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OzET

ISIRGAN OTUNDAKI (URTICA DIOICA) BAZI FENOLIK
BILESIKLERIN INCELENMESI

YALCIN, Buket

Yiiksek Lisans Tezi, Gida Miihendisligi Boliimii
Tez Danismant: Prof. Dr. Semih OTLES
Haziran 2011, 130 sayfa

Bu tezde isirgan otu (Urtica dioica) yetisen bolgelerden cesitli drnekler
almarak fenolik bilesik icerikleri ve bu igeriklerdeki farkliliklar incelenerek
kiyaslamalar1 yapilmistir. Isirgan otu 6zellikle kiy1 kesimlerde yetismektedir. Bu
ozellik dikkate alinarak iilkemizin kiy1 kesimlerinden (Akdeniz, Ege, Karadeniz ve

Marmara Bolgeleri) 1sirgan otu 6rnekleri toplanmustir.

Saglik iizerinde olumlu etkileri olan bitkisel kaynakli biyolojik olarak aktif
bilesiklere fenolik bilesikler denilmektedir. Fenolik bilesiklerin koroner kalp
hastaligi, yiiksek kan basmci, diyabet, kanser, enflamatuar, viral ve parazitik
hastaliklar, psikotik bozukluklardaki yararli etkilerini arastran bilimsel

calismalarin sayis1 hizla artmaktadir.

Isirgan otu, iliman bdlgelerde, duvar diplerinde, harabelikler ve otluk
alanlarda, kiiltiir bitkileri arasinda, su ve yol kenarinda yetisir. Azot¢a zengin,
verimli topraklarda bol miktarda bulunmaktadir. Bitki besin maddelerince zengin,
aydinlik yerleri, sicak ve 1liman iklimi sevmektedir. Diinyanin her yerinde yaygin

bir dagilima sahiptir. Tiirkiye’de de ¢esitli bolgelerde yetismektedir.

Toplanan 1sirgan otu Orneklerin fenolik yapilari, toplam fenol icerikleri ve
antioksidan aktiviteleri incelenmistir. Kok, govde ve yaprak kisimlari olarak
ayrilan 1sirgan otlari, bu boliimler arasindaki fenolik igerik ve miktar farklar:

belirlenebilmesi amaciyla ayr1 ayr1 analiz edilmistir.



Isirgan otu (kok, govde ve yaprak) ornekleri fenolik yapilari kantitatif ve
kalitatif olarak Yiiksek Basmng Sivi Kromatografisi- Diyot Dizinli Dedektorii
(HPLC-DAD) ile analiz edilmistir. Toplam fenol igerikleri Folin-Ciocalteu tayin
metodu ile belirlenirken, antioksidan aktiviteleri ise bitkisel orneklerde yaygin
olarak kullanilan ve tek elektron transfer (SET) prensibine dayanan DPPH (2,2-
difenil-1-pikrilhidrazil) yontemi ile belirlenmistir.

Anahtar sozciikler: Isrgan otu, Urtica dioica, fenolik bilesik, saglik,
HPLC-DAD.
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ABSTRACT

RESEARCH ON SOME PHENOLIC COMPONENTS OF NETTLE
(URTICA DIOICA)

YALCIN, Buket

MSc, Food Engineering
Supervisor: Prof. Dr. Semih OTLES
June 2011, 130 pages

In this thesis types of nettles (Urtica dioica) are collected from different
region to analyses of phenolic compounds and the difference of them. Nettles are
specially grown in the coastal part. According to this kind of properties, nettle
samples are collected from coastal part of (Mediterranean, Aegean, Black sea and
Marmara) Turkey.

Phenolic compounds could be defined as biologically active, herbal and have
positive effects on health. The scientific researches are increased about the positive
effect of phenolic compounds into coronary heart disease, high blood pressure,
diabetes, cancer, inflammative, viral and parasitic disease, psychotic disorders.

Nettles are grown in mild climate areas, bottom of barriers, ruins and grassy
places, between cultivated plants, street and water runnels. It could be found in
nitrogen riched and fertilized soils. This plant prefers nutrient riched and lighted
places, hot and mild climate. It has broad distribution of the world. It is also grown
in the different region of Turkey.

Phenolic profile, total phenol compounds and antioxidant activities of nettle
samples are analysed. Nettles are separated to the part of root, stalk and leaves.
Then these part of nettle are analysed to understand the difference of phenolic
compounds and amount of them.

Nettle (root, stalk and leaves) samples were analysed by using High-
Performance Liquid Chromatography with Diode-Array Detection (HPLC-DAD)
to qualitative and quantitative determination of the phenolic compounds. Total
phennolic components were measured by using Folin-Ciocalteu method. The
antioxidant activity was measured by using DPPH (2,2-diphenyl-1-picrylhydrazyl)
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which is generally used for herbal samples and based on single electron transfer
(SET).

Keywords: Nettle, Urtica dioica, phenolic compound, health, HPLC-DAD.
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1. GIRiS

Isirgan otu (Urtica spp.) ililkemizde yol, tarla ve orman kiyilarinda dogal
olarak bulunur. Dalagan, dizlagan, agdalak, 1sirg1 gibi yoresel adlara sahip tek
veya c¢ok yillik otsu bir tibbi bitkidir. Ozellikle Karadeniz Bélgesinde yogun
olarak bulunan bitki kimyasal icerik yoniinden olduk¢a zengindir. Yiizyillardan
beri gida, lif, ilag, boya ve kozmetik alanlarinda kullanilmaktadir. Giinlimiizde
isirgan otu lizerindeki tibbi calismalarin sayis1 ve hazirlanan farkli formlardaki
farmakolojik triinlerin satis degeri diinya genelinde artis géstermektedir. Isirgan
otu, igerdigi farmakolojik yonden etkili birgok metabolitin yani sira diger tibbi
bitkilerden farkli olarak agirliginin % 17’sini olusturan yiiksek kalitede gerilmeye
dayanikl hafif, zarif, uzun ve direngli liflere sahiptir. Bu 6zellikleri ile 1sirgan otu
hem bir tibbi bitki hem de bir lif bitkisi olarak degerlendirilmesi konusunda biiyiik
bir potansiyele sahiptir. Ulkemizde ise bu bitki 6zellikle sorunsuz ve ¢ok hizli
yetistigi Karadeniz Bolgesinde alternatif liriin olabilir. Cevreye uyumlu tarimsal
iretim yapmak, Verimsiz tarim arazilerini daha iyi degerlendirmek, toprak
erozyonunu Onlemek, yeni sanayi ve istihdam alanlar1 gelistirmek i¢in tarim

sistemi igerisinde yer alabilir (Ayan vd., 2006).

Isirgan otu (Urtica diocia L.) ¢ok yillik, otsu bir bitkidir. Boyu bazen 1 m'
yi geger, yapraklari koyu yesil renkli, sapl, disli kenarli ve yakici tiiyliidiir.
Cigekleri i1se kiigiik yesil renklidir. Ug¢ yapraklarin koltuklarindan piiskiil gibi
toplu olarak ¢ikar ve demet halinde sarkarlar. Isirgan otu, Mayis-Eyliil ayina
kadar cicek agabilmektedir. Meyvesi kuru ve tek tohumludur. Harabeliklerde ve
duvar kenarlarinda bol miktarda bulunmaktadir. Iki tiirii vardir. Her iki tiiriin de
yapraklar1 2-4 cm uzunlukta, oval ya da kalp bi¢cimindedir. Taze olan 1sirgan otu

deri ile temas ettiginde deride yanma ve kizart1 yapar (Ozcan, 2009).

Isirgan otu, uzun, genel olarak ayr1 eseyli, kok sapli, cok sayidaki
kasindirict tiiyleri olan bir bitkidir. Fens’in (Dogu Ingiltere’de bir ova) ve yari-
dogal antik agagliklarin bir yerlisi oldugu disiiniilmektedir. Yapilan bir ¢aligmada
belirtildigi iizere habitatlar menzilinde genis bir alanda dogallasmis ve Ingiliz

Adalar1 boyunca verimli hale gelmistir (Taylor, 2009).



Degisik rahatsizliklarin tedavisinde bitkilerin kullanilabildigi ilk yazili
kaynaklardan bu yana bilinmektedir. Bu kullanim son yillarda daha ¢ok artis
gostermistir. Ulkemizde ise bitkiler hem halk ilact hem de bitkisel ilag olarak
yaygin bir kullanim alanina sahiptir. Bu kullanim i¢inde Urtica dioica L. (sekil
1.1) halk ilaci olarak degisik amaglar i¢in tedavide kullanilmaktadir (Hosbas,
2008).

Son yillarda, Urtica dioica (isirgan otu) iizerinde ¢ok sayida biyolojik
aktivite ¢aligmast yapilmis olmasi, bu bitkiden elde edilen tiriinlerin de artmasimni
ve kullanimlarinin yayginlagmasmi saglamistir. Bitkisel ilaglarin yani sira, gida
destegi seklinde ¢ok sayida iirlin degisik kullanim alanlar1 saglamak {izere

piyasada bulunmaktadir (Hosbas, 2008).

Sekil 1.1. Urtica dioica (1sirgan otu) bitkisi (Hogbas, 2008).



Isirgan otu genelde nemli, bazen de hafif asitli verimli topraklarda bas

gosteren golgeye kismen toleransl bir tiirdiir (Taylor, 2009).

Tarihin ilk donemlerinden bu yana insanlar kendi besinlerini dogal
ortamlarda toplama ve avlanma seklinde saglamaktadir. Zamanla bazi bitki tiirleri
kiiltiire alinarak tarim baslamistir. Giiniimiizde bilimsel gelismelerle paralel olarak
istenen Ozelliklere sahip bitkilere biyoteknolojik yOntemler kullanilarak
ulasilmaya baslanmistir. Onceleri klasik 1slah yontemleri kullanilarak bitkilere
istenen Ozellikler eklenip, istenmeyenler elemine edilirken, son zamanlarda farkl
tiirler ve hatta cinsler arasindaki gen transferleri ile yeni iirlinler ortaya ¢ikmaya
baslamustir. Baz1 goriislere gore, genetigi degistirilmis bu bitkiler dogal bitki
zenginligi olan genetik ¢esitliligi de tehdit eder boyutlara ulasmaya baslamistir.
Bitkilerin olumlu etkileri dogal olarak igerdikleri ¢esitli kimyasallara bagli olarak
degisiklik gostermektedir. Zorunlu yasam kosullarma ve dogal ortama iyi bir
sekilde uyum saglayan yabani bitki cesitliliginin korunmasi, gelecege dair bir
yatirim olarak goriilebilmektedir. Kiiltiirii yapilan bitkiler iizerindeki genetik
arastirmalara gore, yogun kimyasal ilag ve glibre kullanimiyla kendine has giizel
kokular1 ve iirlinlerin dogal lezzetleri kaybolma riski, muhtemel saglik riskleri ve
daha birgok sebepten oOtiirii son yillarda yabani bitkilere ve organik liriinlere olan
ilginin artigina neden olmustur. Dogal ortamda yetisen ve herhangi bir insan
miidahalesine maruz kalmayan bu bitkilerin tibbi etkileri de kullanimlarini cazip
hale getirmektedir. Organik tarim yOntemleriyle yetistirilen bitkilere ek olarak
yogun kimyasal ila¢ ve giibre kullanilan geleneksel tarim yontemleriyle iiretilen
bitkilerin besin degeri, vitamin ve mineral madde icerikleri bakimindan
kiyaslanmasiyla ilgili bir¢ok calisma yapilmaktadir. Bu caligmalar da tarima

uygun iretilen {irtinler lehine sonuglar ortaya koymaktadir (Sekeroglu vd., 2005).

Isirgan otu, govdeleri ve siirtliniildiigliinde aciya sebep olan potansiyel
toksin madde salim1 yapan kagidirici tiyleriyle kaplanmis yapraklari, sigirlar ve
tavsanlar tarafindan ¢ok nadir olarak yenir. Ancak bazi salyangoz tiirleri icin
lezzetlidir. Alimli kelebek larvalar1 ve diger bitki yiyen bocekler igin iyi bir
yiyecektir (Taylor, 2009).



Dogal irlinlerin giyim, gida ve tedavi amag¢li kullanimi insanlik tarihi
kadar eskidir. Organik kimya, endiistriyel devrim, ilag ve tekstil sanayinin
gelisimi ile sentetik {irinler 6n plana ¢ikmistir. Giiniimiiz kosullarinda sentetik
iriinlerin sakincalarinin ortaya ¢ikmasi ile yeniden organik kokenli tedavi, gida ve
tekstil konusunda arayislar baslamistir. Bu arayislarn en Onemli dogal
kaynaklarindan biri olan 1sirgan otu (Urtica spp.) her iki yarim kiirenin subtropik
ve tropik bolgelerinde yetismektedir. Biinyesindeki ¢ok yonlii Kimyasal
zenginliklerden dolay1 tiim bitki kisimlar1 ge¢misten giiniimiize halk hekimligi,
boya, sanayi, lif, gida, kozmetik ve giibre amaglarla kullanilmaktadir (Ayan vd.,
2006).

Bu ¢alismanin amaci, Tirkiye’nin kiyr bolgelerinde (Akdeniz, Ege,
Karadeniz ve Marmara) yetisen 1sirgan otlarmnin fenolik iceriklerini ve antioksidan
aktivitelerini incelemektir. Bu incelemeler sirasinda kok, gévde ve yaprak olarak
kisimlarina ayrilan i1sirgan otlar1 ayri ayri analiz edilmistir. Bu analizler hem
yoresel farklar1 hem de triin kisimlar1 arasindaki farkliliklar1 belirlemek igin

sonuglar kiyaslamali olarak incelenmistir.

Bu c¢alismada ayrica oOrneklerin nem tayini yapilmistir. Isirgan otu
ornekleri fenolik bilesikleri ekstrakte edilmistir. Bu ekstraktlar elde edildikten
sonra, 1sirgan otu ekstrakt numunelerinin fenolik madde igerikleri ve antioksidan
aktiviteleri belirlenmistir. Yiiksek Basing Sivi Kromatografisi (HPLC) yontemi

kullanilarak 1sirgan otu drneklerinin fenolik profilleri belirlenmistir.
2. LITERATUR OZETI

Iklim 6zellikleri ve cografik konumu agisindan zengin bir bitki gesitliligine
sahip olan ililkemizde bugiin gida, ilag, bitkisel ¢ay ve diger bir¢ok amag i¢in cok
sayida bitki tlirli dogadan toplanarak kullanilmakta ve ticareti yapilmaktadir.
Dogadan toplanan bitkilerden en biiylik orani tibbi-aromatik bitkiler ile soganli-
yumrulu bitkiler almaktadir. Bu bitkilerin ticari dnemleri ve asir1 toplanmalari
nesillerini tehlikeye sokabilmektedir. Arastirmacilara gore lilkemizde halen ¢esitli
amaglar i¢in dogal floradan yaklasik olarak 347 bitki tiirii, sebze olarak 40 farkli
bitki tiirli dogadan toplanmaktadir. Orta Karadeniz Bdlgesi sinirlar1 igerisinde yer

alan Ordu ili ve yoresinde de bir¢ok bitki tiirii dogadan toplanmakta olup, bu



bitkilerden bazilar1 sebze olarak tiiketilmektedir. Ozellikle kis sonu ve ilkbaharin
erken donemlerinde semt pazarlarinda bu bitkileri gérmek miimkiindiir.
Tiirkiye’nin gesitli yorelerinde dogadan toplanarak sebze olarak kullanilan yabani
bitkilerin besin degerleri ve kimyasal icerikleri lizerine bugiline kadar cesitli

caligmalar yapilmistir (Sekeroglu vd., 2005).
2.1.  Botanik Ozellikler

Sebze olarak kullanilan isirgan otu (Urtica diocia) yabani bitkisinin

sistematik 6zellikleri asagida gosterilmektedir (Sekeroglu vd., 2005);
Bilimsel ad1: Urtica dioica
Yoresel adi: Isirgan
Familyasi: Urticaceae
Kullanilan kisim: Kok, Gévde ve Yaprak

Kullanim sekli: Cay (kok, govde ve yaprak), sebze yemegi (govde ve
yaprak), salata (govde ve yaprak) vb.

Isirgan otugiller familyas1 (Urticaceae) Urticale takimi igersinde, her iki
yarim kiirenin subtropikal ve tropikal alanlarinda yaygin halde bulunan genis bir
gruptur. Isirgan otugiller familyasi i¢cinde 48 cins ve 1050 tiir belirlenmistir. Bu
familya, genellikle yakici tiiylii, cogunda siitsii 6z bulunmayan, miinferit tohumlu,
yabanct tozlasma gosteren Ozellikleri ile ve Dbasit yaprakli olarak
tanimlanmaktadir. Yakici tiiyler genel olarak tiim bitkide yayilmis olup, solucanst,
cubuksu, yildizsi, kiiresel sekiller gosterirler. Bu 6zellik bazi tiirlerde teshis edici
ozellik olarak kullanilabilmektedir. Ayn1 bitki {izerinde meydana gelen ¢igekler ya
erkek ya da disidir. Disi cicekler 4 ya da 5 ta¢ yapragm birlestigi karpel bir
ovariye sahiptir. Erkek cigekler 5 stamenlidir. Bu zayif gi¢ekler dikkat ¢ekici
degildir. Fakat giceklerin diizeni tiirler i¢in teshis edici 6zellik gosterir. Sekil 2.1’
de Urtica dioica tiiriine ait disi ve erkek ¢icekli bitkiler goriilmektedir (Ayan vd.,
2006).



Sekil 2.1. Disi (a) ve erkek (b) ¢igekli 1sirgan otu (Urtica dioica) (Ayan vd., 2006).

Isirgan otlar1, yumrularda koklenen ilkbaharda 1,5-2 m (ya da nadir olarak
3 m) veya biraz daha fazla yiikselen, koksap ve kollarmin genis simpodial
sistemleri ile ¢ok yillik bitkilerdir. Govdeler ve genellikle gbze carpan bol
sayidaki kasindirict tiiyleri olan ve goreceli olarak daha iri, seyrek, tiliyleri
olmayan yapraklar1 vardir. Isirganlar, karsilikli yapraklari, algak ve yiiksek ovalar
—mizrak seklinde— her ikisi de kalp seklindeki tabanlariyla — sivri uclu, kabaca
tirtikli; sondaki yaprak disleri komsusundakinden daha uzun, sap1 ayanin en fazla
yarist uzunlugunda, her bir yumru i¢in tamami mizrak seklinde olan 4 adet 1-2
mm uzunlugunda serbest yaprakciklar1 olan canlilardwr. Cicek aksilleri, ¢ivi
bigiminde, her bir yumru i¢in 4 adet, ¢ok sayida ¢igeklidir ki bu yiizden her bir
ciceklenen salkimda birkag bin cicek vardir. Cicekler kiiciik, yesil tonda ve
iinisekstir. Genellikle erkek ve disi cicekler ayr1 bitkilerde bulunurlar, erkekler
daha yukarida ve daha asikar, disiler ise daha sarkik durumda bulunmaya
yatkindiwr. Erkek dort ¢igek Ortiisii segmenti ve dort erkeklik organi ile disi ise ikisi
daha kiiciik ve ikisi daha biiyiikk ¢icek Ortiisi segmenti ve tek hiicreli bir
yumurtalik, yerlesik kiimelenmis bir tepecik barmdiwrir. Tek tohumlu, kiiciik
kapgik meyveler (1,3x1 mm), tohum kiitlesi 0,2 mg’dir (Taylor, 2009).

Isirgan otugiller familyasidaki bitkilerin biiylik bir kismi1 ¢ok yilliktir.
Digerleri ise tek yillik gelisim gostermektedir. Genellikle otsu habitusa sahip

olmakla birlikte ¢ali formunda olanlar da mevcuttur. Diinyanin birgok yerinde



yayilis gdstermis olan Urtica cinslerinden Urtica dioica Asya, Avrupa ve Kuzey
Afrika’ da bulunmaktadir (Ayan vd., 2006).

Yapilan arastirmalara gore Anadolu’da U. dioica, U. urens ve U. pilulifera
tiirleri bulunmaktadir. Bunlardan U. dioica ise ¢ok yillik, U. pilulifera ve U. urens
tek yillik 6zelliktedir. Bu tiirlerin kimyasal 6zellikleri ve etki sekilleri birbirine
yakindir. Halk hekimliginde birbirleri yerine ikame edebilmektedirler (kimyasal
yapilar1 benzerlik gdstermektedir). Ulkemizde dogal olarak bulunan bu 3 tiire ait
resimler Sekil 2.2°de gosterilmektedir. Giinlimiizde 6zellikle U. urens ve U.
dioica’ya iilkemizin hemen hemen her bolgesinde rastlamak miimkiindiir. Dis
goriinlis olarak U. dioica daha biiyiik, uzun ve iri yapilidir. U. urens tek evcikli
olmasma karsin dioica (Latincede iki evcikli anlamina gelir) iki evcikli 6zellik
gosterir. Yapraklar bogumlarda karsilikli olarak bulunur. Bitki ayn1 zamanda ¢ok
yilliktir. Cok sayida yan kok meydana getiren rizomlar igermektedir (Ayan vd.,
2006).

Sekil 2.2. U. dioica (a), U. urens (b) ve U. pilulifera (c) bitkileri genel goriiniisii (Ayan vd., 2006).

2.2. Familya Genel Ozellikleri

Diinya iizerinde yaygin dagilim gosteren bu familyada yaklasik 79 cins
2600 tiir bulunmaktadir. Cogunlukla ¢ali ya da otsu seklindeki bitkilerin yer aldig1

bu familyada kiiclik aga¢ ve tiwrmanicilara da rastlanmaktadir. Urticaceae



familyasmin en belirgin 6zelliklerinden biri bir¢ok tiirlin yapraklarmnin batict
tiiylere sahip olmasidir. Yapraklar basit alternan veya opozit dizilisli, genellikle
stipulalidir. Cigekler, kiigiik, monoik veya dioik; ¢igek durumu aksilar, temelde
simoz veya tek ¢igege indirgenmis halde bulunmaktadir. Periant eger varsa kiiciik,
yesil, aktinomorf; 4-5 serbest veya konnat pargalidir. Erkek ¢icekler 4-5 stamenli,
periant pargalarinin aksi tarafinda; anterler tek odacikli, boylu boyunca yarilarak
acilir; ovaryum genellikle gelismemis haldedir. Disi ¢igekler perianta benzer ama
genellikle meyve gelistiginde yarilarak agilir, staminot tasir veya tasimazlar.
Ovaryum tek odacikli, serbest veya perianta birlesik gelismis tek dik oviilliidiir.
Stilus basit, hemen hemen penisillattir. Meyve kuru aken, nadir olarak drupadir.

Tohum genellikle endospermalidir (Hosbas, 2008).

Urtica Dioica ssp. dioica. iist yiizeyde gbze carpan kasindirict tiiyler ile
tabakalanmistir. Kasindirici olmayan tiiyler goreceli olarak daha iri ve seyrektir.
Cigegin en alt ¢ciceklenme yumrulari tabandan 7-14. siralardadir. Bazen bazi nemli
agaclik alanlarda ssp. galeopsifolia ile yer degistirse de Ingiliz Adalari’nda en ¢ok
bulunan alt tiirdiir (Taylor, 2009).

Isirgan otunun algak tohum kiitleleri cok sayida tohum iiretimine olanak
saglar. Tohumlarin birkagi dagilimi hemen takip eden siiregte filizlenir. Tiirler
mevsimle biraz degisen tohum setlerini siirdiirtirler, yillik tohum tiretimiyle iligkili

olarak da oldukga genistirler (Taylor, 2009).
2.3. Kullanihs1

Isrgan otu eski caglardan itibaren halk hekimliginde yaygin olarak
kullanilan bir bitki olarak bilinmektedir. Halk arasinda sa¢ dokiilmelerini
onlemede, bobrek rahatsizliklarinda, astimda, ekspektoran olarak solunum yolu
rahatsizliklarinda, yiiksek tansiyonda, kanamayi durdurmada, romatoid artritte,
egzamada, guatrda, bazi mantar enfeksiyonlarinda, hemoroitte, karin agrilarinda,
kanser tedavisinde ve diyabette kullanildig1 bilinmektedir. Ulkemizde bitkinin
sulu ¢Ozeltisi, kanser hastalar1 tarafindan siklikla kullanilmaktadir. Bitkinin kok,
govde ve yapraklar1 farkli biyolojik etkiler gdsterdiginden kullanilislar: da ayri
ayr1 degerlendirilebilmektedir (Hogbasg, 2008).



Italya’da bitkiler iizerine yapilan bir arastirmada, Urtica dioica’nm halk
arasinda gastrointestinal rahatsizliklar basta olmak {iizere, romatizmal agrilar gibi

farkli hastaliklarda yaygin olarak kullanildig1 bildirilmistir (Guarrera, 2005).

Isirgan otunun Fas’ta halk ilaci olarak kullanimiyla ilgili yapilan bir
arastirmada, diyabet ve hipertansiyon hastaliklar1 basta olmak {izere yaprak ve
govdenin (toprak iistii kisimlar) astrenjan, antiromatizmal, diliretik, sa¢ ¢ikartici,

antidiyareik, kolagog olarak kullanildig1 belirlenmistir (Ziyyat et al., 1997).
2.4.  Morfoloji

Isirgan otu yaygin dagilim gosteren, ¢ok yillik, birbirine dolanmis kok
sistemi bulunan, kiimeler olusturan, 30-150 cm boyunda bir bitkidir. Tiirkiye’de
yetisen tiirli 6zellikle dioik, nadiren monoiktir. Yapraklar genis kisimda oval,
daralan kisimda lanseolattir. Yapragin boyutlar1 4-11 x 3-10 cm, akuminat ve
dentattir. Erkek ve disi ¢icek durumlar1 benzer formdadir. 8 cm ye kadar uzayan
dallanmig yapilardir. Disi ¢igekler gboze carpan eflatun renkli penisillat stigma
tagirlar. Periantin i¢ taraftaki cift segmenti 1,5 cm ye kadar gelisir. Tiim yiizeyi

tiiylerle kaphidir (Hosbas, 2008).
2.5. Bitki Genel Ozellikleri

Tek veya c¢ok yillik, iizeri batic1 tiiylerle kapl otsu bitkilerdir. Yapraklar
opozit dizilisli, dentat, stipulalidir. Yaprak koltuk¢uklarindaki yalanci spikalar
rasemoz, nadiren salkim halinde globozdur. Cicekler yesil renkli, monoik veya
dioiktir. Erkek ciceklerde esit 4 periant pargasi ve 4 stamen gelismemis ovaryum
etrafinda dizilmis, disi ¢icekler de tetramer, fakat periant parcal ikili ¢ift halinde
bulunurlar. Urtica ve Parieteria birbirlerine bazi1 6zellikleri agisindan benzer
cinslerdir. Asagidaki 6zellikleri ile karsilastirildiklarinda kolayca ayirt edilebilirler
(Hosbas, 2008):

e Urtica: Yapraklar opozit dizilisli, stipulali, batici tiiylerle kapli iken,

Parieteria: Yapraklar alternan dizilisli, stipulasizdir, batici tiiyleri yoktur.
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2.6. Habitat

Ormanlarda, giines gérmeyen dere kenarlar1 ve kayalarda 2700 m

yiikseklige kadar yetisir. Isirgan her iki yarim kiirenin tropikal ve subtropikal

alanlarinda yaygim olarak yetisir. Tiirkiye’de ise nehir ve yol kenarlarinda, agik

ormanhk alanlarda kendiliginden yetisen bir bitkidir. Ozellikle Karadeniz

Bolgesi’nde yogun olarak yayilis gostermektedir (Hosbas, 2008).

2.7. Mikroskobik Ozellikler

Toz hali yesil veya grimsi yesil renklidir. Mikroskop altinda kloral hidrat

solusyon R ile incelendiginde su karakteristik 6zellikleri gosterir (Hosbas, 2008):

Yaklasik 2 mm uzunlugundaki tek hiicreli batici tiiyler, kolayca kopabilen
sigkin batic1 ucu olan gittikce incelen uzun hiicrelerden ve cok hiicreli

tabandan ¢ikar.

Tabani genislemis, yaklasik 700 um uzunlugundaki, tek hiicreli, dik ya da
hafifce kivrilan, ortii tiiyleri; 1-2 hiicreli sap kisim ya da 2-4 hiicreli bas
kismi olan kiigiik salgi tiiyleri (35-65 um),

Seyrek goriilen kiigiik yaprak parcalarinda, kivrimli, dalgali ceperli
epiderma hiicreleri, anomositik stoma ve bol miktarda genis, biiyiik
yogunlukta kalsiyum karbonat tasiyan sistolitler; slinger parankimasinda
kiigiik kalsiyum okzalat kristalleri; yer yer sapa ait iletim demeti pargalari

bulunmaktadir.

2.8. Isirgan Otu Bilesenleri

Isirgan otu yapraklarmin yiizeyinde bulunan yakici tiylerde c¢esitli

kimyasal maddeler bulunmaktadir. Bu yakic1 6zellgin serotonin, formik asit, kolin

ve histaminden kaynaklandigi bildirilmektedir. Isirgan otu yapraklari amino

asitler,

mineraller, lesitin, klorofil, steroller, karotenoidler, vitaminler,

flavonoidler ve taninlerce zengindir. Bitki kdkleri steroller, izolektin, yag asitleri,
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skopoletin ve polisakkaritler gibi kimyasal maddeler bulundurmaktadir (Ayan vd.,
2006).

Isirgan otunun kimyasal igeriginde temel olarak; aglutinin, asetofenon,
alkoloidler, asetilkolin, astragalin, klorojenik asit, butirik asit, klorofil, kafeik asit,
karbonik asit, kolin, histamin, kumarik asit, folasin, formik asit, fridelin,
pantotenik asit, kamferoller, koproporipirin, lektinler, lesitin, lignanlar, linoleik
asit, linolenik ast, neoolilivil, palmitik asit, ksantofil quersetin, stesteroller, quinik
asit, skopoletin, serotonin, stigmasterol, terpenler, violaksantin, suksinik asit
icermektedir (Ayan vd., 2006).

Isirgan otu kuru maddesinde %2,5 yaglh maddeler, %14,5- 17 albiiminli
maddeler ve %18 protein igermektedir. Tohumlarda % 8-10 civarinda sabit yag
bulunur. 1 kg taze bitki 130 mg C vitamini, 730 mg karoten ve oksalat igerir.
Yakict tiiyleri igersinde formik asit, karmca asidi, histamin ve asetilkolin
icermektedir (Ayan vd., 2006).

Bitkinin yapraklarinda; provitamin A, B; vitamini, K, irtisin glikozidi,
ksantofil, sistosterin, sepi maddeleri, kiili ise %6,3 demirtrioksit, potasyum,
kalsiyum, silisyum igermektedir. Yapilan calismalarda bildirdigine gore bitki
yapraklart 13 mg/100 g demir, 14,4 mg/100 g o-tokoferol, 532 mg/100 ¢
potasyum, 0,23 mg/100 g riboflavin, 75 mg/100 g fosfor, 0,95 mg/100 g ¢inko ve
873 mg/100 g kalsiyum i¢cermektedir (Ayan vd., 2006).

2004 yilinda Ordu ilinde yapilmis bir ¢calismada, yorede siklikla tiiketilen
(taze sebze olarak) 1sirgan otu (Urtica diocia), galdirik (Trachystemon orientalis),
sakarca (Ornithogalum umbellatum), hoskiran (Amaranthus retroflexus),
ozdikeni-saparna-melocan (Similax excelsa) ve aci hodan-baldiran (Aegopodium
podograria) bitkilerinin botanik 6zellikleri belirlenmistir. Bolgede yogun bir
sekilde sebze ve yemeklik olarak tiiketilen bu bitkilerin besin olarak degerleri
karsilastirilmistir. Bu bitkilerin besin degeri ve mineral madde konsantrasyonlari
acisindan geleneksel olarak tiiketilen diger sebzelerden daha zengin olduklar:

tespit edilmistir (Sekeroglu vd., 2005).
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Bu c¢alismada kurutulmus iiriinde (Isirgan otu) kuru madde %12,38, ham
kil %15, sabit yag %2, N %0,69, ham protein %4,31 olarak bulunmustur. Ayrica
Cu 9 mg/kg, Mn 77,40 mg/kg, Fe 148,20 mg/kg, Zn 30,30 mg/kg, C vitamini
16,07 mg/kg olarak belirlenmistir ve bu minerallerin giinliik ihtiyaglart mg
cinsinden sirasiyla (1,4; 4,5; 15; 11; 60) olarak bildirilmektedir (Sekeroglu vd.,
2005).

2.9. Isirgan Otu Uzerine Yapilan Kimyasal Cahsmalar

Isirgan otunun kok, govde ve yaprak kisimlar1 birbirinden farkli yapilarda
bilesikler icermektedir. Bu kisimlarla ilgili yapilan kimyasal caligmalar bu

basliklar halinde incelenmistir (Hosbas, 2008).

2.9.1. Yaprak, Govde (Toprak Ustii Kisim) ve Kokler
(Toprak Alti Kisim) Uzerine Yapilan Calismalar

Bitkinin yaprak ve govde kisimlarinda (toprak iistii) kafeik asit esterleri,
ozellikle kafeik malik asit gibi fenolik asitler, flavonoidler, gesitli mineral ve
vitaminler, klorofil, tanenler, yag asitleri gibi maddeler bulunmaktadir. Batici

tiiylerinde ise, yakici 6zelligi olusturan, aminler bulunmaktadir (Hosbas, 2008).

2.9.1.1. Fenolik Asitler

Erkek ve disi formlarda yapilan bir c¢alismada farkli donemlerde
polifenolik bilesiklerce kuru yapraklar incelendiginde, bu bilesiklerin 6zellikle
ciceklenme doneminde konsantrasyonlarmin arttigi, sonra tekrar diistiigii
gosterilmistir. Ozellikle asit hidrolizinden sonra disi formlarda ellajik asit
konsantrasyonunun, erkek formlarda ise p-hidroksibenzoik asit, m-
hidroksibenzoik asit ve ellajik asit konsantrasyonlarmm yiiksek oldugu

goriilmiistiir (Hosbas, 2008).
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Isirganin metonollii ekstraktinin Gaz Kromatografisi Kiitle Spektometresi
(GC-MS) yontemiyle yapilan analizinde vanilik asit, homovanilik asit, 2- hidroksi
sinnamik asit, 4-hidroksisinnamik asit ve ferulik asite rastlanmistir (Fiamegos et
al., 2004).

Isirgan yapraklarinin metanollii ekstraktinin Zit Faz-Yiiksek Basing Sivi
Kromatografisinde (RP-HPLC) UV dedektorii ile yapilan analizinde sirinjik asit,
gallik asit, ve ferulik asite rastlanmustir (Protetos et al., 2006).

2.9.1.2. Fenolik Bilesikler

Isirgan koki ile ilgili yapilan bir ¢alismada degisik pH’lardaki organik
¢ozgenlerde hazirlanan ekstraktlarin trimetilsilillenmesinden sonra GC-MS ile
analizi yapilmistir. Kok igeriginde 18 farkli fenolik bilesige ve 8 adet lignan
bilesigine rastlanmis ve bu maddelerin yapilar1 aydinlatilmistir. Fakat bulunan
maddelerin kimyasal isimlendirmeleri yapilmamis, sadece par¢alanma iiriinleri ve

formiilleri verilmistir. (Kraus and Spiteller, 1990).

Yapilan bir diger ¢alismada, ticari bir Urtica dioica kok ekstrakt1 hidroliz
edilmeden, izokratik ayrimin yapilmasi sonucunda tanimlanan bilesikler ve
miktarlar1 (Ferulik asit 20 pg/g, homovanilil alkol 8ug/g, p-kumarik asit 5 pg/g)
olarak bilinmektedir. Bu bilesiklerin farkli hidroliz yontemleriyle miktarlarinin

arttirilabilecegi de yapilan ¢alismada goriilmistiir (Kraushofer and Sontag, 2002).

Ticari 1sirgan koki ekstraktmimn farkli hidroliz yontemleri denenerek bir
lignan bilesigi olan sekoizolarisiresinoliin bu bitkide genellikle heterozitleri
seklinde bulundugu ve bu bilesiklerin dogrudan enzimatik hidrolizle ayrilabilecegi

gosterilmistir (Kraushofer and Sontag, 2002).

2.9.1.3. Flavonoidler

Yapilan ¢aligsmalarda U. dioica disi ve erkek ciceklerinde 7 flavonoid

heteroziti (kamferol-3-O-glikozit, kuersetin-3-O-glikozit, isorhamnetin-3-O-
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glikozit, kuersetin-3-O-rutinozit, isorhamnetin-3-O-rutinozit, kamferol-3-O-
rutinozit ve isorhamnetin-3-O-neohesperidozit) izole edilmistir. Yapilari

kromotografik ve spektroskopik yontemlerle tayin edilmistir (Chaurasia and
Wichtl, 1987).

Isirganin yaprak ve govde (toprak iistil) kisimlar1 metanollii ekstrakti
antosiyan heterozitleri bakimindan incelendiginde ii¢ farkli madde (pelargonidin
ksilobiozit, pelargonidin monoksilozit ve asit hidrolizi sonucunda pelargonidin,
D-glikoz ve L-ramnoz veren {iglincii bir bilesik) izole edilmistir. Antosiyanin
heterozitlerinin toplam miktar1 spektrometrik yontemle incelendiginde toplam
antosiyanin miktar1 siyanidin-3,5-diglikozit iizerinden hesaplandiginda % 0,3

olarak bulunmustur (Kavtaradze and Alaniya, 2003).

Swv1 Kromatografi- Fotodiyot Array Belirleme- Kiitle Spektrofotometre
(LC-PDA-MS) yontemiyle fenolik bilesikleri incelenen gesitli 1sirgan tiirlerinden
Urtica dioica’da kuersetin, kamferol ve isorhamnetinin rutinozit ve glikozitleri
tespit edilmistir (Hosbag, 2008).

Modern spektroskobik yontemler (NMR, MS, vb.) kullanilarak yapilan bir
calisgmada, 7 farkli bilesigin yani sira bitkinin yaprak ve govde (toprak iistii)
kisimlarinda kuersetin ve rutin flavonoidlerinin bulundugu gosterilmistir (Ji et al.,
2007).

2.9.1.4. Terpenoidler

Isirgan otu bitkisinin metanollii kok ekstraktinda bulunan terpendioller ve
terpendiol heterozitlerinin, GC-MS yontemiyle, analizi yapilip saflagtirilmstir.

Bulunan 5 farkli monoterpen yapisindaki maddenin NMR ile incelenmistir (Kraus

and Spiteller, 1991).

U. dioica’nin koklerinden 4 (su):1 (metanol) oraninda su ve metanol
kullanilarak perkolasyon yontemiyle hazirlanan ekstrakt Gaz Kromatografisi (GC)
ve HPLC yontemleriyle analiz edilmistir. Bu analiz sonucuda (-)-
sekoizolarisiresinol,  (+)-neoolivil,  dihidrodikoliferil  alkol, pinoresinol,
izolarisiresinol ve 3,4-divanililtetrahidrofuran bilesikleri elde edilmistir (Schottner
et al., 1997b).
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Metanollii ekstrakti lignanlar yoniinden incelenmis olan 1sirgan otunda
birgok lignanin heterozitleri seklinde bulundugu yapilan ¢aligmalarda
gorlilmiistiir. Baslica lignan (+)-neo-olivil, HPLC analizinin ardindan iki
basamakli kromatografi ile saf beyaz bir toz olarak elde edilmis ve NMR

spektrometresiyle yapisi aydinlatilmistir (Schottner et al., 1997a).

2.9.1.5. Aminler

Urtica dioica’nin dikkat ¢eken ilk 6zelligi yakici olmasidir. Bu sebeple
arastirmacilar da ilk caligmalar1 yakici 6zelligin nedenini bulmak amact ile
gerceklestirmistir. Bu konuda yapilan arastirmalardan birinde bitki tiiylerinde
bulunan sivida 100°de 1 ile daha fazla konsantrasyonda yanma etkisini saglayan
asetilkolinin, 500°de 1 ile 1000’de 1 oraninda batma etkisini saglayan histaminin
ve kaslarda hafif kasilmalara neden olan tanimlayamadiklar1 bir bilesigin varligi

deneysel olarak gosterilmistir (Hosbag, 2008).

Bitkinin diger kisimlar1 incelendiginde kok, yaprak ve rizomlarda da
histamin ve asetilkoline rastlanmistir. Bu maddelerin koklerdeki bir enzim
sayesinde {iretilerek ya da toprak alt1 kisimlarda bulunan bir bakteri tarafindan
yapraklara tasmip buradaki tiiylerde depolandig1 diisiiniilmiistiir. Daha sonraki
calismalardan birinde, tanimlanamamis tgiincli bilesigin  yapist da 5-

hidroksitriptamin olarak belirlenmistir (Hosbas, 2008).

Bitkide yogun olarak bulunan asetilkolin sentezi incelenirken kolin asetil
transferaz enziminin de bulundugu tespit edilmistir. Memelilerde bulunan
enzimlere benzer Ozellik gosterdigi tespit edilen enzimin bitkinin yasaminin
sonuna kadar etkinligini devam ettirdigi goriilmiistiir. Bitkinin yapraklarindan
izole edilen diger bir amin suda ¢oziinebilen, yapisinda “serin-O-galaktozit” bagi

bulunduran bir glikoproteindir (Hosbasg, 2008).
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2.9.1.6. Pigmentler ve Karotenoidler

Urtica dioica’da renkli bilesikler olan karotenoidlerin varligi yapilan
caligmalar sonucunda gdsterilmistir. Bitkinin yapraklarindan 9 farkli karoten
tirevi izole edilmistir. Bunlarin basinda lutein ve izomerleri gelmektedir. [-
karoten , B-karoten izomerleri, likopen ve likopen izomerleri de Yiiksek Basing

Svi Kromatografi (HPLC) analizinde belirgin pikler vermislerdir (Hosbas, 2008).

Daha diislik oranda bulunan diger bilesikler ise neoksantin, violaksantin,
zeaksantin ve B-siriptoksantindir. Karotenoidlerin olgun ve gen¢ yapraklarda
bulunan miktarlar1 arasinda belirgin farklar bulunmamaktadir (Guil-Guerrero et
al., 2003).

Isirgan yapraklarinin Siiperkritik Akiskan Ekstraksiyonu (SFE) yontemiyle
stvi CO; kullanilarak, farkli basing ve sicaklik uygulamalarinin yapildigi analizde
klorofil a, klorofil b, pB-karoten ve lutein bilesiklerinin varligi tespit edilmistir
(Sovova et al., 2004).

Yapilan bir ¢alismada, yesil renk maddesi (E140) olarak bir¢ok ilag ve
gidanin renklendirilmesinde kullanilan; klorofil a ve klorofil b elde edilmistir. Bu
calismada en yiiksek verimin yapraklarin 40 °C’de kurutulup, karanlikta plastik
bir kapta 4 °C’de saklandiktan sonra yapilan 4 basamakli ekstraksiyon iglemi ile

saglandig1 goriilmiistiir (Hojnik et al., 2007).

2.9.1.7. Steroidler

Isirgan otunun koklerinde bulunan steroidler gibi hidrofobik bilesikler,
prostattaki Na’,K'-ATPaz enzimini inhibe edebilme &zellikleri ile ©nem
kazanmaktadir. Bu sebeple, bitki koklerinden steroidal yapidaki bilesikler
stigmasterol, stigmast-4-en-3-on ve kampesterol elde edilmis ve etkinlikleri

arastirilmigltir (Hirano et al., 1994).

Diisiik polariteli pB-sitosterol (22,23-dihidrostigmasterol)’iin sivi CO; ile
SFE yontemiyle elde edilmesinden sonra HPLC yontemiyle analizi yapilmustir.

Verimi kuru drogta 0,63 mg/g olarak bulunmustur (Sajfrtova et al., 2005).
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Isirgan koklerinin yag asitleri bakimidan GC metodu ile incelenmesi
sonucunda, konsantrasyon miktar1 bakimindan sirasiyla linoleik asit, palmitik asit,
oleik asit, palmitoleik asit, stearik asit, gadoleik asit ve erusik asite rastlanmistir
(Guil-Guerrero et al., 2003).

Urtica dioica’nin biitiin lipidleri polar ve nétral lipidler olmak {izere
ayrilmistir. Bu bilesiklerin analizleri HPLC yontemiyle yapilmistir. Kok ekstrakt
analizinde govde ve yapraktan daha az miktarda nétral lipid goriilmektedir. Bu
lipidler; sterol esterleri, gliserileterler, yag asitleri, yag asiti metil esterleri,
trigliseritler, tokoferoller, galaktosildigliseritler, digliseritler, sterollerdir. Polar
lipidler; fosfatidilkolin, lizofosfatidilkolin, fosfatidilinositol, fosfatidiletanolamin

olarak 4 ana fosfolipid sinifina ayrilabilmektedir (Antonopoulou et al., 1996).

2.9.1.8. Mineraller

Bitkilerdeki  organik  bilesikler disinda, minerallerin  bitkideki
konsantrasyonlarinin da etki mekanizmasi iizerinde O©nemli rol oynadigi
diistiniilmektedir. Urtica dioica’nin igerigindeki potasyum/sodyum orani
degerlendirilmistir. Herhangi bir islem wuygulanmamis bitki yapraklarinda
potasyumun sodyuma orani 63/1 iken, yapraklarin dekoksiyonunda bu oran 448/1
olarak ol¢lilmiistiir (Szentmihalyi et al., 1998).

2.9.1.9. Kumarin Tiirevi Bilesikler

Polar bir bilesik olarak bilinen skopoletin (7-hidroksi-6- metoksikumarin)
in stiperkritik sivi ekstraksiyonu yontemiyle elde edilmesinden sonra HPLC ile

analizi yapilmistir. Verimi kuru drogta 0,058 mg/g olarak bulunmustur (Sajfrtova

et al., 2005).

Ticari 1sirgan kokii ekstraktinda HPLC kullanilarak yapilan analizde ise 25

pg/g oraninda skopoletin bulundugu tespit edilmistir (Kraushofer and Sontag,
2002).
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2.9.1.10. Lipidler

Urtica dioica’da bulunan tiim lipidler polar ve notral lipidler olmak {izere
ayrilmistir. HPLC yOntemiyle analizleri yapilmistir. Sap ve yaprak ekstraktlari
analizinde goriilen nétral lipidler sterol esterleri, steroller, trigliseritler, yag
asitleri, yag asiti metil esterleri, tokoferoller, galaktosildigliseritler, gliserileterler,
digliseritler seklinde smiflandirilmistir.  Polar lipidler ise fosfatidilkolin,
fosfatidiletanolamin, lizofosfatidilkolin, fosfatidilinositol olarak 4 ana fosfolipid

smifina ayrilmistir (Antonopoulou et al., 1996).

Bitki cesitli kisimlarinda yag asitleri icermektedir. Ozellikle geng
yapraklarda daha yiiksek miktarlarda olmak iizere palmitoleik asit, palmitik asit,
linoleik asit, a-linolenik asit, stearik asit, erusik asit, gadoleik asit ve oleik asite
rastlanmistir. Tohumlarin ise daha ¢ok linolenik asitce zengin oldugu goriilmiistiir
(Guil-Guerrero et al., 2003).

2.9.1.11. Tanenler

Yapilan bir caligmada, 1sirgan yapraklarmin metanollii ekstraktlarinin UV
dedektorii kullanilarak RP-HPLC yontemi ile yapilan analizinde (-)- epikatesin ve
(+)- katesin tespit edilmistir (Protetos et al., 2006).

LC-PDA-MS yontemiyle fenolik bilesikler acisindan incelenen gesitli
isirgan  tiirlerinden urtica dioica’da neoklorojenik asit, Kklorojenik asit ve
kefeoilmalik asit ve bunun yani sira 2-kafeoiltartarik asit, kriptoklorojenik asit ve

p-kumarik asit bulunmustur (Hosbas, 2008).

2.9.1.12. Lektinler

Isirgan koklerinden izole edilen bu bilesigin diger bitkisel lektinlerden
fark1 kiiclik boyutlu olmasidir. Tek polipeptit zincirli yapisinda yiiksek oranda
sistein, triptofan ve glisin tagir. Kan gruplarina karsi secici olmamakla birlikte

diger lektinlere oranla diisiik aglutinasyon Ozellik gosterir. N-asetilglukozamin
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oligomerlerine karsi secici olarak ve kitin tizerinden molekiiler afinite
kromatografisiyle saflastirilarak elde edilmesi sonucunda veriminin 1 kg kokte 1 g
oldugu yapilan ¢alismalarda goriilmiistiir. izolektinleri kompleks halde iceren bu
karigimin iyon degistirme kromotografisi ile analizi sonucunda birbirinden sadece
bir veya birkag tane amino asitle ayrilan ve birbirinden farkli aglitunasyon 6zelligi
gostermeyen 6 farkli izolektin yapisindaki madde elde edilmistir. Daha sonra

gelistirilen tekniklerle bu say1 onbire kadar ¢ikarilmistir (Ganzera et al., 2005).

Jel filtrasyonu ve RP-HPLC yontemleriyle yapilan analizde, UDA’nin
yapist aydinlatilmig, hevein’e benzer iki dizin tasidig1 gériilmiistiir (Beintema and
Peumans, 1992).

Isirganin  kurutulmus ve taze  koklerinden iyon  degistirme
kromatografisinin yani sira molekiiler afinite kromatografisi yontemiyle de lektin

karisimi (UDA) elde edilebilmistir (Hosbag, 2008).

2.9.1.13. Diger bilesikler

Son zamanlarda yapilan calismalardan birinde modern spektroskopik
yontemlerle bitkinin toprak iistii kismi incelenmistir. Bu kisimlarda baglica 2 tane
flavonoid bilesiginin yam1 swra 7 bilesik (trans-ferulik asit, ursolik asit,
dotriyakotan, p-hidroksibenzalkol, betasitosterol, erusik asit ve skopoletin) daha
izole edilmistir. Bu bilesiklerden p-hidroksibenzalkol, dotriyakotan, skopoletin,
erusik asit, rutin ilk defa bitkiden bu ¢alismada izole edilmistir (Ji et al., 2007).

Urtica dioica kokleri ile ilgili yapilan bir ¢alismada igerigindeki
sodyum:potasyum orani ham drogta 1:49, hazirlanan dekoksiyonda 1:34 olarak
Olctilmiistiir (Szentmihalyi et al., 1998).

Polifenol oksidaz enzimi iki tip oksidatif reaksiyonu katalizlemektedir.
Taze bitkilerin kararmasina sebep olan ve bu yiizden saklama sartlarini etkileyen
bu enzimin, sentetik renklendiriciler yerine dogal pigment olarak konserve
yiyeceklerde kullanilan isirganda bulunmasi 6nem tasir. Bu nedenle yapilan

arastirmada polifenol oksidaz enzimi bitkiden saflastirilarak elde edilmis, enzimin
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en iyi substrat iliskisini I-tirosin ile pH 4,5 de 30 °C’de gosterdigi, en kuvvetli
inhibitoriiniin ise sodyum dietil ditiyokarbamat oldugu goriilmiistiir (Giilgin et al.,
2005).

Aromataz enziminin inhibisyonundan sorumlu olabilecegi disiiniilen 5
farkli bilesik (olenolik asit, (9Z,11E)-13- hidroksi-9,11-oktadekadienoik asit,
sekoizolarisiresinol, 14- oktakosanol ve ursolik asit) HPLC, GC ve TLC
yontemleriyle, bitkinin kurutulmus koklerinden hazirlanan ekstraktlardan teshis

edilmistir (Gansser and Spitteller, 1995).

Isirgan kokiiniin sulu ekstraktindan bir poliholozit fraksiyonu izole
edilmistir. Jel fitrasyonu ve 1iyon degistirme kromatografisi yOntemleri
kullanilarak bu fraksiyonun 4 farkli poliholozitten olustugu goriilmiistiir (Hosbas,
2008).

2.10. Isirgan Otu Kullamm Alanlari

Isirgan otunun geng fidelerinin asagidaki gibi bir¢ok kullanimi vardir

(Taylor, 2009):

Yesil bir sebze olarak,
e Cornish Yarg; modern bir 6zel peynir;

e Bir bitkisel infiizyon olarak; yem kuru oldugunda sigirlarda kek

olarak;

e Bir i¢ecek olarak; ‘Stinger’ organik bir bira.

Bitkinin giiclii lifleri keten pamuk yerine yiin dokuma konveksiyonunda

kullanilabilir (Taylor, 2009).

Urtica cinsine dahil olan isirgan otunun eski c¢aglardan giiniimiize ¢ok
cesitli kullanim alanlar1 vardir. Kullanim alanlarimi gida, ilag, boya, giibre,

kozmetik ve lif iiretimi olarak ayirmak miimkiindiir (Ayan vd., 2006).
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2.10.1.Gida

Isirgan otu tiirleri oldukga besleyici olmalartyla birlikte sindirilmeleri de
kolaydir. Yapraklar1 basta demir olmak tizere A ve C vitamini, esansiyel
aminoasitler, mineral maddeler, esansiyel sabit yag asitleri ve askorbik asit
bakimindan olduk¢a zengindir. Bitkinin ¢ay olarak kullanimi olduk¢a yaygindir.
Isirgan otu faydali bir besin kaynagi olup gida olarak kullanilmasi birgok
aragtrmaci tarafindan tavsiye edilmektedir. Besin degerinin yiiksek olmasi,
isirgan otu yapraklarinda bulunan flavonoidler, karotenoidler ve klorofiller ile
onlarin indirgenme friinleri, vitaminler, mineral maddeler, proteinler, organik
asitler, yag ve diger bilesenler yoniinden zengin iceriginden kaynaklanmaktadir.
Ozellikle klorofil, vitamin ve demir igerigi yiiksek olmasindan dolay1 kansizliga
kars1 kullanimi tavsiye edilmektedir. Makedonya’da yapilan bir arastirmada
toplanan 1sirgan otu yapraklar: analizi sonucunda % 7 ugucu yag, % 8,3 nem,
%12,5 mineral madde ve %27,2 protein tespit etmislerdir. A ve C vitamin
diizeyinin yiiksek olmasindan dolayr isirgan otunun gida olarak tiiketilmesi
tavsiye edilmektedir. Gerek iilkemizde ve gerckse diger tilkelerde 1sirgan otundan
gida olarak faydalanildigi bilinmektedir. Taze 1sirgan otu yapraklarmin g¢orba
olarak tiiketilmesi oldukca yaygindir. Ayrica yapraklar1 kurutularak kis aylarinda
da degerlendirilebilir. Isirgan otundan kiiltiirlere gére degismekle birlikte 1sirgan
otlu borek, 1sirgan otlu omlet, 1sirgan otu gorbasi, 1sirgan otlu lahmacun, gézleme,
isirgan Otlu tavuk koftesi ve 1sirgan otu piiresi gibi birgok c¢esit yemek
yapilmaktadir (Ayan vd., 2006).

2.10.2.1la¢

Eski ¢aglardan bu yana isirgan otu yapraklarinin laksatif ve diiiretik
ozellikte oldugu ve akciger iltihabi, astim gibi hastaliklarin tedavisinde
kullanildig1 bilinmektedir. Buna benzer olarak isirgan otu hemen hemen her
tilkede halk hekimliginde kullanilmaktadir. Isirgan otu tohum ve yapraklar1 tek

basina ya da diger bitkilerle birlikte karaciger iltihaplanmasi, diyabet, anemi,
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ekzama, hemoroit, prostat kanseri ve romatizma gibi hastaliklarin tedavisinde
kullanildig1 bilinmektedir. Bitkinin antibakteriyel, agr1 kesici ve analjezik,
kardiyovaskiiler, antimikrobiyal, diiiretik, tansiyon diisiiriicli, antiromatizmal,
antidiyabetik, ve antiemflammatuar etkileri oldugunu belirten bir¢cok arastirma
mevcuttur (Ayan vd., 2006).

Ulkemizde de halk hekimliginde yaygin bir sekilde kullanilmaktadir. Baz1
arastirmacilar tarafindan Tirkiye genelinde yiiriitiilen etnobotanik bir ¢alismada
isirgan otunun halk arasinda kullanim amaglarimi kanser, nefes darligi, bobrek
rahatsizlig1, sa¢ dokiilmelerini onleme, solunum yollar1 rahatsizlig1 ve Oksiiriik
tedavisi, mantar enfeksiyonlari, felg, tansiyon, romatizma, kemik erimesi, mide
agrisi, egzama, kadm hastaliklari, hipertansiyon, bobrek tasi diisiirme ve hazmi
kolaylastirma seklinde tanimlamislardir. Ayrica isirgan otunun halk arasinda
hemoroit tedavisinde yaygin bir sekilde kullanildigi da bildirilmistir. Yapilan bir
diger ¢alismada bitkinin haslanan kok saplar1 kalbin kuvvetlenmesinde, sirkeli
tentiirli sa¢ biiyliimesi ve kepege karsi1 kullanilmaktadir. Bunun yani sira tohumlari
ezilip yogurt ile karistirilarak seker hastaligina karsi kullanilmaktadir.
Zeytinyaginda yapraklarin bekletilmesi ile elde edilen tibbi yagda haricen
kullanilmaktadir. Tohumlarindan bagirsak parazitlerini ve ates diisiiriicii, idrar
soktiiriicii ve miishil olarak faydalanilmaktadir. Ancak bitkinin yanlis kullanimi
saglik agisindan sakincali olabilmektedir (mafsal agrilarim gidermek maksadiyla
taze 1sirgan otu (U. urens) yapragini dil tizerine konup emilerek tatbik edildiginde,
bir bayan hastanin bogazinda ve dilinde siddetli 6demler meydana gelmistir). Bu
sebeple, bitkinin tedavi maksadiyla kullanimi i¢in mutlaka bir hekime
danigilmalidir (Ayan vd., 2006).

2.10.3.Boya

Isirgan otu koklerinden sar1 renkli boya elde edilebilmektedir. ihtiyag
duyulan alanlarda kok boya olarak kullanilmaktadir. Bununla birlikte koklere
sogan kabugu ilave edilerck de boya elde edilebilmektedir. Bunun yani sira
1sirgan otu yapraklari ticari anlamda yesil boyar madde (E140) elde etmek iizere

klorofil ekstraksiyonunda kullanilmaktadir (Ayan vd., 2006).
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2.10.4.Giibre

Isirgan otu biinyesindeki mineral madde zenginligi, onun giibre olarak ya
da ciftlik giibresine katki saglayarak organik bitki yetistiriciliginde 6n plana
¢ikmasina sebep olmustur. Ozellikle hayvan giibresine demir katkis1 olarak
eklendigi bildirilmektedir. Giibre olarak kullaniminmn disinda bazi bitki
zararhlarina karst koruma sagladigi yapilan arastrmalarla ortaya konulmustur.
Ayrica, giinlimiizde biyodinamik tarim olarak adlandirilan ve gida kalitesi ve
toprak sagligi onemi iligkisi ile ortaya ¢ikan gelistirilmis organik tarim sistemi

icersinde 1sirgan otunun 6nemli bir yeri vardir (Ayan vd., 2006).

2.10.5.Kozmetik

Bitkinin kozmetikteki en yaygm kullanim alani sag¢ dokiilmelerine karsi
hazirlanan sampuanlardir. Giiniimiizde 1sirgan otlu sampuanlara marketlerde
rastlamak miimkiindiir. Yine 1sirgan otu tozu ile hazirlanmis sabunlarda sag
kuvvetlendirme ve sa¢ dokiilmelerini 6nleme amaciyla tiretilmektedir (Ayan vd.,
2006).

2.10.6.Lif

Isirgan otunun eski Roma’da ve Yunan medeniyetinde lif iiretim amaciyla
kullanildig1 bilinmektedir. Ayrica Vikinglerin isirgan otu kumasi ile yelken bezi
yaptiklart ve bu kumasin siddetli firtinalarda dahi darbelere ve yirtilmaya
dayanikli oldugu rivayet edilmektedir. Bazi arastirmacilara gore pamuk bitkisi lif
iiretimi i¢in popiiler olmadan 6nce en ¢ok kullanilan lif bitkisi 1sirgan otu’ dur.
Dolayisi ile 1sirgan otu bir lif bitkisi olarak binlerce yillik bir kullanima sahiptir.

Lifi beklide tiim bitkisel liflerin en ipeksi ve uzun olanidir (Ayan vd., 2006).
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2.11. Urtica dioica (Isirgan otu) Bitki Tarimm

Urtica dioica bitkisi nemli alanlarda hizla gelismesi ve diger bitkilere
baskin olmasi nedeniyle yetistiriciligi kolaydir. Ayni arazide uzun yillar verim

alinabilen bir bitkidir (Hosbasg, 2008; Ayan vd., 2006).

2.11.1.Uretim Sekli

Isirganin tarla tesisi, fide ya da tohumla yetistirerek yapilmaktadir. Ayrica
U. dioica stolonlar ve tepe siirglinlerinin koklendirilmesiyle vejetatif olarak da
cogaltilabilmektedir. Tohumlar1 kiigiik oldugundan “bin tane agirhgr” disiiktiir.
U. dioica’nin bin tane agirlig1 0,14 g oldugu halde, tek yillik tiir olan U. urens’ de
ise bu agirlik 0,50 g civarindadir. Tohum ile dogrudan tarlaya ekim i¢in, dekara
atilacak tohum miktar1 ¢imlenme oranit ve tiire bagl olarak degismektedir.
Ornegin U. dioica i¢in ise 0,4 kg/da, U. urens icin 0,1 kg/da tohumluk
kullanilmasi tavsiye edilmektedir. Ekim derinliginin 1- 1,5 cm civarinda olmasi
istenir. Fide iiretiminde ise onceden hazirlanmis olan fide yastiklarinda fidelerin
yetistirilmesi gereklidir. Isirgan i¢in Eylil-EKim ve Nisan- Haziran dénemleri
olmak tizere 2 farkli zamanda tarla tesisi yapilabilir. Ancak, Eyliil donemi tarla
tesisi sicak bolgeler igin tavsiye edilir. Aksi takdirde geng bitkiler kistan zarar
goriir. Tohumlarin ¢ikig1 10-15 giin civarinda bir siirdiigii i¢in yapilacak fideligin
ozelligine ve iklim degerlerine bagh olarak fideliklere tohum ekimi yapilmalidir.
Fideliklerin giinesli bir bolgede ve Ortii alt1 yetistiriciligi seklinde yapilmasi
durumunda daha kisa siirede fide gelisimi saglanabilir. Lif liretimi amaglaniyor ise
elde edilen fideler 75 cm araliklarla tarlaya sasirtiimalidir. Cogaltim materyali
olarak stolonlarin kullanilmasi1 durumunda 10 cm boyunda ayrilmis olan stolonlar
30 cm veya daha fazla mesafelerle siralara yerlestirilmelidir. Daha sonra iizerleri
ortiilerek bastirilmalidir. 3-4 hafta icinde bitki toprak iizerinde goriilebilmektedir.
Tepe siirgiinleri de Mayis’dan Haziran ortasina kadar siirgiin uglar1 ya da heniiz
odunlagsmamis sap kisimlar1 kdklendirme hormonuna batirilarak, 2 cm araliklarla
yastiklara yerlestirilir. 2-3 hafta icersinde koklenmektedir. Yeterince gelisim

saglandiginda tarlaya sasirtma islemi yapilmalidir. Isirgan bitkisi tiir 6zelliklerine
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gore gelisim gostermektedir. Ornegin U. dioica 1,5 m ve bazi arastiricilara gore 2-

4 m civarinda boylanabilir (Hosbas, 2008; Ayan vd., 2006).

Isirgan otu esas olarak siiriinen uzak rizomlarinin ve sonbaharda yer alt1
filizleri 6liimiine kadar biliyimeye devam eden filizlerin vasitasiyla yayilir.
Sonbaharda yeni rizomlar {iretilir ve filizleri toprak yiizeyinin hemen altinda
Olimiine kadar biiylimeye, yeni filiz sekline dondiigii zaman devam eder. Bu
kiiciik filizler kisin hayatta kalir ve gelecek baharda biiyiimeye devam eder. Ilk
ciceklenmede bitkinin yas1 bilinmez fakat ilk yil cicek yoktur. Isirgan otunun
fideleri biiylime odalarinda deneysel kosullarda ¢imlenmesinden 36-67 giin sonra
ciceklenir. Bol tohum her yil tretilir fakat fidelerin sayisi1 yildan yila biiytik
degisiklik gosterir. Cimlenebilen tohumlar sigir ve atlarin bazi cinslerine giibre
olarak dagilmistir. Tohumlar ve rizom pargalar1 kolayca toprak ile tagmir ve bu

nedenle tiirler oldukca hareketlidir (Taylor, 2009).

2.12. Fonksiyonel Besinler

Organizmaya metabolik gereksinimleri i¢in gerekli maddeleri saglamak,
besinlerin temel islevidir. Halbuki besinler metabolik aktivitemiz i¢in gerekli
mikro- ve makro-besleyicilerden farkli, sagligimiz iizerinde olumlu etkileri olan
bilesenleri de icermektedir. Son yillarda yapilan bilimsel ¢alismalarda hastaliklar
ve diyet arasindaki bagi agik bir sekilde ortaya koymaktadir. Buna ilaveten,
epidemiyolojik caligmalar da kronik hastaliklarin onlenmesinde diyetin roliinii
gostermektedir. Beslenme aligkanliklarinin yiiksek oranda meyve-sebze ve tahil
tiikketimi seklinde degistirilmesi kronik hastaliklarin 6nlenmesinde pratik ve etkin
bir yaklasim olarak goriilmektedir. Bu sekilde bir yaklasimla kanser vakalarmin
tigte bir oraninda azaltilabilecegi  yapilan arastrmalar  sonucunda
vurgulanmaktadir. Onleyici yaklasimlarin, tedaviden iistiin tutuldugu ise bilinen
gerceklerdendir. Son yillarda ‘dogal’ yollarla bazi besinlerin diyetimize eklenmesi
ile hastaliklarin Onlenmesi ve tedavi etkinliginin arttirilabilmesi bilimsel
caligmalarla ortaya konulmasi, sagligimizin korunmasinda beslenme destegi
onemini arttirmuigtir. Bu sebeple, nutrasotikler, fonksiyonel besinler ve dogal

saglik tirtinleri tiiketimi artmstir (Coskun, 2005).
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Fonksiyonel besinler, besleyici 6zelliklerinin yani swra insan viicuduna
fizyolojik yararlar da saglayan ya da kronik hastalik risklerini azaltabilen besinler
olarak tanimlanabilmektedir. T1bbi besinler, 6zel beslenme amagl besinler, saglik
besinleri, farmakolojik besinler ve diizenleyici besinler gibi isimler de fonksiyonel
besinler yerine kullanilabilmektedir. Bu terimler besinin saglik ile iligkili
oldugunu vurgulamaktadir. Yapilan bilimsel arastirmalar besin bilesenlerinin
saglik ilizerine olumlu etkileri oldugunu, kanser, osteoporoz ve kardiyovaskiiler
hastaliklar gibi hastaliklarin 6nlenmesine katki sagladigini géstermektedir. Bu
bilesenlerden hayvansal kaynakli olanlara zookimyasallar, bitkisel kaynakli

olanlara ise fitokimyasallar denilmektedir (Coskun, 2005).

Fonksiyonel besinler giinliik beslenme aliskanliginda dogal sekilleri ile
tilketilen besinler ya da genetik miihendisligi ile degistirilmis ya da olumlu
etkilerini arttirmak i¢in zenginlestirilmis (fitosterol eklenen margarinler, omega-3
iceren yumurta) bir besin olabilmektedir. Ornek olarak, gelistirilmis yag asidi
komposizyonu ile kanola yagi, mesane ve idrar yollar1 saghigi i¢in “cranberry”
(kirmiz1 yaban mersini), ke¢iyemisi suyu verilebilir. Hastiliklara karsi korunmada
etkin besin bilesenlerine 6rnek olarak keten tohumu (flaxseed) ve baliktan elde
edilen omega-3 yag asitleri, domates, havug vb., portakal/kirmizi renkli sebze ve
meyvelerden elde edilen karotenoidler (likopen ve B-karoten), soya fasulyesinden
elde edilen izoflavonlar, sarap ve ¢aydan elde edilen polifenoller, brokoliden elde
edilen sulforofanlar, yulaf ve arpadan elde edilen ¢oziinebilir lifler 6rnek olarak
verilebilir (Coskun, 2005).

Fonksiyonel besinlerin karsilamasi gereken kosullar su sekilde belirtilebilir

(Coskun, 2005):

e Insanlarm beslenmesine katkida bulunmali; saglik a¢isindan koruma ya da

daha iyi duruma getirme gibi kosullar1 yerine getirmeli,

e Saghgi olumlu yonde etkilemesi ve besleyicilik gibi 6zellikleri bilim ve tip

acisindan saglam temellere dayanmali,

e Beslenme ve tibbi bilgilere dayali olarak s6z konusu besin 0gesi igin

giinliik alim miktarmin belirlenmis olmasi,
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¢ Besinin tiikketim agisindan giivenilir oldugu belirlenmis olmals,
e Besinin nitel, nicel ve fitokimyasal 6zellikleri belirlenmis olmali,

e Besin iglenerek fonksiyonel Ozellik kazanmigsa, besleyici 6zelliginde

kayip olmamali,
e Besin beslenmede giinliik olarak sikga tiiketilen bir besin olmali,
e Besin dogal olarak tiiketildigi sekilde olmali,

e Bu besin ya da bileseni ilag olarak kullanilan bir madde olmamalidir.

Besinlerdeki fonksiyonel bilesen (Coskun, 2005);

e Omega-3 yag asitleri ve sindirime direngli nigasta gibi esansiyel bir

makrobesin 6gesi olabilir,

e Onerilen giinlik miktarm iizerinde alindignda da saghigimizi olumlu

yonde etkileyen bir esansiyel mikrobesin 6gesi olabilir,

e Fitokimyasallar ve oligosakkaritler gibi fizyolojik olarak olumlu etkilere

sahip nonesansiyel bilesenler olabilir.

Besinlerin tedavi edici 6zellikleri olabilecegi kavrami yeni degildir.
Yaklasik 2500 y1l 6nce Hipokrat tarafindan dile getirilen s6z “Besinler ilaciniz,

ilaciniz besininiz olsun” bunun bir kanit1 olarak goriilebilir.

Fonksiyonel besin kavrami ve besinlerin ilag gibi davranabilecegi ilk dnce
uzak dogu iilkelerinde dogmus ve besinlerin saglik iizerindeki etkileri uzun yillar
aragtirmacilar i¢in ilgi odagi olmustur. Eski Yunan’da sarimsak gii¢ arttiric1 bir
besin olarak goriilmektedir. Ik olarak olimpiyatlarda kullanimma resmi olarak
izin verilmistir. Bilimsel temellerden c¢ok Once iskorbiite karsi limon
kullanilmistir. 1900°1i yillarin baslarinda Amerika’daki besin iireticileri guatrin

onlenmesi i¢in sofra tuzuna iyot eklemislerdir. Bu zenginlestirme yolu,
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fonksiyonel besin elde etmenin ilk drneklerindendir. Giiniimiizde ise kolesterol
diisiiriici margarinler ve kalsiyumla zenginlestirilmis icecekler kemiklerin

giiclendirilmesi amaciyla iiretilmeye ve tiiketilmeye baslanmistir (Coskun, 2005).

Nutrasotik; fonksiyonel besin, besinsel destek, tibbi besin ve probiyotik
isimlerini iceren bir terimdir. Terimin yapisinda bulunan “nutra” kismi kullanilan
maddenin besinsel temeli, “sotik” kismi ise viicutta farmakolojik bir etkiye sahip
oldugunu vurgulamaktadir. Nutrasotikler besinsel degerlerinin yaninda viicutta
olumlu fizyolojik etkileri olan ya da kronik hastalik riskini azaltabilen,
besinlerden ayrilarak saflastirilan ve genellikle tablet, damla ya da kapsiil seklinde
tiikketilen firiinlerdir. Ornek olarak; soya izoflavonlari, balik yagi ve kanola
fitosterolleri verilebilir. Genellikle tibbi ilag olarak satildiklarindan dolay1 dogal
saglik tirtinleri olarak adlandirilmaktadirlar (Coskun, 2005).

Belirtilen besin-saglik iliskileri, Amerikan Gida ve Ila¢ Dairesi (Food and

Drug Administration, (FDA)) tarafindan onaylanmistir (Coskun, 2005):
e Sodyum-hipertansiyon
e Kalsiyum-osteoporoz
e Besinlerde bulunan doymus yaglar ve kolesterol-koroner kalp hastalig1
e Besinlerde bulunan yaglar-kanser
e Folat-noral tiip defektleri
o Lifli tahillar, meyve ve sebzeler-koroner kalp hastaligi
e Lifli tahillar, meyve ve sebzeler-kanser
e Bitki sterol ve stanol esterleri-koroner kalp hastalig
e Soya proteini-koroner kalp hastaligi

e Besinlerdeki seker alkoller-dis ¢iirtikleri
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Yapilan bilimsel caligmalarda, giinliik diyette fonksiyonel besinlerin
tiikketilmesi ile gastrointestinal ve kardiyovaskiiler sistemlerde meydana gelen
saglik sorunlarmin azaltilabilecegi, kanser, menopoz siiresince meydana gelen
bulgu ve semptomlarin, osteoporozun kontrol altina alinabilecegi ve goz
saghiginin kontrol altina alinabilecegi gosterilmektedir (Cizelge 2.12.1) (Coskun,
2005).

Cizelge 2.12.1. Baz1 fonksiyonel besinlerin saglik {izerine olumlu etkileri (Coskun, 2005).

Fonksiyonel Kaynak Saglik etkisi

Bilesen

Ksilitol Bazi icecekler Agiz sagligi diizenlemede ve dis
curiiklerinde

Lutein Yesil sebzeler Gorme islevi devamliligi saglamada

Soya proteini Soya bazli Kardiyovaskiiler hastalik riski

besinler azaltmada
Coziinmez lifler Bugday kepegi Kolon ya da meme kanseri riski

azaltmada

Omega-3 yag
asitleri

Ton ve somon
baligindan elde
edilen yag

Gorsel ve mental islevleri
diizenlemede, Kardiyovaskiiler hastalik
riskini azaltmada

Lactobacillus

Yogurt ve diger
st trinleri

Gastrointestinal sistem saglikli
calismasinda

2.12.1.Bitkisel Fonksiyonel Besinler

Fitokimyasallar, saglik tizerine olumlu etkileri olan bitkisel kaynakli

(meyve,

sebze

tahillar)

biyolojik

olarak aktif bilesikler olarak

tanimlanabilmektedir. Bu kelimedeki “Fito” Yunanca’da bitki anlamina gelmekte,
“kimyasal” ise bitkilerde dogal olarak olusan kimyasal bilesikleri belirtmektedir.
Fitokimyasallarin koroner kalp hastaligi, kanser, diyabet, parazitik, viral ve

enflamatuar hastaliklar, yiiksek kan basinci, psikotik bozukluklardaki yararh
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etkileri bilimsel arastirmacilar tarafindan ilgi gérmekte ve bu konu ile ilgili

aragtirmalarin sayis1 glin gectik¢e artmaktadir.

Fitokimyasallar saglik tizerine olumlu etkilerini (Coskun, 2005),
e Esansiyel besin dgelerinin stabilitesi ve absorpsiyonu arttirarak,

e Bagirsaklardaki istenmeyen ve zararli maddeleri baglayarak uzaklastiran

absorban,
e Biyokimyasal reaksiyonlarda substrat,

e Baz1 enzimatik reaksiyonlarm inhibitorii, enzimatik reaksiyonlarda

kofaktor,
e Reaktif toksik ajanlar1 yakalayarak,
e Yararli gastro-intestinal bakterilerin ¢ogalmasina katkida bulunarak,

e Hiicre i¢inde ve membraninda bulunan reseptorleri antagonize ya da

agonize eden ligandlar olarak,

e Yararh intestinal, gastrik ve oral bakteriler i¢cin substrat fermentasyonu ve

zararli mikroorganizmalar1 6zgiil bir sekilde inhibe ederek gosterirler.

Serbest oksijen koklerinin bir¢ok kronik hastalik gelisiminde roli
olmasindan dolay1 fitokimyasallarin 6nemi giderek artmaktadir. Tiikettigimiz
meyve sebze ve tahillarda yaklasik 8000 farkli fitokimyasal oldugu bilinmektedir.
Bitkilerde dengelenmis olarak bulunan bu c¢ok sayidaki fitokimyasallarin yapay
olarak taklit edilmesi olduk¢a zordur (Coskun, 2005).

Oksidatif stres artig1 biiylik biyomolekiillere (DNA, lipidler ve proteinler
vb.) zarar verir, kanser ve kalp hastaliklar1 riskini arttirir. Oksidatif zedelenme
degisik mekanizmalar ile tiimor olusumunda rol alir. Bu zedelenme onarilmazsa;

DNA zedelenmesine, mutasyonlara, tek veya ¢ift zincir kiriklarina, kromozom
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kiriklart ve kopan parcalarda farkli yerlere yapismaya neden olabilmektedir.
Serbest radikaller tarafindan olusturulmus oksidatif stres etkisinin en aza

indirilmesi ve onlenmesi i¢in yeterli miktarda antioksidan tiiketilmelidir (Coskun,

2005).

Karotenoidler ve fenoller gibi gesitli antioksidan bilesikler igeren meyve
ve sebzeler, hiicreleri oksidatif stresten koruyarak kronik hastalik riskini
azaltabilmektedir. Antioksidanlar ila¢ olarak alinmaktansa meyve ve sebzeler
tiiketilerek dogal yollarla alinmalidir. Antioksidanlar bu sekilde diyete eklenip,
dengeli olarak tiiketilmeleri tavsiye edilmektedir (Coskun, 2005).

Cok sayida bitkisel kaynakli besin ve besin 6geleri, hastalik tedavisi ve
Onlenmesi iizerine etkileri agisindan incelenmistir. Bitkilerde bulunan fenolik
bilesikler, karotenoidler, steroidler, antioksidan vitaminler, terpenoidler, indoller
ve lifler kronik hastalik riski azaltilmasinda rol oynamaktadir. Son zamanlarda
yapilan calismalarla bu listeye (¢ay katesinleri, domates likopeni, yesil yaprakli
sebzelerden lutein ve zeaksanthin gibi bitkisel kaynakli maddeler de eklenmistir
(Coskun, 2005).

Sik olarak tiiketilen meyve ve sebzelerde bulunan fitokimyasallar oksidan
koklerin yakalanmasinin yaninda; detoksifiye edici enzimlerin aktivasyonu, hiicre
cogalmasi ve apoptozuna (Programlanmis hiicre 6liimii; etraftaki hiicrelere zarar
vermeden bir hiicrenin 6lmesi ya da fagositik hiicreler tarafindan yok edilmesi)
iligkin gen ekspresyonunu, immiin sistemin uyarilmasi, hormon metabolizmasi,

antiviral ve antibakteriyal etkileri diizenleyerek de etkili olmaktadir (Coskun,

2005).

Karotenoidlerin antikanserojen etkileri ispatlanmistir. Bir karotenoid olan
likopen domateste bulunan A vitamini benzeri bir bilesik olup meme, prostat,
mesane, sindirim sistemi, deri ve serviks kanseri riskini azaltabilmektedir.
Likopenin antikarsinojen etkisinin antioksidan ozelliginden ileri geldigi
diistiniilmektedir. Karoten agisindan zengin meyve ve sebzelerle birlikte turunggil
(citrus) meyvelerinin diyete eklenmesinin kanser riskini onlemedeki 6nemi de

ayrica vurgulanan noktalardandir. Bu bilesenler fare ve siganlarda spontan olarak
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olusan ya da kimyasal ajanlarla meydana getirilen kanserlere karsi koruyucu

olarak bulunmustur (Coskun, 2005).

Karnabahar, brokoli ve lahana gibi bitkisel besinlerin de kanser riskini
azalttig1 belirtilmistir. Bu gidalarin kanser oOnleyici etkileri, igerdikleri
glukozinolatlarla iliskilidir. Izotiyosiyanat, indol ve sulforafan gibi fitokimyasallar
hiicresel DNA zedelenmesini baskilayan ya da bloke eden enzimleri tetikler,

timor biliylikliglinii ve Ostrojen benzeri hormonlardaki etkinligi azaltir (Coskun,
2005).

Keten tohumu kalbe ve kansere kars1 koruyucu etkileri acisindan detayli
olarak incelenmistir. Lifce zengin tohumlarda lignan bulunmaktadir, bu bilesik
intestinal bakteriler ile etkilesime girerek iki Gstrojen benzeri bilesik meydana
getirir ve Ostrojen bagimli bazi timor gelisimlerini 6nler. Kemirgenlerde keten
tohumu akciger, meme ve kolon tiimdrlerini azaltmaktadir. 10 gr/glin keten
tohumu tiiketilerek meme kanseri riskinin azaltilabilecegi yapilan c¢alismalar

sonucunda vurgulanmistir (Coskun, 2005).

Sarimsak (Allium sativum) uzun yillar boyunca tibbi amagl olarak
kullanilmistir. Etkisinden sorumlu kimyasal maddeler alilik, allisin stilfitler gibi
organostlfiir bilesikleridir. Sarmmsak ve soganin igerdigi allilik stlfitler
karsinojenlerin atilimini kolaylastirir, timér hiicrelerinin ¢ogalmasini baskilayan
enzimleri uyarir, immiin sistemi gii¢lendirir ve serum kolesterol diizeyini diistiriir.
Cin’de yapilmig bir vaka-kontrol calismasinda, sarimsak ve sogan tiikketimi ile
mide kanseri gelisim riski arasinda ters bir iliski oldugunu gosterilmistir.
Sarimsakta H. pylori’yi baskilayici bir etki oldugu da belirtilmistir. Menopoza
girmis bayanlarla gerceklestirilen bir ¢aligmada sarimsak tiiketiminin kolon
kanserine kars1 koruyucu oldugu belirlenmistir. Sarimsak en iyi bilinen kolesterol
diistiriicti etkiye sahip bir gidadir. Klinik calimalarda orta derecede kan basinci
diisiiriicli etkiye sahip oldugu gdzlenmistir. Allium ailesi iiyeleri olan sebzeler
(sarimsak, sogan, pirasa) selenyum da igermektedir. Selenyum antioksidanlarin

yapisina giren, kalp i¢in koruyucu bir bilesendir (Coskun, 2005).
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2.13. Antioksidan ve Fenolik Bilesikler

Bitkilerin dogal olarak igerdigi bircok madde antioksidan, antimutajen,
antimikrobiyal, antidepresan, antikanserojen vb. etkiye sahiptir. Bu nedenle,
diizenli meyve ve sebze tiikketimi insanlarda kanser ve kalp hastaliklarina
yakalanma riskini azaltmaktadir. Bitkilerin dogal olarak icerdikleri bu yararh
maddeler fitokimyasallar, polifenoller ve vitaminler olarak
smiflandirilabilmektedir. Bu maddelerden 6zellikle biyoyararlilig: ile dikkat ¢ceken
polifenollere (fenolik asitler, flavonoidler, stilbenler ve lignanlar) olan ilgi
yiiksektir (Ozcan, 2009).

2.13.1.Antioksidanlar

Tiiketici saghigmi olumlu yonde etkileyen fonksiyonel gidalarin 6nemli bir
bileseni olarak goriilen antioksidanlar, bircok hastaligin temel nedeni olarak
bilinen serbest radikalleri etkisizlestirebilmektedir (Erbas vd., 2008).

Hayvansal kaynaklarda bulunan amino asitler, peptitler, ve karotenoidler
antioksidan 6zellige sahiptirler. Kas sistemindeki siiperoksit katalaz, Siiperoksit
Dismutaz, (SOD), glutatyon peroksidaz enzimlerinin de antioksidan O6zelligi
oldugu bilinmektedir. Histidin igeren dipeptit olan ofidin, anserin, karnosin gibi
bilesiklerin serbest radikalleri siipiiriicii etkisi ve metallerle selat olusturma
Ozelligi oldugu belirlenmistir. Penicillium ve Aspergillus tiirlerinin antioksidan
etkili bilesikler trettikleri saptanmistir. Protokatekuik asit, sitrinin, kurvulik asit
metil esterleri, flavoglausin ve auroglausin gibi bilesikler mikrobiyal kaynakli
antioksidanlara 6rnek olarak verilebilir (Gok vd., 2006).

Insan yasamindaki vazgegilmezlerden biri olan oksijen, metabolizma
stiresince meydana gelen bazi bilesiklerden dolay1 zararli olabilmektedir. Reaktif
oksijen tiirleri (ROT) olarak adlandirilan bu bilesikler; H,O, (Hidrojen peroksit),
HO' (Hidroksil) radikali, O, (Siiperoksit) radikali, tekli O, (O21]), R (AlKil
radikali), HOCI (Hipokloréz asit), ROO" (Peroksil radikali), RCOO" (Organik
peroksit radikali), RO (Alkoksil radikali), HO, (Perhidroksil radikali) olarak

siralanabilir. Oksidasyon sebebi olan serbest radikaller temel olarak oksijen
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kaynakli metabolitler, (hidrojen peroksit H,O,, siiperoksit anyonlar1 O;", hidroksil
radikali OH") hipoklorik asit, azot dioksit, kloraminler, ozon ve lipid
peroksitlerdir. Bunlar organizmalar tarafindan hiicre disinda veya hiicre iginde
mitokondriyal solunum zincirinde 6zellikle de fagositler tarafindan olusturulur

(Gok vd., 2006).

Serbest radikaller; yiiksek oranda reaktif, bir molekiil ya da atom
yoriingesinde eslenmemis bir elektron iceren kimyasal iiriinlerdir. Viicutta dogal
metabolik yollarla serbest radikaller olusmaktadir. Fakat radikal pargalayan
antioksidan sistemlerle olusan serbest radikaller ortadan kaldirildigindan, herhangi
bir sitotoksite ortaya ¢ikmamaktadir. Ancak bu isleyis radikaller lehine bozuldugu
zamanlarda bir dizi patolojik olay ortaya ¢ikabilmektedir. Bu patolojik olaylar
oksidatif stres olarak da tanimlanabilmektedir. Oksidatif stresin; kanser, lipid
peroksidasyonu, enzimlerin aktivasyonu ve inaktivasyonu, kardiyovaskiiler
hastaliklar, arterosklerozis, sitma, bdbrek bozukluklari, ndrodejeneratif
hastaliklar, katarakt, immun sistem bozuklugu, DNA hasarina ve yaslanmaya
neden olan bir¢ok etkileri oldugu yapilan g¢alismalarla saptanmistir (Gok vd.,
2006).

Serbest radikaller, organizmada normal olarak meydana gelen rediiksiyon
ve oksidasyon reaksiyonlari sirasinda olusabildigi gibi ¢esitli dis kaynakli etkenler
etkisiyle de olusabilmektedir. Serbest radikal olusturan kaynaklar viriisler,
radyasyon, ultraviole 1smlari, hava kirliligini olusturan fosil kdkenli yakitlarin
yanma sonundaki tiriinleri, stres, sigara dumani, enfeksiyon, yag metabolizmasi
sonucunda ¢ikan iirlinler gibi hiicre metabolizmasmin toksik tiriinleri, baz1 tahrip
edici kimyasallar, hasere kontrol ilaglar1 ve diger bir¢ok etkenlerdir.
Antioksidanlar, serbest radikalleri notralize ederler. Buna ek olarak, bu
radikallerin viicudu etkilememesini ya da viicudun kendini yenilemesini saglayan
maddelerdir. Antioksidanlar gidalarda diisiik konsantrasyonlarda bulundugunda
okside olabilirler. Diger substratlara oranla, o substratin oksidasyonunu 6nemli

oOlgtide geciktiren ya da engelleyen maddelerdir (Gok vd., 2006).

Meyve ve sebzelerde yiiksek miktarda bulunan fenolik bilesikler serbest

radikalleri smirlayici antioksidatif etki gosteren gii¢lii antioksidanlar olarak
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bilinmektedir. Bu bilesikler lipid peroksidasyonunu katalizleme yeteneginde olan
metallere karst selat ozelligindedirler. Meyve ve sebze bakimindan zengin
(fenolik icerigi yiiksek) olan diyetler, kanser ve kardiyovaskiiler gibi hastaliklarin
oranini azaltmadaki etkisi yapilan ¢alismalarla belirlenmistir (Gok vd., 2006).

Fonksiyonel gidalar, giinliik diyetin pargasi olarak kabul edilen, gilinliik
olarak tiiketilen, viicut fonksiyonlar1 ve saglik iizerine yararli etkileri bulunan
gidalar olarak tanimlanabilmektedir. Antioksidan (AO) bilesikler ise; insanlarin
fizyolojik faaliyetleri sirasinda ortaya ¢ikan ya da beslenme ve gevre yoluyla
alinan reaktif bilesiklere ve serbest radikallere (SR) hidrojen ya da elektron
vererek onlar1 indirgeyen besin maddeleridir. Bu yolla olusabilecek olumsuz
etkileri onemli 6l¢iide azaltan besin maddeleri olarak bilinmektedirler. SR’ler son
yoriingelerinde eslesmemis elektron bulunduran ve bu acig1 kapatabilmek i¢in
baska bilesiklerde bulunan elektronlar1 almaya c¢alisan reaktif oksijen ve azot
tirleri (ROT, RNS) gibi atom ya da bilesikler olarak tanimlanabilmektedir.
Normal olarak, hiicresel metabolizma sonucu olusan veya tiiketilen gidalardan
kaynaklanan SR’ler diisiik ve orta seviyelerde (fizyolojik diizey) canli ve hiicre
icin ¢esitli sinirsel iletim, savunma, enfeksiyonla miicadele gibi olumlu
fonksiyonlar1 yerine getirirken, yiiksek seviyelerde (patolojik diizey) onemli
sorunlara neden olabilmektedir. SR’ler yapilarinda bulunan eslesmemis elektron
nedeniyle DNA, membran lipidleri ve proteinler gibi biyolojik oneme sahip
makromolekiillerle kolay bir sekilde reaksiyona girerek onlara hasar
verebilmektedir. Bunun sonucunda insanlarda kalp-damar rahatsizliklari, diyabet,
Kanser, katarakt, sindirim sistemi rahatsizliklar1 gibi bazi hastaliklar
olusabilmektedir. SR’in neden olduklar1 bu hasar1 6nlemek adina beslenme ile AO

alimi ve AO enzim savunma sistemi desteklenmesi saglik agisindan onemlidir

(Erbas vd., 2008).

Gidalarin SR etkisizlestirme potansiyeli AO kapasitesi seklinde
tanimlanabilmektedir. Bu radikallerin DPPH (2,2-difenil-1- pikrilhidrazil) ve
ABTS (2,2 azinobis-(3-etilbenztiazoline-6-sulfonat) gibi radikalleri indirgemeleri
dikkate almarak bir E vitamini analogu olan troloks’un esdegeri olarak AO

kapasitesi belirlenebilmektedir. Baklagil ve tam tahil taneleri, kabuklu yemisler ve
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kirmizi-mor meyve ve sebzelerin AO kapasitesi oldukga yiiksektir (Erbas vd.,
2008).

2.13.1.1. Antioksidanlarin Smiflandirilmasi,

Biyoyararhhklar: ve Etki Mekanizmalar:

Bu bilesikler dogal ve yapay olmak tizere iki gruba ayrilabilmektedir. A, C
ve E gibi vitaminler, fenolik bilesikler (fenolik asitler, flavonoidler gibi),
tokoferoller, karotenoidler ve peptitler (sistin, glutatyon) gibi bazi bilesikler dogal
AO’lar1 olusturmaktadir. Ayrica gidalardan gelen peroksit dismutaz, siiperoksit
dismutaz, glutatyon peroksidaz, glutatyon rediiktaz, askorbat peroksidaz ve
katalaz gibi AO enzimler ve melatonin gibi hormonlar da sindirim sisteminde SR’
leri indirgeyen dogal biyokimyasal AQO’lardir. Cinko, selenyum, magnezyum,
bakir ve mangan gibi bazi mineraller de hem viicut tarafindan iiretilen hem de
gidalardan gelen AO enzimlerin aktivatorii ve katalizorii olarak dolayli AO etki
gostermektedir. Biitillenmis hidroksitoluen (BHT), Biitillenmis hidroksianizol
(BHA) ve propil gallat (PG) gibi yapay antioksidanlar ise endiistriyel iiretimlerde
gidalarin raf dmriinii uzatmak ve oksidasyonunu onlemek i¢in kullanilan sentetik
maddelerdir. Her AO bilesigin kendine has bir etki mekanizmasi vardir. Bu
mekanizma ile viicudun AO kapasitesini artirirlar. Bu iglem iki temel sekilde
gergeklesir. Birincisi hidrojen peroksit gibi baslatici reaktif bilesiklerin ve serbest
demir gibi radikal {ireten reaksiyonlar1 katalizleyen metallerin uzaklastirilmasi ve
oksijen konsantrasyonunun olabildigince azaltilmasi gibi 6nleyici mekanizmalar1
icermektedir. Ikincisi olusan SR’leri toplama, SR’lere proton ekleyerek
aktivitelerini baskilama, radikallesmis olan AQO’lar1 veya biyomolekiilleri
yenileme ve tamir etme ve otooksidasyonu kirma gibi dogrudan mekanizmalar1
icermektedir. Bazi AO 0zellikli vitaminler de SR’leri indirgeyerek gorev
yapabilmektedir. Ornek olarak, E vitamini lipid oksidasyonu sirasinda olusan
peroksil radikallerini yakalayarak etkisiz hale getirmektedir. Boylece
otooksidasyon engellenmis olmaktadir. Fakat kendileri bir radikale doniisiir. Bu
radikal de C vitamini tarafindan indirgenerek yeniden E vitaminine

doniistiirilmektedir. Olusan C vitamini radikali de viicut mekanizmalari
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tarafindan ozellikle askorbat peroksidazca etkisizlestirilmektedir. Fenolik
maddeler ise AO etkilerini yapilarinda bulunan OH gruplarinda bulunan hidrojeni
radikale vererek, SR iireten lipoksigenaz enzimini inaktive etmektedir. Boylece
SR iireten reaksiyonlardaki metal katalizorleri ile c¢elatlar olusturarak bunu
gerceklestirmektedir. Enzimatik AO sistemler, reaktif bilesikleri ve SR’leri
biyokimyasal olarak etkisizlestirmektedir. Ornek olarak, siiperoksit radikali (O2*")
siiperoksit dismutaz enzimince reaktif bilesik olan hidrojen perokside
dontstiiriilmektedir. Hidrojen peroksit ise peroksit dismutaz ve katalaz
enzimlerince suya doniistiiriilerek etkisizlestirilmektedir. Gidalardan gelen AO
enzimler, sindirim sisteminde SR’leri indirgeyerek yararl olurken, AO bilesikler
sindirim sistemine faydali olabildigi gibi diger viicut sistemlerine faydali
olabilmesi i¢in absorbe edilebilmesi gerekmektedir. Askorbik asidin
biyoyararhilig1 diisiik dozlarda (<100mg) %100 olmakta iken, yliksek dozlarda
(>10g) %I15 oranlarma kadar diismektedir. E vitamini etkisi gdsteren
tokoferollerin biyoyararliligi, %95’e kadar ¢ikabilirken karotenoidlerdeki tam
olarak bilinmemekle birlikte %15’in altina kadar inebilmektedir. Flavonoidlerin
absorbsiyonu alindig1 forma ve doza bagh olarak degisiklik gosterebilmektedir.
Yapilan c¢alismada, cevizlerde melatonin bulundugu ve bu bilesiklerin ceviz
tilkketen deney hayvanlarinin sindirim sistemlerinden absorbe olarak kanlarinda
melatonin seviyesinin ve buna bagli olarak da AO kapasitenin yiikseldigi tespit

edilmistir (Erbas vd., 2008).

2.13.1.2. Antioksidanlarin Gidalara Eklenmesi

AO bilesiklerin gida isleme swrasinda korunmasma ve gidalara
eklenmesine 6zen gosterilmektedir. Bitkisel yaglarin oksidasyonunu engellemek
icin AO’larin eklenmesi en ¢ok tercih edilen yontemdir. Yapilan ¢alismalarda
fenolik bilesikler (kafeik asit v.b.) eklenmis bitkisel yaglarin kizartma isleminde
kullanilmasiyla olusan peroksit degerinin, eklenmemis yaglara kiyasla oldukca
diistik oldugu tespit edilmistir. Uygun AO bilesiklerin uygun gidalara
mikrokapsiile edilmis olarak eklenmesi gidalarin stabilitesini artirmaktadir. AO
vitaminlerin siite mikrokapsiile edilmis olarak ilavesinin depolama sirasinda

vitamin kaybini azalttigr yapilan caligmalarda tespit edilmistir. Isil islem,
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rafinasyon, boyut kiiciiltme, ekleme, depolama ve ambalajlama gibi islemler
gidalarm AO kapasitesini 6nemli oranda etkilemektedir. Isil islem AO kapasiteye
sahip askorbik asit gibi bilesikleri okside ederek dogrudan ve diger gida
bilesenlerini de okside ederek SR iiretimi sebebiyle dolayli olarak AO kapasitesini
azaltir. Genellikle 1s1l islem AO kapasiteyi azaltsa da bazi gidalarda AO
bilesiklerin diger fitokimyasallardan ayrilmasini sagladigindan dolayr bu
kapasiteyi artirmaktadir. Yapilan bazi calismalarda islenmis domatesteki
karotenoidlerin biyoyararliliginin ¢ig domatese gore daha fazla oldugunu
gostermistir. Gida boyutlarinin kiigiiltiilmesi ile doku biitiinliigli bozuldugu ve
reaksiyon yiizey alami arttig1 igin AO kapasite diismektedir. Gida kabugu
soyulmasi ve ileri derece rafine edilmesi, lif icerigini azaltmaktadir. Ayrica, AO
kapasitesini de azaltmaktadir. Bugday gibi tahillarin AO aktivitesi dis tabakalarda
yogunlagsmis olan ferulik asit gibi fenolik bilesiklerden ve selenyum gibi
minerallerden kaynaklanmaktadir. Fakat bu bilesiklerin ¢ogu, isleme sirasinda
kepegin ayrilmasi ile irmik ve undan uzaklastigr i¢in iirlinlin AO kapasitesi
olduk¢a azalmaktadir. Tahillar, giinliik diyetimizin biiyilk bir bdliimiinii
olusturmasi ve tam taneleri yliksek AO kapasiteye sahip oldugundan tam tane
tahil tiikketimi giinliik AO ihtiyacinin biliyiik bir boliimiinii karsilayabilmektedir
(Erbas vd., 2008).

Sonug olarak gidalarm AO bilesiklerinin ve kapasitelerinin bilinmesi,
isleme swrasnda bunlarin arttirilmast ve korunmasi, biyoyararhiliklarinin

belirlenmesi i¢in yapilan ¢calismalar sagligin gelistirilmesi ve korunmasi agisindan

olduk¢a 6nemlidir (Erbas vd., 2008).

2.13.1.3. Toplam Antioksidan Kapasite Analizleri

Biyomedikal alanda Dbiyolojik sistemlerde antioksidan korumasi
yaygmlasmis bir konu olarak ele alinmaktadir. Antioksidan kelimesini iceren
makalelerin sayis1 giin gegtikce artmaktadir. Bunun sebebi oksidatif hasarin
kanser, kalp hastaliklar1 gibi hastaliklarda ve yaslanma siirecinde rol oynamasi
olarak goriilebilmektedir. Arastirmalarn olumlu yonde gelisimine ragmen,

antioksidan kapasitelerinin bir ya da daha fazla analizle belirlenmesi, in vitro
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analizlerin ve biyolojik sistemlerin karmasiklig1 arasindaki farkliliklar nedeniyle
zordur. Biyolojik sistemlerde antioksidanlarin en az dordii aktif halde
bulunmaktadir. Bunlar; siiperoksit dismutaz, glutatyon peroksidaz gibi enzimler;
feritin, seroplazmin gibi biliylik molekiiller; polifenoller ve karetenoidler gibi
kiiglik molekiiller ve Ostrojen ve melatonin gibi hormonlardir. Birgok oksidatif
kaynagin su verme mekanizmalar1 -hidrojen atom transferi ve tek elektron
transferi arasindaki fark gibi arasinda benzerlik bulunmaktadir. Bu durum toplam
antioksidan kapasitesi analizlerini neredeyse imkéansiz hale getirmektedir (Phipps

et al., 2007).

Antioksidan teriminin piyasaya girdigi g6z Oniinde bulundurulursa
standardizasyon iglemlerinin 6nemi acgia ¢ikmaktadir. Literatiirde belirtilen veri
degerlendirme islemlerinden {i¢ analiz standartlagtrmaya uygun olarak
goriilmektedir. Bunlar; oksijen radikal absorbans kapasitesi (ORAC) analizi,
Folin-Ciocalteu (FC) yontemi ve Troloks esdeger antioksidan kapasitesi (TEAC)
analizidir (Phipps et al., 2007).

2.13.1.3.1. Reaksiyon Mekanizmalari

Ilgili kimyasal tepkimelere dayanarak, esas antioksidan kapasite analizleri

iki kategoriye ayrilmaktadir. Bu kategoriler:
e Hidrojen atom transferi (HAT) analizleri,
e Tek elektron transferi (SET) analizleridir.

Bu iki mekanizma ayni sonuglar1 vermis olmasma ragmen gergeklesecek

tepkimelerinin kinetik ve potansiyelleri farklidir (Phipps et al., 2007).

Hidrojen atom transferine (HAT) dayali igslemler hidrojen vererek serbest

radikalleri gidererek klasik bir antioksidani dlger.

X+AH —- XH+ A
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Hidrojen atom transferinin antioksidan kapasitesi veya reaktivitesi kinetik
enerjiye baghdir. Hidrojen atom transferi tepkimeleri bagimsizdir. Ayrica bu
tepkimeler genellikle saniyeler igerisinde tamamlanacak kadar hizlidir. Bu islemin
tek bir dezavantaji metaller de dahil olmak iizere artan maddelerin yliksek
tepkimelere neden olabilecek komplikasyonlar: agiga ¢ikarmasidir (Phipps et al.,
2007).

Tek elektron transferine dayali yontemlerde potansiyel antioksidan
metaller, karboniller ve radikaller gibi maddeleri azaltabilmesi tek bir elektron
transferiyle belirlenir (Phipps et al., 2007);

X+AH - X +AH"
AH* — A"+ H30"
X+ H30" — XH + H,0

M(I11) + AH — AH* + M(11)

Tek atom transferi yontemleriyle ilgili olan tepkimeler deprotonasyon ve
iyonizasyon potansiyeline baghdir. Tek elektron transferi genellikle yavastir ve
tepkimelerinin tamamlanmasi uzun zaman alir. Bu sebeple antioksidan kapasitesi
hesaplamalar1 kinetik enerji yerine iiriindeki diisiis yiizdesine baghidir. AH™ nin
yeterli mrii olursa, analizlerdeki ikincil tepkimeler aksar ve canli i¢inde toksisite
ve mutajenisiteye sebep olabilir. Tek elektron transferi analizleri redoks
potansiyellerinin siirdiiriilmesinde 6nemli olan aerobik ve iirik asitlere karsi
duyarhdir. Tek elektron transfer yontemleriyle tepkimeyi durduran metaller ve iz
elementler yiiksek kararsizlik ve diisiik tekrarlanabilirlik ile sonu¢lanmaktadir.
Son on yilda toplam antioksidan kapasitesi Ol¢limii i¢in bircok analiz
gelistirilmistir. Her bir analizin kendine has 0Ozellikleri ve radikal {iretim
sistemlerinde, molekiiler hedeflerinde, son noktalarinda, lipo rezisdanslarinda,

hidrofilli bolgelerinde ve fiziksel bezerliklerinde farkliliklar1 vardir. Bu heterojen
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ortamda uygun analitik yontemleri segcmek ve sonuglar1 yorumlamak karmasik bir
hal almigtir. Asagida belirtilen boliimlerde toplam antioksidan kapasitenin

Olclilmesinde en ¢ok kullanilan analizlerin 6zelliklerinden bahsedilmistir (Phipps
et al., 2007).

2.13.2.Dogal Antioksidanlar
2.13.2.1. Polifenoller

Polifenoller, her molekiilinde birden fazla fenol grubu bulunan
bilesiklerdir. Genellikle bitkilerde bulunur. Bitkilerin renklenmelerinden
sorumludurlar. Ornegin, sonbaharda yaprak renklerinin olusumu verilebilir.
Antioksidan ozelliklerinden 6tiirii insan saglig1 iizerine olumlu etkileri vardir.
Antioksidan polifenollerin oksidatif stres (reaktif oksijen ile meydana gelen stres)
azaltici etkilerinden dolayr kanser ve kardiyovaskiiler hastalik risklerini
azalttiklarma iligkin bilgiler bulunmaktadir. Bu bilesiklerin Alzheimer hastaligi

baslangicini geciktirdigi de yapilan ¢alismalarda gosterilmistir (Anonim, 2011a).

0. 0OH
o O
= S
Baz (nite: G | P | ©/\)LDH
HO OH
OH ©

Galhk asit Flavon Sinamik asit

SiniffPolimer:| hidrolize taninler | flavonoid, yogun taninler | fizninler

@)
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OH OH
OH
fenol prokatesol
Or: kumarik asit tiirevieri, O Late sin, uersefin, kafeik ve ferulik asit
ligminler, kamferol titrevi Hieninler
(b)
OH
HO OH
pirogzallal
Or: gallokatesinler (EGCG) | taninler, mirisetin, sinapil
alkol tiirevi igninler
(©
OH
HO OH
\©/ HO @—DH
HO CH
resorsinol florozlusinol hidrokinon

Or: Hemen hemen tiim

flavonoidler Or: arbutin

Or: resveratrol

(d)

Sekil 2.3. Polifenolik bilesikler (a), (b), (c) ve (d) (Anonim, 2011a).
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Fenolik Asitler

FENOLIKLER

Stilbenler

Kumarinler

Fenolik Asitler

Hidroksibenzoik
asit turevleri

Antosiyanidinler

Flavonoidler

Flavonlar

Isoflavanoidler

Sekil 2.4. Fenoliklerin Siniflandirilmast (Akis, 2010).

Flavonoidler

Taninler

Hidroksisinnamik
asit turevleri

Katesinler

Flavanonlar
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2.13.2.1.1. Bulunduklar: Yerler

Polifenol igerigi yiiksek bitkiler arasinda bogiirtlen, c¢ilek, kus tiziimi,
ahududu, yerba mate (Paraguay ¢ay1), yer fistigi, baklagiller, yesil cay, kakao,
kiraz, armut, erik, asitsiz zeytinyagi, liziim, portakal, elma, nar gibi meyveler ile
lahana, sogan, maydanoz, brokoli gibi sebzeler sayilabilmektedir. Bal, ar1 siitii ve
polen ile her tiirlii hububat da alternatif polifenol kaynaklaridir. Bitkiler disinda en
cok ve yiikksek miktarda polifenol hiimik asitlerde bulunmaktadir (Anonim,
2011a).

2.13.2.1.2. Biyokimyasal Etkileri

Polifenoller antioksidan 6zellikleri ile cesitli nedenlerle insan vucudunda
olugsmus serbest radikalleri temizleme kabiliyetine sahiptirler. Bunun yani sira,
radyoaktif ve agir metalleri selatlama konusunda oldukga etkilidirler. Bir diger
deyisle bu bilesikler c¢esitli reaktif oksijen tiirlerini hiicrelerden uzaklastirarak
metabolizmay1 canli tutarlar. Reaktif oksijen tiirleri hidrojen peroksit, serbest
oksijen ve peroksinitrit sayilabilmektedir. Reaktif oksijen tiirlerini gidermek insan
icin bircok fayda saglayabilmektedir. Bu tiirler iyon tasima sistemi seferber

ederek oksidatif sinyalleme isleminde rol oynamaktadirlar (Anonim, 2011a).

Polifenollerin hemostaz (kanamanin durdurulmasi ve kan kaybinin
Onlenmesi) iizerine etkileri arastirilmistir. Polifenollerin, 100-300 mg/kg canli
agirlik seviyesinde pihtilagma zamani, protrombin zamani, trombin zamant,
kanama zamani, sefalin ve kaolin pihtilagsma zamani, 6globulin piht1 lizis zamani
(fibrinolitik sistemin hareketinin dl¢iilmesi), fibrinojen konsantrasyonu, trombosit
sayis1 veya ADP (Adenozin difosfat) indiiklemeli trombosit kiimelesmesi iizerine
etkileri tespit edilmistir. Polifenoller reaktif oksijen tiirlerini kontrol ederek,
enflamasyon Onleyici konumlar1 boyunca endotel saghgi gelistirmeye yardimc1

olmaktadirlar (Anonim, 2011a).
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2.13.2.1.3. Faydalan

e Cay polifenolleri (gallik asitler), iltihaplanma problemlerine neden olan

reaktif oksijen tiirlerini azaltmada 6nemli rol oynamaktadir.

e Bitkiler tarafindan iiretilen bir antibiyotik olan resveratrol gibi bazi

polifenol antioksidanlari, timor olusumu ve gelisimini 6nlemektedir.

e Koroner arter hastalig1 gibi enflamasyonlu hastaliklarda azalmaya neden

olmaktadir.

e Polifenoller birgok deri alt1 ve deri iistii hastaliklar1 (kil donmesi gibi)

tedavisinde kullanilmaktadir.

e Polifenollerin yaslanmayr geciktirici 06zelliginin yan1 swra derideki

kirisikliklar: da giderdigi tespit edilmistir (Anonim, 2011a).

2.13.2.1.4. Flavonoidler

Flavonoidler uzun bir siiredir bitkisel pigmentler olarak bilinmektedir.
Polifenolik bilesikler grubundan olup biitiin bitkilere dagilmis halde bulunurlar. In
vitro ¢alismalar sonucunda, serbest radikal yakalama Ozellikleri ve antioksidan

ozellikleri flavonoidler lizerinde 6nemli bir ilgi artisina neden olmustur.

1990’11 yillara kadar 5000’den fazla flavonoid alt grubu saptanmustir.
Flavonoidler igerdikleri C halkasinda meydana gelen degisimlere gore alt1 ana alt
gruba ayrilabilmektedir. Bu gruplar; flavonlar, flavanoller, flavanonlar,
antosiyanidinler, katesinler ve isoflavonlar olarak isimlendirilmektedir. Bitkisel
kaynakli, cesitli icecek ve besinler (meyve ve sebzeler, kakao, cay, sarap)
flavonoidlerce zengindir. Bir flavonol olan kuersetin gidalarda (6zellikle soganda)
bol miktarda bulunur. Cay da flavon ve flavonol grubundan olan kamferol ve
Kuersetin bakimindan zengindir. Flavonoidler serbest radikal yakalayici

Ozellikleri, hiicre ¢ogalmasini inhibe etmeleri, antibiyotik, enzim aktivitelerini
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diizenlemeleri, antidiyareik, antiallerjen, antiinflamatuvar ve antiiilser ila¢ gibi

hareket etmeleri dolayisi ile arastirmalarda ilgi odagi olmaktadir (Coskun, 2005).

Flavonoidler (6zellikle meyve ve sebzelerde yaygin olarak bulunan), bir
Cis flavon iskelet yapisinda iki fenil halka ve bir heterosiklik halkadan olugan
fenolik bilesikler olarak tanimlanabilmektedir (sekil 2.5). Bu bilesikler (¢izelge
2.13.1) flavanon, flavon, izoflavon, flavonol, flavan-3-ol ve antosiyanidinler
olarak da smiflandirilabilmektedir. Sayica 6.000°den fazla olan bu bilesiklerin
bulunduklar: bitkiler ¢cogunlukla kirmizi, turuncu ve sar1 renkli olmaktadir. Bu
bilesikler genellikle sar1 renkli bitkisel pigmentlerdir. Bu bilesikler bitkilerde
glikozitleri halinde bulunurlar. Bu bilesiklerin HPLC ile tayini ilk kez 1976

yilinda bazi arastirmacilar tarafindan yapilmistir (Ozcan, 2009).
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[zoflavon

OH
HO ) O/

OH O

Flavanon

Antosiyanidin

Sekil 2.5. Fenollerin kimyasal formiilleri (Akis, 2010).
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Cizelge 2.13.1. Fenollerin Siniflandirilmast (Akis, 2010).

Flavonoller Flavan-3- Flavonlar Antosiyanidinler | Flavanonlar | izoflavonoidler
oller
(Katesinler)
Isorhamnetin | Katesin Apigenin Malvidin Naringin Genistein
Kamferol Gallakatesin | Luteolin Peonidin Eriositrin Daidzein
Kuersetin Epikatesin vd. vd. Hesperinidin | vd.
Mirisetin vd. vd.
Rutin
vd.

Gidalarin i¢inde dogal olarak bulunan flavonoidler GC, GC-MS, HPLC ve
HPLC-MS gibi modern teknikler kullanilarak tayin edilebilmektedir. Gida
bilesenleri yapisinda dogal olarak cok sayida bilesen icerebildiginden, bu
bilesiklerin tayini ancak kromatografik yontemler ve klasik aymrma yontemleri
kullanilarak ayrilabilirler. Kromatografik ayirma tekniklerinin giivenilir ve duyarh
elde edildigi metotlarla birlestirilmesiyle olusan GC-MS ve HPLC-MS yaygin
olarak kullanilmaktadir (Ozcan, 2009).

Son yillarda yapilmis olan c¢aligmalarda, flavonoidlerin oksidatif DNA
zedelenmesini serbest radikal tutulmasi disinda mekanizmalarla onledigi
belirtilmektedir. Endojen antioksidanlarin gii¢clendirilmesi ve korunmasi yolu ile
de etkili olabilmektedirler. Cogu flavonoid glutatyon-Stransferazi (GST) aktive
edici yetenege sahiptir. Mirisetin, kuersetin ve fisetin gibi flavonoidler istatistiksel
olarak anlamli oranlarda GST aktivitesi arttirmada etkili olmaktadir. GST nin
etkisini mutajenik potansiyeli bulunan ksenobiyotikleri detoksifiye ederek
gosterdigi distlintilmektedir. Bu sekilde, GST’yi arttirarak etkili bilesiklerin
oksidatif stresi azalttigi ve mutajenik ksenobiyotikleri detoksifiye etigi
soylenebilmektedir. Yapilan ¢aligmalarda, flavonoid alimmin kanser ile arasinda
ters bir iliski oldugu saptanmistir. Yapilan ¢aligmalar sonucunda, 24 yillik bir

0zlem flavonoid alimmin akciger kanseri oranint %50 oraninda azalttigini
I fl d al k k %350 d Itt
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gostermektedir. Yapilan diger bir ¢alismada sogan ve elma tiiketimi ile kanser
arasinda ters bir iliski oldugu belirtilmistir. Sogan tiiketimi ile plazmada kuersetin
diizeylerinin, lenfosit DNA’s1 kirilganlik direnci artist ve idrarda oksidatif
metabolitlerin azaldig1 belirtilmistir. Elma ekstraktlar1 tiimor hiicre ¢ogalmasini in
vitro olarak baskilayabilmektedir. Tiimdr hiicresi ¢ogalmasi, kabuklu 50 mg taze
elma ile %42, kabuksuz 50 mg elma ile ise %23 oraninda baskilanabilmektedir

(Coskun, 2005).

2.13.2.1.4.1. Canllar Uzerine Etkileri

Bu bilesikler, antioksidan 6zellikleri ile hiicrelere zarar veren radikallerle
etkileserek bu radikalleri zararsiz hale getirirler. Ayrica antibiyotik etkisi
gostererek bakteri ve virlis aktivitelerini engellerler. Viicuttaki alerjik
reaksiyonlarin Onlenmesini saglarlar. Bagisiklik sistemini giiclendirerek C
vitamininin viicut tarafindan kullanimina yardimci olan bu bilesikler, ishal ve
iilser gibi hastaliklara kars1 direng saglayarak romatizmal hastaliklarda ilag¢ roli
istlenirler. Bunun yami sira, viicut i¢cin 6nemli olan enzimlerin aktivitelerini
diizenleyerek  kanserli hiicrelerin ¢ogalmasini  engellemektedirler. Bazi
arastirmacilar tarafindan flavonol ve flavonlarin giinliik alim1 23 mg olarak rapor
edilmistir. Bunun yami sira, Hollanda’ da yapilan bir g¢alismada kuersetin
flavonoliiniin giinliik aliminin 16 mg oldugu rapor edilmistir. Flavonoidin
yiyeceklerle giinliik ortalama aliminin 26 mg oldugu belirlenmistir. Bu alimda

baskin olarak bulunan flavonoidin kuersetin oldugu da saptanmustir (Ozcan,

2009).

2.13.2.1.4.2. Flavonoller

Bu bilesikler 3 adet (-OH) igeren flavonoidlerdir. Flavonollere kuersetin,
mirisetin, kamferol, rutin ve isorhamnetin gibi bilesikler 6rnek olarak verilebilir.

Sekil 2.6° da baz1 flavonol bilesikleri molekiil yapilar1 gosterilmistir (Ozcan,
2009).
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(d)Isorhamnetin
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Sekil 2.6. Flavonol bilesikleri molekiil yapilar1 (Ozcan, 2009).

2.13.2.1.4.2.1. Kamferol

Kamferol flavonol grubunda, dogal bir favonoid bilesigidir. Greyfurt,
brokoli, ¢cay vb. bitkilerden elde edilebilen bir bilesiktir. Kamferol sar1 renkte
berrak bir katidir. Erime sicakligi 276-278 °C arasindadir. Suda ¢ok az ¢oziiniir.
Metanol, sicak etanol ve dietileter gibi organik coziiciilerde iyi ¢oziinmektedir.
Kamferoliin genel 6zellikleri Cizelge 2.13.2°de verilmektedir. Kamferol pankreas
kanseri ve kalp hastaliklar1 riskini azaltan, antidepresan 6zelligi olan dogal bir
antioksidan maddedir. Ozellikle brokoli ve c¢ayda bulunan kamferolun kalp

hastalig1 riskini azalttig1 diisiiniilmektedir (Ozcan, 2009).
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Cizelge 2.13.2. Kamferol genel 6zellikleri (Ozcan, 2009).

Molekiil formiilii Ci15H1006
Molekiil agirhigi 286 g/mol
Faz Kat1

Erime noktasi 276-278 °C

Kaynama noktasi -

Coziiniirlik Su: ¢ok az

Metanol, etanol, dietileter gibi organik
coziiciilerde 1yi ¢oziiniir.

Goriiniis Sar1 renk

IUPAC adi 3,5, 7-trihidroksi-2-(4-Hidroksifenil)-
4H-1-benzopiran-4-one

2.13.2.1.4.2.2. Kuersetin

Flavonol grubundan olan, kuersitrin ve rutin glikozitlerinin aglikonlarini
olusturan, 6zel bir flavonoid bilesigidir. Bu bilesiginin genel 6zellikleri Cizelge
2.13.3’te goriilmektedir. Kuersetin cay, elma, sogan, kapari, ozellikle kirmizi
sogan, domates, kirmizi liziim, brokoli ve diger yesil sebzeler, cilek tiirleri, meyve
kabuklari, vb. bitkilerde bol miktarda bulunmaktadir. Kuersetin iltihaplanmay1
direk engelleme 6zelligi ile 6nemli bir iltihap Onleyici aktiviteye sahip oldugu
kamtlanmistir. Ornegin kuersetin histamine ve diger alerjik/iltihaplanmanin hem
serbest birakilmasmni hem de iiretimi yavaslatir. Serbest radikal yakalama
ozelliginden dolay1 giiclii bir antioksidandir. Bu ozelligiyle kalp ve damar
hastaliklardan korudugu bilinmektedir. Bunun yani swra, C vitamini gibi sitrat
dongiisiine katilarak antioksidan 6zellik gosterir. Antikanserojen 6zellikte olmasi
sebebiyle akut semptomlar i¢in de kullanilmaktadir. LDL (diisiik yogunluklu
lipoprotein) kolesterol oksidasyonunu azaltarak kalp hastaliklarina kars1 koruyucu

ozelligi arastirilmaktadir (Ozcan, 2009).
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Cizelge 2.13.3. Kuersetin genel 6zellikleri (Ozcan, 2009).

Molekiil formiili C15H1007
Molekiil agirhigi 302 g/mol
Faz Kat1
Erime noktasi 316 °C

Kaynama noktasi -

Yogunlugu 1,799g/cm®

Coziiniirlik Su: ¢cok az

Metanol, etanol, dietileter gibi organik
coOziiciilerde 1yi ¢Oziiniir.

Goriiniis Sar1 renk

IUPAC adi 2-(3,4-dihidroksifenil)-3,5,7-trihidroksi-
4H-kromen-4-one

2.13.2.1.4.2.3. Mirisetin

Mirisetin flavonoid grubundan, dogal olarak bulunan bir flavonoldiir.
Mirisetinin genel oOzellikleri Cizelge 2.13.4’te goriilmektedir. Genellikle
meyvelerde, oOzellikle kabuksuz meyvelerde (gilek tiirleri) ve iiziimlerde,
sebzelerde ve bitkilerde bulunur. Ceviz zengin bir mirisetin kaynagidir. Ayrica bu
bilesik antioksidan 6zellik gosterir. Bitkilerin yapisinda genel olarak glikozitleri
halinde bulunur. Yapilan arastirmalar, fazla miktarda mirisetin tiiketiminin prostat
kanseri riskinin azalmasi ile iliskili oldugunu gostermistir. Yapilan arastirmalar
sonucunda, hiicre i¢i ile ilgili caligmalarda LDL kolesteroliiniin diisiiriilebilmesi

icin yiiksek konsantrasyonlarda mirisetin alimi1 &nerilmistir (Ozcan, 2009).
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Cizelge 2.13.4. Mirisetin genel dzellikleri (Ozcan, 2009).

Molekiil formiilii C15H1008
Molekiil agirhigi 318 g/mol
Faz Kat1

Erime noktasi -

Kaynama noktasi -

Coziiniirlik Su: ¢ok az

Metanol, etanol, dietileter gibi organik
coziiciilerde 1yi ¢coziiniir.

Goriiniis Sar1 renk

IUPAC ad1 3,5,7-trihidroksi-2-(3,4,5-
trihidroksifenil)-4-kromenone

2.13.2.2. E Vitamini (Tokoferol)

Baslica bitkisel iirtinlerde bulunan tokoferoller, dogada 7 farkli izomer
yapisinda bulunmaktadir. Ozellikle yesil yaprakli sebzeler, bitkisel yaglar, ceviz,
baklagil, siit, findik ve yumurtada bulunurlar. Kimyasal yapilar1 benzerlik
gostermelerine ragmen biyolojik etkileri bakimindan oldukg¢a farkhidirlar. -
tokoferol (3 metil grubu iceren) vitamin olarak en etkilidir. E vitamini
denildiginde genellikle o-tokoferol anlasilir. B ve y tokoferoller a-tokoferol
izomerinin yarisi kadar, 6 izomeri ise sadece %1°1 kadar etkilidir. Bu bilesikler,
monofenolik yapidaki dogal antioksidanlardir. Antioksidan etkileri ise vitamin

etkileri ile ters olarak artarlar (a’dan y’ya) (Akis, 2010).

2.13.2.3. C Vitamini (Askorbik Asit)

Organizmalar tarafindan en ¢ok gereksinim duyulan vitamindir. Diger adi
askorbik asittir. Meyve ve sebzelerde bulunan bu vitamin suda ¢dzilinebilen ve

serbest radikalleri dogrudan sondiirebilen gii¢lii bir antioksidan kaynagidir. Bunun
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yani sira meyvelerde renk degisimini ve cesitli besin maddelerinde eksime ve
acillasmay1 Onleyebilmektedir. Dogal kaynaklardan elde edilmesinin yani sira,

kimyasal olarak da sentezlenebilir (Akis, 2010).

2.13.2.4. Fenolik Asitler

Bitkilerde yiiksek miktarlarda bulunan fenolik asitler (fenil propanoidler),
hidroksibenzoik ve hidroksisinnamik asitleri iceren iki gruptan olusmaktadir. bu
grubun ¢ogunlugunu hidroksisinnamik asitler olusturmaktadir. L-trosin ya da L-
fenil’den ferulik, kafeik, sinapik, klorojenik ve p-kumarik asitler meydana
gelmektedir. Yapilarinda bulunan -CH=CH-COOH gruplarindan dolay1, hidrojen
verme kabiliyetleri artmaktadir. Ayrica benzoik asitlere kiyasla radikalleri daha
kararl hale getirebilmektedirler. Benzoatlardan daha etkilidirler. Hidroksibenzoik
asitler yapilarinda bulunan metoksi ve hidroksi gruplar1 sayilar1 ve yerlesimlerine
gore c¢esitlenmektedirler. Resorsilik, sirinjik asit, vanilik asit ve gallik asit bu
gruba 6rnek olarak verilebilir. Hidroksil radikallere gosterdikleri yiiksek reaktivite
ve hidroksillenme egilimlerinden 6tiirli, monohidroksibenzoatlar etkili hidroksil

stipiiriiciiler olarak bilinmektedir (Akis, 2010).

Cizelge 2.13.5 Fenolik asit tiirevleri (Akis, 2010).

Hidroksisinnamik Asit Tiirevleri Hidroksibenzoik Asit Tiirevleri
Klorojenik Asit Gallik Asit

p-kumarik asit Protokatesuik Asit

Rosmarinik Asit Sirinjik Asit

Ferulik Asit p-hidroksibenzoik Asit

Kafeik Asit Vanilik Asit
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OH

HO
OCHj

Vanilik asit

OH

H,C CH,

0O OH
Sirinjik asit

Sekil 2.7. Fenolik asitler kimyasal yapist (Akis, 2010).

2.13.2.5. Karotenoidler

Bitkilerde sentezlenmelerine ragmen hayvanlar i¢in 6nemli bilesiklerdir.
Cift baglarin konjuge olmasidan o&tiirli renkleri kuvvetlidir. Suda ¢déziinmeyen
(organik ¢oOziicii ve yaglarda coziinen), bitki ve hayvanlarda bulunan, azot
icermeyen ve ac¢ik sari-kirmizi tonlari arasinda renklere sahip pigmentlerdir.
Bircok meyve ve sebze renklerini bu 6zellikten almaktadir. En yaygin kullanilan

Ornegi A-provitamini olarak bilinen B-karotendir (Akis, 2010).

2.13.2.6. Tanenler (Fenolik Polimerler)

Tanenler yiiksek molekiil agirhikli bilesikler olarak bilinmektedir.

Yogunlagmis tanenler bu gruptadir. Tanenlerin bir formu olan ellagitanin grubu
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tiyesi ellajik asit de bu gruba dahil edilmektedir. Ellajik asit ¢ilek, bogiirtlen,
ahududu ve ceviz gibi bitkisel tirtinlerde bulunur (Akis, 2010; Anonim,2011a).

)
HO O

O OH
O

Sekil 2.8. Ellajik asit yapisi.

2.14. Saghk Etkileri

Meyve ve sebze tiiketimi kansere karsi korunmada oldukga etkin olarak
goriilmiistiir. Meyve ve sebze tiiketimi diisiik diyetle beslenen kisilerin kansere
yakalanma riski, bu iirlinlerce zengin bir diyet tercih edenlere kiyasla iki kat daha
fazladir. Meyve tiiketimi, Ozellikle akciger, pankreas, Osefagus, kolon, agiz
boslugu, mide, rektum, mesane ve larinks kanserlerine karsi koruyucudur. Kanser
ve kalp hastaliklar1 riski azaltilabilmesi i¢in giinde bes ya da daha fazla porsiyon

meyve tiikketimi 6nerilmektedir (Coskun, 2005).

Gilintimiizde insan sagligmi tehdit eden onemli hastalilardan biri sliphesiz
kanserdir. Meme kanserinin kadmlar arasinda goriilme riski %12,3 olmakla
birlikte, her 8 kadindan 1’inde meme kanseri gelisme riski oldugu belirtilmistir.
Meme kanseri (%24,96 oraniyla) kadinlarda en ¢ok goriilen kanser tiiriidiir.
Kanser tedavisinde genellikle kemoterapi, radyoterapi, hormon tedavi yontemleri
kullanilmakla birlikte, alternatif tedavi uygulamalar1 da geleneksel ge¢cmisi olan
ve tercih edilen yontemler arasindadir. Ulkemizde 1sirgan otu kanser tedavisinde
yaygm olarak kullanilmaktadir. Bunun yani sira sarimsak, keten tohumu, Akdeniz
diyeti, vejeteryan beslenme, davranigsal/psikolojik yOntemler, masaj ve
psikoterapi gibi yOntemlerde yaygin olarak kullanilmaktadir. Ayrica kanserli
hastalarda bitkisel ila¢ kullanimi1 da olduk¢a yaygindir. Yapilan bir ¢aligmada,
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meme kanserli hastalarin tamamlayici ve alternatif tedavi (TAT) yontemleri
kullanimlar1 (1 Nisan 2005-31 Agustos 2005) incelenmistir. Arastirmaya katilan
meme kanserli kadmlarin TAT yontemleri kullanma sikliklar1 %87 olarak
belirlenmistir. Bu yOntemler arasmnda %62 oraninda bitkisel yOntemlerin
kullanildig1 gortlmiistiir. TAT yontemi kullanan hastalarm %80’i bu yontemi
radyoterapi, kemoterapi ve hormon tedavileri ile birlikte az bir oranda
kullanmaktadir. TAT yontemleri ile ilgili bilgilerin hastalar tarafindan %19,5
oraninda hekimden, %46,8 oraninda da medyadan alindigi bildirilmistir. Bu
calisma sonucunda, meme kanserli hastalarin %87 gibi bir cogunlugu TAT
yontemlerinden birini kullanmaktadir. Ozellikle de beslenme/metabolik gruba ait

1isirgan otunun kullanimi yaygindir (Yavuz vd., 2007).

Tamamlayici ve alternatif tip (TAT) konvansiyonel tedaviler diginda kalan
uygulamalarda kullanilan bir kavram olmakla birlikte, kanser hastalar1 arasinda
kullanim1 zamanla artmaktadir. Ayakta kemoterapi iinitesinde gergeklestirilen bir
calismada, TAT yontemine basvuran hastalarin %90,6’s1 bitki ¢aylar ve bitkisel
karisimlar kullanmaktadir. Bu bitkisel karigim ve ¢aylardan %89,6’s1 1sirgan otu

olarak belirlenmistir (Ugurluer vd., 2007).

Lipid peroksidasyonu, zar fosfolipidlerinde bulunan ¢oklu doymamis yag
asitleri oksidasyonuna neden olarak zarlarin lipid yapisimi degistirerek hiicre
fonksiyonlarmi ve 6zelliklerini bozan bir olaydir. Bu olaya sebep olan serbest
oksijen radikalleri normal metabolizmanmn {iriinii olarak olusabildikleri gibi,
organizmanin oksitleyici ajanlara, yabanci maddelere ve iyonize radyasyona
maruz kalmasi sonucunda da ortaya ¢ikabilmektedirler. Organizmalar bu oksidatif
hasarlara kars1 koruyucu mekanizmaya sahiptir. Antioksidan olarak adlandirilan
bu savunma sistemleri serbest radikal ve metabolitleri bloklama gorevi iistlenirler.
Antioksidanlar, serbest radikal tutucular ve enzimler olarak gruplandirilir. Bu
sistemde en etkili olanlar enzimlerdir. Bu maddelerin aktivitesi, serbest
radikallerin yikilma ve sentez hizinin yaninda beslenme ile alinan eser
elementlerin (Zn, Se, Fe, Cu, Mn) varligina da baghdir. Enzimatik olmayan diger
antioksidan grup ise, lipid ve sivi fazda bulunan vitamin ve minerallerdir. Mineral
iceren enzimlerin viicutta sentezlenebilmesine ragmen, enzimatik olmayan

antioksidanlarm diyet ile alinmasi gerekir (Goker ve Ozmen, 2009).
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2.14.1.Meme Kanseri

Klimaterik donem, kadinlarin tireme c¢agindan over fonksiyonlarmdaki
gerilemeye bagh bir sekilde iireme yeteneklerinin kayboldugu c¢aga gegctikleri
donem olarak bilinir. Kadinlar, 6miirlerinin 3’te 1’ini bu donem igerisinde ve bu
doneme ait yakinmalarla ge¢irmektedir. Uzayan yasam siiresi ile orantili olarak
kadmnlarin bu donemde gecirdikleri siire uzamaktadir. Bu donemdeki kadinlar
yakinmalarindan kurtulmak amaciyla ¢esitli tedavi yOntemleri ararlar. Bu
yontemler alternatif tedaviler ve hormon replasman tedavisi (HRT) olarak
gruplandirilabilir. Bu yontemlerden HRT arastirmacilar tarafindan hala tartigilan
bir yontem olmakla birlikte, yararlar1 zararlarindan fazla olarak kabul edildiginden
bir¢cok kadin tarafindan tercih edilmektedir. Yapilan bir ¢alismada, 380 klimaterik
kadin iizerinde, Ekim 2002-May1s 2003 tarihleri arasinda klimaterik yakinmalarda
alternatif tedavi kullanim durumlar1 saptanmistir. Arastirmada tek yonlii varyans
analizi ve Ki-kare analizi kullanilmistir. Sonug olarak klimaterik yakinmalari olan
kadmlarin  %357,6’simin  hicbir sey yapmadigi, %17,9’unun HRT tedavisi,
%16,1’inin alternatif tedavi ve %8,4’lintin hem HRT hem de alternatif tedavi
yontemlerini kullandig1 belirtilmistir. Yapilan diger arastirmalardan birinde ise
Amerikali kadinlarin %40’min HRT kullandigi, aynmi arastirma sonucunda bu
kadmlarin %50’sinin kanama ya da kanser korkusuyla tedaviyi biraktigi
bildirilmistir. Bu sebeplerle, tedavi i¢in alternatif tedavilerin kullanim1 her gecen
giin artmaktadir. Kadinlar alternatif tedavi yontemlerini daha giivenli bulmaktadir.
Klimaterik yakinmalarda kullanilan alternatif tedavilerden sicak basmasi ve gece
terlemesi, bas agris1 ve bas donmesi, sinirlilik, gerginlik, istah degisikligi ve kilo
artisi, hemoroid gibi degisikliklerde 1sirgan otu kullanildigr belirtilmistir
(Tortumoglu ve Pasinlioglu, 2003).

Meme kanseri bircok iilkede kadimnlarda goriilen yaygin bir kanser tiirii
olmakla birlikte, gelismekte olan ve gelismis iilkelerde kadinlarda goriilen 6nemli
oliim nedenlerindendir. Isirgan otu ekstraktinda fenollere denk pirokatekol olmasi
lipid peroksidasyonun durdurmaktadir. Buna bagl olarak meyve ve sebzeler
acisindan zengin bir diyetle giinliik 1gr tizeri polifenol alimnin karsinogenez ve
mutagenezi inhibe ettigi savunulmaktadwr. Yapilan ¢aligmada, 1sirgan otunun

meme kanseri olusturulmus ratlardan toplam antioksidan durumuna olan etkisi
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incelenmistir. Ratlarda meme kanseri olusturmak icin MNU (N-Metil-N-Nitroso-
Urea) kullamlmistir. Grup 1 (kontrol); bazal diyet ve su verilmistir. Grup 2 (MNU
uygulanan); MNU, bazal diyet ve su verilmistir. Grup 3; 2. Grup ile ayn1 kosullara
isirgan otu (yem olarak ve kaynatilip sogutulduktan sonra siiziilerek igcme suyu
olarak) eklenmistir. Grup 4 ise grup 3’deki gibi ratlarin yeme ve igme sulari
hazirlanarak beslenmeleri saglanmistir. Plazma toplam antioksidan durumu (TAS)
ve malondialdehit (MDA) diizeyi 6l¢iilmiistiir. MDA diizeyi grup 2°de grup 1 ve
4’e kiyasla anlamh 6l¢iide yiiksek bulunmustur. TAS diizeyi grup 2’de grup 1 ve
4’e kiyasla anlaml 6l¢iide azalma gostermistir. Sonug olarak, 1sirgan otunun TAS
diizeyini ylikselterek ve MDA diizeyini azaltarak koruyucu etki gosterdigi
diistiniilmektedir (Tello vd., 2008).

2.14.2.BPH Semptomlar1 Uzerine Etki

Isrgan otu koklerinden elde edilen %20 metanolik ekstraktin prostat
bliylimesini %51,4 oraninda inhibe ettigi, ayrica prostat stromal hiicre ve

epitelyum hiicre proliferasyonunu agik bir sekilde azalttig1 gosterilmektedir (Tello
vd., 2008).

Ozellikle yaslanmayla baslayan alt {iriner sistem semptomlar1 erkeklerde
sik rastlanan sorunlardan biridir. Hastalik ile ilgili farkli goriisler ortaya atilmis
olsa da mekanizmasi tam olarak aydmlatilamamistir. Prostata karsi etkide
cogunlukla seks hormonu baglayan globulinin (SHBG), prostat steroid membran
reseptorlerinin, epidermal biiylime faktoriiniin (EGF), aromataz enziminin; daha
seyrek olarak da androjen reseptdrlerinin ya da 5 a- rediiktaz enziminin rol
oynadig1 diisiiniilmektedir. Avrupa’da Iyi Huylu Prostat Hipertrofisinin (BPH)
neden oldugu alt {liriner sistem rahatsizliklar1 i¢in diizenlenen regetelerin yaklasik
% 80’inde bitkisel ilaglar yer almaktadir. Bu bitkisel ilaglardan en ¢ok tercih
edilenlerden biri olan Serenoa repens meyvelerinin ve 1sirgan koklerinin 160/120
oraninda karistirilarak beraber kullanildigi preparat, Alken’in smiflandirmasiyla
BPH’nin 1. ve 2. basamaklarindaki etkinligi plaseboyla karsilastirilarak

degerlendirilmistir. Maksimum idrar yapma siiresi, idrar miktari, {iriner akis hizi
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gibi istatiksel degerlerdeki iyilesmeyle birlikte hastalarn hayat kalitesinde
belirgin bir seviyede artig gozlenmektedir (Lopatkin et al., 2005).

BPH’nin patogeniziyle ilgili en muhtemel hipotez seks hormonu baglayan
globulin ile ilgilidir. Hormonlardaki azalma ve 5a- rediiktaz aktivitesindeki artigin
karsiliginda, SHBG’nin dihidrotestosterona ve testosterona  baglanma
kapasitesindeki artis hiperplazide goriilen bir sonugtur. Tedavideki amag
SHBG’ nin androjenlere baglanma kapasitesini diigiirmektir. Yapilmig olan bir in-
vitro ¢calismada 1sirgan kokiiniin sulu ekstrakti doza baglh olarak SHBG’nin, insan
prostat dokusundan ¢oziindiiriilmiis reseptorlere baglanmasini inhibe eder (Hryb
et al., 1995). Bitkinin icerigindeki lignanlarin SHBG’e baglanmasiyla inhibisyon
saglanir. Ozellikle (-)-3,4-divanililtetrahidrofuranin SHBG’e affinitesi oldukca
yiiksektir (Schottner et al., 1997a).

Pygeum africanum ve Urtica dioica’nin birlikte kullanildigi bir preparat,
onemli hipotezlerden biri olan Dihidrotestosteron Hipotezi agisindan
degerlendirilmistir. Dihidrotestosteron, testosteron 5 a- indirgenmis metabolitidir.
Uretimini katalizleyen enzim testosteron 5 a- rediiktazdir. Bitkilerden bir biitiin
halinde ve ayr1 ayr1 ekstraktlar hazirlanmistir. Yapilan denemeler sonucunda
Urtica dioica’nin tek basina yiiksek konsantrasyonlarda, Pygeum africanum’un
daha diisiik konsantrasyonlarda 5 a-rediiktaz enzimini inhibe ettikleri
gOriilmiistiir. Bir biitiin olarak hazirlanmis preparatin enzim iizerinde benzer
inhibitér etki gosterdigi goriilmiistiir. Aromataz enzimi lizerinde ise bir biitiin

olarak preparat sinerjistik aktivite gdstermistir (Hartmann et al., 1996).

Isirgan otu koklerinin metanollii ekstraktmm uygun kromatografik
ayirimlardan sonra, steroid mekanizmasindaki 6nemli enzimlerden aromatazi belli
Olgiilerde inhibe ettigi gorilmiistiir (Gansser and Spiteller, 1995). Isirgan otu
kokiinilin organik ¢ézgenlerle hazirlanmis ekstrakti, insan BPH doku hiicrelerinde
Na*,K*-ATPaz enziminin aktivitesini  %28-82 oraninda  0,1mg/ml/ml
konsantrasyonda inhibe etmektedir. Isirgan otundaki stigmasterol, stigmast-4-en-
3-on ve kamfesterol gibi steroidal bilesikler enzim aktivitesini %23-67 oraninda
10-3 ile 10-6 konsantrasyonlarda inhibe etmektedir. Bu sonuglara gore bitkinin
tasidig1 steroidler gibi bazi hidrofobik bilesiklerin prostat membranindaki Na*, K-
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ATPaz aktivitesini inhibe ederek, prostat biiylimesini ve hiicre metabolizmasini

baskiladigini diisiindiirmektedir (Hirano et al., 1994).

Yapilan bir ¢alismanin sonucunda, UDA’nin insan prostat dokusundan
alman hiicrelerde bulunan epidermal biiylime faktorii reseptorlerine, EGF’nin
baglanmasini1 %53 oraninda engelledigi gosterilmistir. UDA ile yapilan diger
calismalarda, BPH’li hastalarda UDA’nin prostatik adenoma hiicrelerinde, prostat
biiylimesinin diizenlenmesinden de sorumlu olan biiyiime faktorlerinin aktivitesini

inhibe ettigi ve hiicre membranina tutundugu goriilmiistiir (Hosbas, 2008).

2.14.3.Lipid Peroksidasyon Inhibisyonu

Karbon tetrakloriir (CCls), deneysel olarak karaciger harabiyeti
olusturulmasinda en ¢ok kullanilan kimyasal maddelerdendir. Harabiyete bagli
olarak membranlarda lipid peroksidasyon siireci baslar. Boylelikle serbest radikal
olusumu hizlanmaktadir. Yapilan ¢alismada, kuru 1sirgan otu yapraginin,
sicanlarda karbon tetrakloriir ile uyarilan lipid peroksidasyonu iizerine inhibe
edici etkisi arastirilmigtir. Deney gruplart Grup 1 (kontrol), Grup 2
(Kontrol+karbon tetrakloriir) ve Grup 3 (1sirgan otu+karbon tetrakloriir) seklinde
olusturulmustur. Grup 3’de bulunan siganlar iki ay siiresince kuru isirgan otu
yapragi karistirilmig yemlerle beslenmistir. Diger gruplardaki siganlar normal
beslenmistir. 2. ve 3. Gruptaki sigcanlara tek doz seklinde (1ml/kg intraperitoneal
(i.p.)) CCly enjekte edilmistir. Kontrol grubuna ise aymi hacimde zeytinyagi
intraperitoneal olarak uygulanmistir. Uygulama sonrasinda (2 saat) kan
orneklerinde plazma ALT ve AST enzim diizeyleriyle plazma lipid peroksit
diizeyleri, karacigerlerinde ise lipid peroksit diizeyleri ve glutatyon diizeyleri
belirlenmistir. Grup 2 plazma ALT ve AST enzim diizeyleri, grup 3 ile
kiyaslanmis ve anlamli Slgiide yiiksek bulunmustur. Bu iki grup plazma lipid
peroksit diizeyleri arasinda istatiksel anlamda bir fark olmadig1 gozlenmistir. Bir
diger yandan, bu iki grup dlgiilen karaciger lipid peroksit ve karaciger glutatyon
diizeyleri kiyaslandiginda grup 3 degerlerinin grup 2 sicanlarindakilere kiyasla

anlaml1 bir azalma gdsterdigi belirtilmistir. Bu calisma sonucunda 1sirgan otu
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yapraginin lipid peroksidasyonu inhibe edici etkisi bulundugundan antioksidan

etkisinin oldugu diisiiniilmektedir (Goker ve Ozmen, 2009).

2.14.4.Antioksidan Etki

Bitkilerde bulunan fenolik bilesikler antioksidan etkiyle iliskilendirilir.
Isirgan otu, yapisindaki fenol bilesikleri nedeniyle antioksidan etkiye sahiptir.
Isirgandaki bu etkinin ortaya ¢ikisi ¢esitli arastirmalarla degerlendirilmistir. Urtica
dioica hidroalkolik yaprak ekstraktinin, kanser baglangicini engelleyici,
ilerleyisini yavaslatict ya da durdurmaya yonelik etkilerini degerlendirmek
amaciyla, baz1 organlar (karaciger, akciger, bobrek ve mide) {lizerindeki biyolojik
aktivitesi yapilan bir ¢alismada arastirilmigtir. Bu ¢alisma sonucunda ekstraktin
fare midesi ve karacigeri DT-diaforaz ve glutatyon-S-transferaz aktivitesinin
yiikselmesi lizerine 6nemli dlgiide etkisi oldugu goézlenmistir. Ayn1 ¢alismadan
¢ikan sonuglara gore U. dioica bazi1 ilaglarin detoksifikasyonu saglayan,
metabolizasyonunda rol alan veya hiicreleri korumada 6nemli rolleri olan enzim
sistemlerini etkileyebilmektedir. U. dioica’nin serbest, reaktif radikallerin elemine
edilmesinde biyolojik farkliliklar olusturdugu tespit edilmistir. Bitkinin ig¢erdigi
aktif  bilesikler  (katalaz,  glutatyonperoksidaz,  glutatyonrediiktaz  ve
siiperoksitdismutaz) serbest, reaktif radikalleri temizlemektedir (Ozen and
Korkmaz, 2003).

2.14.5.Bagisikhik Sistemi Uzerindeki Etki

Arastirmacilar tarafindan, 1sirgan otunun igerdigi flavonoid bilesiklerinin
bagisiklik sistemini diizenleyici etkileri arastirilmistir. Bu amagla in-vitro
deneyler yapilmigtir. Kamferol-3-O-rutinozit, kuersetin-3-O-rutinozit ve
isorhamnetin-3-O-rutinozit bilesiklerinin nétrofiller {izerindeki etkileri sayesinde
belirgin immunostimulan etki gdsterdikleri goriilmiistiir. Rutin bilesigi dnceden
immunosupresif olarak tanimlanmig olsada, kullanilan deney modelinde
kemotakside yer alan ve nétrofillerin hiicre i¢i 6liim kapasitelerini arttiran ana

bilesik oldugu goriilmiistiir. Isirgan ekstraktinin bu etkileri goz oniinde tutularak,
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notrofil fonksiyon bozuklugu olan hastalardan kronik graniilomatéz hastalik
tagtyanlara kadar olan bir alanda kullanilarak degerlendirilebilecegi gézlenmistir
(Akbay et al., 2003).

Urtica dioica’ y1 da igeren farkli bitkilerin notrofil kemotaksik ve hiicre igi
Olim aktivitelerinin arastirildigr bir caligma sonucunda, 1sirgan yaprak ve
tohumlarinin bagisiklik sistemini destekledikleri goriilmiistiir. Ayrica, ndtrofillerin
hiicre i¢1 6liim etkilerini arttirmalar1 sayesinde notrofil fonksiyon bozuklugu olan
hastalarda  kullanilmasiyla ilgili arastrmalarin  faydali olabilecegi de

diistiniilmistiir (Basaran et al., 1997).

Isirgan otu koklerinde bulunan UDA’nin VP8,3" T hiicrelerine karsi
stiperantijenik aktivite gosterdigi ve Sistemik Lupus Eritematozus’a benzer olarak
ortaya ¢ikan patolojiyi Murphy Roths Large (MRL) Ipr/lpr faresinde engelledigi
goriilmiistiir. MRL lpr/Ipr fareleri insan sistemik lupusu i¢in model olusturmasi
acisindan yaygin olarak kullanilmaktadir. Bunlar arterit, nefrit, vaskiilit gelistirir.
anti-histon, anti-niikleosom ve anti-DNA olustururlar. Isirgan otu ekstraktlariyla
yapilan bir ¢alismada, otoimmiin hastaligin klinik belirtilerini ortadan kaldirdig:
belirlenmistir. Erkek ve disi farelerde lenf nodiillerinin biiyiimesini geciktirdigi de

goriilmiistiir (Musette et al., 1996).

2.14.6.Antiromatizmal Etki

Romatoit artrit (RA) geleneksel bigimde, bagisiklik sisteminin eklemlere
saldirmasma yol agan kronik, enflamasyonlu, otoimmiin bozukluk olarak
tanimlanmistir. Romatoit artritin patogenezi tam olarak anlasilamamis olsa da,
timor nekréz faktorii alfa (TNF-o), IL-1, IL-6, IL-8 ve IL-15 interlokinleri,
degisebilir biiylime faktorii beta, fibroblast bliylime faktorii ve trombosit-tiirevi
biiytime faktorii gibi aracilarin hastaligin seyrinde rol aldig1 bilinmektedir. TNF- o
blokerlerinin tedavide bagaris1t TNF- o nin romatoit artritteki ana patojenik faktor
olabilecegini gostermektedir. Nukleer Faktor — kappa B (NF- kB) ailesinin
transkripsiyon elemanlari, enflamatuvar cevapta rol alan bircok genin ortaya

cikmasinda biliylik 6neme sahiptir. NF- kB sitoplazmada inhibitdr alt birimine
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bagli inaktif bir kompleks olarak bulunur. Bakteriyel ve viral enfeksiyonlar,
lipopoliholozitler, sitokinler ve stresin de dahil oldugu bir¢cok enflamatuvar
uyarida NF- kB aktivitesi artar. NF- kB’nin aktif hale gelmesinden sonra
cekirdege dogru yer degistirir ve hedef genlerin diizenli sirasina baglanir. NF-
kB’nin bu hedef genlerinin arasinda enflamatuvar ve kemotaksik sitokinlerden
interlokin-1 (IL-1), IL-2, IL-6, IL-8 ve TNF, hiicre adhezyon molekiilleri, ana
doku uyumlu kompleks smif 1 molekiiller, sitokin reseptdrleri, indiiklenebilir
nitrik oksit sentaz ve siklooksijenaz gibi proenflamatuvar enzimler yer almaktadir.
Bir¢ok enflamatuvar hastalikta NF- KB aktivasyonu proenflamatuvar gen
triinlerinin fazla ortaya ¢ikisiyla artar. Romatoid artritte, artmis olan NF- kB
aktivasyonu sinovyasitlerde ve endotel hiicrelerde goriiliir. Bunun yaninda IkB-a
nin ortaya ¢ikisindan yararlanarak gosterilmistir ki makrofajlar tarafindan TNF

tiretimi NF- kB ye baglhdir (Riehemann et al., 1999).

Insan kanindaki TNF-a, IL-1p ve IL-6’nin konsantrasyonlarinin
lipopoliholozitlerin  stimulasyonu ile arttirilmast  saglanmis ve 1sirgan
yapraklarindan hazirlanan standart ekstraktin (IDS23) etki mekanizmasi
arastirilmistir. IDS23 0,5 mg’m altindaki dozlarda sitokin salmimlar1 {izerinde
herhangi bir etki géstermezken, daha yiiksek konsantrasyonlarda doza bagl olarak
TNF-0 ve IL-1B’nin salinimini inhibe etmistir. IDS23 ekstraktinin verilen en
yiiksek konsantrasyonda (5 mg/ml) TNF-a ve IL-1p konsantrasyonlarini sirasiyla
% 50,8 ve % 99,7 oraninda inhibe ettigi gOriilmiistiir. Bunlarin yaninda
lipopoliholozit stimulasyonundan bagimsiz olarak IL-1B ya antagonist etki
gosteren IL-6 nin salimiminm, IDS23 tarafindan stimiile edildigi goriilmistiir.
IDS23’{in sitokin salinimina etkisi 21 giin boyunca 1072 mg IDS23 tiiketmis
saglikli goniilliiler tizerinde de gosterilmistir (Hosbas, 2008).

Romatoit artritin baglamasinda etkili olan bir diger etken de dendritik
hiicrelerdir. Olgunlasmamis dendiritik hiicreler biiylik oranda enflamatuvar
kemokin reseptorlerinin (CCR1, CCR2,CCRS5) ve antijenin alimindan sorumlu
CD36 reseptoriiniin ortaya ¢ikmasini saglarlar. Dendritik hiicreler olgunlastiktan
sonra antijenleri T hiicrelerine tanitirlar. Bdylece, proenflamatuvar sitokinlerin
tiretimi ve T hiicrelerinin ¢ogalmasi saglanir. Olgun dendritik hiicreler daha az

miktarda CD36 ve CCRS ortaya cikarirlar. CCRS5’in romatoit artritin gelisimine
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ve Thl hiicrelerinin istihdamina katki sagladigi diistiniilmektedir. Yapilan
calismada 1sirgan ekstrakti ile dendritik hiicrelerin olgunlagsmasi engellenmistir.
Isirgan ekstrakti ayn1 zamanda kostiimiilatér molekiiller olan CD80 ve CD86’nin
ortaya ¢ikisimni azaltirken; CCRS ve CD36’nin doza bagl olarak ortaya ¢ikisini
arttirir. TNF-o’nin sekresyonu da azalir. Bu in vitro ¢alismada 1sirgan ekstresinin
terapotik etkisinin insan miyeloid dendritik hiicrelerinin olgunlagarak T
hiicrelerini indiiklemesini engellemesine bagl olabilecegi gosterilmistir (Setty and

Sigal, 2005).

Yapilan bir diger c¢alismada, analjezik etkinin ancak bitkinin
dokunduruldugu yerde izler olusturacak kadar temasinin saglanmasiyla miimkiin
oldugu sonucuna varilmistir (Randall et al., 1999). Yapilan diger bir rastgele
kontrollii ¢ift kor calisma sonucunda, bu sefer plasebo olarak farkli bir bitkinin,
Lamium album’un kullanimi Kkarsilastirilarak artrit tedavisindeki etkinligi
arastirilmistir. Isirgan otunun plaseboya oranla ¢ok daha belirgin etki gosterdigi
goriilmiistiir (Randall et al., 2000). Akut artritli bir grup hasta ile yapilan agik
rastgele ¢alismada 200 mg diklofenak ile urtica dioica bitkisi ile beraber verilen
50 mg diklofenak etkinligi karsilagtirilmistir. Isirganli kombinasyonun tek basma
diklofenak kullanildigindaki kadar klinik semptomlar1 azaltmada etkili oldugu
goriilmiistiir (Hosbas, 2008).

2.14.7.Antiviral Etki

Italya’da yapilan bir ¢alismada aralarinda urtica dioica’nin da bulundugu
birka¢ bitki ekstraktimin antiviral etkisi arastirilmistir. Bu galismada, CrFK
hiicrelerinde sinsityum olusumunun inhibe edilmesinin, Kedilerde Bagisiklik
Yetersizlik Virlistiniin  (FIV) neden oldugu enfeksiyonu engelleyebilecek
bilesiklerin bulunmasinda kullanilan bir tespit metodu olmasi prensibinden
yararlanilmustir. FIV, kedilerde yaygim olarak bulunan Insan bagisikhik Yetersizlik
Viriisii (HIV) ile benzer biyolojik ve patojenik 6zellikleri olan bir lentiviriistiir.
Calisma sonucunda urtica dioica’min sulu ekstraktiin diisik dozlarda

sinsityumun gelisimini inhibe ettigi artan dozlarda %84 seviyesine kadar antiviral
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etkinlik gosterdigi goriilmistiir. Fakat bu seviyede sitotoksik etkinin de ortaya
¢iktig1 belirtilmistir (Uncini Manganelli et al., 2005).

Isrgan otunda bulunan fenolik bilesikler antimikrobiyal etkiden
sorumludur. Farkli bakteri tiirleri iizerinde etkinligi arastirilan Urtica dioica’nin
Staphylococcus aureus, Bacillus cereus, Listeria monocytogenes, bakterilerini
inhibe ettigi goriilmiistiir (Protetos et al., 2006).

2.14.8. Kardiyovaskiiler Sistem Uzerindeki Etki

Urtica dioica’ nin yaprak ve gévde kisimlarmin kullanildigi sulu ekstrakt
akut hipotansif etkiye sahiptir. Natriliretik ve ditiiretik etkilerle birlikte goriilen
arteriyel kan basincmin diismesi, bu bitkide bulunan bilesiklerin dogrudan

kardiyovaskiiler sistem tizerine etkisinden kaynaklanmaktadir (Tahri et al., 2000).

Kardiyovaskiiler =~ rahatsizliklar1  olan  hastalarda, trombositlerin
agregasyonundaki bozukluklar 6nem tasir. Bu nedenle trombositlerin anormal
hiperaktivitelerinin engellenmesi iizerine bitkiler kullanilarak yapilmig birgok
calisma mevcuttur. Urtica dioica bitkisinin sulu ekstrakti, trombin tarafindan
indiiklenen trombosit agregasyonunu doza baglh olarak inhibe etmistir. Bitkinin
farkli ¢ozgenlerle ekstraktlar1 hazirlanmis, etil asetat kullanildiginda bu etkinin
cok daha yiiksek oldugu gorilmiistiir. Coziiniirlik o6zellikleri diisiiniilerek,
bitkideki polar bilesiklerin 6zellikle de flavonoidlerin ve polifenolik bilesiklerin
etkiden sorumlu oldugu disiiniilmistiir. Flavonoidler izole edilerek yapilan
calismalar da bu goriisii destekler niteliktedir (Mekhfi et al., 2004).

Urtica dioica’nin halk arasinda da antihipertansif etkisinden dolay1
kullanildig1 bilinmektedir. Bitkinin etki mekanizmasinin arastirildig bir ¢caligmada
bitkinin yaprak ve gévde kisimlarindan hazirlanan sulu ekstrakt kolinerjik ve a.1—
adrenerjik reseptorlerden bagimsiz olarak Onemli Olciide bradikardiye sebep
olmustur. Bu etki bitkinin hizli hipotansif etki gostermesiyle baglantili olabilir.
Sonuglar ayn1 zamanda hipotansif etkiyle ters diismekle birlikte, 1sirganin

endotelden bagimsiz olarak vazokonstriiktor etkiye sebep oldugunu gostermistir,
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fakat bu etkinin bitki ekstraktinin indiikledigi bradikardi ile maskelendigi
diistiniilmektedir (Legssyer et al., 2002).

Antihipertansif olarak kullanildig1 bilinen 1sirgan otu koklerinin de
kardiyovaskiiler sistem {izerine etkileri arastirilmistir. Isirgan otu endotel
tabakasindan nitrik oksit salinimi1 ve potasyum kanallarinin agilmasini saglayarak
vazodilatasyona sebep olmaktadir. Bu sekilde hipotansif etki sagladigi
goriilmiistiir (Testai et al., 2002).

2.14.9. Antienflamatuvar Etki

Isirgan otunun sulu ekstraktmm prostaglandin biyosentezinde inhibitor
etkisi bulunmamaktadir. Fakat trombosit aktive edici faktoriin (PAF) indiikledigi,
insan nétrofillerinden elastazin ekzositozunu inhibe etmektedir. Ote yandan
etanollii ekstrakt IDS23 siklooksijenaza bagl prostoglandin biyosentezini doza
baglh olarak inhibe etmektedir. Kafeik malik asidin bitkiden izole edilmesinden
sonra yapilan deneylerde bilesigin 16kotrien B4 inhibitorii oldugu goriilmiistiir.
IDS23, doza bagl olarak interlokin 1 B ve lipopolisakkaritin indiikledigi TNFa
salmimii inhibe etmistir. Ne kafeik malik asit, klorojenik asit, kafeik asit, ne de
kuersetin ya da rutin bu etkiye dahil olmamistir. Ayarlanmis sitokin salinimindaki
etki, ayn1 zamanda saglikli goniilliilerde de denenmistir. 21 giinden fazla siire
1072 mg IDS23 ekstraktinin tiiketilmesi ile 3 haftadan sonra bu etki goriilmiistiir.
Saglikli  kontrol grubunda 1-10 mg/ml’lik ekstrakt doza bagli olarak
immunomodiilator etkiler gosteren interlokin-2 gen ekspresyonunu, romatoit

artiritli hastalarda oldugu gibi inhibe etmistir (Obertreis et al., 2008).

Urtica dioica sulu ekstraktinin, etki mekanizmasi1 arastirilmistir.
Lipopoliholozitlerin  (LPS) stimiile ettigi makrofajlarda, enflamasyonu
siddetlendiren nitrik oksit radikalinin iiretiminin baskilanmasiyla antienflamatuvar

etkinin olustugu goriilmiistiir (Harput et al., 2005).
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2.14.10. Antidiyabetik Etki

Yapilan arastirmalarda, Urtica dioica ’nin kan sekerini disiiriicti
etkisinden bahsedilmektedir. Giinlimiizde de halk ilac1 olarak diinyanin gesitli
bolgelerinde antidiyabetik etkisi nedeniyle kullanilmaktadir (Ziyyat et al., 1997).

Hirvatistan’ da ‘Antidiabetis’ ismiyle piyasaya sunulmus ve kan glikoz
seviyesini diisiirdiigli gosterilmis, i¢inde 1sirgan kok ve diger kisimlarmnin da

bulundugu bir bitki karigsimi mevcuttur (Petlevski et al., 2001).

Son zamanlarda, bu muhtemel etki mekanizmalar1 arastirilmis ve 1sirgan
yapraklarmin sulu ekstraktlarinin pankreasta yer alan Langerhans adaciklarindan
insulinin sekresyonunu doza bagl olarak arttirdigi goriilmistiir (Farzami et al.,
2003). Es zamanl yapilan farkli bir caligmada ise 1sirgan otunun yaprak ve gévde
kisimlart sulu ekstrakti kandaki glikoz diizeyini ayarlamamistir. Fakat giiclii
hipoglisemik etkiye sebep olmustur. Bu etkiyi ekstra pankreatik yol iizerinde
glikoz hemostazini etkileyerek, glikozun emilimini azaltmasi yoluyla sagladigi

diistiniilmektedir (Bnouham et al., 2003).

Isirgan otu besin destegi ve halk ilac1 olarak diyabette kullanilmasina
ragmen, bitkinin hipoglisemik aktivitesinin olmadigini gdsteren bir calismada

mevcuttur (Gallagher et al., 2003).

2.14.11. Kronik Kolitte Iyilestirici Etki

Romatoit artrit ve enflamasyonlu bagirsak sendromu benzer
patomekanizmalar gosterirler. Her iki hastaligin tedavisinde de benzer ilaglar
kullanilir. Romatizmal hastaliklarda sitokini baskilayici etkisinden yararlanilan
1isrigan otunun, farkli deney modellerinde kolitteki etkisi arastirilmis ve 1sirgan otu
yaprak ekstraktinin kronik kolitin belirtilerinin gegmesinde, ayrica diskidaki IL-1
ve mukozal sividaki TNF-o konsantrasyonlarmin diigmesinde etkili oldugu

goriilmiistiir (Konrad et al., 2005).
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2.14.12. Diger Etkiler

Antiiilser, antimikrobiyal, analjezik ve antioksidan aktivitelerinin birlikte
arastirildigt bir ¢alismada isirgan otunun iyi bir antioksidan oldugu, anlamli
Olctide kasilmalar1 azaltarak analjezik etki sagladigi, belli 6lglide antimikrobiyal
aktivite gosterdigi ve gastrik mukoza hasarinda belli 6lgiide iyilesme sagladigi

goriilmiistiir (Giilgin et al., 2004).

Cift kor denemeli, rastgele bir ¢alismanin sonucunda, Urtica dioica’nin
liyofilize preparatlarinin allerjik rinit semptomlar1 giderilmesinde plaseboya

oranla daha etkili oldugu goriilmiistiir (Mittman, 1990).

Yapilan bir diger c¢alismada, gelencksel tedavilerde i1sirgan otunun kas
felcine karsi kullanimindan yola ¢ikarak, Botulinum nérotoksininin proteolitik
aktivitesi lizerine etkisi arastirilmistir. Isirganin yaprak inflizyonundan alinan suda
¢ozlinebilir fraksiyonun Botulinum norotoksini serotip A hafif zincir proteaz
aktivitesini rekabetsiz olarak inhibe ettigi, diger yandan tip B iizerinde etkisiz

oldugu goriilmiistir (Giil et al., 2004) .
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3. MATERYAL VE METOT
3.1. Materyal

3.1.1. Isirgan Otu Ornekleri

Analizde kullanilmak iizere Akdeniz, Ege, Karadeniz ve Marmara
bolgelerinden 1sirgan otu ornekleri toplanmistir. Toplanan drnekler en kisa stire
icerisinde yikanip kurulandiktan sonra kok, govde ve yaprak kisimlarina
ayrilmistir. Bu islem sonrasinda kilitli posetlerde sakli (hava ile temas1 6nlemek

icin) bir sekilde -20°C sicaklikta sogutucuda analizler i¢in saklanmaistir.

3.1.2. Ornek Hazirlanmasi ve Ekstraksiyonu

Analizlerde kullanilacak  miktarlarda 6rnek, muhafaza edildigi
sogutucudan alinarak, analizlerde tek diizeligi saglamak adina bicak yardim ile
kiigik pargalara ayrilmustir. Ayrica, bu islem ekstraksiyon verimini de

arttirmaktadir.

Ekstraksiyon sivisi olarak %~80’lik metanol-su karigimi secilmistir. Her
ornekten lgr alinip ekstraksiyon sivisi ile 10ml’ye tamamlanip 50 °C su
banyosunda 1 saat siire ile ekstraksiyona tabi tutulmustur. Ekstraksiyon islemi
tamamen kapali kaplarda yapilarak olasi buharlagsma sonucu ekstraksiyon sivisi
kaybmin en az miktarda olmasi amaglanmistir. Ekstraksiyon islemi sonunda

eliiatlar analizlerde kullanilmak tizere siiziilmiistiir.

3.1.3. Kullamlan Kimyasal Maddeler
Standartlar;

Gallik asit (Sigma, G7384), ferulik asit (Fluka, 42280), rutin (Sigma,
R5143), mirisetin (Sigma, M6760), sirinjik asit (Sigma, S6881), kafeik asit
(Sigma, C0625), klorojenik asit (Sigma, C3878), kuersetin hidrat (Sigma,
337951), para-kumarik asit (p-kumarik asit) (Sigma, C9008), kamferol (Sigma,



73

K0133), katesin hidrat (Fluka, 22110), fumarik (Fluka, 47910), vanilik (Fluka,
94770), naringin (Sigma, N1376), ellajik (Sigma, E2250), 1sorhamnetin (Fluka,
17794) bilesikleridir.

Kimyasallar;

Folin-Ciocalteau fenol reaktifi (Sigma-Aldrich, E9252), Asetik asit
(Panreac, 361008), sodyum karbonat (J.T. Baker, 2024), DPPH (2,2
difenil,1,pikrilhidrazil) (Sigma, D9132) bilesikleridir.

Kromotografik saflikta dereceli ¢oziiciiler;

Metanol (Labscan, A17C11) kullanilmistir.

3.1.4. Kullanilan Alet ve Ekipmanlar

e Yiiksek Basing S1vi Kromatografisi (HPLC) (Agilent 1200, ABD)
e Varian Cary 50 Bio UV-Vis Spektrometre (Avustralya)

e Kolon p-bondapak C18 3,9 x 300 mm 10 pm Agilent Tech

e Etiiv (OV/160/CLAD/F/EC/DI, ingiltere)

e Su Banyosu (Clifton)

e Analitik Terazi (Sartorius, Almanya)

e Safsu cihazi (Zeener Power 1)

3.2. Metot

3.2.1. Nem Tayini

Uriinlerin ‘Meyve ve Sebzelerde Nem Tayini’ metoduna gére nem

miktarlar1 hesaplanmistir (Anonim, 2011b).
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Metoda gore;

e Isirgan otunun kok, govde ve yaprak kisimlar1 3 gr olarak ayr1 ayr1 0,001 g

hassasiyetle tartilmigtir.

e Daha Onceden 1 saat siire ile 103 + 2 °C’ de etiivde tutularak sabit tartima

gelen tartim kaplari igerisine 6rnekler yerlestirilip ve 4 saat bekletilmistir.

e Daha sonra Ornekler etlivden c¢ikarilip, ortam sicakligina gelmesi i¢in

desikatorlerde 30 dakika bekletilmistir.

e Tartim alindiktan sonra oOrnekler tekrar etiive yerlestirilip, 1 saat daha

kurutulmustur.

e Bu 1 saatlik periyotlar sabit tartima ulasilincaya kadar devam etmistir (7

saat).

e Ornek nem igerikleri ise formiille hesaplanmustir;

%Nem= [(mz-m;)/m;]*100
m;= Ornek ilk agirlik

my= Ornek son agirlik

3.2.2. Toplam Fenolik Madde Analizi

Isirgan otu Orneklerinden elde edilen ekstraktlarda toplam fenolik madde
miktar1 analizi Folin-Ciocalteau (FC) metodu (Singleton and Rossi, 1965;
Singleton et al., 1999) ile gallik asit cinsinden hesaplanmistir. Bu analiz igin

kullanilan ¢ozeltiler;
e FC Reaktifi

e  9%7’lik Na,COg3 ¢ozeltisi
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%80’lik metanolde hazirlanmis gallik asit standart ¢ozeltileri (50-100-150-
200-300 ppm)

Metot;

50 pl 1sirgan otu ekstrakti ya da standart ¢ozeltisi tizerine 250 pl FC

reaktifi eklenmistir.
Bu karisim oda kosullarinda, karanlikta bekletilmistir.

Bu siirenin sonunda tizerine 750 ul %7’lik Nap,COg3 ¢ozeltisi eklenmistir.
Bu sekilde fenolik hidroksil gruplarmin hidrojenlerini suya vermeleri

saglanmistir.
Bu karisim saf su ile Sml’ye tamamlanar.

Karisim 120 dakika boyunca oda sicakliginda, karanlikta reaksiyona

brrakilmstir.

Ornek ve standartlarm  760-765 nm dalga boyunda absorbanslari

Olctilmiistiir.

Kor ¢ozelti olarak ise 50 ul ekstrakt yerine %80’lik metanol ilave

edilmistir.

Toplam fenolik madde miktar1 gallik asit esdegeri olarak standartlar

kullanilarak elde edilen kalibrasyon egrisinden hesaplanmistir.

3.2.3. DPPH Antioksidan Tayin Metodu

Isrgan otu Orneklerinden elde edilen ekstraktlarin  antioksidan

kapasitelerinin Ol¢iimii DPPH radikal indirgeme aktivitesi metoduna gore

yapilmigtir (Brand-Williams et al., 1995).

Metod;

6 x 10° M (molar) DPPH radikali saf metanolde giinlik olarak

hazirlanmastir.
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e 100 pl ornek ekstraktt ya da standart lizerine 2 pl metanolik DPPH

eklenmistir.
e FElde edilen bu karisim 20 dakika karanlikta bekletilmistir.
e Siire sonunda 515 nm dalga boyunda absorbanslar okunmustur.
e Ayrica kor ¢ozelti olarak saf metanol kullanilmistir.

e Kontrol ¢ozeltisi i¢in ise 100 pl ekstrakt yerine ayni miktarda saf su

eklenmistir.

e Ornek ekstraktlarmin antioksidan kapasiteleri, degisik konsantrasyonlarda
hazirlanmig gallik asit ¢ozeltileri (10-100 ppm) ile elde edilen kalibrasyon

egrisine gore hesaplanmistir.

3.2.4. Gallik Asit Standart Egrisi

Isirgan otu orneklerinden elde edilen ekstraktlardaki toplam fenolik madde
miktar1 ve antioksidan aktivite tayini i¢in dncelikle gallik asit stok ¢ozeltisi (500
ppm’lik) hazirlanmistir. Bu stok ¢Ozeltiden elde edilen ara stok ¢ozeltilerden

degisik konsantrasyonlarda gallik asit standart ¢6zeltileri hazirlanmustir.

Bu standartlara toplam fenolik madde miktar1 ve antioksidan aktivite tayin
metotlar1 uygulanmistir. Konsantrasyona karsilik gelen absorbans degerleri lineer
regresyon denklemi (y=a+bx) araciligi ile hesaplanmistir. Sonrasinda bu degerler
tizerinden seyreltme faktorleri de goz oniinde bulundurularak sonuglar mg Gallik
Asit Esdegeri / gram kurumadde ornek (mg GAE / g KM) cinsinden ifade

edilmistir.

3.2.5. Fenolik Bilesiklerin HPLC ile Analizi

Isirgan otu orneklerinde kafeik asit, vanilik asit, naringin, sirinjik asit,
ferulik asit, ellajik asit, mirisetin, kamferol, isorhamnetin, katesin, klorojenik asit,

p-kumarik asit, kuersetin, rutin, fumarik ve gallik asit bilesiklerinin kalitatif ve



77

kantitatif tayinleri HPLC ile yapilmistir. HPLC analizleri dereceli eliisyon
programu ile gergeklestirilmistir (¢izelge 3.2.1).

Cizelge 3.2.1. HPLC dereceli eliisyon programiu.

Zaman (dakika) A B
0 100 0
11 100 0
30 35 65
40 35 65
42 100 0

Eliisyon ¢ozeltisi olarak ¢oziicli A ve B olarak isimlendirilen ikili ¢6ziicli
sistemi kullanilmistir. Bu gruptan ¢oziicii A %2 asetik asit, %10 metanol ve %88
saf su icermektedir. Bunun yaninda ¢oziicii B %2 asetik asit, %90 metanol ve %38
saf su igermektedir. Ayrica akis hizi 1ml/dk, sicaklik 40 °C, enjeksiyon hacmi
20ul olarak belirlenmistir. Bunun yani sira standartlarin maksimum absorbanslar1

dikkate alinarak 254, 270, 280 ve 370nm dalga boylarinda ¢alisilmstir.

Isirgan otu Orneklerinin HPLC ile analizinde hazirlanan metanolik
ekstraktlar kullanilmistir. Ornekler ve analizde kullanilan standartlar 0,45 pm
Agilent mikrofiltreden geg¢irildikten sonra HPLC i¢in uygun viallere konularak

cihaza yerlestirilmistir.
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Sekil 3.1 Antioksidan standartlarin HPLC kromatogrami.

*1:fumarik asit, 2: gallik asit, 3: katesin, 4: vanilik asit, 5: kafeik+klorojenik asit, 6: sirinjik asit, 7:
p-kumarik asit, 8: ferulik, 9: naringin, 10: rutin, 11: ellajik, 12: mirisetin, 13: kuersetin, 14:
kamferol, 15: isorhamnetin.
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4. ARASTIRMA SONUCLARI VE TARTISMA
4.1,  Nem Tayini

Isirgan otunun toplam, kok, govde ve yaprak kisimlari olarak nem
icerikleri bolgelere gore ayr1 ayri belirlenmistir (gizelge 4.1-4.16). 2 tekrar
seklinde gergeklestirilen nem tayin sonuglar1 standart sapmalar1 ile birlikte
verilmistir. Ornekler arasi farkliliklar1 belirlemek amaciyla SPSS (v.17) programi

altinda Oneway-annova, Duncan testi uygulanmistir (p<0,01).

Cizelge 4.1 Taze Isirgan otu Akdeniz Bolgesi toplam nem igerikleri.

ORNEK %NEM
01 84,61+0,05"
07 74,93+0,04°

07F 74,03+0,02°
32 89,74+0,02°

Cizelge 4.2 Taze Isirgan otu Akdeniz Bolgesi kok nem igerikleri.

ORNEK %NEM
01K 87,89+0,02°
07K 74,96+0,08°

07FK 77,92+0,01°
32K 89,79+0,04°




Cizelge 4.3 Taze Isirgan otu Akdeniz Bolgesi govde nem igerikleri.

ORNEK %NEM
01G 85,29+0,02°
07G 84,11+0,01"°

07FG 81,32+0,04°
32G 92,81+0,02°
Cizelge 4.4 Taze Isirgan otu Akdeniz Bolgesi yaprak nem igerikleri.

ORNEK %NEM
01y 86,63+0,02°
07Y 80,65+0,11°

07FY 65,72+0,02°
32Y 62,84+0,01°
Cizelge 4.5 Taze Isirgan otu Ege Bolgesi toplam nem igerikleri.
ORNEK %NEM
09Y 89,80+0,11°
09 88,84+0,18°
20 88,88+0,21°
35 84,09+0,06°
45A 80,74+0,00°
45S 86,960,217
45T 85,56+0,15"
48 89,08+0,15%
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Cizelge 4.6 Taze Isirgan otu Ege Bolgesi kok nem igerikleri.

ORNEK %NEM
09YK 93,45+0,05°
09K 91,31+0,19°
20K 89,96+0,10%"
35K 86,36+0,07°°
45AK 84,35+0,00°
455K 89,46+0,53%"
45TK 86,39+0,08"°
48K 70,45+0,26°

Cizelge 4.7 Taze Isirgan otu Ege Bolgesi gdvde nem igerikleri.

ORNEK %NEM
09YG 93,40+0,20°
09G 91,1740,30°°
20G 91,62+0,03%"
35G 87,85+0,02°
45AG 84,66+0,05°
455G 90,7140,01°°
45TG 89,15+0,09°°
48G 77,84+0,12°°
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Cizelge 4.8 Taze Isirgan otu Ege Bolgesi yaprak nem igerikleri.

ORNEK %NEM
09YY 82,57+0,10°
09Y 84,04+0,04°
20Y 85,07+0,48°
35Y 78,07+0,09%°
45AY 80,59+0,12°
45SY 80,72+0,01°
45TY 81,13+0,25°
48Y 73,22+0,00°

Cizelge 4.9 Taze Isirgan otu Karadeniz Bolgesi toplam nem igerikleri.

ORNEK %NEM
52 76,29+0,11°
53 78,45+0,04°
55 69,66+0,05°
61 78,64+0,03°
74 78,10+0,02°"
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Cizelge 4.10 Taze Isirgan otu Karadeniz Bolgesi kok nem igerikleri.

ORNEK %NEM
52K 71,38+0,08°
53K 70,44+0,01%
55K 73,56+0,11°
61K 78,090,007
74K 92,32+0,01°

Cizelge 4.11 Taze Isirgan otu Karadeniz Bélgesi govde nem igerikleri.

ORNEK %NEM
52G 79,41+0,08°
53G 79,86+0,13°
55G 80,36+0,01°
61G 77,48+0,05°
74G 89,41+0,03

Cizelge 4.12 Taze Isirgan otu Karadeniz Bolgesi yaprak nem igerikleri.

ORNEK %NEM
52Y 84,56+0,14°
53Y 58,68+0,117
55Y 81,99+0,00°
61Y 78,74+0,06
74Y 85,51+0,04%
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Cizelge 4.13 Taze Isirgan otu Marmara Bolgesi toplam nem igerikleri.

ORNEK %NEM
16 62,55+0,05"
41 76,43+0,03°
Cizelge 4.14 Taze Isirgan otu Marmara Bolgesi kok nem igerikleri.

ORNEK %NEM
16K 71,42+0,03°
41K 76,12+0,00°

Cizelge 4.15 Taze Isirgan otu Marmara Bolgesi gévde nem igerikleri.

ORNEK %NEM
16G 43,78+0,04"
41G 78,91+0,05°

Cizelge 4.16 Taze Isirgan otu Marmara Bolgesi yaprak nem igerikleri.

ORNEK %NEM
16Y 72,44+0,09"
41Y 74,25+0,04°

Yapilan ¢alismalar sonucunda hazir 1sirgan otu c¢ayinda (isirgan otu
kisimlarmin karisgimindan elde edilen) %6,3 nem (Akis, 2010), arastirmacilar
tarafindan Makedonya’dan toplanan 1sirgan otu yapraginda ise %8,3 nem (Ayan

vd., 2006) oldugu gozlenmistir.
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Isirgan otu nem igerikleri kiyaslanacak olursa, toplamda nem icerigi en
yiikksek 09 ve en diisiikk 16; kokler arasinda en yiikksek 09Y ve en diisiikk 53;
govdeler arasinda en yiiksek 09Y ve en diisiik 16; yapraklarda ise en yiiksek 32 ve
en distik 07F olarak goriilmektedir. Ayrica nem igerikleri bolgeler arasi da
degisiklik gostermekle birlikte genel olarak nem igerikleri arasinda

govde>kok>yaprak seklinde bir yorum yapilabilir.

Bu calismada kullanilan 1sirgan otu Ornekleri kurutulmadan analize
alindiklar1 i¢in 1sirgan ¢ay1 ve kurutulmus 1sirgan yapragi analiz sonuglar1 ile nem

icerikleri arasinda yiiksek farklar oldugu goriilmektedir.

4.2. Isirgan Otu Toplam Fenolik Madde Miktar: Tayini

Yapilan analizler sonucunda 1sirgan otu 6rneklerinin toplam fenolik madde
miktarlari, toplam fenolik bilesik analizlerinde yaygin olarak kullanilan FC
yontemi ile belirlenmistir. Isirgan otu Ornekleri kok, govde, yaprak ve toplam
olarak analiz edilmis ve bu analiz sonuglar1 760 nm dalga boyunda verilmistir.
Ornekler aras1 farkliliklar1 belirlemek amaciyla SPSS (v.17) programm altinda

Oneway-annova, Duncan testi uygulanmistir (p<0,01).

Genel olarak kiyaslama yapildiginda 1sirgan otu &rneklerinin toplam

fenolik madde miktar1 yaprak>kok>gdévde seklinde siralanabilmektedir.

Literatiirde karsilasilan ¢alismalardan birinde (Hudec et al., 2007) 1sirgan
otunun kok, goévde ve yaprak kisimlari ayri ayri incelenmis ve bu bdliimlerin
toplam fenolik madde igerikleri FC yontemi ile mg GAE/g KM olarak verilmistir.
Bu ¢aligmada toplam fenolik madde miktarlar1 kok, 7,82; govde, 9,91 ve yaprak
ise 7,62 mg GAE/g KM olarak bulunmustur. Calismamizla paralel olarak bu
ornekler arasmnda da yaprak>kok>govde korelasyonu goriilmemektedir. Bunun
yanisira lilkemizdeki isirgan otu 6rneklerinin toplam fenolik madde miktarlarinin

bu caligmadaki 6rneklerden yiiksek oldugu da goriilmektedir.

Yapilan bir diger ¢alismada hazir isirgan otu caymin toplam fenolik
miktar1 2,5 mg GAE/ g KM olarak belirlenmistir (Akis, 2010).



Cizelge 4.17 Taze 1sirgan otu Akdeniz Bolgesi toplam fenolik madde igerikleri.

ORNEK mg GAE / g KM
01 157,27+5,33"
07 307,10+1,12°

07F 344,1249,197
32 123,62+1,68°

Cizelge 4.18 Taze Isirgan otu Akdeniz Bolgesi kok fenolik madde igerikleri.

ORNEK mg GAE / g KM
01K 70,47+1,14°
07K 370,12+0,93°

07FK 170,99+4,39°
32K 20,44+0,24°

Cizelge 4.19 Taze Isirgan otu Akdeniz Bolgesi govde fenolik madde igerikleri.

ORNEK mg GAE / g KM
01G 20,24+0,68"°
07G 80,46+2,46"

07FG 150,35+2,16°

32G

370,58+8,51°
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Cizelge 4.20 Taze Isirgan otu Akdeniz Bolgesi yaprak fenolik madde igerikleri.

ORNEK mg GAE / g KM
01Y 320,88+12,39°
7Y 400,83+0,26°

07FY 490,80+14,67°
32Y 330,20+4,12°

Cizelge 4.21 Taze Isirgan otu Ege Bolgesi toplam fenolik madde igerikleri.

ORNEK mg GAE / g KM
09Y 243,68+3,35°
09 113,69+2,87°
20 730,65+5,85°
35 126,95+1,07°
45A 277,25+3,65°
45S 123,88+0,98°
45T 383,93+3,96"
48 66,97+0,89°




Cizelge 4.22 Taze Isirgan otu Ege Bolgesi kok fenolik madde igerikleri.

ORNEK mg GAE / g KM
09YK 60,03+0,34°
09K 20,12+0,31°
20K 100,89+0,18"
35K 90,86+1,56°
45AK 40,49+0,45°
45SK 90,94+2,24°
45TK 90,35+2,53"
48K 390,33+9,60°

Cizelge 4.23 Taze Isirgan otu Ege Bolgesi govde fenolik madde icerikleri.

ORNEK mg GAE / g KM
09YG 10,08+0,06°
09G 60,71+1,34°
20G 150,07+2,31°
35G 100,42+0,64°
45AG 70,49+1,60°°
455G 40,66+2,03°1
45TG 60,25+0,59°°

48G

30,28+0,96"¢




Cizelge 4.24 Taze Isirgan otu Ege Bolgesi yaprak fenolik madde igerikleri.

ORNEK mg GAE / g KM
09YY 330,61+0,38°
09Y 190,01+4,74%¢
20Y 220,40+2,22%¢

35Y 1941,00£15,06%
45AY 150,52+1,41°

455Y 1000,61+9,06%¢
45TY 670,40+7,78"
48Y 290,50+0,45°

Cizelge 4.25 Taze Isirgan otu Karadeniz Bolgesi toplam fenolik madde igerikleri.

ORNEK mg GAE / g KM
52 440,49+16,06"
53 233,9345,16"
55 723,93+37,56°
61 353,92+11,34°
74 297,15+2,90°
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Cizelge 4.26 Taze Isirgan otu Karadeniz Bolgesi kok fenolik madde igerikleri.

ORNEK mg GAE / g KM
52K 790,21+43,65°
53K 40,52+0,13%
55K 1020,16+69,40°
61K 270,62+8,87°
74K 190,67+0,36°

Cizelge 4.27 Taze Isirgan otu Karadeniz Bolgesi govde fenolik madde igerikleri.

ORNEK mg GAE / g KM
52G 160,72+3,47°
53G 320,85+4,53°
55G 270,62+28,61°
61G 260,61+6,84°
74G 480,30+3,33°

Cizelge 4.28 Taze Isirgan otu Karadeniz Bolgesi yaprak fenolik madde igerikleri.

ORNEK mg GAE / g KM
52Y 370,54+1,06"
53Y 340,43+10,82°
55Y 881,00+14,67°
61Y 530,52+18,32°
74Y 220,49+5,01°
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Cizelge 4.29 Taze Isirgan otu Marmara Bolgesi toplam fenolik igerikleri.

ORNEK mg GAE / g KM
16 410,53+3,21°
41 443.96+6,33%

Cizelge 4.30 Taze Isirgan otu Marmara Bolgesi kok fenolik madde igerikleri.

ORNEK mg GAE / g KM
16K 430,34+6,20°
41K 470,78+0,46°

Cizelge 4.31 Taze Isirgan otu Marmara Bolgesi govde fenolik madde igerikleri.

ORNEK mg GAE / g KM
16G 120,71+3,38%
41G 100,90+4,79°

Cizelge 4.32 Taze Isirgan otu Marmara Bolgesi yaprak fenolik madde igerikleri.

ORNEK mg GAE / g KM
16Y 680,55+0,04"
41Y 760,20+13,75°

4.3. Isirgan Otu Antioksidan Aktivite Tayini

Isirgan otu kok, gdvde ve yaprak kisimlart metanolik ekstraktlarmin
antioksidan aktivite tayinleri DPPH antioksidan aktivite yOntemi ile
gerceklestirilmistir. Ornekler arasi farkliliklar1 belirlemek amaciyla SPSS (v.17)

programi altinda Oneway-annova, Duncan testi uygulanmistir (p<0,01).
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Isirgan otu kisimlart {izerine yapilmis olan bir caligmada antioksidan
aktiviteleri kok, 9,86; govde, 37,56 ve yaprakta ise 76,06 mg GAE / g KM olarak
bildirilmistir (Hudec, et al., 2007). Ayrica bitkisel ¢aylar {izerinde yapilmis olan
bir ¢alismada, hazir 1sirgan otu ¢aymin toplam antioksidan aktivitesi 2,5 mg GAE
/ g KM (Akis, 2010) olarak bulunmustur. Isirgan otu orneklerinin ¢ay olarak
kullanilmasi i¢in gegirdikleri 6n iglemler antioksidan aktivitede bir diisiise sebep

olmaktadir.

Analiz sonucglar1 genel olarak yorumlanmrsa antioksidan aktivitenin
orneklerde kok>govde>yaprak seklinde oldugu yorumu yapilabilmektedir.
Toplam antioksidan aktivite en yiiksek 41 orneginde, en diisiik olarak da 20
orneginde bulunmaktadir. Ornek koklerinde en yiiksek deger 16, en diisiik deger
20; govdelerinde en yliksek deger 41, en diisiik deger 09Y ve yapraklarinda en
yiiksek deger 09 ve en diisiik deger 53 6rneklerinde goriilmektedir.

Cizelge 4.33 Taze 1sirgan otu Akdeniz Bolgesi toplam antioksidan aktiviteleri.

ORNEK mg GAE / g KM
01 147,20+2,09
07 241,63+2,72

07F 247,16+1,14
32 08.70+1,35

Cizelge 4.34 Taze Isirgan otu Akdeniz Bolgesi kok antioksidan aktiviteleri.

ORNEK mg GAE / g KM
01K 150,85+0,42
07K 300,60+1,83
07FK 250,81+0,95
32K 130,01£2,35




Cizelge 4.35 Taze Isirgan otu Akdeniz Bolgesi gévde antioksidan aktiviteleri.

ORNEK mg GAE / g KM
01G 90,06+0,52
07G 300,6142,40

07FG 180,39+1,72
32G 230,39+5,16

Cizelge 4.36 Taze Isirgan otu Akdeniz Bolgesi yaprak antioksidan aktiviteleri.

ORNEK mg GAE / g KM
01y 110,39+4,14
07Y 190,04+1,15

07FY 170,79+0,07
32Y 70,54+1,20

Cizelge 4.37 Taze Isirgan otu Ege Bolgesi toplam antioksidan aktiviteleri.

ORNEK mg GAE / g KM

09Y 51,44+2.74
09 145,83+0,39
20 52.78+0.48
35 141,54+1,14

45A 114,04+1,30

45S 53,27+0,31

45T 72,73+0,35

48

114,11+0,47
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Cizelge 4.38 Taze Isirgan otu Ege Bolgesi kok antioksidan aktiviteleri.

ORNEK mg GAE / g KM
09YK 30,60+1,16
09K 50,60+0,12
20K 40,22+0,20
35K 170,42+1,96
45AK 90,74+0,01
455K 40,31+0,19
45TK 60,97+0,55
48K 120,24+0,51

Cizelge 4.39 Taze Isirgan otu Ege Bolgesi govde antioksidan aktiviteleri.

ORNEK mg GAE / g KM
09YG 30,31+0,19
09G 50,77+0,15
20G 40,85+0,48
35G 140,15+0,91
45AG 130,82+0,42
455G 40,29+0,17
45TG 70,19+0,07
48G 30,71+0,68
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Cizelge 4.40 Taze Isirgan otu Ege Bolgesi yaprak antioksidan aktiviteleri.

ORNEK mg GAE / g KM
09YY 80,53+6,89
09Y 320,38+0,89
20Y 60,77+0,75
35Y 100,90+0,53
45AY 80,17+0,49
45SY 100,56+0,34
45TY 170,28+3,81
48Y 70,96+0,06

Cizelge 4.41 Taze Isirgan otu Karadeniz Bolgesi toplam antioksidan aktiviteleri.

ORNEK mg GAE / g KM
52 106,69+0,91
53 235,38+2,19
55 152,26+1,05
61 224,87+1,92
74 234,18+1,16
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Cizelge 4.42 Taze Isirgan otu Karadeniz Bolgesi kok antioksidan aktiviteleri.

ORNEK mg GAE / g KM
52K 140,58+2,46
53K 340,31+1,31
55K 190,91+2,35
61K 350,72+1,69
74K 270,62+0,67

Cizelge 4.43 Taze Isirgan otu Karadeniz Bolgesi govde antioksidan aktiviteleri.

ORNEK mg GAE / g KM
52G 90,41%0,15
53G 290,63+3,65
55G 90,35+0,10
61G 240,45+3,04
74G 300,93+2,01

Cizelge 4.44 Taze Isirgan otu Karadeniz Bolgesi yaprak antioksidan aktiviteleri.

ORNEK mg GAE / g KM
52Y 80,02+0,11
53Y 60,62+1,60
55Y 160,43+0,71
61Y 70,29+1,02
74Y 110,71+0,79
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Cizelge 4.45 Taze Isirgan otu Marmara Bolgesi toplam antioksidan aktiviteleri.

ORNEK mg GAE / g KM
16 260,92+1,01
41 249,96+1,91

Cizelge 4.46 Taze Isirgan otu Marmara Bolgesi kok antioksidan aktiviteleri.

ORNEK mg GAE / g KM
16K 370,27+0,11
41K 300,15+2,13

Cizelge 4.47 Taze Isirgan otu Marmara Bolgesi gévde antioksidan aktiviteleri.

ORNEK mg GAE / g KM
16G 240,86+1,48
41G 320,99+3,44

Cizelge 4.48 Taze Isirgan otu Marmara Bolgesi yaprak antioksidan aktiviteleri.

ORNEK mg GAE / g KM
16Y 160,14=1,44
41Y 110,85+0,15

Isirgan otu Orneklerinin toplam antioksidan aktiviteleri DPPH metodu ile
saptanmistir. Bu sonuglar literatiir ile karsilastirildiginda 1sirgan otu antioksidan
icerikleri daha yiiksek olarak belirlenmistir. 515 nm dalga boyunda alinan analiz
sonuclar1 dogrultusunda Akdeniz, Ege, Karadeniz, Marmara ve kok, govde,

yaprak kisimlar1 toplam antioksidan aktiviteleri arasinda genel anlamda istatiksel
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olarak anlamli farkliliklar gézlenmistir. Akdeniz yaprak, Karadeniz kok ve govde

ornekleri arasinda ise istatiksel agidan anlamli bir fark olmadig1 gézlenmistir.

4.4. Isirgan Otu Fenolik Bilesikleri HPLC Analizi

Tiirkiye’nin ¢esitli bdlgelerinden toplanan 1sirgan otu 6rneklerinin toplam
fenolik bilesik ve antioksidan aktivite degerleri kok, govde, yaprak kisimlari
arasinda degisiklik gosterdigi gibi, bu bilesikler bolgeler ve iller arasinda da
degisiklik gostermektedir. Ornekler arasi farkliliklar1 belirlemek amaciyla SPSS
(v.17) programi altinda Oneway-annova, Duncan testi uygulanmistir (p<<0,01).

Isirgan otu ornekleri iceriginde bulunan fenolik bilesikleri belirleyebilmek
adina 16 antioksidan bilesik standarti ile calisilmistir. Bu standartlarla birlikte

orneklerin metanolik ekstraktlart HPLC-DAD ile analiz edilmistir.

Incelenen 1sirgan otu Orneklerinin toplam fenol igerikleri yapilan
calismalarla kiyaslandiginda oldukg¢a yiiksek diizeyde oldugu saptanmstir.
Yapilan analizler sonucunda Akdeniz, Ege, Karadeniz, Marmara Bolgeleri ve kok,
govde ve yaprak oOrnekleri arasinda yapilan kiyaslamalarda istatiksel agidan

anlaml farkliliklar goriilmiistiir.

07 ANTALYA KOK

rutin

naringin .
g ellajik

ferulik

sirinjik

l

mirisetin

kuersetin

Sekil 4.1 Antalya K6k HPLC kromatograma.



99

07 ANTALYA GOVDE

rutin

mirisetin

fumarik

kuersetin
-

S

naringin
}(amferul
= L
Sekil 4.2 Antalya Govde HPLC kromatogrami.
katesin _ferulik 07 ANTALYA YAPRAK
pHoumarik
\‘ rutin
mirisetin
S B
ellajik kuersetin
naring\. e kamferol
W -
g isorhamnetin

Sekil 4.3 Antalya Yaprak HPLC kromatogrami.
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09 AYDIN KOK

vanililk

ellajik .~
2 mirisetin

Sekil 4.4 Aydin Kok HPLC kromatogramiu.

09 AYDIN GOVDE

mirisetin

kamferol

ferulik
s

/

rutin

Sekil 4.5 Aydin Gévde HPLC kromatogrami.
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’ kafeik+klorojenik rutin 09 AYDIN YAPRAK
s p-kumarik .
-anilik naringi elajik
vam l,____ \ \ / mirisetin
kuersetin
'lU\ / kamferol
o

-

siringik ferulik

Sekil 4.6 Aydin Yaprak HPLC kromatogrami.

16 BURSA KOK
ferulikk | S
p-kumarik amero
sirinjik s,
L T ellajik
isorhamnetin
/ ——
naringin

Sekil 4.7 Bursa Kok HPLC kromatogrami.
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16 BURSA GOVDE
N fumarik naringin
\ N
B ferulik rutin
L -~ katesin p-kumarik \ // mirisetin
T

LA [

Sekil 4.8 Bursa Gévde HPLC kromatogrami.

) 16 BURSA YAPRAK
siringik
p-kumarik
fumarik
kafeilctklorojenik

narmgim kuersetin kamferol

Sekil 4.9 Bursa Yaprak HPLC kromatogrami.
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55 SAMSUN KOK

rutin

mirisetin

-kumarik :
P ~ ferulik kuersetin

. naringin yd
kamferol

isorhamnetin

Sekil 4.10 Samsun Kok HPLC kromatograma.

55 SAMSUN GOVDE

kuersetin

kamferol

[

p-kumarik naringin

N ellajik
| /
fernlik

rutin mirisetin

isorhamnetin

Sekil 4.11 Samsun Govde HPLC kromatogrami.
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55 BAMSUN YAPRAK

isorhamnetin

naringin
: p-kumarik  ferulik "
\ / elajilk
___,.-\-M |
[ —-,-’"
rutin \ \
kamferol

mirisetin kuersetin

Sekil 4.12 Samsun Yaprak HPLC kromatogrami.

HPLC-DAD ile kalitatif ve kantitatif olarak analiz edilmis 1sirgan otu

orneklerinin fenolik bilesik igerikleri;

Akdeniz Bolgesi

Cizelge 4.49 Taze Isirgan otu Akdeniz Bolgesi kok fenolik bilesik igerikleri.

ORNEK Gallik Sirinjik Mirisetin Kuersetin | Kamferol
01K - - 1,45+0,13%° | 0,74+0,02* | 0,49+0,11°
07K - - 0,64+0,014° | 0,84+0,10* | 0,47+0,19°

07FK - - 2,18+0,079*° | 0,73+0,01% | 0,52+0,52°
32K - - 4,90+1,83% | 0,75+0,01% | 0,46+0,01°
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ORNEK Fumarik Vanilik Rutin Ellajik Isorhamnetin
01K - - 6,38+4,10° | 6,50+1,62° -
07K - - 3,93+0,80° | 1,86x1,86° -

07FK - - 59,60+20,79% | 2,03+2,03° -
32K - - 0,00+0,00° | 26,81+0,18° -
ORNEK | Katesin Kafeik+ p-kumarik Ferulik Naringin
Klorojenik
01K - - 1,86+0,32% | 1,15+1,14° | 2,66+0,23"
07K - - 3,37+2,017 | 10,18+1,01% | 37,97+5,67°
07FK - - 5,29+2,38% | 27,43+10,52% | 5,61+1,61°
32K - - 0,00+0,00% | 0,39+0,39° | 0,00+0,00"
Cizelge 4.50 Taze Isirgan otu Akdeniz Bolgesi govde fenolik bilesik igerikleri.

ORNEK Gallik Sirinjik Mirisetin Kuersetin | Kamferol
01G - 0,00+0,00* | 1,15+0,18*° | 0,72+0,01* | 0,24+0,24°
07G - 0,00+0,00* | 0,75+0,08"° | 0,37+0,37* | 0,38+0,38°

07FG - 2,63+£1,94° | 1,57+0,21% |1,02+0,05° | 0,24+0,24°
32G - 0,00+0,00* | 0,66+0,01° | 0,76+0,05* | 0,26+0,26°
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ORNEK Fumarik Vanilik Rutin Ellajik | Isorhamnetin
01G 6,18+6,18° - 29,62+26,66% | 2,93+2,92% | 0,94+0,94*°
07G 11,66+0,99° - 7,72+3 17" | 1,96+1,96° | 0,00+0,00°

07FG | 9,17+£1,32° - 6,41+1,66% | 3,82+0,19% | 3,14+0,787

32G 2,09+2,96° - 33,65+33,65% | 0,00+0,00° | 0,00+0,00°
ORNEK | Katesin Kafeik+ p-kumarik Ferulik Naringin

Klorojenik

01G - 2591+23,73% | 3,87+2,55% | 20,82+1,37*" | 3,79+0,77°

07G - 0,00+0,00° | 0,00£0,00* | 0,00+0,00° | 8,81+0,25°

07FG - 17,18+1,75* | 8,07+1,59° | 44,50+22,24% | 6,05+2,29*°

32G - 0,00£0,00° | 0,00£0,00° | 0,00+0,00° | 0,00+0,00°

Cizelge 4.51 Taze Isirgan otu Akdeniz Bolgesi yaprak fenolik bilesik igerikleri.

ORNEK Gallik Sirinjik Mirisetin Kuersetin Kamferol
01y - 0,00£0,00° | 1,15+0,33° |0,96+0,13° | 0,61+0,15°
07Y - 23,10+32,67% | 0,75+1,%*" | 1,37+0,03*° | 0,60+0,01°
07FY - 2,78+3,93% | 1,57+0,55° |1,78+0,17* | 0,61+0,17°
32Y - 0,00£0,00° | 0,65+0,01° | 1,23+0,50*" | 0,49+0,06
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ORNEK | Fumarik Vanilik Rutin Ellajik Isorhamnetin
01Y - 26,15+36,98 | 21,85+23,91° | 4,65+6,57*° | 7,00+9,90°
7Y - 0,00£0,00* | 96,67+10,09° | 9,62+1,87°° | 12,42+17,16
07FY - 0,42+£0,59% [ 191,07+35,23% | 15,76+4,11* | 8,34+11,53°
32Y - 0,00+0,00° | 0,80+0,26° | 0,00+0,00° | 0,00:0,00%
ORNEK | Katesin Kafeik+ p-kumarik Ferulik Naringin
Klorojenik
01y - 60,89+1,87% | 3,34+0,01° | 1,66+1,02* | 7,35+2,78°
7Y - 0,00+0,00° | 1,87+0,44° | 11,61+16,42% | 9,41+0,46°
07FY - 80,38+21,43% | 9,25+3,72° | 7,14+2,86° | 12,79+5,21°
32Y - 4,77+6,75° | 0,00£0,00° | 0,00+0,00° | 11,62+0,31°

Akdeniz bolgesi 6rneklerinin igerdikleri fenolik bilesikler kendi aralarinda
kiyaslandiginda kok orneklerinde; gallik asit, sirinjik, fumarik, vanilik,
isorhamnetin, katesin, kafeik ve klorojenik asit bulunmamakta ve bu 6rneklerde
bulunan mirisetin, rutin, ellajik asit, ferulik ve naringin arasinda istatiksel agidan
anlamlh farkliliklar gbézlenmistir. Govde Orneklerinde ise gallik asit, vanilik ve
katesin bulunmamakta ve bu 6rneklerde bulunan mirisetin, isorhamnetin, ferulik
ve naringin arasinda istatiksel ac¢idan anlamli farkliliklar gézlenmistir. Yaprak
orneklerinde ise gallik asit, fumarik ve katesin bulunmamakta ve bu 6rneklerde
bulunan mirisetin, kuersetin, rutin, ellajik, kafeik ve klorojenik asit arasinda

istatiksel agidan anlamli farkliliklar gdzlenmistir.




Ege Bolgesi
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Cizelge 4.52 Taze Isirgan otu Ege Bolgesi kok fenolik bilesik igerikleri.

ORNEK Gallik Sirinjik Mirisetin Kuersetin Kamferol
09YK - 0,00+0,00° | 0,70+0,08" | 0,38+0,54° | 0,44+0,01°
09K - 0,00+0,00° | 1,13+0,34° | 0,78+0,08*" | 0,25+0,35°
20K - 431+2,74* | 21,93+3,69% | 0,77+0,07*° | 0,46+0,01°
35K - 0,31+0,43° | 0,89+0,08" | 0,76+0,02°° | 0,24+0,34°
45AK - 0,00:£0,00° | 0,64+0,01° | 0,78+0,09°° | 0,45+0,03
45SK - 0,00:£0,00° | 0,75+0,02° | 0,73+0,01*° | 0,22+0,32°
45TK - 0,00+0,00° | 4,36+2,76" | 1,15+0,33% | 0,51+0,09°
48K - 0,00+0,00° | 0,34+0,48" | 0,71+0,01*" | 0,22+0,31°
ORNEK | Fumarik | Vanilik Rutin Ellajik Isorhamnetin
09YK - - 0,00+0,00° | 0,00+0,00° | 0,00-+0,00"
09K - - 0,92+0,31*" | 3,51+0,50*° | 3,42+4,83"
20K - - 0,90+0,27*° | 3,95+559*° | 0,00+0,00°
35K - - 0,73+1,03*° | 0,00+0,00° | 84,85+4,04°
45AK - - 0,49+0,69%° | 0,00+0,00° | 0,00+0,00°
455K - - 0,00+0,00° | 0,00+0,00° | 27,63+13,48"
45TK - - 0,98+0,58%° | 12,92+13,09° | 0,00+0,00°
48K - - 1,53+0,52% | 0,00+0,00° | 23,70+33,52°
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ORNEK Katesin Kafeik+ p-kumarik Ferulik Naringin
Klorojenik
09YK - - 1,94+0,33" | 2,57+0,41° | 0,00:£0,00°
09K - - 3,16+1,19*" | 0,00+0,00° | 0,49+0,69%¢
20K - - 8,42+5,60* | 29,34+3,06° | 0,46+0,06
35K - - 3,83+0,33*" | 0,00+0,00° | 2,52+1,45>%¢
45AK - - 5,06+0,75%" | 0,00+0,00° | 3,10+0,21°°
455K - - 2,53+0,25%" | 0,00+0,00° | 0,00+0,00°
45TK - - 3,00+4,24%" | 0,99+1,41° | 0,87+1,23°
48K - - 2,49+0,69%° | 1,21+1,71° | 5,04+2,45%°
Cizelge 4.53 Taze Isirgan otu Ege Bolgesi govde fenolik bilesik ierikleri.
ORNEK Gallik Sirinjik Mirisetin Kuersetin | Kamferol
09YG - 0,00£0,00* | 0,50+0,72° | 0,36+0,51* | 0,48+0,05
09G - 0,00+£0,00° | 0,76+0,16° | 0,75+0,01% | 0,44+0,01%
20G - 1,20+1,69° | 8,96+11,65 | 0,77+0,05° | 0,51+0,05
35G - 2,49+1,22% | 1,26+0,01° | 0,78+0,07° | 0,45+0,01%
45AG - 0,00+0,00* | 4,61+5,61° | 0,77+0,05® | 0,45+0,01%
455G - 49,28+69,69% | 1,85+1,10° | 4,54+5,33% | 0,31+0,44°
45TG - 0,00£0,00* | 3,70+2,59° | 0,79+0,03* | 0,25+0,35
48G - 0,00£0,00% | 3,02+2,14° | 0,73+0,01* | 0,49+0,04%
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ORNEK | Fumarik Vanilik Rutin Ellajik Isorhamnetin
09YG - 0,00+0,00° | 0,00+0,00° | 0,00+0,00° | 0,00+0,00°
09G - 0,00+£0,00° | 1,20+0,24° | 1,54+2,17° | 0,00+0,00%
20G - 0,00+£0,00° | 1,61+0,15" | 1,90+2,69° | 5,81+8,22°
35G - 39,46+18,00* | 0,00+0,00° | 3,62+0,04° | 46,49+0,10°
45AG - 0,00+0,00° | 0,35+0,50° | 0,00+0,00° | 0,00+0,00°
455G - 0,00+£0,00° | 3,34+4,72° | 4,96+7,01° | 19,39+21,21°
45TG - 0,00£0,00° | 19,31+0,14% | 29,39+1,82* | 0,000,007
48G - 0,00£0,00° | 1,76+2,48° | 2,35+3,33° | 34,96+49,45°
ORNEK | Katesin Kafeik+ p-kumarik Ferulik Naringin
Klorojenik
09YG - - 1,64+0,57° | 4,44+0,58° | 0,00+0,00°
09G - - 2,41+0,21° | 0,03+0,05° | 0,21+0,30°
20G - - 0,00£0,00° | 0,12+0,16° | 0,00+0,00°
35G - - 22,04+6,32* |  0,00+0,00° | 12,08+0,24°
45AG - - 2,70+1,65° | 0,00+0,00° | 1,27+0,77°°
455G - - 7,18+10,16° | 11,20+15,84*° | 3,95+3,38"
45TG - - 1,50+2,13° | 24,16+11,28° | 1,62+2,29°¢
48G - - 2,79+0,52*° | 8,77+0,78*" | 1,08+0,63"°
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Cizelge 4.54 Taze Isirgan otu Ege Bolgesi yaprak fenolik bilesik igerikleri.

ORNEK Gallik Sirinjik Mirisetin Kuersetin | Kamferol
09YY - 16,20+2,07° | 0,79+0,22° | 0,91+0,11% | 5,96+2,05°
09Y - 341,68+21,04% | 2,08+1,45° | 1,19+0,42% | 1,68+0,03"
20Y - 0,00£0,00° | 1,91+0,73° | 3,48+2,30% | 0,75+0,13"
35Y - 0,00+0,00° | 1,67+0,35" | 1,16+0,16° | 0,68+0,32"
45AY - 0,00+0,00° | 1,20+0,33" | 1,38+0,82° | 0,93+0,39"
455Y - 0,00+0,00° | 1,03+0,28" | 1,38+0,24° | 2,15+2,16"
45TY - 0,00+0,00° | 6,39+0,56° | 2,95+2,23% | 0,59+0,16"
48Y - 4,05+5,73° | 1,12+0,63° | 1,77+0,12° | 1,34+1,30°
ORNE | Fumari Vanilik Rutin Ellajik Isorhamnetin
K k

09YY - 0,00+0,00° | 2,74+1,14" | 8,18+11,56" | 11,37+16,09*

b
09Y - 40,68+10,78" | 60,7426,33 | 29,91+25,44* | 0,00+0,00"
a b
20Y - 0,00£0,00° | 0,97+0,25° | 5,73+0,47° | 7,71%0,36*"
35Y - 295,21+82,59 | 5,78+1,33" | 17,44+1,97%" | 32,81+14,81°
a
45AY - 0,00£0,00° | 0,71+0,49° | 5,53+1,84° | 12,45+509%"
45SY - 20,85+4,61° | 2,39+1,06° | 6,06+1,48° | 24,55+21,45%
b
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45TY - 0,00£0,00° | 6,64+3,18° | 42,35+5,88° | 0,70+0,99°
48Y - 0,00£0,00° | 0,84+1,19° | 11,39+16,11° | 0,00:0,00°
ORNEK | Katesin Kafeik+ p-kumarik Ferulik Naringin
Klorojenik
09YY - 0,00£0,00° | 3,42+1,12° | 8,69+7,73° | 8,73+4,59"
09Y - 61,63+18,81° | 2,94+0,19* | 20,36+1,76% | 34,04+13,58
20Y - 26,13+36,96" | 1,31+1,85° | 0,23+0,33° | 0,00:0,00°
35Y - 0,00+0,00° | 12,80+18,11% | 1,06+1,49° | 24,08+2,37°
45AY - 0,00+0,00° | 2,25+0,22° | 0,00+£0,00° | 2,92+0,61°
45SY - 0,00+£0,00° | 0,00+0,00° | 0,00+0,00° | 2,68+0,16"
45TY - 0,00£0,00° | 4,28+1,42° |3,36+1,59°°| 6,26+5,57"
48Y - 0,00£0,00° | 4,87+0,14* | 0,52+0,22° | 4,77+0,13"

Ege bolgesi orneklerinin igerdikleri fenolik bilesikler kendi aralarinda

kiyaslandiginda kok orneklerinde gallik asit, fumarik, vanilik, katesin, kafeik ve
klorojenik asit bulunmamakta ve bu Orneklerde bulunan kamferol disindaki
standartlar arasinda istatiksel ac¢idan anlamli farkliliklar gézlenmistir. Govde
orneklerinde ise gallik asit, fumarik, katesin, kafeik ve Kklorojenik asit
bulunmamakta ve bu Orneklerde bulunan sirinjik, Kkuersetin, kamferol ve
isorhamnetin arasinda istatiksel agidan anlamli farkliliklar g6zlenmemistir.
Yaprak orneklerinde ise gallik asit, fumarik ve katesin bulunmamakta ve bu
orneklerde bulunan kuersetin ve p-kumarik asit arasinda istatiksel agidan anlamli

farkliliklar gézlenmemistir.



Karadeniz Bolgesi
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Cizelge 4.55 Taze Isirgan otu Karadeniz Bolgesi kok fenolik bilesik igerikleri.

ORNEK Gallik Sirinjik Mirisetin Kuersetin | Kamferol
52K - - 0,64+0,02% | 0,73+0,00° | 0,23+0,32°
53K - - 0,49+0,697 | 0,76+0,01° | 0,24+0,33°
55K - - 0,71+0,06® | 0,84+0,14* | 0,66+0,09%
61K - - 0,69+0,01% | 0,76+0,05% | 0,51+0,08
74K - - 0,69+0,02% | 0,74+0,01% | 0,46+0,02°
ORNEK | Fumarik Vanilik Rutin Ellajik Isorhamnetin
52K - - 1,71+0,35% | 10,74+1,81% | 17,49+17,24°
53K - - 1,39+0,64° | 3,94+0,05*° | 5,65+8,00°
55K - 4,20+1,25* | 3,59+5,09*° | 15,29+11,32%
61K - 6,43+5,60° | 1,39+1,97° | 1,37+1,93°
74K - - 4,53+4,48 | 5,39+1,92*° | 0,37+0,52°
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ORNEK | Katesin Kafeik+ p-kumarik Ferulik Naringin
Klorojenik
52K - - 3,71+1,64% | 4,26+2,87° | 9,84+12,01°
53K - - 5,02+0,83% | 3,74+4,80° | 19,72+11,27°
55K - - 8,34+0,15% | 11,27+0,52% | 20,49+0,93°
61K - - 4,16+1,77* | 3,83+1,05% | 14,50+4,68
74K - - 6,99+6,09* | 7,06+5,01* | 10,15+6,11°
Cizelge 4.56 Taze Isirgan otu Karadeniz Bolgesi govde fenolik bilesik igerikleri.

ORNEK Gallik Sirinjik Mirisetin Kuersetin | Kamferol
52G - - 0,78+0,14% | 0,74+0,03% | 0,63+0,26"
53G - - 0,85+0,22% | 0,77+0,02% | 0,22+0,32°
55G - - 0,76+0,10* | 0,73+0,01% | 0,52+0,12°
61G - - 0,93+0,40° | 0,73+0,03% | 1,21%0,20°%
74G - - 0,67+0,03* | 0,74+0,01% | 0,47+0,39"

ORNEK | Fumarik Vanilik Rutin Ellajik Isorhamnetin
52G - - 3,07+1,85" | 6,07+3,80° 0,51+0,71°
53G - - 1,32+0,39° | 4,06+2,08° | 11,03+2,51%°
55G - 0,79+1,12* | 5,38+2,16° | 16,91+15,55*°
61G - 9,32+8,65° | 7,85+2,38% | 30,02+7,46°
74G - - 9,76+2,49" | 5,68+2,76° 0,00+0,00°
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ORNEK | Katesin Kafeik+ p-kumarik Ferulik Naringin
Klorojenik
52G - - 6,45£1,79° | 5,53+0,00* | 13,04+15,16°
53G - - 8,88+1,47" | 2,04+2,88" | 12,91+0,01°
55G - - 3,29+0,34° | 1,66+1,95% | 16,42+5,41°
61G - - 9,69+3,75* | 5,68+1,37° | 63,19+8,68°
74G - - 3,08+0,77° | 5,84+1,46% | 32,00+10,27°
Cizelge 4.57 Taze Isirgan otu Karadeniz Bolgesi yaprak fenolik bilesik igerikleri.

ORNEK Gallik Sirinjik Mirisetin Kuersetin Kamferol
o2Y - 7,80+2,20* | 0,82+0,16% | 1,30+0,27*" | 0,97+0,76°
a3Y - 5,04+7,13* | 0,91+0,36" | 1,28+0,15*° | 0,74+0,18°
o5Y - 0,00+0,00? 1,26+0,76% | 1,37+0,43* | 1,07+0,03°
61Y - 5,24+7,42° | 0,75+0,13" | 0,85+0,06*" | 0,76+0,47°
74Y - 7,49+5 46° 1,26+0,25% | 0,79+0,02° | 1,33+0,27°
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ORNEK | Fumarik Vanilik Rutin Ellajik Isorhamnetin
52Y - - 7,29+4,32% | 10,73+10,47% | 46,91+58,43°
53Y - - 4,01+0,39*" | 4,63+1,91° | 12,56+10,05
55Y - 3,85+0,71*" | 9,14+£3,29° | 11,52+11,00°
61Y - 0,62+0,88° | 7,68+3,80° | 0,00+0,00°
74Y - - 8,27+1,75% | 10,21+6,05% | 10,04+14,20°
ORNEK | Katesin Kafeik+ p-kumarik Ferulik Naringin
Klorojenik
52Y - - 4,70+1,68% | 2,54+0,05* | 4,05+1,03
53Y - - 4,71+1,51* | 2,72+3,06* | 2,85+1,12°
55Y - - 4,12+2,82% | 3,35+3,77% | 5,29+2,63
61Y - - 4,68+4,75% | 5,6445,55" | 17,15+18,45%
74Y - - 5,12+0,55* | 0,28+0,39° | 9,48+4,41°
Karadeniz bolgesi Orneklerinin icerdikleri fenolik bilesikler kendi

aralarinda kiyaslandiginda kok drneklerinde; gallik asit, sirinjik, fumarik, vanilik,
katesin, kafeik ve klorojenik asit bulunmamakta ve bu 6rneklerde bulunan ellajik
asit disindaki standartlar arasinda istatiksel ac¢idan anlamli farkliliklar
gbézlenmemistir. Govde Orneklerinde ise gallik asit, sirinjik, fumarik, vanilik
katesin, kafeik ve klorojenik asit bulunmamakta ve bu oOrneklerde bulunan
kamferol, isorhamnetin ve naringin arasinda istatiksel agidan anlaml farkliliklar
gbzlenmistir. Yaprak orneklerinde ise gallik asit, fumarik, vanilik, katesin, kafeik
ve klorojenik asit bulunmamakta ve bu 6rneklerde bulunan kuersetin ve fumarik

asit arasinda istatiksel agidan anlamli farkliliklar gozlenmistir.




Marmara

Bolgesi
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Cizelge 4.58 Taze Isirgan otu Marmara Bolgesi kok fenolik bilesik igerikleri.

ORNEK Gallik Sirinjik Mirisetin Kuersetin Kamferol
16K - 2,99+0,83" | 0,00+0,00" | 0,38+0,55° | 0,24+0,33°
41K - 0,00+0,00* | 0,66+0,01* | 0,75+0,01* | 0,54+0,09°

ORNEK | Fumarik Vanilik Rutin Ellajik Isorhamnetin
16K 6,28+8,88° - 2,43+2,37° | 2,01+2,83° 5,47+7,74°
41K | 0,00+0,00° - 2,55+3,07% | 2,03+2,87% | 10,91+15,43%

ORNEK | Katesin Kafeik+ p-kumarik Ferulik Naringin

Klorojenik
16K - - 3,23+0,52* | 4,23+1,25% | 13,56+5,64°
41K - - 4,76+1,77* | 6,05+2,46% | 17,31+1,79°
Cizelge 4.59 Taze Isirgan otu Marmara Bolgesi gévde fenolik bilesik igerikleri.

ORNEK Gallik Sirinjik Mirisetin Kuersetin | Kamferol
16G - 1,12+1,32* | 0,32+0,46% | 0,73+0,01° -
41G - 0,00£0,00° | 0,71+0,07* | 0,32+0,01" -
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ORNEK | Fumarik Vanilik Rutin Ellajik Isorhamnetin
16G | 8,18+0,85° - 2,03+0,75° - -
41G | 0,00+0,00" - 4,38+3,72° - -
ORNEK | Katesin Kafeik+ p-kumarik Ferulik Naringin
Klorojenik
16G - - 1,48+0,11° | 0,86+1,21* | 7,19+0,22°
41G - - 3,78+1,19° | 0,00+0,00° | 22,48+12,20°
Cizelge 4.60 Taze Isirgan otu Marmara Bolgesi yaprak fenolik bilesik icerikleri.

ORNEK Gallik Sirinjik Mirisetin Kuersetin Kamferol
16Y - 48,99+12,66% | 0,88+0,29° | 0,96+0,20° | 0,85+0,32°
41Y - 46,92+5,20* | 2,18+0,83 | 0,84+0,15° | 1,69+1,10°

ORNEK | Fumarik Vanilik Rutin Ellajik Isorhamnetin
16Y 10,93+10,86° - 20,43+4,91% | 5,14+1,28° -
41Y 0,00+0,00% - 16,97+2,85% | 17,78+1,71° -
ORNEK | Katesin Kafeik+ p-kumarik Ferulik Naringin
Klorojenik
16Y - - 1,54+0,37% | 2,43+£3,43% | 10,24+0,57°
41Y - - 1,80+2,54% | 4,71+2,42% | 17,65+1,75°
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Marmara bolgesi drneklerinin i¢erdikleri fenolik bilesikler kendi aralarinda
kiyaslandiginda kok orneklerinde; gallik asit, vanilik, katesin, kafeik ve klorojenik
asit bulunmamakta ve bu Orneklerde bulunan mirisetin disindaki standartlar
arasinda istatiksel agidan anlaml farkliliklar gézlenmemistir. Govde 6rneklerinde
ise gallik asit, kamferol, vanilik, katesin, ellajik, isorhamnetin, kafeik ve
klorojenik asit bulunmamakta ve bu Orneklerde bulunan kuersetin ve fumarik
arasinda istatiksel acidan anlamli farklhiliklar gozlenmistir. Yaprak orneklerinde
ise gallik asit, vanilik, isorhamnetin, katesin, kafeik wve klorojenik asit
bulunmamakta ve bu 6rneklerde bulunan kuersetin disindaki standartlar arasinda

istatiksel acidan anlamli farkliliklar gozlenmemistir.

Tim kok Orneklerinin igerdikleri fenolik bilesikler kendi aralarinda
kiyaslandiginda p-kumarik, kamferol ve kuersetin agisindan istatiksel olarak
anlamh bir fark gézlenmemistir. Ayrica kok Orneklerinde gallik asit, fumarik,

vanilik asit, katesin, kafeik ve klorojenik asit bulunmamaktadir.

Tim goévde Orneklerinin icerdikleri fenolik bilesikler kendi aralarinda
kiyaslandiginda sirinjik asit, mirisetin, kuersetin, kamferol ve rutin bilesiklerinde
istatiksel olarak anlamli bir fark gozlenmemistir. Govde 6rneklerinde gallik asit,

vanilik asit, katesin, kafeik ve klorojenik asit bulunmamaktadir.

Tim yaprak orneklerinin icerdikleri fenolik bilesikler kendi aralarinda
kiyaslandiginda p-kumarik, isorhamnetin ve kuersetin bilesikleri agisindan yaprak
ornekleri arasinda istatiksel olarak fark gozlenmemistir. Diger standartlarda
istatiksel olarak anlamli bir fark gézlenmistir. Yaprak orneklerinde gallik asit,

fumarik asit ve katesin, bulunmamaktadir.



120

5. SONUCLAR

Isirgan otu, yetistiriciligi kolay bir bitkidir. Kimyasal icerigi ve bilesimi
acisindan zengin olan bu bitki, gidadan kozmetige bir¢ok kullanim alani
bulmaktadir. Ozellikle saglik agisindan incelendiginde; kanser vb. bircok
hastaligin tamamlayict ve alternatif tedavi (TAT) yontemleri arasinda en sik
kullanilan bitki olarak goriilmektedir. Isirgan otunun bu olumlu ozellikleri
bilesiminde bulunan fenolik madde igerigi ile sagladig: diisiiniilmektedir. Ayrica
bu bitki kok, govde ve yaprak olarak kisimlarina ayrilip incelendiginde fenolik

bilesik igerikleri ve miktarlar1 degisiklik gostermektedir.

Bu igerik degisikligi de 1sirgan otunun her bir kismmin farkl kanser tiirleri
icin TAT yontemleri arasina girdigi yapilan calismalarin sonucunda

sOylenebilmektedir.

Isirgan otu bu 6zellikleri dikkate alinarak kok, govde ve yaprak seklinde
kisimlarma ayrilmig ve iilkemiz Akdeniz, Ege, Karadeniz ve Marmara
bolgelerinden  ¢esitli  Ornekler  toplanarak  fenolik  bilesik  analizleri

gergeklestirilmistir.

Yapilan analiz sonuglar1 dikkate alinarak 1sirgan otu fenolik bilesik
iceriginin bdlgeler arasinda farklilik gosterdigi, bu farkliliklarin gerek fenolik
madde miktari, gerekse fenolik madde gesitlerini etkiledigi goriilmektedir. Ayrica
bitkinin kok, govde ve yaprak kisimlarinin miktar ve ¢esit yoniinden farkli fenolik
bilesikler igermesi de bu bitkinin tiim kisimlarindan faydalanilabilecegini
gostermektedir. Bitki kurutulmus ve cay orneklerine kiyasla taze olarak daha
yiiksek miktarda fenolik bilesik igermektedir. Genellikle cay olarak tiiketilen bu

bitkinin bu 6zelligi sebebiyle taze olarak tiiketilmesi saglik agisindan onerilebilir.



121

KAYNAKLAR DiZINi

Akbay, P., Basaran, A. Undeger, U., Basaran, N. 2003. In vitro
Immunomodulatory Activity of Flavonoid Glycosides From Urtica dioica L.
Phytotheraphy Research, 17 (1): 34-37.

Ak, T. 2010. Piyasada Cay Olarak Tiiketilen Baz1 Bitkilerin Belirlenmesi ve
Fenolik Yapilarinin incelenmesi, Ege Universitesi Fen Bilimleri Enstitiisii/ Izmir,

Yiiksek Lisans Tezi.
Anonim, 2011a, [ http://tr.wikipedia.org (Erisim Tarihi: 5 Mayis 2011)].
Anonim, 2011b, [http://www.kimyaevi.org (Erisim Tarihi: 30 Mayis 2011)].

Antonopoulou, S., Demopoulus, C. A., Andrikopouluos, N. K. 1996. Lipid
Seperation From Urtica dioica : Existence of Platelet-Activating Factor. Journal
of Agricultural and Food Chemistry, 44 (10): 3052-3056.

Ayan, A. K., Caliskan, O., Cirak, C. 2006. Isirgan Otu (Urtica spp.) Ekonomik
Onemi ve Tarim, OMU Ziraat Fakiiltesi, 21 (3): 357-363.

Basaran, A., Eritoglu, 1., Undeger, U., Basaran, N. 1997. Immunomodulatory
Activities of Some Turkish Medicinal Plants. Phytotheraphy Research, 11(8):
609-611.

Beintema, J. J., Peumans, W. J. 1992. The Primary Structure of Stinging Nettle
(Urtica dioica) Agglutinin. A two-domain member of the hevein family. FEBS,
299 (2): 131-134.

Bnouham, M., Merhfour, F. Z., Ziyyat, A., Mekhfi, H., Aziz, M.,
Abdelkhaleq, L. 2003. Antihyperglycemic Activity of the Aqueous Extract of
Urtica dioica. Fitotrepia, 74 (7-8): 677-681.

Brand-Williams, W., Cuvelier, M. E., Berset, C. 1995. Use of Free Radical
Method to Evaluate Antioxidant Activity, Lebensmittel Wissenschaft und
Technologie, 28: 25-30.



122

KAYNAKLAR DIiZIiNi (devam)

Chaurasia, N., Wichtl, M. 1987. Flavonolglykoside aus Urtica dioica. Planta
Med., 53 (5): 432-434.

Coskun, T. 2005. Fonksiyonel besinlerin sagligimiz iizerine etkileri. Cocuk

Saghig ve Hastaliklar: Dergisi, 48: 69-84.

Erbas, M., Giil, S., Sekerci, H. 2008. Fonksiyonel Gida Bileseni Olarak
Antioksidanlar, Tiirkiye 10. Gida Kongresi; 21-23 Mayis 2008, Erzurum.

Farzami, B., Ahmadvand, D., Vardasbi, S., Majin, F. J., Khaghani, S. H.
2003. Induction of Insulin Secretion by a Component of Urtica dioica leave
extract in Perifused Islets of Langerhans and Its In Vivo Effects in Normal an
Streptozotocin Diabetic Rats. Journal of Ethnopharmacology, 89 (1): 47-53.

Fiamegos, Y. C., Nanos, C. G., Vervoort, J., Stalikas, C. D. 2004. Analytical
Procedure for The In-vial Derivatization-Extraction of Phenolic Acids and
Flavonoids in Methanolic and Aqueous Plant Extracts Followed by Gas
Chromatography with Mass-Selective Detection. Journal of Chromatography A,
1041 (1-2): 11-18.

Gallagher, A. M., Flatt, P. R., Duffy, G., Abdel-Wahab, Y. H. A. 2003. The
Effects of Traditional Antidiabetic Plants on In Vitro Glucose Diffusion. Nutrition
Research, 23 (3): 413-424.

Gansser, D., Spiteller, G. 1995. Aromatase Inhibitors From Urtica dioica Roots.
Planta Medica, 61 (2): 138-140.

Ganzera, M., Daniela, P., Sturm, S., Clemens, E., Stuppner, H. 2005. Urtica
dioica Agglutinin: Seperation, ldentification and Quantification of Individual
Isolectins by Capillary Electrophoresis-Mass Spectrometry. Electrophoresis, 26:
1724-1731.

Goker, B., Ozmen, R. 2009. Siganlarda Isirgan Otu (Urtica dioica L.) Yaprag ile

Beslenmenin Akut Karbon Tetrakloriir Uygulamasma Bagli Gelisen Karaciger

Hasar1 Uzerine Koruyucu Etkisi. F. U. Saglik Bilimleri Tip Dergisi, 23 (2): 77-80.



123

KAYNAKLAR DIiZINi (devam)

Gok, V., Kayacier, A., Telli, R. 2006. Hayvansal Ve Mikrobiyal Kaynakli Dogal
Antioksidanlar, Gida Teknolojileri Elektronik Dergisi, 2: R35-40.

Guarrera, P. M. 2005. Traditional Phytotheraphy in Central Italy (Marche,
Abruzzo and Latium). Fitoterapia, 76 (1): 1-25.

Guil-Guerrero, J. L., Rebolloso-Fuentes, M. M., Torija Isasa, M. E. 2003.
Fatty Acids and Carotenoids From Stinging Nettle. Journal of Food Composition
and Analysis, 16 (2): 111-119.

Giil¢in, 1., Kiifrevioglu, I., Oktay, M., Biiyiikokuroglu, M. E. 2004.
Antioxidant, Antimicrobial, Antiulcer and Analgesic Activities of Nettle (Urtica
dioica L.). Journal of Ethnopharmacology, 90 (2-3): 205-215.

Giilgin, 1., Kiifrevioglu, I., Oktay, M. 2005. Purification and Characterization of
Polyphenol Oxidase From Nettle (Urtica dioica L.) and Inhibitory Effects of
Some Chemicals on Enzyme Activity. Journal of Enzyme Inhibition and
Medicinal Chemistry, 20 (3): 297-302.

Giil, N., Ahmed, A. S., Smith, L. A. 2004. Inhibition of the Protease Activity of
the Light Chain of Type A Botulinum Neurotoxin by Aqueous Extract From
Stinging Nettle (Urtica dioica) Leaf. Basic & Clinical Pharmacology &
Toxicology, 95: 215-2109.

Harput, S., Saracoglu, i., Ogihara, Y. 2005. Stimulation of Lymphocyte
Proliferation and Inhibition of Nitric Oxide Production by Aqueous Urtica dioica
Extract. Phytotheraphy Research, 19 (4): 346-348.

Hartmann, R. W., Mark, M., Soldati, F. 1996. Inhibition of 5 a-reductase and
aromatase by PHL-00801 (Prostatonin), a Combination of PY 102 (Pygeum
africanum) and UR 102 (Urtica dioica) Extracts. Phytomedicine, 3 (2): 121-128.

Hirano, T., Homma, M., Oka, K. 1994. Effects of Stinging Nettle Root Extracts
and Their Steroidal Components on the Na+,K+-ATPase of the Benign Prostatic
Hyperplasia. Planta Medica, 60 (1): 30-33.



124

KAYNAKLAR DIiZIiNi (devam)

Hojnik, M., Skerget, M., Knez, Z. 2007. Isolation of Chlorophylls from Stinging
Nettle (Urtica dioica L.). Seperation and Purification Technology, 57 (1): 37-46.

Hosbas, S. 2008. Urtica dioica L. Bitkisi Uzerinde Farmakognozik Arastirmalar,
T.C. Gazi Universitesi Saghk Bilimleri Enstitiisii Farmakognozi Anabilim Dali /

Lzmir, Yiiksek Lisans Tezi.

Hryb, D. J., Khan, M. S., Romas, N. A., Rosner, W. 1995. The Effect of
Extracts of the Roots of the Stinging Nettle (Urtica dioica) on the Interaction of
SHBG with its Receptor on Human Prostatic Membranes. Planta Medica, 61 (1):
31-32.

Hudec, J., Burdova, M., Kobida, L., Komora, L., Macho, V., Kogan, G.,
Turianica, ., Kochanova, R., Lozek, O., Haban, M., Chlebo, P. 2007.
Antioxidant Capacity Changes and Phenolic Profile of Echinacea purpurea,
Nettle (Urtica dioica L.), and Dandelion (Taraxacum officinale) after Application
of Polyamine and Phenolic Biosynthesis Regulators. Journal of Agricultural and
Food Chemistry, 55: 5689-5696.

Ji, T. F, Liu, C. H,, Wang, J. B,, Yang, J. B,, Su, Y. L., Yuan, L., Feng, X. Z
2007. Studies on The Constituents of Urtica dioica L. Grown in The Tibet
Autonomous Region. Zhong Yao Cai., 30 (6): 662-664.

Kavtaradze, N., Alaniya, M. D. 2003. Anthocyan Glucosides from Urtica
dioica. Chemistry of Natural Compounds, 39 (3): 315.

Konrad, A., Mahler, M., Arni, S., Flogerzi, B., Klingelhofer, S., Seibold, F.
2005. Ameliorative Effect of IDS 30, a Stinging Nettle Leaf Extract, on Chronic

colitis. International Journal of Colorectal Disease, 20 (1): 9-17.

Kraushofer, T., Sontag, G. 2002. Determination of Some Phenolic Compounds
in Flax Seed and Nettle Roots by HPLC with Couloumetric Electrode array
Detection. European Food Research and Technology, 215 (6): 529-533.



125

KAYNAKLAR DIiZINi (devam)

Kraus, P., Spiteller, G. 1991. Terpene Diols and Terpene Diol Glucosides From
Roots of Urtica dioica. Phytochemistry, 30 (4): 1203-1206.

Kraus, R., Spiteller, G. 1990. Phenolic Compounds From Roots of Urtica dioica.
Phytochemistry, 29 (5): 1653-1659.

Legssyer, A., Ziyyat, A., Mekhfi, H., Bnouham, M., Tahri, A., Serhrouchni,
M., Hoerter, J., Fichmeister, R. 2002, Cardiovascular Effects of Urtica dioica L.
in Isolated Rat Heart and Aorta. Phytotheraphy Research, 16 (6): 503-507.

Lopatkin, N., Sivkov, A., Walther, C., Schlafke, S., Medvedev, A., Avdeichuk,
J., Golubev, G., Melnik, K., Elenberger, N., Engelmann, U. 2005. Long-Term
Efficacy and Safety of a Combination of Sabal and Urtica Extract for Lower
Urinary Tract Symptoms-a Placebo Controlled, Double-Blind, Multicenter Trial.
World Journal of Urology, 23 (2): 139-146.

Mekhfi, H., Haouari, M. E., Legssyer, A., Bnouham, M., Aziz, M., Atmani,
F., Remmal, A., Ziyyat, A. 2004. Platelet Anti-aggregant Property of Some
Moroccan Medicinal Plants. Journal of Ethnopharmacology, 94 (2-3): 317-322.

Mittman, P. 1990. Randomized Double-Blind Study of Freeze-Dried Urtica
dioica in the Treatment of Allergic Rhinitis. Planta Medica, 56 (1): 44-47.

Musette, P., Galelli, A., Chabre, H., Callard, P., Peumans, W., Truffa-Bachi,
P., Kourilsky, P., Gachelin, G. 1996. Urtica dioica Agglutinin, a Vf8.3-specific
Superantigen, Prevents the Development of the Systemic Lupus Erythematosus-
Like Pathology of MRL Ipr/lpr Mice. European Journal of Immunology, 26 (8):
1707-1711.

Obertreis, B., Giller, K., Teucher, T., Behnke, B., Schmitz, H. 2008. Anti-
inflammatory Effect of Urtica dioica Folia Extract in Comparison to Caffeic
Malic Acid. Arzneimittelforschung, 46 (1) 52-56.



126

KAYNAKLAR DIiZIiNi (devam)

Ozen, T., Korkmaz, H. 2003. Modulatory Effect of Urtica dioica L. (Urticaceae)
Leaf Extract on Biotransformation Enzyme Systems, Antioxidant Enzymes,
Lactate dehydrogenase and Lipid Peroxidation in Mice. Phytomedicine, 10 (5):
405-415.

Petlevski, R., Hadzija, M., Slijepcevic, M., Juretic, D. 2001. Effect of
‘Antidiabetis’ Herbal Preparation on Serum Glucose and Fructosamine in NOD
Mice. Journal of Ethnopharmacology, 75 (2-3): 181-184.

Phipps, S. M., Sharaf, M. H. M., Butterweck, V. 2007. Assessing Antioxidant
Activity in Botanicals and Other Dietary Supplements, Pharmacopeial Forum, 33
(4): 810-814.

Protetos, C., Boziaris, 1. S., Nychasg, J. E., Komaitis, M. 2006. Analysis of
Flavonoids and Phenolic Acids in Greek Aromatic Plants: Investigation of Their
Antioxidant Capacity and Antimicrobial Activity. Food Chemistry, 95 (4): 664-
671.

Randall, C., Meethan, K., Randall, H., Dobbs, F. 1999. Nettle Sting of Urtica
dioica for Joint Pain- an Exploratory Study of This Complemantary Theraphy.
Complementary Theraphies in Medicine, 7 (3): 126-131.

Randall, C., Randall, H., Dobbs, F., Hutton, C. 2000. Randomized Controlled
Trial of Nettle Sting for Treatment of Base-of-thumb Pain. Journal of The Royal
Society of Medicine, 93 (6): 305-309.

Riehemann, K., Behnke, B., Schulze-Osthoff, K. 1999. Plant Extract From
Stinging Nettle (Urtica dioica), an Antirheumatic Remedy, Inhibit the
Proinflammatory Transcription Factor NF-xB. FEBS Letters, 442 (1): 89-94.

Sajfrtova, M., Sovova, H., Opletal, L., Bartlova, M. 2005. Near-Critical
Extraction of B-sitosterol and Scopoletin From Stinging Nettle Roots. Journal of
Supercritical Fluids, 35 (2): 111-118.



127

KAYNAKLAR DIiZINi (devam)

Schéttner, M., Gansser, D., Spiteller, G. 1997a. Lignans From the Roots of
Urtica dioica and Their Metabolites Bind to Human Sex Hormone Binding
Globulin (SHBG). Planta Medica, 63 (6): 529-532.

Schéttner, M., Reiner, J., Tayman, F. 1997b. (+)-Neo-Olivil From Roots of
Urtica dioica . Phytochemistry, 46 (6): 1107-1109.

Setty, A. R., Sigal, L. H. 2005. Herbal Medications Commonly Used in the
Practice on Rheumatology: Mechanisms of Action, Efficacy and Side Effects.
Seminars in Arthritis and Rheumatism, 34 (6): 773-784.

Singleton, V. L., Rossi, J. A. 1965. Colorimetry of Total Phenolics with
Phosphomolybdic-phosphotungstic Asit Reagents, American Journal of Enology
and Viticulture, 16: 144-158.

Singleton, V. L., Orthofer, R., Lamuela-Raventos, R. M. 1999. Analysis of
Total Phenols and Other Oxidation Substrates and Antioxidants by Means of
Folin-Ciocalteau Reagent, In Methods in Enzymology, 299: 152-178.

Sovova, H., Sajfrtova, M., Bartlova, M., Opletal, L. 2004. Near-Critical
Extraction of Pigments and Oleoresin From Stinging Nettle Leaves. Journal of
Supercritical Fluids, 30 (2): 213-224.

Szentmihalyi, K., Kery, A., Then, M., Lakatos, B., Sandor, Z., Vinkler, P.
1998. Potassium-Soidum Ratio for the Characterization of Medicinal Plant
Extracts with Diuretic Activity. Phytotherapy Research, 12 (3): 163-166.

Sekeroglu, N., Ozkutlu, F., Deveci, M., Dede, O. ve Yilmaz, N. 2005. Ordu ve
Yoresinde Sebze Olarak Tiiketilen Bazi Yabani Bitkilerin Besin Degeri Yoniinden
Incelenmesi. Tiirkive VI. Tarla Bitkileri Kongresi, 5-9 Eylil 2005, Antalya,
Arastirma Sunusu:. 523-528.



128

KAYNAKLAR DIiZIiNi (devam)

Tahri, A., Yamani, S., Legssyer, A., Mohammed, A., Mekhfi, H., Nouham,
M., Ziyyat, A. 2000. Acute Diuretic, Natriuretic and Hypotensive Effects of a
Continuous Perfusion of Aqueous Extract of Urtica dioica in the Rat. Journal of
Ethnopharmacology, 73 (1-2): 95-100.

Taylor, K. 2009. Biological Flora of the British Isles: Urtica dioica L., Journal of
Ecology, 97: 1436-1458.

Tello, S., Halifeoglu, i., Bozkurt, M., Bulmus, O. 2008. Meme Kanseri
Olusturulmus Ratlarda Isirgan Otunun Total Antioksidan Durumu Uzerine Etkisi.

Firat Universitesi Tip Fakiiltesi, Bilimsel Arastirma Projeleri, 22 (4): 179-183.

Testai, L., Chericoni, S., Vincenzo, C., Giulia, N., Nieri, P., Morelli, 1.,
Martinotti, E. 2002. Cardiovascular effects of Urtica dioica L. (Urticaceae) Root
Extracts: In Vitro and In Vivo Pharmacological Studies. Journal of
Ethnopharmacology, 81 (1): 105-109.

Tortumoglu, G., Pasinlioglu, T. 2003. Klimaterik Yakmmasi1 Olan Kadinlarin
Alternatif Tedavi Yontemlerini Uygulama Durumlar. Atatiirk Universitesi

Hemgirelik Yiiksekokulu Dergisi, 6 (3): 64-76.

Ugurluer, G., Karahan, A., Edirne, T., Sahin, H. A. 2007. Ayaktan Kemoterapi
Unitesinde Tedavi Alan Hastalarin  Tamamlayict ve Alternatif Tip

Uygulamalarina Basvurma Siklig1 ve Nedenleri. Van Tip Dergisi, 14, (3): 68-73.

Uncini Manganelli, R. E., Zaccaro, L., Tomei, P. E. 2005. Antiviral Activity In
Vitro of Urtica dioica L., Parietaria diffusa M. Et K. and Sambucus nigra L.
Journal of Ethnopharmacology, 98 (3): 323-327.

Yavuz, M., ilce, A. O., Kaymakg, S., Bildik, G., Diramal, A. 2007. Meme
Kanserli Hastalarin Tamamlayic1 ve Alternatif Tedavi Yontemlerini Kullanma

Durumlarmin Incelenmesi. 7 tirkiye Klinikleri J Med Sci, 27: 680-686.



129

KAYNAKLAR DIiZINi (devam)

Ziyyat, A., Legssyer, A., Mekhfi, H., Dassouli, A., Serhrouchni, M.,
Benjelloun, W. 1997. Phytotheraphy of Hypertension and Diabetes in Oriental
Morocco. Journal of Ethnopharmacology, 58 (1): 45-54.



130

OZGECMIS

11.10.1986 tarihinde Izmir’de dogmus, ilk ve orta dgrenimini
Alasehir’de, lise dgrenimini izmir’de tamamlamistir. 2009
yilinda Ege Universitesi, Miihendislik Fakiiltesi, Gida

Miihendisligi Bolimii’'nden mezun olmustur. 2009 Ekim

aymda Ege Universitesi, Fen Bilimleri Enstitiisii, Gida
Miihendisligi Anabilim Dalinda Yiiksek Lisans egitimine ===
baglamustir. ‘Isirgan Otundaki (Urtica dioica) Bazi Fenolik Bilesiklerin

Incelenmesi’ konulu yiiksek lisans tezini tamamlamustir.



