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Dutgiller (Moraceae) familyasindan Morus tiirlerinin meyveleri geleneksel olarak saglik {izerine olumlu
etkileri dolayistyla yaygin olarak tiiketilmektedirler. I¢erdigi biyoaktif bilesenler (flavonol, antosiyanin,
flavanonol, fenolik asitler, alkoloitler), mineraller, (potasyum, kalsiyum, sodyum ve magnezyum), vi-
taminler (B1 vitamini ve folik asit), yaglar (linoleik asit, palmitik asit, oleik asit) ve melatoninlerden
dolay1 birgok arastirmaya konu olmustur. Yapilan in vitro ve in vivo arastirmalarda meyvelerindeki
biyoaktif bilesenlerden dolay1 antidiyabetik, antioksidan, néroprotektif, hipolipidemik, anti-obezite,
anti-inflamatuar, hepatoprotektif, antiparkinson, anti-timdr/ anti-kanser, antimikrobiyal ve bagisikligi
arttirici etki gibi saglik iizerine olumlu etkilerinin bulundugu bildirilmistir. Ayrica, geleneksel bitkisel
ilag olarak tiiketilen dut; diyabet, hipertansiyon, karaciger, bobrek hasar1 ve goz hastalif1 tedavisinde
yaygin olarak kullanilmaktadir. Ancak dut meyvelerinin farmakolojik 6zelliklerinin incelendigi in vitro
calismalar daha yayginken in vivo (hayvan ve klinik) ¢aligmalar ise sinirli sayidadir. Bu derlemede,
Morus alba, Morus rubra ve Morus nigra meyvelerinin fitokimyasal profili ile in vitro ve in vivo far-
makolojik 6zellikleri incelenmistir.

Anahtar Kelimeler: Morus alba, Morus rubra, Morus nigra, Fitokimyasal bilesenler,
Farmasotik ozellikler

ABSTRACT

Phytochemical profile and pharmaceutical properties of mulberry fruits

The fruits of Morus species from the Mulberry family (Moraceae) are traditionally consumed widely
due to their positive effects on health. The interest about its health effect are increasing due to its rich
content of bioactive components (flavonol, anthocyanin, flavanonol, phenolic acids, alkaloids), mine-
rals (potassium, calcium, sodium, and magnesium), vitamins (vitamin B1 and folic acid), oils (linoleic
acid, palmitic acid, oleic acid) and melatonin. /n vitro and in vivo studies indicated that the fruits have
positive health effects such as anti-diabetic, antioxidant, neuroprotective, hypolipidemic, anti-obesity,
anti-inflammatory, hepatoprotective, antiparkinsonian, anti-tumor/anti-cancer, antimicrobial and im-
mune-enhancing effects due to the bioactive components. In addition, mulberry fruit are traditionally
consumed for their diabetes, hypertension, liver, kidney damage, and eye improvement effects.
However, there is only limited clinical studies about the pharmacological properties of mulberry fruits
whereas more in vitro research are present. In this review, the phytochemical profile, in vitro and in
vivo pharmacological properties of Morus alba, Morus rubra, and Morus nigra fruits were investigated.

Keywords: Morus alba; Morus rubra, Morus nigra, Phytochemical compounds,
Pharmacological properties
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Giris

Son yillarda, dogal tiriinlere ve 6zellikle biyolojik olarak aktif
bilesiklerce zengin olan meyve ve sebzelere antioksidan 6zel-
likleri ve bazi metabolik sendrom risklerini azaltma potansi-
yelleri nedeniyle artan bir ilgi vardir (Cao ve ark., 2018; Ma
ve Zhang 2017; Veeresham, 2012). Onaylanan ilaglarin yak-
lasik %50'si dogal ftrlinlerden olusmaktadir (Veeresham,
2012). Birgok iilkede yasayan popiilasyonlarin yaklagik
%80'1 bitkisel ilaglara giivenmektedir. Bitki kaynakli ila¢ pa-
zarinin ise 2020'de yaklasik 35 milyar dolara ulasacag: tah-
min edilmektedir (Gryn-Rynko ve ark., 2016; Veeresham,
2012).

Uziimsii meyveler, diisiik kalorileri ve saglik iizerine olumlu
etkileri oldugu bilinen polifenoller, mineral maddeler ve vi-
taminlerce zengin fonksiyonel gidalardir (Zhang ve ark.,
2018). Uziimsii meyveler denildigi zaman daha gok iiziim
(Vitis), ¢ilek (Fragaria), ahududu ve bogiirtlen (Rubus), frenk
liziimi{i ve bektasi tiziimii (Ribes), maviyemis (Vaccinium),
kusburnu (Rosa), dut (Morus), miirver yemisi (Sambucus)
gibi cinsler ve bunlara bagl tiirler akla gelmektedir.

Dut, Moraceae familyasinin Morus cinsine aittir ve bu cinsin
24 tiirti ve 100 ¢esidi bilinmektedir (Ercisli ve Orhan, 2007).
Asya, Afrika, Amerika, Avrupa ve Hindistan dahil birgok
bolgede genellikle, ipekbdceklerini beslemek igin yetistiril-
mektedir (Khan ve ark., 2013; Ning ve ark., 2005; Yang ve
ark., 2010). Geleneksel dogu tibbinda ise dut; diyabet, hiper-
tansiyon, karaciger, bobrek hasari, goz iyilestirme tedavi-
sinde ve saglarin erken beyazlamasini engellemek icin de kul-
lanilmaktadir (Wei ve ark., 2018; Yang ve ark., 2010).

Meyvesinden faydalanilan ve yaygin olarak yetistiriciligi ya-
pilan M. alba L. (beyaz dut), M. nigra L. (karadut), ve M.
rubra L. (kirmiz1 veya mor dut) dut tiirleri diger dut tiirlerine
gore daha fazla biyoaktif bilesene ve terapotik potansiyele sa-
hip olduklart igin &ne ¢ikmistir (Can ve ark., 2021). Ulke-
mizde dut agaglar potansiyelinin %95’1 M. alba, %3’i M.
rubra ve %2’si M. nigra tiirlerine ait oldugunu belirtmektedir
(Ercisli, 2004).

Dut istah acic1 bir meyvedir ve kalorisi diistiktiir (Wang ve
ark., 2013). Dut meyvelerinin pH’s1 < 3.5 oldugu i¢in eksi bir
tada sahiptir (Can ve ark., 2021). Dut meyvelerinin su orani
yiiksek (yaklasik %80) oldugu i¢in muhafazasi zordur (Yang
ve ark., 2010). Meyveleri taze, dondurulmus ve kurutulmus
olarak tiikketilmesinin yaninda saraba, serbete, konserveye,
marmelada, sirkeye, meyve suyuna, likore ve pekmeze do-
niigtiiriiliir, ayn1 zamanda dogal boya olarak kozmetikte de
kullanilir (Hojjatpanah ve ark., 2011; Jan ve ark., 2021;
Sengiil ve ark., 2005).
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Dut meyveleri anti-inflamatuar, anti-kolesterol, anti-diyabe-
tik, antioksidan ve anti-obezite etkileri gibi potansiyel farma-
kolojik 6zelliklere sahiptir (Inanc ve ark., 2020; Kang ve ark.,
2006; Kim ve Park 2006; Ye ve ark., 2002; Yu ve ark., 2021;
Zhang ve Shi 2010). Bu farmakolojik 6zellikler, antosiyanin-
ler de dahil olmak iizere polifenol bilesiklerinin varligina at-
fedilmistir ve ayni tilire ait olsa bile dut meyvelerinin farkli
renklerinden dolay1 farkli miktarlarda antosiyaninlere sahip
olabilecegi bildirilmistir (Ramappa ve ark., 2020; Wang ve
ark., 2013). Duttan izole edilen baslica antosiyaninler ise si-
yanidin-3-rutinozit ve siyanidin-3-glukozittir (Liu ve ark.,
2004; Suh ve ark., 2003). Dut meyvelerinden elde edilen an-
tosiyaninlerin, diigiikk yogunluklu lipoproteinin (LDL) oksi-
dasyonunu engelleyebilecegi ve serbest radikalleri temizleye-
bilecegi bildirilmistir (Chen ve ark., 2005; Du ve ark., 2008).

M. nigra meyvesinin etanolik ekstraktlarinin diizenli olarak
Sprague-Dawley siganlarina verildigi bir caligmada bu ekst-
raktin malondialdehit igerigini azaltarak karaciger yaglanma-
sin1 zayiflattigi ve lipid metabolizmasi anormalliklerini dii-
zenledigi bildirilmis ve bu sicanlarda kara dut ekstraktinin ar-
teriyel ateroskleroz gelisimini baskiladigi tespit edilmistir
(Jiang ve ark., 2017).

Fitokimyasal Bilesikler

Dut meyvelerinden fitokimyasal bilesiklerin izole edilmesi
ve kompozisyonunun detayli bir sekilde belirlenmesi ile ilgili
yapilan ¢aligmalar son yillarda artig gostermistir. Dut yaprak-
lar1 ve kabuklari ile karsilagtirildiginda, dut meyvelerinin ge-
leneksel tipta kullanimina daha az rastlanmaktadir (Kusano
ve ark., 2002). Morbus tiirleri flavanoitler bagta olmak {izere
flovonolleri, antosiyaninleri ve fenolik asitlerden hidroksi-
benzoik asitleri yliksek miktarda igerirler (Yang ve ark.,
2016). Dut meyvelerinde bulunan baslica fitokimyasal bile-
senler Sekil 1°de kisaca 6zetlenmistir.

Dut meyvelerinin (Morus alba, Morus nigra ve Morus rubra)
fitokimyasal bilesikleri ¢esitli calismalarda bildirilmistir
(Arfan ve ark., 2012; Chan ve ark., 2016; Imran ve ark.,
2010). Chen ve ark., (2017) dut meyvelerindeki fenolik bile-
sik diizeylerinin bogiirtlen, yaban mersini, ahududu ve ¢ilek-
ten daha yiiksek oldugunu tespit etmis ve dut meyvelerinin
iyi bir fenolik kaynagi olarak kullanilabilecegini bildirmistir.

Morus alba L. dut tiirli meyvelerinin kirmizi, mor ve mor-
kirmizi gibi farkli renkleri vardir. Aramwit ve ark., (2010)
mor dut meyve 6ziitliniin, kirmizi ve mor-kirmizi dut meyve
ekstraktlarindan daha yiiksek toplam seker ve antosiyanin
icerigine sahip oldugunu bildirmistir. Bu durumun antosiya-
ninleri sentezlemek i¢in 6ncii madde olarak sekerlere ihtiyag
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duyulmasindan kaynaklandigi belirtilmistir. Bununla birlikte,
kirmiz1 dut meyvesinin mor ve mor-kirmizi dut meyve ekst-
raktlarindan daha yiiksek bir askorbik asit ve B-karoten iger-
digi rapor edilmistir.

Dut meyvelerinde ayrica birgok ugucu bilesik bulunmaktadir.
Calin-Sanchez, ve ark., (2013) Ispanya'da yetistirilen beyaz
(Morus alba L.) ve kara (Morus nigra L.) dut meyvelerinde
bulunan ugucu bilesiklerin asetik asit, 3-hidroksil-2-biitanon,
etil butirat, etil asetat, 3-metilbiitanal, 2-metilbiitanal, hepta-
nal, metional, hekzanal, trans-2-hekzanal, 2-oktenon, hekza-
noik asit, benzaldehit, metil hekzanoat, 2-etilhekzanal, okta-
nal, limonen, 6-metil-5-hepten-2on, etil hekzanoat, 2,4-nona-
nadienal, fenilasetaldehit, trans-2-oktenal, cis-a-ocimene,
terpinonen, 2-nonanon, nonanal, oktanoik asit, cis-2-nonenal,
dodekanoik asit, terpinen-4-ol, etil oktanoat, etil dodekanoat,
dekanal, dekanoik asit ve etil dekanoat oldugunu bildirmis-
lerdir.

Yiiksek miktardaki antosiyanin igeriginden dolayr M. nigra
L. meyvesi siyah renklidir. KostiC ve ark., (2019) tarafindan
yapilan calismada Giineydogu Sirbistan’daki Morus alba,
Morus nigra ve Morus rubra dutlarin biyoaktif bilesenleri
etanol ile ultrases destekli ekstraksiyon yontemiyle ekstrakte
edilmis ve Morus nigra’nin flavonoid ve antosiyanin icerigi-
nin Morus alba ve Morus rubra’dan daha yiiksek oldugu tes-
pit edilmistir. Ayrica yapilan diger arastirmalarda Morus
nigra’daki baskin antosiyaninin siyanidin-3-O-glikozit ol-
dugu bildirilmistir (Pawlowska ve ark., 2008; Qi ve ark.,
2014; Qin ve ark., 2010). D’urso ve ark., (2019) Italya’da ye-
tisen Morus nigra’da 4 farkli antosiyanin tespit etmis olup
bunlarin siyanidin ve pelargonidinin bir, iki veya ii¢ heksoz
sekeriyle konjuge formlar1 oldugunu bildirmislerdir. Ayrica
Morus nigra’da antosiyanin biyosentezindeki onciil bilesen-
lerden dihidrokuersetin (taksifolin) hekzosit ve dihidrokam-
ferol hekzosit flavonollarini bulmuslardir. Benzer sekilde ya-
pilan bir bagka ¢aligmada ise Morus nigra’daki kuersetin-gli-
kozidlerinin kamferolden daha yiiksek oldugu tespit edilmis-
tir (Sanchez-Salcedo ve ark., 2015). Tiirkiye’de yetisen Mo-
rus nigra ve Morus rubra gesitlerinin incelendigi bir bagka
calismada da Morus nigra’daki antosiyanin miktariin (ana
bilesen siyanidin-3-O-glikozit) Morus rubra’dan yiiksek ol-
dugu bulunmustur (Ozgen ve ark., 2009). Yapilan farkli ¢a-
ligmalarda ise Morus nigra’daki fenolik asitlerin flavonol ve
antosiyanin miktarindan daha yiiksek oldugu ve fenolik asit-
lerden benzoik (protokatesik) ve sinamik asit (klorojenik)
konsantrasyonunun flavonol ve antosiyaninlerden daha fazla
bulundugu tespit edilmistir (Jin ve ark., 2017; Khalifa ve ark.,
2018; Mena ve ark., 2016; Veberic ve ark., 2015).

Yang ve ark., (2010), dondurularak kurutulmus M. alba dut
meyvesinin toplam fenolik ve flavonoitler ile antosiyanin ige-
riginin sirasiyla 23.0 mg/g gallik asit esdegeri, 3.9 mg/g rutin
esdegeri, 0.87 mg/g siyanidin-3 glukozit esdegerleri oldu-
gunu bildirmislerdir. Dut meyve tozundaki flavonolleri belir-
lemek i¢cin HPLC’nin kullanildig1 analizlerde baglica bilesen
olarak rutin (0.43 mg/g), ardindan morin (0.16 mg/g), kuer-
setin (0.01 mg/g) ve mirisetin (0.01 mg/g) varlig1 saptanmis-
tir. Ayrica, dut meyvelerinin dondurularak kurutulmus to-
zunda ise 1.20 mg/g askorbik asit, 0.32 mg/g vitamin E ve
243.0 mg/g diyet lif tespit edilmistir. Ayrica dutun yag asidi
icerigi ve bilesiminin, farkli ekolojik kosullara gore degisti-
gini ifade eden arastirmacilar, dut meyvelerinin toplam yag
asidi icerdigini, tespit edilen en yiiksek miktardaki yag asidi-
nin linoleik asit C18:2 (%79.4) oldugunu bunu palmitik asit
C16:2 (%8.6) ve oleik asidin C18:1 (%7.5) izledigini, 6rnek-
lerde %0.6 oraninda o-linolenik asit C18:3 tespit edildigini
bildirmislerdir. Tiirkiye'de yapilan bir bagka ¢alismada ise 6r-
neklerde yiiksek oranda linoleik asit C18:2 (%57.3) tespit
edildigi, bunu palmitik asitin C16:0 (%22.4) izledigi bildiri-
lirken Orneklerde linolenik asit C18:3'lin varliginin tespit
edilmedigi belirtilmigtir (Ercisli ve Orhan., 2007). Jiang ve
Nie (2015)’nin yapmis oldugu calismada ise beyaz (Morus
alba L.), rus (M. alba var. tatarica L.) ve kara (Morus nigra
L.) dut meyvelerinin esansiyel amino asitlerden izoldsin, 16-
sin, treonin, lizin, valin, fenilalanin, tirozin, triptofan, histi-
din, metionin ve sistein ile esansiyel olmayan amino asitler-
den arginin, alanin, prolin, glutamik asit, glisin, serin ve as-
partik asit i¢erdigini bildirmislerdir. Meyvelerin yag asitlerin-
den linoleik asit, miristik asit, stearik asit, palmitik asit ve a-
linoleik asit icerdigi de tespit edilmistir. Ayrica arastirmacilar
malik asit, siiksinik asit, sitrik asit, tartarik asit, asetik asit gibi
organik asitlerin varligini da bildirmislerdir.

Yapilan farkli ¢alismalarda Morus nigra’da bulunan ana vi-
taminlerin (mg/100 g) niasin (0.620), riboflavin (0.101), C
(21.8) ve E (0.87) vitaminleri oldugu tespit edilirken major
minerallerin (mg/100 g) ise potasyum (922), kalsiyum (132),
sodyum (59) ve magnezyum (106) oldugu bildirilmistir (Er-
cisli ve Orhan., 2007; Lochynska ve ark., 2015). Benzer se-
kilde bir bagka ¢alismada askorbik asit, niasin ve riboflavin
strasiyla major vitaminler olarak bulunmustur (Imran ve ark.,
2010). Morus nigra’da ki yag asidi igerigi (%) ise cis-C18:2
w6 (61.85), cis-C18:1 w9 (14.75), C16:0 palmitik asit (12.06)
ve C18:0 stearik asit (5.86) olarak bildirilmistir (Ramappa ve
ark., 2020). Ayrica bir bagka ¢alismada dut meyvelerinin po-
tasyum, kalsiyum, magnezyum, demir, sodyum, ¢inko, bakir,
selenyum ve manganez gibi mineralleri icerdigini saptamis-
lardir (Jiang ve Nie., 2015).

Kang ve ark., (2006), Amberlite IRC-50 iyon degisim kroma-
tografisini kullanarak %1 HCI-MeOH dut meyve (M. alba L.)

71
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ekstraktlarindan endotel disfonksiyonuna karsi koruma sag-
layabilen, inflamasyonu baskilayan ve serbest radikal siipii-
rlicii aktiviteye sahip bir antosiyanin aglikonu olan siyanidin-
3-0-B-d-glukopiranozit (C3G) izole ettiklerini bildirmisler-
dir.

Bae ve Suh (2007) ise Kore'de spektrofotometrik yontemler
ile kiiltire almmis Pachungsipyung, Whazosipmunja,
Suwonnosang, Jasan ve Mocksang isimli bes adet dut ¢esidi-
nin (Morus alba L.) meyve polifenolik bilesimini belirledik-
leri bir calismada, toplam fenollerin, toplam antosiyaninlerin,
renkli (iyonize) antosiyaninleri ve toplam flavanolleri sira-
styla 960 ila 2570 pg/g gallik asit esdegeri, 137 ila 2057 pg/g
malvidin-3-glukozit esdegeri, 10 ila 190 ug/g malvidin-3-
glukozit esdegeri ve 6 ila 65 pg/g katesin esdegerleri olarak
saptamiglardir.

Memon ve ark., (2010) ise Pakistan'da yetistirilen dut tiirleri-
nin (Morus laevigata W., Morus nigra L., Morus alba L.)
meyvelerinden gallik asit, protokatesik asit, protokatesik al-
dehit, p-hidroksibenzoik asit, vanilik asit, klorojenik asit, si-
ringik asit ve m-kumarik asit izole edip tanimlamislardir.

Qin ve ark., (2010) UV-Goriiniir spektroskopi, ultraviyole-
goriliniir bolge amperometrik dedektér (PAD)’lii LC-MS ve
proton niikleer manyetik rezonans (1HNMR) kullanarak,
Cin, Shaanxi'de yetistirilen M.alba dut meyvelerinden siya-
nidin 3-O-glukozit, siyanidin 3-O-rutinozit, pelargonidin 3-
O-glukozit ve pelargonidin 3-O-rutinozit izole etmislerdir.
Du ve ark., (2008) ise Cin'deki Hangzhou, yerel magazalar-
dan satin alinan M.alba dut meyvelerinde siyanidin 3-O-f3-d-
galaktopiranozit, siyanidin 3-O-B-d-glukopiranozit ve siyani-
din 7-O-B-d-glukopiranozit izole etmislerdir. Ek olarak, bu
calismada dut meyvelerinden ayrica siyanidin 3-O-(6"-O-0-
ramnopiranozil-B-d-galaktopiranozit) ve siyanidin 3-O-(6"-
O-a-ramnopiranozil-p-d-glukopiranozid) saptanmiglardir.

Sirbistan'da yetistirilen M.alba dut meyvelerinden yiiksek
¢cozlnlirlikli bir kiitle spektrofotometresine baglanan ultra
HPLC (UHPLC) sistemi kullanilarak epigallokatesin, epigal-
lokatesin gallat, gallokatesin, gallokatesin gallat, izoramnetin
glukoronit, izoramnetin hekzosit, izoramnetin hekzosilhek-
zosit, kamferol glukoronit, kamferol hekzosit, kamferol hek-
zosilhekzosit, kuersetin glukoronit, kuersetin hekzosit, kuer-
setin hekzosilhekzosit, kuersetrin izole edilmistir (Nati¢ ve
ark., 2015). Meyvelerde ayn1 zamanda siyanidin gallolhekzo-
sit, siyanidin heksozit, siyanidin heksosilhekzosit, siyanidin
pentozit, siyanidin rhamnosilhekzosit, delfinidin asetilhekzo-
sit, delfinidin hekzosit, delfinidin ramnosilhekzosit ve petno-
silhemosidin- peksolaridin varlig1 bildirmistir.
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Kusano ve ark., (2002) Tiirkiye'de yetisen M.alba dut mey-
velerinden bes yeni nortropan alkaloiti (2a,3-dihidroksinort-
ropan, 2f,3p-dihidroksinortropan, 2a,3B-6ekso-trihidroksi-
nortropan, 2a,3fB,40- trihidroksinortropan, 3[,6ekso-dihid-
roksinortropan) ile nor-y-tropin izole etmislerdir. Ayni za-
manda spektroskopik veriler kullanarak, meyvelerin morusi-
mik asitlerden A, B, C, D, E ve F olmak iizere alt1 amino asi-
din yeni yapilarini izole etmis ve belirlemislerdir.

Kim ve ark., (2013) Chonbuk, Kore'de ekilen M.alba dut
meyvelerinden 2-formil-5-(hidroksimetil)-1H-pirol-1-buta-
noik asit, 5-(hidroksimetil)- 1 H-pirol-2-karboksaldehit, 2-for-
mil-1H-pirol-1-butanoik asit ve 2-formil-5-(metoksimetil)-
1H-pirol-1-butanoik asit gibi dort adet pirol alkoloidi tanim-
lamistir. Ayn1 ¢aligmada ayrica morrol A olan yeni bir pirol
alkoloidi de izole edilmistir. Izole edilmis pirol alkoloidleri-
nin tiim yapilar1 1D ve 2D niikleer manyetik rezonans (NMR)
analizleri kullanilarak belirlenmistir.

Kim ve ark., (2014) ise spektroskopik olarak M.alba dut
meyvelerinde morrole B, morrole C, morrole D, morrole E ve
morrole F olan bes pirol alkaloiti tanimlamiglardir. Bu calig-
mada ayrica 4-[formil-5-(hidroksimetil)-1H-pirrol-1-il] biita-
noat, 2-(5-hidroksimetil-2',5'-diokso- 2',3',4',5'-tetrahidro-
1'H-1,3'-bipirol) karbaldehit, 4-[formil-5-(hidroksimetil)-
1H-pirol-1-il] biitanoat, 4-[formil-5-(metoksimetil)-1H-pi-
rol-1-il] biitanoik asit, metil 2-[2-formil-5-(metoksimetil)-
1H-pirol-1-il] propanoat, 2-(5 '-hidroksimetil-2'-formilpirol-
1'-il)-3-fenil-propiyonik asit lakton, metil 2-[2-formil-5-(me-
toksimetil)-1H-pirrol-1-il]-3-(4-hidroksifenil) propanoat, 2-
(5'-hidroksimetil-2'-formilpirol-1'-il)-3-(4-hidroksifenil)-
propiyonik asit lakton, 2-(5-hidroksimetil-2-formilpirol-1-il )
propionik asit lakton, 2-(5-hidroksimetil-2-formilpirol-1-il)
izovalerik asit lakton, 2-(5-hidroksimetil-2-formilpirol-1-il)
izokaproik asit lakton ve 2-[2-formil- 5-(hidroksimetil)-1-pi-
rolil-] 3-metilpentanoik asit lakton gibi 11 adet pirol alkaloiti
de izole edilmistir.

Yapilan literatiir taramalarinda Morus nigra’nin alkaloid ice-
rigi ile ilgili detayli bilgiye rastlanmamistir. Issa ve Abd-
Aljabar (2017) Morus nigra’da alkoloid bulunmadigini ifade
ederken Lim ve Choi (2019), igeriginde alkaloidlerin bulun-
dugunu bildirilmislerdir. Bir bagka arastirmada ise alkaloid-
lerden morroles ve mulbainesleri icerdigi bildirmistir
(Akhlaq ve ark., 2016). Dolayisiyla elde edilen bu bilgiler 1s1-
ginda Morus nigra’nim alkaloid igeriginin daha detayl1 ince-
lenmesi gerektigi diistiniilmektedir.

Zhu ve ark., (2018) M. nigra, M. macroura ve M. alba’nin
aroma ve ugucu bilesenlerini analiz etmisler ve ii¢ ¢esit dut
meyvesinde de etil biitanoati (ethyl butanoate) en yiiksek
miktarda bulmuslardir. Metionolun en diisiikk M. nigra ve M.
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macroura tiurlerinde, 1-pentanoliin ise M. alba ¢esidinde ol-
dugu bulunmustur. Benzer sekilde M. nigra ve M. alba’nin
diisiik miktarda ucgucu bilesenlerden 2,4-nonadienal, metil
hegzanat, limonen, oktanol ve etil hegzanat igerdigi bildiril-
mistir (Sanchez-Salcedo ve ark., 2015).

Farmakolojik Ozellikler

Dut meyvesi, saglik {izerindeki potansiyel farmakolojik akti-
viteleri nedeniyle aragtirmacilarin ve tiiketicilerin dikkatini
¢eken, antosiyaninler agisindan zengin fonksiyonel bir gida-
dir (Bhattacharjya ve ark., 2021; Lee ve ark., 2017). Dut yap-
raklariin farmakolojik aktivitelerinin incelendigi ¢ok sayida
caligma (Bai ve ark., 2021; Ma ve ark., 2022) olmasina rag-
men meyvelerinin farmakolojik 6zellikleri {izerine yapilmis
siirli sayida ¢alisma bulunmaktadir (Bhattacharjya ve ark.,
2021). Dut meyvelerinin in vitro ve in vivo farmokolojik 6zel-
liklerinin aragtirildig1 caligmalar asagida 6zetlenmis ve Tablo
1 ve 2 ile Sekil 2°de sunulmustur.

Hipolipidemik Etki

Kardiyovaskiiler hastaliklar (KVH), her yil diinya ¢apinda
yaklasik 17 milyon insanin KVD'den (inme ve koroner kalp
hastalig1 dahil) 6lmesiyle en yaygin 6liim nedenleri arasinda
yer almaktadir (Ma ve Lee., 2016; Townsend ve ark., 2016).
KVH'in gelecekte kiiresel mortaliteye en biiylik katkiy1 sag-
layacagi tahmin edilmektedir (Lu ve ark., 2016). Hiperlipi-
demi KVH igin baslica risk faktorlerinden biridir (Nelson.,
2013). Hipolipidemik ilaglarin ¢cogunun potansiyel yan etki-
ler gostermesi ve pahali olmalari (Yang ve ark., 2010; Zhang
ve ark., 2013), alternatif tibbin kan lipid diizeylerini diisiir-
medeki etkinliginin belirlendigi caligsmalarda artis olmasina
sebep olmustur (Rabito ve Kaye., 2013).

Yang ve ark., (2010), %5 veya %10 dut meyve tozu ile tak-
viye edilmis yiiksek yaglh diyetle beslenen sicanlarin serum
ve karaciger trigliserit, toplam kolesterol ve serum LDL ko-
lesterol konsantrasyonlarinda 6nemli bir diigiis oldugunu bil-
dirmistir. %5 veya %10 M.alba dut meyve tozu ile takviye
edilmis yiiksek yagli diyetle beslenen siganlarda ise serum
yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL) kolesteroliinde bir ar-
tis oldugunu saptamiglardir. Ayrica arastirmacilar, dut mey-
velerinin yliksek diyet lifi ve linoleik asit i¢erigine sahip ol-
masi nedeniyle, dut meyvelerinin hipolipidemik bir etkiye sa-
hip olabilecegini 6ne siirmiislerdir.

Chen ve ark., (2005), Yeni Zelanda beyaz tavsanlarint 10
hafta boyunca yiiksek kolesterol diyeti (HCD) (%95.7 stve art
Purina yemi, %3 domuz yag1 ve %1.3 kolesterol) ve HCD ile
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%0.5 veya 1.0 oraninda M.alba dut meyvelerinin % su ekst-
rakt1 ile beslenmiglerdir. HCD yaninda %0.5 veya 1.0 ora-
ninda dut meyvelerinin % su ekstrakt1 verilen tavsanlarin sa-
dece domuz yagi diyeti ile beslenenlere gore daha diisiik top-
lam kolesterol, LDL kolesterol ve trigliserit seviyelerine sa-
hip oldugu tespit edilmistir. Ayrica bu ¢alismada HCD ya-
ninda %0.5 veya %1.0 dut meyvesi su 6ziitii ile beslenen tav-
sanlarin aorttaki siddetli aterosklerozunun %42-63 gibi
O6nemli bir oranda azaldig1 ve bu bulgularmn tavsanlari kan
damarlarimin histopatolojik incelemesi ile desteklendigi bil-
dirilmistir. Calismada dut meyvelerinin su ekstraktinin top-
lam kolesterol ve LDL kolesterol diizeyleri iizerindeki etkisi-
nin doza bagl oldugu ve dut meyvelerinin %0.5 veya %1.0
su ekstrakti ile beslenen tavsanlarda karaciger veya bobrek
fonksiyonlarindaki degisiklikler iizerinde olumsuz bir etki
gbzlenmedigi bildirilmistir.

30-60 yaslar1 arasindaki 58 hiperkolesterolemik yetiskin {ize-
rinde yapilan randomize kontrollii diger bir ¢alismada ise,
Sirikanchanarod ve ark., (2016) haftalik 45 g dondurularak
kurutulmus M.alba dut meyvesi tilketiminden (325 mg anto-
siyanin) sonra, deney grubunun kontrol grubuna goére 6nemli
Olciide daha diisiik toplam kolesterol ve LDL degerlerine sa-
hip oldugunu bildirmistir. Calismada ayrica dut meyvelerinin
tilketiminin ateroskleroz riskini azaltabilecegi ve LDL'nin
oksidasyonunu dnlemek icin anti-hiperlipidemik ve anti-ok-
sidatif yeteneklere sahip oldugundan hiperkolesterolemik
hastalar i¢in alternatif bir tedavi olarak kullanilabilecegi ra-
por edilmistir (Chen ve ark., 2005).

Bir bagka ¢aligmada ise M. nigra meyvesinin etanolik ekst-
raktlariin diizenli olarak Sprague-Dawley si¢anlarina veril-
mesiyle malondialdehit iceriginin azaltildigi, karaciger yag-
lanmasinin zayiflatildigi ve lipid metabolizmasi anormallik-
lerinin diizenledigi bildirilmistir. Boylece kara dut ekstrakti-
nin sicanlarda arteriyel ateroskleroz gelisimini baskiladig:
tespit edilmistir (Jiang ve ark., 2017).

Anti-Diyabetik Etki

Diyabet, insiilin sekresyonunun kusurlarindan kaynaklanan
hiperglisemi ile karakterize bir hastalik olup, KVH ve ¢esitli
organlarin yetersizligi gibi bir dizi saglik komplikasyonu ile
iliskilidir (Kalofoutis ve ark., 2007). Yapilan in vivo ¢alisma-
larda M.alba dut meyvesinin anti-diyabetik aktivitesi tespit
edilmis olup, M.nigra dut meyvesinin anti-diyabetik etkisinin
incelendigi bir ¢aligmaya rastlanmamustir.
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Tablo 1. Dut meyvelerinin in vitro farmakolojik 6zellikleri

Table 1. /n vitro pharmacological properties of mulberry fruits
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Farmlf:)tl;(i)lm ik Tiir Coziici  Etki mekanizmasi Analiz Modeli  Kaynaklar
) .. . . . Chen ve ark.,
M. nigra Etanol Lipoliz enzimini durdurucu etki In vitro (2017)
Liposakkarit
: . (LPS) sitimiile
Anti-inflamatuar M. alba Etanol izt}; Igﬁ??gsy?fégiﬁik?r st koruyucu etki edilmis RAW él(l); 1e )ark.,
gladigl tespit camistr. 264.7 makrofaj
hiicreleri
Icerisinde ekstraktin bulundugu Carbon
M alba Su dots (C-dots) ambalajlarin Listeria mo- Salimi ve ark.,
' nocytogenez aktivitesini durdurdugu tes- Invitro (2021)
pit edilmistir.
E. coli, S. aureus ve P.
M. nigra  aeruginosa kars1 antibakteriyal aktiviteler
Antimikrobiyal M. nigra ve incelenmis ve M. nigra’nin MBC testinde
.. N . Chen ve ark.,
M. alba M. alba  E. coli ile karsilastirildiginda S. aureus'a In vitr (2017)
tozu kars1 daha giiclii inhibitor aktivite goster- o
digi bulunmustur.
; .. . . . In vitro ve
M. alba Su Im.n}unogl.o.t.)ul'l.n G (Igg}) an'qkor seviye- xenograft fare Chang ve ark.,
leri 6nemli dl¢iide arttig1 tespit edilmistir. . (2015)
modeli
Makrofajlarin nitrik oksik salgis1 ve fago- . Wang ve ark.,
M. alba Etanol sitozu arttirici etkisi tespit edilmistir. In vitro (2018)
Bagisik arttiricy Meyvede bulunan pirol alkaloidlerinin In vitro- RAW Kim ve ark
M. alba Metanol  RAW 264.7 hiicrelerinde makrofaj hiicre-  264.7 makrofaj °
. T < . ) (2013)
lerinin aktivitesini baslattig1 bulunmusgtur. hiicreleri
’ : : ) ' . 3 ; Fenolik .;' ]
‘ Flavonol | 1 5 aeitleg
s " Flavonol .
Flavanonol Alkoloitler

Sekil 1. Dut meyvelerinin baglica biyoaktif bilesimi

Figure 1. Major bioactive composition of mulberry fruits

Antidiyabetik

Sekil 2. Dut meyvelerinin farmakolojik 6zellikleri

Figure 2. Pharmacological properties of mulberry fruits
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Tablo 2. Dut meyvelerinin in vivo farmakolojik 6zellikleri

Table 2. /n vivo pharmacological properties of mulberry fruits

Farmokolojik

Etki Tiir Coziicii Etki mekanizmast Analiz Modeli Kaynaklar
Deneysel olarak periodontitis olustu-
rulan siganlarda bolgesel alveoler ke- . Talo
mik rezorpsiyonunun inhibe edilme- Erkek Wllstar S0 Yildirim ve
M. nigra Su sine bagli olarak periodontal iyi- ar ark., (2019)
lesme gozlemlenmistir.
Siyanidin-3-glikozidin PC12 hiicre-
lerinde antioksidan, MCAO siganla-
Anti-inflamatuar r}nda 1€ serebral ! skenpk hasar.uze- PC-12 hiicreleri ve =~ Kang ve ark.,
rinde noroprotektif etkileye sahip ol- MCAO sican (2006)
M. alba Su dugu goriilmiistiir. Ayrica endotel
disfonksiyonu 6nledigi bildilirilmis-
tir.
o pens . Parkinson hastalig1
Meyve suyunun verildigi parkinson ndiiklenmis erkek Fahimi
indiiklii farelerde Levodopa-induced Induxcnmis erxe animi ve
. Meyve dyskinesia (LID)’in engellendigi go- BALB/c farclere haf- Jahromy
M. nigra suyu riilmiistiir talik IQ— 1 5. ml/kg ve- (2018)
) rilmistir.
Antiparkinson Bes hafta boyunca fa'relere Vel‘llell Parkinson hastalig1
meyve suyunun parkinson hastalig diiklenmis erkek Gu ve ark.,
M. alba Su semptomlarini iyilestirici etkisi goz- fneuiienmis erxe (2017)

C57BL/6 fareler

lenmistir.

Jiao ve ark., (2017), yedi hafta boyunca M.alba dut meyve-
sinin iki farkl1 polisakkarit fraksiyonu (MFP50 ve MFP90) ile
beslenen diyabetik si¢anlarin aglik glukozu, aglik serum in-
siilini, homeostaz modeli insiilin direnci, trigliserit ve oral
glukoz tolerans1 degerlerini diisiirdiigiinii saptamiglardir.
Kontrol grubu olarak saf su ile beslenen diyabetik siganlarla
karsilastirildiginda, MFP50 ve MFP90 ile beslenen diyabetik
siganlar, sirasiyla %26.5 ve %32.5 oraninda daha diisiik se-
rum insiilin diizeyine sahip oldugunu bildirilmislerdir. Ayrica
hem MFP50 hem de MFP90'!n serum alanin transaminaz
(ALT) diizeylerini diistirdiigiinii bulmuslar ve ayn1 zamanda
bunlarin potansiyel hepatoprotektif etkileri oldugunu diigiin-
miiglerdir. MFP50'in MFP90'dan daha stabil bir hipoglise-
mik etkisi olmasina ragmen, MFP90'!n MFP50'den daha iyi
bir hipolipidemik etkisi tespit edilmistir. Benzer bulgular
Guo ve ark., (2013) tarafindan da bildirilmig ve 2 hafta bo-
yunca M.alba dut meyvesi polisakkaritleri ile beslenen diya-
betik siganlarin aglik kan sekerinde diisiis oldugu saptanmis-
tir.

Wang ve ark., (2013) tarafindan yapilan bir bagka calismada,
2 hafta boyunca M.alba dut meyvesinin etil asetat ekstrakti
ile beslenen diyabetik siganlarin, aglik kan sekeri ve glikozile

edilmis serum protein seviyelerinde 6nemli bir diisiis oldugu
bildirilmistir. Ayrica, dut meyvelerinin etil asetat ekstraktinin
diyabetik sicanlarda katalaz (CAT), glutatyon peroksidaz
(GSH-Px) ve siiperoksit dismutazin (SOD) antioksidan akti-
vitelerini 6nemli Olclide arttirdigimi ve 2,2-difenil-1-pik-
rilhdrazil (DPPH) ile siiperoksit anyon radikallerine karsi
giiclii a-glikozit inhibitor aktiviteye ve radikal siipiirticti akti-
vitelere sahip oldugu rapor edilmistir.

Yan, ve ark., (2016) ise 8 hafta boyunca giinde 50 ve 125
mg/kg viicut agirligt dozlarinda M.alba dut meyvesinin an-
tosiyanin ekstrakti ile beslenen erkek (db/db) farelerin koles-
terol diizeylerinde 6nemli bir diisiis oldugunu, aclik kan se-
keri, leptin, serum insiilin ve trigliserit ile adiponektin diize-
yinde ise artis oldugunu bildirmislerdir. Arastirmacilar ayni
zamanda dut meyvesinin, dut meyvesinin antosiyanin ekst-
raktinin insiilin ve leptinin direncini arttirmak i¢in kullanila-
bilecegini 6ne siirmiislerdir. Bu sonuglar, diger arastirmacila-
rin (Wang ve ark., 2013, Guo ve ark., 2013 ve Jiao ve ark.,
2017) elde ettigi veriler ile birlikte degerlendirildiginde, dut
meyvelerinin anti-hiperglisemik ve anti-hiperlipidemik etki-
leri nedeniyle diyabet tedavisinde dnemli bir rol oynayabile-
cegini diislindiirmektedir.
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Diger taraftan M. nigra meyvesinin anti-diyabetik etkisinin
incelendigi ¢alismaya rastlanmazken yapragi ile ilgili sinirh
sayida ¢alismanin oldugu tespit edilmistir (Abd ve ark., 2011;
Kojima ve ark., 2010; Wei ve ark., 2018).

Anti-Obezite Etkisi

Obezite geleneksel olarak belirli bir boy, cinsiyet ve yastaki
bireyler i¢in en diisiik 6liim oranina karsilik gelen ideal agir-
ligin >%20 {izerinde bir agirlik olarak tanimlanmakta olup tip
2 diyabet, kalp hastalig1 ve kanser gibi hastaliklarin ortaya
¢ikma riskini arttirmaktadir (Lee ve ark., 2017). Yapilan bazi
caligmalar obezitenin dislipidemiye katkida bulunmada
onemli bir rol oynadigini gostermistir (Ebbert ve Jensen
2013; Jung ve Choi 2014; Klop ve ark., 2013; Turan ve
Tuncay 2020).

Lim ve ark., (2013) diisiik (133 mg dut yapragi ekstresi ve 67
mg dut meyve ekstresi/kg/giin) ve yiiksek (333 mg dut yap-
rag1 ekstresi ve 167 mg dut meyve Oziitii/kg/giin) dozlarda
M.alba dut yapragi ekstresi ve dut meyvesi ekstresi kombi-
nasyonu ile beslenen yiiksek yagli diyetle indiiklenen obez
farelerin viicut agirhigr artisinda, acglik plazma glukozunda,
insiilin ve insiilin direncinin homeostaz model degerlendir-
mesinde énemli bir azalma oldugunu bildirmistir. Dut yap-
rag1 oziiti ve dut meyve Oziitli kombinasyonunun yiiksek
dozu, glikoz kontroliinii biiytik 6l¢iide iyilestirdigi, manganez
siiperoksit dismutaz, indiiklenebilir nitrik oksit sentaz, mono-
sit kemoatraktan protein-1, C-reaktif protein (CRP), timor
nekroz faktor-a protein ve interldkin-1 diizeylerini de diistir-
diigl bildirilmistir. Bu nedenle, dut yaprag: ekstresi ve dut
meyvesi ekstresi kombinasyonunun, obezitenin neden oldugu
oksidatif stres ve iltihab1 modiile ederek anti-obezite ve anti-
diyabetik 6zelliklere sahip oldugu ileri siiriilmektedir.

Kim ve ark., (2014) yapmis olduklari c¢aligmada
M.alba meyve pyrrol akoloidlerinin pankreatik lipaz aktivi-
tesini durudurucu etkisinden dolay1 obeziteyi onleyici etkisi-
nin oldugunu bildirilmistir.

Peng Peng ve ark., (2011), 12 hafta boyunca M. alba dut
meyve suyu ekstresi ile beslenen erkek hamsterlarda, yiiksek
yagl diyete bagh viicut agirligi ve i¢ organlarda yaglanmanin
daha diisiik oldugunu, bunun yaninda serum triasilgliserol,
kolesterol seviyelerinde, LDL/HDL oraninda bir azalma ol-
dugunu bildirmislerdir. Ayni zamanda, dut meyve suyu ekst-
raktinin yag asidi sentezini, 3-hidroksi-3-metilglutaril-koen-
zim A (HMG-CoA) rediiktazin1 ve hepatik peroksizom proli-
feratorii ile aktive olan reseptdr a ve karnitin palmitoiltrans-
feraz-1'i yiikselttigi ifade edilmistir. Arastirma sonucunda,
dut meyve ekstraktinin viicut agirhigini azaltmak igin kullani-
labilecegi ve lipoliz ile lipogenezi diizenledigi 6ne siiriilmiis-
tur.
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Literatiir taramasinda karsilasilan M.alba ile ilgili ¢alismala-
rin aksine M. nigra meyvesinin anti-obezite etkisine dair bir
arastirmaya rastlanmamustir.

Anti-Tiimor ve Anti-Kanser Etki

Diinya Saglk Orgiitine (DSO) bagh Uluslararas1 Kanser
Arastirma Ajansi (IARC)’nin 2020 yilinda hazirladig: ra-
porda her yil diinya genelinde 10 milyon yetiskinin hayatini
kanser sebebiyle kaybettigi belirtilmigtir. Kanser sayilarinda
gdzlenen artigin yam sira tedavide uygulanan kimyasallara
kars1 olusan ilag direnci ve yan etkiler sebebiyle alternatif te-
davi arayis1 artmaktadir (Wild ve ark., 2020).

M. alba, kok, kok kabugu ve yapraklarindan ekstrakte edilen
fenolik bilesikler vasitasi ile antikanser etkiler gostermekte-
dir. Yapida en ¢ok flavonoitler bulunmaktadir, ayrica mora-
sinler, fenolik asitler, alkoloidler, kumarinler, kalkonlar ve
stilbenler de elde edilmistir (Chan ve ark., 2020). Literatiirde;
kolon, mide, meme ve karaciger kanseri ile, [6semi ve mye-
lom hiicre dizileri iizerine yapilan arastirmalar mevcuttur
(Chen ve ark., 2021). Ozellikle, M. alba metanol ekstraktlari
ile yapilan caligmalarda, ekstrelerin antiproliferatif etkileri
oldugu gosterilmis; kolon ve mide kanserinde yapilan hiicre
dizisi ¢calismalarinda, en etkin ekstrenin kokten hazirlananlar
oldugu bildirilmis, bunu sirasiyla yaprak, dal ve meyve izle-
mistir (Chon ve ark., 2009).

Gastrointestinal sistem kanserleri diinyadaki en yaygin kan-
ser tlirlerinden biridir (Pourhoseingholi ve ark., 2015; Sung
ve ark., 2021) ve yaygin olarak Helicobacter pylori 'nin mide
karsinogenezini tetikledigi Dbilinmektedir (Nishizawa ve
Suzuki 2015; Tan ve ark., 2018; Xiang ve ark., 2021).

Huang ve ark., (2011), 5 haftalik balb/c erkek farelerin 7 hafta
boyunca antosiyanin agisindan zengin M.alba dut meyvesi
ekstrakti ile beslenmesinden sonra, farelerde atipik glandiiler
hiicreler (AGS) tiimor ksenograft biiyiimesinin inhibe edildi-
gini bildirmislerdir ve bu sonuglar dut meyvelerinden elde
edilen antosiyaninlerin mide kanseri olusumunu 6énlemek i¢in
kullanilabilecegini diigiindiirmektedir.

M. nigra meyvesinin igerdigi biyoaktif bilesenlerden dolay1
antikanser etki gosterdigi ¢esitli ¢aligmalarda bildirilmistir
(de Padua Lucio ve ark., 2018; Lobo ve ark., 2010; Mujtaba
ve ark., 2021). Benzer sekilde kara dut meyvesinin icerigin-
deki siyanidin ve pelarginidin bilesenlerinin tiimor gelisimini
durdurucu etkisi ve kanser hiicrelerinin canliligim azaltict
etki gosterdigi rapor edilmistir (Cho ve ark., 2017). Cho ve
ark., (2017) yaptiklar1 caligmada meyvedeki siyanidin-3 gli-
kozidin MDA-MB-453 hiicrelerinde kanser olusturulmus disi
farelerde timor gelisimini durdurdugunu tespit etmislerdir.
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Kikuchi ve ark., (2010), Morus alba kok kabuklarindan elde
edilen Albanol A’nin insan 16semi hiicre dizisinde (HL60) ve
insan DNA topoizomeraz I ve II’de etkilerini incelediginde,
prokaspaz-3, 8 ve 9’un inhibe edildigini gosterirken, kaspaz
2,3, 8 ve 9 seviyesinde artis oldugunu saptamis ve bax/bcl-2
oraninda da artis oldugunu gostermistir. Caligmada, Albanol
A’nin, apoptozisi belirgin sekilde indiikledigini, hiicre dizisi
tizerinde sitotoksik 6zellik gosterdigini ve su anda losemi te-
davisindeki aktif kullanilan hedeflerden olan topoizomeraz I
ve Il {izerine inhibitor etki gosterdigini tespit etmislerdir. Bir
baska ¢alismada, M. alba’dan extrakte edilen flavonoit 4’ -O-
methylkuwanon E’nin, All-trans retinoik asit ile benzer kim-
yasal yapist olmasi {izerine insan monositik hiicre kiiltiirii
tizerine etkisi incelenmis ve sonugta doz bagimli biiyiime in-
hibisyonu ve p38 kinaz bagimli monositik diferansiasyon
gozlenmis ve toksik etki izlenmemistir (Kollar ve ark., 2015).

Kronik Lenfositik Losemi ile, en sik goriilen hematolojik ma-
lignite olan Multiple Myelom ile iliskili yapilan baska bir
hiicre dizisi ¢alismasinda, M. alba kok kabuklarindan elde
edilen ursolik asitin intraselliiler olarak hastalik patogene-
zinde 6nemli rol oynayan B-katenin, c-myc ve siklin d1’in
hiicre i¢i seviyelerini azalttig1 ve bdylece hiicre proliferasyo-
nunun engellendigi ve apoptozisin indiiklendigi gosterilmistir
(Song ve ark., 2021).

Hepatoprotektif Etki

M. alba ve M. nigra dut tiirlerinin meyve ekstraktlarinin ka-
racigeri koruyucu etkilerinin bildirildigi ¢alismalar bulun-
maktadir (Li ve ark., 2016; Youssef ve ark., 2017).

Dut meyvesi kabugunun (sikildiktan sonraki kati bilesen) an-
tosiyaninlerinin erkek Sprague Dawley siganlarinda karbon
tetrakloriir (CC14) ile indiiklenen karaciger fibrozu iizerin-
deki koruyucu etkisini arastiran bir ¢alismada, Li ve ark.,
(2016) dut meyve antosiyaninleri ile beslenen siganlarin
ALT, aspartat amino transferaz, kolajen tip-III hiyaliironidaz
asit ve hidroksiprolin diizeylerinde azalma oldugunu bildir-
mislerdir.

Chang ve ark., (2013) ise hiicre modeli olarak insan hepatom
hiicresi HepG2'yi kullanarak M. alba meyve antosiyanin
ekstraktlarinin (MAE) hepatosit lizerindeki koruyucu etkile-
rini ve mekanizmalarimi arastirdiklart ¢alismada, MAE"in
yag asidi sentezini baskiladigini ve yag asidi oksidasyonunu
artirarak oleik asit tarafindan indiiklenen lipid birikiminin iyi-
lesmesine katkida bulundugunu bildirmistir. Caligma kapsa-
minda, MAE'nin hipolipidemik etkilerinin, AMPK'nin (Ak-
tive Edici Protein Kinaz) fosforilasyonu, lipid biyosentezinin
inhibisyonu ve lipolizin uyarilmasi yoluyla meydana geldigi

ifade edilmistir. Bu nedenle, dut meyvelerinin alkol kullani-
mina bagli olmayan karaciger yaglanmasi hastaligini 6nleye-
bilecegi diisiiniilmektedir.

M. nigra sulu meyve ekstraktlarinin incelendigi bir hiicre kiil-
tirii (HepG2) calismasinda igerigindeki fenolik bilesenlerin
karacigerde toksin birikmesini dnledigi ve hepatoprotektif et-
kiye sahip oldugu bildirilmistir (Youssef ve ark., 2017).

Antioksidan, Sitotoksitite ve Oksidatif Strese Karst
Koruyucu Etki

Serbest radikaller viicuttaki biyolojik molekiillerin redoks
durumunu degistirerek oksidatif stresin artmasina neden ol-
maktadirlar. Ancak viicuttaki eksojen antioksidan seviyesi
arttirilir ise antioksidanlar, reaktif oksijen tiirlerinin ve reaktif
nitrojen tiirlerinin neden oldugu hasar1 6nleyerek serbest ra-
dikallerin neden oldugu oksidatif hasarin etkilerini ortadan
kaldirabilmektedirler (Memete ve ark., 2022). Buna bagli ola-
rak metabolik sendrom (kardiyovaskiiler hastalik, diyabet vb)
riskinin azalmasi ve bagisiklik savunmasinin artmasi sagla-
nabilmektedir.

M. nigra ve M. alba meyvelerinin antioksidan aktivitelerinin
karsilastirildig: farkli ¢aligmalarda M. nigramin M. alba’dan
daha yiiksek antioksidan kapasiteye sahip oldugu bildirilmis-
tir (Afran 2012; Sanchez-Salcedo ve ark., 2015).

Gecmis yillarda yapilan bir ¢alismada dondurularak kurutul-
mus dut meyvelerinin streptozotosin ile indiiklenmis Sprag
Dawley siganlarin eritrositlerindeki zararli oksidatif madde-
leri azaltarak anti-oksidatif savunma mekanizmasini gii¢len-
dirdigi bildirmistir (Hong ve ark., 2004). Tiirkiye’de yetisen
M. nigra meyve ve yapragmin antioksidan aktivitelerinin
farkl ¢oziicliler kullanilarak karsilastirildigi bir bagka calis-
mada en yiiksek antioksidan aktivitenin (%33.1) yapragin
metanol ekstraktinda gézlendigi bunu ise meyvenin metanol
ekstraktinin (%28.7 inhibisyon) takip ettigi bildirilmistir
(Yigit ve ark., 2008). Benzer sekilde, Sirbistan’da yetisen M.
nigra meyvesinin etanol, etanol-su ve su ekstraktinin antiok-
sidan aktivitesinin arastirildig1 bir diger ¢aligmada da etanol-
su karisiminin da %71.41 DPPH aktiviteye sahip oldugu ra-
por edilmistir (Kostie ve ark., 2013).

Farkli meyvelerin resveratrol igeriginden kaynaklanan anti-
oksidan aktivitelerinin incelendigi bir ¢alismada M.
rubra’nin en yliksek resveratrol igerigine ve Java erigi
(Syzygium cumini) ile Jak meyvesi (Artocarpus heterophyl-
lus)’den daha fazla antioksidan aktiviteye sahip oldugunu bil-
dirmistir (Shrikanta ve ark., 2015).

Mahmood ve ark., (2017) dut meyvesinin farkl tiirlerinin an-
tioksidan aktiviteleri tizerine olgunlagsma diizeyi ve kurutma
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tiplerinin etkisini inceledikleri ¢alismalarinda M. alba ve M.
nigra'nin antioksidan aktivitesinin olgunlagma ilerledikce art-
tigin1, bununla birlikte havali kurutucularda kurutulan tama-
men olgunlagmis dut meyvesinin daha yliksek antioksidan
aktiviteye sahip oldugunu bildirmislerdir.

Dut meyve ekstraktinin insan karacigeri HepG2 hiicrelerinde
etil karbamat (EC) kaynakl sitotoksititeye kars1 koruyucu et-
kisini arastiran bir ¢aligmada, Chen ve ark., (2017),
M.alba dut meyvesi ekstrakt tedavisi (0.5 mg/mL, 1.0
mg/mL ve 2.0 mg/mL) ile hiicre canliliginda azalma olmadi-
gin1 bildirmislerdir. Bu nedenle arastirmacilar, dut meyvele-
rinin EC kaynakli sitotoksisite ve oksidatif strese karsi ko-
ruma saglamak i¢in kullanilabilecegini 6ne slirmiislerdir.

M. alba dut meyvesi tiikketiminin farelerde anti-yorgunluk ak-
tivitesi lizerindeki etkisini arastiran Jiang ve ark., (2013), dut
meyvelerindeki antosiyanin varliginin, egzersize bagl oksi-
datif stresi ve fiziksel yorgunlugu azaltmak i¢in bir antioksi-
dan gorevi gorebilecegini ileri stirmiislerdir.

Beyin Hasarina Karsi Koruyucu (Noroprotektif) Etki

Esansiyel yag asitleri (omega 3, omega 6), norol
fonksiyonlarin giiclendirilmesinde gerekli olan
hormonlardan eikozanoidlerin (tromboksanlar, l6kotrienler
ve prostaglandinlerin) iiretilmesinde goérev almaktadirlar
(Feng ve ark., 2015). Dut meyvesi icerigindeki esansiyel yag
asitlerinin beyin aktivitesini giiclendirici, LDL degerini
diigiirticii ve kolesterolden kaynakli nérotoksisite olusumunu
engelleyici etkisi oldugu rapor edilmistir (El-Sayyad 2015).
Yang ve ark., (2016) farkli olgunluklardaki M. alba
meyvesinin  noroprotektif  aktivitesini  tip-2  diyabet
indiiklenmis C57BL6/J fareler kullanarak arastirmis ve
olgunlagmis meyvelerin néroprotektif aktivitesinin en yiiksek
oldugunu bildirilmistir.

Kang ve ark., (2006), dut (Morus alba L.) meyve ekstraktla-
rindan izole edilen C3G'nin in vitro hidrojen peroksite maruz
kalan canlilarda PC12 hiicreleri iizerinde sitoprotektif bir etki
ve oksijen glikoz yoksunlugunun neden oldugu serebral iske-
mik hasar tlizerinde bir néroprotektif etki gosterdigini bildir-
mistir. Bu nedenle, dut meyvelerinin in vivo ve in vitro iske-
mik oksidatif stresin ndroprotektif etkileri oldugu ileri siiriil-
mektedir.

Yiiriitiilen farkli bir calismada Alzheimer hastaliginin arasti-
rilmasinda kullanilan APP/PS1 transgenetik farelere 1.5-3
hafta boyunca M. alba ekstrakti (100 mg/kg viicut agirligi)
verilmis ve sonrasinda yapilan histolojik analizler ile meyve
ekstraktinin farelerdeki korteks ve hipokampus dokularinda
AP plaklarinin ve néron apoptozunu azalttig1 tespit edilmistir
(Liu ve Du 2020).
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Shin ve ark., (2021) Morus alba ekstraktinin oksidatif stresin
uygulandig1 hipokampal ndronal HT-22 hiicrelerindeki ve
skopolaminin indiiklendigi hafiza bozuklugu olan farelerdeki
noroprotektif etkisini analiz etmislerdir. Elde edilen sonug-
larda meyve ekstraktlarimin TrkB/Akt yolunun aktivasyo-
nunu stabilize ederek beyin-tiirevli norotrofik faktér (BDNF)
ve antioksidan enzimlerin ekspresyonunu diizenleyerek noro-
nal hiicreleri oksidatif stres kaynakli apoptoza kars1 korudu-
gunu gostermislerdir (Shin ve ark., 2021).

Sonugclar ve Gelecek Arastirmalari

Kendine has rengi, tad1 ve aromasi ile gida endiistrisinde
o6nemli bir yer tutan dut meyvesi, basta flavonoller, antosiya-
ninler, flavanonoller ve fenolik asitler olmak {izere zengin bir
mineral ve vitamin kaynagidir. Epidemiyolojik caligmalar,
iizimsii meyvelerden 6zellikle dut meyvesinin kullanildig:
diyetlerin biyoaktif bilesenlerinden dolay1 antidiyabetik, an-
tioksidan, noroprotektif, hipolipidemik, anti-obezite, anti-inf-
lamatuar, hepatoprotektif, antiparkinson, anti-tiimor- anti-
kanser, antimikrobiyal etkileri oldugunu ve bagisikligin art-
masina olumlu katki sagladigini gostermektedir.

Son yillarda, bogiirtlengillerden dut tiirlerinin iiretimi diinya
capinda artig gostermektedir. Bu durum gida ve saglik en-
diistrisinin dut meyvesinin sagliga faydalarin1 daha detayl
aragtirmasi i¢in dnemli bir firsat yaratmaktadir. Dut meyvesi-
nin bilesimindeki antosiyaninler, alkaloidler, flavonoidler ve
polifenoller gibi biyoaktif bilesiklerin miktar1 ve bilegimi tiir-
lere, cesitlere ve hatta ayni tiirlin farkli renklerine gore degis-
mektedir.

Yiizyillardir dut agacinin yapraklari, kabugu, kokleri ve mey-
veleri geleneksel olarak seker hastaligi, yliksek tansiyon, ka-
raciger, bobrek ve g6z hasarlarini tedavi etmek icin cesitli
dozlarda cay seklinde kullanilmigtir. Bununla birlikte, sinirl
sayida in vivo (hayvan ve klinik) ¢alisma olmasi nedeniyle,
dut tiirlerinin 6nerilen giinliik alim miktar1 (dozaj1) ve tedavi
stiresi ile ilgili yeterli bilimsel kanit olmadigindan tiiketici gii-
venligini degerlendirmek zordur.

Sonug¢

Sonug olarak, bazi dut tiirleri ve ¢esitlerinin biyoaktif bilesik-
leri ve bunlarin farmakolojik etkileri in vitro olarak ¢alisilmis
olmasina ragmen, dut meyvesi giinliik tiikketim miktari, tedavi
icin tiikketim stiresi ile saglik arasindaki nedensel iligkiyi kur-
mak i¢in daha detayl klinik ¢aligmalara ihtiyag vardir.
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Etik Standartlar ile Uyumluluk

Cikar catismasi: Yazarlar bu yazi igin gercek, potansiyel veya al-
gilanan ¢ikar ¢atismasi olmadigini beyan etmiglerdir.

Etik izin: Arastirma niteligi bakimindan etik izne tabii degildir.
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Agiklama: -
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