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OZET

BAZI ASTERACEAE FAMILYASI BiTKILERININ YAG ASITLERi PROFILiNiN VE
BIYOAKTIVITELERININ ARASTIRILMASI

Gizem SONMEZ OSKAY

Molekdler Biyoloji ve Genetik Anabilim Dal

Yuksek Lisans Tezi
Tez Danismani: Prof. Dr. Nezhun GOREN

Sivas, Erzincan, Gimishane, Trabzon yorelerinden toplanan Asteraceae familyasi
bitkilerinden Achillea biserrata Bieb., Centaurea polypodiifolia Boiss. var. polypodiifolia
Boiss., Centaurea pyrrhoblephara Boiss., Senecio cilicius Boiss., Sonchus palustris L.” in
toprak ustl kisimlarinin hekzan ekstreleri hazirlanmistir. Bu ekstrelerin yag asitleri
kromatografik ve spektral yontemlerle tayin edilmis olup, sitotoksik ve insektisit
aktiviteleri incelenmistir.

Achillea biserrata bitkisinin toprak st hekzan ekstresinden toplam vyag asidi
miktarinin %6.42" si a-linolenik asit olmak Uzere 9 farkli yag asidi [YAME] elde
edilmistir. Bunlarin toplam yag asitleri fraksiyonuna orani %25.15 olarak belirlenmistir.
Centaurea polypodiifolia’ nin toprak Ustl hekzan ekstresinden 2 farkl yag asidi [YAME]
elde edilmistir. Bu yag asitlerinin miktari toplam yag asitleri fraksiyonunun %6.44’ Gnu
olusturmaktadir. Centaurea pyrrhoblephara bitkisinin toprak st hekzan ekstresinden
toplam yag asidi miktarinin %14.05’ i a-linolenik asit olmak (zere toplam 8 farkli yag
asidi [YAME] elde edilmistir. Bu yag asitlerinin miktari toplam yag asitleri fraksiyonunun
%49.94" Unu olusturmaktadir. Senecio cilicius’ un toprak Ustli hekzan ekstresinde 7
farkl yag asidi [YAME] tespit edilmistir. Bu yag asitlerinin miktari toplam yag asitleri
fraksiyonunun  %19.97’ sidir. Sonchus palustris bitkisinin toprak Usti hekzan
ekstresinde tim yag asitlerinin %39.80" i olmak lizere 6 farkh yag asidi [YAME]
bulunmustur.
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Hela kanser hiicrelerindeki sitotoksik aktivite gergek zamanl sitotoksisite analiz sistemi
(xCELLingence RTCA) ile analiz edilmistir. Dusik konsantrasyonda vyiliksek oranda
sitotoksik aktivite Centaurea polypodiifolia gdstermistir. insektisit aktivitelerde yapilan
tek doz tarama testleri sonucunda Sitophilus granarius Uzerinde en yulksek aktiviteyi
%93.33 ile Centaurea polypodiifolia’ nin toprak Ustli hekzan ekstresi gostermistir.

Anahtar Kelimeler: Achillea biserrata, Centaurea polypodiifolia, Centaurea
pyrrhoblephara, Senecio cilicius, Sonchus palustris, Asteraceae, yag asitleri, antitimor,
insektisit aktivite

YILDIZ TEKNiK UNIVERSITESI FEN BiLIMLERi ENSTITUSU
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ABSTRACT

INVESTIGATIONS ON FATTY ACID PROFILE AND BIOACTIVITIES OF SOME
ASTERACEAE PLANTS

Gizem SONMEZ OSKAY

Department of Molecular Biology and Genetic

MSc. Thesis

Adviser: Prof. Dr. Nezhun GOREN

Achillea biserrata, Centaurea polypodiifolia, Centaurea pyrrhoblephora, Senecio cilicius,
Sonchus palustris (Asteraceae) were collected from Sivas, Erzincan, Glmishane,
Trabzon districts. The plants were extracted with hexane. Fatty acids of the hexane
extracts of the aerial parts were evaluated for cytotoxic and insecticidal activities and
their fatty acid profiles were analyzed by means of GC-MS method.

Nine FAME [25.15%] were identified in the hexane extract of the aerial parts of
Achillea biserrata. The major fatty acid was a-linolenic acid [6.42%]. Two FAME [6.44%)]
were identified in the hexane extract of the aerial parts of Centaurea polypodiifolia.
Eight FAME [49.94%] were identified in the hexane extract of the aerial parts of
Centaurea pyrrhoblephara. The major fatty acid was a-linolenik acid [14.05%]. Seven
FAME [19.97%] were identified in the hexane extract of the aerial parts of Senecio
cilicius. The major fatty acids were a-linolenic acid [6.63%] and palmitic acid [5.43%].
Six FAME [39.80%] were identified in the hexane extract of the aerial parts of Sonchus
palustris. The major fatty acids were a-linolenic acid [15.64%], palmitic acid [10.22%)]
and linoleic acid [9.72%)]. Cytotoxic activity in HelLa cancer cells were analyzed by real
time cytotoxicity analysis system (xCELLigence RTCA). Centaurea polypodiifolia showed
highest cytotoxic activity in low concentration. Single dose scanning tests were applied
on the extracts of the plant in order to evaluate the insecticidal activity. The hexane
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extract of the aerial parts of Centaurea polypodiifolia showed the highest activity with
93.33%.

Keywords: Achillea biserrata, Centaurea polypodiifolia, Centaurea pyrrhoblephara,
Senecio cilicius, Sonchus palustris, Asteraceae, Compositae, fatty acids, antitumor,
cytotoxic, insecticidial activity

YILDIZ TECHNICAL UNIVERSITY
GRADUATE SCHOOL OF NATURAL AND APPLIED SCIENCES
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BOLUM 1

GIRIS

1.1 Literatiir Ozeti

Bilimsel arastirmalar sonucunda bitkilerden pek ¢ok vyeni ilag hammaddesi
kazanilmistir. Buglin regetelere giren ilaglarin %25’ i bitkilerden Gretilmis olup, Diinya
piyasalarinda satilmakta olan 50 kadar kanser ilaci vardir. Dogal Urlnlerden
kaynaklanan ilaglar ise onaylanmis Urinlerin yaklasik 1/3’ i kadardir [1]. Cok zengin
olan Turkiye Florasi ayni zamanda ¢ok zengin sekonder metabolit gesitliligine isaret
etmektedir. Bu durum Tirkiye’ de bitkilerden ilag hammaddesi elde edilebilirlik
olasiligini bir hayli yikseltmekte ve hem bilimsel hem de ekonomik agidan bu tip

calismalarin yapilmasi gerekliligini ortaya gikarmaktadir [2].

Asteraceae familyasi bitkileri halk arasindaki kullanimlari ve igerdikleri biyolojik
aktiviteye sahip sekonder metabolitleri nedeniyle diinyada bilim insanlarinin ilgisini
cekmektedir [3]. Bugline kadar yapilan calismalarda, Asteraceae familyasina ait
bitkilerin kok, govde, yaprak ve cicek kisimlarinin halk tibbinda siklikla kullanildig
bildirilmistir. Ornegin, bu familya icerisinde; halk arasinda “papatya” olarak bilinen
Anthemis pseudocotula Boiss. turlnin ciceklerinden ¢ay yapildiginda bas agrilarini
giderici, halk arasinda “kilic otu” olarak bilinen Tanacetum balsamita L. tirinin
yapraklarinin ise kadinlarda adet diizenleyici etkisi oldugu bildirilmistir [4]. Bazi
Achillea tirlerinin ugucu yaglari; antibakteriyel, iltihap giderici ve kanamayi durdurucu
ajanlar olarak kullanilmaktadir. Ayrica Achillea argentum’un  ¢iceklerinin,
gastrointestinal hastaliklarda kullanildigi ve toprak dsti kisimlarinin = sitotoksik

aktiviteye sahip oldugu rapor edilmistir [5].



Yapilan literatir c¢alismalarinda yag asitlerinin; antimikrobiyal [6], antioksidan,
sitotoksik aktivitelerinin ylksek oldugu saptanmistir. Yine literatiir ¢calismalari sirasinda
bazi Centaurea tirlerinin dogal antioksidanlar [7] ve ugucu yag asitlerinin kaynagi
olarak kullanildigi bildirilmistir. Ornegin, Tiirkiye’de endemik bir bitki olan Centaurea
ensiformis’in hekzan ekstresinin antimikrobiyal ve antioksidan etkiye sahip oldugu
rapor edilmistir [8]. Asteraceae familyasina ait bir bitki olan Tanacetum abrotanifolium
L. Druce’un hem gévde hem de c¢icek ekstreleri incelenmis, % 74’ ik 6ldirme orani ile
govde hekzan ekstresinin, bugday biti lzerinde yliksek derecede insektisit [9] etki

gosterdigi saptanmistir.

1.2 Tezin Amaci

Dogu Anadolu ve Trabzon civarinda yetisen ve bugline kadar yag asitleri arastirilmamis
olan Achillea biserrata, Centaurea polypodiifolia, Centaurea pyrrhoblephara, Senecio
cilicius, Sonchus palustris bitkilerinin toprak Usti kisimlarinin hekzan ekstrelerinin yag
asitleri profili ile insektisit ve sitotoksik aktivitelerini arastirarak bilime katkida
bulunmak, ayni zamanda bitkilerin ilag hammaddesi ve/veya gida takviyesi kesfi

yoninden degerlendirmesini yapmaktir.

Turkiye’ de yetismekte olan Asteraceae familyasi bitkileri lizerinde yapilmakta olan
fitokimyasal ve biyolojik ¢alismalarin bir devami olarak, bu tezde Achillea biserrata,
Centaurea polypodiifolia, Centaurea pyrrhoblephara, Senecio cilicius, Sonchus palustris

bitkilerinin yag asitleri Gizerinde biyolojik ve fitokimyasal ¢alismalar yuratalmastar.

1.3 Orijinal Katki

insan viicudu tarafindan sentez edilmemeleri nedeniyle yasamsal éneme sahip olan
esansiyel yag asitleri, tamamlayici besin olarak bitkisel ve hayvansal kaynaklardan

tuketilirler.

Lipitler olarak adlandirilan yaglar, gliseroliin yag asitleri ile bilesiminden elde edilirler.
Lipit molekilindeki yag asitlerinin tipi, dagilimi ve miktari lipitlerin kimyasal, fiziksel ve
fonksiyonel 6zelliklerini belirler. Klinik ve epidemiyolojik calismalar; kardiyovaskiler

hastaliklar, kanser ve dejeneratif hastaliklar gibi pek cok kronik hastaligin yag asitleriyle



iliskili oldugunu ortaya koymustur. Bunun yani sira, tekli ve ¢oklu doymamis yag asitleri
tiketiminin arttirilmasi ve doymus yag asitleri tiiketiminin azaltilmasinin insan sagligina

olumlu etkileri vardir [10].

Ayrica; insektisit, antimikrobiyal, sitotoksik gibi biyolojik aktiviteler gosterebilmeleri

nedeniyle yag asitleri ilac hammaddesi olma potansiyeline de sahiptirler.

Simdiye kadar yag asitleri arastirlmamis olan Achillea biserrata Bieb., Centaurea
polypodiifolia Boiss. var. polypodiifolia Boiss., Centaurea pyrrhoblephara Boiss.,
Senecio cilicius Boiss., Sonchus palustris L. bitkilerinin hekzan ekstreleri Uzerinde
yapilacak olan bu ¢alisma, yeni potansiyel ilag hammaddesi ve/veya tamamlayici gida

takviyesi bulmaya yonelik olmasi nedeniyle 6zgiin degere sahiptir.



BOLUM 2

LITERATUR BIiLGILERI

2.1  Bitkilerin Ozellikleri

2.1.1 Asteraceae (Compositae) Familyasi

Asteraceae (Compositae) familyasi en ¢ok cicekli bitki tirliine sahip olup, yerylziiniin
hemen her yerinde yayihs gostermektedir. Bu familyanin o6zellikle Amerika’ nin
gineybatisi ve Meksika, Brezilya’ nin gilineyi, And Daglari boyunca, Akdeniz Bolgesi,
Guneybati Asya, Orta Asya, Gliney Afrika ve Avustralya’ da yogun olarak bulundugu
bildirilmektedir [11].

Compositae familyasi yerylziinde yaklasik olarak 1100 cins ve 25000 tir ile temsil

edilmektedir [12].

Turkiye Floras’ nda Asteraceae familyasi 136 cins ve 1195 tir ile temsil edilmekte
olup, 446 endemik tir icermektedir. Familyanin tir sayisi bakimindan en biyuk
cinsleri; Centaurea L. (180 tir), Hieracium L. (103 tlr) ve Cirsium Mill. (58 tar)’dar.
Compositae familyasi yurdumuzda, Asteroideae (Tubuliflorae) ve Cichorioidea

(Liguliflorae) olmak tzere iki alt familya altinda toplanmaktadir [13]-[15].

Asteraceae familyasindaki bitkiler; tek yillik, iki yilik ya da ¢ok yillik, cogu otsu ya da
nadiren cali, nadiren kiiclik ya da orta buylklikte agac seklindedir. Bu familyadaki
bitkilerin en belirgin 6zelligi; ciceklerinin sapsiz olarak dal lizerinde ve demet halinde
bir arada bulunmasi, kapitulum (cicek kiimesi) olusturmasidir. Yapraklari; almasik ya da

bazen karsilikl, nadiren dairesel, stipulasizdir. Kapitulum; yalniz dilsi, yalniz tlipsi veya
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her ikisini birden tasiyan ¢igeklerden olusabilir. Farkli olarak, kapitulum ikincil bir
kapitulum benzeri bas seklinde kiimelesmistir (yalanci bas). Kapitulumu braktelerden
meydana gelen involukrum (birden fazla gicegin bir noktadan ciktig1 eksende yer alan
brakteler toplulugu) sarmis durumdadir. Reseptakulum (cicek tablasi); ¢iplak ya da
pulumsu, uzun tiyli ya da kilcikh olup, Gzerindeki ciceklerin her biri ayri bir braktenin
icinde bulunabilir. Bu braktelerin bulunup bulunmamasi, reseptakulum {zerinde
konumlandiklari yer, sekli ve boyutu; familya icinde cins ve tribusler (familyanin alt
grubu) arasinda ayrim yapmayi kolaylastirir. Cicekler; hermafrodit, erkek, disi ya da
steril (Ureyissiz, verimsiz), disk seklinde genellikle sekilsizdir. Korolla (ta¢ yapraklarin
tima) tap seklinde (tlbiler), dilsi nadiren iki dudakli, genellikle 3-5 disli; nadiren
bulunmaz. Korollanin petalleri (ta¢ yaprak) birlesik (simpetal) durumdadir. Petaller; ya
¢ok uzun ya da cok kisa olup, loblu petalleri olustururlar. Stamenler (erkek organ);
cogunlukla 5 tane olup, filamentler korolla tiipline bagl, genellikle serbest ve anterler
kenarlarindan birleserek stilusu (boyuncuk) silindir seklinde sarar, nadiren serbest
durumdadirlar. Ovaryum cicek tablasi icine gobmili durumdadir (alt durumlu, tek
gozlli). Meyveler aken (tek tohumlu ve olgunlastiginda acgilip tohumun ¢ikmasini
saglayan Ozel baglanti yeri olmayan kuru meyve, sipsela) tipinde olup, kalici ya da
disici papuslu, papis (korollanin tabanindaki disk ya da ip seklinde kiimelenen yapi)

sapsiz ya da gaga benzeri bir uzantinin ucundan ¢ikar [16, 17].

Dilinyada ve Anadolu’ da genis yayilim gosteren Asteraceae familyasina ait bircok tlriin
farmakolojik aktivite gosterdigi belirlenmistir. Bu familyadaki bitkilerin, diterpenler ve
flavanoidlerin yani sira; antibakteriyel, antifungal, antihelmintik, anti-enflamatuar,
insektisit, antitimor gibi pek ¢ok biyolojik aktiviteye sahip terpen iskelet yapisinda
sekonder metabolitlerini icerdikleri gibi antibakteriyel, insektisit etkilere sahip yag asidi

tlrevlerini de ihtiva ettikleri bildirilmistir [18]-[21].



2.1.2 Achillea L.

Achillea cinsi iliman kusak basta olmak Uizere, deniz seviyesinden 3000 m. ye kadar, her
tlrli habitatta yetisebilmektedir. Cogunlugu Avrasya’ da, bazi tirleri Kuzey Afrika’ da,
birka¢ turl ise Kuzey Amerika ve Glney Yarimkiire’ nin bazi bdlgelerinde olup,

genellikle Kuzey Yarimkiire’ de yayilis gosteren, cok yillik otsu bitkilerdir [22, 23, 24].

Achillea L. cinsi yerylziinde 100’ den fazla, llkemizde ise 42’ si tlir olmak Uzere 48
taksonla temsil edilmektedir. Bunlardan 20’ si endemik taksonlar olup bircogu Tirkiye’

de halk tibbinda kullaniimaktadir [24, 25].

Achillea L. cinsi bitkileri; ¢cok yillik otsu ya da yari ¢alimsi, rizomlar kalin ya da ince
odunsu bazen surintctdir. Govde dik ya da ylikselici, silindirik ya da koseli, diiz,
boyuna c¢izgili ya da derin olukludur. Yapraklar tamdan 3-4 pinnatipartite (loplar
laminanin yarisinin (gte ikisi kadar derin), alternat (iki, U¢ ya da bes yaprak Ust liste ya
da alt alta sayildiginda bir daireyi tamamlar). Kapitula heterogam, radiate, saph ya da
sapsiz, kiclk ya da orta blyuklikte, genellikle u¢ kissmda korimbus (kapitulumlarin
olusturdugu semsiye seklinde yapi) seklinde diizenlenmis, ¢ok nadiren tek, bazen basit
semsiye. involukrum (brakte toplulugu) oblong-silindirik (dikdértgen seklinde, kdseler
yuvarlak), ovoid (oval), yari kiiremsi, ya da genisce yari kiiremsi. Fillariler (cicek orti
yapraklar) 3-4 sirali, distakiler ictekilere gore daha kiiclik, dar ya da genisce seffaf
kenarli. Cicekler beyaz ya da sari, bazen pembe; dilsi cicekler disi, tek bir daire halinde,
laminanin u¢ kismi % loblu; tlpsiu cicekler hermafrodit, diizenli 5-disli, korolla tlipl +
basik, tabani akenin tepesini saran bir torba seklinde. Reseptakulum * diiz ya da
konveks, paleal, palea lanseolat (mizrak seklinde) ya da oblong, zarsi, paleanin ucuna
kadar uzamayan orta damarli. Aken oblong, oblanseolat ya da oblong-obovat
(dikdortgen seklinde koseler yuvarlak- ters oval), tiyslz, lineolat, lineat ya da
sukrobikulat, sirttan basik, kanatsiz, ucu nispeten daha genis, bazen kalin dudak

seklinde kanatli, kahverengimsi-beyaz. Paplis bulunmaz [26].



2.1.2.1 Achillea biserrata Bieb. Bitkisinin Ozellikleri

Sekil 2.1 A. biserrata’ nin fotografi A. Genel goriinilsu, B. Yaprak, C. Korimbus, D.
Cicekler (T. Arabaci)

Omiir: Cok yillik

Yapi: Ot

Ciceklenme: Mayis (ilk ciceklenme)- Agustos (son giceklenme)
Habitat: Cam veya yaprak doken ormanlar, nemli alanlar
Yiikseklik: 150-2400 m.

Endemik: Endemik degil

Element: Karadeniz

Tiirkiye dagilimi: Kuzey Anadolu

Genel dagilimi: Kafkasya



—

Sekil 2.2 Achillea biserrata Bieb. Bitkisinin Tiirkiye’ deki dagilimi (TUBIVES)

Achillea biserrata Bieb. bitkisi siirtnitici rizomludur. Govdesi 30-100 cm, dik, tek,
dallanmamis, sik yaprakli, silindirik, boyuna ¢izgili, yatik villoz ve bazi tiyleri
kirmizimsidir. Yapraklar homomorfik, basit, lanseolat (mizrak seklinde), 3,5-6,5 x 0,4-
0,8 cm, sapsiz ve 2-testere dislidir. Sahip oldugu disler dikencikli, dikencikler
kikirdagimsi, yumusak, yatik ve uzunca tlyli, nokta seklinde sapsiz salgi tlylii ve pinnat
damarlidir. Alt yapraklar cicekli evrede kurur. Cicek sapi 10-45 mm’ dir. Kapitulum 5-35
cm ve korimbus 3-12 cm genisligindedir. involukrum 4-5 x 4-7 mm ve yari kiiremsidir.
Filariller 3 sirali, soluk yesil renkli, kahverengimsi kenarli ve baz tiyler kirmizimsi olup
distakiler 2,5 x 1 mm, kayik¢ik seklinde; ictekiler 4 x 1,5 mm, oval-oblong sekildedir.
Dilsi cicekler 7-8(-10) adet, 7-9 x 3-6 mm, beyaz, lamina yari eliptik, u¢ kisma 3 loplu,
tlpsu cicekler 30-40 adet, 3 x 0,5 mm, beyaz, ovaryum 2 mm’ dir. Aken oblanseolat, 2-

2,5x0,8-1,2 mm, lineolat 0,2 mm ve kahverengimsidir [27, 28].

2.1.2.2 Achillea L. Tiirlerinin Biyolojik Etkileri ve Halk Arasinda Kullanim Alanlari

ilk yazili kaynaklardan elde edilen bilgilere gére ilk insanlar, cesitli hastaliklarin tedavisi
icin bitkilerden yararlanmiglardir. Bu bitkileri kullanim bigimlerinin asil etken madde
olan dogal Urinlerden c¢ok, bitkinin kendisi veya degisik yollarla elde edilen 6zitleri
seklinde oldugu bilinmektedir [38]. Glinimize kadar gelen bilgilere gore Achillea
mitolojik bir gecmise sahiptir. ilyada Destani kahramanlarindan Achilles’ in savaslardan

sonra kanamalarini durdurmalari ve vyaralarini iyilestirmeleri icin bu bitkilerden




askerlerine dagittigl, o zamanlardan beri bu cinsin Achilles’ den dolay! Achillea adi ile
anildigi ve yara iyilestirici ozelliginden dolayr halk arasinda tedavi edici olarak

glinimizde de kullanildigi kaynaklarda rapor edilmistir [29].

Achillea halk arasinda yaygin olarak “civanpergcemi” ismi ile bilinmektedir; Ancak
degisik yorelerde “akbasl”, “barsam otu”, “baytaran”, “kandil cicegi”, “bin bir yaprak

otu” isimleri ile de kullanilmaktadir [26].

Achillea tirleri etnofarmakolojik [31] dneme sahip olup; bu cinsin iginde yer alan
bitkilerin toprak Ustlindeki bazi kisimlari, ucucu yaglari ve ekstreleri “farmakolojide,
kozmetikte ve koku sanayisinde, solunum, sindirim, dolasim, bosaltim ve {ireme
sistemleri diizensizliklerinde kullanilirken, vyaralar U(zerinde ise iyilestirici olarak

kullanilmaktadir” [30, 32].

Achillea millefolium’ un; solucan dusuricd, iltihap giderici, sinir yatistirici, gebelik
Onleyici, idrar sokturicl, terletici, mensturasyon diizenleyici, ates dulsuricil, barsak
fonksiyonlarini diizenleyici, uyarici, bas ve bogaz agrilarini giderici olarak kullanildigi

rapor edilmistir [35, 36].

Dinya’ nin birgok yerinde kiltirG yapilan Achillea millefolium, bitkisel ¢ay olarak
kullanilan yaygin bir tlirddr. Ayrica merhem, bitki tendliri ya da oturma banyolari

seklinde kullanildigi da bildirilmistir [26].

Achillea wilhelmsii C. Koch g¢ogunlukla gastrointestinal hastaliklarin tedavisinde
kullanihrken  [33, 34], Achillea ptarmica rizomlarinin; bosaltim sistemi
enfeksiyonlarinin, romatizmanin, bas agrilarinin ve gaz giderici olarak mide

hastaliklarinin tedavisinde kullanildigi bildirilmistir [35, 37].

Achillea pannonica’ dan elde edilen bir maddenin iltihap giderici oldugu rapor
edilmistir [35]-[37].

Achillea setacea Waldst. & Kit.” nin kurutulmus cicekleri ishal kesici ve karin agrisi

giderici olarak kullanilmaktadir [39].

Achillea nobilis (ayvadana, bayir pelini, kurt otu), Achillea aleppica (yilan otu, yilan
cicegi), Achillea armenorum (baytaran), Achillea biebersteinii (pire otu, sari

civanpercemi), Achillea multifida (ebulmulk), Achillea setacea (tilkikuyrugu, yilandili)



Achillea coarctata ve Achillea oligocephala (¢ortuk) halk ilaci olarak kullanilan dnemli

tarler arasindadirlar [40, 41].

Bazi Achillea tirlerinin ugucu yaglari; antibakteriyel, iltihap giderici, sitotoksik ve

kanamayi durdurucu ajanlar olarak kullaniimaktadir [5].

Chalabian ve arkadaslari yaptiklari galismada, aralarinda Achillea wilhelmsii C. Koch’de
dahil olmak (zere bir¢ok tiirlin hidrodistilasyonla ugucu yagini izole etmisler ve
Staphylococcus aureus, S. epidermidis, S. saprophyticus, Salmonella typhi, Shigella
flexneri ve Escherichia coli Gzerinde antimikrobiyal 6zelliklerini arastirmiglardir. Elde
ettikleri sonuglarda Achillea wilhelmsii C. Koch ugucu yaginin gigli antimikrobiyal

etkileri oldugunu bildirmislerdir [42].

Karamenderes ve arkadaslari, Tlrkiye'nin 7 farkli lokalitesinden topladiklari Achillea
stecea ¢igeklerinden hidrodistilasyon yontemiyle ugucu yaglarinin ana bilesenlerini
saptamiglar ve bu vyaglarin in-vitro kosullarda antimikrobiyal aktivitelerini
incelemislerdir. Elde ettikleri sonuclarda ucucu yaglarin, Proteus vulgaris, Salmonella
thyphimurium ve Candida albicans lizerinde antimikrobiyal aktiviteye sahip olduklarini

rapor etmislerdir [41].

2.1.3 Centaurea L.

Asteraceae familyasinin Cardueae tribusunda yer alan Centaurea L. cinsi, Tirkiye
florasinda % 61.6" st endemik olmak lizere 178 taksonla temsil edilmekte olup, 6zellikle

Bati, Gliney-Bati ve Orta Anadolu’da dogal yayilis gostermektedir [43].

Centaurea L. cinsi ile yapilan arastirmalara gore; Diinya lizerinde yaklasik 400-700 tdr,
Asya, Kuzey Afrika ve Amerika’da yaklasik 600 tlr, Avrupa’da ise 221 tir yayilis
gostermektedir [44,45].

Centaurea L. cinsini olusturan tirler; tek, iki veya c¢ok yillik otsular, nadiren dikenli
dallari olan calilar veya herdem vyesil yaprakli, daha blyik yari calilardir. Genellikle sik
ve yumusak tlyli veya kisa sert tliylerden az ¢ok yumusak tiylere kadar ¢ok hicreli

ortu tlyleri ve sapsiz salgi tiyleri bulunmaktadir [46].
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Yaprak yiizeyleri genellikle sik ve kisa tlyll, nadiren giplaktir. Almagh (alternat) olarak
dizilmis yapraklar bazen tamamen tabanda rozet formunda yer alir. Genellikle loplari
pinnatifit (laminanin ortasina kadar derin) ve ya pinnatipartite (laminanin yarisinin lcte
ikisi kadar derin) olmak lizere pargalidir. Bazen lamina tabani gévde ile bir mesafe
boyunca beraber gelismistir (decurrent). Kapitulum heterogam (iki tip cicekten ibaret),
tabla seklinde veya isinsal olarak yayilmistir. involukrum oval (ovoid), kiiremsi, yarim
kire, hemen hemen silindirik, dikdortgen seklinde olup koseler yuvarlak (oblong) ve ya
ipliksi, ig bicimindedir. involukrum brakteleri ¢ok sirali, imbrikat dizilisli (kiremitler gibi
birbiri Gizerine binmis) ve dik konumlu, ug kisimlarinda hemen hemen daima zarimsi
veya derimsi formlarda ek yapilar (appendage) yer alir. Bu yapilar ¢cok cesitli olup, tam
veya sacakhdan kirpiksiye kadar, dairemsi, mizrak seklinde veya licgensi (li¢ koseli), kiit
veya kuguk sivri sert ugla biten, dikencik veya sert dikenlidir. Bu yapilar bazen sade,
kiicik sivri sert u¢ veya dikencik seklindedir ve nadiren uzanti bulunmayabilir.
Reseptakulum (cicek tablasi) Gzerinde diizgiin kisa tliyler vardir. Cicekler pembe, mor,
siyahimsi-mor, mavi, sari veya beyazimsi renklerde olup, tim cicekler tubulerdir
(ttpsu). Kenarda yer alan cicekler steril, huni seklinde, 5-8 veya daha fazla segmentli ve
belirsiz 4-5 lineer segmentli olup, merkezde vyer alan cicekler ise erseliktir
(hermafrodit). Aken tipi meyveler genellikle ¢iplak, olgunlastiginda yassi, tepesi (ug
kismi) yuvarlak veya dizdir. Tirlere gore degisiklik gosteren papusler yumusak
killardan olusmus ve merkeze dogru dereceli olarak uzamistir ve en icteki sira genellikle

sik ve kisadir. Papis kalici, nadiren erken disiici, bazen de yoktur [46].

Centaurea L. cinsi iginde tirler arasi ayirici karakterler; involukrum vyapraklarinin
ucundaki uzantilarin sekli ve uzunluklari, en igteki involukrum yapraklarinin uzantilari,
papls yapisi ve uzunlugu, cicek tablasindaki tiiyler dallanmamis olup nadiren hafifce

asagiya dogru egiktir [47].
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2.1.3.1 Centaurea polypodiifolia Boiss. var. polypodiifolia Bitkisinin Ozellikleri

Sekil 2.3 Centaurea polypodiifolia Boiss. var. polypodiifolia Boiss. Fotografi (Van
Yiiziinci Yil Universitesi Herbaryumu)

Omiir: iki veya Cok yillik

Yapi: Ot

Ciceklenme: Haziran (ilk giceklenme)- Agustos (son giceklenme)
Habitat: Kayalik yamag, step, nadas tarla

Yiikseklik: 800-2500 m.

Endemik: Endemik degil

Element: iran- Turan

Tiirkiye Dagilimi: Dogu Anadolu
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Genel Dagilmi: Transkafkasya, KB. iran, K. Irak, Suriye C6l

Bulundugu Kareler: A8, A9, B6, B7, B8, B9, C9, C10
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Sekil 2.4 Centaurea polypodiifolia Boiss. var. polypodiifolia Boiss. Bitkisinin Tlirkiye’ de
bulundugu kareler (TUBIVES)

Ty
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Sekil 2.5 Centaurea polypodiifolia Boiss. var. polypodiifolia Boiss. Bitkisinin Tiirkiye'deki
Dagilimi (TUBIVES)

(Adana, Kars, Hakkari, Agri, Diyarbakir, Elazig, Erzincan, Erzurum, Malatya, Mus, Sivas,
Tunceli, Van, Bayburt)

Centaurea polypodiifolia Boiss. var. polypodiifolia; iki ya da kalinlasmis ana kok ile ¢cok
yillik, 25-75 cm., ¢cok sayida dallanmis, kapitulum semsiye seklinde diizenli, kok, dallar
ve alt yapraklar belirgin tuyll, diger yapraklar + tlyslzdir. Yapraklar; siki, yiksek

damarli, 6-8(-10) c¢ift dogrusal-mizrak seklinde keskin kisimlari ile pinnatifit (loplar
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laminanin yarisinin ortasina kadar derin), ortasi oval-uzun silindir, oval (yumurtanin
boyuna kesiti seklinde), genisce decurrent (tabani goévde ile beraber gelismis),
yuvarlagin dst kismi mizrak seklinde, yakin ya da yapisiktir. Yukari dogru daralan
involukrum 16-22x(8-)9-17 mm, dokulebilen gegici uzantisi (appendage) 6 mm’ ye
kadar dikencik ya da mizrak seklinde ve kirpikli, her zaman kiiclik, braktelerin esas
kisimlari gizlenmis degildir. Cicekler sari renktedir. Akenler 4-5 mm; papils (¢anak

yapraklarin yaprak seklinde gelismeyip, pul ya da tiy seklinde olmasi) 4-8 mm’ dir [46].

2.1.3.2 Centaurea pyrrhoblephara Boiss. Bitkisinin dzellikleri

Sekil 2.6 Centaurea pyrrhoblephara Boiss. bitkisinin fotografi (TUBIVES)

Omiir: Cok yillik
Yapi: Ot
Ciceklenme: Haziran (ilk ciceklenme)- Temmuz (son ciceklenme)

Habitat: Kayalik (kirectasi) yamacg
14



Yiikseklik: 1700-2300 m.
Endemik: Endemik

Element: iran- Turan
Tiirkiye Dagilimi: D. Anadolu
Genel Dagilimi: Turkiye

Bulundugu kareler: A6, A7, A8, B6, B7, B8, B9

Sekil 2.7 Centaurea pyrrhoblephara Boiss. bitkisinin Tiirkiye’de bulundugu kareler
(TUBIVES)

—

Sekil 2.8 Centaurea pyrrhoblephara Boiss. bitkisinin Tlirkiye'deki dagilimi
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2.1.3.3 Centaurea L. tiirlerinin Biyolojik Etkileri ve Halk arasinda kullanim alanlari
Ulkemizde yapilan etnobotanik ¢calismalar incelendiginde;

Centaurea solstitialis tirl, Afyon’da “gllli diken, zerdali dikeni, sitmaotu ve
cakirdikeni” olarak bilinirken; Cankiri’da “cakirdikeni” olarak, Bartin’da “cakirdikeni,
oglakdikeni, saridiken ve esekdikeni” olarak, Konya’da “oglakdikeni ve cakirdikeni”
olarak bilinmektedir. Dogu Anadolu’da yetisen ve halk arasinda “Ak behmen ve Zerdali
dikeni” olarak bilinen Centaurea behen’ in cicekleri midevi, adet soktiirticli; Kuzeybati
Anadolu’ da yetisen ve halk arasinda “Coban kaldiran ve Timur dikeni” olarak bilinen
Centaurea calcitrapa’ nin % 2-6" hk inflizyonlari dahilen ates dusurici; Kuzeydogu
Anadolu’ da yetisen ve halk arasinda “Cayir peygamberdikeni” olarak bilinen Centaurea
jacea’ nin ates dislrlcl, adet sokturicl, kabiz yapici ve istah acici olarak

kullanilmaktadir [48].

Centaurea pulchella, Centaurea drabifolia ve Centaurea solstitialis tirlerinin, farkh
yorelerde, abse, hemoroit, peptik Ullser tedavisinde ve ayrica soguk alginliginda

kullanildigi bildirilmistir [49].

Centaurea chilensis’ in sulu ekstresi halk arasinda antipiretik ve antiromatizmal olarak

kullanilmaktadir. [50, 51].

Centaurea L. tirleri halk tibbinda tek basina veya diger bitkilerle birlikte antidiyabetik,
antiromatizmal, antienflamatuvar (agri kesici), diliretik, adet soktirlicli, antipiretik

(ates dislirticti), sitotoksik ve antibakteriyel amacla kullaniimaktadir [52]-[55].

Centaurea cyanus turinin kurutulmus cicekleri halk arasinda ishal kesici, kuvvet verici,
istah acicl ve gbglis yumusatici olarak, Centaurea melitensis hazmi kolaylastirici ve
tonik olarak, Centaurea iberica mide agrilarina ve vyilan sokmasina karsi

kullanilmaktadir [55].

Bazi Centaurea tirlerinin (C. ptosomipappoides Wagenitz, C. odyssei Wagenitz, C.
ptosomipappa Hayek, C. amonicola ve C. kurdica) etil asetat, aseton, kloroform ve
etanol ekstrelerinin agar diflizyon yontemiyle antimikrobiyal aktiviteleri arastiriimis ve

elde edilen sonuclarda etil asetat ekstrelerinin diger ekstrelere oranla ¢cok daha fazla
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mikrobiyal aktivite gosterdigi, C. odyssei ve C. kurdica’ nin diger turlere gore daha etkili

oldugu rapor edilmistir [56].

Turkiye’ de yetisen 10 farkli Centaurea tirlerinin Candida albicans, Candida glabrata,
Candida krusei, Cryptococcus neoformans, Mycobacterium intracellulare, Aspergillus
fumigatus ve Staphylococcus aureus’a karsi antimikrobiyal aktiviteleri incelenmis olup;
C. depressa ve C. urvillei’ nin Candida krusei’ ye karsi kuvvetli antifungal aktivite
gosterdikleri tespit edilmistir. C. urvillei’ nin Cryptococcus neoformans’ a karsi etkili

oldugu bildirilmistir [57].

Centaurea solstitialis L.’ den izole edilen 3 farkli seskiterpenin (klorohissopifolin A,
klorojanerin ve 13-asetil solstitialin) Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa,
Enterococcus faecalis, Staphylococcus aureus, Candida albicans ve C. parapsilosis‘ e
karsi antiviral ve antimikrobiyal aktiviteleri incelenmis ve elde edilen sonuglarda 13-

asetil solstitialin’ in digerlerine gore daha etkili oldugu bildirilmistir [58].

2.1.4 Senecio L.

Dinya’ da daha ¢ok Giiney Amerika ve Afrika’ nin glineyinde yayilis gbsteren Senecio

cinsinin yaklasik 1250 tird bulundugu bildirilmektedir [59].

Bu cins Turkiye Florasi” nda 41 tir, 3 alttliir ve 6 varyete olmak (izere 50 takson ile

temsil edilmekte olup, 50 taksonun 19’ u Tirkiye i¢cin endemiktir [60].

Senecio L. cinsini olusturan tirler; tek yilhik-gok yillk otlar veya ¢alimsilardir. Govdeleri
yaprakhdir. Yapraklar, tabanda ve/veya govdede, sapli veya sapsiz, bltin veya degisik
sekillerde loblu veya pargali olmaktadir. Korimbuslar basit veya birlesiktir. Kapitula
birkactan sayisiza kadar, heterogam ve radiate veya homogam ve disk seklindedir.
involukrum, silindirik ya da can seklinde, fillariler (cicek 6rtii yapraklari) 1-serilidir.
Filament yakasi vazomsu, anter tabanlari yuvarlagimsi, stilus dallarinin ucu
kesikdliizden kute kadardir. Canakcik var ya da yok, Dilsi cicekler oblong-eliptik,
cicekler sari ya da turuncu (Turkiye’'de), tlpsu (disk seklinde) cicekler 4-5 lobludur.
Akenler, damarli, gagasiz, boyuna cizgili, tliystiz ve ya tlyll olup, papls sert tlyludir

[59, 60].
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2.1.4.1 Senecio cilicius Boiss. bitkisinin 6zellikleri

Sekil 2.9 Senecio cilicius Boiss. Bitkisi A: Habit (Hamzaoglu 4203) B: Kapitulum C: Tipsl
cicek ve aken D: Filament yakasi E: Stilus

Omiir: Cok yillik

Yapi: Ot

Ciceklenme: Haziran (ilk ciceklenme)- Agustos (son giceklenme)
Habitat: Alpin cayirlik, kayalik yamag

Yiikseklik: 1650- 2700 m.

Endemik: endemik

Element: iran- Turan

Tiirkiye Dagilimi: Gliney ve Dogu Anadolu
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Sekil 2.10 Senecio cilicius Boiss. bitkisinin Tlrkiye’de dagilimi

Senecio cilicius Boiss.; govde basit ve dik olup, 15-70 cm. kadar uzayan, c¢ok yillik
otlardir. Taban yapraklar sapli, saplar 0.5- 7 cm uzunlugunda olup; yapraklar dar
eliptikten oblonga kadar, kenari dizden testeremsi disliye kadar, ucu sivri, tabani
incedir. Cicek durumu bilesik korimbuslu, 4-23 kapitulali, diiz veya testeremsi disli
kenarli seritsi-mizraksi yapraklarla desteklenmistir. Kapitula radiat, tabani yogun
flokkoz, 2.5-3.5 cm genisligindedir. involukrum 9-11 mm eninde, fillariler 8-16 mm.,
genisce mizrak seklinde olup, kalikular brakteler 7-8 mm, diiz, beyazimsidir. Dilsi
cicekler 8-16 mm, koyu sari renktedir. Tlipsi (Disk seklinde) cicekler 5-loblu, akenler 3-

4 mm ve seyrek tlyltdir. Papls 5.5-7 mm ve kirli beyaz renktedir [61].

2.1.4.2 Senecio L. tiirlerinin Biyolojik aktiviteleri ve Halk arasinda kullanim alanlari

Turkiye ‘de Senecio tiirlerine halk arasinda genellikle “kanarya otu’”’ bazen de “kiilliice

otu” denmektedir [62].

Bu cinse ait bazi taksonlarin toprak Gstld kisimlarinin halk arasinda; yumusatici, kurt

dislrlcu, yara iyi edici ve adet soktirtci olarak kullanildigi bildiriimektedir [63].

Bazi Senecio tiirlerinin: Senecio grandidentatus Ledeb., Senecio maritimus (L.) Rchb.,
Senecio trapezuntinus Boiss., Senecio cilicius Boiss., Senecio tauricolus V.A. Matthews,
Senecio olympicus Boiss., Senecio bulghardaghensis Soldano, Senecio jurineifolius
Boiss.& Balansa gosterisli olmalari nedeniyle slis bitkisi olarak degerlendirildigi

bildirilmistir [59].
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Halk arasinda “su kanarya otu” olarak bilinen Senecio aquaticus Hill. bitkisi, Aydin ve
cevresinde nektar ve polen bitkisi olarak kullaniimaktadir [64]. Halk arasinda “imam
kavugu” olarak bilinen Senecio vulgaris L. bitkisinin bugday alanlarinda sorun olusturan
bir yabanci ot oldugu bildirilmistir [65]. Halk arasinda “sari papatya’ olarak bilinen
Senecio vernalis bitkisinin gicekli dallarinin demlenerek, gaz giderici olarak kullanildigi

rapor edilmistir [66].

Senecio brasiliensis bitkisi ile yapilan bir calismada; bu bitkinin alkaloid ekstresinin anti-
Ulser etki gosterdigi bildirilmistir [67]. Senecio inaequidens DC. ve Senecio vulgaris L.
bitkileri ile yapilan ¢alismada, bitkilerin metanol, etil asetat, diklorometan, hekzan,
butanol ve kloroform ekstrelerinin antibakteriyel ve antifungal aktiviteleri arastirilmis
ve Senecio vulgaris bitkisinin hekzan ekstresinin 6nemli derecede Trichophyton

tonsurans’ a karsi aktivite gosterdigi bildirilmistir [68].

Senecio gibbosus subsp. gibbosus bitkisinin metanol ekstresinin in vitro kosullarda
antioksidan ve sitotoksik etkisi degerlendirilmis ve metanol ekstresinin gogus kanseri
ve prostat kanseri hiicrelerine karsi iyi bir sitotoksik etki gosterdigi saptanmistir [69]-

[70].

Senecio L. tiurlerinden bazilari kimyasal igerikleri bakimindan incelenmis olup [59];
Senecio aquaticus Hill. var. barbareifolius (Krock.) Wimm.& Grab., Senecio cilicius
Boiss., Senecio othonnae M.Bieb., Senecio pseudo-oriantalis Schischk., Senecio
racemosus (M.Bieb.) DC. ve Senecio leucanthemifolius Poir. subsp. Leucanthemifolius
taksonlarinin alkaloidleri ile Senecio racemosus (M.Bieb.) DC. taksonunun flavonoidleri

ile ilgili calismalar bildirilmistir [71]-[77].

2.1.5 Sonchus L.

Sonchus cinsi turleri, Orta ve Gilney Amerika disinda Dinyada genis bir yayilis

gostermektedir [78].

Tek yillik, iki yilhk vya da ¢ok yillik otlar olup, govde yapraklari genellikle ampleksikol
(sapsiz yapraklarda, yaprak tabanindaki kulakciklarin gévdeyi tamamen sarmasi),
tamami pinnatifit (tlysi bolmeli, yaprak ayasinin orta damara dogru Ucte birinden az

bir sekilde parcalanmasi) ve igneli-disli olmaktadir. Bu cinse ait bitkilerde kapitula; dilsi

20



(1sinsal cicek vyapisi), homogam ve birlesik salkimlidir. involukrum ise, testi-can
seklinden silindirik sekle kadar, fillariler imbrikat (kiremit gibi Ust Uste bindirmeli), cok
siralidir. Cicek tablasi oyuk ve ciplaktir. Akenler ters yumurtamsi ya da ters mizrak
seklinde olup; tlyslz, sikistirilmis, her bir yiiz 1-5 damarl ve gagasizdir. Papus tlyleri

beyaz renkli ve 2 sirali ince killardan olusmustur [79].

2.1.5.1 Sonchus palustris L.

Sekil 2.11 Sonchus palustris L. bitkisi (Hermann Schachner, wikimedia)
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Sekil 2.12 Sonchus palustris L. bitkisinin herbaryum 6rnegi

Omiir: Cok yillik

Yapi: Ot

Ciceklenme: Temmuz (ilk giceklenme)- Agustos (son giceklenme)
Habitat: dere kenarlari, 1slak ve bataklik yerler

Yiikseklik: 1900 m.

Endemik: endemik degil

Element: bilinmiyor

Tiirkiye Dagilimi: Dogu Anadolu

Genel Dagilimi: Avrupa, Orta Rusya, Kafkasya
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Sekil 2.13 Sonchus palustris L. bitkisinin Tirkiye’deki dagilimi (TUBIVES) Igdir, Van,
GUmiushane

Sonchus palustris L. stirinlicli olmayan gévdeye sahip olup; 100-300 cm ve cok yillik bir
bitkidir. Bitkinin alt kismi tlysiz, Gst kismi yogun glandiler- killidir. Ana yapraklar
dikdortgensi (oblong)- eliptik, tamami pinnatifit, genellikle disli, sap lizerinde blyilyen
yapraklar kigcik ve mizrak seklinde, kulakgiklar keskin sivridir. Kapitula 4 cm’e kadar
genis, involukrum oval-silindirik, glandiler (bezeler) killidir. Dilcikler soluk sari renkli,
dista olanlar genellikle kirmizimsidir. Akenler 3,5-4 mm, biraz sikistirilmis, her yiz 4-5

damarli, enine burusuk ve sarimsi kahverengidir. Papis 7-8 mm’dir [80].

2.1.5.2 Sonchus L. tiirlerinin Biyolojik aktiviteleri ve Halk arasinda kullanim alanlari

Sonchus cinsi 50’ den fazla tiiri icermekte olup, bircok kaynakta Sonchus tiirlerine
iliskin bilesiklerden bahsedilmektedir. Bunlar; seskiterpen laktonlar, triterpenler,
steroller, flavonoidler, kumarinler, vitaminler, mineraller, protein ve aminoasitler

olarak bildirilmistir [81]-[87].

Halk arasinda “Esek marulu, siitlegen, st otu” olarak bilinen Sonchus cinsi; Gliney
Amerika ve Tirkiye’ de gida ve ilag bakimindan yararli biyoaktif bilesiklere sahip bitki
tirlerinden olusmaktadir [88]. Halk arasinda “sitlegen, kuzu kiirkd, yalanct marul”
olarak bilinen Sonchus oleraceus L. ve “dikenli esek marulu, kuzu gevregi, sitli marul”

olarak bilinen Sonchus aper (L.) Hill. yiksek miktarda vitamin C, karotenoid ve fenolik
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bilesikler icermekte ve ekstreleri yiksek oranda antioksidan aktivite gdstermektedir

[89, 90].

Sonchus asper ( L.) Hill' in taze yaprak ve slrgunleri mide Gstutmelerinde, siddetli bas ve
dis agrilarinda agri kesici olarak kullanilmaktadir [91]. Bitkinin ekstresi yaralarin ve
¢cibanlarin Gzerine uygulandiginda tedavi edici etkiye sahip olup, ayrica laktasyonu
arttirici etkisi oldugu bildirilmistir [92]. Yapilan ¢alismalarda Sonchus asper bitkisinin
metanol ekstresinin, idrar soktirlcl, bobrek iltihabi, ©kslriik, bronsit, astim

tedavisinin yani sira iktidarsizlik tedavisinde de kullanildigi rapor edilmistir [93]-[95].

Sonchus oleraceus bitkisinin kok ve yapraklar inflizyon tonik ve ates districi ilag
olarak kullanilmaktadir. Bitkinin ditretik, mukolitik, ekspektoran etkileri olup, cilt
hastaliklarinda da kullanilmaktadir [96]. Brazilya’da bitkinin yapraklari provitamin A
kaynagi olarak kullanilmaktadir [97]. Bitkinin kolorektal kanserden koruyucu o6zelligi
olup halk arasinda yapraklari yenir, cayl icilir ve diette kullanilir [98]. Bitkinin
ekstresinin seker ile karistirllip oral yolla alinmasi halinde, karaciger hastaliklarini

ozellikle siroz ve blylmis karacigeri tedavi edici etkiye sahip oldugu bildirilmistir [92].

2.2 Yaglar ve Yag asitleri

Bitki ve hayvan dokusunda bulunan yaglar, suda ¢6ziinmeyen ancak eter, aseton,

kloroform ve benzen gibi polar olmayan ¢6ziicllerde ¢6ziinen organik bilesiklerdir [99].

Yapilarinda yer alan yag asitlerine gore;

Membranlarda yapi tasi olarak gérev yapmak,

Metabolizma icin gerekli hiicresel yakit maddesi olarak depo edilmek,

Metabolizma igin gerekli olan yakitin tasinabilir formu olmak,

i¢ dokulara destek olmak,

Bazi vitaminlerin absorbsiyonunun saglanmasi

olarak kullanilmalari agisindan énemli fonksiyonlara sahip oldugu bildirilmistir [100].
Karbonhidratlara ve proteinlere gére daha cok karbon, buna karsilik daha az oksijen

tasiyan yaglar, bundan dolayi daha c¢ok oksitlenirler yani daha ¢ok eneriji verirler [101].
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Yaglarin temel yapi taglari olan yag asitleri, yaglarin yapisinda esterlesmis olarak

bulunurlar. Esterlesmemis formlarina serbest yag asitleri denmektedir [99].

Yag asidi molekuliinde kimyasal olarak farkl iki bélge bulunur. Birisi; ugta bulunan, asit
gibi davranan ve ¢ozelti icinde iyonize olan karboksil (COOH) grubudur. Bu grup son
derce hidrofilik olup, kimyasal olarak reaksiyona girer. Digeri ise; uzun ve dallanmamis
bir hidrokarbon zinciridir. Yiiksiiz olan bu grup hidrofobik olup, kimyasal olarak
reaksiyona girmez. Yag asidi molekdlleri diger molekiillere karboksilik asit gruplariyla

kovalent olarak baglanir [102].

Biyolojik kokenli karboksilik asitlerden g¢ogu, gliserollin (gliserinin) esterleri seklinde

bulunur ve bunlara triagilgliseroller denir.

Q
H2C OH HC O g R
|—|-r|; — _OH Ht‘: O -!':I, R
| | i
H-.C ——0OH H:C O l!:l R
Sekil 2.14 Gliserol Sekil 2.15 Triagilgliserol

Triacilgliseroller, bitkisel ve hayvansal kaynakh yaglardir. Bunlar yer fistigi, soya yagi,
misir yagl, tereyagl ve domuz yag: gibi yaglardir. Oda sicakliginda sivi halde bulunan

triacilgliserollere sivi yaglar; kati halde bulunanlara ise kati yaglar denir.

Sivi ya da kati yaglarin hidrolizi sonucu molekiilden gliserin ¢ikmasi, yag asitlerinin bir

karisimini verir [103].
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Sekil 2.16 Yaglardan yag asitlerinin olusum reaksiyonu

Yag asitlerinin gliserol esterleri, gliserofosfolipitler (fosfogliseritler) hiicrenin tim zarh
yapilarini sekillendirirler. Hiicreyi distan saran ve bolmeleri olusturan bu zarlar akiskan
olup gecirgen degildir. Yag asidi tlrevleri olan eikozaenoidler (prostaglandinler,
tromboksanlar ve l6kotrienler) olusturulduklari yerde hormon benzeri etki yaparlar.
Uremede; yaralanma veya hastalikla iliskili agri, ates ve iltihaplanmada; kan basincinin
diizenlenmesinde ve kanamanin durdurulmasi gibi gesitli olaylarda etkilidirler [102].
Bugline kadar etkinlik derecesi degisik, 50" den fazla bulundugu bildirilen
prostaglandinler; vicut tarafindan, omega-3 ve omega-6 olarak bilinen temel yag

asitlerinden yapilmaktadirlar [104].

Memelilerde prostaglandinlerin en 6nemli kaynaginin arasidonik asit oldugu ve
disaridan alinan besinlerdeki linoleik asitten Uretildigi bilinmektedir. Ayrica
prostaglandinler, olusur olusmaz hemen salinirlar ve damar diiz kaslarina dogrudan
etki ettikleri gibi, adrenerjik sinir uglarinda norepinefrin salinimini kisitlayarak dolayli

olarak da damar genislemesine neden olmaktadirlar [105].

2.2.1 Yag Asitlerinin Adlandiriimasi

Yag asitlerinin isimlendirilmesinde kullanilan geleneksel adlarin, asitlerin kimyasal
yapilarinin incelenmeden 6nce kondugu ve ¢cogu kez asidin kaynagini belirtecek sekilde
secildikleri bildirilmistir. Ornegin, palmitik (hurma: ing. Palm), oleik (zeytinyagi: Olea

europea), linoleik ve linolenik (keten tohumu: ing. Linseed), risinoleik (hintyagi: Ricinus
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communis) ve arasidik asit (Arachis hypogea). Ancak geleneksel isimlerin kullanimi

kolay olmasina ragmen, maddenin yapisini 6zetleyici olmadigi bildirilmektedir [106].

Uluslararasi Teorik ve Uygulamali Kimya Birligi (IUPAC) tarafindan yag asitlerinin zincir
uzunlugu, cift baglarin konumu ve doymamislik dereceleri dikkate alinarak kisa ve
sistematik olmak Uzere iki farkl sekilde isimlendirilme yapilmistir. Kisa isimlendirme

o

yapilirken “ n veya w “ kisaltmalari, sistematik isimlendirme yapilirken ise “ A "
terminolojisi kullanilmaktadir. Her iki sistemde ayrim iki nokta (:) ile olur. Bu
isimlendirme sistemlerinde; noktalama isaretinden 6nce karbon, sonra ¢ift baglarin
sayisi verilmektedir. A adlandirma yonteminde ise zincirin karboksil ucuna gore gift
baglarin konumunu belirlemede sayisal degerler kullanilmaktadir. Ornegin, 18 karbon
ve 3 cift bag iceren a-linolenik asit 18:3A9,12,15 zincirin karboksil ucunun son
tarafindan itibaren 9,12,15. karbonlarinda ¢ift bag icermektedir. Kisa isimlendirmede
ise yag asidinin metil ucundan itibaren ¢ift bagin konumuna gére yani a-linolenik asit

18:3 n-3 veya 18:3 w-3 seklinde yapilmakta ve metil ucundan sonra ilk ¢ift bagin 3 ile 4.

arasinda veya 3. karbon arasinda oldugunu goéstermektedir [107].

MVW\ i
HO ¢ c_ _ ..:{’,\/‘V’\/\/.,_\/.A._V \/T N

Linoleik asit (18:2n-6) Linolenic asit (18:3n-3)

WF\/;\/\/\ ,.{,L/\/i_\/i_\/f\/.‘_\/,‘_\/x

Arashidonik asit (20:4n-6) Eikosapentaenoik asit (20:5n-3)

HC/’\/\' , 7/\; : _,«‘.7 '(‘\t" A\ J ,A\Vl 7"».\
4 6 ]

Dokosahekzaenoik asit (22:6n-3)

Sekil 2.17 Bazi yag asitlerinin yapilari (Gurr et al. 2002; Pratoomyot 2010)
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2.2.2 Yag Asitlerinin Yapisi ve Siniflandirilmasi

Yag asitlerindeki agil gruplar ve konjuge siniflar metilen grup serilerinin tekrarlanmasi
ile olusur ve bu kisimlar lipit yapisina hidrofobik karakter verirler. Yag asitlerinin alt
gruplarindan birincisini, bir terminal karboksilik asit grubu tasityan diz zincirli doymus
yag asitleri olustururken, bu yapiya metil gruplarinin eklenmesi ile kompleks ve
dallanmis zincirli yag asitleri olusmaktadir. Dallanmis zincirli yag asitlerinde en uzun
zincir, bu bilesenlerin zincir uzunlugunu belirler. Bazi alt gruplarda oksijen, halojen,
nitrojen ve silfiir gibi heteroatomlar karbon zincirine baglanabilir. Degisik fonksiyonel
gruplar tasiyan, dallanmamis daha kompleks yag asitleri biyosentetik prekiirsorlerde
(6ncll madde) bulunan toplam karbon atomu sayisi ile tanimlanirlar. Bitkisel yag
asitlerinin buylk bir cogunlugu 2 grup altinda toplanir. Bu iki grup; Doymus yag asitleri
ve bunlarin doymamis homologlaridir. Her iki grupta da 18 ve 16 karbon atomlu yag

asitleri en yaygin olanlaridir [108].

A,

oo

O, ,OCH,

\ /OH ] karbonil grubu \ / mefilienmis
(l: J {hidrofilik} C|3 karboksil grubu
H—?—H“ H—C—H
H—(|3—H H_(I;l ¢
H=C—H | karbon zinciri H—?—H doymamig
H—C—H i (hidrofobik) T A karbon zinciri
|
H—(IJ—H H_ﬁ
H—Cl)—H H_CI; J
H—?—H, H—?—H
H—C—H ‘l metil grubu H—C—H
| ' (hidrofobik) |
Ho H

Sekil 2.18 Yag Asitleri Genel iskelet Yapisi (A: Doymus yag asidi, B: Doymamis yag asidi)
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2.2.2.1 Doymus Yag Asitleri

Doymus yag asitleri karbon- karbon (-C-C-) atomlari arasinda tek bir kovalent bagdan
olusan ve oda sicakhginda genelde kati olan yag asitleridir. Bu yag asitlerince zengin
olan yaglara doymus yaglar denir [109]. “Doymus” terimi hidrojenle iliskili olarak
kullanilir ve karboksilik asit [-COOH] grubu disinda kalan diger karbonlarin olabildigince
cok hidrojenle bag yapmis oldugu anlamini tasimaktadir [106].

C, H2,, O, genel formiilii ile ifade edilirler. Buradaki “n’’ sayisi genellikle ¢ifttir. Doymus
yag asitlerinin; 2-6 karbonlulari kisa zincirli, 8-12 karbonlulari orta zincirli, daha fazla
karbonlulari uzun zincirli olarak tanimlanir. 12’ den az sayida karbon tasiyanlar ile 20 ve
daha fazla sayida karbon atomu tasiyan doymus yag asitlerine daha az rastlanmaktadir.
Bitkisel yaglarda en c¢ok bulunan doymus yag asitinin “palmitik asit’” oldugu

bildirilmektedir [108].

Doymus yag asitleri diizenli bir konfiglirasyona sahip olup, istenilen sicaklikta kati bir
kristal olustururlar. Erime noktalarinin yiksek olusu buna baghdir. Doymus yag
asitlerindeki hidrokarbon zinciri, ana omurgadaki tek baglarin kendi etraflarinda
serbest hareket edebilmesinden dolayi tamamen kivrilabilir bir yapiya sahiptir. Bu
nedenle ¢ok sayida konformasyon seklini, yani “en az enerji gerektiren seklini”
kazanirlar. Doymus yag asitleri, insan viicudunda sentez edildiginden, yag tiiketilmese
bile bu tir yag asitleri karbonhidrat metabolizmasi ile olusan molekiillerden sentez
edilebilir [110]. Doymus yag asitlerinde karbon sayisi belirten ismin sonuna “—oik’” eki,

doymamis yag asitlerinde ise “—enoik” eki getirilerek isimlendirme yapilir [106].

Cizelge 2.1. Doymus yag asitlerinin isim, sistematik isim, yapi ve sembolleri

isim SISTEMATIK iSim YAPI SEMBOL
Butirik asit Blitanoik asit CH3(CH2)2COOH C4:0
Kaproik asit Hekzanoik asit CH3(CH2)4COOH C6:0
Kaprilik asit Oktanoik asit CH3(CH2)6COOH C8:0
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Cizelge 2.1. Doymus yag asitlerinin isim, sistematik isim, yapi ve sembolleri (devami)

Kaprik asit Dekanoik asit CH,(CH,),COOH C10:0
Laurik asit Dodekanoik asit CH3(CH2)1OCOOH C12:0
Miristik asit Tetradekanoik asit CH3(CH2)12COOH C14:0
Palmitik asit Hekzadekanoik asit | CH,(CH,),,COOH Ci16:0
Stearik asit Oktadekanoik asit CH3(CH2)16COOH C18:0
Arasidik Eikozanoik asit CHS(CH2)18COOH C20:0
Behinik asit Dokosanoik asit CHS(CHZ)ZOCOOH C22:0
Lignoserik asit Tetrakosanoik asit CH3(CH2)22COOH C24:0
Serotik asit Hekzakosanoik asit CH3(CH2)24COOH C26:0
Montanik asit Oktakosanoik asit CH3(CH,),cCOOH C28:0
Melisik asit Triakontanoik asit CH5(CH,),3COOH C30:0

2.2.2.2 Doymamis Yag Asitleri

Doymamis yag asitleri karbon zinciri lzerinde c¢esitli konumlarda, karbon-karbon
arasinda bir veya birden fazla kovalent gift bag iceren yag asitleri olarak adlandirilir.
Doymamis yag asitlerinin doymus yag asitlerine gore daha reaktif olmasinin nedeni
yapilarindaki ¢ift baglardir. Cift baglar oksidasyon ve diger kimyasal tepkimeleri
gosterdikleri igin, cift baglarin sayisi arttiginda hizli bir bicimde oksidasyonu artar [110].
Cifte baglarin iki yanindaki karbon atomlari cis ya da trans konumda bulunabilirler. Cis
konumda iki komsu hidrojen, ¢ift bagin ayni tarafinda olup, cift bagla birbirine bagli
atomlar bu bagin ekseni etrafinda donemediklerinden, cis izomeri durumunda yag

asidinin zinciri bu noktada bikiik olur ve zincirin hareket serbestligi azalir. Bir zincirde

30



ne kadar cok cis konumlu cift bag olursa zincirin esnekligi o derece azalir. Ornegin; bir
tane cift bagh oleik asitte bir “kdse” bulunurken, a-linolenik asit Ui¢ tane cis bagindan

dolayi cengel gortinimlidr.

Sekil 2.19 Oleik asidin li¢ boyutlu yapisi

Sekil 2.20 a-linolenik asidin li¢ boyutlu yapisi

Trans konumda ¢ift bagh karbonlara komsu iki hidrojen, cift bagin karsi taraflarinda yer
alirlar. Bu ylzden zincir fazla egilmez. Bu tiir yag asitleri sekilleri bakimindan doymus

yag asitlerine benzerler [111], [112].

Bitkisel yaglarda yer alan doymamis yaglar, yag asitlerinin cis izomerlerinden olusur.
Trans yag asitleri ise sivi bitki yaglarinin hidrojenizasyonu sirasinda olusan izomerlerdir

[108].

Doymamis yag asitleri C,H,(n-a)O, genel formili ile gosterilmektedir. Bu formildeki
“a” cifte bag sayisini gostermektedir. Yag asiti zincirinin sonundaki metil grubu ile

karboksil grubuna en uzak konumda bulunan cifte bag arasindaki karbon atomu
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sayisina gore doymamis yag asitleri n-3 ya da w-3 ve n-6 ya da w-6, n-9, vb. yag asitleri
olarak siniflandiriimaktadirlar. Q (w) ve n olarak ifade edilen adlandirma, yag asitlerinin
sinifini  belirtmektedir. Bu ifade biciminde; terminal metil grubundan itibaren
saylldiginda etilenik baglarin pozisyonunu gostermektedir. Yag asitlerini tanimlarken
kullanilan ilk rakam igerdikleri karbon atomu sayisini, ikinci rakam gifte bag sayisini, “n”’
harfinden sonra gelen rakam ise yag asitinin metil ucundan baslaninca ilk gifte bagin

kacinci karbonda oldugunu gosterir [113].

Cizelge 2.2. Doymamis yag asitlerinin isim, sistematik isim, yapi ve sembolleri

isim Sistematik isim Yapi Sembol Seri
Palmitoleik asit | 2)-9-hekzadesenoik | ¢ o, 16:1 w-7
asit
Oleik asit Z)-9-oktadesenoik | o i ) 18:1 -9
asit
Linoleik asit (2,2)-9,12- CasH320, 18:2 w-6
oktadekadienoik
asit
a-Linolenik asit Z2,7,7)-9,12,15- C1sH300, 18:3 w-3
(ALA) oktadekatrienoik
asit
y-Linolenik asit (z,2,2)-6,9,12- C1sH300, 18:3 w-6
(GLA) oktadekatrienoik
asit
Gadoleik asit Z)-9-eikozaenoik Cy0H300; 20:1 | -
asit
Dll.holmo.—lr— Z,7,7)-8,11,14- CaoH340, 20:3 w6
Inolent eikozatrienoik asit
asit (DGLA)
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Cizelge 2.2. Doymamis yag asitlerinin isim, sistematik isim, yapi ve sembolleri (devami)

Arasidonik asit Z,Z,Z,Z)-5,8,11,14'- CaoH3,0, 20:4 w-6
(AA) oktadekatetraenoik
asit
Elkozapentaenmk 2,2,2,2,7)- CaoH3005 205 w-3
asit (EPA) 5,8,11,14,17-
eikozapentaenoik
asit
Eruzik asit Z)—13—dok92aen0|k CaoHa0, 221 -9
asit
Dokoz?hekzaenmk 222222 CayH3,0, 22:6 w-3
asit (DHA) 4,7,10,13,16,19-
dokozahekzaenoik
asit

Doymamis yag asitleri; tekli doymamis ve ¢oklu doymamis yag asitleri olmak lzere

ikiye ayrilmaktadir. Tekli doymamis yag asitleri insan viicudunda sentez edilebilir.

Tekli doymamis yag asitlerine oleik asit, gadoleik asit, palmitoleik asit ve erusik asit,
coklu doymamis yag asitlerine (Poly Unsaturated Fatty Acids-PUFAs) linoleik asit (LA),
a-linolenik asit (ALA), Y-linolenik asit (GLA), arasidonik asit (AA) ve dokozahekzaenoik
asit (DHA) ornek verilebilir [114].

Coklu doymamis yag asitleri (PUFAs) aileler olarak gruplandirilmistir. iki ana grup,
linoleik asit tabanli n-6 asitleri ve a-linolenik asit tabanl n-3 asitleridir. Diger iki kiiglik
grup ise oleik asit (n-9) ve 9-hekzadekenoik asit (n-7)" tir [106]. n-3 ve n-6 PUFA’ lar
esansiyel yag asitleri olarak bilinmektedir. iki ya da daha fazla sayida cifte bag tasiyan,
insan vicudunda sentezlenemeyen ve diyetle alinmasi gereken yag asitlerine

“esansiyel yag asitleri’”’ denir [115].
Konjuge Coklu Doymamis Asitler

Coklu doymamis yag asitlerinde, cifte baglarin transformasyonu ile meydana gelen
pozisyonel ve geometrik izomer karisimlara “konjuge yag asitleri” denir. Konjuge
linoleik asit (CLA) terimi karbon zincirinin A7,9-, A8,10-, A9,11-, A10,12- ve/veya
A11,13- pozisyonlarinda cis veya trans cifte bag konfiglirasyonu iceren oktadekadienoik
asiti’in pozisyonel ve geometrik izomerleri karisimi olarak tanimlanmaktadir [116].

Bitkilerde CLA olusumu isi etkisi altinda, et ve sitteki CLA olusumu ise; rumendeki uzun
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zincirli yag asitlerinin mikrobiyal enzimatik reaksiyonlarinda linoleik asit 6nce cis-9,
trans-11 izomerlerine, daha sonra vaksenik aside (C:18.1 trans-11) ve sonunda stearik

aside (C18:0) donustirilmektedir [121]-[123].

Linoleik asit’ in en az 8 farkli izomeri bulunmaktadir. c9 ve t11 izomeri ile t10 ve c12
izomerleri en sik rastlanan izomerleridir. Bu izomerlerden c¢9, t11 izomeri biyolojik

aktiviteye sahip en dogal form olarak bilinmektedir [116], [117].

Antikanserojenik 6zellige sahip linoleik asitin 4 izomeri tanimlanmis, saflastiriimis ve
epidemiyolojik calismalarda kullanilmistir. izomerlerin ¢ogunun hayvan tiirlerinde
timor gelisimini baskiladigl ve ¢ogu kanserli hicrelerin yayillimini inhibe ettigi
gorulmastir. Cis-9, trans-11 izomerine dayanan CLA ile zenginlestirilmis sigir stitlinlin
insanlarda meme kanseri hiicrelerinin gelisimini engelledigi ve viicudun savunma
sisteminde slperoksit dismutaz, katalaz ve glutatyon peroksidaz gibi antioksidanlari da

arttirdigi bildirilmistir [124].

2.2.2.3 Esansiyel Yag Asitleri

Belirli yag asitlerinin esansiyel oldugu fikri, ilk olarak Evans ve Burr tarafindan 1929
yilinda ortaya atilmistir. insan viicudu, yag asitlerine karboksilik asit tarafindan
sayllmak lizere 9. karbondan sonrasina cift bag ekleyemedigi icin; insan viicudu
tarafindan gereksinim duyulan, c¢oklu doymamis baglara sahip ve besin yoluyla
alinmasi gereken yag asitleri esansiyel yag asitleri (EFA) olarak adlandirilmistir [106],
[118], [119]. Genel olarak; numaralandirmaya metil uglarindan baslamak tzere 3. ya da
6. karbonda cift bag olmasiyla ayirt edilen; omega-3 ve omega-6 olmak (izere iki tir
esansiyel yag asidi bulunmaktadir [112]. Omega 3 yag asidinin 6nciill alfa linolenik asit
(ALA) iken; omega 6 oncili ise linoleik asittir (LA). Linoleik asit (18:2 w-6) aragidonik
asite (20:4 w-6); linolenik asit (18:3 w-3) ise eikosapentaenoik asit (EPA, 20:5 w-3) ve
dokozahekzenoik asite (DHA, 22:6 w-3) donlsebilmektedir. Omega-3 yag asitleri yangi
giderici, antitrombotik, antiritmik, hipolidemik ve damar genisletici 6zellige sahip olup,
omega-6 yag asitlerinin kanamalari azalttigi ve damar daraltici 6zellige sahip oldugu
bildirilmistir [124]. Arasidonik asit zarlarda bulunur ve fosfolipidlerdeki yag asitlerinin

% 5-15" inden sorumludur. Balik yaglarindan dogrudan alinan ve alfa linolenik asitten
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sentezlenen dokosahekzaenoik asit (DHA; w-3) ise; retina, serabral korteks, testis ve

spermde yiksek derisimde bulunmaktadir [125].

Cizelge 2.3 Fizyoloji ve beslenme yoniinden 6nem tasiyan yag asitleri

C atomu sayisi ve
ift baglarin Seri Bilinen adi Sistematik adi Gorilmesi
konumu
16:1;9 w-7 Palmitoleik Cis-9- Hemen tim
hekzadekenoik yaglarda
18:1;9 w-9 Oleik cis-9- Notral yaglarda
Oktadekenoik olasilikla en sik
bulunan yag
asiti
18:2;9,12 w-6 Linoleik Tdm-cis-9,12- Misir, fistik,
Oktadekadienoik | soya, pamuk ve
bircok bitki yagi
18:3;6,9,12 w-6 Y-Linolenik Tlm-cis-6,9,12- Bazi bitkilerde
Oktadekatrienoik (cuha cicegi,
borago yagi
VS.),
hayvanlarda az
bulunan
yaglardan
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Cizelge 2.3 Fizyoloji ve beslenme yoniinden 6nem tagiyan yag asitleri (devami)

18:3;9,12,15 w-3 a-Linolenik Tdm-cis-9,12,15- Siklikla linoleik
Oktadekatrienoik | asitle, 6zellikle
keten tohumu
yaginda
20:4;5,8,11,14 w-6 Arasidonik | Tim-cis-5,8,11,14- | Hayvan ve fistik
Eikozatetraenoik yaginda;
hayvanlarda
fosfolipidlerin
onemli yapi tasi
20:5;5,8,11,14,17 w-3 Timnodonik TUm-cis- Balik yaginin
5,8,11,14,17- orn: morina,
Eikozapentaenoik | somon. 6nemli
yap! tasi
22:5;7,10,13,16,19 w-3 Klupanodonik TUm-cis- Balik yaglari,
7,10,13,16,19- beyinde
Dokozapentaenoik fosfolipidler
22:6;4,7,10,13,16, w-3 Servonik TUm-cis- Balik yagi,
19 4,7,10,13,16,19- beyinde
Dokozahekzaenoik fosfolipidler

Esansiyel yag asitleri hiicre membran fosfolipidlerinin yapisinda yer alirlar ve

eikozanoidlerin (prostaglandinler, l6kotrienler ve tromboksanlar) prekirsortdirler

[120].

Eikozanoidler

Yunanca bir terim olup, “yirmi karbonlu” anlamina gelen eikozanoidler; esansiyel yag

asitlerinin oksidasyonu ile biyokimyasal olarak olusmus molekiillerdir ve arasidonik

36




asitten  dUretilirler. Hicrede  depolanmadiklarindan,  gerekli  olduklarinda

sentezlenmektedirler [126], [127].

Eikoza- (20-C) polienoik yag asitlerinin tirevi olup; prostanoidler, I6kotrienleri ve
lipoksinleri  kapsamaktadir.  Prostanoidler arasinda; prostaglandinler (PG),
prostasiklinler (PGl) ve tromboksanlar (TX) bulunur. 20 C’ lu (eikozanoik) poliansatire
yag asitlerinin merkezinin bir siklopentan halkasi vermek Uizere in vivo halka yapmasi
ile prostaglandinler (retilir. Prostaglandinler; ilk defa seminal plazmada kesfedilmis
olup, hormon etkisi yapmak lzere tim memeli dokularinda bulunmaktadir.
Trombositlerde kesfedilmis bulunan tromboksanlar, bir oksijen atomu ile kesintiye
ugratilmis (oksan halkasi) siklopentan halkasi tasir. Lokotrien ve lipoksinler ise
lipoksigenaz yoluyla olusan eikozonoid tiirevleridir. ilk defa akyuvarlarda tanimlanan

bu maddeler; ¢ veya dort konjuge cift bag icermektedir [125].

Eikozanoidlerin biyosentezi; mekanik travma, sitokininler, bliylime faktérleri veya diger
uyaranlar ile baslar. Uyari geldiginde; hiicre zarindan fosfolipaz enziminin salinimi
gerceklesir ve hidroliz reaksiyonu baslar. Fosfolipaz, cekirdek zarina iletilir ve orada
fosfolipaz A, ile fosfolipidleri, fosfolipaz C ile diacilglseroli hidrolizlemektedir. Bu
hidroliz reaksiyonu 20 karbonlu esansiyel yag asitlerinin serbestlesmesini

saglamaktadir.

22:5n6 22:6n3
I E/A6IB-ox
22:2n6 22:4n6 22:5n3 22:3n3
' { Elongaz t !
20:4n6 20:5n3
t A5 t
20:2n6 20:3n6 20:4n3 20:3n3
‘ I Elongaz t ‘
18:3n6 18:4n3
] a6
18:2n6 18:3n3

Sekil 2.21 Esansiyel yag asitleri Giretimi ve eikosanoid metabolizmasi (Altintas, 2013)
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Sekil 2.22 Eikozanoidlerin biyokimyasal yapilari

Eikozanoidlerin biyosentezinde yag asitlerinin oksijenizasyonunu katalizleyen iki enzim
vardir: prostanoidleri katalizleyen siklooksijenaz ve |okotrienleri katalizleyen
lipooksijenaz enzimleridir. Siklooksijenaz enzimi serbest yag asitlerinin prostanoidlere
doénisimiini iki basamakli olarak katalizler: 6nce iki oksijen moleklli yag asidi
zincirine iki peroksit bagi olarak besli karbon halkasina baglar. Boylece; dayaniksiz bir
prostaglandin ara Grlinl olan prostaglangin G (PGG) olusur. Sonrasinda, bir peroksit
baginin tek bir oksijen ile ortaklasmasindan prostaglandin H (PGH) olusur.
Siklooksijenaz yolunun Uriini olan PGH, prostaglandin D, E ve F ile tromboksan (TXA;)
ve prostasikline (PGl,) cevrilir. Lipooksijenaz enzimi arasidonik asidi; 6nce 5-
hidroperoksieikosatetronoik aside (5-HPETE) ve ardindan da 5-hidroksiekosatetronoik

aside (HETE) donUsturdr. Lipooksijenaz enzimi etkisi ile 5-HETE, I6kotriene dondsur.
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Diagilgliserol veya fosfolipid

FOSFOLI'PAZA)l
LIPOOKSIIENAZ
Arasidonik asit ———¥ HPETE
Hidroperoksieikosatetronoik
SIKLOOKSHENAZ HidroksigibEsraEtetronoik
COX-1 veya COX-2 {

Lokotrien B, e—— Lokotrien & ’

Prostaglandin H, (PGH)) |

Y

LokotrienC,

PGD, l
PGE, Lékotiien D,
PGF, ‘/ Lokotrien E,

Y v

Prostasiklin
PGF Tromboksan

o S—
. ®Cl)  (TXA)

Sekil 2.23 Eikozanoidlerin biyosentezi

ilk olusan, ldkotrien A, olup, daha sonra ya Idkotrien B, vya da ldkotrien C,° e
metabolize edilir. Bir tiyoeter bagiyla, glutatyon peptidinin eklenmesi sonucunda
olusan lokotrien C4’ ten, glutamat ve glisinin uzaklastirilmasi ile sirasiyla l6kotrien D4 ve

I6kotrien E4 olusur [125], [127].

2.2.3  Yag Asitlerinin Biyosentezi

Yag asitlerinin de novo sentezindeki ana yol (lipogenez) sitozolde yer alir. Yag
asitlerinin sentezi sitoplazmada gerceklesirken, yag asitlerinin zincir uzatilmasi
mitokondride ve endoplazmik retikulumda meydana gelir. Sentez sirasinda yolun
kofaktor gereksinimlerini; NADPH, ATP, Mn+2, biotin, HCOs” ( CO, kaynag olarak)
karsilar. Asetil-CoA ivedi substrat olup, serbest palmitat ise son Urindir. Asetil
koenzim A’ larin asetil kismi hicre icinde asetik asitten sentezlenebildigi gibi, hemen
hemen tamami mitokondride pirlvatin oksidasyonundan ve amino asitlerin karbon

iskeletlerinin katabolizmasindan Uretilmektedir.
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Me —C—OH

Karbonhidratlar ﬁ
Proteinler CoA—SH  le—cCs CoA
Kati yaglar Asetil-koenzim A

Sekil 2.24 Asetil CoA olusturan metabolitler

Yag asiti sentezinde birinci ve denetleyici basamak malonil-CoA lretimidir. Asetil- CoA’
nin, ATP ve asetil- CoA karboksilaz varliginda malonil- CoA’ ya karboksillenmesini iceren
ilk tepkime icin CO, kaynagl olarak bikarbonat gerekmektedir. Tepkime; biyotinin
karboksillenmesi ve karboksilin melonil- CoOA vermek Uzere asetil- CoA’ ya aktarilmasi
olmak Uzere iki basamakta gerceklesmektedir [125].
0 0
‘ ‘ Agetil CoA karboksilaz ‘ ‘ ‘ ‘

I\,’Ie—CS—CmA—f—CO2 * HO—C—CH,—CS—CoA
, 4 2
Asetil CoA Malonil CoA

Sekil 2.25 Malonil CoA olusma reaksiyonu

Yag asitlerinin sentezinde bir sonraki basamak, malonil-koenzim A ve asetil- koenzim A’
nin acil gruplarinin acil tasiyici protein veya ACP-SH denilen bir koenzimin tiyol
gruplarina aktarilmasini igerir [103]. Baslangicta, bir asetil-KoA molekild, asetil
transacilaz tarafindan kataliz edilerek sistinin —SH grubu ile baglanir. Malonil- CoA,
asetil malonil enzimi olusturmak Gzere malonil transacilaz tarafindan kataliz edilen bir
tepkime ile, kendisine bitisik diger monomerin ACP’ sine ait 4’- fosfopanteteinin — SH

ile kombine olur [125].
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0 0 0 0
HO—C—CH,—CS—"CoA +ACP—3H — Ho—C—CHQ—Cs—ACP+CoA—SH
Malonil Cod

Sekil 2.26 Malonil CoA’ ya ACP katilma reaksiyonu
0 0

Me—CS—CoA +ACP—SH * , Me—CS— ACP + CoA—SH
Asetil koenzim A

Sekil 2.27 Malonil CoA’ ya ACP katilma reaksiyonu

Asetil- S- ACP ve malonil- S-ACP kendi aralarinda kondenzasyona girip asetoasetil-S-
ACP olustururlar.
° |
Me—CS— ACP + HO—C—CH,—CS— ACP
Aseli-S-ACP Maloni-5-ACP 0] 0]
| |

, ME—C—CHQ—CS— ACP +ACP—SH + 002
Asetoasetil-S-ACP

Sekil 2.28 Asetoasetil-S-ACP olusma reaksiyonu

Yag asiti sentezinde sonraki l¢ basamak asetoasetil-S-ACP’nin asetoasetil grubunu

bitanoil grubuna doénistirir. ilk olarak; NADPH® kullanilarak keto grubunun

indirgenmesi, sonrasinda ise alkollerin dehidrasyonunu ve tekrar NADPH kullanilarak

ikili bagin indirgenmesini kapsar. Yag asidi sentezinin c¢evrimi; iki asetat biriminin

bitinil-S-ACP’ nin dort karbonlu biitirat birimine dontisimudr [103].

Tepkime dizisi 16 karbonlu doymus bir acil radikali “palmitil” olusuncaya kadar, her

defasinda molekiile yeni bir malonil yerlestirerek alti defa tekrarlanir. Olusan molekiil,

karmanin 7. enzimi tiyoesteraz’ in etkinligi ile enzim karmasindan salinir [125].
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C C‘ ﬁ
Me—CS—CoA+ 7 HO—C—CH,—CS—CoA + 14NADPH + 14H ———

Asetil CoA Malonil CoA

CH; (CH), COH +7 CO,+8 CoA=SH + 14NADP" +6 HO

Sekil 2.29 Palmitatin asetil-CoA ve malonil-CoA’ dan sentezi

2.2.4 Yag Asitlerinin Reaksiyonlari

2.2.4.1 Sabunlasma

Triagilgliserollerin baz ile hidrolizi gliserin ve uzun zincirli karboksilik asitlerin tuzlarinin
bir karisimini verir. Uzun zincirli karboksilik asitlerin bu tuzlari sabunlardir ve bu
sabunlastirma tepkimesi bircok sabunun lretiminde kullanilir. Kati ve sivi yaglar, sulu
NaOH ¢o6zeltisinde, hidroliz olayli tamamlanincaya kadar kaynatilir, karisima NaCl ilave
edilerek sabun ¢okturilir. Sabun ayrildiktan sonra gliserin sulu fazdan damitma yolu ile
ayrilir ve ham sabun saflastirilimis olur. Uzun zincirli karboksilik asitin sodyum tuzlar
olan sabunlarin tamami su ile karisabilir ancak tek tek iyonlar halinde ¢6ziinmezler; ¢cok
seyreltik iyonlar hari¢ miseller halinde bulunurlar. Sabunun polar olmayan akil zinciri
polar olmayan ¢evrede yani miselin i¢ kisminda yer alirken; polar karboksilat gruplari

ise polar ¢evrede yani sulu fazda bulunurlar [103].

2.2.4.2 AIkil Zincirlerinin Tepkimeleri

Yag asitleri, fosfor varliginda brom ya da klorla etkilestirildiklerinde kendilerine 6zgii a-

halojenleme tepkimesini (2.1) verirler [103].
3 R-CH,-COOH + P + 11 Br = 3 R-CHBrCOBr + HPO3 + 5 HBr
0 0]
RCH,COH » RCHCOH + HX
H,0

X

Sekil 2.30 a-Halojenlerin Olusma Reaksiyonu
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2.2.4.3 Alkenil Zincirlerinin Tepkimeleri

Yag asitlerinin karbon zincirindeki doymamis baglar karakteristik alken katilma

tepkimeleri verir [103].

Cizelge 2.4 Alkenil zincirin verdigi tepkimeler

Me -~ CH, §CH=—CH-{- CH, - OOH
n m

Me - CH, —']HCH— CH-CH, -EODH

v

H, Ni H H

Me - CH, </ CH— CH -~ CH, -};O0H
Brz, CC|4 > " m

Br Br
(1) OsO4 R Me -~ CH, -] CH— CH -~ CH, “.OOH
(2) NaHSO3 -l:;u||-| oH
Me — CH, — CH, — CH— CH, - COOH
HBR + Br H

Me - CH, - CH— CH-- CH, -FOOH

H Br

2.2.4.4 Karboksilik Asit Tepkimeleri

Yag asitleri, karboksilik asitlerin verdigi tipik tepkimeleri verirler;

Cizelge 2.5 Karboksilik asit tepkimeleri

o]

R.—CHZ%

OH

(1) LiAlH, Et,0

R,—CH,— CH,— OH

v

(2) H,0
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Cizelge 2.5 Karboksilik asit tepkimeleri (devami)

> O
R,—CH,
OMe
SOCl, Metil ester
0
R,—CH2-<
Piridin cl

Uzun zincirli agil klortir

Yag asitleri, LiAlH,ile alkolleri, alkoller ve mineral asitleri ile esterleri ve tiyonil kloriir ile

acil klorurleri olusturmak (izere tepkimeye girerler [103].

2.2.4.5 Transesterlesme

Yag asitlerinin yapisindaki karboksilik asit grubundan kaynaklanan ve analiz
edilmelerini gliclestiren oksidatif 6zelligi nedeni ile yapi tayini igin tlrevlendirilmesi
gerekir. GC analizi yapilmadan oOnce yag asitlerinin aktif olmayan ve reaksiyon
vermeyen (metil ester) ve serbest yag asidi halinden daha ucucu tiirevlerine cevrilmesi
bu islemlerden biridir. Tirevlendirme icin en ekonomik ve pratik reaksiyon

transesterlesme yontemidir.

Ester yapisindaki organik grubun diger bir alkol grubunun organik grubu ile karsilikl yer
degistirmesi reaksiyonuna transesterlesme reaksiyonu denir. Bu tir reaksiyonlar asidik
ya da bazik bir katalizoriin varliginda gerceklesirler. Gicli asidik katalizorler karbonil
grubuna proton vererek reaksiyonu katalizler. Bazik katalizérler varliginda ise alkoliin
protonu koparak nikleofilik bir merkez olusur ve bu merkeze esterin oksijeni baglanir

[103].
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O 0]

ROH + )J\ ———> R'OH + )J\

R'0” 'R RO™ 'R

K-OH
HsC-OH+R’-COOH _, R’-COOCHs3+ H,0

Sekil 2.31 Transesterlesme Reaksiyonu

Yag asitleri ve kiitle spektromundaki davranislari
Yag asitleri kiitle spektrumunda bazi ortak davranislar gosterirler;

. Uzun diiz zincire sahip olmalari nedeniyle kiitle piki [M]* spektrumda ya hic

gorilmez ya da bagil orani ¢cok dusuktir.

° ilk parcalanma metil ucundan olacak sekilde, [-CH,CH3] grubunun kopmasi

seklindedir. Bu durumda spektrumda [M-29]" piki gézlemlenir.

° Karbonil grubu ile zincir arasinda olusan Mc Lafferty cevrimi nedeniyle y-

protonunda karbonil grubuna gégme yasanir ve B-baginin kopmasi ile m/z 74

piki gozlemlenir.

H Rq O;;i R1

B ok [
MeO ’)(‘ MeO CHy CH,

Sekil 2.32 Yag asitlerinin Mc Lafferty ¢evirimi

Doymus ve doymamis yag asitlerinin kitle spektrumu davranislari;

. Doymus vyag asitleri zincirinde; homolitik, heterolitik, hemiheterolitik

bolinmeler olurken,

° Doymamis yag asitlerinde; 1 baglarinin bozunmasi sonucunda B- baglarindan

kopma olur [106].
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2.2.5 Yag Asitlerinin Onemi

Yag asitleri, dogal kati ve sivi yaglarda esterler halinde bulunurken, plazmada serbest
yag asidi olarak esterlesmemis formda bulunmaktadirlar. Yag asitlerinin fiziksel ve
kimyasal 06zellikleri ile beslenmedeki rolleri; molekildeki karbon atomu sayisi,
doymusluk derecesi, karbon atomlari arasindaki ¢ift bag sayisi ve karbon atomlarina
bagl hidrojenlerin pozisyonu ile belirlenmektedir. Yapilan arastirmalarda 6zellikle, yag
asitlerinin doymus/doymamis ve cis/trans yapida olmalari, yaglarin kolesterol ve
esansiyel yag asidi icerikleri ve oksidatif stabiliteleri tGzerinde duruldugu bildirilmistir

[128].

Hayvan dokulari bitkilerle karsilastirildiginda, yag asitlerini doymamis hale getirmede
kisith yetenege sahip olduklarindan, bitkilerden elde edilen belli PUFA’ larin diyet
yoluyla alinimi zorunludur [129, 130]. Yapilan arkeolojik calismalarin sonucunda,
gecmiste yasayan insanlarin beslenme diyeti ile buglinki bati insaninin diyeti arasinda
farkhliklar oldugu ve insanlarin o donemlerde enerji ihtiyacini lif orani yiksek meyve ve
sebze diyetleri ile karsilarken, protein ihtiyacinin biyik bir kismini ise avcilik ile et ve
baliktan sagladigi bildirilmistir. Buglinkli bati diyetine gore; total yag ve doymus yag
oraninin distuk, omega-3 (EPA ve DHA) ve omega-6 (CLA, gamma linolenik asit,
dihomo- gamma linolenik asit, arasidonik asit) esansiyel yag asitlerinin ise esit
miktarlarda tliketildigi rapor edilmistir. Omega-6 yiiksek oranda linoleik asit iceren
misir ve soya fastlyesi yagidir: Uzun yillar diyetlerde dengeli olarak tiiketilen w-3 ve w-
6, son yillarda artan miktardaki aycicegi, misir, soya, pamuk yaglarinin kullanimi ile
linoleik asit lehine bozulmus ve Avrupa’ da w-6/ w-3 orani 20-30/ 1 olmustur. Q-6 ve
Q-3 yag asitlerinin diyetlerdeki miktarlari ve oranlari; kronik hastaliklardan, diyabet,
obezite, bagisiklik sistemi hastaliklari, depresyon, kroner kalp hastaligi (CHD),
tromboksan A2, |6kotrien B4 gibi hastaliklarda belirgin rol oynamaktadir. Bu oran (w-
6/w-3) paleolitik ¢aglarda 1/1 iken, modern caglardaki gelismis ve gelismekte olan
Ulkelerde 5/1 ile 50/1 oranlarinda farklilk géstermektedir. Hastaliklara yakalanma riski
diyette w-6 vyag asitlerinin alimiyla ylkselirken, w-3 yag asitlerinin alimiyla
azalmaktadir. Bu nedenle w-6/w-3 orani disuk bir diyet uygulanmalidir ki bu optimal
oran 1/1 ile 4/1 arasinda degisebilmektedir [124], [131]. Omega-3 yag asitleri; keten
tohumu ve cevizde a-linolenik asit olarak, balik yaglarinda ise EPA ve DHA bol miktarda
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bulunmaktadir. a-linolenik asit, EPA ve DHA’ nin sentezlenmesinde gorev alirken ayni
zamanda bu yag asitlerinin kanser, felg, enflamatuvar bozukluklar ile kalp- damar
hastaliklarini kapsayan hastaliklari 6nlemede anahtar rol oynadiklari bildiriimeketedir.
DHA; beyin, retina ve spermin énemli bir bileseni olup, 6grenme yetenegi, beyin
gelisimi ve retina hicrelerinin  ¢ogalmasi Uzerinde 6nemli etkisi oldugu tespit
edilmistir. Buna bagli olarak beyin hiicrelerinde DHA seviyesi distiiglinde; depresyon,
hafiza kaybi, sizofreni ve Alzheimer gibi hastaliklarin ortaya g¢iktigi bildirilmektedir
[132]. Yapilan ¢alismalarda omega-3 yag asitlerinin; uskumru, ringa, tuna ve somon
gibi soguk su baliklarinda bol miktarda bulunup yagsiz baliklarda ¢ok az miktarda
bulundugu, toplam kolestrol ve LDL-kolestrol diizeylerini azaltirken HDL diizeylerini
arttirdigl, diabetli hastalarda glisemik kontroliin saglanmasinda olumlu etkilerinin
oldugu belirtilirken; omega-6 yag asitlerinin cilt saghgini korudugu, viicut sicakhgi ve
su kaybini dizenledigi belirtilmistir. Diyette asiri miktarlarda w-6 yag asitlerinin alimi,
kani pihtilastirmanin yani sira kolestrol plaklarinin olusumunu kolaylastirip kolestroliin
yukselmesine ve iltihaba bagh hastaliklarin gelisimine yol agmaktadir [133], [134].
Viicutta birbirleri ile rekabet halinde bulunan esansiyel yag asitlerinden w-6 grubu yag
asitlerinin w-3 grubu yag asitlerine gore asir tiketimi, w-3 grubu yag asitlerinin biyo-
yararini azaltmaktadir. Diinya Saghk Orgiitii (WHO)’ ne gore diyetlerde ideal denge; her
5-10 g linoleik asit grubu yag asidine karsilik 1 g a-linolenik asit grubu yag asidi
tiketilmelidir [110]. Esansiyel yag asitlerinin yetersiz oldugu durumlarda, oleik asitten
sentezlenen eikosatrienoik asit (20:3 w-9) bu yag asitlerinin yerine gecer ve hiicrenin
zar vyapisi ile fonksiyonlarini olumsuz etkiler. Bu olumsuz etkilerin 6zellikle
mitokondrilerde oksidatif fosforulasyon gibi hiicresel fonksiyonlar (zerinde etkili
oldugu ve lipid peroksidasyon reaksiyonlari sonucunda yag asitlerinin yan Urlinlere
bozunmasina yol actigi bildirilmistir [124]. Besin kaynakl w-3 yag asitlerinin alimi;
mitokondriyel zar lipitlerini arttirirken, kalsiyum salinimini (apoptosis trigger) ve
pirlivat dehidrogenaz aktivitesini azaltir. Q-6 yag asitleri ise lipid peroksidasyonunu
azaltirken, glutatyon antioksidan savunma mekanizmasini arttirarak doku oksidatif
stresini duslrir. Flavonoidler, E vitamini, klorofilinler (suda c¢ozlinebilen klorofil
analogu) ve diger fenollerin hiicre zarindaki c¢oklu doymamis vyag asitlerini

oksidasyondan korudugu ve mitokondriyel zararlari engelledigi belirtiimektedir [135],
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[136]. Ayni zamanda omega-6 yag asitlerinin, a-linolenik asitin ve arasidonik asitin
diyabette gorilen, dokularin oksidatif yikima olan duyarhliklarini da énemli oranda
azalttig, EPA ve DHA’ nin ise organizmada tip-1 ve tip-2 diyabet UGzerinde olumlu

etkilerinin oldugu yapilan ¢calismalarda belirtilmistir [124].

2.3 Achillea, Centaurea, Senecio ve Sonchus Tiirlerinin Yag Asidi Calismalari

Achillea, Centaurea, Senecio ve Sonchus tiirlerinin yag asidi profili ve biyoaktivitelerinin

belirlenmesi ile ilgili literatlrdeki calismalar sonucunda;

° Achillea clavennae, Achillea holosericea, Achillea lingulata ve Achillea
millefolium bitkilerinin toprak Ustl kisimlarindan elde edilen ekstrelerin
(hekzan: eter: metanol= 1: 1: 1 ) antimikrobiyal aktiviteleri; bes bakteri (
Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Pseudomonas
aeruginosa ve Salmonella enteritidis) ve iki mantar ( Aspergillus niger ve
Candida albicans ) tlirlu Gzerinde disk difizyon yontemi ile test edilmistir. Bu
dort tlrin ekstrelerinin, tim test suslari Ulzerinde genis spektrumlu bir
antimikrobiyal aktivite gosterdigi saptanmistir. En glcli aktiviteyi Achillea
clavennae L. ekstresinin bilesikleri gostermistir. Ekstre; alkanlar, yag asitleri,
monoterpenler, seskiterpenler ve flavonoidleri icermekte olup izole edilen
bilesiklerin yapilari spektral araglar ( 1D ve 2D NMR, UV, IR ve MS) ile
aydinlatiimistir. Bu ¢alismanin sonucunda, Achillea millefolium ile ayni diizeyde
etki gosterdigi kabul edilen Achillea clavennae L.nin etnofarmakolojik olarak

kullanilabilecegi bildirilmistir [137].

° Achillea gypsicola Hub-Mor. ve Achillea biebersteinii Afan. bitkilerinin toprak
Ustd kisimlarindan su distilasyonu yontemi ile ugucu yaglarin kimyasal
bilesenleri izole edilmis ve bu bitkilerin giceklerinden elde edilen n- hekzan
ekstreleri GC ve GC-MS cihazlar ile analiz edilmistir. Achillea gypsicola ve
Achillea biebersteinii bitkilerinin hekzan ekstreleri esas olarak; kafur (%37.78-
27.88, sirasiyla), 1,8-sineol (%13.43- 24.78, siraslyla), piperiton (%15.57), n-
eikozan (%1.61- 9.68, sirasiyla), n-heneikozan (%2.56- 9.55, sirasiyla), n-trikozan
(%3.46- 10.04, sirasiyla), linoleik asit (%6.19- 3.17, sirasiyla) ve borneol (%5.66-
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5.58, sirasiyla) olusmaktadir. Yag asitleri ve vyag esterleri yaglar ile
karsilastirildiginda; yaglarin  ve ekstrelerin oksijenli monoterpen igeriginin
nispeten yiksek, bitki érnekleri hekzan ekstrelerinin ise n-alkanlar agisindan
nispeten zengin oldugu bildirilmistir. Bu ¢alismada, yaglar ve hekzan ekstreleri
12 fitopatojenik mantarlara karsi test edilmis ve yaglarin bitki érneklerinin
hekzan ekstrelerine gore daha fazla toksik oldugu bulunmustur. Achillea
gypsicola vyaginin Fusarium graminearum’ un blylimesini inhibe ettigi,
ekstresinin ise blylmeyi arttirdigi tespit edilmistir. Sonu¢ olarak, antifungal
aktivitenin yaglarda ylksek olmasinin nedeninin nispeten yiliksek oksijenli
monoterpen icerigine bagh oldugu rapor edilmistir. Ucucu yaglarin herbisit
testleri sonuglari ve ekili alanlarda 5 6nemli yabanci ota karsi bitkilerin hekzan
ekstreleri incelendiginde Ozellikle ugucu yaglarin, Amaranthus retroflexus,
Cirsium arvense ve Lactuca serriola’ da tohum c¢imlenmesi ve fide blylimesi
Uzerinde inhibitor etkisi oldugu tespit edilmistir. Hekzan ekstrelerinin yabanci
otlar tzerindeki etkisi ugucu yaglarla karsilastirildiginda ekstrelerin daha dusik
oldiurici etkiye sahip oldugu bildirilmistir. Bu c¢alismanin bulgulari, ucucu
yaglarin fungusit gibi herbisit olarak kullaniimak {izere bir potansiyele sahip

oldugunu gostermistir [138].

Achillea millefolium L. bitkisi ile yapilan ¢alismada; bitkinin kimyasal yapisinin
makrobesinler, serbest sekerler, organik asitler, yag asitleri ve tokoferoller ile
ilgili oldugu bildirilmistir. Kaynatilip demlenerek hazirlanan bitkinin metanol
ekstresinden antioksidan 6zellikler ve antitimore karsi potansiyeli, HPLC ve MS
ile degerlendirilen fenolik potansiyeli ile karsilastirilmistir: Yabani ortamda
yetisen civan pergcemi yliksek dizeyde karbonhidrat, organik asit, doymamis
yag asitleri, tokoferol ve fenolik asitleri icerirken; ticari olarak yetistirilen civan
percemi ylksek dlizeyde yag ve doymus yag asitleri, proteinler, kil, enerji
degeri, sekerler ve flavonoidleri icermektedir. Yag asitleri, gaz kromatografisi
cihazinin FID dedektéri kullanilarak (GC-FID) tespit edilmis olup; kaproik asit,
kaprilik asit, laurik asit, tridekanoik asit, miristik asit, miristoleik asit,
pentadekanoik asit, palmitik asit, palmitoleik asit, heptadekanoik asit, stearik

asit, oleik asit, linoleik asit, a-linolenik asit, Y- linolenik asit, arasidonik asit, cis-
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11- eikosenoik asit, cis-11,14,17- eikosatrienoic asit, heneikosanoik asit ve metil
esterlerini icermektedir. Yabani Achillea millefolium L. ‘de MUFA (g/100g) 28.75
g ve PUFA (g/100g) 49.16 g iken; ticari Achillea millefolium L’ de MUFA
(g/100g) 12.64 g ve PUFA (g/100g ) 43.30 g olarak bulundugu bildirilmistir
[139].

Achillea tenuifolia L. bitkisinin tohumundan elde edilen ekstrenin yagi, kimyasal
ve fiziksel karakterler 6rnegin; asit, iyot, peroksit ve sabunlasma degerlerinin
yani sira 0zgul agirlik, kirilma indeksi ve renk bakimindan analiz edilmistir.
Tohum yaginda bulunan yag asitleri kompozisyonu gaz kromatografisi (GC) ile
tespit edilmis, en bol bulunan yag asitleri linoleik asit (%69.4) ve oleik asit
(%14.5) olarak rapor edilmistir. Yapilan calisma, linoleik asit bakimindan zengin
yag asiti icerigi yiksek bu bitki tohumunu gelistirip, beslenme ve ilag gibi

amaclar icin kullanmada umut verici olmustur [140].

Achillea alexandri-regis BORNM.& RUDSKI bitkisinin toprak dstid kisimlarinin
incelenmesi ile 19 kimyasal bilesik tanimlanmistir. Yag asitlerinin metanol ile
esterifikasyonu sonrasi, metil esterler GC-MS ile analiz edilmis: miristik asit,
palmitik asit, stearik asit ve eikozanoik asit tespit edilmistir. Arastirmanin
sonucunda, bu bitkinin yag asitlerinin geleneksel antienflamatuar (iltihabi

onleyici) olarak kullanilabilecegi bildirilmigtir [141].

Bulgaristan’ dan toplanan Centaurea cuneifolia Sibth. & Sm. ve Centaurea
euxina Velen. bitkilerinin toprak Ustli kisimlarinin ucgucu bilesenleri su
distilasyonu yontemi ile ekstrakt edildikten sonra, n-hekzan ekstreleri GC-MS ile
analiz edilmistir. Centaurea cuneifolia bitkisinde toplam orani %23.1 olmak
Uzere, 6 tane yag asiti tanimlanmistir. Bunlardan en bol bulunanlari %17.6
hekzadekanoik asit ile %2.4 (Z,Z)-9,12-oktadekadienoik asit oldugu bildirilmistir.
Centaurea euxina bitkisinde ise toplam orani %24.5 olan 6 tane yag asidi
tanimlanmis olup, en baskin bileseninin %20.3 hekzadekanoik asit oldugu

bildirilmistir [142].

Centaurea cinsine ait 3 tlriin metanol ekstrelerinin antioksidan kapasiteleri ve

yag asiti kompozisyonlari incelenmis olup 30 tane yag asidi tanimlanmistir.
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Centaurea pulchella ve Centaurea tchihatcheffii tirlerinin en 6nemli yag asidi
linolenik asit iken, Centaurea patula bitkisinin ise a-linolenik asit oldugu
bildirilmistir. Antioksidan kapasitesi en gli¢li C. pulchella tliri bulunmustur. Bu
calismanin sonucunda Centaurea tirlerinin dogal antioksidan ve esansiyel yag

asiti kaynagi olarak kullanilabilecegi rapor edilmistir [143].

Bazi llkelerde Cenataure tirleri popiler tipta cesitli hastaliklarin tedavisinde
kullanilmaktadir. Yapilan calismada, Tirkiye florasinda yetisen bes Centaurea
tirinin antioksidan potansiyelleri ve yag asidi profilleri arastirilmistir. Bu
turlerin yag asidi profilleri GC-FID ile incelenmis ve 30 tane vyag asidi
tanimlanmistir. Genel olarak tiirler arasinda en ¢ok bulunan ana bilesenler
olarak; palmitik asit, linoleik asit, oleik asit ve linolenik asit tespit edilmistir.
Linoleik asit, Centaurea cheirolopha tiriinde en fazla miktarda olup, toplam yag
asitlerinin %21.85’dir. Calisilan Centaurea tirlerinin yag asidi kompozisyonlari
oranlari %29.96’ dan %53.94’ e doymus yag asitlerini, %9.26- 17.81 tekli
doymamis yag asitlerini ve %36.37- 53.51 ¢oklu doymamis yag asitlerini
icermektedir. Q-3/ Q-6 yag asitlerinin orani lipidlerin besin degeri agisindan
guvenilebilir bir gostergedir ki: bu calismada en yiksek Q-3/ Q-6 orani
Centaurea kurdica (0.76) turine ait olup, Centaurea cheirolopha (0.68),
Centaurea ptosimopappoides (0.61), Centaurea amanicola (0.50) ve Centaurea
rigida (0.35) tlrleri takip etmektedir. Calismanin sonuglari, Centaurea tirlerinin
gida, kozmetik ve ila¢ endlstrisinde dogal antioksidan ve doymamis yag asitleri

kaynagi olarak kullanilabilecegini gbstermektedir [144].

Centaurea, Tlrkiye florasinin en 6nemli cinslerinden biridir. Bu cinsin bazi tiirleri
Anadolu’ da halk tibbinda kullanilmaktadir. Calisma Centaurea urvillei subp.
hayekiana bitkisinin in vitro antioksidan aktivitesini ve vyag asitleri
kompozisyonunu arastirmak igin yapilmistir. Yag asitleri kompozisyonu GC ile
analiz edilmis ve 32 tane yag asidi tanimlanmistir. Centaurea urvillei subsp.
hayekiana yaginda yiliksek miktarlarda w-6 (linoleik asit) ve w-9 (oleik asit)
tespit edilmistir. Calismanin sonuglari, Centaurea urvillei subsp. hayekiana
bitkisinin hem dogal antioksidan hem de linoleik asit kaynagi olarak tipta ve
gida endustrisinde kullanilabilecegini Gnermektedir [145].
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Yapilan ¢alismada; Konya bolgesinde yetisen Centaurea cinsine ait 6 tliriin yag
asidi kompozisyonu belirlenmistir. C. balsamita, C. calolepis, C. carduiformis
subsp. carduiformis, C. cariensis subsp. maculiceps, C. cariensis subsp.
microlepis ve C. iberica GC- FID ile analiz edilmis ve genellikle bitin tirlerde
yliksek miktarlarda linoleik asit, palmitik asit, linolenik asit ve oleik asit
tanimlanmistir. Coklu doymamis yag asitleri (PUFA); doymus yag asitleri ve tekli
doymamis yag asitlerinden (MUFA) daha yiksek oranlarda bulunmustur. PUFA’
lar miktar olarak; C. balsamita, C. calolepis, C. carduiformis subsp. carduiformis,
C. cariensis subsp. maculiceps, C. cariensis subsp. microlepis ve C. iberica
turlerinde sirasi ile %55.10, %50.25, %51.41, %41.02, %46.18 ve %58.80 tespit
edilmistir [146].

Turkiye’ de yetisen Centaurea cinsine ait 3 endemik tirin: C. amenicola Hub.-
Mor., C. consanguinea DC. ve C. ptosimopappa Hayek toprak Ustl kisimlarinin
ugucu bilesenleri GC ve GC-MS ile analiz edilmis, toplamda 94 bilesik
tanimlanmistir. Yaglarda en fazla miktarda bulunan bilesikler; seskiterpenler,
yag asitleri ve karbonilik bilesikler olarak tespit edilmistir. incelenen érneklerin
timinde temel vyag asitlerinin, hekzadekanoik asit ve (Z,2)-9,12-
oktadekadienoik asit oldugu ve ekstrelerin, Gram-pozitif patojenlere karsi

biyolojik aktivite gosterdigi bildirilmistir [147].

Bulgaristan’ da yabani olarak yetisen Centaurea gracilenta Pall. ex. Wild. ve
Centaurea ovin ssp. besserana Dostal bikilerinin ugucu yaglari GC ve GC-MS ile
analiz edilmis: Centaurea gracilenta icin 45 bilesik, Centaurea ovin icin 68 bilesik
tanimlanmuistir. Yag asitleri yalnizca Centaurea ovin tirl icin tespit edilmis olup;
miktar olarak yaglarin %31.3’ Gni igerdigi, bu yag asitlerinin ise %21.4’ inlin

hekzadekanoik asit oldugu rapor edilmistir [148].

Turkiye’ de endemik olarak yetisen Centaurea aladagensis tliriiniin toprak Ust(
kisimlarinin ugucu bilesenleri GC-MS ile analiz edilmis, ana bilesenlerden yag
asiti olarak %39.3’ in hekzadekanoik asit oldugu tespit edilmistir. Ekstrenin

yagi, 7 farkh insan patojen mikrorganizmasina karsi test edilmis; yag asitleri,
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esterler ve seskiterpenlerce zengin yagin Staphylococcus epidermidis’ e karsi

antimikrobiyal etki gosterdigi rapor edilmistir [149].

Centaurea cinsine ait 4 tlrlin yag asitleri kompozisyonlari ve antioksidan
kapasiteleri arastirilmistir. Metanol ekstresinin antioksidan aktivitesi cesitli in
vitro deneyler ile degerlendirilmis, yag asitlerinin kompozisyonlari GC ile analiz
edilmistir. Turlerde tanimlanan baslica yag asitleri; palmitik asit (%23.38- 30.49)
ve linoleik asit (%20.19- 29.93) olarak bildirilmistir. Calismanin bulgularina gore;
Centaurea tirlerinin gida endustrisinde, kozmetik ve ilag preperatlarinda dogal
antioksidan ve doymamis yag asitleri bakimindan yeni bir potansiyel kaynak

olarak kullanilabilecegi rapor edilmistir [150].

Centaurea cinsine ait olan 3 endemik tirin (C. polypodiifolia var. pseudobehen,
C. pyrrhoblephara ve C. antalyense) metanol ve sulu ekstrelerinin antioksidan
ve kolinesteraz inhibitor aktiviteleri incelenmistir. Bu ekstrelerin antioksidan
aktiviteleri; fosfomolibden testi, serbest radikal sliplricu testleri (DPPH ve
ABTS), B- karoten/ linoleik asit test sistemi, metal selat aktivite testi ve FRAP
testi gibi bircok in vitro model ile test edilmistir. Kolinesteraz inhibitor
aktiviteleri ise Ellman’ in kolorimetrik y&ntemi kullanilarak incelenmistir.
Toplam fenol, flavonoid ve saponin igerigi Olclilmis, metanol ekstrelerinin
arasinda en vyiksek antioksidan aktivite yetenegi gosteren tirin C
polypodiifolia var. pseudobehen oldugu bildirilmistir. C. polypodiifolia var.
pseudobehen ve C. antalyense bitkilerinin metanol ekstrelerinin AChE ve BChE
enzimlerinin (izerinde gozle gorilebilir bir inhibitér etkisinin  oldugu
saptanmistir. Yapilan ¢alismanin bulgularina gore, Centaurea tirlerinin gida, ilag
ve kozmetik sanayi gibi bazi endistrilerde antikolinesteraz ajan ve antioksidan

kaynagi olarak kullanilabilecegi rapor edilmistir [151].

Centaurea cinsine ait 6 tir ile yapilan calismada toplam yag asidi iceriginde;
tekli doymamis yag asitleri (MUFA) %3.40-37.96 ve ¢oklu doymamis yag asitleri
(PUFA) %12.21-20.57 araliginda degisirken, doymus yag asitlerinin %24.61-
50.92 araliginda degistigi bildirilmistir. TUm tirlerde 6nemli yag asitleri palmitik

asit, oleik asit ve linoleik asit olarak bulunmustur. C. urvillei subps. urvillei ve C.
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aggregata subsp. aggregata tiirlerinin ana bileseni oleik asit sirasiyla %26.92 ve

%50.92 olarak rapor edilmistir [152].

Tirkiye’ de Centaurea cinsine ait 2 tir Uzerinde yapilan ¢alismada ; Centaurea
kilaea’ nin cicekleri ile gbvdelerinin ve C. cuneifolia’ nin giceklerinin ucucu yag
kompozisyonu GC, GC/MS ile arastirilmistir. Centaurea kilaea’ nin gicek (%59.5)
yaginda 19 bilesik ve govde (%77.6) yaginda 20 bilesik tespit edilirken; C.
cuneifolia’” nin ciceklerinin yaginda (%69.92) 25 bilesik tespit edilmistir.
Centaurea kilaea cicek yaginin ana bilesenleri hekzadekanoik asit (%26.2),
tetradekanoik asit (%18.1), B-Eudesmol (%3.3) ve dekanoik asit (%3.1); gévde
yaginin ana bilesenleri ise hekzadekanoik asit (%55.5) ve B-Eudesmol (%3.2)
olarak bulunmustur. C. cuneifolia” nin g¢igek yaginin ana bilesenlerinin
hekzadekanoik asit(%32.9), tetradekanoik asit (%14.4), heptakozan (%6.1) ve
nonakozan (%4.3) igerdigi bildirilmistir. Her iki tirden elde edilen ugucu
yaglarin doymus yag asitleri ve alkenler gibi ana bilesenleri, eser miktarda

seskiterpenleri icerdigi bildirilmistir [153].

Tirkiye’ de Centaurea cinsine ait 3 endemik tirle (C. wagenitzii Hub.-Mor., C.
tossiensis Freyn et Sint. and C. luschaniana Heimerl) yapilan calismada;
hidrodistilasyon yontemi kullanilarak, tirlerin ugucu yag bilesenleri GC/GC-MS
ile analiz edilmistir. Yaglarin ana bileseni hekzadekanoik asit olarak (sirasiyla

%25.6, %50.6 ve %40.0) bulunmustur [154].

Senecio isatideus bitkisinin toprak tstl kisimlarinin metanol ekstresinden ugucu
bilesenlerinin ve yag asitlerinin analizi GC-MS ile yapilmis, tim yag asitlerinin %

91’ ini linolenik asidin icerdigi tespit edilmistir [155].

Senecio minutus ve Senecio boissieri bitkilerinin toprak Ustli kisimlarinin yag
asitleri kompozisyonlari ve triterpenoidleri arastirilmis; S. minutus tlrinin
icerdigi yag asitleri “laurik asit, miristik asit, palmitik asit ve stearik asit”’ olarak

tespit edilmistir [156].

Senecio cineraria bitkisinin toprak Ustl kisimlarinin n- hekzan ekstresi GC-MS ile
analiz edilmis ve yag asitleri icerigi “linoleik asit, miristik asit, palmitik asit ve
stearik asit” olarak tanimlanmistir [157].
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Senecio scandens Buch.- Ham. bitkisi ile yapilan calismada toplam 180 bilesik
izole edilmis ve tanimlanmistir. Bitkinin toprak Ustu kisimlarinin; flavonoidler,
fenolik asitler, terpenoidler, steroidler, lignanlar, bazi karotenoid bilesikler ve iz
elementler igerdigi rapor edilmistir. Senecio scandens tiriunidn n- hekzan
ekstresinin ucucu yaglari GC- MS ile analiz edilmis, ucucu yag iceriginin %10.86’
sinin palmitik asit ve %9.00" unun linoleik asit oldugu bildirilmistir. Bitkinin
ekstresinden elde edilen bilesiklerin  etkileri arastirildiginda, genis bir
farmakolojik aktivite gosterdigi (anti-inlamatuar, antimikrobiyal, antioksidan,

antiviral, antitimaral, mutajenik ve toksikolojik) tespit edilmistir [158].

Sonchus L. cinsine ait 3 tlrln (S. asper L., S. oleraceus L. ve S. tenerrimus L.) taze
yapraklarinin besin kompozisyonu analiz edilmis; mineral elementler, yag
asitleri, vitamin C, karotenoidler ve oksalik asit tanimlanmistir. Calismada, yag
asitleri kompozisyonlarinin S. asper L., S. oleraceus L. ve S. tenerrimus L.
tirlerinde benzer oldugu bildirilmis olup; a- linolenik asit (w-3) orani %43.58 ile

en ylksek S. oleraceus L. tirlinin oldugu rapor edilmistir [159].
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BOLUM 3

DENEYSEL BOLUM

3.1 Materyal

3.1.1 Kullanilan Bitkisel Materyal

Bu tez calismasinda kullanilan Achillea biserrata, Centaurea polypodiifolia, Centaurea
pyrrhoblephara, Senecio cilicius ve Sonchus palustris bitkileri, istanbul Universitesi
Eczacilik Fakiltesi Farmakolojik A.B.D’ na ait herbaryumda sirasiyla; 96735, 96736,
96738, 96737 ve 96734 ISTE numaralari ile kayithidir. Bitkiler, 2008 yilinda Prof.Dr.
Nezhun GOREN tarafindan toplanmis olup, Uzman Biyolog Serpil DEMIRCI tarafindan
teshis edilmistir. Calismada yararlanilan bitkilerin adlari ve toplandiklari lokaliteler

Cizelge 3.1’ de belirtilmistir.

Cizelge 3.1 Calismada kullanilan bitkiler, toplandiklari lokaliteler ve ISTE numaralari

Bitkinin adi Toplandiklari lokaliteler ISTE Numaralari

Achillea biserrata 40°39' 09" K -39 21'35" D 96735
1565 m. (Zigana gecitinden ¢ikinca

Trabzon tarafina dogru 3. km.)
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Cizelge 3.1 Calismada kullanilan bitkiler, toplandiklari lokaliteler ve ISTE numaralari

(devami)
Centaurea 40 ' 04'53"K-39°29'24"D 96736
polypodiifolia 1510 m.
(Kelkit-Erzincan arasi yol kenari)
Centaurea 39°52'13"K-30°06'49"D 96738
pyrrhoblephara 2048 m.
(Erzincan-Sivas arasi yol kenart)
Senecio cilicius 39 754'09"K-39°21'52" D 96737
2305 m.
Sonchus palustris 39 °56'32"K-40"36'34"D 96734

1612 m.

(Askale-Bayburt yolu)

3.1.2 Kullanilan Kimyasal Malzemeler

Cizelge 3.2 Kullanilan Kimyasal Malzemeler

Kimyasal malzemenin adi

Kimyasal malzemenin

Kimyasal malzemenin

markasi kodu
Metanol Teknik -
Hekzan Teknik -
Hekzan (GC-MS Grade) Merck 1.04371.2500
MeOH (LC Grade) Merck 1.06007.2500
KOH Merck 1.05033.1000
H,0 Ultrasaf -
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3.1.3 Kullanilan Cihazlar

Cizelge 3.3 Kullanilan Cihazlar

Cihazin adi Cihazin markasi Cihazin modeli
Bitki Ogiitme Degirmeni Retsch SM 100
GC-MS Agilent 5975C inert MSD with

triple-Axis Detector

GC-FID Agilent 7890A GC System
equipped with FID
Su Distilasyon Cihazi Millipore Milli-Q Academic A10
Evaporator Buchi Rotavapor R-200
Ultrasonik Su Banyosu Bandelin Sonorex RK-31
3.2 Metod

3.2.1 Ekstraksiyon

Tez cahsmasinda kullanilacak olan Achillea biserrata, Centaurea polypodiifolia,
Centaurea pyrrhoblephara, Senecio cilicius ve Sonchus palustris bitkileri toplandiktan
sonra toprak st kisimlari (cicek, yaprak ve goévde) ayri ayri kesilerek golgede
kurutulmus ve degirmende 6gutllerek kiigliik parcalar haline getirilmistir. Parcalama
isleminin ardindan, bitkinin 6gltlilen toprak Gstl kisimlari tGger gin bekletilmek lizere
hekzan ve metanol ¢oziclleri ile masere edilmistir. Sivi kisim slzge¢ kagidindan
sizulup, kalan c¢oziciler rotary evaporatorde yogunlastirildiktan sonra; Asteraceae
familyasina ait 5 tirtin toprak Ustl kisimlarindan hekzan ve metanol olmak Uzere on
ham ekstre elde edilmistir. Ekstreler, calismaya baslanilacagi giine kadar + 4°C’ de

buzdolabinda muhafaza edilmistir.

Bu tez kapsaminda daha o6nce c¢alisiilmamis olan Achillea biserrata, Centaurea
polypodiifolia, Centaurea pyrrhoblephara, Senecio cilicius ve Sonchus palustris

bitkilerinin toprak Gsti kisimlarinin hekzan ekstreleri kullanilmistir.
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3.2.2 Metil Esterlerinin Elde Edilmesi

Yag asitlerinin GC-MS ve GC-FID ile tanimlanabilmeleri igin, serbest yag asidi
hallerinden ugucu tirevleri haline getirilmeleri gerekmektedir. Bu nedenle hekzan
ekstreleri bazik ortamda transesterifikasyon islemi ile metil esterlerine (YAME)

cevrilmistir.

Tirevlendirme islemi icin, 20 mg hekzan ekstresi 3 ml hekzanda (GC-MS hekzani ile)
tamamen ¢6ziinene kadar ultrasonik banyoda, oda sicakliginda bekletildikten sonra
¢ozeltinin Gzerine 3ml 1 M’ ik KOH (MeOH’ de) ilave edilmis ve 2500 rpm’ de 30 sn
boyunca vorteks cihazi ile karistirilmistir. Karistirma sonrasinda olusan ikili fazdan; Gst
faz (hekzan) ayrilarak lizerine Na,SO,4 (Sodyum sitilfat) eklenmis, sodyum silfatin ¢ozelti
icindeki suyu tutma o6zelliginden yararlanilarak, yag asitlerinin oldugu berrak Ust faz
0.45 um’ lik filtrelerden siiziilerek yaklasik 0.5 ml 6rnek GC-MS’ e verilmistir. Reaksiyon

oda sicakliginda gergeklestirilmistir [160].

Sekil 3.1 Ekstrelerin cam tlpte turevlendirilmesi
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Sekil 3.2 Ekstrelerin ayirma hunisinde tirevlendirilme asamasi

¥y
-I‘\*‘ o

Sekil 3.3 Yag asitlerinin bulundugu analiz edilen berrak tabaka
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3.2.3 GC-MS Analizi

Yag asitlerinin ugucu tiirevlerinin analizi, Cankiri Karatekin Universitesi Fen-Edebiyat
Fakiltesi Kimya Bolimu Organik Kimya A.B.D’ 1 laboratuarindaki Gaz Kromatografisi
(GC) cihazi ile gergeklestirilmistir. Analiz icin Gaz kromatografisi cihazi, Kutle

Spektrometresi (MS) ve Alev iyonizasyon Detektérii (FID) ile birlikte kullanilmistir.

Yag asitlerinin analizinde, Agilent 7890A GC Sistemi ile FID (Flame lonization Detector)
ve Agilent 5975C inert MSD ile triple-Axis Detector; 30 m x 320 pum x 0.25 um; HP-5
(5% Phenyl Methyl Siloxan) kapiler kolon kullanilmistir. inlet sicakhgr 250 °C’ ye
ayarlanmistir. Taslyicl gaz olarak Helyum kullanilmis, akis hizi (He) 1 ml/dk olarak
belirlenmistir. Firin sicaklik programi 100 °C’ den baslayarak 200 °C’ ye 10 °C/dk hizla
cikarilmis, 20 dk 230 °C’ de bekletilmek {izere toplam 30 dk olarak uygulanmistir. Kitle
spektrumu 70 eV iyonizasyon enerjiye sahip, kutle araligi ise 50- 550 m/z olacak sekilde

kaydedilmistir.

3.2.4 Kiitle Spektrumlarinin Yorumlanmasi

Gaz kromatografisi ile ayrilan yag asitlerinin yapisi kitle spektroskopisi yardimi ile
aydinlatiimis olup, kitle spektrumlarinin yorumlanmasinda “NIST 2005, Wiley
Registry'™ of Mass Spectral Data ve Flavor 2.l” elektronik kutiiphanelerinden

yararlanilmistir. Pikler yorumlanirken asagida belirtilen adimlar izlenmistir;

. Piklerin allkonma zamanlari ve zincir uzunluklar arasindaki benzerlik
saptanmistir. Polar kolonda, daha uzun zincirli apolar yag asitlerinin alikonma
zamani daha kisa iken; daha polar kisa zincirli yag astlerinin alikonma

zamanlarinin daha uzun olmasi beklenmektedir.

. Piklerin kUtUphane ile karsilastirilmasinda, kuitiphane taramasinda ylzde

benzerligi yiiksek sonug¢ veren maddeler secilmistir.

° Kitiphane eslestirmesinde yizde benzerligi ayni olan birden fazla madde
bulunmasi durumunda diger ekstrelerin sonuclari ile paralel karsilastiriima

yapilmistir.
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° Ayni pikin ylizde benzerlikleri ayni ya da yakin kiitiiphane eslestirmelerinde
maddenin kitle spektrumlarindaki fragmentasyonlar ve bu fragmentasyonlarin
spektrumdaki bagil cokluklari (abundance) kitliphane eslestirmeleri ile

karsilastirilmistir.

° Cis-, trans- konformasyonunun belirlenmesinde biyogenetik olarak bitkilerin cis-
konformasyonunda vyag asitlerini sentezledikleri bilgisi gbz 6ninde
bulundurulmustur. Daha ileri konformasyon belirlemelerinde kutle

spektrometrisi yeterli olmamaktadir.

3.2.5 Biyolojik Aktiviteler

3.2.5.1 Sitotoksik Aktivite

Bitkilerin sitotoksik aktivite calismalari, Cankiri Karatekin Universitesi Fen-Edebiyat
Fakiltesi Kimya Bolimi Organik Kimya laboratuvarinda Aras.Gor. Serkan KOLDAS’ in

yardimlari ile gergeklestirilmistir.

Bu tez kapsaminda yapilan ¢alismada hedef olarak; insan serviks kanserine 6zgiin Hela
hiicre hatlari kullanilmistir. Hiicreler ¢alisma stliresince %10 Fetal Bovine Serum (FBS)
iceren DMEM ortaminda %5 CO, ve %95 O, iceren 37 °C’ de inkiibe edilmistir. Deney
sirasinda Achillea biserrata, Centaurea polypodiifolia, Centaurea pyrrhoblephara,
Senecio cilicius ve Sonchus palustris tirlerinin hekzan ekstrelerinin anti kanser
aktivitelerinin belirlenebilmesi igin “xCELLingence RTCA-DP” (Real-Time Cell Analyzer
Dual Plate System) cihazi kullanilmistir. Bitkilerin hekzan ekstrelerinden 10 mg.

tartilarak analiz i¢in hazirlanmistir.

ilk olarak, E-Plate 96 plakasinin kuyucuklarina 50 pl besi yeri (DMEM + %10 FBS + %2
Pencilin- Streptomycin) eklenmis ve plate 15 dk. steril kabin icinde sonrasinda da 15 dk.
inklibator (%5 CO, ve %95 O, iceren 37 °C’ de) icinde bekletilmistir. Bu sire sonunda
plaka, inkiibatorde bulunan xCELLigance RTCA-DP hiicre analiz cihazinin istasyonuna
yerlestirilerek arka plan okumasi yapilmistir. Bu istasyondan cikarilan E-Plate 96
kuyucuklarina; her kuyucukta 25x10° Hela hiicresi olacak sekilde (besi yeri okumasi

yapilacak kuyucuklar disinda) 100 ul hiicre stispansiyonu eklenmis ve plaka 30 dk. steril
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kabin iginde bekletilmistir. Kabin igcinden alinan E-Plate 96, tekrar istasyona yerlestirilip
10 dk. arahklarla 80 dk.” lik 6l¢iim baslatiimistir. (Bu siire igcinde hiicreler kuyucuklarin
tabanina yerleserek blylime periyoduna girmektedirler). Siirenin sonunda hiicrelerin
E-Plakalara yapismasi beklenmistir. Olciim istasyonundan cikarilan E-Plate 96’ nin
kuyucuklarina, etken maddelerin kuyucuklardaki son derisimleri 250, 100 ve 50 pg/ml
olacak sekilde etken madde ¢ozeltileri (hekzan ekstreleri) eklenmistir. Son hacim 200 pl
olacak sekilde besi yeri eklemeleri de yapildiktan sonra, E-Plate 96 istasyonuna
yerlestirilerek 48 saatlik 6lgim (10 dk. araliklarla) baslatiimistir. Gergek zamanl olarak
hekzan ekstrelerinin hiicre proliferasyonu Uzerindeki etkileri takip edilmistir. “Cell
index” (hicre indeksi) degerlerindeki artis hicrelerin c¢ogalmasindaki artisi,
degerlerdeki dusls ise hiicre ¢ogalmasinin engellenmesini ve/veya hiicre 6limiinin
gostergesi olarak sitotoksik aktivite degerlendirilmistir. Elde edilen hiicre-zaman indeks
grafiklerinin egrilerinin altinda kalan alanlarindan yararlanilarak, xCELLingence RTCA-
DP sisteminin yazilimi tarafindan otomatik olarak “ ICso degeri’’ hesaplanmistir. Sistem

hesaplama yaparken asagida belirtilen denklemi (3.1) kullanmistir:

Doz- cevap = Alt + (Ust- Alt) / (1 + 10855

Hiicre kontroli icin besi yeri, negatif kontrol icin ise ¢dziici madde (DMSO)
kullanilmistir. Pozitif kontrol icin kullanilan antikanser bilesik 5-Florourasil; urasil
halkasinin 5. pozisyonunda H atomu yerine F atomu tasimaktadir. Flor, deoksiliridilik
asidin timidilik asite dénisimiini engelleyerek hiicrede DNA sentezi icin gerekli
yapitaslarindan birisinin eksilmesine neden olmakta ve timidin bulunmadigi i¢in
hiicrenin gelismesine yeterli DNA sentezi olmadiginda programli hiicre 6limi

gerceklesmektedir [163].

3.2.5.2 insektisit Aktivite

Asteraceae familyasi bitkilerinin insektisit aktivite testleri analizi Cankiri Karatekin
Universitesi Yaprakli Meslek Yiiksekokulu Bitkisel ve Hayvansal Uretim Bélimi Ogretim

tiyesi Yrd. Doc. Dr. Omer Cem KARAKOC’ un yardimlari ile gerceklestirilmistir.
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Bocek Kiltirlerinin Yetistirilmesi

Denemede kullanilan bugday biti erginleri Cankiri Karatekin Universitesi Fen Fakiiltesi
Biyoloji Bollimi’nde bulunan stok kilttirlerinden elde edilmistir. Calismada kullaniimak
Uzere ayni yasta bireyler elde etmek amaciyla, 5 L cam kavanozlara 1/3 oraninda
bugday konulmustur. Yetistirme ortamlari -20°C’de bir hafta sireyle bekletilerek zararl
enfeksiyonundan temiz hale getirilmistir. Stok kiiltirden elde edilen ergin bireyler bu

kavanozlara transfer edilerek 48 saat siireyle yumurta birakmalari saglanmistir.

Bu slire sonunda ergin bireyler kavanozlardan uzaklastiriimis ve sadece yumurta ile
bulasik materyalin kalmasi saglanarak 27+2°C sicaklikta ve % 50410 nispi nem
kosullarinda karanlk iklim odasinda inkliibe edilmis ve ¢ikan erginler denemelerde

kullanilmistir.
Sitophilus granarius uizerindeki kontak etki calismalar

Bu galisma i¢in 60 mm capinda petri kaplari kullanilmistir. Bitki ekstraktlari aseton ile
%10 ekstrakt/aseton (w/w) karisimi olacak sekilde seyreltilmistir ve bitki ekstrakti icin 1
ul/bocek olacak sekilde micro-aplicator yardimiyla bocegin toraksinin dorsalinden
uygulanmistir [162]. Her tekerriir icin 10 adet bocek kullanilmis ve deneme 3 tekerrirli
olarak 3 kez tekrar edilmistir. Uygulama yapilan bécekler daha 6nceden yikanarak
kurutulmus olan 10 gr bugday ile doldurulmus petri kaplarina transfer edilmisler ve
27+2 °C sicakhk degerinde inkube edilmislerdir. Deneme tesadifi blok deneme
deseninde kurulmus olup her bir blokta muameleler ve kontrol bulunmaktadir.

Kontrolde 1 pl/bocek dozunda aseton kullaniimistir.
istatistiksel Analizler

Tek-Doz tarama testlerinde alinan sonuglar ilk 6nce % 6lim degerlerine gevrilmis daha
sonra arcsin transformasyonuna tabi tutulmustur [163]. Elde edilen degerler ile
varyans analizi yapilmis, muameleler arasindaki farkhliklar % 5 6nem seviyesinde Tukey
coklu karsilastirma testiyle karsilastirilmistir. Tim istatiksel analizler MINITAB Release

14 paket programi yardimiyla yirtttlmastir [164].
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BOLUM 4

BULGULAR
4.1 Yag Asitlerinin Arastiriimasi
Elde edilen sonuglara gore;
° Achillea biserrata Bieb. bitkisinin yaprak hekzan ekstresinden toplam yag asidi

miktari %25.15 olmak lzere 6 farkh yag asidi elde edilmistir. Bu bitkide bulunan
en ylksek miktardaki yag asidi %10.26 ile palmitik asit (C16:0) olarak
belirlenmistir. Bitkinin, linoleik asit (w-6) ve a-linolenik asit (w-3) oranlari

siraslyla %5.13 ve %6.42 olarak bulunmustur.

° Centaurea polypodiifolia Boiss. var. polypodiifolia Boiss. bitkisinin toprak Ust
hekzan ekstresinden toplam yag asidi miktari %6.44 olmak Uzere 2 farkh yag
asidi tanimlanmistir. Toplam yag asidi miktarinin %3.69’ u palmitik asit (C16:0)
ve %2.75" i linoleik asit (C18:2) olarak belirlenmistir. Bu bitki, diger tlrlerden

farkl olarak a-linolenik asit (w-3) icermemektedir.

° Centaurea pyrrhoblephara Boiss. bitkisinin ¢icek hari¢ toprak Usti hekzan
ekstresinden toplam yag asidi miktari %49.94 olmak Uzere 8 farkh yag asidi
tespit edilmistir. Bitkide en yliksek oranda bulunan yag asidi %14.05 ile a-
linolenik asit (C18:3) olarak belirlenmistir. Yiksek oranlarda bulunan diger yag

asitleri sirasiyla %13.44 palmitik asit ve %11.05 linoleik asittir.
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Senecio cilicus Boiss. bitkisinin toprak Ustli hekzan ekstresinden toplam yag asidi
miktari %19.97 olmak Uzere 7 farkli yag asidi tanimlanmistir. Toplam yag asidi
miktarinin %6.63’ (inli a-linolenik asit, %5.43" Unil palmitik asit ve %3.74’ Gni

linoleik asit olusturmaktadir.

Sonchus palustris L. bitkisinin toprak Gstl hekzan ekstresinden toplam yag asidi
miktari %39.80 olmak lzere 6 farkh yag asidi tanimlanmistir. Bitkide en yiksek
oranda bulunan yag asidi %15.64 a-linolenik asit olarak belirlenmistir. Bitkinin
yuksek oranda igerdigi diger yag asitleri sirasiyla %10.22 palmitik asit ve %9.72

linoleik asit olarak tespit edilmistir.

Analiz sonucu elde edilen tim yag asitlerinin oranlari, alikonma zamanlari (RT)
ve ylizde miktarlarinin 3’ er denemelerinin ortalamasi standart sapma (+ SD)

olarak Cizelge 4.1’ de verilmistir.
Tim yag asitlerinin isimleri ve yapilari ek- A’ da gizelge seklinde verilmistir.
Her 5 ekstrenin GC-MS ve GC-FID analizlerinin kromatogramlari ek- B’ de

verilmistir.

Cizelge 4.1 Turlere gore yag asitlerinin ylzde dagilimi

Yag asidi RT A. C. poly. C. S. cilicius S.
(dk.) | Diserrata | o/ o) | pyrrhob. | (%isp) | Palust.
(%SD) (%25D)
(%2SD) =
Dodekanoik 17.39 - - 0,73000 - -
asit ME +0,0000
0
Tetradekanoik | 19.86 - - 4,49000 - -
asit ME 0
+0,0000
0
Pentadecanal @ 21.74 - - - 1,79333 -
10,0115
4
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Cizelge 4.1 Tirlere gore yag asitlerinin ylizde dagilimi (devami)

4 | Hekzadekanoik = 23.09 | 10,26000 @ 3,6966 | 13,44666 5,43666 | 10,2233

asit ME +0,47655 6 +0,01527 @ 0,67840 3
+0,176 +0,0838
73 6

5- Octadecene 1,18666
+0,01527

9,12,15- 6,42666 14,05666 | 6,63666 | 15,6466
Oktadekatrien 10,3608 +0,02081 | +0,43038 | 6+0,106
oik asit ME 92

Oktadekanoik 0,97333 1,95666 | 1,54000 & 2,49666
asit ME +0,06350 +0,01154 +0,83144 +0,0057
7

Tetracosane 1,32333
+0,00577
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Cizelge 4.1 Tirlere gore yag asitlerinin ylzde dagilimi (devami)

14  Pentacosane | 27.66 | 2,36000 - 1,33333 | 1,80666 @ 1,91000
+0,05196 +0,11547 ' +0,47930 | £0,01000
15 Dokosanoik 27.85 0,99666 - 1,75000 0,55666+ 1,04000
asit ME 1+0,10116 +0,01000 0,00577 +0,01000
16 Hekzacosane 28.87 @ 8,48333 - 5,13666 | 12,34666 | 3,02666
+0,15373 +0,00577 | +2,95027 | +0,01154
17 Eikozan-7- 29.54 1,01333 - 0,73333  1,29000 -
hekzil +0,00577 +0,00577 0,34641
Toplam 13.60 3.69 24.84 9.60 14.44
Doymusluk
Toplam 11.55 2.75 25.10 10.37 25.36
Doymamislik
Toplam Yag 25.15 6.44 49.94 19.97 39.80
Asidi Yuzdesi
Doymamislik/ 0.849 0.745 1.010 1.080 1.756
Doymusluk
LA(w- 0.799 - 0.793 0.564 0.621

6)/ALA(w-3)

Diger 73.33 87.29 58.06 82.3 57.70
Hidrokarbonlar

4.2 Sitotoksik Aktivite

Bitkilerin hekzan ekstrelerinin Hela hilicre hatlari lizerinde sitotoksik aktivite gosterip
gostermedikleri, farkli derisimlerde (250, 100 ve 50 pg/ml) uygulanan hekzan
ekstrelerinin 48 saatlik Olciimleri sonunda hiicre indeksi grafiklerine gore

degerlendirilmistir. Elde edilen sonuclara gore,

° Achillea biserrata Bieb. bitkisinin farkli konsantrasyonlardaki hekzan

ekstrelerinin aktivitesi kontrol grubu ile kiyaslandiginda; 50 ve 100 pg/ml
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derisimlerde hiicre indeksinde 6nemli bir aktivite gostermezken, 250 pg/ml

derisimde glgli bir sitotoksik aktivite gosterdigi tespit edilmistir.

08-63 Achillea biserrata

250 «100 »50 oK ontrol #Besiyen

=
]
=
=
= os
o3
L] . ,
01 1 1 I ] I
oan 90 180 wo »0 450
Tirse (i Hous)

Sekil 4.1 Achillea biserrata hekzan ekstresinin sitotoksik aktivitesinin degerlendirilmesi

konsantrasyonlardaki hekzan ekstrelerinin aktivitesi kontrol grubu ile

Centaurea polypodiifolia Boiss. var. polypodiifolia Boiss. bitkisinin farkli

kiyaslandiginda; bu ti¢ konsantrasyona (250, 100 ve 50 pg/ml) bagimli olarak

hiicre indeksinin azalmasiyla 6nemli oranda sitotoksik aktivite olusturdugu

bulunmustur.

08-57 Centaurea polypodiifolia

| #2350 #100 #50 eKontrol »Besiyer

............................................

o0 a0 180 o %0 450
Tirese (v Houe

o

Sekil 4.2 Centaurea polypodiifolia hekzan ekstresinin sitotoksik aktivitesinin

degerlendirilmesi
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Centaurea pyrrhoblephara Boiss. bitkisinin farkl konsantrasyonlardaki hekzan
ekstrelerinin aktivitesi kontrol grubu ile kiyaslandiginda; 50 ve 100 pg/ml
derisimlerde hiicre indeksinde 6nemli bir azalma olmazken, 250 pg/ml
derisimde hiicre indeksindeki azalmaya bagimli olarak 6nemli oranda sitotoksik

aktivite gosterdigi tespit edilmistir.

08-41 Centaurea pyrrhoblephara

*250 #100 »50 sKontrol *»Besiyern

I i i
oo a0 180 o =0 450 o
Time (in Hows)

Sekil 4.3 Centaurea pyrrhoblephara hekzan ekstresinin sitotoksik aktivitesinin
degerlendirilmesi

Senecio cilicus Boiss. bitkisinin farkli konsantrasyonlardaki hekzan ekstrelerinin
aktivitesi kontrol grubu ile kiyaslandiginda; 50 ve 100 pg/ml derisimlerde
herhangi bir sitotoksik aktivite gézlemlenmezken, 250 pug/ml derisimde hicre
indeksindeki azalmaya bagimli olarak 6nemli oranda sitotoksik aktivite
gosterdigi tespit edilmistir.

08-44 Senecio cilicius

| 250 #100 +50 sKontrol sBesiyeri

i i | ! )
L] a0 180 o L] 450 0
Time (in How)

Sekil 4.4 Senecio cilicius hekzan ekstresinin sitotoksik aktivitesinin degerlendirilmesi
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Sonchus palustris L. bitkisinin farkl konsantrasyonlardaki hekzan ekstrelerinin

aktivitesi kontrol grubu ile kiyaslandiginda; 250 pug/ml derisimde hicre

proliferasyonunda artis goriilmemis ve 6nemli oranda sitotoksik aktivite

gostermigstir.
08-67 Sonchus palustris
" T w250 0100 'SOl'KontmloBesliyeri I I
1 d :
0 Eo A Tl
én.:r -—
s B =TTTT il
3 Tl !I' o H|
03 W o L R S e ST i
3 I TTRNTRTTR IR E T RTERERDVRLINY
o b T T
. i ; i
a0 90 180 ra B0 450 0
Time (in Houe)

Sekil 4.5 Sonchus palustris hekzan ekstresinin sitotoksik aktivitesinin degerlendirilmesi

Calismada 5FU’ in 50, 100 ve 250 pg/ml derisimlerde gosterdigi sitotoksik

aktivite kontrol grubu ile kiyaslandiginda; 50 pg/ml derisimde herhangi bir

degisiklik olusturmadigi, 100 ve 250 pg/ml derisimlerde hicre indeksindeki

azalmaya bagimli olarak sitotoksik aktivite gosterdigi tespit edilmistir.

S5FU
13 L ! g
14 Al
os et ——
2 L ]U+ .
[TTETTETTIT T ]
o4 et
» i . i ; i
on a0 180 wa =0 450 0
Time (in Houe)

Sekil 4.6 5-florourasilin derisimlere gore karsilastiriimasi
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Tim bitkilerin 250 pg/ml konsantrasyondaki hekzan ekstrelerinin sitotoksik
aktivitesi birbirleriyle ve kontrol grubu ile kiyaslandiginda; 6nemli oranda
aktivite gosteren tirler Centaurea pyrrhoblephara Boiss. (08-41), Senecio
cilicius Boiss. (08-44) ve Centaurea polypodiifolia Boiss. var. polypodiifolia

Boiss.(08-57) olarak bulunmustur.

250 pg/ml

N T T T T

(EI

P . AN— LLLER S s —
E E i
3

03 - 11

3 )
01 E T L ¥ LLL
o i i i i i
09 a0 180 7o =0 450 540
Time (in How)

00841 #0844 «08-57 «(8-63 #08-67 5FU @ Kontrol »Besiyen

Sekil 4.7 Tum hekzan ekstrelerinin ve 5-florourasilin karsilastirilmasi (250 pg/ml)

Tim bitkilerin 100 pg/ml konsantrasyondaki hekzan ekstrelerinin sitotoksik
aktivitesi birbirleriyle ve kontrol grubu ile kiyaslandiginda en glicli aktiviteyi

Centaurea polypodiifolia Boiss. var. polypodiifolia Boiss.(08-57) gostermistir.

100 pg/ml

i I i i
o a0 1|0 I &0 450 o
Tirme (in Howe)

o841 «08-44 «08-57 #08-63 «08-67 5FU e Kontrol eBesiyeri

Sekil 4.8 Tim hekzan ekstrelerinin ve 5-florourasilin karsilastirilmasi (100 pg/ml)
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Tam bitkilerin 50 pg/ml konsantrasyondaki hekzan ekstrelerinin sitotoksik

aktivitesi birbirleriyle ve kontrol grubu ile kiyaslandiginda en gligli aktiviteyi

Centaurea polypodiifolia Boiss. var. polypodiifolia Boiss.(08-57) gostermistir.

50 pg/ml
N T ' T ' T
=3 i [ |
11 - S Tl
"l
3 1 1 X 1L
LTI 1 L reanianal =
2 - i il
|||'|'|| 111 ||”|
én_;r PR ST - 1 [T SR I.I.I..1.‘,.,1:.. I "
£ E T 011 L3 :
2 B i
03
0 B i
a1 i ] 1 ] 1
[:1:] 90 180 ra ®/0 450 o
Time (in Houe)

o08-41 #0844 =08-57 »(08-63 #08-67 #5FU » Kontrol #Besiveri

Sekil 4.9 Tum hekzan ekstrelerinin ve 5-florourasilin karsilastirilmasi (50 pg/ml)

4.3 insektisit Aktivite

Cizelge 4.2 Calismada kullanilan bitki ekstraktlarinin 24 saat sonunda S. granarius
uzerindeki kontak etkileri

Muamele % Oliim * Standart Hata
Control 0.00£0.00f"
08-44 (Senecio cilicius) 35.5310.16e
08-41 (Centaurea pyrrhoblephara) 77.8510.21b
08-67 (Sonchus palustris) 64.50+0.29c
08-63 (Achillea biserrata) 52.2340.15d
08-57 (Centaurea polypodiifolia) 93.3340.00a

'Ayni situndaki ortalamalari takip eden farkli kiiciik harfler, ortalamalarin istatistiksel
olarak 6nemli derecede farkli oldugunu gosterir (Anova P<0,05, Tukey test).
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Bitki ekstrelerinin S. granarius Uzerindeki etkilerini belirlemek amaciyla kontak etki
calismalar yiritilmis ve elde edilen sonuglar degerlendirildiginde denemelerde
kullanilan tim bitki ekstrelerinin istatistiksel olarak kontrolden ve birbirlerinden farkli

oldugu tespit edilmistir (F=457,68; d.f.: 5,12; P=0,000) (Cizelge 4.2).

Denemelerde kullanilan ekstreler icinde en yiksek etki % 93.33 ile 08-57 bitkisinden
elde edilmistir. 08-41 ekstresi ise yliksek aktivite gosteren ikinci bitki olarak belirlenmis
ve test bocegi lizerinde % 77.85 oraninda 6lim meydana getirmistir. 08-67 ve 08-63
bitki ekstrelerinin gostermis oldugu insektisidal aktivite ise orta diizeyde kalmis olup
olim oranlari sirasiyla % 64.50 ve % 52.23 olarak belirlenmistir. Etkinligi test edilen
diger bir test bitkisi olan 08-44 kontrolden farkl olarak % 35.53 oraninda etki géstermis

olsa da aktivitesi dlisik diizeyde kalmistir.
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BOLUM 5

SONUC VE ONERILER

Bu tez c¢alismasinda Achillea biserrata, Centaurea polypodiifolia, Centaurea
pyrrhoblephara, Senecio cilicius ve Sonchus palustris tirlerinin toprak Ustl kisimlarinin
hekzan ekstrelerinin yag asidi profilleri incelenmis ve karsilastiriimistir. Hekzan
ekstrelerinin yag asitleri, transesterlesme reaksiyonuyla ugucu tirevleri haline

getirilmis, GC-MS ve GC-FID yontemleriyle analiz edilerek incelenmistir.

Yag asidi profilleri kiyaslandiginda, bitkilerin hekzan ekstrelerinden benzer yag asitleri
elde edilmis olmasina ragmen miktar bakimindan farkliliklar oldugu gozlenmistir. En
yliksek miktarda yag asidi iceren tlrlin Centaurea pyrrhoblephara oldugu tespit

edilmistir.

Elde edilen yag asidi sonuglarina goére, calisilan bitkilerin toprak Ustl kisimlarinin
palmitik asit bakimindan oldukc¢a zengin bir kaynak oldugu saptanmistir. Centaurea
pyrrhoblephara bitkisinin diger tlrlere gére daha yliksek miktarda a-linolenik asit (ALA:

w-3) ihtiva ettigi bulunmustur.

Bitkilerin w6/w3 (LA/ALA) oranlari karsilastirildiginda en yiksek orana sahip tirler
Achillea biserrata (0.799) ve Centaurea pyrrhoblephara (0.793) olarak tespit edilmistir.
Centaurea polypodiifolia tiriintin digerlerinden farkh olarak omega-3 (linoleik asit)
icermedigi, Senecio cilicius tliriinin ise digerlerinden farkh olarak pentadekanoik asit

(C15:0) icerdigi saptanmustir.
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Bitkilerin toprak Ustl hekzan ekstrelerinin sitotoksik aktivite testlerinin sonuglari
karsilastirildiginda, dusik konsantrasyonda ©nemli oranda aktivite Centaurea
polypodiifolia tirl gostermistir. Konsantrasyon arttirildiginda yliksek oranda sitotoksik
aktivite gosteren tirler Centaurea pyrrhoblephara, Senecio cilicius ve Centaurea

polypodiifolia olarak bulunmustur.

Bitki hekzan ekstrelerinin test bocegi S. granarius tGzerindeki etkileri karsilastirildiginda,
en ylksek etki (%93.33) Centaurea polypodiifolia bitkisinden elde edilmistir. Centaurea
pyrrhoblephara (%77.85) ise yiksek aktivite gosteren ikinci bitki olarak belirlenmistir.
Senecio cilicius (%35.53) bitkisi, kontrolden farkli olarak duslk insektisit aktivite

gostermistir.
Yapilan arastirmalarimizin sonucunda,

° Achillea biserrata ve Centaurea pyrrhoblephara bitkilerinin hekzan ekstrelerinde
w6/w3 oraninin 1’e vyakin olmasi nedeniyle Omega-3 kaynagi olarak

kullanilabilecegi,

° Centaurea polypodiifolia turiniin disik konsantrasyonda yliksek miktarda

sitotoksik aktivite gostermesinden dolayi antikanser ila¢ potansiyeli tasidigi,

° Centaurea polypodiifolia ve Centaurea pyrrhoblephara bitkilerinin Sitophilus
granarius Uzerinde o6ldiricli kontak etkisiyle insektisit ila¢g potansiyeli tasidigl

dustinilmektedir.
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EK-A

Cizelge A.1 Yag asitlerinin isimleri ve yapilar

Yag Asitlerinin isimleri ve Yapilari

Yag asidi

Genel Adr

Formiili

tetradecanoik asit

Myristic Acid

C14H280;
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Cizelge A.1 Yag asitlerinin isimleri ve yapilari (devami)

hekzadekanoik asit Palmitic Acid C16H3,0,
H “0‘\\1\ ‘-//’/\‘HHK‘ ’-//’/\‘HHK‘ x’)//h&‘"‘x. ’-//A\‘_Hh /’/‘-\"\-\‘\h /’/"M“-\\h /’/"‘H‘m\h /’/’
0
(2)-9-hekzadekenoik asit Palmitoleic Acid Ci16H300:
.-"'-’f-'#--'
-

. -_'_f' “ T - - .
H ‘xw r L | e ~.= H

Yag asidi Genel Adr Formiilii

(2)-2-hekzadekenoik asit -
C16H300,

0
H
"‘-GJ\(”J"\J’” R VN

H
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Cizelge A.1 Yag asitlerinin isimleri ve yapilari (devami)

Heptadekanoik asit Margaric Acid C17H340,
H"o"'x N
0
Oktadekanoik asit Stearic Acid C1sH360;
0 et - e e e e gt s -~
H" \H,—* R N P N NP N N N
0
(2)-9-oktadekenoil asit Oleik Asit C1sH340;
I
J/f
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.-.___.-"
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Cizelge A.1 Yag asitlerinin isimleri ve yapilari (devami)

Yag asidi Genel Ad1 Formiilii
(Z)-11-oktadekenoik asit Vaccenic Acid Ci1sH340;
I A‘“'--..,f"m“‘m e = TH
1§ |
(Z,2)-9,12-oktadekedienoik asit Linoleic Acid CisH320,
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Cizelge A.1 Yag asitlerinin isimleri ve yapilari (devami)

Yag asidi Genel Ad1 Formiilii
(Z,2,2)-9,12,15-0ktadeketrienoik asit a-Linolenic Acid C1gH300,
H.___\
0
0'1‘/:;’ \\\l

Eikosanoik asit Arachidic Acid C20H4002

0 o~ - o~ - o~ - o~ - ., -
H° \,Tr “x,x"fﬁ S xx\ff"ﬁ S S AH“RHVJ_/ e ﬁ““xhvf_f S

0

Dokosanoik asit Behenic Acid CH440-

H-'°“xH/’“xf’“‘xf’“‘\f’“\/”“\/"“w’“w’“mhf’“xw’“xﬂ

0
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EK-B

EKSTRELERIN GC-MS ve GC-FID KROMATOGRAMLARI

Abundance
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Sekil B.1 Centaurea pyrrhoblephara bitkisi hekzan ekstresinin GC-MS kromatogrami 1.
tekrar
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Sekil B.2 Centaurea pyrrhoblephara bitkisi hekzan ekstresinin GC-FID kromatogrami 1.
tekrar
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Sekil B.3 Centaurea pyrrhoblephara bitkisi hekzan ekstresinin GC-FID kromatogrami 2.
tekrar
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Abundance
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Sekil B.4 Centaurea pyrrhoblephara bitkisi hekzan ekstresinin GC-MS kromatogrami 2.
tekrar
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Sekil B.5 Centaurea pyrrhoblephara bitkisi hekzan ekstresinin GC-FID kromatogrami 3.
tekrar
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Abundance

TIC. 08-44.D\data.ms

Time—>

Sekil B.6 Senecio cilicius bitkisi hekzan ekstresinin GC-MS kromatogrami 1. tekrar
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Time—

Sekil B.7 Senecio cilicius bitkisi hekzan ekstresinin GC-FID kromatogrami 1. tekrar
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Sekil B.8 Senecio cilicius bitkisi hekzan ekstresinin GC-MS kromatogrami 2. tekrar
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Sekil B.9 Senecio cilicius bitkisi hekzan ekstresinin GC-FID kromatogrami 2. tekrar
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Sekil B.10 Senecio cilicius bitkisi hekzan ekstresinin GC-MS kromatogrami 3. tekrar
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Sekil B.11 Senecio cilicius bitkisi hekzan ekstresinin GC-FID kromatogrami 3. tekrar
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Abundance
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Sekil B.12 Centaurea polypodiifolia bitkisi hekzan ekstresinin GC-MS kromatogrami 1.
tekrar
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Sekil B.13 Centaurea polypodiifolia bitkisi hekzan ekstresinin GC-FID kromatogrami 1.
tekrar
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Sekil B.14 Centaurea polypodiifolia bitkisi hekzan ekstresinin GC- MS kromatogrami 2.
tekrar
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Sekil B.15 Centaurea polypodiifolia bitkisi hekzan ekstresinin GC-FID kromatogrami 2.
tekrar

100



Abundance

S

TIC 08-57_4.D\data.nms

Time—

T
10.00

15.00

20.00 25.00 30.00 35.00 40.00

Sekil B.16 Centaurea polypodiifolia bitkisi hekzan ekstresinin GC-MS kromatogrami 3.

Abundance

950000

900000

850000

800000

750000

700000

650000

600000

550000

500000

450000

400000

350000

300000

250000

200000

150000

tekrar

Signal:08-57_4.D\FID1A.ch

Time-->

T
10.00

T
15.00

T T T T
20.00 25.00 30.00 35.00 40.00

Sekil B.17 Centaurea polypodiifolia bitkisi hekzan ekstresinin GC-FID kromatogrami 3.

tekrar

101



Abundance
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Sekil B.18 Achillea biserrata bitkisi hekzan ekstresinin GC-MS kromatogrami 1. tekrar
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Sekil B.19 Achillea biserrata bitkisi hekzan ekstresinin GC-FID kromatogrami 1. tekrar
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Sekil B.20 Achillea biserrata bitkisi hekzan ekstresinin GC-MS kromatogrami 2. tekrar
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Sekil B.21 Achillea biserrata bitkisi hekzan ekstresinin GC-FID kromatogrami 2. tekrar
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Sekil B.23 Achillea biserrata bitkisi hekzan ekstresinin GC-FID kromatogrami 3. tekrar
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Sekil B.24 Sonchus palustris bitkisi hekzan ekstresinin GC-MS kromatogrami 1. tekrar
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Sekil B.25 Sonchus palustris bitkisi hekzan ekstresinin GC-FID kromatogrami 1. tekrar
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Sekil B.26 Sonchus palustris bitkisi hekzan ekstresinin GC-MS kromatogrami 2. tekrar

Abundance

Signal: 08-67_2.D\FID1A.ch

1500000
1400000
1300000
1200000
1100000
1000000
900000
800000
700000
600000
500000
400000
300000
200000
[

T T T T T T T
10.00 15.00 20.00 25.00 30.00 35.00 40.00

Time-->

Sekil B.27 Sonchus palustris bitkisi hekzan ekstresinin GC-FID kromatogrami 2. tekrar
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Sekil B.28 Sonchus palustris bitkisi hekzan ekstresinin GC-MS kromatogrami 3. tekrar
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Sekil B.29 Sonchus palustris bitkisi hekzan ekstresinin GC-FID kromatogrami 3. Tekrar
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