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Ozet

Aci diivelek akdeniz bolgesinde halk arasinda gelenksel olarak siniizid tedavisinde
yaygin olarak kullanilan bitkisel bir ilagtir ve bir¢ok farmokoljik kullanim alanlart
vardir [1]. Meyvelerinin kokten 6 kat daha fazla fenolik bilesik icerdigi ve gida
endiistrisinde de kullanilabilecegi belirtilmistir [2]. Alzheimer hastaliginin tedavisi i¢in
ana terapatik uygulama, AChE ve BChE yani kolinesteraz enzimlerinin inhibe
edilmesidir. AChE ve BChE, norotransmiteri asetilkolini hidrolize eden hidrolitik
enzimlerdir [3,4]. Aci diivelekte bir¢ok etken madde bulunmaktadir ve bunlarin izole
edilip tek tek aktivitelerinin arastirilmast olduk¢a maliyetli ve zaman gerektiren
stirectir. Siireci kisaltmak ve maliyeti ortadan kaldirmak i¢in son zamanlarda deneysel
caligmalarla oldukca yakin sonuglar veren molekiillerin etkilesimleri ve inhibisyon
etkileri ile ilgili docking yontemini kullanarak molekiillerin kimyasal aktiviteleri ve
AChE ve BChE {izerindeki inhibisyon etkisini belirlemek i¢in AChE ve BChE ile Act
diivelekteki bazi etken maddelerin molekiiler baglanma enerjileri belirlenerek teoriksel

olarak karsilagtirilmistir.
Anahtar kelimeler: Aci diivelek, AChE, BChE, doking
1. Giris

Ecballium elaterium (L.) A.R., Cucurbitaceaec familyasindan olup otsu bir bitkidir. Yoresel
olarak; ac1 diilek, esek hiyari, cirtatan, seytankelegi, yabani hiyar gibi isimlerle de bilinir. Halk

*Corresponding author: Address: Kirikkale University,Education Faculty, Department Of Mathematics and Science
Education, Science Education Division, Yahsihan/Kirikkale, 71450 Turkey ,akgokalp@gmail.com

650


https://doi.org/10.33793/acperpro.02.03.70

F.GOKALP./ ISITES2019 SanliUrfa - Turkey

arasinda usaresi yaygin olarak siniizit ve sanliga kars1 gelisigiizel kullanilmaktadir [5]. Alzheimer
hastaligina iliskin asetilkolinesteraz (AChE) ve butirilkolinesteraz (BChE) ile Parkinson
hastaligina iligkin tirozinaz (TYR) inhibisyonu, bu hastaliklar i¢in yeni ila¢ adaylar1 bulmak igin

onemli bir yaklagimdir [6].

Giillii ve Ocalan nda belirttigi gibi; Ecbalium elaterium antitiimor aktivitesine sahip zehirli bir
triterpen olan cucurbitasin igermektedir ve koklerinin ve yapraklarinin ekstraksiyonundan elde
edilen ecballin aktif bir maddedir. Meyveleri lif icermemekle birlikte proteinleri, lipitleri,
sekerleri ve mineralleri i¢erir. Meyvesinde ekstraksiyon ile elde edilen karisiminda glikosillenmis

bilesenlerin yani sira cucurbitacin B,D,E ve | bulunmaktadir [7].

2. Materyal and Yontem

Act diivelekte bircok etken madde bulunmaktadir ve bunlarin izole edilip tek tek aktivitelerinin
arastirilmasi oldukga maliyetli ve zaman gerektiren siirectir. Siireci kisaltmak ve maliyeti ortadan
kaldirmak i¢in son zamanlarda deneysel calismalarla olduk¢a yakin sonuglar veren molekiillerin
kararlilig1, etkilesimleri, polaritesi ve daha bir¢ok 6zelligi ile ilgili teorik hesaplamalarin temel
seti olan RHF/STO-3G yontemini kullanarak molekiillerin kimyasal aktiviteleri ve doking [8]

kullanilarak AChE ve BChE ig¢in inhibisyon etkileri tanimlanmaistir.

3. Sonuglar ve Tartisma

Literatiir bilgilerinden de ortaya ¢ikan ac1 diivelek ekstraktlarmin antiinflamatuvar,
antimikrobiyal, antioksidan, antitiimor, hepatoprotektif aktivitesi oldugu ve hemoroid,
siniizid,gibi hastaliklar {izerinde etkili oldugu ve bu etkinin igerigindeki kukurbitasinler den ileri
geldigi belirtilmistir. Bu ¢alismada kukurbitasinlerden; kukurbitasin E ve kukurbitasin I ile ilgili
hesaplamalar yapilacak ve i¢indeki diger etken maddelerle karsilastiralacaktir.

Kukurbitasin E ve Kukurbitasin | nin RHF/STO-3G kullanilarak molekiiler aktivite sonuglari

Tablo 1 de verilmistir.
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Tablo 1. Kukurbitasin E ve Kukurbitasin I nin RHF/STO-3G kullanilarak molekiiler aktivite

sonuclari
RHF/STO-3G E HOMO LUMO GAP Dipol moment
Kukurbitasin E  -1774.726685 -0.25112 0.19889 -0.45001 7.0302
Kukurbitasin I -1624.909653 -0.25066 0.22644 -0.47710 6.7243

Tablo 1 deki sonuglara baktigimizda; Kukurbitasin E nin serbest enerji, HOMO araligi,dipol
moment degerleri mutlak olarak Kukurbitasin | olduk¢a yakin ancak HOMO-LUMO araligi
kiigiik yani bu molekiil digerinden daha kararsiz polaritesi yliksek ve baglanma istegi daha fazla
electron vermeye daha yatkindir, Kukurbitasin | ise electron almaya daha yatkindr.

Kukurbitasin E ve Kukurbitasin I nin AChE {izerine inhibisyon etkisi doking ile hesaplanmis ve

Tablo 2 de verilmistir.

Tablo 2. Kukurbitasin E ve Kukurbitasin I nin doking ile AChE iizerine inhibisyon etkisi

DOKING Serbest baglanma Iinhibisyon vdW + Hbond Electrostatik Toplam
enerjisi sabiti, Ki + desolv Molekiiler
Enerji
Enerji Enerji
AChE
Kukurbitasin E  -10.57 17.99 -12.51 -0.20 -12.71
kcal/mol nM kcal/mol kcal/mol kcal/mol
Kukurbitasin | -11.18 6.38 -13.15 +0.12 -13.03
kcal/mol nM kcal/mol kcal/mol kcal/mol

Kukurbitasin E ve Kukurbitasin I nin BChE iizerine inhibisyon etkisi doking ile hesaplanmis ve

Tablo 3 de verilmistir.
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Tablo 3. Kukurbitasin E ve Kukurbitasin I nin doking ile BChE {iizerine inhibisyon etkisi

DOKING Serbest baglanma Inhibisyon vdW + Hbond Electrostatik ~ Toplam i¢

enerjisi sabiti, Ki + desolv Molekiiler
Enerji
Enerji Enerji

BChE

Kukurbitasin E  -5.92 45.79 -7.11 -0.08 -7.20
kcal/mol uM kcal/mol kcal/mol kcal/mol

Kukurbitasin | -6.55 15.90 -7.96 -0.04 -8.00
kcal/mol uM kcal/mol kcal/mol kcal/mol

Tablo 2 ve 3 inceledigimizde; Kukurbitasin | nin baglanma enerjisi ve Ki degerinin daha diisiik
oldugunu goériiyoruz dolayisiyla Kukurbitasin | nin Kukurbitasin E ile kiyaslandiginda AChE ve
BChE a inhibisyon etkisinin daha fazla oldugunu gérmekteyiz.

Sonuc¢

Kukurbitasin E ve Kukurbitasin I nin kimyasal aktivite degerleri RHF/STO-3G gore yakin
c¢ikmasia ragmen; Kukurbitasin 1 nin Kukurbitasin E ile kiyaslandiginda AChE ve BChE a
inhibisyon etkisinin daha fazla oldugunu gérmekteyiz. Sonug¢ olarak Alzheimer hastaliginin

tedavisi i¢in Kukurbitasin | nin daha aktif oldugunu sdyleyebiliriz.
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