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KARADUT (MORUS NiGRA) iCERiGi VE ORAL MUKOZIT BAKIMI
BLACK MULBERRY (MORUS NIGRA) CONTENT AND ORAL MUCOSITIS CARE

OZET

Amag: Karadut (morus nigra)' tan elde edilen gesitli Grtnlerin
(surup, pekmez, ekstrakt vs.) oral mukozit tedavisinde etkinligi
ile ilgili yapilan bilimsel calismalar olmasina ragmen sonuglar
bir standart olusturmak icin henlz yeterli degildir. Henlz
karadut meta analizlerde de yer almamaktadir. Etkisi ile ilgili
randomize kontrolli ¢alismalara ve kanit dizeyi yiksek
sonuglara ihtiyac vardir. Dolayisiyla ¢alismalardan elde edilen
sonuglar literattr ve OM ile ilgili konsensls calismalari igin
onemli bir veri kaynagi olusturabilecektir. Yapilacak ¢alisma ile
Karadut Meyvesinden elde edilen surup tirleri ve daha 6nce
icerik tayini yapilmamis ve ilk defa degerlendirilmis olan
Liyofilize Karadut (morus nigra)'un Toplam Fenolik Bilesik,
Toplam Flavanoid ve Toplam Antioksidan Aktivite Degerleri’nin
belirlenerek oral mukozit bakiminda éneminin anlatiimasi
amaclanmistir.

Yéntem: Calismamizda kullanacagimiz Liyofilize Karadut
(morus nigra) ve Karadut Suruplarinin toplam fenolik, toplam
flavanoid ve toplam antioksidan aktiviteleri Spektrofotometrik
olarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Liyofilize Karadut (morus nigra) 1; toplam fenolik
bilesik degeri %3,23 mg/GAE, toplam flavonoid miktari %0,58
mg/KE, toplam antioksidan aktivite degeri %2.88 mg/ TEAC
bulunmustur. Ticari firmadan alinan Liyofilize Karadut (morus
nigra) 1, laboratuvarda hazirlanan Liyofilize Karadut (morus
nigra) 2, eczanelerde en fazla piyasa degeri olan Karadut
surubu 1, Karadut surubu 2 ve Karadut surubu 3’e gore taze
Karadut (morus nigra)’a en yakin igcerige sahip Urin olarak
belirlenmistir.

Sonug: Liyofilize Karadut (morus nigra) 1 ve Liyofilize Karadut
(morus nigra) 2’nin toplam fenolik, toplam flavanoid ve toplam
antioksidan aktiviteleri bakimindan oldukca iyi duzeyde
degerlere sahip olduklari belirlenmistir. Bu bakimdan Liyofilize
Karadut (morus nigra)’'nin zengin icerigi ile surup, ekstrakt,
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ABSTRACT

Objective: Although there are scientific studies on the
effectiveness of various products (syrup, molasses, extract,
etc.) obtained from black mulberry (morus nigra) in the
treatment of oral mucositis, the results are not yet sufficient to
establish a standard. Black mulberry is not included in the
metaanalysis yet. There is a need for randomized controlled
studies and high-proof results regarding its effect. Therefore,
the results obtained from the studies will be an important data
source for the literature and consensus studies on OM. The aim
of this study is to determine the syrup types obtained from
Black Mulberry and the Total Phenolic Compound, Total
Flavonoid and Total Antioxidant Activity Values of Lyophilized
Black Mulberry (morus nigra), whose content has not been
determined before and evaluated for the first time, and to
explain their importance in oral mucositis care.

Method: The total phenolic, total
antioxidant activities of Lyophilized Black Mulberry (morus

flavonoid and total

nigra) and Black Mulberry Syrups that we will use in our study
were evaluated spectrophotometrically.

Results: Lyophilized Black Mulberry (morus nigra) 1; The total
phenolic compound value was 3.23% mg/GAE, the total
flavonoid amount was 0.58 mg/KE, and the total antioxidant
activity value was 2.88% mg/TEAC. According to Lyophilized
Black Mulberry (morus nigra) 1 purchased from a commercial
company, Lyophilized Black Mulberry (morus nigra) 2 prepared
in the laboratory, Black Mulberry Syrup 1, Black Mulberry Syrup
2 and Black Mulberry Syrup 3 with the highest market value in
pharmacies, fresh Black Mulberry (morus nigra) is the most
determined as a product with close content.

Conclusion: It was determined that Lyophilized Black Mulberry
(morus nigra) 1 and Lyophilized Black Mulberry (morus nigra) 2
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Yasemin CELIK
pekmez gibi formlarina ek olarak etkin oral mukozit tedavisinde
kullanilabilecegi distntlmektedir.

Anahtar Kelimeler: Karadut (morus nigra), Fenolik Bilesik,
Flavanoid, Antioksidan

1. GIRIS

Karadut (morus nigra), halk arasinda agiz yaralarinin
iyilestirilmesinde siklikla kullanilan bir besindir. Karadut
(morus nigra) icerik olarak, antioksidan, antimutajenik,
antikarsinojenik gibi ¢esitli biyokimyasal aktiviteleri
iceren fenolik bilesik miktari bakimindan oldukga zengin
bir meyvedir (1). Meyve yapisinda bulunan antosiyaninler,
rutin, klorojenik asit, papyriflavonal A, Kkuraridin,
saphoraflavanone D ve saphoraiso flavanone A glgli
antimikrobiyal, antioksidan ve antifungal 6zellige sahiptir
(2,3). Karadut (morus nigra)un antimikrobiyal,
antikanser, antienflamatuar ve antioksidan etkisinden
dolay! Karadut surubu, pekmezi formlarinin, oral mukozit
(OM) 6nlenmesine yonelik olarak (4-10) gesitli calismalar
yapilmis olmasina ragmen Liyofilize Karadut (morus
nigra)’nin OM'nin olusumunu dnleme ve siddetini azaltma
tizerine etkinligi ile ilgili bir calismaya rastlanmamistir.

Oral mukozit; kemoterapi, radyoterapi veya her ikisinin es
zamanli uygulanmasinin, gesitli sistemik hastaliklar ve

tedavileri sonucu olarak ortaya c¢ikan onemli bir
komplikasyondur. Literatiirde yapilan c¢alismalara
bakildiginda, vyiiksek dozda kemoterapi uygulanan

hastalarin %80'inde ve bas-boyun kanseri tanisi alan

radyoterapi tedavisi uygulanan hastalarin %100'inde
gorilmektedir (11). OM gelistiginde radyoterapi
seanslarinda gecikmeye hatta kesilmelere sebep

olabilecegi icin prognozu yakindan etkilemektedir (12,13).
Semptomlar genellikle tedavinin baglamasindan yaklasik
5 ila 6 hafta sonra pik yapmakta ve tipik olarak 8 ile 12.
haftalar arasinda diizelmektedir. Ozellikle radyoterapi ile
birlikte kemoterapi alan hastalarda daha erken surecte
mukozit gelismekle beraber semptomlarin siresi ve
yogunlugu artmaktadir. Hastada agri, yemek yiyememe,
kilo kaybi ve lokal enfeksiyon goriulmesine neden
olmaktadir (14). Oral mukozitin 6nlenmesi ve tedavisiyle
ilgili cok sayida galisma olmasina (4, 5, 8, 9, 15) ragmen,
agiz bakiminda kullanilan non farmakolojik ajanlarin kanit
diizeyleri heniiz istenen seviyede degildir (16). Bunun
nedenin, yapilan arastirmalarda farkli c¢alisma
protokollerinin uygulanmasi, ilag disi yaklasimlara
gerektigi kadar yer verilmemesi, uygulanan girisimlerin
etkinliginin farklilik gostermesinden ve kullanilan riiniin
icerik  yapilarinin  degiskenliginden  kaynaklandig
disiniulmektedir. Henliz karadut meta analizlerde yer
almamaktadir. Etkisi ile ilgili randomize kontrollu
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had very good values in terms of total phenolic, total flavonoid
and total antioxidant activities. In this respect, it is thought that
lyophilized black mulberry (morus nigra) can be used in the
treatment of effective oral mucositis in addition to its forms
such as syrup, extract and molasses.
Keywords: Black Mulberry (morus
Compound, Flavanoid, Antioxidant

nigra), Phenolic

calismalara ve kanit diizeyi ylksek sonuglara ihtiyag
vardir (17). Dolayisiyla gcalismalardan elde edilen sonuglar
literatiir ve OM ile ilgili konsensiis ¢alismalari igin 6nemli
bir veri kaynagi olusturabilecektir. Bu verilerden yola
cikarak calisma, karadut meyvesinden elde edilen surup
turleri ve daha once igerik tayini yapilmamis ve ilk defa
degerlendirilen Liyofilize Karadut (morus nigra)'un
Toplam Fenolik Bilesik, Toplam Flavanoid ve Toplam
Antioksidan Aktivite degerlerinin ve oral mukozitte
kullaniminin belirlenmesi amaciyla yapilmistir.

2. YONTEM

Liyofilizasyon iglemi, besinlerin degerini kaybetmeden
muhafaza edilmesini saglayan bir gida koruma
yontemidir. Bu ydntemle besin degeri driniin taze
formuna ¢ok vyakin diizeyde korunabilmektedir.
Dondurulmus iriinlerle kiyaslandiginda da daha yiiksek
koruma oranina sahiptir. Liyofilizasyon isleminde
uygulanan dondurma islemi, mikroorganizmalarin
faaliyetlerini durdurmasi bakimindan gidanin aseptik bir
ortamda kurutulmasini saglar. Maddelerin yapisini
bozmadan kurutmasindan dolayi en etkin yontem olarak
bilinmektedir. Bu yontem ile karadut igindeki etken
maddelerin korunabilecegi 6ngoriilmektedir.

Orneklem Yontemi

Calismada kullanilacak Karadut (morus nigra) Surup 1,
Surup 2 ve Surup 3 eczanelerde en fazla piyasa degeri
olan, Gida, Tarim ve Hayvancilik Bakanligi tarafindan
onayli olarak satilan Karadut Suruplarindan dokuz tanesi
listelenerek basit randomizasyon yontemi ile secilmistir.
Liyofilize Karadut (morus nigra) 1 Tiirkiyede Liyofilize
karadut Uretimi yapan bir firmadan elde edilmistir.
Liyofilize Karadut (morus nigra) 2 Afyonkarahisar
yoresinde yetistirilen Karadut agaglarindan meyve
zamani olan 15 Haziran 2022 tarihinde toplatilmis ve
calisiincaya kadar -900C ‘de saklanmistir. Liyofilize
Karadut (morus nigra) 2 numunesi Afyon Kocatepe
Universitesi Gida Kontrol Uygulama ve Arastirma
Merkezinde, Liyofilizator (Freeze Dryer) cihazinda
kurutulmustur. Liyofilize Karadut (morus nigra) hava
almayacak ve giines 1s1g1 gérmeyecek sekilde 20 gr. Lk
tek kullanimlik paketler halinde hazirlanmistir.
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Laboratuvar analizleri

Liyofilizasyon (Dondurarak kurutma)

Liyofilizasyonda vyiliksek 1s1 kullanimi olmadigi igin
genellikle biyolojik kokenli sivi veya sivi orani yliksek
olan kati maddelerin uzun siire i¢ ve dis etkenlerden
korunarak kurutulmalari saglanir ve geleneksel kurutma
yontemlerine gore enzimatik olmayan esmerlesme,
protein yapisinda bozulma ve bazi enzimatik
reaksiyonlar azaltilir (18,19).

Liyofilizasyon iglem basamaklart;

Uriiniin Dondurulmast: Uriinin 6n hazirlik islemleri
sonrasi -90°C'de dondurularak kristal form
olusturulmasidir.

Siiblimasyon (Birincil Kurutma): Donmus iiriinde bulunan
yaklagik %90-95 su igeriginin uzaklagtirilmasi islemidir.

Desorpsiyon (ikincil Kurutma):
isleminden geriye kalan (yaklasik
uzaklastirilmasi islemidir (18).

kurutma
suyun

Birincil
%5-10)

Total fenolik bilesik miktari tayini

Karadut suruplari ve Karadutlarin liyofilize edilmis su
ekstrelerinde bulunan fenolik bilesik miktari Folin-
Ciocalteu reaktifi ile total olarak belirlenmistir (20).
Fenolik bilesik standardi olarak gallik asit kullanild.
Bunun icin oncelikle gallik asitten bir standart grafik
hazirlandi. Suruplar ve Karadutlarin liyofilize edilmis su
ekstreleri’'nin mevcut fenolik bilesik miktarini belirlemek
icin hazirlanmis olan stok c¢ozelti kullanildi. Stok
cozeltiden 1000 pg ekstre alinarak bir vezin kabina
konulmus ve hacim 23 ml'ye saf suyla tamamlanmistir.
Karisima 0,5 ml FolinCiocalteu reaktifi ve 3 dakika sonra
da 1.5 ml %2'lik Na:COs ilave edilmis. Numuneler 2 saat
oda sicakliginda karnigtirilmistir. Bu siire sonunda
numunelerin 760 nm'deki absorbansi, saf sudan olusan
kore karsi okundu. Numunelerin absorbans degerlerine
karsilik gelen gallik asit ekivalen (GAE) miktari standart
grafikien elde edilen denklem yardimiyla tespit edildi.
Sonuglar gallik asit ekivalen olarak verildi (21).

Total flavonoit miktari tayini

Suruplar (3 gesit) ve liyofilize karadutlarin (2 gesit) su
ekstrelerinden total flavonoit miktari Park ve ark. (1997)
'nin metoduna gore yapilmistir. Tayin igin bir vezin kabina
1000 pg ekstre alindi. Daha sonra deney tiipline aktarilan
ekstre 0.1 ml (1 M) suda hazirlanmigs CH3COOK ve 0.1 ml
(%10) AL(NO3) 3 igerikli gozeltiler 4.3 ml etanol ¢ozeltisi
ile seyreltildi ve vorteksde karistirildi. Numuneler oda
iIsisinda 40 dak. inklibe edildikien sonra 415 nm'de
absorbanslari okundu. Total flavonoit miktari tayininde
standart olarak kuersetin kullanildi ve standart kuersetin
grafiginden elde edilen denkleme gore total flavonoit
miktari mikrogram kuersetin ekivalen (KE) olarak
kaydedildi (22).
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Total Antioksidan Aktivite Tayini

ABTS (2.2'-azinobis3- ethylbenzthiazolinesulfonate) (7
mmol/L) ve potasyum persilfat (4.95 mmol/L) esit
oranda karistirildiktan sonra 12 saat oda isisinda
bekletildi. Calisma reaktifi calisilacagi giin fosfat tampon
ile absorbansi 734 nm dalga boyunda 1.0-1.5 arasi bir
degerde diliie edildi. 5 ul 6rnek numune, 995 ul calisma
reaktifi ile karistirilarak 15 dak. bekletildi ve 734 nm dalga
boyunda okundu. Standart i¢in Trolox, kontrol icin fosfat
tampon kullanildi. Sonuglar milimol/L olarak verildi (18).

Etik

Afyonkarahisar Saglik Bilimleri Universitesi Klinik
Arastirmalar  Etik  Kurulundan onay alinmistir
(03.09.2021 tarihli, 2021/10 numarali etik kurul karari).

Aydinlatilmis Onam: Vaka calismasi
aydinlatilmis onam bulunmamaktadir.

3. BULGULAR

olmadigi igin

Karadut (morus nigra)'nin surup, pekmez gibi kullanim
drinlerinin  oral mukozit tedavisinde oldukga sik
kullanildigi ve farkl sonuglar ortaya cikardigi
gorilmektedir. Bu durumun muhtemel sebepleri; surup,
pekmez vs. elde edilmesinde meyvenin isi, 1sik,
kimyasallar gibi ajanlara maruz kalmasi sonucu
iceriginde bulunan fenolik bilesikler, flavanoidler ve
antioksidanlarin  miktarinda  olusan  kayiplardan
kaynaklanmis olabilecegi diigiiniilmektedir.

Karadut (morus nigra) numunelerine ait analiz sonuglari
Tablo Tde gosterilmistir. Buna gore, sirasiyla Toplam
fenolik, Toplam Flavanoid ve Toplam antioksidan aktivite
degerleri,

Surup 1, toplam fenolik bilesik degeri %0.31 mg/GAE
(Gallik asit’e esdeger), toplam flavonoid miktari %0.05
mg/KE (Kersetin'e esdeger) ve toplam antioksidan
aktivite degeri %0.71 mg/ TEAC (Troloks'a esdeger
antioksidan kapasite),

Surup 2; toplam fenolik bilesik degeri %0.07 mg/GAE,
toplam flavonoid miktari %0.03 mg/KE, toplam
antioksidan aktivite degeri %0.14 mg/ TEAC

Surup 3: toplam fenolik bilesik degeri %0.47 mg/GAE,
toplam flavonoid miktari %0.08 mg/KE, toplam
antioksidan aktivite degeri %0.77 mg/ TEAC

Liyofilize Karadut (morus nigra) 1; toplam fenolik bilegik
degeri %3,23 mg/GAE, toplam flavonoid miktari %0,58
mg/KE, toplam antioksidan aktivite degeri %2.88 mg/
TEAC ve Liyofilize Karadut (morus nigra) 2; toplam
fenolik bilesik degeri %1.49 mg/GAE, toplam flavonoid
miktar1 %0.25 mg/KE, toplam antioksidan aktivite degeri
%2,03 mg/ TEAC olarak belirlenmistir.
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Tablo.1: Karadut (Morus Nigra) Numuneleri Analiz Sonuglari

TOPLAM TOPLAM
FLAVONOID MiKTARI  ANTIOKSIDAN
(%) AKTIVITE

DEGERI (%)
o7

014

077

288

203

KARADUT (MORUS NIGRA) TOPLAM
FENOLIK
BILESIK (%)

0.31
007

0.05
0.03
0.47 0.08
323 0.58
149 0.25

Karadut (Morus Nigra) $urubu 1
Karadut {Morus Nigra) Surubu 2
Karadut (Morus Nigra) Surubu 3
Liyofilize Karadut (Morus Nigra) 1
Liyolilize Karadut (Morus Nigra) 2

4. TARTISMA

Karadut (morus nigra)’'nin antioksidan ve antimikrobiyal
etkilerinin yaninda, bir cok 6nemli biyolojik aktiviteye de
sahip oldugu belirtilmektedir (23). Karadut ve {riinleri
(surup, pekmez vs)'nin OM tedavisini iceriginde bulunan
fenolik bilesikler ve antioksidan aktivite ile sagladig
bildirilmektedir (3, 4, 10). Literatir taramalarinda
Liyofilize Karadut (morus nigra)'nin fenolik bilegikler ve
antioksidan aktivite tayini hakkinda bir c¢alismaya
rastlanmamistir. Liyofilize Karadut (morus nigra) Tin ilk
defa tespit edilen toplam fenolik icerik degeri %3.23
mg/GAE, toplam flavanoid degeri %0.58 mg/KE ve toplam
antioksidan aktivite degeri %2.88 mg/ TEAC diizeyinde
bulunmustur. Liyofilize Karadut (morus nigra) 2'nin
toplam fenolik bilesik dederi %1.49 mg/GAE, toplam
flavonoid miktari %0.25 mg/KE, toplam antioksidan
aktivite degeri %2.03 mg/ TEAC olarak belirlenmistir.
Karadut (Morus Nigra)'nin cesitli ekstraktlar (metanol,
etanol) ile yapilan calismalarinda, toplam antioksidan
aktivitesi 15-21 mg/g taze meyve diizeyinde olmakla
birlikte, toplam fenolik icerik 1.83- 2.49 mg/g taze meyve
araliginda bulunmustur (3).

Karadut (morus nigra) taze meyve orneklerinde nem
icerigi yapilan denemelerde ortalama %80-83 olarak
belirtilmekte olup liyofilizasyon sonrasi Karadut (morus
nigra)tan  %17-20 oraninda kuru madde elde
edilmektedir. Dolayisiyla elde edilen kuru maddeye
yaklasik %80 su ilavesi kurutma 6ncesi yapisina yeniden
kavusmasini saglamaktadir (18).

Karadut (morus nigra)'nin cesitli icerikleri OM
tedavisinde kullanilirken hangisinin tercih edilecegi
konusunda fikir ayriliklari ve farkliliklar goriilmektedir.
Calismadan elde ettigimiz sonuglara gore, Liyofilize
Karadut (morus nigra) icerik olarak oldukga zengindir ve
OM tedavisinde bu acgidan kisa sirede daha etkin
sonuglar elde edilebilecegini diigiindiirmektedir. Bunun
yaninda Liyofilize Karadut (morus nigra) dogrudan kuru
formda kullanilabilecegi gibi OM hastalarinda agiz ici agri
ve llserasyon varliginda sulandirilarak tiiketilebilmesi
kullanim kolayligi agisindan 6nemli bir faktordiir. Bu
durum OM dnleme ve tedavisi bakimindan degerli olabilir.
Karadut (morus nigra)'nin surup, ekstrakt, pekmez gibi
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formlarina ek olarak OM onleme ve bakim-tedavisinde
kullanilabilmesinin  literatire onemli bir  katki
saglayacagi ongoriilmektedir.

Giincel literatiirde, OM dnleme ve tedavisine yonelik pek
cok calisma olmasina ragmen kullanilan ajanlarin
etkinligi istenen diizeyde gdsterilmemistir. Bunun sebebi
semptomlarin giderilmesi igin farkli agiz bakim
materyallerinin farkli doz ve sekillerde, farkli hastalik
tirlerinde uygulanmasina bagli olarak, etkilerinin
degiskenlik gostermesinden kaynaklanmis olabilecegi
disiinilmektedir. Oral mukoziti 6nleme ve tedavisi igin
iyi planlanmis randomize kontrolli ¢alismalarin yeterli
olmamasi ve sonuglarin tartismali olmasi nedeniyle OM
bakiminda kullanilabilecek etkin girisimlere ihtiyag
duyulmaktadir.

5. SONUC VE ONERILER

Yapilacak olan uygulamalarin OM o©Onleme ve tedavi
etkinligi ile hasta giivenligi ve konforunu en iist diizeye
cikaracagi, OM'ye bagli ortaya ¢ikan inatgi agri, beslenme
problemleri gibi sorunlarin kisa sirede en aza
indirilebilecegi ongorilmektedir, Elde edilen verilerin
literatiire 6nemli bir katki saglayacagi,

Hemsirelik bakimi agisindan oldukga onemli ve elzem
olan OM bakimi konusunda giincel bilgilere zenginlik
katacagini diisiindiiglimiiz bu sonuglarin hemsirelik
calismalarinda yararli olabilecegi diisliniilmektedir.

Tegekkiir
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