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Denemede farkli yontemlerle elde edilen sarimsak ekstraktlarin Hidrojen
Peroksid’in (H,0,) olusturdugu mutagenik etkiye karsi, antimutagenik etkinligi
aragtirtlmistir,. Bu amacla 6 farkli sarimsak ekstrakti (taze sarimsak, taze
kaynatilmis, mikrodalga firinda 1sitilmis, toz halde, kaynatilarak toz halde ve cift
santrifiijlii sarimsak ekstrakt1), pozitif kontrol olarak Hidrojen Peroksit (H,O,) ve
negatif kontrol olarak da bir gece bekletilmis ¢cesme suyu kullamilmistir. Deney
materyali olarak kullanilan bakla (Vicia faba L) tohumlari, mutagen
uygulamasindan sonra sarimsaklardan sulu ekstraksiyon yontemiyle hazirlanan
farkli konsantrasyonlardaki (0,025 ml/ml ve 0,25 ml/ml) farkli sarimsak ekstraklari
ile muamele edilmistir.

Hidrojen Peroksit (H,O;) muamelesi sonucunda hiicre boliinme oraninda
meydana gelen azalmanin sarimsak ekstrakti uygulamalar ile artis gosterdigi ve
kromozomal hasar sikliginin, farkli yontemlerle elde edilen sarimsak ekstraktlart
uygulamasina bagli olarak degistigi ortaya ¢ikmistir. Uygulama gruplan igerisinde
taze ve toz halde sarimsak ekstrakti uygulamalarinin, diger uygulama gruplarina gore
nispeten daha etkili oldugu, 1sitma islemi uygulanan gruplarda ise bu etkinin ¢ok
belirgin olmadig1 goriilmiistiir. Uygulanan her iki konsantrasyon karsilastirildiginda
ise bu degisimlerin, konsantrasyona bagimli olmaktan ziyade uygulama sekli ile

iliskili oldugu bulunmustur.



II

ABSTRACT

In this study, the anti-mutagenic activity of the garlic extracts which
prepared by different methods was investigated against the mutagenic effects of
Hydrogen peroxide (H,O,). For this purpose, six different garlic extract were used.
Hydrogen peroxide (H,O,) was used as positive control and one night aged tap
water was used as negative control in this study. For this purpose, broad bean (Vicia
Jaba L) seeds which were used as experiment material were treated with different
aqueous garlic extracts in different concentrations (0.025ml/ml and 0.25ml/ml) after
than mutagen treatment. Garlic extract treatments increased the dividing cell rate
(mitotic index), which has been decreased after than Hydrogen peroxide (H,O,)
treatment. Chromosomal aberration frequency was changed depending on garlic
treatments. Fresh garlic extract and garlic powder extract treatments were more
effective than the other garlic extracts. It was found that heated garlic extracts
showed slight effects on mitotic index and chromosomal aberrations. When the two
treatment concentrations of garlic extracts compared, it was found that these
changes were more related with the application method than the treatment

concentrations.
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1. GIRIS

Gliniimiizde, her acidan hizla gelismekte olan diinyamiz, bu gelismenin yani
sira hizli bir ¢okiise dogru da ilerlemektedir. Hayatimiz1 kolaylastirici her tiirlii
teknoloji biiyiik bir oranda ¢evreye zarar vermekle kalmayip, yavas yavas insanligin
sonunu da hazirlamaktadir. Gelismekte olan teknoloji sonucu ortaya c¢ikan atik
maddeler, cevre kirliligini ortaya c¢ikarmakta ve bu da insan sagligim tehdit
etmektedir. Bunun yani sira sigara, ultraviyole isinlar, tarimda verimi arttirma
amagch olarak kullanilan pestisitler ve bitkisel hormonlar da sagligimiz1 bozan diger
etkenlerdir

Cevre kirleticilerine uzun siire maruz kalma oksidatif strese neden
olabilmektedir. Oksidatif stres, viicudun antioksidant sistemi ile hiicrelerin lipid
tabakasimin peroksidasyonuna neden olan serbest radikal iiretimi arasindaki
dengesizliktir. Serbest radikaller bir veya daha fazla eslesmemis elektrona sahip,
kisa Omiirlii, kararsiz, molekiil agirligr diisiik ve cok etkin molekiillerdir (Mercan,
2004). Serbest radikaller, hidroksil, siiperoksit, nitrik oksit ve lipid peroksit
radikalleri gibi degisik kimyasal yapilara sahiptir (Cochranc, 1991°e atfen Mercan
2004). Serbest radikaller, viicutta hiicrelere saldirirlar ve sonugta hiicrelerin
tahribatina neden olurlar.

Serbest radikallerin zararindan korunmak i¢in, viicut antioksidant sistem ad1
verilen bir savunma sistemine sahiptir. Antioksidantlar serbest radikallerle tehlikesiz
bir sekilde reaksiyona giren ve hayati oneme sahip molekiiller hasar géormeden 6nce
zincir reaksiyonunu sonlandiran molekiillerdir (Antioxidants and Free Radicalsl).

Antioksidantlar; oksidatif zincir reaksiyonlarinin baslamasim ya da
ilerlemesini engelleyerek, lipidlerin ve/veya diger molekiillerin oksidasyonunu
geciktirebilen veya engelleyebilen bilesiklerdir. Fenolik bilesiklerin antioksidant

aktivitesinin nedeni, redoks oOzelligidir. Bu ozellik serbest radikallerin absorbe

" http://www.rice.edu/~jenky/sports/antiox.html



edilmesinde ve notiirlenmesinde, tekil ve {iclii oksijenin yakalanmasinda veya
peroksitlerin ayristirllmasinda 6nemli rol oynamaktadir (Panovska et al., 2005).

Son yillarda, bilim adamlarinin hastaliklara kars1 koruyucu olarak etki
edebilen dogal bilesiklere olan ilgisi giderek artmaktadir (Aydin et al., 2004).
Ozellikle, viicudu serbest radikallerin yol actigi hasardan koruma yetenegindeki
maddelerin kesfedilmesine yonelik yogun bir ilgi vardir (Couladis et al., 2003).
Antioksidant aktiviteye sahip kimyasallar bitkilerde yiiksek konsantrasyonlarda
bulunmaktadir (Velioglu et al.,1998; Capecka et al., 2005) ve bu kimyasallarin ¢esitli
dejeneratif hastaliklar1 engellemedeki rolii belirlenmistir (Capecka et al., 2005).
Ozellikle polifenolik fitokimyasallarmn antibakteriyel (Chung et al., 1998), bagisiklig1
diizenleyici, hepatoprotective (Bhattacharya et al., 2000; Lin et al., 2001), antitimor
(Gali-Muhtasib et al., 2001) ve antioksidant kapasiteye sahip oldugu (Nagakawa and
Yokozawa, 2002) gosterilmistir. Epidemiyolojik calismalar, antioksidant bilesiklerin
cogunun  anti-inflamatér, anti-atherosklerotik,  anti-timér, anti-mutagenik,
antibakteriyel veya anti-viral aktiviteye sahip oldugunu gostermektedir. Dogal
antioksidantlarin viicuda alinmasi; kardiyovaskiiler hastaliklar, diyabet ve kanser gibi
hastaliklarin riskinin azalmasiyla dogrudan iliskilidir (Cai et al., 2004).

Tibbi bitkiler; cogunlugu yiiksek antioksidant aktivite gosteren polifenoller,
flavonoidler, C vitamini, E vitamini ve karotenoidler (Panovska et al., 2005;
Mosaddik, 2003), quinonlar, kumainler, lignanlar, alkaloidler, aminler gibi serbest
radikalleri temizleyen bir¢ok antioksidant cesidine sahiptir (Cai et al., 2004).

Bitkilerden elde edilen ve serbest radikal molekiillerini zararsiz héale
getirebilen antioksidant 6zellikler tasiyan biyoaktif bitki bilesiklerine fitokimyasal
(Phytochemicals) adi verilmektedir (Sakar ve Tanker, 1991).

Fitokimyasallar bitkilerde genellikle % 0,01-2 arasinda degisen oranlarda
bulunmaktadirlar. Fitokimyasallar1 elde etmek icin, Once istenmeyen maddelerin
(klorofil, pektin, protein) bitkiden uzaklastirilmasi gerekmektedir. Dogal maddeler
bitkilerden degisik ¢ozeltilerle, parcalanarak soxhlet cihazinda, mekanik
karistiricilarla, ultrasonik cihazlarla, elektrik enerjisi yardimi ile, sivi veya gazla
ekstraksiyon gibi degisik metotlarla elde edilebilmektedirler. Zengin etken

maddelerin benzer yapidaki madde grubundan ayrilmasi veya diger maddelerden



saflastirilmast icin iki siv1 faz arasinda partisyon, kristalizasyon ve kromatografik
yontemler uygulanmaktadir (Sakar ve Tanker., 1991).

Bitkilerden elde edilen fitokimyasal bilesikler, tedavi edici etkilerinin yan1 sira
son yillarda oOzellikle kansere karsi kullamim alanm1i da bulmaya bagslamistir.
Fitokimyasal bilesiklerden ornegin alkaloidler ve fenolikler 6zellikle kanser veya
timor Onleyici aktivite gostermeleriyle, karotenoidler ise kanser engelleyici
etkileriyle on plana cikmaktadirlar. Soya fasulyesi ve legiimenlerde bulunan
isoflavonoidler, kanser hiicrelerinde fonksiyon kaybina neden olmakta ve aym
zamanda angiogenez olaymi da inhibe etmektedirler. Ayrica, endotelyal biiyiime
faktoriinii durdurarak tiimor biiylimesini engelleyerek, apoptozise yol agmaktadirlar.
Alkaloidler, hiicrede ig ipliklerine etki ederek kanserli hiicrelerin hiicre dongiisii
boyunca ilerlemesini engellemektedirler. Bunun disinda fenolik bilesikler, daha ¢ok
hiicre dongiisii kontrol proteinleri ve apoptozis mekanizmasinin uyarilmasi iizerine
etkili olmaktadirlar (Pillia, 2004).

Liliaceae familyasina ait bir bitki olan sanimsak (Allium sativum L.), yaklasik
5000 yildir Misir, Yunan, Hint ve Cin uygarliklann tarafindan bakterisidal,
hipoglisemik, antitrombotik, antiatherosklerotik, antimutagenik ve antikanserogenik
ozellikleri nedeni ile, pek cok hastaligin tedavisinde kullanilmaktadir (Rivlin, 2001
‘e ithafen Oommen et al., 2004). Ana yurdunun Orta Asya stepleri oldugu
sanilmaktadir. Diinya tiizerinde halen 300400 c¢esit sarimsagin yetistigi
bilinmektedir. Yesilimsi beyaz veya pembe cicekli, otsu bir kiiltiir bitkisidir. Nadir
olarak tohum baglar. Bu nedenle sogancik (dis)’larla iiretilir. Sarimsak sogani,
beyaz veya pembemsi renkli, az sayida sogancik (dis)’dan meydana gelir. 6-15 mm
arasidaki dislerin hepsi bir arada bir kabuk tarafindan sarilmislardir. Cok kuvvetli
bir kokusu ve yakici bir lezzeti vardir (Baytop, 1999).

Sarimsagin (Allium sativum L.) iceriginde, bol miktarda su (% 65), fruktoz
iceren karbonhidratlar (% 26-30), kiikiirt bilesikleri (% 1,1-3,5), protein (% 1,5-2,1),
lif (% 1,5) ve serbest amino asitler bulunur. Ayrica yiiksek oranda saponin, fosfor,
potasyum, kiikiirt, ¢inko, orta miktarda selenyum, A ve C vitaminleri ile az miktarda
da kalsiyum, magnezyum, sodyum, demir, manganez ve B kompleks vitaminlerini

icerir (Devrim, 2004). Ucucu yaginda o6zellikle allil distilfiir bulunur. Bu bilesik



kiikiirtlii bir amino asit olan alliinin, alliinaz isimli enzim etkisi ile pargalanarak,
allisin’i vermesi, allisin’nin de su veya su buhan ile allil disiilfiir'e doniismesi
sonucu meydana gelir. Sarimsaga 6zel koku ve lezzetini veren tasidig kiikiirtlii
ucucu yagdir (Baytop, 1999). Allisin, diallil disiilfiir (DADS) ve diallil siilfiir (DAS)
gibi etkin kiikiirt bilesikleri sarimsagin anti-kanser ve antioksidant &zellikleriyle
yakindan iligkilidir (Devrim, 2004).

Sarimsaktan farkli yontemlerle elde edilen ekstraktlarda, farkli iiriinler ortaya
cikmaktadir. Bu iriinlerin yapilar1 birbirlerine ¢ok benzemekle birlikte farkli

metabolizmalarda degisik etkilere neden olmaktadir (Sekil 1).
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Sekil 1: Sarimsak ekstraktlarinda bulunan 6nemli organosiilfiir bilesikler (Banerjee et al.2003)



Sarimsakta bulunan aktif bilesiklerin, organosiilfiir (OSCs) bilesiklerinin bir
tiirii olabilecegi ileri siiriilmektedir. Bu OSCs’lerin baslica siilfiir bilesenleri; allin,
allicin, allylpropyl disulfide, sallylcysteine, vinyldithiines, S-allylmercaptocystein,
diallil siilfid (DAS), diallil disiilfid (DADS) ve dialil trisiilfid (DATS), ajoene,
allixin, allil mercaptan’lar ve allil metil siilfid’lerdir. Ayrica, enzim 6zelligi olan
allinaz, peroksidaz, mirosinaz ve aminoasit 6zelliginde olan arginin, temel element
olarak selenyum, germanyum gibi elementler bulunmaktadir. Sarimsak
OSCs’lerinin biyolojik etkilerini belirlemede rol oynayan faktoriin, allil gruplar1 ve
siilfiir atomlarinin sayis1 oldugu da sanilmaktadir (Kemper, 20007).

Sarimsakta bulunan en o©nemli bilesiklerden biri olan allicin (diallyl
thiosulfinate veya diallyl disulfide), sulu sarimsak ekstraktinda bulunan temel
thiosulphinat bilesigidir. Etkisini ancak, sarimsak ezilince veya kesilince
gostermektedir. Sarimsak kesilir, parcalanir veya ezilirse, sarimsak dislerinin
etrafin1 saran zar1 pargalanir ve yapisinda bulunan S-allilsistein siilfoksit (kokusuz
bilesik olan allin olarak bilinir) allinase tarafindan enzimatik olarak allicin’e
dontstiriiliir.  Allicin, sarimsagin kendine has kokusundan sorumludur. Ancak
kararsiz bir bilesiktir ve mono, di ve trisiilfitler ve ajoene gibi diger bilesiklere
kolayca doniisebilir (Block, 1985°e atfen Bianchini and Vainio, 2001). Sarimsak
homojenatinda bulunan siilfiir igeren diger O©nemli bilesikler allymethyl
thiosulphanate, 1- prophenyl allyl thiosulphanate ve y-L- glutamyl-S-allyl-L-
sistein’dir (Popov et.al., 1994°e atfen Banerjee et.al., 2003) (Sekil 2).



Allin (Kokusuz)

Allinaz (Kesme veya ezme ile aktive
edilir. Sarimsak kokusunu verir)

Allicin (Sarimsak Kokusu)

S\

Diallil trisiilfit Diallilsiilfitler
Diallil disiilfit Ajoenler
Vinilditinler

Sekil 2. Allin metabolizmas1 (Kemper, 2000 )

Sarimsagin hipolipidemik, antiatherosklerotik, hipoglisemik, antikoagiilant,
antihipertensitif, —antimikrobiyal, antidod (agir metal zehirlenmelerinde)
hepatoprotektif ve bagisiklig1 diizenleyici etkiler gibi bazi iyilestirici etkilere sahip
oldugu bildirilmistir (Agarwal, 1996 ve Agusti, 1996’a atfen Banerjee et.al., 2003).
Bununla birlikte sarimsagin iyilestirici etkilerinin mekanizmasi ¢ok iyi
anlasilmamistir. Bu nedenle son yillarda sarimsagin tibbi 6zelliklerini aciklamak
icin yapilan calismalar oldukca artmistir.

Antioksidant 6zelikleri olan ¢esitli bitki ekstraktlarinin oksidatif strese karsi
koruyucu etkisinin oldugu gosterilmistir. Son zamanlarda yapilan cesitli ¢alismalar,
sarimsagin ve sarimsagin cesitli preparasyonlarinin da benzer Ozelliklere sahip
oldugunu gostermistir. Bu da sanmsagin iyilestirici etkilerinin bazilarim
aciklayabilmektedir (Lau, 2001 ve Banejee et.al., 2002’a atfen Banerjee et.al.,
2003).

In vitro calismalar sarimsagin doza bagh olarak serbest radikalleri
yakalayabildigini gostermektedir. Sulu sarimsak ekstraktinin, tavsan karaciger

homojenatinda bir lipid peroksidasyon iiriinii olan malondialdehit (MDA)

? http://www.mcp.edu/herbal/default.htm



olusumunu doza bagh olarak engelledigi ortaya konmustur (Popov et.al.,1994’e
atfen Banerjee et.al.,2003). Islenmemis sarimsakta bulunan baslica metabolitlerden
bir tanesi olan Allil mercaptan (AMT), triklorometil ve triklorometilperoksil serbest
radikallerini yakalama yetenegindedir (Fanelli et.al.,1998’e atfen Banerjee et.al.,
2003). Sarimsagin antioksidant etkisinin kismen NO iiretimi arttirmasindan
kaynaklaniyor olabilecegi diisiiniilmektedir. NO, xanthine oksidaz’1 inhibe ederek
siiperoksit radikalinin liretimini engellemektedir (Maslin et.al.,1997’e atfen Banerjee
et.al., 2003).

Sarimsagin antioksidant etkisi hayvanlar ve insanlarla yapilan epidemiyolojik
ve deneysel c¢aligmalar ile ortaya konmustur. Onemli olan, sarimsaktan veya
sarimsak {iirlinlerinden elde edilen bilesiklerden hangilerinin antioksidant etkisinin
daha fazla oldugunun belirlenmesi ve bu bilesiklerin ¢esitli patofizyolojik kosullarda
etkin bir sekilde nasil kullanilabileceginin belirlenmesidir (Banerjee et.al., 2003).

Cesitli kimyasal maddelerin, su Orneklerinin ve toksik ajanlarin etkileri
bitkisel, hayvansal ve diger test sistemleri ile ortaya konurken, elde edilen sonuglar
da test edilen materyalin genotoksisitesi hakkinda bilgi vermektedir.

Sarimsagin saglik iizerindeki faydalarini ortaya koymaya yonelik pek ¢ok
calisma yapilmaktadir. Bu konudaki ¢alismalar genellikle hayvansal test sistemleri
kullanilarak veya epidemiyolojik calismalar ile deneysel olarak insanlar {izerinde
yapilmistir. Bu testlerin pahali olmalarinin yam sira uygulama zorluklar1 ve uzun
siirede sonug¢ vermeleri nedeni ile, bu tiir arastirmalarda bitkisel test sistemlerinin
kullanilmas1 daha avantajhidir. Bitkisel test sistemlerinden (Allium cepa L. root
aberration-test, Vicia faba. L. root tip chromosome aberration test, Tradescanthia
stamen hair mutation test) elde edilen sonuglar, prokaryot ve diger eukaryotlardan
olusan test dizilerinden elde edilen sonuglara uygunluk gostermektedir. Uygulama
kolayligi saglamasi, ucuz olusu ayrica kisa siirede sonu¢ vermesi gibi nedenlerle
sarimsak  ekstraktlarimin  mutagenlere  karsi  antimutagenik  etkilerinin
arastirilmasinda, s6z konusu bitkisel test sistemlerinin kullanilmasinin uygun oldugu
aciktir.

Sarimsak  ekstraktlarmin  antimutagenik, antikanserojenik, antitimor

ozellikleri ile ilgili olarak daha 6nce yapilan bazi ¢alismalar 6rnek olarak verilmistir.



2. KONU iLE IiLGILI ONCEKi CALISMALAR

Sulu sarimsak ekstraktlarinin E.coli WP trp- ve E.coli WP2trp-vrA’de 4-
nitroquinoline-1oxide (4NQO) ile olusturulan mutagenezisi baskiladigr ancak,
UV’nin bu etkiyi gostermedigi (Zhang et al., 1989), t-butyl hydroperoxide, cumene,
hidrojen peroksit ve y-radyasyonunun mutagenik etkisini azalttigi (Knasmiiller et
al., 1989’a atfen Bianchini and Vainio, 2001), yine sarimsagin sulu ve metanol
ekstraktlarinin S. typhimurium’da aflatoksin B’ in mutagenik aktivitesini engelledigi
rapor edilmistir (Soni et al., 1997’e atfen Bianchini and Vainio, 2001). Sarimsak
ekstraklarinda bulunan organosiilfiir  bilesiklerinden biri olan ajoene’nin
antimutagenik etkinliginin Ames Test ile arastirildig1 bir calismada da, ajoene’nin
benzo[a]pyrene (B[a]P) ve 4-nitro-1,2-phenylenediamine (NPD)‘nin olusturdugu
mutagenezisi inhibe ettigi ortaya konmustur (Ishikawa et al., 1996). Calisma
sonucunda 6zellikle NPD’nin olusturdugu mutagenezisin, ajoene tarafindan oldukca
etkili bir bi¢imde engellendigi, yine ajoene’nin transisyon mutasyonlart da frame-
shift mutasyonlardan (cergeve kaymasi mutasyonlar) ¢ok daha etkili bir sekilde
engelledigi rapor edilmistir. Allicin’in LDL (diisiik yogunluklu lipoprotein)’nin
oksidatif modifikasyonunu (Ide and Lau, 1997 ‘e atfen Borek 2001) ve ayrica tiimor
ilerlemesini Onledigi (Nishino et al, 1990’a atfen Borek 2001), aflatoksinden
kaynaklanan DNA hasarim1 engelledigi ve S. typhimurium’da sitokrom Pusg
enziminin bir kismin1 inhibe ederek, mutagenezisi engelledigi bildirilmistir
(Yamasaki et al., 1991°e atfen Borek 2001).

Lu ve arkadaslar1 (2004), T24 insan mesane kanser hiicre serisinde sarimsagin
etkin bilegenlerinden olan DADS (Diallyl disulfide)’1n neden oldugu apoptozisin etki
mekanizmasim arastirniglardir. Bunun icin T24 hiicre serisi 24 saat kiiltiire
edildikten sonra, kiiltiir ortamina degisik konsantrasyonlarda (5, 10, 25, 50 ve 75
uM) DADS eklenmis, kontrol olarak ise DADS yerine coziicii bir madde olan
dimetil siilfoksit (DMSO) kullanilmistir. Hiicre serileri 37 °C’de, % 5 CO, igeren
kosullarda kiiltiire edilmistir. Sonucta DADS ile muamele edilen gruplar (tiim
konsantrasyonlarda) ile kontrol arasinda hiicre canliligit bakimindan Onemli

farkliliklar oldugu gozlenmis, baska bir deyisle DADS’mn T24 hiicre serisinde



apoptozisi arttirdigi rapor edilmistir. Ayrica 50 pM DADS konsantrasyonunda
apoptoziste anlamli bir artis oldugu bulunmustur. DADS muamelesinin kaspaz-3 ve -
9 (caspase-3 ve -9; 6zel sistein proteazlari) aktivitelerini artirarak apoptozise neden
oldugu sonucuna varilmistir. DADS, hiicre i¢i Hidrojen Peroksit (H,O,) diizeylerini
de artirmisti. DADS’1in neden oldugu apoptozisin, genis spektrumlu kaspaz
inhibitorii (z-VAD-fmk) ve antioksidan (katalaz) tarafindan inhibe edildigi de
gosterilmistir. Yine bu caligmada DADS, T24 hiicrelerini hiicre dongiisiiniic G2/M
evresinde tutarak M (Mitoz) evresine girmelerini Onlemistir. Arastirmacilar bu
bulgularin 1s183inda DADS 1n gelecekte insan mesane kanserinin tedavisinde etkili bir
sekilde kullanilabilecegini ileri siirmiiglerdir.

Chung ve arkadaglar1 (2004), insan kolon kanser hiicre serilerinde (colo 205,
colo 320 DM ve colo 320 HSR) DAS (Diallyl Sulfide)’in degisik konsantrasyonlarda
0,5, 5, 25, 50 ve 100 pM) N-asetil transferaz (NAT) aktivitesi ve NAT gen
ekspresyonu iizerine olan etkisini arastirmislardir. N-asetilasyon arilamin, karsinojen
metabolizmasinin ilk basamagini olusturmaktadir ve NAT bu basamakta rol
almaktadir. Arastiricilar yaptiklar1 bu caligmada, kiiltiire edilen kolon kanseri hiicre
serilerinde 24 saatlik DAS muamelesinin, NAT aktivitesini inhibe ederek, 2-
aminofluorene’nin N-asetilasyon’unu azalttigin1 gozlemislerdir. Ayrica DAS’n
insan kolon kanser hiicre serilerinde NAT aktivitesini ve gen ekspresyonunu inhibe
ettigini ortaya koymuslardir.

DADS’m HepG2 (insan hepatoma hiicre serisi) hiicrelerinde apoptozis iizerine
olan etkilerinin incelendigi bir calismada, hiicre serileri 100 pM DADS ile 24 saat
kiiltiire edilip apoptozisi belirlemek icin Hoechst 33258 boyasiyla boyanip, floresan
mikroskopla gézlemlenmis ve DADS ile muamele edilmeyen kontrol hiicre serisiyle
karsilastirilmis, ayrica hiicre proliferasyonu ve canliligi da incelenmistir. Sonucta,
DADS’mn HepG2 hepatoma hiicrelerinin iiremesini inhibe ettigi gdzlenmis ve bu
bulgu kismen de olsa DADS’in apoptotik hiicre Oliimiinii indiiklemesiyle iligkili
bulunmustur. Bununla birlikte HepG2 hepatoma hiicrelerinde, DADS’1n gegici
olarak mitojenle aktive edilmis protein kinaz (MAPK) aktivitesini arttirdigi da ortaya
konmustur. Arastiricilar, bu kinazlar (MAPK), fosfo-p38 ve fosfo-p42/44, HepG2

hepatoma hiicrelerinin apoptozisini negatif yonde diizenledikleri icin, MAPK
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inhibitorleri ile birlikte DADS kullaniminin, hepatoma icin kemositotoksik degeri
olabilecegini 6ne siirmektedirler (Wen et al., 2004).

Yapilan calismalar sarimsagin antibakteriyel, antifungal, hipolipidemik,
hipoglisemik, antiotrombotik, antioksidant ve antikanser 6zellikler gibi pek c¢ok
farmakolojik 6zellikleri oldugunu ortaya koymustur (Bordia et al., 1975, Conner et
al., 1984, Imai et al., 1994, Lawson et al., 1992, Mathew and Augusti 1973, Rees et
al.,1993 ‘e atfen Song and Milner 2001).

Son zamanlarda mikrodalgada ya da firinda 1sitma isleminin sarimsagin
antikarsinogenik ozellikleri tizerindeki etkisinin arastinldigi, ¢ok sayida calisma
yapilmistir. Bu konuda yapilan bir caligmada, 60 saniye mikrodalgada veya 45
dakika kadar firinda 1sitilan sarimsaklarin 1sitma sonucunda, fare meme epitel hiicre
DNA’sina DMBA ([7,12- dimetilbenzene(a)anthracene])’in baglanmasini engelleme
yetenegini kaybettigi ortaya konmustur. Bu calisma 1sitma isleminin, sarimsagin
antikanser 6zelligi ile iliskili aktif bir bilesigi olan allil siilfiir olusturma etkisini de
ortadan kaldirdigim gostermektedir. Yine c¢alisma sonucunda 30 saniye
mikrodalgada 1sitilan sarimsaklarin alliinaz aktivitesini %90 oraninda kaybettigini de
kanmitlanmistir (Song and Milner, 2001).

Arora ve ark. (2004); kanser kemoterapisinde onemli engellerden biri olan
coklu ila¢ direnci (multidrug resistance) gelisiminden sorumlu P-glikoproteininin (P-
gp) DAS tarafindan diizenlenmesini arastirmiglardir. Bu amacla, K562 (insan 16semi
hiicre serisi) 16semi hiicrelerini, vinblastin sitotoksisitesine karsi direncli hale
getirerek; K562/R hiicre serisini elde etmislerdir. Bu hiicre serisinde vinkristin,
doxorubicin ve diger antineoplastik ajanlar arasinda karsi da capraz dirence sahip
oldugunu gozlemislerdir. DAS’1n toksik olmayan konsantrasyonu (8,75 X 107 M)
uygulama siiresine bagimli olarak, direncli K562/R10 16semi hiicrelerinde zamana
bagli olarak vinblastin ve vinkristin’in  sitotoksik etkisini  arttirmistir.
Immiinositokimyasal ve western blotting yontemleriyle DAS’1n direngli hiicrelerde
indiiklenmis P-gp diizeylerini diisiirdiigii gosterilmistir. Ayrica in vivo kombine
calismalar, DAS’1n fare hepatositlerinde vinca alkaloidleri’nin indiikledigi P-gp’nin
asint iiretimini etkili bir gekilde engelledigini de ortaya koymustur. Sonucta

arastiricilar, DAS’in toksik olmayan ve yeni coklu ila¢ direnci diizenleyicisi
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olabilecegi ve diyetle birlikte bir gida destegi olarak kullanilabilecegini ileri
siirmiislerdir.

Diallil siilfid (DAS), diallil di siilfid (DADS), s-ethyl sistein (SEC) ve n-asetil
sistein  (NAC)’nin; sigir kiymasinda renk kaybina, lipid oksidasyonuna ve
mikrobiyal kontaminasyona kars1 koruyucu olarak, antioksidant ve antimikrobiyal
ozelliklerini arastirmiglardir. Calisma sonucunda, sarimsakta bulunan organosiilfiir
bilesiklerin hem oksimiyoglobini hem de lipid oksidasyonlarim1 anlamli derecede
geciktirdigi ortaya konmustur. Bu organosiilfiir bilesiklerin antioksidant etkisinin
doza bagli oldugu ve a-tokoferole gore anlamli derecede daha fazla antioksidant
aktivite gosterdigi bulunmustur. DAS ve DADS 1n sigir kiymasinda bulunan aerob
bakterilerin sayisim1 anlamli derecede azalttifi ve kiymaya asilanmig bes patojenik
bakterinin (S. typhirimurium, E.coli, 0157:H7, L.monocytogenes, S.aureus ve C.

Jejuni) biiyiimesini engelledigi bildirilmistir (Yin and Cheng, 2003).

Yapilan bir bagka calismada yine fare deri tiimorii olusumu {iizerine diallil
siilffid (DAS)’in etkileri arastirilmigtir. Calismada, farelerin derisine karsinogenik
etkisi bilinen [7,12- dimetilbenzene(a)anthracene (DMBA)] veya benzo[a]pyrene
(B(a)P) bir saat boyunca uygulanmistir. DAS uygulamasi, DMBA ve (B(a)P)
uygulamasindan bir saat 6nce ve bir saat sonra yapilmustir. Istatistiksel analizler,
karsinogen maddenin Once ve sonra verilmesi sonucunda, her iki denemede de
olumlu sonuclar alindigim1 ancak, DMBA muamelesinden bir saat sonra yapilan
DAS uygulamasinin tiimor olusumunu onlemede daha fazla etkili oldugunu ortaya

koymustur (Singh and Shulka, 1998).

Giicli bir mutagen olan Cyclophosphamide (CP)‘in mutagenik etkinligine kars1
sarimsak ekstraktinin antimutagenik etkisi, Isvigre albino farelerinin kemik iliginde
in vivo kromozomal hasar testi kullanilarak arastirilmistir. Calismada, intraperitoneal
olarak 25 mg/kg dozda CP uygulamasindan once, farelere agiz yoluyla bes giin
boyunca %1, %2,5 ve %5 oraninda sarimsak ekstrakti verilmistir. Uygulamadan 24
saat ve 48 saat sonra kemik iligi hiicrelerindeki kromozomal hasarlar incelenmistir.

Sarimsak ekstrakti uygulanan gruplarda kromozomal hasarlarin, pozitif kontrol

grubuna gore 6nemli derecede azaldigi, ayrica mitotik indeksin de 6nemli derecede
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artig gosterdigi ortaya konmustur. Arastiricilar mitotik indeksteki artisa bagl olarak,
sarimsak ekstraktlarinin antisitotoksik etkileri oldugunu da 6ne siirmiislerdir (Shulka

and Taneja, 2002)

Sarimsakta bulunan dogal bir bilesik olan ajoene’in de insan glutatyon
rediiktaz enziminin substratin1 inhibe ederek, hiicrede oksidatif stresi arttirdigi
bildirilmistir (Gallwitz et.al., 1999’e atfen Banerjee et.al., 2003). Ajoene insan
I6semi hiicrelerinde peroksit iiretimini uyararak ve kappaB cekirdek faktoriinii
aktive ederek, apoptozise neden olmaktadir. Bu da ajoene’nin antitiimor etkisini
kismen aciklamaktadir (Dirsch et al., 1998 e atfen Banerjee et.al., 2003).

Epidemiyolojik calismalar kanser, kalp ve damar hastaliklar1 gibi hastalik
risklerinin sarimsak tiiketimi ile azaldigim ve aralarinda ters bir iliski oldugunu
gostermektedir (Steinmetz et.al., 1994, Kendler.,1987 e atfen Banerjee et.al., 2003).
Sarimsagin bu hastaliklar1 nasil koruduguna iliskin koruma mekanizmasi, hala ¢ok
acik degildir. Sarimsak hem antioksidant hem de oksidant 6zellige sahip ¢cok sayida
kimyasal icermektedir. Bu nedenle, sarimsaktan antioksidant ozellige sahip toksik
ya da okside edici olmayan kimyasallarin izolasyonu ve tamimlanmasi Snem
tasimaktadir. Ornegin, gida takviyesi olarak sarimsak yaginin genis bir doz aralig
kullanilmaktadir ve sarimsak yagimin bazi dozlar1 kesinlikle toksiktir. Dolayisiyla
herhangi bir in vivo antioksidant ya da baska etkiyi ortaya koyan bir c¢aligma
yapilmadan Once, sarimsagin kullanilacak biitiin dozlarda giivenli olmayacaginin
g6z Oniine alinmasi gerekmektedir (Banerjee et.al., 2003).

Ayrica alliin, allicin gamaglutamyl sistein, diallil siilfid ve diallil disiilfid gibi
sarimsak bilesenleri in vitro’da antioksidant etki gostermelerine ragmen, taze
sarimsak tiiketiminden sonra serumda ve idrarda bu bilesiklere rastlanmamistir. Bu
nedenle in vitro calismalardan elde edilen sonuglarin in vivo’ya ne derece

uyarlanabilecegi konusu da halen tartismalidir (Banerjee et.al., 2003).

Askin Celik ve Aslantiirk (2006), Plantago lanceolata L. sulu ekstraktinin
antimitotik ve antigenotoksik etkilerini Allium Test yontemi ile arastirmislardir. Bu
amagla; 15 g/l ve 30 g/l konsantrasyonlardaki Plantago lanceolata L. sulu

ekstraktlarim  %0,7’lik Hidrojen Peroksit (H,O;) ile muamele ettikleri sogan
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koklerine uygulamislardir. Sonugta, Hidrojen Peroksit (H,O,) muamelesi ile azalan
mitotik indeksin ve artan kromozomal hasarlarin, ekstrakt muamelesi yapilan
gruplarda kontrol gruplarina gore onemli derecede azaldigini; Plantago lanceolata
L. sulu ekstraktlarinin antimitotik ve antigenotoksik etkiye sahip oldugunu ortaya

koymuslardir.

Yine domateste bulunan ve gii¢lii bir antioksidant olan likopenin, alkilleyici
bir ajan olan Etil Metan Sulfonat (EMS)’1n neden oldugu kromozomal hasarlara kars1
koruyucu etkisinin olup olmadiginin Allium Test yontemiyle arastirildigi bir bagka
calismada; 0.02M ve 0.03M EMS ile muameleden 6nce yapilan 1uM, 3uM ve SuM
likopen uygulamasinin mitotik indeksi ve kromozomal hasarlari onemli Olgiide
azaltig (koruyucu etki); 10 uM’lik likopen uygulandiginda ise koruyucu etkinin
azaldigr rapor edilmistir (Aslantirk ve Askin Celik, 2006). Likopen uygulamasi
mutagen uygulamasimndan sonra yapildiginda ise; mutagenin neden oldugu
kromozomal hasarlarin benzer sekilde 1uM, 3uM ve SuM’lik likopen uygulamasinda
onleyici etkisi oldugu ancak 10 uM’lik likopen uygulamasinda bu 6nleyici etkinin
azaldig1 da ortaya konmustur (Aslantiirk ve Askin Celik, 2005).

Denememizde farkli yontemlerle elde edilen sarimsak ekstraktlarinin (taze
sarmisak, sulu ekstrakt, cift santrifiijlii ekstrakt, kaynatilmis sarimsak ekstrakti vb)
hidrojen peroksidin (H,O;) olusturdugu mutagenik etkiye karsi, antimutagenik
etkinligi arastirilmistir.

Sarimsak ekstraktlarinin klastogenik ve antimutagenik etkileri hakkinda cok
fazla bilgi bulunmamaktadir. Bu nedenle bu calismadan elde edilecek veriler,
sarimsaktan farkli yontemlerle elde edilen ekstraktlarin gerek antimutagenik gerekse
antikanserojenik 6zellikleri hakkinda daha fazla bilgi elde edinilmesini saglayacak
ayrica; sarimsagin gida takviyesi olarak diyetle tiiketiminin 6zendirilmesi ve belki
de onerilmesi kanser ve kalp damar sistemi rahatsizliklar1 gibi kronik hastaliklardan
korunmada yararl olabilecektir.

Gida takviyesi amaci ile kullanilacak sarimsak ekstrelerinin  hangi
konsantrasyon ve hangi yontemle iyilestirici etkide bulunma nedeninin kesin olarak

belirlenebilmesi ic¢in, farkli test sistemleri ve farkli konsantrasyon araliklar
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kullanilarak, daha ayrintili c¢alismalar yapilmasina gerek duyuldugu aciktir.

Sarimsak ekstrelerinin standardize edilerek in vitro ve in vivo calismalarla
etki mekanizmalarinin aydinlatilmasi, yan etkilerinin saptanmasi, kontrollii klinik
calismalarla biyolojik faydalarinin belirlenmesi, bundan sonraki calismalarin

yOniiniin saptanmasini saglamada yardimci olacaktir.



15

3. MATERYAL VE METOT

3.1: Materyalin Secimi ve Mutagen Uygulamasi

Denemede kullamilan sarimsaklar (Allium sativum L.) Mugla’nin Ula
ilgesindeki yerel halk pazarindan, bakla (Vicia faba L; 2n=12) tohumlan ise, Ege

Universitesi Tarimsal Arastirma Uygulama Merkezi’nden temin edilmistir.

Sekil 3. Allium sativum L (Sarimsak) Sekil 4 : Vicia faba L. metafaz
genel goriiniim kromozomlar1 (2n= 12)

Denemede her muamele grubu icin 10’ar adet bakla tohumu sec¢ilmis ve
denemeye baslamadan once tohumlar 10 ml ticari sodyum hipoklorid icerisinde 1
dakika bekletilerek, steril edilmistir. Tohumlar sodyum hipoklorid’in
uzaklastinlmasi amaci ile yarim saat siireyle kuvvetli akan c¢esme suyunda

yikanmislardir

3.1.1 Sarimsak Ekstraktlarinin Hazirlanmasi

Ekstrakt elde etmek iizere kullanilacak olan sarimsaklarin kabuklar1 soyularak,
yas agirliklart alinmistir (~ 45045 g).
Sarimsak ekstraktlarmin elde edilmesinde farkli yontemler kullanilmigtir. Bu

yontemler:
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3.1.1.1. Taze Sarimsak Ekstrakt1 (TSE) Elde Edilmesi

Sarimsaklar ezilmis ve kendi agirhigr (450+£5 g) kadar distile suda bir
parcalayict vasitasi ile homojenize edilmislerdir. Elde edilen karistm 30 dakika
boyunca oda sicakliginda bekletildikten sonra, 5 dakika boyunca santrifiijde 6000
rpm devirde santrifiijlenmis ve santrifiijlenen karistmin iist kisminda toplanan sivi
sarimsak ekstrakti (100 ml) steril siseler icerisine alinarak denemeler yapilincaya

kadar +4 °C’de saklanmustir.

3.1.1.2. Taze Kaynatilmis Sarimsak Ekstrakti (TKSE) Elde

Edilmesi

Tartilan sarimsaklar (45045 g) kendi agirligi kadar (4505 ml) su igerisinde
1s1tict vasitasi ile 30 dk boyunca kaynatilmig ve siire sonunda bir parcalayici yardimi
ile kiiciik parcalara ayrilmistir. Elde edilen karisim 30 dakika boyunca oda
sicakliginda bekletildikten sonra, 5 dakika boyunca santrifiijde 6000 rpm devirde
santrifiijlenmistir. Santrifiijlenen karisimin tist kisminda toplanan sivi sarimsak
ekstraktt (100 ml) steril siseler igerisine alinarak, denemeler yapilincaya kadar +4

°C’de saklanmustir.

3.1.1.3. Mikrodalga Firinda Isiilmms Sarmmsak Ekstrakti
(MDSE) Elde Edilmesi

Soyulmamis sarimsak disleri distile su icerisine alinarak, 1100 watt’lik
mikrodalga firinda 1 dakika boyunca bekletilmistir. Siire sonunda dis kabuklari
soyulan sarimsaklar ezilerek, kendi agirligi (450+5 g) kadar distile suda bir
parcalayict vasitas1 ile homojenize edilmislerdir. Elde edilen karistm 30 dakika
boyunca oda sicakliginda bekletildikten sonra, 5 dakika boyunca santrifiijde 6000
rpm devirde santrifiijlenmis ve santrifiijlenen karisimin {iist kisminda toplanan sivi
sarimsak ekstrakti (100 ml) steril sigeler icerisine alinarak, denemeler yapilincaya

kadar +4 °C’de saklanmustir.
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3.1.1.4. Toz Halde Sarimsak Ekstrakti (TZSE) Elde Edilmesi

Bir parcalayici yardimi ile kiigiik parcalara ayrilan sarimsaklar oda
sicakliginda kurutulmaya birakilmiglardir. Kuruyan parcalar toz haline getirilmis ve
kuru agirhiginin (200£10 g) yaklasik 10 kat1 kadar distile su eklenerek 5 dakika
boyunca 6000 rpm devirde satrifiijlenmistir. Santrifiijlenen karigimin iist kisminda
toplanan siv1 sartmsak ekstrakti (100 ml) steril siseler icerisine alinarak, denemeler

yapilincaya kadar +4 °C’de saklanmistir.

3.1.1.5. Kaynatarak Toz Halinde Sarimsak Ekstrakti (KTZSE)
Elde Edilmesi

Tartimi yapilan sarimsaklar (45045 g) igerisinde 450+5 ml su bulunan bir
behere alinarak, bir 1sitic1 vasitast ile 30 dk boyunca kaynatilmis ve siire sonunda
kaynatilan sarimsaklar, bir parcalayict yardimi ile parcalanarak, steril kurutma
kagitlar1 {izerinde, oda sicakliginda kurutulmaya birakilmislardir. Kurutularak toz
haline getirilen sarimsak iizerine kuru agirligimin (200+10 g) yaklasik 10 kat1 kadar
distile su eklenerek, 5 dakika boyunca 6000 rpm devirde santrifiij yapilmistir.
Santrifiijlenen karisimin iist kisminda toplanan sivi sarimsak ekstrakti (100 ml) steril

siseler icerisine alinarak, denemeler yapilincaya kadar +4 °C’de saklanmustir.

3.1.1.6. Cift Santrifiijlii Taze Sarimsak Ekstrakti (CSTSE) Elde

Edilmesi

Sarimsaklar ezilmis ve kendi agirligr (45045 g) kadar distile suda bir
parcalayict vasitasi ile homojenize edilmistir. Karisitm 30 dakika boyunca oda
sicakliginda bekletildikten sonra, 5 dakika boyunca santrifiijde 6000 rpm devirde
santrifiijjlenmis ve iist kisitmda kalan 250 ml’lik kisim alinarak 5 dakika boyunca
santrifiijde 6000 rpm devirde 2. kez santrifiijlenmistir. 2. santrifiij sonucunda
santrifiijlenen karisimin iist kisminda toplanan sivi sarimsak ekstrakti (100 ml) steril

siseler icerisine alinarak, denemeler yapilincaya kadar +4 °C’de saklanmustir.
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Farkli yontemler kullanilarak elde edilen sarimsak ekstraktlarindan ©n
denemeler sonucunda, tez kapsaminda kullamilmak iizere iki farkli uygulama

konsantrasyonu (0,025 ml/ml ve 0,25 ml/ml) belirlenmistir.

3.1.2. Denemenin Yapihisi

Her muamele grubu igin segilen 10’ar tohum oncelikle bir gece bekletilmis
cesme suyunda 24 saat bekletilerek, tohumlarin mutagen olarak kullanilan Hidrojen
Peroksit (H20;)‘i ve uygulanacak olan sarimsak ekstraktlarini iglerine almalari
kolaylastirilmaya calistlmistir. 24 saatlik siire sonucunda tohumlar % 0,7’lik
Hidrojen Peroksit (H,O,) ile 1 saat muamele edilmistir (pozitif kontrol). Negatif
kontrol olarak bir gece bekletilmis cesme suyu kullanilmistir. Muamele edilen bakla
tohumlar1 icerisinden denemede kullanilmak iizere 5 tanesi secilmis ve farkli
yontemlerle elde edilen sarimsak ekstraktlari, secilen bu 5 tohuma uygulanmistir.
Aralarina pamuk konulan kurutma kagitlar1 petrilere dosenerek, farkli yontemlerle
elde edilen sarmisak ekstraktlarindan iki ayr konsantrasyonda (0,025 ml/ml ve 0,25
ml/ml) hazirlanan ekstraktlar ile 1slatilmislardir. Bu sekilde hazirlanan petri
kutularina yerlestirilen tohumlar, 26 °C’de ¢imlenmeye birakilmiglardir. Ortam
nemliligini saglamak amaci ile tohumlar deneme boyunca 0,025 ml/ml ve 0,25
ml/ml’lik farkli dozlardaki sarimsak ekstraktlari ile 1slatilmiglardir. Birincil koklerin
cikisim1 takiben tohum kabuklari, tohuma zarar vermeden dikkatli bir sekilde
cikarilarak, koklerin yeterli biiyiikliige ulasmalar1 beklenmistir (4-5 giin). 2-3 cm
uzunluga ulasan birincil koklerin ugtan 5 mm kadar’lik kismi ve ikincil koklerin
cikmasina yardimci olmak amaciyla siirglinler de kesilmistir. Tohumlar ikincil
koklerin ¢ikmasi i¢in yeniden 26 °C’de ¢imlenmeye birakilmiglardir. 1-2 cm
uzunluga ulasan ikincil kokler (2-3 giin), bir pens ve jilet yardimiyla kesilerek, taze
hazirlanmig Farmer Fiksatifi (3 Alkol:1 Asetik Asit)’inde fikse edilmislerdir. 24
saatlik fikse siiresi sonucunda kokler %70’lik alkol icerisine alinarak, denemeler
yapilincaya kadar +4 °C’de buzdolabinda saklanmistir (Kanaya et al., 1994).

Fikse edilen kokler incelemeden birka¢ saat dnce 1 N HCI ile 3 dk hidroliz

edilerek, %?2’lik aseto-orcein igerisinde boyanmistir. Boyanan koklerden, kaliptra
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kismi1 uzaklastirildiktan sonra her bir konsantrasyon icin 5’er adet bakla tohumu ve
her bir bakla tohumunda da 5’er adet kok kullanilarak, aseto-orcein ezme preparat
yontemine uygun olarak hazirlanan preparatlar, mikroskobik gozleme alinmistir
(Kanaya et al., 1994). Mikroskobik gozlemler, bilgisayara goriintii aktarma cihazina
sahip Olympus BX50 tipi arastirma mikroskobunda 15 x 40 biiyiitmede yapilmistir.

Her bir kokte tesadiifi olarak secilen 3 ayr1 bolgede yapilan mikroskobik
gozlemlerde; toplam hiicre sayisi, boliinen hiicre sayisi, mitotik indeks (MI) ve
kromozom hasarlar1 (fragment, kromozom kopriileri, yanlis kutuplagsmalar ve
kromozom yapigmalari) ve mikronukleuslar dikkate alinmistir.

Her bir denemeye ait elde edilen veriler, dagilimi iceren genel bir tabloya
aktarilmis ve sonuglar, istatistikl olarak (SPSS 10.0 paket programi, Independent
Samples t-Test ile) degerlendirilmistir.

Mikroskobik fotograflar ise {iizerinde digital fotograf makinesi bulunan

Olympus BX51 tipi arastirma mikroskobundan 10 x 100 biiyiitmede ¢ekilmistir.
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4. ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMA

Arastirmamizda farkli yontemlerle hazirlanmis sarimsak ekstraktlarinin
mutagen (Hidrojen Peroksit, H,O,) uygulanmis bakla tohumlarn (Vicia faba L)
tizerindeki antimutagenik etkileri incelenmistir.

Farkli yontemler kullanilarak elde edilen sarimsak ekstraktlarindan literatiir
taramalar1 ve 6n denemeler sonucunda belirlenen iki farkli konsantrasyon (0,025
ml/ml ve 0,25 ml/ml) uygulamasina ait veriler, iki farkli grupta toplanarak

verilmistir.

4.1. 0,025 ml/mI’lik Sarimsak Ekstrakti Uygulamalari

Denemede kullanilan her bir konsantrasyon ve kontrol gruplari (negatif ve
pozitif kontrol) icin, esit sayida bakla tohumu kullamlarak kok ucu meristem
hiicrelerinde sayimlar yapilmistir.

Sarimsak ekstraktlarinin mutagenin hiicre boliinmesi ve kromozomal hasarlar
tizerindeki etkisini nasil degistirdiginin gozlenmesi amaci ile degisik parametreler
gbz Oniine alinmistir. Bu parametreler mitotik indeks degerlerindeki degisimler ve
kromozomal hasarlar (fragment, koprii, kromozom yapismasi, yanlis kutuplasmalar)
ile mikronukleuslar’dir. Denemeler kontrollii sartlar altinda (ortam sicakligi,
koklenme zamani, ortam nemi vb) yapildigi halde, mitotik indeks degerlerinde
farkliliklarin ortaya ¢iktig1 gdzlenmistir.

Ornegin, negatif kontrolde %12 olan mitotik indeks (MI) degeri, mutagen
uygulamasinda (pozitif kontrol) olduk¢a azalmistir (%5,6). Mutagen uygulamasin
takiben sarimsak ekstrakti uygulamalarindan elde edilen veriler, MI de artislar
oldugu ve bu artisin en fazla taze sarimsak (M+TSE) ekstrakti ve toz haldeki
(M+TZSE) sarimsak ekstrakti uygulamasi yapilan gruplarda ortaya ¢iktigini
gostermektedir (siras1 ile %7,4 ve %7,3). Isitilma islemi uygulanan sarimsak
ekstakti gruplarinda ise; MI’ de bir miktar artis olmasina ragmen, belirlenen MI

degerleri genellikle pozitif kontrol degerine yakindir (Cizelge 1, Sekil 5).
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Cizelgel: 0,025ml/ml’lik sarimsak ekstrakti uygulamasinda kontrol ve uygulama
gruplarindaki mitotik indeks degerleri

Uygulama Sayilan Hiicre Boliinen Hiicre Mitotik indeks
Gruplar (Toplam) (Toplam) % £SD
K, 16470 1995 12 £ 3,06
M 18602 1039 5,6 £1,50
M+TSE 18366 1356 7.4 +£2,40
M+TKSE 17802 1085 6,1 £2,60
M+MDSE 15117 896 6,0 + 1,50
M+TZSE 18048 1322 7,3+£2,80
M+KTZSE 16957 1076 6,3 +2,38
M+CSSE 17941 1085 6,0 +£1,90

(Ksu: Kontrol, M: Mutagen , TSE: Taze Sarimsak Ekstrakti, TKSE: Taze Kaynatilmig
Sarimsak Ekstrakti, MDSE: Mikrodalga Firinda Isitilmis Sarimsak Ekstrakti, TZSE: Toz
Halde Sarimsak Ekstrakti, KTZSE: Kaynatarak Toz Halde Sarimsak Ekstrakti, CSSE: Cift

Santrifiijlii Taze Sarimsak Ekstrakt1 )

Uygulama gruplari
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Sekil 5. 0,025ml/ml’lik sarimsak ekstrakt1 uygulamasinda kontrol ve uygulama gruplarindaki
% mitotik indeks degerleri

Farkli yontemlerle hazirlanmis sarimsak ekstraktlarinin, mitotik indeks

tizerindeki degistirici etkileri, pozitif ve negatif kontroller ile kargilagtirildiginda;

negatif kontrol ile uygulama gruplari arasinda gozlenen farkliliklarm Onemli
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oldugunu (Cizelge 2); mutagen uygulamasindan sonra pozitif kontrol ile uygulama

gruplart arasinda gozlenen farkliliklarin, taze sarimsak ekstrakti (M+TSE) ve toz

haldeki sarimsak ekstraktt (M+TZSE) uygulamasi hari¢ istatistiki acidan 6nemsiz

oldugu goriilmektedir (Cizelge 3).

Cizelge 2. 0,025 ml/ml’lik sarimsak ekstrakti uygulamasinda negatif kontrol ve uygulama
gruplari arasindaki mitotik indeks degerlerinin istatistiki sonuclar1

Karsilastirma gruplan P
Kqw -M+TSE 0,000*
K¢ ~-M+TKSE 0,000*
K¢ — M+MDSE 0,000*
Ko —-M+TZSE 0,000*
Ko -M+KTZSE 0,000*
Ko —-M+CSSE 0,000%*

*P<0,05 oldugunda aradaki fark onemlidir

Cizelge 3. 0,025 ml/ml sarimsak ekstrakt1 uygulamasinda pozitif kontrol ve uygulama
gruplari arasindaki mitotik indeks degerlerinin istatistiki sonuclar1

Karsilastirma gruplan P
M-M+TSE 0.006*
M-M+TKSE 1
M-M+MDSE 1
M-M+TZSE 0.012*
M-M+KTZSE 0.993
M-M+CSSE 1

*P<0,05 oldugunda aradaki fark onemlidir
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Denemede mitotik indeksin yanm sira kromozom yapi ve davranislarinda
meydana gelen degisiklikler de incelenmistir. Durum yine farkli yontemlerle elde
edilen ekstraktlar icin ayr ayri degerlendirildiginde, farkli sonuglarin ortaya ¢iktigi

goriilmektedir (Cizelge 4).

Cizelge 4: 0,025ml/ml’lik sarimsak ekstrakt1 uygulamasinda kontrol ve uygulama gruplarinda
gozlenen kromozomal hasar degerleri

Toplam
Uygulama |Boliinen | Fragment | Koprii |[Kromozom | Yanhs [Mikronuk. |[Kromozom
Gruplari Hiicre % +SD % +SD | Yapismasi Kut. % +SD Hasan
Toplam) Y% +SD %0 £SD % +SD
K, 1995 0,4+0,12 10,5+£0,12 | 0,5+0,19 [,65+0,26 | 0,15+£0,02 | 2,3+0,23
M 1039 5,2+1,4 2+0,8 28+5,7 5,1£1,78 | 2,3£0,43 | 43,545
M+TSE 1356 2,6+£0,6 [1,6+£0,34 | 22+5,1 3,7¢1,13 | 1,3+0,14 |31,8+£3,23
M+TKSE 1085 4,7£1,56 |2,1+£0,32 | 2645,67 [1,5+0,62 | 240,61 36,7 +2,62
M+MDSE 896 3,5+0,84 [2,3+0,34 | 28+3,12 |4,5+0,65 1,3+0,2 40,3 +3,85
M+TZSE 1322 1,8+0,23 240,45 16+4,16  |2,2+0,52 | 0,9+0,32 [24,1 £2,51
M+KTZSE | 1076 3,9+1,06 [2,5+0,78 | 24+5,87 |2,6+0,84 | 1,3£0,27 |35,3 £3,15
M+CSSE 1085 3+0,41 1,8+0,16 | 191,26 | 2,3+0,5 | 0,9+0,02 |27,4+2,34

( Kt Kontrol, M: Mutagen , TSE: Taze Sarimsak Ekstrakti, TKSE: Taze Kaynatilmis Sarimsak
Ekstrakti, MDSE: Mikrodalga Firinda Isitilmis Sarimsak Ekstrakti, TZSE: Toz Halde
Sarimsak Ekstrakti, KTZSE: Kaynatarak Toz Halde Sarimsak Ekstrakti, CSSE: Cift Santrifiijlii
Taze Sarimsak Ekstrakti )

Fragmentler, kromozomlarin normal kosullar diginda fiziksel ya da kimyasal
ajanlarla etkilenmeleri sonucunda, kirilmalari ile ortaya cikar. Ozellikle giiclii bir
mutagen oldugu bilinen Hidrojen Peroksit (H,O,)’in fragment olusumu iizerinde
olduk¢a etkili oldugu bilinmektedir. Denememizde Hidrojen Peroksit (H»O;)
uygulamast sonucunda (pozitif kontrol) elde edilen fragment degerlerinin, negatif
kontrolle karsilastirlldiginda oldukca artis gosterdigi goriilmektedir (negatif

kontrolde % 0,4; pozitif kontrol %5,2). Mutagen uygulamasindan sonra sarimsak

ekstraktlart uygulandiginda ise; fragment oraninin mutagen uygulamasina gore
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azaldigi, fragment oranimm1 azaltmada en etkili uygulamanin; mutagen
uygulamasindan sonra toz haldeki sarimsak ekstrakti (M+TZSE) uygulamasi
sonucunda oldugu ortaya ¢ikmistir (% 1,8). Kaynatilarak hazirlanmis taze sarimsak
ekstraktti (M+TKSE) uygulamasi ise, fragment olusumunu azaltmada en az etki
gosteren uygulama olmustur. Bu uygulamadaki fragment orani pozitif kontrolde
elde edilen degere oldukca yakindir (pozitif kontrol, %5,2; M+TKSE, % 4,7).
Durum hem Cizelge 4’den hem de Sekil 6’dan izlenebilir.

(%) Fragment
w

0 E] ‘ ‘ ngulamagruplarl

Ksu M M+TSE  M+TKSE M+MDSE M+TZSE M+KTZSE M+CSSE

Sekil 6. 0,025ml/mlI’lik sarimsak ekstrakt1 uygulamasinda kontrol ve uygulama
gruplarindaki % fragment degerleri

Farkli yontemlerle hazirlanmis sarimsak ekstraktlarinin, fragment olusumu
tizerindeki etkileri pozitif ve negatif kontroller ile karsilastirildiginda; negatif
kontrol ile wuygulama gruplar1 arasinda gozlenen farkliliklarmn, mutagen
uygulamasindan sonra toz haldeki sarimsak ekstrakti (M+TZSE) uygulamas1 haric

istatistiki agidan 6nemli oldugu goriilmektedir (Cizelge 5).
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Cizelge 5. 0,025 ml/ml sarimsak ekstrakt1 uygulamasinda negatif kontrol ve uygulama
gruplar arasindaki fragment degerlerinin istatistiki sonuglari

Karsilastirma gruplari P
Ko -M+TSE 0,000*
Kqw -M+TKSE 0,000*
Ks. — M+MDSE 0.005*
Ko ~-M+TZSE 0.267
Kqw -M+KTZSE 0,000*
Ks —-M+CSSE 0.002*

*P<0,05 oldugunda aradaki fark onemlidir

Pozitif kontrol ile uygulama gruplart arasinda gozlenen farkliliklarin,
Mutagen+Taze Sarimsak ekstrakti (M+TSE), Taze kaynamis sarimsak ekstrakti
(M+TKSE) ve Toz halde Kaynamig Sarimsak Ekstraktt (M+KTZSE) uygulamalarda

istatistiki acidan Onemsiz, diger uygulamalarda ortaya c¢ikan farkliliklarin 6nemli

oldugu ortaya ¢cikmistir (Cizelge 6).

Cizelge 6. 0,025 ml/ml sarimsak ekstrakti uygulamasinda pozitif kontrol ve uygulama gruplari
arasindaki fragment degerlerinin istatistiki sonug¢lar1

Karsilastirma gruplari P
M-M+TSE 0.106
M-M+TKSE 1
M-M+MDSE 0.01*
M-M+TZSE 0,000%*
M-M+KTZSE 0.901
M-M+CSSE 0.019*

*P<0,05 oldugunda aradaki fark onemlidir
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Mikroskobik incelemeler sonucunda gozlenen fragment olusumlarinin

fotograflan Sekil 7 a ve 7 b’de yer almaktadir.

7b

Sekil 7 a, b. Gozlenen fragment olusumlar1 (M.B. 10 x 100)
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Denemenin her asamasinda siklikla gozlenen bir diger kromozom hasar da,
kopriilerdir. Kopriiler, herhangi bir dis etki nedeni ile kromozom ya da
kromatidlerde olusabilecek kiriklar ve yeniden yapismalar sonucunda, anafazda
kromozomlarm veya kromatidlerin kutuplara ¢ekilmesi sirasinda ortaya ¢ikmaktadir.
Denememizde bakla kok ucu meristem hiicreleri kullanmildigi icin, mikroskobik
gozlemlerde tesbit edilenler de, mitotik kromatid kopriileridir. Negatif kontrolde
saptanan kopriilerin orami % 0,5 iken; pozitif kontrolde koprii oraninda artis
olmustur (% 2). Mutagenden sonra Taze Sarimsak Ekstrakti (M+TSE) ve Cift
Santrifiijlii  Sarimsak Ekstraki (M+CSSE) uygulamasi sonrasinda koprii
degerlerinde gozlenen azalmalarin (% 1,6 ve % 1,8) istatistiki acidan bir onemi
yoktur (Cizelge 4). Mutagenden sonra uygulanan diger sarimsak ekstrakti
uygulamalarinda ise, koprii olusumunda azalma olmadigi gibi, artislar oldugu,
ozellikle kaynatarak Toz halde Sarimsak Ekstrakti (M+KTZSE) uygulamasinda bu
artisin oldukga belirgin oldugu goriilmektedir (Cizelge 4, Sekil 8).

25 | 1

1.5 4

(%) Koprii degerleri

0.5
Uygulama gruplari
0 ; ;

Ksu M M+TSE M+TKSE M+MDSE M+TZSE M+KTZSE M+GSSE

Sekil 8. 0,025ml/ml’lik sarimsak ekstrakt1 uygulamasinda kontrol ve uygulama
gruplarindaki % koprii degerleri
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Farkli yontemlerle hazirlanmis sarimsak ekstraktlari uygulamasi sonucunda
elde edilen koprii degerlerinin pozitif ve negatif kontroller ile elde edilen degerler ile
karsilastirilmast sonucunda; negatif kontrol ile uygulama gruplan arasinda gézlenen
farkliliklarin 6nemli oldugu; pozitif kontrol ile uygulama gruplan arasinda gézlenen

farkliliklarin ise, istatistiki acidan da onemli olmadig1 goriilmektedir (Cizelge 7 ve
8).

Cizelge 7. 0,025 ml/ml sarimsak ekstrakt1 uygulamasinda negatif kontrol ve uygulama
gruplarn arasindaki koprii degerlerinin istatistiki sonuglari

Karsilastirma gruplan P
K¢ -M+TSE 0.000*
K ~-M+TKSE 0.000*
Kqw — M+MDSE 0.000*
Kaw -M+TZSE 0.000*
Ky -M+KTZSE 0.000%*
Kaw -M+CSSE 0.000*

*P<0,05 oldugunda aradaki fark onemlidir

Cizelge 8. 0,025 ml/ml sarimsak ekstrakt1 uygulamasinda pozitif kontrol ve uygulama gruplari
arasindaki koprii degerlerinin istatistiki sonuglari

Karsilastirma gruplari P
M-M+TSE 1
M-M+TKSE 1
M-M+MDSE 1
M-M+TZSE 1
M-M+KTZSE 1
M-M+CSSE 1

*P<0,05 oldugunda aradaki fark énemlidir

Mikroskobik incelemeler sonucunda gozlenen mitotik koprii olusumlarinin

fotograflan Sekil 9 a ve 9 b’de yer almaktadir.
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9b

Sekil 9 a,b. Gozlenen koprii olusumlart (M.B. 10 x 100)
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Metafazda, kromatidlerin metafaz diizleminde kiimeleserek, birbirlerinden
ayrilamamalan ile ifade edilebilecek olan kromozom yapismalar1 da denememizin

her asamasinda goriilen diger bir kromozom hasaridir.

Negatif kontrol uygulamasinda % 0,5 olan kromozom yapismasi degeri,
pozitif kontrolde % 28 gibi oldukca yiiksek bir orana yiikselmistir. Mutagen
uygulamasindan sonra sarimsak ektrakti uygulamalar1 yapildiginda, kromozom
yapismast oranlarinda farkliliklar oldugu ortaya ¢ikmustir. Ornegin; mutagenden
sonra Toz halde Sarimsak Ekstrakti (M+TZSE) uygulanmasi ile kromozom
yapigsmast degeri %16‘ya gerilerken, Mutagen + Mikrodalga (M+MDSE)
uygulamasinda ise yeniden pozitif kontrol degerine ulasmistir (% 28). Diger
sarimsak ekstraktir uygulamalar1 da kromozom yapismalarini azaltma yoniinde kayda

deger bir etkide bulunmamistir. Durum Cizelge 4 ve Sekil 10’dan da izlenebilir.
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Uygulama gruplari

Ksu M M+TSE  M+TKSE M+MDSE M+TZSE M+KTZSE M+CSSE

Sekil 10. 0,025ml/ml’lik sarimsak ekstrakti uygulamasinda kontrol ve uygulama
gruplarindaki % kromozom yapismasi degerleri

Negatif ve pozitif kontrol ile uygulama gruplarn arasinda yapilan istatistiki
analizlerde, oOzellikle negatif kontrol ile uygulama gruplari arasinda gozlenen

farkliliklarin 6nemli oldugu (p<0,05; Cizelge 9); pozitif kontrol ile uygulama
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gruplart arasinda gozlenen farkliliklarin ise; Mutagen+ Toz halde Sarimsak
Ekstraktt (M+TZSE) ve Mutagen + Cift Santrifiijlii Sarimsak Ekstraktt (M+CSSE)
uygulamalar haricinde, istatistiki acidan onemsiz oldugu ortaya ¢cikmstir (Cizelge

10).

Cizelge 9. 0,025 ml/ml sarimsak ekstrakti uygulamasinda negatif kontrol ve uygulama
gruplar arasindaki kromozom yapismasi degerlerinin istatistiki sonuglari

Karsilastirma gruplari P
K -M+TSE 0,000*
Ko -M+TKSE 0,000%*
K¢ — M+MDSE 0,000%*
K¢ ~-M+TZSE 0,000%*
K -M+KTZSE 0,000*
K —-M+CSSE 0,000%*

*P<0,05 oldugunda aradaki fark onemlidir

Cizelge 10. 0,025 ml/ml sarimsak ekstrakti uygulamasinda pozitif kontrol ve uygulama
gruplari arasindaki kromozom yapismasi degerlerinin istatistiki sonuglari

Karsilastirma gruplari P
M-M+TSE 1
M-M+TKSE 1
M-M+MDSE 0.982
M-M+TZSE 0.016*
M-M+KTZSE 1
M-M+CSSE 0.025*

*P<0,05 oldugunda aradaki fark énemlidir
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Mikroskobik incelemeler sonucunda gozlenen kromozom yapigmalarinin

fotograflan Sekil 11 a ve 11 b’de yer almaktadir.

11b

Sekil 11 a.b. Gozlenen kromozom yapigmalar1 (M.B. 10 x 100)
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Denememizin her asamasi i¢in yapilan mikroskobik incelemelerde gézlenen
bir diger anomali de, yanlis kutuplagsmalardir. Yanhs kutuplasma, kromatidlerin
metafazdan sonra anafaz hareketini yaparken hiicrenin uzun eksenindeki kutuplara
dogru gitmeleri gerekirken, hiicrenin ¢apraz ya da yan kutuplarina ¢ekilmeleri ile

ortaya ¢ikmaktadir.

Negatif kontrolde % 0,65 olan yanlis kutuplasma orani, pozitif kontrolde %
5,1’e ¢ikmistir. Mutagen muamelesinden sonra sarimsak ekstrakti uygulamalar
sonucunda, uygulama gruplan arasindaki en diisiikk yanlis kutuplasma orani, Taze
Kaynatilmig Sarimsak Ekstrakti (M+TKSE) uygulamasinda ortaya ¢cikmistir (% 1,5;
Cizelge 4). Diger ekstrakt uygulamalarinda da pozitif kontrolle karsilastirildiginda
yanlis kutuplagsma oranlarinda azalmalar meydana geldigi, ancak Mutagen+
Mikrodalga firinda 1sitilmis Sarimsak Ekstrakti (M+MDSE) uygulamasinda, yanlig
kutuplasma oraninin pozitif kontrol degerine yaklastigi goriilmektedir. Durum,

Cizelge 4 ve Sekil 12’den de izlenebilir.

6.00 -

w > o

o o o

S} IS IS
L L L

2.00 -

(%) Yanhs kutuplagma
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I:I Uygulama gruplaril

0.00 ‘ ; ‘ ‘ ; ; ‘
Ksu M M+TSE  M+TKSE M+MDSE M+TZSE M+KTZSE M+GSSE

Sekil 12. 0,025ml/ml’lik sarimsak ekstrakt: uygulamasinda kontrol ve uygulama
gruplarindaki % yanlis kutuplasma degerleri

Denememizde, negatif kontrol ile uygulama gruplarinda elde edilen degerlerin
istatistiki analizleri yapildiginda, yanhs kutuplasma olusumunda go6zlenen

farkliliklarin; Mutagen+Taze sarimsak ekstrakti (M+TSE) ve Mutagen+Mikrodalga
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firn Sarnimsak Ekstrakti (M+MDSE) haric 6nemli olmadigi (Cizelge 11)
goriilmektedir. Pozitif kontrol ile uygulama gruplar arasinda gozlenen farkliliklarin
istatistiki analizleri de, Mutagen +Taze Sarimsak FEkstrakti (M+TSE) ve
Mutagen+Mikrodalga Firin Sarimsak Ekstrakti (M+MDSE) uygulama gruplarinda
farkliliklarin 6nemsiz oldugunu; diger uygulama gruplarinda gozlenen farkliliklarin

ise istatistiki acidan 6nemli oldugunu ortaya koymustur (Cizelge 12).

Cizelge 11. 0,025 ml/ml sarimsak ekstrakt1 uygulamasinda negatif kontrol ve uygulama
gruplar arasindaki yanlis kutuplagsma degerlerinin istatistiki sonuclar1

Karsilastirma gruplari P
Kaw -M+TSE 0,000%*
Ko -M+TKSE 1
K¢ — M+MDSE 0.001*
K¢ -M+TZSE 0.414
Kq -M+KTZSE 0.681
Ksu -M+CSSE 0.894

*P<0,05 oldugunda aradaki fark énemlidir

Cizelge 12. 0,025 ml/ml sarimsak ekstrakti uygulamasinda pozitif kontrol ve uygulama

gruplar arasindaki yanlis kutuplagma degerlerinin istatistiki sonuglari

Karsilastirma gruplan P

M-M+TSE 1
M-M+TKSE 0,000*
M-M+MDSE 0.894
M-M+TZSE 0.015*
M-M+KTZSE 0.004*
M-M+CSSE 0.001*

*P<0,05 oldugunda aradaki fark énemlidir
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Mikroskobik incelemeler sonucunda gozlenen yanlis kutuplagmalara ait

fotograflar, Sekil 13 a ve 13 b’de yer almaktadir.

13b

Sekil 13 a,b. Gozlenen yanlis kutuplasma olugumu (M.B. 10 x 100)
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Denememizde mikronukleuslar da mikroskobik incelemelerde dikkate alinan
bir diger parametredir. Negatif kontrolde %0,15 olan mikronukleus degeri, pozitif
kontrolde % 2,3’e yiikselmistir. Mutagen muamelesinden sonra Taze Kaynamig
Sarimsak Ekstrakti (M+TKSE) uygulamasi hari¢ (% 2 ki; bu oran pozitif kontrol
degerine oldukca yakindir); mutagenden sonra sarimsak ekstrakti uygulanan diger
biitiin gruplarda mikronukleus oraninda azalmalar oldugu goriilmektedir.
Mikronukleus olusumunu azaltmadaki en etkili uygulama ise; Toz halde Sarimsak
Ekstraktt (M+TZSE) ve Cift Santrifijjlii Sanmsak Ekstrakti (M+CSSE)
uygulamalari olmustur (her iki uygulamada da % 0,9) (Cizelge 4 ve Sekil 14).
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Sekil 14. 0,025ml/ml’lik sarimsak ekstrakti uygulamasinda kontrol ve uygulama
gruplarindaki % mikronukleus degerleri

Denememizde, negatif kontrol ile uygulama gruplarinda elde edilen degerlerin
istatistiki analizleri yapildiginda, negatif kontrol ile uygulama gruplarn arasinda
gozlenen farkliliklarin sadece Mutagen+Taze Sarimsak Ekstrakti (M+TSE) ve

Mutagen+Taze Kaynamis Sarimsak Ekstrakti (M+TKSE) uygulamalarinda 6nemli
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bulunmustur (Cizelge 13). Pozitif kontrol ile uygulama gruplarn arasinda gozlenen
farkliliklarin ise, sadece Mutagen+Cift Santrifiij Sarimsak Ekstrakti (M+CSSE)
uygulamasinda istatistiki agidan 6nemli oldugu bulunmustur (Cizelge 14). Diger

gruplardaki farkliliklar ise istatistiki agidan 6nem tagimamaktadir.

izelge13. 0,025 ml/ml sarimsak ekstrakti uygulamasinda negatif kontrol ve uygulama
g ye g yg
gruplar1 arasindaki mikronukleus degerlerinin istatistiki sonuglar1

Karsilastirma gruplari P
K. -M+TSE 0.002%*
K« -M+TKSE 0,000%*
K¢ — M+MDSE 0.508
Ko -M+TZSE 0.508
Ko -M+KTZSE 0.136
K¢ ~-M+CSSE 0.917

*P<0,05 oldugunda aradaki fark onemlidir

Cizelge 14. 0,025 ml/ml sarimsak ekstrakti uygulamasinda pozitif kontrol ve uygulama
gruplar1 arasindaki mikronukleus degerlerinin istatistiki sonuglari

Karsilastirma gruplari P
M-M+TSE 0.986

M-M+TKSE 1
M-M+MDSE 0.056
M-M+TZSE 0.056
M-M+KTZSE 0.286
M-M+CSSE 0.007%*

*P<0,05 oldugunda aradaki fark onemlidir
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Mikroskobik incelemeler sonucunda gozlenen mikronukleuslara ait

fotograflar, Sekil 15 a ve 15 b’de yer almaktadir.

15a

15b

Sekil 15 a, b. Gozlenen mikronukleus olusumu (M.B. 10 x 100)
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Deneme sonucunda gozlenen biitiin kromozomal hasarlar toplam olarak
degerlendirildiginde; negatif kontrolde %2,3 olan toplam kromozomal hasar degeri,
pozitif kontrolde mutagenin dogas1 geregi beklenildigi gibi oldukca yiiksek bir
degere ulasmistir (%43,5). Mutagenden sonra sarimsak ekstraklar1 uygulandiginda
toplam kromozomal hasar degerlerinin azalma egiliminde oldugu; ancak bu
azalmalarin yine de negatif kontrol degerlerine gore yiiksek bir oranda oldugu
soylenebilir. Uygulanan biitiin sarimsak ekstraklar1 icerisinde toplam kromozomal
hasarlar iizerinde en belirgin azaltic1 etkinin, Mutagenden sonra Toz halde sarimsak

ekstraktt (M+TZSE) uygulamasinda ortaya ¢iktig1 goriilmektedir (Cizelge 4).
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4.2. 0,25 ml/mP’lik Sarimsak Ekstrakti Uygulamalar:

Denemenin ikinci kisminda da birinci denemede oldugu gibi, kontrol
(negatif ve pozitif kontrol) ve uygulama gruplar icin esit sayida bakla tohumu
kullanilarak, kok ucu meristem hiicrelerinde sayimlar yapilmistir.

Mitotik indeks (MI) degeri negatif kontrolde %12 iken; mutagen
muamelesi ile Mitotik indeks’in beklenildigi gibi oldukca azalmasi dikkat cekicidir
(%35,6). Mutagen muamelesi sonucunda mitotik indekste goriilen azalma, sarimsak
ekstrakti uygulamalan ile degismistir. Bu degisim, mitotik indeksin (dolayis1 ile
boliinen hiicre oraninin) artisa gecmesi seklinde olmustur. MI degerinde gozlenen en
belirgin artiy; mutagen muamelesinden sonra Taze Sarimsak Ekstrakti
uygulamasinda (M+TSE) gozlenmesine ragmen (%8,7), diger sarimsak ekstrakti
uygulamalarinin da mitotik indeks {izerinde olumlu etkilerde bulundugu sdylenebilir

(Cizelge 15, Sekil 16).

Cizelge 15: 0,25ml/ml’lik sarimsak ekstrakti uygulamasinda kontrol ve uygulama
gruplarindaki mitotik indeks degerleri

Uygulama Gruplar Sayilan Hiicre Boliinen Hiicre Mitotik Indeks
(Toplam) (Toplam) % =SD

K, 16470 1995 12+3,06
M 18602 1039 5.6£1.50
M+TSE 18106 1577 8,7+1,90
M+TKSE 18337 1156 6,3+1,95
M+MDSE 16500 1025 6,2+1,82
M+TZSE 17848 1291 7,242,30
M+KTZSE 16815 1048 6,2+2,01
M+CSSE 17608 1208 6,8+1,88

(K2 Kontrol, M: Mutagen, TSE: Taze Sarimsak Ekstrakti, TKSE: Taze Kaynatilmis Sarimsak
Ekstrakti, MDSE: Mikrodalga Firinda Isitilmis Sarimsak Ekstrakti, TZSE: Toz Halde Sarimsak
Ekstrakti, KTZSE: Kaynatarak Toz Halde Sarimsak Ekstrakti, CSSE: Cift Santrifiijlii Taze
Sarimsak Ekstrakt1 )
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Sekil 16. 0,25ml/ml’lik sarimsak ekstrakti uygulamasinda kontrol ve uygulama gruplarindaki
% mitotik indeks degerleri

Mitotik indeks degerlerinin istatistiksel analizleri sonucunda negatif ve
pozitif kontrol ile uygulama gruplarinda gézlenen degisimlere iliskin sonuglar,
Cizelge 16 ve Cizelge 17°de yer almaktadir.

Cizelge 16’de yer alan degerlere bakildiginda, negatif kontrol ile uygulama
gruplar arasinda ortaya ¢ikan farkliliklarin, p<0.05 seviyesinde Onemli oldugu
goriilmektedir. Pozitif kontrol ile uygulama gruplari arasinda yapilan istatistiki
analizler ise; gozlenen farkliliklarin Mutagen+Taze Sarimsak Ekstrakti (M+TSE) ve
Mutagen+Toz halde Sarimsak Ekstrakti (M+TZSE) uygulamalarinda diger
uygulama gruplarina gore daha ¢ok artisa neden oldugu i¢in 6nemli oldugunu,
ancak diger uygulamalar arasinda gozlenen farkliliklarin ise daha az artisa neden

oldugu igin istatistiki acidan onem tasimadigim ortaya koymaktadir. (Cizelge 17).
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Cizelge 16. 0,25 ml/ml sarimsak ekstrakt1 uygulamasinda negatif kontrol ve uygulama
gruplar arasindaki mitotik indeks degerlerinin istatistiki sonuglari

Karsilastirma gruplan P
Kaw -M+TSE 0,000%*
K, -M+TKSE 0,000*
Ks, — M+MDSE 0,000%*
Kqw -M+TZSE 0,000*
Kqw -M+KTZSE 0,000*
Kaw ~-M+CSSE 0,000%*

*P<0,05 oldugunda aradaki fark onemlidir

Cizelge 17. 0,25 ml/ml sarimsak ekstrakti uygulamasinda pozitif kontrol ve uygulama
gruplar arasindaki mitotik indeks degerlerinin istatistiki sonuglari

Karsilastirma gruplari P
M-M+TSE 0,000%*
M-M+TKSE 0.998
M-M+MDSE 1
M-M+TZSE 0.02*
M-M+KTZSE 0,786
M-M+CSSE 0.03

*P<0,05 oldugunda aradaki fark énemlidi
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Denemenin ikinci kisminda da mitotik indeksin yami sira kromozom yap1 ve
davranmiglarinda meydana gelen degisiklikler de incelenmistir. Durum yine denemenin
her asamasi icin ayr1 ayn degerlendirildiginde, farkli sonuglar elde edilmistir.

Mutagen muamelesinden sonra farkli yontemler kullanilarak hazirlanmig

sarimsak ekstraktlart uygulamasi sonucunda, ekstrakt uygulamalar fragment oram

tizerinde etkili olmustur (Cizelge 18).

Cizelge 18: 0,25ml/ml’lik sarimsak ekstrakti uygulamasinda kontrol ve uygulama gruplarinda
gozlenen kromozomal hasar degerleri

Toplam
Uygulama |Bdliinen | Fragment | Koprii [Kromozom [Yanhs Kut. |Mikronuk. |Kromozom
Gruplari Hiicre % +SD % +SD | Yapismasi % +SD % +SD Hasan
Toplam) % +SD % £SD
K. 1995 0,4+£0,12 (())5121 0,5+0,19 0,65 +0,26 }0,15+0,02 | 2,3+0,23
M 1039 52+1,4 2+0,8 28 +£5,7 511,78 12,3+£0,43 |43,5+£45
M+TSE 1577 2,4+0,98 1)123i 20+5,6 2,7+0,68 1+0,34 275+28
M+TKSE 1156 4,5 +1,67 t%si 25+5,2 2,1 +£0,46 2+0,67 |38,6+321
M+MDSE 1025 384093 |3£0,84 | 25+246 |3,6+0,27 | 1,5+0,09 |37,6 +3,05
M+TZSE 1291 23+1,3 %)396i 18+4,2 2,1+0,21 |0,8+0,09 |259+2727
M+KTZSE | 1048 45+1,84 |3+£1,06 | 22+4,86 [2,5+0,63 |0,8+0,08 [33,6+2,95
M+CSSE 1208 2,4+0,16 t%; 17+£2,12 |2,1+£0,52 |0,7+0,03 |24,8+1,94

(Ksu: Kontrol, M: Mutagen, TSE: Taze Sarimsak Ekstrakti, TKSE: Taze Kaynatilmis Sarimsak
Eksrakti, MDSE: Mikrodalga Firinda Isitilmis Sarimsak Ekstrakti, TZSE: Toz Halde Sarimsak

Ekstrakti, KTZSE: Kaynatarak Toz Halde Sarimsak Ekstrakti, CSSE: Cift

Sarimsak Ekstrakti )

Santrifiijlii Taze

Sarimsak ekstrakti uygulamalan ile fragment oranindaki azalmalar en fazla,

Taze Sarimsak Ekstrakti (M+TSE), Toz halde Sarimsak Ekstrakti (M+TZSE), ve
Cift Santrifiijli Taze Sarimsak Ekstraktt (M+CSSE) uygulamalarinda olmustur
(Swrasiyla; %23, %24, %2.4).
(M+KTZSE) ve Taze Kaynatilmis Sarimsak Ekstrakti (M+TKSE) uygulamalan ise;

Kaynatarak hazirlanmis Sarimsak Ekstrakti
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fragment olusumunu azaltmada diger uygulamalar kadar etkili olmamistir (Cizelge

18 ve Sekil 17).

6.00 -
5.00 A
4.00 A

3.00

(%) Fragment

2.00 4

1.00

ulama gruplari
0.00 [ | | | | Uyg grup

Ksu M M+TSE ~ M+TKSE M+MDSE M+TZSE M+KTZSE M+GSSE

Sekil 17. 0,25ml/ml’lik sarimsak ekstrakt1 uygulamasinda kontrol ve uygulama gruplarindaki
% fragment degerleri

Istatistiki veriler, ozellikle negatif kontrol ile uygulama gruplar1 arasinda
gozlenen bu farkliliklarin Onemli oldugunu (Cizelge 19); pozitif kontrol ile
uygulama gruplan arasinda gozlenen farkliliklarin ise sadece Mutagen+Taze
Sarimsak Ekstrakti (M+TSE), Mutagen + Toz halde Sarimsak Ekstrakti (M+TZSE)
ve Mutagen + Cift Santrifiijlii Sarnmsak Ekstrakti (M+CSSE) uygulamalarinda 6nem
tasidigini da ortaya koymaktadir (Cizelge 20).
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Cizelge 19. 0,25 ml/ml sarimsak ekstrakti uygulamasinda negatif kontrol ve uygulama
gruplart arasindaki fragment degerlerinin istatistiki sonuglari

Karsilastirma gruplari P
K¢ -M+TSE 0,000%*
K¢ -M+TKSE 0,000%*
Ksu — M+MDSE 0,000%*
Kq -M+TZSE 0.019%*
K¢ —-M+KTZSE 0,000%*
Ko -M+CSSE 0.019*

*P<0,05 oldugunda aradaki fark énemlidir

Cizelge 20. 0,25 ml/ml sarimsak ekstrakti uygulamasinda pozitif kontrol ve
uygulama gruplari arasindaki fragment degerlerinin istatistiki sonuglar1

Karsilastirma gruplari P
M-M+TSE 0.002*

M-M+TKSE 1
M-M+MDSE 0.388
M-M+TZSE 0.001*

M-M+KTZSE 1
M-M+CSSE 0.002*

*P<0,05 oldugunda aradaki fark onemlidir
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Mikroskobik incelemeler sonucunda gozlenen fragment olusumlarinin
fotograflar Sekil 18 a ve 18 b’de yer almaktadir.

Sekil 18 a, b. Gozlenen fragment olusumu (M.B. 10 x 100)
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Denemenin ikinci kisminda da siklikla gozlenen bir diger kromozom hasar1 da
kromatid kopriileridir. Negatif kontrolde % 0,5 olan koprii degeri, pozitif kontrolde
% 2 degerine ulagmistir. Mutagenden sonra sarimsak ekstrakti uygulandiginda,
koprii olusumunu en fazla Taze Sarimsak (M+TSE) ve Cift Santrifiijli Sarimsak
Ekstraktt (M+CSSE) uygulamalarnn azaltmistir. Uygulanan diger sarimsak
ekstraktlar1 koprii oranin1 azaltmaktan ziyade arttirict yonde etkide bulunmuslardir
ki bu oran 6zellikle Mikrodalga Sarimsak Ekstraktt (M+MDSE) ve Kaynatilmis Toz
haldeki Sarimsak Ekstrakti (M+KTZSE) uygulamalarinda pozitif kontrol
degerlerinin bile tizerinde bir koprii artisina yol acmis gibi goriinmektedir (Cizelge

18 ve Sekil 19).

(%) Kopri

0.5 A
ﬂ Uygulama gruplari
0 ‘ ‘

Ksu M M+TSE M+TKSE M+MDSE M+TZSE M+KTZSE M+CSSE

Sekil 19. 0,25ml/ml’lik sarimsak ekstrakt1 uygulamasinda kontrol ve uygulama
gruplarindaki % koprii degerleri

Negatif kontrol ile farkli yontemlerle hazirlanmig sarimsak ekstrakti
uygulamalarinin karsilagtirilmas1 sonucunda elde edilen istatistiki veriler, 6zellikle
Mutagen + Mikrodalga Firinda Sarimsak Ekstrakti (M+MDSE), Mutagen + Toz
halde Sarimsak Ekstrakti (M+TZSE) ve Mutagen + Kaynamis halde Toz Sarimsak
Ekstraktt (M+KTZSE) uygulama gruplarinda 6nemli oldugunu; diger uygulama
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gruplarinda ortaya ¢ikan farkliliklarin ise, 6nemsiz oldugunu ortaya koymaktadir

(Cizelge 21).

Pozitif kontrol ile uygulama gruplarn arasinda ortaya ¢ikan farkliliklar ise,

istatistiki yonden énem tasimamaktadir (Cizelge 22).

Cizelge 21. 0,25 ml/ml sarimsak ekstrakti uygulamasinda negatif kontrol ve uygulama
gruplar arasindaki koprii degerlerinin istatistiki sonuglart

Karsilastirma gruplari P
Ko -M+TSE 0.999
Ko -M+TKSE 0.631
Kqw — M+MDSE 0.005*
Kq -M+TZSE 0.012*
K¢ -M+KTZSE 0.002*
Ks -M+CSSE 0.994

*P<0,05 oldugunda aradaki fark onemlidir

Cizelge 22. 0,25 ml/ml sarimsak ekstrakti uygulamasinda pozitif kontrol ve uygulama gruplari
arasindaki koprii degerlerinin istatistiki sonuclar1

Karsilastirma gruplan P
M-M+TSE 1
M-M+TKSE 1
M-M+MDSE 0.907
M-M+TZSE 0.97
M-M+KTZSE 0.79
M-M+CSSE 1

*P<0,05 oldugunda aradaki fark onemlidir
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Mikroskobik incelemeler sonucunda gozlenen koprii olusumuna ait fotograf

Sekil 20 a ve 20 b’ de yer almaktadir.

20 a

Sekil 20 a.b. Gozlenen koprii olusumlar1 (M.B. 10 x 100)
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Mutagen muamelesinden sonra 0,25 ml/ml’lik sarimsak ekstrakti
uygulanmasi sonucunda ortaya ¢ikan kromozom yapismasi degerlerine bakildiginda
ise; negatif kontrol grubunda % 0,5 olan kromozom yapismasi degeri, pozitif
kontrolde % 28’e ulasmistir. Mutagen muamelesinden sonra Cift Santrifiijlii
Sarimsak Ekstrakti uygulamasi (M+CSSE) ve Toz halde Sarimsak Ekstrakti
uygulamast (M+TZSE) ile kromozom yapisma orani sirast ile % 17 ve %18
seviyelerine gerilemistir. Diger uygulama gruplarinda ise kromozom yapismalar1 bir
miktar azalmasina ragmen, bu azalmanin ¢ok belirgin olmadigl da goriilmektedir

(Cizelge 18 ve Sekil 21).

30 -
25 B E
20 =
15

10

(%)Kromozom yapismasi

Uygulama gruplari

Ksu M M+TSE M+TKSE M+MDSE M+TZSE M+KTZSE M+CSSE

Sekil 21. 0,25ml/m1’lik sarimsak ekstrakt1 uygulamasinda kontrol ve uygulama gruplarindaki
% kromozom yapismasi degerleri

Negatif kontrol ile sarimsak ekstrakti uygulamalar1 arasindaki ortaya cikan
kromozom yapismalar1 degerlerinin karsilagtirilmasi sonucunda elde edilen
istatistik? veriler, negatif kontrol ile uygulama gruplar arasindaki farkliliklarin
onemli oldugu (Cizelge 23), pozitif kontrol ile uygulama gruplan arasinda gézlenen

farkliliklarin ise; istatistiki agidan 6nemli olmadigi goriilmiistiir (Cizelge 24).



-51-

Cizelge 23. 0,25 ml/ml sarimsak ekstrakti uygulamasinda negatif kontrol ve uygulama gruplari
arasindaki kromozom yapismasi degerlerinin istatistiki sonuglari

Karsilastirma gruplan P
K, -M+TSE 0,000*
K¢ -M+TKSE 0,000*
Ks, — M+MDSE 0,000*
K, ~-M+TZSE 0,000*
Ksu —-M+KTZSE 0,000*
Ks ~-M+CSSE 0,000*

*P<0,05 oldugunda aradaki fark énemlidir

Cizelge 24. 0,25 ml/ml sarimsak ekstrakti uygulamasinda pozitif kontrol ve uygulama
gruplari arasindaki kromozom yapismasi degerlerinin istatistiki sonuglari.

Karsilastirma gruplari P

M-M+TSE 1

M-M+TKSE 1
M-M+MDSE 0.999
M-M+TZSE 0.481
M-M+KTZSE 0.551
M-M+CSSE 0.066

*P<0,05 oldugunda aradaki fark énemlidir
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Mikroskobik incelemeler sonucunda gozlenen kromozom yapigmalarina ait

fotograflar Sekil 22 a ve 22 b’de yer almaktadir.

22 a

Sekil 22 a,b Gozlenen kromozom yapigmalar: (M.B. 10 x 100)
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Yapilan mikroskobik incelemelerde yanlis kutuplagsmalara da siklikla
rastlanmistir. Negatif kontrolde % 0,65 olan yanlhs kutuplasma orani, pozitif
kontrolde % 5,1’e yiikselmistir. Uygulama gruplar1 icerisinde Mutagen+Mikrodalga
(M+MDSE) uygulamasi hari¢ (%3,6), diger uygulamalar yanhs kutuplasma yiizdesi
izerinde nispeten azaltict yonde etki yapmis gibi goziikkmektedir (Cizelge 18 ve

Sekil 23).

(%) Yanhs kutuplagma
w

’__‘ Uygulama gruplari

Ksu M M+TSE M+TKSE M+MDSE M+TZSE M+KTZSE M+CSSE

Sekil 23. 0,25ml/ml’lik sarimsak ekstrakti uygulamasinda kontrol ve uygulama gruplarindaki
% yanlis kutuplagma degerleri

Negatif kontrol grubu ile sarimsak ekstrakti uygulamalar1 arasindaki
farkliliklar istatistiki yonden karsilastirildiginda, Taze Sarimsak Ekstrakti (M+TSE),
Taze Kaynamig Sarimsak Ekstrakti (M+TKSE) ve Mikrodalga firinda Sarimsak
Ekstraktt (M+MDSE) uygulama gruplarn arasinda gozlenen farkliliklarin  6nemli
oldugu, diger uygulama gruplarinda ise istatistiki a¢idan dnem tagimadigi ortaya
cikmistir (Cizelge 25). Pozitif kontrol grubu ile sarimsak ekstrakti uygulamalar
arasindaki farkliliklar istatistiki yonden karsilastirildiginda ise; Taze Kaynamis
Sarimsak Ektrakti (M+TKSE), Toz halde Sarimsak Ekstrakti (M+TZSE) ve Cift
Santrifiijlii Sarimsak Ekstrakti (M+CSSE) uygulamalarinda farkliliklarin 6nemli
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oldugu, diger uygulama gruplarinda ise farkliliklarin istatistiki ag¢idan Onem

tasimadigr goriilmektedir (Cizelge 26)

Cizelge 25. 0,25 ml/ml sarimsak ekstrakti uygulamasinda negatif kontrol ve uygulama
gruplari arasindaki yanlis kutuplagsma degerlerinin istatistiki sonuclari

Karsilastirma gruplari P
Ka -M+TSE 0,000%*
Ko —-M+TKSE 0,000%*
K — M+MDSE 0.015%*
K¢ -M+TZSE 0.681
Ko -M+KTZSE 0.801
Ko -M+CSSE 0.894

*P<0,05 oldugunda aradaki fark énemlidir

Cizelge 26. 0,25 ml/ml sarimsak ekstrakt1 uygulamasinda pozitif kontrol ve uygulama gruplari
arasindaki yanlis kutuplagma degerlerinin istatistiki sonuglar1

Karsilastirma gruplari P
M-M+TSE 0.983
M-M+TKSE 0,004*
M-M+MDSE 0.414
M-M+TZSE 0.004*
M-M+KTZSE 0.313
M-M+CSSE 0.004*

*P<0,05 oldugunda aradaki fark énemlidir
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Mikroskobik incelemeler sonucunda gozlenen yanlis kutuplagmalara ait

fotograflar, Sekil 24 a ve 24 b’de yer almaktadir.

24 a

24b

Sekil 24 a,b. Gozlenen yanlis kutuplasma olugumu (M.B. 10 x 100)
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Denemenin ikinci asamasinda da mikronukleuslar siklikla gézlenen bir bagka
hasardir. Negatif kontrolde % 0,15 olan mikronukleus degeri, pozitif kontrolde %
2,3‘e yiikselmistir. Mutagen muamelesinden sonra uygulanan Taze Kaynamis
Sarimsak Ekstrakti (M+TKSE) hari¢ (%2), diger tiim ekstrakt uygulamalarinda
mikronukleus yilizdesinde farkli oranlarda azalmalar oldugu gozlenmistir.
Mikronukleus olusumu iizerindeki en belirgin azaltici etki, Mutagen+Cift
Santriifiijliit Sarimsak Ekstrakti (M+CSSE) uygulamasi sonucunda ortaya ¢ikmistir

(%0,7). Durum, Cizelge 18 ve Sekil 25’den de izlenebilir.

2.5

1.5 =

0.5
I—:I Uygulama gruplari

Ksu M M+TSE M+TKSE M+MDSE M+TZSE M+KTZSE M+CSSE

(%) Mikronukleus

Sekil 25. 0,25ml/ml’lik sarimsak ekstrakti uygulamasinda kontrol ve uygulama gruplarindaki
% mikronukleus degerleri

Negatif kontrol ile uygulama gruplar1 arasindaki mikronukleus degerlerinde
gozlenen farkliliklarin ile karsilastirilmasi sonucunda istatistiki analizlerden elde
edilen verilere ait sonuclar, Cizelge 27°de yer almaktadir. Istatistiki
degerlendirmeler, Taze Kaynamis Sarimsak Ekstrakti (M+TKSE) ile Mikrodalga
firnda Sarimsak Ekstrakti (M+MDSE) uygulamalar1 sonucunda mikronukleus

degerlerindeki azalmalarin 6nemli oldugunu, diger uygulamalardaki farkliliklarin ise
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istatistiki acidan 6nemsiz oldugunu ortaya koymustur. Ayni degerlendirme pozitif
kontrol grubu ile uygulama gruplan arasinda yapildiginda ise; aradaki farkliliklarin
Toz halde Sarimsak Ekstrakti (M+TZSE), Kaynamis Toz halde Sarimsak Ekstrakti
(M+KTZSE) ve Cift Santrifiijlii Sarimsak Ekstrakti (M+CSSE) uygulamalarinda
onemli oldugu, diger uygulama gruplarinda ise farkliliklarin 6nem tasimadigi

goriilmektedir (Cizelge 28).

Cizelge 27. 0,25 ml/ml sarimsak ekstrakti uygulamasinda negatif kontrol ve uygulama
gruplari arasindaki mikronukleus degerlerinin istatistiki sonuclar1

Karsilastirma gruplari P
Ko -M+TSE 0.286
Ksu -M+TKSE 0,000%*
Ko — M+MDSE 0.02*
Kq ~-M+TZSE 0.508
Ka -M+KTZSE 0.986
K¢ —-M+CSSE 0.986

*P<0,05 oldugunda aradaki fark onemlidir

Cizelge 28. 0,25 ml/ml sarimsak ekstrakti uygulamasinda pozitif kontrol ve uygulama gruplari
arasindaki mikronukleus degerlerinin istatistiki sonuglart

Karsilasgtirma gruplan P
M-M+TSE 0.136

M-M+TKSE 1
M-M+MDSE 0.747
M-M+TZSE 0.002*
M-M+KTZSE 0.002*
M-M+CSSE 0,001*

*P<0,05 oldugunda aradaki fark énemlidir
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Mikroskobik incelemeler sonucunda gozlenen mikronukleus olusumuna ait

fotograf, Sekil 26°da yer almaktadir.

Sekil 26. Gozlenen mikronukleus olusumu (M.B. 10 x 100)

Deneme sonucunda gozlenen biitiin kromozomal hasarlar toplam olarak
degerlendirildiginde; negatif kontrolde %2,3 olan toplam kromozomal hasar degeri,
pozitif kontrolde mutagenin dogasi geregi beklenildigi gibi, olduk¢a yiiksek bir
degere ulagmistir (%43,5). Mutagenden sonra sarimsak ekstraklart uygulandiginda,
toplam kromozomal hasar degerlerinin azalma egiliminde oldugu, ancak bu
azalmalarin yine de negatif kontrol degerlerine gore oldukca yiiksek bir oranda
kaldig1 soylenebilir (Cizelge 18). Uygulanan biitiin sarimsak ekstraklari igerisinde
toplam kromozomal hasarlar iizerindeki en belirgin azaltici etki, Mutagen + Cift
Santrifiijlii Sarimsak Ekstrakti (M+CSSE) uygulamasinda ortaya ¢ikmistir.

Denememizde yapilan mikroskobik incelemelerde az sayida da olsa hiicre
cekirdeginde normal durumdan sapmalar gosteren hiicrelere de rastlanmistir.
Gozlenen bu anormal olusumlara ait fotograflar Sekil 27 a, b, ¢, d ve e‘de yer

almaktadir.
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27 a

27b
Sekil 27 a, b Gozlenen ¢ekirdek yap1 degisimleri (M.B. 10 x 100)
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27d

Sekil 27 ¢, d Gozlenen ¢ekirdek yapr degisimleri (M.B. 10 x 100)
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27 e

Sekil 27 e Gozlenen ¢ekirdek yap1 degisimleri (M.B. 10 x 100)

43. 0025 ml/ml ve 0.25 ml/mP’lik Uygulama
Konsantrasyonlarindan Elde Edilen Verilerin Karsilastirilmasi

Calismamizda farkli yontemlerle elde edilmis sarimsak ekstraktlarindan elde
edilen 0.025 ml/ml ve 0.25 ml/ml’lik uygulama konsantrasyonlarinin hiicre
boliinmesi ve kromozomal hasarlar iizerindeki etkisini karsilastirdigimizda; mitotik
indeks degerlerinin uygulanan konsantrasyonlara gore cok fazla degismedigi, ancak,
gozlenen kiiciikk degisikliklerin ise; uygulama yonteminden kaynaklandigi
soylenebilir. Her iki uygulama grubunda da Mitotik Indekste gozlenen artis en fazla,
Taze Sarimsak (M+TSE) ekstrakti uygulamasi sonucunda ortaya ¢ikmustir (0,025
ml/ml‘de %7,4 ve 0,25 ml/ml‘de %38,7).
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m 0,025 mg/ml
m 0,25 mg/ml

% Mitotik indeks

Uygulama gruplari

Ksu M M+TSE  M+TKSE M+MDSE M+TZSE M+KTZSE M+GSSE

Sekil 28. Kontrol gruplari ile 0,025 — 025 ml/ml sarimsak ekstrakti uygulamalar1
arasindaki % Mitotik Indeks degerlerinin karsilastiriimasi

Farkli yontemlerle elde edilmis sarimsak ekstraktlarindan elde edilen 0,025
ml/ml ve 0,25 ml/mI’lik uygulama konsantrasyonlarinin toplam kromozomal hasar
iizerine olan etkilerini karsilastirdigimizda ise; toplam kromozomal hasarin yine
konsantrasyon degisimine bagli olarak degil de, uygulama yontemine gore
degisiklikler gosterdigi goriilmektedir (Sekil 29). Toplam kromozomal hasarin
genellikle 1sitilma islemi uygulanarak hazirlanmig ekstrakt uygulamalarinda
azalmayarak, pozitif kontrol degerleri civarinda ortaya ¢ikmasi da dikkat cekicidir

(Cizelge 14 ve Cizelge 18 ve Sekil 29).
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Sekil 29. Kontrol gruplari ile 0,025 — 025 ml/ml sarimsak ekstrakt: uygulamalari
arasindaki % toplam kromozom hasar degerlerinin karsilagtirmasi

Sarimsagin iceriginde bulunan diallil siilfid, alill metil disiilfid ve diallil
trisiilfidler, kanserojen = maddelerin  detoksifikasyonunu  hizlandirmaktadir
(Choudhury et.al 1997). Yine toz haldeki sarimsak ekstrakti uygulanmasi ile, DNA
adductlarinin  olusumlarinin  zayiflatilarak hayvan tiimorlerinin  biiylimelerini

engelledigi de rapor edilmistir (Song and Milner 2001).

Sulu sarmisak ekstraktlarinin t-butyl hydroperoxide, cumene, hidrojen peroksit
ve y-radyasyon’unun mutagenik etkisini azalttigi (Knasmiiller et al., 1989’a atfen
Bianchini and Vainio, 2001), yine sarimsagin sulu ve metanol ekstraktlarinin S.
typhimurium’da aflatoksin B;’in mutagenik aktivitesini engelledigi de ortaya
konmustur (Soni et al., 1997’e atfen Bianchini and Vainio, 2001). Askin Celik ve
Aslantiirk (2006), Plantago lanceolata L. sulu ekstraktinin antimitotik ve
antigenotoksik etkilerini Allium Test yontemi ile arastirdiklan ¢aligmalarinda; 15 g/l
ve 30 g/l konsantrasyonlardaki Plantago lanceolata L. sulu ekstraktlarint %0.7’lik

Hidrojen peroksitle (H,O,) muamele ettikleri zaman, Hidrojen Peroksitle (H,O,)
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mitotik indeksin kontrol gruplarina goére ©Onemli derecede azaldigim1 rapor

etmislerdir.

Giicli bir mutagen olan Cyclophophamide (CP)’in mutagenik etkinligine karsi
sarimsak ekstraktinin antimutagenik etkinligi, Isvicre albino farelerinin kemik
iliginde in vivo kromozomal hasar testi kullanilarak arastirilmistir. Caligmada,
intraperitoneal olarak 25 mg/kg dozda CP uygulamasindan Once, farelere agiz
yoluyla bes giin boyunca %1, %2,5 ve %5 oraninda sarimsak ekstrakti verilmistir.
Uygulamadan 24 saat ve 48 saat sonra kemik iligi hiicrelerindeki kromozomal
hasarlar incelenmistir. Sarimsak ekstrakti uygulanan gruplarda kromozomal
hasarlarin, pozitif kontrol grubuna gore onemli derecede azaldigi, ayrica mitotik
indeksin de 6nemli derecede artis gosterdigi ortaya konmustur. Arastiricilar mitotik
indeksteki artisa bagli olarak, sarimsak ekstraktlarinin antisitotoksik etkileri
oldugunu da o6ne siirmiiglerdir (Shulka and Taneja, 2002). Ayrica mitotik indekste
goriilen bu azalmanin, sarimsak ekstrakt tiirevlerinin hasarli hiicrelerde apoptosiz
mekanizmasini harekete gecirebilmesi nedeni ile olabilecegi diisiiniilmektedir. Lu ve
arkadaglar1 (2004), T24 insan mesane kanser hiicre serisinde sarimsagin etkin
bilesenlerinden olan DADS’in (Diallyl disulfide) neden oldugu apoptozisin etki
mekanizmasin1 aragtirmiglardir. Bunun icin T24 hiicre serisi 24 saat kiiltiire
edildikten sonra, Kkiiltiir ortamina degisik konsantrasyonlarda (5, 10, 25, 50 ve 75
puM) DADS eklenmis, kontrol olarak ise DADS yerine ¢oziicii bir madde olan
dimetil siilfoksit (DMSO) kullanilmistir. 37°C’de, % 5 CO, iceren kosullarda hiicre
serilerini kiiltiire etmislerdir. Sonucta DADS ile muamele edilen gruplarla (tiim
konsantrasyonlarda) kontrol arasinda hiicre canliliginda 6nemli farkliliklar oldugu
gbzlenmis, baska bir deyisle DADS’1n T24 hiicre serisinde apoptozisi arttirdigi rapor
edilmistir. Ayrica 50 uM DADS konsantrasyonunda apoptoziste anlamli bir artis
oldugu bulunmustur. DADS muamelesinin kaspaz-3 ve -9 (caspase-3 ve -9; 6zel
sistein proteazlar1) aktivitelerini artirarak apoptozise neden oldugu sonucuna
varilmigtir. DADS hiicre i¢i Hidrojen Peroksit (H,O,) diizeylerini de artirmistir.
DADS’mn neden oldugu apoptozisin, genis spektrumlu kaspaz inhibitorii (z-VAD-
fmk) ve antioksidan (katalaz) tarafindan inhibe edildigi de gosterilmistir. Yine bu

calismada DADS T24 hiicrelerini hiicre dongiisiinii G2/M evresinde tutarak Mitoz
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(M) evresine girmelerini Onlemistir. Arastirmacilar bu bulgularin 1s18inda DADS’1n
gelecekte insan mesane kanserinin tedavisinde etkili bir sekilde kullanilabilecegini

ileri siirmiislerdir.

DADS’m HepG2 (insan hepatoma hiicre serisi) hiicrelerinde apoptozis iizerine
olan etkilerinin incelendigi bir bagka calismada, hiicre serileri 100 pM DADS ile 24
saat kiiltiire edilip apoptozisi belirlemek i¢in Hoechst 33258 boyasiyla boyanip,
floresan mikroskopla gézlemlenmis ve DADS ile muamele edilmeyen kontrol hiicre
serisiyle karsilastirilmistir. Ayrica hiicre proliferasyonu ve canliligi da incelenmistir.
Sonugta, DADS’1n HepG2 hepatoma hiicrelerinin iiremesini inhibe ettigi gdzlenmis
ve bu bulgu kismen de olsa DADS’in apoptotik hiicre Oliimiinii indiiklemesiyle
iliskili bulunmustur. Bununla birlikte HepG2 hepatoma hiicrelerinde, DADS’1n
gecici olarak mitojenle aktive edilmis protein kinaz (MAPK) aktivitesini arttirdig1 da
ortaya konmustur. Arastiricilar, bu kinazlar (MAPK), fosfo-p38 ve fosfo-p42/44,
HepG2 hepatoma hiicrelerinin apoptozizini negatif yonde diizenledikleri i¢in, MAPK
inhibitorleri ile birlikte DADS kullaniminin, hepatoma ic¢in kemositotoksik degeri
olabilecegini 6ne siirmektedirler (Wen et al., 2004).

Sarimsakta bulunan dogal bir bilesik olan ajoene’in de insan glutatyon
rediiktaz enziminin substratin1 inhibe ederek hiicrede oksidatif stresi arttirdigi
bildirilmistir (Gallwitz et.al., 1999’e atfen Banerjee et.al., 2003). Ajoene insan
I6semi hiicrelerinde peroksit iiretimini uyararak ve kappaB cekirdek faktoriinii
aktive ederek apoptozise neden olmaktadir. Bu da ajoene’nin antitiimor etkisini
kismen aciklamaktadir (Dirsch et al., 1998 e atfen Banerjee et.al., 2003).

Taze sulu sarimsak ekstraktinin, tavsan karaciger homojenatinda bir lipit
peroksidasyon iiriinii olan malondialdehit (MDA) olusumunu doza bagli olarak
engelledigi ortaya konmustur (Popov et.al., 1994°e atfen Banerjee et.al.,2003).
Islenmemis sarimsagin baslica metabolitlerinden bir tanesi olan Allil mercaptan
(AMT), triklorometil ve triklorometilperoksil serbest radikallerini yakalama
yetenegindedir (Fonelli et.al.,1998’e atfen Banejee et.al., 2003).

Bizim denememizde de mitotik indeksi arttirma (dolayis1 ile hiicre

boliinmesini) yOniindeki en belirgin etkiyi, taze ve toz halde hazirlanarak uygulanan
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sarimsak ekstraktlart gostermistir. Elde ettigimiz sonuglar, literatiir bilgilerine de
uygunluk gostermektedir.

Sarimsagin suyu uzaklastirilarak (dehidrasyon) hazirlanan sarimsak tozu
iceriginin ve allinaz aktivitesinin, taze sarimsaga esdeger olabilecegi
diisiiniilmektedir. Bununla birlikte dehidrasyon 1sis1, allinaz’in inaktive olmamasi
icin 60 °C’yi asmamalidir. Sarimsak tozunun antioksidant aktiviteye sahip oldugu ve
1,1-diphenyl-2- perylhydroksil stabil serbest radikali’nin aktivitesini azalttif1 da
rapor edilmistir (Kourounakis and Rekka , 1991°e atfen Banerjee et.al., 2003).

Bekletilmis sarimsak ekstrakti (AGE), taze sarimsagin %15-20’lik etanolde 20
ay siireyle saklanmasiyla elde edilir. Bu islemin, allicin’in ©Onemli o6lciide
kaybolmasina ve s-allyl sistein (SAC), s-allilmercaptosistein, allixin ve selenyum
gibi baz1 yeni bilesiklerin artmasina neden oldugu tahmin edilmektedir. Bunlar
kararli (stabil) bilesikler olup, biyolojik ve antioksidant aktiviteleri yiiksektir
(Borek, 2001’e atfen Banerjee et.al., 2003). AGE, hiicrede reaktif oksijen tiirlerini
siipiirerek  glutatyon seviyesini azaltarak ve antioksidant enzim sistemini
giiclendirerek antioksidant etkisi gostermektedir. (Geng and Lau, 1998’e atfen
Banerjee et.al.,2003). Bekletilmis sarimsak ekstraktlarinda bulunan S-allilsistein
(SAC) sarimsagin baglica bilesiklerindendir ve giiglii bir antioksidant ve radikal
siipiiriicli etkiye sahip oldugu, SAC ‘i ayrica hiicresiz sistemde hidrojen peroksiti
(H,0O,) stiptirdiigii de gosterilmistir (Ide and Lau, 1999’a atfen Banerjee et.al.,
2003).

Bekletilmis sarimsak ekstraktlarinda son zamanlarda bulunan bir diger
antioksidant bilesik, islenmemis ya da 1siyla muamele edilmis sarimsak ekstraktinda
bulunmayan N-alfa-(1-deoxy-D-fruktoz-1-yl)-L-arjinin’dir (Imai et.al, 2001’e atfen
Banerjee et.al., 2003).

Aragtirmamizda, mitotik indeks degerlerinin yani sira kromozomlarda
meydana gelen hasar degisimleri ve mikronukleus olusumlari da incelenmistir.
Pozitif kontrol grubunda fragment, kalgin kromozom, kromatid kopriileri, yanls
kutuplasmalar, ©zellikle de kromozom yapismalar1 ve mikronukleuslar siklikla
gozlenen hasarlardir. Gozlenen bu hasarlar, denememizde mutagen olarak kullanilan

Hidrojen Peroksit (H,0,)’in hidroksil radikali (OH") kaynag olarak is gormesinden
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kaynaklanmaktadir. Hidroksil radikali (OH"), iiretildigi yerde hemen her molekiil ile
tepkimeye girebilir ve radikal tepkimelerini baglatabilir. OH” o6zellikle DNA’nin
piirin ve pirimidin bazlarim etkileyerek mutasyonlara neden olur (Dogan ve Zaman,
1997°ye atfen, Aslantiirk, 2003). Bu nedenle in vitro ve in vivo’da bu tepkimelerin
kromozom hasarlarina neden olabilmesi de miimkiin goziikmektedir.

Calismamizda farkli yontemlerle hazirlanmig sarimsak ekstraktlarindan elde
edilen iki farkli konsantrasyon (0.025 ml/ml ve 0.25 ml/ml) uygulamalar1 sonucunda
elde edilen toplam kromozomal hasar sonuclarina baktigimizda; sarimsak ekstrakti
uygulamalarinda, kromozom hasarlarini 6nleme acisindan farkliliklar oldugu ortaya
cikmigtir. Uygulanan her iki sarimsak ekstrakti konsantrasyonu da pozitif kontrolle
karsilastirdigimizda, toplam kromozomal hasarlar iizerinde genellikle azaltic1 yonde
etki etmis gibi goriinseler de, iki konsantrasyon arasinda ¢ok da belirgin bir farklilik
oldugu soylenemez (Cizelge 4 ve Cizelge 18; Sekil 33). Ancak yine de hasar
sikliginin azalmasi, sarimsak ekstraklarinin antimutagenik potansiyeli olabilecegini
ortaya koymasi bakimindan 6nemlidir.

Arsenik memeli hiicrelerinde kromozomal hasarlara, mikronukleus olusumuna
ve kardes kromatid degisimlerine neden olan genotoksik bir ajandir (Mass, 1992’ye
atfen Choudhury et al.,1997). Choudhury ve arkadaslar1 (1997), sodyum arsenitin
klastogenik aktivitesine karst1 sarimsak ve hardal yaginin antiklastogenik
ozelliklerini ev faresi (Mus musculus) kullanarak arastirmiglardir. Calismada
sarimsak ekstrakti (100 mg/kg) ve hardal yag (0,643mg/kg) ile beslenen farelere
calismanin 7., 14., 21. ve 30. giinlerinde sodyum arsenit enjekte edilmistir. Son
uygulamadan 24 saat sonra, 0ldiiriilen hayvanlarin kemik iligi hiicrelerinde sodyum
arsenitin neden oldugu kromozomal hasarlar incelenmistir. Sodyum arsenitin neden
oldugu kromozomal hasarlarin, hardal yagi ile beslenen farelerde sarimsak ekstrakti
ile beslenen farelere gore daha fazla azaldigi goriilmiistiir. Hem hardal yagi hem de
sarimsak ekstrakti ile beslenen farelerde ise, kromozomal hasar seviyesinin negatif
kontrol seviyesine yakin oldugu da ortaya ¢ikmistir. Bu etkinin, gida takviyesi
olarak kullanilan hardal yag1 ve sarimsak ekstraktinin etkilesimi ve radikal siipiiriicii

ozellikleri ile ortaya ¢iktigi ileri stiriilmiistiir.
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Dort farkli sarimsak ekstraktinin (taze sarimsak suyu, 1sitilmig sarimsak suyu,
sarimsak tozu ve bekletilmis sarimsak ekstraktl) farmakolojik aktiviteleri
incelenmistir. Caligmada, sicak su muamelesi ile sperm iiretimi azaltilmis (testikular
hipogonadizm), aset aldehiti detoksifiye edemeyen ve tiimor hiicre agilanmis olmak
lizere 3 farkli ozellik tasiyan erkek fareler kullanilmistir. On caligma sonucunda
denemede kullanilan taze sarimsak ekstrakti yalmizca testis fonksiyonun geri
kazanilmasi izerinde etkili olurken; 1sitilmis sarmisak ekstraktinin her ii¢ grupta da
onemli bir etkisinin olmadig bulunmustur. Kullanilan sarmisak tozu
spermatogenesisin normal hale donmesinde ve asetaldehid detoksifikasyonun
uyarilmasinda etkili olmustur. Bekletilmis sarimsak ekstrakti ise, her ii¢ grupta da
etkili olmustur. Bu sonuglar, farkli tipteki sarmisak ekstraktlarmmin farkl
farmakolojik etkileri oldugunu ve bu ekstraktlar igerisinde en etkili olaninin da
bekletilmis sarimsak ekstrakti oldugunu ortaya ¢ikarmistir (Kasuga et al., 2001).

Bizim denememizde de pozitif kontrol grubunda ortaya cikan toplam
kromozomal hasar sikligin1 azaltmada gerek 0,025ml/ml ve gerekse de 0,25ml/ml
sarimsak ekstrakti uygulanan biitiin gruplar icerisinde, en fazla sarimsak tozu
kullanilan grubun etkili oldugu (Cizelge 4, Cizelge 18 ve Sekil 30) ortaya ¢ikmistir
ki; bu da bizim denemizde elde ettigimiz sonuglarin literatiir bilgilerine uygunluk
gosterdigini ortaya koymaktadir.

Epidemiyolojik calismalar sarimsak tiiketimi ile kanser, kalp damar
hastaliklar1 gibi hastalik risklerinin azalmasi arasma ters orantili bir iligki oldugunu
gostermektedir (Steinmetz et.al., 1994, Kadler,1987°e atfen Banerjee et.al.,2003).
Sarimsak hem antioksidant hem de oksidant 6zellige sahip cok sayida kimyasal
icerdigi icin; sarimsaktan antioksidant ozellige sahip, toksik ya da okside edici
olmayan kimyasallarin izolasyonu ve teshisi 6nem tagimaktadir. Ornegin, sarimsak
yagmin genis bir doz araligi kullanilmaktadir ve sarimsak yagimin bazi dozlari
kesinlikle toksiktir. Dolayisiyla herhangi bir in vivo antioksidant ya da bagka etkiye
(6rnegin,sarmisagin antimutagenik veya antikanserogenik etkisi vb) bakilan bir
calisma  yapilmadan Once sarimsagin kullanilacak biitiin dozlarda giivenli

olmadiginin goz oniine alinmasi gerekmektedir (Banerjee et.al., 2003).
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Alliin, allicin gamaglutamyl sistein, diallil siilfid ve diallil disiilfid gibi
sarimsak bilesenleri in vitro’da antioksidant etki gostermelerine ragmen, taze
sarimsak tiiketiminden sonra serumda ve idrarda bu bilesiklere rastlanmamistir. Bu
nedenle in vitro caligmalardan elde edilen sonuglarin in vivo’ya ne derece

uyarlanabilecegi de halen tartisma konusudur (Banerjee et.al., 2003).
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5. SONUCLAR ve ONERILER

Denememizde, farkli yontemlerle elde edilen sarimsak ekstraktlarinin
Hidrojen Peroksit’in (H,O,) olusturdugu mutagenik etkiye karsi, antimutagenik
etkinligi aragtinlmistir. Bu amacla 6 farkli sarimsak ekstrakti (taze sarimsak, taze
kaynatilmis, mikrodalga firinda 1sitilmis, toz halde, kaynatilarak toz halde ve cift
santrifiijlii sarimsak ekstrakti) yani sira giiclii mutagen 6zelligi nedeni ile pozitif
kontrol olarak Hidrojen Peroksit (H»O;) ve negatif kontrol olarak da bir gece
bekletilmis ¢cesme suyu kullanilmistir.

Denemede sarimsaklardan iki farkli konsantrasyonda (0,025ml/ml ve
0,25ml/ml) olmak {iizere hazirlanan ekstraktlar, mutagen ile muamele edilen bakla
(Vicia faba L) tohumlarina uygulanmistir.

Denemede kullanilan her iki konsantrasyon grubunda da goz Oniine alinan
kriterler; mitotik indeks’te meydana gelen degisimler, kromozomal hasarlar ve
mikronukleus olusumlaridir.

Her iki uygulama grubunda da mitotik indeks degeri pozitif kontrol grubunda
negatif kontrol grubuna gore Onemli derecede azalma gostermistir. Mutagen
muamelesinden sonra farkli sekillerde hazirlanmis sarimsak ekstraktlart
uygulamalar ile, mitotik indeks degerlerinde farkli oranlarda artislar oldugu
gozlenmistir. Mitotik indeks iizerindeki en belirgin artig; uygulanan her iki
konsantrasyonda da taze ve toz halde sarimsak ekstrakti uygulamalar1 sonucunda
olmustur. Uygulama konsantrasyonlarii kendi aralarinda karsilagtirdigimizda;
uygulama konsantrasyonlari ile mitotik indeks degerlerindeki artis arasinda bir iliski
oldugu sdylenemez. Konsantrasyon degisimi ile Mitotik Indeks degerindeki artis
arasinda bir iliski kurulamazken, ortaya cikan kiiciik farkliliklar konsantrasyon
degisiminden ¢ok ekstrakt hazirlama yontemleri ile iliskilidir denilebilir.

Her iki deneme grubunda mutagen uygulamasimdan sonra boliinen hiicrelerde
gozlenen kromozom yapt ve davranis degisikliklerinin, uygulanan sarimsak
ekstraktlart ile nasil degistigi degerlendirildiginde ise; kromozom hasarlarinin toz
halde sarimsak ekstrakti ve ¢ift santrifiijlii sarimsak ekstraktt uygulamasinda diger

uygulamalara gore biraz daha azaldigi, diger uygulamalarda ise, azalmalar olmasina
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karsin, yine de bu azalmalarin pozitif kontrol degerlerine yakin oldugu ortaya
cikmustir. Ozellikle 1sitma islemi uygulanarak hazirlanan ekstraklarda kromozomal
hasarlarin azalmamas1 ve pozitif kontrol seviyesine yakin degerlerin elde edilmesi,
sarimsakta kesilme ya da parcalanma sonucunda aktif hale gecen ve alliin’in
allicin’e doniismesinden sorumlu allinaz enziminin 1siyla inaktive olmasi ile
iliskilendirilebilir.

Sonug¢ olarak denememizden elde ettigimiz veriler, genel anlamda sarimsak
ekstraktlarinin mutagen muamelesi ile gerek mitotik indekste ortaya cikan
azalmalar1 artis yoniinde etkileyerek ve gerekse kromozomlarda meydana gelen
hasarlar1 farkli oranlarda azaltarak, hasarlara karsi nisbeten iyilestirici etkide
bulundugunu gostermektedir.

Sarimsagin gida takviyesi olarak diyetle tiiketiminin 6zendirilmesi ve belki de
onerilmesi insanlar1 kanser ve kalp damar sistemi rahatsizliklart gibi kronik
hastaliklardan korunmada yararh olabilecektir. Ancak, asil sorun sarimsaktan veya
sarimsak iiriinlerinden elde edilen bilesiklerden hangisinin veya hangilerinin faydal
etkisinin (antioksidant, antimutagenik ve antikanserogenik vb) fazla oldugunun
belirlenmesi ve bu bilesiklerin ¢esitli patofizyolojik kosullarda etkin bir sekilde nasil
kullanilabilecegidir (Banerjee et.al., 2003).

Uygulanan sarimsak ekstraktlarinin hangi konsantrasyon ve hangi yontemle
iyilestirici etkide bulunma nedeninin kesin olarak belirlenebilmesi ig¢in, farkli test
sistemleri ve farkli konsantrasyon araliklar kullanilarak, daha ayrintili caligmalar
yapilmasina gerek duyuldugu agiktir.

Sarimsak ekstrelerinin standardize edilerek in vitro ve in vivo ¢aligmalarla etki
mekanizmalarinin aydinlatilmasi, yan etkilerinin saptanmasi, kontrollii klinik
calismalarla biyolojik faydalarinin belirlenmesi, bundan sonraki c¢alismalarin

yOniiniin saptanmasini saglamada yardimci olacaktir.
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OZET

Insanlarm yaklagik 5000 yildir gida maddesi olarak kullandigi sarimsak
(Allium sativum L.), Liliaceae familyasina ait bir bitkidir. Sarimsagin bakterisidal,
hipoglisemik, antitrombotik, antiatherosklerotik, antimutagenik ve antikanserogenik
etkisi oldugu ve pek ¢ok hastaligin tedavisinde kullanildig1 bilinmektedir.

Denemede farkli yontemlerle elde edilen sarimsak ekstraktlarin Hidrojen
Peroksitin (H,O,) olusturdugu mutagenik etkiye karsi, antimutagenik etkinligi
arastirilmistir. Bu amagla 6 farkli sarimsak ekstrakti (taze sarimsak, taze
kaynatilmig, mikrodalga firinda 1sitilmis, toz halde, kaynatilarak toz halde ve cift
santrifiijlii sarimsak ekstrakti) yani sira giiclii mutagen 6zelligi nedeni ile pozitif
kontrol olarak Hidrojen Peroksit (H,O,) ve negatif kontrol olarak da bir gece
bekletilmis ¢esme suyu kullanilmistir. Deney materyali olarak kullanilan bakla
(Vicia faba L) tohumlari, mutagen uygulamasindan sonra sarimsaklardan sulu
ekstraksiyon yontemiyle hazirlanan farkli konsantrasyonlardaki (0,025 ml/ml ve
0,25 ml/ml) farkli sarimsak ekstraklar1 ile muamele edilmistir. Uygulama
gruplarindan elde edilen veriler pozitif ve negatif kontrol verileri ile
karsilastirilmastir.

Hidrojen Peroksit (H,O,) muamelesi sonucunda hiicre boliinme oraninda
meydana gelen azalmanin sarimsak ekstrakti uygulamalan ile artis gosterdigi ve
kromozomal hasar sikliginin, farkli yontemlerle elde edilen sarimsak ekstraktlart
uygulamasina bagli olarak degistigi ortaya ¢ikmistir. Uygulama gruplan igerisinde
taze ve toz halde sarimsak ekstrakti uygulamalarinin, diger uygulama gruplarina gore
nispeten daha etkili oldugu, 1sitma islemi uygulanan gruplarda ise bu etkinin ¢ok
belirgin olmadig1 goriilmiistiir. Uygulanan her iki konsantrasyon karsilastirildiginda
ise bu degisimlerin, konsantrasyona bagimli olmaktan ziyade uygulama sekli ile

iliskili oldugu bulunmustur.
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SUMMARY

Garlic (Allium sativum L.) which used as a food by human for 5000 years is a
plant species member of Liliaceae family. It has bactericidal, hipoglicemic,
antitombotic, antiatherosklerotic, antimutagenic and anticancer activity and it is
used to treatments of various diseases.

In this study, the anti-mutagenic activity of the garlic extracts which prepared
by different methods was investigated against the mutagenic effects of Hydrogen
peroxide (H,0O,). For this purpose, six different garlic extract were used. Hydrogen
peroxide (H,O,) was used as positive control, because of its potential mutagenic
property and one night aged tap water was used as negative control in this study. For
this purpose, broad bean (Vicia faba L) seeds which were used as experiment
material were treated with different aqueous garlic extracts in different
concentrations (0.025ml/ml and 0.25ml/ml) after than mutagen treatment. Data
obtained from treatment groups were compared with positive and negative controls.

Garlic extract treatments increased the dividing cell rate (mitotic index), which
has been decreased after than Hydrogen peroxide (HO;) treatment. Chromosomal
aberration frequency was changed depending on garlic treatments. Fresh garlic
extract and garlic powder extract treatments were more effective than the other
garlic extracts. It was found that heated garlic extracts showed slight effects on
mitotic index and chromosomal aberrations. When the two treatment concentrations
of garlic extracts compared, it was found that these changes were more related with

the application method than the treatment concentrations.
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