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ÖZET 
 

YÜKSEK LİSANS TEZİ 

 

TÜRKİYE’DE YAYILIŞ GÖSTEREN Xanthoparmelia pulla TÜRÜNÜN 

BİYOLOJİK AKTİVİTELERİ YÖNÜNDEN İNCELENMESİ 

 

SENA KIYMIK 

 

YOZGAT BOZOK ÜNİVERSİTESİ 

LİSANSÜSTÜ EĞİTİM ENSTİTÜSÜ 

BİYOLOJİ ANABİLİM DALI 

 

TEZ DANIŞMANI: DOÇ. DR. MUSTAFA KOCAKAYA 

 

Bu çalıĢma, Türkiye'de yayılıĢ gösteren Xanthoparmelia pulla (Ach.) O. Blanco, A. 

Crespo, Elix, D. Hawksw. &Lumbsch türünden elde edilen metanol ekstrelerinin 

antioksidan aktivitelerini ve sitotoksik etkilerini araĢtırmayı amaçlamaktadır. 

Xanthoparmelia pulla türü için sekonder metabolit miktarları, Yüksek Basınçlı Sıvı 

Kromatografisi yöntemi kullanılarak belirlenmiĢtir. Elde edilen sonuçlara göre en yüksek 

miktar Salazinik asit (37.23 ± 9.21 mg/gekstre) olarak tespit edilmiĢtir. Xanthoparmelia 

pulla ekstresinin toplam fenol içeriği (172.77 ± 10.50 mg GAE/gekstre) ve toplam 

flavonoit miktarı (9,25 ± 1,32 mg CA/gekstre) belirlenmiĢtir. Antioksidan aktivite 

değerlendirmesi için DPPH (1,1-difenil-2-pikrilhidrazil) ve ABTS [2,2'-azino-bis (3-

etilbenzathiazolin-6-sulfonik asit)] yöntemleri kullanılmıĢtır. Xanthoparmelia pulla 

ekstresinin en yüksek DPPH radikalini süpürücü aktiviteye sahip olduğu, 2 mg/mL 

konsantrasyonda %87.41 oranında inhibisyon gösterdiği belirlenmiĢtir. Benzer Ģekilde, en 

yüksek ABTS radikalini süpürücü aktivite, 0,5 mg/mL konsantrasyonda 2,29±0,31 mmol/L 

Trolox'a eĢdeğer olduğu saptanmıĢtır. Sitotoksik aktivite değerlendirmesi ise MTT testi 

kullanılarak MCF-7 ve MDA-MB-231 hücre hatları üzerinde gerçekleĢtirilmiĢtir. 

Sonuçlara göre, Xanthoparmelia pulla ekstresi MCF-7 hücre hattında 125 μg/mL 

konsantrasyonda %33.16 canlılık göstermiĢken, MDA-MB-231 hücre hattında 250 μg/mL 

konsantrasyonda %60.58 canlılık gözlenmiĢtir. 
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ABSTRACT 
 

MASTER THESIS 

 

INVESTIGATION OF THE BIOLOGICAL ACTIVITY OF Xanthoparmelia pulla 

SPECIES DISTRIBUTED IN TURKEY 

 

SENA KIYMIK 

 

YOZGAT BOZOK UNIVERSITY 

GRADUATE SCHOOL OF NATURAL AND APPLIED SCIENCES 

DEPARTMENT OF BIOLOGY 

 

SUPERVISOR: ASSOC. DR. MUSTAFA KOCAKAYA 

 

This study aims to investigate the antioxidant activities and cytotoxic effects of methanol 

extract sobtained from Xanthoparmelia pulla (Ach.) O. Blanco, A. Crespo, Elix, D. 

Hawksw. &Lumbsch, a speciesdistributed in Turkey. The amounts of secondary 

metabolites for Xanthoparmelia pulla were determined using High-Performance Liquid 

Chromatography. According to the obtained results, the highest amount was found to be 

Salazinicacid (37.23 ± 9.21 mg/g extract). The total phenolic content (172.77 ± 10.50 mg 

GAE/g extract) and total flavonoid content (9.25 ± 1.32 mg CA/g extract) of 

Xanthoparmelia pulla extract were determined. DPPH (1,1-diphenyl-2-picrylhydrazyl) and 

ABTS [2,2'-azino-bis(3-ethylbenzothiazoline-6-sulfonic acid)] methods were used for 

antioxidant activity evaluation. It was determined that Xanthoparmelia pulla extract had 

the highest DPPH scavenging activity, showing 87.41% inhibition at a concentration of 2 

mg/mL. Similarly, the highest ABTS scavenging activity was found to be equivalentto 

2.29 ± 0.31 mmol/L Trolox at a concentration of 0.5 mg/mL. Cytotoxic activity assessment 

was performed on MCF-7 and MDA-MB-231usingthe MTT assay. According to the 

results, Xanthoparmelia pulla extract exhibited 33.16% viability at a concentration of 125 

μg/mL in the MCF-7 cell line, while 60.58% viability was observed at a concentration of 

250 μg/mL in the MDA-MB-231 cellline. 

 

2023, xi  + 59 Pages 

 

Keywords: Xanthoparmelia pulla, Antioxidant, Cytotoxicity. 

  



vii 

İÇİNDEKİLER 

Sayfa 

TEZBEYANI ......................................................................................................................... v 

ÖNSÖZ ................................................................................................................................. iv 

ÖZET ..................................................................................................................................... v 

ABSTRACT ......................................................................................................................... vi 

ĠÇĠNDEKĠLER .................................................................................................................... vii 

TABLOLAR LĠSTESĠ ......................................................................................................... ix 

ġEKĠLLER LĠSTESĠ ............................................................................................................. x 

SĠMGELER ve KISALTMALAR LĠSTESĠ ........................................................................ xi 

1.GĠRĠġ .................................................................................................................................. 1 

2.GENEL BĠLGĠLER ............................................................................................................ 3 

2.1. Likenler ....................................................................................................................... 3 

2.2. Liken Sekonder Metabolitleri ..................................................................................... 7 

2.3. Likenlerin Kullanım Alanları .................................................................................... 10 

2.4. Kanser ....................................................................................................................... 11 

2.5. Likenlere Uygulanan Aktivite Testlerine Ait Genel Bilgiler .................................... 12 

2.5.1. Antioksidanlar ve genel özellikleri .................................................................... 12 

2.5.2. Serbest Radikaller .............................................................................................. 14 

2.5.3. Oksidatif Stres .................................................................................................... 18 

2.6. Antioksidan ve savunma mekanizması ..................................................................... 19 

2.7. Likenlerden Elde Edilen Sekonder Metabolitlerin Kanser Hücreleri Üzerinde 

Sitotoksik Etkilerinin AraĢtırılması ......................................................................... 21 

2.8. Xanthoparmelia pulla Türünün Taksonomisi Ve Morfolojik Özellikleri Hakkında 

Bilgiler ..................................................................................................................... 23 

3. GEREÇ VE YÖNTEM .................................................................................................... 26 

 



viii 

Sayfa 

3.1.Gereçler ...................................................................................................................... 26 

3.1.1. ÇalıĢmada kullanılan hücre kültürü örnekleri .................................................... 26 

3.1.2. Kullanılan aletler ................................................................................................ 26 

3.2. Yöntem ...................................................................................................................... 27 

3.2.1. Örneklerin tayin yöntemi ................................................................................... 27 

2.2.2. Ekstrelerin hazırlanıĢı ......................................................................................... 28 

3.2.3. Kimyasal kompozisyon analizleri ...................................................................... 28 

3.2.4. Yüksek basınçlı sıvı kromatografisi (YBSK - HPLC) ile sekonder metabolit 

tayini ................................................................................................................. 29 

3.2.5. Antioksidan aktivite tayini ................................................................................. 30 

3.2.6. Ekstrelerin MTT (3-(4,5-dimetiltiazol–2-il)-difenil tetrazolium bromid) 

 yöntemi ile sitotoksik etkilerinin belirlenmesi ................................................ 30 

4. BULGULAR ................................................................................................................... 34 

4.1. Liken Ekstrelerinin Kimyasal Kompozisyon Analizleri ........................................... 34 

4.1.1.Toplam fenol miktar tayini .................................................................................. 34 

4.1.2.Toplam flavonoit miktar tayini ........................................................................... 34 

4.2. Yüksek Basınçlı Sıvı Kromatografisi (HPLC) ile Miktar Tayini ............................. 35 

4.3. Antioksidan Aktivite ÇalıĢmaları ............................................................................. 36 

4.3.1. Radikal Süpürücü Etki Tayini ............................................................................ 36 

4.4. Ekstrelerin MTT (3-(4,5-dimetiltiazol–2-il)-difenil tetrazolium bromid) yöntemi  

ile sitotoksik etkilerinin belirlenmesi ....................................................................... 39 

5. TARTIġMA, SONUÇ VE ÖNERĠLER .......................................................................... 43 

6. KAYNAKLAR ................................................................................................................ 47 

 

 

  



ix 

TABLOLAR LİSTESİ 

 

Tablo                 Sayfa 

Tablo 2.1. Reaktif oksijen türleri ......................................................................................... 16 

Tablo 2.2. Reaktif nitrojen türleri ........................................................................................ 17 

Tablo 2.3. Oksidatif strese sebep olan faktörler. ................................................................. 19 

Tablo 2.4. Antioksidan savunma elemanları. ...................................................................... 20 

Tablo 3.1. Toplanan örneklerin lokalite bilgileri ................................................................. 26 

Tablo 3.2. YBSK gradient akıĢ tablosu. .............................................................................. 29 

Tablo 4.1. Xanthoparmelia pulla ekstresinin toplam fenol ve flavonoit miktarı ................ 35 

Tablo 4.2. Xanthoparmelia pulla ekstrelerin içerdiği asit miktarları. ................................. 35 

Tablo 4.3. 1,1-difenil-2-pikrilhidrazil (DPPH
●
) radikalini süpürücü etki sonucu. .............. 37 

 

 

 

  



x 

ŞEKİLLER LİSTESİ 

 

Şekil Sayfa 

ġekil 2.1. Mikobiyont ve fotobiyont arasındaki simbiyotik iliĢkinin liken  

yaĢamının Ģematik bir temsili. .............................................................................. 4 

ġekil 2.2. Yapraksı bir liken tallusunun enine kesiti ............................................................. 5 

ġekil 2.3. Likenlerin sekonder metabolitlerinin yapısal dağılımı. ......................................... 7 

ġekil 2. 4. Liken sekonder metabolitlerinin biyosentez yolakları. ........................................ 8 

ġekil 2. 5. Xanthoparmelia pulla makroskobik görüntüsü. ................................................. 25 

ġekil 2. 6. Xanthoparmelia pulla makroskobik görüntüsü. ................................................. 25 

ġekil 3.1. MTT boyasının formazana dönüĢümü ................................................................ 32 

ġekil 4.1. Toplam fenol miktar tayini .................................................................................. 34 

ġekil 4.2. Xanthoparmelia pulla HPLC analiz kromatogramı. ........................................... 36 

ġekil 4.3. DPPH
●
 Radikalini Süpürücü Etki Tayini. ........................................................... 37 

ġekil 4.4. Xanthoparmelia pulla ekstresinin DPPH radikalini süpürücü aktivitesi. ........... 38 

ġekil 4.5. Xanthoparmelia pulla ekstresinin ABTS
+●

 radikalini süpürücü aktivitesi.. ....... 39 

ġekil 4.6. Xanthoparmelia pulla ekstresinin MCF-7 hücre hattı üzerinde yapılan 

 MTT testi. .......................................................................................................... 40 

ġekil 4.7. Xanthoparmelia pulla türünün MCF-7 hücre hattının canlılığı üzerine  

olan etkisi. ........................................................................................................... 41 

ġekil 4.8. Xanthoparmeliapulla türünün MDA-MB-231 hücre hattının canlılığı  

üzerine olan etkisi ............................................................................................... 42 

 

  



xi 

SİMGELER VE KISALTMALAR LİSTESİ 

Bu çalıĢmada kullanılmıĢ simgeler ve kısaltmalar, açıklamaları ile birlikte aĢağıda 

sunulmuĢtur. 

 

Simgeler   Açıklamalar 

%   : Yüzde 

°C   : Santigrat Derece 

µg   : Mikrogram 

µL   : Mikrolitre 

cm   : Santimetre 

g   : Gram 

mg   : Miligram 

mL   : Mililitre 

mm   : Milimetre 

nm   : Nanometre 

 

Kısaltmalar  Açıklamalar 

ABTS   : 2,2’-Azino-bis(3-etilbenzenotiyazolin-6-sülfonik asit) 

BHT   : Butil Hidroksi Toluen 

DMSO  : Dimetil Sülfoksit 

DPPH   : 2,2-difenil-1-pikrilhidrazil 

YBSK   : Yüksek performanslı sıvı kromatografisi 

MTT   : 3-(4,5dimetiltiyazol-2yl)-2,5-difeniltetrazolyumbromit) 

TE   : Troloks EĢdeğeri 

TEAC   : Trolox EĢdeğer Antioksidan Kapasite 

UV   : Ultraviyole 
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1. GİRİŞ 

Likenler; mantarların alglerle bir araya gelerek sahip oldukları morfolojik, anatomik ve 

fizyolojik özelliklerinden farklı olarak kurdukları simbiyotik formlarıdır (Duman, 2008). 

Mikobiyont adı verilen bir mantar ile fotobiyont adı verilen bir fotosentetik yeĢil alg veya 

siyanobakterinin bir araya gelerek oluĢturdukları kararlı ve sürekli birlikler, tallusun 

oluĢumunda önemli bir rol oynar. Bu ortaklık, basit bir birliktelik değildir, çünkü mantar, 

tallusun oluĢmasını sağlayan algin barınağı olarak da görev yapar (Nash III, 2008). Liken 

birliklerinde, mantar karbon kaynağı olarak hizmet ederken, alg ise fotosentez için gerekli 

mineralleri ve suyu mantardan alır. Ayrıca, yüksek sıcaklık, zararlı ıĢınlar ve yüksek nem gibi 

olumsuz Ģartlarda mantar tarafından korunur (Dayan FE. & Romagni JG, 2001).   

Likenler, doğadaki çeĢitli ekosistemlerde, kalker kayalarından silisli topraklara, sucul 

ortamlardan ağaç gövde ve dal kabuklarına, yapraklara kadar geniĢ bir yelpazede 

yaĢayabilirler. Ayrıca, sıcaklık derecesi değiĢen zorlu koĢullara da uyum sağlayabilirler 

(Karamanoğlu, 1971). Bu sayede, sınırlı yaĢam koĢullarında var olmalarını sağlayan 

özelliklerini kaybetmeden, üstün yeteneklerini ön plana çıkarma fırsatına sahiptirler (Çetin 

Tufan & Sümbül, 2008). Bu organizmaların simbiyotik yaĢamının bir özelliği, çeĢitli "liken 

maddeleri" üretebilme yeteneğidir. Likenler, metabolizma ürünü olan bu maddeleri 

kendilerine özgü bir Ģekilde sentezlerken, mantar ve alg tek baĢlarına bu yeteneğe sahip 

değillerdir (Tanker vd.,2007). Likenler, herhangi bir stres durumuyla karĢılaĢtıklarında, 

özelleĢmiĢ metabolik yollar aracılığıyla sekonder ve primer metabolitleri üretebilirler 

(Valarmathi vd., 2009). 

Primer metabolitler, hücre metabolizmasında yapısal fonksiyonlara sahip olan ve hücre içinde 

doğal olarak sentezlenen bileĢiklerdir. Bu bileĢikler, her iki simbiyont tarafından 

birbirlerinden bağımsız olarak üretilir. Likenlerin, izolikenlerin, hücre duvarının bir parçası 

olan hemiselülozun, hücre yapısını destekleyen pektinlerin, enerji depolanmasında rol 

oynayan polialkollerin, tat ve aroma sağlayan disakkaritlerin, protein yapı taĢları olan amino 

asitlerin, biyokimyasal reaksiyonları katalizleyen enzimlerin, alg kromoforlarına benzeyen 

klorofillerin, beta karotenlerin ve ksantofiller gibi pigmentlerin, özellikle hif duvarında yer 

alan kitin gibi bileĢenlerle birlikte, primer metabolitlerin bir parçasını oluĢturduğu 

bilinmektedir (Solhaug vd., 2009: Shrestha vd., 2013). Bu ürünlerin çoğu alg yada mantar 

tarafından sentezlenir. Likenlerden izole edilen primer metabolitlerin çoğu, liken yapısı için 
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spesifik olmayabilir ve bu ürünler aynı zamanda yüksek bitkilerde, serbest yaĢayan 

mantarlarda ve alglerde de sentezlenebilir (Fahselt, 1994). 

Sekonder metabolitlerin büyük bir kısmı mantarlar tarafından üretilir ve likenlerde bulunan 

organik bileĢiklerin çoğunu oluĢturur. Bu metabolitler genellikle hiflerin yüzeyinde 

depolanırken, hücre içinde bulunmazlar. Likenlerde gözlemlenen sekonder metabolitler, 

sadece likenlerde bulunuyorsa "liken asidi" olarak adlandırılır ve yalnızca mantar tarafından 

üretilirler (Öztürk vd., 1999). Liken asitleri, mantar hiflerinin hücre duvarları üzerinde 

kristalleĢmiĢ olan, düĢük molekül ağırlığına sahip hücre dıĢı bileĢiklerdir (Galun, 1988). 

Likenler, kuru ağırlıklarının %0.1 ile %10'u arasında değiĢebilen, hatta bazen %30'a kadar 

çıkabilen sekonder metabolitler içerebilirler (Solhaug vd., 2009). Liken sekonder 

metabolitlerinin antimikrobiyal, antiviral, antifungal, antioksidan, antiproliferatif ve 

antienflamatuar gibi çeĢitli biyolojik aktivitelere sahip olduğu bilinmektedir (Jeon vd., 2009). 

Likenler, geleneksel tıpta çok eski zamanlardan beri birçok ülkede ilaç olarak 

kullanılmıĢlardır (Shibata vd., 1948). Bugünlerde, bu metabolitlerin kullanımı aracılığıyla 

artrit, egzama, solunum ve dolaĢım yolu hastalıklarının tedavi edilebileceği bilinmektedir 

(Biswas, 1956: Huneck&Yoshimura 1996).Likenlerin sitotoksik etkileri farklı kanser hücre 

hatlarında gözlemlenmiĢ ve likenlerin kanser hücrelerindeki sitotoksik yeteneklerinin, sağlıklı 

hücrelere kıyasla daha yüksek olduğu belirlenmiĢtir (Türk vd., 2003; Solárová vd., 2020). 

Bu çalıĢmanın amacı, Xanthoparmelia pulla adlı bir türden elde edilen özütlerin toplam fenol 

ve flavonoid içeriklerinin belirlenmesi ve antioksidan aktivitelerinin değerlendirilmesidir. 

Ayrıca, bu özütlerin 2 farklı insan meme kanseri hücre hattı olan  MCF-7 ve MDA-MB-

231üzerindeki sitotoksik etkileri araĢtırılacaktır. Bunun yanı sıra, içerdikleri sekonder 

metabolitlerin miktarları da tespit edilecektir. Yapılan bu çalıĢma ile literatüre katkı 

sağlanması hedeflenmektedir. 
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Likenler 

Likenler, fotosentez yapabilen tek hücreli veya filamentöz yapıya sahip fotobiyontlar (alg ya 

da siyanobakteri) ile bir mikobiyont (mantar partneri) arasında oluĢan kararlı ve mutualistik 

bir yaĢamdır. Bu simbiyotik iliĢki, mikobiyontun ekolojik olarak zorunlu olduğu (obligat) bir 

biyotrof olarak hareket etmesiyle gerçekleĢir (Calcott vd., 2018; Molnár & Farkas 2010). 

Likenler genellikle Ascomycetes sınıfına ait mantar türleriyle Cyanophyta ve 

Chlorophytasınıfına ait alglerin bir araya gelmesiyle oluĢur. Ancak bazı tropik liken türlerinde 

ise Basidiomycetes sınıfından mantarlar da bulunabilir (Öztürk, 1995; Altuner, 2004). Zorlu 

yaĢam koĢullarına uyum sağlayabilme yetenekleriyle bilinir. GüneĢli kayalıklarda bile 70 °C 

gibi yüksek sıcaklıklarda hayatta kalabilirler ve aylarca susuz kalabilirler. Arktik bölgelerde 

ise düĢük sıcaklıklara karĢı dayanıklılık gösterirler ve -24°C' de bile yaĢayabilirler. Bu 

nedenle, Ġngiltere, Ġsveç, Norveç, Finlandiya, Ġzlanda, Kanada gibi Kuzey ülkelerinde sıkça 

rastlanırlar. Ayrıca, Alp Dağları, Kuzey Afrika, Akdeniz ülkeleri ve tropik bölgelerde de 

yaĢama yeteneklerini sürdürebilirler. Tropik bölgeler, tür çeĢitliliği açısından zenginlik 

gösterir, ancak coğrafi olarak geniĢ bir alan kaplamazlar. Ülkemizde, kayın, meĢe, kavak, 

söğüt, meyve ve iğne yapraklı orman ağaçları ile orman kenarlarında ve kayalıklarda 

çoğunlukla kabuk likenlerine rastlanır. Likenlerin yaĢayabilmesi için temiz hava Ģarttır. Hava 

kirliliği olan bölgelerde yaĢayamazlar ve oldukça hassastırlar. Bu nedenle, endüstri bölgeleri 

ve büyük Ģehirlerde liken florası oldukça sınırlıdır. (Tanker vd., 2007). Hava kalitesi yüksek 

olan bölgelerde, likenler farklı renk ve Ģekillerde kayaçların, ağaç gövdelerinin ve dallarının 

üzerinde bulunurlar. Bu, bir bölgenin hava kalitesinin ne kadar temiz olduğunu gösteren 

güvenilir bir göstergedir. (Karamanoğlu, 1971). Likenlerin yaĢamı için nem, ıĢık ve rutubetli 

ortamların yanı sıra özellikle kuzey yamaçları önemli faktörlerdir. Bu yüzden likenler, 

ormanların iç bölgeleri yerine kenarlarında, eski ve yıkık duvarlar gibi alanlarda görülürler. 

(Tanker vd., 2007). 

Fotobiyontlar ve mikobiyontlar arasındaki simbiyotik iliĢki sonucunda oluĢan likenler, kök, 

gövde, dal veya yaprak gibi yapılarla oluĢmaz. Bunun yerine, bir likeni oluĢturan tüm yapılara 

"tallus" adı verilir. Bu nedenle, likenler büyük bir kısmını talluslarda mineral ihtiyaçlarını 

absorbe ederek karĢılarlar. (LeBlanc & De Sloover 1970). Tallus yapısı, çoğunlukla baskın 
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olan ortak mantarlar tarafından belirlenen mantar hifleri tarafından büyük ölçüde 

Ģekillendirilir. (Tanker vd., 2007: 296).  

 

 

Şekil 2.1. Mikobiyont ve fotobiyont arasındaki simbiyotik iliĢkinin liken yaĢamının Ģematik 

bir temsili. (Honegger, 2009). 

 

Likenler, talluslarının morfolojik özelliklerine göre üç farklı kategoriye ayrılır;  

1. Kabuksu likenler: Zorlu habitat koĢullarına karĢı dayanıklı olan talluslara sahiptir. 

Talluslar, yassı bir kabuk Ģeklinde bulunur ve alt yüzeyleriyle sıkıca kaynaĢmıĢtır. Hatta 

bazen hifleri, kabuk veya kayaların yüzeyini eriterek içine nüfuz edebilir (Endolitik Liken). 

Örnek; Lecanora, Lecidea, Graphis, Rhizocarpon. 

2. Yapraksı likenler: Yaprak benzeri likenler, tallusları küçük veya büyük loblar Ģeklinde 

ayrılmıĢ yaprak Ģeklindedir ve diğer likenlere göre daha hızlı büyürler. Substrata (büyüme 

yüzeyi) alt korteks ve rizinleri (substrata tutunmayı sağlayan kök benzeri hif uzantıları) ile 

gevĢek bir Ģekilde bağlanır ve daha geniĢ bir tallusa sahiptir. Örnek; Cetraria, Xanthoria, 

Parmelia, Physcia. 

 3. Dalsı likenler: Substrata üzerinde tek bir noktadan asılı duran tallus, iplik veya Ģerit 

Ģeklinde bulunur. Tallus, ya dikey olarak yükselir veya ağaç dallarından sarkan bir Ģekilde 

bulunur. Genellikle dallanmıĢ bir yapı sergiler. Örnek; Cladonia, Usnea, Evernia, Ramalina 

(Altuner, 2004; Brodovd, 2001).  
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Likenlerdeki alg ve mantar hücrelerinin tallus içerisindeki dağılımı, ortakların birbirlerine ve 

çevrelerine adaptasyonlarına bağlı olarak farklılık gösterir (Ahmadjıan & Jacobs 1983). Alg 

ve mantarın liken tallus yapısına katılması homojen olduğunda "Homomerik" liken olarak 

adlandırılır, ancak bu organizmalar tallus içinde tabakalaĢma gösteriyorsa "Heteromerik" 

liken adı verilir (Öztürk, 1995; Altuner, 2004). Likenlerin çoğunluğu heteromerik yapıdadır. 

Homomerik tip likenlerin tallus yapısı, jelatini andıran bir müsilaj içerirken, heteromerik tip 

likenlerin tallus yapısı ise esas Ģeklini mantar hifleri tarafından kazandırır (Altuner, 2004). 

Likenlerde, mantar hiflerinden oluĢan tabaka "Medulla" olarak adlandırılırken, alg 

hücrelerinden oluĢan tabaka "Gonidia" tabakası olarak bilinir (Öztürk, 1995). Likenlerin 

yapısında alt korteks, üst korteks, alg tabakası ve medulla gibi bölümler bulunur (ġekil 2.2). 

 

Şekil 2.2. Yapraksı bir liken tallusunun enine kesiti (Molnár & Farkas 2010). 

 

Likenlerde üreme, hem eĢeysiz hem de eĢeyli biçimde gerçekleĢir. EĢeysiz üreme, izidium ve 

sorediumlar aracılığıyla gerçekleĢir. EĢeyli üreme ise sadece mantar hiflerinde meydana gelir 

ve alg hücreleri bu yapının içinde vejetatif olarak çoğalır. Likenlerdeki mantarların 

fruktifikasyon yapıları, serbest yaĢayan mantarlarınkilerden farklılık gösterir. Bu 

fruktifikasyon yapıları, likenin içerisindeki mantarın cinsine bağlı olarak çeĢitlilik gösterir. 

EĢeysiz üreme Ģekli, "Soredium" adı verilen tallus parçacıklarının, mantar hifleri ile çevrili 
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birkaç alg hücresinden oluĢumuyla gerçekleĢir. Soredler, tallusun korteks yapısının 

parçalanması ile serbest hale gelir ve toz Ģeklinde çevreye yayılır. Yeni yerlere ulaĢtıklarında 

tutunarak yeni bireylerin oluĢumunu sağlarlar (Henderson & Prentice, 1969). 

Likenlerin yaklaĢık olarak %95'i iki bileĢenden oluĢur: mikobiyontun fotosentetik ortağı 

olarak yeĢil alg veya siyanobakteri. YeĢil alg formunda olanlar likenlerin yaklaĢık %85'ini 

oluĢtururken, siyanobakteri formunda olanlar likenlerin yaklaĢık %10'unu oluĢturur 

(Honegger, 2009). Likenlerin yaklaĢık %5'lik bir kısmı üç bileĢenden oluĢur. Bu tür likenlerde 

mikobiyontun fotosentetik ortağı olarak hem yeĢil alg hem de siyanobakteri bir arada bulunur. 

Bu tür likenlere "fotosimbiyodem" denir (Magain vd., 2012). Fotobiyont, liken oluĢumuna 

katıldıktan sonra tek hücreli bir forma dönüĢmeye teĢvik edilir ve eĢeyli üreme süreçleri 

baskılanır. Ayrıca, liken oluĢumu sırasında mikobiyontun hücre duvarları, fotosentezle 

üretilen ve bir kısmı serbest bırakılan karbonhidratların mikobiyont tarafından daha kolay 

geçirgen hale gelmesini sağlar. Bu sayede fotobiyontlar, mikobiyontlar için bir enerji kaynağı 

olarak hizmet eder. (Brodo vd., 2001). 

Likenlerin neredeyse %98'i fotosentetik  partner olarak 40 farklı cins fotobiyont içerir. Bu 

fotobiyontların 25'i alg (klorobiyont) ve 15'i siyanobakteridir. Genel olarak fotobiyontlar 

arasında algler baskındır, ancak likenlerde çeĢitli alg sınıflarından sınırlı sayıda 

bulunmaktadır. YeĢil alg fotobiyontlarının en büyük gruplarından biri, Trebouxiophyceae adı 

verilen taksona aittir. Diğer bir yaygın klorobiyont ise Trentepohlia cinsine ait türlerdir. Bu 

türler, serbest yaĢayan filamentli yeĢil alglerden evrimleĢmiĢ olup, klorofili maskeleyen 

karotenoid (turuncu pigment) ile tanınabilirler. Diğer küçük alg sınıfları ise özellikle suda 

yaĢayan likenlerde ön plana çıkar ve bu grup içerisinde altın alg (Heterococcus) ve 

kahverengi alg (Pterodermamaculiforme) örnek verilebilir. Siyanobiyontlar arasında ise 

doygun haldeyken fotosentez yapabilen ve bu sayede düĢük ıĢıklı, nemli ve besin açısından 

fakir habitatlara özellikle iyi adapte olabilenfotobiyontlar bulunur. Bu fotobiyontlar arasında 

en yaygın olanlar Nostoc, Scytonema ve Rhizonema cinslerine ait türlerdir. Siyanobakteriler 

dıĢında, likenlerde en baskın bakteri sınıfı Alphaproteobacteria'dır. Bununla birlikte, özellikle 

Burkholderiales ve Actinomycetales gibi bakteri grupları, sekonder metabolit üretimi 

konusunda uzmanlaĢmıĢ olan bakteriler, likenlerdeki bakteriyel popülasyonlara katılmaktadır 

(Calcott vd., 2018). 
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2.2. Liken Sekonder Metabolitleri 

Likenler tarafından üretilen metabolitler, primer ve sekonder metabolit olarak sınıflandırılır. 

Primer metabolitler, protein, karotenoid, vitamin, poliol, polisakkarit ve amino asit 

yapılarında olan ve doğrudan hayati fonksiyonlarla iliĢkili olan ürünlerdir. Öte yandan, 

sekonder metabolitler poliketid, kinon, depson, terpenoid, ksanton, dibenzofuran, polifenol, 

depsid, depsidon, terpenoid gibi yapılara sahip olan ve temel hayati fonksiyonlarla doğrudan 

iliĢkili olmayan ancak likenlere birçok avantaj sağlayan ürünlerdir (ġekil 2.3) (Cimmino vd.,  

2019). 

 

Şekil 2.3. Likenlerin sekonder metabolitlerinin yapısal dağılımı (Huneck & Yoshimura 1996). 

 

Likenlerin sekonder metabolitleri, tallusun mikroorganizmalara karĢı korunmasını sağlamak, 

fotobiyont membranın geçirgenliğini artırmak, çevredeki vasküler bitkilerin fidelerinin ve 

yosunların büyümesini ve çimlenmesini engellemek, ultraviyole ıĢığını absorbe etmek ve 

fotobiontu yüksek radyasyondan korumak, likenlerle beslenen organizmaları engellemek gibi 

çeĢitli biyolojik rolleri yerine getirir(Pöykkö vd., 2010). 

Likenlerin sekonder metabolitlerinin bir kısmı sadece mantarlar ve bitkiler tarafından 

sentezlenirken, büyük bir kısmı özgün olarak likenlerde bulunur(Huneck & Yoshimura2001: 

Romagni & Dayan, 2001: Shukla vd., 2010). Likenlerin çeĢidine ve türüne bağlı olarak, 

sekonder metabolitlerinin türü ve miktarı değiĢiklik gösterir. Bugüne kadar bilinen ve 

kimyasal yapısı belirlenmiĢ 1050'den fazla liken sekonder metaboliti tanımlanmıĢtır. 

(Stocker-Wörgötter, 2008). Bu sekonder metabolitler, özellikle morfolojik olarak ayırt 
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etmenin zor olduğu likenlerin teĢhisinde en önemli ve güvenilir karakteristikler olarak 

kullanılmaktadır (Huneck & Yoshimura, 1996). 

Likenlerdeki sekonder metabolitlerin çoğu, hücre içinde malonat veya setil-polimalonil 

yoluyla sentezlenirken, aynı zamanda mevalonik asit ve Ģikimik asit yolları da kullanılarak 

sentezlenir (Molnár & Farkas 2010). Genel olarak, terpenler, karotenoidler ve steroller 

mevalonik asit yolu üzerinden sentezlenirken, bazı karboksilik asitler malonat yoluyla ve 

farklı metabolitler ise Ģikimik asit yoluyla üretilir. Likenler tarafından üretilen sekonder 

metabolitlerin çoğunluğu asidik özellik gösterir ve bu nedenle "liken asitleri" olarak 

adlandırılır (Elix & Stocker-Wörgötter 2008) 

 

Şekil 2.4.Liken sekonder metabolitlerinin biyosentez yolakları (Elix & Stocker-Wörgötter 

2008). 

 

Asetil Polimalonil (Poliketid) Yolağı: Likenlerin sekonder bileĢiklerinin çoğu, asetil 

polimalonil yoluyla sentezlenir. Bu sentez yolu, özellikle depsidon, depsid ve dibenzofuran 

gibi bileĢiklerin üretiminde önemlidir. Bu bileĢikler, mantar ortağı ile sadece alglerle bir araya 

geldiğinde üretilir. Asetil-CoA ve Malonil-CoA molekülleri, poliketid yolunda birleĢerek ana 
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zinciri oluĢtururlar (Nash, 2008; Shukla vd., 2010). Bazı bileĢikler ise, orsinolveya β-orcinol 

moleküllerinin ester, C-C ve eter bağlarının oluĢmasıyla sentezlenir. Bu süreçte iki veya üç 

orsinol veya β-orcinol molekülü bir araya gelerek reaksiyona girer ve bu bağlar aracılığıyla 

bileĢikler oluĢturulur (Ranković & Kosanić, 2019). Asetil polimalonil yolu üzerindeki 

bileĢiklerin yapısal detayları tam olarak aydınlatılamamıĢtır, bu sebeple birçok karĢılaĢılan 

kimyasal yapıya genel isimler verilmektedir (Shukla vd., 2014). 

Mevalonik Asit Yolağı: Sekonder bileĢiklerin büyük bir kısmı bu metabolik yolak aracılığı ile 

sentezlenmez. Ancak, terpenler, karotenoidler ve terpenoidler gibi bileĢiklerin sentezinde bu 

yolak etkili bir rol oynar (Thakur & Changer, 2021). Bu metabolik yolak aracılığıyla 

sentezlenen diğer bileĢikler arasında karoten, steroller ve triterpenler bulunmaktadır. 

(Ranković & Kosanić, 2019). Mevalonik asit yoluyla sentezlenen bileĢiklerin bazıları diğer 

organizmalar tarafından da üretilenlerle ortaktır (Özyiğitoğlu vd., 2017).  

ġikimik Asit Yolağı: Bu biyosentez yolak, mikroorganizmalar ve bitkiler tarafından 

kullanılan bir yöntemdir (Goga vd., 2020). Likenler tarafından sentezlenen bileĢikler arasında 

pulvinik asit ve terfenilkinon bulunmaktadır. Bu bileĢikler, fenilpirüvik asidin füzyonu ile 

sentezlenir (Shukla vd., 2010). Likenlerde en yaygın olarak bulunan sarı renkli pigment, bu 

sentez yoluyla üretilmektedir (Shukla vd., 2014) ve Stictaceae familyasının büyük bir 

kısmında bulunur (Thakur & Changer, 2021). 

Likenlerin bazı türlerinde, liken asitleri haricinde protein, yağ, mineral, pektin, Ģeker, niĢasta, 

lignin ve hatta A, C ve D vitaminlerinin varlığı belirlenmiĢtir. Bu metabolik faaliyetler 

sonucunda üretilen bu bileĢikler, gıda, tıp ve endüstri alanlarında çeĢitli amaçlarla 

kullanılmaktadır. (Öztürk, 1995). 

Asetil-CoA'nın, glikoz katabolizmasının tüm yolaklarında temel ürün olduğu 

düĢünülmektedir. Bu süreçte fotobiyont ve mikobiyont birlikte çalıĢmaktadır. Karbonhidrat 

çeĢidi, fotobiyont tarafından üretilen ve mantara aktarılan Ģekilde fotobiyont türüne bağlı 

olarak değiĢmektedir. Likenlerin içerisinde siyanobakteriler bulunan türlerde glikoz üretilir ve 

bu glikoz mantara aktarılır. YeĢil algleri içeren likenlerde ise Ģeker alkolleri olan sorbitol, 

eritritol, mannitol ve ribitol gibi bileĢikler salınır ve mantara aktarılır. Mikobiyont tarafından 

elde edilen karbonhidratlar, glikoliz veya pentoz fosfat döngüsü gibi metabolik yollar 

aracılığıyla geçer ve sekonder metabolitlerin sentezinde kullanılır (Elix, 1996). 
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2.3.Likenlerin Kullanım Alanları 

Dünya çapında çöllerden kutup bölgelerine kadar, yaklaĢık 20 bin liken türünün varlığı ortaya 

çıkmıĢtır. Likenler genellikle temiz hava Ģartlarına sahip yaĢam alanlarını tercih etmektedirler. 

Dayanıklı ve uzun ömürlü olmalarına rağmen, büyümeleri oldukça yavaĢtır. Türkiye’deki 

likenlerle ilgili yapılan çalıĢmalar sonucunda 360 makale yayınlanmıĢtır (John, 2004). 

LikenleĢmiĢ mantarların biyoçeĢitliliğini belirlemeye yönelik çalıĢmaların kökenleri çok eski 

değildir. 2007 yılında yapılan bir çalıĢmada, Türkiye’de yaklaĢık olarak 1300 likenleĢmiĢ 

mantar türünün bulunduğu tespit edilmiĢtir. Ancak, bu sayının bulunduğu habitatlara uyum 

sağlama ve habitat çeĢitliliği dikkate alındığında, yaklaĢık olarak 2000 türe kadar 

ulaĢabileceği belirtilmektedir. Bu çalıĢmalar, Türkiye’deki likenleĢmiĢ mantarların 

çeĢitliliğini daha iyi anlamamıza ve koruma çabalarını yönlendirmemize katkı sağlamıĢtır 

(Halici vd., 2007). Türkiye’deki likenlerin çeĢitliliğini belirlemeye yönelik 2017 yılında 

yayımlanan Türkiye Liken Listesi’nde, yaklaĢık olarak 1800 türün yer aldığı ifade edilmiĢtir. 

Bu liste, Türkiye’nin liken florasını kapsamlı bir Ģekilde gözlemleyerek ve sınıflandırarak 

oluĢturulmuĢtur (John & Türk, 2017). Likenler, dünya genelinde kozmetik, iç dekorasyon, 

gıda, boya, ilaç, deri sanayiisi ve benzeri alanlarda yaygın olarak kullanılmaktadır. Bunun 

yanı sıra, likenler bitkiler gibi çeĢitli renkli bileĢikler üretebilen ve ikincil metabolitler 

aracılığıyla renklendirme özelliği gösteren organizmalardır. Bu özellikleri sayesinde, 

likenlerin sağladığı renklendirme potansiyeli çeĢitli endüstriyel uygulamalarda 

kullanılmaktadır (Huneck & Yoshimura, 2001; Orange vd., 2001). Liken asitleri pamuklu ve 

yünlü kumaĢların boyanması için değerli bir boya maddesi olarak kullanılmaktadır. Bu 

bölgelerde, likenlerden elde edilen özel bileĢikler ve asitler, doğal boya yapımında önemli bir 

rol oynamaktadır. Likenlerin içerdikleri pigmente bağlı olarak farklı renk tonları elde 

edilebilmekte ve bu doğal boya maddeleri tekstil endüstrisinde kullanılmaktadır (Kok, 1996). 

Likenler, özelliklerinden dolayı binlerce yıldır çeĢitli hastalıkların tedavisinde 

kullanılmaktadır. Tedavi amaçlı kullanımları, mikobiyontların metabolizması sonucu 

ürettikleri likenlerin içerdikleri ikincil biyolojik metabolitler sayesinde gerçekleĢmektedir. Bu 

özel metabolitler, sağlık alanında farklı terapötik etkilere sahip olabilir ve çeĢitli hastalıkların 

tedavisinde kullanılabilmektedir. Likenlerin içerdikleri antimikrobiyal, antioksidan, 

antitümör, anti-enflamatuar ve immunomodülatör bileĢikler gibi biyolojik aktif maddeler, 
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farmasötik endüstrisi için potansiyel tedavi seçenekleri sunmaktadır. Bu nedenle, likenler 

doğal kaynaklı ilaçların geliĢtirilmesinde önemli bir potansiyele sahiptir ve tıbbi 

araĢtırmalarda büyük ilgi görmektedir (Kırmızıgül vd., 2003; Johnson vd., 2011). Liken 

örnekleri üzerinde yapılan araĢtırmalar, likenlerin %50’sinden fazlasının antibiyotik etkiye 

sahip olduğunu ve en etkili bileĢiklerin usnik asitler ve pulvunik asitler olduğunu ortaya 

koymuĢtur. Bu aktif bileĢiklerin, gram-pozitif bakterilere, bazı maya ve mantarlara karĢı 

etkinlik gösterdiği de tespit edilmiĢtir. Bu sonuçlar, likenlerin doğal antimikrobiyal 

potansiyelini vurgulayarak, sağlık alanında potansiyel bir kaynak olarak kullanılabileceklerini 

göstermektedir (Manojlovic vd., 2012). Buna ek olarak, biyolojik aktivite gösteren 

polisakkaritlerin, enzimlerin ve yağ asitlerinin, potansiyel olarak farmasötik etkileri olduğu 

belirlenmiĢtir (Kırmızıgül vd., 2003). 

 

2.4. Kanser 

Kanser, bir dokunun veya organın hücrelerinin anormal bir Ģekilde bölünüp çoğalmasıyla ve 

genellikle vücudun diğer dokularına metastaz yapmasıyla karakterize edilen bir hastalıktır 

(Jackson  &  Loeb 2001). Hücrelerin kontrolsüz ve anormal bir Ģekilde büyümesi ve 

çoğalmasıyla ortaya çıkan, genellikle ölümcül bir hastalıktır. Bu durum, hücre proliferasyonu 

ve hücre ölümü arasındaki dengeyi bozan gen ve protein ekspresyonundaki çoklu 

değiĢikliklerin neden olduğu bir durumdur. Kanser, DNA'ya doğrudan müdahale eden 

translokasyon, amplifikasyon, silinme, gen mutasyonu, heterozigotluk kaybı veya anormal 

gen transkripsiyonu/translasyonu gibi mekanizmalarla değiĢen anormal gen ekspresyonuna 

bağlı olarak geliĢir. Bu durum, normal dokulardaki hücre çoğalması ve hücre kaybı arasındaki 

dengeye zıt olarak, tümör hücresi popülasyonunda hücre çoğalması ve hücre ölümü 

dengesizliğine neden olarak tümör dokusunun geniĢlemesine yol açar. Sonuç olarak, sağlıklı 

hücrelerin invaziv özellikler kazanmasıyla birlikte, lenfatik sistem veya kan yoluyla uzak 

bölgelere metastaz yapabilen agresif bir tümör hücre popülasyonu oluĢur. Bu durum, tedavi 

edilmezse ciddi sağlık sorunlarına ve hatta konakçının ölümüne yol açabilecek ciddi 

morbiditeye neden olur. (Bali vd., 2010; Ruddon, 2007). 

Meme kanseri, kadınlarda en sık görülen kanser türüdür. Epidemiyolojik araĢtırmalar, meme 

kanseri vakalarının yaklaĢık %10'unun kalıtsal olduğunu ortaya koymaktadır. Geri kalan 

%90'lık kısım ise açıklanamayan faktörler veya sporadik olarak değerlendirilmektedir. Bu 
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durum, meme kanserinin nedenlerini belirlemeyi zorlaĢtırmaktadır (Parl, 2014). Kanseri 

tetikleyen bazı etmenler arasında kalıtsal gen mutasyonları bulunmaktadır. Meme kanserinde 

en yaygın nedenlerden biri BRCA1, BRCA2 ve PALB-2 genlerindeki mutasyondur. Bunun 

yanı sıra yaĢ, obezite, genetik yatkınlık, radyasyona maruz kalma, üreme öyküsü, alkol ve 

tütün kullanımı gibi faktörler de meme kanseri riskini artırabilir (Kamińska vd., 2015). 

Meme kanseri dört aĢamada sınıflandırılır. AĢama 0, yerinde karsinom olarak adlandırılan bir 

evredir ve sadece kanser hücreleri bulunur. AĢama 1'de tümör 2 cm veya daha küçüktür ve 

lenf düğümlerinde sınırlı sayıda kanser hücresi bulunur. AĢama 2'de tümör 2 ila 5 cm 

arasındadır ve en fazla üç lenf düğümüne ve/veya göğüs içindeki lenf düğümlerine yayılma 

görülür. AĢama 3'de tümör 5 cm'den küçüktür ve kanser hücreleri 4 ila 9 aksiller lenf 

düğümünde veya iç meme lenf düğümlerinde bulunur. AĢama 3, kendi içinde üç alt evreye 

ayrılır ve enflamatuar meme kanseri olan son iki alt evre bulunur. AĢama 4 ise metastatik 

meme kanseri olarak adlandırılır. (Sobin vd., 2011). 

MCF-7 hücre hattı, insan meme kanseri çalıĢmalarında özellikle in vitro model olarak sıkça 

tercih edilen ve laboratuvar araĢtırmalarında yaygın olarak kullanılan bir araçtır. Bu nedenle, 

meme kanseri araĢtırmalarında hücre hatları önemli bir bileĢen olarak kabul edilir ve büyük 

bir öneme sahiptir. (Burdall vd., 2003). MCF-7 hücre hattı, meme kanseri araĢtırmalarında 

dünya çapında kullanılan bir model olarak kabul edilmekte ve antikanser ilaçlar da dahil 

olmak üzere çeĢitli çalıĢmalarda baĢarılı bir Ģekilde kullanılmıĢtır. Bu hücre hattı, meme 

kanseri tedavisi üzerindeki etkileri değerlendirmek ve yeni terapötik yaklaĢımlar geliĢtirmek 

için uygun bir araĢtırma modeli olarak kanıtlanmıĢtır. (Shirazi vd., 2011). 

 

2.5. Likenlere Uygulanan Aktivite Testlerine Ait Genel Bilgiler 

2.5.1. Antioksidanlar ve genel özellikleri 

Ökaryotik hücrelerin mitokondrileri ve birçok bakterinin hücre zarları gibi, organizmalar 

genel olarak oksijene elektron veren elektron taĢıma zincirlerini kullanarak enerjiyi verimli 

bir Ģekilde üretmek için oksijene ihtiyaç duyarlar. Ancak, bazı anaerobik ve aerotolerant türler 

dıĢında, tüm canlılar için oksijen toksik etkilere sahiptir. Oksijenin yüksek toksisitesi 

nedeniyle, aerobik canlılar bu etkilere karĢı hayatta kalmak için antioksidan savunma 

mekanizmaları geliĢtirmiĢtir. Bu sayede, aerobik canlılar oksijenin varlığına rağmen 
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yaĢamlarını sürdürebilirler (Halliwell, 2001).Antioksidanlar, biyolojik sistemlerde oksidasyon 

sürecini önleyebilen bileĢiklerdir. Bu bileĢikler, serbest radikallerle reaksiyona girerek, 

katalitik metalleri Ģelatlayarak ve oksijeni temizleyerek oksidasyonu engellerler. Bu Ģekilde, 

antioksidanlar hücrelerdeki hasarı azaltarak, oksidatif stresi önleyebilir ve hücresel 

fonksiyonların korunmasına katkıda bulunabilirler (Halliwell vd., 1984). Vücudu oksidatif 

stresin neden olduğu hasarlardan koruma özelliğine sahiptirler (Souri vd., 2008). 

Antioksidanlar, "oksidasyona karĢı" anlamına gelir. DüĢük konsantrasyonlar da bulunan ve 

okside edilebilen bir substratın oksidasyonunu önemli ölçüde engelleyen herhangi bir madde, 

antioksidan olarak adlandırılır. Bu maddelerin temel rolü, hücresel bileĢenlerin zarar 

görmesini önlemektir. Antioksidanlar, vücutta kanser ve kalp-damar hastalıkları gibi önemli 

rahatsızlıkların oluĢma riskini azaltmada önemli bir rol oynar. Antioksidan maddeler, serbest 

radikallere ve reaktif oksijen türlerine karĢı etki göstererek, bu tür rahatsızlıklara neden olan 

etkilere karĢı koruyucu bir etki sergiler (Sehwag & Das, 2013). 

Likenler, doğal bir antioksidan kaynağı olarak önemlidir. Bu organizmalar, depsidler, 

depsidonlar, dibenzofuranlar ve pulvinik asit türevleri gibi birçok fenolik bileĢiği üretebilme 

kapasitesine sahiptirler. (Paudel vd., 2008). 

Fenolik bileĢikler, likenlerin zorlu ve uygun olmayan iklim koĢullarında büyüme ve geliĢme 

süreçlerini düzenleyen en önemli liken metabolitlerdir (Hawksworth, 1971). Fenolik 

bileĢikler, liken metabolizmasının sık görülen ürünleridir ve antioksidan aktivite genellikle 

bunların varlığıyla iliĢkilendirilir. Likenlerdeki fenolik bileĢikler genellikle mantar partneri 

tarafından üretilir ve mantar hiflerinin hücre duvarının yüzeyinde kristal formunda biriktirilir 

(Watson, 2014). 

Fenolik bileĢikler, yapılarında bir veya daha fazla hidroksil grubu ve aromatik bir halka 

bulunduran bileĢiklerdir. Fenolün antioksidan aktivitesi, öncelikle hidrojen atomlarının 

bağıĢçısı olma yeteneği ve serbest radikalleri etkisiz hale getirerek daha az reaktif fenoksil 

radikalleri oluĢturma yeteneği sayesinde ortaya çıkmaktadır. Fenol molekülü, çok sayıda 

potansiyel reaktif merkez içerdiği için üretilen radikallerle reaksiyona girebilme yeteneğine de 

sahiptir (Sawa vd., 1999). 

Fenol radikal reaksiyonu;    Ph – OH + ROO ⟶ Ph - O˙ + ROOH 

         Ar – OH + OH → H₂ O + ArO˙ 
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2.5.2. Serbest Radikaller 

Serbest radikaller, hücre içerisinde normal hücre metabolizmasının bir yan ürünü olarak, 

mitokondrilerde Ģeker ve yağ asitlerinin sindirilmesi sonucunda oluĢurlar. Bu radikaller, fazla 

veya eksik elektronları olan yüksek enerjili moleküllerdir. Eksik elektronlarını tamamlamak 

için hücre zarına, DNA'ya ve RNA'ya zarar vererek reaktiflik gösterirler. Eğer hücre bu zarara 

karĢı koruyamazsa, mutasyona uğrayarak kanser hücresine dönüĢebilir. Serbest radikaller 

birçok hastalıkla ve hatta yaĢlanma süreciyle iliĢkilendirilir, Alzheimer'dan Vitiligoya kadar 

çeĢitli hastalıklarla iliĢkilendirilir. Hücre sürekli olarak serbest radikallerin saldırısına maruz 

kalıyorsa, oksidatif stres meydana gelir ve bu durum sağlığımıza ciddi zararlar verebilir 

(Ramarathnam vd., 1995). Metabolizmanın doğal bir parçası olarak ortaya çıkan serbest 

radikaller, sigara, pestisitler, radyasyon, ilaçlar, çevresel kirleticiler ve ozon gibi dıĢ etkenlerin 

etkisiyle gereğinden fazla üretilirler (Gago-Dominguez & Castelao, 2006). 

Serbest radikaller, genellikle biyolojik sistemlerde elektron transferinin bir sonucu olarak 

oluĢurlar. Bu serbest radikaller, reaktif oksijen türleri (ROS), reaktif nitrojen türleri (RNS) ve 

diğer reaktif maddeler olmak üzere üç gruba ayrılabilir. 

Hücrelerdeki birçok kimyasal reaksiyonda önemli rol oynayan serbest radikaller, hidroksil 

radikali, süperoksit anyonu, hidrojen peroksit gibi reaktif oksijen türleri ve peroksinitrit, nitrik 

oksit gibi reaktif nitrojen türleri olarak bilinir. Bu radikallerin oluĢumu, hem endojen 

kaynaklar (enzim reaksiyonları, mitokondrial sızıntı, oto-oksidasyon reaksiyonları) hem de 

ekzojen faktörler (çevresel etmenler) tarafından gerçekleĢir (Valko vd., 2007). 

Oksijen Türevi Serbest Radikaller: Serbest radikaller, bir atomik yörüngede eĢleĢmemiĢ 

elektron bulunan moleküller olarak tanımlanabilir. Bu radikaller, diğer moleküllere bir 

elektron bağlayabilir veya bir elektron çıkarabilir, bu nedenle oksidan veya indirgeyici özellik 

gösterebilirler. Ayrıca, serbest radikaller elektriksel yük taĢımayan, reaktif ve kısa ömürlü 

moleküller de olabilir. 

Vücutta serbest radikal oluĢumu, hem endojen hem de ekzojen faktörlerin etkisiyle çeĢitli 

mekanizmalarla gerçekleĢir. Bu radikaller arasında en önemli olanları serbest oksijen 

türevleridir. Özellikle süperoksit radikali ve hidroksil radikali en yaygın olanlardır. 

Kontrolsüz serbest radikal oluĢumu vücutta otoimmün hastalıklar, kalp damar rahatsızlıkları 
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ve nörodejeneratif hastalıklar gibi durumların ortaya çıkmasına neden olabilir (Halliwell & 

Gutteridge, 1989; Pala & Gurkan, 2008). 

Süperoksit Radikal: Süperoksit (O2¯) radikali, oksijen molekülüne tek bir elektron eklenerek 

oluĢur. Süperoksitin oluĢumunda farklı mekanizmalar etkilidir (Halliwell & Gutteridge, 

1992).Mitokondriyal membranda bulunan elektron taĢıma zinciri, oksijenin suya 

indirgenmesini sağlar. Bu süreçte, genellikle taĢıma zincirinin bileĢenlerine bağlanan serbest 

radikaller, ara ürünler oluĢturur. Sonuç olarak, mitokondriyal matrikse birkaç elektron 

sızıntısı gerçekleĢir ve bu da süperoksit oluĢumuna yol açar (Becker ve ark., 1999). Birkaç 

elektronun çevresel sitoplazmaya sızması sonucunda süperoksit oluĢumu meydana gelebilir. 

Örneğin, karaciğerde bulunan sitokrom P450 oksidaz ve adrenal hormonların sentezinde rol 

alan bazı enzimler, bu oluĢumun bir örneğidir (Barbacanne vd., 1999; Tsao vd., 1998). 

O2 + e¯ → O2˙¯ (Singlet oksijen reaksiyonu) 

Hidroksil Radikali: Hidroksil radikali (OH), en reaktif oksijen türevidir ve yüksek oranda 

Ģekerler, amino asitler, lipitler ve nükleotitlerde bulunur. Hidroksil radikalinin en önemli 

özelliği, her tür molekül ile reaksiyona girmesidir. Hidroksil radikali oluĢumu çeĢitli 

Ģekillerde meydana gelebilir, ancak en önemli mekanizma in vivo'dur, yani canlı 

organizmalarda gerçekleĢir. Genel olarak, bir veya daha fazla eĢleĢtirilmemiĢ elektron 

içerirler ve bu nedenle kendi baĢlarına radikal karakterine sahiptirler. Hastalıklarda, demir ve 

bakır gibi geçiĢ metalleri önemli rol oynar. Bu metaller, hidroksil radikallerinin üretiminde 

önemli bir rol oynar. Hidrojen peroksit, Fenton tarafından 1894 yılında belirtilen bir reaksiyon 

olan hidroksil radikali üretimi için demir II veya bakır I ile reaksiyona girme yeteneğine 

sahiptir (Stohs & Bagchi, 1995). 

Süperoksit ve hidrojen peroksit, bir araya geldiklerinde doğrudan reaksiyona girerek hidroksil 

radikalini oluĢturabilirler. Bu nedenle, var olan geçiĢ metal iyonları ile birlikte hızlı bir 

reaksiyon dizisi oluĢabilir. Vücuttaki demir ve bakırın çoğu, hidroksil radikalinin oluĢumunu 

katalizlemek için mevcut olmayan formlarda sekestrasyon edilirken, in vivoolarak hidroksil 

radikal oluĢumu için önemli bir mekanizma olarak iĢlev görebilir (Lloyd vd., 1997). 

Fe
+2 

+H2O2→ Fe
+3 

+OH ˙+OH (Fenton reaksiyonu)  

O2˙ +H2O2→O2+OH ˙+OH (Haber-Weiss reaksiyonu)  
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Oksijen türevi serbest olmayan radikaller iki grupta incelenir. Bunlar Hidrojen Peroksitler ve 

Singlet oksijenlerdir. 

Hidrojen Peroksit: Hidrojen peroksit, in vivo olarak süperoksit dismutaz (SOD) enzimi 

tarafından katalizlenen bir dismutasyon reaksiyonuyla oluĢur. Kendisi serbest bir radikal 

değildir. Ancak düĢük konsantrasyonlarda hücreye zarar verebilir veya daha yüksek 

konsantrasyonlarda hücresel enerji üreten enzimleri etkisiz hale getirebilir. Ayrıca biyolojik 

zarları kolayca penetrasyon yapabilir. Hidrojen peroksitin DNA üzerinde doğrudan etkisi 

olmasa da, geçiĢ metali iyonlarının varlığında hidroksil radikali (OH) üreterek DNA'ya zarar 

verebilir. Hidrojen peroksiti ortadan kaldırabilen önemli antioksidanlar arasında katalaz, 

glutatyon peroksidaz ve peroksiredoksin enzimleri bulunur  (Halliwell ve ark., 2000).  

2O2 + 2H
+ 

→O2 + H2O2 (Süperoksit anyonunun dismutasyonu) 

Singlet Oksijen: Meta-kararlı bir molekül olan oksijen, yüksek derecede reaktif bir oksijen 

türüdür (Hojo vd., 2000). Lipooksijenazlar, dioksijenazlar ve laktoperoksidaz gibi enzimlerin 

katalizlediği bazı enzimatik reaksiyonlardan kaynaklanan oksijen türleridir. Bu türler, DNA 

hasarına ve doku hasarına yol açabilir ve son derece güçlü bir oksitleyici madde olarak etki 

gösterirler (Kanovasky, 1989). Kloroplast moleküllerini oksitleyebilir ve hücrenin apoptozis 

(programlanmıĢ hücre ölümü) sürecini tetikleyebilir (Wagner ve ark., 2004).Singlet oksijen 

bazen bir sinyal molekülü olarak da iĢlev görebilir. Bazı ıĢığa duyarlı bitkilerde (örneğin, 

florokinolon antibiyotiklerin) ilaç olarak kullanılabilir ve aĢırı kullanım durumunda cilt 

hasarına yol açabilir (Halliwell & Gutteridge, 2006). 

Tablo 2.1. Reaktif oksijen türleri 

Oksijen Türevli Radikal Oksijen Türevli Olmayan Radikal 

Süperoksit, O2˙ Ozon, O3 

Hidroksil, ˙ HO  Hidrojen peroksit H2O2 

Peroksil, RO2 ˙  Hipokloroz asit, HOCl 

Alkoksil, RO ˙ Singlet oksijen, 1∆g 

Hidroperoksil, HOO ˙ Peroksinitrit, ONOO 
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Oksijen türevi olan reaktif azot türler iki guruptur. bunlara örnek nitrik oksit ve peroksinitrit 

verilebilir. 

Nitrik Oksit (NO ˙): Nitrik oksit, hem suda hem de lipitlerde çözünebilen bir bileĢiktir. Bu 

özelliği sayesinde hücre içindeki sitoplazma ve hücre dıĢındaki plazma zarından kolayca 

yayılabilir (Chiueh, 1999). Nitrik oksit, hücre içinde önemli bir ikinci haberci olarak görev 

yapar. Guanilatsiklaz ve protein kinazları uyararak etki gösterir ve kan damarlarında düz 

kasların gevĢemesine katkıda bulunur. Aynı zamanda önemli bir hücresel redoks 

düzenleyicisi olarak iĢlev görebilir ve proteinlerin nitrozilasyonuyla enzimatik aktiviteyi 

düzenleyebilir (Keaney vd., 1993). 

Peroksinitrit (OONO-): Peroksinitrit (OONO-), oksijen (O2) ve nitrik oksit (NO) arasındaki 

reaksiyon sonucunda oluĢan bir bileĢiktir. Bu bileĢik oldukça toksiktir ve çeĢitli 

biyomoleküller üzerinde zararlı etkilere sahiptir. Peroksinitrit, lipitleri okside edebilir, 

proteinlerde metiyonin ve tirozin kalıntılarını okside edebilir ve ayrıca DNA'yı okside ederek 

nitroguanin oluĢumuna yol açabilir. Nitrotirozin kalıntıları, peroksinitrite bağlı hücresel 

hasarın belirleyici bir göstergesi olarak kabul edilir (Douki & Cadet, 1996). 

Tablo 2.2. Reaktif nitrojen türleri 

Reaktif Nitrojen Radikali Reaktif Nitrojen Radikali Olmayanlar 

Nitrik oksit, NO˙  Nitrosil, NO+ 

Nitrijen dioksit, NO2˙ Nitrikoksit, NO  

 Nitroz asit, HNO2  

Dinitrojen trioksit, N2O3 

Dinitrojentetraoksit, N2O4 

Nitronyum iyonu, NO+ 2 

Peroksinitrit, ONOO  

Alkil peroksinitrit, ROONO 

 



 

 

18 

2.5.3. Oksidatif Stres 

Oksidatif stres, serbest radikal üretimiyle antioksidan savunmalar arasındaki dengesizliğin 

sonucunda ortaya çıkan bir durumu tanımlayan bir terimdir. Bu durumda, serbest radikallerin 

artıĢı moleküler düzeyde çeĢitli bileĢiklere, özellikle lipitlere, proteinlere ve nükleik asitlere 

zarar verir. Oksidatif stres, birçok farklı moleküler türü etkileyebilir ve oksidatif hasarın 

meydana geldiği bir süreci ifade eder (McCord, 2000).  

Oksidatif stres, süperoksit anyon radikalleri (O2˙), hidrojen peroksit (H2O2), hidroksil 

radikalleri (OH) ve tekli oksijen (1∆g) gibi reaktif oksijen türleri (ROS) tarafından oluĢturulan 

bir durumdur. Normal fizyolojik konsantrasyonlarda ve hücresel aktiviteler için ROS gerekli 

olan bileĢiklerdir. Bu reaktif oksijen türleri enerji üretimi, fagositoz, hücre büyümesi, hücreler 

arası iletiĢimin düzenlenmesi ve biyolojik bileĢiklerin sentezi gibi birçok önemli süreçte rol 

oynar. Ancak, dengesizlik durumunda, ROS'ların aĢırı üretimi ve antioksidan savunma 

sistemlerinin yetersizliği nedeniyle oksidatif stres meydana gelir. Bu durumda, ROS, 

hücrelerde lipid oksidasyonu, protein hasarı ve DNA hasarı gibi zararlı etkilere yol açabilir 

(Gulcin vd., 2004). 

Bununla birlikte, travma, enfeksiyon, toksin maruziyeti ve yoğun egzersiz gibi durumlar, 

dokularda geçici bir oksidatif stres oluĢumuna neden olabilir. Ayrıca, kanserin baĢlaması, 

ilerlemesi ve artıĢı ile birlikte radyasyon ve kemoterapi gibi tedavilerin yan etkileri de bazı 

sonuçlara yol açabilir (Tablo 2.3). Reaktif oksijen türleri (ROS), diyabet, yaĢla iliĢkili göz 

rahatsızlıkları ve Parkinson hastalığı gibi nörodejeneratif hastalıklarda komplikasyonlara 

neden olan etmenler arasında yer almaktadır (Gulcin & Dastan, 2007). ROS'un neden olduğu 

oksidatif stresi azaltmanın en etkili yöntemi, hem sentetik hem de doğal antioksidanları 

kullanmaktır. Ġnsan vücudu, ROS tarafından neden olan oksidatif hasarı azaltmada sentetik ve 

doğal antioksidanların yardımını alabilir. Ancak günümüzde, bütillenmiĢhidroksianisol 

(BHA), bütillenmiĢhidroksitoluen (BHT), tert-butilhidrokinon (TBHQ) ve propilgallat (PG) 

gibi sentetik antioksidanlar, toksik ve kanserojen etkilere sahiptir (Zhang vd., 2009).Bu 

sebeple, doğal antioksidanlar, oksidatif stres kaynaklı hasarlardan koruma kapasiteleri 

sayesinde organizmalar için önemli hale gelmektedir (Naveena vd., 2008).Likendir türleri 

üzerinde yapılan çalıĢmalar, yeni doğal antioksidan kaynaklarının keĢfedilmesi için de önem 

taĢımaktadır. Birçok liken türünün çeĢitli biyolojik aktivitelere sahip olduğu bilinmektedir, 
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bunlar arasında antimikrobiyal, antiviral, anti-tümör, anti-enflamatuar, analjezik, antipiretik, 

antiproliferatif ve antiprotozoal etkiler yer almaktadır (Rankovic vd., 2010). 

Tablo 2.3. Oksidatif strese sebep olan faktörler. 

1.Endojen Faktörler 

YaĢlanma  

Kronik rahatsızlıklar  

Kanser Parkinson hastalığı gibi fiziksel rahatsızlıklar  

Nörodejeneratif rahatsızlıklar vb.  

Stres Ġmmune rahatsızlıklar 

2.Ekzojen Faktörler 

Diyet faktörleri  

Çevresel faktörler (hava kirliliği)  

Ġlaçlar, ksenobiyotikler  

Zararlı ıĢınlar (x-ray, U.V.)  

Sigara dumanları, parfüm gazları, fabrika dumanları vb. 

 

2.6. Antioksidan ve savunma mekanizması 

 Serbest radikaller, hücrelerde neredeyse her bileĢene zarar verebilen reaktif özellikleri 

nedeniyle, hücresel bileĢenleri serbest radikal kaynaklı hasarlardan korumak için geniĢ bir 

antioksidan savunma sisteminin varlığına ihtiyaç duyarlar. Bu sebeple, doğal antioksidanlar 

metabolik süreçler aracılığıyla insan vücudunda sentezlenirler ve serbest radikal etkilerini 

azaltmaya yardımcı olurlar (Halliwell ve Gutteridge, 1992). Antioksidanlar, serbest 

radikallerin neden olduğu oksidatif stresi azaltmak için iki temel etki mekanizması kullanır. 

Ġlk mekanizma, birincil antioksidanın serbest radikallere bir elektron transfer ederek zincir 

kırma sürecini baĢlamasıdır. Ġkinci mekanizma ise ROS/reaktif azot türü baĢlatıcılarının 

(ikincil antioksidanlar) zincir baĢlatma katalizörünü etkisiz hale getirerek uzaklaĢtırılmasını 
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içerir. Antioksidanlar, biyolojik sistemlerde farklı mekanizmalar aracılığıyla etki gösterebilir, 

bu mekanizmalar arasında elektron bağlanması, metal iyonu Ģelasyonu, ko-antioksidanlar 

veya gen ekspresyonunun düzenlenmesi yer alır (Silva, 2010). Antioksidanlar, enzimatik ve 

enzimatik olmayan olarak iki temel gruba ayrılmaktadır. 

Tablo 2. 4. Antioksidan savunma elemanları ( Yalçın, 1998). 

Enzimatik Antioksidanlar 

Süperoksit dismutaz (SOD)  

Katalaz (CAT)  

Glutatyon peroksidaz (GPx)  

Glutatyon redüktaz (GR)  

Enzimatik Olmayan Antioksidanlar 

Glutatyon  

Koenzim Q 10  

Melatonin  

Selenyum  

Ürik asit  

α-lipoik asit  

Folik asit (Vitamin B9) 

Seruloplazmin  

Bilirubin 

Transferrin 

α-Tokoferol (Vitamin E) β-

karoten (Vitamin A) 

Askorbik asit (Vitamin C) 

AlbüminFlavonoidler 

Sistein 

Ferritin 

Mannitol 

Oksipurinol 

Probukol 

Haptoglobin 

Likopen  

Metallotiyonein 

 

Enzimatik Olan Koruyucu mekanizması 

Süperoksit Dismutaz (SOD): Süperoksit dismutaz (SOD) enzimi, dermiste ve epidermiste 

bulunan bir enzimdir. Bu enzim, süperoksit radikallerini (O2˙˙) ortadan kaldırarak serbest 

radikal hasarına maruz kalan vücut hücrelerini onarır. SOD, süperoksit anyonlarının hidrojen 

peroksite indirgenmesini katalizler. SOD'ın iĢlevi, nitrik oksit (NO) ile rekabete girerek 

NO'yuinaktive edip peroksinitrit oluĢumuna katkıda bulunmaktadır. Bu Ģekilde SOD, 

oksidatif stresin neden olduğu zararlı etkileri azaltmaya yardımcı olur (Krinsky, 1992). 

2 O2+ 2H → 2O2 + O2 (Amonyak sentezi)  
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Katalaz (CAT): Katalaz enzimi (CAT), kanda ve canlı hücrelerin çoğunda bulunan bir 

enzimdir ve hidrojen peroksiti (H2O2) su ve oksijene ayırarak parçalar. Katalaz, glikoz 

peroksidaz ile birlikte meyve suları ve çeĢitli endüstriyel alanlarda ticari amaçlarla 

kullanılmaktadır. Ayrıca, oksijenin uzaklaĢtırılmasıyla yeĢil yapraklı bitkilerin korunmasında 

da kullanılabilir. Katalaz, hücrelerin oksidatif stresten kaynaklanan zararlı etkilerini 

azaltmaya yardımcı olur ve hücrelerin oksijen metabolizmasının düzenlenmesinde önemli bir 

rol oynar (Krinsky, 1992). 

2 H₂  O₂ → 2H₂  O + O₂  (hidrojen peroksitin ayrıĢması) 

Glutatyon Peroksidaz (GSH-Px): Glutatyon peroksidaz, hücrelerin sitoplazmasında bulunan 

bir enzimdir ve H2O2 kaynaklı oksidatif hasara karĢı hücreleri korur. Glutatyon peroksidaz, 

dört alt protein biriminden oluĢur ve her bir birimde bir selenyum atomu bulunur. Glutatyon 

peroksidaz (GPx), selenyum bağımlı bir enzim grubuna aittir. GPx, plazma, fosfolipid, 

hidroperoksit ve gastrointestinal glutatyon peroksidazı (GPx) gibi farklı formlarda bulunur. 

Bu enzim, H2O2'nin indirgenmiĢ glutatyon (GSH) ile reaksiyonunu katalizleyerek oksitlenmiĢ 

glutatyon (GSSG) üretir. Bu süreç, hücrelerin oksidatif stresten kaynaklanan hasara karĢı 

savunmasını güçlendirir ve hücrelerin redoks dengesini sağlar (Krinsky, 1992).  

H₂  O₂  + 2GSH →GSSH + H₂  O₂  (hidrojen peroksitin glutatyon ile reaksiyonu) 

 

2.7. Likenlerden Elde Edilen Sekonder Metabolitlerin Kanser Hücreleri Üzerinde 

Sitotoksik Etkilerinin Araştırılması 

Kanser, vücut dokularını istila eden ve bu dokuların hasar görmesine yol açan, hücrelerin 

kontrolsüz bir Ģekilde çoğalması ile karakterize edilen potansiyel olarak tehlikeli bir 

hastalıktır. Bu hastalıkta normal hücrelerin genetik yapıları bozulur ve anormal bir büyüme ve 

yayılma süreci baĢlar. Kanser, genellikle tümörlerin oluĢumuyla sonuçlanır ve tedavi 

edilmediğinde yaĢamı tehdit edebilir (Gennari vd., 2007). Kanser tedavisi için kullanılan bir 

yöntem olan kemoterapi, kanser hücrelerini öldüren veya büyümelerini kontrol altına alan 

antikanser özellikli ilaçların kullanımını içerir. Kemoterapi ilaçları, hedeflenen hücreler 

üzerinde etkili olması amaçlanır. Bununla birlikte, yapılan birçok araĢtırmada, kanser 

hücrelerinin bu ilaçlara karĢı direnç geliĢtirdiği görülmüĢtür. Hatta bazı durumlarda, çoklu 

ilaç direnci ortaya çıkmıĢtır ve bu durum kanser farmakoterapisinde baĢarıyı olumsuz yönde 
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etkilemiĢtir (Housman vd., 2014). 

Günümüzde kullanılan antikanser ilaçların %60'tan fazlası doğal kaynaklardan elde edilmiĢtir. 

Doğal kaynaklı ilaçlar, çeĢitli biyokimyasal bileĢikler ve aktif maddeler içerir ve kanser 

hücrelerini hedef alarak büyümelerini durdurabilir veya öldürebilir (Cragg & Newman, 2005). 

Kanserin oluĢumunda çeĢitli etkenler rol oynamaktadır. Bu faktörler arasında ultraviyole 

ıĢınları, radyasyon, X-ıĢınları, genetik faktörler ve kimyasal maddeler bulunur. Likenlerin 

ikincil metabolitlerinin antikanser etkileri üzerine yapılmıĢ birçok araĢtırma mevcuttur. Bu 

çalıĢmalar, likenlerden elde edilen bileĢiklerin kanser hücrelerine karĢı potansiyel bir etkiye 

sahip olduğunu göstermektedir. Likenler, doğal bir kaynak olarak değerlendirilebilir ve 

antikanser terapilerinde kullanılabilecek potansiyel ilaç adayları sağlayabilir (Hanahan & 

Weinberg, 2000). Kanser, kan dolaĢımı ve lenfatik sistem aracılığıyla uzak organlara 

yayılabilen bir hastalıktır. Kanserin oluĢumu genellikle iki tip gen anormalliği ile iliĢkilidir. 

Bunlar, kanser hücrelerinin büyümesinden sorumlu olan onkogenlerin aĢırı aktivasyonu ve 

kanserin geliĢimini engelleyen tümör baskılayıcı genlerin kaybıdır. Onkogenlerin anormal 

aktivasyonu ve tümör baskılayıcı genlerin fonksiyon kaybı, kanser hücrelerinin kontrolsüz 

büyümesine ve yayılmasına yol açar. Bu genetik değiĢiklikler, kanserin baĢlangıcında ve 

ilerlemesinde önemli bir rol oynar. (Knudson, 2001). Kanser hücreleri apoptoz yoluyla ölüm 

sürecine girebilirler. Apoptoz, hücrenin DNA'sının yoğunlaĢması, hücrenin küçülmesi ve 

hücre yüzeyinde hasarlar oluĢmasıyla karakterizedir. Bu sürece apoptotik hücre ölümü denir. 

(Fink & Cookson, 2005).  Hücre ölümünü değerlendirmek için maliyeti düĢük, güvenilir ve 

tekrarlanabilir sitotoksisite deneyleri kullanılmaktadır. Bu deneylerin en yaygın kullanılan 

yöntemi MTT yöntemidir. MTT yöntemi, hücre canlılığını, hücre çoğalmasını ve kimyasal 

maddelerin sitotoksisite etkilerini belirlemek için sıkça kullanılan bir yöntemdir. MTT, mavi 

formazan kristallerinin oluĢumuna neden olan bir bileĢiktir. Sarı renkteki MTT boyası canlı 

hücrelere uygulandığında, mor bir renge dönüĢerek hücreleri boyar. Ölü hücreler ise bu 

boyaya tepki göstermez ve boyanmazlar. Bu aĢamalardan sonra, mitokondri ve hücre 

canlılığını değerlendirmek amacıyla elde edilen kristallerin sayısı kolorimetrik bir yöntemle 

belirlenir (Denizot & Lang, 1986). 

Kanserin oluĢumu, hücre proliferasyonu ve apoptoz arasındaki dengesizlik sonucunda 

meydana gelir. Epigenetik faktörler ve transkripsiyon faktörleri, antioksidatif savunma 

mekanizmalarının inhibisyonu ve artıĢı gibi uygun olmayan aktiviteler, sonunda 
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anjiyogenezin artması ve invazivliğin ve metastazın geliĢmesine yol açarak kanserin 

yayılmasına neden olur. Tüm bu karsinogenez mekanizmalarının bitki ikincil metabolitleri 

olan fitokimyasallar için moleküler hedefler olduğu birçok çalıĢmada belgelenmiĢtir 

(Uramova vd., 2018). 

Usnik asit ve çeĢitli liken asitleri üzerinde yapılan bir araĢtırmada, MTT (3-(4,5-

Dimetiltiyazol-2-il)-2,5-difeniltetrazolyum bromür) yöntemi kullanılarak insan kanser 

hücreleri üzerindeki sitotoksik etkileri değerlendirilmiĢtir. Kanser hücreleri, öldürücü 

konsantrasyonlarda apoptozis indüksiyonuyla seçici sitotoksisiteye maruz kalmıĢtır. Öldürücü 

olmayan konsantrasyonlarda ise kanser hücrelerinin tümörijenesisini ve motilitesini inhibe 

ettiği, epitelyal-mezenkimal geçiĢin (EMT) ve Akt fosforilasyonunun inhibe edildiği 

gözlemlenmiĢtir. Ayrıca, liken asitlerinin antikanser aktivitesinin usnik asitten daha etkili 

olduğu bildirilmiĢtir. Sonuç olarak, usnik asit için belirlenen IC50 değerinde apoptotik hücre 

sayısında artıĢ tespit edilmiĢtir (Nguyen vd., 2019). Farklı bir araĢtırmada, çeĢitli liken 

türlerinin sitotoksik aktiviteleri dört insan ve iki fare kanser hücre hattı üzerinde test edilerek, 

liken türleri için sitotoksik aktivite gösterdiği bildirilmiĢtir (Bézivinvd., 2003). Farklı kanser 

çalıĢmalarında, birçok liken türünün antikanser etkileri araĢtırılmıĢ ve bu çalıĢmalarda, liken 

türlerinin kanserli hücrelerde migrasyonu engellediği ve anjiyogenez için önemli bir adım 

olan anjiyojenezin inhibisyonunu sağladığı rapor edilmiĢtir (Koparal vd., 2010). Fare 

miyeloma hücrelerinin çoğalmasını belirgin Ģekilde azalttığı gözlemlenmiĢtir (Triggiani vd., 

2009).  

Liken metabolitlerinin insan meme kanseri hücreleri üzerinde antiproliferatif, sitotoksik ve 

apoptotik etkilerinin olduğu, bu çalıĢmaların kanser tedavisi için potansiyel adaylar olduğunu 

göstermektedir. (Solárová vd., 2015).  

 

2.8. Xanthoparmelia pulla Türünün Taksonomisi Ve Morfolojik Özellikleri Hakkında 

Bilgiler 

Xanthoparmelia pulla sınıflandırılması; 

ALEM: Fungi 

ġUBE: Ascomycota 
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SINIF: Lecanorales 

TAKIM: Lecanorales 

FAMĠLYA: Parmeliaceae 

CĠNS: Xanthoparmelia 

TÜR: Xanthoparmelia pulla 

Xanthoparmelia cinsi, dünya genelinde 800'den fazla türe sahip bir liken cinsidir. Bu türlerin 

çoğunluğu, sarı-yeĢil renkteki üst yüzeye sahiptir ve kabuk kısmında usnik asit ve izousnik 

asit gibi bileĢikler içerir. Xanthoparmelia, olağanüstü bir kimyasal çeĢitlilik sergiler. Avrupa 

türlerinde, konstipatik asit, fumarprotosetrarik asit, norstiktik asit, salazinik asit ve stiktik asit 

olmak üzere 5 farklı kimyasal yapı tanımlanmıĢtır. Bu cins, yaygın olarak görülen, sarmal 

yapıya sahip, doğrusal uzanan lobları olan ve yüzeyinde küresel çıkıntıları olan bir 

karakteristik özellik taĢır. Medulla bölgesinde ise stiktik asit bulunur (Melo vd., 2011). 

Xanthoparmelia pulla (Ach.) O. Blanco, A. Crespo, Elix, D. Hawksw. & Lumbsch türü, 

tallusunun çapı 3-12 cm arasında değiĢen, loplarının geniĢliği ise en fazla 5 mm olan ince ve 

uzun bir yapıya sahiptir. Loplar genellikle birbirinden ayrık olup nadiren birleĢik veya üst üste 

gelirler ve kenarlara doğru ıĢınsal Ģekilde yayılırlar. Üst yüzeyleri gri kahverengiden koyu 

kahverengiye kadar değiĢiklik gösterirken, alt yüzeyleri siyahtır ve basit rizinyal yapıya 

sahiptir. Apotesyumlarının çapı 2-7 mm arasında değiĢirken, askosporları elipsoit Ģeklinde 

olup 7-11 x 4-6 μm boyutlarındadır. Tallus, K ile (-) tepki verirken, HNO3 ile koyu mavi 

yeĢil, medulla K ile (-), C ile (+), KC ile (+) pembe-kırmızı renklere dönüĢebilir ve P ile (-) 

tepki gösterir. Xanthoparmelia pulla türü, Xanthoparmelia cinsi içinde Parmeliaceae 

familyasında, Lecanorales takımında ve Ascomycota bölümünde sınıflandırılmaktadır. 
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Şekil 2. 5. Xanthoparmelia pulla makroskobik görüntüsü. 

 

Şekil 2. 6. Xanthoparmelia pulla mikroskobik görüntüsü. 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

3.1.Gereçler 

Yozgat Bozok Üniversitesi Herbaryumu'nda muhafaza edilen Xanthoparmelia pulla türü 

üzerinde araĢtırma yapılmıĢtır. Örnekler Yozgat Bozok Üniversitesi kampüsünden 

toplanmıĢtır. (Tablo 3.1). Arazi çalıĢmaları esnasında; numunelerin taĢınması için sırt çantası, 

numunelerin özelliklerinin not edilmesi için arazi not defteri, kalem, kağıt keseler, 

numunelerin paketlenmesi için kağıt ve numunelerin toplanması için çekiç ve keski gibi 

araçlar kullanılmıĢtır. 

Tablo 3. 1. Toplanan örneklerin lokalite bilgileri. 

Bozok Üniversitesi 

Doğu kampüsü 

39°46’21”K, 

34°48’14” D. 

1353 m. 25.11.2022 

Bozok Üniversitesi 

Doğu kampüsü 

39°44’54”K, 

34°50’56” D. 

1207 m. 16.12.2022 

 

3.1.1. Çalışmada kullanılan hücre kültürü örnekleri 

Bu araĢtırmada, ekstrelerin MCF-7 (Ġnsan Meme Kanseri Hücre Serileri) ve MDA-MB-231 

(Ġnsan Meme Kanseri Hücre Serileri) hücre hatlarında sitotoksik etkilerini belirlemek 

amaçlanmıĢtır. Deneyler sırasında bu hücrelerin, delikli kapaklı hücre kültür kaplarında 37 °C 

sıcaklıkta CO2 inkübatörde tutulmuĢ ve düzenli olarak takip edilerek besi ortamı iki gün 

arayla değiĢtirilerek kültür sürdürülmüĢtür. Hücrelerin çoğalan bir kısmı -80 °C'de 

dondurularak saklanmıĢtır. 

 

3.1.2. Kullanılan aletler 

Rotavapor (Ilmvac vakum pompası, HeidolphLaborat 4000 efficient) 

Santrifüj cihazı ( Thermoscientific SL 16R, Hettich mikro 200R) 

Ultrasonik banyo (Elma S 100H Elmasonic) 

Su banyosu (Memmert) 
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Çalkalamalı su banyosu ( Nüve ST 402) 

Vorteks karıĢtırıcı (Velpscientifica ) 

Yüksek Basınçlı Sıvı Kromatografisi Cihazı HPLC (SHIMADZU LC-20AT) 

Dedektör PDA (SHIMADZU SPD-M20A) 

Liyofilizatör (LabconcoFreezone 4.5) 

Steril kabin (SafeFast Elite) 

Hücre sayım cihazı (Roche InnovatisCedexXs ) 

Gerçek zamanlı hücre analizörü 

PCR 

Mikroskop 

 

3.2. Yöntem 

3.2.1. Örneklerin tayin yöntemi 

Arazi çalıĢmasında toplanan liken örnek tayininde “Flechten Flora” (Wirth vd., 1995) 

“TheLichen Flora of Great Britain andIreland” (Purvis vd., 2002) gibi flora kitaplarından ve 

makalelerde sunulan tanımlama anahtarlarından yararlanılmıĢtır. DıĢ morfolojik özelliklerin 

belirlenmesi için stereo mikroskop (Olympus SZX16 Stereo Mikroskopu), anatomik 

özelliklerin incelenmesi için ise ıĢık mikroskobu (Olympus BX53 IĢık Mikroskobu) 

kullanılmıĢtır. Ek olarak, Stereo mikroskopu Olympus SZX16 ve Olympus BX53 ile entegre 

edilmiĢ olan Olympus DP25 dijital kamera kullanılarak makroskobik (ġekil 2.6. ve 2.5) 

olarak örneğin dijital fotoğrafları çekilmiĢtir. Tür belirleme sürecinde, spor boyutları, askus 

boyutları, himenyum yükseklikleri ve parafizlerin geniĢlikleri gibi önemli karakterler, 

dikkatle oküler mikrometre ile ölçülmüĢtür. Bu hassas ölçümler, türlerin tanımlanmasına 

büyük katkı sağlamıĢtır. Ayrıca, tür belirleme çalıĢmalarında kimyasal reaktifler de 

kullanılmıĢ ve bu sayede daha detaylı analizler gerçekleĢtirilmiĢtir. Toplanan örnekler, 

herbaryum materyali haline getirildikten sonra özenle hazırlanan zarfların içine konularak 

Yozgat Bozok Üniversitesi Fen Edebiyat Fakültesi Liken Herbaryumu'na kaydedilmiĢ ve 

saklanmıĢtır. Bu Ģekilde örneklerin korunması ve gelecekteki çalıĢmalara olanak sağlanmıĢtır. 
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2.2.2. Ekstrelerin hazırlanışı 

Xanthoparmelia pulla türüne ait 10 gram ağırlığındaki örnek, üç kez 8 saat boyunca 37 ºC'de 

çalkalamalı su banyosunda %80 metanol ile ekstre edilmiĢtir. Elde edilen ekstreler 

birleĢtirilerek vakum altında rotavaporda (37-38 ºC) yoğunlaĢtırılmıĢtır. Tüm ekstreler daha 

sonra liyofilize edilerek kurutulmuĢ ve analiz anına kadar -20 ºC'de saklanmıĢtır. Bu Ģekilde 

elde edilen ekstrelerin stabilitesi ve muhafazası sağlanmıĢtır. 

 

3.2.3. Kimyasal kompozisyon analizleri 

Bitkisel materyallerden elde edilen ekstreler, fenolik bileĢiklerin varlığını belirlemek için 

spektrofotometrik yöntemlerle ayrıntılı bir Ģekilde incelenmiĢtir. Bu analizler sayesinde 

bitkisel örneklerin fenolik bileĢik içeriği hakkında detaylı bilgi elde edilmiĢtir. 

 

3.2.3.1. Toplam Fenol Miktar Tayini 

Ekstrelerdeki toplam fenol miktarı, Folin-Ciocalteu yöntemi kullanılarak gallik asit eĢdeğeri 

olarak hesaplanmıĢtır. Bu yöntemle, ekstrelerin fenolik bileĢik içeriği kantitatif olarak 

belirlenmiĢ ve sonuçlar gallik asit eĢdeğerinde ifade edilmiĢtir. Bu analizler, fenolik 

bileĢiklerin varlığı ve miktarı hesaplanmıĢtır (Singleton vd., 1999). Örnek çözeltisi (100 μL) 

ve Folin-Ciocalteu reaktifi (500 μL), 6 mL distile su içeren 10 mL'lik bir kap içerisine 

eklenmiĢtir. Bir dakika sonra, 1.5 Ml %20'lik sulu Na2CO3 ilave edilerek karıĢıma 

tamamlanmak üzere su (10 mL) eklenmiĢtir. Kontrol olarak, ekstre içermeyen reaktif karıĢımı 

kullanılmıĢtır. KarıĢım, 25 ºC'de 2 saat boyunca inkübe edildikten sonra, absorbansı 760 

nm'de ölçülmüĢtür. Elde edilen sonuçlar, gallik asit kalibrasyon eğrisi ile karĢılaĢtırılmıĢ ve 

toplam fenolik madde miktarı gallik asit eĢdeğerine dönüĢtürülmüĢtür. Deneyler üç paralel 

olarak gerçekleĢtirilmiĢ ve sonuçlar ortalama değerler olarak rapor edilmiĢtir. 

 

3.2.3.2. Toplam Flavonoit Miktar Tayini 

Ekstrelerin içerisindeki toplam flavonoid analizi, Zhishen ve arkadaĢları tarafından (1999) 

kullanılan yöntemin modifiye edilmiĢ haliyle gerçekleĢtirilmiĢtir (Singleton vd., 1999). Bu 

modifikasyonlar sayesinde, flavonoid içeriği hassas bir Ģekilde belirlenmiĢ ve mevcut 
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ekstrelerin flavonoid profilini değerlendirmede kullanılmıĢtır. Bu doğrultuda, 1 mL ekstre 

örneği t=0. dakikada 0.3 mL % 5'lik sodyum nitrit (NaNO2) çözeltisiyle karıĢtırılmıĢ, t=5. 

dakikada 0.3 mL %10'luk alüminyum klorür (AlCl3.6H2O) çözeltisi eklenmiĢ, t=6. dakikada 2 

mL 1 M sodyum hidroksit (NaOH) çözeltisi eklenerek homojen bir Ģekilde karıĢtırılmıĢ ve 

sonrasında 2.4 mL su ilave edilmiĢtir. Bu iĢlemler sayesinde, örnekteki flavonoid içeriği etkili 

bir Ģekilde tespit edilmiĢtir. Absorbans ölçümleri, 510 nm dalga boyunda gerçekleĢtirilmiĢtir. 

Ekstrelerin içerdikleri toplam flavonoid miktarları, kateĢine eĢdeğer olarak mg kateĢik asit 

(CA) /g ekstre birimi üzerinden hesaplanmıĢtır. KateĢin kalibrasyon eğrisi, aynı Ģekilde etanol 

kullanılarak hazırlanmıĢtır. Tüm ölçümler üç kez tekrarlanmıĢ ve elde edilen değerlerin 

ortalaması alınmıĢtır. 

 

3.2.3.3. Yüksek basınçlı sıvı kromatografisi (YBSK - HPLC) ile sekonder metabolit 

tayini 

Liken ekstrelerine ait örnekler, %70 metanol çözeltisi kullanılarak çözülmüĢtür. Analizler için 

Shimadzu LC-20AT HPLC sistemi kullanılmıĢtır. Analizlerde PDA spektrofotometrik 

dedektör kullanılmıĢ olup, çözgen olarak metanol-su-fosforik asit (75:25:0.9, v/v/v) 

kullanılmıĢtır. AkıĢ hızı 1 mL/dak olarak ayarlanmıĢ ve usnik asit standardı DMSO 

(Dimetilsülfoksit) içerisinde çözülmüĢtür (Tablo 3.2 ) 

Tablo 3. 2. YBSK gradient akıĢ tablosu. 

Zaman (dk.) Hareketli faz A (%) Hareketli faz B (%) 

0.01 60 40 

5.00 50 50 

10.00 40 60 

15.00 30 70 

20.00 20 80 

30.00 10 90 

40.00 - 100 

55.00 -  
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3.2.4. Antioksidan aktivite tayini 

3.2.4.1. DPPH
●
 Radikalini Süpürücü Etki Tayini 

Ekstrelerin DPPH radikalini süpürme etkisi, Gyamfi ve diğerleri tarafından (1999) geliĢtirilen 

yönteme göre incelenmiĢtir (Gyamfi vd., 1999). 50 mMTris-HCl tamponu (pH 7.4) ve 1 mL 

0.1 mM metanol içeren bir çözelti hazırlanmıĢ ve bu çözelti 1,1-difenil-2-pikrilhidrazil 

(DPPH
●
) ile karıĢtırılmıĢtır. Kontrol olarak, ekstre içermeyen reaktif karıĢımı kullanılmıĢtır. 

Örnekler oda sıcaklığında karanlık bir ortamda 30 dakika boyunca inkübe edildikten sonra, 

absorbans değerleri 517 nm'de ölçülmüĢtür. Ġnhibisyon yüzdesi aĢağıdaki denklem 

kullanılarak hesaplanmıĢ ve IC50 değerleri, Sigma Plot 2001 versiyon 7.0 (SPSS Inc., Chicago 

IL) programında, EĢitlik 3.2.6 örneğinde olduğu gibi nonlineer regresyon eğrileri kullanılarak 

hesaplanmıĢtır. . Analizler 3 paralel olarak tekrarlanmıĢtır ve ortalama değerler kullanılmıĢtır.  

% inhibisyon= [(Abskontrol - Absörnek) / Abskontrol] x 100 

 

3.2.4.2. ABTS
+●

 Radikalini Süpürücü Etki Tayini 

Ekstrelerin ABTS•+ radikalini süpürme etkileri incelenmiĢtir (Caniova & Brandsteterova, 

2001). ABTS
+●

 radikali sulu çözeltisini hazırlamak için ABTS
+●

 (36 mg) ve K2S2O8(6,6 mg) 

ile (10 μL) suda çözülerek karanlıkta 12-16 saat bekletilerek oluĢturulmuĢtur. Oda 

sıcaklığında, absorbansı 734 nm'de 0.700 (±0.030) olarak ayarlanmıĢtır. Bu Ģekilde hazırlanan 

radikal çözeltisi (900 μL) ile ekstre çözeltileri (100 μL) karıĢtırılmıĢ ve 734 nm'de 30 dakika 

boyunca 1 dakikalık aralıklarla reaksiyon kinetiği ölçümleri gerçekleĢtirilmiĢtir. 

Konsantrasyona bağlı olarak ölçülen inhibisyon yüzdeleri Troloks'a eĢdeğer olarak (TEAC) 

hesaplanmıĢtır. Deneyler üç ayrı tekrarlamaya tabi tutulmuĢ ve sonuçların ortalaması 

hesaplanmıĢtır. 

 

3.2.5. Ekstrelerin MTT (3-(4,5-dimetiltiazol–2-il)-difeniltetrazoliumbromid) yöntemi ile 

sitotoksik etkilerinin belirlenmesi 

Sitotoksisite değerlendirmesi için, insan Meme Kanseri Hücre Hattı kullanılmıĢtır. Bu hücre 

hatları, sitotoksik etkileri değerlendirmek amacıyla kullanılan yaygın bir enzimatik test 
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yöntemi olan MTT (3-(4,5-dimetiltiazol–2-il)-difeniltetrazoliumbromid) yöntemiyle analiz 

edilmiĢtir. Bu yöntem, MTT boyasının tetrazolium halkasının metabolik aktif hücrelerde 

indirgenerek formazan kristallerine dönüĢmesi prensibi üzerine kurulmuĢtur. Bu yöntemde, 

MTT boyası aktif olarak canlı hücrelere alınır ve mitokondriyal süksinat dehidrogenaz enzimi 

tarafından katalizlenerek, mavi-mor renkte ve suda çözünmeyen bir formazan ürününe 

indirgenir (ġekil 3.1). Bu reaksiyon, hücrelerin metabolik aktivitesiyle iliĢkilidir ve formazan 

ürünü miktarı sitotoksisite düzeyini yansıtır. Bu yöntemde, MTT boyası aktif olarak canlı 

hücreler tarafından alınır ve mitokondriyal süksinat dehidrogenaz enzimi tarafından 

katalizlenerek, mavi-mor renkte ve suda çözünmeyen bir formazan ürününe indirgenir. Bu 

reaksiyon, hücrelerin metabolik aktivitesiyle doğrudan iliĢkilidir ve formazan ürününün 

miktarı sitotoksisite düzeyini yansıtır. Yani, formazan oluĢumu sadece aktif mitokondri içeren 

canlı hücrelerde gerçekleĢir ve bu nedenle sitotoksisite tayininde güvenilir bir ölçüm 

parametresi olarak kullanılır. Bu yöntem, hücrelerin canlılığını ve metabolik faaliyetlerini 

değerlendirmek için yaygın olarak kullanılan bir tekniktir. Ayrıca, bu yöntem hücre 

canlılığının bir belirteci olarak kabul edilir ve spektrofotometrik olarak belirlenen değer, 

hücre sayısıyla iliĢkilendirilir. Yüksek formazan miktarı, daha fazla canlı hücre olduğunu 

gösterirken, düĢük formazan miktarı hücrelerin sitotoksik etkiye maruz kaldığını veya hücre 

ölümünün gerçekleĢtiğini iĢaret eder. Bu nedenle, MTT yöntemi hücrelerin sağlığı ve 

tedaviye tepkisi hakkında önemli bilgiler sağlar ve farmakolojik araĢtırmalarda, ilaç 

taramalarında ve kanser tedavisi çalıĢmalarında yaygın bir Ģekilde kullanılır. 

Hücrelerinin kültüre edilmesi için; ticari olarak satın alınan hücreler öncelikle +37 °C'de 

çözülerek, 5 mL PBS (Fosfatlı Salin Çözeltisi) eklenerek 1600 rpm'de 5 dakika boyunca 20 

°C'de santrifüj edildi. Süpernatan (üst sıvı kısmı) dikkatlice atıldı ve hücre pelleti (biriken 

tabaka) üzerine 5 mL taze besiyeri eklenerek yavaĢça pipetle homojen hale getirildi. 

Ardından, delikli bir hücre kültür kabına aktarıldı ve CO2'li inkübatöre yerleĢtirildi. Bu iĢlem, 

hücrelerin sağlıklı bir ortamda büyümelerini ve çoğalmalarını sağlamak amacıyla 

gerçekleĢtirilir. 

Hücrelerinin pasajı; flask içerisinde kültüre edilen hücrelerin, iki günlük inkübasyon süresinin 

sonunda, 15 mL'likeppendorf tüplere aktarılarak, +20 ºC'de 5 dakika boyunca 800 g hızında 

santrifüj edilip süpernatant kısmının uzaklaĢtırılması iĢlemidir. Elde edilen hücre pelleti, 

yaklaĢık 5 mL penisilin içeren PBS (pH 7.3) tamponunda hücrelere zarar vermeyecek Ģekilde 
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çözülüp aynı koĢullarda yeniden santrifüj edilir. Süpernatant uzaklaĢtırıldıktan sonra oluĢan 

pellet, önceden hazırlanmıĢ besiyeri içinde çözülerek hücre kültür kabına aktarılmıĢtır. Pasaj 

iĢlemi, iki gün arayla yapılması, potansiyel kontaminasyonları ve ölü hücre kalıntılarının 

zararlı etkilerini önlemek amacıyla canlı hücrelerin etkilenmesini engellemeyi hedefler. 

Hücre dondurma ve saklama iĢlemi; hücreler besiyeri değiĢtirildiği gibi santrifüj ve yıkama 

adımlarına tabi tutulmuĢtur. Santrifüj edildikten sonra, süpernatant kısmı uzaklaĢtırılmıĢtır. 

Hücreler, 1 mL PBS ile süspansiyon haline getirilerek steril bir tüpe aktarılmıĢtır. Ardından, 

%10 DMSO içeren 1 mLkriyo çözeltisi karıĢımı eklenmiĢtir. Dondurma iĢlemi, öncelikle +4 

ºC'de yarım saat, ardından 20 ºC'de 3 saat bekletildikten sonra -80 ºC'ye kaldırılarak 

gerçekleĢtirilmiĢtir. Bu yöntemle hücrelerin kademeli olarak donmaları sağlanmıĢ ve uzun 

süre saklanabilen bir ortam elde edilmiĢtir. 

 

Şekil 3. 1. MTT boyasının formazana dönüĢümü. 

 

%80'lik metanol ekstresinin MCF-7 ve MDA-MB-231 hücreleri üzerindeki sitotoksisitesi, 

MTT kolorimetrik yöntem kullanılarak belirlenmiĢtir. Bu çalıĢma için hücreler uygun besiyeri 

ortamında çoğaltılmıĢtır. ÇalıĢmadan 24 saat önce, flask içindeki hücreler sayılarak her bir 

kuyucuğa 10000 hücre olacak Ģekilde 100 μL hacminde ekim yapılan 96 kuyucuklu bir 

mikroplağa aktarılmıĢtır. 24 saat sonra, plağa yapıĢmıĢ olan hücrelerin üzerindeki besiyeri 

atılmıĢtır. Ardından, 3.9-1000 μg/mL aralığında farklı konsantrasyonlarda hazırlanan 

ekstrelerden 100 μL alınarak plağa eklenmiĢtir. Plaklar, 37 °C'lik karbondioksitli bir 

inkübatörde 48 saat boyunca inkübe edilmiĢtir. Steril PBS içinde hazırlanan stok MTT 

solüsyonundan 0.5 mg/mL MTT çalıĢma solüsyonu hazırlanmıĢ ve bu solüsyon 96 kuyucuklu 

plaklara eklenmiĢtir Ġnkübatörde 3 saat süreyle bekletilen hücre plakasının besiyeri döküldü 

ve yerine 100 μL DMSO (Dimetil sülfoksit) eklenerek karıĢtırıldı. Ardından plakadaki 
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hücrelerin optik dansiteleri, Bio-Rad marka bir ELISA cihazında (ABD) 540 nm dalga 

boyunda ölçüldü. Kontrol kuyucukları da okunarak absorbans değerlerinin ortalaması 

hesaplandı ve bu değer %100 canlı hücre olarak kabul edildi. Çözücü ve ekstre uygulanan 

kuyucuklardan elde edilen absorbans değerleri kontrol absorbansına oranlandı ve yüzde 

canlılık olarak ifade edildi. 

% Hücre canlılık = (Konsantrasyon O.D. / Kontrol O.D.) *100 olarak hesaplandı. 
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4. BULGULAR 

4.1. Liken Ekstrelerinin Kimyasal Kompozisyon Analizleri 

4.1.1.Toplam fenol miktar tayini 

Deney aĢamasında, ekstrelerin toplam fenol miktarları, belirtilen yöntem kullanılarak 

spektrofotometrik olarak tespit edilmiĢtir. Toplam fenol miktarları, gallikasite eĢdeğer olarak 

hesaplanmıĢtır. Sonuçlar (Tablo 4.1.) verilmiĢtir. Xanthoparmelia pulla ekstresinin içinde 

bulunan toplam fenol içeriği hesaplanmıĢ ve 172.77±10.50 mgGAE/gekstreolarak tespit 

edilmiĢtir. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Şekil 4. 1. Toplam fenol miktar tayini. 

 

4.1.2.Toplam flavonoit miktar tayini 

Deneysel prosedürlerde belirtilen yöntemler kullanılarak, ekstrelerin toplam flavonoit 

miktarları spektrofotometrik olarak belirlenmiĢtir ve kateĢine eĢdeğer olarak hesaplanmıĢtır. 

Bu analizler, ekstrelerin içerdikleri flavonoitlerinmiktarını ve potansiyel biyolojik etkilerini 
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belirlemek için kullanılan yaygın bir yöntemdir. Sonuçlar Tablo 4.1’de verilmiĢtir. 

Xanthoparmelia pulla ekstresinin içinde bulunan toplam flavonoit içeriği 9.25±1.32 

mgCA/gekstreolarak tespit edilmiĢtir. 

 

Tablo 4. 1. Xanthoparmelia pulla ekstresinin toplam fenol ve flavonoit miktarı. 

Ekstre Toplam Fenol 

[mgGAE/gekstre] 

Toplam 

Flavonoit 

[mgCA/gekstre] 

Xanthoparmelia pulla 172.77±10.50* 9.25±1.32* 

*Ortalama ± SD; n=3 

 

4.1.3. Yüksek Basınçlı Sıvı Kromatografisi (YBSK) ile Miktar Tayini 

Ekstrede olması muhtemel çeĢitli liiken asitlerinin miktarını tayin etmek amacıyla yüksek 

basınçlı sıvı kromatografisi (YBSK) kullanılmıĢtır. Yapılan analizlerde PDA (Photo 

DiodeArray) dedektör kullanılmıĢtır. Kalibrasyon için kullanılan standartlar 10-50-100-250-

750-1000 mg/L konsantrasyon aralığında hazırlanmıĢtır. Ekstreler ise 1 mg/mL 

konsantrasyonda hazırlanmıĢtır. AkıĢ hızı 0.5 mL/dk, enjeksiyon miktarı 10 μL, dalgaboyu 

280-320 nm, mobil faz olarak A) %0.1‟lik H3PO4, B) metanol kullanılmıĢtır. 

Tablo 4. 2. Xanthoparmelia pulla ekstrelerin içerdiği asit miktarları. 

Xanthoparmelia pulla liken ektresinde bulunan liken asitlerinin  (mg/l) ppm cinsinden 

miktarı 

 Usnik 

asit 

Girofik asit Psoromik 

asit 

Fumarprotocetrarik 

asit 

Protocetrarik 

asit 

Stitik 

asit 

Norstistik 

asit 

Salazinik 

asit 

X.pulla 
2.42 9.42 4.29 - 2.49 - 3.58 37.23 

 

Xanthoparmelia pulla içerdiği asit miktarı tayini için yapılan çalıĢmada elde ettiğimiz 

sonuçlara göre ekstrede en yüksek salazinik asit (37.23 ± 9.21mg/gekstre)miktarına sahipken, en 

düĢük ise usnik asit (2.42 ±9.21 mg/gekstreolarak tespit edilmiĢtir (Tablo 4.2.). 
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Şekil 4. 2. Xanthoparmelia pulla HPLC analiz kromatogramı. 

 

4.3. Antioksidan Aktivite Çalışmaları 

 

4.3.1. 1,1-difenil-2-pikrilhidrazil (DPPH
●
) Radikalini Süpürücü Etki Tayini 

Vücutta zararlı ve hastalık yapıcı radikallerin giderilmesi büyük önem taĢımaktadır. Bu 

nedenle, örneklerin antiradikal etkisinin ölçülmesi için azot içeren stabil bir radikal olan 1,1-

difenil-2-pikrilhidrazil (DPPH
●
) radikali kullanılmıĢtır. DPPH

●
 radikali, antiradikal aktivitesi 

değerlendirmesi için kullanılan bir yöntemdir.  
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Şekil 4. 3. DPPH
●
 Radikalini Süpürücü Etki Tayini. 

Ekstreler, DPPH
●
 radikalini fizyolojik pH değerinde, konsantrasyona bağlı olarak etkili bir 

Ģekilde süpürmüĢlerdir. Xanthoparmelia pulla ekstreler, 0.001953mg/mL, 0.003906 mg/mL, 

0.007813 mg/mL, 0.015625 mg/mL, 0.03125mg/mL, 0.0625 mg/mL, 0.125 mg/mL, 0.25 

mg/mL, 0.5 mg/mL, 1 mg/mL ve 2 mg/mL konsantrasyonlarında incelenmiĢ ve inhibisyon 

yüzdesi değerleri hesaplanmıĢtır.  

 

Tablo 4.3. 1,1-difenil-2-pikrilhidrazil (DPPH
●
) radikalini süpürücü etki sonucu. 

mg/mL % inhibisyonu Standart 

2 87.41159 1.32333 

1 60.78946 9.543544 

0.5 47.18733 1.509902 

0.25 38.57383 6.353607 

0.125 24.24622 5.754187 

0.0625 22.30126 7.053877 

0.03125 9.418333 0.741008 

0.015625 8.703521 1.715648 

0.007813 7.458951 1.987526 

0.003906 12.50843 2.337561 

0.001953 4.91304 0.923241 

 

Sonuçlar (Tablo 4.3.)’de verilmiĢtir. Ekstrelerin DPPH
●
 radikalini süpürücü etkisi 0.00195- 2 

mg/mL konsantrasyon aralığında çalıĢılmıĢtır. Konsantrasyona bağlı olarak fizyolojik pH’da 

ekstre radikali süpürücü aktivite sergilemiĢtir. Xanthoparmelia pulla ekstresi en yüksek 
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konsantrasyonda radikalin %87.41’ini süpürebilirken 0.125 mg/mL konsantrasyonda bu 

yüzde %24.24’e düĢmüĢtür. 

Şekil 4. 4. Xanthoparmelia pulla ekstresinin DPPH radikalini süpürücü aktivitesi. 

Ortalama ± sd olarak verilen değerler ± %95 güven aralığında belirtilmiĢtir (n=3). 

 

4.3.2. 2,2- Azino-bis (3-etilbenztiazolin-6-sulfonik asit) (ABTS
+●

) Radikalini Süpürücü 

Etki Tayini 

Bu yöntem, mavi/yeĢil renkli bir bileĢik olan ABTS
+●

radikal katyonunu etkisiz hale getiren 

antioksidan maddelerin miktarını spektroskopik olarak ölçme prensibine dayanmaktadır. Bu 

yöntem, hidrofilik ve lipofilik antioksidanlar arasında yer alan flavonoitler, hidroksisinnamik 

asitler, karotenoitler gibi çeĢitli bileĢiklerin ölçülmesine olanak sağlamaktadır. ÇalıĢmada 

ekstrelerin farklı konsantrasyonları olan 2 mg/mL, 1 mg/mL ve 0.5 mg/mL kullanılmıĢtır. Bu 

konsantrasyonlarda yapılan analizler, ekstrelerin etkinliklerini belirlemek amacıyla 

gerçekleĢtirilmiĢtir. Sonuçlar (ġekil 4.6)’de verilmiĢtir. Xanthoparmelia pulla ekstresinin 

ABTS
+●

 radikalini süpürücü aktivitesi 0.5-4 mg/mL konsantrasyonda çalıĢılmıĢtır. 1-4 mg/mL 

aralığında benzer aktivite sergilenirken 0.5 mg/mL konsantrasyonda TEAC değeri 2.29±0.31 

mmol/L Trolox’a düĢmüĢtür. 
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Şekil 4.5. Xanthoparmelia pulla ekstresinin ABTS
+●

 radikalini süpürücü aktivitesi. 

Ortalama ± standart olarak verilen değerler ± %95 güven aralığında belirtilmiĢtir (n=3). 

 

4.4. Ekstrelerin MTT (3-(4,5-dimetiltiazol–2-il)-difeniltetrazoliumbromid) yöntemi ile 

sitotoksik etkilerinin belirlenmesi 

MTT (3-(4,5-dimetiltiazol-2-il)-2,5-difeniltetrazolyum bromür) testi, in vitro toksisite 

taramalarında yaygın olarak kullanılan bir yöntemdir. Bu yöntem, hücrelerin canlılığını ve 

hücre ölümünü belirlemek amacıyla kullanılan bir testtir. Bu yöntem, hücrelerin hayatta 

kalma ve ölüm oranlarını hızlı, pratik ve yüksek hassasiyetle belirlemek için kullanılan bir 

testtir. MTT (3-(4,5-dimetiltiazol-2-il)-2,5-difeniltetrazolyum bromür), bir tetrazolyum tuzu 

olarak bilinir ve sarı renklidir. Bu bileĢik, yaĢayan hücrelerin mitokondrilerinde bulunan 

spesifik bir enzim olan süksinat-dehidrojenaz ile özgül bir etkileĢime girer (ġekil 4.7). Söz 

konusu etkileĢimin ardından, çözünmeyen koyu mavi renkte kristaller meydana gelir. Bu 

kristaller, dimetilsülfoksit (DMSO) ve izopropanol gibi organik çözücülerde hızlı bir Ģekilde 

çözünme yeteneğine sahiptir (ġekil 4.7). 

Bu çözünmüĢ boya, konsantrasyona bağlı olarak spektrofotometrik yöntemle görünür dalga 

boylarında ölçülebilir bir absorbans değeri sağlar. Bu sayede, hücrelerin metabolik 

aktivitelerini dolaylı olarak ölçmek mümkündür. Ayrıca, ölçülen değer yaĢayan hücre sayısı 

ile iliĢkilendirilir ve bu değer hücrelerin canlılığını yansıtır. 
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Şekil 4. 6. Xanthoparmelia pulla ekstresinin MCF-7 hücre hattı üzerinde yapılan MTT testi. 

Xanthoparmelia pulla türlerinden elde edilen ekstrelerin kanserli hücre hattında sitotoksisitesi 

MTT yöntemiyle değerlendirilmiĢtir. Elde edilen sonuçlar yüzde (%) olarak ifade edilmiĢ ve 

hücre kontrol grubunun canlılığı %100 olarak kabul edilerek diğer gruplarla karĢılaĢtırılmıĢtır. 

Ekstreler 3.9- 1000 µg/mL aralığında çalıĢılmıĢtır. Sonuçlar yüzde (%) olarak verilmiĢ ve 

hücre kontrol grubu canlılığı %100 kabul edilerek diğer gruplar hesaplanmıĢtır. Genel olarak 

bakıldığında, yüksek konsantrasyonlarda tüm ekstreler canlılığı istatistiksel olarak anlamlı 

Ģekilde inhibe etmiĢlerdir (p<0.001). (ġekil 4.8). 

Ortalama ± SS olarak verilen değerler ± %95 güven aralığında belirtilmiĢtir (n=3). 

Ġstatistiksel olarak belirgin farklılıklar *p<0.001; ** p<0.01; *** p<0.05 olarak belirtilmiĢtir 

(ġekil4.7). 
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Şekil 4. 7. Xanthoparmelia pulla türünün MCF-7 hücre hattının canlılığı üzerine olan etkisi. 

Xanthoparmelia pulla ekstresi MCF-7 hücre hattında 125, 250, 500 ve 1000 µg/mL 

konsantrasyonlarda canlılık üzerine güçlü inhibisyon sergilemiĢlerdir (p<0.001). 125 µg/mL 

konsantrasyonda canlılık %33.16 olarak bulunmuĢtur. 7.81-62.5 µg/mL konsantrasyon 

aralığında ise kontrole göre anlamlılık p<0.05 bulunmuĢtur. 3.9 µg/mL konsantrasyonda 

canlılık kontrole göre anlamlı bir fark gözlemlenmemiĢtir. 

Tez kapsamında, MDA-MB-231 hücre hattındaekstreler 3.9- 1000 µg/mL aralığında 

çalıĢılmıĢtır. Sonuçlar yüzde (%) olarak verilmiĢ ve hücre kontrol grubu canlılığı % 100 kabul 

edilerek diğer gruplar hesaplanmıĢtır. Genel olarak bakıldığında, yüksek konsantrasyonlarda 

tüm ekstreler canlılığı istatistiksel olarak anlamlı Ģekilde inhibe etmiĢlerdir (p<0.06701). 
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Şekil 4. 8. Xanthoparmeliapulla türünün MDA-MB-231 hücre hattının canlılığı üzerine olan 

etkisi. 

Ortalama ± SS olarak verilen değerler ± %95 güven aralığında belirtilmiĢtir (n=3). 

Ġstatistiksel olarak belirgin farklılıklar *p<0.001; ** p<0.01; *** p<0.05 olarak belirtilmiĢtir. 

Xanthoparmelia pulla ekstresi MDA-MB-231hücre hattında 500 ve 1000 µg/mL 

konsantrasyonlarda canlılık üzerine güçlü inhibisyon sergilemiĢtir (p<0.001). 250 µg/mL 

konsantrasyonda canlılık %60.58 olup kontrole göre anlamlılık p<0.05 bulunmuĢtur. 3.9-62.5 

µg/mL konsantrasyon aralığında canlılık kontrole göre anlamlı bir fark sergilememiĢtir. 
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5. TARTIŞMA, SONUÇ VE ÖNERİLER 

Likenler, çok eski zamanlardan bu yana çeĢitli hastalıkların tedavisinde kullanılmaktadır. Bu 

Ģekilde tedavi amaçlı kullanımları ise mikobiyont metabolizmadan elde edilen sekonder 

metabolitlerinden kaynaklanmaktadır (Pala & Gurkan, 2008; Halliwell ve Gutteridge, 1989). 

Bu çalıĢma, Xanthoparmelia pulla türünden hazırlanan metanol eskteresinin toplam fenol ve 

toplam flavonoit içeriği açısından incelenmesini ve likenlerde yaygın olarak bulunan liken 

asitlerinin YBSK ile kantitatif ve kalitatif olarak değerlendirilmesini amaçlamıĢtır. Ayrıca, bu 

türün in vitro testlerle antioksidan ve sitotoksik etkileri değerlendirilmiĢtir. Mevcut 

literatürlere göre, araĢtırmada kullandığımız Xanthoparmelia pulla likeninin antimikrobiyal 

aktiviteleri, antioksidan ve sitotoksik etkileri ile ilgili yeterli bilgilere eriĢilememiĢtir. 

Ekstrelerin toplam fenol miktarını belirlemek için Folin-Ciocalteu reaktifi olarak adlandırılan 

fosfomolibdat ve fosfotungstat karıĢımı bir reaktif kullanılmıĢtır. Ekstrelerin fenolik içeriği 

kolorimetrik yöntemle ölçülmüĢ ve gallikasite eĢdeğer olarak hesaplanmıĢtır. Xanthoparmelia 

pulla liken türü için toplam fenol miktarı 172.77±10.50 mgGAE/gekstreolarak hesaplanmıĢtır. 

Xanthoparmelia pulla liken türü için toplam flavonoit miktarı 9.25±1.32 mgCA/gekstreolarak 

hesaplanmıĢtır. Xanthoparmelia stenophylla türünün aseton ve kloroform ekstreleri fenolik ve 

flavonoit miktarları açısından incelenmiĢtir. Aseton ekstrelerinin fenolik içeriği 32.15±0.85 

µg/mLGAE, kloroform ekstresinin toplam fenolik içeriği ise 42.58±0.47 µg/mLGAE olarak 

hesaplanmıĢtır. Aseton ve kloroform ekstrelerinin toplam flavonoit içerikleri sırasıyla 

113.56±1.02 ve 24.53±1.15 µg/mLGAEkateĢin eĢdeğeri olarak bulunmuĢtur (Kocovic vd., 

2022). Xanthoparmelia stenophylla türüyle karĢılaĢtırıldığında, Xanthoparmelia pulla türünün 

toplam fenol miktarı daha yüksek olduğu, ancak flavonoit miktarının daha düĢük değere sahip 

olduğu belirlenmiĢtir. Xanthoparmelia conspersa türünün etanol ve aseton ekstreleri toplam 

fenol ve flavonoitiçerikleri açısından incelenmiĢtir. Etanol ekstresinin fenolik içeriği 

67.72±0.01 µg/mLGAE, aseton ekstraktının toplam fenolik içeriği ise 209.92±0.01 µg/mLGAE 

olarak hesaplanmıĢtır. Etanol ekstresininflavanoit içeriği 68.68±0.03 µg/mLGAE, aseton 

ekstresinin toplam flavanoit içeriği ise 83.60±0.02 µg/mLGAE olarak hesaplanmıĢtır 

(Karaahmet vd., 2019). Elde edilen sonuçlar karĢılaĢtırıldığında, Xanthoparmelia pulla 

türünün toplam fenol miktarı daha yüksek olduğu, ancak flavonoit miktarının daha düĢük 

değere sahip olduğu belirlenmiĢtir. Farklı türlerle yapılan çalıĢmalardan elde edilen sonuçlar 

değerlendirildiğinde aynı cinse dahil olan farklı türlerin kimyasal kompozisyonlarının 
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farklılıklar gösterebileceği, ve bu da farklı biyolojik aktivitelere sahip olabileceğini 

kanıtlamaktadır.   

Aynı zamanda Xanthoparmelia pulla türünün ekstrelerindeki ana bileĢenlerin belirlenmesi 

amacıyla YBSK analizleri yapılmıĢtır. Bu analizler, ekstrelerdeki bileĢiklerin miktarlarının 

tayin edilmesini sağlamıĢtır. YBSK analizlerinden elde edilen sonuçlara göre, 

Xanthoparmelia pulla türünün ekstresindeki bileĢiklerin miktarları belirlenmiĢtir. Usnik asit 

miktarı 2.42 mg/gekstre, Gyrophorik asit miktarı 9.42 mg/gekstre, Psoromik asit miktarı 4.29 

mg/gekstre, Protocetrarik asit miktarı 33.06 g/gekstre, Norstistik asit miktarı 3.58 mg/gekstre ve 

Salazinik asit miktarı 37.23 mg/gekstre olarak tespit edilmiĢtir. Culbersonve ark. 

Xanthoparmelia pulla türünün içerik analizlerini gerçekleĢtirmiĢlerdir. Sinonimi Parmelia 

pulla olarak bilinen bu liken türünde divaricatik asit, gyrophorik asit, jiroforik asit, 

glomelliferik asit, glomelik asit, loksodelik asit, 4-O-metilolivetorik asit, microfilinik asit, 

oksostenosporik asit, perlatolik asit ve stenosporik asit gibi bileĢiklerin varlığı tespit edilmiĢtir 

(Culberson vd., 1997). Ancak, liken örneklerinin farklı bölgelerden alınması likenin kimyasal 

içeriğini büyük ölçüde değiĢtirmektedir ve kullanılan ekstraksiyon yöntemlerinin farklı olması 

nedeniyle sekonder metabolitlerin çeĢitlilik gösterdiği gözlemlenmiĢtir. 

Ekstrelerin DPPH   radikalini süpürme kapasiteleri fizyolojik pH’da incelenmiĢ ve sonuçlar % 

inhibisyon değerleri Ģeklinde verilmiĢtir. Ekstreler 0.001953125 mg/mL, 0.00390625 mg/mL, 

0.0078125 mg/mL, 0.015625 mg/mL, 0.03125 mg/mL, 0.0625 mg/mL, 0.125 mg/mL, 0.25 

mg/mL, 0.5 mg/mL,1 mg/mL, 2 mg/mL olarak on bir farklı konsantrasyonda incelenmiĢtir. 

Konsantrasyona bağlı olarak ekstrelerin DPPH● radikalini süpürücü etkisi artmıĢ olduğu 

tespit edilmiĢtir. Elde edilen sonuçlar doğrultusunda en yüksek aktiviteyi gösteren 

Xanthoparmelia pulla ekstresi en yüksek konsantrasyonu olan 2 mg/mL radikalin % 87.41’ini 

süpürebilirken 0.125 mg/mL konsantrasyonda bu yüzde %24.24’e düĢmüĢtür (Tablo 4.5). 

Xanthoparmelia pulla türünün sinonimi olan Neofuscellapulla'nın metanol ekstresinin, 

DPPH
●
 radikalini süpürme etkisi göstermediği gözlemlenmiĢtir (Aslan vd., 2006).  

ABTS
+●
/TEAC yöntemi en çok kullanılan antioksidan aktivite tayin yöntemlerinden biridir 

(Okan vd., 2013). Bu yöntemde, deney ABTS
+●

 radikal çözeltisi üzerine, antioksidan içeren 

örneğin eklenmesi ve bunun sonucunda radikalin indirgenmesi ve oluĢan mavi/yesil renkli 

rengin 750 nm dalga boyunda ölçülmesi esasına dayanmaktadır (Apaydın, 2008). Ekstrelerin 

ABTS
+●

 radikalini süpürücü etkileri 0.5, 1, 2 ve 4 mg/mL dört farklı konsantrasyonda 
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incelenmiĢtir. Elde edilen veriler sonucunda en yüksek aktiviteyi gösteren 0,5 mg/mL 

konsantrasyonda Xanthoparmelia pulla ekstresinin TEAC değeri 2.29±0.31 mmol/L Trolox'a 

düĢerken, 1-4 mg/mL aralığında benzer aktivite sergilemiĢtir (Tablo 4.6). Konsantrasyon 

arttıkça ekstrelerin ABTS radikalini süpürcü etkilerinde artıĢ gözlenmiĢtir. Xanthoparmelia 

conspersa türünün etanol ve aseton ektrelerinintoplam ABTS antioksidan aktivite tayin 

yöntemi kullanılarak incelenmiĢtir. Aseton ekstresindeantioksidan etkisi gözlenmemiĢken, 

etanol ekstresi 209.00±5.55 µgGAE/mL radikal süpürme kapasitesine sahip olduğu 

belirlenmiĢtir (Karaahmet vd., 2019).  

Son zamanlarda, kanser tedavisi için yeni ilaç araĢtırmalarında, tedavi edici potansiyel etkileri 

ve halk arasında tedavi amaçlı kullanılan bitkiler ve aktif bileĢenleri önemli bir odak noktası 

olmuĢtur. Hücre kültürü çalıĢmalarında bitkisel ekstrelerin veya bitkilerden elde edilen 

bileĢiklerin hücre canlılığı ve çoğalmasını belirlemek için kullanılması da giderek 

yaygınlaĢmıĢtır. Bu amaçla birçok yöntem geliĢtirilmiĢtir ve en kullanıĢlı yöntemlerden biri, 

96 kuyucuklu plakaların kullanıldığı deney düzenekleridir. Bu yöntemler, birçok örneğin aynı 

anda ve hızlı bir Ģekilde analiz edilmesine imkan sağlamaktadır. 

Sitotoksisite deneyleri, hücre ölümünü ve çoğalmasını belirlemek için farklı parametreler 

kullanılarak gerçekleĢtirilmektedir. Bu çalıĢma kapsamında, liken ekstrelerinin sitotoksik 

aktiviteleri akciğer kanseri hücre hattı olan MDA-MB-231 ve meme kanseri hücre hattı olan 

MCF-7 üzerinde test edilmiĢtir. MCF-7 hücre hattında Xanthoparmelia pulla ekstresi 125 

µg/mL’de %33.16 canlılık seviyesi ile sitotoksik etki göstermiĢtir. Diğer konsantrasyonlarda 

ise canlılık oranı kontrol grubuna göre anlamlı bir fark görülmemiĢtir. 

.Xanthoparmeliascabrosa türünden elde edilen skabrosin esterleri, MTT tahlili ile insan 

meme MCF-7 hücre hattına karĢı güçlü sitotoksik aktivitesi incelenmiĢ. Bu bileĢiklerin 

aktivite gösterdiği IC50 değeri yaklaĢık olarak 1 µM olarak belirlenmiĢtir (Ernst-Russel vd., 

1999). 

MDA-MB-231 hücre hattında çalıĢılan liken ekstrelerinin sitotoksik aktivitelerinin 

sonuçlarına göre. MDA-MB-231 hücrelerine karĢı güçlü toksisite inhibisyon sergilemiĢtir 

Xanthoparmelia pulla ekstresinde 250 μg/mL‟de %60.58 canlılık değeri ile belirlenmiĢ olup 

aynı konsantrasyonda diğer konsantrasyonlarda benzer toksik etki görülmemiĢtir. 

Xanthoparmelia somloensis türünden elde edilen liyofilize ekstreler, MTT yöntemiyle 

değerlendirilmiĢtir. Ġnsan meme hücre hatları olan MCF-7'de 58.8 ± 0.23 IC50 (μg/mL) 
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dozunda etki gösterirken, MDA-MB-231'de 45.8±10.68 IC50 (μg/mL) dozunda etki 

göstermiĢtir (Ozturk vd., 2021). 

Yürüttüğümüz çalıĢma, Xanthoparmelia pulla türünden elde edilen metanol ekstresinin, 

MDA-MB-231 hücre hattında daha güçlü toksisite gösterdiğini ortaya koymuĢtur. Bu 

bulgular, söz konusu etkinin kaynağı olan bileĢiklerin daha detaylı bir Ģekilde belirlenmesini 

amaçlayan ileri çalıĢmaların yapılmasını hedeflemektedir. Xanthoparmelia pulla türleri 

üzerinde yürüttüğümüz çalıĢmalarda, MCF-7 ve MDA-MB-231 hücre hatlarına karĢı 

sitotoksik etki ve antioksidan aktivite arasında doğrusal bir iliĢki tespit edilememiĢtir. Yapılan 

değerlendirmeler sonucunda, Xanthoparmelia pulla türünde bulunan sekonder metabolitlerin 

aktiviteye katkı sağlayan faktörler olduğu yorumlanmıĢtır.  

Parmelia liken türleriyle ilgili literatürde birçok çalıĢma bulunmasına rağmen, 

Xanthoparmelia pulla türünün biyolojik aktiviteleri üzerine yapılan araĢtırmalar literatürde 

mevcut değildir. Bu çalıĢmada, bu türe ait sekonder metabolitlerin, toplam fenol ve toplam 

flavonoid miktarının belirlenmesi yanı sıra antioksidan özelliklerine ve 2 farklı meme kanseri 

hücre hatları üzerindeki sitotoksik etkisi de incelenmiĢtir. Bu araĢtırma, söz konusu türün 

biyolojik özelliklerinin ilk kez detaylı bir Ģekilde incelenmesini sağlamıĢ ve literatüre katkı 

sunmayı amaçlamaktadır. Bu elde edilen sonucunda etkiden sorumlu bileĢiklerin tespit 

edilmesi ve değerlendirilmesi için daha ileri adımların atılması gerektiğini göstermektedir. 

Ayrıca, daha kapsamlı çalıĢmaların yapılması ve bu araĢtırmaların yönlendirilmesi amacıyla 

planlamalar yapılmaktadır. Bu Ģekilde, elde edilen bulguların daha ayrıntılı ve kapsamlı bir 

Ģekilde değerlendirilmesi ve gelecekteki araĢtırmalara rehberlik etmesi hedeflenmektedir. 
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