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AMAC

Cok eski caglardan beri insanoglu, bitkileri dnce gida kaynagi daha sonra
yaralanmalara ve fark edebildigi hastaliklarina kars: iyilestirici olarak kullanmugtir.
Bitkilerin saglig1 korumak ve tedavi amaci ile yaygin bir sekilde kullamldigs ilk yazili
kaynaklardan anlasiimaktadir. Bu kullanim, c¢a§lar boyu azalmadan, kullanim
sekillerindeki bazi degisiklik ve gelismelerle devam etmistir.

Giintimiizde sentetik ilaglarin neden oldugu yan etkiler, artan ilag fiyatlan ve ilag
sanayinin yarattig1 kirlilik, bitkilerle tedavinin yeniden giindeme gelmesine, dogal
tedavi yontemlerine olan ilginin artarak yayginlagmasina neden olmustur.

Bu galismadaki amacimiz, bazi Hypericum ve Achillea tiirlerinin gigekli ve
yaprakli dallarindan elde edilen ham Oziitlerin olas: antimikrobiyal, antifungal ve
antioksidant etkilerini arastirmaktir. Bu bitkilerin antimikrobiyal aktiviteleri disk
difflizyon metodu kullanilarak belirlendi. Antioksidant aktiviteleri ise gesitli in vitro

\ yontemler &rnegin, DPPH radikalini sondiirme aktivitesi, metal iyonunu selatlama

kapasitesi ve toplam fenolik bilesen miktarlarin: tayin etme ile belirlendi.
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OZET

Bu calismada Giineydogu Anadolu bélgesinde yetisen ve tibbi 6nemi olabilecegi
diistiniilen Hypericum retusum Aucher, Hypericum scabrum L., Hypericum
lysimachioides Boiss.&Noe var. lysimachioides, Achillea aleppica D.C. subsp.
aleppica, Achillea aleppica D.C. subsp. zederbaueri (Hayek) Hub.-Mor., Achillea
biebersteinii Afan. bitkilerinin ham halinin metanol, etanol ve su &ziitlerinin degisik
mikroorganizmalar iizerindeki antimikrobiyal, antifungal ve antioksidant aktiviteleri
arastiriidi.

Calisilan bitki Oziitlerinin antimikrobiyal ve antifungal aktiviteleri disk
diffiizyon yOntemi ile arastirildi. Calismada kullanilan bitkilerin ham halinin etanol
oziitleri ile elde edilen zon gaplari, test edilen mikroorganizmalarin cinsine bagli olarak
bitkilerin bu mikroorganizmalarin gelismelerini farkli siddetlerde etkiledigini ortaya
koydu. Ayrica EDTA selatlayici etkisinden dolayr Gram-negatif bakterilerin hiicre
duvarimin gecirgenligini artirmaktadir. Bu 6zelliginden yararlanarak bitkilerin EDTA
eklenmis stok ¢ozeltilerinin antimikrobiyal aktivitesine bakildi. Pseudomonas
aeruginosa bakterisi iizerinde EDTA eklenmis stok bitki ¢dzeltilerinden H. retusum ve
A. aleppica subsp. aleppica’nin zon inhibisyonunu artirdigi, H. scabrum ve H.
lysimachioides’in degistirmedigi, A. aleppica subsp. zederbaueri ve A. biebersteinii’nin
zon inhibisyonunu azalttig1 belirlendi. Bitkilerin ham halinin metanol ve su 6ziitlerinin
ise test edilen mikroorganizmalar tizerinde antimikrobiyal aktivite gdstermedigi
belirlendi.

Bitkilerin ham halinin etanol ve su Oziitlerinin antioksidant aktiviteleri DPPH
radikalini sOndiirme yOntemi, metal selatlama yontemi ve toplam fenolik bilesen
miktarin1 6lgme ySntemi ile belirlendi.

50-500 pg/mL derisim aralifinda H. retusum bitkisinin DPPH radikalini
sondiirme giicliniin etanol dziitiinde % 67.40-% 85.00, su oziitiinde % 39.70-% 45.40
arasinda, H. scabrum bitkisinin etanol oziitiinde % 88.70-% 92.60, su ziitiinde %50.90-
%54.40 arasinda, H. lysimachioides bitkisinin etanol oziitlinde % 90.00-% 94.20, su
Oziitlinde % 49.40-% 56.00 arasinda, A. aleppica subsp. aleppica bitkisinin etanol
oziitiinde % 67.80-% 89.80, su oziitiinde % 39.80-% 43.90 arasinda, A. aleppica subsp.
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zederbaueri bitkisinin etanol 8ziitiinde % 86.30-% 90.60, su oziitiinde % 37.80-% 47.60
arasinda, A. biebersteinii bitkisinin etanol Oziitinde % 86.80-% 91.20, su o¢ziitiinde
%39.20-% 45.80 arasinda oldugu tespit edildi.

Metal selatlama aktivitesinde bitkilerin ham halinin etanol ve su Oziitlerinin
Fc+2’yi selatlama giiciine bakildi. Bitkilerin etanol ve su Oziitlerinin Fe*2-Ferrozin
kompleks olugsumunu inhibe ettigi belirlendi. 0.1-0.6 mg/mL derisim aralifinda H.
retusum bitkisinin metal gelatlama kapasitesinin etanol dziitiinde % 18.60-% 28.40, su
oziitinde % 27.30-% 30.20 arasinda, H. scabrum bitkisinin etanol 6ziitiinde % 18.30-
%27.80, su oziitlinde % 29.20-% 31.00 arasinda, H. lysimachioides bitkisinin etanol
oziitlinde % 20.20-% 27.10, su oziitiinde % 29.10-% 30.00 arasinda, A. aleppica subsp.
aleppica bitkisinin etanol 6ziitinde % 27.10-% 28.40, su oziitiinde % 27.30-% 29.10
arasinda, A. aleppica subsp. zederbaueri bitkisinin etanol 6ziitlinde % 27.90-% 29.90,
su oOziitiinde % 28.30-% 30.00 arasinda, A. biebersteinii bitkisinin etanol Oziitiinde
%25.60-%28.70, su oziitiinde % 28.30-% 31.00 arasinda oldugu tespit edildi.

Fenolik bilesenler antioksidant aktivite gosteren molekiillerdir. Bitkilerin ham
halinin etanol ve su oziitlerinin igindeki toplam fenolik bilesen miktari gallik asite
ekivalent olarak hesaplandi. 1 mg bitki icindeki toplam fenolik bilesen miktar1 H.
retusum bitkisinin etanol oziitlinde 226.0 pg, su oOziitinde 103.0 ug, H. scabrum
bitkisinin etanol 6ziitiinde 262.0 pg, su dziitiinde 76.00 ug, H. lysimachioides bitkisinin
etanol oziitlinde 266.0 pg, su dziitiinde 132.0 ug, A. aleppica subsp. aleppica bitkisinin
etanol oziitiinde 118.0 pg, su Oziitlinde 79.00 ug, A. aleppica subsp. zederbaueri
bitkisinin etanol Oziitlinde 126.0 pg, su oziitiinde 71.00 ug, A. biebersteinii bitkisinin
etanol oziitiinde 134.0 pg, su Oziitiinde 52.00 pg gallik asite ekivalent olarak tespit
edildi.
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ABSTRACT

In this study, the antimicrobial, antifungal and antioxidant properties of crude
methanol, ethanol and water extracts of medicinally important plants Hypericum
retusum Aucher, Hypericum scabrum L., Hypericum lysimachioides Boiss.&Noe var.
lysimachioides, Achillea aleppica D.C. subsp. aleppica, Achillea aleppica D.C. subsp.
zederbaueri (Hayek) Hub.-Mor., Achillea biebersteinii Afan. belonging to Hypericum
and Achillea family and growing in South East of Turkey were investigated.

The antimicrobial and antifungal activity of plants extracts were performed by
disc diffusion assay against several bacteria. The results showed that the ethanolic crude
extracts of all tested plant exhibited different activity against tested microorganisms.
One of the recognised modes of action of EDTA is the disruption of the
lipopolysaccharide structure in the outher membrane of Gram-negative bacteria.
Through this disruption the membrane becomes more permeable to other agents.
Therefore the antimicrobial activities of the EDTA added crude extracts of all plants
were also studied.

It has been found that the zone diameter increased by the extract obtained from
H. retusum and A. aleppica subsp. aleppica on Pseudomonas aeruginosa, and the zone
diameter was not changed by the extracts of H. scabrum and H. lysimachioides. On the
other hand the zone diameter was reduced by the extracts of A. aleppica subsp.
zederbaueri and A. biebersteinii. The crude methanol and water extracts of plants did
not show any antimicrobial activity against tested microorganisms. .

The antioxidant activities of crude ethanol and water extracts of plants were
evaluated by several in vitro systems, e.g. DPPH radical scavenging activity, metal
chelating ativity and determination of total phenolic compounds.

The DPPH radical scavenging ability of crude ethanol and water extracts of H.
retusum were found to be in the range of 67.40- 85.00 %, and 39.70-45.40 %,
respectively, at the concentration range between 50-500 pug/mL. The DPPH radical
scavenging ability of crude ethanol and water extracts of H. scabrum were found to be
in the range of 88.70-92.60 %, and 50.90-54.40 %, respectively, at the concentration
range between 50-500 ug/ml.. The DPPH radical scavenging ability of crude ethanol




and water extracts of H. lysimachioides were found to be in the range of 90.00-94.20
%, and 49.40-56.00 %, respectively, at the concentration range between 50-500 pg/mL.

The DPPH radical scavenging ability of crude ethanol and water extracts of A.
aleppica subsp. aleppica were found to be in the range of 67.80-89.80 %, and 39.80-
43.90%, respectively, at the concentration range between 50-500 ug/mL. The DPPH
radical scavenging ability of crude ethanol and water extracts of A. aleppica subsp.
zederbaueri were found to be in the range of 86.30-90.60 %, and 37.80-47.60%,
respectively, at the concentration range between 50-500 ug/ml.. The DPPH radical
scavenging ability of crude ethanol and water extracts of A. biebersteinii were found to
be in the range of 86.80 %-91.20, and 39.20-45.80%, respectively, at the concentration
range between 50-500 ug/mL..

In the metal chelating activity assay, the chelating ability of crude ethanol and
water extracts of plants against Fe’* were investigated. It has been found that the
ethanol and water extracts of plants interfered with the formation of ferrous and
ferrozine complex, suggesting that they have chelating activity and capture ferrous ion
before ferrozine. The metal chelating capacity of crude ethanol and water extract of H.
reretusum were found to be in the range of 18.60-28.40 % and 27.30-30.20%,
respectively, at the concentration range between 0.1-0.6 mg/mlL. The metal chelating
capacity of crude ethanol and water extract of H. scabrum were found to be in the range
of 18.30-27.80 % and 29.20-31.00%, respectively, at the concentration range between
0.1-0.6 mg/ml.. The metal chelating capacity of crude ethanol and water extract of H.
lysimachioides were found to be in the range of 20.20-27.10% and 29.10-30.00%,
respectively, at the concentration range between 0.1-0.6 mg/mlL. The metal chelating
capacity of crude ethanol and water extract of A. aleppica subsp. aleppica were found to
be in the range of 27.10-28.40% and 27.30-29.10%, respectively, at the concentration
range between 0.1-0.6 mg/mL. The metal chelating capacity of crude ethanol and water
extract of A. aleppica subsp. zederbaueri were found to be in the range of 27.90-29.90%
and 28.30-30.00%, respectively, at the concentration range between 0.1-0.6 mg/mlL..
The metal chelating capacity of crude ethanol and water extract of A. biebersteinii were
found to be in the range of 25.60-28.70% and 28.30-31.00%, respectively, at the

concentration range between 0.1-0.6 mg/mL.
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Phenols are very important plant constituents due to their radical scavenging
ability. It is also known that the phenolic compounds shows antioxidant activity. The
total phenolic compounds in the both ethanol and water extracts of tested plants were
determined as a gallic acid equivalent. 226.0 and 103.0 g gallic acid equivalent of
phenols was detected in 1 mg of ethanol and water extracts of H. retusum, respectively.
262.0 and 76.00 ug gallic acid equivalent of phenols was detected in 1 mg of ethanol
and water extracts of H. scabrum, respectively. 266.0 and 132.0 pg gallic acid
equivalent of phenols was detected in 1 mg of ethanol and water extracts of H.
lysimachioides, respectively.118.0 and 79.00 ug gallic acid equivalent of phenols was
detected in 1 mg of ethanol and water extracts of A. aleppica subsp. aleppica,
respectively. 126.0 and 71.00 ug gallic acid equivalent of phenols was detected in 1 mg
of ethanol and water extracts of A. aleppica subsp. zederbaueri, respectively. 134.0 and
52.00 ug gallic acid equivalent of phenols was detected in 1 mg of ethanol and water

extracts of A. biebersteinii, respectively.
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1.  GiRiS

Dogal ilaclarin cesitli hastaliklarin tedavisinde kullanimi insanlik tarihi kadar
eskidir. Farmakognozi dogal kaynakli ilaglarla ilgilenen bir bilim dalidir. Baslangicta
bitkileri, ilacin orijinini tanimlamak seklinde ortaya ¢ikan bu bilim dali 1970°1li yillarda
artik bitkiler yerine bitkilerde yeni ilag hammaddelerini arastirmak bigimine doniistii.
Ilk bitkisel kaynakli molekiillerin izolasyonu 1800’lii yillara rastlasa da, bunun yogun
bir sekilde uygulamisi 1970°1i yillarda oldu. Yani insanlar, artik bitkileri ilag olarak,
meyvesi, tohumu, gévde kabugu ya da yapraklanyla degil de, o kisimlarda bulunan
etken madde olarak gérmeye basladilar. Onu elde edelim, gelistirip, ilaca doniistiirelim
calismalarinin pesine diistiiler. Sonugta dyle bir noktaya gelindi ki, tamamen molekiile
inildi. Boylece, biitiin dogal organizmalar; kara bitkileri, deniz organizmalari,
mikroorganizmalar vb. ilagc hammadde kaynag: olarak diisiintilmeye baslandi.

Baz: bilim adamlarina gore, bitkisel ilaglarin etkisi bir orkestradan alinan miizik
dinletisi gibidir. Ciinkii birbirlerinin etkisini artiran, gliclendiren ya da tam tersi azaltan
cok farkli yapilar bir aradadir. Ikincil metabolitlerin kimyasal yapilari bitkilerin
alfabesidir. Bilim adamlari bu alfabeyi ¢ozerlerse onlarin en azindan hangilerinin ne tiir
bir etkiye sahip olduklarini bulabileceklerini diisiinmektedirler.

Bitkilerin tedavi amaciyla kullanilmaya baslanmasi 5 bin yil oncesine dayamir.
19. ve 20. yiizyillarda kimya ve biyokimya bilimlerindeki ilerlemeler sonucu, bitkilerin
dogrudan kullanimi yerini bitkilerden elde edilen etken maddelerin kullanimina
birakmustir. Giiniimiizde sentetik ilaglarin neden oldugu yan etkiler, artan ilag fiyatlari
ve ila¢ sanayinin yarattif1 kirlilik, bitkilerle tedavinin yeniden glindeme gelmesine,
dogal tedavi yontemlerine olan ilginin artarak yayginlasmasina neden olmustur.
1980’lerin baginda yapilan bir WHO (Diinya Saghk Orgiiti) arastirmasinda diinya
niifusunun % 80’inin temel saglik gereksinmeleri icin bitkisel ilaclardan medet
umduklarim ortaya cikarmugtir. Bunun nedeni diinya ilag tiretiminde gelismekte olan
iilkelerin paymnin % 20 olmasindan &tiiriidiir. Bu yonden gelismekte olan iilkelerde
yasayanlarin modern ilaglara ulasmalan kolay degildir.

Son yillarda sentetik ilaclarla meydana gelebilen ciddi yan etkilerin yol agtig1
medikal ve ekonomik sorunlar, “yaraticilar’” arasinda uluslararasi ilag¢ sanayinin de yer

aldig1, endiistrilesmis iilkelerdeki cevre kirliliginin gliclendirdigi ekolojik yaklasimlar




ve hareketler, kiiratif tedavileri heniiz miimkiin olmayan bir ¢cok fakttre bagh olarak
bitkisel tedaviyi tekrar popiiler hale getirmistir. 1997 yilinda Amerika Birlesik
Devletleri’nde bitkisel ilaglarin satigiin bir onceki yila gore % 59’luk bir artig
gostermis olmasi, hastalarin % 3-5’lik bir boliimiiniin temel tedavi olarak sadece
bitkisel tedavi aliyor olmasi, bu tedaviler igin yalniz Amerika’da yilda 3,24 milyar
dolar, Ingiltere’de 40 milyon sterlin harcanmasi ve Diinya Saglik Orgiitii’niin insanlarin
%80’inin dogal tedaviye inandigini aciklamasi bu popiilaritenin iyi bir gostergesidir.
Halen bitkisel ilaglara goniil veren bir ¢ok hasta bitkisel ilacini, aktardan aldig bitkiden
veya bitki parcalarindan kendi mutfaginda hazirlar ve genelde doktora veya diger bir
uzmana damismadan kullanir. Diger yandan, sentetik ila¢ {iretimi kalitesinde ve
standartlar temelinde bitkisel ilag iireten firmalarin sayis1 da giderek artmaktadar.

Herbalistler (bitkisel tedavi uzmanlart) bitki tedavisinde, sadece etken maddenin
izole edilip verilmesini amaglayan tedavinin aksine, maksimum etkinin bir biitlinsellik
icinde ortaya ciktifini, bitkinin tiim bilesenlerinin olumlu etki iizerinde bir payi
oldugunu savunurlar. Onlara gore saflastirilmamis bitkinin kullanimi, bitkiyi olusturan
maddelerin birbirini nétralize etmesi sebebiyle yan etki olasilifini azaltmaktadir.

Ancak, unutulmamalidir ki, dogal olan her zaman giivenli olan demek degildir.
Pek cok bitki yiiksek derecede toksiktir ve diger komplemanter tedavi yontemleri icinde
fitoterapi yan etki ve toksisite yoniinden ¢ok daha fazla risk tasir. Yapilan bir
arastirmada, Kuzey Amerika’da bitkilerden zehirlenenlerin sayisinin hayvanlar
tarafindan yaralananlardan daha ¢ok oldugu ortaya konulmustur. Literatiirde ise
kullanilan sifali bitkilerin bir kismunn hepatotoksik (karacigere toksik) oldugunu
kanitlayan cesitli caligmalar ve zaman zaman Oliimciil oldugunu gosteren vaka
sunumlar: bulmak miimkiindiir. Bu tiir bir tedavinin direkt toksik etkisinden bagka,
hastamin kullandifi diger konvensiyonel ilaclarla tehlikeli boyutlarda etkilestigi
bilinmektedir. Almanya’daki doktorlarin yazdiklarn kimyasal ilaclarin yan tesirinden
dolay1 her yil 25 bin kisi 6lmektedir. Bu konuda yazilmis olan eserler mevcuttur ve bu
belgelere dayanmaktadir. Mesela bir Contagan’in 15 bin cocufun spastik Oziirlii
dogmasina neden oldugu bilinmektedir. Cesitli kuruluslar bu denli toksik olabilen ve o
kadar da ragbet goren sifali bitkilere belli standartlar getirmeye ve fitoterapiyi bir
“ototerapi” (kendi kendine tedavi) olma seklinden c¢ikarmaya calismuslardir. Bu tiir

girisimlerin en cok yapildig: iilke Ingiltere’dir. Exeter Universitesi ve Medikal Herbalist



Enstitiisii, uygulayicilar tarafindan bildirilen yan etkilerin kaydedildigi bir veri bankasi
olan ‘yesil kart’ sistemini olusturmak igin caba sarf etmektedir. Yine aym enstitii ve
diger baz1 merkezler patoloji, biyokimya, farmakoloji, farmakognozi, fizyoloji, botanik,
beslenme, klinik tam ve diger komplemanter tedavi yontemlerini kapsayan 4 senelik bir
kurs diizenlenmekte ve mezunlarina tiim {ilkede gecerli herbalist diplomas1 vermektedir.
Benzer galismalar Amerika ve diger bazi1 Avrupa lilkelerinde de yapilmaktadir.

Amerika’da Ulusal Kanser Enstitiisii tarafindan, kanserde etkili tedaviyi bulmak
i¢in yapilan arastirmalarda son 10 yilda incelenen 53.000 maddenin 37.500’tiniin bitki
(36.000 tanesi kara, 1500 tanesi deniz bitkisi) oldugu, 1983-1993 yillar1 arasinda
tanimlanan ilaglarin % 40’min bitkilerden kdken aldigi ve bunlarin Amerika’da regete
edilen ilaglarin % 50’sini olusturdugu bilinmektedir.

Almanya’daki bitkisel ilaglar arasinda en fazla sayida bulunanlar psikotrop
ilaclaridir. 1984-1994 yillant arasinda uykusuzluk, sinirlilik gibi hallerde kullanilan
Ginkgo, Lavandula (lavanta), Kava-Kava, Melissa (ogulotu), Valeriana (kediotu),
Passiflora (carkifelek), Hypericum (kantaron), Humulus lupulus (serbetgiotu) gibi
bitkisel preparatlarin monografileri yayinlanmistir. Ayrica Almanya’da en ¢ok satilan 7.
receteli ilacin Hypericum perforatum (sar kantaron) preparati oldugu da bilinmektedir.

Etkileri ispat edilmig bitkilerin etken maddelerinin arastirilmasi igin bugiin,
modern biyokimyasal, molekiiler hiicre biyolojisi ve yap:1 analiz yOntemleri
kullamimaktadir. Yapilan bilimsel ¢alismalar Biochemical Systematics&Ecology, The
Journal of Ethnopharmacology, Journal of Natural Products, Natural Medicines,
International Journal of Pharmacognosy, Phytomedicine, Phytotherapy Research,
Planta Medica, Medicinal ve Aromatic Plants vs. adl1 dergilerde yayinlanmaktadirlar.

1986’dan beri 40.000°nin {izerinde bitki taranmus ancak bunlardan yalnizca 5
tanesinin AIDS’e kars: aktivite gosterdigi tespit edilmistir.'

Bu giin kanser ilaclarina baktifimizda, kullamlan ilaclarin ¢ogunun dogal
kaynaktan hareketle elde edildigini goriiriiz. Ornegin su anda gogiis kanseri tedavisinde
kullamlan ve en etkili ilaglardan biri olan Taxol (Taxus baccata 1..) Giiney Afrika’da
yetisen Porsuk agacindan elde edilmistir.>® Yine kanser hastalifiun tedavisinde
kullanilan Vinblastine ilac1 da Catharantus roseus (Madagaskar meneksesi) bitkisinden
elde edilmistir. Bu bitki Vinca rosea veya Periwinkle olarak da bilinmektedir.*

Bunlarin disinda bleomycin, doxorubicin, daunorubicin, vincristine, mitomycin,




streptozocin gibi 6nemli kanser ilaglart da dogal kaynakli olup bitkilerden veya
mikroorganizmalardan elde edilmistir.®

Antibiyotiklerin ise % 99’u dogal kaynaklidir. Yine morfin kadar agn kesici
etkisi yliksek olan bilesik, kara kurbagasindan elde edilmigtir. Morfin hashas bitkisinin
temel alkoloididir. Ancak bagumlilik yapmasi gibi yan etkileri vardir. Simdi bilim
adamlan bu bagimlilk yapict zelligi yok etme ugrast icindeler. Ilag kimyacilarinin
yeni ilag gelistirmede bagvurduklari yollardan biri de budur. Bunun amaci dogal
bilesikte gozlenen etkiyi artirmak ve yan etkileri azaltmaktir.

Bilgisayar teknolojisindeki gelismeler ¢cok farkli ¢alisma bicimlerini de giindeme
getirmistir. Artik, ekranda bile molekiil dizaym yapilmaktadir. Bir molekiiliin etkisinden
sorumlu gruplarim1 ayni agida, ayni uzaklikta tagiyan molekiiller iireterek, orijiniyle ilk
bakista hicbir ilgisi olmayan molekiilden yeni etkili bilesikler elde etmek olasidir. Ama
biitiin bu calismalarda doga yine ¢ok Onemli, hatta bulunmaz bir etken madde kaynag:
olmaktadir.

Bilimin ilerlemesiyle birlikte daha cok kullamlmaya baglanan yar1 sentetik
antimikrobiyal maddelerin yan etkilerinin de olmasi ve bazi mikroorganizmalarin
zamanla bu kullamlan antimikrobiyal maddelere karsi cesitli diren¢ mekanizmalar
gelistirmeleri bu ilaclarin kullanilmasim1 zamanla anlamsiz hale getirmektedir.
Antibiyotikle karsilaga karsilasa direng gelistiren bakterilerden en korkulanlarindan biri
de Staphylococcus aureus’tur. Bu bakteri penisiline direng gelistiren bakterilerden
ilkidir. Bununla da kalmayip diger antibiyotiklerin yani sira, pek gok bakterinin direng
gelistiremedigi metisilin antibiyotigini bile etkisiz kilmistir. Genellikle S. aureus
yalmizca metisiline degil, pek ¢ok antibiyotik grubuna da direng gostermektedir, yani
coklu direng s6z konusudur. 1998 yili Mayis ayinda bir Japon arastirmact S. aureus’un
yeni bir antibiyotik olan vankomisine diren¢ gelistirdigini gézlemistir. Dolayisiyla bu
mikroorganizmaya kars: segilebilecek cok az antibiyotik vardir, bir ya da iki antibiyotik
kullanilmaktadir. Bunlar da pahali olduklarn kadar insan hiicrelerine de zararhidirlar.
Bunlar glikopeptid sinifi antibiyotiklerdir bunlardan birisi de vankomisindir. Eger bir S.
aureus vankomisine direng gelistirirse tteki antibiyotik de bu bakteriyi Sldiiremez. Bu
bakteriyle hastane ortaminda yeni ameliyat olmus bir insanin enfekte olmasi durumunda

Olmesi miimkiindiir.




Antibiyotiklerin hepsi etkiledikleri bakterileri 6ldiirmez. Kimisi karsilasma
aninda onlar1 6liime siiriiklerken kimisi onlarin gelismelerini ve tiremelerini nler daha
sonra temizlik isini viicudun bagisiklik sistemine birakir. Bakterileri dolaysiz yok eden
antibiyotiklere bakterisit ad1 verilir. Bakterilerin gelismelerini ve tiremelerini 6nleyenler
ise bakteriyostatiktir. Penisilin ve vankomisin gibi etki gosteren antibiyotikler,
bakterinin hiicre duvarimi hedef alirlar. Hiicre duvari, bakteri hiicresinin biitinliiglini
saglar. Penisilin gibi etki gosteren antibiyotikler bakterinin hiicre duvari olusturmasini
Onler. Bunun iizerine bakterinin i¢ine sivi hiicumu olur ve hiicre patlayarak etkisiz hale
gelir.

Baz: antibiyotikler bakterinin proteinlerini hedef alirlar. Proteinler hiicrelerin
yasamsal islevlerini gerceklestirirler, yokluklarinda da yasamsal islevler aksar.
Proteinlerin tiretimi hiicrede ribozomlarda yapilir. Iste bazi antibiyotikler bakterinin
ribozomuna etki ederek, bakteri i¢in yasamsal Sneme sahip proteinlerin iiretilmesini
yavaslatir ve hatta ribozoma yanlig protein iirettirir. Baz1 antibiyotikler ise bakterinin
yasamasi igin kagimilmaz olan proteinleri olusturmas: igin gerekli amino asitlerin
sentezini Onler. Bakteriler normalde amino asitleri sentezleyebilirler ve bunlan bir araya
getirerek proteinleri olustururlar. Amino asit sentezlenemeyince protein de
sentezlenemez ve bakterinin yasama sans1 olmaz.

Viicudumuzda kanser, AIDS, kalp hastaliklari, alzehimer, parkinson, diyabet ve
yaslanma gibi hastaliklar i¢in bir savag veriyoruz. Bunlara neden olan etkenlerden biri
de serbest radikallerdir. Elektron ciftleri oldukga kararlidir ve insan viicudunu olusturan
molekiillerdeki elektronlarin neredeyse tiimii elektron ¢iftleri halinde bulunur. Bir bag
koptugunda elektronlar ya birlikte kalir yada ayrilirlar. Eger birlikte kalirlarsa olusan
atom bir iyon olur, eger ayrilirlarsa da serbest radikaller olusur. Bu eslesmemis
elektronlar yliksek enerjilidir ve eslesmis elektronlarn ayirnip islerine engel olurlar.
Somatik hiicrelere ve bagisiklik sistemine saldirirlar. Cogu elektronlar giftler halinde
bulunurken, serbest radikaller bu elektronlar: birbirinden ayirarak molekiiliin dogasini
bozar. Sonucta serbest radikal kendine bir elektron alarak elektron ¢ifti haline gecerken,
diger elektronu tagiyan molekiil serbest radikale doniislir. Antioksidant maddelerin

serbest radikalleri sondiirme mekanizmas: agagidaki reaksiyonlarda gosterildigi gibidir.




R-+ AH - RH + A-

RO- + AH — ROH + A:
ROO- + AH — ROOH + A-
R:-+ A —RA

RO + A- — ROA

ROO- + A: — ROOA

Oksidasyona yaygin olarak Reaktif oksijen tiirleri (ROS) radikaller ve

nonradikaller neden olurlar. Asagida bunlardan bazilar1 gosterilmistir.

Radikaller Nonradikaller
Stiperoxide 0~ Hidrojen Peroksit H,0,
Hidroksil -OH Hidroklorit asit HOCI
Peroksil ROO- Ozon 03
Alkoksil RO

Hidroperoksil HOO-

Biyolojik sistemlerde serbest radikallerin kaynag iki tiirlii olup, bunlar;
1. i¢ Kaynaklar (Endosources): Bunlar viicut icinde olusup, oksidatif fosforilasyon,
oksidasyonlar sirasinda glikolizisde ortaya cikabilir. Hatta egzersizlerde oksijen

kullanimindaki artigla beraber serbest radikal olusumuna neden olur.

2. Dis Kaynaklar (Egzosources): Bunlarin da kaynag: disardandir. Sigara, pestisitler,
organik coziiciiler, petrokimya tirtinleri, ilaglar, giines isinlari, gevre kirleticileri, X-

1sinlar1 bu tiir radikallere sebep olmaktadur.




Antioksidantlar serbest radikaller i¢in kolay bir elektron hedefi olustururlar ve
serbest radikalleri tutarak baska yere zarar vermesini engellerler. Eger serbest radikaller
notralize edilmezlerse viicutta ciddi hasarlara neden olabilirler. Hiicre membran
proteinlerini yikarak hiicreleri 6ldiirmek, membran lipitlerinde peroksit olugturmak,
DNA’y1 kirilma ve mutasyonlara agik hale getirmek, bagisiklik sistemindeki hiicreleri
yok ederek bagisiklik sistemini zorlamak bu hasarlar arasinda sayilabilir.
Antioksidantlar ise bu serbest radikallerin etkilerini nétralize eden molekiillerdir. Sekil
1.1.’de Biitillenmis hidroksianisol (BHA)’iin serbest radikallerin etkilerini nasil

notralize ettigi gosterilmektedir.

OH o o
R- veya F{O-> RH,ROH .
veya ROO- veya ROOH
OMe OMe OMe
0 0]
OMe

OMe

Sekil 1. 1. BHA’ nin stabilizasyonu

Bir ¢ok antioksidant madde antikanser ve antikarsinojenik szelliklere sahiptir.”®
Ornegin iiziimdeki ve bagka yiyecek iiriinlerindeki resveratroliin hiicreyi oksidatif zarar

ve hiicre Oliimlerinden korudugu ve fareyle ilgili yapilan model c¢alismada

9-11

kanserojenleri engelledigi goriilmiistiir.”* Antioksidant olan resveratrol, siklooksigenaz

(COX) enzimini inhibe eder. Bu enzim kanserli hiicrelerin gelismesine neden olabilir.

Resveratroliin bu amagla iyi bir koruma aktivitesine sahip oldugu goriilmiistiir.'>" .




Biitiin aerobik organizmalarda buna insanda dahil olmak tizere oksidasyonlara
kars1 antioksidant savunma mekanizmalar1 bulunmaktadir. Serbest radikalleri yok eden
Stiperoksit Dismutaz, Katalaz, Glutatyon Peroksidaz enzimleri ile Siilfhidril proteinleri

ve diger serum proteinleri gibi.

Siiperoksit Dismutaz (SOD)

Hiicre icinde mitokondride dogal olarak bulunan bir enzimdir. Siiperoksit

radikallerini daha az reaktif olan hidrojen peroksit formuna cevirirler.

HO, + O2
Katalaz

Insan hiicrelerindeki peroksizomlarda bulunur. Hidroksil radikallerinin
olusumunu dnlemek icin hidrojen peroksiti suya ayristirir.

H202 —_— HZO + 02

Glutatyon Peroksidaz

Indirgenmis glutatyon (GSH)’un SH grubunda, su olusturmak icin hidroksil
radikali ya da hidrojen peroksitle birlesmek iizere hidrojen g¢ikartmasini saglar.
Indirgenmis glutatyonun geri kazanilmast NADPH’a bagimli glutatyon rediiktaz enzimi
tarafindan gerceklestirilmektedir.

H,0,+ 2 GSH — GSSG + 2H,0

GSSG = 2GSH

7N

NADPH NADP




Siilfhidril proteinleri ve diger serum proteinleri

Organik peroksitleri ve hidroksil radikalleﬁni zararsiz  kimyasallara
doniistiiriirler.

Ancak bazi durumlarda bu savunma mekanizmalar yetersiz olabilmektedir.
Bundan dolay1 ek olarak almamiz gereken antioksidantlarin ©nemi artmaktadir.
Biitillenmis hidroksitoluen (BHT) ve Biitillenmis hidroksianisol (BHA) gibi sentetik
antioksidantlar yiyecekleri korumak icin kullanilmaktadir. Fakat bazi c¢aligmalar
gostermistir ki bu tiir antioksidantlarin yan etkileri mevcuttur. Kullanilan sentetik
antioksidantlarin yan etkilerinin olmas: ve pahali olmasindan dolay: bizleri dogal
kaynakli maddelerden yeni antioksidantlar bulmaya yonlendirmistir. Sekil 1.2.°de
antioksidant aktivite gosteren baz1 molekiillerin yapilan gosterilmektedir.

*@*W

Alfa-Tokoferol

HO
o__o
HO
HO OH OH O
Askorbik asit Quercetin

Sekil 1. 2. Antioksidant aktivite gosteren bazi molekiiller

1.1. Hypericum tiirlerinin genel 6zellikleri

Cok yillik otsu bitkilerdir. Yapraklar: basit genellikle seffaf, salg: noktalidur.
Cigekleri 5 canak ve 5°de tag yapraktan olusur. Tag yapraklan genellikle san renklidir.

Tag¢ yapraklarinin {izerinde saydam salg: lekeleri kenarlarinda ise siyah salgi noktalar
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vardir. Stamenleri 5’li demetler halinde ¢ok sayidadir. Meyve kapsiil tipinde olup
kenarlardan acilir. Tiirkiye’de 78 tiirii bulunur. Bunlardan 13 tiirii Giineydogu Anadolu
Bolgesinde yayilis gtisterme]d.edir.14 Hypericum tiirlerine genel olarak kantaron,
binbirdelik otu, kepir otu, mayasil otu, koyunkiran isimleri verilmektedir."®

Hypericum bitki tiirleri diinyanin gesitli yerlerinde tedavi amagh olarak
kullaniimaktadur.'® Bu tiirler tizerindeki gesitli fitokimyasal aragtirmalar bu bitkilerin
antimikrobiyal, antifungal ve cytotoxic bilesenlerinin izole edilmesine yol agmustir,'”"

St. John’s Wort (SJW)’de denen Hypericum perforatum ruhsal hastaliklarin
tedavisinde gok sik kullantlan bir bitkidir.”® Bu bitki eski Yunan ve Roma medeniyetleri
zamaninda kot biiyiictilere kars1 koruyucu olarak {inlenmigti. Basta Almanya olmak
tizere bir cok Avrupa iilkesinde bu bitki ‘‘Dogal Antidepresan’’ olarak kullaniimaktadir.
Sar1 kantaron hakkinda yapilan arastirmalar bu bitkinin sentetik antidepresan ilaglarla
benzer etkili olmasina ragmen daha az yan etkiye sahip oldugunu ortaya koymustur. Bu
bitkinin yapraklan isiga kars: tutuldugunda, yag guddeleri, parlak noktaciklar halinde
kolaylikla goriiliir. Bitkiye binbirdelik otu denmesi bu 6zellikten ileri gelmektedir.

H. perforatum’ la ilgili olarak yapilan cesitli calismalar bu bitkinin
antidepresant, antiviral, antimikrobiyal, anksiyete ve yara iyilestirici Ozellikleri

21-26

oldugunu ortaya koymustur. Hypericum  tlirlerinin  antiviral prenylated

pholoroglucinol tiirevleri igerdigi bildirilmektedir.?’

28-32 33-35 36,37

Hypericum tiirleri flavonoids®™~“, xanthones™™’, chromenyl ketones™"’,

38-40 1-43

hyperforin tiirevleri™ ", phloroglucinols4 , n-alkanes‘“’, napthodianthrones45 ve temel
yag asitlerini*® igerirler.

H. scabrum, dahilen basura ve kabizliga karsi kullanilmaktadir. H.
perforatum, dahilen antispazmotik, kabiz, yatistirict ve kurt diisiirticii, haricen ise
antiseptik ve yara iyiiestirici olarak kullanilir. Ozellikle yanik yaralarimin tedavisinde

cok etkilidir.
1.2. Achillea tiirlerinin genel 6zellikleri
Cok yillik tiiysii, otsu bitkiler olup genellikle kok kisimlari odunsuzdur.

Yapraklar: basit veya 3-4 kez tiiysii parcali boliinmiistiir. Cicek durumu yalanci semsiye
seklinde olup dal uglarinda dizilidir. Cigekler beyaz veya san renkli, kii¢iik bagciklar
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seklinde toplanmugtir. Kenar cigekleri disi cinsiyetli, dilsi sekilde ve ti¢ dislidir.
Merkezdeki cicekleri hermafrodit, tiip seklinde ve bes dislidir. Akenler (meyve)
diktortgenimsi veya ters yumurtams: sekilli, kanatsiz ve tiiysiiz olup pappuslan (tiiy
demeti) yoktur. Tiirkiye’de 40 tiirli bulunur. Bunlardan 8 tiirii Giineydogu Anadolu
Bolgesinde yetismektedir.*’ Achillea tiirlerine genel olarak civanpercemi, akbagli, ak
yavsan, barsama otu, baytaran, kandil ¢icegi, Achillea aleppica igin yilan ¢icegi, yilan
otu, A. biebersteinii i¢in pire otu, sart civanpercemi, Achillea millefolium icin beyaz
civanpercemi, binbiryaprak isimleri verilmektedir."

Achillea tiirleri eucalyptol, camphor, a-terpineol icerirler.®° A. millefolium
ve A. biebersteinii ugucu yaglar icerirler. Bu yaglarda azulen, limonen, borneol, pinenler
ve seskiterpenler vardir.

A. millefolium, istah acici, karin sancilarini giderici, kan temizleyici ve idrar
soktiirticli olarak kullanilir. Achillea multifida karin sisliklerini giderici olarak kullanilir.
A. biebersteinii pirelere kars1 kullanilir. Achillea setacea’nin yapraklarinin ezilmesiyle
elde edilen lapa haricen yara iyilestirici olarak kullanilir.>*

Sentetik ilaclarin neden oldugu yan etkiler, artan ilag fiyatlan ve mevcut
antibiyotiklere karsi mikroorganizmalarin diren¢ gelistirmeleri bizleri antimikrobiyal ve
antioksidant 6zellige sahip dogal kaynakli yeni maddeler bulmaya yoneltmistir. Bu gibi

nedenlerden dolay: bu arastirma amaclanmuisgtir.
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2.  ONCEKI CALISMALAR

Yapmus oldugumuz literatiir taramasi sonucu cgalistifimiz bitkilerin ¢ogunun
antimikrobiyal aktivitesi ile ilgili caiisma tespit edilmemistir. Diger yandan bu bitkilerin
hi¢ birinin antioksidant aktivitesi ile ilgili ¢alismaya rastlanmamustir. Ancak calistifiouz
bitkilerle filogenetik olarak akraba ya da yakin bitkilerin son yillarda 6zellikle kimyasal
bilesimlerinin aydinlatilmasina yonelik arastirmalar sonucu elde edilen sonuglar bizi
bitkilerimizin antimikrobiyal, antifungal ve antioksidant ozelliklerini incelemeye
yOneltmistir.

Matsuhisa ve ark., Ozbekistan’dan toplanan H. scabrum bitkisinin gévde, yaprak
ve ¢icek kisimlarindan dokuz tane yeni polyprenylated benzoylphoroglucinol tiirevi
izole etmislerdir. Bunlarin yapisim1 2D NMR ve HRMS ile belirleyip, bazi bilesenlerinin
metisilin direncli S. aureus (MRSA) ve metisilin duyarli S. aureus (MSSA)’a kars: hafif
in vitro antibakteriyal aktivite gosterdigini tespit etmislerdir.>*

Sokmen ve ark., 33 bitkinin metanol Oziitiniin 11 bakteri (Bacillus cereus,
Bacillus subtilis, Branhamella catarrhalis, Escherichia coli, Clostridium perfringens,
Corynebacterium glutamicum, Mycobacterium smegmatis, P. aerugionosa, Serratia
marcescens, S. aureus ve Streptococcus pneumonia) lzerindeki antimikrobiyal
aktivitesini agar diffiizyon testini kullanarak incelemislerdir. Bu bitkilerin 9 tanesinin 18
ham Oziitliniin (Agrimonia eupatoria, H. scabrum, Mentha longifolia, Onobrychis
tournefortii, Peganum harmala, Phlomis sicheana, Pimpinella anisum, Salvia
verticillata ve Tanacetum vulgare) test edilen mikroorganizmalarin en az birinde ya da
daha fazlasinda antibakteriyal aktivite gOsterdigini tespit etmislerdir. Aktif Oziitiin
minimum inhibisyon konsantrasyon (MIC) degerini belirlemisler ve genellikle metanol
Oziitliniin suda coziinen kisimlarinin yine aynt Oziitiin suda ¢oziinmeyen kisimlarina
kiyasla test edilen mikroorganizmalar iizerinde daha etkili oldugunu bulmuslardar.>

Baser ve ark., H. scabrum ve H. perforatum bitkilerinin temel yag asitlerinin
yapilarimi GC/MS ile analiz etmislerdir. H. scabrum’un temel ya§ asitlerinin ana
komponentleri olarak alfa-pinen (% 11.20), spathulenol (% 7.2), p-cymene (% 6.1),
acetophenone (% 4.8) ve carvacrol (% 4.7)’u icerdigini bulmuslardir. H. perforatum’un
temel yag asidi olarak ise beta-caryophyllene (% 11.70), caryophellene oxide (% 6.3),
spathulenol (% 6.0) ve alfa-pinen (% 5.0) icerdigini tespit e’unislcardir.54
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Yesilada ve ark., Tiirkiye’de geleneksel tipta iilser tedavisinde kullanilan Cedrus
libani, Centaurea solstitialis subsp. solstitialis, Cistus laurifolius, H. séabrum, Plantago
major, Sambucus ebulus ve Spartium junceum bitkilerinin farelerde olusturulan {ilser
iizerine tedavi edici etkisini incelemislerdir. Biitiin bitkilerin sulu ekstraktinin oral yolla
alindifinda Onemli bir antiiilsergenojik etkilerinin oldugunu bulmuslardir. C.
laurifolius’un yliksek dozda (746 mg/kg) alindifinda toksik oldugunu, diisik dozda
(300 mg/kg) alindiginda ise yliksek antililsergenojik etkiye sahip oldugunu
bulmuslardir.>

Saboiev ve Mastonshoeva, H. perforatum ve H. scabrum’un gdvde, yaprak ve
cicek kisimlarin kimyasal analizini yapmuglardir. Her iki tiirlinde yliksek miktarda
flavonoid (% 3.24-5.74), coumarin (% 0.73-0.87), carotenoid (74-82 mg/100 g) ve
askorbik asit (323-362 mg/100g) icerdigini bulmuslardir.>®

Zevakov ve ark., H. perforatum, Hypericum maculatum, Hypericum
tetrapterum, Hypericum elegans, H. scabrum, Hypericum hirsutum ve Hypericum
ascyron’un tohumlarim analiz etmislerdir. Tiim bitki tiirlerinde hypericin ve ilk dort
tiirde pseudohypericin olduunu tespit etmislerdir.’’

Cakur ve ark., Tiirkiye’den toplanan H. scabrum ve H. perforatum’un ugucu yag
bilesenlerini kiyaslamislardir. H. scabrum ve H. perforatum’un gévde, yaprak ve cigek
kisimlarmin ugucu yag bilesenlerini GC ve GC-MS ile analiz etmislerdir. H.
scabrum’un ugucu yaglarinin alfa-pinen (% 71.60), beta-caryophyllene (% 4.8),
myrcene (% 3.8), cadalene (% 3.4) ve beta-pinen (% 2.9), igerdigini bulmuslardir. H.
perforatum’un ugucu yaglarinin ise alfa-pinen (% 61.70), 3-carene (%7.5), beta-
caryophyllene (% 5.5), myrcene (%3.6), cadalene (% 3.2) ve baska komponentler
icerdigini bulmuslardir. H. scabrum’un ugucu yaglarinin icerdigi 29, H. perforatum’un
ucucu yaglarinin icerdigi 27 terpenoid bilesenin yapisini aydmlatmlslardn'.58

Ozen ve ark., H. scabrum, Hypericum scabroides ve Hypericum
amblysepalum’un ¢icekli kisimlarinin yag asitlerinin kimyasal kompozisyonlarini gaz
kromotografisiyle belirlemislerdir. Bu ¢alismada H. scabrum’un 5, H. scabroides’in 9
ve H. amblysepalum’un 8 yag asiti kompozisyonu aydinlatilmistir. En OSnemli
komponentler olarak H. scabrum’un alfa-linolenik (% 48.60), linolenik (% 32.53), oleik
(% 11.45), H. scabroides’in alfa-linolenik (%29.84), palmitik (% 27.90), oleik
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(%16.49), H. amblysepalum’un ise alfa-linolenik (% 41.79) ve palmitik asit (% 32.28)
igerdigini tespit etmislerdir.>

Kizil ve ark., H. scabrum, H. scabroides ve Hypericum triguetrifolium’un temel
yag asitlerinin antimikrobiyal aktivitelerini 9 organizmaya kars1 ilk kez incelemislerdir.
Hypericum tiirlerinin test edilen 9 organizmaya kars1 ve mayaya kars1 antibakteriyel etki
gosterdigini bulmuslardir.®

Ozen ve ark., H. perforatum ve H. retusum’un gicekli kisimlarinin yag asitlerini
GC ve GC-MS ile analiz etmislerdir. En 6nemli komponentler olarak H. perforatum’un
C16:0 (% 24.87), C18:3 (% 21.94), 3-OH-C(18:0) (% 18.46) ve 3-OH-C14:0
(%14.22) yag asitlerini icerdigini, H. retusum’un 3-OH-C14:0 (% 28.29), C18:0
(%16.47) ve C16:0 (%14.17) yag asitlerini icerdigini tespit etmislerdir.%’

Ozen ve ark., H. lysimachioides’in yaprak ve cigek kisimlarimin yag asitlerini
GC ve GC-MS ile analiz etmislerdir. H. lysimachioides’in normal yag asitleri diginda
nadiren 3-hidroksi yag asitleri [3-hidroksi-tetradekanoik asit (3-OH-C14:0) ve 3-
hidroksi-oktadekanoik asit (3-OH-C18:0)] yag asitlerini icerdigini tespit etmi§1erdir.62

Sokmen ve ark., Tiirkiye’de yetisen 24 tane tibbi bitkiden elde edilen dig kabuk
kisimlarinin, 11 tanesinin hiicre kiiltliriinden elde edilen ekstraktlarinin ve ham 6ziitiinii
hazirlamuglar ve bunlarin antimikrobiyal aktivitelerine in vitro olarak bakmuglardir. 5
tane bitkinin hiicre kiiltiirlinlin (A. biebersteinii, Hypericum capitatum, H. scabrum,
Nigella sativa ve Pimpinella anisum) 3 bakteri ve Candida albicans’a karsi
antibakteriyel etki gosterdigini tespit etmislerdir. Bitkilerin basit herpes viriisiine kars:
HSV-I ve II aktivite gbstermedigini ancak H. capitatum’un bir &ziitiiniin HIV-I’e kars1
zayif anti-retroviral aktivite gosterdigini saptammuslardar.%

Yine Stkmen ve ark., 35 bitkiden 76 ekstrakt elde etmislerdir. Bunlardan H.
scabrum’un suda ¢dziinmeyen metanol 6ziitiiniin C. albicans’a kars: belirgin bir sekilde
antifungal etki gosterdigini bulmuslardir. B. cereus ve S. aureus’a kars1 H. scabrum’un
suda ¢dziinmeyen metanol ve aseton Oziitlerinin antimikrobiyal aktivite gostermedigini
saptamuglardir. Yine H. scabrum’un suda ¢ozlinmeyen metanolik kisminin ve aseton
ekstraktinin C. perfringens’e karst zayif antimikrobiyal aktivite gosterdigini tespit
etmislerdir. H. scabrum’un Hypericaceae kismimin ve A. biebersteinii’nin gévde, yaprak
ve gicek kisimlannin ise test edilen mikroorganizmalarin higbirine karsi antimikrobiyal

aktivite gdstermedigini bulmuslardir.%*
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Jaimand ve Rezaee, Iran’dan toplanan Achillea tenuifolia, A. biebersteinii ve
Achillea filipendulina Dbitkilerinin ¢icekli kisimlarimin  temel yag asitlerini
belirlemislerdir. Ug bitkinin de kuru agiriginin % 0.2’sini olusturan temel yag asitlerini
GC ve GC-MS ile analiz etmiglerdir. Temel yag asitlerinin baslica monoterpen
icerdiklerini saptamislardir. En 6nemli komponentler olarak A. tenuifolia’min gama-
murolene (%13.30), alfa-pinen (%10.00), camphor (%9.4), p-cymene (%8.5), ve trans-
carveol (%8.4), A. biebersteinii’nin piperitone (%45.90), 1,8-cineole (%17.60),
limonene (%5.6) ve p-cymene (%5.2), A. filipendulina’min limonene (%26.70),
carvacrol (%9.3), 1,8-cineole [eucalyptol] (%8.7), borneol (%7.8) ve alfa-humulene
(%5.6) ierdigini tespit etmislerdir.5>

Ammar ve ark., Urdiin’den toplanan Achillea santolina ve A. biebersteinii’nin
temel yag asidi kompozisyonlarim belirlemiglerdir. Bu iki bitkinin temel yag asitlerinin
oldukca farkli oldugunu saptamuslardir. A. santolina’mn baslica 1,8-cineole, camphor,
4-terpineol ve trans-carveol icerirken A. biebersteinii’nin cis-ascaridole, p-cymene,
carvenone oxide ve camphor igerdigini tespit etmislerdir.5

Kiismenoglu ve ark., Tiirkiye'nin 2 farkli yerinden toplanan A. biebersteinii’nin
govde, yaprak ve cicek kisimlarinin temel yag asitlerini GC ve GC-MS ile
belirlemiglerdir. Ankara’dan toplanan A. biebersteinii’nin piperitone (%49.90) ve 1,8-
cineole [eucalyptol] (%10.81), Erzurum’dan toplanan A. biebersteinii’nin ise 1,8-
cineole (%29.93) ve camphor (%17.35) icerdigini tespit etmislerdir.”’

Chialva ve ark., Erzurum’dan toplanan A. biebersteinii’nin gévde, yaprak ve
gicek kisimlarinin temel yag asitlerini GC ve GC-MS ile belirlemisler ve 47
komponentin yapisim aydinlatmislardir. Onemli - komponentler olarak 1,8-cineole
(%46.20), camphor (%17.60), alfa-terpineol (%8.2), borneol (%3.4), sabinene (%3.2) ve
terpinen-4-ol (%3.1) igerdigini saptamuslardr.®®

Rustaiyan ve ark., iran’dan toplanan Achillea talagonica, Achillea vermicularis
ve A. biebersteinii bitkilerinin yaprak ve ¢icek kisimlarinin temel yag asitlerini GC ve
GC-MS ile analiz etmiglerdir. A. falagonica’nin 1,8-cineole [eucalyptol] (%27.00) ve
camphor (%20.00), A. vermicularis’in 1,8-cineole [eucalyptol] (%29.00) ve camphor
(%32.00), A. biebersteinii’nin ascaridole (%37.00), piperitone (%17.00) ve camphor
(%12.00) icerdiklerini bulmuslardar.®’
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Oskay ve Yesilada, A. biebersteinii’den 4 flavonoid, 2-tricosanone,
quercetagitrin, patulitrin, jaceidin ve 3 tane baska bileseni izole edip yapilarim

aydinlatmislardur.™
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3. MATERYAL VE METOT
3.1. MATERYAL

Bu calismamn materyalini olusturan bitki rnekleri Dicle Universitesi, Fen-
Edebiyat Fakiiltesi, Biyoloji bolimiinden Dog. Dr. A. Selguk ERTEKIN tarafindan
topland1 ve teshis edildi. Bitkilerin resimleri de kendisi tarafindan cekilmistir. Teshis
edilen bitki Ornekleri Dicle Universitesi, Fen-Edebiyat Fakiiltesi, Herbaryumunda
(DUF) saklanmaktadir.

3. 1. 1. Kullamlan Bitki Tiirleri, Tanimlar: ve Yayilislari

H. retusum, Diyarbakir: Ciingiis, Cermik-Clingilis 17 km, tarla kenarindan
27.05.2003 tarihinde toplandi. No: DUF 9503

H. scabrum, Diyarbakir: Ergani, Ergani-Maden 3 km, yamagclardan 25.05.2003
tarihinde toplandi. No: DUF 9501

H. lysimachioides, Diyarbakir: Ergani, Ergani-Cermik 11 km, yamaglardan
27.05.2003 tarihinde toplandi. No: DUF 9502

A. aleppica subsp. aleppica, Diyarbakir: Diyarbakir-Silvan 38 km, yol
kenarindan 28.05.2003 tarihinde toplandi. No: DUF 9504

A. aleppica subsp. zederbaueri, Mardin: Mazidagi, Yukar1 konak koyii 2-3 km,
yamagclardan 18.05.2003 tarihinde toplandi. No: DUF 9500

A. Dbiebersteinii, Diyarbakir: Diyarbakir-Siverek 45 km, yol kenarindan
30.05.2003 tarihinde toplandi. No: DUF 9505

3. 1. 1. 1. Hypericum retusum Aucher

Dallar1 15-50 cm boyunda, dik ve tiiysiizdiir. Diizensiz siyah salgi keseleri
bulunur. Ana gévde lizerindeki yapraklar 10-30 mm boyunda, seritsi sekilde kenarlari
geriye dogru kivriktir. Yapragin ucunda bir siyah salgi kesesi vardir. Cicek durumu
genellikle silindirik sekilli olup ¢ok giceklidir. Canak yapraklar dikdortgenimsidir ve

kenarlarinda sapsiz siyah salg1 keseleri vardir. Orta kisminda 2 tane uzunlamasina siyah
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salgi kanali uzamr. Tag yapraklar 7-10 mm boyunda olup genellikle yiizeyinde siyah
salgi keseleri bulunur. Kenarlarda salgt keseleri yoktur. Kapsiil 5-7 mm boyunda
yumurtamsi sekildedir (Resim 3l

Genel Cografi Yayihst: Giineydogu Anadolu Bolgesi ve Suriye.I4

Resim 3.1. Hypericum retusum

3.1. 1. 2. Hypericum scabrum L.

Dallart 15-45 cm boyunda, dik ve tiiystizdiir. Genellikle kirmuzi salgi keseleri
vardir. Ana govde iizerindeki yapraklar 7-20 mm boyunda, genellikle dikdortgenimsi
veya mizraksi sekillidir. Cigek durumu yalanci semsiye seklinde olup cok ¢igeklidir.
Canak yapraklar dikdortgenimsi genellikle 1/3' veya yarisina kadar birlesik, kenarlart
diizensiz siyah salgili ve disgiklidir. Tag yapraklar 5-7 mm boyundadir. Kapsiil 5-8 mm
boyunda ve yumurtamsi tiggen sekildedir (Resim 3.2.).

Genel Cografi Yayilist: Tiirkiyede yaygm bir tiirdiir. Ayrica Giineybatt Asyada

yetisir.l4




Resim 3.2. Hypericum scabrum
3. 1. 1. 3. Hypericum Iysimachioides Boiss. & Noe var. lysimachioides

Dallar: 35-75 cm boyunda, dik, tiiysiiz ve genellikle salgisizdur. Ana govde
{izerindeki yapraklar 30-60 mm boyunda, yumurtamsi, dar mizrak veya seritsi
dikdortgenimsi sekillidir. Cigek durumu dar piramit seklinde ve cok cigeklidir. Tag
yapraklar 8-16 mm. boyundadir. Kenarlarinda siyah salgi keseleri vardir. Kapsiil 8-10
mm boyunda genig yumurtast seklindedir (Resim 3.3.).

Genel Cografi Yayihist: Dogu ve Giineydogu Anadolu Bolgesi, Kuzey Irak ve

Bat fran.'

Resim 3.3. Hypericum lysimachioides
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3. 1. 1. 4. Achillea aleppica D.C.

Dallar1 5-60 cm boyunda, yuvarlak, boyuna ¢izgili otsu bitkilerdir. Yapraklar
tiiysti parcalt béliinmiis, seritsi-ipliksi sekilli ve genellikle yogun tiiyliidiir. Orta
yapraklar 1040 mm boyunda, 0.8-1.5 mm enindedir. Yaprak pargalart 0.5 mm
boyunda, kiremitsi dizili ve 3 lobludur. Basciklar 6-120 adet olup genellikle ¢gigcek sapi
bulunmaz. Canak (involucurum) dikdortgenimsi silindirik ve 3.5-5.5 mm boyundadir.
Kenar cicekleri 2-4 adet, kirli beyaz, sari veya altin sarisi renkli olup 1-2 mm

boyundadir.

3.1. 1. 4. a. subsp. aleppica

Bitki genellikle 25-60 cm boyundadir. Canak 4-5.5 mm uzunlugunda, yalanci
semsiye 2-4.5 cm enindedir. Baggiklar genellikle 25-120 adet olup kenar ¢icekleri
genellikle altin sarisi renklidir.

Genel Cografi Yayilisi: Giineydogu Anadolu Bolgesi, Irak, Suriye, Liibnan ve

Filistin,*”

3.1. 1. 4. b. subsp. zederbaueri (Hayek) Hub.-Mor.

Bitki genellikle 5-15 cm. boyundadir. Canak 3.5-4 mm uzunlugunda, yalanci
semsiye 1-1.5 nadiren 2.5 cm enindedir. Basciklar genellikle 4-20 adet olup kenar
cicekleri genellikle bej veya sart renklidir (Resim 3.4.).

Genel Cografi Yayilist: ic Anadolu Bolgesi ve Mardin’de yetisen endemik bir

tiirdiir. "’

Resim 3.4, Achillea aleppica subsp. zederbaueri
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3. 1. 1. 5. Achillea biebersteinii Afan.

Dallari 10-100 cm boyunda, yuvarlak, boyuna cizgili ve yogun tiiylii otsu
bitkilerdir. Yapraklari 2-3 kez tiysi pargali, seyrek veya yogun tiiyliidiir. Orta
yapraklar seritsi veya seritsi mizraks sekilli, 2.5-12 cm boyunda, 0.5-2.5 cm enindedir.
Yaprak parcalart 1-4 mm boyundadir. Basciklar 30-200 adettir. Yalanci semsiye 2—10
cm enindedir. Brakteler tiiylii, yumurtamsi—ticgensi sekillidir. Canak dikdortgenimsi—
genis yumurtamst sekilli ve 3—4 mm boyundadir. Kenar gigekleri 4-5 adet, altin sarist
renkli olup 1-2 mm boyundadir (Resim 3552

Genel Cografi Yayilist: Tiirkiyede yaygin bir tiirdiir. Ayrica Giiney Bulgaristan,
Giineybat: ve Orta Asyada yetisir‘47

Resim 3.5. Achillea biebersteinii

3. 1. 2. Antimikrobiyal Aktivite i¢in Kullanilan Mikroorganizmalar

Calismada kullanilan P. aeruginosa, Enterobacter aerogenes, S. aureus,
Klebsiella oxytoca, Streptococcus pyogenes (2 klinik izolat) ve C. albicans klinik izolat
Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi, Mikrobiyoloji Boliimiinden temin edildi.
Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Klebsiella pneumoniae ATCC 13883,
Enterobacter cloacae ATCC 23355, Salmonella  typhimurium ATCC 14028,
Staphylococcus epidermis ATCC 12228 ve Escherichia coli ATCC 25922 bakterileri
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ise TUBITAK Marmara Arastirma Merkezi, Gen Miihendislii ve Biyoteknoloji

Arastirma Merkezinden temin edildi.

3. 1. 2. 1. Pseudomonas aeruginosa

Genel ozellikleri: Uzunluklari ¢ok degisik olmakla beraber P. aeruginosa 1.5-3
uwm uzunlugunda ve 0.5 pm kadar genisliginde, bazen cift cift ve bazen de kisa zincirler
halinde goriilen sporsuz, kapsiilsiiz ¢comakgiklardir. Cogu kez bir ucunda 1-3 adet
kirpigi vardir ve cok hareketlidirler. Kolay boyanirlar ve gram negatiftirler.

Genel kullanim besiyerlerinde kolaylikla optimal 30-37 °C’lerde ve hafif alkali
ortamda bol olarak iirerler. Aerob olmakla beraber anaerob iireyebilen tiirlerine de
rastlanir. Pseudomonas’lar 1siya direngsizdirler. 55 °C’de 1 saat ve 60 °C’de 15
dakikada oliirler. Cevre 1s1s1 kosullarinda sularda aylarca canli kalirlar.

P. aeruginosa’lar ozellikle hastane ortaminda daha kolay barinma ortami
bulurlar. Cerrahi, dogum servisinde ve Ozellikle yamik koguslarinda bu bakteriye
rastlanma olasilifi artmaktadir. Bu ortamlarda kuruyan bakteriler uzun siire
canliliklarin1 korurlar. Steril saf su icinde bile ve oda derecesinde iiremeye alistiklar:
bildirilmektedir. Iyi muhafaza edilmeyen' agz1 acik antiseptiklerin ve hatta
pseudomonas’lanin kismen direng gosterdikleri dortlii amonyum bilesikleri kokenli
dezenfektanlarin bu bakteriler igin bir karbon ve enerji kaynag: olarak kullanildiklar:
bildirilmistir.

Bulundugu yerler: Dogada ¢ok yaygin olup sularda, toprakta, insan ve memeli
hayvanlarin bagirsaginda bulunurlar.

Yaptig1 hastaliklar: Yanik ve yara enfeksiyonlari, idrar yolu enfeksiyonlar,
menenjitler, gdz enfeksiyonlari, bronsit ve bronkopndmoni, sepsis, dis kulak yolu
iltihaplar, orta kulak iltihab:.”

3. 1. 2. 2. Staphylococcus aureus
Genel ozellikleri: Stafilokok hiicreleri teker teker incelendikleri zaman diger

koklara gore daha ¢ok tam yuvarlaga yakin sekildedir. Stafilokoklar yaklasik olarak 1

um capindadirlar. Ureme esnasinda boliinme sonucunda meydana gelen hiicreler
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birbirinden ayrilmazlar ve ii¢ boyut yoniince ¢ogaldiklarindan iiziim salkimina benzer
kiimeler yaparlar.

Stafilokoklar c¢esitli bakteriyolojik boyalarla kolay boyamrlar ve gram
pozitiftirler. Eski kiiltiirlerde bazi koklar cabuk renksizleserek gram negatifmis gibi
goriinebilirler. Sporsuz, hareketsiz ve kapsiilsiizdiirler.

Stafilokoklar basit besiyerleri dahil bircok besiyerlerinde iirerlerse de kanli
besiyerlerinde daha iyi gogalirlar. Fakiiltatif anaerobturlar. Oksijenli ortamda tiremeyi
yeg tutarlarsa da belli miktarda oksijenli ve hatta tamamen oksijensiz ortamda bile
tireyebilirler. Optimal olarak 37 °C’de ve pH 7.4’de iirerler. Stafilokoklar oldukca
dayanikli bakterilerdir. Diger bakterilerin ¢cogu 60 °C’de 30 dakika bekletilmekle
‘6ldiikleri halde stafilokoklar 1 saat bile canliklarim koruyabilirler.

Bulundugu yerler: Dogada oldukca yaygin olmakla beraber, tozda, toprakta,
esya lizerinde, insan ve hayvanlarda deri, agiz, nazofarinks floralarinda bulunan bu
bakterilerin, giiniimiiz icin en 6nemli 6zellikleri kullamlmakta olan kemoterapotik
maddelerin bir ¢oguna hizla dayaniklilik kazanmalann ve bu nedenle eskiye oranla
enfeksiyonlarina daha sik rastlanmasidir.

Yaptigr hastahklar: Deri ve mukoza enfeksiyonlari, yaygin deri dokiintiilii

stafilokok enfeksiyonlari, sepsis ve endokarditler, besin zehirlenmeleri.”!
3. 1. 2. 3. Staphylococcus epidermis

Genel ozellikleri: Gram pozitif olup aureus stafilokoklara gore daha kiigiik,
konveks, diiz yada graniillii ylizeyli koloniler yaparlar. Fakiiltatif anaerobturlar ancak
oksijenli ortamda daha iyi iirerler. Ureme dereceleri 15 — 45 arasi olup en iyi 30 — 37
°C’de trerler. % 7.5 NaCl ortaminda iyi iiremekle beraber % 10 NaCl ortaminda daha
giic lireme gosterirler. Gram pozitiftirler.

Bazilar1 bakteriosin ve stafilokoksin niteliinde ve bagka stafilokok ve bakteriler
tizerinde bakteriyostatik veya bakterisit etki yapan antibiyotik maddeler olustururlar.
Faj tiplendirmeleri giigliik gosterir. Kiiltlirlerinden yapilan preparatlarda dortlii goriiniis

ya da diizensiz kiimeler goriilebilir. Bazilari sar1 yada turuncu pigment yapabilirler.
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Bulundugu yerler: Cogu kez deri ve iist solunum yollar1 mukozasinda
bulunurlar. Insanlarda normal mukozada bulunmalarina karsilik en fazla bulunduklart
yer insan derisidir.

Yaptig: hastaliklar: Yumusak dokularin abseleri, yara enfeksiyonlari, pnémoni,
menenjit, sepsis, endokardit bazen idrar yollart hastaliklar1 gibi enfeksiyonlar

goriilmiistiir.”?
3. 1. 2. 4. Streptococcus pyogenes

Genel oOzellikleri: Genel olarak yuvarlak ve yaklasik 0.6-10 pm capinda
koklardir. Streptokoklar zincir yapma aliskanlifindadir. Yaptiklart zincirlerin
uzunluklari bulundugu kosullara ve bazi tiplerine gore farklillk g®sterebilir.
Besiyerlerinde uzun zincir yapan streptoklarin hastalik materyalinde 5-8 koktan ibaret
kisa zincirler yaptiklari bilinir.

Sporsuz ve hareketsizdirler. Cogu steptokoklarda hiyaliironik asit ihtiva eden bir
kapsiil bulunmaktadir. Ozellikle patojen (A Grubu) streptokoklarda bulunan bu kapsiil
organizmadan yeni ayrildiklarinda ve zengin besiyerlerinde agiktir. Besiyerlerinde
tretilmeye devam edildigi takdirde kapsiil goriinmez olur ve besiyeri igerisinde
hiyaliironik asit maddesi daginik halde saptanabilir.

Genel olarak bakteriyolojik boyalarla kolay boyanirlar. Gram pozitif olup eski
kiilttirlerinde arada gram negatif olanlar: tespit edildigi gibi, aym zincir iizerinde gram
pozitif ve gram negatif bireylere rastlanabilir.

S. pyogenes, genel olarak degisebilen anaerobtur. Adi besiyerlerinde iireseler de
besiyerine kan, serum, haben ve glikoz gibi maddeler eklenmesiyle zenginlestirilecek
olursa lireme daha kolay ve bol olur.

Ortalama pH 7°de tiremeyi severler. Optimal iireme 1sis1 37 °C’dir. Kuruluga
oldukca dayaniksizdirlar. Antibiyotiklere kars1 gii¢ direng kazanirlar.

Patojen streptokoklar insan ve hayvanlarda meydana gelen birgok hastaliklardan
sorumludurlar. Bu streptokoklar organizma iizerinde etkili olabilecek 20’den ¢ok gesitli
madde salgilarlar. Bu maddelerin bir kismu hiicre disina salgilanir ve diger kismu ise

hiicre iginde olusup, bakteri eridikten sonra bulundugu ortama salinir.
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Bu maddelerin en Onemlileri sunlardir:  Streptolysinler, streptokinaz,
streptodornaz, hyaliironidaz, eritrojinik toksin.

Bulundugu yerler: Streptokoklar dogada oldukc¢a yaygin olup, insan viicudu
normal florasinda bulunduklar1 gibi, saprofit olarak siit ve siit {irlinleri gibi besin
maddelerinde rastlanir. Ayrica patojen olanlari insan ve hayvanlarda cesitli
enfeksiyonlann etkinidirler.

Yaptig1 hastaliklar: Yilancik, sepsis, logusa hummasi, deri alt1 lokalizasyonlari,
streptokok anjini, akut bakteriyal endokarditler, akut eklem romatizmasi, akut

glomerulonefrit, genital organ enfeksiyonlari, iiriner enfeksiyonlara neden olmaktadar.”
3. 1. 2. 5. Escherichia coli

Genel 6zellikleri: Hafif hareketli, bazen hareketsiz, sekerleri asit ve gaz yaparak
parcalayan, laktozu ve mannnitolu ayristiran bakteriler olup indol olustururlar.

Yaklasik olarak 2-6 pym boyunda ve 1.0-1.5 um eninde, diiz, uglart yuvarlak
comakgcik seklinde bakterilerdir. Genellikle etraflarinda bulunan kirpikleri araciligiyla
hareket ederler ama hareketleri yavastir. Hatta hareketsiz goriinebilirler.

Bakteriyolojik boyalarla kolay boyanirlar ve gram negatiftirler. Etraflarinda
kapsiil maddeleri bulunmakla beraber organizmada bagirsak disindaki yerlerden
soyutlanan kkenlerin cogunda kapsiil yada mikrokapsitil bulunur.

E. coli buyyon ve jeloz gibi genel besiyerlerinde kolayca tirerler. Fakiiltatif
anaerob olup optimal iireme 1s1s1 37 °C’dir. 15-45 derecelerde iireyebilirler. Ozellikle 44
°C’de lireyebilmeleri benzer bazi bakterilerden aynt edici bir 6zelliktir.

E. coli oldukga direncli bir bakteridir. 60 °C 1s1da 30 dakika, oda 1s1sinda uygun
ortamda olmak kosulu ile wuzun siire canli kalabilirler. Soguga direnclidir.
Dezenfektanlara kars: direncsizdir.

Bulundugu yerler: Memeli ve kuslarin barsaklarinda yasarlar. Aslinda normal
barsak florasinda bulunup ve burada diger flora bakterileri ve organizma ile bir denge
altinda kaldig: stirece hastalik yapmaz. Normal kosullarda kokusma-mayalasma
dengesinin diizenlenmesinde ve beslenme ile ilgili baz: hususlara yardimci olur.

Yaptigx hastaliklar: Uygun olmayan kosullarda E. coli insan ve hayvanlar icin
patojen olup gerek yangi, gerekse siirgiin seklinde ortaya ¢ikan barsak hastaliklarina
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etken olur. Barsak kanali disgina c¢ikip diger dokulara yerlesmeleri patojenlik
kazanmalari icin en Snemli etkendir. Ozellikle idrar yollari, safra kesesi ve safra yollar,

akciger, periton ve manejlere ulasan E. coli bakterileri 6nemli hastaliklara yol agarlar.71
3. 1. 2. 6. Salmonella typhimurium

Genel ozellikleri: Salmonella bakterileri yaklasik olarak 2.0-5.0 um boyunda
0.7-1.5 pm eninde comakgik seklinde peritrih kirpikleri aracilif ile hareketli, sporsuz,
kapsiilsiiz bakterilerdir. Bakteriyolojik boyalarla iyi boyanirlar ve gram negatiftirler.

Salmonella bakterileri alisilmig bircok besiyerlerinde kolayca tirerler. Aerob ve
fakiiltatif anaerobturlar, 37 °C’de en iyi iirerlerse de tireme 1silart sinir1 oldukga genistir.
(20 °C-42 °C). Bunun o6zellikle besin zehirlenmesi yapan salmonella’larin oda 1sisinda
da lireyebilmeleri y6niinden 6nemi vardir. Ortalama pH 7.2 ortaminda tiremeyi severler.

Salmonella bakterileri isiya direngsizdirler. 55 °C’de 20 dakikada oOliirler.
Kuruluga direncleri yoktur. Ancak giin 1s1§indan uzak nemli ortamlarda lagim
sularinda, kuyu sularinda ve toprakta uzun siire canli kalabilirler. Sogufa cok
direnglidirler. Soguk yiyecek ve iceceklerde canli kalmalarinin epidemiyolojik nemi
vardur.

Dogrudan temas etmek kosulu ile antiseptikler cabuk etkilidirler. Normal
konsantrasyonlardaki klor, sulardaki salmonella’lann 6ldiiriir. Ancak diski parcalar1 ve
diger organik maddeler i¢indeki salmonella’lara bu maddelerin etkisi azalmaktadir.

Bulundugu yerler: Salmonella hayvanlar aleminde yaygin olarak
dagilmislardir. Kimi bir kistm hayvanlarin normal barsak florasinda bulunurlar ya da
tastyicilik seklinde barinirlar. S. typhimurium ayn1 zamanda farelerde barinan bir bakteri
olmasi nedeniyle epidemiyolojisinde bu hayvanlarin ¢ikartilarinin besin maddelerine
karismasi da 6nemli rol oynar.

Yaptig1 hastaliklar: Genel olarak salmonella bakterilerinin yaptig1 hastaliklar
tic tipte toplanir. Genel enfeksiyon nitelifindeki hastaliklar (tifo, paratifo), Entero-

kolitler (besin zehirlenmeleri), sepsis ve lokalize organ hastaliklar1.”*
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3.1.2.7. Enterobacter

Genel ozellikleri: Enterobacter cinsi igerisinde bugiin E. cloacea, Enterobacter
sakazakii, Enterobacter agglomerans, E. aerogenes ve Enterobacter gergoviae olmak
iizere bes tiir bulunmaktadir. Bu genusta insanlarda enfeksiyon olusturan baslica tiirler
E. aerogenes ve E. cloacea’dir. Peritrih kirpikleriyle hareketli, yaklasik 0.6-1.0 pm
eninde 1.2-3.0 wm boyunda diizgiin gomakgiklardir. Sporsuz, ¢ogu kez kapsiilsiiz ve
kapsiilli olmalari halinde ince Xkapsiilli bakterilerdir. Gram negatif, fakiiltatif
anaerobturlar. Genel kullanim besiyerlerinde ve Enterobacteteriaceae icin hazirlanmig
besiyerlerinde iirerler. Organizmadan soyutlanan kokenler daha ¢ok 37 °C, ¢evreden
soyutlananlar 20-30 °C’de daha iyi {irerler. Enterobacter’ler ampicillin ve
cefalosporinlere direncli, carbenicillin ve cefotaxime gibi antibiyotiklere nispeten
duyarlidirlar. Son zamanlarda Enterobacter’lerin gittikce artan oranlarda hastane
enfeksiyonlan yaptiklan bildirilmektedir.

Bulundugu yerler: Toprakta, sularda,seyrek olarak insan ve bazi hayvanlarin
barsak florasinda bulunuriar.

Yaptigi hastaliklar: Prematiire ¢ocuklarda, immiin yetmezlikli ve immiin
stipressifli, yanikli kimselerde basta idrar yollar1, iist solunum yollari, yara ve yanik

enfeksiyonlari, menenjit ve sepsisler olmak tizere ¢esitli hastaliklar olustururlar.71

3. 1. 2. 8. Klebsiella

Genel ozellikleri: Hareketsiz, sporsuz genellikle kapsiilli gram negatif ve
Enterobacteriaceae genel karekterlerini gosteren bazen ikiser ikiser bazen kisa zincir
olusturan 0.7-1.5 x 2.0-5.0 um boyutlarinda gomakgiklardir. Indol olumlu ve jelatinaz
olusturan Klebsiella bakterileri eskiden Bacterium oxytocus adi ile ayr bir grup altinda
toplanmigken DNA’larinin, K. pneumoniae ile % 75-95 uyumlu bulunmas: nedeniyle
Klebsiella cinsi igerisinde K. oxytoca adi ile yeniden adlandinlmistir. Insan ve hayvan
barsak florasinda E. coli’ye gore ¢ok daha az yogunlukta bulunur. Sekerleri asit ve gaz
olusturarak parcalarlar. K. pneumoniae nisastay: en geg 4 giin icersinde pargalayip gaz
olusturmalar1 ile diger barsak bakterilerinden ayrim gosterirler. K. preumoniae’ler

60°C’de 20 dakikada oliirler ve dezenfektanlara da duyarlidirlar. E. coli gibi bunlarda
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oda 1sisinda haftalar veya aylarca canli kalirlar. Kuruluga karsi oldukga
dayaniklidirlar.”

Bulundugu yerler: Toprakta, sularda, insan ve hayvan barsak florasinda ve iist
solunum yollarinda bulunurlar.

Yaptigx hastahiklar: Insanlarda baslica solunum ve idrar yollar: enfeksiyonlar,
prostatit, otitis media, siniizit, kolesistit, peritonit, anjin, menenjit ve daha az olmak

tizere sepsis, karaciger absesi ve gesitli organ hastaliklan yaparlar.71
3.1.2.9. Candida albicans

Tomurcuklanma ile ¢ogalan mayams: mantardir. Uygun sarlarda psddohifa,
psbdomiselyum ve hakiki miselyumlar meydana getirir. insan viicudunda hastaliga
sebep olmadan bulunabilir veya deri mukoza ve i¢ organlarin candidiasisini yapar.

Meydana getirdigi enfeksiyonlar pirimer ve sekonder olarak ikiye ayrilir.

Primer cadidiasis, deri ve tirnaklarda, mukozalarda ve i¢ organlarda tesekkiil
ederek, cesitli arizalar gosterir. Deri, tirnak ve mukoza enfeksiyonlarina insanlar
arasinda sik rastlanur ve kolay teshis edilir. I¢ organlarin candidiasisi ise olduk¢a nadir

goriiliir ve sekonder enfeksiyondan ayirt edilmesi giigtﬁr.73

3. 1. 3. Kullanilan Kimyasal Maddeler

Imipenem (IPM, 10 pg), Amoxycillin (AML, 25 ug), Ampicillin/Sulbactam
(SAM, 10 pg/10 ug) iceren antibiyotik diskleri ve bos kagit diskler Oxoid’den, etanol
ve metanol Merck’ten, 1,l;diphenyl—Z—picryl—hidrazyl (DPPH), biitillenmis
hidroksitoluen (BHT), askorbik asit, quercetin, a-tokoferol, gallik asit, folin&ciocalteu’s
phenol  reagent, sodyum karbonat (Na;COs), demir-2-klorir  (FeCly),
etilendiamintetraasetikasit (EDTA), Ferrozine, Sigma, Aldrich GmbH, Sternheim,

Germany’den ticari olarak temin edildi.
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3. 1. 4. Kullanilan Aletler

Spektrofotometre (Shimadzu, UV/V isible Recording spektrofotometre), etiiv
(niive EN 400), vorteks (FISONS, whirli mixer), vakumlu evaporator (RE 100B, Bibby
Strilin Ltd.), terazi (GEC AVERY), membran filtresi (Schleicher&Schuell), otoklav,
calkalayict (Memmert), blender ve defreeze (Sanyo Medical Freezer) kullamld.

3. 1. 5. Kullamlan Besiyerleri

Bakteriler igin Miiller Hinton Broth ve Miiller Hinton Agar (Difco laboratories,
Detroid, Mich.) besiyerleri kullanildi.

C. albicans mayasi i¢in ise Sabouraud Dextrose Agar ve Sabouraud Dextrose
Broth (Oxoid, Ltd. Basingstoke, UK) besiyerleri kullanildi.

3.2. METOT
3. 2. 1. Kullamilan Mikroorganizmalarin Biiyiime Kosullan

Tiim bakteriler 25 mL.’lik Miiller Hinton Broth besiyerinde 37 °C’de 4-6 saat
arasinda iiretildi. Absorbans 0.5 Mc Farland (1x10® cfu/mL) standardina esitlendi. Daha
sonra mikropipet ile 50 uL alnmip steril pamuklu cubuklaria Miiller Hinton Agar
besiyerine yayilip 37 °C’de etiivde 24 saat siireyle tiremeye brrakalds.”

C. albicans mayasi ise Sabouroud Dextrose Agar besiyerinde 37 °C’de 3 giin

boyunca inkiibasyona birakilarak iiretildi.

3. 2. 2. Bitki Oziitlerinin Hazirlanmas:

Toplanan bitkiler golgede ve havadar bir yerde 15-20 giin siireyle kurumaya
birakildi. Bu galismada bitkilerin ¢icekli ve yaprakli dallar: kullantldu.
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3. 2. 2. 1. Metanol Oziitii

Tiim bitki tiirlerinden 20 g alinip blender yardimuyla iyice toz haline getirildi.
Toz haline gelen 20 g bitki Srnekleri oda sicakh@ginda 200 mL metanolde 1 hafta siireyle
kanstirildi. Daha sonra ¢oziinmeyen kisimlar filtre edilip atildi. Siiziintiilerin vakum
altinda ¢oziiciisii uguruldu.

H. retusum’dan 5 g bordo renkli, H. scabrum’dan 5 g yesil renkli, H.
Iysimachioides’den 5 g bordo renkli, A. aleppica subsp. aleppica’dan 2 g koyu yesil
renkli, A. aleppica subsp. zederbaueri’den 1 g koyu yesil renkli ve A. biebersteinii’den
2 g koyu yesil renkli metanol dziitleri elde edildi.

3. 2. 2. 2. Etanol Oziitii

Tiim bitki tiirlerinden 20 g alinip blender yardimiyla iyice toz haline getirildi.
Toz haline gelen 20 g bitki 6rnekleri oda sicakliginda 200 mL % 70’lik etanolde 3 giin
siireyle kanistirldi. Daha sonra ¢oziinmeyen kisimlar filtre edilip atildi. Siiziintiilerin
vakum altinda ¢oziiciisii uguruldu.

H. retusum’dan 5 g mor renkli, H. scabrum’dan 5 g hardal renkli, H.
Iysimachioides’den 5 g bordo renkli, A. aleppica subsp. aleppica’dan 3 g hardal renkli,
A. aleppica subsp. zederbaueri’den 2 g hardal renkli ve A. biebersteinii’den 2 g hardal

renkli etanol oziitleri elde edildi.

3. 2. 2. 3. Su Ouziitii

Tiim bitki tiirlerinden 20 g alinip blender yardimyla iyice toz haline getirildi.
Toz haline gelen 20 g bitki 6rneklerinin iizerine 240 mL kaynar su ilave edildi ve 45
dakika hafif 1sida karistinlarak 1 gece oda sicaklifinda bekletildi. Daha sonra
coziinmeyen kisimlar filtre edilip atildi. Siiziintiilerin vakum altinda ¢6ziictisii uguruldu.

H. retusum’dan 2 g bordo renkli, H. scabrum’dan 2 g kahve renkli, H.
Iysimachioides’den 2 g agik bordo renkli, A. aleppica subsp. aleppica’dan 2 g hardal
renkli, A. aleppica subsp. zederbaueri’den 1 g hardal renkli ve A. biebersteinii’den 2 g
hardal renkli su oziitleri elde edildi.
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3. 2. 3. Stok Bitki Oziitii Cozeltilerinin Hazirlanmas

Tiim bitki oziitleri ile ayr1 ayr stok ¢ozeltiler hazirlandi. Stok metanol Oziitii
cOzeltisi, bitkilerin metanol oziitlerinin metanol iginde 100 mg/mL olacak sekilde
coziinmesiyle elde edildi.

Stok etanol oziitii ¢ozeltisi iki farkli sekilde hazirlandi. Birinci ¢ozelti bitkinin
etanol dziitiiniin % 70’lik etanol icinde 100 mg/mL olacak sekilde ¢oziinmesiyle elde
edildi. Ikinci ¢ozelti ise; yine her bitkinin etanol dziitiiniin % 70°lik etanol icinde 100
mg/ml olacak sekilde ¢oziinmesiyle elde edilen stok ¢ozeltisine 1 mg EDTA ilave
edilmesiyle hazirlandi.

Stok su ¢ozeltisi ham bitkilerin saf su iginde 100 mg/mL olacak sekilde
¢oziinmesiyle elde edildi. Hazirlanan stok cozeltiler steril 0.2 um-por capina sahip

polisiilfon membran filtresinde steril edildi.
3. 2. 4. Disklerin Mikroorganizmalara Uygulanmasi

6 mm ¢apindaki steril bos kagit disklerin 2.0 mg madde icermesi saglandi. Kagit
disklerin bu derisimde madde igermesi igin metanol, etanol ve su oziitlerin oldugu her
bitkinin stok ¢ozeltisinden (100 mg/mL) 20 uL emdirildi.

3. 2. 5. Disk Diffiizyon Yontemi ile Antimikrobiyal Aktivitenin Arastirilmasi

Bu yontem klinik mikrobiyoloji laboratuvarlarinin ¢ogunda tercih edilen kalitatif
bir yontemdir. Belirli yogunlukta bakteri besiyerine yayilir ve antibiyotik emdirilmis
diskler bunun iizerine yerlestirilir. Bir gecelik inkiibasyondan sonra diskin ¢evresindeki
inhibisyon zon ¢ap: olgiilerek bakterinin o antibiyotige duyarli olup olmadif: saptanir.
Bu testte sonuglar ‘duyarlr’, ‘direncli’ ve ‘orta direncli’ seklinde verilmektedir.”

Antimikrobiyal aktivite N.C.C.L.S (National Committee for Clinical Laboratory
Standarts) kurallarina gore disk difflizyon deneyi ile belirlendi.” Disk diffiizyon testi
Miiller Hinton Agar besiyerinde yapildi. Mikroorganizmalarin asilanmasi islemi
yapilmadan once kati besiyerleri 37 °C’de 30 dakika inkiibasyona birakildi. Kullanilan
bakteri suslar1 25 mL Miiller Hinton Broth besiyerinde 4-6 saat iiretildi. 625 nm’de 0.08
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ile 0.1 arasinda absorbans ayan yapildi. Boylece absorbans 0.5 Mc Farland (1x10®
cfu/mL) standardina esitlendi. C. albicans ise Sabouraud Dextrose Broth besiyerinde
(25 mL) 8-10 saat arasinda absorbans 0.5 Mc Farland standardina esitlendi.

Bu besiyerinden mikropipet yardimiyla 50 uL alinip kati besiyerine birakildi.
Steril pamuklu cubuklar yardimiyla kati besiyerinin ylizeyine homojen bir bigimde
yayilmalar1 saglandi. Daha sonra 6 mm ¢apindaki kagit diskler asilama yapilmus Miiller
Hinton Agar ve C. albicans igin kullanilan Sabouraud Dextrose Agar besiyerlerine
yerlestirilip, bu disklere 20 uL’lik bitki oziitleri emdirildi. Besiyerleri 37 °C’de
inkiibasyona birakildi. P. aeruginosa, E. aerogenes, S. aureus, K. oxytoca, S. pyogenes
(2 klinik izolat), P. aeruginosa ATCC 27853, K. pneumoniae ATCC 13883, E. cloacae
ATCC 23355, S. typhimurium ATCC 14028, S. epidermis ATCC 12228 ve E. coli
ATCC 25922 bakterileri 24, C. albicans ise 48 saat sonra olusan inhibisyon zonlari
Olgiildii. Pozitif kontrol olarak Imipenem (10 pg), Amoxycillin (25 ug) ve
Ampicillin/Sulbactam (10 ug/10 pg) antibiyotikleri kullanildi. Negatif kontrol olarak ise

etanol emdirilmis kagit diskler kullanildi.
3.2. 6. ANTIOKSIDANT AKTIiVITE ICIN YAPILAN TESTLER
3. 2. 6. 1. DPPH Radikalini Sondiirme Aktivitesi

Kararli DPPH radikalini sondiirme metodu diger antioksidant aktivite Ol¢me
metotlarina gbre daha kisa zamanda yapilmakta ve daha yaygin kullanilmaktadir.
Antioksidant dzellik, maddelerin hidrojen verme yeteneklerinden &tiirti DPPH radikalini
sondiirmelerinden kaynaklanmaktadlr.76 Bu metot kararli serbest bir radikal olan
DPPH’in ortamdaki derisiminin azalmas: temeline dayanmaktadir.”” DPPH’in azot
tizerindeki tek (ortaklanmamus) elektronu goriiniir bdlgede 517 nm’de maksimum
absorbsiyon vermektedir. Hidrojen verebilen antioksidant maddelerin varlifinda alkolik
DPPH radikalinin 517 nm’deki absorbans degeri azalmaktadir. Sonugta olusan yapi
radikalik olmayan DPPH-H’dir.”® (Sekil 3.1.)
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Sekil 3.1. DPPH’in indirgenmesi

Daha Once hazirlanan bitkilerin etanol ve su oOziitlerinin 1 mg/ml.’lik stok
¢ozeltilerinden 50-500 pg/mlL arasinda degisen derisimlere sahip seyreltmeler yapildi.
Diger yandan % 96’lik etanol iginde 0.1 mM’lik DPPH c¢ozeltisi hazirlandi. Seyreltilen
bitki dziitli ¢dzeltilerinden 3 mL alinarak tizerlerine 0.1 mM’lik DPPH c¢ozeltisinden 1
mL ilave edildi. Kuvvetlice calkalandiktan sonra 30 dakika oda sicaklifinda karanlkta
bekletildi ve ardindan 517 nm’de UV cihazinda absorbans degeri ol¢iildii. Bu yontemde
pozitif kontrol olarak antioksidant aktivite gtsterdigi bilinen a—tokoferol, askorbik asit,
biitillenmis hidroksitoluen ve quercetin kullanildi. Negatif kontrol olarak 0.1 mM
DPPH’ten 1 mL ve 3 mL % 96’lik etanol karisimi kullanildi. Kor olarak da 4 mL
%96’ lik etanol kullanildi.

Sonuglar artan Oziit derisimlerine karsilik % inhibisyon degerleri grafige
gegirildi. % Inhibisyon degeri asagidaki formiil kullanilarak hesaplands.”

% 1= [ (Akontml - Admek) ! Agonrat ] x 100

3. 2. 6. 2. Metal Selatlama Aktivitesi

+3,

*2'nin Fe

Fenton kimyasinda Fe ¢ doniistimii ve "OH radikallerinin olusumu

gerceklesmektedir.

W

Fe™ + HO, —= Fe + .OH + OH
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Eger ortamda Fe* olmazsa bu doniisiim gerceklesmeyecektir. Bu nedenle
Fe**’nin selatlasmasi "OH radikallerinin olusumunu engellemek agisindan c¢ok
onemlidir. Metal selatlama aktivitesinde bitkinin Fe*?yi selatlama kapasitesine bakilds.

Daha 6nce hazirlanan bitkilerin etanol ve su oziitlerinin 10 mg/mL ‘lik stok
gOzeltilerinden 0.1-0.6 mg/mL arasinda degisen derisimlere sahip seyreltmeler yapildi.
Hazirlanan ¢ozeltilerden 1 mL alinip tizerine 2 mM demir 2-kloriir ¢zeltisinden 100 uL.
ve 0.5 mM Ferrozine gozeltisinden 200 uL ilave edildi ve 10 dakika oda sicaklifinda
bekletildi. Daha sonra 562 nm’de UV cihazinda absorbans degeri olgiildii. Pozitif
kontrol olarak metal selatlama aktivitesi oldugu bilinen EDTA ve BHT kullanild:.
Negatif kontrol olarak kompleks olusturan demir 2-kloriir ve ferrozine, kor olarak ise
alkol ve su karisim kullanildi.

Sonuglar artan 6ziit derisimlerine karsilik % inhibisyon degeri grafige gegirildi.
% Inhibisyon degeri asagidaki formiil kullantlarak hesapland1.®

% I= [ (Akontrol—' A&mek) / Akontrol ] x 100

3. 2. 6. 3. Bitki Oziitlerinin Icindeki Toplam Fenolik Bilesen Miktar Tayini

Fenolik bilesenler antioksidant aktivite gosteren molekiillerdir. Ornegin BHT, o~
tokoferol, quercetin ve gallik asit fenolik bilesenlerdir. Bu y6ntemin dayandig: temel
prensip gallik asit igcindeki fenolik bilesen miktarimi gallik asitin artan derisimlerine
kars1 olgmek ve bitki oziitli icindeki toplam fenolik bilesen miktarini gallik asite
ekivalent olarak hesaplamaktir®®? Bu yontemde 5 mg/mL’lik gallik asit stok
¢ozeltisinden 50-500 ug/mL arasinda degisen derisimlere sahip gallik asit iceren
seyreltmeler yapildi. Bu ¢6zeltilerden 40 pL alinip tizerine 1160 uL saf su ve 200 puL
folin&ciocalteu’s phenol reagent (2.0 Normal) ilave edilerek karistirildi. Daha sonra oda
sicaklifinda 5 dakika bekletildi ve tizerine 600 uLL % 20’lik sodyum karbonat ¢ozeltisi
ilave edilerek tekrar karigtirildi. 2 saat galkalayicida oda sicaklifinda karistirildi ve
ardindan 765 nm’de UV cihazinda absorbans degeri olglildii. Kor olarak gallik asit
disindaki tiim maddeler kullanild1.®?®
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Sonuclar gallik asitin artan derisimlerine karsilik absorbans degeri grafige
gecirildi. Boylece asagidaki gibi bir esitlik tiiretildi.

Absorbans (A) = 0,001 x gallik asit (ug)

Daha sonra bitkilerin etanol ve su 6ziitlerinden 1 mg/mL derisimlerde hazirlanan
stok ¢ozeltilerinden 40 pL alinip iizerine 1160 pL saf su ve 200 uL folin&ciocalteu’s
phenol reagent (2.0 Normal) ilave edilerek calkalandi. Daha sonra oda sicakliginda 5
dakika bekletildi ve tizerine 600 uL. % 20’lik sodyum karbonat ¢ozeltisi ilave edilerek
tekrar karigtiriidi. 2 saat calkalayicida oda sicaklifinda kanstinldi ve ardindan 765
nm’de UV cihazinda absorbans degeri Olciildii. Kor olarak bitki ¢dzeltisi hari¢ tiim
maddeler kullanildi. Olgiilen absorbans degeri tiiretmis oldugumuz;

Absorbans (A) = 0,001 x gallik asit (ug)

denkleminde kullanilarak bitkinin icerdigi toplam fenolik bilesen miktar1 gallik asite
ekivalent olarak hesaplandi.




36

4. BULGULAR
4. 1. Antimikrobiyal Aktivite

Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Dalindan cesitli klinik
orneklerden (idrar, yara akintisi, dis kulak gibi) izole edilen P. aeruginosa, E.
aerogenes, S. aureus, K. oxytoca, S. pyogenes (2 klinik izolat) ve C. albicans mayasi ile
TUBITAK Marmara Arastirma Merkezi, Gen Miihendisligi ve Biyoteknoloji Arastirma
merkezinden temin edilen P. aeruginosa ATCC 27853, K. pneumoniae ATCC 13883,
E. cloacae ATCC 23355, S. typhimurium ATCC 14028, S. epidermis ATCC 12228, E.
coli ATCC 25922 bakterileri iizerine caligilan bitkilerin metanol, etanol ve su
oziitlerinin antimikrobiyal etkisi disk diffiizyon ySntemi ile incelendi.

Calismada kontrol olarak Imipenem (10 pg), Ampicillin/Sulbactam (10pug/10ug)
ve Amoxycillin (25 ug) antibiyotikleri kullanildi. Deneylerde kullanilan P. aeruginosa,
E. aerogenes, K. oxytoca bakterilerinin denenen standart antibiyotiklerden Amoxycillin
ve Ampicillin/Sulbactam’a kars1 direngli olduklart Imipenem’e karsi ise duyarl
olduklar goriilmektedir. K. pneumoniae’nin denenen standart antibiyotiklerden yalmzca
Amoxycillin’e kars1 direngli oldugu, Ampicillin/Sulbactam ve Imipenem’e kars1 duyarli
oldugu goriilmektedir. S. pyogenes’in, E. cloacae’nin, S. typhimurium’un, S.
epidermis’in, S. aureus’un ve E. coli’nin ise denenen tiim standart antibiyotiklere karsi
duyarli olduklar1 goriilmektedir (Tablo 4.1. - 4.2.).

Bitkilerin tamaminin metanol ve su dziitlerinin denenen klinik izolatlar tizerinde
antimikrobiyal aktiviteye sahip olmadifi, sadece etanol Oziitlerinin etkili oldugu
saptand1 (Resim 4.1. - 4.11. ve Tablo 4.1. - 4.2.).

H. retusum’un etanol 6ziitiiniin 2.0 mg’lik uygulamalarinin mikroorganizmalar
iizerine olusturduklar: zon gaplar 8-20 mm arasinda degismektedir. Ayni bitkinin etanol
Oziitiiniin ¢dzeltisine 3.2.3’ te belirtildigi sekilde EDTA ilave edilmis halinin 2.0 mg’lik
uygulamasimin P. aeruginosa klinik izolat: izerine olusturdugu zon ¢ap: 24 mm olarak
bulundu (Tablo 4.1.).

H. scabrum’un etanol oziitiiniin 2.0 mg’lik uygulamalarinin mikroorganizmalar

tizerine olusturduklari zon ¢aplari 8-16 mm arasinda degismektedir. Ayni bitkinin etanol
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oziitliniin ¢ozeltisine ongoriilen miktarda EDTA ilave edilmis halinin 2.0 mg’lik
uygulamasinin P. aeruginosa klinik izolau iizerine olusturdugu zon ¢ap1 16 mm olarak
bulundu (Tablo 4.1.).

H. lysimachioides’in etanol Oziitiniin 2.0 mg'lk uygulamalarinin
mikroorganizmalar {izerinde olusturduklart1 zon ¢aplari 10-18 mm arasinda
degismektedir. Ayn bitkinin etanol dziitiiniin ¢ozeltisine EDTA ilave edilmis halinin
2.0 mg’lik uygulamasinin P. aeruginosa klinik izolat: tizerine olusturdugu zon gap: 18
mm olarak bulundu (Tablo 4.1.).

A. aleppica subsp. aleppica’nih etanol Oziitiiniin 2.0 mg’lik uygulamalarinin
mikroorganizmalar tizerinde olugturduklart zon caplari 8-12 mm arasinda
degismektedir. Aym bitkinin etanol 6ziitiiniin ¢ozeltisine EDTA ilave edilmig halinin
2.0 mg’lik uygulamasmin P. aeruginosa klinik izolat: {izerine olusturdugu zon ¢ap: 12
mm olarak bulundu (Tablo 4.2.).

A. aleppica subsp. zederbaueri’nin etanol 6ziitliniin 2.0 mg’lik uygulamalarinin
mikroorganizmalar {izerinde olusturduklar1 zon ¢aplari 10-12 mm arasinda
degismektedir. Ayni bitkinin etanol 6ziitiintin ¢dzeltisine EDTA ilave edilmis halinin
2.0 mg’lik uygulamasinin P. aeruginosa klinik izolati iizerine olusturdugu zon ¢ap1 10
mm olarak bulundu (Tablo 4.2.).

A.  Dbiebersteinii’nin etanol Oziitiinin 2.0 mg’lhk uygulamalarinin
mikroorganizmalar lizerinde olusturduklar1 zon ¢aplari 8-14 mm arasinda
degismektedir. Aym bitkinin etanol Sziitiiniin ¢ozeltisine EDTA ilave edilmis halinin
2.0 mg’lik uygulamasinin P. aeruginosa Klinik izolat: {izerine olusturdugu zon ¢ap: 10
mm olarak bulundu (Tablo 4.2.).

. 4. 2, Antioksidant Aktivite
4. 2. 1. DPPH Radikalini Sondiirme Aktivitesi

Tiim bitki tiirlerinin etanol ve su oziitlerinin DPPH radikalini sondiirme giicii

artan derisimlerine karsilik % inhibisyon olarak &lgtildii.
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H. retusum’un DPPH radikalini sondiirme aktivitesi incelenirken kullanilan
pozitif kontrollerin % inhibisyon degerleri 50-500 pg/mL derisim aralifinda askorbik
asit icin % 85.50-% 95.60 arasinda, quercetin igin % 89.90-% 93.80 arasinda, o-
tokoferol icin % 90.80-% 92.10 arasinda, biitillenmis hidroksitoluen i¢in % 75.80-
%92.50 arasinda bulundu. Bitkinin etanol Oziitiintin % inhibisyon degerleri 50-500
ug/mL derisim aralifinda % 67.40-% 85.00 arasinda, su Oziitiiniin % inhibisyon
degerleri ise aym1 aralikta % 39.70-% 45.40 arasinda bulundu (Tablo 4.3.; Sekil 4.1.).

H. scabrum’un DPPH radikalini sondiirme aktivitesi incelenirken kullanilan
pozitif kontrollerin % inhibisyon degerleri 50-500 pg/mL derisim araliginda askorbik
asit icin % 95.70-% 96.50 arasinda, quercetin icin % 90.00-% 93.90 arasinda, o-
tokoferol icin % 94.40-% 95.70 arasinda, biitillenmis hidroksitoluen icin % 74.40-
%93.50 arasinda bulundu. Bitkinin etanol Oziitiinlin % inhibisyon degerleri 50-500
ug/mL derisim aralifinda % 88.70-% 92.60 arasinda, su Oziitiinlin % inhibisyon
degerleri ise aymi aralikta % 50.90-% 54.40 arasinda bulundu (Tablo 4.4.; Sekil 4.2.).

H. lysimachioides’in DPPH radikalini sOndiirme aktivitesi incelenirken
kullanilan pozitif kontrollerin % inhibisyon degerleri 50-500 ug/mL derisim araliginda
askorbik asit i¢in % 95.40-% 97.30 arasinda, quercetin i¢in % 91.10-% 94.60 arasinda
a-tokoferol icin % 96.90-% 97.30 arasinda, biitillenmis hidroksitoluen igin % 73.40-
%95.00 arasinda bulundu. Bitkinin etanol Oziitiintin % inhibisyon degerleri 50-500
ug/mL derisim aralifinda % 90.00-% 94.20 arasinda, su Oziitiiniin % inhibisyon
degerleri ise ayni aralikta % 49.40-% 56.00 arasinda bulundu (Tablo 4.5.; Sekil 4.3.).

A. aleppica subsp. aleppica’min DPPH radikalini sondiirme aktivitesi
incelenirken kullanilan pozitif kontrollerin % inhibisyon degerleri 50-500 pg/mL
derisim araliginda askorbik asit i¢in % 95.50-% 95.80 arasinda, quercetin igin % 91.30-
%94.70 arasinda a-tokoferol i¢in % 94.70-% 95.10 arasinda, biitillenmis hidroksitoluen
icin % 66.70-% 91.70 arasinda bulundu. Bitkinin etanol Oziitiiniin % inhibisyon
degerleri 50-500 ug/mL derisim aralifinda % 67.80-% 89.80 arasinda, su oziitiiniin %
inhibisyon degerleri ise ayni aralikta % 39.80-% 43.90 arasinda bulundu (Tablo 4.6.;
Sekil 4.4.).

A. aleppica subsp. zederbaueri’nin DPPH radikalini sOndiirme aktivitesi
incelenirken kullamilan pozitif kontrollerin % inhibisyon degerleri 50-500 pg/mL
derisim araliinda askorbik asit i¢in % 95.30-% 95.70 arasinda, quercetin i¢in % 90.10-
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9%94.00 arasinda a-tokoferol igin % 94.90-% 95.70 arasinda, biitillenmig hidroksitoluen
icin % 63.50 - % 94.90 arasinda bulundu. Bitkinin etanol Oziitliiniin % inhibisyon
degerleri 50-500 ug/mL derisim araliginda % 86.30-% 90.60 arasinda, su dziitiiniin %
inhibisyon degerleri ise aym aralikta % 37.80-% 47.60 arasinda bulundu (Tablo 4.7.;
Sekil 4.5.).

A. biebersteinii’nin DPPH radikalini sondiirme aktivitesi incelenirken kullanilan
pozitif kontrollerin % inhibisyon degerleri 50-500 pug/mL derisim aralifinda askorbik
asit icin % 85.50-% 95.60 arasinda, quercetin icin % 89.90-% 93.80 arasinda, a-
tokoferol igin % 90.80-% 92.10 arasinda, biitillenmis hidroksitoluen icin % 75.80-
%92.50 arasinda bulundu. Bitkinin etanol oziitlinlin % inhibisyon degerleri 50-500
ug/mL derisim aralifinda % 86.80-% 91.20 arasinda, su Oziitiiniin % inhibisyon
degerleri ise ayni aralikta % 39.20-% 45.80 arasinda bulundu (Tablo 4.8.; Sekil 4.6.).

4.2.2. Metal Selatlama Aktivitesi

Tim bitki tiirlerinin etanol ve su Oziitlerinin metal selatlama aktivitesi artan
derisimlerine karsilik % inhibisyon olarak Olctildii. Metal selatlama aktiviteleri
incelenirken kullanilan pozitif kontrollerin % inhibisyon degerleri 0.1-0.6 mg/mL
derisim aralifinda EDTA igin % 97.90-% 99.50 arasinda, BHT icin % 76.70-% 87.80

arasinda bulundu.

H. retusum’un metal selatlama aktivitesi igin bitkinin etanol Oziitlinlin %
inhibisyon degerleri 0.1-0.6 mg/mL derisim aralifinda % 18.60-% 28.40 arasinda, su
oziitliniin % inhibisyon degerleri ise ayn1 aralikta % 27.30-% 30.20 arasinda bulundu
(Tablo 4.9.; Sekil 4.7.).

H. scabrum’un metal selatlama aktivitesi icin bitkinin etanol Ozlitliniin %
inhibisyon degerleri 0.1-0.6 mg/mL derisim aralifinda % 18.30-% 27.80 arasinda, su
Oziitliniin % inhibisyon degerleri ise aym aralikta % 29.20-% 31.00 arasinda bulundu
(Tablo 4.10.; Sekil 4.8.).

H. lysimachioides’in metal selatlama aktivitesi igin bitkinin etanol dziitliniin %

inhibisyon degerleri 0.1-0.6 mg/mL derisim araliginda % 20.20-% 27.10 arasinda, su
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Oziitiiniin % inhibisyon degerleri ise ayni aralikta % 29.10-% 30.00 arasinda bulundu
(Tablo 4.11.; Sekil 4.9.).

A. aleppica subsp. aleppica’nin metal selatlama‘ aktivitesi igin bitkinin etanol
Oziitiinlin % inhibisyon degerleri 0.1-0.6 mg/mL derisim aralifinda %27.10-%28.40
arasinda, su Oziitiinlin % inhibisyon degerleri ise aym aralikta % 27.30-% 29.10
arasinda Bulundu (Tablo 4.12.; Sekil 4.10.).

A. aleppica subsp. zederbaueri’nin metal selatlama aktivitesi i¢in bitkinin etanol
Oziitliniin % inhibisyon degerleri 0.1-0.6 mg/mL derisim arahgmnda % 27.90-%29.90
arasinda, su Oziitliniin % inhibisyon degerleri ise ayni aralikta % 28.30-% 30.00
arasinda bulundu (Tablo 4.13.; Sekil 4.11.).

A. biebersteinii’nin metal selatlama aktivitesi icin bitkinin etanol oziitiiniin %
inhibisyon degerleri 0.1-0.6 mg/mL derisim araliginda % 25.60-% 28.70 arasinda, su
Oziitliniin % inhibisyon degerleri ise aynm aralikta % 28.30-% 31.00 arasinda bulundu
(Tablo 4.14.; Sekil 4.12.).

4. 2. 3. Toplam Fenolik Bilesen Miktar Tayini

Tim bitki tiirlerinin etanol ve su Oziitlerinin icerdigi toplam fenolik bilesen
miktar tayini gallik asite ekivalent olarak hesaplandi. Standart olarak kullanilan gallik
asitin 50-500 pg/ml derisim aralifina karsilik olarak bulunan absorbans degerleri
grafige gecirildi. Boylece asagidaki gibi bir esitlik tiiretildi (Sekil 4.13.).

Absorbans (A) = 0.001 x gallik asit (ug)

Bu esitlik yardimiyla bitkiler icin bulunan absorbans degerleri formiilde
kullanilarak 1 mg’ lanmn icerdikleri toplam fenolik bilesen miktarlar1 gallik asite
ekivalent olarak hesaplandi.

H. retusum’un etanol Oziitlintin 1 mg’nin igerdigi toplam fenolik bilesen miktar1
226.0 ug gallik asite ekivalent olarak, su Oziitliniin 1 mg’mn icerdigi toplam fenolik
bilesen miktar1 103.0 pg gallik asite ekivalent olarak belirlendi (Tablo 4.15).
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H. scabrum’un etanol oziitiiniin 1 mg’nin icerdigi toplam fenolik bilesen miktar:
262.0 ug gallik asite ekivalent olarak, su oziitliniin 1 mg’min icerdigi toplam fenolik
bilesen miktar1 76.00 ug gallik asite ekivalent olarak belirlendi (Tablo 4.15).

H. lysimachioides’in etanol 6ziitiiniin 1 mg’nin icerdigi toplam fenolik bilesen
miktar1 266.0 pg gallik asite ekivalent olarak, su Oziitiiniin 1 mg’nin igerdigi toplam
fenolik bilesen miktart 132.0 pg gallik asite ekivalent olarak belirlendi (Tablo 4.15).

A. aleppica subsp. aleppica’nin etanol Oziitiintin 1 mg'min igerdigi toplam
fenolik bilesen miktart 118.0 ug gallik asite ekivalent olarak, su 6ziitiintin 1 mg’nin
icerdigi toplam fenolik bilesen miktar1 79.00 pg gallik asite ekivalent olarak belirlendi
(Tablo 4.15).

A. aleppica subsp. zederbaueri’nin etanol Oziitiiniin 1 mg’nin icerdigi toplam
fenolik bile$én miktart 126.0 ug gallik asite ekivalent olarak, su ¢ziitiinin 1 mg’nin
icerdigi toplam fenolik bilesen miktar: 71.00 ug gallik asite ekivalent olarak belirlendi
(Tablo 4.15).

A. biebersteinii’nin etanol oziitiiniin 1 mg’nin igerdigi toplam fenolik bilesen
miktart 134.0 ug gallik asite ekivalent olarak, su Oziitiiniin 1 mg’nin igerdigi toplam
fenolik bilesen miktar1 52.00 pg gallik asite ekivalent olarak belirlendi (Tablo 4.15).
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5. TARTISMA VE SONUC
5. 1. Antimikrobiyal Aktivite

Bitkilerde antimikrobiyal aktivite gosteren bilesenlerin flavonoidler, terpenoidler
ve alkoloidler oldugu bilinmektedir. Hypericum calycinum’dan elde edilen floroglusinol
tirevinin antimalarial, Hypericum brasilense’den elde edilen hiperbrasilon ve
ksantonlarin  antifungal, Hypericum drummondii’den elde edilen drummondin
tiirevlerinin antibakteriyal etkisi ve H. scabrum’un ham Oziitiinlin antimikrobiyal etkiye
sahip oldugu ¢aligmalarla rapor edilmistir.s"”%’ 53 A. millefolium’ un temel yag asitlerinin
de diisiik antimikrobiyal etkiye sahip oldugu gézlenmistir.¥’

Calisilan  bitki tiirlerinin  hepsinin etanol Oziitlerinin belirli oranlarda
antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu gézlendi. Bitkilerin metanol ve su ¢ziitlerinin ise
antimikrobiyal aktivite gostermedigi tespit edildi. Bu da bize bitkinin i¢inde bulunan
etken maddelerin metanol ve su fazina yeterince gegmedigini gostermektedir.

Negatif kontrol olarak 20 uL ‘lik etanol kullanildi ve hicbir inhibisyon zonu
olusturmadigr gozlendi. Bu bakteriler klinik olarak patojen mikroorganizmalardir.
Ozellikle S. aureus genel olarak antibiyotiklere karst her on yilda bir direng

kazanmaktadir.®®

H. retusum bitkisinin etanol Oziitiinlin P. aeruginosa ATCC 27853, K.
pneumoniae ATCC 13883, E. coli ATCC 25922, E. aerogenes ve K. oxytoca bakterileri
izerinde zon inhibisyonu olusturmadifi, E. cloacae ATCC 23355, S. typhimurium
ATCC 14028, C. albicans tizerinde 8 mm c¢apinda, S. epidermis ATCC 12228, P.
aeruginosa bakterileri tizerinde 14 mm capinda, S. pyogenes’in 2 klinik izolat: iizerinde
16 mm ve S. aureus bakterisi iizerinde 20 mm capinda inhibisyon zonu olusturdugu
tespit edildi. Aym bitkinin icine EDTA ilave edilmis cozeltisinin P. aeruginosa
bakterisi iizerindeki zon ¢apiun 24 mm oldugu goriildii. P. aeruginosa bakterisi
iizerinde denenen standart antibiyotiklerden yalnizca Imipenemin 26 mm gapinda zon
olusturdugu Amoxycillin ve Ampicillin/Sulbactam’in hi¢ zon inhibisyonu olusturmadig:
saptandt (Tablo 4.1.). Bu da H. retusum bitkisinin etanol Oziitiiniin 2.0 mg’'lik

uygulamasinin  P. aeruginosa lizerinde Amoxycillin ve Ampicillin/Sulbactam
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antibiyotiklerinden daha etkili oldugunu gostermektedir. Ayrica bitki Oziitiiniin icine
EDTA ilave edilmis ¢ozeltisinin P. aeruginosa bakterisi tizerindeki zon inhibisyonunu
artirdigy goriilmektedir. EDTA gibi selatlayici maddeler gram negatif bakterilerde
bulunan dis membrandaki +2 yiiklii katyonlar: baglayarak lipopolisakkaritlerin yaklagik

% 40’1mn kopmasin saglarlar. Bu da gegirgenligin artmasina neden olur. ¥

H. scabrum bitkisinin etanol 6ziitliniin P. aeruginosa ATCC 27853 bakterisi
tizerinde zon inhibisyonu olusturmadifi, K. pneumoniae ATCC 13883, E. cloacae
ATCC 23355, S. typhimurium ATCC 14028, E. coli ATCC 25922, E. aerogenes, K.
oxytoca, C. albicans iizerinde 8 mm, S. pyogenes’in bir klinik izolat: tizerinde 12 mm,
S. pyogenes’in diger klinik izolati, S. epidermis ATCC 12228, S. aureus iizerinde 14
mm ve P. aeruginosa bakterisi lizerinde 16 mm ¢apinda zon inhibisyonu olusturdugu
gozlendi. Aym bitkinin i¢ine EDTA ilave edilmis c¢ozeltisinin P. aeruginosa bakterisi
lizerindeki zon g¢apinin degismedifi yine 16 mm oldugu tespit edildi. Ayrica K.
pneumoniae ATCC 13883 bakterisine AML antibiyotigi etki etmezken bitki bu bakteri
tizerinde 8 mm capinda inhibisyon zonu olugturmaktadir. Aymi sekilde E. aerogenes, K.
oxytoca, P. aeruginosa bakterilerine AML ve SAM antibiyotikleri etki etmezken bitki
bu bakteriler iizerinde 8-16 mm arasinda degisen degerlerde zon inhibisyonu
olusturmaktadir (Tablo 4.1.).

H. lysimachioides bitkisinin etanol Oziitiiniin P. aeruginosa ATCC 27853, K.
pneumoniae ATCC 13883, K. oxytoca bakterileri {izerinde zon inhibisyonu
olusturmadigi, C. albicans tizerinde 8 mm, E. cloacae ATCC 23355, S. typhimunium
ATCC 14028, E. coli ATCC 25922, E. aerogenes bakterileri iizerinde 10 mm, S.
epidermis ATCC 12228 iizerinde 12 mm, S. aureus ve S. pyogenes’in bir izolatinda 16
mm, P. aeruginosa ve S. pyogenes’in diger izolatinda 18 mm capinda zon inhibisyonu
olusturdugu gozlendi. Ayni bitkinin igine EDTA ilave edilmis cozeltisinin P.
aeruginosa bakterisi iizerindeki zon capinin degismedigi yine 18 mm oldugu tespit
edildi. Ayrica E. aerogenes ve P. aeruginosa bakterilerine AML ve SAM antibiyotikleri
etki etmezken bitki bu bakteriler tizerinde 10-18 mm arasinda degisen degerlerde zon

inhibisyonu olusturmaktadir (Tablo 4.1.).




A. aleppica subsp. aleppica bitkisinin etanol Oziitiiniin denenen tiim klinik
izolatlar tizerinde belirli oranlarda zon inhibisyonu olusturdugu tespit edildi. P.
aeruginosa ATCC 27853, E. coli ATCC 25922, E. aerogenes, K. oxytoca ve C.
albicans lizerinde 8 mm capinda, K. pneumoniae ATCC 13883, E. cloacae ATCC
23355, S. epidermis ATCC 12228, S. aureus, P. aeruginosa, S. pyogenes’in iki klinik
izolat: iizerinde 10 mm capinda ve S. typhimurium ATCC 14028 bakterisi tizerinde 12
mm capinda zon inhibisyonu olusturdugu gozlendi. Aynt bitkinin igine EDTA ilave
edilmis ¢ozeltisinin P. aeruginosa bakterisi lizerindeki zon ¢apiin arttigi ve 12 mm
oldugu tespit edildi. Ayrica P. aeruginosa ATCC 27853, E. aerogenes, K. oxytoca, P.
aeruginosa bakterilerine AML ve SAM antibiyotikleri etki etmezken bitki bu bakteriler
tizerinde 8-10 mm arasinda degisen degerlerde zon inhibisyonu olusturmaktadir. Aym
sekilde K. pneumonioe ATCC 13883 bakterisine AML antibiyotigi etki etmezken bitki
bu bakteri lizerinde 10 mm ¢apinda zon inhibisyonu olusturmaktadir (Tablo 4.2.).

A. aleppica subsp. zederbaueri bitkisinin etanol 6ziitliniin denenen tiim klinik
izolatlar tizerinde belirli oranlarda zon inhibisyonu olusturdugu tespit edildi. P.
aeruginosa ATCC 27853, K. pneumoniae ATCC 13883, E. cloacae ATCC 23355, S.
typhimurium ATCC 14028, S. epidermis, ATCC 12228, E. coli ATCC 25922, E.
aerogenes, S. aureus, K. oxytoca, S. pyogenes’in 2 klinik izolat1 ve C. albicans lizerinde
10 mm capinda, P. aeruginosa bakterisi tizerinede 12 mm c¢apinda zon inhibisyonu
olusturdugu gozlendi. Aym bitkinin icine EDTA ilave edilmis c¢o6zeltisinin P.
aeruginosa bakterisi tizerindeki zon ¢apinin 10 mm oldugu yani biraz azaldif1 tespit
edildi. Aynica P. aeruginosa ATCC 27853, E. aerogenes, K. oxytoca, P. aeruginosa
bakterilerine AML ve SAM antibiyotikleri etki etmezken bitki bu bakteriler iizerinde
10-12 mm arasinda degisen degerlerde zon inhibisyonu olusturmaktadir. Ayni sekilde
K. pneumoniae ATCC 13883 bakterisine AML antibiyotigi etki etmezken bitki bu
bakteri lizerinde 10 mm ¢apinda zon inhibisyonu olugturmaktadir (Tablo 4.2.).

A. biebersteinii bitkisinin etanol Oziitliniin denen tiim klinik izolatlar {izerinde
belirli oranlarda zon inhibisyonu olusturdugu tespit edildi. K. oxytoca bakterisi iizerinde
8 mm capinda, P. aeruginosa ATCC 27853, K. pneumoniae ATCC 13883, E. cloacae
ATCC 23355, S. typhimurium ATCC.14028, S. epidermis ATCC 12228, E. coli ATCC
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25922, E. aerogenes, S. aureus, S. pyogenes’in 2 klinik izolat1 ve C. albicans iizerinde
10 mm c¢apinda, P. aeruginosa bakterisi iizerinde 14 mm capinda zon inhibisyonu
olusturdugu gozlendi. Aym bitkinin igine EDTA ilave edilmis c¢ozeltisinin P.
aeruginosa bakterisi tizerindeki zon capinin 10 mm oldugu yani biraz azaldig tespit
edildi. Achillea tiirlerinde EDTA ilave edilmis oziitlerin denenmesiyle elde edilen zon
caplari degerlerinin diismiis olmasi deneysel hatalardan kaynaklanmig olabilecegini
diistindiirmektedir. Ayrica P. aeruginosa ATCC 27853, E. aerogenes, K. oxytoca, P.
aeruginosa bakterilerine AML ve SAM antibiyotikleri etki etmezken bitki bu bakteriler
tizerinde 8-14 mm arasinda degisen degerlerde zon inhibisyonu olusturmaktadir. Aym
sekilde K. pneumoniae ATCC 13883 bakterisine AML antibiyotigi etki etmezken bitki
bu bakteri lizerinde 10 mm ¢apinda zon inhibisyonu olusturmaktadir (Tablo 4.2.).

5. 2. Antioksidant Aktivite

Kanser kadin ve erkek 6liimlerinin en biiyiik sebeplerinden biridir. Her yil diinya
capinda 6 milyonun lizerinde insanin bu hastalif1 yasadig iddia edilmektedir. American
Academy of Nutritional Research antioksidantlarin kansere karsi koruma etkisinin
oldugu bilgisinin tibbi litaratiirlerle de desteklendigini bildirmektedir. Bu maddelerin
erken yaslanmaya, kronik ve dejeneratif hastaliklara karsi koruyucu oldugu
onerilmektedir. Genellikle arastirmacilar tarafindan E vitamini, C vitamini ve beta-
karoten antioksidantlar1 daha fazla dikkat cekmektedirler. Antioksidant ilavesiyle
yapilan terapilerde antioksidantlarin viicudu serbest radikallere karsi koruyabildigi
goriilmiistiir.”*

Antioksidant aktivite degisik yontemlerle Olgiilebilmektedir. DPPH radikalini
sondiirme yontemi, metal gelatlama yOntemi, toplam fenolik bilesen miktar tayini,
toplam antioksidant aktiviteye bakilmasi, DNA kesimi, thiobarbituric acid-reaktif
maddeler (TBARS) testi, indirgeme giicli ve lipit peroksidasyon bunlardan bazilaridur.
Calistifimiz bitkilerin antioksidant o©zellikleri DPPH radikalini sOndiirme, metal

selatlama ve toplam fenolik bilesen miktar tayini yontemleri kullanilarak incelendi.
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5. 2. 1. DPPH Radikalini Sondiirme Aktivitesi

DPPH radikalini sondiirme yontemi, antioksidant aktivite lgme ¢alismalarinda
yaygin sekilde kullaniimaktadir.”® Bu yontem kararli serbest bir radikal olan DPPH’ in
indirgenmesi temeline dayanmaktadir. DPPH’ in ortaklanmamis elektronu 517 nm’de
gliclii bir absorpsiyon vermektedir. Elektron veren bir antioksidantin varliginda bu
absorpsiyon azalmaktadir.”> DPPH’ in mor rengi antioksidant madde ilavesiyle gozle
goriinlir sekilde sariya dtiniismektedir.76 Bu yontemde pozitif kontrol alarak
antioksidant aktivite gosterdigi bilinen BHT, askorbik asit, a-tokoferol ve quercetin
kullanildi. Calistifimiz tiim bitkilerin etanol oziitlerinin su Oziitlerinden daha yliksek

degerde DPPH radikalini sondiirdiigii tespit edildi.

H. retusum’ un DPPH radikalini sondiirme aktivitesine bakilirken pozitif
kontrol olarak kullanilan quercetinin inhibisyon giictiniin 50 pg/ml.’de % 93.80 iken
500 pg/mL’de degismeyip yine % 93.80 oldugu, askorbik asitin % 85.50 olan
inhibisyon degerinin % 95.60’ya cikti1, BHT nin % 75.80 olan inhibisyon degerinin
%92.50°e c¢iktig1 ve o-tokoferoliin % 92.10 olan inhibisyon degerinin % 90.80’e
diistiigli gdzlenmektedir. H. retusum bitkisinin etanol Oziitlintin % inhibisyon giicii 50
ug/mL’de % 85.00 iken derigim arttikca bu deger azalmakta ve en fazla derisim olan
500 ug/ml’de % 67.40 oldugu goézlenmektedir. Bitkinin su Oziitii ise 50 pg/ml.’de
%45.40 oraninda inhibisyon gosterirken bu deger 500 ug/mL’de % 41.00 olmaktadir.
Bu sonuclar bize derisim arttik¢ca buna bagh olarak % inhibisyon degerinin artmadigim
gostermektedir. Ayrica bitkinin etanol oziitiinlin 50 pg/mL’deki inhibisyon degerinin
pozitif kontrol olarak kullanilan BHT’nin 50 pg/mL’deki inhibisyon degerinden daha
yiiksek oldugu tespit edildi (Tablo 4.3.; Sekil 4.1.).

H. scabrum’ un DPPH radikalini sondiirme aktivitesine bakilirken pozitif
‘kontrol olarak kullanilan quercetinin inhibisyon giiclintin 50 ug/mL’de % 93.90 iken
500 pug/mL’de degismeyip yine %93.90 oldugu, askorbik asitin % 95.70 olan inhibisyon
degerinin % 96.10’e ¢iktigi, BHT nin % 74.40 olan inhibisyon degerinin %93.50’e
ciktif1 ve a-tokoferoliin % 94.40 olan inhibisyon degerinin degismeyip yine %94.40

oldugu gozlenmektedir. H. scabrum .bitkisinin etanol oziitiintin % inhibisyon giicii
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S0pg/mL’de% 92.60 iken derisim arttikca bu degier azalmakta ve en fazla derisim olan
500 pg/ml’de % 88.70 oldugu gozlenmektedir. Bitkinin su oziitli ise 50 ug/ml.’de
%53.00 oraninda inhibisyon gosterirken bu deger 500 pg/mL’de % 50.90 olmaktadir.
Bu sonuglar bize derigim arttik¢a buna bagl olarak % inhibisyon degerinin artmadigini
gostermektedir. Ayrica bitkinin etanol Oziitlinin 50-350 pg/mL aralifindaki
derisimlerde % inhibisyon degerlerinin pozitif kontrol olarak kullanilan BHT’ nin bu
derisimlerdeki % inhibisyon degerlerinden daha yiiksek oldugu tespit edildi (Tablo 4.4.;
Sekil 4.2.).

H. lysimachioides’ in DPPH radikalini sondiirme aktivitesine bakilirken pozitif
kontrol olarak kullanilan quercetinin inhibisyon giiciiniin 50 pg/mL’de % 94.60 iken
500 pg/mL’de degismeyip yine % 94.60 oldugu, askorbik asitin %96.10 olan inhibisyon
degerinin %97.30’e ¢iktifi, BHT nin %73.40 olan inhibisyon degerinin %95.00’a
ciktify ve o-tokoferoliin %97.30 olan inhibisyon degerinin %96.90’a indigi
gozlenmektedir. H. lysimachioides bitkisinin etanol Oziitiinlin % inhibisyon giicii 50
ug/ml’de %94.20 iken derisim artikca bu deger genellikle azalmakta ve 500 ug/mL’de
% 90.40 oldugu gozlenmektedir. Bitkinin su oziitii ise 50 ug/ml’de % 56.00 oraninda
inhibisyon gosterirken bu deger 500 pg/mL’de % 49.40 olmaktadir. Bu sonuglar bize
derisim arttikca buna bagli olarak % inhibisyon degerinin artmadifimi gostermektedir.
Ayrica bitkinin etanol oziitlintin 50-250 ug/mlL.’deki % inhibisyon degerlerinin pozitif
kontrol olarak kullanilan BHT” nin bu derisimlerdeki % inhibisyon degerlerinden daha
yiiksek oldugu tespit edildi (Tablo 4.5.; Sekil 4.3.).

A. aleppica subsp. aleppica’ nin DPPH radikalini sOndiirme aktivitesine
bakilirken pozitif kontrol olarak kullamilan quercetinin inhibisyon glictinin 50
ug/ml’de % 94.70 iken 500 ug/mL’de degismeyip yine % 94.70 oldugu, askorbik asitin
% 95.50 olan inhibisyon degerinin % 95.80’e ciktig1, BHT’nin % 66.70 olan inhibisyon
degerinin % 91.70’ye c¢iktig1 ve o-tokoferoliin % 95.10 olan inhibisyon degerinin
degismeyip yine % 95.10 oldugu gozlenmektedir. A. aleppica subsp. aleppica
bitkisinin etanol Oziitiinlin % inhibisyon giicii 50 pg/ml’de % 67.80 iken derisim
artikca bu deger genellikle artmakta ve 500 pg/mL’de % 89.40 oldugu gtzlenmektedir.
Bitkinin su oziitii ise S50ug/mL’de % 43.90 oraninda inhibisyon gosterirken bu deger
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500pg/ml’de % 39.80 olmaktadir. Bu sonuclar bize bitkinin etanol Oziitiiniin %
inhibisyon giicliniin derisim arttikca yiikseldigini ancak su oziitliniin % inhibisyon
giicliniin derisim arttikga diistiigiinii gOstermektedir. Ayrica bitkinin etanol Oziitliiniin
50-350 pg/mL’deki %inhibisyon degerlerinin pozitif kontrol olarak kullanilan BHT nin
bu derisimlerdeki %inhibisyon degerlerinden daha yiiksek oldugu tespit edildi (Tablo
4.6.; Sekil 4.4.).

A. aleppica subsp. zederbaueri’ nin DPPH radikalini sondiirme aktivitesine
bakilirken pozitif kontrol olarak kullanilan quercetinin inhibisyon gliciiniin 50
ug/mL’de % 94.00 iken 500 ug/mL’de degismeyip yine % 94.00 oldugu, askorbik asitin
% 95.30 olan inhibisyon degerin degismeyip yine % 95.30 oldugu, BHT nin % 63.50
olan inhibisyon degerinin % 94.90’a ¢iktig1 ve a-tokoferoliin % 95.70 olan inhibisyon
degerinin % 94.90’a diistligli gbzlenmektedir. A. aleppica subsp. zederbaueri bitkisinin
etanol Oziitiiniin % inhibisyon giicli 50 ug/mL’de % 86.30 iken derisim arttik¢a bu
deger genellikle artmakta ve 500 ug/mL.’de % 89.70 oldugu gozlenmektedir. Bitkinin su
oOziitli ise 50 ug/mL’de % 47.60 oraninda inhibisyon gosterirken bu deger 500 pg/ml.’de
%37.80 olmaktadir. Bu sonuglar bize bitkinin etanol Oziitiinlin % inhibisyon giiciiniin
derisim arttik¢a yiikseldigini ancak su ziitiiniin % inhibisyon giicliniin derisim arttikga
diistiilinii gostermektedir. Ayrica bitkinin etanol oOziitiinlin 50-150 pg/ml.’deki
%inhibisyon degerlerinin pozitif kontrol olarak kullanilan BHT nin bu derisimlerdeki
%inhibisyon degerlerinden daha yiiksek oldugu tespit edildi (Tablo 4.7.; Sekil 4.5.).

A. biebersteinii’ nin DPPH radikalini stndiirme aktivitesine bakilirken pozitif
kontrol olarak kullanilan quercetinin inhibisyon giiciiniin 50 pg/ml.’de % 93.80 iken
500 pg/ml.’de degismeyip yine % 93.80 oldugu, askorbik asitin % 85.50 olan
inhibisyon degerinin % 95.60’ya ¢iktif1, BHT nin % 75.80 olan inhibisyon degerinin
%92.50’e ciktig1 ve o-tokoferolin % 92.10 olan inhibisyon degerinin % 90.80°e
diistiigii gozlenmektedir. A. biebersteinii bitkisinin etanol 6ziitiintin % inhibisyon giicii
50 pug/ml.’de % 86.80 iken derisim arttikca bu deger genellikle artfnakta ve 500
ug/mL’de % 89.90 oldugu gozlenmektedir. Bitkinin su oziitii ise 50 ug/mL’de % 39.20
oraninda inhibisyon gosterirken bu deger 500 pg/ml’de % 41.90 olmaktadir. Bu
sonucglar bize bitkinin etanol Oziitiinlin % inhibisyon giliciiniin derisim arttik¢a
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ylikseldigini su Oziitliniin % inhibisyon giiciiniin ise diizenli bir degisime sahip
olmadigin1 gdstermektedir. Ayrica bitkinin etanol Oziitiiniin 50-250 pg/ml. derisim
araliginda %inhibisyon degerlerinin pozitif kontrol olarak kullanilan BHT’nin bu
derisimlerdeki %inhibisyon degerlerinden daha yiiksek oldugu tespit edildi (Tablo 4.8.;
Sekil 4.6.).

Antioksidant Ozellik incelenirken ister kontrol olarak kullanilan quercetin,
askorbik asit, BHT ya da a-tokoferol olsun, isterse de calisilan bitkilerin etanol ya da su
Oziitleri olsun % inhibisyona kars: derisimler grafige gecirildiginde elde edilen egrinin
sigmoidal olmasi ve her bir antioksidant icin derisime bagli olarak yaklasik sabit
degerlerin hesaplanmis olmasi, inkiibasyon siiresi iginde hidrojen transferi islemi
sonunda (o-tokoferol’iin yag asitlerinin peroksidasyonunu 6nleme isleminde oldugu
gibi) yeniden antioksidant bilesiin derigiminin ortamda sabit kalmis olabilecegini
diisiindiirmektedir. Dier yandan bazi deneylerde calisilan bitkilerin zellikle su
oziitlerinin artan derisimlerine bagli olarak inhibisyon degerlerinde diisme gtzlenmesi,
oziit icinde derisim artisinin antioksidant 6zellifi onleyici bilesen lehine bir sonug

dogurmus olabilecegi kanisint uyandirmaktadir.
5. 2. 2. Metal Selatlama Aktivitesi

Metal selatlama yontemi Fe*? ile ferrozinin olusturdugu kompleks yapinn baska
bir selatlayici molekiil tarafindan engellenmesi temeline dayanmaktadir. Ortamda baska
bir selatlayict molekiil bulundugu zaman bu madde Fe** ile kompleks olusturmaktadir.
Fe*? ile ferrozin kompleksi 562 nm’ de absorbsiyon vermektedir. Bu kompleksin
olusumu engellendigi zaman kirmuzi renk olusumu azalmaktadir.®® Metal selatlama

yonteminde pozitif kontrol olarak selatlayici 6zelligi bilinen EDTA ve BHT kullanildi.

H. retusum’ un metal selatlama aktivitesine bakilirken pozitif kontrol olarak
kullanilan EDTA’ nin inhibisyon giiciiniin 0.1 mg/mL.’de % 99.20 iken 0.6 mg/mL’de
% 99.50’e cikt1igi, BHT nin aym derigsimlerde ise % 87.70 iken % 78.00°a indigi
gozlenmektedir. H. retusum bitkisinin etanol Gziitliniin metal selatlama giici 0.1
mg/mL’de % 28.40 iken 0.6 mg/mL’de % 18.60’ya diistiigi, bitkinin su Oziitiiniin aym
derisimlerde metal selatlama giiciiniin ise % 30.20’den % 27.30’e indigi tespit edildi.
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Bu durum bize H. retusum bitkisinin ¢ok fazla metal selatlama giiciiniin olmadigini ve
derisim arttikca bu degerin artmadigini gostermektedir. Ayrica bitkinin su Oziitiintin
genel olarak etanol Oziitiinden daha fazla metal selatlama aktivitesine sahip oldugu
tespit edildi (Tablo 4.9.; Sekil 4.7.).

H. scabrum’ un metal selatlama aktivitesine bakilirken pozitif kontrol olarak
kullanilan EDTA’ nin inhibisyon giiciiniin 0.1 mg/mL’de % 99.20 iken 0.6 mg/mL’de
% 99.50’e ciktigi, BHT nin aym derisimlerde ise % 87.70 iken % 78.00’a indigi
gozlenmektedir. H. scabrum bitkisinin etanol Oziitlintin metal selatlama giicii 0.1
mg/mL’de % 27.80 iken 0.6 mg/mL’de % 18.40’e diistiigii, bitkinin su Sziitliniin ayn1
derisimlerde metal selatlama giiciiniin ise % 31.00’dan % 29.20’ye indigi tespit edildi.
Bu durum bize H. scabrum bitkisinin ¢ok fazla metal selatlama giiciiniin olmadigini ve
derisim artikca bu degerin artmadifini gostermektedir. Ayrica bitkinin su Oziitiiniin
etanol oOziitlinden daha fazla metal selatlama aktivitesine sahip oldugu tespit edildi
(Tablo 4.10.; Sekil 4.8.).

H. lysimachioides’ in metal selatlama aktivitesine bakilirken pozitif kontrol
olarak kullanilan EDTA’ nin inhibisyon gliclintin 0.1 mg/mL’de % 99.20 iken 0.6
mg/mL’de % 99.50°e c¢iktig1, BHT nin ayni derisimlerde ise % 87.60 iken % 77.80’e
indigi gozlenmektedir. H. lysimachioides bitkisinin etanol Oziitiiniin metal gelatlama
giici 0.1 mg/ml’de % 27.10 iken 0.6 mg/mL’de % 20.20’ye diistligti , bitkinin su
Oziitiintin ayn1 derisimlerde metal selatlama giiciintin ise % 30.00’dan % 29.30’e indigi
tespit edildi. Bu durum bize H. lysimachioides bitkisinin ¢ok fazla ¢ok fazla metal
selatlama giiciintin olmadigin1 ve derisim artikga bu degerin artmadigini gostermektedir.
Ayrica bitkinin su Oziitiiniin etanol ¢ziitinden daha fazla metal selatlama aktivitesine

sahip oldugu tespit edildi (Tablo 4.11.; Sekil 4.9.).

A. aleppica subsp. aleppica’ nin metal selatlama aktivitesine bakilirken pozitif
kontrol olarak kullanilan EDTA’ nmin inhibisyon giiciiniin 0.1 mg/mL’de % 99.20 iken
0.6 mg/mlL’de % 99.50’e ¢iktig1, BHT nin aym: derisimlerde ise % 87.60 iken %77.80’e
indigi gozlenmektedir. A. aleppica subsp. aleppica bitkisinin etanol Oziitlinin metal

selatlama glicti 0.1 mg/mL.’de % 28.40.iken 0.6 mg/mL.’de % 27.10’e diistiigli bitkinin
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su Oziitiiniin ayn: derisimlerde metal selatlama giiclinlin ise % 29.10’den %27.30°e
indigi tespit edildi. Bu durum bize A. aleppica subsp. aleppica bitkisinin ¢ok fazla metal
selatlama giiclinlin olmadifin1 ve derisim arttitkga bu degerin  artmadifim
gostermektedir. Ayrica bitkinin su Oziitliniin genel olarak etanol 6zlitlinden daha fazla

metal selatlama aktivitesine sahip oldugu tespit edildi (Tablo 4.12.; Sekil 4.10.).

A. aleppica subsp. zederbaueri’ nin metal selatlama aktivitesine bakilirken
pozitif kontrol olarak kullamlan EDTA’ nin inhibisyon giiciiniin 0.1 mg/ml.’de % 99.20
iken 0.6 mg/ml.’de % 99.50’e ¢iktigi, BHT nin aym derisimlerde ise % 87.80 iken
%78.10’e indigi goézlenmektedir. A. aleppica subsp. zederbaueri bitkisinin etanol
Oziitlinlin metal gelatlama giicli 0.1 mg/mlL’de % 29.90 iken 0.6 mg/ml.’de %28.30’¢
diistligli, bitkinin su Oziitlinlin aym: derisimlerde metal selatlama giiclinlin ise
%29.60’dan % 28.30’¢ indigi tespit edildi. Bu durum bize A. aleppica subsp.
zederbaueri bitkisinin ¢ok fazla metal selatlama giiciinlin olmadigin1 ve derisim arttikca
bu degerin artmadifini gostermektedir. Ayrica bitkinin etanol ve su Oziitlerinin birbirine
cok yakin degerlerde metal selatlama aktivitesine sahip oldugu tespit edildi (Tablo
4.13.; Sekil 4.11.).

A. biebersteinii’ nin metal selatlama aktivitesine bakilirken pozitif kontrol
olarak kullanilan EDTA’ nin inhibisyon giictiniin 0.1 mg/ml.’de % 99.20 iken 0.6
mg/mL’de % 99.50’e ¢ikt1g1, BHT nin aym derisimlerde ise % 87.80 iken % 78.10’¢
indigi gozlenmektedir. A. biebersteinii bitkisinin etanol Oziitiintin metal selatlama giicii
0.1 mg/mL’de % 28.70 iken 0.6 mg/ml.’de % 25.90’a diistiigii, bitkinin su Oziitiiniin
aym derisimlerde metal selatlama gliciiniin ise % 31.00’dan % 28.30’e indigi tespit
edildi. Bu durum bize A. biebersteinii bitkisinin ¢cok fazla metal selatlama giicliniin
olmadigini ve derigim arttik¢a bu degerin artmadigini gdstermektedir. Ayrica bitkinin su
Oziitlinlin genel olarak etanol oziitlinden daha fazla metal selatlama aktivitesine sahip

. oldugu tespit edildi (Tablo 4.14.; Sekil 4.12.).

Boyle bir sonucun elde edilmesi bitkilerin su Oziitlerinin oransal olarak metal
selatlama kapasitesi yliksek polar bilesen igerme olasilifinin etanol Oziitiiyle

kiyaslandiginda daha yiiksek olmasiyla aciklanabilir.
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5. 2. 3. Toplam Fenolik Bilesen Miktar Tayini

Toplam fenolik bilesen miktar tayininde amag bitkinin icerdigi gallik asite
ekivalent fenolik bilesen miktarim bulmaktir. Genellikle giiclii radikal sondiirme ve
antioksidant aktivitesi olan maddelerin yiiksek oranda fenolik bilesen igerdikleri
buiunmustur. Bu nedenle bu yontem bitkilerin igerdigi toplam fenolik bilesen miktarim
Olcme temeline daya.nmaktadlr.93

Bu yontemde oncelikle fenolik bir bilesen olan standart olarak kullandigimiz
gallik asitin artan derisimlerine karsilik absorbans degerleri bulunup grafige gegirildi.
Boylece asagidaki gibi bir esitlik tiiretildi ($ekil 4.13).

Absorbans (A) = 0.001 x gallik asit (ug)

Bu esitlik yardimiyla bitkiler igin bulmus oldufumuz absorbans degerleri
formiilde kullanilarak 1 mg’ larinin igerdigi toplam fenolik bilesen miktar1 gallik asite
ekivalent olarak hesaplandi. Calistifimiz tiim bitkilerin etanol 6ziitlerinin su dziitlerine

oranla daha fazla fenolik bilesen icerdigi tespit edildi.

H. retusum’ un etanol Oziitiiniin absorbans degeri olan 0.226 formiilde
kullamldiginda 1 mg bitki icindeki fenolik bilesen miktar1 226.0 pg, su Oziitiiniin
absorbans degeri olan 0.103 formiilde kullanildiginda ise fenolik bilesen miktar1 103.0
ug olarak hesaplanmaktadir (Tablo 4.15.).

H. scabrum’ un etanol Oziitiiniin absorbans degeri olan 0.262 formiilde
kullanildiginda 1 mg bitki icindeki fenolik bilesen miktar1 262.0 pg, su Oziitiiniin
absorbans degeri olan 0.076 formiilde kullanildiginda ise fenolik bilesen miktar1 76.00
ug olarak hesaplanmaktadir (Tablo 4.15.).

H. lysimachioides’ in etanol Oziitiiniin absorbans degeri olan 0.266 formiilde
kullamldiginda 1 mg bitki igindeki fenolik bilesen miktar1 266.0 pg, su Oziitlintin
absorbans degeri olan 0.132 formiilde kullanildiginda ise fenolik bilesen miktar1 132.0
ug olarak hesaplanmaktadir (Tablo 4.15.).

A. aleppica subsp. aleppica’nin etanol oziitliniin absorbans degeri olan 0.118

formiilde kullanildifinda 1 mg bitki icindeki fenolik bilesen miktar1 118.0 ug, su



53

Oziitlinlin absorbans degeri olan 0.079 formiilde kullanildiginda ise fenolik bilesen
miktari 79.00 pg olarak hesaplanmaktadir (Tablo 4.15.).

A. aleppica subsp. zederbaueri’ nin etanol oOziitliniin absorbans degeri olan
0.126 formiilde kullanmildiginda 1 mg bitki icindeki fenolik bilesen miktar1 126.0 ug, su
Oziitliniin absorbans degeri olan 0.071 formiilde kullamldiginda ise fenolik bilesen
miktar1 71.00 pg olarak hesaplanmaktadir (Tablo 4.15.).

A. biebersteinii’ nin etanol Oziitiiniin absorbans degeri olan 0.134 formiilde
kullanildiginda 1 mg bitki icindeki fenolik bilesen miktar1 134.0 pg, su Oziitliniin
absorbans degeri olan 0.052 formiilde kullanildiinda ise fenolik bilesen miktar1 52.00
wg olarak hesaplanmaktadir (Tablo 4.15.).

Insanlik tarihi boyunca bitkisel ilaglarla tedavinin bir cok hastaligin tedavisinde
kullanildig1 bilinmektedir. Bugiin bile birgok gelismis iilkede bitki materyalleri
hastaliklar1 tedavide ilk miidahale olarak biiylik rol oynamaktadir. Bati tibbinda
kullanilan ilaglarin % 25’ini yilksek bitki tiirlerinden elde edilen maddeler
olusturmaktadir. Ayrica 121 biyoaktif bitki tiirlerinden elde edilen bilesenlerin % 74’ ii
diinyada hala yaygin olarak kullanilmaktadir. Yiiksek bitki tiirlerinin yeni
antimikrobiyal maddeler icin potansiyel bir kaynak oldugu bilinmektedir. Bitki
ekstraktlarinin taranmasi ve bunlardan kesfedilecek yeni ilaglarin gesitli hastaliklar
lizerindeki etkilerinin belirlenmesi bilim adamlarinin oldukga ilgisini g¢eken konular
arasindadir.”*

Bitki tiirlerinin aragtirilmasi ve yapilanmn analiz edilmesi bizce insan saglif1
acisindan ¢ok Snemli bir konudur. Bizler dogada bulunan heniiz arastirilmamis bir ¢ok
bitki tiirliniin hastaliklardan koruyucu ozellikleri oldugu kamsindayiz. Yaptigimiz
calismada da daha Once antimikrobiyal ve antioksidant 6zellikleri arastirilmamms bazi
Hypericum ve Achillea tiiri bitkilerin bu 6zelliklerini arastirmaya calistik. Calismalar
sonucunda bitki tiirlerinin hemen hemen hepsinin 6zelikle de Hypericum tlirii bitkilerin
yiiksek antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu gozlendi. Ayrica bazi bakterilere, IPM
haric diger antibiyotikler etki etmezken bitkilerin bu bakteriler iizerinde degisik
oranlarda zon inhibisyonu olusturdugu tespit edildi. Ornegin P. aeruginosa ATCC
27853 bakterisine AML ve SAM antibiyotikleri etki etmezken A. aleppica subsp.

aleppica bitkisinin 8 mm, A. aleppica subp. zederbaueri ve A. biebersteninii bitkilerinin
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10 mm ¢apinda zon inhibisyonu olusturduklar1 gozlendi. Yine K. pneumoniae ATCC
13883 bakterisine AML antibiyotigi etki etmezken H. scabrum bitkisinin 8 mm, A.
aleppica subsp. aleppica, A. aleppica subsp. zederbaueri ve A. biebersteinii bitkilerinin
10 mm gapinda zon inhibisyonu olusturduklar1 gdzlendi. E. aerogenes bakterisine AML
ve SAM antibiyotikleri etki etmezken H. scabrum ve A. aleppica subsp. aleppica
bitkilerinin 8 mm, H. lysimchioides, A. aleppica subsp. zederbaueri ve A. biebersteinii
bitkilerinin 10 mm ¢apinda zon inhibisyonu olusturduklari gozlendi. K. oxytoca
bakterisine AML ve SAM antibiyotikleri etki etmezken H. scabrum, A. aleppica subsp.
aleppica ve A. biebersteinii bitkilerinin 8 .mm, A. aleppica subsp. zederbaueri bitkisinin
10 mm c¢apinda zon inhibisyonu olusturduklart gozlendi. Yine denenen Klinik
izolatlardan P. aeruginosa bakterisine AML ve SAM antibiyotikleri etki etmezken H.
retusum ve A. biebersteinii bitkilerinin 14 mm, H. scabrum 16 mm, H. lysimachioides
18 mm, A. aleppica subsp. aleppica 10 mm, A. aleppica subsp. zederbaueri 12 mm
capinda zon inhibisyonu olusturduklari gézlendi. Bu bakteri iizerinde H. retusum
bitkisinin 1 mL’sine 1 mg EDTA ilave edilmis halinin olusturdugu zon inhibisyonunun
artarak 24 mm, H. scabrum’un de8ismeyip 16 mm, H. lysimachioides’in degismeyip 18
mm, A. aleppica subsp. aleppica’mn artarak 12 mm, A. aleppica subsp. zederbaueri ve
A. biebersteinii’nin azalarak 10 mm ¢apinda zon inhibisyonu olusturduklan gdzlendi.
Genel olarak AML ve SAM antibiyotiklerinin etki etmedigi tiim bakteriler lizerinde
Achillea tiirii bitkilerin tamaminin Hypericum tiirlerinin ise P. aeruginosa ATCC 27853
disindaki diger bakterilere karst gofunun antimikrobiyal aktivite gosterdigi belirlendi.

DPPH radikalini sondiirme aktivitesinin en fazla H. lysimachioides’in etanol
oziitiiniin gdsterdigi, Achillea’larin 3 tiirtintin benzer aktivite gosterdikleri ve bitkilerin
tamamunin su Oziitlerinin aktivitelerinin etanol Oziitlerinden daha diisiik oldugu
belirlendi.

Metal selatlama aktivitelerinin bitkilerin hemen hemen hepsinde ayn1 oldugu ve
su Oziitlerinin etanol dziitlerine oranla az bir farkla daha yiiksek oldugu belirlendi.

Bitkilerin 1 mg’larinin igerdigi toplam fenolik bilesen miktarinin en fazla H.
lysimachioides’in etanol Oziitiiniin igerdigi ve Hypericum tiirlerinin Achillea tiirlerine
oranla daha fazla miktarda fenolik igerdikleri belirlendi. Ayrica tiim bitki tiirlerinin
etanol dziitlerinin su oziitlerinden daha fazla fenolik bilesen igerdikleri de tespit edildi.

Bitkilerin daha yiiksek oranda fenolik bilesen igeren etanol oziitlerinin DPPH radikalini
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sondiirme aktivitelerinin su &ziitlerine oranla daha fazla oldugu saptandi. Ancak metal
selatlama aktivitesi i¢in bu durumun gegerli olmadig: kiiciik bir farkla da olsa bitkilerin
su oziitlerinin etanol oziitlerine oranla daha fazla metal selatlama aktivitesine sahip
oldugu tespit edildi.

Bu arastirma bize caligilan bitkilerin antimikrobiyal ve antioksidant maddeler
igin iyi bir kaynak olabilecegini géstermistir. Bu tiir bitkilerin tiptaki dnemi ve bitkilerin
toplamldif1 bolgelerdeki insanlarin saglik problemlerinin ilk ¢6ziimii igin temel
olusturabilmesi agisindan 6nem tagimaktadir. Ister DPPH radikalini séndiirme yontemi,
ister metal gelatlama 6zelligini Slgme yontemi, isterse de toplam fenolik bilesen Slgme
yontemi ile ¢alistlan her bir bitkinin etanol ve su ziitlerinin farkli antioksidant dzellik
gOstermeleri g¢alisilan bitkilerin birden fazla sayida bu ozellige sahip bilesen igerdigini
gostermektedir. Bundan sonraki caligmalarda oziitlerin bilesenleri saflastirilip hem

antimikrobiyal hem de antioksidant 6zelliklerinin arastirilmasi hedeflenmektedir.



6. TABLOLAR, RESIMLER VE SEKILLER
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Resim 4.1.a. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3)
tiirlerinin etanol ziitlerinin K. pneumoniae ATCC 13883 iizerine
antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.1.b. IPM, AML ve SAM
antibiyotiklerinin K. pneumoniae
ATCC 13883 iizerine antimikrobiyal

etkisi.




Resim 4.2.a. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3)
tiirlerinin etanol ziitlerinin E. cloacae ATCC 23355 iizerine antimikrobiyal
etkisi.

Resim 4.2.b. IPM, AML ve SAM
antibiyotiklerinin E. cloacae

ATCC 23355 iizerine antimikrobiyal
etkisi.




Resim 4.3.a. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3)
tiirlerinin etanol &ziitlerinin S. typhimurium ATCC 14028 iizerine
antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.3.b. IPM, AML ve SAM
antibiyotiklerinin S. typhimurium
ATCC 14028 iizerine antimikrobiyal
etkisi.
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Resim 4.4.a. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3)
tiirlerinin etanol 6ziitlerinin S. epidermis ATCC 12228 iizerine antimikrobiyal
etkisi.

Resim 4.4.b. IPM, AML ve SAM
antibiyotiklerinin S. epidermis
ATCC 12228 iizerine antimikrobiyal
etkisi.




Resim 4.5.a. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3)
tiirlerinin etanol éziitlerinin E. coli ATCC 25922 iizerine antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.5.b. IPM, AML ve SAM
antibiyotiklerinin E. coli ATCC 25922
iizerine antimikrobiyal etkisi.




Resim 4.6.a. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3)
tiirlerinin etanol 6ziitlerinin E. aerogenes iizerine antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.6.b. IPM, AML ve SAM
antibiyotiklerinin E. aerogenes lizerine
antimikrobiyal etkisi.
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Resim 4.7.a. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3)
tiirlerinin etanol éziitlerinin S. aureus tizerine antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.7.b. IPM, AML ve SAM
antibiyotiklerinin S. aureus tizerine
antimikrobiyal etkisi.




Resim 4.8.a. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3)
tiirlerinin etanol 6ziitlerinin K. oxytoca lizerine antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.8.b. IPM, AML ve SAM
antibiyotiklerinin K. oxytoca fizerine
antimikrobiyal etkisi.
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Resim 4.9.a. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3)
tiirlerinin etanol &ziitlerinin S. pyogenes iizerine antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.9.b. IPM, AML ve SAM
antibiyotiklerinin S. pyogenes lizerine
antimikrobiyal etkisi.
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Resim 4.10.a. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3)
tiirlerinin etanol 6ziitlerinin P. aeruginosa tizerine antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.10.b. IPM, AML ve SAM
antibiyotiklerinin P. aeruginosa iizerine
antimikrobiyal etkisi.
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Resim 4.11. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3)
tiirlerinin EDTA igeren etanol 6ziitlerinin P. aeruginosa iizerine antimikrobiyal
etkisi.
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Kullagiani Forlgh Konsantrasyon araligi
Kontroller ile Y &
Bitkinin Etanol ve Su
Oziitleri 50 ng/mL 150 pg/mL 250 pg/mL 350 wg/mL 500 pwg/mL
Quercetin 93.80 93.40 89.90 91.60 93.80
Askorbik asit 85.50 95.20 95.20 95.60 95.60
Biltillenmig 75.80 85.00 90.80 91.20 92.50
hidroksitoluen
a-Tokoferol 92.10 91.60 91.20 91.20 90.80
Hypericum retusum
(etanal ekstrakti) 85.00 83.30 78.00 74.90 67.40
iy persme i S 45.40 39.70 40.10 4230 41.00
(su ekstraktr)

Tablo 4.3. Hypericum retusum’un ve pozitif kontrollerin DPPH radikalini sondiirme
etkisi olarak hesaplanan % inhibisyon degerleri.

Hypericum retusum

—e— Askorbikasit —o— Biitillenmis hidroksitoluen  —a— Alfa-tokoferol
| —o—Quercetin —a— H-1 (etanol ekstrakti) —a— H-1 (su ekstraktr)

120 ~
100 -

80
60

% Inhibisyon

40 A
20 1

| 0 T T T T T
1 0 100 200 300 400 500
Konsantrasyon (ug/mL)

Sekil 4.1. Hypericum retusum’un ve pozitif kontrollerin DPPH radikalini séndiirme
etkisi.

\;g =
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Kullanilan Pozitif
Kontroller ile

Konsantrasyon aralig

Bitkinin Etanol ve Su
Oziitleri 50 ng/mL 150 ug/mL | 250 pg/mL 350 pg/mL | 500 ng/mL
Quercetin 93.90 93.50 90.00 91.70 93.90
Askorbik asit 95.70 96.50 96.50 96.50 96.10
Biitillenmis
. : y 74.40 77.80 79.10 84.40 93.50
hidroksitoluen
a-Tokoferol 94.40 94.40 94.40 95.70 94.40
& o s 92.60 92.60 90.90 90.90 88.70
(etanol ekstraktr)
Hypericum scabrum
(st ehstrakn) 53.00 54.40 53.00 51.30 50.90

Tablo 4.4. Hypericum scabrum’un ve pozitif kontrollerin DPPH radikalini sondiirme
etkisi olarak hesaplanan % inhibisyon degerleri.

o 1
‘ Hypericum scabrum
‘ —e— Askorbik asit —o— Biitillenmis hidroksitoluen ~ —a— Alfa-tokoferol
—o— Quercetin —— H-2 (etanol ekstrakti) —m— H-2 (su ekstrakti)
120 }
100 - ~
—5— & "%
5 80
=
2 60
= e - & =
4S8
= 40 1
20
0 T T T T T |
0 100 200 300 400 500

Konsantrasyon (ug/mlL)

Sekil 4.2. Hypericum scabrum’un ve pozitif kontrollerin DPPH radikalini sondiirme

etkisi.
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Kullanilan Pozitif

s Konsantrasyon arahig
Kontroller ile i -

Bitkinin Etanol ve Su
Oziitles 50 pg/mL 150 pg/mL 250 ug/mL 350 pg/mL 500 pg/mL

Quercetin 94.60 94.20 91.10 92.70 94.60
Askorbik asit 96.10 96.10 97.30 95.40 97.30
Aitileaniy 73.40 76.10 86.10 92.30 95.00

hidroksitoluen = : ’ : .
a-Tokoferol 97.30 96.90 96.90 96.90 96.90
Hyperiim simachioldes | gy 93.40 91.90 90.00 90.40

(etanol ekstrakti)
Hyperium lysimachioides 56.00 52.10 51.70 51.70 49.40
(su ekstrakti)

Tablo 4.5. Hypericum lysimachioides’in ve pozitif‘ kontrollerin DPPH radikalini
sondiirme etkisi olarak hesaplanan % inhibisyon degerleri.

[ . g
| Hypericum lysimachioides
—eo— Askorbik asit —0O— Biitillenmis hidroksitolucn —A— Alfa-tokoferol
—o— Quercetin —a&— H-3 (etanol ekstrakti) —a— H-3 (su ekstrakti) |
120 A
100 - — o o = ¢
g 80 A
z
2
2 60 1 5 .
£ —=a
s 40 -
20 A |
0 e T T T T |
0 100 200 300 400 500 600
Konsantrasyon (ug/mL)

Sekil 4.3. Hypericum lysimachioides’in ve pozitif kontrollerin DPPH radikalini
sondiirme etkisi.
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Kullanilan Pozitif Korsaitiasyon aralidi
Kontroller ile : N
Bitkinin Etanol ve Su
Oziitleri 50 pg/mL 150 ug/mL | 250 ug/mL | 350 pg/mL | 500 ug/mL
Quercetin 94.70 94.30 91.30 92.80 94.70
Askorbik asit 95.50 95.50 95.50 95.80 95.80
Dutlnm 66.70 75.80 80.30 88.60 91.70
hidroksitoluen
a-Tokoferol 95.10 95.10 94.70 94.70 95.10
Achillea aleppica
subsp. aleppica 67.80 88.30 89.40 89.80 89.40
(etanol ekstrakt)
Achillea aleppica
subsp. aleppica 43.90 43.60 40.50 40.50 39.80
(su ekstraktr)

Tablo 4.6. Achillea aleppica subsp. aleppica’nin ve pozitif kontrollerin DPPH radikalini
sondiirme etkisi olarak hesaplanan % inhibisyon degerleri.

‘F Achillea aleppica subsp. aleppica
| —e— Askorbik asit —o— Biitillenmis hidroksitoluen — —a— Alfa-tokoferol
—o— Quercetin —a— A-1 (etanol ekstrakti) —a— A-1 (su ekstrakt1)
120
100 A X ~ B
2 1 3
§ 80
&
Z
E 607
=
® 40 1 = a
20 1 |
1
0 T T T T T 1
0 100 200 300 400 500 a)q
| Konsantrasyon (ug/mL) |

Sekil 4.4. Achillea aleppica subsp. aleppica’mn ve pozitif kontrollerin DPPH
radikalini sondiirme etkisi.




74

Eylianilan Paziil Konsantrasyon aralig
Kontroller ile i Y S
Bitkinin Etanol ve Su
Oziitleri 50 ug/mL 150 pg/mL 250 pg/mL | 350 pg/mL 500 pg/mL
Quercetin 94.00 93.60 90.10 91.90 94.00
Askorbik asit 95.30 95.70 95.70 95.70 95.30
Bltllenmly 63.50 84.10 92.70 94.90 94.90
hidroksitoluen
a-Tokoferol 95.70 94.90 95.30 94.90 94.90
Achillea aleppica
subsp. zederbaueri 86.30 90.60 90.60 90.60 89.70
(etanolekstrakti)
Achillea aleppica
subsp. zederbaueri 47.60 44.60 41.60 38.20 37.80
(su ekstrakti)

Tablo 4.7. Achillea aleppica subsp. zederbaueri’nin ve pozitif kontrollerin DPPH
radikalini sondiirme etkisi olarak hesaplanan % inhibisyon degerleri.

Achillea aleppica subsp. zederbaueri
—e— Askorbik asit —0— Biitillenmis hidroksitoluen ~ —a— Alfa-tokoferol
—o— Quercetin —&— A-2 (etanol ekstrakti) —=— A-2 (su ekstrakti)
120 ~
100 4 o X A A =
——— i 'y
g 801
X
Zz
E 607
45
40 4
20
0 T T T T T 1
0 100 200 300 400 500 600

Konsantrasyon (ug/mL)

Sekil 4.5. Achillea aleppica subsp. zederbaueri’nin ve pozitif kontrollerin DPPH
radikalini sondiirme etkisi.
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Kullanilan Pozitif

: Konsantrasyon aralig
Kontroller ile Y =

Bitkinin Etanol ve Su
Oziitleri 50 ug/mL 150 ug/mL | 250 pug/mL 350 pg/mL | 500 pg/mL
Quercetin 93.80 93.40 89.90 91.60 93.80
Askorbik asit 85.50 95.20 95.20 95.60 95.60
Biitillenmis
hidroksitoluen 75.80 85.00 90.80 91.20 92.50
a-Tokoferol 92.10 91.60 91,20 91.20 90.80
Achillea biebersteinii
(ol Bketrakt) 86.80 89.40 91.20 89.90 89.90
Sihilabidaicil 39.20 45.80 4270 44.90 41.90
(su ekstraktr)

Tablo 4.8. Achillea bibersteinii’nin ve pozitif kontrollerin DPPH radikalini sondiirme

etkisi olarak hesaplanan % inhibisyon degerleri.

Achillea biebersteinii

—e— Askorbik asit —0— Biitillenmis hidroksitoluen —— An‘a—lokoféml
—o— Quercetin —a— A-3 (etanol ekstraktr) —&— A-3 (su ekstrakti)

120 4

100

& B 2 ﬁ
3

4

80

60

% Inhibisyon

40

20 1

0 T T T T T

0 100 200 300 400 500
Konsantrasyon (ug/mL)

Sekil 4.6. Achillea bibersteinii’nin ve pozitif kontrollerin DPPH radikalini séndiirme

etkisi.
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Kullanilan Pozitif
Kontroller ile

Konsantrasyon aralig1

Bitkinin Etanol ve
Su Oziitleri 0.1 mg/mL | 0.2 mg/mL | 0.3 mg/mL | 0.4 mg/mL | 0.5mg/mL | 0.6 mg/mL
EDTA 99.20 99.10 98.00 98.10 99.50 99.50
BHT 87.70 84.10 79.80 80.90 77.00 78.00
Hypericumiretusun 28.40 24.80 21.60 19.90 19.20 18.60
(etanol ekstrakti)
Hyperiemit s gy 29.50 29.10 28.60 27.90 2730
(su ekstrakt1)

Tablo 4.9. Hypericum retusum’un ve pozitif kontrollerin metal selatlama etkisi olarak
hesaplanan % inhibisyon degerleri.

I
i Hypericum retusum
——EDTA —0—BHT —a Hil(ctanolekstrakt)  —=—H.1 (su ekstrakid)

[ 120
| 100 4 - * * *
| 5 80+

=

2

E 604
| .5
| R 40

20 A
0 T T T T T T 1
0 0,1 0,2 03 04 0,5 0,6 0,7
Konsantrasyon (mg/mL)

Sekil 4.7. Hypericum retusum’un ve pozitif kontrollerin metal selatlama etkisi.
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Kullanilan Pozitif
Kontroller ile

Konsantrasyon aralig

Bitkinin Etanol ve
Su Oziitleri 0.1 mg/mL | 0.2mg/mL | 0.3 mg/mL | 0.4 mg/mL | 0.5mg/mL | 0.6 mg/mL
EDTA 99.20 99.10 98.00 98.10 99.50 99.50
BHT 87.70 84.10 79.80 80.90 77.00 78.00
Hypericum scabrum
{etanol ekstrakt) 27.80 23.40 19.70 19.60 18.30 18.40
PRI, |y oy 30.60 3050 30.00 29.60 2920

(su ekstrakti)

Tablo 4.10. Hypericum scabrum’un ve pozitif kontrollerin metal selatlama etkisi olarak
hesaplanan % inhibisyon degerleri.

Hypericum scabrum

—+—EDTA

—o0— BHT

—a— H-2 (etanol ekstrakti)

]20"
100 A
80 1

60

% Inhibisyon

40

20 A

—=— H-2 (su ekstrakt)

0,1

0.2

Konsantrasyon (mg/mL)

0,3

0,4

0,5

Sekil 4.8. Hypericum scabrum’un ve pozitif kontrollerin metal selatlama etkisi.
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Kullanilan Pozitif
Kontroller ile

Konsantrasyon aralig

Bitkinin Etanol ve
Su Oziitleri 0.1 mg/mL | 02mg/mL | 0.3 mg/mL | 0.4 mg/mL | 0.5mg/mL | 0.6 mg/mL
EDTA 99.20 99.10 97.90 98.10 99.50 99.50
BHT 87.60 84.00 79.60 80.80 76.70 77.80
Hypericum
lysimachioides 27.10 26.50 23.30 22.50 21.00 20.20
(etanol ekstrakti)
Hypericum
lysimachioides 30.00 29.50 29.70 29.10 29.20 29.30
(su ekstraktr)

Tablo 4.11. Hypericum lysimachioides’in ve pozitif kontrollerin metal selatlama etkisi
olarak hesaplanan % inhibisyon degerleri.

120

100 4

80 -

60

% Inhibisyon

—e—EDTA

—D—BH'IV‘V

Hypericum lysimachioides

—8— H-3 (su ekstrakti)

—a—H-3 (etanol ekstrakts)

0,1

0.2 03 04 0,5 0,6 0,7
Konsantrasyon (mg/mL)

Sekil 4.9. Hypericum lysimachioides’in ve pozitif kontrollerin metal selatlama etkisi.
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Kullanilan Pozitif
Kontroller ile

Konsantrasyon aralig

Bitkinin Etanol ve
Su Ovziitleri 0.1 mg/mL | 0.2mg/mL | 0.3 mg/mL | 0.4 mg/mL | 0.5mg/mL | 0.6 mg/mL
EDTA 99.20 99.10 97.90 98.10 99.50 99.50
BHT 87.60 84.00 79.60 80.80 76.70 77.80
Achillea aleppica
subsp. aleppica 28.40 28.30 27.80 27.30 27.10 27.10
(etanol ekstrakti)
Achillea aleppica
subsp. aleppica 29.10 27.80 27.80 27.80 27.30 27.30
(su ekstrakti)

Tablo 4.12. Achillea aleppica subsp. aleppica’nin ve pozitif kontrollerin metal selatlama
etkisi olarak hesaplanan % inhibisyon degerleri.

Achillea aleppica subsp. aleppica
|  ——FDTA —o— BHT —a— A-1 (etanol ekstrakti) —=— A-1 (su ekstrakti)
120 1
100 A - + —
= 80 A
(=]
o
2 60
=
-5
5:' 40 -
20 A
0 . - - T T )
0 0,1 0,2 03 0,5 0,6
Konsantrasyon (mg/mL)

0,7

Sekil 4.10. Achillea aleppica subsp. aleppica’nin ve pozitif kontrollerin metal selatlama

etkisi.
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Kullanilan Pozitif
Kontroller ile

Konsantrasyon aralig

Bitkinin Etanol ve
Su Oziitleri 0.1 mg/mL | 0.2mg/mL | 0.3 mg/mL | 04 mgmL | 0.5mg/mL | 0.6 mg/mL
EDTA 99.20 99.10 98.00 98.10 99.50 99.50
BHT 87.80 84.20 79.90 81.00 77.00 78.10
Achillea aleppica
subsp. zederbaueri 29.90 29.20 28.30 28.10 27.90 28.30
(etanol ekstrakti)
Achillea aleppica
subsp. zederbaueri 29.60 30.00 29.00 28.70 28.70 28.30
(su ekstrakti)

Tablo 4.13. Achillea aleppica subsp. zederbaueri’nin ve pozitif kontrollerin metal
selatlama etkisi olarak hesaplanan % inhibisyon degerleri.

Achillea aleppica subsp. zederbaueri

—G— BHT

—a&— A-2 (etanol ekstraktr)

—8— A-2 (su ekstrakti)

% Inhibisyon
2 8

S

[55
(=]
L

(=}

<

01

0,2

03

04

0,5 0,6

Konsantrasyon (mg/mL)

Sekil 4.11. Achillea

selatlama etkisi.

aleppica subsp. zederbaueri'nin ve pozitif kontrollerin metal
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Kullanilan Pozitif
Kontroller ile

Konsantrasyon araligi

Bitkinin Etanol ve
Su Oziitleri 0.1 mg/mL 0.2 mg/mL 0.3 mg/mL 0.4 mg/mL 0.5 mg/mL 0.6 mg/mL

EDTA 99.20 99.10 98.00 98.10 99.50 99.50

BHT 87.80 84.20 79.90 81.00 77.00 78.10

P e i T 28.10 27.00 26.50 25.60 25.90
(etanol ekstrakti)

e ciinrncvesand BT 29.60 29.60 28.60 28.60 2830
(su ekstrakti)

Tablo 4.14. Achillea biebersteinii’nin ve pozitif kontrollerin metal selatlama etkisi olarak
hesaplanan % inhibisyon degerleri.

Achillea biebersteinii

_+_EDTA

—o— BHT

—n—7\«3 (etanol ekstrakti)

—8— A-3 (su ekstrakti)

120

100 4

80

60

% Inhibisyon

40 4

20 A

01 0,2

03 04
Konsantrasyon (mg/mL)

035: 0,6 0,7

Sekil 4.12. Achillea biebersteinii’nin ve pozitif kontrollerin metal selatlama etkisi.
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Gallik asit \

y =0,001x
02 R =09634

Absorbans (765 nm)
f=
]

0 T T T T T 1
0 100 200 300 400 500 600

Konsantrasyon (ug/mL)

Sekil 4.13. Gallik asitin artan derisimlerine karsilik lgiilen absorbans degerleri.

ur R Gallik asit ekivalentleri
Bitki Oziitleri s GAB/mg ekstrak)

Hypericum retusum
(Etanol 6ziitii) gl
Hypfn“c:{m retusum 103.0
(Su ziitii)
Hypericum scabrum
(Etanol 6ziitii) eo
Hypfrz“chm scabrum 76.00
(Su oziitii)
Hypericum lysimachioides
(Etanol o6ziitii) i
Hypfr{.cbfrn lysimachioides 132.0
(Su Oziitii)
Achillea aleppica subsp. aleppica

e 118.0
(Etanol 6ziitii)
Achz}leﬂa leeppzca subsp. aleppica 79.00
(Su Oziitii)
Achillea aleppica subsp. zederbaueri

i 126.0
(Etanol 6ziitii)
Achillea aleppica subsp. zederbaueri

Bty 71.00

(Su oziitii)
Achillea biebersteinii
(Etanol oziitii) LD
Achz}le“a ~{)tebersz‘emn 52.00
(Su Oziitii)

Tablo 4.15. Bitki 6ziitleri icindeki gallik asite ekivalent toplam
fenolik bilesen miktarlari (ug/mg).



83

7. KAYNAKLAR

- Taylor, L. Plant Based Drugs and Medicines. Nutrition. 2000, 16, 20-28.

Schiff, P. B.; Fant, J. & Horwitz, S. Promotion of microtubule assembly in vitro by
Taxol. Nature. 1979, 277, 665-667.
Mann, J. Perspectives. Nature. 2002, 2, 143-148.

4. Nelson, R. The comparative clinical pharmacology and pharmacokinetics of

10.

11.

12.

13.

14.

vindesine, vincristine and vinblastine in human patients with cancer. Med. Pediatr.
Oncol. 1982, 10, 115-127.

Iwu, M. M.; Duncan, A. R.; Okunji, C. O. New Antimicrobials of Plant Origin.
Perspectives on new crops and new uses. Janick, J., Ed.; ASHS: Alexandria, VA,
1999, pp 457-462.

Topliss, J. G.; Clark, A. M.; Ernst, E.; Hufford, C. D.; Johnston, G. A. R.; Rimoldi, J.
M.; Weimann, B. J. Natural and Synthetic Substances Related To Human Health. Pure
Appl. Chem. 2002, 74, 1957-1985.

Johnson, I. T.; Williamson, G.; Musk, S. R. Anticarcinogenic factors in plant foods: a
new class of nutrients. Nutr. Rev. 1994, 7, 175-204.

Dragsted, L. O.; Strube, M.; Larsen, J. C. Cancer-protective factors in fruits and
vegetables: biochemical and biological background. Pharmacol. Toxicol. 1993, 72,
116-135.

Jang, M.; Cai, L.; Udeani, G. O.; Pezzuto, J. M. Cancer chemopreventive activity of
resveratrol, a natural product derived from grapes. Science. 1997, 275, 218-220.
Chanvitayapongs, S.; Draczynska-Lusiak, B.; Sun, A. Y. Amelioration of oxidative
stress by antioxidants and resveratrol in PC 12 cells. Neuroreport. 1997, 8, 1499-1502.
Clement, M. V.; Hirpara, J. L.; Chawdhury, S_; Pervaiz, S. Chemopreventive  agent
resveratrol, a natural product derived from grapes, triggers CD95 signaling-dependent
apoptosis in human tumor cells. Blood. 1998, 92 (3), 996-1002.

Leao, M. B. C.; Souza, F. N; Taft, C. A.; Pavao, A. C. Cancer protector activity of
antioxidant compounds. Theo. Chem. 2003, 640, 163-165.

Pavao, A. C.; Taft, C. A.; Guimaraes, T. C. F.; Leao, M. B. C.; Mohallem, J.
R.;Lester, W. A. J. Phys. Chem. 2001, 105, 5.

Robson, N. K. B. Flora of Turkey and The East Aegean Islands. Davis, P. H..Ed.; Vol.
2. Edinburgh University Press, Edinburgh, 1967, pp 355-401.




5.

16.

17.
18.

19.

20.

21.

22.

23.

24

25.

26.

27.

28.

84

Baytop, T. Tiirkge Bitki Adlar: Sézliigii. Tiirk Dil Kurumu Yayinlari, No:578, Ankara,
1997, p 60-152.

Yazaki, K.; Okada, T. Hypericum erectum Thunb. (St. John’s wort): in vitro culture
and the production of procynadins. Biotechnol. Agric. and Forest. 1994, 26, 167-178.
Ishiguro, K.; Yamaki, M.; Kashihara, T.; Takagi, S.; Isoi, K. Planta Med. 1990, 274.
De Costerd, L.; Stoeckli-Evans, H.; Msonthi, J. D.; Hostettmann K. Helv. Chim. Acta.
1987, 70, 1694.

Jayasuriya, K.; Mechesney, J. D.; Swanson, S. M.; Pezzuto, J. M. J. Nat. Prod. 1989,
52,325

Hu, L. H; Sim, K. Y. Sampsoniones A-M, a unique family of caged polyprenylated
benzoylphloroglucinol derivatives, from Hypericum sampsonii. Tetrahedron. 2000,
56, 1379-1386.

Barnes, J.; Anderson, L. A.; Phillipson, J. D. St John wort (Hypericum perforatum L.)
: a review of its chemistry pharmacology and clinical properties. J. Pharm.
Pharmacol. 2001, 53, 583-600.

Butterweck, V.; Wall, A.; Lieflander-Wulf, U.; Winterhoff, H.: Nabhrsted, A. Effects of
the total extract and fractions of Hypericum perforatum in animal assays for
antidepressant activity. Pharmacopsychiatry. 1997, 30, 117-124.

Butterweck, V.; Jurgenliemk, G.; Nahrstedt, A.; Winterhoff, H. Flavonoids from
Hypericum perforatum show antidepressant activity in the forced swimming test.
Planta Med. 2000, 66, 3-6.

. Butterweck, V.; Bockers, T.; Korte, B.; Wittkowski, W.; Winterhoff, H. Long-term

effects of St. John’s wort and hypericin on monoamine levels in rat hypothalamus and
hippocampus. Brain Res. 2002, 930, 21-29.

Flausino, O. A.; Zangrossi, H.; Salgado, J. V.; Viana, M. B. Effects of acute and
chronic treatment with Hypericum perforatum L. (LI 160) on differentanxiety-related
responses in rats. Pharmacol. Biochem. Behav. 2002, 71, 251-257.

Sakar, M. K.; Tamer, A. U. Antimicrobial activity of different extracts from
Hypericum species. Fitoterapia. 1990, 61, 464-466.

Tada, M.; Chiba, K.; Yamada, H.; Maruyama, H. Phloroglucinol derivatives as
competitive inhibitors against thromboxane A, and leukotriene D, from Hypericum
erectum. Phytochemistry. 1991, 30, 2559-2562.

Chung, M. I; Lai, M. H.; Yen, M. H.; Wu, R. R.; Lin, C. N. Phenolics from
Hypericum geminiflorum. Phytochemistry. 1997, 44, 943-947.




29.

30.

31,

32.

33.

34.

35.

36.

37,

38.

39

40.

41.

85

Dias, A. C. P.; Tomas-Barberan, F. A.; Fernandes-Ferreira, M.; Ferreres, F. Unusual
flavonoids produced by callus of Hypericum perforatum. Phytochemistry. 1998, 48,
1165-1168.

Ishiguro, K.; Nagata, S.; Fukumoto, H.; Yamaki, M.; Takagi, S.; Isoi, K. A Flavanonol
thamnoside from Hypericum japonicum. Phytochemistry. 1991, 30, 3152-3153.
Ishiguro, K.; Nagata, S.; Fukumoto, H.; Yamaki, M.; Isoi, K.; Oyama, Y. An
isopentenylated flavonol from Hypericum japonicum. Phytochemistry. 1993 a, 32,
1583-1585.

Ishiguro, K.; Yamaki, M.; Kashihara, M.; Takagi, S.; Isoi, K. A chromene from
Hypericum japonicum. Phytochemistry. 1993 b, 29, 1010-1011.

Gunatilaka, A. A. L.; Balasubramaniam, S.; Kumar, V. 2, 3,-Dimetoxyxanthone from
Hypericum mysorense. Phytochemistry. 1979, 18, 182-183.

Rath, G.; Potterat, O.; Mavi, S.; Hostettmann, K. Xanthones from Hypericum
roeperanum. Phytochemistry. 1996, 43, 513-520.

Wu.iQ. L.;"Wang, SiPs Du, I I; Zhang, S. M.; Yang, J. S.; Xiao, P. G. Chromone
glycosides and flavonoids from Hypericum japonicum. Phytochemistry. 1998 a, 49
1417-1420.

Ishiguro, K.; Yamaki, M.; Kashihara, M.; Takagi, S.; Isoi, K. Srothralin G: a new

>

antimicrobial compound from Hypericum japonicum. Planta Med. 1990, 56, 274-276.

Wu, Q. L;; Wang, S. P.; Du, L. J; Yang, J. S.; Xiao, P. G. Xanthones from Hypericum
Japonicum and H. henryi. Phytochemistry. 1998b, 49, 1395-1402.

Decosterd, L. A.; Stoeckli-Evans, H.; Chapuis, J. C.; Msonthi, J. D.; Sordat, iB.:
Hostettmann, K. New hyperforin derivatives from Hypericum revolutum Vahl with
growth-inhibitory activity aganist a human colon carcinoma cell line. Helv. Chim.
Acta. 1989, 72, 464- 471.

- Maisenbacher, P.; Kovar, A. Adhyperforin: a homologue of hyperforin from

Hypericum perforatum. Planta Med. 1992, 58, 291-293.

Trifunovic, S.; Vajs, V.; Macura S.; Juranic, N.; Djarmati, Z.; Jankov, R
Milosavljevic, S. Oxidation products of hyperforin from Hypericum perforatum.
Phytochemistry. 1998, 49, 1305-1310.

Decosterd, L. A.; Hoffmann, E.; Kyburz, R.; Bray, D.; Hostettmann, K. A new
pholoroglucinol derivative from Hypericum calycinum with antifungal and in vitro

antimalarial activity. Planta Med. 1991, 57, 548-551.




42.

43.

44.

45.

46.

47

48

49.

50.

s

52.

53.

54.

86

Ishiguro, K.; Nagareya, N.; Fukumoto, H. A phloroglucinol derivative from cell
suspension cultures of Hypericum patulum. Phytochemistry. 1998, 47, 1041-1043.
Ishiguro, K.; Nagata, S.; Fukumoto, H.: Yamaki, M.; Isoi, K. Pholoroglucinol
derivatives from Hypericum japonicum. Phytochemistry. 1994, 35, 469-471.

Brondz, I.; Greibrokk, J.; Aasen, A. J. n-Alkanes of Hypericum perforatum: a revision.
Phytochemistry. 1983, 2, 295,-296.

Kitanov, G. M. Hypericin and pseudohypericine in some Hypericum species. Biochem.
Syst. Ecol. 2001, 29, 171-178.

Cakir, A.; Duru, M. E.; Harmandar, M.; Ciriminna, R.; Passannanti, S.; Piozzi, F.
Comparison of the volatile oils of Hypericum scabrum L. and Hypericum perforatum

L. from Turkey. Flavour Frag. J. 1997, 12, 285-287.

. Huber-Morath, A. Flora of Turkey and The East Aegean Islands. Davis, P. H., Ed.;

Vol 5., Edinburgh University Press, Edinburgh, 1975, pp, 224-252.

- Rustaiyan, A.; Komeilizadeh, H.; Shariatpanahi, M. S.; Jassbi, A.; Masoudi, S.

Comparative study of the essential oils of three Achillea species from Iran. J. Essent.
Oil Res. 1998, 10, 207-209.

Chalchat, J. C.; Gorunovic, M. S.; Petrovic, S. D. Aromatic plants of Yugoslavia. 1.
chemical composition of oils of Achillea millefolium L. ssp. pannonica (Scheele)
Hayak, A. crithmifolia W. et K., A. serbica Nym. and tanacetifolia all. J. Essent. Oil
Res. 1999, 11, 306-310.

Simic, N.; Andjelkovic, S.; Palic, R.; Vajs, V.; Milosavicevic, S. Composition and
antibacterial activity of Achillea chrysocoma essential oil. J. Essent. Oil Res. 2000, /2,
784-787.

Baytop, T. Tiirkiyede Bitkiler ile Tedavi. Istanbul Universitesi Yayinlari, No:3255,
Istanbul, 1984, p 196-197.

Matsuhisa, M.; Shikishima, Y.; Takaishi, Y.; Honda, G.; Ito, M.; Takeda, Y.; Shibata,
H.; Higuti, T.; Kodzhimatov, O. K.; Ashurmetov, O. Benzoylphloroglucinol
derivatives from Hypericum scabrum. J. Nat. Prod. 2002, 65(3), 290-294,

Sokmen, A.; Vardar-Unlii, G.; Darici, N.; Sahin, S. Antimicrobial activities of
methanolic extracts of various plants growing in the Sivas district. Turk. J. Infect.
2000, 74(2), 253-256.

Baser, K. H. C.; Ozek, T.; Nuriddinov, H. R.; Demirci, A. B. Essential oils of two
Hypericum species from Uzbekistan. Chem. Nat. Compd. 2002, 38(1), 54-57.




55.

56.

57.

58.

S9.

60.

6

-

62.

63.

64.

65.

66.

87

Yesilada, E.; Sezik, E.; Fujita, T.; Tanaka, S.; Tabata, M. Screening of some Turkish
medicinal plants for their antiulcerogenic activities. Phytother. Res. 1993, 7(3), 263-
265.

Saboiev, S. S.; Mastonshoeva Kh. S. Raw material reserves of 2 species of the genus
Hypericum L. and Origanum tyttanthum Gontsch. in the western regions of Gorno-
Badakhshan district of Tajikistan. Rastitel ‘nye Resursy. 1992, 28(2), 36-46.

Zevakov, V. A.; Glyzin, V. L; Shemeryankina, T. B.; Patudin, A. V. Quantitative
evaluation of some species of St. John’s wort for their level of hypericins by the
HPLC method. Chem. Nat. Compd. 1991, 27(1), 122.

Cakir, A;; Duru, M. E.; Harmandar, M.; Ciriminna, R.; Passannanti, S.; Piozzi, F.
Comparison of the volatile oils of Hypericum scabrum L. and Hypericum perforatum
L. from Turkey. Flavour Frag. J. 1997, 12(4), 285-287.

Ozen, H. C.; Bashan, M. The Composition of Fatty Acids in Hypericum scabrum, H.
scabroides and H. amblysepalum. Turk. J. Chem. 2003, 27, 723-725.

Kizil, G.; Toker, Z.; Ozen, H. C.; Aytekin, C. The Antimicrobial Activity of Essential
Oils of Hypericum scabrum, Hypericum scabroides and Hypericum triquetrifolium.
Phytother. Res. 2004, 18(4), 339-341.

. Ozen, H. C.; Bashan, M.; Keskin, C.; Toker, Z. Fatty acid and 3-hydroxy fatty acid

composition of two Hypericum species from Turkey. Eur. J. Lipid Sci. Technol. 2004,
106, 68-70.

Ozen, H. C.; Baghan, M.; Toker, Z.; Keskin, C. 3-Hydroxy Fatty Acids from the
Flowers of Hypericum Iysimachioides var. Iysimachioides. Turk. J. Chem. 2004, 28,
223-226.

Sokmen, A.; Jones, B. M.; Erturk, M. Antimicrobial activity of extracts from the cell
cultures of some Turkish medicinal plants. Phytother. Res. 1999, 13(4), 355-357.
Sokmen, A.; Brian, M. J.; Murat, E. The in vitro antibacterial activity of Turkish
medicinal plants. J. Ethnopharmacol. 1999, 67, 79-86.

Jaimand, K.; Rezaee, M. B. Comparative study of the essential oils of three Achillea
species from Iran. J. Essent. Oil Res. 2001, 13(5), 354-356.

Ammar, B.; Flamini, G.; Cioni, P. L.; Morelli, I. Essential oil composition of Achillea
santolina L. and Achillea biebersteinii Aftan. collected in Jordan. Flavour Frag. J.

2003, 18(1), 36-38.




67.

68.

69.

70.

71.

72.

73:

74.

75

76.

g

78.

79,

80.

88

Kusmenoglu, S.; Baser, K. H. C.; Ozek, T.; Harmandar, M.; Gokalp, Z. Constituents
of the essential oil of Achillea biebersteinii Afan. J. Essent. Oil Res. 1995; 7(5); 527-
528.

Chialva, F.; Monguzzi, F.; Manitto, P.; Akgul, A. Essential oil constituents of Achillea
biebersteinii Afan. J. Essent. Oil Res. 1993, 5(1), 87-88.

Rustaiyan, A.; Komeilizadeh, H.; Shariatpanahi, M. S.; Jassbi, A.; Masoudi, S.
Comparative study of the essential oils of three Achillea species from Iran. J. Essent.
Oil Res. 1998, 10(2), 207-209.

Oskay, E.; Yesilada, A. Four flavonoids and 3 other constituents from Achillea
biebersteinii. J. Nat. Prod. 1984, 47, 742.

Bilgehan, H. Klinik Mikrobiyoloji-Ozel Bakteriyoloji ve Bakteri Enfeksiyonlar:. Baris
Yayinlari, Bornova, Izmir, 1990.

Akan, E. Tibbi Mikrobiyoloji. Saray Medikal Yayincilik San. ve Tic. Ltd. Sti.,
Bornova, Izmir, 1993.

Payzin, S.; C)zsan, K.; Aksoycan, N.; Ekmen, H.; Akman, M. Saglik Hizmetinde
Mikrobiyoloji. II. Ozel Mikrobiyoloji. Ankara. 1968.

Rasoanaivo, P.; Ratsimonango, V. N. Biological Evalatuion of Plant with Reference to
the Malagasy Flora, Monograph for the IFS-NAPRE, Workshop on Bioassey,
Antanarivo, Madagascar, 1993, 72-79.

Appelbaum, P. C.; Catherina, L. C.; Jacobs, M. R. Antipneumococcal Activities of
Levofloxacin and Clarithromycin as Determined by Agar Dilution, Micro Dilution E-
Test and Disk Diffusion Methodologies. J. Clin. Microbiol. 1988, 3579-3584.

Giilgin, I.; Beydemir, S.; Alici H. A.; Elmastas, M.; Biiyiikokuroglu, M. E. In vitro
antioxidant properties of morphine. Pharmacol. Res. 2004, 49, 59-66.

Blois, M. S. Antioxidant determinations by the use of a stable free radical. Nature.
1958, 26, 1199-1200.

Koleva, I. I.; Beek T. A. V.; Linssen, J. P. H.; Groot, A. D.; Evstatieva, L. N.
Screening of Plant Extracts for Antioxidant Activity: a Comparative Study on Three
Testing Methods. Phytochem. Anal. 2002, 13, 8-17.

Zhu, Q. Y.; Hackman, R. M.; Ensunsa, J. L.; Holt, R. R.; Keen, C. L. Antioxidative
Activities of Oolong Tea. J. Agric. Food Chem. 2002, 50(23), 6929-6934.

Dinis, T. C. P.; Madeira, V. M. C.; Almeida, L. M. Action of phenolic derivatives

(acetaminophen, salicylate and S-aminosalicylate) as inhibitors of membrane lipid




89

peroxidation and as peroxyl radical scavengers. Arch. Biochem. Biophys. 1994, 375,
161-169.

81. Chandler, S. F.; Dodds, J. H. The effect of phosphate, nitrogen and sucrose on the
production of phenolics and solasidine in callus cultures of Solanum lacinitum. Plant
Cell Rep. 1983, 2, 105.

82. Slinkard, K.; Singleton, V. L. Total phenol analyses automation and comparison with
manual methods. Am. J. Enol. Viticult. 1997, 28, 49-55.

83. Sahin, F.; Giilliice, M.; Daferera, D.; Sokmen, A.; Sokmen, M.; Polissiou, M.; Agar,
M.; Ozer, H. Biological activities of the essential oils and methanol extracts of
Origanum vulgare ssp. vulgare in the Eastern Anatolia region of Turkey. Food
Control. 2004, 15, 549-557.

84. Decosterd, L. A.; Hoffmann, E.: Kybruz, R.; Bray, D.; Hostetmann, K. A New
Phloroglucinol Derivatives from Hypericum calycinum with Antifungal and In vitro
Antimalarial Activity. Planta Med. 1991, 57, 548-551.

85. Jayasuriya, J.; Clarck, A. M.; Mcchesney, J. D. New Antimicrobial Filicinic Acid
Derivatives from Hypericum drumandii. J. Nat. Prod. 1991, 54(5), 1314-1320.

86. Rocha, L.; Marston, A.; Kaplan, M. A.; Stoeckli-Evans, H.; Thull, U.; Testa, B.:
Hostettmann, K. An Antifungal Gamma-pyrone and Xanthones with MAO Inhibitory
Activity from Hypericum brasiliense. Phytochemistry. 1994, 36(6), 1381-1385.

87. Candan F.; Unlu, M.; Tepe, B.; Daferera, D.; Polissiou, M.; S6kmen, A.; Akpulat, H.
A. Antioxidant and antimicrobial activity of the essential oil and methanol extracts of
Achillea millefolium subsp. millefolium Afan. (Asteracceae). J. Ethnopharmacol.
2003, 87(2-3), 215-220.

88. Mansouri, S. Inhibition of Staphylococcus aureus Mediated by Extracts of Iranian
Plants. Pharm. Biol. 1999, 37(5), 375-377.

89. Helander, 1. M.; Mattila-Sandholm, T. Fluorometric assessment of Gram-negative
bacterial permeabilization. J. Appl. Microbiol. 2000, 88, 213-219.

90. Lambert, R. J. W.; Hanlon, G. W.; Denyer, S. P. The synergistic effect of EDTA,
antimicrobial combinations on Pseudomonas aeruginosa. J. Appl. Microbiol. 2004,
96, 244-253.

91. Leao, M. B. C_; Pavao, A. C. Int. J. Quantum Chem. 1997, 62, 323.

92. Russo, A.; Acquaviva, R.; Campisi, A.; Sorrenti, V.; Giacomo, C. D.; Virgata, G.;
Barcellona, M. L.; Vanella, A. Bioflavonoids as antiradicals, antioxidants and DNA

cleavage protectors. Cell Biol. Toxicol. 2000, 16, 91-98.




90

93. Parejo, 1.; Viladomat, F.; Bastida, J.; Romero, A. R.; Saavedra, G.; Murcia, M. A_;
Jimenez, A. M.; Codina, C. Investigation of Bolivian plant extracts for their radical
scavenging activity and antioxidant activity. Life Sci. 2003, 73(13), 1667-1681.

94. Dimayuga, R. E.; Garcia, S. K. Antimicrobial screening of medicinal plants from Baja
California Sur. Mexico. J. Ethnopharmacol. 1991, 31, 181-192.




91

8. TABLOLARIN LiSTESI

Tablo 4.1. Hypericum retusum, Hypericum scabrum, Hypericum lysimachioides bitkilerinin
etanol oziitlerinin ve standart antibiyotiklerin segilen mikroorganizmalar icin neden
olduklari zon ¢aplari (mm).

Tablo 4.2. Achillea aleppica subsp. aleppica, Achillea aleppica subsp. zederbaueri,
Achillea biebersteinii  bitkilerinin etanol 6ziitlerinin ve standart antibiyotiklerin segilen
mikroorganizmalar igin neden olduklari zon caplar1 (mm).

Tablo 4.3. Hypericum retusum*un ve pozitif kontrollerin DPPH radikalini sondiirme etkisi
olarak hesaplanan % inhibisyon degerleri.

Tablo 4.4. Hypericum scabrum’un ve pozitif kontrollerin DPPH radikalini séndiirme etkisi
olarak hesaplanan % inhibisyon degerleri.

Tablo 4.5. Hypericum lysimachioides’in ve pozitif kontrollerin DPPH radikalini séndiirme
etkisi olarak hesaplanan % inhibisyon degerleri.

Tablo 4.6. Achillea aleppica subsp. aleppica’nin ve pozitif kontrollerin DPPH radikalini
sondiirme etkisi olarak hesaplanan % inhibisyon degerleri.

Tablo 4.7. Achillea aleppica subsp. zederbaueri’nin ve pozitif kontrollerin DPPH radikalini
sondiirme etkisi olarak hesaplanan % inhibisyon degerleri.

Tablo 4.8. Achillea bibersteinii’nin ve pozitif kontrollerin DPPH radikalini sondiirme etkisi
olarak hesaplanan % inhibisyon degerleri.

Tablo 4.9. Hypericum retusum’un ve pozitif kontrollerin metal selatlama etkisi olarak
hesaplanan % inhibisyon degerleri.

Tablo 4.10. Hypericum scabrum’un ve pozitif kontrollerin metal selatlama etkisi olarak
hesaplanan % inhibisyon degerleri.

Tablo 4.11. Hypericum lysimachioides’in ve pozitif kontrollerin metal selatlama etkisi
olarak hesaplanan % inhibisyon degerleri.

Tablo 4.12. Achillea aleppica subsp. aleppica’nin ve pozitif kontrollerin metal selatlama
etkisi olarak hesaplanan % inhibisyon degerleri.

Tablo 4.13. Achillea aleppica subsp. zederbaueri’nin ve pozitif kontrollerin metal selatlama
etkisi olarak hesaplanan % inhibisyon degerleri.

Tablo 4.14. Achillea biebersteinii’nin ve pozitif kontrollerin metal selatlama etkisi olarak
hesaplanan % inhibisyon degerleri.

Tablo 4.15. Bitki oziitleri icindeki gallik asite ekivalent toplam fenolik bilesen miktarlari
(ng/mg).
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9. SEKILLERIN LIiSTESi

Sekil 1. 1. BHA nin stabilizasyonu.

Sekil 1. 2. Antioksidant aktivite gosteren bazi molekiiller.

Sekil 3.1. DPPH’in indirgenmesi.

Sekil 4.1. Hypericum retusum’un ve pozitif kontrollerin DPPH radikalini sondiirme etkisi.
Sekil 4.2. Hypericum scabrum’un ve pozitif kontrollerin DPPH radikalini séndiirme etkisi.
Sekil 4.3. Hypericum lysimachioides’in ve pozitif kontrollerin DPPH radikalini sondiirme
etkisi.

Sekil 4.4. Achillea aleppica subsp. aleppica’mn ve pozitif kontrollerin DPPH radikalini
sondiirme etkisi.

Sekil 4.5. Achillea aleppica subsp. zederbaueri’nin ve pozitif kontrollerin DPPH radikalini
sondiirme etkisi.

Sekil 4.6. Achillea bibersteinii’nin ve pozitif kontrollerin DPPH radikalini séndiirme etkisi.
Sekil 4.7. Hypericum retusum’un ve pozitif kontrollerin metal selatlama etkisi.

Sekil 4.8. Hypericum scabrum’un ve pozitif kontrollerin metal selatlama etkisi.

Sekil 4.9. Hypericum lysimachioides’in ve pozitif kontrollerin metal selatlama etkisi.

Sekil 4.10. Achillea aleppica subsp. aleppica’min ve pozitif kontrollerin metal selatlama
etkisi.

Sekil 4.11. Achillea aleppica subsp. zederbaueri’nin ve pozitif kontrollerin metal selatlama
etkisi.

Sekil 4.12. Achillea biebersteinii’nin ve pozitif kontrollerin metal selatlama etkisi.

Sekil 4.13. Gallik asitin artan derisimlerine karsilik olgiilen absorbans degerleri.
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10. RESIMLERIN LiSTESI

Resim 3.1. Hypericum retusum.

Resim 3.2. Hypericum scabrum.

Resim 3.3. Hypericum lysimachioides.

Resim 3.4. Achillea aleppica subsp. zederbaueri.

Resim 3.5. Achillea biebersteinii.

Resim 4.1.a. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3) tiirlerinin etanol
oziitlerinin K. pneumoniae ATCC 13883 iizerine antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.1.b. IPM, AML ve SAM antibiyotiklerinin K. pneumoniae ATCC 13883 iizerine
antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.2.a. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3) tiirlerinin etanol
oziitlerinin E. cloacae ATCC 23355 iizerine antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.2.b. IPM, AML ve SAM antibiyotiklerinin E. cloacae ATCC 23355 iizerine
antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.3.a. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3) tiirlerinin etanol
Oziitlerinin S. typhimurium ATCC 14028 tizerine antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.3.b. IPM, AML ve SAM antibiyotiklerinin . typhimurium ATCC 14028 iizerine
antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.4.a. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3) tiirlerinin etanol
Oziitlerinin S. epidermis ATCC 12228 iizerine antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.4.b. IPM, AML ve SAM antibiyotiklerinin S. epidermis ATCC 12228 iizerine
antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.5.a. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3) tiirlerinin etanol
oziitlerinin E. coli ATCC 25922 iizerine antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.5.b. IPM, AML ve SAM antibiyotiklerinin E. coli ATCC 25922 iizerine
antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.6.a. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3) tiirlerinin etanol
oztitlerinin E. aerogenes iizerine antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.6.b. IPM, AML ve SAM antibiyotiklerinin E, aerogenes lizerine antimikrobiyal
etkisi.

Resim 4.7.a. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3) tiirlerinin etanol
oziitlerinin S. aureus tizerine antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.7.b. IPM, AML ve SAM antibiyotiklerinin S. aureus iizerine antimikrobiyal etkisi.
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Resim 4.8.a. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3) tiirlerinin etanol
oziitlerinin K. oxytoca iizerine antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.8.b. IPM, AML ve SAM antibiyotiklerinin K. oxyfoca iizerine antimikrobiyal
etkisi.

Resim 4.9.a. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3) tiirlerinin etanol
oziitlerinin S. pyogenes tizerine antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.9.b. IPM, AML ve SAM antibiyotiklerinin S. pyogenes iizerine antimikrobiyal
etkisi.

Resim 4.10.a. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3) tiirlerinin etanol
oziitlerinin P. aeruginosa lizerine antimikrobiyal etkisi.

Resim 4.10.b. IPM, AML ve SAM antibiyotiklerinin P. aeruginosa tizerine antimikrobiyal
etkisi.

Resim 4.11. Achillea (A-1, A-2 ve A-3) ile Hypericum (H-1, H-2 ve H-3) tiirlerinin EDTA

iceren etanol oziitlerinin P. aeruginosa iizerine antimikrobiyal etkisi.
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