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Ozet: Gelincik, ismini verdigi Papaveraceae yani Gelincikgiller familyasindan, tiim diinyada genis
yayilma alanina sahip olan tek yillik bir bitki tiirtidiir. Gelincik bitkisinin yesil yapraklar1 kavrularak
veya salata olarak tiiketilir. Ayrica, halk ilaci olarak da kullanim1 yaygindir. Halk arasinda sar1 renkli
olanlarinin ¢esitli iltihabik hastaliklara iyi geldigine inanilirken, kirmizi renkli olanlarinin kuvvetli
antioksidan ve antikanserojen oldugu diistiniilmektedir. Bu caligmada, iilkemizde yayilis gosteren ve
halk arasinda tibbi amacli olarak gesitli hastaliklarin tedavisinde kullanildig1 bilinen kirmizi gelincik
(Glaucium grandiflorum Boiss.&Huet var. grandiflorum) bitkisinin  besin  elementleri
konsantrasyonlarinin, su ve etanol ekstraktlarinin antikanser, antioksidan ve antimikrobiyal etkilerinin
belirlenmesi amaglanmistir. Arastirmada, sitotoksik etkileri, meme kanseri hiicre hatti (MCF-7)
kullanilarak degerlendirilmis ve saglikli hiicreler iizerindeki etkileri insan epiteliyal hiicreleri
(HUVEC) kullanilarak karsilastirilmistir. Hiicre proliferasyon testleri XTT kiti kullanilarak, 450-500
nm’de spektrofotometrik olarak belirlenmistir.

Aragstirma bulgular besin elementleri konsantrasyonlar1 bakimindan degerlendirildiginde, Gelincik
bitkisinin %3.25 N, %0.110 P,%2.13 K, %0.44 Ca, %0.10 Mg, 205.9 mg/kg Fe, 21.1 mg/kg Zn, 22.7
mg/kg Mn ve 6.1 mg/kg Cu konsantrasyonlarina sahip oldugu belirlenmistir. Ayrica, insan saglikli
epitelyal hiicreleri iizerinde antiproliferatif etkileri goézlenmemistir. MCF-7 hiicreleri iizerinde orta
dereceli hiicre biiyiimesini durdurucu etkileri belirlenmistir. Diger taraftan, hiicre i¢inde antioksidan
aktivitelerinin bulundugu total antioksidan (TAS), total oksidan (TOS) testleriyle belirlenmistir.
Antimikrobiyal etkinlikleri de c¢esitli gram pozitif, gram negatif ve mantar susu iizerinde MIC
degerlerinin  bulunmasiyla ortaya konulmustur. Zayif diizeyde antimikrobiyal etkinlikleri
belirlenmistir.

Anahtar kelimeler: Antikanser, Antimikrobiyal aktivite, Besin elementleri, Glaucium sp., Kirmizi
gelincik.

Nutrient Composition and In Vitro Anti-proliferative Effects of Different
Extracts of Red Poppy (Fam: Papaveraceae, Glaucium grandiflorum
Boiss.&Huet var. grandiflorum) Plants

Abstract: Red poppy, belongs to Papaveraceae family and it is a quite widespread annual plant
worldwide. Green leaves of red poppy plants are either fried or consumed as fresh in salads. It is also
widely used in folk medicine. Yellow ones are believed to be well for inflammatory diseases and red
ones are believed to be strong antioxidant and anti-carcinogen. In this study, nutrient concentrations of
red poppy (Glaucium grandiflorum Boiss.&Huet var. grandiflorum) plants, quite widespread in
Turkey and used in folk medicine for treatment of various diseases were determined.
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Anticarcinogenic, antioxidant and antimicrobial effects of water, and ethanol extracts of the plants
were also investigated. Cytotoxic effects of the plants were assessed through breast cancer cell lines
(MCF-7) and the effects on healthy cells were compared by using Human Umbilical Vein Endothelial
Cells (HUVEC). Cell proliferation tests were conducted spectrophotometrically at 450-500 nm by

using XTT Kkit.

Nutrient concentrations of red poppy plants were determined as follows: 3.25% N, 0.110% P,
2.13% K, 0.44% Ca, 0.10% Mg, 205.9 mg Fe kg, 21.1 mg Zn kg%, 22.7 mg Mn kg and 6.1 mg Cu
kg™. Plants did not have any anti-proliferative impacts on human healthy endothelial cells. They had
moderate growth-inhibiting effect on MCF-7 cells. On the other hand, in-cell antioxidant activities
were determined through total antioxidant (TAS) and total oxidant (TOS) tests. Antimicrobial effects
were put forth through finding MIC values on several gram positive, gram negative and fungus
strains. Low antimicrobial effect levels were observed.

Keywords: Anticarcinogenic, Antimicrobial activity, Glaucium sp., Nutrient, Red poppy.

Giris
Gelincik (Glaucium grandiflorum
Boiss.&Huet var. grandiflorum)

Papaveraceae ailesinden, genis bir yayilma
alanina sahip, tek yillik bir bitkidir. Govdesi
dik ve tiiylli, yapraklari mavimsi renklidir,
boyu 90 cm’e kadar ulasabilir. Dallarin
ucunda bulunan ¢igeklerin genel rengi koyu
kirmizidir, dip kismu siyah lekeli veya
lekesizdir. Cigcekler dokiildiikten sonra kalan
meyveleri tiiysiiz ve fi¢1 bigiminde ¢ok
tohumlu bir kapsiildiir (Davis, 1965-1985).

Glaucium cinsi, diinya tizerinde 24 tiir ile
temsil edilmektedir ve {ilkemizde 7 tiirii
yabani olarak yetismektedir (Popov, 1937
Cullen, 1965; Cullen, 1966). Bu tiirlerden
biri olan Glaucium grandiflorum
Boiss.&Huet var. grandiflorum; Bilecik,
Bolu, Cankiri, Erzurum, Ankara, Konya,
Kayseri, Sivas, Marag, Mus ve Gaziantep’ te
tarla kenarlari, yol kenarlari ve kayalik
yamaglarda yayilis gosterir. Cicekleneme
zamani Mayis ve Haziran aylaridir (Unsal,
1998).

Gelincik, halk arasinda hem gida amach
hem de tibbi amacglh kullanilan bir bitkidir.
Gelincigin yesil kisimlarindan,
tohumlarindan ve kirmizi tag yapraklarindan
yararlanilir. Yesil yapraklar kavrularak veya
salata olarak tiiketilir. Tag¢ yapraklarimdan
gelencksel olarak gelincik serbeti yapilir.
Nezle, bronsit ve soguk algimliklarinda
kullanilir, balgam sdkiiciidiir, uykusuzluga
kars1 etkili olur (Zeybek ve Zeybek, 2002;
Kiiltiir, 2007).

Yabani bitkiler giinliik diyetlerde 6nem
arz eden vitamin, mineral ve protein igerigi
acisindan zengin kaynaklar olup (Colakoglu
ve Bilgir, 1977; Yiicel ve Tunay, 2002),

fonksiyonel gida olarak
degerlendirilmektedirler. Fonksiyonel
gidalarin = kanser gibi ciddi  saglik
sorunlariin ortaya ¢ikma risklerini onleme
ve/veya azaltma etkileri bulunmaktadir

(Anonim., 2004; Sarkar, 2007). Yabani
bitkiler ayn1 zamanda gii¢lii antioksidan ve
antimikrobiyal aktiviteye sahip bilesikler
icerirler (Ho ve ark., 1994; Kirca, 2007).
Antioksidantlar, oksidasyonu baslangic
ve/veya gelisme basamaginda Onleyen veya
geciktiren maddelerdir. Biyolojik
sistemlerde antioksidant aktiviteye sahip
bilesiklerin bulunmasi yagsam i¢in énemli ve
temel bir ihtiyactir (Nishina ve ark., 1991).
Yapilan c¢alismalarda, Yyabani bitkilerin
bazilarinin  antioksidan  kapasitelerinin,
sentetik antioksidanlardan daha fazla oldugu
kanitlanmistir. (Coban ve Patir, 2010).

Son yillarda, ¢oklu antibiyotik direncine
sahip mikroorganizmalarin sayisindaki artis
yiiziinden, bu mikroplarin neden oldugu
enfeksiyonlarin tedavisi giderek zorlagmaya
baslamistir. Gilinlimiizde hastalik etmeni
bakteriler bilinen tiim antibiyotiklere direng
gelistirmekte ve 1ilag direngliligi hizla
artarak, yayilmaktadir. Bu nedenle ilaglara
alternatif olarak bazi geleneksel bitkiler
antimikrobiyaller olarak kullanilmaktadir
(Yarnell ve Abascal, 2004). Son yillarda
tibbi  amagclarla  kullanilan  bitkilerin
antimikrobiyal etkileri {izerine pek ¢ok
calisma yapilmistir (Kirbag ve Zengin,
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2006; Kirbag ve Bagci, 2000; Digrak ve
ark., 1999; Kirbag, 1999; Siir ve ark., 1998;
Demirbag ve ark., 1997). Bazi calismalar,
bitkilerin tedavi edici etkilerinin tek bir
etken maddeden ziyade ¢ok sayida bilesimin
sinerjik etkisinden kaynaklandigini, bu
nedenle Dbitkisel bilesimlerin tek  bir
antibiyotikle ~ oldiirlilmesi ~ zor  olan
mikroorganizmalarin  direngliligine  karsi
koyarak daha etkin bir tedavi sagladigim
rapor etmektedir (Sree ve ark., 2010,
Faydaoglu ve Siriiciioglu, 2013). Ayrica
bitkiler gibi dogal kaynaklardan elde edilen
antimikrobiyal maddelerin gida giivenligini
yiiksek oranlarda korumayi basardigr ve
bitkisel ekstraktlarin  gidalarda  dogal
antimikrobiyal  olarak  kullanilabilecegi
yapilan bilimsel aragtirmalarla kanitlanmigtir
(Kotzekidou ve ark., 2007).

Kendilerine 6zgii lezzet ve aromalari,
antimikrobiyel, antioksidan ve
antikanserojen Ozellikleri nedeniyle, yabani
bitkiler genis bir bioaktivite profiline
sahiptir (Coban ve Patir, 2010). Ulkemizin
cografik yapist ve iklim ozellikleri, son
derece zengin bitki ¢esitliligine olanak
saglamaktadir (Onde ve Vurdu, 1988).
Fakat, iilkemizde farkli bdlgelerde gida
olarak titketilen yabani bitkilerin
tanimlanmasi, kullanim amaglar1 ve besin
degerlerinin belirlenmesine yonelik sinirh
sayida c¢alisma bulunmaktadir (Yicel ve
ark., 2010; Yapict ve ark., 2009; Yiicel,
2008; Kirbag ve Zengin, 2006; Demir, 2006;
Kaya ve ark., 2004; Yiicel ve Tiiliikoglu,
2000).

Bu ¢aligmada, lilkemizde yayilis gdsteren
ve halk arasinda tibbi amagli olarak gesitli
hastaliklarin tedavisinde kullanildig1 bilinen
gelincik (Glaucium grandiflorum
Boiss.&Huet var. grandiflorum) bitkisinin
besin elementleri konsantrasyonlarinin ve su
ve etanol  ekstraktlarin  antikanser,
antioksidan ve antimikrobiyal etkilerinin
belirlenmesi amaglanmigtir.

Materyal ve Metod

Bitki Ornegi: Calismada  kullanilan
Gelincik (Glaucium grandiflorum Boiss.&
Huet var. grandiflorum) bitki o6rnekleri
2018 yili Mayis aymda Sivas merkez
Cumhuriyet  Universitesi  kampiisiinden
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cayirlik alanlardan 1250-1350 m
yiikseklikten toplanmustir.  Bitkinin  tiir
teshisi Sivas Cumhuriyet Universitesi Fen
Fakiiltesi Biyoloji boliimii Ogretim iiyesi Dr.
Erol Donmez tarafindan  yapilmistir.
Toplanan bitkiye ait bir 6érnege herbaryum
numarasi (18052) verilerek etiketlenmis ve
Sivas Cumhuriyet Universitesi Fen Fakiiltesi
Biyoloji boliimii Herbaryumu’nda (CUFH)
kayit altina alinarak saklanmugtir.

Bitkinin Kurutulmasi: Toplanan 6rneklerin
yenilebilen kisimlar1 koék ve saplarindan
ayiklandiktan sonra Makro ve Mikro besin
elementi tayini i¢in, c¢esme suyu ve saf su
ile yikandiktan sonra 48 saat boyunca sabit
agirliga gelene kadar 70 °C’de etiivde
kurutulmustur.  Ekstraksiyon igin, oda
kosullarinda ve golgede kurutulmustur.
Daha sonra, analizlerde kullanilmak {izere
renkli kavanozlarda muhafaza edilmistir.

Bitki Ekstraktlarinmin Hazirlamsi:
Kurutulan bitki 6rnekleri ev tipi rondoda
ogitiildiikten sonra su ve etanol ¢oziiciileri
kullanilarak ekstraktlar hazirlanmistir. Su
ekstraksiyonu igin, 100 g kuru bitki drnegi
iizerine 1000 mL 80 °C sicakliktaki distile su
(kati:sivi orant 1:10) ilave edilmis ve bitki
ornegi 30 dakika siireyle demlenmeye
birakilmistir (Mata ve ark., 2007). Daha

sonra sicak olarak filtre kagidindan
stiziilmiis ve liyofilize edilerek c¢oziicii
uzaklastirilmigtir

Etanol ekstraksiyonu icin; 100 g toz
haline getirilmis kuru bitki 6rnegi tizerine
1000 mL etanol eklenerek, sokslet
diizeneginde 6 saat siire ile oziitleme islemi
yapilmustir. Oziitleme islemi sonunda dziitler
filtre kagidindan (Whatman mavi band)

stizlilmiis,. daha sonra ¢oziicii rotary
evaporatorde (Buchi) 40°C’de
buharlastirilmistir. ~ Bitkilerden  ekstrakte

edilebilen bilesiklerin verimlilik tayini i¢in
Oziitlerin tarttmi1 alinmustir. Su ve etanol
ekstraksiyonlarinda sirasiyla  %3.42  ve
%3.98 (w/w) verimlilikte Oziitler elde
edilmistir.

Bitki oziitlerinin biyolojik aktivitelerinin
arastirilmast i¢in her bir oziit 1 mg/mL
olacak sekilde distile su icerisinde ¢oziilerek
stok materyali olusturulmustur. Sonraki
basamaklarda, mikrobiyal aktiviteler i¢in
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dimetil siilfoksit (DMSO) ve hiicre kiiltiirleri
icin Dulbecco's modified Eagle's medium
(DMEM) igerisinde seyreltmeler yapilmaistir.

Makro ve Mikro Besin Elementi
Analizleri: Sabit agirliga gelene kadar 70
9C’de etiivde kurutulan bitki drnekleri, agat
degirmende ogiitililerek, H,O,-HNO; asit
karisimi ile yas yakmaya tabi tutulmustur.
Fosfor (P) konsantrasyonu, kolorimetrik
olarak 882 nm’de spektrofotometrede
(Murphy ve Riley, 1962)’e gore, kalsiyum
(Ca), magnezyum (Mg), potasyum (K),
demir (Fe), mangan (Mn), c¢inko (Zn) ve
bakir (Cu) Kkonsantrasyonlar1  Atomik
Absorpsiyon Spektrofotometre (Shimadzu
AA-7000) ile belirlenmistir.  Gelincik
bitkisinin azot (N) konsantrasyonlar1 ise
Kjeldahl destilasyon yOntemine  gore
(Bremner, 1965) belirlenmistir. Her bir
analiz ticer kez tekrarlanmustir.

Mikrodiliisyon Broth Yontemi: Gelincik
bitki ekstrelerinin mikroorganizmalara kars1
Minimum Inhibisyon Konsantrasyonu’nu
(MIC)  belirlemek ve  antimikrobiyal
aktivitelerini  degerlendirmek  amaciyla
mikrodiliisyon broth yontemi kullanilmistir
(Eloff, 1998). Calismada Staphylococcus
aureus (ATCC 29213), Enterococcus
faecalis (ATCC 29212), Pseudomonas
aeruginosa (ATCC 27853), Escherichia coli
(ATCC 25922), Bacillus cereus (ATCC
11778), Klebsiella pneumonia (ATCC
13883), Candida albicans (ATCC 10231) ve
Candida  tropicalis (DSM 11953)
mikroorganizmalar kullanilmustir.

Bitki ekstreleri %40 Dimethyl sulfoxide
(DMSO) igerisinde ¢ozdiiriilerek derisik
¢ozeltiler hazirlanmis ve bakteriler igin
Mueller Hinton Broth (Accumix® AM1072),
Candida albicans ve Candida tropicalis igin
Saboraud Dekstroz Broth (Himedia MEQ33)
besiyerleri kullanilmistir.  (CLSI, 2002;
CLSI, 2012). Bakteriler i¢in 5 x10°
CFU/mL, Candida albicans i¢in 0.5-2.5
x10® CFU/mL olacak sekilde her kuyucuga
50 upl mikroorganizma  siispansiyonu
eklenmistir. Inkiibasyon siiresi sonunda
kuyucuklara 50 pl 2 mg/mL 2,3,5-
Triphenyltetrazolium chloride (TTC)
(Merck, Germany) eklenmis ve 37 °C’de 2
saat inkiibe edilerek,. renk degisiminin
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olmadigr ilk kuyucuklar MIC degeri olarak
kabul edilmistir.

Hiicre Kiiltiirii Cahismalar:
Arastirmamizda Meme Kanseri Hiicre Hatti
(MCF-7) (Human breast adenocarcinoma
cell) ve saglikli normal insan endotelyal
hiicre hatt1 (HUVECs) (human umbilical
vein endothelial cell) kullanilmustir.

Hiicrelerin  Biiyiitiiliip  Cogaltilmasi:
MCF-7 ve HUVEC hiicreleri, 37 °C’ lik %5
CO:- igerigine sahip bir inkiibator i¢inde 25
cm? flasklarda (Corning-Sigma-Aldrich St.
Louis, MO, USA), yiiksek glukoz, 2mM L-
glutamine ve sodyum piruvat iceren
Dulbecco's modified Eagle's medium
(DMEM) ve % 10 Fetal Bovine serum
(FBS) iceren  besiyerlerinde  kiiltiire
edilmistir. Biiylime ve morfolojileri takip
edilen hiicreler %90 lik yogunluk durumuna
geldigi zaman, ekim islemine baglanmistir.
Bu islem steril bir laminar Flow-kabinde
(Nuve MN 120) gergeklestirilmistir. Ekim
icin  tercih  edilen flasklarin  ortam
bosaltilmigtir. Flaska vyapisan hiicrelerin
kaldirilmasi1 amaci ile ortama 5 mL Tripsin-
EDTA (Tripsin- ethylenediaminetetraacetic
acid ) soliisyonu (% 0.25) ve steril fosfat
tamponu (PBS) eklenmistir.  Tripsinin
tizerine 15 mL DMEM eklenmis ve pipetaj
yapilarak  flasklarin  igerisinin  1iyice
yikanmasi saglanmustir. Flasklar daha sonra
bir flask bir falkon olacak sekilde falkonlara
aktarilmustir. Falkonlar 2000 rpm hizda 8
dakika  santrifiijlenmis  ve  santrifiij
isleminden sonra hiicrelerin falkonlarin alt
kisminda toplanmasi saglanmistir. Ust faz
dokiilerek, falkonlara yavas yavag vurularak
hiicreler kaldirilmis ve hiicrelerin tizerine 20
mL DMEM ve 5 mL FBS cklenmistir. 96
kuyucuktan (100 pl/plate boslugunda 5x103
hiicre olacak sekilde) her birine 200 pl lik
karistm konulmustur. DMEM, fetal bovine
serum (FBS) ve steril fosfat tamponu (PBS)
ticari olarak Gibco (Invitrogen)’ den temin
edilmisgtir.

Hiicre Proliferasyon Testi: MCF-7 ve
HUVEC hiicrelerinde bitki ekstraktlarinin
sitotoksik aktivitesi XTT hiicre
proliferasyon kiti (Biotium) ile 6l¢iilmiistiir.
Deneylere  baglarken, XTT soliisyonu
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kullanilmadan hemen 6nce hazirlanmistir. 5
mL XTT soliisyonu {iizerine 25 pl PMS
eklenmis ve vortekslenmistir. 1 mg/mL stok
konsantrasyonda hazirlanan bitki
ekstraktlari, 50 pg/mL — 1000 pg/mL
arasinda farkli dozlarda ayarlanarak 24 ve
48 saat boyunca  hiicre Kkiiltiirlerine
uygulanmistir.  Inkiibasyon  sonrasinda
DMEM uzaklastirilarak, kuyucuklar 2 kez
200 pl fosfat tamponu (PBS) ile yikanmustir.
Bu silirenin  sonunda canli  hiicreleri
belirlemek icin XTT c¢ozeltisinden her bir
kuyucuga 50 pl konularak, 96’lik plateler
inkiibatore kaldirilmustir. Plateler
inkiibatéorde 37 °C’de 5 saat inkiibe
edilmistir. Inkiibasyon siiresi bitiminde
plateler, mikroplate okuyucu cihazina
yerlestirilmistir. Cihazda 450-500 nm de
absorbans  okumasi  yapilarak, hiicre
canliliklar belirlenmistir.

MCF-7 Hiicre Kiiltiirlerinde Antioksidan
Aktivitelerin Tespit Edilmesi: Calismamiz
kapsaminda bitki ekstraktlariin 1 pg/mL -

1000 ug/mL araliginda farkli
konsantrasyonlarda, MCF-7 hiicre hattina
uygulanmasi sonucu kanserli hiicrelerde

meydana gelen degisimlerin ve hiicrelerin
antioksidan yiikiindeki degisimlerin bazi
biyokimyasal parametreler ile cesitli analiz
kitleri ~ kullanilarak  ortaya  konulmasi
hedeflenmistir. Bitki ekstraktlarinin, toplam
antioksidan seviye (TAS), toplam oksidan
seviyeyi (TOS) ne sekilde degistirdigini
gostermek tlizere ticari kitler kullanilmigtir
(Rel Assay). Oncelikle hiicre numunelerine
1/9 (v/v) oraninda fosfat tamponu (pH:7.4;
50 mM) eklenmis ve sogutuculu ortamda
homojenizasyon islemleri
gergeklestirilmistir. Homojenizasyondan
sonra homojenizat 6rnekleri, 3000 rpm de 15
dakika boyunca santrifiij edilmistir. Santrifiij
sonucu  elde  edilen  siipernatantlar
biyokimyasal analizler i¢in kullanilmistr.

Toplam  Antioksidan

Seviye (TAS)

Analizi: MCF-7 hiicre Kkiiltiirlerinde bitki
ekstraktlarinin ~ uygulanmasiyla  birlikte
olusan TAS, (Erel, 2004) tarafindan

gelistirilen yontemde ufak modifikasyonlar
yapilarak saptanmustir (Dastan ve ark.,
2014). 660 nm absorbansdaki degisim total
antioksidan miktariyla alakahidir. Kitin
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kalibrasyonu E vitamini benzeri Trolox
Equivalent adi verilen stabil antioksidan
standardi ile yapilmustir.

Toplam Oksidan Seviye (TOS) Analizi:
MCF-7 hiicre kiiltiirlerindeki TOS, (Erel,
2005) tarafindan gelistirilen tam otomatik
kolorimetrik 6l¢iim yontemi kullanilarak
belirlenmistir. Mevcut oksidanlar; demir
iyonunu, demir iyon-o-dianisidin
kompleksine oksitlemektedirler. Oksidasyon
reaksiyonu, reaksiyon ortaminda bol olarak
bulunan gliserol molekiilleri tarafindan
arttirtlmaktadir. Ortamda bulunan gliserol,
bu reaksiyonu hizlandirarak yaklagsik {ic
katina ¢ikarabilmektedir. Ferrik iyonlar
asidik ortamda “ksilenol orange” ile
kromojen renkli bir kompleks olustururlar.
Analiz hidrojen peroksitle kalibre edilip,
sonuglar litre basina denk mikromolar
hidrojen peroksit (umol H>O; equivalent/L)
olarak ifade edilmektedir (Erel, 2005).

Istatistiksel Analiz: Verilerin analizinde
SPSS 22.0 (IBM Corparation, Armonk, New
York, United States) programi kullanilistir.
Bagimh degisken (Derisim) ile bagimsiz
degisken  (inhibisyon %)  arasindaki
nedenselligi matematiksel model seklinde
ortaya koyabilmek i¢in Linear Regression
analizi ile test edilmis ve lineer modeller
kullanilarak 1Csp degerleri hesaplanmistir.
Veriler % 95 giliven diizeyinde incelenmis
olup, p degeri 0,05 ten kiiciik ise anlamli
kabul edilmigtir.

Arastirma Bulgular ve Tartisma

Makro ve Mikro Besin Elementi Bulgular:

Dogal ortamindan toplanan gelincik
bitkisinin makro element analiz sonuclar
Tablo 1, mikro element sonuglar1 ise Tablo
2’de verilmistir.

Tablo 1. Gelincik bitkisinin bazi makro
element konsantrasyonlar1 (%)
Table 1. Some macro element
concentrations of poppy plant (%)
N P K Ca Mg
(%)
3.25 0.110 2.13 0.44 0.10
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Gelincik  bitkisinin  makro  element
konsantrasyonlar1 incelendiginde, azot (N),
fosfor (P), potasyum (K), kalsiyum (Ca) ve
magnezyum (Mg) konsantrasyonlarinin
sirastyla %3.25 N, 9%0.110 P, %2.13 K,
%044 Ca ve 9%0.10 Mg oldugu
belirlenmistir.

Tablo 2. Gelincik bitkisinin bazi mikro
element konsantrasyonlari (mg/kg)
Tablo 2. Some micro element concentrations

of poppy plant (mg/kg)
Fe Zn Mn Cu
(mg/kg)
205.9 21.1 22.7 6.1
Gelincik  bitkisinin ~ mikro  element
konsantrasyonlar1 bakimindan Tablo 2
degerlendirildiginde; demir (Fe)
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konsantrasyonunun 205.9 mg/kg, ¢inko (Zn)
konsantrasyonunun 21.1 mg/kg, mangan
(Mn) konsantrasyonunun 22.7 mg/kg ve
bakir (Cu) konsantrasyonunun 6.1 mg/kg
oldugu tespit edilmistir.

Kaya ve ark., (2004)’ nin yaptiklari
caligmada; gelincik bitkisinin demir (Fe),
bakir (Cu), mangan (Mn), magnezyum
(Mg), ¢inko (Zn), potasyum (K), kalsiyum
(Ca), fosfor (P) wve azot (N)
konsantrasyonlar1 sirasi ile 17.92 mg/100g
Fe, 1.33 mg/100g Cu, 10.64 mg/100g Mn,
0.03 mg/100g Mg, 9.00 mg/100g Zn, 0.32
mg/100g K, 0.27 mg/100g Ca, 0.04 mg/100g
P ve 9%3.640 N olarak belirlenmistir.

Antimikrobiyal Aktivite Bulgular:
Gelincik bitki 6ziitlerinin antimikrobiyal
aktiviteleri Tablo 3’de goriilmektedir.

Tablo 3. Gelincik bitki 6ziitlerinin antimikrobiyal aktiviteleri
Table 3. Antimicrobial activities of poppy plant extracts

Bitki E.coli S.aureus  P.aeruginosa K.pneumoniae  B.cereus E.faecalis  C.albicans C.tropicalis
Oriitleri ATCC25922 ATCC29213 ATCC27853 ATCC 13883 ATCC11778 ATCC29212 ATCC10231 DSM11953
S;;::aig su >5 mg/ml r(r)1§/2rgl 0.625 mg/ml >5mg/ml >5mg/ml rcr)1§/2rgl >5mg/ml >5mg/ml
Gelincik
etanol >5 mg/ml 5 mg/ml 2.5mg/ml >5mg/ml 2.5 mg/ml >5mg/ml 1.25mg/ml  1.25mg/ml
ekstrakti

Caligilan  Orneklerin ~ antimikrobiyal —tizerinde genel olarak antimikrobiyal

aktivite degerleri 0.1 mg/mL veya daha
diisiik oldugunda 6nemli derecede etkili, 0.1
< MIC < 0.625 mg/ml araliginda orta
derecede etkili ve MIC degeri 0.625
mg/ml’den fazla oldugunda zayif etkili
olarak  bildirilmektedir  (Kuete, 2010;
Awouafack ve ark., 2013). Sonuglarimiza
gore, Gelincik bitkisi su faz1 ekstraktlarinin,
Pseudomonas aeroginosa, Staphylococcus
aureus ve Enterococcus faecalis
mikroorganizmalar1 {izerinde orta dereceli

etkili oldugu (MIC degeri: 0,625)
sOylenebilir. Gelincik bitkisinin su faz
ekstraktlari, caligmamizdaki diger
mikroorganizmalar tizerinde etkili
bulunmamustir. Bitkinin etanol

ekstraktlarinin ise, Candida albicans ve
Candida tropicalis tizerinde zayif derecede
etkili oldugu (MIC degeri: 1.25 mg/mL)
sOylenebilirse de, diger mikroorganizmalar

aktivitesi hi¢c gozlenmemistir.

In vitro Antioksidan Aktivite Bulgulart

Yapilan deneysel c¢alisma sonucunda,
farkli konsantrasyonlarda gelincik ektraktlart
uygulanan MCF-7 hiicre hatlarinda, total
antioksidan miktarlarinda (TAS), kontrol
grubu verilerine gore istatistiksel olarak
anlamli (P<0.05) artislar tespit edilmistir
(Tablo 4). Gelincik bitkisinin hem su fazi
hem de etanol faz1 ekstraktlarinin,
hiicrelerdeki antioksidan degerlerini
konsantrasyonlarina bagli olarak arttirdigi
goriilmektedir (P>0.05).

Gelincik bitkisinin farkl
konsantrasyonlarda etanol ve su ekstrakti
uygulanmig MCF-7 hiicre hatlarinda, toplam
oksidan seviyeleri (TOS) kontrol grubu
verileri ile karsilastirildiginda, tim deneysel
gruplarda (10-1000 uM) istatistiksel olarak
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anlamli  azalmalarin  (P<0.05) oldugu
saptanmistir. Kontrol grubu ile
karsilagtirlldiginda ise, gelincik bitkisinin
hem etanol hem de su fazi 6ziitlerinde 1000

H. SARAC ve Ark.

uM konsantrasyonlu gruplarda istatistiksel
olarak en diisik TOS degerleri tespit
edilmistir (P<0.05) (Tablo 5).

Tablo 4. Farkli konsantrasyonlarda gelincik 6ziitii uygulanmis MCF-7 hiicre hatlarinda TAS

diizeyleri

Table 4. TAS levels in MCF-7 cell lines with different concentrations of poppy extract

Uygulanan konsantrasyonlar

TAS Degerleri

(mmol/L) Ortalama+Std.Hata Ortalama+Std.Hata Ortalama+Std.Hata Ortalama+Std.Hata Kontrol
10 pg/mL 50 pg/mL 100 pg/mL 1000 pg/mL

Gelincik su 0,458+0,021° 0,5130,032° 0,575+0,033¢ 0,698+0,021¢  0,402+0,016%

ekstrakt:

Gelincik etanol 0,474+0,011° 0,612:£0,022° 0,650+0,011¢ 0,8450,031¢  0,402+0,016°

ekstrakti

Her satirda farkli harflerle gosterilen rakamlar, istatistiksel olarak birbirinden farklidir (P<0,05).

Tablo 5. Farkli konsantrasyonlarda gelincik 6ziitii uygulanmig MCF-7 hiicre hatlarinda TOS

diizeyleri

Table 5. TOS levels in MCF-7 cell lines with different concentrations of poppy extract

Uygulanan konsantrasyonlar

TOS Degerleri

(umol/L) Ortalama+Std.Hata Ortalama+Std.Hata Ortalama+Std.Hata Ortalama+Std.Hata Kontrol
10 pg/mL 50 pg/mL 100 pg/mL 1000 pg/mL

Slfsltlrr;ig B 0,7200,003" 0,565+0,003° 0,559:0,005°¢ 0,501£0,015¢  0,838+0,005%

Gelincik etanol 0,7830,002° 0,555+0,003° 0,504-£0,003" 0,404+0,103¢  0,838+0,005

ekstrakti

Her satirda farkli harflerle gosterilen rakamlar, istatistiksel olarak birbirinden farklidir (P<0,05).

Hiicre Proliferasyon Bulgulari

Gelincik o6ziitlerinin sitotoksitesi, MCF-7
ve HUVEC hiicre hatlarinda XTT ydntemi
kullanilarak degerlendirilmistir.

Tablo 6. Bitki o6ziitlerinin MCF-7 hiicre
kiiltiirlerinde 24 saat uygulanmasiyla
elde edilen canlilik degerlerinin
karsilagtirmasi

Table 6. Comparison of the viability of plant
extracts by 24 hours application in
MCE-7 cell cultures

MCEF-7 ve HUVEC hiicre

kiiltiirlerindeki, hiicre canlilik degerlerine ait
bulgular Tablo 6 ve 7° de verilmistir.

Tablo 7. Bitki o6ziitlerinin HUVEC hiicre
kiiltiirlerinde 24 saat uygulanmasiyla
elde edilen canlilik degerlerinin
karsilagtirmasi

Table 7. Comparison of the viability of plant
extracts by 24 hours application in
HUVEC cell cultures

Dozlar MCF7 - 24 Saat
pg/mL Su 6ziitil Etanol dziitii
1000 =VI 81,42+6,17 78,14+5,49
500 =V 90,15+7,47 88,76+8,12
250 =IVV 93,45+6,28 91,71+7,78
100 =111 95,12+4.,45 94,12+4,87
50 =II 98,76+2,72 96,45+3,52
0=l 100+1,45 100+1,87
P Degeri >0,05 >0,05
I-VI 0,045 0,039
-V 0,060 0,058
-1V 0,068 0,060
I-111 0,124 0,112
I-11 0,286 0,136

OneWay ANOVA
Post Hoc Test:

(Brown-Forsythe)-(Method:Bootsrap)
Dunnett-Games Howell Biitiin veriler

Ortalama + standart sapma seklinde verildi.

HUVEC - 24 Saat

Dozlar pg/mL

Su oziiti Etanol 6ziiti

1000 =VI  92,89+6,64 92,4+10,64

500 =V 94,1+£5,46 93,76+6,78

250 =IV 94,5+4,69 93,81+7,14

100 =11 96,82+2,60 96,12+5,98

50 =l 98,76+1,22 98.,45+4,59

0=l 100+1,47 100+£2,58

P Degeri >0,05 >0,05
1-VI 0,058 0,053
-V 0,069 0,060
-1V 0,085 0,072
1-111 0,125 0,118
1-11 0,490 0,500

OneWay ANOVA (Brown-Forsythe)-(Method: Bootsrap)
Post Hoc Test: Dunnett-Games Howell Biitiin veriler
Ortalama=standart sapma seklinde verildi.
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Gelincik Oziitleri, MCF-7 kanser
hiicrelerinde 1000 pg/mL olan yiliksek
konsantrasyonlarda 24 ve 48 saat
periyotlarinda hiicre canliliklarini bir miktar
azaltmistir. Ancak, hem HUVEC hem de
MCEF-7 hiicre hatlarinda gelincik 6ziitlerinin
hiicre canliliklarin1 diiglirmesi istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir (p> 0,05).
Ayrica; gelincik bitkisinin etanol
ekstraktlarinin su fazi ekstraktlarina gore
istatistiksel olarak anlamli olmasa bile,
hiicre hatlarinda proliferasyonu daha ¢ok
etkiledigi goriilmektedir (Tablo 6 ve 7).
Diger taraftan, gelincik Oziitlerinin normal
endotelyal hiicrelerinden olusan HUVEC
hiicre hattinda hiicre proliferasyonu tizerinde
etkili olmadig1 goriilmektedir (Tablo 7).

MCF7-24 sa
__150,0
S
& 100,0
Q
g o0
EE’ Gelincik su 6zt gelincik etanol

ozut
Bitki dozlari (ug/mL)

m 1000 m500
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Inkiibasyon  siiresi  arttign  zaman
hiicrelerin etken madde ile daha fazla
etkilesim halinde kaldiklar1 g6z Oniinde
tutulursa, Oziitlerin sitotoksik aktivitelerinde
artts olmasi1 beklenmektedir. Fakat bu
calismada hiicre kiiltiirlerine uygulamis
oldugumuz gelincik 6ziitlerinin HUVEC ve
MCF-7 hicrelerinde belirgin bir sitotoksik
aktivitesi tespit edilmedigi gibi, 24 ve 48
saat boyunca uygulamalar arasinda da
anlamli farkliliklar tespit edilmemistir.
Gelincik 6ziitleriyle muamele edilmis MCF-
7 ve HUVEC hiicre kiiltlirlerinin canlilik
oranlarina ait sonuglar karsilastirmali olarak
da grafikler halinde verilmistir (Sekil 1-2).

MCF7-48 sa
150,0
100,0
= I 1
0,0

Gelincik su 6zit

Hiicre Canhihg (%)

gelincik etanol
ozut

Bitki dozlar (ug/mL)
| 1000

Sekil 1. Gelincik 0ziitlerinin MCF-7 hiicre hattinda 24 ve 48 saat boyunca hiicre

proliferasyonu sonuglari

Figiire 1. Cell proliferation results of poppy extracts in MCF-7 cell line for 24 and 48 hours

Huvec-24 sa
150,0
100,0
ol | R
0,0

Gelincik su 6zt  gelincik etanol

ozut

Hiicre Canlhihg (%)

Bitki dozlari (pg/mL)
m 1000

Huvec-48 sa
__ 1500
S
& 100,0
€ 50,0 II II
©
o
g 0,0
2 Gelincik su 6zt gelincik etanol

ozut

Bitki dozlar (pg/mL)
m 1000

Sekil 2. Gelincik o6ziitlerinin HUVEC hiicre hattinda 24 ve 48 saat boyunca hiicre

proliferasyonu sonuglari

Figure 2. Cell proliferation results of poppy extracts in HUVEC cell line for 24 and 48 hours
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Sonuc ve Oneriler

Bu calismada geleneksel tip uygulamasi
olarak siklikla kullanildigi bilinen Gelincik
bitkisinin etanol ve su fazi ekstrelerinin
cesitli biyolojik aktiviteleri arastirilmistir.
Biyolojik aktivite olarak; antimikrobiyal
aktivite, MCF-7 ve HUVEC hiicre
kultirlerindeki sitotoksik aktivite,
antioksidan aktivite ve besin elementi
konsantrasyonlar1 bakimindan inceledigimiz,
alternatif tip uygulamalar1 bakimindan
onemli bir bitki olan kirmizi gelincigin
deneysel uygulamalarla etkilerinin ortaya
konulmas1 amaglanmustir.

Sonuglarimiza gore, Gelincik bitkisinin
su faz1 ekstraktlariin, sadece Pseudomonas
aeroginosa, Staphylococcus aureus ve
Enterococcus faecalis olmak iizere 3
mikroorganizma susu iizerinde orta dereceli
etkili oldugu (MIC degeri: 0,625)
sOylenebilir.  Literatiire  gore  gelincik
bitkisinden elde edilen 3 alkoloit maddenin
Stafilokoklar  iizerinde ¢ok  kuvvetli
antibakteriyel oldugu belirtilmistir (Cosar ve
ark., 1981). Bu calismada gelincik bitkisinin
etanol ekstraktlarinin ise Candida albicans
ve Candida tropicalis olmak iizere sadece 2
mantar susu tizerinde zayif derecede etkili
oldugu (MIC degeri: 1.25 mg/mL)
goriilmektedir. Bu durumda genel olarak
kirmizi  gelincik  bitkisinin  denedigimiz
mikroorganizmalar iizerinde etkili
antimikrobiyal  aktivitesinin  olmadigim
sOyleyebiliriz.

Gelincik bitkisinde, su faz1 ve etanol fazi
olmak tizere; iki farkli sekilde 0Oziitleme
islemi yapilmustir. Oziitlerin MCF-7 kanser
hiicre hattinda ve HUVEC hiicrelerinde 24
ve 48 saat siireleri igerisinde sitotoksik
etkileri goriilmemistir (P>0.05). Bitkinin
etanol ekstraktinin hiicre hatlar1 tizerinde
daha etkili oldugu gozlense de, istatistiksel
olarak anlamli bulunmamustir. Ayrica,
dozlara ve siireye bagli olarak hiicre
canliliklarindaki azalmalar da istatistiksel
olarak anlaml1 degildir.

Diger taraftan, farkli konsantrasyonlarda
gelincik oziitleri uygulanan MCF-7 hiicre
hatlarinda, total antioksidan miktarlarinda
(TAS), kontrol grubu verilerine gore
istatistiksel olarak anlamli (P<0.05) artislar
ve total oksidan miktarlarinda (TOS) ise
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istatistiksel ~olarak  onemli  diisiislerin
(P<0.05) oldugu tespit edilmistir. Gelincik
bitkisinin hem su fazi hem de etanol fazi
ekstraktlarinin, hiicrelerdeki  antioksidan
degerlerini konsantrasyonlarina bagli olarak
arttirdigi ve oksidan madde miktarlarin1 da
azalttig1 gorilmektedir. Bu yiizden, gelincik
bitki Oziitlerinin antioksidan kapasitelerinin
yiiksek oldugu soylenebilir.

Aragtirmada, Gelincik bitkisinin makro
ve mikro element konsantrasyonlar1 da
belirlenmis ve genel olarak P, Ca ve Mg
konsantrasyonlarinin diisilkk oldugu, bazi
mikro element konsantrasyonlarinin da (Zn,
Mn ve Cu) alt sinir diizeyine yakin oldugu
belirlenmistir. Bununla birlikte, N, K ve Fe
konsantrasyonlarinin yeter diizeyde oldugu

belirlenmigtir.
Canlilarda oksijenli solunum
mekanizmalartyla  bir  taraftan  enerji

tiretilirken bir taraftan da serbest radikal
olarak adlandirilan siiperoksit, hidroksil,
hidrojen peroksit gibi aktif oksijen formlari
ortaya ¢ikmaktadir. Serbest radikaller;
organizmadaki  hiicrelerin  membranina,
hiicre = yapisinda  bulunan  lipidlere,
proteinlere, niikleik asitlere ve kalitsal
materyal olan DNA’ya zarar vererek, pek
cok  hastaliga neden  olmaktadirlar.
Antioksidan maddeler; serbest radikallerin
neden  oldugu  zararli  reaksiyonlar
durdurarak, dejeneratif hastaliklarin
olusumunu o6nlemektedir (Velioglu, 2006).
Bu  bakimdan gelincik  dziitlerinin
antioksidan kapasiteleri bakimindan, serbest
radikallerin neden oldugu hastaliklarda
kullanilabilecek etken maddelerin eldesinde

ve flretilmesinde daha ayrintili olarak
caligilabilecek bitkilerden oldugunu
sOyleyebiliriz.

Son yillarda iizerinde durulan konulardan
bazilar1 da kanser kemoterapisi sirasinda

takviye olarak kisilere antioksidanlarin
verilmesinin, antineoplastik etkinlik
tizerindeki  etkilerinin  arastirilmasidir.

Farelerde tiimor hiicrelerinde yapilan bazi
calismalarda, E vitamini gibi baz
antioksidanlarin hiicrelerdeki reaktif oksijen
tirlerini (ROT) ve DNA hasarim azalttigi
ama aynt zamanda tiimor hiicrelerinin
proliferasyonunu artirdigi goézlenmistir. Bu
nedenle; glintimiizde antioksidanlarin
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hiicrelerdeki ROT ve DNA hasarim
azaltmak yoluyla timor hiicre
proliferasyonunu artirmasi neticesinde timor
biiylimesine sebep olduklarina
inantlmaktadir (Sayin ve ark., 2014). Bu
calismada gelincik bitkisinin MCF-7 kanser
hiicrelerinde TAS seviyesini artirdigr ve
TOS seviyesini diislirdiigii gozlenirken, ayni
zamanda da hiicre proliferasyonu artirmayip
bir miktar azalttign goriilmektedir. Bu
bakimdan, gelincik o0ziitlerinin 6nemli bir
nitelik tasidiklar1  sOylenebilir.  Ayrica,
gelecekte oksidatif stres olusturulan farkli
hiicrelerde, gelincik 6ziitlerinden elde edilen
antioksidanlarin etkilerinin incelendigi ve
farkli kanser hiicre hatlarinin kullanildig:
ayritili caligmalar planlanabilir.

Gelincik bitkisinin biyoaktif
farmakolojik o6zelliklerini ortaya koymaya
calistigimiz bu arastirmanin mevcut literatiir
bilgisine katki saglayacagina inanmaktayiz.
fleriki ¢alismalar i¢in model molekiillerin
secimi ve tasariminda faydalanilabilecek
nitelikte oldugu diistiniilmektedir.
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