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Hypericum perforatum L. plant, which is widely spread in our country, is used in the treatment of
many diseases such as colds, depression, gallbladder diseases, bladder irritations, migraine pains and
burns. In this study, it was aimed to determine the tyrosinase and collagenase inhibitory potentials of
two different St. John’s wort oils obtained from a pharmacy (sample 1) and a herbalist (sample 2).
Experiments were carried out on enzyme reactions based on colorimetric measurement. Both samples
were studied at a concentration of 20 pug/mL in all experiments. It was determined that sample 1
(18.3£0.15% inhibition) provided higher collagenase enzyme inhibition compared to sample 2
(4.1£0.28% inhibition) and again sample 1 (15.1+0.24% inhibition) provided higher tyrosinase
enzyme inhibition compared to sample 2 (3.7+0.19% inhibition). According to these results; it was
determined that St. John’s Wort oil inhibits collagenase and tyrosinase enzymes in general, and that
St. John’s Wort oil from pharmacies provides higher inhibition than St. John’s Wort oil from
herbalists. It can be interpreted that this situation occurs as a result of the producer collecting the plant
at the right time, drying it appropriately and producing oil with the right maceration method; thus, the
density of the bioactive components in it may have increased, contributing to the increase in activity.
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Eczane ve Aktar Kaynakh Hypericum perforatum L. (Sar1 Kantaron) Yaginin
Kollajenaz ve Tirozinaz Inhibisyon Aktivitelerinin Degerlendirilmesi
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Ulkemizde genis bir alanda yayilis gosteren Hypericum perforatum L. (sar1 kantaron) bitkisi halk
arasinda soguk algmligi, depresyon, safra rahatsizliklari, mesane irritasyonlari, migren agrilari ve
yanik gibi pek cok hastaligin tedavisinde kullanilmaktadir. Bu ¢alismada; eczane (numune 1) ve
aktardan (numune 2) temin edilen iki ayr1 sar1 kantaron yagnn, tirozinaz ve kollajenaz inhibitor
potansiyellerini belirlemek amaglanmistir. Deneyler kolorimetrik &lgime dayanan enzim
reaksiyonlar1 {izerinden gergeklestirilmistir. Her iki numune de tiim deneylerde 20 pg/mL
konsantrasyonda caligtlmistir. Numune 1’in (%18,3+0,15 inhibisyon), numune 2’ye (%4,1+0,28
inhibisyon) kiyasla daha yiiksek kollajenaz enzim inhibisyonu sagladifi ve yine numune 1’in
(%15,1+0,24 inhibisyon) numune 2’ye (%3,7+0,19 inhibisyon) kiyasla daha yiiksek tirozinaz enzim
inhibisyonu sagladigi belirlenmistir. Bu sonug¢lar dogrultusunda; sar1 kantaron yaginin kollajenaz ve
tirozinaz enzimlerini inhibe ettigi, eczane kaynakli sar1 kantaron yaginin aktar kaynakli sar1 kantaron
yagina oranla daha yiiksek inhibisyon gosterdigi tespit edilmistir. Bu durumun, iireticinin bitkiyi
dogru zamanda toplamasi, uygun sekilde kurutmas: ve dogru maserasyon ydntemiyle yag iiretmesi
sonucunda ortaya ciktigi; bu sayede igerisindeki biyoaktif bilesenlerin yogunlugunun artarak
aktivitenin yiikselmesine katkida bulunmus olabilecegi seklinde yorumlanabilir.
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Giris

Clusiaceae familyasina ait olan Hypericum perforatum L.
sar1 kantaron; halk arasinda mayasil otu, yara otu, kilig otu,
piiren ve binbirdelik otu olarak da bilinmektedir (Mutlubas &
Ozdemir, 2020a). H. perforatum’un ¢igekli iist kisimlari
genellikle kaynatma veya infiizyon olarak hazirlanir ve sedatif
veya tonik amaclarla dahili olarak alinir. Siyatik, nevraljiyi
tedavi etmek ve yara iyilesmesini hizlandirmak icin lapa
halinde harici olarak uygulanir veya yag infiizyonu olarak
hazirlanir. Cigek salkimlarinin ve iist gévde yapraklarinin
Ozleri Avrupa’da uzun yillardan beri regete edilmektedir ve
Amerika Birlesik Devletleri’'nde hafif ve orta dereceli
depresyonu tedavi etmek igin besin takviyesi olarak
mevcuttur (Crockett & Robson, 2011). Toprak iistii kisimlar
kurutulup toz haline getirilmekte olup, kesik veya yamik
yaralarma dogrudan uygulandiginda iyilestirici  etki
saglanmaktadir (Ersoy & Eroglu Ozkan, 2019). Ulkemizde
genis bir alanda yayilis gosteren Hypericum perforatum L.
(sart kantaron) bitkisi halk arasinda soguk algmligy,
depresyon, safra rahatsizliklari, mesane irritasyonlar1, migren
agrilart ve yamk gibi pek ¢ok hastaligin tedavisinde
kullanilmaktadir. Bitkinin ¢igekleri zeytinyagi icinde bir
miiddet bekletilerek maserasyon islemi uygulanir, bu sekilde
halk arasinda haricen en sik kullanimi olan yara, yanik, pisik,
egzema ve kesi tedavisi i¢in sar1 kantaron yagi elde edilmis
olur (Sengiil ve ark., 2021).

H. perforatum’un igerigindeki bilesenler arasinda
antrakinonlar, karotenoidler, kumarin, flavonoidler (%0,5-1,0
hiperosid, kersetin ve rutin dahil), naftodiantronlar (%80-90’1
hiperisin ve psddohiperisin olmak {izere %0,1-0,3), karbolik
asitler, floroglisinler (%3’e kadar hiperforin), ksantonlar,
proantosiyanidinler, ugucu yaginda ise yogun olarak a-pinen
ve 1-8 sineol bulunmaktadir (Mullaicharam & Halligudi,
2018). Antienflamatuvar, antimikrobiyal ve antioksidan
ozelliklere sahip olan H. perforatum yag: cilt ve enfeksiyon
hastaliklariin tedavisinde de yaygin olarak kullanilmaktadir
(Pala ve ark., 2022).

Kollajen, insanlarda cilt dokusuna kuvvet ve destek veren,
ciltteki sikilig1 ve elastikiyet kaybini engelleyen bir proteindir.
Insan viicudunda ¢ok sayida ve cok ¢esitli kollajen tipleri
mevcuttur, bunun %90°1 tip I, II ve III’ten olusur. Normal
ciltte, cildin elastikiyetini ve sikihigin korumak igin kollajen
tekrar tekrar iretilir ve pargalanir. Bununla birlikte, genel
olarak, kollajendeki azalma, matris-metaloproteazlarm ve
kollajenaz enzimlerinin asir1 iiretilmesinden kaynaklanir.
Melanin; insan cildine, gozlerine ve saglarma renk veren ana
pigmenttir. Melanin {iretiminden sorumlu olan tirozinazin
agirt liretimi, cilt hiperpigmentasyonuna neden olur ve bu da
yiiz ve boyun basta olmak {izere tiim viicutta kahverengi

lekelenmelere yol acar. Ayrica viicuttaki
hiperpigmentasyonuna sebep olan diger faktorler; otoimmiin
hastaliklar, ultraviyole 1s1gina maruziyet, hormonal

dengesizlikler, genetik etkenler ve dogum kontrol ilaglari
seklinde siralanabilir (Pillaiyar ve ark., 2017a).

Yagslanma ve lekelenme karsiti tiriinler kozmetik sektorii
icin giderek biiyiime gosteren Snemli alanlardandir. Ozellikle
yaslanmay1 ve lekelenmeyi dnleyici dogal kaynakli maddeler
iizerine yapilan arastirmalar, popiiler arastirma alanlarinda
one ¢ikmaktadir. Bu galigmanin amaci, piyasadan alinan iki
farkli sar1 kantaron yagi numunesinin (eczane ve aktar)
kollajenaz  ve tirozinaz inhibisyon potansiyellerini
belirlemektir.

Materyal ve Yontem

Numune Temini

Caligmada kullanilan sar1 kantaron maserat iiriinii yag
numuneleri Eczane ve Aktar olmak iizere iki ayr1 yerden
satin alinmistir. H. perforatum (sar1 kantaron) yagi eczane
numunesi ‘Numune 1’ ile H. perforatum (sar1 kantaron)
yag1 aktar numunesi ‘Numune 2’ ile ifade edilmistir.

Anti-Kollajenaz Aktivite Calismalart

Enzim inhibisyon deneyi, “Kollajenaz Aktivite Deney
Kiti  (Kolorimetrik, Abcam 196999)’ fiireticinin
talimatlaria uygun olarak gergeklestirildi. Caligma ticari
kitle gergeklestirildigi i¢in kitin kullanim talimatlari birebir
uygulandi. Pozitif kontrol olarak kersetin kullanildi.
Aktiviteyi belirlemek icin yag numuneleri ilk olarak
etanolde ¢oziildi. 96 kuyucuklu plaka, ekteki talimatlara
gore belirlenen miktarlarda maddelerle dolduruldu.
Maddelerin enzim inhibisyonu; substrat eklendikten
hemen sonra absorbans degeri kinetik modda 37°C’de ¢ok
modlu mikroplaka okuyucu (SpectraMax i3) ile 345 nm’de
Olglildii ve kitte bulunan standartlarla karsilastirilarak
hesaplama yapildi. Tiim numuneler i¢in ortalama degerler
olarak % inhibisyon degerleri hesaplandi. Calismalar ii¢
tekrarli olarak yapildi (Sahin ve ark., 2023).

Kollajenaz enzimi % inhibisyon degerlert;

% inhibisy0n= [(A345 kontrol — A345 émek)/ Azys kontrol] x 100
formiilii yardimi ile hesaplandi.

Anti-Tirozinaz Aktivite Calismalari

Yag numunelerinin in vitro anti-tirozinaz aktivitesi,
Hearing ve Jimenez tarafindan tasarlanan yonteme gore
yapildi (Hearing & Jiménez, 1987). 1lk olarak bilesiklerin
difenolaz fonksiyonunun inhibisyonu degerlendirildi ve
substrat olarak L-DOPA kullanildi. Mantardan elde edilen
tirozinaz (E.C. 1.14.18.1) (30 U, 28 nM), Na-fosfat
tamponu (pH=6,8, 50 nM) iginde ¢Oziindiirildi ve
bilesikler on dakika boyunca oda sicakliginda &n
inklibasyon i¢in ¢dzeltiye ilave edildi. Enzimatik
reaksiyonu baglatmak i¢in karigima 0.5 mM L-DOPA ilave
edildi ve absorbanstaki degisiklik 475 nm’de 37°C de
oOlciildii. Pozitif kontrol i¢in kojik asit kullanildi (Sahin ve
ark., 2023).

Tirozinaz enzimi % inhibisyon degerleri;

% inhibiSy0n= [(A475 kontrol = A475 é')mek)/ Aurs komrol] x 100

formiilii yardimi ile hesaplandi.

Istatistiksel Analiz
Tim testler ii¢ tekrarli olarak gergeklestirilmis ve
degerler ortalama + SD olarak ifade edilmistir.

Bulgular ve Tartisma

Sart Kantaron Yaginin Kollajenaz Inhibisyonu

Tim numuneler 20 pg/mL  konsantrasyonda
calistlmistir. Kollajenaz enzim inhibisyon aktiviteleri %
inhibisyon olarak degerlendirildi ve sonuglar Cizelge 1’de
ayrmtili olarak verildi. Sonuglara gére; Numune 1 (eczane)
ve Numune 2 (aktar) pozitif kontrolle karsilastirildiginda
zayif derecede etkili oldugu goriildii. Ancak eczane
kaynakli sar1 kantaron yagimin kollajenaz enzimini, aktar
kaynakl1 sar1 kantaron yagina oranla daha iyi inhibe ettigi
gozlendi.
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Cizelge 1. Numunelerin Kollajenaz Enzimi Uzerindeki % Inhibisyon Degerleri
Table 1. Inhibition Values of Samples on Collagenase Enzyme

Ornek (20 pg/mL)

Kollajenaz (% inhibisyon)

Numune 1 (eczane)
Numune 2 (aktar)
Pozitif kontrol (kersetin)

%18,3+0,15
%4,1+0,28
%91,4+0,1

Cizelge 2. Numunelerin Tirozinaz Enzimi Uzerindeki % Inhibisyon Degerleri

Table 2. Inhibition Values of Samples on Tyrosinase Enzyme

Ornek (20 pg/mL)

Tirozinaz (% inhibisyon)

Numune 1 (eczane)
Numune 2 (aktar)
Pozitif kontrol (kojik asit)

%15,1+0,24
%3,7+0,19
9%98,9+0,05

Sart Kantaron Yagimin Tirozinaz Inhibitirii Etkisi

Tim numuneler 20 pg/mL  konsantrasyonda
caligtlmistir. Anti-tirozinaz enzim aktiviteleri % inhibisyon
olarak degerlendirildi ve sonuglar Cizelge 2’de ayrintili
olarak verildi. Sonuglara gore; Numune 1 ve Numune 2
pozitif kontrolle karsilastirildiginda zayif derecede etkili
oldugu goriildii. Ancak eczane kaynakli sar1 kantaron
yagmin tirozinaz enzimini, aktar kaynakli sar1 kantaron
yagina oranla daha iyi inhibe ettigi gdzlendi.

Kozmetik pazarinda deri beyazlatici ve anti-aging
olarak sentetik kimyasal maddeler yerine; toksisitenin ve
alerjik reaksiyonlarin daha az gdzlendigi dogal kaynakli
iiriinlere talep giin gectikce artmaktadir. In vitro ¢aligmalar,
yara iyilesmesinin olasi mekanizmasinin, fibroblast
kollajen hiicrelerinin iiretiminin ve aktivasyonunun
artirtlmasi yoluyla oldugunu gostermektedir (Nobakht ve
ark., 2022a). Insanlarda kollajen yikimi kollajenaz
aktivasyonu ile baglar. Ayrica oksidatif stres,
kollajenazlarin  aktivasyonu ile kollajen yikiminin
artmasina, aynit zamanda kollajen sentezinin azalmasina
neden olur. Bu nedenle cilt yaslanmasinin dnlenmesine
yonelik  bircok  ¢alisma  kollajenaz  aktivitesinin
inhibisyonuna odaklanmaktadir (Kurtulug ve ark., 2022a).
H. perforatum, epidermal kalinligt ve damar sayisim
koruma, epidermisi saatler iginde onarma (yeniden
epitelizasyon) ve kollajen {izerinde etki goOsterme gibi
ozellikleri nedeniyle yara iyilesmesinde etkilidir (Kiyan,
2015). Antioksidan aktivite ve tirozinaz/kollajenaz enzim
inhibisyon kapasiteleri birbirini destekleyen etkiler
gostermektedir. Gilinpinar ve arkadaglarinin tavsanlarda
tedavi Oncesi topikal H. perforatum yagi uygulamasinin
antioksidan ve yumusak doku yara iyilestirici 6zelliklerini
belirlemek amaciyla yaptig1 calismada; H. perforatum yag:
uygulamasinin  antioksidan o&zelligi sayesinde yara
iyilestirici etki gosterdigi ortaya konulmustur (Giinpinar ve
ark., 2020). H. perforatum’un yara iyilestirici 6zelliginin
fibroblastik aktivite ve kollajen sentezindeki artistan
kaynaklandigini agiklayan ¢aligmalar mevcuttur (Mutlubag
& Ozdemir, 2020b).

Farkli bir ¢alismada; H. perforatum ekstresi iceren
merhemin yanik iyilesme siiresinde geleneksel yontemlerle
yapilan tedavilerle karsilastirildiginda merhem ile tedavi
edilen birinci derece yaniklar 48 saat iginde iyilesmis, ikinci
ve Ug¢iincili derece yaniklar ise keloid izi birakmadan ii¢ kat
daha hizli iyilegmistir (Altan ve ark., 2015a). Bagka bir
calismada arastirmacilar, 21 giinliik tedavi rejimine sahip
diyabetik siganlarda hidrokolloid pansuman ile H.
perforatum uygulamasmin yara iyilesmesi {iizerindeki

etkilerini karsilagtirdilar. H. perforatum grubunda yaralarin
daha hizli iyilestigini belirlediler (Cobanoglu & Sendir,
2020). Han ve ark. H. perforatum ekstrakti igeren kremin
epitelizasyon ve graniilasyon tizerindeki olumlu etkileriyle
yara iyilesmesini arttirdigini bildirmistir (Han ve ark., 2017).

Tirozinaz inhibisyonu, ciltte melanin birikiminin
onlenmesinde Onemli bir etkiye sahiptir. Bu nedenle
tirozinazi inhibe eden bilesenler cilt pigmentasyon
bozukluklarinda yaygin olarak kullanilmaktadir (Sagbo &
Otang-Mbeng, 2021). Asir1 melanin iiretimi ¢il, solar
lentigo (yashlik lekeleri) ve melazma gibi dermatolojik
problemlerin yani sira kanser ve post inflamatuar
melanodermaya da neden olur. Ayrica siirekli UV
1sinlamast DNA hasarina, gen mutasyonuna, kanser
gelisimine ve bagisiklik sisteminin bozulmasina veya foto
yaslanmaya neden olabilir. Her ne kadar melanin insan
cildinde esas olarak foto koruyucu bir fonksiyona sahip
olsa da asir1 melanin iiretimi veya anormal dagilimi ciltte
diizensiz hiperpigmentasyona neden olabilir. Ticari olarak
temin edilebilen kozmetiklerin veya cilt rengi acici
maddelerin ¢ogu, tirozinaz inhibitorleridir (Chang, 2012;
Pillaiyar ve ark., 2017b). Isikla tepkimeye giren etken
maddeler, kantaron yagimin asir1 kullanimina ya da asir1
giines 1s1g1na maruz kalindig1 hallerde ciltte koyu lekelere
sebep olabilir. En bilinen yan etkisi fototoksisitedir. Bu
sebeple haricen kantaron yagi uygulamasindan sonra
giinese ¢ikilmamasi gerekmektedir.

Bu sonuglar dogrultusunda; genel anlamda sari
kantaron yagmnin kollajenaz ve tirozinaz enzimlerini
standart maddelere oranla diisiik olmak suretiyle inhibe
ettigi, eczane kaynakli sar1 kantaron yaginin aktar kaynakli
sar1 kantaron yagma oranla daha yiiksek inhibisyon
sagladigi tespit edilmistir. Eczane ve aktartan alinan yag
orneklerinin aktivite sonuglart tirliniin etki ve giivenligini
gostermektedir. Bu durum, bilingli iireticinin dogru bitkiyi
dogru zamanda toplayip, uygun yontemlerle islemesi
sayesinde biyoaktif bilesenlerin yogunlugunun artarak
aktiviteyi artirdigi ve bilingli saticilarin da dogru ve kaliteli
iriinleri sectigi seklinde yorumlanabilir.

Mevcut caligmamiz sonucunda, sart kantaron yagimnin

diizenli  kullannmiyla  ciltteki  renk  farkliliklarinin
dengelenebilecegi, deri hiicrelerinin onarilabilecegi ve
kingikliklarin ~ azaltilarak  yaslanma  karsiti  etkiler

gosterebilecegi diisiiniilmektedir. Ayrica, kantaron yagmn
cildin daha saglikli olmasina katki saglayacag1 ve 1siltili bir
goriinim  kazandiracagr  ongoriilmektedir. Yapilan bu
galismanin, yeni fitokozmetik {iriinlerin gelistirilmesine bilim
ve sektore anlamli katkilar sunabilecegi diistiniilmektedir.
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Beyanlar

Yazar Katki Beyani
Yazarlar makaleye esit katkida bulunduklarini beyan
ederler. E.P., E.S.G.,R.B., A. EK.

Cikar Catismasi
Makale yazarlar1 olarak aramizda herhangi bir ¢ikar
catismasi olmadigini beyan ederiz.
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