 177957, 14255 ve 10878 µg/özüt olarak belirlenmiştir. Metanol 

özütünün diğer iki özüte oranla fenolik ve flavonitler bakımından daha zengin olduğu 

ve bu sonucun da toplam fenolik ve flavonit test sonuçlarıyla uyumlu olduğu 

görülmektedir. 

  

  

  

Şekil 4.4. Özütlerde bulunan ana fitokimyasalların açık yapıları 

Literatürde, her ne kadar çok sayıda farklı Onosma türlerinin fitokimyasal 

içerikleriyle alakalı çalışmalar [52-57, 74-78] bulunsa da, Onosma demirizii 

özütlerinin fitokimyasal içeriği üzerine yapılan bu çalışmada tespit edilen 

fitokimyasallar bu çalışma ile ilk kez literatüre kazandırılmıştır.  

Onosma sieheana, O. stenoloba [52], O. pulchra [53], O. aucheriana, O. 

frutescens, O. sericea [54], O. tauricum var. tauricum [55], O. gigantea [56], O. 

heterophyllum [57],  O. microcarpum, O. nana [58], O. cappadocica, O. rutilum [59], 

O. inexspectata, Onosma armenum [60], Onosma gracilis, O. oreodoxa [61], O. 

trapezuntea, O. rigidum [62] gibi bazı türlerin de hesperidin, hiperosit, rosmarinik asit, 

klorojenik asit ve pinoresinol bakımından zengin oldukları rapor edilmiştir. 
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Bu çalışmada elde edilen fitokimyasal içerik verileriyle literatürdeki verilerin 

birbirlerine benzerlik gösterdiği tespit edilmiştir. Bunun yanı sıra, bazı araştırmacılar, 

bu cinsin özelliği olan alkaloidler, naftokinonlar, alkanninler ve shikoninler gibi bazı 

fitokimyasalların Onosma türlerinde varlığını ortaya çıkarmışlardır [12, 26, 79]. 

 ÖzütlerinAntioksidan Aktivite Analizleri   

Özütlerin antioksidan aktivitelerini belirlemek için fosfomolibdenyum, DPPH 

ve ABTS katyon radikal süpürüm, CUPRAC ve FRAP indirgeme gücü ile demir (II) 

iyonları şelatlama kapasitelerini içeren farklı test sistemleri kullanıldı. Özütlerin IC50 

veya EC50 derişimlerini gösteren sonuçlar Tablo 4.2’de verilmiştir. Özütlerin tüm test 

sistemlerindeki antioksidan kapasiteleri, testlerde kullanılan pozitif kontrollerden daha 

düşük tespit edilmiştir. Bununla birlikte, etil asetat özütünün radikal süpürüm 

testlerindeki IC50 değerleri 20 mg/mL derişimden daha yüksek olarak belirlenmiştir.  

Tablo 4.2. Özütlerin ve standartların antioksidan kapasiteleri 

Testler Metanol Su Etil asetat Trolox EDTA 

Fosfomolibdenyum  

(EC50: mg/mL) 

1.47±0.05a 2.35±0.03b 5.58±0.33c 1.01±0.02a - 

CUPRAC indirgeme  

(EC50: mg/mL) 

0.85±0.01ab 1.38±0.06b 4.55±0.33c 0.27±0.01a - 

FRAP indirgeme  

(EC50: mg/mL) 

0.47±0.01b 0.85±0.03c 2.96±0.15d 0.10±0.01a - 

DPPH radikal   

(IC50: mg/mL) 

1.78±0.02a 2.43±0.15a >20b 0.29±0.02a - 

ABTS radikal  

(IC50: mg/mL) 

1.67±0.01a 1.76±0.02a >20b 0.31±0.02a - 

Fe(II) şelatlama  

(IC50: mg/mL) 

4.97±0.08d 1.07±0.02b 3.84±0.15c - 0.05±0.002a 

Aynı satırda aynı üst simgelerle işaretlenen değerler arasında istatistiksel bir fark yoktur. 

DPPH radikal ve ABTS katyon radikal süpürüm testlerinde özütler benzer 

aktivite profili sergilemelerine karşın, metanol ve su özütlerinin etil asetat özütüne 

oranla oldukça yüksek aktivite göstermiştir (Şekil 4.5 ve 4.6). Etil asetat özütünün, 

DPPH radikal süpürüm testinde 9.28 mg TEs/g özüt aktivite gösterdiği; ABTS katyon 

radikal testinde ise, en yüksek aktivite metanol özütünde (162.63 mg TEs/g özüt) tespit 

edilmiştir.  
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Şekil 4.5. Özütlerin DPPH radikal süpürüm aktiviteleri 

 

Şekil 4.6. Özütlerin ABTS katyon radikal süpürüm aktiviteleri 

Şekil 4.7 ve 4.8’de de görüleceği üzere, özütlerin bakır (II) iyonlarını 

indirgeme güçlerinin demir (III) iyonlarını indirgeme güçlerinden daha yüksek olduğu 

belirlenmiştir. Hem CUPRAC hem de FRAP testinde özütlerin indirgeme gücü 

kapasitelerinin metanol>su>etil asetat olarak değişiklik gösterdiği tespit edilmiştir. 

Radikal süpürüm testlerinde olduğu gibi indirgeme gücü testlerinde de metanol 

özütünün su ve metanol özütlerine göre daha yüksek aktivite sergilemiştir.  
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Şekil 4.7. Özütlerin CUPRAC indirgeme gücü kapasiteleri 

 

Şekil 4.8. Özütlerin FRAP indirgeme gücü kapasiteleri 

 

Fosfomolibdenyum testinde metanol özütü (708 mg TEs/g özüt) daha yüksek 

aktivite sergilerken; en düşük aktivite ise etil asetat özütünde (187 mg TEs/g özüt) 

tespit edilmiştir. Diğer testlerin aksine demir (II) iyonları şelatlama testinde su özütü 

(51 mg EDTAEs/g özüt) en yüksek aktivite göstermiştir (Şekil 4.9 ve 4.10).  Aynı test 

sisteminde, su özütünü etil asetat (14 mg EDTAEs/g özüt) ve metanol (11 mg 

EDTAEs/g özüt) özütleri takip etmiştir. 
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Şekil 4.9. Özütlerin toplam antioksidan aktiviteleri 

 

Şekil 4.10. Özütlerin demir (II) iyonları şelatlama kapasiteleri 

Antioksidan testlerinde elde edilen sonuçların her biri farklı bir aktivite 

mekanizması ortaya koyduğundan (örneğin radikal süpürüm, indirgeme gücü, 

şelatlama aktivitesi vb.), sonuçları sayısal olarak karşılaştırmak mantıksal olarak doğru 

değildir. Bu nedenle her bir özüt için antioksidan test sistemlerinden elde edilen 

sonuçların üstünlüğünü karşılaştırmak için bağıl antioksidan kapasite indeks (RACI) 

değerleri belirlendi. Bununla birlikte, her örneğin RACI değerleri ile antioksidan 

aktiviteleri arasındaki korelasyon da tespit edildi.  
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RACI değerleri hesaplanırken, ilk olarak her test için numunelerin ortalama ve 

standart sapma değerleri belirlenmiştir. Özütlerin ham verileri ortalama değerlerden 

çıkarılmış ve her özüt için standart sapmaya bölünerek RACI değeri elde edilmiştirr. 

Bu işlem her test için ayrı ayrı uygulanmıştır. Toplam RACI değerleri, ilgili özütün 

(fenolik ve flavonoit dahil) tüm antioksidan testlerinden elde edilen ortalama değerler 

dikkate alınarak hesaplanmıştır ve sonuçlar Şekil 4.11’de verilmiştir. Şekilden de 

görüleceği üzere RACI değerleri bakımından metanol özütünün diğer özütlere oranla 

dah yüksek antioksidan aktiviteye sahip olduğu görülmektedir.  

 

Şekil 4.11.  Özütlerin bağıl antioksidan kapasite indeksleri 

Onosma demirizii bitkisinin metanol özütünün diğer özütlere oranla daha yüksek 

antioksidan aktivite sergilemesinin ana nedenleri arasında hem toplam fenolik ve 

flavonoit bileşik açısından zengin hem de LC-MS ile belirlenen fitokimyasal içerik 

bakımından daha yüksek oluşu sayılabilir. Bu tez çalışmada araştırılan Onosma 

demirizii bitkisinin antioksidan aktiviteleri ile ilgili literatürde herhangi bir veri 

bulunamamıştır.  
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Bununla birlikte, metanol özütünün daha yüksek antioksidan aktivite 

sergilemesine özütün içerdiği ana bileşenlerin katkıda bulunabileceği 

düşünülmektedir. Çünkü literatürde,  hesperidin [80-82], hiperosit [83-85], rosmarinik 

asit [86-88], vanilik asit [89-91] bakımından zengin olan özütlerin dikkate değer 

antioksidan aktiviteler sergilediğini bildirmiştir [92, 93].  

Literatür verileri, rosmarinik asidin antioksidan aktiviteye önemli ölçüde 

katkıda bulunabileceğini doğrulamaktadır [94-96]. Ayrıca literatürde, pinoresinol veya 

bu bileşiğin bazı türevlerinin veya bu bileşiği yüksek miktarda içeren bazı ekstraktların 

oksidatif stres baskılanmasını ve buna bağlı olarak gelişen semptomların şiddetini 

azalttığına dair bazı raporlar da bulunmaktadır [97, 98]. Ayrıca son yıllarda diğer bazı 

Onosma türlerinin antioksidan aktiviteleri üzerine yapılan bazı çalışmalarda bu 

bileşiklerce zengin özütlerin antioksidan aktivitelerinin de yüksek olduğu rapor 

edilmiştir [52-54, 74].  

Buna ilaveten, özütlerdeki toplam fenolik ve flavonit içerik ile 

fitokimyasalların antioksidan aktiviteye katkı sağladıkları yapılan Pearson korelasyon 

analizleriyle de tespit edilmiştir (Tablo 4.3). Hem total fenolik ve flavonoit içerik hem 

de özütlerdeki ana fitokimyasallar ile demir (II) iyonları şelatlama testi hariç diğer 

antioksidan testler arasında oldukça yüksek pozitif bir korelasyon (r>0.50) 

gözlenmiştir. Bu da aktiviteden özütlerdeki ana fitokimyasalların sorumlu olabileceği 

tezini desteklemektedir.  

Tablo 4.3. Fitokimyasallarla biyolojik aktivite testleri arasındaki Pearson korelasyonu 

Fitokimyasallar TAP DPPH ABTS CUPRAC FRAP FICA AChEIA TIA AAIA AGIA 

RACI 0.98 0.99 0.96 0.99 0.97 0.12     

Total flavonoit 0.97 0.86 0.73 0.95 0.98 -0.34 0.04 0.81 0.12 -0.36 

Total phenolic 0.99 0.93 0.84 0.99 0.99 -0.16 -0.15 0.90 -0.06 -0.52 

Chlorogenic acid 0.90 0.75 0.60 0.88 0.92 -0.50 0.22 0.69 0.30 -0.19 

Hesperidin 0.88 0.72 0.56 0.86 0.90 -0.55 0.27 0.65 0.35 -0.14 

Rosmarinic acid 0.87 0.70 0.54 0.85 0.89 -0.57 0.29 0.63 0.37 -0.11 

Hyperoside 0.86 0.70 0.53 0.84 0.88 -0.57 0.30 0.63 0.37 -0.11 

Pinoresinol 0.94 0.81 0.67 0.92 0.95 -0.43 0.13 0.75 0.21 -0.27 

TAP: Fosfomolibdenyum testiyle toplam antioksidan aktivite. AAIA, AChEIA, AGIA ve TIA: Sırasıyla; α-amilaz, 

asetilkolinesteraz, α-glukosidaz, ve trozinaz inhibisyon aktiviteler. ABTS ve DPPH: ABTS ve DPPH radikal 

süpürüm aktiviteler. CUPRAC ve FRAP: CUPRAC ve FRAP indirgeme gücü potansiyelleri. RACI: Bağıl 

antioksidan kapasite indeks. FICA: Demir (II) iyonları şelatlama kapasitesi 
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 Özütlerin Enzim İnhibisyon Aktivite Analizleri 

Metanol, su ve etil asetat özütlerinin kolinesteraz (ChEs), α-amilaz, α-

glukosidaz ve tirozinaz enzimleri üzerine inhibisyon aktiviteleri de araştırılmıştır. 

Analiz sonuçları, hem %50 inhibisyon sağlayan derişime karşılık gelen IC50 (mg/mL) 

cinsinden hem de pozitif kontrol eşdeğeri olarak hesaplanmıştır. IC50 hesaplamaları 

Tablo 4.4’te verilmiştir.  

Tablo 4.4. Standartların ve özütlerin enzim inhibisyon aktiviteleri 

Testler Metanol  Su Etil asetat Galanthamine Kojic acid Acarbose 

AChE   

(IC50: mg/mL) 

1.37±0.04a >20b 1.04±0.05a 0.003±0.0003a - - 

BChE   

(IC50: mg/mL) 

na na 1.47±0.02b 0.006±0.0003a - - 

Tirozinaz  

(IC50: mg/mL) 

2.74±0.11b 3.03±0.04b 5.75±0.15c - 0.27±0.01a - 

α-Amilaz  

(IC50: mg/mL) 

3.26±0.08a >20b 2.80±0.22a - - 1.05±0.07a 

α-Glukosidaz  

(IC50: mg/mL) 

2.02±0.08c 5.28±0.01d 1.04±0.01a - - 1.77±0.03b 

Aynı satırda aynı üst simgelerle işaretlenen değerler arasında istatistiksel bir fark yoktur. 

Her üç özüt de asetilkolinesteraz enzimi üzerine bütirilkolinesteraz 

enziminkinden daha yüksek inhibisyon aktivite sergilemiştir. Asetilkolinesteraz 

üzerinde en etkili inhibisyon etil asetat özütünün sergilediği; buna karşın metanol ve 

su özütlerinin bütirilkolinesteraz enzimi üzerinde hiçbir inhibisyon aktivite 

göstermediği belirlenmiştir (Şekil 12 ve 13). Her üç özütün bu test sistemindeki 

inhibisyon etkisi pozitif kontrol olan galantamininkinden oldukça düşüktür. 

  

Şekil 4.12. Özütlerin asetilkolin esteraz inhibisyon aktiviteleri 
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Şekil 4.13. Özütlerin bütirilkolin esteraz inhibisyon aktiviteleri 

Özütlerin sindirim enzimleri olan α-amilaz ve α-glukosidaz üzerine inhibisyon 

aktivite sonuçları Şekil 14 ve 15’te verilmiştir. Hem α-amilaz hem de α-glukosidaz 

enzimleri üzerine etil asetat özütünün daha yüksek inhibisyon aktivite sergilediği tespit 

edilmiştir /sırasıyla; 375 ve 1673 mg ACEs/g özüt). Aynı zamanda özütlerin α-

glukosidaz üzerinde α-amilaza göre daha etkili olduğu görülmüştür. Su özütünün her 

iki enzim üzerinde de en düşük inhibisyon aktiviteye sahip olduğu belirlenmiştir.  

 

Şekil 4.14. Özütlerin α-amilaz inhibisyon aktiviteleri 
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Şekil 4.15. Özütlerin α-glukosidaz inhibisyon aktiviteleri 

Metanol, su ve etil asetat özütlerinin tirozinaz enzimi üzerine inhibisyon 

aktiviteleri sırasıyla; 98, 89 ve 47 mg KAEs/g özüt olarak belirlenmiştir (Şekil 16). 

Her üç özütün IC50 değerleri pozitif kontrol olan kojik asitten daha düşük 

hesaplanmıştır (Tablo 4.4). Pearson korelasyon analizlerinin verildiği Tablo 4.3 

dikkatli incelendiğinde, özütlerin trozinaz enzimi üzerine inhibisyon etkileri ile 

içerdikleri fitokimyasallar arasında oldukça yüksek pozitif bir korelasyon 

gözlenmektedir (r>0.60). Buradan da özütlerde miktarca fazla bulunan bu 

fitokimyasalların bu inhibisyon aktiviteden sorumlu olduğu söylenebilir.  

 

Şekil 4.16. Özütlerin trozinaz inhibisyon aktiviteleri 
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Yapılan detaylı literatür araştırmaları sonucunda, Onosma demirizii bitkisinin 

enzim inhibisyon aktivitesiyle ilgili hiçbir veriye ulaşılamamıştır. Ancak özütlerde 

miktarca fazla bulunan hesperidin, hiperosit, rosmarinik asit ve klorojenik asit gibi 

fitokimyasalların bu enzimler üzerine etkileri üzerine yayınlanmış literatür verilerini 

tartışmakta da yarar vardır. Fas’ta doğal olarak yayılış gösteren bazı bitki türlerinin 

tirozinaz inhibisyon aktivitelerinin araştırıldığı bir çalışmada, Fucus spiralis'in yüksek 

tirozinaz inhibisyon aktivite sergilediği ve etanol özütünün önemli miktarda hesperidin 

içerdiği bildirilmiştir [99]. Öte yandan, daha önce yayınlanan birçok çalışmada, 

hiperosit ve rosmarinik asit açısından zengin bazı bitki türlerinin önemli tirozinaz 

inhibitör aktivite sergilediğini kanıtlamıştır [52-54, 100-104]. Hesperidin, hiperosit ve 

rosmarinik asitin enzim inhibisyon aktiviteye katkısını kanıtlamak amacıyla yapılan in 

silico moleküler docking analizlerinde, hiperosit’in tüm enzimlere bağlanma 

afinitesinin ve inhibisyon sabiti değerlerinin diğerlerine oranla oldukça yüksek olduğu 

saptanmıştır [61].  

Asetilkolin esteraz enzimleri açısından, hem etil asetat özütünün Tablo 

4.1’deki fitokimyasal içeriği hem de Tablo 4.3’teki Pearson korelasyon analiz 

sonuçları gözden geçirildiğinde ana bileşenler olan fitokimyasalların (rosmarinik asit, 

hesperidin, hiperosit gibi) kolinesterazlar üzerine inhibisyon aktiviteye bir katkı 

sağlamış olabileceği söylenebilir. Scrophularia lucida köklerinden ve toprak üstü 

kısımlarından elde edilen etil asetat, metanol ve su özütlerinin ChE inhibisyon 

aktivitelerinin araştırıldığı bir çalışmada, bitkinin toprak üstü kısımlarından elde edilen 

etil asetat özütünün en yüksek BChE inhibisyon aktiviteye sahip olduğu bildirilmiştir 

[105]. Araştırıcılar bunun nedeni olarak etil asetat özütünün ana bileşikleri olan 

rosmarinik asit ve hesperidinin bu inhibisyon aktiviteye önemli ölçüde katkıda 

bulunduğunu belirtmişlerdir [105]. Bir başka çalışmada ise, Euphorbia fistulosa 

köklerinden elde edilen özütün hem AChE hem de BChE üzerinde önemli inhibisyon 

aktivite sergilediği ve özütün yüksek miktarda hesperidin ve hiperosit içerdiği 

bildirilmiştir [106]. Hiperosit’in BChE inhibitör aktivitesi üzerine yayınlanan başka 

bir çalışmada da %77.60 oranında inhibisyon aktivite kaydedilmiştir [107]. Ayrıca 

literatürdeki daha önceki raporlarda klorojenik asit, rosmarinik asit ve hiperosidin 

önemli enzim inhibitörleri olduğu bildirilmiştir [108-111]. 
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Literatürde, yukarıda bahsedilen özütlerde bulunan ana fitokimyasalların 

sindirim enzimleri üzerindeki inhibisyon aktiviteye katkıda bulunabileceğini gösteren 

çalışmalar da vardır. Stachys cretica subsp. mersinaea bitkisi özütlerinin de α-amilaz 

ve α-glukosidaz üzerinde güçlü inhibisyon aktivite gösterdiği ve yüksek miktarlarda 

hesperidin içerdiği rapor edilmiştir [112]. Artemisia capillaris'in metanol özütünde α-

amilaz inhibisyon aktiviteden sorumlu fitokimyasalların araştırıldığı bir başka 

çalışmada ise, hiperosit’in, potansiyel bir α-amilaz inhibitörü olduğu bildirilmiştir 

[113]. Rosmarinik asitin anti-hiperglisemik etkisinden dolayı sağlık üzerinde faydalı 

etkileri olduğunu bildirmiştir [114]. Yine literatürdeki bazı raporlarda, klorojenik asit 

bakımından zengin olan özütlerin, sindirim enzimleri üzerinde önemli inhibisyon 

aktivite sergilediği ifade edilmiştir [115-118].  

Neticede, söz konusu fitokimyasalların bu çalışmada değerlendirilen enzimler 

üzerindeki inhibisyon aktivitesi bakımından katkısı da göz önünde bulundurularak bu 

çalışmadan elde edilen verilerin literatür verilerini destekler nitelikte olduğu 

söylenebilir.  
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5. SONUÇ VE ÖNERİLER   

Bu tez çalışmasında, Onosma demirizii bitkisinin toprak üstü kısımlarından 

demleme yöntemiyle hazırlanan su özütünün ve maserasyon tekniğiyle elde edilen 

metanol ve etil asetat özütlerinin öncelikle LC-MS ile toplamda 31 fenolik türü 

bileşiğin araştırıldığı fitokimyasal analizleri gerçekleştirilmiştir. Daha sonra her üç 

özütün de hem farklı testler kullanılarak antioksidan kapasiteleri hem de 5 farklı enzim 

üzerine inhibisyon aktiviteleri araştırılmıştır. 

Fitokimyasal analizler sonucunda, metanol özütünün daha yüksek olmak 

kaydıyla her üç özütün de hesperidin, hiperosit, rosmarinik asit, klorojenik asit ve 

pinoresinol bakımından oldukça zengin olduğu tespit edilmiştir.  

Özellikle metanol ve su özütlerinin, etil asetat özütününkinden önemli ölçüde 

daha yüksek antioksidan aktivite sergilediği sonucuna ulaşılmıştır. Bu durumun söz 

konusu özütlerdeki yüksek polar fenolik bileşikler veya flavonoitlerden 

kaynaklanabileceği düşünülmüş ve gerek Pearson korelasyon ve gerekse de RACI 

hesaplamalarıyla bu fikir teyit edilmiştir. 

Antioksidan aktivite testlerinin aksine enzim inhibisyon aktivite analizlerinde 

literatürdeki birçok çalışmada olduğu gibi etil asetat özütünün enzim inhibisyon 

aktivitesinin diğer özütlere oranla daha yüksek olduğu belirlenmiştir.  

Neticede, Onosma demirizii bitkisinin hem fitokimyasal içerik hem de 

biyolojik aktivite analizleri sonucu elde edilen veriler ilk kez bu tez çalışması ile 

literatüre kazandırılmıştır.  

Her ne kadar özütler, in vitro yapılan testler sonucunda kaydadeğer bir hem 

antioksidan hem de enzim inhibisyon aktivite sergilemiş olsalar bile, bu özütlerin in 

vivo şartlarda da benzer etkiler sergileyeceği belli değildir. Ayrıca özütlerin hem toksik 

olup olmadıkları hem de aktiviteden sorumlu bileşenlerin net olarak neler olduğu 

belirsizdir. Dolayısıyla daha sonraki aşamalarda özütlerin öncelikle toksik etkilerinin 

belirlenmesi daha sonra ise in vivo deneylerle bu çalışmada elde edilen aktivite 

sonuçlarıyla uyumlarının tespit edilmesi ve detaylı kromatografik işlemlerle de 

özütlerde aktiviteden sorumlu bileşenlerin izalosyonu ve karakterizasyonunun 

yapılması önerilmektedir.  
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