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Bu çalışmada Türkiye için endemik bir tür olan Nepeta congesta var. congesta’nın (Lamiaceae) 
antioksidan özellikleri ve enzim inhibitör etkisi değerlendirilmiştir. Bitkisel materyallerin antioksidan 
kapasitesinin belirlenmesinde sadece bir metot ile çalışılması yeterli olmadığı için birden fazla sayıda 
metot kullanılmaktadır. Bu çalışmada; total antioksidan kapasite (fosfomolibdat),  DPPH (2,2 -difenil-1-
pikrilhidrazil) metodu, ABTS metodu, demir ve bakır indirgeme gücü metotları (FRAP, CUPRAC) ve 
metal şelatlama testleri uygulanmıştır. Ayrıca bu metotlara ilave olarak özütlerin toplam fenolik ve 
flavonoid içerikleri de çalışılmıştır. Bu çalışmada, Nepeta congesta var. congesta’nın (Lamiaceae) 
metanolik ekstraktının enzim inhibitör özellikleri de araştırılmıştır. Bu amaçla, bu ekstraktın anti-
kolinesteraz, anti-tirozinaz, anti-amilaz ve anti-glukozidaz etkisi incelenmiştir. Ekstraktın 
asetilkolinesteraz ve butrilkolinesteraz inhibitör aktiviteleri sırasıyla 2.69 ve 2.99 mgGALAE / g olarak 
bulunmuştur. Ekstraktın antitrozinaz etkisi 30.29 mgKAE / g olarak bulunmuştur. Metanolik ekstraktın a-
amilaz ve a-glukozidaz inhibitör aktiviteleri sırasıyla 0.36 ve 0.67 mmolACAE / g özüt olarak 
belirlenmiştir. Sonuçlara göre Nepeta congesta var. congesta, antioksidanların ve doğal enzim 
inhibitörlerinin değerli bir kaynağı olarak düşünülebilir. Tüm bunlar dikkate alındığında bu çalışma bu tür 
üzerine yapılacak diğer çalışmalara ışık tutacak niteliktedir. 
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In this study, antioxidant properties and enzym inhibitory effect of Nepeta congesta var. 
congesta (Lamiaceae), a species endemic to Turkey were evaluated. In determining the antioxidant 
capacity of plant materials, it is not sufficient to study only one method, so more than one method is used. 
In this study; total antioxidant capacity (fosfomolibdat), DPPH (2,2-diphenyl-1-picrylhydrazyl) method, 
ABTS method, iron and copper reduction potency methods (FRAP, CUPRAC) and metal chelating were 
applied. In addition to these methods, the total phenolic and flavonoid contents of the extracts were also 
studied. In this study, enzyme inhibitory properties of methanolic extract from Nepeta congesta var. 
congesta (Lamiaceae) were also investigated. For this purpose, anti-cholinesterases, anti-tyrosinase, anti-
amylase and anti-glucosidase effect of this extracts were studied. Acetylcholinesterase and 
butrylcholinesterase inhibitory activities of the extracts were found to be 2.69 and 2.99 mgGALAE/g 
extract, respectively. Anti-tyrosinase effect of the extract was 30.29 mgKAE/g extract. α-amylase and α-
glucosidase inhibitory activities of the metanolic extract were determined as 0.36 and 0.67 mmolACAE/g 
extract, respectively. Nepeta congesta var. congesta can be considered as a valuable source of 
antioxidants and natural enzyme inhibitors according to the results. When all this is taken into account, 
this work will shed light on other work on this species. 
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1 

1. GİRİŞ 

 

İnsan vücudunda, aerobik reaksiyonlar sırasında bir takım etmenlerin teşviki ile 

veya patolojik olgularda bir yan ürün olarak aktif oksijen formları oluşmaktadır. Oluşan 

bu yapılar; protein, lipit, karbohidrat ve DNA’da yapısal bozulmalara yol açarlar. 

Örneğin, hidroksil radikali, DNA ile etkileşime girerek pürin, pirimidin bazlarının 

hasarı ile deoksiriboz iskelette zararlar meydana getirir. Radikallerin aşırı üretilmesi 

oksidatif stres olarak tanımlanır ve oksidatif stres; kanser, kardiovasküler hastalıklar, 

gibi birçok dejeneratif ve kronik hastalığa ve yaşlanmaya sebep olur (Halliwell ve 

Gutteridge, 1995).  

Serbest radikallerin oluşumunu ve meydana getirdikleri hasarları önlemek için, 

biyolojik sistemlerde çeşitli antioksidan savunma sistemleri geliştirilmiştir (Yıldırım, 

2003). Antioksidan maddeler, serbest radikallerin oluşumunu engelleyerek veya oluşan 

serbest radikalleri tutarak, oksidasyonun neden olduğu hasarları hücresel bazda 

önlemektedir ve bunun sonucunda da hastalıkların oluşumunu engellemektedir (Baublis 

ve ark., 2000; Sivritepe, 2000). Antioksidanların oluşturduğu bu sistemi katalaz, 

süperoksit dismutaz ve glutatyon peroksidaz gibi enzimler meydana getirmektedir. 

Normal koşullarda bu enzimler ve serbest radikal üretimi arasındaki denge sağlıklı bir 

yaşamın sürdürülmesi açısından çok büyük öneme sahiptir. Ancak dış faktörlerin 

örneğin; UV ışınlarına maruz kalma, kirlilik ve sigara gibi çevresel faktörler ile radikal 

üretimi bu savunma sisteminin kapasitesini aşarsa bu durumda dietle antioksidanların 

alımı büyük önem kazanır (Valko ve ark., 2007). 

Antioksidanlar; serbest radikal gidericisi, peroksit parçalayıcısı, sinerjist ve 

enzimlerin inhibitörü olarak fonksiyon gösterirler. Antioksidanlar, serbest radikallerin 

sebep olduğu zararlı etkileri, lipoproteinlerin ve düşük dansiteli lipoproteinlerin (LDL) 

oksidasyonunu engelleyerek sağlık üzerinde pozitif etki ederler. Bu nedenlerden dolayı 

günümüzde doğal antioksidan kaynağı olan sebze, meyve, baharat ve bitkisel çaylara 

olan ilgi artmıştır (Tzia ve Liadakis, 2003; Aras, 2006; Kafkas ve ark., 2006; Koca, 

2007). 

Bütillenmiş hidroksi anisol (BHA), bütillenmiş hidroksi toluen (BHT) ve propil 

gallat gibi sentetik antioksidanların toksik ve kanserojen olabileceğini ortaya koyan 

araştırmalar vardır. Bu araştırmalar sonucunda bazı ülkelerde sentetik antioksidanların 

kullanımlarına ciddi sınırlamalar ve yasaklar getirilmiştir (Koşar ve ark., 2002; Öztürk 

ve ark. 2002; Köksal, 2007; Yağcı ve ark., 2008).   
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Enzimler genellikle protein yapısında olan, kimyasal tepkimelerde katalizör 

görevi yapan moleküllerdir. Enzimler katalizör maddeler olmaları nedeniyle hücre 

içerisinde meydana gelen tepkimelerin hızını ve özgüllüğünü kendileri değişikliğe 

uğramadan düzenlerler (Voet ve Voet, 2000). 

Enzimatik reaksiyonlar fizyolojik pH’da, vücut sıcaklığında ve minimum enerji 

ile gerçekleşir. Enzimler, hücrelerde gerçekleştirdikleri reaksiyonlarda yan ürün 

oluşturmazlar ve bu reaksiyonlar sonucu %100 verim elde edilir. Laboratuar 

koşullarında yüksek sıcaklık ve fazla enerji ile gerçekleşen birçok tepkime, enzimlerin 

yardımıyla daha düşük sıcaklıkta ve enerji ile gerçekleştirilebilir. Enzimler yüksek 

sıcaklıklarda protein yapılarında bozulma oluşması nedeniyle etkilerini kaybederler 

(Voet ve Voet, 2000; Lehninger, 2005). 

Enzimler ve enzim inhibitörleri; tıpta, gıda endüstrisinde, pestisitlerde, kozmetik 

sanayinde ve tarım sanayinde kullanılmaktadır (Friedman, 1996). 

Lamiaceae familyası, ilk kez 1789 yılında De Jusssieu tarafından ‘Labiatae’ 

adıyla isimlendirilmiştir. 1836 yılında ise Lindley tarafından ‘Lamiaceae’ olarak 

adlandırılmıştır (Greuter, 1988; Hedge, 1992). Lamiaceae familyası, dünyanın belli 

başlı büyük ve en eski familyalarından biridir. Lamiaceae ile ilgili fosil kayıtları 

olmamasına rağmen kökeninin Oligosen’e dayandığı söylenmektedir (Chadefaud ve 

Emberger, 1960; Hedge, 1986). 

Lamiaceae familyasının, Boissier’in “Flora Orientalis” adlı eserinde 66 cins, 

yaklaşık 1100 kadar türü bulunmaktadır. Bu sayı tahminen Dünya’ daki Lamiaceae 

türlerinin 1/3’ ü kadardır (Hedge, 1986). Araştırmacılara göre Lamiaceae familyası; 

ortalama 200-250 cins ve 3200-4000 arası türden oluşmaktadır (Heywood, 1978; 

Hedge, 1992). Thorne ise 250 cins, 7000 türü bulunduğunu belirtmiştir (Thorne, 1992).  

Lamiaceae familyası üyeleri Akdeniz Bölgesinde yaygın olan, uçucu yağ içeren, 

bir veya çok yıllık, otsu veya çalımsı bitkilerdir. Familya için başı sekiz hücreli pul 

şeklindeki salgı tüyleri karakteristiktir. Lamiaceae familyası; tıpta, eczacılıkta ve 

parfümeride kullanılan birçok uçucu yağı içermesi nedeniyle önemli familyalardandır 

(Baytop, 1996).  

Nepeta, Lamiaceae familyasının en fazla takson içeren cinslerinden biridir ve 

Dünya’da yaklaşık 250- 300 taksonla temsil edilmektedir. Uzun ömürlü bir bitki çeşidi 

olan Nepeta cinsi bitkiler; genellikle Asya, Avrupa, Kuzey Amerika, Kuzey Afrika ve 

Akdeniz bölgelerinde yayılış göstermektedirler (Dinesh ve ark., 2010). 
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Nepeta congesta Fisch. et Mey. var. congesta Fisch. et Mey. bitkisinde çiçekler 

beyaz, leylak renginde ya da mordur (Hedge ve Lamond, 1982). 

Bu tez çalışmasının amacı; ülkemizde yayılış gösteren ve endemik bir tür olan 

Nepeta congesta var. congesta’nın antioksidan özelliklerinin ve enzim inhibitör 

etkisinin değerlendirilmesidir. Yapılan literatür taramasına göre, bu türün antioksidan 

kapasitesi ve inhibitör etkisi ilgili yapılmış bir çalışmaya rastlanılmaması bu tezin 

önemini bir kat daha artırmıştır. Bu tez çalışması günümüzde başta gıda, tıp ve eczacılık 

alanında olmak üzere doğal yeni hammadde kaynaklarının tespitinin büyük önem 

taşıması nedeniyle, Nepeta congesta var. congesta’nın doğal antioksidanların bir 

kaynağı olarak kullanılıp kullanılamayacağı ve enzim inhibitör etkisi hakkında fikir 

verecektir. 
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2. KAYNAK ARAŞTIRMASI 

 

2.1.  Serbest Radikaller 

Atom veya moleküllerdeki elektronlar; çekirdeğin etrafında orbital adı verilen 

bölgelerde bulunur ve bu bölgelerde hareket ederler. Dış orbitallerinde ortaklanmamış 

tek sayıda elektronu olan atom ya da moleküler yapılara serbest radikaller adı verilir. 

Ortaklanmamış elektron, molekülün formülünde nokta şeklindeki bir simge ile (•) 

gösterilir. Serbest radikaller; kısa ömürlü, kararsız, düşük molekül ağırlığına sahiptirler 

(Halliwel, 1984; Abdollahi ve ark., 2004). Serbest radikaller iyonların veya uyarılmış 

moleküllerinin ayrılmaları sonucunda oluşan, dış yörüngelerindeki elektron sayılarını 

diğer moleküllerle birleşerek eşleştirirler ve böylece kararlı bileşiklere dönüşmeye 

çalışırlar. Bu nedenden dolayı kimyasal olarak çok aktiftirler ve ortamdaki diğer 

biyomoleküllerle elektron alış-verişine girerek onların biyolojik yapılarını bozarlar 

(Fantel, 1996; Temple, 2000). 

Serbest radikaller doğada çift halde bulunan elektronları birbirinden ayırır ve 

böylece etki ettiği atom ya da molekülün serbest radikal olmasına aracılık eder. Serbest 

radikaller yaşamın devamı için elzemdir. Enerji üretimi, elektron transferi gibi pek çok 

diğer metabolik işlevde görev alırlar. Solunum zincirinde son elektron alıcısı olan 

oksijenin tam indirgenememesi radikallerin esas kaynağını oluşturur (Miller ve ark., 

1990). Zincir reaksiyonunun kontrolsüz davranış göstermesi sonucunda hücrelerde 

hasar meydana gelir. Ayrıca araştırmacılar 1950'lerde serbest radikallerin yaşlanma ve 

kronik hastalıklara serbest radikallerin neden olduğunu tespit etmişlerdir (Commoner ve 

ark., 1954; Harman, 1956).  

 

2.2. Reaktif Oksijen Türleri (ROS)  

Canlı organizmalarda serbest radikallerin en büyük kaynağı reaktif oksijen 

türleridir (Commoner ve ark., 1954; Harman, 1956). Metabolizmadaki etkileşimler 

neticesinde oksidan moleküller veya reaktif oksijen türleri oluşabilmektedir.  

Lipidler, proteinler ve nükleik asitler ile tepkimeye girerek bu maddelerin 

fonksiyonlarının bozulmasına ya da yok olmalarına sebep olabilirler. Bu etkileri 

sebebiyle bu moleküllere reaktif oksijen türleri (Reactive Oxygen Species, ROS) 

denilmektedir. Reaktif oksijen türleri ve diğer türevlerinin reaktiviteleri çok yüksektir 

(Halliwell, 1996). 
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Şekil 1. Serbest oksijen radikalleri ve oluşumları (Singh ve ark., 2007) 
 

Metabolik reaksiyonların normal seyrinde oksijen molekülü toplam dört tane 

elektron kabul edebilmektedir. Oksijene bir elektron eklenmesi ile süperoksit radikali, 

iki elektron eklenmesiyle hidrojen peroksit, üç tane elektron eklenmesiyle hidroksil 

radikali oluşur ve su oluşması için ise dört elektron eklenmesi gerekir (Wickens, 2001) 

(Şekil 1). 

Bitkilerde ve hayvanlarda yoğun olarak oluşan serbest radikaller; reaktif oksijen 

türleri (ROS) ve reaktif nitrojen türleri (RNS) olarak sınıflandırılırlar. Metabolizmada 

süperoksit radikali, hidrojen peroksit ve hidroksil radikalinden başka reaktif oksijen 

türleri ile reaktif azot türleri de vardır (Gümüştaş ve Atukeren, 2008) (Tablo 1). 
 

 

Tablo 1. Bazı önemli reaktif oksijen ve azot türleri (Gümüştaş ve Atukeren, 2008) 
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2.2.1. Süperoksit radikali (O2
.-)  

Oksijen molekülüne bir elektron eklenmesiyle süperoksit radikali oluşur (Miller 

ve ark., 1990). Süperoksit, serbest radikal olmasına rağmen yüksek derecede reaktif 

değildir. Üretimi çoğunlukla hücrenin mitokondri içerisinde gerçekleşir. Memeli 

hücresinde mitokondriyal elektron transfer sisteminde (ETS) ATP’nin ana kaynağı 

olarak rol oynar ve bu nedenle de hayatın devamı için elzemdir. Moleküler oksijenin 

suya indirgenmesi ve enerji dönüşümü sırasında az miktarda elektron kaçakları 

oksijenin süperoksit serbest radikaline dönüşümüne neden olur. Bu yüzden çeşitli 

hastalıkların patofizyolojisinde görülür (Valko ve ark., 2004; Kovacic ve ark., 2005).  

2.2.2. Hidrojen peroksit (H2O2)  
Hidrojen peroksit (H2O2), O2

.-’ye bir elektron ilavesiyle veya oksijenin iki 

elektron alarak indirgenmesi ile oluşur. Hidrojen peroksit, biyolojik membranlara nüfuz 

edebilmesinden dolayı, bir serbest radikal olmamasına rağmen yine de çok önemlidir. 

(Sundaresan ve ark., 1995; Rhee, 1999). Hidrojen peroksit, katalaz, glutatyon 

peroksidaz ve peroksiredoksinler olarak adlandırılan antioksidan enzim sistemleri 

tarafından ortadan kaldırılır (Chae ve ark., 1999;  Mates ve ark., 1999).  

2.2.3. Hidroksil radikali (OH.)  
Oksijenin üç elektron alarak indirgenmesi ile hidroksil radikali oluşmaktadır. 

Hidroksil radikali, biyomoleküller ile daha güçlü reaksiyona girer. Bundan dolayı 

biyolojik sistemler üzerine diğer ROS’lardan daha fazla zararlı etkisi vardır. Hidrojen 

peroksit, Fe+2, Cu+ ve Mn+2 veya diğer geçiş elementleri (Zn, Cr, Co, Ni, Mo) varlığında 

indirgenerek hidroksil radikaline dönüştürülür. Bu reaksiyona “fenton reaksiyonu” denir 

(Halliwell, 1996; Lloyd ve ark., 1997; Betteridge, 2000).  

2.2.4. Singlet oksijen (O2
1) 

Singlet (tekli) oksijen; oksijenin elektronlarından birisinin enerji alarak spininin 

zıt yönüne hareket etmesiyle veya bir orbitalden başka bir orbitale yer değiştirmesi ile 

oluşur. Singlet oksijen serbest radikal değildir çünkü eşlenmemiş elektron içermez. 

Ancak güçlü bir oksidan etkinliği vardır. Hem serbest radikal metabolizması sonucu 

meydana gelir hem de serbest radikal reaksiyonlarını başlatabilir. Aşırı doymamış yağ 

asitlerini de içeren pek çok molekülü çok hızlı bir şekilde okside edebilir (Akkuş, 1995; 

Stahl ve Sies, 2002). 
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2.2.5. Nitrik oksit radikali  

Nitrik oksit (NO), inorganik bir serbest radikaldir. NO, metabolizma içerisinde 

birçok göreve sahiptir. Nitrik oksit radikalinin kan basıncı ve immün sistem üzerine 

önemli etkileri vardır. NO’nun, süperoksit radikali ile tepkimesi sonucu peroksinitrit 

oluşur. Bu madde, nitrik okside göre daha az stabil etki gösterirken ondan daha az 

toksiktir. NO, bazı durumlarda antioksidan gibi davranır ve lipit peroksidasyonunu 

önler. Süperoksitlerle reaksiyona girerek prooksidan gibi davranır (Lala ve Chakraborty, 

2001). 

2.3. Serbest Radikal Oluşumu ve Kaynakları 

Serbest radikaller, yüksek enerji transferi gerektiren tepkimeler sonucunda 

oluşturulurlar. Bu tepkimeler;  

1.  Moleküle tek bir elektron eklenmesiyle: (X+e-→ X.-)  

2.  Molekülden bir elektron kaybı veya molekülün kovalent bağındaki iki elektronun 

aynı atomda kalacak şekilde heterolitik bölünmesiyle:  

 (X→X.++e-) veya (X..Y→X:- +Y+)  

3. Molekülün kovalent bağının homolitik bölünmesiyle: (X..Y→X.+Y.) (Akkuş 1995). 

Serbest radikallerin oluşma kaynakları, endojen ve eksojen kaynaklar olmak 

üzere ikiye ayrılır (Tablo 2). Endojen (iç) kaynaklar; elektron transport sistemi, bazı 

enzimatik reaksiyonlar, oksidasyon reaksiyonları gibi metabolik proseslerken, UV 

ışınları, radyasyon, ilaç yan etkileri, sigara, yanlış beslenme, kanserojen maddeler en 

önemli dış kaynaklardır (Aksoy, 2002). 

         Endojen (iç) Kaynaklar             Eksojen (dış) Kaynaklar 

Mitokondriyal transport zinciri Diyet faktörleri 

Redoks reaksiyonları Toksinler (sigara dumanı) 

Fagositik ve endotelyal hücrelerdeki oksidatif 
reaksiyonlar 

Ksenobiyotikler, Pestisitler 

Otooksidasyon reaksiyonları İlaçlar (glutatyon tüketen ilaçlar, 
antikanser ilaçlar) 

Araşidonik asit metabolizması Zararlı ışınlar( UV, x-ray) 

Enzimler (ksantin oksidaz, NADPH oksidaz vb.) Organik solventler 

 
Tablo 2. Serbest radikal ve reaktiflerin kaynakları (Atkins ve Carey, 1999) 



 

 

8 

2.4. Serbest Radikallerin Organizma Üzerine Etkileri 

2.4.1. Serbest radikallerin fizyolojik rolleri 

Canlı organizmalarda, serbest radikallerin bulunması hayatın devamı için 

önemlidir. ROS bağışıklık sisteminde antijenlerin yok edilmesine aracılık eder ve 

fagositozda çok önemlidir. ROS; hücresel haberci olarak veya redoks üzerinden 

hücresel sinyallerin iletimini sağlarlar. Ayrıca hücrenin biyogenez sürecinde de aktif rol 

alırlar (Hamptom ve ark., 1998). Kas kasılmasında reaktif oksijen türlerinin önemli 

etkileri vardır. ROS yapımının engellenmesi kas liflerinde kontraktil güçte kayıplara, 

artırılması ise kontraktil güçte artışlara sebep olur (Andrade ve ark., 1998; Coombes ve 

ark., 2001; Reid, 2001). Ayrıca toksinlerin giderilmesi ve glikojenin depolanmasında 

enzim aktivasyonununda önemli görev alırlar (Van Breusegem ve Dat, 2006).  

Bitkilerde ise serbest radikaller; kloroplasttaki fotosentez tepkimelerinde, 

peroksizom ve plastitlerde, mitokondrideki krebs çemberinde NADPH oksidaz, hücre 

duvarı peroksidazları ve amino oksidazlar gibi enzimlerin etkisiyle meydana gelirler 

(Jenkins, 1988). 

2.4.2. Serbest radikallerinin patolojik rolleri  

Sağlıklı hücrelerde, reaktif oksijen türlerinin artışı apoptozise (programlanmış 

hücre ölümü), hücresel işlevlerde hasara ve inflamasyon oluşumuna neden olabilir. Tüm 

bu zararlı etkileri sebebiyle reaktif oksijen türleri; ateroskleroz, alzheimer, parkinson 

gibi dejeneratif hastalıkların ve romatolojik hastalıkların oluşmasına aracılık etmektedir 

(Golden ve ark., 2002).  

Doku ve hücrelerdeki oluşturdukları hasarlar şu şekilde sıralanabilir:  

1. Nükleotid yapıdaki enzimlerin inaktivasyonu ve yıkımı 

2. DNA tahribi 

3. Lipid peroksidasyonu 

4. Proteinlerin oksidatif hasara uğraması  

5. Protein ve lipidlerle kovalent bağlanma 

6. Zar proteinlerinin hasarı sonucu zar yapılarının ve fonksiyonlarının olumsuz 

etkilenmesi  

7. Hücre dışındaki kollagen doku komponentlerinin, savunma enzimlerinin ve 

transmitterlerin yıkımı 

8. Kollojen ve elastin gibi proteinlerin reaksiyonlarının bozularak damarlarda yapısal 

değişikliklerin oluşumu  
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9. Transport sistemlerinin hasarı 

10. Yaşlılık pigmentlerinin birikimi (Stocks ve Dormandy, 1971; Stocks ve ark., 1972; 

Gutteridge ve Halliwell, 1990; Collier ve ark., 1992) 

 

2.5. Oksidatif Stres 

Reaktif oksijen türleri (ROS) ve reaktif nitrojen türleri (RNS) hem zararlı hem 

de yararlı etkiler gösterirler. Düşük veya orta seviyelerdeki ROS ve RNS derişimi 

hücresel yanıtlar ve immün fonksiyonların gerçekleşmesi ve hücreler arası iletişimde rol 

alırlar. Bu moleküllerin aşırı miktarda oluşması ile oksidadif stres meydana gelir. 

Oksidatif stres; erken yaşlanma, hücre fonksiyonlarının ve biyokimyasal moleküllerin 

yapılarının bozulması ile beraber birçok hastalığın oluşmasına sebep olur (Halliwell, 

1997)  

            Oksidan molekül artışı vücutta belirli bir düzeyde bulunan doğal antioksidanlar 

tarafından engellenmektedir. Oksidatif stres; oksidan ve antioksidan dengenin, 

antioksidan aleyhine bozulması olarak da tanımlanabilir. Günümüzdeki hastalıkların 

çoğunun oksidatif stresle bağlantılı olduğu kabul edilir. Reaktif oksijen türleri; böbrek 

fonksiyonlarının bozulmasına, sinirsel hastalıklara, diyabete, görme bozukluklarına ve 

akciğer, kalp gibi hayati öneme sahip organlarda hasarlara sebep olur (Kozluca, 1993; 

Cos ve ark., 2000; Desmarchelier ve ark., 2000; Katalinic ve ark., 2006). 

 Serbest radikallerin olumsuz etkileri yalnızca insan sağlığı ve metabolizması 

üzerinde gözlenmemektedir (Simone, 1992). Bu yüzden tıpta, biyolojide, toksikolojide 

ve gıda endüstrisinde, serbest radikallerin etkileri üzerinde yoğun bir ilgi mevcuttur. 

Gıda endüstrisinde üretim süreçleri sırasında karşılaşılan en önemli sorunlardan biri, 

lipid peroksidasyonunun serbest radikal reaksiyonlarıdır. Gıda üreticileri 

antioksidanlarla lipid içeren gıdaların oksidasyonunu en aza indirmeyi amaçlarlar. 

Bunun yanı sıra hekimler organizmadaki reaktif oksijen türleri tarafından oluşan hasarı 

önledikleri için antioksidanlara son derece ilgi duymaktadırlar (Aruoma, 1996; Pezzuto, 

1997). 

 

2.6. Antioksidanlar 

Canlı organizmalar serbest radikallerin organizmada oluşturdukları zararlı 

etkilerinden korunmak için antioksidan korunma sistemine sahiptirler. Canlı hücrelerde 

bulunan karbohidrat, protein, lipit ve nükleik asitler gibi okside olabilecek maddelerin 
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oksidasyonunu önleyebilen veya geciktirebilen maddelere antioksidanlar denir. Bu 

olaya da antioksidan savunma sistemi adı verilir (Çavdar ve ark., 1997; Tunalıer ve ark., 

2002). Antioksidanlar, serbest radikallerin etkilerini azaltmaları veya ortadan 

kaldırmaları nedeniyle dejeneratif hastalıkları ve erken yaşlanma sürecini başlatan 

zincirleme reaksiyonları engelleyen oldukça önemli moleküllerdir. Antioksidanlar, 

organizma tarafından sentezlenen ya da dışarıdan alınan maddeler olup, oksidan 

moleküllerin oluşmasını ve hücreye zarar vermesini engellerler. Antioksidanlar bu 

etkilerini serbest radikallere kolayca elektron hedefi oluşturarak gösterirler.  Radikaller 

almak istedikleri elektronu antioksidanlardan elde ederlerse hücre içerisinde başka bir 

yapıya zarar vermezler (Çavdar ve ark., 1997). 

İnsanlar hayatları süresince hastalıklardan korunmak ve yaşamın beraberinde 

getirdiği stres ve benzeri zorlukları aşmak için takviye destek almalıdır. Bu tür 

koruyucu maddeler içerisinde antioksidanların önemli bir yeri vardır. Genellikle 

polifenolik yapıda olan antioksidanlar neredeyse tüm bitki, sebze, meyve, 

mikroorganizma, mantar ve hayvansal dokularda bulunurlar. En önemli antioksidanlar; 

tokoferoller, flavonoidler, C vitamini ve karotenoidlerdir (Hudson, 1990; Shahidi, 

1996).  

2.6.1. Antioksidan savunma mekanizmaları 
Antioksidanlar etkilerini, radikal oluşumunu sınırlandırma, ortaya çıkan 

radikalleri yok etme, tetiklenen biyokimyasal reaksiyonları engelleme, hasarlı 

moleküllerin tamiri ve temizlenmesi gibi farklı mekanizmalarla etkilerini gösterirler 

(Akkuş, 1995).  

Oksidanların hücrede oluşturdukları zararları antioksidanlar 4 farklı mekanizma 

ile önlerler: 

1. Toplayıcı (Scavenging) etkisi: Antioksidanlar, oksidanları tutarak onları 

etkisizleştirip daha zayıf yeni moleküllere çevirirler. 

2. Söndürme (Quencher) etkisi: Oksidanlara bir hidrojen aktararak inaktive olmasını 

sağlar. Likopen, β-karoten gibi antioksidanlar tekli oksijeni baskılayarak söndürme 

etkisi gosterirler. 

3. Onarma (Repair) etkisi: Serbest radikallerin oluşturduğu hasarları yok ederler.  

DNA hasarının tamiri bu şekildedir. 

4. Zincir reaksiyonlarını kırma (Chain Breaking) etkisi: Serbest radikalleri 

bağlayarak zincir reaksiyonların işlevini engellerler. Zincir koparan antioksidanlar 
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arasında aromatik aminler, fenoller, vitaminler ve en çok da α- tokoferoller yer alırlar. 

(Memişoğulları, 2005; Keleştemur ve Özdemir, 2011).  

Antioksidanlar düşük konsantrasyonda bile serbest radikalleri etkisiz hale 

getirmekte oldukça etkilidirler (Halliwell ve Gutteridge, 1995; Huang ve ark., 2005) 

(Şekil 2). Antioksidan sistemlerin etkisi; enzim yapımının miktarı ve besinsel olarak 

alımına bağlıdır. Bu sebeple antioksidan etkinlik; sağlıklı beslenme, egzersiz ve 

yaşlanma sürecinden etkilenir (Dekkers ve ark., 1996, Fang, 2002). 

 
Şekil 2. Radikallerin meydana getirdiği zarar ve etkisiz hale getirilmesi (Kumar ve ark., 2005) 

 
2.7. Antioksidanların Sınıflandırılması 

Antioksidan maddeler, katalitik aktivitelerine, kaynaklarına, lokalizasyonlarına 

ve savunma mekanizmalarına göre sınıflandırılmaktadırlar. Canlı organizmada enzimler 

katalitik aktivitelerine göre, enzim yapısında olan ve enzim yapısında olmayan 

(vitaminler vb.) antioksidanlar olarak sınıflandırılırlar (Sivrikaya, 2007). 

Katalitik Aktivitelerine Göre 

-Enzimatik olmayan 

-Enzimatik olan 

Kaynaklarına Göre 

- Doğal 

- Sentetik 
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Lokalizasyonlarına Göre 

-Suda çözünenler (C Vitamini, Glutatyon, Sistein, Ürik asit, Glukoz) 

-Yağda çözünenler (β-karoten, E Vitamini, Flavonoidler, Bilirubin) 

Savunma Mekanizmalarına Göre 

-Birincil 

-İkincil 
  

                             
Tablo 3. Endojen ve eksojen antioksidanlar (Gülçin, 2002) 

 

2.7.1. Endojen doğal antioksidanlar 

Endojen kaynaklı antioksidanlar, enzimatik ve enzimatik olmayan antioksidanlar 

olarak farklı 2 grupta incelenirler (Pham-Huy ve ark., 2008) (Tablo 3). 

2.7.1.1. Enzim olan antioksidanlar  

Enzimatik antioksidanlar; enzimatik savunma hattını oluşturan  

antioksidanlardır. Bu antioksidanlar; süperoksit dismutaz (SOD), glutatyon peroksidaz 

(GSH-Px), glutatyon redüktaz, glutatyon transferaz, katalaz (CAT)  ve sitokrom 

oksidazlardır. Bunlar aynı zamanda birincil antioksidanlardır (Sen ve Chakraborty, 

2011).  
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2.7.1.1.1. Süperoksit dismutaz (SOD) 

SOD (EC.1.15.1.1), diğer enzimatik antioksidanlardan farklı olarak süperoksit 

radikallerinden korunmada temel mekanizma olup oksidatif strese karşı savunmanın 

birinci basamağında bulunur. Bu enzim hücre içinde süperoksit anyonunu belirli bir 

seviyenin altında tutar ve bu anyonun, hidrojen peroksit ve moleküler oksijene çevrildiği 

tepkimeyi katalizler (Habtemariam, 2007). 

      SOD  
2O2

- + 2H+
 → H2O2  + O2 

  

Süperoksit dismutazların; yapılarında bulunan metallere, aminoasit dizilişlerine, 

sahip oldukları alt ünitelere, kofaktörlere ve diğer faktörlere göre çeşitli izoformları 

vardır. İnsanlarda üç izoenzimi (izozim) bulunur. Bakır-çinko içeren SOD sitozolde 

(bitkilerde kloroplastta), ekstraselüler SOD (ekstrasellüler dokuda) ve mangan içeren 

SOD mitokondride görev yapar. Ayrıca bitkilerde demir içeren SOD kloroplast 

stromasında görev yapar. Hemen hemen bütün aerobik organizmalarda bulunan SOD 

enzimi; oksijen kullanımı fazla olan dokularda daha aktifken, oksijen kullanımı az olan 

dokularda daha az aktiviteye sahiptir (McCord, 2000; Powers ve Lennon,  2000; Landis 

ve Tower, 2005).  

2.7.1.1.2. Katalaz (CAT)  

Katalaz (EC.1.11.1.6) hidrojen peroksitin su ve moleküler oksijene dönüşmesi 

reaksiyonunu katalizler:  

            2H2O2 → 2H2O + O2  

Katalaz, hücre içinde büyük ölçüde peroksizomlar içinde ve daha az olarak da 

mitokondri, endoplazmik retikulum ve sitozolde bulunur. (Akkuş, 1995; McCord, 

2000). Katalaz özellikle karaciğer, böbrek ve eritrosit hücreleri tarafından sentezlenir 

(Goyal ve Başak, 2010).  

Katalaz, dört protein alt birimden meydana gelen ve bu alt birimlerde bir hem 

grubu ve bir NADPH molekülü içeren bir hemotetramerik özellikte kompleks bir 

enzimdir. Katalaz, hücreyi kendi solunumsal patlamasına karşı korur ve hidrojen 

peroksidi (H2O2) oksijen ve suya parçalayarak hidroksil radikali (OH•) oluşumunu 

engellerler (Altınışık, 2008). 
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2.7.1.1.3. Glutatyon peroksidaz (GSH-Px), transferaz ve redüktaz  

Hücrelerin sitoplazmasında bulunan glutatyon peroksidaz (GSH-Px), oksidatif 

hasara karşı hücreleri korur. Glutatyon peroksidazın temel olarak iki formu 

bulunmaktadır. Bunlardan biri selenyum bağımlı (GPx, EC.1.11.1.19) iken diğeri 

selenyum bağımsızdır (Glutatyon-S tranferaz, GST, EC.2.5.1.18). Bu iki enzim sahip 

oldukları alt ünitelere, aktif bölgelerine, selenyum olup olmadığı ve katalitik 

aktivitelerine göre farklılık gösterirler (Mates ve ark., 1999). Hidrojen peroksitin ve 

organik hidroperoksitlerin detoksifikasyonunda görev alırlar. Glutatyon peroksidaz, dört 

protein alt biriminden oluşan ve her bir alt biriminde bir selenyum atomu içeren bir 

enzimdir. Elektron kaynağı olarak indirgenmiş glutatyona ihtiyaç duyar. Glutatyon bu 

reaksiyonlar sonrasında okside olur ve glutatyon disülfit oluşur.  

Peroksitten su oluşumunu sağlayan reaksiyonu katalize eder:  

H2O2 + 2GSH → 2H2O + GSSG 

H2O2’ in düşük konsantrasyonlarında katalaz, yüksek konsantrasyonlarında 

glutatyon peroksidaz daha aktiftir.  

Glutatyon redüktaz; glutatyon peroksidaz katalizasyonu sonucu meydana gelen 

okside glutatyonun rejenere edilmesi reaksiyonunu katalizleyen bir flavoproteindir. 

Serbest radikal hasarını önlemek için gerekli bir enzimdir (McCord, 2000; Özkan ve 

ark., 2007). 

NADPH + GSSG + H+ → NADP+ + 2GSH 

Glutatyon transferaz, glutatyonun tiyol grupları ile alkilasyon ajanlarının 

reaksiyonunu katalizleyerek araşidonik ve linoleik asit hidroperoksitleri başta olmak 

üzere lipid peroksitlerin detoksifikasyonunda görev alır (Cervello ve ark., 1992; 

McCord, 2000). 

2.7.1.1.4. Sitokrom oksidaz 

Mitokondride elektron taşıma zincirinin son basamağında bulunur. Süperoksit 

anyonunun suya dönüştürüldüğü reaksiyonu katalizler ve süperoksidi detoksifiye eder: 

4O2
-. + 4e- + 4H+→ 2H2O 

Bu reaksiyon metabolik şartlarda devamlı meydana gelen normal bir tepkimedir. 

Bunun sonucunda yakıt maddelerinin oksidasyonu tamamlanır ve yüksek miktarlarda 

ATP üretilir. Fakat genellikle süperoksit oluşumu mitokondriyal sitokrom oksidaz 

enziminin aktivitesini aşar ve böyle durumlarda antioksidan etkili diğer enzimler 

süperoksitin hasar verici etkisini önlerler (Altınışık, 2008). 
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2.7.1.1.5. Ksantin oksidaz 

Ksantin oksidaz (XO) enzimi süperoksit radikalinin en önemli 

kaynaklarındandır. Bütün çekirdekli hücreler içerisinde bulunan 

metaloflavoproteinlerden biridir. Pürin nükleotidinin metabolizması sırasında hız 

kısıtlayıcı enzim olarak hipoksantinin ve ksantinin ürik asite çevrildiği reaksiyonu 

katalizler (Krenitsky ve ark., 1986). 

2.7.1.2. Enzim olmayan antioksidanlar 

Enzim yapısında olmayan doğal antioksidanlar, hemen hemen tüm bitki ve 

hayvan dokularında bulunurlar. Enzim yapısında olmayan antioksidanlar; 

vitaminlerden; E vitamini (tokoferol), A vitamini (retinol), C vitamini (askorbik asit), 

flavonoidler, tioller (glutatyon), melatonin, ubikinon, ve ürik asittir. Bilirubin, ferritin, 

demir, albumin, çinko, bakır, seruloplazmin, selenyum, manganez de indirek 

antioksidan özellik göstermektedirler (Mc Call ve Frei, 1999).  

2.7.1.2.1. E vitamini (Tokoferol) 

Tokoferol yağda çözünen en güçlü antioksidandır. Bitkilerin tüm kısımlarında 

bulunan tokoferoller sadece bitkiler tarafından sentezlenir. Tokoferoller, sekiz 

stereoizomeri olan asimetrik bileşiklerdir.  Bu asimetrik formlar α, β, ɣ, δ tokoferol ve 

α, β, ɣ, δ tokotrienol olarak adlandırılırlar. İnsanlarda en aktif formu α-tokoferoldür ve 

α-tokoferol hücre membranını serbest radikallerin hasarlarından korur, peroksitlerin 

oluşumunu engeller. Tokoferoller, hücrelerde bol miktarda bulunur ve serbest 

radikallerin yok edilmesi, peroksidasyon zincirinin kırılması, bozulan yapıların 

onarılması ve endojen savunma sistemlerinin güçlendirilmesi gibi mekanizmaların 

tamamını kullanır. Bu sayede de lipid peroksidasyonunun durdurulmasında görev alır. 

Tokoferoller peroksidasyon zincirini kırma işlevini çoklu doymamış yağ asitlerinden 

lipid hidroperoksitlerin oluşumunu önleyerek yaparlar. HDL, VLDL ve LDL yapısında 

bulunurlar ve LDL oksidasyonunu önlerler (Evans, 2000; Aydın ve ark., 2001; 

Muntenau  ve ark., 2004).   

Tokoferoller; kolon, prostat ve göğüs kanserlerinde, bazı kardiyovasküler 

hastalıklarda, iskemi, katarakt, artrit ve nörolojik bozukluklarda koruyucu etki gösterir 

(Aydın ve ark., 2001).  

2.7.1.2.2. C vitamini (Askorbik asit) 

Askorbik asit, ekstraselüler sıvıların en önemli antioksidanıdır. Suda çözünür. 

Sıvılarda hidroksit, süperoksit, yağ asidi peroksi radikalleri ve alkoksi radikallerini 

nötralize ederler. Tokoferol ve glutatyonun rejenerasyonunu sağlarlar (Carr ve Frei, 
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1999). Birçok canlıda C vitamini; glukozdan ve diğer basit öncülerden sentezlenebilir. 

Mikroorganizmalarda yoktur, insan ve diğer omurgalılar için ise esansiyeldir (Keha ve 

Küfrevioğlu, 2004). Sulu fazlarda enzimatik olan ve non-enzimatik reaksiyonların 

birçoğunda elektron verebilmeleri sebebiyle temel ROS temizleyicisi olarak işlev görür. 

Askorbat halinde; bitki yaprak ve kloroplastların özellikle stromalarında redükte formda 

yoğun olarak bulunurlar (Lamb ve Dixon, 1997). 

2.7.1.2.3. Retinoid ve Karotenoidler  

Retinoitler, lipidlerin ve özellikle de hücre membranının yapısında bulunan 

önemli antioksidanlardandır. Retinoid ve karotenoidlerin; flavin ve porfirinlerin 

istenmeyen etkilerini engelleme, tekli oksijeni baskılama ve H2O2 radikallerinin 

oluşumunu önleme gibi işlevleri vardır (Fang, 2002).  

2.7.1.2.4. Glutatyon  (GSH) 

Hem iç hem de dış antioksidanlardan olan glutatyon, glutatyon peroksidazın 

katalize ettiği reaksiyonla serbest radikallere karşı hücreyi korur. Direkt antioksidan 

etkileri de bulunmaktadır. Tokoferollerin ve askorbik asidin antioksidan verimini 

yükseltirler (Fang, 2002). 

Glutatyon; bitki hücrelerinde sitosol, ER, mitokondri ve vakuollerinde başta 

olmak üzere tüm hücrelerinde yaygın olarak bulunurlar (Lamb ve Dixon, 1997). 

Glutatyon; karaciğerde sentezlenen bir tripeptitdir. Hemoglobinin oksitlenmesiyle 

oluşan methemoglobine dönüşümüne engel olur. Glutatyon; eritrosit, lökosit ve göz 

lensini oksidatif strese karşı korur (Dawn ve ark., 1996). 

2.7.1.2.5. Melatonin (MLT) 

Bilinen antioksidanların en güçlüsü olarak varsayılan melatonin, hidroksil 

radikalini ortadan kaldırır. Melatonin lipofiliktir, bundan dolayı hücrenin birçok 

organeline ve hücre çekirdeğine rahatlıkla ulaşabilir, böylece birçok organda 

antioksidan aktivite gösterir. Yaşlanma ve yaşlanmaya bağlı hastalıklarda melatonin 

üretiminin azalmasının önemli rolü vardır (Dawn ve ark., 1996). 

2.7.2. Sentetik antioksidanlar 

Makromoleküller içerisinde doymamış yağ asitlerini içeren lipitler, serbest 

radikallere karşı en hassas olan molekül grubudur (Siems ve ark., 1995). Lipid 

peroksidasyonun son ürünü malondialdehittir (MDA). MDA memeli hücrelerinde 

mutajenik ve karsinojenik etki göstermektedir (Cadenas, 1997). 
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Antioksidan maddeler aşırı doymamış yağ asitlerinin oksidasyonunu 

engelledikleri için yağlı gıdaların raf ömrünün uzatılmasında kullanılmaktadır. Bu 

etkilerinden dolayı gıdaların işlenmesi sırasında kullanılan birçok sentetik antioksidan 

üretilmiştir. Gıdalarda doğal olarak bulunabildikleri gibi gıda endüstrisinde ürünlerin 

kalitesini artırmak ve besinsel değerini korumak için sonradan da eklenebilirler. Yapay 

antioksidanlar; besinlerin bozulmasını geciktirici özelliğe sahip kimyasal maddelerdir. 

Özellikle yağlarda, havadaki oksijenin sebep olduğu oksidasyonu yavaşlatmak için 

kullanılırlar. Böylece yağların; tadını, kokusunu, rengini, kalitesini artırır ve raf ömrünü 

uzatırlar. Ortamda düşük konsantrasyonlarda bulunmaları halinde bile etkindirler 

(Keskin ve Erkmen, 1987). 

Günümüzde gıda ve ilaç sanayisinde antioksidan maddelerin kullanımı oldukça 

yaygındır ve tükettiğimiz ürünlerin çoğunda sentetik antioksidan maddeler 

bulunmaktadır. Bunlardan en önemlileri bütillendirilmiş hidroksi toluen (BHT),  

bütillendirilmiş hidroksi anisol (BHA), propil gallat (PG) ve  tersiyer bütilhidrokinon 

(TBHQ)’dur (Hudson, 1990; Fki ve ark., 2005) (Şekil 3).   

 

  

                                                             TBHQ (tersiyerbütilhidrokinon) 

Şekil 3. Sentetik antioksidanlar 
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Sentetik antioksidanlar besinlerin daha uzun süre saklanmasını sağlar ancak 

yapılan birçok çalışma kullanımlarını şüpheli hale getirmektedir. Örneğin, bu 

antioksidanların karsinojenik ve mutajenik olmak üzere sağlık üzerine olumsuz etkileri 

rapor edilmiştir (Ito ve ark., 1986). Bu maddeler, canlı organizmalarda kanserojen 

etkiler göstermelerinin yanında karaciğerde büyümeye ve mikrozomal enzim 

aktivitelerinde artışa sebep olabilmektedir (Ebrahimabadi ve ark., 2010).  

Sentetik antioksidanların çeşitli yan etkilere sebep olduklarının anlaşılmasının 

ardından kullanımı birçok ülkede kısıtlanmıştır (Gülçin ve ark., 2005). Bu nedenle 

sentetik antioksidanların yerine daha güvenli doğal antioksidanların kullanımı ve 

kaynaklarının belirlenmesi son zamanların en ilgi çekici konuları arasındadır (Vichi ve 

ark., 2001). Yapılan epidemiyolojik çalışmalarda meyve-sebze tüketiminin artmasıyla 

birçok kronik hastalık riskinin azaldığı gösterilmiştir. Hastalıkları önlemek tedavi 

etmekten çok daha önemli olduğu için, gıdalardaki ve bitkilerdeki antioksidanlar 

oldukça önemlidir. İnsan sağlığı üzerindeki olumlu rolleri nedeniyle bitkilerdeki 

antioksidan bileşenler ve fitokimyasallar bilim adamları, gıda üreticileri ve tüketiciler 

açısından önemli bir yere sahiptir (Moure ve ark., 2001). 

Doğal antioksidanların en önemli grubunu bitkisel fenolik bileşikler 

oluşturmaktadır. Yapılan araştırmalar sonucu fenolik bileşikler açısından zengin 

bitkilerin serbest radikallerin zararlı etkilerinin ortadan kaldırılmasında oldukça etkili 

olduğunu belirtmiştir (Vichi ve ark., 2001).   

 

2.8. Fenolik Bileşikler 

Fenolik bileşikler, bitkisel besinlerin lezzetine genellikle buruk bir tat bırakarak 

etki eden ve rengini değiştiren önemli bir madde grubudur. Meyve ve sebzelerde 

genellikle çok az miktarlarda bulunurlar. Fenolik bileşikler yapısal olarak aromatik 

halkalarında bir veya birden fazla hidroksil (-OH) grubu bulunduran maddelerdir 

(Shahidi ve Naczk, 1995). Bu bakımdan en basit fenolik madde bir tane hidroksil grubu 

bulunduran fenoldür (Şekil 4) ve diğer fenolik bileşikler fenolden türemiştir. Birden 

fazla hidroksil grubu içeren fenolik maddelere polifenoller adı verilir (Cemeroğlu ve 

Acar, 1986; Evrenesoğlu, 2002). 
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Şekil 4. Fenol halkası 

 
 

Fenolik maddeler insanlar için esansiyel olmayan bileşikler olmaları ile birlikte 

insan sağlığı üzerine çok sayıda olumlu etkileri bilinmektedir. Yapılan birçok 

araştırmada flavonoidlerin antiinflamatuvar, antiallerjik, antimikrobial, hepatoprotektif, 

antiviral, antimutajenik ve antikarsinojenik özellikleri bulunmuştur. Fenollik maddeler 

genellikle saf halde kristal yapılı ve renksizdir. Hava ve ışıktan etkilendiğinde kırmızı 

renklidirler. Fenoller; dezenfektan, katalizör, çözücü, bitki koruyucu olarak ve biyolojik 

örneklerden DNA’yı saflaştırmak için kullanılır. Fenolik bileşikler, keskin kokuda etkili 

maddelerdir. Fenoller 41 °C’de erir ve nem çekici özelliklerinden dolayı kısmen sıvı 

halde bulunurlar. Basit fenoller suda kolayca çözünürken, alkil fenoller güç çözünürler 

(Çalık, 2004).  

Polifenoller; fonksiyonel bileşikler olup, indirgeme aracı, tekli oksijen 

söndürücü, hidrojen atom-donörü antioksidanlar ayrıca bazıları metal iyonlarını 

şelatlama özelliklerine sahip antioksidanlardır. Polifenollerin iki özelliği antioksidan 

olarak tanımlanmalarını sağlar.  Bu özelliklerden ilki, düşük konsantrasyonda bile 

oksidasyonu yavaşlatabilme, geciktirme, veya engelleme yeteneğine sahip olmaları, 

ikinci özellik ise serbest radikale dönüştüğünde stabil formda kalabilmeleridir (Miller 

ve Paganga, 1996; Scalbert ve ark., 2005). 

Günümüzde yaklaşık 5000 civarı fenolik bileşik tanımlanmış olup bunlardan 

2000’den fazlası doğal flavonoidlerdir. Genellikle bitkinin yaprak, çiçek, meyve gibi 

canlı dokularda glikozit halde, odunsu dokularda aglikon şeklinde, çekirdekte ise hem 

glikozit hem de aglikon şeklinde bulunurlar (Shahidi ve Naczk, 1995).  

Fenolik bileşikler; bitkiler aleminde hemen hemen her meyve ve sebzede bir 

miktar bulunurlar. Meyvelerde ise sebzelerden daha çok bulunurlar. Bitkilerin büyüme, 

üreme ve patojenlere karşı korunmasında oldukça etkilidirler. Fenolik bileşikler 

gıdaların besinsel değeri ve duyusal kaliteleri üzerinde etkilidir. Gıdalarda, düşük 

konsantrasyonda bulundukları zaman bile gıdaları oksidatif bozulmalara karşı korurlar, 

yüksek konsantrasyonda ise çökelti oluşturarak ürünlerin rengini bozarlar (Shahidi, 

2004).  
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Ağır metal tuzları ile reaksiyona girerek, özellikle ortam pH=4’ün üzerinde 

olduğunda; mavi-griden, mavi-siyaha kadar değişen tonda renk verirler ve metalik 

tatlara sebep olurlar. Enzimatik esmerleşme olaylarında da oldukça etkilidirler (Ekşi, 

1988; Schobinger, 1988). 

Bitkilerde, fotosentezle oluşan karbonun yaklaşık %2'si fenolik bileşiklere 

dönüşür. Bu dönüşümün aromatik amino asit metabolizması sırasında gerçekleştiği 

bilinmektedir (Van Buren, 1970). Bu yüzden fenolik maddeler sekonder bitki metaboliti 

sayılmaktadır (Markham, 1982; Spanos ve Wrolstad, 1992). 

Meyveler, içerdikleri fenolik bileşiklerin antioksidan ve antimikrobiyal 

özellikleri ile insan sağlığı üzerindeki olumlu etkileri sebebiyle multifonksiyonel gıdalar 

olarak değerlendirilirler (Pehluvan ve Güleryüz, 2004). 

Ayrıca fenolik bileşiklere, beslenme fizyolojisi açısından olumlu etkisi sebebiyle 

"biyoflavonoid" adı da verilmiştir. Bazı araştırmacılar ise "P faktörü" (permeabilite 

faktörü) veya "P vitamini" olarak adlandırmışlardır (Saldamlı, 2007; Cemeroğlu, 2004). 

Gıda bileşeni olarak fenolikler; enzimleri inhibe etmeleri sebebiyle ve farklı 

gıdalarda kalite kontrol kriteri oldukları için önemlidir (Anonim, 2006; Saldamlı, 2007).  

Fenolikler; meyve sebzelerdeki enzimatik esmerleşme olayına substrat olarak 

katılmalarından (Bruchmann, 1976; Eskin ve ark., 1976), metal iyonları ile tepkimeye 

girerek renk değişmesine yol açmalarından (Herrmann, 1976), gıdalardaki buruk tat 

algılamasının kaynağı olmalarından (Lea, 1984), polimerizasyon veya proteinlerle 

tepkimeye girerek tortu oluşturmalarından (Van Buren ve ark., 1976, Oh ve Hoff, 1987) 

dolayı kalite açısından oldukça önemlidirler.  

Bitkilerde bulunan fenolik maddeler, fenolik asitler ve flavonoidler olmak üzere 

iki gruba ayrılırlar. Fenolik asitler, hidroksibenzoik asitler ve hidroksisinamik asitler 

olmak üzere iki kısımda incelenirler. Flavonoidler ise antosiyanin, flavonol, flavanon, 

proantosiyanidinler ve kateşinler (löykoantosiyanidinler) olarak beş alt grupta 

incelenirler (Cemeroğlu ve Acar, 1986). 

 

2.8.1. Fenolik bileşiklerin sınıflandırılması 

2.8.1.1. Fenolik asitler 

Fenolik asitler; özellikle son yıllarda koroner kalp hastalıkları ve kanser gibi 

hastalıklara karşı koruyucu etkilerinin tespit edilmesiyle yaygın olarak kullanılan 

oldukça önemli bileşiklerdir. Fenolik asitler; hidroksi benzoik ve hidroksisinamik asitler 

olarak iki grupta toplanırlar. C6-C1 fenilmetan yapıda olan, hidroksibenzoik asitler, 
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bitkilerde genellikle eser miktarlarda bulunur. Hidroksibenzoik asitlerin en yaygın 

bulunanları gallik asit, salisilik asit, m-hidroksibenzoik asit, vanilik asit ve şiringik 

asitlerdir. C6-C3 fenilpropan yapısında olan hidroksisinamik asitler, fenilpropan 

halkasına bağlanan hisroksil grubunun lokalizasyonu ve yapısına göre farklılık gösterir.  

Flavonoidlerin öncüsü olan hidroksisinamik asitlerin en çok bulunanları; ferulik asit, 

kafeik asit, p-kumarik asit, o-kumarik asit ve sinapik asitlerdir. Hidroksisinamik asitler; 

erik, elma, armut ve üzüm gibi meyveler ve bitkilerde çok bulunurlar. Bitkilerdeki 

büyük bir kısmı şekerler ve organik asitlerle esterleşmiş olarak bulunurlar (Cemeroğlu, 

2004).  

2.8.1.2. Flavonoidler 

Flavonoidlerin karbon iskeleti, difenilpropan (C6-C3-C6) yapısındadır. Bu yapı 

iki fenil halkasının propan zinciri ile birleşmesinden oluşur ve 15 karbon atomu içerir. 

Flavonoidlerin yapısındaki hidroksil grupları, reaktif özelliklerinden dolayı kolayca 

glikozitlenir. Flavonoidler; gıdalarda en yoğun bulunan polifenollerdir ve günümüzde 

6500 civarı farklı flavonoid türü bulunmaktadır (Bilaloğlu ve Harmandar, 1999; 

Saldamlı, 2007).   

Flavonoidler yapısal olarak beş gruba ayrılırlar; 

1. Antosiyaninler 

2. Flavanonlar 

3. Flavonlar ve flavonollar 

4. Proantosiyanidinler  

5. Kateşinler ve löykoantosiyanidinler 

 

2.8.1.2.1. Antosiyaninler 

Şekerlerle glikozit yapmış olarak bulunan antosiyaninler, doğada serbest halde 

bulunmazlar. Antosiyaninler, meyve ve sebzelere pembe, kırmızı ve mavi tonlardaki 

çeşitli renkleri veren suda eriyebilen pigmentlerdir (Cemeroğlu, 2004). Aglikonları 

antosiyanidinlerdir. Antosiyaninler, bağlanan şeker ve bağlanma lokalizasyonlarına göre 

isimlendirilirler. Antosiyaninler kendi içlerinde pelargonidin (turuncu), paenodin (açık 

kırmızı), siyanidin (kırmızı), delfinidin (koyu mavi), petunidin (mavi-mor),  ve malvidin 

(mor) olarak farklı renkteki formlarda bulunurlar (Shahidi ve Naczk, 1995; Türk, 2009). 

Antosiyaninler; antosiyanidin yapıda aglikon, genelde ramnoz, ksiloz, galaktoz 

ve arabinoz yapıda şeker, fenolik ve organik asitlerden oluşur. Buna ilaveten kafeik ve 



 

 

22 

ferrulik asit gibi asitlerle açil yapabilirler. Açillenmemiş antosiyaninler, açillenmiş 

olanlara göre daha az stabildir (Cemeroğlu, 2004; Kurilich ve ark., 2005). 

2.8.1.2.2. Flavonlar ve Flavonollar 

Flavonoidlerin en yaygın olarak bulunan sınıfı flavonollardır. Orta halkada 3. 

karbon atomuna flavonlarda hidrojen, flavonollarda ise hidroksil grubu bağlı haldedir. 

Antosiyanidinler gibi bunlar da şekerlerle glikozitler halinde bulunurlar (Saldamlı, 

2007). En önemli flavonollar; kuersetin, glikozitlenmiş kuersetin (rutin), kamferol, 

mirisetin, izoramnetindir. Bitkilerin temel fenolik bileşeni olan kuersetin; elma, soğan, 

çay ve lahanada bol miktarda bulunmaktadır (Rice-Evans ve ark., 1996; Heim ve ark., 

2002). 

2.8.1.2.3. Flavanonlar 

Flavonlardan farklı olarak flavononlarda orta halkalarında çift bağ bulunmaz. 

Turunçgillerde yaygın bulunan bu glikozitler bitkilerdeki acımsı buruk tattan 

sorumludurlar (Cemeroğlu, 2004). En önemli flavononlar naringin, hesperidin ve 

naringenindir. Hesperidin portakal ve limonda, naringin ise greyfurtta bol bulunur.  

Dihidrokalkon yapısında bulunan floretin ve floridzin; elma ve armutta oldukça fazla 

bulunur (Saldamlı, 2007). 

2.8.1.2.4. Kateşin ve Löykoantosiyanidinler 

Üçüncü karbon atomunda bir hidroksil kökü içeren kateşinlerin kimyasal 

yapıları, ‘flavon-3-ol’ dür. Kateşinler gıdalarda yaygın olarak bulunan serbest haldeki, 

renksiz flavonoidlerdir. Kimyasal ve enzimatik olarak havadaki oksijenle kolayca 

reaksiyona girerek proantosiyanidinleri meydana getirirler (Saldamlı, 2007). 

2.8.1.2.5. Proantosiyanidinler 

Kateşin ya da löykoantosiyanidinden oluşan polimerik yapılara proantosiyanidin 

denir. Proantosiyanidinler, sadece epikateşin/kateşin bileşimiyle oluşuyorsa 

prosiyanidin, kateşin/gallokateşin bileşimiyle oluşuyorsa prodelfinidin denir. Bitkisel 

gıdalarda çok bulunan proantosiyanidinler; (-)-epikateşin ve (+)-kateşin 

kondensasyonlarından oluşan dimerlerdir (Shahidi ve Naczk, 1995; Saldamlı, 2007). 

 

2.8.2. Bitkilerde bulunan diğer polifenolik bileşikler 

2.8.2.1. İzoflavonlar 

Flavonların izomeri olan izoflavonlar yaygın olarak soya fasulyesi ve soya 

ürünleri içerisinde bulunur ve fitoöstrojenik etkiye sahiptirler. Fitoöstrojenik 

izoflavonlar; glisitein, daidzein ve genisteindir. Vucüdumuzda genistein, beta östrojen 
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reseptörüyle (ERβ) etkileşime girer ve östrojenin gücünün üçte biri kadar etki gösterir. 

Genistein; ovaryum, meme, prostat, endometrium, vasküler ve kemik dokularında 

östrojen benzeri etki oluşturur  (Wilson ve Temple, 2001; Cornwell ve ark., 2004). 

İzoflavonlar çeşitli kurubaklagillerde de bulunur ancak ana kaynağı soya fasulyesidir 

(Cornwell ve ark., 2004) 

2.8.2.2. Tanenler 

Yüzyıllardan beri bilinen ham deriyi tabaklama (“tanning=tabaklama”) 

özelliklerinden adını alır.  Tanenler üzerinde; gıda, eczacılık ve sağlık alanında birçok 

çalışma yapılmıştır. Tanenler; fenolik polimerler, bazılarında ise tannik asit olarak 

bilinir. Tanenler; genellikle sumak, kestane gibi yüksek yapılı bitkilerde bulunurlar. 

Kimyasal yapıları birbirinden oldukça farklılık gösterir. Suda çözünen tanenler yüksek 

molekül ağırlıklı fenolik polimerlerdir. Bitkide birçok kısmında bulunan fenolik 

bileşiklerdir. Koyu renkli gevşek yapılı, buruk tatta bileşiklerdir (Chung ve ark., 1998; 

Khanbabaee ve Ree, 2001). 

2.8.2.3. Stilbenler 

Stilbenler ana kaynağı yer fıstığı ve üzüm olan fitoöstrojenik polimerlerdir. 

Resveratrol üzümün sadece kabuğunda bulunan stilbendir. Resveratrol; yüksek 

biyoyararlılığa, faydalı farmakolojik ve fizyolojik etkiye sahiptir. Stilbenler antioksidan 

olmaları yanı sıra HDL seviyesini arttırır, kalbi korur, nitrik asit üretimini arttırır ve 

pıhtılaşmayı önler (Wilson ve Temple, 2001).  

2.8.2.4. Lignanlar  

Fitolignanlar; bazı meyve ve sebzelerde, keten tohumu, tam buğday tanesi 

içerisinde ve çay yapraklarında yüksek miktarda bulunurlar (Golgberg, 2001; Magee ve 

Rowland, 2004).   

 

2.9. Enzimler 

Genel anlamda enzimler protein veya proteid yapısındaki biyomoleküllerdir. 

Enzimlerde protein yapıyı oluşturan amino asitlerin dizilişi, sayısı ve sırası belirli bir 

düzen içinde bulunur. Bu yapı enzimin substrata özgüllüğünü sağlar (Yıldırımoğlu, 

2009). Enzimlerin bir kısmı sadece protein yapıdan oluşurken bazıları ise protein 

yapıdan farklı bir takım maddeler de ihtiva eder. Bu maddeler “koenzim” ya da 

“kofaktör” adını alır. Kofaktör bir metal iyonu olabildiği gibi (Mg+2, Fe+2, Fe+3, Zn+2 

v.b.), koenzim ise organik bir madde (NAD+, FAD, TPP, CoA v.b.) olabilir. Koenzim 

veya kofaktör enzime kovalent bağla bağlıysa “prostetik grup” adını alır (Fennema, 
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1985; Yıldırımoğlu, 2009). Enzimlere etki eden maddelere “substrat” denir. Enzim 

üzerinde substratların bağlanıp bir kimyasal reaksiyona girdiği yere “aktif bölge” denir 

(Yıldırımoğlu, 2009). Substrat ve eğer varsa koenzim, aktif bölgeye hidrojen bağları, 

hidrofobik etkileşimler, iyonik bağlar veya kovalent bağlar ile bağlanır. Hücredeki 

reaksiyonlarda yan ürün oluşturmazlar, reaksiyonlar % 100 verimle sonuçlanır. 

Enzimler ve enzim inhibitörleri tıpta, gıda endüstrisinde, pestisitlerde, kozmetik 

sanayinde ve tarım sanayinde kullanılmaktadır (Friedman, 1996). 

2.9.1. Asetilkolinesteraz enzimi  

Asetilkolinesteraz enzimi, nörotransmitter asetilkolini hidrolizleyen, dokularda 

serbest veya fosfolipidlerle bileşik halde lipotrofik etkiye sahip spesifik olmayan bir 

enzimdir. Hidroliz edilen bu asetilkolin biyolojik öneme sahip bir esterdir. Eritrositler, 

dalak, karaciğer, sinir uçları ve beynin gri cevherinde bulunduğu tespit edilmiştir. Aynı 

zamanda sarkoplazmik retikulum, kemik iliği ve plasentada da mevcuttur (Wilson ve 

Nachmansohn, 1954).  Bu enzim sinir gazları (diizopropil floro fosfat) ve pestisitler gibi 

organofosfor bileşikler tarafından inhibisyon için birincil hedeftir (Aras ve Erşen, 

1988). 

Beyindeki nörotransmitter ACh’ın sinapstaki varlığı AChE enziminin etkinliğine 

bağlıdır. Üretilen asetilkolin, sinaps öncesindeki nöronlarda bulunan veziküller 

içerisinde depolanır ve bu veziküller, nörona sinir uyarısı geldiğinde içeriğini sinaptik 

aralığa salar (Guyton ve Hall, 2000). Sinaptik aralığa salınan asetilkolin moleküllerinin 

birçoğu postsinaptik membran üzerindeki reseptörlerle bağlanır. Reseptörlere 

bağlanamayan asetilkolin molekülleri de asetilkolinesteraz tarafından hidroliz edilir. 

Postsinaptik nörona bağlanan asetilkolin molekülleri, sinir uyarısının diğer nörona 

iletilmesinin ardından bağlı olduğu reseptörlerden ayrılır ve asetilkolinesteraz tarafından 

hidroliz edilir. Asetilkolin yıkımıyla ortaya çıkan kolin tekrardan kullanılmak üzere 

presinaptik nörona gönderilir. Memelilerde 2 tip kolinesteraz bulunur. İlki seçici olarak 

asetilkolini hidroliz eden asetilkolinesteraz, diğeri ise asetilkolin ve diğer kolin 

esterlerini hidroliz edebilen BuChE’dir (Temel, 2008).   

Asetilkolinesteraz enzimi oldukça yüksek bir aktiviteye sahiptir, her bir molekül 

saniyede yaklaşık olarak 25000 ACh parçalar. Enzimin aktif bölgesi anyonik alt birim 

ve katyonik alt birim olmak üzere iki alt birimden oluşur (Sussman ve ark., 1991).  

AChE inhibitörleri; geri dönüşümlü, yarı geri dönüşümlü ve geri dönüşümsüz 

olarak etki ederler (Pohanka, 2012). Yarışmalı ve yarışmasız geri dönüşümlü 

asetilkolinesteraz inhibitörleri çoğunlukla tedavi amaçlı kullanılır. Tıbbi amaçlı olarak, 
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myasthenia gravis ile, glaucoma tedavisinde, antikolinerjik zehirlenmeye karşı antidot 

olarak, non-depolarlayıcı kas gevşeticilerin etkisini tersine çevirmek için, Alzheimer 

gibi hastalıkların nöropsikiyatrik semptomlarının tedavisinde özellikle tepkisizliğe 

karşı, Lewy Body Dementia ve Parkinson Hastalıklarının tedavisinde kullanılır (Taylor 

ve ark., 2012). Bu gibi hastalıkların başlamasıyla gerçekleşen nöron ve akson kaybı 

daha düşük düzeylerde asetilkolin salınmasına sebep olur. Sonuç olarak, 

konsantrasyondaki nörotransmitter düzeylerinde sinir iletilerinin devamlılığının 

sağlanması ve bilgilerin aktarımı daha da güçleşir. Bu durumu düzeltmek için 

uygulanacak yöntemlerden biri günümüzde zor olan asetilkoline benzer maddeler 

verilmesidir. Asetilkolin düzeylerini arttırmak için uygulanacak bir diğer yöntem ise 

asetilkolini yıkan asetilkolinesteraz enziminin inaktive edilmesidir. Bu amaca yönelik 

olarak genellikle kolinesteraz enzim inhibitörleri kullanılır. Alzheimer ve koroner arter 

gibi hastalıkların asetilkolin eksikliği ile derin bir bağlantısı olduğu için AChE enzimini 

inhibe eden ilaçlar ve bitkilere ihtiyaç artmaktadır (Şahin, 2002; Thacker, 2003). 

Alzheimer hastalığı, ilk kez 1906 yılında Alman nöropsikiyatrist ‘Alois 

Alzheimer’ tarafından tanımlanmıştır. Beynin düşünce kontrolü, hafıza ve konuşma 

yetisi gibi bazı fonksiyonlarının yer aldığı bölümünde, karmaşık mesajları sinir 

hücreleri arasında taşıyan kimyasalların düzeyinin azalması ve sinir hücrelerinin yok 

olmasıyla normal düşünce ve hafıza yetilerinin kaybolduğu bir hastalıktır. Bu hastalık 

özellikle yaşlı nüfusun fazla olduğu sanayileşmiş ülkelerde büyük bir sorundur (Orhan 

ve Aslan, 2009). Alzheimer hastalığı şu anda dünya çapında 35 milyon kişiyi 

etkilemekte ve 2050’de 115 milyon kişiyi etkilemesi öngörülmektedir. Alzheimer 

hastalığı, kanser ve kardiyovasküler hastalıklardan sonra sağlık harcamalarında üçüncü 

sırada olup senelik maliyeti tahmini 250 milyar dolar olarak hesaplanmaktadır (Winblad 

ve ark., 2006). 

 2.9.2. Butirilkolinesteraz enzimi 

Kolinesterazlar, plazma ve diğer vücut sıvılarında da bulunmak üzere kolinerjik 

ve kolinerjik olmayan dokularda geniş bir dağılıma sahip enzimlerdir. Substrat 

seçiciliğine, substrat varlığındaki davranışlarına ve inhibitörlere karşı duyarlılıklarına 

göre iki gruba ayrılmışlardır. AChE veya gerçek kolinesteraz (AChE: E.C.3.1.1.7, 

asetilkolin asetil hidrolaz) ve bütirilkolinesteraz (BuChE: E.C.3.1.1.8 açilkolin 

açilhidrolaz), spesifik olmayan kolinesteraz veya psödokolinesteraz olarak bilinir. 

Asetilkolinesteraz; beyin ve eritrositlerde yüksek konsantrasyonlarda bulunurken, 
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Butirilkolinesteraz; serum, pankreas, karaciğer ve santral sinir sisteminde bulunur (Rao 

ve ark., 2007). 

BuChE’ın yapısında AChE’a benzer şekilde esteraz, aril açil amidaz ve peptidaz 

(proteaz) olmak üzere üç farklı enzimatik aktivite bulunur. Her iki enzim farklı 

dokularda dağılım gösteren moleküler forma sahiptir. BuChE’ın esteraz aktivitesi; 

organofosfat ve karbamat yapılı inhibitörlerin AChE’a ulaşmadan dolaşımdan 

uzaklaştırılmasında, AChE eksikliğinde kolinerjik sinir iletiminin kontrolü, aspirin ve 

amitriptilin gibi bazı ilaçların inaktive edilmesi veya bambuterol, heroin gibi bazı 

ilaçların aktive edilmesinde önem kazanmıştır. Enzimin aril açilamidaz aktivitesinin ise 

seratonerjik ve kolinerjik sinir iletim sistemleri arasında iletişim sağlama olduğu 

belirlenmiştir. Ayrıca enzimin proteaz veya peptidaz aktivitesinin Alzheimer 

hastalığının gelişmesi ve progresyon fonksiyonu bulunmaktadır. BuChE bu hastalıkta 

amiloid proteinin üretimine ve proteinin ß-amiloid plaklara difüze olmasına sebep olur. 

BuChE; substratın bağlanmasında ve katalizinde rol oynayan; PAS (periferal anyonik 

bölge), omega cep, oksainyon çukur, açil bağlama bölgesi ve katalitik üçlü (Ser198, 

His438, Glu325) kısımlarını içerir (Neşe, 2003). 

2.9.3. Tirozinaz enzimi 

Tirozinaz (polifenol oksidaz, monofenol oksidaz, fenolaz veya katekolaz, 

dihidroksi-Lfenilalanin: oksijen oksidoredüktaz (E.C 1.14.18.1)) olarak adlandırılan bir 

enzimdir. Memelilerde, yaygın olarak bitkilerde, mikroorganizmalarda ve mantarlarda 

bulunur. Bitki ve hayvanlarda geniş yer kaplayan melanin pigmentleri için gerekli bir 

enzim olup kofaktörü bakırdır. Tirozinaz hayvansal organizmaların özellikle deri, saç ve 

göz pigmentlerinde bulunur (Ortonne ve Ballotti, 2000). Tirozinaz gıda endüstrisinde 

meyve ve sebzelerin ekonomik değerlerinin korunmasında anahtar bir enzimdir. Sebze 

ve meyvelerdeki enzimatik kahverengileşmeden sorumludur (Mayer, 1987; Whitaker, 

1995). Ayrıca tirozinaz haşerelerle mücadelede, yara iyileşmesinde, parazitlerin 

enkapsülasyonunda görevlidir. Tüm bu sebeplerden dolayı tirozinaz inhibitörleri ilaç ve 

kozmetik ürünlerinde vitiligo, malign melanoma gibi hastalıklarda pigmentasyon 

rahatsızlıklarını önlemede gittikçe artan bir öneme sahiptir (Mosher ve ark., 1983; 

Maeda ve Fukuda, 1991). 

2.9.4. Amilaz enzimi 

Amilazlar (α-1,4-glukan-4-glukanohidrolaz); glikojen, amilopektin ve 

amilozdaki α-D-(1,4) glikozid bağlarını hidrolizleyen enzimler sınıfına ait olup birçok 

ototrof ve heterotrof organizmada yaygın bir şekilde bulunmakta ve karbohidrat 
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metabolizmasında önemli rol almaktadırlar (Yoon ve Robty, 2003). α-amilaz 

inhibisyonunun, karbohidrat toleransına, tokluk hissi, kilo kaybı ve uzun süreli gastrik 

boşalmaya neden olduğundan, α-amilaz inhibitörlerinin obezite ve Tip II diyabet 

tedavisinde etkili olabilecekleri bildirilmiştir (Gerrard ve ark., 2000; Conforti ve ark., 

2005). α-amilaz (E.C 3.2.1.1) ve α-glukozidaz (E.C 3.2.1.20), karbohidrat sindiriminde 

görev alan anahtar enzimlerdir de diyebiliriz. 

2.9.5. Glukozidaz enzimi 

Glukozidaz, ince bağırsak epitelyumunda zara bağlı enzim olup oligosakkaritler 

ve disakkaritleri glukoz birimlerine hidrolizlemektedir. α-glukozidaz, karbohidratların 

sindiriminin son basamağında görev aldığından, bu enzimin inhibitörleri, 

karbohidratların tamamen sindirilme sürelerini uzatarak, sindirimini geciktirmektedirler 

(Kim ve ark., 2005). Bu nedenle α-glukozidaz inhibitörleri, karbohidratların hidrolizini 

ve emilimini yavaşlatarak tokluk kan şekeri yüksekliğini baskılayabilmektedirler. α-

glukozidaz inhibitörleri, glukoz emilim hızının azalmasına ve artmış olan tokluk kan 

glukoz oranının düşmesine sebep olduklarından, Tip II diyabetin düzenlenmesinde 

oldukça önemlidir (Hamdan ve Afifi, 2004; Ali ve ark., 2006). 

Diabetes mellitus (DM), insülinin tamamen veya kısmen eksilmesiyle gelişen ve 

hiperglisemiyle (yüksek kan şekeri) tanımlanmış bir hastalıktır. İnsülin eksikliğinin 

yanında insüline karşı gelişen direnç, diyabet oluşmasında rol oynamakla birlikte; 

karbohidrat, lipid ve protein metabolizmasını da etkiler (Abou-Seif ve Youssef, 2004). 

Hiperglisemi; kardiyo-vasküler hastalıklara, nefrolojik sendroma, böbrek 

yetmezliğine, sinir sistemi hastalıklarına, körlüğe neden olabilen retinopatiye ve ayakta 

ülsere sebep olan uzun süreli komplikasyonlar sonucunda oluşan kangren, felç 

gelişimine ya da kroner hastalıklar oluşmasına sebep olur (Zimmet ve ark., 2001). 

Diyabet, dünya nüfusunun yaklaşık %5-10’nu etkileyen kronik hastalıklardan 

birisidir (Dwarakanathan, 2006). 

 

2.10. Lamiaceae Familyası ve Nepeta Cinsi 

2.10.1. Lamiaceae familyası hakkında genel bilgiler 

Türkiye coğrafi konumunun yanısıra, jeolojik ve jeomorfolojik yapısı, farklı 

toprak ve anakaya tiplerine sahip olması ve ılıman iklim kuşağında bulunması nedeniyle 

zengin bir bitki florasına sahiptir. Avrupa kıtasının tamamında yayılış gösteren bitki 

türleri sayısıyla, Türkiye’de yetişen bitki türleri sayısı arasında paralellik vardır. 

Türkiye bu özelliğinden dolayı yıllardan beri birçok botanikçinin ilgi odağı olmuştur. 
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P.H. Davis 1938 yılından itibaren birçok kez ülkemize gelerek örnekler toplamıştır. 

Yaptığı çalışmalar sonucunda ilki 1965, son cildi 1988 yılında 9 esas, 1 ek ciltten oluşan 

“Flora of Turkey and The East Aegean Island” isimli eseri yayınlamıştır (Davis ve ark., 

1988) 

Lamiaceae familyası ilk kez De Jusssieu tarafından 1789’da “Labiatae” adıyla 

isimlendirilmiştir. Lindley 1836 yılında ‘Lamiaceae’ olarak adlandırmıştır (Greuter, 

1988; Hedge, 1992). Lamiaceae dünyanın büyük ve en eski familyalarından biridir. 

Lamiaceae ile ilgili fosil kayıtları bulunmamasına rağmen kökeninin Oligosen’e veya 

daha öncesine dayandığı söylenebilir (Chadefaud ve Emberger, 1960; Hedge, 1986). 

Lamiaceae familyasının, Boissier’in “Flora Orientalis” adlı eserinde 66 cins, 

yaklaşık 1100 kadar türü bulunmaktadır. Bu sayı tahminen Dünya’ daki Lamiaceae 

türlerinin 1/3’ ü kadardır (Hedge, 1986). 

Başta Akdeniz havzası olmak üzere yeryüzünün bütün bölgelerine yayılmış olan 

Lamiaceae familyasının ülkemiz florasında da önemli bir yeri vardır. Lamiaceae 

familyası yaklaşık 200-250 cins ve 3200-4000 tür ile temsil edilmektedir (Heywood, 

1978; Hedge, 1992). Thorne’e göre 250 cins, 7000 türü bulunmaktadır (Thorne, 1992). 

Lamiaceae (Ballıbabagiller) familyasında otlar yarı çalımsı ya da çok yıllık 

çalımsı, bazen iki veya bir yıllık, sıklıkla aromatik bitkilerdir. Gövdeler 4 köşeli ya da 

değil, yapraklar stipülasız, basit, nadiren pinnat damarlıdır. Temel çiçek durumu brakte 

veya floral yaprakların koltuğunda taşınan vertisillat (yalancı çevrel çiçek durumu) 

şeklindedir. Ayrıca vertisillatlar spika, rasemus, simoz durumlar şeklinde 

düzenlenebilir. Çiçekler hermafrodit veya sterildir (dişi fonksiyonel). Brakteoller eksik 

ya da mevcuttur. Brakteler yapraklarla benzerdir ya da görünür şekilde farklılaşmıştır. 

Kaliks genelde 5 loblu üst lob 3 dişli, alt lob 2 dişlidir. Nadiren loblar veya dişler 1 ve 1 

veya 1 ve 4 şeklinde veya kaliks aktinomorftur. Damarlar 5-20, korolla gamopetal, 

zigomorfik ve bilabiet tüpsü, genellikle üst dudak indirgenmiş, alt dudak belirsiz iki 

loblu, dik ya da falkat (orak şeklinde), az çok konkav, alt dudak üç lobludur. Bazen üst 

dudak indirgenmiş ve alt dudak 5 loblu veya üstte 1 ve altta 4 loblu, ya da korolla 

aktinomorfik, stamenler korolla yüzeyine yapışık 4 veya didinamda ikidir. Ovaryum üst 

durumludur. Stilus ginobazik, nadiren değil, tepede bifittir. Meyve; kuru meyve tipi 

(çok nadir olarak etli meyve) olan nutlettir (fındıksı). Dört ya da nadiren daha az 

sayıdadır (Chadefaud ve Emberger, 1960). 

Familya üyeleri, dünyanın birkaç bölgesi hariç hemen hemen her bölgede 

(Himalayalar, Güneybatı Asya, Avustralya, Amerika ve Afrika’ya kadar) çok farklı 
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habitat ve yükseklikte yetişebilirler. Çoğunlukla açık habitatlara uyum sağlamışlardır. 

Birkaç cinsi (Gomphostemma) tropikal yağmur ormanlarına özgüdür (Suddee, 2001; 

Dirmenci, 2003). 

Türkiye florasında Lamiaceae familyası 45 cins, 565 tür ve 735 taksonla temsil 

edilmektedir. Son araştırmalarla familya’ya Kuzeydoğu Anadolu’dan Perilla cinsi ve 

Lophanthus cinsi ilave edilerek familyanın cins sayısı 47’ye yükselmiştir (Dirmenci ve 

ark., 2010). Lamiaceae Türkiye’de endemik tür sayısı en fazla olan familyalar arasında 

olup endemizm oranı %45 tir (Başer, 1993). Türkiye'nin en zengin üçüncü familyası 

konumundadır (Güner ve ark., 2000; Dönmez, 2002). 

Türkiye’de Lamiaceae familyasının endemik türlerinin yoğunlaştığı alanlar 

Anadolu çaprazı, Toroslar ve Amanoslardır (Hedge, 1986). 

Lamiaceae familyası üyeleri Akdeniz Bölgesinde yaygın olan, uçucu yağ içeren, 

bir veya çok yıllık, otsu veya çalımsı bitkilerdir. Lamiaceae familyası üyelerinin çoğu 

uçucu yağlar, aromatik yağlar ve benzeri sekonder metabolitler bakımından zengin 

olması sebebiyle; tıp, eczacılık, gıda, kozmetik ve parfümeri gibi alanlarda oldukça 

büyük öneme sahiptir (Baytop, 1996). Başı sekiz hücreli pul şeklindeki salgı tüyleri bu 

familya için karakteristiktir. Dolayısıyla başta nane, kekik ve lavanta çiçeği olmak üzere 

bu familyaya ait çiçekler bol ıtırlı olur (Başer, 1993).  

Lamiaceae familyası üyeleri ülkemizde etnobotanik olarak da kullanılmaktadır. 

Bu familyada bulunan türlerin tıbbi özellikleri ve süs bitkisi olmaları nedeniyle 

kültürleri yapılır (Başer ve Kırımer, 2006). 

 

2.10.2. Nepeta cinsi hakkında genel bilgiler 

Adını günümüzde “Nephi” denilen İtalya’nın orta bölgelerinde eski dönemlerde 

kullanılan peyzaj (Nepete, Nepet)’dan almıştır. Nepeta ismini ise ilk kez 1690 yılında 

Rivunus, Tournefort’un 1689 yılında Mentha cataria genel isimlendirmesi altında 

topladığı bir grup bitkisi için kullanmıştır (Dirmenci, 2003). Daha sonraki yıllarda 

Linneaus “Species Plantarum” adlı eserinin ilk baskısında 12 Nepeta türü tanımlamıştır 

(Shishkin, 1976; Dirmenci, 2003).   

Lamiaceae familyası üyelerinden biri olan Nepeta cinsinin 250 yi aşkın türü 

vardır. Genelde Nepeta cinsi bitkiler Güneybatı Asya, Hindistan, Çin, Avrupa, Suudi 

Arabistan, Orta Amerika, Kuzey Amerika, Kuzey Afrika ve Akdeniz bölgelerinde 

yayılım gösterirler. Türler genellikle Rusya, İran, Afganistan ve Türkiye’de yayılış 

göstermektedir (Dinesh ve ark., 2010).  
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Nepeta, Lamiaceae familyası’nın en çok takson içeren cinslerinden biridir. 

Türkiye’de Nepeta cinsi genellikle Doğu, Batı ve Güney Anadolu’da yayılış 

göstermektedir. Nepeta türleri 0-4500 m, çoğunlukla 1000-3000 m arasındaki 

yükseltilerde hemen hemen her türlü habitatta yetişmektedir. Ülkemizde Nepeta cinsine 

ait 40 takson belirlenmiştir. Taksonlardan 21’i İran-Turan, 13 tanesi ise Akdeniz 

fitocoğrafya bölgesinde bulunmaktadır. Bu taksonlardan 18 takson endemik olarak 

tespit edilmiştir. Endemik taksonlardan 6 tanesi İran-Turan, 12 tanesi ise Akdeniz 

fitocoğrafya bölgesindedir (Dirmenci, 2003).  

 

 
 
Şekil 5. N. congesta var. congesta’nın Türkiye’deki yayılışı (www.tubives.com) 

 

Nepeta congesta var. congesta bitkisinde çiçekler beyaz, leylak renginde ya da 

mordur. Kaliks tüpü ve ağzı düzdür. Brakteol kaliksten kısa ya da uzundur. Bitkiler çok 

eşeyli ya da hermafrodittir. Nutletler tuberküllü küreseldir (Hedge ve Lamond, 1982). 

N. congesta var. congesta’nın Türkiye’deki yayılışı Şekil 5’da sunulmuştur. 
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3. MATERYAL VE YÖNTEM 

3.1. Çalışmada Kullanılan N. congesta var. congesta Taksonları ve Özellikleri 

Bu tez çalışmasında kullanılan Nepeta congesta var. congesta taksonları florada 

belirtilen lokalitelerden Nisan-Haziran çiçeklenme dönemlerinde toplanmıştır. Nepeta 

congesta var. congesta Türkiye florası için endemik bir türdür. Nepeta congesta var. 

congesta bitkisi Konya Selçuk Üniversitesi Kampüsü-Yükselen yolundan toplanmış 

olup bitkinin taksonomik teşhisini ‘Prof. Dr. Murad Aydın ŞANDA’ yapmıştır.   

Çalışmada kullandığımız bitkiye ait taksonomi ve toplandığı lokalite bilgileri 

Tablo 4’de verilmiştir. 
Tablo 4. N. congesta var. congesta ’ nın lokalite ve taksonomik bilgileri 
 
Bitki Adı 
 

Bitkinin toplanma yeri 

N. congesta var. congesta  Konya Selçuk Üniversitesi Kampüsü-
Yükselen yolu 

 
 TAKSONOMİK HİYERARŞİ (www.tubives.com) 
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Şekil 6. N. Congesta var. congesta’ya ait fotoğraflar (www.turkiyebitkileri.com) 
 

Ömür  Çok yıllık  
Yapı  Ot  
Çiçeklenme  Nisan-Haziran 
Habitat  Kireçtaşı yarıklar  ve çağıllık, taşlı yamaçlar, nadas veya buğday tarlaları 
Yükseklik  300-2100 m 
Endemik  Endemik  
Türkiye 
dağılımı  Orta Anadolu (ANKARA, ESKİŞEHİR, KONYA, SİVAS, YOZGAT) 

 
Tablo 5. N. congesta var congesta hakkında bilgiler (www.tubives.com) 
 

3.2. Bitkisel Ekstraktların Hazırlanması 

Konya Selçuk Üniversitesi Kampüsü-Yükselen yolu arasından toplanan bitki 

örnekleri gölgede kurutulmuş ve analizlerin yapılması için öğütülmüştür. Antioksidan 

kapasite ve enzim inhibitör aktivitelerin tayini için toz hale getirilmiş bu örneklerden 

metanol ekstrakları çıkarılmıştır. Metanol özütleri için toz bitki örnekleri sokslet 
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aparatında 6-8 saat ekstraksiyona tabii tutulmuştur. Elde edilen bitki ekstraktları 

kullanılıncaya kadar 4˚C’ de muhafaza edilmiştir. 

 

3.3. Antioksidan Kapasite Tayin Testleri 

3.3.1. Toplam antioksidan komponentlerin belirlenmesi 

3.3.1.1. Toplam fenolik madde analizi (Folin ciocalteu yöntemi) 

Fenolik madde tayini için öncelikle bitki ekstraktı konsantrasyonu 2 mg/ml 

olacak şekilde hazırlandı. Bu amaçla 10 ml metanol içerisine 20 mg bitki eklenerek 

çözüldü. Bitkisel droglardan 200 µl ayrı deney tüplerine alındıktan sonra her bir tüpe 

0.5 ml %2’lik Na2CO3 çözeltisi ve 1.5 ml su ilave edildi. 3 dakika bekletildikten sonra 

0.1 ml Folin-Ciocalteu reaktifi eklendi. Folin-Ciocalteu ayıracı (FCR) bazlı yöntem 

gerçekte örnegin indirgenme kapasitesini tayin eder. Karışım karanlıkta ve oda 

sıcaklığında 2 saat bekletilip daha sonra 760 nm’de absorbansı ölçüldü. Antioksidan 

kapasite tayin testleri spektrofotometrik ölçümleri Shimadzu UV-1800 spektrofotometre 

cihazı kullanılarak gerçekleştirildi. Aynı işlem standart olarak kullanılan gallik asit için 

de tekrar edildi. Bitkilerin fenolik madde içeriği gallik asit eş değeri (mg GAE/g)  

olarak verildi (Slinkard ve Singleton, 1977). 

3.3.1.2. Toplam flavonoid madde tayini 

Toplam flavonoid içerik spektrofotometrik yöntemle belirlenmiştir. Bu amaçla  

2 mg/ml konsantrasyondaki bitki ekstraktından 1 ml alınıp %2’lik AlCl3’ün metanolik 

çözeltisinden aynı hacimde ilave edilerek karıştırıldı. 10 dakika bekletildikten sonra 415 

nm dalga boyunda karışımın köre karşı absorbansı ölçüldü. Aynı metot standart 

flavonoid olan rutin için de uygulanarak rutine ait kalibrasyon eğrisi çizildi. Sonuç 

olarak ekstraktın toplam flavonoid madde içerikleri rutin eş değer (mg RE/g) olarak 

belirlendi (Berk ve ark., 2013). 

3.3.2. Toplam antioksidan kapasitenin belirlenmesi 

Antioksidan analiz metodunun esası Mo(VI)’nın Mo(V)’e indirgenerek asidik 

ortamda yeşil renkli fosfat/Mo(V) kompleksinin oluşmasına dayanmaktadır. Bunun için 

öncelikle bitki özütümüzün konsantrasyonu 2 mg/ml olacak şekilde çözelti hazırlandı. 

Troloks standart olarak kullanıldı. Reaktif çözeltisi ise aşağıda belirtildiği şekilde 

hazırlandı:  

28 mM Na2HPO4.12H2O çözeltisi: 0.025 gr Na2HPO4.12H2O tartılarak hacmi saf su 

ile 25 ml’ye tamamlandı. 
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 4 mM Amonyum molibdat çözeltisi: 0.123585 gr amonyum molibdat tartılarak hacmi 

saf su ile 25 ml’ye tamamlandı. 

0.6 M H2SO4 çözeltisi: 0.83175 ml H2SO4 alınarak üzerine 24.18825 ml saf su 

sızdırılarak ilave edildi. 

Yukarıdaki şekilde hazırlanan çözeltiler bir mezürde karıştırılarak reaktif 

çözeltisi hazırlandı. 2 mg/ml konsantrasyondaki bitkisel çözeltiden 0.3 ml bir tüpe 

alındıktan sonra üzerine reaktif çözeltisinden 3 ml ilave edildi. Kuvvetli bir şekilde 

karıştırılan tüp 95°C’de 90 dakika inkübe edildikten sonra 695 nm’de absorbansı 

ölçüldü. Aynı işlemler standart antioksidan olarak kullanılan troloks için de tekrar 

edildi. Troloks eşdeğeri (mg TE/g) alınarak antioksidan aktivite hesaplandı (Prieto ve 

ark., 1999). 

3.3.3. İndirgeme gücünün belirlenmesine yönelik testler 

3.3.3.1. Bakır indirgeme gücü (CUPRAC testi) 

Amonyum asetat tamponu: 1 M (pH=7) amonyum asetat tampon çözeltisinden (NH4AC) 

19.27 g tartılarak su ile 250 ml’ye tamamlandı.  

Neokuproin çözeltisi: 7.5x10-3 M, Neokuproin (2,9 dimethyl 1-10 phenantroline)’den 

0.039 g alınarak %96’lık etil alkolle 25 ml’ye tamamlanarak hazırlandı.  

10-2 M Cu(II) klorür çözeltisi: 0.4262 g CuCl2.2H2O’den tartılıp su ile 250 ml’ye 

tamamlanarak hazırlandı.  

Bu çalışma için bitki ekstraktının 0.4 mg/ml ile 2 mg/ml arasındaki farklı 

konsantrasyonu kullanıldı. Öncelikle her bir deney tüpüne 1 ml CuCl2.2H2O, 1 ml 

amonyum asetat, 1 ml neokuproin çöeltileri ile 0.6 ml saf su eklendi. Daha sonra her bir 

tüpe bitkisel çözeltiden 0.5 ml eklenip iyice karıştırıldıktan sonra tüpler ağızları kapalı 

bir şekilde oda sıcaklığı ve karanlıkta 30 dakika inkübe edildi. Troloks içinde aynı 

işlemler tekrar edildi. İnkübasyon sonunda 450 nm’de absorbansları ölçüldü (Apak ve 

ark., 2006). 

3.3.3.2. FRAP testi 

FRAP metodu bitki ekstrakt Fe(III)/TPTZ kompleksinin Fe(II)/TPTZ 

kompleksine indirgemesi prensibine dayanmaktadır. Bu amaçla 2 mg/ml’lik özüt 

kullanıldı. Bu özütden 0.1 ml alınarak üzerine 2 ml FRAP reaktif karışımı ilave edildi. 

Reaktif karışımı 10:1:1 oranında asetat tamponu (0.3 M pH:3.6), 40 mM HCl içinde 10 

mM TPTZ ve 20 mM FeCl3 içermektedir. Karışım bu şekilde hazırlanarak 30 dk oda 

sıcaklığında inkübe edildi. 593 nm dalga boyunda absorbansı ölçüldü. FRAP metodun 

sonuçları standart troloks kullanılarak değerlendirildi (Benzie ve Strain, 1996). 
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3.3.4. Serbest Radikal Süpürme Aktivitesinin Belirlenmesi 

3.3.4.1. DPPH radikal süpürme etkinliği 

Serbest radikal giderim kapasitesi 1,1-difenil-2-pikrilhidrazil (DPPH
.
) serbest 

radikali kullanılarak tespit edilmiştir. Bitki özütümüzdenden 1 ml alınarak üzerine 1 ml 

konsantrasyondaki DPPH çözeltisi (final konsantrasyonu 0.2 mM) ilave edildi. Tüpün 

ağzı kapatılıp kuvvetlice karıştırıldıktan sonra oda sıcaklığı ve karanlıkta 30 dakika 

inkübe edildikten sonra 517 nm’de absorbansı ölçüldü. Bitkisel çözelti ve troloksun 

inhibisyonu aşağıdaki denklemden hesaplanmıştır (Kirby ve Schmidt, 1997). Kontrol 

çözeltisi olarak ekstrakt yerine metanol ilave edildi. Serbest radikal giderim aktivitesi 

aşağıdaki eşitlik kullanılarak hesaplandı: 

İnhibisyon(%)=(Akontrol-Aörnek)/ Akontrol)x100 

3.3.4.2. ABTS katyon radikal süpürme aktivitesi 

ABTS.+ radikal katyonu, 7.4mM ABTS solusyonu ile 2.45 mM potasyum 

persülfat reaksiyona girmesi ile direkt olarak üretilmiştir. Karışım 12-16 saat oda 

sıcaklığı ve karanlıkta bekletilip aktif radikal oluşması sağlanmıştır. Deney öncesinde 

ABTS solusyonunun 734 nm’de absorbansı 0.700±0.02 olacak şekilde metanol ile 

seyreltildi. Bitki ekstraktından 1 ml alınarak 2 ml ABTS solusyonuyla karıştırıldı. Ağzı 

kapalı bir şekilde oda sıcaklığında 30 dakika bekletilen örnek absorbansı 734 nm’de 

ölçüldü (Re ve ark., 1999). Bitkisel özütlerin ABTS katyon radikalini süpürme yüzdesi 

aşağıdaki denklemden faydalanılarak hesaplandı: 

İnhibisyon (%) = [(Akontrol–Aörnek)/Akontrol] x 100 

Akontrol kontrolün absorbansı ve Aörnek örneğin absorbansını ifade eder. Troloks 

içinde aynı işlemler yapılarak, bitki ekstraktının ABTS katyon radikali süpürme 

aktivitesi troloks eş değer olarak verildi (mgTEs/g). 

3.3.5. Metal şelatlama aktivitesi 

Fe2+ iyonlarını şelatlama aktivitesi Dinis ve ark., (1994) yöntemine göre 

belirlenmiştir. İçerisinde 2 ml bitkisel özüt (2 mg/ml) bulunan deney tüpüne 2 mM 0.05 

ml FeCl2 çözeltisi eklendi. Reaksiyon 0.2 ml 5 mM ferrozin ilave edilerek başlatıldı. 

Karıştırılan tüp sonra oda sıcaklığında 10 dakika inkübe edildikten sonra 562 nm’de 

absorbansı okundu. Şelatlayıcı ajan olan EDTA içinde işlem tekrarlandı. Ferrozin-Fe2+ 

oluşum inhibisyonu (%) aşağıdaki eşitlik kullanılarak hesaplandı. Deneyin sonucu 

EDTA eş değer alınarak değerlendirildi (mg EDTA/g).  

Metal şelatlama kapasitesi (%) = [(Akontrol–Aörnek)/Akontrol] x 100 



 

 

36 

3.4. Enzim İnhibisyonuna Yönelik Testler 

3.4.1. Anti-kolinesteraz aktivitesi 

Kolinesteraz inhibisyon aktivitesi “Ellman’s yöntemi” kullanılarak 96 kuyucuklu 

mikroplakalar içerisinde ölçüldü (Ellmann ve ark., 1961). Mikroplaka kuyucuklarına 2 

mg/mL konsantrasyondaki 50 µL bitki ekstraktı, 125 µL DTNB (5,5-Dithio-bis(2-

nitrobenzoic) acid), 25 µL Tris-HCl tamponu (pH 8.0) içerisinde hazırlanmış 

asetilkolinesteraz veya butirilkolinesteraz enzim çözeltileri konularak karışım oda 

sıcaklığında 15 dakika bekletildi. Üzerine 25 µL asetiltiyokolin iyodür (ATCI) veya 

butiriltiyokolin iyodür (BTCI) ilave edildi. Aynı şekilde, asetilkolinesteraz veya 

butirilkolinesteraz enzim çözeltisi konulmadan hazırlanan reaksiyon reaktiflerine örnek 

çözeltisi ilave edilerek kör hazırlandı. Körlerin ve örneğin absorbans değerleri oda 

sıcaklığında 10 dakika bekletildikten sonra 405 nm dalga boyunda ölçüldü. Örneğin 

absorbans değerinden körlerin absorbans değerleri çıkarılarak gerçek absorbanslar 

hesaplandı. Kolinesteraz inhibisyon aktivitesi galantamin eş değer alınarak 

değerlendirildi (mg GALAE/g). 

3.4.2. Anti-tirozinaz aktivitesi 

Tirozinaz enzim inhibitörü aktivitesi, L-DOPA ‘nın substrat olarak kullanıldığı 

“dopachrome yöntemi” ile ölçüldü. Mikroplaka içerisindeki kuyucuğa 25 µL örnek 

çözeltisi, 100 µL fosfat tamponu (pH 6.8) ve 40 µL tirozinaz çözeltisi ilave edildi. 

Çözelti oda sıcaklığında 15 dakika bekledikten sonra 40 µL L-DOPA ilave edildi. Aynı 

şekilde, tirozinaz enzimi çözeltisi konulmadan hazırlanan reaksiyon reaktifine örnek 

çözeltisi eklenip kör hazırlandı. Örnek ve körlerin absorbans değerleri 10 dakika oda 

sıcaklığında bekletilmesinin ardından 492 nm de absorbansı okundu. Körlerin 

absorbansı örneklerden çıkartılarak gerçek absorbans değerleri hesaplandı. Kojik asit eş 

değer (mg KAE/g) alınarak tirozinaz inhibitör aktivitesi hesaplandı (Orhan ve ark., 

2014). 

3.4.3. Anti-amilaz aktivitesi 

α- amilaz inhibitör aktivitesi “Caraway-Somogyi iyot/potasyum iyodür (IKI) 

yöntemi” uygulanarak gerçekleştirildi (Zengin ve ark., 2014). Mikroplakadaki 

kuyucuklar içine 25 µL örnek çözeltisi ve fosfat tamponu (pH 6.9, 6 mM sodyum 

klorür) içerisinde hazırlanan 50 µL α- amilaz çözeltisi ilave edildi ve 37 ºC de 10 dakika 

inkübe edildikten sonra örnek çözeltilerine % 0.05’lik 50 µL nişasta çözeltisi eklendi. 

Kör çözeltisi de, α- amilaz enzim çözeltisi konulmadan hazırlanan reaksiyon 

reaktiflerine örnek çözelti ilave edilerek hazırlandı. Çözelti 37 ºC de 10 dakika 
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bekletilmesinin ardından 1 M 25 µL HCI eklenerek reaksiyon durduruldu. Daha sonra 

100 µL iyot-potasyum iyodür çözeltisi ilave edildi. Örnek ve körlerin absorbans 

değerleri 630 nm dalga boyunda okundu. Gerçek absorbans değerleri, körlerin 

absorbans değerleri örneklerin absorbans değerlerinden çıkarılarak elde edildi. α- amilaz 

inhibitör aktivitesi akarboza eşdeğer seçilerek tespit edildi (mmol AKAE/g). 

3.4.4. Anti-glukozidaz aktivitesi 

50 µL örnek çözelti mikroplaka içerisindeki kuyucuklara, fosfat tamponu içinde 

çözünmüş 50 µL α- glukozidaz çözeltisi, 50 µL glutatyon ve 50 µL PNPG (4-p-

nitrofenil-α-D-glukopiranozid) ilave edilerek 37 ºC de 10 dakika bekletildi. Aynı 

şekilde, α- glukozidaz enzim çözeltisi eklenmeden hazırlanan reaksiyon reaktiflerine 

örnek çözeltisi konularak kör hazırlandı. Reaksiyon 0.2 M 50 µL sodyum karbonat 

eklenerek tamamlandı. Numune ile körlerin absorbansı 400 nm de okunduktan sonra 

körlerin absorbansları numunelerden çıkartılarak gerçek absorbans değerleri bulundu. α- 

glukozidaz inhibisyon aktivitesi (mmol AKAE/g) akarboz eşdeğer alınarak rapor edildi 

(Palanisamy ve ark., 2011). 
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4. ARAŞTIRMA BULGULARI VE TARTIŞMA 

Bu tez çalışmasında Konya Selçuk Üniversitesi Kampüsü-Yükselen yolu 

arasından toplanan,  endemik bir bitki olan Nepeta congesta var. congesta bitkisinin 

antioksidan kapasite ve enzim inhibitör aktivitesi değerlendirilmiştir. 

Bitkisel materyalin antioksidan kapasitesinin belirlenmesinde tek bir metot bitki 

antioksidan kapasitesini tümüyle yansıtmayacağı için çeşitli metotlar kullanılmıştır. 

Metot olarak literatürlerde de en sık karşılaşılan: total antioksidan kapasite, ABTS 

metodu, DPPH metodu, demir ve bakır indirgeme gücü metotları, metal şelatlama 

metodu uygulanmıştır. Bu metotlara ilaveten ekstraktın toplam flavonoid ve fenolik 

içerikleri de hesaplanmıştır. 

Enzim inhibitör aktivitenin belirlenmesine yönelik ise anti-kolinesteraz aktivite, 

anti-butirilkolinesteraz aktivite, anti-trozinaz aktivite ve antidiabetik (α-amilaz ve α-

glukozidaz inhibisyonu) etkinin belirlenmesine yönelik testler uygulanmıştır. 

 

4.1. Antioksidan Aktivite Tayin Testleri 

4.1.1. Toplam fenolik ve flavonoid içeriği 

Fenolik bileşiklerin sağlık üzerine olan çok sayıdaki olumlu etkileri son 

zamanlarda bilim dünyasının bu bileşiklere yönelmesine yol açmıştır. Bitkilerin toplam 

fenolik içeriklerinin belirlenmesinde gallik asit veya pirokatekol gibi standart bir fenolik 

madde kullanılmaktadır. Fenolik içeriğin belirlenmesinde basitliği ve özel bir ekipman 

gerektirmemesinden dolayı Folin Yöntemi yaygın olarak kullanılmaktadır. Nepeta 

congesta var. congesta ekstraklarının fenolik içerikleri gallik asit standart kullanılarak 

hesaplanmıştır. Bu tez çalışmasında Nepeta congesta var. congesta ’nın Folin-Ciocalteu 

reaktifi ilave edilerek yapılan metanol özütünde 32.03±0.48 mgGAE/g fenolik madde 

bulunmuştur. 

Bitki özütünde spektrofotometrik ölçümler ve flavonoid içerik “Shimadzu UV-

1800 spektrofotometre cihazı” kullanılarak belirlenmiştir. Nepeta congesta var. 

congesta’ nın flavonoid içeriği rutin eş değer olarak hesaplanmıştır. %2’lik AlCl3’ün 

metanolik çözeltisinde bitki özütünün toplam flavonoid miktarı 14.71±0.26 mgRE/g 

olarak ölçülmüştür. 

4.1.2. Toplam antioksidan kapasite (Fosfomolibdat testi) 

Fosfomolibdat testi, asit ortam şartlarında antioksidan madde içeren bileşiklerin 

Mo(VI)’ yi, Mo(V)’ e indirgemesi ve oluşan fosfat/Mo(V) (yeşil renkli) kompleksinin 

spektrofotometrik olarak ölçümüne dayanmaktadır. Çeşitli çalışmalarda metodun 
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sonuçları ile fenolik içerik arasında herhangi korelasyon olmadığı rapor edilmesine 

rağmen, metot basitliği ve kullanılan reaktiflerinin ucuzluğundan dolayı antioksidan 

kapasitenin değerlendirilmesinde son yıllarda sıklıkla kullanılan metotlardan biridir. Bu 

metot ile sonuç verirken; antioksidan aktivitesini bildiğimiz bir maddeye göre eşdeğeri 

olarak verilir.  Genel olarak bilinen standart antioksidan madde olarak troloks ya da 

askorbik asidi kullanılır. Bu çalışmada fosfomolibdat troloks eşdeğer alınarak 

değerlendirilmiştir. 

Nepeta congesta var. congesta özütünün toplam antioksidan kapasitesi miktarı 

1.61 ±0.07 mmol TE/g olarak ölçülmüştür. 

Nepeta congesta var. congesta’nın metanol özütlerinin toplam fenolik ve 

flavonoid içerikleri ile toplam antioksidan kapasitesi Tablo 6’de verilmiştir. 
Tablo 6. Nepeta congesta var. congesta’nın toplam fenolik ve flavonoid içerikleri ile toplam antioksidan 
kapasitesi 

 
Özüt Toplam fenolik içerik 

(mg GAE/g özüt) 
Toplam flavonoid 
içerik (mg RE/g özüt) 

Toplam antioksidan 
kapasite (mmol TE/g 
özüt) 

Metanol 32.03±0.48 14.71±0.26 1.61 ±0.07 
 

*Ortalama±Standart Sapma. GAE: Gallik asit eşdeğeri; RE: Rutin eşdeğeri; TE: Troloks eşdeğeri 

 

 
Şekil 7. Nepeta congesta var. congesta’ nın toplam fenolik ve flavonoid içerikleri ile toplam antioksidan 
kapasitesi       
 

Çalışmamızdan çıkan sonuçlara göre; Nepeta congesta var. congesta da bulunan 

en zengin içerik toplam fenolik içeriktir (Şekil 7). Metanol özütünde 32.03 mgGAE/g 
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fenolik bileşik bulunmuştur. Fenolik içerik miktarını flavonoid içerik (14.71 mgRE/g) 

ve toplam antioksidan kapasite (1.61 mmolTE/g) takip etmektedir. 

Triantaphyllou ve ark. (2001), Lamiaceae familyasına ait bitkilerin su 

ekstraksiyonlarından elde edilen antioksidant özelliklerini araştırmışlar ve araştırılan 

örneklerde fenolik içerik miktarlarını; Origanum dictamnus’ da 15.2, Melissa 

officinalis’ de 13.7, Sideritis sp.’ de 12.15, Mentha sp.’ de 7.7, Origanum sp.’ de 22.1, 

Salvia sp.’ de 27.4 (% w/w) olarak tespit etmişlerdir.  

Cai ve ark., (2004)’te fenolik ve antioksidan maddeleri ihtiva eden 112 farklı  

bitkinin kansere karşı etkilerini bulmak için total antioksidan kapasitesine ve total 

fenolik içeriğine bakarak yaptıkları çalışmada; Lamiaceae familyasından bitkilerin de 

bulunduğu çalışma sonucunda toplam fenolik muhtevası ile antioksidan kapasitesi 

arasında pozitif korelasyon tespit etmiş ve antioksidan etkiyi oluşturan temel yapının 

fenolik içerik olduğunu rapor etmişlerdir. Diğer sebze ve meyvelere nisbeten bu 

bitkilerin yüksek antioksidan etkiye ve fenolik bileşik muhtevasına sahip olmaları 

nedeniyle bitkilerin doğal bileşimlerinin kanser tedavisinde ajan kaynağı olarak 

kullanılabileceğini ileri sürmüşlerdir.  

Antioksidan kapasitesi araştırılan bitkiler arasında bir çalışmada Labiatae 

familyasına ait olan ve Türkiye’de yayılış gösteren Ballota cinsine ait 16 bitki türünün 

etanol özütünün lipid peroksidasyonu ve süperoksit anyon oluşumu üzerinde 

antioksidan özellikleri incelenmiş (Citoğlu ve ark., 2004) ve yeşil çayın kuru ağırlığının 

yaklaşık %30’unu oluşturan kateşinlerin, yüksek antioksidan etkinlik gösterdiği ve bu 

etkinin de bitkiye antimutajenik, antikanserojenik ve tümör oluşumunu engelleyici 

özellikler kazandırdığı belirtilmiştir. 

Güllüce ve ark. (2007), Mentha longifolia L. ssp. longifolia Hudson. (nane 

bitkisi)'nın antioksidan aktivitesini metanol ekstraktında incelemişler çalışmaları 

sonucunda, toplam fenolik içeriği 4.5 g/ 100 g olarak bulmuşlardır. 

Başak ve Candan (2008) da Lallemantia canescens (L) Fisch & Mey bitkisinin 

ve kallus doku kültürünün antioksidan aktivitesi ile ilgili yaptıkları çalışmalarında 

metanol özütünün toplam flavanoid miktarını 0.288±0.009 mg/g kuersetin eşdeğeri ve 

fenol miktarını 397.62±12.467 mgGAE/g ile toplam antioksidan kapasitesini ise 

5.483±0.232 mM/g α-tokoferol asetat eşdeğeri olarak tespit etmişlerdir. 
Albayrak ve ark. (2008), Türkiye’de endemik olarak bulunan Salvia halophila 

Hedge’nin antimikrobial, antioksidan aktivitesini belirlemeye yönelik yaptıkları 

çalışmada etanollü özütün toplam fenolik içerik miktarını 8.21 mg gallik asit eşiti/ g 
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olarak bulmuşlardır. Salvia halophila’nın etanollü ektraksiyonunun antioksidan 

aktivitesini 84.87 askorbik asit eşiti/g olarak rapor etmişlerdir. 

Erdoğan ve ark. (2010), Türkiye’de adaçayı olarak bilinen bitki türleri ve 

bunların antioksidant aktiviteleri başlıklı çalışmalarında inceledikleri yedi Lamiaceae 

türünün sulu özütlerinin antioksidan aktivitelerini gallik asit eşiti olarak; Salvia 

tomentosa’ da 87.87 mg/g, Salvia frticosa’ da 129.94 mg/g, Sideritis arguta’ da 88.09 

mg/g, Sideritis congesta’ da 154.1 mg/g, Sideritis libanotica’ da 55.64 mg/g, Sideritis 

perfoliata’ da 88.74 mg/g, Sideritis pisidica’ da 119.72 mg/g şeklinde tespit etmişlerdir. 

Karaarslan (2010)’da Calamintha nepeta subsp. glandulosa Ball. bitkisinin 

antioksidan aktivitesinin belirlenmesi amaçlı çalışmasında bitki ekstrelerinin total fenol 

miktarını metanol ekstresinde 178.66 gr/L ekstrede gallik asit tespit etmiştir. Fenolik 

madde analiz sonuçları incelendiğinde metanol ekstresinin klorejenik asit (1271.6 

μg/gram), apigenin-7glucoside (1006.4 μg/gram), rosmarinik asit (7689.7 μg/gram), 

luteolin (579.1 μg/gram), gallik asit (70.9 μg/gram), kafeik asit (599.7 μg/gram) 

içerdiğini tespit etmiştir. Aynı tez çalışmasında Calamintha nepeta subsp. glandulosa 

ekstrelerinin metanol özütünde total flavonoid miktarını 21.7 mg/katakol olarak tespit 

etmiştir. Metanol ekstresinin en yüksek değerde flavonoid içerdiği belirlenmiştir. 

Knezevic ve arkadaşları (2011), Hırvatistan’da Lamiaceae familyasına ait üç 

türün antioksidan aktivitelerini ve fenolik içeriklerini araştırmışlardır. Kurumuş bitki 

örnekleriyle yaptıkları analizde, % oran olarak etanollü özütlerinin toplam fenolik 

bileşik miktarlarını Micromeria croatia 13.6, M. juliana 10.75, M. thymfolia 9.69 olarak 

bulmuşlardır. Aynı örneklerin sırasıyla toplam antioksidant kapasitelerini ise; 470 mg/g, 

284 mg/g, 265 mg/g olarak rapor etmişlerdir. Çalışmaları sonucunda fenolik birleşikler 

ile antioksidan aktivitenin pozitif güçlü bir korelasyon gösterdiğini ifade etmişlerdir. 

Yılmaz (2011), Nepeta sorgerae Hedge et Lamond. ve Nepeta obtusicrena 

Boiss. ile ilgili yaptığı çalışmasında; Nepeta sorgerae bitkisinin metanol ekstrelerinin 

toplam fenolik içeriğini (μg pirokatekol eşdeğer) /mg Ekstre 11.14±2.45, toplam 

flavonoid  (μg kersetin eşdeğer) /mg Ekstre 24.65±1.25; Nepeta obtusicrena bitkisinin 

ise metanol ekstrelerinin toplam fenolik (μg pirokatekol eşdeğer) /mg Ekstre 

24.11±1.42, toplam flavonoid  (μg kersetin eşdeğer) /mg Ekstre 21.52±0.88 olarak 

belirlemiştir. 

Swedan (2013), bazı Lamiaceae türlerindeki PAL gen aktivitesi ve toplam 

fenolik içerik adlı çalışmasında 4 Lamiaceae türünü incelemiş ve çalışmaları sonucunda 

sulu ektrelerin toplam fenolik içeriğini; Lavendula angustifalia (13.40 mg/gTA), 
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Mentha spicata (11.68 mg/gTA), Ocimum basilicum (11.37 mg/gTA), Thymus vulgaris 

(5.44 mg/gTA) olarak tespit etmiştir. 

Sağır (2014), Poaceae ve Lamiaceae familyalarına ait bazı türlerin toplam 

antioksidan kapasitelerini karşılaştırmış, metanol özütlerinin Poaceae familyasının bazı 

türlerinin ortalama toplam antioksidan kapasitesini 3.49 mg/g TA, Lamiaceae 

familyasının türlerinin ise 5.19 mg/g TA olarak bulmuştur. Lamiaceae familyasının 

Poaceae’ye göre daha yüksek antioksidan kapasiteye sahip olduğu ve bu farklılığın 

istatistik olarak P<0.05 düzeyinde önemli olduğu belirlenmiştir. En yüksek antioksidant 

kapasiteye sahip Lamiaceae familyasına ait türün ise Sideritis perfoliata olduğunu tespit 

etmiştir.  

                 
4.1.3. Serbest radikal süpürme aktivitesinin belirlenmesi 

4.1.3.1. DPPH   

Kararlı bir radikal olan DPPH antioksidan kapasite tayininde en sık kullanılan 

radikallerden biridir. Antioksidanların 2,2 -difenil-1-pikrilhidrazil (DPPH·)’ in hidrojen 

bağlayabilme özelliğinden dolayı radikal giderme işlevi olduğu düşünülerek 

geliştirilmiş bir metottur. DPPH· testi, serbest radikal süpürme aktivitesinin 

değerlendirilmesi için iyi bilinen bir metottur. Polariteden bağımsız, çok hızlı, kolay ve 

tekrar edilebilir bir metottur (Koleva ve ark., 2002). DPPH radikal süpürme aktivitesi ile 

toplam polifenoller arasında güçlü bir ilişki vardır (Lu ve Foo, 2000; Siriwardhana ve 

ark., 2003).  DPPH antioksidanlarla reaksiyonu sonucunda antioksidanlardan elektron 

alırlar ve renk açılması meydana geldiği için absorbansda düşmeler meydana gelir. 

Absorbansın düşük olması karışımın radikal giderim aktivitesinin yüksekliğini 

göstermektedir. Bitkisel çözeltilerin ve troloksun inhibisyonu aşağıdaki denklemle 

hesaplanmıştır: 

İnhibisyon(%)=((Akontrol-Aörnek)/ Akontrol)x100  (Kirby ve Schmidt, 1997) 

Nepeta congesta var. congesta özütleri DPPH radikal süpürme etkinliği 46.54 

±0.96 mgTE/g olarak bulunmuştur (Tablo 7, Şekil 8). 

4.1.3.2. ABTS 

ABTS antioksidan testlerde yaygın olarak kullanılan kararlı yapılardandır. Bu 

yöntem; 2,2’-azinobis(3-etilbenzotiazolin-6-sulfonat) (ABTS) kromojen radikal 

katyonunun absorbansının, antioksidanlar tarafından inhibe edilmesi temeline dayanır. 

Antioksidanlar varlığında ABTS.+ radikal katyonunun absorbansında belirli bir süre 

içindeki azalmadan yararlanarak toplam antioksidan kapasite troloks cinsinden bulunur. 
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Bu nedenle bu yönteme “troloks eşdegeri antioksidan kapasite yöntemi” (ABTS/TEAC) 

adı da verilir.  

Bitki özütünün ABTS değeri 50.53±2.76 mgTE/g olarak ölçülmüştür (Tablo 7, 

Şekil 8).  
Tablo 7. Nepeta congesta var. congesta’nın DPPH ve ABTS radikali süpürme etkinliği 

 
Özüt DPPH radikal süpürme 

aktivitesi (mg TE/g özüt) 
ABTS radikal süpürme aktivitesi (mg 
TE/g özüt) 

Metanol 46.54 ±0.96 50.53±2.76 
*Ortalama±Standart Sapma. TE: Troloks eşdeğeri 

 

 
Şekil 8. Nepeta congesta var. congesta’nın DPPH ve ABTS radikali süpürme etkinliği 
              

Soares ve ark. (1997), Calamintha incana Boiss. ile yaptıkları bir çalışmada 

DPPH metodunu kullanmış ve metanol ekstresinin IC50 değerini 23.1 ± 1.1 μg/ml olarak 

tespit etmişlerdir. 

Başak ve Candan (2008) da Lallemantia canescens (L) Fisch & Mey bitkisinin 

ve kallus doku kültürünün antioksidan aktivitesi ile ilgili yaptıkları çalışmalarında 

DPPH metoduna göre radikal süpürme tayinini gerçekleştirmiş olup, DPPH lC50 

değerini metanol ekstraktında 26.4 ± 0.3 μg/mL olarak rapor etmişlerdir. 

Tosun ve ark. (2009), sekiz Salvia türünün antioksidan özellikleri ile ilgili 

yaptıkları çalışma sonucunda metanol özütlerinin en iyi IC50 değerini Salvia verticillata 

Bornm.’da 18.3 μg/ml olarak bulmuşlardır. Yüksek oranda serbest radikal süpürücü 
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etkiye sahip olan diğer türler ise sırasıyla Salvia virgata (23.4 μg/ml) ve Salvia 

nemorosa (32.0 μg/ml)’dır. 

Karaarslan (2010), Calamintha nepeta subsp. glandulosa metanolik özütünü 

DPPH yöntemiyle incelediği çalışmasında; IC50 değerini 4.78±0.2 μg/mL olarak 

bulmuştur. IC50 (inhibisyon konsantrasyonu) değeri, DPPH çözeltisinin absorbansını % 

50 düşüren konsantrasyon değeridir. Bunun sonucunda çalışmasında metanol ve etanol 

ekstresinin serbest radikal süpürücü etkisinin yüksek olduğunu bulmuştur. Ayrıca bitki 

ekstresinin IC50 değerinin BHT’ye göre daha yüksek çıktığını tespit etmiştir. 

Yılmaz (2011), Nepeta sorgerae ve Nepeta obtusicrena ile ilgili yaptığı 

çalışmasında DPPH metodunu kullanmış Nepeta sorgerae bitkisinin metanol 

ekstrelerinin DPPH serbest radikal giderim aktivitesini 9.050 (10 μg/ml ); Nepeta 

obtusicrena bitkisinin metanol ekstrelerinin DPPH serbest radikal giderim aktivitesini  

10.600 (10 μg/ml ) olarak tespit etmiştir.  

Bayan ve Genç (2016), Salvia verticillata subsp. amasiaca bitkisi ile ilgili 

yaptıkları çalışmalarında DPPH metodunu uygulamış, DPPH lC50 değerini 11.47±0.30 

μg/mL olarak tespit etmişlerdir. Sonuç olarak, Salvia verticillata subsp. amasiaca 

bitkisinin metanol eksraktının yüksek antioksidan aktivite gösterdiği belirlenmiştir. 

 

4.1.4. İndirgeme Gücünün Belirlenmesine Yönelik Testler 

4.1.4.1. Bakır indirgeme gücü (CUPRAC testi) 

İndirgeme gücü veya potansiyeli antioksidan kapasitenin en önemli 

belirteçlerinden biridir. Bu potansiyel antioksidan aktivitesi araştırılan bileşikler veya 

özütlerin elektron verme yeteneğini göstermektedir. Bu indirgeme gücü, fenolik 

yapıdaki antioksidan maddelerin önemli bir mekanizmasıdır. Bakır indirgeme gücünün 

tespit edilmesi amacıyla kullanılan CUPRAC metodu; bakır(II)-neokuproin (2,9-

dimetil-1,10-fenantrolin) reaktifi (Cu(II)-Nc) kullanılarak polifenolik bileşiklerin 

antioksidan kapasitelerinin tayini için geliştirilen spektrofotometrik bir yöntemdir, 

antioksidan bileşikler varlığında Cu(II)- neokuproin kompleksinin renkli Cu(I)-Nc 

şelatına indirgenmesi ve bu şelatın maksimum ışığı soğurduğu 450 nm’de absorbans 

değerlerinin ölçülmesi esasına dayanmaktadır (Apak ve ark., 2004; Özyürek ve ark., 

2011). 

CUPRAC yöntemi bakır(II) iyonu indirgeme kapasitesi cinsinden öncelikle gıda 

maddelerinde bulunan polifenoller, C ve E vitamini gibi antioksidanların tayininde daha 
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sonra ise insan serumunda TAC belirlenmesinde, hidroksil radikal süpürücü maddeler 

üzerinde kullanılmıştır (Apak ve ark., 2006; Bektaşoğlu ve ark., 2008). 

CUPRAC testi hızlı, basit ve özellikle hidrofilik antioksidanlara oldukça uygun 

olmasından ötürü son zamanlarda oldukça tercih edilen antioksidan metotlardandır. 

Bu çalışmada Nepeta congesta var. congesta’nın CUPRAC sonucu 104.43±1.12 

mgTE/g olarak tespit edilmiştir (Tablo 8, Şekil 9). 

4.1.4.2. FRAP Testi 

Bakır indirgeme gücünde olduğu gibi FRAP testide bitkisel özütlerin demir 

iyonlarını indirgeme yeteneklerini ortaya çıkarır. FRAP testi; demir (III) tripridiltriazin 

(Fe3+ -TPTZ) kompleksinin antioksidan vasıtasıyla düşük pH ortamında demir (II) 

tripridiltriazin (Fe2+ -TPTZ) kompleksine indirgenmesi ve ortaya çıkan Prusya Mavisi 

rengin spektrofotometrik olarak tayinine dayanır. Absorbansın yüksek olması indirgeme 

gücünün yüksekliğini gösterir (Benzie ve Strain, 1996). 

FRAP testine göre Nepeta congesta var. congesta’nın sonucu 67.03±1.96 

mgTE/g olarak ölçülmüştür (Tablo 8, Şekil 9). 

4.1.5. Metal şelatlama aktivitesi 

Antioksidan kapasite tayininde oldukça önemli olan metal şelatlama aktivitesi; 

lipit peroksidasyonuna neden olan metalleri tutar. Fenton kimyasından da bilindiği 

üzere antioksidan aktivite açısından OH• radikallerinin ortaya çıkmasına neden olan 

Fe+2 ve Cu+ gibi metallerin tutulmasında önemli rolü vardır. Bu sebeplerden dolayı, 

şelat yapabilme özelliğinde olan bileşikler organizmada geçiş metallerini bağlayarak, 

radikal oluşmasını engeller. Böylece serbest radikallerin meydana getirdikleri zararların 

önlenmesinde işlev görürler (Duh ve ark., 1999). Bu tez çalışmasında metal şelatlama 

kapasitesi ferrozin metodu kullanılarak değerlendirilmiştir. 

Çalışma sonucuna göre Nepeta congesta var. congesta’nın metal şelatlama 

aktivitesi 49.34±0.41 mgEDTAE/g olarak tespit edilmiştir (Tablo 8). 
Tablo 8. Nepeta congesta var. congesta’nın CUPRAC,  FRAP ve metal şelatlama aktiviteleri 
 

         Özüt CUPRAC (mg TE/g 

özüt) 

FRAP (mg TE/g 

özüt) 

Metal şelatlama aktivitesi (mg 

EDTAE/g özüt) 

Metanol  104.43±1.12   67.03±1.96   49.34±0.41 
 

*Ortalama±Standart Sapma. TE: Troloks eşdeğeri; EDTAE: EDTA eşdeğeri. 
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Şekil 9. Nepeta congesta var. congesta’nın CUPRAC ve FRAP aktiviteleri 
 
 
 

Zengin ve ark. (2014), Sideritis galatica Bornm. bitkisi ile ilgili yaptıkları 

çalışmalarında Sideritis galatica’ nın metanol ekstresinin CUPRAC, FRAP ve metal 

şelatlama aktivitelerini tespit etmişlerdir. Çalışmaları sonucunda CUPRAC 195.56 ± 

4.92 mgTE/g ekstrakt, FRAP 132.76± 3.81 mgTE/g eksrakt, metal şelatlama aktivitesini 

ise 7.90± 1.42 mgEDTAE/g olarak rapor etmişlerdir.  

Aras (2016), Nepeta nuda subsp. lydiae Davis. bitkisi ile ilgili yaptığı 

çalışmasında kuprak metoduna göre indirgenme kapasitesi tayinini gerçekleştirmiş olup, 

Nepeta nuda subsp. lydiae bitkisinden elde edilen su ve etanol ekstrelerinin kuprik 

iyonlarını (Cu2+) indirgeme kapasitesi standart antioksidanlar gibi artan konsantrasyonu 

ile arttığını tespit etmiştir. Su ve etanol ekstrelerinin indirgeme gücü standart 

antioksidan bileşiklerden az olmakla birlikte, askorbik asite yakın olduğu ve dolayısıyla 

antioksidan özelliğinin olduğunu belirlemiştir. 

Bayan ve Genç (2016), Salvia verticillata subsp.  amasiaca bitkisi ile ilgili 

yaptıkları çalışmalarında metanol ekstrelerinin FRAP ve CUPRAC metoduna göre 

indirgenme kapasitesi tayinini gerçekleştirmiş olup, FRAP 2.22 ± 0.36 mmol TE/g 

eksrakt, CUPRAC 6.67 ± 0.16mmol TE/g ekstrakt olarak tespit etmişlerdir. 

Başyiğit ve Baydar (2017), tıbbi adaçayı (Salvia officinalis L.)’nda farklı hasat 

zamanlarının uçucu yağ ve fenolik bileşikler ile antioksidan aktivite üzerine etkisi ile 

ilgili yaptıkları çalışmalarında FRAP metoduna göre indirgenme kapasitesi tayinini 

gerçekleştirmiş olup, FRAP yöntemine göre en yüksek antioksidan aktivite değerleri 
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Mayıs ve Haziran aylarında sırasıyla 2.50 ve 2.57 olarak bulunmuştur. Tıbbi adaçayında 

toplam fenolik madde miktarı ile yüksek antioksidan aktivite arasında olumlu bir ilişki 

olduğu tespit edilmiştir. 

 

4.2. Enzim İnhibisyonuna Yönelik Testler  

4.2.1. Asetilkolinesteraz ve butirilkolinesteraz inhibisyon aktivitesi 

Asetilkolinesteraz (AChE) ve butirilkolinesteraz (BuChE) inhibisyon aktiviteleri 

Ellman metodu olarak bilinen spektrofotometrik yöntem temel alınarak ölçülmüştür. 

Vücutta, AChE ve BuChE olarak iki farklı kolinesteraz enzimi bulunmaktadır. Standart 

erişkin beyninde asetilkolinesteraz enzimi butirilkolinesteraz enziminden daha fazla 

bulunur. AChE, uyarılan bütün dokularda mevcutken, BuChE santral ve periferik sinir 

sisteminde, karaciğerde ve plazma içinde bulunur. Beyindeki kolinesteraz kapasitesinin 

%20’ sini butirilkolinesteraz karşılarken, %80' ini asetilkolinesteraz karşılar (Hartman, 

2010). 

Dokularda bilgileri taşıyan ACh görevini yerine getirdikten sonra AChE 

tarafından ortadan kaldırılır. Bir sonraki bilgi aktarımı için yeniden asetilkolin üretmek 

gerekir. Asetilkolinesteraz ve butirilkolinesteraz inhibitörleri Alzheimer hastalığının 

tedavisi ile yakından ilişkilidir. Asetilkolin, Alzheimer hastalarında yeterince 

üretilmemektedir. Asetilkolini parçalayan asetilkolinesteraz enziminin frenlenmesi ile 

Alzheimer hastalığının ilerlemeyeceği düşünülmektedir. Beyindeki yaşlanma vb. 

nörolojik rahatsızlıkların tedavisi için en çok tercih edilen ilaçlar asetilkolin ve 

bütirilkolin düzeyini arttıran ilaçlardır, bu amaçla çeşitli doğal ürünlerin aktivitesi 

araştırılmaktadır (Atta-ur-Rahman ve Choudhary, 2001; Agrawal ve ark., 2009). 

Bu çalışmada Nepeta congesta var. congesta’nın Asetikolinesteraz inhibisyonu 

2.69±0.03 mg GALAE/g, Butirilkolinesteraz inhibisyonu 2.99±0.7 mg GALAE/g olarak 

ölçülmüştür (GALAE: galantamin eşdeğeri) (Tablo 9, Şekil 10).  
Tablo 9. Nepeta congesta var. congesta’nın Asetikolinesteraz ve Butirilkolinesteraz İnhibisyonu 
 

 
Özüt 

 
 Asetikolinesteraz inhibisyonu 
(mg  GALAE/g özüt)  

 

 
 Butirilkolinesteraz inhibisyonu 
(mg  GALAE/g özüt)  

 

Metanol 2.69±0.03 2.99±0.7 

 *Ortalama ± Standard Sapma. GALAE: galantamin eşdeğeri 
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Şekil 10. Nepeta congesta var. congesta’nın Asetikolinesteraz ve Butirilkolinesteraz İnhibisyonu 
  

 

Loizzo ve ark. (2010), Salvia leriifolia Benth (Lamiaceae) ile ilgili yaptıkları 

çalışmada antioksidan özelliklerini ve kolinesteraz inhibitör aktivitesini araştırmışlardır. 

Kolinesteraz inhibitör aktivitesini, asetilkolinesteraz ve butirilkolinesteraz’a karşı 

modifiye kolorimetrik Ellman yöntemini kullanarak inceledikleri çalışmalarında AChE 

ve BuChE için sırasıyla % 50 (IC50) değeri olan 0.59 ve 0.21 mg / mL sonuçlarını elde 

etmişlerdir. Bu nedenle, S. leriifolia' nın, fonksiyonel özellikleri nedeniyle, yaşlılarda 

veya Alzheimer hastalığından etkilenen hastalarda, belleği geliştirmek için nutrasötik 

bir ürün olarak kullanılması için iyi bir aday olacağını varsaymışlardır.  

Yılmaz (2011), Nepeta sorgerae ve Nepeta obtusicrena’nın anti-alzheimer 

bileşenleriyle ilgili yaptığı çalışmasında Ellman yöntemini kullanmış ve Nepeta 

sorgerae’ nın metanol ekstresinin AChE ve BuChE için sırasıyla % inhibisyon 

değerlerini 23.14 ve 20.35 olarak bulmuştur. Aynı şekilde Nepeta obtusicrena için ise 

25.16 ve 19.37 sonuçlarını elde etmiştir. 

Zengin ve ark. (2014), Sideritis galatica Bornm.’nın anti-alzheimer ve 

antidiabetik etkiyi inceledikleri çalışmalarında Ellman yöntemini kullanmış ve Sideritis 

galatica’ nın metanol ekstresinin asetilkolinesteraz inhibisyon değerini, 3.87 ±0.13 mg 

GALAE/g, butirilkolinesteraz inhibisyon değerini ise 18.33 ±1.26 mg GALAE/g olarak 

bulmuşlardır.  
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4.2.2. Tirozinaz 
Tirozinaz (EC 1.14.18.1) polifenol oksidaz, monofenol oksidaz, fenolaz veya 

katekolaz olarak da bilinir. Tirozinaz ismi substrat olarak enzimin tirozin 

(monohidroksifenilalanin) ve dihidroksifinilalanine karşı spesifikliği nedeniyle 

verilmiştir (Whitaker, 1994). Tirozin; dopamin, norepinefrin, epinefrin, melanin ve 

tiroksinin ön maddesidir. Endojen olarak fenilalaninden sentez edilir. Proteinlerle 

vücuda alınır. Daha yaygın olarak bitkilerde bulunmasına rağmen, mikroorganizmalarda 

genellikle mantarlarda ve insanlarda dahil olmak üzere hayvansal organizmaların 

özellikle deri, saç ve göz pigmentlerinde bulunur (Khan ve ark., 2004; Parvez ve ark., 

2007). 

Tirozinaz sebze ve meyvelerdeki enzimatik kahverengileşmeden de sorumludur. 

Tirozinaz tirozinin, DOPA ve DOPA kinona oksidasyonunu katalizler. Tirozinaz, 

yıllardır kozmetik ve tarım ile birlikte besin endüstrisindeki kullanımı için 

araştırılmaktadır. Son yıllarda tıp endüstrisindeki uygulamaları oldukça popülerlik 

kazanmıştır çünkü pigmentasyon ve vitiligo, malign melanoma diğer cilt 

bozukluklarından koruma etkisine sahiptir (Maeda ve Fukuda, 1991).  

Ekstrenin antitrozinaz etkisi 30.29 mgKAE / g olarak bulunmuştur (Tablo 10, 

Şekil 11). 
 
 
Tablo 10. Nepeta congesta var. congesta’nın Tirozinaz İnhibisyonu 

 
 
 
Özüt 

 
  

 Tirozinaz inhibisyonu (mgKAE/g özüt)  
 

 

Metanol 30.29±0.83 

*Ortalama ± Standard Sapma.KAE: kojik asit eşdeğeri 
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Şekil 11.  Nepeta congesta var. congesta’nın Tirozinaz İnhibisyonu 
 

Calay (2010), yaptığı çalışmasında araştırdığı bitkiler içinde IC50 değerinin en 

düşük olması nedeniyle, sulu ekstreler arasında en yüksek oranda tirozinazı inhibe eden 

ekstrenin karadut ekstresi (IC50 0.075) olduğunu bulmuştur. Karadutu takiben kiraz 

(IC50 0.08) ve greyfurt (IC50 0.08) sulu ekstrelerinin IC50 değerlerinin düşük olması 

nedeniyle inhibitor etkisinin olduğunu tespit etmiştir. Dutun enzimi yüksek oranda 

inhibe etmesinin nedeninin bitkide bulunan fenolik, flavonoid, kuarsetin ve betulinik 

asid gibi bileşiklerden dolayı olduğunu ileri sürmüştür. IC50 değerine göre en yüksek 

tirozinaz inhibisyonunun sırasıyla; sarımsak, karadut, havuç, nar, kayısı, mantar, kivi, 

beyaz dut, ananas, kiraz, ayva, biber, patlıcan, greyfurt, muşmula, elma da bulunduğunu 

saptamıştır. 

Kaempferol, kuarsetin (Chen ve Kubo, 2002), gibi bazı tirozinaz inhibitörü 

flavonoidler çeşitli bitkilerden izole edilmiştir.  

 

4.2.3. α-amilaz ve α-glukozidaz 
Tokluk kan şekerinin düşürülmesi için terapötik yaklaşımlardan birisi, sindirim 

organlarındaki α-amilaz ve α-glukozidaz gibi karbohidrat hidroliz enzimlerinin 

inhibisyonuyla glukoz emilimini geciktirmektir (McCue ve ark., 2005). Bu nedenle, 

yeni farmokolojik ajanlar geliştirmek için yapılan çalışmalar, α-amilaz ve α-glukozidaz 

inhibisyonu üzerinedir (Kim ve ark., 2000; Johnston ve ark., 2002). 

Diabetes mellitus tedavisinde günümüzde insülin ve oral antidiyabetikler tercih 

edilse bile özellikle gelişmekte olan ülkelerde bu ilaçların saklama koşulları ve yan 
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etkileri gibi birçok nedenden dolayı alternatif olarak yeni ve doğal antidiyabetik ilaç 

arayışında yönelim artmıştır. Günümüzde etnobiyolojik verilere göre; 800 civarı bitki 

diyabet tedavisinde kullanılmaktadır (Hamdan ve Afifi, 2004; Eidi ve ark., 2005). 

Bitki özütünün amilaz inhibisyonu 0.36±0.04 mmolACAE/g, glukozidaz 

inhibisyonu 0.67±0.02 mmolACAE/g olarak ölçülmüştür (ACAE: akarboz eşdeğeri) 

(Tablo 11, Şekil 12). 
 

Tablo 11. Nepeta congesta var. congesta’nın amilaz ve glukozidaz İnhibisyonu 
 

 
Özüt 

 

 
 Amilaz inhibisyonu 
(mmolACAE/g özüt)  

 

 
 Glukozidaz inhibisyonu (mmol 
ACAE/g özüt)  

 

Metanol 0.36±0.04 0.67±0.02 

*Ortalama ± Standard Sapma. ACAE: akarboz eşdeğeri 

 

 
 
Şekil 12.  Nepeta congesta var. congesta’nın amilaz ve glukozidaz İnhibisyonu 
 

Eskandani ve ark. (2016), Lamiaceae familyasında olan türlerle ilgili Diabetes 

mellitus ile bağlantılı enzim inhibitör potansiyeli üzerine yaptıkları çalışma sonucunda 

Lamiaceae bitkilerinin amilaz ve glukozidaz inhibitör potansiyellerini tespit etmişler ve 

13 bitkinin metanol ekstrelerinin enzim inhibitör yeteneklerini rapor etmişlerdir. Bu 

bitkilerden iki tanesinde; 

Nepeta ispahanica Boiss. 0.189 ± 0.003 α- amilaz, 1.256 ± 0.053 α- glukozidaz 

Salvia syriaca L. 0.166 ± 0.010 α- amilaz, 1.264 ± 0.062 α- glukozidaz 
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olarak inhibisyon değerlerini tespit etmişlerdir. Nepeta ispahanica bitkisinin  α- amilaz 

inhibisyon değerini Salvia syriaca bitkisinden daha yüksek, Salvia syriaca bitkisinin α- 

glukozidaz inhibisyon değerini Nepeta ispahanica’dan daha yüksek olarak rapor 

etmişlerdir. 

 Zengin ve ark. (2014), Sideritis galatica Bornm.’nın anti-alzheimer ve anti-

diabetik etkiyi inceledikleri çalışmalarında Sideritis galatica’ nın metanol ekstresinin α- 

amilaz inhibisyon değerini, 0.41 ±0.01 mmol ACE/g, α- glukozidaz inhibisyon değerini 

ise 1.68 ±0.28 mmol ACE/g olarak tespit etmişlerdir.  
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5. SONUÇLAR VE ÖNERİLER 

5.1. Sonuçlar 

Yurdumuz bitki çeşitliliği açısından oldukça zengin bir ülkedir. Lamiaceae 

familyası da bu zenginlik içerisinde tür sayısı bakımından oldukça önemli bir yerdedir. 

Bu tez çalışmasında Nepeta congesta var. congesta bitkisinin antioksidan kapasite ve 

enzim inhibitör aktivitesi araştırılmıştır. Bitkisel materyalin antioksidan kapasitesinin 

belirlenmesinde tek bir metot bitkinin antioksidan kapasitesini tümüyle yansıtmayacağı 

için çeşitli metotlar uygulanmıştır. Metot olarak literatürlerde de en sık karşılaşılan: 

total antioksidan kapasite, DPPH metodu, ABTS metodu, demir ve bakır indirgeme 

gücü metotları, metal şelatlama metodu çalışılmıştır. Ayrıca çalışmamızda bitki 

ekstrelerindeki total fenolik ve flavonoid miktarlarını tespit ederek bitki türünün 

bilinmeyen özellikleri belirlenmeye çalışılmıştır. Sonuç olarak total antioksidan kapasite 

1.61 mmolTE/g, DPPH radikal süpürme etkinliği 46.54 mgTE/g, ABTS değeri 50.53 

mgTE/g, bakır indirgeme gücü 104.43 mgTE/g, demir indirgeme gücü 67.03±1.96 

mgTE/g, metal şelatlama kapasitesi 49.34 mgEDTAE/g olarak bulunmuştur. Metanol 

özütünde 32.03 mgGAE/g fenolik içerik, 14.71 mgRE/g flavonoid içerik tespit 

edilmiştir. 

Enzim inhibitör aktivitenin belirlenmesine yönelik ise anti-kolinesteraz aktivite, 

anti-butirilkolinesteraz aktivite, anti-trozinaz aktivite ve antidiabetik (α-amilaz ve α-

glukozidaz inhibisyonu) etkinin belirlenmesine yönelik testler uygulanmıştır. Bu 

çalışma sonucunda ekstraktların asetilkolinesteraz ve butirilkolinesteraz inhibitör 

aktiviteleri sırasıyla 2.69 ve 2.99 mgGALAE/g olarak bulunmuştur. Ekstrenin 

antitrozinaz etkisi 30.29 mgKAE/g olarak bulunmuştur. Bitki özütümüzün amilaz 

inhibisyonu 0.36 mmolACAE/g, glukozidaz inhibisyonu ise 0.67 mmolACAE/g olarak 

ölçülmüştür.  

Sonuç olarak Nepeta congesta var. congesta bitkisinin metanol ekstraktları 

antioksidan kapasitesi ve enzim inhibisyon aktivitesine sahiptir. 

 

5.2. Öneriler 

           Dünyada giderek önemi daha da artan bitkisel ilaç kullanımı, ülkemizdeki bitki 

türlerinin zenginliğinin geniş olması açısından oldukça önemlidir. Bu açıdan ülkemizde 

de bitkilerle yapılan çalışmalar giderek artmaktadır.  

Nepeta taksonları üzerine yapılan çalışmaların çoğu morfolojik ve sistematik 

çalışmalardır. Bitkimiz ile ilgili literatürde çalışma bulunmaması çalışmamızı özgün 
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kılmaktadır. Çalışmada antioksidan aktivitesine ve enzim inhibisyonuna ait elde edilen 

bulgular özellikle ilk olması açısından literatüre önemli bir katkı sağlayacaktır. Ayrıca 

bu tez çalışması tür üzerinde araştırılacak yeni çalışmalara ışık tutarak temel 

oluşturacaktır. 
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