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OZET

Salvia pachystachys Trautv. (Lamiaceae) Tiirii Uzerinde
Farmakognozik Arastirmalar

Amag: Salvia pachystachys tiriiniin 3 farkli kismindan (kok, govde, c¢igek)
hazirlanan su ve metanol ekstrelerinin in-vitro ortamda antidiyabetik, anti-Alzheimer,
antimikrobiyal ve antioksidan aktivitelerinin belirlenmesi, ekstrelerin ve bitki ugucu
yaginin fitokimyasal (LC-MS/MS ve GC-MS) analizler yapilarak igeriklerinin
belirlenmesi, tiiriin anatomik ve morfolojik ozellikleri incelenerek literatiire katki
saglanmasi, ayrica Ornekler iizerinde genotoksisite caligmalar1 yapilarak bitkinin daha
giivenli kullanimini saglamak amaglanmustir.

Materyal ve Metot: Bitkilerin govde, cicek, yaprak ve kok anatomik yapilari
mikroskop ile incelenmis, bitki ¢izimi yapilarak morfolojik Ozellikleri ortaya
koyulmustur. Bitkinin 3 farkli kismimin (kok, govde, ¢igek) metanol ve su ekstrelerinde
fenolik ve ugucu yag igerikleri sirasiyla LC-MS/MS ve GC-MS kullanilarak yapilmuistir.
Ekstrelerin toplam fenolik madde miktart i¢in Folin-Ciocalteau yontemi, antioksidan
aktivite icin DPPH" ve ABTS'™ siipliriicii etki yontemleri, antidiyabetik aktivite
deneylerinde a-glukozidaz ve a-amilaz inhibisyon etki deneyleri, antikolinesteraz etki
deneyleri i¢in asetilkolinesteraz ve butirilkolinesteraz inhibisyon deneyleri, antibakteriyel
ve antifungal aktivite tayinleri i¢in mikrodiliisyon yontemi kullanilmistir.
Ames/Salmonella,  Escherichia  coli, WP2 ve Allium cepa testleri
genotoksisite/antigenotoksisiste i¢in kullanilmistir.

Bulgular: S. pachystachys bitkisinin govde enine kesiti dort koseli ve tiylidiir.
Yapraklarinda bol miktarda salgi tiileri bulunmaktadir, petiyol hilal seklinde kivrilmis
olup salgi ve ortii tiiyleri ile kaplidir. Kok kismu, bitki ¢ok yillik oldugu i¢in par¢alanmis
periderma dokusu ile kaplidir. Bitki kisimlarinin ana bileseni, herba: fitol (% 48.4), ¢igek:
karyofillen oksit (% 26.2), germakren D (% 5.9 ), B-karyofilin (% 5.7), spatulenol (%
4.1), kok: hekzahidrofarnesil aseton (% 18.3), hekzadekanoik asit (% 8.8), metil
hekzadekanoat (% 6.7), fitol (% 5.8) olarak bulunmustur. Bitki kisimlarinin ana bileseni
SPHM: Kklorojenik asit (11052.8846 ng/mL), SPHS: klorojenik asit (11052.8846 ng/mL),
SPCM: klorojenik asit (25718.7681 ng/mL), SPCS: klorojenik asit (11553.7761 ng/mL),
SPKM: klorojenik asit (11323.1876 ng/mL), SPKS: kinik asit (1506.2707 ng/mL) olarak
belirlenmistir. SPHM ekstresi diger ekstrelerle kiyaslandiginda, sirastyla % 90.06 ve %
22.37 inhibisyon etki degerleri ile daha giiglii ABTS™ ve DPPH" siipiiriicii kapasiteye
sahip oldugu tespit edilmistir. a-Amilaz, a-glukozidaz inhibisyon, butirilkolinesteraz ve
asetilkolinesteraz inhibisyon ve antimikrobiyal aktivite deneylerinde ekstreler kayda
deger etki gostermemislerdir.

Sonug: Tiirlin farkli kisimlarinin anatomik ve morfolojik yapist incelenmis ve
karakteristik ozellikleri tespit edilmistir. Bu bulgular, bitkilerin taksonomik olarak
tanimlanmasinda yararli olacaktir. Bitkinin 6nemli Olgiide antioksidan etkisi oldugu
belirlenmistir. Genotoksisite testleri sonucunda genotoksik olmadigi tespit edilmistir.

Anahtar Kelimeler: Anatomi, antidiyabetik, antikolinesteraz, antimikrobiyal,
antioksidan, genotoksisite, Salvia pachystachys

VI



ABSTRACT

Pharmacognosic Research on Salvia pachystachys Trautv. (Lamiaceae) Species

Aim: Determination of antidiabetic, anti-Alzheimer, antimicrobial and antioxidant
activities in in vitro environment of aqueous and methanol extracts prepared from 3 different
parts (root, stem, flower) of Salvia pachystachys species, phytochemical (LC-MS/MS and
GC-MYS) of the extracts and plant essential oil was aimed to determine their contents by
analyzing them, to contribute to the literature by examining the anatomical and morphological
characteristics of the species, and to ensure safer use of the plant by carrying out genotoxicity
studies on the samples.

Materials and Methods: The anatomical structures of the plants' stems, flowers,
leaves and roots were examined with a microscope, and their morphological characteristics
were revealed by drawing the plants. Phenolic and essential oil contents in methanol and
aqueous extracts of 3 different parts of the plant (root, stem, flower) were determined using
LC-MS/MS and GC-MS, respectively. Folin-Ciocalteau method for the total phenolic
substance amount of the extracts, DPPH' and ABTS™ scavenging effect methods for
antioxidant activity, a-glucosidase and a-amylase inhibition effect experiments for
antidiabetic activity experiments, acetylcholinesterase and butyrylcholinesterase inhibition
experiments for anticholinesterase effect experiments, antibacterial and microdilution method
was used for antifungal activity determinations. Ames/Salmonella, Escherichia coli, WP2
and Allium cepa tests were used for genotoxicity/antigenotoxicity.

Results: The cross-section of the stem of the S. pachystachys plant is quadrangular
and hairy. There are abundant glandular hairs on its leaves, the petiole is curled in the shape
of a crescent and is covered with glandular and covering hairs, the root part is covered with
fragmented periderm tissue because the plant is perennial. Main component of plant parts,
herb: phytol (48.4%), flower: caryophyllene oxide (26.2%), germacene D (5.9%), f-
caryophyllene (5.7%), spatulenol (4.1%), root: hexahydropharynyl acetone (18.3%),
hexadecanoic acid (8.8%), methyl hexadecanoate (6.7%), phytol (5.8%). Main component of
plant parts SPHM: chlorogenic acid (11052.8846 ng/mL), SPHS: chlorogenic acid
(11052.8846 ng/mL), SPCM: chlorogenic acid (25718.7681 ng/mL), SPCS: chlorogenic acid
(11553.7761 ng/mL), SPKM: chlorogenic acid (11323.1876 ng/mL), SPKS: quinic acid
(1506.2707 ng/mL). Compared to other extracts, SPHM extract was found to have stronger
ABTS " and DPPH' scavenging capacity with inhibition effect values of 90.06% and 22.37%,
respectively. The extracts did not show significant effects in a-amylase, a-glucosidase
inhibition, butyrylcholinesterase and acetylcholinesterase inhibition and antimicrobial
activity experiments.

Conclusion: The anatomical and morphological structure of different parts of the
species were examined and their characteristic features were determined. These findings will
be useful in taxonomic identification of plants. It has been determined that the plant has a
significant antioxidant effect. As a result of genotoxicity tests, it was determined that it was
not genotoxic.

Key Words: Anatomy, antidiabetic, anticholinesterase, antimicrobial, antioxidant,
genotoxicity, Salvia pachystachys
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SIMGELER VE KISALTMALAR DiZiNi

Alfa
Beta
Delta

Y : Gama

ABTS™ ;. 2,2-Azino-bis (3-etilbenzotiazolin-6-siilfonik asit)

°C - Santigrat (Celcius)

4-NPD - 4-Nitro-o-fenilendiamin

9-AA - 9-Aminoakridin

A - Allium

ACh - Asetilkolin

AChE - Asetilkolinesteraz

ae - Alt epiderma

ATK - Anafaz/telofaz kdpriisii

Boiss. - Boissier

BuChE - Butirilkolinesteraz

cfu - Koloni olugturan birim (Colony forming unit)

CH2Cl: - Diklorometan

CLSI Klinik ve Laboratuvar Stapdartlarl Enstitiisti (Clinical and
Laboratory Standards Institute)

cm - Santimetre

CM - C-metafaz

dak, dk - Dakika

DM - Diabetes mellitus

DMPD - N-dimetil-p-fenilenediamin

DMSO . Dimetilsiilfoksit

DPPH* . 2,2-Difenil-1-pikrilhidrazil

e - Epiderma

E. - Escherichia

ek - Ekzoderma

EMS - Etil metan siilfonat

end - Endotesyum

EtOAC - Etil asetat
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1.GIRIS

Diabetes Mellitus (DM), pankreasin yeterli miktarda insiilin hormonu
iiretememesi veya viicudun iiretilen insiiline uygun sekilde yanit verememesi nedeniyle
ortaya ¢ikan ve giinlimiizde en sik goriilen kronik hastaliklardan biridir (Baser ve ark.,
2021). Bu hastalik, agiz kurulugu, gece sik idrara ¢ikma (noktiiri), asir1 susama
(polidipsi), istahsizlik, halsizlik ve cabuk yorulma gibi yaygin semptomlarla ortaya
c¢ikabilir. Daha nadir belirtiler arasinda bulanik gérme, aciklanamayan kilo kaybi, kasinti,
tekrarlayan mantar enfeksiyonlart ve inatg1 enfeksiyonlar bulunur. Ayrica, DM
hipoglisemi, diyabetik ketoasidoz, hiperglisemik hiperozmolar nonketotik koma, koroner
arter hastaligi, serebrovaskiiler hastalik ve periferik arter hastaligi gibi makrovaskiiler
komplikasyonlara yol agabilir. Mikrovaskiiler komplikasyonlar arasinda ise retinopati,
nefropati, noropati ve diyabetik ayak sayilabilir. Bu komplikasyonlar, hastaligin yiiksek
morbidite ve mortalite oranlartyla iliskili olmasina neden olur (Eroglu, 2018). 2021 yili
itibariyle diinyada 537 milyon kisinin seker hastasi oldugu ve sadece 2021 yilinda 6.7
milyon kisinin bu hastalik nedeniyle hayatin1 kaybettigi bilinmektedir (Korkmaz &
Kaplan, 2023).

Alzheimer hastaligi, ilk defa Alois Alzheimer tarafindan 1907°de psikiyatrik
bozukluklarin ve normala nazaran hizli bir sekilde kotiilesen hafiza ile bagvuran 51
yasinda bir kadin vakasinda tanimlanmistir (Castellani ve ark., 2022). Son yillardaki tiim
demans vakalarinin tahminen % 70’ini olusturmaktadir (Fratiglioni ve ark., 1999). Yas
esas faktor olsa da, hastaliga sebep olabilecek faktorler arasinda genetik, egitim
seviyesinin diisiik olmasi, damar hastaliklar1 ve cevresel faktorler 6rnek verilebilir.
Modern tipta, hasta insanlarin beyni {izerinde yiiriitiilen arastirmalarda Alzheimer
hastaliginin patogenezi olarak bir sira sebebin bir araya gelmis oldugu goriilmiistiir;

bunlardan ikisi kolinerjik hipotez ve oksidatif stres hipotezidir (Saglik, 2019). Kolinerjik



hipotezi asetilkolinesteraz (AChE) enziminin ¢ok salgilanmasidir. AChE, korteks
beyinde noronlar arasinda uyar1 gegisinde gorev alan asetikolini “asetat” ve “kolin”e
parcalayarak sinyallerin post-sinaptik ndrona iletilmesini engelleyen bir enzimdir.
Alzheimer hastalarinin beyinlerinde AChE enziminin seviyesinin arttig1 gézlemlenmistir.
Bu artisa bagli olarak, beyindeki asetilkolin miktarinin azaldig1 tespit edilmistir. Bir diger
sebep olarak, Alzheimer hastalarinin beyni incelendiginde ana nedeni oksidatif stres
olmakla birlikte bircok sebepten dolay1 beynin baz1 bdlgelerinde sinaps ve sinir hiicresi
kaybi, hiicrelerin apoptozise ugradigi goriilmiistiir (Singh ve ark., 2013).

Lamiaceae familyasi, ilk kez de Jussieu tarafindan 1789'da Labiatae olarak
adlandirilmis, 1836'da ise Lindey tarafindan Lamiaceae ismiyle yeniden adlandirilmistir
(Greuter, 1988). Yaklasik 200 cins ve 3200 tiirii ile zengin bir bitki familyast olan
Lamiaceae, Akdeniz Bolgesi bitki ortiistiniin 6nemli bir kismini olusturur (Kocabas ve
ark., 2014). Ulkemizde de 851 takson ve 616 tiir ile temsil edilmektedir (Bizim Bitkiler,
2024).

Antik ¢aglardan giiniimiize halk arasinda genis kullanim alani olan Salvia tiirleri
agridan, gribe, mide, karaciger hastaliklarinin tedavisinden, yara tedavisine kadar bir¢ok
rahatsizlikta kullanilmis ve glinlimiizde de kullanilmaya devam etmektedir. Fitokimyasal
analizler sonucu Anadolu’daki Salvia tiirlerinde ugucu yagin ana bilesikleri terpenoitler;
ucucu olmayan ana bilesikler ise diterpenoitler ve triterpenoitler ve flavonoitler olarak
belirlenmistir (Topgu ve ark., 2017).

Yapmis oldugumuz bu yiiksek lisans tezi arastirmasi kapsaminda tilkemizin dogu
bolgelerinde yaygin olarak yetismekte olan Salvia pachystachys bitkisinin morfo-
anatomik ozellikleri ortaya koyulmus, ugucu yag ve ekstre icerikleri belirlenmis, farkl
kisimlarindan hazirlanan ekstrelerin diyabet ve Alzheimer hastaligi basta olmak {izere,

farkli biyolojik aktiviteleri degerlendirilmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Lamiaceae Familyasi

Lamiaceae familyasi1 De Jussieu tarafindan 1789 yilinda ilk kez Labiatae olarak
adlandirilmis ve sonrasinda 1836 yilinda Lindey tarafindan yeni isim olarak Lamiaceae

verilmistir (Greuter, 1988).

Lamiaceae familyas1 yaygin olan ve yaklasik 200 cins ve 3200 tiirii ile en zengin
familyalar arasindadir. Akdeniz Bolgesi bitki toplulugunun biiyiik bir bolimiinii
olusturmaktadir (Kocabas ve ark., 2014). Bizim Bitkiler (2024)’e gore Tiirkiye’de 851
takson ve 616 tiir ile temsil edilmektedir.

2.1.1. Lamiaceae Familyasmnin Botanik Ozellikleri

Bitkiler, genellikle bezeli ve aromatik otlar veya g¢alilardan olusur. Saplari bazen
dortgen seklinde olabilir. Yapraklar, genellikle karsilikli konumlanmis, ekstipulat
(tizerinde ek yaprak bulunmayan) ve basit yapilidir; bazen pinnat (tily seklinde)
olabilirler. Bitkilerin c¢iceklerini tasiyan salkimlar, ¢ogunlukla ¢igek tomurcuklarinin
veya list yapraklarin koltuklarindan ¢ikar ve genellikle yaniltici donerler olusturmak i¢in
sikigtirilir. Bu donerler, basaklar, baslar, salkimlar veya c¢icek salkimlari gibi farkl
sekillerde diizenlenebilir. Bitkilerin gigekleri genellikle hermafrodit (hem erkek, hem de

disi organlar tagiyan) veya ginodioik bitkilerde disi fonksiyonlu olabilir.

Brakteler, yapraklardan belirgin bir sekilde farklidir veya onlara benzer ve "¢igek
yapraklar1" olarak adlandirilabilirler. Bazi durumlarda brakteoller (kiigiik brakteler)
mevcut olabilir veya olmayabilir. Ciceklerin tag yapisi genellikle bes loplu ve
zigomorfiktir, yani iki simetrik dudaklidir. Ust dudak (kapak veya galea) genellikle iki

loblu ve alt dudak (labellum) {i¢ loblu olur. Ancak bazen iist dudak azaltilmis olabilir ve



alt dudak bes loblu veya {ist dudak bir loblu ve alt dudak dort loblu olabilir. Tag yapraklari

genellikle birlesiktir, ancak bazen aktinomorfik (simetrik) olabilir.

Stamenler (erkek tireme organlarl), c¢ogunlukla tag yapraga adnekstir
(baglanmustir). Stamenler genellikle dort tanedir ve didinamiktir, yani iki ¢ift olarak
bulunur ve posterior (iist) ¢ift, anterior (alt) ¢iftten daha kisadir. Anterler iki loblu; paralel
veya ayrik olabilirler; nadiren uzun bagciklarla ayrilmislardir. Ovaryum (yumurtalik),
genellikle list durumludur, iki karpellidir ve dort oviil igerir. Stillus (disi tireme organi),
genellikle ginobaziktir, yani stillus yumurtaligin tabanindan ¢ikmistir, nadiren bagka bir

sekilde olabilir.

Meyve, genellikle dort (bazen daha az) kuru tohumdan olusur, nadiren sulu
olabilir. Bu tohumlar nemlendirildiginde miisilajli olabilir veya olmayabilir (Davis, 1982,
5.36).

2.2. Salvia L. Cinsinin Botanik Ozellikleri

Otsu, bol miktarda veya galilik 6zellik gosteren ¢ok yillik bitkilerdir; nadiren iki
yillik veya bir yillik dmiirliidiirler. Genellikle belirgin bir koku tasirlar. Saplari, dik veya
yatay bir durusa sahip olabilir ve tiiylii, tiiysiiz veya bezeli olabilir. Yapraklari, biitiin,
turp otu gibi yar1 boliinmiis (lirat) veya tiiy gibi boliinmiis (pinnatisekt) olabilir. Cigek
salkimlar1 farkli diizenlemelere sahiptir ve vertisillat ad1 verilen salkim tiirleri (1 ila 40

cicek tasiyabilir) uzak veya yakin bir sekilde bulunabilir.

Cigeklerin ¢anak yapraklari ¢an veya huni bi¢ciminde olup, iist dudak ii¢ disli,
belirsiz sekilde disli veya biitiin forma sahipken, alt dudak iki dislidir. Meyve veren
canaklar, olgunlastikca hafif veya belirgin bir sekilde genisler ve nihayetinde zarl1 bir

yap1 olustururlar. Cigeklerin tag yapraklar1 beyaz, sari, pembe, mavi veya menekse



renklerinde olabilir ve iki dudaklidir. Ust dudak diizden falkataya kadar degisebilirken,
alt dudak genis, ice dogru kivrik, ortasinda genis konkav bir lob ve iki kii¢iik yan lob ile
tiip diiz veya kivrimli, i¢e dogru ¢okiik veya siskin, halkali veya degil, pulsu veya degildir.
Tag tiipii diiz veya kivrik, ige dogru kivrilmis veya siskin, halkali veya degil, pullu veya

pulsuz olabilir.

Stamenler genellikle 2 tanedir ve kisa bir sap ile gelirler; iist ugta verimli bir teka
tagirlarken, alt ugta ya daha kiiciik bir verimli teka veya kismen verimli bir teka (stamen
tipi A) veya farkli sekillerde steril dokular (stamen tipi B) tasirlar. Stamenler genellikle
sap ve baglanti noktasinin birlestigi yerde eklemlenirler, nadiren de eklemlenmezler
(stamen tipi C). Staminotlar her zaman bulunur ve genellikle kiiciiktiir. Stillus 2 lobludur
ve tohumcuklar genellikle tiiysiiz, yumurta seklinde, licgenimsi veya neredeyse daire
seklindedir; bu tohumcuklar nemlendiginde mukus salgilayabilirler. Bu bitki grubu ayni
zamanda "Schraderia Medikus™ ve "Arischrada Pobed" olarak da bilinir (Davis, 1982, s

400).

2.3. Salvia pachystachys Trautv Bitkisinin Botanik Ozellikleri

Kespitoz (agimli-dogurgan) veya mat (hali gibi) seklinde, sufritikoz (yari ¢ali) bir
cok yillik bitkidir. S. caespitosa'ya benzer, ancak bu bitki daha uzun govdelerle (40 cm'e
kadar) ve yaprak seviyesini agikca asan ¢igeklenme ile farklilik gosterir. Terminal yaprak
segmentleri daha biiyiiktiir (6 x 1 cm'e kadar) ve ¢icek topluluklar1 genellikle daha genis
aralikhidir. Ayrica, beyaz tag¢ yapraklar daha biiyiiktiir (30-35 mm) ve meyveler biraz daha
blyiiktiir (yaklasik 3 x 3 mm). Cigeklenme donemi 5-7 ay siirer. Kespitoz, kayalik
kiregtas1 ve volkanik yamaglar, moloz yiginlar1 ve subalpin otlaklar gibi ortamlarda,

1200-3200 metre rakimlarda bulunur (Davis, 1982, s 425a).



(2c) Dogu Karadeniz Bolimd, (5a) Yukari Firat Bolima, (5b) Erzurum-Kars Bolimu, (5¢) Yukari
Murat-Van Bolumu

Sekil 2.1. S. pachystachys bitkisinin Tiirkiye'deki dagilim1

Tablo 2.1. S. pachystachys tiiriiniin sistematikteki yeri

Alem  :Plantae

Bolim  : Magnoliophyta
Altsimif : Magnoliidae
Familya : Lamiaceae
Cins  : Salvia

Tiir . Salvia pachystachys Trautv.




2.3.1. S. pachystachys Tiiriiniin Deskripsiyonu

Yedi salba: Salvia pachystachys Trautv: yedi salba: Bull. Soc. Nat. Mosc. 41(2):

462 (1868). iran-Turan elementi (Bizim Bitkiler, 2024).

Sekil 2.2. S. pachystachys bitkisinin fotograflar

Tirkiyede yetisen Salvia cinsine ait toplam 113 takson mevcuttur, bunlardan 58
tanesi endemiktir (Bizim Bitkiler, 2024).

2.4. Salvia L. Cinsinin Halk Arasindaki Kullanimi

Salvia libanotica- Liibnan’da bitkinin ugucu yagi, toprakiistii ve yapraklart eski
zamanlardan beri yaslhlar, geleneksel tipla ilgilenen yerel halk, doktorlar ve eczacilar
tarafindan kullanilmaktadir. Ugucu yaglari, su ekstreleri, bitkiden hazirlanan
dekoksiyonlar dahili olarak, buhar banyolarinda inhalasyon olarak ve bazen kiriklarin
tizerine harici olarak uygulanir. Yapraklari, buhar banyosu yontemleriyle soguk alginligi,
astim, Oksiirlik tedavisinde kullanilmaktadir. Sulu ekstresi dahili kullammmda hafiza
giiclendirici, sakinlestirici, antidepresan olarak kullanilmaktadir. ~Kan-damar
sorunlarinda, sindirim sistemi bozukluklarinda, ishal Onleyici, gaz giderici olarak
kullanilmaktadir. Adet sancilarin1 hafifletmekte, bobrekte ve safra kesesinde olusmus tas

ve kumlarin eritilmesi ve viicuttan atilmasi i¢in kullanilmaktadir. Su ekstresi harici olarak
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bogazda olusan yaralarin ve agrilarin tedavisinde, ag1z i¢i yaralarda, gingival kanamalarin
(dis eti kanamalar1) tedavisinde kullanilmaktadir (Gali-Muhtasib ve ark., 2000).

S. miltiorrhiza- Cin halk tibbinda bitkinin kokleri yaygin olarak kullanilmaktir.
Birgok farkli kaynak kitapta (Bencao Gangmu) kullanimu ile ilgili bilgilere yer verilmistir.
Bitkinin genelde kurutulmus kok kisimlarindan kaynatma yoluyla hazirlanan ekstreler ve
haplar kan pihtilasmasini Onleyici olarak ve agiz yaralar1 ile viicuttaki apselerin
tedavisinde kullanilmistir. Giiniimiizde tablet, parenteral preparat, graniiller seklinde
uygulanmaktadir (Chun-Yan ve ark, 2015). Avrupa ve Amerika’da yaygin olarak
pihtilasma Onleyici olarak satilmaktadir. Bir diger kullanimi1 da dahili olarak organlardaki
agrilar1 gidermek i¢indir (G. P. Kamatou ve ark., 2008).

Giiney Afrika’da bir¢ok Salvia tiirii halk arasinda kullanilmaktadir. S. officinalis
tiriiniin  halk arasinda kullanimi1 bolgedeki Avrupa kokenli kisiler tarafindan
yayginlagsmistir. Brongit, nefes darligi, oOksiiriik, soguk alginligi gibi hastaliklarin
tedavisinde kullanilmaktadir (Codd, 1985, s. 28). S. officinalis’in en yaygin kullanim
sekli, kurutulmus yapraklarindan inflizyon hazirlanarak tiiketilmesidir. Bu usiille
hazirlanan preparatlar mide ve sindirim sistemi rahatsizliklarmin semptomatik
tedavisinde, ciltteki yaralarin tedavisinde kullanilmaktadir (Walch ve ark., 2011).

S. africana-lutea halk arasinda ¢ay karigimlart seklinde, kronik bronsit ve veremin
tedavisinde kullanilmaktadir. Giiney Afrika, Kap Eyaletinde geleneksel sifacilar, S.
africana-lutea’yr dekoksiyon seklinde kadin hastaliklari, bas agrilari, sindirim sistemi
bozukluklarinda ila¢ olarak Onermektedirler. S. runcinata’nin yapraklari ¢ocuklarda
bagirsag1 hareketlendirmek, diskiyr yumusatmak ve dolaysiyla kabizligi 6nlemek ve
tedavi etmek i¢in kullanilir. S. repens’in yapraklari, yaralari iyilestirmek i¢in kaynatilarak
banyo suyuna ilave edilir. S. runcinata bitkisinin tamami1 veya govdesi, dezenfeksiyon

amaciyla yakilarak kullanilmaktadir. Ayrica, bitkinin kaynatilarak elde edilen karisimi,



bebeklerde goriilen 'konak' hastaliginin tedavisinde kullanilmaktadir (G. P. Kamatou ve
ark., 2008). S. verbenaca basta Fas’in batisinda bulunan Marakes ve Settar sehirleri
olmakla birlikte, halk arasinda yaygin olarak mide rahatsizliklari, cilt rahatsizliklari, idrar
yollar1 rahatsizliklar1 ve agiz yaralarinin tedavi edilmesinde, meteorizm gibi sindirim
sistemi sorunlarinin tedavisinde kullanilmaktadir. Ates diisiiriicii etkisi vardir. Gharb
bolgesinde S. verbanaca’nin yapraklarindan dekoksiyon yoluyla hazirlanan preparatlarin
mide rahatsizliklarinin tedavisinde kullanildigi gézlemlenmistir. S. verbanaca yapraklari
ve bitkinin biitliin kisimlar1 direk yanik {izerine serpilerek veya zeytinyagiyla hazirlanan
maserasyonunun yanik tizerine uygulanmasiyla yanik tedavisinde kullanilmaktadir (Salhi
ve ark., 2019). Meksika’da Salvia tiirleri eski zamanlardan beri gida olarak, saplari
renklendirmek i¢in, ayrica dini ayinlerde kullanilmistir ve gilinlimiizde de halen
kullanilmaya devam etmektedir. S. mexicana ve S. chamaedryoides tiirleri siipiirge
yapiminda, S. cinnabarina tiiriiniin ¢igekleri saplart boyamak i¢in kullanilmaktadir. S.
hispanica tiirleri gida olarak kullanilmustir. S. lavanduloides ve S. polystachia tiirlerinden
hazirlanan infiizyonlar sa¢ bakiminda renk koyulastirici, dokiilme Onleyici olarak
kullanilmistir. Meksika’da bulunan Salvia cinsine ait alt cins Calosphace tiiriiniin 56’s1
17 kategoriye ait hastaligin tedavisinde kullanilmaktadir (Ortiz-Mendoza ve ark., 2022).
Tayland’da S. viridis bitkisinin yapraklarindan hazirlanan inflizyon bogaz agrilarini
tedavi etmekte, tohum ve yapraklarin beraber fermantasyonu ile de ickilerin kalitesini
artirmakta kullanilmaktadir (Rungsimakan & Rowan, 2014).

2.5. Salvia Tiirleri Uzerinde Yapilan Biyolojik Cahsmalar

2.5.1. Antiinflamatuvar Etki

Yapilan bir ¢alismada Salvia tiirlerinden elde edilen ugucu yag ve ekstrelerin
antiinflamatuvar etkileri in vitro 5-lipoksijenaz testi kullanilarak degerlendirilmistir. Elde

edilen sonuglara gore ICso degerleri 22.81 ile 77.32 pg/mL arasinda degisiklik gdstermis



olup, nordihidroguyaretik asit (ICso= 4.9 pg/mL) ile karsilastirilinca oldukea diistik bir
antiinflamatuvar etki gostermistir. S. radula ekstresi disindaki ekstrelerde etki
goriilmemistir. S. radula ugucu yag: disiik etki gosterirken; ekstreleri daha aktif etki
gostermistir (G. P. Kamatou ve ark., 2008). Baska bir ¢alismada, S. stenophylla ugucu
yaginin 5-lipoksijenaz enzimini in vitro inhibe etme potansiyeli oldugu belirlenmistir

(Baylac & Racine, 2003).

Baska bir arastirmada linalool ve esteri olan linalil asetatin antiinflamatuar etkileri
degerlendirilmistir. Bu iki bilesige bakildiginda S. dolomitica da linalool % 16.6, linalil
asetat % 19.6 oraninda bulunmaktadir. Bu iki bilesik S. dolomitica 'nin antiinflamatuar
etkisine kismen katkida bulunmus olabilir (G. P. P. Kamatou ve ark., 2007). S. fruticosa
bitkisinin toprakiistii ve kok kisimlarindan farkli ¢éziiciilerle hazirlanan ekstrelerinin
karragenan ile indiiklenen fare pati O6demi iizerinde antiinflamatuvar etkileri
degerlendirilmis ve standart ila¢ diklofenak ile karsilastirildiginda, 4 saatte sirastyla % 50
ve % 44 koruma sagladigr goriilmiistiir. Toprakiistii kisimlar1 ve kok ekstrelerinin,
standart ilag diklofenak ile karsilastirildiginda yiiksek etki gostermistir (Boukhary ve ark.,

2016).

Yapilan bir ¢alismada S. africana-lutea bitkisinden hazirlanan ekstrelerin erkek
albino fareler iizerinde analjezik ve antipiretik etkileri test edilmistir. Bunun i¢in fareler
asetik asit indiikli kivranma, Salmonella typhosa lipopolisakkaritleri (50 mg/kg) indiiklii
ates, sicak plaka indiiklii ayak ¢ekme testleri tizerindeki etkileri degerlendirilmistir.
Standart ilag olarak parasetamol kullanilmistir. Yapilan deneylerde, S. africana-lutea
bitkisinin sulu ekstresinin, olusturulan kivranmay1 énemli 6l¢iide azalttigi, sicak plaka
deneyinde ayak ¢cekme sayisini diisiirdiigii ve liposakkarit indiiklii atesi belirgin sekilde

diistirdiigii gézlemlenmistir (Amabeoku ve ark., 2001).
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Bagka bir ¢alismada S. transsylvanica bitkisinin ates diisiiriicti aktivitesini test
etmek amaciyla, bitkinin toz edilmis siirgiin kisimlarindan % 70’lik etanol ekstresi
hazirlanmistir. Deneyde, yetiskin erkek albino sicanlar ve fareler kullanilmistir.
Ekstrelerin etkinligini karsilastirmak icin standart bir ilag¢ olan asetilsalisilik asit referans
olarak kullanilmustir. Test edilen ekstre iki farkli dozda degerlendirilmistir (1000 ve 1500
mg/kg). Her iki ekstrenin de doza baglh olarak farelerde ve yetiskin erkek albino
sicanlarda belirgin rektal sicaklik diisiisiine neden oldugu gézlemlenmistir. Bu diisiis, 200

mg asetilsalisilik asit ile neredeyse ayn1 etkiye sahiptir (Maklad ve ark., 1999).

2.5.2. Kas Gevsetici Etki

Salvia leriifolia bitkisinin yapraklarindan hazirlanan sulu ekstrenin kas gevsetici
etkisini test etmek amaciyla hayvanlarda ¢cekme testi kullanilmistir. Sonug¢ olarak 0.29
gr/kg ekstrenin, 1 mg/kg dozda verilen diazepamla benzer kas gevsetici etki gosterdigi
bulunmustur (Hosseinzadeh & Hassan, 2001).

2.5.3. Antikonviilsan Etki

Salvia haematodes bitkisinden hazirlanan etanol ekstresi, farelerde elektrosok
ndbetlerinin klonik ve tonik ekstansor fazlarini azaltarak antikonviilsan etki gostermistir.
Ayn1 zamanda koklerinden hazirlanan sulu ekstrenin de antikonviilsan etki gosterildigi
raporlanmustir (Akbar ve ark., 1984).

2.5.4. Sakinlestirici ve Hipotonik Etki

Salvia triloba bitkisinden hazirlanan ekstre ve bu ekstreden izole edilen bilesikler,
hekzobarbital ile olusturulan uyku siiresini uzatmistir (Todorov ve ark, 1984). S. triloba
bitkisinden hazirlanan etanol ekstresi, GABA(A)-benzodiazepin reseptorlerine orta
derecede etki etmistir (Salah & Jager, 2005).

S. haematodes bitkisinden elde edilen etanol ekstresi, fareler {iizerinde

pentobarbital tarafindan indiiklenen uykuyu gozle goriiniir bir sekilde artirmistir, ayni
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zamanda amfetaminle indiiklenen uyarilma etkisini aksine cevirmistir ve diisiik oksijen
seviyesinde (hipoksik) sedatif etki gostererek sagkalim siiresinde artisa neden olmustur
(Akbar ve ark., 1984).

S. sclarea bitkisinden elde edilen ugucu yagin, evipan (hekzobarbital) verilen
fareler lizerine etkisi degerlendirilmistir. Ucucu yag bu maddenin etkilerini artirmis ve
normalde Onerilen dozun ¢ok daha diisiik miktarlarinda (erkek farelerde LDso'nin %
20'sinden az, yani 520 mg/kg'dan az) belirgin etkilere neden olmustur. Bununla birlikte,
bu ugucu yagin farelerin dogal hareket aktivitesini (spontan) ve denge reflekslerini
(statokinetik) etkilemedigi goriilmistiir (Stanassova-Shopova & Roussinov, 1970).

2.5.5. Anti-Alzheimer Aktivite

Yapilan bir ¢alismada 10 tane Salvia tiiriinden (S. ballsiana, S. cyanescens, S.
divaricata S. hydrangea, S. kronenburgii, S. macrochlamys, S. nydeggeri, S.
pachystachys, S. pseudeuphratica, S. rusellii) elde dilen ugucu yaglarin anti-Alzheimer
aktivitesi incelenmistir. Bunun igin AChE ve BChE iizerine etkileri degerlendirilmistir.
Elde edilen sonuglara gore, tiim Salvia ugucu yaglart AChE enzim aktivitesini inhibe
etmistir. Lakin gosterilen etki arasinda farklar bulunmaktadir, S. pseudeuphratica en
yiiksek etkiyi gosterirken, ayni konsantrasyonda (80 pg/mL), S. pachystachys incelenen
tiirler arasinda AChE {izerinde en diisiik inhibe edici etkiyi sergilemistir (Temel ve ark.,
2016).

2.5.6. Noroprotektif Etki

Salvia leriifolia bitkisinin ndroprotektif etkilerini degerlendirmek amaciyla
sicanlarda 20 dakika boyunca dort damar tikanikligt modeli kullanilarak iskemi
olusturulmus ve patolojik degerlendirmeler optik ve transmisyon elektron mikroskoplari

kullanilarak gerceklestirilmistir (Hosseinzadeh ve ark., 2002).
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2.5.7. Antimikrobiyal Etki

Yapilan bir ¢alismada, Salvia pachystachys bitkisinin toprakiistii kisimlarindan
elde edilen ugucu yagin kimyasal bilesimi ve antimikrobiyal aktivitesi degerlendirilmistir.
Bunun i¢in yagin Minimal Bakterisidal Konsantrasyonu (MBK) ve Minimal Inhibitor
Konsantrasyonu (MIK) degerlerini belirlemek igin, standart mikrobiyal suslar olan
Candida albicans, Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli,
Bacillus cereus’a karsi test edilmistir. Elde edilen sonuglara gére ugucu yagin gram-
pozitif suslara karsi, gram-negatif suslara nazaran daha etkili oldugu belirlenmistir. S.
pachystachys ugucu yaginin igerdigi kamfen, kafur, 1,8-sineol, a-pinen gibi bilesiklerin
antimikrobiyal etkileri daha 6nceki ¢alismalarda rapor edilmistir (Shakeri ve ark., 2018).
Ancak, baz1 diger ¢aligmalar kafur (Sokovi¢ & Van Griensven, 2006) ve 1,8-sineol
(Andogan ve ark., 2002) gibi tek bilesenler i¢in zayif antimikrobiyal aktivite rapor
etmistir. Ugucu yaglarin antimikrobiyal aktivitesi, genellikle saflastirilmis ana
bilesenlerinden daha yliksektir (Bassol¢ & Juliani, 2012). Bu nedenle, daha diisiik
konsantrasyonlardaki diger bilesenler, 6rnegin borneol, germakren D, a-pinen ve y-tuyen
gibi, ugucu yagin antimikrobiyal aktivitesine katkida bulunabilir. S. pachystachys ucucu
yagmin antimikrobiyal aktivitesi ile ilgili bu ilk rapor olsa da, Salvia cinsinin diger bazi
tiyeleri hakkinda raporlar bulunmaktadir. Bu ¢alismada bulunan (6rnegin C. albicans ve
B. subtilis) mikroorganizmalara kars1 S. pachystachys u¢ucu yaginin etkinligi, daha 6nce
S. tomentosa Miller gibi diger Salvia tiirleri ig¢in rapor edilenden daha yiiksektir
(MIK=18.0 mg/mL), S. aucheri (MIK=18.0 mg/mL), S. aramiensi (MIK=18.0, 36.0
mg/mL) ve S. pilifera (36.0 mg/mL) (Shakeri ve ark., 2018).

S. officinalis bitkisinden elde dilen ugucu yagin antibakteriyal etkisini belirlemek
i¢in li¢ bakteriye (Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa ve Staphylococcus aureus)

ve bir de mayaya (Candida albicans) karsi test edilmistir. Sonug olarak, ugucu yag P.
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aeruginosa’ya karsi aktivite gostermemistir, E. coli’ye karsi da daha diisiik aktivite
sergilemistir. C. albicans ve S. aureus ise ugucu yaga en duyarli olan
mikroorganizmalardir (Cutillas ve ark., 2017).

2.5.8. Antidiyabetik Aktivite

Salvia pachystachys bitkisinin antidiyabetik aktivitesini degerlendirmek amaciyla
a-glukozidaz enzim inhibisyon deneyi gergeklestirilmistir. Bu kapsamda bitkinin
toprakiistii kisimlar1 % 80 MeOH igerisinde ekstre edilmis ve elde edilen ekstre, ii¢ farkl
konsantrasyonda (1000, 500 ve 250 pg/mL) degerlendirilmistir. Elde edilen sonuglara
gore, 500-1000 pg/mL aralifinda % 50 inhibisyon etkisi gosterdigi belirlenmigtir
(Shojaeifard ve ark., 2023).

2.5.9. Antioksidan Etki

Salvia pachystachys bitkisinin toprakiistii kisimlarinin etanol ve su ekstrelerinin
antioksidan etkisi 2,2-difenil-1-pikrilhidrazil (DPPH) testi kullanilarak test edilmistir.
Elde edilen sonuglarda her iki ekstrenin de antioksidan etkiye sahip oldugu, etanol
ekstresinin su ekstresine nazaran daha etkili oldugu belirlenmistir (Fidan ve ark., 2022) .

S. eriophora bitkisinin toprak istii kisimlarindan hazirlanan sulu ve metanol
ekstrelerinin antioksidan aktivitesi DPPH, 2,2-azinobis(3-etilbenzothiazollin-6-sulfonik
asit (ABTS), N, N-dimetil-p-fenilenediamin (DMPD) testleri kullanilarak belirlenmistir
ve sonuglar standart maddelerle karsilastirilmistir. Sonug olarak ekstrelerin her ikisinin
de antioksidan etkiye sahip oldugu goriilmiistiir (Bursal ve ark., 2019).

S. officinalis bitkisinden elde dilen ugucu yagin antioksidan etkisi DPPH testi
kullanilarak belirlenmistir. Ugucu yag antioksidan etki gostermistir. Ugucu yagin ana
birlesenleri a-tuyon (% 22.8 - % 41.7), kafur (% 10.7 - % 19.8), 1,8-sineol (% 4.7 - %

15.6) ve B-tuyon (% 6.1 - %15.6) olarak belirlenmistir (Cutillas ve ark., 2017).
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2.5.10. Antikanser Etki

Liibnan adagay1 bitkisinden (Salvia triloba) elde edilen ugucu yagin fare
derisindeki timdor proliferasyonunu giiglii bir sekilde engelledigi belirlenmistir. Bu ugucu
yag, Balb-c farelerin cildine topikal olarak uygulandiginda, tiimoér olusumunu 4 hafta
geciktirdigi, tiimor biiylimesini neredeyse % 78 oraninda engelledigi ve tliimorlerin
agirhigmi % 80 oraminda azalttigi bulunmustur. Ayrica, yagin intraperitoneal
enjeksiyonlarinin (% 8 a/h), tlimor agirligini ve hacmini 6nemli Olciide azalttigi da
goriilmiistiir. Ugucu yagin, tedavi edilen farelerin cildinde gii¢lii bir antiinflamatuvar
etkiye sahip oldugu da belirlenmistir (Gali-Mubhtasib, 2006).

2.5.11. Allelokimyasal Aktivite

Salvia sclarea bitkisinin allelokimyasal etkisinin test edilmesi amaciyla, bitkinin
toprakiistii kistmlarindan hazirlanan su ekstresinin iki farkli konsantrasyonda (% 0.1 ve
% 0.2), biber (C. annuum L.) ve karakoca (S. nigrum L.) fidelerinin yapraklarinda ve
koklerinde lipid peroksidasyon siireci lizerindeki etkisi incelenmistir. Ayrica, beyaz sinek
(Trialeurodes vaporariorum) iizerinde olusan toksik etkisi de test edilmistir. Sonug
olarak, Karakoca koklerindeki peroksidaz aktiviteleri % 0.1°lik ekstre ile tedaviden 24
saat sonra biiyiik olglide etkilenmis, 120 saat sonra peroksidaz aktivitelerinde diisiis
gozlemlenmis ve bu diisiislin deney boyunca azaldig1 gézlemlenmistir. Ayni1 sekilde biber
yapraklarinda da ekstre ile tedaviden sonra peroksidaz aktivitesinde biiylik azalma
gozlemlenmistir. S. sclarea bitkisinin sulu ektresi beyaz sinekler iizerinde 96 saat
sonrasinda % 50’lik bir 6liim oram gdstermistir. % 0.1°lik ekstre en etkili formiilasyon
olmakla birlikte, % 56.66’lik bir 6liim orani gozlemlenmistir. Bitkinin ayn1 zamanda
sinekler iizerinde uzaklastiric1 ve uyarici etki gostermistir (Suéur ve ark., 2015).

S. macrochlamys bitkisinin toprak tstii kisimlarindan hazirlanan ekstrelerin

Portulaca oleracea tohumlarinin ¢imlenmesi lizerindeki etkisi degerlendirilmistir. Ayni
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zamanda ekstrenin ¢imlenmekte olan tohumlarda a-amilaz aktivitesi iizerindeki etkisi de
belirlenmistir. Bitkinin yaprak ve sap kisimlari kurutularak, % 2.5, % 5 ve % 10
konsantrasyonlarda olacak sekilde 100 mL metanolda bekletilerek ekstreler
hazirlanmistir. S. macrochlamys ekstresi, hedef tohumlarin ¢imlenmesini % 2.5'un
iistiindeki konsantrasyonlarda durdurmustur. 48 saatlik biyotest sonunda, ¢imlenmenin %
50 inhibisyonu (Iso) % 3.2 konsantrasyonda elde edilmistir. Ekstrenin konsantrasyonunun
artmastyla tohum ¢imlenmesi inhibisyonu artmigstir. Uygulamanin 48 saat sonrasinda,
adacay1 ekstreleri, Portulaca tohumlarinin a-amilaz % inhibisyonu aktivitesini % 5'in
tizerindeki konsantrasyonlarda inhibe etmistir. Ekstre konsantrasyonlarinin artmasiyla
paralel olarak a-amilaz aktivitesinin inhibisyonu artmis ve son olarak % 10
konsantrasyonda en yiiksek etki gozlemlenmistir. % 10’luk ekstrenin aktivitesi, % 2.5’luk
ekstrenin aktivitesinden 5 kat daha etkili olmustur (Erez & Fidan, 2015).

2.5.12. Anti-Plazmodiyal Etki

Salvia miltiorrhiza koklerinden hazirlanan diklorometan ekstresinin  hem
Trypanosoma brucei rhodesiense, hem de Plasmodium falciparum'a kars1 etkili oldugu
belirlenmistir (Slusarczyk ve ark., 2011).

2.5.13. Hepatoprotektif EtKi

Yapilan bir ¢alismada Salvia officinalis bitkisinin kurutulmus yapraklarindan
distile suda dekoksiyon yontemiyle hazirlanan ekstresinin hepatoprotektif etkisi
arastirilmistir. Immiinosupresan (bagisiklik sistemini baskilayan) bir ilag olan Azatioprin
(Imuran) kullanildig1 zaman sadece lenfosit baskilanmasina degil, gastrointestinal sistem,
kemik iligi ve karacigerde toksisiteye de neden olur (Sinico ve ark, 2003). Bu toksisite
oksidatif hasar ile iligskilendirilmistir. Azatioprin kullanimi, oksidatif stresi artirarak ve
karacigerde malondialdehit seviyelerini yiikseltir, antioksidan aktivitelerini azaltir. Bu

durum, serumdaki alanin aminotransferaz ve aspartat aminotransferaz seviyelerinin
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yiikselmesine neden olur. Bitki ekstresiyle 6n tedavi edilen farelerde Azatioprin
uygulamasinin ardindan karaciger nekrozunu engelleyerek ve genellikle histolojik olarak
normal karaciger hiicrelerini koruyarak bu etkiyi ortaya koymustur. Bu etki,
malondialdehit seviyelerini azaltma ve Azathioprinin glutatyon, katalaz ve siiperoksit
dismutaz aktiviteleri lizerindeki inhibe edici etkisini ortadan kaldirma seklinde

belirlenmistir (Amin & Hamza, 2005).
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2.6. Ucucu Yaglar Uzerinde Yapilan Cahsmalar

Glinimiize dek yapilan arastirmalarda farkli Salvia tiirlerinden elde edilen

edilen ugucu yaglarin ana bilesenleri ve elde edildikleri bitki kisimlari ile yiizdeleri

asagidaki tabloda verilmistir.

Tablo 2.2. Salvia tiirlerinden elde edilen ugucu yaglarin ana bilesenleri

Tiirler Bitki kisom Bilesik Kaynak
_Pi 0,
ﬂ_g:”mee”n((ﬁj 3203;70)) (Pitarokili
S. verticillata Toprakiistii P->t 0.&2 ve ark,
a-Pinen (% 7.6)
N : 2006)
Laurik asidin izopropil
esteri (16.8%)
(Pitarokili
r f- Fellandren (% 30.3)
S. verbenaca Toprakiistii (E)-Karyofilen (% 16.1) ve ark,
2006)
(Pitarokili
S. glutinosa Toprakiistii Butil laktat (% 26.7) ve ark,
2006)
a-Pinen (% 11.2), . -
o o 1,8-Sineol (% 9.9), (Pitarokili
S. candidissima Toprakdistii Simen (% 7.4) ve ark,
P of 2006)
»Muurolen (% 11.8)
Trans-pinokarvil  asetat
(% 5.5) .
S.rubifolia Toprakiistii a-Tuyon (% 5.1) ;ﬁ? rdzlé)%\g
Pinen (% 7.1) B
p-Simen (% 3.4)
p-Simen (% 2.5)
1,8-Sineole (% 9.4) (G. P. P.
. . e Limonen (% 9.4) Kamatou
S.albicaulis Toprakiistii a-Terpinol (% 2.7) ve ark.
Viridiflorol (% 24.5) 2007)
Ledol (% 6.6)
Linalol (% 16.6)
a-Terpinol (% 6.2) E(sz;t.oupl
S. dolomitica Toprak tstii Geraniol (% 19.6)
Linalil asetat (% 19.6) ' _ k.
' 2007)
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Tablo 2.2. (Devami)

S. repens

S. runcinata

S. stenophylla

S. africana-caemlea

S. africana-lutea

S. chamelaeagnea

S. pilifera

S. viscosa

S. aucheri

S. aramienesis

Toprak tistii

Toprak tistii

Toprak tistii

Toprak tistii

Toprak {stii

Toprak tistii

Toprak Ustii

Toprak tistii

Toprak tistii

Toprak tistii

[-Felandren (% 22.2)
S-Karyofilen (% 12.4)
Limonen (% 9.8)
Kafur (% 6.9)

a-Bisabolol (% 41.1)
[-Karyofilen (% 11.4)
Karyofilen oksit (% 6.9)
(E)-Nerolidol (% 6.8)
a—Humulen (% 2.7)

o-3-Karen (% 18.4)
Manool (% 10.1)
a-Bisabolol (% 8.2)
p-Karyofilen (% 7.3)
Kafur (% 6.0)

Spatulenol (% 29)
S-Karyofilen oksit (% 15)

Mirsen (% 12)
p-Simen (% 8)
a-Simen (% 6)

1,8-Sineol (% 41)

S-Pinen (% 24.9)
Mirsen (% 9.0)
a-Humulen (% 7.9)

a-Kopaen (% 13.0)
S-Karyofillen (% 10.8)
y-Murolen (% 9.8)
o-Kadinen ve Karyofilen
oksit (% 8.0)

1,8-Sineol (% 30.5)
Kafur (% 21.3)
Borneol (% 8.5)

Pinen (% 10.3)
1,8-Sineol (% 46.0)
Kafur (% 8.7)

(G. P. P
Kamatou
ve ark.,
2005)

(G. P. P
Kamatou
ve ark.,
2005)

(G. P. P.
Kamatou
ve ark.,
2005)

(G. P. P.
Kamatou
ve ark.,
2006)

(G. P. P.
Kamatou
ve ark,
2006)

(G. P. P.
Kamatou
ve ark.,
2006)

(Kaya ve
ark., 2017)

(Kaya ve
ark., 2017)

(Kelen &
Tepe,
2008)

(Kelen &
Tepe,
2008)
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Tablo 2.2. (Devami)

S. pilifera

S. sclarea

S. aethiopis

S. pisidica

S.desoleana

S. pachystachys

S. pseudeuphratica

S. macrochlamys

S.kronenburgii

S. ceratophylla

Toprak tistii

Toprak tistii

Toprak tistii

Toprak tistii

Toprak Ustii

Toprak tistii

Toprak Ustii

Toprak tstii

Toprak tstii

Toprak tstii

a-Tuyen (% 36.1)
a-Pinen (% 13.8)

Linalool (% 42.3)
a-Terpinol (% 13.4)
Nerol (% 2.3)

Geraniol (% 6.3)
Geranil asetat (% 5.4)

Germakren D (% 29.0)

a-Kopaen (% 19.8)

Bisiklogermakren (% 9.3)

o-Kadinene (% 8.7)
S-Karyofilen (% 7.3).
S-Elemen (% 9.9)

Okaliptol (1,8-sineol) (%

5.8)

a-Tuyen (% 14.2)
Kafur (% 23.8)
Sabinol (% 19.2)
Kripton (% 4.4)
Timol (% 3.9)

Linalil asetat (% 35.5)
a-Terpinil asetat (% 19.2)

a-Pinene (% 12.2)
Viridiflorol (% 7.7)
f-pinen (% 24.0)
Spatulenol (% 10.4)

Kafur (% 53.6)
1,8-Sineol (% 17.4)

Karyofillenoksit(%22.2)

p-Karyofilin (% 26.4)

Limonen (% 6.2)

Geranil asetat (% 16.0)

1,8-Sineol (% 12.5)
Karvon (% 12.0)

Linalool (% 54.8)

(Kelen &
Tepe,
2008)

(Kuzma ve
ark., 2009)

(Giilliice
ve ark.,
2006)

(G. Ozkan
ve ark.,
2010)

(Peana ve
ark., 1999)

(Temel ve
ark., 2016)

(Temel ve
ark., 2016)

(Temel ve
ark., 2016)

(Temel ve
ark., 2016)

(Abu-
Darwish
ve ark,
2020)
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Tablo 2.2. (Devami)

1,8-Sineol (%30)

vapraklar a -Pinen (%7) (Sakai &
S. leucophylla P Kamfen (%5) Yoshimur
S-Pinen a, 2012)
Iridiflorol (% 26.9 )
Manool (% 6.1) (Riccobon
S. argentea Toprak Ustii a-Tuyon (% 7.3) o ve ark.,
a-Humulen (% 41) 2016)
2.7. Baz1 Salvia Tiirlerinden izole Edilen Bilesikler
Tablo 2.3. Bazi1 Salvia tiirlerinden izole edilen bilesikler
.. Bitki .
Tiirler Kism Bilesikler Kaynak
Diterpenoitler
6-okso-roileanon-18-oik asit,
6-0kso-12-metilroileanon-18
oik asit, (Ulubelen
S. divaricata Toprak tstii Aromatik asitler ve ark.,
3-metoksi-salisilik asit, 1992)
p-hidroksibenzoik asit,
cis- ve trans-p-kumarik asit
Hekzadekanoik asit,
Tetradekanoik asit (Kilic  ve
S. bracteata Tohum 9-Oktadekenoik asit, ark., 2005)
9,12-oktadekadienoik asit Y
9,12-oktadekadienoik asit,
S aethionis Tohum Hekzadekanoik asit, (Kilic  ve
' P 11-Eikozenoik asit ark., 2005)
9,12,15-Oktadekatrienoik asit
s. candidissima Tohum 9,12-oktadekadienoik asit (Kilic  ve
' Eikozanoik asit ark., 2005)
p-Hidroksibenzoik asit
Kafeik asit
o-Kumarik asit
. - o (Akkol ve
S. halophila Toprak tistii Rozmarinik asit ark., 2008)

Luteolin-7-O-glukozit
Luteolin
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Tablo 2.3. (Devami)

S. bicolor

S. virgata

S. chinensis

S. acastanea

S. trijuga

S. castanea

S. palaefolia

S. sclarea

S. nubicola

Toprak tistii
petrol eteri

Toprak iistii

Toprak tistii
%70 etanol

Toprak tistii

Tum bitki
Aseton

Toprak tstii
Aseton

Toprak tistii

Tiim bitki
Aseton

Tim bitki
Metanol

[-sitosterol (% 24.75)
S-amyrin (% 15.62)

p-Hidroksibenzoik asit

o-Kumarik asit
Rozmarinik asit

Luteolin-7-O-glukozit

Salviadienol A
Salviadienol B

Metil-ent-4-epi-agat-18-oat

Anjelikoidenol

Klovan-24,9a-diol
Dehidrovomifoliol

Blumenol A

Kastanin A ve B
Oplofanon

Oplofanon-14,6a-
dihidroksiodesm-4-en

o-Lakton

Trijugin A-I

3R-0-asetil-20(29)-lupen-2R-

ol
Kastanin B

Tarakserol
Tarakseron
6-Amirin
Olean-12-en-3-on
Oleanonik asit
Oleanolik asit
Ursolik asit

Sklareol
Manool
Salvipison
Ferruginol
Kandidissiol
Mikrostegiol
Kandidissiol
7-Oksiroileanon
Luteolin

Nubenolid,
Nubenolid asetat,
Bisnubenolid

(Ibrahim,
2012)

(Akkol ve
ark., 2008)

(Wang ve
ark., 2008)

(Xu ve ark.,
2005)

(Pan ve ark.,
2010)

(Xu ve ark.,
2008)

(Gonzalez
ve ark.,
1989)

(Ulubelen
ve ark.,
1994)

(Ali ve ark.,
2006)
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Tablo 2.3. (Devami)

S. microphylla

S. tomentosa

S. pachystachys

S. canariensis

S. pomifera

S. dorrii

S. apiana

S. przewalskii

S. officinalis

Tum bitki
Aseton

Yapraklar

Toprak tistii
Petrol eteri

Kok kabugu

Toprak Ustii

Toprak tistii
Diklorometan

Toprak tstii
Etanol

Tiim bitki

Yaprak

Hekzakosilferulat
a-Odesmol,
8-Hidroksi-a-Eudesmol,
12-Metoksikarnosik asit,
Eritrodiol 3-asetat,
Oleanolik asit,

Lupeol

p-Sitosterol

3-A-Hidroksi-8,11,13(1-1)-
abietatetraenoik asit
Sitosteril 3-f-glukozit
Ursolik asit,

Oleanolik asit,

Krateagolik asit

Pakistazon
Kriptanol
Taksodion,
Sugiol

Deoksokarnozol 12-metil eter
Salvikanol

6a-
Hidroksidemetilkriptojaponol
Sugiol

Demetilkriptojaponol

23-Hidroksijermanikon,
Pomiferin F ve G

7-Metoksirozmanol
Salvidorol
7a-Metoksirozmanol

Rosmadial

16-Hidroksikarnosol

Przewalskin A

Rel-(5S,6S,7S,10R,12S,13R)-

7-hidroksi-11,16-dioksoapiana-

8,14-dien-22,6-olid
Salvigenin
p-sitosterol
Stigmasterol

(Aydogmus
ve ark.,
2006)

(Ulubelen
ve ark.,
1981)

(Ulubelon
& Tuzlaci,
1990)

(Fraga ve
ark., 1985)

(Topcu ve
ark., 1994)

(Ahmed ve
ark., 2006)

(Srivedavya
sasri ve ark.,
2017)

(Xu ve ark.,
2006)

(Miura ve
ark., 2001)

23



Tablo 2.3. (Devami)

S. apiana

S. syriaca

w

. hypoleuca

S. sahendica

S. hypoleuca

S. blepharochlaena

S. euphratica

S. verticillata

S. cadmica

S. cadmica

S. bicolor

S. apiana

S. amplexicaulis

Yaprak

Toprak tistii

Toprak tistii

Toprak tistii

Toprak tistii
Metanol

Toprak tistii
Metanol

Toprak tistii
Metanol

Toprak tistii
Kloroform

Kok
Kloroform

Toprak tistii
Metanol

Toprak tstii
Etanol

Toprak {stii
Metanol

14-Hidroksi-7-metoksi-11,16-
dioksoapian-8-en-22,6-olid
7-Metoksi-11,16-dioksoapian-
8,14-dien-22,6-olid

Salvisiriakolid

Salvileukolid metil ester

Salvileukolid metil esteri

Salvilokolid-6,23-lakton

Rozmarinik asit
Danshensu,
3-O-Kafeoilkinik asit

Danshensu,

Kafeoil hekzozit
Yunnaneik asit E
Metil rozmarinat

Salvianolik asit K
Metil rozmarinat

Kafeoil-treonik asit
Prolitospermik asit
Kafeik asit
Rosmarinik asit
Salvianolik asit K
Kafeik asit
Rosmarinik asit
Salvianolik asit K

Protokatkuik asit
p-Kumarik asidi
Gallik asit
Sirinjik asit
Sinapik asit

Sersimaritin,
Salvigenin

Kafeik asit
Rosmarinik asit

(Luis ve
ark., 1996)

(Rustaiyan
& Sadjadi,
1987)
(Rustaiyan
ve ark.,
1982)
(Moghadda
m ve ark.,
1995)
(Rustaiyan
& Koussari,
1988)

(Zengin ve
ark., 2018)

(Zengin ve
ark., 2018)

(Zengin ve
ark., 2018)

(Pigtczak ve
ark., 2021)

(Pigtczak ve
ark., 2021)

(Ibrahim,
2012)

(Srivedavya
sasri ve
ark., 2017)
(Alimpi¢ ve
ark., 2017)
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Tablo 2.3. (Devami)

S. ringens

. pratensis

. pratensis

. splendens

. pomifera

. fruticosa

. aegyptiaca

. aethiopis

. aethiopis

. chorassanica

. chorassanica

. amplexicaulis

Toprak tistii
Metanol

Toprak iistii

Kok

Yapraklar

Metanol(% 80)

Toprak tistii
Metanol

Toprak tistii
Metanol

Yaprak

Metanol

Yaprak
Metanol

Kok
Metanol

Yaprak
Metanol

Kok
Metanol

Toprak stii
Metanol

Kafeik asit,
Rozmarinik asit,
Gallik asit

Rosmarinik asit,
Kafeik asit
p-Hidroksibenzoik asit

Rosmarinik asit
Kafeik asit
Ferulik asit

Rosmarinik asit,

Metil rosmarinat,

Kafeik asit,

Apigenin 7-O-4-D-rutinozit

Karnosol
Karnosik asit

Luteolin-O-glukuronit,
Sagerinik asit
Genkvanin

Stearik asit

Rosmarik asit
Salvianolik asit
Kafeik asit,
Karnoik asit

Rosmarik asit
Kafeik asit,
Karnoik asit

Rosmarik asit
Kafeik asit

Rosmarik asit
Kafeik asit,
Karnoik asit

Rosmarik asit

Salvianolik asit

Apigenin
Luteolin 5-O-glukozit

(Alimpi¢ ve
ark., 2015)

(Sreckovic
ve ark.,
2022)

(Sreckovic
ve ark.,
2022)

(Moharram
ve ark.,
2012)

(Koutsoulas
ve ark.,
2019)

(Koutsoulas
ve ark.,
2019)

(Fotovvat ve
ark., 2018)

(Fotovvat ve
ark., 2018)

(Fotovvat ve
ark., 2018)

(Fotovvat ve
ark., 2018)

(Fotovvat ve
ark., 2018)

(Alimpi¢ ve
ark., 2017)
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Tablo 2.3. (Devami)

S. splendens

S

blepharochlaena

S. euphratica

S. verticillata

S. amplexicaulis

S. pratensis

S. pratensis

Yapraklar
% 80 metanol

Toprak tistii
Metanol

Toprak tistii
Metanol

Toprak tistii
Metanol

Toprak tistii
Metanol

Toprak tistii
%80 Metanol

Toprak Ustii
% 80 Metanol

Apigenin 7-O-B-D-rutinozit,
Kosmosiin,

Sinaroside

Luteolin

Apigenin
Luteolin-O-hekzozit
Apigenin-O-hekzozit
Luteolin

Luteolin-O-diglukuronit
Apigenin-O-glukuronit
Luteolin
Apigenin-O-glukuronit

Rutin
Kaempferol 3-O-(6"-O-
asetilglukozit)-7-O-ramnozit

Luteolin7-O-glukozit,

Kersetin3-0O-glukozit,
Apigenin

6,7-dihidroksikumarin

(Moharram
ve ark.,
2012)

(Zengin ve
ark., 2018)

(Zengin ve
ark., 2018)

(Zengin ve
ark., 2018)

(Alimpi¢ ve
ark., 2017)

(Sreckovié
ve ark.,
2022)

(Sreckovic
ve ark.,
2022)
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3. MATERYAL VE METOT

3.1. Bitki Materyali

Salvia pachystachys bitkisi Kars’tan (A9, Erzurum-Kars yolu 100. Km yol kenart)
17.07.2023 tarihinde Dog. Dr. Songiil KARAKAYA ve Dog. Dr. Hafize YUCA
tarafindan toplanmis ve Dog¢. Dr. Mehmet BONA tarafindan teshisi yapilmistir.
Herbaryum 6rnekleri Istanbul Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Herbaryumu’nda ISTE
118726 herbaryum numarast ile muhafaza edilmektedir. Bitki kisimlar1 anatomik
calismalarda kullanilmak tizere % 70’lik etanolde muhafaza edilmistir.

3.1.1. Morfolojik Calismalar
Leica S8APO stereo mikroskobu, tanimlama ve morfolojik ¢alisma i¢in kullanilmigtir S.
pachystachys 'min govde, yaprak, ¢icek ve koklerinin incelenmesi igin yirmi birey
kullanildi. Detayli tanimlar ve ¢izimler saglanmistir (Karakaya ve ark., 2023).

3.1.2. Anatomik Cahismalar

Toplanan bitki kisimlar1 70 derecelik etil alkol ¢ozeltisi igerisinde muhafaza
edildi. Bitkilerin govde, yaprak, kok ve ¢icek kisimlarindan kesitler alinmstir. Kesitler
sartur reaktifi kullanilarak incelenmistir. Preparatlar 4x, 10x ve 40x dlgekleri oraninda
biiyiitiillerek Zeiss 415500-1800-000 marka 151k mikroskobu altinda anatomik olarak
goriintiilenmis ve Zeiss 51425 marka kamerayla fotograflar1 kayit altina alinmistir

(Karakaya ve ark., 2023).

3.2. Fitokimyasal Calismalar

3.2.1. Ekstraksiyon ve Ucucu Yag Eldesi
Salvia pachystachys Trautv. tiiriiniin herba, ¢igek ve kokleri toz edilip, 3 giin boyunca
8'er saat siireyle oda sicakliginda 300 mL metanol ile hareketli maserasyona tabi
tutulmustur. Rotavapor kullanilarak kuruluga kadar ugurulup tartilmis ve yiizde verimleri

hesaplanmustir.
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Ucucu yag eldesi igin, bitkinin kurutulmus kok, herba ve ¢igek durumlarindan her
birinden sirasiyla 154, 117 ve 80 g tartilarak {izerine su ilave edilip, clevenger cihazi
kullanilarak 5 saat siireyle distilasyon yapilmis ve elde edilen ugucu yaglarin icerikleri
GC-MS cihaz1 kullanilarak analiz edilmistir. Elde edilen ugucu yag miktarlar1 ¢ok az
oldugu icin sadece icerik analizi yapilmistir. Distilasyon esnasinda balonda altta kalan
sulu ekstreler de siiziiliip kuruluga kadar ugurulup tartilmis ve yiizde verimleri

hesaplanmuistir.

Sekil 3.1. Ekstraksiyon ve ucucu yag eldesi
a. Toz etme islemi, b. Ekstraksiyon islemi, c. Stizme islemi, d. Yogunlastirma islemi, e.
Bitkinin balondaki goriintiisii, f. Clevenger cihazi ile ucucu yag eldesi, g. Ugucu yagin
biiretteki goriintiist, h. Elde edilen ugucu yaglar

3.2.2. Gaz Kromatografisi Kiitle Spektroskopisi
GC-MS analizi, bir Agilent 7820A GC-MS sistemi ve HP-5 MS kolonu (30 m
X 0.25 mm ID, 0.25 pm film kalinlig1) kullanilarak, Gaz Kromatografisi analizinde ise

bir Agilent 7673, kiitle spektroskopisi dedektorii ve Agilent 5977 serisi otosampler
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kisimlarindan olusmaktadir. Tasiyict gaz olarak 1 mL/dakika olacak sekilde helyum
kullanild1. Calismada, splitless enjeksiyon 6rnek verme teknigi ile 1 mL/dk akis hizi
secilmistir. GC’de firn sicaklik derecesi 50 °C’den baslatilarak 1.0 dakika
bekletilmistir. Dakika basma 20 °C artisla 100 °C’ ye getirilerek 1.0 dakika
bekletilmistir. Sonra dakikada 10 °C yiikseltilereck 180 °C’de 1.0 dakika bekletilmistir.
Dakikada 5 °C yiikselecek sekilde 220 °C’ ye getirilerek 5.0 dakika bekletilmistir. Son
olarak dakikada 10°C yiikseltilerek 300 °C’de 5.5 dakika bekletilmistir. MS detektor
parametreleri ise transfer hatti sicakligt 300°C; solvent beklemesi 3 dk; elektron
enerjisi 70 eV; MS, kantitatif analiz i¢in segilen iyon izleme (SII) ile elektron ¢arpma
modunda ¢alistirilmistir (Goger ve ark., 2020).
3.2.3. Gaz Kromatografisi

Gaz Kromatografi analizi, bir Agilent 7673 GC sistemi ile yapilmistir. Helyum,
1 mL/dakika tastyic1 gaz olarak kullanilarak HP-5 MS kolonu (30 m x 0.25 mm ID,
0.25 um film kalinlig1) ile Gaz Kromatografi analizi ger¢eklestirilmistir. FID detektor
sicakligi 300 °C olarak ayarlanmistir. GC/MS ile ayni eliisyon sirasini elde etmek i¢in,
ayn1 operasyonel kosullar kullanilarak ayni slitunun bir kopyasi ilizerinde eszamanl
otoenjeksiyon yapilmistir. Ayrilan bilesiklerin nispi ylizde miktarlar1 FID

kromatogramlarindan hesaplanmigtir (Karakaya ve ark., 2016).

3.2.4. Sekonder Metabolitlerin Kalitatif ve Kantitatif Analizi

Numunelerdeki sekonder metabolitlerin kalitatif ve kantitatif analizleri,
Atatiirk Universitesi Dogu Anadolu Yiiksek Teknoloji Uygulama ve Arastirma
Merkezi(DAYTAM)'nde kromatografi ve spektroskopi sistemlerinin birlestirilmesiyle
olusturulan Agilent 6460 Triple Quadrupole Sivi Kromatografi-Tandem Kiitle/Kiitle
Spektrometre Sistemi (LC-MS/MS) kullanilarak gergeklestirilmistir. Analitlerin

ayrimi i¢in Agilent Poroshell 120 EC-C18 (4.6x100 mm, 3.5 pm) kolonu ile donatilmis
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Agilent 1260 HPLC sistemi kullanimistir. HPLC sistemi pozitif iyon modunda
elektrosprey iyonizasyonu (ESI) ile calismaktadir. 11k olarak, her bir bilesik igin belirli
konsantrasyonlarda hazirlanan standart ¢ozeltinin [M*H]* protonlu {iriin iyonu, her bir
bilesigin tespiti ve nicel analizi i¢in standart tarama modunda belirlenmistir.
Kromatografi siireci, gradyan eliisyon teknigi kullanilarak gergeklestirilmistir.
Standart bilesik metanol i¢inde 100 pg/mL konsantrasyonda ¢oziilmiis ve daha sonra
kalibrasyon egrisi olusturmak i¢in metanol ile seyreltilmistir. Gradyan profili, zaman
ve ¢Oziicli B'nin yiizdesi acisindan su sekilde ayarlanmistir: 0 ila 4 dakika arasinda %5
B; 4 ila 7 dakika arasinda %20 B; 7 ila 14 dakika arasinda %90 B; 15 dakika %90 B;
15 ila 15.1 dakika arasinda %5 B ve 15.1 ila 17 dakika arasinda %35 B, akis hiz1 0.4
mL/dak. Ornekten kii¢iik bir miktar (5 pL) enjekte edilip toplam analiz siiresi 17
dakika olmustur. Kiitle spektrometri kosullari, 350°C'lik bir azot gazi sicakligi, 12
L/dak akis hizi, 250 °C'lik bir tasiyict gaz sicakligi, 5 L/dak akis hiz1 ve 55 psi bir
nebulizatér gaz basici olarak ayarlanmigtir. Veri toplama ve analiz i¢in Agilent
MassHunter Workstation kullanilmis olup, bu siire¢ 50 ila 1300 m/z araliginda tam bir
kiitle taramasini igermektedir (Karakaya ve ark, 2023).

3.3. Biyolojik Aktivite Calismalar:

3.3.1. Antioksidan Aktivite Calismalari

3.3.1.1. Total Fenolik Bilesik Miktar Tayini.

Tiim ekstrelerin toplam fenolik igerigi, Folin ve Denis tarafindan gelistirilen,
Singleton tarafindan gelistirilen ve tarafimizca modifiye edilen (Folin & Denis, 1912;
Slinkard & Singleton, 1977) yontemi kullanilarak gallik asit esdegeri cinsinden
hesaplanmistir. Standart bilesik olarak secilen gallik asitten 1 mg/mL'lik stok soliisyon
hazirlanmistir. Daha sonra bu stoktan 100, 200, 300, 400, 500, 600 ve 700 ug/mL'lik bir

dizi alt konsantrasyonlar hazirlanmistir. Hazirlanan bu ¢ozeltilere deney prosediiriine

30



uygun olarak Folin-Ciocalteu reaktifi (FCR) ve Na>COs ilave edilmistir. Gallik asit
orneklerinin standart grafigi, 760 nm'de distile sudan olusan kore karsi absorbans
degerleri kaydedilerek elde edilmistir. Standart grafikten (760 nm) elde edilen
Absorbans= 0.0012 Gallik Asit Esdegeri + 0.0319 denkleminde ekstrelerin 1 mg/mL
konsantrasyonda vermis olduklar1 absorbanslari ilgili yere koyularak toplam fenolik
bilesik miktarlar1 gallik asit esdegerlerinde hesaplanmistir. Her analiz 3 kez
tekrarlanmustir.

3.3.1.2.Total Flavonoit Miktar Tayini.

Salvia pachystachys ekstrelerinin total flavonoit miktar tayinleri Liu ve ark. (2007)
yapmis oldugu yontem esas alinarak, iizerinde bazi modifikasyonlar yapilarak rutin
standart bilesigi tizerinden hesaplanmistir (Liu ve ark., 2007). Flavonoit yapisi tasiyan
rutin standart bilesigi 1 mg/mL konsantrasyonda olacak sekilde DMSQO’da ¢oziilmiistiir.
Hazirlanan stok c¢ozeltiden bir seri diliisyon hazirlanmistir. Hazirlanan alt
konsantrasyonlar Nikolaeva ve ark. (2022) yontemine gore FCR ve Na,COz ile muamele
edilmistir (Nikolaeva ve ark., 2022). Deney prosediiriine uygun olarak konsantrasyona
kars1 absorbanslar kaydedilmis ve rutin standart grafigi elde edilmistir. Ekstrelerin toplam
flavonoit igerikleri rutin lizerinden-hesaplanmis, ug RE/mg ekstre cinsinden verilmistir.
Her analiz 3 kez tekrarlanmistir.

3.3.1.3. Total Tanen Miktar Tayini.

Salvia pachystachys tiirlerinden elde edilen ekstrelerin total tanen miktarlari,
Makkar tarafindan modifiye edilen Folin-Ciocalteu metodu esas alinarak tespit edilmistir
(Makkar, 2003). Standart bilesik olarak tannik asit kullanilmig, 100-600 pg/mL
konsantrasyon araliginda ¢ozeltileri hazirlanmigtir. Ekstrelere ait numunelerin
hazirlanmas1 i¢in her bir ekstrenin 1 mg/mL konsantrasyonda stok c¢ozeltisi

hazirlanmistir. Hem standart ¢ozeltiler hem de ekstreler kullanilarak hazirlanan ¢ozeltiler
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0.5 mL Folin-Ciocalteu Reaktifi (FCR) ile muamele edilmistir. Prosediire uygun olarak
1.5 mL % 2 sodyum karbonat (Na2COs) ¢dzeltisi ilave edilmistir. Inkiibasyon siiresi
sonunda numunelerin absorbanslar1 distile sudan olusan kore karsi 725 nm’de
okunmustur. Her analiz 3 kez tekrarlanmistir. Numunelerin absorbans degerlerine karsilik
gelen tannik asit esdegerleri standart grafikten elde edilen denklem yardimiyla

bulunmustur. Sonuglar tannik asit esdegeri (TAE) ve mikrogram olarak verilmistir.

3.3.1.4. DPPH’ Siipiiriicii Kapasite Tayini

Salvia pachystachys ekstrelerinin DPPH" siipiiriicii kapasiteleri, Blois (1958)
tarafindan gelistirilen yontem esas alinarak belirlenmistir. Yontemde standart olarak a-
tokoferol ve troloks tercih edilmis ve 1 mM DPPH" ¢ozeltisi kullanilarak antioksidan
etkileri test edilmistir. Standartlarin belirli konsantrasyonlarda (1-100 ug/mL) DPPH"a
kars1 gosterdikleri yiizde inhibisyon degerleri incelenmis ve calisilacak numunelerin
konsantrasyon araligma karar verilmistir. Ekstrelerin 10-100 pg/mL konsantrasyon
araliginda bir seri diliisyonu hazirlanmis 1 mM DPPH’¢6zeltisine karsi antioksidan
aktiviteleri Ol¢lilmiistiir. Tim Ol¢timler, % 99’luk etanolden olusan kore kars1 517 nm'de

kaydedilmistir. Her analiz 3 kez tekrarlanmustir.

Ekstrelerin DPPH’ siipiiriicii kapasitesi agagidaki denkleme gore hesaplanmusgtir:

% InhibiSYOl'l = [(Akontrol —Anumune) /Akontrol] x 100

A: 517 nm'de absorbans degeri.

3.3.1.5. ABTS* Siipiiriicii Kapasite Tayini
Salvia pachystachys ekstrelerinin ABTS siipiiriicii kapasiteleri, Re ve ark. (1999)

tarafindan gelistirilen yontem esas alinarak belirlenmistir. Yontemde standart olarak o-
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tokoferol ve troloks tercih edilmis ve 2 mM ABTS"" ¢ozeltisi kullanilarak antioksidan
etkileri test edilmistir. Standartlarin belirli konsantrasyonlarda (1-100 pg/mL) ABTS "'ya
kars1 gosterdikleri yiizde inhibisyon degerleri incelenmis ve calisilacak numunelerin
konsantrasyon araligina karar verilmistir. Ekstrelerin 10-100 pg/mL konsantrasyon
araliginda bir seri diliisyonu hazirlanmis 2 mM ABTS™ ¢ozeltisine kars1 antioksidan
aktiviteleri 6l¢iilmiistiir. Tiim Slgiimler, fosfat tamponundan olusan kore karst 734 nm'de
kaydedilmistir. Her analiz 3 kez tekrarlanmustir.

Ekstrelerin ABTS™" siipiiriicii kapasitesi asagidaki denkleme gore hesaplanmustir:

% 1nhibisy0n = [(Akontrol —=Anumune) / Akontrot] X 100

A: 734 nm'de absorbans degeri.

3.3.2. Antidiyabetik Etki Calismalar:

3.3.2.1. a-Glukozidaz Enzim inhibisyon Tayini

a-Glukozidaz inhibisyon testi, Bachhawat ve ark. (2011)’de belirtilen yontemde
bazi degisiklikler yapilarak uygulanmistir. Testin agamalari olarak ilk 6nce, a-glukozidaz
enzimi (0.1 Unite/mL), pH degeri 6.9 olan 0.1 M potasyum fosfat tamponunda
¢oziilmistiir. Elde edilen ¢ozelti enzim soliisyonu olarak kullanilmigtir. Numuneler (1-
5000 pg/mL konsantrasyon araligt) DMSO (dimetilsiilfoksitte) c¢oziilmastir. 96
kuyucuga sahip mikroplakalarda, 10 pL a-glukozidaz enzimi, 50 pL fosfat tamponu ve
20 pL ekstre karnistirilip 37°C’de 5 dakika preinkiibasyondan sonra, karigimlara substrat
olarak 20 puL 3 mM p-nitrofenil-a-D-glukopiranozit (p-NPG) ilave edilip 37°C’de 30
dakika inkiibe edilmistir. Reaksiyon 50 pl 0.1 M sodyum karbonat ilave edilip deney
sonlandirilmistir. Tim ¢g6zeltiler tampon sisteminde hazirlanmig ve pozitif kontrol olarak
akarboz kullanilmistir. 96 kuyucuklu mikroplaka okuyucuda 405 nm’de salinan p-

nitrofenol (pNP) miktar1 belirlenmistir. Sonuglar kontrol ile karsilastirilmistir. Her tayin
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3 kez tekrarlanmistir. Elde edilen sonuclar asagida verilen dengeleme gore hesaplanmistir
(Bachhawat ve ark., 2011).

% inhibis)’On = [(Akontrol - Aémek) /Akontrol] x 100

3.3.2.2. a-Amilaz Enzim Inhibisyon Tayini

a-Amilaz inhibitdr etki tayini Nampoothiri ve ark. (2011)’ye gore yapilmistir. Esit
hacimde (100 pL) numune (1-5000 pg/mL konsantrasyon araligi) ve %]1’°lik nisasta
cozeltisi 20 mM sodyum fosfat tamponu i¢inde (6 mM sodyum kloriir ile pH 6.9) 25
°C’de 10 dk. mikroplaka i¢inde inkiibe edilmistir. 100 pL. domuz pankreatik a-amilaz
(0.5 mg/mL) her kuyucuga ilave edilip 6rnekler 25 °C’de 10 dk. daha inkiibe edilmistir.
Reaksiyon durdurulup, 200 pL dinitrosalisilik asit (DNS) renk reaktifi ilave edilip tiipler
100 °C’de 5 dk. inkiibe edilmistir. Ornekler oda sicakligina kadar sogutulup, her tiipten
50 pL alinarak 96 kuyucuklu mikroplakaya transfer edilmistir. Her kuyucuktaki reaksiyon
karisimina 200 pL distile su ilave edilerek diliie edilmis ve absorbanslar1 540 nm’de
Ol¢iilmiis ve sonuglar kontrol ile karsilastirilmistir. Akarboz pozitif kontrol olarak
kullanilmis ve sonuclar asagidaki esitlige gore hesaplanmistir. Her tayin 3 kez
tekrarlanmigtir (Nampoothiri ve ark., 2011).

% Inhibisyon = [(Axontrol - Asmek) / Akontrol] X 100

3.3.3. Anti-Alzheimer Etki Calismalar:

3.3.3.1. Asetilkolinesteraz (AChE) ve Butirilkolinesteraz (BChE) Inhibitor
Aktiviteleri

Asetilkolinesteraz ve butirilkolinesteraz enzim aktivite deneyleri Ingkaninan ve
ark. (2000) tarafindan gelistirilen yontemde ufak degisiklikler yapilarak uygulanmustir.
125 uL 5,5'-dithiobis-(2-nitrobenzoic acid) (3 mM, DTNB, Ellman’s Reaktifi), 25 puL
substrat (15 mM, AChE i¢in asetiltiyokolin iyodiir ve BChE i¢in butiriltiyokolin iyodiir),

50 puL Tris-HCI tamponu (50 mM, pH: 8) ve 25 uL numune 96 kuyucuklu plakada
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karistirtlmistir. Son olarak 25 pL enzim (AChE ve BChE) bu karisima eklenip, AChE
enzim inhibisyonu deneyi i¢in 10 dk; BChE enzim inhibisyonu deneyi igin 15 dk
inkiibasyona birakilmistir ve 405 nm’de spektrofotometrik olarak 6l¢iim yapilmistir.
Donepezil pozitif kontrol olarak kullanilmistir (Ingkaninan ve ark., 2000). Her deney ti¢

kez tekrarlanmistir. Yiizde inhibisyon asagidaki esitlige gore hesaplanmustir:

% Inhibisyon = [(Axontrol - Asmek) / Akontrol] X 100

3.3.4. Antimikrobiyal Aktivite

Antimikrobiyal deneyler mikrodilisyon yontemiyle ile yapilmustir.
Antimikrobiyal aktivite, Candida tropicalis ATCC 750, Escherichia coli ATCC 8739,
Staphylococcus aureus ATCC 6538 ve C. albicans ATCC 10231 bakteri ve
mantarlarina kars1 yapilmstir.

3.3.4.1. Antibakteriyal ve Antikandidal Etki Testleri

Escherichia coli ATCC 8739, Staphylococcus aureus ATCC 6538, Bacillus
subtilis ATCC 19659, Candida albicans ATCC 10231 ve C. tropicalis ATCC 750,
Microbiologics (San Diego, CA, ABD) firmasindan satin alindi. Ekstrelerin,
antimikrobiyal aktiviteleri, baslangicta iki katina kadar seyreltilerek, son
konsantrasyon araligi 2500'den 39.06 pg/mL'ye kadar olacak sekilde hazirlandi.
Moksifloksasin, klaritromisin, sefuroksim, flukonazol ve terbinafin, DMSO ve su
icinde 64-0.125 pg/mL araliginda hazirlandi.

Antimikrobiyal aktivite testleri, Klinik Laboratuvar Standartlar1 Enstitiisii
(CLSI) tarafindan yayinlanan aerop mikroorganizmalar (M-7-A7) ve mantarlar (M-
27-A3) i¢in mikrodiliisyon yontemleri kullanilarak uygulandi (PA, 2002; Wayne,
2009).

Standart kiiltiir suslar1 kullanilana kadar -85°C'de saklandi. Kiiltiirler, Mueller

Hinton Agar (MHA), Patates Dekstroz Agar (PDA) veya Sabouraud Dekstroz Agar
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(SDA) igeren petri kaplarma ekildi ve 37°C'de 24 saat inkiibe edildi. Inkiibasyonun
sonunda, ortamda biiyiliyen tek kolonilerden alinarak Mueller Hinton Broth (MHB)
(Candida tiirleri igcin RPMI ortami) igeren tiiplere aktarildi ve tekrar 37°C'de 24 saat
inkiibe edildi. Brotta biiyiiyen kiiltiirler, 18—24 saatlik inkiibasyondan sonra, bulaniklik
McFarland No: 0.5'e gore (bakteriler i¢in yaklasik 1078 cfu/mL, maya kiiltiirii i¢in
1076 cfu/mL) bir turbidimetre kullanilarak ayarlandi. Deney i¢in 96 "U" tipi
kuyucuklart olan mikroplaka petri kaplar1 (Brand) kullanildi. Bu islemlerden sonra,
mikroplaka petri kaplarinin kapaklar1 kapatildi ve 35-37°C'de 16-20 saat inkiibe
edildi. Mikrobiyal biiylime, CLSI standartlarima kii¢iik modifikasyonlarla 0.01%
resazurin ilave edilerek fark edildi. Daha sonra renklenme i¢in 37°C'de 1-2 saat daha
inkiibe edildi. Inkiibasyonun sonunda, aktif bakteriyel hiicreler resazurini (mavi)
resorufine (pembe) indirger. Deney 3 kez tekrarlandi ve ardindan MIK ortalamasi
hesaplandi.

3.3.5. Genotoksik ve Antigenotoksik Etkinliklerin Belirlenmesi

3.3.5.1. Test Maddelerinin Uygulama Konsantrasyonlarinin Belirlenmesi

Test maddelerinin Salmonella typhimurium suslari tizerinde sitotoksik olmayan
en uygun konsantrasyonlariin belirlenmesinde kullanilan uygulama ¢ozeltileri bu
maddelerin dimetilsiilfoksit (DMSO) i¢inde ¢oziilmesiyle hazirlanmistir. Aragtirma
icin Ongoriilen ideal uygulama konsantrasyonlari i¢in list limit 5 pg olarak
belirlenmigtir. Calismalardan anlamli sonuglar alinabilmesi maksadiyla her bir test
maddesinin en az 5 farkli konsantrasyonu test edilmistir (Turhan ve ark., 2012).

3.3.5.2. Ames/Salmonella Test Sistemi ile Genotoksik Aktivite Calismalari

Hazirlanan orneklerin  potansiyel genetik tehlikesini  belirlemek i¢in
Ames/Salmonella ve Allium cepa deney sistemleri kullanilmistir. Ortak test edilen

suslar S. typhimurium TA97a, TA98, TA100, TA1535 ve TA1537, Ames/Salmonella
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bakteriyel reversiyon dencyinde kullanilmis ve ekstrelerin tek baz degisimi ve
ekleme/silme tipi gen mutasyonlarina yol agma potansiyelini tespit etmek igin
kullanilmustir. Pozitif kontrol ajani olarak 9-Aminoakridin (9-AA: 50 ug/plaka) TA97a
ve TA1537 i¢in se¢ilmis, TA98 i¢in 4-nitro-o-fenilendiamin (4-NPD: 2.5 pg/plaka) ve
TA100 ile TA1535 igin sodyum azit (NaN3: 5 ug/plaka) kullanilmistir. Negatif/arag
kontrol olarak dimetil siilfoksit (DMSO: 100 ul/plaka) kullanilmistir. Mutajenite testi
icin, ekstrelerin 100 pl (2-10 mg/plaka) ve test susunun 100 ul'si (A540: 0.1-0.2)
sodyum fosfat tamponuna (pH: 7.4) eklenmistir. Ardindan, sinirli L-histidinle takviye
edilmis erimis agarin 2000 pl'si eklenip, iyice karistirilip karigim hemen glukoz
minimal agar plakalarina dokiilmiistiir. 37 °C'de 48 saat boyunca inkiibasyonun
ardindan histidin bagimsiz koloniler sayilmis ve sonuglar plaka inkorporasyon yontemi
ile degerlendirilmistir (Mortelmans & Zeiger, 2000). Bir test materyali, test grubunda
negatif/ara¢ grubuna gore iki kat artis goriildiigiinde mutajenik olarak belirlenmistir
(Ozkan ve ark., 2014). Bakteriyel genotoksisite giivenlik degerlendirmesindeki tiim
deneyler ii¢ kez tekrarlanmis ve elde edilen veriler ii¢ 6rnek ortalamasi ile standart
sapma olarak ifade edilmistir. A. cepa deneyinde, bireysel soganciklarin kok onciileri
suya batirllmig ve 24 saat boyunca karanlikta oda sicakliginda bekletilmistir.
Ardindan, Oreneklerin (25-225 mg/L) test gruplarina, pozitif kontrol grubuna etil
metan siilfonat (EMS: 25 mM) ve negatif kontrol grubuna su eklenmistir. Tiim gruplar,
hiicre boliinmesinin maksimum sayisina ulagsmak ic¢in ayni kosullarda 48 saat boyunca
korunmustur. Daha sonra kok uglari sivri uglu penslerle toplanmis, % 45 asetik asit -
% 1 HCI (9:1) gozeltisi ile sabitlenmis ve % 2 aseto-orsein boyasi ile 2 dakika boyunca
boyanmistir. Lamelalar mitotik indeksin (MI) hesaplanmasi ve kromozomal
anomalilerin belirlenmesi i¢in mikroskop altinda incelenmistir (Babich ve ark., 1997).

MI = (Boéliinen hiicre sayis1 / Toplam hiicre sayis1) x 100
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Kromozomal anomalilerin ve mitotik indeksin hesaplanmasi igin her
konsantrasyondaki en az 5.000 mitotik kok hiicresi gézlemlenmis, sonuglar ytizde (%)
degerleri olarak ifade edilmis ve istatistiksel olarak Fisher's kesin testi ve Dogrusal

egilim (p < 0.05) ile analiz edilmistir (Feretti ve ark., 2007).
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4. BULGULAR

4.1. Botanik Calismalar-Morfolojik Calismalar

4.1.1. S. pachystachys Tiiriiniin Morfolojik Bulgulari

Sekil 4.1. S. pachystachys tiiriiniin morfolojik bulgulari

Fotograf a, A: bitki, B: ¢igek, C: ta¢ yapragi boyuna kesit, D: ¢canak yapragi boyuna kesit,
E: disi organ, F: tohum, G1: yaprak iist yiizeyi, G2: yaprak alt yiizeyi, H: brakte, I: yaprak,
J: gbvde enine kesit.
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Bitki yastik olusturan ya da mat-formlu, kuvvetli aromal1 ¢ok yillik yar1 ¢alidir.
Govdeler dik, 15-40 cm, ¢igek durumu yaprak seviyesini belirgin sekilde asar; terminal
yaprak segmentleri 6 x 1 cm, bezsiz, 2 ila 8 vertisillaster sahiptir. Yapraklar derin loblara
boliinmiis (pinnatisekt) ve tiiysiizdiir. Vertisillasterler 2-10 ¢igeklidir. Canak yapragi ¢an
seklinde, huni bi¢imli, iki dudakhidir; iist dudak ii¢ disli; alt dudak daha biiyiik ve iki
dislidir. Tag ¢icek yaklasik 20 mm boyunda, mor, iki dudaklidir, iist dudak orak seklinde;
alt dudak ii¢ loplu olup, genis i¢biikey orta lop ve iki kiiciik yan lop igerir, tiip diiz bir
yapiya sahiptir. Stamenler 2 adet olup, kisa iplikcik ve kisa bag dokusuna sahiptir. Ust
ucta verimli tek hiicreli ve alt u¢ta daha kiiclik, kismen verimli hiicreli staminotlar
mevcuttur. Stilus 2-lopludur. Tohumlar tiiysiiz, ters yumurta bigiminden neredeyse
dairesel, yaklasik 2 x 1.5-2 mm boyutlarindadir.

4.2. Botanik Calismalar-Anatomik Cahsmalar

4.2.1. Govde anatomisi

Govdenin enine kesitinde dort koseli bir yapr gozlenir. En dista cok katmanli bir
ekzodermis tabakasi yer alir. Ekzodermis iizerinde hem salgi hem de basit tiiyler
bulunmakla birlikte, salgi tityleri daha yaygindir. Ortii tityleri, taban ve tiiy hiicre sayisina
gore, salgi tliyleri ise taban, sap ve bag hiicrelerinin sayis1 ve tipi bakimindan ¢esitlenir.
Ekzodermis tabakasinin en dis kisminda ince bir kiitikula tabakasi vardir. Bu tabakanin
altinda, dikdortgen ya da kare bigiminde tek sira halinde diizenlenmis epidermal hiicreler
yer alir. Ekzodermis tabakasinin hemen altinda, koseleri olusturan bolgelerde kollenkima
hiicreleri bulunur. Kollenkima hiicreleri genellikle yuvarlak veya oval sekildedir.
Kollenkimanin hemen altinda korteks parankimasi bulunur. Korteks parankima hiicreleri
neredeyse ayni blyiikliiktedir ve hiicre sekilleri koseliden yuvarlaga ve ovale kadar
cesitlilik gosterir. Korteks icerisinde periderm belirgin bir sekilde goriilmektedir. Floem

bolgesinde sklerankima hiicrelerinin olusturdugu kiimeler siirekli bir yapi sergiler. Floem
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tabakas1 neredeyse kesintisiz bir sekilde ksilemi distan ¢evreler. Floem ve ksilem
arasinda, belirgin olmayan 1-3 hiicre siras1 kalinliginda bir kambiyum tabakasi yer alir.
Kambiyumun altinda hem sekonder hem de primer ksilem bulunur. Ksilem, trake ve
trakeit hiicrelerinden olusur. Govde igerisinde en genis alan1 kaplayan 6z bolgesi, ince

¢eperli parenkimatik hiicrelerden meydana gelir.

Sekil 4.2. S. pachystachys govde anatomisi

Fotograflar a, b, c, d. e: epiderma, fl: floem, ks: ksilem, ku: kiitikula, p: parenkima, pe:
periderma, sk: sklerankima, ek: ekzoderma, st: salgi tiiyleri, 6t: ortii tiiyleri, 6z: 6z.

4.2.2. Yaprak Anatomisi
Yapraklardan alinan enine kesitlerde en dis tabakada belirgin bir kutikula gézlenmez.
Kutikula tabakasinin {izerinde ortii ve salg tiiyleri yer alir. Epidermis hiicreleri tek sira
halinde dizilmis olup, bu hiicreler dikdortgen veya kare seklindedir. Mezofil tabakasi

bifasiyal yapidadir ve palizat ile siinger parankima olarak ayrilmistir. Yapragin
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ortasinda genis bir alan1 kaplayan vaskiiler demetler, parankima hiicreleriyle

cevrelenmistir.

Sekil 4.3. S.pachystachys yaprak anatomik kesiti

Fotograflar a, b, c. iie: iist epidermis, pp: palizat parenkimasi, mz: mezofil, p:
parenkima: sp: siinger parenkimasi, ae: alt epidermis, fl: floem, sk: sklerankima
hiicreleri, ks: ksilem, 6t: ortii tiiyii, st: salgi tiiyi. S: stoma

Sekil 4.4. S. pachystachys yaprak a. iist epidermis, b. alt epidermis (e: epiderma, s:
stoma)
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4.2.3. Kok Anatomisi

Bitkinin ¢ok yillik olmasi sebebiyle dis kismi, parcalanmis periderma yani mantar
dokusuyla kaplidir. Peridermanin {izerinde kok tiiyleri bulunmamaktadir. Peridermanin
hemen altinda 3-4 sira kollenkima hiicresi yer almaktadir. Korteks, genis bir alan1 kaplar
ve bunu 2-3 sira dar floem, ardindan 1-2 sira yine dar kambiyum takip eder. Oz bolgesine
kadar uzanan genis ksilem kollar1 bulunmaktadir. Bu ksilem, sekonder gelisim sonucunda
dista daha ince ceperli ve kiiciik, icte ise daha kalin ceperli ve biiyiikk ksilem
elemanlarindan olusur. iletim demetleri kollateral yapidadir ve 6z, parankima hiicreleri

ile doludur.

Sekil 4.5. S. pachystachys kok anatomik kesiti

Fotograflar a.b. k: kutikula, e: epiderma, skl: sklerankima, kl: kollenkima, kp: korteks
parankimasi, 0k: 6zkolu, ka: kambiyum, ks: ksilem, fl: floem, 6z: 6z bolgesi, t: trake
4.2.4. Petiol Anatomisi
Yaprak sapinin enine kesitinde adaksiyal (iist) yilizeyin konkav (ice dogru
kivrilmig) ve abaksiyal (alt) yiizeyin konveks (disa dogru kivrilmis) sekilde oldugu
gozlemlenmektedir. Her iki yiizeyde de tek sira halinde dizilmis olan epidermis hiicreleri
yuvarlak, oval ve neredeyse dikddrtgen seklindedir. Epidermisin {izerinde salgili ve

salgisiz tiiyler bulunmaktadir. Ust epidermisin altinda 2-4 hiicre sirasindan olusan

43



kollenkima dokusu bulunur. Kollenkimanin altinda ise besgen, altigen ve neredeyse
yuvarlak parenkima hiicreleri yer almaktadir. Bu doku, merkez iletim demetlerini
cevrelemekte ve yaprak sapinin i¢ini doldurmaktadir. Hilal seklinde olan merkez iletim
demeti tek bir demetten olusmaktadir. Floem ve ksilem, parenkima dokusu ile
cevrilmistir. Yaprak sapinin kanatlarinda, i¢ taraftakiler daha ufak olmakla birlikte iki

iletim demeti bulunmaktadir.

Sekil 4.6. S. pachystachys petiol anatomik kesiti

Fotograflar a.b.c. iie: iist epidermis, ae: alt edpidermis, kk: kollenkima, p: parankima,
fl: floem, ks: ksilem, id: iletim demetleri, 6t: Ortii tiiyleri, st: salgi tiiyleri.
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4.2.5. Cicek Anatomisi

4.2.5.1. Anter Anatomisi

Polen taneleri tiggen sekillidir. Ksilem genel olarak belirgindir. Cok miktarda ortii
ve salgi tiiyleri bulunmaktadir. Salgi tiiytliniin sap kismu tek hiicrelidir, Ortii tiiylerinde ise

genellikle 2-3 hiicrelidir. Epidermis hiicreleri dikdortgen sekilli olup igerisinde nisasta

taneleri bulunur. Anterde nisasta taneleri bol miktarda bulunmaktadir.

Sekil 4.7. S. pachystachys anter anatomik kesiti
Fotograflar a.b.c.¢.d.e. st: salg1 tliyl, stii: salgi tiiyleri listen, sty: salgi tiiyleri yandan, po:
polen, end: endothecium, ob: odun borulari, e: epidermis, nt: nisasta tanesi, 6t: Ortii
tilyleri.
4.2.5.2. Ovaryum Anatomisi
Epidermis hiicreleri dikdortgen sekillidir. Ovaryumda bol miktarda nisasta

taneleri bulunmaktadir. Ksilem belirgindir. Ovaryum 4 karpellidir. Herbir karpelde bir

ovil bulunmaktadir.
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Sekil 4.8. S. pachystachys ovaryum anatomik kesiti

Fotograflar a.b.c.¢.d. ovu: oviil, id: iletim demetleri, ob: odun borulari, e: epidermis, nt:

nisasta tanesi.

4.3. Fitokimyasal Calismalar

4.3.1. S. pachystachys Tiiriiniin Ekstraksiyon Calismalari

Tablo 4.1. S. pachystachys bitkisinden elde edilen ekstre miktarlar

- Baslangi¢ Ekstre miktar: %
Bitki Kismi Miktar (g) Solvan ©) verim
Cigek durumu 80 Su 27.571 34.463
Cigek durumu 50 MeOH 16.186 32.372
Herba 117 Su 43.544 37.217
Herba 50 MeOH 13.006 26.012
Kok 154 Su 10.965 7.120
Kok 50 MeOH 2.426 4.852
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4.3.1. S. pachystachys Bitkisinin Farkhh Kisimlarindan Elde Edilen Ugucu

Yaglarin GC/MS i¢erikleri

Tablo 4.2. S. pachystachys bitkisinin ugucu yag bilesenleri ve oranlari

RRI  Bilesik Herba Cicek Kok
% % %
1032 a-Pinen 0.1 0. -
1035 a-Tuyen tr 0.1 -
1118  p-Pinen - 0.7 0.6
1203  Limonen 0.2 0.1 1.8
1225  (Z)-3-Hekzenal 1.2 0.3 -
1244  2-Pentil furan 0.6 - -
1255  y-Terpinen 0.1 - -
1265  3-Oktanon 0.1 - -
1280  p-Simen 0.1 2.1 1.6
1360  1-Hekzanol 0.1 - -
1391  (2)-3-Hekzen-1-ol 0.1 0.1 -
1393  3-Oktanol 0.1 - -
1452  1-Okten-3-ol 9 2.5 -
1479  (E,Z2)-2,4- Heptadienal 0.1 -
1492  Bisikloelemen - 0.1 -
1535  p-Bourbonene - 0.2 -
1520  3,5- Oktadiyen -2-on 0.1 - 0.5
1535  Dihidroedulan | 0.5 - -
1541  Benzaldehit 0.2 tr -
1553  Linalool 0.3 0.5 -
1565  Linalil asetat - tr -
1589  p- ilangen - 0.3 -
1597 - Kopen - 0.3 -
1600 - Elemen - 1.1 -
1612  p- Karyofilen 0.8 5.7 -
1648  Mirtenal - 0.1 -
1668  (Z)-f- Farnesen 0.3 1.8 -
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Tablo 4.2 (Devami)

1670
1670
1687
1706
1726
1740
1744
1755
1765
1766
1773
1776
1786
1798
1800
1857
1868
1900
1933
1957
1958
1973
2001

2008
2037
2050
2071
2096
2104
2122
2131
2144

trans- Pinokarveol
y- Gurjunen
a-Humulen
a-Terpineol
Germakren D
a-Muurolen
a-Selinen
Bisiklogermakren
Geranil asetat
1-Dekanol
o-Kadinen
y-Kadinen
Kessan

Metil salisilat
Oktadekan
Geraniol

(E)- Geranil asetat
epi- Kiibebol"
Tetradekanal
Kiibebol

(E)-p- Iyonon
1-Dodekanol

Izokaryofilen oksit

Karyofilen oksit
Salvial-4(14)-en-1-on
(E)- Nerolidol

Humulen epoksi 11
Elemol

Viridiflorol

Hedikaryol
Hekzahidrofarnesil aseton

Spatulenol

1.0
2.4
0.4

0.1
5.9
0.2
0.2
0.6
0.5

0.2
0.2
0.2
0.1

0.5
tr
0.2

0.4

1.1

0.2
0.9

26.2
1.2

2.2

1.3

0.4
tr

3.4
4.1

18.3
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Tablo 4.2 (Devami)

2148
2179
2179

2183
2185
2209
2226
2240
2255
2278
2300
2312
2316
2324
2378
2384
2384
2389
2392
2500
2503
2622
2655
2670
2676
2700
2800
2900
2931

Totxal

3-Hekzen-1-il benzoat
1-Tetradekanol

3,4-Dimetil-5-pentilden-2(5H)-

furanon

a-Odesmol
p-Odesmol

T- muurolol

Metil hekzadekanoat
Isofitol

a-Kadinol

Torilenol

Trikozan
9-Geranil-p-simen
Karyofilladienol |
Karyofilladienol Il
Odesma-4(15)7-dien-1-B-ol
1-Hekzadekanol
Farnesil aseton
Karyofileno |
Karyofileno 11
Pentakozan
Dodekanoik asit
Fitol

Benzil benzoat
Tetradekanoik asit
(2)- Oktadek-9-en-18-olid
Heptakozan
Oktakozan
Nonakozan

Hekzadekanoik asit

0.4
11

4.4
2.7
48.4

5.9

3.1
0.3
2.1
4.4
94.5

0.7

1.3

tr
1.0
tr
1.2
1.0
tr
2.1
tr
tr
1.2
0.7
1.0
3.3
1.0
1.0
4.3
0.4
1.0
0.4
0.1
0.2
0.5
89.5

5.5

3.5
1.0

6.7
2.9

2.5
tr

5.5

1.0

8.8
71.0




43.2. S.

pachystachys

Ekstrelerin LC-MS/MS i¢erikleri

Bitkisinin Farkh

Kisimlarindan Hazirlanan

Tablo 4.3. S. pachystachys bitki ekstrelerinin LC-MS/MS ile kalitatif ve kantitatif analizi

sonuglari
Say1 Bilesen SPHM SPHS SPCM SPCS SPKM SPKS
(ng/mL) (ng/mL) (ng/mL) (ng/mL) (ng/mL) (ng/mL)

1. Kinik Asit 5755.3421 6957.8790 8986.0681 9439.3799 938.5024 1506.2707

2. Fumarik Asit ~ 142.7492 3250.4234 58.8522 24749314 257.5640 820.0888

3. Kerasiyanin 6.8159 6.2265 6.8709 9.7431 7.4459 6.0403
klorid

4. Siyanidin-3- 31.1846 39.7192 53.094 48.3533 26.7053 26.897
O-glikozit

5. Klorojenik 34885.0557  11052.8846  25718.7681  11553.7761  11323.1876  2221.2641
Asit

6. Poenidin-3-O-  0.0000 1.0161 0.4186 0.0000 3.4291 0.0000
glikozit

7. 4-OH- 0.0000 13.6783 0.0000 47.9455 56.111 413.9805
Benzoik Asit

8. Kafeik Asit 0.0000 1645.6033 0.0000 1153.0571 0.0000 38.7683

9. Vanilik Asit 12.7636 45.9795 0.0000 0.0000 0.0000 51.5905

10. Sirinjik asit 49.3764 395.9977 27.9602 106.3807 6.1890 37.7342

11. Hesperidin 0.0000 0.0000 0.0000 0.0000 103.1225 0.0000

12. p-Kumarik 0.0000 39.2688 22.4305 39.8110 0.0000 0.0000
Asit

13. Sinapik Asit 22.4520 423.1801 0.0000 80.1383 0.0000 0.0000

14. Ferulik Asit 25.1528 91.331 0.0000 36.6314 54.3743 146.6309

15. Rosmarinik 2193.0476 876.4534 542.6653 94.3484 1735.3563 170.1859
Asit

16. Vanilin 81.7611 275.6115 43.3734 44,9979 47.9192 48.036

17. Resveratrol 2.1816 2.8337 3.2705 1.9269 2.8952 3.0089

18. Kersetin 145.6928 110.0021 103.8735 70.2743 44.1607 69.3492
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4.4. Biyolojik Aktivite Calismalari
4.4.1. S. pachystachys Antioksidan Kapasite Calismalari
4.4.1.1. S. pachystachys Total Fenolik Bilesik Miktar Tayini

S. pachystachys bitkisinin toprak istii kisimlarindan hazirlanan metanol ve su
ekstrelerinin total fenolik bilesik miktarlar1 Folin-Ciocalteu Reagent (FCR) kullanilarak
gallik asit standart bilesigi {izerinden hesaplanmistir (Folin & Denis 1912; Slinkard &
Singleton 1977). Standart fenolik bilesik olarak segilen gallik asit ile hazirlanan grafik
sekil 4.9’da verilmistir.

Gallik Asit Standart Grafigi

0,7
’é‘ 0,6
c
o 05
[{e]
= o4
e y = 0.0012x + 0.0319
g r? = 0.9951
o 0,2
3
< o1

0
0 100 200 300 400 500 600
Gallik Asit pg/mL

Sekil 4.9.Total fenolik bilesik miktar tayini deneyi i¢in gallik asit standart grafigi
[(760 nm) Absorbans = 0.0012 x Gallik asit esdegeri + 0.0319]

Gallik asit iizerinden konsantrasyona karsi alinan absorbanslar kaydedilerek
cizilen grafikte elde edilen formiil kullanilarak, ekstrelerin total fenolik bilesik igerikleri

GAE (Gallik Asit Esdegeri) cinsinden hesaplanmistir (Tablo 4.4.).
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Tablo 4.4. S. pachystachys ekstrelerinin total fenolik bilesik miktarlari

Numuneler Total Fenolik Bilesik

( ng GAE/mg ekstre + standart sapma)
SPHM 45.777 £ 0.0004
SPHS 10.416 + 0.0011
SPCM 17.305 £ 0.0013
SPCS 9.944 + 0.0025
SPKM 15.833 + 0.0046
SPKS -

4.4.1.2. S. pachystachys Total Flavonoit Miktar Tayini

S. pachystachys ekstrelerinin rutin esdegeri total flavonoit miktar tayinleri rutin

standart grafigi kullanilarak yapilmistir (Sekil 4.10). Sonuglar % olarak hesaplanmig ve

ug RE/mg ekstre cinsinden tablo 4.5.’de verilmistir.

Absorbans (760 nm)

0,4
0,35
0,3
0,25
0,2
0,15
0,1
0,05

Rutin Standart Grafigi

y = 0.0002x + 0.0304
rz=0.9951
0 100 200 300 400 500 600
Rutin pg/mL

Sekil 4.10. Total flavonoit miktar tayini deneyi i¢in rutin standart grafigi [(760 nm)
Absorbans = 0.0002 x Rutin esdegeri + 0.0304]
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Tablo 4.5. S. pachystachys ekstrelerinin rutin esdegeri total flavonoit miktarlar

Numuneler Total Flavonoit
( ng RE/mg ekstre + standart sapma)

SPHM 282.166 + 0.0004
SPHS 70.0 +£0.0011
SPCM 111.333+£0.0013
SPCS 67.166 + 0.0025
SPKM 102.50 £ 0.0046
SPKS -

4.4.1.3. S. pachystachys Total Tanen Miktar Tayini

S. pachystachys ekstrelerinin tannik asit esdegeri total tanen miktar tayinleri tannik
asit standart grafigi kullanilarak yapilmistir (Sekil 4.11). Sonuglar % olarak hesaplanmig
ve ug TAE/mg ekstre cinsinden tablo 4.6.”de verilmistir.

Tannik Asit Standart Grafigi

0,4
~ 0,35
£
< 03
Lo
8 0,25
® 0,2
S y = 0.0005x + 0.0627
2 o r’=0.9913
2 01
Q0
< 0,05

0
0 100 200 300 400 500 600
Tannik Asit ng/mL

Sekil 4.11. Total tanen miktar tayini deneyi i¢in tannik asit standart grafigi [(725 nm)
Absorbans = 0.0005 x Tannik asit esdegeri + 0.0627]
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Tablo 4.6. S. pachystachys ekstrelerinin tannik asit esdegeri total tanen miktarlari

Numuneler Total Tanen
( ng TAE/mg ekstre + standart sapma)

SPHM 48.266 + 0.0004
SPHS -
SPCM -
SPCS -
SPKM -

SPKS -

4.4.1.4.S. pachystachys ABTS Katyon Radikali Siipiiriicii Kapasite Calismalari

ABTS "siipliriicii kapasite tayinleri Re ve ark. (1999) tarafindan gelistirilen
yonteme gore yapilmistir. Standart olarak troloks ve a-tokoferol kullanilmistir. Standart
bilesiklerin degisen konsantrasyona karsi verdikleri absorbanslar kaydedilerek elde
edilen grafik yardimi ile inhibisyon degerleri % olarak hesaplanmistir. Standart
bilesiklerin konsantrasyona kars1 vermis olduklar1 % inhibisyon degerlerini esas alarak
cizilen grafikler sekil 4.12’de verilmistir. Standart bilesiklerin verdikleri maksimum
yiizde inhibisyon degerleri g6z Oniinde bulundurularak ekstrelerin ¢alisilacak
konsantrasyon araligi 10-100 pg/mL olarak belirlenmistir. Ekstrelerin ve standart
antioksidan bilesiklerin 100 pg/mL konsantrasyonda ABTS katyon radikali siiplirme

kapasiteleri % inhibisyon olarak tablo 4.6’de siitun grafikleri ise sekil 4.13’de verilmistir.

Troloks a-Tokoferol
120 70

100

= =
§= 50 % 50
Z 2
= o =
= = =
E ¥y =1.9038x-32.016| | .E 3 ¥ = 1.004x - 33.901
I 1= 0.9928 S I =0.9987
20 10
0 0
0 10 20 30 40 50 60 70 30 0 20 40 60 80 100 120
Konsantrasyon pg/mL Konsantrasyon pg/mL

Sekil 4.12. a-Tokoferol ve Troloks i¢in standart egri grafikleri (ABTS katyon radikali
stiplirme deneyi)
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Tablo 4.7. Numunelerin 100 pg/mL konsantrasyonda ABTS siipiiriicii kapasitelerinin
karsilastirmasi (% inhibisyon =+ standart sapma)

Numuneler ABTSe+ Siipiiriicii Kapasite
(100 pg/mL % inhibisyon + standart
sapma)
a-Tokoferol 65.259 + 0.0091
Trolox 98.698 + 0.0004
SPHM 90.064 +0.0199
SPHS 34.048 + 0.0589
SPCM 42.830 +0.0139
SPCS 15.963 £+ 0.0362
SPKM 52.908 +0.0181
SPKS 2.774 £ 0.0145

ABTS " Siipiiriicii Kapasite
(100 pg/mL % inhibisyon)

100
80

60
“ 1.0
2 BEas8_

Sekil 4.13. Standartlar ve numunelerin 100 pg/mL konsantrasyonda ABTS katyon
radikali stipiiriicli kapasitelerinin karsilastirmasi

o O

4.4.1.5. S. pachystachys DPPH" Siipiiriicii Kapasite Calismalari

DPPH" siipiiriicli kapasite tayinleri Blois tarafindan gelistirilen yonteme gore
yapilmistir (Blois, 1958). Standart olarak troloks ve a-tokoferol kullanilmigtir. Standart

bilesiklerin degisen konsantrasyona karsi verdikleri absorbanslar kaydedilerek elde
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edilen grafik yardimi ile inhibisyon degerleri % olarak hesaplanmistir. Standart

bilesiklerin konsantrasyona kars1 vermis olduklar1 % inhibisyon degerlerini esas alarak

cizilen grafikler sekil 4.14’de verilmistir. Standart bilesiklerin verdikleri maksimum

ylizde inhibisyon degerleri

gdz Onilinde

bulundurularak ekstrelerin ¢alisilacak

konsantrasyon araligi 10-100 pg/mL olarak belirlenmistir. Ekstrelerin ve standart

antioksidan bilesiklerin 40 pg/mL konsantrasyonda DPPH radikali siipiirme kapasiteleri

% inhibisyon olarak tablo 4.7°de siitun grafikleri ise sekil 4.15’de verilmistir.

100

% inhibisyon

0 10

20

a-Tokoferol

y =1.296x+ 1.0315
r>=0.9977

Yo inhihisyon

30 40 50
Konsantrasyon pg/mL

60 70 80

5

10

Troloks

Y =2.3773x+2.9468
2 =0.9909

15 20 25 30 35 40 45
Konsantrasyon pg/mL

Sekil 4.14. a-Tokoferol ve Troloks i¢in standart egri grafikleri (DPPH radikali siiplirme

deneyi)

Tablo 4.8. Numunelerin 40 pg/mL konsantrasyonda DPPH" siipiiriicii kapasitelerinin
karsilastirmasi (% inhibisyon + standart sapma)

DPPH?’ Siipiiriicii Kapasite
(40 pg/mL % inhibisyon * standart sapma)

a-Tokoferol
Trolox
SPHM
SPHS
SPCM
SPCS
SPKM

SPKS

57.656 + 0.0236

91.366 + 0.0051

22.375+0.0128

9.414+0.0118

10.259 + 0.0061

6.219 = 0.0277

9.951+0.0107

1.012 +£0.0179
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DPPH" Siipiiriicii Kapasite
(40 pg/mL % inhibisyon)

Sekil 4.15. Standartlar ve numunelerin 40 pg/mL konsantrasyonda DPPH
radikali siipiiriicti kapasitelerinin karsilagtirmasi

4.4.2. S. pachystachys Tiiriiniin Antidiyabetik Aktivite Calismalar:
S. pachystachys ekstrelerinin a-amilaz % inhibisyon aktivite sonuglari Tablo

4.9°da verilmisdir.

Tablo 4.9. S. pachystachys ekstrelerinin a-amilaz % inhibisyon degerleri

% Inhibisyon

5000 pg/mL

Ekstreler (ort + std)

SPHM 643 +£5.6
SPHS 17.66 £0.61
SPCM 15.24 +3.71
SPCS 18.52 £ 1.71
SPKM 6.54 +£2.83
SPKS 17.98 +0.82
Akarboz 69.18 +0.55

S. pachystachys ekstrelerinin a-glukozidaz % inhibisyon aktivite sonuglar1 Tablo

4.10’da verilmistir.
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Tablo 4.10. S. pachystachys ekstrelerinin a-glukozidaz % inhibisyon sonuglari

Ekstreler % Inhibisyon
5000 pg/mL
(ort + std)
SPHM -83.14 £7.76
SPHS -56.66 £ 6.75
SPCM -35.76 £2.49
SPCS -55.18 +4.83
SPKM =742 +£2.26
SPKS -55.40 £ 2.67
Akarboz 63.74 £ 0.99

4.4.3. S. pachystachys Tiiriiniin Antikolinesteraz Aktivite Calismalar:
S. pachystachys ekstrelerinin butirilkolinesteraz inhibisyon aktivite sonuglari

Tablo 4.11°de verilmisdir.

Tablo 4.11. S. pachystachys ekstrelerinin butirilkolinesteraz % inhibisyon sonuglar1

Ekstreler % inhibisyon % inhibisyon
500 pg/mL 1000 pg/mL
(ort £ std) (ort £ std)
SPHM 521+0.31 10.10 £ 0.27
SPHS 10.42 £2.53 1591+ 1.58
SPCM 9.78 £ 1.20 14.83 £ 0,52
SPCS 7.89 +£2.20 994 +£2.21
SPKM 8.64 +0.89 15.26 £ 0.44
SPKS 8.63 £2.31 13.38 £ 1.97
Donepezil 100 + 0.62 100 + 0.09

S. pachystachys ekstrelerinin asetilkolinesteraz % inhibisyon aktivite sonuglari

Tablo 4.12’de verilmisdir.
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Tablo 4.12. S. pachystachys ekstrelerinin asetilkolinesteraz % inhibisyon sonuglari

Ekstreler % inhibisyon % inhibisyon
5 pg/mL 100 pg/mL
(ort £ std) (ort + std)
SPHM 270+ 1.14 13.84 +3.31
SPHS 4.09+1.15 15.12£2.47
SPCM 4.59+2.18 16.04 +3.41
SPCS 4,20+ 2.58 13.53 £1.30
SPKM 449 £ 0.24 17.77 £ 1.43
SPKS 9.60+2.14 18.41 £1.15
Donepezil 95.97+0.10 100.16 £ 0.58

4.4.4. S. pachystachys Antimikrobiyal Aktivite Calismalar:
S. pachystachys ekstrelerinin antimikrobiyal aktivite sonuglar1 Tablo 4.13’de
verilmistir.

Tablo 4.13. S. pachystachys ekstrelerinin antimikrobiyal aktivite sonuglar

Extracts E. coli S. aureus C. albicans C. tropicalis
ATCC 8739 ATCC 6538 ATCC 10231 ATCC 750

SPHM >2500 2500 5000 5000
SPHS >2500 2500 >5000 5000
SPCM >1250 1250 >5000 5000
SPCS >1250 1250 >5000 5000
SPKM 1250 1250 >5000 >5000
SPKS >1250 >1250 >5000 >5000
Moxifloxacin 0.125> 0.125> - -

Fluconazole - - 1 2
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4.45. S. pachystachys Tiiriiniin Genotoksik ve Antigenotoksik Etkinliklerin

Belirlenmesi

Tablo 4.14 S. pachstachys bitki ekstrelerinin Ames/Salmonella genotoksisite testi
sonuglari

S. typhimurium Test Suslarinda Genotoksik Etkiye Bagh Olarak Geri Donen Koloni Sayilar:

Test Gruplari . . . . (Ortala_ma * S.D.) . . . .
S. typhimurium S. typhimurium S. typhimurium S. typhimurium S. typhimurium
TA1535 TA100 TA1537 TA97a TA98
Cicek - Su
(mg/Petri)
1 39.7+1.21 55.7+1.51 24.5+1.05 533+2.42 48.7+2.34
2 38.3+1.37 55.0+3.85 25.8 £2.56 54.7+2.73 46.7 £ 1.51
3 38.8+£2.56 58.2+2.86 27.8+1.17 5224223 483+2.42
4 38.2+2.56 57.0+4.82 25.8+£2.32 51.7+1.51 47.5+3.27
5 39.0+£2.28 56.5+4.85 27.0+1.41 5224223 47.5+2.26
Cicek - MeOH
(mg/Petri)
1 39.8+2.23 54.8+3.97 26.2+2.04 54.0 + 1.26 49.0 £2.61
2 36.8+£2.79 57.7+3.44 252+2.18 52.5+2.51 463+ 1.75
3 40.2 +1.47 53.3+2.16 26.2 £2.04 53.0+2.90 48.2 £2.79
4 40.2+1.83 56.3 +3.44 25.8+2.23 54.8+1.94 48.5+2.88
5 37.8+£2.32 56.0 +4.34 26.8 £2.32 543+ 1.37 50.2 +3.06
Herba - Su
(mg/Petri)
1 38.2+2.64 56.8 +3.87 242+ 041 54.5+2.17 47.7+2.80
2 38.2+2.64 53.2+1.17 25.8 +£2.40 53.0+2.76 49.5+2.35
3 36.7 £ 1.86 53.3+3.50 27.0+£2.28 53.3+2.34 47.0 £2.00
4 38.7+£2.42 54.5+3.56 26.7 +1.21 52.8+2.93 49.0 £3.16
5 38.2+3.19 55.8 +3.60 24.5+2.26 542+ 1.72 49.2 +2.71
Herba - MeOH
(mg/Petri)
1 37.8+2.14 54.0+3.74 25.8£2.48 52.2+2.86 49.0 £2.45
2 38.8+2.32 54.2+4.07 26.3+2.16 53.7+2.25 47.5+235
3 38.7+£2.25 55.5+4.59 24.7+£1.37 53.2+3.31 48.7 £3.39
4 38.0 £2.68 54.0+3.03 26.0+1.79 53.7+2.16 49.5+2.43
5 37.8 £ 1.60 57.7+3.39 26.8 £2.14 52.7+1.75 473 +£1.75
Kok - Su
(mg/Petri)
1 37.8 +2.40 54.8 +4.62 25.8+2.14 52.8+3.19 49.0 £1.55
2 39.5+ 1.64 52.3+1.21 25.3+£2.42 53.5+2.51 50.5 + 1.64
3 37.8+£2.04 55.5+3.02 26.2+2.79 52.5+2.17 49.2 £3.06
4 40.0 +1.90 57.2+3.06 26.7 £2.34 55.0+1.41 50.7 £2.07
5 37.0+£2.28 56.2 +3.87 26.0 £2.00 55.2+1.47 49.7+2.16
Kok - MeOH
(mg/Petri)
1 38.7 £2.66 57.2+2.23 243 +£1.21 54.3+2.50 49.3+£2.73
2 38.0 +£2.68 57.5+3.27 25.7+2.34 53.8+1.72 47.5+3.02
3 37.3+1.63 55.0+4.10 26.0 £ 2.00 532+1.72 47.5+£2.26
4 38.7 £2.50 53.2+2.04 27.5+2.35 53.3+2.42 50.8 +£2.04
5 36.8+1.72 52.2+3.82 23.0 £2.68 54.0 £2.68 49.3 £3.98
Kontroller
NaN3 (5 pg) 373.0+11.59 718.8 + 14.82
9-AA (50 ug) 299.2 +6.82 525.5+13.19 5282+ 15.50
4-NPD (2.5 ug) 48.0 +£2.97
DMSO (100 pl) 36.5+1.87 53.5+3.56 23.7+0.82 53.2+1.94
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Tablo 4.15. S. pachystachys ekstreleri ile muamele edilen A. cepa kok ucu hiicrelerinde
mitotik indeks ve kromozom aberasyonu sonuglari

Test Gruplari Mitotoik Kromozom Aberasyonu (%) istatistiksel
(mg/L) indeks Degerlendirme
(%) ATK KK KG KKY M Y Fisher’s Linear
exact test trend
Cigek - Su
50 19.0 0.1 0.1 0.2 0.1 0.0 0.1 0.6 NS
100 19.1 0.1 0.0 0.3 0.0 0.0 0.2 0.6 NS
150 19.4 0.1 0.2 0.1 0.1 0.0 0.0 0.5 NS NS
200 19.0 0.1 0.1 0.0 0.2 0.0 0.0 0.4 NS
250 19.3 0.1 0.1 0.1 0.2 0.1 0.1 0.7 NS
Cigek - MeOH
50 19.1 0.3 0.1 0.1 0.1 0.0 0.1 0.7 NS
100 19.1 0.2 0.0 0.1 0.0 0.0 0.1 0.4 NS
150 19.2 0.2 0.2 0.0 0.1 0.0 0.1 0.6 NS NS
200 19.0 0.1 0.1 0.1 0.0 0.0 0.1 0.4 NS
250 19.3 0.1 0.1 0.1 0.1 0.0 0.1 0.5 NS
Herba - Su
50 19.3 0.1 0.2 0.1 0.0 0.0 0.1 0.7 NS
100 19.2 0.1 0.2 0.0 0.1 0.0 0.1 0.5 NS
150 19.1 0.2 0.2 0.1 0.1 0.0 0.2 0.8 NS NS
200 19.0 0.1 0.1 0.0 0.0 0.1 0.0 0.3 NS
250 19.1 0.1 0.1 0.1 0.1 0.1 0.1 0.6 NS
Herba- MeOH
50 19.2 0.1 0.1 0.1 0.1 0.1 0.1 0.6 NS
100 19.1 0.3 0.1 0.0 0.1 0.0 0.0 0.5 NS
150 19.2 0.2 0.1 0.1 0.0 0.0 0.3 0.7 NS NS
200 19.2 0.1 0.1 0.1 0.0 0.0 0.2 0.5 NS
250 19.2 0.3 0.1 0.0 0.0 0.0 0.2 0.6 NS
Kok - Su
50 19.0 0.2 0.1 0.1 0.0 0.0 0.1 0.5 NS
100 19.1 0.2 0.0 0.0 0.3 0.0 0.0 0.5 NS
150 19.2 0.1 0.2 0.1 0.1 0.1 0.0 0.6 NS NS
200 19.4 0.2 0.1 0.1 0.1 0.1 0.0 0.6 NS
250 18.9 0.1 0.1 0.0 0.1 0.0 0.1 0.4 NS
Kok - MeOH
50 19.1 0.2 0.1 0.1 0.0 0.0 0.1 0.5 NS
100 18.8 0.1 0.1 0.1 0.1 0.1 0.1 0.6 NS
150 19.2 0.2 0.2 0.1 0.0 0.0 0.1 0.6 NS NS
200 19.2 0.2 0.2 0.1 0.1 0.1 0.0 0.7 NS
250 19.3 0.2 0.1 0.0 0.1 0.0 0.1 0.5 NS
Kontrol Gruplar1
Negatif Kontrol: ddH.0 19.1 0.1 0.1 0.2 0.2 0.0 0.1 0.7
Pozitif Kontrol: EMS (25 mM) 12.5 2.1 0.3 1.1 0.5 0.3 1.9 6.2

ATK: anafaz/telofaz kopriisii, KK: kromozom kirigi, KG: kromozom gecikmesi, KKY:
kromozom kaybi, CM: C-metafaz, S: yapiskanlik, T: toplam kromozom aberasyonu, NS:
negatif kontrole kiyasla istatistiksel agidan 6nemsiz (p > 0.05).
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Sekil 4.16. A. cepa kok hiicrelerinde normal mitoz boliinme safhalart

(a—d) ve EMS ile indiiklenmis kromozomal aberasyonlar (e—j)
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5. TARTISMA

Bu calismada, Akdeniz Bolgesi’nin bitki toplulugunun biiylik bir boliimiini
olusturmakta olan ve iilkemizde 851 takson, 616 tiir ile temsil edilen (Bizim bitkiler,
2024) Lamiaceae familyasma ait Salvia pachystachys bitkisi morfolojik ve anatomik
acidan incelenmis ve bitkinin giivenli kullanimi igin ilk kez genotoksik ve antigenotoksik
etkinlikleri belirlenmistir.

Ayrica, bitkinin farkli kisimlarindan hazirlanan metanol ve su ekstrelerinin
biyolojik aktivite ¢alismalar1 yapilmis, bitkiden elde edilen ugucu yag ve ekstrelerin i¢erik
analizi yapilarak daha 6nceki ¢alismalarla karsilastirilmistir.

Arastirmamizin konusu olan S. pachystachys tiirii {izerinde yapmis oldugumuz
morfolojik caligmda elde ettigimiz sonuglar Flora of Turkey and the East Aegean Islands
(Davis, 1982) ve asagidaki caligmalarla karsilastirilarak incelenmistir.

S. pachystachys, cok yillik bir bitkidir ve yar1 ¢alilik veya calilik bir formdadir.
Govdeleri 30-50 cm uzunlugundadir ve kismen yatay, kismen dik bir sekilde
biiyiiyebilirler. Yapraklar: yesil renklidir ve alt kisimlart sert, kalin ve odunsu bir yapiya
sahiptir. Alt yaprak ylizeyi kisa tiiylerle kaphdir, {ist yiizeyi ise bezli tiiylerle ortiiliidiir.
Yaprak saplar1 2-5 cm uzunlugundadir ve hem bezli hem de bezsiz tiiylerle kaplidir.
Yapraklart uzunlamasina oval veya lineer sekildedir ve pinnatisekt yapraklara sahiptir.
Govde boyunca yayilmis olan yapraklar, kisa, yumusak tiiylerle ve bezli veya bezsiz
tilylerle kaplidir. Yaprak kenarlar1 dislidir. Bitkinin ¢igekleri rasem-simoz seklinde
diizenlenmistir ve genellikle 6-2 ¢icek iceren dongiiler halindedir. Cigekleri tasiyan saplar
tizerinde bulunan brakteler 16-18 mm uzunlugunda ve 6-10 mm genisligindedir. Bu
brakteler, oval ve diiz bir yapiya sahiptir ve on ve arka yiizeyleri kisa tliylerle kaplidir.
Cicek saplar1 6-3 mm uzunlugundadir ve daha az sayida tiiy igerir. Cigek agma

donemindeki canak yapraklar: 12 mm uzunlugunda ve meyve verme déoneminde 16 mm
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uzunlugundadir. Bu c¢anak yapraklar cam gibi parlak, yesil renkte ve damarlidir. Ust
dudak kisa, kivrik ve ii¢ disli, orta dis yan taraftakilerden daha biiyiiktiir. Ci¢ek taci 20-
35 mm uzunlugundadir, neredeyse tamamen beyazdir ve i¢ kismi agik menekse
rengindedir. Korolla tiipii diizdiir ve tiiylerle ¢cevrilmistir. Bitkinin iki stameni bulunur ve
bos iken tomurcuk seklinde goriiniirler. Meyve olan yemisler 1.93 mm uzunlugunda ve
1.90 mm genisligindedir, yuvarlak ve kahverengidir (Bagheri ve ark., 2015).

Yapmis oldugumuz morfolojik ¢alismada elde ettigimiz morfolojik verilere gore;
bitki, yastik olusturan veya mat-formlu, kuvvetli aromali, ¢cok yillik bir yar1 ¢alidir.
Govdeler dik olup, 15-40 cm yiikseklige ulasir ve gicek durumu yaprak seviyesini belirgin
sekilde asar. Terminal yaprak segmentleri 6 x 1 cm boyutlarinda, bezsiz ve 2 ila 8
vertisillasta (¢icek toplulugu) sahiptir. Yapraklar tiiysiizdiir. Vertisillastralar 2-10
ciceklidir. Cigeklerin ¢anak kismi kadeh seklinde, huni bicimli ve iki dudaklidir. Ust
dudak tc disli, alt dudak ise daha biiyiik ve iki dislidir. Tac cicekler yaklagik 20 mm
boyutunda, mor ve iki dudakhdir. Ust dudak orak seklinde, alt dudak ise 3-loplu olup
genis konkav orta lop ve iki kii¢lik yan lopa sahiptir. Cigek tiipii diizdiir. Stamenler (erkek
organlar) 2 tanedir, kisa iplikcik ve kisa bag dokusuna sahiptir; {ist ucta verimli tek hiicreli
ve alt ucta daha kiigiik alt verimli hiicreli; staminodlar (kisir stamenler) mevcuttur ve
kiigtiktlir. Stilus 2-lopludur. Toz kiliflar1 tiiysiiz, ters yumurta bigiminden neredeyse
dairesel, yaklasik 2 x 1,5-2 mm boyutlarindadir. Yaptigimiz ¢alismadaki morfolojik
veriler (Sekil 4.1), Flora of Turkey ve Bagheri ve arkadaslari tarafindan yapilan
caligmalarin verileriyle genel olarak benzerlik gostermektedir.

Familyanin karakteristik ozelliklerinde, govdenin dort kdseli sekilde olup
koselerde iyi gelismis kollenkima destek dokusunun bulundugu belirtilmistir. Cinsin
tiirlerinde deri alt1 bolgede olugsan mantar tabakasina sahip oldugu belirtilmistir (Metcalfe

ve ark., 1957).
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Bagheri ve ark. (2015) tarafindan S. pachystachys iizerinde yapilan bir ¢alismada
gbvdenin enine Kkesitinde ince bir kutikula tabakasinin bulundugu, kutikulanin altinda
kare veya dikdortgen sekilli hiicrelerden olusan bir epidermis tabakasinin yerlestigi,
koselerde ise 4-8 kolenkima tabakasi gbézlemlenlendigi belirtmistir (Bagheri ve ark.,
2015). Bulgular bizim ¢alismamiz ile benzerlik gostermektedir (Sekil 4.2).

Giircan (2011), S. cryptantha'min govde anatomisinde epidermisin altinda
koselerde kollenkima hiicrelerinin bulundugunu belirtmistir (Giircan, 2011). Ayni
calismada, S. candidissima ve S. forskahlei tiirlerinin de benzer 6zelliklere sahip oldugu
ifade edilmistir. Kar (2014) ise S. marashica govdesinde kollenkima hiicrelerinin belirgin
olmadigimi ancak govdenin dort koseli oldugunu Dbelirtmistir (Kar, 2014).
Calismamizdaki 6rnekte ise koselerde belirgin bir kollenkima dokusu bulunmakta olup,
mantar tabakasi belirgin degildir (Sekil 4.2). Giircan (2011), S. cryptantha, S.
candidissima ve S. forskahlei govdelerinde kollenkimanin altinda yer yer sklerankima
hiicre kiimeleri bulundugunu ifade etmistir (Giircan, 2011). Kar (2014) ise S. marashica
govdesinde sklerankima hiicrelerinin bulundugunu belirtmistir (Kar, 2014). Calistigimiz
bitkide de, govdesinde floemi dig taraftan ¢evreleyen sklerenkima hiicreleri
bulunmaktadir (Sekil 4.2). Giircan (2011) S. cryptantha, S. candidissima ve S. forskahlei
govdelerinde sklerankima hiicre kiimeleri ile ksilem arasinda belirgin olmayan bir floem
tabakas1 bulundugunu, gévdenin merkezinde ise genis bir yer kaplayan parankimatik
Oziin yer aldigin1 belirtmistir (Giircan, 2011). Kar (2014) ise S. marashica gévdesinde
floem ve ksilem arasinda belirgin olmayan bir kambiyum tabakasi bulundugunu,
govdenin merkezinde ise ¢ok genis ve geperleri ince olan parankimatik hiicrelerden
olusmus bir 6z bolgesi yer aldigini vurgulamistir (Kar, 2014).

Bizim drnegimizde ise sklerankima ve ksilem hiicre kiimeleri arasinda bulunan

floem belirgin bir sekilde goriilmektedir. Floem ile ksilem arasinda zor segilen bir
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kambiyum tabakasi yer almaktadir. Merkezde genis bir alan1 kaplayan ve inge ¢eperli
parankimatik hiicrelerden olusan 6z vardir (Sekil 4.2).

Metcalfe ve ark. (1957) "Anatomy of the Dicotyledons” (Vol. 2)'de Salvia
tiirlerinde yaprak mezofilinin tamamen palizat hiicrelerinden olustugunu belirtmislerdir.
Bagheri ve ark. (2015) tarafindan S. pachystachys iizerinde yapilan bir ¢alismada
mezofilik yapraklarin izobilateral olup, ortada 2 katman siingerimsi parankima ve her iki
tarafta 2 katman palizat parankimasi ile ¢evrildigini belirtmislerdir (Bagheri ve ark.,
2015). Ancak, 6rnegimizde mezofil tabakasi bifasiyal olup, palizat ve siinger tabakalari
seklinde farklilagsmistir (Sekil 4.3). Kar (2014) tarafindan S. marashica tizerinde yapilan
calismada, yapragin dis kisminda kutikula tabakasinin belirgin sekilde gozlenmedigi
belirtilmistir ki, bizim calismamizda da ayni sekilde kutikula tabakasi gbézlenmemistir
(Sekil 4.3). Yine aymi ¢alismada, yaprakta iletim demetlerinin etrafinda herhangi bir
koruyucu sklerenkimatik dokunun olmadig1 belirtilmistir (Kar, 2014). Ornegimiz de ayn
ozellige sahiptir (Sekil 4.3).

Bagci ve ark. (2022) tarafindan S. candidissima kokii izerinde yapilan galigmada,
en digta koruyucu gorevi olan periderma tabakasinin bulundugu, bu tabakanin altinda eni
boyundan daha biiyiikk ve diizenli bir sekilde siralanmis parankima hiicrelerine sahip
parankimatik korteksin yer aldig1 belirtilmistir (Bager ve ark., 2022). Giircan (2011), S.
cryptantha'nin kok anatomik yapisinda distan par¢alanmis mantar doku yani periderm
bulundugunu belirtmistir (Giircan, 2011). Calismamizda da bitki ¢ok yillik oldugu igin
kok kisminda distan pargalanmis mantar tabaka bulunmaktadir (Sekil 4.5). S.
candidissima kok kisminda parankima hiicreleri diizenli bir sekilde siralanmis ve eni
boyundan daha biiyiiktiir ve floem genis bir alan1 kapsamaktadir (Bagc1 ve ark., 2022).

Giircan, (2011) S.cryptantha ve S. forskahlei’nin kék anatomik yapisinda floem

kiiciik olup, 2-3 sira hiicreden olustugu raporlanmistir (Giircan, 2011). Arastirmamizda
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da parankima hiicreleri S. candidissima ile ayni1 yapiya sahiptir, ama floem dar bir alan
kapsamaktadir ve S. cryptantha ile ayni1 6zellikleri tasimaktadir (Sekil 4.5).

Giircan (2011), S. cryptantha ve S. forskahlei'nin k6k anatomik yapilarinda,
floemin altinda ksilem tabakasinin bulundugunu ve ksilemde yer yer 6z kollarina
rastlandigini belirtmistir. Ayrica, iletim demetlerinin kollateral oldugunu ve merkezin
parankimatik bir 6z ile dolu oldugunu ifade etmistir (Giircan, 2011). Ornegimiz de yine
ayn1 Ozellikte olup 6z kismi daha kiiciik bir alan1 kapsamaktadir (Sekil 4.5).

Bagc1 ve ark. (2022) tarafindan S. candidissima kokii tizerinde yapilan ¢alismada,
kok merkezinin primer ksilem tarafindan doldurulmus oldugu goriilmiistiir ve kok
merkezinde parankimatik hiicrelerden olusan genis bir 6z bolgesinin yer aldig
belirtilmistir (Bagc1 ve ark., 2022). Ornegimizde de aym 6zellikler bulunmakta olup, 6z
kollar1 ksilem tabakasini yer yer bdlmekte ve 6z kismi daha kiigiik bir alam
kapsamaktadir.

Lamiaceae familyasinin incelenen tiim tiirlerinde yaprak sap1 enine kesitinde ug
kisimlarda ek, ikincil damar demetleri mevcuttur (Metcalfe ve ark., 1957).

Bagheri ve ark. (2015), tarafindan S. pachystachys yaprak saplariin iiggen sekilli
olup kenar kisimlarinin hafifge yiikseldigini, tist kismi hafif ¢ukur sekilli oldugunu
belirtmistir (Bagheri ve ark., 2015).

Bagheri ve ark. (2016), tarafindan yapilan baska bir ¢aligmada S. multicalis
Bitkisinin yaprak sapinin yarim daire seklinde oldugu, merkezde bir vaskiiler demet ve
yaprak sapinin {ist kisminda dort kiigiik demet oldugu ifade edilmistir (Bagheri ve ark.,
2016). Ornegimizde ise petiol seklinin ug kisimlar1 birbirine yaklasmus hilal seklinde olup
on kisimlarinda ikiser damar demeti bulunmaktadir (Sekil 4.6).

Bagc1 ve ark (2022) tarafindan S. candidissima tizerinde yapilan ¢aligmada, enine

kesitte en dista epidermal hiicrelerinin oldugu ve epidermal hiicrelerin iist kisimlarinda
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salgili ve salgisiz tiiylerin bulundugu belirtilmistir (Bagc1 ve ark., 2022). Ornegimiz de
ayni Ozellikleri tasimaktadir (Sekil 4.6).

S. multicalis bitkisinin petioliinde iki sirali kollenkima tabakasi, alt epidermisten
sonra ¢okgen ve orta damar1 kusatmis parankima tabakasi bulunmaktadir (Bagheri ve
ark., 2016). Ozdemir ve ark. (2016) tarafindan yapilmis bir arastirmada S. cryptantha
bitkisinin petiol enine kesitinde orta demetin etrafi parenkima dokusu ile ¢evrilmistir.
Bizim 6rnegimizde orta demet parenkima dokusu ile gevrilmistir (Sekil 4.6).

Bitkinin kok, herba ve ¢iceklerinden hazirlanan ekstrelerin % verimleri
degerlendirilmis ve en yiiksek verimle elde edilen ekstrenin bitkinin herbasindan
hazirlanan su ekstresi oldugu goriilmiistiir (% 37.2, Tablo 4.1). Cicek durumu i¢in su
coziiclisiyle elde edilen ekstre miktari, metanol c¢oziiciisiine kiyasla daha yiiksek
bulunmustur (% 34.5'e kars1 % 32.4). Herba icin su ¢oziiciisiiyle elde edilen ekstre
miktari, metanol ¢oziiciisiine kiyasla daha yiiksektir (% 37.2'ye kars1 % 26.0). Kok i¢in
ise su ¢oziiciisiiyle elde edilen ekstre miktari, metanol ¢oziiciisiine gore oldukea diistiktiir
(% 7.1'e kars1 % 4.9). Ekstre veriminin farkli olma sebebi, bitki kisimlarindaki maddelerin
polarlik seviyelerinin farkli olmasindan kaynaklanabilir.

GC ve GC/MS ile S. pachystachys bitkisinden elde edilen kok, herba ve gigek
ucucu yaglarinin igerikleri analiz edilmistir. Elde edilen sonuglarda ugucu yagin ana
bilesenlerini terpenler, yag asitleri, alkanlar ve alkoller olusturmaktadir. Diterpenler ve
seskiterpenler yogun miktarlarda bulunurken, monoterpenler daha az miktarda
bulunmaktadir.

S. pachystachys bitkisinin herba, ¢icek ve kok kisimlarindan elde edilen ugucu
yaglarin ana bilesenleri, diterpenler ve alkoller ile karakterize edilmektedir. Ugucu
yaglarin major bilesenlerini herba kismindan elde edilen ugucu yagda % 48.4 oraniyla bir

diterpen bilesik olan fitol olustururken, ikinci major bilesen % 4.3 oraninda bir alkol olan
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1-okten-3-ol'dur. Cigek ve kok kisimlari ise seskiterpenoidler ve yag asitlerinden
olusmaktadir. Cigek ugucu yagmin ana bilesenlerini Karyofillen oksit (% 26.2),
germakren D (% 5.9), p-karyofilin (% 5.7), spatulenol (% 4.1) olustururken; kok kisminin
ucucu yagi i¢in ise hekzahidrofarnesil aseton (% 18.3), hekzadekanoik asit (% 8.8), metil
hekzadekanoat (% 6.7), fitol (% 5.8) olusturmaktadir (Tablo 4.2).

[ran'da gerceklestirilen bir c¢alisma, S. pachystachys bitkisinin toprakiistii
kismindan elde edilen ugucu yagin kimyasal bilesimini ve antimikrobiyal 6zelliklerini
incelemeyi amaglamistir. Ucucu yag, hidrodistilasyon yontemiyle elde edilmis ve
bilesenleri gaz kromatografisi ve kiitle spektrometrisi (GC/MS) kullanilarak analiz
edilmistir. Otuz alt1 bilesen tespit edilmis olup, baslica bilesenler arasinda kafur (% 31),
1,8-sineol (% 13.5), kamfen (% 11.7) ve a-pinen (% 0.8) bulunmustur. S. pachystachys
ucucu yaginda oksijenli monoterpen bilesikleri 6ne ¢ikmis olup, toplam yag igeriginin %
50.7'sini olusturmustur (Shakeri ve ark., 2018). Bizim ¢alismamizda kafur, kamfen ve 1,8
sineol’e raslanmamustir, ¢alismamizda ana bilesenlerden olan fitol (herbada % 48.4),
germakren D (gigekte % 5.9 ), hekzahidrofarnesil aseton (kokte % 18.3) bahsi gecen
calismada bulunmamustir.

Temel ve ark. (2016) tarafindan yapilan bir ¢alismada, S. pachystachys bitkisinin
toprakiistli kisimlarindan elde edilen ugucu yagin GC-MS ile igerik analizi yapilmistir.
Analiz sonuglarina gore ana bilesenler, S-pinen (% 24.0), a-pinen (% 12.2), spatulenol
(% 10.4), viridiflorol (% 7.7) ve 1,8-sineol (% 6.5) olarak belirlenmistir. Toplam yagin
% 97.7'sini temsil eden altmus iki bilesik karakterize edilmistir. Bu ¢alismada ana bilesen
olan viridiflorol, 1,8-sineol, bizim ¢alismamizda bulunmazken; diger ana bilesenlerden
S-pinen (gigek % 0.7, kok % 0.6) ve a-pinen’e (herba % 0.1) ¢ok diisiik miktarlarlarda

raslanmustir (Tablo 4.2).
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Yunanistan'da yabani olarak yetisen S. verticillata, S. verbenaca, S. glutinosa ve
S. kandidissima’nin ugucu yaglarimin kimyasal bilesimi GC ve GC-MS ile analiz
edilmistir. Elde edilen sonuglarda, S. verticillata'da major bilesenler arasinda p-pinen (%
30.7), p-simen (% 23.0) ve laurik asidin izopropil esteri (% 16.8) bulunmus ve toplamda
yirmi sekiz bilesen tespit edilmistir (Pitarokili ve ark., 2006). Calismamizda p-pinen ve
laurik asidin izopropil esteri’ne rastlanmazken, p-simen ¢ok diisiik miktarlarda (herbada
% 0.1; cicekte % 2.1; kokte % 1.6) bulunmustur (Tablo 4.2). S. verbenaca igin p-
fellandren (% 30.3), (E)-karyofilen (% 16.1) ve 6-oktadekenoik asidin metil esteri (%
15.0) ana bilesenler olarak tanimlanmis ve toplamda on dokuz bilesen belirlenmistir.
Bizim bitkimizin ugucu yaglarinda ise bu bilesiklere raslanmamustir. S. glutinosa ‘da ise
major bilesen biitil butiril laktat (% 26.7) olmak tizere yirmi ii¢ bilesen saptanmustir. S.
pachstachys ugucu yaginda biitil butiril laktat bulunmamaktadir. Son olarak, S.
kandidissima 'da ana bilesenler olarak a-pinen (% 11.2) ve 1,8-sineol (% 9.89) bulunmus
ve toplamda otuz alt1 bilesen tanimlanmistir (Pitarokili ve ark., 2006). Yapmis oldugumuz
calismada a-pinen ¢ok diisiik miktarda bulunurken (herbada % 0.1), 1,8-sineol ise tespit
edilmemistir (Tablo 4.2).

Kaya ve ark. (2017) tarafindan, GC-FID ve GC-MS sistemleri kullanilarak
Tiirkiye'de yetisen 3 Salvia tiiriiniin ugucu yaglarinin igerik analizleri yapilmigstir. Elde
edilen sonuglarda S. adenophylla (endemik) i¢in ana bilesenler a-pinen (% 16.2) ve f-
pinen (% 14.4) olarak tespit edilmistir. Her iki bilesen ¢alismamizda % 1’in altinda
bulunmustur. S. pilifera (endemik) tiiriinde ise ana bilesenler S-pinen (% 24.9), mirsen
(% 9.0) ve a-humulen (% 7.9) olarak bulunmustur. Bizim ¢alismamizda pS-pinen gigekte
% 0.7; kokte % 0.6 oraninda bulunurken; a-humulen ¢icekte % 0.7 oraninda bulunmustur,
mirsene ise rastlanmamistir (Tablo 4.2). S. viscosa tiirii igin ana bilesenler a-kopaen (%

13.0), p-karyofilen (% 10.8), y-muurolen (% 9.8), d-kadinen ve karyofillen oksit (% 8.0)
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olarak belirlenmistir. f-karyofilen calismamizda da major bilesen olup ¢icek ucucu
yaginda % 5.7 oraninda bulunmaktadir. Karyofilen oksit de ayn1 sekilde ¢alismamizin
ana bilesenlerinden olup ¢i¢ek ugucu yaginin % 26.2’sini olusturmaktadir (Kaya ve ark.,
2017).

Sonuglar, Salvia tiirlerinin ayn1 cins igerisinde bile olsalar, ugucu yag
bilesenlerinde énemli derecede farkliliklar oldugunu géstermistir.

LC-MS/MS kullanilarak S. pachystachys bitkisinin 3 farkli kismindan (herba,
cicek, kok) hazirlanan metanol ve su ekstrelerinde ¢esitli fenolik bilesiklerin analizleri
yapilmistir.

Bu analizlerde kinik asit, fumarik asit, gallik asit, pirogallol, kerasiyanin klorid,
siyanidin-3-O-glikozit, klorojenik asit, katesin, peonidin-3-O-glikozit, 4-OH-benzoik
asit, epikatesin, epigallokatesin gallat, kafeik asit, vanilik asit, sirinjik asit, viteksin,
naringin, elajik asit, hesperidin, p-kumarik asit, sinapik asit, taksifolin, ferulik asit,
rosmarinik asit, vanilin, mirsetin, resveratrol, luteolin, kersetin, apigenin, naringenin,
izoramnetin, krisin, galangin ve kurkumin gibi 35 farkli fenolik bilesigin tayini ve
miktarlar1 (ng/mL cinsinden) belirlenmis ve tablo 4.3’de sunulmustur. Herba kisminin
metanol ektresinde klorojenik asit (34885.0557 ng/mL) major bilesen olmakla birlikte 13
bilesik, su ekstresinde Klorojenik asit (11052.8846 ng/mL), kinik asit (6957.8790 ng/mL)
major bilesikler olmakla birlikte 17 bilesik, ¢icek kisminin methanol etresinde klorojenik
asit (25718.7681 ng/mL) major bilesen olmakla birlikte 12 bilesik, su ektresinde
klorojenik asit (11553.7761ng/mL) ve kinik asit (9439.3799 ng/mL) major bilesen
olmakla birlikte 15 bilesik, kok kisminin methanol ektresinde klorojenik asit (11323.1876
ng/mL) major bilesik olmakla birlikte 14 bilesik, su ekstresinde ise kinik asit (1506.2707
ng/mL) ve klorojenik asit (2221.2641ng/mL) major bilesikler olmakla birlikte 14 bilesik

tespit edilmistir (Tablo 4.3).
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Tiim ektsrelerde bulunan ve ekstrelerin major bileseni olan klorojenik asit ve
tiirevleri giiniimiizde yaygin bir i¢ecek olan kahvenin ana bilesenlerinden olup, kahve
aromasinin ve pigmentlerin ana dnciileri olarak kabul edilir ve siklikla kahvenin kalitesini
degerlendirmek i¢in referans alinan bilesikler olarak kullanilmaktadir (Almeida ve ark.,
2006; Borrelli ve ark., 2002; Upadhyay & Mohan Rao, 2013). Klorojenik asit antioksidan
etkilidir ve bu nedenle kardiyovaskiiler hastaliklar (Morton ve ark., 2000) ve tip 2 DM’nin
(Paynter ve ark., 2006) onlenmesine katkida bulunabilir. Yapilan baska arastirmalarda,
antifungal (Bowles & Miller, 1994), antibakteriyel (De Sotillo ve ark., 1998) ve antiviral
(Jassim & Naji, 2003) etkileri oldugu ortaya konulmustur.

Yapilan bir ¢alismada ii¢ Salvia tiiriiniin (S. brachyantha, S. aethiopis ve S.
microstegia) metanolik ekstrelerinin fenolik i¢eriklerinin tanimlanmasi ve miktarlari RP-
HPLC/MS kullanilarak degerlendirilmistir. Elde edilen sonuglarda, tespit edilebilir
toplam 18 fenolik madde oldugu belirlenmistir; bunlardan ana bilesenler S.
microstegia'da kemferol ve S. brachyantha ile S. aethiopis'te ise rosmarinik asittir. ikinci
major fenoller ise apigenin, luteolin, p-kumarik asit ve klorojenik asit olarak bulunmustur
(Tohma ve ark., 2016).

Yaptigimiz ¢alismada klorojenik asit en yiiksek miktarda bulunurken, rosmarinik
asit ve p-kumarik asit az miktarlarda bulunmustur (Tablo 4.3).

Toplan ve ark. (2017) tarafindan yapilan bir ¢aligmada, S. veneris bitkisinin toprak
iistiinden elde edilen metanol ekstresinin fenolik icerik analizi LC-MS/MS kullanilarak
yapilmigtir. Elde edilen sonuglarda 17 fenolik bilesen tespit edilmistir. Ekstrenin ana
bileseni rosmarinik asit olarak belirlenmistir. Bizim ¢alisgmamizda ise rosmarinik asit tim
ekstrelerde, az miktarda bulunmustur (Tablo 4.3).

S. pachystachys bitkisi iizerinde yapilan bir izolasyon g¢alismasinda, bitkinin

toprak {istli kisimlar1 petrol eteri ve aseton kullanilarak Soxhlet yontemi ile ekstre
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edilmistir. Elde edilen ekstreden iki yeni diterpen, 2a-hidroksiferuginil-2,12-dimetil eter
ve pakistazon (abiet-5-en-7-on) izole edilmistir. Ayn1 zamanda bilinen diterpenler olan
kruptanol, taksodion, royleanon, hormonon, sugiyol, 15-hidroksiferuginol ve ferruginil-
12-metil eter de izole edilmistir (Ulubelen ve ark., 1992). Apolar ekstreler iizerinde
yapilan bu ¢alismada, bizim calismamizda tespit edilen fenolik bilesikler disindaki
diterpen tiirevi bilesikler izole edilmistir.

Antioksidan aktivite deneylerinde DPPH" ve ABTS™ siipiiriicii kapasite
yontemleri uygulanmis ve toplam fenolik bilesik miktar tayini yapilmistir. Antibakteriyel
ve antifungal aktivite tayinleri i¢in mikrodiliisyon yontemi kullanilmistir. Antidiyabetik
etki i¢in a-glukozidaz ve a-amilaz inhibisyonu deneyleri kullanilirken, anti-Alzheimer
etki i¢cin AChE ve BChE inhibisyon deneyleri kullanilmistir.

ABTS™" siipiiriicii kapasite deneyinde elde edilen sonuglar degerlendirildiginde
100 pg/mL konsantrasyonda % inhibisyon cinsinden SPHM ekstresinin hazirlanan diger
ekstrelere kiyasla daha giiclii bir etki géstermistir. Standart bilesikler olan a-tokoferol ve
troloks ile kiyaslandiginda; o-tokoferolden daha giiclii, troloksa ise yakin siipiiriicii
kapasiteye sahip oldugu tespit edilmistir. Sonuglar total fenolik bilesik miktar tayini ve
DPPH" siipiiriicti kapasite tayini deneylerinin sonuglar ile paralellik gostermektedir
(Tablo 4.7).

DPPH’ siipiiriicii kapasite deneyinde elde edilen sonuglar degerlendirildiginde, 40
pg/mL konsantrasyonda % inhibisyon cinsinden SPHM, hazirlanan diger ekstrelere
kiyasla daha gii¢lii ancak standart bilesikler olan a-tokoferol ve troloksa kiyasla daha
zayif slipiiriicii kapasiteye sahip oldugu tespit edilmistir. Sonugclar total fenolik bilesik
miktar tayini ve ABTS™ siipiiriicii kapasite tayini deneylerinin sonuglari ile értiismektedir

(Tablo 4.8).
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Senol ve ark. (2010) tarafindan yapilan bir ¢alismada, Tiirkiye’de yetisen 55
Salvia tiriinin diklorometan, etil asetat ve metanol ekstrelerinin antioksidan ve
asetilkolinesteraz inhibisyon kapasiteleri belirlenmistir. Bu tiirlerden biri bizim ¢alisma
konumuz olan S. pachystachys tiirtidiir. Antioksidan kapasitenin belirlenmesi igin DPPH’
stipiirticti kapasiteleri ve Fe?'-ferrozin test sistemi, demir selatlama (demir baglama)
kapasitesi Ol¢ililmiistiir. Bunun igin ekstrelerden 3 farkli konsantrasyon hazirlanmistir. S.
S. pachystachys ile ilgili elde edilen sonuglarda diklorometan ekstresi DPPH" siipiiriicii
kapasiteleri 25 pg/mL, 50 pg/mL, 100 pg/mL konsantrasyonlarda sirasiyla % 11.50, %
12.55, % 14.57; etil asetat ekstresi sirastyla % 46.20, % 77.09, % 90.55; metanol ekstresi
ise sirasiyla % 80.81, % 90.33, % 90.62 etki gostermistir. Fe?*-ferrozin test sistemi, demir
selatlama kapasitesi deneyinde ise diklorometan ekstresi ayni konsantrasyonlarda
sirastyla % 19.85, % 26.59, % 36.83 oraninda etki gosterirken; etil asetat ve metanol
ekstreleri % 10 altinda bir etki gostermistir (Senol ve ark., 2010).

Yapmis oldugumuz caligmada ise 40 pg/mL konsantrasyonda % inhibisyon
cinsinden bitkinin herba kismindan hazirlanan metanol ektresi, hazirlanan diger ekstrelere
kiyasla daha giiclii ancak standart bilesikler olan a-tokoferol ve troloksa kiyasla daha
zayif DPPH’ siipiirticii kapasiteye sahip oldugu tespit edilmistir (Tablo 4.8).

S. kurdica ve S. pachystachys bitkisinin toprakiistii kisimlari tizerinde yapilan bir
calismada, su ve etanol ekstrelerinin antioksidan kapasiteleri incelenmis; fenolik asit,
flavonoit icerikleri ile DPPH, FRAP ve demir oksit salimimi aktiviteleri
degerlendirilmistir. Arastirma sonuglarma gore, elde edilen etanol ekstrelerinin, Su
ekstrelerinden daha yiiksek antioksidan 6zelliklere sahip oldugu belirlenmistir. Ayrica, S.
pachystachys’in, S. kurdica’ya gore ¢ok daha yiiksek oranlarda fenolik ve flavonoit

maddeler igerdigi tespit edilmistir (Fidan ve ark., 2022).
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Yaptigimiz antioksidan kapasite deneylerinde DPPH® siipiiriicii kapasite
deneyinde bitkinin metanol ektrelerinin su ektrelerine nazaran daha gii¢lii antoksidan
kapasiteye sahip oldugu gézlemlenmistir. Bu metanol ekstreleri icerisinde de en etkili
kisim bitkinin herba kismi olmustur. ABTS"" siipiiriicii kapasite deneyinde de bitkinin
herba kismindan elde edilen metanol ektresi % 90.06 oraninda bir etki gostererek hem
strandart a-tokoferolden (% 65.25) hem de diger ekstrelerden daha etkili olmustur (Tablo
4.7; Tablo 4.8).

Diger ¢alismalarla yaptigimiz calisma arasindaki farklar, bitkilerin ekstre edilen
kisimlarindan, toplanma yeri ve zamanindan, bitkilerin barindirdig1 etken maddelerden
kaynaklanabilir.

Tip 2 DM, diinya genelinde milyonlarca insani etkileyen yaygin bir metabolik
hastaliktir. Yemek sonrasi glikoz seviyelerini diisiirmek amaciyla kullanilan terapotik
yaklagimlardan biri de a-glukozidaz ve a-amilaz inhibitorleridir. Bu inhibitorler,
karbonhidrat hidrolizini engelleyerek glikoz emilimini yavaglatir ve boylece kan sekeri
seviyelerinin kontrol edilmesine yardimci olur (Shojaeifard ve ark., 2023).

Calismamiz kapsaminda arastirma konumuz olan S. pachystachys bitkisinin
metanol ve su ekstreleri {izerinde antidiyabetik etkilerinin belirlenmesi igin in vitro
ortamda a-glukozidaz ve a-amilaz % inhibisyon deneyleri yapildi. Elde edilen
sonuglarda, a-amilaz inhibisyon deneyinde, 5000 pg/mL konsantrasyonda en etkili ekstre
cicek kisminin su ekstresi (% 18.52) olurken, kok ve herba kismindan elde edilen su
ekstreleri de (sirastyla % 17.66, % 17.98) benzer degerler gostermistir. Metanol ekstreleri
igerisinde de en etkili kisim yine ¢igek metanol ekstresi (% 15.24) olmustur. Diger
ekstreler % 10 altinda bir inhibisyona sahip olup etkili ¢gikmamislardir. Kontrol olarak
kullandigimiz akarboz ise % 69.18 inhibisyon degeri ile ekstrelerden ¢ok daha etkili

olmustur (Tablo 4.9; Tablo 4.10).
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Shojaeifard ve ark. (2023) tarafindan yapilan bir ¢alismada, S. pachystachys
bitkisinin antidiyabetik etkisi aragtirilmistir. Bu calismada, bitkinin toprak {istii
kisimlarindan % 80 metanol ile hazirlanan ekstrenin a-glukozidaza kars1 inhibitor aktivite
deneyi gerceklestirilmistir. Ekstrenin ti¢ farkli konsantrasyondaki (1000, 500 ve 250
ng/mL) aktiviteleri belirlenmistir. Elde edilen sonuglarda, ekstre 1000 pg/mL ve 500
pg/mL konsantrasyonlarda sirasiyla % 49.78 ve % 28.79 oraninda etkili olurken; 250
ug/mL Konsantrasyonda higbir etki gostermemistir. Calismamizda ekstrelerden higbiri a-
glukozidaza kars1 etkili ¢ikmamustir (Tablo 4.10).

S. virgata’nin toprak iistii kismindan etanol kulanilarak elde edilen ekstre {izerinde
yapilan bir ¢alismada, ekstrenin farkli konsantrosyanlarda a-amilaz enzim inhibisyon
aktivitesi belirlenmistir. Elde edilen sonucglarda konsantrasyona bagli inhibisyon etki
gosterdigi  belirlenmistir.  36.00, 28.80, 23.04, 19.08, 18.43, 14.75 mg/mL
konsantrasyonlarda sirasiyla % 83.69, % 74.28, % 70.92, % 30.83, % 18.37 oraninda
etki gostermistir (Nickavar & Abolhasani, 2013). Calisma konumuz olan S. pachystacys
ekstrelerinden 5000 pg/mL konsantrasyonda ¢icek kismimim su ekstresi (% 18.52)
inhibisyon degeri ile S. virgata esktresinin 14.75 mg/mL konsantrasyonu ( % 18.37) ile
benzer etkiyi gostermistir. S. virgata tizerinde yapilan ¢alismada bizim ¢alismaya nazaran
yiiksek konsantrasyonlarla ¢alisilmistir (Tablo 4.9).

Alzheimer hastalig1 i¢in ana tedavi stratejisi, asetilkolinesteraz (AChE) ve
butirilkolinesteraz (BuChE) enzimlerini inhibe ederek, azalmis beyin ndrotransmiter
asetilkolin seviyelerini yiikseltmektir. Alzheimer hastaliginin tedavisi i¢in arastirmacilar,
cesitli bitki fraksiyonlarinin fitokimyasal bilesenlerini ve bu bilesenlerin enzim
aktiviteleri lizerindeki inhibitor etkilerini incelemeye odaklanmislardir. Kolinesterazlar
tizerindeki bilinen inhibitor etkileri nedeniyle, Salvia L. tiirleri ilgi ¢ekici bir arastirma

konusudur (Temel ve ark., 2016).
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Calismamizda S. pachystachys bitkisinin metanol ekstrelerinin anti-Alzheimer
etkisinin belirlenmesi igin, ekstreler lizerinde, yaygin bir yontem olan asetilkolinesteraz
ve butirilkolinesteraz inhibisyonu aktivite deneyi yapilmistir. Butirilkolinesteraz
inhibisyonu deneyinde elde edilen sonuglarda 500 pg/mL konsantrasyonda sadece herba
kisminin su ekstresi % 10 tlizerinde etki gostermistir. 1000 pg/mL konsatrasyonda ¢igcek
kisminin su ekstresi disinda tiim ekstreler % 10 tizerinde etki gosterirken; en etkili ekstre
herba kisminin su ekstresi olmustur. Standart bir bilesik olan donepezil ise 500 pg/mL ve
1000 pg/mL konsantrasyonlarda % 100 oraninda etki gostermistir (Tablo 4.11).

Asetilkolinesteraz enzim inhibisyonu deneyinde elde edilen sonuglarda 5 pg/mL
konsantrasyonda higbir ekstre etki gostermemistir. 100 pg/mL konsatrasyonda tiim
ekstreler % 10 tizerinde etki gosterirken; en etkili ekstre % 18.41 oraninda etki ile kok
kisminin su ekstresi olmustur. Standart bilesik olan donepezil ise 5 pg/mL ve 100 pg/mL
konsantrasyonlarda sirasiyla % 95 ve % 100 oraninda etki gostermistir (Tablo 4.12).

Temel ve ark. (2016) tarafindan yapilan bir ¢alismada, S. pachystachys bitkisinin
toprakiistii kisimlarindan elde edilen ugucu yagin antikolinesteraz etkileri belirlenmistir.
Elde edilen sonuglarda ugucu yagin 80 pg/mL konsantrasyonda asetilkolinesteraz enzim
inhibisyon deneyinde % 35.43 oraninda etki ederken; butirilkolinesteraz enzim
inhibisyon deneyinde ise higbir etki gostermemistir. Yapilan butirilkolinesteraz enzim
sonuglar1 bizim deneyler ile ortiismektedir (Tablo 4.11).

S. pseudeuphratica tiirtiniin farkli kisimlarindan hazirlanan kloroform ve etanol
ekstreleri iizerinde yapilan bir ¢alismada, ekstrelerin asetilkolinesteraz aktivitelerinin
olmadigi fakat, orta derecede (% 55-66 araliginda) butirilkolinesteraz enzim aktivitesi
gosterdikleri belirlenmistir. Bu tiirlin sadece yaprak kisimlarindan hazirlanan etanol

ekstresinin (% 74.69) yiiksek butirilkolinesteraz enzim inhibisyonu aktivitesine sahip
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oldugu saptanmistir (Karagéz, 2012). Yapilan asetilkolinesteraz enzim sonuglar1 bizim
deneyler ile ortiismektedir.

Yapmis oldugumuz literatiir taramasinda, arastirma konumuz olan S.
pachystachys bitkisi iizerinde daha once yapilan antimikrobiyal aktivite ¢alismalarinin
sadece bitkiden elde edilen ugucu yaglar iizerinde yapildigi belirlenmistir. Bu nedenle,
ekstreler tizerinde yaptigimiz aktivite deneyleri, hem ugucu yaglar iizerinde yapilan
caligmalarla, hem de Salvia cinsine ait diger tiirlerin ekstreleri iizerinde yapilmis
calismalarla karsilastiriimistir.

Yapilan bir ¢alismada, S. pachystachys bitkisinin toprakiistii kisimlarindan elde
edilen ugucu yagin kimyasal bilesimi ve antimikrobiyal aktivitesi degerlendirilmistir.
Bunun i¢in yagin Minimal Bakterisidal Konsantrasyonu (MBK) ve Minimal Inhibitér
Konsantrasyonu (MIK) degerlerini belirlemek icin, standart mikrobiyal suslar olan
Candida albicans, Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli,
Bacillus cereus’a kars1 test edilmistir. En hassas sus olan S. aureus icin MIK ve MBK
degerleri sirasiyla 1.25 ve 5.0 mg/mL iken, en direngli sus olan P. aeruginosa ve E. coli
icin 5.0 mg/mL olarak bulunmugstur. Sonuglara gére ugucu yagin gram-pozitif suslara
karsi, gram-negatif suslara nazaran daha etkili oldugu belirlenmistir. S. pachystachys
ugucu yaginin icerdigi kamfen, kafur, 1,8-sineol, a-pinen gibi bilesiklerin antimikrobiyal
etkileri daha oOnceki calismalarda rapor edilmistir (Shakeri ve ark., 2018). Bizim
calismada da ekstreler 1.25 — 5.0 mg/mL araliginda E. coli ve S. aureus ‘a karsi ayn1 etkiyi
gostermistir. Ekstreler mantar suglarina karst 6nemli bir etki gostermemislerdir (Tablo
4.12).

Pop ve ark. (2016) tarafindan yapilan arastirmada, bes farkli Salvia tiiriiniin (S.
sclarea, S. lavandulifolia, S. officinalis Purpurascens, S. officinalis Tricolor, S. officinalis

Icterina) metanol ekstrelerinin bes farkli bakteri susuna (Bacillus cereus ATCC 11778,

78



Staphylococcus aureus ATCC 6538P, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853,
Escherichia coli ATCC 25922, Salmonella typhimurium ATCC 14028) XKkarsi
antimikrobiyal aktiviteleri incelenmistir. Aragtirmada pozitif kontrol olarak Gentamisin
kullanilmistir. Elde edilen sonuglara gore, tiim ekstreler test edilen Gram-pozitif ve
Gram-negatif bakterilere karsi farkli derecelerde antibakteriyal aktivite gostermistir.
Ancak, tiim ekstreler pozitif kontrol olan gentamisine kiyasla daha zayif aktivite
gostermistir (Pop ve ark., 2016). Ayni sekilde bizim ¢alismamizda da ekstreler bakterilere
kars1 farkli derecelerde antibakteriyal aktivite gdstermistir, ama pozitif kontrol olan
moksifloksasinle kiyasla daha zayif aktivite gostermistir (Tablo 4.13).

S. officinalis metanol ekstresi, test edilen suslar arasinda en yiiksek aktiviteyi
gostermistir. Ancak, S. sclarea ekstresi S. typhimurium'a kars1 higbir antimikrobiyal etki
gostermezken; E. coli ise S. officinalis Purpurascens ekstresine karsi direngli
bulunmustur. Calismamizda E. coli ve S. aureus suslar1 en fazla direnci herba kisminin
ekstrelerine kars1 gostermistir (Tablo 4.13). En genis inhibisyon bdlgesi, Gram-pozitif
bakteri S. aureus’a kars1 gozlenirken, en dar inhibisyon bolgesi ise Gram-negatif bakteri
P. aeruginosa’ya kars1 gozlenmistir (Pop ve ark., 2016).

Tez ¢alismamiz kapsaminda S. pachystachys bitkisinin herba, ¢icek ve kok
kisimlarindan elde edilen metanol ve su ekstrelerinin genotoksik agidan gilivenlikleri
ICH (The International Council for Harmonisation of Technical Requirements for
Pharmaceuticals for Human Use) ve FDA (U.S. Food and Drug Administration)
yonergelerinin Onerdigi sekilde Ames/Salmonella 2 bakteriyel geri mutasyon test
sistemleri ile 5 temel test susu (S. typhimurium TA97a, TA98, TA100, TA1535,
TA1537) ve 5 doz (2-10 mg/petri) kullanilarak arastirilmis, bu ekstrelerin giivenli bir
sekilde kullanim imkanlarini dogrudan belirleyen genotoksik potansiyelleri ilk kez

degerlendirilmistir. Test edilen ekstrelerin higbiri, 10 mg konsantrasyona kadar test
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suslarinin higbirinde genotoksik etki gostermemistir. Bu sonug, teze konu olan
ekstrelerin tip, eczacilik ve ziraat gibi endiistriyel acidan onemli alanlarda kullanim
potansiyelleri diisiiniildiiglinde biyogiivenlik acisindan biiyiik 6nem tasimaktadir.
Sonug olarak, tez calismamiz kapsaminda On biyogiivenlik testlerini gecen bu
ekstreler, gelecekteki biyoaktivite denemeleri i¢in umut vaat eden 6nemli ilag adaylar1
olarak degerlendirilebilir.

Yapilan sitogenotoksisite denemelerinde ise, ekstrelerin  genotoksik
potansiyellerini belirlemek amaciyla Allium cepa koklerine 2-10 mg arasinda degisen
5 farkli konsantrasyon uygulanmistir. Denemelerde negatif kontrol grubu i¢in saf su,
pozitif kontrol grubu i¢in ise EMS kullanilmistir. Bu ¢alismada, S. pachystachys’in
metanol ve su ekstrelerinin 10 mg konsantrasyona kadar sitogenetik agidan giivenli

oldugu belirlenmistir.
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6. SONUC VE ONERILER

Ulkemizde yaygm olarak yetisen, Tiirk halk hekimliginde sik kullanilan
Lamiaceae (Labiatae) familyasindan Salvia pachystachys Trautv tiiriiniin habitat, yetisme
yeri, genel goriiniis, herbaryum 6rnegi, morfolojik bulgular1 incelenmis, ayn1 zamanda ilk
defa ayrintili bir sekilde govde, yaprak, kok ve ¢igeklerin anatomik kesitleri incelenerek
yapist belirlenmistir. Bitkinin farkli kisimlarinin su ve metanol ektrelerinin antioksidan,
antidiyabetik, antikolinesteraz ve anibakteriyal etkisi belirlenmistir. Antimikrobiyal ve
antikolinesteraz c¢alismalar1 metanol ve su ekstreleri tizerinde gergeklestirilen ilk
caligmalardir. Bitkinin herbasindan hazirlanan metanol ektresinin yiiksek oranda
antioksidan etkiye sahip oldugu belirlenmistir. Bitkiden hazirlanan tiim ekstreler iizerinde
LC-MS/MS analizleri yapilarak, bahsi gegen fenolik bilesikler agisindan ayrintili bir
analiz gergeklestirilmistir.

Bu ¢alismada ayn1 zamanda bitkinin ¢igek, herba ve kok kisimlarindan elde edilen
ugucu yaglar GC ve GC-MS kullanilarak yapilan igerik analizleri yapilmis, elde edilen
sonuclar literatiirle karsilagtirlldiginda farklilik gostermistir.  Genotoksisite ve
sitotoksisite aktivite deneyleri de bu bitki ekstreleri lizerinde ilk kez gergeklestirilmistir.

Elde edilen bulgular, bitkinin potansiyel terapotik etkilere sahip oldugunu
gostermektedir. Ugucu yag analizlerinde elde edilen veriler, bu tiirlerin yalnizca ilag
endiistrisinde degil, farkli alanlarda da kullanilabilecegine dair ipuglar1 saglamistir. Giin
gectikce daha c¢ok yayginlagan ve kullanim alani biliyliyen aromaterapide ve klinik
calismalarda kullanilan materyallere ek olarak kullanilmalar1 i¢in ugucu yaglar iizerinde
daha detayli aragtirmalar yapilmasi Onerilmektedir. Bitki, Akdeniz Bolgesinde ve
tilkemizde genis bir dagilim gosterdigi ve bol miktarda yetistigi i¢in yeni ilaglarin ve
hammadde {iiretiminde lilkemiz i¢in avantaj saglayacaktir. Bitkinin yliksek antioksidan

etkisi nedeniyle, gilinlimiizde kullanilan ve igerisinde kanserojen maddelerin de
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bulundugu koruyucu maddelerin yerine, hem daha saglikli hem de daha az maliyetli bir
secenek olarak, gidalarin raf dmriiniin uzatilmasinda kullanilabilir.

Bu yonde yapilacak arastirmalar ve bu bilesiklerin gida endiistrisinde
kullanilmasi, hem daha giivenli hem de daha az maliyetli dogal koruyucu maddelerin

iiretilmesinde yeni bir yol acacaktir.
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EKLER

EK-1. Etik Bildirim ve Intihal Beyan Formu

" SAGLIK BILIMLERI ENSTITOSD

Graduale School ol Healli Sciences

ETIiK BiLDIRIM VE INTIHAL BEVAN FORMU'

Ofrencinin Ad: ve Soyad:

Ofrencinm Numaras:

Ana Bihm Dzl Farmakognozi
Ogrencimm Eayth Oldugn Program Yiiksek Lisans
T

Yukanda bilgilen venlen temin inhhal tespit yambmyla (Twmtin yapilan tarama sonuennda elde
edilen benzerhk oranlan asafidaks pbidir. Beyan edilen hilglenm dogru oldufunn, aksi hilde dogacak lmlmka
sorumluluklan kabul ve beyan edenz.

Bolimler Benzerlik Oram | AMaksimum Benzerlik Oranlan
L Girig % 14 % 15
II. Genel Bilgler % 10 % 35
TIL. Materyal ve Metod % 24 % 35
IV. Bulgular %1l % 15
V. Tarhigma %o 3 % 20

Not: Yedi kelimaye kadar benzerlikler ils Baghk, KEgynakga, Iyindekiler, Tapekkiir, Dizin ve Ekler ksimlart
tarama digt lrakalabilir. Yukaridaki azami benzerlik ovanlan yamnda rek bir kpynaktan olan benzerlik
oranlarimm %5 den bippik olmaman gerekir.
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