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Bu tez kapsaminda Hacihaliloglu kayisilarinin toplanmasi, kiikiirtlenmesi ve kiikiirt
diizeyinin belirlenmesi, kiikiirtlii kayisilarin antimikrobiyal diizeylerinin belirlenmesi, bu
ekstraktlarin in vitro 06zelliklerinin tespiti ve in vivo incelemeler kapsaminda ise kiikiirtlii
kayis1 ile beslenmenin gastrointestinal sistem, (mide, bagirsak ve karaciger) acisindan
biyokimyasal ve histolojik etkilerinin incelenmesi mevcuttur. Bunun i¢in 42 adet Wistar
albino cinsi si¢anlar randomize olarak 6 gruba ayrilmistir. Kontrol, 1500 ppm , 2000 ppm,
2500 ppm, 3000 ppm ve 3500 ppm kiikiirtlii kuru kayisiy1 %10 oraninda i¢eren standart
yemle 6 ay siiresince beslenmistir. Alt1 aymm sonunda siganlarin karaciger harabiyet
biyobelirtecleri olan serum enzimlerinden aspartate aminotransferaz (AST), alanin
aminotransferaz (ALT) enzim seviyeleri tespit edilmistir. Ayrica siganlarin karaciger, mide
ve bagirsak dokularinda oksidatif stres Dbelirtecleri incelenmistir. Bu amagla
malondialdehit(MDA), total glutatyon (tGSH), siiperoksid dismutaz (SOD), katalaz (CAT),
total antioksidan (TAS) ve total oksidan (TOS) diizeyleri Slgiilmiistiir. Ayn1 zamanda
karaciger, mide ve bagirsak dokularinin histolojik hasar skorlari tespit edilmistir.

Elde edilen sonuglara gore; kiikiirt orani farkli kayisilarin tiiketilmesi ratlarda 1500
ve 2500 ppm arasindaki kiikiirt miktarinin karaciger, mide ve bagirsak dokularinda
biyokimyasal ve histopatolojik degisiklikler olusturmadigi ancak 3500 ppm kiikiirt
diizeyinin yapisal ve biyokimyasal degisikliklere yol actigi gosterilmistir. Ayrica farkli
konsantrasyonlarda hazirlanan kiikiirtlii kayis1 6ziitlerinin test edilen bir Gram pozitif (S.
aureus ATCC 25923), bir Gram negatif (E. coli ATCC 25922) bakteri tiirii ve ayrica bir de
maya tiirii (Candida albicans ATCC 90028) iizerine belirgin antimikrobiyal etkilerinin
oldugu saptanmustir.

Sonug olarak 3500 ppm gibi yiiksek konsantrasyonlarda kiikiirtlenen kayisilarin
karaciger, mide ve bagirsaklarda yapisal ve biyokimyasal degisikliklere yol agabilecegi
goriilmistiir. Ancak daha diisiik konsantrasyonlarda (1500 ppm ila 2500 ppm) kiikiirtlenen
kayisilarin giivenli oldugu goriilmektedir. Kiikiirtlenmis kayisilarin doza bagimli olarak
antimikrobiyal aktivitesi mevcut iken bu dozlarda 1.929 hiicre hatlarinda sitotoksisitenin
bulunmamasi, test edilen konsantrasyonlarda siilfiirlenmis kayisilarin  gilivenligini
desteklemektedir.

Anahtar Kelimeler: Kiikiirtlii kayisi, saglik, in vitro sitotoksik ve in vivo gastrointestinal
sistem
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This thesis involves the collection, sulfurization, and sulfur level determination of

Hacihaliloglu apricots; assessment of the antimicrobial levels of sulfurized apricots;
evaluation of the in vitro properties of these extracts; and in vivo examination of the
biochemical and histological effects of feeding with sulfurized apricots on the
gastrointestinal system (stomach, intestine, and liver).
Forty-two Wistar albino rats were randomly divided into six groups: control, 1500 ppm,
2000 ppm, 2500 ppm, 3000 ppm, and 3500 ppm sulfur content, and fed a standard diet
containing 10% dried apricots for six months. At the end of six months, the levels of serum
enzymes, aspartate aminotransferase (AST), and alanine aminotransferase (ALT), which are
biomarkers of liver damage, were measured. Additionally, oxidative stress markers in the
liver, stomach, and intestinal tissues of the rats were analyzed. For this purpose, levels of
malondialdehyde (MDA), total glutathione (tGSH), superoxide dismutase (SOD), catalase
(CAT), total antioxidant status (TAS), and total oxidant status (TOS) were measured.
Histological damage scores of liver, stomach, and intestinal tissues were also determined.

The results indicated that consumption of apricots with sulfur levels between 1500
ppm and 2500 ppm did not cause significant biochemical and histopathological changes in
the rats' liver, stomach, and intestinal tissues. However, a sulfur level of 3500 ppm led to
structural and biochemical alterations. In addition, sulfured apricot extracts prepared at
different concentrations had significant antimicrobial effects on a tested Gram-positive (S.
aureus ATCC 25923), a Gram-negative (E. coli ATCC 25922) bacterial species and also a
yeast species (C. albicans ATCC 90028) have been detected. Cytotoxicity assays on healthy
rat fibroblast (L.929) cell lines showed no toxic effect as the sulfur content increased, with
cell viability remaining unaffected.

In conclusion, apricots sulfurized at high concentrations such as 3500 ppm may lead
to structural and biochemical changes in the liver, stomach, and intestines. However, apricots
sulfurized at lower concentrations (1500 ppm to 2500 ppm) appear to be safe. While
sulfurized apricots had dose-dependent antimicrobial activity, the absence of cytotoxicity in
L.929 cell lines at these doses supports the safety of sulfurised apricots at the concentrations
tested.

Keywords: Sulfured apricot, health, in vitro cytotoxic, and in vivo gastrointestinal system
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1. GIRiS
Gida, saglik ve beslenme, insan yasaminin temel unsurlarint olusturur. Besinlerin
bilesimi, icerdikleri besin 6geleri, vitaminler, mineraller ve diger bilesenler, insan saglig
tizerinde dogrudan etki yapabilir. Gida endiistrisi, besinlerin raf dmriinii uzatmak, kalitesini
korumak ve tiiketiciye giivenilir bir sekilde sunabilmek adina bir dizi islem ve teknoloji

gelistirmistir.

Bu siireclerden biri olan kiikiirtleme, kayisi ve benzeri meyvelerin dogal rengini
korumak, mikrobiyal yiikii azaltmak ve raf dmriinii uzatmak amaciyla yaygin bir bicimde
kullanilan yontemdir. Kiikiirtleme siireci genellikle stilfiir dioksit gazinin kullanimini igerir.
Bununla birlikte, kiikiirtleme islemi sonucu olusan yiiksek kiikiirt diizeyleri, insan saglig
acisindan bazi endiselere yol agmaktadir. Bu durum, kayis1 gibi kiikiirtleme islemine tabi

tutulan meyvelerin tiiketimi ve saglik tizerindeki etkilerine merak uyandirmaktadir.

Ozellikle Malatya bdlgesinde biiyiik miktarda kayist iiretimi yapilmaktadir. Bu bélge,
kayisinin ana tiretim merkezlerinden biri olup, diinya genelinde kayis1 ihracatinin énemli bir
kaynagidir. Ancak, kiikiirtleme isleminin meyve iizerindeki etkileri hakkinda kapsamli ve
derinlemesine c¢alismalar smirlidir. Bu tez, 6zellikle Hacihaliloglu kayisilart iizerinde

kapsaml1 bir arastirma sunmay1 hedeflemektedir.

Bu tez, Hacihaliloglu kayisilarinin toplanmasi, kiikiirtlenmesi ve kiikiirt seviyelerinin
belirlenmesi, in vitro antimikrobiyal diizeylerinin ve sitotoksik 6zelliklerinin tespiti ve in
vivo incelemeleri kapsamaktadir. Ayrica, kiikiirtli kayis1 diyetinin siganlarin gastrointestinal

sistemine olan etkileri biyokimyasal ve histolojik agidan arastirilmistir.

Bu kapsamda, kiikiirtlii kayisilarin besin bilesimi ve i¢erdigi farkli kiikiirt seviyelerinin
insan saglig1 lizerindeki potansiyel etkilerini belirlemektir. Bu, tiiketicilerin beslenme
aligkanliklar1 ve saglik agisindan 6nemli bir konudur. Elde edilecek sonugclar, kiikiirtleme
islemi uygulanmig kayisilarin besin degeri, potansiyel saglik etkileri ve bu meyvelerin

titkketimi konusunda daha fazla bilgi saglayabilir.

Bu giris, kayisilarin kiikiirtleme isleminin saglik ve beslenme iizerindeki etkilerini
anlamak i¢in yapilan calismanin temelini olusturmak ve bu alandaki mevcut bilgi
bosluklarina 151k tutmaktadir. Tezin ilerleyen bdliimleri, bu konudaki detayli arastirma ve

sonuclarin analizini sunacaktir.



Gida endiistrisi, tiiketiciye ulasmadan Once besinlerin kalitesini ve raf Omriinii
korumak i¢in gesitli islemler uygular. Bu siireclerden biri olan kiikiirtleme, kayis1 ve benzeri
meyvelerin dogal rengini korumak, mikrobiyal yiikii azaltmak ve raf omriinii uzatmak
amaciyla yaygin bir bigimde kullanilan bir yontemdir. Kiikiirtleme stireci genellikle siilflir
dioksit gazinin kullanimini ig¢erir. Bununla birlikte, kiikiirtleme islemi sonucu olusan yiiksek
kiikiirt diizeyleri, insan saglig1 acisindan bazi endiselere yol agmaktadir. Bu durum, kayisi
gibi kiikiirtleme islemine tabi tutulan meyvelerin tiikketimi ve saglik iizerindeki etkileri

acisindan merak uyandirmaktadir.

1.1. Arastirmanin Amaci

Bu arastirma, kiikiirtlii kayisilarin, 6zellikle Hacihaliloglu ¢esidinin, besin bilesimi ve
kiikiirtlii kayisilarin tiiketiminin insan sagligi lizerindeki potansiyel etkilerini incelemeyi
amaglamaktadir. Kayisi, Malatya bolgesinde en ¢ok fliretilen ve ihrag¢ edilen bir meyvedir.
Ancak, kiikiirtleme islemi kayisinin raf omriinlii uzatmak ve rengini korumak amaciyla
kullanilmaktadir. Bu siire¢, meyve iizerindeki mikrobiyal yiikii azaltirken, yiiksek kiikiirt
seviyelerinin insan saglig1 acisindan olasi risklerini beraberinde getirebilecegi endiselerini

dogurur.

Bu arastirmanin temel amaci, kikirtlii kayisilarin besin degeri, farkli kiikiirt
seviyelerinin insan saglig1 tizerindeki potansiyel etkileri ve bu meyvelerin tiiketimi tizerinde
daha fazla bilgi saglamaktir. Elde edilecek sonuglar, kiikiirtleme islemine tabi tutulan
kayisilarin potansiyel saglik etkileri ve bu meyvelerin besin degeri konusunda daha fazla

anlayis saglayacaktir.

1.2.  Arastirmanin Onemi

Bu c¢aligma, kiikiirtleme islemine tabi tutulmus kayisilarin saglik ve beslenme
tizerindeki etkilerini kapsamli bir sekilde incelemek amaciyla temel bir adim
olusturmaktadir. Kiikiirtleme, gida endiistrisinde yaygin bir uygulama olup, kayist gibi
meyvelerin rengini korumak, mikrobiyal yiikii azaltmak ve raf omriinii uzatmak ig¢in
kullanilan bir yontemdir. Bu siireg, siilfiir dioksit gibi bilesenlerin kullanimini igerir ki
yiiksek seviyelerde kiikiirt icerigi tasiyan bu tiir gidalarin insan sagligi tizerindeki etkileriyle
ilgili endiselere neden olmaktadir. Arastirmanin temel odak noktasi, bu islemle kiikiirtleme

islemine tabi tutulan kayisilarin insan tiikketimi tizerindeki etkilerini daha ayrintili bir sekilde



anlamaktir. Kiikiirtlii kayisilarin tiiketimi, yiiksek kiikiirt seviyeleriyle iliskilendirilmis olup,

insan saglig1 agisindan olasi riskleri tasiyabilir.

Bu calisma, kiikiirtleme isleminin kayisi ve benzeri meyveler iizerindeki etkileri
konusunda 6nemli bir adip olup, beslenme ve saglik alaninda daha bilingli tiiketici kararlari
alinmasina katki saglamak i¢in degerli bir kaynak olabilir. Arzulanan sonuglar, kiikiirtleme
isleminin meyveler iizerindeki etkileri hakkinda daha fazla kavrayis ve bilgi sunarak,

gelecekteki ¢alismalara ve politika olusturmaya 11k tutabilir.

1.3. Problem

Kiikdirtlii kayisilarin insan sagligi tizerindeki potansiyel etkileri, uzun bir stiredir gida
endiistrisi ve beslenme alaninda dikkate alinan bir meseledir. Kayisi, taze olarak
titkketilmesinin yani sira kurutulmus halde, regel veya surup gibi bircok formda yaygin olarak
kullanilan besin maddelerinden biridir. Bu meyve, yiiksek C vitamini, demir, potasyum, ve
diger 6nemli besin maddeleri bakimindan zengin olmasi nedeniyle saglikli bir diyetin 6nemli
bir pargasidir. Ancak, kayisilarin raf dmriinii arttirmak, renklerini korumak ve mikrobiyal
yiikli azaltmak amaciyla siklikla kiikiirtleme islemine tabi tutulurlar. Kiikiirtleme islemi,
stilfiir dioksit gazinin kullanimini igerir ve bu gazin kayisilar iizerindeki olumsuz etkileri
lizerine biliyliyen endiseler, kayis1 ve diger kiikiirtleme islemine tabi tutulan meyvelerin

tilketimini sorgulamistir.

Bu endiselerin temelinde, siilfiir dioksit ve diger kiikiirtleme ajanlarmin saglik
tizerinde olumsuz etkileri olabilecegine dair kanitlarin eksikligi yatmaktadir. Siilfiir dioksitin
insan sagligina olan potansiyel zararlar1 lizerine yapilan ¢alismalar sinirlidir ve bu nedenle
kesin sonuclara ulasilmamistir. Ayrica, mevcut yasal diizenlemeler, kiikiirtlii meyvelerin
icerdikleri siilflir dioksit seviyelerini sinirlamakta, ancak bu sinirlamalarin yeterli korumay1

saglayip saglamadig1 hala tartismalidir.

Bu problem, hem bilim diinyast hem de tiiketiciler arasinda biiyiik bir ilgi ve endiseye
neden olmaktadir. Kayisi ve benzeri meyvelerin besin degeri ile saglik tizerindeki potansiyel
riskler arasindaki dengeyi anlamak, beslenme ve gida endiistrisi i¢in kritik bir dneme
sahiptir. Kiikiirtleme islemine tabi tutulan kayisilarin saglik tizerindeki etkilerini daha iyi
anlamak, tiiketicilerin daha bilingli besin se¢imleri yapmalarina yardimei olabilir ve aym
zamanda gida endiistrisinin Uriinlerini daha giivenli ve saglikli hale getirmesi icin katkida

bulunabilir.



Bu problem, ayrica gelecekteki ¢aligsmalara ve yasal diizenlemelere yol gosterebilir.
Kiikiirtleme isleminin kayis1 meyveleri iizerindeki etkileri konusundaki eksiklikleri ele
almak ve bu meyvelerin insan sagligina olan potansiyel etkilerini daha 1yi anlamak, daha
saglikl gida iirlinlerinin gelistirilmesi ve tiiketicilerin saglik agisindan daha bilingli besin
tercihlerinde bulunmalarina yardimci olabilir. Bu nedenle, bu ¢alisma, kiikiirtleme isleminin
kayist ve diger meyveler lizerindeki etkilerini daha genis bir perspektiften ele alarak, bu

Oonemli sorunun anlagilmasina katkida bulunmay1 amaglamaktadir.

1.4.  Ozgiin Deger

Meyveler, insanin dengeli yasam tarzinin énemli bir parcasidir. Beslenmenin temel
Ogelerinden biri olmanin yani sira, insanlar meyveleri dini ritiiellerinin bir pargasi olarak ve
bircok kiiltiirde tedavi amagh olarak tiiketmislerdir (Vayalil, 2012). Meyveler, temel besin
maddelerinin 6nemli bir kaynagidir. Tahillarla kiyaslandiginda, bircok meyve cok daha
yiiksek besleyici degerlere sahiptir (Ranjha ve dig., 2022). Gida ve beslenme giivenligi,
biiyiik dl¢iide bu degerli iiriinlere dayanir. Iyi bir diyet, meyve tiiketimi ile biiyiik dl¢iide
desteklenir. Meyvelerden elde edilen daha kaliteli besinler, insanlarin sagligini ve refahinm
artirma potansiyeline sahiptir ve kiiltiirel olarak duyarl kisilerin tercihlerini artirmaktadir.
Gilinlimiizde yapilan beslenme arastirmalari, sagligi desteklemek i¢in giinliik 400 gram veya
daha fazla meyve tiiketilmesini tavsiye etmektedir (Chang ve dig., 2016; Yahia ve dig.,
2019).

Meyveler, yiiksek potasyum ve diisiik sodyum igerigi ile ¢esitli viicut metabolik
stiregleri icin faydalidir. Anti-inflamatuar ve antioksidan ozelliklere sahip fitokimyasallar,
daha diisiik Viicut Kitle indeksi (VKI), kemik hastaliklar1, obezite, diyabet, kardiyovaskiiler
hastaliklar ve inme gibi saglik sorunlarinin 6nlenmesine yardimeci olur. Karotenoidler,
flavonoidler, ksantofiller, tokoferoller ve fenolik bilesikler gibi fitokimyasallar, viicudun
reaktif oksijen tiirlerinden armmasmna yardimer olur. Antioksidan agisindan zengin
meyveler, metabolizmanin diizenlenmesine ve cilt saghgmin iyilestirilmesine katkida

bulunabilir (Sabbadini ve dig., 2021).

Rosaceae ailesine dahil olan Prunus armeniaca L. (kayisi), diinyada en yaygin
yetistirilen sert ¢ekirdekli meyvelerden biridir. Rosaceae, yaklasik 100 cins ve 3.400 tiirii
iceren Angiospermler'in en biiylik ailelerinden biridir ve badem, elma, seftali, erik, cilek ve

kiraz gibi meyveleri icerir. Kayisi, muhtemelen Romalilar tarafindan iki kelimenin



birlesiminden adlandirilmistir: "erken olgunlagmis" anlamina gelen Latince "praecocia" ve

"kisa olgunlagma siiresi" anlamina gelen Arapga "albarquq" (Jaafar, 2021).

Kayisinin diinya genelinde yetistirilmesinin ana nedeni, taze, kurutulmus veya gida
sektorii tarafindan islenmis olarak tiiketilebilen yiiksek kalitede meyve olmasindandir.
Kayis1 meyveleri, zengin seker icerigi ile taninir ve A, C, B grubu, H (biotin) ve E vitaminleri
gibi ¢esitli vitaminleri igerir. Kayisilarda ana karotenoid molekiilii olarak bulunan -karoten,
provitamin A'nin ana dnciislidiir ve kalp hastalig1 ve bazi kanser tiirleri riskinin azalmasi,
oksidatif stresin azaltilmasi, bagisiklik sisteminin gii¢lendirilmesi ve yasa bagli makula
dejenerasyonuna karsi korunma gibi bir¢ok saglik faydasi ile iliskilendirilmistir. Kayzisi,
diinya genelinde bir¢cok bolgede kiiltiirel olarak uzun siire boyunca genis ¢apta kullanilmistir.
Besin igerigi ve tibbi 6zellikleri nedeniyle "altin meyve" olarak adlandirilan kayisi, ticari
acidan en 6nemli meyvelerden biridir ve erik ve seftaliden sonra {igiincii sirada yer alir (Alajil

ve dig., 2021).

Malatya kayisisinin toplam fenolikler, toplam karotenoidler, seker ve mineral
icerikleri, diger cogu kayisi ¢cesidinden 6nemli dl¢iide daha yiiksek bulunmustur. Faydal bir
seker alkolu olan sorbitol, Malatya kayisisinda oldukg¢a yiiksek diizeylerde bulunur. Cografi
isaret olarak korunan Malatya kayisisinin, yiiksek besin degerine sahip fonksiyonel gida
bilesenleri igcerdigi ve diger analiz edilen kayisi ¢esitlerinden ve literatiir verilerinden 6nemli

o6l¢iide farkli bir kompozisyona sahip oldugu sdylenir (Akin ve dig., 2008).

Karotenoidler biyoaktif bilesiklerdir ve dogadaki en fazla bulunan pigment grubudur, tiim
fotosentetik organizmalarda bulunurlar. Meyve ve c¢iceklerin saridan kirmiziya
renklenmesini saglarlar (Rao ve Rao, 2007). Karotenoidler, yasayan hiicrelerde oksidatif
hasara neden olan reaktif oksijen tiirlerini temizleyerek antioksidan olarak islev goriirler. Bu
nedenle bircok insanin dejeneratif bozukluklarini dnleme ve sagligini koruma agisindan
muhtemelen hayati oneme sahiptirler (Johnson, 2003). Kayisi, karotenoidler bakimindan
zengin meyvelerden biridir ve igerigi 2.00-20.77 mg/100 g B-karoten arasinda degismektedir
(Ali ve dig, 2011; Ruiz ve dig, 2008). Baslica diyet karotenoidleri -karoten, y-karoten ve
likopendir, bunlar arasinda B-karoten toplam karotenoidlerin %50'den fazlasini olusturur.
Kayisilar, 250 g taze veya 30 g kurutulmus kayis1 viicudun A vitamini ihtiyacini karsilamak

icin yeterli karotenoid saglarlar (Marty ve dig., 2005).

Malatya ilinde hem kuru hem de sulanan kosullarda yetistirilen bir vahsi (Zerdali)
ve li¢ ana kayisi ¢esidi (Cataloglu, Hacihaliloglu ve Kabaagsi ) meyvelerle yapilan ¢alismada

meyvelerdeki fenolik bilesikler ve vitaminler aragtirilmistir. Sonuglar, sulanan kosullarda
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yetistirilen kayis1 meyvelerinde daha yiiksek fenolik bilesik ve vitamin igerigi bulundugunu
gostermistir. Cesitler arasinda, 'Cataloglu' ¢esidinin hem sulanan hem de kuru tarim
kosullarinda en yiiksek rutin igerigine sahip oldugu belirlenmistir; sulanan kosullarda 2855
ug, kuru kosullarda ise 100 g kurutulmus agirlik bazinda 6952 pg'dir. Ayrica, sulanan ve
kuru tarim kosullarinda en yiliksek klorojenik asit igerigi ‘Hacihaliloglu’ cesidine ait
meyvelerde dl¢iilmiistiir; sulanan kosullarda 7542 pg, kuru kosullarda ise 100 g kurutulmus
agirlik bazinda 15251 pg'dir. Kayisi meyvelerinde, sulanan ve kuru tarim kosullarinda
meyve eti ve kabugunun homojenatlarinda C vitamini igeriginin, B-karoten, retinol, E

vitamini ve likopen igeriklerinden daha yiiksek oldugu belirlenmistir (Kan ve dig., 2014).

Malatya yoresine ait kayisi ile yapilan baska bir calismada ratlarda 7,12
dimetilbenzaantrasen (DMBA) ve radyoterapinin neden oldugu karaciger hasar tizerindeki
apoptoz ve oksidatif stresin azaltilma potansiyelini belirlemek amaciyla kayisinin etkisi
degerlendirilmis;bulgular sonucunda kayisi takviyesi ve radyoterapinin bir araya gelmesiyle
hepatik kanserojeneze karsi etkili bir koruma saglandigi anlasilmistir (Karabulut ve dig,

2014).

Kayis1 meyvesinin saglik acisindan faydal 6zellikleri goz 6niinde bulundurularak
yapilan bir ¢aligmada bugday unu bazli kurabiyeleri kayis1 pulp tozu ile zenginlestirilerek
kurabiyelerin besin degerlerinin artirmak amag¢lanmis ayni zamanda gluten duyarliligi olan
bireyler i¢in daha uygun hale getirmek hedeflenmis olup kayisi pulpasi tozunun firincilik
riinlerine katilmasi, iriinlerin antioksidan Ozelliklerini artirirken gluten igerigini de
azaltmaktadir. Gida endiistrisi i¢in antioksidan 6zelliklere sahip B-karoten igerigi ve toplam
fenolik bilesik miktarlar1 agisindan ve ayn1 zamanda gluten igerigini azaltan fonksiyonel firin
riinleri iiretiminde Onemli bir adim olarak degerlendirilen biiyiik bir potansiyel bir

arastirma olmustur (Nisar ve dig., 2020).

Malatya kayist ile yapilan caligmalardan birinde karotenoidler ve vitaminler
acisindan olan zengin olan kayisinin dogal anitoksidan 6zelligi sayesinde diisiik dozlarda
uygulanan X-isinlarinin testis dokusu iizerindeki etkileri incelenmis; kayis1 diyetiyle
beslenen gruplarin normal gruplarla kiyaslandiginda oksidatif hasarin olusturdugu etkileri
hafiflettigi tireme sagligini1 korumaya yardimei giiglii dogal bir antioksidan kaynagi oldugu
belirlenmistir (Ugras ve dig., 2010).

Kayisi, diinyanin en lezzetli ve ticari olarak en ¢ok alinip satilan meyvelerinden
biridir. Bitki, hos kokusu nedeniyle, mono ve polisakkaritler, polifenoller, yag asitleri ve

sterol tiirevleri, karotenoidler, siyanojenik glikozidler ve ucucu bilesenlerde zengindir. P.
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armeniaca, antimikrobiyal, antimutajenik, bir¢ok enzime kars1 inhibisyon aktivitesi,
kardiyoprotektif, anti-enflamatuar ve agr1 kesici gibi ¢esitli biyolojik aktiviteler i¢in de
arastirillmistir, ayrica antioksidan aktivite gosterir. Bu aktiviteler arasinda, kayisinin
antioksidan aktivitesi genis kapsamli bir sekilde arastirilmistir ve bitki hem in vitro hem de
in vivo test sistemlerinde yliksek diizeyde antioksidan etki sergilemistir. Bu derlemede kayisi
cesitlerinin insan saglig igin istenen gesitli biyolojik aktiviteler sergiledigi gosterilmistir.
Ozellikle, bitkinin yiiksek polifenol igerigi nedeniyle antioksidan aktivitesi oldukca
yiiksektir ve kayisi tiiketiminin insan saglhigi icin faydali oldugu onerilmistir (Erdogan ve

Kartal, 2011).

Malatya bolgesinde ve Tiirkiye'nin diger bolgelerinde (Eregli, Izmir, Igdir ve Bursa)
yaygin olarak yetistirilen Hacihaliloglu, Hasanbey, Soganci, Kabaasi, Catologlu, Cologlu ve
Hacikiz gibi kayisi ¢esitlerinin ¢alismaya dahil oldugu bir makalede tiim analitik 6zelliklerin
farkli kayis1 gesitleri arasinda 6nemli 6l¢iide farkli oldugu bulunmus olup sonucunda,
Malatya kayisi gesitlerinin kuru madde ve seker igeriginin, bu ¢alismada incelenen diger
kayis1 cesitlerine ve diger arastirmalardaki verilere kiyasla onemli dlgiide daha yiiksek
oldugunu gostermistir. Tiim kayisi tiirlerinin fenolik bilesikler (4233.70-8180.49 mg galik
asit esdegeri/100 g kuru madde), karotenoidler (14.83-91.89 mg B-karoten esdegeri/100 g
kuru madde) ve B-karoten (5.74-48.69 mg/100 g kuru madde) bakimindan zengin oldugu
tespit edilmistir. Kayisilarin tiim ¢esitlerinde ana sekerler olarak siikroz, glukoz ve fruktoz
saptanmistir. Bunun yani sira, Malatya kayisilarinin sorbitol miktart (16.91-26.84 mg/100 g
kuru madde) diger kayist tiirlerine kiyasla belirgin sekilde yiiksektir. Bu durum, Malatya
kayisilarinin kendine 6zgii 6zelliklerinden biri olarak goriilmektedir. Malik asit, Malatya
kayis1 cesitlerinde baskin organik asit olarak 6ne ¢ikmistir. Sonuglar ayrica Malatya
kayisilarinin potasyum igeriginin dnemli dl¢ilide yiiksek oldugunu ve bu kayisilarin Mg, Zn
ve Se agisindan 6nemli kaynaklar oldugunu gostermistir. Bu ¢alisma, Malatya kayisisinin
yiiksek besin degerine sahip fonksiyonel gida bilesenleri i¢erdigini ortaya koymustur (Akin
ve dig, 2008).

Malatya kayisisi ile yapilan ¢aligmalardan birinde, metotreksat (MTX) ile muamele
edilen oksidatif hasara kars1 kayis1 veya B-karotenin koruyucu etkileri sayesinde bagirsakta
meydana gelen biyokimyasal ve histolojik hasarin iyilestirilebilecegi tespit edilmis olup
aprikot ve P-karotenin oksidatif stresi azaltarak doku hasarin1 6nlemeye yardimci
olabilecegini gostermistir. Ozellikle aprikot ve B-karotenin kombine kullanimi, en yiiksek

koruyucu etkiyi saglamistir (Vardi ve dig., 2008). Farkli bir kayis1 ¢aligmasinda kalin



bagirsakta subkronik akrilamid toksisitesinin organik kuru kayisi tiiketimi ile iyilestirilmesi
yoniinde yapilan ¢alismada lipid peroksidasyonu inhibe ederek ve antioksidan enzim
aktivitelerini destekleyerek hasara 6nlemede etkili olmustur (Erdemli ve dig., 2015). Ayrica
karbon tetrakloriir (CCly) ile indiiklenen karaciger yaglanmasi ve hasarina karsi farkli
oranlarda kayis1 yemi ile beslenmenin koruyucu etkilerini arastirmaya yonelik yapilan
calismada; yliksek B-karoten ve en giiclii ve en az toksik dogal antioksidan olan vitamin C,
E ve Se vitaminlerince zengin olan giiclii antioksidan aktivitesi sayesinde karaciger
yaglanmas1 ve hasar riskini azaltmistir (Oztiirk ve dig., 2009). Giin kurusu kayis1 ve farkli
oranlarda kiikiirtlenmis kayis1 seviyelerine sahip yemle beslenen ratlarin yumurtalik ve testis
dokularinin oksidatif stres parametrelerinde kayisinin igerdigi siilfiir miktarinin {ireme

sistemi lizerinde bir etkisinin olmadigi bulunmustur (Kiran ve dig., 2019).

Sonu¢ olarak bu arastirma, kiikiirtli kayisilarin saglik ve beslenme iizerindeki
etkilerini anlamak ic¢in kapsamli bir g¢erceve sunmak amaciyla 6nemli bir 6zglin deger
tasimaktadir. Mevcut literatiirde, kiikiirtleme islemine tabi tutulan kayisilarin insan saglig
tizerindeki etkilerini degerlendiren kapsamli bir analiz ve inceleme eksikligi bulunmaktadir.
Bu calisma, 6zellikle kiikiirtlii kayisilarin tiiketimiyle ilgili saglik riskleri ve faydalar

arasindaki dengeyi anlamak {izere derinlemesine bir aragtirma sunmaktadir.

Kayisi, besleyici 6zellikleri bakimindan olduk¢a zengin bir meyvedir ve bu alanda
diinya genelinde ve lilkemizde g¢esitli arastirmalar yiiriitiilmektedir. Kayisi, meyve ve
sebzeler arasinda onemli bir kaynak olup, karotenoidler, potasyum, fosfor, kalsiyum,
magnezyum ve fenolik maddeler acisindan zengindir (Pala ve dig, 1996; Haciseferogullar
ve dig, 2007; Akin ve dig, 2008). Kayis1t meyvesi, ¢cok gliclii antioksidan 6zelliklere sahiptir.
Iceriginde sekerler, lifler ve 6zellikle potasyum, demir, kalsiyum, magnezyum, ¢inko, fosfor
ve selenyum gibi mineraller bulunmaktadir. Ayrica, biyoaktif fitokimyasallar da
icermektedir. Vitaminler acisindan zengin bir kaynaktir; A vitamini, C vitamini, tiamin,
riboflavin, niasin ve pantotenik asit bakimindan zengindir. Kayisinin antioksidan igerigini
rutin, klorojenik ve neoklorojenik asitler gibi fenolik bilesikler de saglamaktadir (Leccese

ve dig., 2007).

Arastirmanin 6zgiin degeri, kiikiirtlii kayisilarin tiikketimiyle iliskili saglik etkilerini
incelemek ve bu meyvelerin tiiketiminin insan sagligina olan potansiyel etkilerini daha iyi
anlamak i¢in kapsamli bir metodoloji sunmaktadir. Bu ¢alisma, hem in vitro hem de in vivo

yontemleri kullanarak genis ¢apli analiz saglamakta ve bu kiikiirtlii kayisilarin besin degeri,



antioksidan kapasitesi, antimikrobiyal etkileri ve potansiyel saglik etkileri tizerinde kapsamli

bir anlayis sunmaktadir.

Aragtirmanin 0zgiinliigii, kiikiirtleme islemine tabi tutulan kayisilarin saglik
tizerindeki etkilerini anlamak i¢in yapilan kapsamli ve ayrintili bir inceleme olmasidir. Bu
calisma, kayisilarin kiikiirtleme islemi sonrasinda kayisi tiikketiminin insan sagligia olan
etkilerini derinlemesine anlamak iizere tasarlanmis olup, bu baglamda elde edilen sonuglar,
gida endiistrisine, tiiketici sagligina yonelik politika olusturucularina ve gelecekteki

arastirmacilara 6nemli bir kilavuz sunabilir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Kaysi ile Tlgili Genel Bilgiler

Kayis1 1liman iklim meyvelerinden olup, kisin olduk¢a soguk ve ilkbahar ile erken yaz
aylarinda 1liman sicakliklara ihtiya¢ duyar (Ahmadi ve dig., 2008 ; Giiglii vd. 2006). Botanik
bakimdan kayisilar seftali, erik, kiraz ve mango gibi ¢ekirdekli meyvelerdir, dis kismu etli
olup (ekzokarp ve mezokarp), icinde tohumlar1 barindiran sert bir ¢ekirdekle (endokarp) ile
cevrilidir. Meyvenin rengi turuncudan turuncu kirmiziya kadar degisir ve bazi g¢esitleri de
kremsi beyazdan yesilimsi beyaza kadar degisir (Ruiz vd. 2005; Riu-Aumatell vd. 2005).
Bu meyve, binlerce yildir Asya ve Avrupa’nin daglik yamaglarinda yetistirilmektedir.
Giiniimiizde, ana kayisi1 yetistirme bolgeleri, Tiirkiye’den Iran’a Himalayalar’dan Hindu
Kus’a, Cin ve Japonya’ya kadar uzanan bir seridi icerir. Fakat, diinyada en biiylik kayis

tiretimi Akdeniz iilkelerinden saglanmaktadir (Leccese ve dig., 2007).

FAO'nun verilerine gore, diinya genelinde kayisi tiretimi 2010 yilindan bu yana, en
yiiksek iiretim alanina sahip olunmasindan itibaren, 2020 yilinda ise iiretim, bir onceki yila
gore %8 diislisle yaklagik 3,7 milyon tona gerilemistir (Tablo 2.1). Tiirkiye, 833 bin ton
iiretimle diinya genelinde ilk sirada yer alirken, onu 529 bin ton ile Ozbekistan ve 334 bin
ton ile Iran takip etmektedir. 2010-2020 yillar1 arasinda, kayisi iiretiminde en biiyiik artist
%100,4 ile Yunanistan gosterirken, en yliksek lretim payma sahip Tirkiye'nin tiretimi

%85,2, Ozbekistan'in iiretimi ise %62,8 oraninda artig gdstermistir (TEPGE, 2022).
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Tablo 2.1. Diinyada kayist liretimi (ton) (FAOSTAT, 2023)

2010 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021
Tiirkiye 450.000 696.100 730.000 985.000 750.000 846.606 833.398  800.000

Ozbekistan 325000 606.000 569.000 532.565  493.842 536.544  529.109 424.734

fran 388.049 252.000 239.712 330.553 314012 329.638 331990  323.019
Cezayir 198467 293.486 256.771 256.890 2.422423 209.204 187.273 189.724
italya 252.892  217.569 237.021 266372 229.020 272990 173.380 189.570

Afganistan 66.560 87.686 17.894 131.816 109.086 129.363  131.788  113.660
ispanya 78.715 153.667 139.605 162.872 176.290 145.830 128.700 114.720
Yunanistan 62.705 94.799 94.630 113.782  108.600 118.340 125.640 76.270

Pakistan 190.174 172933 165918 141.721 107.986 94410 124.173  145.392

Fas 134933 103.955 71.156 112539 101.612 109.795  93.008 78.449
Diger 1.155.948 1.274.292 1.679.659 1.755.252 12.581.378 1.258.823 1.058.544 1.122.875
Diinya 3.303.443 3.952.486 4.201.366 4.789.360 3.890.829 4.051.543 3.717.003 3.578.412

Kayist iiretim miktarindaki dalgalanmalarin olugsmasini saglayan en 6nemli etken

faktor ilkbahar ge¢ donlart dir.

Ulkemiz genelinde kayisi iiretimine bakildiginda, kayisi iiretimi en gok Malatya
sehrinde iretilir. Malatya'da iiretilen taze kayisilarin biiylik bir kismi kurutularak ihrag
ediliyor ve bu bakimindan da birinci sirada yer aliyor. Ayrica Malatya kayisisinin renk, sekil,
tat, aroma ve boyut olarak cesitlilik gosteren birgok cesidi bulunmaktadir. Bu cesitler
arasinda Hacihaliloglu, Hasanbey, Soganci, Kabaasi, Cataloglu ve Cologlu gibi bilinen tiirler

bulunmaktadir.

2.1.1. Kayisinin kokeni

Kayisinin anavatani, Bati Cin Tiirkistan bolgesine kadar genis bir alani kapsar. Bu
bolgelerden Kafkasya ve Iran {izerinden Anadolu'ya, Roma imparatorlugu aracihigiyla da
Italya ve diger Avrupa iilkelerine yayilmistir. 13. yiizyilda Ingiltere'ye, 1700'erde ise
Amerika'ya ise ulagmistir. Yapilan arastirmalar, kayisinin Anadolu'da iki binden fazla yildir
var oldugunu gostermektedir. Kayisi, asagida yer alan Tablo 2.1'de goriildiigii iizere, bitkiler

aleminde sistematik olarak siniflandirilmistir. (Asma, 2000).
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Tablo 2.2: Kayisinin sistematigi

Takim Familya Alt Familya Cins Alt Cins Tiir
Rosales Rosaceae Prunoideae Prunus Pruophora Prunus
armeniaca

Sekil 2.1: Taze Kayis1 Meyvesi.

Kayis1 agacmin yapraklar agik yesil renkte olup , genis, oval yapiya sahiptir.
Cigekleri ise pembemsi beyaz tonlardadir. Kayisi, A vitamini bakimindan zengin bir besin
kaynagidir. Dogal seker igerigi oldukg¢a ytliksek olup demir igerigi acisindan ¢ok zengin bir
meyvedir.

Kayis1 meyvesi; dis kabuk, meyve eti, i¢c kabuk ve cekirdekten olusur. Meyve
yuvarlak, oval, kalp seklinde ve eliptik goriiniimde olup, kabuk yapisi ince yesil, sar1, krem,

ve turuncu gibi farkli renklerde olabilir; meyve eti sar1, turuncu ve beyaz renklerde olabilir

(Asma ve Birhanli, 2004).
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Sekil 2.2: Kayis1 meyvesinin boliimleri.

Kayist (Prunus armeniaca L.), Rosaceae ailesine ait ve sert cekirdekli meyveler
olarak bilinen Prunus cinsinden agaclarin meyvesidir. Hiyerarsik olarak iligkili olduklar1 ve
benzer meyvelere sahip olduklart i¢in Prunus brigiantiaca (Briancon kayisisi-Alperigi),
Prunus mume (Japon kayist), Prunus mandshurica (Mangurya kayisis1), Prunus
zhengheensis ve Prunus sibirica tiirleri de kayisi olarak adlandirilmaktadir (Al-Soufi ve dig.,
2022). Kayist muhtemelen Romalilar tarafindan iki kelimenin karisik aksanindan
‘praecocia’ kelimesinden tiiremis olup ‘erken olgunlasan meyve’ anlamia gelir (Jaafar,

2021).

2.1.2. Kayisinin besin degeri

Gida ve beslenme alanindaki ilerlemeler, tiiketicilerin tercihlerini fonksiyonel ve
besleyici gidalara yonlendirmistir. Dogal antioksidan savunma sisteminin yani sira biyolojik
sistemlerde iiretilen serbest radikalleri ve reaktif oksijen tiirlerini yok etmek icin diyet
yoluyla alinan besin kaynaklar tiiketilmektedir. Kayisi, ¢cok yonlii kompozisyonel yapist ve
onemli fonksiyonel potansiyelleri nedeniyle insan sagligina onemli bir katki saglayan

fonksiyonel gidalar arasinda olup ayricalikli bir konuma sahiptir (Fatima ve dig., 2018).
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Tablo 2.3: 100 g taze kayisinin besin degeri (USDA, 2019)

Besin Degeri Miktar/100G
Su 86.35¢g
Protein 140 g
Karbonhidrat 1110 g
Toplam yag 039g
Seker 924¢
Lif 20g
Enerji 48 keal
Kalsiyum (Ca) 13 mg
Potasyum (K) 259 mg
Magnezyum (Mg) 10 mg
Sodyum (Na) lmg
Demir (Fe) 0.3%mg
Cinko (Zn) 0.20 mg
Fosfor (P) 23mg

B vitamin (Retinol) 96 pg
Vitamin B, (Tiamin) 0.015 mg
Vitamin B, (Riboflavin) 0.074 mg
Vitamin B, (Niasin) 0.054 mg
Vitamin By (Folik Asit) 9pe

C Vitamini 10 mg

A Vitamini 1930 TU
E Vitamini (alfa-tokoferol) 0.89mg
K Vitamini 33pg
Niasin 0.6 mg
Pantotenik asit 0.24mg

Kayisi, besin degeri yliksek bir meyve olarak dikkat ¢eker. Bromatolojik bilesimi,
100 gram taze kayis1 basma diisiik enerji alim1 saglarken, lifler, mineraller (6zellikle
potasyum, magnezyum, kalsiyum, fosfor, ¢inko, demir ve selenyum) ve A vitamini, C
vitamini, niasin, pantotenik asit, tiamin ve riboflavin, gibi vitaminler a¢isindan zengin
oldugunu gostermektedir (Leccese ve dig., 2008). Genel olarak kayist 6zellikle A ve C

vitaminlerince zengindir. (Sartaj ve dig., 2015).

Kayisinin 100 g’nin 500-900 mg malik asit ve 30-50 mg sitrik asit icermektedir.
Ayrica kayist meyvesinde oksalik, siiksinik, galakturonik, tartarik, kinik, malonic, asetik ve
fumarik asitin varlig1 rapor edilmistir (Hasib ve dig., 2002). Organik asitler beslenme
acisindan 6nemli olup bagirsakta asit-baz dengesini korumaya ve demirin biyoyararlanimin

artirmaya yardimer olur. Bircok meyve ve sebzenin dogal bilesenleri olan bu asitler,
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meyvelere tat, lezzet, raf dmrili ve bakteriyel bozulmay1 yavaglatarak kaliteyi koruma ve

besin degerini belirleme konusunda 6nemli roller {istlenir (Bassi ve dig., 1996).

2.1.2.1. Malatya Kayisisinin Ozellikleri ve Besin Degeri

Tirkiye’nin dogusunda bulunan Malatya ilimiz, kayisilarin yetistirilmesi, liretimi ve
islenmesi acisindan olduk¢a dnemlidir, ¢iinkii {ilkenin taze kayisinin hemen hemen %350’si
ve kuru kayisinin % 90’1 bu bolgede iiretilmektedir. Dahasi, bolgede yetistirilen kayisilar
Ozellikleri ve kalitesi ile tnliidiir (Akin ve dig., 2018).

En iyi kayist iiretim merkezi olarak {ilkemizi Malatya temsil eder. Malatya kayisisi
Avrupa Birligi’nde 2017 yilinda yaymlanan resmi gazetesinde Cografi igaret olarak
‘Malatya Kayisisi’ tescil edilen tiglincii iirlinlimiiz olmustur. Cografi isaretler, bir {irliniin
kokenini gosteren isaretlerdir ve o yerin, alanin, bdlgenin veya {ilkenin 6zgiinliik, itibar veya

diger 6zelliklerine atfedilebilen belirli bir kaliteye sahip oldugunu gosterir.

Malatya kayisisinin fenolik bilesikler, karotenoidler, sekerler, organik asitler ve
mineraller gibi besin bilesenleri agisindan iyi bir kaynak olarak hizmet ettigini One
stiriilmiistiir. Malatya kayisisinin toplam fenolik, toplam karotenoid, seker ve mineral
igerikleri, diger kayis1 g¢esitlerinin ¢ogundan belirgin derecede daha yiiksek bulunmustur.

Stikroz, tim kayisi c¢esitlerinde baskin seker olarak belirlenmistir. Malatya
kayisisinda, yiiksek diizeyde faydali bir seker alkolu olan sorbitol ©nemli 6lgiide
bulunmustur. Cografi isaret olarak korunan Malatya kayisisinin, yiiksek besin degerine sahip
fonksiyonel gida bilesenleri igerdigi ve diger analiz edilen kayisi ¢esitlerinden Onemli

Olctide farkli bir bilesime sahip oldugu kanitlanmistir (Akin ve dig., 2008)

2.1.3. Kayisida bulunan bazi dogal bilesikler ve saghk iizerine etkileri

Meyveler uzun stiredir insanlarin hayatta kalmasi ve yasam boyu sagladiklar faydalar
nedeniyle tiiketilmektedir. Flavonoidler, fenolik bilesikler, antosiyaninler, fenolik asitler
gibi besleyici, besleyici ve biyoaktif bilesiklerin yliksek igerigine sahiptirler. Sekerler,
esansiyel yaglar, karotenoidler, vitaminler ve mineraller gibi besleyici bilesiklerin yani sira
farklt meyve gruplar1 farkli tatlar ve lezzetler sunarlar, miikemmel tibbi degerlere ve saglik

bakim fonksiyonlarina sahiptirler (Karatas, 2022).

Dogal iiriinler, hastaliklar1 tedavi etmek icin terapotik ajanlarin gelistirilmesinde
potansiyel araglardir. Arastirmalar, karbonhidrat, yag, protein, vitaminler, mineraller, temel

mikro besinler ve esansiyel yag asitleri igeren meyvelerin tiiketiminin, fiziksel ve zihinsel
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gorevleri yerine getirmek i¢in saglikli viicut fonksiyonlarina ulasmak i¢in faydali oldugunu
ortaya koymustur. Bu nedenle, beslenme uzmanlar1 meyveleri besin piramidinin ikinci
basamagina dahil etmis ve meyve tliketimini yiiksek oranda onermektedir (Gupta ve dig.,
2018). Yapilan ¢alismalarda, kayisi ve cekirdeginin de dahil oldugu ¢esitli meyvelerin
tilketiminin faydalar1 rapor edilmis, ayrica, bir dizi ¢alisma kayisinin farmakolojik ve

biyolojik etkilerini ayrintilt bir sekilde agiklamistir.

Kayisinin dahil oldugu c¢alismalarda gesitli farmakolojik etkileri rapor edilmistir,
Bunlar arasinda antiparazitik, antikanser, yaslanmayi geciktirici, antiaterosklerotik,
antianginal, kardiyoprotektif, hepatoprotektif, renal koruyucu ve antioksidan etkiler
(0zellikle pB-karoten) bulunmaktadir. Ayrica, kayist meyvesinin potasyum, demir,
magnezyum ve fosfor gibi 6nemli mineraller agisindan zengin oldugu rapor edilmistir.
Kayisi, ayni zamanda A, C ve E vitaminleri ile lif agisindan ¢ok 1yi bir kaynaktir. Caligmalar
ayrica kayisinin sakinlestirici, antispazmodik, antikestodal, antimikrobiyal, antimutajenik,
oksiiriik kesici, antiinflamatuar, antinorosiseptif, enzim inhibitorii ve tonik etkiler
sergiledigini bildirmistir (Miyazawa vd., 2006; Minaiyan vd., 2014). Miguel ve dig.,
flavonoidlerin c¢esitli kardiyovaskiiler ve serebrovaskiiler hastaliklarda, ayrica bazi kanser
tirlerinde, Parkinson ve Alzheimer hastaliklarinda faydali sonuglari oldugunu
belirtmislerdir. S6z konusu ¢alismada, yazarlar ayrica kayisida quercetin-3-rutinozit,
quercetin-3-galaktozit ve quercetin-3-glikozit gibi flavonoidlerin baslica bilesenler

oldugunu rapor etmislerdir (Miguel ve dig., 2008).

Cekirdekli meyveler arasinda, kayis1 karbonhidrat agisindan zengin bir tirlindiir ve
lif, mineraller ve vitaminler icin iyi bir kaynaktir. Ayrica kayisilar polifenoller ve
karotenoidler gibi biyolojik sistemde belirli rolleri olan oksidatif stresi onlemede etkili olan
biyoaktif fitokimyasallar bakimindan da zengindir (Leccese ve dig., 2008; Jaafar 2021).

Kayisilar ayrica taze agirlik bazinda 1.5-2.4 g/100 g arasinda degisen ortalama
miktarlarda igerdigi lif sayesinde tiiketildiginde normal mide hareketliligini uyarmaya
yardimei1 olur ve kabizlig1 6nler. Yapilan hayvan caligmalarinda kayisi lifinin digki ¢ikigini
arttirdig1 6nemli dl¢iide gosterilmistir (Akin ve dig., 2007; Tamura ve dig., 2011). Coziiniir
lif, kan kolesteroliinii diisiirmeye yardimci seker seviyelerini koruyarak viicut agirliginin
diismesine de yardimci olur (Pszczola, 1998). Meyveler arasinda diisiik glisemik indekse
sahip oldugu ve bu icerdigi yiiksek lif sayesinde diisiik glisemik indeksinin 30 olarak ¢iktig1
bildirilmistir (Gyuriva ve Enikova, 2014).
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Malatya’ya ait kayist ile ilgili bir calismada, MTX (metotreksat) kaynakli ince
bagirsak hasarmin ve kayist ve [-karotenin bu hasar1 lipitlerin peroksidasyonunu
engelleyerek ayni zamanda oksidatif stresi azaltip antioksidan enzimlerin aktivitesini
artirarak ve notrofillerin de gocilinii onleme yetenegini gosterilmistir (Vardr ve dig., 2008).
Kayist ile yapilan baska bir ¢alismada da MTX (metotreksat) tarafindan indiiklenen renal
hasarin onlenmesinde kayisinin MTX’in toksik etkilerini 6nemli dl¢lide azalttigir rapor
edilmistir (Vardi ve dig., 2013). Ayrica Oztiirk ve arkadaslari, CCls (karbon tetrakloriir) ile
indiiklenen karaciger yaglanmasi ve olusan hasar lizerinde %10 ve %20 oranlarinda kayisi
iceren yemlerin koruyucu etkisinin aragtirilmasi amaglanmig; Kayisi ile beslenmede
karaciger hasari onemli oranda azalmis buna bagli olarakta oksidatif stresin azaldigi ve
histolojik agidan hasar1 iyilestirdigi rapor edilmistir (Oztiirk ve dig., 2009). Kurus ve
arkadaslarinin yaptiklar1 bir ¢calismada alkol kullanimina bagli olarak olusan artan oksidatif
hasarin ve lipid peroksidasyonun 6nlenmesi lizerine kayisi diyetinin sican testis dokusundaki
histopatolojik degisikliklerde belirgin olarak da geri doniistimlii olundugu bulunmus olup
kayisidaki antioksidanlarin alkoliin neden oldugu testikiiler hasari onleyebildigi rapor
edilmistir (Kurus ve dig., 2009) . Bagka bir ¢alismada Malatya bolgesine ait kayisi
kullanilarak Karabulut ve arkadaslari tarafindan yapilan bir ¢alismada DMBA (dimetil
benzilamin) ile uyarilan karaciger hasarina kars1 sadece radyoterapiye kiyasla kayist ve
radyasyonun bir arada verilmesiyle karaciger kanserine kars1 maksimum koruma saglandigi
rapor edilmistir (Karabulut ve dig., 2014). Bir diger kayis1 caligmasina gore, miyokardiyal
iskemi-reperflizyon modeli uygulanan siganlarda, tiiketilen kayisinin antioksidan fenolik

i¢ceriginin kalbi koruyucu etki gosterdigi rapor edilmistir (Parlakpinar ve dig., 2009).

Malatya ilinin Darende bolgesinden temin edilen kayisilarla Yurt ve arkadas:
tarafindan yapilan calismada ayni kayisinin, ti¢ farkli formunun giineste kurutulmus ve
kiikiirtli  kayisinin - ve ¢ekirdeginin hepatoprotektif etkisini ve antioksidan rolii
degerlendirilmis; Etanoliin neden oldugu oksidatif stres karsisinda koruyucu etkileri oldugu
sonucuna varilmis olup, antioksidatif savunma sistemini tesvik ederek etki ettigi rapor

edilmistir (Yurt ve Celik, 2011).

Yapilan tiim bu arastirmalar sonucunda kayisinin insan sagligi lizerindeki faydali
etkileri yonlinden her acidan degerlendirilmesi gerektiginin potansiyel olarak yararh

olabilecegi onerilmektedir.
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Sekil 2.3: Kayisinin fonksiyonel ozellikleri (Ali ve dig., 2015).
2.1.3.1. Kayisida bulunan fitokimyasallar

Kayis1 meyvesi, lezzetlerine, renklerine ve besin degerlerine dnemli 6lgiide katkida
bulunan polifenoller (fenolik asitler ve flavonoidler) ve karotenoidler gibi fitokimyasallari

icerir (Dragovic-Uzelac ve dig., 2007).

Fenolik bilesikler bitkiler i¢in 6nemli kimyasallardir ve yasam sistemlerinde 6nemli
roller oynarlar. Polifenoller ve karotenoidler antioksidan 6zellikleri ve kronik hastaliklart
azaltma potansiyelleri nedeniyle biiyiik ilgi gormektedir (Gardner ve dig., 2000). Kayisilar,
fenolik asitler ve flavonoidler gibi fenolik bilesikleri igerir ve taze agirlik bazinda toplam
fenolik kompozisyonlar1 50.00-563.00mg GAE/100g araliginda rapor edilmistir (Ali ve ark,
2011). Genellikle, meyve olgunlastikca konsantrasyonlar1 artar ve tam olgunlukta
maksimum birikim saglanir; ancak bazi fenolik bilesenler olgunluk asamasi ile azalabilir
(Dragovic-Uzelac ve dig., 2007). Ilging bir sekilde, baz1 ¢alismalar olgunlasmamis

meyvelerde yiiksek fenolik konsantrasyonlarini gostermistir (Kalyoncu ve dig., 2009).

Kayisida en yaygin bulunan fenolik asitler arasinda klorojenik, neo klorojenik, izo
klorojenik, kafeik, B-kumarik, p-kumarik ve ferulik asit tiirevleri bulunmaktadir (Sass-Kiss

ve dig., 2005). Kayisidaki toplam flavonoid igerigi taze agirlik bazinda 1.00-12.00mg/100g
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araliginda rapor edilmistir ve ana flavonoidler flavanol, antosiyanin ve flavonol'diir (Miguel
ve dig., 2008). Tirkiyede’ kayisilarda en yaygm fenolik bilesigin katesinler oldugu
belirlenmistir (Akbulut ve Artik, 2002), benzer sekilde Hirvatistan kayisilarinda ise
klorojenik asidin ana fenolik bilesigi oldugu rapor edilmistir (Dragovic-Uzelac ve dig.,
2007). Kayisidaki flavonoidler genellikle quercetin, kaempferol ve rutin glikozitleri ve

rutinositleri olarak bulunur (Garcia-Vigura ve dig., 1994).

Karotenoidler biyoaktif bilesiklerdir ve dogadaki en yaygin pigment grubunu
olusturur ve tiim fotosentetik organizmalarda bulunurlar. Meyve ve ¢iceklerin saridan
kirmiziya renk almasindan sorumludurlar (Rao ve Rao, 2007). Karotenoidler, hiicrelerde
oksidatif hasara neden olan reaktif oksijen tiirlerini temizleyerek antioksidan olarak islev
goriirler. Muhtemelen bir¢ok insanin dejeneratif bozukluklarini 6nlemede ve saglik
durumunu korumada hayati Ooneme sahiptirler (Bramley, 2003). Kayisi, karotenoid
acisindan zengin meyveler arasindadir ve igerigi 2.00-20.77mg/100g B-karoten arasinda
degismektedir. (Ali ve dig., 2011). Baslica diyet karotenoidleri B-karoten, y-karoten ve
likopendir; bunlar arasinda -karoten toplam karotenoidlerin %50'sinden fazlasini olusturur.
Kayis1 meyvesinde rapor edilen diger karotenoidler arasinda B-kriptoksantin, lutein, fitoen,
fitofliien ve zeaksantin bulunmaktadir. Kayisi, ana karotenoid olan ve A vitamini dnciisii
olan B-karotenin milkemmel bir kaynagidir ve meyvelere turuncu rengini verir (Ruiz ve dig.,
2005). Taze veya kuru 250g kayisi, viicudun A vitamini gereksinimlerini karsilayacak kadar

karotenoid saglar (Marty ve dig., 2005, Bashir ve dig., 2018).

2.1.3.2. Kayisimin fonksiyonel ozellikleri

Tiiketiciler, temel beslenme ihtiyacini karsilamanin yani sira hastaliklar1 6nleyici ve
tedavi edici bir rol iistlenen gidalara olan talebi artirmaktadir. Karla'ya gore, "fonksiyonel
gidalar hastaliklarin dnlenmesine ve tedavisine yardimer olur." Yaygin olarak kullanilan
‘fonksiyonel gida’ terimi, normal beslenme anlayisindan 6te yalnizca ‘bireyin sagligina
olumlu etkisi olan ve rutin beslenme diizenine ek olarak bir hastalig1 hafifleten ya da 6nleyen

herhangi bir gida ve gida bileseni’ olarak tanimlanir.

Bu nedenle, gidalarda kullanilan bilesenler genellikle viicuttaki potansiyel rolleri
acisindan incelenen fitokimyasallardir. Bu bilesikler, yasayan hiicrelerde oksidatif hasara
neden olan serbest radikallerin riskini azaltir ve kanser ve kardiyovaskiiler hastaliklar gibi

yaygin dejeneratif bozukluklar1 6nler (Boyer ve Liu, 2004).
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Sekil 2.4: Kayis1 meyvesinde bulunan fitokimyasallar (Ali ve dig., 2015).
2.1.3.3. Kayisinin antioksidan kapasitesi

Oksidatif stres, reaktif oksijen tiirlerinin ve serbest radikallerin liretimi nedeniyle
makromolekiiller (protein, lipitler ve niikleik asitler) ve doku hasar1 olugmasina neden
olmaktadir. Bu sartlarda kanser, kardiyovaskiiler ve iilser hastaliklarinda iltihaplar, diyabetin
oldugu patogenez ve kronik bozukluklara yol agar (Halliwell ve Aruoma, 1991) Kayis1
meyvesinin antioksidan ozellikleri, zengin fitokimyasal bilesimine sahip olmasindan
kaynaklanir. Bir¢ok caligma, kayisinin serbest radikal siiplirme aktivitelerine dayanarak

fonksiyonel bir gida olarak diisiiniilme potansiyelini ortaya koymustur (Leccese vd., 2007).

2.1.3.4. Halk ilac1 olarak kayisi

Kayis1 yiizyillardir Cin ve Himalayalar'daki daglik bolgelerde yasayan halk
tarafindan popiiler bir ev ilact olarak uzun siiredir kullanilmakta olup ve cesitli saglik

sorunlarinin tedavisinde iyilestirici etki gosterdigi belirtiliyor. Halk, kayisinin ¢esitli saglik
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sorunlarma karsi analjezik, antihelmintik, antiastmatik, ates diisiiriici, antiseptik,
antispazmodik ve diger etkileri oldugunu diisiinmektedir. Ayrica, Cin tibbinda kayisi
meyvesinin viicut sivilarii yenileyici, detoksifiye edici ve susuzlugu giderici olduguna,
ayrica tohumlarimin solunum sisteminin gii¢lendirilmesine ve Oksiirtigiin hafifletilmesine

yardimci olduguna inanilmaktadir. (Kan ve Bostan, 2010).

2.1.3.5. Kayisinin dejeneratif hastaliklardaki rolii

Kanser, bugiin kardiyovaskiiler hastaliklardan sonra ABD'de en yaygin dejeneratif
hastaliktir (Borek, 2004). Bagisiklik sistemi, kanser insidansi ve iltihaplanmada 6nemli bir
rol oynar, sonunda yolak sinyalindeki bozukluklar nedeniyle hiicrelerin bir araya gelmesine
neden olur (Noonan vd., 2007). Meyve ve sebzelerin yiiksek alimiyla saglikli bir yasam
tarzini rutin sekilde siirdlirenlerde kolon, prostat, meme ve akciger kanserlerinin de dahil
oldugu bir¢cok kanser c¢esidinin %30-40 oranlarinda azalmis riski ile stirekli olarak
iligkilendirilmistir. Hiicre 6liimii, kendisini iki sekilde gosterir: nekroz (istenmeyen hiicre
6limti) ve apoptoz (programlanmis hiicre 6liimii). Apoptozun insidansindan sorumlu bir dizi
farmakolojik ve fizyolojik faktor bulunmaktadir (Noonan ve dig., 2007; Block ve dig.,
1992). Bitki gidalarindaki hangi biyoaktif bilesiklerin bu kanserlere kars1 koruyucu etkiler
sagladig1 heniiz net degildir, ancak flavonoidler 6zel ilgi gérmiistiir. Bir¢ok in vitro ve in
vivo ¢alisma, flavonoidlerin, hiicre dongiisii kontrolii ve apoptoz ile iliskili onemli hiicresel
mekanizmalar1 etkiledigini &ne siirmiistiir. Insanlar iizerinde simirli veri bulunmasina
ragmen, Neuhouser 2004 yilinda flavonoid alimi ile kanser olusumu arasindaki iliskiyi
gbzden gecirdi ve flavonoidlerin akciger kanseri riskini azaltmada énemli kanitlar oldugu
sonucuna vardi (Neuhouser, 2004). Kayisilarla yapilan bir dizi calismada anti-kanserojen
potansiyele sahip oldugunu gostermistir. 2010 yilinda, Enomoto ve meslektaslari, giinde ti¢
Japon kayisisinin tiiketiminin Helicobacter pylori enfeksiyonuna bagli olarak mide mukozal
iltihab1 ve kronik gastritin ilerlemesine kars1 inhibe edici bir etkisi oldugunu bulmugslardir

(Enomoto vd., 2010).

Kardiyovaskiiler hastaliklar, diinya genelinde Oliimlerin baslica nedenleri
arasmdadir. Iliskili risk faktorleri arasinda yiiksek kolesterol, yiiksek homosistein seviyesi,
ateroskleroz ve diger bir¢ok faktor bulunmaktadir (Schieber ve dig., 2001; Agarwal ve Rao,
1998). Antioksidanlarin koroner kalp hastaligi (KKH) ile miicadelede etkili oldugu rapor
edilmistir. Kayisilar, onemli miktarda lif (¢6ziiniir ve ¢oziinmez) saglar (Ishaq ve dig., 2009).

Coziiniir diyet lifi, safra asitlerini veya kolesterolii baglayarak intraluminal micelle olusumu
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sirasinda LDL kolesterolii azaltmada etkilidir; bu sekilde karaciger hiicrelerindeki kolesterol

icerigini azaltir ve LDL kolesteroliin atilimin1 artirir (Aller ve dig., 2004).

Parlakpmnar ve arkadaslari, sicanlarda kayist tiikketiminin miyokard iskemi-
reperfiizyon (I/R) hasar1 iizerindeki faydali etkilerini gosteren bir c¢alisma yaptilar
(Parlakpinar ve dig., 2009). Hayvan modelinde yapilan in vivo ¢aligsma, kayisi tikketiminin
onemli bir etkisinin oldugunu ve infarkt boyutlarinin kontrol grubuna gore %10-20 oraninda
azaldigini gosterdi. Sican yemlerinin antioksidan kapasitesi, demir indirgeme giicii olarak da
degerlendirildi ve toplam fenolik igerik, DPPH radikal temizleme ve in vitro antioksidan
kapasiteleri, kayis1 takviyesinden sonra dnemli 6lgiide artti. Izole flavonoidlerle insan
trombositlerinin veya hayvan hiicrelerinin inkiibasyonu ile elde edilen sonuglar, trombosit
agregasyonunun inhibe edilmesini gosterdi ve bu, baskilanmis siklooksijenaz aktivitesinin

sonucu olabilir (Ramaa ve dig., 2006; Howlett ve dig., 2008; Landolfi, 1984).

Hepatik steatoz, karaciger dokusundaki nétr yaglarin hiicre i¢i birikimi sonucunda
olusur ve yagl karaciger hastaligi (FLD) olarak adlandirilir. Bu hastalik, giderek daha fazla,
son doneminde karaciger hastaligina yol acabilecek bir durum olarak taninmaktadir (Ismail,
2004). Karaciger yag depolar ve bunu viicut tarafindan enerji olarak kullanilmak tizere yeni
hiicre olusumu sirasinda bir forma dontistiiriir. Bu hastaligin genel popiilasyonda goriilmesi,
ileri fibroz ve siroza yol agabilir (Angulo, 2002). Bu hastalik agir, kronik alkol alimi
nedeniyle olusabilir ve alkolik yagli karaciger hastalig1 olarak adlandirilir. Yaglh karaciger
hastaliginin diger olasi nedenleri arasinda, malniitrisyon, diyabet, hepatit C, sarilik ve
ilaglar/zehirlerin neden oldugu non-alkolik steatohepatit (NASH) yer alir (Valenti dig.,
2006). Non-alkolik yagli karaciger hastalig1 farkl iilkelerdeki genel popiilasyonun %10-
25'ni etkiler ve prevalansi obez bireylerde %57-75'e kadar artar. Tiim yas gruplarinda
goriiliir, ancak kadinlarda daha baskindir (Patel, 2001; Hamama, 2001). Hayvan
modellerinde kayisinin hepatik steatozu tedavi etmede etkili oldugu gosterilmistir. Oztiirk
ve arkadaglari, erkek Wister siganlarinda CCly ile indiiklenmis hepatik steatoza karst %10-
20 oraninda kayis1 iceren yemlerin koruyucu etkisini inceleyen bir ¢alisma yaptilar. CClg,
muamelesi sonucu siganlarin karacigerinde artmis oksidatif stres olustu. Sicanlarin kayisi
iceren yemlerle bes ay boyunca beslenmesinden sonra, sonuglar kayisi beslemesi ile
karaciger hasarinda 6nemli bir azalma oldugunu gosterdi. Kayisi tiiketiminin karaciger
steatozunu ve serbest radikallerin neden oldugu hasar1 azaltabilecegi sonucuna vardilar. Bu

calisma, bir¢ok arastirmaci tarafindan desteklenmektedir. Vitaminlerin, karotenoidlerin ve
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flavonoidlerin beslenme yoluyla aliminin hepatotoksisiteye karst korunmada faydali

oldugunu iddia etmislerdir (Kumar ve dig., 2009; Hinds, 1997; We dig., 2004).

Cesitli  epidemiyolojik  c¢alismalar, diyet flavonoidlerinin ve flavonlarin
kardiyovaskiiler hastalik riski ile negatif bir iliskisini bulmustur Cesitli ¢caligmalara gore,
kayis1 ¢ekirdeginde bulunan flavonoidlerin ve flavonlarin diyet aliminin kardiyovaskiiler
hastalik riskini azalttig1 goriilmiistiir (Neuhoser, 2004). Bu bilesiklerin hemostaz tizerindeki
etkisi nedeniyle, flavonoidlerin in vitro olarak trombosit agregasyonunu inhibe ettigi
bildirilmistir. Benzer sekilde, ham kayisi, 100 g basina 4.79 mg flavon-3-ol (+) epikatesin,
2.08 mg/100 g katesin ve 5.47 mg/100 g flavon-3-ol (-) epikatesin igerir, ve 2.08 mg/100 g
yenilebilir flavonol fraksiyonu icerir (USDA, 2007). Caligmalar, 2500 uM/L flavonol
kuersetin ve flavon apigeninin kollajen ve ADP ile indiiklenmis agregasyonu trombositlerde
onemli 6l¢iide inhibe ettigini ve trombositleri neredeyse %80-97 oraninda inhibe ettigini
gdstermistir (Janssen ve dig.,).Ote yandan, flavonoidler kirmizi kan hiicrelerinin oksidasyon
kaynakli stresle miicadele etmesine ve reaktif oksijen tiirlerine karsi kirmizi kan hiicrelerini

korumasina yardimei olur (Hodgson ve Croft, 2006).

2.2. Serbest Radikaller ve Oksidatif Stres

Serbest radikaller, son yoriingelerinde bir veya daha fazla eslesmemis elektron
bulunduran atomlar veya molekiillerdir. Kararsizdirlar ve kararli olmaya ¢alisirlar. Bunu
yaparken de etrafindaki diger atom ve molekiillerden elektron yakalamaya caligirlar.
Aerobik metabolizma altinda iiretilen oksijen merkezli radikaller, bagka bir ifadeyle reaktif
oksijen tiirleri (ROS) olarak adlandirilmis olup, baslica 16kositler ve solunum mitokondri
zinciri tarafindan iretilirler. Hiicreler arasinda sinyallesme ve bakteriyel savunma igin
olmazsa olmazlardandir. Nitrojen kaynakli olanlar reaktif nitrojen tiirleri (RNS) olarak

adlandirilir (Berger, 2005).

Serbest radikaller metabolik faaliyetlerle siirekli olarak {iretilirler, ancak bazi
inflamatuar veya diger hastalik durumlarinda iiretim hizlari artabilir. insan ve hayvan
viicudunda serbest radikallerin artisiyla iliskilendirilen hiicre hasarlari, mide ve bagirsak
hastaliklarindan infertiliteye, kardiyovaskiiler hastaliklardan solunum ve bosaltim sistemi

bozukluklarina kadar cesitli hastaliklara neden olabilir (Altiner ve dig., 2017).

Lipit peroksil (LOO"), siiperoksit (O2"), peroksil (ROO ), hidroksil (OH" ) ve alkoksil

(RO’) radikalleri gibi reaktif oksijen tiirleri bulunmaktadir. Reaktif nitrojen tiirleri ise
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nitrojen dioksit (NO> *) ve nitrik oksit (NO.) olarak adlandirilir. Hidrojen peroksit (H205),
singlet oksijen (! O2), ozon (O3), nitrik asit (HNO,), hipokloréz asit (HOCI), peroksinitrit
(ONOQ"), lipit peroksit (LOOH) ve dinitrojen trioksit (N20O3) gibi bilesikler ise genellikle

serbest radikaller olarak siniflandirilmazlar (Altier ve dig., 2017).

Hiicre ic¢inde reaktif tiirlerin olusumu bir¢cok uyarmin etkisiyle artar. Fizyolojik
kosullarda hiicrede siirekli olusan reaktif tiirlere karsi koyan ve onlarla etkilesen
antioksidanlar arasinda bir denge mevcuttur. Bu dengede meydana gelen herhangi bir

degisiklik ‘oksidatif stres’ olarak tanimlanir (Ekici dig., 2008).

Ekzojen
Endistriyel ¢ozlicller
Hava ve Su Kirliligi
Afir metaller

Gegis metalleri

llaglar, Radyasyon

Endojen

LU

F
L
\\
\
\
\

Antioksidan Sistemler

Sekil 2.5: Reaktif tiirler, antioksidanlar ve oksidatif stres arasindaki iliski (Ekici ve dig.,
2008).

Serbest oksijen radikalleri, endojen ve ekzojen kaynakli reaksiyonlar sonucu olusur.

Endojen Kaynaklar

o Serbest radikallerin baglica kaynagi mitokondriyal solunum zinciridir. Aerobik
solunum gerceklesirken, elektronlarin teker teker molekiiler oksijene aktarilmasi sirasinda

siiperoksit radikali iiretilir.

. Ayrica inflamasyon durumunda, sitokinler serbest birakildiginda uyarilan nétrofil ve

makrofajlar serbest radikalleri liretmeye baglar.
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. Serbest radikaller lipit peroksidasyonu sirasinda ara iiriin olarak veya mitokondriyal

sitokrom oksidaz gibi bazi enzimlerin etkisiyle de olusabilir.

. Diiz kas hiicrelerinde ve trombositlerde arasidonik asit metabolizmasi tarafindan

serbest radikaller tretilebilir.

. Otooksidasyon reaksiyonlar1 sirasinda, NADPH oksidaz gibi enzimler veya
endoplazmik retikulumdaki sitokrom P450 sistemi araciligiyla elektron kagaklari meydana
gelebilir ve bu kacaklar serbest radikallerin olusumuna yol agabilir. Bagisiklik sistemi

hiicreleri, patojenlere kars1 tepki olarak reaktif oksijen tiirleri (ROS) ve oksijen radikalleri

uretebilir.

Eksojen Kaynaklar

° UV 1sinlar, X-ray, gamma 1ginlar1, mikrodalga 1sinlari,

o Pisirme sirasinda organik maddelerin yakilmasi,

) Asbest, formaldehit, karbonmonoksit, benzen toluen ve ozon gibi hava kirleticiler

o Temizlik tiriinleri, parfiimler, tiner, tutkal, boya, ve bocek ilaglart gibi kimyasallar

o Kloroform ve diger trihalometanlar gibi su kirletici maddeler

o Alkol ve sigara kullanimi, egzoz dumani gibi dis etkenler serbest radikal olusumuna

neden olabilir. (Diindar ve dig., 1999).

Serbest oksijen radikallerindeki asir1 artig, proteinler, hiicre membranlar, lipitler,
lipoproteinler ve deoksiriboniikleik asit (DNA) gibi diger yapilar iizerinde ciddi
degisikliklere neden olabilen oksidatif stres olarak adlandirilan zararli bir fenomeni
olusturur. Hiicreler asin iiretilen serbest radikalleri yeterince yok edemezse oksidatif stres
meydana gelebilir. Bu durum, reaktif oksijen tiirlerinin (ROS) ve reaktif nitrojen tiirlerinin
(RNS) olusumu ile nétralizasyonu arasindaki dengesizlikten kaynaklanir. Ornegin, fazla
miktarda hidroksil radikali ve peroksinitrit, hiicre membranlar1 ve lipoproteinler iizerinde
lipit peroksidasyonu denilen bir siirecle zarar verebilir. Bu reaksiyon, sitotoksik ve mutajenik
olan malondialdehit (MDA) ve konjuge dien bilesiklerin olusumuna yol acar. Lipit
peroksidasyonu, bir radikal zincir reaksiyonu ile ger¢eklesir, yani basladiginda hizla yayilir
ve bir¢ok lipit molekiiliinii etkiler. Proteinler de ROS/RNS tarafindan zarar gorebilir, bu da
yapisal degisikliklere ve enzim aktivitesinde kayba neden olabilir. DNA'ya oksidatif hasar

ise farkli oksidatif DNA lezyonlarinin olusumuna yol agarak mutasyonlara neden olabilir.
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Viicut, bu saldirilara kars1 DNA tamir enzimlerini ve/veya antioksidanlar1 kullanarak
birka¢ mekanizmaya sahiptir. Dogru sekilde diizenlenmezse, oksidatif stres ¢esitli kronik ve
dejeneratif hastaliklari, yaslanma siirecini ve bazi akut patolojileri (travma, inme)
indiikleyebilir. Bu kronik hastaliklar bedenin her sisteminde goriilebilmektedir (Pham and
Pham, 2008). Bu siire¢, kanser, otoimmiin hastaliklar, yaslanma siireci, katarakt, romatoid
artrit, kardiyovaskiiler hastaliklar ve norodejeneratif hastaliklar gibi kronik ve dejeneratif

saglik sorunlarinin gelisiminde onemli bir rol oynar.

Akciger: Beyin:
Astim KOAH, Alzeheimer, Parkinson,
Alerji Kronik MS, ALS Inme, Otizm
Bronsit, Kanser Migren, Depresyon,
Gozler: Deman Bébrekler:
Makula 4 . Glomerulonefnt
dejenerasyonu { ¢ Kronik bdbrek
Retina / % W yetmezhid
dejenerasyonu ’ )
Katarakt ( ‘ ’
~
Fetiis: K;)Ip Damarian:
O o s o amar s
e OKSIDATIF ipectn
s v R ~ 1
genlifi S l Rlﬂs Kq\-hk opati

Kalp yetmezhiga

Eklemler:
Romatoid artnit

Yy i & “ Osteoartrit
g Romatizma
-

s Bagisikhik Sistemi:
Otoimmiin
hasataliklar

Kronik inflamasyon

HIV.Lupus, Kanser

Multi Organ

Sedef hastalifx
Dermatit
Kanser

Sekil 2.6: Oksidatif Hasar ile Gelisebilecek Kronik Hastaliklar.
Insan viicudu, oksidatif stresi karsilamak icin birka¢ mekanizmaya sahiptir ve bu
mekanizmalar, antioksidanlar iireterek veya dogal yollardan besinlerle veya takviyeler

aracilifiyla disaridan alinir (Docea ve dig., 2023).

2.3. Antioksidan Savunma Sistemleri

Viicutta iiretilen serbest radikallerin, lipitler, proteinler ve DNA gibi biyomakromolekiillerde

oksidatif hasara neden olabilecegi géz oniline alindiginda, reaktif tiirleri temizleyerek bu
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hasar1 geciktiren veya Onleyen antioksidanlarin (AOX) 6nemi kiicimsenemez. AOX'ler,
tiretilen radikal tiiriiniin ve korunan hedef molekiiliin tiirline bagl olarak farkli islevlere
sahip olabilir. AOX'ler, asir1 reaktif tlirleri dengeleyerek dejeneratif hastalik gelisim riskini
azaltabilirler, bu nedenle insan sagligi icin hayati 6neme sahiptirler. Ayrica, viicuttaki
oksidanlar cesitli hastalik kosullarinda arttigindan, dis kaynaklardan AOX alimi ¢ok
onemlidir. Baz1 AOX'ler viicutta dogal olarak sentezlenebilirken, bazilar1 beslenme yoluyla
alinir. Dogal antioksidanlar, endojen (organizma tarafindan {iretilen) ya da ekzojen
(disaridan besinlerle alinan) molekiillerdir Organizmanin {irettigi dogal antioksidanlar yasla
birlikte azalirken, disaridan alinan bitkisel antioksidanlar bu eksikligi telafi edebilir.
Uzmanlar, 6zellikle meyve ve sebzelerden elde edilen bitkisel antioksidanlarin, hiicrelerin
anormal ¢ogalmasini 6nleyerek ve oksidasyona bagli hasar goren hiicreleri koruyarak dnemli

bir rol oynadigini diisiinmektedirler (Taner, 2005).

Cesitli AOX siniflar1 arasinda, katalaz (CAT), siiperoksit dismutaz (SOD), ve
glutatyon peroksidaz gibi enzimatik AOX'ler; urat, askorbat, glutatyon ve flavonoidler gibi

hidrofilik olanlar; tokoferoller, karotenoidler ve ubikinol gibi hidrofobik olanlar sayilabilir.

Saglik yararlarimin yani sira, gidalardaki, gida takviyelerindeki ve ilaclardaki
AOX'lerin raf dmriinii uzattig1 bilinmektedir. AOX'ler, etki mekanizmalarina bagh olarak
birincil veya ikincil olarak siniflandirilabilir. Birincil AOX'ler, radikal tiirler1t H-atomu veya
elektron transferi ile temizlerken, ikincil AOX'ler, prooksidan katalizatorleri etkisiz hale
getirir. Sentetik AOX'ler genellikle birincil AOX'lar olarak bilinmesine ragmen,
konsantrasyonlarina bagli olarak toksik ve kanserojen olabilecegi bildirilmistir. AOX'ler,
savunma mekanizmalarina gore ii¢ alt gruba ayrilmistir; baskilama, radikal temizleyici ve
enzim onarma etkisidir. Bitki bazli AOX'ler genellikle hidrofiliktir; ancak, tokoferoller,
vitamin K ve karotenoidler hidrofobiktir. Urik asit ve askorbik asit, suda ¢oziinen
AOX'lerdir. Fenolik AOX'larin konjugat baz (tuz) formu, serbest asit (asit formunun

pKa'siin lizerinde pH'da) formuna gore sulu fazda daha ¢6ziiniirdiir.

Insan viicudu, oksidanlarm etkisini dengelemek icin cesitli antioksidanlarla
donatilmistir.  Antioksidanlar, endojen ve eksojen olarak iki kategoride toplanir.
Oksidan/antioksidan dengesini korumak icin endojen ve eksojen antioksidanlar viicudu

serbest radikallerden koruyup etkisiz hale getirmek i¢in kullanilirlar (Ozkan ve dig., 2021).

Ideal bir antioksidan, hizla emilir olmali ve serbest radikalleri ortadan kaldirmali ve
fizyolojik olarak uygun seviyelerde redoks metallerini etkisiz hale getirmelidir. Viicuttaki

endojen antioksidanlar, saglikli hiicresel islevlerin korunmasinda ve dolayisiyla genel
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sistemin denge halinin siirdiiriilmesinde kritik bir rol oynarlar. Ancak, oksidatif/nitrozatif
stres kosullarinda, endojen antioksidanlar yetersiz kalabilir ve optimal diizeyde hiicresel
olaylarin devami i¢in dis kaynakli antioksidanlar gerekebilir. Bazi antioksidanlar, diger
antioksidanlarla etkilesime girerek orjinal 06zelliklerini yeniden kazanabilirler; bu
mekanizma antioksidan ag1 olarak adlandirilir. Cesitli hastaliklarda artan ROS/RNS
seviyeleri ile enzimatik ve enzimatik olmayan antioksidanlarin aktivitelerinin bozulmasi
arasinda bir baglanti oldugunu destekleyen kanitlar giderek artmaktadir. Hiicrelerdeki
endojen antioksidanlar, enzimatik ve enzimatik olmayan antioksidanlar olarak

siiflandirilir.(Kurutas, 2016).

Siiperoksit dismutaz (SOD), glutatyon peroksidaz (GPx), glutatyon rediiktaz (GR) ve
katalaz (CAT) enzimatik savunma hattin1 olusturan antioksidan enzimleridir (Karabulut ve
Giilay, 2016). Hiicrelerin, dokularin ve ekstraseliiler matriksin serbest radikallerin zararli
etkilerine maruz kalmasi, bir dizi tepkimeyi tetikler ve birden fazla i¢ savunma

mekanizmasinin aktivasyonuna neden olur. Bu mekanizmalar Sekil 2.7°de gosterilmistir.

Cu/Zn-SOD Mn-SOD
(cytosol) (mitochondria)

Fenton

m reaction

Catalase GSH-Px
(peroxysomes) (mitochondria)

VItE
OH-tocopherol

ydro corbate)

ascorbate ;
Dihydro-
lipoic acid

GSSG GSH

Sekil 2.7: Antioksidan Savunma Mekanizmasi (Kurutas, 2016).
Siiperoksit radikali (O2” tek bir elektronun oksijeninin indirgenmesiyle olusur.
Siiperoksit dismutaz (Cu/Zn-SOD veya Mn-SOD) tarafindan katalizlenen bir reaksiyonda,

stiperoksit radikali bir elektron baglar, bu da hidrojen peroksitin (H202) olusumuna yol agar.
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Hidrojen peroksitin de suya ve oksijene indirgenmesinde iki enzim olan katalaz (CAT) ve

glutatyon peroksidaz (GPx) yer alir.

Fenton reaksiyonunda, gecis metalleri tarafindan katalizlenen bir reaksiyonda, H>O»
hidroksil radikali (OH') radikaline doniisiir, bu da daha sonra serbest radikal zincir
reaksiyonlarina katilir. Indirgenmis glutatyon (GSH), sistin tiol grubunun varligindan dolay1
proteinlerin veya diger makromolekiillerin serbest radikalleri ile reaksiyona girer ve onlari
indirgenmis forma geri doniistliriir. H>O> glutatyon peroksidaz tarafindan katalizlenen
reaksiyonda indirgenmis glutatyon tarafindan indirgenir. Ortaya ¢ikan oksitlenmis
glutatyon, proteinlerin tiyollerini oksitlestirir. Glutatyon distilfit, NADPH’nin hidrojenini
kullanarak glutatyon rediiktaz (GR) tarafindan indirgenir ve NADP* olarak oksitlenir. C
vitamini ve alfa-lipoik asit, GSSG’NIN GSH’ye geri doniisiimiinii destekler. Hidrojen
dondrii olan E vitamini, lipid peroksitlerini arindirir ve oksidatif zincir reaksiyonlarini
hidrojen donérii olarak sonlandirir. Oksitlenmemis E vitamini formu, C vitamini ve

glutatyon tarafindan tekrar doniistiiriilebilir.

Savunmanin ilk hattinda 6nemli bir rol oynayan enzimatik antioksidanlardan biri
(SOD) dur. SOD, O* anyonunun hidrojen peroksit ve molekiiler oksijene ayrisma
reaksiyonunu katalizler. Savunmanin ilk hattindaki diger 6nemli enzimatik antioksidanlar
arasinda CAT, GPx, GR ve peroksiroksidazlar (Prxs) bulunur. Bu enzimler, hidrojen
peroksiti notralize eder, su (katalaz, glutatyon peroksidaz) ve oksijen molekiilii (katalaz)
tireterek. Savunmanin ilk hattindaki enzimatik olmayan maddeler, 6nleyici antioksidanlara
aittir ve kan plazmasinda ceruloplasmin, ferritin, transferrin ve albumin tarafindan temsil
edilir. Bu proteinler, ge¢is metal iyonlarini (6rnegin, demir ve bakir) baglayarak yeni reaktif
tiirlerin olusumunu engellerler. Ayrica metalotionin, reaktif tilirlerin olusumuna karsi
onlemede temel bir rol oynar. Baglica antioksidan oOzellikleri, biiyilk miktarda -SH

gruplarinin varligindan kaynaklanmaktadir.

Vitamin E, vitamin C, karotenoidler, baz1 mineraller (6rnegin, Zn, Mn, Cu, Se) ve
polifenoller (flavonoidler, fenolik asitler, stilbenler, lignanlar) gibi besinsel antioksidanlar,
endojen antioksidanlarin aktivitesini etkileyebilir. Endojen ve eksojen antioksidanlarin bir

araya gelip sinerjik bir sekilde calisip, redoks dengesini saglarlar (Chodakowska I.M. ,2018).

Dogal antioksidanlarin en 6nemli kaynag1 yaygin olarak tiiketilen meyve, sebze ve
icecekler (meyve sulari, ¢ay, kahve), kuruyemisler ve tahil liriinleri gibi gidalarda 6nemli
miktarlarda bulunmaktadir. Ozellikle besinsel antioksidanlar anormal hiicre ¢ogalmasini

onleyen ve oksidasyon kaynakli hasara karsi hiicreleri koruyan 6nemli antioksidanlardir.
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Canli organizmalarin metabolizmasinda siirekli olarak oksidasyon siiregleri
gerceklesirken, disaridan alinan reaktif oksijen bilesenleri bu siiregleri hizlandirabilir.
Serbest radikallerin viicutta artmasi, hiicresel hasarlara ve saglik sorunlarina neden olabilir.
Bu artis, gastrointestinal hastaliklardan infertiliteye, kardiyovaskiiler sorunlardan solunum
ve bosaltim sistemindeki bozukluklara kadar gesitli hastaliklarin riskini artirabilir. Bu
nedenle, serbest radikal seviyelerinin kontrol altinda tutulmasi i¢in oksidan maddelerin
antioksidanlarla dengelenmesi gerekmektedir. Dengeli beslenme ve yeterli antioksidan
alimi, serbest radikallerin zararli etkilerinden korunmak i¢in 6nemlidir. Oksidan kaynakli
hastaliklarin riskini azaltmak ve daha saglikli bir yasam silirmek i¢in antioksidanlarin rolii

biiytiktiir (Karabulut ve Giilay, 2016).

2.4. Kaysilarda Kiikiirtleme Islemi

2.4.1. Kiikiirt ve kiikiirtleme islemi

Dogada bolca olarak bulunan elementlerden biri de kiikiirttiir. Diinya kabugunun %
0,06’s1m1 olusturur. Kiikiirt, ¢esitli amaglarla kullanilan eski bir elementtir. Siilfit formundaki
hali meyvelerden elde edilen ¢esitli {iriinlerin korunmasinda yaygin olarak kullanilir ve eski
caglardan beri bilinen en eski koruyucu madde olup antioksidan gorevi gormenin yaninda
mikroorganizmalarin Olmesine neden olan veya onlarin c¢ogalmasi, gelismesini ve
aktivitesini onlemekte, enzimatik esmerlesmeyi ve Maillard reaksiyonunu inhibe etmektedir
(Asma ve dig., 2005). Ayrica kiikiirt yardimer kurutma maddesi olarak kullanilmakta olup
istenilen kuru kayisi tiretiminde istenilen altin saris1 rengini kiikiirt saglamaktadir (Akbulut

ve dig., 2021). Sekil 2.8’de baz1 6zellikleri gosterilmistir.
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Sekil 2.8: Kiikiirt elementinin baglica 6zellikleri

Gidalarin muhafazasinda kullanilan baslica koruyucu maddeler i¢cinde benzoik asit,

sorbik asit, formik asit, salisilik asit, nisin, borik asit, O-Fenilfenol, difenil ve kiikiirt dioksit

bulunmaktadir (Ermis, 2003). Kimyasal agidan kiikiirt dioksit SO> molekiiliinii belirtmekte

ise, baglantil1 olarak kiikiirt dioksit terimi SO, hidrojen bisiilfit HSOs, siilfit SOs% ve disiilfit

S205% iyonlarmin karisimina ad olmaktadir. Gidalara katilan SO, disindaki degisik kiikiirtlii

bilesikler yani potasyum bisiilfit KHSO3, potasyum disiilfit K2S20s, sodyum siilfit Na;SO3

sodyum bisiilfit NaHSO3 ve sodyum disiilfit Na>S>Os kolayca SO>’ye doniisebildiginden,

kiikiirtleme maddeleri yasal diizenlemelerde kiikiirt dioksit SO» terimiyle ifade edilmektedir

(Keles, 1989).
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2.4.2. Kiikiirt dioksitin gidalarda kullanilmasi

Gliniimiizde, gida endiistrisinde kiikiirt ve kiikiirtleme gibi terimler kullanilmaya
baslandiginda siilfitler ve bu bilesiklerle yapilan uygulamalardan bahsedilirdi. Siilfit terimi
dogrudan SO» veya parcalandiginda atmosfere SO» salan inorganik siilfit tuzlarini ifade eder.
Gida endiistrisinde kullanilan bes inorganik siilfit tuzu ‘GRAS’ (Genellikle Kabul Edilen
Giivenli) statiistindedir ve bu tuzlarin gidalarda kullanilmasina izin verilir. Bu inorganik
siilfit tuzlar1 ve bu tuzlarin teorik SO salim oranlari ile ve suda ¢oziiniirliikleri Tablo 2.4.’te
gosterilmistir.

Tablo 2.4: ‘GRAS’ statiisiindeki bazi kiikiirt tuzlar1 ve bunlarin teorik SO»
verimleri ve sudaki ¢oziiniirliikleri (Ough ve Were 2005)

Kimyasalin adi Formiilii Teorik SO, Suda ¢oziiniirlik
Verimi (%) (g/L)
Kikiirt dioksit SO, 100.0 110 (20°C)
(tiip i¢inde, sivilagtirilmis)
Sodyum stilfit Na,S0, 50.8 280 (40°C)
Sodyum bistlfit NaHSO, 61.6 3000 (20°C)
Sodyum metabisiilfit Na,S,04 674 540 (20°C)
Potasyum metabisiilfit K,;S,0; 57.6 250 (0°C)
Potasyum bisiilfit KHSO; 535 1000 (20°C)

‘GRAS’ statiisiinde olmayan potasyum siilfit (K2SO3) ve siilfiiroz asitin (H2SOs) yalnizca
karamelizasyon iglemi sirasinda gidalarda kullanilmasina izin verilmektedir (Taylor ve dig.,

1986).

Kiikiirt dioksit, hiicredeki bazi enzimlerin, 6zellikle oksidasyon enzimlerinin etkisiz
hale getirilmesi ve ortamin pH seviyesinin diisiiriilmesi yoluyla mikroorganizmalar {izerinde
etkili olur. Genellikle bakterilere kars1 maya, kiif ve mantarlara gore daha etkilidir. Kiikiirt,
enzimatik olmayan esmerlesmeyi onlemek i¢in karbonil gruplu ara iiriinlerle reaksiyona

girer ve bu iirlinlerin esmer pigmentlere doniisiimiinii engeller (Asma ve dig., 2005).

2.4.3. Gidalardaki kiikiirt dioksitin insan saghg iizerindeki iliskisi

Kiikiirt dioksit az miktarda dahi keskin kokusuyla fark edilebilen bir maddedir.
Insanlarin SOy’e tepkisi farklidir. Bazi insanlar giinde 4 g SO2’ye (yaklasik 50 mg/kg viicut
agirligi) kadar herhangi bir tepki gostermezken, digerlerinde ¢ok diisiik dozlarda bile, bas
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agris1, mide bulantis1 ve ishal gibi tipik zehirlenme belirtileri ortaya ¢ikabilir (Cemeroglu ve

dig., 2001).

FAO/WHO Gida Katki Maddeleri Ortak Uzmanlar Komitesi, giinliik kiikiirt dioksit
alim diizeyini (ADI) giinde 1 kg’da 0.7 mg olarak belirlemistir. Buna gore, 60 kg
agirhgindaki bir birey i¢in glinde alinmas1 gereken kiikiirt dioksit miktar1 en fazla 42 mg
alabilir. Bu, ortalama 3 adet kayisida bulunan 2000 mg/kg SO- ile bu degere ulasilabilecegi
anlamina gelir. Ancak, toplam SO igerigi 2000 mg/kg oldugunda, bagli ve siilfata doniigsmiis
olarak diisiiniildiigiinde, 42 mg SO miktarini karsilamak i¢in gereken kayis1 miktar1 oldukca
fazladir. Kiikiirt dioksit ve siilfit igin belirlenmis LD50 degeri 100 mg/kg'dir. Viicutta serbest
stlfit, siilfit oksidaz enzimi tarafindan siilfata oksitlenir ve idrar yoluyla atilir. Bireylerin
kiikiirt dioksit duyarliligi baz1 durumlarda 3 mg'a kadar diisebilir. 5-50 mg araliginda olan
duyarli bireyler, besinlerdeki kiikiirtlii bilesiklere kars1 risk altindadir (Bilgic, 2009).

Gidalara katilan SO, disindaki farkli formdaki bes kiikiirtleme bilesiginin (sodyum
ve potasyum bisiilfit, sodyum ve potasyum metabisiilfit ve sodyum siilfit) kolayca SO>’ye
dontigebildiginden kiikiirtleme maddeleri yasal diizenlemelerde kiikiirt dioksit terimi ile
ifade edilip ayn1 zamanda toplumun genis kesimlerinde de bir tehlike olusturduguna iligkin

bir kanit bulunmamaktadir. (Ural,1995).

Kiikiirtleme hassasiyetinin mide asiditesi seviyesiyle iliskili oldugu ve mide asit
seviyeleri az veya ¢ok olan kisilerin bu konuda daha duyarli olduklar1 belirtilmistir. Saglik
acisindan kiikiirt dioksitin en 6nemli etkisi, bazi bireylerde astim benzeri semptomlara neden
olabilmesidir. ~Siilfitlerin hayvanlarda kanserojen etkileri bulunmamakla birlikte
mikroorganizmalarda mutajenik etkilere sahip olduklar1 gbzlemlenmistir. Ayrica
organizmada depolanamazlar, oksitlenerek siilfata doniisilirler ve idrar yoluyla atilirlar

(Asma ve dig., 2005).

Simon ve dig., viicut agirhigina gore 3-4 mg/kg'dan fazla siilfiir i¢eren bilesiklerin
bogaz ve mide yanmasi, bas agris1 ve hatta kusma gibi toksik belirtilere neden olabilecegini
gozlemlemiglerdir. Silfite duyarli bireylerde ise en sik ters etki astimli hastalarda
goriilmektedir ve tiim astimlilarin sadece %8'inin siilfite duyarli oldugunu belirtmislerdir.
Buckley ve arkadaslar1 da bu oranin %4.6 gibi daha diisiik oldugunu gdstermistir. Ancak,
steroid igeren ilag alan astimlilarin siilfat duyarhilig1 %8.4 civarindadir ve steroid kullanan
astimlilarin orani yaklasik olarak %20'dir.. Diger astimli bireylerde ise siilfat duyarlilig

oraninin sadece % 0.8 oldugu belirtilmektedir (Asma ve dig., 2005).
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Cesitli calismalarda kiikiirt dioksitin insan saglig1 lizerindeki etkileri incelenmistir.
Bu ¢aligsmalardan bazilari, dogrudan SO. gazinin solunmasinin is¢ilerin sagligi iizerindeki
klinik etkilerini degerlendirmeyi amacglamistir. Sonuglar, kiikiirtleme siirecinde ¢alisan
iscilerin 106 mg/L ile 722 mg/L arasinda SO: gazina maruz kaldigin1 ve maruziyetin ilk
saatinde Oksiiriik, bogaz yanmasi, géz ve burun kasintisi gibi semptomlarin ortaya ¢iktigini
gostermistir (Koksal ve ark., 2003). N. Koksal ve ¢alisma arkadaslarinin yaptigi bagka bir
arastirma, bir saatlik SO2 maruziyeti sonrasinda is¢ilerin serum TNF-a, IL1-p, IL-6 ve IL-8
seviyelerinde belirgin artiglar tespit etmistir. Bu ¢alismada, artan TNF-a ve IL1-B
diizeylerinin, alveolar makrofajlar tarafindan akut akciger hasarina erken yanit olarak
salindig1 belirtilmistir (Yildirim ve ark., 2003). Gokirmak ve ekibi, SO. maruziyetine
ugrayan is¢ilerin serumlarinda bazi enzimatik antioksidan seviyelerini incelemis ve GPx,
CAT, SOD aktivitelerinde azalma, MDA seviyelerinde ise artis gozlemlemistir (Gokirmak
ve ark., 2003). Uren ve diger arastirmacilar, insan periferal lenfositlerini 0.1, 0.5 ve 1 mg/L
SO, gazi1 ile muamele ederek, SO> gazinin kromozomlarda degisikliklere neden oldugunu ve
bu degisikliklerin mitotik indeks ve replikasyon indeksini artirarak sitotoksik etki yarattigini
belirlemislerdir. (Uren ve dig., 2014). Yapilan bu ¢aligmalarda ki detay deneylerin kiikiirt

dioksitin gaz formundaki haline maruz birakilmasidir.

Kiikiirt dioksitin insan saglig1 tizerine etkisi ile ilgili calismalar daha ¢ok gaz
formundaki haline maruz kalma ya da astim hastalar1 iizerine yogunlasmis olup yapilan
calismalarda gida ve iceceklerdeki farkli oranlarda bulunan kiikiirtten olumsuz etkilenen
hastalarin biiylik boliimiiniin gen¢ ve astim hastaliginin dis kosullarla baglantili oldugu

belirlenmistir (Freedman, 1980).

2.4.4. Kiikiirtli kayisida saghk iliskisi

Kayist (Prunus armeniaca L.), mineraller, fenolik bilesikler ve organik asitler
bakimindan zengin, saglik yararlar ile taninan ve ¢ogu diyetin dnemli bir bileseni olan
besleyici bir meyvedir (Fratianni vd., 2018). Diinya genelinde bir¢cok bolgede yaygin olarak
yetistirilmesine ragmen, Tiirkiye'nin dogusunda bulunan Malatya, uygun iklim ve cografi
kosullar1 nedeniyle kayis1 yetistiriciligi ve islenmesinde Onemli bir yer tutmaktadir
(Turkyillmaz vd., 2014). Taze kayisinin hizli olgunlagma siireci nedeniyle ¢ok kisa bir
depolama 0mrii vardir. Kayisilarin raf dmriinii uzatmak i¢in dondurma ve kurutma gibi farkl
koruma yontemleri gelistirilmistir. Bugiin kayisilar1 korumak ic¢in en ¢ok tercih edilen
koruma yontemlerinden biri kiikiirtleme yontemidir (Jiménez ve dig., 2008). Kurutulmus

kayisidaki SOz iceriginin yasal sinir1 Fransa ve Danimarka'da 1000 ppm, Almanya, Tiirkiye
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ve Ingiltere'de 2000 ppm, Kanada'da 2500 ppm ve ABD'de 3000 ppm olarak kabul

edilmistir. Kayis1 hem taze hem de kurutulmus olarak tiiketilmektedir.

Kurutulmus kayisinin besin degeri (6zellikle A vitamini, antioksidan bilesikler ve
mineraller) taze olanlardan daha yiiksektir ciinkii tiim besin maddeleri daha yogun bir sekilde
bulunur. Kurutulmus kayisinin karakteristik altin saris1 rengi, iirliniin cazibesini arttiran ve
tilketicinin ilgisini ¢eken bir 6zelliktir. Ancak, kuruma ve depolama siirecinde, meyvenin

rengi enzimatik ve enzimatik olmayan reaksiyonlarla kahverengiye doniisiir (Asma, 2011).

Polifenol oksidaz enzimleri, molekiiler oksijenin varliginda meyvedeki polifenollerle
reaksiyona girer. Sonug¢ olarak, meyvede istenmeyen sekilde kahverengi renk olugmasina
neden olur, bu da tiiketiciler tarafindan istenmeyen bir durumdur. Bu kahverengilesme,
kayis1 isleme tesisleri ilizerinde istenmeyen bir etkidir. Koyulagmanin yam sira, depolama
siirecinde meydana gelen mikrobiyolojik bozulma, iiretici i¢in bagka bir sorun teskil eder.
Kurutulmus kayisilar genellikle enzimatik ve enzimatik olmayan reaksiyonlart 6nlemek igin
kiikiirt dioksit (SO) ile islenir. Ayrica, SO, kurutma ve depolama sirasinda mikrobiyolojik
bozulmay1 nler ve raf omriinii uzatir. Siilfiir, bir antioksidan olarak islev gérmesinin yan
sira, gida endistrisinde ylizyillardir bir gida koruyucusu olarak kullanilmaktadir

(Turkyilmaz ve dig., 2013 ve Yilmaz ve dig., 2021 ).

Kuru meyvelerde bulunan mikotoksinler, insanlar ve hayvanlar icin toksik etkilere
sahip mantar metabolitleridir. Aflatoksinler ve Okratoksin A gibi bilinen mikotoksinler
genellikle Aspergillus, Penicillium ve Fusarium gibi mantar tiirlerinin iiriinleri olarak bilinir.
Ulkemizde iiretilen kuru kayisilarin organik tarimina olan talebin artmasi ve kuru meyvelerin
ozellikle aflatoksin gibi mikotoksinleri olusturma potansiyeli nedeniyle, kiikiirtleme
isleminden geg¢irilmis ve dogal olarak kurutulmus 35 kayis1t numunesinde aflatoksin (B1, B2,
G1 ve G2) ve Okratoksin A varligini belirlemek amaciyla bir arastirma yapilmistir. Ancak
yapilan analizlerde aflatoksin ve Okratoksin A'ya rastlanmamistir (Aksoy ve dig., 1995).

Literatiirde kiikiirtlii kayis1 diyetlerinin saglik iizerindeki etkileri hakkinda ¢ok az
calisma bulunmaktadir (EFSA 2016). Raj ve dig. yaptiklar1 bir ¢alismada kayis1 yaprak
ekstraktlarinin, paracetamol ile indiiklenen karaciger hasarina karst koruyucu bir etkiye
sahip oldugunu ve potansiyel bir tedavi olarak kullanilabilecegini bulmustur (Raj ve dig.,
2016). Parlakpinar ve arkadaslari, iskemi-reperfiizyon olusturulmus ratlarda %20 kayisi ile
beslenen gruplarin kalp dokularinda antioksidan aktivitenin arttigini buna bagl olarak lipid
peroksidasyonunun 6nemli Ol¢lide azaldigini tespit etmislerdir (Parlakpinar ve dig., 2009).

Kurus ve arkadaglari, etanol maruziyetine bagli olusan oksidatif strese karsi diyetle alinan
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kayisinin sican testislerinde alkoliin neden oldugu histopatolojik degisiklikler {izerinde
Onleyici bir rol oynayabilecegini tespit etmislerdir (Kurus ve dig., 2009). Yapilan bir
calismada da farkli konsantrasyonlarda SO igeren kayisi diyetleri ile beslenen siganlarin
testis dokularinin oksidatif stres, antioksidan durum, iltihaplanma, apoptoz, histopatolojik
ve immiino histopatolojik degisiklikler agisindan degerlendirilmesi sonucunda 3500 ppm
gibi yiiksek konsantrasyonlarda kayisinin kiikiirtleme isleminin uzun vadede oksidatif stres,
spermatojenik hiicre apoptozu ve steroidogenezin inhibisyonu gibi mekanizmalar

araciligiyla erkek iireme sorunlarina yol acabilecegi tespit edilmistir (Yildiz ve dig., 2023).
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3. MATERYAL VE METOT

3.1. Materyal

Bu tez ¢alismasinda kullanilan kayisi ¢esidi Malatya'da yaygin olarak iiretilen ve en
onemli kayisi gesitlerinden biri olan Hacihaliloglu kayisi ¢esididir. Hacihaliloglu kayisi
cesidi Malatya Kayis1 Aragtirma Enstitiisi Midiirliigii bahcesindeki kayist agaglarindan
temin edilmistir. Bu kayisi ¢esidine ait olgun meyveler Haziran-Agustos aylar1 arasinda
toplanmistir. Malatya'da {iretilen kayisilarin yaklasik %901 bu ¢esitten olugmaktadir.
Hacihaliloglu kayisisinin meyveleri orta biiytikliikte olup, 25-35 gram agirligindadir. Oval
ve simetrik bir sekle sahiptirler; kabuk ve et rengi sart olup, kirmizi yanak olusturma
egilimindedirler. ince kabuklu olan bu meyveler, tasima kosullarina dayaniklidir. Meyve eti
sert dokulu, az sulu, ¢ok tatli ve aromalidir. Suda ¢6ziliniir kuru madde orani %24-%?28,
toplam asitlik ise %0,20-%0,40 arasindadir. Hacihaliloglu kayisilar1 agag tizerinde kademeli
olarak olgunlasir; 6nce agacin st dallarinda, sonra orta ve en son alt dallarinda bulunan
meyveler olgunlasir. Ozellikle iyi giines almayan agaglarda bu kademeli olgunlasma daha
belirgindir. Bu nedenle, hasat genellikle iki veya lic asamada gerceklestirilir. Kurutmalik
olarak oldukc¢a uygun bir ¢esittir ve iri, gosterisli meyveleri ile uzun yol dayaniklilig

sayesinde bilyiik tiikketim merkezlerine gonderilmeye elverislidir.

Sekil 3.1: Malatya Hacihaliloglu kayisisi.
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3.1.1 Kullanilan materyaller, kimyasal malzemeler ve cihazlar

Calisma kapsaminda kullanilan kimyasallar analitik safliktadir. Kullanilan
kimyasallar1 su sekilde siralayabiliriz; Hidroklorik asit (Merck), Sodyum Hidroksit (Merck),
BSA (s1g1r albiimin proteini-Sigma), Hidrojen peroksit (Sigma), EDTA (etilen diamin tetra
asetik asit- Sigma), Sodyum dihidrojen Fosfat (Merck), Di-sodyum hidrojen Fosfat (Merck),
NADPH (Sigma), TBA (tiyobarbitiirik asit-Sigma), TCA (Tri-kloro asetik asit-Riedel de
Haen), Bradford Reaktifi (Sigma), DTNB (5,5-ditiobis-(2-nitrobenzoik asit-Sigma),
Glutatyon (Sigma), Ksantin oksidaz (Sigma), Sitokrom-c (Sigma), Ksantin (Sigma).

Deneyler siiresince kullanilan cihazlar ve markalart soyledir: Distile su cihazi
(Millipore, Almanya), hassas terazi (Shimadzu, Japonya), buzdolab1 (Argelik, Tiirkiye), -
40°C derin dondurucu (Ugur, Tiirkiye), sogutmali santrifiij (Niive, Tiirkiye), Vorteks
(Fisons), pH metre (Hanna, Italya), su banyosu (Niive NB 20), Ultra Turrax T25
homojenizator (IKA, Almanya), Bandelin Sonopuls HD 2070 ultrasonik homojenizasyon
cihaz1 (Bandelin, Almanya), UV-VIS spektrofotometre (Shimadzu), Mikroplate Reader
(Eon Biotek, A.B.D), manyetik karistiricili 1sitici (Dathan), ultrasonik banyo (Wisd),
otomatik pipet seti, eppendorf, spektrofotometre kiiveti, eldiven c¢alisma kapsaminda

kullanilan ekipman ve diizeneklerdir.

3.1.2. Deney hayvanlarinin temini ve deneylere hazirlanmasi

Bu calisma, inénii Universitesi Deney Hayvanlar1 Uretim ve Arastirma Merkezi'nde,
Inonii Universitesi Hayvan Etigi Komitesi tarafindan éngoriilen kurallara uygun olarak
yapildi. Caligmada 42 adet erkek ortalama 378-550 g agirliginda 9 haftalik Sprague dawley
irki ratlar temin edilip basit randomize yontemle 6 gruba ayrildi (n=7). Calisma siiresince
icme sularn giinliik degistirilip standart kafes temizligi yapilip ratlar (21£2 °C) oda
sicakliginda ve nem (60+%)5) kontrollii havalandirilmast iyi olan bir odada 12’ser saat
aydinlik/karanlik periyodu olan polipropilen kafeslerde tutularak bes farkl diizeyde kiikiirtlii
kayisiy1 %10 oraninda igeren yemler ile ratlar 6 ay beslendi. Deney boyunca sadece kontrol

grubu standart yemle beslenmistir.

3.2. Metot

3.2.1. Kayisilarin toplanmasi ve kiikiirtlenmesi

Hasat olgunluguna erigsmis kayis1 meyveleri siingerli bez lizerine silkelenerek hasat

edilmistir. Kiikiirtleme isleminden 6nce bozuk, yarali, patlamis ve ham kayisilar segilerek
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ayrildi. Meyveler islim odasi ya da islim dami olarak adlandirilan hava ve 151k gecirmez bir
odada elementer kiikiirdiin yakilmasi sonucu kayisilarin SO» atmosferinde tutulmasi ile
kiikiirtleme islemi yapilmastir.

1000 kg kayistya 1600-1800 g agirhiginda kiikiirt olucak sekilde, kiikiirt yakma islemi
gerceklestirilerek olusan SO> atmosferine kayisi meyveleri 12 saat maruz birakilarak
kiikiirtleme islemi gergeklestirilmistir. Bu islemin bir defa uygulandig1 6rneklerin kiikiirt
miktar1 yaklasik 2000-2500 ppm seviyesindedir. iki defa 3000-4000 ppm seviyesindedir. Ug
defa uygulanan orneklerde 4500-5000 ppm seviyesindedir. Bu sekilde bes farkli dozda
kiikiirt iceren kayisilar elde edilmistir. Kiikiirtleme isleminden sonra kayisi ornekleri
yaklasik 3 giin siireyle 6n kurutma amagcl giineste bekletilmistir. Ug giin siireyle giineste
birakilarak gerceklestirilen 6n kurutmadan sonra kayisilarin ¢ekirdekleri elle ¢ikarilmistir.
Cekirdek cikarma isleminden sonra nem %20 ’nin altina diisene kadar yaklasik 2-3 giin
tekrar glineste kurumaya birakilmistir. Kurutma iglemi sonlandiktan sonra ornekler
buzdolabinda +4 °C de muhafaza edilmistir. Kiikiirt diizeyleri kullanim oncesi tayin

edilmistir.

3.2.2. Kayisilarin Kiikiirt dioksit (SO2) Tayini

Inénii Universitesi Miihendislik Fakiiltesi Kimya Miihendisligi Laboratuvari’nda
Kayisilarin Kiikiirt analiz tayini yapilmistir. Caligmada kiikiirt tayininde TSE tarafindan
standartlastiritlan Monier Willams (1927) tarafindan ortaya konulan ve Reith and Willems
tarafindan 1958 yilinda modifiye edilen destilasyon yontemi uygulanmistir (Gokge 1966).

Deneyin Yapihisi: Sekil 3.2.°de deney diizenegi hazirlanmistir. Destilasyon isleminden 6nce
deney diizenegi hazirlanmistir. 1 L’lik destilasyon balonuna 150 mL saf su konulup ve
olusturulan diizenekten 15 dk boyunca 30 kabarcik/dk olacak sekilde akis hizinda azot gaz1
gonderilmistir. Bu sekilde ortamda SO:’nin, siilfata (SO4"? oksidasyonuna sebep olan
oksijen ortamdan uzaklastirilmistir. Daha sonra 10 ml %3’liikk hidrojenperoksit konulmustur.
Ogiitiilen &rnekten 5 gr, tartilip ve ii¢ boyutlu balonun igine konulmustur. Ornegin iizerine
130 ml saf su ve 40 ml %15’lik HCl konulup ve kapagi kapatilmistir. Sogutucu suyu
acilmistir ve balon altindaki 1sitic1 ¢alistirilmistir. Kaynama basladiktan sonra yaklasik 1 saat
kaynatilmistir. Bu siirenin sonunda D tiipii 200ml saf su ile bir erlene yikanmistir. Uzerine 3
damla brom fenol mavisi eklenmistir ve 0,1 N NaOH ile renk saridan mavi menekse rengine

donene kadar titre edilmistir.
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Hesaplama:

V.M.3200
K=e————
m

K: Kiikiirt dioksit miktar1 (K, mg/kg)
V: Kullanilan sodyum hidroksit ¢ozeltisinin miktar: (mL)

M: Kullanilan sodyum hidroksit ¢ozeltisinin derigimi (M)

m: Numune miktari (g)

Sekil 3.2: Kiikiirt Analiz Diizenegi.
3.2.3. Kiikiirtlii kayis1 iceren yemlerin hazirlanmasi

Standart diyet peleti ve %10 kayisi igeren, farkl kiikiirt konsantrasyonlarina (1500-
3500 ppm) sahip diyet peleti DSA Tarmm Uriinleri A.S. yem fabrikas1 (Kirikkale, Tiirkiye)
tarafindan hazirlanmistir. Diyetler yaklasik izokalorik 3000 kcal/kg olarak hazirlanmistir.
Standart diyetin ve %10 kayis1 diyetinin bilesimi Tablo 3.1°de verilmistir.
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Sekil 3.3: Kiikiirtlii kuru kayisi iceren diyet peleti.

Tablo 3.1. Standart ve %10 kurutulmus kiikiirtlii kayis1 pelet diyetlerinin bilesimi

Kampnicertl LN Ktk
kayisi (kg)

Soya fasulyesi-46 525.33 436.22

Misir 200.00 384.00

Bugday 230.22 -

Soya yagi - 43.11

Sepiyolit tozu 10.00 -

Mineral karisim 25.11 25.11

Mermer tozu 9.34 11.56

Kiikiirtlii kuru kayisi - 100.00

3.2.4. Farkh konsantrasyonlardaki kiikiirtlii kayisilarin antimikrobiyal aktivitelerinin

belirlenmesi

Calisma oOncesinde kullanilan materyaller UV sterilizasyon cihazinda steril

edilmistir. Meyve 06ziit eldesi i¢in (Tiirkyilmaz ve dig., 2013) yonteminden modifiye edilerek
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1500 ppm, 2000 ppm, 2500 ppm, 3000 ppm ve 3500 ppm farkli oranlardaki kiikiirtlii kayist
orneklerinden yaklagik 0,25 g tartilarak tizerine 1,5 mL steril su eklenmis ve oda
sicakliginda maksimum hizin yarisina karsilik gelen dakikada 1000 salinim hizinda ¢alisan
bir sise ¢alkalayic1 (Griffin & George Ltd., Ingiltere) ile 15 dakika boyunca kuvvetlice
calkalanmistir. Daha sonra steril su igerisinde bulunan 6rnekler aktivite i¢in buzdolabinda

muhafaza edilmistir.

Muhafaza isleminin ardindan antimikrobiyal aktivite tayinine ydnelik ¢aligmalar
Inénii Universitesi Fen Edebiyat Fakiiltesi Biyoloji Boliimii Biyoteknoloji Laboratuvari’nda

gerceklestirilmistir.

Antimikrobiyal calisma Oncesinde test edilen iki bakteri tiiriiniin (Escherichia coli
ATCC 25922 ve Staphylococcus aureus ATCC 25923) saf kat1 kiiltiirlerinden steril ekiivyon
cubuklariyla aseptik kosullarda 6rnekler alinmis ve alinan bakteri kiiltiirleri ayr1 ayr1 50 mL
Nutrient Broth (NB) ortamlarina inokiile edilmistir. Benzer sekilde test edilen maya tiiriiniin
(Candida albicans ATCC 90028) de saf kat1 kiiltiirtinden steril ekiivyon ¢ubuguyla aseptik
kosullarda 6rnek alinmis ve alinan maya kiiltiirii 50 mL Sabouraud Dekstroz Broth (SDB)
ortamina inokiile edilmistir. Bu islemlerin ardindan bakteri kiiltiirii iceren NB ortamlar1 37
°C’de, maya kiiltiirii iceren SDB ortami1 ise 30 °C’de, 150 rpm’de ve 24 saat boyunca
calkalamal1 inkiibatorde iiretime birakilarak sivi bakteri ve sivi maya kiltiirleri
hazirlanmistir. Daha sonra elde edilen s1v1 bakteri kiiltiirlerinden steril Nutrient Agar (NA)
ortamlarina, sivi maya kiiltiirlinden ise steril Sabouraud Dekstroz Agar (SDA) ortamlarina
aseptik kosullarda ayr1 ayri1 tiger tekrarli olacak sekilde 100’er mikrolitre sivi bakteri ve sivi
maya kiiltiirleri ayr1 ayr transfer edilmis ve kat1 besiyeri ylizeylerine homojen olarak ayr1
ayr1 L bagetle yayma islemi yapilmistir. Bu islemlerin ardindan 1500 ppm kiikiirt iceren
kayis1 oziitli, 2000 ppm kiikiirt iceren kayist 6ziitii, 2500 ppm kiikiirt iceren kayisi 6ziiti,
3000 ppm kiikiirt iceren kayis1 6ziitii ve 3500 ppm kiikiirt igeren kayist 6ziitiinden aseptik
kosullarda alinan 20’ser mikrolitre 6rnekler ayr1 ayr1 0.5 cm capinda hazirlanmis diskler
lizerine pipetlenip emdirilmis ve bdylece antimikrobiyal ve antifungal calismalarda
kullanilacak ornekleri igeren toplam 54 disk hazirlanmistir. Daha sonra tiim diskler steril
pensler aracilifiyla dnceden bakteri (E. coli ve S. aureus) ve maya (C. albicans) ekimi
yapilmis NA ve SDA plaklarinin orta bolgelerine tiger tekrarli olacak sekilde
yerlestirilmistir. Buna gore; antimikrobiyal ve antifungal etkinin saptanmasinda Disk
Difiizyon Metodu kullanilmistir. Caligmalarda kullanilan toplam 54 petri kab1 disposable

ozellikte olup, caplari yaklasik 8.8 cm’dir. Bu islemlerin ardindan iki farkli tiirde bakteri
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inokiile edilen ve ardindan disklerin yerlestirildigi NA plaklar1 37 °C’de, maya inokiile
edilen ve ardindan disklerin yerlestirildigi SDA plaklari ise 30 °C’ de statik inkiibatorde 24

saat boyunca inkiibasyona birakilmistir.

Test edilen slirede (24 saat) inkiibasyonun ardindan NA ve SDA plaklarinin
ortalarina yerlestirilen ve ornek iceren disklerin test edilen iki bakteri ve bir maya tiirii
tizerinde inhibisyona neden olup olmadigi incelenmis ve c¢alisilan tiim disklerin kat1 ortamda
iki bakteri ve bir maya tiirii iizerinde inhibisyona neden oldugu saptanmistir. Bu saptamadan
sonra milimetrik bir cetvel araciligiyla tim NA ve SDA plaklarinda olusan inhibisyon
zonlar1 Olgiilerek elde edilen inhibisyon bolge ¢aplart kaydedilmistir. Buna ilaveten;
kaydedilen verilerin IBM SPSS 27.0 paket programi araciligiyla minimum, maksimum,
ortalama degerleri ve standart sapmalar1 da hesaplanmistir. Calismalarda kullanilan iki
bakteri ve bir maya tiirii icin de saptanan tiger tekrarli inhibisyon bolge ¢aplari asagidadir.
Inhibisyon bolge caplarinin Slgiimiine ilaveten yapilan calismanin sonuglarimin fotograflar:

da ¢ekilmistir.
3.2.5. Hiicre kiiltiirii cahsmalar:

3.2.5.1. Farkh oranlardaki hacihaliloglu kiikiirtlii kayis1 o6ziitlerine ait % canhhk

degerlerinin MTT testiyle belirlenmesi

Hiicre kiiltiirii deneyleri Inonii Universitesi Fen Edebiyat Fakiiltesi Kimya Boliimii
Biyokimya Anabilim Dali Hiicre Kiiltiirii Laboratuvari’nda gerceklestirilmistir.
[lk olarak farkl1 oranlarda hazirlanan hacihaliloglu kiikiirtlii kayisi ziitlerinin (1500,
2000, 2500,3000, 3500) ppm ait yiizde canlilik degerlerinin belirlenebilmesi i¢in uygulanan
MTT testinde (%10’luk FBS ve %1’lik Streptomisin/Penisilin) karisimi olan yiiksek
glukozlu DMEM besiyerinde 3 giin bekletilmistir. Daha sonra DMEM besiyerinde ayr1 flask
icerisinde, 37°C sicaklikta %5 CO; ‘li ortamda inkiibe edilmistir. L929 ( Fare Fibroblast
Hiicresi) hiicreleri ¢ogaltilmistir. 96°lik kuyucuklu plakalar igerisine, her bir kuyucukta
10000 adet L.929 hiicresi olacak sekilde ekilmistir. Her bir kuyucuklu plaka isimlendirilmis
ve numaralandirilmig ardindan ertesi giine kadar CO> inkiibatoriinde yapismasi ve yayilmasi
beklenmistir. 3 giin sonunda farkli konsantrasyonlarda DMEM besiyerinde bekletilen
kiikiirtli kayis1 6ziitleri kuyucuklu plaka igerisindeki beklemis besiyeri ¢ekilip yerine farkli
konsantrasyonlar igeren besiyerinden 100’er pL eklenmistir. Ardindan ertesi giine kadar
%5’1lik CO» inkiibatoriinde 37 derecede 24 saat inkiibe edilmistir. 5 mg/mL olacak sekilde
MTT boyast PBS (Fosfat Tamponunda pH:7.4) icerisinde ¢Oziilmiistiir. 24 saat sonra, tim
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kuyucuklu plakalarin eski besiyeri ¢ekilip atilip yerine her kuyucukta 90 uL DMEM ve her
kuyucukta Smg/ml hazirlanmig 10 pL  MTT  (3-(4,5-dimetiltiazol-2-yl)-2,5-
difeniltetrazolyum bromiir) olacak sekilde karisim hazirlanarak 100’er uL konulup ve 4 saat
boyunca CO» inkiibatoriinde 37°C’de inkiibe edilmistir. Inkiibasyon sonrasinda 96-
kuyucuklu plakalarin igerilerindeki MTT’li besiyeri ¢ekilip atilarak plakalardaki her bir
kuyucuga karanlik ortamda 100 pL. DMSO eklenmistir. Bu islemin hemen ardindan,
spektrofotometre cihazi kullanilarak 540 nm’deki absorbans degerleri Ol¢iilmiis ve hiicre

canlilik degerleri yiizde olarak belirlenmistir.

3.2.6. Kiikiirtlii kayisi ile beslenen ratlarin gastrointestinal sistem, (mide-bagirsak ve

karaciger) acisindan etkilerininin incelenmesi

3.2.6.1. Deney gruplari
Toplam 42 adet erkek rat, her grupta 7 adet olmak iizere 6 gruba ayrildi.

Grup 1 (Kontrol Grubu): Calisma sonuna kadar 6 ay siireyle standart pellet yem ile

beslenen grup.

Grup 2 (1500 ppm Kiikiirtlii Kayis1t Grubu): 1500 ppm kiikiirt i¢eren kuru kayisiyr %10

oraninda iceren standart yemle 6 ay siiresince ad libitum beslenen grup.

Grup 3 (2000 ppm Kiikiirtlii Kayis1 Grubu): 2000 ppm kiikiirt iceren kuru kayisiy1 %10

oraninda i¢eren standart yemle 6 ay siiresince ad libitum beslenen grup.

Grup 4 (2500 ppm Kiikiirtlii Kayis1t Grubu): 2500 ppm kiikiirt i¢eren kuru kayistyr %10

oraninda iceren standart yemle 6 ay siiresince ad libitum beslenen grup.

Grup S (3000 ppm Kiikiirtlii Kayis1 Grubu): 3000 ppm kiikiirt igeren kuru kayisiy1 % 10

oraninda i¢eren standart yemle 6 ay siiresince ad libitum beslenen grup.

Grup 6 (3500 ppm Kiikiirtlii Kayis1 Grubu): 3500 ppm kiikiirt iceren kuru kayis1 %10

oraninda iceren standart yemle 6 ay siiresince ad libitum beslenen grup.

Deney asamas1 tamamlandiktan sonra anestezi altinda vena kava inferiordan kanlari
aliarak sakrifiye edildikten sonra mide-bagirsak ve karaciger dokular1 alindi. Ratlardan
alman dokular iki kisma ayrildi. Birinci kisim histopatolojik calismalar i¢in %10°luk
formaldehit ¢ozeltisi iginde bekletildi, diger kisimlar biyokimyasal analizler i¢in -40 C°’de

muhafaza edildi.
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3.2.7. Biyokimyasal analizler

3.2.7.1. Dokularin biyokimyasal analizlere hazirlanmasi

Derin dondurucudan ¢ikartilan mide, bagirsak ve karaciger dokularinin aktive
kaybimin en aza indirmek amaciyla homojenizasyonu islemi boyunca buz iizerinde
calisilmigtir. Her dokunun numunesi i¢in 10010 mg olacak sekilde tartilmistir. Daha sonra
10 pL proteaz inhibitorii iceren 1.0 mL fosfat tamponu (PBS; pH, 7.4; 50 mM) icinde
homojenize edilmistir. Kisaca, dokular bir Ultra Turrax T25 bazik homojenizatérde (IKA
Labortechnik; IKA-Werke, Staufen, Almanya) 3x15 saniye karigtirilmistir ve Bandelin
Sonopuls HD 2070 ultrasonik homojenizator ile sonike edilmistir. (3 dongii, her dongii i¢in
15 saniyelik sonike islemi; her dongiide bir dakika bekleme). Homojenizasyon islemi sonrasi
mide, bagirsak ve karaciger doku homojenatlar1 15.000 rpm'de 10 dakika santrifiij edilmistir.
Elde edilen siipernatanlar eppendorf tiiplerine aktarilarak biyokimyasal analizler i¢in -20
°C'de saklanmistir. Antioksidanlar (toplam glutatyon (tGSH), katalaz (CAT),siiperoksit
dismutaz (SOD) aktivite 6l¢iimleri ¢calisiimistir ve oksidatif stres belirtegleri (malondialdehit
(MDA), total antioksidan kapasite (TAS) ve total oksidan seviye (TOS) degeri doku
homojenatlarindan elde edilen siipernatanlardan enzim baglantili immiinosorbent analiz
(ELISA) yontemi kullanilmistir. Doku homojenatlarinin toplam protein konsantrasyonunu
belirlemek i¢in Bradford yontemi kullanilmistir. Standart protein olarak BSA (Sigir Serum
Alblimin) kullanilmistir.

Fosfat Tamponu (PBS) Hazirlanmasi:
Fosfat tuzlari: Na,HPO4 (Disodyum fosfat) ve NaH,PO4 (Sodyum dihidrojen fosfat)
50 mM Na;HPO412.H>0 ¢ozeltisi i¢in: S0 mmol/L x 358,14 g/mol/1000
50 mM NaH; PO42.H>O ¢ozeltisi i¢in: 50 mmol/L x 156,01 g/mol/1000
Tartilan kimyasallart 900 mL deiyonize su igerisinde ¢oziinmiistiir, pH 7.4’e ayarlanmis ve

son hacim 1 litre olacak sekilde deiyonize su ile tamamlanmistir.

3.2.7.2. Protein miktar olciimii

Calismamizdaki biyokimyasal parametrelerin belirlenmesinde protein tayinleri
Bradford yontemine gore gerceklestirilmistir. Bu yontem, Coomassie brilliant blue (parlak
mavisi) G-250 boyasiin ¢esitli konsantrasyonlardaki proteinlere baglanarak, farkli renk
siddetlerinde mavi renkli ¢ozeltiler olusturmasina dayanir. Coomassie brilliant blue G-250,

negatif yiikli olup proteindeki pozitif yiiklii gruplara baglanan bir boyadir. Yontemde,
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boyaya baglanmis proteinlerin 595 nm dalga boyunda maksimum absorbans verdigi
gozlemlenmistir. (Bradford, M.M. 1976).
Deneyin Yapihisi

Hazirlanan 1 mg/mL BSA (sigir serum albiimin) c¢ozeltisinden farkh
konsantrasyonlarda (1, 0.75, 0.5, 0.25, 0.1, 0.05 mg/ml) standartlar hazirlanmistir.
Hazirlanan standartlardan ve 6rneklerden plaka kuyucuklarina 10 pL konularak iizerine 200
uL Bradford ¢ozeltisi eklenmistir. 10 dak’lik inkiibasyon siiresinden sonra 595 nm dalga
boyunca okuma islemi gergeklestirilmistir. Alblimin ¢o6zeltisinden elde edilen standart
kalibrasyon egrisine gore Orneklerin konsantrasyonlari hesaplanmistir ve sonuglar mg/mL

cinsinden ifade edilmistir.
3.2.7.3. Lipid peroksidasyonu malondialdehit diizeyinin (MDA) ol¢iimii

Malondialdehit (MDA), lipid peroksidasyonu sonucu hiicrelerde olusan bir bilesiktir.
MDA’nin dl¢limi tiyobarbitiirik asit ile renkli forma girmesi ile Olgiilir. MDA
(malondialdehit) seviyesi tayini i¢in 500 uL PBS (50 mM; pH 7.4) iceren tiiplere 50 mg
mide, bagirsak ve karaciger dokular tartilarak homojenizasyon islemi gergeklestirilmistir.
Homojenatlar 4 °C, 10.000 rpm'de 10 dakika santrifiij edilerek peletler atilmistir. Ardindan
kor tiipleri hari¢ tutularak deney cam tiiplerine siipernatantlar alinarak iizerlerine 2 mL
%15’1lik TCA (trikloroasetik asit), %0,375 TBA (2-tiyobarbitiirik asit) ve 0.25 N’lik HCI1
(hidroklorik asit) karigimi eklenmistir. Cam tiipler 30 dakika boyunca (95 °C) su banyosunda
inkiibe edilip ve oda sicakligina kadar sogutulmustur. Daha sonra karisim 10 dakika boyunca
10.000 rpm'de santrifiij edilerek iistte olusan pembe renkli kromojenin absorbansi bir
mikroplaka okuyucu (BioTek Instruments, ABD) ile 532 nm'de 6lciilmiistiir. Orneklerdeki
MDA seviyeleri standart olarak 1,1,3,3-tetrametoksipropan kullanilarak standart bir egriden
hesaplanmistir. Dokulardaki MDA seviyeleri nmol/mg protein olarak ifade edilmistir.

(Placer ve dig., 1966).
3.2.7.4. Toplam glutatyon (tGSH) diizeylerinin analizi

Mide bagirsak ve karaciger dokularindaki tGSH igerigini belirlemek i¢in
dokularindaki tGSH igerigi, (Akerboom ve Sies 1981) tarafindan tanimlanan yontem
kullanilarak, kiiciik degisikliklerle modifiye edilmesiyle belirlenmistir. Oncelikle,
numuneler, standartlar ve kor 96 kuyucuklu c¢oklu plakaya eklenmis ve ardindan taze

hazirlanmig reaktif igeren 65 pL c¢ozelti eklenmistir. Bu ¢ozelti, 0.24 mM B-nikotinamid
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adenin diniikleotid 2'-fosfat indirilmis tetrasodyum tuzu (NADPH) ve 0.7 mM DTNB (5,5'-
ditiobis-(2-nitrobenzoik asit) icermektedir. Cozelti ayrica (PBS (71.5 mM disodyum
hidrojen fosfat (Na;HPOs4), 71.5 mM sodyum dihidrojen fosfat (NaH,PO4) ve 0.63 mM
etilendiamintetraasetik asit (EDTA pH 7.5 ) tamponu icinde taze olarak hazirlanmistir.
Karisim oda sicakliginda 15 dakika inkiibe edilmistir. inkiibasyonun ardindan, her kuyuya
40 pL taze glutatyon rediiktaz ¢ozeltisi (10 U/mL PBS), eklenmis ve plaka 3 dakika inkiibe
edilmistir, bdylece sar1 bir renk elde edilmistir. Olusan 5-tio-2-nitrobenzoik asidin
absorbansi, bir mikroplaka okuyucu (BioTek Instruments, USA) ile 412 nm'de izlenmistir.
Standart egri, her numunedeki tGSH seviyesini hesaplamak i¢in kullanilmis ve elde edilen
sonuclar nmol/mg protein olarak ifade edilmistir. Daha sonra 96 kuyucuklu ¢oklu plakaya
100 pL numune, standart ve kor birakildiktan sonra 65 pL taze hazirlanmis reaktif (0.24 mM
NADPH ve 0.7 mM DTNB) ilave edilmistir. Karisim daha sonra oda sicakliginda 15 dakika
inkiibe edilmistir. Inkiibasyonu takiben her kuyucuga 40 pL taze glutatyon rediiktaz
soliisyonu (10 U/mL PBS) eklenerek reaksiyonun gergeklesmesi ve sar1 bir renk elde etmek
icin 3 dakika 37 °C'de inkiibe edilmistir. 5-tiyo-2-nitrobenzoik asit olusumunun absorbansi
bir mikroplaka okuyucu (BioTek Instruments, ABD) araciligiyla 412 nm'de izlenmistir. Her
numunedeki tGSH seviyesini hesaplamak i¢in standart egri kullanilmis ve elde edilen

sonuglar nmol/mg protein olarak ifade edilmistir. (Akerboom ve Sies 1981).

3.2.7.5. Katalaz (CAT) aktivitesinin dl¢iilmesi

Mide, bagirsak ve karaciger dokularindaki katalaz (CAT) aktivitesi, Aebi tarafindan
uygulanan ydntemle Olgiilmiistiir. (Aebi 1983). Olgiimde kullanmilmak iizere
spektrofotometrede 240 nm’de absorbans 0,7-0,9 oluncaya kadar Na-K-fosfat tampon
cozeltisine derisik (%35°lik) H20> ilave edilmistir. Reaksiyon, 20 pL 6rnege 1 mL
seyreltilmis H2O» eklenerek baslatilmistir. 37 °C’de 1 dakika inkiibasyona birakildiktan
sonra 240 nm’de (€ 240=40 M"! cm™') H,0,’kaybolma hiz1 spektrofotometrik olarak takip
edilmistir. Enzimatik aktivite U/mg protein olarak ifade edildi. Bir birim CAT aktivitesi,
37°C'de dakikada 1 pmol H>O>'nin bozunmasii katalize eden enzim miktar1 olarak

tanimlanmaktadir.

3.2.7.6. Siiperoksit Dismutaz (SOD) aktivitesinin ol¢iilmesi

SOD enziminin aktivite tayini McCord J.M, Fridovich I yontemine gore yapilmstir.
SOD ol¢iimii, ksantin/ksantin oksidaz enzimatik kataliz sistemi sonucu iiretilen siiperoksit

radikallerinin sitokrom-c’yi indirgemesi ve SOD tarafindan inhibisyonu temeline dayanir.
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Stiperoksit dismutaz ¢esitli yollarla ortaya ¢ikan siiperoksit (O2°) hidrojen peroksite (H202)
dismutasyonu reaksiyonunu katalizler. SOD enzim aktivitesi ksantin/ksantin oksidaz (XO)
sistemi ile iiretilen O, radikallerinin sitokrom c’yi okside etmesi sonucu olusan renk
degisiminin inhibisyonunu 550 nm’de aktivite l¢iilmiistiir. SOD miktar1 1 Unite (U) olarak

kabul edildi ve sonuglar U/mg protein olarak verilmistir.

Sonuc¢larin Hesaplanmasi:

. . (ODkér'ODémek)
%Inhibisyon= oD x100
kor

Deneyin Yapihisi

Gerekli Cozeltiler

A ¢ozeltisi:

-5 umol/ 10 mL ksantin ¢6zeltisi 0.001 N NaOH’da hazirlanir.

-2 umol/100 mL sitokrom-c ¢ozeltisi 50 mM pH 7.8 ve 0.1 mM EDTA iceren fosfat
tamponunda hazirlanir.

B cozeltisi:

Ksantin oksidaz enzimi (0.2 U/mL) hazirlanan SOD tampon ¢ozeltisi icerisinde taze olarak
hazirlanir.

Yontem:

I mL A ¢ozeltisi spektrofotometre kiivetlerine aktarilir. Doku 6rneklerinden 50 uL
ilave edildi. Tepkime 50 uL B ¢ozeltisinin eklenmesiyle baslatildi. Daha sonra Shimadzu
1601-UV visible spektrofotometre 550 nm’ deki absorbans degisimi 90 sn. boyunca takip
edilerek okundu. Kor olarak 6rnek yerine 50 puL distile su eklendi ve ayni sekilde 90 sn. takip

edildi. Orneklerin % inhibisyon degerleri hesaplandh.
3.2.7.7. Total Antioksidan Seviye (TAS) aktivitesi tayini

Karaciger ve mide dokusunun TAS aktivitesi (Rel Assay Diagnostic) ticari kitinin

kullanim talimatlarina gore yapildi.
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Olciimiin prensibi: TAS aktivitesi kiti, 5rnekteki antioksidan aktivitesini 6lgmek icin
ABTS (2,2'-azino-bis(3-ethylbenzothiazoline-6-sulfonic  acid)) radikalini  kullanir.
Ornekteki antioksidan molekiiller, ABTS radikalini rediikleyerek onu renksiz hale getirir.
Bu rediiksiyon reaksiyonu, antioksidanlarin konsantrasyonu ile dogru orantilidir; yani ne
kadar fazla antioksidan varsa, o kadar fazla ABTS radikalini rediikleyerek dekolorize
ederler.Kitin igerisinde bulunan Trolox, E vitamini ile benzer bir yapiya sahip ve antioksidan
aktiviteyi 6lgmek i¢in standart bir madde olarak kullanilir. Trolox'un bilinen bir antioksidan
kapasitesi oldugu i¢in, 6rnekteki antioksidan aktivitesini Trolox esdegeri olarak ifade etmek

miimkiindiir.

Sonuglar, Trolox esdegeri olarak "mmol Trolox Eq./L" cinsinden ifade edildi. Bu,
ornekteki antioksidan aktivitesinin Trolox'un sahip oldugu antioksidan kapasitesine esdeger
oldugunu gosterir. Bu 6l¢iim, 6rnegin antioksidan kapasitesini nicel olarak degerlendirmek

i¢in kullanilir. Asagida verilen formiil kullanilarak TAS sonuglar1 hesaplanmistir.

Tablo 3.2: TAS o6l¢iimii uygulama basamaklari

Uygulama Reaktifler Numune Standart Kor
Reaktif 1 300 uL 300 nL 300 uL
1. Adm Numune 18 uL. - -
Standart - 18 uL -
H,O - - 18 uL.

islemlere gecildi.

660 nm’de baslangic absorbanslar okundu (ilk okuma) ve degerler kaydedildi. 2. Adundaki

2. Adin

Reaktif 2

45 uL

45 uL

45 uL

Kanstirildi, 37°C de 5 dakika inkiibe edildi. Tkinci absorbanslar icin 660 nm’de okuma yapildi.

TroloxEq  (AAbsi20-AAbSOmek)

TAS 1. -
(mmo L AAbsH20-AAbsstandart

AAbs H20= H20 ikinci 0kuma — H20 ilk 0kuma

AAbs Standart = Standart ikinci okuma — Standart i okuma

AADbs Ornek = OrneK ikinci okuma- Ornek ik okuma

49



3.2.7.8. Total Oksidan Seviye (TOS) Aktivitesi Tayini

Karaciger ve mide dokusunun TOS aktivitesi (Rel Assay Diagnostic) ticari kitinin

kullanim talimatlaria gore yapildi.

Olciimiin Prensibi: Omek icinde bulunan oksidanlar, ferroz iyon selator
komplekslerini ferrik iyonlara ¢evirir. Olusan ferik iyonlar, kromojen soliisyon ile
reaksiyona girerek renkli bir kompleks olusturur. Bu olusan kompleks, 6rneklerdeki oksidan
miktariyla dogru orantilidir. Daha fazla oksidan miktari, daha yogun bir renk olusumuna
neden olur.  Sonrasinda, olusan bu kompleksin absorbansi 530 nm dalga boyunda

spektrofotometrik olarak ol¢iiliir.

Tablo 3.3: TOS 6l¢iimii uygulama basamaklari

Uygulama Reaktifler Numune Standart Kor
Reaktif 1 300 uL 300 uL 300 uL
1. Adim Numune 45 uL - -
Standart - 45 uL -
H,0 - - 45 uL

530 nm’de baslangi¢ absorbanslar okundu (ilk okuma) ve degerler kaydedildi. 2. Adundaki

islemlere gecildi.

2. Adim Reaktif 2 15 uL 15 uL 15 ul

Karnstirildi, 37°C de 5 dakika inkiibe edildi. Ikinci absorbanslar i¢in 530 nm’de okuma yapildi.

Asagida verilen formiil kullanilarak TOS sonuglar1 hesaplanmistir.

AADSOmek

Standard

x Standardin Konsantrasyonu

AAbs Ornek = OrneK ikinci 0kuma — Ornek ik okuma

AAbs Standard = Standardikinci okuma — Standardiik okuma
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3.2.7.9. Serum Enzim Seviyelerinin Belirlenmesi

Serumda karaciger enzimleri aspartat aminotransferaz (AST) ve alanin
aminotransferaz (ALT), Turgut Ozal Tip Merkezi’nde bulunan Merkez Laboratuvari’nda

hizmet alim1 seklinde belirlenmistir.
3.2.8. Histolojik Caliymalar

Karaciger, mide ve bagirsak dokularmin histopatolojik incelemeleri Indnii

Universitesi Tip Fak. Embriyoloji A.D. tarafindan gergeklestirilmistir.

Deney sonunda alinan dokular, %10’luk formaldehit icerisine alinarak tespit
edilmistir. Doku takibi iglemlerinden sonra hazirlanan parafin bloklardan 4 pm kalinliginda
kesitler alinmistir. Kesitler genel morfolojik yapinin degerlendirilmesi i¢in hematoksilen-
eozin (H-E), mast hiicre yogunlugunun degerlendirilmesi i¢in toluidin mavisi (TB),
yiizey/boyun mukus hiicreleri ile goblet hiicre yogunlugunun degerlendirilmesi icin periodic

asid-schiff (PAS) boyama metoduyla boyanmustir.

Histopatolojik degerlendirme; epitelyal hasar (yiizey epitelinde dokiilme, bez epitel
hiicrelerinde dejenerasyon ve bez kaybi), enflamatuvar hiicre infiltrasyonu ve konjesyon
yoniinden yapilmistir. Mukozal alanda rastgele segilen 10 alan incelendi ve alanlar
histopatolojik degisikliklerin derecesine gore; 0: degisiklik yok, 1: hafif, 2: orta, 3: siddetli
degisiklik olarak skorlanmistir.

Mast hiicresi (mide ve kolonda), yilizey/boyun mukus hiicreleri (midede) ve goblet
hiicresi (kolonda) yogunlugu ve karacigerde mast ve kupffer hiicre yogunlugu her bir kesitte
rastgele secilen 10 alanda 0: hiicre yok, 1: az, 2: orta, 3: ¢ok sayida hiicre varlig1 olacak

sekilde skorlanmistir.

Analizlerde Leica DFC-280 arastirma mikroskopu ile Leica Q Win Image Analiz
Sistemi (Leica Micros Imaging Solutions Ltd., Cambridge, UK) kullanilmistir.

3.2.7.1. Immiinohistokimyasal analizler

Immiinohistokimyasal analizler i¢in deparafinizasyon ve rehidrasyon islemlerinden
gecirilen kesitler diidiiklii tencereye alinarak 0.01 M sitrat (pH 6.0) icinde 15-20 dakika

kaynatilmistir. Endojen peroksidaz enzim aktivitesini bloke etmek i¢in kesitlere 12 dakika
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boyunca %?3’liik hidrojen peroksit uygulanmistir. Daha sonra kesitler fosfat tamponlu tuzlu
su (PBS, pH 7.4) ile yikanan kesitlere 5 dakika siiresince protein blok uygulamasi
yapilmistir. Daha sonra kesitler 37°C’de 60 dakika primer antikorla (kaspaz-3, PCNA)
inkiibe edilmistir. PBS ile yikanan dokulara 37°C’de 10 dakika boyunca biyotinli sekonder
antikor uygulanmigtir. Bu islem sonrasinda kesitler 37°C’de 10 dakika streptavadin
peroksidazla inkiibe edilmistir. Ardindan kromojen uygulamasi yapilan kesitler

hematoksilenle boyanarak su bazli kapatici ile kapatilmistir.

Kaspaz-3 ve PCNA uygulamasiyla yiizey ve bez epitel hiicrelerinde
immiinreaktiviteye bagli olarak kahverengimsi boyanma izlenmistir. Bu boyanma, kaspaz-3
veya PCNA pozitif hiicre yogunlugu (0:0, 1-%25-1: %26-50-2, %51-75-3, %76-100-4) ve
siddeti (0:yok, +1:hafif, +2: orta, +3: siddetli) esas alinarak semikantitatif olarak

skorlanmustir.

Dokularin degerlendirilmesinde toplam boyanma skoru; pozitif hiicre yogunlugu x siddet
hesaplanarak elde edilmistir. Immiinohistokimyasal degerlendirmeler ve dl¢iim analizleri
Leica DFC-280 arastirma mikroskopu ile Leica Q Win Image Analiz Sistemi (Leica Micros
Imaging Solutions Ltd., Cambridge, UK) kullanilmistir.

Istatistiksel analizler, SPSS istatistiksel yazilim programi (SPSS for Windows
version 22) ile yapildi. Gruplar arast karsilastirma, normal dagilim gosteren veriler igin
Anova (Tamhane veya Tukey) testi ile normal dagilim gostermeyen veriler i¢in Kruskal-
Wallis H testi ile yapilmigtir. Veriler, dagilima bagli olarak medyan (minimum-maksimum)
(Med (Min-Mak)) veya aritmetik ortalama + standart sapma (AO%SS) olarak ifade

edilmistir. p<0.05 anlamli olarak kabul edilmistir.

3.2.8. istatistiksel Analiz

Caligma bulgularimin istatiksel analizinde GraphPad Prism 9.0 programi1 kullanilmistir.

Verilerin kiyaslanmasi One Way ANOVA testi kullanilarak gerceklestirilmistir.
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4. ARASTIRMA BULGULARI

4.1. Hayvan Agirhiklar ile Tlgili Bulgular

Ratlarin calismanin baslangici ve sonunda viicut agirliklari karsilastirildiginda gruplar
arasinda istatistiksel olarak 6nemli diizeyde bir fark olmadigi tespit edilmistir (p>0.05).
Ratlarin caligmanin baslangici ve sonunda viicut agirliklart medyan (minumum-maksimum)

(Med (Min-Mak) ) olarak Tablo 4.1°de sunulmustur.

Tablo. 4.1: Uygulamanin ilk giinii ve uygulamanin son giinii ratlarin canl agirliklari.

(Med (Min-Mak))

Degisken** Grup* p
Kontrol 1500 2000 2500 3000 3500
ppm ppm ppm ppm ppm
Deney basi
rat agirhik (g)
466 (378- | 453.5 428 (408- | 443.5 430 (380- | 460 (390-
530) (390-536) | 536) (395-510) | 550) 520) 0.37258
Deney sonu 536 (445- | 499 (430- | 486 (412- | 492.5 479 (382- | 489 (466- | 0.37629
rat agirhik (g) | 630) 524) 637) (436-566) | 639) 571)
800
El Kontrol
1500
= 600- PP
) T 2000 ppm
=
,510 400- 2500 ppm
= 3000 ppm
=]
§ 200- B 3500 ppm
1:Baslangi¢ Agirlik
0- T T 1T T 1T 11 2: Son Agirlik
12 12 12 12 12 12
Gruplar

Sekil 4.1: Uygulamanin ilk giinii ve uygulamanin son giinii ratlarin canli agirliklari.
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4.2. Kiikiirtli Kayisida Antimikrobiyal Etki Bulgular

Doktora tez caligmalari kapsaminda Bolim 3.2.4°de ifade edildigi gibi farkli
konsantrasyonlardaki kiikiirtlii kayis1 orneklerinin test edilen iki bakteri tiirii (Escherichia
coli ATCC 25922 ve Staphylococcus aureus ATCC 25923 ) ve bir maya tiirii ( Candida
albicans ATCC 90028 ) iizerine antimikrobiyal etkileri de arastirilmistir. Buna gore;
antibakteriyel ve antifungal etkinin saptanmasi icin; 5 farkli konsantrasyondaki kiikiirtlii
kayis1 oziitii iceren diskler bakteri ve maya tiirlerini igeren NA ve SDA plaklarinin ortalarina
yerlestirilerek uygun sicakliklarda (bakteri tiirleri i¢in 37 °C, maya tiirii iginse 30 °C) 24 saat
boyunca statik olarak inkiibe edilmistir. Bu islemlerin ardindan 6rnek igeren disklerin
kullanilan her bir mikroorganizma tiirii karsisinda inhibisyona neden oldugu saptanmis ve
inhibisyon bolgelerinin ¢aplart milimetre cinsinden oOlgiilerek elde edilen verilerin IBM
SPSS 27.0 paket programi araciligryla minumum, maksimum, ortalama degerleri ve standart
sapmalar1 hesaplanmistir. Gruplar arasi karsilastirma sonuglari ise tek yonli ANOVA'nin

Tukey karsilastirma testi ile istatistiksel olarak degerlendirilmis olup Sekil 4.2.°de

sunulmustur.

20 r -
E Bl E.coli Bl S.aureus C. albicans
2 15-
s
=
=
& 10
B
=
=
)
z 57
:

0-

1500 2000 2500 3000 3500

Konsantrasyon (ppm)

Sekil 4.2: Farkli konsantrasyonlardaki kiikiirtlii kayisilarin inhibisyon bolge caplari.
Antimikrobiyal aktivite calismalar1 i¢in bir Gram negatif (E. coli ATCC 25922)
bakteri tiirii, bir Gram pozitif (S. aureus ATCC 25923) bakteri tiirii ve bir de maya tiirii (C.
albicans ATCC 90028) kullanilarak gergeklestirilmistir. Antimikrobiyal aktivitenin
tespitinde ise disk difiizyon yontemi kullanilmistir (NCCLS, 1997).
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Yaptigimiz ¢alismada; farkli konsantrasyonlara sahip kiikiirtlii kayis1 6ziitlerinin en
yiiksek inhibisyon zon caplarinin 3500 ppm kiikiirt iceren kayisi 6ziitiinde tespit edildigi
buna karsin kullanilan bakteri tiirleri ile kiyaslandiginda 6rneklerin olusturdugu en biiyiik
inhibisyon zonlarmin C.albicans’ta oldugu goézlenmistir. Orneklerin olusturdugu en diisiik
inhibisyon zonlarinin ise E. coli’de oldugu tespit edilmistir. Bu sonuclara gore; tiim ornekler
en yiiksek antimikrobiyal etkiyi C.albicans’a karsi, en digiik antimikrobiyal etkiyi ise
E.coli’ye kars1 gostermistir. Bu durum Sekil 4.3-4.5°de acik¢a goriilmektedir.

Antimikrobiyal aktivite testleri sonucunda; SO>’nin antimikrobiyal etkinligi acgik bir
sekilde belirlenmistir. SO2’nin en 6nemli tepkimelerinden biri aldehitler ve ketonlar gibi
karbonil gruplari ile gerceklesir. Bilindigi iizere, bu gruplar proteinler, enzimler, bazi enzim
kofaktorleri (6rnegin piridoksal fosfat, folik asit) ve sekerler gibi bir¢ok 6nemli biyolojik
molekiilde bulunur. Kiikiirt dioksit (SO2) bu molekiillerle tepkimeye girdiginde, bu
molekiiller artik degradatif reaksiyonlara katilamazlar. Ayrica SO; protein yapilarindaki
distilfiir baglarin1 da bozabilir. Bu baglar; proteinlerin {igiinciil yapilarini korumak igin
gereklidir ve tiyosiilfonat ve tiyol ciftleri olusturmak {izere ayrisabilirler. Bu sekilde; SO2

mikrobiyal hiicre i¢inde bircok dnemli enzimi inhibe edebilir (Taylor SL. ve dig., 1986).

Kiikiirt dioksit; ¢esitli gida iiretim siire¢lerinde bakterilerin inhibisyonunda 6énemli bir
rol oynar. Uziim suyu veya meyve suyu gibi iceceklerin iiretiminde siilfiirler istenmeyen
bakteriyel fermantasyonu onlemek i¢in kullanilir. Misir nisastasinin ayristirilmasi igin

kullanilan misir 1slatma iglemi sirasinda da stilfiirler bakteriyel tiremeyi engeller.

Kiikiirt dioksit; kiifler, asetik asit bakterileri ve laktik asit bakterileri gibi
mikroorganizmalar1 daha fazla inhibe eden secici antimikrobiyal ajanlardir. Siilfiirler, ayrica

bazi enteroviriis tiirlerini de inhibe eder (Bush R.K. ve Taylor S.L. 1986).

Jaya ve dig. (2012) yaptig1 deneysel bir calismada kayisinin etanolik ve sulu
ekstraktlarinin antibakteriyel ve antifungal aktivitesi arastirilmis ve her iki ekstrakt da E.
coli, S. aureus, P.vulgaris ve B. subtilis’e kars1 etkili olmustur. E. coli ig¢in, farkl
konsantrasyonlardaki (400, 200 ve 100 ug/mL) etanolik ekstraktlar sirasiyla 20 mm, 12 mm
ve 0 mm inhibisyon bolgesi olusturmustur. Ayn1 konsantrasyonlardaki sulu ekstraktlar ise
sirasiyla 18 mm, 12 mm ve 0 mm inhibisyon bolgesi olusturmustur. S. aureus iginse; farkl
konsantrasyonlardaki etanolik ekstraktlar sirasiyla 27 mm, 30 mm, 40 mm inhibisyon
bolgesi olusturmustur. Ayn1 bakteri tiirii i¢in sulu ekstraktlar ise sirasiyla 22 mm, 24 mm, 27
mm inhibisyon bolgesi olusturmustur. P. vulgaris icin; farkli konsantrasyonlardaki etanolik

ekstraktlar sirasiyla 30 mm, 16 mm, 6 mm inhibisyon bolgesi olustururken, sulu ekstraktlar
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ise strastyla 21 mm, 6 mm ve 0 mm inhibisyon zonu olusturmustur. B. subtilis icin; farkll
konsantrasyonlardaki etanolik ekstraktlar sirasiyla 44 mm, 30 mm, 22 mm inhibisyon
bolgesi olustururken, sulu ekstraktlarin ise sirastyla 40 mm, 18 mm, 16 mm inhibisyon
bolgesi olusturdugu rapor edilmistir. Antifungal aktivite olarak; C. albicans icin etanolik
ekstraktlar 200 pg/mL konsantrasyonda 8 mm inhibisyon bolgesi olustururken, ayni
konsantrasyondaki sulu ekstraktlar ise O mm inhibisyon bolgesi olusturmustur. A. niger
icinse; hem etanolik hem de sulu ekstraktlar 200 pg/mL konsantrasyonda antifungal aktivite
gostermedigi ifade edilmis ve sadece Prunus armeniaca (L.)’in etanolik ekstraktinin
Candida albicans’a kars1 antifungal aktivite gosterdigi rapor edilmistir. Sonug olarak; her
iki ekstrakt da (400 ug/mL) Staphylococcus aureus, Bacillus subtilis ve Proteus vulgaris'e
kars1 anlamli antibakteriyel aktivite gosterdigi ifade edilmis ancak etanolik ekstraktin sulu
ekstrakttan daha fazla antibakteriyel aktivite gosterdigi saptanmistir. Meyve Oziitiiniin (200
pug/mL) etanolik ekstraktinin Candida albicans’a kars1 6nemli antifungal aktivite gosterdigi

ancak sulu ekstraktinin antifungal etkisinin olmadig1 ifade edilmistir (Jaya vd. 2012).

8.33+0.57 9.66+0.57 12.00+0.00

E.coli S.aureus C.albicans

Sekil 4.3: 1500 ppm kiikiirt igeren kayis1 6ziitii bulunan disklerde E. coli, S. aureus ve C.
albicans’a kars1 inhibisyon bolgesi ¢ap1 fotograflari

56



E.coli S.aureus C.albicans

Sekil 4.4: 2000 ppm kiikiirt igeren kayis1 6ziitii bulunan disklerde E. coli, S. aureus ve C.
albicans’a kars1 inhibisyon bolge ¢ap1 fotograflar

E.coli S.aureus C.albicans

Sekil 4.5: 2500 ppm kiikiirt igeren kayis1 6ziitii bulunan disklerde E. coli, S. aureus ve C.
albicans’a kars1 inhibisyon bolge ¢ap1 fotograflari

E.coli S.aureus C.albicans

Sekil 4.6: 3000 ppm kiikiirt iceren kayis1 6ziitli bulunan disklerde E. coli, S. aureus ve C.
albicans’a kars1 inhibisyon bolge cap1 fotograflar
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E.coli S.aureus C.albicans

Sekil. 4.7: 3500 ppm kiikiirt i¢ceren kayis1 6ziitli bulunan disklerde E. coli, S. aureus ve C.
albicans’a kars1 inhibisyon bolge cap1 fotograflar

4.3. Farkh Oranlardaki Hacihaliloglu Kiikiirtlii kayis1 oziitlerinin MTT testi

sonuclar

Hiicrelere ait % canlilik diizeyi Sekil 4.8’de verilmistir. MTT testi sonuglari, kiikiirtlii
kayist oziitlerinin 1929 hiicre hatti tizerinde belirgin bir sitotoksik etkiye neden olmadigini
gosterilmis olup ozellikle 1500 ppm’de %98.21 + 5.82 canlilik gozlenirken 3500 ppm’de
%81.26 = 4.77 canlilik gozlenmistir. Yiiksek konsantrasyonlarda ise hafif bir diisiis
gbzlenmis olmasina ragmen hiicrelerin 6nemli 6l¢iide zarar gérmedigi goriilmektedir. Bu
bulgular, kiikiirtlii kayis1 6ziitlerinin hiicreler lizerinde toksik etkileri olmadigina isaret

etmektedir.
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Sekil 4.8: Farkli konsantrasyonlara sahip Hacihaliloglu Kiikiirtli kayis1 6ziitiiniin 24 saat
sonunda [.929 hiicrelerinin proliferasyonunda meydana getirdigi % Canlilik degerleri
grafigi

Literatiirde kayis1 meyvesinin hiicre hatlarinda antiproliferatif etkisinin aragtirilmasi
yoniinde yapilan ¢ok az calisma mevcut olmakla beraber kayisinin koruyucu etkisi yoniinde
antioksidan Ozelligini tespit etmeye yonelik calismalar mevcuttur. Antikanser 6zelligi
yoniinden Cassiem ve Kock, kayisi ve seftali ¢ekirdegi ekstrelerinin, insan kolon kanseri
hiicre hatlarinda yiiksek diizeyde anti-proliferatif ve apoptik etkiler gosterdigini tespit
etmiglerdir (Cassiem ve Kock, 2019). Kayisinin etanolle hazirlanan ekstraktinin meme
kanseri hiicreleri MCF-7 iizerinde yiiksek diizeyde sitotoksik etki gosterdigi tespit edilmistir
(Kitic ve dig., 2022). Bu bulgular 15181inda yaptigimiz ¢aligmada da farkli konsantrasyonlara
ait kukiirtlii kayis1 6ziitlerinde kiikiirt miktari arttik¢a hiicre canlilig tablodan da anlasildig:
gibi ¢ok az bir oranda azaldig: belirlenmistir. Ayrica hiicrelerdeki canliligi devam ettirerek

hiicrelerin sekillerinde olumsuz yonde bir degisiklik olmadigr Sekil 4.9°da gosterilmistir.
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Sekil 4.9: Farkli oranlarda kiikiirtli kayisi ile 24 saat boyunca kiiltiire alinan 1.929
hiicrelerinin mikroskop goriintiileri.
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4.4. Karaciger, Mide ve Bagirsak Dokularindan Elde Edilen Biyokimyasal Bulgular

Bu calismada kiikiirtlii kayis1 diyetinin siganlarda gastrointestinal sistem tlizerindeki
etkilerinin biyokimyasal olarak incelenmesinde karaciger, mide ve bagirsak dokularmin
uygulamalar sonucunda karaciger hasar1 gostergeleri olan aspartat aminotransferaz (AST)
ve alanin aminotransferaz (ALT) enzim seviyeleri tespiti ayrica karaciger, mide ve bagirsak
doku oOrneklerinde antioksidan aktivite etkinliginin gostergesi olarak belirlenecek
antioksidan enzimlerden katalaz (CAT), total glutatyon (tGSH), siiperoksid dismutaz
(SOD), lipid peroksidasyon (MDA) diizeyleri, total antioksidan (TAS) ve total oksidan
(TOS) aktivite diizeyleri ve iizerindeki etkileri tespit edilmistir. Ayrica karaciger, mide ve

bagirsak dokularinin histopatolojik durumu incelenmistir.

4.4.1. Karaciger MDA diizeyi sonuclari

Calismamizdaki MDA diizeyinin sonuglari Sekil 4.10.’da gosterilmistir. Kontrol
grubu, 3500 ppm grubuyla kiyaslandiginda istatiksel olarak anlamli bir artis gozlenmistir
(p<0.05).
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Sekil 4.10: Farkli dozlarda kiikiirt iceren kayis1 dietinin karaciger dokusunda gruplarin
MDA diizeyi yoniinden karsilastiriimasi

**:0.001<p<0.01
4.4.2. Karaciger CAT aktivite 6lciimii sonuclari

Calisma sonuclar1 Sekil 4.11.’de gosterilmis olup CAT (U/mg protein) degerleri
sirastyla kontrol grubu igin (24.98 £ 2.609), 1500 (25.82 + 1.673), 2000 (26.87 + 2.586),
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2500 (28.76 £2.692), 3000 (29.06 £ 2.834) 3500 ppm gruplart i¢in (33.35 + 2.840) olarak
bulunmustur. Kontrol grubu ile 1500, 2000, 2500 ve 3000 ppm gruplar1 arasinda anlamli
fark bulunmadig tespit edilmis olup (p>0.05) ancak kontrol grubu ile 3500 ppm grubu
karsilastirildiginda istatiksel olarak anlamli bir fark oldugu tespit edilmistir (p<0.05).
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Sekil 4.11: Farkli dozlarda kiikiirt iceren kayisi dietinin karaciger dokusunda gruplarin
CAT diizeyi yoniinden karsilagtirilmasi.

e p<0.001

4.4.3. Karaciger tGSH diizeyi 6lciim sonuclar:

Calismadan elde ettigimiz tGSH diizey verileri Sekil 4.12.°de gosterilmistir. 2000,
3000 ve 3500 ppm gruplar1 tGSH diizeyi bakimindan kontrol grubu ile kiyaslandiginda
istatiksel olarak anlamli bir fark oldugu tespit edilmistir (p<0.05).
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Sekil 4.12: Farkli dozlarda kiikiirt iceren kayis1 dietinin karaciger dokusunda gruplarin
tGSH diizeyi yoniinden karsilastirilmasi.

*:0.01<p<0.05
**:0.001<p<0.01
e p<0.001

4.4.4. Karaciger SOD aktivite 6lciimiiniin sonuclar:

Sekil 4.13” de gosterildigi gibi ratlarin kontrollerine gére SOD aktivite (U/mg protein)
degerleri sirasiyla kontrol grubu i¢in (54.76 + 6.843), 1500 (37.60 + 3.549), 2000 (33.58 +
5.625), 2500 (32.96 + 7.539), 3000 (33.03 + 11.47) ve 3500 ppm (23.50 £ 6.254) olup
kontrol grubu, 2000, 2500, 3000 ve 3500 ppm gruplar ile kiyaslandiginda aralarindaki fark
anlamli olarak yiiksek bulunmustur (p<0.05).
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Sekil 4.13: Farkli dozlarda kiikiirt iceren kayisi dietinin karaciger dokusunda gruplarin
SOD diizeyi yoniinden karsilagtirilmasi.

**:0.001<p<0.01
*a%: p<0.001

4.4.5. Karaciger TAS seviye olciimiiniin sonugclari

Calismadan elde ettigimiz verilerde, farkli oranlarda kiikiirt igeren kayisilarla beslenen
ratlarin karaciger dokusu TAS aktivite degerleri sekil 4.14.’te gosterilmistir. Farkli
konsantrasyonlarda kiikiirt iceren yemle beslenen ratlarin karaciger dokusu TAS seviye
sonuglarinda 2500 ppm, 3000 ppm ve 3500 ppm gruplarinda meydana gelen azalmanin
kontrol grubuyla istatiksel agidan anlamli oldugu tespit edilmistir (p<0.05).
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Sekil 4.14: Farkli dozlarda kiikiirt iceren kayis1 dietinin karaciger dokusunda gruplarin
TAS diizeyi yoniinden karsilastiriimasi

#% :.0.001<p<0.01
#4%: p<0.001

4.4.6. Karaciger TOS Seviye Ol¢iimiiniin Sonuclar

Calismadan elde ettigimiz verilerde, farkli oranlarda kiikiirt iceren kayisilarla beslenen
sicanlarin karaciger dokusundaki TOS diizeyleri (umol H20: Eq./L) degerleri sirasiyla sekil
4.15°de gosterilmis olup kontrol grubu (2.659 + 0.1901), 1500 ppm (2.551 + 0.1855), 2000
ppm (2.716 £ 0.1441), 2500 ppm (2.751 £ 0.1626), 3000 ppm (2.868 + 0.1653) ve 3500 ppm
(2.964 + 0.1465) olup, sonucglara gore karaciger dokusu en fazla TOS diizeyi 3500 ppm
grubunda gostrerilmis olup gruplar arasi karsilastirmalarda karaciger dokusu TOS

seviyelerinde istatiksel agidan anlamli bir sonug tespit edilmemistir (p>0.05).
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Sekil 4.15: Farkli dozlarda kiikiirt iceren kayis1 dietinin karaciger dokusunda gruplarin
TOS diizeyi yoniinden karsilastiriimasi

4.4.7. Karaciger AST ve ALT enzim degerleri

Serumda karaciger enzimleri AST ve ALT, Turgut Ozal Tip Merkezi’nde bulunan
Merkez Laboratuvari’'nda hizmet alimi seklinde calisilmigtir. Deney sonunda tiim
gruplardaki ratlarin serumundaki ALT ve AST enzim seviyeleri Tablo 4.2’de sunulmustur.
AST diizeyinde gruplar arasinda istatiksel olarak anlam bulunmadi (p>0.05). Diger yandan
ALT diizeyinde gruplar arasinda istatiksel olarak fark anlamliydi (p<0.05). Bu sonuglara
gore ALT enzim diizeyleri 2000 ppm ve 2500 ppm gruplarinda, kontrol ve 1500 ppm

gruplarina gore anlamli olarak arttig1 bulunmustur (p<0.05).

Tablo 4.2: Karaciger AST ve ALT degerleri (med (min-mak).

GRUPLAR
Serum Kontrol 1500 2000 2500 3000 3500
Enzimleri
ppm ppm ppm ppm ppm
Median Minumum Maksimum p
AST (IU/L) 116 122 (72- 190 180 177 190 0.08619
(90- 223) (137- (118- (90- (135-
215) 262) 337) 248) 232)
ALT (IU/L) 49 (36- 63 (27- 96 96 79 47- 73 0.03439
90) 154) (72- 131 (67- 119) (60-
144) 103)
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%:Kontrol grubuna gore istatistiksel olarak farkli,

b :1500 grubuna gore istatistiksel olarak farkli

4.4.8. Mide Dokusunun MDA Diizeyi Sonuclari

Sekil 4.16.’da gosterildigi gibi mide dokularindaki 2500, 3000 ve 3500 ppm
gruplarinin MDA diizeyi kontrol, 1500 ve 2000 ppm gruplarina gore istatiksel agidan anlamli
Olciide yiiksek diizeyde oldugu ancak kayisi ile beslenen gruplar arasinda istatiksel agidan

anlamli bir fark olmadigi tespit edilmistir (p>0.05).
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Sekil 4.16: Farkli dozlarda kiikiirt iceren kayis1 dietinin mide dokusunda gruplarin MDA
diizeyi yoniinden karsilastirilmasi

4.4.9. Mide Dokusunun CAT Aktivitesi Sonug¢lari

Sekil 4.17°de gosterildigi gibi CAT aktivite diizeyleri (U/mg protein) degerleri
sirastyla kontrol grubu (42.84 + 6.648), 1500 ppm (37.74 £ 7.361), 2000 ppm (40.02 +
3.757), 2500 ppm (53.17 + 5.407), 3000 ppm (59.36 £ 7.268) ve 3500 ppm (63.55 + 5.192)

tespit edilmis olup 3000 ve 3500 ppm gruplar1 kontrol grubuyla karsilatirildiginda anlaml
bir artis goriilmiistiir (p<0.05).
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Sekil 4.17: Farkli dozlarda kiikiirt iceren kayis1 dietinin mide dokusunda gruplarin CAT
diizeyi yoniinden karsilastirilmasi

**:0.001<p<0.01
% p<0.001
4.4.10. Mide Dokusunun tGSH Diizeyi Sonuclari
Calisma sonuglar1 sekil 4.18.’de, mide dokusunda tGSH seviyelerinin 2000,2500,
3000 ve 3500 ppm konsantrasyonlardaki gruplar kontrol grubuyla karsilastirildiginda
anlamli derecede diisiik tGSH seviyeleri gosterdigi tespit edilmistir (p<0.05).
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Sekil 4.18: Farkl1 dozlarda kiikiirt iceren kayist dietinin mide dokusunda gruplarin tGSH
diizeyi yoniinden karsilastirilmasi

ns: Istatiksel anlamlilik yoktur
£ 0,001 <p<0.01
*H%: p<0.001

4.4.11. Mide Dokusunun TAS Seviye Olciimiiniin Sonuclar

Sekil 4.19°da bakildiginda TAS seviyesi sonuglari (nmol Trolox Eq./L) degerleri
sirastyla kontrol (0.8423 + 0.08749), 1500 ppm (0.9147 + 0.08221), 2000 ppm (0.7377 +
0.08376), 2500 ppm (0.8606 + 0.06499), 3000 ppm (0.8706 + 0.1545) ve 3500 ppm (0.9121

+ 0.2556) tespit edilmis olup gruplar arasinda istatiksel agidan anlamli sonuglar

bulunamamaistir (p>0.05)
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Sekil 4.19: Farkli dozlarda kiikiirt igeren kayis1 dietinin mide dokusunda gruplarin TAS
diizeyi yoniinden karsilastirilmasi.

4.4.12. Mide Dokusunun TOS Seviye Olciimiiniin Sonuglar

Calismamiz sekil 4.20°de gosterildigi gibi TOS seviyesi sonuglari (pmol H2O2Eq./L)
degerlerine gore; kontrol grubu (20.77 £ 0.5190), 1500 ppm grubu (19.53 + 2.523), 2000
ppm grubu (19.84 + 2.380),2500 ppm grubu (17.83 = 3.919) 3000 ppm grubu (21.84 +
4.190), 3500 ppm grubu (20.27 £ 4.713) tespit edilmis olup gruplar arasinda istatiksel olarak

anlamli sonuglar bulunamamustir.
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Sekil 4.20: Farkli dozlarda kiikiirt iceren kayisi dietinin mide dokusunda gruplarin TOS
diizeyi yoniinden karsilastirilmasi
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4.4.13. Mide Dokusunun SOD Aktivite Ol¢iimii Sonuclari

Calismamizda elde edilen verilere gore sekil 4.21.’de, mide dokusu SOD aktivitesinde
2500, 3000 ve 3500 ppm gruplarinin tiimii, kontrol grubuna kiyasla anlamli diizeyde yiiksek
SOD aktivitesi gosterdigi tespit edilmistir (p<0.05).
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Sekil 4.21: Farkli dozlarda kiikiirt iceren kayis1 dietinin mide dokusunda gruplarin
SOD aktivitesi yoniinden karsilastirilmast

e p<0.001
*A#%:p<0.0001

4.4.14. Bagirsak Dokusunun MDA Diizeyi Sonuclari

Elde ettigimiz verilere gore sekil 4.22°de bagirsak dokusu MDA diizeylerinde 3500
ppm grubu, kontrol grubuna kiyasla istatiksel olarak anlaml dl¢lide yiiksek oldugu tespit
edilmistir (p<0.05). Diger gruplar kendi arasinda kiyaslandiginda istatiksek agidan anlamli

bir fark goriilmemistir (p>0.05).
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Sekil 4.22: Farkli dozlarda kiikiirt iceren kayisi1 dietinin bagirsak dokusunda gruplarin
MDA diizeyleri yoniinden karsilagtirilmasi

%1 0,001 <p<0.01

4.4.15. Bagirsak Dokusunun CAT Aktivitesi Sonuclari

Bagirsak dokusu CAT aktivitesi (U/mg protein) degerleri sirasiyla kontrol grubu
(52.1849.965) ve 1500 ppm (35.84+3.009) grubu kiyaslandiginda istatiksel agidan anlamli

oldugu tespit edilmistir (p<0.05).
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Sekil 4.23: Farkli dozlarda kiikiirt iceren kayis1 dietinin bagirsak dokusunda gruplarin
CAT aktivite diizeyleri yoniinden karsilastiriimasi

*%:0,001<p<0.01

4.4.16. Bagirsak Dokusunun tGSH Diizeyi Sonuglari

Yapilan 6l¢timler sonucunda sekil 4.24°te bagirsak dokusu tGSH diizeyleri (nmol/mg
protein) degerleri sirastyla, kontrol grubu (7.133+0.8186), 1500 (7.043+1.342), 2000
(9.077£0.5793), 2500 (8.328+2.467), 3000 (9.455+3.164) ve 3500 ppm grubu icin
(10.86+1.543) olup gruplar arasinda kontrol grubu ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak

anlamli bir fark bulunmadigi tespit edilmistir (p>0.05).
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Sekil 4.24: Farkli dozlarda kiikiirt iceren kayis1 dietinin bagirsak dokusunda gruplarin
tGSH diizeyleri yoniinden karsilastirilmasi

4.4.17. Bagirsak Dokusunun SOD Aktivite Ol¢iimiiniin Sonuglar

Calisma sonuglarinda sekil 4.25°e gore bagirsak SOD diizeylerinde , 2000 ppm grubu
kontrol grubu ile kiyaslandiginda aralarindaki farkin anlamli olarak yiiksek bulundugu

tespit edilmistir (p<0.05).
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Sekil 4.25: Farkli dozlarda kiikiirt iceren kayisi1 dietinin bagirsak dokusunda gruplarin
SOD diizeyleri yoniinden karsilagtirilmasi
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4.5. Histolojik Bulgular

4.5.1. Karaciger dokusu genel histopatolojik bulgulari

H-E boyama metodunun uygulandig: kesitlerde, kontrol grubunda karaciger hafif
diizeydeki degisiklikler disinda normal histolojik goriiniime sahip oldugu gozlenmistir
(Sekil 4.26.A). Histopatolojik degerlendirmede 1500, 2000, 2500 ve 3000 ppm gruplar tiim
parametreler yoniinden kontrol grubuna benzer bulundu (Sekil 4.26.B,C,D ve E). 3500 ppm
grubu siniizoidal dilatasyon ve konjesyon yoniinden kontrol grubuna benzer bulundu. Ancak
bu grupta izlenen enflamatuvar hiicre infiltrasyonunun kontrol grubuna gore istatistiksel
acidan anlamli diizeyde arttig1 tespit edilmistir. (p<0.05, Sekil 4.26.F). Histopatolojik

degerlendirme sonuclar1 Tablo 4.3’de verilmistir.

Sekil 4.26: Kontrol (A), 1500 ppm (B), 2000 ppm (C), 2500 ppm (D), 3000 ppm (E) ve
3500 ppm (F) gruplarinda karacigerin goriiniimii. 3500 ppm grubunda enflamatuvar hiicre
infiltrasyonu (oklar) dikkati cekmekte. H-E, x 400
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Tablo 4.3: Karaciger dokularinin histopatolojik degerlendirme sonuglari [med (min-max)]

Gruplar Siniizoidal Siniizoidal Infiltrasyon
dilatasyon konjesyon

Kontrol 0 (0-1) 0 (0-1) 0 (0-1)

1500 ppm 0 (0-1) 0 (0-1) 0 (0-1)
2000 ppm 0 (0-1) 0 (0-1) 0 (0-2)

2500 ppm 0 (0-1) 0 (0-1) 0 (0-1)

3000 ppm 0 (0-1) 0 (0-1) 0 (0-2)

3500 ppm 0 (0-1) 0(0-2) 0 (0-2)*

¥Kontrol grubuna gore yiiksek (p<0.05).

4.5.2. Mast hiicresi

Toluidin mavisi boyanan kesitlerde, portal alanlarda koyu mavi boyanan graniilleriyle
ayirt edilen mast hiicrelerinin tiim gruplarda benzer yogunlukta oldugu tespit edilmistir
(Sekil 4.27).

Sekil 4.27: Kontrol (A), 1500 ppm (B), 2000 ppm (C), 2500 ppm (D), 3000 ppm (E) ve
3500 ppm (F) gruplarinda portal alanda izlenen mast hiicreleri (oklar). Toluidin mavisi,
x400.
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4.5.3.Kupffer hiicresi

PAS boyama metoduyla sitoplazmalari pembe-mor renkte boyanan Kupffer
hiicrelerinin tiim gruplarda benzer yogunlukta oldugu tespit edilmistir (Sekil 4.28). Mast ve
Kupffer hiicre yogunlugu Tablo 4.4’de verilmistir.

Sekil 4.28: Kontrol (A), 1500 ppm (B), 2000 ppm (C), 2500 ppm (D), 3000 ppm (E) ve
3500 ppm (F) gruplarinda siniizoidlerin duvarinda izlenen Kupffer hiicreleri (oklar). PAS,
x400

Tablo 4.4: Mast ve Kupffer hiicre yogunlugu [med (min-max)]

Gruplar Mast hiicresi Kupffer hiicresi
Kontrol 1(0-3) 1(1-2)
1500 ppm 1(0-3) 1(1-2)
2000 ppm 1(0-3) 1(1-2)
2500 ppm 1 (0-3) 1(1-2)
3000 ppm 1(0-3) 1(1-2)
3500 ppm 0 (0-3) 1(1-2)

4.5.4 Kaspaz-3 immiinoreaktivitesi

Kontrol, 1500, 2000, 2500 ve 3000 ppm gruplarinda, yer yer bazi hepatositlerin
sitoplazmasinda goriilen kaspaz-3 immiinoreaktivitesinin istatistiksel agidan benzer oldugu

tespit edilmistir. Diger yandan, 3500 ppm grubunda kaspaz-3 immiinoreaktivitesi gosteren
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hepatosit yogunlugunun kontrol grubuna gore belirgin sekilde yiiksek oldugu bulunmustur

(Sekil 4.29).
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Sekil 4.29: Kontrol (A), 1500 ppm (B), 2000 ppm (C), 2500 ppm (D), 3000 ppm (E) ve
3500 ppm (F) gruplarinda hepatositlerin sitoplazmasinda izlenen kaspaz-3
immiinreaktivitesi (oklar). Kaspaz-3 immiinohistokimya, x400
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4.5.5. PCNA immiinreaktivitesi

Hepatosit niikleuslarinda kahverengi olarak izlenen PCNA immiinreaktivitesinin tiim

gruplarda istatistiksel olarak benzer oldugu saptanmistir (Sekil 4.30).

PCNA ve kaspaz-3 immiinreaktivite degerlendirme sonuglar1 Tablo 4.5’de verilmistir.

Sekil 4.30: Kontrol (A), 1500 ppm (B), 2000 ppm (C), 2500 ppm (D), 3000 ppm (E) ve
3500 ppm (F) gruplarinda hepatosit niikleuslarinda izlenen PCNA immiinreaktivitesi
(oklar). PCNAimmiinohistokimya, x400.

Tablo 4.5. Kaspaz-3 ve PCNA immiinreaktivitesi [med (min-max)]

Gruplar Kaspaz-3 PCNA
Kontrol 2 (0-3) 3(0-9)

1500 ppm 2 (0-3) 3 (0-6)

2000 ppm 2 (0-3) 3 (0-6)

2500 ppm 2 (0-4) 3 (0-6)

3000 ppm 1 (0-6) 3 (0-6)

3500 ppm 2 (0-6)° 3 (0-6)

#Kontrol grubuna gore yiiksek (p<0.005)
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4.5.6. Mide Dokusu Genel Histopatolojik Bulgulari

Kontrol grubuna ait bazi 6rneklerde mide duvarinda hafif diizeyde epitelyal dokiilme,
infiltrasyon ve konjesyon izlendi (Sekil 4.31.A). Histopatolojik degerlendirmede 1500,
2000, 2500 ve 3000 ppm gruplar: tiim parametreler yoniinden kontrol grubuna benzer
bulundu (Sekil 4.31.B, C, D ve E). Diger yandan, 3500 ppm grubunda epitelyal hasarin diger
tiim deney gruplarina gore belirgin sekilde arttig1 tespit edildi (p<0,05, Sekil 4.31. F). Ancak
enflamatuvar hiicre infiltrasyonu ve konjesyon yoniinden 3500 ppm grubunun diger
gruplarla benzer oldugu bulundu. Histopatolojik degerlendirme sonuglarit Tablo 4.6’da

gosterilmistir.

Sekil 4.31: Kontrol (A), 1500 pm (B), 2000 pm (C), 2500 pm (D), 3000 pm (E) ve 3500
(F) gruplarinda gastrik mukozanin goriiniimii. 3500 pm grubunda ylizey epitelinde
dokiilme (yildizlar) dikkati cekmekte. H-E, x200.
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Tablo 4.6: Histopatolojik degerlendirme sonuglar1 [Med (Min-Mak)]

Gruplar Epitelyal hasar Infiltrasyon Konjesyon
Kontrol 0 (0-2) 0 (0-2) 0 (0-1)
1500 ppm 0(0-2) 0(0-2) 0(0-2)
2000 ppm 0 (0-2) 0 (0-2) 0 (0-2)
2500 ppm 1(0-2) 0(0-2) 0(0-2)
3000 ppm 0,5 (0-2) 0(0-2) 0(0-2)
3500 ppm 1 (0-3)*° 0 (0-2) 0 (0-2)

#Kontrol, 1500, 2000 ve 2500 ppm gruplarina gore yiiksek (p<0,0001).
3000 ppm grubuna gore yiiksek (p<0,05).

4.5.7. Mast hiicresi

Toluidin mavisi boyama metodu uygulanan kesitlerde, mast hiicreleri koyu mavi
boyanan graniilleri ile ayirt edilmistir (Sekil 4.32.). Mast hiicreleri, mide duvari boyunca
submukoza ve miiskiilaris tabakalarinda belirgin olarak goézlenmistir. Degerlendirmeler
sonucunda tiim gruplarda mast hiicre yogunlugunun benzer diizeyde oldugu tespit edilmistir.

Mast hiicre yogunlugu Tablo 4.7.’de verilmistir.
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Sekil 4.32: Kontrol (A), 1500 pm (B), 2000 pm (C), 2500 pm (D), 3000 pm (E) ve 3500
(F) gruplarinda submukozal alanda mast hiicreleri (oklar). Toluidin mavisi, x400.
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4.5.8. Mukus hiicresi

PAS boyama metoduyla yiizey ve boyun mukus hiicrelerinin sitoplazmalart mukus
icerikleri nedeniyle pembe boyanmistir (Sekil 4.33.). En yiiksek mukus hiicre yogunlugu
2000 ppm grubunda, en diisiik mukus hiicre yogunlugu 3500 ppm grubunda izlenmistir.
Bununla beraber, degerlendirmeler sonucunda kontrol, 1500, 2000, 2500 ve 3000 ppm
gruplarinda mukus hiicre yogunlugunun istatistiksel olarak benzer oldugu tespit edilmistir.
3500 ppm grubundaki mukus hiicre yogunlugunun ise 2000 pmm grubuna gore istatistiksel
acidan diisiik diizeyde oldugu saptanmistir (p<0,0001). Mukus hiicre yogunlugu Tablo

4.7°de verilmistir.

Sekil 4.33: Kontrol (A), 1500 pm (B), 2000 pm (C), 2500 pm (D), 3000 pm (E) ve 3500
ppm (F) gruplarinda gastrik mukozada mukus hiicreleri (oklar). PAS, x400.

99



Tablo 4.7: Mast ve yilizey/boyun mukus hiicre yogunlugu [Med (Min-Mak)]

Gruplar Mast hiicresi Mukus hiicresi
Kontrol 2 (0-3) 2 (1-3)
1500 ppm 2 (0-3) 2 (1-3)
2000 ppm 2 (0-3) 3(1-3)
2500 ppm 2 (0-3) 2 (1-3)
3000 ppm 2 (0-3) 2 (1-3)
3500 ppm 2 (0-3) 1.5(1-3)?

*Kontrol grubuna benzer (p>0,05).

4.5.9. Kaspaz-3 immiinreaktivitesi

Yiizey ve bez epitel hiicrelerinde kaspaz-3 immiinreaktivitesi tiim gruplarda belirgin
olarak gozlendi (Sekil 4.34.). Kontrol, 1500, 2500, 3000 ve 3500 ppm gruplarinda kaspaz-3
immiinreaktivitesi istatistiksel olarak benzer bulundu. Diger yandan, 2000 ppm grubunda
immiinreaktivite yayginlig1 ve siddetinin diger gruplara gore diisiik oldugu ve bu farkin
istatistiksel olarak anlamli oldugu tespit edilmistir. Kaspaz-3 immiinreaktivite

degerlendirme sonuclar1 Tablo 4.8’de gdsterilmistir.
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Sekil 4.34: Kontrol (A), 1500 pm (B), 2000 pm (C), 2500 pm (D), 3000 pm (E) ve 3500
(F) gruplarinda gastrik mukozada kaspaz-3 pozitif hiicreler (oklar). 2000 pm grubunda
pozitif hiicre yogunlugunun diger gruplara goére daha diisiik oldugu izlenmekte. Kaspaz-3
immiinohistokimya, x400.
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4.5.10. PCNA immiinreaktivitesi

Yiizey ve bez epitel hiicrelerinde PCNA immiinreaktivitesi tiim gruplarda belirgin
olarak gozlenmistir (Sekil 4.35.). Kontrol, 1500, 2000, 2500 ve 3000 ppm gruplarinda PCNA
immiinreaktivitesi istatistiksel olarak benzer bulunmus olup diger yandan, 3500 ppm
grubunda immiinreaktivite yayginligi ve siddetinin diger gruplara gore diisiikk diizeyde
oldugu ve bu farkin istatistiksel acidan anlamli oldugu tespit edilmistir. PCNA

immiinreaktivite degerlendirme sonuglar1 Tablo 4.8’de gosterilmistir.

e . . AT Ol > . . 5 > RS T
e =, i ‘b' P s . oy . PR
N g, WS < -~ é 2 - - .
(5 . » Ao F R s ¢ . w: S e
! o 2\ o ML s ’ (N ~
- - .-,"_ » a » - -
- - .4 P Vo - .
2 O . N,
e % " \‘ t 5 e » :.
et ‘o o 53 = RS PR
- N L < S, e |
e Buw e S P
- .~ et 3 % [t o Ve -~
o X i 2 i v
« — . S Ny
§ & . -~ <8, ’ S g :
*) . i K i ~ >t
> - - gy » .
o S A o s 3 ", ¢ .
e f & S Al ", 2. Ve
- ey iR Ny ’ N “ 3
e " e ' » . .
A 5. N B 5 s g Ko C 3
- N s - - .
. - - . -
TN T o §iDte
» K% 5N Is PR Cnva, o e
Wy RN R g bie ‘s L M %,
iy i ‘\ o i L
T ey B Dheu o 5 A sl
g o RS Dopdie, 3Pl s
- M “1p
’ X e 3 ’. v
TR Pk ot i
., ’ )
- . . t_ o .
e %" o
e IR = » - L IR »
A g ’ “ ]
pL AR . L PPN 2 T
i T N - N |
!("\ . £ ', 9 - @ ~
P o IR RN N T . <
D e et E X F 9% ars

Sekil 4.35: Kontrol (A), 1500 pm (B), 2000 pm (C), 2500 pm (D), 3000 pm (E) ve 3500
(F) gruplarinda gastrik mukozada PCNA pozitif hiicreler (oklar). 3500 pm grubunda pozitif
hiicre yogunlugunun diger gruplara gore daha diistik oldugu dikkati cekmekte. PCNA
immiinohistokimya, x400.

Tablo 4.8: Kaspaz-3 ve PCNA immiinreaktivitesi [Med (Min-Mak)]

Gruplar Kaspaz-3 PCNA
Kontrol 8 (3-12) 6 (2-9)
1500 ppm 8 (3-12) 6 (2-9)
2000 ppm 4 (3-8)* 6 (4-9)
2500 ppm 6 (3-12) 6 (2-9)
3000 ppm 8 (3-12) 6 (2-9)
3500 ppm 8 (4-12) 4 (2-9)°

¥Kontrol, 1500, 2500, 3000 ve 3500 ppm gruplarina gore diisiik (p<0.05)
®Kontrol, 1500, 2000, 2500 ve 3000 ppm gruplarina gore diisiik (p<0.005)
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4.5.11. Bagirsak Dokusu Histopatolojik Bulgular:

Kontrol grubunda kolon duvari, hafif diizeydeki infiltrasyon ve konjesyon diginda
normal histolojik goriinimdeydi (Sekil 4.36.). Histopatolojik degerlendirmede 1500, 2000,
2500, 3000 ve 3500 ppm gruplarinin tiim parametreler yoniinden kontrol grubuna benzer
oldugu tespit edilmistir (Sekil 4.36.). Histopatolojik degerlendirme sonuglar1 Tablo 4.9°da

verilmigtir.

Sekil 4.36: Kontrol (A), 1500 pm (B), 2000 pm (C), 2500 pm (D), 3000 pm (E) ve 3500
(F) gruplarinda kolon mukozasi (kesikli ¢izgi) ve submukozasinin (yildiz) goériiniimii. HE,
x200.

Tablo 4.9: Bagirsak dokusu histopatolojik degerlendirme sonuclari [Med (Min-Mak)]

Gruplar Epitelyal hasar Infiltrasyon Konjesyon
Kontrol 0(0-2) 0(0-2) 0(0-2)
1500 ppm 0(0-2) 0 (0-1) 0(0-2)
2000 ppm 0(0-2) 0(0-2) 0(0-1)
2500 ppm 0(0-2) 0(0-2) 0(0-2)
3000 ppm 0 (0-1) 0(0-2) 0(0-1)
3500 ppm 0(0-2) 0(0-2) 0(0-2)
4.5.12. Mast hiicresi

Toluidin mavisi boyasit uygulanan kesitlerde, mast hiicreleri koyu mavi boyanan

graniilleri ile ayirt edilmistir (Sekil 4.37.). Mast hiicreleri, kolon duvari boyunca submukoza

102



ve miiskiilaris tabakalarinda belirgin olarak gozlenmistir. Degerlendirmeler sonucunda tiim
gruplarda mast hiicre yogunlugunun benzer diizeyde oldugu tespit edilmistir. Mast hiicre

yogunlugu Tablo 10°da verilmistir.

Sekil 4.37: Kontrol (A), 1500 pm (B), 2000 pm (C), 2500 pm (D), 3000 pm (E) ve 3500
(F) gruplarinda submukozal alanda mast hiicreleri (oklar). Toluidin mavisi, x400.

4.5.13. Goblet hiicresi

PAS boyama metoduyla goblet hiicrelerinin sitoplazmalar1 mukus igerikleri nedeniyle
pembe boyanmistir (Sekil 4.38.). Degerlendirmeler sonucunda tiim gruplarda goblet hiicre
yogunlugunun istatistiksel olarak benzer oldugu tespit edilmistir. Goblet hiicre yogunlugu
Tablo 10°da verilmistir.
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Sekil 4.38: Kontrol (A), 1500 pm (B), 2000 pm (C), 2500 pm (D), 3000 pm (E) ve 3500
(F) gruplarinda kolon mukozasinda goblet hiicreleri (oklar). PAS, x400.

Tablo 4.10: Mast ve goblet hiicresi yogunlugu [Med (Min-Mak)]

Gruplar Mast hiicresi Mukaus hiicresi
Kontrol 1 (0-2) 2 (1-3)
1500 ppm 1 (0-2) 2(1-3)
2000 ppm 0(0-2) 2 (1-3)
2500 ppm 1 (0-2) 2(1-3)
3000 ppm 1(0-2) 2(1-3)
3500 ppm 1 (0-1) 2(1-3)

4.5.14. Kaspaz-3 immiinreaktivitesi

Ozellikle yiizey epitel hiirelerinde  belirgin ~ olarak izlenen kaspaz-3
immiinreaktivitesinin tiim gruplarda benzer diizeyde oldugu saptanmistir (Sekil 4.39.).

Kaspaz-3 immiinreaktivite degerlendirme sonuglar1 Tablo 11°da verilmistir.
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Sekil 4.39: Kontrol (A), 1500 ppm (B), 2000 ppm (C), 2500 ppm (D), 3000 ppm (E) ve
3500 ppm (F) gruplarinda kolon mukozasinda kaspaz-3 pozitif hiicreler (oklar). Kaspaz-3
immiinohistokimya, x400

4.5.15. PCNA immiinreaktivitesi

Bezlerin derinlerinde yerlesik epitel hiicrelerinde belirgin sekilde izlenen PCNA
immiinreaktivitesinin kontrol, 1500, 2000, 2500 ve 3000 gruplarinda benzer diizeyde oldugu
saptanmustir (Sekil 4.40.). 3500 ppm grubunda PCNA pozitif hiicre yogunlugunda belirgin
bir azalmanin oldugu ve bu azalmanin diger tiim deney gruplariyla karsilagtirildiginda
istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugu belirlenmistir (p<0.05, Sekil 4.40). PCNA

immiinreaktivite degerlendirme sonuglar1 Tablo 11'da verilmistir.
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Sekil 4.40: Kontrol (A), 1500 ppm (B), 2000 ppm (C), 2500 ppm (D), 3000 ppm (E) ve
3500 ppm (F) gruplarinda kolon mukozasinda PCNA pozitif hiicreler (oklar). 3500 ppm
grubunda pozitif hiicre yogunlugunun diger gruplara gore daha diisiik oldugu dikkati
cekmekte. PCNA immiinohistokimya, x400.

Tablo 11. Kaspaz-3 ve PCNA immiinreaktivitesi [Med (Min-Mak)]

Gruplar Kaspaz-3 PCNA
Kontrol 8 (4-12) 8 (3-12)
1500 ppm 12 (4-12) 8.5 (3-12)
2000 ppm 8 (4-12) 8 (3-12)
2500 ppm 8 (4-12) 9(3-12)
3000 ppm 8 (4-12) 9 (3-12)
3500 ppm 12 (4-12) 4 (3-9)

#Kontrol, 1500, 2000, 2500 ve 3000 ppm gruplarina gore diisiik (p<0.005)
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5. TARTISMA

Kayis1 (Prunus armeniaca L.), zengin mineral igerigi, fenolik bilesikler ve organik
asitler sayesinde besleyici bir meyve olup, saglik iizerindeki olumlu etkileriyle taninir. Bu
nedenle bir¢ok diyetin 6nemli bir bilesenini temsil eder (Fratianni ve dig., 2018). Diinyanin
bircok bolgesinde genis capta yetistirilmesine ragmen, Tiirkiye, iran, Pakistan, Ozbekistan
ve italya en 6nemli kayist iireticilerindendir Tiirkiye'nin dogusunda yer alan Malatya, uygun
iklim ve cografi kosullar1 sayesinde kayis1 yetistiriciligi ve islenmesi i¢in 6nemli bir yerdir

(Tiirkyi1lmaz et al. 2014).

Meyve ve sebzelerin kurutulmasi, etkili ve diisiik maliyetli bir koruma yontemidir.
Kurutma islemi sirasinda serbest suyun uzaklastirilmasi, yani su aktivitesinin
diisiiriilmesiyle, meyve ve sebzelerde mikroorganizmalarin biiyiimesi engellenir, bdylece
bozulmalar1 6nlenir. Mikroorganizmalara olan bu olumsuz etkilerin yaninda, kurutma islemi
meyve ve sebzelerin rengini olumsuz etkiler. Cogu kurutulmus meyve, depolama ve kurutma
siireclerinde meydana gelen enzimatik ve enzimatik olmayan kararma reaksiyonlar
yiiziinden dogal renklerini kaybeder ve bu durum, tiiketiciler i¢in ¢ekici olmayan bir renge
yol acar. Taze kayisilar, hizli olgunlagsma siireci nedeniyle ¢ok kisa bir depolama dmriine
sahiptir. Kayisilarin raf dmriinii uzatmak i¢in dondurma ve kurutma gibi ¢esitli muhafaza
yontemleri gelistirilmistir. Bugilin kayisilar1 korumak i¢in en ¢ok tercih edilen muhaftaza

yontemlerinden biri kiikiirtlemedir (Jiménez ve dig, 2008).

Kurutulmus kayisilar, genellikle hem kurutma sirasinda enzimatik kararmayi
engellemek hem de enzimatik olmayan kararma reaksiyonlarindan korunmak ve ayrica
kurutma ve depolama sirasinda mikrobiyal bozulmay1 onlemek amaciyla kiikiirt dioksit
(SO») ile muamele edilir. Kurutulmus kayisilarin korunmasinda kullanilan siilfiir hakkinda
ithalatg: iilkelerin duyarliligr giin gectikge artiyor. Cogu lilke, Tiirkiye de dahil olmak {izere,
kurutulmus kayisilar i¢in maksimum 2000 mg SOz/kg siirmi kabul etmektedir (Codex
Alimentarius Komisyonu 1989). Tiirkiye'de 30.06.2013 tarihli Resmi Gazete'de yayinlanan
Tiirk Gida Kodeksi Katki Maddeleri Yonetmeligi'ne gore, kuru kayisilarda izin verilen
maksimum kiikiirt miktar1 2000 ppm olarak belirlenmistir. (Anonim,2015). Ancak,
kiikiirtleme iglemi sirasinda kayisinin igindeki kiikiirt miktari izin verilen seviyenin tizerinde
olabilmekte ve yiiksek miktarda kiikiirt hem insan sagligini tehdit etmekte hem de ihracatta

sorunlara neden olmaktadir.
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SO,, kayisilar, elma, erik ve igecekler gibi cesitli meyvelerde antioksidan,
antimikrobiyal ajan ve koruyucu olarak kullanilmaktadir (Arslan vd. 2018; Esparza vd.
2020; Zaki vd. 2021). Dogrudan oksijenin giderilmesinin yani sira, SO2, hidrojen peroksit
(H20») ile reaksiyona girerek ve kinonlar1 fenol formuna indirgeyerek antioksidan olarak
islev gorebilir. Ayrica, SO, enzimatik ve enzimatik olmayan oksidasyona karsi besinleri ve
icecekleri korur. SO2'nin eklenmesi, mineral maddelerin ¢oziinmesine, organik asitlerin
cikarilmasma ve oOzellikle renk ve lezzetten sorumlu fenolik bilesiklerin ¢ikarilmasina
olumlu yonde etki eder (Esparza vd. 2020). SO2'nin baska bir 6nemli rolii de asetik ve laktik
asit bakterileri ile kiif karsiti antimikrobiyal aktivitesidir, bu da besin ve igeceklerin
bozulmasini 6nler ve mikrobiyolojik stabilizasyonu tesvik eder. Ayrica, siilfiirleme ajanlari,
kardiyovaskiiler ilaglar, antiemetikler, antibiyotikler, anestezikler ve agr1 kesiciler gibi

ilaglarda da bulunmaktadir (Meng vd. 2005; Arslan vd. 2018; Esparza vd. 2020).

SO., gida endiistrisinde yaygin olarak kullanilan bir koruyucu olmasina ragmen, in
vivo olarak hangi doz araliginda kullaniminin giivenli oldugu konusunda literatiirde yeterli
bilgi bulunmamaktadir. Onceki ¢aligmalar, kiikiirt dioksitin hayvanlar ve insanlar iizerinde
kardiyovaskiiler hastaliklar1 tetikledigini, astim ve kiikiirt dioksite duyarl kisilerde alerjik
semptomlara yol acgtigin1 gostermektedir (Keng ve dig., 2017). Ancak, laboratuvar
bulgulariyla yapilan bir¢ok c¢alismada celiskili sonuglar elde edilmistir. Kiikiirtleme
igeriginin toplumun ¢ogunlugu i¢in tehlike olusturduguna dair bir kanit bulunamamuigtir.
Bazi kisiler viicut agirli1 bagina 50 mg/kg kiikiirt miktarina hig tepki vermezken, diger bazi
kisilerde cok daha az miktar bas agris1 ve kusma gibi semptomlara neden olabilir (Taylor ve

dig., 1986).

Gida endiistrisinde yaygin olarak kullanilan SO; miktarmin, insan saglhig
tizerindeki olas1 olumsuz etkileri nedeniyle sinirli tutulmasi gerekmektedir (Esparza ve dig.,
2020; Zaki ve dig. 2021). SO> viicuda cesitli yollarla girdikten sonra kolayca hidrasyonla
stilfiirik asit olusturabilir, bu da daha sonra bisiilfit ve siilfat tiirevlerine ayrisir. Bu tiirevler
kana veya diger viicut sivilarina emilebilir (Meng ve dig., 2005). Pek cok insan SO>
tiirevlerine duyarhdir ve bronkospazm, bradikardi, dermatit, {irtiker, karin agrisi, mide agrisi,
ishal, hipotansiyon, sok ve astim ataklarinda artis, nefes darligi, cilt dokiintiileri ve alerjik
reaksiyonlar gibi cesitli semptomlar gosterebilir (Meng ve Liu, 2007; Esparza ve digerleri,
2020). Ayrica, SO, genellikle bir ortak-mutajen ve ortak-kanserojen olarak kabul edilir
(Meng ve Liu, 2007). SO ve tiirevlerinin, DNA hasari, oksidatif hasar, inflamasyon tepkisi

ve organ sistemlerinde kanserojen etki gibi olumsuz etkileri oldugu bildirilmistir (Zaki ve
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dig., 2021, Meng, 2003; Hu ve dig., 2021;). In vitro galismalar, SO, tiirevlerinin gesitli
hiicreler iizerinde toksik etkiler gosterdigini, hiicresel canliligi baskiladigini, hiicre
dongiisiinii durdurarak hiicre ¢ogalmasii engelledigini, hiicre apoptozunu indiikledigini,
inflamasyonla iliskili sitokin salgisint bozdugunu ve hareketliligi inhibe ettigini gostermistir
(Qin ve dig., 2017; Hu ve dig., 2021). Gida koruyucu maddeler, mikroorganizmalarin
biiyiimesini dnlemek ve gida ve iceceklerin rengini ve lezzetini korumak i¢in yaygin olarak
kullanilmaktadir. Ancak, bu maddelerin asir1 tiiketimi saglik agisindan zararli olabilir

(Bensid ve dig.,2022).

Son calismalar, artan serbest oksijen radikalleri ve lipid peroksidasyonunun
bir¢ok hastaligin patogenezinde 6nemli bir rol oynadigini gostermistir (Ramana ve dig. ,
2016). Oksidatif stres, miyokard enfarktiisii gibi kardiyolojik hastaliklar, ndorolojik
hastaliklar, astim, diabetes mellitus, romatoid artrit gibi romatizmal hastaliklar, kanser ve
yaglanma dahil olmak {izere bir¢cok hastalikla iligkilendirilmistir (Liguori ve dig., 2018).
Serbest radikaller, bir veya daha fazla eslesmemis elektrona sahip kisa Omiirli, kararsiz,
diisiik molekiil agirlikli ve son derece giiclii molekiiller olarak tanimlanir. Serbest radikaller
hidroksil, siiperoksit, nitrik oksit ve lipid peroksit radikalleri gibi farkli kimyasal yapilara
sahiptir. Biyolojik sistemlerdeki en 6nemli serbest radikaller oksijen i¢eren radikallerdir. Bu
radikaller genellikle Reaktif Oksijen Tiirleri (ROS) olarak adlandirilir (Shrivastava ve dig.,
2019). Viicutta ROS'un neden oldugu hasar1 dnlemek veya yavaslatmak i¢in bazi1 savunma
sistemleri gelistirilmistir. Bu savunma sistemleri antioksidan savunma mekanizmalar1 olarak
bilinir. Oksidatif stres olarak bilinen durum, serbest radikallerin olusumu ile antioksidan
savunma sistemleri arasindaki ciddi dengesizlik sonucunda ortaya ¢ikar. Bu dengesizlik

genellikle doku hasarina yol acar (Belenguar 2020).

Kayisi, Tiirkiye'nin Malatya ilinde genis capta iiretilen bir meyvedir (Thompson ve
dig., 2013). Kayisinin, kanser dahil gesitli hastaliklara kars1 yararli 6zellikleri daha dnce
bildirilmistir (Hoshino ve dig., 2013; Hattori ve dig., 2013; Ugras ve dig., 2010; Kurus ve
dig., 2009; Ozturk ve dig., 2009; Vardi ve dig., 2013). Flavonoidler ve karotenoidler gibi
antioksidanlar igerir (Vardi ve dig., 2008; Karabulut ve dig., 2014). Kayisilar genellikle
kurutulmus olarak tiiketilir (Yurt ve Celik, 2011). Siilfiiriin belirli bir limitin iizerinde zararl
olabilecegi ve ayn1 zamanda bir antioksidan oldugu bilinmektedir. Siilfiir hem antioksidan
ve kemopreventif ozellikler gosterebilirken, yliksek miktarlarda toksik etkiler de yaratabilir.

(Koksal ve dig., 2003; Parlakpinar ve dig., 2009; Yurt ve Celik, 2011; Ermis ve dig., 2010).
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Yaptigimiz literatiir taramamizda, farkli belirli konsantrasyonlarda kiikiirtlenmis
kayis1 ile beslenen ratlarla ilgili ¢ok az ¢alisma bulunmaktadir. Calismamizda ratlarin
karaciger, mide ve bagirsak dokularinda oksidatif stres, antioksidan durumu, biyokimyasal
degisiklikler, histopatolojik ve immiinohistopatolojik degisiklikler ile kiikiirtlii kayisinin

antimikrobiyal ve sitotoksik etkileri incelenmistir.

Artan arastirmalar, SO, maruziyetinin reaktif oksijen tiirleri (ROS) iiretimi ile
baglantilt oldugunu ve bunun da karacigerde oksidatif hasara yol actigin1 gostermektedir
(Meng Z., 2003). MDA , oksidatif hasarin en iyi gostergesi olup, lipid peroksidasyonun son
tirlintidiir. SO2’nin oksidasyonu sonucu olugan ROS, DNA hasar1 ve lipid peroksidasyonuna
neden olur (Oztiirk ve dig., 2011). SO» inhalasyonuna maruz birakilan sigan eritrositlerinde
MDA seviyelerinde belirgin bir artis tespit etmelerine bagli olarak lipid peroksidasyonun

arttigin1 ve oksidatif hasarin meydana geldigini gostermisler (Glimislii ve dig., 1998).

Calismamizda sicanlarin karaciger dokusunda SO> miktarmin artmasiyla tGSH
diizeyinde azalmaya neden oldugunu gostermektedir. Sonuglarimizla uyumlu olarak SO»
inhalasyonu sonucu test edilen ¢esitli dokularda bunlar arasinda karaciger dokusunda da
tGSH seviyelerinde 6nemli 6l¢lide azalmaya neden olmustur (Meng Z., 2003). Calismamizla
uyumlu Nihal ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir calismada besinsel siilfit aliminin doza
bagl etkisinin lipid peroksidasyon iizerindeki etkisi {izerine beyin ve retina bolgelerinde

tGSH seviyelerinde %25 azalma oldugunu gostermistir.

Yine, yapilan bir calismada sisplatinin karaciger dokusundaki tGSH miktarini
azalttig1 gézlemlendi. ROS'un zararl etkilerini 6nlemek i¢in, canli organizmalar hem hiicre
icinde hem de hiicre zarinda cesitli etkili koruma mekanizmalar1 gelistirirler. Bu
mekanizmalar hem radikal {retimini engelleyerek hem de olusan radikallerin zararli
etkilerini ortadan kaldirarak iglev goriirler. L-glutamat, L-sistein ve glisin igeren bir tripeptit
olan glutatyon, canli dokulardaki en bilinen antioksidanlardan biridir. Glutatyon, aktif
bolgesinde selenyum igeren bir enzim olan glutatyon peroksidaz enzimi ile katalize ederek
H>0O:> ve organik peroksitlerle reaksiyona girer, bir antioksidan olarak davranir ve H202'yi
hiicrelerden uzaklastirir. Glutatyon, hidrojen peroksidi veya organik oksitleri kimyasal
olarak detoksifiye eder ve hiicreleri ROS hasarindan korur. Yapilan ¢aligmada, sisplatinin
antioksidan mekanizmalar tizerindeki inhibitor etkisini arastirmak icin TAS diizeyi 6l¢tilmiis
olup test sonuglari, tGSH ve TAS diizeyindeki azalma arasinda bir korelasyon oldugunu
gosterilmigtir. Calismamizda karaciger dokusunda GSH ve TAS seviyelerini azaltarak

oksidatif stres olusturdugu tespit edilmistir.
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Bu durumu 6zetlemek gerekirse, GSH'nin azalmas1 GSH-Px enziminin etkinligini
disiiriir. Bu da lipid peroksidasyonuna karsi korumayi azaltir, ¢iinkii GSH-Px lipid
peroksitleri ve diisiik seviyelerdeki H>O.'yi etkisiz hale getirir (Oztiirk ve dig., 2011; Kurt
ve dig., 2021).

Calismamizda ratlarin serumlarinda karaciger AST ve ALT enzimlerinin diizeyleri
karsilastirildiginda AST diizeyinde kontrol ve uygulama gruplari arasindaki farkliliklarin
onemli olmadigi tespit edilmis olup, kiikiirt diizeyinin artmasina bagli olarak ALT
seviyelerindeki artis karacigerin metabolizma ve detoksifikasyon islevlerindeki
bozulmalarindan kaynaklanan bir tepki olabilicegi degerlendirilmistir. Kiikiirt diizeyi artan
gruplarda sicanlarin plazmasindaki ALT aktivitelerindeki artis, esas olarak bu enzimlerin
karaciger sitozoliinden kan dolagimina sizmasindan kaynaklanmaktadir. Ayrica, ALT ve
AST seviyeleri karaciger hastaliklarinin varligin1 gosteren onemli gostergelerdir, ¢iinkii bu
enzimler karacigerde yiiksek miktarlarda bulunur ve hiicresel dejenerasyon veya yikim

durumunda kandaki konsantrasyonlar1 artmaktadir (Yurt ve Celik, 2011).

Calismamizin sonuglari, karaciger TOS seviyelerinde gruplar arasinda anlamli bir
fark bulunmadigin1 gostermistir. TAS seviyelerinde SO> diizeyine bagli olarak diisiik
diizeyde aktivite gosterdigi tespit edilmis olup, calismamiza paralel olarak Karabulut ve
arkadaslar1 da yiiksek ve diisiik diizeyde kiikiirt iceren kayisilarin uzun siireli tiikketiminin
karaciger dokusundaki oksidatif stres parametreleri ilizerinde yaptiklari calismada TOS
seviyelerinde anlamli bir fark olmadigimi ayrica TAS seviyelerinin kiikiirtlii kayis1 ile

beslenen gruplarin daha yiiksek oldugunu tespit etmislerdir ( Otlu ve dig., 2022).

Calismamiz, sicanlarin karaciger dokularinda SO2 miktarinin artmasiyla orantili
olarak tGSH diizeyinde azalmaya neden oldugunu gostermektedir. Sonuglarimizla uyumlu
olarak Meng Z. ve Bai W. farkli konsantrasyonlarda inhale edilen SO2'nin GSH diizeylerinde
%4-24'1tk bir azalmayayol a¢tigim bildirmektedir (Meng Z. Ve Bai W. 2004., Bozkurt ve
dig., 2020).

Calismamiz, sicanlarin karaciger dokularinda SO2 miktarinin artmasiyla orantili
olarak SOD diizeyinde azalmaya neden oldugu gosterilmistir. Calismamiza paralel olarak
SO2 maruziyetiyle tedavi edilen ve kontrol gruplarindaki farelerin dokuz organinda (beyin,
akciger, kalp, karaciger, mide, bagirsak, dalak, bobrek ve testis) Cu,Zn-SOD aktivitelerini
gosterilmis olup SO inhalasyonu, her iki cinsiyette de test edilen tiim organlarda SOD
aktivitelerinde istatistiksel olarak anlamli bir azalmaya neden olmus olup disi hayvanlarin

akciger, kalp, karaciger, bagirsak ve bobrekte SOD aktivitelerinde istatistiksel olarak
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anlamli azalmalar meydana getirmistir (Meng Z., 2003). SO; artan gruplarda antioksidan

enzim aktivitelerinde 6nemli bir azalma ve MDA diizeylerinde 6nemli bir artis gozlenmistir.

Yaptigimiz ¢alismada mide dokusunun MDA diizeyleri kiikiirt oran1 yiiksek
gruplarda ciddi diizeyde artarken GSH aktivite seviyeleri azalmistir. Mide dokusuna
kiikiirtdioksit maruziyetinin ROS {iretimini artirarak oksidatif hasara neden oldugu
caligmalarla gosterilmistir (Li ve dig., 2018). SO;’ye yanit olarak GSH aktivitesindeki
azalma, serbest radikallere kars1 korumayi ve lipid peroksidasyonunu azaltabilir. Yapilan bir
diger calismada yiiksek dozlarda kiikiirtdioksit maruziyeti, hiicresel diizeyde ©nemli
derecede lipit peroksidasyonuna neden olarak dokularda geri doniisii olmayan hasarlara yol

acabildigi ve bununda literatiirle uyumlu oldugu goriilmektedir (Meng ve dig., 2003).

Yapilan bir baska calismada ratlarda indometasin ile indiiklenen mide mukozasi
hasarmin patogenezinde lipid peroksidasyon artisinin GSH aktivitesinde azalmaya neden
oldugunu rapor etmislerdir (T.Yoshikawa ve dig.,1993). Calismamizda bulgularimizla
uyumlu olarak gastrit ve mide kanseri hastalar1 iizerinde yaptiklar1 ¢aligmalarinda kan MDA
ve GSH diizeylerine bakilmis; diisen GSH seviyelerini dolayli olarak artan lipid
peroksidasyonun bir gostergesi olan artmis MDA diizeylerine baglamislardir. (Giiven ve

dig., 2020).

Calismamizda, (2500-3500) ppm aras1 gruplarda CAT ve SOD seviyelerindeki artis
kaynaklanan toksik etkiyi tolere etmek i¢in antiokidan savunma mekanizmalari yiikselmistir.
Yiiksek siilfiir igerigi, oksidatif stresin artmasina bagli olarak MDA seviyesini artirmistir.
Calismamiza paralel mide dokusunda SOD aktivitesindeki artis siiperoksit radikalinin asir1
iiretiminden dolayr bu enzimin sentezini aktive etmis olabilir. SOD aktivitesine de
baktigimizda kontrol grubuna gore diger gruplarin SOD aktivitesinin arttig1 tespit edilmis
olup artan siiperoksit radikalleri, SOD aktivitesinin yiikselmesine yol acar ve bu da
stiperoksiti hidrojen peroksite doniistiiriir. Olusan H20O> ise GSH ve GSH-Px tarafindan
elimine edilmektedir (Fridovich I. 1995, Meister A. 1983 ve Yagi K. 1982).

Yapilan bir ¢alismada hidrojen peroksitin detoksifikasyonu i¢in de CAT aktivitesi
artar. Mide dokusunda CAT seviyeleri 2500-3500 ppm gruplar arasinda kontrol grubuna
gore artmasinin istatiksel acidan Onemli Olgiide arttigi tespit edilmistir. CAT enzimi,
hiicreleri oksidatif hasarlara kars1 koruyan ve H>02’1 su ve molekiiler oksijene doniistiiren
bir enzimdir (Nordberg ve Arner, 2001; Aebi, 1984). CAT aktivitesi, hiicresel hidrojen
peroksit konsantrasyonu ile yakindan iligkilidir. Hidrojen peroksit, CAT ve glutatyon

peroksidaz (GSH-Px) aktiviteleri sonucunda ortamdan uzaklagtirllir. CAT, hidrojen
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peroksitin yiiksek konsantrasyonlarda parcalanmasinda rol oynarken, GSH-Px diisiik
hidrojen peroksit konsantrasyonlarinda daha etkilidir (Miller ve Baehner, 1990). Hidrojen
peroksitin yiiksek konsantrasyonlarinda CAT enzimi oldukga aktiftir (Clemens ve Waller,
1987). CAT enziminin yiiksek bir Km degerine sahip olmasi, diisiik hiicresel H20>
konsantrasyonlarinda bu radikalin etkin bir sekilde uzaklastirilmasini engelleyebilir
(Ahmad, 1995; Fornazier ve dig., 2002; Felton ve Duffey, 1992). Siiperoksit dismutaz (SOD)
enzimi faaliyeti sonucunda olusan toksik hidrojen peroksit (H202), CAT enzimi etkisiyle su
ve oksijene donistiirlilmektedir (Duthie ve dig., 1989). CAT, HxOz'nin yiiksek
konsantrasyonlarda bulundugu ortamlarda etkin temizleme saglar (Halliwel ve Gutteridge,
1990). CAT enzim diizeylerindeki artis, serbest radikal olusumuna kars1 adaptasyonun bir
sonucu olarak kabiil edilir (Samashekaraiah ve dig., 1992). Savunma mekanizmalari, serbest
radikal iiretim hizina kars1 yetersiz kaldiginda serbest radikallerin zararl etkisi goriiliir.
SOD, CAT ve GSH-Px serbest radikal birikimini 6nleyen baslica enzimler olarak bilinir.
SOD, siiperoksit radikalini (O2), CAT ve GSH-Px ise H20;'y1 metabolize ederler (Basaga,
1990).

Bu sebeple, calismamizda gozlenen CAT aktivitesindeki artisin, antioksidan
sistemlerin  oksidatif stres karsisinda adaptasyonu olarak  yorumlanabilecegi

distiniilmektedir.

SO; maruziyetinin reaktif oksijen tiirleri (ROS) iiretimi ile iliskili oldugu ve bunun
oksidatif hasara yol agtigina dair artan kanitlar bulunmaktadir (Meng ve Bai 2004). SO2'niin
oksidasyonuyla olugan ROS, DNA hasar1 ve lipid peroksidasyonu gibi reaksiyonlari tetikler
(Ozturk ve dig., 2011). Lipidlerin oksidatif yikimi, hiicresel zarar ve oksidatif stresle
sonuglanir (Rengaraj ve dig., 2015). ROS miktar1 arttiginda ve antioksidan savunma

mekanizmalar1 azaldiginda, hiicreler oksidatif strese maruz kalir.

Calismamizin bulgulari, yiikksek SO: ile beslenen kayisi grubunun bagirsak
dokusunda lipid peroksidasyon seviyelerinin arttigini, tGSH, CAT ve SOD aktivitelerinde
anlaml degisiklikler oldugunu gostermektedir. Lipid peroksidasyonunun son iirlinii olan
malondialdehit (MDA), oksidatif hasarin bir gostergesi olarak kabul edilir. Sonuclarimiz,
3500 ppm grubundaki bagirsak dokusunda artan MDA igeriginin, belirli bir diizeyde lipid
peroksidasyonu ve oksidatif strese isaret ettigini acikca gostermektedir. Calismamizin
sonuclariyla tutarli olarak, yapilmis 6nceki ¢aligmalarda SO; inhalasyonunun c¢esitli dokular
tizerinde oksidatif strese neden oldugu bildirilmistir (Meng 2003; Meng ve Zhang 2001,
2003; Meng ve Bai 2004).
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Calismamizda, 3500 ppm grubunda bagirsak dokusunda ol¢iilen GSH seviyesindeki
artis oksidatif stres durumuna karst koyma mekanizmasinda antioksidan koruma
saglayabilecegini gostermistir. Ayrica hiicresel antioksidan savunma sistemini olumsuz
etkileyerek radikallerin ortadan kaldirilma mekanizmasini sekteye ugratmis ve doymamais
yag asitlerine saldirarak lipid peroksidasyonunu hizlandirmis olabilecegi diistiniilmektedir.

Katalaz ve SOD enzim aktivitelerindeki azalma da bunu destekler niteliktedir.

Calisamamiza paralel olarak, azoksimetan (AOM) uygulanmis ratlarda telomeraz
aktivitesi ve oksidatif stres parametreleri iizerindeki etkilerinin karsilastirilmasi amaciyla,
giineste kurutulmus veya kiikiirt fumigasyonu yapilmis kayisilarin diyet takviyelerinin
karsilastirilmasinda AOM grubunda, kiikiirt fumigasyonu yapilmis kayisinin, giineste
kurutulmus kayisiya kiyasla GSH seviyesini artirmada daha etkili oldugunu gostermis olup;
bu durumu, kiikiirt fumigasyonu yapilmis kayisida olasi kiikiirt kalintilarina baglamislardir.
Hiicreler icinde milimolar konsantrasyonlarda bulunan glutatyon (GSH), ROS'u nétralize

etmek icin ilk savunma hatt1 olarak gorev yapar (Karabulut ve dig.,2014).

Bagirsak dokusunda SOD ve CAT degerleri 2000 ppm grubunda kontrol grubundan
yiiksek olmasi bu dozun antioksidan sistemi agisindan maksimum aktivite gosterdigini
aciklar. 2000 ppm’den sonraki konsantrasyonlar, hiicrelerde ve dokularda toksik etki
yaratarak CAT ve SOD aktivitelerinin diismesine neden olabilir. Sonucglarimizla uyumlu
olarak farkli konsantrasyonlarda inhale edilen SO:’nin ratlarin bagirsaklarinda SOD
aktivitelerinde azalmaya yol a¢tigini bildirmektedir ( Meng Z., 2003). Yapilan bir ¢alismada
kayist kiikiirtleme is¢ilerinin yiiksek SO2 maruziyetine bagli olarak serumlarindaki GSH-
Px, SOD ve CAT aktivite diizeyleri kontrol grubuna gore anlamli derecede diisiik bulundugu
tespit edilmis olup oksidatif stresin arttii ve antioksidan savunma sistemlerinin

baskilanmasiyla agiklanmaktadir (Gokirmak ve dig., 2003).

Calismamizda bagirsak dokusu CAT aktivitesinde kontrol grubu diger gruplarla
kiyaslandiginda asir1 yiikselme ve diisme goriilmemistir. SO> grubundaki katalaz (CAT)
aktivitelerinin normal degerleri beklenmedik degildir. Bu enzim genellikle acil durumlarda
hidrojen peroksit seviyelerini diizenlemek icin devreye girer. Bu diizenleme genellikle
glutatyon peroksidaz (GSH-Px) sistemi tarafindan saglanir. CAT verilerimiz, deneysel
grupta gozlemlenen siiperoksit dismutaz (SOD) aktivitesindeki azalmayla da uyumludur.
Fizyolojik kosullarda, insan eritrositlerinde hidrojen peroksitin par¢calanmasinda GSH-Px,
CAT'tan daha onemli bir rol oynar. Ancak, CAT'm rolii yalnizca hidrojen peroksit

seviyelerinin yliksek oldugu durumlarda daha belirgin hale gelir (Glimisli ve dig., 1998).

114



Kiikiirdiin belirli bir seviyenin iizerinde zararli olabilecegi ve ayn1 zamanda antioksidan
ozelliklere sahip oldugu bilinmektedir (Ermis ve dig., 2010; Koksal ve dig., 2003;
Parlakpmar ve dig., 2009; Yurt ve Celik, 2011). Bu durum, kiikiirdiin paradoksal dogasini

ortaya koyar.

Hayvanlarin dokularinda yapilan histolojik incelemeler sonucunda farkli oranlarda
kikiirt iceren kayisili yemle beslenen deney hayvanlarinda biyokimyasal parametreler
yoniinden belirgin farkliliklar gostermesine ragmen histolojik agidan incelemelerin sonuglari

ayni1 tabloyu yansitmamaktadir.

Karaciger dokusunda apoptotik hiicre yogunlugunun 3500 ppm grubunda diger
gruplarla karsilastirildiginda belirgin sekilde artmasiydi. Bizim verilerimizle uyumlu olarak
Zhao ve dig., kiikiirt dioksit inhalasyonundan sonra siganlarin akcigerlerinde kaspaz-3
ekspresyonunun arttigini rapor etmistir. Uretilen asir1 ROS karacigerde hiicresel lipidlerin,
DNA'nin ve proteinlerin peroksidasyonunu artirir, hepatositlerdeki enerjik, solunum ve
rejeneratif yollar etkileyerek hepatoselliiler hasara yol agmaktadir (Thapoliya ve dig., 2014).
ROS’larin neden oldugu lipid peroksidasyonu apoptozda da énemli bir rol oynar. Lipid
peroksidasyonunun iiriinleri, apoptoz icin sinyallemeyi indiikleyen membran reseptorleri ve
transkripsiyon faktorleriyle etkilesime girerek ekstrinsik, mitokondriye 6zgii bir i¢ membran
fosfolipidi olan kardiyolipin peroksidasyonuna yol agarak da intrinsik sinyal yollarinin

aktivasyonunu uyarabilir (Zhang ve dig., 2017).

Mide dokusu histopatolojisi degerlendirmesi sonucuna gére Mast hiicreleri, mide
duvar1 boyunca submukoza ve miiskiilaris tabakalarinda belirgin olarak gdézlemlenmistir.
Tim gruplarda mast hiicre yogunlugunun benzer diizeyde oldugu tespit edilmistir. Bu
durum, kiikiirt seviyelerinin mast hiicre yogunlugunda belirgin bir degisiklige yol
acmadigini gostermektedir. 3500 ppm grubundaki mukus hiicre yogunlugu, diger gruplara
gore diisiik bulunmustur Bu da yiiksek kiikiirt konsantrasyonunun mukus hiicre yogunlugunu
azaltigim1  gOstermektedir. Kaspaz-3  immiinreaktivitesi, 2000 ppm  grubunda
immiinreaktivite yayginlig1 ve siddeti diger gruplara gore diisiik olup, bu bulgu, belirli bir
kiikiirt seviyesinin apoptoz (programlanmis hiicre 6liimii) ile iliskili kaspaz-3 aktivitesini
azaltabilecegini gostermektedir. 3500 ppm grubunda ise PCNA (proliferating cell nuclear
antigen) immiinreaktivitesi yayginligi ve siddeti diger gruplara gore diisiik olup, bu durum
yiiksek kiikiirt konsantrasyonlarinin hiicre proliferasyonunu azaltabilecegini gostermektedir.

Yapilan degerlendirmeler, farkli kiikiirt seviyeleri ile beslenen ratlarin mide

dokusunda g¢esitli histopatolojik degisiklikler oldugunu géstermektedir. Ozellikle yiiksek
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kiikiirt seviyeleri (3500 ppm), mukus hiicre yogunlugunu azaltmakta ve hiicre
proliferasyonunu etkilemektedir. Bununla birlikte, kaspaz-3 immiinreaktivitesindeki
degisiklikler, belirli bir kiikiirt seviyesinin apoptoz siirecini azaltabilecegini
diisiindiirmektedir. Bu bulgular, yiliksek kiikiirt maruziyetinin mide dokusu iizerinde
olumsuz etkiler yaratabilecegini ve hiicresel yapiy1 bozabilecegini gostermektedir.
Bagirsak dokusunda yapilan incelemelerde 3500 ppm grubunda PCNA pozitif hiicre
yogunlugunda belirgin bir azalmanin oldugu ve bu, yiiksek diizeyde kiikiirt maruziyetinin
hiicre proliferasyonunu inhibe edebilecegini diisiindiirmektedir Bu sonuclar, kiikiirt
maruziyetinin belirli bir seviyeden sonra bagirsak dokusunda hiicresel proliferasyon
tizerinde olumsuz etkileri olabilecegini ve bu etkinin histolojik diizeyde belirgin oldugunu
gostermektedir. Ancak, mast hiicreleri ve goblet hiicreleri gibi belirli hiicre tiplerinde bu
etkinin gbzlenmemesi, kiikiirt maruziyetinin spesifik hiicre tiplerine yonelik farkl: etkilerinin

olabilecegini diisiindiirmektedir (Yildiz ve dig.,2023).

Ilging bir sekilde, gozlenen histolojik degisiklikler &lgiilen biyokimyasal
parametrelerle uyumlu degildi. Bu uyumsuzluk, hiicrelerdeki biyokimyasal parametrelerin
hizla degisebilmesi ve hiicrelerin akut artiglara yanit olarak mevcut kosullara adapte
olabilmesi ile agiklanabilir. Buna karsin, morfolojik degisiklikler genellikle gozle goriiliir
hale gelmek icin daha uzun bir siireye ihtiyac duyar. Onemli olan nokta, biyokimyasal
parametrelerin genellikle anlik kosullara hizli bir sekilde yanit verebilmesine karsin,
histolojik degisikliklerin belirgin hale gelmesi i¢in daha uzun siire veya c¢evresel faktorlere
stirekli maruz kalmanin gerekebilecegidir. Bu farklilik, biyolojik calismalarda biyokimyasal

ve histolojik yanitlar arasindaki karmasik etkilesimi vurgular.

Bu tez calismamizda, Malatya’da en ¢ok yetistirilen kurutulan Hacihaliloglu kayisi
cesidinin farkli oranda kiikiirtlenmesi, kiikiirt diizeylerinin belirlenmesi, hazirlanan
ekstraktlardan antimikrobiyal analizler ve sitotoksik oOzelliklerinin Olgiilmesi ve ayrica
kikiirtlii kayisi ile beslenmenin in vivo deneyler ile gastrointestinal sistem, (mide,bagirsak
ve karaciger), agisindan etkilerini arastirdik. Elde edilen veriler neticesinde Malatya yoresine
ait Hacihaliloglu kayisilarina uygulanan 1500 ile 2000 ppm arasindaki kiikiirt miktarinin
anlamli biyokimyasal ve histopatolojik degisikliklere neden olmadigini, ancak daha yiiksek
kiikiirt konsantrasyonlarinin (6zellikle 3500 ppm) sigan mide, bagirsak ve karaciger
dokularinda yapisal ve biyokimyasal degisikliklere yol actigimi tespit edilmistir.
Detaylandirmak gerekirse, besin yoluyla alinan yiiksek doz SO:znin oksidatif stres

parametrelerini dnemli dl¢lide degistirdigi, 2000 ppm’in {lizerindeki miktarlarda, hepatosit
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hiicre apoptozunu tetikledigi, ve bu nedenle sican karaciger, mide ve bagirsak dokularinda
histopatolojik hasara yol actig1 gosterilmistir. Calismamizda gozlemlenen yiiksek kiikiirt
maruziyetinin si¢anlarin gastrointestinal sistem iizerindeki olumsuz etkisi, insanlarin bu
maddenin olas1 zararh etkileri konusunda endise duymasina neden olmus ve yiiksek doz
SO:'nin ciddi saglik sorunlarina yol agabilecek bir risk faktorii oldugu tezini giiclendirmistir.
Gidalara ve iceceklere eklenen siilfiirlerin tiiketimi sonucu insanlarin bu maddeye maruz
kaldig1 goz Oniine alindiginda, tiiketicilerin SO» icerebilecek gida maddelerinin asiri
tilketiminden kac¢inmalar1 gerekmektedir. Ayrica, gidalarda giivenli {ist limit olarak kabul
edilen 2000 ppm/kg SO, uygulamasi i¢in standart yontemler gelistirilmesi ve izleme
sistemlerinin uygulanmas1 gereklidir. Fakat farkli oranlarda kiikiirt diizeyi iceren kayisi ile
yapilan in vitro antimikrobiyal ve sitotoksite ¢alismalarinda; antimikrobiyal aktivite testleri
sonucunda SO2’nin antimikrobiyal etkinliginin oldukca yiiksek oldugu tespit edilmistir.
Ayrica kayisilarin 1929 fibroblast hiicre hatt1 iizerindeki sitotoksik aktivite testi ilk defa bu
tez kapsaminda c¢alisiimistir. Kayis1 ekstraktlarinin hiicre hattinda belirgin sitotoksik
aktiviteye sahip olmadig1 gézlemlenmistir. Bu bilgiler Malatya ydresine 6zgii Hacihaliloglu
kayisisinin saglik iizerindeki etkilerini anlamak adina 6énemli bir adim olmustur. Ancak, gida
giivenligi agisindan, tiiketicilerin SO; igeren gidalari asir1 tiikketimden kaginmalar1 6nemlidir.
Gelecekteki ¢aligmalar, belirli kiikiirt diizeylerinin insan saglhigi tizerindeki uzun doénem
etkilerini daha iyi anlamak icin gereklidir. Bu caligmalarin sonuglari, kayisida giivenli kiikiirt

diizeylerinin belirlenmesi ve yonetilmesi i¢in temel olusturacaktir.
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