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ÖZET 
 
 

ANDIZ (Juniperus sp) KÖKÜ EKSTRAKTININ ANTİMİKROBİYAL 
ÖZELLİĞİNİN VE GÖKKUŞAĞI ALABALIKLARINDA (Oncorhynchus mykiss) 

YARA GELİŞİMİ ÜZERİNE ETKİLERİNİN BELİRLENMESİ 
 
 

AVCI, Ebru 
Yüksek Lisans Tezi, Su Ürünleri Mühendisliği Anabilim Dalı 

Tez Danışmanı: Dr. Öğr. Üyesi Şükrü ÖNALAN 
Kasım 2020, 94 sayfa 

 
Bu çalışmada, Andız ağacından elde edilen özütünü balık sağlığı açısından 

değerlendirilmiştir. Ekstraktın bileşenleri GS-MS ile analiz edilmiştir. Çalışmada 

kullanılan Lactococcus garvieae ve Staphylococcus epidermidis etkenlerinin fenotipik, 

biyokimyasal ve moleküler identifikasyonları gerçekleştirilmiştir. Antibiyogram 

testindeekstrakt Florfenikol (F) ve Ampisilin (AM) antibiyotikleri ile mukayese 

edilmiştir. Ekstraktın kesik yaraları üzerindeki etkisinin belirlenmesi için 80g ağırlığında 

6’şar adet gökkuşağı alabalığından oluşan ekstrakt (EG), antibiyoik (AG), kesik (KG) ve 

kontrol (CG) grupları oluşturulmuştur. Sağaltım sonrasında karaciğer ve kas dokularında 

yara iyileşmesinde rol alan MDA ve GST enzimlerinin aktiviteleri değerlendirilmiştir. 

Çalışmada kullanılan izolatların API testi sonucunda L. garvieae’nin %86, S. 

epidermidis’in ise %90 oranında identifiye edilmiştir. İzolatlar, universal primerler ile 

gerçekleştirilen Real-Time PCR’da sigmoidal eğriler vermiştir. PCR amplikonlarının 16S 

rRNA sekansı sonunda %99 üzerinde moleküler identifikasyonlar gerçekleştirilmiştir. 

Ekstraktın, L. garvieae üzerinde Amfisilin ile aynı etkiye sahip olduğu, Florfenikol’e göre 

%4 daha etkili olduğu, S. epidermidis’e göre ise Amfisilin ve Florfenikol antibiyotiklerinden 

%83 daha etkili olduğu görülmüştür. Ekstraktın %1 konsantrasyonunun bakteri gelişimini 

inhibe ettiği gözlenmiştir. Ekstrakt grubunda yara bölgesinin 2. gün kapandığı gözlenmiştir. 

MDA ve GST aktivitelerinin ekstrakt grubunda diğer gruplara göre pozitif farklılıklarının 

olduğu belirlenmiştir. 

 

Anahtar kelimeler: Antibiyogram, Balık hastalıkları, Enzim aktivitesi, Real-Time 

PCR, Yara iyileşimi. 
 
 
 
 
 
 
 

i 



 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ii 



 

ABSTRACT 
 
 

DETERMINATION OF ANTIMICROBIAL PROPERTIES OF ANDIZ 
(Juniperus sp) ROOT EXTRACT AND ITS EFFECTS ON WOUND 
DEVELOPMENT IN RAINBOW TREATS (Oncorhynchus mykiss) 

 
 

AVCI, Ebru 
MSc. Thesis Fisheries Engineering 

Supervisor: Assist. Prof. Dr. Şükrü ÖNALAN 
December 2020, 94 pages 

 
In this study, the extract obtained from Andız tree was evaluated in terms of fish 

health. Components of the extract were analyzed by GS-MS. The phenotypic, 

biochemical and molecular identifications of Lactococcus garvieae and Staphylococcus 

epidermidis agents used in the study were performed. In the antibiogram test, the extract 

was compared with Florfenicol (F) and Ampicillin (AM) antibiotics. In order to determine 

the effect of the extract on cut wounds, extract (EG), antibiotic (AG), cut (KG) and control 

(CG) groups consisting of 6 rainbow trout each weighing 80 g were formed. The activities 

of MDA and GST enzymes, which play a role in wound healing in liver and muscle 

tissues, were evaluated after the treatment. 

As a result of the API test of the isolates used in the study, 86% of L. garvieae and 

90% of S. epidermidis were identified. Isolates gave sigmoidal curves in Real-Time PCR 

performed with universal primers. At the end of the 16S rRNA sequence of PCR 

amplicons, more than 99% molecular identifications were performed. It was observed 

that the extract had the same effect on L. garvieae as Ampicillin, 4% more effective than 

Florfenicol, Extract was 83% more effective than Ampicillin and Florfenicol antibiotics 

compared to S. epidermidis. It has been observed that a 1% concentration of the extract 

inhibits the growth of both isolates. In the extract group, it was observed that the wound 

area was closed on the 2nd day. It was determined that MDA and GST activities had 

positive differences in the extract group compared to the other groups. 

 
Keywords: Antibiogram, Enzyme activity, Fish diseases, Real-Time PCR, Wound 

healing. 
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1. GİRİŞ 
 

 
Dünya nüfusunun her geçen gün hızla artması, sınırlı olan gıda kaynaklarının daha 

verimli kullanılmasını zorunlu hale getirmektedir. Günümüzde gıda maddelerinin 

hijyenik ve ekonomik olmasının yanında protein, yağ, karbonhidrat, vitamin ve mineral 

maddeleri gibi besinsel içeriklerini korunmuş olarak tüketiciye ulaştırılması önem arz 

etmektedir. Su ürünleri içerdiği protein, esansiyel yağ asidi, mineral madde ve vitaminler 

nedeniyle çok önemli bir gıda maddesidir ve bu gıda grubu içinde de ön sırayı balık 

almaktadır. Balık eti, besin değerinin ve özellikle protein kalitesinin yüksek olmasının 

yanında vitamin, mineral ve büyüme faktörü içermesi açısından da mükemmel bir gıdadır 

(Varlık ve ark., 2004). Su ürünleri yetiştiriciliği, dünyada en hızlı büyüyen gıda üretim 

sektörü olarak belirlenmiş olup, sektör hemen her bölgede gelişip yaygınlaşmaktadır 

(Subasinghe ve ark., 2009). Yeryüzünde doğal kaynaklardan etkin ve rasyonel biçimde 

yararlanmak ekonomik bir zorunluluk iken, bunu yeterince başaramayan ülkelerin 

gelişimi sınırlı kalmaktadır. Üç tarafı sularla çevrili olan ve 8.333 km’lik kıyı şeridine 

sahip olan nehir, göl ve barajlar da dikkate alındığında 25 milyon hektarlık su kaynağına 

sahip olan Türkiye’nin balıkçılık alanında da gerek üretim gerekse tüketim ve dış ticaret 

yönünden ön sıralarda olması gerekmektedir (Mert, 1991; Kayapınar, 2007). FAO 

kayıtlarına göre 2017 yılı Dünya su ürünleri üretimi yetiştiriciliği 80.138,782 ton/yıl olup, 

Türkiye’nin TUİK verilerine göre 2018 yılı avcılık ve yetiştiriciliği 628.631 ton/yıl olarak 

bildirilmiştir (TUİK, 2017). 

Dünyada kültürü en fazla yapılan gökkuşağı alabalığı diğer salmonid balıklara 

göre kuluçka süresinin kısalığı, çevre koşullarına adaptasyonunun kolay olması, doğal ve 

yapay yemden yararlanma yeteneğinin yüksek olması ve hastalıklara karşı dayanıklılığı 

sebebiyle tercih edilmektedir (Edwards, 1978). Gökkuşağı alabalığı (Oncorhynchus 

mykiss) Salmonidae familyasının Oncorhynchus genusuna mensup Kuzey Amerika 

kökenli bir balıktır. Salmonid balıkların vücutları ince uzun olup ışınlı dorsal yüzgeci ile 

kuyruk yüzgeci arasında ışınsız adipoz yüzgeci bulunmaktadır. Sırt yüzgeci 10-12, anal 

yüzgeci ise 8-12 yumuşak ışına sahiptir. Pulları, sikloit ve küçüktür. Yanal çizgide 100 

ile 150 adet pul yer almaktadır. Bıyıkları yoktur. Vücut kenarları gümüşi, beyaz veya 

soluk sarı-yeşilden griye eğilimli bir skalaya sahiptir. Vücut kenarlarında bulanık pembe, 



2 
 

 
 
 

mavimsi veya geniş açık bir pembe bant ile çok sayıda küçük lekeler mevcuttur. 

Anaçlarda yumurtlama zamanı renk çok koyu ve yanal çizgi ise çok kırmızı renk alır. Bu 

balıkların Avrupa’da en fazla 70 cm boya ve 7 kg ağırlığa ulaştığı bildirilmiştir (Arabacı, 

2007). 

Alabalık yetiştiriciliğinde ideal yetiştirme ortamı, aynı özellikteki suyun aynı 

miktarda ve sürekli sağlanabilmesiyle mümkündür. Ayrıca, suyun miktarı ile kalitesi 

arasındaki ilişki de çok önemlidir. Bu bakımdan su miktarındaki ani değişimler suyun 

kalite değerlerini pozitif veya negatif yönde etkileyebilmektedir. Alabalıklar için 

optimum su kalite kriterleri aşağıdaki çizelgede verilmiştir (Horst-Emme, 1990). 

 
Çizelge 1. 1. Gökkuşağı alabalığında optimum su kalite kriterleri 

 

Su Kalite Kriterleri Optimum Değerler 

Sıcaklık 20 oC’a kadar 

Oksijen 7 mg/L’nin üzerinde 

pH 5,5-8,5 

Asit Bağlama Kapasitesi 1,5 Vol/m3 ’ün üstünde 

Amonyum 1,0 mg/L’e kadar 

Demir 0,5 mg/L’e kadar 

Nitrit 0,2 mg/L’e kadar 

Nitrat 10 mg/L’e kadar 

Potasyum permanganat tüketimi 40 mg/L’e kadar 

Kimyasal oksijen gereksinimi 40 mg/L’e kadar 

Biyokimyasal oksijen gereksinimi 15 mg/L’e kadar 

Oksijen tüketimi 6 mg/L’e kadar 

Serbest CO2 30 mg/L’nin altında 

 
 

Kültür balıkçılığının hızlı yayılıp gelişmesiyle birlikte balıkların hastalık 

problemlerine maruz kalma oranı artmakta, bilinen patojen türlere yenileri eklenmektedir 

(Austin ve Austin, 1999; Woo ve Bruno, 2003). Kültür balıkçılığında çok sayıda balığın 

bir arada bulunması, doğada serbest yaşayanlara oranla, daha fazla hastalığın ortaya 

çıkmasına neden olmaktadır. Balıkların doğal yaşam ortamlarının besleyici, fiziksel, 
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kimyasal, biyotik ve abiyotik optimum yaşam koşullarının olumsuz yönde değişimi 

bunların kısa süre içinde düzelmemesi ve devam etmesi birçok hastalık etkeninin ortaya 

çıkmasına neden olmaktadır (Arda ve ark., 2005). 

Hastalık sorunları içerisinde bakteriyel etkenler önemli bir yer tutmakta olup, son 

on yıl içerisinde gram pozitif koklar önemli balık patojenleri olarak tanımlanmışlardır. 

Dünyanın çeşitli yerlerinde gram pozitif patojenlerin neden olduğu birçok epidemik ve 

sporadik vakalar rapor edilmiştir (Arda ve ark., 2005). 

Doğal bağışıklık sisteminin önemli bileşenleri olan makrofajlar, monositler, 

granülositler ve lizozim gibi humoral elementler balıklarda patojenlerin mevcudiyetine 

karşı ilk savunma mekanizmasını oluştururlar. Tıbbi bitkiler bir immunostimulant olarak 

spesifik ve non-spesifik savunma mekanizmasıyla hastalıklara karşı direnci 

artırabilmektedirler. Bitkilerin aktif bileşenleri lizozim, B ve T lenfositleri, doğal 

öldürücü hücreler ve fagositoz gibi bağışıklık sisteminin çeşitli komplementlerini 

etkinleştirebilirler. Bu bağlamda, bitkiler ve yan ürünleri bağışıklık sistemini 

güçlendirmek için tercih edilebilmektedir. Bitkiler; fenolik, polifenolik, alkoloid, kinon, 

terpenoid, lektin ve polipeptit bileşikleri içermektedirler. Bu bitkilerin çoğu 

antibiyotiklere, kimyasallara, aşılara ve diğer sentetik bileşiklere oldukça etkili alternatif 

maddeler olarak bilinmektedirler. Su ürünleri yetiştiriciliğinde bitkisel ilaçların aynı 

zamanda antimikrobiyal aktivite gösteren, gelişmeyi kolaylaştıran ve kültür edilen 

türlerin olgunlaşmasında etkisi olduğu bilinmektedir. Ayrıca, yoğun yetiştiricilik yapılan 

çiftliklerde stres faktörü oluşturmadan kullanıldıkları da bildirilmiştir. Bitki ekstraktları 

ya da onların ürünlerinin çeşitli konsantrasyonlarda oral ya da enjeksiyon yolu ile 

uygulanması farklı tatlı su ve deniz balıklarında bakteriyel, viral ve parazitik hastalıklara 

karşı doğuştan ve adaptifimmün cevabı artırdığı bildirilmiştir (Baba, 2017). 

Bitki ekstraksiyon yöntemleri uçucu yağların elde edilmesi için kullanılan 

yöntemlerdir. Bu yöntemler sırasıyla Destilasyon yöntemi; sıvıların kaynama 

noktalarındaki farklardan yararlanılarak gerçekleştirilen bir ayırma yöntemidir. 

Destilasyon yöntemleri, su destilasyonu, buhar destilasyonu ve vakum destilasyonu 

olmak üzere 3’e ayrılmaktadır. Ekstraksiyon yöntemi; Ekstraksiyon işlemini geleneksel 

ve yeni metotlar olmak üzere iki gruba ayırılmaktadır. Sokselet ekstraksiyonu işlemi 

geleneksel yöntemler arasında olup işlem süresi uzundur ve büyük miktarlarda çevreyi 

kirletici çözücüler kullanılmaktadır. Süperkritik sıvı ekstraksiyonu ve mikrodalga 
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ekstraksiyonu ise son yıllarda geliştirilen hızlı, etkin ve modern yöntemler arasındadır 

(Moyler, 1993). Etkin bir ekstraksiyon için sıcaklık önemli bir faktördür. Uçucu ve yarı 

uçucu bileşiklerin oluştuğu sıcaklık değerleri sırası ile 40-60 oC ve 80-100 oC arasında 

olmalıdır. Sıcaklığın artması artifak oluşumlarına neden olmaktadır. Çok yönlü 

ekstraksiyon yöntemleri; 1964 yılında Likens ve Nickerson tarafından ortaya konulan bu 

yöntemde hem zaman hem de harcanan kimyasal miktarı bakımından ciddi azalmalar söz 

konusudur. Yöntemin çalışma prensibine göre örnek, aparatın sol tarafına su dolu cam 

balonun içerisine konularak kaynatılmaktadır. Uçucular, buharla destile olarak sol 

kolondan yukarıya doğru hareket ederken aynı zamanda aparatın sağ tarafındaki 

çözücüde buharlaştırılmaktadır. Ekstraksiyon işlemi aparatın üst kısmında yer alan 

soğutucunun cidarlarında su ve çözücü buharının yoğunlaşmasıyla gerçekleşmektedir. 

Yoğunlaşan su ve çözücü tekrar bulundukları cam balonlara dönmekte, su ve çözücü 

kısmı ayrı ayrı yoğunlaştırılarak uçucu bileşikler elde edilmektedir. Mekanik yöntem; 

limon ve portakal gibi bazı turunçgillerin kabuklarındaki uçucu bileşikle, destilasyon 

yöntemi uygulandığında bozunmaktadır. Bu gibi meyvelerin kabukları bez bir torbaya 

koyularak soğuk hidrolik preslerde sıkılarak uçucu yağlar elde edilebilmektedir (Ceylan, 

1983; Kılıç, 2008). Su ürünleri alanında hastalıkların tedavisi ve yetiştiricilik alanları 

başta olmak üzere farklı amaçlarla bitki ekstraktları kullanılmaktadır. Bu çalışmalar; kan 

parametreleri (Talas ve Gülhan, 2009), bakteriyel hastalıklar (Goudarzi ve ark., 2011; 

Önalan ve Çevik, 2019; Bilen ve ark., 2019), viral hastalıklar (Valdes ve ark., 2003; 

Rodríguez-Gandarilla ve ark., 2020) ve paraziter enfestasyonlar (Zahir ve ark., 2009) 

üzerine büyüme ve hastalık direncini pozitif olarak etkilediğini gösteren sonuçlar ortaya 

konmuştur (Turan, 2006; Terzioğlu ve Diler, 2016; Fadeifard ve ark., 2018). 

Balık derisi vücudun dış örtüsünü oluşturmaktadır. Derinin yapısı balık türlerine 

göre bazı değişiklikler gösterse de temelde epidermis ve dermis olmak üzere iki ana 

tabakadan oluşmaktadır. Dış tabaka veya epidermis balığın vücudunu örterken, iç tabaka 

diğer adıyla dermis epidermisin altında yer almaktadır. Deride, deriye özgü yardımcı 

organ olarak duyu reseptörleri, pullar, mukus, zehir bezleri ve ışık organları 

bulunmaktadır. Ektodermden köken alan epidermis, iki tabakadan oluşmaktadır. Çok 

katlı yassı epitelyum hücrelerinden meydana gelen birinci tabaka dökülme nedeniyle 

normal kalınlığını korumak için devamlı çoğalmaktadır. Epidermisin bu çok katlı 

epitelyum tabakasının altında yer alan ikinci tabaka olarak epitelyum hücrelerini örten 
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bazal membran bulunur ve epidermisi dermisten ayırır. Bazal membran tabakası 

farklılaşmamış hücrelerden oluşmaktadır. Derinin altındaki hipodermis bağ dokusu 

septalarla lobüllerle ayrılmış değişken miktardaki yağ dokusunu içermektedir. İyi 

beslenmiş ve soğuk iklimlerde yaşayan balıklarda yağ dokusu çok kalın olabildiği 

bildirilmiştir (Timur, 2013). En üst tabakayı oluşturan epidermis, tipik olarak çok incedir. 

Epidermiste, glikoprotein yapısında mukoid madde salgılayan hücreler (goblet hücreleri, 

mukus hücreleri) bulunmaktadır. Bu nedenle üst deri mukoid bir tabakayla kaplanmıştır ve 

çok kaygandır. Bu tabaka tipik olarak yüzeysel birkaç kat yassı epitel hücrelerden oluşup, 

ortalama kalınlığı 250 µm kadardır. Epidermis altta stratum bazale ve onun üzerindeki 

stratum germinativumdan oluşmaktadır. Balıklarda genellikle epidermisi tümüyle örten bir 

stratum korneum (keratin tabaka) tabakası yoktur ve epidermisin yüzeyinde daima canlı 

hücreler bulunur. Dermis tabakası epidermisden daha kalın ve daha komplike bir yapıya 

sahiptir. Genellikle epidermisin hemen altında bulunan stratum spongiyosum (sponjiyoz 

süngerimsi tabaka) ile daha alttaki stratum kompaktumdan oluşur. Dermis tabakasında, 

pigment hücreleri, kan damarları, sinirler, kutan duyu organları ve bağ doku bulunmaktadır. 

Bu tabaka pulların oluşumunda önemli role sahiptir. Epidermisin yassı hücreleri arasındaki 

dağınık bir şekilde bulunan mukoz bez hücrelerinin dermise kadar da uzandığı bildirilmiştir 

(Sarıeyyüpoğlu ve ark., 2017). 
 
 

Şekil 1. 1. Kemikli balıklarda derinin yapısı (Timur, 2008). 
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Balıklarda deneysel olarak kesik yarası oluşumu farklı sebeplerden meydana 

gelebilmektedir. Bunların başlıcaları, coğrafik bilgi sistemleri çalışmaları kapsamında 

balık takibi ve hastalık teşhisi alanında doku örneklemesi gösterilebilir. Bunun dışında 

doğal olarak hastalık etkenlerinden meydana gelen deri yaralanmaları, balıklar arasında 

sahiplenme sebepli deri yaralanmaları, su kalite kriterlerindeki bozukluklardan meydana 

gelen deri yaralanmaları veya pul döküntüleri sebebiyle oluşabilmektedir (Paweena ve 

ark., 2008). 

Omurgalı hayvanlarda, yara iyileşmesinin primer ve sekonder formu 

bilinmektedir. Primer form iyileşme veya epitelizasyon, epidermiste oluşan derin 

olmayan yaralardan ve sekonder form ise dermise kadar uzanan derin yara açılmasından 

meydana gelmektedir (Phromsuthirak, 1977; Bullock ve ark., 1978). 

Balıklarda meydana gelen bu deri hasarlarının incelenmesinde enzim aktiviteleri 

sıklıkla kullanılmaktadır. Enzim çalışmalarında MDA aktivitesi lipit peroksidasyonu ile 

doğrudan ilişkilidir. Bu ilişkide serbest radikallerin; hücre zar yapısında bozulma, enzim 

çalışma kapasitesinde değişiklikler yapma, protein ve diğer moleküller ile kovalent bağlar 

oluşturma, koenzimlerin etkilerini yavaşlatma, sinir iletisini azaltma, DNA zedelenmesi 

ve buna bağlı mutasyonlar oluşumuna ve lipit peroksidasyonuna neden olduğu 

bildirilmiştir (Büyükuslu ve Yiğitbaşı, 2015). 

MDA proteinin amino gruplarına, nükleik asitlere ve fosfolipitlere bağlanarak 

etkileşim göstermektedir. Bununla birlikte, membran bileşenlerinde çapraz bağlanma ve 

polimerizasyona neden olmaktadır. Membranlardan kolaylıkla difüze olarak, DNA 

yapısında yer alan nitrojen bazlarla reaksiyona girerek mutajenik ve genotoksik etkiler 

göstermektedir. Serbest radikallerden en fazla etkilenen bileşik lipitlerin olduğu 

bilinmektedir. Lipit peroksidasyonu ile meydana gelen membran hasarın geri 

dönüşümsüz olduğu bildirilmiştir (Akkuş, 1995). Lipid peroksidasyonunun ölçülmesi 

doku hasarının iyi bir göstergesi kabul gördüğünden; peroksidasyon sırasında oluşan 

konjugedienlerin ölçümü, hücre içi lipit peroksidasyonun ölçümü için kullanılan bir 

yöntemdir. MDA miktarının tiyobarbitürik asit testi ile ölçümü bu amaçla 

kullanılmaktadır (Gümüştaş ve Atukeren, 2008). 

Serbest radikaller, elektronlarını arttırabilecekleri atomu bulmak için, proteinlere 

ve DNA’ya zarar vermektedir. Canlılarda devamlı olarak kontrollü bir şekilde reaktif 

oksijen türleri (ROT) ve antioksidan üretimi gerçekleşmektedir. Doku bütünlüğünün 
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sağlanabilmesi için, oluşan ROT’un endojen glutatyon (GSH), glutatyon peroksidaz 

(GPO), glutatyon S transferaz (GST), glutatyon reduktaz (GRx), katalaz, süperoksid 

dismutaz (SOD) ve diğer antioksidanlar (A, C ve E vitaminleri gibi) tarafından nötralize 

edilmeleri gerekmektedir (Urso ve Clarkson, 2003). GST izoenzimleri elektrofilik 

ksenobiyotik detoksifikasyonunda rol oynadığı bilinmektedir. Bu ksenobiyotiklere 

antikanser ilaçlar, kanserojenler, pestisitler örnek verilebilir. Bu özellikleri GST’nin 

doğal koruyucu olarak nitelendirilmesini sağlamaktadır (Gyamfi ve ark., 2004). 

Bu tez çalışmasında, gökkuşağı alabalıklarında deneysel olarak oluşturulan kesik 

yaralarının tedavisi amacıyla daha önce hiç denenmemiş andız kök ekstraktının 

(Juniperus sp) ticari olarak bilinen preparatlardan Teramisin antibiyotiği ile kıyaslaması 

gerçekleştirilmiştir. Bu amaçla ekstraktın antibakteriyel etkisini belirlemek için 

bakteriyel etkenlerin (L. garvieae ve S. epidermidis) izolasyon ve identifikasyonu 

yapılmıştır. İdentifiye edilen bakteriler ile andız kök ekstraktının antimikrobiyal 

özellikleri karşılaştırılmış ve MİK testi ile konsantrasyon aralıkları belirlenmiştir. Yara 

iyileşim sürelerinin makroskobik incelenmesi amacıyla andız ekstrakt grubu (E), 

antibiyotik (Teramisin) grubu (A), tedavi uygulaması gerçekleştirilmeyen kesik grubu 

(K) ve ensizyon işlemi yapılmamış olan kontrol grubu (C) olacak şekilde deneme düzeni 

oluşturulmuştur. Çalışmada ortalama ağırlıkları 80 gr olan toplam 24 adet gökkuşağı 

alabalığı kullanılmıştır. Çalışmada kullanılan balıkların linea lateralise yaklaşık 0.5 cm 

uzaklıktan 1 cm genişliğinde tüm deri katmanları ensize edilmiştir. Yara iyileşim süresi 

boyunca her grupta yer alan balıkların yara dudaklarının kapanma süreleri belirlenmiş, 

her gruptan günlük nekropsi işlemi ardından alınan balık örneklerinin MDA ve GST 

enzim aktivite testleri gerçekleştirilmiştir. 
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2. KAYNAK BİLDİRİŞLERİ 
 
 
 

Gökkuşağı alabalığı cinsi olgunluğa genellikle 2-3 yılda ulaşmaktadır. Üreme 

dönemindeki alabalıklarda cinsiyet farkı kolaylıkla ayırt edilebilmektedir. Erkek 

bireylerde renkler daha parlak olurken daha yaşlı bireylerde üreme döneminde alt çenede 

bir çengel oluşumu meydana gelmektedir. Dişi bireylerde ise karın kısmı oldukça 

şişkindir. Ayrıca genişlemiş olan anüs, üreme döneminde kırmızı bir renk almaktadır. 

Cinsi olgunluğa ulaşan balıkların üreme dönemi Kasım-Nisan ayları arasındadır ve canlı 

ağırlığa göre değişmekle birlikte 1500-2000 adet yumurta verirler. Karnivor olan bu balık 

özellikle hayvansal gıdalarla beslenir. Alabalık göl ve nehirlerde zooplanktonla 

beslenirken daha sonraki dönemlerinde böcek, krustase ve diğer balıklarla 

beslenmektedirler (Purser ve Forteath, 2005). 

Juniperus sp, andız ya da andız ağaçları olarak da sınıflandırılmaktadır. Andızlar, 

Cupressaceae familyasından olup genellikle 10–15 m boyunda olup bazı türlerinin 25 m 

ye kadar boylandıkları bilinmektedir. Doğu Akdeniz bölgesinde, Yunanistan, Batı Suriye 

ve Lübnan’da 800-1700 m yükseklikteki kayalıklarda dağılım göstermektedir (Anonim- 

a, 2019). 

Türkiye’de ise andız ağaçları 900-1200 m rakımlarda görülmektedirler. Ardıç, 

meşe, kızılçam, sedir ağaçlarıyla birlikte bulunabildikleri bilinmektedir. Ülkemizde en 

çok Anamur, Gülnar, Silifke, Tarsus, Karaisalı, Aladağlar ve Kozan'da yayılım 

göstermektedirler. Andız türünün tomurcukları yumurta, yapraklar ise iğne şeklinde, 

uçları sivri, yaprakların üst yüzeyinde stoma çizgisi olup, koyu yeşil görünüme 

sahiptirler. Olgun kozalakları oldukça büyük ve etlidir. Kozalak pulları odunlaşmış sert 

muhafaza içerisinde saklı olup, etli kısmında şeker bulunmaktadır ve etli kısımı buruk tat 

vermektedir. Ardıç odunu çok sert, dayanıklı ve az kokulu olduğundan mobilya elde 

edilmekte daha fazla kullanıldığı görülmektedir (Anonim-b, 2019). 

Kışın yapraklarını dökmeyen andız türünün ise, Adana ve Antalya yörelerinde 

meyvelerinden pekmezi, odunundan katranı, kozalaklarından ise tespihi yapılmaktadır. 

Diğer türlerinden farklı olarak tomurcukları sivri pullarla örtülü; erkek çiçekleri yaprak 

koltuklarında, 3-6’sı bir arada demet halinde; dişi çiçekler yine yaprak koltuklarında kısa 
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bir sürgünün ucunda tek tek yer almaktadır. Meyvelerinin kozalak formlu, yuvarlak, 1.5-

2.5 cm çapında ve tohumlu olduğu bildirilmektedir (Anonim-b, 2019). 

L. garvieae’nin neden olduğu Laktokokkozis dünyanın birçok ülkesinde yaz 

aylarında su sıcaklığı arttığında yetiştiriciliği yapılan tatlı su ve deniz balıklarında 

ekonomik kayıplara neden olan septisemik bir hastalıktır (Çağırgan, 2004; Vendrell ve 

ark., 2006). Lactococcus genusuna ait türler Streptococcaceae familyası içinde yer 

almaktadırlar. Gökkuşağı alabalığında Streptokokkozis ilk defa 1958 yılında Japonya’da 

Hoshina tarafından bildirilmiştir. Türkiye’de ilk defa Eylül 1992’de Aydın’ın Karacasu 

ilçesindeki küçük bir aile işletmesinde görülmüştür (Çağırgan, 1994). Aynı yıl işletmede 

5 ayrı epizooti görülmüştür. 1993 yılında su sıcaklığı 12 °C iken izolasyonlar 

gerçekleştirilmiştir. Su sıcaklığı 15 °C’ye yükseldiğinde 3 gün içerisinde %60 mortaliteye 

neden olmuştur. Laktokokkozis 2000 yılında su sıcaklığı 15 °C ve üzerine çıktığında 

diğer alabalık işletmelerinde de görülmeye başlamış, patojen balık nakilleri ile hemen 

tüm alabalık işletmelerine yayılarak ciddi kayıplara neden olmuştur. Halen alabalık 

kültürünü tehdit eden en önemli balık patojenlerinden biri olma özelliğini korumaktadır 

(Çağırgan, 2007). 

Staphylococcus ailesine ait bakterilerin neden olduğu bir enfeksiyon olan 

Stafilokokkozis ilk defa Japonya’da kültürü yapılan sarı kuyruk (Seriola quinqueradiata) 

ve kırmızı çipura (Chrysophrus major) balıklarında bildirilmiştir (Austin ve Austin, 

1999). Daha sonra hastalık farklı ülkelerde farklı balık türlerinde görülerek, hasta 

balıklardan daha çok Staphylococcus epidermidis (Kusuda ve Suguyami, 1981; Kubilay 

ve Uluköy, 2004; Mousavi ve ark., 2004) izole edilmiş olmakla birlikte günümüzde farklı 

Staphylococcus türlerinin de balıklarda hastalığa neden olduğu rapor edilmiştir (Austin 

ve Austin, 1999). Staphylococcus büyük çoğunluğu zararlı değildir ancak bazı türleri 

ürettikleri toksinler ve enzimler vasıtasıyla konak hücre ve dokulara yerleşerek çeşitli 

hastalıklara sebep olmakta ve canlının bağışıklık sistemini baskılayıcı etki gösterdiği 

bildirilmiştir (Kloos ve Bannerman, 1995). Genellikle bahar dönemlerinde su sıcaklığı ve 

diğer çevresel faktörler ile ortaya çıkan semptomlar ile seyrettiği bildirilmiştir 

(Varvarigos, 2001). 

Su ürünlerinde bakteri identifikasyonu amacıyla PCR metodunun kullanıldığı 

birçok araştırma bildirilmiştir. Gökkuşağı alabalıklarında L. garvieae suşların 

identifikasyonunu tür spesifik primerler dizayn ederek 16S rRNA spesifik gen bölgelerini 
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çoğaltan çalışmalar bildirilmiştir (Durmaz ve Kiliçoğlu, 2015). Türkiye’nin değişik 

bölgelerinden balık patojenlerinin PCR yöntemi ile genotiplendirme çalışmalarının 

yapıldığı da bildirilmiştir (Köstereli ve Onuk, 2019). L. garvieae izolatlarının 

antimikrobiyal direnç profillerinin fenotipik ve genotipik olarak PCR metoduyla 

belirlenmiş olduğu bazı araştırmacılar tarafından bildirilmiştir (Hancı ve Onuk, 2018). 

Başka bir çalışmada kültür gökkuşağı alabalığında (Oncorhynchus mykiss) bazı kok 

türlerinin neden olduğu enfeksiyonların tespiti üzerine bir çalışma yapıldığı ve izolatların 

PCR yöntemi ile tanımlandığı bildirilmiştir (Korun ve Yardımcı, 2018). Gökkuşağı 

alabalığında görülen Motil aeromonas (Aeromonas hydrophila, A. sobria, A. caviae), Y. 

ruckeri ve L. garvieae bakterilerinin antimikrobiyal duyarlılıkları ve duyarlılıkta rol 

oynayan genlerin tespitinde izolatları tanımlamak için PCR testi yapıldığı ve ayrıca 

çalışmada kullanılan tüm izolatların sulfanomid, tetrasiklin, florfenikol ile 

sulfamethoksazol-trimetoprim antibiyotiklerinde MİK testleri ve antibiyotiklere karşı 

geliştirdikleri direnç genlerinin PCR yöntemi ile araştırıldığı bildirilmiştir (Duman, 

2017). 

Su ürünlerinde yapılan çalışmalar, gökkuşağı alabalığından izole edilen Vibrio 

anguillarum suşlarının antimikrobiyal duyarlılığının belirlenmesi için disk difüzyon 

yöntemi kullanıldığı ve duyarlılıklarının belirlendiği bildirilmiştir (Balta ve Dengiz, 

2017). Yapılan başka bir çalışmada gökkuşağı alabalığından izole edilen Y. ruckeri’nin 

antimikrobiyal duyarlılığını disk difüzyon yöntemi ile MHA besiyerinde saptandığı 

bildirilmiştir (Balta ve ark., 2016). Bir diğer çalışmada, 25 adet L. garvieae izolatının 14 

antibiyotiğe karşı duyarlılıkların Kirby Bauer disk difüzyon yöntemiyle belirlendiği 

bildirilmiştir (Hancı ve Onuk, 2018). Araştırmacıların yapmış oldukları bu çalışmalarda, 

ilaç direncinin yüksek oranda saptanması balık hastalıklarının tedavisinde uygun 

antimikrobiyal ajanların seçilmesinin önemini ortaya koyduğu görülmektedir. Bitki 

ekstraktlarının antimikrobiyal etkilerinin olup olmadığının araştırılması için bitki 

ekstraktları hazırlanıp boş antibiyotik disklerine emdirilerek hazırlanan bakteri ve maya 

örnekleriyle petri kabında inkübasyona bırakılmış, besiyeri üzerinde oluşan inhibisyon 

zonları mm olarak değerlendirildiği ve belirlendiği bildirilmiştir (İlçim ve ark., 1998). 

Başka bir çalışmada, kekik bitkisinin antimikrobiyal özelliklerinin araştırıldığı ve disk 

difüzyon yöntemi ile damlatma şeklinde oluşturulan zon çaplarının karşılaştırlarak 

belirlendiği bildirilmiştir (Benli ve Yiğit, 2005). Juniperus ve diğer 4 farklı bitki 
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ekstraktının antimikrobiyal aktivitesinin ölçümü için bakteri ve mayalar kullanılmış, 

yapılan çalışmada disk difüzyon yöntemiyle zon çapları karşılaştırılarak belirlendiği 

bildirilmiştir (Esen ve Diğrak, 2009). 

Balıklarda deri yaralanmaları üzerine yapılmış bazı çalışmalarda jelatin özellikleri 

(Sarabia ve ark., 2000), infrared özellikli çalışmalar (David ve ark., 1995), mukus ve 

mikrograf çalışmaları (Buchmann, 1999), parazit kaynaklı (Larneae sp) hastalık etkenleri 

(Ürkü ve Önalan, 2018), deri üzerindeki kollajen kaynaklı çalışmalar (Paweena ve ark., 

2008) ve deri üzerinde hormon çalışmaları gibi birçok çalışma araştırmacılar tarafından 

bildirilmiştir (Gabbiani ve ark., 1976; Pissios ve Eleftheria-Maratos, 2003). Bir başka 

çalışmada, balıklarda deri yaralarının 3 mm'den kısa olanlarında deri altı iğnesi veya 

cerrahi bir bıçak kullanıldığı, epidermisde 3 saat içinde küçük yaralar oluştuğu ve 

ensizyondan 5 gün sonra dermiste fibroblastlar belirginleştiği, 22 gün sonra yaraların 

histolojik olarak normale döndüğü bildirilmiştir (Billingham ve Russel, 1956; Montandon 

ve ark., 1977). Bir diğer çalışma neticesinde ise (Marly ve Summerfelt, 1988), 

olgunlaşmamış granülasyon dokusunda miyofibroblastların sitoplazmasında bol aktin 

filamanlarının bulunduğunu bildirilmiştir. Beyaz bulut dağ balıklarında (Tanichthys 

albonubes) ve Atlantik somonu (Salmo salar)'da integüment ve kas içeren yara iyileşme 

oranının sıcaklıkla orantılı olduğunu bildirmiştir (Roubal ve Bullock, 1988). Atlantik 

somonunda yüksek seviyelerde hidrokortizonun dermal onarımı (fibrozis) geciktirdiğini, 

ancak epidermal migrasyon ile yara kapanması üzerinde hiçbir etkisi olmadığını 

göstermiştir. Kanal yayın balığına vericilerin implantı amacıyla gerçekleştirilen insizyon 

çalışmasında verici kapsül bağırsaktan atıldıktan sonra ameliyattan 14 gün sonra ayrı bir 

insizyon hattı şekillendiği bildirilmiştir (Marty, 1990). Balıklarda yara iyileşmesinin 

doğasını anlamak için temel değerin yanı sıra, yara bölgesinde epidermal hücrelerin, 

granülasyon dokusunun ve kollajenin kapsam ve tipinin ölçülmesi, sıcaklık ve stres 

etkilerinin sağlanması, yara iyileşmesi üzerinde etkili olduğu bildirilmiştir (Anderson ve 

Roberts, 1975). Deride tam kalınlıkta yaralar, kan kaybını ve altta yatan dokuların yabancı 

partiküller ve patojenler tarafından kontaminasyonunu önlemek için onarılması 

gerekmektedir. Yetişkin memelilerde kutanöz yara iyileşmesi, genellikle pıhtı oluşumu, 

iltihaplanma, yeniden epitelizasyon, granülasyon doku oluşumu, neovaskülarizasyon ve 

yeniden modelleme gibi birçok aşamadan oluştuğu bildirilmektedir (Martin, 1997; Singer 

ve Clark, 1999; Shaw ve Martin, 2009). 
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Yara oluşturulan dokular arasında yeni dokular şekillenerek sikatrizasyon 

meydana gelmektedir. Sikatrizasyonun yaralanmış dokuların iyileşme çabalarına destek 

vererek bu süreci hızlandırdığı bildirilmektedir. Yara dudakların arasında yabancı bir 

cismin bulunmasını engellemek ve yara dudaklarını birbirine yaklaşmasını sağlamak 

amacıyla iyileşme sürecine olumlu katkı sağladığı da bildirilmektedir (Samsar ve Akın, 

2003). Dikişlerde bu amaca yönelik olarak bütünlüğü bozulan dokularda sikatrizasyonu 

hızlandırmaya yardımcı olmak, dokuların anatomik yönden normal haline dönmesine 

katkı sağlamak ve fizyolojik fonksiyonunu tekrardan eski haline getirmek için yapılan 

uygulamalardır (Önalan ve Sancak, 2020). 

Serbest radikaller, bu radikallerin yapıları, organizmadaki zararları ve bu zararları 

ortadan kaldıran antioksidan savunma sistemi, bu savunma sisteminde yer alan alt gruplar 

ve antioksidanların büyüme faktörleri ile ilişkisi konusunun incelendiği bildirilmiştir 

(Aydemir ve Sarı, 2009). 

Su ürünleri alanında yapılan MDA enzim çalışmaları normal ve albino balıklardan 

alınan örneklerle enzim karşılaştırmaları gerçekleştirilmiştir (Karataş ve Kocaman, 

2012). Başka bir çalışmada, DMN toksisitesinin (nörotoksik etkilere ve metabolik 

bozukluklara) kan biyokimyası, malondialdehit (MDA) düzeyleri üzerindeki etkilerini 

bildirmektedir (Karataş ve ark., 2019). Diğer bir çalışmada balık larvalarının bisfenol A 

toksisitesinin antioksidan savunma MDA ve GST üzerindeki etkileri bildirilmiştir 

(Kankaya ve ark., 2015). Biyopestisit ile gerçekleştirilen bir diğer çalışmada, 

süperoksitdismutaz (SOD), glutatyonperoksidaz (GPx), katalaz (CAT) ve malondialdehit 

(MDA) seviyelerinin, oksidatif DNA hasarı (8-hidroksi-2), antioksidan enzim 

parametreleri ve toksisite mekanizmalarının belirlenmesinde önemli rol aldığı 

bildirilmiştir (Alak ve ark., 2017). Balık dokularında meydana gelen tahribat sonrasında, 

lipid peroksidasyon ve protein karbonil bileşiminin arttığı bildirilmiştir. Civaya maruz 

bırakılan dokularda gelişen oksidatif stres, bu metalin balıklarda toksisitenin en önemli 

göstergesi olduğunu bildirmişlerdir (Monteiro ve ark., 2010). 

Ağır metal ve pestisitlerin balıklarda birikmesi oksidatif strese nedeni olan reaktif 

oksijen türlerinin (ROT) artmasına sebep olmaktadır. Bu tip çevresel kirleticiler, reaktif 

oksijen türlerin hücrelerde direkt olarak artmasına neden olur ve antioksidan kapasiteyi 

azalttığı bildirilmiştir (Akbulut ve ark., 2014). Kongo kırmızısı kullanılarak yapılan bir 

diğer çalışmada Gammarus pulex’un GST, Sitokrom-A1 enzimleri ile MDA 
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seviyelerinde artırıcı bir etkide bulunduğunu bildirilmiştir (Tatar ve ark., 2019). 

Karboksinin gökkuşağı alabalığında (Oncorhynchus mykiss) antioksidan savunma sistemi 

üzerindeki etkileri bildirilmiştir (Uçar ve ark., 2012). Ağır metallerin solungaç ve 

karaciğer dokularındaki oksidatif strese neden oldukları ve MDA seviyelerini 

değiştirdikleri bildirilmiştir (Kaya, 2016). Gökkuşağı alabalığı yavrularının yem 

rasyonlarına beta-karoten (β-karoten) katkısının serum, kas, karaciğer ve böbrek 

dokularında MDA üzerine pozitif etkili olduğunu belirtmiştir (Keleştemur, 2012). 

Gökkuşağı alabalığında stres faktörlerinin ve bağışıklık sistemi üzerine etkili 

maddelerin MDA ve GST üzerine etkilerinin olduğu MDA aktivitesinin yaz aylarında ve 

stres koşullarında arttığı, GST enzim aktivitesinin spesifik olmayan bağışıklık sistemi 

etkileşmesinde yükseldiği bildirilmektedir (Alı, 2019; Önalan, 2019). 



 

3. MATERYAL VE YÖNTEM 
 
 
 

3.1. Bakteri İzolasyonu ve İdentifikasyonu 
 

3.1.1. Bakteriyel izolasyon 
 

Çalışma, Van Yüzüncü Yıl Üniversitesi, Su Ürünleri Fakültesi, Yetiştiricilik 

Bölümü, Hastalık Laboratuvarı ve Biyoteknoloji Uygulama ve Araştırma Merkez 

Laboratuvarları’nda ortak olarak yürütülmüştür. Çalışmada kullanılacak bakteri izolatları 

kültüre alınmış olan bakteriler olduklarından identifikasyonları gerçekleştirilmemiş yalnızca 

morfolojik olarak sınıflandırılmış bakterilerdir. Bu amaçla bakterilerin izolasyonları ve 

sekans analizleri gerçekleştirilerek çalışmada kullanılan bakterilerin tür teşhisleri 

gerçekleştirilmiştir. Bakterilerin izolasyonları Tryptic Soya Agar (TSA) besiyerinde 

gerçekleştirilmiştir. Ekim yapılan besiyerleri 37 °C’de 24 saat süre ile inkübe edilmiştir 

(Austin ve Austin, 1999; Bilgehan, 2004). 
 
 

Şekil 3. 1. Çalışmada kullanılan bakterilerin izolasyon ve mikrobiyal identifikasyonunun 
şematize gösterimi. 

 
 

3.1.2. Bakteriyel identifikasyon 
 

TSA besiyerinde gelişen bakteriler morfolojik koloni yapılarına göre 

değerlendirilmiştir. Ardından, antibiyogram testinde kullanılacak olan bu bakterilerin 

biyokimyasal özellikleri belirlenmiştir. Moleküler identifikasyon amacıyla DNA izolasyonu 

ve universal 27F-1492R primerleri kullanılarak otomatik izolasyon robotu (QIACube) 
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kullanılmıştır. Real-Time PCR sonucunda PCR amplikonlarının sekans analizi ile tür 

bazında identifikasyon işlemi tamamlanmıştır. 

 

3.1.2.1. DNA izolasyonu 
 

TSA besiyerinde 37 oC’de 24 saat inkübasyonun ardından gelişen kolonilerden DNA 

Mini Plus Kit (Qiagen) ile üretici firmanın talimatları doğrultusunda QIACube cihazında 

total genomik DNA’lar izole edilmiştir. DNA saflıkları nano-spektrofotometre (QIaxpert) 

ile ölçülmüştür (Önalan ve Yavuz, 2019). 

 
3.1.2.2. Real-Time PCR işlemi 

 
İzole edilen DNA’lar, bakteri spesifik Forwad ve Reverse primerler (27F-1492R), 

2x SYBRGreen Master mix, DNase-Rnase free su kullanılarak 25 ul toplam hacim olarak 

ayarlanmıştır. Ardından, gerçekleştirilecek Real-Time PCR işleminde 95 oC ön 

denatürasyon işlemini takiben 94 oC’de denatürasyon, 55 oC’de bağlanma ve 72 oC uzama 

işlemi 45 cycle olarak tamamlanmıştır. Son basamak olarak 72 oC de 7dk son uzama 

basamağı ile PCR işlemi tamamlanmıştır. Negatif kontrol olarak non-template kontrol 

tüpleri hazırlanarak kullanılmıştır. Rotor Gene Q 9000 yazılımda grafikler değerlendirilmiştir 

(Gülaydın ve ark., 2018). Real-Time PCR grafiğinde eşik değerinin (0.5) üzerinde olan 

sigmoidal eğriler pozitif olarak değerlendirilmiş ve PCR amplikonları sekans analizi için 

hazırlanmıştır. 

 
3.1.2.3. Sekans analizi 

 
PCR amplikonu ve kullanılan primer çiftleri ile hedef bölgenin sekans analizi 

gerçekleştirilmiştir. Bu amaçla PCR amplikonu temizleme amacıyla Real-Time PCR işlemi 

gerçekleştirilmiş ve melting curve HRM analizi sonuçları ile çalışmanın doğruluğu 

belirlenmiştir. Sanger metodu ile gerçekleştirilen çift yönlü sekans analizi sonuçları pdf ve 

sekans dosyası (ABI) formatında alınmıştır. Fasta formatına dönüştürülen sekans sonuçları 

NCBI web sayfasında Blast ile blastlama işlemine tabii tutulmuştur. Blastlama sonucunda 

sekans verisine en yakın 5 verinin erişim numarası alınmış ve CLC Main Workbench 

yazılımı ile aynı türler arası benzerlik oranları belirlenmiştir (Balta ve Balta, 2017). 
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Şekil 3. 2. Çalışmada kullanılan bakterilerin moleküler identifikasyon şeması. 
 
 

3.2. Andız Kök Ekstraktı (Juniperus sp) İdentifikasyonu 
 

Akdeniz bölgesinde dağların yüksek kesimlerinde yetişen andız ağacı kullanılarak 

elde edilen ekstrakt, aile işletmecisi Ali Bey’den ücretsiz temin edilmiştir. Ekstraksiyon elde 

etmek için kullanılan işlemler özetle şu şekilde ifade edilmiştir. Bu ağacın kesilmiş eski 

kökleri çıkarılarak parmak boyunda parçalanmıştır. Altı demir delikli tenekler içerisine 

kökler yerleştirilmiştir. Tenekenin etrafı özel bir malzeme ile çevrelenerek toprağa 

yerleştirilmiştir. Tenekenin etrafında ve çevresinde belirli bir sıcaklığa maruz bırakılarak 

akan özüt temiz kaplara alınmıştır. Bu çalışmada kullanılan andız kök ekstraktı ticari 

olmayan ve kendi üretimini gerçekleştiren üretici tarafından bu çalışmada kullanılmak üzere 

alınmıştır. Ekstrakt ile ilgili ağacın tam özellikleri, tam ekstraksiyon metodu ve bölgesi, 

temin edilen kişi talebi ve patent başvuru sürecinin devam etmesinden dolayı açık olarak 

verilmemiştir. 

Andız kökünden (Juniperus sp.) elde edilen ekstrakt 0,05 M oranında DMSO ile 

dilüe edilmiştir. Süspansiyondan 1 ml örnek GS-MS cihazında spesifik kolonlar ile fenolik 

bileşikleri yönünden incelenmiştir (Fetter ve ark., 2019). GS-MS analizi Atatürk
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Üniversitesi, Doğu Anadolu Yüksek Teknoloji Merkezi’nde (DAYTAM) hizmet alımı 

şeklinde gerçekleştirilmiştir. 
 
 

Şekil 3. 3. Çalışmada kullanılan ekstraktın hazırlanması ve GC-MS analizi şematize 
gösterimi. 

 
3.3. Antibiyogram Testi 

 
Çalışmada kullanılan L. garvieae ve S. epidermidis izolatları TSB besiyerinde 37 

oC’de 24 saat inkübasyonun ardından 600 nm’de 0.6 OD yoğunluğuna eşitlenmiştir. 

Ardından, Müller Hinton Agar (MHA) besiyerine 10 ul olacak şekilde inoküle edilmiş ve 

drigaski ile yayılmıştır. MHA besiyerlerine bakteri ekiminin ardından eşit uzaklıklarda 

Ampisilin, Florfenikol ve çalışmada antimikrobiyal etkinliği araştırılan andız kök 

ekstarktının %17 oranında DMSO ile sulandırılmış şekli boş antibiyotik disklerine otomatik 

pipet yardımı ile 10 ul eklenmiştir. MHA besiyerleri 37 oC’de 24 saat inkübasyona 

bırakılmışlardır. İnkübasyon sonrasında oluşan zon çaplarının anlamlı hale 

dönüştürülebilmesi amacıyla çalışmada Antibiotic Zone Diameter Table’de bulunan 

Florfenikol (F) ve Ampisilin (AM) antibiyotiklerinin direnç durumları ile ekstrakt zon 

çapları karşılaştırılmıştır. İnkübasyon sonrası oluşan zone alanları Antibiyotik Zone 

Diameter Table ile antibiyotiklerin oluşturdukları zon alanlarına göre etken maddenin 

duyarlılık ve dirençlilik oranları kıyaslanmıştır (Önalan ve Çevik, 2019). 
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Şekil 3. 4. Antibiyogram ve MİK testi şematize gösterimi. 
 
 

3.4. Deneme Düzeni 
 

Deneysel çalışma, Van Yüzüncü Yıl Üniversitesi, Su Ürünleri Fakültesi, Su 

Canlıları Deneme Ünitesi ve Yerel Etik Kurulunun 25.07.2019 tarih ve 2019/07 nolu kararı 

ile gerçekleştirilmiştir. Ortalama 80 gr ağırlığındaki gökkuşağı alabalıkları 7 gün boyunca 

adaptasyona maruz bırakılmıştır. Bu sürenin ilk 3 gününde balıklar aç bırakılmıştır. 

Ardından, yem alımları kontrol edilerek adlibitum yemleme ile balıklar beslemeye 

başlanmıştır. Akvaryum tabanında oluşan yem ve dışkı artıkları her akşam sifonlama ile 

temizlenmiştir. Adaptasyon süresinin ardından deneme akvaryumlarında her bir akvaryuma 

3 balık konulmuştur. Çalışmada 50x40x30 cm ebatlarında eşit hacimli cam akvaryumlar 

kullanılmıştır (Sarıeyüpoğlu ve ark., 2017). 
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Şekil 3. 5. Denemede kullanılan akvaryumlar ve ölçüleri. 

 
Balıkların yemlemesi amacıyla Özpekler marka ticari yem kullanılmıştır. Kullanılan 

yemin bileşenleri aşağıda (Çizelge 3.1) verilmiştir. 
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Çizelge 3. 1. Denemede kullanılan yem bileşenleri ve miktarları 
 

Bileşenler Miktarları 

Ham protein %44 
Ham yağ %18 
Ham selüloz %1.99 
Ham kül %9.32 
Kalsiyum %1.39 
Fosfor %0.75 
Sodyum %0.57 
Vitamin A 8.000 IU/kg 
Vitamin D3 3.000 IU/kg 
Vitamin E 350 mg/kg 
Manganez (Mangan oksit) 30 mg/kg 
Çinko 60 mg/kg 
Demir 20 mg/kg 
İyot 2 mg/kg 
Bakır 6 mg/kg 
Selenyum 0.2 mg/kg 

 

Çalışmada kullanılan ekstraktın yara iyileşimi üzerine etkilerinin belirlenmesi 

amacıyla 4 grupta ve 2 tekerrürden oluşan bir deneme ortamı oluşturulmuştur. Bu amaçla 

80 g ağırlıkta gökkuşağı alabalığından her grupta 6 adet (3+3) olmak üzere toplam 24 balık 

ile deneme düzeni kurulmuştur. 

 
Çizelge 3. 2. Çalışmada oluşturulan deneme grupları 

 

Grup-1 Grup-2 Grup-3 Grup-4 

 
Kontrol 

(C) 
3 balık 

 
Kesik Grubu 

(K) 
3 balık 

 
Antibiyotik 

Teramisin Grubu 
(A) 

3 balık 

 
Ekstrakt Grubu 

(E) 
3 balık 

Grup-1 
Tekerrür 

Grup-2 
Tekerrür 

Grup-3 
Tekerrür 

Grup-4 
Tekerrür 

 
Kontrol 

(C) 
3 balık 

 
Kesik Grubu 

(K) 
3 balık 

 
Antibiyotik 

Teramisin Grubu 
(A) 

3 balık 

 
Ekstrakt Grubu 

(E) 
3 balık 

 
Birinci grupta sağlıklı bireylerden oluşan kesik yarasının oluşturulmadığı kontrol 

(C) grubu, 2. grupta yara oluşturulan ve herhangi bir tedavi uygulanmayan Kesik grubu (K), 
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3. grupta kesik yarası oluşturulup teramisin antibiyotiği uygulaması gerçekleştirilen 

Antibiyotik (A) grubu ve 4. grupta kesik yarası oluşturulup ekstraktın uygulandığı Ekstrakt 

grubu (E) olarak deneme düzeni hazırlanmıştır. 

 
3.5. Kesik Yarası Oluşumu 

 
Deneme düzeninin hazırlanması ve adaptasyon süresinin bitiminin ardından kesik 

oluşturulması amacıyla balıklar anestezi altına alınmışlardır. Anestezi öncesinde balıklar 

akşamdan aç bırakılmışlardır. Anestezi işlemi 2- fenoksietanol ile gerçekleştirilmiştir 

(Nemli ve Çağırgan, 2017). 10 L’lik kovalarda 0.4 ml/L oranında 2-fenoksietanol eklenmiş 

suya 1’er dakika aralıklarla aynı gruptaki balıklar sırasıyla alınmıştır. Anesteziye giren her 

balık örneği hemen kesik yarası oluşturulması amacıyla operasyon odasına alınmıştır. 

Kesikler 1 cm eninde ve deri katmanının tamamı kesilinceye kadar ortalama 0.5 cm 

derinliğinde ensize edilmiştir (Sarıeyyüpoğlu ve ark., 2017). 

Kesik oluşturulmuş balıklar bol oksijen ilavesi yapılmış 53 L’lik akvaryumlarda 

anesteziden çıkış süresinde bekletilmiştir.  Anesteziden çıkan balıklar kendi grup 

akvaryumlarına bırakılmıştır. Akvaryumlara bırakılan balıklar anestezi çıkış sürecinden 

sonraki ilk 15 dk boyunca konjesyon ve hemoraji oluşumu gözlenmiştir. Kesik oluşturulan 

gruplara 7 gün boyunca pansuman amacıyla aynı anestezi prosedürü tekrar edilmiştir. 

 
3.6. Enzim Aktivite Testleri 

 
Çalışmada oluşturulan kesik gruplarının yara iyileşimi süresince rol oynayan MDA 

ve GST enzim aktivite düzeyleri her gruptan günlük alınan balık örneklerinde karaciğer 

dokularında ölçülmüştür. 

Enzim aktivite düzeylerinin belirlenmesi amacıyla gruplardan oluşturulan 

örneklemeler ve kodları aşağıda verilmiştir. 
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Çizelge 3. 3. Enzim aktivitesi amacıyla alınan önekler ve özellikleri 
 

 

 
 

3.6.1. Malondialdehit (MDA) testi 
 

Lipit peroksidasyonunda aldehit ürünlerinden biri olan MDA’nın ölçümü 

tiobarbitürik asit (TBA) ile reaksiyonu esasına dayanmaktadır. Reaksiyon sonucunda 

MDA’nın TBA ile etkileşimi sonucunda pembe renkli kompleks oluşumu ve bu 

kompleksin absorbansının 532 nm’de spektrofotometrik ölçümü ile lipit peroksidasyonun 

derecesi saptanmaktadır. 

Bu çalışmada MDA ölçümlerinde Yoshoiko ve arkadaşlarının (1979) lipit 

peroksidasyon ölçüm metodu olarak bildirdikleri metot uygulandı ve ölçümler 

gerçekleştirildi. Analiz için numunelerden 250 μl vidalı kapaklı cam tüplere konuldu, üzerine 

1.25 ml triklorasetikasitin (TCA) %10’luk çözeltisinden ilave edilip karıştırıldı ve 

0.5 ml %0.67’lik tiyobarbitürik asit ilave edildi. Kör tüpüne ise TCA’dan 1.5 ml ve TBA’dan 

0.5 ml konuldu. Tüplerin ağızları sıkıca kapatılıp 30 dakika kaynar su banyosunda 

tutulduktan sonra çeşme altında soğutuldu ve 2 ml n-butanol ilave edilip karıştırılarak 3000 

rpm’de 10 dakika santrifüj edildi. Üst faz 535 nm’de okundu. Standart olarak 1,1,3,3- 

tetraetoksipropan kullanıldı ve sonuçlar μmol/gr doku olarak hesaplandı (Alak ve ark., 2017). 

Kod Grup Adı Doku Adı Gün sayısı 
1 Kontrol Karaciğer 1. gün 
2 Kesik Karaciğer 1. gün 
3 Antibiyotik Karaciğer 1. gün 
4 Ekstrakt Karaciğer 1. gün 
5 Kontrol Karaciğer 3. gün 
6 Antibiyotik Karaciğer 3. gün 
7 Ekstrakt Karaciğer 3. gün 
8 Kontrol Karaciğer 6. gün 
9 Kesik Karaciğer 6. gün 
10 Antibiyotik Karaciğer 6. gün 
11 Ekstrakt Karaciğer 6. gün 
12 Kontrol Kas 1. gün 
13 Ekstrakt Kas 1. gün 
14 Ekstrakt Kas 2. gün 
15 Ekstrakt Kas 3. gün 
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Çizelge 3. 4. MDA aktivite ölçümü için kullanılan çözeltiler 
 

 Kör (ml) Standart (ml) Örnek (ml) 

Örnek ------ ------ 0.250 
Standart ------ 0.250 ------ 
Serum Fizyolojik 0.250 ------ ------ 
Ayıraç 2.250 2.250 2.250 

 
3.6.2. GST (GlutatyonS-Transferaz) aktivite ölçümü 

 
Balıkların karaciğer doku örneklerinden 0.5 gram tartılıp cam tüplere konuldu. 

Doku örnekleri on katı oranında fosfat tamponu ile homojenize edildi. Kullanılan fosfat 

tamponu (50 mM KH2PO4 ve 10 mM EDTA) pH 7’ye ayarlanarak hazırlandı. 

Homojenizatör ile homojen hale getirilen doku örnekleri 3500 rpm’de 10 dk santrifüj 

edildi. Santrifüjleme işleminden sonra üstte kalan sıvı kısım alınıp 4 ºC’de biyokimyasal 

analizler için saklandı. GST aktivitesini ölçmek için çözeltiler kör ve örnek olmak üzere 

farklı küvetlere aşağıdaki şekilde eklendi. Numune küvetine GST kaynağı olan 

süpernatant numunesinden 25:l oranında ilave edilerek, hafifçe karıştırıldı ve 340 nm’de 

3 dk boyunca meydana gelen absorbans artışları ölçüldü. Üç dakika sonunda ölçülen 

absorbans 3’e bölünerek dakika başına düşen absorbans değeri tespit edildi (Habig ve ark., 

1974). 

 
Çizelge 3. 5. GST enzim aktivite testinde kullanılan tamponlar ve özellikleri 

 

Çözeltiler Numune Kör 

Fosfat Tamponu 2.1 mL 2.15 mL 
CDNB 25 µl 25 µl 
GSH 25 µl 25 µl 
Süpernatant 50 µl -------- 

 
Dokuda GST aktivitesi, Glutatyon ve 1-2 dikloro,4 nitrobenzenin (CDNB) 

konjugasyonu sonucu oluşan ürünün 340 nm dalga boyunda verdiği absorbansın 

spektrofotometrede ölçülmesi esasına dayanan metotla gerçekleştirildi (Habig ve ark., 1974; 

Çiltaş ve Balık, 2016). 
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3.7. Verilerin Değerlendirilmesi 
 

Çalışma sonucunda elde edilen sayısal veriler Microsoft Excell, GraphPad (V8) ve 

CLC Main Workbench yazılımları kullanılarak değerlendirilmiştir. 
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4. BULGULAR 
 

 
4.1. Çalışmada Kullanılan Bakteri İzolatlarının İzolasyon ve İdentifikasyonu 

 
4.1.1. Bakterilerin izolasyonu 

 
Kültüre alınmış olan S. epidermidis ve L. garvieae izolatları TSA besiyerine ekilerek 

37 0C’de 24 saat inkübe edilmiştir. İnkübasyon sonrasında izole edilen bakterilerin 

görüntüleri aşağıda verilmiştir (Şekil 4.1). 
 

 
Şekil 4. 1. S. epidermidis ve L. garvieae izolatlarının TSA besiyerinde oluşturduğu 

koloniler. 
 

TSA besiyeri ekimleri sonucunda tipik kolonilerin her iki bakteri türünde de oluştuğu 

görülmüştür. S. epidermidis kolonilerinin dağınık şekilli sarımsı renkte 1mm’den büyük 

koloniler oluşturdukları görülmüştür. L. garvieae kolonilerinin ise 1mm’den küçük düzgün 

kenarlı krem renkli oldukları gözlenmiştir. 

TSA besiyerinde geliştirilmiş bakterilerin, bazı mikrobiyolojik özelliklerini 

belirlemek amacıyla, katalaz, oksidaz ve Gram boyama işlemleri gerçekleştirilmiştir. 

Katalaz testi sonucunda, S. epidermidis izolatının hidrojen peroksit ile etkileşime girerek O2 

açığa çıkardığı gözlenmiştir. L. garvieae izolatının ise hidrojen peroksit ile etkileşime 

girmediği ve O2 açığa çıkarmadığı gözlenmiştir. 
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Şekil 4. 2. S. epiderimis ve L. garvieae izolatlarının katalaz testi sonucu elde edilen 
görüntüleri (S. epidermidis: pozitif, L. garvieae negatif) 

 
Oksidaz testi amacıyla Bactident (Merck) ticari kiti kullanılarak bakteri izolatlarının 

Tetremetil-parafenilen diamin di-hidroklorit (Kovac reaktifi) ile etkileşimi sonucunda renk 

değişimi yönünden incelenmiştir. Her iki bakteri için aynı test kağıdında elde edilen oksidaz 

testi sonuçları aşağıda verilmiştir (Şekil 4.3). 

Şekil 4. 3. S. epidermis ve L. garvieae izolatlarının oksidaz testi sonuçları (Her iki bakteri 
negatif sonuç vermiştir) 

 
Oksidaz testi sonucunda her iki bakterininde 1-2 dk bekleme süresinin ardından renk 

değişimi olmadığı ve negatif sonuç verdiği görülmüştür. 

Gram boyama testi amacıyla S. epidermidis ve L. garvieae etkenleri TSA 

besiyerinde taze kültür olarak elde edilmiştir. Sırasıyla; kristal viole, lugol, alkol ve 

sulufuksin reaktifleri ile 1’er dk boyama sonucunda elde edilen görüntüler aşağıda 

verilmiştir (Şekil 4.4). 
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Şekil 4. 4. S. epidermidis (A) ve L. garvieae (B) izolatlarının Gram boyama sonucu pozitif 

görüntüsü 
 

Gram boyama testi sonucunda her iki bakterininde hücre duvarının polisakkarit 

yapısından dolayı mavi-mor renk aldığı ve her iki bakterinin gram pozitif olduğu 

görülmüştür. Saflaştırılan ve bazı mikrobiyolojik özellikleri belirlenen bakteriler, PCR ile 

identifikasyonunun ardından çalışmada yara iyileşimi amacıyla kullanılan ekstraktın 

antimikrobiyal özelliğinin belirlenmesinde kullanılmıştır. 

İzolatların biyokimyasal özelliklerinin belirlenmesi amacıyla API kitleri 

(Biomerioux) ile gerçekleştirilen biyokimyasal test sonucunda elde edilen test sonuçları 

aşağıda verilmiştir (Çizelge 4.1). 

  A    B  
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Çizelge 4. 1. İzolatların API kitleri kullanılarak elde edilen biyokimyasal test sonuçları 
 

 PHS URE GLS MNE MAN TRE 

S. epidermidis + + - - - - 
 SAL GLC ARG NGP NOV COAG 
 - - + - - - 
  

ADH 
B 

GLU 
B 

GAR 
B 

GUR 
A 

GAL 
 

PAL 
L. garvieae + + - - - - 

 RIB MAN SOR LAC TRE RAF 
 + + - - + - 
 SAC LARA DARL CDEX VP APPA 
 + - - - + + 
 BGAL PyrA bNAG GTA HIP GLYG 
 - + - - + - 
 PUL MAL MEL MLZ MbDG TAG 
 - + - - + + 
 bMAN URE     

 - -     

O/F: oksidasyon/fermentasyon, ADH: L-arjinin, βGLU: β-glukosidaz, βGAR: β-galaktosidaz, βGUR: β- 
glukuronidaz, αGAL:α-galaktosidaz, PAL: alkalin fosfataz, RIB: D-riboz, MAN: mannitol, SOR: sorbitol, 
LAC: laktoz, TRE: D-trehaloz, RAF: D-rafinoz, VP: voges proskaur, APPA: L-alanil-L-fenilalanil-L- 
proline-ß-naftahalamid, βGAL: β-galaktosidaz, PYRA: piyroglutamik asit-ß-naftalamid, ß-NAG: N-asetil 
ß-glukosaminidaz, GTA: gliseril-triptofan arilamidaz, HIP: hippurat hidrolizi, GLYG: glikojen; PUL: 
pullalan, MAL: D-maltoz, MEL: D-melibioz, MLZ: D-melezitoz, SAC: D-sakkaroz, LARA: L-arabinoz, 
DARL: D-arabitol, MBDG: metil-ßD-gluko-pyranosid, TAG: D-tagatoz; βMAN: β-mannosidaz, CDEX: D- 
siklodekstirin, URE: Ureaz. 

 

API testi sonucunda L. garvieae’nin %86, S. epidermidis’in ise %90 oranında 

identifiye olduğu görülmüştür. API identifikasyonu işlemleri APItm web sayfasından 

online olarak gerçekleştirilmiştir. 

 
4.1.2. Çalışmada kullanılan izolatların moleküler identifikasyonları 

 
Çalışmada ekstraktın antimikrobiyal özelliğini belirlemek amacıyla kullanılan S. 

epidermidis ve L. garvieae izolatlarının bazı mikrobiyoloik testlerinin ardından moleküler 

olarak identifikasyonu amacıyla Real-Time PCR testi gerçekleştirilmiştir. Bu amaçla, her iki 

bakteriden DNA izolasyonları DNA Mini Plus Kit (Qiagen) ile gerçekleştirilmiştir. Elde 

edilen DNA’ların A260/280 nm saflık oranları L. garvieae için 1.84, S. epidermidis için 1.89 

olarak ölçülmüştür. 

DNA izolasyonunun ardından üniversal bakteri primerleri ile Real-Time PCR işlemi 

gerçekleştirilmiştir. PCR amplikonları sekans analizine gönderilerek elde edilen nükleik asit 

dizilimleri NCBI blastlama sonuçlarına göre yüzdelik identifikasyonları belirlenmiştir. 
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Antimikrobiyal testte kullanılan bakteri identifikasyonlarının Real-Time PCR sonucunda 

elde edilen sigmoidal eğrilerin görüldüğü pozitif sonuçlar aşağıda verilmiştir. 
 
 

 
 L. garvieae  S. epidermidis 

Şekil 4. 5. Çalışmada kullanılan bakteri izolatlarının Real-Time PCR görüntüsü. 
 

Real-Time PCR grafiğine göre her iki bakteri DNA’sınında üniversal primerlerle 

pozitif sonuç verdiği ve 0.5 eşik değerine göre sigmoidal eğri vererek pozitif oldukları 

görülmüştür. Sekans analizi sonucundan S. epidermidis ve L. garvieae‘ye ait nükleik asit 

dizilimleri ve blastlama sonuçları aşağıda verilmiştir (Çizelge 4.6). 
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Şekil 4. 6. L. garvieae ve S. epidermidis 16S rRNA sekans ve blast analiz sonuçları (A: S. 
epidermidis blast sonucu, B: Çalışmada kullanılan S. epidermidis’e ait sekans 
sonucu, C: L. garvieae blast sonucu, D: L. garvieae’ye ait sekans sonucu) 

A 

B 
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Şekil 4.6. L. garvieae ve S. epidermidis 16S rRNA sekans ve blast analiz sonuçları (A: S. 
epidermidis blast sonucu, B: Çalışmada kullanılan S. epidermidis’e ait sekans 
sonucu, C: L. garvieae blast sonucu, D: L. garvieae’ye ait sekans sonucu) 
(Devamı) 

C 

D 
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Sekans analizi sonucunda %99.8 oranında L. garvieae identifikasyonu ve % 99.3 

oranında S. epidermidis identifikasyonu moleküler olarak gerçekleştirilmiştir. Sekans verileri 

elde edilen bakterilerin aynı tür bakteriler ile benzerlik oranları ve filogenetik ağacı aşağıda 

verilmiştir. 
 
 

 
Şekil 4. 7. L. garvieae ve S. epidermidis izolatlarına ait dendrogram (L. garvieae %99.8, S. 

epidermidis % 99.3) 
 

Elde edilen dendrogram sonuçlarına göre çalışmada kullanılan L. garvieae izolatının 

blastlama sonucunda en yakın 5 sonuca göre %99.8 oranında benzer olduğu görülmüştür. S. 

epidermidis izolatının ise blastlama sonucunda en yakın 5 sonuca göre %99.3 oranında 

benzer olduğu görülmüştür. 

 
4.1.3. Çalışmada kullanılan ekstraktın GS-MS analizi sonuçları 

 
Çalışmada kullanılan ekstraktın fenolik bileşiklerinin belirlenmesi için 0.5 ul 

numune (%17 DMSO ile sulandırılmış) Atatürk Üniversitesi, Doğu Anadolu Yüksek 

Teknoloji Merkezi’nde (DAYTAM) tüm içerik yönünden analizi gerçekleştirildi. Ekstraktın 

GS-MS analizi sonucunda % alan şeklinde temin edilen içerik verileri aşağıda verilmiştir 

(Şekil 4.8). 
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Şekil 4. 8. Çalışmada kullanılan ekstraktın GS-MS analizi sonucu elde edilen bileşenleri 
 

Elde edilen GS-MS sonuçlarına göre ekstrakt içeriğinin 46 farklı bileşenden 

oluştuğu ve her bir bileşenin oranın bütüne oranla birbirine yakın oldukları görülmüştür. 

 
4.2. Antibiyogram Testi Sonuçları 

 
Çalışmada, gökkuşağı alabalığının yara iyileşiminde rol alan ekstraktın Ampisilin 

ve Florfenikol antibiyotikleri ile birlikte edilen sonuçları aşağıda verilmiştir. 

 
 

Şekil 4. 9. Antibiyogram testi sonrasında çalışmada kullanılan ekstrakt ve antibiyotiklerin 
L. garvieae (A) ve S. epidermidis (B)’e karşı oluşturdukları zon alanları ve 
uzunlukları. 

 
Çizelge 4. 2. Çalışmada kullanılan ekstraktın disk difüzyon sınır değerlerine (CLSI ve 

EUCAST) göre oluşturduğu zon alanları 
 

Test edilen 
maddeler 

Ölçülen 
sınır 

değerleri 
(mm) 

CLSI 
disk 

içeriği 
ug) 

Sınır Değerler (mm) 
*CLSI *EUCAST 

Du Orta Di Du Di 
Ampisilin 25 10 >17 - <16 >10 <8 
Florfenikol 24 30 >18 - <18 >10 <8 
Andız ekstraktı 25 10 - - - - - 

*CLSI: Clinical Laboratory Standards Institute, EUCAST: European Committee on Antimicrobial Susceptibility Testing, Du: 
duyarlı, Orta: orta duyarlı, Di: dirençli. 
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Ekstraktın, L. garvieae etkeni (A) üzerinde Amfisilin ile aynı etkiye sahip olduğu, 

Florfenikol antibiyotiğine göre %4 daha etkili olduğu, Ekstraktın, S. epidermidis etkenine 

göre ise Amfisilin ve Florfenikol antibiyotiklerinden %83 daha etkili olduğu görülmüştür. 

 
4.3. MİK Testi Sonuçları 

 
Yara iyileşimi amacıyla kullanılan ekstraktın çalışmada kullanılan L. garvieae 

etkenine karşı minumum inhibisyon konsantrasyonunu belirlemek amacıyla gerçekleştirilen 

teste ait görüntüler aşağıda verilmiştir (Şekil 4.10). 
 

Şekil 4. 10. MHA besiyerine katılan ekstraktın MİK testi sonuçları (A: %25, B: %5, C: %1) 
 

Andız ekstraktının minumum inhibisyon konsantrasyonunun belirlenmesi amacıyla 

hazırlanan MHA besiyerine L. garvieae etkeni katılarak gerçekleştirilen test sonucunda 

bakteriyel gelişim gözlenmemiştir. Yüzde 1’e düşürülen konsantrasyonda hazırlanan MHA 

besiyerinde bakteri gelişiminin olmadığı görülmüştür. Antibiyogram testinde diske 

emdirilen ekstraktın etkisinin sıvı halde kullanımına göre daha az olduğu gözlenmiştir. 

 
4.4. Yara Oluşumu ve İyileşim Süreci Boyunca Meydana Gelen Değişimler 

 
Anestezi; yaklaşık 80 gram ağırlığındaki gökkuşağı alabalıkları (Oncorhynchus 

mykiss) çalışma kapsamında yara oluşturulması için 2-fenoksietenol ile (4 ml/L) anestezi 

işlemi yapılmıştır. Çalışmada tek tek anesteziye alınan balıkların anesteziye giriş sürelerinin 

2-3 dakika anesteziden çıkış sürelerinin ise yaklaşık 4-6 dakika olduğu belirlenmiştir. 

 B C 
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Şekil 4. 11. Gökkuşağı alabalıklarının anesteziye giriş ve çıkışları esnasındaki görüntüleri. 

 
Günlük pansuman işlemlerinin 1 saat sonrasında yemleme esnasında tüm 

gruplardaki balıkların yem aldıkları gözlenmiştir. 
 

Şekil 4. 12. Gökkuşağı alabalıklarının anestezi ve pansuman sonrası yem alma anları. 
 

Kesik yarası oluşturulması amacıyla aseptik şartlarda 10 numara bistüri kullanılmış 

1cm eninde açılan kesik yaralarında 1 günlük sürede herhangi bir apse oluşumu 

gözlenmemiştir. 
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Oluşturulan kesik yaralarından nekropsi öncesinde her örnekten steril transport swap 

yardımıyla alınan numuneler TSA besiyerine ekilmiş ve 21 ve 37 oC’lerde 24 saat inkübe 

edilmiştir. İnkübasyon periyodu sonunda yara bölgelerinde tüm balık örnekleri için herhangi 

bir bakteriyel gelişme görülmemiştir. Kullanılan ekstraktın antimikrobiyal etkisinin 

bakteriyel gelişimi engellediği anlaşılmaktadır. 
 
 

Şekil 4. 13. Çalışmada kurulan deneme düzeni. 
 

4.5. Yara Gelişimi Üzerine Ekstraktın Etkilerinin Belirlenmesi 
 

Çalışmada 4 farklı grupta (kontrol, kesik, antibiyotik ve ekstrakt) dizayn edilen 

deneme düzeninde kontrol grubu hariç diğer gruplardaki balıklar anestezi altına alındıktan 

sonra tedavi amacıyla 1 cm uzunluğundaki kesik yaralarına pansuman yapılıp tekrar 

akvaryuma geri bırakılmıştır. Tedavi amacıyla gerçekleştirilen uygulamalar aşağıda 

verilmiştir (Şekil 4.14). 
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Şekil 4. 14. Gökkuşağı alabalıklarının anestezi altında tedavi uygulamalarının 

gerçekleştirilmesine ait görüntüler (A: Kontrol Grubu, B: Kesik Grubu, C: 
Antibiyotik Grubu, D: Ekstrakt Grubu). 

 
Kesik yarası oluşumunun 2. gününde ekstrakt muamelesi yapılan grup örneklerinde 

yara dudaklarının tamamen kapandığı görülmüştür. Teramisin uygulaması yapılan 

antibiyotik grubunda ise yara dudaklarının tamamen birleşmesi 5. günün sonuna doğru 

oluşmuştur. Kesik yarası oluşturulup tedavi amaçlı herhangi bir uygulama yapılmayan kesik 

grubu örneklerinde ise 7. günün sonunda yara dudaklarında kısmi birleşme olduğu 

gözlenmiştir. Kesik yarasının tamamen kapanmadığı örneklerde gözlenmiştir. 

Çalışmada kesik yarası oluşumunun ardından 24 saatte bir pansuman ve ardından 

tekrar uygulama gerçekleştirilmiştir. K, A ve E gruplarında 1. gün ve 7. gün pansuman 

uygulaması sonrası elde edilen yara bölgesi resimleri aşağıda verilmiştir. 

  A     B  

  C     D  
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Şekil 4. 15. Çalışmada K, E ve A gruplarına ait başlangıç ve bitiş sürelerinde elde edilen 

yara bölgesi resimleri (A: Kesik gurubu ilk gün, B: Kesik grubu 7. gün, C: 
Antibiyotik grubu ilk gün, D: Antibiyotik grubu 7. gün, E: Ekstrakt grubu ilk gün, 
F: Ekstrakt grubu 3. gün). 

 
Aynı anda ve aynı ebatlarda oluşturulan kesik yaralarının 2. gün sonunda yara 

dudaklarının E grubu dışında diğer gruplarda açık olduğu görülmektedir. E grubu 

örneklerinde kesik yarası bölgesi tamamen kapandığı gözlenmektedir. Diğer gruplara (K ve 

A) ait balıklarda aynı şekilde yaranın kapanma süresi farklılık göstermiştir. K grubu 

balıklarda 7. günde kısmi kapanma gözlenmiş, A grubu örneklerde ise 6. günde kapanma 

gözlenmiştir. 

Bu sonuçlara göre, sikatrizasyon oluşumunun ekstrakt uygulaması yapılan 

balıklarda yara iyileşimi süresini çok daha kısa sürede kapanmasına sebep olduğu 

anlaşılmaktadır. 

  A    B  

  C     D  

  E    F  
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4.6. Enzim sonuçları 
 

Enzim aktivite testleri, Van Yüzüncü Yıl Üniversitesi, Fen Fakültesi, Biyokimya 

Anabilim Dalı Laboratuvarı’nda gerçekleştirilmiş olup, çalışmada kullanılan malzeme, 

cihaz ve çalışma düzeneği sırası ile aşağıda verilmiştir (4.16). 
 

Şekil 4. 16. Karaciğer ve kas dokularından MDA ve GST aktivite testleri için 
gerçekleştirilen laboratuvar aşamaları. 
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4.6.1. MDA sonuçları 
 

Lipid peroksidazından sorumlu olduğu bilenen MDA aktivitesinin kontrol 

grubuna göre en yüksek düzeyde ve anlamlı değişimi olan tek grup ekstrakt grubu olarak 

gözlenmiştir. Birinci günün sonundan yara oluşumunun vücutta meydana getirdiği 

oksidatif stres ve savunma mekanizmasının devreye girmesinden dolayı MDA 

aktivitesinin arttığı görülmektedir. Ancak, bu aktivite düzeyindeki değişim aynı 

muameleye maruz kalmış farklı grup örneklerinde farklı aktivite düzeyleri 

göstermektedir. Bunun sebebi ise yara sağaltımı sürecinin kısa olduğu grupta (E) aktivite 

daha çabuk başlayıp daha kısa zamanda bitmesidir. Buna paralel olarak, iyileşim 

sürecinin daha uzun sürdüğü K ve A gruplarında ise C grubuna göre MDA aktvitesinin 

artışı daha uzun sürdüğü görülmüştür. 

 
Çizelge 4. 3. Deneme grubu örneklerinde karaciğer ve kas dokularında MDA aktivitesinin 

yara sağaltımı süresince elde edilen spektrofotometrik sonuçları. 
 

Karaciğer dokusu 
1. gün 

MDA (nmol/g) Karaciğer Dokusu 
3. gün 

MDA (nmol/g) 

Kontrol 0,207744 Kontrol 0,235937 
Kesik 0,191421 Kesik 0,219615 
Teramisin 0,161743 Teramisin 0,261163 
Ekstrakt 0,258196 Ekstrakt 0,182518 

Karaciğer Dokusu 
6. gün 

MDA (nmol/g) Kas Dokusu MDA (nmol/g) 

Kontrol 0,327938 Kontrol 0,158775 
Kesik 0,222582 Ekstrakt 1. gün 0,169163 
Teramisin 0,189937 Ekstrakt 2. gün 0,132066 
Ekstrakt 0,154324 Ekstrakt 3. gün 0,10684 

 
Yara oluşumunun 3. günü sonunda MDA aktivitesinin karaciğer dokularındaki 

değişimi ekstrakt grubunda anlamlı olarak değiştiği görülmüştür. Diğer gruplardaki 

değişim oranları kontrol grubuna göre anlamsız olmakla birlikte teramisin uygulamalı 

antibiyotik grubununun MDA aktivitesinin 3. günün sonuna doğru arttığı görülmüştür. 

Ekstrakt grubundaki MDA aktivitesinin azalmasının sebebi ise bir buçuk günde MDA 

aktivitesinin ve iyileşim sürecinin başlayıp, 2. günün sonunda iyileşim sürecinin 

tamamlamasından kaynaklandığı düşünülmektedir. 
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Yara oluşumunun 6. gününün sonunda K, A ve E gruplarında kontrol grubuna 

göre anlamlı olarak değişimin olduğu görülmüştür. Teramisin grubunda makraskobik 

olarak yara dudaklarının iyileşimi 4. günün sonunda tamamlanmıştır. Buna bağlı olarak 

MDA aktivitesinin şekilde görüldüğü gibi anlamlı oranda düştüğü görülmüştür. K 

grubunda ise 6. günün sonunda yara dudaklarında makraskobik iyileşimi gözlenmiştir. 

Karaciğer dokusunda MDA ve GST enzimi aktivitelerinin ölçümlerinin daha 

anlamlı olmasından dolayı tüm gruplarda aktiviteler ölçülmüştür. Kas dokularında ise 

daha çok tedavi sürecinde etkinliğini araştırdığımız ekstrakt grubu örneklerinin en önemli 

olan ilk 3 günü MDA ve GST aktivitesi ölçülmüştür. Çizelge 4.3’te görüldüğü üzere C 

grubuna göre E grubu örneklerin aktivitesinin 1. gün daha yüksek olduğu 2. ve 3. günlerde 

ise kontrol grubuna göre doğrusal olarak azaldığı görülmüştür. Çalışmada kullanılan 

ekstraktın yara üzerindeki etkilerinde bir buçuk günde etkisi tamamen gösterdiği dikkate 

alınırsa MDA aktivitesinin değişiminde etki süreciyle paralel olduğu grafikten 

anlaşılmaktadır. 

 
4.6.2. GST enzim aktivite testi sonuçları 

 
Çalışmamızda kesik yarası oluşumu ve iyileşimi sürecinde hem vücudun savunma 

sisteminde aktif rol alan hem de oksidatif stres kaynaklı tüm vücut olaylarında etkinliği 

bilinen GST enzim aktivite sonuçları aşağıdaki çizelgede verilmiştir. 

 
Çizelge 4. 4. Deneme grubu örneklerinde karaciğer ve kas dokularında GST aktivitesinin 

yara sağaltımı süresince elde edilen spektrofotometrik sonuçları 
 

Karaciğer dokusu 
1. gün 

GST (U/mg prot.) Karaciğer Dokusu 
3. gün 

GST (U/mg 
prot.) 

Kontrol 50,799 Kontrol 49,997 
Kesik 52,250 Kesik 51,486 
Teramisin 55,878 Teramisin 57,941 
Ekstrakt 55,917 Ekstrakt 62,868 

Karaciğer Dokusu 
6. gün 

GST (U/mg prot.) Kas Dokusu GST (U/mg 
prot.) 

Kontrol 48,889 Kontrol 17,226 
Kesik 43,160 Ekstrakt 1. gün 19,670 
Teramisin 63,899 Ekstrakt 2. gün 17,378 
Ekstrakt 19,326 Ekstrakt 3. gün 15,431 
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Yara oluşumunun 1. gününde kontrol grubuna göre diğer tüm gruplarda GST 

enzim aktivitesinin anlamlı şekilde arttığı gözlenmiştir. GST enzim aktivete düzeyinin E 

ve A grubu örneklerinde daha yüksek çıkması yara iyileşim süresinin K grubuna göre 

daha hızlı olmasıyla ilişkili olduğu düşünülmektedir. Yara oluşumunun 3. gününde GST 

enzim aktivitesinin E grubunda, diğer gruplara göre anlamlı olarak arttığı gözlenmiştir. 

A ve K grubunun iyileşme sürelerinin daha uzun olması GST enzim aktivite düzeylerinin 

daha pik seviyelerine ulaşmadığını göstermektedir. Yara oluşumunun 6. gününde GST 

enzim aktivitesinin ekstrakt uygulanan grupta anlamlı olarak azaldığı, teramisin ile 

muamele edilen grupta ise arttığı görülmüştür. A örneklerinde ise, yara iyileşme süresinin 

tamamlanmamış olmasından dolayı GST enzim aktivitesinin hala anlamlı bir artışta 

olduğu görülmektedir. K grubunda enzim aktivitesinin pik seviyeye gelmediği 

görülmektedir. Bunun sebebi ise, kesik yarasının iyileşme süresinin daha uzun olduğu 

düşünülmektedir. 

Çizelge 4.4’te görüldüğü üzere kontrol grubuna göre E grubu örneklerinde GST 

aktivitesinin 1. gün daha yüksek olduğu 2. ve 3. günlerde ise kontrol grubuna göre 

doğrusal olarak azaldığı görülmüştür. Çalışmada kullanılan ekstraktın yara üzerindeki 

etkilerinde bir buçuk günde etkisi tamamen gösterdiği dikkate alındığında GST enzim 

aktivitesinin değişiminde etki süreciyle paralel olduğu grafikten anlaşılmaktadır. 



 

5. TARTIŞMA VE SONUÇ 
 

 
Yara iyileşimi amacıyla ilk kez kullanılan Juniperus sp ekstraktının 

antimikrobiyal özelliğinin belirlenmesi amacıyla Su ürünleri alanında sıklıkla karşılaşılan 

hastalık etkenlerinden L. garvieae ve S. epidermidis kullanılmıştır. Aynı bakteriler 

kullanılarak su ürünleri hastalıkları alanında yapılmış çalışmalar bazı araştırmacılar 

tarafından bildirilmiştir (Turgay ve ark., 2015; Akaylı ve ark., 2016; Yürüten, 2018; 

Önalan ve Yavuz, 2019). 

Juniperus türlerinin akademik çalışmalarda kullanımının oldukça az olması ile 

birlikte kullanılan türlerinin ise çalışmamızda kullanılan juniperus türünden farklı 

oldukları görülmektedir. Modern tıp alanında Juniperus oxycedrus türü ile yapılan 

çalışmalar bildirilmiş (Kapdan ve ark., 2019) ancak etkinliğinin çok daha az olduğu 

görülmüştür. Benzer şekilde Juniperus oxycedrus ile antienflamatuar aktivite üzerine de 

yapılmış çalışmalar mevcuttur (Rufino ve ark., 2014). Ancak, bu çalışmalarda da elde 

edilen etkinin daha düşük olduğu gözlenmiştir. Balıkların taşınması veya incelenmesi 

sırasında, mevcut kesik ve sıyrıkların kontaminasyonu genellikle yara, kesik veya sıyrıkla 

ilişkili lokalize bir cilt enfeksiyonuna neden olduğunu bildirmiştir (Lowry ve ark., 2007). 

Juniperus oxycedrus L ile yapılan bir çalışmada katran ardıcı meyvesinden elde edilen 

yağ ve aromatik suyun antibakteriyel-antioksidan özelliklerinin kullanımı araştırılmış, 

elde edilen hem yağın hem de aromatik suyun antibakteriyel-antioksidan aktiviteye sahip 

olduğu, bildirilmiştir (Işık ve ark., 2020). Bello ve arkadaşlarının (1997) Juniperus 

oxycedrus üzerinde gerçekleştirdikleri çalışmalarında kuru yaprak ile köklerinin 

diklorometanol ve methanol yardımı ile elde edilen ekstraktlar farklı dozlarda enjekte 

edilerek, kan parametrelerinin üzerinde etkileri olduğu bildirilmiştir. Ekstraktın kök veya 

yapraktan alınmasının sonuçları etkilediği bildirilmiştir. 

Juniperus communis ile gerçekleştirilen bir çalışmada ise ağacın meyveleri 

kullanılmış ve kaynatma yöntemi ile elde edilen ekstraktın diyabet tedavisinde etkili 

olduğu bildirilmiştir. Özcan ve Ertekin, 2018). Chaouche ve sandık yapmış oldukları 

çalışmada (2014) Ardıç ağaç köklerinin metanol ile ekstraktının antioksidan olarak 

kullanılabileceğini bildirmişler ve laboratuvar şartlarında oluşturulabileceğini 

bildirmişleridir. Çalışmamızda kullanılan ekstraktın ise laboratuvar koşullarında bir araya 

getirilmesinin oldukça güç olduğu görülmektedir. Çünkü, çalışmada elde edilen etkinin 
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aynısının elde edilebilmesi için fenolik bileşiklerin tamamının bir araya getirilmesi 

gerekmektedir. Öyle ki, ekstraktın fenolik bileşiklerinin oranlarının birbirine yakın olduğu 

görülmüştür. Gülsoy ve Çıvğa (2016) yapmış oldukları çalışmalarında olgun diken ardıç 

(Juniperus oxycedrus L. subsp oxycedrus) kozalaklarını kullanarak uçucu yağ ana 

bileşenlerinden monoterpenler sınıfına giren β-mirsen ve α-pinen bulunduğunu tespit 

etiklerini bildirmişleridir. β-mirsen uzerinde Farmokolojik olarak analjezik (ağrı  kesici), 

antiinflamatuvar (iltihap önleyici) ve sakinleştirici gibi çeşitli etkilere sahip olduğunu, α-

Pinen'in ise iyi bir bronkodilatör (bronş genişletici) özelliğe sahip olduğu ve bunun 

yanında antioksidan, antienflamatuar, antimikrobiyal, antimetastatik, apoptozu uyardığı, 

antialerjik ve antibiyotik etkileri olduğunu bildirmişlerdir. Bu çalışmada ise elde edilen ve 

ilk kez denenen ekstraktın yara iyileşimi yönünden denemesi gerçekleştirilmiş ve enzim 

aktivite düzeylerindeki değişimleri ve antimikrobiyal etkileri incelenmiştir. Yapılan 

başka bir çalışmada bitkisel ekstrakt olarak, Çiya ve kurt üzümü ekstraktı Gökkuşağı 

alabalığının raf ömrünü uzatma için kullanılmış, bu bitkisel ekstraktlarla kaplanmış 

filetoların duyusal kaliteyiarttırabileceği bildirilmiştir (Ergül ve ark., 2020). 

Başka bir çalışmada güçlü bir antioksidan ve antimikrobiyal olduğu bildirilen nar 

kabuğu ekstratı kullanılarak alabalık burgerlerinin raf ömrünün uzatıldığı bildirilmiştir 

(İlknur, 2020). Artemisia campestris bitkisi ile gerçekleştirilen bir çalışmada ise etanol 

ekstraktı kullanılarak yavru gökkuşağı alabalıklarında paraziter etkenler üzerine etkileri 

araştırılmış ve olumlu sonuçlar elde edildiği bildirilmiştir (Diler ve ark., 2018). 

Bu çalışmadan farklı olarak, geleneksel tıpta sedatif ve anestezik etkileri olduğu 

bilinen alıç (Crataegus monogyna), limon otu (Melissa officinalis), haşhaş (Papaver 

somniferum) ve biberiye (Rosmarinus officinalis)’den elde edilen yağların farklı 

konsantrasyonlarının gökkuşağı alabalıklarına verildiği ve kanlarında biyokimyasal ve 

hematolojik yönden olumlu değişimler gözlendiğini araştırmacılar tarafından 

bildirilmiştir (Gülhan, 2018). 

Bu çalışmada kullanılan bakteri izolasyonları TSA besiyerlerine ekilmiş ve tipik 

koloniler elde edilmiştir. TSA besiyeri birçok araştırmacı tarafından izolasyon 

aşamasında tercih edildiği bildirilmiştir (Diler ve ark., 2000; Akaylı ve Korun, 2004; Can, 

2006; Çanak ve Yardimci, 2011; Ürkü ve Yardimci, 2013; Filik ve Kubilay, 2020). Bazı 

araştırmacılar ise izolasyon amacıyla L. garvieae için BHIA besiyeri kullandıklarını 

bildirmişlerdir (Timur ve ark., 2011; Korun ve ark., 2018; Duman ve ark., 2018). 
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Çalışmada kullanılan bakterilerin katalaz, oksidaz ve Gram boyama sonuçları 

izolatların özelliklerine uygun olarak gözlenmiştir. L. garvieae ve S. epidermidis ile 

gerçekleştirilen birçok araştırmada Gr (+) ve katalaz, oksidaz testlerinin aynı sonuç 

verdiği bazı araştırmacılar tarafından bildirilmiştir (Dolgun, 2015; Duman, 2017). 

Çalışmadaki bakterilerin moleküler identifikasyonu amacıyla üniversal primer 

seti (27F-1492R) kullanılmıştır. Bu primerler yanlızca PCR identifikasyonu amacıyla 

değil, aynı zamanda sekans analizi amacıyla bakteriler için spesifik primerler olarak 

kullanılmaktadır. Bakterilerin identifikasyonu amacıyla birçok araştırmacı Real-Time 

PCR tekniğini kullandıklarını ve güvenilirliğinin daha yüksek olduğunu bildirmişlerdir 

(Gecili, 2014; Satıcıoğlu, 2018). Farklı araştırmacılar ise bakterilerin identifikasyonu 

amacıyla ELISA gibi farklı teknikleri kullandıklarını bildirmişlerdir (Albayrak ve Özan, 

2010). 

Bu tez çalışmasında QIACube otomatik izolasyon cihazı (Qiagen) ile DNA 

izolasyonları gerçekleştirilmiştir. Otomatik izolasyon robotu ile gerçekleştirilen 

çalışmalarda sonuçların daha kaliteli ve güvenilir olduğu bazı araştırmacılar tarafından 

bildirilmiştir (Geçili, 2014; Önalan ve Yavuz, 2019). Bakteriyel çalışmalarda hem 

identifikasyon hem de tür içi farklılıkların belirlenmesinde sekans analizlerinin en net 

sonucu verdiği bildirilmiştir (Didinen ve ark., 2018). Bu tez çalışmasında universal 

primerler ile gerçekleştirilen PCR amplikonları Sanger sekans metodu ile dizileme işlemi 

gerçekleştirilmiştir. Ancak, sekans analizi işleminde NGS gibi üst düzey sekans 

çalışmalarının daha iyi sonuçlar verdiği bildirilmiştir (Kaya, 2019). Bu metodun 

dezavantajı ise aşırı maliyetli olmasıdır. 

Bu tez çalışmasında yara iyileşimi üzerine gökkuşağı alabalıklarında oluşturulan 

kesik bölgesinin tedavisi amacıyla kullanılan andız kök ekstraktının fenolik bileşiklerinin 

belirlenmesi amacıyla GS-MS analizi yapılmıştır. Yapılan GS-MS analizinde 46 farklı 

bileşikten oluştuğu görülmüştür. Bu bileşiklerin oranlarının birbirine olan yakınlığı 

ekstraktın önemini ortaya koymaktadır. Çünkü, birkaç önemli etken değil tamamının bir 

araya gelmesiyle oluşan bu madde kan durdurma, yara iyileşimi, antimikrobiyal etki gibi 

özellikleri ortaya çıkarmaktadır. Bu içerikleriden bazıları ile gerçekleştirilmiş çalışmalar 

ve bileşiklerin etkileri özetlenecek olursa; Benzen ve diğer organik uçucular, solunum 

yollarında tahrişe, böbreklerde, karaciğerde merkezi sinir sisteminde ve kan sisteminde 

hasara neden olabileceği ile ilgili bazı sonuçlar araştırmacılar tarafından bildirilmiştir 
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(Olgun, 2014). Yapılan başka bir çalışmada benzenin propolisi çözücü etkisi olduğu ve 

bu amaçla kullanıldığı bildirilmektedir (Yonar, 2017). Phenanthren maddesi, bazı PAH 

bileşikleri (p-hidroksibenzoik asit, naftalen, fenantren ve piren) ve bunların metabolitleri 

hücre bölünmesini kontrol eden mekanizmalar üzerinde onarılamaz hasarlara yol açarak 

balık ve memelilerde tümör oluşumuna, dolayısıyla kansere yol açtığı bildirilmiştir 

(Erdoğmuş, 2012). Krizol ise dezenfekte edici özelliğinin olduğuna dair bazı kaynaklarda 

yer verilmiştir (Anonim-c, 2020). Son yıllarda çoklu antibiyotik direncine sahip 

mikroorganizmaların artması yüzünden bu mikropların neden olduğu enfeksiyonun 

tedavisi giderek içinden çıkılmaz hale gelmektedir. Bilinen tüm antibiyotiklere direnç 

geliştirmekte olan bakterilerde, ilaç dirençliliği artmakta ve yayılmaktadır. 

Bitkisel tedavi uygulamaları, güvenilir ve yeni bir teknik olması yanısıra yakın 

gelecekte balık çiftlikleri için etkisi gelişen bir uygulama olacağı bildirilmiştir (Wu ve 

ark., 2007). İlaçlara alternatif olarak tıbbi bitkiler önerilmekte ve bazı geleneksel bitkiler 

antimikrobiyaller olarak hali hazırda kullanılmaktadır. Bazı çalışmalar, bitkilerin tedavi 

edici etkilerinin tek bir etken maddeden ziyade çok sayıda bileşimin sinerjik etkisinden 

kaynaklandığını, bu nedenle bitkisel bileşimlerin tek bir antibiyotikle öldürülmesi zor 

olan mikroorganizmaların dirençliliğine karşı koyarak daha etkin bir tedavi sağladığını 

rapor etmektedir (Shanthi-Sree ve ark., 2010; Mohd-Nazri ve ark., 2011). Bu durum, 

araştırmacıları bitki özütlerinden elde edilen doğal antimikrobiyal ajanların inhibitör 

etkiye sahip bileşimlerini araştırmaya yöneltmektedir (Dash ve ark., 2011). Yara 

iyileşmesi ve dokuların oksidatif hasardan korunması için antioksidan içeren bileşiklerin 

topikal uygulanmasının faydaları olduğunu yapılan çalışmalarla gösterilmiştir (Kumar, 

2007). Bazı bitkiler taze yaraların tedavisinde kullanılırken, bazıları ise kronikleşmiş 

yaraların tedavisinde kullanılmaktadır (Khalil, 2007). Bakterilerde antibiyotiklerde 

olduğu gibi esansiyel yağlara karşı direnç oluşmamaktadır. Antibiyotikler bakterinin 

kromozom yapısını etkileyerek bakteriyi imha ederken, fenolik bileşikler bakterinin hücre 

duvarını etkileyerek bakterinin imhasına yol açtığı için herhangi bir kromozom 

transferine neden olmamaktadır (Yiğitarslan ve ark., 2011). 

GS-MS analizinin fenolik birleşikleri açısından bitki örneklerinde kullanıldığı 

bazı araştırıcılar tarafından bildirilmiştir (Selli ve ark., 2001; Gülsoy ve ark., 2008; 

Selimoğlu ve ark., 2015; Bozarı, 2016; Akkuş, 2018). Bu araştırmalardan farklı olarak 

bazı araştırmacıların ise fenolik bileşiklerin analizinde ICP-MS cihazını kullandıklarını 
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bildirmişlerdir (Çelik, 2004; Güzelsoy, 2013; Teğin ve ark., 2018). Bazı araştırmacılar 

tarafından Fourier Dönüşümlü Kızılötesi (FTIR) olarak bilinen spektroskopik yöntemin 

de bu çalışmalarda kullanıldığı bildirilmiştir (Gürdeniz ve ark., 2008; Büyüksınt ve 

Kuleaşan, 2014; İçyer ve Durak, 2020). 

Bu çalışmada kullanılan gökkuşağı alabalığında yara iyileşiminde rol alan 

ekstraktın ampisilin ve florfenikol skala alınarak antibiyogram testine tabii tutulmuştur. 

Antibiyogram testi sonucunda ekstraktın ampisilin ve florfenikole göre %17 DMSO ile 

sulandırılmış formunun dahi daha etkili olduğu görülmüştür. Antibiyotic Zone Diameter 

Table’a göre elde edilen sonuçlar doğrultusunda andız kök ekstraktının balığın sağlığı 

açısından alternatif tedavi maddesi olarak kullanılabileceği görülmüştür. Son yıllarda 

akuakültürde antimikrobiyallerin sık kullanıma bağlı olarak oluşan sağlık sorunları 

Avrupa Birliği ülkelerinde yasal düzenlemelerin yürürlüğe girmesine neden olmuş ve 

buna bağlı olarak birçok ülkede antimikrobiyallerin kullanımı sınırlandırılmıştır (Avrupa 

komisyonu No 1831/2003). Avrupa Birliği ülkelerinde olduğu gibi ülkemizde de 

antimikrobiyal kullanımına sınırlamalar getiren düzenlemeler yapılmıştır. Bitki 

ekstraktlarıyla gerçekleştirilen birçok çalışmada antimikrobiyal testleri gerçekleştirdiği 

bildirilmiştir (Berber ve ark., 2009; Uçar ve ark., 2015; Yavuzcan ve Kaynar, 2016; Aşkar 

ve Deveboynu, 2018; Çiçek, 2018; Korun ve ark., 2019). Yapılan bazı çalışmalarda, 

ampisilin ve florfenikol antibiyotikleri kullanılarak antibiyogram testlerinin 

gerçekleştirildiği araştırmacılar tarafından bildirilmiştir (Akşit ve Cavit, 2008; Özcan, 

2011; Ersoy ve ark., 2014; İpek, 2015; Dolgun, 2015; Balta ve Dengiz, 2016; Balta ve 

Yılmaz, 2019). 

Bitki ekstraktları ile gerçekleştirilen akademik çalışmalarda MİK testlerinin 

öneminin büyük olduğuna değinilmiştir (Walnut, 1993). Çünkü, kullanılan bitki 

ekstratlarının bakteriler üzerine hangi konsantrasyonlarının ne kadar etkili olduğunun 

bilinmesi, doz ayarlamaları gibi önemli çalışmalarda zorunlu kriterdir. Yapılan 

çalışmalarda, L. garvieae’nin farklı suşlarının MİK konsantrasyonlarının belirlendiği 

bildirilmiştir (Kubilay ve ark., 2005). 

Çalışmada yara oluşumu ve tedavi süreleri dikkate alındığında, deneme düzeninin 

Chiller ile sıcaklığın 12±0.1 oC‘de tutulduğu gözlenmiştir. Deneme düzeneği 

kurulumundan balık örneklerinin akvaryumdan çıkarıldıkları zamana kadar su 

sıcaklığının 12±0.1 oC‘de kaldığı gözlenmiştir. Suyun pH’sı günlük olarak otomatik prob 
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ile 8.0 olarak ölçülmüştür. Deneme süresi boyunca kontrol grubunda (kesik 

oluşturulmayan grup) balık ölümlerinin gerçekleşmediği gözlenmiştir. Gerçekleştirilen 

bazı çalışmalarda gökkuşağı alabalığının optimum yetişme şartlarından su sıcaklığının 

12-20 oC olduğu bildirilmiştir (Tekeli, 2019). Gökkuşağı alabalığı örneklerinde 

oluşturulan kesik yarası 1 cm eninde ensize edilmiştir. Gökkuşağı alabalığı ile 

gerçekleştirilen yara çalışmaları cinsiyet ve cinsi olgunluğu belirlemek, cerrahi 

müdehalelerde özellikle karaciğerinin biyopsisiyle histolojik yapısının, enzimatik ve 

hormonal özelliklerinin incelenebileceği belirlenmiştir (Sarieyüpoğlu ve ark., 2017). Bazı 

araştırmacılar ise balıklarda yara oluşumunu elektronik etiketleme için yaptıklarını 

bildirmişlerdir (Cooke ve ark., 2003; Wagner ve ark., 2011). Ultrasonik vericiler, radyo 

vericiler ve pasif entegre transponderlerin intraperitoneal cerrahi implantasyonu, tek bir 

balığın hareketini ve habitat kullanımını izlemek için yaygın bir teknik haline gelmiştir 

(Winter, 1996; Rav ve ark., 2011). Deneysel olarak balıklarda yara oluşturma tekniklerini, 

kısmi ve derin yaralar oluşturarak çeşitli kâğıt mendil, zımba biyopsi iğneleri, neşter, lazer 

yöntemlerini karşılaştırmışlar ve iyileşme sürecini balığın türüne, yaranın kısmi ya da 

derin olmasına göre değişeceğini bildirmişlerdir. Zupanc ve arkadaşları (1998), 

Apteronotus leptorhynchus’larda nöronal rejenerasyon ve Proliferatif aktiviteyi 

belirlemek için cerrahi bıçak ile serebellumda 1 mm derinliğinde yara oluşturmuş, 

uygulamanın ardından ilk 30 dakikada lezyon bölgesinde TÜNEL pozitif hücreler’in 

arttığını ilk 5 günde yüksek seviyede olduğunu ve dokuyu onardığını bildirmiştir. Verma 

ve arkadaşları (2017) yaptıkları çalışmada sazanlarda deri yaralarının iyileşmesine etkisini 

araştırmış, asiaticoside ile muamele edilen balıklarda iyileşmenin daha hızlı görüldüğünü 

bildirmişlerdir. 

Tez çalışmasında kullanılan ekstraktın uçucu yağlar, kompleks bileşikler, 

terpenoidler, alkoller, laktonlar ve aldehitler ve esterlerden meydana geldiği GS-MS 

analizi ile belirlenmiştir. Ekstraktın antimikrobiyal özelliğini belirlemek amacıyla 

kullanılan bakteri izolatlarının identifkasyonları Real-Time PCR ile gerçekleştirilmiştir. 

L. garvieae %90.67 oranında ve S. epidermidis %99.78 oranında PCR ile identifiye 

edilmiştir. Biyokimyasal özellikleri göstermek amacıyla gerçekleştirilen API testi 

sonucunda L. garvieae’nin %85 oranında, S. epidermidis’in ise %90 oranında 

identifikasyonları gerçekleştirilmiştir. 
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Antibiyogram testi sonucundan ekstraktın L. garvieae’ye karşı 17 mm, S. 

epidermidis için ise 15 mm zon çapı oluşturduğu ve çalışmada kullanılan Ampisilin (AM) 

ve Florfenikol (F)’e göre daha dirençli olduğu görülmüştür. Ekstraktın MİK testi 

sonucunda L. garvieae ve S. epidermidis’nin gelişimi, %25, %5 ve %1’lik 

konsantrasyonlarının inhibe ettiği görülmüştür. 

Bu tez çalışmasında gökkuşağı alabalıklarında deneysel olarak oluşturulan kesik 

yarasının tedavi süresince enzim aktivite testleri yönünden MDA ve GST aktiviteleri 

ölçülmüştür. Araştırmacılar tarafından gerçekleştirilen birçok çalışmada anti-bakteriyel, 

anti-paraziter, büyüme performansı, antioksidan aktiviteler ve bağışıklık sistemi ile ilgili 

MDA ve GST aktiviteleri üzerine incelemeler gerçekleştirilmiştir. MDA üzerinde 

gerçekleştirilen bir çalışmada viral hemorajik septisemi virüsünün (VHSV) gökkuşağı 

alabalığı dokularında MDA düzeyleri araştırılmış ve MDA aktivitesinin virus olan 

gruplarda daha yüksek düzeyde olduğu bildirilmiştir (Özcan ve Ertekin, 2018). Bir diğer 

çalışmada ise juvenil gökkuşağı alabalıklarının oksidadif stresini belirlemek amacıyla 

farklı dönemlerde MDA düzeylerinin aktivilerlerinin farklı sonuçlar verdiği 

araştırmacılar tarafından bildirilmiştir (Keleştemur ve Yıldırım, 2016). Başka bir 

çalışmada, gökkuşağı alabalıklarında kadmiyum toksisitesinin kalp ve kas üzerine 

etkilerine bakıldığı ve alınan örneklerde MDA düzeylerinin küçük dozlarda bile artmış 

olduğunu ve strese neden olduğu bildirilmiştir (Taysi ve ark; 2020). Yapılan başka bir 

çalışmada gökkuşağı alabalıklarında büyüme performansı ve antioksidan savunma 

sistemini incelemek amacıyla okside olmuş balık yağı içeren yemlere fındık yağı ilave 

edilip büyümede olumlu etki yaptığı ve lipid peroksidasyon seviyesinin büyük ölçüde 

düştüğünün görüldüğü bildirilmiştir (Arslan, 2017). Luciobarbus esocinus ile yapılan bir 

çalışmada ise aynı türün dişi ve erkek bireyleri arasında farklılıklar araştırılmış vitamin 

yönünden birçok parametrenin farklıklık gösterdiği ancak lipit peroksidasyon göstergesi 

olan MDA seviyesinin cinsiyete göre farklılık göstermediği bildirilmiştir (Barata ve ark., 

2017). Civa toksisitesi ve bu toksisite üzerine selenyumun koruyucu rolünü belirlemek 

için bu tezde kullanılan balık türünden farklı olarak Oreochromis niloticus’un 

dokularındaki oksidatif stres parametreleri araştırılmış, oksidatif stres parametresi olarak 

MDA düzeyleri karşılaştırılmıştır. Araştırmacılar yapmış oldukalrı çalışma sonucunda, 

solungaç ve karaciğer dokularında daha yüksek olduğunu, selenyumun koruyucu rolü 

olduğunu bildirilmiştir (Kaya, 2016). 
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Balık hastalıkları ve tedavi süreçleri ile ilgili gerçekleştirilen bir çalışmada 

formaldehitin hematolojik ve antioksidan parametreler üzerine etkisi araştırılmış, 

gökkuşağı alabalıklarına farklı dozlarda uygulama yapılmış ve kontrol grubuna göre kan 

parametrelerinin azalıp, oksidatif strese karşı vücudun savunmaya geçerek GST 

seviyesini artırdığını bildirmişlerdir (Yonar ve ark., 2014). Bir diğer çalışmada, 

curcuminin gökkuşağı alabalığına bazı antioksidan parametrelere etkisi incelenmiş, 

curcuminin belirli dozlarda ve günlerde balığa verilerek, deneme sonunda balıklardan 

karaciğer, böbrek ve dalak dokularında GST enzim aktivitesinin arttığını bildirmişlerdir 

(Yonar ve ark., 2014). Bağışıklık sistemi üzerine yapılan başka bir çalışmada ise 

spirulinanın bakır sülfat üzerine etkisi araştırılmıştır. Subletal dozda bakır sülfata maruz 

bırakılmış gökkuşağı alabalıklarının stres indikatörü olarak GST seviyesine bakılmıştır. 

Spirulina uygulanan gruplarda GST aktivite düzeyinin kontrol gruplarına göre anlamlı 

düzeyde yüksek düzeyde olduğu bildirilmiştir (Gökhan, 2015). 

Tez çalışmasında lipit peroksidasyonunu belirlemek amacıyla MDA ve GST 

enzim aktiviteleri incelenmiştir. Yapılan çalışmada, deneme gruplarında 1 cm enindeki 

ensize yaranın 2. gününde en hızlı E grubunda sikatrizasyon gözlenmiştir. Bunu takiben 

Antibiyotik (A) grubunda 5. günde, Kesik (K) grubunda ise 7. günün sonunda 

sikatrizasyon gözlenmiştir. Tedavi uygulanan (E, A ve K) gruplardan alınan karaciğer ve 

kas dokusu MDA ve GST aktivite düzeyleri açısından incelenmiştir. Karaciğer 

dokusunda, MDA aktivite testi sonuçlarına göre E grubunda 2., K grubunda 6., A 

grubunda ise 5. günde anlamlı artışlar gözlenmiştir. Kas dokusu örneklerinde MDA 

aktivitesinin E grubu örneklerinde 1. gün anlamlı olarak arttığı, 2. ve 3. gün ise doğrusal 

olarak azalığı gözlemlenmiştir. Bu, hem ekstrakt hem de teramisin gruplarında vücut 

savunma sistemi ve oksidadif faktörlerin normal seviyelerine döndüğü şeklinde 

yorumlanabilir. Karaciğer dokularında GST enzim aktivitesinin ise E grubunda 2., A 

grubunda 4. ve K grubunda 6. günde anlamlı artışların olduğu gözlenmiştir. E grubunda 

bir buçuk günde iyileşmenin makraskobik olarak bitmesi enzim aktivitesinin oksidadif 

stres, vücut savunma sistemi gibi etkenlerin normal düzeye gelmesinden dolayı düştüğü 

şeklinde yorumlanabilir. E grubunda kas dokusu örneklerinde ölçülen GST enzim 

aktivitelerinin 1. gün anlamlı olarak arttığı 2. ve 3. gün doğrusal olarak azaldığı 

gözlemlenmiştir. Enzim aktivitelerinin pik yaptığı günler yara iyileşiminin makroskobik 

olarak kapanmasını takip eden günlere karşılık geldiği gözlenmiştir. 
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Çalışma sonucunda, balık hastalıkları alanında andız ekstraktının yaralar üzerinde 

anlamlı pozitif sonuçlarının olduğu gözlenmiştir. Yara iyileşimi üzerine su ürünleri 

alanında ilk kez denemesi gerçekleştirilen ekstraktın balık sağlığı açısından alternatif bir 

tedavi ürünü olabilir. Ekstraktın su ürünleri alanında bakteriler için antibiyotikler yerine 

alternatif bir ürün haline dönüştürülmesi için daha ileri çalışmalar yapılması 

gerekmektedir. 
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Ek-2. Lisansüstü Tez Orjinallik Raporu 

 
T.C 

VAN YÜZÜNCÜ YIL ÜNİVERSİTESİ 
FEN BİLİMLERİ ENSTİTÜSÜ 

LİSANSÜSTÜ TEZ ORİJİNALLİK RAPORU 
 

Tarih: 01/12/2020  
 
Tez Başlığı / Konusu: “Andız (Juniperus sp) Kökü Ekstraktının Antimikrobiyal Özelliğinin ve Gökkuşağı 

Alabalıklarında (Oncorhynchus mykiss) Yara Gelişimi Üzerine Etkilerinin Belirlenmesi” 

            Yukarıda başlığı/konusu belirlenen tez çalışmamın Kapak sayfası, Giriş, Ana bölümler ve Sonuç 
bölümlerinden oluşan toplam 92 sayfalık kısmına ilişkin, 20/11/2020 tarihinde şahsım/tez danışmanım tarafından 
Turnitin intihal tespit programından aşağıda belirtilen filtreleme uygulanarak alınmış olan orijinallik raporuna 
göre, tezimin benzerlik oranı % 10 (On)’dur.  
            Uygulanan filtreler aşağıda verilmiştir: 
- Kabul ve onay sayfası hariç, 
- Teşekkür hariç, 
- İçindekiler hariç, 
- Simge ve kısaltmalar hariç, 
- Gereç ve yöntemler hariç, 
- Kaynakça hariç, 
- Alıntılar hariç, 
- Tezden çıkan yayınlar hariç, 
- 7 kelimeden daha az örtüşme içeren metin kısımları hariç (Limit inatch size to 7 words) 
 
            Van Yüzüncü Yıl Üniversitesi Lisansüstü Tez Orijinallik Raporu Alınması ve Kullanılmasına İlişkin 
Yönergeyi inceledim ve bu yönergede belirtilen azami benzerlik oranlarına göre tez çalışmamın herhangi bir 
intihal içermediğini; aksinin tespit edileceği muhtemel durumda doğabilecek her türlü hukuki sorumluluğu 
kabul ettiğimi ve yukarıda vermiş olduğum bilgilerin doğru olduğunu beyan ederim. 
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