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TURKIYE FLORASINDA
DOGAL OLARAK YETISEN BAZI BITKI TURLERIN
ANTIMIKROBIAL VE ANTIOKSIDAN AKTIVITELERININ INCELENMESI

L. Elif UNAL

Atatiirk Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisi
Biyoloji Anabilim Dali

Danigsman: Yrd. Dog. Dr. A. Aydan KARA

Bu ¢alismamizin amacini, Tiirkiye florasinda (¢ogunlukla Erzurum ili ve ¢evresi) dogal
olarak yetisen bazi bitkilerin 10 bakteri ve 1 fungus tiirlinden olusan test
mikroorganizmalar1  iizerindeki antimikrobiyal ve antioksidan aktivitelerinin
belirlenmesi olusturmaktadir. Bu amagla, 25 bitki tiiriiniin toprak {istli kisimlar1 ayr1 ayri
su, etanol, aseton ve kloroform ile ekstrakte edildi. Bu ekstrelerin test
mikroorganizmalar1 lizerindeki etkileri, agar difiizyon yontemi kullanilarak incelendi.
Bitkilerin aseton ekstrelerinin su, etanol ve kloroform ekstrelerine nazaran daha giiclii
antimikrobiyal etkilere sahip olduklar1 belirlendi. Test edilen bitkiler arasinda Ziziphora
clinopodioides (keklik otu)’in aseton, etanol, kloroform ekstreleri, test edilen tiim
mikroorganizmalarina kars1t 10-35 mm arasinda degisen inhibisyon zonu olusturmustur.
Diger taraftan diger bitkilerin, test edilen mikroorganizma tiiriine bagl olarak degisik
oranlarda antimikrobiyal etkiye sahip olduklar1 tespit edildi. Test edilen
mikroorganizmalar igerisinde en hassas olan bakteriler B. megaterium, Proteus vulgaris,
Bacillus subtilis ve Staphylococcus aureus’tur.

20 bitki tiirliniin tiyosiyanat yontemi kullanilarak antioksidan aktiviteleri ve DPPH (1,1-
difenil-2-pikril-hidrazil, Sigma D-9132) radikal giderme aktivitesi belirlenmistir.
Calisma sonuclari, test edilen bitkiler arasinda Thymus fallax (kekik), Ziziphora
clinopodioides (keklik otu), Artemisia ve Hypericum tiirlerinin, digerlerine nazaran daha
giiclii antioksidan ve radikal giderme aktivitesine sahip oldugunu gostermistir. Mevcut
sonuglar bize, Ziziphora clinopodioides (keklik otu) ve Thymus fallax (kekik)
bitkilerinin gii¢lii antimikrobiyal ve antioksidan Ozelliklerinden dolayr gida ve
eczacilikta yeni dogal bir kaynak olarak kullanilabilinecegini gostermektedir.

2006, 93 sayfa

Anahtar Kelimeler: In-vitro Calismalar, Bitki Ekstrakti, Antimikrobiyal Aktivite,
Antioksidan Aktivite
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MS. Thesis

INVESTIGATION OF ANTIMICROBIAL AND ANTIOXIDANT ACTIVITIES OF
SOME HERBS WHICH ARE NATURALLY GROWN IN TURKEY FLORA

L.Elif UNAL

Atatiirk University
Graduate School of Natural and Applied Sciences
Department of Biology

Supervisor: Asst.Prof.Dr.A.Aydan KARA

This study is aimed to determine antimicrobial and antioxidant activities of some plants
growing naturally in Turkey flora (especially in Erzurum region), the test
microorganisms including ten bacteria and one fungus species. For this purpose, the soil
upper parts of twenty five plants were extracted separately by water, ethanol, acetone
and chloroform. The effects of extracts on test microorganisms were determined by
using agar diffusion method. It was found that the acetone extracts of the plants had
stronger antimicrobial effects than that of the water, ethanol and chloroform extracts.
Among the tested plant species acetone, ethanol and chloroform extracts of Ziziphora
clinopodioides inhibited the growth of all tested microorganisms producing a zone
diameter of inhibition from 10 to 35 mm. On the other hand, it was observed that other
tested plant species showed various degrees of antimicrobial activities depending on
susceptibility of tested microorganisms. The most sensitive bacteria among all bacteria
strains are B. megaterium, Proteus vulgaris, B.subtilis and Staphylococcus aureus.

The antioxidant activity, using thiocyanate method, and DPPH (1,1-difenil-2-pikril-
hidrazil, Sigma D-9132) radical scavenging effects of twenty plant species were studied.
The result showed that Thymus fallax (thyme), Ziziphora clinopodioides, Artemisia and
Hypericum species have stronger antioxidant and radical scavenging effects as
compared with other tested plants. Consequently, the present result show that Thymus
fallax (thyme), Ziziphora clinopodioides can use as a new natural source in food and
pharmaceutical industry due to their strong antimicrobial and antioxidant properties.

2006, 93 pages
Keywords: In-vitro Studies, Plant Extracts, Antimicrobial Activity, Antioxidant
Activity
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1. GIRIS

Bitkilerin yanlimca besin maddesi olarak degil, pek c¢ok hastalifin tedavisinde
kullanilmas1 insanlik tarihi kadar eskidir. Bitkiler igerdikleri maddelerle insan ve
hayvan sagligi yoniinden 6nem tasirlar. Giinlimiizde insan ve hayvanlarin tedavisinde
bircok ilag sentetik olarak iiretilmekte, buna karsilik son 30-40 yilda o&zellikle
endistrilesmis iilkelerde, bitkisel ilaglara dogru biiylik bir yonelis goriilmektedir
(Dimayuga and Garcia 1991; Ozer vd. 2001).

Tedavi amaciyla kullanilan bitkilerin miktari, antik ¢agdan beri devamli bir artig
gostermektedir. Mezopotamya Uygarligi doneminde kullanilan bitkisel drog miktar1 250
civarinda iken XIX. asrin baglarinda bilinen tibbi bitki miktar1 13,000 sayisina
erismigtir. 1979 yilinda Diinya Saglik Teskilatt (WHO) tarafindan yapilan bir
aragtirmanin sonuglarina gore, farmakopelerde kayitli olan bes iilkeden fazla iilkede
kullanilan ve ticarette bulunabilen bitkisel droglarin miktar1 1,900 olarak saptanmaistir.
Ayni kurumun 91 iilkenin farmakopenilerine ve tibbi bitkileri iizerinde yapilmis olan
bazi yayinlara dayanarak hazirlandig: bir arastirmaya gore de tedavi amaciyla kullanilan

tibbi bitkilerin toplam miktar1 20,000 civarindadir (Baytop 1999).

Bitkilerin tedavi gayesiyle kullaniliglarini tarif eden en eski eserler Cinlilere aittir. Shen-
Nung’un “Materia Medica” adli eseri M.O. 3217 yilinda yazilmistir. Kitapta 200’iin
lizerinde tibbi bitkiden séz edilmektedir (Ozyurt 1986; Acartiirk 1997; Kara 2002).
Anadolu insan1 yontmatas (Paleolitik) ¢agindan (M.O. 5000) beri bitkileri tedavi
maksadiyla kullanmaktadir. Hakkari’'nin hemen giineyinde yer alan Sanidar
Magarasi’nda ortaya ¢ikartilan neanderthal mezarlar i¢inde bulunan bitki 6rnekleri bu

varsayimin saglam kanitlaridir.

Mezopotamya uygarligi doneminde bilinen bitkisel droglarin miktar1 250 civarindadir.
Tabletlerdeki recetelerde nane, rezene, safran, kekik, kitre, hashas, egir kokii gibi

droglara rastlanmaktadir (Baytop 1999).
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llaglar ve tedaviyle ilgili papiruslarin en énemlisi 1.O. 1550 yillarinda yazildig1 tahmin

edilen Ebers papirusudur. Ebers papirusu 77 kadar bitkisel, hayvansal ve madensel
drog ve 800’den fazla recete tasimaktadir. Aci marul, Adasogani, Ardi¢ meyvasi,
Banotu, Cigdem, Hardal, Incir, Keten tohumu, Pelinotu, Safran, Tar¢in v.b. recetelerde
ismi gegen bitkisel droglardir. Hititler 1.0. 1500 yillarinda Orta Anadolu’ya yerleserek
bir uygarlik kurmuglardir. Hitit Devleti’nin bassehri olan Bogazkdy’de bulunan Hitit
tabletlerinde kayitli recetelerde adamotu, badem, hashas, defne, meyankokii, alic v.b.
bitkiler bulunmaktadir (Baytop 1999).

Eski Yunan Doneminde tedavi ve bitkisel droglar hakkinda ¢cok dnemli eserler yazilmis
ve bu eserler yiizlerce yil Islam Ulkeleri ve Avrupay: etkilemistir. Bu dénemde yasayan
ve hekimlerin babasi olarak kabul edilen Hippocrate (1.O0. 460-377)’in eserlerinde
bulunan droglarin miktart 400 kadar olup, bunlarin c¢ogunu bitkisel kdokenliler

olusturmaktadir (Baytop 1999).

Botanigin babasi olarak bilinen Theophratus’un (1.0. 370-287) “Historia Plantarum”
1simli kitabinda ¢avdar mahmuzu, biber, afyon, egreltiotu, kitre zamki gibi bitkilere ait

droglar yer almistir (Kara 2002).

Roma ve Bizans doneminde yasayan Dioscorides (20-79)’in “Materia Medica” adli
kitab1 1500 y1l kadar tedavi alaninda ve tedavi kitaplar1 yazarlarinca ana kaynak olarak
kullanilmistir. Dioscorides’in bu eseri 5 kitaptan ibaret olup, bu eserde 500 kadar tibbi
bitkinin tarifi verilmekte ve tedavi 6zellikleri anlatilmaktadir. Islam yazarlar tarafindan
Calinos ismiyle taninan Romali hekim Galen (130-201) hekim oldugu kadar eczaci
olarakta kabul edilmektedir. 500 kadar hayvansal, bitkisel ve mineral drogun tarifini
yapmis ve etkilerini belirlemistir (Baytop 1999). islam déneminde yasamis olan Biruni
(973-1051) Kitab al Saydada fi al-Tib (Tip miifredati hakkinda kitap) adli kitabinm
hayatinin sonlarina dogru tamamlamis olup, eczacilik, droglar ve droglarin miiftelif
dillerdeki isimleri hakkinda bilgiler vermektedir. Biruni’nin bu kitabinda 200 kadar
bitkisel drog kayitlidir (karabiber, mahlep, ogulotu, sinameki v.b.) (Baytop 1999). Bati

diinyasinda “Avicenna” ismiyle tanman 980-1037 yillar1 arasinda yasamis, Buharali
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biiyiik bir alim, filozof ve hekim olan Ibni Sinan’nin en énemli eserlerinden biri “Kanun
Fit Tip”dir. Bu kitap 12.yilizyilda latinceye g¢evrilmis (Canon Medicinae Avicennae)
15. ve 16. yiizyillar da 36 defa basilmis, 17. ylizyilin ortalarina kadar tip okullarinda
ders kitab1 olarak okutulmus ve bir¢ok hekim yazara kaynak olmustur. Bu kitapta 785
kadar bitkisel, hayvansal ve madensel drogun tarifi ve tibbi kullaniglar1 verilmistir.
Bunlarin ekserisi kuvvetli, kokulu ve baharli droglardir. Kitapta ismi gecen droglar
afyon, banotu, sarisabir, tar¢in, demirhindi, karabiber vb. bitkilerine aittir. Malagali
Ziyaettin ibn El Baytar (1197-1248)’in Ispanya, Yunanistan ve Anadolu’yu gezdikten
sonra yazdig1 “Miifredat-1 Ibni Baytar Fit-T1p” adl1 eseri, doguda o zaman kullanilmakta
olan tibbi bitkiler hakkinda ¢ok kiymetli bitkileri ihtiva etmektedir. Eserde 1800 bitkisel
ve 130 hayvansal drog bulunmaktadir (Ozyurt 1986; Oztiirk 1992; Baytop 1999; Kara
2002).

Amerika’nin kesfinden sonra tibbi bitkiler yeni bir takim bitkilerin ilavesiyle daha da
zenginlesmistir. Bunlar arasinda, Koka (Erytroxylon coca Lam.), Kinin agaci1 (Cinchona
succirubra Pav.), Kakao agaci1 (Theobrama cacao L.), Hidrastis (Hydrastis canadensis
L.), Senega-siitotu (Polygala senega L.) bitkileri sayilabilir. Avrupa’nin uyanis
devrinde, meshur ilim adami1 Parselez bitkilerin kimyevi terkiplerini incelemeye, ihtiva
ettikleri maddeleri arastirmaya baslamistir. 19. yiizyilda ise tibbi bitkiler {izerinde
incelemeler yogunlasmis ve bircok ilag sanayii kurulmustur. Bu yiizyilda farmakognazi
ilminin temelleri atilmistir. 19. asrin ortalarinda, fitokimyada hizli ilerlemeler
kaydedilirken, glikozidler, saponinler, reg¢ineler gibi bazi maddelerin kesifleri

yapilmustir (Ivanov et al. 1999; Kara 2002).

Tibbi bitkiler gelismekte olan iilkelerde yiizyillardir hastaliklarin  tedavisinde
kullanilmaktadir. Bu {ilkelerdeki gerek ekonomik sartlarin zorlugu, gerekse tibbi
tedavilerin yetersizliginin insanlart bu yone yonlendirdigi diistiniilmektedir (Alkofahi et

al. 1990).

Nitekim Diinya Saglik Orgiitii (WHO) arastirmasina gore, gelismekte olan iilkelerde

yasayan insanlarin %80’1 tedavi amaciyla yanlizca geleneksel ilaglar1 kullanmaktadir.
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Yine bitkilerden elde edilen tibbi bilesiklerin geleneksel bati ilaglarinda énemli bir rol
oynadig1 1984°te Amerika ve Kanada’da recete edilen ilaglarin en az %25’inin dogal

bitki tiriinleri oldugu tespit edilmistir (Eloff 1998).

Son yillarda biitiin diinyada, antibiyotiklerin gelisigiizel kullanimi nedeniyle, insan
patojeni bakterilerin ilaglara karsi diren¢ kazandigi tespit edilmistir. Yine ilaglara
direngli patojen fungus ve bakteriler nedeniyle 6zellikle immun sistemi zayiflamis
AIDS, kanser gibi hastaliklarin ise infeksiyon hastaliklarinin tedavisinin zorlastirdigi
gorilmistiir (Facey ef al. 1999; Ahmad and Beg 2001). Bu durum bilim adamlarini
degisik kaynaklardan yeni antimikrobiyal bilesiklerin arastirilmasi i¢in tesvik etmistir.
Bitkilerinde yeni antimikrobiyal kemoterapdtik maddelerin elde edilecebilecegi, zengin
bir kaynak oldugundan arastirmalar ozellikle tibbi bitkiler {izerinde yogunlagmistir

(Karaman ve ark.2003; Kuruoglu 2003).

Biitlin bu nedenlerin yanisira hastaliklarin tedavisi i¢in kullanilan sentetik ilaglarin yan
etkilerinin fazla olusu, bitkisel droglardan elde edilen bazi ilag ilksel maddelerinin
sentetik olanlardan daha ucuza ve daha kolaylikla elde edilebilir olmasi ve droglarin
birkag etkiye birden sahip olmasi nedeniyle son yillarda Diinya {ilkelerinde tibbi bitkiler
ve bunlardan elde edilen aktif maddeler iizerindeki ¢alismalar artmistir (Baytop 1999;
Kara 2002).

1.1. Bitkiler ve Antioksidan Ozellikleri

Oksijen ve diger tlirevleri reaktivitesi yliksek molekiillerdir ve proteinler, lipidler ve
niikleik asitler ile reaksiyona girerek fonksiyon azalmasina ya da yok olmasina sebep
olabilirler. Bu etkilerinden dolayr bunlara reaktif oksijen tiirleri (ROS, Reactive Oxygen
Species) denmektedir. Cizelge 1.1.’de bazi reaktif oksijen tiirleri verilmistir (Halliwell

1996).
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Cizelge 1.1. Reaktif oksijen tiirleri

Reaktif Oksijen Tiirleri
Radikaller Radikal Olmayanlar
Siiperoksit 0~ Hidrojen Peroksit H,0,
Hidroksil OH’ Hipoklorik Asit HOCI
Peroksil RO’ Hipobromik Asit HOBr
Alkoksil RO’ Ozon O3
Hidroperoksi HO,* Singlet Oksijen 'Ag 'O,

Bu reaktif tiirlerden dolayi, molekiiler oksijen yagsam molekiilii oldugu kadar, 6liimiin
molekiilii de olabilir. O,, anaeroplar i¢in oldiiriicii ya da gelisimi durdurucu etkiye
sahiptir. Baz1 anaeroplar diisiik oksijen konsantrasyonlarin da (Ornegin: Bacteroides
fragilis veya Clostridium novyi Tip A) yasayabilirken bazilar1 da (Treponema denticola
ve bazi Clostridia tiirler1) ancak oksijenin hi¢ olmadigi ortamlarda yasayabilirler.
Anaeroplar gelisebilmek i¢in indirgeyici bilesiklere ihtiyag duyarlar. O, ise hiicre
bilesenlerini oksitleyerek anaeroplarin biyosentetik reaksiyonlar: i¢in gerekli olan bu
indirgeyici maddeleri ortadan kaldirir. O;’in indirgenmesi ayrica reaktif oksijen
tiirlerinin de olusmasina sebep olur. Bunlar hiicreye zarar verirler, yeni reaktif tiirlerin
olusumuna ve hiicrenin 6liimiine neden olurlar. Anaeroplardaki bazi enzimler dogrudan
O, tarafindan da inhibe edilebilirler. Ornegin Clostridium pasteurianum’un nitrogenaz
enzimi, O, ile inaktive olmaktadir. Nitrogenaz enzimi, havadaki azot gazimi (N)
amonyaga (NHjz) c¢evirerek, simrli azot bilesiklerinin  bulundugu ortamlarda
organizmanin hayatta kalmasini saglar. Ancak tiim azot baglayan tiirler anaerop degildir

(Hasenekoglu ve Yesilyurt 2002).

Oksijenin bu yiikseltgeyici Ozelliginden anaeroplar gibi nispeten aeroplar da zarar
gormektedir. Ornegin E. coli ve diger aerobik bakterilerin biiyiimesinin 1 atm basingtaki
saf oksijen ile onemli oranda yavasladigi gdzlenmistir. Okaryotik hiicrelerin %2-4’liik
oksijeni 1iyi bir sekilde tolere edebildikleri diisiiniilmektedir. Daha yiiksek
konsantrasyonlarda (%20 gibi), bu artisa karsilik adaptasyon icin antioksidan

sistemlerinin aktivitelerinde artig olmaktadir (Davies 2000).
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Oksijen, radyasyona maruz birakilan hayvan ve bakteri hiicre kiiltiirlerindeki radyasyon
hasarini arttirir. Yiiksek basingtaki oksijen, merkezi sinir sistemi iizerine toksik etkiye
sahiptir ve konvulsiyona (kasilma, asir1 titreme, havale) sebep olur. % 50 ya da
tizerindeki oksijen konsantrasyonu akcigerlere zarar vermektedir. Alti saat 1 atm
basincindaki oksijene maruz birakilan insanlarda goglis ve bogaz agrisi, oOksiiriik
goriiliirken, daha uzun silire oksijene maruz kalinmasi durumunda alveollerde hasar
meydana geldigi tespit edilmistir (Halliwell and Gutteridge 1989). Yiiksek oksijen
konsantrasyonun da hemoglobin (Hb) oksijeni baglamakta yetersiz kalir ve dokulardaki
oksijen miktar1 artar. Oksijenin oksidasyon yetenegi az olmasina ragmen onun reaktif
tirlerinin (stiperoksit ve hidrojen peroksit gibi) oksidasyon giicii nispeten daha
yiiksektir. Yiiksek oksijen konsantrasyonun da, bu reaktif tiirleri uzaklastiracak
sistemler yetersiz kalmakta ve Ozellikle doymamis yag asitleri oksidasyona
ugramaktadir. Dolayisiyla yiiksek lipid i¢erigine sahip olan sinir dokusu, yiiksek oksijen
konsantrasyonun da kolayca hasara ugrayabilmektedir. Ayrica, oksijen tiiketimi
arttirllan  sineklerin Omiirlerinin de kisaldigr goriilmistiir (Sohal 2002). Biitiin bu
olumsuzluklara ragmen, aeroplar anaeroplara gore glukozdan on kat daha fazla enerji

elde etmektedirler (Asad et al. 2004). Bu da oksijenli yasamin cazip tarafidir.

Reaktif azot tiirlerinden bazilar1 insan metabolizmasinin bir pargasidir ve anormal
sartlarda konsantrasyonlarinda istenmeyen artis goriilebilir. i¢ ya da dis kaynaga bagh
olarak {iiretimi tetiklenebilir. Bazi reaktif azot tiirleri insan viicudunda iiretilmez. Sigara,
hava kirliligi, pestisitler, radyasyon ve agir metaller gibi dis kaynaklar vasitasiyla

olusmaktadirlar.

Diger taraftan bu reaktif oksijen ve azot tiirlerine kars1 6zellikle aeroplar ¢esitli savunma
sistemlerine sahiptirler. Bu sistemler genel olarak “Antioksidan Sistem” basligi altinda
toplanmaktadir. Organizmada siirekli oksidanlar iiretilmekte, buna karsilik antioksidan
sistem tarafindan bu oksidanlar ve bunlarin olumsuz etkileri bertaraf edilmektedir. Bu
durum bir denge halinde siireklilik arz eder. Bu dengenin oksidanlar lehine bozulmasi
durumu ise “Oksidatif Stres” olarak anilabilir. Oksidatif stres durumunda reaktif tiirlerin

miktarinda artig olur ve bu tiirler basta lipidler, proteinler ve niikleik asitler olmak {izere
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viicudumuzun bir ¢ok sistemine zarar verirler (Lambeth 2004). Olumsuz etkilenen
sistemler, iliskili olduklar1 diger sistemleri etkiler ve bu durum zincirleme olarak
devam eder. Bu zincirleme reaksiyonlar antioksidan savunma sistemleri tarafindan
sonlandirilir. Antioksidan savunmanin yetersiz olmast durumunda bu reaktif tiirler
hiicrenin dogrudan ya da dolayli olarak Oliimiine sebep olurlar (Moldovan and
Moldovan 2004). Oksidatif stresin zararlarini kisaca 6zetleyecek olursak bunlar DNA

ve proteinlerin hasar gormesi, lipid peroksidasyonunun olugmasidir.

Bir¢ok hastaligin gelisiminde reaktif tiirler 6nemli rol oynamaktadir (Evans et al. 2004;
Giordano 2005; Tieu et al. 2003; Robinson et al. 2004). Ulser ve kanser olusumunda

oksidatif stresin 6nemli rol oynadigi bilinmektedir.

Reaktif oksijen tiirlerinin ana kaynagiin siliperoksit radikali oldugu, onun da ana
kaynaginin mitokondri oldugu diisiiniilmektedir (Stadtman 2002; Nohl et al. 2003).
Ciinkii mitokondride oksijene her seferinde sadece bir elektron transfer
edilebilmesinden dolayi, elektron transferi sirasinda siiperoksit radikali olusumu
kaginilmazdir. O," (siiperoksit), dismutasyon reaksiyonu ile bir bagka reaktif oksijen
tiiri olan H,0O,’1 olusturur. H,O, ise toksik 6zelliginden ¢ok, reaktivitesi yiiksek olan
OH’ radikali olusturma potansiyeline sahip olmasi ile dikkatleri tizerine ¢ekmektedir.
Ilgingtir ki, mitokondride yasla beraber istikrarli bir sekilde O,*~ ve H,O; iiretim hiz1 da
artar (Sohal 2002).

Reaktif tiirlerin zararli etkilerinin temel sebebi radikal olmalari, radikal olusumuna
sebep olabilmeleri ve/veya yiikseltgeme potansiyellerinin nispeten yiiksek olmasidir.
Radikaller orbitallerinde eslesmemis elektron igeren atom ya da molekiillerdir. Ornegin,
hidrolsil (OH®), siiperoksit (O,""), peroksil (RO,"), alkoksil (RO®) radikalleri gibi.
Radikaller eslesmemis elektronlart eslestirme (karsisindaki atom ya da molekiilden
elektron alma veya verme) egiliminde olduklar1 i¢in kararsizdirlar ve bu kararsizliklar
onlarin kimyasal olarak aktif olmalarinin sebebidir. Oksidatif stres siirecinde liretilen
reaktif oksijen tiirleri niikleik asitleri, proteinleri ve lipidleri oksitleyebilir (Stadtman

2002). Ozellikle radikal olan reaktif oksijen tiirleri ile biyomolekiiller arasindaki
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reaksiyon, radikalik zincir reaksiyonu seklinde yiiriidiigii icin, oksidatif hasar ilerleme

egilimindedir. Bu zincirleme reaksiyon, yeni reaktif tiirler olusturmakta ve bunlar da
baska biyomolekiillere zarar verebilmektedir. Bu durum organizmanin yasi ilerledikge
daha belirgin hale gelmektedir. Oksidatif stres siliresince {lretilen reaktif tiirlerin
yaslanmaya sebep oldugu yoniinde goriisler de mevcuttur. Ciinkii yaslanmayla beraber
reaktif oksijen tiirlerinin biyomolekiiller tizerindeki oksidatif hasarinda bir artis s6z
konusudur (Szweda et al. 2000; Stadtman 2002; Berlett and Stadtman 1997; Sohal
2002; Grune et al. 2004).

Reaktif oksijen tiirlerine en hassas molekiiliin, hiicre membraninin ana bileseni olan
lipidler oldugu diisiiniilmektedir. Organizmada, yeterince reaktif bir atom ya da molekiil
lipid peroksidasyonunu baslatabilir. Oksijen ya da baska bir radikal, yag asidinin
karbonuna bagli hidrojenlerden birini elektronuyla birlikte kopararak radikal olusumuna
sebep olabilir. Olusan bu radikal, komsu yag asidinden bir hidrojen koparir yeni bir
radikalin olusumuna da sebep olur. Bu arada olusan radikal, oksijenle reaksiyona
girebilir ve peroksil radikali olusturur. Zamanla bu zincirleme reaksiyonlar sonucunda

radikal konsantrasyonu artar. Sonugta lipid peroksidasyonu gerceklesir.

Viicut i¢i antioksidan sistemlerine ek olarak dis kaynakli olarak alinan antioksidanlarda
mevcuttur ( C vitamini, E vitamini (tokoferoller), meyve ve sebzelerde bolca bulunan

fenolik maddeler, A vitamini, B-karoten).

Caligmamizda kullanilan bitkiler ilgili bilgiler asagida verilmistir.

Achillea biebersteinii (Pireotu, Sar1 civanper¢cemi) Compositae familyasina ait bir
bitkidir. Konifer ormanlarinda, steplerde, taslik arazilerde, nadasa birakilmis arazilerde
ve kuru cayirlarda goriiliir. Bati Anadolu harig, Anadolu’nun diger bdlgelerinde
yaygindir. %0,45 ucucu yag tasimaktadir. Bu ugucu yagda %49 oraninda sineol
bulundugu saptanmistir (Davis 1966; Baytop 1999).
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Achillea millefolium L.(Civanpergemi): Compositae familyasina ait olan bu bitki

Kuzey Yarimkiire’de yayilis gostermektedir. Bunlardan A. millefolium L. (Adi
Civanper¢emi) Orta, Kuzey ve Dogu Anadolu’da, A.nobilis L. (Asil Civanper¢emi) tiim
Tirkiye’de yaygindir. Bitki mavimtrak renkli bir ugucu yag tasir. Ugucu yagin bilesim
ve miktar1 bitkinin varyetesine ve elde edilis zaman ve yoresine gore ¢ok degismektedir.
Bu tiir %0,2-0,4 arasinda azulen (mavi renk veren madde), limonen, borneal, pinen,
seskiterpenler vb. bilesikleri iceren ugucu yaglari tasimaktadir (Segmen vd 1986; Oztiirk
1990; Treben 1994; Acartiirk 1997; Mességué 1998; Baytop 1999).

Alcea pallida (Yabani Hatmi): Malvaceae (Ebeglimecigiller) familyasina ait bir bitkidir.
Cok yillik, uzun bir bitki tiiriidiir. Yol kenarlarinda, tarlalarda, steplerde ve bayirlarda
gortliir. Anadolu’da Tibbi hatmi (4.officinalis L.) yetismesine karsin ticarette bu tiirden
elde edilen droglar bulunmamaktadir. Bunun yerine Alcea pallida tiriinden elde edilen

cigekler ‘Hatmi ¢igegi’ ismi altinda satilmaktadir (Davis 1966; Baytop 1999).

Artemisia dracunculus (tarhun): Compositae familyasina ait bir bitkidir. Kurutulmus
veya taze yaprakli dallaridir. Vatan1 Orta Rusya’dir. Tiirk gocleri ile Yakin Dogu’ya ve
Haclilar ile de Avrupa’ya yayilmistir. Tiirkiye nin bazi kisimlarinda (Ankara, Erzurum,
Gaziantep, Urfa) baharat bitkisi olarak kullanilir. Kiiltlir bitkisi tohum vermez. Bu
nedenle celik veya koklii dallarin ayrilmasi yontemiyle ¢ogaltilir. Bitki ucucu yag (%
0,4-1) ac1 madde ve tanen tasir. Anadolu’nun baz1 kdylerinde toz edilmis kuru tarhun
tuz ile birlikte ekmek tizerine konarak, istah acgici olarak yenilir. Geng dallar1 taze halde
yemeklere koku ve tad vermek icin kullanilir. Tlkbahar mevsiminde demetler halinde

sebze pazarlarinda satilmaktadir (Mességué 1997; Baytop 1999).

Artemisia santonicum L. (Syn: A. Fragrans Willd., A.maritima L.subsp.monogyna
(Waldst. et Kit.) (Deniz yavsani, Kokulu yavsan): Compositae familyasina ait bir
bitkidir. Deniz kenarlarindaki kumluklarda ve tuzlu topraklarda bol olarak yetisir.
Kuzeybat1 ve Orta Anadolu’da bulunur. Ugucu yag, rezin ve santonin tasir. Ugucu yag
miktar1 bitkinin yetistigi bolgeye ve toplama tarihine gore degismektedir. Kayseri

civarindan toplanan bitkilerde %]1,5, Ankara civarinda yetisen bitkilerde ise %0,6
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oraninda ucgucu yag saptanmistir. Baz1 irklar santonin tasirken, bazilar1 tasimamaktadir.

(Giirgen 1946; Giliven 1960; Baytop 1997; 1999).

Artemisia spicigera C. Koch. (Yavsan): Compositae familyasina ait kalin govdeli
odunsu bir bitkidir. 4.santonicum’a benzer bir bitkidir ve Orta Anadolu’da yaygindir.
Yiiksekligi 300-2000 m. olan Kurak egimli arazilerde, steplerde nadiren de tuzlu
topraklarin bulundugu bolgelerde yetisir (Davis 1966; Baytop 1999).

Capsella bursa pastoris (L) Medik (Coban cantasi, Cingildakotu): Akdeniz bolgesinde
yayilis gosteren, Cruciferae familyasina ait bir bitkidir. Capsella cinsinin yaklasik 10
tiirii vardir. Ulkemizde iki tiirii bulunur, bunlar C. bursa pastoris L. ve C. rubella
Reuter’ dir. C.bursa-pastoris L. kiiltiir arazilerinde, agik alanlarda 2000 m yiikseklige
kadar dogal olarak yetisen cok yillik, otsu bir bitkidir. Bilesiminde ramnoglikozid, sepi
maddeler, kolin, asetilkolin, turamin, vitamin C, saponin, meyve asitleri bulunur.
Bitkinin kuru maddesinde %2,84 karbonhidrat, %3,5 albliminli maddeler, yapraklarda
karotin ve K vitamini vardir. Tohumlar1 %17-35’e kadar yag icermektedir. Kan dindirici
olarak kullanilmaktadir. Damarlar1 daraltarak kanamalar1 durdurmaktadir. Ankara
pazarlarinda satilir. Cig olarak veya ispanak gibi pisirilerek yenir (Segmen vd. 1986;

Acartiirk 1997; Baytop 1999; Ivanov et al. 1999; Ozer vd 2001; Kara 2002).

Crambe orientalis: Cruciferae familyasina ait bir bitkidir. Cok yillik bir bitki tiirtidiir.
500-2800 m yiikseklikteki nadasa birakilmis araziler, ekili alanlar ve egimli kuru

topraklarda goriiliir (Davis 1966).

Echinophora tenuifolia L. Subsp.sipthorpiana (¢ortiik, tarhanaotu): Tutin
(Umbelliferae) familyasina ait bir bitkidir. %0,20-0,95 veya %]1,3 oraninda ugucu yag
tagidig1 bilinmektedir. Es anlamli olarak cordik, ¢orduk, ¢ogiir, ¢cogilirdiik, ¢ortlik,
cortiik, ¢covirdiik, ¢coyiir otu kelimeleride kullanilir. Yara iyi edici etkiye sahiptir. Cay

olarak mide iilserine karst kullanilir. Yapraklari, ¢igcekli dallar1 koku vermek igin
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tursulara konulur. Ayrica kekigin kullanildig1 yerlerde kekik gibi kullanilabilir. Diger
taraftan otlu peynir yapiminda kullanilir (Baytop 1997; Baytop1999; Ozer vd. 2002).

Hypericum scabrum L. (Kepir otu, Kizilcik otu, Mayasil otu ): Guttiferae familyasina
ait bir bitkidir. Kuru tashi bayirlarda, agik ormanliklarda veya tepelerde goriliir.
Anadolu’da yaygin bir bitkidir. Bitki yag icerigi agisindan zengin olup, igeriginde
hyperisin belirlenmistir (Davis 1966; Tanker 1971; Baytop 1999; Sezik 2001).

Hypericum heterophyllum (Koyun Kiran Otu): Guttiferae familyasina ait bir bitkidir
Sik ¢cam ormanlarindaki kuru orman acikliklarinda goriiliir. Ozellikle kahverengi
kiregsiz topraklar1 tercih eden, Tiirkiye i¢in endemik olan kamefit bir bitkidir (Davis

1966; Hamzaoglu 2005).

Hypericum hyssopifolium: Guttiferae familyasina ait bir bitkidir. Cok yillik bir bitkidir.
Kayalik yamaglarda ve tash alanlarda, deniz seviyesinden 1200-2900 m yiikseklikte
yayilis gdsteren cok ¢igekli bir bitkidir. Ulkemizde yetisen Hypericum hyssopifolium’
un iki varyetesi vardir (Davis 1972; Cakir 2000).

Nepeta racemosa (Pisik otu, kedi nanesi): Labiatae familyasina ait bir bitkidir. ¢ok
yillik otsu bir bitkidir. Tasli kiregli alanlarda, meyilli volkanik yamag eteklerinde
biriken tas toprak yiginlarinda ve tarla kenarlarinda goriiliir. Kars bolgesinde yapraklari

corba ve yemeklere koku vermek icin kullanilir (Davis 1982; Baytop 1999).

Salvia verticillata: Labiatae familyasina ait bir bitkidir. Dadirak (Erzurum), karaot
(Ikizdere —Rize) ¢ok yillik bir bitkidir. Ulkemizin hemen her yerinde goriilen, genis
yayilis gdsteren bir bitkidir (Davis 1982; Kaya 1999; Baris 2003).

Salvia hydrangea: Labiatae familyasina ait bir bitkidir. Kuru, tash, volkanik, kumlu ve

kiregli arazilerde, otlaklarda ve yol kenarlarinda goriiliir (Davis 1982).
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Salvia brachyantha: Labiatae familyasina ait bir bitkidir. Cok yillik otsu bir bitki
tiriidiir. Nadasa birakilmig arazilerde, c¢ayirlarda, tashiklarda ve volkanik kayalik

arazilerde goriiliir (Davis 1982).

Salvia candidissima: Labiatae familyasina ait bir bitkidir. Cok yillik otsu bir bitkidir.
(Davis 1982).

Stachys lavandulifolia (Esek otu (Van), Tokali cay, Tiiyli cay (Akseki-Antalya)):
Labiatae familyasina ait bir bitkidir. 1000-3660 m ytikseklikteki volkanik ve kiregli
kayali yamaglar ile yamag iizerinde biriken tas toprak yiginlari iizerinde bulunur (Davis
1982). Giiney Anadolu'da Stachys lavandulifolia bitkisinin toprak tstii kisimlar1 "tiiylii
cay" adi altinda kullaniliyor. Hafif kokusu, tasidigt ugucu yagdan ileri geliyor
(http://haber.mynet.com).

Stachys recta L. Antalya bolgesi : Labiatae tamilyasina ait bir bitkidir. Yar1 ¢alimsi,
cok yillik bir bitkidir. Denize yakin kumsallarda yetisen bir bitkidir(Davis 1982; Baytop
1999).

Tanacetum aucheranum: Asteraceae familyasina ait bir bitkidir. 1900-2375 m.

yiiksekligindeki kiregli dag eteklerinde goriiliir (Davis 1966).

Tanacetum chiliophyllum: Asteraceae familyasina ait, rizomlu, bazen odunsu koklii
otsu bir bitki tiirtidiir. 1670-3200 m. yiikseklikte, volkanik tasli egimli araziler, kireg

tasl ugurum kenarlari ve ¢iplak killi arazilerde goriiliir (Davis 1966).

Teucrium polium L. (tiyli kisamahmut otu): Labiatae familyasina ait bir bitkidir.
Anadolu’da 30 kadar Teucrium tiirii yetismektedir. Ac1 yavsan, yavsan otu, oglan otu ve
ac1 ot olarakta bilinmektedir. Yapraklarin kenarlar1 bilhassa uca dogru disli ve ice dogru
kivriktir. Kurak yerler kayaliklar ve tarla kenarlarinda yetisir. Anadolu’da c¢ok

yaygindir. Mugla Babadagi florasinin yaygin tiirlerinden biridir. Ankara civarinda
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yetisen bitkilerin toprak istii kisimlarinda %0,04-0,06 oraninda ugucu yag bulundugu

saptanmistir. Toprak istii kisimlart istah agict ve kuvvet verici etkilere sahiptir.
Memleketimiz de seker hastaligina karsi ¢ok kullanilan bir drogdur. (Baytop 1999;
Tuzlac1 2004; Doganoglu vd. 2006).

Teucrium orientale L (kirve otu): Labiatae familyasina ait bir bitkidir. 20-40 cm
boylarinda mor ¢igekli Cok yillik otsu bir bitkidir. Seyrek pinus ve nigra ormanlari,
kuru volkanik veya kire¢ tasli yamaclar ve bozkirlarda dagilis gdsteren bir bitkidir.
Bunlardan bazilarimin ¢icekli dallari birbirlerinin yerine kullanilir. Bunlar genellikle

ucucu yag ve act madde tagirlar (Davis 1966; Baytop 1999; Karahan ve Yilmaz 1999).

Thymus fallax (Kekik): Labiatae familyasina aittir. 7Thymus tiirleri pembe veya beyaz
cigekli, kiiclik yaprakli, kuvvetli kokulu, cok yillik bitkilerdir. Cogunlukla Akdeniz
bolgesinde yayilis gosteren yaklasik 70 tiirii vardir.Ulkemizde 37 tiirii bulunur.
Bilesimde ugucu yag (%0,5-3,5), act madde ve tanen tasimaktadir. Ucucu yag icinde
timol (%20-50) ve karvakrol bulunur. Bazi Thymus tiirlerinin ¢igekli dallarindan su
distilasyonu ile elde edilen bir ugucu yag olan kekik yagi da dahilen safra arttric1 ve kurt
diisiiriicii, haricen ise antiseptik olarak kullanilir (Se¢men vd 1986; Oztiirk 1990, 2000;
Mességué 1998; Baytop 1999; Kara 2002).

Ziziphora clinopodioides (Keklik otu, Kir nanesi, Nane ruhu): Labiatae familyasina ait
bir bitkidir. Yar1 ¢alimsi, ¢cok yillik bir bitkidir. Bu tiir kekik goriiniisiinde, tiiylii, pembe
cicekli, dzel ve kuvvetli kokulu bir bitkidir. I¢ ve Giiney Anadolu daglar1 (Antalya) ‘nin
kurak ve ciplak tepelerinde yetisir. Ugucu yag tasimaktadir. Infusyon (%2) giinde 2-3
bardak i¢ilir (Davis 1982; Baytop, 1999).

Son yillarda, enfeksiyon hastaliklarinin tedavisinde kullanilan antimikrobiyal ticari
ilaclarin diizensiz kullanimindan dolay1 patojenik mikroorganizmalarin bu ilaglara kars
direng gelistirdikleri rapor edilmistir (Service, 1995). Bu probleme ilave olarak

antibiyotikler asir1 hassasiyet, bagisiklik sisteminin zayiflamasi ve alerjik reaksiyonlar
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gibi yan etkilerede sahiptir. Bu yiizden degisik kaynaklardan enfeksiyon hastaliklarinin

tedavisi i¢in yeni alternatif antimikrobiyal ilaglarin gelistirilmesine ihtiya¢ vardir
(Ahmad er al. 2001). Tiirkiye gibi gelismekte olan {ilkelerde, tibbi bitkiler bircok
hastaligin tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Bizde bu ¢aligmamizda, Tiirkiye
florasinda (6zellikle Erzurum ve ¢evresinde) yetisen ve bircogu tibbi bitki sinifina giren

25 bitki tiiriiniin antimikrobiyal 6zelliklerini arastirmay1 hedefledik.

Gida maddelerinin raf dmriiniin uzatilmasinda ve depolanmasinda ticari antioksidanlar
oksidatif bozulmaya kars1 gida katki maddeleri olarak kullanilmaktadirlar. En yaygin
ticari antioksidanlar BHT ve BHA’dir. Ancak son zamanlarda, bu sentetik
antioksidanlarin yan etkilerinin oldugu tespit edilmistir (Kehrer and DiGiovanni 1990).
Ayrica reaktif oksijen tiirleri birgok hastaligin gelisiminde, 6nemli etkiye sahiptir.
Antioksidan maddeler oksidatif hasar sonucunda, olusan hastaliklara karsi oldukga
onemli roller oynarlar. Bu nedenle yeni dogal antioksidanlarin gelistirilmesi
gerekmektedir. Calismamizin amaci, 25 bitki tiirliniin antimikrobiyal ve antioksidan

ozelliklerini belirlemektir.
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2. KAYNAK OZETLERI

Yapilan literatiir ¢alismalarinda, Diinya’nin farkli bolgelerinde dogal olarak yetisen
birgok bitki tiirline ait ekstrelerin antimikrobiyal aktiviteleri test edilmistir. Bunlar

asagida ozetlenmistir.

Dimayuga ve Garcia (1991), 72 tibbi bitki {izerinde yaptiklar1 caligmada, bitkilerin
biiylik bir kisminin Gram pozitif bakteriler (S.aureus, B.subtilis, S.fecalis) iizerinde
antimikrobiyal aktivite gosterdigini, cok daha az bir kisminin ise Gram negatif bakteri

(E.coli) ve bir fungus (C. albicans) iizerinde etkili oldugunu belirlemislerdir.

Rabe and Staden (1997), Gliney Afrika’da halk arasinda, gelenesel tipta kullanilan 21
bitki tiirliniin metanol ve su ekstrelerinin antimikrobiyal aktivitelerini incelemis, bitki
ekstrelerinin biiyiik ¢ogunlugunun Gram (+) bakterilere kars1 daha etkili oldugu, Gram
(-) bakterilerde ise K.pneumoniae’ye karsi ekstrelerden higbirinin aktivite gdstermedigi,
yalnizca bitkilerin metanol ekstrelerinin E.coli’nin biiylimesini inhibe ettigini

kaydetmislerdir.

Rojas et al. (1991) yaptiklar1 ¢alismada, Meksika’da geleneksel olarak kullanilan bitki
tiirlerinin metanol ekstrelerinin biiylik bir kisminin  S.aureus, B.subtilis, E.coli
P.aeruginosa ve C.albicans mikroorganizmalart {izerinde antimikrobiyal aktivite

gosterdiklerini tespit etmislerdir.

Valsaraj et al. (1997), Hindistan’da geleneksel olarak kullanilan 78 bitki tiiriiniin etanol
ekstrelerinin  antimikrobiyal aktivitelerini agar dilisyon metodunu kullanarak
incelemigler ve ekstrelerin S.aureus, B.subtilis, E.coli P.aeruginosa, C.albicans, A.niger

mikroorganizmalar iizerinde antimikrobiyal aktivite gosterdiklerini belirlemislerdir.
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Ali Shtayeh et al. (1998), Filistin’de yetisen 20 bitkinin etanol ve su ekstrelerinin 5

bakteri (S.aureus, E.coli, K.pneumoniae, P.vulgaris, P.aeroginosa) ve 1 fungus
(C.albicans) lizerindeki antimikrobiyal aktivitesi ile ilgili yaptiklar1 ¢alismada, bitkilerin
test mikroorganizmalara kars1 bitkilerin %90’ 1min antimikrobiyal aktivite gosterdiklerini

tespit etmislerdir.

Rajbhandari ve Schopke (1999) yaptiklart calismada, 13 Nepal tibbi bitkisinin
antimikrobiyal aktivitesini incelemisler, biiylik ¢ogunlugunun Gram pozitif bakteriler
(Bacillus subtilis, Staphylococcus aureus, Micrococcus flavus) iizerinde antimikrobiyal
aktivite gosterdigini, ¢ok az bir kisminin Gram negatif (P.mirabilis, S.marcescens ve
E.coli) bakteriler ve bir maya tirli (C.maltosa) lizerinde zayif bir aktiviteye sahip

oldugunu tespit etmislerdir.

Mukherjee et al. (2001), Hypericum hookerianum bitkisinin kloroform, aseton ve
metanol ekstrelerinin antimikrobiyal aktivitelerini degerlendirdikleri bir ¢aligmada,
biitiin ekstrelerin Gram pozitif ( B.subtilis, B.megaterium, B.coagulans, S.aureus ) ve
Gram negatif bakterilere (E.coli, Pseudomonas cepacia) karsi antibakteriyal aktivite

gosterdigini bulmuglardir.

Erdogrul (2002), yaptig1 ¢alismada, Artemisia absinthium, Fumeria officinalis, Urtica
dioica, Rosmarinus officinalis bitkilerinin etil asetat, metanol, kloroform ve aseton
ekstrelerinin antimikrobiyal aktivitelerini incelemis, Rosamarinus officinalis bitkisinin
aseton ekstresinin Ozellikle Yersinia enterocolitica bakterisi lizerinde antimikrobiyal
aktivite gosterdigini, Fumeria officinalis, Urtica dioica bitkilerinin ise test

mikroorganizmalarini etkilemedigini tespit etmistir.

Karaman vd (2002), Juniperus oxycedrus bitkisinin metanol ve su ekstrelerinin
antimikrobiyal etkilerini  degerlendirdikleri calismada, su ekstresinin  test
mikroorganizmalar {izerinde antimikrobiyal aktiviteye sahip olmadigini, metanol

ekstresinin ise c¢alisilan 24 bakteri tiiri (Acinobacter, Bacillus, Brevundimonas,
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Brucella, Enterobacter, Eschericia, Micrococcus, Pseudomonas, Staphylococcus ve

Xanthomonas) izerinde antimikrobiyal aktivite gdsterdigi tespit etmislerdir.

Kokoska et al. (2002) yaptiklar1 calismada, 16 Sibirya tibbi bitkisinin etanol
ekstrelerinin B.cereus, E.coli, S.aureus, P.aeruginosa ve C.albicans mikroorganizmalari
tizerindeki antimikrobiyal aktivitelerini incelemis, 12 bitki ekstresinin aktivite

gosterdigini belirlemislerdir.

Masika and Afolayan (2002) Giiney Afrika’daki bazi bitkilerin su, metanol ve aseton
ekstrelerinin 10 bakteri (B.cereus, B.pumilus, B.subtilis, M.kristinae, S.aureus,
E.cloacae, E.coli, K.pneumoniae, P.aeruginosa, S.marcescens) ve 5 fungus
(A.alternarra, A.niger, M.hiemalis, P.notatum, S.commune) ilizerindeki antimikrobiyal
aktivitelerini arastirdiklar1 bir calismada, ekstrelerinin biiylik ¢ogunlugunun Gram
negatif bakterileri etkilemezken, Gram pozitif bakterilere kars1 etkili oldugunu ve biitiin

ekstraktlarin 5 fungusa kars1 antifungal aktivite gdsterdigini tespit etmislerdir.

Prado et al. (2002), Kanarya Adalarindaki 3 Hypericum tiiriiniin (Hypericum
canariense, Hypericum glandulosum, and Hypericum grandifolium) 12 mikroorganizma
tizerindeki antimikrobiyal aktivitelerini arastirmislar ve bitkilerin metanol ekstrelerinin
Gram pozitif bakteriler (B.cereus var. mycoides, M.luteus, S.aureus, S.epidermidis ve
B.branchiseptica) tizerinde inhibe edici etkisinin oldugunu ancak Gram negatif (E.coli,
K.pneumonia, P.aeroginosa) bakteriler ve funguslar (A4.flavus, A.fumigatus, C.cruzei, C.

parasiplosis) lizerinde herhangi etkili olmadiklarini belirlemislerdir.

Salehi et al. (2005), Ziziphora clinopodioides subsp. rigida tiiriiniin degisik
ekstraktlarinin antimikrobiyal aktivitesi lizerine yaptiklar1 bir ¢aligmada, Gram pozitif
(B.subtilis, S.epidermidis, S.aureus) ve Gram negatif (E.fecalis, K.pneumoniae,
P.aeroginosa ve E.coli) test mikroorganizmalardan daha ¢ok B.subtilis ve S.epidermidis

bakterileri lizerinde etkili olduklarin1 bulmuslardir.
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Kabouche et al. (2005) yaptiklar1t calismada, Salvia jaminiana bitkisinin aseton
ekstrelerinden elde ettikleri bilesikleri antimikrobiyal yonden incelemisler ve test
mikroorganizmalar (E.coli, K.pneuminiae, P.mirabilis B.subtilis, S.aureus, S.a-
hemolitic) tzerinde dikkate deger olciide antimikrobiyal aktiviteye sahip olduklarinm

bulmuslardir.

Stojanovié et al. (2005), 4 Achillea tiriiniin(Achillea clavennae, Achillea holosericea,
Achillea lingulata ve Achillea millefolium) ekstrelerinin (hekzan:eter:metanol: 1:1:1) 5
bakteri (S.aureus, E.coli, K.pneumoniae, P.aeroginosa ve S.enteritidis) ve 2 fungus
(A.niger, C.albicans) iizerinde olan antimikrobiyal aktivitelerini test ettigi bir calismada,
4 tiriin ekstrelerinin, biitiin test mikroorganizmalar iizerinde antimikrobiyal aktivite

gosterdigi belirlemislerdir.

Kamatou et al. (2005) Giiney Afrika’daki 3 Salvia tiiri (S.stenophylla, S. repens ve S.
runcinata) lzerinde yaptiklar1 bir aragtirmada, bitkilerin metanol ekstrelerinin Gram
pozitif  bakterilerin tiimiinde (S.aureus, S.epidermidis, B.cereus, B.subtilis)

antibakteriyal aktiviteye sahip olduklarini bulmuslardir.

Sudhakar et al. (2006), Euphorbia hirta, Caesalpinia pulcherrima ve Asystasia
gangeticum bitkilerinin antimikrobiyal aktivitesini degerlendirdigi bir ¢aligmada, bu
bitkilerin etanol ekstrelerinin tiimiinlin test mikroorganizmalar1 (E.coli, P.vulgaris,
P.aeroginosa, B.subtilis, B.pumilus, S.aureus, S.fecalis, C.albicans, A.niger,

R.oligosporus) iizerinde etkili oldugunu belirlemislerdir.
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3. MATERYAL ve YONTEM

3.1. Materyal

3.1.1. Kullanmilan besiyerleri ve kimyasal maddeler

Arastirmada kullanilan besiyerleri, kimyasal maddeler ve diger bazi malzemeler 2005-
86 nolu proje destegi ile satin alinmistir. Mikroorganizmalarin iiretilmesi i¢in Nutrient
Agar (NA, Oxoid), Nutrient Broth (NB, Oxoid), Potato Dextrose Agar (PDA, Oxoid),
kullanilmistir. Kimyasal madde olarak, bitkilerin ekstraksiyon islemleri i¢in aseton
(Merck), kloroform (Merck), etanol (Merck) ve bitki ekstrelerinin minimal inhibisyon
konsantrasyonun (MIK) degerlerini hesaplamak igin dimetilsiilfoksit (DMSO)
kullanilmistir. DMSO (Merck), Atatiirk Universitesi Fen Edebiyat Fakiiltesi Biyoloji
Boliimii'nden temin edilmistir. Antioksidan o6zelliklerin arastirilmasinda kullanilan

linoleik asit, DPPH ve Folin-Ciocalteu reaktifi ise Fluka’dan temin edilmistir.

3.1.2. Kullanilan alet ve cihazlar

Calismada Atatiirk Universitesi Fen Edebiyat Fakiiltesi Biyoloji Boliimii ve KKEF

Kimya Boliimiinde bulunan asagidaki alet ve cihazlar kullanilmigtir.

Destile su tliretme cihazi : Niive N8 112

Etliv : Gallenkamp

Evaporator : Heidolph 94200, Bioblock Scientific
Hassas Terazi : Gec Avey

Liyofilizator : Labconco

Magnetik Karistirict : Stuart Scientific

Otoklav : Hiclave HV-50 L
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UV-Vis Spektrofotometre : Jasco V-530
UV-Spektrofotometre kiiveti : 1 cm’lik Quartz Kiivet

Turbidimetre : Biolog

Vorteks : Fisons, Whirlimixer

3.1.3. Bitkisel materyal

Bu arastirmada toplam 25 bitki tiirii kullanilmistir. Segilen bitkilerin 6zellikle Erzurum
ili ve ¢evresinde olmasina dikkat edilmistir. Arastirmada kullanilan bitkilerin ait

olduklar1 familyalar1 ve kullanim amaglarina iliskin bilgiler Cizelge 3.1°de verilmistir.
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Cizelge 3.1.Calismada kullanilan bitkiler

Bilimsel ad1 (familya)

Yerel adi

Kullanilan kisimlari

Geleneksel kullanimi

Teucrium polium (Labiatae)

Tiiylii kisamahmut otu

Cigek, yaprak,dal

Istah agic1,mide hastaliklar:
uyarici ve kuvvet verici, seker

hastalig1

Teucrium orientale

(Labiatae)

Kirveotu

Cigek, yaprak,dal

seker hastaligi, istah agici, uyarict

ve kuvvet verici, mide hastaliklari

Stachys lavandulifolia
(Labiatae)

Tokali ¢ay, tliylii cay, esek otu

Cigek, yaprak,dal

Gaz soktiiriicii, istah agici, mide

agrilarim kesici

Thymus fallax (Labiatae)

Kekik

Cigek, yaprak,dal

Safra arttiric1 ve kurt diisiirticii,
mide yatistirici, antiseptik,
solunum sistemi ve dolasim

sistemi hastaliklari,

Echinophora tenuifolia

(Umbelliferae)

Cordik, Corduk, Cogiir, Cogiirdiik,
Cortliik, Cortiik, Coviirdiik, ¢oylir otu

Cigek, yaprak,dal

Mide hastaliklari, sinir yatigtiric

Babharat, tursu yapiminda
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Bilimsel ad1 (familya)

Yerel adi

Kullanilan kisimlari

Geleneksel kullanimi

Artemisia dracunculus

(Compositae)

Tarhun, tarhin, terhun

Cicek, yaprak,dal

antiseptik, istah acici, kramp ¢oziicii, kurt
distiriict
gaz sigkinlikleri, higkirik, hava yutma, kansizlik

ve sindirim bozukluklari, baharat

Artemisia santonicum

(Compositae)

Deniz yavsani, kokulu yavsan

Cicek, yaprak,dal

istah agici, kuvvet verici, kurt diisiiriicii ve

seker hastalig1

Artemisia spicigera

(Compositae)

Yavsan

Cigek, yaprak,dal

Ates diistiriicii, istah agict

Ziziphora clinopodioides

(Labiatae)

Keklik otu, Kir nanesi,

Nane ruhu

Cigek, yaprak,dal

Istah acic1, gaz soktiiriicii ve antiseptik

Capsella bursa pastoris
(Cruciferae)

Coban ¢antasi, Medik,
kuskugotu ve Cingildakli Ot

Cigek, yaprak,dal

kabiz, idrar artirici,kanamalar, Mide, bagirsak,
bobrek ve akciger kanamalari




Cizelge 3.1.(devam)
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Bilimsel ad1 (familya) Yerel adi Kullanilan kisimlari Geleneksel kullanimi
Alcea pallida Gogiis yumusatici, balgam
(Malvaceae) Yabani hatmi Cigek, yaprak.dal soktiiriicii, iltihaba kars1
Civanpergemi, akbasli, barsamaotu, Idrar arttiricy, istah acici,
Achillea millefolium binbiryaprakotu, marsamaotu, Cicek, yaprak,dal antiseptik, gaz soktiiriicii ve
(Compositae) kandilgigegi yara iyi edici etkilere sahiptir.

Achillea biebersteinii

(Compositae)

Pireotu, sar1 civanper¢emi

Cicek, yaprak,dal

Hemoroid

Hypericum scabrum

(Guttiferae)

Kepir otu, Kizilcik otu,

Mayasil otu

Cicek, yaprak,dal

spazm ¢oziicii, kabiz yapici,
yatigtirict, kurt disiiriici,

hemoroit, ergenlik, egzema,
sackiran, kellik, uyuz ve

sedef, antiseptik
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3.1.4. Test mikroorganizmalari

Bu arastirmada 10 bakteri ve 1 fungus tiirii olmak iizere 11 mikroorganizma
kullamlmigtir. Kullamilan mikroorganizmalar Atatiirk Universitesi, Ziraat
Fakiiltesi, Bitki Koruma Boliimii, Bitki Klinik Laboratuarindan temin edilmistir.

Kullanilan mikroorganizmalar ve kodlar: Cizelge 3.2°de verilmistir.

Cizelge 3.2. Kullanilan mikroorganizmalar ve kodlar1

Mikroorganizma Mikroorganizma kodu
Bacillus megaterium A59
Bacillus subtilis ATCC6633
Enterobacter cloacae A135
Escherichia coli AG59
Klebsiella pneumoniae A137
Proteus vulgaris Ale6l
Proteus mirabilis AG36
Staphylococcus aureus ATCC29213
Streptococcus pyogenes ATCC176
Salmonella enteritidis ATCC13076
Candida albicans All7
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3.2.Yontem

3.2.1.Bitkilerin toplanmasi ve kurutulmasi

Calismada kullanilan bitkilerin (Cizelge 3.1) cogunlugu Erzurum ilinden toplanirken
H.heterophyllum ve E.tenuifolia bitkileri Gaziantep ilinde bulunan arazilerden Haziran-
Temmuz 2005 tarihleri arasinda toplanmis, serin ve rutubetsiz bir ortamda
kurutulmustur. Bitkilerin teshisleri Davis (1988)’e gore yapilmistir. Teshis edilen
tiirlerin  6rnekleri Atatiirk Universitesi Fen-Edebiyat Fakiiltesi Biyoloji Béliimii

Herbaryumunda (ATA Herbaryumu) mevcuttur.

3.2.2.Bitki ekstrelerinin hazirlanmasi

Bitkilerin ayr1 ayr1 kloroform, aseton, etanol ve saf su olmak iizere 4 farkli ¢oziicii
kullanilarak ekstreleri hazirlanmistir. Kurutulmus bitkilerin Cizelge 3.1°de belirtilen
kisimlar1 blender’da 6giitiilerek toz haline getirilmistir. Etil alkol, aseton ve kloroform

icin agagidaki islemler uygulanmistir.

Ogiitiilmiis bitkiden 50 gr. almarak igerisinde 150 ml. ¢dziicii madde bulunduran 250
ml’lik silifli balon jojelere aktarilmis, oda sicakliginda 48 saat siireyle 3 kez inkiibe
edilmistir. Karisim siizge¢ kagidindan  siiziilmiis, siiziintii igerisindeki ¢oziicii
evaporatorde 50°C’de ve diisiik basingta uzaklastirilarak kuru ekstreler elde edilmistir.

Elde edilen ekstreler kullanilincaya kadar buzdolabinda muhataza edilmistir.

Saf su ekstrelerinin hazirlanmasinda ise liyofilizasyondan yararlanilmistir. Toz haline
getirilen bitkinin 25 grami 200 ml. kaynamis suda 5 dk. Demleme usulii ekstraksiyona
tabi tutulmustur. Ekstraksiyon islemi tamamlandiktan sonra karisim silizge¢ kagidi
kullanilarak siiziilmistiir. Stziintii silifli balonlara alindi ve derin dondurucuda
donduruldu. Daha sonra dondurulmus ekstrelerinin suyu diisiik basingta (25pHg)

liyofilizatérde uzaklastirildi. Bu islem yaklasik 40 saat slirmiis, elde edilen kuru
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ekstreler kullanilincaya kadar oda sicakliginda muhafaza edilmistir (Cakir vd 2005;
Mativandlela et al. 2005).

Ekstraksiyon islemi sonucunda elde edilen ekstre miktarlar1 Cizelge 3.3 ve Cizelge

3.4°de verilmistir.
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Cizelge 3.3. Elde edilen aseton ve etanol ekstre miktarlar1 ve yiizdeleri

= P LB

= = £ z 2 & £

£ S 5 5 T 3 5

£ T | g 2 > 5 = >
Bitkinin Ad1 2 & Z S N 2 = N
Ac. bieberstenii 50 1235 2,47 2504 5,00
Ar. dracunculus 50 2265 4,53 1925 3,85
Ac. millefolium 50 1319 2,63 2148 4,29
Al. pallida 50 531 1,06 1210 2,42
Ar. santonicum 50 1053 2,10 2109 4,21
Ar. spicigera 50 901 1,80 10100 20,2
C. bursa pastoris 50 1158 2,31 1939 3,87
C. orientalis 50 128 0,25 2066 4,13
E. tenuifolia 50 766 1,53 2750 5,5
H. heterophyllum 50 4871 9,74 5942 11,8
H. hyssopifolium 50 2191 4,38 4085 8,17
H. scabrum 50 3457 6.9 3289 6,57
N. rasemosa 50 2089 4,17 2900 5,8
St. lavandulifolia 50 562 1,12 3000 5,82
St. recta 50 1479 2,95 2347 4,69
S. brachyantha 50 1561 3,12 1533 3,06
S. hydrangea 50 1292 2,58 2381 4,76
S. verticillata 50 1542 3,08 2104 4,20
S.candidissima 50 1235 2,47 1004 2,00
Ta. aucheranum 50 1769 3,53 1905 3,81
Ta. chiliophyllum 50 1968 3,93 2000 4,00
Te. orientale 50 3319 6,6 12100 24.4
Te. polium 50 200 0,4 2380 4,76
Th. fallax 50 3248 6,49 1353 2,70
Z. clinopodioides 50 1969 3,93 4228 8,45
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Cizelge 3.4. Elde edilen kloroform ve saf su ekstre miktarlar1 ve yiizdeleri

X z o< 4

= |2 | AN £

= s = S = = S

2 s s | = 2 |2 @ >
Bitkinin Ad1 = vl S = g E S
Ac. biebersteinii 50 1057 2,11 25 989 3,9
Ar. dracunculus 50 2506 5,01 25 5758 22.9
Ac. millefolium 50 1384 2,76 25 1072 4,2
Al pallida 50 1136 2,27 25 1456 5,8
Ar. santonicum 50 758 1,51 25 2018 8,07
Ar. spicigera 50 1254 2,50 25 2812 11,2
C. bursa pastoris 50 1524 3,04 25 3065 12,2
Cr. orientalis 50 2964 5,92 25 1988 7,9
E. tenuifolia 50 774 1,54 25 7076 28,3
H.heterophyllum 50 6047 12,09 25 3509 14
H. hyssopifolium 50 3039 6,07 25 4553 18,2
H. scabrum 50 4909 9,81 25 6425 25,7
N. rasemosa 50 2944 5,88 25 1826 7,3
St. lavandulifolia 50 887 1,77 25 2500 10
St. recta 50 1448 2,89 25 2498 9,9
S. brachyantha 50 1944 3,88 25 958 3,8
S. hydrangea 50 1248 2,49 25 1356 54
S. verticillata 50 2514 5,02 25 2501 10
S.candidissima 50 1654 33 25 1025 4,1
Ta. aucheranum 50 2825 5,65 25 2548 10,1
Ta. chiliophyllum 50 2217 4,43 25 1627 6,5
Te. orientale 50 3676 7,35 25 2500 10
Te. polium 50 658 1,31 25 4900 19,6
Th. fallax 50 3256 6,51 25 1904 7,6
Z. clinopodioides 50 3322 6,64 25 729 2.9
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3.2.3. Antimikrobiyal Aktivite Testleri

Bitki ekstrelerinin antimikrobiyal aktivitelerini belirlemek i¢in Kirby ve Bauer’in disk
diffiizyon duyarlhilik testi (DDDT) kullanilmistir (Boonkaew T. ef al., 2003). Daha 6nce
hazirlanan bitki ekstreleri uygun ¢oziiciilerde ¢oziilerek 10mg/ml lik konsantrasyonlarda
cozeltileri hazirlanmis ve bu ¢ozeltiler membran filitreden (0,2 um) gecirilerek steril
edilmistir. Bu ¢dzeltilerin 100 pl lik miktarlar 6 mm g¢apli bos steril disklere (OXOID
susceptibility Blank disk) emdirilmistir(1mg/disk). Diskler 37 °C da kurutulmus ve
kullanilmistir. Pozitif kontrol olarak OFX=Ofloxacin (10ug/disk), SCF=sulbactam
(30pg)+cefoperazona (75ug) (105 pg/disk) ve NET=Netilmicin, (30pg/disk) standart
antibiyotik diskleri kullanilmistir. Negatif kontrol olarak da sadece ¢oziicii maddenin
emdirildigi diskler kullanilmistir. Mikroorganizmalarin kat1 besiyerlerinde (plak kiiltiir)
uretilmis, 18-24 saatlik taze kiiltiirlerinden 6ze ile alinan koloniler fosfat-tuz tamponu
(Phosphate Buffered Saline=PBS) igerisinde siispanse edilmis ve McFarland 0,5
bulaniklik tiipleriyle kiyaslanarak 10° bakteri/ml lik diliisyon hazirlanmis ve inokulum
olarak da bu sulandirim kullanilmistir. Bakteriler i¢cin Nutrient Agar, funguslar i¢in
PDA igeren petrilerin ylizeyine ekiivyon ¢ubugu kullanilarak ekim yapilmistir. Daha
sonra diskler petrilere uygun sekilde yerlestirilmistir. Bakteriler 37°C da, funguslar ise
35°C da 24-48 saat siireyle inkiibasyona birakilmistir. Inkiibasyon sonunda olusan
inhibisyon zonlarmin c¢aplari milimetrik cetvelle Ol¢lilmiistiir. Calisma iki paralel

yiiriitiilmiis ve sonuglarin aritmetik ortalamalar1 alinmistir.

3.2.4. Etkili bulunan bitki ekstrelerinin Minimal Inhibitor Konsantrasyonu (MIK)

degerlerinin tespiti

¢ Mikrowell diliisyon yontemi

Antimikrobiyal aktivite de@erleri bakimindan etkili bulunan bitki ekstrelerinin MIK
degerleri tespit edilmistir. Ekstrelerin MIK degerleri Sahin ve ark. (2003) tarafindan
belirtilen Mikrowell Dilisyon Yontemi kullanilarak belirlenmistir. Bu amagla

mikroorganizmalarin kat1 besiyerlerinde (plak kiiltlir) tretilmis, 18-24 saatlik taze
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kiiltiirlerinden 6zeyle alinan koloniler icerisinde Nutrient broth (5ml) bulunan tiiplerde
siispanse edilmis ve McFarland 0,5 bulaniklik tiipleriyle kiyaslanarak, 10® bakteri/ml1’lik
diliisyonlar hazirlanmis, inokulum olarak da bu sulandirimlar kullanilmistir. Bitki
oziitlerinin %10’luk dimetilsiilfoksit (DMSO) ile 500 pg/ml diliisyonlar1 hazirlanmistir.
96 kuyucuk (well) iceren ELISA pleytlerin herbir kuyucuguna 95ul Nutrient broth ve
turbiditesi ayarlanmis mikroorganizmalardan Sul eklenmistir. Daha sonra ilk kuyucuga
konsantrasyonu 500ug/ml olacak sekilde ayarlanan oziitlerden 100ul eklenmis ve
pipetleme islemi ile karigtirilmigtir. Daha sonra ilk kuyucuktan 100ul alinarak, 100ul
besiyeri ve mikroorganizma igeren 2. kuyucuga ilave edilmistir (25 pg/200 ml). Bu
islemler sirasiyla 2’den 3’e ve bu islemler 7. kuyucuga kadar 100’er ul alinarak devam
ettirilmistir. Boylece ilk kuyucuktan itibaren 250ug/ml, 125pg/ml, 62,5ug/ml,
31,25pg/ml, 15,625ug/ml ve son olarak altinci kuyucukta 7.8125ug/ml olacak sekilde
dilisyon kullanilmistir. 7. kuyucuga 195ul sivi besiyeri ve turbiditesi ayarlanmis
mikroorganizmalardan 5Sul eklenmistir. Pleyt’in silitunundaki 8. ve son kuyucuk ise
pozitif kontrol (Maxipine pg/ml) olarak kullanilmistir. Daha sonra pleyt calkalayici
inkiibatér de 300 rpm’de 37 Cde 24 saat inkiibasyona birakilmistir. (Giilliice et al.

2003; Barig 2003). Gozle goriilebilen bir lremenin olmadigi en diisiik ekstre
konsantrasyonu MIK olarak degerlendirilmistir (Kara 2002).

3.2.5. Ekstrelerin antioksidan ozelliklerinin belirlenmesi

3.2.5.1. Antioksidan o6zelliklerinin belirlenmesinde kullanilan c¢ozeltiler

e Total Antioksidan Aktivite Tayininde Kullanilan Cozeltiler

a. 0,04 M pH=7,4 fosfat tamponu hazirlanmasi: Dort tablet PBS (Phosphate

Buffered Saline) alinarak destile suda ¢oziildii ve hacmi 200 ml” ye tamamlandi.
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b. Linoleik asit emiilsiyonunun hazirlanmasi: 0,02 M linoleik asit (Fluka 62230)
emiilsiyonu hazirlamak ic¢in 1,242 ml linoleik asit 200 ml pH=7,4 fosfat tamponuna
ilave edildi. Emiilgator olarak Tween-20 ilave edilerek karisim homojenize edildi.

c. %3,5’luk HCI ¢ozeltisinin hazirlanmasi: %35°lik HCI’den 10 ml alinarak 100
ml’ye destile suyla tamamlandi.

d. 20 mM FeCl, ¢ozeltisi hazirlanmasi: 281 mg FeCl,.3/4H,0, %3,5’luk HCI ile
coziilerek hacim ayni ¢ozeltiyle 100 ml’ye tamamlandi.

e. %30’luk NH4SCN ¢o6zeltisinin  hazirlanmasi: 15 gr NH4SCN destile suda
¢oziildi, hacmi 50 ml’ye tamamlandi.

f. BHT c¢ozeltisi (1mg/ml): 10 mg BHT metanolde ¢oziilerek hacmi 10 ml’ye

metanolle tamamlandi.

e DPPH radikali siipiirme aktivitesi tayininde kullanilan ¢ozeltiler

1x10° M DPPH cozeltisi hazirlanmasi: 0,039 g DPPH (1,1-difenil-2-pikril-hidrazil,
Sigma D-9132) 100 ml metanolde ¢6ziildi. DPPH ¢ozeltisi her deneyde taze olarak

hazirlandi.

e Toplam fenolik bilesik miktar: tayinininde kullanmilan c¢ozeltiler

a. NayCOs c¢ozeltisi (%20): 20 gr Na,CO; ¢ozeltisi suda ¢oziilerek hacmi 100 ml’ye
suyla tamamland.
b. Gallik Asit Cozeltisi (Img/ml): 10 mg gallik asit metanolde ¢oziildii ve hacmi 10

ml’ye metanolle tamamlandi.
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3.2.5.2. Total antioksidan aktivite tayini metodu

Antioksidan aktiviteler tiyosiyanat metoduna gore belirlendi (Yildirim ez al., 2000).
Pozitif kontrol olarak ticari bir antioksidan olan BHT (Biitillenmis Hidroksitoluen)
kullanilds. istenilen miktarlara karsilik gelen hacimde numune ¢dzeltisine, toplam hacim
2,5 ml olacak sekilde tampon ¢ozelti (pH 7,4) ilave edildi. Daha sonra 2,5 ml linoleik
asit emiilsiyonu (0,02 M, pH=7,4) ilave ederek 40°C’de karanlikta inkiibasyona
birakildi. Ekstrelerin ve ticari bir antioksidan BHT’nin deney ortamindaki
konsantrasyonlar1 30 pg/ml olacak sekilde ayarlandi. Kontrol olarak, deneylerde
kullanilan miktarda solvent igeren 2,5 ml tampon c¢ozelti ve 2,5 ml linoleik asit
emiilsiyonu karisimi kullanildi. Araliklarla deney tiiplerinden 50°ser ul alind1 ve 2,35 ml
etanol bulunan deney tiiplerine konarak 50 ul Fe™ ¢ozeltisi (20 mM), 50 ul SCN
(%30’luk) ¢ozeltisi ilave edildi. Kor numune, 2,4 ml etanol bulunan deney tiipiine 50 pl
Fe'? cozeltisi, 50 pul SCN™ ¢ozeltisi ilavesiyle elde edildi. Numunelerin 500 nm’deki

absorbanslar1 kore kars1 okundu. Her bir numune 3’er defa test edildi.

3.2.5.3. DPPH radikali siipiiriicii etki tayini metodu

DPPH radikal siipiiriicii etkinin tayini Cakir ve arkadaslarina (2000) gore yapildi.
Numunelerin etanoldeki 3’er ml’lik ¢ézeltisine (etanolda) 1 ml 1x10™ M DPPH ¢ézeltisi
(metanolde) ilave edilerek 30 dakika karanlikta bekletildi. Numunelerin son
konsantrasyonu 50 ve 100 pg/ml olacak sekilde ayarlandi ve 517 nm’de absorbans
Olctildii. Pozitif kontrol olarak yine BHT kullanilmistir. Her bir numune 2’ser tekkiirriir
halinde test edilmistir. Sonuclar asagidaki esitlik kullanilarak % DPPH siipiiriicii etki
olarak ifade edildi.

% DPPH Siipiiriici Etki= ((Kontrol Absorbanst — Numune Absorbansi)/ Kontrol
Absorbansi) x 100
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3.2.5.4. Toplam fenolik bilesik miktar1 tayini metodu

Toplam fenolik bilesik belirleme Singleton ve ark.’na (1999) gore yapildi. Standart
fenolik bilesik olarak gallik asit kullanildi. Once standart grafik ¢izmek amaciyla
Img/ml konsantrasyonda stok gallik asit ¢ozeltisi hazirlandi. Coziicli olarak metanol
kullanild1. Son gallik asit konsantrasyonu 1,3,5,7 ve 10 pg/ml olacak sekilde stok gallik
asit ¢ozeltisinden tiiplere kondu ve hacimler 4 ml’ye saf suyla tamamlandi. Daha sonra
tiiplere 0,25 ml Folin-Ciocalteu Reaktifi (FCR) ve 3 dk. sonra da % 20’lik Na,COs
coOzeltisinden 0,75 ml ilave edildi. Karisim 2 saat siiresince oda sicakliginda calkalandi.
Sonra numunelerin absorbansi 760 nm’de kore karsi okundu. Bu islemler iiger defa

yapildi. Kor olarak, numune yerine destile su iceren test ¢ozeltisi kullanildi.

Ekstrelerdeki toplam fenolik bilesik miktarini belirlemek amaciyla 2 pg/ml stok ekstre
coOzeltileri hazirlandi. Her bir stok ¢ozeltiden son ekstre konsantrasyonu 100 pg/ml
olacak sekilde stok ¢ozeltilerden tiiplere kondu ve hacimleri 4 ml’ye saf suyla
tamamlandi. Daha sonra tiiplere 0,25 ml Folin-Ciocalteu Reaktifi ve 3 dk. sonra da %
20’lik Na,CO; ¢ozeltisinden 0,75 ml ilave edildi. Karisim 2 saat siiresince oda
sicakliginda calkalandi. Sonra numunelerin absorbanst 760 nm’de kore karsit okundu.
Her bir numune 3’er tekerriir halinde test edilmistir. Numunelerin absorbans degerlerine
karsilik gelen gallic asit miktar1 standart grafik yardimiyla tespit edildi ve sonuglar

gallik asit esdegeri (GAE) seklinde ifade edildi.

3.3. istatistiksel Analizler

[statistiksel analizler SPSS/PC paket programi kullanilarak yapilmistirAktiviteler
arasindaki istatistiksel farkliliklar1 ortaya koymak igin sonuglara varyasyon analizi

uygulandi ve 0,05’ten kiiciik olan degerler istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. ARASTIRMA BULGULARI

4.1. Bitki Ekstrelerinin Antimikrobiyal Aktiviteleri

Metod kisminda verilen ekstraksiyon yontemleri ile elde edilen 25 bitki tiiriine ait su,
aseton, etanol ve kloroform ekstrelerinin 10 bakteri ve 1 fungus tiirii iizerindeki

antimikrobiyal aktiviteleri belirlenmistir.

4.1.1. Bitkilerin Saf Su Ekstrelerinin Antimikrobiyal Aktiviteleri

25 bitki tiirline ait demleme usulii ile elde edilen saf su ekstrelerinin 11 mikroorganizma
tizerindeki antimikrobiyal aktiviteleri Cizelge 4.1°de verilmistir. Bu ¢izelgede
gorildiigl gibi toplam 25 ekstreden 4’ii antimikrobiyal aktivite gostermis, geriye kalan
21 ekstrenin ise etkisiz oldugu bulunmustur. Su ekstreleri i¢inde maksimum
antimikrobiyal aktiviteyi Thymus fallax (kekik) tiiriine ait ekstre gdstermis olup 11 mm
biiyiikliigiinde zon olusturmustur. Bunu sirasiyla Ziziphora clinopodioides ( Keklik otu)
Capsella bursa pastoris (Coban cantasi) ve Achillea millefolium (Civan pergemi)

ekstreleri takip etmektedir.

Test mikroorganiznalarinin igerisinde su ekstrelerine karsi en duyarli bakterilerin
B.megaterium, S.aureus ve B.subtilis oldugu belirlenmistir. Sadece saf suyun
emdirilmesiyle hazirlanan negatif kontrollerin ise, test mikroorganizmalarin higbiri

tizerinde inhibisyon zonu olusturmadig1 gorilmiistiir.
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Cizelge 4.1.Bitkilerin saf su ekstrelerinin test mikroorganizmalar {izerindeki
antimikrobiyal aktiviteleri

Inhibisyon Zonunun Cap1 (mm)

S SR

5 § = 2 8 § o oz

X 2 “ S N = = g N S

5 = 3 S S - = g 3 g 3

¥ £ 3 £ ¥ 5 5 ¥ ¥ 2 2

g 2 3 & EN S g 5 ], T S
Bitkiler ST R T SV S N X o g O
Ac. biebersteinii — — — — — — — — —_ _
Ar. dracunculus — — — — — - — — — — _
Ac. millefolium 5 7 — — — — — — — - —
Al pallida — — — — — — — — — — -
Ar. santonicum — — — — — — — — - —_ _
Ar. spicigera — — — — — — — — — — —
C. bursa pastoris 8 — — 8 — — — 9 — — _

Cr. orientalis — — — — — — — — — — —
E. tenuifolia — — — — — — — — — — -
H. heterophyllum — — — — — — — — — — —
H. hyssopifolium — — — — — — — — — — —
H. scabrum — — — — — — — — — — —
N. rasemosa — — — — — — — — — — —
S. brachyantha — — — — — — — — — — -
S. candidissima — — — — — — — — — — —
S. hydrangea — — — — — — — — — — -
St. lavandulifolia — — — — — — — — — — —
St. recta — — — — — — — — — — —
S. verticillata — — — — — — — — — — —
Ta. aucheranum — — — — — — — — — — —
Ta. chiliophyllum — — — — — — — — — — -
T. fallax 7 8 11 — 5 — — — — — _

Te. orientale — — — — — — — — - - —

Te. polium — — — — — — — — — — -
Z. clinopodioides — — 10 — — — — — — — -
Negatif kontrol — — — — — — — — — — -
Pozitif kontrol 10 32 25 12 13 21 12 25 11 20 18

SCF OFX OFX OFX OFX SCF OFX SCF OFX NET Nis

OFX=0floxacin (10ng/disk) SCF=sulbactam (30pg)+cefoperazona (75ug) (105ug/disk)
NET=Netilmicin, (30pg/disk) pozitif kontrol olarak standart antibiyotik diskleri kullanilmistir (Oxoid).
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4.1.2. Bitkilerin Etanol Ekstrelerinin Antimikrobiyal Aktiviteleri

25 bitki tiirline ait etanol ekstrelerinin test mikroorganizmalar {izerindeki antimikrobiyal

aktiviteleri Cizelge 4.2°de verilmistir.

Cizelge 4.2°de gorildiigli gibi toplam 25 ekstreden 16’s1 test mikroorganizmalari
tizerinde antimikrobiyal aktivite gdstermistir. Etanol ekstreleri icerisinde maksimum
antimikrobiyal aktiviteyi Ziziphora clinopodioides (keklik otu) tiirine ait ekstre
gostermis olup, 30 mm biiylikliiglinde inhibisyon zonu olusturmustur. Bunu sirasiyla
Hypericum heterophyllum (koyun kiran otu), Hypericum hyssopifolium, Hypericum
scabrum (mayasil otu), 7. chiliophyllum ekstreleri takip etmektedir. Etanol ekstreleri
igerisinde, etki spektrumu en genis olan bitkinin Ziziphora clinopodioides (keklik otu)
oldugu ve bu ekstrenin test mikroorganizmalarinin tiimii {izerinde inhibisyon zonu
olusturdugu belirlenmistir. Test mikroorganizmalar igerisinde, etanol ekstrelerine en
duyarlh tiirlerin ise sirasiyla Bacillus megaterium, Proteus vulgaris, Staphylococcus
aureus, Bacillus subtilis olduklar1 gozlenmistir. Sadece etanoliin emdirilmesiyle
hazirlanan negatif kontrol diskler, test mikroorganizmalarinin higbiri {izerinde

inhibisyon zonu olusturmadigr goriilmiistiir.



50

Cizelge 4.2.Bitkilerin etanol ekstrelerinin test mikroorganizmalar1 tizerindeki
antimikrobiyal aktiviteleri

Inhibisyon Zonunun Cap1 (mm)

S .8

E Y S -2 NS § § Q g
5§ % S T f 0§ 0§ 3
SN S A -
s > 3 N = S S 5 S, S S
Bitkiler T R TR N ~ M & N X o] O
Ac. biebersteinii 9 — — 7 10 — — _ _ _ _
Ar. dracunculus — — — — — — — — — — _
Ac. millefolium 9 — — — 10 — — _ _ _ _
Al pallida — — — — — — — — — — _
Ar. santonicum 8 — — 8 9 — — — _ _ _
Ar. spicigera — — — — — — — — — _ _
C. bursa pastoris — — — — — — — — — — _
Cr. orientalis — — — — — — — — — — _
E. tenuifolia 13 10 — — — — — — — _ _
H. heterophyllum 16 — 13 — — — — — 16 — _
H. hyssopifolium 15 12 — — 15 — — — - — —
H. scabrum — 10 11 — 15 — — — — _ _
N. rasemosa 10 — — — 9 — — — _ _ _
S. brachyantha — — — — — — — — — — _
S. hydrangea — — — — 9 — — — — _ —
St. lavandulifolia 9 — 12 — — — — — - — —
S. candidissima — — — — — — — — — — _
St. recta — — — — — — — — — — _
S. verticillata — — — — — — — — — _ —
Ta. aucheranum 11 — 9 — 13 — — — — _ _
Ta. chiliophyllum 15 — — — 12 — 8 — — — _
Te. orientale 10 8 — — — — — — — — —
Te. polium 12 — 9 — — — — — - — —
T. fallax 10 — 13 — 10 — — — — — _
Z. clinopodioides 20 16 13 11 30 10 12 12 12 10 10
Negatif kontrol — — — — — — — — - — —
Pozitif kontrol 10 32 25 12 13 21 12 25 11 20 18
SCF OFX OFX OFX OFX SCF OFX SCF OFX NET Nis

OFX=0floxacin (10ng/disk) SCF=sulbactam (30pg)+cefoperazona (75ug) (105ug/disk)

NET=Netilmicin, (30pg/disk) pozitif kontrol olarak standart antibiyotik diskleri kullanilmistir (Oxoid).
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4.1.3. Bitkilerin Aseton Ekstrelerinin Antimikrobiyal Aktiviteleri

25 bitki tiirtine ait aseton ekstrelerinin mikroorganizmalar {izerindeki antimikrobiyal
aktiviteleri sirasiyla Cizelge 4.3’de verilmistir. Bu cizelgede goriildiigii gibi 25 bitki
ekstresinin 17°si antimikrobiyal aktivite gostermistir. Aseton ekstreleri igerisinde
maksimum antimikrobiyal aktivite 35 mm biiyiikligiinde inhibisyon zonu ile Ziziphora
cilinopodioides (Keklik otu) tiirline aittir. Bunu sirasiyla Thymus fallax (kekik),
Artemisia dracunculus (tarhin), Hypericum heterophyllum (koyun kiran otu) ve Salvia
hydrangea bitkileri takip etmektedir. Aseton ekstreleri igerisinde etki spektrumu en
genis olan bitkinin Ziziphora cilinopodioides (keklik otu) oldugu ve bu ekstrenin test
mikroorganizmalarinin tiimii lizerinde inhibisyon zonu olusturdugu belirlenmistir. Test
mikroorganizmalar1 icerisinde aseton ekstrelerine en duyarli tlirlerin ise sirasiyla
Proteus vulgaris, Bacillus megaterium, Bacillus subtilis olduklar1 belirlenmistir.
Sadece aseton emdirilmesiyle hazirlanan  negatif kontrol  diskler, test
mikroorganizmalarinin higbiri lizerinde antimikrobiyal aktiviteye sahip olmadig: tespit

edilmistir.
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Cizelge 4.3.Bitkilerin aseton ekstrelerinin test mikroorganizmalar1 tizerindeki
antimikrobiyal aktiviteleri

Inhibisyon Zonunun Cap1 (mm)
g S

B 9 S -2 '\S § § Q g
Bitkiler R T -
< S S = = = ) 3 S S
s 85 § & f 8 § § & 3 %
S T T e O - R
A. biebersteinii 12 9 — — 12 — — _ _ _ _
A. dracunculus — — — — — — — — — 23 —
A. millefolium 9 — — — 11 — — — — _ _
A. pallida — — — — — — — — — — _
A. santonicum 14 — — — 13 — 8 — _ _ _
A. spicigera 10 — — — 10 — — — — — 14
C. bursa pastoris — — — — — — — — — — _
Cr. orientalis — — — — — — — — — — _
E. tenuifolia — — — — — — — — — — —
H. heterophyllum 17 — — — 20 — — _ _ _ _
H. hyssopifolium 14 — — 13 11 — — — — _ _
H. scabrum 8 13 11 — 17 — — — — — —
N. rasemosa — — — — — — — — — — —
S. brachyantha — 12 — — — — — 10 — _ _
S. hydrangea — — — — 20 — _ _ _ _ _
S. lavandulifolia — — — — — — — — — — _
S. candidissima — — — — — — — — — _ _
S. recta 7 — — — 11 — — 9 _ _ _
S. verticillata — — — — 7 — — — _ _ _
T. aucheranum — 13 — 12 — 9 — _ — _
T. chiliophyllum — — — — 12 — — — — — _
T. orientale — — — — — — — — — — _
T. polium 10 — — — 10 — — — _ _ _
T. fallax — 10 8 10 23 — 12 11 12 10 —
Z. clinopodioides 25 12 10 10 35 13 15 13 13 11 17
Negatif kontrol — — — — — — — — — — _
Pozitif kontrol 10 32 25 12 13 21 12 25 11 20 IS
SCF OFX OFX OFX OFX SCF OFX SCF OFX NET Nis

OFX=0floxacin (10pg/disk) SCF=sulbactam (30pg)+cefoperazona (75ug) (105pug/disk)

NET=Netilmicin, (30pg/disk) pozitif kontrol olarak standart antibiyotik diskleri kullanilmistir (Oxoid).
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4.1.4. Bitkilerin Kloroform Ekstrelerinin Antimikrobiyal Aktiviteleri

25 bitki tiirtine ait kloroform ekstrelerinin test mikroorganizmalar1 iizerindeki

antimikrobiyal aktiviteleri Cizelge 4.4°de verilmistir.

Cizelge 4.4’de goriildiigli gibi toplam 25 ekstreden 14’ {iniin test mikroorganizmalari
tizerinde antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu goriilmistiir. Kloroform ekstreleri
icerisinde maksimum antimikrobiyal aktiviteyi Ziziphora clinopodioides (keklik otu)
tiirline ait ekstre gostermis olup 35 mm biiyiikliiglinde inhibisyon zonu olusturmustur.
Bunu sirasiyla Artemisia dracunculus (tarhin), Hypericum hyssopifolium, Hypericum
heterophyllum ve Salvia hydrangea ekstreleri takip etmektedir. Kloroform ekstreleri
icerisinde etki spektrumu en genis olan yine Ziziphora clinopodioides (keklik otu)
bitkisinin oldugu belirlenmistir. Bunu sirasiyla Thymus fallax (kekik), Artemisia
santonicum (Deniz yavsani) ve Hypericum scabrum (Mayasil otu) bitki ekstrelerinin

izledigi goriilmistiir.

Test mikroorganizmalar igerisinde, kloroform ekstrelerine en duyarh tiirlerin sirastyla
Proteus vulgaris, Bacillus megaterium olduklar1 Staphylococcus aureus ve Bacillus
subtilis bakterilerinin ise yaklasik duyarliliga sahip olduklar1 belirlenmistir. Yine,
sadece kloroformun emdirilmesiyle hazirlanan negatif kontrol diskler, test

mikroorganizmalarin higbiri izerinde antimikrobiyal etki gostermemistir.
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Cizelge 4.4. Bitkilerin kloroform ekstrelerinin test mikroorganizmalar1 iizerindeki
antimikrobiyal aktiviteleri

Inhibisyon Zonunun Cap1 (mm)

S .3

5 2 S -2 E § § Q g
Bitkiler s £ ¢ § 08 0% % 5 ¢ B

v S 0 £ ¥ 5 & ¥ ¢ 2 2

s 5 8] ¥ BN ) N S Q, 3 S

S R T U RV N L B
A. biebersteinii 11 8 — — 11 _ — _ _
A. dracunculus — — — — — — — — 23 _
A. millefolium 9 — — — 11 — — — — _ _
A. pallida — — — — — — — — — — _
A. santonicum 13 — — — 14 — 9 — — — 12
A. spicigera 10 — — — 11 — — — — — 14
C. bursa pastoris — — — 8 — — — — — — _
Cr. orientalis — — — — — — — — — — —
E. tenuifolia — — — — — — — — — — _
H. heterophyllum 17 — — — 20 — — — — — _
H. hyssopifolium 22 10 — — 20 — — — — — _
H. scabrum 13 9 10 — 14 — — — _ _ _
N. rasemosa — — — — — — — — — _ _
S. brachyantha — — — — — — — — — — _
S. hydrangea — — — — 20 — — — — — —
S. lavandulifolia — — — — — — — — — — _
S. candidissima — — — — — — — — — — —
S. recta — — — — — — — — — — —
S. verticillata — — — — — — — — — — —
T. aucheranum 13 — 12 — 10 — — — — _ _
T. chiliophy!lum 12 — 9 — 12 — — — — _ _
T. orientale — — — — — — — — — — _
T. polium — — — — — — — — — — _
T. fallax 10 — — — 15 12 — 10 9 — —
Z.clinopodioides 25 12 10 — 35 13 15 13 10 11 17
Negatif kontrol — — — — — — — — — _ _
Pozitif kontrol 10 32 25 12 13 21 12 25 11 20 18

SCF OFX OFX OFX OFX SCF OFX SCF OFX NET Nis.

OFX=0floxacin (10png/disk) SCF=sulbactam (30ug)+cefoperazona (75ug) (105pg/disk)

NET=Netilmicin, (30pg/disk) pozitif kontrol olarak standart antibiyotik diskleri kullanilmistir (Oxoid).
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B.megaterium

B.subtilis

Sekil 4.1. Bitki ekstrelerinin test mikroorganizmalar iizerinde olusturduklar: inhibisyon

zonlar1

A- B- Petride disk dizilimini gosteren diagram

1. A. santonicum 2. Z. clinopodioides 3. H. Heterophyllum 4. Kontrol 5. Antibiyotik diski 6.
C. bursa pastoris 7. H. hyssopifolium 8. H. scabrum

a. Etanol b. Kloroform
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P.vulgaris

Sekil 4.1.(devam) Bitki ekstrelerinin test mikroorganizmalar iizerinde olusturduklar

inhibisyon zonlar1

A-B-Petride disk dizilimini gosteren diagram
3. T. fallax 4. Kontrol

1. H. heterophyllum 2. T. Polium
7. Z. clinopodioides 8. H. scabrum

5. Antibiyotik diski 6. C. bursa pastoris

c.Aseton
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4.2. Bitki Ekstrelerinin Test Mikroorganizmalar Uzerindeki Minimal Inhibitor

Konsantrasyonu (MiK) Degerleri

Aragtirmamizda, ayrica test mikroorganizmalar {izerinde etki spektrumu genis olan ve
en az bir bakteri lizerinde 16 mm ve daha yiiksek inhibisyon zonu olusturabilen
ekstrelerin MIK degerleri tespit edilmistir. Ancak bitkilerin saf su ekstreleri ok diisiik
antimikrobiyal aktivite 6zelligi gosterdiginden MIK degerleri belirlenmistir. Kloroform
ekstrelerine ait 5 (Ziziphora clinopodioides, Artemisia dracunculus , Salvia hydrangea,
Hypericum hyssopifolium, Hypericum heterophyllum), etanol ekstrelerine ait 2
(Ziziphora clinopodioides ve Hypericum heterophyllum), aseton ekstrelerine ait 6
(Hypericum scabrum, Hypericum heterophyllum, Artemisia dracunculus, Salvia
hydrangea, Ziziphora clinopodioides, Thymus fallax) 6rnek olmak iizere toplam 13
ornegin MIK degerleri tespit edildi ve sonuglar Cizelge 4.5-11°de verilmistir. Cizelgeler
incelendiginde bitkilerin etanol, aseton ve kloroform ekstrelerinin MIK degerlerinin
hepsinde en iyi (en diisiik) degerlerin 31,25-62,5 pg/ml oldugu belirlenmistir. Aseton
ekstrelerine ait MIK degerlerine bakildiginda Cizelge 4.5-7 en iyi (en diisiik) MIK
degerinin 31,25 pg/ml oldugu, bu degeri ise A. dracunculus bitkisinin E.cloacae
bakterisi ve Z.clinopodiodies bitkisinin P.vulgaris bakterisi ilizerinde gosterdigi tespit

edilmistir.

Kloroform ve alkol ekstrelerine ait MIK degerlerinde ise Z. clinopodioides bitkisinin
P.vulgaris bakterisi iizerinde en iyi (en diisiik) (31,25 pg/ml) MIK degeri gosterdigi
bulunmustur. Biitiin bitkiler igerisinde Z. clinopodioides ‘in hem aseton, hem kloroform
ve hemde etanol ekstrelerinin en diisik MIK degerine (31,25 ug/ml) sahip oldugu
belirlenmistir. Pozitif kontrol olarak kullanilan standart antibiyotik (Maxipine pg/ml)
icin MiK degerleri 15,62-125 pg/ml araligindadur.
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Cizelge 4.5. Ziziphora clinopodioides ve Thymus fallax’in aseton ekstresinin test

mikroorganizmalari iizerindeki antimikrobiyal aktiviteleri ve MIK degerleri

Test mayasi ve Ziziphora Thymus
Antibiyotikler
bakteriler cilinopodioides fallax
b b b b a MIC*
Maya DD” |MIC” | DD’ | MIC DD o
(Maxipine)
Candida albicans-A117| — — — — — —
Bakteriler
Bacillus megaterium 25 62,5 | — 10 (SCF) 15,62
Bacillus subtilis 12 250 | 10 | 250 | 25(0OFX) 62,50
20
Enterobacter cloacae 11 250 10 | 250 (NET) 31.25
Escherichia coli 13 125 | — | 250 | 32(OFX) 31,25
Klebsiella pneumoniae 13 250 | 12 | 250 | 12(OFX) 125
Proteus vulgaris 35 31,25 23 | 62,5 | 13(OFX) 125
Proteus mirabilis 15 125 | 12 | 250 | 12(OFX) 125
Staphylococcus aureus 10 250 8 — | 2I(SCF) 62,50
Streptococcus 10 | 250 | 10 | 250 | 11(OFX)| 62,50
pyogenes
Salmonella enteritidis 13 125 11 250 | 25(SCF) 62,50

‘DD : OFX=0Ofloxacin (10pg/disk), SCF=sulbactam (30pg)+cefoperazona (75ug) (105 pg/disk) ve
NET=Netilmicin, (30pg/disk) pozitif kontrol olarak standart antibiyotik diskleri kullanilmistir
(Oxoid).

DD" :Bitkilerin aseton oziitlerinin (1000ug/disk) emdirilmesiyle disklerin ¢evresindeki inhibisyon zon

¢aplar mm olarak olgtilmiistiir.

MIC": Bitkilerin aseton ekstrelerinin minimal inhibisyon konsantrasyonu (ug/mL)

? MIC= Maxipine (pg/mL) pozitif kontrol olarak standart antibiyotik kullanilmigtir. (Sigma).

— : Test edilmemistir.
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Cizelge 4.6. Artemisia dracunculus ve Salvia hydrangea ° nin aseton ekstresinin test

mikroorganizmalari iizerindeki antimikrobiyal aktiviteleri ve MIK degerleri

Test mayasi ve bakteriler | A.dracunculus | S.hydrangea Antibiyotikler
b b b b a MIC
Maya DD’ | MIC® | DD’ | MIC DD o
(Maxipine)
Candida albicans-A117 — — — — — —
Bakteriler
Bacillus megaterium — — — — | 10 (SCF) 15,62
Bacillus subtilis — — — — | 25(0OFX) 62,50
Enterobacter cloacae 23 31,25 | — — (NZ]ST) 31,25
Escherichia coli — — — — | 32(OFX) 31,25
Klebsiella pneumoniae — — — — | 12(OFX) 125
Proteus vulgaris — — 20 | 62,5 | 13(OFX) 125
Proteus mirabilis — — — — | 12(OFX) 125
Staphylococcus aureus — — — — | 21(SCF) 62,50
Streptococcus pyogenes — — — — | 11(OFX) 62,50
Salmonella enteritidis — — — — | 25(SCF) 62,50

‘DD : OFX=0floxacin (10pg/disk), SCF=sulbactam (30png)+cefoperazona (75ng) (105 pg/disk) ve
NET=Netilmicin, (30pg/disk) pozitif kontrol olarak standart antibiyotik diskleri kullanilmistir (Oxoid).
DD’ :Bitkilerin aseton dziitlerinin (1000pug/disk) emdirilmesiyle disklerin ¢evresindeki inhibisyon zon
¢aplar mm olarak olgtilmiistiir.

MIC": Bitkilerin aseton ekstrelerinin minimal inhibisyon konsantrasyonu (ug/mL)

? MIC= Maxipine (pg/mL) pozitif kontrol olarak standart antibiyotik kullanilmigtir. (Sigma)

— : Test edilmemistir.
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Cizelge 4.7. Hypericum heterophyllum ve Hypericum scabrum’ un aseton ekstresinin
test mikroorganizmalari iizerindeki antimikrobiyal aktiviteleri ve MIK degerleri

Test mayas1 ve Hypericum Hypericum
Antibiyotikler
bakteriler heterophyllum scabrum

b b b b a MIC*

Maya DD’ | MIC DD’ | MIC DD o

(Maxipine)
Candida albicans-A117 | — — — — — —
Bakteriler

Bacillus megaterium 17 125 8 — | 10 (SCF) 15,62
Bacillus subtilis — — 13 250 | 25(0FX) 62,50
Enterobacter cloacae — — — — | 20 (NET)| 31,25
Escherichia coli — — — — | 32(0OFX) 31,25

Klebsiella pneumoniae | — — — — | 12(OFX) 125

Proteus vulgaris 20 62,5 17 125 | 13(OFX) 125

Proteus mirabilis — — — — | 12(OFX) 125
Staphylococcus aureus | — — 11 250 | 21(SCF) 62,50
Streptococcus pyogenes | — — 13 250 | 11(OFX) 62,50
Salmonella enteritidis — — — — | 25(SCF) 62,50

‘DD : OFX=0floxacin (10pg/disk), SCF=sulbactam (30pg)+cefoperazona (75ug) (105 pg/disk) ve
NET=Netilmicin, (30pg/disk) pozitif kontrol olarak standart antibiyotik diskleri kullanilmigtir
(Oxoid).

DD’ :Bitkilerin aseton dziitlerinin (1000pug/disk) emdirilmesiyle disklerin ¢evresindeki inhibisyon zon

¢aplar mm olarak olgtilmiistiir.

MIC": Bitkilerin aseton ekstrelerinin minimal inhibisyon konsantrasyonu (ug/mL)

* MIC= Maxipine (ug/mL) pozitif kontrol olarak standart antibiyotik kullanilmigtir. (Sigma)
— : Test edilmemistir.
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Cizelge 4.8. Ziziphora clinopodioides’un kloroform ekstresinin test mikroorganizmalari
tizerindeki antimikrobiyal aktiviteleri ve MIK degerleri

Test mayas1 ve bakteriler | Ziziphora clinopodioides Antibiyotikler
. b . MIC?

Maya DD MIC DD (Maxipine)
Candida albicans-A117 17 125 — —
Bakteriler
Bacillus megaterium 25 62.5 10 (SCF) 15,62
Bacillus subtilis 12 250 25(0FX) 62,50
Enterobacter cloacae 11 125 (NzF?T) 31,25
Escherichia coli 13 125 32(0OFX) 31,25
Klebsiella pneumoniae 13 125 12(OFX) 125
Proteus vulgaris 35 31,25 13(OFX) 125
Proteus mirabilis 15 125 12(OFX) 125
Staphylococcus aureus 10 250 21(SCF) 62,50
Streptococcus pyogenes 10 250 11(OFX) 62,50
Salmonella enteritidis 13 125 25(SCF) 62,50

“DD : OFX=0floxacin (10pg/disk), SCF=sulbactam (30ug)+cefoperazona (75ug) (105 pg/disk) ve
NET=Netilmicin, (30pg/disk) pozitif kontrol olarak standart antibiyotik diskleri kullanilmistir
(Oxoid).

DD" :Bitkilerin aseton oziitlerinin (1000ug/disk) emdirilmesiyle disklerin ¢evresindeki inhibisyon zon

caplar mm olarak dl¢tilmiistiir.

MIC”: Bitkilerin aseton ekstrelerinin minimal inhibisyon konsantrasyonu (pug/mL)

* MIC= Maxipine (ug/mL) pozitif kontrol olarak standart antibiyotik kullanilmigtir. (Sigma)
— : Test edilmemistir.
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Cizelge 4.9. Artemisia dracunculus ve Salvia hydgangea’ nin kloroform ekstresinin test
mikroorganizmalari iizerindeki antimikrobiyal aktiviteleri ve MIK degerleri

Test mayasi ve e
bakteriler A.dracunculus | S.hydrangea Antibiyotikler
Maya DD’ | MIC* | DD | MIC® | “DD MIC
(Maxipine)
Candida albicans-A117 | — — — — — —
Bakteriler
Bacillus megaterium — — — — | 10 (SCF) 15,62
Bacillus subtilis — — — — | 25(0FX) 62,50
20
Enterobacter cloacae 23 62,5 — — (NET) 31,25
Escherichia coli — — — — | 32(OFX) 31,25
Klebsiella pneumoniae | — — — — | 12(OFX) 125
Proteus vulgaris — — 20 | 62,5 | 13(OFX) 125
Proteus mirabilis — — — — | 12(OFX) 125
Staphylococcus aureus | — — — — | 21(SCF) 62,50
Streptococcus o o o — | 11(0Fx) 62.50
pyogenes
Salmonella enteritidis — — — — | 25(SCF) 62.50

‘DD : OFX=0floxacin (10pg/disk), SCF=sulbactam (30pg)+cefoperazona (75ug) (105 pg/disk) ve
NET=Netilmicin, (30pg/disk) pozitif kontrol olarak standart antibiyotik diskleri kullanilmistir
(Oxoid).

DD’ :Bitkilerin aseton dziitlerinin (1000pug/disk) emdirilmesiyle disklerin ¢evresindeki inhibisyon zon

¢aplar mm olarak olgtilmiistiir.

MIC”: Bitkilerin aseton ekstrelerinin minimal inhibisyon konsantrasyonu (ug/mL)

* MIC= Maxipine (ug/mL) pozitif kontrol olarak standart antibiyotik kullanilmigtir. (Sigma)
— : Test edilmemistir.
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Cizelge 4.10. Hypericum hyssopifolium ve Hypericum heterophyllum’nin kloroform
ekstresinin test mikroorganizmalar1 iizerindeki antimikrobiyal aktiviteleri ve MIK
degerleri

Test mayas1 ve bakteriler h)IZJs} 107 ;’;lem hei[:ﬁ) e[:;ljflll’Zm Antibiyotikler
Maya pD” | MIC* | DD | MICP “DD (Mﬁgﬂe)
Candida albicans-A117 — — — — — —
Bakteriler

Bacillus megaterium 22 | 62,5 | 17 62,5 |10 (SCF) 15,62
Bacillus subtilis 10 250 | — — 25(0FX) 62,50
Enterobacter cloacae — — — — (N%QF) 31,25
Escherichia coli — — — — 32(0OFX) 31,25
Klebsiella pneumoniae — — — — 12(OFX) 125
Proteus vulgaris 20 62,5 | 20 62,5 13(OFX) 125
Proteus mirabilis — — — — 12(OFX) 125
Staphylococcus aureus — — — — 21(SCF) 62,50
Streptococcus pyogenes — — — — 11(OFX) 62,50
Salmonella enteritidis — — — — 25(SCF) 62,50

‘DD : OFX=0floxacin (10pg/disk), SCF=sulbactam (30pg)+cefoperazona (75ug) (105 pg/disk) ve
NET=Netilmicin, (30pg/disk) pozitif kontrol olarak standart antibiyotik diskleri kullanilmistir
(Oxoid).

DD’ :Bitkilerin aseton dziitlerinin (1000pug/disk) emdirilmesiyle disklerin ¢evresindeki inhibisyon zon

¢aplar mm olarak olgtilmiistiir.

MIC": Bitkilerin aseton ekstrelerinin minimal inhibisyon konsantrasyonu (ug/mL)

* MIC= Maxipine (pg/mL) pozitif kontrol olarak standart antibiyotik kullanilmigtir. (Sigma)
— : Test edilmemistir.
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Cizelge 4.11. Ziziphora clinopodioides ve Hypericum heterophyllum’ un etanol
ekstresinin test mikroorganizmalar1 iizerindeki antimikrobiyal aktiviteleri ve MIK
degerleri

Ziziphora Hypericum

Test mayas1 ve bakteriler Antibiyotikler
clinopodioides \eterophyllum

b b b b | a MIC*

Maya DD’ |MIC DD” |MIC DD o
(Maxipine)

Candida albicans-A117 10 250 — — — —
Bakteriler
Bacillus megaterium 20 62,5 16 125 (SICOF) 15,62
Bacillus subtilis 16 62,5 — — | 25(0FX) 62,50
Enterobacter cloacae 10 250 — — (NzF?T) 31,25
Escherichia coli 10 — — — | 32(0FX) 31,25
Klebsiella pneumoniae 12 250 16 | 62,5 |12(OFX) 125
Proteus vulgaris 30 32,5 — — | 13(OFX) 125
Proteus mirabilis 12 125 — — | 12(OFX) 125
Staphylococcus aureus 13 125 13 125 | 21(SCF) 62,50
Streptococcus pyogenes 11 250 — — | 11(OFX) 62,50
Salmonella enteritidis 12 125 — — | 25(SCF) 62,50

“DD : OFX=0floxacin (10pg/disk), SCF=sulbactam (30ug)+cefoperazona (75ug) (105 pg/disk) ve
NET=Netilmicin, (30pg/disk) pozitif kontrol olarak standart antibiyotik diskleri kullanilmistir
(Oxoid).

DD" :Bitkilerin aseton oziitlerinin (1000ug/disk) emdirilmesiyle disklerin ¢evresindeki inhibisyon zon

caplar mm olarak dl¢tilmiistiir.

MIC”: Bitkilerin aseton ekstrelerinin minimal inhibisyon konsantrasyonu (ug/mL)

* MIC= Maxipine (ng/mL) pozitif kontrol olarak standart antibiyotik kullanilmigtir. (Sigma)
— : Test edilmemistir.
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4.3. Bitki Ekstrelerinin Total Antioksidan Aktivite Tayini Sonuclari

Antioksidan etki testleri 20 bitki Orne§imizin su, etanol ve aseton ekstrelerinin

konsantrasyonlari iizerinde yliriitiilmiis ve sonuclar Sekil 4.2 - 10’da 6zetlenmistir.

Antioksidan aktivite tayini tiyosiyanat metoduna gore yapildi. Bu metoda gore linoleik
asit emiilsiyonu sabit sicaklikta (40°C) ve karanlikta otooksidasyona birakilir. Yaglarin
oksidasyonu sirasinda peroksitler olusmaktadir. Tiyosiyanat metodu ortamdaki
peroksitlerin miktarinin UV goriiniir bolge spektrofotometresinde belirli bir dalga
boyunda miktarinin 6l¢limii esasina dayanir. Zamanla linoleik asit oksidasyonu sonucu
peroksitlerin miktar1 artar, fakat belirli bir siire sonra peroksitlerin miktarinda azalma
gozlenir. Clinkii peroksitler de bagka iirlinlere doniismektedir. Linoleik asit emiilsiyonu
inkiibasyona birakildiktan sonra, degisik zaman araliklarinda emiilsiyondan 6rnek
alarak, 6rnege Fe™ ve SCN ilave edilir. Peroksitler Fe™’yi Fe™’e yiikseltger. Fe™ de
SCN" ile reaksiyona girerek, 500 nm’de maksimum absorbans veren Fe(SCN)™
kompleksi olusturur. Absorbanstaki artis peroksit miktartyla dogru orantilidir. Bu
sebeple, antioksidan madde ihtiva eden ekstrelerin linoleik asit emiilsiyonundaki
absorbans miktar1 azalirken, antioksidan ihtiva etmeyen ekstrelerin linoleik asit

emiilsiyonundaki absorbans miktar1 daha fazladir.

Calismamizda yiiksek antioksidan aktiviteler Z. clinopodiodes etanol ve aseton
ekstreleri, S.candidissima aseton, A.santonicum aseton, etanol ve su, A.spicigera su, T.
fallax aseton ve su, E.tenuifolia etanol, H.hyssopifolium su ve aseton, H.scabrum su,
H.heterophyllum su ve etanol, S.verticillata su ekstrelerinde gézlenmis olup, BHT ticari
antioksidan maddesine yakin absorbas gostermislerdir (Sekil 4.2., 4.4., 4.5., 4.6., 4.7.,
4.8., 4.9, 4.10). Diislik antioksidan aktivitelerin ise C.orientalis, A.pallida (Sekil 4.3.),
S.hydrangea (Sekil 4.4.), A.dracunculus su  (Sekil 4.5.), A.millefolium aseton,
A.biebersteinii aseton ve etanol (Sekil 4.10), S.brachyantha su aseton ve etanol (Sekil
4.9.), T.aucheranum etanol ve aseton (Sekil 4.6.), A.millefolium aseton (Sekil 4.10),

C.bursa pastoris su ve etanol ekstrelerinde gézlenmistir.
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Sekil 4.2. C. bursa pastoris, Z. clinopodiodes ve T. chillophyllum bitkilerinin su etanol ve aseton ekstrelerinin antioksidan aktiviteleri
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Sekil 4.3. C. orientalis ve A. pallida bitkilerinin su, etanol ve aseton ekstrelerinin antioksidan aktiviteleri
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Sekil 4.4. S.hydrangea ve S.candidissima bitkilerinin su etanol ve aseton ekstrelerinin antioksidan aktiviteleri
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Sekil 4.5.4.dracunculus A.santonicum ve A.spicigera bitkilerinin su etanol ve aseton ekstrelerinin antioksidan aktiviteleri
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Sekil 4.6. T. fallax, T.aucheranum ve E.tenuifolia bitkilerinin su etanol ve aseton ekstrelerinin antioksidan aktiviteleri
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25 —>— Kontrol —B— H. scabrum-Su
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Sekil 4.7.H.scabrum ve H. hyssopifolium bitkilerinin su etanol ve aseton ekstrelerinin antioksidan aktiviteleri
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Sekil 4.8. Hypericum heterophyllum bitkisinin su etanol ve aseton ekstrelerinin antioksidan aktivitesi




73

55 - —>¢— Kontrol —B8— S.verticillata-Su
—O— S.verticillata-Etanol —&— S.veticillata-Aseton
--8- - S.brachyantha-Su - - - - S.brachyantha-Etanol
- - A- - S.brachyantha-Aseton —@— BHT
2,0 - N
E 15 -
S
N
g
<
2
2 1,0 +
0,5
0,0
0 50 100 150 200 250 300 350
Inkiibasyon Siiresi (Saat)

Sekil 4.9. S. brachyantha ve S. verticillata bitkisinin su etanol ve aseton ekstrelerinin antioksidan aktivitesi
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Sekil 4.10. A. biebersteinii ve A. millefolium bitkisinin su etanol ve aseton ekstrelerinin antioksidan aktivitesi
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4.4. DPPH Radikali Siipiiriicii Etki Tayini Sonuclari

Antioksidan maddelerin antioksidan oOzelliklerinden bir tanesi de, ortamda olusan
radikalleri stiplirmeleridir. Radikaller eslesmemis elektron iceren atom ya da
molekiillerdir. Ornegin, hidrolsil (OH®), siiperoksit (O,"), peroksil (RO;"), alkoksil
(RO®) radikalleri gibi. Radikaller bu eslesmemis elektronlarini eslestirme egiliminde
olduklar1 ig¢in reaktiftirler. Bu sebeple radikaller c¢evrelerindeki atom ya da
molekiillerden elektron kopararak onlarin yapilarimi bozabilirler. Bir ¢cok antioksidan
ayni zamanda anti-radikaldir. Bu antioksidanlar radikallerin elektronlarini esleyerek
onlar1 etkisiz hale getirirler. Numunelerimizin anti-radikal o6zelliklerinin olup
olmadigimni anlamak i¢in, 517 nm’de maksimun absorbans veren DPPH radikali
kullanilmistir. DPPH konsantrasyonu azaldik¢a absorbans da azalmaktadir. Bu sebeple

antioksidan maddeler, 517 nm’de DPPH absorbansinda azalmaya sebep olurlar.

Bitki ekstrelerinin DPPH radikali stipiiriicii aktiviteleri 50 pg/ml ve 100 pg/ml olmak

tizere iki konsantrasyonda belirlenmistir ve Sekil 4.11.-12.”de verilmistir.

Sekil 4.11 ve 4.12°’de goriildigii gibi A.dracunculus aseton, S.hydrangea aseton,
C.orientalis su, A.biebersteinii aseton, A.millefolium aseton ekstrelerinde diisiik DPPH
radikal giderme aktiviteleri gozlenirken, yiiksek aktivite S.hydrangea, T.fallax,
H.scabrum, H.hyssopifolium, H. heterophyllum, S.verticillata, E.tenuifolia bitkilerine ait

su ekstrelerinde tespit edilmistir.
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4.5. Toplam Fenolik Bilesik Miktar1 Tayini Sonuclari

Fenolik bilesik miktar1 tayini i¢in Folin-Ciocalteu reaktifi (FCR) kullanilmistir.
Ortamda fenolik maddenin bulunmasi durumunda FCR ilavesiyle 760 nm’de
maksimum absorbans veren iirlinler olusmaktadir. Absorbanstaki artis fenolik madde
miktariyla orantilidir. Numunelerimizdeki fenolik bilesik miktari, ¢izilen standart grafik
yardimiyla fenolik bir madde olan gallik asit esdegeri olarak ifade edilmistir (Sekil
4.13).

Bitkilerin su, etanol ve aseton ekstrelerinin 100 pg/ml konsantrasyonunda fenolik
bilesik miktarlart Sekil 4.14’te verilmistir. Sekil 4.14’de gorildiigii gibi, calisilan
ekstrelerin bir ¢cogu fenolik maddece zengindir. Ayni1 bitkinin farkl ekstrelerinin fenolik
bilesik miktarlarinda da farklilik gozlenmistir. C. bursa pastoris, C. orientalis, A.
pallida, E. tenuifolia bitkilerinin su, etanol ve aseton ekstreleri; S. candidissima
bitkisinin su ve etanol ekstreleri; S. brachyantha bitkisinin etanol ekstresi; S.
hydrangea, A. dracunculus ve T. aucheranum bitkilerinin aseton ekstreleri; A.
millefolium bitkisinin etanol ve aseton ekstreleri nisbeten diisiik fenolik madde
miktarlara sahiptirler. En yiiksek fenolik bilesik miktar1 S. verticillata bitkisinin su

ekstresinde goriilmiistiir.
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Sekil 4.13. Gallik Asit Standart Grafigi
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5. TARTISMA ve SONUCLAR

5.1. Bitkilerin Antimikrobiyal Ozellikleri

Arastirmamizda bitki ekstraksiyon islemleri igin ¢dziicii olarak aseton, etanol,
kloroform ve su tercih edilmistir. Konuyla ilgili literatiir ¢aligmalar1 incelendiginde
cogunlukla bu ¢oziiciilerin kullanildigi goriilmektedir. (Dimayuga and Garcia 1991;
Caceres et al. 1993; Germano et al. 1998; Annuk et al. 1999). Ancak bitki ekstrelerinin
antimikrobiyal aktivitelerini arastiran ¢esitli ¢aligmalarda, farkli bitkiler i¢in farklh
coziiciilerde kullanilmistir. Bu ¢dziiciilerin arasinda dietileter, metanol, petrol eteri,
hekzan, etil asetat yer almaktadir (Hanaf and Hatem 1991; Rojas et al. 1992; Wilson et
al. 2005; Ali-Shtayeh et al.1997; Kara 2002). Arastirmamizda bitkilerin farkl
coziiclilerle ekstraksiyon isleminin sonucunda, mikroorganizmalar iizerine en etkili
¢Oziiciinlin aseton oldugu tespit edilmistir. Bunu sirasiyla etanol, kloroform ve su
izlemektedir. Inhibisyon zonunun biiyiikliigiinii dikkate almadan, genel bir
degerlendirme yapildiginda, su ekstrelerinin 275 6rnekten 10’unda (%13,3), etanol
ekstrelerinin 275 Ornekten 48’inde (%17,45), kloroform ekstrelerinin 275 ornekten
45’inde (%16,36), aseton ekstrelerinin 275 drnekten 53’linde (%19,27) antimikrobiyal
etkiye sahip oldugu goriilmiistir (Cizelge 4.1-4). Ancak aseton ekstrelerinin
antimikrobiyal etkisinin fazla olduguna iliskin az sayida literatiir bulunmaktadir. Singh
and Nath (1999) Elaecarpus sphaericus bitkisi i¢in ¢oziicii olarak aseton, etanol,
benzen, petrol eteri ve kloroformu kullandiklar1 arastirmada, mikroorganizmalara karsi
en ylksek antimikrobiyal aktiviteyi bitkinin aseton ekstresinin gosterdigi tespit
etmiglerdir. Daha sonra sirasiyla etil alkol, benzen ¢dziiciileri gelirken, petrol eteri ve
kloroform etkisiz olarak degerlendirilmistir. Yine Eloff (1998) bitkilerin antimikrobiyal
Ozellikleri iizerine yaptigr calismada, bitkilerin aseton ekstrelerinin en iyi sonug
verdigini belirlemistir. Diger ¢oziiciilerinde kullanildig1 ¢aligmada asetonu etki sirasiyla
metanol-kloroform- su, metilen diklorid, metanol ve etanol takip etmistir. Aseton, polar
ve polar olmayan ¢oziiciilerle ve suyla karistirilabilir olmasi, ayrica kolay

buharlasabilme 6zelligine sahip olmasindan dolay:1 sik¢a tercih edilen bir maddedir.
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Diger tercih nedenleri ise bitkilerde hidrofilik ve lipofilik yapilar1 ¢ozebilmesi ve diigiik
toksititeye sahip olma ozellikleridir (Eloff 1998; Kara 2002).

Mativandlela ef al. (2006) ise yaptiklar1 arastirmada, bitkilerin aseton ve etanol
ekstrelerinin ikisininde esit derecede antimikrobiyal aktiviteye sahip olduklarimi
bulmuslardir. Ancak aseton ekstresi ile yapilan diger bazi ¢alismalarda kullanilan diger
ekstrelerden daha az etkili bulunmustur. Nitekim, Caceres et al. (1993) yaptiklar1 bir
arastirmada, antimikrobiyal etki bakimindan etanoliin daha yiiksek aktivite gosterdigi,
bunu sirasiyla aseton ve n-hekzanin takip ettigini tespit etmislerdir (Kara 2002).

Arastirmamizda, ¢oziicli olarak kullandigimiz etil alkol ve kloroform ekstrelerinin de
daha gii¢lii antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugunu belirten ¢aligmalarda literatiirde

bulunmaktadir (Khan et al.1988; Ali-Shtyeh et al. 1997).

Bizim c¢alismamizda, en diisiik antimikrobiyal aktiviteye sahip olan su ekstresi ¢esitli
arastiricilar tarafindan da diger ¢oziiciilere gore en az etkili bulunmustur. Nitekim Ali-
Shtayeh et al.(1997) Micromeria nervosa bitkisinin antimikrobiyal  aktivitesini
arastirdiklar1 calismada, su ekstrelerinin etanol, etil asetat ve petrol eteri ekstresinin
antimikrobiyal aktivitesinin su ekstresinden daha fazla oldugu, suyun en az
antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugunu bulmugslardir. Eloff (1998)’un bitkilerle
yaptig1 diger bir arastirmada, ¢alistig1 6 ¢oziicii ekstresi igerisinde su ekstresinin en az
aktiviteye sahip oldugunu bulmustur. Bununla birlikte su ekstrelerinin diger ekstrelere
gore daha yiiksek antimikrobiyal aktivite gosterdigini belirtilen makaleler de vardir (
Malekzadeh et al. 2001; Germano et al. 1998).Yine bazi arastirmacilar sadece bitkilerin
su ekstrelerini kullanarak antimikrobiyal aktivitesi 0lgmiislerdir (Acevado et al. 1993;
Annuk et al. 1999). Goriildigi gibi biitiin bitkiler icin gegerli olabilecek bir ¢oziicii

oldugunu sdylemek zor goziikmektedir.

Calismada kullanilan bitki ekstrelerinin test mikroorganizmalar {izerinde olusturduklari
maksimum insibisyon zonu c¢aplari su, etanol, kloroform ve aseton igin
degerlendirildiginde sirasiyla 11 mm Thymus fallax (kekik) 30 mm Ziziphora
clinopodioides (keklik otu), 35 mm Ziziphora clinopodioides (keklik otu), 35 mm
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Ziziphora clinopodioides (keklik otu) olduklar1 goriilmiistiir. Yine c¢oziicli tipi ve
inhibisyon zonlarmin genigligine bakilmaksizin bitki ekstreleri igerisinde etki
spektrumu en genis olan bitkinin Ziziphora clinopodioides oldugu tespit edilmistir. Bu
bitkiyi ¢ok daha az bir etkiyle Thymus fallax (kekik) takip etmektedir. Sonug¢lardan da
anlasildig lizere Ziziphora clinopodioides bitkisi biitiin bitki ekstreleri icerisinde hem
inhibisyon zon ¢ap1 genisligi, hemde test mikroorganizmalar1 lizerindeki etki spektrumu

bakimindan en etkili bitki olarak goriilmektedir.

Thymus ve Ziziphora bitki tilirlerindeki anmikrobiyal aktivitenin yiiksek olmasi
iceriklerinde bulunan thymol ve karvakrol isimli iki fenolik maddeye atfedilebilir.
Bununla ilgili literatiir ¢alismalart mevcuttur (Friedman ef al. 2002; S6kmen et al. 2004;

Veldhuizen et al. 2006).

Calistigimiz bitki eksreleri Gram pozitif ve Gram negatif bakteriler lizerinde az c¢ok
etkili bulunmustur. Ancak bakteriler arasinda ekstrelere karsi en hassas bakteri
tirlerinin B. megaterium, P.vulgaris olduklar1 tespit edilmistir. Bunlar1 sirasiyla
B.subtilis ve S. aureus takip etmektedir. P.vulgaris Gram negatif, B.megaterium,
B.subtilis ve S.aureus Gram pozitif Ozellikte bakterilerdir. Goriildigii gibi bitki
ekstreleri Gram pozitif bakteriler {izerinde daha etkili bulunmustur. Daha 6nce yapilmis
aragtima sonuglarma goérede Gram pozitif bakterilerin daha duyarl oldugu goriilmiistiir
(Rajbhandri and Schopke 1999; Rabanal et al. 2002; Dimayuga and Garcia 1991;
Masika and Afolayan 2002). Bunun nedeni literatiir bilgilerine bakilarak soyle
Ozetlenebilir; Gram pozitiflerde hiicre duvari tek bir tabakadan ibarettir. Gram
negatiflerde ise hiicre duvar1 en digta lipopolisakkarit bir tabakanin oldugu ¢ok tabakali
bir yapiya sahiptir. Bu nedenle Gram negatiflerde hiicre duvar1t Gram pozitiflere gore
daha az gecirgen bir yap1 olusturmaktadir. Buda Gram pozitif bakterilerin antimikrobik
maddelere kars1 daha duyarli, Gram negatif bakterilerin ise daha diirengli olmalarini
saglamaktadir (Ertugrul 2002; Quattara et al. 1997; Urzua et al. 1998; Ali-Shtayeh et al.
1998).
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Arastirmamizda yer alan bitki ekstreleri Gram negatif bakteriler iizerinde fazla etkili
olmazken, Gram negatif bir bakteri olan Proteus vulgaris lizerinde etkili bulunmus,
baska bir ifade ile Gram negatif bakteriler arasinda ekstrelere karsi en duyarli
bakterilerin P.vulgaris oldugu tespit edilmistir. Bizimle ayni1 bulgulara sahip makaleler

bulunmaktadir (Zavala et al. 1997).

Bizim ¢aligmamizda bitki ekstrelerine karsi en duyarli bakterilerin zon caplar1 ile ayni
bakterileri calisan diger arastirmacilarin elde ettigi sonuglar karsilastirildiginda
ekstrelerin antimikrobiyal etkinliklerinin ortalama bir diizeyde olduklar1 goériillmektedir.
Arastirmamizdan elde edilen sonuglara gore en yiiksek inhibisyona yol agan aseton
ekstreleri P.vulgaris’te maksimum 35 mmlik (Ziziphora clinopodioides), Bacillus
megaterium’da 25 mmlik (Ziziphora clinopodioides), B.subtilis’te 13 mmlik
(Hypericum scabrum), Staphylococcus aureus’ta 13 mmlik (Tanacetum aucheranum)

inhibisyon zonu olusturmuslardir.

Digrak ve ark. (1999), Pinus brutia, Juniperus oxycedrus, Abies cilicia, Cedrus libani
ve Pinus nigra lizerinde yaptiklar arastirmada, B.megaterium’da 20 mmlik, B.subtilis’te
19 mmlik, P.vulgaris’te 18 mmlik; Sudhakar ef al. (2006), Euphorbia hirta, Asystasia
gangeticum ve Caelsalpirra pulcherrima bitkilerinde yaptiklar1 calismada, B.subtilis’te
17 mmlik, S.aureus’ta 22 mmlik; Pulok et al. (2001) Hypericum hookeranum bitkisi
tizerinde yaptiklar1 ¢alismada, B.subtilis’te 16 mmlik, B.megaterium’da 11 mmlik,
S.aureus’ta 16 mmlik; Ertugrul (2002) baz1 bitki ekstreleri lizerinde yaptig1 arastirmada,
B.megaterium’da 14 mmlik, B.subtilis’te 15 mmlik, S.aureus’ta 15 mmlik; Ali-Shtayeh
et al. (1997), Filistin’deki Micromeria nervosa bitkisi iizerinde yaptif1 calismada
S.aureus’ta 22 mmlik, P.vulgaris’te 27 mmlik; Ogundipe et al. (2001) Alchornea
laxiflora tizerinde yaptiklar1 arastirmada, S.aureus’ta 20 mmlik, B.subtilis’te 19 mmlik;
Fazeli et al. (2006) Zataria multiflora tizerinde yaptiklar aragtirmada S. aureus’ta 30
mmlik, P.vulgaris’te 24 mmlik; Sudhakar et al. (2006) Cleoma viscosa ve Gmelina
asratica lzerindeki yaptiklart ¢alismada, P. vulgaris’te 32 mmlik, B.subtilis’te 23
mmlik, S.aureus’ta 22 mmlik; Heisey et al. (1992) 54 bitki tiiriinde ¢alismis ve

S.aureus’ta 10 mmlik, P.vulgaris’te 12 mmlik; Karaman et al. (2003) Juniperus
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oxycedrus L. bitkisinde yaptiklar1 bir aragtirmada S.aureus’ta 11 mmlik,
B.megaterium’da 15 mmlik, B.subtilis’te 17 mmlik inhibisyon zonu belirlemisleridir.

Sonu¢ olarak farkli arastirmacilar, farkli bitki Oziitlerini kullanmiglardir. Bu
degerlendirmeden yola cikarak, hangi bitki Oziitliinlin en 1yi antimikrobiyal aktivite
gosterdigini tahmin etmek zor goziikmektedir. Ayrica her ne kadar inhibisyon zon
caplar1 karsilagtirilarak bitkiler arasinda bir kiyaslamaya gidilsede bitkilerin
ekstraksiyon islemlerinde kullanilan metodlarin, ¢oziiciilerin farkli olmasi, yine diske
emdirilen miktarlarin  degismesi, bitkiler arasinda bir genelleme yapmayi
engellemektedir. Dolayistyla konumuzla ayn1 yondeki arastirmalarda bitki ekstrelerinin
antimikrobiyal aktivitesini degerlendirirken inhibisyon zon ¢aplarinin yani sira daha
objektif bir degerlendirme icin bitkilerin MIK (Minimal Inhibisyon Konsantrasyonu)

degerleride hesaplanmaktadir.

Arastirmamizda bitki ekstrelerinin antifungal aktivitesini degerlendirmek amaciyla
C.albicans maya tiirii kullanilmistir. Sonug olarak bitkilerin su ekstrelerinden higbiri
C.albicans tlizerinde inhibisyon zonu olusturmamistir. Etanol ekstrelerinden yanlizca
Ziziphora clinopodioides (keklik otu) bitkisi 10 mmlik, aseton ekstrelerinden Artemisia
spicigera (yavsan) bitkisi 14 mmlik ve Ziziphora clinopodioides (keklik otu) 17 mmlik,
kloroform ekstrelerinden A.santonicum (deniz yavsani) 12 mmlik, A.spicigera (yavsan)
14 mmlik, Z.clinopodioides 17 mmlik inhibisyon zonu olusturmuslardir.

C.albicans tzerinde maksimum inhibisyonu Z. clinopodioides bitkisinin aseton ve

kloroform ekstrelerinin (17 mm) olusturdugu goriilmektedir.

Bitkiler tarafindan sentezlenen seskiterpen lakton tiirli bazi bilesiklerin antikandidal
ozellik gosterdigi tespit edilmistir (Pauli 2006).Ornegin, Artemisia tiirlerinde bulunan ve
seskiterpen lakton olan artemisinin antimalariyal 6zelligi ¢ok 1yi bilinmektedir (Sahai et
al. 1998; Wang et al. 2005; Rodrigues et al. 2006). Bizim calismamizda da tiim
Artemisia tirlerinin antikandidal aktivite gosterdikleri belirlenmistir.Dolayisiyla
Artemisia tirlerinin antikandidal 6zelligi icerdikleri seskiterpen laktonlara baglanabilir.

Literatiirde, baz1 bitki tiirlerinden elde edilen ekstrelerin antikandidal 6zellige sahip

oldugu ile ilgili ¢aligmalar mevcuttur. Ornegin, Ali-Shtayeh et al. (1997) Micromeria
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nervosa bitkisinde yaptiklar1 ¢alismada, C.albicans iizerinde 27 mmlik; Karaman ve
ark. (2003), Juniperus oxycedrus L. tiiriinde yaptiklar1 aragtirmada, C.albicans iizerinde
15 mmlik; Sudhakar et al. (2006), Cleome viscos ve Gmenila asiatrea’da yaptiklar
arastirmada, C.albicans lizerinde 14 mmlik; Wilson et al. (2005), Curcuma zedoaria,
C.malabarica bitkileri iizerindeki ¢alismalarinda C.albicans iizerinde 12 mmlik; Heisey
et al. (1992), cesitli bitki tiirlerini arastirdigi bir ¢alismada, C.albicans lizerinde 14
mmlik; Ogundipe et al.(2001), Alchornea laxiflora bitkisinde yaptiklar1 ¢alismada,
C.albicans iizerinde 25 mmlik; Boumama et al. (1999) Cistus incacus ve
C.monspeliensis bitkileri lizerindeki arastirmalarinda, C.albicans iizerinde 3 mmlik

inhibisyon zonu tespit etmislerdir.

Hem c¢esitli literatiir bulgularina hemde bizim arastirma sonuglarimiza bakildiginda,
bitkisel ekstrelerin antifungal 6zelliklerinin antibakteriyal ozelliklerine kiyasla daha
zaylf oldugu goriilmektedir. Arastirmacilara gore (Ali-Shtayeh et al. 1998) bunun
nedenini dkaryotik hiicre memranindaki sterollere atfetmislerdir. Antimikrobiyal ajanlar
Okaryotik mantar hiicresini inhibe etmek i¢in hiicre membranindaki sterollere
baglanmak zorundayken, bdyle bir baglanma sterol tagimayan prokaryotik bakteri

hiicreleri i¢in gerekli degildir (Kara 2002).

Arastirmamizdan elde ettigimiz sonuglar1 degerlendirecek olursak, daha once
belirttigimiz gibi bu ¢alismamizda kullandigimiz bitki tiirlerinden 6zellikle Z.
clinopodioides’in antimikrobiyal aktivitesinin diger bitkilere kiyasla daha fazla oldugu
goriilmektedir. Bundan sonraki yapilacak caligmalarda bu bitkinin antimikrobiyal
etkiden sorumlu aktif kimyasal bilesiklerinin analizi yapilarak, bu etken maddelerin
daha genis bir mikroorganizma grubu lizerindeki antimikrobiyal aktiviteleri ayr1 bir
calisma ile belirlenebilir. Yine daha ilerki bir calisma konusu olarak, bu etken maddeler
hayvanlar iizerinde denenip, toksik ve kanserojenik etkilerine bakilarak tip ve eczacilik
alanlarinda kullanabilme imkanlar1 sarastirilabilir. Ayn1 zamanda bitki potansiyeli
bakimian oldukca zengin olan iilkemizin degisik bolgelerinde yetisen cesitli bitkiler

tizerinde, bu tip calismalar yogunlastirilarak antimikrobiyal ozellikleri tespit edilen
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bitkilerden aktif kimyasal bilesikler izole edilip, bunlarin tipta, eczacilikta ve endiistride

kullanim1 yayginlagtirilabilir.

5.2. Bitkilerin MiK Degerleri

Calismada ekstrelerin  antimikrobiyal aktivitelerini gosteren inhibisyon zonu
biiyiikliiklerinin yanisira, MIK degerleride &lgiilmiistiir. MIK mikroorganizmanin
gelisimini 6nlemek i¢in gerekli olan en az etken madde veya antibiyotik miktaridir
(Hasenekoglu 2002). Minimal Inhibitér Konsantrasyonu olgiilen bitkilerin aseton,
kloroform ve aseton ekstrelerinin test mikroorganizmalari tizerinde belirlenen en iyi (en
diisiik) MIK degerleri sirastyla 31,25 pg/ml (Z. clinopodioides ve A.dracunculus), 31,25
ug/ml Ziziphora clinopodioides), 31,25 ng/ml (Z. clinopodioides) dir. Goriildiigii gibi Z.
clinopodioides galisilan bitkiler igerisinde 3 ekstresinde de en iyi (en diisiik) MIK
degerini (31,25 pg/ml) vermistir. Cizelge 4.5.’de goriildiigii gibi bitkinin gdsterdigi bu
MIK degeri (31,25 ng/ml) ii¢ ekstrede de P.vulgaris bakterisi iizerinedir. Bu deger,
ayni ekstreler i¢in P.vulgaris bakterisi lizerinde standart antibiyotigin (Maxipine pg/ml)
olusturdugu MIK degerinden (250 pg/ml) daha iyi (daha diisiik) bir degerdir. Z.
clinopodioides bitkisinin her ii¢ ekstrede de en iyi MIK degeri gdstermesi ayn1 zamanda
standart antibiyotikten daha iyi olabilen MIK degerlerine sahip olabilmesi dikkate deger

bulunmustur.

Benzer test mikroorganizmalarinin ¢alisildigy literatiirlerdeki MiK degerleri sonuglaria
bakildiginda, arastirmamizda elde ettigimiz MIK degerlerine yakm olduklar
goriilmiistiir. Ornegin Mendoza et al. (1997) Sili bitkileri ile yaptigi arastirmada test
mikroorganizmalar1 {izerinde 31-63 pg/ml lik MIK degerleri belirlemislerdir. Yine
Urzua et al. (1998) Eupatarium salvia bitkisinde yaptigr calismada test
mikroorganizmalari iizerinde 32-63 pg/ml lik MiK degerleri tespit etmislerdir. Bizimle
ayn1 MIK degerleri bulan baska literatiirlerde bulunmaktadir (Rojas et al. 1992; Rabanal
et al. 2002; Sahin vd 2003).
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Buldugumuz MIK degerlerinden daha iyi (daha diisiik) MIK degerleri gdsteren
literatiirlere de rastlanmistir. Nitekim Taniguchi and Kubo (1978) Dogu Afrika bitkileri
ile mikroorganizmalar iizerinde yaptig1 bir arastirmada 3,13 pg/ml lik MIK degerleri
bulmuglardir. Bizim belirledigimiz degerlerden daha biiyiik (daha az) inhibitor etkiye
sahip MIK degerleri belirleyen arastiricilarda vardir. Sudhakar et al. (2002) Cleoma
viscosa ve Gmelina assatica bitkilerinin antimikrobiyal aktivitesi iizerine yaptig1 bir
calismada 75-700 pg/ml MIK degerleri belirlenmistir. Sonug¢ olarak arastirmamizda
elde ettigimiz MIK degerleri literatiirlerdeki degerlerle karsilastirildiginda ortalama bir

diizeyde oldugu goriilmektedir.

5.3. Bitki Ekstrelerinin Antioksidan Ozellikleri

Bu calismada bazi bitkilerin su, etanol ve aseton ekstrelerinin lipit peroksidasyonu
lizerine inhibisyon etkileri ve DPPH radikali {izerine anti-radikal etkileri belirlenmistir.
Literatiirde, fenolik maddelerin biiylik bir ¢ogunlugunun antioksidan 6zellikte oldugu
tespit edilmistir. Bitki ekstrelerinin antioksidan 6zelligi ile fenolik madde igerikleri
arasinda bir korelasyon vardir. Bu amagla eksrelerden ayrica fenolik bilesik miktari
tayinleri yapilmistir. Kloroform ekstrelerinin antioksidan deney sistemlerindeki
¢Oziiniirliigliniin ¢ok diisiik olmasindan dolayi, kloroform ekstrelerinin antioksidan

Ozellikleri arastirilmamustir.

Yapilan c¢alismada literatiirlere uygun olarak fenolik bilesik miktar1 yiiksek olan
ekstrelerin radikal siipiiriicii etkilerinin de nispeten yiiksek oldugu goriilmiistiir. Yapilan
korelasyon analizinde fenolik bilesik miktar1 ile radikal siipiiriicii etki arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon bulunmustur (Korelasyon katsayist 0,629,
p<0,01). Bu korelasyon, bize fenolik maddelerin anti-radikal oldugunu da
gostermektedir. Lipit peroksidasyonu radikalik zincir reaksiyonu seklinde yiiriidiigiine
gore, yliksek fenolik bilesik miktarina sahip ekstrelerin, lipit peroksidasyonunu da
nispeten daha uzun siire bastirmalar1 diger bir ifadeyle daha iyi antioksidan olmalar1
beklenir. Sekil 4.14’den goriildiigii gibi nispeten diisiik fenolik bilesik miktarina sahip
ekstrelerin (4 pg/ml GAE miktarindan daha diisiik), test edilen konsantrasyon diisiik
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antioksidan aktiviteye sahip olduklar1 ya da antioksidan aktiviteye sahip olmadiklar
goriilmekteder. 7. aucheranum aseton, A. millefolium etanol, C. bursa pastoris su ve
etanol, C. orientalis su ve aseton, 4. pallida su, etanol ve aseton, S. candidiccima su ve
etanol ekstreleri bunlara 6rnek olarak verilebilir. Bunlardan 6zellikle C. bursa pastoris
su ve etanol, C. orientalis su ve aseton, A. pallida su ekstreleri calisilan
konsantrasyonda (30 pg/ml) lipit peroksidasyonuna hig bir etkileri olmamustir. flgingtir
ki, S. hydrangea etanol ekstresi nispeten yliksek fenolik bilesik miktarina sahip
olmasma ragmen antioksidan aktivite sergilememis, aksine lipit peroksidasyonunu
hizlandirmistir (Sekil 4.4.) Bu durum S. hydrangea etanol ekstresinde prooksidan

faktorlerin olabilecegi siiphesini dogurmaktadir.

Fenolik maddeler fenoksi radikalinin rezonans kararliligindan dolay: rahatlikla elektron
verebilirler. Bu sebeple fenolik maddeler anti-radikal o6zellige sahiptirler. Bizim
calismamizda, yliksek fenolik bilesik miktarina sahip olan ekstrelerin (Z. clinopodioides
etanol, Z. clinopodioides aseton, S. candidiccima aseton, A. santonicum su, etanol ve
aseton, 4. spicigera su, T. fallax su, etanol ve aseton, H. scabrum su, H. hyssopifolium
su, etanol ve aseton, H. heterophyllum su, etanol ve aseton, S. verticillata su ekstreleri)
yiiksek antioksidan aktiviteye (lipit peroksidasyonu inhibisyonu) sahip olduklar
goriilmektedir (Sekil. 4.4., 4.5., 4.6., 4.7., 4.8., 49., 4.12). Ancak bu durumun iki
istisnas1 gozlenmistir. Bunlar S. Hydrangea nin su ekstresi ve H. hyssopifolium un
etanol ekstresidir. Bu ekstrelerin fenolik bilesik miktarlar1 g6z  Oniinde
bulunduruldugunda, daha etkili antioksidan olmalar1 beklenebilir. Ancak ongoriilenden
daha diisiik antioksidan aktivite sergilemislerdir (Sekil 4.4.). Bu durum bize antioksidan
aktiviteden sorumlu tek faktoriin fenolik bilesiklerin  miktarmin  olmadigini
gostermektedir. Fenolik maddelerin molekiil yapisi, oksidasyonun oldugu ortamdaki
coziinlirliikleri gibi faktorler maddenin antioksidan Ozelligini etkileyebilmektedir.
Ayrica test sistemleri, kullanilan emiilgatoriin anyonik ya da katyonik olmasindaki
gbzlenen aktivitesi etkilemektedir. Ornegin in-vivo sistemlerdeki gii¢lii antioksidan olan
C-vitamini  polar  emiilsiyon  sistemlerinde  diisiik  antioksidan  aktivite
sergileyebilmektedir. Bu sebeple fenolik bilesik miktar1 yiiksek olan her ekstrenin,
yiiksek antioksidan aktiviye sahip olmasini beklemek dogru bir yaklasim degildir.
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Benzer sonuglar diger bazi arastirmacilar tarafindan da rapor edilmistir (Cakir vd 2003,

2006; Mavi vd 2004).

Mevcut calismada tiim Hypericum tiirleri giiclii antioksidan aktiviteleri ile 6n plana
cikmiglardir. Hypericum tiirlerinin fenolik madde icerikleri de yiiksek bulunmustur.
Giglii antioksidan ozellik gosteren bazi Hypericum tiirlerinden fenolik maddeler izole
edilerek yapilar1 karakterize edilmistir. Ornegin Cakir ve arkadaslari (2003) H.
hyssopifolium metanol ekstresinDEN giiclii antioksidan aktivite g0Osteren bir
bisantrokinon (hyperisin), bir biflavonoid (I3, II8 biapigenin) ve 4 adet flavonoid
(kuarsetin ve kuarsetin glikozidleri) rapor etmislerdir. Mevcut ¢alismada da uyumlu
olarak H. hyssopifolium tim ekstreleri giiclii antioksidan ve DPPH radikali giderme
aktivitesi  gostermislerdir.  Literatiirde, = Hypericum  tiirlerinin  flavonoidler,
benzofloroglusinollar, bisantrokinonlar, benzofenonlar, ksantonlar gibi fenolik
maddelerce oldukca zengin tiirler olduklari rapor edilmistir (Zheng and Wang 2001;
Couladis et al. 2002; Matsuhisa et al. 2002; Cakir ve ark. 2003; Tanaka et al. 2004;
Bernandi ef al. 2005; Silva et al. 2005; Skerget et al. 2005). Bu bilgilere dayanarak bu
calismada Hypericum tiirlerinin giiclii antioksidan 6zellikleri zengin fenolik madde

igeriklerine atfedilir.

Test edilen bitkiler arasinda Salvia candidissima ve S.verticillata nin gii¢lii antioksidan
ve radikal giderme etkilerinin olduguda belirlenmistir. Ulkemizde Tepe ve
arkadaslarinin (2006) yaptig1 bir arastirmada 6 adet Salvia tiirlinlin (Salvia caespitosa,
Salvia hypargeia, Salvia euphratica subsp. euphratica, Salvia sclarea L., Salvia
candidissima subsp. candidissima ve Salvia aethiopis L.) metanol ekstrelerinin in vitro
antioksidan 6zelligini tespit etmislerdir. Bizim ¢alismamizlada uyumlu olarak bu tiirler
arasinda en giiclii antioksidan 6zellik S.candidissima’da bulunmustur. Bununla beraber
S.verticillata’nin antioksidan 6zelligi ile ilgili herhangi bir kayda rastlanmamuistir.
Ancak S.verticillata’dan fenolik yapidaki bazi maddelerin izolasyonu ve yapi
karakterizasyonu ile ilgili iilkemizde iki adet calismaya rastlanmistir (Ulubelen ve
Topgu 1984; Sonmez ve ark.1997). Bu aragtirmalarin sonuglarina gore S.verticillata’da

fenolik yapida bazi bilesiklerin oldugu goriilmektedir. Bu bitkinin giiclii antioksidan



94

ozelligi bu fenolik maddelere bagli olabilir. Yurtdisinda yetisen Salvia plebei tiirii
tizerinde yapilan bir ¢aligmada, ¢ok giiclii antioksidan 6zelligi gosteren iki ayr1 fenolik
bilesik rapor edilmistir (Weng and Wang 2000; Gu and Weng 2001). Bizim
calismamizda da S.verticillata’nin (6zellikle su ekstresinin) zengin fenolik icerigine
sahip oldugu goriilmektedir. Baz1 arastirmacilar tarafindan degisik Salvia tiirlerinin
antioksidan ozelligi ile ile ilgili yapilan bazi ¢aligmalarda da benzer sonuglar
bulunmustur (Malencic et al. 2000; Couladis et al. 2003). Bunlarin aksine, S.Aydrangea
bitkisinin etanol ekstresi linoleik asidin oksidasyonunu artirmistir. Diger bir ifade ile bu
ekstre pro-oksidan davranmistir. Oysa diger Salvia tiirlerinin ekstreleri degisik oranda
antioksidan 6zellik gostermistir (Sekil 4.4., Sekil 4.9.). Bu ekstrenin pro-oksidan etki
gostermesi fenolik maddelerin sinerjistik ve antagonistik etkilerinden kaynaklanabilir.
Yada 6nemli miktarda pro- oksidan madde icermektedir. Ornegin Cakir ve arkadaslari
(2002) H. hyssopifolium metanol ekstresini suda ¢ozerek sirasiyla petrol eteri,
kloroform, etil asetat ve su fazlarina fraksiyonlamiglardir. Bu fazlardan etil asetat
fraksiyonu linoleik asit emilsiyonunun oksidasyonunu hizlandirarak pro-oksidan
davranmistir. Yukarida da bahsedildigi gibi bu ekstreden elde edilen fenolik maddeler
degisik oranlarda antioksidan ozellik gostermislerdir. Bu durum bize antioksidan
maddelerin etkileserek pro-oksidan davranabilecegini gostermektedir. Bu duruma etki
diger onemli bir nokta ise serbest hidroksil grubu igeren fenolik maddelerin, serbest
hidroksil grubu icermeyen fenolik maddelere gore daha yiiksek antioksidan 6zellik
gostermeleridir. Sayet bitki glikozid fenoliklerce zengin ise fenolik maddece zengin

cikmasina ragmen diisiik antioksidan 6zellik gosterebilir (Cakir vd 2003).

Mevcut caligmada, test edilen bitki cinsleri arasinda giiclii antioksidan ve radikal
stiptirticii etki gosteren diger tiirler ise Artemisia tirleridir. Sekil 4.5.’de de goriildigi
gibi bu calismada kullanilan 3 Artemisia (A.dracunculus, A.santonicum ve A.spicigera)
tiirlinde de antioksidan aktivite gézlenmistir. Bu tiirler igerisinde en gii¢lii antioksidan
aktivite ve radikal siipiiriicii etki A.sanfonicum bitkisinin ekstreleri tarafindan
sergilenmistir. Bununla beraber Anadolu’da baharat ve gida olarak kullanilan Artemisia

dracunculus (tarhun) diger test edilen Artemisia tiiriine gore daha zayif bir antioksidan
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ve radikal slipliriicli aktivite gostermistir. Diger taraftan ii¢ Artemisia tiiriindeki fenolik

madde miktarlarida birbirine yakin tespit edilmistir.

Literatiirde Artemisia tiirlerinin antioksidan 6zelligi ile ilgili ¢ok sayida calismaya
rastlanmistir ( Suda ez al. 2005; Ohmori et al. 2005; Kim et al. 2004; Xiufen et al. 2004;
Canadanovic-Brunet et al. 2005; Jung et al. 2004; Dessi ef al. 2001; Maria et al. 2000,;
Aniya et al. 2000; Kim et al. 1997; Zheng and Wang 2001). Ancak bu caligmalarda
bizim ¢alismamizdaki tiirler test edilmemistir. Baz1 arastirmacilar Artemisia tiirlerinin
cok sayida flavonoid ve farkli yapida fenolik maddeyi igerdigini tespit etmislerdir (Kim
et al. 1997; Zheng and Wang 2001; Valant-Vetschera et al. 2003; Suleimanof et al.
2005; Talzhanov et al. 2005) Bu caligmalar arasinda Kim ve arkadaslar1 (2000)
Artemisia monthana’da luteolin 7-0O-rutinosid ve esculetin  isimli antioksidanlarin
bulundugunu tespit etmislerdir. luteolin 7-0-rutinozid ayrica Cakir ve arkadaglari (2006)
tarafindan Teucrium orientale bitkisinden de izole edilmis ve giiclii antioksidan ve
radikal stipiiriicii etkiye sahip oldugu tespit edilmistir. Kim ve arkadaslarinin (1997,
2004) yaptiklart iki farkli ¢aligmada ise 8 farkli fenolik madde izole edilmis ve bu
maddelerin degisik oranlarda kuvvetli antioksidan 6zellik gosterdigi belirtilmistir. Bu
arastirma sonuclar1 bize Artemisia tiirlerinin kemotaksonomik olarak fenolik maddece
zengin tiirler olduklarint gostermektedir. Bulgular mevcut c¢alisma 1ile de

desteklenmektedir (Sekil 4.14).

Caligmada kullanilan bitkiler arasinda Diinya’da ve {lilkemizde gida olarak tiiketildigi
icin ekonomik 6neme sahip olan Thymus ve Ziziphora tiirleride bulunmaktadir. Bu iki
bitki tiirlinlinde ¢ok kuvvetli antioksidan aktivite gosterdigi Sekil 4.2. ve Sekil 4.6.’da
goriilmektedir. Hatta bu iki tiiriin denenen bitkiler arasinda en giiclii antioksidan 6zellik
gosteren tiirler olduklar1 sdylenebilir. Ancak bu ifade isatistiksel olarak
dogrulanmamuistir. Thymus ve Ziziphora tirlerinin karakteristik ozellikleri keskin bir
kokuya sahip olmalaridir. Bu 6zelliklerinden dolay1 gida ve baharat olarak yaygin bir
kullanim alanina sahiptirler. Bu tiirlerin karakteristik kokusu genellikle igerdikleri

thymol ve karvakrol isimli iki fenolik maddeden kaynaklanmaktadir. Diinya’da gida
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olarak tiiketildigi i¢cin ve ekonomik oneminden dolayr ¢ok farkli bolgelerde yetisen
Thymus tiirlerinin antioksidan o6zelligi ile ilgili olduk¢a fazla caligma yapilmistir
(Kahkonen et al. 1999; Zheng and Wang 2001; Tepe et al. 2004). Zheng ve Wang
(2001), Thymus vulgaris bitkisinin gili¢lii antioksidan 6zelliginin iceriginde bulunan
rosmarinik asit ve flavonlardan (flavonoid sinift) kaynaklandigini ileri siirmiiglerdir. Bu
sonuglar bize 7hymus tiirlerininde yukarida bahsedilen tiirler (Hypericum, Salvia,
Artemisia ) gibi fenolik maddece zengin oldugunu gostermektedir. Miura ve arkadaslar
(1989) Thymus vulgaris bitkisinde bazi flavonoidlerin antioksidan ozellige sahip
olduklarini rapor etmislerdir. Diger taraftan kekik tiirlerinde antioksidan ozelligi
ispatlanmis (Schwarz et al. 1996; Kahkonen 1999), thymol ve karvakrol lipofilik
Ozellginden dolay1 aseton, etanol ve suya gegme miktar1 azdir. Dolayisiyla mevcut
calismada, Thymus fallax’m antioksidan ve radikal siipiiriicii etkisi thymol ve
karvakrola atfedilemez. Bu maddeler polaritesi diisiik (n-hekzan, petrol eteri, dietileter,

kloroform gibi) ¢oziiciilerce dziitlenebilmektedirler.

Diger taraftan Salehi ve arkadaslar1 (2005) vyaptiklart c¢alismada, Ziziphora
clinopodioides bitkisinin metanol ekstresinin antioksidan aktivitesi ve radikal siipiiriicii
etkisini incelemigler ve giiglii aktiviteye sahip oldugunu tespit etmislerdir. Bizim
calismamizda da Ziziphora clinopodioides bitkisinin gii¢lii radikal siipiiriicti etkisinin
oldugu goriilmektedir. Bununla beraber, bu tiiriin radikal siipiiriicii etkisinin bazi bitki
tiirlerine gore diisiik oldugu gorilmektedir. DPPH radikal siipliriicli etkisinin aksine,
linoleik asidin peroksidasyonunu kuvvetli bir sekilde inhibe etmistir. Literatiirde,
Ziziphora clinopodioides bitkisinde bazi fenolik maddeler rapor edilmis (Oganesyan et
al. 1997) olmasma ragmen bu maddelerin antioksidan 6zelligi ile ilgili bir ¢alisma
yapilmamustir. Ziziphora clinopodiodies’in gidasal yoniiniin olmasi, giiclii antioksidan
ve genig spektrumlu giiclii antibakteriyal etki gdstermesi géz Oniine alinirsa, bu tiir
tizerinde ileride aktivitelerden sorumlu maddelerin  belirlenmesine yonelik ilave

calismalarin yapilmasi gerektigine inantyoruz.

Sonug olarak, ¢alismamizin yaymlanmasi durumunda, baz: tiirlerin dikkat ¢ekecegini ve

ekonomik olarak degerlendirilebilecegini diisiiniiyoruz. Mevcut sonuglar bize



97

Hypericum, Artemisia, Salvia, Thymus ve Ziziphora tirlerinin antioksidan olarak
degerlendirebilecegini gostermektedir. Diger taraftan gii¢lii antioksidan 6zellik gosteren
baz1 Hypericum ve Artemisia tirlerinin toksik etkiye sahip olduklar1 belirlenmistir
(Baytop 1989). Bu nedenle antioksidan olarak kullanilabilmeleri i¢in toksik etkiye sahip
olan maddelerin uzaklastirilmas1 veya kullanilirken diisiikk dozlarda kullanilmasi
gerekmektedir. Bununla beraber giiclii antioksidan ve genis spektrumlu antibakteriyal
etki gosteren Thymus fallax ve Ziziphora clinopodioides 'in toksik etkileri ile ilgili bir
kayda rastlanmamistir. Buna bagli olarak bu iki bitkinin giiclii antioksidan ve
antimikrobiyal (gida sanayinde) olarak degerlebilecegine inaniyoruz. Bu bitkilerin genis
spektrumlu antibakteriyal etkileride géz Oniine alindiginda potansiyel tibbi bitkiler
olarak karsimiza ¢ikarlar. Bolgemizde yabani olarak yetisen Ziziphora clinopodioides
ve Thymus fallax bitkilerinin giiglii antioksidan ve antimikrobiyal olarak gida sanayinde,

farmokolijide ve geleneksel tipta degerlendirilecegini diislinliyoruz.



98

KAYNAKLAR

Acartiirk, R., 1997. Sifali Bitkiler Flora ve Sagligimiz. Reprovizyon Ltd. Sti., No: 1,2.
Baski, 137 s, Ankara.

Ahmad, 1., Beg, A.Z., 2001. Antimicrobial and phytochemical studies on 45 Indian
medicinal plants against multi-drug resistant human pathogens. Journal of
Ethnopharmacology 74 (2), pp. 113-123.

Ali-Shtayeh, M.S., Yaghmour, R.M.-R., Faidi, Y.R., Salem, K., Al-Nuri, M.A., 1998.
Antimicrobial activity of 20 plants used in folkloric medicine in the Palestinian
area. Journal of Ethnopharmacology 60 (3), pp. 265-271.

Alkofahi, A.S., Abdelaziz, A., Mahmoud, I., Abuirjie, M., Hunaiti, A., EI-Oqla,

A., 1990. Cytotoxicity, mutagenicity and antimicrobial activity of forty
jordanian medicinal plants. International Journal of Crude Drug Research

Volume 28, Issue 2, Pages 139-144.

Aniya, Y., Shimabukuro, M., Shimoji, M., Kohatsu, M., Gyamfi, M.A., Miyagi, C.,
Kunii, D., (...), Egashira, T., 2000. Antioxidant and hepatoprotective actions of
the medicinal herb Artemisia campestris from the Okinawa Islands. Biological
and Pharmaceutical Bulletin 23 (3), pp. 309-312.

Annuk, H., Hirmo, S., Tiiri, E., Mikelsaar, M., Arak, E., Wadstrom, T., 1999. Effect on
cell surface hydrophobicity and susceptibility of Helicobacter pylori to
medicinal plant extracts. FEMS Microbiology Letters 172 (1), pp. 41-45 .

Asad, N.R., Asad, L.M.B.O., Bonacossa de Almeida, C.E., Felzenszwalb, 1., Cabral-
Neto, J.B., Leitdo, A.C., 2004. Several pathways of hydrogen peroxide action
that damage the E. coli genome. Genetics and Molecular Biology, 27 (2), 291-30

Avila Acevedo, J.G., Munoz Lopez, J.L., Martinez Cortes, G., 1993. In vitro
antimicrobial activity of various plant extracts used by Purepecha against some
enterobacteriaceae. International Journal of Pharmacognosy 31 (1), pp. 61-64.

Baris, O., 2003. Dogu Anadalu Bélgesinde Yetisen Bazi Salvia Tiirlerinin Biyolojik
Aktivite Ve Genetik Profillerinin Belirlenmesi.

Baytop, T., 1989. Tirkiye’de zehirli bitkiler, Bitki zehirlenmeleri ve tedavi yontemleri.
290 s, Istanbul Universitesi Yaymlari no: 3560

Baytop, T., 1991. Farmasotik Botanik Ders Kitabi. Istanbul Universitesi Yayinlari.
No:3637, Eczacilik Fakiiltesi Yayinlar1 No: 58, 212 s, Istanbul.

Baytop, T., 1997. Tiirkiye Bitki Adlar1 Sozligii. Tirk Dil Kurumu Yayinlari:578, 512 s,
Ankara.

Baytop, T., 1999. Tiirkiye’de Bitkiler Ile Tedavi. Nobel Tip Kitabevleri Yaynlari,
480 s, Istanbul, Tiirkiye.

Berlett, B.S., Stadtman, E.R., 1997. Protein Oxidation in Aging, Disease, and Oxidative
Stres. The Journal of Biological Chemistry, 272 (33), 20313-20316.

Bernardi, A.P.M., Ferraz, A.B.F., Albring, D.V., Bordignon, S.A.L., Schripsema, J.,
Bridi, R., Dutra-Filho, C.S., (...), Von Poser, G.L., 2005. Benzophenones from
Hypericum carinatum. Journal of Natural Products 68 (5), pp. 784-786.

Bouamama, H., Villard, J., Benharref, A., Jana, M., 1999. Antibacterial and antifungal
activities of Cistus incanus and C. monspeliensis leaf extracts. Therapie 54 (6),
pp. 731-733.



99

Caceres, A., Fletes, L., Aguilar, L., Ramirez, O., Figueroa, L., Taracena, A.M.,
Samayoa, B., 1993. Plants used in Guatemala for the treatment of
gastrointestinal disorders. 3. Confirmation of activity against enterobacteria of
16 plants. Journal of Ethnopharmacology 38 (1), pp. 31-38.

Cakar, A., 2000. Hypericum hyssopifolium chax subsp. Elongatum (ledeb.) woron var.
Elongatum’ un Toprak Ustii Kisimlarinin Fitokimyasal Olarak Arastirilmas.

Cakir, A., Mavi, A., Yildirim, A., Duru, M.E., Harmandar, M., Kazaz, C., 2003.
Isolation and characterization of antioxidant phenolic compounds from the aerial
parts of Hypericum hyssopifolium L. by activity-guided fractionation. Journal of
Ethnopharmacology 87 (1), pp. 73-83.

Cakir, A., Mavi, A., Kazaz C., Yildirim A., Kiifrevioglu I., 2006. Antioxidant activities
of the extracts and compaunds of Teucrium orientale L. var. orientale. Turk. J.
Chemistry (in press) .

Canadanovic-Brunet, J.M., Djilas, S.M., Cetkovic, G.S., Tumbas, V.T., 2005. Free-
radical scavenging activity of wormwood (Artemisia absinthium L) extracts.
Journal of the Science of Food and Agriculture 85 (2), pp. 265-272.

Couladis, M., Tzakou, O., Verykokidou, E., Harvala, C., 2002. Screening of some
Greek aromatic plants for antioxidant activity. Phytotherapy Research 17 (2),
pp. 194-195.

Davis P. H., 1966. Flora of Turkey and the East Aegean islands vol.1. Edinburgh
University Pres, 567 s, Edinburgh.

Davis P. H., 1966. Flora of Turkey and the East Aegean islands vol.2. Edinburgh
University Pres, 581 s, Edinburgh.

Davis P. H., 1966. Flora of Turkey and the East Aegean islands vol.5. Edinburgh
University Pres, 890 s, Edinburgh.

Davis P. H., 1972. Flora of Turkey and the East Aegean islands vol.4. Edinburgh
University Pres, 401 s, Edinburgh.

Davis P. H., 1982. Flora of Turkey and the East Aegean islands vol.7. Edinburgh
University Pres, 947 s, Edinburgh.

Davies, K.J.A., 2000. Oxidative Stress, Antioxidant Defenses, and Damage Removal,
Repair, and Replacement Systems. IUBMB Life, 50, 279-289.

Dessi, M.A., Deiana, M., Rosa, A., Piredda, M., Cottiglia, F., Bonsignore, L., Deidda,
D., (...), Corongiu, F.P., 2001. Antioxidant activity of extracts from plants
growing in Sardinia. Phytotherapy Research 15 (6), pp. S11-518.

Digrak, M., Ilcim, A., Alma, M.H., 1999. Antibacterial and antifungal effects of various
commercial plant extracts. Pharmaceutical Biology 37 (3), pp. 216-220.

Dimayuga R. E., Garcia S.K., 1991. Antimicrobial screening of medicinal plants from
Baja California Sur, Mexico. Journal of Ethnopharmacology, Volume 31, Issue
2, February 1991, Pages 181-192.

Doganoglu, O., Gezer, A., Yiicedag, C., 2006. Goéller Bolgesi-Yenisarbademli
Yoresinin Onemli Bazi Tibbi ve Aromatik Bitki Taksonlar1 Uzerine
Aragtirmalar. Siileyman Demirel Univ. Fen Bilimleri Enstitiisii Dergisi 10-1, 66-
73.

Eloff, J.N., 1998. A sensitive and quick microplate method to determine the minimal
inhibitory concentration of plant extracts for bacteria. Planta Medica 64 (8), pp.
711-713 .



100

Erdogrul,O.T., 2002. Antibacterial activities of some plant extracts used in folk
medicine. Pharmaceutical Biology 40 (4), pp. 269-273.

Evans, M.D., Dizdaroglu, M., Cooke, M.S., 2004. Oxidative DNA damage and disease:
induction, repair and significance. Mutation Research, 567, 1-61.

Facey, P.C., Pascoe, K.O., Porter, R.B., Jones, A.D., 1999. Investigation of plants used
in Jamaican folk medicine for anti-bacterial activity. Journal of Pharmacy and
Pharmacology 51 (12), pp. 1455-1460.

Fessenden, R. J., Fessenden, J. S., 1990, Organic Chemistry, Brooks/Cole Publishing
Company, Pacific Grove, California.

Friedman, M., Henika, P.R., Mandrell, R.E., 2002. Bactericidal activities of plant
essential oils and some of their isolated constituents against Campylobacter
Jjejuni, Escherichia coli, Listeria monocytogenes, and Salmonella enterica.
Journal of Food Protection 65 (10), pp. 1545-1560.

Giordano, F.J., 2005. Oxygen, oxidative stress, hypoxia, and heart failure.
Journal of Clinical Investigation, 115 (3), 500-508.

Grune, T., Jung, T., Merker, K., Davies, K.J.A., 2004. Decreased proteolysis caused by
protein aggregates, inclusion bodies, plaques, lipofuscin, ceroid, and
‘aggresomes’ during oxidative stress, aging, and disease. The International
Journal of Biochemistry and Cell Biology, 36, 2519-2530.

Gu, L., Weng, X., 2001. Antioxidant activity and components of Salvia plebeia R.Br. -
A Chinese herb. Food Chemistry 73 (3), pp. 299-305.

Giilliice, M., S6kmen, M., Daferera, D., Agar, G., Ozkan, H., Kartal, N., Polissiou, M.,
(...), Sahin, F., 2003. In vitro antibacterial, antifungal, and antioxidant activities
of the essential oil and methanol extracts of herbal parts and callus cultures of
Satureja hortensis L. Journal of Agricultural and Food Chemistry 51 (14), pp.
3958-3965.

Giirgen, A.R., Tiirkiye’nin Onemli Eterik Yaglar1 Uzerine Arastirmalar. Ankara Yiiksek
Ziraat Enstitiisii Dergisi 6, 301 s, Ankara.

Giiven, K.C., 1960. Tiirkiye’'nin Artemisia tirleri lizerinde arastirmalar.l.Artemisia
fragrans Willd.. istanbul Tip Fak.Mecm.23, 431 s, Istanbul.

Hamzaoglu, E., 2005. Dinek Dag1 Step Vejetasyonu (Kirikkale). G.U. Fen Bilimleri
Dergisi, 18 (1):1-15.

Halliwell, B., Gutteridge J.M.C., 1989. Free Radicals in Biology and Medicine.
Clarendon Press, 543, Oxford.

Halliwell, B., 1996. Antioxidant in Human Health and Disease. Annual Review of
Nutrition, 16, 33-50.

Hanafy, M.S.M., Hatem, M.E., 1991. Studies on the antimicrobial activity of Nigella
sativa seed (black cumin). Journal of Ethnopharmacology 34 (2-3), pp. 275-278.

Heisey, R.M., Gorham, B.K., 1992. Antimicrobial effects of plant extracts on
Streptococcus mutans, Candida albicans, Trichophyton rubrum and other micro-
organisms. Letters in Applied Microbiology 14 (4), pp. 136-139.

Ivanov, I. 1., Lancev, LI. and Nesev, G.K., 1999. Sifali Bitkilerle Tedavi Atlasi
(Ceviren: Makakl1, B.). Pamuk Yayincilik, 368 s, Istanbul.

Jung H.A., Lee H.J., Kim Y.A., Park K.E., Ahn J.V., Lee B.J., Moon S.G., Seol Y.W.,
2004. Antioxidant activit of Artemisia capillaris Thunberg. Food Science and
Biotechnology 13(3):328-331.



101

Kabouche, A., Boutaghane, N., Kabouche, Z., Seguin, E., Tillequin, F., Benlabed, K.,
2005. Components and antibacterial activity of the roots of Salvia jaminiana.
Fitoterapia 76 (5), pp. 450-452.

Kahkonen, M.P., Hopia, A.L,, Vuorela, H.J., Rauha, J.-P., Pihlaja, K., Kujala, T.S.,
Heinonen, M., 1999. Antioxidant activity of plant extracts containing phenolic
compounds. Journal of Agricultural and Food Chemistry 47 (10), pp. 3954-
3962.

Kamatou, G.P.P., Viljoen, A.M., Gono-Bwalya, A.B., Van Zyl, R.L., Van Vuuren, S.F.,
Lourens, A.C.U., Basller, K.H.C., (...), Steenkamp, P., 2005. The in vitro
pharmacological activities and a chemical investigation of three South African
Salvia species. Journal of Ethnopharmacology 102 (3), pp. 382-390.

Kara, A.A., 2002. Baz1 Sifali Bitkilerin Helicobacter Pylori’nin In-Vitro Uremesi
Uzerine Etkileri ve Antioksidan Ozellikleri. Doktora Tezi, Atatiirk Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii, Erzurum.

Karaman, 1., Sahin, F., Giilliice, M., Ogiitcii, H., Sengul, M., Adigiizel, A., 2003.
Antimicrobial activity of aqueous and methanol extracts of Juniperus oxycedrus
L. Journal of Ethnopharmacology 85 (2-3), pp. 231-235.

Kayser, F., Bienz, K., Eckert J., Zinkernagel, R., 1997. Tibbi Mikrobiyoloji. Nobel Tip
Kitabevleri Ltd. Sti., 741s, Istanbul.

Karahan, F., Yilmaz H., 1999. Erzurum ve Yakin Cevresinde Peyza; Planlama
Caligmalarinda Degerlendirebilecek Bazi Alpin Bitkilerin Belirlenmesi. Turk J.
Arg. For. 25. 225-233.

Kaya, Y., 1999. Tohumlu Bitkiler.Atatiirk Universitesi Fen Edebiyat Fakiiltesi Biyoloji
Bolimii, 579s, Erzurum.

Kehrer, J.P., DiGiovanni, J., 1990. Comparison of lung injury induced in 4 strains of
mice by butylated hydroxytoluene. Toxicology Letters 52 (1), pp. 55-61.

Khan, N.H., Rahman, M., Nur-e-Kamal, M.S.A., 1988. Antibacterial activity of
Euphorbia thymifolia Linn. Indian Journal of Medical Research 87 (4), pp. 395-
397.

Kim, S.S., Lee, C.K., Kang, S.S., Jung, H.A., Choi, J.S., 1997. Chlorogenic acid, an
antioxidant principle from the aerial parts of Artemisia iwayomogi that acts on
1,1-diphenyl-2-picrylhydrazyl radical. Archives of Pharmacal Research 20 (2),
pp. 148-154

Kim, N.M., Kim, J., Chung, H.Y., Choi, J.S., 2000. Isolation of Luteolin 7-O-rutinoside
and Esculetin with Potential Antioxidant Activity from the Aerial Parts of
Artemisia montana . Archives of Pharmacal Research 23 (3), pp. 237-239.

Kim KS., Lee, S., Lee, Y.S., Jung, S.H., Park, Y., Shin, K.H., Kim, B.-K., 2003. Anti-
oxidant activities of the extracts from the herbs of Artemisia apiacea . Journal of
Ethnopharmacology 85 (1), pp. 69-72.

Kim, A.R., Zou, Y.N., Park, T.H., Shim, K.H., Kim, M.S., Kim, N.D., Kim, J.D., (...),
Chung, H.Y., 2004. Active Components from Artemisia iwayomogi Displaying
ONOO- Scavenging Activity. Phytotherapy Research 18 (1), pp. 1-7.

Kokoska, L., Polesny, Z., Rada, V., Nepovim, A., Vanek, T., 2002. Screening of some
Siberian medicinal plants for antimicrobial activity. Journal of
Ethnopharmacology 82 (1), pp. 51-53.

Kuruoglu, E., 2003. Cyperus rotundus L. (Cyperaceae)’un Antimikrobiyal Aktivitesi.



102

Lambeth, J.D., 2004. Nox enzymes and the biology of reactive oxygen. Nature Reviews
Immunology, 4 (3), 181-189.

Malekzadeh, F., Ehsanifar, H., Shahamat, M., Levin, M., Colwell, R.R., 2001.
Antibacterial activity of black myrobalan (Terminalia chebula Retz) against
Helicobacter pylori. International Journal of Antimicrobial Agents 18 (1), pp.
85-88.

Malencic, Dj., Gasic, O., Popovic, M., Boza, P., 2000. Screening for antioxidant
properties of Salvia reflexa Hornem. Phytotherapy Research 14 (7), pp. 546-548.

Maria, A.O.M., Repetto, M., Llesuy, S., Giordano, O., Guzman, J., Guerreiro, E., 2000.
Antioxidant activity of Artemisia douglasiana Besser extract and
dehydroleucodine . Phytotherapy Research 14 (7), pp. 558-560.

Masika, P.J., Afolayan, A.J., 2002. Antimicrobial activity of some plants used for the
treatment of livestock disease in the Eastern Cape, South Africa. Journal of
Ethnopharmacology 83 (1-2), pp. 129-134 .

Mativandlela S.P.N., Lall N., Meyer J.J.M., 2005. Antibacterial, antifungal and
antitubercular activity of /the roots of) Pelargonium reniforme (CURT) and
Pelargonium sidoides (DC) (Geraniaceae) root extracts. South African Journal
of Botany 72 (2006) 232-237.

Matsuhisa, M., Shikishima, Y., Takaishi, Y., Honda, G., Ito, M., Takeda, Y., Shibata,
H., (..., Ashurmetov, O., 2002. Benzoylphloroglucinol derivatives from
Hypericum scabrum. Journal of Natural Products 65 (3), pp. 290-294.

Moldovan, L., Moldovan, N.I.,, 2004. Oxygen free radicals and redox biology of
organelles. Histochemistry and Cell Biology 122 (4), 395-412

Mendoza, L., Wilkens, M., Urzua, A.1997. Antimicrobial study of the resinous
exudates and of diterpenoids and flavonoids isolated from some Chilean
Pseudognaphalium (Asteraceae). Journal of Ethnopharmacology 58 (2), pp. 85-
88.

Mességue M., 1998. Hayat Veren Sifali Notlar. Ad Kitapgilik As., 2. Baski, 354 s,
Istanbul.

Miura, K., Nakatani, N., 1989. Antioxidant activity of flavonoids from thyme (7Thymus
vulgaris L.). Agric. Biol. Chem. 53, 3043-3045.

Mukherjee, P.K., Saritha, G.S., Suresh, B., 2001. Antibacterial spectrum of Hypericum
hookerianum. Fitoterapia 72 (5), pp. 558-560.

Mynet,.  2005. Bitki  caylart  nasil  hazirlanmali?.  Mynet  Haber,
http://haber.mynet.com/detail news/?type=Health&id=X1109565311272&date=
28Subat2005 28.02.2005 (03.07.2006).

Nohl, H., Gille, L., Kozlov, A., Staniek, K., 2003. Are mitochondria a spontaneous and
permanent source of reactive oxygen species?. Redox Report, 8 (3), 135-141.

Oganesyan GB, Galstyan AM, Mnatsakanyan VA, et al., 1991. Phenol and flavonoid
compounds of Ziziphora-clinopodioides . Khimiya Prirodnykh Soedinenu (2):
286-287.

Ogundipe, O.0., Moody, J.O., Houghton, P.J., Odelola, H.A., 2001. Bioactive chemical
constituents from Alchornea laxiflora (benth) Pax and Hoffman. Journal of
Ethnopharmacology 74 (3), pp. 275-280.

Ohmori, R., Iwamoto, T., Tago, M., Takeo, T., Unno, T., Itakura, H., Kondo, K., 2005.
Antioxidant activity of various teas against free radicals and LDL oxidation.
Lipids 40 (8), pp. 849-853.




103

Ouattara, B., Simard, R.E., Holley, R.A., Piette, G.J.-P., Bégin, A., 1997. Antibacterial
activity of selected fatty acids and essential oils against six meat spoilage
organisms. International Journal of Food Microbiology 37 (2-3), pp. 155-162.

Ozer, Z., Tursun, N. ve Onen, H., 2001. Yabanci Otlarla Saglikli Yasam. 4 Renk Yayin
Tamitim Matbaacilik, 253 s, Ankara.

Oztiirk, A., 1990. Erzurum Yéresinin Faydali ve Tibbi Yabani Bitkilerinin Yerel Ad ve
Kullaniliglar1 Yéniinden Kisa Tanmmlari. Y.Y. Universitesi Fen Edebiyat
Fakiiltesi Fen Bilimleri Dergisi., No:13, 132 s, Van.

Oztiirk, A., Oztiirk, S., and Kartal, S., 2000. Van Otlu Peynirlerine Katilan Bitkilerin
Ozellikleri Ve Kullanilislar1. Ot Sis. Bot. Dergisi., 7(2), 167-179.

Ozyurt, M.S., 1986. Ekonomik Botanik. Fen Edebiyat Fakiiltesi Yaymlari, No:40, 271,
Erzurum.

Pauli, A., 2006. Anticandidal low molecular compounds from higher plants with special
reference to compounds from essential oils. Medicinal Research Reviews 26 (2),
pp. 223-268.

Prado, B., Rabanal, R.M., Sanchez-Mateo, C.C., 2002. Evaluation of the central
properties of several Hypericum species from the Canary Islands. Phytotherapy
research : PTR 16 (8), pp. 740-744.

Rabe, T., Van Staden, J., 1997. Antibacterial activity of South African plants used for
medicinal purposes. Journal of Ethnopharmacology 56 (1), pp. 81-87.

Rajbhandari, M., Schopke, T., 1999. Antimicrobial activity of some nepalese medicinal
plants. Pharmazie 54 (3), pp. 232-234.

Rabanal, R.M., Arias, A., Prado, B., Hernandez-Pérez, M., Sanchez-Mateo, C.C., 2002.
Antimicrobial studies on three species of Hypericum from the Canary Islands.
Journal of Ethnopharmacology 81 (2), pp. 287-292.

Rajbhandari, M., Schopke, T., 1999. Antimicrobial activity of some nepalese medicinal
plants. Pharmazie 54 (3), pp. 232-234.

Robinson, J.M., Seguchi H., Badwey, J.A., 2004. Active oxygen and nitrogen species in
biology: from cytocidal agents to signaling intermediates. Histochemistry and
Cell Biology, 122, 273-275.

Rodrigues, R.A.F., Foglio, M.A., Boaventura Jr., S., Da Silva Santos, A., Rehder,
V.L.G., 2006. Optimization of the extraction and isolation of the antimalarial
drug artemisinin from Artemisia annua L. Quimica Nova 29 (2), pp. 368-372.

Rojas, A., Hernandez, L., Pereda-Miranda, R., Mata, R. 1992. Screening for
antimicrobial activity of crude drug extracts and pure natural products from
Mexican medicinal plants. Journal of Ethnopharmacology 35 (3), pp. 275-283.

Sahai, P., Vishwakarma, R.A., Bharel, S., Gulati, A., Abdin, M.Z., Srivastava, P.S.,
Jain, S.K., 1998. HPLC - Electrospray Ionization Mass Spectrometric Analysis
of Antimalarial Drug Artemisinin. Analytical Chemistry 70 (14), pp. 3084-3087.

Salehi, P., Sonboli, A., Eftekhar, F., Nejad-Ebrahimi, S., Yousefzadi, M., 2005.
Essential oil composition, antibacterial and antioxidant activity of the oil and
various extracts of Ziziphora clinopodioides subsp. rigida (BOISS.) RECH. f.
from Iran. Biological and Pharmaceutical Bulletin 28 (10), pp. 1892-1896.

Schwarz, K., Ernst, H., Ternes, W., 1996. Evaluation of antioxidative constituents from
thyme. Journal of the Science of Food and Agriculture 70 (2), pp. 217-2.

Service, R.F., 1995. Antibiotics that resist resistance. Science 270 (5237), pp. 724-727.



104

Sezik, E., Yesilada, E., Honda, G., Takaishi, Y., Takeda, Y., Tanaka, T.,
2001.Traditional Medicine in Turkey X. Folk Medicine in Central
Anatolia.Journal of Ethnopharmacology, 75 (2-3), 95-115.

Secmen, O., Gemici, Y., Gork, G., Leblebici, E. ve Bekat, L., 1986. Tohumlu Bitkiler
Sistematigi. Ege Universitesi Fen Fakiiltesi Kitaplar Serisi, No: 116, 446 s,
[zmir.

Sohal, R.S., 2002. Role of Oxidative Stress and Protein Oxidation in the Aging Process.
Free Radical Biology and Medicine, 33 (1), 37—44.

Sudhakar, M., Rao, Ch.V., Rao, P.M., Raju, D.B., 2006. Evaluation of antimicrobial
activity of Cleome viscosa and Gmelina asiatica. Fitoterapia 77 (1), pp. 47-49.

Skerget, M., Kotnik, P., Hadolin, M., Hras, A.R., Simonic, M., Knez, Z., 2005. Phenols,
proanthocyanidins, flavones and flavonols in some plant materials and their
antioxidant activities. Food Chemistry 89 (2), pp. 191-198.

Silva, B.A., Ferreres, F., Malva, J.O., Dias, A.C.P., 2005. Phytochemical and
antioxidant characterization of Hypericum perforatum alcoholic extracts. Food
Chemistry 90 (1-2), pp. 157-167

Singh, R.K., Nath, G., 1999. Antimicrobial activity of FElaeocarpus sphaericus.
Phytotherapy Research 13 (5), pp. 448-450.

Singleton, V.L., Orthofer, R., Lamuela-Raventds, R.M., 1998. Analysis of total phenols
and other oxidation substrates and antioxidants by means of folin-ciocalteu
reagent. Methods in Enzymology 299, pp. 152-178.

Sokmen, M., Serkedjieva, J., Daferera, D., Gulluce, M., Polissiou, M., Tepe, B.,
Akpulat, H.A., (...), Sokmen, A., 2004. In vitro antioxidant, antimicrobial, and
antiviral activities of the essential oil and various extracts from herbal parts and
callus cultures of Origanum acutidens . Journal of Agricultural and Food
Chemistry 52 (11), pp. 3309-3312.

Sénmez, U., Topcu, G., Ulubelen, A., 1997., Constituents of Salvia verticillata. Turkish
Journal of Chemistry 21 (4), pp. 376-382.

Silva, B.A., Ferreres, F., Malva, J.O., Dias, A.C.P., 2005. Phytochemical and
antioxidant characterization of Hypericum perforatum alcoholic extracts. Food
Chemistry 90 (1-2), pp. 157-167.

Stadtman, E.R., 2002. Importance of Individuality in Oxidative Stress and Aging. Free
Radical Biology and Medicine, 33 (5), 597-604.

Stojanovi¢, G., Radulovi¢, N., Hashimoto, T., Pali¢, R., 2005. In vitro antimicrobial
activity of extracts of four Achillea species: The composition of Achillea
clavennae L. (Asteraceae) extract. Journal of Ethnopharmacology 101 (1-3), pp.
185.

Suda, 1., Oki, T., Nishiba, Y., Masuda, M., Kobayashi, M., Nagai, S., Hiyane, R.,
Miyashige, T., 2005. Polyphenol contents and radical-scavenging activity of
extracts from fruits and vegetables in cultivated in Okinawa, Japan. Nippon
Shokuhin Kagaku Kogaku Kaishi 52 (10), pp. 462-471.

Suleimenov, E.M., Smagulova, F.M., Morozova, O.V., Raldugin, V.A., Bagryanskaya,
L.Yu., Gatilov, Yu.V., Yamovoi, V.I.,, Adekenov, S.M., 2005. Sesquiterpene
lactones and flavonoids from Artemisia albida. Chemistry of Natural
Compounds 41 (6), pp. 689-691.



105

Szweda, P.A., Friguet, B., Szweda, L.I., 2002. Proteolysis, Free Radicals, and Aging.
Free Radical Biology and Medicine, 33 (1), 29-36.

Talzhanov, N.A., Sadyrbekov, D.T., Smagulova, F.M., Mukanov, R.M., Raldugin,
V.A., Shakirov, M.M., Tkachev, A.V., (...), Adekenov, S.M., 2005. Components
of Artemisia pontica. Chemistry of Natural Compounds 41 (2), pp. 178-181.

Tanaka, N., Takaishi, Y., Shikishima, Y., Nakanishi, Y., Bastow, K., Lee, K.-H.,
Honda, G., (...), Ashurmetov, O., 2004. Prenylated benzophenones and
xanthones from Hypericum scabrum. Journal of Natural Products 67 (11), pp.
1870-1875.

Taniguchi, M., Chapya, A., Kubo, ., Nakanishi, K., 1978. Screening of East African
plants for antimicrobial activity. 1., Chemical and Pharmaceutical Bulletin 26
(9), pp. 2910-2913.

Tanker, N., 1971. Hypericum scabrum L. Hakkinda. Ankara Eczacilik Fak. Dergisi.l
(1), 10-15, Ankara.

Tatli, A., 1988. Erzurum Bolgesinin Yaygin Cayir ve Mera Bitkileri. Birlesmis Milletler
Gida ve Tarim Orgiitii, G6zde Repro Ofset, 250 s, Ankara.

Tepe, B., Sokmen, M., Akpulat, H.A., Sokmen, A., 2006. Screening of the antioxidant
potentials of six Salvia species from Turkey . Food Chemistry 95 (2), pp. 200-
204.

Tieu, K., Ischiropoulos, H., Przedborski, S., 2003. Nitric oxide and reactive oxygen
species in Parkinson's disease. [IUBMB Life, 55 (6), 329-335.

Treben M., 1994. Tanri’nin Eczanesinden Saglik. Anahtar Kitaplar Yayinevi, 203 s,
Istanbul.

Tuzlacy, E., 2004. Baba Dag1 (Mugla) Florasi ve Fethiye Yoresinde Halkin Yararlandigi
Bitkiler Hakkinda Bir On Arastirma. 14. Bitkisel [lac Hammaddeleri Toplantisi,
Eskisehir.

Ulubelen, A., Topcu, G., 1984. Flavonoids and terpenoids from Salvia verticillata and
Salvia pinnata. Journal of Natural Products 47 (6), pp. 1068.

Urzua, A., Caroli, M., Vasquez, L., Mendoza, L., Wilkens, M., Tojo, E.1998.
Antimicrobial study of the resinous exudate and of diterpenoids isolated from
Eupatorium salvia (Asteraceae). Journal of Ethnopharmacology 62 (3), pp. 251-
254.

Veldhuizen, E.J.A., Tjeerdsma-Van Bokhoven, J.L.M., Zweijtzer, C., Burt, S.A.,
Haagsman, H.P., 2006. Structural requirements for the antimicrobial activity of
carvacrol. Journal of Agricultural and Food Chemistry 54 (5), pp. 1874-1879.

Wang, M., Park, C., Wu, Q., Simon, J.E., 2005. Analysis of artemisinin in Artemisia
annua L. by LC-MS with selected ion monitoring. Journal of Agricultural and
Food Chemistry 53 (18), pp. 7010-7013.

Weng, X.C., Wang, W., 2001. Antioxidant activity of compounds isolated from Salvia
plebeia. Food Chemistry 71 (4), pp. 489-493.

Wilson, B., Abraham, G., Manju, V.S., Mathew, M., Vimala, B., Sundaresan, S.,
Nambisan, B., 2005. Antimicrobial activity of Curcuma zedoaria and Curcuma
malabarica tubers. Journal of Ethnopharmacology 99 (1), pp. 147-151.

Xiufen, W., Hiramatsu, N., Matsubara, M., 2004. The antioxidative activity of
traditional Japanese herbs. BioFactors 21 (1-4), pp. 281-284.



106

Valant-Vetschera KM, Fischer, R., Wollenweber, E., 2003. Exudate flavonoids in
species of  Artemisia (Asteraceae-Anthemideae): New results and
chemosystematic interpretation. Biochemical Systematics and Ecology 31 (5),
pp. 487-498.

Valsaraj, R., Pushpangadan, P., Smitt, U.W., Adsersen, A., Nyman, U., 1997.
Antimicrobial screening of selected medicinal plants from India. Journal of
Ethnopharmacology 58 (2), pp. 75-83.

Yildirim A., Mavi A., Oktay M., Kara A. A., Algur O.F., Bilaloglu V., 2000.
Comparison of Antioxidant and Antimicrobial Activities of Tilia(7ilia Argentea
Desf Ex DC), Sage (Salvia Triloba L.), and Black Tea (Camellia Sinensis)
Extracts J. Agric. Food Chem. 48, 50305034

Zavala, SM.A., Pérez, G.S., Pérez, GR.M., 1997. Antimicrobial screening of some
medicinal plants. Phytotherapy Research 11 (5), pp. 368-371.

Zheng, W., Wang, S.Y., 2001. Antioxidant activity and phenolic compounds in selected
herbs. Journal of Agricultural and Food Chemistry 49 (11), pp. 5165-5170.



