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ANTİOKSİDAN AKTİVİTELERİ VE FENOLİK İÇERİĞİNİN 

DEĞERLENDİRİLMESİ  

YÜKSEK LİSANS TEZİ 

SİBEL ATAY 

BALIKESİR ÜNİVERSİTESİ FEN BİLİMLERİ ENSTİTÜSÜ 

BİYOLOJİ ANABİLİM DALI 

(TEZ DANIŞMANI: PROF. DR. FATİH SATIL) 

(EŞ DANIŞMAN: DOÇ. DR. MEHMET EMİN DİKEN) 

 BALIKESİR, NİSAN- 2025 

 

Bu çalışmada, Cyclotrichium longiflorum bitkisinin metanol, etanol, distile sudan 

(72.5/14.8/12.7, v/v/v) oluşan solvent karışım ile hazırlanan ekstraktında antikolinerjik, 

antidiyabetik, antioksidan, antibakteriyel aktivite ve fenolik içeriği değerlendirilmiştir. 
Çalışmada, antioksidan aktivite analizleri için 2.2.-Difenil-1-pikrihidrazil (DPPH), 2.2 

azinobis-(3- etilbenzotiazolin-6-sülfonik asit (ABTS) ve Demir indirgeyici antioksidan güç 

tayini (FRAP) metotları kullanılmıştır. Ayrıca bitkide toplam fenolik ve flavonoid içerik 

tayini deneyleri de yapılmıştır. Antikolinerjik ve antidiyabetik aktiviteler için 

asetilkolinestraz (AChE), bütirilkolinesteraz (BChE), alfa-amilaz ve alfa-glukozidaz enzim 

inhibisyon aktivite deneyleri gerçekleştirilmiştir. Antibakteriyel analiz için Escherichia coli 

ve Stahylococcus aureus bakterilerine karşı disk difüzyon yöntemi ve Minimum İnhibitör 

Konsantrasyonu (MİK) araştırılmıştır. Bitkinin fitokimyasal bileşenlerin detaylı analizi için 

ise LC-MS/MS metodu kullanılmıştır. Yapılan analizler sonucunda C. longiflorum bitkisinin 

antioksidan etkisinin IC50 değerleri hesaplanmış, bitkide yüksek antioksidan etki olduğu üç 

deney sonucunda da görülmüştür. Antibakteriyel deneylerinden ilki olan disk difüzyon 

yönteminde bitki her iki bakteri için de iyi zon oluşturmuş, sonuçlar pozitif ve negatif 

kontroller ile karşılaştırılmıştır. MİK sonuçlarında anlamlı antibakteriyel aktivite 

görülmüştür. Yapılan enzim inhibisyon deneylerinde AChE ve BChE enzimlerine karşı 

bitkinin güçlü inhibisyon aktivitesi olduğu belirlenmiş ve bitkinin önemli ölçüde 

antikolinerjik etkisinin olduğu sonucuna ulaşılmıştır. α-amilaz ve α-glukozidaz enziminde 

beklenen inhibitör etkilerinden ziyade bu enzimlerin aktivitesinde tam tersi bir artış 

gözlenmiştir. LC-MS analizi sonucunda, ekstraktın önemli ölçüde naringin ve hesperidin 

gibi flavonoid bileşiklerini içerdiği tespit edilmiştir. Literatürde bu bileşiklerin enzimlerin 

aktif bölgelerine bağlanarak aktivatör etki gösterdiği çalışmalarda görülmüştür. Bu 

çalışmada da benzer sonuçlar ile karşılaşılmıştır. LC-MS/MS metodunda C. longiflorum 

bitkisinde naringin, hesperidine ek olarak, rutin hidrat, benzoik asit, eridiktiol bulunmuştur.  

 

ANAHTAR KELİMELER: Antioksidan, antibakteriyel, Cyclotrichium longiflorum, 

enzim inhibisyon, LC-MS/MS 
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ABSTRACT 

 
ASSESSMENTS OF ANTICHOLINERGIC, ANTIDIABETIC, ANTIOXIDANT 

ACTIVITIES AND PHENOLIC CONTENT OF Cyclotrichium longiflorum 
MSC THESIS 

SIBEL ATAY 

BALIKESIR UNIVERSITY INSTITUTE OF SCIENCE 

BIOLOGY 

 (SUPERVISOR: PROF. DR. FATIH SATIL ) 

(CO-SUPERVISOR: ASSOC. PROF. DR. MEHMET EMIN DIKEN  ) 

APRIL - 2025 

 

In this study, anticholinergic, antidiabetic, antioxidant, antibacterial activities and phenolic 

content of the extract of Cyclotrichium longiflorum plant prepared with a solvent mixture 

consisting of methanol, ethanol, distilled water (72.5/14.8/12.7, v/v/v) were evaluated. In the 

study, 2.2-Diphenyl-1-picryhydrazyl (DPPH), 2.2 azinobis-(3-ethylbenzothiazoline-6-

sulfonic acid (ABTS) and Iron reducing antioxidant power determination (FRAP) methods 

were used for antioxidant activity analyses. In addition, total phenolic and flavonoid content 

determination experiments were performed in the plant. Acetylcholinesterase (AChE), 

butyrylcholinesterase (BChE), alpha-amylase and alpha-glucosidase enzyme inhibition 

activity experiments were performed for anticholinergic and antidiabetic activities. Disk 

diffusion method and Minimum İnhibitory Concentration (MIC) were investigated against 

Escherichia coli and Stahylococcus aureus bacteria for antibacterial analysis. LC-MS/MS 

method was used for detailed analysis of phytochemical components of the plant. As a result 

of the analyses, IC50 values of antioxidant effect of C. longiflorum plant were calculated, and 

it was determined that the plant had high antioxidant effect as a result of three experiments. 

It was also seen. In the first of the antibacterial experiments, the disk diffusion method, the 

plant formed a good zone for both bacteria and the results were compared with positive and 

negative controls. Significant antibacterial activity was seen in MIC results. In the enzyme 

inhibition experiments, it was determined that the plant had a strong inhibitory activity 

against AChE and BChE enzymes and it was concluded that the plant had a significant 

anticholinergic effect. Rather than the expected inhibitory effects in α-amylase and α-

glucosidase enzymes, an opposite increase was observed in the activity of these enzymes. 

As a result of LC-MS analysis, it was determined that the extract contained significant 

flavonoid compounds such as naringin and hesperidin. It has been seen in the literature that 

these compounds bind to the active sites of enzymes and have an activator effect. Similar 

results were obtained in this study. In addition to naringin and hesperidin, rutin hydrate, 

benzoic acid and eridictyol were found in C. longiflorum plant in the LC-MS/MS method. 
 

 

 

 

 

 

 

 

KEYWORDS: Antioxidant, antibacterial, Cyclotrichium longiflorum, enzyme inhibition, 

LC-MS/MS 
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ÖNSÖZ VE TEŞEKKÜR 
 

 

Anadolu’nun zengin bitki çeşitliliği arasında tıbbi özellikleri ile öne çıkan bir çok bitki 

bulunmaktadır. Bu zengin tıbbi bitki çeşitliliği içerisinde yer alan Cylotrichium longiflorum 

bitkisi bu tez çalışmamın ana konusunu teşkil etmektedir. Bu çalışmada C. longiflorum'un   

antikolinerjik, antidiyabetik ve antioksidan aktiviteleri değerlendirilerek, fenolik 

bileşiklerinin biyolojik etkileri ile olan ilişkisi ortaya konmaya çalışılmıştır. Günümüzde 

oksidatif stresin neden olduğu hastalıklar, diyabet ve nörodejeneratif hastalıklar önemli 

sağlık sorunları arasında yer almaktadır. Bu doğrultuda, bitkisel kaynaklı doğal bileşiklerin 

terapötik potansiyellerinin araştırılması büyük önem taşımaktadır. Tez çalışması ile elde 

edilen bulguların bitki üzerinde farmakolojik potansiyelini arttırarak literatüre katkı 

sağlanacağı düşünülmektedir. 
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1. GİRİŞ 

Etnofarmakoloji, bireylerin hastalıklardan korunma ve tedavi amacıyla ilaç geliştirilmesinde 

önemli bir araç olarak kullanılmaktadır. Bitkisel ürünlerin kolay erişilebilir ve düşük 

maliyetli olması, ayrıca “doğal olan zararsızdır” düşüncesi, bitkilerin bilinçli ya da bilinçsiz 

bir şekilde kullanımını artırmaktadır (Bacanlı vd., 2015). Bitkilere olan ilginin artmasıyla 

birlikte, bilimsel çalışmalarda da tıbbi amaçla kullanılan bitkilere yoğun bir ilgi 

gösterilmektedir. Bunun başlıca nedeni, toplumda geniş bir kesimin sentetik ilaçların yan 

etkilerinden endişe duymalarıdır. Tıbbi bitkilere farmasötik potansiyel kazandıran temel 

bileşenler ise sekonder metabolitlerdir. Bitkiler, doğada zararlı patojenlere karşı savaşmak 

için sekonder metabolitleri kullanır. Bitki dayanıklılığında, endüstriyel uygulamalarda ve 

sağlık alanında büyük öneme sahip olan bu bileşikler temel üç grup halinde 

sınıflandırılmaktadır. Yapılan araştırmalar, sekonder metabolitlerin önemli bir sınıfı olan 

fenolik bileşiklerin, terapötik etkilere sahip olduğunu kanıtlamıştır (Güzel, 2023a; Tiring 

vd., 2021). 

 

Bitki yapısında bulunan ve bitkinin savunma sisteminde çok önem arz eden fenolik 

bileşikler, bitkinin büyüme, gelişme ve döllenme gibi hayati işlevlerinden sorumludur. 

Fenolik içerik bakımından zengin bitkiler, diyabet, Alzheimer, kalp problemleri, kanser 

hastalıklarının ek olarak insan hücrelerinde mutasyonun azalması bakımından da önemlidir 

(Karakaya, 2004). Fenolik bileşiklerin insan sağlığı üzerinde, antioksidan, antikolinerjik 

antidiyabetik, antienflamatuvar, antialerjik, antibakteriyel, antiviral, antipatojenik gibi 

birçok etkisi bulunmaktadır (Manach et al., 2004).  

 

Fenolik bileşiklerin antioksidan etkisi, vücutta dejenere etki gösteren oksijen yoğunluğunun 

azaltmasına, oksidasyonun başlamasını önlemesine veya direkt olarak serbest radikalleri 

tutarak radikal oksijen türlerinin oluşmasını engellemesine dayanmaktadır (Zhang and Tsao, 

2016). Antioksidanlar hücre metabolizmasının toksik yan ürünü olan serbest radikalleri 

nötralize hale getirir ve bir denge oluşturmak için durmadan çalışırlar ancak oksidatif denge 

bozulduğunda oksidatif stres meydana gelir. Oksidatif stresin artması, hücre içi lipit ve 

protein yapıların çift bağ içeren gruplarına ve DNA’daki bazların çift bağlarına zarar 

verebilir ve bir hidrojen atomu koparır. Artan reaktif oksijen türleri seviyesi ile başlayan ve 

zincirleme oksidasyon reaksiyonları hasarı ile devam eden bu durum beraberinde birçok 

hastalığı getirmektedir. Oksidatif hasar, lipidleri, proteinleri ve nükleik asitleri etkileyerek 
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kanser, diyabet, nörodejeneratif ve kardiyovasküler hastalıklar gibi pek çok hastalığa neden 

olabildiği son yıllarda yapılan çalışmalarda gösterilmiştir (Lima et al., 2006; Rao et al., 

2007). Oksidatif stresin yol açtığı hücresel hasar hem diyabet hem de Alzheimer hastalığının 

patogenezinde önemli bir rol oynamaktadır. Son yıllarda yapılan çalışmalarda ayrıca 

Alzheimer ve diyabet arasında bir ilişki olduğu görülmektedir. Alzheimer hastalarının 

çoğunda metabolik düzensizlikler ve hatta insülin direnci olduğu belirlenmiştir. İnsülin 

direnci ve diyabet beyindeki glikoz metabolizmasını bozabilmekte ve nöronların enerji 

üretme sistemime zarar verebilmektedir. Diyabetle birlikte oksidatif stres nedeniyle 

nörodejeneratif süreç hızlanarak Alzheimer hastalığına zemin hazırlamaktadır (Ferreira et 

al., 2018). 

 

Enzim inhibisyon çalışmaları özellikle diyabet ve Alzheimer gibi hastalıkların tedavisinde 

büyük önem taşımaktadır. Bu hastalıklarda enzimlerin anormal aktivasyonu patolojik 

süreçleri tetikleyebilir. Örneğin, Alzheimer hastalığında asetilkolinesteraz (AChE) ve 

butirilkolinesteraz (BChE) gibi enzimlerin inhibisyonu, nörodejenerasyonu yavaşlatma 

potansiyeline sahiptir. Diyabette ise α-glukozidaz ve α-amilaz enzimlerinin inhibisyonu, 

karbonhidrat emilimini geciktirerek kan şekeri kontrolüne yardımcı olur. Bu tür enzim 

hedefli tedaviler, hastalığın ilerleyişini yavaşlatmayı amaçlayan farmasötik stratejilerin 

önemli bir parçasıdır (Nguyen et al., 2023; Prete and Pagano, 2024). 

 

Bitkilerin sahip oldukları zengin fenolik ve flavonoid bileşenler sayesinde güçlü antioksidan 

ve enzim inhibe edici özellik gösterdikleri bilinmektedir. Özellikle Lamiaceae ailesine ait 

bitkiler zengin fitokimyasal bileşenleri ile dikkat çekmektedir. Lamiaceae familyasına ait 

bitkilerin bu potansiyeli, hastalıkların tedavisinde doğal çözümler sunma açısından büyük 

ilgi görmektedir (Ekin et al., 2019).  

 

Lamiaceae familyasına ait olan Cyclotrichium longiflorum Leblebici türü yetiştikleri 

yörelerde halk tarafından “Tüylü çekme” ismi ile bilinmekte ve yemeklerde veya şifalı ot 

olarak kullanılmaktadır (Kaya et al., 2015; Aslan et al., 2007).  

 

Bu çalışmada Lamiaceae familyasına ait C. longiflorum türünün antikolinerjik, 

antidiyabetik, antioksidan ve antibakteriyel aktiviteleri araştırılmıştır. Ayrıca bitki 

ekstraktlarının fenolik bileşenleri LC-MS/MS analizleri ile belirlenmiştir.  
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C. longiflorum ile ilgili yeterli çalışma olmadığı görülmektedir. Bu tür ile ilgili 

antikolinerjik, antidiyabetik, antioksidan aktiviteleri ve fenolik içeriğinin değerlendirilmesi 

ile ilgili yapılmış bir çalışma bulunmamaktadır. Çalışma sonucunda elde edilecek bulguların 

farmakoloji alanında yapılacak çalışmalara ve gıda teknolojisine katkıda bulunabileceği 

düşünülmektedir. 
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2. KAYNAK ARAŞTIRMASI 

2.1 Sekonder Metabolitler 

Bitkiler primer ve sekonder metabolitler olarak adlandırılan yapılara sahiplerdir. Primer 

metabolitler tüm bitkilerde bulunan, beslenmeye ve üremeye katılarak metabolik faaliyetleri 

yerine getirir. Bitkide bulunan primer metabolitler nükleik asitler, karbonhidratlar, lipitler 

ve yağlar gibi bitki gelişiminde hayati rolleri olan bileşikleri kapsamaktadır. Sekonder 

metabolitler ise bitkide düşük konsantrasyonlarda bulunan küçük bileşiklerdir.  Sekonder 

metabolitler, farklı organik molekülleri sentezleme kapasitesine sahip, benzersiz karbon 

iskelet yapıları olan, bitkinin büyüme ve gelişmesi için ihtiyaç duymadığı ancak bitkilerde 

yan ürün olarak üretilen ve genellikle oluşumu doku, organ ve hücreye özgü olan 

bileşiklerdir. Bu bileşiklerin miktarı ve çeşitliliği bitkiye bağlıdır. Bitkilerin sekonder 

metabolitleri üretme amaçları genel olarak savunma amaçlıdır. Bitkilere karşı oluşan biyotik 

ya da abiyotik streslere karşı bitkileri korumaktadır. Birçok sekonder bileşik, diğer 

hücrelerin aktivitelerini etkiler ve metabolik faaliyetlerini kontrol ederek bitkinin gelişimini 

koordine eder bunu da sinyal fonksiyonları ile yapar (Bakır, 2020). Sekonder Metabolitler 

farklı kimyasal yapılara sahiptirler ve terpenler, alkaloidler ve fenolikler, olarak üç grupta 

sınıflandırılırlar (Topcu ve Çölgeçen, 2015). 

 

2.1.1 Terpenler 

Terpenler en büyük sekonder metabolit grubunu içermektedirler. Terpenler monoterpenler, 

seskiterpenler, diterpenler, triterpenler ve politerpenler olarak beş gruba ayrılmaktadır 

(Bakır, 2020). Bitkiler, glandüler trikomlar, salgı boşlukları ve glandüler epidermis gibi 

özelleşmiş yapılarında çeşitli terpenoid bileşikleri sentezler. Terpenlerin büyük bir kısmı 

halka formunda bulunur. Bitki aromalarının yanı sıra parfüm ve gıda sektöründe yaygın 

olarak kullanılan esansiyel yağların ana bileşenleri monoterpenlerdir (Topcu ve Çölgeçen, 

2015). 

 

2.1.2 Alkaloidler 

Bitkilerden elde edilen, genellikle kuvvetli fizyolojik ve farmakodinamik aktivite gösteren, 

halka içinde bir veya birden fazla azot taşıyan, bazik karakterli maddelere alkaloid 

denmektedir (Alaca ve Arslan, 2012). Alkaloidler, temelde amino asitlerden, birçok 

benzersiz enzim kullanılarak biyosentezlenen azotlu organik moleküller olan sekonder 

metabolitlerdir (Croteau et al., 2000).  En önemli terapötik ajanların çoğu alkaloidlerdir. 
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İnsanlar yüzyıllardır alkaloidleri ağrı kesici veya tedavi edici yönleri için kullanmışlardır 

(Bakır, 2020). 

 

2.1.3 Fenolik bileşikler 

Fenolik bileşikler, bir veya birden fazla hidroksil grubunun bağlandığı benzen halkası ve 

fonksiyonel gruplara sahip bileşiklerdir. Doğadaki tüm bitkiler savunma mekanizması olarak 

birçok fenolik bileşiği farklı nitelikte ve konsantrasyonda üretirler. Bitkiler fenolik 

bileşikleri yoğun stres altında korunma amacıyla üretmektedir. Aynı zamanda fenolik 

bileşiklerin meyve sebzelerde tat ve renk verme gibi özellikleri de bulunmaktadır. Fenolik 

bileşiklerin varlığı gıdaların besinsel değerinde etkili olmakla birlikte aynı zamanda 

besinlerin kaliteleri üzerinde de etkilidir. Gıdalarda, eser miktarda bulunduklarında bile 

gıdaları oksidatif bozulmalara karşı korumaktadırlar. Fenolik bileşikler kendi içerisinde 5’e 

ayrılmaktadır. Yapısal faktörlere ve sahip oldukları halka yapısına göre isimlendirilirler. 

Fenolik bileşiklerin en büyük grubu flavonoidlerdir (Atak vd., 2017).  

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

Şekil 2.1: Fenolik bileşiklerin sınıflandırılması (Uyarlanmıştır, Atak vd., 2017) 

 

2.1.3.1 Flavonoidler  

İnsan diyetinde en yaygın fenolik bileşikler flavonoidlerdir. Bitki gelişmesi ve büyümesiyle 

ilgili birçok görevi bulunmaktadır. Günümüzde 5000’den fazla farklı flavonoid 

belirlenmiştir. Flavonoidler, biyolojik etkilerini belirlemede önemli olan bazı ortak yapısal 

özellikleri ve fizikokimyasal özelliklere sahiptirler. Flavonoidler, genç yapraklarda bulunur 

ve antioksidan özellik göstermelerinin yanı sıra enzim inhibitörleri ile toksik bileşiklerin 

öncü maddeleri arasında yer alır. Zararlı UV ışınlarına karşı koruyucu bir bariyer 
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oluşturabilir ve bitkilerin patojenlere karşı direnç kazanmasına katkı sağlayabilir (Atınç ve 

Kalkan, 2018). Flavonoidler aminoasitler karbonhidratlar gibi birinci metabolitlerden 

türerler. Flavonoidlerin en etkin özelliği kardiyovasküler hastalıklarda koruyucu görev 

almasıdır (Birman, 2012). 

 

2.1.3.2 Fenolik asitler 

Fenolik asitler, bitkilerde yaygın olarak bulunan ve organik yapıya sahip bileşiklerdir. Bu 

bileşikler, bitki büyüme sürecinde serbest, konjuge veya bağlı formlar halinde sentezlenir. 

Yapısal özelliklerine göre fenolik asitler, hidroksibenzoik ve hidroksisinnamik asitler olarak 

iki temel gruba ayrılır. Özellikle hidroksisinnamik asitler bitkilerde daha yaygın bulunur. P-

kumarik, kafeik ve ferulik asitler yaygın serbest hidroksisinnamik asitlere örnek olarak 

verilebilir. Hidroksibenzoik asitler arasında ise vanilik asit, siringik asit, gallik asit ve p-

hidroksibenzoik asit öne çıkar (Lang et al., 2024). 

 

Fenolik asitlerin yapısında bulunan aromatik halka üzerindeki hidroksil ve metoksil grupları, 

bu bileşiklerin biyolojik aktivitesinde belirleyici rol oynar. Fenolik ve flavonoid yapılar, 

antioksidan özellikleri ile dikkat çeker ve hidrojen atomu vericisi olarak serbest radikalleri 

etkisiz hale getirebilir. Özellikle naringin, hesperidin, klorojenik asit, verbaskosit, erioditiol, 

gallik, quersetin, siringik, kafeik asitlerin serbest radikal temizleme etkinliği gösterdiği 

bilinmektedir (Lang et al., 2024). 

 

2.2 Serbest Radikaller  

Serbest radikaller düşük molekül ağırlıklı, son orbitalinde bir veya çoklu eşlenmemiş 

elektrona sahip olabilen, tutarsız, aynı zamanda da aktif moleküller olarak bilinmektedir. Dış 

orbitalde var olan eşlenmemiş elektronları sebebi ile başka maddeler ile hızlı ve kolay bir 

şekilde reaksiyona girebilme durumları vardır (Karabulut ve Gülay, 2016a; Mercan, 2004). 

Serbest radikaller hücrenin genel metabolizma sürecinde oluşabildiği gibi farklı dış 

faktörlerde bu radikallerin oluşmasına neden olabilir. Endojen kaynaklar arasında 

mitokondri, sitokrom P450 metabolizması, peroksizomlar ve iltihaplı hücreler yer 

almaktayken, ekzojen kaynaklar arasında ise birçok toksin, hava kirliliği, güneş ışını, X-ray 

ışınları etkisi gibi faktörler yer almakta ve bu faktörler serbest radikalleri oluşturmaktadır 

(Karabulut ve Gülay, 2016b; Karakan ve Nazlıkul, 2017; Özcan vd., 2015). Serbest 

radikaller oldukça reaktif moleküller olduğundan birçok farklı molekülle reaksiyona girerek 

ve çeşitli bileşikler oluşturmaktadır. Oluşan bu bileşikler genel olarak toksik özellikler taşır. 
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Serbest radikaller proteinlere, nükleik asitlere, DNA’ya ve lipitlere zarar verebilmektedir.  

Proteinlerin yapısında bulunan peptit bağları, prolin, lizin gibi amino asitler, serbest 

radikallere karşı aşırı hassas olabilmektedir. Proteinin yapısına göre serbest radikal hasarına 

karşı hassasiyeti, amino asit birleşimine, proteinin aktivasyonundan veya yapısının 

düzenlenmesinden görevli olan amino asitin konumuna veya protein hasar gördüyse eğer bu 

proteinin onarılabilmesine bağlıdır (Trelstad et al., 1981). Serbest radikallerin nükleik asitler 

ve DNA üzerindeki etkileri özellikle iyonize radyasyona bağlı hücre mutasyonları ve hücre 

ölümü ile ilişkilendirilir. Bu durum, serbest radikallerin DNA ile reaksiyona girmesi 

sonucunda ortaya çıkar ve özellikle hidroksil radikali bu süreçte başlıca rol oynar. Nükleik 

asit baz değişiklikleri ve DNA zincir kırılmaları sitotoksisiteye yol açar. Bu durumda ise 

tamir mekanizmalarında bir sıkıntı ya da yetersizlik oluşursa mutasyon meydana 

gelebilmektedir (Floyd, 1990; Kanofsky, 1989). Lipit peroksidasyonu ise serbest radikaller 

tarafından başlatılır. Serbest radikaller membran peroksidasyonuna neden olduğundan hücre 

zarındaki hasar membran transport sistemlerini bozar ve iyon dengesizliklerine yol açar. Bu 

durum, hücre içi kalsiyum artışı ve proteaz aktivasyonu ile devam eder. Lipid 

peroksidasyonu nedeniyle organellerde membran hasarı ve litik enzimlerin salgılanması 

hasarı artırır (Slater, 1988). Serbest radikaller hem oksijen hem de nitrojen kaynaklı 

olabilmektedir. Oksijen kaynaklı olanlara reaktif oksijen türleri (ROS) denirken, nitrojen 

kaynaklı olanlara ise reaktif nitrojen türleri (RNS) denilmektedir. Bu iki grup içinde en 

önemli olan reaktif oksijen türleri yani oksijen kaynaklı ortaya çıkan serbest radikallerdir 

(Altıner vd., 2018; Karabulut ve Gülay, 2016a). ROS normal oksijen metabolizmasında yan 

ürün olarak oluşur ve hücre içi dengede önemli bir role sahiptir. Hücrelerde düşük ve sabit 

seviyelerde bulunması hücresel işleyiş ve denge için önemlidir. ROS bağışıklık sisteminde 

antijenlerin yok edilmesine yardımcı olur ve fagositoz için önemlidir. Aynı zamanda 

hücresel haberci olarak veya redoks üzerinden hücresel iletimi sağlayarak faydalı görevleri 

bulunmaktadır (Hampton et al., 1998). Ancak ROS’ların kontrolsüz artışı beraberinde 

oksidatif stresi meydana getirir.   

 

Tablo 2.1: Reaktif oksijen türlerinin sınıflandırılması (Bayhan, 2022) 

 

Radikaller Radikal Olmayanlar Singlet Oksijen 

Süperoksit radikali(O2-) Hidrojen peroksit(H2O2) 1O2 

Hidroksil radikali(OH-) Lipit hidroperoksit(LOOH)  

Alkoksil radikali(LO-) Hipoklorik asit(HCl)  

Peroksil radikali(LOO-)   
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2.3 Oksidatif Stres 

Belli bir seviyeye kadar fizyolojik fonksiyonları hızlandıran ROS’lar organizma açısından 

önemli olsa da aşırı artışı tehlikeli bir durumdur (Aslan ve Karahalil, 2019). Metabolizma 

esnasında oluşan ROS’ların fazla artışı sebebi ile savunma olarak onları azaltıp homeostaziyi 

sağlamaya çalışan antioksidanların yetersiz oluşu, beraberinde oksidatif dengenin 

bozulmasını getirmektedir. Bu olaya oksidatif stres denmektedir. Oksidatif stresin artması, 

hücre içi lipit ve protein yapıların çift bağ içeren gruplarına ve DNA’daki bazların çift 

bağlarına zarar verebilir ve bir hidrojen atomu koparır. Bunun sonucunda zincirleme 

oksidasyon reaksiyonları başlar (Özcan vd., 2015). ROS seviyesindeki artış 

biyomoleküllerde oksidatif hasara neden olarak hastalıkların gelişmesine neden olur 

(Hybertson et al., 2011). 

 

2.4 Antioksidanlar 

Biyolojik sistemlerde serbest radikallerin hatta daha spesifik bir alt grubu olan ROS’un 

hücresel yapılara verecek hasarları önlemesi amacıyla bir savunma mekanizması bulunur. 

Bu savunma sisteminin ismi “antioksidan sistemler” ya da kısaca antioksidanlardır. 

Antioksidanlar savunma görevini serbest radikallere kolayca elektron hedefi oluşturarak 

gösterirler. Serbest radikallerin yapıları kararsız olduğundan elektron alma eğilimi 

göstermektedir. Bu durumda antioksidan son orbitale elektron bağlar ve eşleşmemiş elektron 

kararlı hale geçer. Antioksidanlar sentetik ve doğal antioksidanlar olarak da ayrılmaktadır. 

Sentetik antioksidanlar genelde gıda endüstrisinde raf ömrü uzatmak için kullanılmaktadır. 

Gıdalarda peroksidasyon sürecini uzatmak ve hatta önlemek yalnızca antioksidanlar ile 

mümkün olmaktadır. Sentetik antioksidan uygulamaları maliyetlidir. Geçmişten bu yana 

gıda ürünlerinin bozulmalarını önlemek için kullanılan önemli sentetik antioksidan olarak 

bütillenmiş hidroksitoluen (BHT), bütillenmiş hidroksianisol (BHA) ve tersiyer-

bütilhidrokinon (TBHQ) kullanılmaktadır (Öğüt, 2014).   Ancak son yıllarda yapılan 

çalışmalar ile içeriğinde fazlasıyla kimyasal barındıran bu antioksidanlar bazı ülkeler 

tarafından yasaklanmış ve kısıtlama getirilmiştir. Bu durum doğal antioksidanlara karşı bir 

yönelim meydana getirmektedir (Tozoğlu, 2011; Haigh, 1986). 

 

Doğal antioksidanlar içerisinde kimyasal barındırmaması ve zararsız olması sebebiyle son 

yıllarda kullanımı daha da artmıştır. Doğal antioksidanlar birçok meyve, sebze ve bitkide 

bulunmaktadır. Bu besinlerde başlıca antioksidan kaynağı olan fenolik bileşikler vardır. 

Klinik denemeler ve epidemiyolojik çalışmalar meyve sebze tüketiminin kalp rahatsızlıkları 
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kanser ve kronik rahatsızlıkların arasında zıt bir ilişki olduğunu ortaya koyarken, bitkiler de 

doğal antioksidan bileşiklerin başlıca kaynağı olarak görülür ve süper antioksidanlar olarak 

da adlandırılırlar (Deveci vd., 2016; Davies and Percy, 2000). 

 

2.4.1 Antioksidan testleri 

2.4.1.1 DPPH (2.2.-Difenil-1-pikrihidrazil)  

DPPH, radikal süpürme reaktifi kullanılarak biyolojik kaynakların antioksidan potansiyelleri 

değerlendirilmektedir. Bu yöntem hem kolay hem de hızlı sonuç verdiği için yaygın olarak 

kullanılmaktadır. Aynı zamanda neredeyse tüm maddelerle reaksiyona girebildiği için çok 

avantajlıdır (Seyhan, 2019). Bu yöntemde antioksidan içeriğe sahip moleküller hidrojen 

atomlarını, DPPH’da bulunan nitrojen atomuna transfer ederek indirger ve renk 

değişimlerine neden olur (Bayhan, 2022; Kedare and Singh, 2011). Bir DPPH çözeltisi 

başlangıçta menekşe rengindedir. Hidrojen atomları indirgendiğinde bu renk kaybolur ve 

DPPH radikalinin (DPPH-H) indirgenmiş formuyla sonuçlanır (Yapıcı et al., 2021). DPPH 

antioksidan deneyi UV-vis spektroskopisi ile kolayca kaydedilebilir. 517 nm dalga boyunda 

absorbans vermektedir (Gülçin and Alwasel, 2023). 

 

2.4.1.2 ABTS (2.2 azinobis-(3- etilbenzotiazolin-6-sülfonik asit)) 

ABTS antioksidan değerlendirmesinde en çok kullanılan metotlardan bir diğeridir. ABTS 

neredeyse her lipofilik ve hidrofilik antioksidanla hem hızlıca reaksiyona girdiğinden hem 

de doğru sonuç verdiğinden yaygın olarak kullanılmaktadır (Dawidowicz and Olszowy, 

2013). Antioksidanların Hidrojen vermesiyle birlikte indirgenir renk değişimi bu esnada 

gerçekleşir. ABTS antioksidan deneyi UV-vis spektroskopisi ile kolayca kaydedilebilir. 734 

nm dalga boyunda absorbans vermektedir (Alkayarı et al., 2024).  

 

2.4.1.3 FRAP (Demir İndirgeyici Antioksidan Güç Tayini) 

FRAP yöntemi, bitki özlerinde yaygın olarak kullanılan metotlardandır.  FRAP testi, basit 

ve tekrarlanabilir olması nedeniyle sıklıkla tercih edilir. FRAP yöntemi, asidik koşullar 

altında (pH 3.6) yoğun mavi renk oluşturur. [FeII(TPTZ)]2+ oluşturan ferrik-tripiridiltriazin 

[FeIII(TPTZ)]3+’nin indirgenmesine dayanır İndirgeme sonucunda koyu mavi bir renk 

oluşturur (Sadeer et al., 2020). Oluşan rengin yoğunluğu, örneğin antioksidan kapasitesi ile 

doğru orantılıdır spektrofotometre ile genellikle 593 nm dalga boyunda ölçülür (Mahajan et 

al., 2024).  
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2.5 Alzheimer ve Kolinerjik Sistem 

Alzheimer hastalığı, hastalarda hafızada kayıp, düşünme ve konuşma zayıflıkları, günlük 

yaşam aktivitelerini yapmada günden güne zorluk çekme hatta yapamama gibi git gide 

kötüleşen birçok semptomunun görüldüğü bir hastalıktır (Keleş ve Özalevli, 2018). 

Hastalığın esasında, sinir hücreleri olan nöronların kaybı ve buna bağlı olarak kolinerjik 

sistemdeki azalma bulunmaktadır. Nöronlar bölünebilen hücreler değildir bu sebepten 

hastalık sebebi ile oluşan problemler azaltılamaz yalnızca hastalığın seyri yavaşlatılabilir. 

Bu da kolinerjik etkiyi arttırarak ve kaliteli yaşam standartlarını sağlayarak mümkün 

olabilmektedir (Berman et al., 1980). Günümüz şartlarında Alzheimer’a neden olan sebepler 

tam olarak bilinmemektedir ancak bazı hipotezlerle hastalığın etkenleri açıklanmaya 

çalışılmıştır. Bunlar kolinerjik hipotez, amiloid hipotezi, tau hipotezi ve oksidatif stres 

hipotezidir. Alzheimer hastalığını nedenini açıklayan ve günümüzde de kabul edilen tek 

hipotez, kolinerjik hipotezdir. Kolinerjik aktivitenin azalmasıyla beraber hastalarda bilişsel, 

fonksiyonel ve davranışsal düzensizlikler görülebilmektedir. Bu durum kolinerjik hipotez 

olarak adlandırılır. Bu hipoteze göre sinir sisteminde kolinerjik aktiviteyi ve öğrenmeyi 

arttıran çok önemli bir nörotransmiter olan (ACh) miktarındaki azalma Alzheimer’e neden 

olmaktadır (Demir ve Türkan, 2022). Kolinesteraz enzimleri olan AChE ve BChE 

enzimlerinin inhibisyonu, ACh miktarını artırmakta bu da kolinerjik aktiviteyi artırmaktadır. 

Hastalığın seyrini yavaşlatmak için Beyindeki sinapslarda azalan ACh nörotransmiter 

miktarı artırılmaya çalışılmaktadır. Günümüzde AChE inhibitörleri olarak kullanılan bazı 

donepezil, rivastigmin ve galantamin gibi bileşikler vardır. Bu inhibitörler günümüzde 

kullanılan tek Amerika Birleşik Devletleri Gıda ve İlaç Dairesi (FDA) onaylı ilaçlardır 

(Contestabile, 2011). 

 

2.5.1 AChE enzimi 

ACh’ in hidrolizi kolinerjik sinir iletiminin düzenlenmesinde çok önemlidir ve kolinesteraz 

(ChE) enzimlerinin etkisiyle hidroliz edilir. Vücutta yaygın olarak bulunan ve konumlarına 

bağlı olarak çeşitli işlevlere sahip AChE ile BChE adında iki tip ChE vardır (Greig et al., 

2002). AChE, 537 amino asit uzunluğunda saniyede 250.000 kadar asetilkolin molekülünü 

hidrolize eden bir peptid monomeridir (Tripathi and Srivastava, 2010). AChE, Beyindeki 

ChE aktivitesinin %80’ inden sorumludur. Beyin, sinir ve kırmızı kan hücrelerinde yoğun 

şekilde bulunan spesifik bir esterazdır. Fonksiyonunu, beyinde ve otonom sinir sistemindeki 

kolinerjik sinapslarda yer alan asetilkolinin hidrolizini katalizleyerek gösterir (Das, 2012). 

Beyindeki asetilkolinin sinapstaki varlığı AChE enzimine bağlıdır. ACh nöronlarda bulunan 
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veziküllerde depolanır. Buradan nörona sinir iletisi geldiğinde sinaptik aralığa salınır. 

Sinaptik aralıkta birçoğu postsinaptikteki reseptörlere bağlanır. Bağlanamayanları ise AChE 

hidroliz eder. Postsinaptikte sinir iletimini yapan bağlı ACh’ ler ayrılır ve AChE tarafından 

hidroliz edilirler.  ACh’ in yıkımıyla kolin açığa çıkar bu kolin tekrar kullanılmak üzere yine 

presinaptik nörona gider (Wilkinson et al., 2004). 

 

En çok bilinen nörotransmiter olan ACh, mitokondrilerde hücresel solunumun bir ürünü olan 

asetil koenzim A (asetil CoA)’ dan ve lipit metabolizmasında önemli bir rol oynayan 

kolinden türetilmektedir (Koçancı and Aslım, 2016). Merkezi sinir sisteminde öğrenme ve 

hafıza süreçlerinde önemli rol oynayan ACh nörotransmiteri, kolin asetiltransferaz (ChAT) 

enzimi yardımıyla presinaptik nöronlarda kolin ve asetil CoA'nın birleşmesi sonucu 

sentezlenir. Presinaptik nöronlardan salgılanan ACh, postsinaptik nöronların dentritlerindeki 

muskarinik ve nikotinik kolinerjik reseptörlere bağlanarak sinirsel iletimi sağlar. ACh, 

işlevini tamamladıktan sonra sinaptik boşlukta, AChE ve BChE enzimleri tarafından kolin 

ve asetata parçalanır (Scarpini et al., 2003). 

 

2.5.2 BChE enzimi 

BChE; Kolin esterlerinin yanı sıra çeşitli esterleri de hidroliz edebilen, kan serumu, 

pankreas, karaciğer ve merkezi sinir sisteminde yer alan spesifik olmayan bir kolin 

esterazdır. Yaklaşık 342.000 Da moleküler ağırlığa sahip tetramerik bir glikoprotein 

yapısındadır. AChE ile BChE yapıları birbirine oldukça benzerdir. Fakat bazı noktalarda 

farklılıkları vardır bu farklardan bazıları substrat özgünlüğü, dokulardaki dağılımı ve 

inhibitörlere duyarlılıkları gibi sıralanmaktadır (Miller et al., 2006). 

 

BChE enziminin en hızlı parçaladığı kolin esteri butirilkolindir. Bundan dolayı bu enzime 

bütirilkolinesteraz ismi verilmiştir. BChE merkezi sinir sisteminin sinapslarında pek 

bulunmadığı için bu sinapslardaki ACh parçalanmasına çok fazla bir etkisi yoktur. BChE 

bazı durumlarda AChE’ nin yedeği olarak iş görür. BChE’ ın beyindeki rolü belirsizliğini 

hala korumaktadır (Imramovsky et al., 2013; Işık vd., 2022).  

 

2.5.3 Kolinesteraz inhibitörleri 

FDA, Alzheimer tedavisinde kullanılan üç farklı kolinesteraz inhibitörü olan rivastigmin, 

galantamin ve donepezili onaylamıştır. Bu inhibitörlerin bilişsel fonksiyonları iyileştirdiği 

değerlendirilmektedir ve çok tartışılan ve çalışılan bir konu olarak önem arz etmektedir. Bu 
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ilaçları kullanan Alzheimer hastalarının %50’sinde semptomların geciktirildiği 

raporlanmıştır. Bu ilaçlar Alzheimer hastalığının çeşitli dönemlerinde kullanılmaktadır. Bu 

ilaçların temel amacı peliferik bölgeye yarışmalı ve geri dönüşümlü şekilde bağlanarak 

asetilkolini sinapsa yedekleyip, kolinerjik iletimin iyileşmesine fayda sağlamaktır 

(Herrmann et al., 2011; Işık vd., 2022). Ancak bu ilaçlar kesin çözüm değildir. Yalnızca 

semptomları geciktirmek ve hastalığın seyrini yavaşlatmak için kullanılmaktadır.  

 

2.5.3.1 Bitkisel kolinesteraz inhibitörleri  

Alzheimer hastalığının tedavisinde kullanılan mevcut ilaçlar, semptomların iyileştirilmesi 

veya hastalığın ilerlemesinin yavaşlatılmasında yeterli başarıyı sağlayamamaktadır. Ayrıca, 

bu ilaçların pek çok yan etkisi bulunmakta olup, bu durum hastaları alternatif tedavi 

yöntemlerine, özellikle bitkisel kaynaklara yönlendirmektedir. Günümüzde tıbbi bitkiler, 

içeriklerinde bulunan sekonder metabolitler gibi önemli bileşenler sayesinde birçok 

hastalığın tedavisinde potansiyel bir kaynak olarak değerlendirilmektedir. Bu nedenle, tıbbi 

bitkiler üzerine artan bir ilgi söz konusudur. Bitkisel ürünler, Alzheimer tedavisinde 

genellikle AChE ve BChE enzimlerinin inhibisyonu yoluyla ya da oksidatif stresi azaltarak 

etki göstermeye çalışmaktadır. Bu sayede, bitkisel kaynaklar hem bazı hastalıkların 

tedavisinde kullanılmakta hem de Alzheimer hastalığının tedavi sürecine katkıda bulunarak 

hastalığın semptomlarını hafifletebilmekte ve hastaların yaşam kalitesini artırma potansiyeli 

taşımaktadır. Bitkilerden elde edilen inhibitörler çok önemlidir. Örneğin; Galantamin, nergis, 

zambak ve ilgili bitkilerin çiçek ve soğanlarının bir ekstrakt olup Alzheimer tedavisinde 

kullanılan kolinesteraz inhibitörlerinden FDA tarafından son olarak kabul edilen inhibitör 

olarak dikkat çekmektedir. Galantamin gibi bitkilerden üretilebilecek birçok inhibitörün de 

olabileceği düşünülmektedir (Kurban ve Şentürk, 2024). 

 

2.6 Diyabet  

Diyabet, bir diğer adıyla Diabetes Mellitus (DM) tüm yaş gruplarında ve her popülasyonda 

görülen çok yaygın kronik bir metabolizma hastalığıdır (Mandrup Poulsen, 1998). DM 

hastaları insülin seviyesine bağlı olarak oluşacak akut komplikasyonları en aza indirmek 

amacıyla sürekli olarak tıbbi kontrol altında olmalıdır (Coşansu, 2015).  

 

DM kendi içerisinde 4 gruba ayrılmaktadır. Bunlar tip 1, tip 2, gestasyonel diyabet (GDM) 

ve diğer spesifik tipler şeklinde sınıflandırılır. Tip 1 diyabette, pankreas β-hücreleri zarar 

görür ve %80-90 azalması ile insülin sekresyon kapasitesi yetersiz hale geçer bu durum 
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insülin eksikliğini beraberinde getirir. Hastalar genelde 20 yaş altı gençleri ve çocukları 

kapsamaktadır ve insülin ile tedavi edilmektedir. Tedavi edilmedikleri taktirde koma ya da 

ölüm ile sonuçlanmaktadır. Tip 2 diyabet insülin direnci ve insülin sekresyon bozukluğudur. 

Tip1 e göre çok daha yaygın ve sık karşılaşılan bir diyabet grubudur. Tüm diyabetlilerin 

yaklaşık %90-95’ini tip 2 diyabetliler oluşturur. Genelde 30 yaş üstü kişilerde görülse de 

tüm yaş gruplarında da görülebilir. Gestasyonel diyabet gebelik sırasında ortaya çıkan 

diyabete denilmektedir. Gebelerde %2-5 oranında görülmektedir. Bu dönemde insülin 

karşıtı hormonlar artmakta ve insülin direnci oluşmaktadır (Arıtuluk ve Ezer, 2012). Diğer 

spesifik tipler pankreası etkileyen birçok nedenle ortaya çıkan kan şekeri yüksekliğini 

tanımlamaktadır. β hücre fonksiyonunun genetik mutasyonları, insüline bağlı genetik 

bozulmalar, birtakım ilaçların ya da kimyasal maddelerin kullanımı gibi bazı nedenlerle 

ortaya çıkmaktadır (Tanrıverdi et al., 2013). 

 

2.6.1 Kan glikoz düzeylerinin düzenlenmesi 

Kan glikoz seviyesindeki düzenlemeler pankreastan salgılanan insülin ve glukagon 

hormonlarının arasındaki ilişkiye bağlıdır. İnsülin pankreastaki β hücrelerinden salgılanır 

böylece kas yağ ve karaciğer hücrelerine glikoz alımını arttırır. Kan şekeri buna bağlı olarak 

düşmeye başlar. Bu durumun üzerine, glukagon pankreasın alfa hücrelerinden salgılanarak 

karaciğerden glikoz salınımını teşvik eder ve kan şekeri yükselir (Bilaloğlu vd., 2024). 

Sağlıklı bir kişide kan glikoz düzeyi 70-100 mg/ dL’dir. Yemekten hemen sonraki ilk 1-2 

saat içinde kan glikoz düzeyi 160-170 mg/dL’yi çok geçmeden belirli bir seviyeye kadar 

artarak 2 saat içinde normal sınırlara düşer (Savaş ve Gültekin, 2017). Kana glukoz veren 

olaylarla kandan glukoz alan olaylar arasındaki denge ile kan glukoz düzeyi ile sağlanır. Bu 

olaylar karbonhidrat mekanizmasını oluşturmaktadır. Karbonhidrat mekanizmasının 

temelinde glukoz bulunur. Karbonhidrat mekanizması yani kan glukoz düzeyi insülin gibi 

hormonlar tarafından düzenlenir ancak bu iki hormonun dengeyi sağlayamaması durumunda 

kişilerde sorunlar çıkmaktadır (Altınışık, 2010). Karbohidratların sindirim ve emilimlerini 

azaltıcı etkisi olan birçok inhibitör diyabet tedavisine kullanılmaktadır. Karbonhidrat 

metabolizmasının α-amilaz ve α-glukosidaz gibi temel enzimleri bulunmaktadır. Bu 

enzimlerin faaliyeti neticesinde kan glukoz seviyesi yükseltilmektedir. Karbonhidrat 

yıkımında görevli olan α-amilaz ve α-glukosidaz enzimleriyle yapılan inhibisyon deneyleri 

antidiyabetik aktivite tayininde kullanılmaktadır. Enzim inhibisyonu deneylerinde hastalığın 

seyrinde görevli enzimler inhibe edilmeye çalışılır. Böylece hastalık kaynaklı etkiler 

azaltılabilir. 
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2.6.2 α-Amilaz enzimi 

Gıdalar ile vücuda alınan nişastanın vücutta emilerek monosakkaritlere hidrolizlenmesi α-

amilaz ve α-glikosidaz gibi enzimler ile gerçekleşir. Kanda yemek sonrası oluşan glukoz 

artışının ana sebebi bu enzimlerdir. α-amilaz enzimlerinin inhibitörleri karbonhidratın 

parçalanmasını geciktirerek DM’ li hastalarda yemek sonrası oluşan yüksek kan glukoz 

seviyesinin azaltılmasını sağlamaktadır (Kwon et al., 2007). Polisakkaritleri oluşturan α-1,4 

veya α-1,4 ile α-1,6 bağlarını parçalayan, ticari öneme sahip, mikrobiyal olarak ya da başka 

kaynaklardan elde edilebilen amilazlar (α-1,4-glukan-4-glukanohidrolaz) tokluk kan 

şekerinin düşürülmesi için terapötik yaklaşımlardan birisidir (Mccue et al., 2005). Sindirim 

organlarındaki α-amilaz karbohidrat hidroliz enzimlerinin inhibisyonuyla glukoz emilimini 

geciktirdiğinden, yeni farmokoloji çalışmalar, α-amilaz gibi glikozid hidrolaz enzimlerinin 

inhibisyonu üzerinedir.  

 

2.6.3 α-Glukozidaz enzimi 

α-glukosidaz enzimleri özellikle amilopektin ve amiloz üzerinde etkili olan diğer enzimler 

sayesinde oluşmuş kısa zincirli oligosakkaritler üzerindeki α-1,4 bağlanmalarını hidroliz 

eden enzimlerdir (Özdemir, 2021). Glukozidaz oligosakkaritler ve disakkaritleri glukoz 

birimlerine hidrolizlemektedir. Bu enzimin inhibitörleri, karbohidratların tamamen 

sindirilme sürelerini uzatarak, sindirimini geciktirmektedirler. Bunun nedeni α-glukozidaz, 

karbohidratların sindiriminin son basamağında görev almasıdır. α-glukozidaz inhibitörleri, 

karbohidratların hidrolizini ve emilimini yavaşlatarak tokluk kan şekeri yüksekliğini 

baskılayabilmektedirler. Tüm bu özellikleri nedeniyle Tip II diyabetin düzenlenmesinde 

oldukça önemlidir (Özdemir, 2021). 

 

2.6.4 Glikozid hidrolaz inhibitörleri 

α-amilaz ve α-glukozidaz inhibitörleri üzerine çalışmalar, özellikle nişasta sindiriminin 

kontrolü ve diyabet yönetimi gibi sağlık alanlarında önemli sonuçlar ortaya koymaktadır.  

Vücuda gıdalar ile alınan karbonhidratların emilerek monosakkaritlere parçalanması α-

amilaz ve α-glikosidaz enzimleri sayesinde olmaktadır. Bu iki enzimin sindirim sistemindeki 

inhibisyonu, karbonhidratların sindirilmesini engeller ve böylece vücutta glikoz emilimini 

geciktirir. Yemek sonrası kan plazmasında glikoz seviyesini kontrolünü sağlar. Özellikle 

Tip-2 Diyabet’in tedavisinde kabul gören yaklaşım, α-glukosidaz enziminin karbonhidrat 

emilimini inhibe ederek hiperglisemiyi azaltmasıdır (Dinççağ, 2011).  Türkiye’de Tip2 DM 

tedavisinde kullanılan α-glukosidaz inhibitörü ilacı akarbozdur. Akarboz, yemekten sonra 
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glikoz seviyesini düşürerek kan glikoz seviyesini dengede tutmaya hedefler (Dinççağ, 2011). 

Akarboz, Aktinomyces bakterisinin kültür edilmesiyle elde edilen güçlü, rekabetçi bir 

glikozidaz inhibitörüdür (Gümüş, 2014). Akarboza ek olarak miglitol ve vogliboz da 

kullanılan diğer ilaçlar olup ticari olarak temin edilebilir. Akarboz, α-amilaz ve diğer α-

glukozidazlar üzerinde etki ederken, vogliboz ve miglitol ince bağırsak villus α-

glukozidazlarına karşı etkilidir ancak nişasta parçalayan α-amilaza karşı etkisizdir. Akarboz, 

miglitol ve vogliboz çeşitli ulusal ajanslar tarafından kullanım için onaylanmıştır. 

Monoterapi olarak veya diğer oral hipoglisemik ajanlarla (sülfonilüreler, metformin) ya da 

insülinle kullanılabilirler (Kalinovskii et al., 2023). Diyabet hastalığını tedavi etmek 

amacıyla kullanılan bu enzim inhibitörleri gaz, şişkinlik, mide ağrısı, ishal gibi yan etkileri 

nedeniyle kullanımı zor bir hale gelmiştir sentetik olan ilaçlar ile doğal ürünler 

kıyaslandığında anti-diyabetik etkiye sahip şifalı bitkilerin önemli bir rolü vardır 

(Kalinovskii et al., 2023; Mohd Bukhari et al., 2017). 

 

2.6.5 Glikozid hidrolaz aktivatörleri 

Bitkisel kaynaklar üzerinde yapılan çalışmalarda α-amilaz ve α-glukozidaz aktivatörleri 

yerine daha çok bu enzimlerin inhibitör özelliklerini araştırmaya odaklanmıştır. α-amilaz ve 

α-glukozidaz enzimlerinin aktivatör etkisi, kan şekeri seviyelerini artırma potansiyeline 

sahip olmaları anlamına gelmektedir. Bu tür çalışmalarda, belirli bileşiklerin bu enzimlerin 

aktivitelerini artırarak karbonhidratların daha hızlı parçalanmasına ve glukozun daha hızlı 

salınmasına neden olabileceği söylenebilir. α-amilaz ve α-glukozidaz aktivasyonunun 

potansiyel hipoglisemi tedavisi açısından faydaları konusunda daha fazla araştırmaya ihtiyaç 

vardır. Bu alanda yapılacak daha fazla çalışma, doğal bileşiklerin hipoglisemi durumunda 

kan şekeri seviyelerini dengelemek için nasıl kullanılabileceğini anlamak için önemlidir 

(Riyaphan et al., 2018). 

 

2.6.6 Bitkisel glikozid hidrolaz inhibitörleri 

Diyabet hastalığını tedavi etmek amacıyla kullanılan sentetik enzim inhibitörlerinin birçok 

yan etkileri vardır. Bundan dolayı doğal bitkisel enzim inhibitörleri sentetik yan etkileri çok 

olan ilaçlara göre daha tercih edilmektedir. Doğal ürünlerde bulunan biyoaktif sekonder 

bileşikleri ve bu bileşiklerin aktiviteleri incelenmiş ve birçok ilacın geliştirilmesinde önemli 

görev almışlardır. Anti-diyabetik tıbbın keşfedilmesi ve geliştirilmesi için doğal bitkisel 

ilaçlı kaynaklara yoğunlaşılmış bu bitkisel kaynaklı ilaçların hipoglisemik etki gösteren 

birçok bitki ve biyoaktif bileşikler araştırılmıştır (Li et al., 2009). Literatürde hipoglisemik 
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aktiviteye sahip birçok bitki türü bilinmektedir. Bu bitkilerin çoğu özellikle anti-diyabetik 

etkiye sahip olduğu düşünülen glikozitler, alkaloidler, terpenoidler, flavonoidler, 

karotenoidler, peptidoglikanlar, hipoglikanlar, aminoasitler ve guanidin gibi biyoaktif 

bileşikler içermektedir (Erdem, 2022). 

 

2.7 Antibakteriyel Aktivite  

Mikroorganizmaların artmasını engelleyen hatta öldüren hem doğal hem de sentetik yollarla 

üretilebilen maddelere antibakteriyel madde denilmektedir (Gül, 2019). Özellikle 

enfeksiyon hastalıklarının tedavi edilmesinde antibakteriyel maddeler oldukça önemli bir 

konumdadır (Sevgi, 2010). Bakteriyel enfeksiyonlar, insanlar için önemli ve çoğu zaman 

tehlikeli enfeksiyonlar olduğundan, çeşitli kaynaklardan antibakteriyel ajanlar geliştirmek 

için araştırmalar hızla devam etmektedir (Zorofchian Moghadamtousi et al., 2014). 

 

Bitkilerin antibakteriyel madde olduğu ve insan sağlığı için ne kadar önemli olduğu ise 

1900’lü yıllarda çalışılmaya başlanmıştır (Gül, 2019).  Bitkilerin içerisinde bulunan 

sekonder metabolitler sayesinde antibakteriyel özellik gösterdiği bilinmektedir. Artan 

antibiyotik direnci ve antimikrobiyal bileşiklerin az olması dolayısıyla bilim insanları 

bitkileri potansiyel antibakteriyel madde olarak görmektedir (Baydar, 2005). Yapay 

koruyucuların sağlık üzerine olan yan etkilerinden dolayı günümüzde tüketicilerin de doğal 

antibakteriyel maddelere ilgisi artmış olduğundan özellikle son yıllarda bitkisel maddelerin 

koruyucu etkileri üzerine araştırmalar yoğunlaşmıştır (Akgül, 1993). Bu yüzden bitkilerdeki 

antibakteriyel aktivite tayinleri çok önemli bir noktadadır (Chassagne et al., 2021). 

 

2.8 Lamiaceae Familyası 

Lamiaceae familyası, 240 cinse dağılmış yaklaşık 7.200 tür ile temsil edilir. Genellikle tıbbi 

ve aromatik bitkiler içerir. Lamiaceae, Türkiye’de ise 45 cins ve 574 türle en yaygın 

familyalardandır ve Lamiaceae familyasında, Türkiye’de 40 civarında endemik tür 

bulunmaktadır. Bu türler genellikle Anadolu’nun farklı coğrafi bölgelerinde yer almaktadır 

(Kuşaksız, 2019). Türkiye’de endemik tür sayısı en yüksek olan familyadır (Kılıç and 

Mungan Kılıç, 2021; Maral et al., 2017). Familya üyeleri çoğunlukla ot, nadiren ağaç ve çalı 

formundadırlar. En belirgin özellikleri; vertisillat (halkasal) dizilimde olan ve uçucu yağ 

içeren yapraklara sahip olmalarıdır (İpek, 2018).  Kozmopolit bir dağılıma sahip olan 

Lamiaceae familyası çiçekli bitkilerdendir. En büyük cinslerinden bazıları; Salvia (900), 

Scutellaria (360), Stachys (300), Plectranthus (300), Hyptis (280), Thymus (220) ve 



17 

 

Nepeta’dır (200). Bu bitkilerden pek çoğu baharat ve sebze olarak kullanılır (Çatak ve 

Atalay, 2022). Yaprakları, çiçekleri ve uçucu yağlarındaki yüksek düzeyde aromatik 

bileşikler nedeniyle iyi tanınırlar. Mevcut literatür verileri, Lamiaceae’nin bir antioksidan, 

antimikrobiyal ve antienflamatuar ajan olarak hareket edebileceğini göstermektedir 

(Patrignani et al., 2021). 

 

2.8.1 Cyclotrichium cinsi hakkında genel bilgi 

Lamiaceae familyasına ait olan Cyclotrichium cinsi çok yıllık alt çalılardır ve altısı 

Türkiye’de olmak üzere (ikisi endemik) dünyada dokuz türle temsil edilmektedir. Bu cinse 

ait 9 tür Türkiye, Lübnan, Irak ve İran’da bulunmaktadır. Cinsin Türkiye’deki endemizm 

oranı %33,3’tür (Kaya et al., 2015).  Cyclotrichium’un birçok türü yetiştikleri yörelerde halk 

tarafından “dağ nanesi”, “kız otu”, “köpek nanesi”, “karabaş otu” ve “nane ruhu” adları ile 

bilinmekte ve yemeklerde ve ya şifalı ot olarak kullanılmaktadır (Kaya et al., 2015; Aslan et 

al., 2007).  

 

Türkiye’deki Cyclotrichium cinsi genellikle kayalık, taşlı kireçtaşı yamaçlarda yetişirler. 

Cyclotrichium cinsi, yüksek uçucu yağ içeriği nedeniyle ekonomik ve tıbbi öneme sahiptir 

(Satıl et al., 2011). Yapılan literatür çalışmasında Cyclotrichium cinsi ile ilgili sınırlı çalışma 

olduğu görülmüştür. Bu çalışmalardan bazıları Cyclotrichium cinsinde antianjiyogenik 

etkiyi, antioksidan aktivitesini ve sitotoksik etkilerini incelemiş ve rapor etmiştir (Aktepe et 

al., 2024; Emen et al., 2009; Güzel et al., 2017; Orhan et al., 2009). 

 

2.8.2 Cyclotrichium longiflorum  

Doğu Anadolu’da yetişen Cyclotrichium longiflorum bitkisi çok yıllık bir bitkidir. 

Yapraklarının şekli neredeyse ovaldir ve üzerlerinde kısa salgı tüyleri bulunur. C. 

longiflorum’un uçucu yağının ana bileşenleri izopinokamfon (%67.66), β-pinen (%9.67), 

limonen (%4.30) ve spatulenol (%2.81)’dir (Aslan et al., 2007).  

 

C. longiflorum türü halk arasında beslenme amaçlı çorbalara, salatalara ve yiyeceklere aroma 

verici olarak kullanılmakta aynı zamanda bitki çayı şeklinde şifalı ot olarak da 

tüketilmektedir (Aslan et al., 2007). 
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Tablo 2.2: C. longiflorum esansiyel yağının bileşimi, % (Aslan et al., 2007) 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 

 

 

 

 

 

 
Şekil 2.2: C. longiflorum (Fotoğraf: Doç. Dr. Mikail AÇAR, 2024) 

 

 

 

Şekil 2.3: C. longiflorum’ un Türkiye’deki dağılım haritası (TÜBİVES, 2024) 
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2.9 Antikolinerjik, Antidiyabetik, Antioksidan Aktiviteleri ve Fenolik İçeriği Üzerine 

Yapılan Bazı Çalışmalar 

Literatüre bakıldığında C. longiflorum ile ilgili çok az çalışma olduğu görülmüştür. Bu tür 

ile ilgili antikolinerjik, antidiyabetik, antioksidan aktiviteleri ve fenolik içeriğinin 

değerlendirilmesi ile ilgili yapılmış bir çalışma bulunmamaktadır ancak Cyclotrichium 

türleri ile yapılmış bazı çalışmalar mevcuttur. Örneğin Göze et al. (2010), Cyclotrichium 

niveum bitkisinden elde edilen uçucu yağın civciv embriyolarının damarlanma sistemleri 

üzerindeki antianjiyogenik etkisini ve antioksidan aktivitesini araştırmış; C. niveum’dan elde 

edilen uçucu yağların antianjiyogenik etkiye sahip olduğu kanısına varmışlardır. Emen et al. 

(2009), C. niveum bitkisini antioksidan potansiyeli ve DNA hasarını koruma aktivitesi 

açısından incelemiş ve metanol özütünün FeCl2-H2O2 sistemi tarafından indüklenen sıçan 

beyin homojenatının lipid peroksidasyonuna karşı güçlü inhibitör aktivitesinin olduğunu 

tespit etmişlerdir. Dirmenci et al. (2010), Cyclotrichium cinsini, filogenetik, sitogenetik ve 

morfolojik açıdan analiz etmişler ve Cylotrichium nepetoideaede farklı morfolojik, 

filogenetik ve sitogenetik özelliklere sahip ayrı bir cins olduğunu önermişlerdir. Nilofar et 

al. (2024), Pentapleura subulifera ve Cyclotrichium glabrescens bitkilerinin kimyasal 

bileşimleri, antioksidan kapasiteleri ve enzim inhibe edici etkileri açısından araştırmış P. 

subulifera ve C. glabrescens’ten elde edilen özütlerin kimyasal bileşimi LC-MS/MS, GC-

MS analizlerini yapmıştır. Özütlerin antioksidan potansiyellerini ve altı enzime karşı 

inhibitör aktivitesine bakmıştır. Sonuçta P. subulifera ve C. glabrescens özütlerinin dikkate 

değer antioksidan ve enzim inhibitör aktivitesini ortaya koymuştur. Güzel (2023b), C. 

niveum bitkisinin fitokimyasal bileşimi, AChE inhibisyon aktivitesini ve antioksidan 

aktivitesini incelemiş ve fitokimyasal içeriğini LC-MS/MS ile belirlemiştir. C. niveum’un 

hem su hem de metanol özütleri AChE üzerinde önemli bir inhibisyon gösterdiğini, 

LC/MS/MS analizlerine göre ise, bitki özütü içerisinde hidroksibenzoik asit, salisilik asit, 

siringik asit, asetohidroksamik asit ve luteolin olduğunu saptamıştır. Gülçin et al. (2022), 

Cyclotrichium leucotrichum bitkisinin antioksidan ve antidiyabetik özelliklerini 

araştırmıştır. BChE, AChE, α-glikozidaz ve α-amilaz enzimleri ile inhibisyon deneyleri 

gerçekleştirmiş ve fenolik içerikleri LC/MS/MS yöntemi ile belirlemiştir. C. leucotrichum 

bitkisinin güçlü bir antioksidan olduğunu çalışılan enzimler üzerinde etkili inhibisyon 

gösterdiğini raporlamıştır. Aktepe et al. (2023), C. origanifolium özütlerinin fenolik içerik 

analizi, antimikrobiyal etkileri ve sitotoksik etkileri araştırılmıştır. Ayrıca, özütlerin AChE 

enzim aktivitelerini de ölçmüştür. Antibakteriyel etkiye sahip olduğu bazı hücre hatlarına 

sitotoksik etki gösterdiği ve AChE aktivitesinin konsantrasyona bağlı bir şekilde azaldığını 
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bulmuşlardır. Gülçin et al. (2008), C. niveum bitkisinin olası antioksidan, antimikrobiyal ve 

radikal temizleme kapasitesini incelemişlerdir. Ethanol ve su özütündeki toplam fenolik 

bileşikler ve toplam flavonoid içerikleri belirlemişlerdir.  Özer (2019), C. origanifolium ve 

Thymus sipyleus çaylarının fenolik bileşikleri, antioksidan ve antikolinesteraz aktiviteleri 

araştırmış ve fenolik içeriklerin kantitatif miktarları LC-MS/MS ile belirlemiştir. 

Flavonoidler ve türevlerinin C. origanifolium ve T. sipyleus çaylarının en bol bulunan 

bileşenleri olduğunu ve antioksidan ve antikolinesteraz aktiviteleri gösterdiğini 

raporlamıştır. Orhan et al. (2009), farklı çözücülerde C. niveum ve Thymus praecox, 

Echinacea purpurea ve E. pallida’nın sulu özütleri C. niveum ve T. praecox ile uçucu yağları 

AChE ve antioksidan aktivitelerini açısından değerlendirmişlerdir. C. niveum özütleri en 

yüksek AChE inhibisyonunu gösterdiğini ve T. praecox özütlerinin ise önemli DPPH 

süpürücü etki gösterdiğini kayıt altına almışlardır.  Güzel (2023a), Stachys lavandulifolia 

bitkisinin fitokimyasal kompozisyonu, AChE inhibisyon ve antioksidan aktivitesini 

araştırmış ve sekonder metabolit içeriğini LC-MS/MS yöntemi ile belirlemiştir. S. 

lavandulifolia’nın metanol ekstraktında AChE üzerinde ciddi oranda inhibisyon sergilemiş 

IC50 değerini ise 0.105±0.17 mg/mL olarak hesaplanmıştır. ABTS’de metanol ekstresi 

%23,42 ile en yüksek değer olarak bulunmuştur. DPPH aktivitesi için metanol ekstrakttı 

%50.07 olarak bulunmuştur. FRAP deneyinde ise su ekstraktı için sonuçlar, 0.233±0.47 

olarak hesaplanmıştır. Bitkinin metanol ekstraktında LC-MS/MS analizlerinde luteolin, 

fumarik asit, kafeik asit, siringik asit, hidroksibenzoik asit, kuersetin, salisilik asit, gallik 

asit, kateşin hidrat ve asetohidroksamik asit bulunmuştur. Kıvrak et al. (2009), Salvia 

potentillifolia’nın uçucu yağını GC ve GC-MS ile analiz suda ve buharda damıtılmış 

yağlarda toplam 123 bileşen tespit etmişlerdir. Başlıca bileşikleri α- ve β-pinenler olarak 

rapor etmiştir. Antioksidan aktiviteleri tamamlayıcı testler ile yapmış ve ayriyeten ise uçucu 

yağda anlamlı AChE ve BChE inhibisyon aktivite gösterdiğini belirtmiştir. Ndhlala et al. 

(2024), Lavandula stoechas ve T. sipyleus bitkisinden elde edilen etanolik özütlerin fenolik 

bileşimlerinin ve biyoaktivitelerinin karşılaştırmalı analizine bakmıştır. Bitki özütlerindeki 

fitokimyasalların varlığı LC-MS/MS ile belirlenmişler ve analiz sonucunda, vanilik asidin 

L. Stoechas’taki en bol bulunan fitokimyasal olduğunu ortaya koymuştur. Antioksidan 

aktivite sonuçlarında T. sipyleus’ta L. stoechas etanol özütlerine göre daha yüksek 

antioksidan aktivite görmüştür. Elbouzidi et al. (2024), Lavandula dentata, Rosmarinus 

officinalis ve Myrtus communis’ten elde edilen ekstraktların hem ayrı ayrı hem de 

kombinasyon halinde, antioksidan özelliklerini araştırmıştır. Ayrıca GC-MS analizi 

yapılmıştır bu analiz sonucunda 1,8-sineolün ve pinokarveolün L. Dentata’nın birincil 
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bileşenleri olduğunu ortaya koymuş; R. Officinalis’te ise verbenon, kafur ve kamfen 

bileşenlerini, M. communis’in ana bileşeninin ise sineol olduğunu raporlamıştır.  Nikolic et 

al. (2014), Mentha piperita, Mentha pulegium, Lavandula angustifolia, Satureja montana ve 

Salvia lavandulifolia’dan elde edilen uçucu yağların kimyasal bileşimleri, antimikrobiyal ve 

sitotoksik özellikleri açısından biyolojik aktivitesini değerlendirmiş ve kafurun başlıca yağ 

bileşenleri olduğunu ortaya koymuştur. Tüm uçucu yağların test edilen tüm 

mikroorganizmalara karşı önemli bir antimikrobiyal aktivite gösterdiğini belirlemiştir.  Antil 

et al. (2020), altı farklı çözücü ile hazırladığı Leucas aspera bitki özütlerinin, 

biyoaktivitelerini çalışmış ve fitokimyasal içeriğini ise GC-MS ile belirlemiştir. L. aspera 

bitkisinin metanol ile hazırlanan özütünün diğer beş farklı çözücüye oranla, antibakteriyel, 

antioksidan, fitokimyasal aktivite olarak en yüksek aktiviteyi gösterdiğini kayıt altına 

almıştır. Uysal vd. (2021), Salvia ceratophylla ’nin farklı çözücüler ile hazırlanmış 

ekstraktlarında biyoaktivitelerine bakmıştır. Toplam fenol ve flavonoid içeriğini test etmiş 

ayrıca enzim inhibisyon deneylerini AChE, BChE, α-amilaz ve α-glukozidaz kullanarak 

araştırmıştır. Fitokimyasal analiz sonucunda luteolin, gallik asit, rosmarinik asit gibi önemli 

polifenolik bileşiklerin varlığını saptamıştır. Mokhtar et al. (2023), Salvia balansae 

özütlerinin fitokimyasal bileşimini, antioksidan, antimikrobiyal ve enzim inhibitör 

aktivitelerini çalışmıştır. Fenol içeriğini GC-MS ile belirlemiş, enzim inhibisyonu 

deneylerini için AChE, BChE, α-amilaz ve α-glukozidaz enzimleri ile çalışmıştır. S. 

balansae’nin toprak üstü kısımlarının fitokimyasal bileşenler açısından zengin olduğunu, 

Bitkinin enzim inhibisyon aktivitesinin belirlenemediği, antibakteriyel testler sonucunda S. 

balansae bitkisinin kayda değer antibakteriyel aktivite sergilediğini raporlamışlardır. Ekin 

et al. (2019), Lamium purpureum var. purpureum, Origanum onites, Salvia sclarea, Salvia 

virgata ve Thymus zygioides var. Lycaonius’un etanol özütlerinin biyoaktivitelerini 

çalışmıştır. Sonuç olarak, test edilen özütler arasında, T. zygioides var. lycaonius α-

glukozidaza karşı en yüksek inhibitör aktiviteyi gösterdiğini, Tüm özütlerin α-amilaza karşı 

inhibitör aktiviteleri %50’den düşük olduğunu, S. sclarea yaprak özütünün dikkate değer bir 

BChE inhibisyonu gösterdiğini ancak bitki özlerinin AChE karşı etkisiz olduğunu 

saptamıştır. Salvia türlerinin en yüksek toplam antioksidan aktiviteyi gösterdiğini, S. sclarea 

çiçek ve yaprak özütlerinin FRAP deneyinde yüksek etki gösterdiğini ve son olarak ise O. 

onites, S. sclarea, S. virgata ve T. zygioides var. lycaonius özütlerinin değerli inhibitör 

aktivite gösterdiğini kaydetmiştir. Kunter et al. (2023), Phlomis cypria’nın bitkisel kısmı 

farklı çözücüler kullanarak ekstrakt hazırlamış ve tüm ekstraktları antioksidan, 

antikolinesteraz, antibakteriyel ve sitotoksik aktiviteler açısından incelemiştir. Ayrıca 
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ekstraktların kimyasal bileşimlerini LC-MS/MS yöntemi ile değerlendirmiştir. Bitkinin 

antioksidan ve sitotoksik aktiviteler gösterdiğini, bitkinin yalnızca diklorometan ile 

hazırlanan özütünün antikolinesteraz testinde aktivite gösterdiğini ana fenolik bileşik olarak 

ise Forsitozid B’nin bulunduğunu belirlemiştir. Mocan et al. (2020), S. transsylvanica ve S. 

glutinosa’dan elde edilen etanolik özütlerin kimyasal profilini ve potansiyel 

biyoaktivitelerini S. officinalis ile karşılaştırmayı amaçlamıştır. HPLC’de ana bileşikler 

olarak rutin ve kateşinin varlığını ortaya koymuş, naringinin varlığı yalnızca S. glutinosa 

özütünde vurgulanmıştır. Klorojenik asit, rutin ve kuersetin, S. transsylvanica özütlerinde 

ilk kez tanımlanmış ve miktarları belirlenmiştir. Her bir ekstrenin antioksidan kapasitesi test 

edilmiştir. S. officinalis’in AChE, BChE ve α-glukozidaz inhibitörü olarak en aktif, S. 

glutinosa’nın α-amilaz inhibitörü olarak en aktif olduğunu kaydetmiştir. Chander et al. 

(2023), Dracocephalum heterophyllum’un karşılaştırmalı uçucu yağların bileşimini ve 

biyolojik aktivitelerini incelemiş ve fitokimyasal analiz için GC/MS kullanmıştır. D. 

Heterophyllum’un tüm örneklerinde β-citronellol’ü ana bileşen olarak belirlemiştir. 

Antimikrobiyal potansiyeli altı insan patojenik bakteri ve iki fitopatojen mantar suşuna karşı 

incelemiş ve anti-diyabetik aktivite olarak ise mükemmel a-amilaz aktivitesi ve daha iyi a-

glukozidaz enzim inhibitör özellikleri sergilediğini belirtmiştir. Kahkeshani et al. (2014), 

Nepeta menthoides’in uçucu yağını GC-MS ile analiz etmiş ve ayrıca antioksidan, 

antikolinerjik ve sitotoksik aktivitesine bakmıştır. Toplam yağın %92,86’sını temsil eden 

yirmi bir bileşen tanımlamıştır. Ana bileşenler 4a-α,7β,7a-αNepetalakton, 4a-α,7α,7a-α-

Nepetalakton, 1,8-sineol ve geranil asetat olarak belirlemiştir. Asetilkolinesteraz inhibitör 

testinde bitkinin inhibitör olduğunu kaydetmiştir.  Ferhat et al. (2017), Stachys guyoniana ve 

Mentha aquatica bitkilerinin farklı çözücüler ile hazırlanan özütlerinin antioksidan, 

antikolinesteraz ve antibakteriyel aktivitelerini araştırmıştır. Antioksidan aktivite iki bitkide 

de görülmüş, S. guyoniana’nın n-Butanol ile hazırlanan özütünün en iyi AChE inhibitörü 

olduğunu ve M. aquatica’nın aseton ile hazırlanan özütünün ise en yüksek BChE inhibitör 

aktivitesini gösterdiğini belirlemiştir. Ayrıca test edilen tüm ekstraktların iyi bir 

antibakteriyel aktivite gösterdiğini eklemiştir. Mohammed et al. (2020), Ocimum 

basilicum’dan elde edilen uçucu yağın fenolik içeriği antioksidan, antiproliferatif ve enzim 

inhibisyon aktiviteleri dahil olmak üzere biyolojik aktiviteleri açısından araştırmış ve uçucu 

yağın kimyasal bileşimi GC-MS kullanarak belirlemiştir. O. basilicum yağının ağırlıklı 

olarak estragol ve ardından linalool içerdiğini raporlamış ve önemli ölçüde antioksidan 

aktivite gösterdiğini saptamıştır.  Kirkan (2019), Stachys cretica subsp. vacillans bitkisinin 

farklı çözücülerle hazırlanan ekstraktlarının antioksidan, enzim inhibisyon aktiviteleri ve 
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fenolik profilleri incelemiştir. LC ESI-MS analizi ile metanol ve su ekstraktlarında sırasıyla 

24 ve 22 bileşik tespit etmiştir. Her iki ekstraktta da klorojenik asit, vanilik asit, siringik asit, 

verbaskozid, apigenin 7-glukozid ve apigenin baskın bileşiklerdir ve güçlü antioksidan 

aktivite göstermiştir. Metanol ve su ekstraktları, α-amilaz ve tirozinaz enzimlerine karşı 

etkili bulmuş, ancak sulu ekstraktın α-amilaza karşı etkisi gözlememiştir. Enzim inhibisyon 

aktiviteleri, metanol ekstraktında su ekstraktına kıyasla daha yüksek olduğunu belirtmiştir. 

Kozlowska et al. (2015), Thymus vulgaris, R. officinalis, Origanum vulgare, Mentha 

piperita, Salvia officinalis bitkilerinden elde edilen etanolik ve metanolik özütlerin kimyasal 

bileşimi ve antibakteriyel aktivitesini karşılaştırmıştır. Etanolik özütlerin, metanolik özütlere 

kıyasla biraz daha yüksek fenolik seviyeleri içerdiğini kayıt altına almıştır. GC-MS 

analizinde, T. vulgaris, R. officinalis, S. officinalis metanolik özütlerinin öjenol veya ledol 

gibi birkaç ek bileşik içerdiğini belirtmiştir. Özçoban ve Gedikoğlu (2024), S. officinalis 

bitkisinden elde edilen uçucu yağın fitokimyasal analizini, antioksidan ve antibakteriyel 

aktivitesini belirlemiştir. Ek olarak, en yüksek antioksidan aktivitesi uçucu yağ göstermiş 

olup, IC50 değeri 5.507±0.723 mg/ml ve FRAP değeri 2.129 ± 0.136 mM/g olarak bulmuştur. 

Ramos Da Silva et al. (2021), Lamiaceae türlerinden elde edilen uçucu yağların potansiyel 

uygulamaları hakkında bir literatür incelemesi yapmış ve antioksidan, anti-inflamatuar ve 

antimikrobiyal aktivitelerini değerlendirilmiştir. Niksic et al. (2018), Mentha spicata 

yaprağından elde edilen uçucu yağın kimyasal bileşimini, antibakteriyel ve antioksidatif 

aktivitesini araştırmıştır. Uçucu yağın %98,9’unu oluşturan otuz üç bileşen belirlenmiştir. 

Baskın bileşenler karvon (%56,4), limonen (%16,2), 1,8 sineol (%7), β-pinen (2,4) ve α- 

terpinen (%2,3) olarak bulunmuştur ve antibakteriyel aktivitede E coli, M. spicata uçucu 

yağının antibakteriyel aktivitesine en duyarlı mikroorganizma olarak belirlenmiştir. 

Esansiyel yağların antioksidan potansiyelini değerlendirmek DPPH metodu kullanmış ve 

esansiyel yağın 41.23 µg/mL gibi önemli düzeyde IC50 değerine sahip olduğunu göstermiştir. 

Popa et al. (2021), T. vulgaris, Thymus pannonicus, L. angustifolia, Lavandula x intermedia, 

O. vulgare ve O. vulgare var. aureum’nin uçucu yağın kimyasal bileşimini, antioksidan 

aktivitesini ve toplam fenolik içeriğini spektrofotometrik analizler yoluyla belirlemiştir. 

Genel olarak, 161 bileşik tanımlamıştır. Toplam fenolik içerik, yüksek fenolik oksijenli 

monoterpen içeriği (timol ve karvakrol) nedeniyle T. vulgaris en yüksek (3022±mg GAE 

L−1) ve L. angustifolia L. etanol ekstraktı için en küçük (258.31±44.29 mg GAE L−1) iken, 

DPPH• ve ABTS•+ analizleri ile belirlenen en yüksek antioksidan aktivite T. vulgaris de 

bulmuştur. 
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3. MATERYAL-METOT 

3.1 Materyal  

3.1.1 Bitki örneklerinin temini 

C. longiflorum türü Doç. Dr. Mikail AÇAR tarafından Şırnak/Silopi Görümlü beldesinin 

vadi iç yamaçlarından trafiğe kapalı alanlarda mayıs ayında toplanılmış ve teşhis edilmiştir. 

Toplanan bitkiler, karanlıkta, hava akımının olduğu bir yerde ve oda sıcaklığında 

kurutulduktan sonra mekanik öğütücü yardımıyla toz haline getirilmiştir.  

 

3.1.2 Deneysel çalışmalarda kullanılan maddeler ve laboratuvar gereçleri 

Bu tez çalışmasında kullanılan kimyasallar Tablo 3.1’ de, üretici firmaları ve cihazlar, Tablo 

3.2’ de gösterilmiştir. 

 

Tablo 3.1: Çalışmada kullanılan kimyasal maddelerin adları ve üretici firmalar 

 

Kullanılan Maddeler Üretici firma 

Etanol  İsolab 

Metanol  İsolab 

Dimetil sülfoksit  Merck 

2,2-Difenil-2-Pikrilhidrazil  Merck 

2,2′-Azino-Bis(3-Ethylbenzothiazoline6-Sulfonic Acid) 

Diammonium Salt  

Merck 

Amonyum persülfat İsolab 

Gallik asit Merck 

2,4,6-Tri-2-Pyridinyl-1,3,5- Triazine Merck 

Demir Iıı Klorür Merck 

Trolox Merck 

Asetik asit Merck 

Hidroklorik Asit  İsolab 

Sodyum Hidroksit  İsolab 

Sodyum fosfat İsolab 

Sodyum bikarbonat İsolab 

Sodyum klorür İsolab 

Sükroz Merck 

Alpha amylase (α-Amilaz) Merck 

Gentamisin İbrahim Etem 

Muller-Hinton agar Merck 
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Tablo 3.1 (devam)   

LB broth Merck 

Nişasta İsolab 

Nitrik asit İsolab 

Dinitro salisilik asit Merck 

Alpha glucosidase (α-Glukosidaz) Merck 

P-Nitrofenil-Α-D-Glikopiranosid  Merck 

5,5’-Dithiobis-(2-Nitrobenzoik Asit)  Merck 

Asetilkolin klorür Merck 

Bütirilkolin iyodid Merck 

 

Tablo 3.2:  Çalışmada kullanılan malzeme, cihaz ve laboratuvar gereçleri adları ve üretici 

firmalar 

 

Kullanılan Malzeme, Cihaz, Laboratuvar Gereçleri Marka/ Model 

Analitik terazi Denver Instrument 

pH metre Hanna Instruments 

Magnetik karıştırıcı Heidolph 

Saf su cihazı Human Power I 

Etüv Memmert 

Su banyosu Elma Sonic 

Mikropipet seti Eppendorf 

Mikroplaka okuyuculu spektrofotometre Thermo Scientific 

Buzdolabı (+4° C) Regal 

Buzdolabı (-20° C) Altus 

Buzdolabı (-80° C) Glacier 

Otoklav Hirayama 

Vortex Warning 

Çalkalamalı İnkübatör Gerhardt 

Mekanik öğütücü Waring 

Vakumlu Etüv Memmert 

 

3.2 Metot  

3.2.1 Bitki ekstraktlarının hazırlanması  

Toz haline getirilen bitki örneğinden 10 g alınmış ve üzerine metanol, etanol, distile sudan 

(72.5/14.8/12.7, v/v/v) oluşan solvent karışımı eklenmiştir. Örnek, bir gece çalkalamalı 

etüvde 10°C’de bekletilmiştir. Daha sonra etüvden alınan örnek 5000 g’de 10 dakika 

santrifüjlenmiş ve süpernatant yeni tüplere alınmıştır. Santrifüj tüpünde kalan çökelti tekrar 

çözücü ile birleştirilip aynı aşama iki kez daha tekrarlanmıştır. Elde edilen süpernatantlar 

uygun mikrofiltrelerle süzülmüş ve vakum altında evaporasyonla çözücüleri 
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uzaklaştırılmıştır. Elde edilen çözücüsü uzaklaştırılmış toz ekstraktlar deneysel işlemlerde 

kullanılana kadar -80°C’ de muhafaza edilmiştir. 

 

3.2.2 Bitki eksraktlarının antioksidan kapasitelerinin araştırılması 

3.2.2.1 DPPH testi 

Bitki örneğinden elde edilen ekstraktın antioksidan kapasitesi, 2,2’-difenil-1-pikrilhidrazil 

(DPPH) radikal süpürme aktivitesi kullanılarak belirlenmiştir. DPPH, tartılarak ve bir balon 

içerisinde MeOH ile çözdürülmüştür. Konsantrasyonu 10 mg/mL olan bitki ekstraktı ve 

gallik asit çözeltisi farklı oranlarda (0-100 µL) 96-well plate kuyucuklarına yüklenmiş ve 

her kuyucuğun içerisine 200 µL DPPH reaktifi ilave edilmiştir.  Kuyucukların son hacimi 

300 µL olacak şekilde MeOH ile tamamlanmıştır. Well plate’ler 30 dakika boyunca ışık 

görmeyen karanlık bir bölgede oda sıcaklığında inkübe edilmiştir. İnkübasyon süresi 

sonunda UV-Görünür bir spektrofotometrede 517 nm dalga boyunda absorbans ölçümü 

alınmıştır. Deney üç tekrarlı yapılmış olup, deney verileri Microsoft Office Excel 

kullanılarak hesaplanmıştır. 

 

3.2.2.2 ABTS testi 

Bitki örneğinden elde edilen ekstraktın antioksidan kapasitesi, ABTS radikal temizleme 

aktivitesi kullanılarak belirlenmiştir. ABTS tuzu ve amonyum persülfat tartılarak bir balon 

içerisinde MeOH ile çözdürülmüştür.  ABTS çözeltisi gece boyunca karanlıkta 

bekletilmiştir. Bitki ekstraktı ve gallik asit 96-well plate’in kuyucuklarına değişen 

miktarlarda (0-100 µL) yüklenmiş ve her kuyucuğun üzerine 200 µL ABTS reaktifi 

eklenmiştir. Kuyucukların son hacimleri MeOH kullanılarak 300 µL’ye tamamlanmıştır. 

Well plate’ler 30 dakika oda sıcaklığında ve karanlıkta inkübe edilmiş, inkübasyon sonunda 

ölçümler 734 nm’de UV-Görünür bir spektrofotometrede alınmıştır. Deney üç tekrarlı 

gerçekleştirilmiş ve deney verileri Microsoft Office Excel kullanılarak hesaplanmıştır.  

 

3.2.2.3 FRAP testi  

Bitki örneğinden elde edilen ekstraktın antioksidan kapasitesi FRAP kullanılarak 

belirlenmiştir. FRAP çözeltisi üç farklı çözeltinin birleştirilmesiyle hazırlanmıştır. FRAP 

çözeltisini hazırlarken; 300 mM, 3.6 pH asetat tamponu, 10 mM TPTZ(2,4,6-Tri-2-

Pyridinyl-1,3,5- Triazine) tamponu ve son olarak 20 mM, FeCl36H2O çözeltisi hazırlanıp 

birleştirilmiştir. Bitki ekstraktı ve trolox çözeltisi 96- well plate’e farklı oranlarda (0-100 µL) 

eklenmiş ve son hacim 300 µL olacak şekilde FRAP çözeltisi ile tamamlanmıştır. Well plate 
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30 dakika oda sıcaklığında ve karanlıkta inkübe edilmiştir.  İnkübasyon sonunda örneklerin 

absorbansı ile 593 nm’de UV-Görünür bir spektrofotometrede ölçülmüş olup, deney üç 

tekrarlı gerçekleştirilmiştir. Trolox absorbansları kullanılarak standart eğri oluşturularak 

bitki ekstraktının trolox eşdeğeri antioksidan aktivitesi, oluşturulan bu eğrinin denklemi 

kullanılarak Microsoft Office Excel’de hesaplanmıştır. 

 

3.2.3 Bitki inhibisyon aktivitesi tayini 

3.2.3.1 AChE enzimi inhibisyon aktivitesi tayini 

Asetilkolinesteraz inhibisyon aktivitesi Ellman tarafından geliştirilen spektrofotometrik 

yöntem ile çalışılmıştır (Ellman et al., 1961). Deney, 145 µL sodyum fosfat tamponu (0.1 

M, pH:8), 20µL DTNB (0,01 M), enzim inhibisyon etkisine bakılan C. longiflorum ekstrakt 

çözeltisi(10mg/mL), 20 µL enzim çözeltisi ile gerçekleştirilmiştir. Başlangıçta sırasıyla, 145 

µL sodyum fosfat tamponu, 20 µL DTNB, inhibisyon grafiği elde etmek için değişen 

oranlarda bitki ekstraktı (0-25 µL) ve 10 µL asetilkolinesterazın substratı olan asetilkolin 

iyodür 96 kuyucuklu mikroplate’e yüklenmiştir. Ekstrakt miktarlarının değişen oranlarda 

olmasından kaynaklı olarak kuyucuklar arasında var olan hacim farkını sıfırlamak için tüm 

kuyucukların hacimi sodyum fosfat tamponu ile total 220 µL olacak şekilde tamamlanmıştır.  

Mikroplate 37 oC’de 5 dk inkübe edilmiş ve inkübasyonun ardından 405 nm dalga boyunda 

ilk ölçüm alınmıştır. Bu ölçüm kör olarak kabul edilmiştir. Ölçüm alındıktan sonra her bir 

kuyucuk üzerine 20 µL enzim çözeltisi eklenerek 37℃’de 15 dakika tekrar inkübasyona 

bırakılmıştır. İnkübasyon sonrası ölçüm alınarak bitkinin enzim inhibisyon aktivitesinin olup 

olmadığı belirlenmiştir. Deney 3 tekrarlı yapılmıştır.  

 

3.2.3.2 BChE enzimi inhibisyon aktivitesi tayini 

Bütürilkolinesteraz inhibisyon aktivitesi Ellman tarafından geliştirilen spektrofotometrik 

yöntem ile çalışılmıştır (Ellman et al., 1961). Deney prosedürü genel olarak AChE enzim 

inhibisyon tayini ile aynı şekilde ilerlemiştir. Başlangıçta sırasıyla, 145 µL sodyum fosfat 

tamponu, 20 µL DTNB, inhibisyon grafiği elde etmek için değişen oranlarda bitki ekstraktı 

(0-25 µL) ve 10 µL bütirilkolin esterazın substratı olan Bütirilkolin klorür 96 kuyucuklu 

mikroplate’e yüklenmiştir. Ekstrakt miktarlarının değişen oranlarda olmasından kaynaklı 

olarak kuyucuklar arasında var olan hacim farkını sıfırlamak için tüm kuyucukların hacimi 

sodyum fosfat tamponu ile total 220 µL olacak şekilde tamamlanmıştır. Mikroplate 37 oC’de 

5 dk inkübe edilmiş ve inkübasyonun ardından 405 nm dalga boyunda ilk ölçüm alınmıştır. 

Bu ölçüm kör olarak kabul edilmiştir. Ölçüm alındıktan sonra her bir kuyucuk üzerine 20 µL 
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enzim çözeltisi eklenerek 37℃’de 15 dk tekrar inkübasyona bırakılmıştır. İnkübasyon 

sonrası ölçüm alınarak bitkinin enzim inhibisyon aktivitesinin olup olmadığı belirlenmiştir. 

Deney 3 tekrarlı yapılmıştır. 

 

3.2.3.3 α-Amilaz enzimi inhibisyon aktivitesi tayini 

Deney başlangıcında enzim aktivitesi kontrol edilmiştir. 0.02 M sodyum fosfat tamponuna 

(0.006 M NaCl içeren pH 6.9) 200 µL 0,5 mg/mL α-amilaz içeren enzim çözeltisinden ilave 

edilmiş, devamında tüplerin üzerine farklı oranlarda bitki ekstraktları (0-200 µL) eklenerek 

37℃’de 10 dakika inkübe edilmiştir. 10 dakikalık inkübasyonun sonrası her tüpe %1’lik 

nişasta çözeltisinden 200 µL eklenmiş ve 37℃’de 5 dakika tekrar inkübe edilmiştir. Tüpteki 

karışımın üzerine 400 µL DNSA (dinitro salisilik asit) ilave edilmiş ve karışım su 

banyosunda yaklaşık 90 ℃’de 5 dakika bekletilerek reaksiyon durdurulmuştur. Son olarak 

reaksiyon karışımı 96 kuyucuklu mikroplate’e yüklenmiş ve 540 nm dalga boyunda 

absorbans alınmıştır. Kör olarak her farklı bitki konsantrasyonunun enzimsiz tekrarları 

yapılmıştır. Deney 3 tekrarlı olarak gerçekleştirilmiştir. 

 

3.2.3.4 α-Glukozidaz enzimi inhibisyon aktivitesi tayini 

35 μL α-glukozidaz çözeltisi değişen miktarlarda bitki ekstraktlarına (0–70 μL) eklenmiş ve 

üzerleri 140 μL sodyum fosfat tamponuyla tamamlanmıştır. Reaksiyon karışımı 25°C’de 10 

dakika inkübe edilmiş. Daha sonra 50 μL fosfat tamponu (pH 6.9) içindeki 5 mM 18 μL 

PNPG (p-nitrofenil-α-D-glikopiranosid) çözeltisi ilave edilmiş ve karışım, 5 dakika boyunca 

25°C’de inkübe edilmiştir. Daha sonra reaksiyon karışımlarının 405 nm’de absorbansları 

ölçülmüştür. Bitki ekstraktı içermeyen karışımlara %100 aktivite değeri verilerek 

ekstraktların inhibisyon konsantrasyonları hesaplanmıştır. Deneyler üçer tekrarlı olarak 

gerçekleştirilmiştir. 

 

3.2.4 Toplam fenolik ve flavonoid içerik tayini 

3.2.4.1 Toplam fenolik bileşik tayini 

C. longiflorum bitki ekstraktının toplam fenolik içerik konsantrasyonu, Folin-Ciocalteu 

kolorimetrik yöntemi uyarlanarak spektrofotometrik olarak belirlenmiştir. Bitki 

ekstraktından 250 µL alınarak totali 3 mL olacak şekilde saf su ile seyreltilmiştir. Üzerine 1 

mL folin-Ciocalteu reaktifi eklenmiştir. 3 dakika sonra 1 mL %20’lik NaCO3 ilave edilmiş 

ve vortex yardımıyla 10 saniye karıştırılmıştır. Hazırlanan karışımlar 40 oC’de 40 dakika 

bekletildikten sonra 96 kuyucuklu mikroplate’e yüklenmiş ve 650 nm dalga boyunda 
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absorbans alınmıştır (Ramful et al., 2011). Absorbans sonuçları gallik asit standardı 

kullanılarak elde edilen kalibrasyon eğrisi ile mg/mL gallik asit eşdeğerine 

dönüştürülmüştür. 

 

3.2.4.2 Toplam flavonoid içerik tayini 

C. longiflorum bitki ekstraktının toplam flavonoid içerik miktar analizinde Ramful ve 

arkadaşlarının yaptığı metot uyarlanarak belirlenmiştir. 150 µL %5 sulu NaNO2 çözeltisi 2,5 

mL C. longiflorum özütü üzerine eklenerek vortexlenmiştir. Yaklaşık 5 dakika bekledikten 

sonra 150 µL %10’luk AlCl3 ilave edilmiştir. Son aşamada ise 1 M NaOH çözeltisinden 1 

mL eklenerek son hacim vortex yardımıyla 10 saniye kadar karıştırılmış ve 96 kuyucuklu 

mikroplate’e yüklenmiş 510 nm’de absorbansda ölçüm alınmıştır (Ramful et al., 2011). 

Absorbans sonuçları, kuarsetin standardı kullanılarak elde edilen kalibrasyon eğrisi ile 

mg/mL kuarsetin eşdeğerine dönüştürülmüştür.  

 

3.2.5 LC-MS/MS  

LC-MS/MS cihazı ile fenolik madde tayini için Sifaoui ve arkadaşları ekstraksiyon metodu 

modifiye edilerek kullanılmıştır. Her örnekten ayrı ayrı 0,25 g alınarak 20 mL çözücü 

eklenmiştir (%12,7 su, %14,8 etanol ve %72,5 metanol). Daha sonra 55°C’de 1 saat boyunca 

sabit bir karıştırma hızında (300 rpm) çalkalayıcıda bırakılmıştır: Tüplerin etrafı 

ekstraksiyon sırasında hafif bozulmayı önlemek için alüminyum folyoya sarılarak +4C’de 

bir gece bekletilmiştir. Elde dilen ekstraktlar evaporatörde buharlaştırılarak kullanıma hazır 

hale getirilmiştir (Sifaoui et al., 2016). Bitki ekstraktı yukarıda belirtildiği gibi 

hazırlandıktan sonra analiz, Manisa Celal Bayar Üniversitesi Deneysel Fen Bilimleri 

Uygulama ve Araştırma Merkezi tarafından gerçekleştirilmiştir. Yapılan fenolik bileşik 

analizinde kullanılan kolon bilgileri şu şekildedir; LC (Agilent 1260 Infinity)-MS/MS 

(Agilent 6420 Triple Quadrupole LC–MS/MS), ayrıca kolon olarak ise C18 ODS kolon (25 

× 4.6 mm × 5 μm) kullanılmıştır. Enjeksiyon hacmi; 2 μL ve akış hızı 0.4 mL/dk olarak 

hesaplanmış olup LC MS/ MS şartı mobil faz %0,1 formik asit içeren su (çözelti A) ve 

metanol (çözelti B) olarak 2 farklı çözelti ile hazırlanmıştır. 

 

3.2.6 Antibakteriyel aktivite analizi 

3.2.6.1 Disk difüzyon yöntemi 

Antibakteriyel aktivite analizi için iki farklı metot kullanılmıştır. Bunlardan ilki disk 

difüzyon yöntemidir. Bu yöntemde, steril diskler bir gece öncesinden C. longiflorum 
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ekstraktı, negatif kontrol grubu olacak bitki çözücüsü ve pozitif kontrol olarak ise gentamisin 

içerisine eklenmiş ve 24 saat +4 °C’de bekletilmiştir. Hazırlanmış bakteri çözeltileri S. 

aureus, E coli, yayma ekim tekniğiyle muller-hinton besiyerine ekilmiş ve bir gece boyunca 

bekletilen diskler bakteri ekilmiş besiyerlerine yerleştirilmiştir. Hazır olan besiyerleri 

37°C’de inkübatörde bir gece bekletilmiştir. İnkübasyon sonucunda oluşan bitki diskinin, 

negatif kontrol olan bitki çözücüsü diskinin ve pozitif kontrol olarak kullanılan gentamisin 

disklerinin zon çapları ölçülerek antibakteriyel etki hesaplanmıştır. 

 

3.2.6.2 MİK (Minimal İnhibisyon Konsantrasyonu) yöntemi 

MİK yöntemi antibakteriyel olduğu düşünülen maddenin katı ya da sıvı besiyerinde seri 

olarak seyreltilmesi ve her seyreltme ortamına, duyarlılığı belirlenecek bakterinin belirli 

miktarda hücre içeren süspansiyonundan eşit miktarda ilave edilmesi prensibine dayanır. Bu 

yönteme göre hazırlanmış S. aureus ve E. coli bakteri suşları 2.5 × 10⁻⁴ CFU/mL oranında 

seyreltilmiştir. 10 mL’ lik sıvı besiyerlerine 100’er µL eklenmiştir. Pozitif kontrol olarak 

gentamisin, negatif kontrol olarak ise bitki çözücüsü kullanılmıştır. 96 kuyucuklu mikroplate 

kuyucuklarına 100’er µL besiyeri eklenmiştir. Daha sonra her kuyucuğa 100 µL bakteri 

suşundan eklenmiş ve ardından başlangıçtaki kuyucuklara 100’er µL bitki, pozitif ve negatif 

kontrol eklenerek pipetaj yapılmıştır. Son kuyucuktaki 100 µL atılmıştır. Böylece tüm 

kuyucukların hacmi eşitlenmiştir. Deney serisi bakteri için uygun üreme sıcaklığı olan 35-

37 °C’de 16-20 saat kadar inkübe edilmiştir. Bakteri üremesinin görsel olarak tespit edilip 

üremeyi baskılayan en düşük madde konsantrasyonu MİK olarak belirlenmiştir. 
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4. BULGULAR 

4.1 Antioksidan Sonuçları  

4.1.1 DPPH sonuçları 

DPPH testi ile gerçekleştirilen antioksidan aktivite verileri Tablo 4.1’de verilmiştir.  

Hesaplamalarda kullanılan standart eğri grafiği ve denklemi Şekil 4.1’de sunulmuştur. 

 

Tablo 4.1: C. longiflorum bitki ekstraktının DPPH antioksidan % süpürme aktivitesi testi 

ile belirlenen IC50 değeri 

 

Örnekler  DPPH IC50 (mg/mL) 

C. longiflorum ekstraktı 0.168±0.026 

Gallik Asit 0.003±0.000 

 

 
 

Şekil 4.1: Ekstraktların artan derişime bağlı % DPPH antioksidan süpürme aktivitesi 
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4.1.2 ABTS sonuçları  

ABTS testi ile gerçekleştirilen antioksidan aktivite verileri Tablo 4.2’de yer almaktadır. 

Hesaplamalarda kullanılan standart eğri grafiği ve denklemi Şekil 4.2’de gösterilmektedir. 

 
Tablo 4.2: C. longiflorum bitki ekstraktının ABTS antioksidan % süpürme aktivite testi ile 

belirlenen IC50 değeri 

 

Örnekler ABTS IC50 (mg/mL) 

C.longiflorum ekstraktı 0.215±0.134 

Gallik Asit 0.001±0.000 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Şekil 4.2: Ekstraktların artan derişime bağlı % ABTS antioksidan süpürme aktivitesi 

 

4.1.3 FRAP sonuçları  

FRAP testi sonuçlarına göre, trolox eşdeğeri antioksidan aktivitesi Tablo 4.3’te verilmiştir. 

Hesaplamalarda kullanılan standart eğri grafiği ve denklemi Şekil 4.3’te görülmektedir. 
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Tablo 4.3: C. longiflorum bitki ekstraktının trolox antioksidan aktivite testi ile belirlenen 

trolox eşdeğeri 

 

Örnek Trolox (mg TE/g) 

C. longiflorum ekstraktı 33.57±2.60 

 

 
 

Şekil 4.3: Trolox standart eğrisi ve eğilim çizgisi denklemi 

 

4.2 Enzim İnhibisyon Sonuçları 

4.2.1 AChE ve BChE enzim aktivitesi sonuçları 

C. longiflorum bitkisinin kolinesteraz enzimleri üzerindeki etkisi spektrofotometrik yöntem 

ile belirlenmiş olup, İnhibisyon grafikleri Şekil 4.4 ve Şekil 4.5’te sunulmaktadır. Grafikler 

üzerinden hesaplanan IC50 değerleri, Tablo 4.4’te belirtilmiştir. 

 
Tablo 4.4: C. longiflorum bitki ekstraktının AChE ve BChE % inhibisyon aktivite testi ile 

belirlenen IC50 değeri 

 

Örnek   AChE IC50 (mg/mL)  BChE IC50(mg/mL) 

C. longiflorum ekstraktı   0.805±0.185  1.033±0.045 

Kontrol Galantamin   0.09±0.00  0.09±0.00 
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Şekil 4.4: Artan bitki konsantrasyonuna göre % AChE aktivitesi 

 

 
 

Şekil 4.5: Artan bitki konsantrasyonuna göre % BChE aktivitesi 
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4.2.2 α-Amilaz ve α-Glukozidaz enzimlerinin aktivite sonuçları 

C. longiflorum bitkisinin α-amilaz ve α-glukozidaz enzimleri üzerindeki etkisi 

spektrofotometrik yöntem ile belirlenmiştir. 

 

 
 

Şekil 4.6: Artan bitki konsantrasyonuna göre % α-amilaz aktivitesi 

 

 
 

Şekil 4.7: Artan bitki konsantrasyonuna göre % α-glukozidaz aktivitesi 
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4.3 Toplam Fenolik ve Flavonoid Deney Sonuçları  

4.3.1 Toplam fenolik bileşik tayini sonuçları 

Toplam fenolik bileşik tayini testi ile gerçekleştirilen verileri Tablo 4.5’ de ifade edilmiştir. 

Hesaplamalarda kullanılan standart eğri grafiği ve denklemine Şekil 4.8’de yer verilmiştir. 

 

Tablo 4.5: C. longiflorum bitki ekstraktının Toplam fenolik bileşik aktivite testi ile 

belirlenen IC50 değeri 

 

Örnek Toplam Fenolik Bileşikler IC50(mg/mL) 

C. longiflorum ekstraktı 10.87±0.234 

 

 

 

Şekil 4.8: Toplam fenolik bileşik tayini için kullanılan kalibrasyon eğrisi 

 

4.3.2 Flavonoid deney sonuçları 

Toplam flavonoid bileşik tayini testi ile gerçekleştirilen verileri Tablo 4.6’ da açıklanmıştır. 

Hesaplamalarda kullanılan standart eğri grafiği ve denklemi Şekil 4.9’de sunulmaktadır. 

 

Tablo 4.6: C. longiflorum bitki ekstraktının flavonoid bileşik aktivite testi ile belirlenen 

IC50 değeri 

 

Örnek  Toplam Flavonoid Bileşikler (IC50 mg/mL) 

C. longiflorum ekstraktı 57.82±7.239 
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Şekil 4.9: Flavonoid bileşik tayini için kullanılan kalibrasyon eğrisi 

 

4.4 Antibakteriyel Sonuçları  

C. longiflorum bitki ekstraktlarının gram (+) S. aureus bakterisine ve gram (-) E. coli 

bakterisine karşı antibakteriyel etkiye sahip olduğu, disk difüzyon yöntemi ile gösterilmiştir. 

Antibakteriyel aktiviteler Şekil 4.10’da inhibisyon zon çapları Tablo 4.7’de gösterilmiştir. 

Ayrıca ekstraktların bakterilere karşı MİK değerleri hesaplanmış ve sonuçlar Tablo 4.8’de 

gösterilmiştir. 

 

 

 

Şekil 4.10: S. aureus ve E. coli bakterisine karşı C. longiflorum örneklerinin oluşturduğu 

zon görüntüleri. (a) S. aureus, (b) E. coli, 1) Bitki ekstraktları 2) Pozitif Kontrol 3) Negatif 

kontrol 
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Tablo 4.7: S. aureus ve E. coli bakterilerine karşı C. longiflorum bitkisinin inhibisyon zon 

çapları 

 

Örnek   S. aureus bitki inhibisyon 

zonu(mm) 

 E. coli bitki 

inhibisyon zonu(mm) 

C. longiflorum ekstraktı   15.12±1.499  10.68±1.396 

Pozitif kontrol (Gentamisin)    19.97±0.587  27.80±0.783 

Negatif kontrol (Çözücü)   -  - 

 

Tablo 4.8: S. aureus ve E. coli bakterilere karşı C. longiflorum bitkisinin MİK değerleri 

 

Örnek   S. aureus MİK değeri 

(mg/mL) 

 E. coli MİK değeri 

(mg/mL) 

C. longiflorum ekstraktı   3.13±0.00  2.08±0.90 

Pozitif kontrol (Gentamisin)    0.39±0.00  0.39±0.00 

Negatif kontrol (Çözücü)   -  - 
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4.5 LC-MS/MS Analizi 

LC-MS/MS analizi, örneklerin bileşenlerini detaylı bir şekilde belirlemek amacıyla 

incelenmiştir. Elde edilen veriler, bileşiklerin kimyasal profillerini ve yoğunluklarını 

göstermektedir. Çalışmada elde edilen LC-MS/MS sonuçları aşağıdaki tabloda sunulmuştur. 

 

Tablo 4.9: LC-MS/MS sonuçları 

 
Bileşen Adı Konsantrasyon (µg/g) 

Naringin 2792.50 

Hesperidin 607.32±27.28 

Rutin hidrat 515.22 

Benzoik 285.40 

Eriodictyol 218.48±15.89 

(-)-Epicatechin - 

(+)-Catechin 0.22±0.01 

2,5-Dihydroxybenzoic acid 8.99±0.27 

2-Hydroxycinnamic acid - 

3,4-Dihydroxyphenylacetic acid 0.04±0.00 

3-Hydroxybenzoic acid 7.07±0.06 

3-hydroxytyrosol 0.09±0.01 

4-Hydroxybenzoic acid 7.05±0.03 

Apigenin 7-glucoside 1.36±0.02 

Apigenin 4.35±0.09 

Caffeic acid 1.99±0.00 

Chlorogenic acid 102.45±8.04 

Ellagic Acid 1.05±0.00 

Ferulic acid 0.43±0.00 

Gallic acid 8.02±0.09 

Homovanillic acid - 

Hyperoside 64.34±1.77 

Kaempferol 6.33±0.34 

Luteolin 7-glucoside 1.72±0.02 

Luteolin 3.57±0.28 

Oleuropein - 

p-Coumaric acid 7.44±0.05 

Pinoresinol 0.33±0.02 

Protocatechuic acid 8.95±0.11 

Pyrocatechol - 

Quercetin 7.82±0.19 

Resveratol - 

Rosmarinic acid 7.17±0.14 

Sinapic acid - 

Syringic acid 1.57±0.06 

Taxifolin 1.23±0.03 

Vanillin 0.06±0.00 

Verbascoside 14.78±0.11 
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5. TARTIŞMA 

5.1 Antioksidan Aktivite Analiz Sonuçları 

Bu çalışmada kullanılan C. longiflorum bitkisinin metanol, etanol, distile sudan 

(72.5/14.8/12.7, v/v/v) oluşan solvent karışımı eklenerek hazırlanmış ekstraktın antioksidan 

aktivitesi, DPPH, ABTS ve FRAP gibi antioksidan maddelerin analizlerinde yaygın olarak 

kullanılan yöntemlerle değerlendirilmiştir. DPPH ve ABTS metodu farklı oranlarda bitki 

kullanılarak belirlenmiş ve deneyler 3 tekrarlı şekilde yapılmıştır. Bitkinin DPPH ve ABTS 

IC50 (inhibisyon konsantrasyonu 50) değerleri Tablo 4.1 ve Tablo 4.2’de sunulmuştur. IC50 

değeri, bitki ekstraktlarının başlangıçtaki DPPH ya da ABTS çözeltisinin %50’sini nötralize 

edebilmesi için gereken konsantrasyonu ifade etmektedir. Düşük IC50 değeri, ölçülen 

maddenin yüksek antioksidan aktiviteye sahip olması demektir (Yıldız et al., 2019). Pozitif 

kontrol olarak, gallik asit hazırlanmış ve sonuçlar gallik asit ile kıyaslanmıştır. Elde edilen 

bulgularda C. longiflorum türünün DPPH testi sonuçlarına bakıldığında IC50 değeri mg/mL’ 

de 0.168±0.026 çıkmış olup, deneyde pozitif kontrol olarak kullanılan gallik asit IC50 değeri 

ise, mg/mL’ de 0.003±0.000 çıkmıştır. Başka bir antioksidan testi olan ABTS testinde ise 

Tablo 4.2’de belirtildiği gibi IC50 değeri mg/mL’de 0.215±0.134 olarak kaydedilirken, 

pozitif kontrol olan gallik asitin IC50 değeri mg/mL’de 0.001±0.000 çıkmıştır. Ayrıca bitkinin 

serbest radikal süpürme aktivitesine ek olarak metal indirgeme aktivitesini belirlemek 

amacıyla yaygın olarak kullanılan bir antioksidan testi olan FRAP metodu kullanılarak metal 

indirgeme aktivitesi hesaplanmıştır. C. longiflorum bitkisinin trolox antioksidan aktivite testi 

ile belirlenen trolox standart eğrisi ve eğilim çizgisi denklemi, Tablo 4.3’te belirtilmiştir ve 

trolox (mg/TEg) 33.57±2.602 olarak bulunmuştur.  

 

Literatüre bakıldığında DPPH, ABTS ve FRAP testleri ile yapılmış pek çok çalışma 

mevcuttur. Bu tez çalışmasında incelenen C. longiflorum bitkisinin de içinde bulunduğu 

Cyclotrichium türlerinin fenolik bileşenler açısından zengin olduğu ve bu bileşenlerin 

DPPH, ABTS ve FRAP testlerinde yüksek aktivite gösterdiği bildirilmiştir. Bu konuda 

yapılan bazı araştırmalar da tez çalışmasında yapılan deneylerin bulgularını destekler 

niteliktedir. Önceki çalışmalar incelendiğinde, Emen et al. (2009), tarafından yapılan bir 

çalışmada C. niveum türünün metanol özütünde, 78.15 μg/mL’lik bir IC50 değeri ile DPPH 

serbest radikalini etkili şekilde indirgemiştir. Bu durum bitkide güçlü şekilde antioksidan 

etki varlığını göstermektedir Benzer şekilde, Gülçin et al. (2022), tarafından yapılan bir 

çalışmada, aynı türden olan C. leucotrichum türünün, DPPH testinde IC50 değeri 23.74 ve 
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28.85 μg/mL, ABTS testinde ise IC50 değeri 12.53 ve 14.05 μg/mL olarak rapor edilmiştir. 

Farklı bir çalışma, Nilofar et al. (2023), tarafından yapılmış olup, P. subulifera ve C. 

glabrescens türlerinin metanol, hekzan ve sulu ekstraktlarının antioksidan deneylerini 

gerçekleştirmiş, iki bitkinin de DPPH, ABTS ve FRAP analizlerini yapmıştır. Yapılan 

deneylerde her iki bitkinin hekzanlı ekstrakttında DPPH ve ABTS radikal süpürücü aktivite 

gözlemlenmemiştir. Ayrıca iki bitki için IC50 değerini (mg TE/g) olarak belirtmiştir. P. 

subulifera bitkisi için metanol ve sulu ekstraktlarının IC50 değerleri sırasıyla DPPH testinde 

131.60±5.03, 238.50±3.44 mg TE/g, ABTS için ise, 127.36±0.86 ve 234.97±3.53 mg TE/g 

olarak bulunmuştur. FRAP testinde metanollü ekstraktların aktivitesi P. subulifera 

209.50±0.67 mg TE/g iken C. glabrescens 71.90±2.90 mg TE/g olarak kaydedilmiştir. Son 

olarak hekzanlı ekstraktlarda aynı sırayla 20.25±0.61 ve 13.48±0.19 mg TE/g değeri 

gözlemlenmiştir. Bunun yanında C. longiflorum türünün de içerisinde bulunduğu Lamiaceae 

familyasında yer alan farklı türler üzerinde de yapılan birçok çalışma mevcuttur. Bu 

çalışmalardan bazılarına örnekler verilmiştir. Güzel (2023a), tarafından yapılan çalışmada, 

S. lavandulifolia bitkisinin farklı çözücüler ile hazırlanan özütlerine DPPH, ABTS testleri 

denenmiş, radikal giderici aktivitesi hesaplamış ve değerleri standart antioksidan olan BHT, 

BHA ve Trolox ile karşılaştırmıştır. 0,2 mg/mL konsantrasyonda DPPH radikal giderme 

aktivitesinin yüzdesini (%) metanol, su ve hekzan için sırasıyla 50.07±1.01, 49.95±0.52, 

20.36±0.34, ABTS için 23.42±0.14, 15.96±0.25, 6.15±1.12, 0,2 mg/mL olarak kaydetmiştir. 

FRAP sonuçlarında ise metanol ve su ekstraktları için sırasıyla 0.134±0.58, 0.233±0.47 

olarak belirlenmiştir Benzer şekilde, Özçoban ve Gedikoğlu (2024), tarafından yapılan bir 

çalışmada, S. officinalis bitkisinin uçucu yağının DPPH, IC50 değerini 5.507±0.723 mg/mL 

olarak ve FRAP değerini ise 2.129±0.136 mM/g olarak raporlamıştır. Ayrıca Kirkan (2019), 

tarafından yapılan bir çalışmada, S. cretica subsp. vacillans bitkisinin farklı çözücülerle 

hazırlanan ekstraktlarının antioksidan indirgeme kapasitesini DPPH, ABTS ve FRAP 

testlerini uygulayarak tamamlamıştır. IC50 değerleri DPPH testinde metanol ve su için 

sırasıyla 191.47±5.77 ve 149.71±0.61 iken, ABTS testi için metanol ve su ekstraktları 

213.93±21.83, 193.22±5.17 olarak belirlemiştir. FRAP testi sonuçları ise metanol ekstraktı 

için 254.40±8.58, su ekstraktı için 160.01±4.14 mg TE/g olarak kaydetmiştir. Bununla 

birlikte Ndhlala et al. (2024), tarafından yapılan bir çalışmada, L. stoechas ve T. sipyleus 

bitkisinden elde ettikleri etanolik özütlere antioksidan testleri yapmıştır. DPPH, ABTS 

testinde 0,3mg/mL, FRAP analizlerinde ise 0,2 mg/mL konsantrasyon kullanmış ve standart 

antioksidanlardan olan BTH, BHA ve trolox ile karşılaştırmıştır. Sonuç olarak L. stoechas 

için DPPH, ABTS ve FRAP IC50 değerleri 15.86±1.30, 18.75±1.60, ve 0.18±0.02 iken, T. 



42 

 

sipyleus için DPPH, ABTS ve FRAP IC50 değerleri 38.85±4.02, 34.77±2.88 ve 0.25±0.01 

olarak kaydetmişlerdir. Son olarak Niksic et al. (2018), tarafından yapılan farklı bir 

çalışmada, Mentha spicata yaprağından elde ettiği uçucu yağın antioksidan potansiyelini 

değerlendirmek için DPPH metodu kullanılmış ve esansiyel yağın 41.23 µg/mL gibi önemli 

düzeyde IC50 değerine sahip olduğunu saptamıştır. 

 

Antioksidan aktivitenin doğru ve kapsamlı bir şekilde değerlendirilmesi için antioksidan 

kapasiteyi hem daha güvenilir bir şekilde belirlemek hem de farklı mekanizmaları temel alan 

çoklu analizlerle antioksidan etkiyi tümüyle yansıtabilmek amacıyla DPPH, ABTS ve FRAP 

olmak üzere üç farklı test uygulanmıştır. Bu testler, serbest radikal giderme kapasitesi ve 

indirgeme gücü gibi farklı antioksidan mekanizmaları ortaya koyarak, incelenen bitkinin 

antioksidan potansiyelini çok yönlü bir şekilde değerlendirmemizi sağlamıştır. Bu tez 

çalışmasında incelenen C. longiflorum türünü, literatürde yer alan benzer türler ile 

karşılaştırdığımızda antioksidan aktivitesinin önemli oranda yüksek olduğu görülmektedir. 

Bitkinin antioksidan aktivitesinin yüksek oluşu içermiş olduğu yoğun fitokimyasal bileşikler 

ile ilişkilendirilebilir. C. longiflorum ekstraktında LC-MS/MS analizleri sonucunda, 38 farklı 

bileşene bakılmış olup 31 tanesi tespit edilmiş ancak yedi bileşenin varlığı görülmemiştir. 

Bunun yanında baskın konsantrasyonda beş farklı bileşen tespit edilmiştir. Bu bileşenlerin 

tanımlanması, kütle spektrumları ve karşılaştırmalı veri tabanı analizleri kullanılarak 

gerçekleştirilmiştir. Elde edilen bulgular bitkinin kimyasal ve biyolojik aktiviteleri hakkında 

önemli bilgiler sunmaktadır. Baskın olarak bulunan biyoaktif bileşenler; naringin, 

hesperidin, rutin hidrat, benzoik asit ve eriodiktiol gibi fenolik ve flavonoid bileşenler olarak 

belirlenmiştir. Antioksidan aktivite açısından, bitkide baskın konsantrasyonda belirlenen beş 

bileşenin de kuvvetli antioksidan etki gösterdiği literatürde mevcuttur (Demirtaş, 2023; 

Yüce, 2006; Choi et al., 2022; Sarıkürkçü, 2020; Salehi et al., 2017; Mehmood et al., 2021; 

Lima et al., 2006; Rao et al., 2007). 

 

Narenciye flavonoidi olarak bilinen ve özellikle turunçgillerde çok fazla bulunan naringin, 

pek çok bitkide incelenmiş olup, güçlü antioksidan özellik göstermesi ile bilinmektedir. 

Naringin flavonoidinin antioksidan etkisi, farklı hayvan türleri ve hücre hatları üzerinde 

yapılan çalışmalarla doğrulanmıştır. Bu bileşiğin önemli etkileri bulunmaktadır. Naringin, 

pro-oksidan enzimlerin inhibisyonu, metal iyonlarının şelasyonu ve aynı zamanda serbest 

radikalleri temizlemesiyle dikkat çekmektedir. Süperoksit ve hidroksil radikallerini etkili 

şekilde temizleyerek oksidatif stresi azaltmakta ve hatta oksidatif strese karşı kuvvetli bir 
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koruma kapasitesi sunmaktadır. Bu önemli etkilere ek olarak naringin, antioksidan 

enzimlerin fizyolojik etkilerini arttırarak oksidatif stresi azaltmaktadır (Demirtaş, 2023). 

 

Bitkide bulunan flavonoidlerden bir diğeri olan hesperidin, yine naringin gibi turunçgillerde 

yaygın olarak bulunan bir flavonoiddir ve güçlü antioksidan özelliği yapılan çalışmalarla 

belirlenmiştir (Yüce, 2006). Antioksidan özelliğine ek olarak, anti-inflamatuar, anti-allerjik, 

hipolipidemik, damar koruyucu ve anti-karsinojenik gibi pek çok biyolojik aktiviteye sahip 

olduğu belirlenmiştir (Choi et al., 2022). Hesperidin antioksidan etkisini hem serbest oksijen 

radikallerini uzaklaştırarak hem de hücresel antioksidan savunma mekanizmasını ERK / 

NRF 2 sinyal yolağı aracılığıyla arttırarak göstermektedir (Engin, 2015). 

 

Bitkide tespit edilen bir diğer flavonoid olan rutin hidrat, serbest radikal temizleme özelliği 

ile bilinen bir flavonoiddir. Güçlü nöroprotektif ve antioksidan özelliklere sahip olan rutin 

hidratın antioksidan mekanizması, hücrelerin savunma sistemlerini aktive ederek oksidatif 

stresi azaltma kapasitesine dayanmaktadır. Fenolik bileşiklerin gen ifadesini düzenleyerek 

antioksidan savunma mekanizmalarını uyardığı bilinmekte olup, özellikle kuersetin’in 

Nrf2’nin çekirdeğe taşınmasını artırarak peroksidasyona karşı hücresel yanıtı güçlendirdiği 

gösterilmiştir. Ayrıca serbest radikalleri temizleme ve hücresel stres yanıtını düzenleme 

yeteneği, rutin hidratın terapötik potansiyelini artırmaktadır (Sarıkürkçü, 2020). 

 

Bitkide yoğun konsantrasyonda çıkan önem arz eden bir diğer fitokimyasal bileşen benzoik 

asittir. Benzoik asit, fenolik bir bileşik olup iyi antioksidan özellikleriyle bilinmektedir. Bu 

özelliği serbest radikalleri nötralize etmesine, metal iyonlarını şelatlamasına ve oksidatif 

stres sebebi ile oluşan hücresel hasarı engellemesine dayanmaktadır. Aynı zamanda lipit 

peroksidasyonunu inhibe edebildiği belirtilmektedir. Tüm bunlara ek olarak benzoik asit, 

gıda koruyucu olarak da kullanılan bir bileşendir (Salehi et al., 2017). 

 

Son olarak baskın konsantrasyonda bulunan son fitokimyasal bileşen olan eriodiktiol’ün ise 

diğer bileşenler gibi serbest radikal temizleme kapasitesine katkı sunarak antioksidan etki 

yarattığı yapılan çalışmalar ile doğrulanmıştır (Mehmood et al., 2021).  

 

Bu bağlamda, çalışma kapsamında elde edilen yüksek antioksidan aktivitenin, belirlenen 

fenolik ve flavonoid bileşenlerden kaynaklandığı ve literatürle uyumlu olduğu 

görülmektedir. Daha önce de belirtildiği üzere, antioksidanlar hücre metabolizmasının toksik 
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yan ürünü olan serbest radikalleri azaltarak ya da etkisiz hale getirerek oksidan-antioksidan 

oranını dengeleyerek oksidatif dengeyi sağlamaktadır. Oksidatif dengenin bozulması 

durumunda zincirleme oksidasyon reaksiyonları meydana gelebilir ve bu durum da lipitleri, 

proteinleri ve nükleik asit yapılarını bozarak beraberinde birçok hastalığı getirebilir. Bu 

hastalıklara örnek olarak kanser, diyabet, nörodejeneratif ve kardiyovasküler rahatsızlıklar 

verilebilir (Lima et al., 2006; Rao et al., 2007). Sonuç olarak antioksidan etki diğer biyolojik 

aktivitelerle bağlantılıdır ve beraberinde çeşitli biyolojik süreçlerin aktif olarak sürdüğüne 

aynı zamanda hücresel işlevlerin korunmasına da katkıda bulunduğuna işaret etmektedir. 

 

Gelecekte yapılacak antioksidan çalışmaları için C. longiflorum bitkisinin iyi bir kaynak 

olabileceği ve potansiyel terapötik kullanımlar açısından kayda değer bir aday olabileceği 

düşünülmüştür. 

 

5.2 Antikolinerjik Aktivite Analiz Sonuçları 

Alzheimer hastalığı tedavi edilemeyen bir hastalık olması bakımından son dönemlerde çok 

çalışılan ve araştırılan bir hastalık haline gelmiştir.  Birçok bitki için antikolinerjik etki merak 

konusudur. Bu çalışmada C. longiflorum bitkisinin antikolinerjik aktivitesi, ChE 

enzimlerinden olan ve ACh nörotransmitterini hidroliz ederek kolinerjik sinir iletiminin 

düzenlenmesinde önemli bir rol oynayan AChE ve BChE enzimlerinin inhibisyon aktivitesi 

hesaplanarak bakılmıştır. Elde edilen bulgular IC50 değeri olarak hesaplanmıştır. AChE (%) 

enzim inhibisyon aktivitesi mg/mL’de 0.805±0.185 raporlanırken, BChE (%) enzim 

inhibisyon aktivitesi ise mg/mL’de 1.033±0.045 olarak belirlenmiştir.  

 

Literatürde Cyclotrichium türleri üzerinde antikolinerjik etki çalışmaları bulunmaktadır. Bu 

çalışmalardan bir tanesi, Nilofar et al. (2024), tarafından gerçekleştirilmiştir. C. glabrescens 

bitkisinin hekzanlı, metanollü ve sulu özütlerini hazırlayıp bu ekstraktlarda antikolinerjik 

etkiyi hem AChE hem de BChE enzimleri ile test etmişlerdir. Yaptıkları deney sonuçlarında 

C. glabrescens bitkisinin hekzanla hazırlanmış özütünde mg/g galantamin eşdeğerinde 

2.71±0.25 sonucuna ulaşmış ve yine aynı özütte BChE aktivitesini 2.89±0,18 olarak 

kaydetmişlerdir. Bulunan bu veriler ışığında çalışmada C. glabrescens bitkisinin güçlü bir 

antikolinerjik etkisinin bulunduğunu belirtilmiştir Yine aynı cinse ait başka bir bitki olan C. 

origanifolium bitkisinin antikolinerjik etki çalışmaları Özer (2019), tarafından yapılmıştır. 

C. origanifolium bitkisini infüzyon ve dekoksiyon ile hazırlayan Özer, AChE ve BChE 

enzim inhibisyon aktivitesine bakmıştır. İnfüzyon yöntemi ile hazırladığı örneklerin AChE 
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% inhibisyon aktivitesini 200 µg/mL’ de 58.40±1.12 olarak, BChE aktivitesini ise 

35.21±0.99 olarak kayıt altına almıştır. Dekoksiyon yöntemi ile hazırladığında ise AChE için 

40.94±2.52, BChE için ise 60.73±4.70 olarak kaydetmiştir. Bu iki enzim içinde % inhibisyon 

aktivitesi olduğu belirlenmiş fakat IC50 değerleri hesaplanamamıştır. Lamiaceae familyasına 

genel olarak bakıldığında enzim inhibisyon çalışmalarının fazlaca olduğu görülmektedir. 

Antikolinerjik etkisi incelenen birçok çalışma mevcuttur. Örneğin Kıvrak et al. (2009), S. 

potentillifolia bitkisinin hem % inhibisyon aktivitesine hem de IC50 değerlerini hesaplamış 

ve bitkide µM’ de genel olarak farklı ekstraktlarda AChE ve BChE enzimlerinde 200 üstü 

IC50 değeri görmüş dolayısıyla antikolinerjik etkisinin olmadığı kanaatine varmışlardır. Bir 

diğer çalışma S. ceratophylla bitkisi üzerinde yapılmıştır. Uysal et al. (2021), yaptığı 

çalışmada bitkiden elde edilen farklı çözücüler ile hazırlanan özütlerde AChE ve BChE 

enzimlerinin hem % aktivitesine hem de IC50 değerlerine odaklanmıştır. Sonucunda ise iki 

enzim için de S. ceratophylla bitkisinin iyi bir antikolinerjik etkisinin bulunduğunu 

belirlemişlerdir. En iyi AChE enzimi IC50 sonucu mg/mL-1’de %80 metanol içeren su ve 

metanol karışık solvent karışımda görülmüştür. Bu değer 0.62±0.04 olarak kaydedilmiştir. 

BChE enzimi için ise en iyi değer 0.94±0.19 olarak çıkmış ve diklorometan ile hazırlanmış 

ekstraktta görülmüştür. 

 

Elde edilen bulgular literatür ile kıyaslandığında C. longiflorum bitki ekstraktının AChE ve 

BChE enzimleri üzerindeki güçlü inhibisyon etkisini açıkça ortaya koymaktadır. Çalışmada 

bulunan IC50 sonuçları her iki enziminde aktivitesini engellediği sonucunu göstermektedir. 

Verilere göre AChE, BChE enzimine kıyasla daha etkin sonuç verdiği görülmüştür. Bu 

sonuçlar ışığında C. longiflorum bitkisinin fitokimyasal profilinde yüksek konsantrasyonda 

bulunan bileşenlerin sinir iletimi mekanizmaları üzerinde çeşitli yollarla etki ederek 

kolinerjik sistemi modüle ettiği düşünülmüştür. Literatürde fenolik ve flavonoid bileşiklerin 

nöroprotektif etkilerinin antioksidan ve antikolinesteraz özelliklere sahip olduğu 

bilinmektedir. Merkezi sinir sistemi tarafından yüksek oranda oksijen kullanımı, dokuları 

oksidatif hasara karşı daha duyarlı hale getirir. Ek olarak, çalışmalar Alzheimer hastalığı olan 

hastaların beyinlerinde malondialdehit (MDA) ve hidroksinonenal gibi yüksek miktarda 

lipid peroksidasyon ürünlerinin bulunduğunu göstermiştir. Ademosun et al. (2016), yaptığı 

çalışma ile rutin hidratın antikolinerjik etkisinin varlığını açıkça belirlemiştir Ayrıca naringin 

bileşeninin de antikolinerjik etkisi görülmüştür. Naringin’in antikolinerjik etkisinin 

mekanizması, AChE inhibisyonuna katkı sağlayarak sinaptik asetilkolin seviyelerini 
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artırabileceği ile açıklanabilir. Ayrıca, nöronal inflamasyonu azaltarak kolinerjik sistemin 

korunmasına yardımcı olmaktadır (Demirtaş, 2023). 

 

C. longiflorum bitkisinden elde edilen bu sonuçlar göz önüne alındığında nörolojik 

hastalıkların tedavisi için umut verici sonuçlar ile karşılaşılmıştır. Aynı şekilde, bitki BChE 

inhibisyonunda görülen etkinliği ile yine dikkat çekmektedir. Sonuçlar C. longiflorum 

bitkisinin Alzheimer gibi nörodejeneratif hastalıklarda, hastalığa bağlı oluşan etkileri 

azaltabilecek ya da yavaşlatabilecek doğal bir kaynak olabileceğini düşündürmektedir. 

 

5.3 Antidiyabetik Aktivite Analiz Sonuçları 

Diyabet çok yaygın, farklı tipleri bulunan, kronik ve tüm yaş gruplarını etkileyen zor bir 

metabolizma hastalığıdır. İnsan vücudunda kanda glukoz seviyesinde bir denge 

bulunmaktadır. Bu denge insülin gibi hormonlar ile düzenlenir insülin-glukoz arasındaki 

dengenin çeşitli sorunlardan dolayı homeostaziyi sağlayamaması durumunda DM meydana 

gelmektedir (Altınışık, 2010). Karbonhidrat sindirim ve emilim azaltıcı birçok inhibitör 

tedavi olarak kullanılmaktadır. Yaygın olarak α-amilaz ve α-glukosidaz gibi temel 

enzimlerin faaliyeti ile kan glukoz seviyesi dengelenmektedir. Karbonhidrat yıkımında 

görevli olan α-amilaz ve α-glukosidaz enzimleriyle yapılan inhibisyon deneyleri 

antidiyabetik aktivite tayininde kullanılmaktadır. Enzim inhibisyonu deneylerinde hastalığın 

seyrinde görevli enzimler inhibe edilmeye çalışılır ve böylece hastalık kaynaklı etkiler 

azaltılabilir. Hastalığa bağlı oluşan sorunların en aza indirgenmesi ve hastaların hayat 

kalitesinin arttırılması için birçok doğal kaynak üzerinde çalışmalar yapılmaktadır 

(Kalinovskii et al., 2023; Mohd Bukhari et al., 2017). Bu çalışmada C. longiflorum bitkisinin 

antidiyabetik etkisi araştırılmıştır. Bitkiler üzerinde çok fazla inhibisyon deneyi yapılmıştır. 

Fakat C. longiflorum ekstraktında, α-amilaz ve α-glukozidaz inhibitör etki yerine aktivatör 

etki göstermiştir. Bu durum yapılan deneylerde farklı bitki konsantrasyonları ile test edilmiş 

ve bitki konsantrasyonu arttıkça enzim aktivitesi artışı gözlemlenmesi ile açıkça ortaya 

konmuştur. Diğer yandan, pozitif kontrol olarak kullanılan Akarboz’un α-amilaz enzimi 

üzerindeki inhibitör etkisine ait IC₅₀ değeri hesaplanmış ve 0,881±0,001 mg/mL olarak 

belirlenmiştir. Elde edilen bu değer, çalışmada kullanılan metotların geçerliliğini teyit 

ederken, Akarboz’un enzime karşı yüksek inhibisyon gücünü de ortaya 

koymaktadır.Aktivasyon etkisinin ekstraktta sayıca çok bulunan bileşenlerin enzimlerin 

aktif bölgelerine tutunmasından kaynaklı olabileceği düşünülmüştür. Literatürde bazı 

bileşenlerin aktivatör etkisi gösterebildiği görülmüştür. Örneğin Menshaz and Altuner 
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(2020), yaptıkları çalışmada bazı bitkilerde bulunan bileşenlerin DM hastalarındaki α-

amilazın inhibisyonu araştırırken naringenin flavonoidinin α -amilaz enzimine karşı iyi bir 

aktivatör olduğu sonucuna ulaşmışlardır. Bir diğer çalışmada yine benzer bir sonuçla 

karşılaşmıştır. Tok (2024), yaptığı çalışmada iyon kanallarını bloke eden maddelerin 

karbonhidrat metabolizması ve diyabet üzerinde olumsuz etkilerini incelemiş ve bu inceleme 

sonucunda α-amilaz enzim deneylerinde naringenin enzimin aktivasyonuna neden olduğu, 

yüksek glukoz ortamında naringenin kas hücrelerinin şeker tüketimini teşvik edici etki 

gösterdiğini raporlamıştır. 

 

Elde edilen sonuçlara göre, C. longiflorum bitkisinin içeriğinde naringin 2792.50 µg/g 

oranıyla en yüksek bileşen olarak bulunmuştur. Naringin, naringeninin glikozit formu 

olduğundan, biyolojik sistemlerde veya enzimatik ortamda naringenin oluşumu üzerinden 

etkili olabileceği düşünülmektedir. α-amilaz ve α-glukosidaz enzimlerine karşı gözlemlenen 

bu aktivite literatüre bakılarak naringinin polifenolün varlığı ile ilişkilendirilmiştir. Bitkide 

inhibitör etki bulunmadığından dolayı IC50 değeri hesaplanamamıştır. Bunun yerine, enzim 

aktivitesindeki artış miktarını değerlendirmek amacıyla ekstrakt konsantrasyonu ile enzim 

aktivasyonu arasında bir korelasyon incelenmiştir. Bu sonuç, C. longiflorum bitkisinin 

antidiyabetik etki mekanizmasının farklı bir yolla gerçekleşebileceğini ve inhibitörlerden 

ziyade enzim aktivatörleri olarak potansiyel bir terapötik etki sağlayabileceğini 

düşündürmüştür. 

 

5.4 Toplam Fenolik ve Flavonoid İçerik Tayini Analiz Sonuçları 

C. longiflorum bitkisinin toplam fenolik ve flavonoid bileşik tayin analizi, Folin-Ciocalteu 

kolorimetrik yöntemi ve Ramful ve arkadaşlarının yaptığı metot uyarlanarak 

spektrofotometrik olarak belirlenmiştir (Ramful et al., 2011). Deneyler sonucunda toplam 

fenolik bileşik tayini sonucu IC50 değeri olarak hesaplanmış ve mg/mL de 10.87±0.234 

olarak kayıt altına alınmıştır. Hesaplamada gallik asit standardı kullanılarak elde edilen 

kalibrasyon eğrisi kullanılmıştır. Flavonoid içerik analizi sonucu IC50 değeri olarak 

hesaplanmış ve mg/mL de 57.82±7.239 olarak raporlanmıştır. Kuarsetin standardı 

kullanılarak elde edilen kalibrasyon eğrisi ile mg/mL kuarsetin eşdeğerine dönüştürülerek 

hesaplamalarda kullanılmıştır. 

 

Literatür taraması ile birçok Lamiaceae familyasına ait bitkide toplam fenolik ve flavonoid 

içeriğine bakıldığı görülmektedir. Bu durumun başlıca nedenleri bu deneylerin hem hızlı ve 
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etkili sonuç görülmesi hem de yapılacak diğer deneyler için zemin hazırlayacak olmasıdır. 

Çünkü bir bitkide fenolik ve flavonoid içerik ne kadar fazlaysa o bitkide terapötik etkilerde 

vardır şeklinde yorumlanabilir. Bu nedenle toplam fenolik ve flavonoid içeriğinin analiz 

edilmesi bitkinin biyolojik aktivitesi hakkında bilgi vereceğinden büyük önem arz 

etmektedir. Fenolik ve flavonoidlerin varlığı bitkilerde antioksidan görevi görerek serbest 

radikallerin zararlı etkilerini azaltacak ve oksidatif stresi engelleyecektir. Dolayısıyla 

oksidatif stresin beraberinde gelecek bir dizi rahatsızlığında önüne geçecektir.  

 

Gülçin et al. (2008), C. niveum bitkisinin sulu ve etanollü ekstraktlarının toplam fenolik ve 

flavonoid analizine bakmış ve değerleri toplam fenolik bileşik sonuçlarını 

μg/mg konsantrasyonda sulu ekstrakt için 32.21±1.8 bulunurken etanollü özütte 37.21±2.2 

bulunmuştur. Flavonoid içerik tayininde ise sulu ekstrakt için 1.98±0.15, etanollü ekstrakt 

için ise 3.92±0.17 olarak literatüre sunmuştur. Külcü et al. (2019), ikisi Lamiaceae 

familyasından olmak üzere 4 bitkinin farklı çözücüler ile hazırlanan ekstraktlarında toplam 

fenolik ve flavonoid içeriğine bakmış ve deneyler sonucunda M. piperita, ve Thyme 

serpyllum bitkisinde en yüksek sonucu veren çözücünün etanol olduğu sonucuna ulaşmıştır. 

Sonuçlar M. piperita için fenolik içerik tayininde μg/mL de 137.69±1.64, flavonoidde 

146.48±5.42 çıkarken, T. serpyllum bitkisi için aynı sıra ile 155.79±0.53 ve 300.06±1.65 

çıkmıştır. Selvi (2020), yaptığı bir çalışmada Lamiaceae familyasından 3 bitkinin metanollü 

ve etanollü özütlerinin toplam fenolik ve flavonoid içeriğine bakmış ve sonuç olarak Salvia 

verticillata bitkisinin hem metanol hem de etanollü ekstraktlarının analiz sonucunu en 

yüksek değer olarak kaydetmiştir. Bu değerlere göre S. verticillata bitkisinin toplam fenolik 

içeriği metanollü ekstraktı mg/g da 347.04±1.42 çıkarken etanollü ekstraktta 51.90±1.64 

çıkmış ve flavonoid içerik analizinde yine metanol ve etanol olarak 116.01±1.04, 18.52± 

0.77 değerini görmüştür.  

 

Yukarıda bahsedilen sonuçlar ile elde edilen sonuçlar kıyaslandığında benzer sonuçlar 

görülmüştür. C. longiflorum bitkisi toplam fenolik ve flavonoid içerik analizleri sonucunda 

elde edilen veriler bitkinin fenol ve flavonoid bileşenler acısından zengin olduğunu 

göstermektedir. Bulunan sonuçlar yukarıda da bahsedildiği gibi bitkinin serbest radikal 

temizleme etkisinin kuvvetli olduğunu ve oksidatif stresi engelleyerek hastalıklara karşı 

koruma sağlayabileceğini göstermektedir. Aynı şekilde flavonoid analiz sonuçları sadece 

antioksidan etki ile değil aynı zamanda bitkide görülen antibakteriyel etki ile de 

bağdaşlaşmıştır. Bu durum, C. longiflorum bitkisinin toplam fenolik ve flavonoid içerik 
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sonuçları ile gelecek yıllarda farmakolojik açıdan iyi bir kaynak olabileceğini 

düşündürmüştür. 

 

5.5 Antibakteriyel Aktivite Analiz Sonuçları 

Bu çalışmada, bitki ekstraktlarının antibakteriyel aktivitesi, disk difüzyon yöntemi ve MİK 

testleri ile değerlendirilmiştir. C. longiflorum bitki ekstraktının, gram pozitif ve gram negatif 

bakterilere karşı farklı derecelerde antibakteriyel aktivite gösterdiği gözlemlenmiştir. Disk 

difüzyon testinde, S aureus üzerinde 15.12±1.499 mm, E. coli üzerinde 10.68±1.396 mm 

inhibisyon zonu çapı gözlenmiştir. Pozitif kontrol sonuçları aynı sıralama ile 19.97±0.587, 

27.80±0.783 çıkmıştır. MIK değerleri ise sırasıyla bitki ekstraktlarının en düşük inhibisyon 

konsantrasyonu S. aureus’da 3.13±0.00 mg/mL iken, E. coli’de 2.08±0.90 mg/mL olarak 

belirlenmiştir. Pozitif kontrollerinde her iki bakterinin de MİK değeri mg/mL’ de 0.39±0.00 

olarak belirlenmiştir. İki deney sonucunda negatif kontrolde herhangi bir aktivite 

gözlemlenmemiştir. 

 

Çalışmanın net ve doğru sonuçlar sunması, aynı zamanda elde edilen verilerin sağlıklı bir 

şekilde karşılaştırılması büyük önem taşıdığından, deneysel prosedür titizlikle planlanmış ve 

uygulanmıştır. C. longiflorum bitkisinin antibakteriyel analizlerine ek olarak her bakteri için 

ekstra kontrol grupları da eklenmiştir. Deney düzeneğinde hem pozitif kontrol olarak 

kullanılan gentamisin, hem de negatif kontrol olarak kullanılan bitki ekstraktı çözücüsü ile 

güvenilir sonuçlara ulaşılması sağlanmıştır. Çalışma hedefi, yalnızca bilimsel literatüre katkı 

sunmak değil aynı zamanda ileride gerçekleştirilecek benzer araştırmalara sağlam bir kaynak 

oluşturmaktır. Her iki deneyde üç tekrarlı gerçekleştirilmiştir. 

 

Literatür araştırması sonucunda Cyclotrichium türlerinin bazılarında antibakteriyel aktivite 

analizinin yapıldığı görülmektedir. Örneğin; Tepe et al. (2005), C. origanifolium üzerinde 

yaptığı bir çalışmada, 14 farklı bakteri üzerinde farklı çözücüler ile hazırlanmış bitki 

ekstraktlarının antibakteriyel aktivitesine bakmıştır. Antibakteriyel analiz yöntemi olarak 

hem disk difüzyon yöntemi ile hem de MİK yöntemine bakılmıştır. S.  aureus bakterisi için 

elde edilen zon 11.0±0.0 mm olarak kaydedilmiştir. Aynı zamanda E. coli bakterisi için de 

analiz yapılmış ve bu bakteri için ise 11.5±0.5 mm zon görülmüştür. MİK değerlerine 

bakıldığında ise S. aureus bakterisinin MİK değeri (mg/mL-1) 8.00 çıkarken, E. coli bakterisi 

için ise 4.00 çıkmıştır. Alim et al. (2015), C. niveum bitkisinin antibakteriyel etkisine 

bakmıştır. Buldukları sonuçlarda S. aureus bakterisi için disk difüzyon yönteminde 
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47.00±1.2 çıkarken, bu sonuçları pozitif kontrol olarak kullandıkları gentamisin ile 

kıyaslamışlardır. Gentamisinin oranını bu bakteri için 23±0.76 mm olarak raporlamışlardır. 

E. coli bakterisi için ise 12.00±0.76 mm zon görmüşlerdir. Aynı çalışmada MİK analizi de 

yapan Alim ve arkadaşları sonuçları S. aureus ve E. coli için sırasıyla, 3.12 ve 25.00 µg/mL 

olarak kaydetmişlerdir. Yaldız et al. (2017), Lamiaceae familyasına ait olan dört farklı bitki 

üzerinde antibakteriyel aktiviteyi disk difüzyon yöntemi ile çalışmıştır. Buldukları sonuçlar 

S. aureus bakterisi için sırasıyla L. angustifolia, Melissa officinalis, O. vulgare ve S. 

officinalis için 18.525±0.303, 16.875±0.072, 41.025±0.563, 13.500±0.289 çıkarken, E. coli 

bakterisi için ise 10.00±0.00, 13.00±0.00, 29.00±0.00, 8.00±0.00 mm olarak raporlamıştır. 

(Ramos Da Silva et al., 2021), farklı antibakteriyel testler ile birçok bitkinin antibakteriyel 

etkisine bakmış ve disk difüzyon yöntemi için M. spicata bitkisi için S.aureus bakterisinde  

8–13 mm, E. coli bakterisinde ise 11.8–21 mm arasında bir sonuç kaydetmiştir. Sprea et al. 

(2022), 6 farklı Lamiaceae familyasına ait türde MİK deneyini yapmış ve S. aureus ve E. 

coli bakterisinde değerler 1-2 mg/mL arasında çıkmıştır.  

 

Disk difüzyon deneyinde, C. longiflorum ekstraktı pozitif kontrol olarak kullanılan 

gentamisin ile kıyaslandığında, gram pozitif bakteri olan S. aureus bakterisinin inhibisyon 

zonunun gentamisine göre daha düşük olduğu fakat gram negatif bakteri olan E. coli 

bakterisine karşı daha fazla zonun oluştuğu gözlemlenmiştir. Bu durum gram pozitif ve 

negatif bakterilerin hücre duvarındaki farklılıklarla açıklanabilir. Gram pozitif bakteri 

grubunun hücre duvar yapısı gram negatif bakterilere göre daha basit yapılıdır bu nedenle 

hidrofobik moleküllerin hücre içerisine girmesini kolaylaşır. Bitkilerde bulunan uçucu 

bileşiklerin hidrofobik yapılı olması sayesinde, bakteriyel hücre zarını ve mitokondri 

yapılarını bozduğu, zar proteinlerine, stoplazmik membrana zarar verdiği bu sebeple hücre 

içeriğinin sızmasıyla daha geçirgen hale getirdiği bilinmektedir. C. longiflorum’un 

antibakteriyel etkisinin hidrofilik yapılı fitokimyasal bileşenlerle ve diğer aktiviteler ile 

bağlantılı olduğu söylenebilir. LC-MS/MS analizinde yüksek konsantrasyonda saptanan 

naringinin, antibakteriyel etkisi yapılan çoğu çalışmada görülmüştür. Bu çalışmaları 

derleyen, Zhao and Liu (2021), naringinin antibakteriyel etkisinin varlığını pek çok çalışma 

ile doğrulamıştır.  

 

Naringin bakteride oksidatif strese yol açarak bakteri biyofilmine ve bakteriyel membrana 

zarar vermekte ve bakteri hücre yapılarını bozduğu için antibakteriyel aktivite 

göstermektedir (Zhao and Liu, 2021; Yang et al., 2020; Sağlam vd., 2022).  
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MİK yönteminde ise gentamisin her iki bakteri için 0.39±0.00 olarak hesaplanmıştır. Bu 

pozitif kontrol gentamisin çok düşük bir konsantrasyonda bakterileri durdurduğu anlamına 

gelmektedir. Bu deney sonucunda disk difüzyon yönteminden farklı olarak E. coli 

bakterisinin bitkiye 2.08±0.90 konsantrasyondaki oranıyla daha duyarlı olduğu 

görülmektedir. Bu olağan dışı bir durum olarak değerlendirilebilir çünkü normal şartlarda 

gram pozitif bakterilerin yapıları, bitkilerin içerisinde bulunan fitokimyasallar sayesinde 

daha geçirgen olur ve bu nedenle daha duyarlıdır. Fakat deney sonucunda E. coli, S. aureus 

bakterisine oranla daha duyarlı çıkmıştır. Bunun nedeninin S. aureus bakterisinin direnç 

kazanmış olabileceği düşünülmektedir. Çalışma, C. longiflorum bitkisinin antibakteriyel 

etkisinin güçlü olduğunu ortaya koymuştur. Literatür ile karşılaştırıldığında bitki disk 

difüzyon yönteminde geniş zon çapları ve pozitif kontrole yakınlığı ile her iki bakteriye karşı 

etkinlik göstermiş olup, MİK deneyinde ise antibakteriyel etkisinin güçlü olduğunu 

göstermiştir. 

 

Elde edilen bulgular, bitkinin güçlü antibakteriyel özelliklere sahip olabileceğini ve bu 

doğrultuda potansiyel bir doğal antimikrobiyal ajan olarak değerlendirilebileceğini 

göstermektedir. 

 

5.6 LC-MS/MS Analiz Sonuçları 

Bitkinin fitokimyasal analizi için LC-MS/MS yöntemi kullanılmıştır. Analiz için toplam 38 

fitokimyasal bileşene bakılmış ve toplam 31 adet fitokimyasalın varlığı saptanmıştır. Yedi 

bileşene rastlanmamıştır. Elde edilen bulgular Tablo 4.9’da belirtilmiştir. Yapılan analiz 

sonucunda en çok bulunan fitokimyasallar; naringin, hesperidin, rutin hidrat, benzoik, 

eriodiktiol olmuştur. Teşhis edilemeyenler bileşenler, 2-Hidroksisinamik asit, homovanilik 

asit, oleuropein, pirokatekol, resveratrol, sinapik asit olarak raporlanmıştır. 

 

C. longiflorum bitkisinde en çok çıkan bileşen naringin olmuştur. Bitki özütünde 2792.5 µg/g 

çıkmıştır. Naringin turunçgillerdeki ana biyoaktif polifenollerdir. Literatürde naringin ile 

ilgili kapsamlı bir araştırma tarafından yapılmıştır. Naringin ile ilgili yapılan analizleri 

özetleyen, Chen et al. (2016), naringin flavonoidinin antioksidan, antienflamatuvar, anti-

apoptotik, ülser önleyici, osteoporoz önleyici ve kanser önleyici özelliklere sahip olduğunu 

belirten çalışmalardan bahsetmiştir. Yine benzer özelliklerden bahseden Zhao and Liu 

(2021), naringin flavonoidinin biyoaktivite ve ilgili mekanizma açısından incelemiş ve esas 
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olarak antioksidan ve anti-inflamatuar etkilere sahip olduğunu ve kalp, obezite, metabolik 

hastalıklar gibi birçok rahatsızlığın tedavisinde kullanılabilecek potansiyel bir kaynak 

olduğundan bahsetmiştir. Bir başka çalışmada Ahmed et al. (2019), naringinin nörolojik 

hastalıklarla ilgisi olup olmadığını araştırılmış ve antikolinerjik aktivite görülmüştür bu 

durum sonucu naringinin daha fazla araştırılması gereken bir flavonoid olduğunu 

belirtmiştir. Bitkide en çok çıkan flavonoidden bir diğeri hesperidin olarak ölçülmüştür. 

Hesperidin naringin gibi genel olarak turunçgillerde çok bulunan bir bileşendir. Hesperidin 

birçok fitokimyasal gibi dikkat çekmekte ve üzerinde yapılmış çok fazla biyoaktivite 

çalışmaları bulunmaktadır. Bu çalışmalardan bazılarını ele alan Ganeshpurkar and Saluja, 

(2019), hesperidinin karaciğer, böbrek, kalp ve yaşa bağlı hafıza kaybı üzerinde önemli 

koruyucu etkisini göstermiş çalışmaların varlığından bahsetmiştir. Biyoaktivite olarak 

özellikle antimikrobiyal, antikanser, antihipertansif ve antiülser etkiler raporlanmıştır. 

Hesperidin üzerinde çeşitli antioksidan testler yapan Wilmsen et al. (2005), çalışmada 

kuvvetli bir antioksidan etki gösterdiğini belirtmiştir. Ayrıca Mas Capdevila et al. (2020), 

hesperidinin oksidatif stresi azaltarak kan basıncı üzerinde önemli etkilere sahip olduğu, 

antihipertansif olduğu ve tansiyon rahatsızlıklarında kullanılabilecek bir flavonoid olduğu 

bildirilmiştir. 

 

En fazla çıkan bir diğer bileşen rutin hidrat olarak kaydedilmiştir. Rutin hidratın en temel 

bilinen terapötik özelliği antioksidan etkisinin bulunmasıdır. Serbest hidroksil gruplarının 

varlığı nedeniyle rutin hidrat reaktif oksijen türlerini nötralize etme yeteneğine sahiptir ve 

böylece oksidatif dengeyi antioksidan özelliği ile sağlamaktadır. Ayriyeten kardiyovasküler 

etkilerinin olduğunu belirtilmiştir (Mostafa et al., 2019).  Ayrıca rutin hidratın antibakteriyel 

etkisi olduğu da bilinmektedir (Miklasinska Majdanik et al., 2023). 

 

Yüksek oranda çıkan diğer bileşenler benzoik asit ve eriodiktioldür. Doğal maddelerde 

benzoik asit türevleri ve sinamik asit türevleri vardır. Benzoik asit türevlerinin antioksidan 

ve antibakteriyel etkilerinin olduğunu Kalinowska et al. (2021), raporlanmıştır. Eriodiktiol, 

bir flavonoiddir. Çeşitli tıbbi bitkilerde, turunçgillerde ve sebzelerde bol miktarda bulunur. 

Eriodiktiol flavonoidinin önemli tıbbi özelliklere sahip olduğu görülmüştür. İslam et al. 

(2020), eriodiktiolün özellikle antioksidan, anti-inflamatuar, antikanser, nöroprotektif, 

kardiyoprotektif, anti-diyabetik, anti-obezite, hepatoprotektif etkilerine değinmiştir. Sonuç 

olarak, LC-MS/MS analizi C. longiflorum bitkisinin içerdiği bileşiklerin kapsamlı bir 
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profilini sunarak, antikolinerjik, antidiyabetik ve antioksidan aktivitelerinin potansiyel 

biyolojik etkileri hakkında değerli bilgiler sağlamıştır. 

Çalışmada yer alan C. longiflorum bitkisine yönelik gerçekleştirilen çeşitli biyolojik ve 

kimyasal analizlerin genel sonuçları Tablo 5.1' de bütüncül olarak sunulmuştur; elde edilen 

verilere göre örneğin antibakteriyel ve antioksidan aktivite gösterdiği, antikolinerjik 

enzimleri inhibe ettiği, antidiyabetik enzimler üzerinde ise aktivatör etki oluşturduğu, 

fenolik ve flavonoid içeriğinin yüksek olduğu ve LC-MS/MS analizlerinde naringin, 

hesperidin, rutin, benzoik asit ve eriodiktiol gibi öne çıkan beş fitokimyasalın yüksek oranda 

tespit edildiği belirlenmiştir. 

 

Tablo 5.1:  Çalışmada elde edilen tüm verilerin genel tablosu 

 

Deneyler 
 

Sonuçları 

Antioksidan deney sonuçları (IC50 Değerleri)  

DPPH 

ABTS 

FRAP 

0.168±0.026 

0.215±0.134 

33.57±2.60 

AChE ve BChE enzim aktivitesi sonuçları (IC50 Değerleri) 
AChE 

BChE 

0.805±0.185 

1.033±0.045 

α-amilaz ve α-glukosidaz enzim aktivitesi sonuçları (IC50 Değerleri) 
α-amilaz 
α-glukosidaz 
Akarboz 

- 
- 

0,881±0,001 

Toplam Fenolik ve Flavonoid İçerik Tayini Analiz Sonuçları (IC50 Değerleri) 
Fenolik Analiz 

Flavonoid Analiz 

10.87±0.234 

57.82±7.239 

Antibakteriyel analiz disk difüzyon metotu(mm)  

S. aureus bakterisine karşı C. longiflorum 

S. aureus bakterisine karşı Gentamisin 

E. coli bakterisine karşı C. longiflorum 

E. coli bakterisine karşı Gentamisin 

15.12±1.499 

19.97±0.587 

10.68±1.396 

27.80±0.783 

Antibakteriyel analiz MİK (mg/mL) 

S. aureus MİK değeri C. longiflorum 

S. aureus MİK değeri Gentamisin 

E. coli MİK değeri C. longiflorum 

E. coli MİK değeri Gentamisin 

3.13±0.00 

0.39±0.00 

2.08±0.90 

0.39±0.00 

LC-MS/MS Analizi Sonuçları(µg/g) 
Naringin 
Hesperidin 
Rutin hidrat 
Benzoik 
Eriodictyol 

2792.50 
607.32±27.28 

515.22 
285.40 

218.48±15.89 
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

Bu tez çalışmasında C. longiflorum bitkisinin metanol etanol ve su ile oluşturulmuş solvent 

karışımının antioksidan analizleri DPPH, ABTS ve FRAP Metotları ile incelenmiş ve 

yapılan üç deney sonucunda da bitkinin yüksek seviyede antioksidan aktivite etkisinin 

olduğu görülmüştür. Antioksidan etki ile ilişkili olacağı düşünülen toplam fenolik içerik 

tayini ve toplam flavonoid içeriği tayini yapılmış her iki deneyde de iyi fenolik ve flavonoid 

oranı görülmüştür. Bitkide antioksidana ek olarak antikolinerjik ve antidiyabetik etkisinin 

olup olmadığını araştırmak için enzim inhibisyon çalışmalarında dört önemli enzim 

kullanılmıştır. Antikolinerjik aktivite analizini incelemek için AChE ve BChE enzim 

inhibisyon deneyleri gerçekleştirilmiş ve bitkinin her iki enzimi de iyi şekilde inhibe ettiği 

gözlemlenmiştir. Antidiyabetik etki için α-amilaz ve α-glukozidaz enzimi kullanılmıştır. 

Bitkinin bu iki enzimi de inhibe edeceği düşünülmüştür ancak tam tersi önemli boyutta 

aktive ettiği görülmüştür. Yapılan deneylerin sonuçlarının fitokimyasal bileşenler ile ilişkili 

olacağı düşünüldüğünden fitokimyasal bileşen analizi LC-MS/MS yöntemi ile belirlenmiş 

sonuç olarak bitkide yüksek miktarlarda naringin, hesperidin, rutin hidrat, benzoik, 

eriodiktiol asit gibi bileşenler dikkat çekmiştir. Tüm bu bileşenler C. longiflorum bitkisinde 

görülen biyolojik aktiviteleri destekler niteliktedir. Son olarak antibakteriyel etki için disk 

difüzyon ve MİK yöntemi denenmiş ve özellikle disk difüzyon metodunda bitkinin S. aureus 

bakterisine karşı önemli boyutta zon oluşturduğu dikkat çekmiştir. 

 

C. longiflorum bitkisi üzerinde yapılan çalışmaların sınırlı oluşu, bitkide bakılması planlanan 

biyolojik aktivitelerinin önemini vurgulamaktadır. Bu sayede C. longiflorum bitkisi için 

geniş bir biyolojik aktivite yelpazesi incelenebilir. Örneğin bitkinin antienflamatuvar, 

sitotoksik, antiviral ve daha pek çok biyolojik aktivitesine bakılabilir. 

 

Bitkinin hangi çözücüde daha iyi biyolojik aktivite göstereceğini belirlemek için farklı 

çözücüler ile ekstraktlar hazırlanıp bu ekstraktlar karşılaştırmalı olarak analiz edilebilir. 

 

Bu bitkinin bileşik profili ve aktif bileşenlerinin belirlenmesi amacıyla GC-MS (Gaz 

Kromatografisi-Kütle Spektrometrisi) yöntemi kullanılabilir. Bu analiz, uçucu bileşiklerin 

ve diğer organik bileşiklerin ayrılmasını sağladığı için kullanılabilir. 
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Bitkide antidiyabetik aktivite için bakılan enzim inhibisyon deneylerinde literatürde çok 

karşılaşılmayan ancak bazı fenolik ve flavonoid bileşiklerin fazla olması ile olabilecek 

aktivatör etki görülmüştür. Yapılan deneydeki bitki konsantrasyonları azaltılarak tekrar 

antidiyabetik aktivite çalışmaları yapılabilir.  

 

Bitkide farklı antioksidan deneyleri ve farklı enzim deneyleri çalışılabilir.  

 

Sonuç olarak tez çalışmasında yer alan deneylerden elde edilecek bulguların farmakoloji 

alanında yapılacak çalışmalara ve gıda teknolojisine katkıda bulunabileceği 

düşünülmektedir. 
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