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OZET

ANADOLU’DA YETIiSEN GUNDELIA TAKSONLARININ BiYOLOJIK
AKTIVITELERININ VE KIMYASAL ICERIKLERININ BELIRLENMESI

TARHAN, Abbas
Doktora Tezi, Kimya Boliimii
Danigman: Prof. Dr. Giray TOPAL
Aralik 2023, 138 sayfa

Gundelia cinsine ait tiirler, Orta Dogu toplumlarinin geleneksel halk tibbinda yaygin
olarak kullanilan 6nemli ana sifali bitkiler arasindadir. Mevcut doktora tezindeki
aragtirmanin vurgusu, diinya ¢apindaki 22 Gundelia taksonlarinin tamaminin
biyoaktif fitokimyasallar1 ve biyofarmasdtik etkinligi tizerinedir. Bununla birlikte,
yirmi iki Gundelia tiriiniin kok, govde-yaprak ve ¢igek kisimlarmin etanol
ekstraktlar1 hazirlanmig ve bunlarin biyoaktif fitokimyasallari, kapsamli ve valide
edilmis bir LC-MS/MS (s1v1 kromatografi tandem kiitle spektrometrisi) yontemiyle
kantitatif olarak belirlenmistir. LC-MS/MS c¢alismasinin  sonuglar1  dikkate
alindiginda, kafeik asit (0,020—4,082 mg/g ekstrakt), klorojenik asit (0,042-93,52
mg/g ekstrakt), kamferol-3-O-glukozit (0,019-42,737 mg/g ekstrakt), kinik asit
(3,860-63,761 mg/g ekstrakt), kersetin-3-O- glukozit (0,021-24,241 mg/g ekstrakt),
apigenin-7-O- glukozit (0,006-15,859 mg/g ekstrakt), letolin-7-O- glukozit
(cynaroside) (0,013-34,017 mg/g ekstrakt) ve 1,5-dikaffeoilkinik asit (0,014—4,827
mg/g ekstrakt) miktarlarinin kayda deger oldugu goriilmektedir. Ayrica c¢alisilan
ekstraktlarin biyoaktiviteleri, toplam fenolik-flavonoid igerikleri ve ABTS (katyon
radikal siiplirme aktivitesi), DPPH (serbest radikal siipiirme aktivitesi) ve CUPRAC
(kuprik antioksidan kapasiteyi azaltan) yontemlerine gore antioksidan aktiviteleri
belirlendi. Birkag istisna disinda, tiim antioksidan test deneyleri, incelenen Gundelia
tiirlerinin kok etanol 6zlerinin, ¢igek ve gévde-yaprak 6zii muadillerinden daha giiglii
antioksidan aktiviteye sahip oldugunu gostermistir. ABTS testinin sonuglarina
dayanarak, G. armata, G. armeniaca, G. dersim, G. purpurascens, G. microcephala,
G. aragatsi, G. tehranica, ve G. tournefortiinin (ICso < 10 pg/mL) kok-etanol
ekstraktlarinin antioksidan kapasitelerinin en az BHT'ninkiler kadar yiiksek oldugu
belirlendi. (Biitillenmis hidroksitoluen) (ICso: 11,35 + 0,22 pg/mL) ve a-tokoferol
(ICs0: 9,23 £ 0,12 pg/mL), referans bilesikler olarak kullanildi. Sonug olarak bu
calisma, diinyadaki tiim Gundelia taksonlarinin farkli kisimlarinin fitokimyasal
igeriklerinin ve antioksidan aktivitelerinin birlikte belirlendigi ilk bilimsel ¢aligmadir.
Ayrica bu ¢alismada G. fenuisecta, G. cappadocica, G. aragatsi, G. microcephala ve
G. tehranica tirlerinin fitokimyasal igerikleri ve biyoaktiviteleri ilk kez ¢alisilmistir.

Anahtar Kelimeler: Gundelia tiirleri, biyoaktif fitokimyasallar, antioksidan, LC-
MS/MS, gida.
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ABSTRACT

INVESTIGATION OF BIOLOGICAL ACTIVITIES AND CHEMICAL
COMPOSITION OF GUNDELIA TAXA GROWING IN ANATOLIA

TARHAN, Abbas
PhD Dissertation Department of Chemistry
Supervisor: Prof. Dr. Giray TOPAL
December 2023, 138 pages

Species from the Gundelia genus are among the important main therapeutic herbs
widely used in Middle Eastern nations’ traditional medicine. The emphasis of the
current investigation was on the bioactive phytochemicals and biopharmaceutical
efficacy of all 22 species of Gundelia taxa worldwide. Herewith, ethanolic extracts
of root, stem-leaf and flower parts of twenty two Gundelia species were prepared and
their bioactive phytochemicals were quantified by a comprehensive and validated
LC-MS/MS (liquid chromatography tandem mass spectrometry) method. The results
of the LC-MS/MS study revealed that, chlorogenic acit (0,042-93,52 mg/g extract),
quinic acit (3,860-63,761 mg/g extract), kaempferol-3-O-glucoside (0,019-42,737
mg/g extract), luteolin-7-O-glucoside (cymaroside) (0,013-34,017 mg/g extract),
quercetin-3-O-glucoside (0,021-24,241 mg/g extract), apigenin-7-O-glucoside
(0,006-15,859 mg/g extract), 1,5-dicaffeoylquinic acit (0,014—4,827 mg/g extract)
and caffeic acit (0,020—4,082 mg/g extract) amounts were remarkable in the overall
assessment of the quantification results. Furthermore, bioactivities of the studied
extracts were determined by evaluating total phenolic-flavonoid contents and ABTS
(cation radical scavenging activity), DPPH (free radical scavenging activity) and
CUPRAC (cupric reducing antioxidant capacity) antioxidant test assays. With a few
exceptions, all antioxidant test assays showed that the root ethanol extracts of the
examined Gundelia species had stronger antioxidant activity than their flower and
stem-leaf extract counterparts. Based on the results of the ABTS assay, it was
discovered that the antioxidant capacities of root-ethanol extracts of G.
purpurascens, G. dersim, G. armeniaca, G. armata, G. aragatsi, G. microcephala, G.
tournefortii and G. tehranica (ICso < 10 pg/mL) were at least as high as those of
BHT (Butylated hydroxytoluene) (ICso: 11,35 + 0,22 pg/mL) and a-tocopherol (ICso:
9,23 + 0,12 pg/mL), which were used as the reference compounds. To conclude, this
is the first study in which the phytochemical contents and antioxidant activities of
different parts of all Gundelia taxa in the world were determined together. Moreover,
in this study, the phytochemical quantitation and bioactivity of G. microcephala, G.
cappadocica, G. tehranica, G. aragatsi, and G. tenuisecta species were evaluated for
the first time.

Keywords: Gundelia species, bioactive phytochemicals, antioxidant, LC-MS/MS,
food.
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1. GIRIS

Yeryiiziinde yaklasik bir milyon bitki cesidinin varligindan s6z edilmektedir. Bu
bitkilerden giintimiizde yaklasik 500 000 ¢esidi adlandirilmistir. Senede yaklasik 2 000
yeni bitki ¢esidi kesfedilmektedir. Insanoglu bitkileri baslangicta gida olarak tiiketmis,
ilerleyen zamanlarda ise bazi hastaliklarin tedavilerinde kullanilmaya baslanmistir.
Diinyanin koklii medeniyetlerinde Mezopotamya medeniyeti doneminde 250 Grekler
medeniyetleri doneminde 600 Arap-Fars medeniyetleri doneminde 4000 civarinda
bitkinin bazi hastaliklarin tedavisinde kullanildigi kaynaklarda belirtilmektedir. 19.
asrin baglarinda bu say1 19 000’ e ¢ikmistir. Diinyada 2 000 yi1l 6nce yagamig olan doga
bilimci ve yazar Casus Secundus PILINTUS un her hastaligin ¢esitli dogal bitkisel ilact
bulunmaktadir sarf ettigi sz hala siirekliligini muhafaza etmektedir. Insanoglunun
asirlardir yakalandigi bazi hastaliklarin tedavilerinde dogal bitkilerden faydalanilmis ve

giiniimiizde hala yeni kullanis sekilleri arastirilmaktadir (Sezik, 1990).

Bazi1 tibbi aromatik bitkilerin hastaliklarin tedavisinde kullanilmasi, insanin varolusuyla
ile birlikte var olan eski bir gelenek ve tedavi yontemidir. Bitkiler insanlarin vaz
gecilmez temel kaynaklarindandir. Insanlar bu bitkileri sadece gida amagli degil ayni
zamanda bir¢ok hastaligin tedavisinde de kullanmaktadir. Bitkisel ilaglar, gelismekte
olan iilkelerin kirsal kesimdeki insan toplulugunun kiiltiir ve geleneklerinin 6nemli bir
parcasin1  olusturmaktadir. Saglik hizmetinde bazi tibbi bitkilerin hastaliklarin
tedavisinde kullanilmasi ile ilgili artan bir egilim vardir. Bunun nedeni, modern ilaglara
erisimin zor oldugu ve hastalarin ihtiyacini karsilayabilir olmadigindandir. Bitki
hiicreleri bircok faydali bilesenlerden olugan zengin bir kimyasal fabrika konumundadir.
Ciinkii bircok bitki g¢esitli kimyasal maddeler igermektedir. Bu kimyasal maddeler,
insanin lizerinde onemli biyolojik etkilere sahiptirler. Geleneksel tibbi bitki uzmanlari,
hastalarina ¢esitli sifali bitkilerden genellikle sifali sivilar, ham ekstreler ve macunlar
hazirlayip kullanirlar. Sifali bitkilerin hemen hemen her pargasi kok, yaprak, sap, govde

arkasi, ¢icek ve tohumlari kullanilmaktadir. (Njume vd., 2009).

Hastaliklarin tedavisinde kullanilan eski tedavi yontemi bitkilerle yapilan tedavidir.

Milattan 6nce 3 000 sene once yazildig1 kabul goriilen Misir’daki Eber Papiriisii’'nde



700’den fazla sifali bitkinin ismi geg¢mektedir. Persler’den, Medler’den ve eski
Hintler’den kalmis tip kitaplarinda sifali otlardan bahsedilmektedir. Son yillarda
Avrupa’da ozellikle Almanya, Fransa, italya, Ingiltere ve biiyiik ilag sektdrlerin
bulundugu Isvigre’de bile bitki tiirlerinin ilag olarak kullanimi her gegen giin
cogalmaktadir. Bitkiler tibbi amagcla hastaliklarin tedavisinde dogru kullanildiginda
hicbir yan etkisi veya zararinin olmadig tespit edilmistir. Dogal ilag ham maddelerinin
sentetik ilag ham maddelerine goére daha az maliyetli ve kolaylikla elde
edilebilmelerinden dolay1 bitkilerin tercih edilmesinde ©nemli rol oynamaktadir.
Laboratuvarlarda yapilan analizlerde sifali bitkiler i¢inde vitaminler, glikozitler, ugucu
yaglar, alkaloidler, saponinler, aci maddeler, madeni tuzlar ve flavonoidler tespit
edilmistir. Sifali bitkilerin igerdikleri maddeler iklime, mevsime, yetistigi topraga,

toplamaya, kurutma ve saklama sekillerin 6nemli etkileri bulunmaktadir (Akytiz, 2006).

Yeryiiziinde eski ¢aglardan itibaren dogal bitkiler bazi hastaliklarin tedavisinde
kullanilmaktadir. Bitkilerin iyilestirici 6zelliklerinin hangi unsurlardan kaynaklandigini
O0grenmek icin yapilan yeni arastirmalar biliylik hizla siirdiiriilmektedir. Hastaligin
tedavisinde kullanilan bir¢ok dogal bitkinin igerdigi bilesiklerin saflagtirma sonucunda;
Biyolojik aktivitelerinin ve kimyasal igeriklerinin tespiti ile ilgili yapilan arastirmalar
bircok dogal kaynakli ilag etken maddeleri tespit edilmistir. Dogal kaynakli etken ilaglar
sentetik kaynakl etken ilaglara gore daha az yan etkiye sahip olmasi kullanim1 daha ¢ok
tercih edilmektedir. Bitkiler yapilarinda yiiksek seviyelerde fenolik ve flanovid
metabolitler barindirdigindan insan saghigina biiyiik oranda etki etmektedir. Bu etki
fenolik ve flavonoid bilesiklerin antioksidan aktivitelerinden kaynaklanmaktadir. Ciinkii
antioksidanlar insan viicudunda olusan oksidasyon siirecini en aza indirip serbest
radikallerin meydana gelmesini engellemektedir. Buda insan viicudunda olusabilecek

serbest radikallerin bir¢ok zararini ortadan kaldirmaktadir (Yener, 2017).

Bazi hastaliklarin tedavisinde kullanilan birgok dogal tibbi bitkilerin igerdigi bilesiklerin
yapilarinin aydmlatilmasiyla beraber bunlarin biyolojik ve farmakolojik aktivitelerinin
belirlenmesi i¢in bir¢ok c¢alisma yapilmistir. Bu c¢aligmalarin sonucunda birgok
hastaligin iyilestirmesinde kullanilan dogal kaynakl: ila¢ etken maddeleri bulunmustur.

Bu dogal ilaglar daha az yan etkiye sahip oldugundan daha ¢ok tercih edilmektedir.



Omegin Tiirkiye'de dogal olarak yetisen 90'a yakin salvia tiirii bulunmakta olup,
bunlarin yaklasik 45’1 endemiktir 1968'den bu yana yaklasik 40 salvia tiiriiniin kokleri
lizerinde yapilan calismada c¢ogunlukla abietan, diterpen ve yeniden diizenlenmis
abietan diterpenoidler elde edilmistir. Salvia tilirlerinin koklerinde bulunan abietane
diterpenleri, cinsin tanimlayict karakteri olarak kabul edilmektedir. Abietan yapilarinin
bazilarinda C halkasi bir veya daha fazla fenolik grupla aromatize edilirken bazilarinda
bu halka 1,2 veya 1,4-benzokinonlara oksitlenir. Salvia tiirleri, antibakteriyel,
antioksidan, antidiyabetik ve antitiimor 6zelliklere sahip oldugundan tiim diinyada halk
hekimliginde kullanilmaktadir (Ulubelen vd., 1999). Baska bir ¢alismada, dogal tibbi
bitkilerin eski ¢aglardan beri halk arasinda bazi hastaliklarin tedavisinde kullanildigini,
diinya capinda 90 cinsi Tiirkiye’de olmak {iizere Akdeniz {ilkeleri ¢evresinde,
Giineydogu Asya'da ve Orta ve Gliney Amerika'da yetisen yaklasik 900 Salvia bitki tiirii
bulunmaktadir. Yapilan arastirmalar neticesinde birgok fenolik bilesikler tespit edilmis
ve bunlarin Antioksidan aktiviteleri; B-karoten agartma yontemi, DPPH serbest radikal
temizleme aktivitesi ve metal selatlama aktivitesi analizleri kullanilarak tayin edilmistir

(Topgu vd., 2007).

Oksidasyon, gida giivenligini, rengini, lezzetini ve dokusunu etkileyebileceginden
gidanin bozulmasindaki en O&nemli siireclerden biridir. Antioksidanlar oksidatif
bozulmay1 onleyerek gida kalitesini koruyabilirler. Son yillarda BHA ve BHT gibi
sentetik antioksidanlarin kullanimindaki kisitlamalar dogal antioksidan maddelere olan
ilginin artmasia neden olmustur. Gidalarin, bitkilerin 6zellikle de sebzelerin igerdigi
antioksidanlar, insan saglig1 agisindan onemli koruyucu 6zellikleri olan bir¢ok fenolik
bilesik (fenolik asitler ve flavonoidler) igermektedir. Antioksidan 6zellikler kimyasal
yapiyla, oOzellikle de aromatik c¢ekirdekteki delokalize elektronlarla ilgilidir. Bu
bilesiklerin serbest radikallerle reaksiyonu sirasinda yeni radikal tiirleri iiretilir ve
rezonansla stabilize edilir. Bitkilerin toplam antioksidan aktivitesi g¢esitli analizlerle
degerlendirilmistir ancak benimsenen farkli deneysel yontemler nedeniyle sonuglarin
karsilastirilmas1 oldukga zordur. Saf bilesiklerin ve bitki ekstraktlarinin antioksidan
aktiviteleri, ABTS ve DPPH, ESR elektron yakalama teknigi ile heterojen bir lipitteki

oksijen tiiketiminin Ol¢iilmesiyle hizlandirilmis bir testle belirlenmistir. Tiim bu



metotlar, spesifik reaktiflerin kullaniminin sikict ve zaman alici numune hazirlamay1
gerektirdiginden bazi dezavantajlar sunar (Casio vd., 2006).

Diinyanin her yerinde insanlar, baz1 hastaliklarin tedavisinde tibbi aromatik bitkileri ilag
olarak kullanip geleneksel tipta bu bitkilerden yararlanmislardir. Ayrica insanlar eski
caglardanberi bitkileri gida olarak tiiketip bunlardan yararlanmiglardir (Altay vd., 2022;
Bakir vd., 2020; Boga vd., 2016a; Bouhafsoun vd., 2018; Bursal vd., 2021; Ceylan vd.,
2016; Onder vd., 2022; Yigitkan vd., 2). 022; Yener ve digerleri, 2018). Son yillarda
cesitli hastaliklarin tedavisinde kullanilan dogal iiriinlere ve bitkilerden elde edilen
ekstraktlara ilgi artmistir (Boga vd., 2016b; Fidan vd., 2021; Grina vd., 2020; Uysal vd.,
2019; Zengin vd., 2018).

Asteraceae (Compositae) familyasina ait olan Gundelia tiirleri, diinya genelinde ¢esitli
yerel adlarla bilinmektedir; Col siipiirgesi, dikenli siipiirge, Kenger, Qorav, Kereng,
Esek Dikeni, Akoob (Firat, 2016). Bu yillik otsu bitki, iran-Turan bdlgesine 6zgii olup,
Tiirkiye (Anadolu), Iran, Irak, Suriye, Azerbaycan, Urdiin, Filistin ve Ermenistan gibi
dogudaki diger Akdeniz iilkelerinde de bulunabilir (De la Luz C’adiz-Gurrea vd., 2020).
Bu yorede yasayan yerel insan toplulugu da bu cinse ait tiirleri tiiketmektedir. Ornegin
G. tournefortiimin yapraklart ve govdesi ¢orba ve salata yapiminda kullanilir; Orta
Dogu'da taze cigek tomurcuklar1 halk pazarlarinda satisa sunulur; tohumlar tursu
yapmak i¢in kullanilir, meyveler sirke veya limon suyu ve tuzla salamura edilir ve
garnitiir olarak kullanilir; G. fournefortii'nin ¢igek salkimi, geng govdesi ve yapraklar
geleneksel Filistin yemegi "Akoob" yapmak i¢in kullanilir. Gundelia tiirleri Tirkiye'de
gida, kahve, sakiz ve ilag gibi ¢esitli amaglarla yaygin olarak kullanilmaktadir. Bunlar
arasmda Tiirkiye'nin dogusunda, Kuzey Irak'ta ve Bati Iran'da yetisen, bdlgesel olarak
“kengerres,” olarak da bilinen Gundelia rosea tiirii de mevcuttur. Tiirkiye'de epilepsi ve
diyabet tedavisinde uzun bir kullanim ge¢misi vardir. G. tournefortii'nin taze tohumlari
idrar soktiirlicii olarak kullanilirken, kuru tohumlari ise Dogu Anadolu geleneksel
tibbinda vitiligo tedavisinde kullanilmaktadir. Ayrica, Van’nin Giirpinar ilgesi basta
olmak iizere Dogu Anadolu'nun kirsal kesimlerinde Gundelia rosea tohumlarindan
yoresel bir kahve yapilmaktadir. G. Tournefortii’nin kokiinii ¢igneyerek ortaya ¢ikan
kok 6z sivisi, dalakta biriken suyu bosaltmak i¢in kullanilir. Ayrica sigiller, yaralar ve

yilan sokmalar1 tedavi edilirken de kenger koklerinin 6z suyundan faydalanilmistir.



Ankara Haymana Mabhallesi'nde taze G. tournefortii gdvdesinin dikenli kisimlar
ezilerek iltithapli yaralara siiriiliir. G. tournefortii'min gdvdesi Orta Dogu'da
hepatoprotektif, kan temizleyici ve diyabet, gogiis rahatsizlig1 ve inme tedavisi olarak
kullanilmaktadir. Farkli Gundelia tiirleri, geleneksel tipta gogiis agrisi, kalp krizi,
diyabet, kabizlik, mide agrisi, bronsit, iltihaplar, dis apsesi, bobrek taslar1 ve epilepsi
hastaliginin yanisira birgok hastaliklarin tedavisi i¢in kullanilmistir (Dalar vd., 2020).

Gundelia tiirlerinin geleneksel tibbi tedavilerdeki faydalar1 ve gida olarak kullanimi
halk tarafindan iyi bilinmesine ragmen, bunlarin fitokimyasal bilesimleri ve biyolojik
aktiviteleri tizerine ¢ok az sayida bilimsel arastirma yapilmistir. Dolayisiyla bu
calismanin amaci, 22 Gundelia tiiriiniin (1- Gundelia rosea, 2- Gundelia siirtica, 3-
Gundelia mesopotamica, 4- Gundelia tehranica, 5- Gundelia cilicica, 6- Gundelia
dersim, 7- Gundelia armata, 8- Gundelia armeniaca, 9- Gundelia tournefortii, 10-
Gundelia purpurascens, 11- Gundelia microcphala, 12- Gundelia anatolica, 13-
Gundelia glabra, 14- Gundelia tournefortii var. tenuisecta, 15- Gundelia munzurensis,
16- Gundelia tenuisecta, 17- Gundelia vitekii, 18- Gundelia asperrima, 19- Gundelia
aragatsi, 20- Gundelia komagenensis, 21- Gundelia colemerikensis, 22- Gundelia
cappadocica) ¢icek, govde, yaprak ve kok kisimlarindan elde edilen etanol ekstraktlarin
fitokimyasal profilini ve antioksidan aktivitesini arastirmaktir. Bu, diinyadaki tiim
Gundelia taksonlarmin fitokimyasal iceriklerini ve antioksidan aktivitelerini
degerlendiren ilk caligmadir. Ayrica bu ¢alismada, G. microcephala, G. cappadocica,
G. tehranica, G. aragatsi ve G. tenuisecta tirlerinin literatiirde ilk kez fitokimyasal

miktarinin belirlenmesini ve biyoaktivite degerlendirmesi yapilmaistir.

Bu calismanin amaci, Anadolu’nun degisik yerlerinde yetisen ve halk arasinda gida ve
tibbi kullanim1 yaygin olan Gundelia bitkisinin kok, govde-yaprak ve ¢icek kisimlarinin
ekstraksiyon yontemi kullanilarak LC-MS/MS cihaz1 ile kimyasal igerigindeki bazi
fenolik bilesiklerin miktarsal tayinlerini belirlemektir. Ayrica calisilan ekstraktlarin
toplam fenolik-flavonoid igerikleri, ABTS (katyon radikal siipiirme aktivitesi), DPPH
(serbest radikal siiptirme aktivitesi) ve CUPRAC (kuprik antioksidan kapasiteyi azaltan)
yontemlerini kullanarak c¢esitli biyolojik aktivitelerini tespit etmektir. Bunun ig¢in

Anadolu’nun degisik yerlerinden toplanan 22 Gundelia tiirleriyle caligilmistir.



2. ONCEKI CALISMALAR
2.1 Cahsilan Tiirler Hakkinda Genel Bilgiler
2.1.1 Asteraceae familyasinin genel ozellikleri

Asteraceae familyasi, dlinya ¢apinda 1600'den fazla cins ve 25.000'den fazla tiir i¢eren
en biiyiik cicekli bitki familyalarindan biridir. En iyi bilinen taksonlarindan bazilari
papatya (Chamaemelum nobile), hindiba (Cichorium intybus), marul (Lactuca sativa),
ve karahindiba (Taraxacum officinale) tirleridir (Rolnik ve Olas 2022). Asteraceae
tiyeleri yilizyillardir diyette ve tipta kullanilmaktadir. Genis ¢esitliliklerine ragmen, ¢ogu
familya tiiyesi benzer bir kimyasal bilesime sahiptir. Ayrica giiclii antioksidan,
antienflamatuar ve antimikrobiyal aktivitenin yani sira idrar soktliriici ve yara
tyilestirici 6zellikleri bulunmaktadir. Farmakolojik etkileri, polifenoller, fenolik asitler,
flavonoidler, asetilenler ve triterpenler dahil olmak {izere fitokimyasal bilesiklere
baglanabilir (Rolnik ve Olas 2021). Asteraceae familyasi, yiiksek biyolojik cesitliligi
nedeniyle, polifenoller, fenolik asitler, flavonoidler, seskiterpen laktonlari, ugucu yaglar,

saponinler ve liganlar gibi ¢cok sayida fitokimyasal bilesik icerir (Rolnik ve ark., 2021).

Asteraceae familyasina ait bitkiler binlerce yildir geleneksel tipta kullanilmaktadir. Bir
stiredir unutulan bu triinler son zamanlarda yapilan c¢aligmalarla yeniden popiilerlik
kazanmaktadir. Yapilan arastirmalarda bitkilerin yalmzca bilinen kisimlarmin degil,
ayni zamanda tipta, kozmetikte ve gida endiistrisinde kullanilan kisimlarmin da mevcut
oldugu kanisina varilmaktadir. Baz1 ila¢ ve diger preparatlar i¢in miikemmel bilesenler
olabilecek c¢icek ve yapraklarimin da onemli oldugunu ve bununla ilgili ¢alismalara
tesvik edilmektedir. Bitkilerin igerdigi kimyasal maddelere gosterilen 6nem, esas olarak
tip ve eczacilik alanlarindaki kullanimlarindan kaynaklanmaktadir. Bitki materyalinin
biyolojik aktivitesini belirleyen aktif maddeler arasinda polifenolik bilesikler biiytik ilgi
gormektedir. Bunlar insan viicudunu oksidatif stresin olumsuz etkilerine kars1 koruyan
ikincil metabolitlerdir. Eczacilik ve tip agisindan bitkinin biyolojik aktivitesinin,
ozellikle de antioksidan aktivitesinin belirlenmesine yonelik arastirmalar biiyilk 6nem
tagimaktadir. Antioksidan etki, doku ve organlarin maruz kaldig1 bazi hastaliklarin
(6rnegin kanser, kardiyovaskiiler) gelismesine yol acgan serbest radikallerin zararl

etkilerine kars1 korur (Piatkowska vd., 2022).



2.1.2 Gundelia cinsi hakkinda botanik bilgiler
2.1.2.1 Gundelia cappadocica

Gundelia cappadocica Firat, 2021, Tiirkiye'nin Nevsehir, Kayseri, Kirsehir, Yozgat ve
Kapadokya bolgesine has endemik bitki tiirlerindendir. Nevsehir yoresi halki tarafindan
“Kenger” olarak adlandirilmaktadir. Deniz seviyesinden 900-1400 m yiiksekliklerde
Kayalik kirectasi ve magmatik yamaclarda diger degisik bitki tiirleriyle birlikte
yetismektedir. Gundelia cappadocica Tag yapisi, tag rengi, i¢ ve dis kismin yapist ve
meyvesinin yapist morfolojik olarak diger tiim Gundelia tiirlerinden farklidir (Firat,

2021b).

Sekil 2.1 Gundelia cappadocica Firat (Firat, 2021b)



2.1.2.2 Gundelia armeniaca

Gundelia armeniaca Nersesyan, 2014, Tirkiye'de Agrinin Patnos ilgesinde ve
Ermenistanin Erivan ilinde yetismektedir. Mayis aymmdan Haziran ayma kadar
ciceklenme ve Temmuz ayindan Agustos aymma kadar meyve verme zamanidir.
Gundelia armeniaca, 1600-1900 m rakimda bozkir ve ovaya yakin yerlerde yetisir.
Gundelia armeniaca'min en lezzetli ve en ¢ok tiiketilen tiirlerden biri oldugu
bilinmektedir. Gundelia armeniaca, Agr1 ilinin yore halki tarafindan “Kereng” olarak
adlandirlmaktadir. Gundelia armeniaca'nin dagilim alam1 500.000 km*den azdir. Tiir
iki bolgede toplanmistir. Yerel halk tarafindan tiiketilmekte ve bazi antropojenik
faaliyetlerden dolay1 baski altindadir (Firat, 2018b).

Sekik 2.2 Gundelia Armeniaca (Firat, 2018b)



2.1.2.3 Gundelia mesopotamica

Gundelia mesopotamica Firat, 2017b Mardinin Nusaybin ilgesinde yetisen bolgeye has
endemik bitki tiirlerindendir. Mardin yoresi halki tarafindan “Kireng” olarak
adlandirilmaktadir. Gundelia mesopotamica 50-80 cm boyunda, dalli gévdeli, ¢ok yillik
siit veren ve sert dikenli bir bitkidir. Yapraklarin her iki tarafi yogun tiiylerle kaplhdir.
Yerel adi: Gundelia mesopotamica, Mardin yoresi halki tarafindan “Kireng” olarak
adlandirilmaktadir. G. mesopotamica'nin yayilis alan1 20.000 km*den azdir (Firat,
2017b).

Sekil 2.3 Gundelia mesopotamica (Firat, 2017b)



2.1.2.4 Gundelia rosea

Deniz seviyesinden 1600-2500 metre Yiikseklikte Dag cayirlar1 ve taslik yamaglar
yetisir. Nisan ayindan Mayis ayina kadar ¢igek acar ve Temmuz ayindan Agustos ayina
kadar meyve verir. Tiirkiye’de Hakkari’de yetisir. Genel dagilimi ise Kuzey 1rak, iran
ve Tiirkiye’dir. Gundelia rosea en lezzetli ve en ¢ok tiiketilen tiir oldugu bilinmektedir.
Ayrica otlu peynir yapiminda da kullanilir. Bilimsel adi Gundelia rosea olmakla
beraber yore halki tarafindan “Kengeres” olarak adlandirilmaktadir (Firat 2017c).
Gundelia rosea, bati Iran, Irak'm kuzeyi ve Tiirkiye'nin dogu kesimlerinde
yetismektedir. Tiirkiye'de geleneksel olarak diyabet ve epilepsi tedavisinde
kullanilmaktadir. Ek olarak, yerel sifacilar tarafindan sindirim problemlerinin
tedavisinde kullanilan bir sakiz seklinde satilmaktadir. Ayrica Giirpinar illeri gibi Dogu
Anadolu'nun kirsal kesimlerinde Gundelia rosea tohumlarindan yerel bir kahve
hazirlanmaktadir. Gundelia rosea Dogu Anadolu'da geleneksel olarak epilepsi, diyabet
ve sindirim rahatsizliklarinin tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir (Dalar vd.,

2019).

Sekil 2.4 Gundelia Rosea (Firat 2017¢)
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2.1.2.5 Gundelia vitekii

Gundelia vitekii Armagan, 2016 su ana kadar Tunceli ilinin kuzey kesiminde yetisen
bolgeye has endemik bir bitkidir. Gundelia vitekii, Tiir kuru ve ¢ok kuru tashik
yamagclarda, cakil {izerinde, dag bozkirlarinda veya Astragalus dikenli yastik calilari
arasinda yetismektedir. Koyu pembeden yogun kirmiziya kadar uzanan ¢igek rengiyle
diger tim Gundelia tirlerinden farklidir.  Gundelia vitekii, 60-70 cm'ye kadar dall
govdeli ¢ok yillik siitlii bir bitkidir. Yapraklar almasli, veya dikenlidir. Yogun killara
sahip geng siirglinler daha sonra tily Ortiisiiniin bir kismin1 kaybeden yapraklara
sahiptirler. Giiglii bir terminal dikene ve 5'e kadar yan dikene sahiptir, bazen arada ek

olarak daha kiigiik dikenler de bulunur (Armagan, 2016).

Sekil 2.5 Gundelia vitekii (Armagan, 2016).
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2.1.2.6 Gundelia dersim

Gundelia dersim Vitek, Yiice ve Ergin, 2014) Dogu Anadolu'da tanimlanmis endemik
bitki tiirlerindendir. Gundelia dersim yakin zamanda Tiirkiye'de yeni bir tiir olarak
kesfedilmis ve taksonomik 6zellikleri bildirilmistir. Tiirkiye’de Tunceli, Ovacik-Koyun
golii ile Aktuluk ilgesi yorelerinde yetismektedir G. dersim'in anatomik yapisina
bakildiginda yapragin orta damarinin gelistigi mezofil tipinin tek yilizli oldugu
goriilmektedir. Damar demetlerinde ¢ok fazla hiicre vardir. Ayrica gévde ve yaprakta
cok sayida salgi hiicrelerine rastlanilmaktadir. Ayrica tiiriin ¢i¢eklerinin yere paralel

olarak radyal simetrik yapida oldugu gézlenmektedir (Agar, vd., 2021).

Sekil 2.6 Gundelia dersim (Agar, vd., 2021).
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2.1.2.7 Gundelia asperrima

Gundelia asperrima Firat, 2017a Erzurum’da yetisen Tiirkiye’ye has endemik bitki
tirlerindendir Gundelia asperrima 1700-2500 m rakimda dag bozkirlarinda ve ovalarda
diger degisik bitkilerle birlikte yetismektedir. Gundelia asperrima, Erzurum ilinin yore
halki tarafindan “Kenger veya Kereng” olarak adlandirilmaktadir. Gundelia
asperrima'nin yayilis alan1 50.000 km2'den azdir Gundelia asperrima tag rengiyle tim

Gundelia tirlerinden farklilik gosterir (Firat, 2017a).

Sekik 2.7 Gundelia asperrima (Firat, 2017a).
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2.1.2.8 Gundelia glabra

Gundelia glabra Vitek, Yiice, Cakilcioglu 2017 Genellikle kuru ve gii¢lii topraklarda
yetisirler. Yani kuru c¢akilli yamaclar, yol kenarlari, daglarin yiiksek kesimlerinde taslik
ve kuru cayirlarda yetismektedir. Muhtemel orijinal yerlesim yeri "Ermenistan'daki
Baybut" olarak bilinen yerlesim alanidir. Tiirkiye’de Bayburt, Erzincan, Tunceli, Elazig
illerinde yetismektedir. "Bu bitki Dr. Gundelscheimer tarafindan Tournefort ile birlikte

Ermenistan'daki Baibout yakinlarinda kesfedildi (Vitek, vd., 2017).

Sekil 2.8 Gundelia glabra (Vitek, vd., 2017).
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2.1.2.9 Gundelia purpurascens

Gundelia purpurascens Firat, 2018 20-45 cm uzunlugunda, dalli govdeli, tiiysiiz,
yesilimsi sar1 renkte ¢cok yillik siit veren bir bitkidir. Yapraklar tiiylii veya dikenlidir.
Cigeklenme zamani Mayis ve meyve verme zamani Temmuz’dur. Tiirkiye’de Sirnak’in
Cudi daginda ve Irakta yetismektedir. Gundelia purpurascens Sirnak ilinin yore halki
tarafindan “Kereng” olarak adlandirilmaktadir. Gundelia purpurascens dag
bozkirlarinda, Mese acikliklarinda ve ovalarda diger degisik bitkilerle birlikte
yetismektedir (Firat, 2018a).

Sekil 2.9 Gundelia purpurascens (Firat, 2018a).
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2.1.2.10 Gundelia siirtica

Gundelia siirtica Firat, 2019 30-50 cm boyunda dalli govdeli, tiiysiiz ¢ok yillik siit
veren bir bitkidir. Yapraklar dikenli, her iki tarafi da az ya da ¢ok tiiysiiz (yalnizca
damarlar iizerinde veya boyunca seyrek kisa tliyler mevcuttur). Nisan ayimndan Mayis
ayina kadar ¢igek acar ve Haziran ayindan Temmuz ayina kadar meyve verir. Tiir sifati
tip materyalinin toplandig: Siirt ilinin adindan gelmektedir. Siirt bolgesine has endemik
bitki tiirlerindendir. Gundelia siirtica tarim arazilerinde, tarlalarin yakininda diger

degisik bitkilerle birlikte yetisir (Firat, 2019b).

Sekil 2.10 Gundelia siirtica (Firat, 2019b).
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2.1.2.11 Gundelia armata

Gundelia armata Firat, 2019 Tirkiye'nin endemik bitki tiirlerindendir. Az nemli
iklimine sahip dag bozkirlarinda, ovalarda, ¢ayirlarda, bitisik yol kenarlar1 ve yar1 kirsal
yerlerde yetisir. Erzincan, Malatya, Tunceli, Elazig, Erzurum ve Bingdl'de
yetismektedir. (Sekil 1). iran-Turan floristik bdlgesinin bir 6gesidir. Gundelia armata
en lezzetli ve en cok tiiketilen tiir olarak biliniyor. Giive¢ veya yumurta-sebze olarak
pisirilir, elde edilen sakiz ¢ignenir Gundelia armata, Erzincan ilinin Kemaliye (Egin)
yoresi halki tarafindan “Kereng tehl” olarak adlandirilmaktadir. Diger Gundelia tiirleri
ise yore halki tarafindan Kiirtge pek cok isimle bilinmektedir. Ornegin Kénger, Qorav,
Kereng, Kerenk, Keven, Kengel seklinde adlandirilmaktadir. Tiirk¢e olarak Has kanger,
Aci kenger, Esek dikeni ve Kenger olarak isimlendirilmektedir (Firat, 2019a).

Sekil 2.11 Gundelia armata (Firat, 2019a).
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2.1.2.12 Gundelia tehranica

Gundelia tehranica Vitek ve Noroozi, 2017 kuru iklime ve otlatmadan kaynaklanan
yiiksek baskiya miikemmel sekilde uyum saglayan bir bitkidir. Kuru (¢akil) yamaglar,
kuru alanlar, sehrin yakininda ara sira yol kenarlarinda yari-kirsal (Sekil 2), deniz
seviyesinden 1700-2600 m yliikseklikte, tercihen 0 ila 40° arasindaki egimlerde
yetismektedir. Dagitim alani yeterince bilinmiyor. Tiir su ana kadar Tahran, Erdebil ve
Alborz eyaletlerinde biliniyordu. Son yapilan g¢alismalarda Iran’min giineyinde de

yetismektedir ( Vitek ve Noroozi, 2017a).

Sekil 2.12 Gundelia tehranica (Vitek ve Noroozi, 2017a).
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2.1.3 Gundelia cinsi ile ilgili yapilan akademik ¢calismalar

Gundelia L. ilk olarak 16. ylizyi1lda Alman doktor, botanik¢i ve kasif Leonhard Rauwolf
(1535-1596) taratindan Yakin Dogunun tarihi bitki ¢esitligini igeren en eski doga tarihi
koleksiyonlarindan birinde kaydedilmistir. Gundelia tiirleri Anadolu'da "Kenger-kereng
dikeni" olarak bilinir. Gundelia tiirlerinin kokleri ve tohumlar1 (yayilimlari) sakiz ve
kahve hazirlamak i¢in kullanilir. Hava kisimlan (¢icekler ve yapraklar) salatalar gibi
yiyecek olarak tiiketilebilmektedir. Gundelia tiirlerinin  kokleri ve tohumlari
(yayilimlar) sakiz ve kahve hazirlamak i¢in kullanilir. Geleneksel tipta Gundelia tiirleri
karaciger hastaliklari, diyabet, goglis agrisi, kalp felci, mide agrisi, vitiligo, ishal,
bronsite karsi kullanilmistir. Ayrica yumusatici, yatistirici, iltthap Onleyici, parazit

Onleyici, antiseptik ve antiemetik olarak da bilinirler (Firat, 2016, Ertas vd., 2021).

Sistematik ¢aligmalarla tanimlanan Gundelia cinsi son yillarda gergeklestirilerek 2020
yilinda 20 rapora ulagmistir. Tiirkiye Florasi'na 2016-2019 yillar1 arasinda dokuz yeni
Gundelia tiirli (G. colemerikensis, G. komagenensis, G. anatolica Firat, G. cilicica Firat,
G. mesopotamica, G. siirtica, G. munzurensis Vitek G. dersim Vitek, ve G. vitekii) iki
yeni kayit (G. armeniaca Nersesian ve G. rosea) ve Ug yeni statii (G. Asperrima
(Trautv.), G. purpurascens ve G. armata) eklendi. Tirkiye'de, son sistematik
calismalara gore, Gundelia cinsi 17 taksonla bulunmaktadir. Bunlardan 13 tanesi

endemiktir (Firat, 2016, Ertas vd., 2021).

Gundelia tournefortii, Dogu Akdeniz'de yenilebilir bitki olarak yaygin olarak
tiiketilmektedir. Folklorik tipta, agr1, karaciger hastaliklari, bobrek taslari ve iltihaplar
gibi cesitli hastaliklarin tedavisinde kullanilir. G. tournefortii'nin kanitlanmis etkileri
arasinda antibakteriyel, antienflamatuar, antioksidan, hepatoprotektif ve kolesterol

baskilayict aktiviteler bulunmaktadir (Mansi vd., 2020).
Ceylan ve ark., yapmis olduklar1 bir ¢calismada Erzurum boélgesinde yetisen 13 farkh

Gundelia tiirinii incelemisler. Bu calismada, Gundelia tournefortii L., ile beraber diger

bitki 6ziitlerinin antibakteriyel analizlerinin, genellikle maya suslar1 tizerinde kullanilan
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test bakterilerinden daha etkili oldugu ve bitkilerin ¢ogu antimikrobiyal, antifungal ve
antioksidan 6zellikleri nedeniyle etkiye sahip oldugu bildirilmistir (Ceylan vd., 2019).

Baska bir ¢alismada metanolik ekstraktlar1 yedi farkli antibiyotik ile birlestirildigi ve
kombinasyonun Pseudomonas aeruginosa'min direnci {izerindeki inhibitor etkisinin
arastirildi. Bu caligmada Penisilin ve eritromisin ile kombinasyon halinde kullanilan
Gundelia tournefortii L. ve Lepidium sativum L. gibi bazi bitki materyalleri ile
kombinasyonu Pseudomonas aeruginosamin direngli susun biiylimesini inhibe ettigi

rapor edilmistir (Aburjai vd., 2001).

Escherichia coli insan bagirsaginda dogal olarak bulunmaktadir. Bununla birlikte,
enfeksyonlara neden olabilecek bazi suslar antibiyotiklere karsi direncli hale gelebilir.
Gundelia tournefortii L.’nin bitki ekstraktinin Escherichia coli susu lizerinde arastirildi.
Calismada E. coli'nin direngli susana karsi aktiviteyi arttirmis olugu bulunmustur.
Ayrica Gundelia tournefortii L. bitki ekstraktinin klaritromisinin ile kombine edildigi
calismada direngli E. coli susuna karsi klaritromisinin aktivitesini de arttirdigi
bulunmustur. E. coli'nin neden oldugu enfeksyonlarin tedavisinde bu antibiyotiklerin ve
bitki ekstraktlarin eszamanli uygulamanin bu antibiyotiklerin antimikrobiyal

aktivitesini bozmayabilecegini rapor edilmistir (Darwish ve Aburjai, 2010).

Gundelia tourenfortii (L.), ara sira bir gida olarak kullanilmakla beraber, iran'da baz1
oOziitleri karaciger hastaliklarinin dnlenmesi ve tedavisi i¢in de kullanilmistir. Gundelia
tourenfortiinin kurutulmus toz ayak saplarimin hidro alkolik ekstrelerinin degisik
konsantirasyonlarinin etkileri, izole edilmis sigan hepatositlerinde in vivo model
kullanilarak CCys ile indiiklenen hepatotoksisite iizerinde arastirilmistir. Bu ¢alismanin
sonuglari, Gundelia tourenfortiimin hepatoprotektif etkileri diisiikk dozlarda etkili
oldugunu gostermistir, ancak yiiksek konsantrasyonlarin hepatotoksik oldugu

bildirilmistir (Jamshidzadeh vd., 2005).

Gundelia tiirleri, Orta Dogu iilkelerininde halk hekimliginde yaygin olarak kullanilan
onemli tibbi bitkiler arasinda yer almaktadir. Tirkiye'de Gundelia tiirleri ilag, gida,
yem, sakiz ve kahve gibi genis bir kullanim alanina sahip olup yaygin olarak

kullanilmaktadir. Gundelia rosea, Tiirkiye'nin dogu kesimlerinde, Irak'in kuzeyinde ve
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[ran’1n bat1 bolgelerinde yetismektedir. Tiirkiye'de geleneksel olarak diyabet ve epilepsi
tedavisinde kullanilmaktadir. Buna ek olarak, yerel sifacilar tarafindan sindirim
sisteminden kaynaklanan problemlerin tedavisinde kullanilan bir sakiz seklinde de
satilmaktadir. Ayrica Giirpmar illeri gibi Dogu Anadolunun kirsal kesimlerinde
Gundelia rosea tohumlarindan yerel bir kahve hazirlanmaktadir. Gundelia rosea Dogu
Anadolu'da geleneksel olarak epilepsi, diyabet ve sindirim rahatsizliklarinin tedavisinde

yaygin olarak kullanilmaktadir (Dalar vd., 2019).

Gundelia L. ilk olarak 16. ylizyillda Alman doktor, botanik¢i ve kagif Leonhard Rauwolf
(1535-1596) tarafindan Yakin Dogunun tarihi bitki ¢esitligini iceren en eski doga tarihi
koleksiyonlarindan birinde kaydedilmistir. Bazen tumbleweed olarak da bilinen ¢ok
yillik sifali bitki Gundelia taksonlar1 Orta Dogu'ya 6zgiidiir. Gundelia L.'nin tarihsel
degerlendirmesinde cinsin tek tiirli Gundelia tournefortii olarak anilirken, diger tiirler
G. tournefortii altinda sinonim olarak gorilmistir (Firat, 2017a, 2017b, 2017c).
Bununla birlikte, son yillarda yayinlanan bir dizi taksonomik c¢aligmaya gore Kiigiik
Asya, Afganistan, iran, Transkafkasya ve Dogu Akdeniz bolgesinden 22 Gundelia tiirii
(15 tiir Tiirkiye'ye ve 1 tiir Iran'a endemiktir) yillar iginde tanimlanmustir (Nersesyan,
2014; Vitek vd., 2014, 2017; Vitek ve Noroozi, 2017a; 2017b) ; Firat, 2018a, 2018b,
2019a, 2019b, 2021a, 2021b).

Gundelia L. cinsine ait tilirlerden sadece G. tournefortii, G. glabra, G. dersim ve G.
rosea tiirleri lizerinde biyoaktivite ve fitokimyasal igerik calismalar1 yapilmistir (Abu-
Lafi vd., 2019; Aydin, 2022; Dalar vd., 2020; De la Luz C’adiz-Gurrea vd., 2020; Ertas
vd., 2021; Haghi ve digerleri, 2011; Kadan vd., 2018; Mansi vd., 2020).

Ertas vd., (2021), tarafindan yapilan bir arastirmada; Literatiirde G. tournefortii'nin
biyolojik aktivitesi ve kimyasal icerigi ile ilgili bir¢ok calismanin oldugu, fakat G.
glabra, G. dersim ve G. rosea ile ilgili ¢ok az sayida calismalarin oldugunu tespit
etmisler. Ayrica 17 Gundelia tiiriinlin meyve-¢ekirdek kisminin biyoaktivitelerini ve
fitokimyasal degerlendirmesini kapsayan tek bir calisma bulunmaktadir. Bu caligmada
130 endemik olmak iizere 17 Gundelia tiriiniin tohumlarinin etil alkol ve heksan

ekstrelerinin kimyasal igerikleri LC-MS/MS ve GC-MS kullanilarak incelenmistir.
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Ayrica asetil- kolinesteraz ve butiril-kolinesteraz, iireaz ve tirozinaz enzimlerine karsi
antioksidan potansiyelleri ve enzim inhibitor kapasiteleri belirlendi. Gundelia tiirlerinin
doymamis yag asidi oranlari, doymus yag asidi oranlarindan daha yiiksek bulunmustur.
En yiiksek oleik ve linoleik asit toplam1 Gundelia tournefortii var. tenuisekta (%70.42)
olarak tespit edilmistir. 17 Gundelia tiiriinde GC-MS ile 3-asetil-lupeol, B-sitosterol ve
a-amirin, LC-MS/MS ile klorojenik asit ve letolin ana bilesikler olarak tanimlanmustir.
G. siirtica, G. rosea ve G. mesopotamica'nin etanol ve heksan 6zleri, iyi kolinesteraz
inhibe edici aktivite gosterdi. Tiim tiirler arasinda G. colemerikensis'in etanol ekstrakti
DPPH (ICso: 59,91+0,89 pg/mL), ABTS (IC50: 32,30+0,98 pg/mL) ve CUPRAC'ta
(Aos: 57,41+1,03 pg) en iyi aktiviteyi sergiledi. G. colemerikensis'in etanol ekstrakti
ayn1 zamanda en yliksek butirilkolinesteraz inhibe edici (200 pg/mL'de %51,14+0,25),
iireaz inhibe edici (%51,71+1,75) ve tirozinaz inhibe edici (%39,50+0,85) aktivite
gostermistir. Yag asitlerinin kemometrik analizine gore dort grup gozlendi. Bu nedenle
Gundelia colemerikensis uygun aktivitelere sahip olmasi nedeniyle ilag, gida ve

kozmetik endustrisinde kullanilabilir.

Coruh vd., (2007), tarafindan yapilan bir arastirmada; Gundelia tournefortii L. Dogu
Anadolu'da 6nemli bir besin kaynagi olarak kullanilmakla beraber iyi bilinen bir sifali
bitki olarak da bilinmektedir. Tibbi bitkilerin tedavi edici etkilerinin antioksidan
kapasiteleri ile yakindan iligkili oldugu bilinmektedir. G. tournefortii'nin toprak istii ve
tohumlarin antioksidan aktiviteleri, DPPH radikal temizleme ve lipid peroksidasyonu
onleme aktivitesi yontemi kullanilarak tespit edildi. Tohumlarm, DPPH radikal
temizleme icin ICso degerlert 0,073 mg/mL ve lipid peroksidasyon inhibisyon
kapasiteleri i¢in ICso degerleri 0,146 mg/mL ile toprak {istii kistmlarindan daha yiiksek
antioksidan potansiyeline sahip oldugu tespit edildi. Ayrica, Gundelia tournefortii L.
tohum ekstraktlarinin, total fenolik icerikleri, mg tohum ekstrakti bagina 105,1 + 8,7 mg
GAE/g degerinin yiliksek olmasi antioksidan aktivitesi ile iliskilidir. Yiiksek fenolik
icerige sahip bitki ekstraktlarinin cesitli hastaliklar {izerinde 6nemli etkileri oldugu
bilinmektedir. Ayrica bitki ekstraktlarinin, tiimor hiicrelerinde kemoterapiye ¢oklu ilag
direnci gelistirmede 6nemli rolii olan faz II sistemlerinde organizmanin kendisine zararli
olan toksik maddelerden arinmasinda ve ¢esitli enzimler lizerinde de 6nemli etkileri

oldugu bilinmektedir. G. Tournefortii bitki ekstraktlarin sitozolik enzim gruplarindan
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multi fonksiyonel bir enzim olan glutatyon-S-transferaz iizerindeki etkileri de arastirildi.
Bu c¢alisma sonucunda tohum ekstraktlari, 97,51 ug/mL'lik bir ICs¢ ile sitozolik GST
aktivitesinin etkili inhibisyonu tespit edildi. GST enzim aktivitsinin diismesi karacigerin

baz1 fonksiyonlarmin kabiliyetlerinin azalmasina neden olabiliyor.

Haghi vd., (2011), tarafindan yapilan bir arastirmada; Neoklorojenik asit (3-COA),
kriptoklorojenik asit (4-CQA), klorojenik asit (5-CQA) ve kafeik asit (CA) gibi referans
standart asitler kullanilarak Gundelia tiirlerinin kimyasal yapilar1 kromatografik yollar
kullanilarak karakterize edilmistir. Ayrica Gundelia tiirlerinin yaprak, kabuksuz tohum
ve kabuk ekstraktlarinin toplam fenolik igerikleri sirasiyla FCR reaktifi ve HPLC ile
6lciildii. Numune analizi, oda sicaklifinda, 325 nm'de gradyanl eliisyon altinda, mobil
faz olarak % 5 (v/v) sulu asetik asit ve metanol iceren bir C18 kolonu iizerinde
gerceklestirildi. Yapraklarda (ciceklenme doneminde ve sonrasinda) ve kabuksuz
tohumda klorojenik asit miktar1 100 g kuru bitki 6rneginde 984, 466 ve 199 mg, kuru
ekstraktlarindaki toplam fenolik madde miktar1 ise 128,4, 103,8 ve 76,3 mg GAE /100g

olarak tespit edilmistir.

Asadi-Samani vd., (2013), tarafindan yapilan bir arastirmada; Gundelia (Gundelia
tournefortii L.), Iran, Urdiin, Filistin, Suriye, Irak, Azerbaycan basta olmak iizere
Anadolu ve diger baz iilkelerin yar1 ¢ol bdlgelerinde yetisen Asteraceae familyasinin
bir {iyesidir. Geleneksel tipta Gundelia tournefortii L. tiirleri karaciger hastaliklari,
diyabet, mide agrisi, kalp felci, gogiis agrisi, ishal ve bronsit gibi hastaliklarin
tedavisinde kullanilmaktadir. Ayrica hipoglisemik, laksatif, sedatif, antiinflamatuar,
antiparazit, antiseptik ve kusturucu etkileri oldugu bildirilmektedir. Dis etlerini
giiclendirdigini ve dalak biiyiikliigli olan hastalarda suyun uzaklastirmasinda
kullanilmaktadir. Gundelia'da bulunan bilesiklerin ¢esitli farmakolojik etkileri oldugu
kanitlanmistir. Ornegin antibakteriyel, antiinflamatuar, hepatoprotektif, antioksidan,
antiplatelet ve hipolipemik aktivitelere sahip oldugu tespit edilmistir. G6zlemlenen
farmakolojik ozellikler, bu etkilerin bulasici hastaliklar, sindirim bozukluklari, yiiksek
tansiyon ve kanser ile yakin iligkisini gostermistir. Bu nedenle geleneksel tipta, gundelia

bilesikleri iizerinde yapilan klinik deneyler gerekli goriinmektedir.
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Konak vd., (2017), tarafindan yapilan bir aragtirmada Diyarbakir’in ¢evre ilgelerinden
toplanan Gundelia tournefortii toksonlarmin total fenol igerigi ve biyoaktif kapasitesi
tespit edildi. Total fenol igerigi i¢in Folin-Ciocalteu metodu, antioksidan kapasite tayini
icin CUPRAK, DPPH ve ABTS" metodu kullanilmistir. Bitkinin sap kisimlarinin
HCl/metanol/su ekstraktlarinin total fenolik igerigi 700,21 mg GAE/100g tespit
edilirken, hidrolize edilebilir total fenolik icerigi 119,23 mg GAE /100g olarak tespit
edilmistir. Antioksidanlarin ABTS™ radikal katyon giderme aktivitesi ise % 95 olarak
tesbit edilmistir.

Yapilan bagka bir arastirmada Kenger (Gundelia Tournefortii) bitkisinin fenolik bilesik
analizleri LC-MS/MS teknigiyle, antioksidan icerikler ise DPPH (Serbest Radikal
Temizleme) ve ABTS" (Katyon Radikali Temizleme) yontemleriyle arastirilmistir.
Gundelia tiirlerinin kok ve dikenli kisimlarindan olmak iizere toplam 10 adet numune
lizerinde calisilmistir. Gallik asit (0,284 — 2,182 mg. L'!) ve kinik asit (4,572 - 21,28
mg. L) degerlerinin yiiksek, diger fitokimyasal bilesiklerin ise oldukc¢a diisiik
seviyelerde oldugu belirlenmistir. ABTS* (Serbest Radikal giderme) ve DPPH
(Sondiirtici  Radikal Giderme) Yontemleri kullanilarak antioksidan aktiviteleri
belirlenip degerlendirilmistir. ABTS+ radikal siipiirme sonuc¢larinda 6rneklerin metanol
ekstraktlarinin standartlara gore etkili, DPPH sondiiriicii radikal gidermede ise daha

diisiik diizeyde oldugu tespit edilmistir (Dag, 2021).

Literatiirde, Gundelia tiirlerinin fitokimyasal bilesimi hakkinda sinirli arastirmalara
sahiptir. G. tournefortii tiirlerinin yani sira G. dersim, G. glabra ve G. rosea tiirlerinin
fitokimyasal bilesimi bu literator arastirmalarinin biiyiik cogunlugunda aydimnlatilmstir.
(Haghi vd., 2011; Asgari vd., 2015; Abu-Lafi vd., 2019; Dalar vd., 2020; Ertas vd.,
2021; De la Luz C’adiz-Gurrea vd., 2020). Bunlardan en kapsamli olan1 Ertas vd.,
(2021), 17 Gundelia tiriiniin meyve-cekirdek bileseninin {lizerinde yapilan kapsamli bir
calismada fenolik icerikleri belirlendi. Ayrica, Asgari ve arkadaslarina gore, kafeik ve
klorojenik asitlerin G. tournefortii'deki birincil fenolikler oldugu gdsterilmistir. Haghi
vd., (2011), G. tournefortii iizerinde fenolik igerik analizi yapmis ve kafeik, klorojenik,
kriptoklorojenik ve neoklorojenik asitler icerdigini kesfetmistir. Dalar ve arkadaslarina

gore G. rosea tohumu 06zii, luteolin-7-O-glukozit, luteolin, kafeik asit ve 4-kafeoilkinik
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asit iceriyordu. De la Luz C’adiz-Gurrea vd., (2020), tarafindan yapilan son arastirma,
G. glabra ve G. dersim tiirlerinin kalitatif fitokimyasal taramasi {izerine, bu bitkilerin
kinik asit, protokatekuik asit, klorojenik asit, rosmarinik asit, kersetin glukozid

izomerleri ve dikaffeoilkinik asit izomerleri igerdigini ortaya koymustur.

2.2. Bitkilerin Sekonder Bilesiklerinin Tespitinde Kullanilan Baz1 Analitik
Teknikler

Insanligin varolusuyla birlikte, dogal bitkisel iiriinler arastirilmis ve geleneksel tipta
bircok hastalifin iyilesmesinde kullanmilmistir. Dogal bitkilerin bu 06zelliklerinden
dolay, ilag piyasasina yeni ilaglar katmak i¢in yiizlerce molekiil igeren dogal bitkilerden
faydanilmaktadir. Bu bilesiklerin belirlenmesi i¢in degisik analitik yollar ve metotlar
kullanilmaktadir (McChesney vd,. 2007; Huang vd., 2004). Cogunlukla, dogal bir bitki
bir¢ok kimyasal bilesik bulundurmasina ragmen yalniz birkag bileseni aktif olabilir (Li
vd., 2011). Bundan dolay1, gecerliliginden emin olmak ve biyolojik etkilerinden
kaynaklanan olumlu ve olumsuz etkilerinin kalite kontroliinli yapmak i¢in, blinyesinde
barindirdig1 bilesenleri tespit edip, klinik arastirmalari sonucunda elde edilen verilerin
Ol¢iilmesi gerekmektedir. Bununla birlikte, bitkisel ekstrelerin degisken ve kumpleks
iceriklere sahip olmas1 bitkilerin kimyasal igeriklerinin tespitinde kullanilan
kromatografik yontemlerde birtakim zorluklar olugmaktadir (Marston ve Hostettmann,

2009, Yilmaz, 2015)

Kromotografi, bir karisimda bulunan birbirine yakin 6zellikteki madde karigimlarim
birbirinden ayirmak ve ayrilan bu maddelerin saflagtirilmasinda kullanilan etkili bir
yontemdir. Kullanilan biitiin kromatografik yontemlerde bir durgun faz ve bir mobil faz
bulunmaktadir. Kromotografi ¢alismalarda durgun faz sivi ve kati, mobil faz ise gaz ve
stvi olabilir. Karigimdaki metabolitler mobil faz yardimiyla tasinarak durgun faz
tizerinden hareket edip tasinirlar. Metabolitlerin sabit faz tarafindan alikonma siireleri
farklidir. Bundan dolay1 her bir metabolit sabit faz lizerinde ayr siirelerde hareket eder.
Boylece numune i¢indeki karisik metabolitleri birbirlerinden ayirmak ve bu maddeleri
teshis edip ayr1 gruplara ayirmak miimkiin olabilmektedir. Son zamanlarda kullanilan
modern kromatografik yontemler dogal bitki metabolitlerin analiz sonucunda

birbirlerinden ayrilmasinda oldukg¢a etkin bir rol izlemektedir (Hisiger ve Jolicoeur,
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2007; Hazra vd., 2004; Oleszek ve Bialy, 2006; Wang vd., 2004; Sticher, 2008; Zhao ve
Jiang, 2010; Li vd., 2005; Ong, 2004). Bitkilerin sekonder metabolik taranmasinda gaz
kromatografisi (GC), ince tabaka kromatografisi (TLC ve HP-TLC), kapiler
elektroforez (CE) ve yliksek performansli sivi kromatografisi (HPLC, UHPLC)
yontemleri kullanilmaktadir (Sherma, 2006; Mariott vd., 2001; Ganzera, 2008; Marston
2007; Gootti, 2011).

2.2.1 GC (Gaz Kromatografisi) yontemleri

GC yontemi, bir karisimda kolayca buharlastirilabilen veya karisimda gaz halinde
bulunan analitlerin birbirlerinden ayrismasi i¢in kullanilan bir yontemdir. Bu yontem
bitkilerdeki ugucu ve termal 6zellik olarak kararli metabolitlerin analizinde en ¢ok
tercih edilen bir analitik ayirma yontemidir. Diger kromatografi yontemlerde oldugu
gibi gaz kromatografisi yontemindeki ayrilmalarda da istenen metabolitlerle mobil faz
arasinda herhangi bir etkilesim olmamaktadir. Mobili faz olarak hi¢bir madde ile
reaksiyon vermeyen Azot, Helyum, Argon ve Hidrojen gibi gazlar kullanilir. Bu
kullanilan gazlarin vazifesi sadece metabolitleri siiriiklemektir. Numunelerde bulunan
gaz fazindaki bilesenler ise ucuculuk o6zelliklerine gore farkli hizlarda hareket ederek
detektore ulasirlar. Ugucu yag iceren dogal bitkilerin yag asit miktarlar1 genellikle gaz
kromatografisi (GC) metotlar1 kullanilarak analizleri yapilir. Ayrica gaz kromatografisi
yontemi ile ugucu olmayan sabit yag bilesenlerinde tlirevlendirme yapilarak ucucu sekle
getirilip analiz edilmektedir. Polar ve az polar analitlerin analizlerinde ise genellikle siv1

kromatografisi metotlar tercih edilmektedir.
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Yukaridaki Gaz kromatografisi semasinda, analizi istenen numuneler Ar, He, N> ve H»
gibi hareketli bir mobil faz aracilifiyla enjeksiyon bloguna gonderilir. Numuneler
enjeksiyon blogunda gaz fazina gectikten sonra sabit faz igeren 30 veya 100 m
uzunlukta kolon buyunca Azot, Helyum, Argon ve Hidrojen gibi bir mobil faz
araciligiyla detektore dogru siirliklenirler. Bu yontemle ayrilma, analitlerin kati
yiizeylerdeki farkli yiizey tutunmasina gore gerceklesir. Farkli zaman araliginda
kolondan ayrilan analitik bilesenler bir detektore dogru ilerlerler. Burada spektrum

haline geldikten sonra olusan her bir pik ayr1 bir bileseni gosterir (Sekil. 1).

2.2.2 Ince tabaka kromatografisi (TLC)

Dogal tibbi bitkilerde aktif maddelerin tespiti ve bitki ekstraktlar1 ve potansiyel
farmakolojik etkileri a¢isindan olduk¢a 6nemli bir yer tutmaktadir. Bundan dolayi ince
tabaka kromatografisi (TLC) yoOntemi, bitkisel ve sentetik preparatlarin, ilag
metabolitlerinin incelenmesi ve bunlarin kalitesinin belirlenmesi i¢in olduk¢a faydalidir.
Bu yontem verimli, hizli, basit, diisiik maliyetli ve hassasiyetinden dolay1 tercih
edilmektedir. Bu yontem bilinmeyen analitlerin tanimlanmasina yonelik hizli, basit,
hassasiyeti yiiksek ve ekonomik bir tarama teknigine sahip oldugundan dolay: tercih
edilmektedir. Ayrica ince-tabaka kromatografisi numunenin tiim analitlerinin
kromatogramda oldugu tek metottur. Ince-tabaka kromatografisinde numune, ¢dzelti
haline getirilip plakalarin bir kenarindan belirli bir alanda bir nokta seklinde uygulanir.
Bu islem igin genellikle kilcal bir cam boru veya hipodermik bir siringa kullanilir. Ince
tabaka kromatografisi yonteminde plakalarin yiiriitiilme islemi hareketli bir fazin
numuneyle birlikte sabit bir faz {lizerinden ilerleyisidir. Yiirlitme isleminde ¢oziicii
damitilmis olan numuneyi de alip belirli hizlarda asagidan yukariya dogru hareket eder.
Ayrilmadan sonra, numune bilesenlerinin yerinin belirlenmesi ¢esitli yontem ve

cozeltiler kullanilarak yapilir (Reich ve Schibli, 2007).

2.2.3 HPLC teknikleri

HPLC, mobil faz ile sabit faz arasinda ayirmanin meydana geldigi bir sivi kromatografi
seklidir. Yiksek Performanshi Sivi Kromatografisi (HPLC), 1960'larin sonlarinda ve

1970'lerin basinda gelistirilmistir. Giiniimiizde ilag, biyoteknoloji, ¢evre, polimer ve
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gida endiistrileri dahil olmak {izere g¢esitli alanlarda analitlerin tanimlanmasinda,
6l¢iilmesinde, ayirilmasinda ve saflagtirmasinda yaygin olarak uygulanmaktadir. HPLC
enstriimantasyonu bir Solvent rezervuari, pompa, enjektor, kolon, dedektdr, kaydedici
ve goriintiileme sisteminden olusmaktadir. (Sekil 2.14). HPLC’ nin ¢alisma premsibi, az
miktarda sivi numunenin hareketli bir akisa enjekte edilmesiyle gerceklestirilir. Sabit
fazin parcaciklariyla dolu bir kolondan gegen hareketli bir sivi akigina (mobil faz adi
verilir). HPLC'de mobil faz sividir. Ters fazlit HPLC, HPLC'nin en yaygin tiiriidiir. Ters
fazin anlami, mobil fazin nispeten polar oldugu ve sabit fazin nispeten polar olmadigi
anlamina gelir. Bu nedenle polar olmayan bilesikler, polar bir bilesige gore daha fazla
tutulacaktir (yani daha uzun tutma siirelerine sahip olacaktir). Normal fazli HPLC'de,
mobil faz nispeten polar degildir ve sabit faz nispeten polardir. Bu bilesenler,
molekiilleri ve paketleme pargaciklar1 arasinda cesitli kimyasal veya fiziksel
etkilesimleri igeren siitun paketleme yoluyla birbirlerinden ayrilir. Ayrilan bu bilesenler,
bir kolonun ¢ikisinda, miktarlarin1 6lgen bir dedektor tarafindan tespit edilir. Gaz
giderme {initesi (ultrasonik su banyosu) yardimiyla mobil fazdaki hava kabarciklarinin
giderilmesiyle temel giriilti/siiriiklenme gibi sorunlar c¢oziiliir. Coziinmiis hava
cikarildiktan sonra, mobil faz kolona iletilir. Numune enjektorle kolona verilir.
Kolonda eliie edilen analitler detektore gecip tanimlanir. Burada bilesikleri tanimlamak
ve Olgmek icin bir kromatogram elde edilir. Elde edilen kromatogramlar veri

islemcisinde islenir (Y1lmaz, 2015; Akdeniz, 2018).

HPLC ekipmanin kisimlart sunlardir: Mobil faz kismi, Pompa, enjektor, termostath

kolon firin1, kromatografik kolon, detektor ve kaydedici (Sekil 2.14).
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Glinlimiizde analitlerin ayiriminda engok ters faz sivi kromatografi teknigi
kullanilmaktadir. Bu yontemde, mobil faz sabit fazdan daha polar oldugundan ¢oziinen
numunelerin sirasini hareketli faz belirler. Su ve diger polar ¢oziiclilerde ¢oziinebilen
hidrofobik molekiillerdeki uzun olan alikonma zamani, iyon igermeyen apolar
molekiiller eklendik¢e alikonma zamani azalir. Bu islem i¢in numunenin i¢ine, asetik
asit, formik asit ve trifloroasetik asit gibi maddeler kullanilabilir. Eklenen asitlerin
uygulama yontemi degisik olmakla beraber ¢ogu zaman ¢oziilmeyi pozitif yonde

etkilemektedir (Perrin ve Dempsey, 1974; Snyder vd., 1997).

Tibbi dogal bitkilerden elde edilen sekonder analitlerinin birgogu polar 6zellikli oldugu
icin, C8 ve C18 gibi hidrokarbonlarla ayarlanmis kolonlar kullanilarak ters faz
kromatografisi ile ayrilma isi yapilir. HPLC enstriimantasyonu teknigi en ¢ok kullanilan
ayirma teknigidir. Bu teknik sonucunda elde edilen bilgiler 1s18inda analitlerin
tanimlanmasi, 6l¢iilmesi ve ¢oziilmesi yapilir. Farmasétik bilimler, klinik kimya, gida
ve cevre analizleri, sentetik kimya vb. alanlarda son 40 yili askin siiredir diinya
capindaki laboratuvarlarda kullanilmaktadir. HPLC, esas olarak giivenilirligi yiiksek
basingla ¢alisan pompa sistemleri ile sivi desteginin kullanim1 ve hem hareketli hem de
sabit fazlarin bilesimini ayarlama olanagi nedeniyle popiilerlik kazanmstir.
Kromatografik ayirma mekanizmasi, sabit faz, hareketli faz ve analit arasindaki genel
etkilesimli iligkilere baglidir. Tamamen gozenekli veya yeni gelistirilen ¢ekirdek-kabuk
parcaciklarina sahip pargacik dolgulu kolonlar ve tek parca kolonlar HPLC
sistemlerinde kullanilir. Standart HPLC teknolojisi (pompalar, enjektorler ve
dedektorler), 2 um'nin altindaki pargaciklardan tam olarak yararlanmak i¢in gerekli
kapasiteye sahip degildi. Bununla birlikte, ilk UPLC sistemlerinin ¢ogu, yukarida
belirtildigi gibi, ticari iiriinlerin laboratuvarda kendi biinyesinde modifikasyonunu ve
ayrica analitik kolonlarin (genellikle kilcal kolonlarin) kendi imalatin1 gerektiriyordu.
Bu sorunlarin iistesinden gelmek i¢in, 2004'in baslarinda, bu gereklilikleri biinyesinde
barindiran, ticari olarak temin edilebilen ilk UPLC sistemi, farmasoétikle ilgili cesitli
kiiclik organik molekiillerin, proteinlerin ve peptidlerin ayrilmasi i¢in tasarlanip
kullanilmaya baslandi. Yeni kromatografi yaklasiminin ana avantajlari; hassasiyetin
yiiksek olmasi, ¢ok ince pargacik boyutuna sahip yeni bir ayirma malzemesinin

kullanim1 yoluyla daha hizli analiz, maliyetinin diisiik olmasi, daha az solvent tiikketimi
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ve artan numune verimidir. Ancak UPLC'in olumsuz bir yonii, geleneksel HPLC'ye
gore daha yiiksek basing altinda galigmasidir. Artan bu yiliksek basing nedeniyle UPLC

daha fazla bakim gerektirir ve bu tip kolonlarin dmriinii kisaltir (Zotou, 2012).

2.2.4 LC-MS teknikleri

LC-MS teknikleri, sivi kromatografinin veya (HPLC)’ nin fiziksel ayirma yeteneklerini
kiitle spektrometresinin (MS) kiitle analiz yetenekleriyle birlestiren analitik bir kimya
teknigidir. Siv1 kromatografisi, birden fazla bilesen igeren karisimlart ayirirken, kiitle
spektrometrisi, ayrilan her bir bilesenin tanimlanmasina veya siipheli kimliginin
dogrulanmasimna yardimci olabilecek spektral bilgiler saglar. MS yalmizca hassas
olmakla kalmaz, ayni zamanda segici tespit saglayarak tam kromatografik ayirma
ihtiyacin1 ortadan kaldirir. Bu ikili teknik, ¢evresel ve biyolojik kokenli karmasik
orneklerde yaygin olarak bulunan biyokimyasal, organik ve inorganik bilesikleri analiz
etmek icin kullanilabilir. Bu nedenle LC-MS, biyoteknoloji, ¢cevre izleme, gida isleme,
ilag, zirai kimya ve kozmetik endiistrileri dahil olmak iizere cok ¢esitli sektorlerde
uygulanabilir. S1vi kromatografisi ve kiitle spektrometresi cihazlarina ek olarak, bir LC-
MS sistemi, ayrilmis bilesenleri LC kolonundan MS iyon kaynagina verimli bir sekilde
aktaran bir arayliz igerir. Arayiiz gereklidir ¢linkii LC ve MS cihazlar1 temelde
uyumsuzdur. LC sistemindeki hareketli faz basingli bir sivi iken, MS analizorleri
genellikle yiiksek vakum altinda c¢alisir. Bu nedenle eluatin dogrudan LC kolonundan
MS kaynagima pompalanmast miimkiin degildir. Genel olarak arayiiz, maksimum
miktarda analiti aktaran, LC'de kullanilan mobil fazin 6nemli bir kismini ortadan
kaldiran ve kromatografi iirlinlerinin kimyasal kimligini koruyan, LC-MS sisteminin
mekanik olarak basit bir parcasidir. Bir gereklilik olarak arayiiz, MS sisteminin
iyonizasyon verimliligine ve vakum kosullarina miidahale etmemektedir (Watson ve

Sparkman, 2007; Chiu ve Muddiman, 2008).

MS dedektorleri, iyon kaynagindan gelen iyonlara elektrik ve elektromanyetik alan
uygulayarak iyonlar1 (kiitle/ylik) miktarlarina gore ayiran optik oOzelliklere sahip
cithazlardir. MS’in ¢alisma prensibi su sekildedir; Numuneden iyonlarin olusmasi,

iyonlarin (kiitle/yiik) oranlarina goére ayristirmasi ve ayrigmis olan iyonlarin analizinin
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yapilmasidir. LC-MS dedektorleri notr halindeki molekiillerin kiitlesini direk 6lgmezler.

Molekiilleri iyonlagtirarak iyonlarin (m/z) miktarini dlgerler (Sekil 2.15).

lGaz )‘azrnda_r'yonfar Iyon siralama fyon dedeksr’ya;u_i

[yon Kiitle fyon
kaynag| :D analizorii :> dedektdrii
|
Ppompdan; ‘v7
e 4 Data
@ sistemi ‘
. Numune girisi @ lyon Kiitle
. * * Dedektor
Kaynagi Analizérii
Data ciktisi || *
Kiitle spektrumu

Sekil 2.15 Kiitle spektrometre cihazlariin sematik goriiniimii

=

LC-MS cihazlar1 dort temel birimden olusmaktadirlar; Calisilan numunelerin igindeki
en kiigiik kimyasal bilesikleri gaz halindeki iyonlara ¢eviren bir iyon kaynagi, iyonlari
elektrik ve elektromanyetik alan etkisiyle agirliklarina gore diizenleyen kiitle analizorii,
olusan iyonlarin her birinin miktarin1 6lgen dedektor ve data analizinden olugmaktadir.

LC-MS cihazlar1 hem kantitatif hem de kalitatif amagla kullanilabilir.

2.2.5 LC-MS/MS teknikleri

LC-MS/MS, numune materyallerindeki kii¢iik molekiillerin miktarinin belirlenmesi i¢in
neredeyse evrensel bir teknolojidir. Bu teknolojinin tibbi laboratuvarlarda yaygin olarak
kullaniminm1 ka¢imilmaz hale getirmistir. Numune girisi ve 6n fraksiyonlama igin
kullanilan s1v1 kromatografi (LC) sistemlerine baglanan tandem kiitle spektrometresi
(MS/MS) cihazlan, artik diinya capinda giderek artan sayida klinik laboratuvarda
uygulanmaktadir. Bu cihazlar temel olarak dogustan metabolizma hastaliklarinin
taramasinda ve terapotik ilag izlemede kiiclik molekiil analizleri i¢in kullanilirken, ayn1
zamanda endokrinoloji ve toksikolojide de kullanilir Ayrica, fonksiyonun ve sonuglarin
saglamligi, LC-MS/MS'nin rutin kantitatif uygulamalarinda kullanimini kritik bir hale
getirmistir. Otomasyon yoluyla LC-MS/MS uygulamasmin uygulanabilirligini ve

saglamligin1 6nemli 6l¢iide iyilestirme ¢abalarinin basarisi, bu teknolojinin gelecekte
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daha yaygin bir sekilde uygulanmasi i¢in ¢ok Oonemli olacaktir. Ciinkii otomasyon,
verimi artirmaya, biiyiik hata kaynaklarindan kaginmaya, analizlerin iiretkenligi ve
giivenilirligi ve vasifli teknisyenlerin ¢alisma siiresinin azaltilmasinda 6nemli bir rol
oynar. Genel olarak, tim LC-MS/MS analitik konfigiirasyonunun c¢ekirdek birimini
temsil eden glinlimiiziin MS/MS dedektdrleri ¢cok saglam bilesenlerdir. Uygun numune
temizligi géz Oniine alindiginda MS/MS analizoriiniin olduk¢a basit bakimi binlerce
numuneden sonra yapilmaktadir. LC-MS/MS analizlerinin saglamlig1 ve glivenilirligi,
donanim bilesenlerinin yan1 sira, dahili standardizasyon, kalibrasyon ve kalite kontrol
icin uygun malzemelerin ticari olarak bulunmasiyla da belirlenir. Ozellikle kararl
izotop etiketli dahili standart bilesiklerin mevcudiyeti, laboratuvardaki tim LC-MS/MS

uygulamalarini arzu edilir hale getirmistir (Vogeser ve Kirchhooff, 2011).

Kuadropoller dort metal cubuktan olusmaktadir. Karsilikli ¢ubuk ciftleri elektriksel
olarak birbirlerine baglanir. Bir ¢ift ¢ubuk ile DC voltajli RF voltaji uygulanir. Iyonlar
cubuklar arasinda yol alirken belirli kiitle-yiik oranindaki iyonlar detektdre ulasirlar.
Uygulanan gerilimin siirekli degistirilmesiyle m/z’ye sahip iyonun secilmesine ve
taramasina olanak verilir. LC-MS cihazlarinda tekli kuadropol sistemi bulunurken LC-
MS/MS cihazlar ti¢lii kuadropol sistemi mevcuttur. LC-MS/MS sisteminde Qi ve Q3
kuadropolleri filtre islemini gergeklestirirken Q> kuadropolu ise ¢arpisma islemini yapar

(Sekil 2.16) (Yilmaz, 2015).
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Sekil 2.16 Tekli kuadrupol ve {iglii kuadrupol cihaz sistemi
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2. 3 Bitki metabolitleri

Geleneksel sifali bitkilerin ve sifali bitkilerin yaygin kullanimi, tibbi 6zelliklere sahip
dogal friinlerin ortaya c¢ikmasina kadar uzanmaktadir. Dogal bitkiler ¢esitli tibbi
Ozelliklerinden dolay1 tibbi ilaclar basta olmak iizere yeni farmasdtiklerin ve saglik
irtinlerinin ana kaynagmi olusturmaktadir. Sagligin korunmasina ve hastaliklarla
miicadeleye yardimci olan bitki kaynakli besin takviyeleri, fitokimyasallar ve pro-
vitaminlerin tamami artik fonksiyonel gidalar olarak tanimlaniyor (Ivanova vd., 2007).
Bitkilerin tibbi amagla kullanilmasinin tarihi muhtemelen insanlik tarihi kadar eskidir.
Bu dogal bitkilerden c¢esitli aktif fito-bilesiklerin belirli ¢oziiciiler yardimiyla
karisimdan ¢ikarilmasiyla yiiksek aktivite profiline sahip bazi ilaglarin ortaya ¢ikmasina
neden olmustur. Vinkristin, vinblastin ve taksol gibi potansiyel dogal antikanser ilaglar
buna en iyi ornek olabilir. Son yillarda diinya ¢apinda bitkisel ilag kullanimina olan
inancin ve popularitenin arttig1 goriilmektedir. Bunun nedeni, modern sentetik ilaglarin
¢ogu zaman insan hastaliklarinin ¢ogunun tedavi etme garantisi saglayamadigi,
genellikle istenmeyen yan etkilere neden oldugu ve sonugta bunlarin gercek hastaligin

kendisinden daha sorunlu oldugunun farkina varilmasi olabilir (Mandal vd., 2007).

Bitkiler canli organizmalar oldugundan ¢ok ¢esitli organik bilesikler iiretir ve bunlarin
biiylik ¢ogunlugu dogrudan biiyiime ve gelismeye katilmaz. Geleneksel olarak ikincil
metabolitler olarak adlandirilan bu metabolitler, bitkiler aleminde sinirli katagoriler
arasinda bir dagilim gostermektedir. Bircogu bilinmeyen islevleri giderek artan bir
siklikla acgiklhiga kavusturulmaktadir. Diger tarafta fitosteroller, lipitler, niikleotidler,
amino asitler ve organik asitler gibi birincil metabolitler tiim bitkilerde bulunur ve

genellikle belirgin olan metabolik rolleri yerine getirir (Cruteau vd., 2000).

2.3.1 Fenolik asitlerin siniflandirilmasi

Fenolik asitler genellikle iki ana gruba ayrilir; Yedi karbon atomu igeren
Hidroksibenzoik asitler (C6-C1) ve dokuz karbon atomu iceren sinnamik
Hidroksisinnamik asitler (C6-C3). Bu bilesikler agirlikli olarak hidroksibenzoik ve

hidroksisinnamik asitler halinde bulunur ve serbest veya konjuge formlarda bulunabilir.
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2.3.2 Hidroksibenzoik asitler

Hidroksibenzoik asitler bir C6-C1 iskeletine dayanir ve siklikla kii¢iik organik asitlere,
glikozit kisimlarma veya hiicre yapisal bilesenlerine bagli olarak bulunur. Yaygin
hidroksibenzoik asitler arasinda gallik, siringic, protokatekuik, p-hidroksibenzoik,

vanilik, gentistik ve salisilik asitler bulunur. (Yang vd., 2001).

2.3.3 Hidroksisinnamik asitler

Hidroksisinnamik asitler (HCA'lar), fenilpropanoid C6-C3 yapisindan olusan basit bir
kimyasal omurgaya sahiptir ve bitkiler aleminde her yerde yaygin olarak bulunan
fenolik asitlerin ana alt grubudur. Kafeik asit, ferulik asit, sinapik asit ve p-kumarikler
gibi hidroksisinnamik asitlerin tabiatta onemli bir rol oynadigi bilinmektedir. Cay
yapraklarinda, kahvede, kirmizi sarapta, ¢esitli meyvelerde (6zellikle kirmizi olanlarda),
sebzelerde ve tam tahillarda bol miktarda bulunurlar. Hidroksisinnamik asitlerin
antioksidan etkinliginin giiclii bir sekilde yapisal ozelliklerine bagli oldugunu ve
aromatik yapidaki hidroksil fonksiyon(lar)inin varligiyla esas olarak iligkili oldugunu
gostermektedir. Hidroksisinnamik asitler (ferulik, kafeik, sinapik ve p-kumarik asitler
gibi), gidalarda oldukga bol bulunan ve diyetimizdeki fenolik bilesiklerin yaklasik tigte
birini olusturabilen bir grup bilesiktir. Hidroksisinnamik asitler, gii¢lii antioksidanlar
olduklar1 bilindiginden saglik agisindan artan bir ilgi kazanmistir. Bu bilesikler,
hidrojen veya elektron verme kapasiteleri ve kendi yapilari i¢inde ortaya ¢ikan fenoksil
radikalini delokalize etme/stabilize etme yetenekleri ile iligkili olan, radikal temizleme
aktivitesi yoluyla etki eden zincir kiran antioksidanlar olarak tarif edilmistir (Teixeira

vd., 2013).

Fenilalanin ve fenilpropanoid yolundan tiiretilen bitkisel dogal iirlinler, kimyasal
cesitlilik acisindan etkileyicidir ve tamami bitki yoluyla bir fenilpropanoid
omurgasindan tliretilen genis pigment repertuarlarinin, yapisal ve savunma
bilesiklerinin edinilmesini se¢en bitki evriminin sonucudur. Bu bilesikler bitki
biiylimesinde, gelismesinde ve cevresel streslere verilen tepkilerden dolayi tarimsal
tiretkenlik iizerinde biiyiik bir rol oynarlar. Fenilpropanoid tiirevli aktif bilesenler iceren

bitki bazli ilaglar insanlar tarafindan uzun siiredir kullanilmasina ragmen spesifik
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flavonoidlerin ve diger fenilpropanoid tiirevli bilesiklerin insan sagligina faydalari ve
bunlarin uzun vadeli saglik yararlari potansiyeli ancak daha yakin zamanda fark
edilmistir. Patojen saldirisi, UV 1sinlamasi, yiiksek 1s1k, yaralanma, besin eksiklikleri,
sicaklik ve herbisit tedavisi gibi ¢evresel stresler siklikla fenilpropanoidlerin birikimini
artirtr.  Fenilpropanoid bilesikleri bitki sekonder metabolitlerine aittir. Bunlar ya
metabolik atiklar ya da temel yasam siireclerinde higbir rolii olmayan maddeler olarak

gortliiyor (Ververidis vd., 2007; Solecka, 1997).

2.3.4 Flavonoidler

Flavonoidler, bitki diinyasinda bulunan, kimyasal yap1 ve 0&zellikler bakimindan
farklilik gosteren bir grup polifenolik bilesiklerdir. Flavonoidler bitkiler aleminde
bulunan en kalabalik siniflarindan olup, yaklasik 4.000'den fazla farkli flavonoid
tanimlanmistir. Bu bilesikler 3°lii karbon zinciriyle 2 aromatik halkaninbirlesme
sonucundan olusan polifenolik bilesiklerdir (Sekil 2.17) (Harborne, 1993). Flavonoidler,
C6-C3-C6 konfigiirasyonunda dizilmis 15 karbon atomunu iceren diisilk molekiil

agirlikli analitlerdir (D’ Archivio vd., 2007).

Sekil 2.17 Flavonoidin kimyasal yapis1 (Kolag ve ark. 2017).

Flavonoidler; Antosiyanidinler, flavonlar, izoflavonlar, flavn-3-0l (Katesinler),

flavanonlar ve flavonlar (Sekil 2.18) flavonoidlerin alt yapisini olustururlar.
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2.3.5 Terpenler

Terpenoidler dogal {iriinlerin en genis ailesini olusturur; bu siniftan 22.000'den fazla
ayr1 bilesik tanimlanmistir ve tanimlanan yapilarin sayis1 1970'lerden bu yana her on
yilda bir iki katina ¢ikmistir Terpenoidler bitkilerde hormonlar, fotosentetik pigmentler,
elektron tasiyicilari, polisakkarit dilizenegi aracilart ve membranlarin yapisal
bilesenlerinde rol oynarlar. Terpenoidlerin ekonomik oOnemine ve bircok temel
fonksiyonuna ragmen, bitkilerde terpenoid metabolizmasi ve diizenlenmesi hakkinda
nispeten az sey bilinmektedir. Bunun sebebi terpenoidlerlerin ¢oklugudur. Belirli bir
bitki, gelisim siireci boyunca bir¢cok farkli amag i¢in farkli zamanlarda ve yerlerde
bircok farkli terpenoid tipini sentezleyebilir. Tiim terpenoidler ortak bir biyosentetik
yolla tretildiginden, genellikle yapisal olarak karmasik olan bu bilesiklerin uygun
metabolik, gelisimsel ve ¢evresel baglamda uygun diizeylerde iiretilmesini saglamak
icin karmasik kontrol mekanizmalarinin mevcut olmast gerekir (Douglas ve Rodney,

1995).
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2.4 Biyolojik Aktiviteler
2.4.1 Antioksidanlar

Viicutta ve gida maddelerinde oksidasyonun onemi genis capta kabul edilmektedir.
Oksidasyon hiicrelerin enerji iiretiminde 6nemli bir rol oynadigindan metabolizma
hiicrelerin hayatta kalmasi i¢in gereklidir. Baz1 oksidasyon reaksiyonlari ise zararli
olabilirler. Bunun nedeni serbest radikallerin ve oksidatif degisikliklere neden olan
diger reaktif oksijen tiirlerinin iiretilmesidir. Asir1 miktarda serbest radikal olustugunda,
bunlar katalaz (CAT), siiperoksit dismutaz (SOD), ve peroksidaz gibi koruyucu
enzimleri bastirlp yikict ve Oldiiriicii hiicresel etkilere neden olabilir. Asiri
oksidasyonlarin etkilerine karsi savunma mekanizmalari, cesitli antioksidanlarin
etkisiyle yikici ve oldiiriicii Ozellikleri yavaglatilabilir veya yok edilebilir. Bundan
dolay1 antioksidan aktivitelerinin Ol¢lilmelerinin  gerekliligi iyi bir sekilde
belgelenmistir. Antioksidan, diisiik konsantrasyonlarda okside olabilen substrat ile
karsilastirildiginda, o substratin oksidasyonunu Onemli dlgiide geciktiren veya inhibe
eden herhangi bir madde olarak tanimlanabilir. Kolaylik saglamak acisindan,
antioksidanlar geleneksel olarak iki smifa ayrilmistir; birincil veya zincir kiran
antioksidanlar ve ikincil veya Onleyici antioksidanlar. Birincil antioksidanlar (AH), eser
miktarlarda mevcut olduklarinda, bir lipit radikaliyle reaksiyona girerek baslatma
asamasim geciktirebilir veya inhibe edebilir. Ikincil veya onleyici antioksidanlar ise
oksidasyon hizin1 geciktiren bilesiklerdir Zincir kiran antioksidanlar dogal olarak
olusabilecegi gibi BHT ve BHA gibi sentetik olarak da iiretilebilmektedir. Sentetik
antioksidanlar gida endiistrisinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Antioksidan aktivite
dogrudan ol¢iilemez, bunun yerine antioksidanin oksidasyon derecesinin kontrol
edilmesindeki etkileriyle Olgiiliir. Antioksidan aktivite 6lgme yontemleri asir gesitlilik

gostermektedir (Antolovic, vd. 2001).

Son yillarda antioksidanlarin, oksidatifle iligkili ¢ok sayida insan hastalifina karsi
yararli saglik etkileriyle olan iligkileri nedeniyle gida ve farmasdétiklerde uygulanmasina
artan bir ilgi vardir. Antioksidan potansiyeli, hidrojen atomu transferi, tek elektron

transferi ve hedeflenen temizleme aktiviteleri dahil olmak {izere spesifik etki
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mekanizmalarma sahip ¢esitli analizlerle 6l¢iilebilir. Gida ve bitki ekstraktlar1 da dahil
olmak iizere biyolojik numunelerin antioksidan aktivitesini belirlemek icin cesitli
analitik teknikler mevcuttur. Bunlar, spektrometri, kromatografi ve elektrokimya
teknikleri gibi ili¢ ana gruba ayrilir. Bu analizler arasinda spektrofotometrik yontemler,
duyarliligi, hizliligi, diisiik maliyeti ve tekrarlanabilirligi nedeniyle antioksidan
potansiyelinin belirlenmesinde en yaygin analitik teknik olarak kabul edilmektedir.
Serbest radikallerin oksidasyon kokeni ve antioksidanlarin genel roli ile ilgili 21.
ylizyilin baslarindan itibaren bir¢cok calisma yapilmistir. Bu ilginin nedeni, serbest
radikallerin oldukca reaktif ve kararsiz molekiiller olmalar1 ve ndtr olmalarina ragmen
insanin biyolojik sistemi tiizerinde Onemli bir etkiye sahip olmalaridir. Serbest
radikaller, dis yoriingelerinden birinde eslenmemis tek bir elektrona sahip olan ve onlar1
kararsiz ve reaktif hale getiren kimyasal molekiillerdir. Burada bir elektron digerine
baglanmaya calisirken daha fazla radikalin veya istenmeyen yan iiriinlerin olugsmasina
neden olur. Reaktif oksijen (ROS), nitrojen (RNS) ve kiikiirt (RSS) tiirleri biyolojik
sistemlere zarar veren radikallerdir. Bunlar i¢inde en yaygin serbest radikal ROS olarak
da bilinen oksijensiz radikallerdir. Reaktif oksijen, azot ve kiikiirt’in aktiflestirilmis
formlar1 Tablo 2.1'de gdsterilmektedir (Christodoulou, vd. 2022)
Tablo 2.1 Reaktif oksijen, Azot ve kiikiirt tiirleri

Reaktif oksijen, azot ve kiikiirt Tiirleri

ROS RNS RSS
Peroxyl ROOe Nitric oxide NOs Alkoxyl-thiyl RSe
Alkoxyl ROe Nitrogen dioxide NOe Sulfide cation (RSR)e+
Hydroxyl «OH Disulfide anion (RSSR)e—
Superoxide Ope™ Disulfide cation (R,5.". SRy)e+
Radical Bicarbonate HCO5e Perthiyl RSSe
Sulfinyl RSOe
Sulfonyl RS(O)ye
Sulfur trioxide anion SOze~
Sulfate anion 50,0~
Hydrogen peroxide Peroxynitrite ONOO™ Sulfate SO;2~
Hy0p Nitrosyl cation NO* Dithionate 5,042~
Singlet oxygen 10, Nitrous acid HNO, Sulfite SO3%~
Ozone 05 Nitryl chloride NO,CL Disulfide RyS
Peroxide RyO, Nitroxyl anion NO™ Hydrogen sulphide Hp5
Non-Radical Alcohol ROH Dinitrogen trioxide N;O3 Disulfide-S-dioxide RS(0;) SR
Organic peroxide ROOH Dinitrogen tetraoxide N20y Disulfide-5-monoxide RS(0)SR
Peroxynitrous acid ONOOH Sulfenic acid RSOH
Thiol RSR
Tetrathionate 54042
Peroxodisulfate 5,052~
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Reaktif oksijen, azot ve kiikiirt ¢esitleri insan organizmasinda farkli bicimlerde
olusmaktadirlar;

v’ Hiicrenin solunumu esnasinda oksijen, azot ve kiikiirt reaktifleri yan iiriin olarak
olusabilmektedir.

v' Siiperoksit ve hidrojen peroksit miktarlari baz1 biyomolekiillerin oksijen
tarafindan dogrudan oksidasyonuyla artabilir (Fridovich, 1986; Halliwel, 1994).

v Viicudumuz, insan kaynakli ve dogal radyasyonlara maruz kalabilir. Yiiksek
enerjili elektromagnetik 151n, suyu pargalayabilir ve bunun sonucunda hidroksi

radikallerini olusturabilirler (Vong-Sonntag, 1987).

Insanlardaki antioksidan varligi, antioksidan sistem ile prooksidanlar arasindaki
dinamik dengeyi yansitir ve oksidatif hasar riskini tahmin etmede yararli bir ara¢ olarak
One siiriilmistlir. Reaktif azot ve oksijen elementleri insan viicuduna disaridan da
aliabilmektedir. Coklu doymamis yag asitleri ve gegis metalleri gibi diyet bilesenleri,
Sigara i¢me, alkol alma, kirleticiler, ultraviyole 1sinlari, cevresel faktorler; yaralanmalar,
hastalik, ilaclar, radyasyon ve diger tibbi tedaviler serbest radikallerin olusumuna sebep

olabilmektedir (Papas, 1996).

Gicli antioksidanlardan ve serbest radikal temizleyici olan flavonoidler, bitkilerde
bulunan, kimyasal yap1 ve 6zellikler bakimindan farklilik gdsteren bir grup polifenolik
bilesiklerdir. Bu nedenle flavonoidler insan beslenmesinin bir parcasidir. Flavonoller,
flavonlar, flavanonlar, katesinler, antosiyanidinler, izoflavonlar, dihidroflavonoller ve
kalkonlar1 igeren ana flavonoid siniflar1 iginde 4.000'den fazla farkli flavonoid
tanimlanmistir. Flavonoidler kimyasal yap1 ve oOzelliklerde olup ¢esitli polifenolik
bilesiklerden olusan bir gruptur. Meyvelerde, sebzelerde, sert kabuklu yemislerde,
tohumlarda, ciceklerde ve aga¢ kabugunda dogal olarak bulunurlar ve insan

beslenmesinin ayrilmaz bir pargasidirlar (Cook ve Samman, 1996).

Gida kalitesinin bozulmasinin temel nedenlerinden biri, serbest radikallerin baslattig
doymamus lipitlerin oksidasyonudur. Lipitler ¢evresel faktorlere (hava, 151k ve sicaklik
gibi) maruz kaldiginda oksidasyon reaksiyonlar1 istenmeyen tatlar, eksimis kokular,
renk degisiklikleri ve diger bozulma tiirlerini iliretmeye baslar. Oksidatif bozulmay1

geciktirmek veya Onlemek icin gidalara antioksidanlar eklenir. Eklenen antioksidanlar
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daha sonra bir¢ok gida {irliniiniin kalitesini korur ve raf dmriinii uzatir. Antioksidanlar
sentetik veya dogal kokenli olabilir. Sentetik antioksidanlarin kullanimi, insan sagligi
tizerindeki olasi istenmeyen etkileri nedeniyle birgok iilkede kisitlanmistir. Sonug olarak
antioksidanlarin bitkilerde bulunmasi nedeniyle giivenli oldugu diisiiniildiigii i¢in dogal
kaynaklardan elde edilmesi ve kullanilmasma biiyiik ilgi duyulmaktadir (Hras vd.,
2000). Antioksidanlar dogal antioksidanlar ve sentetik antioksidanlar olmak iizere iki
gruba ayrilirlar. Dogal antioksidanlar, dogada ozellikle gida ve bitkilerde bulunan
fenolik metabolitlerdir. Fenolik asitler, flavonoidler, tokoferoller ve azotlu bilesikl
(klorofil tiirevleri, alkaloitler, aminler, proteinler), organik asitler ve karoteonitlerdir
(Larson, 1988; Hodsun, 1990). Siilfiirlerce zengin olan tiyoredoksin (Burchanan vd.,
1980) proteini ile histidin, triptofan, sistein, metiyonin ve lizin (Taylor ve Richhardson,
1997) gibi aminoasitler de antioksidan 6zellik gosterirler. Sentetik antioksidanlar gida
katki maddesi olarak yaygin sekilde kullanilmaktadir. Gidalarin raf dmriinii uzatmak ve
buzunmasini dénlemek i¢in kullanilirlar. Giintimiizde BHT (biitillenmis hidroksianisol),
BHT ( biitillenmis hidroksituluen), TBHQ (t-biitilhidrokinon) ve PG (propil gallat) gibi
sentetik antioksidanlar en c¢ok kullanilan ¢esitlerdendir. Ancak bu sentetik
antioksidanlar ve onlardan meydana gelen yan iiriinler degisik hastaliklara yol

acabilmektedir (Yamazaki vd., 2007; Tepe vd., 2007).

2.4.2 Antioksidanlarin siiflandirilmasi

Kolaylik saglamak acisindan, antioksidanlar geleneksel olarak iki smifa ayrilmistir;
birincil veya zincir kiran antioksidanlar ve ikincil veya onleyici antioksidanlar. Ikincil
veya Onleyici antioksidanlar oksidasyon hizini1 geciktiren bilesiklerdir. Birincil veya
zincir kiran antioksidanlar dogal olarak olusabilecegi gibi BHT, BHA ve TBHQ gibi
sentetik olarak da iiretilebilir. Sentetik antioksidanlar insan diyetine dahil edilip gida
endistrisinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Dogal olarak olusan antioksidanlarin
kullanimi, sentetik antioksidanlarin giivenligine iliskin endiseler nedeniyle, daha cok

kullanilmaya baglanmakta ve tesvik edilmektedir (Reische vd., 2002).
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2.4.2.1 Birincil (primer) antioksidanlar

Birincil veya zincir kiran antioksidanlar (AH), eser miktarda mevcut oldugunda, bir lipit
radikaliyle reaksiyona girerek baslatma asamasini geciktirebilir, inhibe edebilir veya

yayillma asamasini engelleyebilir (Reische vd., 2002).

L*+ AH>LH + A®

LOO® + AH ->LOOH + A°®

LO*+AH - LOH+A®

Bu reaksiyon mekanizmalarinda goriildiigii gibi zincir kiran (birincil) antioksidanlar
reaktif bir alil (lipid) radikali (L*) ve lipid peroksi radikalleriyle (LOO") reaksiyona
girerek onlar1 kararli olmayan pasif {iriinlere cevirirler. Peroksi radikalleri reaksiyonun
zincir tastyicilaridir. Lipidi dahada okside ederek lipid hidroperoksitleri olustururlar
(LOOH). Buda LO* gibi ¢esitli radikallerin ortaya ¢ikmasina sebep olurlar. Zincir kiran
antioksidanlar (AH), lipit radikallerine hidrojen atomlar1 vererek antioksidan
radikallerini olustururlar (A*). Yukaridaki reaksiyonlarin aktivasyon enerjisi artik¢a; A—
H ve L-H’nin bag ayrisma enerjisini arttirir. Oyleyse, A-H bag kuvvetinin azalmasiyla

antioksidanin etkinligi artar (Reische vd., 2002).

2.4.2.2 ikincil (sekonder) antioksidanlar

Ikincil veya 6nleyici antioksidanlar ¢ok farkli reaksiyon mekanizmalarma sahiptirler.
Ikincil veya &nleyici antioksidanlar ortamdaki oksidasyon hizini geciktiren bilesiklerden
meydana gelmektedir. Bunlar genellikle birincil antioksidanlarin aktifligini artirirlar.
Tartarik asit, sitrik asit, askorbik asit ve B-karoten ikincil antioksidanlara 6rnek olarak
verilebilir. Sekonder antioksidanlar etki mekanizmalara gore; Indirgeme ajanlar1 ve
oksijen gidericiler (Silfitler, eritorbik asit, askorbik asit, askorbil palmitat ve sodyum
eritorbat), kelat yapicilar (Sitrik asit, fosforik asit, EDTA ve tartarik asit) ve Singlet
oksijen gidericiler (B-karoten (A vitamini), lutein ve likopen) olmak tizere 3 ayrilirlar

(Reisvhe vd., 2002).
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2.4.3 Antioksidan aktivite teknikleri

Antioksidan aktivitelerinin tayin edilmesinde kullanilan yontemlerden bazilari sunlardir:

CUPRAC yontemi (Apak vd., 2004).

DPPH yontemi (Bois, 1958).

ABTS yontemi (Re vd., 1999).

Folin Ciocalteu yontemi (Singleton vd., 1999).
FRAP yontemi (Benzie ve Strain, 1996).

TRAP yontemi (Wayner vd., 1985).

DCFH-DA yontemi (Valkonen ve Kuusi, 1997).
Luminol yontemi (Whitehead vd., 1992).
Fikoeritrin (PE) esasli yotemler (Ghiselli vd., 1995).
Krosin yontemi (Tubaro vd., 1998).

ORAC yontemi (Prior ve Cao, 1999).

TOSC y6ntemi (Winston vd., 1998).

Siklik voltametri yontemi (Kohan vd., 1999).

B- Karoten renk agilim yontemi (Miller, 1971).
Metal baglama yontemi (Dinis vd., 1994).

YV V. V V V V V V V V V V V V V V

Stiper oksit anyon radikali giderim aktivitesi yontemi (Liu vd., 1997).
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3. MALZEME VE YONTEM
3.1 Bitki Malzemesi

Tiirkiye, Irak, Iran, Nahcivan ve Suriye'deki Gundelia floras1 arastirmalari sirasinda
Mayis 2017 ile Haziran 2021 yillar1 arasinda ¢igeklenme doneminde Asteraceae
familyasina ait olan 22 Gundelia tournefortii tiirlerinden; Gundelia rosea, Gundelia
tournefortii L, Gundelia dersim, Gundelia munzuriensis, Gundelia vitekii, Gundelia
komagenensis, Gundelia colemerikensis, Gundelia cilicica, Gundelia anatolica,
Gundelia Cappadocica, Gundelia armeniaca, Gundelia Mesopotamica, Gundelia
asperrima, Gundelia glabra, Gundelia tenuisecta, Gundelia purpurascens, Gundelia
tournefortii L. var. tenuisecta, Gundelia siirtica, Gundelia armata, Gundelia aragatsi,
Gundelia, tehranica ve Gundelia microcephala tirlerine ait ornekler ilk olarak Dr.
Mehmet Firat tarafindan toplandi. Toplanan tiim tiirlerin ¢igek kisimlar1 (Sekil 3.1)’de
verilmigstir. Calisilan Gundelia tiirlerinin adlari, toplama yerleri, toplama donemleri,
ilgili herbaryum numaralari, endemizm durumlar1 ve dagilim yerleriyle ilgili bilgiler
(Tablo 3.1)'de verilmistir. Gundelia tiirlerin teshisleri Dr. Mehmet Firat tarafindan kendi
makalelerine gore yapilmistir (Firat, 2016; 2017 a, b, c; 2018 a, b; 2019 a, b; 2021 a, b).
Gundelia tirlerin yetistigi cografi konumlar Mehmet Firat tarafindan bir Magellan
explorist 710 GPS cihazi kullanilarak belirlenmigtir. Tiire ait toplam herbaryum
ornekleri birbirine yakin ii¢ bolgeden toplanmistir. Kurutulan bitki 6rnekleri Mehmet
Firat’in kisisel (Herb. Firat) Hebaryumunda (VANF) (Thiers, 2022'ye gore akronimler)

saklanmaktadir.
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Sekil 3.1 Calisilan tiim Gundelia tiirlerin ¢igek kisimlari (Tarhan vd., 2023)

Caligilan tiim tiirlerin ¢igek kisimlart; 1- Gundelia rosea, 2- Gundelia siirtica, 3- Gundelia
mesopotamica, 4- Gundelia tehranica, 5- Gundelia cilicica, 6- Gundelia dersim, 7- Gundelia
armata, 8- Gundelia armeniaca, 9- Gundelia tournefortii, 10 Gundelia purpurascens, 11-
Gundelia microcphala, 12- Gundelia anatolica, 13- Gundelia glabra, 14- Gundelia tournefortii
var. tenuisecta, 15- Gundelia munzurensis, 16- Gundelia tenuisecta, 17- Gundelia vitekii, 18-
Gundelia asperrima, 19- Gundelia aragatsi, 20- Gundelia komagenensis, 21- Gundelia

colemerikensis, 22- Gundelia cappadocica.
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Tablo 3.1 Gundelia tiirlerinin herbaryum kayitlar1 ve toplanma yerleri

Verim

Toplama

Herbaryum

Gundelia Tiirleri Ekstrakt Kisaltma Toplama Yeri Endemizm Dagilim
(%) Zamani Numarasi
Kok GTOU-R 2,52 Tirkiye, Suriye, Kibris,
. e ¥ . I . Filistin, Israil, Liibnan,
G. tournefortii Govde+yaprak GTOU-SL 3,58 ;fggl;:‘}::gﬂclf ;gilgaly'.s lsl}glye smirina yakin Reyhanl ilgesi, bozkir, 121 m, Hgéllr;m M. (F\I/rztl\]3%787 } Kazakistan,
Gigek GTOU-F 3.64 ? ' Tiirkmenistan ve
’ Afganistan
Kok GCAP-R 2,76 . A S . .
. - ’ Tiirkiye. BS Nevsehir: Urgiip ilgesi, Ulash koyi civari, taghk kirectast ve Mayis M. Firat 34808 Tiirkiye .l
f + - . e
G. cappadocica Sﬁ;‘f{e R ggg_il‘ g’gg volkanik yamaglar, 1199 m, 38°40'33" K, 34°57'12" D. 2019 (VANF) Endemigi Tiirkiye
G. komacenensis l((}gl\(/ detvanrak gggﬁ:};ﬂ g’gi Tiirkiye. C7 Adiyaman: Kéhta ili, Nemrut Dag1, Kayalik Bozkir, 1445 m, Mayis M. Firat 34843 Tiirkiye Tiirkive
- romag Ciook VPR KOMLE 384 37°STO1"K, 3845387 D. 2019 (VANF) Endemigi Y
Kok GARM-R 2,68
G. armeniaca Gévdetvaprak GARM-SL  3.94 Tiirkiye. B9 Agri: Patnos ilgesi, Ercig (Van)'den Patnos'a 25 km uzaklikta,  Haziran M. Firat 34865 Tirkiye
' Cigek yap GARM-F 4’04 Astragalus sp. bozkir, 1881 m, 39°09'17" K, 43°05'74" E. 2019 (VANF) B Ermenistan
ice - ,
Kok GMES-R 3,44
G. mesovotamica  Govdetvaprak GMES-SL 420 Tiirkiye. C8 Mardin: Mardin'den Nusaybin'e (Nisébin) 2-3 km, asinmis Mayis M. Firat 34830 Tiirkiye Tiirki
- mesop Civek yap MBS 43 Yamaglar, kurak bozkur, 807 m, 37°1736°K, 40°46'20"D, 2019 (VANF) Endemigi trkiye
ice - ,
G. rosea l((}gl\(] detvaprak gggg:};L 421,2(2) Tiirkiye. C10 Hakkari: Semdinli ilgesi, Sad Dagi, Deriyé Kera bolgesi, Mayis M. Firat 34821 ) Tirkiye, Irak
: Ciock yap GROS.F 13,  savular ve taslik yamaglar, 1662 m, 37°16'17" N, 44°2009" E. 2019 (VANF) fran
Kok GVIT-R 2,20 Tirkiye. B7 Tunceli (Dersim): Tunceli Merkez, yak. Tunceli'nin 8-9 km Hazi M. Firat 34914 Tiirki
G. vitekii Gévdetyaprak GVIT-SL 2,70  kuzeyinde, Tiillik Bucagi'nin kuzeybatisinda dag yamaci, kayalik bozkir, ;‘S‘lrg“ : (\‘/rgNF) . ‘g e Tiirkiye
Cigek GVIT-F 3,84 1760 m, 39°10'32"K, 39°32'04"D. ndemigt
Kok GDER-R 2,12
G. dersim Gévdetvaprak GDER-SL 326 Tiirkiye. Tunceli (Dersim): Ovacik, c¢. 11.7 km WWSW Ovacik, 1.9 km  Haziran M. Firat 34874 Tiirkiye Tiirki
: Civek yap CDERE Y34 ENEZiyaret (Munzur Cayr Cesmeleri), 1300 m, 39°2016" K, 39°4'57"D. 2019 (VANF) Endemigi urkiye
16€ - >
Kok GASP-R 2,22
G. asperrima Gévdetvaprak  GASP-SL 306 Tiirkiye. B8 Erzurum: Palanddken dagi, dag yamaci, bozkir, 2444 m, Haziran M. Firat 34857 Tiirkiye Tiirki
- asp Civek yap CASP.E g 9°STOI"K 41°1710" D, 2019 (VANF) Endemigi urkiye
1€ - »
Kok GGLA-R 2,94 .
X ~ ’ Tiirkiye. A8 Bayburt: Kop kdyii, agik erozyon ve bozkir, 1897 m, 40°03'06”  Haziran M. Firat 34947 Tiirkiye .l
G. glabra Gpvde+yaprak GGLA-SL 3,08 K. 40°25'40" D. 2019 (VANF) Endemigi Tirkiye
Cigek GGLA-F 3,70
Kok GTEN-R 2,60
. . ’ Tiirkiye. B8 Erzincan: Kemaliye (Egin) ilgesi, Sandik koyii, 1400 m, Mayis M. Firat 34836 Tiirkiye .
N + -
G. tenuisecta 8:’;‘:{6 yaprak gggf} i’gg 39°1221" K, 38°32'68" D. 2019 (VANF) Endemigi Tiirkiye
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Tablo 3.1 (Devami)

Verim

Toplama

Herbaryum

Gundelia Tiirleri Ekstrakt Kisaltma Toplama Yeri Endemizm Dagilim
(%) Zamani Numarasi
KR b . Tiirki C5 Mersin: Erdemli ili, Tozlu koyi k 1460 Hazi M. Firat 33776 Tiirki
- . ) lirkiye. ersin: Erdemli ili, Tozlu kdoyii, agik orman, m, aziran . Fira lirkiye .
G. cilicica Gévde+yaprak GCIL-SL 3,82 36°48'12" K, 34°07°09" D. 2017 (VANF) Endemigi Tiirkiye
Cicek GCIL-F 3,92
Kok O 294 Tiirkiye. B4 Kirikkale: Delice ili, Tuzk: bolgesi, ki bozkir, 700 Hazi M. Firat 33779 Tiirki
. N ) lirkiye. rikkale: Delice ili, Tuzkayasi bolgesi, kuru bozkir, m, aziran . Fira lirkiye .
G. anatolica G9vde+yaprak GANA-SL 3,56 39°58720" K, 34°04'12" D. 2017 (VANF) Endemigi Tiirkiye
Cicek GANA-F 4,02
Kok GPUR-R 244 Tiirkiye. C9 Sirnak: Silopi ilgesi, Cudi dagi H bolgesi, kayalik al M M. Firat 34833
. lirkiye. irnak: Silopi ilgesi, Cudi dagi Hessena bolgesi, kayalik alan, ayis . Fira -
G. purpurascens Gf)Vde-*-yaprak GPUR-SL 2,98 871 m, 37°20'34" K. 42°25'32" D). 2019 (VANF) - Irak ve Tiirkiye
Cicek GPUR-F 338
Kok OMUNR = 392 irkiye. B7 Tuncels (Dersim): Ovacik, c. 2 km WWSW Ovacik, Ovacik  Hazi M. Firat 34926 Tiirki
Lo N tirkiye. unceli (Dersim): Ovacik, c¢. 2 km vacik, Ovaci aziran . Fira tirkiye L
G. munzuriensis  Govdetyaprak GMUN-SL 2,62 0 0 v ininda, 1275 m, 39°21'19" K, 39°11729" D. 2019 (VANF) Endemigi Tiirkiye
Cicek GMUN-F 328
G. t ofortii Kok GTOT-R 346 Tiirkiye. C6 Kahi Siil I''dan Berit Dagi'na kadar, bozk M M. Firat 34840 Tiirki
. tournefortii var. .. . tirkiye. ahramanmaras: Siileymanli'dan Berit Dagi'na kadar, bozkir, ay1s . Fira tirkiye s
tenuisecta Govdetyaprak  GTOT-SL - 2,105 157 "370501067K, 36°5305"D. 2019 (VANF) Endemigi Tiirkiye
Cicek GTOT-F 2,76
Kok GCOL-R 278  Tirkiye. C9 Hakkari: Karadag tepesinden Bergelan platosuna kadar Hakkari .l
G. colemerikensis ~ Govde+yaprak GCOL-SL 3,10 ili (Colemerik), agik erozyon bdlgesi ve bozkir, 2284 m, 37°36'39" K, Mays M. Firat 34822 Tiirkiye Tiirkiye
. OAAIA AT 2019 (VANF) Endemigi
Cigek GCOL-F 3,94  43°44'44"D.
Kok GSIR-R 2,66 Tiirkiye. C8 Siirt: Kurtalan ili, Kurtalan'dan Bat 'a 12 k Tik, tarl M M. Firat 34828 Tiirki
. . ) tirkiye. iirt: Kurtalan Ili, Kurtalan'dan Batman'a m, ¢ayirlk, tarla ayls . Fira tirkiye oy
G. siirtica Govdetyaprak  GSIR-SL 3,14 0§ 749 m, 37°54'54" K, 41°32'12" D. 2019 (VANF) Endemigi Tiirkiye
Cicek GSIR-F 3,82
Kok GART-R 250 Tiirkiye. B8 Erzi K liye (Egin) ilgesi, Ergli Koy tistli S k, 1400 M M. Firat 34835 Tiirki
N : tirkiye. rzincan: Kemaliye (Egin) ilgesi, Ergii Koyii iistii Sernek, ayis . Fira tirkiye .
G. armata Gf)Vde-*-yaprak GART-SL 3,74 m, 39°12721" K. 38°32'68" D. 2019 (VANF) Endemigi Tiirkiye
Cicek GART-F 3,76
Kok GARG-R 233 Nahci Karagag: Ast 1 'deki 1 lan, kurak Hazi M. Firat 35525 Ei ist
. . ) ahcivan. Karagag: Astragalus sp.'deki asinmis yamaglar. alan, kural aziran . Fira i rmenistan ve
G. aragatsi Govdetyaprak  GARG-SL 325\ 1 045 m, 39°42'51"K, 44°5521"D. 2021 (VANF) Nahginan
Cigek GARG-F 474
Kok GTEH-R 2,38 M M. Firat 36151
G. tehranica Govde+yaprak GTEH-SL 336  Iran, Tahran, Tahran civari, ,2169 m, 35°49'20"K, 51°22'27"D. 23%’;5 ) (\llr/itNF) Iran Endemigi fran
Cigek GTEH-F 3,96
Kok GMIC-R 238 Kuzey Irak, Kerkiik Saglawa'dan Kerkiik'e, C 1 bélgesi, k M M. Firat 36050
Lo . : uzey Irak, Kerkiik, Saglawa'dan Kerkiik'e, Cemgemal bolgesi, kuru ay1s . Fira .
G. microcephala G?Vde+yaprak GMIC-SL 3,15 basamak, 816 m., 35°36'37" K, 44°54'52" ), 2001 (VANF) Iran ve Irak
Cigek GMIC-F 3,95
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3.2 Ekstrakt Hazirlama

Anadolu’nun g¢esitli yerlerinden toplanan 22 Gundelia (Kenger) tiirlinlin fitokimyasal
analizleri ve biyolojik aktivite analizleri icin kok, gdovdetyaprak ve ¢igek kisimlari
birbirlerinden ayrilarak 6giitiilmeye hazir hale getirildi. Kurutulmus kok, gévde-yaprak
ve cicek kisimlar1 6giitiicii ile toz haline getirildi (Sekil 8). Toz haline getirilen her bir
tirden 10 gr tartilarak hazir hale getirildi. Daha sonra tartilmis bitki Grneklerinin
iizerlerine 100 mL saf etanol ilave edilerek oda sicakliginda 8 saat 260 rpm’de
calkalama islemine tabi tutuldu. Bu islem 3 defa tekrar edildi (Sekil 9). Calkalama
isleminden sonra 6rneklerin slizme isi gerceklestirildi (Sekil 10). Daha sonra etanolde
¢oziilmiis drnekler IKA RV10 Model rotary evaporatdr cihazi kullanilarak 40 °C*de
¢oziicli buharlastirild1 (Sekil 11). Boylece kurutulmus ham ekstreler elde edildi (Sekil
12). LC-MS/MS ile analiz edilmeden once, kurutulmus ekstreler Rutin D3 (1 mg/L),
kersetin D3 (5 mg/L) ve ferulik asit D3 (20 mg/L) spayk edilerek 1000 mg/L'ye
seyreltildi ve 0.2 pm siringa filtresinden gegirildi. Tirlerin kok, gdvde-yaprak ve ¢icek

kisimlarinin kisaltmalar1 ve ekstraksiyon verimleri Tablo 1'de verilmistir.

Sekil 3.2 Tiirlerin blendirda dgiitiilmis halleri

47



Sekil 3.3 Tiirlerin ¢6ziicii iginde ¢alkalama islemine tabi tutuldugu halleri

Sekil 3.4 Tiirlerin slizme islemine tabi tutuldugu halleri
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Sekil 3.5 Gundelia tiirlerin ¢6ziinme isleminden sonra ¢oziicii ugurma islemi

Sekil 3.6 Tiirlerin ¢6ziicli ugurma isleminden sonra elde edilen ham ekstreler
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3.3. Kullanilan Kimyasallar

3.3.1 LC-MS/MS calisma tekniginde kullanilan kimyasallar

Referans fitokimyasal standartlar (Kinik asit, Fumarik asit, Akonitik asit, Gallik asit,
Epigallokatesin, Protokatesik asit, Catesin, Gentisik asit, Klorojenik asit, Protokatekuik
aldehit, Tanik asit, Epigallokatesin gallat, 1,5-dikaffeoilkinik asit, 4-OH Benzoik asit,
Epikatesin, Vanilik asit, Cafeik asit, Sirinjic asit, Vanillin, Siringaldehit, Daidzein-7-O-
glukozit, Epikatesin galat, Piseid, p-Coumaric asit, Ferulik asit, Sinapik asit, Kumarin,
Salislik asit, Luteolin-7-O-glukozit, Kersetin-3-O-glukronik, Kersetin-3-O-rutinozit,
Kersetin-3-O-glukozit, Hesperetin-7-rutinozit, o-Kumarik asid, Genistein-7-glukozit,
Rosmarinik asid, Ellagik asid, Apigenin-7-O-glukozit, Kersetin 3-ramnozid, Kamferol-
3-O-gluozit, Kamferol-3-O-rutinozit, Fisetin, Daidzein, Kuersetin, Naringenin,
Hesperetin, Letolin, Genistein, Kamferol, Apigenin, Amentoflavon, Krizin, Asasetin)
Sigma-Aldrich'ten temin edildi. 1,5-dikaffeoilkinik asit ve dahili standartlar ferulik asit-
D3, rutin-D3 ve kersetin-D3, TRC'den (Toronto, Kanada) satin alinmistir. Amonyum
format, formik asit, aseton ve metanol (HPLC sinifi) Merck'ten (Darmstadt, Almanya)
satin alinmustir. Ultra saf su elde etmek igin Sartorious Arium Pro Ultra Saf Su Sistemi

kullanild1 (Tarhan vd., 2023).

3.3.2 Toplam fenolik miktar tayininde kullamlan kimyasallar

Sodyum karbonat (Na2CO3), Pirokatekol (CsHeO2)

3.3.3 Toplam Flavonoid Miktar Tayininde Kullanilan kimyasallar

Ci15H1007 (Kersetin), CH3COOK (potasyum asetat), AI(NO3)3.9H>0 (aliiminyum nitrat

nonohidrat)

3.3.4. DPPH yonteminde kullamilan kimyasallar

DPPH c¢ozeltisi, a-tokoferol standarti, BHT standarti, etil alkol, BHA standart1 ve ultra

saf su
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3.3.5. ABTS yonteminde kullanilan kimyasallar

Potasyum peroksi disiilfat Potasyum persiilfat (K2S»0s), (+)-katesin, a-tokoferol, BHA
(C11H1602), BHT (C5H240), kersetin(C5H1007)

3.3.6. CUPRAC yonteminde kullanilan kimyasallar

Neokoproin (Ci4Hi2N2), Bakir (II) kloriir dihidrat (CuCl. 2H20), Amunyum asetat
(NH4CH3COO), a-tokoferol, BHA (C11H1602), BHT (Ci5H240), kersetin (CisH1007).

3.4 Kimyasal Cozeltiler
3.4.1 Toplam fenolik icerik (TPC) yonteminde kullanilan ¢ozeltiler

% 2’lik Na,COs3 ¢ozeltisini hazirlamak igin: 2 g Na,CO3 100 mL ultra saf su i¢inde

¢oOziilerek hazirlandi.

Folin-Ciocalteu Fenol Reaktifi: Bu reaktif firmalardan satin alindig1 sekilde

kullanilmuastir.

100 mg/L’lik Pirokatekol (1,2-dihidroksibenzen) (CsH4(OH)2) ¢6zeltisi: 10 mg
pirokatekol tartilip, 100 mL’lik saf su ilave edilerek hazirlandi.

3.4.2 Toplam flavonoid icerik (TFC) yonteminde kullanilan c¢ozeltiler

% 10Tuk AI(NO)3 ¢ozeltisi i¢in: 4,4 g AI(NO3)3.9H20 alinip 25 mL’lik 6l¢iilii kaba
aktarilir ve 10 mL ultra saf suda ¢oziildiikten sora kullanilan 6l¢iilii kabin isaret

cizgisine kadar ultra saf su eklenerek hazirlandi.

1 M CH3COOK ¢ozeltisi igin: 2,4538 g CH3COOK 25 mL’lik olgiilii kaba aktarilir ve
10 mL ultra saf suda ¢oziildiikten sora 6l¢iilii kabin isaret ¢izgisine kadar ultra saf su

eklenerek hazirlandi.

1000 mg/L*lik Kersetin ¢ozeltisinin hazirlanmasi: 25 mg kersetin tartilip etil alkol ile

toplam hacim 25 mL’ye tamamlanarak 1000 mg/L’lik kersetin ¢6zeltisi elde edildi.
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3.4.3 Antioksidan aktivite testleri icin standart ¢ozeltilerinin hazirlanmasi

1000 mg/L C29Hs5002 (o-Tokoferol) ¢ozeltisinin hazirlanmasi: % 97’lik 5,155 mg
C20H500> tartildiktan sonra 5 mL etil alkolda ¢oziilerek 1000 mg/L’lik a-tokoferol
cozeltisi elde edildi.

BHA (biitillenmis hidroksi anisol) ¢ozeltisinin hazirlanmasi: 10 mg Ci1Hi6O2 alinip

etanolla 10 ml’ye tamamlanarak 1000 mg/L’lik BHA ¢ozeltisi hazirlandi.

BHT (biitillenmis hidroksi toluen) ¢ozeltisinin hazirlanmasi: 10 mg BHT(Ci5H240)
aliip etil alkolla 10 ml’ye tamamlanarak 1000 mg/L’lik BHT ¢6zeltisi hazirlandi.

3.4.4 DPPH yonteminde kullanilan c¢ozeltilerin hazirlanmasi

0.1 mM CisH12NsOs (DPPH) ¢ozeltisi igin: 3,94 mg CisHi2NsOg‘den alinarak 100

mL etanolde ¢oziilerek hazirlanir.

1000 mg/LL Cx9Hs500> (a-Tokoferol) ¢ozeltisinin hazirlanmasi: % 97’lik 5,155 mg
C20H5002 tartildiktan sonra 5 mL etil alkolda ¢oziilerek 1000 mg/L’lik a-tokoferol

¢Ozeltisi elde edilir.

BHA (biitillenmis hidroksi anisol) ¢ozeltisi i¢in: 10 mg BHA (Ci1Hi602) alinip
etanolle 10 ml’ye tamamlanarak 1000 mg/L’lik BHA ¢6zeltisi hazirlanir.

BHT (biitillenmis hidroksi toluen) ¢o6zeltisi i¢in: 10 mg BHT(C;5sH240) alinip etanolle
10 ml’ye tamamlanarak 1000 mg/L’lik BHT ¢ozeltisi hazirlanir.

3.4.5 ABTS yonteminde kullanilan ¢ozeltilerin hazirlanmasi

7 mM ABTS (CisHi1sN4O¢S4) katyon radikalini hazirlamak icin: 38,4 mg ABTS
(C18H18N4O6S4)’den alinmip 10 mL ultra saf suda c¢oziildiikten sonra, toz seklinde
bulunan potasyum persiilfat (K»S>0g)’tan 6.6 mg eklenip iyice karistirildi. Karanlik bir
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ortamda 16 saat inkiibe edildi. Inkiibe edildikten sonra ¢dzeltinin absorbsiyonu uv’de

yaklagik 0,70 olacak sekilde seyreltildikten sora kullanilmaya baslandi.

BHT (biitillenmis hidroksi toluen) ¢dzeltisinin i¢in: 10 mg BHT(CisH240) alinip
etanolle 10 ml’ye tamamlanarak 1000 mg/L’lik BHT ¢o6zeltisi hazirlandi.

3.4.6 CUPRAC tekniginde kullanilan cozeltilerin hazirlanmasi

10 mM Bakar (II) kloriir dihidrat (CuCl,.2H20) ¢d6zeltisinin hazirlanmasi: 42,6 mg

Bakir (IT) kloriir dihidrat tartilarak tizerine 25 mL ultra saf su eklenerek hazirlandi.

1 M Amonyum asetat (NHsCH3COQO) ¢ozeltisi i¢in: Amonyum asetat
(NH4CH3COO)’tan 1,927 g tartilip ¢ozeltinin pH’1 7 olacak sekilde 25 mL ultra saf

suda ¢oziilerek hazirland.

7,5 mM Neokoprin(Ci4H12N») ¢ozeltisi ign: 78 mg neokuproin (C14H12N>) tartilarak %
96’11k etil alkolden 50 mL eklenip ¢oziilerek hazirlandi.

BHT (biitillenmis hidroksi toluen) ¢ozeltisi i¢in: 10 mg BHT(C15sH240) alinip etanolle
10 ml’ye tamamlanarak 1000 mg/L’lik BHT ¢6zeltisi hazirlandi.

1000 mg/L. C29Hs5002 (a-Tokoferol) ¢ozeltisinin hazirlanmasi: % 97’lik 5,155 mg
C20H500> tartildiktan sonra 5 mL etil alkolde coziilerek 1000 mg/L’lik a-tokoferol
¢oOzeltisi elde edildi.

3.5 LC-MS/MS’in Kromatografik Sartlar

53 fitokimyasal madde, Shimadzu-Nexera LCMS 8040 model ti¢lii kuadrupol kiitle
spektrometresi ile birlestirilmis ultra yliksek performansh sivi kromatografisi (ultrahigh
performance liquid chromatograph) (UHPLC) cihazi ile kullanilarak nicel olarak
belirlendi. Oto 6rnekleyici (SIL-30AC modeli), kolon firin1 (CTO-10ASvp tipi), ikili
pompalar (LC-30 CE modeli) ve degazor, ters-fazli UHPLC (DGU-20A3R modeli)
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icinde yer aldi. Kromatografik ayrim igin ters-fazli Agilent Poroshell 120 EC-C18
model (150 mm x 2,1 mm x 2,7 m) analitik kolon kullanildi. Kolon sicakligi 40 °C
olarak sabitlendi. Eluant A (su + 5 mM amonyum formiat + % 0,1 formik asit) ve eluant
B (metanol + 5 mM amonyum formiat + % 0,1 formik asit) eliisyon gradyanim
olusturdu. Ayrica, 20-100 % B (0-25 dakika), 100 % B (25-35 dakika) ve 20 % B (35-
45 dakika) kullanilan gradyan eliisyon prufiliydi. Bunun yani sira, sirasiyla ¢oziicii akis

hiz1 ve enjeksiyon hacmi olarak 0.5 mL/dakika ve 5 uL secildi (Tarhan vd., 2023).

Kiitle-spektrometrik tespit i¢in negatif ve pozitif iyonizasyon modlarinda ¢alisabilen bir
elektrosprey iyonizasyon (ESI) kaynagi ile donatilmis Shimadzu marka LCMS-8040
tandem kiitle spektrometresi kullanildi. LC-ESI-MS/MS verilerini toplamak ve islemek
icin LabSolutions yazilimi (Shimadzu) kullanildi. Fitokimyasallar, MRM (multiple
reaction monitoring ¢oklu reaksiyon izleme) teknigi kullanilarak nicel olarak belirlendi.
MRM yontemi, belirli prekiirsor fitokimyasal-fragment iyon gecislerinin taramasi temel
aliarak, sadece fitokimyasal maddelerin tespitini ve nicel belirlenmesini saglamak i¢in
gelistirildi. En iyi fitokimyasal pargalanma ve istenen iiriin iyonlarinin en biiyiik iletimi
icin carpisma enerjileri (CE) ayarlandi. LC- MS/MS metodunda optimize edilen diger
parametreler sunlardir; DL (Dissolvation line) sicakligi; 250 °C, Interface (ara yiiz)
sicakligi; 350 °C, nebulizer gaz (N2) akisi; 3 L/dk, blok sicakligi; 400 °C ve kurutma
gaz1 (N2) sicakligr 15 L/dk. Olarak ayarlandi (Tarhan vd., 2023).

3.6 Fitokimyasallarin LC-MS/MS tabanh kalitatif ve kantitatif tanimlamasi

Calisilan Gundelia L. tiirlerinin ¢igek, govde-yaprak ve ¢igek kisimlarindaki etanolik
ekstrelerdeki fitokimyasallarin nitel ve nicel degerlendirmesi i¢in daha Onceden
gelistirilmis ve dogrulanmis bir LC-MS/MS yontemi uygulanmistir (Yilmaz, 2020). Bu
yontem, sadece segilen tiirlere degil, ayn1 zamanda genis bir bitki tiirii yelpazesine
uygulanabilir olmas1 nedeniyle tercih edilmistir. Yeni gelistirilmis LC/MS/MS teknigi
kullanilarak, incelenen Gundelia tiirlerinde 14 flavonoid aglikon, 13 flavonoid glikozit,
20 fenolik asit, ii¢ fenolik aldehit, bir benzopiron, bir stilbenoid glikozit ve bir
biflavonoid dahil olmak tizere 53 fitokimyasal molekiil tespit edilmis ve nicel olarak

belirlenmistir. Ornek hazirlama ve analizler sirasinda matris etkilerini ve analit
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kayiplarini telafi ederek sonuglarin gilivenilirligini artirmak icin i¢ standart ¢ozeltileri
kullanilmistir. Flavonoid glikozitler, flavonoidlar ve flavonoid olmayan maddeler i¢in
sirastyla rutin D3, kersetin D3 ve ferulik asit D3 deuteriumlu i¢ standartlar
kullanilmistir. Metot dogrulamasinin aymi giin ve farkli giinler igerisinde farkli
konsantrasyonlarda (diisiik, orta ve yiiksek) yapilan ¢aligmalar sonucunda
tekrarlanabilirlik, tekrariiretebilirlik, dogrusallik, dogruluk, tespit ve tayin limitleri
(LOD/LOQ) ve bagil standart belirsizlik (U, % 95 giiven seviyesinde (k=2)) agisindan
derinlemesine ¢aligma prosediirleri literatiirde daha once tarif edilmistir (Y1lmaz, 2020;
Tarhan vd., 2023). Tablo 2, incelenen analitlerin alikoyma siirelerini (R.T.), molekiiler
iyonlarin1 (M.L.), par¢alanma iyonlarin1 (F.I.) ve iyonlastirma modlarini, c¢alisilan
analitik LC-MS/MS yonteminde gostermektedir. LC-MS/MS Analiz metodonda
kullanilan Standart fenolik bilesiklerin toplam iyon kromatogramlari Sekil 4.1°de

belirtilmektedir.
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Sekil 4.1 Standart Fenolik Bilesiklerin Toplam Iyon Kromatogramlari (TIC)

LC-MS/MS Analiz metodonda kullanilan standart fenolik bilesiklerin toplam iyon
kromatogramlar1 (1: Kinik asit 2: Fumarik asit 3: Akonitik asit 4: Gallik asit 5:
Epigallokatesin 6: Protokatesik asit 7: Katesin 8: Gentisik asit 9: Klorojenik asit 10:
Protokatekuik aldehit 11: Tanik asit 12: Epigallokatesin gallat 13: 1,5-dikaffeoilkinik
asit 14: 4-OH Benzoik asit 15: Epikatesin 16: Vanilik asit 17: Kafeik asit 18: Sirinjik
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asit 19: Vanilin 20: Siringaldehit 21: Daidzein-7-O-glukozit 22: Epikatesin galat 23:
Piseid 24: p-Kumarik asit 25: Ferulik asit D3 26: Ferulik asit 27: Sinapik asit 28:
Kumarin 29: Salisilik asit 30: Letolin-7-O-glukozit 31: Kuersetin 3-O- glukronit 32:
Kersetin 3-O- rutinozit 33: Rutin D3 34: Kersetin 3-O- glukozit 35: Hesperetin-7-
rutinozit 36: o-Kumarik asit 37: Genistein-7-glukozit 38: Rosmarinik asit 39: Ellagik
asit 40: Apigenin-7-O-glukozit 41: Kuersitrin 42: Kaempferol-3-O-glukozit 43:
Kampferol-3-O- rutinozit 44: Fisetin 45: Daidzein 46: Kuersetin D3 47: Kuersetin 48:
Naringenin 49: Hesperetin 50: Letolin 51: Genistein 52: Kamferol 53: Apigenin 54:
Amentoflavon 55: Krizin 56: Asasetin) Sekil 4.1°de verilmistir (Tarhan vd., 2023).

3.7 Toplam Fenolik Ve Toplam Flavonoid Iceriklerinin Belirlenmesi
3.7.1 Toplam fenolik icerik tayini (TPC)

Gundelia tirlerinin kok, govde-yaprak ve ¢igek kisimlarinin etanol ekstraktlarindaki
toplam fenolik igerikler Folin-Ciocalteu kolorimetrik yontemiyle belirlendi. Otto Folin
ve Vintila Ciocalteu tarafindan Onerilen bu yontem, tekrarlanabilir olmasi, temelinin
anlasilmas1 ve uygulanabilirliginin dogrulanmas: kosuluyla ¢ok yararl bir yontemdir.
Ortaya ¢ikan toplam deger genellikle farkli numuneler arasinda dogrudan
karsilastirilabilir ve bilgi vericidir. Kalibrasyon Egrisi i¢in ilk &nce 100 mg/L*lik
Pirokatekol (1,2-dihidroksibenzen) (C¢H4(OH)2) ¢6zeltisi hazirlandi; Bunun i¢in 10 mg
pirokatekol tartilip 100 mL ultra saf su igerisinde ¢oziilmesiyle standart pirokatekol
cozeltisi hazirlandi. Bu c¢ozeltiden 0-8 pL alinarak ultra saf suyla 184 plL“ye
tamamlandi. Her konsantrasyona 4 pL %10 FCR ve 12 pL % 2 Na>CO03 son hacim 200
nL olacak sekilde eklendi. Daha sonra Gundelia tiirlerinin kok, gévde-yaprak ve ¢icek
kisimlarinin etanol ekstraktlarindan 1000 mg/L konsantrasyonda ¢ozeltiler hazirlandi.
Bu cozeltilerden 4 pL alinarak ultra saf suyla 184 pL“ye tamamlandi. Her
konsantrasyona 4 pL %10 FCR ve 12 pL % 2 Na>CO03 son hacim 200 pL olacak sekilde
eklendi. Karigimlar oda sicakliginda 2 saat inkiibe edildikten sonra 760 nm'de
mikroplaka reader (ELISA) cihazi ile absorbanslar1 o6l¢iildi. FCR reaktifi bitki
ekstraktlarindaki fenolleri oksitler ve koyu mavi renge doniisiir. Analiz hatalarini en aza
indirmek i¢in herbir analiz 3 paralel seklinde gercgeklestirildi. Farkli pirokatekol
konsantrasyonlarindan elde edilen ortalama absorbans degerleri, kalibrasyon egrisini

cizmek icin kullanildi. Ekstraktlarin toplam fenolik igerigi, kuru agirlikta (mg/g)
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numunenin grami bagina mg pirokatekol esdegeri olarak ifade edildi. Tim
numunelerdeki toplam fenolik icerik, asagidaki formiil kullanilarak hesaplandi (Slinkard

ve Singleton 1977; Tarhan vd., 2023).

Absorbans = 0,036+0,039 mpirokatekol (ng) (R*=0,9922) (3.1)
0,2
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Sekil 3.7 Pirokatekoliin 6l¢ii grafigi
3.7.2 Toplam flavonoid (TFC) icerik tayini

Gundelia tiirlerinin kok, govde-yaprak ve ¢icek kisimlarinin etanol ekstraktlarindaki
toplam flavonoid igerikleri aliiminyum kloriir kolorimetrik tahlili ile belirlendi.
Kalibrasyon Egrisi olusturmak i¢in ilk 6nce 1000 mg/L“lik kersetin ¢6zeltisini
hazirlamak gerekir. Bunun i¢in 25 mg kersetin tartilip 25 mL ultra saf su igerisinde
¢oziilmesiyle standart kersetin ¢ozeltisi hazirlandi. Bu ¢ozeltiden 0-8 pL alinarak %
80’lik etil alkol ile 192 puL’ye tamamlandi. Her konsantrasyona 4 uL Potasyum Asetat
ve 4 uL %10*luk alliminyum nitrat (A1(NO3)3.9H>0) son hacim 200 pL olacak sekilde
eklendi. Daha sonra Gundelia tiirlerinin kok, gévde-yaprak ve cicek kisimlarmin etanol
ekstraktlarindan 1000 mg/L konsantrasyonda ¢ozeltileri hazirlandi. Bu ¢ozeltilerden 20
uL alinarak etanolle 172 puL’ye tamamlandi. Her konsantrasyona 4 pL Potasyum Asetat
ve 4 uL %10*luk altiminyum nitrat (A1(NO3)3.9H>0) son hacim 200 pL olacak sekilde
eklendi. Karigimlar oda sicakliginda 40 dk. inkiibe edildikten sonra 415 nm'de
mikroplaka reader (ELISA) cihazi ile absorbanslari 6l¢iildii. Analiz hatalarin1 en aza
indirmek icin her bir analiz 3 paralel seklinde gerceklestirildi. Farkli Kersetin
konsantrasyonlarindan elde edilen ortalama absorbans degerleri, kalibrasyon egrisini

cizmek icin kullanildi. Ekstraktlarin toplam flavonoid igerigi, kuru agirlikta (mg/g)
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numunenin grami basina mg kersetin esdegeri olarak ifade edildi. Tiim numunelerdeki
toplam flavonoid igerik, asagidaki formiil kullanilarak hesaplandi (Nithianantham, vd.,

2011; Tarhan vd., 2023).

Absorbans = 0,031(ug) + 0,01102 mguersetin (ug) (R%: 0,9911) (3.2)

1,6
1,4

= 1
1,2 2=0,99

0,8 .
0,6 "
0,4 /
0,2 e
0 | | | | |
0 10 20 30 40 50

Absorbans

Konsantrasvon(me/ke)

Sekil 3.8 Kersetinin 6l¢ii grafigi

3.8 Antioksidan Testleri

Incelenen Gundelia L. ekstraktlarinin antioksidan aktivitelerini degerlendirmek igin;
DPPH, ABTS ve CUPRAC metotlar1 kullanilmistir (Yilmaz vd., 2018). DPPH ve
ABTS antioksidan aktivite deneylerinin sonuglar1 ICso degerleri olarak verildi. 1Cso
degerleri, farkli konsantrasyonlarla x-y grafigini olusturmak ve bu verileri dogrusal
regresyona (diiz bir c¢izgiyle) sigdirip yiizde inhibisyon verileri hesaplandi. ICso
degerleri konsantrasyon egrisinden belirlenir. CUPRAC antioksidan aktivite
deneylerinin sonuglar1 ise Ornek ekstraktlarin absorbans degerleri standart olarak

hazirlanan BHT kars1 degerlendirildi (Tarhan vd., 2023).

3.8.1 DPPH (2,2-Difenil-1-pikrilhidrazil) radikal temizleme testi

Ekstraktlarin serbest radikal temizleme aktiviteleri; DPPH serbest radikal temizleme
yontemi ile belirlenir. Oksitlenmis formdaki DPPH, etanolde koyu mor bir renk verir.
Bir antioksidan bilesik, elektronunu DPPH'ye vererek onun azalmasina ve renginin

koyu menekseden sariya degismesine neden olur. Ekstraktlarin in vitro antioksidan
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aktivitelerinde, DPPH serbest radikal temizleme teknigi bazi degisikliklerle beraber
antioksidanlarin temizleme potansiyelinin belirlemesinde hizli ve kolay bir yontemidir.
Analizde kullanilan DPPH (CisHi12Ns5Og) ¢Ozeltisini hazirlamak i¢in 1,97 mg DPPH
(C18H12N50g¢) alinarak 50 mL etil alkolde ¢oziilerek hazirlandi. Gundelia tiirlerinin kok,
govde-yaprak ve cicek kisimlarinin etanol ekstraktlarindan 1000 mg/L konsantrasyonda
stok c¢ozeltiler hazirlandi. 1 mg/mL'lik farkli ekstraktlarin stok c¢ozeltisi, her bir
ekstraktin gerekli miktarinin gerekli hacimde metanol i¢inde ¢oziilmesiyle hazirlandi.
Ornek stok ¢ozeltisinden her ekstraktin 2, 5, 10 ve 20 pg /mL'lik ¢dzeltiler hazirlandi.
517 nm'de mikroplaka reader (ELISA) cihazi ile absorbanslart o6l¢iildi. DPPH
¢ozeltileri 517 nm'de koyu mor renkte goriinen giiclii bir absorbans gosterir. DPPH
serbest radikalinin temizlenmesi, test drneklerinin serbest radikal temizleme kapasitesini
veya antioksidan potansiyelini belirler; bu, biyolojik bir sistemdeki hasara karsi
etkinligini, dnlenmesini, durdurulmasini ve onarim mekanizmasini gosterir. Analizlerde
Standart olarak, BHT (biitillenmis hidroksi toluen) ¢ozeltisi (10 mg BHT (Ci5H240)
aliip etanolle 10 ml’ye tamamlanarak 1000 mg/L’lik hazirlanarak) kullanildi. Analiz
hatalarin1 en aza indirmek i¢in her bir analiz 3 paralel seklinde gerceklestirildi (Blois,

1958; Nithianantham, vd., 2011; Tarhan vd., 2023).

DPPH serbest radikal siipiirme etkisi (% Inhibisyon) = (Axonrol-Asmek)/akontroiX 100 (3.3)

Burada;

A: Absorbans
Axonrol: DPPH™nin baslangi¢ konsantrasyonudur

Asmek:  Ekstraktlarin  veya  pozitif  kontrollerin  varliginda kalan DPPH’

konsantrasyonunun absorbansidir.

3.8.2 ABTS+ katyon radikali giderim aktivitesi

Gundelia etanol ekstraktlarin aktiviteleri, ABTS™ katyon radikali giderim yontemiyle
belirlendi. (Re vd., 1999). ABTS (CisHisN4+OsS4) katyon radikalini hazirlamak igin:
38,4 mg ABTS (CisH1sN4OeS4) tartilarak 10 mL ultra saf suda ¢oziildiikten sonra 6,6
mg potasyum persiilfat eklenip iyice karigtirilip. 25 C° karanlik bir ortamda 16 saat
inkiibe edildi. Inkiibe edildikten sonra ¢ozeltinin absorbsiyonu uv’de yaklasik 0,70
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olacak sekilde seyreltildikten sora kullanilmaya baslandi. Gundelia tiirlerinin kok,
govde-yaprak ve cicek kisimlarinin etanol ekstraktlarindan 1000 mg/L konsantrasyonda
stok cozeltiler hazirlandi. 1 mg/mL'lik farkli ekstraktlarin stok c¢ozeltisi, her bir
ekstraktin gerekli miktarinin belli hacimde metanol i¢inde ¢oziilmesiyle hazirlandi.
Ornek stok ¢dzeltisinden her ekstrakt icin 2, 5, 10 ve 20 pg /mL'lik ¢dzeltiler hazirlands.
Bu stok ¢ozeltiler etil alkol ile 40 pL’lik hacme tamamlandi. Uzerlerine ABTS katyon
radikali c¢ozeltisinden 160 uL ilave edildi. Reaksiyon cozeltileri oda sicakliginda ve
karanlikta 10 dakika inkiibe edildikten sonra 734 nm'de mikroplaka reader (ELISA)
cihaz1 ile absorbanslart Olgiildii. 734 nm'de absorbansin inhibisyon yiizdesi olarak
radikal katyondaki azalmanin 6l¢iilmesi yoluyla, ABTS+'nin renginin giderilmesiyle
belirlendi. Ekstraktlarin absorbans degerleri kontrole karsi degerlendirildi. ABTS*
katyon radikal giderim aktivitesi (% inhibisyon) olarak asagidaki denklem ile
hesaplama islemi yapildi. Analiz hatalarini en aza indirmek i¢in her bir analiz 3 paralel
seklinde gerceklestirildi. Standart olarak, BHT (biitillenmis hidroksi toluen) ¢ozeltisi
(10 mg BHT (Cl15H240) alinip etanol ile 10 ml’ye tamamlanarak 1000 mg/L’lik
hazirlanarak) kullanildi (Tarhan vd., 2023).

ABTSe+ siipiirme etkisi (% Inhibisyon) = (Akonrol-A&rnek)/Akontrolx100 (3.4)
A; Absorbans

3.8.3 CUPRAC yontemi

CUPRAC (kuprik iyon indirgeme aktivitesi) metodunda, ekstraktlarin antioksidan
analitlerler varliginda Cu (II)-Neokuproin (Nc) kompleksinin, renkli Cu (I)-Nc kelatina
indirgenmesiyle gerceklesir. Gundelia tiirlerinin  kok, govde-yaprak ve ¢icek
kisimlarinin etanol ekstraktlarindan 1000 mg/LL  konsantrasyonda stok c¢ozeltiler
hazirlandi. 1 mg/mL'lik farkli ekstraktlarin stok ¢ozeltisi, her bir ekstraktin gerekli
miktarinin belli hacimde ultra saf su iginde ¢dziilmesiyle hazirlandi. Ornek stok
cozeltisinden her ekstrakt icin 2,5, 6,25, 12,5 ve 25 pL alimip son kosantrasyonlar1 10,
25, 50 ve 100 pg/mL olacak sekilde 61 pL 1,0 x 1072 M Cu (II), 61 pL 7,5 x 1073
Neokuproin ¢ozeltisi ve 61 pL NH4CH3COO (Amunyum asetat) tamponu (1 M, pH 7,0)
ilave edildi. Ultra saf su ilave edilerek son hacim 250 pL tamamlandi. Reaksiyon
cozeltileri oda sicaklifinda bir saat inkiibe edildikten sonra 450 nm'de mikroplaka

reader (ELISA) cihazi ile absorbanslar1 olgiildii. Ekstrartlarin absorbans degerleri
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standart olarak hazirlanan BHT (biitillenmis hidroksi toluen) ¢ozeltisi (10 mg BHT
(C15H240) alinip etanol ile 10 ml’ye tamamlanarak 1000 mg/L’lik hazirlanarak)’ye kars1
degerlendirildi. Analiz hatalarin1 en aza indirmek i¢in her bir analiz 3 paralel seklinde

gergeklestirildi (Apak vd., 2004; Tarhan vd., 2023).

3.9 istatistiksel Analizler

Toplam fenolik-flavonoid igerikleri, antioksidan aktivite sonuglari, ortalama + standart
sapma olarak gosterilmistir. Sonuglar eslestirilmemis t-testi ve tek yonlii varyans analizi
ANOVA ile degerlendirilmistir. Farklar p < 0.05 diizeyinde istatistiksel olarak anlamli
kabul edildi. As i¢in LC-MS/MS miktarsal analiz sonuglar1 su sekilde verildi: Analit
miktar1 x (analit miktar1 % analitin goreceli standart belirsizligi (U)) burada U, analitin
goreceli standart belirsizligidir ve analitlerin U degerleri Tablo 4.1°de verilmistir

(Y1lmaz, 2020; Tarhan vd., 2023).
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4. BULGULAR VE TARTISMA
4.1 LC-MS/MS ile Fitokimyasal Bilesiklerin Belirlenmesi

Oksidatif hasar nedeniyle kanser, felg, koroner kalp hastaligi, iltihaplanma ve
kardiyovaskiiler rahatsizliklar gibi birgok hastalik meydana gelebilir. Bu nedenle,
potansiyel faydali antioksidan etkileri nedeniyle fenolik bilesikler giderek daha fazla ilgi
gormektedir. Bir¢ok hastaligin onlenmesindeki olasi rolii ve insan diyetindeki
kullanimlariyla birlikte, fenolik bilesikler, iirlinlerin raf Omriinii uzatan giiclii
antioksidan o6zellikleri nedeniyle gida sektorii icin de caziptir. Bu nedenlerle, gidalarin
fitokimyasal bilesimlerinin incelenmesi hayati dneme sahiptir (Yilmaz vd., 2022a,
2022b, 2022c). Son donemlerde, terapétik bitkilerin biyokimyasin1 anlama konusunda
onemli ilerlemeler kaydedilmistir. Zengin dogal kimyasal ¢esitlilikten yararlanmak igin,
diisiik diizeyde kullanilan veya yeterince ¢alisilmamis bitkilerden elde edilen ekstrelerin
cesitli farmakolojik hedeflere karsi taranmasi ve test edilmesi diinya ¢apinda biiyiik ilgi
gormektedir. Bu nedenle, ilag kesfi i¢in fitokimyasallarin belirlenmesi son derece
onemlidir. Bu c¢alismada, 22 Gundelia tirinin ¢icek, govde yaprak ve kok
boliimlerinden elde edilen etanol ekstreler, daha 6nce gelistirilen, dogrulanmis, giiclii ve
kapsamli bir LC-MS/MS yontemi ile fitokimyasal bilesimleri agisindan incelenmistir
(Yilmaz, 2020). Yapilan bu fitokimyasal analiz ¢alismalarinda, ekstrelerin biyoaktif
fenolik asitler, flavonoidler ve tiirevleri agisindan sasirtict bir sekilde zengin oldugunu
gostermistir (Ceylan vd., 2021). Tablo 4.3’te 22 Gundelia tiirtiniin kok, govde, yaprak
ve ¢igcek etil alkol ekstrelerinde LC-MS/MS ile yapilan nitel ve nicel fitokimyasal
degerlendirmeyi gostermektedir. Sekil 4.2 ve Sekil 4.3’te Gundelia tehranica ve
Gundelia aragatsi tlirlerinden elde edilen ¢igek ekstreleri ile standart fitokimyasallarin
toplam iyon kromatogramlari (TIC) gosterilmektedir. Ayrica, ¢alisilan diger Gundelia

ekstrelerinin TIC kromatogramlari, Ek Dosyada (Ek 1-Ek 64) verilmistir.
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Sekil 4.2 G. tehranica gigek ekstraktinin LC-MS/MS total iyon kromatogrami
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Sekil 4.3 G. cappadocica ¢icek ekstraktinin LC-MS/MS total iyon kromatogrami

Genel olarak, LC-MS/MS analizleri ile incelenen 0Ozitlerin fenolik asit miktarlarinin
flavonoidlere kiyasla daha yiiksek oldugu belirlenmistir (Tablo 4.3). lging bir sekilde,
miktarlart degissede, 6 fenolik bilesigin burada incelenen tim Gundelia tiri
orneklerinde siirekli olarak bulundugu kesfedilmistir. Bunlar kinik asit (3,860-63,761
mg/g ekstrakt), protokatesik asit (0,027-0,180 mg/g ekstrakt), klorojenik asit (0,042—
93,52 mg/g ekstrakt), protokatesik aldehit (0,027-0,153 mg/g ekstrakt), kafeik asit
(0,0204,082 mg/g ekstrakt) ve asasetin (0,002-0,733 mg/g ekstrakt) olarak
belirlenmistir. Ozellikle klorojenik asit (0,042-93,52 mg/g ekstrakt), kuinik asit (3,860—
63,761 mg/g ekstrakt), kaempferol-3-O-glukozit (0,019-42,737 mg/g ekstrakt), luteolin-
7-O-glukozit (0,013-34,017 mg/g ekstrakt), kuersetin-3-O-glukozit (0,021-24,241 mg/g
ekstrakt), apigenin-7-O-glukozit (0,006—-15,859 mg/g ekstrakt), 1,5-dikafeoilkinik asit
(0,014-4,827 mg/g ekstrakt) ve kafeik asit (0,020-4,082 mg/g ekstrakt) miktarlari,
genel degerlendirme sonucglarinda dikkate degerdi. Ayrica, letolin-7-O-glukozit,
kersetin-3-O-glukozit, apigenin-7-O-glukozit ve kampferol-3-O-glukozit, calisilan
oziitlerde bulunan en bol flavonoid glikozitler olarak belirlendi. Ancak, hicbir 6ziitliin
akonitik asit, epigallokatesin, katesin, tanik asit, epigallokatesin galat, epikatesin,
siringik asit, daidzein-7-O-glukozit (daidzin), epikatesin galat, piseid, ferulik asit,
sinapik asit, kuersetin-3-O-glukuronit, kuersetin-3-O-rutinozit (rutin), hesperetin-7-
rutinozit (hesperidin), o-kumarik asit, genistein-7-glukozit (genistin), ellajik asit,
kuersetin-3-rhamnozit, fisetin, daidzein, genistein ve amentoflavon igcermedigi tespit
edilmistir. Calisilan Gundelia L. tiirlerinde LC-MS/MS ile tespit edilen fitokimyasallar
Sekil 4.4°te gosterilmektedir (Tarhan vd., 2023).
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Kinik asit, antioksidan, antimutajenik ve antiinflamatuar aktivitelere sahip oldugu
bilinen ve ¢esitli calismalarda da belirtilen bir bilesik olup (Cinkilic vd., 2013), ¢alisilan
tim oziitlerde 6zellikle GVIT-F, GMIC-F, GTOT-F, GART-F ve GPUR-F sirasiyla
58,75, 59,86, 63,76, 62,47, 62,58 mg/g ekstraktlarda daha bol miktarda bulunmustur.
Birka¢ onemli istisna disinda, incelenen Gundelia tiirlerinin ¢igcek oziitleri genellikle
kok ve yaprak oziitlerine gdre daha zengin kinik asit igermistir. ilging bir sekilde,
neredeyse tiim Gundelia tiirlerinin kok oziitleri, diger kisimlara gore kinik asit acisindan
daha diistik bulunmusken, GMUN (32,75 mg/g ekstrakt), GGLA (39,27 mg/g ekstrakt)
ve GTEN (39,00 mg/g ekstrakt) tiirlerinin kok oziitleri yaprak ve ¢icek Oziitlerinden
daha zengin bulunmustur (Tarhan vd., 2023).

Cesitli bilimsel veriler, klorojenik asidin antioksidan, anti-inflamatuar, hepatoprotektif
ve anti-hipertansiyon etkilerine sahip oldugunu gostermektedir (Naveed vd., 2018). Bu
calismada, diinyadaki tiim Gundelia tiirleri incelenmis olup, tiim Orneklerde Snemli
miktarda klorojenik asit tespit edilmistir. Ozellikle GMIC-R (93,52 mg/g ekstrakt),
GTOT-F (80,36 mg/g ekstrakt) ve GPUR-R (95,73 mg/g ekstrakt) orneklerinde yeterli
miktarda klorojenik asit bulunmustur. Ayrica, Gundelia tiirlerinin kok ve ¢igek oOziitleri,

yaprak Oziitlerine gére cok daha fazla klorojenik asit igermistir.

1,5-Dikafeoilkinik asit (sinarin), gii¢lii bir antioksidan ve néro koruyucu etkiye sahip
oldugu bilinmektedir (Xiao vd., 2011). Ancak, arastirilan tiirlerin ¢ogunda bu madde ya
hi¢ bulunmamis ya da oldukca diisiik konsantrasyonlarda bulunmustur. Bununla birlikte
ozellikle; GSIR-R, GART-R, GTEH-R, GDER-R, GTOU-R, GPUR-R, GARM-R ve
GMIC-R gibi belirli baz1 Gundelia tiirlerinin kok Oziitlerinde dnemli miktarlarda 1,5-
dikafeoilkinik asit (sirasiyla, 1,62, 4,83, 1,79, , 4,50, 1,90, 3,82, 3,15 ve 3,80 mg/g

ekstrakt) bulunmustur.

Kafeik asit, otlar, meyveler, sebzeler ve icecekler dahil olmak iizere genis bir bitki
yelpazesinde bulunan biyoaktif bir bilesiktir. Antioksidan &zelliklerinden dolay1
diyabet, kanser, norodejeneratif hastaliklar ve inflamasyonun Onlenmesinde bazi
faydalar1 oldugu diisiiniilmektedir (Alam vd., 2022). Bu calismada incelenen tiim
oziitlerde bir miktar kafeik asit bulunmasma ragmen GANA (1,07 mg/g ekstrakt),
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GCAP (4,08 mg/g ekstrakt), GTEN (1,09 mg/g ekstrakt), GTOT (1,75 mg/g ekstrakt),
GASP (1,27 mg/g ekstrakt), GGLA (1,48 mg/g ekstrakt), GVIT (1,09 mg/g ekstrakt) ve
GARG (1,29 mg/g ekstrakt) tiirlerinin kok oziitlerinde bu fitokimyasala gore oldukca
yiiksek konsantrasyonlar bulunmustur. Ilgingtir ki, incelenen tiirlerin kok oziitleri,

govde-yaprak ve cicek Oziitlerine kiyasla ¢ok daha yiiksek kafeik asit igermektedir.

Degerli olan biyoaktif flavonoid glikoziti luteolin-7-O-glukozidin, anti-inflamatuar,
antioksidan ve anti-diyabetik aktiviteleri oldugu bilinmektedir (Caporali vd., 2022).
Calismada incelenen oOziitlerin ¢ogu, farkli miktarlarda luteolin-7-O-glukozid
icermektedir. Bununla birlikte, GARM-SL (7,90 mg/g ekstrakt), GART-SL (34,02 mg/g
ekstrakt), GDER-F (9,65 mg/g ekstrakt), GART-F (16,92 mg/g ekstrakt), GDER-SL
(30,64 mg/g ekstrakt), GARM-F (9,65 mg/g ekstrakt) ve . GMES-SL (12,64 mg/g
ekstrakt) oziitlerinde 6nemli diizeyde luteolin-7-O-glukozid flavonoidi bulunmustur. Bu
baglamda, incelenen Gundelia tiirlerinin ¢icekleri ve govde-yaprak boliimlerinin, kdk
Oziitlerine kiyasla Onemli Olglide daha fazla Iluteolin-7-O-glukozid igerdigi

belirlenmistir.

Potansiyel bir besin takviyesi olan kersetin-3-O-glukozidi, kardiyovaskiiler hastaliklara,
alerjik reaksiyonlara, diyabete, kansere ve oksidatif streslere karsi in vivo ve in vitro
olarak cesitli kimyoprotektif 6zelliklere sahiptir (Valentova vd., 2014). Incelenen 22
Gundelia 0ziitiinlin ¢ogunlugu, cicek ve govde-yaprak oOziitlerinin 6nemli miktarda
quercetin-3-O-glukozid igerdigi gozlemlenmistir (6rnegin GGLA-F, GGLA-SL,
GMUN-SL, GTOT-SL, GTEN-SL, GKOM-SL, GCIL-F, GVIT-SL, GARG-SL ve
GASP-SL oziitlerinde sirasiyla 7,01, 24,24, 7,25, 15,64, 7,29, 9,15, 7,58, 8,03, 7,99 ve
8,01 mg/g ekstrakt). Ancak tiirlerin kok oziitleri neredeyse hi¢ kersetin-3-O-glukozid

icermemektedir.

Apigenin-7-O-glukozid (apigenin, kosmosin), olduk¢a giiclii bir biyoaktif fitokimyasal
olan bu madde, antikanser, antifungal, antibakteriyel ve nonsteroidal anti-inflamatuar
etkiler sergiler (Kim vd., 2020). Gida ve tip alaninda kullanilan g¢esitli Gundelia
tiirlerinin etanol Oziitlerinin incelendigi bu calisma, tiirlerin ¢icek ve gdvde-yaprak

oOziitlerinin, kok oOziitlerinden daha fazla apigenin-7-O-glukozid icerdigini ortaya
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koymustur. Bu biyoaktif flavonoid glikozidin baz1 6ziitlerde 6nemli diizeyde bulundugu
tespit edilmistir, bunlar arasinda GARM-F (1,75 mg/g ekstrakt), GDER-SL (14,30 mg/g
ekstrakt), GDER-F (3,38 mg/g ekstrakt), GART-SL (15,86 mg/g ekstrakt), GART-F
(5,62 mg/g ekstrakt) ve GMES-SL (11,65 mg/g ekstrakt) yer almaktadir.

Kamferol-3-O-glukozit (kamferol 3-glukozit), anti-enflamatuar, antioksidan, noro-
koruyucu, kardiyo-koruyucu, anti-obezite, anti-osteoporotik, anti-kanser, anti-iilser ve
antidiyabetik etkinlikleri dahil olmak {izere genis bir farmakolojik kullanim alani ile
evrensel olarak taninmaktadir. Bu ¢alismada yer alan cogu Gundelia tiirii, govde-yaprak
oOziitlerinde yiiksek miktarlarda kaempferol-3-O-glukozit i¢ceriyordu GGLA-SL, GTOT-
SL, GROS-SL, GTEN-SL, GVIT-SL, GMUN-SL, GCOL-SL ve GKOM-SL
orneklerinde sirasiyla 23,48, 37,62, 42,74, 13,91, 16,51, 14,18, 17,26 ve 18,69 mg/g
ekstrakt. Calisilan tiirlerin  govde-yaprak oOziitlerindeki kaempferol-3-O-glukozit
miktarinin ¢igek oziitlerinden daha fazla oldugu ve ¢igek o6ziitlerindeki miktarin da kok
Oziitlerinden daha fazla oldugu bulundu. Ayrica, tiirlerin kok 6ziitlerinin az miktarda

veya hi¢ kaempferol-3-O-glukozit icermedigi belirlenmistir.

Asasetin (linarigenin veya 5,7-dihidroksi-4'-metoksiflavon) dogal olarak bulunan bir
flavon olup, antibakteriyel, antikanser, anti-enflamatuar, anti-diyabetik, kardiyo-
koruyucu ve noro-koruyucu etkiler de dahil olmak {izere ¢esitli farmakolojik faydalarla
iliskilendirilmistir (Semwal vd., 2019). Arastirilan tiim Gundelia tiirlerinin 6ziitlerinde
bu yiiksek biyoaktif flavon bulunmasma ragmen, GARM-SL (0,51 mg/g ekstrakt),
GSIR-F (0,50 mg/g ekstrakt), GARM-F (0,48 mg/g ekstrakt), GMUN-F (0,46 mg/g
ekstrakt), GDER-F (0,73 mg/g ekstrakt) ve GTEN-F (0,53 mg/g ekstrakt) ornekleri,

belirtilen asasetin igerigi ile 6ne ¢ikmaktadir.

Ozetle, LC-MS/MS sonuglarina gore, arastirilan tiirlerin dziitlerinde énemli miktarlarda
kinik asit, klorojenik asit, 1,5-dikafeoilkinik asit, kafeik asit, letolin-7-O-glukozit,
kuersetin-3-O-glukozit, apigenin-7-O-glukozit ve kampferol-3-O-glukozit bulundugu
tespit edilmistir. Ayrica, bir¢ok tiiriin farkl o6ziitlerinde degisken ve diisiik miktarlarda
galik asit, fumarik asit, gentisik asit, 4-OH benzoik asit, vanilik asit, vanilin, syringik

aldehit, p-kumarik asit, kumarin, salisilik asit, rosmarinik asit, kaempferol-3-O-
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rutinozit, kuersetin, naringenin, hesperetin, luteolin, kaempferol, apiyenin ve krisin

bulunmaktadir.

Literatiirde Gundelia tirlerinin fitokimyasal icerigi hakkinda sinirli sayida calisma
bulunmaktadir. Bu literatiir ¢aligmalarinin ¢ogunda G. tournefortii tiiriiniin fitokimyasal
icerigi, birkacinda ise G. rosea, G. glabra ve G. dersim tiirlerinin fitokimyasal igerigi
aciklanmistir (Haghi vd., 2011; Asgari vd., 2015; Abu-Lafi vd., 2019; Dalar vd., 2020;
Ertas vd., 2021; De la Luz Cadiz-Gurrea vd., 2022). Bunlarin arasinda, Ertas ve
arkadaslarinin (2021) 17 Gundelia tiiriiniin meyve-tohum boliimiiniin fenolik bilesimini
belirledigi calisma en kapsamli olanidir. Ancak, bu calisma, diinya genelindeki tiim
Gundelia tirlerinin (22 tiir) kok, govde-yaprak ve cicek boliimlerinin fitokimyasal
icerigini aydinlatarak Ertas ve arkadaslarinin (2021) calismasindan farklilik gosterir. Bu
calismada (22 Gundelia tiirliniin govde-yaprak, c¢igek ve kok bolimleri), Ertas ve
arkadaslarinin (2021) calismasinda belirlenen meyve-tohum oziitleri ile paralellik
gostererek, kinik asit, protokatekuik asit, klorojenik asit, protokatekuik aldehit,
kampferol-3-O-glukozit, letolin-7-O-glukozit ve kuersetin-3-O-glukozit
fitokimyasallarinin tlirlerde bulundugu tespit edilmistir. Ancak, Ertas ve arkadaslarinin
(2021) calismasinda degerlendirilen Gundelia tiirlerinin meyve-tohum o6ziitlerinin
aksine, bu ¢alismada test edilen birka¢ Gundelia tiirtinde 1,5-dikafeoilkinik asit, kafeik
asit, galik asit, fumarik asit, gentisik asit, vanilik asit, syringik aldehit, p-kumarik asit,

kumarin, kaempferol-3-O-rutinozit, kersetin ve hesperetin bulunmustur.

Bu calismanin nicel sonuglari, Gundelia tirlerinin bilimsel literatiirii ile uyumludur.
Ornegin, Asgari ve arkadaslar1 (2015), G. tournefortiimin ana fenolik bilesiklerinin
kafeik ve klorojenik asit oldugunu gozlemlemislerdir. G. tournefortiimin fenolik
icerigini inceleyen Haghi ve arkadaslar1 (2011) ise kafeik, klorojenik, kriptoklorojenik
ve neoklorojenik asitler igerdigini bulmuslardir. Benzer sekilde, bu ¢alismanin LC-
MS/MS sonuglari, G. tournefortiimin kok (34,47 ve 0,35 mg/g oziit), govde-yaprak
(4,25 ve 0,17 mg/g oziit) ve ¢icek (14,17 ve 0,28 mg/g 6ziit) boliimlerinin sirasiyla
belirgin miktarda klorojenik asit ve daha diisiik miktarda kafeik asit igerdigini
gostermektedir. Dalar ve arkadaslarinin (2020) G. rosea tohum 06ziitli lizerine yaptigi

calismada luteolin-7-O-glukozit, luteolin, kafeik asit ve 4-kafeyoilkinik asit
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bulundugunu belirtmislerdir. Bu ¢alismanin bulgulari, bircok diger incelenen tiir gibi,
G. rosea'nin gévde-yaprak 6ziitlinlin klorojenik asit (17,02 mg/g 6ziit), kafeik asit (0,23
mg/g 0ziit), letolin (0,011 mg/g 6ziit) ve luteolin-7-O-glukozit (0,023 mg/g Oziit)
icerdigini gostermektedir. De la Luz Cadiz-Gurrea ve arkadaslarinin (2022) G. glabra
ve G. dersim tlirleri lizerine yaptig1 yeni bir ¢aligsma, bu tiirlerin kinik asit, protokatekuik
asit, klorojenik asit, rosmarinik asit, kersetin glukozit izomerleri, dikafeoylkinik asit
izomerleri igerdigini ortaya koymustur. Bu ¢alismadaki G. glabra ve G. dersim'in LC-
MS/MS analiz sonuglarinin De la Luz Cadiz-Gurrea ve arkadaslarinin (2022) bulgulari
ile paralel oldugu aciktir.

Literatlirdeki arastirmalar ve burada incelenen yirmi iki Gundelia tiiriiniin LC/MS/MS
analiz sonuclar1 g6z onilinde bulunduruldugunda, quinic asit, klorojenik asit, kafeik asit,
protokatekuik asit, protokatekuik aldehit, vanilik asit, p-kumarik asit, kaempferol-3-O-
glukozit, luteolin-7-O-glukozit,  kuersetin-3-O-glukozit,  apigenin-7-O-glukozit,
naringenin, letolin, apigenin ve asasetin, tiim Gundelia tiirleri i¢in temel fitokimyasal
belirteglerdir. Bu caligmada diinya ¢apinda test edilen tiim Gundelia tiirlerinde varliklari

daha fazla veya daha az olarak tespit edilmistir (Tarhan vd., 2023).

4.2. Toplam Fenolik-Flavonoid I¢erigi ve Antioksidan Aktiviteler

22 Gundelia tiriniin kok, govde-yaprak ve ¢igcek boliimlerinin etanol ekstraktlarinin
antioksidan ozellikleri, kuprik rediiktan antioksidan kapasitesi (CUPRAC), ABTS
katyon radikal siipiirme aktivitesi ve DPPH serbest radikal siipiirme aktivitesi teknikleri
kullanilarak ortaya ¢ikarildi. Antioksidan aktiviteyi Olgmek ic¢in kullanilan tiim
tekniklerde, BHT ve a-TOC standard bilesikleri olarak kullanildi. Literatiir
arastirmasinin tespit edebildigi kadarniyla, G. microcephala, G. cappadocica, G.
tehranica, G. aragatsi ve G. tenuisecta tiirlerinin antioksidan profilini, toplam fenolik
ve toplam flavonoid igerigini agiklayan ilk rapordur. Tablo 4, incelenen Gundelia

ekstrelerinin toplam fenolik ve flavonoid igerigini gostermektedir (Tarhan vd., 2023).

Arastirilan ekstreler arasinda, GARM-R, GDER-R, GART-R, GPUR-R ve GMIC-R
strastyla (86,74+1,26, 86,67+1,37, 77,76x1,28, 77,43%1,45, ve 76,72+1,48) (mg PEs/g
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ekstre) ile en yiiksek toplam fenolik ve GPUR-SL, GCOL-R, GMES-F, GSIR-F ve
GMIC-SL sirastyla 15,75+0,4645, 17,39+0,1345, 17,78 +0,1945, 18,83+0,5845 ve
21,12+0,4845 (mg PEs/g ekstre) ile en diisiik toplam fenolik igerigine sahip oldugu
bulundu. Ayni c¢alismada toplam flavonid degerleri arasinda, GVIT-SL, GTOU-R,
GTEH-R, GARM-R ve GDER-R sirasiyla (56,97+1,20, 39,19+0,85, 38,27+0,91,
37,40+£0,25 ve 37,19+0,38) (mg QEs/g ekstre) ile en yiiksek toplam flavonoid ve
GDER-F, GKOM-F, GMES-F, GTEN-SL, GKOM-R 2,13+0,05, 3,05+0,01, 3,06+0,01,
3,28+0,02 ve 3,75+0,02) (mg QEs/g ekstre) ile en diisiik toplam flavonoid igerigine
sahip oldugu bulundu. Daha 6nce De la Luz Cadiz-Gurrea ve arkadaslari tarafindan
yapilan bir ¢alismada (2022), G. dersim ve G. glabramin farkli ekstrelerinin toplam
fenolik ve flavonoid igerigi degerlendirildi. G. dersim'in gesitli ekstreleri, inflizyon
yoluyla elde edilen ekstrelerin en yiiksek fenolik igerige sahip oldugunu gosterdi (48,01
mg GAE/g kuru ekstrakt), G. glabra i¢in ise en yiiksek fenolik igerigin ultrasonikasyon
ile elde edilen ekstrede bulundu (47,47 mg GAE/g kuru ekstrakt) (De la Luz Cadiz-
Gurrea vd., 2022). Her iki Gundelia tiriinin HAE (homogenizatér destekli)
ekstrelerinin en yliksek toplam flavonoid icerigine sahip oldugu tespit edildi (De la Luz
Cadiz-Gurrea vd., 2022). Bu ¢alismada, G. dersim ve G. glabra'nin kok etanol ekstreleri
onemli miktarda toplam fenolik ve flavonoid icerige sahip oldugu tespit edildi (sirasiyla
86,67+13,7 ng PEs/mg ekstrakt ve 37,19+0,38 ug QEs/mg ekstrakt; 37,50+0,57 ug
PEs/mg ekstrakt ve 23,98+0,45 ug QEs/mg ekstrakt). Ertas ve arkadaslarinin (2021) 17
Gundelia tlirlinlin meyve-tohum boliimlerinin etanol ekstraktlarinin  incelendigi
calismasinda ise G. colemerikensis ve G. rosea ekstrelerinin en yiiksek toplam fenolik
ve flavonoid igerige sahip oldugu belirlendi (sirasiyla 58,06+2,01 pg PEs/mg ekstrakt
ve 16,92+0,17 ng QEs/mg ekstrakt). Gergekten de bu calismada, G. roseanin gévde
yapragi ekstrelerinin toplam fenolik (45,28+0,57 pg PEs/mg ekstrakt) ve flavonoid
(22,11£1,32 pg QEs/mg ekstrakt) icerigi ve G. colemerikensis'in gigek ekstrelerinin
toplam fenolik (56,89+0,32 pug PEs/mg ekstrakt) ve flavonoid (33,45+0,75 ug QEs/mg
ekstrakt) icerikleri dikkat cekicidir. Genel olarak, Gundelia tiirlerinin (kok, govde-
yaprak ve cicek) toplam fenolik igeriginin, (kok, gdvde-yaprak ve g¢igek) toplam
flavonoid iceriginden daha yliksek oldugu goriilmiistiir (Tablo 4). Ayrica, tiirlerin farkl
boliimlerinin toplam fenolik veya flavonoid igerigi agisindan belirli bir niceliksel egilim

gostermedigi anlasilmistir. Bazi tiirlerin kok, govde veya cicek boliimleri, diger
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incelenen tiirlerle karsilagtirildiginda toplam fenolik veya flavonoid igerigi bakimidan

daha yiiksek bulunmustur (Tablo 4).

Antioxidanlar, boyutlarina, ¢oziiniirliiklerine (lipofilik veya hidrofilik) ve etkinliklerine
(enzimatik olmayan veya enzimatik) bagli olarak serbest radikalleri etkisiz hale
getirmek icin baglica gorev yapan gruplara ayrilabilir. Bu nedenle, ekstraktin genis
kapsaml1 antioksidan 6zelliklerini gostermek i¢in farkli tepkime mekanizmalarini i¢eren
cesitli teknikler kullanilmalidir. Bu bilgi temelinde, Gundelia L. (22) tiirlerinin bilinen
tim tlrlerinin (kok, govde-yaprak ve c¢icek) etanol ekstreleri, DPPH, ABTS ve
CUPRAC deneyleri ile antioksidan aktivite testlerine tabi tutuldu. Ayrica, Gundelia
tiirlerinin biyolojik aktiviteleri ile ilgili literatiirde az sayida calisma olmasina ragmen,
bu calismada G. microcephala, G. cappadocica, G. tehranica, G. aragatsi ve G.

tenuisecta tlrlerinin antioksidan yetenekleri de ilk kez degerlendirildi.

Oncelikle, birkag istisna disinda, incelenen Gundelia tiirlerinin kok etanol ekstrelerinin
tiim antioksidan test dlgiimleri cicek ve govde-yaprak ekstrelerine gore daha yiliksek
antioksidan aktivite goOsterdigi tespit edilmistir. Bununla birlikte, toplam fenolik
icerikleri ve LC-MS/MS analizleri bu egilimi desteklememektedir. Kok ekstrelerinin
daha yiiksek antioksidan aktivitesi, incelenen tiirlerin koklerinde bulunan farkl tiirdeki
fitokimyasallardan kaynaklanabilir. Genel olarak, Gundelia tiirlerinin neredeyse tim
incelenen ekstreleri orta-yiiksek diizeyde antioksidan aktivite gostermistir. Tablo 4,
incelenen Gundelia tiirlerinin antioksidan aktivite test sonuglarin1 ve sonuglarin IC,
(ug/mL) olarak sunuldugunu gostermektedir. DPPH deneyinde, GTOT-R, GMUN-SL,
GTEH-R, GTOU-R, GCIL-R, GSIR-R, GMIC-R, GART-R, GARM-R, GDER-R ve
GPUR-R ve etanol ekstreleri (IC50: 59,254+0,98, 52,94+0,82, 47,64+1,31, 45,77+1,25,
45,39+0,94, 36,77+0,89, 34,263+0,43, 33,19+0,89, 30,68+0,73 ve 30,13+0,41 pg/mL)
oldukea iy1 ve en yliksek antioksidan aktiviteye sahip olarak belirlenmistir. Ayrica, s6z
konusu ekstrelerin antioksidan aktiviteleri BHT (IC.: 60,20+1,40 pg/mL) ile
karsilastirildiginda daha yiikksek ve o-TOC (IC.: 16.89+0.56 pg/mL) ile
karsilastirildiginda daha diisiik bulunmustur; bu maddeler standart antioksidan bilesikler
olarak kullanilmistir. Ayrica, GTOU-SL ve GTEH-SL (IC.: > 250 pg/mL) ekstreleri

DPPH radikal avlama deneyinde en diisiik antioksidan aktiviteyi gostermistir.
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Benzer sekilde, calisilan Gundelia tiirlerinin ekstraktlarinin antioksidan aktivite
sonuglart ABTS yontemine gore incelendiginde, GTEH-R, GTOU-R, GMIC-R, GART-
R, GARM-R, GDER-R ve GPUR-R (IC50 degerleri < 10 pg/mL) ekstrelerinin
antioksidan kapasitelerinin, standart olarak kullanilan BHT (IC50: 11.35 + 0.22 pg/mL)
ve o-tokoferol (IC50: 9.23 + 0.12 pg/mL) bilesikleri kadar veya daha yiiksek olduklari
belirlendi. Ayrica, ABTS testlerinden elde edilen bulgular incelendiginde, diger bazi
ekstrelerin de (GTOT-R, , GSIR-R, GMES-R ve GKOM-SL’un IC50 degerleri
sirastyla; 16.87 £ 0.22, 12.33 + 1.62, 15.49 = 0.20 ve 11.80 £ 0.02 pg/mL) oldukca

yiiksek ve orta derecede antioksidan aktivitelerinin oldugu sonucuna ulasildi.

CUPRAC deneyiyle elde edilen toplam antioksidan kapasitesine gore, incelenen
Gundelia tiirlerinin ekstreleri iyi ve orta diizeyde aktiviteler gostermistir. CUPRAC
deneyi sonuglarina gore, ABTS ve DPPH test sonuglariyla benzer sekilde, GTOU-R,
GCIL-R, GPUR-R, GART-R, GSIR-R, GARM-R ve GMIC-R ekstreleri (sirasiyla Ao s:
40,97+£0,83, 38,10+0,13, 26,56+0,41, 23,46+0,11, 28,42+0,06, 28,20+0,13 ve
30,13+0,43 png/mL) en yiiksek ve 1yi antioksidan aktiviteleri gostermistir (BHT ve a-
tokoferol i¢in Ao degerleri sirastyla 8,12+0,05 ve 13,82+0,17 pg/mL).

Literatiirde Gundelia tiirlerinin antioksidan 6&zellikleri {izerine ¢ok az ¢alisma
bulunmaktadir (Coruh vd., 2007; Dalar vd., 2019; Ertas vd., 2021; De la Luz Cadiz-
Gurrea vd., 2022). Bu calismalarin ¢ogu G. tournefortii tiriinii ele almaktadir; biri G.
rosea tiiriine; digeri ise G. dersim ve G. glabra tirlerine odaklanmistir. 2021 yilinda
Ertas ve arkadaglar1 tarafindan yapilan arastirma, 17 Gundelia tiriiyle yapilan en
kapsamli analizi sunmaktadir. Bu calismada, Gundelia tiirlerinin tohum o6ziitlerinin

antioksidan o6zelliklerine odaklamilmistir, govde veya kok bilesenlerine bakilmamistir.

Ertas ve arkadaslarinin (2021) arastirmasinda, G. colemerikensis'in etanol 6ziitii, ABTS,
DPPH ve CUPRAC tekniklerinde en yiiksek aktiviteyi gostermistir. Dalar ve
arkadaslarinin (2019) calismasinda, G. rosea tiiriinlin tohum etanol 6ziitliniin yiiksek
antioksidan kapasiteye sahip oldugu bulunmustur. Coruh ve arkadaslarinin (2007)’de

yaptiklar aragtirmalarda, G. fournefortii tiiriiniin ¢ekirdek etanol 6ziitiiniin miitevazi bir
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antioksidan kapasiteye sahip oldugu gosterilmistir. Ayrica, De la Luz Cédiz-Gurrea ve
arkadaslarinin (2020)’de yaptiklar1 ¢alismalarina gore, G. dersim ve G. glabra tiirlerinin
miitevazi bir diizeyde antioksidan aktivite gosterdigini sergilemistir. Ozetle,
literatiirdeki ¢ogu arastirma, Gundelia tiirlerinin tohum Oziitlerine odaklanmistir.
Ayrica, bu ¢aligma ile birlikte, cogu Gundelia tiiriiniin toplam fenolik-flavonoid igerigi

ve antioksidan kapasiteleri ilk kez aydmlatilmistir (Tarhan vd., 2023).
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Tablo 4.1 LC-MS/MS yontemine ait analitik parametreler

RT*

M.L

F.L

Iyonlasma

RT¢

M.L

F.L

[yonlasma

No. Analitler (min)  (m/z)’ (/2 o U? No. Analitler (min) (m/z)’ 2y modu U

1. Kinik asit 3,00 190,80 93,00 Neg. 0,037 29.  Salislik asit 21,80 137,20 65,00 Neg. 0,016
2. Fumarik sait 3,90 115,20 40,90 Neg. 0,009 30. Luteolin-7-O-glukozit 23,70 447,00 284,00 Neg. 0,037
3. Akonitik asit 4,00 172,80 129,00 Neg. 0,025 31.  Kuersetin-3-O-glukronik 24,10 477,00 150,90 Neg. 0,022
4, Gallik acit 4,40 168,80 79,00 Neg. 0,011 32.  Rutin-D3-IS" 25,50 612,20 304,10 Neg. N,A,
5. Epigallokatesin 6,70 304,80 219,00 Neg. 0,018 33.  Kuersetin-3-O-rutinozit 25,60 608,90 301,00 Neg. 0,025
6. Protokatesik asit 6,80 152,80 108,00 Neg. 0,035 34.  Kuersetin-3-O-glukozit 25,60 463,00 271,00 Neg. 0,022
7. Catesin 7,40 288,80 203,10 Neg. 0,022 35.  Hesperetin-7-rutinozit 25,80 611,20 449,00 Poz. 0,034
8. Gentisik asit 8,30 152,80 109,00 Neg. 0,017 36.  o-Kumarik asid 26,10 162,80 93,00 Neg. 0,015
9. Klorojenik asit 8,40 353,00 85,00 Neg. 0,021 37.  Genistein-7-glukozit 26,30 431,00 239,00 Neg. 0,008
10. Protokatekuik aldehit 8,50 137,20 92,00 Neg. 0,040 38.  Rosmarinic asid 26,60 359,00 197,00 Neg. 0,013
11. Tanik asit 9,20 182,80 78,00 Neg. 0,019 39.  Ellagik asid 27,60 301,00 284,00 Neg. 0,036
12. Epigallokatesin gallat 9,40 457,00 305,10 Neg. 0,015 40.  Apigenin-7-O-glukozit 28,20 431,00 269,00 Neg. 0,008
13. 1,5-dikaffeoilkinik asit 9,80 515,00 191,00 Neg. 0,031 41.  Quercetin 3-ramnozid 29,80 447,00 301,00 Neg. 0,027
14. 4-OH Benzoik asit 10,50 137,20 65,00 Neg. 0,024 42.  Kampferol-3-O-gluozit 30,40 447,00 255,00 Neg. 0,011
15. Epikatesin 11,60 289,00 203,00 Neg. 0,022 43.  Kampferol-3-O-rutinozit 30,60 592,90  255,00/284,00 Neg. 0,011
16. Vanilik asit 11,80 166,80 108,00 Neg. 0,016 44.  Fisetin 30,60 285,00 163,00 Neg. 0,023
17. Cafeik asit 12,10 179,00 134,00 Neg. 0,015 45.  Daidzein 34,00 253,00 223,00 Neg. 0,037
18. Sirinjic asit 12,60 196,30 166,90 Neg. 0,013 46.  Kuersetin-D3-IS" 35,60 304,00 275,90 Neg. N,A,
19. Vanillin 13,90 153,10 125,00 Poz. 0,012 47.  Kuersetin 35,70 301,00 272,90 Neg. 0,018
20. Siringaldehit 14,60 181,00 151,10 Neg. 0,022 48.  Naringenin 3590 270,90 119,00 Neg. 0,039
21. Daidzein-7-O-glukozit 15,20 417,10 199,00 Poz. 0,0202 49.  Hesperetin 36,70 301,00  136,00/286,00 Neg. 0,032
22. Epikatesin galat 15,50 441,00 289,00 Neg. 0,023 50.  Luteolin 36,70 284,80  151,00/175,00 Neg. 0,031
23. Piseid 17,20 391,00 135/106,90 Poz. 0,020 51.  Genistein 36,90 269,00 135,00 Neg. 0,034
24. p-Coumaric asit 17,80 163,00 93,00 Neg. 0,019 52.  Kampferol 37,90 285,00 239,00 Neg. 0,021
25. Ferulik asit-D3-IS" 18,80 196,20 152,10 Neg. 0,017 53.  Apigenin 38,20 268,80  151,00/149,00 Neg. 0,018
26. Ferulik asit 18,80 192,80 149,00 Neg. 0,018 54.  Amentoflavon 39,70 537,00 417,00 Neg. 0,034
27. Sinapik asit 18,90 222,80 193,00 Neg. 0,032 55.  Krizin 40,50 252,80  145,00/119,00 Neg. 0,032
28. Kumarin 20,90 146,90 103,10 Poz. 0,038 56.  Asasetin 40,70 283,00 239,00 Neg. 0,036

“RT.: Alitkonma zamani, "MI (m/z): Standard bilesiklerin molekiiler iyonlar1 (m/z orani), °FI (m/z): Parga iyonlart, YU (%): 95% giiven seviyesinde bagil standart belirsizlik (k=2))
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Tablo 4.2 Gundelia tiirlerinin etanol ekstrelerinin LC-MS/MS ile kantitatif analiz sonuglari

1 2 4 6 8 9 10 13 14 16

Analyte® - -
Miktarsal sunuglar (mg analit/g ekstrakt)

GTOU-R 14,06+0,523°  0,149+0,001 ad® 0,079+0,003 a.d. 34,471+0,734  0,051+0,002  1,898+0,058 a.d. a.d.
GTOU-SL 27,713£1,031  0,448+0,004 a.d. 0,317+0,011 a.d. 4,246+0,090  0,043+0,002 a.d. 0,241+0,006 a.d.
GTOU-F 34,212+1,273  0,729+0,007  0,038+0,001  0,582+0,020 a.d. 14,169+0,302  0,145+0,006 a.d. 0,392+0,009  0,417+0,006
GCAP-R 14,071+0,523 a.d. a.d. 0,131+0,005 a.d. 11,069+0,236  0,112+0,004 ad. ad. a.d.
GCAP-SL 6,743+0,251 a.d. ad. 0,404+0,014  0,035+0,001 1,79+0,038 0,052+0,002 a.d. 0,366+0,009  0,49+0,007
GCAP-F 14,943+0,556 a.d. ad. 0,254+0,009  0,032+0,001  13,667+0,291  0,035+0,001 a.d. 0,266+0,006 a.d.
GKOM-R 28,957+1,077 a.d. a.d. 0,164+0,006 a.d. 5,946+0,127  0,072+0,003  0,018+0,001 a.d. a.d.
GKOM-SL 9,864+0,367 a.d. 0,025+0,001  0,339+0,012 a.d. 2,866+0,061  0,085+0,003 a.d. a.d. 0,996+0,014
GKOM-F 45,047+1,676 a.d. a.d. 0,144+0,005 0,076+0,001  32,108+0,684 0,031+0,001  0,063+0,002  0,24+0,006  0,118+0,002
GARM-R 13,969+0,520 a.d. ad. 0,076+0,003 ad. 39,081+0,832  0,095+0,004  3,151+0,096 a.d. 0,317+0,005
GARM-SL  28,017+1,042  0,203+0,002  0,049+0,001  0,505+0,018  0,035+0,001  10,925+0,233  0,037+0,002  0,014+0,001  0,209+0,005 a.d.
GARM-F 35,346+1,315  0,196+0,002 0,074+0,001  0,699+0,025 0,063+£0,001  14,088+0,300  0,048+0,002  0,026+0,001  0,291+0,007 a.d.
GMES-R 5,601+0,208 a.d. a.d. 0,102+0,004 ad. 23,633+0,503  0,138+0,006 0,706+0,022 ad. a.d.
GMES-SL 13,925+0,518 a.d. a.d. 0,513+0,018  0,088+0,002  32,978+0,702  0,105+0,004  0,043+0,001  0,279+0,007 0,919+0,013
GMES-F 29,901+1,112 ad. 0,023+0,001  0,348+0,012  0,036+0,001  12,765+0,272  0,052+0,002  0,068+0,002 a.d. a.d.
GROS-R 15,044+0,560 ad. a.d. 0,121+0,004 a.d. 15,74+0,335  0,061+0,002  0,481+0,015 a.d. 0,194+0,003
GROS-SL 26,321£0,979  0,142+0,001  0,027+0,001  0,115+0,004  0,032+0,001  17,022+0,363  0,046+0,002  0,019+0,001  0,423+0,010  0,28+0,004
GROS-F 32,145+1,196  0,206+0,002  0,023+0,001  0,133+0,005  0,022+0,001  20,894+0,445  0,036+0,001  0,068+0,002 ad. a.d.
GVIT-R 30,055+1,118 ad. a.d. 0,112+0,004 a.d. 24,633+0,525  0,074+0,003  0,066+0,002 a.d. a.d.
GVIT-SL 15,364+0,572 ad. 0,024+0,001  0,151£0,005  0,049+0,001  4,337+0,092  0,071+0,003 a.d. 0,41+0,010  0,616+0,009
GVIT-F 58,75142,186 a.d. ad. 0,152+0,005  0,125+0,002  35,389+0,754  0,051+0,002  0,016+0,001  0,258+0,006  0,164-+0,002
GDER-R 8,176+0,304 a.d. a.d. 0,099+0,004 a.d. 36,617+0,780  0,076+0,003  4,499+0,138 ad. a.d.
GDER-SL 35,403+1,317 a.d. 0,046+0,001  0,392+0,014  0,036+0,001  24,439+0,521  0,116+0,004 a.d. 0,219+0,005  0,385+0,006
GDER-F 34,013+1,265 ad. 0,036+0,001  0,382+0,013  0,107+£0,002  27,663+0,589  0,073+0,003  0,015+0,001 a.d. a.d.
GASP-R 9,934+0,370 a.d. ad. 0,152+0,005 ad. 15,045+0,321  0,107+0,004  0,033+0,001 a.d. a.d.
GASP-SL 41,364+1,539 ad. 0,083+0,001  0,776+0,027  0,039+0,001  7,539+0,161  0,131+0,005 a.d. 0,57+0,014  0,365+0,005
GASP-F 21,385+0,796 a.d. 0,024+0,001  0,357+0,013 a.d. 14,085+0,300  0,036+0,001 a.d. 0,267+0,006 a.d.
GGLA-R 39,271+1,461 a.d. a.d. 0,19+0,007 a.d. 31,755+0,676  0,092+0,004  0,102+0,003 a.d. a.d.
GGLA-SL 32,764+1,219  0,227+0,002  0,04+0,001  0,742+0,026  0,033+0,001 6,64+0,141 0,119+0,005 a.d. 0,253+0,006  0,909+0,013
GGLA-F 31,762+1,182 a.d. 0,02+0,001  0,378+0,013  0,085+0,001  47,808+1,018 0,058+0,002 0,018+0,001  0,194+0,005 0,192+0,003

“Tesbit edilen fitokimyasal bilesik numaralari; 1: Quinic asit, 2: Fumarik asit, 4: Gallik asit, 6: Protokatesik asit, 8: Gentisik asit, 9: Klorojenik asit, 10: Protokatekuik aldehit, 13:
1,5-dikaffeoilkinik asit, 14: 4-OH Benzoik asit, 16: Vanilik asit, Tesbit edilmeyen fitokimyasallar; 3: Akonitik asit, 5: Epigallokatesin, 7: Katesin, 11: Tannik asit, 12:
Epigallokatesin gallat, 15: Epikatesin, “a.d.: tesbit edilmeyen, ¢ Sonuglar ii¢ paralel élgiimlerin ortalamsi + S.D olarak verilmistir.
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Tablo 4.2 (Devami)

17 19 20 24 28 29 30 34 38 40

Analyte® - -
Miktarsal sunuglar (mg analit/g ekstrakt)

GTOU-R 4,082+0,062  0,059+0,001 a.d. 0,048+0,001 a.d. a.d. a.d. 0,02+0,001 a.d. a.d.
GTOU-SL 0,158+0,002  0,099+0,001  0,039+0,001  0,208+0,004 0,019+0,001  0,015+0,001  0,029+0,001  1,599+0,035 a.d. 0,021+0,001
GTOU-F 0,532+0,008 a.d. a.d. 0,117+0,002 a.d. 0,015+0,001 1,653+0,061  4,563+0,101 a.d. 0,19+0,002
GCAP-R 0,996+0,015  0,043+0,001 ad. ad. ad. ad. a.d. a.d. a.d. a.d.
GCAP-SL 0,108+0,002  0,139+0,002  0,055+0,001  0,086+0,002  0,012+0,001 a.d. 0,868+0,032  0,438+0,010 ad. 0,556+0,005
GCAP-F 0,371+0,006 a.d. a.d. 0,106+0,002 a.d. 0,017+0,001  0,253+0,009 0,116+0,0023 a.d. 0,179+0,002
GKOM-R 0,488+0,007  0,084+0,001  0,036+0,001  0,314+0,006 a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d.
GKOM-SL 0,414+0,006 a.d. a.d. 0,3+0,006 0,017+0,001 a.d. 0,101+0,004  9,149+0,201 ad. 0,048+0,001
GKOM-F 0,509+0,008 a.d. ad. 0,353+0,007  0,023+0,001  0,02+0,001°¢  0,071+0,003  2,613+0,058 a.d. 0,063+0,001
GARM-R 0,76+0,012 0,058+0,001 ad. 0,206+0,004 ad. a.d. 0,11+0,004 a.d. ad. 0,018+0,001
GARM-SL 0,193+£0,003  0,098+0,001  0,033+0,001  0,13+0,003 a.d. 0,016+0,001  7,896+0,289  0,187+0,004  0,064+0,001  1,294+0,011
GARM-F 0,197+0,003 a.d. a.d. 0,109+0,002 a.d. 0,021+0,001  9,649+0,353  0,263+0,006  0,085+0,001  1,752+0,015
GMES-R 0,386+0,006  0,069+0,001  0,028+0,001  0,066+0,001  0,013+0,001 a.d. 0,032+0,001 a.d. 0,029+0,001  0,027+0,001
GMES-SL 0,228+0,004 0,06+0,001 ad. 0,155+0,003  0,013+0,001 a.d. 12,636+0,463  0,461+0,010 a.d. 11,651+0,097
GMES-F 0,413+0,006 a.d. ad. 0,416+0,008  0,01+0,001 0,045+0,001 1,958+0,072  0,249+0,006 a.d. 1,059+0,009
GROS-R 1,088+0,017  0,051+0,001  0,013+0,001 a.d. a.d. a.d. 0,025+0,001  0,021+0,001 ad. a.d.
GROS-SL 0,112+0,002  0,112+0,001  0,043+0,001  0,103+0,002  0,014+0,001 a.d. 0,023+£0,001  3,112+0,069 ad. 0,031+0,001
GROS-F 0,295+0,005  0,045+0,001 a.d. 0,145+0,003 ad. 0,02+0,001 a.d. 1,88+0,041 a.d. 0,017+0,001
GVIT-R 0,767+0,012  0,084+0,001  0,026+0,001  0,22+0,004 ad. a.d. 0,035+0,001  0,026+0,001 a.d. 0,012+0,001
GVIT-SL 0,211£0,003  0,062+0,001 ad. 0,122+0,002 ad. a.d. 0,103+0,004  8,026+0,177  0,026+0,001  0,067+0,001
GVIT-F 0,626+0,010 a.d. a.d. 0,095+0,002 a.d. 0,015+0,001  0,066+0,002  3,627+0,080 ad. 0,118+0,001
GDER-R 1,272+0,019 0,07+0,001 a.d. 0,048+0,001 a.d. a.d. 0,286+0,011  0,049+0,001 ad. 0,093+0,001
GDER-SL 0,194+0,003  0,103+0,001  0,032+0,001  0,222+0,004  0,019+0,001 a.d. 30,638+1,121  1,734+0,038  0,013+0,001  14,299+0,119
GDER-F 0,61+0,009 a.d. ad. 0,178+0,004 ad. 0,035+0,001  9,648+0,353  1,265+0,028 a.d. 3,376+0,028
GASP-R 1,479+0,023  0,069+0,001 ad. 0,036+0,001 ad. 0,01+0,001 a.d. 0,036+0,001 a.d. a.d.
GASP-SL 0,105+0,002  0,121+0,002  0,041+0,001  0,218+0,004  0,018+0,001 a.d. 0,102+0,004  8,012+0,176 a.d. 0,052+0,001
GASP-F 0,403+0,006 a.d. a.d. 0,178+0,004 a.d. 0,025+0,001  0,064+0,002  0,898+0,020 a.d. 0,095+0,001
GGLA-R 1,094+0,017  0,055+0,001 ad. 0,051+0,001 ad. a.d. 0,029+0,001 AD. a.d. a.d.
GGLA-SL 0,091+0,001  0,104+0,001  0,037+0,001  0,094+0,002  0,011+0,001 a.d. 0,052+0,002  24,241+0,533 a.d. 0,057+0,001
GGLA-F 0,436+0,007  0,054+0,001 a.d. 0,148+0,003 a.d. 0,021+0,001  0,1374£0,005  7,006+0,154  0,075+0,001  0,162+0,001

“Tesbit edilen fitokimyasal bilesik numaralari;17: Kafeik asit, 19: Vanilin, 20: Siringaldehit, 24: p-Kumarik asit, 28: Kumarin, 29: Salisili asit, 30: Luteolin-7-O-glukozit, 34:
Kuersetin 3-O- glukozit, 38: Rosmarinik asit, 40: Apigenin-7-O-glukozit, Tesbit edilmeyen fitokimyasallar; 18: Sirinjik asit, 21: Daidzein-7-O-glukozit, 22: Epikatesin galat, 23:
Piseid, 26: Ferulik asit, 27: Sinapik asit, 31: Kuersetin 3-O- glukronit, 33: Kuersetin 3-O- rutinozit, 35: Hesperetin-7- rutinozit, 36: o-Kumarik asit, 37: Genistein-7-glukozit ,
39: Ellagik asit, ‘a.d.: tesbit edilmeyen, ¢ Sonuglar ii¢ paralel lgiimlerin ortalamst + S.D olarak verilmistir.
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Tablo 4.2 (Devami)

Analyte® 42 43 47 48 49 50 52 53 55 56
Miktarsal sunuglar (mg analit/g ekstrakt)

GTOU-R 0,033+0,001 a.d. a.d. 0,012+0,001 a.d. 0,007+0,001 a.d. 0,003+0,001 0,012+0,001 0,031+0,001
GTOU-SL 0,382+0,004 ad. 0,043+0,001 0,143+0,006 0,043+0,001 0,26+0,008 0,014+0,001 0,048+0,001 a.d. 0,046+0,002
GTOU-F 0,932+0,011 ad. 0,053+0,001 0,548+0,022 0,016+0,001 0,613+0,019 a.d. 0,11+0,002 a.d. 0,055+0,002
GCAP-R a.d. a.d. a.d. 0,003+0,001 a.d. a.d. a.d. a.d. 0,006+0,001 0,021+0,001
GCAP-SL 0,207+0,002 a.d. 0,034+0,001 0,129+0,005 0,01£0,001  0,084+0,003 a.d. 0,041+0,001 0,003+0,001 0,092+0,003
GCAP-F 0,041+0,001  0,047+0,001 a.d. 0,092+0,004 a.d. 0,058+0,002 a.d. 0,031+0,001 0,006+0,001 0,222+0,008
GKOM-R a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. 0,004+0,001 0,012+0,001
GKOM-SL  18,692+0,213 0,077+0,001 0,031+0,001 0,023+0,001 a.d. 0,011+0,001 0,032+0,001 0,051+0,001 0,003+0,001 0,008+0,001
GKOM-F 1,505+0,017 a.d. 0,157+0,003 0,019+0,001 a.d. 0,022+0,001 0,082+0,002 0,046+0,001 a.d. 0,035+0,001
GARM-R a.d. a.d. a.d. 0,009+0,001 a.d. 0,028+0,001 a.d. a.d. 0,003+0,001 0,006+0,001
GARM-SL  0,13840,002 a.d. 0,057+0,001 0,333+0,013 a.d. 0,626+0,020 a.d. 0,145+0,003 0,007+0,001 0,511+0,019
GARM-F 0,142+0,002  0,048+0,001 a.d. 0,484+0,019 ad. 0,949+0,030 a.d. 0,183+0,003 0,0114+0,001 0,484+0,018
GMES-R a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. 0,003+0,001  0,01+0,001
GMES-SL 0,175+0,002 a.d. a.d. 0,073+0,003 0,016+0,001 0,145+0,005 0,009+0,001 0,083+0,002 a.d. 0,039+0,001
GMES-F 0,102+0,001 a.d. a.d. 0,093+0,004 a.d. 0,049+0,002 a.d. 0,077+0,001 ad. 0,121+0,004
GROS-R 0,199+0,002 a.d. a.d. 0,004+0,001 a.d. a.d. a.d. a.d. ad. 0,01+0,001
GROS-SL  42,737+0,487 0,065+0,001 0,037+0,001 0,284+0,011 a.d. 0,011+0,001 0,084+0,002 0,101+0,002 ad. 0,129+0,005
GROS-F 11,355+0,129 a.d. 0,055+0,001 0,278+0,011 a.d. 0,009+0,001 0,042+0,001 0,13140,002 a.d. 0,259+0,009
GVIT-R 0,051+0,001 a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. 0,004+0,001
GVIT-SL 16,514+0,188 0,044+0,001 0,048+0,001 0,159+0,006 a.d. 0,019+0,001 0,058+0,001 0,11+0,002 ad. 0,208+0,008
GVIT-F 2,928+0,033 a.d. 0,028+0,001 0,142+0,006 a.d. 0,078+0,002 0,034+0,001 0,151+0,003 0,083+0,003 0,389+0,014
GDER-R 0,043+0,001 a.d. a.d. 0,006+0,001 a.d. 0,005+0,001 a.d. 0,006:0,001 ad. 0,008+0,001
GDER-SL 1,26+0,014 a.d. a.d. 0,283+0,011 a.d. 0,125+0,004 0,012+0,001 0,158+0,003 0,006+0,001 0,286+0,010
GDER-F 0,876+0,010 a.d. a.d. 0,192+0,008 a.d. 0,212+0,007 0,009+0,001 0,186+0,003 0,031+0,001 0,733+0,027
GASP-R 0,058+0,001 a.d. a.d. ad. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. 0,016+0,001
GASP-SL 9,852+0,112  0,064+0,001 0,384+0,007 0,084+0,003 0,028+0,001 0,023+£0,001 0,237+0,005 0,044+0,001 a.d. 0,133+0,005
GASP-F 0,724+0,008 a.d. 0,154+0,003 0,042+0,002 0,039+0,001 0,045+0,001 0,067+0,001 0,038+0,001 a.d. 0,216+0,008
GGLA-R ad. a.d. a.d. ad. a.d. 0,003+0,001 a.d. 0,009+0,001 a.d. 0,002+0,001
GGLA-SL  23,47740,268 0,094+0,001 0,101+0,002 0,036+0,001 0,019+0,001 0,013+0,001 0,137+0,003 0,03+0,001 a.d. 0,057+0,002
GGLA-F 3,477+0,040 a.d. 0,111+0,002 0,061+0,002 a.d. 0,076+0,002 0,065+0,001 0,091+0,002 0,011+0,001 0,282+0,010

“Tesbit edilen fitokimyasal bilesik numaralari; 42: Kampferol-3-O-glukozit, 43: Kampferol-3-O- rutinozit, 47 Kuersetin, 48: Naringenin, 49: Hesperetin, 50:
Luteolin, 52: Kampferol, 53: Apigenin, 55: Krizin, 56: Asasetin, Tesbit edilmeyen fitokimyasallar; 41: Quercetin 3-ramnozid, 44: Fisetin, 45: Daidzein, 51:
Genistein, 54: Amentoflavone, “a.d.: tesbit edilmeyen, © Sonuglar ii¢ paralel dlgiimlerin ortalams1 + S.D olarak verilmistir.
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Tablo 4.2 (Devami)

Analyte® 1 2 4 6 8 9 10 13 14 16
Miktarsal sunuglar (mg analit/g ekstrakt)
GTEN-R 38,999+1,451 a.d. a.d. 0,122+0,004 a.d. 33,993+0,724  0,058+0,002  0,059+0,002 a.d. a.d.
GTEN-SL 22,754+0,846 a.d. a.d. 0,14840,005 0,047+£0,001  4,343+0,093  0,069+0,003 a.d. a.d. 0,508+0,007
GTEN-F 31,313+1,165 a.d. 0,032+0,001  0,244+0,009  0,16+0,003  29,533+0,629  0,052+0,002 a.d. 0,346+0,008  0,148+0,002
GCIL-R 9,989+0,372°¢ a.d’ a.d. 0,263+0,009 a.d. 33,476+0,713  0,153+0,006 0,566+0,017 a.d. a.d.
GCIL-SL 8,795+0,327 a.d. a.d. 0,688+0,024  0,029+0,001  4,066+0,087  0,093+0,004  0,016+0,001  0,314+0,007  0,395+0,006
GCIL-F 17,561+0,653 a.d. 0,024+0,001  0,828+0,029 a.d. 5,805+0,124  0,118+0,005 0,021+£0,001  0,605+0,014  0,641+0,009
GANA-R 8,748+0,325 a.d. a.d. 0,116+0,004 a.d. 3,167+0,068  0,087+0,003  0,472+0,014 a.d. a.d.
GANA-SL 3,86+0,144 a.d. a.d. 0,223+0,008 a.d. 1,042+0,022  0,027+0,001 a.d. a.d. 0,653+0,010
GANA-F 12,559+0,467 a.d. a.d. 0,224+0,008 a.d. 6,944+0,148  0,034+0,001 a.d. a.d. a.d.
GPUR-R 24,685+0,918 a.d. a.d. 0,144+0,005 a.d. 95,731+2,039  0,035+0,001  3,815+0,117 a.d. 0,156+0,002
GPUR-SL 26,092+0,971 a.d. a.d. 0,13+0,005 a.d. 10,663+0,227  0,034+0,001 a.d. a.d. a.d.
GPUR-F 62,5754+2,328 a.d. 0,028+0,001  0,279+0,010  0,044+0,001  25,799+0,550  0,052+0,002  0,016+0,001  0,113+0,003 a.d.
GMUN-R 32,745+1,218 a.d. a.d. 0,101+0,004 a.d. 25,648+0,546  0,054+0,002  0,084+0,003 a.d. a.d.
GMUN-SL  20,449+0,761 a.d. a.d. 0,328+0,012  0,02+0,001 4,267+0,091  0,067+0,003 a.d. 0,281+0,007  0,923+0,013
GMUN-F 12,898+0,480 a.d. a.d. 0,182+0,006  0,037+0,001  16,395+0,349  0,057+0,002 a.d. 0,179+0,004 a.d.
GTOT-R 48,212+1,794 a.d. 0,02+0,001  0,151+0,005 a.d. 56,799+1,210  0,053+0,002  0,13+0,004 a.d. a.d.
GTOT-SL 48,753+1,814  0,201+0,002  0,038+0,001  0,354+0,012  0,031£0,001  9,569+0,204  0,082+0,003 a.d. 0,489+0,012  0,612+0,009
GTOT-F 63,761+2,372 a.d. 0,021+0,001  0,271+0,010  0,159+0,003  80,357+1,71  0,044+0,002  0,039+0,001  0,248+0,006  0,208+0,003
GCOL-R 28,253+1,051 a.d. a.d. 0,06+0,002 a.d. 14,452+0,310  0,036+0,001  0,196+0,006 a.d. a.d.
GCOL-SL 8,444+0,314 a.d. a.d. 0,263+0,009  0,051+0,001  7,182+0,153  0,063+0,003 a.d. 0,499+0,012  0,681+0,010
GCOL-F 29,207+1,087 a.d. a.d. 0,194+0,007  0,027+0,001  17,905+0,381  0,033+0,001 a.d. 0,406+0,010 a.d.
GSIR-R 4,853+0,181 a.d. a.d. 0,054+0,002 a.d. 26,691+0,569  0,112+0,004 1,621+0,050 a.d. a.d.
GSIR-SL 7,688+0,286 0,12+0,001  0,051+0,001  0,761+0,027  0,034+0,001  4,443+0,095 0,07+0,003 a.d. 0,379+0,009  0,672+0,010
GSIR-F 34,665+1,290 a.d. 0,034+0,001  0,514+0,018 0,131£0,002  13,362+0,285  0,079+0,003 a.d. 0,184+0,004 a.d.
GART-R 8,325+0,310 a.d. a.d. 0,104+0,004 a.d. 38,157+0,813  0,093+£0,004  4,827+0,148 a.d. a.d.
GART-SL 22,881+0,851 a.d. 0,055+0,001  0,523+0,018  0,04+0,001  23,347+0,497  0,152+0,006 a.d. 0,286+0,007  0,498+0,007
GART-F 62,473+2,324 a.d. 0,031+0,001  0,321+0,011  0,156+0,003  37,538+0,800  0,06+0,002  0,031+0,001 a.d. a.d.
GARG-R 10,215+0,380 a.d. a.d. 0,18+0,006 a.d. 16,256+0,346  0,123+0,005  0,05+0,002 a.d. a.d.
GARG-SL 42,41+1,578 a.d. 0,085+0,001  0,791+0,028  0,045+0,001  8,675+0,185  0,135+0,005 a.d. 0,645+0,015  0,372+0,005
GARG-F 23,075+0,858 a.d. 0,0284+0,001  0,379+0,013 a.d. 15,074+0,321  0,038+0,002 a.d. 0,272+0,006 a.d.

“Tesbit edilen fitokimyasal bilesik numaralari; 1: Kinik asit, 2: Fumarik asit, 4: Gallik asit, 6: Protokatesik asit, 8: Gentisik asit, 9: Klorojenik asit, 10: Protokatesik aldehit, 13:
1,5-dikaffeoilkinik asit, 14: 4-OH Benzoik asit, 16: Vanilik asit, Tesbit edilmeyen fitokimyasallar; 3: Akonitik asit, 5: Epigallokatesin, 7: Katesin, 11: Tanik asit, 12:
Epigallokatesin gallat, 15: Epikatesin, “a.d.: tesbit edilmeyen, ¢ Sonuglar ii¢ paralel 6lgiimlerin ortalamsi + S.D olarak verilmistir.
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Tablo 4.2 (Devami)

17 19 20 24 28 29 30 34 38 40

Analyte* - -
Miktarsal sunuglar (mg analit/g ekstrakt)

GTEN-R 0,354+0,005  0,076+0,001 a.d. 0,065+0,001 a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d.
GTEN-SL 0,166+0,003 a.d. 0,021+0,001  0,342+0,007  0,022+0,001 a.d. 0,052+0,002  7,285+0,160  0,019+0,001  0,051+0,001
GTEN-F 0,277+0,004 a.d. 0,049+0,001  0,596+0,012  0,053+0,002  0,022+0,001  0,075+0,003  5,031+0,111 a.d. 0,106+0,001
GCIL-R 0,473+0,007  0,077+0,001  0,036+0,001  0,072+0,001 ad. ad. adr 0,046+0,001 ad. ad.
GCIL-SL 0,171£0,003  0,066+0,001  0,112+0,002  0,473+0,009 0,018+0,001  0,017+0,001  0,063+£0,002  5,369+0,118 ad. 0,06+0,001
GCIL-F 0,232+0,004  0,083+0,001  0,116+0,003  0,916+0,018 0,025+£0,001  0,035+0,001  0,069+0,003  7,58+0,167 a.d. 0,125+0,001
GANA-R 1,069+0,016  0,083+0,001  0,04+0,001 0,030,001  0,011+0,001 a.d. 0,025+0,001 a.d. ad. a.d.
GANA-SL 0,02+0,001 0,105+0,001  0,067+0,001  0,044+0,001  0,019+0,001 ad. a.d. 1,82340,040 a.d. ad.
GANA-F 0,077+0,001  0,054+0,001  0,028+0,001  0,077+0,002 0,013+0,001  0,049+0,001  0,016+0,001  1,112+0,025 a.d. 0,006+0,001
GPUR-R 0,381+0,006 a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. 0,013+0,001 a.d. a.d. a.d.
GPUR-SL 0,096+0,002 a.d. a.d. 0,025+0,002 a.d. a.d. 0,18+0,007  0,065+0,001 ad. 0,134+0,001
GPUR-F 0,309+0,005 ad. a.d. 0,035+0,001 a.d. 0,014+0,001  0,178+0,007  0,062+0,001 ad. 0,22+0,002
GMUN-R 0,93+0,014 a.d. a.d. 0,052+0,001 a.d. a.d. a.d. a.d. ad. ad.
GMUN-SL 0,089+0,001  0,109+0,001  0,033+0,001  0,171+0,003  0,017+0,001 a.d. 0,02+0,001  7,248+0,160 a.d. 0,022+0,001
GMUN-F 0,302+0,005  0,052+0,001  0,018+0,001  0,172+0,003 a.d. 0,012+0,001  0,088+0,003  1,459+0,032 a.d. 0,1+0,001
GTOT-R 1,749+0,027  0,049+0,001 a.d. 0,052+0,001 a.d. a.d. a.d. 0,044+0,001  0,012+0,001 ad.
GTOT-SL 0,189+0,003  0,068+0,001  0,023+£0,001  0,261+0,005 0,016+0,001 a.d. 0,643+0,024  15,636+0,344 0,178+0,002  0,301+0,003
GTOT-F 0,765+0,012 a.d. a.d. 0,29+0,006 a.d. 0,03+0,001¢  0,506+0,019  5,847+0,129 a.d. 0,232+0,002
GCOL-R 0,22+0,003 ad. ad. ad. 0,016+0,001 a.d. a.d. 0,037+0,001 a.d. a.d.
GCOL-SL 0,256+0,004 ad. 0,058+0,001  0,172+0,003  0,016+0,001 a.d. 0,035+0,001  6,086+0,134 a.d. 0,073+0,001
GCOL-F 0,579+0,009 a.d. a.d. 0,254+0,005 a.d. 0,015+£0,001  0,043+0,002  2,339+0,052 ad. 0,073+0,001
GSIR-R 0,796+0,012  0,068+0,001 a.d. 0,219+0,004 a.d. a.d. a.d. a.d. ad. ad.
GSIR-SL 0,221+0,003 ad. 0,041+0,001  0,183+0,004  0,026+0,001 a.d. 1,1440,042  1,361+0,030 a.d. 0,973+0,008
GSIR-F 0,951+0,015 ad. a.d. 0,247+0,005 a.d. 0,025+0,001 0,330,012 0,635+0,014 a.d. 0,207+0,002
GART-R 0,866+0,013  0,069+0,001 a.d. 0,231+0,005 a.d. a.d. 0,284+0,010  0,063+0,001 a.d. 0,086+0,002
GART-SL 0,278+0,004  0,065+0,001  0,03+0,001  0,142+0,003  0,013+0,001 a.d. 34,017+1,245  1,852+0,041 a.d. 15,859+0,132
GART-F 0,588+0,009 a.d. a.d. 0,107+0,002 a.d. 0,033+0,001  16,916+0,619 1,661+0,037 a.d. 5,624+0,047
GARG-R 1,286+0,020  0,064+0,001 ad. 0,056+0,001 a.d. 0,015+0,001 a.d. 0,042+0,001 a.d. a.d.
GARG-SL 0,198+0,003  0,105+0,001  0,036+0,001  0,219+0,004  0,023+0,001 a.d. 0,108+0,004  7,987+0,176 a.d. 0,058+0,001
GARG-F 0,59+0,009 a.d. a.d. 0,182+0,004 a.d. 0,027+0,001  0,068+0,003  0,912+0,020 a.d. 0,098+0,001

“Tesbit edilen fitokimyasal bilegik numaralar; 17: KaffeiK asit, 19: Vanillin, 20: Sirngaldehit, 24: p-Kumarik asit, 28: Kumarin, 29: Salisyilik asit, 30: Luteolin-7-O-glukozit,
34: Kuersetin-3-O-glukozit, 38: Rosmarinik asid, 40: Apigenin-7-O-glukozit, Tesbit edilmeyen fitokimyasallar; 18: Sirinjik astd, 21: Daidzein-7-O-glukozit, 22: Epiksin galat,
23: Piseid, 26: Ferulik asid, 27: Sinapik asid, 31: Kuersetin-3-O-glukronik, 33: Kuersetin-3-O-rutinozit, 35: Hesperetin-7-rutinozit, 36: o-Kumarik asid, 37: Genistein-7-
glukozit, 39: Ellagik asit, “a.d.: tesbit edilmeyen, ¢ Sonuglar {i¢ paralel l¢iimlerin ortalamsi + S.D olarak verilmistir.
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Tablo 4.2 (Devami)

42 43 47 48 49 50 52 53 55 56
Analyte® - -
Miktarsal sunuglar (mg analit/g ekstrakt)

GTEN-R a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. 0,005+0,001
GTEN-SL 13,906+0,159 0,082+0,001 0,037+0,001 0,109+0,004 a.d. 0,013+0,001 0,051+0,001 0,077+0,001 a.d. 0,1+0,004
GTEN-F 4,218+0,048 a.d. 0,052+0,001 0,173+0,007 a.d. 0,144+0,005 0,06+0,001 0,211+0,004 0,003+0,001 0,533+0,019
GCIL-R a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. 0,003+0,001
GCIL-SL 1,157+0,013  0,023+0,001 0,081+0,001 0,41+0,016 a.d. 0,137+0,004 0,01£0,001  0,093+0,002 a.d. 0,019+0,001
GCIL-F 1,902+0,022 a.d. 0,102+0,002 0,791+0,031 0,013+0,001 0,222+0,007 0,013+£0,001 0,176+0,003 0,081+0,003 0,430,016
GANA-R a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. 0,3+0,011
GANA-SL 1,252+0,014 a.d. a.d. 0,105+0,004 a.d. 0,02+0,001 a.d. 0,076+0,001 a.d. 0,028+0,001
GANA-F 0,664+0,008 0,027+0,001 0,027+0,001 0,072+0,003 a.d. 0,02+0,001  0,016+0,001 0,049+0,001 0,08+0,003 0,421+0,015
GPUR-R a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. 0,006+0,001
GPUR-SL 0,193+0,002 a.d. a.d. 0,031+0,001 a.d. a.d. a.d. 0,014+0,001 a.d. 0,005+0,001
GPUR-F 0,091+0,001 a.d. a.d. 0,233+0,009 0,007+0,001 0,141+0,004 a.d. 0,074+0,001 0,093+0,003 0,427+0,016
GMUN-R 0,07+0,001 a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. 0,011+0,001 a.d. a.d. 0,005+0,001
GMUN-SL  14,181+0,162 0,024+0,001 0,108+0,002 0,037+0,002 a.d. 0,032+0,001 0,152+0,003 0,04+0,001 a.d. 0,114+0,004
GMUN-F 1,671£0,019 a.d. 0,048+0,001 0,087+0,003 a.d. 0,098+0,003 0,057+0,001 0,061£0,001 0,087+0,003 0,46+0,017
GTOT-R 0,036+0,001 a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. 0,021+0,001
GTOT-SL 37,623+£0,429 0,082+0,001 0,095+0,002  0,1£0,004 0,010,001  0,05+0,002 0,194+0,004 0,087+0,002 a.d. 0,102+0,004
GTOT-F 4,228+0,048 a.d. 0,066+0,001 0,103+0,004 0,011+0,001 0,079+0,003 0,076+0,002 0,083+0,001 0,095+0,003 0,445+0,016
GCOL-R 0,079+0,001 a.d. a.d. 0,005+0,001 a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. 0,004+0,001
GCOL-SL 17,259+0,197 0,064+0,001 0,131+0,002 0,18+0,007 a.d. 0,013£0,001 0,205+0,004 0,019+0,001 a.d. 0,201+0,007
GCOL-F 2,533+0,029 a.d. 0,113+£0,002 0,161+0,006 0,022+0,001 0,048+0,002 0,06+0,001 0,045+0,001 0,083+0,003 0,427+0,016
GSIR-R a.d. a.d. a.d. 0,007+0,001 a.d. 0,006+0,001 a.d. 0,003+0,001 a.d. 0,006+0,001
GSIR-SL 0,524+0,006 0,365+0,004 0,062+0,001 0,544+0,021 a.d. 0,343£0,011 0,011+0,001 0,231+0,004 a.d. 0,067+0,002
GSIR-F 0,145+0,002 a.d. 0,05+0,001 0,339+0,013 0,01+0,001 0,211+0,007 0,01+0,001 0,142+0,003 0,087+0,003  0,5+0,018
GART-R 0,019+0,001  0,042+0,001 a.d. 0,009+0,001 a.d. 0,004+0,001 a.d. 0,008+0,001 a.d. 0,011+0,001
GART-SL 1,383+0,016 a.d. a.d. 0,411+0,016 a.d. 0,163+0,005 0,011+0,001 0,258+0,005 0,005+0,001 0,445+0,016
GART-F 1,238+0,014 a.d. 0,026+0,001 0,22140,009 a.d. 0,197+0,006 0,018+0,001 0,178+0,003 0,103+0,003 0,452+0,016
GARG-R 0,068+0,001 a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. 0,018+0,001
GARG-SL  10,152+0,116 0,067+0,001 0,392+0,007 0,095+0,004 0,032+0,001 0,025+0,001 0,241+0,005 0,046+0,001 a.d. 0,136+0,005
GARG-F 0,732+0,008 a.d. 0,158+0,003 0,045+0,002 0,039+0,001 0,051+0,002 0,071+£0,002 0,042+0,001 a.d. 0,221£0,008

“Tesbit edilen fitokimyasal bilesik numaralari; 42: Kampferol-3-O-glukozit, 43: Kampferol-3-O-rutinozit, 47: Kuersetin, 48: Naringenin, 49: Hesperetin, 50:
Luteolin, 52: Kampferol, 53: Apigenin, 55: Krizin, 56: Asasetin, Tesbit edilmeyen fitokimyasallar, 41: Kuersitrin 3-ramnozid, 44: Fisetin, 45: Daidzein, 51:
Genistein, 54: Amentoflavone, “a.d.: tesbit edilmeyen, © Sonuglar ii paralel 6lgiimlerin ortalams1 + S.D olarak verilmistir.
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Tablo 4.2 (Devami)

1 2 4 6 8 9 10 13 14 16
Analyte* - -
Miktarsal sunuglar (mg analit/g ekstrakt)
GTEH-R 13,975+0,520 0,156+0,001 a.d. 0,085+0,003 a.d. 35,127+0,748 0,056+0,002 1,789+0,055 a.d. a.d.
GTEH-SL  28,584+1,063 0,456+0,004 a.d. 0,372+0,013 a.d. 6,275+0,134  0,049+0,002 a.d. 0,251+0,006 a.d.
GTEH-F 35,128+1,307 0,732+0,007 0,042+0,001 0,643+0,023 a.d. 13,952+0,297 0,138+0,006 a.d. 0,413+0,010 0,425+0,006
GMIC-R 27,516+1,024 a.d. a.d. 0,155+0,005 ad. 93,52+1,992  0,038+0,002 3,795+0,116 a.d. 0,149+0,002
GMIC-SL  28,128+1,046 a.d. a.d. 0,148+0,005 a.d. 12,785+0,272 0,036+0,001 a.d. a.d. a.d.
GMIC-F 59,856+2,227 ad. 0,036+0,001 0,223+0,008 0,041+0,001 24,57840,524 0,049+0,002 0,021+0,001 0,11+0,003 a.d.
17 19 20 24 28 29 30 34 38 40
Analyte* - -
Miktarsal sunuglar (mg analit/g ekstrakt)
GTEH-R 0,362+0,006  0,081+0,001 a.d. 0,071+0,001 a.d. a.d. a.d. 0,03+0,001 a.d. a.d.
GTEH-SL  0,172+0,003 ad. 0,026+0,001 0,352+0,007 0,025+0,001 0,018+0,001 0,034+0,001 1,612+0,036 a.d. 0,018+0,001
GTEH-F 0,282+0,004 ad. 0,053+0,001 0,615+0,012 0,049+0,002 0,017+0,001 1,675+0,061 4,578+0,101 a.d. 0,21£0,002
GMIC-R 0,379+0,006 a.d. a.d. a.d. a.d. ad. 0,015+0,001 a.d. a.d. a.d.
GMIC-SL  0,145+0,002 a.d. a.d. 0,027+0,001 a.d. a.d. 0,24+0,009  0,059+0,001 ad. 0,145+0,001
GMIC-F 0,298+0,005 a.d. a.d. 0,042+0,001 a.d. 0,018+0,001  0,185+0,007 0,059+0,001 ad. 0,240,002
) 42 43 47 48 49 50 52 53 55 56
Analyte* - -
Miktarsal sunuglar (mg analit/g ekstrakt)
GTEH-R 0,038+0,001 a.d. a.d. 0,014+0,001 a.d. 0,012+0,001 a.d. 0,005+0,001 0,014+0,001 0,034+0,001
GTEH-SL  0,391+0,005 a.d. 0,050,001  0,152+0,006 0,042+0,001 0,274+0,009 0,016+0,001 0,052+0,001 ad. 0,054+0,002
GTEH-F 0,954+0,011 a.d. 0,056+0,001 0,553+0,022 0,018+0,001 0,625+0,020 a.d. 0,13+0,002 ad. 0,061+0,002
GMIC-R a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. a.d. 0,008+0,001
GMIC-SL  0,192+0,002 ad. a.d. 0,038+0,002 a.d. a.d. a.d. 0,023+0,001 ad. 0,012+0,001
GMIC-F 0,125+0,001 a.d. a.d. 0,256+0,010 0,012+0,001 0,156+0,005 a.d. 0,076+0,001 0,112+0,004 0,415+0,015

“Tesbit edilen fitokimyasal bilesik numaralari; 1: Kinik asit, 2: Fumarik asit, 4: Gallik asit, 6: Protokatesik asit, 8: Gentisik asit, 9: Klorojenik asit, 10:
Protokatesik aldehit, 13: 1,5-dikaffeoilkinik asit, 14: 4-OH Benzoik asit, 16: Vanilik asit, 17: Kafeik asit, 19: Vanilin, 20: Siringaldehit, 24: p-Kumarik asit, 28:
Kumarin, 29: Salisilik asit, 30 Luteolin-7-O-glukozit, 34: Kuersetin 3-O- glukronit, 38: Rosmarinik asit, 40: Apigenin-7-O-glukozit, 42: Kaempferol-3-O-glukozit,
43: Kampferol-3-O- rutinozit, 47: Kuersetin, 48: Naringenin, 49: Hesperetin, 50: Luteolin, 52: Kampferol, 53: Apigenin, 55: Krizin, 56: Asasetin, Tesbit edilmeyen
fitokimyasallar; 3: Akonitik asit, 5: Epigallokatesin, 7: Katesin, 11: Tanin asit, 12: Epigallokatesin gallat, 15: Epikatesin, 18: Sirinjik asit, 21: Daidzein-7-O-
glukozit, 22: Epikatesin galat, 23: Piseid, 26: Ferulik asit , 27: Sinapik asit , 31: Kuersetin 3-O- glukronit, 33: Kuersetin 3-O- rutinozit, 35: Hesperetin-7- rutinozit,
36: o-Kumarik asit , 37: Genistein-7-glukozit , 39: Ellagik asit , 41: Quercetin 3-ramnozid, 44: Fisetin, 45: Daidzein, 51: Genistein, 54: Amentoflavone, “a.d.:
tesbit edilmeyen, © Sonuglar ii¢ paralel 6l¢iimlerin ortalamsi + S.D olarak verilmistir.
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Tablo 4.3 Gundelia tiirlerinin etanol ekstrelerinin biyolojik aktiviteleri

Antioksidan aktiviteler® Toplam fenolik Toplam Toplam Toplam
Ornekler ICs (ng/mL) Aos (ng/mL) igerik f.eno!ik Flavonoid igerik Flgvopoid
(ug PEs/mg icerik (ug QEs/mg icerik

DPPH ABTS CUPRAC ekstrakt)® ortalamasi ekstrakt)® ortalamasi
GTOU-R 45,77+1,25 <10 40,97+0,83 56,04+0,69 39,19+0,85
GTOU-SL >250 45,86 +0,29 106,11+1,02 36,39+0,23 43,1+0,40 7,58+0,05 25,64+0,48
GTOU-F 106,25+2,24  23,67+0,49 80,16+0,93 36,88+0,29 30,15+0,55
GCAP-R 171,84+1,50  45,24+0,98 109,57+1,11 25,63+0,29 7,89+0,01
GCAP-SL 109,81+1,05  22,66+0,82 74,41+0,92 42,43+0,87 32,87+0,56 35,50+0,75 16,35+0,27
GCAP-F 154,97+1,04  34,23+0,75 95,48+1,05 30,56+0,52 5,66+0,05
GKOM-R 175,54+1,95  94,26+1,57 165,68+2,11 23,61+0,55 3,75+0,02
GKOM-SL 108,16+1,18  11,80+0,02 72,10+0,96 37,29+0,67 29,77+0,64 32,95+0,85 13,25+0,29
GKOM-F 101,41+1,36  37,95+1,18 98,51+1,01 28,40+0,69 3,05+0,01
GARM-R 31,48+0,37 <10 28,20+0,13 86,74+1,26 37,40+0,25
GARM-SL 247,58+1,07  72,81x1,91 122,06+1,22 18,89+0,10 42,32+0,78 10,47+0,12 22,3+0,37
GARM-F 164,58+1,43  55,30+0,25 133,47+1,31 21,32 0,99 19,03+0,75
GMES-R 63,30+0,63 15,49+0,20 77,47+0,83 40,90 +0,29 9,95+0,08
GMES-SL 72,79+0,85 18,70+0,91 80,26+0,71 41,88 +0,39 33,52+0,29 22,05+0,15 11,69+0,08
GMES-F 205,87+2,62  51,21+1,75 130,18+1,41 17,78 £0,19 3,06+0,01
GROS-R 118,55+1,86  38,35+0,58 114,11+1,21 23,13+0,13 8,85+0,24
GROS-SL 90,24+1,39 23,10+0,97 72,71+0,78 45,28+0,57 31,51+0,56 22,11£1,32 17,58+0,72
GROS-F 149,05+1,58  46,71+1,05 101,28+1,71 26,11+0,98 21,77+0,59
GVIT-R 78,86+0,87 34,35+0,73 115,67£1,02 32,29 £0,46 12,39+0,07
GVIT-SL 110,65+1,81  29,85+0,57 82,00+0,91 33,68 +£0,67 33,36+0,47 56,97+1,20 31,10+0,71
GVIT-F 129,04+1,23  41,19+1,58 88,22+0,81 34,10 +£0,28 23,95+0,85
GDER-R 30,68+0,73 <10 49,57+0,72 86,67+1,37 37,19+0,38
GDER-SL 87,57+1,33 32,26+0,67 108,44+1,31 35,21+0,26 49,28+0,67 28,97+0,75 22,76+0,39
GDER-F 117,99+£1,96  31,89+0,92 165,69+2,01 25,97+0,39 2,13+0,05
GASP-R 106,48+1,41  35,10+0,73 57,31+0,92 43,13+1,14 9,51+0,04
GASP-SL 84,62+1,24 28,46+0,57 60,21+0,43 44,10+0,88 36,16+0,80 23,26+1,05 14,21+0,40
GASP-F >250 60,33+0,58 104,41x1,21 21,25+0,37 9,85+0,12
GGLA-R 100,29+1,12  37,0540,63 62,00+0,72 37,50+0,57 23,98+0,45
GGLA-SL 65,07+0,80 19,10+0,67 44,71£0,12 63,40+1,47 41,77+0,87 6,85+0,01 15,43+0,21
GGLA-F 83,25+1,53 33,09+0,92 53,92+0,81 24,41+0,56 15,46+0,16
BHT! 60,2+1,40 11,35,+£0,22 8,12+0,05
a-TOC! 16,89+0,56 9,23+0,12 13,82+0,17

2Sonug degerleri negatif kontrol dikkate alinarak {i¢ paralel 6l¢iimiin ortalamasi +S.D. olarak verilmistir.

°PEs. Pirokatekole esdeger denklem (y=0,0360x+0,0390 Myirokaekol (HE) (¥ = 0,992))
QEs. Kersetine esdeger denklem (y=0,0310x + 0,1102 Myerseiin (1g) (2= 0,996)).

dStandart bilesikler
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Tablo 4.3 (Devami)

Antioksidan aktiviteler* Toplam fenolik Toplam Toplam Toplam
Ornekler ICs (ng/mL) Aos (ng/mL) igerik f.eno!ik Flavonoid igerik Flgvopoid
(ug PEs/mg icerik (nug QEs/mg icerik

DPPH ABTS CUPRAC extract)’ ortalamasi extract)® ortalamasi
GTEN-R 95,27+1,57 40,53+0,99 76,28+0,91 27,56+0,35 5,33+0,03
GTEN-SL 109,65+1,58  36,5740,68 64,62+0,52 28,28+0,39 31,19+0,4 3,28+0,02 14,03+0,34
GTEN-F 95,02+1,04 35,10+0,54 61,60+0,61 37,73+0,46 33,49+0,98
GCIL-R 45,39+0,94 25,33+0,52 38,10+0,13 58,60+0,51 8,68+0,01
GCIL-SL 95,54+1,42 34,56+0,82 60,81+0,63 42,72+0,25 48,06+0,35 27,10+0,01 21,05+0,29
GCIL-F 97,80+1,97 33,44+0,39 60,80+0,73 42,87+0,29 27,38+0,85
GANA-R 195,73£2,40  72,53+1,59 90,75+1,01 21,3340,77 15,74+0,23
GANA-SL 183,71£2,69  51,3340,70 100,00+1,21 23,18+0,62 21,92+0,5 10,11£0,26 14,74+0,25
GANA-F 176,36+£2,49  55,52+1,02 86,51+0,99 21,26+0,11 18,36+0,25
GPUR-R 30,13+0,41 <10 26,56+0,41 77,43+1,45 29,46+0,34
GPUR-SL 238,68+3,33  85,1240,96 148,38+1,81 15,75+0,46 38,37+0,82 11,82+0,67 19,35+0,38
GPUR-F 139,24+1,68  51,6340,78 107,25+1,71 21,92+0,55 16,78+0,12
GMUN-R 154,54+1,62  74,47+0,45 122,73£1,51 23,36+0,85 2,62+0,03
GMUN-SL 52,94+0,82 31,75+0,98 53,30+0,73 32,15+0,75 26,11+0,6 20,41+0,15 13,90+0,30
GMUN-F 171,46£1,36  55,4440,78 93,89+1,12 22,83+0,19 18,66+0,72
GTOT-R 59,25+0,98 16,87+0,22 53,23+0,81 30,84+0,93 8,45+0,12
GTOT-SL 71,92+0,78 25,87+0,80 44,50+0,43 58,33+0,46 45,1740,53 9,12+0,08 15,64+0,51
GTOT-F 66,32+0,34 18,09+0,18 53,09+0,75 46,33+0,19 29,34+1,32
GCOL-R 189,46+1,66  80,73+0,89 211,16+2,41 17,39+0,13 14,92+0,24
GCOL-SL 77,45+0,66 17,04+0,48 43,79+0,43 63,52+0,86 45,93+0,44 3,45+0,04 17,27+0,34
GCOL-F 133,63£1,79  52,09+0,37 88,81+1,01 56,89+0,32 33,45+0,75
GSIR-R 36,77+0,89 12,33£1,62 28,42+0,06 53,81+1,07 9,48+0,05
GSIR-SL 122,94+1,60  33,3240,60 64,88+0,43 32,68+0,25 35,11+0,63 12,71+0,39 11,97+0,16
GSIR-F 141,28+1,21  48,04+0,79 99,00+0,89 18,83+0,58 13,72+0,05
GART-R 33,19+0,89 <10 23,46+0,11 77,76£1,28 24,40+0,02
GART-SL 70,73+1,01 19,04 +£0,58 47,23+0,19 41,14+0,32 52,47+0,85 12,98+40,14 20,36+0,24
GART-F 100,18+1,97  31,9840,77 79,10+0,82 38,52+0,95 23,71+0,56
GARG-R 104,74+1,38  37,1440,82 61,29+0,95 45,13+1,09 9,75+0,06
GARG-SL 86,58+1,19 29,38+0,63 62,32+0,48 46,25+0,95 38,23+0,82 25,45+1,12 15,22+0,45
GARG-F >250 62,45+0,64 110,23+1,19 23,32+0,42 10,46+0,16
GTEH-R 47,64+1,31 <10 45,24+0,74 55,38+0,71 38,27+0,91
GTEH-SL >250 47,16 +0,32 110,13+1,04 38,24+0,26 43,85+0,43 9,7840,06 25,97+0,48
GTEH-F 112,13£2,19  27,56+0,53 85,27+0,94 37,94+0,32 29,87+0,48
GMIC-R 34,26+0,43 <10 30,13+0,43 76,72+1,48 22,38+0,35
GMIC-SL 229,134£3,29 83,74+0,95 150,24+1,79 21,12+0,48 42,24+0,86 19,65+0,69 20,09+0,39
GMIC-F 141,16%1,75 53,19+0,81 110,08+1,69 28,87+0,62 18,23+0,14
BHT? 60,2+1,4f 11,35,+£0,22 8,12+0,05
a-TOC! 16,89+0,56 9,23+0,12 13,82+0,17

*Sonug degerleri negatif kontrol dikkate alinarak {i¢ paralel 6l¢iimiin ortalamasi +S.D. olarak verilmistir.

"PEs. Pirokatekole esdeger denklem (y=0,0360x+0,0390 Myirokatckor (11g) (7= 0,992))
°QEs. Kersetine esdeger denklem (y=0,0310x + 0,1102 Myerseiin (Ug) (2= 0,996)).

dStandart bilegikler
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S.

SONUCLAR VE ONERILER
5.1 Sonuclar Ve Oneriler

Bu calismada Tiirkiye, Irak, iran, Nahgivan ve Suriye'deki Gundelia florasi
arastirmalart sirasinda Mayis 2017 ile Haziran 2021 yillar1 arasinda ¢igeklenme
doneminde Asteraceae familyasina ait olan 22 Gundelia tournefortii tiirlerinden,
Gundelia rosea, Gundelia tournefortii L, Gundelia dersim, Gundelia munzuriensis,
Gundelia vitekii, Gundelia komagenensis, Gundelia colemerikensis, Gundelia
cilicica, Gundelia anatolica, Gundelia Cappadocica, Gundelia armeniaca,
Gundelia Mesopotamica, Gundelia asperrima, Gundelia glabra, Gundelia
tenuisecta, Gundelia purpurascens, Gundelia tournefortii L. var. tenuisecta,
Gundelia siirtica, Gundelia armata, Gundelia aragatsi, Gundelia, tehranica ve
Gundelia microcephala tiirlerine ait 6rnekler toplanmis. Bu orneklerin kimyasal
icerik analizleri ve biyolojik aktivite testleri i¢in kok, govdet+yaprak ve ¢icek
kisimlar1 birbirlerinden ayrilarak o6giitiildiikten sonra etil alkol ekstraktlar1 elde
edilmistir. Kok, govdetyaprak ve c¢igek kisimlarindan hazirlanan etil alkol
ekstraktlarinin kimyasal igerik analizleri LC-MS/MS teknigiyle tespit edildi.
Tiirlerin antioksidan ve biyolojik aktiviteleri ise DPPH, ABTS ve CUPRAC
yontemleriyle detayli bir sekilde incelenip sonuclar istatiksel olarak karsilagtirilip
degerlendirilmistir. Gundelia tirlerinin kok, gdvde-yaprak ve cigek kisimlarinin
etanol ekstraktlarindaki toplam fenolik igerikler Folin-Ciocalteu kolorimetrik
yontemiyle toplam flavonoid igerikleri ise alliminyum kloriir kolorimetrik tahlili ile
belirlendikten sonra detayli bir sekilde incelenip sonuglar istatiksel olarak

karsilagtirilip degerlendirilmistir.

Genel olarak, LC-MS/MS analizleri ile incelenen oziitlerin fenolik asit miktarlarinin
flavonoidlere kiyasla daha yiiksek oldugu belirlendi. Ayrica, incelenen tiim
Gundelia tiirlerinde bulunan parmak izi nitelikteki fenolik bilesiklerin; kinik asit,
protokatesik asit, klorojenik asit, protokatesik aldehit, kafeik asit ve asasetin oldugu

anlagildi.

Ozellikle, klorojenik asit, kinik asit, kamferol-3-O-glukozit, letolin-7-O-glukozit,
kersetin-3-O-glukozit, apigenin-7-O-glukozit, 1,5-dikafeoylkinik asit ve kafeik asit
bilesiklerinin dikkate deger miktarlarda oldugu belirlendi.
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Birkac istisna disinda antioksidan test analizleri sonuglari dikkate alindiginda,
Gundelia tiirlerinin kok etanol ekstrelerinin, c¢icek ve yaprak-govde ekstrelerine

kiyasla daha gii¢lii antioksidan aktiviteye sahip oldugu belirlendi.

ABTS yontemine gore, G. purpurascens, G. dersim, G. armata, G. armeniaca, G.
microcephala, G. tournefortii ve G. tehranica tirlerinin kok etanol ekstrelerinin
antioksidan kapasitelerinin, referans bilesik olarak kullanilan BHT ve a-tokoferol ile

neredeyse ayni diizeyde oldugu bulundu.

Bu calismadan elde edilen veriler 1s18inda, Gundelia tiirlerinin yiiksek miktarlarda
biyoaktif fitokimyasal icerikleri ve gli¢lii antioksidan aktiviteleri nedeniyle insan
sagligl acisindan onemli oldugu belirlenmistir. Ayrica, bu c¢alismanin bulgulari,
Gundelia tiirlerinden elde edilen ekstrelerin biyofarmasotik potansiyele sahip
oldugunu ve farmasotik ve gida endiistrileri i¢in biliylik umut tagiyabilecegini

gostermistir.

Gundelia tiirlerinin kok etanol ekstrelerinin, ¢icek ve yaprak-govde ekstrelerine
kiyasla daha giiclii antioksidan aktiviteye sahip oldugundan, daha detayl bir sekilde
kimyasal icerik bakimindan arastirilmasi ve belirlenen metabolit yapilarinin

aydinlatilmasi faydal olacaktir.

Literetiirde Gundelia tiirleri ile ilgili bazi ¢calismalar olmasina ragmen bircok tiirlin
bu kadar genis parametre ile tarandig1 kapsamli bir ¢alisma yoktur. Anadolu’da ve
ozellikle iilkemizde yaygin bir sekilde halk arasinda kullanimi olan ¢ok sayida
Gundelia tiriinlin kimyasal icerikleri ve c¢esitli antioksidan aktivitelerinin
incelenmis olmasindan dolay1 bu doktora tez calismasi diinyada Gundelia tiirleri

icin 6nemli bir kaynak olma niteligindedir.
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EK 1: Gundelia tournefortii L. kok etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon

kromatogrami
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EK 4: Gundelia cappadocica kok etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon
kromatogrami
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EK 7: Gundelia komagenensis govde-yaprak etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon
kromatogrami
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EK 10: Gundelia armeniaca govde-yaprak etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon

kromatogrami
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EK 13: Gundelia mesopotamica govde-yaprak etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon

kromatogrami
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EK 14: Gundelia mesopotamica

cicek etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon
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EK 16: Gundelia rosea

govde-yaprak etanol ekstresinin

LC-MS/MS total iyon

kromatogrami
1001 007 504
E 42
0.30 43
0.60-]
E r 8 19
: [ | 0 i 24
3 10 e —
0.40-] 14517 1508
] 13 (W i )
3 LY o
— 1 1 |
] 34 s
3 230 53
1 15 .40 L7 56
0.00 3 4 o Jn'|L ||1||| |+. IL f| :I]l A
T T T | T T T T | T T T T | T T T | T T T T | T T T T | T T T T | T T T T | T T T T
5 10 15 20 25 30 35 40 45
min
EK 17: Gundelia rosea ¢igek etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon kromatogrami
692379 ]
6,00
] 8
] 9
5,00+ 1 10 29
: 25(15) 5 A
4,00+ W L]
] e Emama o
] 15 10
3,00
] 4
200 |
] o ‘ (1546 _3
1.00-] 7 32 47 59 3
] | ! ¥ a0 |‘ 8 36
] 24 6 | 13 |'|I ) 1 | N ]1! !
Dﬂl}- Ll \ A ,\_ﬁq.l ! J '“II I il I
* T T T | T T T T | T T T T | T T T | T T T T | T T T T | T T T T | T T T T | T T T T
5 10 15 20 25 30 35 40 45
min
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EK 19: Gundelia vitekii

govde-yaprak etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon

kromatogrami
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EK 25: Gundelia asperrima govde-yaprak etanol ekstresinin LC-MS/MS

total iyon

kromatogrami
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EK 28: Gundelia glabra govde-yaprak etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon

kromatogra
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EK 31: Gundelia tenuisecta govde-yaprak etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon
kromatogrami
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EK 34: Gundelia cilicica govde-yaprak etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon
kromatogrami
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EK 37: Gundelia anatolica govde-yaprak etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon

kromatogrami
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EK 40: Gundelia purpurascens govde-yaprak etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon
kromatogrami
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EK 43: Gundelia munzuriensis govde-yaprak etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon

kromatogrami

J354.890

3.00+ 1

43

EK 44: Gundelia munzuriensis c¢icek etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon

kromatogrami

1340.091
D_

EK 45: Gundelia tournefortii L. var. tenuisecta kok etanol ekstresinin LC-MS/MS total

iyon kromatogram

2007513510

: [ s
10
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EK 46: Gundelia tournefortii L. var. tenuisecta govde-yaprak etanol ekstresinin LC-
MS/MS total iyon kromatogram

9.00-4011 807

32(1%)
4

[P

EK 47: Gundelia tournefortii L. var. tenuisecta ¢icek etanol ekstresinin LC-MS/MS total
iyon kromatogrami
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EK 48: Gundelia colemerikensis kok etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon
kromatogrami
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EK 49: Gundelia colemerikensis govde-yaprak etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon

kromatogrami
{128 002
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EK 50: Gundelia colemerikensis cicek etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon
kromatogrami
586210
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EK 51: Gundelia siirtica kok etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon kromatogrami
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EK 52: Gundelia siirtica govde-yaprak etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon
kromatogrami
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EK 53: Gundelia siirtica cicek etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon kromatogram
i FENREFH
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EK 54: Gundelia armata kok etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon kromatogrami
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EK 55: Gundelia armata govde-yaprak etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon
kromatogrami
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EK 56: Gundelia armata cicek etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon kromatogrami
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EK 58: Gundelia aragatsi govde-yaprak etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon
kromatogrami
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EK 59: Gundelia aragatsi cicek etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon kromatogrami
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EK 60: Gundelia tahranica kok etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon kromatogrami
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EK 61: Gundelia tahranica govde-yaprak etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon
kromatogrami
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EK 62: Gundelia microcephala kok etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon
kromatogrami

5018
3,004
. 9
10
2.00H
Lo !
16 >
5 2
] ERE @ o 5146 )
= ]
0.00—— by A
|||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||||
3 10 15 21 25 30 33 40 45

EK 63: Gundelia microcephala govde-yaprak etanol ekstresinin LC-MS/MS total
iyon kromatogrami
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EK 64: Gundeli microcephala cicek etanol ekstresinin LC-MS/MS total iyon
kromatogrami

(e SO0, )
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