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OZET

ARONYA MEYVESI SIVI OZUTUNUN ANTIOKSIDAN VE
SITOTOKSIK OZELLIKLERININ ARASTIRILMASI
Vuslat CANKAYA
Yiiksek Lisans, Beslenme ve Diyetetik
Tez Danismant: Dr. Ogr. Uyesi Ismail Hakki TEKINER
Haziran, 2024 - 72 Sayfa

Aronya (Aronia melanocarpa), antioksidan polifenoller, seker, mineraller ve
vitaminlerce zengin bir bitkidir. Bu ¢alismada, aronya meyvesi Sivi 0ziitiiniin
antioksidan ve sitotoksik o6zelliklerinin arastirilmasi amaglanmistir. Bu
baglamda, aronya sivi Oziitiiniin, toplam antioksidan kapasitesi (TAK), L929,
HaCaT, HCT-116 ve HT-29 hiicre hatlarinda zamana ve doza bagli in vitro hiicre
canlilik testi (MTS) ve qPCR yo6ntemi ile telomer uzunlugu (TEL) incelenmistir.
Bulgulara gore, 6ziitiin TAK degeri 1087 mg/100 g olarak tespit edilmistir. MTS
hiicre canlilig1 testi sirasiyla, L929 hiicre hattinda %213,34+9,6 artis (24.saat/18
mg/ml doz), HaCaT hiicre hattinda %119,1 + 2,8 artis (48.saat/7 mg/ml doz),
HCT-116 hiicre hattinda %62,9 + 6,9 azalis (48.saat/18 mg/ml doz) ve HT-29
hiicre hattinda ise %81,7 + 6,2 azalis (48.saat/18 mg/ml doz) gdstermistir. TEL
gPCR analizi, L929 ve HaCaT hiicrelerinde sirasiyla %162,6 ve %234,2 kat (48.
saat/18 mg/ml doz) artis, kolon kanseri hiicreleri HCT-116 ve HT-29 hiicrelerinde
ise %25 ve %33 (24. saat/18 mg/ml doz) azalis oldugunu ortaya koymustur. Ozetle,
aronya Oziitliiniin molekiiler yolaklar1 etkileme mekanizmasinin ileri molekiiler

tabanli yontemler ile arastirilmasi gerektigi sonucuna varilmistir.

Anahtar Kelimeler: Aronya, Niitrisyon, Antioksidan, Sitotoksik, Saglik.



ABSTRACT

INVESTIGATION OF ANTIOXIDANT AND CYTOXIC
PROPERTIES OF ARONIA FRUIT LIQUID EXTRACT
Vuslat CANKAYA

Master, Nutrition and Dietetics
Thesis Advisor: Asst. Prof. Dr. Ismail Hakki TEKINER

June, 2024 - 72 Pages

Aronia (Aronia melanocarpa) is a plant rich in antioxidant polyphenolic
compounds, sugar, minerals, and vitamins. This study aimed to investigate the
Aronia fruit liquid extract's antioxidant and cytotoxic properties. Therefore, the
total antioxidant capacity (TAC), the time and dose-dependent in vitro MTS cell
viability test (MTS) on L929, HaCaT, HCT-116 and HT-29 cell lines, and the
telomer length (TEL) by gPCR method were examined. The findings showed that
the TAC value was determined to be 1087 mg/100 g. The MTS cell viability test
indicated increase on 1929 cell line by 213.3+9.6% (24" h/18 mg/ml dose) and
HaCaT cell line by 119.1 +2.8% (48" h/7 mg/ml dose), whereas decrease by 62.9
+ 6.9% on HCT-116 cell line and 81.7 £ 6.2% on (48" h/18 mg/ml dose) at 24"
h/18 mg/ml dose, respectively. TEL qPCR test revealed that the TEL of L929 and
HaCaT cells were increased by 162.6 ve 234.2% fold at 48" h/18 mg/ml dose,
while that of HCT-116 and HT-29 colon cancer cells were reduced by 25 and 33%
at 24™/18 mg/ml dose, respectively. Overall, we concluded that the mode of
action of the aronia fruit extract on the molecular signalling pathways should be
investigated using advanced molecular-based techniques.

Keywords: Aronia, Nutrition, Antioxidant, Cytotoxic, Health.
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BIiRINCI BOLUM

GIRIS

Aronya (Aronia (A.) melanocarpa L.), Rosaceae familyasina ait, Kuzey
Amerika'nin dogu bolgelerine 6zgii ve 20.yy baslarinda Avrupa'da da taninmis
kullanilabilir kisimlar1 esas olarak meyvesi olan bir tiir kus tiziimiidiir. Buruk tadi
sebebiyle az tiiketilen aronya meyvesi, gida endiistrisi tarafindan nektar ve meyve
suyu, sarap, surup, recel, meyveli joleler ve caylar ile gida suplemanlan
tiretiminde degerlendirilmektedir. Ayrica, aronyanin antosiyanin bilesiklerinden
dogal gida renklendiricisi olarak faydalanilmaktadir (Sidor ve Gramza-

Michatowska, 2019).

Aronyanin i¢erdigi biyoaktif bilesiklerin baslicalari; antosiyaninler, siyanidinler,
fenolik asitler, proantosiyanidinler ve triterpenoidler gibi fenolik bilesikler ve
analoglaridir. Bu biyoaktif bilesikler, antioksidan aktivitece yiiksek potansiyele
sahiptirler. Aronyanin antidiyabetik, anti-enfektif, antineoplastik, antiobezite ve
antioksidan aktivitesi yani sira, kalp, karaciger ve ndroprotektif etkileri oldugunu

gosteren ¢alismalar bulunmaktadir (Ren vd., 2022).

Kanser, diyabet ve ateroskleroz gibi hastaliklarin gelisiminin temel nedenlerinden
birisi ise, serbest radikallerin hiicreler {izerindeki yikici etkileridir. Bu noktada,
antioksidanca  zengin  bitkisel kaynakli  Oziitler serbest radikalleri
etkisizlestirebilecek biyoaktif bilesikler igerebilmektedirler. Aktif antioksidan
biyolojik bilesiklerden olan fenolikler, bitkisel kaynakli sekonder metabolitler
arasinda en etkili olanlarindandirlar. Radikal metabolitler hidroksil, siiperoksit
anyon, bazi organik veya inorganik maddeler metabolik detoksifikasyon kapsamli
onemli etkilesmelere veya reaksiyonlara katilmaktadirlar (Staszowska-Karkut ve
Materska, 2020).

Aronya ayni zamanda karbonhidrat, amino ve organik asitler, mikro ve makro
elementler, vitaminler, aromatik organik bilesikler ve fenollerce de zengin bir
meyvedir. Aronyanin kimyasal bilesimi, yetistigi cografi bolgenin iklimine ve
toprak ozelliklerine, hasat yontemleri, saklama ve olgunlasma gibi ¢ok sayida

etmene gore degisiklik gosterebilmektedir (JuriKova vd., 2017).


https://www.mdpi.com/2072-6643/12/2/463#B4-nutrients-12-00463
https://www.mdpi.com/2076-3921/10/7/1052#B4-antioxidants-10-01052
https://www.mdpi.com/2076-3921/10/7/1052#B4-antioxidants-10-01052

Aronya, yiiksek potasyum ve kalsiyum seviyeleri ile enzimlerin veya protein
yapilarin ayrilmaz bir pargasi olarak elektron (e¢) ve mineral taginmasi, oksijen
depolanmasi, redoks ve biyokimyasal siireclerde aktif rol oynayabilmektedir

(Rommani vd., 2016).

Aronya, vyaban mersini (Vaccinium corymbosum), kizileitk (Vaccinium
macrocarpon) ve Isve¢ kirazi (Vaccinium vitis-idaea) ile karsilastirildiginda
antosiyanin ve fenolik icerik¢e daha zengindir. Arastirmalar, aronyanin diyete
dahil edilmesinin insan saglig1 bakimindan yararlar1 oldugunu goéstermektedir.
Ancak, calismalarin genisletilerek siirdiiriilmesi Onerilmektedir (Sidor ve

Gramza-Michatowska, 2019).

Bu arastirmada, aronya meyvesi sivi Oziitiinlin antioksidan ve sitotoksik

ozelliklerinin in-vitro ve molekiiler yontemler ile aragtirilmasi amaglanmistir.


https://www.mdpi.com/1420-3049/22/6/944#B47-molecules-22-00944

IKINCi BOLUM

ARONYA MEYVESI, ANTIOKSIDAN VE SITOTOKSIK
OZELLIKLERI

2.1 Aronya Meyvesi

Aronya, Rosaceae familyasinin Maloideae alt familyasina ait bir tiir ¢al1 bitkidir.
Tiiketim amagli gesitleri bulunmaktadir. Bu ¢esitlerden en 6nemlileri, Aronya
melanocarpa (Michx.) EIll (siyah aronya) ve Aronya arbutifolia Pers (Kizil
aronya)’dir. Aronya, dogal gida renklendiricileri ve islenmis besin tiretimi ile
nutrasotiklerin formiilasyonlarinda degerlendirilmektedir (Sidor ve Gramza-

Michatowska, 2019).

Kokeni Kuzey Amerika olan A. melanocarpa, yerli Amerikalilar tarafindan soguk
alginligini1 tedavi etmek i¢in kullanilmistir. Amerika Birlesik Devletleri (ABD)
topraklarinda aronyanin 'Viking' ve 'Nero' ¢esitleri yabani kug iiziimii meyveleri
ile karsilastirildiginda daha biiyiik ve tatlidirlar (Sidor ve Gramza-Michatowska,
2019).

Sekil 2.1: Aronya Meyvesi (Aronia melanocarpa)

Kaynak: T.C. Tarim ve Orman Bakanligi Bitkisel Uretim Genel Miidiirliigii,
2023



2.2 Tiirleri

Aronyanin ayirt edilebilir iki ana tiirli, Aronya melanocarpa (Michx.) ile kara kus
tizimii olarak bilinen Elliot ve Aronya arbutifolia Pers (kirmizi gerdanlik)’dir.
Ucgiincii tiirii ise bu iki tiiriin melezi olan Aronya prunifolia (mor kus iiziimii)’dir.
Soguga kars1 dayanikliligi nedeniyle bu {rlin {irlin sadece i1liman iklim
kosullarinda degil, ayni zamanda -35 °C'nin altindaki sicakliklarda da
yetistirilebilmektedir. Aronya c¢alilar1 maksimum 2-3 m yiikseklige kadar
bliyiimekte ve Mayis-Haziran donemine kadar 20-30 adet kii¢iik beyaz ¢igcekten
olusan semsiyelere sahip olmaktadir. Bu beyaz c¢igekler olgunlastiklarinda 6-13
mm ¢apa ve 0,5-2 g agirliga ulasan siyah renkli meyvelere dontismektedirler. Eksi
tadinda dolayi, aronya nadiren dogal taze meyve olarak dogrudan
tikketilmektedir. Esas olarak, meyve suyu, regel, sarap ve likor gibi {iriinlerinde

formiilasyonlarinda tercih edilmektedir (JuriKova vd.., 2017).

2.3 Fiziko-Kimyasal Ozellikleri

Aronya, boyu 3 m’ye ulasabilen bir ¢ali btkisidir. Yasca geng olanlar1 bitkisel
kompakt goriinimde iken, olgun olanlar1 ise agaca benzemektedir. Yapraklari
oval bicimde olan aronya bitkisinin bahar ve yaz aylarinda rengi yesildir. Ancak,
giiz mevsiminde kizil-kahve tonlarina dontigmektedir. Aronyanin salkima
benzeyen meyveleri sonbahar mevsiminde olgunluga ulasmakta olup, siyah ve
mavi renklidirler. Varyetesine bagl olarak, meyvelerin ¢ap1 6,1-17,8 mm, yiiz
adet meyvenin agirligi ise 32-111,7 g arasinda degismektedir (Sidor vd., 2019).

Aronyanin su ve posa kuru madde yilizdelerini sirasiyla, %17,9-26 ile %11,1

araliginda degismektedir (Mayer-Miebach vd., 2012).

Aronya meyvesinin kuru madde (km) igerigi %15,3-30,7 iken, bu kuru maddenin
%14,2-18,7'si ¢ozlinebilirdir (Skupien ve Oszmianski, 2008; Ochmian vd., 2009).

Aronyanin protein miktar1 diisiik olmakla birlikte, 3,7 g/100 g km’ye karsilik
gelmektedir. Arginin, tirozin, histidin, lizin, sistein, alanin, asparajin, serin,
glutamik asit ve treonin gibi aminoasitler aronya meyvesinde bulunmaktadir.
Aronyanin lipit igerigi %0,09-0,17 olarak belirlenmistir (Skupien ve Oszmianski,
2008).
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Aronya posasinda lipit seviyesi %65’e¢ ulagsmakta olup, ¢oklu doymamis yag
asitleri (PUFA) de dahil olmak iizere toplam 5,5 g/100 g olmaktadir. Aronya
linoleik ve oleik asitlerce, tohumunun yag: ise steroller ve fosfolipitlerce
zengindir (Pieszka vd., 2015).

Aronyada ve iriinlerinde sorbitol seviyesi 8,56 g/100 g’a ulagmaktadir. Ayni
zamanda, aronya melasinda lif igerigi %70 (km) seviyesine ulagmaktadir

(Ochmian vd., 2012).
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Sekil 2.2: Aronya Meyvesinde Bulunan Polifenolik Bilesikler

Kaynak: Borowska ve Brzoska, 2016

Aronya diyet lifinin %060'indan fazlasi ¢6ziinmeyen lif (lignin, seliiloz,
hemiseliiloz) unsurlarindan olusmaktadir. Aronya, B vitaminleri, karotenoidler,
tokoferoller, C ve K vitaminlerince zengindir. Aronya meyvesi kiil miktar1 6,8
9/100 g (km)’ dir. Aronya ayni zamanda makro elementler (potasyum, kalsiyum,
fosfor, magnezyum ve sodyum) ve eser elementler de (¢inko, demir, selenyum,
bakir, molibden, krom) icermekte olup, manganez, silisyum, nikel, bor ve

vanadyum gibi eser elementleri de barindirmaktadir (Pavlovi¢ vd., 2015).



2.4 Niitrisyonel Ozellikleri

Aronya, karbonhidrat, organik ve amino asit, elementler, vitaminler, aromatik ve
polifenolik bilesiklerce zengindir. Aronya meyvesi kimyasal bilesimini, yetistigi
cografi bolgenin iklimine, toprak kompozisyonuna, meyvesinin olgunluguna,
hasat ve saklama sartlarina baglidir. Daha yiiksek miktarda polifenol iceren diger
meyvelerden onemli dlgiide farklilik gostermektedir. Polifenoller, karakteristik
bir tat, koku, renk, besin degeri ve antioksidatif aktiviteye sahip tasiyicilardir

(JuriKova vd., 2017).

2.4.1 Diyet Lifi

Diyet lifleri onemli besin bilesenleridir. Lif i¢in yeterli alim miktar1 25-40
g/glin’diir. Aronya meyveleri 5,6 g/100 g miktarinda diyet lifi icermektedir.
Burada posa i¢in lif igerigi %63-78 (km) arasinda degismektedir. Aronya posasi
lifinin 6nemli bilesenleri, seliilloz (%35), hemiseliiloz (%34), lignin (%24) ve
pektin (%8)’dir. Diyet lifi agisindan zengin aronya besin takviyeleri ve
fonksiyonel besin formiilasyonlarinda degerlendirilmektedir. Viicuttaki diyet
lifleri, zararli maddeleri emme, agir metalleri ve mineral bilesenleri baglama ve

seviyelerini azaltmaktadir (Sojka vd., 2013).

2.4.2 Yag

Aronya meyvesinde toplam yag iceriginin 0,14 g/100 g (%3-14 km). Aronya
tohumu 19,3 g/kg gliserit yagi icermektedir. Aronya yagi fosfolipidler, steroller
ve tokoferoller agisindan zengindir. Kurutulmus aronya ve tohumlarindan elde
edilen yagda ana yag asidi olarak linoleik asit (%73,6) gibi ¢oklu doymamis yag
asitleri bulunmaktadir (Pieszka vd., 2015).

2.4.3 Organik Asitler

Aronya genellikle %1,1-1,4 arasinda degisen diisilk organik asit igerigine
sahiptir. Taze meyvelerinde tanimlanan baslica yag asitleri, malik (13,1 g/kg),
sitrik (2,1 g/kg) ve kinik (5,9 g/kg)’dir. Sikimik, okzalik ve siiksinik asitler gibi

diger bilesenler de mevcuttur. Aronyanin Serbest asitleri diger ¢oziinebilir



maddelerle birlikte meyve suyuna gectikleri i¢in diisiik diizeyde kalmaktadir.
Aronyadaki organik asitler arasinda en dikkat ¢ekeni galakturonik asit’tir (5-16
g/kg) (Denev vd., 2018).

2.4.4 Proteinler ve Amino Asitler

Aronyanin protein miktar1 0,7 g/100 g gibi diisiik bir degerdedir. Kurutulmus
aronya posasinda ise protein igerigi %5-24 arasinda degiskenlik gostermektedir.
Aronya ve yan lriinlerinde dikkat ¢eken aminoasitlerden baslicalari, glutamik
asit, aspartik asit ve arginin’dir. Ayrica, ¢ekirdeksiz aronya posasinin tohumuna
gore daha diisiik protein igerigine sahip oldugu rapor edilmektedir (Buda vd.,
2020).

2.4.5 Seker

Aronyanin toplam seker igerigi 68-158 g/kg arasinda degismektedir. Yapilan
caligmalarda, glikoz; 11-40 g/kg, fruktoz; 14-42 g/kg ve sorbitol; 44-76 g/kg
olarak rapor edilmektedir. Meyvesinde %0,34 oraninda siikroz bulunmaktadir.
Aronyanin baskin karbonhidrat bileseni olarak sorbitol (%2,7-3,5 km)’diir.
Ayrica ¢ekirdekli posasinin ¢ekirdeksiz fraksiyonlarina gére 6nemli 6lgiide daha
yiiksek sakkaroz ve glikoz igerdigi goriillmektedir. Giinliik 100 g aronya meyvesi,
yetiskin bir kiginin giinliik enerjiSinin yaklagik %3"linii kargilamaktadir (Jurendié¢

ve Séetar, 2021).

2.4.6 Vitaminler, Mineraller ve Eser Elementler

Taze sikilmis aronya 0ziitii, B1 (25-90 pg/100 ml), B2 (25-110 ug/100 ml), Be
(30-85 ng/100 ml), askorbik asit (5-100 mg/100 ml), pantotenik asit (50-380
ng/100 ml) ve niasin (100-550 g/100 mL)’dir. Aronyanin kiil degeri, 4-6 g/kg
iken, bu deger meyve suyunda ise 5 g/kg’dir (%1,4-3,9 km) seviyesindedir
(Pavlovi¢ vd., 2015; Yamane vd., 2017).

Makro elementler, metabolizmanin kontrol ve diizenlenmesinden sorumlu iken,
mikro elementler ise, enzimlerin veya protein yapilarinin ayrilmaz parcalar

olarak kritik biyokimyasal roller oynarlar (Romani vd., 2016).



2.5 Saghk Etkileri

Aronya meyvesi polifenolik bilesiklerce, yaban mersini, kirmizi ahududu, kirmizi
kus lizimi, ¢ilek ve bogiirtlen dahil diger bir¢ok meyve tiiriinden daha zengindir.
Ornegin, fenonilk bilesik toplami, siyah frenk iiziimii (Ribes nigrum) icerigine
esdeger iken, bogirtlene (Rubus fruticosus) gore 2-4 katidir. Bu durum, yaban
mersininde (Vaccinium corymbosum) 5 kat, kirmizi ahudududa (Rubus idaeus) 3-
8 kat ve ¢ilekte (Fragaria ananassa) ise 10 kat daha fazladir. Bazi1 farkli
meyvelerdeki en yiiksek polifenol konsantrasyonunun yaban mersininde (564
mg/100 g) oldugu ve bunu sirasiyla aronya (432 mg/100 g) ve aligin (440 mg/100
g) izledigi rapor edilmistir (Shi vd., 2024).

Farkli meyve tiirlerdeki fenolik bilesiklerin diizeyi, genetik 6zellikle, yetistirme
kosullari, isleme ve depolama gibi bir¢ok faktére baglidir. Etkin depolama igin
ideal sicaklik 3 °C'dir. Ancak, bu sicaklikta 6 ay1 asan saklama kosulunda fenolik
imerigi toplami1 %30 azalmaktadir. Daha yiliksek sicaklik ve gilines 1s181nin

antosiyaninlerle iliskili yiiksek fenolik bilesik igerigine olumlu etken oldugu
bilinmektedir (Jakobek vd., 2012).

Viking ve Nero aronya meyvelerinin toplam fenolik madde igerigi seviyesi
Galicianka c¢esidinden daha yiiksektir. Hugist ¢esidi aronya ise en zengin
polifenol kaynagidir (23,4 mg gallik asit/g). Aron cinsi aronyanin ise toplam
fenolik madde diizeyi 15,86 mg gallik asit/g ile en diisiik olanidir (Ochmian vd.,
2012).

Aronya diger meyvelerle karsilastirildiginda en yiiksek fenolik icerige sahip iiriin
olarak tanimlanmaktadir (Kapanoglu vd., 2013). Ozellikle, en yiiksek biyoaktif
bilesik icerigine dondurularak kurutulmus aronyada rastlanmaktadir (Savikin vd.,

2014; Samoticha vd., 2016).

Aronyada bulunan baslica onemli fenolik bilesikler, hidroksisinnamik asit,
neoklorojenik asit, siyanidin-3-galaktosid ve siyanidin-3-arabinosid ve
prosiyanidin Bi’dir. Flavanoller (epikatesin) ve flavonoller (kuversetin
glikozitler) aronya meyvesinin en temel fenolik bilesenleri olarak bilinmektedir
(Rami¢ vd., 2015).
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Sekil 2.3: Aronya melanocarpa'nin yaslanma karsiti etkileri

Kaynak: Platonova vd., 2021

2.5.1 Aronya Meyvesindeki Fenolik Asitler

Dogal meyveler ekseriyetle suda az ¢oziinen sinamik asit tiirevi hidroksisinamik
asit agisindan zengin besinlerdir. Ayni1 zamanda, en sik tespit edilen diger fenolik
asit ise ester bagi araciligiyla kinik asitle bagli bir kafeik asit kompleksi olan
klorojenik asittir. Neoklorojenik asit ile flavonoid olmayan diger polifenolik
bilesikler de meyvelerde bulunmaktadir (Hirth vd., 2015).

Bes aronya ¢esidi 'Aron', 'Fertodi', 'Hugin', 'Nero' ve 'Viking' ile yapilan
caligmalar, klorojenik ve neoklorojenik asitlerin baslica antioksidanlar oldugunu
gostermektedir (Rop, 2010). Ayrica 'Hugin', 'Nero', 'Viking' ve 'Galicianka'
cesitlerinde ise yine klorojenik ve neoklorojenik asitlerin esdeger diizeylerde
igerilen 6nemli fenolik asitler oldugu rapor edilmektedir (Ochmian vd., 2012).
Aralarinda, klorojenik asit diger fenolik asitlere gore goreceli daha yiiksek
bulunmaktadir (Jakobek vd., 2012).

Aronya meyvesindeki kafeik asit ve tiirevleri ile ferulik asit toplam antioksidan
kapasitesi (TAK) tizerinde etkilidirler (Wu ve Wang, 2002).



Aronya  Oziitiiniin  pastorizasyonu (80  °C)  fenolik  bilesiklerden
olanhidroksisinnamik asit diizeyini %59 diisirmektedir. Diger taraftan, plazma
teknolojisi ile islenmis aronya oOziitiindeki hidroksinnamik asit orani ise %23

artmaktadir (Tian vd., 2017).

2.5.2 Aronya Meyvesinin Flavonoidleri

Aronya meyvesinin  baslica flavonoid alt gruplari, antosiyaninler,
proantosiyaninler, flavonoller ve flavanoller (katesinler)’dir. Flavonol
glikozitler, kersetin 3- O- galaktosid (Q-Gal) ve kersetin 3-O-glukozitin baskin
flavonoidler olug, toplam fenolik igerigin yaklasik %10"unu temsil etmektedirler.
Benzer sekilde, aronya oziitiiniin flavonoid ve proantosiyanidin igerigi, yaban
mersini, siyah frenk iiziimii, bogiirtlen, yaban mersini, kirmizi kus tiziimi, kirmizi

ahududu ve ¢ilek gibi diger meyve o6ziitlerinde daha yiiksektir (Tian vd., 2017).
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Sekil 2.4: Aronya meyvesinde bulunan flavonoid ve gesitleri.

Kaynak: Shi vd., 2024
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Aronya meyvesine olan niitrisyonel ve saglik ilginin temel nedeni igerdigi
antosiyaninler ve glikosile flavonoid bilesikler gibi antioksidan unsurlardir
(Cretu ve Morlock, 2014). Ozellikle, antosiyaninler tiim fenolik bilesenlerin
yaklasik %25'ine karsilik gelmektedir (Oszmianski ve Wojdyto, 2005). Bir diger
calismaya gore ise, bu oran %41'e kadar c¢ikabilmektedir. Siyah, mor ve
kirmizi Aronya'nin ana antosiyanin bilesigi, siyanidin-3-galaktosid’dir (Taheri
vd., 2013). Ayrica, bu dort ¢esit aronya meyvesinin i¢erdikleri fenolik bilesiklerin
%50'sini siyanidin-3- O -galaktosid olustururken, polifenoller ve antosiyaninler
ise kalan %50'ye karsilik gelmektedir (Ochmian vd., 2012).

Aronya cayinda ana bilesenler siyanidin-galaktoz ve siyanidin-arabinosid iken,
siyanidin-glukozit ve siyanidin-ksilosid ise miktarca yarisin1 olusturmaktadir.
Aronya 6ziitiinde siyanidinler, siyanidin-3-0O-galaktosid (222 mg/100 g) ve 3- O -
arabinosid (159 mg/100 g)’dir (Slimestad vd., 2005; Wangensteen vd., 2014).

Siyah kus tiztimii (Ribes nigrum), kirmizi kus tiziimii (Ribes rubrum), bektasi
tizimi (Ribes grossularia), c¢ilek (Fragaria ananassa), bogirtlen (Rubus
fruticosus) ve kirmizi ahududu (Rubus idaeus) ve aronya gibi meyveler
arasinda aronya en yiiksek antosiyanin konsantrasyonuna sahiptir. Aronya’daki
antosiyanin igerigi miirver (Sambucus nigra) ile karsilastirilabilir diizeyde olup,
Ozellikle aronyanin 'Rubini' ¢esidinde daha yiiksek miktarda bulunmaktadir
(Veberi¢ vd., 2009; Taheri vd., 2013). Diger taraftan, aronya ve siyah frenk
liziimii ¢caylarinda, yaban mersinine gore, iki kat diisiik antosiyanin oldugu rapor

edilmektedir (Savikin vd., 2014).

Antosiyaninler 1s1l islemle biiylik 6l¢iide bozunmaya ugramaktadirlar. Aronya
oziitl, pH faktord ile, diisiikk depolama sicakliginda tutuldugu zaman, antosiyanin
verimi yiikselmektedir (Howard vd., 2013; Wilkes vd., 2013). Ekstrasiyon teknigi
de aronya Oziitliniin antosiyanin verimini etkilemektedir. Caligsmalar, en az
olumsuz etki gosteren teknigin ekstraksiyon solventi olarak asitlestirilmis
metanoliin kullanilmasi oldugunu gostermektedir (Gazdik vd., 2008). Sicak su,
etanol ve trifloroasetik asit iceren metanol gibi solventler de ekstraksiyonda
kullanilabilmektedir (Park ve Hong, 2014). Filtrasyon isleminde ise koruyucu
sodyum siilfatin varligi, ekstraksiyonun verimliligini arttirmaktadir (Bréunlich
vd., 2013). Enzim ile soguk ve sicak maserasyon islemlerinin antosiyanin

stabilitesini olumsuz etkiledigi bilinmektedir (Vagiri ve Jensen, 2017).
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2.5.3 Aronya Meyvesinin Flavonoller ve Flavanoller, Proantosiyaninleri

Flavonoller  (kuersetin  glikozitler) ve  flavanoller  (flavan-3-oller,
proantosiyanidinlerdeki  epikatesin) meyvelerde var olan antioksidan
bilesenlerdir. Aronya meyvesinde, kersetin-3-galaktosid (hiperosid), kersetin-3-
glukozit (izokersetin) ve kersetin-3-rutinosid (rutin) olmak iizere ii¢ temel
flavonol bulunmaktadir. Ayrica, konsantrasyonu g¢ok diisiikk olmakla birlikte
quercetin 3-vicianoside de mevcuttur. Aronyada tanimlanan baska bir flavonol

olan kaempferol seviyesi oldukg¢a diistiktiir (Kovacevié¢ vd., 2016).

Flavan-3-ol polimerik prosiyanidini aronya meyvesinde bulunan &nemli bir
polifenol grubudur. Cogunlukla (-)-epikatesin birimlerinden olusmaktadirlar.
Birimler esas olarak C4-C6 ve C4-C8 baglariyla (B tipi baglar) baglanirlar.
Serbest epikatesin, aronyada mevcut olup, konsantrasyonu polimerik
prosiyanidinler ile (katesinler) karsilastirildiginda 6nemli 6l¢lide daha diisiik
olmaktadir (Bréunlich vd., 2013).

Diisiik molekiiler agirliklt oligomerik prosiyanidinler gastrointestinal kanalda
bozulmadan emildiginden polimerizasyon derecesi biyoyararlanimlari a¢isindan
onemlidir. Ancak, polimerizasyon islemi bilesiklerin bagirsak emilimini biiyiik
Olcide olumsuz etkilemektedir. Aronya meyvesi genotiplerinde yapisal
stereokimya ve konfigiirasyona bagli katesin ve/veya epikatesin dimerleri gibi 64

farkli izomerin varlig1 tanimlanmaktadir (Wangensteen vd., 2014).

Aronya meyvesi prosiyanidinler, meyve etinde %70, kabukta %25 ve ¢ekirdekte
ise %5 oraninda bulunmaktadir. Aronyanin 6zellikle kabuk ve meyvesinde B2 ve
B5 dimerik prosiyanidinleri ve trimerik prosiyanidin C1 yer almaktadir (Mayer-
Miebach vd., 2012).

En yiiksek prosiyanidin konsantrasyonu hibrit Aronia prunifolia’da tespit
edilmistir. 'Viking' tiriinde ise daha fazla proantosiyanidine rastlanmaktadir
(Taheri vd., 2013).

Aronya piirelerinin 20 dk i¢inde 100 °C'ye kadar 1sitilmas1 ve 15 dk bekletilmesi
antioksidan igerigini anlamli sekilde diisirmemektedir. Aronyanin prosiyanidin
igerigi meyvelerinkinden yaklasik %45 ve 1s1l islem gérmiis meyve piirelerinden
ise %10 daha yiiksektir (Mayer-Miebach vd., 2012; JuriKova vd., 2017).

12


https://www.mdpi.com/1420-3049/22/6/944#B75-molecules-22-00944

2.6 Aronya Meyvesinin Kronik Hastaliklar Uzerine Etkisi

Aronya meryvesinin bazi kronik hastaliklar tizerinde olumlu tedaviyi destekleyici
etkisi oldugunu gosteren arastirmalarin sayisi giin gectikce artis gostermektedir.
Destekleyici tedavide kullanilan aronya meyvesi biyoaktifce zengin tiriinlerinden
diyabet, enflamasyon, kanser ve  kardiyovaskiiler  rahatsizliklarda

faydalanilmaktadir (Sekil 2.5) (Yu vd., 2021).
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Sekil 2.5: Aronya Meyvesinin Tedavi Edici Farmasotik Ozelliklerine Ait Taniml
Molekiiler Hedefler

Kaynak: Ren vd., 2022

2.6.1 Antidiyabetik

Aronya oziitiinlin uzun siireli tiikketiminin, aclik kan glikozu seviyesi ve lipit

profili iizerinde olumlu etkileri rapor edilmistir (Qin ve Anderson, 2011).

Aronya meyvesi, glikoz metabolizmasini iyilestirmekte ve bu nedenle diyabet
tedavisinde iyi bir se¢im gibi goriinmektedir. Aronyanin polifenolik bilesikleri
(Siyanidin  3-rutinosid), a-glukosidazin inhibisyonu nedeniyle kan sekeri
seviyesinin azaltilmasida ve a-glikozidaz ve a-amilaz aktiviteleri inhibe
etmektedir. Bu ise yemek sonrasi hiperglisemiyi kontrol ederek, diyabetin

onlenmesinde yararli roller oynayabilmektedir (Adisakwattana vd., 2011).
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Benzer antidiyabetik sonuglar, diyabet pozitif in vivo deneysel hayvan
modellerinde de saptanmistir (Sekil 2.6) (Kokotkiewicz vd., 2010).
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Sekil 2.6: Aronya Meyvesi Antidiyabetik Tedavi Sinyal Yolaklar

Kaynak: Ren vd., 2022

Bir diger in vitro aragtirma, aronya Oziitiiniin sindirim sisteminin anahtar
enzimleri olan pankreatik o-amilaz ve lipaz aktivitelerini inhibe ettigini
gostermistir. Klinik agidan pankreas a-amilazinin en etkili inhibitorii klorojenik

asittir (Worsztynowicz vd., 2014).

Aronya 0ziitii, insiilin sinyal yolagini, adipogenez ve inflamasyonla iliskili ¢coklu
diger yolaklar1 modiile ederek insiilin direnciyle iliskili risk faktorlerini
azaltmaktadir. Aronya antosiyaninleri, diyabetik hastalarda ve streptozotosin-
diyabetik si¢anlarda karbonhidrat metabolizmasini regiile edebilmektedir (Sikora
vd., 2014).

Klinik kanitlar, polifenollerce zengin besinlerin beta hiicrelerinin biitiinligiinii ve
fizyolojisini eski haline getirererk ve insiilin salinim aktivitesini arttirarak
karbonhidrat metabolizmasin1 modiile ettigini gostermektedir. Bu sebeple,

polifenollerce zengin aronya meyvesi diyabet tedavisi i¢in alternatif dogal
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kaynakli ¢6ziim sunabilmektedir (Dragan vd., 2014). Bu baglamda, 3 ay boyunca
200 ml/giin aronya oziitli tiikketimi onerilmistir (Simenov vd., 2002). Bir diger
calisma ise, 6 hafta aronya 6ziitii uygulamasinin streptozotosin kaynakli diyabet
semptomlarinin azaldigin1 goéstermistir. Diyabet gelisiminde rol oynayan
dipeptidil peptidaz 1V, a-glukosidaz ve anjiyotensin doniistiiriicii enzimleri
inhibe etmek yoluyla yemek sonrasi kan sekeri seviyesinin yiikselmesine izin

vermemistir (Yamane vd., 2017).

2.6.2 Antienflamatuvar

Aronya meyvesinin anti-inflamatuar  6zellikleri, diyabet, kardiyovaskiiler
hastaliklar ve bagisiklik sistemi sorunlari gibi kronik saglik sorunlarinin
gelisimlerinin -~ o6nlenmesinde  roller  oynayabilmektedir. Bu noktada,
siklooksijenaz (COX) ve indiiklenebilir nitrik oksit sentaz (iNOS) bir¢ok
enflamatuar hastaligin ilerlemesi ile iliskili lipid mediatorlerin ve nitrik oksidin

sentezinden sorumlu anahtar pro-enflamatuar enzimlerdir (Li vd., 2015).

Calismalar, Aronya Oziitiiniin in vivo deney hayvani modellerinde endotoksin
kaynakli tiveit iizerinde antienflamatuar etkileri oldugunu goéstermektedir. Anti-
okiiler enflamatuar etkinin, INOS ve COX-2-enzimlerinin baskilanmig
ekspresyonundan kaynaklanan nitrik oksit, prostaglandin ve tiimdr nekroz
faktorii-a (TNF-a) iiretimini inhibe edebildigini gostermektedir (Ohgami vd.,
2005).

Aronya Oziitiinlin insan aortik endotel hiicrelerinin proenflamatuar yanitini
baskiladigina dair yeni kanitlar ortaya koymustur. Enflamatuar solunum yolu
sorunlarina karsi biyoaktif bilesenleri tedavide destek saglamaktadir. iNOS ve
COX-2 ekspresyonunun azalmasiin yani sira, radikal oksijen tiirlerinin
salgilanmasinin azalmasi ve hiicre dongiisliniin durusunu indiiklenmesi anti-

enflamatuar 6zelliklerine dair kanitlar sunmaktadir (Zapolska-Downar vd., 2011).

2.6.3 Antikanserojen

In vitro test antosiyanin 6ziitiine 24 saat maruz kalan insan HT-29 kolon kanseri

hiicrelerinin %60 oraninda canliliklarinda azalma goriilmiistiir. Aronya 06ziitd,
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hiicre dongiisiiniin G1/G0 ve G2/M fazlarinda blokaj etkisi gostermektedir.
Aronya 6ziitiiniin kanser hiicrelerini iiziim ve yaban mersini 6ziitlerine gére daha
fazla inhibe ettigini rapor etmistir (Sekil 2.7) (Malik vd., 2003; Thi ve Hwang,
2018).
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Sekil 2.7: Aronya Polifenolik Bilesiklerinin Insan Karaciger Kanser Hiicresi HepG2
Uzerindeki Etkileri

Kaynak: Shi vd., 2024

Polifenolik bilesiklerce zengin zengin aronya oziitii, T hiicresi kaynakli
lenfoblastik ~ 16semi  hiicrelerinde = programlanmig  hiicre  6limini
indiiklemektedir. Antikanserojen aktivitesi ise agirlikli olarak klorojenik asitler,
bazi siyanidin glikozitler ve kersetin tiirevleri ile iliskilendirilmektedir (Sharif
vd., 2012).
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2.6.4 Kardivovaskiiler

Hipertansiyon, endotel disfonksiyonu ve oksidatif stres ile iligkili
kardiyovaskiiler hastalik gelisiminde olumsuz rol oynayan bir etmendir (Cuji¢
vd., 2018).

Polifenoller, vaskiiler oksidatif stresi azaltma yetenekleri nedeniyle, genel
kardiyovaskiiler sagligi ve hipertansiyonu diizenleyebilmektedir. Aronya
Oziittiniin in vivo deney hayvanmi modellerinde indiiklenmis hipertansiyonu
distrdiigi bildirilmistir (Ciocoiu vd., 2013). Bu olumlu etkinin temelinde ise,
yliksek toplam antioksidan kapasitede lipid peroksidasyonunu azaltmaktadir. In
Vvivo ve in vitro arastirmalar, fenolik bilesiklerin endotel hiicreleri koruduklarini,
restorasyonuna katki sagladiklarini ve anti-trombosit isevsellik gosterdiklerini
bildirmektedir (Bijak vd., 2011).

2.7 Aronya Meyvesinin Antioksidan ve Sitotoksik Ozellikleri
2.7.1 Antioksidan Ozellikleri

Antioksidanlarca zengin besinlerin diizenli ve yeterli miktarlarda tiiketimi
genellikle genel saglik tizerinde olumlu etkiler gostermekte ve olasi kronik saglik
sorunlarinin dnlenmesinde 6nemli roller oynamaktadir. Bitkiler aleminde bilinen
8.000'den fazla tanimlanmis polifenolik bilesikler diyet yoluyal alinabilen
antioksidanlardir. Bitkisel kaynakli antioksidan fenolik bilesikler acisindan

aronya meyvesi ve iiriinleri de bu kategoriye dahildirler (Toli¢ vd., 2017).

Fenolik bilesiklerin redoks potansiyeli proton (hidrojen) donérleri ve kolesterol
oksidasyonunda rol oynayan dioksijen (tekli oksijen) molekiillerinin
selasyonunda indirgeyici ajanlar olarak antioksidan davranis dergilemektedirler.
Bu sayede, oksidatif strese karsi giligli koruyucu etkiler gostermektedirler
(Oszmianski ve Wojdyto, 2005).

Aronya meyvesinin antioksidan aktivitesi DPPH (2,2-difenil-1-pikrilhidrazil) ve
ABTS [2,2-azino-bis (3-etilbenzotiazolin-6-siilfonat)] gibi radikal unsurlar
inhibe etmektedir. Aronya, diger dogal meyveler arasinda en gii¢li in vitro
radikal detoksifikasyon aktivitelerinden birisini gostermektedir. DPPH ve ABTS
radikallerini baskilama islevselligi, taze meyvelerde DPPH igin 279,38 mg/100 g
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ve ABTS radikalleri igin 439,49 mg/100 g ile meyve sularinda DPPH i¢in 127,45
mg/100 g (uM Trolox/100 g km)’dir. Fenolik bilesiklerin antioksidan kapasiteleri
in vivo emilimden sonra, reaktif nitrojen (RNS) ve oksijen (ROS) tiirleri ile
prooksidanlarin inhibisyonu, antioksidan enzimlerin geri kazanimi ve kanda
seviyelerinin diizenlenmesi gibi hiicresel sinyal yolaklar1 yoluyla basarilmaktadir
(Sekil 2.8) (Toli¢ vd., 2015).
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Sekil 2.8: Degisik Meyve Tiirlerinde Toplam Antioksidan Kapasitesi

Kaynak: Yilmaz, 2021

Prosiyanidinler, iistiin  antioksidanlar  olarak  kabul edilmektedirler.
Olgunlagsmamis aronya meyvesinde antosiyaninler bulunmamasina ragmen;
prosiyanidin ve flavonoid bilesikler daha fazla bulunmaktadirlar. Bu durum ise
aronya meyvesinin diyet yoluyla potansiyel terapotik fonksiyonunu
gostermektedir. Ornegin, profesyonel kiirek sporu ile ugrasan kisilere 1 ay
siiresince giinde 150 ml aronya 6ziitii verilmesi sayesinde egzersizin alyuvarlarda
sebep oldugu oksidatif hasarin anlamli sekilde diistiigii belirlenmistir (Sekil 2.9)
(Szopa vd., 2017; Gralec vd., 2019).
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Sekil 2.9: Bitkisel Kaynakli Baz1 Biyoaktif Bilesikler

Kaynak: Guo vd., 2023

Siyanidin-3-O-arabinosid, Aronya meyvesinde bulunan en gii¢li radikal
baskilayan antosiyanin bilesiktir. 15-lipooksijenaz ve ksantin oksidaz gibi pro-
oksidatif enzimlerin de inhibitoriidiir. Kuversetin, aronya o6ziitiinde en yiiksek
oksijen radikal absorbans kapasitesi (ORAC) ve toplam radikal yakalayici
antioksidan parametre (TRAP) gosteren bilesiktir. Aronya oziitiinlin in vitro
antioksidan  kapasitesinin %401t proantosiyanidinler kaynaklidir. Bunu
antosiyaninler (%?24), hidroksisinnamik asitler (%18) ve epikatesin (%I11)
izlemektedir (Sekil 2.10) (Skupien ve Oszmianski, 2008).
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Sekil 2.10: Aronya Meyvesi Baz1 Onemli Fenolik Bilesikleri

Kaynak: Ren vd., 2022

2.7.2 Sitotoksik Ozellikleri

Aronya oziitiinlin, ii¢ tip malign hiicrelerinde (A-549, LS-174T ve Hela) ve
normal pulmoner fibroblast hiicrelerde (MRC5) yiiksek fenolik ve flavonoid
igerigi sebebiyle giiclii sitotoksik aktivite gosterdigi tespit edilmistir (Sekil 2.11)
(Cvetanovi¢ vd., 2018).
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Sekil 2.11: Aronya Meyvesi Antosiyaninlerinin Oksidatif H>O, Stresine Maruz Kalan
Pankreatik B-Hiicreleri (BTC3) Uzerindeki Antioksidan Etki Yolaklari

Kaynak: Shi vd., 2024
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Hidrolize aronya oziitiinlin HL60 hiicre hattinin ¢oklu ilaca direngli alt
dizilerinden HL60/VINC ve HL60/DOX iizerinde antilosemik olumlu etki
sergiledigi belirlenmistir (Skupien vd., 2008).

Aronya oziitiiniin SK-Hep1 insan hepatoma hiicreleri lizerinde antikanser etki
sergiledigi, hiicre proliferasyonunu 6nledigi ve de kanser hiicrelerinin metastazini

doza bagli inhibe ettigi kanitlamistir (Thi ve Hwang, 2014).

2.8 Gelecek Arastirma Ongoriileri

Aronya gibi yeni taninan meyve tiirleri 6zellikle yiiksek antioksidatif 6zellikleri
sebebiyle arastirmacilarin ilgi odagi haline gelmektedir. Ozellikle, antosiyaninler
ve prosiyanidinler yiiksek diizeydeki polifenolik bilesikler olarak olduk¢a 6nemli
roller oynamaktadirlar. Polifenollerin igerigi meyvenin olgunluk diizeyine,
yetistirme bolgesine ve iklim kosullarina baglidir. Biyoyararlanimi diisiik
olmasma ragmen saglik acisindan olumlu metabolik siiregclere neden

olabilmektedir (Sekil 2.12) (JuriKova vd., 2017).
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Sekil 2.12: Bitkisel Tip Arastirmalarinda Netwrok Farmakoloji Kaynaklari

Kaynak: Lee vd., 2022
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Aronya meyvesi ve yan iriinlerine dair Ar-Ge c¢alismalari artarak devam
etmektedir. Bu meyvenin ve Oziitliniin besin ve ilag {irlinleri olmak iizere besin
katkilarina kadar ¢ok sayida alanda degerlendirilmesi miimkiin gériinmektedir.
Ozellikle, Japonya, Giiney Kore ve diger iilkelerde sektdr aronya meyvesi ve
Oziitline olan talebini giin gectik¢e arttirmaktadir. Bu durum ise aronyanin pazar

bliyiikliigiiniin gelisecegini gostermektedir (Shi vd., 2024).
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UCUNCU BOLUM

GEREC VE YONTEM

3.1 Gereg

Arastirmada kullanilan aronya o6ziitii lirlinii market satis noktasindan tedarik
edilmis ve ileri analiz asamasina kadar +4 °C’de 1ZU Sabri Ulker Gida Beslenme
Arastirma Merkezi’nde saklanmistir (Tablo 3.1, Tablo 3.2, Sekil 3.1).

Tablo 3.1: Aronya Oziitii Uriin Etiket Bilgileri

Porsiyon (100 g) Miktari
Enerji (Kkal) 233
Yag (g) 0.0
Doymus Yag (g) 0
Karbonhidrat (g) 57.8
Sekerler (g) 31.6
Protein (g) 0.7
Tuz (g) 0.01

Kaynak: Arastirmaci tarafindan olusturulmustur.

Sekil 3.1: Aronya Oziitii Uriinii

Kaynak: Arastirmaci tarafindan olusturulmustur.
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Tablo 3.2: Aronya Oziitii Biyoaktif Bilesikleri (mg/100 g)

Bilesik Miktar / Birim (mg/100 g)
Toplam antosiyanin 460 SGE (TA)
Toplam polifenol 690 GAE (TA)
Toplam flavonoid 5.3 KE (TA)
Siyanidin-3-galaktozit 989 (TA)
Siyanidin-3-glikozit 38 (TA)
Siyanidin-3-arabinozit 399 (TA)
Siyanidin-3-ksilozit 52 (TA)
Kersetin 0.07 (TA)
Kersetin-3-galaktozit 30 (TA)
Kersetin-3-glikozit 27 (TA)
Kempferol 53 (TA)
Fenolik asit 669 (KA)
Kafeik asit 1411 (TA)
(—) Epikatesin 15 (KA)

SGE: Siyanidin-3-glikozit ekivalani, GAE: gallik asit ekivalani, KE: katesin
ekivalani, KA: kuru agirlik, TA: taze agirlik

Kaynak: Ozdemir ve Eroglu Ozkan, 2021

3.2 Yontemler
3.2.1 Toplam Antioksidan Kapasite (TAK) Tayini
3.2.1.1 Cozeltilerin Hazirlanisi

Oniki mg 2,2-difenil-1-pikrilhidrazil (DPPH) (Sigma Aldrich D9132, Darmstad,
Almanya), 300 ml metanolde (Merck 106009, Darmstad, Almanya) ¢ozdiiriilerek
DPPH soliisyonu hazirlanmistir. Ekstraksiyon c¢ozeltisi i¢in %0,1 formik asit
(Tekkim LB.TK.930264.25001, istanbul, Tiirkiye) ve %75 metanol (Merck

106009) saf su ile hacmen tamamlanmuistir.
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3.2.1.2 Ornek Hazirlama

Toplam Antioksidan Kapasite (TAK), DPPH (1,1-difenil-2 pikrilhidrazil) testi ile
Trolox esdeger antioksidan kapasitesi (mmol TEAC/L) cinsinden hesaplanmistir.
DPPH testi Kumaran ve Karunakaran (2006) yontemi izlenerek
gerceklestirilmistir. Aronya 0ziitii, 3.2.1.1°de hazirlanan ekstraksiyon ¢ozeltisi ile
ayrildiktan sonra 3.000 rpm/10 dk santrifiij edilmistir. Santrifiij edilen 6rnekten
0,1 ml alinarak, iizerine 2 ml DPPH soliisyonu eklenmistir. Kér numune i¢in %80
metanol soliisyonundan 0,1 ml alimip, iizerine 2 ml DPPH soliisyonu
pipetlenmistir. Karanlik ortamda 30 dk oda sicakliginda, inkiibasyon sonrasi,
karigimin absorbansi 517 nm dalgaboyunda UV spektrofotometre (Shimadzu UV-
1700 UV-Vis, Japonya) ile dl¢tilmiistiir.

3.2.2 In vitro Hiicre Canhilik Testi (MTS)

In vitro hiicre canlilik testi (MTS) Abdik (2022) c¢alismasi izlenerek
gergeklestirilmistir. Normal insan dermal fibroblast (NHDF) L929 ve HaCaT
hiicre hatlar1 ile insan kolon kanseri hiicre hatlar1t HCT-116 ve HT-29, iZU
Molekiiler Biyoloji ve Genetik Departmani hiicre kiiltiiri koleksiyonundan temin
edilmistir. Zamana bagli (24. ve 48. saatler) hiicre canliligi (%) okumalari,
BioTek 800 TS Elisa mikropleyt okuyucu (Agilent, Kaliforniya, ABD)
kullanilarak 490 nm dalgaboyunda gergeklestirilmistir. Sonuglar, Microsoft Ofis
Excel programina aktarilarak, ortalama, standart sapma, normalize ortalama ve

normalize standart sapma degerleri hesaplanmistir.

3.2.3 Telomer Uzunlugu Testi
3.2.3.1 DNA Ekstraksiyonu

Doz ve zamana bagl elde edilen L929, HaCaT, HCT-116 ve HT-29 hiicre
hatlarindan, (Eurofins Genespin 5224400605, Hamburg, Almanya) DNA
Izolasyon kiti talimatlar1 izlenerek DNA izole edilmistir. Ilk olarak, oda
sicakliginda (18-25 °C) GENESpin Wash Buffer ve GENESpin Proteinase K
reaktifleri hazirlanmistir. Hiicrelerden 0,2 g homojenize edilerek, 2 ml toplama

tiptine konulmustur. Tiipiin tizerine 65 °C’de 550 ul GENESpin Lysis Buffer
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eklenmis ve 15 sn vortekslenmistir. Devaminda, tiipe 10 ul GENESpin Proteinase
K daha pipetlenerek, 2-3 sn daha homojenize edilmistir. Homojenizasyon ertesi,
tiip 65 °C/30 dk inkiibasyona birakilmistir. inkiibasyon sonunda, tiip 10.000xg/10
dk santrifiij edilmis ve 300 pl supernatant yeni bir tiipe aktarilmistir. Uzerine 300
pul GENESpin Binding Buffer ve 300 pl etanol ilave edilerek, 30 sn daha
vortekslenmistir. Yeni bir toplama tiipiine GENESpin Column konularak, 700 ul
miks tiipe aktarilmis ve 11.000xg/1 dk santrifiij edilmistir. Santrifiij bitiminde,
tiipteki berrak soliisyon atilmis, dipte kalan pellet yikama ve kurutma islemlerine
alinmistir. ilk olarak, 400 ul GENESpin Wash Buffer-1 ve 700 ul GENESpin
Wash  Buffer-2 GENESpin  kolonuna pipetlenerek, 11.000xg/1 dk
santrifiijlenmistir. Sonrasinda, 200 ul GENESpin Wash Buffer-2 GENESpin
kolonuna aktarilmis, 11.000xg/2 dk santrifiijlenmis ve supernatant kisim
atilmistir. 1,5 ml santrifiij tiipiine GENESpin Column yerlestirilerek, i¢cine 70
°C’deki 100 ul GENESpin Elution ¢ozeltisi pipetlenmis ve oda kosullarinda 5 dk
beklemeye birakilmistir. Inkiibasyon bitiminde, tiip DNA izole edebilmek igin
11.000xg/1 dk santrifiijlenmistir. DNA izolatlar1 -20 °C’ye ileri analizler igin
kaldirilmistir (Eurofins, 2018).

3.2.3.2 Telomer Uzunlugu (TEL) Tayini

DNA izolatlarin telomer uzunlugu (TEL) Absolute Human Telomere Length
Quantification gPCR Assay Kit (ScienCell Research Laboratories 8918,
Kaliforniya, ABD) talimatlar1 izlenerek yapilmistir (ScienCell Research
Laboratories, 2024). Oda sicakligina getirilmis vialler 1.500xg/1 dk santrifiij
edilmigtir. Viallere telomer primer stok soliisyonu hazirlamak ig¢in 200 pl
nuclease-free H20 konulmustur. Alikotlar, -20 °C’de dondurucuya kaldirilmistur.
Referans Tek Kopya (Single Copy Reference, SCR) primer setine 200 pul
nuclease-free H2O pipetlenmis ve -20 °C’ de saklanmistir. Referans tek kopya ve
izole edilen hiicre DNA’lar1 i¢in telomer primer stok soliisyonu ve SCR primer
stok soliisyonu ile olmak tizere iki adet 20 pl qPCR reaksiyonu hazirlanmistir.
qPCR reaksiyon kuyucuklari kapatilmis ve 1.500xg/15 sn santrifiijlenmistir.
Santrifiij sonunda BioRad qPCR (Kaliforniya, ABD) cihaz1 ile DNA
amplifikasyonu yapilmistir (Tablo 3.3).
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Tablo 3.5: Telomer Uzunlugu (TEL) DNA Amplifikasyonu Kosullari

Islem Sicaklik Siire Déngii Sayisi
[k denatiirasyon 95 °C 10 dk 1
Denatiirasyon 95 °C 20 sn

Baglanma 52°C 20 sn 32
Uzama 72 °C 45 sn

Bekletme 20 °C - 1

Kaynak: ScienCell, 2024

Ornek DNA ve referans tek kopya DNA TEL degerleri asagidaki formiiller

kullanilarak hesaplanmistir:
Telomer igin:
ACq (TEL) = Cq (TEL, DNA izolat1) - Cq (TEL, referans DNA) (2)

Referans tekli kopya (SCR) igin:

ACq (SCR) = Cq (SCR, DNA izolat1) - Cq (SCR, referans DNA) (2)
AACq = ACq (TEL) - ACq (SCR) 3)
Ornek DNA ve referans DNA rolatif telomer uzunlugu (fold) = 2444 4)

Ornek DNA telomer uzunlugu = Referans DNA telomer uzunlugu x 27244 (5)
ACq (TEL): Telomer kantifikasyon dongii sayis1 farki

Cq: Kantifikasyon (Niceleme) dongiisii

ACq (SCR): Tek kopya kantifikasyon dongii sayis1 farki

AACq: TEL ve SCR kantifikasyon dongii sayis1 farki

3.2.4 Istatistik Degerlendirme

Aronya 0ziitli uygulanmis L929, HaCaT, HCT-116 ve HT-29 hiicre hatlarinin

hiicre canliliklar1 (%) ve TEL degerleri arasindaki iligki t-testi ile analiz edilmistir
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(p<0.05). Istatistik analiz SPSS 20 (IBM Corporation, NY, ABD) kullanilarak
gerceklestirilmistir.
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DORDUNCU BOLUM

BULGULAR

4.1 Toplam Antioksidan Kapasite (TAK) Bulgular

Aronya Oziitiiniin TAK degeri Trolox Esdeger Antioksidan Kapasitesi (mmol
TEACI/I) olarak hesaplanmistir. Oziitiin TAK degeri, 1087 mg/100 g olarak tespit

edilmistir.

4.2 Hiicre Canlhihigr (MTS) Bulgular:

Aronya Oziitliniin fibroblast L929, keratinosid HaCaT, kolon kanseri HCT-116 ve
HT-29 hiicre hatlar1 iizerinde zamana (24.saat ve 48.saat) ve aronya sivi 0ziitii
dozuna (0,7,1,4, 7, 9 ve 18 mg/ml) bagli hiicre canliligina (%) etkisi in vitro MTS
testi ile degerlendirilmistir. Yontemde agiklandigi gibi, 96 kuyucuklu pleytlere
ekilen hiicrelere belli konsantrasyonlarda (0,7, 1,4, 7, 9 ve 18 mg/ml) aronya
Oziitii igeren medya uygulanmistir. Pleytler 24. ve 48. saat inkiibe edilmistir.
Inkiibasyon sonunda, hiicre canliligi (%) iizerindeki etkileri MTS testi ile
degerlendirilmistir (Tablo 4.1, Tablo 4.2, Tablo 4.3, Tablo 4.4, Sekil 4.1, Sekil
4.2, Sekil 4.3, Sekil 4.4, Sekil 4.5, Sekil 4.6).

Tablo 4.1: L929 Hiicre Hattinda 24. ve 48. Saat Siirelerle Aronya Oziitii
Uygulamasinin Hiicre Canlhihgina (HC) Etkisi (Veriler; % Canhhik

Ortalama *+ Standart Sapma)

Doz (mg/ml) Kontrol 0.7 1.4 7 9 18
24.saat
Ornek Hiicre Canlihig (%)
Aronya Oziitii Medyan 100.0 99.3 1159 184.6 204.7 213.3
+Ss 4.8 7.6 9.2 5.4 7.9 9.6
48.saat
Aronya Oziitii Medyan 100.0 1155 1140 96.1 985 64.8
+Ss 4.4 3.1 5.1 4.7 2.1 8.1
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24 saat inkiibe edilen L929 hiicrelerin canliliginda, 7, 9 ve 18 mg/ml aronya &ziitii
dozlarinda sirasiyla; %184,6 = 5,4, %204,7 £ 7,9 ve %213,3 £ 9,6 artig
gorilmustiir. 48 saat inkiibe edilen L929 hiicrelerin canliliginda ise aronya
Oziitliniin 18 mg/ml dozunda %64,8 + 8,1 oraninda canlilikta diisiis belirlenmistir

(Tablo 4.1, Sekil 4.1).

L929

100,0 m 1929 24h
m 1929 48h
50,0 I
0,0
0 0,7 14 7 9 18

Aronya konsantrasyonu (mg/ml)

Hiicre Canlilig1 (%)

Sekil 4.2: 1.929 Hiicre Hatt1 Aronya Oziitii, 24-48 Saat MTS Sonuglari. Tek yonlii
ANOVA, Tukey Post Hoc Testi Kontrol ve Ornekler Deney Grubu, Gruplararas
Karsilastirma, *p < 0.05

Kaynak: Arastirmaci tarafindan olusturulmustur.

Tablo 4.2: HaCaT Hiicre Hattinda 24 ve 48 Saat Siirelerle Aronya Oziitii
Uygulamasinin Hiicre Canlhihgina (HC) Etkisi (Veriler; % Canhhik
Ortalama + Standart Sapma)

Doz (mg/ml) Kontrol 0.7 1.4 7 9 18
24.saat
Ornek Hiicre Canlihig (%)
Aronya Oziitii Medyan 100.0 91.1 100.9 112.1 108.9 855
+Ss 7.5 8.3 7.9 8.8 6.8 8.2
48.saat
Aronya Oziitii Medyan 100.0 108.1 106.1 119.1 108.7 81.3
+Ss 4.0 8.5 4.1 2.8 2.9 4.0
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24 saat inkiibe edilen HaCaT hiicrelerin canliliginda anlamli bir degisim
goriilmemistir. Ancak, 7 mg/ml aronya 06ziitii dozunda 48 saat inkiibe edilen
HaCaT hiicrelerin canliliginda %119,1 + 2,8 artis belirlenmistir (Tablo 4.2, Sekil
4.2).

HaCaT

140,0
120,0

100,0
80,0
60,0 m HaCaT 24h
40,0 m HaCaT 48h
20,0
0,0
0 0,7 1,4 7 9 18

Aronya konsantrasyonu (mg/ml)

Hiicre Canlilig1 (%)

Sekil 4.2: HaCaT Hiicre Hatt1 Aronya Oziitii, 24-48 Saat MTS Sonuglar1. Tek yonlii
ANOVA, Tukey Post Hoc Testi Kontrol ve Ornekler Deney Grubu, Gruplararasi
Karsilastirma, *p < 0.05

Kaynak: Arastirmaci tarafindan olusturulmustur.

Tablo 4.3: HCT-116 Hiicre Hattinda 24 ve 48 Saat Siirelerle Aronya Oziitii
Uygulamasinin Hiicre Canlhihgina (HC) Etkisi (Veriler; % Canhhik

Ortalama + Standart Sapma)

Doz (mg/ml) Kontrol 0.7 1.4 7 9 18
24.saat
Ornek Hiicre Canlihig (%)
Aronya Oziitii Medyan 100.0 105.0 100.0 93.2 107.0 62.2
+Ss 8.2 7.8 9.4 3.6 2.4 7.1
48.saat
Aronya Oziitii Medyan 100.0 99.0 1055 1149 1211 629
+Ss 2.3 6.9 4.3 1.8 3.4 6.9
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24 saat inkiibe edilen insan kolon kanseri HCT-116 hiicrelerin canliliginda
anlamli farklilik tespit edilmemistir. Diger taraftan, 48 saat inkiibe edilen ve 18
mg/ml aronya 6ziitii dozunda hiicrelerin canliliginda %62,9 + 6,9 diisiis tespit

edilmistir (Sekil 4.3, Sekil 4.4).

HCT-116

140,0
120,0

100,0
80,0
60,0 mHCT-116 24h
40,0 mHCT-116 48h
20,0
0,0
0 0,7 14 7 9 18

Aronya konsantrasyonu (mg/ml)

Hiicre Canlilig1 (%)

Sekil 4.3: HCT-116 Hiicre Hatt1 Aronya Oziitii, 24-48 Saat MTS Sonuglar1. Tek ydnlii
ANOVA, Tukey Post Hoc Testi Kontrol ve Ornekler Deney Grubu, Gruplararasi
Karsilagtirma, *p < 0.05

Kaynak: Arastirmaci tarafindan olusturulmustur.

Sekil 4.4: HCT-116 Mikroskop GoriintiisiiTablo 4.4: HT-29 Hiicre Hattinda 24 ve 48
Saat Siirelerle Aronya Oziitii Uygulamasinin Hiicre Canliligina (HC) Etkisi (Veriler;
% Canlilik Ortalama =+ Standart Sapma)
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Tablo 4.3: HT-29 Hiicre Hattinda 24 ve 48 Saat Siirelerle Aronya Oziitii
Uygulamasinin Hiicre Canlihigina (HC) Etkisi (Veriler; % Canhlik Ortalama
+ Standart Sapma)

Doz (mg/ml) Kontrol 0.7 1.4 7 9 18
24 .saat
Ornek Hiicre Canhihig (%)

Aronya Medyan 100.0 121.5 115.6 123.1 128.6 103.0
Oziti +Ss 6.9 55 44 61 73 90
48.saat
Aronya Medyan 100.0 96.2 1135 107.5 108.7 81.7
Oziiti +Ss 3.7 22 39 56 67 62

24 saat inkiibe edilen HT-29 hiicrelerin canliliginda anlamli farklilik tespit
edilmemistir. Ancak, 48 saat inkiibe edilen ve 18 mg/ml aronya 6ziitii dozunda,
insan kolon kanseri HT-29 hiicre canliliginda %81,7 + 6,2 azalis oldugu
belirlenmistir (Sekil 4.5, Sekil 4.6).

HT-29
160,0
140,0
S 1200
80 100,0
E 80,0
&) mHT-29 24h
o 60,0
5 mHT-29 48h
2 400
20,0
0,0
0 0,7 14 7 9 18

Aronya konsantrasyonu (mg/ml)

Sekil 4.5: HT-29 Hiicre Hatt1 Aronya Oziitii, 24-48 Saat MTS Sonuglar1. Tek yonlii
ANOVA, Tukey Post Hoc Testi Kontrol ve Ornekler Deney Grubu, Gruplararasi
Kargilagtirma, *p < 0.05

Kaynak: Arastirmaci tarafindan olusturulmustur.

33



595 um

Sekil 4.6: HT-29 Mikroskop Goriintiisii

4.3 Telomer Uzunlugu Bulgular:

L929 TEL degerinde 48. saatte, 18 mg/ml aronya 6ziitii dozunda (A18 48) %162,6
kat artis belirlenmistir (Sekil 4.7).

200
180
160
140
120
100
80
60
40
: -
0
L929 CNT L929 Al18 24 L929 A18 48
Aronya Oziitit Dozu (mg/ml)

Telomer Uzunlugu

Sekil 4.7: 1.929 Telomer Uzunlugu Degisimi (18 mg/ml ve 48.s)

Kaynak: Arastirmaci tarafindan olusturulmustur.
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HaCaT TEL degerinde 48. saatte 18 mg/ml aronya oziitii dozunda (A18 48)
%234,2 kat1 artis tespit edilmistir (Sekil 4.8).

300

250

= = )
o Ul o
S o S

Telomer Uzunlugu
ul
o

o

HaCaT CNT HaCaT Al8 24 HaCaT Al18 48
Aronya Oziitii Dozu (mg/ml)

Sekil 4.8: HaCaT Hiicre Telomer Uzunlugu Degisimi (18 mg/ml ve 48.5)

Kaynak: Arastirmaci tarafindan olusturulmustur.

Insan kolon kanseri hiicre hattt HCT-116 TEL degerinde 24. saatte 18 mg/ml

aronya 0ziitli dozunda %25 azalis saptanmistir (Sekil 4.9).

Telomer Uzunlugu

o
tn

HCT116 CNT HCT116 A18 24 HCT116 18A 48
Aronya Oziitii Dozu (mg/ml)

]

Sekil 4.9: HCT-116 Hiicre Telomer Uzunlugu Degisimi (18 mg/ml ve 24.5)

Kaynak: Arastirmaci tarafindan olusturulmustur.
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HT-29 hiicre hatt1 telomer uzunlugu (TEL) 48. saatte 18 mg/ml aronya 0ziitii
dozunda %33 azalis tespit edilmistir (Sekil 4.10).

14

1.2

—_

0.8
0.6

0.4

Telomer Uzunlugu

0.2

HT-29 CNT HT-29 A18 24 HT-29 A18 48
Aronya Oziitii Dozu (mg/ml)
Sekil 4.10: HT-29 Hiicre Telomer Uzunlugu Degisimi (18 mg/ml ve 48.5)

Kaynak: Arastirmaci tarafindan olusturulmustur.

4.4 istatistik Bulgular

Aronya Oziitlintin L929, HaCaT, HCT-116 ve HT-29 hiicre hatlar1 canliliklar1 (%)
ve TEL degerleri arasindaki iligki t-testi ile analiz edilmistir (p<0.05). L929
(p=0.0002), HaCaT (p=0.0004), HCT-116 (p=0.006) ve HT-29 (p=0.002) hiicre
hatlart MTS hiicre canlilik oranlar1 (%) ve TEL artis degerleri arasinda anlamli

iliski saptanmistir (p<0.05).
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BESINCi BOLUM

DEGERLENDIRME VE TARTISMA

Bu calismada, aronya sivi Oziitiiniin antioksidan ve sitotoksik etkileri
incelenmistir. Bulgulara gore, oziitiin TAK degeri 1087 mg/100 g olarak tespit

edilmisgtir.

MTS hiicre canliligi testi sirasiyla, 1929 fibroblast hiicre hattinda %213,3
(24.saat/18 mg/ml doz) ve HaCaT keratinosid hiicre hattinda %119,1 (48.saat/7
mg/ml doz) artis tespit edilirken; diger taraftan, HCT-116 ve HT-29 kolon kanseri
hiicre hatlarinda ise sirasiyla, %62,9 ve %81,7 (48.saat/18 mg/ml doz) azalis

gozlemlenmistir.

TEL qPCR analizi, L929 ve HaCaT hiicrelerinde sirasiyla, %162,6 ve %234,2 kat
(48. saat/18 mg/ml doz) artis, kolon kanseri hiicreleri HCT-116 ve HT-29 ise %25
ve %33 (24. saat/18 mg/ml doz) azalis oldugunu ortaya koymustur.

Ozetle, aronya oziitiiniin molekiiler yolaklar1 etkileme mekanizmasinin ileri

molekiiler tabanli yontemler ile arastirilmasi gerektigi sonucuna varilmistir.

5.1 Tartisma

Son yillarda bitkisel ekstraktlar ve biyoaktif bilesikleri fonksiyonel besinlerde,
farmasotik  ve  kozmetik  preparatlarin  formiilasyonlarinda  sentetik
antioksidanlarin yerini giderek daha fazla almaya baslamistir. Bunun temelinde
ise kullanimi sinirli olmasi gereken sentetik bilesenlerin yerini alacak bitkisel
kaynakli ingrediyentlere karsi artan pazar talebi bulunmaktadir (Cvetkovi¢ vd.,
2018; Kim vd., 2023).

Cesitli bitkisel kaynakli bilesiklerin biyoaktivitesi ve kimyasal karakterizasyonu
tizerine yapilan arastirmalar bilimsel 6nem tasimaktadir. Biyoaktif bilesikler
bitkinin hemen her anatomik kisminda bulunmaktadir. Ote yandan, Diinya
tizerinde c¢ok cesitli bitki tiirlerinin varligi geleneksel ve halk hekimligi

uygulamalarinda kullanilmaktadir. Bilim diinyast bu geleneksel miras1 ve
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Ogretileri endiistrinin farkli alanlarinda degerlendirmeye calismaktadir (Sekil 5.1)

(Ferlemi ve Lamari, 2016; Guo vd., 2023).

Aronya meyvesi, ¢ok sayida in vitro ve in vivo deney ile kanitlanmis zengin
antioksidan polifenolik bilesiklerin kaynagidir. Farkli etki mekanizmalar1 yoluyla
cesitli radikal tiirlerinin aktivitesini engelleme potansiyeline sahiptir. Aronya
meyvesinin  zengin  antioksidan igeriginden, antimikrobiyal tedavide,
kardiyovaskiiler hastaliklar, kanser, enflamatuvar hastaliklar ile mental/sinirsel
rahatsizliklarin tedavilerini destekleyici amacli faydalanilmaktadir (Sekil 5.1)

(Kulling ve Rawel, 2008; Guo vd., 2023).

Mental ve smirsel

hastaliklar
» Y

Kardiyovaskiiler
hastaliklar

|2 A
4? L @
o\ \ Il (o

Enflamatuvar
hastaliklar

Sekil 5.1: Bitkisel Tedavi Alanlari

Kaynak: Guo vd., 2023
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Bu arastirmada, aronya meyvesinden elde edilen ve piyasada satilan sivi dziitlin
toplam antioksidan kapasitesi ve saglikli dermal hiicre hatlar1 L929 ve HaCaT ile
insan kolon kanseri hiicreleri HCT-116 ve HT-29 {izerindeki sitotoksik etkileri
incelenmistir. Bulgular, aronya meyvesinin yliksek antioksidan kapasiteye sahip
oldugunu, dermal hiicrelerde canlilik arttirici ve kanser hiicrelerinde ise

baskilayict davranis sergiledigini ortaya koymustur.

Aronia meyvesi, Sibirya ve Amerika yerlileri tarafindan, bilissel islevleri arttiran
ve bazi yaralanmalar1 (kemik) tedavide kullanilan ve genglik iksiri olarak
adlandirilan bir tiir ¢ali bitkisi meyvesidir. Gii¢ verdigine inanilarak 6zellikle
hamile kadinlara verilmistir. Ayrica, eski donemlerde, aronya yapragindan anti-
enflamatuar (Brunelle vd., 2024), antiviral (Costea vd., 2016), antibakteriyel
(Long vd., 2024) ve anti-proliferatif (Cvetanovi¢ vd., 2018) amach

faydalanilmistir.

Aronya meyvesinin yiiksek fenolik bilesikleri ve klorojenik asit igerigi
antioksidan 6zelligini one ¢ikarmaktadir. Bu baglamda, taze aronya meyvesi
diger meyvelere (yaban mersini, kizilcik vd.) ile kirmiz1 saraba kiyasla saglik
agisindan daha etkili ve olumlu sonuglar verebilmektedir (Wu vd., 2004; Kaloudi
vd., 2022).

Polonya’nin ii¢ farkli bolgesinden iki yil siiresince toplanan aronya meyvesi
orneklerinde kemometrik teknik ile antioksidan bilesiklerin taramasi
gergeklestirilmistir. Bulgular, antioksidanca en etkili maddenin klorojenik asit
oldugunu, radikal silipiirme aktivitesi ile klorojenik asit diizeyi arasinda pozitif

yonde giiclii korelasyon oldugunu géstermistir (Dobros vd., 2024).

Bir diger ¢alismada ise, aronya meyvesi Oziitiiniin, DPPH, hidroksil, siiperoksit
anyonu ve nitrik oksite karsi antioksidatif aktivite gosterdigi ve lipit

oksidasyonunu inhibe ettigi tespit edilmistir (Najda ve Labuda, 2013).

Benzer sekilde, aronyanin 'Viking', 'Aron' ve 'Cleata' ¢esitlerinin de DPPH
radikalini etkisiz hale getirdigi rapor edilmistir (Viskelis vd., 2010). Calismalar,
aronya ve polifenolik bilesiklerinin giinlik diyete dahil edilmesinin saglik

acisindan faydalarini ortaya koymustur.

Insan sagligini gelistirici birgok dzelliginin yan1 sira, karmasik molekiiller arasi

etkilesimleri nedeniyle etki mekanizmalarinin anlagilmasi i¢in daha fazla sayida
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arastirmaya ihtiya¢ bulunmaktadir (Kulling ve Rawel, 2008). Ozetle, bu ¢alisma,
aronya Oziitli, antioksidan kapasitesi ve In vitro sitotoksik etkilerini incelemis

olmasi sebebiyle literatiire katkida bulunmustur.

Bu arastirmada, aronya oOziitiiniin TAK degeri Trolox Esdeger Antioksidan
Kapasitesi (mmol TEAC/I) olarak hesaplanmistir ve 6ziitin TAK degeri 1087
mg/100 g olarak tespit edilmistir.

Literatiirde aronya meyvesi 0ziitli ve antioksidan kapasitesini belirlemeye doniik
calismalar bulunmaktadir. Bir arastirmada, aronya meyvesi 0ziitiinde polifenolik
bilesiklerin %66’sina karsilik gelen (—) epikatesinin baskin oldugu, 6ziitin TAK
degerinin ise ortalama 1578,79 mg/100 g (km) tespit edildigi bildirilmistir.
Ayrica, antosiyaninlerin toplam fenolik bilesiklerin %25’ini teskil ettigi ifade
edilmistir (Oszmianski & Wojdylo, 2005; Bushmeleva vd., 2023). Toli¢ vd.
(2015), taze aronya meyve Orneklerinden elde ettikleri 6ziitlerin TAK araligini
13,50 to 68,60 mmol/100 g (km), Duysak vd. (2024), 125 ila 500 g/ml derisiminde
hazirladiklar1 oziitlerde en yiliksek radikal siipiirme aktivitesini 500 g/ml
kosantrasyonunda %84 oraninda ve TAK araligini ise 8,7 ila 67,4 ng/ml, Zawada
(2019), 100 mmol Trolox/100 g (km), Valcheva-Kuzmanova vd. (2007), 63 mM
ve Sasmaz vd. (2024) ise 8975 ila 11758 umol Trolox/100 g olarak tespit
etmiglerdir. Bir diger arastirma ise, aronya meyvesi 0ziitii TAK degerini 127,45
ila 314,05 uM Trolox/100 g (km) araliginda bildirmistir (Jurendi¢ & S&etar,
2021). Bu ¢alismada, 6lgiilen aronya meryvesi 6ziitii TAK degeri (1087 mg/100

g km) Ulusal ve Uluslararasi literatiir bulgular: ile ortiismektedir.

Bu arastirmada, aronya meyve Oziitiiniin L929 ve HaCaT fibroblast/keratinosid
hiicre hatlar1 ile HCT-116 ve HT-29 kolon kanseri hiicre hatlar {lizerindeki
sitotoksik etkisi in vitro MTS testi ile belirlenmistir. Buna gore, L929 hiicre
hattinda %213,3 (24.saat/18 mg/ml doz) ve HaCaT hiicre hattinda %119,1
(48.saat/7 mg/ml doz) artis goriilmiistiir. Diger taraftan, HCT-116 ve HT-29 insan
kolon kanseri hiicre hatlarinda ise sirasiyla %62,9 ve %81,7 (48.saat/18 mg/ml

doz) hiicre canlilig1 oraninda azalis oldugu belirlenmistir.

In vitro sitotoksik testlerde, hiicre hatlar1 olarak, 1.929 fibroblast hiicre hatti
(oksidatif stres kaynakli sitotoksisite igin) (Cinar, 2020), keratinosid HaCaT

hiicre hatt1 (insan derisi biyolojisi ve patolojisi mekanizmalarini in vitro
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arastirmak i¢in) (Sahin vd., 2023) ve insan kolon kanser hiicre hatlart HCT-116
ve HT-29 (Tuncer vd., 2023) kullaniimistir.

Literatiirde aronya meyvesi ve Oziitiinlin sitotoksik etkilerine dair calismalar
bulunmaktadir Owczarek vd. (2022), aronya oOziitiiniin HT-29 kolon kanseri
hiicreleri iizerinde giiclii sitotoksik etki gosterdigini ve hiicre canliliginda %50
azalisa yol agtigin1 belirlemistir. Efenberger-Szmechtyk vd. (2020), benzer
antikanserojen etkiyi insan kolon adenokarsinoma hiicresi Caco-2 iizerinde
gostermislerdir. Bir diger arastirmada, Kim vd. (2023), aronya oziitii
uyguladiklar1 A549, HelLa, Hep3B ve MCF7 hiicrelerinde benzer sonuclara
ulagmiglardir. Bulgulari, aronya O6zitiiniin 100, 200, 300, 400 ve 500 pg/ml
konsantrasyonlar1 arasinda 500 pg/ml dozunun 6zellikle HeLa hiicrelerinde %80
oraninda inhibe edici oldugunu gostermistir. Caliskan vd. (2023), 50-750 pg/ml
aronya Oziitii derisimlerine 48 saat maruz birakilan HT-29 hiicrelerinde en yiiksek
inhibisyonun 186 pg/ml dozunda canliligt %50 diisiirdiglinii rapor etmislerdir.
Bu ¢alismada ise, 18 mg/ml doz ve 48.saat sonunda aronya 6ziitiiniin, HCT-116
ve HT-29 insan kolon kanseri hiicre hatlarinda sirasiyla %62,9 ve %81,7
oranlarinda hiicre canliliklarin1 disiirdiigi ve antikanserojen etki gosterdigi
anlagilmistir. Elde edilen bulgular literatiirde yer alan diger arastirmalarin
sonuglart ile Ortiismektedir. Tokusoglu (2019), aronya oziitiiniin 6zellikle

antikanserojen 0zelligini, antioksidan bilesiklerce zengin olmasina baglamistir.

Bu ¢alismada, qPCR teknigi ile sitotoksik MTS analizinden elde edilen hiicrelerin
DNA izolatlarindaki TEL aktivitesi incelenmistir. Bulgular, aronya Oziitiiniin
1929 ve HaCaT hiicrelerinde sirasiyla, %162,6 ve %234,2 kat (48. saat/18 mg/ml
doz) artig, kolon kanseri hiicreleri HCT-116 ve HT-29 ise %25 ve %33 (24.

saat/18 mg/ml doz) azalisa yol actigin1 gostermistir.

Literatiirde aronya meyvesi ve Oziitiiniin TEL aktivasyonu ya da inhibisyonu
tizerinde etkilerini inceleyen c¢alismalar buunmaktadir. Parzonko vd. (2015),
aronya oziitiinlin endotelyal progenitér hiicrelerin aterosiklerozis ve plak
olusumuna karst koruyucu etkisini arastirmislardir. Sonuglar, 1-25 pg/ml doz
araliginda uygulanan aronya Oziitiiniin anjiyotensin Il kodlayan genin TEL
uzunlupunu kisaltarak baskiladigini gostermistir. Bir diger arastirmada ise, Zhao
vd. (2021), haftada ii¢ gilin/oniki hafta siiresince intraperitonal 200 mg/kg aronya

Oziiti verilen yaslandirilmis farelerde, beyin dokusu hasarin1 ve yapisal
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bozuklugu terine ¢evirdigini bildirmislerdir. Bu arastirmada, elde edilen bulgular
literatiir bulgular1 ile benzerlik gostermektedir. Aronya oOziitliniin, L929
(p=0.0002), HaCaT (p=0.0004), HCT-116 (p=0.006) ve HT-29 (p=0.002) hiicre
hatlart MTS hiicre canlilik oranlar1 (%) ve TEL artis degerleri arasinda anlaml1

iliski saptanmistir (p<0.05).
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SONUC

Bu ¢alismada, aronya sivi ¢ziitiiniin antioksidan ve sitotoksik etkileri in vitro ve
molekiiler tabanli teknikler etkileri incelenmistir. Ozetle, aronya oziitiiniin
molekiiler yolaklar1 nasil etkiledigini belirleyebilmek igin molekiiler tabanl

yontemler ile arastirilmasi gerektigi sonucuna varilmistir.

Bu noktadan hareketle, elde edilen bulgulardan yola ¢ikarak asagidaki oneriler

siralanabilir:

e Aronya meyvesi ve benzer yaban meyvelerin ilerleyen donemlerde artarak
tilketilecegi dikkate alinarak, niitrisyonel kalitelerinin ve saglik etkilerinin

daha genis kapsamli ¢alisilmasi gerekmektedir.

e Bu alanda regiilasyonlarda yer alan bosluklarin bilimsel verilere

dayanarak giderilmesi 6nem kazanmaktadir.

e Aronya 0ziiti ve yan uriinlerinin tliretim teknolojilerinin gelistirilmesi

onemlidir.

e Fitokimyasallar hakkinda ilgili bilim dallarinda 6zellikle lisansiistii

arastirmalar 6zendirilmelidir.

e Bu gibi iiriinleri lireten, ithal ve ihra¢ eden firmalar bilimsel is birligi igin

tesvik edilmeli ve akademik destek saglanmalidir.
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