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OZET

Amag: Bu calismada, Allium schoenoprasum L. (AS) uygulamasinin sican serumunda total sialik asit (TSA) ve lipid
bagl sialik asit (LSA) tizerindeki etkileri karbon tetraklortir (CCls) uygulamasin: takiben incelendi.

Materyal-Metot: Calismada hayvan materyali olarak Wistar albino 1rki sicanlar kullamildi. Her grupta yedi sican
olacak sekilde 10 gruba ayrildi. A. schoenoprasum L. 6zii, 9 giin boyunca 100, 200, 400 mg / kg'da oral gavaj yolu ile
sicanlara uygulandi. CCls 1 ml/kg tek doz intraperitoneal (i.p.) yolla toksisite olusturmak icin uygulandi. Calismanin
sonunda, TSA ve LSA diizeyleri serum 6rneklerinde spektrofotometrik yéntem ile olgiildii.

Bulgular: TSA diizeyi, CCls grubunda en yiiksek seviyeye cikarken; CCls grubuna gore, kontrol ve farkli dozlarda
uygulanan AS ekstre gruplar1 arasinda énemli bir fark oldugu belirlendi (p<0.01). Ancak TSA acisindan CCls+AS
ekstresi uygulanan gruplar, CCls grubu ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi
(p>0.05). CCls grubundaki serum LSA diizeyleri, kontrol ve sadece AS ektresi uygulanan gruplara gore yiiksekti
(p<0.001). CCla+AS ekstre gruplar: serum LSA diizeyini kontrol grubuna yaklastirirken, CClsile bu gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlaml fark bulunmadi (p>0.05). Ayrica CCls+Legalon grubu, kontrol ve CCls gruplara gore
anlaml1 bir fark olusturmadi (p>0.05).

Sonug: Sonug olarak, CCls uygulanan sicanlarin TSA ve LSA serum konsantrasyon diizeylerinin A. schoenoprasum L.
uygulamasmdan etkilendigi bulundu. CCls uygulanan gruplarda, TSA ve LSA serum diizeylerindeki artis1 A.
schoenoprasum L. ekstresi kismen onledi. Bu ¢alismanin sonuglart A. schoenoprasum L'nin serum TSA ve LSA
konsantrasyon diizeyleri tizerinde olumlu bir etkisinin oldugunu gostermektedir.

Anahtar kelimeler: Allium schoenoprasum L., Karbon tetrakloriir, Antioksidan, Total sialik asit, lipid bagl sialik asit

ABSTRACT

Objectives: In this study, the effects of Allium schoenoprasum L. (AS) on total sialic acid (TSA) and lipid-bound sialic
acid (LSA) in the serum of rats were investigated following carbon tetrachloride (CCls) administration.

Materials and methods: Wistar albino rats were used as animal material in the study. Ten groups were formed with
seven rats in each group. A. schoenoprasum L. extract was administered 100, 200, 400 mg / kg to rats by oral gavage
for 9 days. CCls was administered in a single dose of 1 ml / kg intraperitoneally (i.p.) to induce toxicity. At the end of
the study, TSA and LSA levels were measured by serum spectrophotometric method.

Results: TSA level increased to the highest level in CCls group. Compared to CCls group, it was determined that
there was a significant difference between the groups of control and different doses of AS extract (p<0.01). However,
there was no statistically significant difference in terms of TSA when CCls + AS extract groups were compared with
CCls group (p>0.05). Serum LSA levels in the CCls group were higher than the control and AS extract groups
(p<0.001). While CCls + AS extract groups brought serum LSA levels closer to the control group, no statistically
significant difference was found between CCls and these groups (p>0.05). In addition, CCls + Legalon group did not
show a significant difference compared to control and CCls groups (p>0.05).

Conclusion: In conclusion, it was found that TSA and LSA serum concentration levels of CCls administered rats
were affected by A. schoenoprasum L. administration. The results of this study show that A. schoenoprasum L has a
beneficial effect on serum TSA and LSA concentration levels.

Key words: Allium schoenoprasum L., Carbon tetrachloride, Total sialic acid, lipid-bound sialic acid.
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GIRIS

Sialik  asit (SA) neuraminik asit olan,
glikoproteinlerin ve glikolipidlerin oligosakkarit
zincirinin son halkasinda bulunan dokuz karbonlu
bir omurgaya sahip keto asitlerin bir ttrevidir.
Dogada, en ¢ok bulunan N-asetilneuraminik asittir.
SA canli viicudunun tim dokularinda ozellikle
plazma, safra, ter, mide sivisinda ve idrarda bol
miktarlarda bulunmaktadir (Wang ve Brand Miller,
2003; Zhang ve ark. 2019). SA gesitli patolojik
durumlar1 degerlendirmek i¢in laboratuvar testi
olarak kullamilmaktadir (Oto ve ark., 2016). Total
sialik asit ve lipid bagh sialik asit diizeyleri koroner
arter hastaliklarinda, diabetes mellitus, kanser ve
enfeksiyon gibi hastaliklarin belirlenmesinde bir

parametre olarak kullanilmaktadir (Liang ve ark.,
2018).

Karbon tetrakloriir (CCly); ugucu, renksiz ve g¢ok
kararli klorlanmis hidrokarbondur (Pubchem,
2019). Endustride kimyasal ¢oziicti  olarak
kullanilan bir maddedir (Elgawisha ve ark., 2018)
CCly, deneysel olarak ozellikle karaciger ve bobrek
dokusunda toksisite olusturmak i¢in en yaygin
kullamilan yontemlerden biridir. CCly 6zellikle
sitokrom P450 araciligr ile metabolize edilerek,
toksik reaktif metabolitleri olan triklorometil ve
triklorometil peroksil tretmektedir. Bu reaktif
metabolitler viicudumuzda ©nemli hiicresel yap1
molekiilleri olan proteinler, lipitler ve niikleik
asitler ile reaksiyona girebilir. Bunun sonucunda
doku ve hiicre fonksiyonlarinin bozulmasina neden
olabilirler (El-haskoury ve ark., 2018; Suna ve ark.,
2018; Khan ve ark., 2019).

Allium schoenoprasum L. (AS), dogada yabani olarak
bulunan ve kiiltiir bitkisi olarak ta yetistirilebilen
Allium cinsinin yenilebilir en kugiik turtdiir.
Giintimiizde hem gida hem de tibbi amagclar icin
kullanilmaktadir (Stajner ve ark., 2011). Geleneksel
halk tibbinda, kanser, gogiis hastaliklar1 ve
enfeksiyonlar: 6nledigine inanilmaktadir (Tathoglu,
1993; Barazani ve ark., 2004; Parvu ve ark., 2014;
Haro ve ark., 2017; Iksen ve ark., 2017). AS bitkisi
tizerinde yapilan in vivo ve in vitro ¢alismalarda,
antibakteriyel, antifungal, antiinflamatuvar,
antihipertansif, antikanser etkilerinin yanisira dogal
bir antioksidan oldugu bildirilmektedir (Sengupta
ve ark., 2004; Stajner ve ark., 2004; Amalia ve ark.,
2008; Stajner ve popovic, 2009; Stajner ve ark., 2011;
Agaoglu ve ark., 2015; Singh ve ark., 2017).
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Bu c¢alismanin amaci, CCly kaynakli olusan
toksisiteye karst Allium schoenoprasum L. bitkisinin
etanol ekstresinin serum TSA ve LSA diizeylerine
etkisinin arastirilmasidir.

MATERYAL ve METOT

Bitki materyali

Allium schoenoprasum L. (sirmo) Van ilinde Mayis -
Haziran aylarinda toplandi. Bitki materyali Van
YYU  Fen  Fakiiltesi  Biyoloji ~ Bolimii
herbaryumunda gerekli identifikasyon islemleri
yapilarak, 6rnek materyal kayit altina alind1 (Mesut
Pmar, 7357). Golgede kurutulmus Allium
schoenopraum L. bitkisi, elektrikli degirmende
ogutultp toz haline getirildikten sonra, % 80’lik 4 It
etanol icinde 3 gitin bekletilip karistirildi. Daha
sonra Whatman stizge¢ kagidindan gecirilerek
rotary evaporatorde, 50 °C sicaklikta etanolde
ucuruldu. Elde edilen ekstre % 0,51k
karboksimetiseliiloz (CMCQO) ¢ozeltisinde
cozdiriilerek, hayvan kilolarna goére gtinlik
verilecek bitki dozu hesapland: (Deliorman ve ark.,
2016; Mushtaq ve ark., 2016).

Hayvan materyali

Deneylerde Van Yiiziincii Y1l Universitesi Deneysel
Tip Uygulama ve Arastirma Merkezi'nden temin
edilen 170-210 g agirhginda 70 adet disi Wistar
albino siganlar kullanilmigtir. Siganlar Arastirma
merkezi'nde 12 saat aydinlik -12 saat karanlik
ritminde 1siklandirilan, 22 + 2 °C’'ye ayarli oda
1s1sinda, standart pelet yem ile beslendi. Sicanlar,
yem ve su alimi serbest olacak sekilde standart
plastik kafeslerde barindirildi. Bu galisma Yiiziinci
Y1l Universitesi, Hayvan Deneyleri Yerel Etik
Kurulu onay: ile yapild: (Etik Kurul Karar No:
2019/11).

Deneyde her grupta yedi hayvan olacak sekilde,
Kontrol (K), Karboksimetilseliiloz (CMC), karbon
tetrakloriir (CCly), Legalon (Silimarin), farkl
dozlarda uygulanan (100, 200 ve 400 mg/kg)
Allium schoenopraum (AS) bitki ekstresi ve AS (100,
200, 400 mg/kg) ektresi uygulandiktan sonra,
intraperitoneal (i.p.) yolla 1 ml/kg tek doz CCls
(Sigma, USA) uygulanan gruplar olmak tizere on
gruba ayrild1

Biyolojik aktivite ¢calismasi

Kontrol grubundaki sicanlara normal su ve pellet
yem verildi. %0,5lik CMC 9 giin boyunca
intragastrik gavaj yolla oral olarak uygulanarak, 10.
giin tek doz zeytinyagi (1ml/kg/ip) uyguland.
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CCly (1ml/kg/ip, zeytinyaginda 1:1 oraninda) 10.
gin tek doz wuygulandi. Sadece AS ektresi
uygulanan gruplar %0,5'lik CMC'de ¢ozdiiriilerek
oral yolla uygulandi. Legalon (silimarin) 50 mg/kg
dozda ve AS ektresi uygulanan gruplarda %0,5'lik
CMC'de c¢ozdiiriilerek sicanlara oral olarak
uygulandi. 10. giin tek doz CCly, 1 ml/kg dozunda
zeytinyaginda 1:1 oraninda karistirilarak i.p. olarak
uygulandi.

Serum orneklerinin hazirlanmasi

Kan ornekleri intrakardiyak yolla alindiktan sonra
jelli biyokimya ttiplerine konuldu. Daha sonra kan
ornekleri 3500 rpm’de (+4°C) 10 dakika santrifjj
edilerek, serum materyalleri elde edildi. Serum
numuneleri analizlerin yapilacag: stireye kadar -
80°C’de bekletildi.

Serum analizi

Serum TSA ve LSA diizeyleri kolorimetrik yontem
kullanilarak spektrofotometrede olctildi  (ATI
UNICAM UV/Vis, Ingiltere). Serum TSA diizeyini
belirlemek i¢in, 0,2 ml serum ve 1,5 ml % 5 HCIO4
karisimi 100°C ‘de 5 dk inkiibasyona birakildi.
Soguduktan sonra 2500 rpm’de 4 dk santrifiij edildi.
Temiz supernatantin 1 ml'si baska bir tiipe
alindiktan sonra tizerine 0,2 ml erlich ayiraci ilave
edildi. 15 dk 100 °C’de su banyosunda isitild1
Tupler sogutulduktan sonra tizerine 1 ml distile su
ilave edildi. Sonra 525 nm’de spektrofotometrede
okundu (Sydow, 1985). Serum LSA
konsantrasyonunu belirlemek igin, 44,7 pl serum +
150 pl distile su karigimi 5 sn karistirildi. Buz
tizerinde 3 ml Kloroform-Metanol (2,1 v/v) ilave
edildi. Vorteks ile 30 sn karistirdiktan sonra 0.5 ml
bidistile soguk su ilave edilirek ve oda sicakliginda
5 dk 2500 rpm’de santrifiij edildi. Usteki
supernatantin 1 ml’si baska bir tiipe aktarildi
Uzerine 50 pl fosfotungistik asit (1 gr/ml) ilave
edilerek, 5 dk 2500 rpm’de santriftj edildi.
Supernatant kismi emdirilerek uzaklastirildi. Daha
sonra 1 ml distile su koyup dipteki kat1 partikiil
kalmaymcaya kadar karistirilarak, rezorsinol
aywracindan 1 ml ilave edildi. Tiipler karistirilip, 15
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dk kaynar su banyosunda sonra 10 dk su ve buz
banyosunda tutuldu. Buzlu soguk tiiplere 2 ml butil
asetat-butil alkol (85.15 v/v) ilave edildi. Oda
isisinda tiipler karistirildiktan sonra 2500 rpm’de 5
dk santriftij edildi. Mavi ekstraktin 580 nm’de
spektrofotometrede OD’si okundu (Katopodis ve
ark. 1982; Dnistrian ve ark. 1982; Plucinsky ve ark
1986; Ozben, 1991).

Istatistiksel analiz

Veriler X £ SEM (ortalama standart hata) olarak
sunuldu. Biyokimyasal parametrelerdeki farkliliklar
tek yonlti varyans analizi (Anova) ve ardindan
Tukey c¢oklu Karsilastirma testi ile istatistiksel
olarak degerlendirildi. Hesaplamalar icin SPSS
(IBM SPSS for Windows, ver.24) istatistik paket
programi kullanildi.

BULGULAR

Calismamizin sonuglar1 gosterdi ki; CCly grubu ve
AS+CCly grubunda kontrol grubuna gore TSA
(p<0.01) ve LSA (p<0.05) diizeylerinin anlamh
diizeyde arttig1 belirlendi. Ayrica sadece AS ekstresi
uygulanan  gruplarda, CCly  grubu ile
karsilastirildiginda TSA ve LSA  diizeylerinin
onemli derecede diisitk oldugu tespit edildi
(p<0.01). Kontrol grubu ile AS+CCly gruplar
arasinda anlamh bir fark bulunmadi (p>0.05).
Ayrica CCly grubu ile AS+CCly gruplan
karsilastirildiginda TSA  ve LSA  bakimindan
herhangi bir fark olmadig1 belirlendi (p>0.05).
Kontrol grubu ile yalmiz AS ekstresi uygulanan
gruplar arasinda yapilan karsilastirmada AS'in 200
ve 400 mg/kg dozlari, sayisal olarak TSA ve LSA
diizeylerini kontrol grubuna gore distirdugi
gozlendi. Ayrica AS+CCly gruplari, CCly grubu ile
karsilastirildiginda AS'm 200 ve 400 mg/kg dozlari
TSA ve LSA diizeylerinin CCly grubuna gore sayisal
olarak diisiik oldugu belirlendi. Standart olarak
kullanilan CCly+Legalon grubu, kontrol ve CCly
gruplarina gore anlamh bir fark olusturmadi
(p>0.05). TSA ve LSA diizeyleri Tablo 1 ve Sekil 1,
2'de gosterildi.
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Tablo 1: Tim gruplardaki serum TSAve LSA diizeyleri

~ GRUPLAR  TSAmgdl  LSAmgdl
x*SD x*SD
Kontrol 57.72 £ 591 9.84 £0.83
CMC 61.19 £ 4.61 10.17 £ 0.65
CCl, 80.33 £ 14.452* 13.80 £ 1.612"
CClyt+Legalon® 64.67 £ 7.55 11.32+0.51
A. schoenoprasum (100 mg/kg) 57.03 £ 5.36 b** 9.60 + 0.29 b*
A. schoenoprasum (200 mg/kg) 55.50 £ 6.93 b*** 9.35 + 0.58 b**
A. schoenoprasum (400 mg/kg) 57.58 + 8.40 b** 9.45 + 0.63 b*
CCly+A. schoenoprasum (100 mg/kg) 76.19 + 6.90 «* 12.63 £ 0.57 *
CCly+A. schoenoprasum (200 mg/kg) 67.86 +12.86 11,59 + 0.93
CCly+A. schoenoprasum (400 mg/kg) 71.33+7.42 11.98 +3.51

Van Sag Bil Derg 2020;13(1):25-32

——————— ————— ——————— ——————————— ]
X * SD: ortalama # standart hata, CMC: Karboksimetilseliiloz, CCls: Karbon tetrakloriir. a: kontrol grubuna gore diger gruplarin

karsilastirilmasi; b: CClagrubuna gore diger gruplarin karsilastirilmasi:

* p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001.
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Gruplar

i KONTROL

M CMC

M CCLa

i CCLA + Legalon 50 mg/kg
M AS 100mg/kg

M AS 200mg/kg

i AS 400mg/kg

i CCLA+AS 100mg/kg

M CCLA+ AS 200mg/kg

i CCL4A+AS 400mg/kg

SD: Ortalama * standart hata, CMC: Karboksimetilseliiloz, CCls: Karbon tetrakloriir, a: kontrol grubuna goére diger gruplarmn

karsilastirilmasi, b: CCls grubuna gore diger gruplarm karsilastirilmasi:

* p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001.
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Sekil 1: Serum TSA diizeyleri.
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LSA (mg/dl)
4 KONTROL
18,00
16.00 aR* u CMC
: I a* u CCL4
14,00 ‘
12,00 ‘ . 1 . 4 CCL4 + Legalon 50 mg/kg
) | b***% pikk phikxk o W AS 100mg/kg
10,00 l L . I 2
| ‘
8,00 ‘ | : | M AS 200mg/kg
6,00 ‘ : ‘ l i AS 400mg/kg
4,00 | } ‘; ‘ W CCLA+AS 100mg/kg
2,00 ‘ | ( ‘, i CCL4+ AS 200mg/kg
0,00 ! ‘ i CCLA+AS 400mg/kg
Gruplar

SD: Ortalama + standart hata, CMC: Karboksimetilseliiloz, CCls: Karbon tetraklortiir, a: kontrol grubuna gore diger gruplarin
karsilastiriimasi, b: CClagrubuna gore diger gruplarin karsilastirilmasi: * p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001.

Sekil 2: Serum LSA diizeyleri.

TARTISMA

Bu calismanin amaci, antiinflamatuvar, antikanser
ve antioksidan etkileri oldugu bildirilen A.
schoenoprasum L. bitkisinin, sicanlarda CCly
toksistesine bagli olarak degisebilen serum TSA ve
LSA dtizeyleri tizerinde, koruyucu etkileri
arastirildi.

Giintimiizde, CCly gibi kimyasal ajanlarin toksik
etkileri hakkinda bilimsel veri saglamay1 amaglayan
toksikolojik yontemlerin  gelistirilmesi, giincel
arastirma konularindan biridir. Her ne kadar akut
CCly dozlar karaciger yetmezligine yol acabilecek
karaciger hasar1 ile iliskilendirilmis olsa da
literatiirlerde solunum yetmezIligi, depresyon ve
merkezi sinir sistemini de etkiledigi arastirmalarda
rapor edilmektedir (Oke ve ark., 2019). CCly
toksisitesine maruz kalma viicutta, oksidatif stresin
gelisimi ile birlikte hiicre i¢i mitokondriyal ve
lizozom zarlarinin tahrip olmasina, hidrolitik
lizozomal  enzimlerin  salinmasma,  protein
denattirasyonuna ve hiicre olimi ile birlikte lipid
dejenerasyonuna ve sentrolobiiler nekroza neden
olmaktadir (Tyshko ve ark., 2019). CCly'iin viicutta
olusturdugu doku hasarmin temel mekanizmasi,
serbest radikallerin olusmasi ile birlikte antioksidan

mekanizmasmi etkileyen zararh
ugramasidir (Vinoth ve ark., 2009).

degisikliklere

Cesitli hiicre tiplerinin glikan zincirinin sonunda ve
protenlerin ytizeyinde bulunan sialik asit, canlida
bircok yapisal gorevi ve diizenleyici roliiniin
yanisira, gesitli patojen ve toksinler i¢in baglanma
alanlarmin bilesenleri olarak gorev yapmaktadirlar
(Varki, 2007; Varki, 2008). Sialik asitler, idrarda,
plazmada ve tikiiriik gibi viicut sivilarinda
bulunurlar. Ayrica karaciger, mide, bagirsak gibi
dokularda da bulunmaktadirlar (Nigam ve ark.,
2006). Sialik asit dtizeyindeki degisiklikler, belli

hastaliklarin ve patolojik risklerin
degerlendirilmesinde  kullanulir. Bu  risklerin
basinda diisik yogunluklu lipoprotein (LDL)

tizerinde bulunan sialik asitler potansiyel olarak
arteroskleroz gelisiminde rol oynadigi, bu nedenle
artan TSA dtizeylerinin, miyokard enfarktiis (MI)
sonrasi olusan doku ve hiicre hasarini belirlemede
onemli bir belirteg olabilecegi bildirilmektedir
(Sumitra ve ark., 2016). Ayrica beyinde, artan sialik
asit diizeylerinin Botulinum ve Tetanoz gibi
bakteriyel ve mnoral toksinlerin sebep oldugu
hastaliklarda, olusan toksisiteye aracilik eder. Bu da
taniy1 belirlemede 6nemli faktor olabilecegi yapilan
calismalarda gosterilmektedir (Chai ve ark., 2006).
Ayrica akciger, kolon, 16semi gibi cesitli kanser
vakalarinda serum sialik asit diizeyinin arttig1
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bildirilmektedir (Oto ve ark., 2016; Fang ve ark.,
2019). Endojen ve eksojen toksik ajanlarin neden
oldugu oksidatif stres sonucu olusan lipid
peroksidasyonu ve hiicre hasar1 sonucu sialik asit
diizeylerinin  yiikseldigi yapilan calismalarda
gosterilmektedir (Surapaneni ve ark., 2010).

Sunulan c¢alismada, CCls toksisitesi, kontrol
grubuna gore, serum TSA ve LSA diizeylerinde
anlamli bir artisa neden oldu. Sadece AS ektresi
uygulanan  gruplar, kontrol grubu ile
karsilastirildiginda ASm 200 ve 400 mg/kg dozlar
sialik asit diizeylerini azalttif1 belirlendi. Ancak
AS'in CCly ile birlikte uygulanan gruplari, CCly
grubu kiyaslandiginda istatistiksel acidan anlamh
bir fark olusmamasina ragmen, AS'm 200 ve 400
mg/kg dozlar1 serum TSA ve LSA diizeylerindeki
artis1 sayisal olarak azalttigi bulundu. Bulgularimiz
yapilan calismalarla uyumlu olarak, CClytin
sicanlarda sialik asit konsantrasyonlarini artirdig:
deneysel uygulamalarda ol¢tilmiistiir (Wu ve ark.,
2006; Cemek ve ark., 2010). Sialik asit
diizeylerindeki artis, oksidatif stres durumunda
olusan lipid peroksidasyonu ve daha sonrasinda
olusan hiicresel hasar ile iligkili olabilecegini
diistindiirmektedir.

Sonu¢ olarak; Allium schoenoprasum L. etanol
ekstraktinin, CCly intoksikasyonu sonucu artan TSA
ve LSA diizeylerini kismen de olsa azalttig1, bunu

da muhtemelen bitki icerigindeki antioksidan
bilesenlerin etkisi ile aciklanabilecegi
diistiniilmektedir.
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