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Morchella esculenta’min Biyolojik Aktiviteleri: Geleneksel Derleme
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OZET Yenilebilir mantarlar, 6zel lezzetleri, yiiksek besin degerleri,
diisiik kalori degerleri ve biyolojik aktiviteleri nedeniyle son yillarda gi-
derek daha fazla popiilerlik kazanan gida maddeleridir. Geleneksel tip
teorisine gore birgok rahatsizligi o6nledigi veya hafiflettigi one siiriilen
mantarlar, binlerce yildir halk hekimliginde ve fonksiyonel gidalarda
kullanilmiglardir. Morchella cinsine ait bir mantar tiirli olan Morchella
esculenta, dis goriiniisii kuzu midesine benzediginden genel olarak ku-
zugdbegi veya kuzu midesi mantari olarak adlandirilmaktadir. Bu man-
tarlar, kuzey yarim kiirenin 1liman boélgelerinde yaygin olarak
bulunurlar ve ilkbaharda yalnizca birkac hafta dogada goriiliirler. Cin
kiiltiirinde kuzugdbegi, ¢esitli mide rahatsizliklarini tedavi etmek i¢in
geleneksel Cin tibbinda ilag olarak uzun bir kullanim gegmisine sahip-
tir. M. esculenta’nin igerdigi polisakkaridler, polifenolik bilesikler, pro-
teinler ve protein hidrolizatlar1 dahil olmak tizere gesitli biyoaktif
bilesenler, pek ¢ok biyolojik aktiviteye sahip olmasina katkida bulu-
nur. Antioksidan, antiinflamatuar, immiinoregiilator, hiperglisemik ve
hipolipidemik, antiareosklerotik ve antitiimér zellikler gibi farkli bi-
yoaktivitelere sahiptir. Yapilan pek ¢ok arastirma sonucunda, mantar-
larin yapisindaki aktif bilesiklerin insan saghigi igin iyilestirici ve
olumlu rollerinin oldugu bulunmustur. Bu konuda yapilan aragtirmalar
arttikca insanligin mantar tiirlerine ve bilesenlerine olan ilgisi de art-
maya baglamistir. Ancak mantarlarla ilgili ¢alismalarin biiyiik cogun-
lugu mantarlarin teshisi, morfolojik ve anatomik yapilarinin
aydinlatilmasi ve bilesenlerinin tespiti konusunda yogunlasmistir. Man-
tarlarin igeriginde yer alan etkin bilesenlerin aktiviteleri ile ilgili ¢alis-
malar siurh sayidadir. M. esculenta’nin besin takviyesi ve ilag takviyesi
olarak kullanimi agisindan, bu derleme aktif bilesenlerin yapisal 6zel-
liklerini, biyolojik aktivitelerini, kapsamli bir sekilde 6zetlemeyi amag-
lamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Morchella esculenta; gida takviyesi;
kuzugobegi mantari; biyolojik aktivite

ABSTRACT Edible mushrooms are food items that have become in-
creasingly popular in recent years due to their special flavor, high nu-
tritional value, low caloric value, and biological activity. According
to traditional medical theory, mushrooms, which are claimed to pre-
vent or alleviate many diseases, have been used in folk medicine and
functional foods for thousands of years. Morchella esculenta, a mush-
room species belonging to the Morchella genus, is generally called
morel or lamb stomach mushroom because its external appearance re-
sembles a lamb stomach. These mushrooms are widely found in tem-
perate regions of the northern hemisphere and are seen in nature for
only a few weeks in the spring. In Chinese culture, morels have a long
history of being used as a traditional Chinese medicine to treat vari-
ous stomach disorders. Various bioactive components contained in
M. esculenta, including polysaccharides, polyphenolic compounds,
proteins, and protein hydrolysates, contribute to its many biological
activities. It has different bioactivities such as antioxidant, anti-in-
flammatory, immunoregulatory, hyperglycemic hypolipidemic, anti-
areosclerotic, and anti-tumor properties. As a result of many studies,
it has been found that the active compounds in the structure of mush-
rooms have healing and positive roles for human health. As the re-
search on this subject increases, humanity’s interest in mushroom
species and components has increased. However, the majority of stud-
ies on mushrooms have focused on the identification of mushrooms,
the elucidation of their morphological and anatomical structures, and
the determination of their components. Studies on the activities of the
active components contained in mushrooms are limited in number. In
terms of the use of M. esculenta as a dietary supplement and drug
supplement, this review aims to summarize the structural properties
and biological activities of the active components comprehensively.

Keywords: Morchella esculenta; food supplement;
morel mushroom; biological activity

Morchella mantarlan (kuzugobegi), diinya ¢a-
pinda yenilebilir bir mantar tiiriidiir. Hos bir tada
sahip olmasinin yaninda yiiksek besin degerleri ile de
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bilinir. Ekonomik degeri yiiksek olmasina ragmen ti-
cari tretimi yeterli seviyede degildir. Cogunlukla do-
gadan toplanmaktadir.! Cin, Hindistan, Pakistan ve
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SEKIL 1: Grafiksel dzet

Tiirkiye gibi iilkelerde biiyiik miktarlarda hasat edil-
mektedir.?

Gida olarak kullaniminin yani sira halk arasinda;
artrit, osteoporoz, genel halsizlik, dogum sancilar1 ve
kadinlarda menopoz sonrasi agrilar gibi ¢esitli hasta-
liklarmn tedavisinde ya kaynatilarak (dekoksiyon) ya
da siitle pisirilerek kullanilmaktadir.’ Toz haline ge-
tirilerek mide rahatsizliklarinda kullanilmaktadir. Ay-
rica hizli iyilesme i¢in yaralara lokal olarak
uygulanir.* Meyve govdesinin kaynatilmasiyla hazir-
lanan dekoksiyon, soguk alginligr ve oksiirtige karsi
kullanilmaktadir.®

Morchella esculenta; sistematikte Fungi ale-
minde, Ascomycota subesinde, Pezizomycotina alt
subesinde, Pezizomycetes sinifinda, Morchellaceae
familyasinda ve Morchella cinsinde yer almaktadir
(Resim 1).2

M. esculenta, konik veya yuvarlak sekilli bir
sapkaya sahiptir. Sapkanin yiizeyinde petek benzeri
bir gorliniime sahip alveoller bulunur. Baslangicta sa-
rims1 kahverengiden, kahverengiye kadar degisen
sapkanin rengi, mantarin yaglanmasiyla soluk hale
gelir. Sapr silindirik, alt kismi siskin ve i¢i bos bir ya-
pidadir. Beyaz veya beyazimsi bir renkte goriilebilir.
Ilkbahar aylarinda yasli meyve agaglari, kaym, akga-
agac, digsbudak ve mese ormanlariin altlarinda yeti-
sir.

RESIM 1: Morchella esculenta

Amino asitler, polisakkaridler, yag asitleri, fe-
nolik bilesikler ve steroller basta olmak iizere biyo-
lojik olarak aktif bir¢ok madde grubu igerir.>7!2
Zengin kimyasal igerigi, antioksidan, antitimor, an-
tibakteriyel, antiinflamatuar ve hepatoprotektif etki-
ler gibi ¢esitli biyolojik aktivitelerin ortaya ¢ikmasina
olanak tanir,!1317

Bu derlemede, besin degerleri, lezzeti, gelenek-
sel olarak tedavide kullanilmasi, zengin igerigi ve
gosterdigi biyolojik aktiviteler ile oldukca dikkat
ceken M. esculenta’nin kimyasal bilesimi, biyolojik
aktiviteleri ve potansiyel kullanim alanlar {izerine
yapilan ¢aligmalar incelenmistir. Bu tiir, yalnizca gas-
tronomik degeriyle degil, ayn1 zamanda igerdigi bi-
yolojik olarak aktif bilesikler nedeniyle de bilimsel
ilgi odagi haline gelmistir.! Son yillarda yapilan ¢a-



ligmalar, M. esculenta’nin basta antioksidan, antiin-
flamatuar, antitiimdr, antimikrobiyal ve immiinomo-
diilator aktiviteler olmak tizere ¢ok sayida terapotik
potansiyele sahip oldugunu gostermektedir.®7:10:12:16
Bu etkilerin biiyiik dl¢iide fenolik bilesikler, polisak-
karidler, steroller ve protein tiirevleri gibi biyoaktif
iceriklerden kaynaklandig: bildirilmektedir.> M. es-
culenta’nin farmakolojik etkilerinin kapsamli sekilde
derlenmesi; gelecekte bu mantarin fonksiyonel gida,
tamamlayic1 tedavi ve farmasdtik {iriin gelistirme
alanlarinda kullanim potansiyelini ortaya koymak
acisindan bityiik 6nem tasimaktadir. Bu nedenle M.
esculenta’nin biyolojik aktivitelerine iliskin giincel
bilimsel verilerin biitlinciil bir yaklagimla degerlen-
dirilmesi literatiire onemli katkilar saglayacaktir.

I MORCHELLA ESCULENTA UZERINDE
YAPILAN in vivo VE in vitro CALISMALAR

M. esculenta, gesitli in vivo ve in vitro arastirmalarla
biyolojik ve farmakolojik etkileri agisindan kapsamli
bir sekilde degerlendirilmistir.”%!!-131720 By boliimde,
antioksidan, antiinflamatuar, antibakteriyel ve sito-
toksik aktivitelerinin yani sira diger biyolojik etkileri
de detayli olarak ele alinmis olup, ilgili bulgular Sekil
2’de Ozetlenmistir.

»
DPPH, ABTS, NO, CUPRAC ve FRAP testier |
P13K/AKT yolunun regiilasyonu ROS, NO, !l
LDH ve MDA seviyeleri | SOD, CAT, GSH-Px |
seviyelerit ,:

ANTIOKSIDAN AKTIVITE

M. esculenta’nin antioksidan aktivitesi iizerine bir-
cok arasgtirma yapilmis olup, farkli ekstreler ve bile-
senler kullanilarak ¢esitli in vitro ve in vivo testlerle
degerlendirilmistir. M. esculenta var. umbrina’nin
metanol ekstresinin antioksidan aktivitesinin 4,5
mg/mL konsantrasyonda %96,89+0,34 oldugu bildi-
rilmistir. Ayn1 konsantrasyonda, DPPH (1,1-difenil-
2-pikrilhidrazil) radikali siipiirme kapasitesi
%62,57+1,83 ve indirgeme giicii 0,943+0,036 olarak
tespit edilmistir. Selat olusturma etkisi 0,250 mg/mL
konsantrasyonda %94,87+0,07, ABTS [2,2’-azino-
bis(3-etilbenztiyazolin-6-siilfonik asit) diamonyum
tuzu] radikali siipiirme kapasitesi ise 40 pg/mL kon-
santrasyonda %76,38+1,61 olarak belirlenmistir.
Toplam fenolik igerigi 21,33+1,40 pg GAEs/mg, fla-
vonoid icerigi ise 0,25+0,03 pg QEs/mg olarak 6l-
ciilmiistiir.”' Etanol ekstresi ile gergeklestirilen bagka
bir caligmada, 1.000 pg/mL konsantrasyonda DPPH
radikali siipiirme kapasitesi %66,47 olarak kaydedil-
mistir.??

HT-29 kolon kanseri hiicrelerinde gerceklestiri-
len bir calismada, diklorometan (metilen klortir) eks-

tresinin  ve bu  ekstreden elde edilen

5-dihidroergosteroliin antioksidan aktivite (yart mak-

MCF-7, A549, H1264, H1299,
Calu-6, NIH3T3, HT-29, HepG2 ve
Caco-2 hticre hatlari Bax, kaspaz-7,
kaspaz-9 ve ROS uretimi 1 Bcl-2|
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SEKIL 2: Morchella esculenta’nin biyolojik aktiviteleri
ROS: Reaktif oksijen tiirleri; NO: Nitrik oksit; LDH: Laktat dehidrojenaz; MDA: Malandialdehit; TNF: Timér nekroz faktori; IL: interldkin; NF-kB: Niikleer faktor kappa B



simum inhibitér konsantrasyonu/ICs,=63,1 ng/mL)
gosterdigi bildirilmistir.?° Benzer sekilde miselyum-
larindan hazirlanan metanol ekstresi, doz bagimli ola-
rak antioksidan aktivite gdstermistir. Indirgeme giicii
25 mg/mL konsantrasyonda 0,97; DPPH radikali sii-
pirme kapasitesi ise 10 mg/mL konsantrasyonda
%94,1 olarak belirlenmistir.?’

Sulu etanol ekstresinin DPPH radikali siipiirme
kapasitesi %1 konsantrasyonda %53,79; ferrik indir-
geme antioksidan giicii ise %73,25 olarak belirlen-
mistir. Siiperoksit anyonlarini ve hidroksil radikalini
temizleme kapasiteleri degerlendirilmis ve 1Cs, de-
gerleri sirastyla 244,43+9,62 ve 363,33+15,27 ug/mL
bulunmustur. Lipid peroksidasyonunu 420,004+26,45
pg/mL ICy, degeri ile inhibe etmistir. Nitrik oksit
(NO) temizleme aktivitesi analizi sonucunda ICs, de-
geri 173,32+11,54 pg/mL olarak tespit edilmistir.
ABTS radikal temizleme aktivitesi i¢in ICy, degeri
87,5+4,33 ug/mL olarak dlgtlmiistiir.?*

M. esculenta’nin toplam fenolik ve flavonoid ig-
erigi sirasiyla 2,02+0,26 pg/mL ve 6,00 pg/g olarak
belirlenmistir. Bu ¢alismada, 200 pL. konsantras-
yonda ABTS radikallerini siiplirme kapasitesi
%92,33; 800 pL konsantrasyonda DPPH radikalle-
rini slipirme kapasitesi %83,39 olarak belirlenmis-
tir.

M. esculenta polisakkaridleri iizerine de pek ¢ok
arastirma yapilmis olup, bu bilesiklerin antioksidan
aktiviteleri genis ¢apta incelenmistir.>'“'*17 in vitro
testlerde, belirgin antioksidan aktivite gosterdigi sap-
tanmigtir. Zebra balig hiicrelerinde, antioksidan ak-
tiviteyi artirict ve oksidatif hasar1 onarict etkiler
gOstermistir.>

M. esculenta’dan izole edilen proteinlerinden
arindirilmig polisakkaridlerin; DPPH, ABTS ve bakir
(IT) iyonu indirgeme antioksidan kapasitesi testlerin-
deki ICy, degerleri sirastyla 282,95, 130,69 ve 215,79
pg/mL olarak belirlenmistir.?” Diger bir ¢alismada,
DPPH, NO ve siiperoksit radikal temizleme testle-
rinde ICs, degerleri sirastyla 57,02, 58,02 ve 40,01
pg/mL bulunmustur.?

M. esculenta’dan elde edilen bir polisakkarid, al-
veoler epitel hiicrelerini hidrojen peroksit (H,0,) ile
indiiklenen oksidatif hasara kars1 korumustur. Bu ko-
ruyucu etkinin, PI3K/AKT yolu araciligiyla ger¢ek-

lestigi belirlenmistir.'* Benzer sekilde M. escu-
lenta’dan elde edilen polisakkaridin, doz bagimli ola-
rak serbest radikalleri temizledigi belirlenmistir.
DPPH serbest radikallerini temizleme yetenegi 2,0
mg/mL konsantrasyonda %74,18’e ulasmistir. Bu po-
lisakkarid, hiicre i¢inde reaktif oksijen tiirleri [reac-
tive oxygen species (ROS)], laktat dehidrojenaz ve
malondialdehit seviyelerini azaltmis, stiperoksit dis-
mutaz seviyesini ise artirmistir. PC12 kromaffin hiic-
relerinde, H,O, kaynakli apoptoz ve oksidatif hasari
azaltmustir.?® Bir bagka ¢aligmada, 4,0 mg/mL kon-
santrasyonda hidroksil radikali, DPPH ve ABTS ra-
dikali sliplirme oranlari sirasiyla %76,70, %60,73 ve
%80,87; demir selatlama orani ise %82,5 olarak 6l-
clilmiistiir.”®

M. esculenta’dan elde edilen diger bir polisak-
karidin, hidroksil, DPPH ve siiperoksit radikallerine
kars1 inhibisyonlar1 sirasiyla %85,71, %81,11 ve
%72,78 bulunmustur. I1Cy, degerleri sirastyla 74,26,
119,32 ve 161,49 pg/mL olarak belirlenmigtir. Ay-
rica zebra balig1 modelinde, 2,2-azobis (2-amidinop-
ropan) dihidroklorit ile indiiklenen embriyo Sliimiinii
etkili bir sekilde engellemis ve oksidatif hasara karsi
koruyucu bir etki gostermistir. Calismada bu koru-
yucu etki, ROS ile NO iiretiminin ve hiicre 6liimii-
niin azalmastyla iliskilendirilmistir. Ayrica siiperoksit
dismutaz, katalaz ve glutatyon peroksidaz aktivitele-
rinin arttig1, malondialdehit seviyesinin ise azaldigi
belirlenmistir.’® M. esculenta’dan elde edilen ekzo-
polisakkarid, in vivo bir ¢alismada antioksidan akti-
vite gostermistir.’! Yapilan diger bir ¢aligmada da M.
esculenta’dan elde edilen polisakkaridler, DPPH ve
ABTS serbest radikallerini doz bagimli olarak te-
mizlemistir.'!

M. esculenta protein hidrolizatinin, antioksidan
kapasitesi de arastirilmistir. ABTS, DPPH ve H,0,
stipirme etkilerinin arastirildig1 bir ¢aligmada, 1Cs,
degerleri sirastyla 71,30, 6.030,91 ve 5.276,61 pg/mL
olarak belirlenmistir. Indirgeme giicii ise 4,76 ug
Ve/mg olarak Olgiilmiistiir.” Diger bir ¢alismada,
Morchella protein hidrolizati kolon kanser (Caco-2)
hiicrelerinde H,O, ile indiiklenen oksidatif hasara
kars1 koruyucu etkiler gostermisgtir.!”

M. esculenta lizerine yapilan ¢ok sayida calis-
mada, farkli ¢6ziiciilerle elde edilen ekstrelerin anti-



oksidan kapasiteleri ¢esitli in vitro ve in vivo yon-
temlerle degerlendirilmistir. Bu ¢aligmalar, genel ola-
rak ekstraksiyon yontemi ve kullanilan ¢6ziiciiniin,
elde edilen biyolojik aktivite lizerinde belirleyici rol
oynadigin1 ortaya koymaktadir. Ozellikle baz1 eks-
trelerin daha yliksek antioksidan aktivite gostermesi,
bu ekstrelerin fenolik bilesikler, flavonoidler, poli-
sakkaridler veya steroller gibi antioksidan etkili bile-
senler bakimindan zengin olmasindan kaynaklan-
maktadir. Metanol ekstreleri dzellikle ytiksek fenolik
icerigi sayesinde gii¢lii antioksidan ozellikler sergi-
lerken, lipofilik ¢oziiciilerle elde edilen fraksiyonlar
da belirli hiicresel sistemlerde etkili olabilmektedir.
Bu nedenle M. esculenta’nin antioksidan potansiye-
lini degerlendirirken, ekstrakt tiirii ve kimyasal igerigi
mutlaka dikkate alinmalidir.

ANTIBAKTERIYEL AKTIVITE

M. esculenta’nin antimikrobiyal aktivitesi lizerine ya-
pilan cesitli ¢alismalar, farkli ekstrelerin genis bir
bakteri yelpazesine (Escherichia coli, Staphylococ-
cus aureus, Staphylococcus epidermidis, Streptococ-
cus pyogenes, Pseudomonas aeruginosa, Bacillus
subtilis, Bacillus atrophaeus, Klebsiella pneumoniae,
Erwinia carotovora, Agrobacterium tumefaciens, En-
terococcus faecium, Proteus vulgaris ve Streptococ-
cus pneumoniae, Proteus mirabilis, B. subtilis) karsi
etkili oldugunu ortaya koymustur. M. esculenta bu-
tanol ekstresinin, £. coli ve S. aureus bakteri suslarina
kars1 antimikrobiyal aktivitesinin arastirildigi bir ¢a-
lismada, minimum inhibitdr konsantrasyonlari sira-
siyla 250+£11,98 ve 250+£9,76 upg/mL olarak
belirlenmistir.> Benzer sekilde etanol ekstresinin E.
coli, P. aeruginosa, S. aureus, B. subtilis, B. atropha-
eus, K. pneumoniae, E. carotovora ve A. tumefaciens
bakteri suslarina kars1 antibakteriyel aktivite sergile-
digi ve inhibisyon zonlarmin sirastyla 15; 11; 14; 11;
20; 11,3; 11,5 ve 13 mm oldugu tespit edilmistir.?
Ayrica etanol ekstresi, E. faecium, S. epidermidis, K.
pneumoniae, P. vulgaris ve S. pneumoniae bakterile-
rine kars1 belirgin antibakteriyel aktivite gostermis-
tir."?

M. esculenta aseton ekstresinin E. coli, Entero-
coccus faecalis ve S. aureus bakteri suglarina karsi
minimum inhibitér konsantrasyon degerleri sirasiyla
22,6, 69,2 ve 28,7 mg/mL; inhibisyon zonlar ise

16,74, 12,87 ve 26,2 mm olarak belirlenmistir.'> Me-
tanol, etanol ve hekzan ekstreleri, S. aureus’a karsi
sirasiyla 17,33+0,3, 17,66+0,8 ve 21,00+1,5 mm, S.
pyogenes’e karst 19,66+0,6, 18,66+0,3 ve 20,33+0,8
mm inhibisyon zonu gostermistir.** Farkli ekstraksi-
yon yontemleri ile hazirlanan su, etanol ve dietil eter
ekstrelerinin antibakteriyel etkilerinin arastirildig: bir
calismada, dekoksiyon ile hazirlanmis su, etanol ve
maserasyon ile hazirlanmis dietil eter ekstreleri P. mi-
rabilis’e kars1 antibakteriyel etki gdstermistir. Mase-
rasyon ile hazirlanmis su ekstresi B. subtilis’e, etanol
ekstresi ise S. aureus’a kargi antibakteriyel etki gos-
termistir. '8

Farkl ¢oziiciilerle elde edilen ekstreler, ¢cok sa-
yida gram pozitif ve gram negatif bakteriye karsi an-
timikrobiyal aktivite gostermektedir. Elde edilen
bulgular, kullanilan ekstraksiyon yontemi ve ¢ozii-
clintin, antimikrobiyal etkinlik iizerinde 6nemli etki-
leri oldugunu gdstermektedir. Butanol, etanol ve
hekzan ekstreleri, genis spektrumlu ve giiglii anti-
mikrobiyal aktivite sergileyen baglica ekstreler ola-
rak 6ne c¢ikmaktadir. Bu durum, s6z konusu
¢Oziiciilerin fenolik bilesikler, flavonoidler, steroller,
terpenoidler ve diger lipofilik/yari lipofilik antimik-
robiyal bilesikleri ¢c6zme kapasiteleriyle dogrudan
iliskilidir.

ANTIFUNGAL AKTIVITE

M. esculenta butanol ekstresinin, Candida albicans,
Aspergillus niger, Aspergillus fumigatus ve Candida
krusei mantar suglaria karsi inhibisyon zonlar1 sira-
styla 18, 11, 14 ve 13 mm olarak belirlenirken; etil
asetat ekstresinin, 4. fumigatus’a karsi inhibisyon
zonu 18 mm olarak belirlenmistir.>> Benzer sekilde
etanol ekstresi, C. albicans’a kars1 20 mm inhibisyon
zonu gostermistir.?? Diger bir ¢alismada, aseton eks-
tresinin C. albicans, Candida parapsilosis ve Can-
dida tropicalis’e inhibitor
konsantrasyon degerleri sirasiyla 15,8; 13,6 ve 41,7
mg/mL; inhibisyon zonlar ise 22,22; 12,7 ve 30,0

karst  minimum

mm olarak belirlenmistir.'?

Butanol ve aseton ekstreleri, hem maya hem de
kiif tiirlerine kars1 genis spektrumlu antifungal etki
gosterirken, etanol ve etil asetat ekstreleri ise daha
secici fakat giiclii aktiviteye sahiptir. Bu farkliliklar,
coziiciilerle ekstrakte edilen bilesiklerin polarite, li-



pofiliklik ve zar hedefli etkileriyle iligkili kimyasal
yapilarindan kaynaklanmaktadir.

ANTIINFLAMATUAR AKTIVITE

M. esculenta’nin antiinflamatuar etkileri iizerine ya-
pilan ¢esitli calismalar, bu mantarin farkli ekstrelerinin
ve bilesiklerinin inflamasyonu baskiladigini goster-
mektedir. M. esculenta miselyumlarindan hazirlanan
sulu etanol ekstresinin, akut ve kronik inflamasyonu
doz bagimli olarak inhibe ettigi bildirilmistir.>* Diger
bir calismada, diklorometan (metilen kloriir) ekstre-
sinden izole edilen 5-dihidroergosterol, ergosterol pe-
roksit, ergosterol, serevisterol ve trilinolein bilesikleri,
proinflamatuar bir sitokin olan niikleer faktor kappa B
(NF-kB) aktivitesini sirastyla 5,2; 4,6; 2,0; 5,1 ve 2,1
UM ICy, degerleri ile inhibe etmistir.?

Polisakkaridler, M. esculenta’nin antiinflama-
tuar etkilerinde dnemli bir rol oynamakta olup, bu bi-
lesikler {izerine yapilan arastirmalar giderek
artmaktadir. M. esculenta’dan izole edilen bir poli-
sakkaridin, ¢ap1 2,5 pm’den kiigiik partikiiller (PM, s)
ile indiiklenen alveoler makrofaj hiicrelerinde
(NR8383), NF-kB yolunun aktivasyonunu engelle-
yerek etkili bir antiinflamatuar aktivite sergiledigi bil-
dirilmistir.'® Yapilan in vivo bir ¢alismada, M.
esculenta polisakkaridleri, toll benzeri reseptor 4 ve
NF-kB ekspresyonunu diizenleyerek yag ve karaci-

ger dokusundaki iltihaplanmay: hafifletmistir.*

Sulu etanol ekstreleri, genis kapsamli polar bi-
lesik igerigiyle etkili olurken; diklormetan ekstrak-
tindan NF-xB
inhibisyonu yoluyla gii¢lii antiinflamatuar etki gos-
termektedir. En dikkat ¢ekici bulgulardan biri ise po-

izole edilen sterol tiirevleri,

lisakkarid fraksiyonlarinin hiicresel sinyal yollarini
hedef alarak inflamasyonu baskilamasidir.

ANTITUMOR AKTIVITE

M. esculenta’nin antitimor etkinlikleri tizerine gesitli
calismalar yapilmistir. Bir in vivo ¢aligmada, M. es-
culenta miselyumlarindan hazirlanan sulu etanol eks-
tresi, kat1 tiimor modellerinde tiimor hacmini ve
agirligim azaltmistir.> Etanol ekstresi 0,0625 mg/mL
konsantrasyonda MCF-7 meme kanseri hiicre hat-
tinda hiicre proliferasyonunu %81’den fazla azaltmis
ve ortalama ICy, degeri 0,68+0,3 mg/mL olarak be-
lirlenmistir. Metanol ekstresinin 1Cs, degeri ise

0,63+0,1 mg/mL olarak hesaplanmigtir.*® M. escu-
lenta’nin metanol ve etanol ekstreleri, sirasiyla
0,15+0,04 ve 0,43+0,05 mg/mL ICs, degerleri ile
SW-480 kolon kanseri hiicre hattina, 0,63+0,10 ve
0,68+0,30 mg/mL ICs, degerleri ile MCF-7 meme
kanseri hiicre hattina kars1 antikanser aktivite goster-
mistir. Bu ¢alismada, ekstrelerin her iki hiicre hat-
tinda da Bax, kaspaz-7 ve kaspaz-9 gibi proapoptotik
genlerin ekspresyonunu artirip, antiapoptotik Bcl-2
geninin ekspresyonunu azaltarak apoptozu indiikle-
digi bildirilmigtir.3”3

M. esculenta metanol ekstresinin, 4 insan akci-
ger adenokarsinomu ve bir fibroblast hiicre hattinda
(A549, H1264, H1299, Calu-6 ve NIH3T3) ICs, de-
gerleri sirasiyla 1,1540,03, 1,05+0,02, 1,35+0,03,
0,49+0,02 ve 1,32+0,01 mg/mL olarak belirlenmis-
tir. Bu ¢alismada, en etkili fraksiyon olarak tespit edi-
len hekzan ekstresinin 1Cs, degerlerinin ise
205,5-267,9 pg/mL arasinda oldugu bildirilmistir.
Ayrica bu ekstreden izole edilen 1-O-octadecanoyl-
sn-glycerol, (34,5a,80,22F,245)-5,8-epidioxyergosta-
6,9(11),22-trien-3-ol ve (34,50,22 F)-ergosta-7,22,24
(28)-trien-3-ol bilesikleri sirasiyla 171,6-278,0,
133,1-221,3 ve 169,1-223,8 uM arasinda degisen
IC;, degerleri ile sitotoksik etki gostermistir.’

Polisakkaridler {izerinde yapilan ¢aligmalar da
onemli sonuclar ortaya koymaktadir. Elde edilen bir
polisakkarid, insan kolon kanseri HT-29 hiicrelerinin
proliferasyonunu ve biiylimesini doz bagiml olarak
inhibe etmistir.3° Benzer sekilde HT-29 hiicrelerinde
polisakkaridlerin, Bax ve Bcl-2 protein ekspresyonu-
nun modiilasyonu ile apoptozu indiikledigi, doz ve
zaman bagimli olarak antiproliferatif etki gosterdigi
bildirilmistir.  En  giiclii ~ inhibisyon  orani
(%87,62+1,41), 1.000 pg/mL konsantrasyonda goz-
lenmistir.** Diger bir ¢alismada elde edilen polisak-
karid, ROS {iretimi yoluyla apoptozu indiiklemis ve
insan karaciger kanseri HepG2 hiicrelerinin canlili-
gt %65 oraninda azaltmigtir.*!

Bunun yani sira Morchella protein hidrolizati,
Caco-2 hiicrelerinde H,O, ile indiiklenen sitotoksisi-
teyi azaltmigtir. Bu ¢alismada, protein hidrolizatinin,
ROS ve malondialdehit iiretimini inhibe ederek, an-
tioksidan savunma kapasitesini artirdig1 ve Nrf2 sin-
yal yolunu aktive ettigi belirlenmistir. Protein



hidrolizati, mitokondriyal membran potansiyel kay-
bini geri kazandirarak ve Bax, Bcl-2 ve kaspaz-3 pro-
tein ekspresyonlarmi diizenleyerek apoptozu inhibe
etmistir.!”

Etanol ve metanol ekstreleri, 6zellikle kolon ve
meme kanseri hiicrelerinde proliferasyonu baskilar-
ken, hekzan fraksiyonlari, lipofilik bilesikleriyle
giiclii sitotoksik etki gostermektedir. Polisakkaridle-
rin, hem immiinomodiilasyon hem de dogrudan apop-
totik yolla timdr baskilayict 6zelligi mevcuttur.
Protein hidrolizatlari ise oksidatif strese kars1 koruma
saglayarak dolayli antitimor etki gostermektedir.

iIMMUNOMODULATOR AKTIVITE

M. esculenta’nin polisakkaridleri, immiinomodiilator
ozellikleriyle de dikkat ¢ekmektedir. Elde edilen bir
polisakkaridin, RAW 264.7 makrofaj hiicrelerinde
ROS ve NO ile timér nekroz faktorii-o, interlokin-
1B ve interlokin-6 sitokinlerinin salinimim artirarak
immiinomodiilator aktivite gosterdigi bildirilmistir.
Ayrica zebra baliklarinda kloramfenikol ile indiikle-
nen immiin toksisiteye karsi koruyucu etkiler goster-
mistir.'®  Yapilan  diger  bir  ¢alismada
polisakkaridlerin, immiinomodiilator aktivitesi des-
teklenmistir. Bu ¢alismada, immiinomodiilator akti-
vite, TLR4-TRAF6-MAPKs-NF-kB kaskad sinyal
yolunun aktive olmasi ile iligkilendirilmistir. TLR4-
TRAF6-MAPKSs-NF-«B kaskadi, 6zellikle gram ne-
gatif bakterilerden lipopolisakkaridler gibi patojenle
iliskili molekiillere yanit olarak dogustan gelen bagi-
siklik tepkisinde yer alan 6nemli bir hiicre ici sinyal
yoludur. Bu yol, TRAF6, MAP kinazlar1 ve NF-
kB’yi igeren bir sinyal kaskadi araciligiyla toll ben-
zeri reseptor 4 aktivasyonunu inflamatuar sitokinlerin

ekspresyonuna baglar.#?

M. esculenta’nin sulu etanol ve sicak su eks-
traktlarindan elde edilen polisakkaridler, immiino-
modiilator aktivite agisindan en gicli etkiyi
gostermektedir. Bu etkinin temelinde, ekstrenin zen-
gin polisakkarid igerigi ve bu bilesiklerin TLR4 sin-
yali ilizerinden bagisiklik sistemini aktive etme
potansiyeli yatmaktadir.

DIGER CALISMALAR

Buraya kadar ele alinan aktivitelerinin yan1 sira M.
esculenta, lireme sagligindan karaciger korumaya,

metabolik hastaliklardan ndrodejeneratif bozukluk-
lara kadar genis bir yelpazede farmakolojik aktivite-
ler sergilemektedir. Bu boliimde, literatiir taramasi
kapsaminda ulasilan bazi ¢alismalar 6zetlenerek su-
nulacaktir.

Kadmiyumun neden oldugu tireme hasarlarina
karst M. esculenta’nin koruyucu etkilerinin aragtiril-
dig1 in vivo bir calismada, M. esculenta metanol eks-
tresinin kadmiyumun verdigi hasari tersine ¢evirdigi
belirlenmistir. Ayrica tedavi edilen gruplarda testos-
teron tiretimini artirmistir.*

M. esculenta sulu etanol ekstresinin hepatopro-
tektif etkili oldugu bildirilmistir.'* Yapilan in vivo bir
arastirmada da M. esculenta, alkolle indiiklenen akut
karaciger hasarina kars1 hepatoprotektif etki goster-
mistir.® M. esculenta polisakkaridleri, akut kolitli fa-
relerde dekstran sodyum siilfat ile indiiklenen
karaciger hasarina kars1 hepatoprotektif etkiler gos-
termigtir.!! M. esculenta miselyumlarindan hazirla-
nan sulu etanol ekstresi, sisplatin ve gentamisin ile
indiiklenen nefrotoksisiteye karsi koruyucu etki gos-
termistir.*

Metanol ekstresinin siklofosfamid ile indiikle-
nen kardiyomiyopatiye karst NRF2/KEAP1 yollarini
modiile ederek ve NF-kB ile interlokin-6, interlokin-
1b, timor nekroz faktorii-a, COX-2 ve iNOS gibi
proinflamatuar genlerin ekspresyonunu diizenleyerek
koruyucu etki gosterdigi rapor edilmistir.* M. escu-
lenta’dan elde edilen bir polisakkarid, fare dokula-
rinda karragen ile indiiklenen trombozu inhibe
etmistir. Bu etkinin, AKT ve ERK1/2 sinyal yollari-
nin inhibisyonu ile iliskili olabilecegi bildirilmigtir.*®

M. esculenta metanol ekstresi, Salmonella typhi-
murium’a kars1 antimutajenik etki gostermistir.*” M.
esculenta polisakkaridlerinin, Kunming farelerinde
lipopolisakkaridlerin neden oldugu bagirsak hasarini
hafifletme potansiyeline sahip oldugu gosterilmistir.*®

M. esculenta sulu etanol ekstresinin, radyasyo-
nun neden oldugu oksidatif strese kars1 sican karaci-
ger mitokondrilerinde etkili bir antioksidan oldugu
ve DNA’y1 radyasyonun zararl etkilerinden koruma
yetenegine sahip oldugu belirlenmistir.*

M. esculenta’dan izole edilen bir polisakkarid,
PM, se maruz kalmasi sonucunda NR8383 hiicrele-
rinde meydana gelen toksik etkileri hafifletmistir. 200



pg/mL konsantrasyonda, hiicre canliliginda %68,78
oraninda iyilesme saglamigtir. Ayni1 zamanda apop-
tozu doz bagimli olarak azaltmustir.'

Bir in vivo ¢alismada, M. esculenta polisakka-
ridleri, Tip II diyabette hiperglisemi ve hiperlipide-
miyi diizenlemis, bagirsak mikrobiyotasini olumlu
yonde etkilemistir.® Benzer sekilde diger bir ¢alis-
mada da lipid metabolizmasini diizenlemenin yan
sira bagirsak mikrobiyotasi {izerinde olumlu etkiler
gostermistir.’! Yapilan in vivo bir ¢alismada, kronik
alkolle indiiklenmis karaciger hasarini hafifletmis ve
bagirsak mikrobiyotasini diizenlemistir.>? Farkli bir
caligmada ise bagirsak mikrobiyotasini diizenleme-
nin yani sira obeziteyi de azaltmistir.® M. esculen-
ta’dan elde
hipoglisemik etki gosterdigi ve a-amilaz aktivitesini
inhibe ettigi rapor edilmistir.>*>> 2,0 mg/mL konsant-
rasyonda, M. esculenta protein hidrolizatinin,a-glu-

edilen polisakkaridlerin belirgin

kozidaz ve a-amilaz inhibisyon oranlar1 sirasiyla
%30,56 ve %34,93 olarak olgiilmiistir.’

M. esculenta’dan izole edilen proteinlerinden
arndirilmis polisakkaridlerin, biitirilkolinesteraz in-
hibisyon testinde IC, degeri 28,74 pg/mL olarak be-
lirlenmistir.?’

|| M. ESCULENTA'NIN TOKSIKOLOJIK
OZELLIKLERI VE GUVENLIK PROFILI

Giivenli ve yenilebilir bir mantar olmasina ragmen
birkac ¢aligma ve klinik rapor, ¢ig, az pismis veya
biiyiik miktarlarda tiiketildiginde bu mantarin olasi
toksikolojik sonug¢larini ve olumsuz etkilerini vurgu-
lamistir. Cig veya yeterince pisirilmemis M. escu-
lenta tiikketimi, mide bulantisi, kusma, karin kramplari
ve ishal gibi gastrointestinal semptomlarla iligkilen-
dirilmistir. Bu etkiler, genellikle hafif ve kendiligin-
den sinirlayicidir ancak dikkatli olmay1 gerektiren
durumlardan biridir.*® Bazi ¢alismalar, Morchella tiir-
lerinde veya belirli ¢evresel etmenler altinda gyro-
mitrin benzeri toksik bilesiklerin olusabilecegine dair
hipotezler 6ne siirmiistiir. Gyromitrin, 6zellikle Gyro-
mitra esculenta’da bulunan bir toksindir. Hepatotok-
sik, nefrotoksik ve norotoksik 6zelliklere sahip bir
bilesik olan monometilhidrazine metabolize edilebi-
lir3” M. esculenta’da gyromitrin varhigina dair kesin
kanitlar bulunmamakla birlikte ¢evresel stres faktor-

lerine bagl ¢apraz bulasma, yanlis tanimlama veya
biyosentetik kapasitedeki degiskenlik tamamen goz
ardi1 edilemez. Baz1 olgu raporlarinda, bag donmesi,
kafa karisiklig1r ve nadir durumlarda haliisinasyon
gibi nérolojik semptomlar da tanimlanmigtir.*® Bu et-
kiler, kendine 6zgii olabilir veya bireysel duyarlilik,
eslik eden hastaliklar veya alkol gibi diger madde-
lerle etkilesimlerle ilgili olabilir. Nadir de olsa Morc-
hella tiirlerine kars1 alerjik reaksiyonlar gozlenmistir.
Semptomlar arasinda cilt dokiintiileri, kagint1 ve so-
lunum yollarinda tahris yer almaktadir.

M. esculenta’ya bagl zehirlenme nadir olsa da
genellikle G. esculenta veya diger Morchella ben-
zerleri gibi toksik tiirlerle yanlis tanimlama nedeniyle
gerceklesmektedir. Tiir tanimlamasi, bir uzman tara-
findan dogrulanmazsa Onemli bir risk olusturur.
Olumsuz etki riskini en aza indirmek i¢in her zaman
uygun sekilde pisirilmeli ve agir1 tilketimden kagin-
malidir. Altta yatan saglik sorunlar1 olan popiilas-
yonlar, hamile bireyler ve ¢ocuklar risk altindaki
gruplardir.

I MORCHELLA ESCULENTA'NIN
KIMYASAL PROFILI

Morchella esculenta, zengin bir kimyasal igerige sa-
hiptir. Yapilan nitel analiz sonuglari, mantarin flavo-
noidler ve saponinler bakimindan zengin oldugunu
gostermigtir. Ayrica az miktarda antrakinonlar, alka-
loidler, steroller, serbest kinonlar ve katesik tanenler
icermektedir. Ancak gallik tanenler ve antrasenozit
varligma rastlanmamustir.'®

Literatiirde bulunan az sayidaki izolasyon ¢alis-
masinda; sterol yapisindaki 5-dihydroergosterol, er-
gosterol peroksit, ergosterol, serevisterol, (35,50,80,
22F,245)-5,8-epidioksiergosta-6,9(11),22-trien-3-ol,
(38,50,80,22E,248S)-5,8-epidioksiergosta-6,22-dien-
3-ol, (3f,5a,22F)-ergosta- 7,22,24(28)- trien-3-ol,
(22E,24S8)-ergosta-4,22-dien-3-on, (34,5a, 8a,22FE)-
5,8-epidioksiergosta-6,22-dien-3-il fS-D-glukopira-
nozit; farklh yapilardaki, trilinolein, metil miristat,
1-linoleoilgliserol, seramid, 1-O-oktadekanoil- sn-
gliserol, (Z,72)-9,12-oktadekadienoik asit, 1-oktade-
kanoik asit ve  bir
cis-3-amino-L-prolin izole edilmistir.”!** Ayrica bir-
cok polisakkarid elde edilmistir. M. esculenta’dan

amino asit olan



elde edilen polisakkaridlerin, monosakkarid bilesi-
minde ¢esitli seker tiirlerinin yer aldigi farkl ¢alig-
malarda rapor edilmistir. Bu kapsamda arabinoz,
fukoz, galaktoz, galakturonik asit, glukoz, glukoza-
min hidrokloriir, glukronik asit, ksiloz, mannuronik
asit, mannoz, N-asetil glukozamin, ramnoz ve ribo-
zun farkli oranlarda bulundugu bildirilmekte-
dir‘10,11,26,28,30,39,42,50,55,60—62 M esculenta ﬁZerinde
yapilan kalitatif ve kantitatif analizlerle tespit edi-
len bilegikler, mantarin biyolojik aktiviteleri ve po-
tansiyel kullanimi agisindan biiyiik bir oneme
sahiptir. Tespit edilen bilesiklerin c¢esitliligi, 6zel-
likle yag asidi ve amino asit profillerinin zenginligi
dikkat ¢ekicidir. M. esculenta’nin kimyasal igerigi
farkli aragtirmalarda kapsamli sekilde incelenmis-
tir. Bitkideki yag asitleri arasinda palmitik asit, li-
nolenik asit, eikosadienoik asit, miristik asit,
pentadekanoik asit, heksadekanoik asit, palmitoleik
asit, heptadekanoik asit, stearik asit, oleik asit, elai-
dik asit, linoleik asit, a-linolenik asit, y-linolenik
asit, arasidik asit, eikosatrienoik asit, arasidonik asit,
heneikosanoik asit, dokozanoik asit, dokozaheksae-
noik asit, tetrakosanoik asit, nervonik asit, oleamid,
petroselinik asit, eikosapentaenoik asit-d5 ve 9-
HOTE tespit edilmistir.#>333364 Amino asit profili ise
asparagin, glutamin, ornitin, triptofan, 4-hidroksip-
rolin, y-amino biitirik asit, aspartik asit, sistin, treo-
nin, serin, glutamik asit, glisin, alanin, valin,
metiyonin, izoldsin, 16sin, tirozin, fenilalanin, lizin,
histidin, arginin, prolin ve N-siiksinil-L-diamino pi-
melik asidi kapsamaktadir.®%33362 Ayrica bitkide
dikafeoilkinik asit izomeri, naringenin-7-O-gluko-
zit, asenokumarol, pirokatesol, katesin, kafeik asit,
p-kumarik asit, ferulik asit, kersetin, tokoferol, ka-
tesol, rutin, hiperozit, elajik asit, sinnamik asit, di-
pomurikanin A,  imperialin,  solakapain,
murikoreasin, dihidrometoksilikopen, D8’-meruli-
nik asit A, uvarisin, gama-tokoferil kuinon, luffa-
riellolid, 4,4’-diapo-zeta-karoten ve sinarozid gibi
diger biyolojik aktif bilesiklerin de bulundugu rapor
edilmigtir, 312333645

[l SONUC

Bu derleme, M. esculenta’nin kimyasal igerigini, bi-
yolojik aktivitelerini ve potansiyel terapotik kulla-
nimlarint  derinlemesine  inceleyerek, saglik
alanindaki 6nemini vurgulamaktadir. igerigindeki
birgok madde grubunun ve d6zellikle elde edilen poli-
sakkaridlerin antioksidan, antiinflamatuar, antitimor
ve hepatoprotektif etki gibi biyolojik etkileri, M. es-
culenta’nin hem hastaliklardan korunmada hem de
hastaliklar1 hafifletmedeki ¢ok yonliiligiinii gozler
Oniine sermektedir. Mevcut bulgular, M. escu-
lenta’nin biyolojik aktivitesi lizerine daha fazla arag-
tirma yapilmasini tesvik etmekte ve bu mantar
tlriiniin farmasotik alanda kullanimi agisindan de-
gerli bir dogal kaynak olabilecegini diisiindiirmekte-
dir. Ancak yapilan literatiir taramasinda goriildiigii
kadartyla bu biyolojik aktivitelerin mekanizmalari
iizerine yapilan ¢aligmalarin sayisi sinirlidir. Bu kap-
samda hem etki mekanizmalarinin anlasilmasi hem
de klinik uygulamalarda etkinligini kanitlamak i¢in

daha kapsamli aragtirmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Finansal Kaynak

Bu ¢alisma sirasinda, yapilan arastirma konusu ile ilgili dogru-
dan baglantist bulunan herhangi bir ilag¢ firmasindan, tibbi alet,
gere¢ ve malzeme saglayan ve/veya iireten bir firma veya herhangi
bir ticari firmadan, ¢alismanin degerlendirme siirecinde, ¢alisma
ile ilgili verilecek karari olumsuz etkileyebilecek maddi ve/veya

manevi herhangi bir destek alinmamigtir.

Cikar Catismast

Bu ¢aligma ile ilgili olarak yazarlarin ve/veya aile bireylerinin
¢tkar ¢atismast potansiyeli olabilecek bilimsel ve tibbi komite iiye-
ligi veya iiyeleri ile iligkisi, danigsmanlik, bilirkisilik, herhangi bir

firmada ¢calisma durumu, hissedarlik ve benzer durumlart yoktur.
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