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Bitkilerden elde edilen, 6zellikle fenolik yapidaki kimyasal maddeler, antioksidan &zellikleri sayesinde reaktif
oksijen tiirlerini inaktive ederek oksidatif hasarin 6nlenmesinde ve giderilmesinde 6nemli rol oynamaktadirlar. Buna
kargin gilinlimiizde, bitkisel iiriinlerin ¢ogunun yapilar1 ve biyolojik etkinlikleri yeterince aydinlatilamamis olup,
bir¢ok bitkisel antioksidan maddenin toksisitesi ve insan saglifina olan zararlarlariyla ilgili calismalar yeterli
degildir. Bu ¢aligma, Mentha longifolia L. Hudson ssp. longifolia bitkisinden izole edilen iki fenolik bilesik olan
Apigenin-7-O-glikozit (A7G) ile Apigenin-7-O-rutinozit (A7R)’in genotoksik ve anti-genotoksik etkilerinin
belirlenmesi iizerine tasarlanmugtir. iki fenolik bilesigin, insan lenfosit hiicrelerinde aflatoksin Bi’e (AFB1) karst
genotoksik ve anti-genotoksik etkileri kardes kromatid degisimi testi ile arastirilmistir. Calisma sonuglart A7G ve
A7R’nin gii¢lii anti-genotoksik 6zelliklerinin oldugunu géstermistir.

Anahtar Kelimeler: Mentha longifolia, Apigenin-7-O-glikozit, Apigenin-7-O-rutinozit, Aflatoksin B, Kardes
Kromatid Degisimi

Genotoxic potentials of apigenin-7-O-glucoside and apigenin-7-O-rutinoside isolated
from Mentha longifolia (L.) Huds. ssp. Longifolia

ABSTRACT

Particularly the chemicals in phenolic structure obtained from plants play an important role in preventing and
eliminating the oxidative damage by inactivating the reactive oxygen species due to their antioxidant properties.
However, today the structures of the most herbal products and their biological activities have not been illuminated
adequately; studies on the toxicity of the many herbal antioxidants and damage to human health are also not
investigated properly. This study was designed to evaluate the genotoxic and anti- genotoxic effects of two phenolic
compounds, Apigenin 7-O-glucoside (A7G) and Apigenin 7-O-rutinoside (A7R) which are isolated from Mentha
longifolia (L.) Huds. ssp. longifolia. The genotoxic and anti- genotoxic effects of two compounds in human
lymphocytes cells were investigated by sister chromatid exchanges (SCEs) test system against aflatoxin B1 (AFB,).
The results showed that A7G and A7R have strong anti-genotoxic properties.

Keywords: Mentha longifolia, Apigenin 7-O-glucoside, Apigenin 7-O-rutinoside, Aflatoxin By, Sister Chromatid
Exchanges
GIRIS onemli oOzelliklerinin antioksidan etkileri oldugu
bildirilmigtir. Antioksidan aktivite esas olarak metal

Biitiin bitkiler metabolizmalarinda, sekonder metabolit
olarak, bitkileri bazi zararlilara karst korumada
gorevleri oldugu diisiiniilen, ¢ok sayida fenolik madde
olusturmaktadirlar. Bu nedenle, bitkisel kdkenli biitiin
gidalarda daima farkli nitelikte ve miktarda g¢esitli
fenolik bilesikler bulunmaktadir [1]. Fenolik bilesikler
bitkilerde yaygin bulunan maddeler olup, giiniimiizde
cok sayida fenolik bilesigin yapisi tanimlanmustir.
Bunlara  siirekli  yeni  tanimlanan  fenolikler
eklenmektedir [2]. Fenolik bilesiklerin birgogunun en

selatlama, tekli oksijen giderme, hidrojen verici ve
indirgeyici ajan olarak davranmalarini saglayan redoks
ozelliklerinden kaynaklanir. Ayrica fenollerin ROS
(radikal oksijen siipiiriicii) 6zelligi, fenolik molekiiliin
aromatik halkasi tizerindeki hidrojen verici hidroksil
gruplarin pozisyonuna ve sayisina, fenolik hidrojenlerin
mevcudiyetine ve hidrojen vererek olusan fenoksi
radikallerinin kararli hale gegebilmesine baghdir.
Fenolik bilesiklerin yapilarinda bulunan —OH sayis1
arttikca antioksidan etkileri de artmaktadir [3].

413


mailto:selcukceker06@gmail.com

Diger taraftan fenolik bilesiklerin, bakteri ve memeli
sistemlerinde mutajen ve genotoksik ozellik gosterdigi
belirlenmistir  [4]. Fenolik  bilesiklerin  yiiksek
konsantrasyonlarda DNA delesyonlarini tesvik ettikleri
ve enzim aktivitilerini inhibe ettikleri bildirilmistir [5].
Yapilan arastirmalarda, fenolik bilesiklerin biyolojik ve
farmakolojik etkilerinin, antioksidan ve prooksidan
davraniglarina  bagli  oldugu  bildirilmistir  [6,7].
Omegin, fenolik bilesikler serbest radikallere kars
antioksidan olarak davranirlar ama bir gecis metali
varhiginda prooksidan aktivite gosterirler. Bir fenolik
bilesik olan Kuersetin’in prooksidan etki gostererek
DNA'ya zarar veren serbest radikal olusumunu tesvik
ettigi gozlenmistir [4]. Ayrica, replikasyon siirecinde
DNA’nin birbiri iistiine donerek gerginliginin artmasini
Onleyen topoizomeraz enzimlerini de inhibe ettigi ifade
edilmistir [4]. Bundan dolayi, bazi arastirmacilar
biyolojik  molekiillerde  fenolik  antioksidanlarin,
prooksidan etkilerinin mutlaka g6z Oniine alinmasi
gerektigini bildirmektedirler [6,8].

Fenolik bilesiklerin  belirtilen pek ¢ok olumlu
Ozelliklerine ragmen, bilingsizce ve asiri tiiketilmesi
insan sagligi i¢in tehlike olusturabilmektedir. Buradan
hareketle c¢aligmamizda; hem prooksidan hem de
antioksidan oOzellik sergileyebilmeleri, apoptotik ve
antiapoptik aktiviteye sahip olabilmeleri, antimutajen
ozelliklerinin yani1 sira mutajen madde varliginda
mutajen madde ile sinerjistik etki gOstererek
mutajeniteyi artirabilmelerinden dolay: tartisma konusu
olan fenolik bilesiklerden Apigenin’in tiirevlerinden;
Apigenin-7-O-glikozit ile  Apigenin-7-O-rutinozit’in,
genotoksik potansiyellerinin belirlenmesi
hedeflenmistir. Bu amagla, Apigenin-7-O-glikozit (A7G)
ile Apigenin-7-O-rutinozit (A7R)’in, invitro olarak insan
lenfosit hiicrelerinde aflatoksin B1 (AFB1)’e karst anti-
genotoksik etkisi, kardes kromatid degisimi (KKD)
yontemi ile arastirilmistir.

MATERYAL ve YONTEM
Bitkilerin toplanmasi ve adlandirilmasi

Mentha longifolia L. Hudson ssp. longifolia bitkisi
Palanddken-Erzurum (1400 m) bolgesinden, 2007 yili

Temmuz-Agustos aylarinda, bitkilerin ¢igeklenme
donemlerinde toplanmigtir. Mentha longifolia L.
Hudson ssp. longifolia tiriiniin tamilanmasi Davis

(1988) [9] “in “Flora of Turkey and The Aegean Islan”
adli eserinden yararlanilarak Dog¢. Dr. Meryem
SENGUL KOSEOGLU (Atatiirk Universitesi, Fen
Fakiiltesi-Biyoloji  Boliimii) tarafindan  yapilmustir.
Tanilanan bitkiye ait bu 6rnek Atatiirk Universitesi Fen
Fakiiltesi Biyoloji Boliimii Herbaryumu’nda (ATA
HERB 9732) mevcuttur.

Genotoksik potansiyeli arastirilan etken maddeler

Calismamizda genotoksik potansiyelleri arastirilan
etken maddeler Mentha longifolia L. Hudson ssp.
longifolia bitkisinden, Atatiirk {iniversitesi Eczacilik
Fakiiltesi Farmakognozi Anabilim Dali tarafindan izole
edilip tarafimiza saglanmigtir. Mentha longifolia L.

Hudson ssp. longifolia bitkisinden izole edilen
bilesiklerin molekiiler agirliklar, ag¢ik ve kimyasal
formiilleri Sekil 1 ve Sekil 2°de belirtilmigtir.

Apigenin-7-0-glikozit - Cy1HyOxp. M.A: 432

Sekill. A7G 'nin kimyasal formiilii ve agik yapis1 [10]

Ikinci adimda gbz bebeginin merkez noktasi bulunur.
Denklem (1) yardimiyla, bu merkez kullanilarak,
R+(n*r) seklinde artan yarigaplarda ¢emberler belirlenir.
Burada R gozbebeginin yarigapi, n=1,2,.. seklinde artan
bir tam sayl, r ise g¢emberler arasindaki uzakligi
tanimlayan bir sabittir. En i¢te bulunan ¢gemberden sirali
sekilde alinan pikseller bir dizi halinde siralanir.
Ardindan, bir sonraki ¢emberdeki pikseller bir dnceki
¢emberden elde edilen dizinin devamina eklenir. Bu
sekilde irisin tamamindaki dairesel pikseller tek-boyutlu
bir dizi olarak elde edilir (Sekil.2). ikinci adimda goz
bebeginin merkez noktasi bulunur. Denklem (1)
yardimiyla, bu merkez kullanilarak, R+(n*r) seklinde
artan yarigaplarda cemberler belirlenir. Burada R
gbzbebeginin yarigapi, n=1,2,.. seklinde artan bir tam
sayl1, r ise gemberler arasindaki uzakligi tanimlayan bir
sabittir. En i¢te bulunan ¢emberden sirali sekilde alinan
pikseller bir dizi halinde siralanir. Ardindan, bir sonraki
¢emberdeki pikseller bir dnceki ¢emberden elde edilen
dizinin devamina eklenir. Bu gekilde irisin tamamindaki
dairesel pikseller tek-boyutlu bir dizi olarak elde edilir
(Sekil.2).
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Sekil2. A7R ’nin kimyasal formiilii ve agik yapis1 [10]
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Kardes kromatid degisimi testi (KKD)

Genotoksisite testleri arasinda en sik kullanilanlardan
biri olan KKD, replikasyon esnasinda bir metafaz
kromozomunda kromozom morfolojisini degistirmeden
kardes kromatidler arasinda degisimi ifade etmektedir.
KKD testi hizli ve giivenilir olmasinin yaninda duyarli
ve basit bir testtir. KKD genetik hasarlar hakkinda bilgi
verebilen ve sitogenetik c¢aligmalarinda da oldukca
yaygin bir kullanima sahip olan hassas bir testtir [11].
Bu c¢aligmada 25 - 30 yas araliklarinda, sigara
kullanmayan ve son 6 ay igerisinde her hangi bir
nedenle antibiyotik almayan, X-Ray uygulanmayan,
akut veya kronik bir rahatsizliklarinin olmadigi sozli
beyanlari ile kabul edilen 2 erkek ve 2 kadindan olusan
goniillii olarak deneye katilmak isteyen toplam 4 donoér
secildi. Dondrlerden deneye baslanacagi saatte 5’er ml
kan alind1.

Deney diizeneginin olusturulmasi

Karyotip medyum periferal besiyerine (100 ml); fetal
sigir serumu (10 ml), fitohemaglutinin (2 ml), L-
glutamin (2 ml) ile penisilin + streptomisin (1 ml)
eklenmesiyle hazirlanan besiyerinden, herbir deney
tiipline 6’sar ml konuldu. Ayrica her bir tiipe kan (0,5
ml) ve son konsantrasonu 10% M olacak sekilde
bromodeoxyuridine (BrdU) eklendi. Daha sonra
asagida belirtilen kimyasallar, belirlenen oranlarda steril
(filtre) edilerek eklendi. Bu deney diizenegi toplam 4
dondr igin tekrarlandi.

Kiiltiir 1: Besi yeri + BrDU + Kan

Kaiiltiir 2: Besi yeri + BrDU + 5 uM AFB; + Kan

Kiiltiir 3: Besi yeri + BrDU + 10 pg/mL A7G/A7R +
Kan

Kiiltiir 4: Besi yeri + BrDU + 5 uM AFB:i+ 5 pg/mL
A7G/ATR + Kan

Kiiltiir 5: Besi yeri + BrDU + 5 uM AFB: + 10 pg/mL
A7G/ATR + Kan

Kiiltiir 6: Besi yeri + BrDU + 5 uM AFB;: + 20 pg/mL
A7G/ATR + Kan

Kiiltiir 7: Besi yeri + BrDU + 5 uM AFB: + 40 pg/mL
A7G/ATR + Kan

Kiiltiir 8: Besi yeri + BrDU + 5 uM AFB; + 80 pg/mL
A7G/ATR + Kan

Lenfosit kiiltiirii

Hazirlanan hiicre kiiltiir tiipleri 72 saat 37°C’de kapali
hiicre kiiltiiriine alindi. Kiiltiir tiipleri aliminyum folya
ile sarillarak karanlik ortam saglandi. Kiiltiiriin 69.
saatinde her bir Kkiiltiir tipiine 5 damla kolsisin
soliisyonu eklendi. 72. saatte kiiltlire edilen tiipler 1000
rpm’de 10 dakika santrifiij edilerek siipernatan kismi
atildi. Pellet iizerine hipotonik soliisyonu (0,075 M KCI)
eklendi ve tiipler 25 dakika 37°C’lik etiivde bekletildi.
1000 rpm’de 10 dakika santrifiije edilerek siipernatan
kismu atildi ve pellet iizerine 1:3 oraninda soguk asetik
asit metanol karigimi  eklenerek tespit islemi

gerceklestirildi. Tespit islemi toplam ii¢ kez tekrarlandi.
Tespit iglemi sonunda siipernatanin 1-1,5 mL’lik alt
kismu hari¢ diger boliimii atildi. Dipte kalan pellet
calkalanarak tekrar siispanse edildikten sonra soguk
tespit iginde bekleyen lamlarin her birine 5-6 damla bu
siispansiyondan  damlatilarak 5 lam hazirlandi.
Hazirlanan preparatlar ii¢ giin oda sicakliginda
bekletilerek yaslandirildi. Bu siire sonunda her bir
preparat floresan plus giemsa teknigi ile boyandi [12].

Floresan plus giemsa teknigi ile boyama

Ug giin oda 1s1sinda kurutulan preparatlar 100 mL PBS
tampon ¢oOzeltisi bulunan aliiminyum folyoya sarili
temiz bir salede 5 dakika oda 1sisinda bekletildi. Siire
sonunda saleden ¢ikarilan preparatlar 0,5 pgr/mL
konsantrasyondaki stok Hoechst 33258 soliisyonundan
1/100 oraninda PBS tampon ¢o6zeltisi igerisinde
hazirlanarak bu soliisyonda 10 dakika karanlik ortamda
bekletildi. 1-2 saniye PBS’te yikanan preparatlar bir
kaba horizontal olarak dizilip {izerlerine lamel kapatildi.
Hazirlanan preparatlar 13 cm yiikseklikte bulunan UV
lambasinin altinda 25 dakika bekletildi. Preparatlardan
lameller kaldirilarak  65°C’deki 2XSSC  soliisyonu
icinde 15 dakika bekletildi. 2XSSC soliisyonundan
¢ikartilan preparatlar distile su ile yikandi. Preparatlar 5
dakika giemsa boyasinda tutularak boyandi ve
incelemeye alindi. [13].

KKD sayimmi

Her bir dondr ig¢in en az 60 metafaz mikroskopta
(Olympus BX50 100x biiyiitmede) degerlendirildi. Her
kromozomda koyu boyali KKD bdlgelerinin bir
kromatitten digerine atladigi bolgeler bir adet degisim
olarak kabul edildi. Ayni kromozom iizerinde 1 den
fazla gegis goriildiigii durumlarda bunlarin her biri ayri
ayrt sayildi. Sentromerden gecis gosteren bolgeler
degerlendirmeye alinmadi. Planlanan deney diizenegine
uygun olarak her bir dondérden alinan kan ornekleri ve
uygulanan kimyasallarin farkli konsantrasyonlart igin
ayr1 ayri olmak tizere ortalama KKD siklig1 belirlendi.

istatistiksel degerlendirme

Elde edilen sonuclarin istatistiksel degerlendirilmesi
Duncan testi kullanilarak hesaplandi. Apigenin tiirevi
etken maddelerin ve AFB:’in KKD test sisteminde
etkilerini belirlemek i¢in SPSS 18,0 analiz programinda
varyans analizi (ANOVA) uygulandi. Apigenin tiirevi
etken  maddelerin  konsantrasyonlar1  arasindaki
farkliliklar Duncan ¢oklu karsilagtirma testi ile %5
Onem seviyesinde belirlendi.

BULGULAR

Kiltir ortamlarina sadece AFB; verildiginde KKD
frekans1 8.46 + 0.14 olarak gozlemlenmis olup bu deger
kontrol ile kiyaslandiginda AFB:’in  KKD’yi
indiikledigi belirlenmistir. AFB; ile birlikte A7G’nin
farkli konsantrasyonlart (5, 10, 20, 40 ve 80 pg/mL)
verildiginde A7G’nin 5, 10 ve 20 pg/mL
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uygulamalarinin  AFB;’in  KKD’yi arttirict  etkisini
engelledigi gozlemlenmistir. AFB1’in KKD’yi arttirici
etkisini engellemesi agisindan dozlar arasinda kiyaslama
yapildiginda, A7G’nin 20 pg/mL’lik dozunun en etkili
sonucu verdigi goriilmiistiir. Bununla birlikte A7G’nin
40 ve 80 pg/mL’lik yiiksek konsantrasyonlari AFB;
mutajen maddesinin etkisini artirmigtir (Tablo 1).

AFB:’in artirdigit KKD frekanslarinda A7R’nin 5, 10,
20 ve 40 pg/mL’lik konsantrasyonlari anti-genotoksik

ozellik gostermis ve sirasiyla 8.12 £ 0.25, 7.73 £ 0.16,
7.64 £ 0.35 ve 7.08 + 0.49 sonuglar elde edilmistir.
A7R’nin 40 pg/mL dozlarindaki uygulamalarinda
AFB;’in KKD frekansini arttirict etkisini engellemesi
acisindan  diger dozlardan daha etkili oldugu
belirlenmistir. Diger taraftan, A7R’nin 80 pg/mL’lik
konsantrasyonunun ise AFB1’in genotoksik etkisini
artirdigl gézlemlenmistir. (Tablo 1).

Tablo 1. A7G, A7R ve AFB: uygulandiginda belirlenen KKD frekanslart

Sira No Uygulama Gruplar: Konsantrasyonlar Metafaz KKD Arahg: KKD/Hiicre + S.hata
1. Kontrol 80 2-7 5.62+0.322
2. AFB; 5uM 80 5-14 8.46 +0.14°
3. A7G 10 pg/mL 80 2-8 5.78 £0.28%2
4, AFB; + A7G 5uM +5 pug/mL 80 3-11 8.34 +0.09%
5. AFB; + A7G 5uM + 10 pg/mL 80 3-12 7.90 +£0.19¢
6. AFB; + A7G 5 uM + 20 pg/mL 80 5-13 6.70+ 0.41°
7. AFB; + A7G 5 uM + 40 pg/mL 80 5-13 8.54 +0.52°
8. AFB; + A7G 5 uM + 80 pg/mL 80 6-14 8.68 +0.18°
1. Kontrol 80 2-7 5.62+0.322
2. AFB; 5uM 80 5-14 8.46 £ 0.14°
3. ATR 10 pg/mL 80 2-7 5.69 £ 0.032
4, AFB; + ATR 5 uM + 5 pg/mL 80 4-11 8.12 +£0.25¢
5. AFB; + ATR 5uM + 10 pg/mL 80 4-11 7.73 £ 0.16%
6. AFB; + ATR 5 uM + 20 pg/mL 80 5-12 7.64 £ 0.35¢
7. AFB; + ATR 5 uM + 40 pg/mL 80 3-13 7.08 £ 0.49°¢
8. AFB; + ATR 5 uM + 80 pg/mL 80 4-13 8.84 + 0.74°

*Farkl tistel harfler ile gosterilen degerler arasindaki farklar, p<0.05 diizeyinde énemlidir.

TARTISMA ve SONUC

Hastaliklarin tedavisinde ilag olarak bitkilerin kullanimi
insanlik tarihi kadar eskidir [14].  Bitkilerin tedavi
amaglt kullanimi sentetik ilaglarin hizli geligimine
ragmen Onemini hala korumaktadir. Dogal kaynakl
ilaglarin  kullanim oran1 geligsmis tlkelerde %60,
gelismekte olan iilkelerde ise %4 civarindadir [15]. Halk
arasinda bu kadar fazla kullanilmalariyla bilim
diinyasinin da dikkatini ¢eken bitkisel ilaglarin; kanser
dahil ¢ok sayida hastaligin tedavisinde kullanilabilecegi
birgok calismada gosterilmistir [16]. Buna bagli olarak
glinimiiz antikanser ilaclarinin %60’1ndan fazlas1 ve
bulasic1 hastaliklarda kullanilan ilaglarin %75°i direk
veya dolayli olarak dogal kaynaklardan iiretilmektedir
[16]. Diger taraftan Ulkemizin florasinda 9000’in
iizerinde bitki tiirli oldugu ve bu bitkilerin yaklasik 1000
tanesinin ilag ve baharat bitkileri oldugu belirtilmistir
[15]. Bu bitkilerin etkinliklerinin aragtirilmasi; hem
ilkemiz ekonomisi hem de halk arasindaki
kullanimlarinin ~ giivenilirliginin ~ degerlendirilmesi
bakimindan 6nem tasimaktadir.

Flavanoidlerin flavon alt grubunda yer alan Apigenin
(AP); maydanoz, papatya, kereviz portakal, ¢ay gibi
giindelik olarak tiikettigimiz fazla sayida meyve ve

sebzede bulunur [17]. AP’1 igeren Dbesinlerin
alimmasindan sonra AP’in farkli dokulara dagildigi ve
yararli etkilerinin oldugu bilinmektedir [18]. Insan
lenfosit hiicreleri [19] ve fare kemik iligi hiicreleriyle
yapilan c¢alismalarda AP, anti-kanser ilaglara karsi anti-
genotoksik etki gostermistir [20]. Ayrica fareler
iizerinde yapilan bagka bir deneyde ise oksidatif stres
sonucunda aort endotelinde meydana gelen gevsemeye
karsi AP’1n koruyucu etki gosterdigi belirlenmistir [21].
AP’in  etinil estradiolin indiikledigi kromozom
anormalileri ve KKD oranlarimi 6nemli bir sekilde
azalttig1 gosterilmistir [22]. Sharma [23] insan lenfosit
hiicrelerinde mitomisin C tarafindan artirilan KKD ve
Mikrogeirdek (MC) frekanslarinin AP tarafindan
digiiriildiigiiniic ve AP’in hiicreleri mitomisin C’nin
genotoksik etkilerine karsi korudugunu bildirmistir. Ali
et al. [24] calismalarinda AP’in karacigerde ROS’lari
temizleme 6zelligi ile lipid peroksidasyonunu azalttigin
belirterek AP’ anti-genotoksik ve hepatoprotektif
madde oldugunu rapor etmislerdir. Ayrica, AP’1n anti-
oksidan, anti-mutajenik, anti-karsinojenik, anti-viral,
anti-enflamatuar, anti-proliferatif ve anti-progresyon
Ozelliklere sahip oldugu gosterilmistir [25-28]. Bununla
birlikte; Rithidech et al. [29]. AP’in, insan lenfosit
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hiicrelerinde yiiksek konsantrasyonlarinin genotoksik
olmadigint ancak kontrol grubuna oranla MC
frekanslarinda artisa neden oldugunu bildirmistir. Diger
bir ¢alismada AP’1n Cin hamsteri V79 hiicrelerinde 100
puM’lik uygulamalarinin klastojenik etki sergiledigi ve
AP’1in, klastojenik etkisinin DNA’ya interkalasyon
yapabilme o6zelliginden kaynaklandigi rapor edilmistir
[30]. Literatiirde cogu oOkaryotik ve prokaryotik
sistemde birgok flavonoidin genetik hasar1 indiikledigi
[31] ve flavonoidlerin tiikketim seviyelerine bagl olarak
pro-apoptotik aktivite sergileyebilecekleri bildirilmistir
[32].

Bu c¢alismada, Mentha longifolia L. Hudson ssp.
longifolia bitkisinden izole ettigimiz Apigenin tiirevi
etken maddelerimizin, A7G ve AT7R, genotoksik
potansiyelleri arastirilmistir.

A7G’yi de iceren Scutellaria pinnatifida bitki
ekstresinin serbest radikalleri siipiirme ve insektisidal
etkilerinin oldugu rapor edilmistir [33]. A7G’yi iceren
yabani zeytin agaci yapraklari ile yapilan bir ¢aligmada
bu bitki ekstresinin antioksidant ve sitotoksik etkisi
gosterilmistir [34]. Benzer sekilde Thymus praecox
subsp  grossheimii  ekstresinin  sitotoksik  ve
antiproliferator aktiviteleri gosterilmistir [35]. Ames ve
Maya delesyon testi (Yeast Del assay) kullanilarak
yapilan mutajenite ve antimutajenite testlerinde
A7G’nin mutajen etki gostermedigi, buna karsin s6z
konusu test sistemlerinde kullanilan mutajen ajanlara
antimutajen etki gosterdigi rapor edilmistir [36].

Elde ettigimiz bulgulara gore sadece A7G verilen kiiltiir
ortamlarinda ve AFB; ile birlikte muamele edilen
A7G’nin 5, 10 ve 20 pg/mL’ lik dozlarinda herhangi bir
genotoksik etki goriilmemistir. A7G, AFB;1’in neden
oldugu genotoksisiteyi engelleyerek anti-genotoksik
ozellik sergilemistir (Tablo 1). Bununla birlikte,
A7G’nin 40 ve 80 pg/mL’lik dozlarinin AFB;’in neden
oldugu  genotoksisiteyi  engellemeyip  artirdigi
gozlenmistir (Tablo 1).

A7R’yi de iceren Dracocephalum heterophyllum bitki
Oziitliniin anti-hepatit, antioksidan, anti-
lipidperoksidasyon ve apoptozis engelleme etkisi
gosterilmistir [37]. Ayrica A7R’nin Yeast Del assay ve
E. coli WP2 test sistemleri ile yapilan caligmada
mutajen olmadigi, akridin, etil metan siilfonat ve 4-
nitrokuinolin 1-oksit gibi mutajenik ajanlarin etkisini
engelledigi rapor edilmistir [38, 39]. A7R ile yaptigimiz
bu calismada da, AFB: kaynakli genotoksisitenin
A7R’nin 5, 10, 20 ve 40 pg/mL’lik uygulamalariyla
onlendigi ancak A7R’nin 80 pg/mL’ uygulamasinin
AFB7’in  etkinligini artirarak  genotoksik  6zellik
sergiledigi belirlenmistir (Tablo 1).

Elde ettigimiz sonuglar A7G ile A7R ile ilgili yapilan az
sayidaki ¢aligmalarla [36,38] ve Apigenin ile ilgili
yukarida verilen ¢alismalarla paralellik gostermektedir.

Fenolik bilesiklerin aract oldugu genotoksik ve anti-
genotoksik  etkiler birgok farkli mekanizmayla
gergeklesebilir. Bu mekanizmalar1 belirleyebilmek igin
fenolik bilesiklerin yapilarinin iyi bilinmesi gerekir
[32]. Yaptigimiz ¢alismada kullanilan etkenlerin
yapilar1 bilinmekle beraber, bu yapilarin sahip olduklar

fonksiyonel gruplar ve bu fonksiyonel gruplarmn etki
mekanizmasiyla  ilgili  elimizde mevcut  Dbilgi
bulunmamaktadir. Bu konuyla ilgili daha kapsamli bilgi
elde etmek etken maddelerin etki mekanizmasinin
aydinlatilmasinda faydali olacaktir. Bununla birlikte,
elde ettigimiz sonuglar ve literatiirde yapilan farkli
calismalar dikkate alindiginda fenolik bilesiklerin
birgok hastalik i¢in alternatif tedavi etmeni veya
koruyucu ya da destek etmeni olarak kullanilabilecegi;
fenolik bilesiklerin optimum konsantrasyon ve siirelerde
kullanilmastyla, kanser basta olmak iizere g¢esitli birgok
hastaligin tedavisinde basarili sonuglar alinabilecegi 6n
goriilmektedir.
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