Dogu Fen Bilimleri Dergisi / Journal of Natural & Applied Sciences of East 6(2): 24-37 (2023)

Arastirma Makalesi / Research Article

Anadoluda Yetisen Dort Centaurea L. Tiiriiniin Antiaging Ve Antidiyabet

Etkilerinin Belirlenmesi

Mehmet CAVUSOGLU?, Mehmet AKDENiZ?, ismail YENER®", Hiiseyin
ALKAN?, Abdulselam ERTAS?

"Mardin Artuklu Universitesi, Saglik Hizmetleri Meslek Yiiksekokulu, 47100, Mardin, Tiirkiye
Adli Tip Kurumu, Diyarbakir Grup Baskanligi, 21100, Diyarbakar, Tiirkiye,
*Dicle University, Eczacilik Fakiiltesi, Analitik Kimya ABD, 21280, Diyarbakir, Tiirkiye
*Dicle University, Eczacilik Fakiiltesi, Biyokimya ABD, 21280, Diyarbakir, Tirkiye

email: ismail.yener@dicle.edu.tr
DOI: 10.57244/dfbd.1391283

Gelis tarihi/Received:15/11/2023 Kabul tarihi/Accepted:05/06/2024

Ozet

Centaurea L., Diinya ¢apinda, &zellikle Bati Asya ve Akdeniz bolgelerinde dagilim gosteren
600'den fazla tiiriiyle Asteraceae familyasinin dérdiincii en biyiik cinsi olup Tiirkiye'de 109'u endemik
olmak iizere 179 tiirii bulunmaktadir. Bu ¢alismada, Anadolu'dan dort Centaurea tiiriiniin antiaging ve
antidiyabetik etkilerinin belirlemesi amaglanmistir. Ayrica Centaurea lycopifolia, C. spectabilis, C.
depressa, ve C. iberica tiirlerinin GC-MS ile bazi triterpen igerikleri miktarsal olarak belirlenmistir. C.
lycopifolia tiirliniin aseton ekstresinde (4271.54+1.07 pg/g ekstre), C. spectabilis tiiriiniin aseton
ekstresinde (2872.28+0.72 pg/g ekstre) ve etanol ekstresinde (3564.05+£0.89 pg/g ekstre) a-amirin tespit
edilmistir. Antiaging ac¢isindan elastaz ve kollajenaz enzim inhibisyon ydntemlerinde C. lycopifolia
aseton ekstresinin elastaz enzimine karst iyi derecede (27.83+1.31, oleanolik asit: 43.80+0.76) inhibe
edici aktivite gostermistir. Antidiyabetik agisindan degerlendirdigimizde ise C. depressa tiiriiniin aseton
ekstresinin 12.5, 50 ve 200 pg/mL konsantrasyonlarda a-glukozidazi ¢ok yiiksek seviyede (sirasiyla, %
inhibisyon: 29.03+0.49, 45.87+1.06, 84.81+£1.22, akarboz: 6.32+0.12, 18.20+0.13, 67.74+0.53)
inhibisyon aktivitesi gosterdigi belirlenmistir. C. spectabilis tiirliniin etanol ekstresinin ise 400 pg/mL
konsantrasyonda a-amilaz enzimine kars1 yiiksek seviyede (65.43+1.40, akarboz: 87.15+1.14) inhibisyon
aktivitesi gosterdigi tespit edilmistir. Sonug olarak C. lycopifolia tiiriiniin antiaging potansiyeli nedeniyle
kozmetik endiistrisinde, C. depressa, C. iberica, C. lycopifolia ve C. spectabilis tiirlerinin antidiyabetik
potansiyelleri nedeniyle farmasotik alanda kullanilabilmesi i¢in daha detayli in vitro ve in vivo
caligmalara konu olmasi gerektigi diisiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Centaurea, GC-MS, a-amirin, enzim aktivite, antiaging, antidiyabetik

Determination of Antiaging and Antidiabetes Effects of Four Centaurea L.
Species Growing in Anatolia

Abstract

Centaurea L. is the fourth largest genus of the Asteraceae family, with more than 600 species
distributed worldwide, especially in Western Asia and the Mediterranean regions, and there are 179
species in Turkey, 109 of which are endemic. This study aims to determine the antiaging and antidiabetes
effects of four Centaurea species from Anatolia. Additionally, some triterpene contents of Centaurea
lycopifolia, C. spectabilis, C. depressa, and C. iberica species were determined by GC-MS. a-amyrin was
detected in the acetone extract of C. lycopifolia species (4271.54+1.07 pg/g extract), in the acetone
extract of C. spectabilis species (2872.28+0.72 ng/g extract) and in the ethanol extract (3564.05+0.89
ug/g extract). In terms of antiaging, elastase and collagenase methods; C. lycopifolia acetone extract
exhibited good (27.83+1.31, oleanolic acid: 43.80+0.76) inhibitory activity against the elastase enzyme.
When we evaluate it from an antidiabetic perspective, the acetone extract of the C. depressa has very high

24


mailto:ismail.yener@dicle.edu.tr

Dogu Fen Bilimleri Dergisi / Journal of Natural & Applied Sciences of East 6(2): 24-37 (2023)

Arastirma Makalesi / Research Article

levels of a-glucosidase at concentrations of 12.5, 50 and 200 pg/mL (respectively, inhibition %,
29.03+0.49, 45.87+1.06, 84.81+1.22, acarbose: 6.32+0.12, 18.20+0.13, 67.744+0.53) was determined to
show inhibition activity. It was determined that the ethanol extract of C. spectabilis species showed high
level (65.43+1.40, acarbose: 87.15+1.14) inhibition activity against the a-amylase enzyme at a
concentration of 400 pg/mL. As a result, in the cosmetic industry due to the antiaging potential of C.
lycopifolia species, it is thought that C. depressa, C. iberica, C. lycopifolia and C. spectabilis species
should be subject to more detailed in vitro and in vivo studies in order to be used in the pharmaceutical
field due to their antidiabetic potential.

Keywords: Centaurea, GC-MS, a-amyrin, enzyme activity, antiaging, antidiabetic

Giris

Tibbi ve aromatik bitkiler, ¢ok eski zamanlardan giliniimiize kadar insanlar
tarafindan hastaliklar1 tedavi edici olarak kullanilmalarindan dolayr 6nemli bir rol
oynamaktadirlar (Inoue ve ark. 2017). Tarihi agidan incelendiginde eski ¢aglardan (M.O
50000-7000) giiniimiize kadar bitkilerden c¢ok ¢esitli amaglarla faydalanildig:
goriilebilmektedir. Tibbi ve aromatik bitkiler gida, ila¢ ve ticari olarak kullanildig:
bilinmektedir. Bundan dolay1 insan ve bitki arasinda giicli bir bag oldugu
goriilmektedir (Kogyigit, 2005). Tibbi ve aromatik bitkilerin kullanim1 ¢ok eski yillara
dayanmakla beraber Asurlular, Babiller, Eski Misir ve Yunan uygarliklar1 donemlerinde
insanoglu tarafindan ilag, gida, baharat, ¢ay, mesrubat, boya, kozmetik ve regine gibi
cok cesitli alanlarda kullandiklar1 goriilmektedir (Ogan ve Comert 2017).

Asteraceae, yaklasik 1600 cins ve 23.000'den fazla tiirden olusan en biiylik ¢igekli
bitki ailelerinden biridir (Bohm ve Stuessy 2001). Asteraceae familyas1 aygigegi ailesi
olarak da bilinmektedir. Asteraceae familyasina ait bitki tiirleri genellikle tedavi edici
etkisinin oldugu rapor edilmistir ve bu 6zelliginden dolayr geleneksel tipta uzun bir
gecmise sahiptir. Familyanin bazi tiirlerinin yenilenebilir olmasi ve tibbi etkisinden
dolay1 3000 yildan beridir yetistiriciligi yapilmaktadir. Asteraceae familyasi, Antartika
hari¢, Diinya ¢apinda cesitli ekolojik habitatlarda yaygin olarak bulunmakla beraber,
orman habitatlarinda, yiiksek rakimli otlaklarda ve hatta kentsel yesil alanlarda
yetisebilmektedir. Ancak tropikal boélgelerde ¢ok daha az yaygindirlar. Asteraceae
familyasinin birgok tiirii, antiinflamatuar, antimikrobiyal, antioksidan ve hepatoprotektif
gibi aktiviteler gostermektedir (Rolnik ve Olas 2021).

Centaurea L. Diinya capinda, ozellikle Bati Asya ve Akdeniz bdlgelerinde
dagilim gosteren 600'den fazla tiirliyle Asteraceae familyasinin dordiincii en biiytik cinsi
olup Tiirkiye'de 109'u endemik olmak tizere 179 yerli tiirii bulunmaktadir (Reda ve ark.
2021; Yayl ve ark. 2005). Centaurea cinsinin Tiirk¢e isimlendirmesine bakildiginda,
peygamber cicegi, zerdali dikeni, c¢oban kaldiran, timur dikeni gibi isimlerle
bilinmektedir. Centaurea cinsine ait olan bazi tiirler Centaurea lycopifolia Boiss. &
Kotschy, Centaurea spectabilis (Fisch. & C.A.Mey.) Sch.Bip (synm: Stizolophus
balsamita), C. depressa Bieb. (Synm: Cyanus depressus) ve C. iberica Trevir. &
Spreng. olarak siralanabilir (Boga ve ark. 2016; Bona, 2013).

Diinya’da ¢esitli Centaurea tiirleri geleneksel halk tibbinda ¢ok degisik alanlarda
kullanilmaktadir =~ Bu  alanlar,  antidiyabetik, antidiyaretik,  antiromatizmal,
antiinflamatuar, kolagog, koleretik, sindirim, mide, idrar soktiiriicli, menstriiel,
hipotansif, ates diisiiriicii, sitotoksik ve antibakteriyel 6zellikler olarak siralanabilir (Arif
ve ark. 2014; Yaglioglu ve ark. 2014; Khammar ve Djeddi 2012; Giirkan ve ark. 1998;
Orallo ve ark. 1998; Farrag ve ark. 1993). Misir'in halk hekimliginde Centaurea tiirleri
ishal oOnleyici, enerji verici ve gogiis sikigmasmin rahatlatilmasi gibi hastaliklarin
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tedavisinde kullanilmis ayrica ates diisiiriicli, kabizlig1 tedavi edici, balgam soktiiriicii
ve antipiretik ajan olarak kullanilmigtir (Arif ve ark. 2014). Misir'da, C. alexandrina,
tiirliniin ¢icekli dal ekstrelerinin, anti hiperglisemi (Senosy ve ark. 2018), antibakteriyel
ve antidiyabetik ajan olarak kullanildig:r bildirilmistir (Soumyanath, 2005). C.
calcitrapa tiirtiniin Kuzey Afrika'da halk tibbinda yaygin olarak kullanildigi; 6zellikle
istah agici, ates disiiriicii, aralikli ates diisiliriici ve goz hastaliklarinin tedavisinde
kullanildig1, Ayrica tiiriin kok ve meyvelerinin idrar soktiiriicii 6zellige sahip oldugu ve
tohumlarinin bdbrek taglarmin tedavisinde kullanildigi rapor edilmistir (Boulos ve
Gohary, 1983). Suriye'de tiiriin tohum ve koklerinin istah agic1 6zelligi ve ishal 6nleyici
etkisi nedeniyle kullanilmaktadir (Alachkar ve ark. 2018). Tiirkiye'de bu bitki tiirliniin
inflizyonu ates diisiiriicii etkisinden dolay1 ates olusmasi durumlarinda tedavi amaciyla
kullanilmaktadir (Zater ve ark. 2016). C. calcitrapa L. tiiriiniin infiizyonu, ates disiiriicii
olarak kullanilmasinin yani sira miishil ve istah acgici etkisinin oldugu bildirilmistir
(Reda ve ark. 2021; Baytop, 1999). Centaurea tiirlerinde yapilan incelemeler sonucunda
seskiterpenler (Khammar ve Djeddi 2012; Karamenderes ve ark. 2006), gibi sekonder
metabolitlerin yani sira lignanlar (Shoeb ve ark. 2006; Middleton ve ark. 2003) ve
flavonoidler (Khammar ve Djeddi 2012) bulunmaktadir. Ayrica bunlarin glikozitleri,
indol alkoloidleri (Sarker ve ark. 2001), monoterpenler (Karamenderes ve ark. 2008),
triterpenler (Oksiiz ve Serin 1997), ditiyofenler (Tesevic ve ark. 2003), steroidal
glikozitler (Sarker ve ark. 1998) ve antosiyanin bilesenler (Takeda ve ark. 2005)
igerdikleri bildirilmistir (Tan ve ark. 2008). Centaurea tiirlerinin 6zellikle flavonoidler
(Shoeb ve ark. 2006; Flamini ve ark. 2001) ve seskiterpen laktonlar bakimindan zengin
olduklar1 bilinmektedir (Yayl ve ark. 2005).

Literatiir ¢alismalarinda ursolik ve oleanolik asitlerin tibbi ac¢idan birgok alanda
etkisinin oldugu tespit edilmistir. Bu alanlar; anti-enflamatuvar, anti-tiiméral, anti-
hiperlipidemik, antioksidan, antimikrobiyal, antidiyabetik, anti-iilser, hipoglisemik ve
anti-aging seklinde siralanabilir (Souto ve ark. 2020; Katashima ve ark. 2017; Liu,
1995). Calismalar oleanolik ve ursolik asidin, cildin yapisinda bulunan elastaz enzimini
inhibe ederek cildin elastik yapisinin bozulmasini ve cildin yaslanmasini geciktirdigini
gostermiglerdir (Silva ve ark. 2019). Ursolik ve oleanolik asitler, anti-aging etki
gostermesi nedeniyle 6zellikle farmasétik alanda kozmetik {irtinlerin hazirlanmasinda
kullanilan triterpenoidlerdir (Souto ve ark. 2020). Ayrica bu iki bilesigin antidiyabetik
Ozellige sahip olduklar1 ve yara iyilesmesi iizerinde etkili olduklar1 bilinmektedir
(Cavusoglu ve ark. 2023; Pordanjani ve ark. 2023; Alam ve ark. 2021). Bu anlamda bu
iki triterpenoid bilesik ile ilgili literatiirde farkli cinslerdeki tiirlerle ilgili kimyasal igerik
ve biyolojik aktivite anlaminda ¢ok sayida ¢alisma bulunmaktadir (Yigitkan ve ark.
2022a; Yigitkan ve ark. 2022b; Karatas ve ark. 2022; Kandemir ve ark. 2022; Ullah ve
ark. 2022; Akdeniz ve ark. 2022; Ertas ve ark. 2021a; Yaris ve ark. 2021; Ertas ve ark.
2021b; Yener ve ark. 2020; Ertas ve Yener 2020; Ertas ve ark. 2018). Literatiirde
Centaurea tiirlerinin antidiyabetik etkileri oldugu ile ilgili ¢aligmlar mevcuttur.
(Fattaheian-Dehkordi ve ark., 2021). Sonug olarak Centaurea cinsine ait birgok tiiriin
antidiyabetik ve dolayli olarak yara iyilestirme etki potansiyellerinin oldugu rapor
edilmistir (Fattaheian-Dehkordi ve ark., 2021).

Centaurea cinsine ait Centaurea lycopifolia, C. spectabilis, C. depressa ve C.
iberica tiirlerinin antiaging ve dolayl olarak antiaging etki ile iligkili (yara iyilestirme)
oldugu bilinen antidiyabetik etkilerinin belirlenmesi i¢in literatiir taramasinda ¢alisma
olmamasi bu caligmay1 yapmaya yoneltmistir. Bundan dolay1 bu ¢alismada kullanilan
Centaurea tiirlerinin GC-MS ile triterpenoid olan ursolik ve oleanolik asitlerin miktarsal
tayinleri yapilmistir. Ayrica antiaging etkilerini belirlemek icin bu tiirlerin elastaz ve

26



Dogu Fen Bilimleri Dergisi / Journal of Natural & Applied Sciences of East 6(2): 24-37 (2023)

Arastirma Makalesi / Research Article

kollajenaz enzim inhibisyon aktiviteleri, antidiyabetik etkilerini belirlemek i¢in ise a-
glukozidaz ve a-amilaz enzim inhibisyon aktiviteleri belirlenmistir.

Materyal ve Metot

Bitkisel Materyal

Centaurea lycopifolia, C. spectabilis (C. balsamita), C. depressa ve C. iberica
tiirleri Tiirkiye'nin Giineydogu’sundan (Sirasiyla, Kahramanmarag, Diyarbakir, Malatya
ve Diyarbakir) Temmuz 2012 yilinda ¢igeklenme doneminde Dr. Abdulselam Ertas
tarafindan toplanmis ve Dr. Y. Yesil tarafindan teshis edilmistir. Teshis edilen tiirlerin
herbaryum kayitlar1 Istanbul Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Herbaryumuna (C.
lycopifolia ISTE 97138, C. spectabilis (C. balsamita) ISTE 97140, C. depressa ISTE
97664, C. iberica ISTE 98061) kayit altina alinmstir.

Ekstraksiyon yontemi

Calisilan tiirlerin ekstraksiyon islemi yapilmadan oOnce laboratuvara getirilip
gblgede kurutulmustur. Kuruyan tiirler homojen hale getirmek i¢in 6giitiilmiis ve 10 ¢
tartilmistir. Daha sonra aseton (50 mL) ve etanol (50 mL) ¢oziiciileri kullanilarak
maserasyon teknigi ile tiirlerin ekstreleri hazirlanmistir. Hazirlanilan ekstreler analiz
zamanina kadar +4 °C’de dolapta muhafaza edilmistir. Tiirlerin hazirlanilan aseton ve
etanol ekstrelerinden 4000 pg/mL konsantrasyonunda stok cozeltiler hazirlanilarak
enzim inhibisyon aktiviteleri ve tiriterpenoid bilesiklerin iceriklerinin belirlenmesinde
gerekli seyreltmeler yapilarak kullanilmistir (Akdeniz ve ark. 2021).

GC-MS ile triterpenoid icerik analizi

Tiirlerin hem aseton hem de etanol ekstrelerinin ugucu olmayan bu terpenoid (a-
amirin, moronik, oleanonik, oleanolik, betulinik, ursolik ve ursonik asitler) bilesiklerin
ugucu hale getirmek ic¢in %1 trimetilklorosilan igeren N,O-bis (trimetilsilil)
trifloroasetamid (BSTFA) ile tiirevlendirme isemi gergeklestirilmis ve daha sonra bu
bilesiklerin miktarsal tayinleri igin Agilent marka 7890A model GC-FID ile 5977B
model kiitle spektrometresi (MS) teknigi kullamilarak yapilmistir. Ornek ve standart
maddeler aym sekilde calisilmistir. Oncelikle cam siseye 100 puL numune/standart
soliisyon alinmis ve ¢oziicii kuruyuncaya kadar azot gazi altinda buharlastirilmistir.
Daha sonra ¢oziiclisti ugurulan numunelere 100 pL. BSTFA+TMCS (99: 1) eklenmistir.
Tirevlendirme islemini optimize etmek i¢in numuneler farkli sicakliklar (25°C, 40°C,
50°C, 60°C, 70°C, 80°C, 90°C, 100°C ve 110°C) ve farkli zaman dilimlerinde (5 dk, 10
dk, 15 dk, 20 dk, 30 dk, 45 dk, 60 dk, 90 dk, 120 dk, 180 dk ve 24 saat) hazirlanmistir.
En uygun sicaklik (70°C) ve zaman araligit (120 dk) olarak belirlenmistir.
Kromatografik ayirim apolar HP-5MS kolonu (30m x 0,25mm x 0.25 pm film kalinligr)
ile yapilmistir. En iyi kromotografik ayirim i¢in; GC firmm sicakligit 200°C'den
baslanarak, 300°C'ye 10°C/dk. hizla ¢ikarilmis ve bu sicaklikta (300°C) 15 dk. sabit
tutulmustur. Daha sonra 5°C/dk. hizla sicaklik 310°C'ye ¢ikarilmig ve bu sicaklikta da 2
dk. sabit tutulmustur. Tasiyic1 gaz olarak sabit akista helyum gazi (0.8mL/dk.)
kullanilmistir. Enjeksiyon blogu ve transfer line sicakliklart 300°C’ye ayarlanmistir.
Enjeksiyonlar splitless modunda yapilmis ve enjeksiyon hacmi 2,0 pL. alinmistir. Kiitle
spektrometresi (EI/MS) 70eV iyonizasyon enerjisine ayarlanmistir. Iyon kaynagmin
sicakligt 230°C'ye ayarlanmistir. Kiitle spektrometrisi (MS) verileri tam tarama
modunda ve tarama araligi m/z 50-650 atomik kiitle birimine (amu) ayarlanarak elde
edilmistir (Akdeniz ve ark. 2024; Cavusoglu ve ark. 2023; Yigitkan ve ark. 2022b;
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Bakir ve ark. 2020). Numunelerdeki bilesiklerin tanimlanmasi, bunlarin alikonma
stireleri ve kiitle spektrumlari, kiitiiphanedeki bilesiklerin alikonma siireleri ve kiitle
spektrumlart ile karsilastirilarak yapilmistir. Kantitatif analiz i¢in iki veya ti¢ yiiksek
yogunluklu fragman iyonu kullanilmigtir (Akdeniz ve ark. 2024).

Triterpenoid igeriklere ait miktarsal sonuglar Akdeniz ve ark. 2024 tarafindan
yayinlanan makalede valide edilen metod ile ¢alisilmig ve yine aynmi makalede,
kullanilan standartlara (moronik, a-amirin, oleanonik, oleanolik, betulinik, ursolik ve
ursonik asit) ait detayli bilgiler verilmistir. ilgili makale yaymimiza referans olarak
eklenmistir. Calismada GC-FID ile kromotografik ayirim gergeklestirildikten sonra
numuneler MS dedektorde analiz edilmistir. Ayn1 zamanda referans olarak saf standart
maddeler kullanilmis ve bu standartlarin kalibrasyon grafikleri ile karsilastirma
yapilarak analizler yapilmigtir. Numuneler ve standartlar es zamanli ¢caligilmistir.

Enzim Aktiviteleri

Antiaging ve antidiyabetik aktiviteleri

Caligilan tiirlerinin antiaging etkilerini belirlemek i¢in elastaz (Kraunsoe ve ark.
1996), kollajenaz (Thiring ve ark. 2009), antiadiyabetik etkilerini belirlemek i¢in ise a-
glukozidaz ve a-amilaz (Lazarova ve ark. 2015) enzim inhibisyon aktivite yontemleri
ile belirlenmistir (Cavusoglu ve ark. 2023; Yigitkan ve ark. 2021).

Bulgular

GC-MS ile triterpenoid icerigi

Centaurea tiirlerin tritepen igerikleri Dicle Universitesi Eczacilik Fakiiltesi'nde
Agilent 5977B model kiitle spektrometrisi (MS) cihaz1 ile kombine edilen Agilent
marka 7890A Model GC-MS/FID gaz kromatografisi ile belirlenmistir. Ozellikle dogal
tirtinlerde yaygin olarak goriilen a-amirin, moronik, oleanonik, oleanolik, betulinik,
ursolik ve ursonik asit triterpenoid bilesiklerinin kantitatif analizi i¢in tiirlerin ekstreleri
GC-MS ile igerik analizleri yapilmistir (Cizelge 1).
Cizelge 1. Centaurea tiirlerin GC-MS ile triterpenoid bilesik icerikleri

. C. lycopifolia C. spectabilis
Bilesikler RT® (@:;O'gﬁr?lﬂl)i 9%RSD" (ug/g ekstre) (ng/g ekstre)

Aseton Etanol Aseton Etanol
o-Amirin 17.99 498 (2.5) 0.025  4271.54+1.07 ND 2872.28+0.72  3564.05+0.89
Moronik Asit 20.71 527 (21.1) 0.029 ND ND ND ND
Oleanonik Asit 20.96 527 (12.3) 0.023 ND ND ND ND
Oleanolik Asit 21.55 601 (2.3) 0.026 ND ND ND ND
Betulinik Asit 21.90 601 (4.9) 0.019 ND ND ND ND
Ursolik Asit 22.55 601 (2.3) 0.015 ND ND ND ND
Ursonik Asit 2291 527 (9.5) 0.028 ND ND ND ND

®RT: Alikonma zamani

®Ana iyon (m/z): Standart bilesiklerin molekiiler iyonlar1 (m/z)

‘RSD: Bagil standart sapma, ND: Tespit edilemedi

C. depressa ve C. ibrica tiirlerinin hem aseton hem de etanol ekstrelerinde bu terpenoid bilesikler tayin sinirinin
altida kaldigindan miktarsal tayini yapilamamustir.
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Sekil 1. GC-MS kromatogramlari, A: GC-MS metodundaki standartlara ait TIC kromatogram, 1: a-amirin, 2:
Moronik asit 3: Oleanonik asit 4: Oleanolik asit, 5: Betulinik asit, 6: Ursolik asit, 7: Ursonik asit, B ve C:
Centaurea lycopifolia aseton ve etanol ekstrelerinin GC-MS kromotogrami D ve E: C. spectabilis aseton ve
etanol ekstrelerinin GC-MS kromotogrami F ve G: C. depressa aseton ve etanol ekstrelerinin GC-MS
kromotogrami H ve I: C. iberica aseton ve etanol ekstrelerinin GC-MS kromotogrami

Calisilan C. lycopifolia tiiriiniin aseton ekstresi ile C. spectabilis tiiriiniin hem
aseton hem de etanol ekstreleri icinde sadece a-amirin (sirasiyla; 4271.54+1.07,
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2872.28+0.72, 3564.05+0.89 ng/g ekstre) tespit edilmistir. Calisilan tlirlerin hem aseton
hemde etanol ekstrelerinde diger terpenoid bilesenlerin tayin siirmin altinda
kaldigindan tespit edilememistir. Caligilan tiirlerin aseton ve etanol ekstrelerine ait GC-
MS toplam iyon kromatogramlari sekil 1°de verilmistir. Literatiirde Centaurea tiirlerinin
triterpene icerigi ile ilgili miktarsal bir ¢alisma bulunmamaktadir. Fakat farkli tiirlerin
triterpene igerigi ile ilgili ¢calismalar mevcuttur (Akdeniz ve ark. 2024; Yigitkan ve ark.
2022b; Yigitkan ve ark. 2021). Bu calismalardan bir tanesi Yigitkan ve ark. (2022b)
tarafindan yapilmig ve g¢alismada Thymus pubescens (Boiss. & Kotschy ex Celak)
tiirliniin koklerini ve toprak istii kisimlarini GC-MS ile triterpen bilesik igerikleri
acisindan incelemislerdir. Calisilan tiirtin kok kisminda a-amirin, oleanolik, betulinik ve
ursolik asitin (sirasiyla, 419.56; 14735.70; 1509.79 ve 12085.24 ng/g ekstre) bulundugu,
tiiriin toprak istii kisminin etanol ekstresinde oleanolik ve ursolik asit (92785.96 ve
63373.32 pg/g ekstre) tespit edildigi rapor edilmistir. Akdeniz ve ark. (2024) tarafindan
yapilan ¢alismada Thymus brachychilus (Jalas) tiiriiniin kok ve toprak iistii kisimlarinin
etanol ekstrelerinde moronik, a-amirin, oleanonik, oleanolik, betulinik, ursolik ve
ursonik asit bilesikleri miktarsal tayinleri yapmislardir. Sonuglara gore tiiriin kok ve
toprak istii kisimlarindan sirasiyla oleanolik asit (7089.57; 52715.27 ng/g ekstre),
betulinik asit (4277.44; 1081.60 pg/g ekstre) ve ursolik asit (17858.25; 152374.35 pg/g
ekstre) olarak tespit etmislerdir.

Enzim inhibisyon aktiviteleri

Antiaging test sonuglarina bakildiginda; C. lycopifolia aseton ekstresinin elastaz
enzim inhibisyonuna kars1 iyi seviyede (% inhibisyon: 27.83+1.31, oleanolik asit:
43.80+0.76) aktivite gosterdigi fakat C. spectabilis tiiriiniin hem aseton hem etanol
ekstrelerinin, C. depressa tiiriiniin aseton ekstresi ve C. iberica tiiriniin etanol
ekstresinin elastaz enzim inhibisyonuna kars1 orta seviyede (sirastyla; % inhibisyon:
8.47+0.13, 7.13+0.07, 14.09+£0.31, 16.33+0.51) aktivite sergiledikleri belirlenmistir.
Diger tiirlerin elastaz enzim inhibisyonuna kars1 aktivite gostermedigi tespit edilmistir.
C. lycopifolia tiiriiniin etanol ekstresi, C. spectabilis ve C. depressa tiirlerinin hem
aseton hem de etanol ekstreleri ile C. iberica tiiriiniin etanol ekstresinin kollajenaz
enzim inhibisyonuna karsi diisiik seviyede (sirasiyla, % inhibisyon: 10.55+0.21,
6.48+0.16, 14.55+0.14, 8.90+0.16, 2.02+0.03 ve 17.63+0.18, epikatesin gallat:
84.08+0.49) aktivite gosterdigi tespit edilmistir (Cizelge 2).

Cizelge 2. Centaurea tiirlerin antiaging enzim inhibisyon aktiviteleri®

W . o e Elastaz 100 ug/mL Kollajenaz 100 pg/mL
Tiir isimleri (ozilci (% inhibisyon) (% inhibisyon)
I Aseton 27.83+1.31 AD
C. lycopifolia
Etanol AD 10.55+0.21
- Aseton 8.47+0.13 6.48+0.16
C. spectabilis
Etanol 7.13+0.07 14.55+0.14
Aseton 14.09+0.31 8.90+0.16
C. depressa
Etanol AD 2.02+0.03
L Aseton AD AD
C. iberica
Etanol 16.33+0.51 17.63+0.18
Oleanolik asit” 43.80+0.76 -
Epikatesin gallat® - 84.08+0.49

®Degerler, 3 paralel dlgiimiin ortalamalar1 ve standart sapmalari olarak verilmistir;
bStandart maddeler; AD: Akif degil, Ornekler ve standartlar ayni konsantrasyonda
denenmistir.
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Antidiyabetik enzim inhibisyon sonucglar1 degerlendirildiginde ise C. depressa
tirliniin aseton ekstresinin 12.5, 50 ve 200 pg/mL konsantrasyonlarda a-glukozidaz
enzim inhibisyonuna kars1 yiliksek seviyede (sirasiyla, % inhibisyon: 29.03+0.49;
45.87£1.06; 84.81+£1.22, akarboz: 6.32+0.12; 18.20+0.13; 67.74+0.53) aktivite
gosterdigi tespit edilmistir. C. depressa tiiriiniin etanol ekstresi ile C. spectabilis tiiriiniin
aseton ekstresinin 50 pg/mL konsantrasyonlarda, C. lycopifolia tiirliniin aseton
ekstresinin 12.5 ve 50 pug/mL konsantrasyonlarda a-glukozidaz enzim inhibisyonuna
kars1 yiiksek diizeyde, C. lycopifolia tiiriinin aseton ekstresinin 200 pg/mL
konsantrasyonda ve C. iberica tiiriiniin etanol ekstresinin 200 ug/mL konsantrasyonda
ise orta diizeyde inhibisyon aktivitesi sergiledigi tespit edilmistir. C. spectabilis tiirliniin
etanol ekstresinin 400 ug/mL konsantrasyonda a-amilaz enzimine karsi yiiksek diizeyde
(% inhibisyon: 65.43+1.40, akarboz: 87.15+1.14) inhibisyon aktivitesi gdsterdigi, diger
tirlerin hem etanol hem de aseton ekstrelerinin 400 pg/mL konsantrasyonda a-amilaz
enzim inhibisyonu aktivitesinde aktif olduklar1 fakat orta ve diisiik diizeyde inhibisyon
aktivitesi gosterdikleri belirlenmistir (Cizelge 3).

Cizelge 3. Centaurea tiirlerin antidiyabetik enzim inhibisyon aktiviteleri®

a-Glukozidaz (% inhibisyon)

Tir isimleri Coziicii
12,5 pg/mL 50 ug/mL 200 pg/mL
C. Iveonifolia Aseton 14.55+£0.14 21.73+£0.19 28.76+0.23
- yeop Etanol AD AD AD
. Aseton AD 22.49+0.42 33.33+£0.15
C. spectabilis
Etanol 7.47+0.40 9.72+0.27 11.49+0.54
Aseton 29.03+£0.49 45.87£1.06 84.81+1.22
C. depressa
Etanol AD 24.01+0.56 24.72+0.67
. Aseton AD 4.23+0.02 7.24+0.03
C. iberica
Etanol AD 2.16+0.51 14.16+0.75
Akarboz” 6.32+0.12 18.20+0.13 67.744+0.53
L e e a-Amilaz (% inhibisyon)
Tir isimleri Coziicii tirt
25 ug/mL 100 pg/mL 400 pg/mL
. Aseton 1.42+0.09 1.61+0.17 14.55+0.14
C. lycopifolia
Etanol 1.35+0.01 3.75+0.27 4.80+0.68
- Aseton AD AD 12.97+0.85
C. spectabilis
Etanol 3.95+0.17 4.07+0.34 65.43+1.40
Aseton 3.85+0.36 7.87+1.05 13.51+0.71
C. depressa
Etanol AD 0.34+0.09 12.86+0.43
W Aseton AD 2.4540.01 6.23+0.03
C. iberica
Etanol 1.62+0.04 4.17+0.21 15.13+£0.25
Akarboz” 6.26+0.13 27.86+0.64 87.15+1.14

®Degerler, 3 paralel dl¢iimiin ortalamalar1 ve standart sapmalar1 olarak verilmistir;
"Standart maddeler; AD: Akif degil, Ornekler ve standartlar ayni konsantrasyonda
denenmistir.

Zengin ve ark. (2016) tarafindan yapilan ¢alismada sekiz Centaurea tiiriiniin iki farkl
ekstresinin (kloroform ve etil asetat) a-amilaz ve a-glukozidaz enzim inhibisyon
potansiyelleri belirlenmistir. C. depressa a-amilaz ve a-glukozidaz enzim inhibisyonlari
(% inhibisyon: 43.97+£0.92; 53.45+1.98) olarak tespit etmislerdir. Fattaheian-Dehkordi
ve ark. (2021) tarafindan yapilan bir ¢aligmada bir¢ok Centaurea cinsine ait tiirlerin a-
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amilaz ve a-glukozidaz enzim inhibisyon aktiviteleri ile ilgili ¢alismalar yapmislardir.
Bu literatiirdeki ¢aligmalara bakildiginda bu ¢alismaya parallel olarak Centaurea cinsine
ait bir¢ok tiiriin antidiyabetik etkiye sahip oldugu rapor edilmistir.

Sonuclar

GC-MS teknigi ile yapilan triterpenoid bilesiklerinin miktarsal sonuglarina
bakildiginda; C. lycopifolia tiirliniin aseton esktresi ile C. spectabilis tiiriiniin hem
aseton hem de etanol ekstrelerinde sadece a-amirin (sirasiyla; 4271.54+1.07,
2872.28+0.72, 3564.05+0.89 ng/g ekstre) olarak tespit edilmistir. Diger bilesenlerin ise
tiirlerin hem aseton hem de etanol ekstrelerinde tespit edilmedigi veya tayin smirinin
altinda kaldigindan tespit edilememistir. Bu ylizden tiirlerin tespit edilen biyolojik
aktivitelerinin triterpenlerden ¢ok igerdikleri diger diterpen ve fenolik bilesikler gibi
siiflardan kaynaklandigi soylenebilir.

Bu ¢alismada, C. lycopifolia, C. spectabilis, C. depressa ve C. iberica, tiirlerinin
toprak iistii kisimlarindan hazirlanan aseton ve etanol ekstrelerinin antiaging (elastaz ve
kollajenaz enzim inhibisyon aktiviteleri) ve antidiyabetik (a-glukozidaz ve a-amilaz
enzim inhibisyon aktiviteleri) etkileri in vitro olarak belirlenmistir. Sonuglar antiaging
acisindan degerlendirildiginde elastaz ve kollajenaz enzim inhibisyonlarinda; C.
lycopifolia tiirlinlin aseton ekstresinin diger ekstrelere gore daha yiiksek elastaz enzim
(% inhibisyon: 27.83+1.31) inhibisyonu gésterdigi, C. iberica tiiriiniin etanol ekstresinin
diger ekstrelere gore daha iyi kollajenaz enzim (% inhibisyon: 17.63+0.18) inhibisyon
etkisi gosterdigi tespit edilmistir. Sonuglar antidiyabetik yonden degerlendirildignde a-
glukozidaz ve a-amilaz enzim inhibisyonunda; C. lycopifolia tiiriiniin etanol ekstresi
disindaki tiim ekstrelerin a-glukozidaz enzim inhibisyon testinde aktif oldugu, ¢alisilan
tim ekstrelerin a-amilaz enzim inhibisyon testinde aktivite gosterdikleri tespit
edilmistir. C. depressa tiiriiniin aseton ekstresinin 12,5 ug/mL, 50 pg/mL ve 200 pg/mL
farkl1 konsantrasyonlarda tiirlin daha iyi seviyede (% inhibisyon: 29.03+0.49,
45.87+1.06 ve 84.81+1.22) a-glukozidaz enzim inhibisyon aktivite gosterdigi tespit
edilmistir. C. spectabilis tiirliniin etanol ekstresinin 400 pg/mL konsantrasyonunda diger
ekstrelerden daha iyi (% inhibisyon 65.43+1.40) a-amilaz enzim inhibisyon aktivitesi
gosterdigi belirlenmistir.

Genel olarak c¢alisilan enzim inhibisyon sonuglarina bakildiginda; C. lycopifolia
aseton ekstresinin elastaz enzim inhibisyonuna kars1 yiiksek seviyede aktivite
sergiledigi tespit edilmistir. Antidiyabetik test yoniinden ise li¢ farkli konsantrasyonda
calisilan Centaurea tiirlerinin hem aseton hemde etanol ekstrelerinin antidiyabetik
potansiyellerinin oldugu tespit edilmistir.

Sonug olarak C. lycopifolia tiiriiniin antiaging potansiyeli nedeniyle kozmetik
endiistrisinde, C. depressa, C. iberica, C. lycopifolia ve C. spectabilis tiirlerinin
antidiyabetik potansiyelleri nedeniyle farmasotik alanda kullanilabilmesi i¢in daha
detayli in vitro ve in vivo ¢alismalarla desteklenmesi gerektigi diisiiniilmektedir.
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Yazarlar bu calismada 6rnek materyallerini teshis eden Dr.Yeter Yesil’e (Istanbul
Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Famasdtik Botanik ABD) ve Dicle Universitesi
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Cikar Catismasi
Yazarlar, bu makale iceriginde herhangi bir ¢ikar ¢atismasi olmadigini
bildirmektedirler.

Etik Beyam

Bu calismada, yazarlar “Yiiksekogretim Kurumlar1 Bilimsel Arastirma ve Yaymn
Etigi Yonergesi” kapsamindaki tiim kurallara uyduklarini, ilgili yonergenin “Bilimsel
Arastirma ve Yaymn Etigine Aykirt Eylemler” olarak belirtilen baglik altindaki
eylemlerden higbirini gergeklestirmediklerini taahhiit ederler.

Yazarlarin Katkilari

Yazar 1 ve 3: Ekstraksiyon, enzim aktiviteleri ve yayin yazim ¢alismalari, Yazar
2. GC-MS ile igerik analizleri, Yazar 4 ve 5: Kavramsallastirma ve diizenleme,
metodolojinin gelistirilmesi veya tasarlanmasi, denetim, veri yorumlama.
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