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Cinclidotus pachylomoides Bizot (Bryophyta) Ekstraktimin Antidiyabetik Etkisi
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Oz

Tip 2 diyabet (T2D), 21. yiizyilda tiim uluslarda en 6nemli halk sagligi sorunlarindan biri olarak kabul
edilmektedir. Diyabetin kronik hiperglisemisi, ¢esitli organlarin uzun vadeli hasari, islev bozuklugu ve
yetmezligi ile iliskilidir. Postprandiyal hiperglisemi esas olarak bagirsakta glikozun hizli emiliminden
kaynaklanir ve burada a-glukozidaz diyetle alinan karbonhidratlarin hidrolizinde 6énemli bir rol oynar. Tip
2 diyabetin tedavisinde a-glukozidaz inhibisyonu etkili bir yaklasim olarak kabul edilmektedir. Briyofitler,
bitkiler aleminin ikinci biiyiik taksonomik grubu olup biyogesitliligin ayrilmaz bir pargasidir. Son
zamanlarda cigerotlarindan ve karayosunlarindan ¢ok sayida farkli biyoaktif madde izole edilmistir. Bu
calisgmada da GK/KS yontemiyle ilk kez karakterizasyonu yapilan karayosunu tiirii Cinclidotus
pachylomoides Bizot (Bryophyta) ekstraktinin a-glukozidaz enzim inhibisyon etkisi arastirilmis olup orta
diizeyde a-glukozidaz enzim inhibisyon etkisi oldugu tespit edilmistir.

Anahtar kelimeler: Briyofit, Cinclidotus pachylomoides, karayosunu, tip 2 diyabet, a-glukozidaz

Antidiabetic Effect of Cinclidotus pachylomoides Bizot (Bryophyta) Extract

Abstract

Type 2 diabetes (T2D) is recognized as one of the most important public health problems in all nations in
the 21st century. Chronic hyperglycemia of diabetes is associated with long-term damage, dysfunction and
failure of various organs. Postprandial hyperglycemia is mainly caused by rapid absorption of glucose in
the intestine, where a-glucosidase plays an important role in the hydrolysis of dietary carbohydrates.
Inhibition of a-glucosidase is considered as an effective approach in the treatment of type 2 diabetes.
Bryophytes are the second largest taxonomic group in the plant kingdom and are an integral part of
biodiversity. Recently, a large number of different bioactive substances have been isolated from liverworts
and mosses. In this study, the a-glucosidase enzyme inhibition effect of the extract of the moss species
Cinclidotus pachylomoides Bizot (Bryophyta), which was characterized for the first time by GK/KS
method, was investigated and it was found to have a moderate a-glucosidase enzyme inhibition effect.

Keywords: Bryophyte, Cinclidotus pachylomoides, mosses, type 2 diabetes, a-glucosidase

* Corresponding author: tuezer@gmail.com; tezer@ohu.edu.tr
To cite this article: Degirmenci U. Ezer T. 2024. Antidiabetic Effect of Cinclidotus pachylomoides Bizot (Bryophyta)
Extract. Anatolian Bryology. 10:2, 89-94.

This work is licensed under a Creative Commons Attribution-Non Commercial 4.0 International License



mailto:tuezer@gmail.com
mailto:tezer@ohu.edu.tr
https://orcid.org/0000-0001-5208-6430
https://orcid.org/0000-0002-6485-5505

Degirmenci U. Ezer T. 2024. Anatolian Bryol................

1. Giris
Diinya capmnda ciddi bir saglik sorunu olan
Diyabetes Mellitus (DM), Diinya Saghk

Orgiiti’niin (DSO) tahminine gére 2030 yilna
kadar kiiresel ¢apta 7. 6nde gelen 6liim nedeni
olacaktir (Ghosh ve ark., 2014). DM, Kkan
dolasimindan  hiicrelere  glikoz taginmasinda
dogustan (DM1) veya sonradan edinilmis (DM2)
yetersizlik ile iliskili kronik bir metabolik
hastaliktir ~ ve kanda  glikoz diizeyini
yiikseltmektedir (Gunawan-Puteri ve Kawabata,
2010). indirgeyici sekerler proteinlerdeki amino
gruplariyla reaksiyona girebilmekte ve sonugta
reaktif ileri glikasyon son fiiriinlerinin (AGE’ler)
geri dondiiriilemez olusumuna neden
olabilmektedir. Bu siirece enzimatik olmayan
glikasyon adi verilmektedir ve diyabetin uzun
vadeli komplikasyonlarinda 6nemli bir rol oynadigt
rapor edilmistir (Szkudlarek ve ark., 2016).
Diyabet, olusma mekanizmasina bagli olarak ii¢
tipte olabilir: Tip 1 diyabet (T1D), Tip 2 diyabet
(T2D) ve Gestasyonel diyabet. T1D, diyabetli
hastalarin yaklasik %5 ile 10°unu etkilemektedir.
Insiilin iireten pankreasin B hiicrelerinin otoimmiin
aracili secici yikimi nedeniyle olusur. Mutlak
insiilin eksikligine, hiperglisemiye, oksidatif strese,
inflamasyona ve diger metabolik komplikasyonlara
yol agar (Li ve ark., 2014; Rashid ve ark., 2017).
T2D prevalansi kiiresel diyabet hastalar1 arasinda
yaklasik %90 olup 2035 yili sonuna kadar 592
milyona ulasacagi rapor edilmistir (Zimmet ve ark.,
2001). Adindan da anlasilacagi gibi, gestasyonel
diyabet hamile kadinlarda goriilmekte olup anne ve

bebekte olumsuz klinik durumlarla
sonuglanmaktadir.
Hiperglisemi, tiim diyabet tiplerinin baslica

kriteridir ve tutarliligi kardiyovaskiiler bozukluklar,
bobrek yetmezligi, noropati, lipid metabolizma
bozukluklart vb. gibi ¢esitli komplikasyonlara yol
acar. Bu nedenle, diyabetik hastalarda kan glikoz
seviyesini kontrol etmek ¢ok onemlidir (Bello ve
ark., 2014; Jiao ve ark., 2018). a-glukozidaz diyet
oligosakkaritlerinin indirgeyici olmayan uglarimmn
hidrolitik  bdliinmesini  katalizlemektedir. Bu
nedenle, Diyabetes Mellitus tedavisine iligkin
cesitli bitki kaynaklarindan elde edilen o-
glukozidaz inhibitérleriyle (AGI’ler) yapilan
arastirmalar enzim aktivitesini inhibe etme,
oligosakkaritlerinin hidrolitik bolinmesini azaltma
ve ince bagirsakta karbonhidrat sindirimini ve
glikoz emilimini geciktiren a-glukoz saliimini
azaltma stratejilerine yogunlagsmistir. Bu etki
mekanizmasi, 6zellikle T2D’de diyabetli hastalarda
kan glikoz seviyesini stabilize etmeye yonelik
modern terapdtik  yaklasimlardan biri  olan
postprandiyal hipergliseminin kontrol edilmesinde
onemli bir rol oynamaktadir (Ghani, 2015).

Bryobiotina alt alemi igerisinde boynuzlu
cigerotlari (Anthocerotophyta), cigerotlar1
(Marchantiophyta) ve yaprakli karayosunlar

(Bryophyta) olmak iizere ii¢ boliimde siiflandirilan
briyofitler diinya ¢apinda yaklagik 28.000 taksonla
temsil edilmekte olup vaskiiler bitkilerden sonra en
biiytik ikinci bitki grubudurlar (Mossang ve ark.,
2021). Giiniimiizde yasayan karasal bitkilerin atast
olan bu bitkiler yasayabilmeleri i¢in karasal ortama,
eseyli iireyebilmek i¢cin de mutlak suya ihtiyag
duymaktadirlar. Bitkiler aleminin iki yasamlilari
(Amphibia) olarak da nitelendirilen bu ilkel yapil
bitkiler yeryiiziinde kutuplardan ¢6llere kadar
okyanuslar hari¢ suyun veya nemin bulundugu
hemen hemen her iklimde yayilis
gosterebilmektedir (Goffinet ve Shaw, 2009;
Delwiche ve Cooper, 2015). Bu ilkel yapih
bitkilerin Kkarasal yasamin zorlu sartlarina uyum
saglamay1 basarmalarindaki en Onemli adaptif
Ozellik oligosakkaritler, polisakkaritler, seker
alkolleri, amino asitler, yag asitleri, alifatik
bilesikler, fenilkinonlar ile aromatik ve fenolik
maddeler de dahil olmak iizere ¢ok sayida sekonder
metabolitlerin biyosentezidir (Glime, 2017). ilkel
yapilarindan dolay1 ¢evrelerindeki en kiigiik
degisimden dogrudan etkilenen bu bitkiler
sentezledikleri sekonder metabolitler sayesinde
rekabet, mikrobiyal saldir1, bocek ya da hayvan
saldirilar1 gibi biyotik faktorlere karsi kendilerini
savunabilmenin yanisira UV korumasi, kurakliga
tolerans ve donma gibi abiyotik faktorlere karst da
hayatta kalma giiclinii arttirmiglardir (Xie ve Lou
2009).

Briyofitler Cin, Hindistan ve yerli Amerika’nin bazi
bolgelerinde ¢esitli hastaliklarin tedavisinde ilag
olarak kullanilmistir (Chandra ve ark., 2017; Glime,
2017; Mossang ve ark., 2021). Diinya capinda
karbonhidratlar, proteinler, lipitler, terpenler,
polifenoller, steroidler, organik asitler, yag asitleri,
seker alkolleri, aromatik ve alifatik bilesikler,
fenilkinonlar, asetojeninler ve fenolik maddeler gibi
onemli biyoaktiviteler —gosteren c¢ok ¢esitli
bilesiklerle donatilmig etno-farmakolojik Gneme
sahip yaklasik 1000 briyofit tiirii ¢esitli hastaliklarm
tedavisinde kullanilmaktadir (Asakawa, 2004;
Halder ve Mitra, 2020).

Briyofitlerin  anti-diyabetik aktivitesi {iizerine
yapilmig c¢alismalar olduk¢a smirli  kalmistir.
Tiirkiye’de bu konuda yapilmis ilk ¢alisma
Kocazorbaz  ve ark. (2021) tarafindan
gerceklestirilmis olup bir cigerotu tiirii olan
Marchantia polymorpha L.ve bir yaprakl
karayosunu tiiri olan Antitrichia californica
Sull.’nin dipeptidyl peptidase 4 (DPP-4) inhibitor
aktivitesini ortaya c¢ikarmigtir. Ayrica talluslu
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cigerotlart M. polymorpha ve Conocephalum
conicum (L.) Dumort. ekstraktlarmin a-glukozidaz
inhibitér aktivitesine sahip oldugunu rapor
etmislerdir.

Bu ¢alismada, bir karayosunu tiirii olan Cinclidotus
pachylomoides Bizot’un ilk kez karakterizasyonu
yapilarak a-glukozidaz enzim inhibisyon etkisi
arastirtlmis olup diinya ¢apinda 6nemli bir saglik
sorunu olan Diyabetes Mellitus tedavisine yonelik
yeni ve modern terapotik etkili bitki kaynaklarina
bir yenisinin eklenmesi amaglanmistir.

2. Materyal ve Yontemler

2.1. Bitki materyali

Bitki materyali Nigde, Camardi, Bademdere,
Aladaglar Milli Parki, Maden Bogazi baslangici,
Totari Cay1r igerisi, 1721 m, 37°55'03.79" K,
35°08'01.93"D, Temmuz 2023’te kaya iizerinden
Prof. Dr. Tiilay Ezer tarafindan toplanmis olup
toplanan briyofit drnekleri yine Prof. Dr. Tiilay Ezer
tarafindan 1ilgili literatiirler kullanilarak teshis
edilmistir (Erdag ve Kiirschner, 2011).

2.2. Ekstraksiyon

Karayosunu tirii olan C. pachylomoides’in
gametofiti oda sicakliginda kurutulup toz haline
getirilmistir. Ekstraksiyon, stiperkritik akigkan
ekstraksiyon yontemi kullanilarak 180 bar basing,
50 °C sicaklikta ve kosolvent olarak %5 (v/v) etanol
kullanilarak Superex F-500 (Tiirkiye) cihazinda
yapilmistir. Elde edilen ekstreden GK/KS analizi
icin ayrilarak c¢alisma giiniine kadar -20 °C’de
saklanmus, kalan ekstre ise liyofilize edilerek enzim
aktivite caligmast yapilana kadar +4 °C’de
muhafaza edilmistir.

2.3. GK/KS analizi

GKI/KS analizi wax kolon kullanilarak Schimadzu
GCMS-QP 2020 sisteminde yapilmis olup
(RESTEK Rtx-Wax kolon, 30m x 0,25mm x 0,25
pm film kalinlhigr) tasiyici gaz helyumdur (3mL/dK).
GK firin sicakligr 40 °C’de 1 dk tutulduktan sonra
dakikada 10 °C artigla 150 °C’ye ¢ikarilmus,
ardindan 2 dk tutulduktan sonra dakikada 3 °C
artigla 240 °C’ye ¢ikarilarak 16 dk tutulmustur.
Enjektor sicakligr 250 °C, split oran1 100:1 olarak
ayarlanmigtir.  Kiitle spektrumlart 70 eV’de
kaydedilmis ve kiitle araligi 35-1000 m/z arasinda
tutulmustur.

2.4. a-glukozidaz enzim aktivite ¢alismasi

C. pachylomoides ekstresinin farkli dozlarmin o-
glukozidaz inhibisyon etkisini belirlemek i¢in Yuan
ve ark. (2012) tarafindan kullanilan yontem kiigiik
modifikasyonlarla  degistirilerek uygulanmistir
(Zhang ve ark., 2021). Ekstre DMSO’da ¢oziilerek
farkli konsantrasyonlar hazirlanmis, 20 pL 6rnek
100 pL a-glukozidaz soliisyonuna (pH 6,9, 0,1 U/L,
0,1M fosfat tamponunda) eklenmistir. Karisim 25
°C’de 10 dakika inkiibe edilmistir. 50 pL pNPG
soliisyonu (pH 6,9, 5 mM, 0,1M fosfat tamponunda)
eklenerek 25 °C’de 5 dakika inkiibe edilmistir.
Inkiibasyon éncesi ve sonrasinda 405 nm’de dl¢iim
yapilmig olup standart i¢in genistein kullanilmistir.

3. Sonuclar ve Tartisma

3.1. C. pachylomoides ekstresi GK/KS analiz
sonucu

C. pachylomoides siiperkritik karbondioksit (etanol
%5 v/v) ekstresinin GK/KS grafigi Sekil 1°de
verilmigtir.

740,777

10/

T
10.0 200 300

T
40.0 50.0 60.0)

Sekil 1. GK/KS grafigi
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Analiz sonuglar1 7 bilesen ortaya cikarmistir.
Bunlar sirasiyla; asetik asit (%0,19), 2-
pentadekanon, 6,10,14-trimetil- (%0,35), 1,2-
benzenedikarboksilik asit, bis(2-metilpropil) ester
(%0,29), n-Heksadekanoik asit (%0,70), tetrakozan
(%0,76), N-biitil-benzensiilfonamid (%3,67), 3-
pentadesil-fenol (%93,07).

3.2. Antidiyabetik Aktivite

a-glukozidaz inhibisyon aktivitesi % inhibisyon
olarak ifade edilmis ve asagidaki sekilde
hesaplanmustir:

% inhibisyon = [(Axontrol — Asmek ) / Akontrot] X 100

C. pachylomoides ekstresinin farkli
konsantrasyonlarinin yiizde inhibisyon degerleri
Tablo 1°de verilmistir.

Tablo 1. C. pachylomoides ekstresinin % o-
glukozidaz inhibisyon degerleri

Konsantrasyon % a- % Genistein
glukozidaz e

(ng/mL) inhibisyonu inhibisyonu

5 %12,86+0,86 %068,15+0,77

10 %14,01+1,18 %79,56+0,24

15 %18,74+0,54 %381,19+0,97

25 %24,60+1,24 %80,18+1,22

50 %28,08+0,92 %77,97+0,67
Calisma sonuglarina goére standardin = %100

inhibisyon etkisi gdstermedigi saptanmigtir. Bu
nedenle, genisteinin %100 inhibisyonu varsayilarak
yapilan hesaplamada C. pachylomoides ekstresinin
genisteine kiyasla orta diizeyde antidiyabet
aktivitesi gosterdigi tespit edilmistir.

Diyabetes Mellitus, 21. yiizyilda tiim iilkelerde en
onemli halk saglig1 sorunlarindan biri olarak kabul
edilmektedir. Diyabetin kronik hiperglisemisi uzun
vadede ¢esitli organlarda hasar, fonksiyon
bozuklugu ve yetmezlige neden olmaktadir. a-
glikozidaz, karbonhidratlarin sindirim siirecindeki
son admui katalize eden anahtar enzimdir. a-
glukozidaz inhibisyonu, yemeklerden sonra glikoz
emilimini geciktirdigi i¢in Tip 2 diyabet igin etkili
bir tedavi segenegi olarak goriilmektedir.
Inhibitorler glikozidaz ~aktivitesini kompetitif
olarak inhibe ederek glikozun hizli par¢alanmasin
onler ve boylece kan glikoz diizeyini kontrol altinda
tutarlar (Wang ve ark., 2020). Sifal1 bitkiler ve halk
bitkisel ilaglar1 iizerine yapilan ¢aligmalar,
bitkilerin bir¢ok hastalikta 6énemli olan ¢ok sayida
kimyasal olarak aktif bilesik tlirettigini gostermistir.
Ikincil metabolitler olarak adlandirilan bu kimyasal
bilesikler bitkinin farkli stres kosullar1 sirasinda
hayatta kalma sansin1 arttirmak gibi gesitli ekolojik
roller stlenirler (Al-Malki, 2019). Fenolik
bilesiklerin radikal temizleyici olarak hareket ettigi

cesitli aragtirmacilar tarafindan bildirilmistir (Wong
ve ark., 2006; Tusevski ve ark., 2013). Fenolik
grubun yani sira alkaloidler ve terpenoidler gibi
diger biyoaktif metabolitlerin de biyolojik
aktivitelere katkida bulunduklar diisiiniilmektedir.
En ilkel karasal bitki grubu olan briyofitlerin bazi
tiyelerinin antibakteriyel ve antikanser ozellikleri
bilinmektedir (Yongabi ve ark., 2016, Abu-Izneid
ve ark., 2020). Insiilin duyarliiginda azalma ve
postprandiyal hiperglisemi, tip 2 diyabetin
ozellikleridir =~ (Mousinho ve  ark.,, 2013).
Postprandiyal hiperglisemiyi diigiirmek diyabetin
kontrolii i¢in Onemli Onlemlerden  biridir.
Postprandiyal hiperglisemi, o-amilaz ve a-
glukozidaz (karbonhidrat hidrolize eden enzimler)
enzimlerinin aktivitesini inhibe ederek kontrol
edilebilir (Ali ve ark., 2006). Bu konuda C.
pachylomoides ile ilgili herhangi bir ¢aligmaya
rastlanmamustir. Ancak, Mukhia ve ark. (2019)
briyofit iiyelerinden talluslu cigerotu tiirii olan
Lunularia cruciata (L.) Dumort. ex Lindb.’nin
metanol ekstresi ile yapmis olduklar1 calismada
elde edilen sonuglar benzer sekilde a-glukozidaz
inhibitdr etkisinin varligini ortaya ¢ikarmustir.

Akarboz, vogliboz, miglitol ve emiglitat gibi o-
glikosidaz inhibe edici oOzelliklere sahip anti-
diyabetik ilaglar postprandiyal hipergliseminin
kontrol altina alinmasi i¢in kullanilmaktadir.
Bununla birlikte, bu ilaglarin diizenli tiiketimi ishal,
kusma, siskinlik, siddetli mide agrisi, alerjik
reaksiyonlar vb. gibi g¢esitli yan etkilere yol
acabilmektedir (Patil ve ark.,, 2015). Diyabet
tedavisinde yiiksek etkili ve diisiik toksisiteli ilag
elde etmek arastirmalarin odak noktasi haline
gelmistir. Bu nedenle, dogal kaynaklardan o-
glukozidaz inhibitorlerinin izolasyonu oldukga
onemlidir.
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