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OZET

CURCUMININ STAPHYLOCOCCUS AUREUS UZERINE ANTIBAKTERIYEL
ETKIiSININ BELIRLENMESI

Zahra FARAHMAND
Ondokuz Mayis Universitesi
Lisansiistii Egitim Enstitiisii
Veterinerlik Besin Hijyeni ve Teknolojisi Ana Bilim Dali
Yiiksek Lisans, Subat/2023
Danisman: Prof. Dr. Goknur TERZI GULEL

Stafilokokal gida zehirlenmesi, enterotoksin ile kontamine gidalarin tiiketilmesi
sonucu insanlarda akut gida zehirlenmelerine neden olan diinya ¢apinda yaygin gida
kaynakli hastaliklardan birisidir. Gida kaynakli S. aureus infeksiyonlarinin
Onlenmesinde yeni ajanlarin gelistirilmesine ihtiyag duyulmaktadir. Curcumin
zerdegal (Curcuma longa) bitkisinden elde edilen sar1 renkli gii¢lii bir antioksidan,
antiinflamatuar, antibakteriyel, antifungal ve antiviral aktiviteye sahip bir ajandir. Bu
calismada curcuminin S. aureus {izerine antibakteriyel etkisinin arastirilmasi
amaglanmistir. Curcuminin S. aureus flizerine invitro ve invivo antibakteriyal
etkinligi arastirildi.  Tavuk &rnekleri 2,0x10% kob/ml diizeyinde S. aureus ile
deneysel olarak kontamine edildi. Daha sonra %1, 2 ve 3’liikk curcumin solusyonunda
15 dakika bekletildi. Uygulama sonrasi tavuk ornekleri +4 °C’de muhafaza edildi.
Muhafazanin 0, 2, 4 ve 6. giinlerinde tavuk 6rneklerindeki S. aureus sayist sayist EN
ISO 6888-1-2:1999 tarafindan bildirilen metoda gore belirlendi. Invitro ortamda
Curcuminin S.aueus {izerine minimal inhibitor konsantrasyon (MIK) degerinin
belirlenmesinde broth diliisyon metodu kullanildi. Curcuminin MIK degeri S. aureus
icin 125 pg/ml bulundu. Deneysel olarak S. aureus sayisi ile kontamine edilen tavuk
orneklerinde S. aureus sayisit %1, 2 ve 3 curcumin uygulanmast sonucu 6. giiniin
sonunda 2,43, 2,70 ve 3,49 log diizeyinde diisiis gosterdi. %3’liik curcumin bakteri
sayisinda Oonemli diisiis gostermesine ragmen duyusal acidan kabul edilebilirligi
azaldi.

Anahtar Kelimeler: Curcumin, S. aureus, Tavuk, Antibakteriyel Aktivite



ABSTRACT

DETERMINATION OF ANTIBACTERIAL EFFECT OF CURCUMIN ON
STAPHYLOCOCCUS AUREUS

Zahra FARAHMAND
Ondokuz Mayis University
Institute of Graduate Studies
Department of Food Hygiene and Technology
Master, February/2023
Supervisor: Prof. Dr. Goknur TERZI GULEL

Staphylococcal food poisoning is one of the most common foodborne diseases
worldwide that causes acute food poisoning in humans as a result of consumption of
enterotoxin-contaminated food. There is a need to develop new agents for the
prevention of foodborne S. aureus infections. Curcumin is a yellow-colored,
powerful antioxidant, anti-inflammatory, antibacterial, antifungal and antiviral agent
obtained from the turmeric (Curcuma longa) plant. In this study, it was aimed to
investigate the antibacterial effect of curcumin on S. aureus. The in vitro (in broth)
and in vivo (in food) antibacterial activity of curcumin on S. aureus was determined.
Chicken samples were experimentally contaminated with S. aureus at the level of
2.0x108 cfu/ml. Then, it was kept in 1, 2 and 3% curcumin solution for 15 minutes.
After the application, chicken samples were stored at +4 °C. The number of S.aueus
in chicken samples at 0, 2, 4 and 6 days of storage was determined according to the
method reported by EN ISO 6888-1-2:1999. The broth dilution method was used to
determine the in vitro minimal inhibitory concentration (MIC) value of curcumin for
S.aueus. In the result of study, it was found that the minimal inhibitory concentration
(MIC) of curcumin was 125 pg/ml for S. aureus. In the experimentally contaminated
chicken samples, the number of S. aureus decreased by 2.43, 2.70 and 3.49 log at the
end of the sixth day as a result of the application of 1, 2 and 3% curcumin,
respectively. Although 3% curcumin showed a significant decrease in bacterial
count, its sensory acceptability decreased.

Keywords: Curcumin, S. aureus, Chicken, Antibacterial Activity
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1. GIRIS

S. aureus, gram-pozitif, kok seklinde, yaygin firsat¢1 bir patojendir. insanlarda
hafif deri enfeksiyonlarindan yasami tehdit eden ciddi hastaliklara kadar ¢ok genis
etkilere neden olur. S. aureus diinya ¢apinda 6nemli nozokomiyal (hastane) ve
toplum kaynakli hastaliklarin nedeni olarak bilinmektedir (Paterson et al., 2014). S.
aureus’un neden oldugu hastaliklar arasinda deride folikiilit, ¢iban, karbunkiil,
impetigo, mastit ve yara enfeksiyonlarinin yani1 sira bakteriyemi, pnomoni,
endokardit, osteomiyelit, menenjit, idrar yolu enfeksiyonu, septik tromboflebit,

seliilit, apse ve sepsis, ve toksik sok sendrom yer almaktadir (Li, 2018).

Stafilokokal gida kaynakli hastaliklar (SFD), gidada onceden olusturulmus S.
aureus enterotoksinlerinin alinmasi sonucu sekillenir. Semptomlar hipersalivasyon,
mide bulantisi, karin kramplar1 ve kusma seklinde ortaya ¢ikmaktadir. Bulgular 24-
48 saat i¢inde kendiliginden diizelmesine ragmen bebekler, yaslilar ve bagisiklig

baskilanmis kisilerde siddetli seyredebilmektedir (Kadariya et al., 2014).

Antibiyotiklerin yaygin ve bilingsizce kullanilmasi sonucu ortaya ¢ikan ¢oklu
ilag direnci S. aureus enfeksiyonlarinin morbidite ve mortalitesinin artmasina neden
olmustur. S. aureus enfeksiyonlari gelismekte olan iilkelerde, ozellikle metisiline
direngli S. aureus (MRSA)’in bulundugu ve kontroliiniin zor oldugu hastanelerde
o6nemli bir sorundur (Teow et al., 2016). Antibiyotikler duyarli konakg¢ilarda asiri
duyarlilik, immiin baskilama ve alerjik reaksiyonlar gibi olumsuz etkilere neden
olmaktadir. Son yillarda patojen mikroorganizmalarin antibiyotiklere karsi
olusturduklar1 diren¢ ve yan etkiler nedeniyle, bitkisel tipta bitki tiirlerinden izole
edilen ekstraktlar ve biyolojik aktif bilesiklere biiyiik onem tasimaktadir (Essawi and
Srour, 2000).

Curcumin, Curcuma longa L. bitkisinin rizomundan (koksap) elde edilen, halk
arasinda zerdecal olarak bilinen altin saris1 renkte dogal bir polifenolik flavonoiddir
(Gupta et al., 2015). Zerdegal, Hindistan, Cin ve Giineydogu Asya’da baharat, gida
koruyucu ve renklendirici olarak kullanilmaktadir. Geleneksel tipta Oksiiriik,
karaciger ve safra yolu hastaliklari, siniizit, romatizma, anoreksiya ve diyabetik
yaralar gibi hastaliklarin tedavisinde kullanilmistir. Son on yildir, zerdegal ve
ekstraktlarmin biyolojik aktiviteleri ve farmakolojik etkileri iizerine ¢ok sayida

kapsamli ¢aligmalar yapilmistir (Chattopadhyay et al., 2004). Zerdegalin ana bileseni



olan curcumininin antiinflamatuar, antioksidan, antikanserojen, antimutagenik,
antidiyabetik, antibakteriyel, antiviral, antifungal, antiiilser, hipotansif ve
hipokolesteremik aktivite gibi ¢ok genis bir etki spekturumu bildirilmistir
(Chattopadhyay et al., 2004; Aggarwal et al., 2007).

Curcuminin ¢ok genis bir etki yelpazesine sahip oldugu, Gram-pozitif ve
Gram-negatif bakterilere karsi antibakteriyel aktiviteye sahip oldugu bildirilmistir.
Curcumin bakteri DNA’s1, bakteri hiicre duvar1 ve hiicre zarina zarar vererek,
bakteriyel quorum sensing (QS) sistemini (bakterilerin iletisim sistemi) engelleyerek,
bakteriyel biyofilm olusumunu inhibe ederek ve bakteriler iizerine fotosensitizer

etkinlik gostererek etkinligini saglamaktadir (Zeng et al., 2020).

Gliniimiizde antibiyotiklere karsi c¢oklu direng gelistiren S. aureus’a karsi
giiclii, etkili, giivenilir terapdtik ajanlarin gelistirilmesine ihtiya¢c duyulmaktadir.
Curcuminin antibakteriyel etkinliginden faydalanarak gida kaynakli patojenlere karsi
yeni gida muhafaza yontemlerinin gelistirilmesi halk sagliginin korunmasi agisindan

olduk¢a onemlidir.

Bu bilgiler 1s18inda bu calismada i) curcuminin in vitro ortamda S. aureus
lizerine antibakteriyel etkinliginin ve minimal inhibitér konsantrasyon (MIK)
degerlerinin belirlenmesi, ii) ikinci asamada deneysel olarak S. aureus ile kontamine
edilen gida maddesinde (tavuk eti) curcuminin etkili doz ve siirenin saptanmast, iii)
son asamada ise curcuminin gidada organoleptik kalite iizerine etkisinin arastirmasi

amagclanmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Staphylococcus aureus
2.1.1. Tarihge

Yunanca staphyle (iiziim salkimi) ve kokkos (graniil)’dan gelen Stafilokoklar
genellikle cerrahi ve cilt enfeksiyonlarina, solunum yolu hastaliklarina ve gida
zehirlenmesine neden olan gram-pozitif kok seklinde bakterilerdir. Stafilokoklar ilk
kez 1880 yilinda iskog cerrah Sir Alexander Ogston tarafindan diz eklemindeki bir
apseden izole edilmistir. Yapilan inceleme sonucunda bakterinin tiziim salkimina
benzedigi tespit edilmis ve mikrokok olarak tanimlanmistir. Daha sonra 1884 yilinda
Alman doktor Friedrich Julius Rosenbach tarafindan bakteriler koloni rengine gore
ayirt edilmistir. Buna gore kati besi yerinde altin sarist koloniler olusturanlar
Staphylococcus aureus (Latince aurum, altin), beyaz koloniler olusturanlar ise S.
albus (Latince beyaz) olarak adlandirilmistir. S. albus daha sonra insan derisinde her
yerde bulunmasi nedeniyle S. epidermidis olarak yeniden adlandirilmistir (Jay, 2000;
Licitra, 2013).

Stafilokoklarin neden oldugu gida zehirlenmeleri ilk kez 1884 yilinda Vaughan
ve Sternberg tarafindan Michigan'da (Amerika Birlesik Devletleri) stafilokoklarla
kontamine peynirin tiiketilmesi sonucu ortaya konmustur. On yil sonra 1894’de
Deny, piyojenik stafilokoklardan o6len bir inegin etini tiketen bir ailenin
hastalandigini bildirmistir. Stafilokoklarin gida kaynakli hastaliklarla agik bir sekilde
iligkilendirilmesi, 1914 yilinda Barber tarafindan mastitisli bir inek siitiiniin
tilketilmesi ile stafilokoklarin zehirlenmeye neden olabilecegi ortaya konmustur.
Daha sonra 1930 yilinda Dack tarafindan stafilokokal gida zehirlenmelerinin
enterotoksinden kaynaklandigi gosterilmistir. Enterotoksin iiretimi esas olarak S.
aureus tiirleri ile iliskilendirilmis, ancak S.intermedius ve S.hyicus’un da
enterotoksin iretme yeteneginde oldugu bildirilmistir (Adam and Moss, 2000;
Hennekinne et al., 2012; Rajkovic, 2016).

1940 yilinda penisilinin klinik uygulamaya giren ilk antibiyotik olmasi ile
stafilokoklarin tedavisinde 6nemli adimlar atilmistir. Fakat kisa bir siire sonra [3-
laktamaz iireten bakterilerin ortaya konmasi ile S aureus'ta ilk antibiyotik direnci
dalgas1 baglamis, penisilin direncinin hizli yayilmasindan sonra 1960'larda ise ikinci

nesil yar1 sentetik metisilin piyasaya siiriilmiistir (Levons, 1961; Andrade et al.,



2020). Ilk metisilin direnci 1960 yilinda Amerika Birlesik Devletleri, Boston’da
bildirilmistir (Barrett et al., 1968).

2.1.2. Smiflandirma ve Genel Ozellikler

Tarihsel olarak yakin iligkili kabul edilen Staphylococcus ve Micrococcus
cinsleri, Stomatococcus ve Planococcus’un da yer aldigi Micrococcaceae ailesinin
bir pargast olarak kabul edilmistir. Fakat daha sonra yapilan molekiiler analizler ve
filogenetik ¢aligmalar sonunda, stafilokok ve mikrokoklarin yakin iligkili olmadigim
ortaya konmustur.  Staphylococcus cinsinin kromozomal DNA’da diisik G/C
igerigine sahip gram pozitif bakterilerden olusan Bacillus-Lactobacillus-
Streptococcus kiimesine ait oldugu belirtilmistir. Bergey's Manual of Systematic
Bacteriology’nin 2004 yilinda gilincellenmesi ile Staphylococcus cinsi
Staphylococcaceae  ailesinde  smiflandirilmistir.  Staphylococcaceae  ailesi
Planococcaceae, Bacillaceae, Listeriaceae ve diger ailelerle birlikte Bacillales

takiminda yer almistir (Gherardi et al., 2018).

S. aureus yapilan son siniflandirmada Bacteria aleminde, Firmicutes subesinde,
Bacilli sinifinda, Bacillales takiminda, Staphylococcaceae ailesinde, Staphylococcus

cinsi i¢erisinde yer almaktadir (NCBI, 2022) (Tablo 2.1).

Tablo 2.1. S. aureus’un taksanomisi (NCBI, 2022)

Kingdom (Alem) Bacteria

Phylum (Sube) Firmicutes

Class (Sinif) Bacilli

Order (Takim) Bacillales

Family (Aile) Staphylococcaceae
Genus (Cins) Staphylococcus
Species (Tiir) Staphylococcus aureus

S. aureus, 0,5-1,5 pm c¢apinda, Gram pozitif, sporsuz, hareketsiz, kokoid bir
bakteridir. Bakteri altin saris1 bir pigmente sahip olup parlak, piiriizsiiz, yar1 saydam
koloniler olusturur. Sari1 renk bakteriler tarafindan iretilen stafiloksantin (bir
karotenoid) sonucu olusur. Staphylococcus cinsi 52 tiir ve 28 alt tiir icermektedir. S.
aureus nazokomiyal bir bakteri olup insanlarda deri ve burun mukozasinda
kommensal olarak bulunur (Wertheim et al., 2005; Becker et al., 2017). S. aureus

tiremesi sirasinda diizensiz iiziim benzeri kiimeler olusturdugundan dolayr Yunanca



stafili: iiziim salkimi, kokkus: graniil anlamina gelen kelimelerden tiiretilmistir
(Muray et al., 1998). S. aureus fakiiltatif anerob bir bakteridir. Genom biiylikligi
2,81 MB olup %32,8 G+C igerigine sahiptir (Wang et al., 2012).

S. aureus’u diger Gram pozitif stafilakoklardan ayirt etmek icin c¢esitli
biyokimyasal testler kullanilmaktadir (Tablo 2.2). S. aureus katalaz pozitif, oksidaz
negatifdir. S. aureus genellikle koagiilaz enzimi iretirken, S. epidermidis koagulaz
negatifdir. Koagulaz pozitif tiirler arasinda S. intermedius, S. hyicus (degisken), S
delphini, S. schleiferi, S.coagulans ve S. lutrae yer almaktadir. S. aureus mannitolii
fermente eder, asit olusturur, ancak gaz olusturmaz. Altin saris1 pigmentasyonu sahip
olmasi ile diger stafilakok tiirlerinde ayrilir. Lizostafine ve novobiosine duyarlidir.
DNase testi, S. aureus'u diger stafilokok tiirlerinden ayirt etmek i¢in kullanilan ayirt
edici bir testdir. S. aureus, %5 koyun veya at kan1 olan kanli agarda hemolize neden
olur ve kolonilerin etrafinda zon olusur. Bu hemoliz, hemolizinsin adi verilen enzim
tiretiminden kaynaklanmaktadir. S. aureus tuza karsi direnglidir. %7,5-10 sodyum
kloriir igeren Mannitol Tuz Agar gibi segici ortamda tireyebilir (Bergdoll and Wong,
2006).

Tablo 2. 2. Stafilokoklarin biyokimyasal 6zellikleri (Koneman et al., 2006)

Ozellikler auféus interriedius hy?éus epidesrhidis
Koagulaz + + +/- -
Clumping faktor + +/- - -
Termostabil niikleaz + + + -
Hemoliz + + - +/-
Mannitol (Anaerobik) + +/- - -
Pigmentasyon + - - -
Asetoin + - - +
Nitrat Rediiksiyon + + + +
Lizostafin Duyarli Duyarli Duyarl Az Duyarl
Novobiosin Duyarl Duyarh Duyarh Duyarh




2.1.3. Ureme ve Toksin Olusturma Kosullar

S. aureus'un bir gida ortaminda biliylimesi ve enterotoksin {iretmesi igin,
nitrojen kaynagi (amino asitler), enerji kaynagi (karbonhidrat veya diger), vitamin
kaynag1 (tiamin ve niasin) ve mineral gibi besin gereksinimlerine ihtiyaci vardir.
Bununla birlikte su aktivitesi, pH, inhibitor maddelerin yoklugu, oksidasyon-
rediiksiyon potansiyeli ve sicaklik gibi diger ¢evresel kosullarin da uygun olmasi
gereklidir (Tablo 2.3). Gidalarda stafilokok gelisimini dnemli Gl¢lide etkileyen diger
bir faktér ise ¢ig, yar1 islenmis ve fermente gidalarda bulunan rekabetci

mikroorganizmalarin gelisimidir (Tatini, 1973).

Tablo 2.3. S. aureus’un iireme ve toksin olusturma kosullar1 (Tatini, 1973)

Ureme Toksin Olusturma

Faktor

Optimum Min/Maks. Optimum Min/Maks.
Sicakhik 37°C 7-47,8°C 40- 45°C 10- 46°C
pH degeri 6-7 4-10 6-7 4-9.8
NaCl %0 %0-20 %0 %0-10
aw deiSl 0,99 0,83>0,99 0,99 0,86>0,99
Oksijen varhgi Aerob Aerob-anaerob Aerob Aerob-anaerob

S. aureus, biiylime sicakligr 7 ila 48 °C arasinda degismekle birlikte optimum
kosullarda 37 °C’de iireyen tipik bir mezofildir. Mezofil olmasina ragmen baz1 tiirleri
diisiik sicakliklarda iireyebilmektedir. Enterotoksin iiretimi 10-45°C arasinda,
optimum kosullarda ise 40-45 °C’lerde gergeklesmektedir. S. aureus, NaCl’siz kiiltiir
ortamlarinda gelismekle birlikte, %7-10’luk tuz konsantrasyonunda iyi gelismekte,
baz1 suslar ise %20’lik tuz ortaminda dahi gelisebilmektedir. Enterotoksin iiretimi
%10’a kadar olan tuz konsantrasyonunda gerceklesmektedir. S. aureus pH 4,0-9,8
araliginda biiyliyebilmekte, ireme ve toksin olusumu i¢in optimum pH degeri ise 6-7
araligindadir. Su aktivitesi (aw) S. aureus’un gidalarda iiremesinde sinirlayici
faktorlerden birisidir. Gidalarda su miktar1 %20’nin altina indiginde S. aureus’un
tiremesinin siirlandigi bildirilmektedir. S. aureus’un tiremesi i¢in en diisik aw
degeri 0,83, toksin olusumu igin ise en diisiik aw degeri 0,86’dir (Adams and Moss,
2000; Jay, 2000).



2.1.4. Patogenez

S. aureus enfeksiyonlar1 siklikla etkenin agik bir yaradan alinmasi sonucu
ortaya ¢ikmaktadir. Bununla birlikte iist solunum yolu enfeksiyonlar1 sonrasi viral
etkenlerin mukozal yiizeylere zarar vermesi, konak¢inin S. aureus pndomonisine

yatkin hale gelmesine neden olmaktadir (Liu, 2009).

S. aureus, insanlarda en yaygin goriilen bakteriyel enfeksiyonlardan olup,
baglica bakteriyemi, deri ve yumusak doku enfeksiyonlari, enfektif endokardit,
osteomiyelit, menenjit, septik artrit, gastroenterit, pulmoner enfeksiyonlar (pnémoni
ve ampiyem), toksik sok sendromu ve idrar yolu enfeksiyonlarina neden olmaktadir

(Tong et al., 2015; Taylor and Unakal, 2022).

S. aureus’un deriden viicuda girmesi ile birlikte ndtrofil ve makrofajlar
enfeksiyon bolgesine goc ederler. Bakterinin alinmasi ile birlikte bakteri konakta
invaziv enfeksiyonlara veya toksin aracili hastaliklara neden olur. Bakteri konagin
bagisiklik tepkisinden kagmak i¢in antifagositik kapsiil tiretimi, Protein A tarafindan
konakg¢1 antijen veya antikorlarin maskelemesi, biyofilm olusumu, hiicre i¢i hayatta
kalma ve lokositlerin kemotaksisini bloke etme gibi bazi mekanizmalar gelistirir

(Foster, 2005; DeLeo et al., 2009).

S. aureus’un patogenezinde stafilokokal siiper antijenler (TSST-1 veya toksik
sok sendromu toksin 1), protein A, PVL (Panton-Valentine 16kosidin), alfa-
hemolizin (alfa-toksin), fenolde ¢6ziiniir modiilinler ve arginin katabolik mobil
element (ACME) gibi ¢ok sayida viriilens faktor rol oynamaktadir. Bunlar arasinda
TSST-1 enfeksiyoz endokardit, sepsis ve ayrica toksik sok sendromunda onemli
viriilans faktorleridir. PVL (Panton-Valentine 16kosidin) ve protein A ise infliienza
enfeksiyonlart sonucu gelisen pneumonilerin ortaya ¢ikmasindan sorumludur (Le and
Otto, 2015; Tong et al., 2015).

S.  aureus’un  virlilans  mekanizmast  biyofilm  olusturmasindan
kaynaklanmaktadir. S. aureus plastikler iizerinde, medikal cihazlarda film tabakasi
olusturabildigi gibi, endokardit durumunda kalp kapakg¢iklarinda da film tabakasi
olusturabilmektedir. Olusan bu biofilm tabakasi enfeksiyon sirasinda bakteriyi

fagositoz atagindan korumaktadir (Liu, 2009; Cheung et al., 2021).



2.1.5. Stafilokokal Enterotoksinler

Stafilokokal enterotoksinler (SE’ler), S. aureus tarafindan logartmik {ireme
fazinda ya da eksponensiyel fazdan duragan faza gecis sirasinda sentezlenen
gastronteritlere neden olan siiper antijenik 6zelliklere sahip ekzotoksinlerdir. SE’ler
cevresel kosullara (1s1l islem ve diisik pH gibi) ve proteolitik enzimlere karsi
direnclidirler. Bu nedenle sindirim sisteminde aktivitelerini korurlar (Argudin et al.,

2010).

Stafilokokal enterotoksinler ortak bir filogenetik yapi, islev ve sekans
homolojisine sahip, 20’den fazla farkli stafilokok ve streptokok ekzotoksini i¢eren
bir ailenin iiyeleridir. Bu bakteriyel proteinler pirojenik olarak bilinirler ve insanlarda
gida zehirlenmeleri ve toksik sok sendromu gibi onemli hastaliklara neden olurlar.
Bu toksinlerin ¢ogu S. aureus tarafindan iiretilir. Bununla birlikte diger tiirlerinde

enterotoksijenik oldugu gosterilmistir (Pinchuk et al., 2010).

SE’ler yaklagik 220-240 amino asitten olusan ve 25-30 kDa'lik benzer
molekiiler agirliklara sahip temel proteinlerdir. SEA, SEB, SEC, SED ve SEE dahil
olmak tizere 23 farkli enterotoksin tanimlanmistir. En yaygin SE’ler arasinda SEA ve
SEB yer almaktadir. SEA, stafilokoklarin neden oldugu en sik goriilen gida
zehirlenmeleri arasinda yer alir (Wu et al, 2016). SEB sadece gida
zehirlenmelerinden sorumlu degil, ayn1 zamanda potansiyel bir biyolojik savas ve
teror silahi olarak da tanimlanmaktadir (Greenfield et al., 2002). SED'nin gida
zehirlenmesiyle iligkili en yaygin ikinci stafilokok toksini oldugu ileri siiriilmektedir

(Bergdoll et al., 1981) (Tablo 2.4).

SE’ler, S. aureus’un bazi suslari tarafindan firetilen ekstraseliiler proteinler
olup ilk olarak 1959’da tanimlanmislardir. SE’ler, Stafilokokal gida
zehirlenmelerinin ana nedenidir. Gidada 6nceden olusturulmus SE'lerin sindirilmesi
sonucu olusan  Stafilokokal gida zehirlenmesi (SFP) Onemli halk sagligi
sorunlarindandir (Kadariya et al., 2014). Semptomlar gidanin alimindan yaklasik 30
dakika ila 8 saat sonra baslamakta ve siddetli kusma, mide bulantisi, ishal ve karin
kramplarina neden olmaktadir. Gidada bakteri sayis1 10° (kob/g) ulastiginda
enterotoksin iiretimi sekillenmektedir (Hennekinne et al., 2012). Hastaliga neden
olan toksin miktar1 1 pg’dan azdir. SEA ile kontamine ¢ikolatali siitten kaynaklanan

bir salginda toksin miktarinin sadece 0,5 ng/mL oldugu bildirilmistir (Evenson et al.,



1988). ABD’deki gida zehirlenmeleri vakalarinin yaklasik %80'inden SEA,

%10'undan SEB sorumlu tutulmustur (Casman, 1965; Atanassova et al., 2001).

SE’lerin neden oldugu gida zehirlenmelerinin mekanizmasi tam olarak
anlasilamamistir. Bazi arastirmacilar Stafilokokal gida zehirlenmelerinin (SFP)
gastrointestinal sistem boyunca inflamatuar bir yanita (6zellikle jejenum ve ileumda
hasar) yol ac¢tigim1 bildirmislerdir. Diger arastirmacilar ise SE'lerin dogrudan
gastrointestinal sistem {izerinde etki etmedigini ancak dolayli olarak T hiicreleri,
ve mastositler tarafindan iretilen sitokinlerin ve

makrofajlar, monositler

metabolitlerin  ekspresyonu ile etkilerini  gosterdiklerini  bildirmislerdir.
Enterotoksinlerin ¢ok kiiglik miktarlar1 bile intoksikasyona neden olabilmektedir.
SEB’nin farelerde LF50 dozu 0,02 pg/kg/viicut agirligi olarak bildirilmistir (Wu et

al., 2016).

Tablo 2.4. Baz1 staphylococcal enterotoksinlerin (SE) 6zellikleri (Pinchuk et al., 2010)

Stafilokokal Ozellik Simif I MHC'ye Baglanma
Enterotoksin

SEA Stafilokokal gida zehirlenmesi ile iliskili Alfa ve beta zincirleri

en yaygin toksin
SEB Biyolojik silah olarak incelenen Alfa zinciri
SEC Yaygin olarak hayvanlardan izole edilen o zincirinden yan sarmaldaki baglama
olugunun diginda

SED Gida zehirlenmesi Alfa ve Beta zincirleri

SEE Gida zehirlenmesi Beta zinciri

SEF Toksik sok sendromu ile iligkili Alfa ve beta zincirlerine baglanir

SEG Gida zehirlenmesinde kiigiik rol Bir zincirle SEB benzeri etkilegim

SEH Gida zehirlenmesi Alfa zinciri

SEI Gida zehirlenmesinde kiigiik rol Beta zinciri

Sahin ve ark. (2020) tarafindan farkli hayvan etleri (koyun, ke¢i, sigir ve
tavuk), personel eli ve yiizeylerden alinan toplam 500 adet 6rnegin 126’sinin (%25,2)
S. aureus ile kontamine oldugu, elde edilen 126 izolatin 87’sinin (%69) bir veya daha
fazla stafilokokal enterotoksin (se) geni icerdigi bildirilmistir. Enterotoksijenik
S.aureus izolatlarinin en sik seg ve sei geni bunu takiben seh, sea, seb, sej, ve sed
genleri igerdigi bildirilmistir. Saka ve Terzi Gulel (2018) tarafindan 200 siit ve siit

iriintiniin 56’smnin (%28) S. aureus igerdigi, elde edilen 99 izolarin 12’sinin (%12)



bir ya da daha fazla enterotoksin kodlayan gen icerdigi bildirilmistir. Bu genler
arasinda en ¢ok sea (%41,6%), bunu takiben sec (%16,6), sed (%8,3) ve see (%8,3)
yer aldig1 bildirilmistir.

2.1.6. S. aureus Enfeksiyonlari

S. aureus siipiiratif veya nonsiipiiratif yollarla ¢esitli hastaliklara neden olabilen
bir bakteridir (Ondusko and Nolt, 2018). En sik cilt ve solunum yolu
enfeksiyonlarina neden olmaktadir (Otto, 2014). Bununla birlikte enfektif endokardit,
pnémoni, toksik sok sendromu (TSS), septisemi, osteomiyelit gibi bazen ¢ok ciddi ve
yasami tehdit eden gesitli hastaliklara da neden olabilmektedir (Francis et al., 2005;
Miller et al., 2005).

S. aureus gidalarda siklikla bulunur ve diinya ¢apinda gida kaynakli bakteriyel
zehirlenmelerin 6nde gelen nedenleri arasindadir (Normannoa et al., 2007).
Stafilokokal gida zehirlenmesi (SFP), yeterli miktarda 6nceden olusturulmus bir veya
daha fazla enterotoksin igeren gidanin tiiketilmesi sonucu sekillenen bir
zehirlenmedir. Stafilokokal gida zehirlenmeleri kisa inkubasyon siiresi ile
karakterizedir. Semptomlar1 hizli baslar ve 2-8 saat iginde bulanti, siddetli kusma,
karin kramplari, diyare sekillenir. Hastalik genellikle kendi kendini sinirlar ve tipik
olarak bagladiktan 24-48 saat sonra diizelir. Baz1 durumlarda bebekler, yaslilar veya
immun supresif kisilerde hastaneye kaldirilmay1 gerektirecek kadar siddetli olabilir
(Argudin et al., 2010). Antibiyotikler sadece organizmayi hedef aldiklari igin
hastaligin tedavisinde faydali degildirler. Ancak toksinler transfer edilemezler yani

Stafilokokal gida zehirlenmesi bulasici degildir (Gillaspy and Iandolo, 2014).

S. aureus intoksikasyonlarinin sekillenmesi i¢in S. aureus'un uygun kosullarda
cogalmasi, bakteri sayismin en az 10° kob/ml olmasi, ve enterotoksin iiretmesi
gereklidir.  Uretilen enterotoksinin  gidalarla  viicuda alinmasi  sonucunda
intoksikasyon ortaya ¢ikar. S. aureus intoksikasyonun olmasi i¢in gidayla birlikte
viicuda en az lpg toksin alinmasi gereklidir. Gidada ¢ok sayida Stafilokokal
enterotoksin (SEA-SEJ) sekillenmekle beraber, en ¢ok gida kaynakli hastaliklara
neden olan SEA ve SED’dir. S. aureus etkeninin isiya karsi direnci diisiik olup
pastOrizasyon sirasinda inaktive olmaktadir. Buna karsin enterotoksinlerin 1siya karsi
direnci oldukga yiiksek olup pastérizasyon ve bazen de sterilizasyonda dayaniklilik
gosterebilmektedir (Jay, 2000).
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S. aureus, insanlarin deri ve mukozal zarlarinda bulunan ortak bir
kommensaldir. Gidalarin kontaminasyonunda burun ve ellerinde enterotoksin iireten
S. aureus tasiyan gida isleyicileri asil kaynak olarak kabul edilmektedirler. S. aureus
¢ig gidalarda yerel mikrobiyota ile iyi rekabet edemediginden, kontaminasyon esas
olarak pismis veya islenmis gidalarin uygun olmayan kosullarda saklanmasi ve
bunun sonucu S. aureus'un c¢ogalmasi ve enterotoksin olusturmasindan
kaynaklanmaktadir. Bununla birlikte S. aureus hayvanlarda da bulunur. Siit sigirlari,
koyun, ke¢i ve dzellikle subklinik mastitisten etkilenmis hayvanlar ve bunlardan elde
edilen siitler 6nemli bir kontaminasyon kaynagidir (Kluytmans et al., 2005; Stewart,

2005)
2.1.7. S. aureus’un Gidalarda Bulunusu

Stafilokokal gida zehirlenmesi (SFP), yeterli miktarda dnceden olusturulmus
bir veya daha fazla enterotoksin igeren gidalarin tiikketiminden kaynaklanan bir
zehirlenmedir. S. aureus, insanlarin deri ve mukozal zarlarinda bulunan ortak bir
kommensaldir. Saglikli insanlarin yaklasik %30-50’si burun, bogaz, ve geniz gibi
solunum yollarinda S. aureus tasir. Bunlarin yaklasik %40-50’si enterotoksin
olusturan suslardir (Argudin et al., 2010). S. aureus, hava, toz, kanalizasyon sulari,
gida ve ¢esitli ekipmanlarda bulunur. Bakteri pek ¢ok gidada tireyebilmekle beraber,
ozellikle kirmiz1 et ve tirlinleri (salam, sosis, sucuk), tavuk eti, sogiis etler, salatalar,
kremali pastalar ve peynir gibi gidalada riskli gidalar arasinda yer almaktadir (Jay,
2000). Burun veya ellerinde S. aureus tasiyan gida isleyicileri elle temas veya
solunum salgilar1 yoluyla gida kontaminasyonunun ana kaynagini olustururlar

(Argudin et al., 2010).

Stafilokok kaynakli gida zehirlenmelerinde ¢ogunlukla islenmis kirmizi etler,
kiimes hayvanlar triinleri (6zellikle tavuk salatasi), soslar, siit iirlinleri (6zellikle
peynirler) ve muhallebi veya krema dolgulu firin iirlinleri sorumlu tutulmaktadir.
Jambon ve ilgili TUriinler genellikle stafilokok kaynakli gida zehirlenmesi
salginlarinin %30'unu olusturmaktadir. Cogu salgin gidanin S. aureus ile genellikle
kontaminasyonu veya gidanin yanlis sicaklikta tutulmasi ve bdylelikle patojen
bakterinin iiremesi ve enterotoksin iiretmesinden kaynaklanmaktadir (Wieneke et al.,

1993; Tamarapu et al., 2001).

S. aureus halk sagligi agisindan 6nemli bir patojendir. Siit endiistrisinde siit
inekleri ve ¢ig siitiin S. aureus ile kontaminasyonu oOnemli bir sorundur. Siit
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hayvanlar S. aureus’un olas1 kontaminasyon kaynagini olusturmaktadir. Etiyopya’da
yapilan ¢aligmada 486 siit ve siit Uriiniiniin 52’°sinin (%10,69’nun) S. aureus ile
kontamine oldugu bildirilmistir (Gebremedhin et al., 2022). Tiim diinyada ¢ig siit ve
siit tirtinleri S. aureus tiirleri ile siklikla kontamine olmaktadir. Siit S. aureus iiremesi
ve enterotoksin liretimi i¢in iyi bir gidadir. Enterotoksinler, pastorizasyondan sonra
biyolojik aktivitelerini koruyabilirler. Cin’de yapilan ¢aligmada 258 pastorize siit
Oorneginin 10’unun S. aureus ile kontamine oldugu bildirilmistir. Elde edilen 12
izolatin 8’inin (%66,8) bir veya daha fazla viriilens faktorii igerdigi, %75 inin li¢

veya daha fazla antibiyotige kars1 direngli oldugu bildirilmistir (Dai et al., 2019).

Stafilokoklar genellikle saglikli kiimes hayvanlarmin derisinde ve
nazofarenksinde bulunmaktadir. S. aureus kiimes hayvani isleme tesislerinde
yapigsma ve klor direnci dahil olmak iizere ¢esitli temel 6zellikleri nedeniyle cesitli
isleme asamalarinda hayatta kalabilme, kolonize olma ve varligimi siirdiirme
Ozelligine sahiptir. Kanatli kesim prosesinde o6zellikle tily yolma asamasi S.
aureus'un neden oldugu kontaminasyonu arttirir. Bu nedenle kanathi igleme tesisleri
patojen bakterilerin hayatta kalmasi ve bulagsmasi i¢in uygun bir ortam
olusturmaktadir. Stafilokoklar kiimes hayvanlarinin kesimi ve islenmesi sirasinda
bulasabilmekte, en sik hava, tavuk karkaslarinin boyun derisi, ekipman ve makine
yiizeylerinde bulunmaktadir. Kiimes hayvanlar1 S. aureus’un C ve D toksinleri tespit
edilmistir. Bununla birlikte SEA ve SEB’nin ¢ig tavuk etinden en sik elde edilen
enterotoksin oldugu bildirilmistir (Pepe et al., 2006).

Cezayir’de yapilan calismada 8375 kanatli ve sigir nasal swap orneginde S.
aureus varligr arastirilmistir. Tavuklarin %42’si1, etci piliclerin %12’s1, sigirlarin
%S55’inde S. aureus izole edildigi bildirilmistir. MRSA pozitif izolatlarin %57’si
tavuk, %50’si et¢i pilic ve %31°1 ise sigirdan izole edilmistir (Bounar-Kechih et al.,
2018). Bangledes’de 220 tavuk yumurtasi ve 80 bildircin yumurtas: incelendigi
calismada yumurtalarin %20,45 nin Staphylococcus spp. tiirleri ile %10,45’nin S.
aureus ile kontamine oldugu bildirilmistir (Pondit et al., 2018). Hindistan’da toplam
100 kiimes hayvani eti 6rnegi (80 ¢ig tavuk eti ve 20 donmus et) 31 6rnegin (%31) S.
aureus ile kontamine oldugu bildirilmistir (Dutta et al., 2020). Ozdemir ve Keyvan
(2016) tarafindan Ankara’daki cesitli siipermarketlerden 225 adet sigir, koyun ve
kanatlh et 6rnegi koagulaz-pozitif stafilokoklar ve S. aureus yoniinden arastirilmistir.

Calisma sonunda sigir, koyun ve pili¢ eti 6rneklerinde S. aureus bulunma oranlari
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sirastyla % 14,6, % 30,6 ve % 45,3 diizeyinde tespit edilmistir. izole edilen 114 adet

S. aureus izolatinin 88’inin (%77,1) enterotoksijenik 6zellikte oldugu bildirilmistir.
2.1.8. S. aureus’un Antibiyotik Direnci ve Mekanizmasi

Antibiyotikler  enfeksiyoz  hastaliklarin  tedavisinde  yaygin  olarak
kullanilmaktadir. Bununla birlikte hayvanlarda biiyiimeyi tegvik etmek amaciyla ve
daha az olgiide tarimda bitki koruma ve endiistride kullanim alanlar1 s6z konusudur.
Antibakteriyel ajanlar ¢ok sayida hastanin hayatini kurtarmistir. Bununla birlikte
asir1  antibiyotik kullanimdan kaynaklanan bakteri direnci sadece bireysel
kullanicilarda degil ayni zamanda biitiin toplumun bir sorunu haline gelmistir.
Antibiyotiklerin bilingsiz ve asir1 miktarlarda kullanimi sonucu antibiyotik direnci
ortaya ¢ikmustir (Liu and Qin, 2022). Diinyada her yil antimikrobiyal direngli
enfeksiyonlara bagli olarak en az 700.000 kisinin oldiigli ve ilaca direngli
enfeksiyonlarin 30 yil i¢inde yilda 10 milyon insanin Oldiirmesi beklendigi
bildirilmigtir. Bu rakam kanserden Oliimlerin sayisini asmaktadir (Lerminiaux and

Cameron, 2019).

1940'larda Fleming’in penisilini kesfi ile enfeksiyon hastaliklarinin tedavisinde
antibiyotik cagmi baslamistir. Antibiyotikler ilk olarak 1940'larda ciddi
enfeksiyonlar1 tedavi etmek igin recete edilmistir (Ventola, 2015). O zamanlar S.
aureus’un neden oldugu bulasict hastaliklar iyi kontrol edilmekteydi. Ancak
1950’lerde penisilinin yaygin kullanimiyla klinikte penisiline direngli S. aureus
ortaya ciktl. Penisiline direngli S. aureus, penisilinin B-laktam halkasini hidrolize
edebilen ve penisiline direng saglayan penisilinaz enzimi tiretmektedir (Guo et al.,
2020). S. aureus'ta antimikrobiyal direncin ortaya c¢ikisi, diinya ¢apinda veteriner
hekimlik ve halk sagligi alaninda 6nemli bir sorun olusturmaktadir (Bitrus et al.,
2018). S. aureus'ta antibiyotik direnci gelisimi ilk olarak 1940'larin ortalarinda S.
aureus susunun penisilinaz adi verilen hidrolize edici bir enzim {ireterek penisiline
kars1 direng gelistirmesiyle rapor edilmistir (Basset et al., 2011; Li, 2018). Penisilin
kullanimi1  S. aureus enfeksiyonunun tedavisinde tercih edilen bir ilag olarak
1950'lerin ortalarina kadar oldukga etkili olmustur. Ancak penisiline direngli S.
aureus sayisinin artmastyla birlikte penisilinin terapdtik degeri ortaya ¢ikmustir

(Olivera et el., 2002).

Daha sonra bilim adamlari, (B-laktamaz) hidrolizine direngli metisilin adli yeni
bir penisilinaza direngli yar1 sentetik penisilin gelistirmiglerdir. Metisilin taninmasi
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ile ikinci direng dalgasi baglamistir. Metisiline direngli S. aureus susu ilk kez 1961'de
yaymlanmistir (Barber, 1961; Jevons, 1961). ingiliz bilim adami Jevons 1961'de bir
MRSA susunun izolasyonunu bildirmistir (Guo et al., 2020).

Metisiline direngli S. aureus'lar cilt ve yumusak doku enfeksiyonu, zatlirree,
endokardit ve osteomiyelit gibi ciddi enfeksiyonlara neden olmaktadir (Boucher and
Corey, 2008). Bu suglar, antimikrobiyal aktivitesi i¢in gerekli olan penisilinin beta-
laktam halkasini hidrolize eden plazmid kodlu bir penisilinaz tiretmektedirler. 1950
ve 1960'larin baglarinda MRSA’lar bir pandemi haline gelmistir (Roundtree and
Freeman, 1956). Daha sonra MRSA ile ilgili ¢ok sayida rapor bildirilmistir. ABD'de
2011 yilinda yaklasik 80461 MRSA enfeksiyonu meydana geldigi ve 11000'den fazla
kisinin 6liime neden oldugu bildirilmistir (Dantes et al., 2013). 2012 y1linda ingiltere,
Galler ve Kuzey Irlanda’da her yil 9000°den fazla S. aureus bakteriyemisi meydana
geldigi bunun %12,7'si MRSA’ya bagli oldugu bildirilmistir (Public Health England,
2013). MRSA birgok iilkede yayilmaya devam etmis ve diinya ¢apinda bir sorun
haline gelmistir. Tarihsel olarak hastaneler ve diger saglik ortamlartyla
iliskilendirilen MRSA, artik toplum enfeksiyonlarinin yaygin bir nedeni olarak
ortaya ¢cikmistir. Toplum veya toplumla iliskili MRSA, saglikli bireyler arasinda
hizla yayilmaktadir. MRSA'lar siklikla birden fazla antibiyotige direnclidir ve bu da
tedavi segeneklerinin sinirlamasinda endise vericidir (Chambers ve DeLeo, 2009).
MRSA, oksasilin, nafsilin, dikloksasilin ve sefazolin dahil olmak {izere tiim -laktam

antibiyotiklere direnglidir (Chang ve ark., 2015).

Gilntimiizde tiiketiciler dogal katki maddesi icermeyen gidalar1 tiiketmek
istemektedir. Enfeksiyonlarin tedavisinde kullanilan cesitli antibiyotiklere karsi
direng gelisimi bilim insanlarin1 dogal antimikrobiyallerin arayisina yonlendirmistir.
Yapilan ¢alismalarda C. longa (zerdegal) bitkisinin dogal bir bileseni olan
curcuminin giiclii bir antioksidan, antibakteriyel, antienflamatuar, antifungal ve

antiviral etkinliginin oldugu rapor edilmistir (Adamczak et al., 2020).
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2.2. CURCUMIN

2.2.1. Tanim

Curcumin Curcuma longa bitkisinin rizomundan elde edilen halk arasinda
zerdecal olarak bilinen sar1 renkte hidrofobik bir polifenoldiir (Awasthi et al., 2017;
Xu et al., 2018). Zerdegal, Hint safrani olarak da bilinir. Hem tip hem de gida
alaninda bliyiik ilgi géren bir baharattir. Zerdegal, zencefilgiller familyasindan biiyiik
yaprakli, sar1 ¢igekli ¢ok yillik otsu bir bitki tiirlidiir (Priyadarsini, 2014). Anavatani
Giiney Asya’dir. Curcuma longa’mn kurutulmus Ogiitiilmiis rizomu Ingilizce’de
"zerdecal", Hintce’de "haldi" ve Japonca'da "ukon" olarak adlandirilmaktadir. Bu

bitki Asya’da M.0O. 2000 yilindan beri kullanilmaktadir (Brouk, 1975).

Curcuminin kaynagi olan zerdecalin tibbi 6zellikleri binlerce yil dncesinden
bilinmesine ragmen etki mekanizmasi, bilesenleri ve faydalarina iliskin aragtirmalar
son yillarda daha da artmistir (Gupta et al., 2013). Curcuma longa bitkisinin
faydalar1 eski Hindu kutsal kitabi Ayurveda’da belirtilmistir. Zerdegal, genis
yelpazedeki farmakolojik aktiviteleri nedeniyle bir¢ok rahatsizlik i¢in geleneksel
olarak kullanilmistir. Aroma ve renklendirici 6zelliklerin yanisira sonmiis kire¢ gibi
diger dogal bilesiklerle karistirilmast sonucu topikal olarak yara, iltihap ve

tiimorlerin tedavisinde kullanilmistir (Eigner and Sholz, 1999).

Zerdegalin tarihgesi yaklagitk 4000 yil Oncesine dayanmaktadir. Zerdagal
Hindistan’da bir mutfak baharati olarak kullanilmakta olup sar1 renginden dolay:
"Hintli safran” veya “Altin Baharat” olarak adlandirilmistir. Hindistan’da zerdegal
geleneksel olarak enfeksiyon ve sisliklerin tedavisi, burkulma ve yaniklarin
tyilestirilmesinde  kullanilmaktadir. Zerdecal tropik Giliney Asya’ya 0zgi
Zingiberaceae zencefil ailesine ait otsu ¢ok yillik bir olan Curcuma longa’nin bir
triintidiir. Gliniimiizde zerdecal, tropik bolgelerde yaygin olarak yetistirilmekte olup
farkli kiiltiir ve tilkelerde farkli isimlerle anilmaktadir. Diinya ¢apinda 133 kadar

curcuma tiirii tespit edilmistir (Araujo and Leon, 2001; Prasad and Aggarwal, 2011).

Zerdagal li¢ ana curcuminoid i¢ermektedir. Bunlar; bisdemethoxycurcumin
(%10-15), demethoxycurcumin (%20-27) ve curcumin (%60-70)’dir (Nelson et al.,
2017) (Sekil 2.1). Curcumin zerdagalin ana bilesenidir. Zerdegal yaklasik %1,5 ila
%3 arasinda curcumin igermektedir (Li et al., 2020). Curcumin ilk olarak yaklagsik iki

yiiz yil 6nce 1815°te iki Alman bilim adami, Vogel ve Pelletier tarafindan izole
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edilmistir. Pubmed’e gore antibakteriyel bir ajan olarak biyolojik aktivitesi iizerine
ilk calisma 1949°da Nature’da, ilk klinik ¢alisma ise 1937°de The Lancet’de
yaymlanmistir (Kunnumakkara ve ark. 2017). Saf curcumin ise ilk kez 1842’de

Vogel Jr. tarafindan hazirlanmigtir (Prasad et al., 2014).

Zerdacalin yapisinda bulunan curcuminin antimikrobiyal, antienflamatuar,
antioksidan, anti-proliferatif, anti-aging ve yara iyilestirme gibi tibbi ve farmakolojik
aktivitelerinin oldugu, bunu yanisira yangi giderici, kardiyovaskiiler, pulmoner ve
norolojik sistem hastaliklari, deri ve karaciger hastaliklari, kemik ve kas kaybu,
depresyon, kronik yorgunluk ve néropatik agri iizerine etkili oldugu bildirilmistir
(Dehghani et al., 2019). Curcuminin emilimi ve biyoyararlanimi diisiik olup viicutta
hizla metabolize olmaktadir (Anand et al., 2007; Gupta et al., 2013).

Zerdecal
P 0 o o . 0o o ) /_,OCH.x
Ho— I~ A A~ ou Curcuminoid I 1 Vi
ARV e RS ey
Bisdemethoxycurcumin Desmethoxycurcumin
H3CQ OCH,
— 0 T il
/ \ / \
Hi £, = L & A
aWaY LV, Ve
Curcumin

Sekil 2.1. Zerdegalin {i¢ ana curcuminoidi (Xu et al., 2018)

2.2.2. Curcuminin Fiziksel ve Kimyasal Ozellikleri

Kimyasal olarak curcumin, 368,37 g/mol molekill agirliga sahip bir
diferuloylmethane (C21H2006) molekiiliidiir. Erime noktas1 183 °C’dir. Curcuminin
IUPAC adi  (1E-6E)-1,7-bis(4-hydroxy-3-methoxyphenyl)-1,6-heptadiene-3,5-
dione)’dur (Sekil 2.2). Curcumin iki aril halkasi simetrik olarak bir B-diketon
parcasina bagli orto-metoksi fenolik gruplart igerir (Anand et al., 2007; Carolina-
Alve et al., 2018). Curcumin, pH’a bagl olarak bir keto-enol tautomerizmi

sergilemektedir. Curcuminin asidik veya notr bir ¢ozeltide keto formu baskinken,
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alkali ortamda enol formu baskin hale gelir (Jovanovic et al., 1999; Bernab’e-Pineda

et al., 2004; Anand et al., 2007).

Sekil 2.2. Curcumin biyokimyasal formiilii (Xu et al., 2018)

Curcumin 1518a duyarli olup asidik ve nétral pH’da suda hemen hemen
¢Ozlinmez, ancak metanol, dimetilsufoksit, aseton ve etanol ¢Oziiniir. Curcuminin
metanolde maksimum absorpsiyonu (Amax) 430 nm’dedir (Aggarwal et al., 2003;
Prasad et al., 2014). Curcuminin rengi farkli pH seviyelerine gore degislik gosterir.
pH degeri 2,5-7,0 araliginda parlak sar1 renkli iken, pH 7’nin {izerine ¢iktiginda koyu
kirmiziya déntismektedir (Anand et al., 2007).

2.2.3. Curcuminin Etki Mekanizmasi

Curcuminin etki mekanizmasi temel olarak antioksidan ve antienflamatuar
mekanizma ile agiklamaktadir (Lin et al., 2007; Marchian et al., 2014). Curcumin
oksidatif stresin sistemik markirlarini iyilestirmekte, stiperoksit dismutaz (SOD) gibi
antioksidan enzimlerin serum aktivitelerini artirmaktadir (Hewlings and Kalman,
2017). Antioksidan mekanizmada curcumin reaktif oksijen ve nitrojen gibi farkl
serbest radikal formlarii temizlemektedir (Menon and Sudheer, 2007). Curcuminin
serbest radikallerin nétrlestirilmesinde rol alan aktif glutatyon (GSH), katalaz (CAT)
ve siiperoksit dismutaz (SOD) enzimlerin aktivitesini modiile ettigi bildirilmistir
Ayrica curcumin reaktif oksijen tiirleri (ROS) iireten lipooksijenaz/siklooksijenaz ve
ksantin hidrojenaz/oksidaz enzimlerini inhibe etmektedir (Lin et al., 2007; Marchian
etal., 2014).

Antienflamatuar mekanizma ise oksidatif stres, enflamasyonla yakindan iligkili
olup bir¢ok kronik hastalikta rol oynamaktadir. Enflamatuar hiicreler oksidatif strese
yol agmaktadir. Curcumin antienflamatuar etki gostererek oksidatif —stresin
olusumunu engellemektedir. Curcumin kardiyovaskiiler hastaliklar, metabolik
sendrom, diyabet, Alzheimer, multipl skleroz, beyin hasari, Parkinson hastaligi,
artrit, epilepsi, kanser, kolit, obezite alerji, astim, bronsit, renal iskemi, sedef

hastalig1, depresyon, yorgunluk ve edinilmis immiin yetmezlik sendromu (AIDS)
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gibi hastaliklarda antienflamatuar etki gostererek oksidatif stresin olusumunu

engellemektedir (Hewlings and Kalman, 2017).
2.2.4. Curcuminin Saghk Uzerine Etkileri

Curcuminin antienflamatuar, antioksidan, antikanser ve antiviral gibi ¢oklu
etkinlige sahip olmasi nedeniyle bir¢ok hastaligi 6nledigi bildirilmistir (Sunagawa et
al., 2015; Xu et al., 2018). Bir polifenol olan curcumin birden fazla sinyal
molekiiliinii hedeflerken ayn1 zamanda hiicresel diizeyde aktivite gosterir (Gupta et
al., 2013). Bunun sonucu olarak da curcumin bagisiklik hiicreleriyle etkilesime
girerek viicudu bagisiklikla ilgili hastaliklara karsi korumak saglamaktadir
(Abdollahi et al., 2017). Curcumin viicutta nétrofil ve eozinofil sayisini azaltip,
lenfosit sayisini artirir (Shakeri and Boskabady, 2017). Curcumin M1 ve M2
makrofaj bagisiklik sistemi homeostazi i¢in biiylik 6nem tagimaktadir (Yang et al.,
2018). Curcumin esas olarak bagisiklik hiicreleri olan lenfosit ve makrofajlarla
etkilesim yoluyla bagisiklik sistemini iyilestirmekte ve I1gG, IgM ve IgA gibi
bagisiklik molekiillerini uyararak etkili oldugu bildirilmektedir (Xu et al., 2018).

Alzheimer Hastalig:

Alzheimer ilerleyen ndrodejeneratif bir hastaliktir. Hastalik giinliik yasam
aktivitelerinin azalmasi, davranis degisiklikleri, ilerleyen bilissel bozulma ile kendini
gosterir (Fratiglioni et al., 1999). Curcuminin Alzheimer hastaliginin 6nlenmesi ve
tedavisinde potansiyel bir role sahip oldugu bildirilmistir. Curcumin, antioksidan,
antienflamatuar ve lipofilik etkileriyle Alzheimer hastalarinda bilissel islevleri
tyilestirdigi bildirilmistir. Alzheimer hastalifinin patolojisinde oksidatif stres, serbest
radikaller, beta amiloid, normal enflamatuar reaksiyonlar ve biyo-metal toksisitesinin
neden oldugu serebral deregiilasyonlar rol oynamaktadir. Curcuminin beta-amiloid
plaklar1 azaltmasi, néronlarin gecikmis bozunmasi, antienflamatuar, antioksidan
etkiler ve mikroglia olusumunu azaltmasi gibi g¢esitli etkileri ile Alzheimer

hastalarinda hafizayi iyilestirdigi bildirilmistir (Mishra and Palanivelu, 2008).
Malaria

Sitma hastaligindan 2017 yilinda diinya ¢apinda 219 milyon vaka sekillenmis
ve salginda 435.000 kisi hayatin1 kaybetmistir. Giinlimiizde sitma kiiresel bir saglik
sorunu olmaya devam etmektedir (Andromeda et al., 2020). Sitma tedavisinde yeni,

pahali olmayan  ve etkili antimalaryal ajanlara  acilen ithtiyag
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duyulmaktadir. Zerdegaldan tiiretilen  polifenolik bir organik molekiil olan
curcuminin klorokine direngli Plasmodium falciparum’un iiremesini engelledigi
bildirilmistir. Bununla birlikte, sitma paraziti (Plasmodium berghei) ile enfekte
olmus  farelere = oral  curcumin  uygulanmasi, kan parazitemisini %80-90
oraninda azalttig1 bildirilmistir. Bu nedenle curcuminin sitma enfeksiyonlarinin

tedavisinde alternatif yeni bir tedavi olabilecegi bildirilmektedir (Reddy et al., 2005).
Norodejeneratif Hastaliklar

Alzheimer, Parkinson, Huntington ve prion gibi norolojik hastaliklar viicutta
noroinflamasyon, oksidatif hasar ve yanlis katlanmis protein agregatlarinin birikmesi
gibi baz1 bozukluklara neden olmaktadir (Maiti and Dunbar, 2018). Curcuminin IL-6,
IL-1pB gibi proinflamatuar sitokinleri, reaktif oksijen tiirlerini (ROS) ve tiimor nekroz
faktorii gibi norotoksik faktorlerin salinimini inhibe ederk norolojik hastaliklarda rol

oynadig1 bildirilmistir (Scuto et al., 2019).
Periodontal Hastaliklar

Periodontal hastalik, yetigkinler arasinda dis kaybinin en yaygin sebeplerinden
biridir. Inflamasyon (yangi) periodontitisin baslamasi ve ilerlemesinde &nemli bir
faktordiir. Periodontitisin  tedavisinde curcuminin yaygin olarak kullanilan
klorheksidin gibi ilaglara kiyasla esdeger ve hatta daha yiiksek bir etkiye sahip
oldugu bildirilmistir (Forouzanfar et al., 2020). Curcumin, periodontopatik
bakterilere kargi antibakteriyel aktiviteye sahiptir. Curcuminin, Prevotella
intermedia, Fusobacterium nucleatum, Porphyromonas gingivalis (P.gingivalis),

ve Treponema denticola’nin iiremesini engelledigi bildirilmistir (Izui et al., 2016).
Kanser

Curcumin tek basina veya diger antitiimor ilaclarla birlikte kanser ilerlemesini
onlemede bir adjuvan olarak etki gosteren dogal fenolik bir bilesik olarak
bildirilmistir (Keyvani-Ghamsari et al., 2020). Genel olarak curcumin timor
olusumu inhibisyonu, apoptoz Oliimiiniin indiiksiyonu ve tiimor ilerlemesini
baskilamaktadir. Curcuminin kanser hiicrelerindeki sinyal yollarin1 diizenledigi, ilag
direnci ile ilgili proteinlerin ekspresyonunu azalttig1 ve cesitli diizeylerde antitimor
ilaglarin performansini1  arttirdigr  bildirilmistir. Curcumin, ¢oklu ilag direng
mekanizmalarini tersine cevirmektedir. Ayrica direng hiicrelerinin kemoterapiye

duyarliligimmi artirdig: bildirilmistir. Bununla birlikte curcumin meme, kolon, bas ve
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boyun kanseri gibi ¢esitli kanser tilirlerini tedavi etmek icin tek basma veya diger

ilaglarla birlikte kullanilmaktadir (Ghamsari et al., 2020).
Gastrointestinal Sistem Hastaliklar1

Geleneksel olarak curcumin gastrointestinal sistem hastaliklarinda ishal,
hazimsizlik, mide ve duodenal iilser gibi durumlar1 hafifletmek i¢in kullanilmaktadir
(Kwiecien et al., 2019). Bu dogal molekiil antibakteriyel, antifungal, antiviral,
antiprotozoal ve antiparaziter 6zellikleri ile hastaliklarin tedavisinde etkili olmaktadir
(Adamczak et al., 2020). Curcumin 6énemli 6l¢iide mide koruyucu ve anti-iilserojenik
bir etkiye sahiptir. Ulser &nleyici aktivitesi yakin zamanda dogrulanmustir (Tuorkey
and Karolin, 2009). Helicobacter pylori (H. pylori), non-steroidal antienflamatuar
ilaglarin kronik kullanilmasi, sigara, alkol ve hazir yiyecekler gastrointestinal
lilserlere neden olmaktadir. Ulser etkenlerinin neden oldugu iltihabi tedavi etmek
amaciyla diyetle birlikte curcuminin kullanilabilecegi bildirilmistir. Curcuminin bu
etkisi, antienflamatuar ve antioksidan aktivitelerinden kaynaklanmaktadir (Yadav et
al., 2013).

Glioblastoma

Glioblastoma multiforme (GBM), tiim beyin tiimorlerinin %40’mn1, bes yillik
sagkalim oraninin da yaklagik %3’inii olusturan en yaygin ve en agresif malign
beyin tlimoriidiir. Oldukg¢a proliferatif ve invazif yapis1 nedeniyle cerrahi olarak
cikartilmasi, kemoterapi ve radyoterapi ile tedavi edilmesi zordur (Li et al., 2017).
Curcumin onkojenleri inhibe ederek antitlimor etkinlik gostermektedir (Wang et al.,
2017). Curcumin anti-migrasyon ve anti-invazyonu artirarak etkisini gostermekte,
hiicre dejenerasyonu ve hiicre farklilasmasinda cesitli sinyal yollarini genis 6Olclide

etkilemektedir (Ryskalin et al., 2020).
Depresyon

Depresyon kisisel, sosyal, mesleki ve egitim islevlerinde olumsuzlukara neden
olan bir durumudur Major depresif bozukluklar depresyonun en yaygin olanidir
(Lopresti and Drummond, 2017). Curcuminin dopamin, norepinefrin ve serotonin
salinimini artirmasi, monoamin oksidazin inhibisyonu, hipotalamus-hipofiz-adrenal
ekseninin diizenlenmesi ile depresif semptomlarda etkili oldugu bildirilmektedir.

Major depresif bozukluga sahip orta yash hastalarda curcuminin daha yiiksek doz ve
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daha uzun siire uygulanmasinin etkili oldugu bildirilmistir (Al-karawi et al., 2016;

Ceremuga et al., 2017).
Inflamatuar Bagirsak Hastalig

Inflamatuar bagirsak hastaligi (IBD), iilseratif kolit (UC) ve Crohn hastalig
(CD) olmak iizere iki ana formdan olusmaktadir. Ulseratif kolit, kolon ve rektum
mukozasiin iltihaplanmasi ve iilserasyonu ile karakterize tekrarlayan kronik bir
hastaliktir (Sadeghi et al., 2020). Curcuminin interlokin 1 (IL-1), IL-6, IL-12 ve
timor nekroz faktorii- o (TNF- o) ekspresyonunun azaltilmasinda etkili oldugu
bildirilmistir. Ayrica curcumin siiperoksit anyonlar1 ve malondialdehit gibi reaktif
oksijen seviyelerini diisiirmektedir (Goulart et al., 2020). Curcumin, TH1 hiicrelerin
uyarilmasini engellemekte, makrofaj aktivasyonunu baskilamaktadir. (Larussa et al.,
2018; Malinowski et al., 2020). Curcuminin serbest radikal temizleyici 6zelligiyle
reaktif oksijen tiirlerinin seviyelerini diisiirerek bagirsak iltihabin1 azalttig

bildirilmistir (Goulart et al., 2020).
Diyabetik Bozukluklara Bagh Yaralar

Diabetes mellitus, viicutta bozulmus bir insiilin sekresyonunun neden oldugu
hiperglisemi tablosu gosteren metabolik kronik bir hastaliktir. Diyabetli hastalarin
yaralarinin iyilesme siiregleri normal hastalarin yaralarina gore daha uzun
siirmektedir. Yara iyilesmesini hizlandirmak i¢in diisiik yan etkili bir ilaca ihtiyag
duyulmaktadir (Rezkita et al., 2020). Curcuminin gii¢li antioksidan ve
antienflamatuar  Ozelliklerinden  faydalanilarak  diyabetli  hastalariin  yara
tyilesmesinde kullanilmaktadir (Lim et al., 2001; Kloesch et al., 2013). Curcumin
uygulamasi yara ~ kontraksiyonunu artirmakta  ve inflamatuar  sitokin/enzim
ekspresyonu yani tiimor nekroz faktorii-alfa, IL-1 ve matriks metalloproteinaz-
9’u azaltmaktadir. Curcuminin antienflamatuar sitokinleri (IL-10) ve antioksidan
enzim seviyelerini (siiperoksit dismutaz, katalaz ve glutatyon peroksidaz)_ arttirarak

etki gosterdigi bildirilmistir (Kant et al., 2014).
Arthritis

Romatoid artrit, kronik inflamatuar sinovit ve ilerleyici eklem yikimi ile
karakterize ciddi sakatliklara ve oOliimlere neden olan otoimmiin bir hastaliktir
(Bartok and Firestein, 2010). Romatoid artrit tedavisinde curcuminin gig¢li

antienflamatuar etki gosterdigi ve anti-timor nekroz faktorii olarak kabul edildigi

21


https://www.liebertpub.com/doi/abs/10.1089/jmf.2020.0129
https://www.liebertpub.com/doi/abs/10.1089/jmf.2020.0129
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/wound-contraction
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/tumor-necrosis-factor
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/gelatinase-b
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/gelatinase-b
https://www.sciencedirect.com/topics/immunology-and-microbiology/cytokine
https://www.sciencedirect.com/topics/pharmacology-toxicology-and-pharmaceutical-science/superoxide-dismutase
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/catalase
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/glutathione-peroxidase

bildirilmistir (Javadi et al., 2019). Curcumin Cin’de otoimmiin hastaliklar1 tedavi
etmek i¢in dogal bir bitkisel {iriin olarak kullanilmaktadir. Curcuminin insanlarda
romatoid artrit tizerindeki etki mekanizmasi net olarak bilinmemektedir. Curcuminin
antienflamatuar ve antioksidan aktiviteleri dogrulanmistir. Otoimmiin bozukluk i¢in

potansiyel bir terapétik ilag olmasi gelisme asamasindadir (Amalraj, 2017).
Tip 2 Diyabetes Mellitus

Tip 2 Diabetes mellitus, kan sekeri seviyesinin artmasi ile kendini gdsteren
kronik bir hastaliktir. Curcumin hipoglisemik, hipolipidemik ve antienflamatuar
etkileri ile anti-insiilin direncine sahiptir (Abdelsamia et al., 2018; Oliveira et al.,
2020). Curcuminin oksidatif stres ve lipid peroksidasyonunu azalttigi, antioksidan
enzim aktivitesini artirdigi bildirilmistir. Bunlarin  yan1 sira  curcuminin
proinflamatuar sitokin seviyesi, adipoz ve karaciger dokularinda makrofaj

infiltrasyonunu azalttig1 bildirilmistir (Den Hartogh et al., 2019).
Kalp Yetmezligi

Son otuz yildir kardiyovaskiiler hastaliklardan kaynaklanan oliim sayilari
diismesine ragmen yasami tehdit etmeye devam etmektedir. Hipertansiyon, koroner
arter hastaligi gibi nedenler kalp yetmezligine neden olmaktadir (Kannel and
Belanger, 1991). Curcuminin antienflamatuar, antioksidan, antikarsinojenik,
antitrombotik ve kardiyovaskiiler koruyuculuk gibi terapdtik etkileri ile kalp

hastaliklarinda etkili oldugu bildirilmistir (Wongcharoen and Phrommintikul, 2009).
COVID- 19

Covid-19 hastalig1 ilk kez Aralik 2019’un sonlarinda Cin’in Wuhan kentinde
solunum yolu sikayeti ile ortaya ¢ikmis ve Diinya Saglik Orgiitii (WHO) tarafindan
koronaviriis olarak adlandirilmistir (He et al., 2020; Huang et al., 2020; Zhu et al.,
2020). Koronaviriis insanlara damlaciklar1 yoluyla bulagan tek sarmalli bir RNA
virtistir (Manoharan et al., 2020). Akut solunum sikintist sendromundan (ARDS)
kaynaklanan solunum yetmezligi, COVID-19 Oliimlerinin baslica nedeni olup

Olimlerin ¢ogunlugu sitokin firtina sendromuna bagl gerceklesmektedir (Mehta et

al., 2020; Ruan et al., 2020).

COVID-19 hastaligimmin  dnlenmesinde potansiyel anti-enflamatuar ve
antioksidan Ozellikleri nedeniyle bir dizi dogal ajanlar dikkati ¢ekmistir. Bu alanda

bromelain (ananas sapindan izole edilen bir sistein proteaz) ve curcuminin giiclii
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antiinflamatuvar ve antikoagiilan etkileri nedeniyle COVID-19’un O6nlenmesinde

onemli rol aldig1 bildirilmistir (Zhang et al., 2009; Kritis et al., 2020).

Curcumin, COVID-19 ile enfekte olmus hastalarin semptomlarini hafifletmek
icin antiviral, antinosiseptif (agrili uyaranlarin nosiseptorler araciligiyla neden
oldugu etkiyi 6nleyen madde), anti-inflamatuar (yangi giderici), antipiretik (ates
diisiiriicii) ve antifatigue (yorgunluk oOnleyici) gibi bazi klinik etkilere sahiptir
(Babaei et al., 2020). Curcuminin anti-enflamatuar, immiinomodiilator etkilerinin
yanisira akciger dokusu tizerindeki anti-fibrotik, pulmonoprotektif etkisi ve pro-
inflamatuar sitokinler iizerinde gii¢lii inhibitor etkileriyle koronaviriisiin hastaliginin

Onlenmesi ve tedavisinde umut verici oldugu bildirilmistir (Zahedipour et al., 2020).
2.2.5. Curcuminin Gidalarda Kullanim Alanlar

Zerdecal baharat ve gida katki maddesi olarak uzun bir kullanim ge¢misine
sahiptir. Zerdecal spesifik sar1 rengi, tadi ve antioksidan 6zelligi sayesinde gidalarda
lezzeti artirmak ve saklama stabilitesini iyilestirmek amaciyla yaygin olarak
kullanilmaktadir (Surojanametakul et al., 2010). Zerdecalin ana bileseni olan
curcuminin Avrupa Birligi (AB)’inde gida katki maddesi olarak kullanimi
onaylanmistir. Curcumin, CI 75300, natural yellow 3, diferuloylmethane ve E100

gibi isimlerle adlandirilmistir (Priyadarsini, 2009).

Curcumin safrana iyi ve ucuz bir alternatif olarak sunulmustur. Curcumin
safranin tadinin yerini alamaz olmasina ragmen Avrupa'da "Hint saframi” olarak
adlandirilmigtir (Scartezzini and Speroni, 2000). Curcuminin ana kaynagi olan
zerdegal, renklendirici olarak kina yakmada, ipek kumas ve ince derilerin
boyanmasinda sik olarak kullanilmaktadir. Ayrica eski zamanlarda turnusol kagidi
yerine zerdecal kagidi kullamilmistir. Corba, tavuk bulyon, soslar, pilav, peynir
tursusu ve sogiislerde tat vermek ve renklendirmek amaciyla kullanilmaktadir. Ayni
zamanda cesitli sebze yemeklerine ¢esni olarak da katilmaktadir. Curcumin Ispanyol
mutfaginda deniz {irlinlerinden yapilan iinli "paella" yemeginde, Hindistan’da ise
"kori" adli sosta kullanmaktadir (Ammon and Wahl, 1991; Auddy et al., 2003).
Curcumin gidalarda 5-500 mg/kg dozunda genellikle olarak siit iiriinlerinde,
iceceklerde, tahillarda, hardalda, konsantrelerde, tursuda, sosiste, sekerlemelerde,
dondurmada, et, balik, yumurta ve unlu mamuller gibi yiyeceklerde kullanilmaktadir

(Lakshmi, 2014; Solymosi et al., 2015). Bunun yanisira curcumin annatto ile
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kanigtirilarak cesitli s0S, mayonez soslar1 ve tereyaginda kullanilmaktadir (Sharifi-

Rad et al., 2020).

Curcumin renklendirme 6zelligine sahip oldugundan dolay1 gida endiistrisinde
renklendirme amaciyla kullanilmaktadir (Lestari and Indrayanto, 2014; Joshi et al.,
2009). Curcumin dogal bir korucu olarak ekmek, soya peyniri ve pismis koyun eti

gibi tiriinlerde iyi bir koruyucu etki olusturmaktadir (Sharifi-Rad et al., 2020).

Curcumin gidalarda yalnizca gida boyasi olarak kullanilmaz. Bunun yanisira
dogal antibakteriyel, antifungal, antikarsinojenik ve antioksidan etkileri sayesinde
gida muhafazasinda yaygin bir sekilde kullanilmaktadir. Curcuminin yogun aromasi
ve suda diisiik ¢oziiniirlik 6zelliginden dolayr gida formiilasyonunda kullanimi ile
ilgili baz1 sinirlamalar bulunmaktadir. Gidalarin depolanma ve islenmeleri sirasinda
olumsuz kosullarda curcumininin verimliligi ve biyoaktivitesi azalmaktadir. Ayrica
curcuminin gidalarda dogrudan kullanimi1 gidanin duyusal 6zelliklerinde olumsuz
etkilere neden olmaktadir. Bu nedenlerle curcuminin nanakapsiiller halinde
uygulanmasi etkinligini artirmaktadir. Curcuminin nanoformiilasyonlar1 gida, ilac,

eczacilik ve kozmetik sektorlerinde kullanilmaktadir (Rafiee et al., 2019).

Nanokapsiilasyon teknigi ile curcumin gibi fenolik bilesiklerin antimikrobiyal
ve antioksidan kapasitesi gelistirilmekte, gidalarin duyusual 6zelliklerinde Snemli
degisiklikler olmaksizin gidanin kalitesi gelismektedir. Curcumin ve cinnemonun
(tar¢in) nanoemiilsiyonunun sogutulmus tavuk filetolarina uygulanmasi ve 4°C’de 12
giin muhafazas1 sonucunda total aerob genel canli, psikrofilik bakteri ve maya- kiif
sayisinda azalma meydana geldigi bildirilmistir (Abdou et al., 2018). Yapilan bagka
bir ¢alismada curcumin ve biberiye yagi nanoemiilsiyonunun balik etinde bazi

patojen bakterilere kars1 inhibitorik etki gosterdigi bildirilmistir (Ceylan et al., 2020).

Fotodinamik uygulamasi mikroorganizmalar1 inaktive etmek amaciyla belirli
bir 151k kaynagi altinda termal olmayan bir dezenfeksiyon teknolojisidir. Curcumin
ve kitosanin kombine fotodinamik uygulamasinin paslanmaz ¢elik yiizeylerde S.
aureus ve onun biyofilm tabakasini inaktive etmede etkili oldugu bildirilmistir. 25
umol/l curcumin yiiklii kitosanin fotodinamik inaktivasyona tabi tutulmasi sonucu, S.
aureus sayisini 5,0 log cfu/ml’den fazla azaldig: bildirilmistir. Fotodinamik tedavi ile
gida kaynakli bir patojen olan S. aureus’u etkisiz hale geldigi, bu nedenle curcuminin
S. aureus kaynakli gida hastaliklarinin sinirlanmasinda etkin bir potansiyeline sahip
oldugu bildirilmistir (Li et al., 2020). Kitosan curcumin /y-poliglutamik asit
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kompozit filmi pastirma ve sosislerin yiizeyinde kullanildiginda etkinlik gosterdigi
bildirilmistir (Li et al., 2019). Yenilebilir kompozit curcumin filmleri bir fotodinamik
olarak gida mikrobiyal kontrol teknolojisi i¢in biiyiik potansiyele sahiptir (Li et al.,
2020).

Son yillarda, biyomedikal uygulamalarda curcumin seliiloz, seliiloz asetat,
kollajen, jelatin, karagenan, agar, kitosan ve laktik asit gibi biyopolimerlerle
harmanlanarak iyilestirilmis islevli kompozitler halinde kullanilmistir (Roy and
Rhim, 2020; Sharma et al., 2005). Jelatinin su buhar1 bariyeri 6zelligi, hidrofilik
yapist ve fonksiyonel 6zellikleri nedeniyle ambalaj malzemesi olarak kullanimi
siirlidir (Hoque et al., 2011; Kanmani and Rhim, 2014). Curcumin jelatinin fiziksel
ve biyolojik oOzellikleri iyilestirmek i¢in kullanilmaktadir (Parvathy et al., 2009).
Jelatin curcumin kompozit filmleri, gida kaynakli patojenik bakterilere, 6zellikle E.
coli ve Listeria monocytogenes’e karsi antimikrobiyal aktivite sergilemektedir.
Antioksidan aktivitesi askorbik asit ile karsilastirildiginda, giigte bir antioksidan
aktivite gosterdigi bildirimistir. Antibakteriyel ve antioksidan 6zellikleri ile jelatin ve
curcumin kompozit filmleri aktif gida ambalajlama uygulamalarinda yiiksek bir

potansiyele sahip oldugu goriilmiistiir (Roy and Rhim, 2020).

Cevresel farkindalik nedeniyle tiiketicilerin dogal kaynaklardan elde edilen
besleyici iirlinlere talebi son on yilda artmistir. Bunun sonucu olarak, dogal endiistri,
tibbi, aromatik ve kozmetik bitki ozleri alaninda iiriin ve arastirmalar giderek
artmistir (Davis and Perez, 2009; Zillich et al., 2015). Curcumin ¢esitli kullanimlara
sahip bir irlindiir, gida isleme endiistrisi i¢in gii¢lii parlak sar1 bir boyadir (Cano-
Higuita et al., 2015). Ayrica yiizyillardan beri zerdegal tozu macununun antiseptik
olarak kullanildig1 bilinmektedir (Kole et al., 2005). Curcumin antioksidan 6zelligi
bakimi preparatlarinda da kullanilmaktadir. Ancak fenolik pigment 1s18a duyarl
olmasi ve oksidatif bozunmaya ugradigi i¢in endiistride yaygin olarak kullanilmadigi

bildirilmistir (Martins et al., 2013; Wang et al., 2009).

Gida, ilag ve kozmetik alaninda curcuminin sulu sistemde zayif ¢oziiniirligi
ve ¢ok yiiksek hassasiyeti nedeniyle depolama ve isleme sirasinda bazi problemlere
neden olmaktadir. Mikrokapsiilleme teknolojisi ile curcuminin olumsuz c¢evre
kosullardan korumasin1 ve stabilizasyonu saglanmakta, curcuminin bozulmasi

onlenmektedir. Curcuminin (alkollii soliisyonlarda) farkli biyopolimerler kullanilarak
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sprey kurutma islemiyle kapsiillemenin miimkiin oldugu bildirilmistir (Lucas et al.,

2020).

Curcumin immiin sistemi uyarici, antioksidan ve antimikrobiyal etkileri
nedeniyle hayvan ve balik yemlerinde kullanilmistir (Nonose et al., 2014; Galli et al.,
2018). Su dirtinleri yetistiriciligi, arazi kitligi, salgin hastaliklar ve kot tarim
kosullar1 gibi olumsuz kosullar altinda uygulanmaktadir (Van Doan et al., 2018). Bu
nedenle, balik giftcileri, baliklarinin saglik durumunu ve tiretkenligini artirmak igin
cogunlukla antibiyotik ve kimyasallar kullanmaktadir. Izinsiz ve yaygin antibiyotik
kullanim1 antibiyotige direngli bakterilerin ortaya ¢ikmasina, ¢evresel tehlikeler ve
balik dokusunda antibiyotik kalintis1 birikimi ve dolayisiyla halk saglig1 sorunlarina
neden olmaktadir (Gangwar et al., 2013). Balik ekosisteminde gereksiz antibiyotik
kullanimindan kaynaklanan sorunlarin iistesinden gelmek i¢in arastirmacilar, kiiltiir
balik¢ilig1 endiistrisinde antibiyotik yerine curcumin gibi fitojeniklerin kullanilmasin
Oonermislerdir (Alagawany et al., 2021). Sekiz hafta boyunca curcumin (20 g/kg)
ilavesinin gokkusagi alabaliginin biiyiimesini 6nemli Ol¢iide artirdigi bildirilmistir.
Ayrica curcumin ile zenginlestirilmis diyetlerle beslenen baliklarin normal diyetle
beslenenlere gore daha iyi yemden yararlandigi goriilmiistiir (Mohamed et al., 2017;
Yonar et al., 2019). Balik diyetlerine curcumin ilavesinin (50 veya 100 mg/kg diyet)
biiyiime endeksi ve yem verimliligini iyilestirdigi, tilapia baliklarinda protein

verimlilik oranini iyilestirildigi bildirilmistir (Alagawany et al., 2021).
2.2.6. Curcuminin Maksimum Kabul Edilir Dozu

Curmumin Tiirk Gida Kodeksi Katki Maddeleri Yonetmeligi’ne gore E 100
kodu ile gidalarda renklendiriciler kategorisinde yer almaktadir Curcumin Tiirk Gida
Kodeksi’ne gore aromalandirilmis islenmis peynir, kati yaglar, sosis, salam,
pastirma, kurutulmus patates graniilleri ve gevrekleri, On pisirme yapilmis
kabuklular, tiitsiillenmis balik, balik ezmesi ve kabuklu ezmesinde kullanilmaktadir.
Cesitli gidalarda curcuminin 20-250 mg/kg diizeyinde ve bazi gidalarda ise yeterli

miktarlarda kullanimina miisaade edilmistir (Anonim, 2013).

Curcuminin Avrupa Birligi’nde EC direktif 94/36/EC’e gore gida katki
maddesi olarak belirli miktarlarda kullanimina izin verilmektedir (EC, 1994). EC
1333/200813 sayili Gida Katki Maddeleri Yonetmeligi’ne goére curcuminin (E 100)
izin verilen maksimum diizeyleri (MPL) yaymlanmistir. Curcumin (E 100) Avrupa
Birligi’'nde gida renklendiricisi olarak 50 ila 500 mg/kg arasinda izin verilen
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maksimum diizeylerde, bazi gidalarda ise yeterli miktarda (quantum satis)
kullanilmaktadir (EFSA, 2014).

Curcuminin giinliikk alim miktarlar1 (ADI) 1974’te JECFA komitesi tarafindan
0-0,1 mg/kg canli agirlik/glin olarak belirlenmis, ancak sonraki JECFA
toplantilarinda bu degerin genisletildigi bildirilmistir. FAO/WHO gida katkilari
uzmanlar komitesi (JECFA) ve Avrupa Birligi Gida Bilimsel Komitesi (SCF) 2004
yilinda curcuminin giinliik kabul edilebilir alim diizeyini 0-3 mg/kg agirlik/glin
olarak belirlenmislerdir. Bu panelde uzmanlar, curcuminin ¢esitli in vitro ve in vivo
genotoksisite testlerinde sagladig1 pozitif sonuglarin genotoksisite ile ilgili endise
yaratmadigi, curcuminin kanserojen olmadigi konusunda fikir birligine varmislardir

(EFSA, 2010).

Bu tez c¢alismasinda i) curcuminin in vitro ortamda S. aureus {izerine
antibakteriyel etkisinin belirlenmesi, minimal inhibitér konsantrasyon (MIK)
degerlerinin belirlenmesi, ii) asamada deneysel olarak S. aureus ile kontamine edilen
gida maddesinde (tavuk eti) curcuminin etkili doz ve siirenin saptanmasi, iii) son
asamada ise curcuminin gidada organoleptik kalite iizerine etkisinin aragtirmasi

amagclanmustir.
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3. MATERYAL VE METOT

3. 1. Materyal

Bu ¢alismada Kasim 2021 - Kasim 2022 tarihleri arasinda Samsun ilinde ¢esitli
stipermarketlerden temin edilen tavuk etleri materyal olarak kullanildi. Curcuminin
S. aureus iizerine antibakteriyel etkinligi invitro ortamda ve gidada (tavuk etlerinde)
arastirildi. Calismanin ilk asamasinda invitro ortamda curcuminin antibakteriyel
etkinligin belirlenmesinde disk difiizyon testi, minimal inhibitér konsantrasyon
(MIK) degerinin belirlenmesinde mikrodiliisyon testi uygulandi. Caligmanin ikinci
asamasinda tavuk etleri deneysel olarak S. aureus ile kontamine edildikten sonra %1,
2 ve 3’lik curcumin ile dekontamine edildi ve +4 °C’de muhafaza edildi.
Mubhafazanimn 0, 2, 4 ve 6. gilinlerinde S. aureus sayist belirlendi. Curcuminin etkili
doz ve stiresi belirlendi. Calismanin {iclinci asamasinda curcuminin gidada
organoleptik agidan kabul edilebilirligini belirlemek amaciyla duyusal analizler

yapild.

Curcumin

Curcumin Sigma (CAS No. 458-37-7, C 1386, St Louis, Missouri, USA)’dan
temin edilerek analize kadar —20 °C’de saklandi. Curcumin stok soliisyonu %20
Dimetil Siilfoksit (DMSO, Isolab 914.036, Germany) i¢inde hazirlandi (Adamzack et
al., 2020).

Bakteri susu

Bu ¢alismada S. aureus ATCC 25923 kullanildi.

3. 2. Metot
3.2.1. Disk Difiizyon Metodu

Curcuminin S. aureus iizerine antibakteriyel etkinliginin belirlenmesinde disk
difiizyon metodu kullanildi. Bakteri se¢ici olmayan bir besi yerinde Mueller Hinton
Agar (MHA)da 37 °C’de 18-24 saat inkiibe edildi. inkubasyon sonunda taze
bakterilerden 3-5 adet alinip i¢inde 5 ml Mueller Hinton Broth (MHB) bulunan
tiiplere gecildi ve bulaniklik olusana kadar 35 °C’de 2-6 saat inkiibe edildi.
Bulaniklik olusan tiiplerden birka¢ damla alinarak i¢inde 5 ml %0,85’lik steril tuzlu
su (FTS) bulunan tiiplere gegildi ve McFarland dansitometre cihazi (Biosan, Den-1,
Almanya) (Biosan) ile 0,5 McFarland (1,5 x 10 kob/ml)’e ayarlandi. Daha sonra
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bakteri sayis1 final konsantrasyon 1x10° kob/ml olacak sekilde diliie edildi.
Hazirlanan bakteri siispansiyonundan 100 pl alinarak Mueller-Hinton Agar (MHA)’a
steril pamuk bir swap yardimi ile ekim yapildi. Petrinin kurumasi igin 15 dk
bekletildi (CLSI, 2018). Petrinin iizerine 6 mm ¢apinda diskler yerlestirildi. Disklerin
tizerine 25 pl curcumin farkli dozlarda (200 mg, 100 mg, 50 mg, 25 mg ve 12,5 mg)
inokule edildi. 5000 pg/disk (200 mg), 2500 pg/disk (100 mg), 1250 pg/disk (50
mg), 625 pg/disk (25 mg) ve 312 pg/disk (12,5 mg) dozlart elde edildi. Pozitif
kontrol olarak Gentamisin (10 ul/ml) diski, negatif kontrol olarak dimethylsulfoxide
(25 1 DMSO) kullanildi. Petriler 35 °C de 16-20 saat inkiibe edildi. (Bauer et al.,
1966; Smania et al., 1995). inkubasyon sonunda diskler etrafinda olusan zon ¢aplari
Olciildi (Sekil 4.1). Zon ¢ap1 <9 mm ise inaktif;, 9-12 mm arast kismen aktif; 13-18
mm aras1 aktif; >18 mm tlizerinde ise ¢ok aktif olarak degerlendirildi. Zon ¢apt 9 mm
ve lizerindeyse bakterinin inhibe edildigi ve antibakteriyel maddedinin (curcuminin)
etkili oldugu kabul edildi (Alves et al., 2000) (Sekil 3.1). Calisma ti¢ tekrarli olarak
gercgeklestirildi.

Sekil 3.1. Disk difiizyon testi

3.2.2. Minimal Inhibitér Konsantrasyon (MIK) Degerinin Belirlenmesi

MIK degeri mikroorganizmanin iiremesinin engellendigi en diislik
konsantrasyon olarak tanimlanmaktadir. Bu amagla S. aureus bakterisi segici
olmayan bir besi yerinde Mueller Hinton Agar (MHA)’da 37 °C’de 18-24 saat
inkiibe edildi. inkubasyon sonunda taze bakterilerden 3-5 adet alinip iginde 5 ml
Mueller Hinton Broth (MHB) bulunan tiiplere gegildi ve bulaniklik olusana kadar 35
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°C’de 2-6 saat inkiibe edildi. Bulaniklik olusan tiiplerden birka¢ damla alinarak
iginde 5 ml %0,851ik steril tuzlu su (FTS) bulunan tiiplere gecildi ve McFarland
dansitometre cihazi1 (Biosan, Den-1, Almanya) (Biosan) ile 0,5 McFarland (1,5 x 10
kob/ml)’e ayarlandi. Daha sonra 1x 10 kob/mI’ye diliie edildi (CLSI, 2018).

S. aureus bakteri siispansiyonu hazirlandiktan sonra MIK degerinin
belirlenmesi i¢in mikrodiliisyon yontemi uygulandi. Bu amagla ilk 6nce pleytin tim
kuyucuklara 100 ul Mueller Hinton Broth (MHB) kondu. Uzerine 100 pl curcumin
(500 pg), ilave edildi ve daha sonra ilk tiipten 100 pl alinarak diger tiiplere gecilerek
Y diliisyonlar yapildi. En son tiipten 100 pl disart atildi. Curcuminin dozlar1 500 pg,
250 pg, 125 pg, 62,5 ng, 31,25 pg, 15,62 ng, 7,81 pg, 3,9 ug ve 1,95 ug, olacak
sekilde diliisyonlar elde edildi. Daha sonra tiim kuyucuklara 10 pl 1,5x10° kob/ml
bakteri (S. aureus) ilave edildi ve pleytler 35-37 °C’de 24 saat inkube edildi. Negatif
kontrol olarak %20 DMSO kullamildi. inkubasyon sonunda iiremenin olmadig: ilk
tip (MIK) degeri olarak kabul edildi. MIK O&lglimleri ii¢ tekrarli olarak
gerceklestirildi (Mohammed and Habil, 2015; CLSI, 2018) (Sekil 3.2).

2 B

Sekil 3.2. Minimal inhibitdr konsantrasyon (MIK) degerinin belirlenmesi
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3.2.3. Gida Modeli Calismalari
S. aureus bakteri sayisinin hazirlanmasi

-18 °C’de saklanan S. aureus ATCC 25923 bakterisinden 100 pl alinarak 10 ml
Tripytic Soy Broth (TSB, Merck 1.05459)’a gecildi ve 37 °C’de 18-24 saat inkube
edildi. Inkubasyon sonunda 10 ml’lik bakteri siispansiyonu 90 ml TSB’ye gecilerek
100 mI’lik bir bakteri tanki elde edildi. Elde edilen siispansiyon peptonlu su ile 1/10
diliisyonlar yapilarak Baird Parker Agara (BP, Merck 1.05406) damla plak yontemi
ile ekim yapildi. Petriler 37 °C’de 24-48 saat inkube edildi. Inkubasyon sonunda
bakteri sayist 2,0x108 kob/ml olan 100 ml lik bakteri tank1 hazirlandi.

Tavuk orneklerinin deneysel olarak S. aureus ile kontamine edilmesi

Curcumin (C 1386, Sigma, USA) %1, 2 ve 3 konsantrasyonlarda %20’lik
DMSO i¢inde hazirlandi. 1000 g tavuk eti alind1 ve 10’ar g’lik (kontrol, %1 %2 ve
%3 curcumin) kiiciik pargalara ayrildi. Tavuk eti numuneleri i¢inde 2,0x10® kob/ml
S. aureus bulunun 100 ml’lik Tripytic Soy Broth’a daldirilarak kontamine edildi.

Daha sonra bakterinin tutunmasi (attachment) i¢in oda 1sisinda 15 dk bekletildi.
Curcumin ile dekontaminasyon

S. aureus ile kontamine edilen tavuk numuneleri bakteri tankindan
cikartildiktan sonra %1, 2 ve 3’likk 100 ml curcumin soliisyonuna, kontrol grubu ise
curcumin igermeyen TSB tankina daldirildi ve 15 dk bekletildi Siire sonunda 0. giin
numuneleri mikrobiyolojik yonden analize alindi. Diger tavuk numuneleri ise +4
°C’de muhafaza edildi. Muhafazanin 2, 4 ve 6. giinlerinde alinarak analizler
gerceklestirildi (Sekil 3.3).

3.2.4. Mikrobiyolojik Analizler

S. aureus ile kontamine edilen ve daha sonra %1, 2 ve 3 curcumin ile
dekontamine edilen tavuk numunelerinde S. aureus sayist EN 1SO 6888-1-2:1999
tarafindan bildirilen metoda gore belirlendi. Buna gore ilk asamada tavuk
numunelerinden 10 g alinarak tizerine 90 ml Maximum Recovery Diliient (Peptonlu
Su) (Merck 1.12535) ilave edildi ve stomacher 3dk homojenize edildi. Daha sonra
peptonlu su ile 1/10 diliisyonlar yapildi ve Baird Paker Agara (Merck 1.05406)
damla plak yontemi ile ekim yapildi. Petriler 37 °C de 24-48 saat inkube edildi.

Inkubasyon sonunda 1-3 mm c¢apinda siyah, koyu kahverengi, konveks, kenarlari
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diizglin ve etrafi haleli tipik koloniler sayilarak bakteri sayis1 belirlendi (ISO 6888,
1999) (Sekil 3.4).

Sekil 3.4. S.aureus koloni morfolojisi

32



3.2.5. Duyusal Analizler

Curcuminin gidada organoleptik acidan kabul edilebilirligini belirlemek
amaciyla duyusal analizler yapildi. Bu amagla %1, 2 ve 3 curcumin uygulanan tavuk
etleri 100g’lik porsiyonlar halinde hazirland1 ve pisirildi. Daha sonra farkli yas ve
cinsiyete sahip on panelist tarafindan 9 kriterli hedonik skala kullanilarak renk, koku,
lezzet, yap1, goriiniim, ve genel kabul edilebilirlik bakimindan degerlendirildi. Buna
gore 9 puan: son derece begendim, 8 puan: ¢ok begendim, 7 puan: orta derece
begendim, 6 puan: biraz begendim, 5 puan: ne begendim ne begenmedim,
kararsizim, 4 puan: biraz begenmedim 3 puan: orta derece begenmedim, 2 puan: pek
begenmedim, 1 puan: asir1 derece begenmedim seklinde degerlendirildi ve panelistler
tarafindan dokuz puan iizerinden puan verildi (Mason and Nottingham, 2002) (Sekil
3.5).

%1 curcumin %2 curcumin %3 curcumin

Sekil 3.5. Curcuminin tavuk etinde duyusal degerlendirmesi
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4. BULGULAR

Bu ¢alismada curcuminin S. aureus {iizerine antibakteriyel etkinligi invitro
ortamda ve gida numunesinde (tavuk eti) arastirildi. Invitro ortamda curcuminin
antibakteriyel etkinligin belirlenmesi amaciyla disk difiizyon testi, minimal inhibitor

konsantrasyon (MIK) degerinin belirlenmesinde ise mikrodiliisyon testi uygulandi.
Disk difiizyon testi

Disk diflizyon testi sonunda Mueller-Hinton Agar {izerine yerlestirilen disklere
curcuminin 200 mg, 100 mg, 50 mg, 25 mg ve 12,5 mg uygulanmast sonucu S.
aureus ATCC 25923 kars: diskler etrafinda olusan zon ¢aplar1 6lgiildii. Inkubasyon
sonunda 200 mg/ml curcumin igin 12-14 mm (ort 13 mm) zon ¢api, 100 mg/ml
curcumin igin 10-12 mm (ort 11 mm), 50 mg/ml curcumin i¢in 8-10 mm (ort 9 mm)
zon ¢api1 Olgtimleri saglandi. Gentamisin pozitif kontrol zon ¢ap1 22-23 mm olarak
Ol¢iildii. Olusan zon ¢aplarina gore etken madde; zon ¢ap1 <9 mm ise inaktif; 9-12
mm arasi kismen aktif; 13-18 mm aras1 aktif; >18 mm tlizerinde ise ¢ok aktif olarak
degerlendirildi. Bu calismada 200 mg/ml curcumin i¢in inhibisyon zon ¢apinin 13
mm arasinda bulunmasi curcuminin aktif olarak degerlendirildi. 200 mg/ml curcumin
icin zon ¢apinin 11 mm arasinda bulunmasi kismen aktif, 50 mg/ml curcumin igin
zon c¢apmin 9 mm bulunmasi inaktif olarak degerlendirildi. Buna gore curcuminin

etkili oldugu aktif doz 200 mg/ml olarak belirlendi.
Minimal inhibitér konsantrasyon (MIK) degerinin belirlenmesi

MIK degerinin belirlenmesinde curcumin Mueller-Hinton Broth iginde 500
png’dan baslanarak iki kat diliisyonlar halinde 250 pg, 125 ng, 62,5 nug, 31,25 ug,
15,62 ng, 7,81 ug, 3,9 pg ve 1,95 pg konsantrasyonlarda hazirlandi. inkubasyon
sonunda iiremenin olmadig: ilk tiip MIK degeri olarak kabul edildi. Buna goére bu

caligmada curcumin S. aureus ‘a karst MIK degeri 125 pg/ml olarak belirlendi.
Tavuk etinin deneysel kontaminasyou

Tavuk etinin S. aureus ile deneysel olarak kontamine edilmesi ve daha sonra
%1, 2 ve 3’liikk curcumin uygulanmasi sonucu curcuminin bir gida patojeni olan S.
aureus iizerine etkisi arastirildi. Muhafazanin 0, 2, 4 ve 6. giinlerdeki S. aureus sayisi
Tablo 4.1°de kob/ml cinsinden Tablo 4.2’de log10 cinsinden ifade edildi. S. aureus

sayisindaki azalma degerleri ise Tablo 4.3°de logl0 cinsinden gosterildi. Buna gore
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0. giinde baslangicta deneysel olarak 2,0x10® kob/ml diizeyinde kontamine edilen
tavuk etleri bakteri tankinda 15 dk bekletildikten sonra kontrol grubunda S. aureus
sayis1 2,6 x10® kob/ml diizeyinde tespit edildi. %1 curcumin uygulanan grupta 2,4 x
10 kob/ml, %2 curcumin uygulanan grupta 1,9 x 10° kob/ml, %3 curcumin
uygulanan grupta 4,0 x 10" kob/ml bakteri sayisi elde edildi. Altinc1 giiniin sonunda
S. aureus sayist kontrol grubunda 2,3 x10°® iken %1, %2 ve %3 curcumin uygulanan
gruplarda 7,5 x 10 kob/ml, 4,0 x 10° kob/ml ve 6,6 x 10 kob/ml olarak tespit
edildi. Bakteri sayisindaki logaritmik indirgenme diizeylerine bakildiginda %1, 2 ve
3 curcumin uygulanmasi sonucu S. aureus sayist 0. giinde 1,92, 2,03 ve 2,70 log
2.glinde 2,03, 2,61 ve 2,71 log, 4.glinde 2,40, 2,40 ve 2,53 log ve 6.glinde 2,43, 2,70
ve 3,49 log diizeyinde diisiis gésterdi.

Tablo 4.1. Muhafazanin 0, 2, 4 ve 6. giinlerinde S. aureus sayis1 (kob/ml)

Baslangig Muhafaza Bakteri sayisi (kob/ml)

S. aureus sayisi, siiresi Kontrol %1 052 943

kob/ml Curcumin Curcumin Curcumin

2,0x10°® 0 glin 2,6 x106 2,4x10° 1,9x 10 4,0x10°
2 giin 2,8 x10® 1,9x10° 49x10° 3,9x10°
4 giin 2,0 x10°® 8,0 x 10 8,1x10° 6,0 x 10°°
6 glin 2,3x10° 7,5x10° 4,0x10° 6,6 x 10

Tablo 4.2. Muhafazanin 0, 2, 4 ve 6. giinlerinde S. aureus sayisi (10g10)

Baslangi¢ Muhafaza Bakteri sayisi (log)

S. aureus siiresi Kontrol %1 042 %3

sayisi, log Curcumin Curcumin Curcumin

8,30 0 giin 6,4120,01 6,38+0,01 6,27+0,01 5,60+0,01
2 giin 6,44+0,01 6,27+0,01 5,69+0,01 5,59+0,01
4 giin 6,30+0,01 5,9040,01 5,9040,01 5,77+0,01
6 giin 6,36+0,01 5,87+0,01 5,6040,01 4,81+0,01

Tablo 4.3. Muhafazanin 0, 2, 4 ve 6. giinlerinde S. aureus sayisindaki log indirgenme

Muhafaza Bakteri sayisindaki indirgenme (log10)

suresi Kontrol %1 %2 %3
Curcumin Curcumin Curcumin

0 giin 1,89+0,01 1,92+0,01 2,03+0,01 2,70+0,01

2 glin 1,86+0,01 2,03+0,01 2,61£0,01 2,71£0,01

4 giin 2,00+0,01 2,40+0,01 2,40+0,01 2,53+0,01

6 gilin 1,94+0,01 2,43+0,01 2,70+0,01 3,49+0,01
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Duyusal analizler

Tavuk etleri %1, %2 ve %3 diizeyinde curcumin ile muamele edildikten sonra
farkli yas ve cinsiyete sahip on panelist tarafindan renk, tat, koku, yap1 ve goriiniim
bakimindan 9’lu hedonik test kriterlerine gére (1:kabul edilemez, 9: ¢ok iyi, kabul
edilebilir) degerlendirildi. Curcumin ile muamele edilen tavuk etlerindeki duyusal
degisiklikler Tablo 4.4’de gosterildi. Buna gore renk ve koku agisindan curcuminin
dozu arttik¢a kabul edilebilirlik diistii. %3 curcumin tiiketiciler tarafindan tavugun
renginde koyu say1 bir renk ve keskin bir kokuya neden oldugundan dolay: diisiik
puan aldi. Tat agisindan %1 ve %2 curcumin tercih edildi. Tekstiir a¢isindan her {i¢
grup arasinda belirgin bir farklilik gézlenmedi. Panelistler degerlendirme sonucunda
%1°lik curcuminin tavukta yavan bir tat, aroma ve kokuya neden olurken, %3’ liik
curcumin baskin sar1 renk, tat ve kokuya neden oldugunu belirtti. Antibakteriyel
etkinlik acisindan %3’liikk curcumin bakteri sayisinda énemli diisiise neden olurken
organoleptik acidan kabul edilebilirligi azalttigi goriildii. Bu nedenle %1 ve %2

curcumuminin organoleptik acidan kabul edilebilir oldugu belirlendi.

Tablo 4.4. Tavuk etinde curcuminin duyusal degerlendirme sonuglari

Panelist Degerlendirmesi

Kriter %1 curcumin %2 curcumin %3 curcumin
Gortinlim 6,3 75 6,6
Renk 6,3 6,6 4.6
Koku 53 55 3,6
Tat 51 53 3,6
Tekstiir 6,5 6,0 6,1
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5. TARTISMA

Curcumin halk arasinda zerdegal olarak bilinen Curcuma longa L.
(Zingiberaceae familyasindan) bitkisinin rizomundan elde edilen sar1 renkli
polifenolik bir ajandir. Zerdecalin ana bileseni olan curcuminin antimikrobiyal,
antidiyabetik, antiinflamatuar, antikanser ve antioksidan ozellikleri igeren c¢oklu
farmakolojik aktiviteleri bildirilmistir. Diger ilaglarla birlikte kullanildiginda
curcuminin antibakteriyel, antifungal, antikanser ve antioksidan etkinligi arttirdigi

bildirilmistir (Teow et al., 2016).

Bu c¢alismada curcuminin S. aureus {izerine antibakteriyel etkinliginin
arastirilmasit amaglanmis ve invitro ortamda curcuminin antibakteriyel etkinligin
belirlenmesinde disk difiizyon testi, minimal inhibitér konsantrasyon (MIK)
degerinin belirlenmesinde mikrodiliisyon testi uygulandi. Daha sonra S. aureus ile
kontamine edilen gida maddesinde (tavuk eti) curcuminin etkili doz ve siire
belirlendi. Son asamada ise curcuminin gidada organoleptik kalite {izerine etkisi

arastirildi.

S. aureus diinya c¢apinda ¢ok sayida onemli toplum ve hastane kaynakli
hastaliklara neden olan firsat¢1 gida kaynakli bir patojendir (Paterson et al., 2014).
Gliniimiizde antibiyotik direngliligi 6nemli bir saglik sorunu haline gelmistir.
Antibiyotiklerin yaygin ve bilingsizce kullanilmas1 antibiyotiklere direncli
bakterilerin ve ozellikle de metisiline direngli S. aureus (MRSA) ortaya ¢ikmasina
neden olmustur (Rodriguez-Lazaro et al., 2017). Metisiline direngli S aureus
(MRSA)’larin sayisinin her gecen giin artmas1 nozokomiyal (hastane kaynakli) ve
toplum iligkili enfeksiyonlarin ortaya ¢ikisina neden olmaktadir (Al Talib et al.,
2010).

Gida kaynakli patojenlere karsi gecmisten gliniimiize kadar ¢ok farkli gida
muhafaza teknikleri (pastorizasyon, dondurma, kurutma, tuzlama, dumanlama ve
1sinlama vb) kullanilmistir. Bu muhafaza tekniklerinin avantajlar1 olmakla birlikte,
besinlerin hacminde ve dokusunda azalmalar, besin maddesi ve organik ozelliklerde
kayiplar gibi baz1 dezavantajlar1 da bulunmaktadir. Bu nedenle giiniimiizde yapilan
arastirmalar ile insanlar icin saglkli, gidalarin raf Omiirlerini uzatan yeni

antimikrobiyal materyallerin gelistirilmesi {izerine ¢aligmalar artmistir. Dogal bir
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antimikrobiyal ajan olan curcuminin antimikrobiyal etkinligi yapilan ¢alismalar ile
kanitlanmistir (Munir et al., 2022).

Antibakteriyel etkinlik

Bu ¢alismada curcuminin S. aureus ATCC 25923 kars1 antibakteriyel etkinligi
disk difiizyon testi ile zon ¢aplar1 Olgiilerek belirlendi. Buna gére 200 mg/ml
curcumin i¢in zon ¢ap1 13 mm, 100 mg/ml curcumin i¢in zon ¢ap1 11 mm, 50 mg/ml
curcumin i¢in zon ¢apt 9 mm 6l¢iildii. Curcuminin etkili oldugu aktif doz 200 mg/ml

olarak belirlendi.

Yapilan c¢alismalarda curcuminin etkinligi kullanilan ¢6ziicii solvetlere ve S.
aureus suslaria gore degisiklik gostermektedir. Negi et al. (1999) tarafindan C.
longa (zerdecal) rizomundan elde edilen curcuminin standart S. aureus ATCC 6571
susu ve klinik izolatlara kars1 giiclii antibakteriyel etkinlik gosterdigi bildirilmistir.
Arastirmacilar tarafindan etanol ve hekzan ekstraktinda hazirlanan curcuminin S

aureus'a karsi olusturdugu inhibisyon zon ¢apt 9 mm ve 21 mm olarak bildirilmistir.

Gupta et al. (2015) tarafindan yapilan ¢alismada 50 mg/ml curcuminin benzen
ekstraktinin en az etkili oldugu ve 9 mm zon olusturdugu, buna karsin metanol
ekstraktinin 15 mm zon ¢ap1 olusturdugu bildirilmistir. Curcuminin dozu arttik¢a zon
capmin arttigl, 200 mg/ml curcumin i¢in 20 mm inhibisyon c¢ap1 olusturdugu
bildirilmistir.  Yine arastiricilar tarafindan ¢6ziici ajan olarak  kloroform
kullanildiginda 50 mg/ml curcumin i¢in 10 mm zon ¢ap1, 200 mg/ml curcumin igin
16 mm zon ¢api, petrol eter kullan1ldiginda 50 mg/ml curcumin i¢in 15 mm zon ¢api,
200 mg/ml curcumin i¢in 19 mm zon ¢ap1 Slglilmiistiir. Calisma sonunda petrol eteri,
kloroform, benzen ve metanolde ekstrakte edilen curcuminin klinik ve satandart S.
aureus suslarina karsi etkinligi karsilastirildiginda metanol ekstraktinin daha giicli

etkili oldugu bildirilmistir.

Gul and Bakht (2015) yaptiklar1 calismada zerdegalin (C.longa) sulu, n-heksan,
kloroform ve metanolik ektraklarinin S. aureus {iizerine antibakteriyel etkinligini
arastirmiglardir. Metanolik ve sulu ekstraklarinin 7,5 mm-12,5 mm zon c¢ap1

olusturarak S. aurues izolatlarina kars: aktif oldugunu bildirmislerdir.

Kim et al. (2005) tarafindan yapilan ¢alismada C. longa’nin etil asetat, metanol
ve su ekstraktlarinin 13 MRSA susu ve standart S. aureus (ATCC 25923)’a karsi

antimikrobiyal aktivitesi arastirildi. Calisma sonunda C. longa'nin etil asetat

38



ekstraktinin metanol ve su ekstraktindan daha yiiksek bir antibakteriyel aktivite
gosterdigi belirtildi. Disk diflizyon testi sonucunda S. aureus (ATCC 25923)’a karsi
olusan zon ¢aplarina bakildiginda etil asetat ekstraktinin 14mm, metanol ekstraktinin
12 mm, su ekstraktinin 7 mm zon ¢ap1 olusturdugu bildirildi. Calisma sonunda C.
longa eckstraktinin test edilen 13 MRSA susu ve standart MSSA'ya Kkarsi
antimikrobiyal aktivite gosterdigi bildirilmistir.

Askar ve Deveboynu (2018) tarafindan yapilan ¢aligmada C. longa ekstraktinin
(6,24 mg/disk) MRSA’ya karsi inhibisyon ¢apinin 8 mm oldugu ve antibakteriyel
aktivite gosterdigi bildirilmistir. Chakraborty et al. (2014) C. longa bitkisinin farkli
ekstraklarmin S. aureus’a karsi antibakteriyel aktivitesini arastirdiklari ¢aligmada C.
longa (30 g/disk)’nin metanol ekstraktinin 19 mm, etanol ekstraktinin 15 mm, su
ekstraktinin 13 mm, ve aseton ekstraktinin ise 12 mm zon c¢apt oldugunu ve
boylelikle S. aureus’a kars1i giicli bir antibakteriyel aktivite gosterdigini
bildirilmislerdir.

Zerdecal bitkisinden elde edilen curcumin suda zayif ¢oztnirligi, disik
biyoyararlanimi ve farmakokinetik profiline ragmen giicli bir antimikrobiyal
Ozellige sahiptir (Adamczak et al., 2020). Curcuminin antibakteriyel etki
mekanizmas1 bakteri hiicre duvari ve zarina zarar vermesi, bakteriyel DNA
replikasyonunu inhibe etmesi, gen ekspresyonunu degistirmesi, bakteriyel quorum
sensing sistemini inhibe etmesi ve mikroorganizmalarin hareketliligini azaltmas ile
aciklanmustir (Tyagi et al., 2015; Trigo-Gutierrez et al., 2021). Curcumin bakteriyel
quorum sensing (QS) sistemini (bakterilerin iletisim sistemi) inhibe ederek ve

bakteriyel biyofilmleri uzaklastirarak etkinligini gostermektedir (Shukla et al., 2020).

Curcumin bakterilerin hem planktonik hem de biyofilm formlarina karsi
sitotoksik reaktif oksijen tiirleri (ROS) iiretimi yoluyla fotodinamik bir etkiye
sahiptir (Abdulrahman et al., 2020). Yapilan ¢alismalar curcuminin ¢ok genis bir
antimikrobiyel yelpazeye sahip oldugu gosterilmistir. Curcuminin Gram-negatif
patojenler (Escherichia coli, Pseudomonas aeruginosa, Proteus mirabilis ve Serratia
marcescens) ile iligkili idrar yolu enfeksiyonlarinda etkili oldugu, ayrica metisiline
direngli S. aureus Pseudomonas aeruginosa, enterotoksijenik Escherichia coli
(ETEC), Candida albicans dahil olmak iizere ¢esitli patojenlere karsi antibiyotik ve
antifungallerle sinerjik bir antimikrobiyal etki sergiledigi bildirilmistir (Adamczak et

al., 2020). Bu galisma sonunda diger ¢alismalarla uyumlu olarak (Negi et al., 1999;
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Gupta et al., 2015) curcuminin S. aureus tizerine aktif diizeyde inhibisyon zonu

olusturmasi curcuminin antibakteriyel etkinligini gostermektedir.
Minimal inhibitor konsantrasyon (MIK) degerinin belirlenmesi

Bakterilerde antibiyotik direnci diinya ¢apinda énemli bir saglik problemidir. S.
aureus’a kars1 antibiyotik direnci ilk 1940’1 yillarda penisiline kars1 sekillenmistir.
Daha sonra metisilinin kullanim1 ile antibiyotik direncinde ikinci dalga
sekillenmistir. Metisiline direngli S. aureus suslart ilk defa 1961 yilinda rapor
edilmistir (Chambers and DeLeo, 2009). Antibiyotiklerin bilingsiz ve yaygin
kullanim1 sonucu olusan antibiyotik direncine karsi yeni dogal ajanlar arayisina
gidilmistir. Zerdecal bitkisinin koksapindan elde edilen curcuminin tek basina veya
diger antibakteriyel ajanlarla birlikte kullanilmas: gii¢lii bir antimikrobiyal etkinligi

neden oldugu bildirilmistir (Teow et al., 2016).

Calismamizda curcuminin S. aureus ATCC 25923’e karsi MIK degeri
mikrodiliisyon testi ile 125 pg/ml olarak bulunmustur. Calisma bulgularimizla benzer
sekilde Mun et al. (2013) curcuminin 10 farkli S. aureus susunun (ATCC 25923-
MSSA, ATCC 33591-MRSA, 4 MRSA Kklinik izolat, 4 MRSA kiiltiir koleksiyonu)
karst minimal inhibitor konsantrasyon (MIK) degerini 125 ile 250 pg/mL arasinda
degistigini bildirmislerdir. Yine ¢calisma bulgularimizla benzer sekilde Altunatmaz ve
ark., (2016) curcuminin (ethanol) metisiline duyarli S. aureus MSSA (ATCC
25923)’ye kars1 antibakteriyel aktivitesini mikrodiliisyon sivi duyarlilik testi
kullanilarak 125 pg/mL oldugunu bildirmislerdir.

Gunes ve ark., (2016) tarafindan curcuminin metisiline duyarli Staphylococcus
aureus (MSSA) (ATCC 29213) ve metisiline direngli Staphylococcus aureus
(MRSA) (ATCC 43300)’ye kars1 in vitro antibakteriyel aktivitesini makrodiliisyon
testi ile belirlemislerdir. Analiz sonunda curcuminin MSSA’a kars1t MIK degeri 219
ug/ml, MRSA’ya karst MIK degeri ise 217 pg/ml olarak bulunmustur. Tajbakhsh et
al. (2008) tarafindan curcuminin MSSA ATCC 25923’a kars1i antibakteriyel
aktivitesi mikrodiliisyon sivi duyarhilik testi kullanilarak 187,5 pg/ml olarak
bulunmustur. Wang et al. (2016) tarafindan curcuminin (DMSO) MSSA’ya karsi
antimikrobiyel aktivitresi mikrodiliisyon testi kullanilarak arastirilmis ve MIK degeri

256 ug/mL olarak bulunmustur.
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Sivasothy et al. (2013) curcuminin S. aureus ATCC 12600’a karst MIK
degerini 500 pg/ml Teow and Ali (2015) S. aureus ATCC 25923 (MSSA) ve ATCC
43300 (MRSA) suslarina kars1t MIK degerini 250 pg/mL olarak bildirmislerdir.

Yine benzer sekilde Sasidharan et al. (2014) curcumin-1 (DMSO)’nin
metisiline duyarli S. aureus MSSA (MTCC 902)’ye kars1 antibakteriyel aktivitesini
mikrodiliisyon sivi duyarlilik testi kullanilarak arastirmislardir. Curcuminin S.

aureus ‘a kars1 250 ng/mL antibakteriyel aktivite gosterdigini bildirmislerdir.

Mun et al. (2013) curcuminin (DMSO) antimikrobiyel etkisini mikrodiliisyon
sivt duyarhilik testi kullanilarak 10 farkli S. aureus susu lizerinde arastirmiglardir.
MSSA (ATCC 25923), MRSA (ATCC 33591), MRSA (4 Klinik izolat), MRSA (4
izolat CCARM)’ye karst MIK degerlerini 125-250 ug/mL arasinda bulmuslardir.

Tyagi et al. (2015) curcumin 1’in ¢ok diisiik konsantrasyonlarinin 9,21 pg/mL
MIK degerinin MSSA (ATCC 29213) iizerine 2 saatlik inkiibasyondan sonra
bakterilerin %50'sini, 18,42 png/mL MIK degerinin ise 2 saat maruziyet sonrasi
bakterilerinin %100 6ldiirdiigli bildirmistir. Aktivite zamaninin doza bagimli olarak
degistigini belirtmislerdir.

Sasidharan et al. (2014) tarafindan curcuminin (DMSO) MSSA (MTCC
902)’ye kars1 mikrodiliisyon sivi duyarlilik yontemi kullanilarak 250 pg/mL olarak
antibakteriyel aktivite gosterdigi bildirilmistir

Ozetle curcuminin S. aureus iizerine MIK degeri 18,42 ile 500 pg/mL
degisiklik gostermektedir. Bu degisiklik (i) tiir farki (MRSA ve MSSA); (ii) bakteri
suslarinin kaynaklar1 arasi farkliliklar1 (ATCC standart suslar1 ve klinik izolatlar);
(111) uygulanan antibakteriyel analiz tiirleri (disk difiizyon, broth diliisyon metotlar1)
ve (iv) curcuminin tlirli ve kullanilan ¢oziiclilere bagli olarak MIK degerinden
farkliliklar gozlemlenebilmektedir. MIK degerinin belirlenmesinde kullanilan broth
mikrodiliisyon testi ile elde edilen sonuglar literatiir verileriyle karsilastirma firsati
veren yaygin olarak kullanilan bir yontemdir. Giinlimiizde hala curcuminin ¢ok
sayida mikrobiyal sus ve tiire kars1 etkilerinin standart bir yontemle kapsamli bir

sekilde arastirilmasina ihtiyag vardir (Teow et al., 2016).
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Gida modeli calismalar:

Bu calismada tavuk etinin S. aureus ile deneysel olarak 2,0x10% kob/ml
diizeyinde kontamine edilmesi ve %1, 2 ve 3’lik curcumin uygunlamasi sonrasi,
muhafazanin 0, 2, 4 ve 6. giinlerde S. aureus sayisi tespit edilmistir. Altinci giiniin
sonunda S. aureus sayis1 kontrol grubunda 2,3 x10° iken %1, 2 ve 3 curcumin
uygulanan gruplarda 7,5 x 10 kob/ml, 4,0 x 10° kob/ml ve 6,6 x 10 kob/ml olarak
tespit edilmistir. Bakteri sayisindaki logaritmik indirgenme diizeylerine bakildiginda
altinc1 gliniin sonunda S. aureus sayisinin %1, 2 ve 3 curcumin uygulanan gruplarda

2,43, 2,70 ve 3,49 log diizeyinde diisiis gosterdigi ortaya konmustur.

Altunatmaz ve ark., (2016) tarafindan yapilan ¢alismada kiyma &rnekleri 10
kob/g diizeyinde gida patojenleri ile kontamine edilmis ve daha sonra %0,5, 1 ve 2
diizeyinde curcumin ile muamele edilmistir. Muhafazanin 0-7. giinlerinde bakteri
say1st tespit edilmistir. Yedinci glinlin sonunda, %2'lik curcumin uygulanmasimin L.
monocytogenes ve S. aureus sayisini yaklasik 3 log kob/g, E. coli O157:H7 ve S.
Typhimurium sayisini yaklasik 2 log diistirdiigii, %1 curcuminin L. monocytogenes,
S. aureus, E. coli O157:H7 ve S. Typhimurium sayisin1 yaklasik 2 log diistirdiigi,
%0,5 curcuminin L. monocytogenes ve S. aureus sayisini 2 log, E. coli O157:H7 ve
S. Typhimurium sayisini ise yaklasik 1 log disiirdiigii bildirilmistir. Antibakteriyel
etkinligin dozla dogru orantili olarak arttifi, duyusal onayin ise azaldig
bildirilmistir. % 0,5 ve 1 curcumin dozlariin duyusal olarak kabul edilebilir oldugu

tespit edilmistir.

Lourengo et al. (2013) tarafindan yapilan ¢alismada zerdegalin (C.longa) tavuk
etindeki S. aureus ve E.coli sayilarimi diisiirmedeki etkinligi arastirilmistir. Bu
amagcla kirk adet gogiis eti 6rnegi iki gruba (A ve B) ayrilmis, A grubu 103-10* kob/g
E. coli (ATCC 25922) ve B grubu 10* -10° kob/g S. aureus (ATCC 9801) ile
kontamine edilmistir. Ardindan 6rnekler ii¢ gruba ayrilmustir. ilk grup hemen analiz
edilmis, ikinci grup (kontrol grubu) 4 °C’de 48 saat bekletilmis ve ii¢lincii gruba ise
%1 zerdecal ilave edilmistir. Kontrol numuneleri ve zerdecal ilave edilen
numunelerde 48 saatlik depolama sonrasinda belirlenen ortalama bakteri sayisi S.
aureus icin 1,83 x 10 kob/g ve 1,80 x 10 kob/g ve E. coli igin 9,36 x 103 kob/g ve
7,25 x 10 kob/g tespit edilmistir. Calisma sonunda tavuk gogiis etine %1 zerdegal

eklenmesinin bakteri sayisinda 6nemli bir azalmaya neden olmadigi bildirilmistir.
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Hosny et al. (2011) tarafindan yapilan ¢alismada, %0,3 curcumin ile hazirlanan
Kariskum peynirinin 14 giinlik muhafaza sonunda S. Typhimurium sayisinin
yaklagik 1 log, P. aurogenosa ve E. coli O157: H7 sayisinin 2 log azaldigi, S.
aureus, B.cereus ve L. monocytogenes ise depolama sonunda yok oldugu
bildirilmistir.

Duyusal analizler

Curcuma L. bitkisinden (zerdegal) elde edilen curcuminin kendine 6zgii hafif
keskin bir kokusu, acimsi bir tadi bulunmaktadir. Genellikle E 100 kodu ile gida
katk1 maddesi olarak kullanilmaktadir (Priyadarsini, 2009).

Bu calismada %1, 2 ve 3 curcumin uygulanmig tavuk etlerindeki duyusal
degisiklikler farkli yas ve cinsiyete sahip on panelist tarafindan renk, tat, koku, yap1
ve goriinim bakimindan dokuzlu hedonik test kriterlerine gore degerlendirildi.
Degerlendirme sonucunda %1°lik curcuminin tavukta yavan bir tat, aroma ve kokuya
neden olurken, %3’likk curcumin baskin sari renk, tat ve kokuya neden oldugu
goriildli. Antibakteriyel etkinlik agisindan %3’liik curcumin bakteri sayisinda énemli
diisiise neden olurken organoleptik acidan kabul edilebilirligi azalttig1 goriildii. Bu

nedenle %1 ve %2 curcuminin organoleptik agidan kabul edilebilir oldugu belirlendi.

Altunalmaz ve ark. (2016) 100g kiyma etine %0,5, 1 ve 2 oranindan curcumin
uygulayarak pisirmisler ve panelistler tarafindan dokuz puan iizerinden
degerlendirmislerdir. Buna gore panelistler tiiketimi olumsuz etkileyecek farklilik
tespit etmediklerini (acilik, kotii/keskin koku, eksi, sicak, kuvvetli keskin aroma
gibi), ancak etin pisirildiginde %2 curcumin katkili etin tercih edilmeyen bir renk
olusturdugunu  bildirmislerdir.  Aragtirmacilar  curcuminin  dozu  arttikca
antimikrobiyal 6zelliginin arttig1 ancak duyusal 6zelliginin azaldigini belirtmislerdir.
Ozellikle renk agisindan bir diisiis gdzlendigini ifade etmislerdir. Panelistler %2
curcuminin kiymada begenilmedigini, kiymanin dogal kirmizi rengini bozdugunu

belirtmislerdir.

Milon et al. (2016) zerdegal tozunu %0,1, 0,2, 0,3 oraninda deneysel olarak
dana kiymaya ilave ettikten sonra koftelerin duyusal o6zelliklerini inceledikleri
calismada 9%0,2 zerdecal tozunun besin kalitesi, fizikokimyasal, biyokimyasal
Ozellikler yoniinden daha kabul edilebilir oldugunu, %0,3 zerdecal tozunun ise

mikrobiyal agidan daha tatmin edici oldugunu bildirmislerdir.
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Tangkham (2020) tarafindan yapilan ¢aligmada dana kiyma 6rneklerine %0, 1
ve 2 zerdegal tozu ilave ettikten sonra 70 °C’de 1s1l islem uygulandiktan sonra
duyusal 6zellikleri incelenmistir. Calisma sonunda %1 zerdegal tozunun panelistler
tarafindan degerlendirmesi sonucu renk (7,89 puan) ve lezzet (7,34 puan) agisindan
yiiksek skor aldigi buna karsin tekstiir, genel begeni agisindan diger {ic uygulama

arasinda bir farklilik olmadig: bildirilmistir.

Purwanti et al. (2018) kanathi etinde %2,5 zerdecal tozu uygulamasinin fiziksel
ve duyusal kaliteyi artirmak icin gida katki maddesi olarak katilmasinin kabul

edilebilir oldugunu bildirmislerdir.

Yapilan caligmalarda da belirtildigi gibi curcuminin baskin sar1 bir renge sahip
olmasindan dolay1 gidada daha ¢ok diisiik dozlarda kullanimi tercih edilmekte, doz

arttik¢a renk ve koku acisindan kabul edilebilirligi azalmaktadir.
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6. SONUC VE ONERILER

Bu calismada curcuminin S. aureus iizerine antibakteriyel etkisi invitro ve
invivo (gidada) ortamda arastirildi. Tavuk Ornekleri deneysel olarak S. aureus ile
2,0x10"®kob/ml diizeyinde kontamine edildi. Daha sonra % 1, 2 ve 3’liik curcumin
solusyonunda 15 dakika bekletildi. Uygulama sonrasi tavuk ornekleri +4 °C’de
muhafaza edildi. Muhafazanin 0, 2, 4 ve 6. giinlerinde tavuk 6rneklerindeki S.aueus
sayis1t sayist EN ISO 6888-1-2:1999 tarafindan bildirilen metoda gore belirlendi.
Calisma sonunda tavuk oOrneklerinde S. aureus sayisi %1, 2 ve 3 curcumin
uygulanmasi sonucu 6. giiniin sonunda 2,43, 2,70 ve 3,49 log diizeyinde diisiis
gosterdi. Daha sonra invitro ortamda curcuminin S.aueus lizerine minimal inhibitor
konsantrasyon (MIK) degerinin belirlenmesinde mikrodiliisyon metodu kullanildi.
Curcuminin MIK degeri S. aureus i¢in 125 pg/ml bulundu. Calismanin son
asamasinda ise crucuminin tavuk etlerinde organoleptik kalite iizerine etkisi
arastirildi. Degerlendirme sonucunda %1°lik curcuminin tavukta yavan bir tat, aroma
ve kokuya neden olurken, %3’liilk curcumin baskin sar1 renk, tat ve kokuya neden
oldugu goriildii. Antibakteriyel etkinlik agisindan %3’liikk curcumin bakteri sayisinda
onemli diisiise neden olurken organoleptik acgidan kabul edilebilirligi azalttig
goriildii. Bu nedenle %1 ve %2 curcuminin organoleptik agidan kabul edilebilir

oldugu belirlendi.

Gilintimiizde tiiketiciler dogal katki maddesi i¢ermeyen gidalari tiiketmek
istemektedir. Enfeksiyonlarin tedavisinde kullanilan cesitli antibiyotiklere karsi
direng gelisimi bilim insanlarin1 dogal antimikrobiyallerin arayigsina yonlendirmistir.
Halk saglig1 acisindan 6nemli bir patojen olan ve gida kaynakli zehirlenmelere neden
olan S. aureus’un gidalarda kontrol altina alinmasinda kimyasal ajanlara alternatif
olarak dogal bir gida muhafaza yonteminin gelistirilmesine ihtiya¢ duyulmaktadir.
Bu ¢alisma C. longa olarak adlandirilan zerdecal bitkisinden elde edilen dogal bir
ajan olan curcuminin antibakteriyel oOzelliginin ortaya konmasi ile gida

muhafazasinda kullanilmasi 6nerilmektedir.
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