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MYRTUS COMMUNIS L. (MERSIN) BIiTKIiSINiN UCUCU YAG VE MEYVE
EKSTRAKTLARININ BIiTKIiSEL DROG OLARAK KULLANIMININ
ARASTIRILMASI

OZET

Son yillarda sentetik iriinler, kimyasal maruziyetler ile teknolojinin getirdigi
radyoaktif ve manyetik kirlilik gibi ¢evresel sorunlar giderek saglik endiselerini
artirmaktadir. Bu gibi zararlardan korunmak ve saglikli yasam ¢oziimlerine ulagsmak
amaciyla tiim diinyada bitkisel iirlinlere yonelis 6ne ¢ikmaktadir. Tiirkiye’nin dogal
bitki florasinda genis yayilimlari bulunan tibbi ve aromatik bitki olan Myrtus
communis L. (mersin) bitkisinin kullanim1 ve degerlendirilmesi 6nem kazanmaktadir.
Bu tez kapsaminda sagliga olumlu etkileri olabilecek meyve ekstrakti ile
zenginlestirilmis Myrtus communis bitkisinin biyoaktivitesinin arastirilmasi ve bir
drog olarak kullanim potansiyelinin incelenmesi amac¢lanmaktadir. Bu amagcla bitkinin
dogal yetisme alani olan alt1 farkli ilden (Hatay, Izmir, Isparta, Bursa, Sinop, Mersin)
temin edilen bitkinin yapraklarindan mikrodalga destekli ekstraksiyon yontemi ile
ucucu yag elde edilmistir. Ugucu yag bilesenleri GC-MS (Gaz Kromatografisi-Kiitle
Spektroskopisi) yontemi ile karakterize edilmistir. Myrtus communis L. meyve
ornekleri hidroalkolik ekstraksiyona tabi tutulmustur. Her bir bdlgenin meyve
ekstraktlar1 i¢in -80°C ve 0,05 bar altinda liyofizasyon yolu ile kurutma islemleri
gergeklestirilmistir. Meyvelerin, fenolik ve flavonoid igeriklerinin belirlenmesi i¢in
toplam fenolik igerigi (TPC) ve toplam flavonoid igerigi (TFC) analizleri
gerceklestirilmistir. Antioksidan aktivite belirlenmesi i¢in bakir (II) iyonu indirgeme
(CUPRAC) yontemi ve difenil 2-pikril hidrazil (DPPH) serbest radikalleri giderme
aktivitesi yontemi uygulanmistir. Meyve ekstrakt oOrneklerinin fenolik madde
igeriklerinin belirlenmesi amaciyla Yiiksek Performansli Stvi Kromatografisi (HPLC)
yontemi kullanilmistir. Yaprak ucgucu yaglart ve meyve ekstrakt Orneklerinde
antimikrobiyal aktivite analizleri gergeklestirilmistir. Yaprak ucucu yag verimleri
bolgelere gore %0,161-0,808 arasinda farklilik gostermistir. Tiim bdlgelerin ucucu
yaglarinda en fazla bulunan {i¢ ana bilesen; 1,8-sineol, a-pinen ve linalool olarak tespit
edilmistir. Meyve ekstraktlarinda bulunan TPC tayini, gallik asit esdegeri (GAE)
olarak 206,42-161,08 mg/g arasinda bulunmustur. TFC tayininde ise katesin esdegeri
(CE) olarak 26,77-23,42 mg/g ekstrakt seklinde Ol¢iim sonuglarina ulasilmistir.
Bolgeler arasindaki farklar agisindan DPPH yontemiyle ICso inhibisyon degeri
(aktiviteyi %50 azaltan ekstrakt) sonuglar1 ile CUPRAC yontemi Troloks esdeger
konsantrasyon (TEAC) sonuclar1 benzer bulunmustur. Her iki yontemde en yiiksek
aktivite sirasiyla Bursa, Isparta ve Sinop Orneklerinde goriilmiistiir. Kromatografik
Olctimlerde gallik asit (GA), katesin (CE), epigallo katesin 3-gallat (EGCGQG) icerikleri
bolgelere gore farkli seviyelerde goriilmekle birlikte GA igerigi (67,76 mg/mL) en
yiiksek Bursa, CE ve EGCG igerikleri ise (sirastyla 347,54 ve 13,35 mg/mL) en yiiksek
Isparta ve Izmir Orneklerinde tespit edilmistir. Antibakteriyel analizlerde tiim
bolgelerin ugucu yag oOrneklerinde S. aureus ATCC 25923 bakterisine karsi
antibakteriyel aktivite yiiksek (duyarli zon ¢ap1 (+/++); 12,16-15,2 mm) bulunmustur.
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Bu bulgular 1s181inda bitkinin meyve ekstrakti ve yapraklarindan elde edilen drog
materyalinin hem antioksidan aktivitesi hem de fenolik bilesen igerigi yiiksek,
fitoterapide kullanilabilecek saglik iirlinii hedefini karsilayabilecegi ortaya konmustur.

Anahtar kelimeler: Myrtus communis, Ekstraksiyon, Ucgucu yag, Flavonoid,
Antioksidan, Fitoterapi.
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INVESTIGATION OF THE USE OF ESSENTIAL OIL AND FRUIT
EXTRACTS OF MYRTUS COMMUNIS L. MYRTLE) PLANT AS HERBAL
DROG

SUMMARY

In recent years, environmental issues such as synthetic products, chemical exposures,
radioactive and electromagnetic pollution brought by technology have increasingly
raised health concerns. In order to protect against such damages and to reach healthy
life solutions, the tendency towards herbal products is becoming prominent all over
the world. The use and evaluation of Myrtus communis L. (Mortelle), a medicinal and
aromatic plant that has wide distribution in the natural plant flora of Turkey, is gaining
importance. This thesis aims to investigate the bioactive potential of Myrtus communis
L. fruit extract and its possible use as a pharmaceutical agent with high bioactivity. For
this purpose, essential oil was obtained from the leaves of the plant obtained from six
different provinces (Hatay, Izmir, Isparta, Bursa, Sinop, Mersin) where the plant grows
naturally, using the microwave-assisted extraction method. The essential oil
components were characterized by GC-MS (Gas Chromatography-Mass
Spectroscopy) method. Myrtus communis L. fruit samples were subjected to
hydroalcoholic extraction. The fruit extracts of each region were dried by lyophization
at -80°C and 0.05 bar. Total phenolic content (TPC) and total flavonoid content (TFC)
analyses were performed to determine the phenolic and flavonoid contents of the fruits.
Copper (II) ion reduction (CUPRAC) method and diphenyl 2-picryl hydrazyl (DPPH)
free radical scavenging activity method were applied to determine antioxidant activity.
High Performance Liquid Chromatography (HPLC) method was used to determine the
phenolic content of the fruit extract samples. Antimicrobial activity analyses were
performed on leaf essential oils and fruit extract samples. Leaf essential oil yields
varied between 0.161-0.808 % according to provinces. The three main components
found in the essential oils of all regions were 1,8-cineole, a-pinene and linalool. The
determination of TPC in fruit extracts was found between 206.42-161.08 mg/g as gallic
acid equivalent (GAE). In the determination of TFC, catechin equivalent (CE) results
were obtained as 26.77-23.42 mg/g extract. In terms of the differences between the
regions, the results of ICso inhibition value (extract reducing the activity by 50%) by
DPPH method and Troloks equivalent concentration (TEAC) results by CUPRAC
method were similar. The highest activity in both methods was observed in Bursa,
Isparta and Sinop samples, respectively. In chromatographic measurements, gallic acid
(GA), catechin (CE), epigallocatechin 3-gallate (EGCG) contents were observed at
different levels according to the regions, but the highest GA content (67.76 mg/mL)
was detected in Bursa, and the highest CE and EGCG contents (347.54 and 13.35
mg/mL, respectively) were detected in Isparta and Izmir samples. In antibacterial
analysis, antibacterial activity against S. aureus ATCC 25923 bacteria was found to be
high (sensitive zone diameter (+/++); 12.16-15.2 mm) in essential oil samples of all
regions. In the light of these findings, it was revealed that the drug material obtained
from the fruit extract and leaves of the plant will meet the target of complementary
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health product food supplementation with high antioxidant activity and phenolic
component content.

Key words: Myrtus communis, Extraction, Essential oil, Flavonoid, Antioxidant,
Phytotherapy.
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1. GIRIS

Tarihinin ilk dénemlerinden beri avci-toplayici ve gogebe hayat tarzina bagl olarak
doga ile bir biitiin yasayan insanlar giinliik hayatlarin1 buna gore sekillendirmislerdir.
Doganin kendilerine sundugu karsiliksiz imkanlar sebebiyle insanoglu beslenmesi gibi
saglik ihtiyaglarin1 da g¢evresindeki dogal kaynaklardan ve bitkilerden karsilamaya
calismistir (Alptekin, 2019).

Tibbi ve aromatik bitkiler terimi ilaglarda ve aromaterapide kullanilan 6nemli bir kism1
dogadan temin edilen bitki tiirlerini ifade etmek i¢in kullanilir. Ayn1 zamanda diger
endustrilerde siklikla da yiyecek, i¢cecek, kozmetik alanlarinda kullanilmaktadir (Risks

ve dig, 2022; Timoshyna ve Drinkwater, 2021).

Geleneksel bir yaklasim ile fitoterapi hastaliklardan korunmak ve tedaviyi
desteklemek amaci ile tibbi ve aromatik bitkileri kullanilmasi ile tedaviyi
gerceklestirmektir (Tekin ve dig, 2022). Bitkilerle tedavi alaninda ilk kayitlara gore
5000 yil 6nce 250 bitkisel drogun kullanildig1 rapor edilmistir (Demirezer ve dig,
2011; Tekin ve dig, 2022). Birlesmis Milletler Gida ve Tarmm Orgiitii (FAO) 2005
raporuna gore diinya capinda piyasaya sunulan ilaclarin %30’u bitkisel kokenli olup
bitkilerden elde edilen bazi bilesikler icermektedir (Acibuca ve Budak, 2018; Fao,
2005).

Gilinlimiiz modern fitoterapinin ana bilgi kaynaklar1 geleneksel tip tarihinden istifade
etmektedir. Dioscorides’in (MS 20-79) Anazarba’da yazdigi Materia Medica ve
Buharal1 Ibn-i Sina’nin (MS 980-1037) Kanun-fit Tip eserinde gegen bir ¢ok bitki
halen kullanilmaktadir (Sina, 2014). Kayitlarda gecen tibbi ve aromatik bitkilerin
bazilar1 ilag hammaddesi olarak bazilar1 ise farmakolojik aktiviteli molekiillerin sentez
reaksiyonlarinda kullanilmaya devam etmektedir (Altintag, 2022; Cankaya, 2022).
Bitkisel iirlinlerin insan sagligia katkisi bir¢cok hastaligin dnlenmesinde 6nemli bir
yer tutmaktadir (Demirezer ve dig, 2011). Potansiyel olarak tibbi amacli kullanimi

olan 20.000’den fazla bitki tanimlanmistir (Atay ve dig, 2020).



Ulkemizde Saglik Bakanligi'nin 2014 yilinda geleneksel ve tamamlayici tip (GETAT)
uygulamalarinin mevzuati ve egitimleri ile ilgili yonetmelik yayinlanmis ve Fitoterapi
ve yonetmelikte gecen diger uygulamalar dahil olmak iizere bu alanlarda egitimler

baslamistir (GETAT Saglik Bakanligi, 2014).

Myrtus communis L. (mersin) bitkisi, cogu Akdeniz bolgesi iilkelerinde oldugu gibi
Tirkiye florasinda da yaygin olarak bulunan, Myrtaceae familyasina ait tibbi ve

aromatik bir bitkidir (Tiiziin, 2020).

Tezin bu bolimiinde Myrtus communis bitkisi merkeze alinarak Anadolu tibbi, tibbi
aromatik bitkiler, sekonder metabolitlerin ana smiflamasi, oOzellikleri ve tipta
kullanimindan bahsedilerek son yillara ait literatiirde gecen calismalardan ornekler

verilmistir.

1.1 Ge¢misten Giiniimiize Anadolu Tibbinin Seriiveni

Insanoglu, ilk ¢aglardan itibaren hastaliklarin ¢aresini dogada aramustir. Bitkilerden ve
dogal kaynaklardan cesitli yollarla ilag elde etmis ve tedaviler uygulamislardir. Gegen
zaman siirecinde zamanin tip uygulayicilar tarafindan yapilmis olan bu uygulamalar
kadim tip ve geleneksel tip olarak insanlik tarihinde yer almistir (Alptekin, 2019).
Tarihteki bu tababete ait uygulamalar, giiniimiiz modern tibbinin temellerini

olusturmaktadir (Cankaya, 2022).

Anadolu'da milattan énce (MO) 12.000 yil dncesinden itibaren biiyiik yerlesim
yerlerinin yapilart segilebilmektedir. Gobeklitepe ve onun gibi her gegen giin bir¢ok
tarthi yapir ortaya ¢ikmakta ve Anadolu tarihi bilgileri yeniden giincellenmekte ve
zenginlesmektedir. Anadolu tibb1 bolgesinde ¢ok uzun bir siire nemli bir yer tutmakla

beraber ¢evresindeki toplumlari etkilemis ve siirekliligini korumustur (Altintas, 2022).

Canlilik, dirilik ve ebediyet temalari, Anadolu cografyasinda bitki ve agaclarla temsil
edilegeldigi gibi dariissifa girislerindeki hayat agaci sembolii bu iligskinin bir 6rnegidir
(Yasa, 2022). Anadolu tip anlayisinda, ge¢misten giinlimiize tibbi ve aromatik
bitkilerden muazzam bir bigimde ¢ok farkli alanlarda istifade ve kullanma gelenegi

yerlesmistir (Alpinar, 2010).

MO 3000’1i yillarda Mezopotamya-Ninova tabletleri MO 1650 yillarinda Orta

Anadolu’ya yerlesen Hititlere ait olan kil tabletler ve Bogazkdy c¢ivi yazili metinleri



kadim Anadolu tibbinin yazili ilk kaynaklarindandir (Karaevli ve Sarikaya, 2019).
Anadolu’da yerlesen diger devletler ve Hititler zamaninda safran, kayisi, susam,
sogan, sarimsak, goknar, defne, meyankokii ve hashas bitkisinin fitocografik olarak bu
topraklarda yetistigi ve ticari amagla diger halklara satildig1 bilinmektedir. Tarihte
kullanimi1 kayitlara gegmis bu gibi tibbi bitkilerin 6nemli etken maddelere sahip ilag
maddeleri oldugu anlasilmaktadir (Cankaya, 2022). Kanita dayali fitoterapi

arastirmalart ile bu alan gittikc¢e netlesen bir sekilde aydinlatilmaya devam etmektedir.

Zamanin tip kitaplarindaki formiillere gore hazirlanan ilaglarin ham maddelerinin bir
kism1 Anadolu florasindan, bazilar1 ise Ipek ve Baharat yolu ile Hindistan gibi
Uzakdogu ve orta Asya iilkelerinden temin edilmistir (Altintag, 2022). Caginin saglik
merkezleri ve hastanelerinin gorevini yapmis olan Anadolu Sifahaneleri (bimarhane),
bir yandan egitim kurumlari olarak da islev gormiistiir (Dogan, 2023). Bilgi ve tecriibe
aktarimma dayanan drog hazirlanmasi ve kisiye gore beslenme diizenlenmesi gibi
konularmi1 kapsayan hasta basinda tibbi miidahalelerin yapildigr uygulamali tip
egitimleri verilmistir. Hipokrat, Galen, Ibn-i Sina gibi kadim tip iistatlarmin saglikl
yasam prensiplerine hakim bir sekilde aym1 zamanda hastaliklarin sebep sonug
iliskisini irdeleyerek sagligi bir biitiin ele almayir O6greten ve Ogrenen hekimler

yetistirilmistir (Altintas, 2022;Yasa, 2022).

Gilintimiizde GETAT Merkezleri ve Saglik Bakanliginca kabul edilmis akupunktur,
apiterapi, fitoterapi, hirudoterapi gibi 14 uygulama dalinin yetkin hekimleri, gegcmisten
gelecege uzanan Anadolu sifa zincirini 6rmeye devam etmektedir (GETAT Saglik

Bakanligi, 2014).

1.2 Tibbi Aromatik Bitkiler ve Fitoterapi

T1ibbi ve aromatik bitkiler tedavi amagl kullanimi, ¢ok sayida arastirmanin konular
icerisinde yer almaktadir. Bitkisel tiriinlerin insan sagligina katkis1 ve bir¢ok hastaligin
onlenmesinde énemli bir role sahiptir. Insanligin varolusundan beri bilinen bitkilerin
saglikta kullanimu fitoterapi, bitkilerle iyilestirme, geleneksel tedavi, tamamlayici tip

gibi farkli isimlerle anilmaktadir.

Diinya Saglik Orgiitii (DSO)’ne gére, bir veya daha fazla organiyla tedavi edici veya
hastaliklar1 Onleyici olabilen veya herhangi bir kimyasal, farmasotik sentezin

potansiyel dnciisii bitkiler, tibbi bitkiler olarak tanimlanmaktadir (Cankaya, 2022).



Halen tamamlayici tedavi ve geleneksel tedavilerin 6ne ¢ikan uygulamalarindan biri
olan fitoterapi, bircok calismanin arastirma konusu olmustur. Teshisten tedaviye
uzanan algoritmada 6nemli bir unsur fitoterapi ve dogru beslenme konusudur. Saglikli
beslenme ve giivenli bitkisel iiriinler bircok hastalik etiopatogenezinde oOnleyici
etkilere sahiptirler. Tiim diinyada toplumlarin tibbi, aromatik bitkilere ve bitkisel

kokenli drog ve ilaclara yonelimleri gittikce artmaktadir (Bayram ve dig, 2010).

DSO Geleneksel Tip Stratejisi 2014-2023 ve Diinya Saglik Asamblesi kararlari
dogrultusunda stratejik planlar gelistirerek GETAT saglik sistemlerine uygun sekilde
entegre edilmesi i¢in adimlar atildigim deklare etmistir. Raporda DSO Avrupa
Bolgesi, bitkisel ilaclar i¢in saglik sistemlerinde diizenlemeye sahip en fazla iilkeye
sahip iken yiizde olarak Giiney Dogu Asya Bolgesi iilkelerinin %91’inde bu alanda
ulusal bir diizenleme getirildigi belirtilmektedir (World Health Organization, 2019).

Tiirkiye’nin bulundugu cografi konum, arazilerdeki 0-5000 metreler arasinda degisen
yiikselti farkliliklari, yagis toprak cesitlilikleri, zengin su kaynaklar1 gibi 6zellikli
jeolojik- jeomorfolojik yapiya, farkli iklim kosullar1 ile benzersiz ekosistem tiplerine
sahiptir (Ekim ve dig, 2000). Ayn1 zamanda kuzeyde Avrupa-Sibirya, gilineyde
Akdeniz ve Anadolu’nun i¢, dogu ve giineydogu béliimlerindeki Iran-Turan flora
bolgesi olmak lizere ii¢ fitocografik bolgeye sahiptir (Akkemik, 2018). Tim bu
ozelliklerin floradaki biyocesitliligini artirdigi ve endemik tiir zenginligine sebep

oldugu bilinmektedir (Yasa ve dig, 2024).

Tirkiye 174 familya, ve bu familyalara ait 1251 cins ile 6nemli bitki cesitliligine
sahiptir (Karaevli ve Sarikaya, 2019). Tiirkiye’de son yillarda eklenenlerle beraber
toplam 12,750’yi askin sayida tiir, alttiir ve varyete bulunmaktadir (Giiner ve Aslan,

2012).

Bununla beraber bu taksonlarin 3649°u (%3 1) endemik olarak kayithidir (Davis ve dig,
1988; Senkul ve Kaya, 2017). Ulkemizde tibbi amaglarla kullanilabilen bitki tiir say1si
500 civarindadir (Pakdemirli ve dig, 2021). Dogadan toplanarak ticarete konu olan
bitki tiir sayis1 ise 346 olup 112 tiir ise ihrag¢ edilmektedir (Korkmaz ve Duman, 2019).

M. communis L. bitkisi meyvelerinin fitokimyasal bilesiminde bulunan mor-koyu
rengini veren ayni zamanda antioksidan, anti-inflamatuar, antitiimoral ve lipid azaltici
Ozellikleri sayesinde sagliga olumlu katkida bulunan fenolik bilesenlerin ve

antosiyaninlerin zengin varligi ile karakterize edilir (Giampieri ve dig, 2020)



M. communis bitkisi ve ekstraktlar1 diyabet, hipertansiyon tedavisinde, antioksidan ve
antiinflamatuar etkileri i¢in, yara ve yanik iyilestirici 0zelligi yan1 sira Okstiriik
giderici olarak kullanilmaktadir (Ozcan ve dig, 2020; Tuzlaci, 2006). Bitki antioksidan
ve antibakteriyel 6zellik gosterdigi i¢in organ hasarlarinda, deri ve goz hastaliklarinda,
diyare, brongit ve verem hastaliklar1 basta olmak iizere bir¢ok enfeksiyon

hastaliklarinin tedavisinde halen yer alabilmektedir (Aksay, 2016).

1.3 Myrtus communis L. (Mersin) Bitkisi

Tiirkiye’de, Myrtus communis L. cogunlukla “mersin” olarak bilindigi halde giineyde
denize komsu illerde “murt” ve “hambeles” adlariyla taninir. Ayrica bazi bolgelerde

yapragina “bahar” ad1 verilmektedir (Baytop, 1999).

Mersin, ¢ogu Avrupa dilinde ve diger dillerde yakindan iliskili isimlere sahiptir;
Ingilizce myrtle, Almanca ve Fransizca myrte, Estonca miirt, Ispanyolca ve Italyanca
mirto, Rus¢a myrt, Yunanca mirtia, Fars¢a murd gibi. Tiim bu isimler antik Yunan ve
Latin dilinde gecen myrtus, myrsin kelimesi ile iligkilidir. Koken olarak da, antik
Yunanca kokulu yag, balsam anlamina gelen “myron’’ sdzciigiinden tiiretilmistir

(Mine ve dig, 2009).

1.3.1 Yayihs1

Myrtus communis L., Kuzey Afrika veya Giiney Avrupa gibi Akdeniz havzasinin tipik
kiyr bolgelerine 06zgli aromatik bir bitkidir. Giiney Amerika, Avustralya ve
Himalayalar’in baz1 bdlgelerinde de bulundugu kaydedilmistir (Ozek ve dig, 2000;
Tiiziin, 2020).

Tiirkiye’de M. communis L., cografik sinir1 denize komsu olan bolgelerde veya
ormanlarinin arasinda yaygin bulunmaktadir. Ozellikle de Toros Daglari’nin denizden
500-600 m yukar1 kesimlerinde kiimeler halinde yetismektedir (Aydm ve Ozcan,
2007). Yetisme yeri olarak kumlu, kiregli ve iy1 drenajli topraklar tercih eder (Taner,

2010).

Dogal habitatlarda yasayan hayvanlar i¢in barmmak ve besin kaynagi sundugu
bilinmektedir. Ayrica kok sistemi sayesinde toprak kaymasini onleyerek bulundugu
bolgede ekosisteme farkli etmenlerle olumlu katki saglamaktadir (B. Kaya ve Aladag,

2009). Myrtus cinsi ve M. communis L. tiri ilkemizde Myrtus communis subsp.



communis alt tird ile temsil edildigi bilinmektedir (Davis, 1982; Parlar, 2024).

Tiirkiye’de M. communis L. taksonun, Sekil 1.1°de gosterilen bolgelerde dogal yayilis
yaptig1 bilinmektedir (Pakdemirli ve dig, 2021;Parlar,2024).

Sekil 1.1: Myrtus communis L.’in Tiirkiye cografyasinda dogal yayilisi.

Dogal yetisme alanlar1 yam sira Tiirkiye’nin bazi giiney illerinde oldugu gibi Iran,
Italya, Korsika ve Bosna-Hersek’te kiiltiire edilerek yetistiriciligi bulunmaktadir

(Jamoussi ve dig, 2005; Yildinim, H., Paydas, S., ve Karabiyik, 2013).

Parlak yapraklari, hos goriinlimii ve kokulu zarif ¢igekleri nedeniyle parklarda ve
bahgelerde kullanilir. Kuraklia direngli olmasi ve dayanikli yapisi sayesinde peyzaj

diizenlemelerinde tercih edilmektedir.

1.3.2 Botanik ozellikleri

Bu bitki, 3.000 iiyesi olan Myrtaceae familyasinin bir tiiriidiir. Ugucu yag igeren,
ekonomik degeri olan ¢ok sayida aromatik bitki tiiri bu familya i¢inde yer almaktadir.
En c¢ok bilinen {iiyeleri arasinda, karanfil (Syzygium), yenibahar (Pimenta), manuka
(Leptospermum) ve okaliptiis (Eucalyptus) taksonlar1 sayilabilir (Alma ve dig, 2007;
Mitra ve dig, 2012; Tumen ve dig, 2012)

Myrtus cinsi, Myrtaceae familyasindan kurakliga dayanikli, herdem yesil cali
bitkileridir. Ug taksonu ile taninan, gogunlukla tropik ve subtropik iklimde yetisen orta
biiyiikliikte bir cinstir. Derimsi mizrak formunda, kii¢tlik, diiz kenarli, yesil yapraklara
sahiptir (Davis, 1982; Kii¢iik ve dig, 2019; Sen ve dig, 2020). En bilinen ve daha

yaygin yayilisi olan tiirii M. communis L. olup 1753'te Linnaeus tarafindan taksonomik



sisteme tanimlanmustir (Asik ve dig, 2021; Hashir ve Akram, 2023). M. communis’in

diger iki tlirii sunlardir:
e Mbyrtus nivellei Batt ve Trab.
e Mpyrtus phyllireaefolia Kuntze (Kiigiik ve dig, 2019).

Herdem yesil bir ¢al1 veya bir agaggik olarak kendiliginden biiyiiyen bitkinin dallar
kiiciik yapraklarla kaplanmistir. Boyu ortalama 1-2 m arasinda olmakla birlikte 2,5 m
yiikseklige ulasabilir (Gonzélez-Varo ve dig, 2010; Sen ve dig, 2020). Cicekler
yildizvari, kokulu, genellikle beyaz renkli, yapraklar 1-3 cm uzunlugunda, 0,5-1 cm

genisliginde, sivri ugluy, tiiysiiz ve derimsidir (Sekil 1.2).

Sekil 1.2: M. communis L. yapragi.

Meyveleri yenilebilir, kiigiik nohut biiyiikliiglinde, yuvarlak sekilli ve i¢i ¢ok tohumlu,
genellikle mavi-mor-siyah, (baz1 ¢esitlerin meyveleri beyaz-sari-agik yesil) renktedir.
Eyliil ayma dogru olgunlagsmaya baslar ve kasim ayinda tam olgunlasir (Aksay, 2016).
M. communis L. bitkisinin meyve, ¢icek, gdvde ve tohumlarinin morfolojisi ile ilgili
bir calismada yapraklarin salgi kanallar1 151k mikroskobu ile gosterimi Sekil 1.3’te

verilmigtir (Yiksel, 2022).


https://en.wikipedia.org/w/index.php?title=Myrtus_phyllireaefolia&action=edit&redlink=1
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Sekil 1.3: M. communis, yaprak enine kesiti.

M. communis L.'nin ¢igekleri de, ¢anak ve tag¢ yapraklar, stamenler, ovaryum ve stilus
olmak iizere tiim ¢igek organlarina dagilmis bulunan ugucu yag salgi yapilar1 agisindan

son derece zengindir (Ciccarelli ve dig, 2008).

Akdeniz maki formasyonunun sik rastlanan bir iiyesi olan M. communis L Tiirkiye’nin
tiim kiy1 bolgelerinde yogun bir sekilde kiimeler halinde bulunur. (Aydm ve Ozcan,
2007). Igerdigi ugucu yaglardan meydana gelen hos kokusuyla halk arasinda bilinen
ve taninan bir bitkidir. Akdeniz bitki Ortiilerinden olan defne gibi herdem yesil bir
bitkidir (Baytop, 1999).

1.3.3 Etnobotanik ozellikleri

Dioskorides’in ilk farmakope sayilan De Materia Medica adl1 eserinde, 500 tibbi bitki
arasinda yer alirken, ibn Sina, El Kanun fit Tip eserinde “As” ismi ile tanitip
faydalarindan bahsetmektedir (Faydaoglu ve Siiriictioglu, 2011; Sina, 2014).
Dioscorides cilt hastaliklarinda, yanik vakalarinda tedavi edici 6zelligini vurgulamistir
(Kayiran, 2019). Kayitlarda kaynatildiginda iyi bir surup olan meyveleri hemoptizi

(kan tiikiirme) ve sistit tedavisinde tavsiye ettigi gecmektedir.

M. communis L., gegmis donemlerin kaynaklarinda “mersin, murd, murt” adiyla da
bilinen bir tibbi aromatik bitkidir. Bitkinin bir ¢ok kisimlari, Dioscorides doneminden
beri tedavide kullanilan birer drogdur (Dymock, 1893). Hipokrat, Plinius, Dioscorides,
Galen, Ibn Sina gibi tip iistatlarinin ve Ibni Baytar ve Ibni Serif gibi tabip-botanikgi
yazarlarin eserlerinde onemli bir yer tutar (Dogan, 2023; Sumbul ve dig, 2011).
Bitkinin Dogan’in ¢aligmasinda yer alan XII. yiizyila ait ¢izimi Sekil 1.4’te

gosterilmistir:
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Sekil 1.4: M. communis L. (mersin ) bitkisinin Ahmed Gafiki’nin, Edviye-i Miifrede
(XIIL yy) adl1 eserindeki ¢izimi.

Kadim tibba ait literatiirde ¢esitli formlarinin sa¢ boyasi olarak kullanimi yanisira géz
agrilarinda, aniis ve rahim bdlgesel sarkmalarinda, kepek ve zonalarda, her tiirlii
iltihaplarda, akrep 1siriklarinda ve hatta koltuk alt1 terlerinde kullanildigi kayitlarda
goriilmektedir (Dogan, 2022). Yaprak, toprak {istli kisimlari ve olgunlagmis meyveleri
hem baharat hem de drog olarak kabul gormiis, ticareti genis bir cografyada

yayilmustir.

Geleneksel olarak farkli amaglar ve uygulama yOntemleriyle basta diyabet ve bazi
metabolik hastaliklarin tedavisinde uzun yillardir kullanildigr bilinmektedir. Ayrica
bagirsak sikayetlerinde, bronsit gibi solunum yollar1 hastaliklarinda yararlanilmis ve
nefes darligi giderici ozelligi ile taninmustir. Geleneksel tip kayitlarinda taze
meyvelerinin yenmesi goz kuvvetlendirici olarak ve prostat tedavisinde kullanilirken
yapraklarinin suda kaynatilmasi ile hazirlanan dekoksiyon c¢ayi bogaz ve mide
agrilarinda; harici olarak da romatizma ve siyatik agrisinin giderilmesinde kullanimi

bulunmaktadir (Tanrikulu, 2021).

Euripides (MO 5. yy), yazdig1 trajedide {inlii Miken krali Agamemnon’un mezarinda
mersin (M. communis) ¢alisinin dikili olmamasindan dolayr duydugu hayreti ifade
etmistir. Bu bitkinin kabirler i¢in vazgecilmez olduguna isaret eder. Giinlimiizde Ege
ve Akdeniz bolgelerimizde bu adetin Tiirkler arasinda hala yasadigimi belirtmek

amaciyla “insan-bitki-kiiltiir” etkilesimin boyutunu gozler 6niine seren bir drnektir.



Kayitlarda zatiilcenp hastaliginda budakli dalindan yapilan yiiziik takilmasi da ilgi
¢eken bir uygulamadir (Dogan, 2023).

M. communis bitkisinin yapraklari, meyveleri, ¢icekleri ve kokleri dahil cesitli
kisimlar1 eski ¢aglardan beri et ve soslara tat vermek gibi gida ve baharat olarak ayrica
kozmetik ve tibbi amagli kullanilmaktadir (Habibi ve dig, 2013; Moura ve dig, 2023).
Meyvelerinin suyu ise bir zamanlar koyu ve canli rengi i¢in kumas boyast olarak

kullanildig1 aktarilmistir (Url-1).

Anadolu’da hemen hemen her donemde bitkisel kokular kisisel bakim amaciyla
kullanilmistir. Bu kapsamda ag1z kokusunun giderilmesi, viicudun tamami ya da belirli
bolgelerinde olusan ter kokusu gibi rahatsiz edici kokuyu ortadan kaldirmak amaciyla
ve ayrica hos kokulu hale getirmek i¢in kullanilan bitkilerden birisi de M. communis
olmustur (Aydm, 2016). Bunlarin diginda rahat uyku ve riiya gormek amaciyla
uyumadan once bitkinin koklanmasinin etkili oldugu tarihi kayitlarda rastlanmaktadir

(Dogan, 2022).

Bitkinin meyveleri, yapraklar1 ve c¢icekleri geg¢mis tarihlerde de Oksiirtk,
gastrointestinal bozukluklar , idrar yolu hastaliklar1 ve cilt rahatsizliklar1 gibi solunum
yolu sikayetlerinin yan1 sira mikroorganizmalarin etkisizlestirilmesi ve yara iyilesmesi

icin bir ¢are olarak kullanilmistir (Aleksic ve Knezevic, 2014; Alipour ve dig, 2014).

Akdeniz cografyasi lilkelerinde gegmis tarihlerine bakildiginda M. communis bitkisi,
beyaz ¢igekleri ile siislenmis gosterisli geng dallar farkls siis ve dekor amaciyla yerini

almistir (Mine ve dig, 2009).

1.4 Sekonder Metabolitler

Bitki kimyasallar1 primer ve sekonder metobolitler olarak ikiye ayrilir. Primer
metabolitler (protein, karbonhidrat, yag vb.); canlilar i¢in biiylime, iireme ve
metabolizma faaliyetleri gibi yasamsal faaliyetlerde rol alirlar. Sekonder metabolitler
(fenolik bilesikler, terpenler-steroidler, alkaloidler, kiikiirtlii bilesikler) ise; primer
metabolitlerden biyosentetik yolla iiretilen ve canlinin temel yagamsal fonksiyonlari
ile direk iliskili olmayan diger biyolojik siireclerde islev gormektedirler (Panche ve
dig, 2016; Ayhan ve Ulger, 2020). Sekonder metabolitlerin bitkinin yasamsal
fonksiyonlarinda dogrudan rolii olmasa da hem bitkilerin hem de onu tiiketen diger

canlilarin sagliginin korunmasinda ve siirdiiriilmesinde 6nemli gorevleri vardir.
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Giliniimlizde bir¢ok sektoriin 6nemli hammaddesidir. Biyoaktif 6zellikli kimyasal
bilesikler olan sekonder metabolitler 6zellikle tip ve farmakoloji alaninda siklikla
kullanilsa da, fonksiyonel gida unsuru ve besin takviyesi olarak kullanilabilmeleri

acisindan 6nemlidir (Giiven ve Gilirsul, 2014).

M. communis meyve ekstraktlart ise baskin olarak; fenolik asitler, tanenler ve
flavonoidler olmak iizere fenolik bilesiklere ait 3 ana kimyasal siif i¢cermektedir
(Amensour ve dig, 2009; Romani ve dig, 2004). Bitkinin ugucu yaginin bilesikleri de
lic ana kategoriye ayrilir: Bunlar, terpenler (monoterpen ve seskiterpen
hidrokarbonlar), terpenoidler (oksijenli monoterpenler ve seskiterpenler) ve

fenilpropanoidler olarak tanimlanir (Anwar ve dig, 2016; Kasikci ve dig, 2021).

1.4.1 Terpenler

Ugucu yaglarin ana kimyasal yapisini terpen grubu bilesikler olusturmaktadir (Hillier
ve Lathe, 2019; Yasa ve Ertas, 2024). Terpen sinifi bilesikler ayn1 zamanda sekonder
metobolitlerin énemli siniflarindan biridir. Cam recinesinden elde edilen ugucu yagin
ana bileskesi terpenik yapilar olmakla beraber “terebentin” diye adlandirilir. Terpen
ifadesi buradaki terebentin sozciiglinden tiiretilmistir (Guimaraes ve dig, 2019; Angin

ve dig, 2024).

Terpenlere dogada ¢ok sik rastlanir. Bunlar ¢esitli bitkiler tarafindan {iretilen genis ve
cesitli bir hidrokarbon sinifidir. Bunun yanisira meyve, sebze ve ciceklerde bol
bulunurlar (Dudareva ve dig, 2005). Cigeklenme doneminde ve hemen sonrasinda
bitki lireme yapilarinda ve yapraklarinda konsantrasyonlar1 genelde yiiksektir (Theis

ve Lerdau, 2003).

Terpen grubu bilesikler bitkilerin ekosistemdeki varliklari i¢in 6nemli islevleri vardir.
Antibakteriyel, antifungal, antiviral gibi farmakolojik aktivitelere sahip olmakla
birlikte ve bocek oOldiiriicii veya uzaklastirici etki gostermektedirler (Baser ve
Buchbauer, 2009). ilag, gida, aromaterapi, kozmetik ve parfiim endiistrisinde, tarrmda
bitki koruma alaninda, kullanilmaktadirlar (Bakkali ve dig, 2008; Kaytanlioglu ve dig,
2022).

Terpenler bitki sekonder metabolitlerinin 6nemli bir bilesenidir. Birgok bitkiye tipik

kokusunu verdiklerinden bilgi kimyasallari, cezbedici veya kovucu olarak da islev
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goriirler. Ote yandan terpenlerin yiiksek konsantrasyonlar1 toksik olabildiginden

otcullara ve patojenlere kars1 6nemli bir silahtir (Gershenzon ve Dudareva, 2007).

Terpenler biyokimyasal olarak izoprenden tiiretilir. Tiim terpenlerin temel formiilii
(CsHs)n birimi olup “n” ise bagli izopren birimlerinin sayisini ifade etmektedir (Gao

ve Singh, 1998).

Hidrokarbonlar halinde bulunabilen terpenler hidroksil, karbonil, keton veya aldehit
gruplart gibi oksijen iceren bilesiklere sahip olabilir. Terpenlerin kimyasal
modifikasyonundan sonra ortaya c¢ikan bilesikler “terpenoid” olarak isimlendirilir.

(Paduch ve dig, 2007; Hillier ve Lathe, 2019).

Terpenler biiyiikliilk sirasina gore hemiterpenler, monoterpenler, seskiterpenler,
diterpenler, triterpenler, tetraterpenler ve politerpenler seklinde siniflandirilir. Tek bir
izopren biriminden olusan hemiterpenler siklikla hemiterpenoidler adi verilen
izovalereik asit gibi oksijen iceren tlirevlere doniistiiriiliir. Benzer sekilde mono-
terpenler iki izopren biriminden (Cio) olusur ve alifatik (mirsen, geraniol) formda veya
halkalar (timol, mentol, a-pinen) igerebilir. Monoterpenlerin oksijenli tiirevleri

monoterponoid olarak isimlendirilmektedir (Sekil 1.5).

O/
E/
o ol

P

D-limonen 1.8 sineol Anetol
g\ |/fm
o
OH ‘ =
X

B-Citronellol Linalool Karvon

Sekil 1.5: Baz1 monoterpen ve monoterponoidlerin kimyasal yapisi.
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Ug izopren biriminden (C;s) olusan seskiterpenler asiklik (farnesol) olabilir veya
halkalarin yani sira bir¢ok farkli formasyon (s-cadinen) igerebilir (Paduch ve dig,

2007).

Diterpenler dort izopren birimi (Cao) icermekte olup dogada alifatik yapi haricinde
monosiklik, bisiklik, trisiklik (abietik asit), tetrasiklik (steviol), makrosiklik (taksol),

diterpenoid trilakton (ginkgolid) gibi farkli formlar gosterebilmektedir.

Terpenler ayn1 zamanda biyosentetik yap: taslaridir. Ornegin, biyolojik olarak etkin
maddelerin 6nemli bir grubunu teskil eden steroidler, triterpen (skualen) tiirevleridir.
Karbon iskeleti alt1 izopren birimine (C3o) sahip triterpenleri (ursolik ve betulinik
asitler) sekiz izopren biriminden (C40) olusan tetraterpenler (B-karoten, likopen) takip

etmektedir (Mosquera ve dig, 2021).

Politerpenler ise daha fazla sayida izopren biriminden olusan uzun zincir yapilari igerir
(Theis ve Lerdau, 2003). Biiyiik molekiillii terpen zincirlerinden olusan dogal kauguk

buna bir 6rnektir.

Terpenler, aromaterapi uygulamasi kapsaminda halen kullanilmakta olan geleneksel
bazi ilaglarin bilesenleridir. Bitkilerden elde edilen ugucu yaglarin i¢indeki terpenik
bilesiklerin antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu oteden beri bilinmektedir;
geleneksel olarak solunum yolu enfeksiyonlarinda kullanimi yaygindir (Inouye ve dig,

2001).

Yapraklari, meyveleri ve karakteristik giiclii kokusu ile ge¢mis toplumlarin dikkat
ceken M. communis L. bitkisi ve ugucu yaglar1 farmakoloji, gida ve kozmetik
endiistrilerinde giiniimiizde de kullanilmaktadir (Shahbazian ve dig, 2018). “PDR
Bitki Monograflar1” gibi yer aldigi yabancit kaynaklarda “Myrtle oil” olarak
adlandirilmaktadir (Demirezer ve dig, 2017; PDR, 2000). Monografta elde edilis
yontemi olarak M. communis L. i¢in herbasindaki u¢ dal, u¢ drog kisimlarinin su

buhar1 distilasyonu tanimlanmistir (Giampieri ve dig, 2020; Ozek ve dig, 2000).

Tiirkiye ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu’nun 2019 yilinda yayinladigi monografta M.
communis L. ugucu yaginin, bitkinin yapraklarindan su buhar distilasyonu yontemiyle
elde edilmesi tariflenmektedir (Demirbolat, 2019; Parlar, 2024). Parlar’in
caligmasinda ise bitkinin yapraklarmin farmakope analizleri yapilarak sonuglar

raporlanmis, monograf ve farmakopeye yonelik temel bilgiler olusturulmustur.
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1.4.1.1 Terpenlerin tibbi kullanim alanlari

Terpenlerin antibakteriyel, antiviral ve antifungal kapsamli antimikrobiyal etkileri
vardir. Bu molekiillerin ve oksijenli tlirevlerinin anti-inflamatuar, antimutajenik ve
bagisiklik hiicreleri iizerindeki etkilerinin yaninda anksiyolitik, rahatlatici-spazm

giderici gibi farkl etkileri de bildirilmistir (Theis ve Lerdau, 2003; Yasa ve dig, 2023).

Epidemiyolojik ¢alismalar gidalardan oral yolla alinan monoterpenlerin kanserlerin
Oonlenmesinde ve tedavisinde faydali olabilecegini diisiindiirmektedir (De Carvalho ve
Da Fonseca, 2006). Giiniimiizde yapilan c¢alismalarin sonucunda terpen grubu
bilesenlerin deri, akciger, mide, kolon, pankreas, karaciger, prostat ve meme,
kanserlerinin gelisimini doza bagli olarak inhibisyon etkileri invitro ve invivo

calismalarla gosterilmeye devam etmektedir (Gupta ve Myrdal, 2004).

Monoterpenlerin etkiledigini bildigimiz en 6nemli yolak hiicrelerin biiyiimesini
diizenleyen proteinlerin translasyon sonrasi izoprenilasyonudur. Monoterpenlerin
kanser hiicrelerine yonelik apoptozisi indiiklemesi antimutajenik aktivite ile hiicrelerin
yeniden farklilasmasini diizenleyen molekiiler mekanizmaya olumlu etkileri

gosterilmistir (Crowell, 1997).

D-limonen ve oksijenli tlirevlerinin etkinligi sinyal transdiiksiyonunu ve hiicre
biiyiimesini diizenleyen translasyon sonrasi izoprenilasyon onkoprotein p2lras'in
secici inhibisyonu ile iliskili oldugu ileri siirilmektedir. Bu inhibisyon ayrica gen
ekspresyonunu degistirerek apoptoza, hiicresel yeniden farklilasmaya ve sonugta
timorli dokunun gerilemesine yol agabilecegi ileri siiriilmektedir (Vigushin ve dig,

1998).

Farnesol ve geraniol gibi diger terpenlerin de insan pankreas tiimdr hiicrelerine yonelik
tedavi edici etkinlige sahip oldugu gosterilmistir. Bununla beraber carveol, uroterpenol
ve sobrerol gibi monoterpenler meme kanser hiicrelerine karsi test edilmistir.
Karvonun da pulmoner adenomu ve mide tiimorii olusumunu azaltan bir ajan oldugu

rapor edilmistir (De Carvalho ve Da Fonseca, 2006).

Antidiyabetik etkinlik acisindan ele alinacak olursa tip 2 diyabetin erken evrelerinde
diyet ve egzersiz, karbonhidrat metabolizmasim1 korumak icin yeterli oldugu
diistiniilmektedir. Ancak zamanla tedaviye oral antidiyabetik ilaglar ve insiilin

eklenmesi gerekli olabilir. Bununla beraber bazi oral hipoglisemik ajanlarin uzun
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siireli kullanim1 insiilin direncine yol agabilmesi nedeniyle farmakolojik etkinligini

azaltabilecegi unutulmamalidir (Chen ve dig, 2006).

Antiinflamatuar etkisi agisindan linalool ve esteri olan linalil asetatin analjezik ve
O0dem azaltic1 etkileri oldugu gosterilmistir. Aktiflestirilmis insan monositlerinde
gerceklesen arasidonik asit metabolizmasi ve pro-inflamatuar sitokin iiretimi bir
monoterpen olan 1,8-sineol (okaliptol) tarafindan baskilandigi rapor edilmistir.
Bununla beraber 1,8-sineol dokulara kolayca tasinir ancak plazmaya oldukc¢a yavas bir
sekilde salinmaktadir. Ayrica uzun bir yarilanma émriine sahip oldugundan uygulama
bittikten sonra bile dokularin iginde yiiksek konsantrasyonlarda kaldigi

gbzlemlenmistir (Peana ve dig, 2003).

Ugucu yag bilesenlerinden terpinen-4-ol ile 1,8-sineol ve tiirevlerinin prostaglandin
Ez2 (PGE2), tiimor nekroz faktorii (TNF)-a ve interlokin 1B gibi bazi pro-inflamatuvar
maddelerin liretimini baskiladigi bildirilmistir (Hart ve dig, 2000).

Gram pozitif ve gram negatif bakterilerin yaninda mantarlar iizerinde de testleri
yapilmis olan bircok terpen molekiiliiniin ¢esitli mikroorganizmalara karsi da
antimikrobiyal etki etkili oldugu bulunmustur (Trombetta ve dig, 2005). Bitki kaynakl
ajanlara karst daha duyarli olan mikroorganizmalarda gram pozitif bakteriler,

terpenlere daha duyarlidir (Paduch ve dig, 2007).

Terpinen-4-ol, o-pinen, B-pinen, 1,8-sineol, linalool ve a-terpineol igeren bir
monoterpen bilesiminin Candida (C.) albicans, C. krusei ve C. tropicalis'in gelisimini

sinirlayarak antimikotik etkisinin oldugu belirlenmistir (Hammer ve dig, 2003).

Baz bitkilerin ugucu yagindaki monoterpenlerin, diisiik sitotoksisite etkisinin yaninda
yine Herpes simpleks viriis-1 (HSV-1) e kars1 giiclii bir antiviral etkinliginin oldugu
ortaya konmustur. Izoborneol etkinligi hidroksil gruplarmin viriis zarflarinda bulunan
lipitler ile etkilesimleri sonucu olmaktadir (Armaka ve dig, 1999). izoborneol, viriis
replikasyonunu ve viral proteinlerin glikozilasyonunu inhibe etme yoluyla HSV-1 in
enfektivitesini kaybetmesine neden olur. Sineol ve izoborneoliin bir stereoizomeri olan
borneol gibi monoterpenler i¢in de giiglii anti-HSV-1 etkinliklerinin oldugu

belirtilmistir. (Khan ve dig, 2005).

Son yillarda cesitli triterpen bilesiklerinin antiviral aktiviteleri de tanimlanmis ve
bunun yaninda moronik ve betulinik asitlerin anti-HSV-1 aktivitesine sahip oldugu

bulunmustur. Dahas1 betulin, betulinik asit ve bunlarin tiirevlerinden birkag1 viriis-
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hiicre flizyonunu, ters transkriptaz aktivitesini ve virion birlesmesini etkileyen ¢ok
etkin anti-HIV ajanlar1 oldugu belirtilmistir. Betulin, betulinik asit ve oleanolik asidin
ayrica Vezikiiler stomatit viriisii (Rhabdoviridae) ve Ensefalomiyokardit viriisiiniin
(Picornaviridae) ¢ogalmasini baskiladigi gosterilmistir (Curie-sklodowska ve dig,

2004).

Terpenoid molekiillerinin antiparazitik aktivitesi, serbest radikallerin salindig1 “hem”
ve “Fe-II (demir-II)” gruplariyla etkilesimleriyle agiklanmaktadir. Klinik olarak
parazit enfeksiyonunun belirtilerinin hizla azalmasini saglamaktadir. Bazi
monoterpenlerin (espintanol ve piquerol A) antiprotozoan parazit aktivitesine sahip
oldugu anlasilmistir. Timol ve yapisal tlirevleri de anti-leishmanial etki gostermektedir

(Robledo ve dig, 2005).

Seskiterpenler arasinda Ozellikle sentetik antimalaryal maddelerle kombinasyon
halinde artemisinin ve tiirevlerinin, ilaca direngli Plasmodium ile enfekte olmus
kisilerin tedavisinde etkili ajanlar oldugu gosterilmistir (Haynes, 2006). You You
Tou’nun 2015 Tip alanindaki Nobel 6diillii ¢aligmalarina konu olan bu etki birgok
bilim insaninin da arastirmasina konusu olmustur (Dogan ve dig, 2022; Ivanescu ve
dig, 2015). Abietan iskeletine sahip diterpenler leishmanisidal ve antiplazmodiyal
etkileri oldugu gibi betulinik asidin de antimalaryal aktiviteye sahip oldugu rapor

edilmistir (Sairafianpour ve dig, 2001).

Terpenler olumlu etkilerinin yaninda diisiik toksisite gdsterir ve bu nedenle 6zellikle
bagisiklik sistemi zayiflamis insanlarda kullanimi giivenli ajanlar olarak kabul
edilirler. Genellikle daha basit daha az sayida izopren birimine sahip terpen
molekiillerinin bliylik terpen molekiillerine gore daha iyi gili¢lendiriciler oldugu
lvarsayilir. Terpenlerin bagisiklik sistemi {izerindeki gili¢lendirici aktivitesinin
etkinligi sineol > mentol > menton = pulegeon = a-terpineol > karvon siralamasi ile
ifade edilebilir. Ote yandan D-limonen gibi polar olmayan terpenlerin lipofilik ajanlar
icin polar terpenlerden daha iyi giiclendirici sagladig goriilmektedir. Bunun yanisira
polar gruplara sahip terpenler, 6rnegin mentol ve 1,8-sineol hidrofobik ve polar grup
tasimayan terpenlerden ¢ok daha kolay insan cildinden ge¢cmesini saglar (Narishetty

ve Panchagnula, 2004).

M. communis L. bitkisinin ugucu yaglari ile ilgili 6nceki ¢aligmalarda ana bilesenlerin

genellikle 1, 8-sineol, a-pinen, linalool oldugu ortaya konmustur. M. communis ugucu
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yaginin (Myrtle oil) ve igindeki terpenik bilesenlerinin ozellikleri, saglik amacl
kullanimi, etkinligi ve ¢ok farkli biyoaktiviteleri iizerine her yil bir¢ok ¢alisma bilim
diinyasina kazandirilmaya devam etmektedir (Aleksic ve Knezevic, 2014; De Luca ve

dig, 2022; Ozek ve dig, 2000).

M. communis ugucu yag1 halen gida, farmakoloji ve kozmetik endiistrilerinde 6nemli

dogal terpen kaynagi olarak kullanilmaktadir (Shahbazian ve dig, 2018).

1.4.2 Fenolik bilesikler

Fenolik bilesikler ¢ogunlukla muazzam yapisal cesitlilige sahip bitki tiirlerinde
bulunan ikincil metabolitlerin pargalaridir. Glikozitler veya aglikonlar olarak var
olabilirler; serbest veya bagli bilesikler halinde olup ve ¢ogunlukla polimerize veya
monomer yapilari igerirler. Ek olarak bu bilesikler cesitli stabiliteye sahip olup bitkiler
icinde standart formlarda dagilmazlar. Farkli ve spesifik ekstraksiyon siireglerine
ihtiya¢ duyulabilir. Bu nedenle hedeflenen fenolik bilesiklerin geri kazanimi i¢in en

uygun ekstraksiyon yontemi secilmelidir (Alara ve dig, 2021).

Fenolik bilesikler; fenolik asitler, fenolik alkoller, flavonoidler, tanenler, stilbenler,
lignanlar olarak 6 grupta incelenebilir. Flavonoidler son yillarda en ¢ok ilgi
uyandirmakta olup 8000°den fazla bilesik cesitliligi ile fenolik bilesenlerin en
kalabalik grubunu olusturmaktadir (Pal ve Verma, 2013; Pietta, 2000)

1.4.3 Flavonoidler

Bitkilerdeki en yaygin ve dagilmis olarak bulunan fenolik bilesik grubu olan
flavonoidler, fenolik yapili sekonder metabolitlerin 6nemli bir sinifi olup meyveler,
sebzeler, kabuklar, kokler, govdeler, ¢icekler, bunlardan iiretilen caylar, ekstraktlar ve
cesitli bitkisel iirtinler gibi bir¢cok kaynagin i¢cinde bulunur. Flavonoidler giiniimiizde
farmasotik, nutrasotik, tedavi ve kozmetik uygulamalarin vazgecilmez bilesenleri
kabul edilmektedir. Bu durum flavonoidlerin antioksidan, antiinflamatuar,
antimutajenik, antikarsinojenik 0Ozellikleri ve temel yap1 orneklerinin kapsaml

bulunma kapasitesi ile baglantilidir (Panche ve dig, 2016).

Flavonoidler Sekil 1.7°de resmedildigi gibi iki aromatik halkanin ii¢ karbonlu bir
kopri ile birlesmesi sonucu (C6-C3-C6) olusan, 15 C atomu tasiyan polifenolik
bilesikler olarak tanimlanmistir (Crozier ve dig, 2006). Bu grubun 6nemli kismi

meyvelerin, otlarin, sebzelerin ve tibbi bitkilerin ¢esitli renklerdeki pigmentlerine
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katkida bulunmaktadir (Dixon ve Pasinetti, 2010; Tekin ve dig, 2022). Bu dogal
tirlinler saglik lizerindeki olumlu etkileriyle taninmaktadir ve flavonoid bilesenlerin
izolasyonu icin farkli yontemler gelistirilmistir. Kalp ve dolagim bozukluklari,
ateroskleroz, kanser, ndrodejeneratif hastaliklar, metabolizma rahatsizliklar1 gibi
cesitli tibbi sorunlarla iligkili ¢esitli olumlu fizyolojik, biyokimyasal ve antioksidan

etkilere sahiptirler (Faggio ve dig, 2017; Walker ve dig, 2000).

Sekil 1.6: Flavonoid molekiiliiniin iki aromatik halkadan ve {i¢ karbonlu kopriiden
olusan molekiil yapis1 (Panche ve dig, 2016).

Flavonoidler dogal yapisinda bulundugu bitkilerde cesitli biyolojik islevlerde rol
oynarlar. Bitkilerde, flavonoidlerin ¢i¢eklerinin rengi ve aromasindan sorumlu oldugu,
bu sayede tozlagsmay1 saglamak icin ar1 ve bocekleri ¢cekerek meyve olusumunu tesvik
ettigi belgelenmistir. Ayrica, meyvelerin hayvanlarin iistesinden gelmesiyle bitkilerin
ve sporlarin gelismelerini sagladiklar1 gibi, bu bitkilerin ¢imlenmesi ve olusumunda

rol oynadiklar1 bilinmektedir (Kumar ve Pandey, 2013).

Flavonoidler diger sekonder metabolitler gibi bitkileri ¢esitli biyolojik ve fiziksel stres
faktorlerinden koruma gorevi istlenirler. Detoksifiye edici ajanlar, onarici ve
antimikrobiyal programlar olarak islev goriirler. Ayrica flavonoidlerin dona
dayaniklilik, donma toleransinmi artirma ve kurakliga kars1 direng saglamada 6nemli
roller iistlendigi belgelenmistir. Bitkilerin yliksek 1s1ya uyum saglamasi ve direnci de
flavonoidlerin bu koruyucu ozelliklerindendir (Takahashi ve Ohnishi, 2004).
Polifenolik yapidaki bu bilesenlerin hem bitkilerdeki biyolojik rollerinin hem de insan
saghig iizerindeki olumlu etkilerinin degerini kanitlayan ¢alismalar giderek

artmaktadir (Tekin ve dig, 2022).

Flavonoidler B halkasina bagli olan C halkasinin doymamishik ve oksidasyon

derecesine bagl olarak cesitli alt gruplara ayrilabilir. B halkasinin 4. pozisyonuna
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bagli olanlar neoflavonoidler olarak adlandirilirken, B halkasinin 2. pozisyonuna bagl
olanlar C halkasinin yapisal 6zelliklerine dayanarak birkag alt gruba daha ayrilabilir.
Bu alt gruplar; flavonlar, flavonol, flavonol, flavonon, Izoflavonoid, flavanol,

antosiyaninler ve kalkonlardir (Cabas, 2017).

Flavonlar flavonoidlerin énemli alt gruplarindan biridir. Yapraklarda, ¢i¢eklerde ve
meyvelerde glikozitler olarak yaygin sekilde bulunurlar. Kereviz, maydanoz, kirmizi
biber, papatya, nane ve ginkgo biloba, flavonlarin gii¢lii kaynaklar1 arasinda yer alir.
Luteolin, apigenin ve tangeritin, flavonlarin bu alt sinifina aittir. (Panche ve dig, 2016).
Flavonlarin yapisinda, 2 ve 3 pozisyonlar1 arasinda bir ¢ift bag ve C halkanin 4.
pozisyonunda bir keton grubu ve hidroksil boliimleri tagir. Bununla birlikte hidroksil
boliimleri, bitkinin tiiriine ve taksonomik dagilimima gore farklilik gdsterilebilir

(Manach ve dig, 2004).

Keton grubu flavonoid yapisinda olan flavonoller proantosiyaninlerin yapi taslaridir.
En ¢ok incelenen flavonoller kaempferol, kuersetin, mirisetin flavonolleri C halkasinin
3. pozisyonunda glikozillenmis olabilen bir hidroksil grubuna sahiptir. Farkl
glikozilasyon desenleri goz Oniine alindiginda, bitki alemindeki flavonoidlerin belki
de en yaygin alt grubudur. Algler haricinde tiim bitkilerde bulunur (Tekin ve dig,
2022).

Flavononlar liziim gibi bazi meyvelerde ve 6zellikle portakal, limon gibi turunggillerde
yaygin olarak bulunan bir flavonoid grubudur (Sekil 1.3). Naringenin ve hesperidin bu
grubun Ornegi olarak verilebilir. Flavononlar serbest radikal temizleyici 6zellikleri
sayesinde birgok saglik boliimiiyle iligkilidir. Bu 6rnekler turunggil meyvelerinin
suyunun ve kabugunun acimsi tadindan sorumludur. Narenciye flavononlar
antiinflamatuar, antioksidan, kan lipidlerini diisiiriicii ve dagitim seviyesini artirici
etkileriyle dikkat ¢ekici farmakolojik ozellikler gosterir. Dihidroflavonlarin C
halkalar1 doymus olup diger flavononlara ve flavon grubuna gore dayaniklilik fark:

olusturdugu belirtilmektedir (Iwashina, 2013).

Izoflavonoidler B halkasinin 3. pozisyon olarak C halkasma bagli oldugu
flavonoidlerdir. Baz1 hastaliklarin tedavilerinde 6nemli potansiyel sergiler. Genistein
ve daidzein gibi drnekleri hayvan modellemelerinde ve klinik ¢aligmalarda dstrojenik
aktiviteleri nedeniyle fitodstrojenler olarak bilinir. Bazi molekiillerin hormonal ve

metabolik degisikliklere neden olma etkisinin arastirildigi bir calismada genisteinin
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cesitli hastaliklarin olugma siirecini etkileyebildigini rapor etmislerdir (Szkudelska ve
Nogowski, 2007). Diyetlerde fitodstrojen iceren gidalarin alinmasinin insanlardaki
prostat ve meme kanseri goriilme sikligin1 farkli yollarla azalttig1 disiiniilmektedir
(Miadokova, 2009) . Bazi1 izoflavonoidlerin mikroorganizmalarda da mevcut oldugu
bildirilmistir (Matthies ve dig, 2008). Ayrica bitki-mikrobiolojik patojen etkilesimleri
sirasinda fitoaleksinlerin gelisiminde Onciil olarak 6nemli rol oynadiklar1 bulunmustur

(Aoki ve dig, 2000).

Flavonoidler 2-fenilkromen-4-on iskeletine sahipken, neoflavonoidler 2. pozisyonda

hidroksil grubu ikamesi olmayan polifenolik bilesiklerdir (Diwan ve dig, 2017).

Flavanoller ayn1 zamanda flavan-3-oller olarak adlandirilir, ¢linkii hidroksil grubu her
zaman C toplulugunun 3. pozisyonlarina baglidir. Katesinler diye de bilinen bu grup
bir¢ok flavonoidden farkli olarak, 2 ve 3. pozisyonlar arasinda ¢ift bag bulunmaz
(Sekil 1.8). Flavanoller, muz, elma, armut, yaban mersini gibi bircok meyvede bol

miktarlarda bulunmalari ve sagliga katkilartyla bilinirler (Panche ve dig, 2016).

or (a) 0 (b)

Sekil 1.7: Flavanol (flavan-3-ol) (a), flavanon (b) molekiillerinin kimyasal formiilleri
ve yapisl.

Antosiyaninler bitkilerde, ¢igeklerde ve meyvelerde renklerden sorumlu
pigmentlerdir. Siyanidin, malvidin, delfinidin ve pelargonidin en sik incelenen
ornekleridir. Bunlar ¢ogunlukla kizilcik, ¢ilek, kirmizi iiziim, ahududu, yaban mersini,
bogiirtlen, murt gibi cesitli meyvelerde 6zellikle dis katmanlarinda (perikarp) bulunur.
Bu bilesiklerin ¢arpici saglik yararlari ve stabilitesi, bunlarin ¢esitli uygulamalarda
gida endiistrisinde kullanilmasini artrmaktadir. Antosiyanin renk bilesenleri pH'a ve A
ve B halkalarindaki hidroksil gruplarindaki metilasyon ya da asilasyona bagh

degiskenlik gosterir (Giusti ve Wrolstad, 2003).
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Kalkonlar heterosiklik C halkasi eksik olan flavonoidler olarak bilinmekte olup
biyolojik aktiviteleri yiiksektir. Baslica 6rnekleri arasinda arbutin, floretin ve
kalkonaringen sayilabilir. Armut, domates, ¢ilek, baz1 yabani meyveler ve bugdayin
bazi tirlinlerinde 6nemli miktarlarda bulunur. Meyankdkii ve geleneksel hazirlanan
cay1 baslica kalkon kaynagi olarak belirtilebilir (Uger ve Tokusoglu, 2018). Kalkonlar

ve tiirevleri cok sayida besinsel ve biyolojik faydalari nedeniyle 6nemli ilgi gérmiistiir.

1.4.3.1 Flavonoidlerin tibbi kullanim alanlari

Flavonoidlerin antioksidan, antiinflamatuar, antimutajenik ve antikarsinojenik
ozellikleri gibi ¢ok kapsamli tibbi etkileri incelenmistir. Bununla beraber bu grubun
molekiil yap1 ¢esitliligi ile artan etkinlik kapasitesini gozler Oniine sermektedir

(Panche ve dig, 2016).

Son zamanlarda farkli bitki metabolitleri {izerinde yapilan ¢aligmalar flavonoidlerin
enzim ve reseptorler aracilifiyla etki edip merkezi sinir sistemi lizerinde onemli
etkilere sahip olabilecegini 6rnegin Alzheimer ve Parkinson hastaligiyla iligkili
norodejenerasyonun Onlenmesi gibi etkileri olabilecegini gostermistir (Jager ve
Saaby, 2011). Flavonoidlerin bazi enzimleri inhibe etme veya aktive etme yetenegine
sahip oldugu bilinmektedir. Aldoz rediiktaz, ksantin oksidaz, asetilkolinesteraz,
fosfodiesteraz, lipoksijenaz gibi enzimlerin ndrodejeneratif hastaliklarda anahtar rol
oynadiklar1 hakkinda giiclii raporlar mevcuttur (Johnson ve dig, 2020). Bunlarin i¢inde
asetilkolinesteraz (AChE), merkezi sinir sisteminde Onemli bir enzimdir ve
inhibisyonu ile hafif ve orta siddette Alzheimer hastaliginin (AD) tedavisinde etkili
olan asetilkolin seviyesinin artis1 saglanmaktadir. Literatiirde baz1 flavonoidlerin anti-
kolinesteraz aktiviteleri bildirilmistir (Tumen ve dig, 2012). Kuersetin, rutin,
kaempferol ve makluraksanton gibi c¢esitli flavonoidler iizerinde yapilan in vitro
inhibitor ¢alismalari, kuersetin ve makluraksantonun AChE’a kars1 konsantrasyona

bagli bir inhibisyon yetenegine sahip oldugunu gostermistir (Khan ve dig, 2009).

Antiinflamatuar aktivite ile ilgili ¢aligmalarda, birbirlerinin izoformu olan COX-1
(Siklooksijenaz-1) ve COX-2 (Siklooksijenaz-2), arasidonik asidin prostaglandinlere
ve tromboksanlara donilislimiinii katalize eden endojen enzimler olarak
aciklanmaktadir (Smith ve dig, 2000). Flavonoidlerin COX-2 ile baglanma modlar1

tizerinde silico yontemleri kullanilarak yapilan calismalar, iyi antiinflamatuar
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aktiviteye ve azaltilmis gastrointestinal yan etkilere sahip bir bilesik sinifi olan segici

COX-2 inhibitorlerinin gelistirilmesine yol agmistir (Madeswaran ve dig, 2012).

Bakterilerde yag asidi sentezini baslatan B-Ketoasil asil tasiyici protein sentaz II1I
(KAS III), antibiyotik direnci sorununu asmak i¢in dnemli bir hedef enzimdir.
Naringenin (5,7,4'-trihidroksiflavanon) ve eriodiktyol (5,7,3',4'-tetrahidroksiflavanon)
gibi flavonoidlerin Staphylococcus aureus KAS 1I'Un giliglii antimikrobiyal
inhibitorleri oldugunu bulunmustur (Lee ve dig, 2009). Ganugapati ve arkadaslari, E.
coli'de bulunan laktamaz-1 grubu bir enzim olan New Delhi Metallo beta-laktamazi
(NDM-1) iizerinde c¢aligmistir. Bu enzimin B-laktamazlarin alt simnifina ait olup
intravendz antibiyotiklere kars1 direng olusturdugu bilinmektedir. Kuersetinin NDM-
1'in potansiyel inhibitorleri oldugu bulunmus olup benzer ¢alismalarin, NDM-1 pozitif
susa karsi etkili antibiyotik kesiflerine yardimci olabilecegi diisiiniilebilir (Panche ve

dig, 2015).

Bitkiler ve icecekler yoluyla tiim flavonoid siniflar1 agisindan zengin bir diyet damar
sagligini iyilestirerek koroner arter hastalik riskinin azalmasina neden olur. Bunlarin
tilketiminin, damar endotel nitrik oksit sentaz ve protein kinaz B aktivasyonu yoluyla
endotel fonksiyonunda iyilesme ile iliskili oldugu goézlemlenmistir. Prehipertansiyon
ve evre I hipertansiyonu olan obez hastalarda diizenli kuersetin aliminin kan basincina
etkisi yetmis hastada incelenmistir. Hipertansiyonu olan hastalarda kan basinci

seviyesinin diistiigli gozlemlenmistir (Brill ve dig, 2015).

Flavonoidlerin birgok grubu antioksidan olarak etki etme kapasitesine sahiptir.
Flavonlar ve katesinler organizmay1 reaktif oksijen tiirlerine kars1 korumada en giiglii
flavonoidler olarak bildirilmektedir. Viicut hiicreleri ve dokulari normal oksijen
metabolizmasi esnasinda iiretilen veya ekzojen hasarla indiiklenen serbest radikaller
ve reaktif oksijen tiirlerinin neden oldugu hasardan siirekli olarak tehdit altindadir

(Grace, 1994).

Serbest radikallerin hiicresel iglevlere miidahale ettigi mekanizmalar ve olaylar dizisi
tam olarak anlagilmamistir ancak en 6nemli olaylardan biri hiicre zar1 hasarina yol
acan lipid peroksidasyonu ongoriilmektedir. Serbest radikaller cesitli inflamatuar
medyatorleri ¢ekebilir ve genel bir inflamatuar yanita ve doku hasarina katkida
bulunabilir. Canli organizmalar kendilerini reaktif oksijen tiirlerinden korumak igin

farkl1 etkin mekanizmalar gelistirmistir (Halliwell, 1995).
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Flavonoidler serbest radikallerin neden oldugu hasari ¢esitli sekillerde dnleyebilir veya
dogrudan temizlenmesine yol agabilir. Siiperoksit radikallerinin iiretimini
engellemeye yardimei olan mirisetin, kuersetin ve rutin gibi flavonoidler vardir
(Grace, 1994). Flavonoidler radikaller tarafindan oksitlenir ve daha kararli, daha az
reaktif bir radikal olusur. Bagka bir deyisle flavonoidler hidroksil grubunun yiiksek
reaktifligi yardimiyla, radikalin reaktif bilesigiyle reaksiyona girerek reaktif oksijen

tiirlerini stabilize eder (Afanas ve Korkina, 1996).

Diyet agisindan 6nemli olan bazi flavonoid gruplarinin lipoprotein oksidasyonu, kan
trombosit agregasyonu ve kardiyovaskiiler sistem goriintiileme metotlar1 dahil olmak
lizere aterosklerozla iligkili parametreler lizerinde yararl etki sagladig1 gosterilmistir
(Tikkanen ve Adlercreutz, 2000). Dolasim sisteminde normal kosullar altinda
l6kositler damar endotel duvari boyunca serbestge hareket eder. Ancak iskemik bir
durumda ve inflamasyonda ¢esitli endotel tiirevi medyatorler ve tamamlayici faktorler
farkl1 yollarla 16kositlerin endotel duvarina yapigsmasina neden olabilir. Bu durumun
oksijen tiirevi serbest radikallerin olusumuna neden olarak sitotoksik oksidanlar ve
inflamatuvar medyatdrlerin salintmina yol agtigi belirtilmistir. Sonug olarak dokularda
hasara neden olan oksidanlar ve inflamatuar medyatorler salinir (Nijveldt ve dig,
2001). Saflastirilmis mikronize flavonoid fraksiyonunun oral yoldan uygulanmasi
hamsterlarda iskemi-reperfiizyon hasarinda kalict bozukluklara yol agabilecek bu

sekilde gelisen inflamasyonu baskilamistir (Friesenecker ve dig, 1994).

Genistein, daidzein ve equol gibi flavonoidler, klinik c¢alismalarda Gstrojenik
aktivitelerini degerlendirmek icin incelenmistir (Wiseman, 2000). Bu alanda yapilan
calismalar bu molekiillerin, kanser, kardiyovaskiiler bozukluklar ve osteoporoz gibi
cesitli kronik hastaliklarin tedavisi i¢in potansiyellerini belirlemistir (Metzner ve dig,
2009). Ozellikle genisteinin kadinlarda menopoz sonrasi kemik kaybini énlemede
umut verici etkinlige sahip oldugu bilinmektedir (Rowe ve Baber, 2021; Wiseman,

2000).

Cesitli yaymlar M. communis L. bitki ekstrakt bilesenlerinin farkli biyoaktivitelerinin
basinda serbest radikallere karsi aktivitelerini belgelemislerdir. Son calismalar ile
arastirmacilar ana bilesenlerinin fenolik bilesikler oldugunu bildirmistir. Bunlar

icerisinde flavonoidler (katesin grubu, mirisetin ve kuersetin glikozitleri vb.) ve
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ellagitanninler, galloil-glukozitler, ve galloil-kinik asitleri iceren gallik asit tiirevleri

gibi cesitli bilesenler tanimlanabilir (Al-Snafi ve dig, 2024; Giampieri ve dig, 2020).

1.5 Serbest Radikaller ve Antioksidanlar

Serbest radikaller herhangi bir kimyasal reaksiyona karsi oldukg¢a aktif olan
eslesmemis elektronlara sahip atomlar, molekiiller veya iyonlardir. Canh
organizmalarda serbest radikaller genellikle oksijen, nitrojen ve kiikiirt
molekiillerinden meydana gelmektedir (Lii ve dig, 2010). Serbest oksijen radikalleri
kolay reaksiyona giren, hidroksil (OH-), hidrojen peroksit (H20z), peroksil (ROO-),
stiperoksit (O2) gibi oksijen iceren kararsiz yapili bilesiklerdir (Gokpinar ve dig,
2006). Tibbi amaclarla da kullanilabilen ozon (O3) gazi da oksijenin O kararli
formuna karsilik, kararsiz ve aktif molekiiliidiir. Sabit olmayan kimyasal yapisi
nedeniyle ozon molekiilii giiclii bir oksidasyon aracidir. Viriis ve bakteriler dahil tim
mikroorganizmalart ve toksinlerini okside etmesinin yaninda bazi kimyasal

bilesenlerini de nétralize eder (Bocci ve dig, 2009; Ozler ve dig, 2009) .

Serbest radikallerin fizyolojik miktarlarda (diisiik veya orta konsantrasyonlarda)
{iretimi patojenlere karsi miicadelede énemli rol oynamaktadir. Ornegin fagositler
patojenik mikroorganizmalar1 yok etmek icin serbest radikaller salgilar. Serbest
radikaller enzimatik olan ve olmayan reaksiyonlarla {iretilebilir. Solunum zinciri,
prostaglandin sentezi, fagositoz ve sitokrom P450 sistemi serbest radikaller iireten
enzimatik reaksiyonlarda rol oynar ayrica enzimatik olmayan reaksiyonlar1 baglatir
(Malakar ve dig, 2020). Serbest oksijen tiirlerinin ve diger radikal bilesiklerin
zararlarina karsin viicuttaki farkli savunma sistemleri, serbest radikalleri kontrol

altinda tutmaktadir.

Nitrik oksit (NO), siiperoksit anyonu ve reaktif oksijen tiirleri (ROS) gibi serbest
radikaller, sinyalizasyon siireclerinde diizenleyiciler olarak 6nemli bir rol oynar.
Yiiksek organizmalarda fizyolojik olarak NO ve ROS’lar vaskiiler tonusu,
ventilasyonun kontroliinde oksijen perfiizyonu ve eritropoetin iiretimini diizenler

(Parasuraman ve Maithili, 2014).

Reaktif nitrojen ve ROS tiirleri bagisiklik hiicresi aktivasyonu, inflamasyon, asiri
egzersiz, zihinsel stres, iskemi, kanser, yaslanma ve enfeksiyon gibi endojen veyahut

alkol, hava kirliligi, su kirliligi, sigara dumani, agir metaller, farmasotik
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maddeler/farmakolojik ajanlar ve radyasyon gibi ekzojen kaynaklardan iiretilir (Valko

ve dig, 2007).

Serbest radikallerin asir1 iiretimi hiicresel islevleri degistirerek kronik ve dejeneratif
hastaliklara neden olur (Pham-Huy ve dig, 2008). Hipertansiyon vaskiiler bozukluklar
ve metabolik sendrom gibi hastaliklarin  gelisiminde rol oynayan Onemli

faktorlerdendir (David ve dig, 2016).

Oksijenli solunum yapan organizmalar serbest radikaller ve iligkili molekiillerin neden
oldugu hasar1 6nlemek i¢in antioksidan savunma sistemleri gelistirmistir (Demir ve
Akpinar, 2020). Organizmada olusan oksidasyonlart Onleyen, serbest radikalleri
yakalama ve stabilize etme yetenegine sahip bu maddelere “antioksidan” ismi
verilmektedir (Celik ve dig, 2020; Guzelmeric ve dig, 2022). Antioksidanlar, radikal
reaksiyonlarinin sona erdirilmesi, olusan radikallerin etkisiz hale getirilmesi ve hasarli
molekiillerin imha edilmesinden sorumlu molekiillerdir. Serbest radikalleri
kendilerine baglayarak veya onlar1 etkisiz hale getirerek viicuttaki olas1 zararlar1 en
aza indirirler (Lii ve dig, 2010). Bu sistemlerde gérev yapan maddeler dogal veya
sentetik antioksidanlar olarak tanimlanirken, dogal antioksidanlar enzimatik olan

veya enzimatik olmayan seklinde {izere iki gruba ayrilmaktadir (Chae ve dig, 2004).
Antioksidan maddelerin etki gdsterdikleri mekanizmalar sdyle 6zetlenebilir:

e Antioksidanlar serbest radikaller {iretebilen molekiillerin oksidasyon
reaksiyonunu engeller veya yavaslatir. Ornegin antioksidan maddelerin
birgogu aromatik halka yapilarina sahiptir ve eslesmemis elektronu delokalize

ederek kararli hale dontistlirdiigli diisiintilmektedir.

e Antioksidan molekiiller reaktif radikallerle dogrudan reaksiyona girebilir
onlar1 yok edebilir veya nétralize ettikleri radikallerden daha kararli daha uzun

omiirlii ve daha az tehlikeli olan yeni serbest radikaller olusturabilirler.

e Organizmadaki SOD (siiperoksit dismutaz), glutatyon peroksidaz, katalaz gibi
antioksidan enzimler ile enzimatik olmayan glutatyon, seriiloplazmin,
bilirubin, albumin gibi endojen antioksidanlarin sentezini artirarak etki

gosterirler (Lii ve dig, 2010).

Serbest radikallerin neden oldugu patolojik durumlari iyilestirmeye yardimci olan

dogal veya sentetik molekiiller tanimlanmaya devam ederken sentetik antioksidanlarin
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tikketimiyle ilgili artan glivenlik endiseleri gliniimiizde dogal kaynaklardan ve 6zellikle
bitkilerden daha ucuz ve daha giivenli antioksidan kaynaklarmin kullanilmasin ilgi
¢ekici hale getirmistir (Stankovi¢ ve dig, 2016). Dogal antioksidanlara 6rnek olarak
sebze ve meyvelerde yaygin olarak bulunan polifenolik bilesikler gibi A, C ve E

vitaminleri serbest radikalleri engellemeye yardimci olan bilesiklerdir.

Polifenollerin antioksidan aktivitesi, redoks ozelliklerine atfedilir, yani serbest
radikalleri adsorbe veya notralize etme, singlet ve triplet oksijeni sondiirme ve

peroksitleri parcalama etkilerine sahiptir.

Bitkilerde fenolik bilesiklerin en genis alt grubu flavonoidlerdir. Bilindigi iizere
bitkilerin genelinde bulunur ve serbest radikallerin dogrudan temizlenmesi ve serbest
radikal tiretiminde yer alan enzimlerin inhibisyonu dahil olmak {izere farkli yollarla
serbest radikallerle iliskili hasarlari1 6nledigi diisiiniilmektedir (Banjarnahor ve Artanti,

2014; Sandhar ve dig, 2011).

1.5.1 Antioksidan aktivite analizleri

Antioksidan kapasitesini 6l¢gmek amaciyla glinlimiize dek cok farkli yontemler
gelistirilmistir (Biiyliktuncel, 2013). Her bir yontemin eksiklikleri veya avantajlar
ilgili calismalarda belirtilmistir (Gulcin, 2020). Antioksidan kapasite analizleri

reaksiyon mekanizmasina bagl olarak farkli gruplarda degerlendirilir:

e Hidrojen atomu transferine dayali olanlar; oksijen radikali absorbans kapasitesi
(ORAC), krosin agartma, toplam radikal absorbsiyon potansiyeli, inhibe
edilmis oksijen, uyarilmis diisiikk yogunluktaki lipoprotenlerin (LDL) ve

linoleik asit oksidasyonu inhibasyonu yontemleridir.

e Elektron transferine dayanan metodlar igerisinde; Folin-Ciocalteu reaktifi ile
toplam fenolik madde tayini, troloks esdegeri antioksidan kapasite (TEAC)
veya 2,2-azinobis (3-etilbenzotiazolinsulfonik asit) (ABTS), (2,2-difenil-1-
pikrilhidrazil (DPPH), demir (III) iyonu indirgenmesine dayali (FRAP)
antioksidan aktivite Ol¢limii ve bakir (II)’nin kullanimina dayali toplam

antioksidan potansiyeli (CUPRAC) metodu baslica analiz yontemlerindendir.

Antioksidan analizlerde bazi standartlar hesaplamalarda esdeger 6l¢iim birimi olarak
kullanilmaktadir. Troloks standardinin kullanilarak TEAC o6l¢iimii ise ilk olarak

Miller, Rice-Evans ve arkadaglar1 tarafindan 1993°te viicut sivilarn ve ilag
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soliisyonlarmin ~ toplam  antioksidan  kapasitesinin  Olgiilmesi  alaninda

gerceklestirdikleri calismalarinda rapor edilmistir (Miller ve dig, 1993).

M. communis L. farkli toplumlarda geleneksel tipta kullanilan 6nemli tibbi aromatik
bitkilerden biri olup belirgin antioksidan aktivitesi olmasi1 giiniimiizde iyi bilinen
ozelliklerinden biridir (Mozdastan ve dig, 2015). Bitkideki bu aktiviteye etki eden
faktorler bitkinin farkli kisimlar1 ve ekstraksiyon tekniklerinin farkli etkileri gibi
hususlar rasyonel fitoterapi alaninda ilgi uyandiran, yeni aragtirmalar ile bilgilerin

yenilendigi konulardan bazilaridir.

1.5.1.1 Difenil 2-pikril hidrazil (DPPH) metodu

DPPH metodu antioksidan aktivite belirlemek i¢in kullanilan ilk analiz metotlarindan
biridir (Wannes ve dig, 2010). Ik kez 1950’lerde dogal iiriinlerdeki hidrojen
dondrlerini  belirlemek i¢in kullanilmistir. Sonralart fenoliklerin ve gidalarin
antioksidan potansiyellerini tespit etmek amaciyla gelistirilmistir. Halen yaygin olarak
kullanilan bu sebeple ile mevcut deneylerin literatiire dayali degerlendirilme imkani

veren bir metottur.

DPPH radikali uzun 6miirlii azot merkezli, kararli ve mor renkli bir serbest radikaldir.
Bu metotta antioksidanlar DPPH- radikallerini, hidrojen transferi yoluyla difenil-
pikrilhidrazine (DPPH-H) indirger (Gulcin, 2020). DPPH- radikallerini, hidrojen
transferi yoluyla DPPH-H’e indirgemesi baslangigta mor olan DPPH-, soluk sar1 renkli
DPPH-H olur (Sekil 1.9). Reaksiyon siiresi antioksidanin aktivitesine gore degisir.
(Gulcin ve Alwasel, 2023).
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Sekil 1.8: DPPH- radikallerinin, hidrojen transferi yoluyla DPPH-H’e indirgenmesi.
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Antioksidanlar serbest radikallerin {iretilmesine yol acan molekiillerin oksidasyon

reaksiyonunu engelleyerek aktivite gosterirler (Stankovi¢ ve dig, 2016).

1.5.1.2 Bakiar (II) iyonu indirgeme reaksiyonu (CUPRAC) metodu

CUPRAC metodunda antioksidanlarin kombine etkisi veya neokuproin (2,9-dimetil-
1,10-fenantrolin) varliginda sulu etanolik ortamda (pH 7.0), polifenoller tarafindan
maksimum emilim zirvesine sahip bir bakir (Cu) (I) kompleksi verir. Bakir (II) iyonu
indirgeme yolu ile antioksidan aktiviteyi 6dlgmeye imkan vermektedir. Bu yontem
lipofilik ve hidrofilik antioksidanlar ile hizli reaksiyon elde edilebilmekte ve bu
sebeple tercih edilmektedir. Ayrica bazi yontemlerin GSlgemedigi antioksidanlari
(glutatyon, tiyol vb.) basariyla 6lgebilmesi ve baz1 meyve asitlerinden etkilenmeden
secici Ol¢lim yapabilmesi sebebiyle giivenilir bir yontem olarak diistiniilmektedir
(Apak ve dig, 2007). CUPRAC metodunda kromojenik oksidasyon araci olan Cu (II)-
Nc reaktifinin antioksidanlarla (Ar(OH)n) reaksiyonu sonucu Cu(I)-Nc renkli selatinin

olusumu Ol¢iiliimii Sekil 1.9°da gosterilmistir (Apak ve dig, 2004).

ArOH [ArOH]"

N o

A

Cu (I)-N¢ Cu (I)-Ne,

Sekil 1.9: CUPRAC yonteminde gerceklesen indirgenme reaksiyonu.

1.6 Tezin Amaci

Bu tezde iilkemizin Akdeniz florasinda yaygin olarak yetisen dogal antioksidan
kaynaklarinin 6nemli bir iiyesi olarak bilinen Myrtus communis L. (mersin) bitkisinin
bir saglik {iriinii olarak kullanimi ve degerlendirilmesi amacglanmaktadir. Bu amaca
ulagsmak icin M. communis L. bitkisinin yapraklarindan elde edilen ugucu yag ve

meyve  ekstraktlarinin  fitokimyasal  bilesenlerinin  karakterizasyonu  ve
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biyoaktivitesinin arastirilmasi hedeflenmektedir. Tezin Slgiilebilir hedefleri asagidaki

gibi siralanabilir:

Farkl1 bolgelerden toplanan M. communis L. 6rneklerinin yaprak ugucu yagi

ve meyve ekstrakt verimlerinin tespiti ve kiyaslanmasi,

M. communis L. bitkisinin dogal yetisme alanlarinin  bulundugu
Bursa/Gemlik-Fistikli,  Izmir/Urla, Isparta/Siitciiler, ~Mersin/Erdeml,
Hatay/Defne ilgesi, Sinop/Ayancik bolgelerinden toplanan &rneklerin

kimyasal farkliliklarin1 ortaya koymak ve etken maddelerini tespit etmek,

Meyve ekstraktlarinin TPC, TFC degerlerinin belirlenmesi ve akabinde
antioksidan Ozelliklerinin tayin edilmesi. Meyve ekstraktlarinin fenolik

bilesenlerin kromatografik olarak karakterizasyonu,
Ugucu yag ve meyve ekstraktlarinin antimikrobiyal aktivitesinin belirlenmesi,

“Cumburbaskanligi’nin 12. Kalkinma Plan1” kapsaminda tibbi ve aromatik
bitki {iretiminde planli {iretime gecilmesi, nitelikli genetik materyal
kullanilmas1 ana prensibine dayali olarak bu bitkinin biyoaktivitesi yliksek,

fenolik igerikten zengin bolgelerin ac¢iga ¢ikarilmasi,

Saglik sektoriinde yerli tiretimi ve ihracati artirmak amaciyla kalkinma plani
dogrultusunda disa bagimliligi azaltici yerli hammaddeden katma degeri

yiiksek, nitelikli Uiriinlere gegise ve yurt dis1 cari agiga katki saglamasi.

Sentetik ve kimyasal {irlinlere alternatif olabilecek kendi alaninda protip

ornek bitkisel bir drog olarak kullanim olanaklarinin ortaya ¢ikarilmas,

Avrupa Birligi Komisyonunun 2020’de agiklanan “Dongiisel Ekonomi Eylem
Plan1” gercevesinde, ¢evrenin korunmasi esasinda yagam dongiisii boyunca
dongiisel ekonomi siireclerini destekleyen firiinlerin, siirdiiriilebilir tiikketimi

tesvik eden yaklagim ile bu bitkiden fonksiyonel gida iiriinii elde edilmesi,

Yesil Mutabakat'in “Ciftlikten Catala” stratejisi kapsaminda tiiketicilerin
bilingli, saglikli ve stirdiiriilebilir gida kokenli iiriinlere ulasabilirligine saglik

ve gida takviyesi baglaminda katki sunmasi,

Literatiirde iilkemizde yetisen M. communis L. bitki tiiriiyle ilgili tez kapsamindaki

bolgeler arasinda igeriginde bulunan ekstraktiftlerin biyoaktivitelerine gore saglik
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alaninda kullanilmasi amaciyla iiretimine yonelik bir karsilagtirma calismasina

rastlanmamuistir.

Bu tez calismasinda hammaddesini {ilkemizde bitkinin verimli yetistigi bolgelerden
temin ettigimiz M. communis L. bitkisinden insan sagligina faydali polifenolik ve
flavonoid igerigi zengin, bitkisel yerli iirlin ve hammadde alternatifi sunabilmek

hedeflenmektedir.
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2. LITERATUR OZETi

M. communis L. bitkisiyle 2000-2024 yillar1 arasinda yapilan bilimsel arastirmalar
arastirildiginda; Web of Science veri tabanina gére 665, Scopus veri tabanina gére 609
bilimsel yayin sayilarina ulasilmistir (Sekil 2.1). Her iki veri tabanindan alinan
bilgilere gore ¢ikan yayin sayilarinin yillarda onemli dl¢lide arttigi goriilmektedir.
Tibbi ve aromatik bitkilere kars1 gittikce artan ilgi ve talebin bir gostergesi olarak

distiniilebilir.

h (=) ~1
(=] (=] (=] (=]

Makale Sayisi
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Sekil 2.1: M. communis L. ile yapilmis arastirmalar ilgili 2000-2024 yillar1 arasinda
Scopus ve Web of Science veri tabaninda bulunan bilimsel yayin sayisi.

Bu béliimde son 25 yilin M. communis L. bitkisinin 6zellikle fitokimyasal igerigi ve
biyoaktiviteleri ile ilgili literatiirde gecen bilimsel ¢alismalara dair giincel bir literatiir
Ozeti derlenmistir. Bu verilere bakildiginda binlerce yildir insanoglunun tanidigi bu
bitkiye, 6zelliklerine ve igeriklerine olan ilgi azalmadan devam ettigi goriilmektedir.
Ayni sekilde iilkemizde yetisen M. communis bitkisinin yaprak ve meyveleri ile ilgili

farkli ¢alismalar kaydedilmistir.

Karabiyik ve arkadaslarinin arastirmasinda Adana ve Mersin bolgesinde farkli
lokasyonlardan secilen hem agik renk hem koyu renk meyveli ¢al1 ve agaggik yapisina
sahip 60 bitkinin pomolojik ve bazi 6zellikleri incelenmistir. En yiiksek meyve boyu
(16,73 mm) ve meyve agirhigi (1,63 g) tespit edilmis olup cali formundakilerin benzer
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boy ve agirlikta; yiiksek boylu agaccikta yetisenlerin daha iri yapida oldugu
belirtilmistir (Yildirim ve Karabiyik, 2013).

Uyar’in tez ¢alismasinda M. communis yaprak ucucu yag bilesenleri arastirilmistir.
Antalya Serik bolgesinden toplanan bitki 6rneginden elde edilen ugucu yagin ana
bilesenleri; 1,8-sineol, p-simen ve limonen toplami (%36,83), a-pinen (%18,82),

myrtenol (%14,34) ve a-terpineol (%5,83) olarak rapor edilmistir (Uyar, 2006).

Yalova’dan toplanan yaprak ucucu yaginda en yiiksek bilesen 1,8-sineol (%16,78)
olarak kaydedilmis olup diger bilesenleri, mirtenil asetat (%21,42), linalool (%15,66),
a-pinen (%15,07) oldugu rapor edilmistir (Hasdemir ve dig, 2016).

Mugla-Gokova yoresinin M. communis bitkisinin yaprak ucucu yagi analizinde ana
bilesenlerin, 1,8-sineol (%21,68), a-pinen (%18,02), linalool (%14,12), alfa-terpinil
asetat (%10,40), mirtenol (%8,59) ve a-limonen (%4,92) oranlarinda tespit edildigini
kaydetmistir (Kivrak, 2018).

Mersin-Giilnar yoresinden toplanan bitkinin yapraklarin ugucu yaginda en bol bulunan
bilesenin linalool (%36,5) ile linalil asetat (%16,3) oldugu, diger bilesiklerin ise 1,8-
sineol (%10,5), geranil asetat (%8), a-terpineol (%7,9) ve a-pinen (%7,8); oldugu
bulunmustur. Monoterpenoid fraksiyonu %81,6 iken monoterpen hidrokarbon igerigi
%9, seskiterpen hidrokarbon bilesenler grubunda 6ne ¢ikan %2,8 orani ile karyofilen

varligi ifade edilmistir (Senatore ve dig, 2006).

Antalya yoresinde, Sen ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada a-pinen (%35,6), 1,8-
sineol (%28,3), linalool (%10,5) ve limonen (%8.,2) ana bilesenler olarak rapor
edilmistir (Sen ve dig, 2020).

Farkli genotiplerin (3 beyaz ve 1 siyah meyveli) ugucu yaglar ile calisma yapan
Kordali, 1,8-sineol (%29,2-31,4), linalool (%15,67-19,13), a-terpineol (%8,4-
18,43), a-pinen (%6,04-20,71) oranlarinda oldugunu belirtmistir (Kordali ve dig,
2016).

Endiistriyel Olgekte M. communis L. bitkilerinden (yaprak) ugucu yaglarin elde
edilmesi konusunda Tiirkiye’de yapilan bir aragtirmada 1,8-sineoliin (%55,09) yiiksek
miktarda oldugu diger ikinci bilesenin a-pinen (%33,14) bulundugu rapor edilmistir
(Kaya ve dig, 2020).
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Kuzey Kibris Tiirk bolgesinden toplanan M. communis yapraklarinin ugucu yag ile
ilgili caligmada yag icerigi 1,8-sineol (%39,38), a-pinen (%24,98) ve linalool (%8,18)
ilk ii¢ ana bilesen, a-terpineol (%6,94) ve limonenin (%6,16) ve terpinilasetat (%4,68)
oranlarinda bulundugu karakterize edilmistir. Diger bilesenler %1 civarinda

tanimlanmistir (Bahadirh ve dig, 2020).

Tunus-Nabeul bolgesinden toplanan M. communis bitkisinin toprak iistli kisminda
(yaprak, dal ve cigek) bulunan en yaygin bilesiklerin a-pinen (%10-60) ve 1,8-sineol
(%12-34) seklinde ifade etmislerdir (Wannes ve dig, 2010).

Messaoud ve arkadaslari, bitkinin (Kuzeybati Tunus) inflizyon ¢ayma gegen on alti
ucucu bilesen, GC-MS analizleri ile tanimlandigini ifade etmislerdir. Ana bilesenleri
tic farkli demleme siiresindeki olgiimlere gore 1,8-sineol (%42,58 ila %51,39), o-
terpineol (%9,45 ila %9,72), metil 6jenol (%6,69 ila %7,11) ve linalool (%5,91 ila
%6,09) oranlarinda belirlenmistir (Messaoud ve dig, 2012).

Cigeklenme asamasinda, Iran bolgesine ait M. communis yaprak ugucu yaginda farkli
caligmalarda bulunan bilesenler a-pinen (%3,8-23,0), 1,8-cineol (%9,9-20,3), limonen
(%5,5-17,8), linalool (%12,3-17,6) ve a-terpinil asetat (%1,8-7,0) olarak rapor
edilmigtir. Giincel ¢alisma 6rneklerinin derlendigi makalede meyvelerin olgunlagma
asamasindaki M. communis yapraklarindan elde edilen ugucu yagda verim %50
diiserken kimyasal bilesenlerdeki oranlarda dikkat ¢ekici bir ayirim tespit edilmedigi

ifade edilmistir (Al-Snafi ve dig, 2024).

Cezayir’de farkli bolgelerden toplanan bitki 6rnekleri ile yapilan ¢alismada, yaprak
ucucu yaglarinda ana bilesenler sirasiyla a-pinen (%38,4-48.,6), 1,8-sineol (%17,6-
24,2) ve limonen (%11,0-18,7) de linalool (%10) bulundugu belirtilmistir (Hennia ve
dig, 2019a). Yine Cezayir’de M. communis L. yapragimin ucgucu yagir kimyasal
bilesimi arastirildigi bagka bir calismanin analizinde limonenin (%?23,4) baskin bilesen
oldugu ifade edilirken linalool (%15,4), geranil asetat (%10,9), a-pinen (%10,7), linalil
asetat (%8,2) ve 1,8-sineol (%6,6) bulundugu bildirilmistir (Hennia ve dig, 2015;
Kocer, 2024).

Messaoud ve dig. (2012) calismasinda ince 0giitiilmiis M. communis yapraklart 100
mL kaynar suda inflizyon edilmesi ardindan 5, 10, 15 dk. bekletilerek
demlendirilmistir. Demlendirme siiresi olarak 15 dk. bekletilmesinde, 5 dk.

bekletilmesine gore fenolik bilesen miktarinin 2 katina ulastigi gbzlemlenmistir.
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Ucgucu yag kompozisyonunda ise siire uzadikca oksijenli monoterpenler (%82,4’den
%75,6’a) azalmis; seskiterpen ve oksijenli seskiterpenler toplamda (%3,31’den
%4,37’e) artmis olarak bildirilmistir.

Tunus’ta yetisen M. communis L. bitkisinin yaprak ugucu yaglarinin kompozisyonlari
ve ugucu yag verimlerini inceledikleri calismada ¢igeklenme doneminin baglarinda en
yiiksek (%0,54) ardindan ¢i¢eklenme periyodundan sonra minimum seviyeye (%0,27)
indigini tespit etmislerdir. Bitkide yapraklarin ugucu yag ana bilesenini a-pinen olarak

tespit etmislerdir (Jamoussi ve dig, 2005).

Kaya ve dig. (2020) endiistriyel 6l¢cekte M. communis ugucu yagi eldesi ve verim
optimizasyonu ile ilgili calismasinda en yiiksek iki bilesen olarak a-pinen (%33,14) ve
1,8-sineol (%55,09) tespit edilmistir. Takiben diger bilesikler olarak B-fenchyl alkol
(%3,20), a-terpinenil asetat (%1,93), linalool (%1,79) bulundugu belirtilmistir.

Cezayir’den toplanmis M. communis L. yapraklarindan mikrodalga destekli
hidrodistilasyon yontemiyle elde edilen ugucu yag igeriginde a-pinen (%30,65-44,62)
ve 1,8-sineol (%32,12-25,46) bulundugunu rapor etmislerdir (Berka-Zougali ve dig,
2012).

Sagli deride sa¢ folikullerinin kan dolagimimin artmasi ve yag bezlerinin
fonksiyonunun diizenlenmesi hedeflenen bir ¢galisma Bureau ve arkadaslari tarafindan
2003’te gerceklestirilmigtir. Haricen ugucu yag karisimi ile tedavi uygulanan
bireylerde sa¢ dokiilmesini iyilestici 6zellik arastirilmig, bireylerin %83'linde sag

dokiilmesinde azalma rapor edilmistir (Bureau ve dig, 2003).

M. communis’ten elde edilen ugucu yag ile hazirlanan losyonun hemoroid {izerine
etkisi rastgele se¢ilmis antihemoroid merhemler ile ¢ift kor ve ¢ift plasebo denemeleri
yapilarak arastirilmistir. Hemoroid belirtileri baslangigta ve uygulamalarin sonunda
degerlendirilmis ve belirtilerin her iki grupta onemli oranda azaldigi, ugucu yag
losyonu ve antihemoroid merhem arasinda herhangi bir farklilik goriilmedigi tespit

edilmistir (Panahi ve dig, 2014).

Bayar’in yapmis oldugu tez calismasinda, farkli gelisme donemlerinde olan M.
communis bitkisinin fiziksel 6zellikleri ile biyokimyasal icerigi incelenmistir. Bu
calismada bitki meyvelerinde kuersetin igeriginin ve TPC miktarinin olgunluk
doneminde belli bir oranda azalirken, malik asit ve sitrik asit i¢eriginin olgunlukla

birlikte 6nemli oranda arttig1 goriilmiistiir (Bayar, 2017).
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M. communis yapraklarindaki hidroalkol, kloroform ve etil asetat Oziitlerinde
TPC miktar1 GAE (gallik asit esdegeri) cinsinden 472,47, 346,89 ve 714,33 mg/g
ekstrakt tespit edildigi belirtilmistir (Nassar ve dig, 2010).

Yapraklarinda hipoglisemik aktivite, 0,5 mg/ml'de (etil asetat ¢ozeltisi) a-glukozidaz
enziminin %96 inhibisyonu ile gosterilmistir (Safak ve dig, 2023).

Antalya’ya ait M. communis meyvelerinin icerdigi fenolik bilesik miktarlar1 ve
bunlarin genotiplere gore degisimleri incelenmistir. Sonuglarda flavan-3-ol grubu
bilesikler arasinda epikatesin-3-0-gallatin, flavonol grubundan ise mirisetin miktarinin
daha yiiksek seviyelerde bulundugu ortaya konmustur. Bu calismada siyah meyveli
genotiplerin beyaz meyvelilere gore, yabani olanlarin da asililara gore daha fazla

miktarda fenolik bilesik igerdigi saptanmistir (Yegin ve Uzun, 2015).

Akdeniz bolgesine 6zgili aromatik bir bitki olan M. communis’in farkli kisimlarinin,
bircok ¢alismada antioksidan, antikanser, anti-diyabetik, antibakteriyel, antifungal,
noroprotektif, hepatoprotektif ve antiviral aktiviteler de dahil olmak {izere c¢esitli

farmakolojik aktiviteler sergiledigi belirtilmistir (Alipour ve dig, 2014).

Bitkinin meyvelerindeki toplam fenolik (TPC), toplam flavonoid bilesen (TFC), ve
antosiyanin miktarlar1 ekotipine, cografi bolgeye ve ekstraksiyon yontemlerine gore
stirastyla 14,7 ila 138,2 mg/g (GAE), 52,03 ila 158,9 mg/g (CE) 5,4 ila 60,3 mg/g
arasinda degismekte oldugu rapor edilmistir (Giampieri ve dig, 2020). Siyah meyve
renkli bitkinin TPC ve TFC bilesen miktarlari ve biyoaktivite analiz sonuglar1 daha

yiiksek bulundugu kayitlara gegmistir (Messaoud ve Boussaid, 2011).

Bitkinin gbévde ve yapraklarindaki toplam fenolik bilesenler ise 31,3 ile 298,6 mg
GAE/g; flavonoid bilesenler ise 101,7 ila 376,8 mg/g katesin es deger (CE) gene ayni
faktorler altinda degiskenlik gosterdigi belirtilmistir (Amensour ve dig, 2010; Ozcan
ve dig, 2020).

Osmaniye yoresinin M. communis meyveleri ile gerceklestirilen bir ¢alisma, TPC,
TFC, baz1 vitamin mineral ve antioksidan kapasite agisindan taze meyve Olcilimleri ile
kiyaslandiginda meyvelerde en uygun koruma ve kurutma yonteminin dondurarak

kurutma yontemi oldugunu gosteren bir 6rneklerden biridir (Cakmak ve dig, 2021).

M. communis yapraklarindan elde edilen metanol ve sulu ekstraktlari, genotoksik ajan
olan Nifuroksazid tarafindan olusturulan yanita karsi en yiiksek seviyede anti-

genotoksik koruma gostermistir (Hayder ve dig, 2004).
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Anamur bolgesinin meyvelerinin etanol ekstraktlarinin DPPH metodunda artan
konsantrasyonlarda radikal siipiiriicii aktivitenin arttig1 ortaya konmustur. Calismada
%50 inhibisyona yakin deger olarak 120 pg/mL ekstrakt gerektigi bulunmustur
(Akytiz ve dig, 2019).

Tiirkiye’de dogal florasinda yetisen M. communis bitkisinin yaprak ve meyvesinden
elde edilen ugucu yagin ve ekstraktlarin, 6nemli oranda yara iyilestirici 6zellikleri
oldugu gosterilmistir. Tiimen ve arkadaslarmin, 2017 yilindaki ¢alismasinda yara
iyilestirilmesi aragtirilmig, ekstraktlarinin iyilesme kriterlerinde basarili oldugu
gosterilmistir. Caligmada dairesel kesi yara modelinde %60,08 oraninda kontraksiyon
saglandig1; cizgisel kesi yara modelinde %39,1 oraninda ise yara gerilim kuvveti ve
yara iyilesmesini artirict aktivite gosterdigi belirlenmistir. Netice olarak ugucu yaginin
Oonemli oranda yara iyilestirici 6zelligi oldugu ekstraktlarinin, anti-inflamatuvar 6zellik

gosterdigi bildirilmistir (Tumen ve dig, 2017).

Bayar’in yapmis oldugu bir arastirmada farkli gelisme donemlerinde olan M.
communis bitkisinin fiziksel 6zellikleri ile biyokimyasal igerigini incelemistir. Bu
calismada bitki meyvelerinde kuersetin igeriginin ve TPC miktarinin olgunluk
doneminde belli bir oranda azalirken, malik asit ve sitrik asit igeriginin olgunluk

donemiyle birlikte 6nemli oranda arttig1 goriilmiistiir (Bayar, 2017).

Maserasyon, ultrason destekli ve soxhlet ile ekstraksiyon olmak iizere li¢ farkl
ekstraksiyon yontemi kullanilan bir ¢alismada M. communis bitkisinin antioksidan
aktivitesi arastirtlmistir. Maserasyon ve soxhlet destekli ekstraksiyon yontemlerinin
antioksidan bilesenlerin aktivite testlerinde daha etkili sonuglar verdigi rapor
edilmistir. Iran’da yapilan ¢alismada M. communis yapraklarmn antioksidan aktivite
Olctimii i¢in DPPH metodunda soxhlet ekstraksiyonda ICso degeri 11,3 pg/mL degeri
ile yliksek radikal siipiiriicti etki bulunmustur (Mozdastan ve dig, 2015).

Bitkinin yapraklarindan izole edilen mirisetin glikozidleri (mirisetin -3- O -galaktozid
ve mirisetin-3- O -ramnozid), 1,4 ve 2,3 ug/ml'lik ICso degeri (DPPH metodu) ile giiclii
bir radikal temizleyici aktivite gostermistir. Calismada bitkide bulunan bu flavonoidler
oksidatif streste DNA hasar1 onariminda rol oynayan bazi hiicresel genlerin ifade

edilmesi ile antigenotoksik etkileri arastirtlmistir (Hayder ve dig, 2008).

Mersin-Silitke yoresinde dogal olarak yetisen bitkinin orneklerinin ndroprotektif

etkilerinin incelendigi ¢calisma bulgularina gore yaprak ve meyve ekstraktlarinin AD
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gibi norodejeneratif hastaliklarda etkili enzimlerden Asetilkolinesteraz (AChE) ve
Biitirilkolinesteraz (BChE)’a kars1 %50 den az etkinlik bulunmustur. Ekstraktlarin in
vitro néroprotektif etkisini degerlendirmeyi amaclayan bu ¢calismada AChE ve BChE
inhibisyonunda meyvenin hidroalkolik ekstraktinin digerlerine gore daha etkili oldugu
bulunmustur (Tumen ve dig, 2012). Benzer amagla yapilan bir tez ¢alismasinda yaprak
ekstre orneklerinin 19/24’tinde AChE’a kars1 %50 den yliksek inhibisyon aktivitesi
rapor edilmistir (Erbey, 2013).

M. communisin bitkisinin sekonder metabolitleri ve biyoaktivitelerinin aragtirildig bir
calismada palmitik (%13,9) ve arasidik asitler (%13,5) baslica doymus yag asitleri;
oleik (%18,4) ve linolenik asitler (%11,4) baslica doymamis yag asitleri olarak
karakterize edilmistir. Bitkinin yapraklarindaki TFC igerigi Rutin esdeger olarak (mg
RE/g ekstrakt) sirasiyla alkollii 281,15, kloroformlu 44,78 ve etil asetatl ekstrelerde
153,62 mg RE/g tespit edilmistir. M. communis yapraklarinin ugucu yag, sulu ve
alkollii oziitlerinin akut toksisitesinin incelenmesi sonucu LD 50 degerleri sekilde
sirastyla 6, 4, 10 g/kg bulunmus olup alkol ekstraksiyonu ile elde edilen 0ziitiin
digerleri ile karsilastirildiginda en yiiksek antihiperglisemik aktiviteyi (%54)
gosterdigi sonucuna varilmustir. Bu dozlar, bitkinin ve Oziitlerinin giivenli olarak

kabul edilebilecegini gdstermektedir (Nassar ve dig, 2010).

Antalya ilinden toplanan meyvelerin hidroalkolik oziitlerinin TPC igerigi 138,21
mg/g GAE oldugu, ayn1 ¢aligmada beyaz meyve renkli genotipinde yapilan analizde
ise 103,56 mg/g GAE oldugu rapor edilmistir (Ozcan ve dig, 2020).

Tunus bolgesi M. communis meyvelerinin fenolik icerigi lizerine yapilan bir ¢alismada
sirastyla 63,2 mg GAE/g beyaz meyve renkli meyve ¢esidine (53,0 mg GAE/g) gore
daha yiiksek olarak tespit edildigi belirtilmistir (Messaoud ve Boussaid, 2011).

Bagka bir ¢alismada uygulanan ekstraksiyon yontemlerine gore toplam fenolik ve
toplam flavonoid konsantrasyonlar1 sirasityla 31,25-298,63 mg GAE/g ve 129,96-
376,82 mg CE/g arasinda degistigi ifade edilmektedir (Giampieri ve dig, 2020).

M. communis meyve ekstraktlarinin antioksidan etkisini arastiran c¢aligmalar,
meyvelerin giiclii antioksidan 6zellikler tagidigin1 gostermektedir. Bitkinin meyveleri,
icerigindeki ozellikle fenolik bilesikler, flavonoidler ve bazi biyoaktif bilesenlerin
antioksidan aktivitelerine 6nemli dl¢iide katkida bulundugu bilinmektedir (Hayder ve

dig, 2004, 2008; Yegin ve dig, 2022)
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Farkl1 ¢oziiciilerin kullanildig1r bir ¢alismada M. communis bitkisi i¢in etanol ile
maserasyonunda en yiiksek antioksidan aktivite gorildiigii kayitlara gegmistir
(Mozdastan ve dig, 2015). Benzer bir sonu¢ da Romani’nin ¢alismasinda ifade
edilmistir. Bu ¢alismada hidroalkolik ekstraksiyonda en yiiksek aktivite bulunmugken
etil asetat ve suda ekstraksiyonda sirasi ile azalan antioksidan aktivite rapor edilmistir

(Romani ve dig, 2004).

M. communis yaprak ve meyvelerinin metanolik, etanolik ve sulu ekstrelerinin
antioksidan aktivitesi ve toplam fenolik iceriginin olgiilerek potansiyel dogal kaynak
olabilmesi ile ilgili bir arastirmada, toplam fenolik icerik Folin-Ciocalteau testi ile
degerlendirilmistir. Ekstraktlarinin toplam fenol igerigi ekstrakt yontemine gore
yaprak ekstraksiyonunda 29,0 ila 35,6 mg GAE/g ekstrakt, meyvelerde 9,0 ila 15,7 mg
GAE arasinda bulundugu tespit edilmistir. Calismada fenolik igerik, yapraklarda daha

yogun bulunmustur (Amensour ve dig, 2009).

Wannes arastirmasinda gallik asidi tiim M. communis kisimlarinda ana fenolik bilesen
olarak belirtmistir. Bitkideki fenolik asitlerin, yaprakta %10,22, gévdede %33,66
ve cigek kistmlarinda %38,29°lik oranda GA olarak karakterize edilmektedir (Wannes
ve dig, 2010).

Romani ve dig. (2004) 2004’teki ¢alismasinda hidroalkolik ekstraksiyon islemi
sonucunda GA 0,259 mg/mL 6l¢ililmiis iken etil asetat ekstraksiyon islemi sonucunda

0,73 mg/mL GA igerigi bulunmustur.

M. communis bitkisinin herba kisminda fenolik igeriginin arastirildigi bir ¢alismada
CT igerigi 0,25 mg/g seklinde tespit edilmistir. Ayn1 ¢calismada bakilan diger bir CT
grubu bileseni olarak epikatesin miktar1 0,15 mg/g bulunmustur (Yasar ve dig, 2016).

M. communis bitkisinin hidroalkolik ekstraktinda mirisetinin 3-O-a-L-ramnopiranozid
bilesigi olan mirisitrin ve kuersitrin aragtirilmistir. Meyvelerde mirisitrin icerigi 4,07
mg/g bulunmus olup yapraklarda 25,01 mg/g miktar: ile daha yiiksek oranda tespit
edilmistir (Guzelmeric ve dig, 2022).

Parlar (2024) tez calismasinda yapraklarin %80’lik etanolik ekstraksiyonundan
kromatografik yontemler ile 6 adet bilesik izole edilmistir. Kuersetrin ve mirsitrin
(flavonoid), ursolik, asiatik ve korosolik asit (triterpen) ve gallomirtokommulon
(floroglusinol) olmak tizere kimyasal yapilart NMR ve HR-ESI-MS yontemleri ile

belirlenmistir.
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Solunum ve gastrointestinal rahatsizliklarin tedavisinde kullanimi 6ne ¢ikan M.
communis ugucu yaginin literatlirde antiviral etkileri kayithdir. Calismalar, belirli
viriislerin ¢gogalmasini engelleyebilecegini ve geleneksel ilaglarin sinirli veya etkisiz
olabilecegi viral salginlar gz oniinde tutularak antiviral ilaglarin gelistirilmesi i¢in
potansiyel bir aday olabilecegini gostermistir. Ozellikle Insan papilloma viriisiine
(HPV), Herpes simpleks viriisii tip 1'e (HSV-1) ve Tiitiin mozaik viriisiine (TMV) kars1
anti viral aktivitesi bulunmustur (Moradi ve dig, 2012; Nikakhtar ve dig, 2018).

Kimyasal yapinin biyolojik aktivitelere ve antimikrobiyal etkiye katki ayrimlari net
belirlenmis olmasa da, genellikle ana bilesenlere (1,8-sineol, a-pinen, O&jenol,

metildjenol, mirtenil asetat) atfedilmistir (Hennia ve dig, 2019a)

M. communis yapraklarindan hazirlanan metanol, n-butanol, etil asetat ve sulu
ekstrelerin meme kanseri hiicreleri tizerinde etkisi arastirilmistir ve bu ekstrelerin 7 ila
138 pg/mL araliginda ICso degerleri gostererek sitotoksik etkiye sahip olduklar tespit
edilmistir (Hrubik ve dig, 2012).

M. communis kuru ekstresinin Escherichia coli, Staphylococcus (S.) aureus,
Pseudomonas (P.) aeruginosa, Proteus vulgaris, Proteus (P.) mirabilis, Klebsiella
aerogenes, Salmonella (S.) typhi ve Shigella (S.) shigie gibi patojenlere kars
minimum bakterisit konsantrasyonu (MBK) arastirilmis ve bu degerin S. aureus’a
karst 0.5 mg/mL, P. mirabilis ve S. typhi’ye kars1 15 mg/mL ve P. aeruginosa’ya 20
mg/mL oldugu tespit edilmstir. Goreceli olarak daha diisiik hassasiyet gosteren tiirlerin

S. shigie (40 mg/mL) ve E. coli (45 mg/mL) oldugu belirlenmistir (Alem ve dig, 2008).

M. communis meyvelerinin sulu ekstresinin 50 mg/kg dozda, 45 gilin boyunca
kolesterol ile beslenmis tavsanlarda serum trigliserit (61,21+£9,7 mg/dL) ve LDL
(58,11+1,3 mg/dL) seviyelerini azalttig1, trombin (24,7+1,9 s) ve fibrinojen (57,313

s) zamanini arttirdigl gézlenmistir (Rafeeq ve dig, 2014).

Broiler 1rk1 tavuklarin beslenmesi ile ilgili bir tez ¢alismasi sonuclarinda, M. communis
yapragiin, kolesterol degerini diisiirmede 20 g/kg oraninda rasyonlara ilave
edilmesinin en uygun miktar oldugu belirlenmistir. Bu gruptakilerin total kolesterol
serum seviyelerinin (98,80 mg/dl) Sl¢iimii ile en diisiik total kolesterol degeri
kaydedilmistir. Ugucu yaginin en yliksek miktar olan 712,8 mg/kg diizeyinde
rasyonlara ilave edilmesi sonucunda en yiiksek villus uzunlugu ve karkas oram

Olclilmiistiir. Ugucu yag orani arttik¢a villus uzunlugunun daha az ugucu yag ilave
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edilen gruplara gore arttig1 dikkat cekmistir. Ayni grupta et verimini isaret eden yiiksek
karkas orani (%72,74) bulunmustur. Bu parametrede, bitkinin yapragr ve ucucu
yaginin rasyonlara ilavesinde doz ile uyumlu artis ifade edilmistir (Fatima ve Bayram,

2024; Tuncer, 2012).

Dermatofitler kiigiik hayvanlarda ve insanlarda deri hastaligina neden olan patojenik
mantarlardir ve evcil hayvanlar i¢in 6nemli bir sorun olusturabilirler. M. communis
yapraklarindan hazirlanan etil asetat ve metanollii ekstrelerin, dermatofit
enfeksiyonunun evcil ve kiigiik hayvanlarda en sik karsilasilan etkenleri olan
Microsporum canis, Microsporum gypseum ve Trichophyton mentagrophytes
tizerindeki antifungal etkisi, biyootografi teknigi ile degerlendirilmis ve ekstrelerin

giiclii antifungal etkiye sahip oldugu tespit edilmistir (Mehrabani ve dig, 2013).

Bitkinin meyvesinden elde edilen ekstraktlarin antifungal ve antibakteriyel etkilerinin
oldugu belirlenmistir. Ozellikle fungal etmenlerden Candida (C.) albicans ve
Saccharomyces (S.) cerevisiae’ye karsi engelleyici etkisinin dikkate deger oldugu
belirtilmistir (Ilcim ve dig, 1998). M. communis yapraklarindan elde edilen ugucu
yagin ve C. tropicalis tiirlerine karsi sirastyla 0,5-2 pg/mL, 0,25-1 pg/mL minimum
inhibisyon konsatrasyonu (MIK) degerleriyle anlamli derecede antifungal etki

gosterdigi belirlenmistir (Cannas ve dig, 2013).

M. communis yapraklarindan metanol ekstresinin diger ¢oziiciilere (etanol ve su) gore
daha yiiksek antibakteriyel etkiye sahip oldugu belirlenmistir (Amensour ve dig,
2010).

Yanik modeli olusturulan invivo hayvan deneylerinde 100 mg/kg/giin M. communis
etanolik ekstrakti iki glin boyunca oral yoldan uygulandig1 ve bitkinin ince bagirsak
ve akciger dokular1 tizerindeki olas1 antioksidan etkilerini tespit etmek i¢in bazi serbest
radikallerin enzim aktivitelerinin takip edildigi bir calisma gerceklestirmislerdir.
Yanik hasarmin akciger ve ince bagirsak dokularindaki malondialdehit (MDA)
seviyelerini onemli Sl¢iide artirdigi, glutatyon (GSH), siiperoksit dismutaz (SOD) ve
katalaz seviyelerini kontrol grubuna kiyasla 6nemli 6lclide azalttig tespit edilmistir.
M. communis etanolik ekstrakti, ince bagirsak veya akciger dokularinda MDA
seviyesini diisiirdligi ve GSH seviyesini, SOD, katalaz aktivitelerini 6nemli dl¢iide

artirdigr  belirtilmistir. Boylelikle inflamatuar yanit1 regiile ederek termal
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yaralanmadan sonraki iyilesme siiresini kisaltmaya uygun  antioksidan etki

olusturdugu ifade edilmistir (Ozcan ve dig, 2020).

M. communis (yaprak) ekstresi ile kemoterapotik amagla kullanilan cisplatin ajaninin
stvi Ehrlich tiimdriinde etkinliginin karsilastirildigr bir ¢alisma yapilmistir. Analizler
sonucunda M. communis (yaprak) ekstresinin cisplatinden kismen daha etkili bir sonug
ortaya koydugu belirtilmistir. Laboratuar farelerinde ekstre verilen grupta sadece ilk 3
giin az yem tiiketimi ile birlikte ishal gozlendigi rapor edilirken bunun disinda

herhangi bir yan etki ve bozukluk bildirilmemistir (Glilsen, 2021) .

Farkli kanser hiicre hatlar1 ile gerceklestirilen bir arastirmada 100 pg/mL
konsantrasyonda, M. communis ugucu yagi meme kanseri hiicre hattinda %81.,4
inhibisyon gosterirken, 200 pg/mL konsantrasyonda inhibisyon ylizdesi %95,2 olarak
kaydedilmistir (Stevens, 2014).

Topikal M. communis 6ziitli ile tedavi edilen termal travma ile indiiklenen yanikta
grubun nitrik oksit seviyesi hari¢ biyokimyasal belirtecleri normalize ettigi
aciklanmistir. Potansiyel antioksidan etkisi ile yanik kaynakli oksidatif hasarda hem
topikal hem de oral kullaniminin koruyucu rol oynadigi ifade edilmistir (Ozcan ve dig,

2019).
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1 Materyal

3.1.1 Hammadde

M. communis L. bitkisinin dogal bitki ortiisti olarak bulundugu Sekil 3.1°de gdsterilen
Bursa/Gemlik-Fistikli, Izmir/Urla, Isparta/Siit¢iiler, Mersin/Erdemli, Hatay/Defne,
Sinop/Ayancik bolgeleri belirlenmistir.

P TN
£ 1

Sekil 3.1: M. communis L. bitkisinin temin edildigi bolgeler.

M. communis L. yaprak ve meyveleri belirlenen 6 bolgeden dogal yetigsme alanlarindan
vejetatif donemlerine uygun sekliyle mevsiminde toplanmistir. Hammadde olarak
kullanilacak yapraklar yaz mevsimi baglangicinda; meyveler ise ayn1 bolgelerden kis
déneminde olgunlagsmis halde hasat edilmistir. Toplanan bitki 6érneklerinin (Sekil 3.2)
teshisi, BTU Orman Fakiiltesi Orman Miihendisligi Béliimii Orman Botanigi

Anabilim Dal1 tarafindan yapilmistir.
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MERSIN

Sekil 3.2: Farkli bolgelerden toplanan M. communis L. bitkisi yaprak ornekleri (B.
Yasa).

M. communis L. yaprak ve meyve drog materyalleri analizlere hazirlik i¢in hava

kurusu olarak serin, 1s1ksiz ve kapali halde muhafaza altina alinmistir (Sekil 3.3).

Sekil 3.3: M. communis L. bitkisinin a) yaprak ve b) meyveleri (B. Yasa).

Deneylerde ekstraksiyon islemlerinde ¢oziicli olarak ethanol (Sigma-Aldrich, sivi
kromatografik grade, %99,9) kullanilmistir. Ekstraktlarin fenolik ve flavonoid
bilesenleri belirlemek i¢in analizlerde Gallik asit (GA) (Merck, %99,9), (+)-Catechin
hydrate (C) (Sigma-Aldrich, sivi kromatografi grade, %98) ve Folin-Ciocalteu reaktifi
(Merck, >%98), sodyum karbonat (NaxCOs3) (Sigma-Aldrich), aliiminyum kloriir
(AICI3) (Sigma-Aldrich), sodyum nitrit (NaNQO,) (Merck), sodyum hidroksit (NaOH)
(Sigma-Aldrich) kullanilmistir. Antioksidan kapasitesi analizi i¢in kullanilan
kimyasallar ve standartlar; DPPH (Merck), bakir (II) kloriir (CuCly) (Merck),
neocuproin (Nc) (Medchem Express), amonyum asetat (NHsAc), Troloks (Sigma-
Aldrich) kullanilmistir. GC-MS analizinde ¢6ziicli olarak n-hekzan (Honeywell)

kullanilmastir.
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HPLC analizlerinde; metanol (Sigma-Aldrich, %99), glacial asetik asit (Fisher
Chemical, %99,7), epigallokatesin 3-gallat (EGCG) (%99), kuercetin (Sigma-Aldrich,
%95) kullanilmistir.

3.1.2 Mikroorganizmalar ve besiyerleri

Escherichia coli (E. coli) ATCC 25922, Salmonella typhi (S. typhi) ATCC 14028,
Pseudomonas aeruginosa (P. aeruginosa) ATCC 27853, Staphylococcus aureus. (S.
aureus) ATCC 25923, Enterococcus faecalis (E. faecalis) ATCC 8213, Aspergillus
niger (A. niger) ATCC 1604 kodlu suslari ile Penicillium roqueforti, (P. roqueforti),
Candida parapsilosis (C. parapsilosis), Saccharomyces cerevisiae (S. cerevisiae)

izolat suslar1 kullanilmustir.

Antimikrobiyal analizler i¢in Mueller Hinton Broth (MHB) besiyeri, Saboraud
Dextrose Broth (SDB) besiyeri ve Agar-Agar (AA) bacteriological grade

kullanilmistir.

3.2 Yontem

Bu tez calismasinda bitki materyalleri ile gerceklestirilen analizlerin 6zeti Sekil 3.4’te

gosterilmistir:
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Sekil 3.4: Bitki materyali ve gergeklestirilen analizlerin semasi.
3.2.1 Nem tayini

M. communis bitkisinin yapraklari ve meyveleri i¢in nem tayini yapilmistir. Nem tayin
cihazinda (Weightlab WA-123M marka, Istanbul-Tiirkiye) hava kurusu yaprak ve
meyve Orneklerinin nem oranlar1 hesaplanmistir. Nem oranlar1 agagidaki denkleme

(3.1) gore hesaplanmustir:

Nem (%) = [Kuru Bitki Agirligt (g)]/[Hava Kurusu Bitki Agirligi (g)] x 100 3.1
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3.2.2 Ugucu yag eldesi

M. communis bitkisinin yapraklariin ucucu yag eldesi i¢in mikrodalga destekli
hidrodistilasyon yontemi uygulanmistir. Ekstraksiyon islemi, sicaklik hassasiyetli-su
sogutmali mikrodalga destekli ucucu yag ekstraksiyon cihazinda (Milestone Ineos,
(Sorisole -italya) gerceklestirilmistir. Her bir bolgeden 130-140 g hava kurusu drnek
kullanilmistir. Hava kurusu yapraklarin yag salgi keselerinin patlatilmamas: i¢in

oglitme islemi yapilmamistir.

Calismada ekstraksiyon boyunca giig-zaman programi uygulanmistir (Ertas ve dig,
2019). Uygulanan program, 35 dk 750W ve sonrasinda 15 dk 400W’da ¢alisilarak,
secilen bitkiye gore ozel olarak ayarlanmistir. Bitkiden elde edilen ugucu yaglarin
verimi (v/w) asagida verilen denklem (3.2) yardimiyla kuru bazda hesaplanmistir

(Yasa ve Ertas, 2023).
% Ugucu yag verimi= Vy/My x 100 3.2)

Denklemde; Vy, elde edilen ugucu yagin hacmini (ml), My, bitkinin kuru agirligini
(g) ifade etmektedir. M. communis L. yapraklarindan elde edilen ugucu yag ornekleri

analizlerde kullanilmak iizere uygun kosullarda saklanmistir (Yasa ve dig, 2022).

3.2.3 Ugucu yag fitokimyasal karakterizasyonu

Her bir bolgenin yaprak ucucu yaginda bulunan fitokimyasal bilesenlerin tespiti ve
ucucu yagdaki oranlarinin belirlenmesi amaciyla GC-MS analizleri yapilmistir (Sekil

3.5).

4y

mnd ||

Mikrodalga destekli
ugucu yag
ekstraksiyonu

Sekil 3.5: M. communis L. yaprak ugucu yag eldesi ve GC-MS Analizleri.
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Elde edilen ugucu yaglarin kromatografik analizi Agilent 7890B GC 5977B MSD
model (Santa Clara-ABD) GC-MS cihaz ile gerceklestirilmistir. Ugucu yag analiz
numuneleri hekzan ile 1:50 oraninda seyreltilerek cam viallerde hazirlanmigtir (Angin,

2020). GC-MS analizi asagida belirtilen ¢alisma kosullar1 altinda yapilmistir:
* Tasiyict Gaz: Helyum (He)
» Sabit Faz: Agilent HP-5SMS (%S5 fenil metil siloksan ¢apraz bagli)
* Kolon: Kapiler Kolon (0,25 pm; 30 m x 0,250 mm)
* Enjeksiyon Sicakligi: 250 °C
+ lyonizasyon Enerjisi: 70 Ev

*  Sicaklik programi: 60 °C’de 10 dk; 4°C/dk artis hiz1 ile 220 "C’ye; 220 °C’de
10 dk; 1°C artis hiz1 ile 240 °C (Yasa ve dig, 2022).

3.2.4 Ekstraksiyon

Ogiitiilmiis hava kurusu M. communis meyve &rnekleri, 40-60 mesh elekten
gecirilmistir. Ekstraksiyon islemi i¢in agz1 kapakli cam bir kap igerisine bitki
numunesi (g) / ¢oziicli (mL) oran1 1:5 olacak sekilde gerceklestirilmistir. Her bir bolge
icin 70 g meyve ornegine 350 mL etil alkol (80:20, v/v) ilave edilmistir (Al-Owaisi ve
dig, 2014). Hazirlanan karisim once orbital ¢alkalayicida 7 saat boyunca ¢alkalama
islemine tabi tutulmugtur. Ardindan ekstraksiyon g¢ozeltileri 72 saat boyunca giin
1s1¢indan uzakta, karanlik ve oda sicaklifinda bekletilip aralikli calkalanarak
maserasyon islemi ile tamamlanmigstir. Her bir ekstraksiyon ¢ozeltisi filtre kagidi (SH
labware, 125 mm) ile siiziilmiistiir (Wannes ve Marzouk, 2016). Elde edilen ve armudi
balona alinan ekstraksiyon ¢ozeltileri doner buharlastiricida 140 rpm (devir/dakika)
hizda vakum altinda, 45 °C yi asmayan sicaklikta yaklasik 30 dk boyunca ¢oziicii
uzaklastirma islemi gerceklestirilmistir (De Luca ve dig, 2022). Doner buharlastiricida
(Heidolph, Sikago-ABD) ¢oziicli uzaklastirilma isleminden sonra yar1 kati ekstrakt
mamul elde edilmistir (Sekil 3.6).
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Sekil 3.6: M. communis meyve ekstrakt ¢ozeltilerinin doner buharlastiricida (Heidolph
Rotary Evaporator) ¢oziicli uzaklagtirma islemi (a) ve ekstrakt elde edilmesi (b).

Coziicii uzaklagtirma isleminden sonra, ekstraktlar liyofilizasyon islemine hazirlik i¢in
-18 °C de saklanmigstir. Meyvelerinin ekstraksiyonu ve sublimasyon yoluyla kurutma

islemleri Sekil 3.7°de verilmistir:

Sekil 3.7: M. communis L. bitkisinin meyvelerinin ekstrakt elde etme safhalari.

3.2.5 Liyofilizasyon

Her bir bolgenin meyve ekstraktlart TPC, TFC, fenolik madde, antioksidan ve
antimikrobiyal aktivite analizleri i¢in ayr1 kaplar i¢inde liyofilizator cihazinda (Zirbus
Freeze Dryer, Harz-Almanya) tamamen kurutulmustur (Sekil 3.8). Ornekler her bir
bolge icin 3 ayr1 kapta -80 °C ve 0,05 bar’da sublimasyon yolu ile kurutma islemleri
gerceklestirilmistir (Giampieri ve dig, 2020).
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Sekil 3.8: Meyve ekstrakt 6rneklerinin liyofilizasyon islem sathalari; (a) hazirlanan
ekstrakt ornekler, (b) 6rneklerin vakum altinda dondurulma islemi, (c) elde edilen
liyofilizatlar.

Bitkiden elde edilen liyofilize ekstraktin verimi (m/m) asagida verilen denklem (3.3)

yardimiyla kuru bazda hesaplanmaigtir.
% Ekstraksiyon verimi= Ml/Mb x 100 (3.3)

Bu denklemde; MI, elde edilen liyofilizat agirligini (g), Mb, bitkinin kuru agirligini
(g) ifade etmektedir.

3.2.6 Toplam fenolik bilesen (TPC) tayini

Ekstraktlarin TPC tayininde Folin-Ciocalteu reaktifi yontemi uygulanmistir (Gulcin,
2020). Kalibrasyon egrisini ve denklemini belirlemek i¢in referans standart olarak GA
(10, 20, 40, 60, 80, 100 ug/mL) kullanilmistir (Ucar ve dig, 2013). Olgiimler igin ¢ift
1s1nl1 UV-vis Spektrofotometre cihaz (DR 5000™ UV-Vis Spectrophotometer Hach,
Colorado,ABD) kullanilmistir. Liyofilize edilmis 6rneklerden 0,01 g 6rnek alimip 10
mL saf suda c¢oziilerek 0,5 mL hacimde bitki ekstrakt cozeltileri (1mg/mL)
hazirlanmistir. 0,5 mL sulu standart ekstrakt 50 mL’lik erlenmayere alinip ve {izerine
2,5 mL Folin reaktifi (saf suyla 1:10 seyreltilmis) eklenmistir. Reaksiyon karigima,
renk gelisimi i¢in aralikli calkalama ile 5 dakika oda sicakliginda bekletildikten sonra
2 mL NaxCOs3 ¢ozeltisi (%7,5 w/v) eklendi ve 5 dakika 50 °C’deki su banyosunda
bekletilmenin ardindan sogutulmustur. Ayni kosullarda hazirlanmis kore karsi

orneklerin absorbans dlgiimleri 760 nm dalga boyunda gerceklestirilmistir.

Her 6rnek 3 paralel olarak ¢alisilmis olup 6rnegin ortalama absorbanslar1 bulunmustur.

TPC o6lclimleri, standart GA kalibrasyon grafiginden elde edilen lineer regresyon
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denklemi kullanilarak belirlenmistir. Her bir bolgenin meyve ekstrakt numunelerinin
toplam fenolik bilesiklerin igerikleri mg/g (GAE) olarak ifade edilmistir (Nassar ve
dig, 2010; Yegin ve Uzun, 2015; Yildirnm ve dig, 2013). Hesaplamalarda gerekli
doniistimler ile kuru meyve (KM) agirliginda bulunan TPC miktarlar1 elde edilmistir

(Dewanto ve dig, 2002; Gontiltas ve Ugar, 2018).

3.2.7 Toplam flavonoid bilesen (TFC) tayini

M. communis meyve ekstraktlarinda toplam flavonoid tayini Olg¢limlerinde
kullanilacak kalibrasyon egrisini olusturmak igin standart olarak CT kullanilmistir.
(De Luca ve dig, 2022). Ekstraktlarin ve standardin toplam flavonoid igerigini tayin
etmek i¢in AICls (aliiminyum kloriir) kolorimetrik yontem uygulanmistir (Wannes ve
Marzouk, 2016). Liyofilize edilmis meyve ekstraktlarindan her bir 6rnekten 0,1 g
alinarak 10 mL saf suda ¢oziildii. 10 mg/mL oraninda ¢dzeltilerin hazirlanmasinin
ardindan 50, 100, 200, 500, 600, 800 ve 1000 pg/mL'ye seyreltilmistir. Farkli
konsantrasyonlarda CT standardinin  ve bitki ekstraktlarinin  seyreltilmis
cozeltilerinden 0,5 mL 6rnek, 1,5 mL saf su, 150 pl %10 AICl3,75 ul %5 NaNO;
(sodyum nitrit), 0,5 mL 1 mol/L NaOH (sodyum hidroksit) ve 0,275 mL distile su ile
2,5 mL’ye ayarlanmistir (Sekil 3.9). 50 mL’lik erlen mayer icinde hazirlanmis olan
deney oOrnekleri icinde islem basamaklarinda reaksiyonu tamamlamak icin oda
sicakliginda 6nce 6 dk ve ikinci olarak da 20 dk karanlikta inkiibe edilmistir.
Reaksiyon karigimlarinin absorbansi kore karsi ¢ift 1sinli UV-Vis spektrofotometre ile

510 nm'de Sl¢iilmiistiir (Dewanto ve dig, 2002; Guzelmeric ve dig, 2022).

P =

2
b g , - - o~
v ¢ g v w v W

Sekil 3.9: M. communis meyve ektraktlarindan TFC tayini i¢in hazirlanan 6rnekler.

Her 6rnek 3 paralel olarak calisilmis olup 6rnegin ortalama absorbanslar1 bulunmustur.
TFC olgtimleri, standart CT kalibrasyon grafiginden elde edilen lineer regresyon

denklemi kullanilarak belirlenmistir. Her bir bolgenin meyve ekstrakt numunelerinin
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toplam flavonoid igerikleri mg/g katesin esdegeri (CE) olarak ifade edilmistir.
Hesaplamalarda gerekli doniisiimler ile meyvenin kuru madde agirhiginda (KM)

bulunanan TPC miktarlar1 elde edilmistir

3.2.8 Antioksidan aktivitenin belirlenmesi

M. communis meyve ekstraktlarinin antioksidan aktivitesinin belirlenmesinde

CUPRAC metodu ve DPPH metodu kullanilmustir.

Antioksidan analizlerde Oncelikle TE standardi ile kalibrasyon grafikleri
olusturulmustur. Buradaki regresyon denklemleri kullanilarak ekstraktlarin TEAC

Olctimleri ve hesaplamalar1 yapilmistir (Miller ve dig, 1993).

3.2.8.1 DPPH metodu

DPPH: serbest radikal giderme aktivite analizi Blois metoduna gore yapilmistir (Blois,
1958). 10 M’lik DPPH- ¢ozeltisi icin, 39 mg DPPH:, 100 mL etanolda tamamen
¢oziiniinceye kadar karistinnllmistir (Gulcin, 2020). Serbest radikal olarak DPPH-"1n 1
mM’lik stok ¢6zeltisi kullanilmistir. Tlk olarak Troloks antioksidan standardinin DPPH
serbest radikali giderme aktivite tayini gerceklestirilmis ve standart grafigi

olusturulmustur (Wannes ve dig, 2010).

M. communis liyofilize edilmis ekstraktlarinin inhibisyon aktivitelerini 6lgmek i¢in
deney tiiplerine sirastyla 20, 40, 60, 80 ve 100 ng/mL konsantrasyonlarinda ¢ozelti
olusturacak sekilde stok ¢ozeltiler aktarilarak 0,1 mL 6rnek ile toplam hacimleri 4 mL
olacak sekilde DPPH- ile tamamlanmistir. Yarim saat oda sicakligr ve karanlikta
inkiibe edildikten sonra etanolden olusan kore karsi 517 nm’de absorbanslar
Olciilmiistiir. Kontrol olarak 3,9 mL DPPH- ve 0,1 mL etanol ¢6zeltisi kullanilmustir.
Azalan absorbans geriye kalan DPPH c¢ozeltisi miktarini yani serbest radikal giderme

aktivitesini vermistir (Ozcelik ve dig, 2003).

Baslangicta mor olan DPPH- ¢6zeltisi, ekstraktlarin ilavesi sonucunda farkli tonlarda
sar1 renkli DPPH-H c¢ozeltileri haline gelmistir. Reaksiyon sonucunda olusan renk
degisimi bitki ekstraktlarinin antioksidanin aktivitesine gore farklilik gostermistir

(Gulcin ve Alwasel, 2023) (Sekil 3.10).
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Sekil 3.10: DPPH metoduna gore (a) TE standardi kalibrasyonu (b) M. communis
meyve drnekleri (c) spektrofotometre cihazi ile absorbans dl¢iimii.

DPPH (Difenil 2-pikril hidrazil) serbest radikali giderme aktivite tayininden sonra
geriye kalan DPPH serbest radikal miktari, inhibisyon grafigi yardimiyla elde edilen

ve asagida verilen denklemden (3.4) hesaplanmistir:
%Inhibisyon= (Kontrol,,; — Ornekyys) / Kontroly,s X 100 (3.4)

Bu denklemde, kontrol.ps 0rnek icermeyen DPPH ¢ozeltisinin absorbansini; drnekaps
ornek iceren DPPH ¢o6zeltisinin absorbansini ifade etmektedir. Buna gore farkli
konsantrasyonlardaki ekstre ¢ozeltilerinin inhibisyon oranlar1 hesaplanip her bir bolge
orneklerine  ait inhibisyon grafikleri olusturulmustur. Medyan inhibitor
konsantrasyonu veya renklenmenin %50'sinin kayboldugu konsantrasyon olan ICs ‘si
belirlenmistir. ICso inhibisyon degeri, ortamdaki DPPH- radikalinin %50 miktarini
inhibe eden antioksidan madde konsantrasyonunu gosterir. Diislik ICso degerleri daha

yiiksek antioksidan aktivite varligini gostermektedir (Brand-Williams ve dig, 1995).

3.2.8.2 CUPRAC metodu

CUPRAC metodunda, 6 bolgenin liyofilize edilmis meyve ekstraktlari, x mL ekstrakt
ve 1-x mL saf su eklenmis ve iizerine 1 mL 1,0x10 M Cu (II) kloriir ¢ozeltisi, 1 mL
7,5%10° M neokuproin (CisHi2N2) ¢ozeltisi ve 1 mL 1 M amonyum asetat
(NH4CH3CO3) tampon ¢o6zeltisi konulmustur. Bu islem i¢in 0,4262 g bakir (II) kloriir
(CuCl), saf su ile 1,00 mL’ye, 0,0390 g neokuproin, %96 etanol ile 25 mL’ye, 19,27
g NHsAc, saf su ile 250 mL’ye tamamlanmistir (Apak ve dig, 2005). Bekleme
stiresinin (20 dk) sonunda 6rneklerin absorbans dl¢timleri 450 nm dalga boyunda (DR
5000™ UV-Vis Spectrophotometer Hach, Colorado, ABD) spektrofotometre
cihazinda gergeklestirilmistir (Ertas ve dig, 2024) (Sekil 3.11).
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Sekil 3.11: M. communis meyve ekstraktlarinin CUPRAC yontemine gore
spektrofotometre ile 6l¢lim i¢in hazirlanmis ¢ozeltileri.

3.2.9 Fenolik ekstrakt madde analizi (HPLC)

M. communis meyvelerinden ekstraksiyonu sonucu elde edilen liyofilize edilmis
ornekler kullanilmustir. Analizler, BTU Merkez Laboratuvarinda bulunan Agilent

1260 Infinity (Santa Clara, ABD) HPLC cihazinda gerceklestirilmistir.

Fenolik ekstrakt maddelerin karakterizasyonu icin referans standart olarak literatiir
bilgilerine dayali olarak GA, CT, EGCG gallat, kamferol, mirisetin, kuersetin
kullanilmistir. Gene onceki ¢alisma ornekleri ve On analizler dogrultusunda bu
standartlarin 5 farkli konsantrasyonda hazirlanan metanolik ¢ozeltileri ile dlgiimler
yapilarak kalibrasyon egrileri olusturulmustur (Zhang ve dig, 2008). Kalibrasyon
egrilerinden regresyon denklemleri yardimiyla ekstraktlardaki fenolik bilesiklerin
miktari tespit edilmistir (Caponio ve dig, 1999; Li ve dig, 2010). Analiz ve 6l¢iimler 3
tekrarli yapilmigtir.

HPLC analizleri asagida belirtilen ¢alisma kosullarinda yapilmistir:
* Dedektor: DAD dedektor
* Dalga boyu: 278 nm
* Kolon: ACE C18 (250%4,60 mm) 5 pm
* Mobil faz: A: %3 Asetik asit,
B: Metanol, %99

* Kolon sicakligi: 30 °C
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» Akis Hizi: 0,8 mL/dakika
* Enjeksiyon hacmi: 20 pL
* Gradient Programi (zaman/ mobil faz)

Kullanilan gradient programi Cizelge 3.1°de gosterilmistir:

Cizelge 3.1: Gradient Program1 (zaman/ mobil faz).

Zaman (dk): 0,1 20 28 35 50 60 61 62 63 64 65 66 67 70 75 80
%A 93 72 60 45 30 15 10 9 8 7 6 5 4 3 2 1
%B: 7 28 40 65 70 85 90 91 92 93 94 95 96 97 98 99

3.2.10 Antimikrobiyal aktivite

M. communis bitkisi yaprak ucucu yaglar1 ve meyve ekstraktlarinin antimikrobiyal
aktivite analizleri 3 paralel 6l¢iim ile gergeklestirilmistir. Bu ¢alismada Orneklerin
gram-pozitif ve gram-negatif patojen bakterilere, kiif ve mayalara kars1 etkilerini

belirlemek iizere yapilan analizlerde kullanilan deneysel sartlar .
Cizelge 3.2’°de gosterilmistir.

Cizelge 3.2: Calismada kullanilan mikroorganizmalar ve antimikrobiyal aktivite
analiz yontemi i¢in deneysel kosullar.

Mikroorganizma Ismi Kullanilan  Inkiibasyon Inkiibasyon
Besiyeri Siiresi Sicakligi

E. coli ATCC 25922 MHA* 24 saat 37°C
S. typhi ATCC 14028 MHA 24 saat 37°C
P. aeruginosa ATCC 27853 MHA 24 saat 37°C
S. aureus ATCC 25923 MHA 24 saat 37°C
E. faecalis ATCC 8213 MHA 24 saat 37°C
A. niger ATCC 1604 SDA 7 giin 28 °C
P. roqueforti SDA** 7 glin 28 °C
C. parapsilosis SDA 3 gilin 28 °C
S. cerevisiae SDA 3 glin 28 °C

*Mueller Hinton Agar (MHA), **Sabouraud Dextrose Agar (SDA).
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3.2.10.1 Inokulum ve stok ¢ozeltilerin hazirlanmasi

Liyofilize ekstraktlar ve ucucu yaglarla yapilacak analizlerde inokulum c¢alismasinda
bakteriyel patojenler i¢in MHB; kiif-maya i¢in SDB besiyerleri hazirlanmistir
(Altuntas ve Korukluoglu, 2024; Balouiri ve dig, 2016). Antimikrobiyal aktivite
analizinde yapilan disk diflizyon ve agar kuyucuk yontemi i¢in mikroorganizma
inokulum sayis1; bakterilerde 1x10%kob/mL, mayalarda 5 x10° kob/mL, kiiflerde 1x10*
kob/mL olacak sekilde petrilere mikroorganizmalar aktarilmistir. Petriye inokiile
edilen mikroorganizma sayis1 CLSI (Klinik ve Laboratuvar Standartlar1 Enstitiisii)

standartlarina gore gerceklestirilmistir (Balouiri ve dig, 2016).

Liyofilize meyve ekstraktlar1 mikroorganizmalara uygun olan sivi besiyeri

kullanilarak seyreltilmis, 50 ve 100 mg/mL dozlar1 elde edilmistir

Antimikrobiyal aktivite analizi amaciyla bolgelerinin M. communis L. bitkisinin
yaprak ucgucu yaglar ile disk difiizyon yontemi, liyofilize meyve ekstraktlari ile agar

kuyucuk yontemi kullanilmistir.

3.2.10.2 Disk difiizyon yontemi

Yaprak ugucu yaglari ile yapilan disk diflizyon analizi i¢in, uygun kat1 besiyerine 100
pL inokulum aktarilmis ve yayilmistir. Ardindan 6 mm ¢apinda diskler yerlestirilmis
ve 15 pL ekstrakt disklere aktarilmistir. Inkiibasyon sonrasi dijital kumpas yardimiyla
berrak zon ¢aplart mm olarak 6l¢iilmiistiir. Calisilan konsantrasyonlarda yaprak ucucu
yag disk diflizyon testinde duyarlilik su sekilde siiflandirilmistir: 8 mm'den kiigiik
cap i¢in duyarli degil (-); 9-14 mm ¢ap i¢in duyarli (+); 15-19 mm ¢ap i¢in ¢ok duyarl
(++) ve 20 mm'den biiyiik ¢ap i¢in asir1 duyarli (+++) (Aktop ve dig, 2020; Ponce ve
dig, 2003).

3.2.10.3 Agar kuyucuk yontemi

Agar kuyucuk difiizyon yontemi i¢in, mikrorganizmalara uygun olarak se¢ilmis kati
besiyerine 100 pL inokulum aktarilmis ve yayilmistir. Analizlerde kullanilmak tizere
liyofilize meyve ekstraktlarindan hazirlanan 1 mg/mL konsantrasyondaki stok
cozeltilerinden 50 pL alinarak analizlere gecilmistir. Cozeltiler 0,45 pm steril
membran filtre kullanilarak sterilize edilmistir. Sonrasinda 7 mm ¢apinda kuyucuklar
acilarak meyve ekstraktlar1 bu kuyucuklara aktarilmistir Inkiibasyon sonrasi berrak

zon caplar1 dijital kumpas yardimiyla mm cinsinden Ol¢lilmiistiir. Agar kuyucuk
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difiizyon yonteminde inhibisyon bdlgelerini, dlgiilen zon ¢apina gore zayif inhibisyon
(< 12 mm), orta inhibisyon (12 mm < 20 mm) ve gii¢lii inhibisyon (>20 mm) olarak

siiflandirmiglardir (Denev ve dig, 2014).

3.2.11 Kapsiilasyon

M. communis L. yaprak ve meyve ekstraktinin bitkisel drog olarak {iriin haline
getirilmesi i¢in kapsiil formuna getirilmesi planlanmistir (Sekil 3.12). Meyve liyofilize
ekstraktlar1 ile yapraklarin 40-60 mesh boyutunda o&giitiilmiis kismi birlikte
homojenize bir karisim haline getirilerek drog materyali hazirlanmistir. Kapsiilasyon
islemi, Yasam Farma tarafindan bu tez kapsamiyla sinirli olmak ve ticari amagla

kullanilmamak iizere bedelsiz olarak gergeklestirilmistir.

g" & -"3*-4-

Yaprak Ogiitme Yaprak l Meyve

Drog Livofilizat Liyofilizasyon Meyve

'z

Sekil 3.12: M. communis L. yaprak ve meyve ekstraktinin kapsiilasyon islemi.

Bitkisel jelatin kapsiil materyali (Capsulen-vegetable capsule) kullanilarak

kapstilasyon islemi tamamlanmaistir.
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4. BULGULAR ve TARTISMA

4.1 Nem Tayini

M. communis bitkisinin ortam kurusu yapraklari1 ve meyveleri i¢in nem tayini sonuglar1

Cizelge 4.1°de gosterilmistir.

Bitki meyve 6rneklerindeki nem fark: daha dikkat ¢ekmektedir. Bursa, Hatay ve Sinop
bolgelerinin meyve Ornekleri diger bolgelere daha yiiksek nem i¢ermektedir. Bu da
farkli bolgelerin iklim kosullar1 ile dogrudan ilgili olmasi yanisira yetistigi ¢evre
kosullarina bagl bir sonug olarak kabul edilmistir. Izmir 6rneklerinin hem meyve hem

de yapraklarda en az nem ihtiva ettigi anlagilmistir.

Bolgelerin yaprak ve meyve nem ortalamasi sirasiyla %11,87+0,16 ve %18,21+0,77

olarak bulunmustur.

Cizelge 4.1: Bolgelere gore M. communis bitki 6rneklerinin yaprak ve meyve nem

oranlari.
Bolge Yaprak Nem % (g/g) Meyve Nem % (g/g)
BURSA 13,1940,23 20,08+0,18
ERDEMLI 10,70+0,19 17,72+1,33
HATAY 12,09+0,13 20,84+1,09
ISPARTA 11,11+0,09 16,25+0,98
iZMiR 10,82+0,17 14,57+0,21
SiNOP 13,31£0,16 19,77+0,87

4.2 Ugucu Yag Verimleri

M. communis L. bitki 6rneklerinin yapraklarindan mikrodalga destekli ekstraksiyon

Yasa ve dig. (2022) ile elde edilen ugucu yaglarin verim hesaplar1 Cizelge 4.2°de

sunulmustur:
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Cizelge 4.2: M. communis bitki 6rneklerinin yaprak ugucu yagi verimleri.

Bolge Ver;zl ?rfllf/lgl)Yag
BURSA 0,67+0,05
ERDEMLI 0,43+0,11
HATAY 0,70+0,05
ISPARTA 0,81+0,14
IZMIR 0,42+0,06
SINOP 0,16+0,11

Bolgelere gore M. communis bitki Orneklerinin yapraklarindan hidrodistilasyon
yoluyla elde Bolgelerin ugucu yag verimi ortalamasi %0,53+0,09 olarak bulunmus
edilen ugucu yag verimleri yiiksekten diisige dogru Isparta, Hatay, Bursa, Erdemli,
Izmir, Sinop sekilde siralanmakta olup benzer caligmalar ile uyumlu bulunmustur

(Ozek ve dig, 2000; Sen ve dig, 2020; Uyar, 2006).

Isparta bolgesi orneklerinde %0,81 oran ile en yiiksek yaprak ugucu yag verimi elde
edilmistir. En diisiik ugucu yag verimi (%0,16) Sinop bodlgesinden toplanan yaprak
orneklerinden elde edilmistir. Onceki yillara ait bir ¢aliymada Sinop bdlgesi yaprak
ucucu yagi verimi i¢in %0,6 olarak kaydedilmesi bu ¢alismadan oldukcga farkli bir
deger olarak degerlendirilebilir (Akgiil ve Bayrak, 1989). Tiirkiye’nin Akdeniz bolgesi
bitki ornekleri ile yapilan ¢alismalar incelendiginde yakin sonuglar goriilmektedir. Bu
calismada Mersin-Erdemli bdlgesinden toplanan yapraklardan elde edilen ugucu yag
verimi %0,43 iken Mersin-Silifke bolgesi yag verimi %0,36 olarak rapor edilmesi bir
ornek olarak sunulabilir (Tumen ve dig, 2017). Hatay ili sirlar i¢inde yetisen
bitkinin genotiplerin ugucu yag veriminin %1,75-0,43 arasinda faklilik gdstermesi

sadece iklim degil genotip farkliliklarinin da etkisini gostermektedir (Cetin, 2022).

Literatiirde farkl: iilkelerin dogal florasinda yetisen bitkinin yapraklarindan elde edilen
ucucu yag verimleri ile ilgili kayitlarda farkl degerlere (%0,1-3,2) rastlanmaktadir
(Usai ve dig, 2015). Tunus'dan toplanan M. communis yaprak ucucu yag verimi %0,61
ve Cezayir Orneklerinden elde edilen yag verimi %0,47 olarak rapor edilmistir
(Wannes ve dig, 2010). Italya’dan toplanan bitkiden elde edilen yaprak ugucu yag
verimi %0,33 olarak ifade edilmistir (Senatore ve dig, 2006). Akdeniz havzasi, bitki
icin uygun iklim kosullar1 i¢cermekle beraber bu calismadaki ugucu yag verimi

sonugclari literatiirle benzer bulunmustur (Jamoussi ve dig, 2005).
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4.2.1 Ugucu yag GC-MS kromatografik karakterizasyon sonuglari
Yaprak ucucu yaglarin GC-MS analiz sonuglar Cizelge 4.3-4.8’de verilmistir.

Cizelge 4.3: M. communis L. Bursa ucucu yag 6rnegi GC-MS analizi sonuglari.

CAS Bulunma yiizdesi

Alikkonma zamani (dk) Bilesen ad1 Numarasi (%)
4,78 Isobutyl isobutyrate 97-85-8 1,01
5,13 Thujene 2867-05-2 0,16
5,31 a-Pinene 80-56-8 12,90
6,42 B-Pinene 127-91-3 0,17
6,77 B-Myrcene 123-35-3 0,15
7,38 delta-3-Carene 13466-78-9 0,16
7,83 O-Cymene 527-84-4 0,32
7,97 D-Limonene 5989-27-5 4,65
8,06 1,8-Cineole 470-82-6 30,11
8,60 B-Ocimene 13877-91-3 0,15
8,98 y-Terpinene 99-85-4 0,23
9,47 cis-Linaloloxide 1365-19-1 0,45
10,04 a-Terpinolene 586-62-9 0,47

10,48 Linalool 78-70-6 18,80
10,63 Hotrienol 70356-09-1 0,25
12,18 Camphore 76-22-2 1,82
13,02 endo-Borneol 507-70-0 1,25
13,50 4-Terpineol 562-74-3 0,31
14,04 a-Terpineol 98-55-5 4,08
14,14 Hexyl butanoate 2639-63-6 0,56
14,38 Estragole 140-67-0 0,36
15,60 cis-Geraniol 105-87-3 0,34
16,71 Geraniol 106-24-1 2,87
16,81 Linalyl acetate 115-95-7 13,20
18,28 Lavandulyl acetate 5413-60-5 0,45
19,93 Hexyl Tiglate 67859-58-7 0,16
20,67 Camphene 79-92-5 0,98
21,34 Neryl acetate 141-12-8 0,52
22,14 Geranyl acetate 105-87-3 1,07
22,98 Methyl eugenol 93-15-2 0,28
29,92 Caryophyllene oxide 1139-30-6 0,67
32,29 Dodecylcyclohexane 4151-49-3 0,17
33,69 Bisabolol 23089-26-1 0,23
34,85 Benzamide 55-21-0 0,52

Karakterizasyon Yiizdesi %99,28
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Cizelge 4.4: M. communis L. Erdemli ugucu yag 6rnegi GC-MS analizi sonuglari.

Alikonma zamani Bilesen adi CAS Bulunma yiizdesi
(dk) Numarasi (%)
4,78 Isobutyl isobutyrate 97-85-8 1,55
5,13 Thujene 2867-05-2 0,21
5,31 o-Pinene 80-56-8 24,87
6,42 B-Pinene 127-91-3 0,25
6,77 B-Myrcene 123-35-3 0,10
7,83 0-Cymene 527-84-4 0,30
7,97 D-Limonene 5989-27-5 5,59
8,06 1,8-Cineole 470-82-6 30,61
8,60 B-Ocimene 13877-91-3 0,20
8,98 y-Terpinene 99-85-4 0,19
10,05 a-Terpinolene 586-62-9 0,21

10,46 Linalool 78-70-6 12,52
11,96 trans-Pinocarveol 5524-05-0 0,16
13,02 Borneol 507-70-0 1,09
13,50 4-Terpineol 562-74-3 0,30
14,04 a-Terpineol 98-55-5 4,41
14,28 Myrtenol 515-00-4 0,55
14,38 Estragole 140-67-0 0,59
15,61 Citronellol 106-22-9 0,35
16,70 Geraniol 106-24-1 1,72
16,80 Linalyl acetate 115-95-7 6,27
17,00 Citronellate 106-23-0 0,23
19,68 Myrtenyl acetate 7786-95-6 0,44
20,67 Camphene 79-92-5 1,03
21,34 Neryl acetate 141-12-8 0,25
22,14 Geranyl acetate 105-87-3 1,45
22,98 Methyl eugenol 93-15-2 1,73
24,88 o-Humulene 6753-98-6 0,29
27,57 Durohydroquinone 719-14-8 0,32
29,91 (-)-Caryophyllene oxide 1139-30-6 0,24
30,91 Cryptone 470-04-0 0,28
32,29 a-Cadinol 483-76-1 0,28
34,85 Benzamide 55-21-0 0,58

Karakterizasyon Yiizdesi % 98,58

60



Cizelge 4.5: M. communis L. Hatay ugucu yag 6rnegi GC-MS analizi sonuglari.

Allkkonma zamam Bilesen adi CAS Bulunma yiizdesi
(dk) Numarasi (%)
4,78 Isobutyl isobutyrate 97-85-8 0,70
5,13 Thujene 2867-05-2 0,17
5,31 a-Pinene 80-56-8 16,75
6,42 B-Pinene 127-91-3 0,22
6,77 B-Myrcene 123-35-3 0,06
7,42 Amyl isobutyrate 659-70-1 0,19
7,83 o-Cymene 527-84-4 0,43
7,97 D-Limonene 5989-27-5 4,76
8,07 1,8-Cineole 470-82-6 36,67
8,60 B-Ocimene 13877-91-3 0,09
8,98 y-Terpinene 99-85-4 0,20
9,47 cis-Linaloloxide 1365-19-1 0,13
10,05 a-Terpinolene 586-62-9 0,21
10,47 Linalool 78-70-6 14,62
10,63 Hotrienol 70356-09-1 0,21
11,95 trans-Pinocarveol 5524-05-0 0,24
12,18 Camphore 76-22-2 1,02
13,02 endo-Borneol 507-70-0 0,81
13,50 4-Terpineol 562-74-3 0,35
14,04 a-Terpineol 98-55-5 4,91
14,14 Hexyl butanoate 2639-63-6 0,33
14,38 Estragole 140-67-0 0,49
15,60 cis-Geraniol 79183-28-9 0,24
16,71 Geraniol 106-24-1 1,27
16,80 Linalyl acetate 115-95-7 8,42
18,28 Lavandulyl acetate 5413-60-5 0,25
19,64 Methyl geranate 93-03-8 0,14

20,37 2-Acetoxy-1,8-cineole  54292-98-3 0,13
20,67 (+)-2-Carene 554-61-0 1,31
21,34 Neryl acetate 141-12-8 0,44
22,14 Geranyl acetate 105-87-3 2,08
22,98 Methyl eugenol 93-15-2 0,60
24,87 o-Humulene 6753-98-6 0,18
27,57 Durohydroquinone 719-14-8 0,21
2991 Caryophyllene oxide 1139-30-6 0,42
30,56 Ledol 491-70-3 0,15
30,91 Cryptone 470-04-0 0,16

Karakterizasyon Yiizdesi % 99,56
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Cizelge 4.6: M. communis L. Isparta ugucu yag 6érnegi GC-MS analizi sonuglari.

Alikonma zamani Bilesen adi CAS Bulunma yiizdesi
(dk) Numarasi (%)
4,78 Isobutyl isobutyrate 97-85-8 0,43
5,13 a-Phellandrene 99-83-2 0,34
5,32 a-Pinene 80-56-8 22,64
6,42 B-Pinene 127-91-3 0,54
6,77 B-Myrcene 123-35-3 0,07
7,39 Carene 13466-78-9 0,21
7,84 0-Cymene 527-84-4 0,40
7,99 D-Limonene 5989-27-5 17,89
8,08 1,8-Cineole 470-82-6 23,42
8,60 B-Ocimene 13877-91-3 0,19
8,98 y-Terpinene 99-85-4 0,27
10,05 a-Terpinolene 586-62-9 0,19

10,48 Linalool 78-70-6 12,92
11,95 trans-Pinocarveol 5524-05-0 0,10
13,08 endo-Borneol 507-70-0 0,14
13,50 4-Terpineol 562-74-3 0,36
14,05 a-Terpineol 98-55-5 5,25
14,38 Estragole 140-67-0 0,43
15,61 Citronellol 106-22-9 0,43
16,71 Geraniol 106-24-1 2,10
16,80 Linalyl acetate 115-95-7 4,50
17,00 Methyl citronellate 106-23-0 0,43
19,64 Methyl geranate 93-03-8 0,10
20,67 a-Terpinene 99-86-5 0,77
21,34 Neryl acetate 141-12-8 0,32
22,13 Geranyl acetate 105-87-3 0,85
22,98 Methyleugenol 93-15-2 1,53
23,51 Caryophyllene 87-44-5 0,31
26,69 trans-Methyl isoeugenol ~ 6370-65-2 0,15
27,57 Durohydroquinone 719-14-8 0,40
29,91 Caryophyllene oxide 1139-30-6 0,49
32,29 a-Cadinol 483-76-1 0,14

Karakterizasyon Yiizdesi % 98,29
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Cizelge 4.7: M. communis L. Izmir ugucu yag 6rnegi GC-MS analizi sonuglari.

Allkkonma zamam Bilesen adi CAS Bulunma yiizdesi
(dk) Numarasi (%)
4,78 Isobutyl isobutyrate 97-85-8 1,70
5,13 Thujene 2867-05-2 0,29
5,31 a-Pinene 80-56-8 14,75
6,77 B-Myrcene 123-35-3 0,16
7,38 Carene 13466-78-9 0,31
7,83 O-Cymene 527-84-4 0,99
7,99 D-Limonene 5989-27-5 25,18
8,06 1,8-Cineole 470-82-6 11,56
8,60 B-Ocimene 13877-91-3 0,22
8,98 v-Terpinene 99-85-4 0,30
10,05 a-Terpinolene 586-62-9 0,34

10,49 Linalool 78-70-6 18,39
13,02 endo-Borneol 507-70-0 0,28
13,50 4-Terpineol 562-74-3 0,42
14,04 a-Terpineol 98-55-5 3,22
14,38 Estragole 140-67-0 0,39
15,60 Citronellol 106-22-9 0,48
16,71 Geraniol 106-24-1 2,08
16,81 Linalyl acetate 115-95-7 10,49
17,00 Methy] citronellate 106-23-0 0,33
20,67 Camphene 79-92-5 0,65
21,34 Neryl acetate 141-12-8 0,42
22,13 Geranyl acetate 105-87-3 1,31
22,98 Methyl eugenol 93-15-2 2,67
24,87 o-Humulene 6753-98-6 0,34
27,57 Durohydroquinone 719-14-8 0,48
30,91 Humulene epoxide 1612-30-6 0,36
32,29 Dodecylcyclohexane 28510-23-0 0,36

Karakterizasyon Yiizdesi % 98,48




Cizelge 4.8: M. communis L. Sinop ugucu yag 6rnegi GC-MS analizi sonuglari.

Alikkonma zamani Bilesen adi CAS Bulunma yiizdesi
(dk) Numarasi (%)
4,78 Isobutyl isobutyrate 97-85-8 0,47
5,30 a-Pinene 80-56-8 14,15
6,77 B-Myrcene 123-35-3 0,18
7,82 p-Cymene 99-87-6 0,33
7,96 D-Limonene 5989-27-5 4,17
8,04 1,8-Cineole 470-82-6 2,31
8,59 B-Ocimene 13877-91-3 0,18
9,46 Linalool oxide 1365-19-1 0,76
10,03 trans-Linalool oxide 1117-11-9 0,53

10,47 Linalool 78-70-6 25,15
10,62 Hotrienol 70356-09-1 0,79
10,93 1-Octen-3-ol acetate 198242 0,25
12,17 Camphore 76-22-2 4,67
12,36 n-Hexyl isobutyrate 164183 0,22
12,59 Nerol oxide 3025-30-7 0,32
13,01 endo-Borneol 507-70-0 3,43
14,04 a-Terpineol 98-55-5 3,24
14,14 Hexyl butanoate 2639-63-6 1,66
14,37 Estragole 140-67-0 0,24
15,59 cis-Geraniol 79183-28-9 0,84
16,00 Cuminic aldehyde 122-03-2 0,15
16,20 Hexyl isovalerate 62690-57-7 0,28
16,71 Geraniol 106-24-1 2,02
16,81 Linalyl acetate 115-95-7 21,12
18,27 Lavandulyl acetate 5413-60-5 1,55
19,92 Hexyl tiglate 6378-65-0 0,56
20,67 a-Terpinene 99-86-5 0,27
21,33 Geranyl propionate 105-90-8 1,35
22,13 Geranyl acetate 105-87-3 2,62
22,98 Methyl eugenol 93-15-2 1,04
23,50 Caryophyllene 87-44-5 0,33
29,91 Caryophyllene oxide 1139-30-6 2,33
30,55 Ledol 491-70-3 0,29
30,91 Cryptone 470-04-0 0,29
32,10 v-Cadinene 483-76-1 0,34
33,68 Bisabolol 23089-26-1 0,99

Karakterizasyon Yiizdesi % 99,44
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Yaprak ucucu yaglarinin fitokimyasal bilesenleri GC-MS yardimiyla %99,56 ile

%98,29 arasinda karakterize edilmistir.

Kimyasal agidan terpenik bilesenlerin siniflandirilmasi Cizelge 4.9°da gosterilmistir.

Cizelge 4.9: M. communis L. yaprak ucucu yag1 bilesenlerinin siiflandirilmas:.

M. communis L. Ugucu

Yagmn Bursa Erdemli Hatay Isparta Izmir Sinop
(%) Bilesenleri

Monoterpen 22,15 3294 2522 43,50 43,20 23,96
Monoterpenoid 74,08 62,67 71,78 53,02 52,03 66,68
Seskiterpen 0,23 0,29 0,18 0,31 0,34 1,66
Seskiterpenoid 0,67 0,52 0,42 0,63 0,36 2,62
Diger 2,15 2,15 1,95 0,83 2,54 4,53
Total Karakterizasyon 99,28 98,58 99,56 98,29 98,48 99,44

Cizelge 4.3-4.8’te verilen GC-MS raporlarina gore tiim bolgelerde %99,56-98,29
karakterizasyon ile Bursa 6rneginde 34, Erdemli orneginde 33, Hatay Orneginde 37,
Isparta drneginde 32, Izmir drneginde 28 ve Sinop drneginde 36 adet farkli bilesen

tanimlanmaistir.

Cizelge 4.9 incelendiginde; M. communis L. bitkisi yaprak ugucu yaginin bilesenleri
%52,03-74,08 oraninda monoterpenoid bilesenler ve ardindan %22,15-43,50 oraninda
monoterpen bilesenler baskin sekilde bulunmaktadir. Seskiterpen ve seskiterpenoid
toplam bilesen oranlar1 Sinop’ta en yiiksek oranda (%4,28) diger bolgelerde %0,60-0,94

arasinda bulunmustur.

2006 yilinda yapilan bir ¢alismada monoterpenoid fraksiyonu %82, monoterpen igerigi
%9 ve seskiterpen igerigi %3’lin altinda tespit edilmistir. Bu baglamda karakterize
edilen yaprak ucucu yag bilesenlerinin literatiir ile benzer bir profil sergiledigi
goriilmektedir (Senatore ve dig, 2006). Ayrica, dogal floradan toplanan M. communis
yaprak ugucu yag bilesenlerinde yiiksek miktardaki monoterpenoidlerin bulunmasi

karakterizasyonda 6nemli bir benzerlik olarak kabul edilebilir (Kordali ve dig, 2016).
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M. communis yaprag1 orneklerinden elde edilen ugucu yag analizlerinde genel olarak
bakildiginda en fazla bulunan ii¢ ana bilesen; sirasiyla 1,8-sineol, a-pinen, linalool

olarak tespit edilmis olup bolgelere gére bulunma oranlar1 Cizelge 4.10°da sunulmustur:

Cizelge 4.10: M. communis L. yaprak ugucu yaginda ilk ii¢ ana bilesen oranlari.

Bilesen Adi Molelkiil Bursa Erdemli Hatay Isparta Izmir Sinop
Yapisi

a-Pinen (%) 12,90 24,87 16,75 22,64 14,75 14,15
O

1,8-Sineol (%) 30,11 30,61 36,67 2342 11,56 2,31

Linalool (%) 18,80 12,52 14,62 1292 18,39 25,15

Literatiirdeki ¢alismalara gore bitkinin yaprak ugucu yaginin kimyasal bilesimi ¢esitli
etmenlere gore degismekle birlikte genel olarak 1,8-sineol ve a-pinenin ve lianolooliin
varlig1 ana bilesenler olarak 6ne ¢iktig1 ifade edilmistir (Hennia ve dig, 2019b). Bu tezin

ortaya koydugu profil, gecmis ¢alismalarla biiyiik oranda benzer degerlendirilmistir.

Bu tezde incelenen bolgelerin dordiinde (Bursa, Erdemli, Hatay, Isparta) 1,8-sineol en
yiiksek oranda bulunan bilesen olmustur. Akdeniz bolgesi 6rneklerinin sonuglarinda
%32-35 oraninda ana bilesenin 1,8-sineol olmasi, Onceki caligmalarla uyumlu
bulunmustur (Kivrak, 2018; Uyar, 2006). Sadece 2 ilde farkli olarak en yiiksek oranda
bulunan bilesenler Izmir’de d-limonen (%25,18) iken Sinop’ta ise linalool (%25,15)
olarak tespit edilmistir. Sinop bolgesinde 1,8-sineol bulunma orani ise diger bolge
orneklerinden farkli sekilde %2,31°de kalmistir. Literatiirdeki ¢aligmalarda 6ne ¢ikan

baskin bilesen farklilik gostermekle birlikte linalool ana bilesen olarak bildirilen
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kayitlara da rastlanmistir. Mersin-Giilnar bolgesi yapraklarindan elde edilen yagda en

fazla bulunan bilesen linalol (%36,5) oldugu bidirilmistir (Senatore ve dig, 2006).

Bir ¢alismada, Erdek ve Marmaris bolgesinden elde edilen yaprak ugucu yaginda linalol
(%18,6-16,3) ana bilesen oldugu ve yakin oranlarda 1,8 sineol (%18,3-10,5)
mevcudiyeti belirtilip bu profil Tiirk myrtle oil olarak tariflenmistir (Ozek ve dig, 2000)

Linalool Sinop’tan sonra Bursa (%18,80) ve Izmir’de (%18,39) analizlerde &ne ¢ikan

ikinci ana bilesen oldugu goriilmektedir (Cizelge 4.3 ve 4.7).

Bolgelerde GC- MS sonuglarina gore ilk bes bilesen bulunma oranlarini gosteren

grafikler Sekil 4.1-4.6da sunulmustur:

35 A

30 - 30,11

25

20 -

15+

% Alan

13,2 12.9

10

4,65

n I 1 5 1
Linalool  Linalyl Acetate a-Pinene  D-Limonene

Bilesen Adi

I
1,8-Cineole

Sekil 4.1: M. communis L.- Bursa 6rnegi, ugucu yaginda ilk bes bileseni.
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35 -

% Alan

6,27

5,59

I . T
1,8-Cinecle a-Pinene Linalool  Linalyl Acetate D-Limonene

Bilesen Adi

Sekil 4.2: M. communis L.-Erdemli 6rnegi ugucu yaginda ilk ana bileseni.

40 -
35 -
30-
25-‘

20 -

% Alan

15 -

104 8,42

T 1 T -
1,8-Cinecle  a-Pinene Linalool Linalyl Acetatea-Terpineol
Bilesen Adi

Sekil 4.3: M. communis L.-Hatay 6rnegi, ugucu yaginda ilk bes bileseni.
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% Alan

1,8-Cineole

2264

17.89

T T T T
a-Pinene D-Limonene

Bilesen Adi

Linalool a-Terpineol

Sekil4.4:M. communis L.-Isparta 6rnegi, ugucu yaginda ilk bes bileseni.

25

20 +

% Alan
o
1

10 +

25,18

i .
D-Limonene

18,39

10,49

. : ]
Linalool a-Pinene 1,8-Cineole Linalyl Acetate

Bilesen Adi

Sekil 4.5: M. communis L.- Izmir 6rnegi, ucucu yaginda ilk bes bileseni.
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o5 222518

21,12

20

15 14,15

% Alan

10

5 367 417

L) T ¥ T Y T ¥ T
Linalool  Linalyl Acetate a-Pinene Camphore  D-Limonene

Bilesen Adi
Sekil 4.6: M. communis L.-Sinop 6rnegi, ugucu yaginda ilk bes bileseni.

M. communis L. bitkisinin ugucu yaglarin fitokimyasal analiz sonuglari Onceki

calismalara bakildiginda genel olarak literatiir ile uyumlu bulunmustur.

Sekil 4.1°de verildigi tizere 1,8-sineol en yiiksek oranda (%30,11) Bursa-Gemlik’ten
toplanan drneklerde tespit edilmistir. Buraya yakin bir bolge olarak Yalova bolgesindeki
bitki ornekleri ile Hasdemir’in yaptig1 ¢alismada diger bilesenler linalool (%15,66), a-
pinen (%15,07) yoniinden profil benzerlik gostermekte olup 1,8-sineol (%16,78)
yapraklarin ugucu yag bilesenleri arasinda en fazla olarak kaydedilmistir (Hasdemir ve
dig, 2016). 1,8-sineol, bitkinin baskin ana kimyasali1 olarak dnceki ¢calismalarda da farkl
oranlarda (%39,38 ve %55,09) yer almaktadir (Bahadirli ve dig, 2020; D. A. Kaya ve
dig, 2020). Tiirkiye’de yapilan bu ¢alismalara 6rnek olarak Mugla-Gokova yoresinin
analizinde ana bilesenlerin, 1,8-sineol (%21,68), a-pinen (%18,02), linalool (%14,12),
a-limonen (%4,92) oranlar ile tespit edildigi kaydedilmis olup bu tezin arastirma
kapsamindaki bolgelerin sonuglar ile oldukga benzer bir kimyasal profil goriilmektedir
(Kivrak, 2018). Literatiirde en ¢ok bulunma orani yoniiylel,8-sineol varligi dikkat
cekmektedir (Messaoud ve dig, 2012).

Incelenen tiim bdlgelerde genel bakildiginda ortak ikinci ana bilesen o-pinen olup en
yogun Erdemli’de (%24,87) bulunmustur. Sekil 4.2-4.4’te gosterildigi gibi Akdeniz
bolgesinin drneklerinin tiimiinde (Erdemli, Hatay, Isparta) a-pinen, 1,8-sineoliin ardinda

yer almaktadir. Bu durum Akdeniz bolgesi 6rnekleri ile yapilan bazi ¢alismalar ile
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paralellik gostermektedir (Bahadirli ve dig, 2020; Kaya ve dig, 2020). Tiimen ve
arkadaslarinin ¢alismasinda bitkinin yaprak ucucu yaginda a-pinen baskin birinci
bilesik olarak (%34,85) tespit edilmistir. Calismada kullanilan M. communis bitkisi,
Mersin ili sinirlart igerisinden (Silitke) toplanmis olup bu bolge yapraklarinda 6ne ¢ikan
bilesen kabul edilebilecegi diisiiniilmiistiir. Calismada 1,8-sineol (%5,94) orani ile daha
diisik bulundugu belirtilmistir (Tumen ve dig, 2017). Bununla birlikte Antalya
bolgesinden toplanan M. communis ugucu yagi analizlerinde o-pinen (%18,82) ve
(%35,6) oranlari ile baskin bilesen olarak belirtilen 6rnekler bulunmaktadir (Sen ve dig,
2020; Uyar, 2006). Bu tezden farkli olarak Cezayir’de ve Iran’da farkli blgelerden
toplanan M. communis yapraklarinda a-pinenin birinci ana bilesen olarak bulunmasi
gibi Nabeul (Tunus) bolge orneklerinde ayni sekilde yliksek a-pinen (%?24,7) oranlari,
fiziksel ve iklimsel faktorlerin fitokimyasallarin sentez yolaklarini farkli diizeylerde
etkilemesi sonucu beklenen bir durumdur (Wannes ve dig, 2010; Hennia ve dig, 2019a;

Mahmoudvand ve dig, 2015).

Linalool Sinop’tan toplanan bitkinin yapraklarin ug¢ucu yaginda en ¢ok bulunan terpen
molekiilii olarak Sekil 4.6’da goriildiigii tizere %25,15 oraninda yer alirken linalil asetat
ikinci bilesen olarak %?21,12 olarak bulunmustur. Literatiirde Karadeniz yoresi M.
communis bitkisi ve ugucu bilesenleri ilgili ile herhangi bir calisma rastlanmamais olup
benzer profil Mersin-Glilnar yoresindeki bir aragtirmada en bol bulunan bilesenin
linalool (%36,5) ve linalil asetat (%16,3) oldugu ifade edilmistir. (Senatore ve dig,
2006).

Farkl1 tilke ve bolgelerin yaprak ucucu yagi ile ilgili literatiirde olduk¢a benzer sonuglara
rastlanmistir. Kayitlarda Kahire (Misir) 6rnegi incelemesinde bu tez ile benzer sekilde
1,8-sineol (%27,19), a-pinen (%25,53), linalool (%11,75) oranlar1 gibi KKTC’de ve
Kerman (iran) bélgesinde de yakin sonuglar ile siralama drnekleri goriilmektedir (Al-
Snafi ve dig, 2024; Bahadirli ve dig, 2020; Mahmoudvand ve dig, 2015; Nassar ve dig,
2010).

Carpict olarak Izmir 6rneginde d-limonenin %25,18 ile baskin bir sekilde birinci
fitokimyasal bilesen olmasi bu tezin farkli bir 6rnegi olarak dikkati cekmektedir (Sekil
4.5). Bununla birlikte uzun yillar bilim diinyasinin ilgisini ¢eken bu bitkinin yaprak
ucucu yag arastirmalari arasinda bu sekilde limonen terpen molekiiliiniin birinci ana

bilesen (%23,4) rapor edildigi calisma da bulunmaktadir (Hennia ve dig, 2015).
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Bu tezin ugucu yag profili, dnceki ¢alismalarla kapsamli bir uyum sergilemektedir.
Ayrica Tiirk M. communis L. (mersin) bitkilerinin yaprak ugucu yaginin 1,8-sineol,
linalool ve a-pinen agisindan zengin oldugunu kanitlamakla birlikte literatiirde gecen
onemli miktarda limonen, linalil asetat, a-terpineol ve geranil asetat icerdigi kayitlarini

da desteklemektedir (Koger, 2024; Ozek ve dig, 2000).

4.3 Ekstrakt Verimleri

Liyofilize edilerek kurutulmus etanolik meyve ekstrakt drneklerinin miktar1 ve verim

sonuclar1 Cizelge 4.11°de sunulmustur:

Cizelge 4.11: Meyve ekstrakt (EtOH) miktarlar1 ve verimleri.

Bolgeler E.kstrakt ljlks‘trakt
Miktar (g) Verimi % (g/g)
BURSA 10,16+0,45 18,140,830
ERDEMLI 8,86+0,48 15,37+0,83
HATAY 9,58+0,35 17,28+0,63
ISPARTA 6,88+0,57 11,74+0,97
IZMIiR 7,38+0,08 12,32+0,13
SiNOP 9,1140,34 16,20+0,60

Bolgelerin ortalama meyve ektrakt verimi %15,18+0,66 bulunmustur. Onceki
caligmalara bakildiginda meyvelerinin metanolik ekstrakt eldesinin ortalama %11,2
olarak bildirildigi kaydedilmistir (Al-Snafi ve dig, 2024; Sumbul ve dig, 2011).
Sonuglar Cezayir bolgesinden toplanan meyvelerinden %15 etanolik ekstrakt veriminin

elde edildigi calisma raporu ile de uyumludur (Chidouh ve dig, 2014).

4.4 TPC Tayini

M. communis L. meyve ektraktlarinin toplam fenolik igerik analizleri Folin-Ciocalteu
reaktif yontemine gore gergeklestirilmis olup TPC igerigi, mg/g (GAE) olarak ifade
edilmistir. Standart kalibrasyon grafigi ve regreyon denklemi Sekil 4.7°de
gosterilmektedir (R?:0,9938):
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Sekil 4.7: GA standardi kalibrasyon grafigi ve lineer regresyon denklemi.

M. communis L. meyve ektraktlariin toplam fenolik sonuglart GA esdegeri (GAE)
olarak kuru meyvede (mg/g KM) cinsinden hesaplanmistir (Cizelge 4.12).

Cizelge 4.12°de goriildiigii iizere, TPC icerigi 37,46 mg/g KM ile en yliksek Bursa
orneginde tespit edilmistir. TPC icerigi bakimmdan Bursa’y1 sirasiyla Hatay, Sinop,
Erdemli, Isparta ve izmir bolgeleri takip etmistir. Bu yiiksek icerik Bursa, Hatay ve
Sinop Orneklerinin fenolik zenginligi iklim, jeomorfolojik oOzellikler ve g¢evre
kosullarina bagl oldugu gibi genetik kimyasal yap1 potansiyeli ile de iligkilendirilebilir.
En yiiksek TPC igerigine sahip ornekler, deniz seviyesine daha yakin bolgelerden temin
edilmis olup rakim degerleri Bursa’da 12 m, Hatay’da 90 m ve Sinop’ta 10 m olarak
tespit edilmistir. Diger taraftan, en diisiik TPC igerige sahip olan izmir, Isparta ve
ardindan Erdemli 6rneklerindeki diisiik fenolik igerik, yorelerin yiiksek rakimina (220-
300 m) ve daglik arazi yapisina baglanabilir. Ayrica, bu sonuglar, bazi1 sekonder
metabolitlerin iiretiminde rakim ve ultraviyole (uv) 1sinlarina maruz kalmasz ile iliskili

faktorlerin de rol oynadigini diisiindiirmektedir.

Bu tezde tiim bolge orneklerinin ekstraktta bulunan TPC miktarlar1 161,08-206,42 mg
GAE/g ekstrakt arasinda tespit edilmistir (Cizelge 4.12).

73



Cizelge 4.12: M. communis L. meyve ekstraktlarinda ve kuru meyvede (KM) toplam
fenolik madde igerigi (TPC) GAE olarak sonuglari.

Bilge TPC Ekstrakt TPC KM
mg/g GAE mg/g GAE

BURSA 206,42+1,71 37,46+0,31
ERDEMLI 161,08+2,93 24,78+0,45
HATAY 171,54+2,03 29,64+0,35
ISPARTA 199,5443,16 22.74+0,36
iZMiR 166,86+5,11 20,55+0,63
SiNOP 163,32+3,64 26,46+0,59

Hatay yoresinden toplanan meyvelerin TPC sonucu 29,64 mg GAE/g KM ve 171,54 mg
GAE/g ekstrakt bulunmus olup ornekler arasinda Bursa’dan sonra en yiiksek TPC
sonucu veren bolge olarak dikkati cekmektedir. Akyiiz ve arkadaglarinin ¢alismasinda
Hatay bolgesi meyvelerinin EtOH ¢ozeltisi ekstraktindan 6l¢iilen TPC miktar1 37,74 mg
GAE/g; baska bir ¢alismada da 44,41-88,56 mg GAE/g (MeOH) olup g¢alismalar
arasinda fakliliklar oldugu goriilmektedir (Akyiiz ve dig, 2019; Serce ve dig).
Farkliliklarin kaynagi ilk etapta 1s1l islem ve ¢ozelti faklilig1 olarak yorumlanabilir.
Daha 6nceki ¢alismalarda gosterildigi gibi M. communis meyve ekstraksiyon isleminde
artan sicaklik uygulamasinin TPC miktarini artirdigimi bilinmektedir (Toker, 2016).
Mersin-Erdemli yoresi 6rneklerinde (161,08 mg GAE/g ekstrakt) diger bolgelere gore
diisiik miktarda fenolik bilesen igerigi elde edilmistir. Onceki ¢alismalara bakildiginda
Mersin ilinin farkli lokasyonlarindan toplanan M. communis meyvelerinin EtOH
ekstraktlarmin  TPC analiz sonuclart (39,93-148,80 mg GAE/g ekstrakt) ile
kiyaslandiginda ise bu ¢alismada yer alan Mersin-Erdemli sonuglariin (Cizelge 4.12)
daha yiiksek bulundugu anlagilmaktadir (Polat ve dig, 2014). Antalya’dan toplanan
meyvelerin hidroalkolik ekstraktlarinin TPC igerigi 138,21 mg/g GAE olmasi ile de
benzer seviyeler olarak degerlendirilebilir (Ozcan ve dig, 2020). Hatay’dan toplanan
bitkinin cicek tomurcuklari, ¢iceklerden ve meyvelerden daha yiiksek TPC bulunma
oranlar1 rapor edilmistir. Meyvelerin TPC sonuglar1 120,24 mg/g GAE belirtilmis olup
bu caligmadaki Hatay sonuglar ile kiyaslandiginda daha az oldugu anlagilmaktadir.
(Guzelmeric ve dig, 2022). Buna benzer olarak Osmaniye yoresinin kurutulmus
meyvelerin 6l¢iim degerleri kuru meyve bazinda 32,49-36,37 mg GAE/g KM gene bu
calismanin sonuglarina yakin bulgular olarak goriilmektedir (Cakmak ve dig, 2021).

Akdeniz cografyasinda yetisen M. communis meyveleri ile yapilmig literatiirdeki
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caligmalara gore farkli Olglim sonuglar1 verilmistir. Tezde belirtilen (Cizelge 4.12)
fenolik igerikler genel olarak daha yiiksek bulunmustur. Orneklerin toplam ortalamasi
26,94 mg GAE/g KM olarak bulunmustur. Tunus bolgesi 6rnekleri ile yapilan ¢alismada
ekstraktlarinin TPC sonuglar1 63,2 mg GAE/g KM iken benzer bolgede (Tunus-Nabeul)
gerceklestirilen bagka bir aragtirmada 13,73 mg GAE/g KM bulunmustur. Burada,
meyvelerin ekstraksiyon isleminin soguk ortamda (24 h /4 °C) uygulanmasi gibi
faktorler etkili olmus olabilir (Wannes ve Marzouk, 2013; Messaoud ve Boussaid,

2011).

Bu sonuglar, ikincil metabolitlerin {liretiminde yiikseklik, termal kosullar veya giines
radyasyonuna maruz kalmanin artmasiyla iligkili diger faktorlerin de rol oynadigini
gostermektedir. Bu faktorler, bitki stresine ve bunun sonucunda bazi metabolitlerin ve

fenolik bilesenlerin artmasina veya azalmasina neden olabilmektedir.

4.5 TFC Tayini

M. communis L. meyve ektraktlarinin TFC igerigi, mg/g CE olarak ifade edilmistir.
Standart kalibrasyon grafigi ve regreyon denklemi Sekil 4.8’de gosterilmektedir
(R?:0,9942).
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Sekil 4.8: CT standard1 kalibrasyon grafigi ve lineer regresyon denklemi.

M. communis L. meyve ektraktlarinin TFC analizleri aliminyum kloriir kolorimetrik
yontemine gore yapilmistir. Ekstraktlarinin analiz sonuglar1 CE olarak kuru meyvede

(mg/g KM) cinsinden hesaplanmistir (Cizelge 4.13).
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Hatay ve Bursa 6rneklerinde sirastyla 4,48 ve 4,37 mg/g KM olarak en yliksek TFC

icerigi tespit edilmistir. Bu bolgeleri Cizelge 4.13’te gosterildigi gibi, Sinop, Erdemli,

Isparta ve Izmir takip etmistir. En diisiik TFC icerigi ise izmir 6rneklerinde saptanmistir.

Cizelge 4.13: M. communis L. meyve ekstraktlarinda ve kuru meyvede TFC sonuglari.

Bolge TFC Ekstrakt TFC KM
(mg CE/g) (mg CE/g)

BURSA 24,08+0,06 4,37+0,01
ERDEMLI 24,26+0,23 3,73+0,40
HATAY 25,89+0,46 4.48+0,08
ISPARTA 26,77+0,60 3,14+0,07
iZMIirR 23,93+0,22 2,95+0,03
SINOP 23,42+0,31 3,80+0,05

Bolgelerin TFC igerigi 6l¢iim degerlerine bakildiginda aralarinda toplam fenolik igerik

siralamasina oldukga benzer bir sonug¢ dikkat cekmektedir (Cizelge 4.14).

Cizelge 4.14: M. communis L. meyve ekstraktlarinin kuru meyvede bulunma oranina gore

TPC ve TFC kiyaslanmasi.
Bolge TPC KM TFC KM
(mg GAE/g) (mg CE/g)
BURSA 37,46+0,31 4,37+0,01
ERDEMLI 24,78+0,45 3,73+0,40
HATAY 29,64+0,35 4,48+0,08
ISPARTA 22,74+0,36 3,14+0,07
IZMIiR 20,55+0,63 2,95+0,03
SINOP 26,47+0,59 3,80+0,05

Ayni sekilde TPC ve TFC sonuglar1 Sekil 4.9°da grafik olarak birlikte gosterilmistir:
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Sekil 4.9: M. communis L. meyve ekstraktlarinin TPC ve TFC kiyaslanmasi.
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M. communis L. meyve ekstraktlarinin TPC ve TFC igeriklerinin arastirildigi analiz
sonuclarina gére Bursa, Hatay, Sinop ilk ii¢ bolge olarak 6ne ¢ikmaktadir. Bu sonuglar
sekonder metabolitlerin iiretiminde genetik ve fiziksel bazi ozelliklerin benzer
metabolizma yolaklar1 iizerinden kimyasal yapilarin olusumunu birlikte etkilediklerini
ortaya koymaktadir. Orneklerin toplam flavonoid igerigi genel ortalamasi 3,74 mg CE/g
olarak bulunmustur. Bu deger 6nceki ¢caligmalara bakildiginda iyi bir flavonoid igerigini
temsil etmektedir. Antalya bolgesinden toplanan meyve 6rneklerinin ortalama flavonoid
miktar1 daha diisiik seviyede 1,67 mg CE/ g (kuru meyve) olarak agiklanmistir (Yegin
ve dig, 2022). Bu calismada en yiiksek icerik 3,42 mg CE/ g iken en diisiik deger 0,71
mg CE/ g olarak verilmistir. Cizelge 4.14’te yer aldig1 gibi Bursa ve Hatay 6rneklerinde
flavonoid igerik yoniinden yapilan analiz sonuglar1 (4,37 ve 4,48 mg CE/ g), literatiirde
gecen bircok farkli cografik bolge drneklerinden bir miktar yiiksek bulundugu ortaya
konmustur. Hatay yoresinde dogal yetisen meyvelerin ekstraktlarinda TFC igerigi 3,95
mg CE/g (Yegin ve Giider, 2021) Antalya’da ise 1,59 mg CE/g olarak belirtilmistir
(Ozcan ve dig, 2020). Cezayir bolgesindeki M. communis Srnekleri ile yapilan
calismada 3,87 mg CE/ g degeri, yakin sonuglar olarak degerlendirilebilir (Kanoun ve
dig, 2014). Tunus bolgesi meyve Ornekleri ile yapilan dnceki ¢alismalar da (121 mg
CE/100g ve 350 CE/100g) bunu teyit etmektedir (Wannes ve dig, 2010; Messaoud ve
Boussaid, 2011). Rakim ile baz iceriklerin incelendigi Sardunya (Italya) M. communis
orneklerinin incelendigi arastirmada meyvelerde bulunan bazi bitki fitokimyasallarini

olumlu etkilendigi ifade edilmistir (Medda ve dig, 2021).

Sonuglarin  farkliliklar gostermesi Orneklenen bitkilerin genotipi, populasyonun
bulundugu bolgenin ve yilinin iklimi, hasat zaman1 ve toprak o6zellikleri gibi bir¢ok
faktoriin icerik miktarin etkiledigi gercegini gozler dniine sermektedir. Diger bitkilerde
oldugu gibi bu bitki tiiriiniin fizyolojisinde bu degisim normal olarak kabul edilebilir
(Yegin ve Giider, 2021). Bununla birlikte ifadelerde kullanilan birim degisiklikleri

bilindigi iizere dikkat edilmesi gereken diger bir husustur.
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4.6 Antioksidan Aktivite Analiz Sonuclari

M. communis L. liyofilize edilmis ekstraktlarin antioksidan aktivitelerini daha iyi analiz

etmek i¢in CUPRAC ve DPPH metotlar ile radikal giderme etkisi degerlendirilmistir.

4.6.1 DPPH metodu

Calismada kullanilan TE standart antioksidan bilesiginin DPPH serbest radikali giderme
aktivite tayini i¢in standart inhibisyon grafigi olusturulmustur (R = 0,9953) (Sekil 4.9).

% DPPH Trolox
inhibisyon

% inhibisyon

v =-0,0026x+0,4247
20 R2=0,9953

0 20 40 60 80 100 120
Konsantrasyon (ng/mL)

Sekil 4.10: DPPH metodu ile hazirlanan TE standardi % inhibisyon grafigi.

Farkli konsantrasyonlarda hazirlanan meyve ekstraktlar1 i¢cin TEAC (pg/ml)
hesaplanmistir. Dogrusallik araliginda (20-100 pg/ml) elde edilen regresyon denklemi

kullanilarak % inhibisyon degerlerinin grafik ve denklemleri Sekil 4.10’da sunulmustur.

Bolgeler arasinda ICso degeri (aktiviteyi %50 azaltan ekstrakt) agisindan Sinop (138,81
pug/ml), Bursa (137,72 pg/ml) ve Isparta (155,15 pg/ml) bolgelerinde en yliksek
inhibisyon aktivitesi gdstermektedir. Buna karsin Hatay (223,21 pg/ml), Erdemli
(210,83 pg/ml) ve Izmir (203,76 pg/ml) bodlge &rneklerinin DPPH inhibisyon

aktiviteleri daha diisiik olarak bulunmustur.
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Sekil 4.11: M. communis L. meyve ekstraktlarinin DPPH metoduyla % inhibisyon

grafikleri.

M. communis L. meyve ekstraktlarindaki antioksidan kapasitenin DPPH metodu ile

Ol¢ciim sonuglart Cizelge 4.15°te verilmistir.

Cizelge 4.15: M. communis L. meyve ekstraktlarinin DPPH metodu ile ICso Inhibisyon

degerleri.
. mg TE/ml pmol TE/ml

Bolge Ekstrakt Ekstrakt

BURSA 137,72+7,11 0,55+0,03

ERDEMLI 210,83+7,53 0,84+0,03

HATAY 223214251 0,89+0,01

ISPARTA 155,15+5,51 0,62+0,02

iZMiR 203,76+8,64 0,81+0,03

SiNoP 138,81+3,19 0,56+0,01
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Bolgeler arasindaki farklar acisindan DPPH yontemi ICso inhibisyon degeri sonuglari
ile ekstraktlarin TPC ve TFC sonuglar1 ortiismesi uyumlu olarak degerlendirilmistir. Bu
sonuclar, M. communis meyve ekstraktlarinin elektron vericisi olmasinin yani sira TE
referans Ol¢limleriyle kiyaslanarak yapilan ortalama ICsp degeri 0,71 pmol/mL degeri

ile son derece giiclii radikal siipiiriicii etkiye sahip oldugunu gostermistir.

Bu tezin ICsp en yiiksek degeri, 137,72 pg/mL ile Bursa-Gemlik bolgesi 6rneklerinde
bulunmus iken Yalova’dan toplanan bitkinin meyve ve yapraklarinin birlikte ekstrakte
edilerek yapilan DPPH metodu analizinde ICso degeri 82,20 pg/mL rapor edilmistir
(Hasdemir ve dig, 2016). Her iki bolgenin yakin olmasina karsilik aradaki fark, diger
calismada sadece meyve degil yapraklarinin da kullanilmis olmasi sebebiyle
yorumlanabilir. Bilindigi lizere M. communis bitkisinin yapraklarinin fenolik igerik ve
antioksidan kapasite degerleri daha yiiksek bulunmaktadir (Amensour ve dig, 2009;
Yegin ve dig, 2022). Onceki ¢alismalarda meyve érneklerinin DPPH metodu ile yapilan
analizlerine bakildiginda Antalya’nin farkli yore 6rneklerinin ortalama ICso degeri 320
ng/ml; Hatay bolge orneklerinin 63,52 pg/mL; Anamur bolgesinin 120 pg/mL (%45,6
inhibisyon) olarak tespit edilmeleri, bu tezdeki Akdeniz bdlge orneklerinin gore
sonuglari ile beklenen fiziksel ve genotip kokenli olabilecek ¢esitlik bazinda uyumlu
olarak degerlendirilebilir (Akyiiz ve dig, 2019; Yegin ve dig, 2022; Yegin ve Gilider,
2021). Mugla bolgesi orneklerinin ekstraktlarinda ICso degeri 1220-1224 pg/ml olarak
bulunmustur (Karademir ve Avunduk, 2015). Bu degerler tezde elde edilen tiim bolge
ornekleri sonuglarindan daha yiiksek ICso konsantrasyonu olup diisiik aktiviteyi isaret
etmektedir. Farkli 6l¢iim degerleri hidroalkolik ektraksiyon isleminde kullanilan
metotlardan kaynaklandigr diistiniilmiistiir. Wannes, kuzey bati Tunus’tan toplanan M.
communis meyvelerinde bu metodla ICsp degerini 136 ng/mL 6l¢tiiklerini rapor etmistir
(Wannes ve Marzouk, 2013; Giampieri ve dig, 2020). Cezayir’den hasat edilen
meyvelerin metanolik ekstraktinda DPPH inhibisyon aktivite analizinde ICso degeri

26,51 pg/mL belirtilmis olup (Babou ve dig, 2016).

Bitki meyve ekstraktlarinda oOlclilen ve Cizelge 4.15°te sunulmus olan yiiksek
antioksidan aktivite sonuglar1 saglik acisindan Onemli seviyede biyoaktiviteyi ve

kullanim alanin1 isaret etmektedir.
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4.6.2 CUPRAC metodu

Calismada TEAC olarak analiz sonuglart i¢cin TE standardinin kalibrasyon grafigi
olusturulmustur (R? = 0,9915) (Sekil 4.12).
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Sekil 4.12: CUPRAC metoduna gore TE standardi kalibrasyon grafigi.

M. communis L. meyve ekstraktlariin antioksidan kapasiteleri analiz sonuglar1 TEAC
hesaplamalarindan sonra mg TE/g ekstrakt ve pmol TE/g ekstrakt olarak Cizelge

4.16°da verilmistir.

Sonuglar meyvelerin giiglii antioksidan 6zellik tasidigimi gostermektedir. En yliksek
antioksidan kapasite Bursa orneginde 915,49 mg TE/g olarak tespit edilmistir. Bursa
bolgesini arada belirgin bir fark ile takiben Isparta (707,12 mg TE/g) ve izmir (705,08
mg TE/g) 6rnekleri CUPRAC yontemine gore antioksidan aktivitesi yiiksek bolgeler
olarak tespit edilmistir. Bu siralama TPC ve TFC igerik bulunma oranlar ile uyumlu
bulunmustur.  Aralarindaki  bu  iliski  benzer sekonder  metabolitlerin
konsantrasyonlarimin  bitkinin  antioksidan  aktivitesini  etkilemis  oldugunu
gostermektedir. Bilindigi gibi 6zellikle fenolik bilesikler, flavonoidler ve bazi biyoaktif
bilesenler, bitkinin meyvelerinin antioksidan aktivitelerine 6nemli Slgiide katkida

bulunmaktadir (Amensour ve dig, 2009).
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Cizelge 4.16: M. communis L. meyve ekstraktlarindaki antioksidan kapasitenin
CUPRAC metodu ile 6l¢tim sonuglart.

Bolge Ad1 TE%gslt‘;ithE/ g TEAC pmol TE/g Ekstrakt
BURSA 915,49 +17,52 3,66+0,07
ERDEMLI 515,10+20,00 2,06+0,08
HATAY 557,11+14,99 2,23+0,06
ISPARTA 707,12 +19,98 2,83+0,08
iZMIiR 705,08 27,50 2,8240,11
SiNOP 617,08 +17,49 2,4740,07

Bolgeler arasindaki farklar agisindan DPPH yontemiyle ICso inhibisyon degeri sonuglari
ile CUPRAC yontemi TEAC sonuglari benzer bulunmasi uyumlu olarak
degerlendirilmistir. Her iki yontemde Bursa, Isparta, Izmir ve Sinop &rnekleri diger
bolgelere gore daha yiiksek antioksidan aktivite vermistir. Analizlere gore Erdemli
orneklerinde digerlerine gore daha az aktivite Slgiilmiistiir. Bu sonuglar, tiim bolgeler
icin M. communis meyve ekstraktlarinin giliclii serbest radikal giderici etkilerini

gostermektedir.

Bu tezde bolge orneklerinin CUPRAC yontemine gore antioksidan aktivite degerleri
ortalama 2,68 pmol TEAC/g olarak tespit edilmistir. Mersin-Erdemli 6rnekleri bu
calismada Sekil 4.15’te goriildiigii gibi en az aktiviteyi gostermis olup 2,06 pumol
TEAC/g olarak 6l¢iilmiistiir. Yilmaz’in tez calismasinda Mersin bolgesinden toplanmis
meyvelerin antioksidan kapasiteleri incelenmis CUPRAC yontemine gore 1,30-2,13
umol TEAC/g araliginda oldugu belirtilmis olup benzer bulunmustur. Bu tezde aym
bolgenin meyvelerinin 161,08 mg/g GAE degeri ile TPC igerigi agisindan ekstraktta en
az bulunan bolge olmasi antioksidan aktivite ve fenolik bilesenlerin birlikteligini gozler

Oniine sermistir (Cizelge 4.16).

Hem DPPH hem de CUPRAC yontemine gore gergeklestirilen antioksidan aktivite
analiz sonuclar1 meyvelerin yiiksek kapasiteye sahip oldugunu gostermektedir (Sekil
4.15). Ornekler arasinda toplam fenolik igerik ve flavonoid icerik agisindan yiiksek
degerler, Bursa ve Isparta basta olmak iizere antioksidan aktivite yontemlerinde de en
yiiksek degeri ifade eden bolge orneklerine aittir. Farkli olarak Cizelge 4.16 ve Sekil
4.12°de sunuldugu gibi Hatay 6rnegi, TFC ve TPC analizlerinde yiiksek igerik gdsterir

iken antioksidan aktivite agisindan her iki yontemde de diger bolgelerden geride
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kalmistir. Sinop 6rnekleri ise TPC ve TFC oranlar1 nispeten yiiksek olmamasina ragmen
antioksidan aktivitede daha iyi bir sonu¢ verdigi fark edilmektedir. Erdemli bolge
orneklerinin analiz sonuglari da diger bolgelere gore daha az bir aktiviteyi ifade

etmektedir.

Analizler ikincil metabolitlerin birikiminde yiikseklik, termal kosullar veya giines
radyasyonuna maruz kalmanin artmasiyla iliskili diger faktorlerin de rol oynadiginm
gostermektedir. Farkli bolgelerde degisime acik olan bu faktorler, bitki stresine ve
bunun sonucunda bazi metabolitler ile fenolik bilesenlerin artmasina veya azalmasina

neden olabildigi gibi ektraktlarin antioksidan aktivitesini de etkiledigi goriilmektedir.

Bu bulgular 1s181nda liyofilize edilmis hidroalkolik ekstrelerinin kullanilan her iki
metotta etkili bir sekilde antioksidan ve radikal giderme etkisine sahip olduklar1

gozlenmistir.

4.7 Fenolik Bilesen Karaterizasyonu (HPLC Analizleri)

4.7.1 Standartlarin kalibrasyon grafikleri

Ekstraktlarin fenolik bilesen karakterizasyon analizleri igin her bir standardin (GA, CT,
EGCG 3-gallat, kamferol, mirisetin, kuersetin) lineer regresyon denklemleri

olusturulmus kalibrasyon grafikleri ve kromatogramlar Sekil 4.13-4.15’te gosterilmistir.
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Sekil 4.13: GA Kalibrasyon Grafigi.
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Sekil 4.14: CT kalibrasyon grafigi.
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Sekil 4.15: EGCG Kalibrasyon egrisi.

GA, CT, EGCG 3-gallat, kamferol, mirisetin, kuersetin standartlarin karistm (miks)
olarak HPLC kromatogrami Sekil 4.16’da gosterilmistir.
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DAD1 A, Sig=278,4 Rel=280,100 (MIX_NEW3_150524 2024-05-16 03-26-24\MIX.D)
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Sekil 4.16: Tiim standartlarin karisim (miks) olarak HPLC kromatogrami-278 nm.
4.7.2 Fenolik ekstrakt madde analizi sonuclari

Bursa, Erdemli, Hatay, Isparta, Izmir, Sinop bolgeleri M. communis meyve

ekstraktlarinin HPLC’de elde edilen kromatogramlar1 EK A’ya eklenmistir.

4.7.2.1 GA olgiimleri - HPLC

M. communis L. meyve ekstraktlarinda bolgelere gére GA igerigi kromatografik olarak
Ol¢iilmiis olup 100 g kuru meyvede bulunma oranlarina gore Sekil 4.17°de grafik olarak

gosterilmistir:
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Sekil 4.17: M. communis L. meyve ekstraktlarinda GA orani1 (mg/100 g KM).
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GA igerigi elde edilen kromatogramlara goére Bursa’da 67,76 mg/100 g kuru meyvede
dikkat cekici olarak yiiksek bulunmustur. Sinop ve Hatay o6rnekleri de diger bdlgelere

oranla daha yiiksek bulunmustur.

4.7.2.2 CT ol¢iimleri -HPLC

M. communis L. meyve ekstraktlarinda bolgelere gore CT igerigi kromatografik olarak
Ol¢iilmiis olup 100 g kuru meyvede bulunma oranlarina gore Sekil 4.18°de grafik olarak

gosterilmistir:
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Sekil 4.18: M. communis L. meyve ekstraktlarinda CT oran1 (mg/100 g KM).

CT igerigi elde edilen kromatogramlara gore Isparta, izmir ve Bursa drnekleri diger
bolgelere gore daha yliksek bulunmugtur. Isparta 6rnegi 347,54 mg/100 g kuru meyvede

Olciim sonucu ile en yiiksek miktar olarak tespit edilmistir.

4.7.2.3 EGCG odlgiimleri -HPLC

M. communis L. meyve ekstraktlarinda bolgelere gore Epigallokatesin 3-gallat (EGCG)
icerigi kromatografik olarak O6l¢iilmiis olup 100 g kuru meyvede bulunma oranlarina

gore Sekil 4.19°da grafik olarak gosterilmistir:
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Sekil 4.19: M. communis L. meyve ekstraktlarinda EGCG oran1 (mg/100 g KM).

EGCG igerigi elde edilen kromatogramlara gére izmir, Isparta ve Bursa érnekleri diger
bolgelere gore daha yiiksek bulunmustur. Izmir 6rnegi 13,35 mg/100 g kuru meyvede
Ol¢iim sonucu ile en yiiksek miktar olarak tespit edilmistir. CT igeriginin yiiksek
bulundugu bolgeler ile paralel sekilde Ol¢iim sonuglart bulunmus olup flavan-3-ol

grubunun ortak kimyasal yapisindan kaynaklandig: diistiniilmiistiir.
Bolgelere gore kuru meyvede bulunan GA, CT ve EGCG fenolik bilesenlerinin oranlari

Cizelge 4.17°de gosterilmistir:

Cizelge 4.17: Bolgelere gore ekstraktlarda bulunan fenolik bilesen (GA, CE, EGCG)
oranlar1 (mg/100 g KM).

Fenolik Bilesen Oram (mg/100 ¢ KM)

Bolgeler GA CT EGCG
BURSA 67,76x£1,66 159,25+3,08 10,71+0,73
ERDEMLI 30,17+0,33 80,27+9,57 6,02+0,24
HATAY 39,04+1,09 88,95+0,88 5,71+0,01
ISPARTA 28,6+0,21 347,54+0,34 11,6+0,21
iZMIiR 35,66+0,29 299,1+0,21 13,35+0,42
SiNOP 45,42+0,24 106,15+£9,09 4,82+0,38

Literatiire bakildiginda M. communis bitkisinin fenolik madde igeriklerinin bitkinin
farkli kisimlarindan elde edilmesi ekstraksiyon metodu ve aragtiritlan maddelerin

kimyasal kompozisyonlarina gore bazi farkliliklar gostermekte oldugu anlagilmaktadir.

Erdemli 6rnegi bakilan bilesenler acisindan diger bolgelere gore daha diisiik kapasite

icerdigi gorilmiistiir. Hatay 6rnegi de bu agidan tiim bolgelerin ortalmasi bir seviyede
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yer almaktadir. Bursa ise TPC’de oldugu gibi daha zengin bir igerik potansiyeline sahip
bulunmustur. TFC igerigi analizinde Isparta ve Bursa Ornekleri en yiiksek kapasite
gostermis iken CT ve EGCG analizlerinde de benzer bir siralama gostermektedir. GA
bulunma oranina gore siralama en ¢oktan en aza dogru Bursa, Sinop, Hatay, Izmir,

Erdemli ve Isparta olarak tespit edilmistir.

GA’in Onceki c¢alismalarda M. communis bitkisinin ana fenolik bileseni olarak
belirtildigine rastlanmaktadir (Wannes ve dig, 2010). GA’in olgun meyvelerinin
hidrometanolik ekstraktinda 1,21 mg/g bulunmasi bu tez sonuglar ile benzer olarak
degerlendirilebilir (Babou ve dig, 2016). Antalya civar1 M. communis taze meyvelerinin
fenolik bilesiklerin arastirildig: bir tez ¢alismasinda GA i¢in 2,40 mg/100 g, CT i¢in
11,39 mg/100 g degerleri de Cizelge 4.17°de verilen sonuglarla uyumlu olarak ifade
edilebilir (Yegin ve Uzun, 2015). Taze meyve iceriklerinde kuru meyveye gore agirlik
bazinda hesaplanan miktarlarda azalma beklenen bir durumdur. Gene Antalya M.
communis bitkilerinin incelendigi baska bir calismada olgun meyvelerde GA’in
111,915 mg/100 g bulunmasi bu ydrenin igeriklerinin benzerligini gostermektedir
(Bayar ve San, 2017). Tezde GA ortalamas1 41,11 g/100 olup bahsedilen ¢aligmaya

oranla daha az tespit edilmistir.

Bu calismanm CT ortalama degeri 180,21 mg/100 g (mg/g) bulunmustur. Ozellikle
Isparta ve Izmir 6rnekleri (347,54-299,1 mg/100 g) literatiirde yer alan ¢alismalara gore
oldukca 1yi bir igerik ifade etmektedir. Yasar ve arkadaslarinin calismasinda M.
communis bitkisinin herba kismimin CT 0,25 mg/g miktari, bu teze ait Cizelge 4.17°deki
sonuglara (ort: 3,47-2,99 mg/g) kiyasla daha diisiik bir deger olarak rapor edilmistir
(Yasar ve dig, 2016). Bu diisiikliigiin bitkinin yapraklar ile dal ve govde kisimlarinin
da kullanilmis olmasindan kaynaklandigi diisiiniilebilir. Meyvelerin fitokimyasal
profillerinin arastirildigi bir ¢alismada ultrason destekli ekstraksiyonda epikatesin,
epikatesin gallat, epigallokatesin 3-gallat yapisindaki flavan-3-ol bilesenleri sirasiyla
1,439, 7,973 ve 265,6 mg/100 g olarak verilmis iken superkritik ekstraksiyon
yonteminde ise kantitatif bir EGCG degeri tespit edilememistir (Mértiri ve dig, 2025).
M. communis meyvelerinin hem fenolik asitler (GA vb.), hem de flavan-3-oller
(epigallokatesin, epigallokatesin 3 -gallat (EGCG) ve epikatesin gallat) dahil olmak
tizere farkl fenolik bilesikler agisindan zengin oldugunu gosteren caligsmalar literatiirde

bulunmaktadir (D’Urso ve dig, 2017; Franco ve dig, 2019; Pereira ve dig, 2017). Ancak
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ekstraksiyon kosullar1 ve analiz yontemlerindeki farkli parametreler, kiyaslama

yaparken karsilasilan zorluklardan bazilari olarak kabul edilebilir.

Bu tez galigmasinda referans standartlar belirlenirken 6nceki ¢aligmalar gibi arastirilan
fenolik bilesenlerin ana yapisi 6nceliklenmistir (B. Kaya ve dig, 2012). Bununla birlikte
fenolik bilesiklerin kantitatif degerlendirilmesinde fitokimyasal bilesenlerin farkli
glikozid formlar1 ve kimyasal yap1 ¢esitliligi gz oniinde bulundurulmasi gereken

hususlardir.

4.8 Antimikrobiyal Analiz Bulgular

Bu tez calismasi kapsaminda alt1 bolgenin yaprak ugucu yaglariin ve liyofilize meyve
ekstraktlarinin antimikrobiyal aktivite sonuglari belirlenmistir. Bu ¢aligsma ile 6rneklerin
gram-pozitif ve gram-negatif patojen bakterilere ve kiif-mayalara kars1 etkisini arastiran

bir ¢aligma ortaya konulmustur.
4.8.1 Disk difiizyon yontemi

Ucucu yaglardan elde edilen antimikrobiyal aktivite analiz bulgular1 Cizelge 4.18'de

sunulmustur:

Cizelge 4.18: Yaprak ugucu yaglarinin antimikrobiyal aktivite sonuglari.

Yaprak Ucgucu Yagi (15ul)
Zon Capi (mm)

Mikroorganizma BURSA  ERDEMLiI  HATAY ISPARTA iZMiR SiNoP

E. coli 11,01£0,02° 9,29+0,21¢  9,75+0,15¢  11,01+0,13" 8,61+0,11°  11,92+0,01*
S. typhi 9,11£0,02¢  10,60+0,40° 8,38+0,16¢  8,76+0,17°¢  9,57+0,30"  9,01:0,08°

P. aeruginosa 6,99+£0,02" nd 6,65£0,23* nd 6,72£0,16°  11,77+0,31°
S. aureus 15,20£0,58* 15,16£0,70* 12,29+£1,16° 12,16£0,06° 13,91+0,23* 12,37+0,06°
E. faecalis 7,16£0,00  8,10+0,18°  11,05+0,32* 9,47+0,06°  9,60+0,26"  8,05+0,27¢

A. niger 9,29+0,80*  6,83+0,39® nd 9,85+£1,92*  9,73+0,07* nd

P. roqueforti 10,71£0,16* 10,94+0,06* 8,39+0,48°  8,86+0,06™  9,68+0,70>  9,59+0,28"

C. parapsilosis 11,25+0,46> 9,05+0,19°  14,48+1,16* 11,89+0,36" 12,56+0,63" nd

S. cerevisiae 20,35+0,68* 17,85+0,87* 19,01£0,30" 16,59+1,33¢ 14,13+0,32¢ 8,62+1,34°

E. coli ATCC 25922, S. typhi ATCC 14028, P. aeruginosa ATCC 27853, S. aureus ATCC 25923, E.
faecalis ATCC 8213, A. niger 1604. Zon cap1 Ol¢iimleri ortalama + standart sapma olarak ifade
edilmistir. ** Ayn1 satirdaki farkli harfler istatistiksel olarak gruplar arasindaki farklilig1 ifade etmektedir
(p <0,05). nd: zon ¢ap1 gozlenmedi (n=4).

Calistlan M. communis bitkisinin temin edildigi bolgeler kendi aralarinda
degerlendirilecek olursa ugucu yag olarak en yiiksek antibakteriyel aktivite Bursa,

Isparta ve Sinop bolgelerinin yaprak ucucu yaglarinda tespit edilmistir. Bakterilere karsi
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Hatay bolgesinin en diisiik aktiviteyi gosterdigi tespit edilmistir. Bursa bolgesi yaprak
ucucu yagi her iki kiife duyarlilik géstermis olup her iki maya tiiriine duyarlilik gésteren
ornek ise Hatay bdlgesinin yaprak ugucu yagi olmustur. Bursa bdlge 6rnegi bakilan
mikroorganizma tiirlerinin hepsinde mikrorganizma gelisimine kars1 inhibisyon zonu
olusturmustur. P. aeruginosa hari¢ diger mikroorganizmalari i¢in duyarli ve ¢ok duyarh
antimikrobiyal aktivite sergilemistir. Calismada yaprak ucucu yaglarinda ¢ok duyarl
olarak tespit edilen zonlar antibakteriyel aktivite analizinde S. aureus ATCC 25923’a
kars1 ve antifungal aktivitede analizinde mayada S. cerevisiae 'ye karsi tespit edilmistir.
Gram negatiflerde E. coli ATCC 25922 , kiiflerde ise P. roqueforti’ye kars1 daha yiiksek

aktivite bulunmustur.

Tiim bolgelerin ucucu yag orneklerinde antibakteriyel aktivite analizinde S. aureus
bakterisine karsi duyarlilik gosteren zon ¢aplart (15,20-12,16 mm) tespit edilmistir
(Sekil 4.20).

Isparta

Sekil 4.20: S. aureus ATCC 25923 bakterisine karsi1 disk diflizyon yontemi (15ul/disk)
ile bolgelerin ugucu yag orneklerinde elde edilen antibakteriyel aktivite testi.

Bu calismada Enterococcus faecalis e kars1 inhibisyon zonu diger gram-pozitif bakteri

olan S. aureus 'tan daha az olarak 11,05-7,16 mm o6l¢iilmiistiir

Bolgelerin ugucu yag Orneklerinde antifungal aktivitelerine bakildiginda maya

tirlerinden S. cerevisiae’ya karst daha duyarli bulunmustur. Bolge oOrneklerinde
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antifungal aktivite analizlerinde S. cerevisiae’ya kars1 olusan zon caplar1 ¢cok duyarli

(+++) olarak olctilmiistiir (Sekil 4.21).

Bursa Erdemli

Sekil 4.21: S. cerevisiae mayasina karsi disk difiizyon yontemi (15ul/disk) ile Bursa ve
Erdemli bolgelerinin 6rneklerinde elde edilen antifungal aktivite testi.

C. parapsilosis tiiriinde ise Sinop hari¢ diger bolgeler etkili bulunmustur. Sekil 4.22°te
gosterildigi gibi en yiiksek etkinligi Bursa 0rnegi gosterirken, bu bolgeyi Erdemli ve
Isparta takip etmistir.

Sekil 4.22: C. parapsilosis mayasina karsi disk diflizyon testi (15ul/disk) ile Bursa ve
Isparta bolgelerinin 6rneklerinde elde edilen antifungal aktivite.

Mayalarda ve kiiflerde inhibisyon zon gelisimi agisindan en az duyarli etki Sinop bolge
orneklerinde olmustur. Bu bolge ile yapilan testlerde A. niger ATCC 1604 tiiriinde
calisilan konsantrasyonlarda izmir ve Bursa disinda diger bogelerde de zon olusumu

tespit edilmemistir.
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P. roqueforti kiif mantar1 tiiriinde ¢alisilan konsantrasyonda (15ul/disk) inhibisyon
zonlar1 incelendiginde Bursa, Isparta (Sekil 4.23) ve Erdemli bdlgelerinin diger
bolgelerden daha duyarli oldugu gozlemlenmistir. Diger bdlgelerin antifungal
aktivitesinin daha diisiik oldugu bulunmustur. Bursa 6rnegi her iki kiif tiirtine de duyarl
aktivite gostermistir. Bakilan tiim mikroorganizmalarda zon ¢ap1 kaydedilen bolgeler
Bursa ve Izmir iken bakilan tiim patojen bakterilere karsi etkili duyarlilik sadece
(bakilan 6rnekler igerisinde en kuzey bolge) olan Sinop 6rneginde saptanmistir (Cizelge

4.18).

Bursa Isparta

Sekil 4.23: P. roqueforti kiif mantarina kars1 disk diftizyon testi (15ul/disk) ile Bursa
ve Isparta bolgelerinin drneklerinde elde edilen antifungal aktivite testi.

Daha Onceki calismalarda M. communis bitkisinin yaprak ve meyvelerinin

antimikrobiyal aktiviteleri ile ilgili kapsamli incelemeler yapildig1 goriilmektedir:

M. communis yaprak ucucu yagmin genel olarak maya tiirlerine karsi yapilan
antimikrobiyal analizlerde C. parapsilosis ve S. cerevisiae’de anlamli derecede
antifungal etki (++,+++) belirlenmesi onceki ¢alismalarda da gosterilmistir (Cannas ve

dig, 2013).

Tiim bolgelerde M. communis ugucu yaginin S. aureus’a kars1 aktivitesinin E. coli, P.
aeruginosa, S. typhi, E. faecalis patojenlerine karsi antibakteriyel aktivitesinden daha
yiiksek tespit edilmesi literatiirdeki ¢alismalarin sonuglar1 ile uyumlu bulunmustur
(Alem ve dig, 2008; Amensour ve dig, 2010). Baz1 ¢alismalar farkli olarak Escherichia
coli, M. communis 6ziitline kars1 en yliksek duyarlilig1 gosterdi (Al-Snafi ve dig, 2024).
Bu tezde gram-negatif bakterilerin, gram-pozitif olanlara gore daha diisiik inhibisyon
aktivitesi gostermesi literatiirdeki antibakteriyel aktivite bulgular ile benzerlik teskil

etmektedir (Fadil ve dig, 2018).

Izmir’den toplanan bitki yaprak ekstraktinin E. faecalis bakterisine kars1 inhibisyon

zonu tespit edilmedigi kaydedilmistir (Fadil ve dig, 2018). Cesitli yaymlar, M.
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communis L. ugucu yaglarinin ve bitki ektrakt bilesenlerinin antimikrobiyal aktivitesini

belgelemistir (Bouyahya ve dig, 2016; Giampieri ve dig, 2020).

4.8.2 Agar kuyucuk difiizyon yontemi

Liyofilize meyve ekstraktlarindan elde edilen antimikrobiyal aktivite analiz bulgulari

Cizelge 4.19°da sunulmustur.

Cizelge 4.19: Meyve ekstraktlarinin antimikrobiyal aktivite sonuglari.

Meyve ekstraktlari

Zon Cap1(50mg/ml)(mm)

Mikroorganizma  Bursa Erdemli Hatay Izmir Isparta Sinop
E. coli nd nd nd nd nd nd

S. typhi nd nd nd nd nd nd

P. aeruginosa nd nd nd nd nd nd

S. aureus 16,85+0,66* nd 14,90+0,52° 15,21+0,22b° 12,63+0,33" 14,60+0,05¢
E. faecalis nd nd nd nd nd nd

A. niger nd nd nd nd nd nd

P. roqueforti nd nd nd nd nd nd

C. parapsilosis nd nd nd nd nd nd

S. cerevisiae nd nd nd nd nd nd

E. coli ATCC 25922, S. typhi ATCC 14028, P. aeruginosa ATCC 27853, S. aureus ATCC 25923, E.
faecalis ATCC 8213, A. niger ATCC 1604 Zon ¢ap1 Olciimleri ortalama + standart sapma olarak ifade
edilmistir. *¢ Ayni stitundaki farkli harfler istatistiksel olarak gruplar arasindaki farklilig1 ifade etmektedir
(p <0,05). nd: zon ¢ap1 gdzlenmedi (n=4).

Meyve ekstraktlar1 S. aureus ATCC 25923’a kars1 etkili olmakla beraber diger patojen
bakterilere karsi calisilan konsantrasyonlarda (50mg/ml) antibakteriyel aktivite
saptanmamustir. S. aureus’a kars1 zon ¢aplari incelendiginde orta inhibisyon aktivitesi
gozlemlenmistir (Denev ve dig, 2014). Meyve ekstraktlari ile kiyaslandiginda yaprak
ucucu yaglarinda antimikrobiyal aktivitenin daha yliksek oldugu tespit edilmistir.

P. aeruginosa ATCC 27853 ve S. aureus ATCC 25923 ile yapilan analizde olusan zonlar
incelendiginde diger tiirlerden farkli olarak inhibisyon zonunun disinda renkli bir halo
olustugu ve oOnemli bir kisminin bakteri metabolitleri tarafindan olusturuldugu

diistintilmiistir (Sekil 4.24).
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Sekil 4.24: P. aeruginosa ATCC 27853 bakterisine karst agar kuyucuk diflizyon
yontemi (50ul/disk) ile Bursa ve Isparta bolgelerinin Orneklerinde elde edilen
antibakteriyel aktivite testi.

S. aureus ATCC 25923 bakterisine kars1 agar kuyucuk difiizyon yontemi (50ul/disk) ile
bolgelerin meyve ekrakt 6rneklerinde gergeklestirilen antibakteriyel aktivite testi Sekil

4.25’te sunulmustur:

Sekil 4.25: S. aureus ATCC 25923 bakterisine karsi agar kuyucuk diflizyon yontemi
(50pl/disk) ile bolgelerin 6rneklerinde elde edilen antibakteriyel aktivite testi.

Calisilan konsantrasyonlarda liyofilize meyve ekstraktlar1 S.aureus ATCC 25923’a
karst duyarli bulunurken diger bakterilere karsi etkisi bulunmamistir. Zon Olgiilen
patogen bakteri, maya ve kiiflerden meyve ekstraktinda sadece S.aureus ATCC 25923’a
kars1 orta derecede inhibisyon (++) tespit edilmistir. Meyve ekstraktlarindan Erdemli

ornegi ile gerceklestirilen antibakteriyel aktivite analizinde zon olusumu
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gbzlenmemistir. Bu bélgenin meyve ekstraktinin TPC miktar1 (161,08 mg/g GAE) diger
bolgelere gore daha diisiik bulunmakla birlikte fenolik bilesenlerinden CE igerigi en az
(88,95 mg/100 g) olarak tespit edilmisti (Cizelge 4.14). S. aureus ATCC 25923’a kars1
daha ytiksek inhibisyon aktivitesi gdsteren Bursa 6rneginin TPC miktart (206,42 mg/g
GAE) diger bolgelere gore en yiiksek bulunmasi ile uyumlu bulunmustur. Onceki
caligmalar da bu yonde bir korelasyon tariflenmektedir (Giampieri ve dig, 2020).

Daha onceki calismalarda M. communis bitkisinin yaprak ve meyvelerinin gesitli
patogen mikroroganizmalara karsi antimikrobiyal aktiviteleri ile ilgili incelemeler
yapildig1 goriilmektedir (Amensour ve dig, 2010; Bouyahya ve dig, 2016; Semouma ve
dig, 2024).

Bu calisma sonucunda, bitkinin meyvelerinde antimikrobiyal aktivitesinin tespit
edilemedigi (S. aureus disinda) buna karsilik yapraklarinda yiliksek antimikrobiyal

ozelliginin ucucu bilesenlere ait igerik ile iliskili oldugu diisiiniilmektedir
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5. SONUC ve ONERILER

Glinlimiiz modern fitoterapinin ana bilgi kaynaklar1 geleneksel tip tarihinden istifade
etmektedir. Bununla beraber bitkisel iirlinlerin insan sagligina katkisi iyilestirmenin
yanisira birgok hastaligin dnlenmesinde ge¢miste oldugu gibi ¢agimiz tibbinda da
Onemli bir ihtiyaca hitap etmektedir. Saglikli yasam agisindan kronik hastaliklara
zemin olugturan riskleri ve problemleri azaltmak amaciyla arastirilan, tanitilan ve
kullanilan bitkisel tiriinlerin degeri gittik¢e artmaktadir. Tezin ihtiya¢ duyulan bu alana

katki sagladig: diisiiniilmektedir.

Tiirkiye florasinda yaygin bulunan M. communis L. (mersin) bitkisi Myrtaceae
familyasina ait bir¢cok tibbi ve aromatik 6zelliklerini tasimakla birlikte kendine has
yenilebilir zengin fitokimyasal 6zelligi olan meyveleri ile ylizyillardir dikkat ¢eken bir
bitkidir. M. communis L. bitkisinin kullanimi ve degerlendirilmesi Onem
kazanmaktadir. M. communis'in bitki kisimlar1 geleneksel olarak antidiyabetik,
antihipertansif, oksiiriik giderici, yara ve yanik iyilestirici etkileri yan1 sira antioksidan

ve antiinflamatuar 6zellikleri sebebiyle kullanilmaktadir.

M. communis L. bitkisi yaprak ugucu yaginin bilesenleri %52,03-74,08 oraninda
monoterpenoid bilesenler ve %22,15-43,50 oraninda monoterpen bilesenler baskin
sekilde bulunmustur. Seskiterpen ve seskiterpenoid toplam bilesen oranlar1 Sinop
bolgesinde en yiiksek oranda (%4,28) tespit edilmistir. Ugucu yag verimi ise sirastyla
Isparta, Hatay ve Bursa‘da (%0,81, 0,70 ve 0,67) diger illere gore daha yiiksek
bulunmustur. Bu tezdeki sonuglar daha onceki ¢alismalarla uyumlu olarak Tiirk M.
communis L. (mersin) bitkilerinin yaprak u¢ucu yaginin 1,8-sineol, linalool ve a-pinen
acisindan zengin oldugunu kanitlamakla birlikte 6nemli miktarda limonen, linalil

asetat, o-terpineol ve geranil asetat icerdigini de ortaya koymaktadir.

Tezde arastirilan bolgelerin meyve ekstraktlarin TPC igerigi dogal yetisen ve
yenebilen meyve ve droglara gore yiiksek denebilecek seviyelerde bulunmustur.
Orneklerin ortalama TPC degeri 26,94 mg GAE/g KM olarak bulunmustur. Bursa diger
bolgelere onemli bir farkla en yiiksek fenolik bilesen kapasitesi (37,46 mg GAE/g)
sonucunu vermistir. TFC igerigi agisindan bolgelerde basta Hatay (4,48 mg/g CE) ve
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Bursa bolge orneklerinde (4,37 mg/g CE) olmak iizere kayda deger iyi sonuglar

alinmistir.

Antioksidan aktivite analiz sonuglarina gore M. communis meyve ekstraktlarinin
zengin fenolik bilegen icerigi olmasinin yani sira DPPH metoduna gore ortalama 0,71
umol/mL ICso inhibisyon degeri ile giiglii radikal siipiiriicii etkiye sahip oldugunu
gostermistir. Bolge oOrneklerinin CUPRAC metoduna gore antioksidan aktivite
degerleri ortalama 2,68 pmol TEAC/g olarak tespit edilmis olmasi farkli bir yontem
ile de dogrulandigini ortaya koymaktadir.

TPC’de oldugu gibi Bursa meyve Ornekleri, fenolik asit yapisinda olan GA igerigi
bakimindan zengin bir potansiyele sahip bulunmustur. TFC igerigi analizlerine benzer
sekilde Isparta, Bursa 6rnekleri CT ve EGCG analizlerinde de en yliksek kapasiteyi
gostermektedir. Bu bolgeler literatiirde yer alan ¢aligmalara gore oldukg¢a zengin bir

icerige isaret etmektedir.

Calismada yaprak ugucu yaglarinda yiliksek antibakteriyel aktivite ozellikle gram-
pozitif bakterilerde S. aureus ATCC 25923 ve gram-negatif bakterilerde E. coli ATCC
25922’¢ karsi tespit edilmis olup kiiflere kars1 antimikrobiyal aktivite analizlerinde P.

roqueforti’e, mayada ise S. cerevisiae’e karst yiiksek inhibisyon etkinligi

bulunmustur.

Calisilan M. communis bitkisinin temin edildigi bdlgeler kendi aralarinda
degerlendirildiginde ucucu yag olarak en yiiksek antibakteriyel aktivite Bursa ve
Isparta bolgelerinin yaprak ugucu yaglarinda tespit edilmistir. Bursa bolge ornegi
bakilan mikroorganizma tiirlerinin hepsinde mikrorganizma gelisimine kars1
inhibisyon zonu (+, ++) olusturmustur. Bakterilere kars1 en diisiik aktiviteyi Hatay
bolgesinin gosterdigi tespit edilmistir. Elde edilen sonuglar dogrultusunda bitki
yapraklariin yiiksek antimikrobiyal 6zelliklerinin, ugucu bilesenlere ait zengin igerigi
ile dogrudan baglantili oldugu ileri siiriilebilir . Tiim bolgelerin ugucu yag 6rneklerinin
antibakteriyel aktivite analizinde S. aureus bakterisine kars1 duyarli zon ¢aplar1 (15,20-
12,16 mm) tespit edilmistir.

Diger bolgelerin yer aldigi Akdeniz Fitocografik Bolgesi florasindan farkli olarak
Sinop bolgesi (Avrupa-Sibirya) orneklerinin analizinde dikkat ¢ekici degerler ve
biyoaktiviteler tespit edilmistir. Bu da kiiltiire edilerek cogaltilmasinda faydali

olabilecek tibbi aromatik bitki yetistiriciliginde bir se¢enek sunmada etkili olabilir.
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Gelecekte yapilacak caligmalar bu agidan bitkinin farkli bolgelerde kiiltiire edilmesi

ile icerikte goriilebilecek degisiklikler konusuna 1s1k tutacaktir.

Bitkinin biyoaktivitesi yiiksek ve zengin fenolik igerige sahip bolgeler tespit edilerek
nitelikli genetik materyaller elde edilebilir. Bu sayede ‘Cumhurbaskanligi’nin 12.
Kalkinma Plan1’ kapsaminda tibbi ve aromatik bitki endiistrisinde planli iiretime
gecilmesine katki saglayacaktir. Tez kapsaminda gercgeklestirilen analizlerden elde
edilen bulgular, bitki icerik potansiyelinin sagliga olumlu katkisina isaret etmektedir.
Fitokimyasal bilesenlerinin tayini ve yapilan biyoaktivite ol¢iimleri sonucunda
bitkinin meyve ekstrakti ve yapraklarindan elde edilen drog materyalinin bitkisel gida
takviyesi hedefini karsilayabildigi anlasilmaktadir. Geleneksel bitkisel iiriin veya
farmasétik tibbi {iriin olarak kullanim alaninin ve endikasyonlarinin belirlenmesi
amaciyla ileride yapilabilecek farmakolojik aktivite arastirmalarinin ve klinik

calismalarinin bu eksikligi tamamlayabilecegi diislintilmektedir.
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EKLER

EK A: HPLC Kromatogramlari
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EK A: HPLC Kromatogramlari

Bolge orneklerinin HPLC kromatogramlari asagida verilmistir (Sekil A.1- A.6):
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Sekil A.1: Bursa bolgesi M. communis L. meyve 6rneginin HPLC kromatogrami-278

nm.
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Sekil A.2: Erdemli bolgesi M. communis L. meyve 6rneginin HPLC kromatogrami-

278 nm.
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DAD1 A, Sig=278,4 Ref=280,100 (HATAYS-2_290524 2024-05-29 21-57-24\HATAYS5-2.D)
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Sekil A.3: Hatay bolgesi M. communis L. meyve 6rneginin HPLC kromatogrami-278
nm.
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Sekil A.4: Isparta bolgesi M. communis L. meyve 6rneginin HPLC kromatogrami-278
nm.
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DAD1 A, SIg=278,4 Ref=280, 100 (IZMIR5-2_290524 2024-05-30 02-51-03UZMIR5-2,D)
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Sekil A.5: Izmir bdlgesi M. communis L. meyve 6rneginin HPLC kromatogrami-278
nm.

DAD1 A, Sig=278,4 Ref=280,100 (SINOPS-2_300524 2024-05-31 00-12-34\SINOP5-2.D)
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Sekil A.6: Sinop bolgesi M. communis L. meyve 6rneginin HPLC kromatogrami-278
nm.
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