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1. GIRIS ve AMAG

Nigella sativa L., Ozellikle Akdeniz Ulkelerinde kullanimi
yaygin olan ve son yillarda tohumu Uzerinde deneysel verilerle
desteklenen gesitli farmakolojik etkileri kesfedilmis tibbi ve ticari bir bitkidir.
Tohumun fitokimyasal yapisi tam olarak aydinlatilamamis olmakla beraber
Uzerinde yapilan c¢alismalar artarak devam etmektedir. Ulkemizde
genellikle c¢orekleri suslemek ve tat vermek amaciyla baharat olarak
kullanilan bitkinin Misir, Yunan, Roma, Hindistan tarihinde de ekspektoran,
emenagog, vucut enerjisini stimule edici gibi amaglarla kullanildigina dair

kayitlar mevcuttur??3,

Tip tarihinin en Unlu kitaplarindan biri olan “El Kanun Fi't-
tib”In yazari ibn-i Sina, c¢dérek otunun metabolizmayl uyardigini,
uyusuklugu ve halsizligi engelledigini, vicut enerjisini duzenleyerek

hastalikla kaybedilen canliligi geri getirdigini belirtmistir®.

Yaklagik 20 yildir yapilan ve son zamanlarda yogunlugu
artan in-vitro ve in-vivo biyolojik aktivite ¢alismalari sonucunda bitkinin,
Ozellikle tohumunun anti-enflamatuvar, antikanser, antimikrobiyal,
antioksidan, immunolojik, antidiyabetik, hepatoprotektif gibi hayvan

deneyleriyle kanitlanmis bircok etkileri tespit edilmistir.

Farmakolojik g¢alismalarin yaninda c¢esitli kromatografik
yontemlerle tohumun kimyasal yapisi gun gegtikce aydinlatiimakta ve

etkiden sorumlu yeni gruplar kesfedilmektedir.



Calismamiz asagida belirtilen amaglara yonelik planlanmis

ve yurutulmustar:

1. N. sativa’nin botanik &zellikleri, tarihteki ve Ulkemizdeki
kullanimlari hakkinda bilgileri derlemek,

2. Bitki ve o6zellikle tohumun kimyasal yapisi Uzerindeki
calismalari derlemek,

3. Biyolojik aktivite ve klinik calismalar hakkindaki bilimsel
calismalari derlemek,

4. Tarim ve ticareti hakkindaki bilgileri degerlendirmek,

5. Ulkemizde ve diinyada N. sativa igeren Uriinleri arastirmak
ve genel bir degerlendirmesini yapmak,

6. Farkli yerlerden temin edilen N. sativa tohumlarini
morfolojik olarak incelemek, temin edilen tohumlarin varsal/igerisindeki
yabanci maddeleri tespit etmek, kul, su miktar tayinleri ile birlikte mineral
madde iceriginin analizini yapmak. Ayrica sabit yag elde ederek farkh
yerlerden elde edilen tohumlarin yag verimliliklerini ve yaglarin mineral
iceriklerini karsilastirmak.

7. Tohumun mikroskobik ozelliklerini belirlemek igin on
calismalar yapmak,

8. Yapillan analizler sonucunda uygun bir monograf
olusturulmasi icin 6n calismalar yaparak bitkinin fitoterapideki énemini

vurgulamaktir.



2. GENEL BILGILER

Bu bolum, “Botanik Bilgiler’, “Nigella sativa'ya verilen
isimler”, “Tarimi ve Ticareti”, “Kullanim”, “Kimyasal Calismalar’,
“Gida Degeri”, “Biyolojik Aktivite Caligmalar”, “Klinik Calismalar” ve “Yan

Etkiler ve Toksisite” ana basliklarini kapsamaktadir.

Sekil 1: N. sativa bitki
www.sigesplants.chicappa.jp



2.1. Botanik Bilgiler

N. sativa’nin sistematikteki yeri sdyledir’:

Alem . Plantae

Alt alem : Tracheobionta
Sube : Magnoliophyta
Sinif : Magnoliopsida
Alt sinif : Magnoliidae
Takim : Ranunculales
Familya : Ranunculaceae
Cins : Nigella

Tar : Nigella sativa L.

Bu bolimde Ranunculaceae familyasinin ve Nigella cinsinin
genel oOzellikleri, Turkiye'de ve dunyada yaygin olarak goérilen Nigella

turlerine ait tayin anahtari sunulmaktadir.

2.1.1. Ranunculaceae Familyasinin Genel Ozellikleri

Kuzey yarikirenin ihman bolgelerinde yetisen, ¢cogu bir veya
cok yillik otsu, nadiren cali seklinde veya tirmanici bitkilerdir®. Yapraklar
alternan, bazen karsilikli veya hepsi tabanda, genellikle birlesik, lamina
cogunlukla parcali ve palmat damarhdir. Cicekler erdisi, aktinomorf veya
zigomorf, periant tek orti seklinde veya kaliks ve korolla seklinde ayriimis,
parcalar serbesttir. Genellikle nektaryum vardir. Stamen c¢ok sayida,
sarmal diziligli. Ginekeum nadiren 1 apokarptir. Genellikle 3 veya ¢ok pistil
bulunur. Ovaryum ust durumlu, 1 lokuluslu, 1 karpelli ve 1 ovullu. Meyve
aken veya ¢ok tohumlu folikal, nuks, bakka veya kapsul seklinde. Kuzey
ve guney yarimkirede dagihm gdsteren Ranunculaceae familyasina ait 50
cins ve yaklasik 1800 kadar tur bulunmaktadir. Memleketimizde 17 cins ve

234’e yakin tiir yetisir®.



2.1.2. Nigella Cinsinin Genel Ozellikleri

Nigella cinsi tek yillik otsu bitkiler. Yapraklar 1-3 pinnat, Ust
kisimlari bazen pargali veya tam. Cicekler aktinomorf, tek veya tabanda
ince pargall yapraklardan yapilmis bir involukrumla sariidir. Kaliks 5,
korolla 5-10 sayisinda nektaryumlu, ginekeum 5 parcali. Stilus meyve
tepesinde uzun ve disa dogru kivrik. Meyve c¢ok tohumlu 5 folikllin

kismen veya tamamen birlesmesiyle meydana gelmis kapsiil seklinde®.

Akdeniz ulkelerinde dagilim gosteren Nigella cinsine ait tum
diinyada 20 tiir tespit edilmistir”®. Tirkiye Floras’'nin birinci ciltinde Nigella
cinsine ait 12 tlr kaydedilmis, 13. tlr olarak kaydedilen N. assyriaca’nin
ise aslinda Suriye c¢ollerinde bulundugu fakat Turkiye’deki kaydinin
yeniden godzden gegirilerek dogrulanmasi gerektigi belirtiimistir®. Tiirkiye
Florasi’'nin 10. ciltinde ise N. icarica ve N. lancifolia endemik turler olarak
belirtiimektedir’. Bu yayinin ardindan yapilan yeni calismalar sonucunda
ise Turkiye'deki toplam Nigella tlrinin 15 oldugu tespit edilmistir. Bunlar;
N. sativa, N. damascena, N. elata, N. orientalis, N. oxypetala, N. latisecta,
N. segetalis, N. arvensis, N. fumariifolia, N. stellaris, N. nigellastrum, N.

unguicularis, N. assyriaca, N. glandulifera ve N. turcica’dir®**2

Nigella cinsinin Turkiye’de ve dinyada yaygin olarak bilinen
u¢ tard vardir. Konumuz olan N. sativa’nin kultar olarak yetigtiriimesinin
yaninda, ulkemizde dogal olarak en c¢cok N. damascena‘ya ve bunun
yaninda da N. arvensis’e rastlanmaktadir. Bu nedenle Turkiye'de en ¢ok

bilinen 3 ture ait tayin anahtari ve genel bilgiler asagida verilmigtir;
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Nigella safiva.
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Sekil 2: N. sativa bitki gizimi'"



Tayin Anahtar:

1. Olgun karpeller 2-14 adet, sadece abaksiyal sutur
uzerinde agclilir; stilus uzun, olgunlukta agilmayan; sepaller
petalsi, genellikle petallerden uzun. (Subgen. Nigella)

2. Karpeller apekste birlegir; sepaller mavimsi.

3. Cigekler involukrum tasimaz; kapsuller yumrucuklu.
8. sativa
3. Cigekler involukrumlu; kapsuller purtzsiuz.
4. Asagi dudaklari kama gibi ve yuvarlak loblu petaller,
kapsuller siskin, zarimsi. 9. damascena
9. Stiluslar folikullerden biraz kisadan biraz uzuna
dogru gider, dik olarak yukselmis veya disa dogru; foliklilin eksenden
uzak olan ylizii 3 damarli, gdze carpan bicimde mukronat, sarimsi®.

5. arvensis

N. sativa L. (Misir ¢orek otu): 15-30 cm yukseklikte, az ¢ok tuylu, bir yillik
otsu bir bitki. Yapraklar oblong-lanseolat, olduk¢a kisadir. Cicek 5 parcali,
mavimtrak renkli olup involukrum tasimaz. Sepaller beyazimsi, ovat, kisa

pencelidir. Cigekleri beyazdir, ucu yesilimsi mavi renktedir®.

Déllenmeden sonra kapstiller olusmaya baslar. Meyvede karpeller apekste
birlesmigtir. Kapsuller bes bolmeli olup Uzerinde bes adet anten seklinde
cikinti bulunur. Tohumlar kapsul igerisindeki bolmelerde yukaridan asagi
dogdru dizilmiglerdir. Parmaklar arasinda ovalandiginda rezene ve anasonu
andiran bir koku verir. Tohumlari siyah renkte U¢ ylzeyli olup 2-3 mm

bayuklugundedir. Turkiye’de uretimi yapilan en énemli tirdar?.



N. sativa cinsi dinya Uzerinde Guneydogu Asya’da dogal
olarak vyetisir. Avrupa ve Kuzey Afrika’da, Misir, Suriye, Sudan,
Habesistan, Irak, Iran ve Hindistan’da kiiltiirQi yapiimaktadir®. Biyiik talep

karsisinda Amerika Birlesik Devletleri'nde de iretilmeye baslanmistir*2.

Ty

—

Sekil 3: N. sativa’nin Tiirkiye’deki dagilimi*®®

Ulkemizde dogal ortamda Amasya, icel, Gaziantep, istanbul
(Rumelikavagi-Rumelifeneri), Kocaeli (Tuzla), Kahramanmaras, Kars
(Tuzluca) ve Siirt'te gorllir. (®) Afyon, Burdur, Isparta’da ( E) ekimi
yapilmaktadir®.

Nigella damascena (Sam ¢orek otu): 20-50 cm yUkseklikte, bir yillik otsu
bir bitki. Cigek 5 parcgali, agik mavi renkli, gok pargali involukrum tasir.
Sepaller mavi, genisgce ovat, pengeli. Meyvede Kkarpeller apekste
birlesmistir®. Cicekleri parlak hos gériinimlii mavi renklidir. Tohumlari Gc
yiizeyli olup her bir yiizey licgene benzer'. Yag orani daha az oldugu igin
Misir ¢orek otuna gore tarimi daha az yapilmaktadir. Avrupa’da arilar igin
nektar ve polen kaynagl olarak, kullanilmayan arazilere ekimi

yapiimaktadir'®.



Canakkale, Istanbul (Kilyos, Beylerbeyi), Tekirdad, Zonguldak'ta
(Kacakdy, Kasapligil) yetisir. Glney Avrupa, Kuzey Dogu Afrika, Kibris,

Bati Suriye, iran’da kiiltirii yapiimaktadir®.

Nigella arvensis (Kir ¢orek otu): 10-50 cm yukseklikte, tek yillik otsu bir
bitki. Cicekler 5 parcgah, kirli beyaz, yesilimsi veya mavi renklidir,
involukrum bulunmaz. Meyvede karpeller u¢ kisimda birlesik degildir.
Sepaller soluk mavi grimsi veya kirli beyaz, genisce ovat. Diger ¢orek otu
tiplerinden farkh olarak tohum kapsulleri hashas kozalagi gibi degil dar ve
uzundur. Siyah ve U¢ yuzeyli tohumlari vardir, parmaklar arasinda
ovalandiginda Misir ¢érek otu gibi kokar. Turkiye’de ¢ok yaygin olan bir

tirdr kirlarda kendiliginden yetisir®*2.

Antalya (Calbali, Finike), Adana, Ankara, Bolu (Nallihan),
Bursa, Canakkale (Gelibolu, Erenkdy), istanbul (Halkali, Safrakdy),
Kastamonu (Tosya), Kayseri, Konya (Aksehir, Cumra, Kugukkdy),
Kahramanmaras (Cardak, Goksu), Tunceli (Pertek), Elazig, Sivas,
Diyarbakir, Gaziantep, Urfa (Siverek), Aydin, Eskisehir, izmir, Kitahya,
Mugla (Marmaris, Pinarbiik, Kdycegiz), icel'de yetisir®.



2.2. N. sativa’ya Verilen isimler

a) Turkce isimleri:

Corek otu, Ekilen ¢orek otu, Kara ¢orek otu, Cocce, Coccem,
Ciccam, Cuccem, Ciccum, Citcan (Konya), Coéreotu, Karaca, Karaca

occani (Ermenek-Konya)®, Karaca otu, Kara ¢drek, Otgam, Siyah kimyon®.

Yag igin ise; Core yagdr ve Karacaot yagi isimleri

kullaniimaktadir®.

b) Yabanci dillerdeki isimleri:

Black cumin, black-caraway seeds (ingilizce)
Cheveux de Venus, nigell, poivrette (Fransizca)
Habba-tu sawda (Arapca)

Kalonji (Urdu ve Hindi)

Krishnajirika (Sanskritge)

Kalanjira (Bangali)

Neguilla (ispanyolca)

Shonaiz (Pers)

Scharzkummel (Almanca)13
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2.3. Tarimi ve Ticareti

Corek otu bitkisi, zengin icerikli, ¢cok killi olmayan topraklari
sever, dzellikle kumlu topraklarda ve Akdeniz ikliminde cok giizel yetisir'.
Corek otu tohumlarinin 1000 adedi 1,8 ile 2,7 gram arasinda
degismektedir, 6gutildiaga zaman kokusu keskindir. Tohumlukta safiyet
derecesi yuzde 95, ¢cimlenme gucu ise yuzde 90'dan asagi olmamalidir.

Tohum ekildikten 1 hafta sonra gimlenir, 2 hafta sonra da cikar**.

Bitkinin en uygun ekim zamani ¢apa bitkilerinden sonradir.
Ekim Oncesi topragin iyi hazirlanmasi ve ilk baharda olabildigince erken
ekilmesi gerekmektedir. Mibzer ile ekilirse sira ara mesafesinin 20 cm
olmasi ve her dekara 1.5 ile 2 kg kadar tohum kullaniimasi uygundur. Orta
dozda bir kimyasal gubreleme veya iyi yanmig hayvan gubresi

kullaniimalidirt®,

Corek otu kapstlleri siyahlasmaya bagsladiginda meyveler
hasat edilmeli, tane dokulmesi ihtimaline kargl hasatta ge¢ kalinmamali ve
hasat sabahin erken saatlerinde yapilmaldir. Hasat orak, tirpan veya
bigme makineleri ile yapilabilmektedir. Hasattan sonra demetler halinde,
gevsek ve dik olarak kurumaya birakilir. Bitki kurudugunda harman yapilir.
Harmandan sonra tohumlar tekrar kurutulur. Coérek otu tohum verimi

dekara ortalama 170 ila 240 kilogram civarindadir'®.

30/07/2009 vyiinda Burdur milletvekili Ramazan Kerim
Ozkan’in 6nergesi (izerine Anadolu Tarimsal Arastirma Enstitis(
banyesinde ¢orek otu ile ilgili olarak ¢esit gelistirme ve yetistirme
tekniklerinin belirlenmesi galismalarinin 2003 yilindan bu yana devam
etmekte oldugu ayrica 2010 yilinda Tohumluk Tescil ve Sertifikasyon
Merkezi Mudurligi’ne ¢orek otunda cgesit tescili igin basvurulmasinin

planlandig bildirilmistir®®.
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Ulkemizdeki son 5 yila ait ham ¢orek otu tohumu ithalat ve
ihracat oranlarl asagidaki tabloda belirtiimistir'®. (Yillar arasindaki ithalat
ve ihracat oranlarinin farkllik gdstermesinin sebebi dinya ekonomisinde

piyasa dengesinin saglanmasi amaciyla olmaktadir).

Tablo 1: 2005-2010 yillan dis ticaret bilgisi
(Istpoz: 91099910014 Corek otu ezilmemis/ 6giitilmemis )

vil Ulke Adi Ithalat lhracat
kg $ Kg $
2005 | A.B.D. 0 0 8553 13716
Afganistan 22800 3420 10 104
Almanya 0 0 11237 22886
Avustralya 0 0 2300 3882
Avusturya 0 0 1538 4665
Belgika 0 0 3049 6463
Bosna-Hersek 0 0 6500 9533
Danimarka 0 0 100 275
Etiopya 13000 |7820 0 0
Fransa 0 0 1417 2947
Gliney Afrika 0 0 500 862
Hindistan 8500 14960 0 0
Hollanda 0 0 1845 5359
Irak 0 0 77 444
ingiltere 0 0 3134 7151
iran 19500 |2438 0 0
isveg 0 0 332 1252
isvigre 0 0 263 1302
K.K.T.C. 0 0 3854 6209
Kanada 0 0 56 202
Norveg 0 0 108 490
Ozbekistan 76150 |9519 36 420
Romanya 0 0 150 347
Suriye 1141075|698470 |0 0
Tlrkmenistan 0 0 86 318
Toplam 1281025 | 736627 |45145 88827
2006 | A.B.D. 0 0 9429 17981
Afganistan 63550 9533 0 0
Almanya 0 0 9567 26602
Avustralya 0 0 4425 7537
Avusturya 0 0 2107 9355
ingiltere 0 0 3342 5900
Belgika 0 0 872 3778
Bosna-Hersek 0 0 269 684
Fransa 0 0 177 1191
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Hollanda 0 0 634 2606
Irak 0 0 35 212
iran 102290 |12298 0 0
isveg 0 0 730 2292
isvigre 0 0 302 1270
K.K.T.C. 0 0 4212 8361
Kanada 0 0 22 116
Kazakistan 0 0 156 501
Norveg 0 0 458 1324
Ozbekistan 40308 |5142 0 0
Polonya 0 0 50 188
Romanya 0 0 50 195
Suriye 272105 |186020 |0 0
Yeni Zelanda 0 0 40 116
Toplam 478253 |212993 |36877 90209
2007 | A.B.D. 0 0 9700 31730
Almanya 0 0 9348 37422
Avustralya 0 0 3000 8851
Avusturya 0 0 2224 14163
Belgika 0 0 1263 6392
Ege Serbest Bolge | 0 0 1000 2996
Etiopya 58000 53949 0 0
Fransa 0 0 766 3337
Glrcistan 0 0 25 106
Hindistan 11000 |44000 644 2986
Hollanda 0 0 788 4476
Irak 0 0 36 215
ingiltere 0 0 1012 4246
iran 78980 9373 0 0
isvec 0 0 8 122
isvigre 0 0 550 3306
italya 0 0 35 399
K.K.T.C. 0 0 8880 23982
Kanada 0 0 41 223
Kirgizistan 0 0 14 119
Kosova 0 0 2650 7932
Macaristan 0 0 100 366
Makedonya 0 0 15 130
Norveg 0 0 108 760
Singapur 0 0 2000 6681
Suriye 1468730 | 1088009 |0 0
Tlrkmenistan 0 0 25 127
Urdiin 0 0 17 120
Yunanistan 0 0 500 1442
Toplam 1616710 | 1195331 |44749 162629
2008 | A.B.D. 0 0 10331 29856
Almanya 0 0 7842 33617
Avustralya 0 0 2937 9408
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Avusturya 0 0 1056 7231
Azerbeycan 0 0 3019 6484
Bursa S.Bolge 0 0 28 179
Danimarka 0 0 268 1258
Etiopya 45000 84181 24 484
Fransa 0 0 388 3435
Hindistan 111776 |145112 |0 0
Hollanda 0 0 541 2966
Irak 20 273 222 1631
ingiltere 0 0 1514 6561
iran 64300 |8039 0 0
isvec 0 0 250 772
isvigre 0 0 742 4690
K.K.T.C. 0 0 4802 17286
Kanada 0 0 124 905
Kazakistan 0 0 150 645
Kosova 0 0 700 1871
Makedonya 0 0 45 457
Norveg 0 0 1219 4664
Singapur 0 0 250 824
Suriye 1283905 | 1016584 |0 0
Tlrkmenistan 0 0 25 157
Yunanistan 0 0 1250 3805
Toplam 1505001 | 1254189 | 37727 139186
2009 | A.B.D. 0 0 1036 5776
Afganistan 22000 |3300 74 475
Almanya 0 0 9468 31025
Avustralya 0 0 12 157
Avusturya 0 0 2338 12956
Azerbeycan 0 0 224 1859
Belgika 0 0 679 2732
Bursa S.Bolge 0 0 685 2109
Danimarka 0 0 1500 3439
Fransa 0 0 22 123
Hollanda 0 0 855 3238
Irak 0 0 180 980
ingiltere 0 0 6861 20240
isvec 0 0 208 1501
isvigre 0 0 834 4480
K.K.T.C. 0 0 4524 12477
Kanada 0 0 92 396
Kazakistan 0 0 100 425
Kosova 0 0 150 402
Kuveyt 0 0 500 1674
Macaristan 0 0 25 111
Makedonya 0 0 114 767
Suriye 1035591 | 827691 |0 0
Tlrkmenistan 0 0 50 284
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| Yunanistan 0 0 1000 1487
Toplam 1057591 | 830991 |31531 109113
2010 | A.B.D. 0 0 4920 13523

Afganistan 0 0 60 193

Almanya 0 0 6799 30673

Arnavutluk 0 0 90 195

Avustralya 0 0 518 1880

Avusturya 0 0 1905 10737

Azerbeycan 0 0 107 859

Belgika 0 0 233 1773

Bursa S.Bolge 0 0 500 1339

Fransa 0 0 825 5134

Glrcistan 0 0 50 154

Hindistan 41968 | 30673 0 0

Hollanda 0 0 1336 6616

Irak 0 0 66 453

ingiltere 0 0 3006 10313

isvigre 0 0 633 3487

K.K.T.C. 0 0 4008 14251

Kanada 0 0 193 719

Kazakistan 0 0 100 292

Kosova 0 0 1000 2742

Macaristan 0 0 75 302

Makedonya 0 0 188 983

Malezya 0 0 1000 2800

Suriye 2317504 |1768498 |0 0

Tacikistan 174695 |34939 0 0

Tlarkmenistan 0 0 270 1340
Toplam 2534167 | 1834110 | 27882 110758

A.B.D.: Amerika Birlesik Devletleri
$: Amerikan dolari
K.K.T.C.: Kuzey Kibris Tlrk Cumhuriyeti
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2.4. Kullanim

Bitkiden baharat olarak elde edilen tohumlarin tibbi kullanimi
eski Misir, Yunan ve Romalillara dayanmaktadir. Tutankamun'un
mezarinda ekmege lezzet verici olarak kullanildigi, yaginin ise
antibakteriyel olduguna dair bilgiler oldugu belirtiimektedir. Ayrica

tohumlarin Asurlularca da kullanildigina deginilmistir'”.

Peygamberimiz Hz. Muhammed Mustafa (S.A.V)'in “ Corek
otuna ayri bir kiymet verin, zira o 6limden baska her derde sifadir”
mealindeki hadis-i serifi bitkiye islami kiiltiirde ayri bir énem kazandirarak

kullanimini artirmistir'®.

Bitki, gecmisten beri gelen kullanimiyla butin dinyada ilgi
cekici hale gelmeye baslamigtir. Misir ve Orta Dogu’'da ¢orek otu yagi

kronik 6kstiriik ve bronsiyal astimda popiiler bir sekilde kullaniimaktadir®.

Tohumlar ekspektoran olarak kullaniimis, vicut enerijisini

stimule ettigi ve yorgunlugu gidermeye yardimci oldugu diistiniimuistir'®.

Hindistan'da; stimulan, diyaforetik ve emanagog etkileri
dikkate alinmakta, sut salgisini artirdidi icin st veren anneler tarafindan

tuketilmektedir?.

Halk kdltirinde ditretik ve karminatif kullanimlari ile birlikte
asagidaki kullanimlar da kaydedilmistir. ic Anadolu’da tohumlar abortif
olarak kullaniimakta ayrica tohumlardan cay hazirlanmaktadir. Kaynatilan
tohumlar biraz soguduktan sonra gégus Uzerine sariimak suretiyle soguk
alginliginda kullaniimaktadir. Aksehir civarinda karin agrisi icin yetigkinlere
toz haline getirilmis tohumlar yediriimekte, ¢gocuklara da sabit yagindan 2-3

damla verilmektedir?®?123,
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Kulak agrilari igin kulak i¢cine damlatilarak kullanimi Ermenek
civarinda mevcuttur. Mugla yoresinde de bobrek tasi duglren hastalarda

kullanimina rastlanmaktadir?®.

Yakin doguda ekmek ve c¢orekler uzerine konularak
kullanilan bir baharattir. inflizyonu (% 2-5) giinde 2-3 bardak igilir. Nazara
karg! tltsi halinde kullanilisi ¢cok yaygindir. Sa¢ doékilmesi ve kepege
karsi basa siriilerek kullanilisi da bulunmaktadir'. Anadolu’da eskiden
cocuklarda bagirsak parazitlerine karsi kullaniimigtir. idrar artirici olarak
kullanimi da mevcuttur. Tohumlari hasereleri, surungenleri ve zararl

hayvanlari cevreden uzaklastirmak icin tiitsii olarak tiiketilmistir®.
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2.5. Kimyasal Caligmalar

N. sativa bitkisinin kok ve toprak Ustu kisimlarindan daha
ziyade, tohum ve tohumdan elde edilen yaglari tibbi amacli kullanildigi igin
yapilan bilimsel ¢alismalarin pek ¢ogu tohumdan elde edilen ekstreler ve
sabit-ugucu yadlar Uzerindedir. Kimyasal ¢alismalar tohum ekstreleri ve

yag Uzerinde olmak uzere iki kisimda incelenmisgtir.

2.5.1. Tohum Ekstreleri Uzerinde Yapilan Kimyasal

Calismalar

Tohumdan elde edilen cesitli ekstreler Uzerinde fenolik

bilesikler, steroitler, proteinler ve alkaloitler tespit edilmistir®>.

Corek otu ve halk tababetinde kullanilan Suudi kdkenli birgok
bitki ekstresiyle yapilan calismalarda ise bu bitkilerdeki sterol, triterpen,
tanen, flavonoit, kardiyotonik heterozit ve antrakinonlarin varligi ortaya

cikmistir?,

2.5.1.A. Fenolik Bilesikler

Yapilan c¢alismalarda c¢oérek otundaki fenolik bilesikler
arastirilmig, sonugta timokinon (TQ) adi verilen bilesigin yuksek oranda
bulundugu tespit edilmistir®*. Fenol halkasi tasiyan ve kinon yapisi
barindiran bu bilesigin ¢orek otunun gosterdigi biyolojik aktivitelerde
onemli bir rolu oldugu dusunilmekte bu sebeple Gulf Standartlarinda da
corek otu yaglarindaki timokinon igeriginin %18’in altinda olmamasi
gerektigi vurgulanmaktadir®. Timokinon bilesiginin kimyasal formdili

asagida gosterilmigtir.
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Sekil 4: Timokinon'"

TQ, fenolik icerigin &nemli bir kismini olusturmaktadir?®.
Corek otunun igindeki timol, TQ ve ditimokinonun niteliksel yontemlerle

teshis ediimesinde YBSK ve ITK ydntemleri kullaniimaktadir®-°.

TQ'un karbonil polimeri olan nigellon'un ¢érek otu

tohumundaki varli§i uzun zamandan beri bilinmektedir?’.

Corek otunun igindeki diger fenolik bilesikler de izole edilerek
goOsteriimis, 3 yeni flavanol ftriglikozitinin  yapisi  aydinlhiga

kavusturulmustur®;

a) kuersetin 3-O-B-glukopiranozil(1—2)-O-B-galaktopiranozil
(1 2)-O-B-glukopiranozit.

b) kampferol 3-O-B-glukopiranozil (1—2)-O-B-galaktopiranozil
(1—»2)-O-B-glukopiranozit

c) kuersetin 3-O-(6-feruloil-B-glukopiranozil) (1 —2)-O-6-
galaktopiranozil (1—+2)-O-B-glukopiranozit.

Yapisi agiga gikarilan bilesikler asagida gosteriimektedir.
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Sekil 5: Corek otunun yapisinda bulunan 3 yeni flavanol glikoziti®®

2.5.1.B. Steroitler

Corek otu yagindaki steroller izole edilmis ve glimusnitrat-
silikajel ITK, GSK (%3 OV-17) ve buna parallel olarak GK-KS (78 eV, 25m,
glan WCOT SE-54, izotermal 200°C, bdélinme orani 1:10) teknikleri
kullanilarak tayin edilmiglerdir. Steroller ya serbest veya stearil esterler ve
acillenmis stearil glikozitler olarak bulunmuslardir. Bunlar Kkolesterol,
kampesterol, kampestanol, stigmasterol, sitositerol, A®-avenosterol, A’-
stigmasterol, A’-avenosterol, lotenol, obtusifoliol, 24-metillofenol,
siklodkalenol, gramisterol, 24-etillofenol, sitrostadienol, tarakserol, -

amyrin, butkrospermol, sikloartenol, 24-metilensikloartenol'diir®®>°,

Sterollerden &-sitosterol en belirgin formdur, Tunus ve Iran
kokenli tohumlarda toplam sterol oraninin sirasiyla %44 ve %54°Unu

olusturmaktadir. Bunu %6.57-2.92 ile stigmasterol izler®*3?,
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2.5.1.C. Proteinler

Yapilan bir ¢alismada ¢orek otu, misir ve bakla igerisindeki
aminoasit oranlari belirlenmistir. Buna gore Nigella ekstresindeki aminoasit
oranlari; glutamik asit %22.40, aspartik asit %10.05, arjinin %9.18, 16sin
%6.92, glisin %6.86, pirolin %6.07, valin %5.10, alanin %4.21, fenilalanin
%4.00, isoldsin %3.98, treonin %3.95, lizin %3.91, serin %3.80, tirozin
%3.35, histidin %2.83, metionin %1.45, sistin %1.17 ve triptofan %0.77
olarak bulunmustur. Bu sonuglara gore glutamik asit, aspartik asit, 10sin,

glisin ve arjinin oranlarinin yiiksek oldugu gériilmektedir®3.,

2.5.1.D. Alkaloitler

N. sativa ’'da alkaloitlerin varligi tespit edilmis olmasina
ragmen izolasyonu ve yapilarinin aydinlatilmasi hentz tamamlanmamisgtir.
Pakistan’da kultirlu yapilan ¢orek otu tohumlarindan iki izokinolin ve iki
indazol alkaloiti izole edilmistir. indazol alkaloitleri dogada oldukga nadirdir
¢unkl mikroorganizmalar N-N bagi yapma konusunda vyetersizdirler.
Corek otunda ise indazol alkaloitlerinin nadir drneklerinden olan bilesikler
bulunmaktadir. Bu bilegikler; nigellisin, nigellimin, nigellimin N-oksit ve
34,35,36,37

nigellidindir . Sekil 6’da nigellisin ve nigellidin’in kimyasal yapilari

gOsterilmektedir.

Sekil 6: A) Nigellisin B) Nigellidin
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2.5.2. Yag Uzerinde Yapilan Kimyasal Calismalar

Bu bolumde ¢orek otunda bulunan sabit ve ugucu yaglarin
elde edilmesi, Ozellikleri ve kimyasal icerikleri hakkinda bilgiler

sunulmaktadir.

2.5.2.1. Sabit Yag

Corek otu tohumlarindaki toplam sabit yag orani >%30 olarak

36-3-37-38

bulunmustur Corek otu tohumlarinin sicak petrol eteri ile

ekstraksiyonu sonucunda ise sabit yag orani %35 -%42.01 bulunmustur®".

Tohumlarin ezilmesiyle elde edilen sabit yag, yagd asitleri
acisindan oldukca zengindir*?. Yagin icindeki asidite, ham tohumlarda
bulunan bir enzim olan lipazin yag asiti esterlerini pargalamasi sonucu

olusmaktadir*#4

. Corek otu yaginin deasidifikasyon sureci superkritik CO,
iceren ekstraksiyonla yapildiginda ekstreyle birlikte yag asitleri igeren

nétral yagin orani %94’e yiikselmektedir*?,

2.5.2.1.A. Sabit Yagin Elde Edilme Yontemleri ve Ozellikleri

Corek otu yagi iki ayri teknikle elde edilmektedir;

a. Laboratuvarda Kullanilan Yéntem: Organik ¢ézUculer

(petrol eteri, hekzan) ile o6gutiulmis tohumdan yagin alinmasi ve
suzuldikten sonra solvanin buharlastiriimasi ile yagin elde edilmesidir. Bu
teknik, tohumdan daha fazla yadin elde edilmesi amaciyla uzun yillar
boyunca uygulanmistir. Cok az miktarda bile olsa yagin icinde kalan
solvan, insan saghgi icin tehdit olusturabilecegi icin besin takviyesi
amaciyla kullanilacak olan ¢orek otu yaginin bu yontemle elde edilmesi

sakincal olabilir*>#¢47,
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b. Endustride Kullanilan Yontem: Soduk presleme teknigi ile

yagin elde edilmesidir. Soguk preslemede iki ayri yontem kullanilhr.

Birincisi geleneksel, ikincisi ise modern yéntemdir.

Geleneksel yontemde tas degirmenleri ve tahta presler
kullanilir. Ogutme ve yagin sikilmasi sirasinda uzun sire hava ile temas
sonucu yagda oksitlenme olabilir. Boyle bir yagin tadi acimis tereyag
tadina benzer. Oksitlenme ile zarar gérmemis ¢orek otu yaginin ise ¢ok

hos bir lezzeti vardir.

Modern ybéntemde ¢orek otu tohumu hava ile temas
ettirlmeden azot gazi ortaminda preslenerek yagi gikarilmakta, boylece
yagin bozunmasi énlenmektedir®®*’. Bulaniklik veren maddeler ¢ok ince
g6zenekli stizgeclerden (5-20 p) gecirilerek yag berrak hale getiriimekte,
bu sayede bir slre sonra yagin viskoz bir hal almasinin 6nine
gegcilmektedir. Modern yontemle elde edilen ¢orek otu yaginin Gretiminden
tuketimine kadar bir dizi tedbir ve analiz uygulanmaktadir. Corek otu
tohumu hasattan yag preslemeye kadar serin ve Kkuru ortamda
depolanmakta, presleme islemi azot gazi ortaminda hava oksijeninden
korunarak vyapilmaktadir. Yag igerisinden azot gazi gegcirilerek ve
oksitlenmeyi onleyen katki maddeleri eklenerek uzun sureli bir koruma
saglanmaktadir. Figilar veya ticari ambalajlar isiktan korunacak ve
sicaktan etkilenmeyecek sekilde duzenlenmekte ve depolanmaktadir.
Yapilan laboratuvar kontrollerinde doymamis yag asitleri miktari ve cinsleri
ile peroksit sayisi (1 g yag icinde bulunan oksijenin miliekivalan miktarr)
tesbit edilmektedir. Peroksit sayisi ile yagin bozunma derecesi
belirlenmektedir. Peroksit sayisinin en yuksek degeri kg yag basina 10
miliekivalan oksijen olarak tesbit edilmistir*>. Yapilan tat kontrollerinde ise
lezzet degisimi izlenmekte, yaga bulaniklik veren maddeler ve yagin

akiskanligi incelenmektedir®®*°47,
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Corek otu yaginin fiziksel ve kimyasal Ozellikleri Gulf
Standartlarinda (Korfez Ulkelerinin olusturdugu standartlar) su sekilde

belirlenmistir*®:

e (Corek otu yagina diger bitkisel yadlar, domuz ve diger hayvansal
artnler, mineral yaglar katki maddesi olarak eklenemez.

e Corek otu yaginin yogunlugu 0,917-0,920 olmalidir.

e Kirllma indeksi 1,4665-1,4695 olmalidir.

e Sabunlasma sayisi 189-195 olmalidir.

e yotindisi 125-135 olmalidir.

e Yagda ¢bzunmeyen maddeler en fazla %0,05 olmalidir.

e (Coken maddeler %0,005’i gegmemelidir.

e Sabunlasmayan maddeler en fazla 15 g/kg olmalidir.

e Asit sayisi en fazla 0,6 mg KOH / g yag olmalidir.

e Ucucu yaglar (eterik yaglar) yagin %1,5’unu gegcmemelidir.

e Timokinon ugucu yaglarin en az %18’i olmalidir.

2.5.2.1.B. Sabit Yadin Kimyasal icerigi

Yapilan bir ¢alismada ¢orek otunun total lipit igerigi %31.8
olarak bulunmustur. Bunun igerisinde notral lipitlerin Gstin oldugu
g6zlenmektedir. Minoér lipitler ise glikolipitler (monogalaktozildigliserit,
digalaktozildigliserit,  agilli-sterilgalaktozit ve  sterilgalaktozit) ve
fosfolipitlerden  (fosfatidilkolin,  fosfatidiletanolamin, fosfatidilinositol,

kondiolipin ve fosfatidilgliserol) ibarettir*®°,
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2010 ve 2011 yillarinda yapilan birbirinden bagimsiz iki
calismada farkl bolgelere ait N. sativa tohumlarindan soguk presleme
yontemiyle elde edilen yaglardaki yag asiti oranlarinin siralamasi; linoleik
asit > oleik asit > palmitik asit seklinde gikarak yapilan diger ¢alismalarin

sonuglarini dogrulamistir®**°,

Turk orjinli gorek otu tohumlarinin yag asiti igerigi incelenmis
ve spesifik yag asitlerini igerdigi bulunmustur’**#°3, Dihomo-linoleik asit
(20:2n-6 veya 11,14-cis,cis-eikosadienoik asit, 20:20 11c,14c) belirgin

olarak gdze carpan igerigi olusturmaktadir®>>2.

Misir orjinli ¢érek otu tohumu yagdlar trigliserit kisimlarindaki
yag asiti kompozisyonu agisindan incelenmis ve su sonuglar aciga
ctkmistir: linoleik (%59.6), oleik (%23.8), palmitik (%12.4) ve stearik asit
(< %1). Major triagilgliseroller ise sdéyle bulunmustur: trilinoleoil (%24.6),
oleoildilinoleoil (%19.6), palmitoildilinoleoil (%17.5), palmitoiloleoillinoleoil
(%12.9) ve dioleoillinoleoil (%9.6). Oksidatif stabilite ve peroksit degerleri

ise 5 giin sonra 76 mg/kg olarak belirlenmistir*®>*>°,

iran’daki N. sativa tohumlarindan elde edilen sabit yagin
analizi ile yag asiti kompozisyonu belirlenmistir. Buna goére; linoleik asit
%55.6, oleik asit %23.4, palmitik asit %12.5, stearik asit %3.4, laurik asit
%3.1, eikozadienoik asit %0.6, miristik asit %0.5 ve linolenik asit %0.4

olarak bulunmustur®®.

Corek otu yaginin doymus ve doymamis yag asitleri
cinsinden ortalama bilesimi Gulf Standartlar’'na gére sdyle olmalidir:
Linoleik asit: %35-62, oleik asit: %20-50, palmitik asit: %6-13, miristik asit:
%0,1-12, stearik asit: %2-12, linolenik asit: %0,5-4,arasidonik asit: %0,0-3,
behenik asit: %0,0-0,5%.
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Tunus ve iran kokenli N. sativa tiirlerinin kimyasal yapilari
karsilastiriimis, sonug olarak; protein %26.7 ve %22.6, yad %28.48 ve
%40.35, total karbonhidrat orani %40.0 ve %32.7 olarak bulunmustur.
Doymamis yag asitlerinden linoleik asit oranlari %50.31-49.2, oleik asit ise
%25.0-23.7 olarak tespit edilmis bununla birlikte doymus yag asitlerinden
palmitik asit orani %17.2-18.4 olarak bulunmustur. Fizikokimyasal olarak
kargilastirilan degerler sirasiyla; sabunlasma indisi: 211-217, peroksit
degerleri: 5.65-4.35, iyot icerikleri 120-101 olarak belirlenmistir. Ayrica

asitlik oranlari da %22.7 ve %18.6 olarak tesbit edilmistir®".

Corek otu yaginda en fazla bulunan kimyasal gruplar
monoterpenler (~%46); karbonhidratlar (~%25); fenoller (~%1.7); alkoller

(~%0.9) ve esterler (~%16) olarak siralanabilir>”.

Yenilebilir bitki glikolipitleri insan beslenmesinde 6nemli role
sahiptirler. N. sativa , Coriander (Coriandrum sativum L.) ve Guizotia
abyssinica Coss. tohumlarinin yaglar silikajel kromotografisiyle ayriimistir.
Glikolipit alt siniflari HPLC/UV absorpsiyonuyla teshis edilmistir. Ayrim
Zorbax-sil (5 pm) kolonlariyla izooktan/2-propanol (1:1, v/v) solvan
karigsimi kullanilarak 206 nm’de yapilmigtir. Glikolipit icerigi, seker ve
sterolleri analiz etmek icin alev iyonizasyon dedektoruyle Dbirlikte
(GLC/FID) gaz-sivi kromotografisi kullaniimistir. Sonucta c¢alisilan tim
yaglardaki toplam glikolipit oranlari  bulunmustur. Buna gore
diglikozildiagilgliserol (DGD) ve takiben glukoserebrosit (CER) yuksek
miktarda belirlenmistir. Corek otunun doymus yag asiti profilinde ise

linoleik asit C18:2n-6 ve oleik asit C18:1n-9 gdze carpmaktadir’®.
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2.5.2.2. Ucucu Yag

Corek otundaki ugucu yag miktari elde edilme ydntemine

gore farklilhk gostermektedir.

2.5.2.2.A. Ucucu Yagin Elde Edilme Yéntemleri ve Ozellikleri

Hashim ve arkadaslari tarafindan parcalanmis c¢orek otu
tohumlarina buhar distilasyonu uygulanmis ve ardindan elde edilen sulu
fazin dietileter ile basit ekstraksiyonu sonucu organik fazin ugurulmasiyla
elde edilen ugucu ya§ miktari %0.4-%0.5 h/h olarak bulunmustur®®>°.
Bununla birlikte daha verimli bir yontem olan Soxhlet apareyi kullanilarak
petrol eteri ile 60-80°C’de yapilan ekstraksiyonun verdigi sabit yag orani
%35 olarak bulunmustur. Sabit yadin Uzerine vyapilan buhar
distilasyonunda ise daha yuksek oranda ugucu yag elde edilmistir.

(%1.5)%.
Corek otu wugucu yagi soluk sari renkli bir sividir.
Karakteristik, aromatik bir kokusu ve tadi vardir. Eter, kloroform, etanol

gibi organik solvanlarda kolay, suda ise kismen ¢dziintir®.

2.5.2.2.B. Ucucu Yadin Kimyasal Iicerigi

Ucucu yagin temel bileseni terpenler olmakla birlikte non
terpenik bilesikler, hidrokarbonlar ve fenolik yapili bilesikler de mevcuttur.
Terpenler steroitlerin  biyosentezinde bir binanin adeta bloklarini
olusturmaktadir ve bazi monoterpenler mesela; p-simen, a-pinen, (R)-
limonen ve (R)-karvon ugucu yagin terpenik bilegikleri olarak

bulunmuslardir?.
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iran’da yetisen N. sativa tohumlarindan elde edilen ugucu

yag Uzerinde yapilan analiz sonucu agiga ¢ikan kimyasal yapi tablo 2'de

Ozetlenmistir;

Tablo 2 : N. sativa ugucu yaginin kimyasal yapisi®

Bilesenler %
Nonterpenoit hidrokarbonlar 4.0
n-nonan 1.7
3-Metil nonan 0.3
1,3,5-Trimetil benzene 0.5
n-dekan 0.4
1-Metil-3-propil benzene 0.5
1-Etil-2,3-dimetil benzene 0.2
n-tetradekan 0.2
n-hekzadekan 0.2
Monoterpenoit hidrokarbonlar 26.9
a-Tuyen 2.4
a-Pinen 1.2
Sabinen 1.4
B-pinen 13
Mirsen 0.4
a-Fellandren 0.6
p-simen 14.8
Limonen 4.3
O-Terpinen 0.5
Monoterpenoit ketonlar 6.0
Fenkon 1.1
Dihidrokarvon 0.3
Karvon 4.0
Timonikinon 0.6
Monoterpenoit alkoller 2.7
Terpinen-4-ol 0.7
p-simen-8-ol 0.4
Karvakrol 1.6
Seskiterpenoit hidrokarbonlar 1.0
a-Longipinen 0.3
Longifolen 0.7
Fenil propanoit bilesenler 46.1
Estragol 1.9
Anisaldehit 1.7
Trans-anetol 38.3
Mirisitisin 1.4
Dill apiol 1.8
Apiol 1.0
Toplam bilesenler 86.7
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2.6. Corek Otu Tohumlarinin Gida Degeri

Corek otu tohumlarinin igeriginden dolayr degerli bir besin

potansiyeli oldugu farkli calismalarla gdsterilmigtir>’:°%:61:62:63,

Bir calismada tohumda protein ~%22, yag ~%38-40 ve
karbonhidrat ~%32 olarak tesbit edilmis, mineral ve vitamin igerikleri ise ;
Fe 15 mg/kg®, Cu 18 mg/kg, Zn 60 mg/kg, P 527 mg/kg, Ca 1860
mg/kg®, tiamin 15.4 mg/kg, niasin 57 mg/kg, pridoksin 5.0 mg/kg ve folik

asit 160 mg/kg olarak bulunmustur®.

Corek otunda yagda eriyen vitaminler de bulunur. Vitamin E
(tokoferol), vitamin A (beta karoten), vitamin K bunlarin baglicalari olup
biyoaktif maddelerle birlikte sdyle siralanabilir: Tokoferol, karoten,
kampesterol, stigmasterol, lanosterol, sitosterol, A*-avenasterol,
A’-avenasterol. Bunlarin yaninda ¢orek otu icerisinde bulunan ozlar glikoz,

ramnoz, ksiloz ve arabinozdur®,
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2.7. Biyolojik Aktivite Caligmalari
Biyolojik aktivite ¢aligmalari in-vitro ve in-vivo olarak iki alt
grupta incelenmistir. Ayrica in-vitro ve in-vivo g¢alismalardaki alt basliklara

konulamayan aktiviteler de “Diger Aktiviteler” basligi altinda sunulmustur.

2.7.1. in-vitro Calismalar

Bu kisimda in-vitro ortamlarda yapilan aktivite calismalari;
Analjezik ve Anti-enflamatuvar, Antikanser ve Antitimdr, Antimikrobiyal,

Antioksidan ve immiinolojik Aktiviteler alt basliklariyla sunulmaktadir.

2.7.1.1. Analjezik ve Anti-enflamatuvar Aktivite

N. sativanin anti-enflamatuar etkilerinden TQ*"*, TQ'un non-
toksik karbonil polimeri olan nigellon?” ve timohidrokinon’un® sorumlu

oldugu ifade edilmektedir.

Yapilan galismalarda farelerin peritonal mast hicrelerine
in-vitro uygulanan nigellonun disuk konsantrasyonlarda bile etkili bir
sekilde histamin salimini indtkleyen maddelerden antijen 48/80 ve
kalsiyumiyonofor A23187’yi inhibe ettigi gorlilmustir. Bu etkinin
mekanizmasinda protein kinaz C’nin inhibisyonu ve intraselller kalsiyum
konsantrasyonunun azalmasinin da rol aldigi dusunidlmektedir. Bu
sonuglar nigellonun bronsiyal astim ve diger allerjik durumlarin énlenmesi

ve kontroliinde giivenilir bir bilesik olabilecegini diisiindiirmektedir®®.
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N. sativa tohumlarinin ¢ézinebilir fraksiyonlarinin farkh
mitojenlerle in-vitro olusturulan lenfosit cevabi ve polimorfonukleer I6kosit
fagositik aktivitesine stimulan etkisinin olmadigi gdsterilmistir. Bununla
beraber ayni fraksiyonlarin zayif allojenik hlcrelere karsi lenfosit cevabi
tespit edilmistir. interlokin-3 ile insan lenfositlerinin stimulatér eklenerek
veya eklenmeksizin zenginlestiriimesi dikkate deger bir gelisim olarak
gOrulmustir. Mononukleer hucrelerde periferal kandaki mitojen aktivitesi
interlokin-2 sekresyonuyla etkili degildir. N. sativa tohumlarinin ¢ézinebilir

ekstresi interldkin 1-B Uretimini artirmaktadir®’.

Yapilan diger bir calismada buhar distilasyonuyla ¢érek otu
tohumundan elde edilen ugucu yadlar analjezik ve anti-enflamatuvar
etkilerini tespit icin arastinimistir. Bu c¢alisma igin GC/MS yag analizi
yapilmis ve ¢orek otu yaginin icinde 20 farkh bilesik tanimlanmistir.
Bunlarin arasinda %37.3 ve %13.7 oranlariyla p-simen ve TQ en etkili
bilesikler olarak belirlenmigtir. Analjezik aktiviteyi degerlendirmek igin
asetik asit ve formalin testleri uygulanmis ve yuksek derecede anti-

enflamatuvar etki tesbit edilmistir®®.

TQ, allerjik astimda IOkotrien biyosentezinin en onemli

enzimlerinden 5-lipooksijenazi inhibe etmektedir®.

Ditimokinon, timohidrokinon, timol ve TQ bilesiklerinin anti-
enflamatuvar aktiviteleri in-vitro ortamda COX-1 ve COX-2 kullanilarak
arastirnlmistir. Sonuglar tim Urlnlerin en az bir COX formuna karsi
indometazine kiyasla daha anlamh inhibitor aktivitesi oldugunu
gOstermistir. Bu durum ditimokinon, timohidrokinon, timol ve TQ'un N.
sativa’nin anti-enflamatuvar aktivitesine topluca katkida bulunduklarini
gOstermekte ve calismalarin ilerletiimesiyle  non-steroidal anti-

enflamatuvar yeni bir ilac gelistirilebilecegini géstermektedir .
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N. sativa’nin alkolik ekstresinin antitlser etkisi pilor (midenin
son kismi) baglanmasi ve aspirin indikleme ydntemleriyle olusturulan
gastrik Ulser modelleri kullanilarak siganlarda arastiniimistir. Antitlser
aktiviteyi degerlendirmek igin gastrik sekresyon miktari, serbest asidite,
total asidite ve Ulser indeksi parametreleri kullaniimistir. Sonuglar alkolik
ekstrenin kontrol grubuna gore gastrik sekresyon miktari, serbest asidite,
total asidite ve Ulser indeksinde anlaml olarak dusus sadladigini

gostermistir’.

2.7.1.2. Antikanser ve Antitumor Etki

Cesitli deneysel kanser modellerinde N. sativa yaginin in-
vivo ve in-vitro kullaniminin etkin bir roll oldugu bulunmus ve bunu takiben
N. sativa yagr ve bilesiklerinin antikanser etkileri arastiriimaya
baslanmigtir. Bu konuyla ilgili yapilan in-vitro c¢alismalardan bazilar

asagida siralanmistir;

Corek otu, prostoglandin E1 olusumu igin gerekli olan omega
3 ve omega 6 gibi %58 oraninda temel yag asitlerinin, elementlerin,
vitaminlerin ve enzimlerin icinde bulunmasi sayesinde bagisiklik sistemini
alerji ve enfeksiyonlara karsi guglendirip dengeleyerek kronik hastaliklara
kargi korumaya yardimci olur. Bu maddeler saglikli hucreleri virGslerden
koruyup tumor olusumunu engeller. N. sativa ayrica tumor tedavisinde
kemoterapide gorulen yan etkileri géstermemektedir. Kemik iligi biylime
oranini artirmakta ve tumor buyumesini de azaltarak antitimor aktivite

saglamaktadir’.

TQ tasiyan ¢orek otu preparatlari in-vitro ortamda cesitli
tumor hucrelerine kargi 6nemli antineoplastik aktivite gostermiglerdir. N.
sativa’nin etil asetat fraksiyonu cesitli kanserli hiicre hatlari olan P388,
Molt4, Wehi 164, LL/2, Hep G2, SW620 ve J82 Uzerinde denenmigtir.
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Calismada referans olarak 3-(4,5-dimetiltiazol-2-il)-2,5-difeniltetrazolium
bromit kullaniimistir. /n-vitro ortamda gergeklestirilen kromotografik
calismada N. sativa’nin etil asetat fraksiyonu Hep G2, Molt4 ve LL/2
kanserli hucre hatlarina kargi segici bir etkinlik gostermigtir. CC-5
fraksiyonu 50 pg/ml dozda insan endotelyal hucreleri Gzerinde non-toksik

etki gostermistir’®’*7>.

N. sativa’nin etil asetat fraksiyonu Ehrlich assit karsinomu
Dalton’s lenfoma ve sarcoma-180 hicrelerine karsi sirasiyla 1.5 ve 3 ug
dozlarda %50 oraninda sitotoksisite gostermistir. Lenfositlere karsi da

kiiclk bir aktivitesi bulunmustur™.

N. sativa tohumlarinin etil asetat fraksiyonu normal insan
endotelyal hicrelerinin gelisiminde énemli bir inhibisyon sergilemeksizin

kanserli hiicre hatlarinda inhibisyon yapmaktadir’™.

N. sativa tohumunun alkolik ekstresinin ED50 degerleri J82
ve SW620 hicre duvarlariyla karsilastirildiginda Hep G2, LL/2 ve Molt 4
(mitoz boélinmedeki alt fazlar) hiicre duvarlarina yénelik duyarliigin daha
fazla oldugu gdsterilmistir. TQ'un fibrosarkom hiicreleri igindeki *H timidin

bagini 15 pmol olan IC50 dozuyla inhibe ettigi gdsterilmistir’®.

TQ'un antineoplastik aktivitesinin selller mekanizmasinin
incelendigi bir calismada, TQ parenteral olarak verilmis ve
sitotoksisitesinin hucresel mekanizmasi sisplatin direngli osteosarkom,
insan gogus adenokarsinomu ve Madin-Darby Kanin hicre duvarlarina
kargi test edilmistir. Sisplatin direngli hlcreler TQ tedavisine karsi en
hassas grup olmustur. Buna karsin kanin hicre duvarlari en dusuk
duyarhihgr gostermistir. 25 yM TQ verilmesiyle osteosarkom hucreleri 6

haftalik tedavinin ardindan apoptoza ugramistir. Bu doz S fazindaki
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(bolinme fazi) hiucre sayisini azaltip G1 (hazirlik fazi) fazindaki hucre
sayisini artirmakta ve hucreleri G1 fazinda tutmaktadir. Bu sonuglar TQ
verilmis hicrelerin bir fazda tutulabildigini ve kanser hlicrelerinde apoptoz
oldugunu gdstermektedir. liging olarak, nonkanserojenik hicreler TQ'un

apoptotik etkilerine karsi daha direnclidir’”.

N. sativa'nin etanolik ekstresinin 2, 4, 6 ve 8 gun boyunca
1g/kg/gun dozda verilmesi sonucunda tedavi gruplarinda, kontrol grubuna
kiyasla Ehrlich assit timorunt her gegen gun artan oranlarda inhibe ettigi,
timorld  hucre sayisini  azalttigi ve tumor geligsimini  durdurdugu

gosterilmistir’®.
Corek otunun %90°lik metanolik ekstresinin etil asetat
fraksiyonu in-vitro ortamda 2 l6semik ve 5 solit tumoér hicre hattinin

gelisimlerinin inhibisyonunda anlamli sonuglar sergilemistir’®.

2.7.1.3. Antimikrobiyal Aktivite

N. sativa ugucu yaginin P. aeroginosa gibi gram (+) ve gram
(-) bakterilerin gelismesini onledigi tespit edilmigtir. Sabit yagin biyolojik
aktivitesi fraksiyonlamadan sonra kalan fenolik kisimda gorulmektedir.
Yagin propilenglikoldeki fenolik kisminin solisyonu ~10 kat antibakteriyel
aktivite gbéstermektedir ve insanlar Uzerinde non-toksik 6zelliktedir. Kan

basincl, kalp veya solunum (izerine yan etkisi goriilmemektedir®.
Sabit yagin saf olarak veya etilenglikol igindeki ¢ozeltisi in-

vitro ortamda bazi mikroplar Gzerinde son derece dusuk dilisyonlarda

(1:100) bile gayet iyi antibakteriyel aktivite gdstermektedir®’.
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Ayrintili, karsilastirmali bir ¢alismada N. sativa ugucu ve
sabit yaginin 21 patojenik bakteri Uzerinde ampisilin, penisilin ve
streptomisin standart antibiyotiklerine kargi goreceli etkisi incelenmistir.
Yapilan galismada penisilin G 2.5 Gnite/ml, streptomisin 10 pg/ml, ugucu
ve sabit yaglar ise 0.01 mg/ml dozlarda verilmiglerdir. Sonugclara
baktigimizda tohumlarin antibakteriyel etkisinin belirgin bir sekilde ugucu
yag fraksiyonunda baskin ¢iktigi gértulmektedir. Ugucu ve sabit yaglar
Escherichia coli, Bacillus anthracis, Salmonella typhi, Bacillus subtilis,
Cornybacterium pyrogenes, Pseudomonas aeruginosa, Proteus vulgaris,
Staphylococcus aureus, Shigella shigae, Klebsiella pneumoniae tirlerinin
tamamina karsi etki gostermiglerdir. Yapilan gram (+) testlerde diger
standartlarla karsilastinldiginda ucucu yagin mikroorganizmalar Uzerinde
olusturdugu inhibisyon zonu daha buylk ¢ikmistir. Ozet olarak ugucu yag

standart antibiyotiklerin klinik etkisini gdsterebilmigtir®24°.

Patojenik bakteriler Staphylococcus aureus, Pseudomonas
aeroginosa ve insanlarda hastaliga sebep oldugu bilinen Candida albicans
turG  mikrofunguslar Uzerinde N. sativa tohumlarinin dietileterdeki
ekstresiyle denemeler yapilmistir. Tohumlarin eter ekstresi (25-400 ug
ekstre/disk) butin gram (+) ve gram (-) mikroorganizmalar Uzerinde

konsantrasyon bagimli inhibisyon olusturmustur®?,

N. sativa 'nin metanollu sulu ekstresinin (IC50;10-30 pg/ml)
Streptococcus mutans gelisimini onledigi, bununla birlikte S.mutans’in diz
yuzeyli hicrelere adhezyon yaparak yasayabilirligini de engelledigi tespit
edilmistir. Boylece bitki ekstresinin dis g¢urimeleri ve plaklarini

onleyebildigi de kanitlanmistir®.

Batin bunlarla birlikte yapilan diger bir c¢alismada yagin
antimikrobiyal rolinde igcindeki diger dogal yag asitlerinin de tamamlayici

etkilerinin oldugu gésterilmistir®®.
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Ucucu yagin in-vitro antifungal etkisi “kagit disk-difizyon
yontemi” kullanilarak antifungal aktiviteleri oldugu bilinen standart kimyasal
maddelerden hamisin (%0.5) ve rezorsinol (%1) ile karsilastirmali olarak
degerlendirilmigtir. Deneyde saf yag, 1:10 dilisyonu ve 1:1000 dilisyonu
kullaniimistir. A. albicans, A. flavus, A. niger, Curvularia lunata, C.oryzae,
Microsporium gypseum, Penicilllum chrysogenum, P. javenicum,
Trichoderma viride turlerinin tamamina kargi saf yag ve dilue ¢ozeltileri
son derece etkili olmuglardir. Yaglarin olugturduklari inhibisyon zonlar
standartlarla karsilastirildiginda birgok mikrororganizmada daha yuksek
cikmistir. Ozetle diyebiliriz ki bu deneyin sonuclari yagin mikemmel bir

antifungal aktivitesi oldugunu gdstermektedir®.

Yapilan baska bir calismada N. sativa yaginin antibakteriyel
aktivitesinin yuksek derecede Candida albicans (MIC, 2,5 mg/ml)a,
ardindan da Chaetomium olivacum (MIC, 2,5 mg/ml)" a karsi etkili oldugu
sonucuna varilmigtir. N. sativa yagi, ekonomik dederi olan piring, bugday
ve pamuk gibi drdnlerin gelismesini engelleyen bir parazit olan C.

olivacum’a karsi degerli bir bitki koruyucu olarak degerlendirilebilir®.

N. sativa yaginin (% 0.1 w/w) gidalar Uzerinde hasar
olusturan ve tehlikeli olan bakteriler Uzerinde potansiyel inhibitor etkisi
oldugu gosteriimis ve gida korunmasinda da kullanilabilecegi fikri
olusmustur®. Yapilan diger bir calismada bakterilerin gidalar iizerinde
olusturdugu hasarlara kargi tohum ekstresinin sorbik asit ve sodyumklorit
ile kombinasyonunun kullaniimasi incelenmigtir. Burada tohum ekstresinin
minimum  inhibitér  konsantrasyonu yaklasik %1,5 w/w olarak

belirlenmistir®®,

Tohumlar Fas geleneksel tibbinda 6zellikle 6ksurukleri iceren

pulmoner rahatsizliklara karsi kullanilmaktadir®®.
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Yapilan bir galismada ¢orek otu tohumlari elektron spin
rezonans (ESR) testine tabi tutulmus ve ESR’de timohidrokinonun yuksek
orandaki varhigi tespit edilmigtir. Ayrica ¢orek otu tohumlariyla hazirlanan
alkolik ekstreyle bir calisma yapilmis ve ¢orek otunun Bacillus subtilis,
Klebsiella pneumonia, Mycobacterium phlei ve metisilin direncli
Staphylococcus aureus’a kargi etkili oldugu tespit edilmigtir. N. sativa’nin
eter ekstraktinin mantarli deri enfeksiyonuna sebep olan Trichophyton
rubrum, Trichophyton interdigitale, Trichophyton mentagrophytes,
Ephidermophyton floccosum, Microsporum canis gibi tlrlere karsi etkili

oldugu belirlenmistir®.

N. sativa yaginin antiviral etkisi MCMV (Murine cyto megalo
virus) virisune karsi arastiriimis, monosit sayisi, fonksiyonu ve INF-0
uretimini artirdigi gézlenmistir. Otuzyedi Shigella turine kargi yapilan
testlerde (S.deysenteriae, S.flexneri, S.sonnei ve S. boydii) butin turlere
karsi etkili oldugu gdsterilmigtir. Yagin minimum inhibitér konsantrasyonu
50 ve 400 pyM/ml olmustur. Diyareye karsi da yagin potansiyel bir terapotik
tedavi edici etkisi oldugu belirlenmigtir. N. sativa’nin metanolik ekstresinin
antibakteriyel etkisi disk difizyon yontemiyle S. aureus, Pseudomonas
aeroginosa, Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli ve Bacillus cereus’a

karsi gdsterilmistir®™ .

Diger bir arastirmada da antimikrobiyal etkiler Candida
albicans, koagulaz pozitif S. aureus ve Pseudomonas aeroginosa’ya kargi
agar dilusyon, silindir katman ve disk difuzyon yontemleri kullanilarak

gosterilmistir®.
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2.7.1.4. Antioksidan Aktivite

Yagli besin maddelerinde ve canli organizmada bulunan
doymamig yag asitlerinin serbest radikaller ile tepkimesi sonucu meydana
gelen otooksidasyon; besin maddelerinin raf dmrunin azalmasina ve canli
organizmada erken yaslanmaya, kanser, kalp-damar gibi bircok éliumcil
hastaligin daha hizli ilerlemesine neden olmaktadir. Glinumuzde bu
olumsuz etkileri azaltmak i¢in yagli besinlere antioksidan olarak genellikle
BHA (Butillenmishidroksianisol), BHT (Butillenmishidroksitoluen) gibi
fenolik yapidaki sentetik maddeler katiimaktadir. Ancak son yillarda, bu
maddelerin  kanserojenik etkiye sahip oldugu yonundeki olumsuz
acgiklamalar, tuketicileri daha c¢ok dogal antioksidan katkili Grunler
kullanmaya yonlendirmigstir. Bu ¢alismada, Folin-Ciocalteau (toplam fenolik
icerik), DPPH (1,1-difenil-2-pikrilhidrazil radikal supurme etkisi) ve
indirgeme kapasitesi (Fe+3’U Fe+2'ye indirgeme) gibi ydntemler
kullanilarak, Samsun ve Misir kdkenli ¢orek otu tohumlarinin metanolik
ekstreleriyle c¢alisiimig ve antioksidan kapasiteleri incelenmistir. Sonug¢
olarak, her iki ¢orek otu tohumunun da sentetik antioksidanlara kiyasla
daha iyi aktivite gosterdikleri ve elde edilen sonuglarin literatirle uyum

icinde oldugu belirlenmistir®.

N. sativa yagindaki TQ oksidatif hasarlari onleyici 6zellikler
gostermektedir. N. sativa tohumlarinin misir yagiyla birlestiriimesiyle
olusturulan  etanolik  ekstre ftrigliseritlerin  oksidatif  bozulmasini

yavaslatmistir®.

Bu olasi antioksidan etkiler eikozanoit kusaktaki tromboksan
B, ve I6kotrien B,'Uin inhibisyonu (ki bu siklooksijenaz ve 5-lipooksijenazin
secici inhibisyonuyla olmaktadir) ve membran lipit peroksidasyonu ile
gerceklesmektedir. Oral beslenme ile alinan TQ igeren N. sativa yagi veya

TQ, metionin verilerek gelistirilen hiperhomosisteinemiyi antioksidan bir
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mekanizma sayesinde plazmadaki trigliserit, lipit peroksidasyonu ve

kolesterol konsantrasyonunu diizelterek korumustur®.
Ham c¢orek otu tohumunun metanolik ekstresindeki
hidroksibenzoik, giringik ve p-kumarik asitlerin 6nemli antioksidan

ozellikleri in-vitro ortamda tespit edilmistir®’.

2.7.1.5. immiinolojik Aktivite

Test sonuglart N. sativa tohumlarinin alkolik ekstrelerinin
insanda immun yetersizlige sebep olan proteaz virlsu Uzerinde inhibitor
etkisi oldugunu gostermis ancak bu konudaki aktif sorumlu olarak

nitelendiriimesi acisindan yetersiz kalmigtir®99:100:10%,

N. sativa protein ekstrelerinin allojenik hucrelerle veya
herhangi bir stimdlatér olmaksizin  kdltirde insan lenfositlerinden
interlokin-3’G4n  Uretimini artirdig1  bildirilmistir. N. sativa proteinlerinin
interlokin-1b’yi artirdidi tespit edilmistir ki, bu durum makrofajlar tzerinde

de bir etkisinin olabilecegini diisiindiirmektedir®” 1%,

39



2.7.2. In-vivo Calismalar

Bu kisimda in-vivo ortamlarda yapilan aktivite calismalari;
Analjezik ve Anti-enflamatuvar, Antidiyabetik, Antikanser ve Antitimor,
Antimikrobiyal, Antioksidan, Antisestodal ve Hepatoprotektif Aktiviteler alt

bagsliklariyla sunulmaktadir.

2.7.2.1. Analjezik ve Anti-enflamatuvar Aktivite

Fareler Uizerinde yapilan bir ¢calismada sabit yagdaki TQ'un
potansiyel bir anti-enflamatuvar madde olarak eikosanoit yapimini ve
membran lipit peroksidasyonunu inhibe ettigi tespit edilmigtir. Ham sabit
yag, farelerin peritonal I6kositlerinde kalsiyum iyonofor ile stimule olan
arasidonik asit metabolizmasinda siklooksijenaz ve 5-lipooksijenaz
yolaginin potansiyel anti-enflamatuvar maddesi olarak davranmaktadir,
fakat bu etkinin yagin igerisindeki TQ’un olusturdugu etkiden daha yuksek
olmasi beklenmektedir. Bu sonuglar sabit yagin anti-enflamatuvar
aktivitesinin tam olarak TQ’'dan dolayi degil buna kargin tohumun yaginda
zaten hazir olarak varhigi bilinen C20:2 yag asitinin sayesinde de

olabilecegini géstermektedir?®.

Diger bir calismada ugucu yad ve TQ'un anti-enflamatuvar
etkileri indometazin referans standardi kullanilarak test edilmistir. Bunun
icin farelerin arka pencgelerinde karregenin kullanilarak 6dem
(CIE=Carregenan induced eudema) ve (CSPG=Cotton Seed Pellet
Granuloma) granulom olusturulmustur. Sonugta CIE formlarinda ve CSPG
agirhginda her grupta anlamli bir azalma oldugu gorulmastir. Bu sonuglar
esas alinirsa ugucu yagin anti-enflamatuvar aktivite icerdigi, eikozanoitleri

ve lipit peroksidasyonunu inhibe ettigi anlasiimaktadir*®?.
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Yapilan bagka bir calismada anti-enflamatuvar etki
karregenin etkisiyle pencelerinde ve hint yagi etkisiyle de kulaklarinda
6dem olusturulmus siganlarda degerlendiriimigtir. Bu testlerde ¢orek
otunun dnemli dl¢clde analjezik etkiye sahip oldugu tespit edilmistir. Clinku
opioit bir analjezik olan naloksan ¢orek otunun formalin testinde gosterdigi
analjezik etkiyi geri alamamig, yeterli bir antagonizma gosterememistir. Bu
durum bize ¢oérek otu yaginin analjezik etkisinden opioit reseptorler

disindaki mekanizmalarin ilgili oldugunu géstermektedir®,

Corek otu tohumundan elde edilen yagin 100, 200 ve 400
L/kg dozlarda agizdan verilmesiyle karregenin deneyinde olusturulan
0demi kismen kaldirmasi; ayni dozlarda i.p enjeksiyonla veriimesi
durumunda ise 6demi tamamen yok etmesiyle anti-enflamatuvar etkisi
gOsterilmistir. Corek otu yaginin kulaklarinda hint yagi etkisiyle 6dem
olusturulmus sicanlarda da ayni sekilde 10 ile 20 L/kg dozlarda her kulaga

i.p enjeksiyonuyla 6demi azalttigi gézlenmistir®-1%4,

2.7.2.2. Antidiyabetik Aktivite

Corek otunun arap zamki, aloe, asa foetida ve mirha gibi
droglarla ekimolar karisimlarindan (h/h) olusan kombinasyonlar diabetus
mellitusa bir c¢are olarak denenmis ve glikoz toleransinin artmasina
yardimci oldugu gorulmustur. Bitki ekstresinin kan sekerini dusurucu etkisi
hayvan deneyleriyle incelenmis ve sonugclar bitki ekstrelerinin diabetus
mellitusun insulin verilmeksizin olusturulacak tedavisinde terapotik madde

olarak kullanilabilecegini géstermistir'®>1°°,

N. sativa ve Allium sativum ugucu yaglarinin hipoglisemik
etkileri Uzerine yapilan karsilastirmali bir calismada, alloksan induklenerek
diyabetik yapiimis fareler Uzerinde ¢alisiimis ve hipoglisemik bir ilag olan

glipizide karsi deneme yapilmistir. Sonugta her iki ugucu yad da serum
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insulin duzeyini dusirmede etkili olmuslardir. Glipizid diger iki yag ile
birlikte verildiginde ise hipoglisemik aktivitede anlamli bir artis
olugsmaktadir. Bu sinerjik etki Allium sativumla kombinasyonda, N. sativa

ile olan kombinasyona oranla daha yiiksek olmaktadir*’.

Corek otu ve Misir orjinli diger 4 tibbi bitkinin alloksan
verilerek diyabetik yapilmig fareler (zerindeki hipoglisemik etkisi
arastinimistir. Bes bitkiden olusan herbal formulasyon kan glikoz
seviyesini azaltmada, hipoglisemik aktivitesi iyi bilinen tibbi bir bitki olan
Rhustyphina’ya gére daha etkili olmustur. Herhangi bir ilag ya da ekstre
veriimemis deney hayvanlarinin karaciger, bobrek ve pankreas dokularinin
uzerinde 10 gun sonra onemli hasarlar olusmus buna karsin bitki
ekstresiyle tedavi yapilan hayvanlarda 20 giun sonra (10 gunluk tedavi
peryodunun ardindan gegcen 10 gunden sonra) dokularda patolojik bir

anormallik gézlenmemistir'®®.

Corek otunun adaptojen etkileri gbzénunde bulundurularak
diyabette de koruyucu amacla kullanilip kullanilamayacagi incelenmis, bu
amagla streptozosin ile diyabet vyapilmis siganlarda B-hucresi
hasarlanmalarina ve oksidatif strese karsi direng arastiriimistir. STZ
pankreasin insulin Ureten B-hicrelerine karsi toksik bir madde oldugundan
diyabeti uyarmak amaciyla 50 mg/kg olarak tek doz halinde i.p. olarak
verilmistir. N. sativa ile tedaviye 0,2 ml/kg/gin dozda STZ’den 3 guin 6nce
baslanmis ve bu enjeksiyon 4 hafta boyunca devam etmigstir. Oksidatif
stresin diyabetus mellitus patogenezinde rol oynadigi dusunuldigunden
hicresel antioksidan savunmadaki degigiklikleri degerlendirmek icin
antioksidan enzimlerin aktivitelerine bakilmigtir. (6r: glutatyon peroksidaz
(GSHPX), superoksitdismutaz (SOD), katalaz (CAT)). Ayrica oksidan ve
antioksidan durumlarda bir dengesizlik olup olmadigini tespit etmek i¢in de
serum NO duzeyleri, eritrosit ve pankreatik doku melondialdehit duzeyleri

takip edilmistir’®®.
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Yapilan calismada pankreatik B-hacreleri
immunohistokimyasal ydntemlerle gbézden geciriimis ve STZin lipid
peroksidaz ve serum nitrik oksit konsantrasyonunda 6énemli 6l¢ide artisa
sebep oldugu, antioksidan enzim aktivitesini ise azalttigi tespit edilmigtir.
Bircok fareye c¢orek otu yagi verilerek surduralen bu deneyde yagin
koruyucu bir etki sagladigi sonucuna varilmigtir. Clnku ¢érek otu yaginin
lipid peroksidaz duzeyini dusurdugu, buna karsilik antioksidan maddelerin
duzeyini artirdigi tespit edilmistir. Antioksidan maddeler, vicudu birgok
dokuda tahribat olusturan ve damar sertligi, kanser, bunama ve benzeri
bircok hastalija yol agan serbest radikallerin etkisinden korumaktadirlar.
Bu bulgular gostermektedir ki c¢orek otuyla tedavi oksidatif stresi
azaltmakta ve pankreatik B-hlcre butunligunt koruyarak terapotik
koruyucu etki saglamaktadir. Sonug¢ olarak ¢orek otunun (-hucrelerini
oksidatif strese karsi korumak icin klinik olarak faydali oldugu

anlasilmistir'®®.

insiilin bagimli diyabetik sicanlarda N. sativa'nin insan
paratiroit hormonuyla (hPTH) sinerjistik etkisi gdsterilmistir. Sadece N.
sativa veya hPTS verilerek yapilan tedaviye gore ikisinin birarada verildigi
tedavide kemik katlesi, baglayiciligi, biyomekaniksel davraniglari ve gucu

daha diizgiin olmaktadir**°.

N. sativa tohumlarinin etanolik ekstresinin 30 gun boyunca
(300 mg/kg vicut agirhgi/gin) streptozosinle diyabetik yapilmis sigcanlara
veriimesinin ardindan kan glikoz seviyesi, lipitler, plazma insulin
oranlarinda dususler meydana gelmis, lipit peroksidasyon urtnlerinde ve
katalaz, sUperoksitdismutaz gibi antioksidan enzimlerde, karaciger ve
bobrekteki glutatyon ve glutatyonperoksidaz oranlarinda azalmalar

olmustur®*.
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2.7.2.3. Antikanser ve Antitimor Etki

Cesitli galismalarla N. sativa yagi ve TQ'un hayvanlarda
karsinojenik sureci yavaslattigi gosterilmistir. N. sativa tohumlarinin
icerdigi yag asitlerinin farelerde Ehrlich assit karsinomunu inhibe ettigi
tespit edilmigtir. Bunun icin 10 glin boyunca her fareye 2 mg etkin doz
uygulamasi yeterli olmustur. N. sativa tohumlarinin alkolik ekstresinin
vucut agirligina gére 100 mg/kg’lik dozu papilloma formunun basglangicini
geciktirmis ve fare basina papilloma sayisinda anlamli bir azalma

saglamistir™ ",

Diger bir galismada subkutan 20-metilkolantren ile yumusak
doku sarkomu olusturulduktan sonra 30 gun boyunca karin igine (i.p)
N. sativa yagi! (10 mg/kg b.w) verilen grupta tedavi yapilmayan gruba gore

timor %33.3 oranla sinilanmistir’™.

Ayrica, yanaklarina kimyasal verilerek karsinogenez
olusturulmus sicanlar Gzerinde N. sativa yaginin koruyucu etkilere sahip

oldugu da bildirilmistir'*2.

Bagska bir calismada, benzo(a)piran (BP) verilerek
olusturulmus oOnkarin bdlgesi timoérine karsi TQ 1 mg dozda 4 hafta
boyunca ratlara verilmis ve BP’In olusturdugu zararl etkileri ylksek

oranda 6nledigi gézlenmistir™>.

TQ, BP verilmig onkarin bolgesi tumérini %70 oranla ve
%67 gogullukla inhibe etmistir. Ayni grubun yaptigi diger bir calismada
20-metilkolantren veriimesinden 1 hafta 6nce ve 1 hafta sonra %0.01 TQ
iceren su igirilen grupta fibrosarkom tUmorinin olusumu anlamli bir
sekilde inhibe edilmigtir ve timor N. sativa ugucu yagi verilen grupta %43,

diger grupta ise %34 azalma gostermistir. Ayrica, TQ metilkolantren
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indUklenmig fibrosarkom tumorunan baslangicinin 12 haftalik bir strede
gorunmesini saglayarak geciktirmis ve metilkolantren induklenmig
mortalite oranini da azaltmistir. Yukarida belirtilen iki calismada belirtilen
TQ'un antikanserojenik etkileri sebebiyle antioksidan ve anti-enflamatuvar

etkileri birlestirilerek bir detoksifikasyon siireci gelistirilmesi mimkiindiir®.

Bagka bir c¢alismada, N. sativa yaginin etilasetat
fraksiyonunun in-vivo antitimor etkisi melez farelere i.p implante edilmis
murine P 388 Iosemisine ve subkutan implante edilmis Lewis Lung
karsinoma hucrelerine karsi degerlendiriimis ve olumlu sonuglar

bulunmustur*.

200 ve 400 mg/kg b.w dozlarda N. sativa etanolik ekstresi
verilen farelerdeki yasam oOl¢cim siresinin DMSO ile tedavi edilen kontrol
grubuyla karsilastinldiginda %153 oraninda arttigi tespit edilmistir. CC-5
fraksiyonundan izole edilen bir triterpen saponin olan a-hederin i.p olarak 5
ve 10 mg/kg b.w dozlarda farelerdeki tumorlere verildiginde doz bagimli
tumor inhibisyon hizi 15 gun sonunda %50 ve %71 gibi onemli bir oranla
karsimiza ¢cikmaktadir. Buna karsin siklofosfamit verilen gurupta 15 gin
sonunda tumor inhibisyon hizi %42’de kalmigtir. a-hederinin antitimor

aktivitesinin temel mekanizmasi ise heniiz aydinlatilamamistir*.

Corek otu tohumlarinin koruyucu etkileri metilnitrozire
(MNU) verilerek karsinogenez olusturulmus melez fareler Uzerinde
incelenmigtir. 0.2 g ¢orekotu tohumu balla veya sade olarak oral yoldan
verildiginde 6 aylik bir tedavi sonunda, MNU ile indiklenen akciger ve deri

enflamatuvar reaksiyonu ve kolon karsinomu %80 oraninda azalmistir**>.
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TQ c¢esiti antikanser maddelerin terapdtik  indeksini
duzeltmekte ve tUmorsluz dokulari kemoterapinin hasarlarina kargi
korumaktadir. Glikoz, elektrolitler ve organik asitlerin kaybiyla birlikte,
serum Kreatinin ve ure duzeylerinin ylkselmesi ayrica kreatinin klerens
hizinin azalmasiyla karakterize Fanconi sendromuna karsi TQ fareleri
korumakta ve Ehrlich assit karsinomunda antitimoér aktiviteyi

artirmaktadir*316,

ifosfamitle Fanconi sendromu gelistirilmis sicanlarin oral
beslenmelerine igme sulariyla TQ (5 mg/kg/giin) eklendiginde farelerdeki
renal bozukluklar énemli sekilde azalmistir. Bu durum ayrica ifosfamitin
fosfor, glikoz, serum kreatinin ve Ure seviyelerinde olusturdugu hasari
onemli Olgude duzeltmis, kreatinin klerens hizini da normale

déndirmiistiir. TQ'un bu etkili dozu son derece giivenli bulunmustur®’.

TQ, bodbregi ifosfamit ile indukllenmis hasarlara karsi
antioksidan bir mekanizmayla korumaktadir. Farelerdeki Ehrlich assit
karsinomuna karsi TQ (10 mg/kg/gun)’un ifosfamitin yaninda igme suyuyla
birlikte verilmesiyle ifosfamitin antitimor etkisini dnemli sekilde artirdigi
ksenograftta gozlenmistir. Ayrica TQ ile ifosfamitin kombine tedavisinde
farelerde daha az kilo kaybi ve 6lum gorulmuastir. Batin bu deneyler
TQ'un sisplatinin antitimér aktivitesini artirdigini ve sisplatin induklu

118,119

nefrotoksisiteye , karbon-tetraklorir indUkli hepatotoksisiteye, lipid

peroksidasyonuna'®

ve DOX induklli kardiyotoksisiteye karsi farelerde
koruyucu oldugunu gdéstermistir. Bu baglamda N. sativa tohum ekstresinin
farelerdeki sisplatin indUklU miyelosupresyona karsi koruyucu oldugu da

gosterilmistir*®*.

Ayrica Nagi ve Mansour tarafindan yapilan bir
arastirmada i.p DOX (15 mg/kg) verilmesinin 5 giin dncesinde oral olarak
icme suyuyla birlikte TQ (10 mg/kg/gun) verilmeye baslanmis ve deneysel

surecte TQ'un farelerdeki DOX induklu kardiyotoksisiteyi duzelttigi
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gOzlenmigtir. TQ ayrica DOX indUklU nefropati ve oksidatif strese karsi da

koruyucudur*?*.

Deneysel olarak da DOX'un hipoalbuminemi, hipoproteinemi
yaptigl, serum ure seviyesini yukselttigi, hiperlipidemiye sebep oldugu
gorulmustir. Fakat TQ tedavisiyle serum Ure seviyesi, trigliserit ve total

kolesterol orani, DOX indiiklii proteiniiri ve albuminiiri diizelmistir*?.

Kanserde kemoterapotik madde olarak kullanilan sisplatinin
renal toksisite ve nefrotoksisite gibi yan etkilerinin oldugu bilinmektedir.
Yapilan bu c¢alismada sisplatinin  bitki ekstreleriyle olusturulan
kombinasyonlar halinde verilmesi durumunda toksisitenin buyuk oranda
azaldigi gorulmustar. Kullanilan ekstreler adeta koruyucu madde olarak
g6rev yapmiglardir. Bu baglamda yapilan calismada sisplatin (3 mg/kg);
sistein (20mg/kg), vitamin E (2 mg/rat), Crocus sativus stigmasi (50mg/kg)
ve N. sativa tohumu (50 mg/kg)'’ndan olusturulan bir karisim siganlara
laboratuvar ortaminda verildiginde, kandaki Ure nitrojenaz ve serum
kreatinin seviyelerinde azalma olmustur. Ayrica total serum lipitlerindeki
sisplatin dizeyinin de arttigi goértlmustar. Bunlara ilaveten, sisplatinin bu
karisimla verilmesi serum enzimlerinin aktivitelerindeki bazi degisiklikleri
de kismi olarak dnlemis ve normal sisplatin tedavisiyle indiklenen bobrek

enzim degisikliklerinin de kismi olarak tersine dondiigii gorilmistir™®.

N. sativa’nin alkolik ekstresinin farenin tagidigi Ehrlich assit
(karinda sivi toplanmasi) karsinomuna kargi etkili oldugu bulunmustur.
Ekstrenin (160 mg/kg) tumore maruz birakilmig farelerdeki hayat suresini
anlamli sekilde artirdigi gosterilmistir. 1 ay igerisinde farelerde hayatta
kalma orani %37.5 olarak sonuclanmis ve 2 ay surecinde kontrol
grubundaki hayvanlara oranla %25 daha fazla yasama orani tespit
edilmigtir. Hayvanlar biyokimyasal ve sitotoksik etkiler yoninden denenmisg

ve sonugcta kan glikozu, kolesterol, GOT, GPT, ure kreatinin, total protein
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ve karaciger DNA ve RNA degerleri agisindan anlamh bir degisiklik

olmamistir?,

2.7.2.4. Antioksidan Aktivite

Misir yagindaki trigliseritlerin oksidatif bozulmasi N. sativa
tohumlarinin etanolik ekstresi tarafindan o6nlenmistir. Bu antioksidan

aktivite t-butil hidrokinon ile karsilastirmali olarak bulunmustur'?.

Hepatokarsinojen maddelerden olan dibdtilamin - ve
NaNO3z'lin Swiss albino sicanlara verilmesiyle olusan oksidatif stres oral
beslenmeyle %10 oraninda N. sativa tozu verilmesinin ardindan

antagonize olmus, GSH ve NO seviyeleri diizelmistir*?*.

Bir diger calismada N. sativa, vitamin C, E ve Se’un, bir
karsinojenik ~ madde olan N-metil-N’-nitro-N-nitrozoguanidin (MNNG)
uygulanan tavsanlarin taylerindeki iz element (Zn, Cu, Mn)
konsantrasyonlarina etkileri aragtirimigtir. Her biri sekizer tavsandan
olusan U¢ deneme ve bir kontrol grubu olusturulmustur. N-metil-N'-nitro-N-
nitrozoguanidin (MNNG) (20 mg/kg) intraperitonal olarak, bes ay sureyle
haftada bir kez uygulanmistir. Nitrozoguanidin uygulanmasiyla birlikte
haftada iki kez, A grubuna 6gutulmis sulu N. sativa suspansiyonu, B
grubuna Vit C ve Vit E+Se verilmistir. C grubuna ise sadece intraperitonal
olarak nitrozoguanidin (20 mg/kg) verilmistir. Kontrol grubu olan D
grubuna ise herhangi bir islem yapilmamigtir. Gruplardaki (A, B, C, D)
tavsanlarin tly orneklerinde yapilan analizler sonucunda sirasiyla, ginko
konsantrasyonlari (ppm); 223.38 + 7.16, 261.39 £ 9.13, 190.69 + 2.31 ve
440.11 £ 33.94; bakir konsantrasyonlari 30.48 + 3.94, 65.15 + 3.35, 8.89
+ 1.93 ve 60.88 + 2.34 ve manganez konsantrasyonlari ise 11.70 £ 2.96,
13.60 £ 1.63, 3.12 + 0.49 ve 21.13 = 4.60 olarak saptanmistir. Gruplar

arasinda Duncan testine gore, istatistiki olarak anlamh iligkiler
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bulunmustur. Bu sonuglara dayanarak, tuy numunelerinin, gruplar
arasindaki farklari ortaya koymak acgisindan énemli bir materyal oldugu, N.
sativa ve vitamin kombinasyonlarinin uygulandigi deneme gruplarinda tiy
iz element seviyelerinin daha ylksek bulunmasi, nitrozoguanidinin neden
oldugu zararli etkilere karsi koruyucu olarak onemli olabilecegi

gorilmistir'®.

2.7.2.5. Antisestodal Aktivite

Corek otu tohumlarinin sabit yaglarinin solucanlara
(Pheritima posthuma), tenyalara (Taenia solium), kancal kurtlara
(Bunostomum colombionum) karsi oldukga iyi antiparazitik aktiviteye sahip
oldugu gosterilmistir. Solucan ve tenyalara kargi olan antihelmintik aktivite

kimyasal bir madde olan piperizinfosfat ile de karsilastirimistir'?°.

Yapilan galismalarda ¢orek otunun igerdigi total glikozitlerin
etkinligi gastrointestinal sistemleri dogal ortamda cesitli nematodlarla
enfekte olmus keciler Uzerinde denenmistir. Heterozitlerin antisestodal
etkileri 100, 150 ve 200 mg/kg (vicut agirligi) dozlarda enfekte kegilere 15
gunlik bir peryot halinde oral yoldan veriimis ve standart olarak da
kimyasal bir madde olan nilzan (15 ml/15 kg) kullanilarak karsilagtirma
yapimistir. N. sativa heterozitlerinin 150 ve 200 mg/kg dozlardaki
antisestodal aktivitesi nilzanin 10 ve 15 gunlik peryotlarda verilmesinden
sonra karsilastiriimistir. Bununla birlikte disik dozda (100 mg/kg)
heterozitlerin 15 gun verilmesinden sonra etkinligin neredeyse nilzaninki
kadar oldugu goériimustir. Bdylece N. sativa heterozitlerinin kegilerde

énemli bir antisestodal potansiyelinin oldugu belirlenmistir'®’.
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2.7.2.6. Hepatoprotektif Aktivite

N. sativa yaginin (0.27 g/100g vucut wt/gin) geng ve yasli
fareler Uzerine uygulanmasi seklinde bir sure¢ izlenmis bdylece yagin
yasla birlikte karaciger ve bobrekte gelisen fonksiyonel ve yapisal
farkhliklar Gzerindeki olasi etkileri de belirlenmistir. Tedavi edilen yasli
hayvanlarin serum kolesterol, total lipit, GGT (gamma-glutamil transferaz),
ure, urik asit ve nukleer DNA igeriginde dusus gorulmustar. Sonuglar ¢orek
otu vyaginin vyash farelerdeki yaslanma surecini yavaslattigini

gostermektedir’?’.

N. sativa ugucu yaginin major bilesigi olan TQ'un etkili bir
sitoprotektif madde oldugu, hepatik hasar olusturuimus hayvan
deneylerinde gosterilmistir. Karbontetraklortir (25 pg/kg i.p) enjekte
edilerek karaciger hasari olusturulan Swiss albino farelerine oral olarak
(8 mg/kg wt/gin) TQ 6 gunluk bir peryot halinde verilmis ve tedavi
uygulanan hayvanlarin karaciger profillerinde toksisitenin azaldigi

gorilmistirt?.

Yapilan bir diger c¢alismada karbon tetraklorarin (CCly)
indUkledigi karaciger fibrozisinin engellenmesinde N. sativa’nin rolu
arastinimistir.  Yirmiyedi erigkin wistar-albino sigan, 3 grup halinde
ayrilmistir (kontrol, CCl,’n indUkledigi hepatotoksisite ve hepatotoksisite +
N. sativa tedavisi). Tedaviden sonra si¢anlar sakrifiye edilerek plazma
aminotransferaz, malondialdehit (MDA) duzeylerini belirlemek, eritrosit
superoksit dismutaz (SOD) ve glutatyon peroksidaz (GSH-Px) aktivitelerini
saptamak icin kan érnekleri toplanmistir. Ortalama plazma AST, ALT ve
MDA duzeyleri, CCl,'uUn indukledigi hepatotoksik siganlarda kontrol grubu
ile karsilastinlldiginda anlamli sekilde yuksek bulunmustur ( p < 0.05 ).
Ortalama eritrosit GSH-Px ve SOD duzeyleri CCl,'Un indukledigi grupta

kontrol grubu ile karsilastirildiginda anlaml sekilde duguk bulunmus ve bu
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parametrelerin dlzeylerinin N. sativa tedavisinden sonra anlamli sekilde
arttig1 tespit edilmistir. Sonu¢ olarak N. sativa’nin siganlarda CCl,'Un
indUkledigi  hepatotoksisitede lipit  peroksidasyonunu  dnlemeye,
antioksidan savunma sisteminin aktivitesini arttirmaya ve karaciger

hasarini énlemeye yardimci oldugu tespit edilmistir'?®,

Vucudun herhangi bir bolgesi kansiz birakilarak iskemi
olusturuldugunda bu bdlgenin tekrar kanlandiriimasi sirasinda dokuda
reperfuzyon sebebiyle ani bir hasar olusumu meydana gelmektedir.

N. sativa’nin bu hasara iyi gelip gelmeyecegi arastirilmig bu amagla 30
adet sigcan 3 gruba ayriimistir. Karaciger iskemisi olusturulan grup

(Grup 1), kontrol grubu (Grup 2) ve N. sativa tedavi grubu (Grup 3). Bltin
sicanlara 45 dakika hepatik iskemi uygulanmis ardindan 60 dakika
reperfiizyon yapilmistir. Grup 2’deki ratlara sadece %0.9 NacCl i.p. olarak
verilmigtir. Grup 3’teki ratlara iskemi ve reperfizyondan 6nce i.p. N. sativa
(0.2 ml/kg) verilmistir. Kan ornekleri ve karaciger doku ornekleri alindiktan
sonra siganlar oldurdimusttr. AST, ALT, LDH seviyeleri tespit edilmis,
TAC, CAT, TOS, OSI ve MPO duzeyleri de belirlenmistir. Isin
mikroskopisiyle KC dokusu histopatolojik olarak degerlendirilmistir.
Sonugcta Grup 3’'teki enzim seviyeleri Grup 2’dekine oranla anlamli sekilde
dusuk bulunmustur. TAC orani Grup 2’ye kiyasla dnemli oranda ylUksek
citkmistir. TOS, OSI ve MPO duzeyleri ise Grup 2’'ye oranla ciddi anlamda
Grup 3’te dusuk cikmistir. Histolojik doku hasari N. sativa tedavisi alan
grupta kontrol grubuna gore daha az oranda belirlenmistir. Bu sonuglar N.
sativa tedavisinin si¢anlarda olusturulan hepatik iskemik reperfizyon

hasarina karsi koruyucu oldugunu gdstermektedir?°.
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2.7.3. Diger Aktiviteler

Yapilan hayvan deneylerinde ugucu yagin solunum sistemini
stimule ettigi ve bunun da icindeki TQ sayesinde oldugu

disiinilimektedir'°.

Corek otunun ugucu yagi, tavsanlardan izole edilen damar
diz kasi Uzerinde denenmistir. Yag tavsanin aortik damarinin ring yaptigi
bélmede, igcinde (norepinefrini uyararak kontraksiyonu saglar) kalsiyum
iyonlari iceren bir ¢ozeltide norepinefrin bagimh kontraksiyonu inhibe

etmistir. Bu aktivite doz bagiml ve geri déniisimltdir®>?.

Benzer diger bir galismada ugucu yag kobay trake diz
kasinda ve tavsan trake seritinde histamin ve asetilkolin bagimli kasilmalar
Uzerinde ayri ayri test edilmistir. Bu bilgi de yagin dogrudan diz kaslari

gevsettigi ve kalsiyum antagonisti oldugunu dogrulamaktadir'3?33,

Deneylerin degerlendirmelerinde ¢orek otu ugucu yaginin
(30-120 ul/kg) Grethan ile anestezi yapilan gine domuzlarinin arteryel kan
basinci ve kalp hizi Uzerinde kardiyovaskuler depresan etkileri gosterilmis

ve buna TQ'un sebep oldugu diistinilmistiir®.

iclerinde N. sativa’nin da bulundugu 12 adet tibbi bitkinin
sulu ekstreleri insanlardaki yilan ve akrep zehirlerinin inhibisyonu amaciyla
incelenmis ve N. sativanhin bdyle bir antidot etkisinin bulunmadigi
gOrulmustir, ancak énemli olan bir bagka gelisme tespit edilmistir ki o da
N. sativa’nin  kirmizi  kan huicrelerinin hemolizini  engellemesidir.
Zehirlenmelerde hastanin kaybedilmesindeki en dnemli etken olan kirmizi
kan hudcrelerinin yikiminin durdurulmasi son derece 6nemli bir aktivite

olarak degerlendirilmelidir*°.
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Aflatoksin gelisiminin dnlenmesi igin i¢lerinde N. sativa’nin da
bulundugu cesitli tibbi bitkiler farkli konsantrasyonlarda denenmiglerdir. Bu
calismalardan birinde toz haline getirilmis N. sativa tohumlari (%10
konsantrasyonda) Aspergillus flavus’un toksik Grlinl olan aflatoksin

(iretimini ve gelisimini %85-90 oraninda inhibe etmistir*®*".

N. sativa yagi da aflatoksin gelisimini inhibe etmis ve gittikge

artan konsantrasyonlarda inhibisyon orani da artmistir'®.

Anksiyolitik ilaglar beyinde 5-HT seviyesini artirarak, 5-HIAA
seviyesini de azaltarak etki gostermektedirler. Uzun siren bir galisma
sonucunda N. sativa’nin da 5-HT seviyesini beyinde artirdigi ve farelerde

hafizay kuvvetlendirerek 6grenmeyi destekledigi tespit edilmistir'*®.

Bagka bir calismada, N. sativa yaginin sulu ve metanolll
ekstrelerinin sicanlardaki anksiyete Uzerine etkisi acik alan ve labirent
modelleri kullanilarak arastiriimigtir. 4 hafta sonra ratlarin agik alan
aktiviteleri ve beyinlerindeki 5-HT/Serotonin  seviyelerinin  arttigi

gorilmistir4°.
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2.8. Klinik Galigmalar

Corek otu tohumunun insan hucresel bagisiklik sisteminin
CD3+, CD4+, CD8+ hucreleri ve toplam Iokosit sayisina etkileri Uzerine
yapilan bir calismada yas ortalamasi 24 olan 30 gonulli erkek
kullaniimistir. Uygulama o6ncesinde her bir gonulliden EDTA’lI standart
kan sayim tlplerine 2 ml ven6z kan 6rnegi alinarak Coulter Epics XL Flow
Sitometri cihazinda CD3+ (olgun T lenfosit), CD4+ (yardimci T lenfosit) ve
CD8+ (supresor-sitotoksik T lenfosit) hucreleri, Coulter STKS cihazinda
ise toplam I6kosit sayimi yapilmis ve sonuglar kontrol amach kullaniimistir.
Deneklere 4 hafta slresince her gin 30 mg/kg ¢érek otu tohumu oral
yoldan verilmis ve 4. hafta sonunda tekrar kan ornekleri alinarak analiz

edilmistir.

CD3+ ve total I16kosit dederlerinde istatistiksel agcidan anlamli
bir artis oldugu (sirasiyla P < 0.01 ve P < 0.001), diger parametrelerin de
arttigr ancak, bu artigin anlamsiz (P > 0.05) oldugu gorulmustar.
Baslangictaki ve doért haftalik uygulama sonundaki CD3+, CD4+, CD8+,
CD4+/CD8+ ve I0kosit degerleri asagidaki tablo’da verilmisgtir.

Tablo 3: Parametrelerin ortalama degerleri ve istatistiksel analizleri
(N=30)

Parametreler ik Son P
CD3+ 57.3 3.9 67.8"1.8 <0.01
CD4+ 390 1.5 41.1"1.1 >0.05
CD8+ 285 1.3 299"14 >0.05
CD4+/CD8+ 145 0.1 1.50"0.1 >0.05
Lokosit 6190 121 7313 " 278 <0.001

Bu calismanin sonucu olarak ¢oérek otu tohumunun insan

bagisiklik sistemini giiglendirebilecedi diistinilmistir*.
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Elkadi ve Kandil insanlar Uzerinde yaptiklan bir galismada
corek otu tohumunun CD4+/CD8+ orani ile Natural Killer hicre aktivitesini

artirdigini tespit etmislerdir®.

Gondullalerin kullanmldigr klinik bir calismada, gunde iki kez
1 g ¢orek otunun oral yoldan alinmasiyla 2 hafta sonunda kan glikoz

seviyelerinde azalma gérilmiistirt®.

Yapilan bir diger calismada, 152 allerji hastasina (allerjik
rinit, bronsiyal astim, atopik egzema) 40-80 mg/kg/gin dozda N. sativa
yagi kapsul i¢inde verilmistir. Daha sonra hastalar, onceden tanimlanmig
Olcege uygun olarak, hedef semptomlarin yogunluguna gore
degerlendirilmigtir. Ayrica IgE, eizonofil sayimi, plazma ve idrarda endojen
kortizol, ACTH, trigliseritler, total kolesterol, LDL ve HDL kolesterol gibi
laboratuvar parametreleri de kontrol edilmistir. Sonucta, ¢érek otu tohum
yaginin allerjik hastaliklarin tedavisinde etkili bir yardimci olarak

kullanilabilecegi sonucuna variimistir'®.

Klinik  calismalarda N. sativa tohum  tozlarinin
hiperkolesterolemik hastalara 2 hafta boyunca oral yoldan veriimesiyle
(1 g/gun) total kolesterol, trigliserit, HDL kolesterol ve LDL kolesterol

seviyelerinin diistiigi gorilmuistirt***.
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2.9. Yan Etkiler ve Toksisite

Yapilan galismalarda ¢orek otunun rastlanmig ciddi bir yan
etkisi tespit edilememistir. Yan etkiler ancak kullaniimasi tavsiye
edilmeyen oksidasyona ugrayarak doymamis yag orani azalmis urtnlerde

aciga cikabilir'*®.

TQ ve THQ'un toksisiteleri erkek farelerde ilaglarin
propilenglikolle karistiriimasi yardimiyla arastiriimis ve 30 erkek fareye i.p
enjeksiyon yapilarak LD50 degerleri belirlenmistir. Bu protokol kullanilarak,
TQ'un (LD50: 10 mg/kg b.w) THQ'dan (LD50: 25 mg/kg b.w) daha toksik

oldugu bulunmustur®*®.

Diger bir galismada, N. sativa tohumlarinin sulu ekstrelerinin
erkek melez farelerde 14 gunlik oral kullanimi sonucunda herhangi bir

toksik semptoma neden olmadig gériimustir’.

Sri Lanka sirketi (Bio Extracts Ltd.), tarafindan gelistirilen ve
icerisinde 450 mg corek otu yagi iceren Baraka markali kapsuller igin
Kolombo Universitesi' nin Yerli ilaglar Enstitisi béliminde toksikolojik
inceleme yapilmis ve bu c¢alismada ¢orek otu yaginin herhangi bir toksik
etkisi olmadigi, insanlarin tuketimi icin guvenli oldugu sonucuna
varilmistir.  Ancak wugucu yag yuksek oranda melantin ve nigillin
icermektedir. Melantin yliksek dozlarda toksik olabilir ve nigillin de paralitik
etkiye sahiptir bu nedenle gebelikte kullanimi tavsiye ediimemektedir. Agel
ve Shaheen’in yaptigi diger bir calismada da gebelikte kullanilmamasi

gerektigi vurgulanmaktadir'*®.

Tohum ekstresinin 50mg/kg dozda i.p olarak siganlara 5 gliin
sureyle verilmesi sonucunda hepatik ve renal fonksiyonlari etkileyen

esansiyel enzim seviyelerinde ciddi bir degisiklik olmamigtir'®.
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Yapilan bir caigmada TQ'a ait LD50 degerinin 24 mg/kg
olarak bulunmasinin ardindan 20 mg/kg ve daha fazlasi gibi ylksek
dozlarda siganlara verilmesi sonucunda solunumda aktivite kaybi ve
zorlanma gorulmuagtur. Biyokimyasal olarak bu durum karaciger, bobrek ve
kalpteki GSH konsantrasyonunun tukenmesi, plazma metabolitleri ve
enzim seviyelerindeki dugusle birlikte karaciger ve bobrek hasari olugsmasi
sonucu olmaktadir. Farelerin igme sularina %0.03 oraninda TQ katilmasi
ve 90 gun boyunca iciriimesi sonucunda ise herhangi bir toksisite

olusmamistirt*’.

Kapsamli arastirmalarin gosterdigine goére N. sativa

tohumlarinin giivenligi kullanicinin tiiketim siiresine baghdir'®®.

N. sativa yagina ait LD50 degerleri oral ve i.p olarak
farelerde 28.8 ve 2.06 ml/kg b.w olarak tek dozla elde edilmektedir. Tedavi
edilen hayvanlara gunltk oral yoldan 10 ml/kg b.w dozda N. sativa yagi 12
hafta boyunca verilmis ve tedavi edilmeyen kontrol grubuyla
karsilastirildiginda vicut agirligindaki  duagustin yavasladigr  tespit
edilmigtir. N. sativa ile tedavi edilen farelerde 12 hafta sonunda hepatik
enzim seviyelerinde ve histopatolojik modifikasyonlarinda (kalp, karaciger,
bdbrek ve pankreas) degisiklik goérulmemistir. Bununla birlikte, serum
kolesterol, trigliserit ve glikoz seviyeleri, I6kosit ve platelet sayilari kontrol
degerleriyle karsilastirildiginda onemli sekilde azalmig, buna karsin
hematokrit ve hemoglobin degerleri énemli sekilde artmistir. ilging olarak,
farelerde bu dozda 10 kez denenmesine ragmen toksisiteye dair bir kanit
olugturmamistir. Bu durum N. sativanhin terapotik dozlarda kullaniminin

guivenli oldugu disiincesini olusturmaktadir*®.

Yapilan bir diger calismada ise TQ'un irritan ve allerjik

kontakt dermatit yapici etkisi oldugu séylenmektedir*>%*2,
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Yakin zamanlarda ¢orek otu tohumlarinin hepatotoksik
etkileri arastiriimig ve anlamh bir histopatolojik bulguya rastlanmamigtir.
Bununla birlikte, birincil sigan hepatosit kudltirinde sulu ekstrenin

mutajenik etkilerinin bulundugu gésterilmistir*>2.

Normal insan periferal kani mononukleer hicrelerinde etil ve
butanol ekstrelerinin minimal sitotoksisiteleri gértlmustar. TQ siganlarin
hepatosit kulturlerinde sitotoksik ve genotoksik etkileri yonunden
degerlendirilmigtir. Bu yaklasima goére TQ'un sitotoksik ve genotoksik
etkilerinin doz bagiml oldugu goésterilmistir. Bu durum muhtemelen TQ’un
metabolik doéndsimi sonucu oksidatif stresi artirmasi, antioksidan
enzimlerin tUkenmesine katkida bulunmasi sonucu hepatositlerdeki

DNA’ya hasar vermesi neticesini dogurmaktadir'®>.
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3. GEREG ve YONTEM

N. sativa'ya ait herhangi bir bati farmakopesi kaydi
bulunmadigindan, deneysel galismalar genellikle kullanilan yontemler ve
Avrupa Farmakopesi (2.6. Avrupa Farmakopesi 6.0 Monografi;
01/2008:1897, Dlzeltme 6.0’daki) farmakognozik yéntemleri esas alinarak
yapiimigtir.

3.1. Geregler

Calismamizda gereg olarak toplam bes farkli yoreden temin
edilmis 500’er gram ¢orek otu tohumlari kullaniimigtir. Bu numuneler ve

numuneler i¢in verilen kodlar asagida belirtilmistir:

T1: Antalya yoresine ait ¢orek otu tohumlari
T2: Aydin yoresine ait ¢orek otu tohumlari
T3: Denizli yoresine ait ¢orek otu tohumlari
T4: Hindistan yoresine ait ¢orek otu tohumlar

T5: Suriye yoresine ait ¢orek otu tohumlari
T1, T2, T3 ve T4 kodlu tohumlar Ankara’daki dogrudan

ureticiden alan aktarlardan, T5 kodlu tohum ise Suriye’deki bir aktardan

temin edilmistir.

Deneysel calismalarda kullanilan cihazlar ve solvanlar

yapilan analizlere gore siniflandirilarak asagida verilmigtir.

3.1.1. Makroskobik inceleme

Binokuler lup: Euromex Arnhem No.166788, 10X
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3.1.2. Mikroskobik inceleme

Mikroskop: Leica DM 4000B

inceleme ortami: Sartur ve kloralhidrat reaktifleri

3.1.3. Su Miktar Tayini

Balon
Suyun beraberinde surtuklenmesi igin reaktif olarak ksilol
Kaynama tagi

Su miktar tayini apereyi (sogutucu)

3.1.4. Mineral Madde Analizi

Standart madde olarak Merck standartlari (R1 ve R2
gruplar) kullaniimigtir.

Cd, Cu, Fe, Mn ve Zn standartlari 1000 mg/L’lik stok
solusyonlarda sulandirilarak %1 olacak sekilde HNOj; ile uygulamalarda
kullaniimistir.

Numunelerin analizi i¢in Varian 720 ICP-AES cihazi

kullaniimistir.

3.2. Yontem

Numunelere ait yapilan analizler Avrupa Farmakopesi’ndeki
(2.6. Avrupa Farmakopesi 6.0 Monografl; 01/2008:1897, Duzeltme
6.0’daki) farmakognozik yéntemler esas alinarak yapiimistir. Buna goére bu
kisimda; makroskobik ve mikroskobik incelemeler, yabanci madde analizi,
batan kul miktar tayini, sabit yag elde edilmesi, su miktar tayini ve mineral

madde analizi deneyleri hakkinda bilgiler sunulmaktadir.
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3.2.1. Makroskobik inceleme

Aktarlardan alinan tohum orneklerinin incelemesi binokuler
lup yardimiyla yapilmigtir. Tohum ornekleri buyuklikleri, yuzey 6zellikleri

ve renkleri gibi 6zelliklerine bakilarak degerlendirilmigtir.

3.2.2. Mikroskobik inceleme

Tohum 6rneginden (T3) parafin metodu uygulanarak rotary
mikrotomla 10y kalnliginda kesitler alinmistir. Ksilol icerisindeki
boyanmamis kesitler Leica EZ4D mikroskop altinda incelenmis fotograflar
dijital fotograf makinesi (Leica ICC 50) ile ¢ekilmistir. Ayrica 6gutulerek toz
haline getirilmis T3 6rnegdi Sartur reaktifi kullanilarak 10 x 10 ve 10 x 40’lk

objektif blyutmelerinde incelenmistir.

3.2.3.Yabanci Madde

Temin edilen ¢orek otu tohum &rneklerinin herbirinden Uger
adet 10 g’'lik numune tartilarak beyaz bir zemin Uzerine ince bir tabaka
olusturacak sekilde yayildi. 2X buayutmeli bir lup kullanilarak farklilik
gOsteren yabanci maddeler ayrildi. Bulunan yabanci maddeler tartilarak

ortalama yuzdeleri hesaplandi.

3.2.4. Butun Kul

Her numune icin Ucer porselen kroze alinarak kor haline
gelinceye kadar firnda 4 saat isitildi. Desikatore alinan krozeler sabit
agirhga gelinceye kadar sogutuldu. Toz edilen numuneler darasi alinan
krozelere 1 g civarinda tartilarak koyuldu. 105°C’lik etivde 1 saat

bekletilerek kurutulduktan sonra 600°C’lik firinda sabit tartima gelinceye
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kadar bekletildi. Kullesmig ¢orek otu tohumlari sabit agirhda gelmeleri igin
600°C’lik firinda 4 saat bekletildi.

3.2.5. Sabit Yag Elde Edilmesi

Deneyimiz i¢in bes farkh yoreye ait ¢orek otu tohumlarindan
50’ser ve 30’ar gram tartilarak ayri ayri elektrikli kahve 6gdutlcusinde
ogutuldi ve onceden hazirlanan filtre kagidindan kartuslarin iclerine
konulup, Uzerleri pamukla kapatilarak Soxhelet apereylerine uygun sekilde
yerlestirildi. Herbiri énceden tartilan 500ml’lik cam balonlar apereylerin
altina yerlestirildi. Solvan olarak 200 ml hekzan her bir numuneye soxhelet
apereyi Uzerinden numuneler islanacak sekilde ilave edildi. Apereyler
ustten sogutucuya baglanmak suretiyle duzenek hazirlandi, isitici Uzerine
yerlegtirilen balonlarin alttan isitiimasiyla ekstraksiyon baslatildi. 3 saat
boyunca ekstraksiyona devam edildi. Sire sonunda cam balonda
toplanan, yag igeren hekzan ekstrelerinden basing altinda 40°C’de
solvanin evapore edilmesiyle (Buchi rotavapor) sabit yaglar elde edildi.
Tartilarak herbir numune icgin ortalamalar alindi, ylzde miktarlar

hesaplandi.

3.2.6. Su Miktar Tayini

Onar gram tam tartilmis ve 6gutilmids numuneler 250 ml’lik
kuru cam balonlara konuldu. Uzerlerine 150 ml ksilol ve kaynama tasi
ilave edilerek isitici mantolar Uzerine oturtuldu ve apereylere baglandi.
Distillenen azeotropik karigimlar toplama buretinde fazlara ayrilarak
biriktiler. Su miktarlari degismeyinceye kadar distilasyona devam edildi.
Distilasyon tamamlandiktan sonra su ve ksilol fazlari tam olarak
ayrildiginda biriken su hacimleri ml cinsinden okundu ve numunelerde

bulunan su miktarlari yizde agirlik/hacim cinsinden hesaplandi.
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Sekil 7: Su miktar tayini deney ortami

3.2.7. Mineral Madde Analizi

Mineral madde analizi Sabanci Universitesi'ndeki Dog. Dr.

Faruk Ozkutlu tarafindan yapilmistir.

3.2.7.1. Standartlarin Hazirlanmasi

Tum kimyasal analizlerde saf su kullanilmigtir. Ayrica,
c¢alismada kullanilan tim polietilen ve cam malzemeler %2-4’'lik HCI ile
yikanmig, daha sonra g kez saf sudan gecirilmigtir. Calismalarda standart
madde olarak, Merck standartlari (R1 ve R2 gruplar) kullaniimigtir. Cd,
Cu, Fe, Mn ve Zn standartlari 1000 mg/L’lik stok sollsyonlarda

sulandirilarak %1 olacak sekilde HNOs ile uygulamalarda kullaniimigtir.
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3.2.7.2. ICP-AES Cihazinin Calisma Kosullari

ICP-AES Cihazi, numunedeki elementlerin atomlastirilip
uyarildigi, manyetik alanla desteklenmis yUksek sicakliktaki plazma
teknigidir. Secilen dalga boyundaki 1sik detektore gonderilir ve 1s1 siddeti
Olgulir. Uygulanan analiz metoduna goére incelenen minerallerin okuma
dalga boylari su sekildedir: B (249,772 nm), Ca (370,602 nm), Cd
(214,439 nm), Cr (205,560 nm), Cu (324,754 nm), Fe (238,204 nm), K
(766,91 nm), Mg (383,829 nm), Mn (257,610 nm), Mo (203,846 nm), Na
(588,592 nm), Ni (216,555 nm), P (213,618 nm), Pb (220,353 nm), S
(181,972 nm) ve Zn (213,857 nm). Hazirlanan solusyonlardaki kadmiyum
konsantrasyonlari ICAP-OES (Inductively Coupled Argon Plasma-Optical
Emission Spectrometer) U-5000AT+ Ultrasonic Nebulizer ile 214,438
nm/0.1 ng/kg dalga boyunda tespit edilmistir.
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4. BULGULAR

Bu kisimda “Analizler” bashdi altinda numuneler Gzerinde
yaptigimiz analizlerin bulgulari ile “Corek Otu igeren Preparatlar’ bashg!
altinda Ulkemizde ve dunyada bulunan ¢Orek otu preparatlarina dair
bilgiler ve degerlendirmeler sunulmaktadir.

4.1. Analizler

4.1.1. Makroskobik inceleme

Tohum numuneleri 2X buyutmeye sahip lup yardimiyla ayri
ayri incelenmigtir. TUm numuneler siyah renkli, uc¢ tarafi sivri, U¢ yuzi
bulunan dggenimsi olup birbirine benzemekle birlikte degisik yorelerden

gelen tohumlarin farkhliklari agagida ifade edilmistir.

'\IIH.iii(iiillliiil'iiii[WT]Tfiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiii|||II‘III||H|l’HH'HII'||I||HlllllllﬂHl]liﬂ]iiii]
{4 4 5 8

0 3 8 Y 5 35 3

Sekil 8: Corek otu tohumlari
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- T1: 2,5-3 mm uzunlugunda, koyu
renkli tohumlar.

T2: 2,5-3 mm uzunlugunda T1’e goére

daha mat renkli tohumlar.

T3: 3-4 mm uzunlugunda ve son

derece parlak tohumlar.

T4: 2,5-3 mm uzunlugunda T3 kadar
olmasa da parlak  gorunumlu

tohumlar.

T5: 2,5-3 mm uzunlugunda mat renkli

tohumlar.
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4.1.2. Mikroskobik inceleme

Sekil 9-10: N. sativa tohum
boyuna kesit fotograflari. Parafin
metodu ile kesit alinarak ksilol
inceleme ortaminda fotograflar
cekilmistir. Beyaz ok testayi
(tohum kabugunu)
gOstermektedir, siyah dolgulu ok
endosperm (besi dokusu)
hlcrelerini gostermektedir.

Bar: 500 pm.
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Sekil 11-12: N. sativa tohum enine kesit fotograflari. Beyaz ok testayi
(tohum kabugunu) gdstermektedir, siyah dolgulu ok endosperm (besi
dokusu) hucrelerini gostermektedir. Barlar: 200 um(ustte), 50 um(altta).
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Sekil 14: N. sativa tohum tozu, Sartur reaktifi ile inceleme, mikroskop
blayutmesi 10x10. Endosperm hucreleri, yag damlalari ve koyu renkli testa
parcalari.
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Sekil 15: N. sativa tohum tozu, Sartur reaktifi ile inceleme, mikroskop

buyutmesi 10x40. Endosperm hicreleri Uzerinde yag damlalari
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4.1.3. Yabanci Madde Miktar Tayini

Numunelere ait yabanci

asagidaki tabloda belirtilmistir;

madde miktarlari ve yuzdeleri

Tablo 4: Corek otu numunelerinde yabanci madde miktarlari

Numuneler | Tartim Yabanci Yabanci
Miktari Madde Madde Ortalama Yabanci
Miktari (g ) | Miktari (% ) | Madde Miktari (%)
Tla 10,007 g |0,038¢g 0,2398
T1b 10,003 g | 0,034 g 0,1100 0,24
Tic 10,007 g | 0,037 g 0,3598
T2a 10,0059 | 0,021 g 0,2099
T2b 10,008 g |0,019¢ 0,1898 0,19
T2c 10,006 g | 0,018 g 0,1799
T3a 10,004 g | 0,005¢9 0,0050
T3b 10,007 g | 0,001 g 0,0100 0,01
T3c 10,005g | 0,000 g 0,0000
T4a 10,005g | 0,023 g 0.2299
T4b 10,005g |0,012¢g 0,1199 0,13
T4c 10,006 g | 0,004 g 0.0400
T5a 10,008 g | 0,024 ¢ 0,3797
T5b 10,004g | 0,011 ¢ 0,3399 0.36
T5c 10,005g | 0,036 ¢g 0,3697

Yabanci madde olarak farkli boyutlarda saplar ve yaprak

parcalari gorulmustur. Yabanci madde orani en yuksek numune %0.36 ile

Suriye’ye ait olan tohumlarda c¢ikmistir. Bunu sirasiyla Antalya, Aydin,

Hindistan ve Denizli'den gelen tohumlar takip etmisgtir.
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4.1.4. Kul Miktar Tayini

Numunelere ait kil miktarlari ve ortalama yuzdeleri asagidaki

tabloda belirtilmistir;

Tablo 5: Corek otu numunelerinde kil miktarlar

Numuneler Kal Miktari Ortalama kul miktari
% %
Tla 4,0440
Tib 4.1359 4,07
Tlc 4.0440
T2a 4.1742
T2b 4.1241 4,15
T2c 4.1558
T3a 3.5836
T3b 3.4700 3,53
T3c 3,5536
T4a 3,7500
T4b 3.9261 3,68
T4c 3.3800
T5a 3,8062
T5b 3,7300 3,78
T5c 3,8062

Kal miktart %3.5 ile %4 arasinda degisim gostermektedir.
Numunelerin ortalama ylzde kul miktarlari arasinda ciddi bir farkhlik
bulunmamaktadir. Aydin’a ait tohumlarin kual miktari %4.15 ile en yuksek
orani olusturmustur. Bunu sirasiyla Antalya, Suriye, Hindistan ve

Denizli'den gelen tohumlar takip etmigtir.
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4.1.5. Sabit Yag Elde Edilmesi

Yapilan deneyler sonucunda agiga ¢ikan sabit yag miktarlari

ve yuzdelerine ait ortalama degerler asagidaki tabloda gosterilmigtir.

Tablo 6: Corek otu numunelerinde % sabit yag miktarlari

Tartilan % Sabit yag

Numuneler miktarlar (g ) icerigi

T1 50,00 g 37,03

T2 50,00 g 37,05

T3 51,009 42,78

T4 50,00 g 38,71

T5 50,00 g 42,12
Tartilan % Sabit yag

Numuneler miktarlar (g ) icerigi

T1 30,02 g 28,05

T2 30,01 g 26,94

T3 30,00 g 29,45

T4 30,00 g 31,27

T5 30,01 ¢ 28,84

Genel olarak literaturlerdeki galigmalarda sabit yag orani
>%30 olarak veriimektedir. Numune miktari 30g civarinda oldugunda
%30’a yakin verim elde ediimekte, 50 g ¢drek otu tohumuyla
calistigimizda ise elde ettigimiz % sabit yag icerikleri >%30 c¢ikarak
literatUrlerle uyumluluk gdstermektedir. 50 g tohumla calisildiginda en
yuksek verim %42,78 ile Denizli yoresine ait ¢orek otu numunesine ait
olurken, bunu sirasiyla Suriye, Hindistan, Antalya ve Aydin takip etmigtir.
Ortalama % sabit yag iceridi ise %39,54 oraniyla son derece verimli

bulunmustur.
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Elde ettigimiz yaglari her bir tohum numunesinin sayisina
gore sirasiyla Y1, Y2, Y3, Y4 ve Y5 kodlarini vererek inceledik. Buna gore
elde ettigimiz yaglarin makroskobik 6zellikleri sOyledir; en agik renkli yag
Y1 kodlu yag olmustur. Bunu sirasiyla Y2, Y4, Y5 ve Y3 takip etmigtir.
Yaglarin tamaminda karakteristik ¢orek otu yagi kokusu bulunmakla
birlikte Y3 ve Y5 numunelerinde bu kokunun daha baskin oldugu
gorulmustir. Yaglarin tamami son derece akigkan olup aralarinda bu

yonden ciddi bir fark tespit edilememisgtir.

Sekil 16: Elde edilen ¢orek otu yaglan
(Soldan saga sirasiyla Y1, Y2, Y3, Y4 ve Y5)
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4.1.6. Su Miktar Tayini

Yapilan deneyler sonucunda su miktarlari ve ortalama

yuzdeleri asagidaki tabloda belirtilmistir;

Tablo 7: Corek otu numunelerinde su miktarlari

Tartillan Su Su

Numuneler | Tohumlar (g) | Miktarlari ( ml) | Iceri@i ( % )
( Ortalama) (Ortalama) | ( Ortalama)

T1 12.0056 1.00 8.33

T2 12.0010 0.60 4.99

T3 12.0010 0.55 4.58

T4 12.0046 0.65 5.41

T5 12.0031 0.85 7.08

En yuksek su miktari %8.33 ile T1 numunesine ait gikmistir.

Bunu sirasiyla T5, T4, T2 ve T3 takip etmigtir.
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Bu arastirmada incelenen numunelerin mineral madde
konsantrasyonlari agisindan degerlendiriimesi minerallere gore ayri ayri
ele alinmistir. Tohum numunelerindeki B konsantrasyonu 32 ile 23,4
mg/kg arasinda degismistir. En yuksek miktarda Aydin, en az miktarda ise
Suriye numunesinde gorulmustar. Yag numunelerinde de sonuglar 1 ila
0,4 mg/kg arasinda degismistir. En ylUksek miktarda Antalya, en az

miktarda ise Suriye numunesinde goralmustar.

Hucre buayime ve gelisim sulrecglerinde, hlcre zarinin
gecirgenliginin duzenlenmesinde, dokularin stabilizasyonunda ve ayrica
orta lamelde gorev yapan kalsiyum (Ca); bitkilerin blylime metabolizmasi

icin mutlaka olmasi gereken temel bir elementtir’>*** ¢

alismamizda
tohum numunelerindeki Ca konsantrasyonu 5075-5774 mg/kg, yad
numunelerinde ise 71-325 mg/kg arasinda degismistir. Tohum
numunelerinde Ca igerigi en fazla Aydin yoresine ait tohumlarda, en az ise
Denizli yoresine ait tohumlarda goriimustir. Yaglarda ise en fazla Denizli ,

en az Antalya’da ¢ikmigtir.

Calismasi yapilan tim tohum ve yad numunelerinde Cd
konsantrasyonlari dusik c¢ikmistir. Calismamizda Cd igerigi tohumlarda
0,0091-0,0350; yaglarda ise 0,0029-0,0125 mg/kg arasinda degisim
gOstermigtir. Tohumlarda en yuksek deger Hindistan, en dusuk deger
Suriye numunelerinde ¢ikarken; yaglarda en yuksek deger Denizli, en
dusuk deger Aydin numunelerinde gortlmustir. Son yillarda dikkat ceken
konulardan biri de toprakta ve buna bagl olarak bitkilerde Cd birikimidir.
Topraklarda bulunan Cd dogal yollardan ¢ok, atmosfer yoluyla , tarim
arazilerine kanalizasyon ¢amurunun uygulanmasiyla ve fosfath gulbre
kullnilmasiyla bitkilerde birikime yol agmaktadir™®. Yabani bitkilerde Cd
miktarinin dusik olmasi istenilen bir durumdur ve bizim numunelerimizde

de dusuk ¢ikmistir.
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Krom (Cr) insanlarda ¢ok o©nemli olan karbonhidrat
mekanizmasi igin gerekli olan bir mineraldir. Ayrica yag ve protein
sentezinde de 6nemli bir mineral olan Cr kan sekerinin sabit kalmasinda
onemli bir role sahiptir. Yetigkin bir insanin ortalama 0,030-0,200 mg Cr
alminin ~ giinlik  Cr  gereksinimini  sagladigi  bildirilmektedir®’.
Calismamizda Cr igerigi tohumlarda 0,1227-0,2135; yaglarda 0,0006-
0,0346 mg/kg arasinda degisim gdstermistir. Tohumlarda en yuksek deger
Suriye, en dusuk deger Aydin numunesinde ¢ikarken; yaglarda en yuksek

deger Aydin, en dusuk deger Suriye numunesinde gorulmustar.

Bakir (Cu), bitkilerde bulunan bir plastit pigmenti olan
plastosiyaninin bilesenidir. Ksilem elemanlarinda lignin yapisina katilip
bazi enzimleri aktive eder’®*. Cu elementi insan biinyesinde hemoglobin
ve enzim sentezinde 6nemli bir rol oynar. Calismamizda Cu icerigi
tohumlarda 13,6-18,6; yaglarda ise 0,3-0,5 mg/kg arasinda degisim
gOstermigtir. Tohumlarda en yuksek deger Denizli, en dusik deger
Hindistan ve Suriye numunelerinde c¢ikarken; yaglarda en yuksek deger
Aydin, en dustuk deger Antalya, Denizli ve Suriye numunelerinde

gorulmustar.

Demir (Fe), bitkilerde klorofil sentezi icin dnemli bir mineral
olup, sitokromlarin ve ferrodoksinin yapisina katilir. Bunun yanisira
peroksidaz ve diger bazi enzimlerin kofaktorii olarak gérev yapar™*. Fe,
kirmizi kan hdcrelerinin  yapiminda gorevlidir, eksikliginde anemiye,
fazlahginda sideroz, kalitsal hemokromatozis olusumuna neden olur.
Calismamizda Fe igerigi tohumlarda 69,6-76,3; yaglarda ise 0,8-14,2
mg/kg arasinda degisim gdstermistir. Tohumlarda en yuksek deger Suriye,
en dusuk deger Hindistan numunelerinde ¢ikarken; yaglarda en yuksek

deger Aydin, en dusuk deger Antalya numunelerinde gortlmastur.
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Potasyum bitkilerde osmotik basinci ve stomalarin acilip
kapanmasini duzenler. Nisastanin sentezinde gorev almasinin yanisira

bazi enzimleri aktiflestirir'>*

. Calismamizda K igerigi tohumlarda 6273-
9453; vyaglarda ise 23-156 mg/kg arasinda degisim gostermigtir.
Tohumlarda en vyuksek deger Aydin, en dusuk deger Denizli
numunelerinde c¢ikarken; yaglarda en yuksek deger Denizli, en dusuk

deger Antalya numunelerinde gorulmustur.

Bitkilere yesil renk verdigi dusunulen klorofilin temel yapisini
olusturan magnezyum (Mg), bircok enzimin aktivasyonu icin gerekli bir

154 |nsan

mineraldir. Bunun vyanisira protein sentezinde de vyer alir
banyesindeki Mg miktari belli bir dizeyin altina dugerse sinir sisteminde
irritasyonlar, c¢evresel damarlarda vazodilasyonlar ve kalp atislarinda

aritmi olusabilmektedir>>

. Calismamizda Mg icerigi tohumlarda 2373-
2727; yaglarda ise 7-42 mg/kg arasinda degdisim gdstermistir. Tohumlarda
en yuksek deger Denizli, en diguk deger Hindistan numunelerinde
cikarken; yaglarda en yuksek deger Suriye, en dusik deger Antalya

numunelerinde gorulmustuar.

Mangan (Mn), fotosentezde Onemli bir role sahip olup,
elektron transferinde gérev yapar'®*. insan metabolizmasi icin gerekli olan
Mn minerali insanlarda eser miktarda bulunur. Bu sebeple disaridan

alinmasi 6nem arzetmektedirt®®

. Calismamizda Mn igerigi tohumlarda
26,3-29,1; yaglarda ise 0,5-2,4 mg/kg arasinda degisim goOstermistir.
Tohumlarda en vyuksek deger Aydin, en dusik deger Hindistan
numunelerinde gikarken; yaglarda en yuksek deger Aydin, en dusuk deger

Antalya numunelerinde gorulmustar.
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Molibdenin (Mo), vicudumuzda kirmizi kan hucrelerinin
olusumunda, hemoglobin icerisine demirin depolanmasi surecinde

riboflavin ile birlikte calistigi bilinmektedir*>®

. Calismamizda Mo igerigi
tohumlarda 0,32-0,90; yaglarda ise 0,07-0,16 mg/kg arasinda degisim
gOstermigtir. Tohumlarda en ylksek deger Suriye, en dusuk deger Aydin
numunelerinde ¢ikarken; yaglarda en yuksek deger Antalya, en dusuk
deger Aydin ve Denizli numunelerinde goérulmuastir. Molibden elementi
bitkilerde ¢ok dustUk miktarlarda bulunmaktadir ve bizim c¢alismamizda

¢ikan sonuglar da bunu dogrulamaktadir.

Sodyum elementi (Na) fazlaligi bitkinin blylimesi Uzerinde

olumsuz bir etki yapar®>*

. Galigmamizda Na icerigi tohumlarda 41-142;
yaglarda ise 10-15 mg/kg arasinda degisim gdstermistir. Tohumlarda en
yuksek deger Denizli, en disuk deger Suriye numunelerinde ¢ikarken;
yaglarda en vyuksek deger Hindistan, en dudslik deder Suriye

numunelerinde goralmustar.

Nikel (Ni), Ureaz enziminin Urenin kullanilabilir azota
donlisiminde ve demirin absorbe edilmesinde gereklidir. Bitkiler
tohumlarini gimlendirebilmek igin nikele ihtiyag duyarlar*>*
Ni igerigi tohumlarda 3,989-6,228; yadlarda ise 0,003-0,017 mg/kg

arasinda degisim gostermistir. Tohumlarda en ylksek deger Suriye, en

. Calismamizda

dusuk deg@er Hindistan numunelerinde ¢ikarken; yaglarda en yuksek deger

Antalya, en dusuk deger Denizli numunelerinde gorulmustar.

Calismamizda fosfor (P) igerigi tohumlarda 5767-6519;
yaglarda ise 47-545 mg/kg arasinda degisim gdstermistir. Tohumlarda en
yuksek deger Aydin, en disik deger Suriye numunelerinde cikarken;
yaglarda en yuksek deger Denizli, en dusik deger Antalya numunelerinde

gOrulmustar.
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Kursun (Pb), atmosfere metal veya bilesik olarak
yayildigindan ve her zaman toksik ozellik tasidigindan cevresel Kirlilik
yaratan en dnemli agir metaldir. insan viicudunda Pb miktari ortalama
125-200 mg civarindadir'®*. Calismamizda Pb igerigi tohumlarda 0,031-
0,135; yaglarda ise 0,030-0,078 mg/kg arasinda degisim goOstermigtir.
Tohumlarda en yiksek deger Suriye, en disik deger Hindistan
numunelerinde c¢ikarken; yaglarda en yuksek deger Antalya, en dusuk

deger Hindistan numunelerinde goérulmastur.

Kakurt (S), organik maddelerin yapisinda bulunan bir
element olup, toprakta organik ve inorganik formda bulunabilir. Bitkiler
kukartd kokleri vasitasiyla alirlar. Kukurt, bitkilerde daha ¢ok yukari dogru
tasinir. Bitkide proteinlerin bilesiminde bulunur, klorofil olusumu igin

gereklidir, bazi vitaminlerin de biinyesinde bulunur*®

. Calismamizda S
icerigi tohumlarda 2937-3052; yaglarda ise 26-191 mg/kg arasinda
degisim gostermistir. Tohumlarda en yuksek deger Suriye, en dusik deger
Denizli numunelerinde c¢ikarken; yaglarda en yuksek deger Aydin, en

dusuk deger Antalya numunelerinde gorulmugtar.

Cinko (Zn), bitkilerde polen olusumunda 6nemli olup, oksin

154

sentezinde gorev alarak ribozom yapisini korur~". Cinkonun insan vicudu

icin onemi yuksek olup 200 kadar enzimin yapisina katilmasiyla birlikte
hormon ve protein sentezi esnasinda gorev aldigi bilinmektedir'®.
Calismamizda Zn icerigi tohumlarda 45,28-58,42; yaglarda ise 0,48-1,38
mg/kg arasinda degisim gostermistir. Tohumlarda en yuksek deger Aydin,
en dusuk deger Suriye numunelerinde gikarken; yaglarda en ylksek deger

Hindistan, en dugsuk deger Antalya numunelerinde gorulmustar.
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4.2. Gorek Otu igeren Preparatlar

Corek otunun kullanim alanlari, biyolojik etkilerinin bilimsel
verilerle de desteklenmesiyle hizli bir artis gostermektedir. Bu anlamda
ulkemizde ve dinyada ¢orek otunun tohum, yag ve bitki ekstresini igeren
degisik formullasyonlarda birgok preparat bulunmaktadir. Sabit ve ugucu
yag preparatlari, ekstre, tohum ya da yag iceren kapsuller, kozmetik
alanda her turli krem, dudak koruyucu, tonik tarzi drtnler sayabilecegimiz

birkac ¢esit arasindadir.

Ulkemizde c¢orek otuyla ilgili cok sayida Urlin bulunmakta
fakat ilag formunda degerlendirilebilecek bir preparata rastlanmamaktadir.
Yurtdisina baktigimizda da Avrupa Ulkelerinde ¢ok taninan bir bitki
olmadidindan Uzerinde bilimsel calismalar yapilarak Uretilmis preparatlar
bulunmamaktadir. Asya ve Afrika Ulkelerinde ise ¢ok sayida Urlin olmasina
karsin ilag formunda degerlendirilebilecek preparatlara nadir olarak
rastlanmaktadir. Bu alanda Sri Lanka’da Baraka adli firmanin ¢ok sayida
¢orek otu igerikli GUrinu bulunmaktadir. Toksikolojik caligsmalari yapiimig
birka¢ preparata da yine bu firmanin Grinlerinde rastlamak mumkUindur.
Bu Urinlerin prospektisleri ingilizceden Tirkce'ye cevrilerek asagida
sunulmus, ve prospektus igerigi dikkate alinarak bir ilagta bulunmasi

gereken ozelliklere gore degerlendirmeler tarafimizca yapiimistir.
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4.2.1. Sadece Corek Otu Tohumu veya Yad Iceren

Preparatlara Ornekler

4.2.1.1. BARAKA KAPSULLERI*™

1. BILESIMI: Her bir yumusak jelatin kapsiil 500
mg N. sativa yagi icermektedir.

2. ENDIKASYONLARI ve KULLANIMI: Eskiden

beri kullanilan Nigella tohumlarinin karminatif,

stimulan etkileri, hazimsizlik, bagdirsak sikayetlerini
giderici ve laktasyonu artirici 6zellikleri vardir.

Sekil 17: Corek otu yagi igeren kapsiiller

N. sativa yaginin etkileri, iceriginde yuksek oranda bulunan linoleik asit gibi doymamis yag
asitlerinden kaynaklanmaktadir. Ayrica N. sativa kortizon gibi kimyasal bilesikler de icermemektedir.
BARAKA kapstulleri romatik agrilari, 6ksurik ve nasal tikanikhgi azaltir, kandaki yuksek kolesteroli
distrmeye yardimci olur. BARAKA kapsdulleri peptik Ulser tedavisine destektir ve immun sistemi
kuvvetlendirir. Bas agrisi ve migren tedavisinde guzel sonuglar verir. Diabetus mellitusta ve
doktorunuzun tavsiye ettigi dier semptomlarda hastaliklardan koruyucu amagli ve besin destegi
olarak kullanilabilir.

3. ISTENMEYEN ETKILER ve ONLEMLER: N. sativa tohumlarinin {riinlerinden olan ugucu yag
melantin, nigillin, domascen ve tannin igermektedir. Bunlardan melantin ylksek dozlarda toksiktir ve
nigillin de paralitiktir. Bu nedenle yiksek dozlarda ve gebelik slresince kullanimindan
kaginiimahdir.

4. DOZAJ: Hastaligin semptomlari bitene kadar her giin 1-3 yumusak jelatin kapsil alinmalidir.

5. PAKETLEME: Paket formlarinda bir bilisterde 20 adet yumusak jelatin kapsul bulunmaktadir.

DEGERLENDIRME: Baraka firmasina ait bu preparat Sri Lanka’daki Saglik Bakanligr'nin
Ayurvedik Uriinler Departmanindan onay almigtir. Coérek otu farmokopelerde bulunan bir
bitki olmadigindan bu onayin simdiye kadar yapilmig bilimsel ¢alismalarin sonuglarina
dayanarak genel bir prosedir olusturulmasi sonucu verildigi sGylenmektedir lakin bu
onayin uluslarasi bir anlami bulunmamaktadir. Firma c¢oérek otu yaglarina kendi
binyesinde olusturdugu prosedir cercevesinde toksikolojik analizler yapmaktadir. Bu
durum Urtnin guvenilirligini artirsa da klinik ¢calismalar yapilmadan ila¢g formunda bir
preparatmis gibi endikasyon, kontrendikasyon tarzi bilgilerin yazilmasi uygun degildir.
Belirtilen kullanim sekillerinin birgogunun hayvan deneyleriyle ispat edilmis bilimsel
dayanagi vardir ancak klinik ¢alismalar bulunmadigindan kesin ifadelerle kullanim gsekli

belirtiimesi uygun degildir, belirtilen kullanim dozlarinin da bilimsel dayanaklari yoktur.
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4.2.1.2. BARAKA COREK OTU TOHUMU YAGI*®°

GENEL SAGLIK iCIN: Baraka yag: dahili ve harici olarak
kullanilabilir. Baraka ¢érek otu tohumu yagi yumusak jelatin
kapsulleri ise tamamen dahili kullanim amaciyla dizayn
edilmistir.

1. AKTIF IGERIK: Baraka yagi (Cérek otu tohumu yagi)
100% w/w

2. ONAY: Baraka yagdi Formulary Committee for Ayurvedic

Medicine, Department of Ayurveda, Ministry of Health &

Sekil 18: Corek otu tohumu yagi Indigenous Medicine, Sri Lanka under Approvel No. Ayu-mf-
col-199 tarafindan onaylanmistir.

3. SAKLAMA KOSULLARI: 25 "C’nin altinda saklayiniz, sisenin agzini iyi kapatiniz.

4. BAZI HASTALIKLARDAKI KULLANIM METODLARI

Oksiiriik ve Astim Igin; 1 gay kasigi Baraka yagini kaynayan suya ekleyin ve buharini 2 giin

boyunca inhale edin. Sabahlari da 1 cay kasigi Baraka yagi igin.

Burun-Bogaz Enflamasyonu ve Tonsilit igin; Birkag damla yagdi kaynayan suya ekleyin ve

buharini inhale edin. Bir ¢gay kasigi Baraka yagini limon suyuyla karigtirarak her gun igin.

Goz Enfeksiyonu, Agri ve Gérme Zayifiginda; Baraka yagini goéz ¢evresine ve goz diplerine

sUriin. Yarim cay kasigi Baraka yagdini havug suyuyla karistirin ve gérme zayifligi igin bu tedaviye

devam edin.

Sa¢ Dokiulmesi ve Erken Beyazlama; Kafa derisini limonla 15 dakika boyunca ovalayin sonra

suyla yikayip sampuanlayin ve iyice durulayin. Baraka yagini tim kafa derinize siriin ve buna

birkag hafta devam edin.

Sirt Agrisi ve Romatizmal Agrilarda; Baraka yagini biraz ilitin ve agriyan bolgelere, kemiklerinize

masaj yapin. Ayrica 15 giin boyunca 1 cay kasig1 Baraka yagi icin.

Bas ve Kulak Agnisi igin; Baraka yagini 6nbas bolgesine, sakaklariniza, kulak ve kulak

arkalariniza suriin. Yarim ¢ay kasigi Baraka yagina 3 gun boyunca devam edin.

Dis Agnisi igin; Yarim gay kasigi Baraka yagini ilik suyla karistirin ve agzinizi gargara yapin.

Baraka yagini agriyan disinizin Uzerine uygulayin.

5. KONTRENDIKASYONLARI: Baraka yag hamilelerde doktor tavsiyesi olmadikca

kullaniimamalidir.

6. YAN ETKILER: Bilinen bir yan etkisi yoktur. Cérek otu tohumu giinliik yemeklerde

kullaniimaktadir ve Ayurvedik preparatlarin %70’inden fazlasinin igerisinde bulunmaktadir. Eger

Baraka’'nin kendisine agir geldigini hissedecek biri olursa veya gastrit hikayesi olan hastalar daha

az siklikta ve diisuk dozda kullanabilirler.

7. PAKETLEME: 50 ml ve 100 ml'lik siselerde.
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DEGERLENDIRME: Baraka firmasina ait bu preparat Sri Lanka’daki Saglik Bakanligr'nin
Ayurvedik Uriinler Departmanindan onay almistir. Coérek otu farmokopelerde bulunan bir
bitki olmadigindan bu onayin simdiye kadar yapilmis bilimsel ¢alismalarin sonuglarina
dayanarak genel bir prosedir olusturulmasi sonucu verildigi sdylenmektedir lakin bu
onayin uluslarasi bir anlami bulunmamaktadir. Firma ¢érek otu yaglarina kendi
blnyesinde olusturdugu prosedir cgercevesinde toksikolojik analizler yapmaktadir. Bu
durum Urtnin guvenilirligini artirsa da klinik ¢calismalar yapilmadan ilag formunda bir
preparatmis gibi endikasyon, kontrendikasyon tarzi bilgilerin yazilmasi uygun degildir.
Belirtilen kullanim sekillerinin birgogunun hayvan deneyleriyle ispat edilmis bilimsel
dayanagi vardir ancak klinik ¢alismalar bulunmadigindan kesin ifadelerle kullanim sekli

belirtimesi de uygun degildir, belirtilen kullanim dozlarinin da bilimsel dayanaklari yoktur.
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4.2.1.3. BARAKA DIABsol — COREK OTU YAGI ICEREN YUMUSAK JELATIN
KAPSULLER'®

1. DOZAJ: Doktorunuzun basgka bir
tavsiyesi olmadigi takdirde
Lmn:wwlwﬁGdCapsulu yetiskinlerde sabahlari  kahvaltidan

sonra 2 kapsul alinmalidir.

) ——
IA&So % &4

Sekil 19: Corek otu yagi igeren kapsiiller (1)

2. ENDIKASYONLARI: Diabetus mellitus’ta kan sekeri seviyesi kontroliinde, besin destegi olarak,
vicut direncini artirmada ve immun sistemin guglendirimesinde, hayati énemi olan organlarin
korunmasinda, doktorunuzun énerdigi diger semptomlarda.

3. KONTRENDIKASYONLARI: Baraka yag hamilelerde doktor tavsiyesi olmadikga
kullaniimamalidir.

4. IGERIK: Her bir kapsiil %70 w/w'deki ¢rek otu yagindan 500 mg igermektedir.

5. KOMBINE TEDAVILERDE DIKKAT EDILMESI GEREKEN NOKTALAR: Ayni anda baska bir
allopatik tedavi aliniyorsa doktorunuz aksini sdylemedikge ¢orek otunu birakmaniza gerek yoktur.
Baraka Diabsol kapsiilleri diger ilaglarla birlikte kullanilabilir.

6. YAN ETKILER: Bilinen bir yan etkisi yoktur. Cérek otu tohumu giinliik yemeklerde
kullaniimaktadir ve Ayurvedik preparatlarin %70’inden fazlasinin igerisinde bulunmaktadir. Eger
Baraka’'nin kendisine agir geldigini hissedecek biri olursa veya gastrit hikayesi olan hastalar daha
az siklikta ve disuk dozda kullanabilirler.

7. ONAY: Baraka yagi Formulary Committee for Ayurvedic Medicine, Department of Ayurveda,
Ministry of Health & Indigenous Medicine, Sri Lanka under Approvel No. Ayu-mf-col-199 tarafindan
onaylanmistir.

8. SAKLAMA KOSULLARI: 25 "C’nin altinda saklayiniz, sisenin agzini iyi kapatiniz.

9. PAKETLEME: 60, 90 & 120 kapstullik siselerde.

DEGERLENDIRME: Baraka firmasina ait bu preparat Sri Lanka’daki Saglik Bakanligrnin
Ayurvedik Uriinler Departmanindan onay almistir. Cérek otu farmokopelerde bulunan bir
bitki olmadigindan bu onayin simdiye kadar yapilmis bilimsel ¢aligmalarin sonuglarina
dayanarak genel bir prosedlr olusturulmasi sonucu verildigi séylenmektedir lakin bu
onayin uluslarasi bir anlami bulunmamaktadir. Firma c¢oérek otu yaglarina kendi
blinyesinde olusturdugu prosedir gercevesinde toksikolojik analizler yapmaktadir. Bu
durum Urunln guvenilirligini artirsa da klinik ¢galismalar yapilmadan ila¢g formunda bir
preparatmis gibi endikasyon, kontrendikasyon tarzi bilgilerin yazilmasi uygun dedgildir.
Belirtilen kullanim sekillerinin birgcogunun hayvan deneyleriyle ispat edilmis ancak Kklinik
¢alismalar bulunmadigindan kesin ifadelerle kullanim sekli belirtimesi uygun degildir,

kullanim dozlarinin da bilimsel dayanaklari yoktur.
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4.2.1.4. COREK OTU TOHUM TOZU KAPSULLERIi*®°

1. DOZAJ: Doktorunuzun baska bir tavsiyesi olmadidi takdirde

[
.

yetiskinlerde sabah ve aksam yemeklerden sonra 2'ser adet olmak lizere
glnlik 4 kapsul alinmalidir.

2. ENDIKASYONLARI: Besin destegi olarak.

3. KONTRENDIKASYONLARI: Baraka yagi hamilelerde doktor tavsiyesi
olmadikga kullaniimamalidir.

4. IGERIK: Herbir kapsiil 250 mg ¢drek otu tohumu igerir.

Sekil 20: Corek otu tohumu igeren kapsiiller (2)

DEGERLENDIRME: Baraka firmasina ait bu preparat Sri Lanka’daki Saglik Bakanligrnin
Ayurvedik Uriinler Departmanindan onay almigtir. Coérek otu farmokopelerde bulunan bir
bitki olmadigindan bu onayin simdiye kadar yapilmis bilimsel ¢aligmalarin sonuglarina
dayanarak genel bir prosedlr olusturulmasi sonucu verildigi sdylenmektedir lakin bu
onayin uluslarasi bir anlami bulunmamaktadir. Firma c¢oérek otu yaglarina kendi
blinyesinde olusturdugu prosedir gercevesinde toksikolojik analizler yapmaktadir. Bu
durum Urunln guvenilirligini artirsa da klinik ¢alismalar yapilmadan ilag formunda bir
preparatmis gibi endikasyon, kontrendikasyon tarzi bilgilerin yazilmasi uygun dedgildir.
Belirtilen kullanim sekillerinin bircogunun hayvan deneyleriyle ispat edilmis bilimsel
dayanagi vardir ancak klinik ¢calismalar bulunmadigindan kesin ifadelerle kullanim sekli

belirtiimesi de uygun degildir, kullanim dozlarinin da bilimsel dayanaklari yoktur.
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4.2.1.5. BARAKA JUNIOR ( COCUK ) KAPSULLERI*®

- 1. DOZAJ: Doktorunuzun baska bir tavsiyesi olmadigi takdirde
kahvaltidan sonra 1 yumusak jelatin kapsul alinmalidir.
2. ENDIKASYONLARI: Biiyime cagindaki gocuklarda besinsel

destek amagh kullanilir. 6 yas Ustu igin uygundur.

Sekil 21: Corek otu tohumu yagi

iceren gocuk kapsiilleri

3. KONTRENDIKASYONLARI: Coérek otu tohumu yadina hassasiyeti olan ¢ocuklarda
kontrendikedir.

4. IGERIK: Her bir kapsiil 150 mg g¢érek otu tohumu yagi igermektedir.

5. KULLANIM YOLU: Oral

6. YAN ETKILER: Herhangi bir yan etkisi raporlanmamistir.

7. SAKLAMA KOSULLARI: 25 °C’nin altinda saklayiniz, sisenin agzini iyi kapatiniz.

8. PAKETLEME: 30 kapsullik siselerde.

DEGERLENDIRME: Baraka firmasina ait bu preparat Sri Lanka’daki Saglik Bakanligr'nin
Ayurvedik Uriinler Departmanindan onay almistir. Cérek otu farmokopelerde bulunan bir
bitki olmadigindan bu onayin simdiye kadar yapilmis bilimsel ¢alismalarin sonuglarina
dayanarak genel bir prosedir olusturulmasi sonucu verildigi sGylenmektedir lakin bu
onayin uluslarasi bir anlami bulunmamaktadir. Firma ¢orek otu yaglarina kendi
blinyesinde olusturdugu prosedir cercevesinde toksikolojik analizler yapmaktadir. Bu
durum Urintn guvenilirligini artirsa da klinik ¢calismalar yapilmadan ila¢ formunda bir
preparatmis gibi endikasyon, kontrendikasyon tarzi bilgilerin yazilmasi uygun degildir.
Belirtilen kullanim sekillerinin bircogunun hayvan deneyleriyle ispat edilmis bilimsel
dayanagi vardir ancak klinik ¢alismalar bulunmadigindan kesin ifadelerle kullanim sekli

belirtiimesi de uygun degildir, kullanim dozlarinin da bilimsel dayanaklari yoktur.
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4.2.1.6. BARAKA COREK OTU TOHUMU iCEREN BALSAM'®

1. ENDIKASYONLARI: Soguk alginhigi, asir aksirik,
kontlizyon, burun irritasyonu, Influenza, bas agrisi,
burkulma, eklem agrilari, nezle, tonsilit,
dis agrisinda sadece haricen kullanilabilir.

2. KULLANIM ONERILERI:

* Soguk alginligi, Influenza ve nazal tikaniklikta; Baraka
balsam burun ve alin bélgesine surulur.

Sekil 22: Corek otu igeren balsam

* Nezle, asiri aksirik ve burun irritasyonunda; Burun ve kaslara surilerek ovulur.

* Eklem agrilari ve kontlizyonda; Agrinin hissedildigi bolgelere ovularak sirilir. Kuru ve hafif
isitilmis 1hk elbiseler giyilir.

* Burkulmalarda; Etkilenmis eklem bdlgelerine zaman zaman surulir. EGer ¢cok hareketli bir eklem
bolgesiyse lizeri bandajla kapatilabilir.

* Tonsilitte; Baraka balsami boyun gevresine sirdlir ve sik sik sicak su igilir.

* Bas agrisinda; Alin bdlgesine balsam surilir ve arada bir balsam inhalasyonu yapilir.

* Nefes alma zorlugunda; Baraka balsam kaynayan bir miktar suya katilarak eritilir ve buhari inhale
edilir.

* Dis agrisinda; Temiz bir pamuga bir miktar balsam surilerek agriyan disin hizasinda yanaga
konulur.

* Kulak agrisinda; Balsam kulak gevresine bir pamuk yardimiyla surdlir.

3. PAKETLEME: 50g’lik paketlerde.

DEGERLENDIRME: Baraka firmasina ait bu preparat Sri Lanka’daki Saglik Bakanligrnin
Ayurvedik Uriinler Departmanindan onay almigtir. Coérek otu farmokopelerde bulunan bir
bitki olmadigindan bu onayin simdiye kadar yapilmis bilimsel ¢aligsmalarin sonuglarina
dayanarak genel bir prosedir olusturulmasi sonucu verildigi sdylenmektedir lakin bu
onayin uluslarasi bir anlami bulunmamaktadir. Firma, ¢Orek otu yaglarina kendi
blinyesinde olusturdugu prosedir gercevesinde toksikolojik analizler yapmaktadir. Bu
durum Urunln guvenilirligini artirsa da klinik ¢calismalar yapilmadan ilag formunda bir
preparatmis gibi endikasyon, kontrendikasyon tarzi bilgilerin yazilmasi uygun dedgildir.
Belirtilen kullanim sekillerinin birgogunun hayvan deneyleriyle ispat edilmis bilimsel
dayanagi vardir ancak klinik ¢calismalar bulunmadigindan kesin ifadelerle kullanim gekli

belirtiimesi de uygun degildir, kullanim dozlarinin da bilimsel dayanaklari yoktur.
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4.2.1.7. BARAKA COREK OTU TOHUMU KREMi'®°

1. ENDIKASYONLARI

Corek otu kreminin antifungal, antibakteriyel, duz kaslar
rahatlatici etkileri oldugu kanittanmigtir. Bu baglamda;
*Akne * Bocek isiriklar

*Yaniklar * Kesikler

* Yaralar Gzerinde haricen kullanimi uygundur.

Sekil 23: Corek otu tohumu iceren krem

2. ICERIK

Corek otu yagdi ve karanfil yagi icermektedir.
3. PAKETLEME

50 g’lik paketlerde.

DEGERLENDIRME: Baraka firmasina ait bu preparat Sri Lanka’daki Saglik Bakanligr'nin
Ayurvedik Uriinler Departmanindan onay almigtir. Coérek otu farmokopelerde bulunan bir
bitki olmadigindan bu onayin simdiye kadar yapilmis bilimsel ¢aligsmalarin sonuglarina
dayanarak genel bir prosedir olusturulmasi sonucu verildigi sGylenmektedir lakin bu
onayin uluslarasi bir anlami bulunmamaktadir. Firma c¢oérek otu yaglarina kendi
binyesinde olusturdugu prosedir cercevesinde toksikolojik analizler yapmaktadir. Bu
durum Urintn guvenilirligini artirsa da klinik ¢calismalar yapilmadan ila¢ formunda bir
preparatmis gibi endikasyon, kontrendikasyon tarzi bilgilerin yazilmasi uygun degildir.
Belirtilen kullanim sekillerininse birgogunun hayvan deneyleriyle ispat edilmis bilimsel
dayanagd! vardir ancak bu dayanaklar klinik ¢alismalar bulunmadigindan kesin ifadelerle
kullanim sekli belirtimesi de uygun degildir, belirtilen kullanim dozlarinin da bilimsel

dayanaklar yoktur.
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4.2.1.8. BLACK SEED HERB LOOSE-WHOLE SEEDS™

(Corek otu sifali, rahatlatici (bitiin halinde) tohumlari)

Corek otu her zaman kuvvetli iyilestirici etkili bir bitki olmustur.

Ummiin sistemin giiglendiriimesinde, viicudun arindiriimasinda, kanin

B

{( temizlenmesinde, irritasyonlara karsi koruyucu ve uzun yasami
destekleyici olarak kullanilmigtir.  GUnumuzde majér saglik
problemlerine  bakteri, viris, parazit veya mantar gibi

mikroorganizmalar sebep olmaktadir. Klinik tedavi (allopatik ilaglar)

BLACK SEED

bireysel semptomlari tedavi etmekte ve genellikle sentetik ve kimyasal
maddeler, alkol ve dider zararli maddeleri icermektedir. Corek otu

etkili ve dogal bir tedavi saglarken semptomlara sebep olan asil

etkenlerle savasir.

R

Sekil 24: Corek otu tohumu

iceren kapsiiller (3)

Corek otu dahili olarak alindiginda ¢ok zayif veya cok kuvvetli reaksiyonlar gosteren bagisiklik
sistemini regule eder ve kronik, allerjik ve hormonal hastaliklara karsi mikemmel bir tedavi sunar.
Kullanim yararlar son derece fazladir. Corek otu tohumu metabolizmayi destekler, sindirimi
dizenler ve kan sekeri seviyesini disurir. Intestinal sistemdeki solucan ve parazitleri yok eder.
Bronsit ve oksurikte yatistiricidir, viicut direncini artirir, menstural peryotlari dizenler, hizli enerji
saglar, sperm sayisini artirir, sinir sistemini yatistinir, sa¢ gelisimini hizlandirir ve dékilmeyi
yavaslatir, deri kinisikliklarini 6nler ve ¢ok daha fazlasi... Tohumlarimiz 6zel tarlalarda Uretilir,
tehlikeli kimyasallar, pestisitler ve herbisitler kiltir igin kullaniimaz.

KULLANIM: Bitkisel destek amagli olarak sabahlari tam bir ¢cay kasigi alinmahdir.

ICINDEKILER: Corek otu tohumu (N. sativa)

NOT: Bu bilgilerin FDA’da onayi yoktur. Bu urin teshis, tedavi ve herhangi bir hastaligi 6nleyici

amagla kullaniimamalidir.

DEGERLENDIRME: Bu preparat bir gida takviyesi oldugundan endikasyon belirtimesi
dogru degildir. Kullanim sekillerinin bilimsel dayanaklari vardir ancak Urinlere
olaganustultkler katici; “bu hastaliklar igin ¢ok idealdir, son derece etkilidir’ ve benzeri
ifadeler kullaniimasi dogru degildir. Uriinlerin alt kisimlarinda bir not olarak “Bu bilgilerin
FDA’da onay! yoktur. Bu Urlin teshis, tedavi ve herhangi bir hastaliyi énleyici amagla

kullanilmamahdir” ibaresinin bulunmasi dogru bir davranistir.
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42.2. Corek Otu Tohumu veya Yadini Karisim Halinde

iceren Preparatlara Ornekler

Corek otu Urunlerinin gesgitli bitki kombinasyonlarinda igeren
¢ok fazla Urin bulunmaktadir. Asagida bu Urlnlerden bazilarinin gekilleri

gOsterilmektedir.

Sekil25: Corek otu ekstra besleyici Sekil 26: Kudret nari ve ¢orek otu

kapsiilleri*® tohumu iceren kapsiiller'®

Sekil 27: Corek otu tohumu ve sarimsak  Sekil 28:Yi1lan kokii ve ¢oérek otu igeren

yagi iceren yumusak jelatin kapsiiller*® kapsiiller*®
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Sekil 29: Corek otu yagi ve glikozamin Sekil 30: Corek otu ve gece sefasi yagi
iceren yumusak jelatin kapsiiller'® iceren yumusak jelatin kapsiiller'®

Sekil 31: Gorek otu ve hindistan cevizi Sekil 32: Corek otu ve balik yagi iceren

yagi igeren yumusak jelatin kapsiiller™®° yumusak jelatin kapsiiller*®°

Sekil 34: Corek otu tohum tozlari, kargagozii

Sekil 33: Corek otu tohum tozlari ve
ve japon feneri sarmasigi iceren kapsiiller'®

kori yapragi iceren kapsiiller™®



Sekil 35: Corek otu yagi, 6kaliptus yagu, Sekil 36: Aloe vera, cadi findigi, nane yagi
mentol, kafur, terpinol ve klorotimol ve gorek otu yagi igeren akne jeli**®

iceren inhalasyon kapsi.illeri160

Sekil 37: Corek otu yagi, bal, an siitii, Sekil 38: Corek otu yagi, keten yagi,
propolis, Sibirya ginseng, zencefil kokii, gece sefasi yagi, zeytinyagi ve vitamin E
anason, yesil cay yapragi ekstresi, meyan iceren egzema-sedef tedavi yagl161

kokii, hurma tozu, sarimsak ve zeytinyagi

iceren macun'®
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4.2.3. Turkiye’deki Uriinlere Ornekler

Konunun basinda da belirttigimiz gibi Glkemizde c¢ok fazla

ariin bulunmamaktadir. Varolan birkag c¢esit asagida gosterilmistir:

= _a i

N

Black Cumin
Schwarz Kiimmel

Sekil 39: Gorek otu tohum érnekleri'®'%

Uriin Bilgisi: Uriinlin iceriginde sadece c¢drek otu tohumu

barindirdigi belirtiimektedir.

Degerlendirme: Yukaridaki Urlnler baharat amagh satildigi icin Tarim
Bakanlhigrndan onay alinarak, gida takviyesi niteliginde piyasaya
suriilmektedir. iceriginde endikasyon belirtimemektedir. Tedavi edici
bilgiler verilmeksizin bu sekilde onay alarak piyasaya girmesinde bir
sakinca yoktur. Ancak uretim kosullarinin dizenli olarak denetlenmesi

gerekmektedir.

95



T il| SOorekotu
YAGI ‘ Yagi

Nigella sativa

) sativa Oleum

(Sabit)
Y ~
. agi

Do
g

Black Cumin
Oil

Sekil 40: Gérek otu yag drnekleri'®* 100167

Uriinlere Dair Bilgiler: Uriinlerin icerisinde ¢orek otu yagi

icerdikleri belirtiimektedir.

Degerlendirme: Ulkemizde soguk pres ydntemi ve superkritik akiskanlarla
¢corek otu yaglari elde edilmekte ve siselenerek satisa sunulmaktadir.
Aktarlarda bir ¢cok markaya rastlamak mumkinddr. Yukaridaki sekilde
gOrulen Urlnlerdeki ¢orek otu yaglarinin renkleri ve kokulari birbirinden
ciddi farkliliklar géstermektedir. Bu durum bu Grdnlerin bir kisminda veya
tamaminda tagsis oldugunu gostermektedir. Bu durum piyasada satilan
yaglara yeterli kontrol ve laboratuvar denetimlerinin daha sik yapilmasi
gerektigini ortaya koymaktadir. Tarim Bakanhdr'ndan onay alan bu
uranlerin adeta bir ilagmis gibi satisina engel olunmali bir gida takviyesi
olarak satilirken de gerekli laboratuvar analizleri yapilarak tagsisin 6nine

gecilmelidir.
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Sekil 41: Gérek otu kahvesi'®®'%

Uriin Bilgisi: Coérek otu tohumlari glzelce kavrulur ve
degirmende toz haline gelinceye degin 6gutulup icerisine yine kavrulmus
nohut tozu ilave edilir. Corek otu kahvesi ayni Turk kahvesi gibi pigirilir.
Pisme sicakligi, suresi ve su kahve orani Turk kahvesine esittir. Tad1 Turk
kahvesini arattirdigi igin Turk kahvesinin yerini alamamistir. Bununla
birlikte bilinmesi gereken bir sey daha var ki ¢orek otu pisirildigi veya
kavruldugu zaman faydali 6zelliklerinin bircogu kaybolmaktadir. Bu sekilde

faydadan ¢ok sadece keyif verebilir.
Degerlendirme: Uriin tedavi edici bir ilag formunda

sunulmamaktadir. Uriiniin igeriginde bilimsellige aykiri disecek bir bilgiye

rastlanmamaktadir.
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5. SONUC ve TARTISMA

Calismamizda N. sativa bitkisinin botanik 6zellikleri, bitki igin
ulkemizde ve dunyada kullanilan isimler ve dagilimi, kullanim sekilleri,
tohum ekstreleri ve yaglar Uzerinde yapilan kimyasal ¢alismalar, N. sativa
sabit ve ugucu yaglarinin elde edilme yontemleri, 6zellikleri ve kimyasal
icerikleri, corek otu tohumlarinin gida degeri, in-vitro ve in-vivo ortamlarda
yapilan biyolojik aktivite c¢alismalari, klinik calismalar, yan etkiler ve
toksisite, ulkemizde ve dinyada ¢orek otu igeren preparatlar hakkindaki

bilgiler ayrintili bir sekilde derlenmigtir.

Literatlr arastirmalarimiz sonucunda N. sativa’nin daha ¢ok
Asya ve Afrika kitasinin iklim kosullarinda iyi yetisen ve yuzyillardir halk
tababetinde kullanimi olan bir bitki oldugu anlasiimistir. Corek otunun
tedavi amaciyla daha ¢ok tohumlar tercih edilmekte, tohumlar dogrudan
tuketilmekte veya ekstreleri, ugucu ve sabit yaglari kullaniimaktadir. Corek
otu tohumlarinin baharat olarak kullanimi, sahip oldugu biyolojik aktiviteleri
ve dusuk toksisitesi nedeniyle batin dinyada yayginlasmistir. Son derece
aktif bir ticaret pazari bulunan c¢oérek otunun Ulkemizde de ithalat ve

ihracati yapilmaktadir.

Simdiye kadar yapilan kimyasal analizlerin sonucunda ¢érek
otunun yapisinda farkl kimyasal gruplar tespit edilmistir. Yapidaki fenolik
bilesiklerden TQ ¢orek otunun igerisinde yliksek oranda bulunmakta ve bu
sebeple bir ¢ok etkiden sorumlu oldugu dusunulmektedir. Ayrica dnemli
olan bir diger nokta da tohumun yapisinda dogada oldukc¢a nadir bulunan
indazol alkaloitlerinin érneklerinin bulunmasidir. Gln gectikce sayisi artan
calismalarla yapidaki yeni bilegikler tespit edilmeye devam etmektedir.
Kimyasal galigmalarin gosterdigi bir diger onemli sonug ise ¢orek otu
tohumlarinin doymamis yag asitleri yontinden zengin olmasidir. Bu durum

¢orek otunun insan sagligi acisindan onemini daha da artirmaktadir.
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Corek otu tohum ekstreleri ve yaglari Uzerine simdiye kadar
yapiimig biyolojik aktivite galismalari da her gegen gun artarak devam
etmektedir. Bu c¢alismalarin sonucunda ¢oérek otunun anti-enflamatuvar,
analjezik, antioksidan, antikanser, antitimor, immunprotektif,
hepatoprotektif, antisestodal, antimikrobiyal ve diger birgok aktiviteye

sahip oldugu gosterilmigtir.

Corek otuna dair klinik calismalar da olmakla birlikte, hayvan
deneyleri klinik deneylerle desteklenmeli ve ilag olarak kullanima
sunulabilmesi adina faz calismalari baslatiimalidir. Bu mucizevi bitki

bilimsel formulasyonlarla desteklenerek insanliga kazandiriimalidir.

Calismamiz slresince bitkiye ait batida bir farmakope
kaydinin bulunmayigi sebebiyle yaptigimiz deneysel analizlerde genel
kabul gérmus ve Avrupa Farmakopesi‘ndeki farmakognozik yontemlerden
yararlandik. Bu amagla aktarlardan temin ettigimiz ¢esitli tohum 6rnekleri
uzerinde makroskobik ve mikroskobik incelemeler, yabanci madde ve su
miktar tayini, butun kul, sabit yag elde edilmesi ve mineral madde analizi
islemlerini uyguladik. Analizlerimiz neticesinde aciga c¢ikan sonuglar
dinyada vyapilan diger c¢alismalarla uyum iginde bulundu. Tohum
numunelerimizde yaptigimiz incelemeler sonucunda en parlak ve temiz
goérunumlu, ayrica yabanci madde miktari en az olan tohum Denizli
numunesi olarak tesbit edilmistir. Yabanci madde miktari en ylUksek olan
ve en mat renkli numune ise Suriye’den gelen tohumlarda agiga ¢ikmistir.
50 g numuneyle ¢alistigimiz deneyde farkl bolgelere ait tohumlardan elde
ettigimiz yagdlar icerisinde Denizli'den gelen tohumlarin sabit yag icerigi en
yuksek bulunmustur. Denizli numunesini sirasiyla Suriye, Hindistan,
Antalya ve Aydin numuneleri takip etmistir. Ortalama % sabit yag icerigi
ise %39,54 cikmistir. 30 g numuneyle yaptigimiz sabit yag elde etme

calismasi sonucunda ise ortalama % sabit yag icerigi %28,91 ¢ikmistir. iki
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calismada elde edilen % sabit yag icerikleri arasindaki farktan, yag

verimliliginde kullanilan tohum miktarinin da etkisi oldugu anlasiimaktadir.

Ortalama % kul miktar %3,5 ile %4 arasinda degisim
gb6stermistir. Bu oran Tunus (4,86) ve Iran (4,41) orjinli ¢orek otu
tohumlariyla yapilan literatur ¢alismalarinda agiga ¢ikan kil miktarlariyla
uyum igindedir. Mikroskobik analizlerin sonucunda ise; tohumda daha ¢ok
testa pargalari, yag damlaciklari ve parenkima hucrelerine rastlanmistir.
Yapilan deneysel ¢alismalarin bir bolumuanin sonuglari asagidaki tabloda

gOsterilmektedir.

Tablo 9: Yapilan deneyler:

Numuneler Yabanci Kiil Sabit Yag Miktari Su

Madde Miktar (%) Miktar

Miktar Tayini Tayini

Tayini (%) (%) (%)

T1 0,24 4,07 28,05 - 37,03 8,33

T2 0,19 4,15 26,94 - 37,05 4,99

T3 0,01 3,53 29,45 - 42,78 4,58

T4 0,13 3,68 31,27 - 38,71 541

T5 0,36 3,78 28,84- 42,12 7,08

Mineral madde analizi sonucunda ise genel anlamda ¢orek
otu tohumlarinin zengin bir mineral igerige sahip oldugu anlasiimigtir.
Tohumlarda ve sabit yag analizi sonucunda elde ettigimiz yag
numunelerinde B, Ca, Cd, Cr, Cu, Fe, K, Mg, Mn, Mo, Na, Ni, P, Pb, S ve
Zn igeriklerine bakilmistir. Bu elementlerin tamami belli oranlarda tohum
ve yag numunelerinde cikmistir. insan saghigi acisindan son derece
onemli olan bu minerallerin numunelerde bulunma oranlarinda ise
farkhliklar goérdlmustir. Genel bir karsilastirma yapacak olursak Aydin ve
Suriye’ye ait tohum numunelerindeki mineral oranlari digerlerine kiyasla
daha yuksek bulunmustur. Bunu sirasiyla Denizli, Antalya ve Hindistan

numuneleri takip etmistir. Yaglarda ise Aydin’a ait tohum numunelerinden
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elde edilen yagin mineral madde oranlari da digerleri ile kiyaslandiginda
yuksek cikmistir. Bunu sirasiyla Antalya, Denizli, Suriye ve Hindistan
izlemistir. Bu calisma sonucunda tohum numunelerinin mineral madde
icerikleri tohumlardan elde edilen yaglarin mineral madde iceriklerinden
¢cok daha ylksek bulunmustur. Bu durum, bir gida takviyesi olarak
tuketilmek istendiginde, mineral madde igerigi agisindan tohum olarak
tuketiimesinin, yag olarak tuketiimesinden daha yararli olacagini
gostermektedir. Numunelerde baktigimiz ve belli seviyelerin Ustunde
olmamasi gereken Cd ve Pb gibi toksik minerallerle, bitkilerin buylime
hizini olumsuz yonde etkileyen Na duzeyleri agisindan bir degerlendirme
yapacak olursak numunelerin bu anlamda insan saghgi agisindan bir risk
olusturmadigini sdyleyebiliriz. Yaptigimiz bu analizin sonuglari Tunus ve
Iran orjinli ¢érek otu tohumlarina uygulanan mineral madde analizlerinin
sonuglariyla uyum igindedir. K orani Aydin, Mg orani Denizli, P orani
Antalya, Aydin ve Denizli, Cu orani da Denizli numunelerinde Tunus ve

iran koékenli tohumlardan daha yiksek ¢ikmigtir.

Farkli yetisme kosullari, gevresel faktorler, toprak 6zellikleri,
tarimsal uygulamalar, igleme, depolama sartlari, mineral igeriklerini
etkileyebilmektedir. Numunelerimizdeki mineral igeriklerinin farkliliklari

uzerinde bu durumlarin da etkisinin olmasi ihtimali yuksektir.

Corek otu tasiyan preparatlar incelendiginde Turkiye’de ve
dunyada bir ¢ok urtun oldugu tespit edilmistir. Bu UrUnler ¢orek otu tohum
ve yaglarini ya tek basglarina ya da diger bitkilerle karisim halinde
icermektedirler. Turkiye’deki UrUnlerin genellikle aktarlar ve web siteleri
araciligiyla satildigi tespit edilmistir. Bu tip satislarda, urunler hemen her
derde deva olarak sunulmaktadirlar. Ayrica bu drunlerin bir kisminda
Tarim ve Koy isleri Bakanligrnin gida destekleri etiket yonetmeligine aykiri
olarak ambalaj Uzerine kullanimla ilgili bilgiler yazilmigtir; 6nemli bir

kisminda ise web sitelerindeki tanitimlarda kullanimla ilgili bilgiler
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verilmigtir. Bu bilgilerin ¢gogu, bilimsel esasa dayanmamaktadir. Ayrica
yeterli kontroller yapilmadigi i¢in bu tip UrUnlerin igerisine baska cicek
yagdlari karistiriimak suretiyle tagsise sik rastlanmaktadir. Dinyada satilan
preparatlarda da ayni yanhglklarin oldugu, birgogunda prospektus bilgileri
verilerek Urunlere olaganustultkler katici ozellikler yazildigr goraimustar.
Bazi firmalar da kendi iclerinde olusturduklari protokollerle toksikolojik
analizler yaparak sabit yag elde etmektedirler. Cérek otu tohum ve
yaglarinin tim dunyada saglikh bir sekilde kullanilabilmesi igin bitkinin
farmakopelere girmesinin ardindan gerekli analizler ve klinik ¢alismalarin

bilimsel ortamlarda yapiimasinin onu acilmahdir.
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6. OZET

N. sativa L. gegmisi cok eski medeniyetlere dayanan,
gunumuzde ise genellikle Akdeniz udlkelerinde kullanimi  yaygin,
Ranunculaceae familyasina ait tek yillik otsu bir bitkidir. Son yillarda
uzerindeki calismalarin hizla arttigr ¢orek otuna dair batida hentz bir
farmakope kaydi bulunmamaktadir. Ticarette yaginin daha ¢ok tercih
edildigi bitkinin kimyasal yapisi son derece karmasiktir ve henuz igindeki
bilesiklerin tamami aydinlatilamamistir. Tohumda steroitler, terpenler,
fenolik bilesikler, alkoller, esterler, nétral lipitler, yag asitleri, proteinler,
vitaminler ve mineraller bulunmaktadir. Fenolik bilesiklerden TQ orani
yuksek olup biyolojik etkilerden sorumlu oldugu dusunulmekle birlikte
yapilan calismalar ¢orek otunun bir butin halinde daha etkili oldugunu,
kendi icinde adeta bir sinerji olusturdugunu ortaya koymaktadir. N. sativa
Uzerine in-vivo ve in-vitro ortamlarda birgok biyolojik aktivite galismasi
yapilmig, bunlarin sonucunda deneysel verilerle desteklenen anti-
enflamatuvar, analjezik, antioksidan, antikanser, antitimor,
immunprotektif, hepatoprotektif, antisestodal, antimikrobiyal ve diger
bircok aktivite tesbit edilmigtir. Ayrica yapilan galismalarda ¢orek otunun
toksisitesinin dugukligu ve yan etkilerinin azligi da bitkiye olan ilgiyi artiran

diger bir unsur olarak kargimiza ¢gikmaktadir.

Calismamizin deneysel kisminda farkli yerlerden temin
edilen ¢orek otu tohum numuneleri Uzerinde makroskobik ve mikroskobik
incelemeler, yabanci madde, su ve kul miktar tayinleri, sabit yag elde
edilmesi ve mineral madde analizi yapilmistir. Bu ¢alismalarin sonuglari

literatrlerle uyum icinde bulunmustur.

Sonug olarak bitkiye gereken degerin verilerek ilag formunda
kullanima sunulabilmesi icin gerekli sartlarin saglanmasi ve bilingli

tuketimin onunun agiimasi gerektigini soylemek mumkundur.
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7. SUMMARY

N. sativa L. is a annually herbaceous plant belongs to
Ranunculaceae family which is known old civilizations and usually uses in
Mediterranean countries recently. There is no pharmacopeia for N. sativa
which of the studies are being increased currently. Oil of the N. sativa is
preferred rather than its seeds in trade. The chemical composition of N.
sativa is very complicate and all of the compounds have not known yet.
There are steroids, terpenes, phenolic compounds, alcohols, esters,
neutral lipids, fatty acids, proteins, vitamins and minerals in the seeds.
Also the thymoquinon’s rate which is phenolic compounds is high and it is
accountable from some biologic activities. But some trials were showed
that N. sativa seeds are effective with all of the seed because of the
synergetic interaction. There were a lot of in-vitro and in-vivo biologic
activity studies and the result of these were showed anti-inflammation,
analgesic, antioxidant, anticancer, adaptogen and antitumor, immune
protective, hepatoprotective, antisestodal, antimicrobial and others with

seeds. And we must to say that the seed’s toxicity is very low.
In our study we made macroscopic and microscopic
inspections, foreign materials, water and ash rates, essential oil glean

from seeds and minerals analyses in this study.

Finally, necessary environment have to obtain for present a

drug from the plant and need to countenance conscious consumption.
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9. EKLER

9.1. Baraka Prepratlarinda Kullanilan Gorek Otu Tohumu

Yaguyla ilgili Klinik Denemeler

Klinik ¢calismalar Institute of Indigenous Medicine, University
of Colombo, Rajagiriya, Sri Lanka tarafindan yapilmigtir. Calismalar
Baraka yaginin kan sekerini ve kolesteroli kontrol altina alma ve kan
yapiminda etkili oldugunu gostermistir. Diger hastaliklar icin de cesitli

caligmalar yurutilmeye devam etmektedir.

9.1.A. Ham Materyalde Kalite Kontroll

Oncelikle sekil olarak bitkinin 35-50 cm yiikseklikte olmasi,
yesil sapli olmasi, 2-5 mm c¢apta olmasi, bogumlarinin 2-5 cm uzunlukta
bir olmasi, yapraklarinin irregular loblu olmasi, ciceklerinin ¢ift cins
tasimasi, 3 cm g¢apinda mavi renkte olmasi gibi birgok yonden inceleme
yapilarak bitkiler segilir. Yaglarin icerigi incelenir ve nigellon, kampesterol,

stigmasterol gibi maddeleri ne oranda igerdigi belirlenir.

9.1.B. Corek Otu Tohumunun Ozellikleri

1.Renk Koyu siyah
2.Tat Karakteristik, Acl
3.Kirik Tohum Yuzde Orani >5%

4 Total Kl Miktari 3%- 5%
5.HCl'de Cbézinen Kul Miktari 0.5%

6.Ucucu Yag icerigi >1.5%

7.Sabit Yag icerigi >35%

8.Pestisit Seviyesi Sifir (-)
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9.1.C. Ham Materyalin Kalite Kontrol Prosediri

1. Ornek analiz edilir ve gerekli spefikasyonlari sagliyorsa
onaylanir, aksi takdirde geri gevrilir.

2. Ham materyalin tesliminden sonra, hazirlanan ornek ile
onaylanmis ornek karsilastirilir.

3. Eger ham materyal 6rnegi ile dnceden onaylanmig drnek
esit Ozelliklerde c¢ikarlarsa ham materyal kabul edilir aksi takdirde geri
cevrilir.

9.1.D. Baraka Yagdi ve Kapsiillerinin imalat Metodu

a) Imalat Prosediirii

1. Kurutma proseduru ile tohumlarin nem seviyeleri minimum
duzeye indirilir.

2. Tohumlar mekanik preslerde preslenirlen kirleri ayrilir.

3. Biriktirme tanklarinda ilk filtrasyonla birlikte yag toplanir.

4. Bunun ardindan yag demir silindirlerin igine transfer edilir
ve dinlendirilir.

5. Bu yag ayn silindirlere konularak mekanik filtrelerde
preslenerek suzuldr.

6. Filtrelenmis yad demir silindirlerde biriktirilir ve hava
gegirmez kosullarda saklanir.

7. Bunun ardindan yag jelatin kapsullere asagida belirtilen
kapsulleme prosedurune gore doldurulur;
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A) Jelatini olusturacak solisyonun hazirlanmasi ve
karistirimasinin ardindan sismesi sonucu jelatinin imal edilmesi,

B) Filtrelenmis yadin jelatin ile kaplanarak kapsule edilmesi,

C) Kapsullerin yikanmasi, kurutulmasi, kalite kontrolt ve son

paketlemeye gonderilmesi.

b) Uretim Siirecindeki Kontrol Prosediirii

1. Makineler Uretim slresince tohumlardan en iyi kalitedeki
yagi elde edebilmek i¢in periyodik olarak ayarlanir.

2. Yagin rengi ve kokusu Uretim suresince monitorlerden
gozlenir.

3. Periyodik olarak Uretim suresince olusan ornekler fiziksel
parametreleri agisindan test edilir.

4. Filtrelenmig yag butiin parametreler agisindan test edilir ve
kurallara uyarsa kalitesi kabul edilir.

5. Silindirlere seri no ve Uretim tarihi konulur.

6. Kapsduller kinima yoninden, deformasyon ve sekil

acisindan kontrol edilir.

9.1.E. Baraka Yadinin Kalite Kontroll

a) Fiziksel Ozellikler

1. Refraktif indeks 1.47

2. Goreceli Yogunluk 30 °'C 0.9183

3. Renk Kizilca kahverengi/Altinimsi
4. Tat Karakteristik/Aci

5. Koku Karakteristik/Tiksindirici
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b) Kimyasal Analizler

1. Sabit Yag igerigi ( % ) min

A) Oleik asit 23.50
B) Linoleik asit 57.80
C) Stearik asit 2.20

2. Ugucu Yag igerigi — Mevcut Ugucu Yag Uzerinde ( % )

A) p-simen min 46.40
B) Karvon 20.90
C) Sabinen 5.20

3. Mikrobiyolojik Testler

A) Standart Katman Sayisi ( her mI’'de )
B) 30°C’de maya ve kalip sayisi

C) Koliform sayisi ( 100 ml'de )

D) E. coli

E) Salmonella 25 g

4. Agir Metal Testleri

A) Kurgun ( Pb) Yok
B) Kadmiyum ( Cd ) Yok
C) Civa (Hg) Yok

9.1.F.Baraka Corek Otu Tohumu YadH ve Kapsiillerinin

Stabilite Calismalari

Son denetlemelerde UrGnler saklama kosullarindaki
ortamlarda stabilite testlerine tabi tutulurlar. Calismalar;
1. Normal oda sicakliginda

2. Hizlandirilmig kosullarda yapilir.
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9.1.G. Stabilite Sesifikasyonlari

1. Yercekimi 0.916 - 0.913
2. Refraktif indeks 1.4712 — 1.4725
3. Renk Y-19.90 Y — 20.40

R-9.50 R - 10.50

4. Doymus Yag igerigi ( %omin )

a) Oleik asit 23.10
b) Linoleik asit 57.80
c) Stearik asit 2.20

5. Ugucu Yag icerigi ( % )

a) simen 46.40
b) karvon 20.90
c) sabinen 5.20

6. Mikrobiyolojik Testler

a) Standart katman sayisi ( her mI'de )

b) Maya ve kalip sayisi ( 30 “C’de her mI'de )
c) Koliform sayisi ( 100 ml'de )

d) E.coli

e) Salmonella 25 g

sifir
sifir
sifir
yok
yok
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9.1.H. Stabilite Analiz Yontemleri

1. Hayvansal & Bitkisel Yaglar ISO 6320:1983 (E)
Refraktif indeks Belirleme

2. Renk Belirleme SLS 313

3. Hayvansal & Bitkisel Yag ISO 5509:1978 (E)

Asitlerinin Metilesterlerinin Hazirlanmasi

4. Hayvansal & Bitkisel Yaglar
Yag asitlerinin metil esterlerinin ISO 5509:1978 (E)
gaz kromotografisi ile analizi

5. Hayvansal & Bitkisel Yaglar
2- pozisyonunda yag asitlerinin

kompozisyonunun belirlenmesi ISO 6800:1995 ( E)

6. Mikrobiyolojik Koliform Testi, Fekal

(diskiya ait) koliform ve E.coli

mikroorganizma SLS 516:P3 - 1982

kolonilerini sayma teknigi SLS 516: P1 -1991
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9.1.1. Toksikolojik Calismalar

Gerec ve Yontemler

| ) Akut Toksisite Calismalari

Ratlarin 8 haftada 150-200 g olmasi saglanmistir. ilag
verilmesinden 18 saat oncesine kadar 2 hafta boyunca yiyecek ve su
verilmigtir. Hayvanlar her grupta 8 adet bulunacak sekilde 2 gruba
ayrilmistir. Birinci grup kontrol grubu olarak belirlenmis ve sadece oral
yoldan distile su verilmistir. ikinci grup ise tedavi grubu olarak belirlenmis
ve tek doz olarak 1.07 ml/kg ilag oral yoldan verilmigtir. Butan ratlar
fizyolojik ve davranigsal yanitlari bakimindan incelenmis ve ilk 2 saatte ve
sonraki 6 saatte higbir toksik semptom gozlenmemigtir. 24 saat sonra
hayvanlarin jugular venlerinden kan Ornekleri toplanarak S.G.O.T ve
S.G.P.T tahlilleri Reitman ve Frankle yontemleriyle uyum iginde

yapilmigtir.

I1) Subakut Toksisite Calismalari

Ayni cinsiyetten albino ratlar alinarak 6-8 hafta icinde
ortalama 120-150 g olmalari saglanmis ve hayvanlar U¢ gruba
bélinmustlr; kontrol grubu (N=4), tedavi grubu 1 (N=8) ve tedavi grubu 2
(N=8). Oral yoldan farkli dozlar tedavi gruplarindaki ratlara ardisik olarak 1
hafta boyunca verilmigtir. (Tedavi grubu 1=0.0010714 ml/g ve tedavi grubu
2= 0.010714 ml/g). Kontrol grubu ise ayni gunlerde esit miktarda distile su
almistir. Butun ratlar fizyolojik ve davranis 6zellikleri agisindan incelenmis,
yemek tuketimi ve su alimlari butin ¢alisma boyunca kaydedilmistir. 8.
glnin sonunda ratlar 18 saat a¢ birakilarak 9. gunde oldurtlmuglerdir.
Kan ornekleri jugular venlerinden alinarak S.G.O.T ve S.G.P.T duzeyleri

calisiimigtir.
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[11) LD 50 Testi

8 hafta sonunda LC.RC albino farelerinin yaklasik 40 g
olmasi saglanmistir. Bir kafes iginde tutularak yiyecek ve su verilmis ve
ortama alismalari temin edilmigtir. Farkli grup farelere oral yoldan
ekstrenin dereceli dozlari veriimeden 18 saat dnce su ve yemek kesilmis
ve kontrol grubundaki hayvanlara da ayni oranda oral yoldan distile su
verilmigtir. Hayvanlar ilk 2 saat ve sonraki 6 saat boyunca surekli olarak
toksik semptomlar yonunden gozlenerek, 24 saat sonunda hayatta
kalanlarin sayisi belirlenmistir. Toksikolojik etkiler mortalite (LD 50) esas
alinarak belirlenmistir. ilacin oral yoldan verilmesiyle olusan LD 50
degerleri Miller ve Tainter yontemleri kullanilarak hesaplanmis ve

grafiklenmigtir.

Sonuclar

| ) Akut Toksisite: Oral ila¢ alimindan sonra, toksik

semptomlar veya akut mortalite 1,07 ml/kg dozda tedavi grubundaki
ratlarda gdézlenmemistir. Hayvanlarin fizyolojik aktivitelerinde ve genel
davraniglarinda higbir degisiklik olmamigtir. S.G.O.T ve S.G.P.T
degerlerine bakildiginda kontrol ve tedavi grubu arasinda 6nemli bir
farklilik tespit edilmemistir. ilacin oral yoldan verilmesindeki LD 50 degeri

22.4 ml/kg olarak belirlenmisgtir.

Il ) Subakut Toksisite: Calisma suresince kontrol grubu ve

tedavi grubundaki hayvanlardan higbiri 6lmemistir. Hayvanlar fizyolojik
aktivite ve davranis 6zellikleri agisindan higbir farkhlik géstermemislerdir.
Kontrol ve tedavi gruplarindaki hayvanlarin vicut agirlklarinda énemli bir
farkhlik olusmamistir. Ayrica hayvanlarin baglangigtaki ve finaldeki vicut

agirhiklarinin da degismedigi goézlenmisgtir.
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) Hematolojik Gobzlemler: Asagidaki parametrelerin

higbirinde cinsiyet farki yoktur. Bundan dolay! ortalama degerler her iki
cins igin de gecerlidir. Parametreler kontrol grubuna gore degisiklik
gostermemigtir. S.G.O.T ve S.G.P.T seviyelerinde ve kan kolesterol
duzeylerinde kontrol grubuyla karsilastirildiginda onemli degisikliklerin

olmadigi gozlenmistir.

Tartisma ve Sonuc

| ) Akut Toksisite: S.G.O.T ve S.G.P.T kontrol ve tedavi
gruplarinda tek doz BARAKA c¢orek otu yaginin 1.7 ml/kg dozda

verilmesinde dnemli dlgude artmamigtir.

[I) Subakut Toksisite: S.G.O.T ve S.G.P.T konsantrasyonlari

ardisik 7 gun boyunca N. sativa yaginin her iki dozda verilmesinde de

onemli oranda artmamistir. En blyluk doz vucut agirhigina gore insan
dozunun yaklagik yluz katina esit duzeydedir. Serum kolesterol seviyeleri
her iki dozdaki tedavi gruplarinda kontrol grubuna kiyasla dnemli oranda
artmamistir. R.B.C ve W.B.C sayilari da kontrol grubuna kiyasla tedavi
gruplarinda énemli bir degdisiklik gostermemistir. Hazir sonuglar BARAKA
¢orek otu yaginin ratlarda belirtilen kosullarda ve parametrelerde higbir
toksik etkisinin olmadigini gostermistir. Baraka ¢orek otu yaginin ratlardaki
LD 50 degeri 22.4 ml/kg'dir ve bu durum bu yagin insan kullaniminda

guvenli oldugunu bizlere gostermektedir.

***Bu veriler BARAKA Firmasi’ndan temin edilmigtir.***
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llerleyen yagina ragmen insanlara sahip oldugu ilimleri
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Beni her turlu 6zveriyi gostererek yetistiren, hayatimda
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Enginoglu ve Ogretmen Burhan Enginoglu’na,
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