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OZET

NiGDE YORESINDEKI BAZI ENDEMIK BIiTKi TURLERININ
ANTIMIKROBIYAL AKTIVITELERI

COPUROGLU, Omer
Nigde Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii

Biyoloji Ana Bilim Dali

Danigsman :Yrd. Dog. Dr. Tuba ARTAN ONAT

Haziran 2013, 67 sayfa

Bu yiiksek lisans calismasinda Nigde yoresinde endemik olarak yetisen Ballota
macrodonta ve Sideritis phlomoides bitki tiirlerinin antimikrobiyal etkisi disk difiizyon
ve minumum inhibisyon konsatrasyonu yontemleriyle incelenmistir. Maserasyon
yontemi ile etanol, metanol, distile su, aseton ve kloroform ¢éziiciileri kullanilarak elde
edilen ekstreler ile antimikrobiyal aktivite c¢aligmalar1 yapilmistir. Maserasyon
yontemiyle 30, 40 ve 50°C sicakliklarda 2, 3, 4 ve 5 saatlik siireler sonunda elde edilen
ekstraktlar hazirlanmistir. Caligmada en yiiksek antimikrobiyal etki genel olarak Ballota
macrodonta'nin 40°C’lik etanollii ekstraktlarinda goriiliirken, Sideritis phlomoides'in
yaprak ve ¢igek ekstraksiyonlar: benzer antimikrobiyal aktivite gdstermistir. Caliymada
kullanilan bitkilere karsi en hassas mikroorganizma Proteus mirabilis 235 susu iken,

Candida albicans ATCC 26231 en direngli sus olarak belirlenmistir.

Anahtar Sozciikler: Nigde, Ballota macrodonta, Sideritis phlomoides, Antimikrobiyal Aktivite, Endemik



SUMMARY

ANTIMICROBIAL ACTIVITIES OF SOME ENDEMIC PLANT SPECIES FROM
NIGDE REGION

COPUROGLU, Omer
Nigde University
Graduate School of Natural and Applied Sciences

Department of Biology

Supervisor :Asistant Professor Dr. Tuba ARTAN ONAT

June 2013, 67 pages

In the M.sC thesis, the antimicrobial activity of Ballota macrodonta and Sideritis
pholomoides which are endemic for Nigde region was determined as the effect of disc
diffusion and minimum inhibitory concentration methods. The antimicrobial activity
defined as the extracts of plants were prepared with maceration method. The extracts
prepared with ethanol, methanol, distilled water, acetone and chloroform at 30, 40, 50°C
and 2, 3, 4, 5 hour periods. The most effectine extract was formulated at 40°C with
ethanol from Ballota macrodonta. Moreover the flowers and leafs of Sideritis
phlomoides were showed similar antimicrobial effects. The Proteus mirabilis 235
determined as the most sensitive strain, and the Candida albicans was determined as the
most resistant strain for antimicrobial activity of Ballota macrodonta and Sideritis

phlomoides.

Keywords: Nigde, Ballota macrodonta ve Sideritis phlomoides, antimicrobial activity, endemic



ON SOZ
Bu yiiksek lisans ¢alismasinda, Nigde yoresinde endemik olarak yetigen bazi bitkilerin
bazi patojen mikroorganizmalara karsi antimikrobiyal aktiviteleri aragtirilmistir.
Ekstraksiyon icin maserasyon yontemi kullanilmis ve bitkilerin antimikrobiyal

aktivitelerindeki farkliliklar karsilastirilmistir. Yapilan ¢alismayla kosullarm optimize

edilmesi ve ekstraktlarin bilesenlerinin belirlenmesi gerekliligi bulunmustur.

Yiiksek lisans tez caligmamin yiriitiilmesi esnasinda, ¢alismalarima yon veren, bilgi ve
yardimlarini esirgemeyen, bana her tiirlii destegi saglayan danisman hocam, Saym Yrd.
Dog. Dr. Tuba ARTAN ONAT’a en icten tesekkiirlerimi sunarim. Tez calismamda
orneklerin toplanmasinda ve ¢aligmam esnasinda tecriibelerine bagvurdugum Sayin Yrd.
Do¢. Dr. Ahmet SAVRAN’a ve tez calismalarim sirasinda yardimlarina bagvurdugum
laboratuvar arkadaslarim Emir KARANKI ve Perihan TEKERLEK e tesekkiir ederim.

Bu tezi, sadece ¢alismam boyunca degil, tim 6grenim hayatim boyunca maddi ve
manevi yanimda olan, higbir zaman desteklerini esirgemeyen ve bugilinlere gelmemi
saglayan aileme tesekkiirii bir bor¢ bilirim. Destegini higbir zaman esirgemeyen, zor
giinlerimde her zaman yanimda olan arkadasim H. Didem CELIKBILEK ’e ¢ok tesekkiir
ederim.

Bu calismaya FEB 2012/35 numarali proje ile finansal destek saglayan Nigde

Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Birimine katkilarindan dolay1 tesekkiir ederim.

Vi



ICINDEKILER

OZET ..ttt iv
SUMMARY ettt e et e e ettt e e st e e et e e et e e e be e e e rae e e nnte e e anbeeeanree e v
ON SOZ ...ttt ettt vi
ICINDEKILER DIZINI.....c.ccvitiiiiiiieiieeeeeee e vii
CIZELGELER DIZINI.......cioiitiiitieeeieeeeeee ettt Xii
SEKILLER DIZINI....coioiitiiiioeeeeeeee e Xiv
FOTOGRAFLAR DIZINI .....cooiiiiiiiieieceeeee e XV
SIMGE VE KISALTMALAR ......ocoiiiiieiiiiteteeeet et XViil
BOLUM | GIRIS. ..ottt 1
BOLUM II KAYNAK OZETLERI ......ooviiiiiiiiiciceec e, 3
2.1 Endemik BItKIEr .......cocooiiiiiiii 3
2.2 Lamiaceae Familyasmim Genel OzelliKIEri .........ccoovvvevevereiiereeieeiieseeeenenns 4

2.2.1 Ballota (L.) cinsinin genel 6zelliKIeri ..........ccovvveeiireeiiieeiiie e 5

2.2.2 Sideritis (L.) cinsinin genel 6zelliKIeri ..........cccveeviiveeviieeiiie e, 8

2.3. Antimikrobiyal AKLIVIEE ........ccoeiiiieiiicccee e 11

2.3.1. Antimikrobiyal aktiviteye sahip kimyasal maddeler ........................... 12

2.3.2. Bitkilerden antimikrobiyal aktiviteye sahip ekstre elde etme yontemleri
........................................................................................................... 13
2.3.2.1 Sokslet ekstraksiyonu (Siirekli sicak ekstraksiyon) ..............c......... 13
2.3.2.2 Sonikasyon (Ultrason ekstrakSiyonu) ...........ccccveevvveeiieeesiieeeiinnnns 14
2.3.2.3 Maserasyon (Islatilip yumusatma)...........ccovivieeeiiiiiineeniiieeee i 14
2.3.2.4 Siiperkritik akiskan ekstraksiyonu.............ccoceeiiiiiiiiiiiiiines 14
2.3.2.5 Mikrodalga yardimli ekstraksiyon..........c.occuvveeiiiiiiiiiiiiiiieniiiieees 15
2.3.2.6 Basingli s1v1 eKStrakSIyOnU. .......vvveeiiiiiiieeiiiiie et 15

vii



2.3.3 Antimikrobiyal aktivite belirlenme yontemleri ...........cccceevveiiieniveeninnn. 15

2.3.3.1 Disk diflizyon YONTEMI........ciureirieiieiiiesieesiee st 15

2.3.3.2 Minimum inhibisyon Konsantrasyonu ............cccccceevveniienieennennnn 16

2.3.3.3 Minimum bakterisidal KOnsantrasyon............ccccccevvveriieiineiinennenn 16

2.4. Deneylerde Kullanilan Mikroorganizmalar ..............ccoooveiiiiniiiiieniienie e 16
2.4.1. Proteus MirabiliS ..........cooiveiiiieiii e 16

2.4.2. ESCherichia COli......ccouuieiiieeiie e 17

2.4.3 StAPNYIOCOCCUS AUIBUS........eeeiiieiieiie ettt 17

2.4.4. PSeudomonas @EIUGINOSA ........eeverrueerireeieeaieesieeasieesneesieeseeessneenieens 17

2.4.5. Candida albiCans...........ccuveiiiieiiir e 17

BOLUM HI MATERYAL Ve METOT ..ottt 19
L MALEIYAL... .ot 19

3.1.1 Test Organizmalart ............ooooiuiiriiiiieiiiiiii e 19

3.1.2 Kullanilan ¢OZUCTIEr ........ccoeeiiiiiiiiee e, 19

3.1.3 Calisma KUIUrIeri .......ccooeeeeieeeieeeeeeeeeeee e, 19

B2 IMIBLOM. ...t 20

3.2.1 EKStrelerin hazirlaniSi ..........ccovveeeiiiiieeeiiiiiee et 20

3.2.2 Mac Farland metoduna goére bakterilerin hiicre yogunlugunun
DEIFIENMEST .o 20

3.2.3 Antimikrobiyal aktivitenin belirlenmesi ...........cccooeevieiiiie i, 21

3.2.3.1 Disk difiizyon yontemi ile antimikrobiyal etkinin belirlenmesi......21

3.2.3.2 Minimal inhibisyon konsatrasyonu ile antimikrobiyal aktivitenin
DEIFIENMESH ... 21

3.2.4 Antibiyotiklerin test bakterilerinin lizerine etkilerinin arastirilmast .....22

BOLUM IV BULGULAR ......cotiiiiitiiiniiciies it 23

viii



4.1 Disk Diflizyon Testi SONUGIATT .....cccvvviiiiiiiiiiiciiic e 23

4.1.1 Ballota macrodonta bitkisine ait ekstraktlarin antimikrobiyal aktivite
4 (S04 (<) o PO PP TPUPRUTPPPPRI 23

4.1.1.1 30°C sicaklikta Ballota macrodonta bitkisine ait ekstraktlarin
antimikrobiyal aktivite degerleri ...........cocvviiiiiiiiiii e, 23

4.1.1.2 40°C sicaklikta Ballota macrodonta bitkisine ait ekstraktlarin
antimikrobiyal aktivite degerleri .............ccooeiiiiiiiiiiii e 26

4.1.1.3 50°C sicaklikta Ballota macrodonta bitkisine ait ekstraktlarin
antimikrobiyal aktivite degerleri .............ccooeiiiiiiiiiiiiie 28

4.1.2 Sideritis phlomoides bitkisine ait ¢igek ekstraktlarin antimikrobiyal
AKEIVIEE dEZETITT ..vvvviiiiieiiie e 30

4.1.2.1 30°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait ¢icek ekstraktlarmn
antimikrobiyal aktivite degerleri ...........ccooovviiiiiiii e 30

4.1.2.2 40°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait ¢icek ekstraktlarn
antimikrobiyal aktivite degerleri ........cccccvvveiiiiiiiiiiiiien 33

4.1.2.3 50°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait ¢icek ekstraktlarn
antimikrobiyal aktivite degerleri ........cccccvvveiiiiiiiiiiiiien 35

4.1.3 Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak ekstraktlarin antimikrobiyal
AKEIVIEE AEGETIETT 1ovvvviiiiiiiiiii e 37

4.1.3.1 30°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak
ekstraktlarin antimikrobiyal aktivite degerleri ............cccccocvvvvnnnnn. 37

4.1.3.2 40°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak
ekstraktlarin antimikrobiyal aktivite degerleri ............cccccocvvvvnnnnn. 40

4.1.3.3 50°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak
ekstraktlarin antimikrobiyal aktivite degerleri ............ccoceeiiiiinenne 42

4.2 Minimal Inhibisyon Konsantrasyon Sonuglart ..........c..c.ccceeveveveeerreriennan, 44

4.2.1 30°C sicaklikta Ballota macrodonta bitkisine ait ekstraktlarin MIK
AEGETIETT ..t 44

4.2.2 40°C sicaklikta Ballota macrodonta bitkisine ait ekstraktlarin MiK
AEGETIETT .t 44

4.2.3 50°C sicaklikta Ballota macrodonta bitkisine ait ekstraktlarin MIiK
EGETIETT ..t 45



4.2.4 30°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait ¢igek ekstraktlarin

MIK EFEIIETi . o.vcvvieiivveieieeteeeee e, 45

4.2.5 40°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait ¢igek ekstraktlarin

MIK dEFEIIETT ..vovvvieiiiieicieteteteeee e, 46

4.2.6 50°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait ¢igek ekstraktlarin

MIK dEBEIIETT ....vvcvivivivieiiiieteit ettt 47

4.2.7 30°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak ekstraktlarmn

MIK dEBEIIETT ....vvcviviiivieiiiicieeiet ettt 48

4.2.8 40°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak ekstraktlarin

MIK dEBEIIETT ....vviviviievieiiiicteiie ettt 48

4.2.9 50°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak ekstraktlarm

MIK dEBEIIETT ....vviviviievieiiiieteeieietee ettt 49

4.3 Antibiyotik Duyarlili@1 ......ooooiiiiiii 49
BOLUM V TARTISMA Ve SONUC .......coiiiiitiiiiiietiiietete et es s, 52
KAYNAKLAR L.ttt ettt anb e niee s 57
OZGECMIS ...ttt ettt ettt 67



CiZELGELER DIiZiNi

Cizelge 3.1. Kullanilan COZUCTIET ........evvviiiiiiiiiiiiiiiiie e 19
Cizelge 3.2. Mac Farland Standard1 ............cccooiiiiiiiiii e 20

Cizelge 4.1. Ballota macrodonta yapraklarindan 30°C sicaklikta elde edilen ekstrelerin
baz1 bakteriler ve maya lizerine antimikrobiyal aktivitesi ....................... 24

Cizelge 4.2. Ballota macrodonta yapraklarindan 40°C sicaklikta elde edilen ekstrelerin
baz1 bakteriler ve maya lizerine antimikrobiyal aktivitesi ...................... 26

Cizelge 4.3. Ballota macrodonta yapraklarindan 50°C sicaklikta elde edilen ekstrelerin
bazi bakteriler ve maya lizerine antimikrobiyal aktivitesi ............c........... 28

Cizelge 4.4. Sideritis phlomoides ¢igeklerinden 30°C sicaklikta elde edilen ekstrelerin
bazi bakteriler ve maya lizerine antimikrobiyal aktivitesi ........................ 31

Cizelge 4.5. Sideritis phlomoides ¢igeklerinden 40°C sicaklikta elde edilen ekstrelerin
bazi bakteriler ve maya lizerine antimikrobiyal aktivitesi ........................ 33

Cizelge 4.6. Sideritis phlomoides ¢igeklerinden 50°C sicaklikta elde edilen ekstrelerin
baz1 bakteriler ve maya lizerine antimikrobiyal aktivitesi ........................ 35

Cizelge 4.7. Sideritis phlomoides yapraklarindan 30°C sicaklikta elde edilen ekstrelerin
baz1 bakteriler ve maya lizerine antimikrobiyal aktivitesi ........................ 38

Cizelge 4.8. Sideritis phlomoides yapraklarindan 40°C sicaklikta elde edilen ekstrelerin
baz1 bakteriler ve maya {izerine antimikrobiyal aktivitesi .............cccveee.... 40

Cizelge 4.9. Sideritis phlomoides yapraklarindan 50°C sicaklikta elde edilen ekstrelerin
baz1 bakteriler ve maya iizerine antimikrobiyal aktivitesi.................c.uveee. 42

Cizelge 4.10. 30°C sicaklikta Ballota macrodonta bitkisine ait ekstraktlarm MIK
4 (515453 (<) OO TP PP PPPPRT 44

Cizelge 4.11. 40°C sicaklikta Ballota macrodonta bitkisine ait ekstraktlarm MIK
AEGETIETT .. 45

Cizelge 4.12. 50°C sicaklikta Ballota macrodonta bitkisine ait ekstraktlarm MIK
AEGETIETT ..t 45

Cizelge 4.13. 30°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait cigek ekstratlarin MIK
AEGETIETT it 46

Cizelge 4.14. 40°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait cigek ekstratlarin MIK
AEGETIETT it 47

Cizelge 4.15. 50°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait cicek ekstratlarm MIK
AEGETIETT it 47



Cizelge 4.16. 30°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak ekstratlari MiK

4 (1053 4 [ o PO 48
Cizelge 4.17. 40°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak ekstratlarm MiK
4 (1053 4 [ o PO 49
Cizelge 4.18. 50°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak ekstratlarm MiK
4 (1053 4 (S o PO TPPRRT 49
Cizelge 4.19. Antibiyotiklerin antibiyogram kontrol deney inhibisyon zon ¢aplart...... 50

Cizelge 5.1. Antimikrobiyal aktivitesi tespit edilmis olan bitkilerin DDM ve MIK
SOMUGLATT ...t 53

Xii



SEKILLER DiZiNi

Sekil 2.1.Tiirkiye’deki endemik bitkilerin dagilimi ............cccoveiiiiiiiiii 4

Sekil 3.1.Ekstraksiyonlarin Muller Hinton Broth (MHB) i¢indeki seyreltme oranlar1 ..22

Xiii



FOTOGRAFLAR DiZiNi

Fotograf 4.1. Ballota macrodonta’nin (a) etanol ile 5 saatte yapilan ekstraktin
P.mirabilis iizerine olusturdugu inhibisyon zonu (b) etanol ile 2 saatte
yapilan ekstraktin P.aeruginosa’a karsi olusturdugu inhibisyon zonu (c)
aseton ile 4 saatte yapilan ekstraktin E.coli’ye karsi olusturdugu
inhibisyon zonu(d) metanol ile 2 saatte yapilan ekstraktin S.aureus' a
kars1 olusturdugu inhibisyon zonu (e) etanol ile 2 saatte yapilan

ekstraktin C.albicans’a karsi olusturdugu inhibisyon ............ccc.ceene, 25

Fotograf 4.2. Ballota macrodonta’nin (a) ectanol ile 2 saatte yapilan ekstraktin
P.aeruginosa’a karsi olusturdugu inhibisyon zonu (b) aseton ile 2 saatte
yapilan ekstraktin S.aureus’a karsi olusturdugu inhibisyon zonu (c)
etanol ile 2 saatte yapilan ekstraktin E.coli’e karsi olusturdugu
inhibisyon zonu (d) etanol ile 5 saatte yapilan ekstraktin P.mirabilis’a
kars1 olusturdugu inhibisyon zonu (e) etanol ile 3 saatte yapilan

ekstraktin C.albicans’a karsi olusturdugu inhibisyon zonu.................. 27

Fotograf 4.3. Ballota macrodonta’nin (a) ectanol ile 4 saatte yapilan ekstraktinin
P.mirabilis’a kars1 olusturdugu inhibisyon zonu (b) etanol ile 2 saatte
yapilan ekstraktinin E.coli’e karsi olusturdugu inhibisyon zonu (c)
etanol ile 3 saatte yapilan ekstraktinin S.aureus’a karsi olusturdugu
inhibisyon zonu (d) etanol ile 3 saatte yapilan ekstraktinin C.albicans’a
kars1t olusturdugu inhibisyon zonu (e) etanol ile 5 saatte yapilan

ekstraktinin P.aeruginosa’a karsi olusturdugu inhibisyon zonu........... 29

Fotograf 4.4. Sideritis phlomoides’nin (a) etanol ile 5 saatte yapilan ekstraktinmn
P.mirabilis’e kars1 olusturdugu inhibisyon zonu (b) etanol ile 2 saatte
yapilan ekstraktmin E.coli’ye karsi olusturdugu inhibisyon zonu (c)
etanol ile 3 saatte yapilan ekstraktin P.aeroginosa’ya karsi olusturdugu
inhibisyon zonu (d) etanol ile 2 saatte yapilan ekstraktin C.albicans’a
Karst olusturdugu inhibisyon zonu (e-f) etanol ile 3 ve 5 saatte yapilan

ekstraktin S.aureus’a karsi olusturdugu benzer inhibisyon zonu.......... 32

Xiv



Fotograf 4.5. Sideritis phlomoides’nin (a) etanol ile 5 saatte yapilan ekstraktin
P.mirabilis’e kars1 olusturdugu inhibisyon zonu (b) etanol ile 2 saatte
yapilan ekstraktin P.aeruginosa’ya karsi olusturdugu inhibisyon zonu
(c) etanol ile 3 saatte yapilan ekstraktin E.coli’ye karsi olusturdugu
inhibisyon zonu (d) etanol ile 4 saatte yapilan ekstraktin S.aureus’a

kars1 olusturdugu inhibisyon zonu ............cccccovviiiiiii 34

Fotograf 4.6. Sideritis phlomoides’nin (a) etanol ile 4 saatte yapilan ekstraktn E.coli’ye
karst olusturdugu inhibisyon zonu (b) etanol ile 3 saatte yapilan
ekstraktin P.mirabilis’e kars1 olusturdugu inhibisyon zonu (c) etanol ile
3 saatte yapilan ekstraktin S.aureus’a karsi olusturdugu inhibisyon zonu
(d) etanol ile 3 saatte yapilan ekstraktin P.aeruginosa’ya karsi
olusturdugu inhibisyon zonu (e) etanol ile 4 saatte yapilan ekstraktin

C.albicans’a kars1 olusturdugu inhibiSyon zonu.............ccccceeeeiieinene 36

Fotograf 4.7. Sideritis phlomoides’nin (a) aseton ile 4 saatte yapilan ekstraktin
P.aeroginosa’ya karsi olusturdugu inhibisyon zonu (b) aseton ile 4
saatte yapilan ekstraktin E.coli’ye kars1 olusturdugu inhibisyon zonu (c-
d) aseton ile 4 saatte yapilan ekstraktin sirasiyla P.mirabilis ve
S.aureus’a karst olusturdugu benzer inhibisyon zonu (e) etanol ile 2

saatte yapilan ekstraktin C.albicans’a kars1 olusturdugu inhibisyon zonu

Fotograf 4.8. Sideritis phlomoides’nin (a-b) etanol ile 3 saatte yapilan ekstraktin
sirastyla S.aureus ve P.mirabilis’e karsi olusturdugu benzer inhibisyon
zonu (c-d) etanol ile 2 saatte yapilan ekstraktin sirasiyla E.coli ve
P.aeruginosa’ya karsi olusturdugu inhibisyon zonu (e) etanol ile 2

saatte yapilan ekstraktin C.albicans’a karsi olusturdugu inhibisyon zonu

Fotograf 4.9. Sideritis phlomoides’nin (a) aseton ile 4 saatte yapilan ekstraktin
P.mirabilis’e kars1 olusturdugu inhibisyon zonu (b) etanol ile 3 saatte

yapilan ekstraktin E.coli’ye karsi olusturdugu inhibisyon zonu (c)

XV



etanol ile 4 saatte yapilan ekstraktin S.aureus’a karsi olusturdugu
inhibisyon zonu (d) etanol ile 5 saatte yapilan ekstraktin

P.aeruginosa’ya karsi olugturdugu inhibisyon zonu.............c..cccoe.e.. 43

Fotograf 4.10. Antibiyotik disklerin (a) Proteus mirabilis 235, (b) Escherichia coli
ATCC 25922, (c) Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 ve (d)
Staphylococcus aureus ATCC 25923 suslarma karsit olusturdugu
INhibiSYon Zon Gaplari ........cccocviiiiiiiieiie e 51

XVi



Kisaltmalar
DDM

MIK

MHA

MHB

PDA

ATCC
Simge

n

°C

SIMGE VE KISALTMALAR
Aciklama
Disk Difiizyon Metodu
Minimum Inhibisyon Konsantrasyonu
Mueller Hinton Agar
Mueller Hinton Broth
Potato Dextrose Agar
American Type Culture Collection
Aciklama
Mikron

Santigrat

Xvii



BOLUM I
GIRIS

Bitkiler binlerce yildan beri tedavi amaciyla kullanilmakta ve bu bitkilerin miktar1 antik
caglardan beri devaml artis gostermektedir. Bitkisel ilaglar, gelismekte olan iilkelerde
kirsal toplumlarin kiiltiir ve geleneklerinin 6nemli bir pargasini olusturur. Tibbin
giiniimiizdeki kadar gelismedigi ¢aglarda insanlar tabiatta dogal olarak yetisen bitkileri
kullandiklar1 bilinmektedir (Baris vd., 2005; Baytop, 1999; Berber, vd., 2013; Dagc1 ve
Digrak, 2005; Njume vd., 2009).

Tiim diinya tlkelerinde oldugu gibi, Tiirkiye'de de tibb1 agcidan 6nemli olan bitkiler, yliz
yillardan beri halk arasinda ¢ay, baharat olarak ve hastaliklarin tedavisi amaciyla
kullanilmistir. Bunun yani sira gesitli boya, siis esyasi, koku ve tat endiistrileri, parfiim,
gida katkilari, temizlik ftriinleri ve kozmetik sanayisinde yaygin bir sekilde
kullanilmakta ve giin gectik¢ce yeni faydalar1 kesfedilmektedir (Baser, 2000; Diilger vd.,
2002; Draughon, 2004; ilgim vd.,1998; Toroglu ve Cenet 2006).

Tirkiye yiizyillar boyunca g¢esitli medeniyetlere ev sahipligi yapmasindan dolay1 zengin
bir kiiltiire ve kendine 6zgii bir halk tibbina sahip olmustur. Tiirkiye’de mevcut bitkisel
cesitlilik yoniinden oldukga dikkate deger ve zengin bir floraya sahip olmasmin nedeni
iic fitocografi (Akdeniz, Iran-Turan ve Avrupa-Sibirya) bdlgenin kesistigi bolgede
bulunmasi, Giiney Avrupa ile Giiney Bat1 Asya arasinda képrii olmasi, pek cok cins ve
seksiyonun buradan kokenlenmesi ve farklilasim merkezinin Anadolu olmasindan
kaynaklanmaktadir (Baser, 1992; Boydag, 1996; Dagc1 vd., 2002; Erdogmus vd., 2012;
IIgim vd., 1998; Nalbantbas1 ve Golcii, 2009; Tarake1, 2006).

Bitkilerin kolay ve ucuz bir tedavi olanagi saglanmasinin yaninda etki alanlarinin daha
genis olmasi, tibbi olarak yan etki gosteren sentetik ilaglarin tehlikeli yan etkileri ve
bakterilerin bu sentetik ilaglara kolaylikla direng gelistirmeleri gibi sebeplerle dogal
bitkisel kaynaklarin ve bu maddeleri tasiyan tibbi bitkilerin 6nemini daha ¢ok
arttrmistir. Fakat bunun yaninda geleneksel olarak kullanilan bazi bitkilerin fazla
kullanilmas1 nedeniyle, bu bitki tiirleri giderek yok olmakta ve dogal kaynaklarin
stirdiiriilebilir kullanim1 biyologlar tarafindan tartisilmaktadir. Bu nedenle hem

geleneksel olarak kullanilan hem de potansiyeli heniiz kesfedilmemis pek ¢ok bitkinin



yok olmadan aragtirilmasi 6nem tasimaktadir (Cragg, 1993; Dagci1 vd., 2002; Nakipoglu
ve Otan 1992; Nigg, 1992).

Gergeklestirilen tez galismasinda {lilkemiz florasinda mevcut Lamiaceae familyasina ait
iki endemik tiir olan ve sifali bitkiler olarak da bilinen Ballota macrodonta ile Sideritis
phlomoides’in bazi patojen bakterilere karsi antibakteriyel etkilerinin belirlenmesi
amaglanmaktadir. Bilimsel c¢aligmalarla antimikrobiyal etkilerinin belirlenmesi
dogrultusunda iilkemizde bulunan bu tiir ¢alismalara bir katkida bulunmak, daha sonra
calisilacak farmakolojik ¢alismalara 151k tutmak ve bitkilerin halk arasinda bilingli bir

sekilde kullanilmasini saglamak bu ¢alismadaki diger amagclar1 olusturmaktadir.



BOLUM 11
KAYNAK OZETLERI

Insanlar var olduklarindan bu yana yasamlarini siirdiirebilmek icin bitkilerden
faydalanmislardir. Mikroorganizmalarm sebep olduklar1 gesitli hastaliklarin tedavisi
icin insanlar ¢ok degisik yollar denemislerdir. Dogal olarak yetisen ve halk arasinda
sifali otlar alarak adlandirilan bir¢ok bitkisel ilaglarm kullanim1 bu yollardan birisidir.
Bu bitkiler gesitli hastaliklara kars1 eskiden oldugu gibi gliniimiizde de yaygin sekilde
kullanilmaktadir (Baytop, 1984; Kilicturgay, 1996).

Bitkiler yiizyillardir insanligin bir¢ok ihtiyacini karsilayan temel unsur olmustur. 20.
ylizyilin baslarinda ilaglarin %40’1 tibbi ve aromatik bitkilerden iiretilirken, 1970’1
yillardan sonra bu oran %5’lere kadar diismiistiir. Bu yiizden insanlar dogrudan bitkilere
yonelmis ve dogal iiriinlere olan talepte gittikce artmistir (Bayram vd., 2010; Ozgelik ve

Balabanli, 2005).
2.1 Endemik Bitkiler

Sadece diinya iizerinde belirli bir bélgede yasayan bitki tiirlerine "endemik™ denir ve bu
durum "endemizm” olarak adlandirilir. Bitki formasyonlarini olusturan bitki tiirleri her
yerde aymi Ozellikleri gOstermez. Endemik bitkiler ancak kendi isteklerini
saglayabilecek belirli bolgelerde yayilis gdsteren, bunun disindaki bolgelere ise uyum
saglayamayan, varliklarini1 siirdiirdiikleri dogal habitatlarindaki degisimlere karsi
olduke¢a hassas olan bitkilerdir. Bir alanda endemiklik, o alanin izolasyon derecesi ve

stiresine, jeolojik yasina ve topografik 6zelliklerine baglidir (Avci, 2005; Ering, 1978).

Tiirkiye, 12000 civarinda egrelti ve tohumlu bitki taksonu ile zengin floraya sahip
iilkelerden biridir. Avrupa kita florasmin 12000’e yakin tiire sahip oldugu ve kitanin
iilkemizin yaklasik 15 kati biiylikliikkte oldugu disiiniiliirse, yurdumuzun floristik
zenginligi daha net anlagilir. Tiirkiye florasinim ilgingligi, sahip oldugu tiir zenginliginin
yaninda, c¢ok sayida endemik tiir icermesinden kaynaklanir. Avrupa iilkelerindeki
endemik taksonlarm toplami yaklasik 2750 kadar iken, iilkemizde bulunan taksonlarin
3925’1 endemiktir ve endemizm orami %34 civarindadir (EKim vd., 2000; Erik ve
Tarikahya, 2004; UBSEP, 2008).



Tiirkiye’de yetisen endemik ve endemik olmayan bitkiler sanayilesme ve kentlesme
tarim alanlar1 ve asir1 otlatma, turizm, ihracat ya da ev kullanimi i¢in bu bitkilerin
toplanmasi, kurak (tuzlu su) alanlarin rehabilitasyonu, tarimsal ilaglarin kontrolsiiz ve
asir1 kullanimi, kirlilik ve yangmlar nedeniyle tehlike altindadir. Biyolojik cesitliligin
korunmasinda endemik tiirlere sahip alanlar ¢ok biiyiik 6nem tasir, ¢iinkli bu alanlarin

zarar gormesi demek s6z konusu ender tiirlerin geri doniilemez bir bicimde yok olmast

demektir.
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Sekil 2.1.Tiirkiye’deki endemik bitkilerin dagilimi (http://www.cografyaegitimi.biz, 06
Haziran 2013)

Akdeniz bolgesindeki endemik bitkilerin sayisi, diger bolgelerle karsilastirildiginda
olduk¢a zengindir. Ayrica iilkemizi de i¢ine alan Akdeniz Bolgesi ugucu yag tasiyan
bitkiler bakimindan en zengin bélgelerden biridir (Baser, 2000; Ceylan, 1996;
Cakilcioglu ve Civelek, 2007).

2.2 Lamiaceae Familyasinin Genel Ozellikleri

Ballibabagiller (Labiatae) olarak da bilinen Lamiaceae familyasi, Kuzey Yarimkiire'de
ve Ozellikle Akdeniz bolgesinde yayilis gdsteren bir, iki ve ¢ok yillik otsu bitkiler veya
calilardr. Tiirkiye, Lamiaceae familyasinin dnemli bir gen merkezi konumunda olup, bu
familyaya ait 45 cins, 581 tiir ve 751 takson bulunmaktadir. Ulkemizdeki endemizm

oran1 %44,2 olan bu familya Tiirkiye’nin en zengin iigiincii familyas1 konumundadir

(Davis, 1982; Erbas ve Fakir 2012).

Dogada yetisen 300’e yakin bitki familyasindan yaklagik 1/3’li ugucu yag igermektedir.
Ucgucu yag tasiyan bitkiler daha cok sicak iklim bdlgelerinde yetismektedirler.
4



Lamiaceae 6zellikle Akdeniz iilkelerinde dogal olarak yetisen ve 1liman iklim kusaginda
yer alan, bir¢ok iilkede de kiiltiiri yapilan bitkileri igeren, yaklagik 200 kadar cins ve
3000’in iizerinde tiirden olusan zengin bir familyadir. Tiirkiye'de bulunan familyalar
arasinda yerel tip ve tibbi deger olarak farkli ve yaygin bitki tiirii igermesi bitkilerin esas
olarak igerdigi ugucu yaglar konsantrasyonuna dayanmaktadir (Abuasab ve Cantino,
1994; Ayaz, 2008; Dulger ve Dulger, 2012; Kdése vd., 2010; Sarac ve Ugur, 2007;
Skocibusic ve Bezic, 2004).

Lamiaceae familyasina ait bitkilerde govde dort koselidir. Yapraklar basit veya pargali,
dekusat dizilislidir. Cigekler braktelerin koltugunda, sik kiimeler halinde, her nodusta
vertisillastrum durumundadir. Cigekler erdisi, zigomorfdur. Brakteler yapraklardan
farkli veya bunlara benzemektedir. Kaliks bes lobludur, can seklinde veya tiipsidiir.
Korolla tabanda tiipsii, iistte iki dudaklidir. Ust dudak iki, alt dudak ii¢ lobludur. Stamen
dort tanedir, bazen ikisi korelmis, diger iki tanesi verimli kalmistir. Bu dort stamenden
ikisinin flamenti uzun, diger iki tanesinin ise kisadir. Ovaryum iist durumlu, iki karpelli,
dort gozliidiir, her goz bir oviilliidiir. Stilus ginobazik, stigma iki parcalidir. Meyve dort
kuru nuksa ayrilmig bir sizokarptir (Davis, 1982; Baytop, 1999; Zeybek ve ark., 2002).

2.2.1 Ballota (L.) Cinsinin Genel Ozellikleri

Ballota L. tiirleri Lamiaceae familyasma ait ¢ok yillik otsu bitkilerdir. Diinya'da
Avrupa, Kuzey Afrika ve Bat1 Asya'nin iliman bdlgelerinde 35 tiir, 14 alt tiir ile temsil
edilmekte, Tiirkiye'de ise 12 tiir ve 7 alt tiirii bulunmaktadir. Bu taksonlardan 8 tanesi
iilkemiz i¢in endemiktir. Ballota cinsi endemik tiirler agisindan zengin olup (%72,7)
ozellikle Akdeniz Bolgesinde yiiksek cesitlilige sahiptir. Ayrica diger iilkelere gore
kiyaslandiginda tiir sayis1 agisindan en zengin lilke, 12 tiire sahip olan Tiirkiye'dir. Bitki
iizerinde giiniimiize kadar yapilan ¢aligmalarda Ballota tiirlerin ana bilesenleri olarak
terpenoit, flavonoit, feniletanoitler izole edilmistir (Ahmed vd., 2009; Citoglu vd., 1998,
2005; Sever ve Citoglu, 2003; Sever vd., 2005; Sahin vd., 2005; Uysal, 1997).

Avrupa'da spazmolitik ve sedatif (yatistirici) etkileri nedeniyle iyi taninan bir bitki olan
Ballota L. tiirleri Tiirkiye'de halk arasinda salba, calba, balotu, ballik otu, nemnem otu,
1sirgan, gezgez otu, kopek otu, kara yerpirasasi, el kurtaran, pat pat otu, leylim kara,
somruk ve karinca somurcagi gibi isimlerle bilinmekte, yine halk tarafindan 6ksiiriikte,

astimda, idrar soktiiriicii olarak, bas agrisinda, mide bulantisinda, hemoroitte, yara ve



yanik tedavisinde kullanildigi bilinmektedir (Davis, 1982; Dulger ve Dulger, 2012;
Newall vd., 1996; Savona vd., 1977; Tuzlac1 ve Tolon 2000; Vural vd., 1996).

Erdogan vd., 2013 yilinda yapmis olduklar1 ¢aligmalarinda, Tirkiye’de endemik olarak
yetisen Ballota saxatilis subsp. brachyodonta'nin sulu ekstraklarmin ve ugucu
yaglariin makro diliisyon metodu ile insan patojeni olan 9 bakteri ve mayaya karsi
(E.coli, E.feacalis, B.subtilis, S.thyphimuirum, S.aureus, S epidermidis, K.pneumoniae,
C.albicans, C.parapsilosis) antimikrobiyal aktivitelerini belirlemislerdir. Bitkinin sulu
ekstraklari, C.parapsilosis karsi onemli bir aktivite gosterirken, E.coli, E.feacalis,
B.subtilis, S.thyphimuirum, S.aureus, S.epidermidis, K.pneumoniae ve C.albicans'a kars1
hicbir aktivite gdéstermemistir. Ayni zamanda mikroorganizmalara karsi test edilen
bitkinin sulu eksraktlari, ugucu yaglara gore oldukga diisiik seviyede antimikrobiyal
aktivite gostermistir. Bu bitkinin antimikrobiyal aktivite potansiyelini belirlemek i¢in

daha fazla calismanimn yapilmasini gerektigini de belirtmislerdir (Erdogan vd., 2013).

Dulger ve Dulger 2012, yapmus olduklar1 ¢alismalarinda Ballota acetabulosa (L.)
Bentham (Lamiaceae) yapraklarindan elde edilen metanol ekstrelerinin, idrar yolu
enfeksiyonlan olusturan (Enterococcus faecalis, Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa, Proteus mirabilis ve Candida albicans)
patojenlere karsi antimikrobiyal aktivitelerini disk difuzyon ve mikrodilisyon
metotlarmi kullanarak arastirmuslardir. Ekstraktlar, Escherichia coli bakterisine karsi
18,6 mm inhibisyon zonu, 32(64) pg/mL MIiK ve MBK degeri olusturarak giiclii
antimikrobiyal aktivite gostermistir Buna ilaveten, ekstraktlar diger test
mikroorganizmalarina karsi ise orta derecede bir aktivite olusturmuglardir. Elde ettikleri
sonuglara gore, Ballota acetabulosa yapraklarindan metanol ile yapilan ekstraktlarin
belirli bir aktiviteye sahip oldugunu, enfeksiyonlarin tedavisinde yararl olabilecegini

belirtmislerdir (Dulger ve Dulger, 2012).

Ahmed vd., (2009) yaptiklar1 calismada, Pakistan'nin kuzeybatisinda yetisen ve tibbi
bitki olarak kullanilan Ballota limbata'nin antimikrobiyal aktivitesini potansiyel insan
patojeni olan mikroorganizmalara (Staphylococcus aureus (MRSA), Enterococcus
faecalis (VRE), Staphylococcus epidermidis, ve Staphylococcus saprophyticus dahil 5
gram-pozitif bakteri ve Providencia rottgeri, Klebsiella pneumonia, Klebsiella
terrigena, Escherichia coli, Morganella morganii, Kluyvera spp,ve Enterobacter

cloacae dahil 14 gram-negatif) kars1 agar-kuyu difiizyon yontemi ile belirlemislerdir. B.



limbata'nin yapraklarindan etanol ile elde edilen ekstraklar1 gram-negatif bakterilere
kars1 antimikrobiyal aktivite gostermezken, gram-pozitif bakterilere karsi oldukca
onemli bir antimikrobiyal aktivite gosterdigini tespit etmislerdir. Caligmanin sonucunda
B.limbata yapraklarmin g¢esitli hastaliklar i¢in antimikrobiyal ajan olarak
kullanilabilecegini belirtmislerdir (Ahmed vd., 2009).

Sever ve Citoglu (2005) Tiirkiye’de yetisen Ballota tiirlerinin antibakteriyal etkilerini
belirlemek amaciyla yaptiklar1 ¢alismada, 16 Ballota tiirliniin etanollii ekstrelerini 4
farkli Listeria susu iizerine (Listera monocytogenes, L.ivanovii, L.innocua, L.murrayi)
agar diflizyon metodu ile test etmislerdir. Bitkilerin tiimii L. monocytogenes’e karsi
giiclii antilisteriyal aktivite gostermistir. L.monocytogenes’e karsi en giiclii antilisteriyal
aktivide gosteren tiirler ise B.cristata, B.nigra subsp. anatolica, B.nigra subsp. foetida,
B.rotundifolia, B.nigra subsp. uncinata, B.pseudodictamnus subsp. lycia ve B.saxatilis
subsp. saxatilis 'tir. Bu tiirler arasinda B.nigra subsp. anatolica, B.cristata ve B.nigra
subsp. foetida ayni zamanda L.ivanovii, L.innocua ve L.murrayi’ye karsi da

antilisteriyal aktivite gosterdigini belirtmislerdir (Sever ve Citoglu, 2005).

Citoglu vd., 2005 yapmis olduklar1 ¢alismalarinda, Ballota glandulosissima'nin sulu
ekstraklarmin fareler tizerinde ortalama oldirici doz (LDsp) Ve antinosiseptif
aktivitesini degerlendirmislerdir. Referans ila¢ olarak morfin ve salisilik asetili
kullanmiglardir. B.glandulosissima sulu ekstraktlar1 doza bagimli olarak farelerde asetik
asit ile olusturulan abdominal gerilmeyi engellemistir. B.glandulosissima sulu ekstreleri
ile tedavi edilmis farelerin motor koordinasyonu degerlendirilmis ve kontrol fareleri ile
karsilastirildiginda bozulmadigi bulunmustur. Bu calismada elde edilen sonuglar
B.glandulosissima’nin antinosiseptif aktivitesinin umut verici oldugunu géstermektedir.
Ayrica B.glandulosissima LDsg 8.885 g/kg olarak belirlenmistir (Citoglu vd., 2005).

Citoglu vd., (2003) yilinda yapmis olduklar1 calismada Tiirkiye'de yetisen Ballota
tirlerinden hazirlanan etanollu ekstrelerin bazi Gram-negatif (Escherichia coli,
Pseudomonas aeruginosa), Gram-pozitif bakteriler (Staphylococcus aureus, Bacillus
subtilis) ile mantarlara (Candida albicans, Candida galabrata, Candida krusei) karsi
agar diflizyon metodu ile antimikrobiyal aktivitelerini test etmislerdir. Bu tiirler arasinda
test edilen mikroorganizmalara kars1 en yiiksek aktiviteyi gosteren tiir olarak Ballota

inaequidens'i belirlemislerdir (Citoglu vd., 2003).



Sever ve Citoglu (2003) yilinda Ballota L. tiirlerinin Kimyasal bilesiklerin igeriklerini
belirlemek i¢in yaptiklar1 ¢aliymada, etken maddeleri 5 ana grup (diterpenler,
flavonoitler, feniletanoitler, ugucu yaglar ve diger bilesikler) halinde incelemislerdir ve
bu etken maddelerin hem miktar hem de antimikrobiyal aktivite agisindan énemli bir

yer tuttugunu bildirmislerdir (Sever ve Citoglu, 2003).

Didry wvd., (1999) c¢alismasinda, Ballota nigra'dan elde edilen fenilpropanoid
tiirevlerinin antibakteriyel aktivitesini belirlemislerdir. Daha oOnceden izole edilen
fenilpropanoid glikozitlere (5-alyssonoside, 6-lavandulifolioside, 7-angoroside A ve
glikozidik tiirevi olmayan 8-caffeoyl-L-malik asit) ek olarak bitkinin generatif
kisimlarindan 1- verbascoside, 2- forsyhoside B, 3- arenarioside ve 4- ballotetroside
bilesikleri izole edilmistir. Bilesiklerin antimikrobiyal aktivitesi 24 bakteri susuna
(Gram-pozitif organizma olarak Staphylococcus aureus 5 sus, Enterococcus faecalis 5
sus, Gram-negatif olarak Pseudomonas aeruginosa 3 sus, Escherichia coli 5 sus,
Proteus mirabilis 3 sus ve Enterobacter aerogenes, Klebsiella pneumoniae, Klebsiella
oxytoca birer suslarina) karsi agar diliisyon ydntemiyle elde edilen MIK degerleri
referans alarak belirlemislerdir. 128 mg/ml’de 4. ve 8. bilesikler antimikrobiyal etki
gostermezken, 1 ve 2. bilesikler ise P.mirabilis'in ti¢ susundan birine, S. aureus'un ise
bes susundan ikisine karsi antimikrobiyal etki gostermistir. En 6nemli sonug olarak
t¢ilincli bilesigin 64 mg/ml'de P.mirabilis’in ii¢ susundan birine, 128 mg/ml’de S.
aureus ise bes susundan tigline kars1 antimikrobiyal aktivite gdstermistir (Didry vd.,
1999).

2.2.2 Sideritis (L.) Cinsinin Genel Ozellikleri

Bitkiler aleminin zengin familyalarindan biri olan Lamiaceae (Labiatae) igerisinde yer
alan Sideritis (L.) tiirleri diinyada 150'den fazla tiir ile temsil edilmektedir. Yeryiiziiniin
hemen her bolgesinde Ozellikle de Akdeniz havzasinda yayilis gostermektedir.
Tiirkiye’de Hesiodia (5 takson) ve Empedoclia (49 takson) olmak iizere iki seksiyon
altinda toplanan 46 tiir ve 53 takson ile baslica Bat1 Anadolu olmak iizere Giiney ve I¢
Anadolu’da oldukca yaygin olarak yetismektedir. Bu cinsin igerdigi taksonlarin 39
tanesi endemik olup, %77-78’lik endemizm orami ile Tiirkiye Florasi’nda yetisen
bitkiler arasinda en yiiksek endemizme sahip cinslerdendir. Empedoclia seksiyonunun

endemizm (%80) orani ¢ok yiiksektir. Sahip oldugu bu yiiksek endemizm orani



nedeniyle, lilkemiz bu seksiyonun gen merkezi konumundadir (Aytag ve Aksoy 2000;

Davis, 1988; Duman, 2000; Huber-Morath, 1982; Kose vd., 2010).

Tiirkiye’de yetisen Sideritis tiirleri diterpenler, glikozitler, flavonoidler, feniletanoid, ve
ucucu yaglar agisindan olduk¢a zengin kimyasal yapiya sahiptir (Akcos vd., 1999;
Bager 2002; Ezer vd., 1992a, 1996; Karahan, 2007; Sahin vd., 2004, 2005; Topcu vd.,
2002; Ozcan vd., 2001).

Sideritis L. cinsinin ismi Yunanca kokenli bir kelime olan ve demir anlamina gelen
"sideros"dan gelmektedir. Bu isim, bu cinse ait bitkilerin yaralar1 iyilestirme
ozelliginden dolay1 verilmistir. Sideritis tiirlerinin toprak tstii kisimlar1 hem Avrupa'da
hem de Tiirkiye’de halk ilact ve ¢ay olarak eski yillardan beri kullanilmaktadir. Bu
tiirlerin antispazmodik, karminatif, diiiretik, analjezik, sinir sistemi uyarici, sedatif
(yatistiric1), antitussif ve antikonvulzan etkilere sahiptir. Ayrica halk arasinda genellikle
"Dag c¢ayi, Yayla cay1" olarak isimlendiren bu tiirlerden hazirlanan c¢aylar soguk
algmhigi, oksiiriik ve sindirim sistemi rahatsizliklarda kullanildigi bilinmektedir (Aytag
ve Aksoy, 2000; Braulio, 2012; Chalchat ve Musa 2005; Gonzales-Burhos vd., 2011,
Kirimer vd., 1999, 2000, 2001, 2003, 2004; Kiipeli vd., 2007; Tunalier vd., 2004).

Kose vd., 2010 yilinda, Tiirkiye’de endemik olan Sideritis erythrantha var. erythrantha
(SE), Sideritis erythrantha var. cedretorum (SC) bitkilerinin kimyasal bilesenlerini ve
ucucu yaglarinin antioksidan ve antimikrobiyal aktivitelerini belirlemek i¢in yaptiklar
calisgmada, SC ve SE elde edilen ugucu yaglarin en biiyiik bileseni olarak a-Pinen tespit
etmislerdir. SC'den elde edilen ugucu yaglarin metisilin direngli Staphylococcus aureus
(MRSA), Enterococcus faecalis (VRE), ampisilline direngli Haemophilus influenzae ve
vancomisin duyarl E.faecalis'e karsi, SE'den elde edilen ugucu yaglarm vankomisine ve
ampisilline direngli H.influenzae'nin antibiyotik kadar etkili oldugunu tespit etmislerdir.
Ek olarak her iki bitkininde ugucu yaglarmin zayif antioksidan etki gosterdigini
belirtmislerdir (Kdse vd., 2010).

Sagdic vd., (2008) yilinda Tiirkiye'de endemik olarak yetisen ve halk arasinda uzun
yillardan beri ¢ay ve baharat olarak kullanilan Sideritis ozturkii ve Sideritis caesarea
bitkilerinin metanol ile hazirlanan ekstrelerinin toplam fenol miktarlari, flavanol ve
flavonoid bilesiklerinin antioksidan ve antimikrobiyal aktivitelerini
degerlendirmislerdir. S.caesarea'nin toplam fenol miktarlar1 ve toplam flavanol

icerikleri, S.ozturkii'inden daha yiiksek bulunmustur. Ekstraktlarn antioksidan
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aktiviteleri ve 100 ppm konsantrasyonda (BHT kontrol 55,8) S.ozturkii %41,68 ve
S.caesarea %72.47 olarak hesaplamislardir. Bu bitkilerin antimikrobiyal aktivitelerini
ise %10, 5, 2,5 ve 1’lik konsantrasyonlarda 15 bakteriye (Aeromonas hydrophila,
Bacillus brevis, B.cereus, B.subtilis, E.coli, Klebsiella pneumoniae, Morgenella
morganii, Mycobacterium smegmatis, Proteus mirabilis, Pseudomonas aeruginosa,
Staphylococcus aureus, Yersinia enterocolitica, Candida albicans ve Saccharomyces
cerevisiae) karsi test etmislerdir. S. ozturkii ekstraktlar1 %10 konsantrasyonda tiim test
organizmalarina en yiiksek aktiviteyi, %5 konsantrasyonda ise C.albicans ve
S.cerevisiae hari¢ tiim organizmalara antimikrobiyal aktivite gdstermistir. S.caesarea
ekstraktlarmin  %2,5 konsantrasyonda c¢ogu mikroorganizmaya karsi aktivite
gosterirken, %1°lik konsantrasyonda ¢ok az sayida mikroorganizmaya diisiik seviyede

antimikrobiyal aktivite gosterdigini tespit etmislerdir (Sagdic vd., 2008).

Dinger vd., 2008 yilinda, ¢ay tretimi i¢cin dag ¢aymin (Sideritis stricta) en uygun
ekstraksiyon kosullarinin belirlenmesi i¢in yaptiklar1 ¢alismada, dag cayr Oorneklerini
farkli sicaklik (60, 65, 70, 75, 80°C) ve siirelerde (0.5-400 dk) ekstraksiyona tabi
tutmuslardir. Arastirma sonuglar1 dag caymnin ekstrakt konsantrasyonu iizerine sicaklik
ve siirenin 6nemli bir etkisi oldugu gosterilmistir. Yapilan ekstraksiyonlarda en yiiksek
konsantrasyon degerine 80°C sicaklikta 50 dk'da ulasildigini belirlemislerdir (Dinger
vd., 2008).

Sara¢ ve Ugur (2007) yilinda yaptiklar1 ¢alismalarinda, Tirkiye’nin Mugla yoresinde
geleneksel tipta kullanilan Sideritis albiflora ve Sideritis leptoclada bitkilerinin etanollii
ekstrelerini 7 Gram-pozitif, 7 Gram-negatif bakterilere ve Candida albicans'a kars1 disk
diftizyon yontemi ile antimikrobiyal aktivitelerini test etmislerdir. Elde ettikleri aktivite
sonuglarini ticari olarak kullanilan antibiyotiklerle kiyaslamiglardir. S.albiflora ve
S.leptoclada’dan etanol ile elde edilen ekstraklar gram-pozitif bakterilere etKi
gosterirken, gram-negatif ve C.albicans'a kars1 hicbir etki gostermemistir. Ozellikle S.
leptoclada ekstraklarinin S.aureus ATCC 25923 iizerinde olusturdugu inhibisyon zonu,
baz1 bakteriler ilizerinde oksasilin antibiyotiginin olusturdugu inhibisyon zonundan daha

biiyiik oldugu yapilan ¢aligmayla ortaya konmustur (Sarag¢ ve Ugur, 2007).

Kiipeli vd., 2007 yilinda yaptiklar1 ¢alismalarinda, Sideritis ozturkii toprak {stii
kisimlarindan aseton ile elde ettikleri ekstraksiyonlar ve fenolik fraksiyonlarinin

(ozturkosides A, B ve C) anti-enflamatuar ve antinosiseptif aktivitelerini
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incelemiglerdir. Bitkiden elde edilen asetonlu ekstraksiyonlar ve fenolik fraksiyonu
(ozturkosides C) 6nemli derecede anti-enflamatuar ve antinosiseptif aktivite gosterirken,
diger iki fenolik fraksiyonu olan ozturkosides A ve B herhangi bir etki gostermemistir

(Kiipeli vd., 2007).

Dulger vd., 2006 yilinda yaptiklar1 ¢alismada, Tiirkiye'de endemik 7 Sideritis tiiriiniin
(Sideritis dichotoma, S.trojana, S.sipylea, S.rubriflora, S.bilgerana, S.galatica ve
S.condensata) metanollii ekstrelerinin klotrimazole direngli Candida albicans' a karsi
antikandidal aktivitesini incelemislerdir. S.trojana ve S.bilgerana bitkilerinin en yiiksek

aktivite gosterdigini belirlemiglerdir (Dulger vd., 2006).

Tunalier vd., (2004) yilinda halk arasinda ¢ay olarak yaygin olarak kullanilan bitkilerin
basinda gelen Sideritis tiiriine ait (S.amasiaca, S.germanicopolitana  ssp.
germanicopolitana, S.vulcanica, S.dichotoma, S.armeniaca, S.cilicica, S.phlomoides,
S.scardica, S.galatica, S.taurica) 8 tanesi endemik olan 10 tiiriin %70’lik sulu metanol
kullanarak hazirladiklar1 ekstrelerin antioksidan etkilerini incelemislerdir. Buna ek
olarak bitkilerin toplam fenol miktarlarini da tayin etmislerdir. Bitkilerin toplam fenol
miktarlarmin incelenmesi sonucunda S.scardica, S.cilicica ve S.germanicopolitana ssp
germanicopolitana bitkileri ekstrelerinin diger bitkilere gore daha yiiksek miktarda
fenolik bilesik igerdigi ve serbest radikal siipiiriicii etki agisindan da bitkiler arasinda ilk

ii¢ siray1 olusturdugu gézlemlenmistir (Tunalier vd., 2004).
2.3 Antimikrobiyal Aktivite

Antimikrobiyal madde, mikroorganizmalarin iremesini engelleyen, 6ldiiren dogal veya
sentetik kimyasallardir. Antimikrobiyallerin etkisi, liremeyi durdurucu veya oldiiriicii
olabilir. Organizmalar1 6ldiiren maddeler sidal maddeler olarak isimlendirilir ve aldigi
on ek oOldiiriilen organizmanin tipini isaret etmektedir. Dolayisiyla bakteriler ve
funguslar 6ldiiren maddeler sirasiyla bakteriyosidal ve fungusidal maddeler olarak
isimlendirilir. Organizmay1 6ldiirmeyen, buna karsilik sadece iiremesini engelleyen
maddeler statik maddeler olarak isimlendirilir ve bunlar bakteriyostatik ve fungistatik

maddeler olarak isimlendirilirler (Madigan ve Martinko, 2010).

Tarihi olarak antimikrobiyal maddelere kaynak teskil eden bitkiler, mikrobiyal
enfeksiyonlarla miicadelede yiiksek derecede etkili olma 6zelliklerini korumaktadirlar.

Bitkilerin mikroorganizmalar1 6ldiiriicii ve insan saghgi i¢in dnemli olan 6zellikleri
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1926 yilindan bu yana arastirilmaktadir (Abdelaziz vd., 1990; Asdou vd., 1972; Digrak
vd., 1999; Kalaycioglu ve Oner 1994; Khan vd., 1988; Iwu vd., 1999).

Tibbi bitkilerin yaygm olarak kullanilmaya baglanmasinin bazi onemli nedenleri

sunlardir:

i- Yeterli diizeyde bir kimya endiistrisine sahip olmayan, gelismekte (kalkinmakta) olan
iilkelerde, bitkilerden yararlanarak kolay ve ucuz bir tedavi olanagi saglanmasinin

yaninda etki alanlarmin daha genis olmasidir.

ii- Tibb1 olarak tedavi alanina yeni girmis sentetik maddelerin bazilarinda goriilen
tehlikeli yan etkilerinin saptanmasi, dogal iirlinlerin kullanilma zorunlulugunu

artirmistir.

iii- Sentetik bilesikler genellikle bir tek etkiye sahiptirler ve bunlarin bazilarinin yan

etkilerini 6nlemek i¢in diger bazi ilaglara ihtiya¢ duyulmasidir.

iv- Bitkisel ilaglarm diger bir iistiin yan1 da son yillarda, bulasict hastalik etkeni ve
hastane enfeksiyonlarma neden olan bircok mikroorganizma tiirii, tedavi amaciyla
kullanilan ¢ogu antibiyotige kars1 gelistirdigi direncin artmasi, yeni kusak
antibiyotiklerin iiretilmesinin yiiksek maliyetli olmasi nedeniyle ila¢ sektoriiniin yeni
antimikrobiyal maddeler kesfetmesi ve bu maddelerin yapilarinin arastirilmasi
gerekmektedir (Baytop, 1984; Berber vd., 2013; Davis, 1994; Hakim, 1982; Hussain,
2011; Janovska vd., 2003; Maregesi vd., 2008; Sevimli, 2006; Toker, 2002).

2.3.1 Antimikrobiyal aktiviteye sahip kimyasal maddeler

Gilintimiizde bir¢ok hastaliga karsi kullanilabilen bilesimlerin dogal kaynagi olan tibbi
bitkiler insanlar {izerinde 6nemli biyolojik etkisi olan genis ¢esitlilige sahip kimyasal
maddeler igerir. Bitkilerin tedavi edici 6zellikleri ve antimikrobiyal etkileri icerdikleri
sekonder metabolitler ve kimyasal bilesiklerden kaynaklanmaktadir. Biinyelerinde
tagidiklart bu etken maddelerce zengin karisimlar ekstraksiyon ve distilasyon
islemleriyle elde edilebilir. Modern anlamda farmakolojik olarak iiretilen ilaglarin etken
maddelerinin en az %251 bitkilerden elde edilmektedir. Dogal olarak yetisen bitkilerin
govde, yaprak, tohum ve koklerinden bir¢cok mikroorganizmanmn ¢ogalmasini
baskilayan maddeler izole edilmistir. Ayrica, sentetik olarak iiretilen bir¢ok ilacin etken

maddeleri de ilk defa bitkilerden izole edilen kimyasallara yapisal olarak benzemektedir
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(Baser 1997; Baytop 1999; Erdogmus vd., 2012; Ertiirk ve Demirbag 2003; Hussain,
2011; Liu ve Wang, 2007; Sekar ve Kandavel 2010; Patrakar vd., 2010; Vital vd.,
2010).

2.3.2 Bitkilerden antimikrobiyal aktiviteye sahip ekstre elde etme yontemleri

Bitkilerde antimikrobiyal aktivitenin belirlenmesi i¢in yapilmasi gereken ilk islem etken
maddenin ekstraksiyonudur. Ekstraksiyon, ¢esitli ¢oziicii maddelerin kullanilarak bitki
dokusundaki antimikrobiyal etken maddelerin ayrilmasi islemidir. Ekstraksiyon
yontemleri, ¢oziiniir bitki kisimlarini ¢éziinmeyen kisimlarindan ayirir. Ekstraksiyonun
temel islemleri 6n yikama, bitki materyalini kurutma ya da dondurma, homojen 6rnek
elde etmek icin ezme gibi basamaklar1 igerir. Bitki materyallerinden ekstrakt
hazirlanmasi sirasinda potansiyel aktif bilesiklerin kaybolmamasina, bozulmamasina ve
tahrip edilmemesine dikkat edilerek uygun bir sekilde yapilmalidir (Sasidharan vd.,
2012).

Ekstraksiyon
1- Geleneksel ekstraksiyon yontemleri
a. Sokslet ekstraksiyonu
b. Sonikasyon
c. Maserasyon
2- Modern ekstraksiyon yontemleri
a. Stiperkritik akiskan ekstraksiyonu
b. Mikrodalga yardimli ekstraksiyon
c. Basingli s1v1 ekstraksiyonu
2.3.2.1 Sokslet Ekstraksiyonu (Siirekli sicak ekstraksiyon)

Uzun yillardir genis ¢apta kullanilan bu yontem, 1879 yilinda Franz von Soxhlet
tarafindan gelistirilmistir. Sokslet kullanilirken hedef bitkisel materyalin ekstraksiyonu
icin uygun bir ¢oziicii ve sicaklik se¢ilmelidir. Farkl ¢oziiciiler farkli ekstraktlarin elde
edilmesini saglamaktadir (Wang ve Weller, 2006; Luque de Castro ve Priego-Capote,
2010).
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2.3.2.2 Sonikasyon (Ultrason ekstraksiyonu)

Bu islemde, belirli (kHz) frekans arasinda degisen ultrasonik ses dalgalar1 kullanilarak
hiicre duvarmin gegirgenligi artirilmaktadir. Ekstraksiyon sirasinda ultrasonik ses
dalgalar1 ayni zamanda biyolojik hiicre duvarmin yapisini bozmakta ve igeriginin
degismesini kolaylastirmaktadir. Sonikasyon yontemi, diger geleneksel yontemlerde
goriilen ugucunun bozulmasi, kaybolmasi ya da ugmasi gibi olumsuz etkilerin meydana
gelmesini engelleyen bir yontemdir. Birgok durumda bu yontem diger yontemlere gore
cok hizli ve etkili olup ¢6ziicliniin verimli kullanilmasmi saglar. Diisiik maliyetli, basit
ekipman diizenegine sahip olmasi ve ¢ofu zaman iyi verim saglamasi yoniinden

olduk¢a avantajlidir (Roldan-Gutierrez vd., 2008).
2.3.2.3 Maserasyon (Islatiip yumusatma)

Maserasyon yonteminde toz halinde bulunan kuru bitki materyali, ¢6ziicii ile birlikte
kapakli bir kap igerisine alinir. Istenilen sicaklik ve zamana gore inkiibatdrde bekletilir.
Daha sonra filtrasyon islemi uygulanarak ekstraksiyon yapilmis olur. Maserasyon
yonteminin etkisini artirmak i¢in ¢oziiciinlin i¢cinde bulundugu kaba calkalama islemi
uygulanarak ¢Oziiciinlin maddeye daha iyi niifuz etmesi saglanabilir. Maserasyon
yontemi ile istenilen sicaklikta ¢alkalamali inkiibatdrde uygulanarak ekstraksiyon elde

edilir (Handa vd., 2008).

Maserasyon yontemi esansiyel yag ve kimyasal bilesiklerin eldesinde kullanilan
olduk¢a ucuz ve popiler bir yontemdir. Kiigiik Olcekte bu yontem genellikle birkag

adim icermektedir.

¢ Kaullanilacak olan bitki materyalinin kiigiik pargalar haline getirilmesi,
% Bitki materyalinin ¢oziicii ile birlikte kapali bir kap igerisinde bekletilmesi
(Maserasyon islemi),

/7

¢ Maserasyon islemi sonucu ekstraktin kalintidan ayrilma islemi (Filtrasyon)

(Azmir vd., 2013).
2.3.2.4 Superkritik akiskan ekstraksiyonu

Bu ekstraksiyon yontemi, organik ¢oziiciilerin kullanilmas: ile genel hedefleri azaltan
alternatif bir preperasyon yontemidir. Sicaklik, basing, 6rnegin hacmi, analit toplama,

diizenleyici eklenmesi, akim, baski kontrolii ve simirlayicis1 gibi faktorler géz Oniine
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alinmaktadir. Hedef bilesigin ¢oziiniirliigiinde stiperkritik akigkanm verimliliginin
belirlenmesi en dnemli faktordiir. Uygun yogunlukta bir siiperkritik akiskan se¢imi,
coziicii etkisi, seciciligi ve ekstraksiyon bilesiminin belirlenmesi agisindan c¢ok

onemlidir (Handa vd., 2008; Wang ve Weller, 2006).
2.3.2.5 Mikrodalga yardimh ekstraksiyon

Mikrodalga yardimli ekstraksiyon yontemi 1975 yilinda ilk defa Samra vd. tarafindan
kullanilmistir. Enerjinin ve ¢oziiciiniin az kullanilmasi, hizli bir yontem olmasi
nedeniyle oldukga kullanighdir. Kat1 bitki matrisi ve ¢oziiciiniin mikrodalga yontemiyle
isitilmasiyla  birlikte hizli bir sekilde enerji verimi sunar. Bitki 6rnegindeki su,
mikrodalga enerjisini absorbe eder, boylece bozulur ve ekstrakt elde etmek kolaylasir.
Mikrodalga enerjisinin etkisi ¢oziicii ile kat1 bitki matrisi arasindaki dielektrik

duyarliligima baghidir (Gupta vd., 2012; Handa vd., 2008; Wang ve Weller, 2006).

2.3.2.6 Basinch s1v1 ekstraksiyonu

Basingl1 s1v1 ekstraksiyonu yontemi yiiksek sicaklik ve basing altinda statik ve dinamik
olarak uygulanabilen bir yontemdir. Bu yontemin en temel avantaji ¢éziicliniin kaynama
noktasi smirina bagli kalmadan yiiksek sicaklik ve basing altinda uygulanabilmesi ve
diisiik miktarda ¢oziici ve madde ile ¢alisilmasina olanak saglamasidir. (Azmir vd.,

2013; Kaufmann ve Christen, 2002).
2.3.3 Antimikrobiyal aktivite belirlenme yontemleri

Antimikrobiyal aktivite, test organizmasmnin iiremesini engellemeye yeterli en diisiik
madde miktarmin belirlenmesi ile 6lgiiliir. Antimikrobiyal aktivitenin belirlenmesi
amaciyla gelistirilmis bircok yontem bulunmaktadir. Disk diflizyon metodu (DDM) ve
minimum inhibisyon konsantrasyonu (MiK) belirlenmesi yontemleri en ¢ok kullanilan

iki yontemdir.
2.3.3.1 Disk Difiizyon Yontemi

Antimikrobiyal aktivite belirleme g¢alismalarinda kullanilan en yaygin calisma disk
diflizyon yontemidir. Bu yontemde, test edilen mikroorganizma ile inokule edilmis kati
besiyeri tlizerinde yer alan disk ya da olusturulan havuzcuk veya kuyucuga
antimikrobiyal madde eklenir. Besiyeri igerisinde diske veya kuyucuga eklenen

antimikrobiyal maddenin miktari, diflizyon katsayis1 ve maddenin toplam etkisi ile
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dogru orantili olan bir ¢apta inhibisyon zonu olusur ve olusan inhibisyon zon ¢aplar1
Olclilerek maddenin antimikrobiyal etkisi belirlenmektedir. Bu yontem rutin bir sekilde
patojenlerde antibiyotik hassasiyetini test etmek i¢cin kullanilmaktadir (Sahin, 2006;
Madigan ve Martinko, 2010; Islam ve ark., 2008).

2.3.3.2 Minimum Inhibisyon Konsantrasyonu

Farkli konsantrasyonlarda test edilen antimikrobiyal maddelerin, mikrobiyal gelisimi
tamamen yok ettigi veya engelledigi en diisiik derisim Minimum Inhibisyon
Konsantrasyonu (MIK) olarak tammlanmaktadir. MIK belirlemek i¢in  siv1
besiyerlerinde veya kati besiyerlerinde antimikrobiyal etkiye sahip olan bilesiklerin
seyreltik  olarak belirli oranlarda eklenmesiyle hazirlanan besi ortamlar:
kullanilmaktadir. Bir antimikrobiyal madde igin MIK degeri sabit bir deger degildir,
clinkii kullanilan test organizmasimnin niteligi, inokulum miktari, kiiltiir besiyerinin
icerigi, inkiibasyon zamani, sicaklik ve pH gibi analiz kosullarmma bagli olarak
degisebilmektedir. Bununla beraber, tiim kosullar ¢ok dikkatli bir sekilde standardize
edildiginde farkli antimikrobiyal maddeler karsilastirilarak bahsi gecen organizmaya
kars1 en etkili olan antimikrobiyal madde belirlenebilir (Kim ve ark., 1995; Mann ve

Markham, 1998; Sahin, 2006).
2.3.3.3 Minimum Bakterisidal Konsantrasyon

Minimum bakterisidal konsantrasyon (MBK), bir mikroorganizmay1 tamamini yok eden
en diisiik antibiyotik konsantrasyondur. MBK, MIK testinden sonra uygulanir. MIiK
testi sonucunda tliremenin olmadigi tiiplerden 6rnekler alinarak kati besiyerine ekim

yapilir. Kati1 besiyerinde iiremenin olmadigi ilk besiyeri bize MBK degerini verir
(Altuner, 2008).

2.4 Deneylerde kullanilan mikroorganizmalar
2.4.1 Proteus mirabilis

Enterobacteriaceae familyasna mensup olan Proteus mirabilis, gram negatif,
pleomorfik, sporsuz, kapsiilsiiz ve ¢ok hareketlidirler. Genellikle insan barsak
florasinda, kanalizasyon sularinda ve kirli sularda bulunurlar. Uriner sistem

enfeksiyonlar1 basta olmak iizere birgok hastalifa sebep olurlar. Yaralarda
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enfeksiyonlar, organ apseleri, pndmoni ve septisem olgularindan izole edilirler

(Kurtoglu vd., 2008).
2.4.2 Escherichia coli

Enterobacteriaceaec familyasinin bir iiyesi olan Escherichia coli, anaerob ve gram
negatif bir bakteridir. Genellikle insan barsaklarinda yasar. Gastrointestinal sistemde bol
miktarda bulunurlar ve bakteriyel enfeksiyon, neonatal menenjit, iriner sistem

enfeksiyonu ve gastroenterite neden olmaktadir (Altuner, 2008).
2.4.3 Staphylococcus aureus

Staphylococcaceae familyasia mensup, gram pozitif bir bakteri olup kok seklindedir.
Insan derisi ve mukozasinda koloni olusturabilen bir bakteridir. Insan viicuduna girdigi
takdirde hastalik yapabilmektedir. Staphylococcus aureus cilt kabariklhigi, impetigo,
yanik, seliilit, ciban, haslanmis deri sendromu, apseler gibi hafif deri enfeksiyonlarinin
yan1 sira, pndomoni, menenjit, osteomiyelit, toksik sok sendromu ve septisemi gibi ciddi

hastaliklara da neden olabilmektedir (Altuner, 2008).
2.4.4 Pseudomonas aeruginosa

Pseudomonaceae familyasma mensup olan bu bakteri tiirii, toprak ve sularda yogun
olarak bulunmaktadirlar. Pseudomonas aeruginosa, gram negatif, aerobik, polar
flagellasiyla hareket edebilen ¢ubuk seklindedir. Kapsiil ve sporsuzdurlar. Aerobik
olduklarmndan dolay1 gidalarda okside iiriinler ve mukoz madde olustururlar. Ozellikle
sogukta saklanan siit, et, yumurta ve deniz iiriinlerinin bozulmasindaki baslca etkili
bakteri tiiriidiir. Pseudomonas aeruginosa, firsat¢1 patojen Ozellikte olmasi nedeniyle
cesitli hastaliklarin olusmasinda baslica etkendir. Idrar yolu, goz, dis kulak, orta kulak,
tanik ve yara enfeksiyonlari, menenjit, bronsit, osteomiyelit gibi hastaliklardan izole

edilebilmektedirler (Sen ve Halkman, 2006).
2.4.5 Candida albicans

Candida albicans, Cryptococcaceae familyasmma mensup bir maya tiiriidir. Dogal
kaynag1 insan olup toprakta da bulunabilir. Candida albicans, insanlarda oral ve genital
bolgelerde enfeksiyonlar olusturan bir maya tiiriidiir. Hastanelerden bulasan mantar

enfeksiyonlarm etkenidir. insanm barsak florasinda bulunur. Higbir hastaliga neden
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olmadan agiz, barsak, vajina, iist solunum yolu ve deri florasinda bulunabilirler

(Altuner, 2008; Aydin, 2004).
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BOLUM 11l
MATERYAL ve METOD
3.1 Materyal

Calismamizda kullanilan Ballota macrodonta ve Sideritis phlomoides bitkileri Nigde ili
Camardi ilgesi Mazmili Dagi’ndan 1800-1900 m yiiksekliklerde haziran ve temmuz
aylarmda yapilan arazi ¢alismasi ile toplanmis ve Nigde Universitesi Herbaryumunda

Yrd. Dog. Dr. Ahmet SAVRAN tarafindan teshis edilmistir.
3.1.1 Test organizmalar

Calismamizda kullanilan mikroorganizma kiiltiirleri Refik Saydam Hifzissthha Merkezi
Bagkanlig1 kiiltiir koleksiyonundan (RSHM) temin edilmistir. Arastirmada, Proteus
mirabilis 235, Escherichia coli ATCC 25922, Staphylococcus aureus ATCC 25923,
Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 bakteri suslar1 ve maya kiiltiiri olarak Candida
albicans ATCC 2623 1susu kullanilmistir.

3.1.2 Kullanilan c¢éziiciiler

Cizelge 3.1. Kullanilan Coziiciiler

Kullanilan ¢oziiciiler Marka

Etil alkol Merck

Metil alkol Merck
Distile su -

Aseton Merck

Kloroform Merck

Tez caligmasinda bitki ekstraksiyonlar1 i¢in etil alkol, metil alkol, distile su, aseton ve

kloroform ¢oziiciileri kullanilmistir.

3.1.3 Cahsma Kkiiltiirleri ve besiyerleri

Refik Saydam Hifzissihha Merkezi Baskanlig: kiiltiir koleksiyonundan temin edilen
stok kiiltiirler +4°C muhafaza edilmistir. Stok kiiltiirlerden Mueller Hinton Broth
(MHB) igeren tiiplere ekim yapilarak ¢alisma kiiltiirleri olusturulmustur. Disk difiizyon
metoduyla inhibisyon zon c¢aplarimi belirlemek i¢in Mueller Hinton Agar (MHA),
mayalarm gelismesi i¢in ise Potato Dextrose Agar (PDA) kullanilmistir. Ayrica
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bakteriyel suslarm minimal inhibisyon konsantrasyonlarmi (MIiK) belirlemek icin MHB

besiyeri kullanilmistir.
3.2 Metod
3.2.1 Ekstrelerin hazirlanmisi

Yapilan tez calismasinda geleneksel ekstraksiyon yontemleri arasinda yer alan
maserasyon (islatilip yumusatma) yontemi kullanilmistir. Bu islemde, Ballota
macrodonta bitkilerinin yapraklari, Sideritis pholomoides bitkilerinin ise c¢i¢ek ve
yaprak kisimlari ayiklanip uygun kosullarda yikanarak temizlendikten sonra oda
sicakliginda kurutulmaya birakilmistir. Kurutulan bitki kisimlar1 mekanik parcalama ile
havanda sivi azot yardimiyla aseptik kosullarda toz haline getirilmistir. Toz haline
getirilen bitki 6rneklerinden 0,2 gr 4 ml ¢6ziicii icerisinde 30°C, 40°C ve 50°C’lerde
sirastyla 2, 3, 4 ve 5 saat silireyle ekstrakte edilmistir. Ekstraksiyon siiresi tamamlanan

ornekler filtre (sartorius RC 0.45 um) ile steril edilmistir.
3.2.2 Mac Farland metoduna gore bakterilerin hiicre yogunlugunun belirlenmesi

Bakteri siispansiyonunun yogunlugunun standardizasyonu isleminde, Mc Farland 1

standartina esdeger bulaniklik standardi laboratuarda hazirlanarak kullanilmistir.

Cizelge 3.2. Mac Farland Standardi

Tiip No A c¢ozeltisi B cozeltisi
1 0,1 9,9
2 0,2 9,8
3 0,3 9,7
4 0,4 9,6
5 0,5 9,5
6 0,6 9,4
7 0,7 9,3
8 0,8 9,2
9 0,9 9,1
10 1,0 9,0

Cizelgede belirtilen oranlarda A ¢ozeltisi (%1,175 BaCl, 2H,0) ve B ¢ozeltisi (0,36
NH2SO4’den %1 (v/v) ¢ozeltisi) karistirilarak 1’den 10°a kadar seri tiipler hazirlanmas,

karisim sonucunda farkli bulanikliklarda c¢oOzeltiler elde edilmistir. Calismada
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kullanilacak olan test mikroorganizmalar 5000 rpm’de 6 dakika santrifiij edildikten
sonra lizerindeki siipernatant kismi almmigstir. Santrifiij sonunda tiiplin alt kismina
coken mikroorganizma tizerine %0,085’lik NaCl ¢ozeltisi eklenerek istenilen

bulanikliga ulasilmistir.
3.2.3 Antimikrobiyal Aktivitenin Belirlenmesi
3.2.3.1 Disk Difiizyon Yontemi fle Antimikrobiyal Etkinin Belirlenmesi

Tez ¢alismasinda ¢esitli ¢oziiciilerle elde edilen ekstrelerin antimikrobiyal aktivitesinin
belirlenmesi amaciyla disk difiizyon ve minimal inhibisyon konsantrasyonu yontemleri

kullanilmastir.

Calismada kullanilan bakteri suslar1 (Proteus mirabilis 235, Escherichia coli ATCC
25922, Staphylococcus aureus ATCC 25923, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853)
MHB s1v1 besiyeri ortaminda 37°C’de 24 saat, maya (Candida albicans ATCC 26231)
ise PDA kat1 besiyeri ortaminda 30°C’de 48 saat inkiibe edilerek aktiflestirilmistir. Bu
stire sonunda 24 saatlik taze kiiltiirlerden alinan test mikroorganizmalarinin hiicre
yogunlugu, 1 no’lu Mac Farland bulanikligina gore ayarlandiktan sonra, 100 pul bakteri
MHA besiyerine lizerine inokiile edilerek steril drigalski 6zesi ile homojen sekilde

yayilmistir.

Disk diflizyon yonteminde kullanilan disklerin (Whatman No:1) her biri 6 mm olacak
sekilde hazirlanip steril edilerek kullanilmistir. Bu disklere hazirlanan bitki ekstraktlar
aseptik kosullarda 20 pl/disk emdirilerek bakteriyel kiiltiir {izerine yerlestirilmistir.
Bakterilerin inokule edildigi plaklar 37°C'de 24 saat, mayalarm inokule edildigi plaklar
ise 30°C'de 48 saat inkiibasyona birakilmislardir. Belirtilen siire sonunda disklerin
cevresinde olusan inhibisyon zon ¢aplar1 dijital kumpas yardimiyla 6l¢tilmiistiir. Tiim
test mikroorganizmalarma karsi yapilan antimikrobiyal aktivite deneyleri {li¢ paralel

olarak caligilmustir.

3.2.3.2 Minimal Inhibisyon Konsatrasyonu ile Antimikrobiyal Aktivitenin

Belirlenmesi

Disk difiizyon yontemi ile en bilyiik zon ¢apini olusturan ekstrakt ornekleri minimal
inhibisyon konsantrasyonunun belirlenmesi i¢in secilmistir. Minimal inhibisyon

konsantrasyonu yapilirken ekstraktlar MHB besiyeri ile seri olarak seyreltilmis ve
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bakteriyel iiremenin olmadigi en diigiik konsantrasyon minimal inhibisyon

konsantrasyonu olarak belirlenmistir.

WY Ye Ve Ve Y

VIV

1 ml eks. 500 pl eks. 250 pl eks. 125 ul eks. 62.5 ul eks. 31.25 pl eks.

1 ml MHB 1 ml MHB 1 ml MHB 1 ml MHB 1 ml MHB 1ml MHB
Sekil 3.1. Ekstraksiyonlarin Muller Hinton Broth (MHB) i¢indeki seyreltme oranlari

Boylece 1. tiipte %50, 2. tiipte %25, 3. tiipte %12,5, 4. tiipte %6,25, 5. tiipte %3,12,
6. tlipte %1,56, 7. tiipte ise %0,78’lik ekstraksiyon konsantrasyonlari elde edilmistir.
Hazirlanan bu sistemde her bir tiipe 10 pl bakteri 6rnegi inokiile edilerek 24 saat
inkiibe edilmistir. Inkiibasyon siiresi sonunda iiremenin kaginci tiipten itibaren
basladig1 belirlenerek bitki ekstraktlarmin MIK degerleri yiizde derisim cinsinden

belirlenmistir. Calismada deneyler {i¢ paralel olarak yapilmistir.

3.2.4 Antibiyotiklerin test bakterilerinin iizerine etkilerinin arastirillmasi

Test bakterilerinin ekimi i¢in MHA besiyeri hazirlanmis ve 100 pl aktif kiiltiirlerden
inokiile edilerek drigalski ©zesi yardimiyla homojen bir sekilde yayilmalari
saglanmistir. Ekim yapilmus besiyeri tlizerine test edilecek Seftriakson (CRO30),
Kloramfenikol (C30), Rifampin (RA5), Streptomisin (S10) ve Tetrasiklin (TE30)
antibiyotik diskleri yerlestirilmistir. 37°C’de 24 saatlik inkiibasyon siiresi sonunda
meydana gelen zonlar dijital kumpas yardimiyla 6l¢iilmiistiir. Ayrica tez ¢aligmasinda
kullanilan ¢oziiciilerin antimikrobiyal aktiviteye sahip olup olmadiklar1 da tez
calismasinda anlatilan yontem ile arastirilmistir. Sonu¢ olarak tez calismasinda
kullanilan ¢6ziilerin (etil alkol, metil alkol, distile su, aseton ve kloroform) tek basina

higbir antimikrobiyal aktivite géstemedikleri belirlenmistir.
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BOLUM 1V
BULGULAR
4.1 Disk Difiizyon Testi Sonuclar

Gergeklestirilen tez ¢alismasinda Bolim 3.2.3'de anlatilan yolla elde edilen bitki
ekstraktlarinin antimikrobiyal aktivitesi inhibisyon zon c¢aplarina gore tespit edilmistir.

Bu amagla ekstraktlar disk diflizyon yontemi kullanilarak zon ¢aplar1 belirlenmistir.

4.1.1 Ballota macrodonta bitkisine ait ekstraktlarin antimikrobiyal aktivite

degerleri

Yapilan tez calismasinda Ballota macrodonta bitki yapraklar ile farkli ¢oziici ve
saatlerle hazirlanmis ekstraktlarin Proteus mirabilis 235, Escherichia coli ATCC 25922,
Staphylococcus aureus ATCC 25923, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 ve
Candida albicans ATCC 26231 suslar1 tizerindeki antimikrobiyal aktiviteleri

belirlenmis ve elde edilen veriler ilgili ¢izelgelerde verilmistir.

4.1.1.1 30°C sicakhkta Ballota macrodonta bitkisine ait ekstraktlarin
antimikrobiyal aktivite degerleri

Yapilan tez ¢calismasinda antimikrobiyal aktivite Ballota macrodonta bitki yapraklari ile
30°C sicaklikta farkli siire ve c¢oziciiler ile elde edilen ekstraktlarin disk diflizyon
yontemi ile inhibisyon zon ¢aplarina gore belirlenmis ve en yiiksek aktivite etanoliin 5
saatlik ekstresinde Proteus mirabilis 235 susuna karsi 11,28 mm inhibisyon zonu ile

tespit edilmistir (Fotograf4.1.a, Cizelge 4.1.).

Cizelge 4.1. 'de goriildiigii lizere P.aeroginosa’ya karsi en yiiksek antimikrobiyal
aktivite 2 saatte etanol ile yapilan ekstraktin 9,28 mm inhibisyon zonu ile (Fotograf
4.1.b), E.coli’ye kars1 ise aseton ile 4 saatte yapilan ekstraktmn 8,6 mm inhibisyon zonu

ile belirlenmistir (Fotograf'4.1.c).

Metanol ile 2 saat siirede yapilan ekstraktin 11,27 mm zon ¢api ile S.aureus bakterisi
iizerinde en yiiksek antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu bulunmustur (Fotograf 4.1.
d). C.albicans' a kars1 sadece etanol ekstraktlari tiremeyi durdurucu etki gostermis ve en
yiiksek aktivite 2 saat siirede etanolle yapilan ekstraksiyonda 6,7 mm inhibisyon zon

capi ile olgiilmiistiir (Fotograf 4.2.b, Cizelge 4.1.).
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Cizelge 4.1. Ballota macrodonta yapraklarmdan 30°C sicaklikta elde edilen ekstrelerin
bazi1 bakteriler ve maya iizerine antimikrobiyal aktivitesi

Mikroorganizmalar (30°C) 2h 3h 4h 5h
Etanol 9,47 - - 11,28
Metanol 6,49 6,51 - -
P.mirabilis 235 Distile su 6,63 - - -
Aseton 7,71 - - -
Kloroform 7,28 - - 6,78
Etanol 7,92 7,59 7,67 7.4
Metanol - - - 6,37
E.coli ATCC 25922 Distile su - - - -
Aseton - - 8,6 -
Kloroform 7,21 7,31 - 6,49
Etanol 8,76 - 10,35 9,2
Metanol 11,27 - - -
S.aureus ATCC 25923 Distile su - - - -
Aseton 10,45 - - -
Kloroform 7,22 - 7,21 -
Etanol 9,28 8,25 8,36 7,72
Metanol - - - -
P.aeruginosa ATCC 27853 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - -
Etanol 6,7 6,34 6,23 6,51
Metanol - - - -
C.albicans ATCC 26231 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - -

(-) : Inhibisyon yok
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Fotograf 4.1.

Ballota macrodonta’ nin (a) etanol ile 5 saatte yapilan ekstraktin
P.mirabilis iizerine olusturdugu inhibisyon zonu (b) etanol ile 2 saatte
yapilan ekstraktin P.aeruginosa’ a karsi olusturdugu inhibisyon zonu
(c) inhibisyon zonu (d) metanol ile 2 saatte yapilan ekstraktin
S.aureus' a kars1 olusturdugu inhibisyon zonu (e) etanol ile 2 saatte
yapilan ekstraktin C.albicans' a kars1 olusturdugu inhibisyon
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4112 40°C sicakhkta Ballota macrodonta bitkisine ait ekstraktlarin
antimikrobiyal aktivite degerleri

Ballota macrodonta’ya ait yaprak Ornekleriyle 40°C’de yapilan ekstraksiyonlardan
etanol ile 2 saat siirede yapilan ekstraktin 10,18 mm zon ¢ap1 ile P.aeruginosa ATCC
27853 susuna kars1 en yiiksek aktiviteye sahip oldugu belirlenmistir (Fotograf 4.2.a,
Cizelge 4.2.).

Yapilan caligmada aseton ile 2, etanol ile 2, 3 ve 5 saat siirelerde elde edilen
ekstraktlarin sirasiyla S.aureus ATCC 25923, E.coli ATCC 25922, P.mirabilis 235,
C.albicans ATCC 26231 suslari iizerinde 9,53 mm (Fotograf 4.2.b), 9,09 mm (Fotograf
4.2.¢), 9,91 mm (Fotograf 4.2.d), 8,31 mm (Fotograf 4.2.e) inhibisyon zonu olusturdugu
tespit edilmistir (Cizelge 4.2.).

Cizelge 4.2. Ballota macrodonta yapraklarindan 40°C sicaklikta elde edilen ekstrelerin
bazi bakteriler ve maya iizerine antimikrobiyal aktivitesi

Mikroorganizmalar (40°C) 2h 3h 4 h 5h
Etanol 9,17 9,23 8,39 9,91
Metanol 7,27 - - -
P.mirabilis 235 Distile su - 7,10 6,94 -
Aseton - - - -
Kloroform - 6,91 - 7,06
Etanol 9,09 8,47 8,25 -
Metanol 8,84 - 6,30 -
E.coli ATCC 25922 Distile su 8,22 7,75 - -
Aseton 8,40 8,05 6,94 -
Kloroform 6,23 6,78 7,67 -
Etanol 8,60 7,37 7,25 6,44
Metanol - - - 6,77
S.aureus ATCC 25923 Distile su - 7,84 - 7,26
Aseton 9,53 - - -
Kloroform - - - -
Etanol 10,18 9,35 9,20 9,82
Metanol 7,28 - - 7,07
P.aeruginosa ATCC 27853 Distile su 8,64 - - 8,42
Aseton 7,59 8,06 8,18 7,79
Kloroform - 6,68 - 7,66
Etanol 6,75 8,31 6,12 6,95
Metanol - - - -
C.albicans ATCC 26231 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - -

(-) : Inhibisyon yok
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Fotograf 4.2. Ballota macrodonta’ nin (a) etanol ile 2 saatte yapilan ekstraktin
P.aeruginosa’ a karsi olugturdugu inhibisyon zonu (b) aseton ile 2 saatte
yapilan ekstraktin S.aureus' a karsi olusturdugu inhibisyon zonu (c)
etanol ile 2 saatte yapilan ekstraktin E.coli' e karst olusturdugu
inhibisyon zonu (d) etanol ile 5 saatte yapilan ekstraktin P.mirabilis' a
kars1 olusturdugu inhibisyon zonu (e) etanol ile 3 saatte yapilan
ekstraktin C.albicans' a kars1 olusturdugu inhibisyon zonu
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41.1.3 50°C sicakhkta Ballota macrodonta bitkisine ait ekstraktlarm
antimikrobiyal aktivite degerleri

Yapilan ¢alismada 50°C’de Ballota macrodonta’ya ait yaprak 6rnekleriyle elde edilen
ekstrelerde en yiliksek antimikrobiyal aktivite 4 saatlik siirede etanol ile yapilan
ekstraktta 8,18 mm zon ¢api ile P. mirabilis 235 susuna kars1 belirlenmistir (Fotograf
4.3.a, Cizelge 4.3.).

Etanol ¢oziiciisii ile 2, 3, 5 saatte yapilan ekstraktlar, E.coli ATCC 25922, S.aureus
ATCC 25923, C.albicans ATCC ve P.aeruginosa ATCC 27853 suslarina karsi sirasiyla
8,09 mm (Fotograf 4.3.b), 7,92 mm (Fotograf 4.3.c), 7,08 mm (Fotograf 4.3.d), 7,33

mm (Fotograf 4.3.e) zon ¢aplari ile antimikrobiyal aktivite gostermistir.

Cizelge 4.3. Ballota macrodonta yapraklarindan 50°C sicaklikta elde edilen ekstrelerin
bazi bakteriler ve maya iizerine antimikrobiyal aktivitesi

Mikroorganizmalar (50°C) 2h 3h 4 h 5h

Etanol 7,15 7,19 8,18 6,56
Metanol 6,92 6,75 6,75 6,97
P.mirabilis 235 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform 7,29 7,01 6,75 6,58
Etanol 8,09 8,01 6,99 7,18
Metanol - - - -
E.coli ATCC 25922 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform 7,75 6,93 7,45 7,12
Etanol 6,77 7,92 - -
Metanol - - - -
S.aureus ATCC 25923 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform 6,78 - - -
Etanol 7,31 7,27 7,23 7,33
Metanol - - - -
P.aeruginosa ATCC 27853  Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - -
Etanol - 7,08 6,55 -
Metanol - - - -
C.albicans ATCC 26231 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - -

(-) : Inhibisyon yok

28



Fotograf 4.3. Ballota macrodonta’ nin (a) etanol ile 4 saatte yapilan ekstraktinin
P.mirabilis' a kars1 olusturdugu inhibisyon zonu (b) etanol ile 2 saatte
yapilan ekstraktmm E.coli' e karsi olusturdugu inhibisyon zonu (c)
etanol ile 3 saatte yapilan ekstraktinin S.aureus' a karsi olusturdugu
inhibisyon zonu (d) etanol ile 3 saatte yapilan ekstraktinin C.albicans' a
kars1 olusturdugu inhibisyon zonu (e) etanol ile 5 saatte yapilan
ekstraktinin P.aeruginosa’ a karsi olusturdugu inhibisyon zonu
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4.1.2 Sideritis phlomoides bitkisine ait ¢icek ekstraktlarin antimikrobiyal aktivite

degerleri

Tez galigmasinda Sideritis phlomoides ¢igegine ait farkli ¢6ziicii ve saatlerde elde edilen
ekstraktlarin test organizmalarma karsi inhibisyon zon g¢ap1 Olgiilerek antimikrobiyal

aktiviteleri tespit edilmis ve sonuglar ilgili ¢izelgelerde verilmistir.

4.1.2.1 30°C sicakhkta Sideritis phlomoides bitkisine ait cicek ekstraktlarin
antimikrobiyal aktivite degerleri

Tez galigmasinda, 30°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait ¢igek ekstraktlarinin
gosterdigi en yiiksek aktivite Proteus mirabilis 235 susuna karsi etanol ile yapilan 5
saatlik ektraksiyonun gosterdigi 9,32 mm inhibisyon zonudur (Fotograf 4.4.a, Cizelge
4.4).

Cizelge 4.4. 'de goriilecegi tizere E.coli’ye karsi en yiliksek antimikrobiyal aktivite 2
saatte etanol ile yapilan ekstraktin 9,28 mm (Fotograf 4.4.b), P.aeroginosa’ya karsi ise

etanol ile 3 saatte yapilan ekstraktin 7,6 mm inhibisyon zonu ile belirlenmistir (Fotograf
4.4.c).

C.albicans' a kars1 farkli ¢oziiciiler ile yapilan ekstrasyonlardan sadece etanol ile 2 ve 3
saat siirelerde elde edilen ekstraktlar 6,61 mm (Fotograf 4.4.d) ve 6,27 mm inhibisyon
zonu ile etki gdstermistir. S.aureus ATCC 25923 susuna karsi ise etanol ile yapilan
ekstraktlarin 3 ve 5 saat siirede sirasiyla 7,55 mm (Fotograf 4.4.¢) ve 7,54 mm (Fotograf

4.4.1) inhibisyon zonu ile benzer etki gosterdigi bulunmustur.
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Cizelge 4.4. Sideritis phlomoides ¢igeklerinden 30°C sicaklikta elde edilen ekstrelerin
bazi1 bakteriler ve maya {izerine antimikrobiyal aktivitesi

Mikroorganizmalar 30°C) 2h 3h 4h 5h

Etanol 7,74 8,62 8,09 9,32
Metanol - - - -
P.mirabilis 235 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - -

Etanol 8,43 7,38 7,28 6,78
Metanol - - - -
E.coli ATCC 25922 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - -

Etanol 6,99 7,55 7,17 7,54
Metanol - - - -
S.aureus ATCC 25923 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - -

Etanol 7.4 7,6 6,8 7,08
Metanol - - - -
P.aeruginosa ATCC 27853 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - -

Etanol 6,61 6,27 - -
Metanol - - - -
C.albicans ATCC 26231 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - -

(-) : Inhibisyon yok
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Fotograf 4.4. Sideritis phlomoides' nin (a) etanol ile 5 saatte yapilan ekstraktinin
P.mirabilis' e kars1 olusturdugu inhibisyon zonu (b) etanol ile 2 saatte
yapilan ekstraktnin E.coli’ye karsi olusturdugu inhibisyon zonu (C)
etanol ile 3 saatte yapilan ekstraktin P.aeroginosa’ya karsi olusturdugu
inhibisyon zonu (d) etanol ile 2 saatte yapilan ekstraktin C.albicans' a
kars1 olugturdugu inhibisyon zonu (e-f) etanol ile 3 ve 5 saatte yapilan
ekstraktin S.aureus' a kars1 olusturdugu benzer inhibisyon zonu
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4.1.2.2 40°C sicakhkta Sideritis phlomoides bitkisine ait cicek ekstraktlarin
antimikrobiyal aktivite degerleri

Sideritis phlomoides bitkisine ait ¢igek drnekleriyle 40°C’de yapilan ekstraksiyonlardan
etanol ile 5 saat siirede yapilan ekstraktin 9,23 mm zon ¢api ile P.mirabilis 235 susuna

kars1 en yliksek aktiviteye sahip oldugu belirlenmistir (Fotograf 4.5.a, Cizelge 4.5.).

Yapilan caligmada, etanol ile 2, 3 ve 4 saatte elde edilen ekstraktlarmn sirasiyla
P.aeruginosa ATCC 27853, E.coli ATCC 25922 ve S.aureus ATCC 25923 suslari
iizerinde 7,7 mm (Fotograf 4.5.b), 6,7 mm (Fotograf 4.5.c), 7,13 mm (Fotograf 4.5.d)
inhibisyon zonu olusturdugu tespit edilmistir. C.albicans ATCC 26231 susu iizerinde

ise inhibisyon zonu olusturmadigi belirlenmistir (Cizelge 4.5.).

Cizelge 4.5. Sideritis phlomoides ¢igeklerinden 40°C sicaklikta elde edilen ekstrelerin
bazi bakteriler ve maya lizerine antimikrobiyal aktivitesi

Mikroorganizmalar (40°C) 2h 3h 4 h 5h

Etanol 6,5 6,57 7,26 9,23
Metanol - - - -
P.mirabilis 235 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - -
Etanol 6,52 6,7 6,38 6,52
Metanol - - - -
E.coli ATCC 25922 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - -
Etanol 6,22 6,61 7,13 -
Metanol - - - -
S.aureus ATCC 25923 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - -
Etanol 7,7 7,06 6,61 7,15
Metanol - - - -
P.aeruginosa ATCC 27853  Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - 6,62
Etanol - - - -
Metanol - - - -
C.albicans ATCC 26231 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - -

(-) : Inhibisyon yok
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Fotograf 4.5. Sideritis phlomoides' nin (a) etanol ile 5 saatte yapilan ekstraktin
P.mirabilis' e kars1 olusturdugu inhibisyon zonu (b) etanol ile 2 saatte
yapilan ekstraktin P.aeruginosa’ ya karsi olusturdugu inhibisyon zonu
(c) etanol ile 3 saatte yapilan ekstraktin E.coli 'ye karsi olusturdugu

inhibisyon zonu (d) etanol ile 4 saatte yapilan ekstraktin S.aureus' a
kars1 olusturdugu inhibisyon zonu
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4.1.2.3 50°C sicakhkta Sideritis phlomoides bitkisine ait cicek ekstraktlarin
antimikrobiyal aktivite degerleri

Sideritis phlomoides' e ait g¢icek Ornekleriyle 50°C’de yapilan ekstraksiyonlarda en
yiiksek aktiviteyi 4 saatlik siirede etanol ile elde edilen ekstrakt E.coli ATCC 25922
susuna karsi 8,62 mm inhibisyon zon ¢api ile gostermistir (Fotograf 4.6.a, Cizelge 4.6.).

Yapilan ¢aligmada, etanol ile 3 saatte elde edilen ekstraktlarin sirastyla P.mirabilis 235,
S.aureus ATCC 25923, P.aeruginosa ATCC 27853 suslar1 tizerinde 7,52 mm (Fotograf
4.6.b), 7,85 mm (Fotograf4.6.c), 7,12 mm (Fotograf 4.6.d) inhibisyon zonu olusturdugu
tespit edilmistir. C.albicans ATCC 26231 susuna karsi sadece etanolun 4 saatlik
ekstraksiyonu 7,47 mm inhibisyon zon ¢api ile etki gostermistir (Fotograf 4.6.e, Cizelge
4.6).

Cizelge 4.6. Sideritis phlomoides ¢igeklerinden 50°C sicaklikta elde edilen ekstrelerin
bazi bakteriler ve maya iizerine antimikrobiyal aktivitesi

Mikroorganizmalar (50°C) 2h 3h 4 h 5h

Etanol 6,79 7,52 7,48 6,66
Metanol 6,70 7,02 - -
P.mirabilis 235 Distile su 6,44 - - -
Aseton 6,57 - - -
Kloroform 6,85 6,67 - -
Etanol 7,57 7,70 8,62 7,00
Metanol - - - -
E.coli ATCC 25922 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform 6,83 6,44 - -
Etanol 7,56 7,85 7,22 6,73
Metanol - - - -
S.aureus ATCC 25923 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - -
Etanol 6,70 7,12 6,49 6,80
Metanol - - - -
P.aeruginosa ATCC 27853  Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform 6,76 6,70 6,62 -
Etanol - - 7,47 -
Metanol - - - -
C.albicans ATCC 26231 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - -

(-) : Inhibisyon yok
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Fotograf 4.6. Sideritis phlomoides' nin (a) etanol ile 4 saatte yapilan ekstraktin E.coli’
ye kars1 olusturdugu inhibisyon zonu (b) etanol ile 3 saatte yapilan
ekstraktin P.mirabilis' e kars1 olusturdugu inhibisyon zonu (c) etanol ile 3
saatte yapilan ekstraktin S.aureus' a karsi olusturdugu inhibisyon zonu
(d) etanol ile 3saatte yapilan ekstraktin P.aeruginosa'ya karsi olusturdugu
inhibisyon zonu (e) etanol ile 4 saatte yapilan ekstraktin C.albicans' a
kars1 olusturdugu inhibisyon zonu
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4.1.3 Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak ekstraktlarin antimikrobiyal aktivite

degerleri

Yapilan tez c¢alismasinda cizelgelerde Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak
ornekleriyle, cesitli siirelerde farkli ¢oziiciiler ile elde edilen ekstraktlarin test bakterileri

iizerindeki antimikrobiyal aktivite sonuglar1 verilmistir.

4.1.3.1 30°C sicakhkta Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak ekstraktlarin

antimikrobiyal aktivite degerleri

Yapilan tez calismasinda elde edilen veriler 1s1ginda hazirlanan Cizelge 4.7.'de
goriilecegi tizere 30°C sicaklikta Sideritis phlomoides yapraklarindan hazirlanan
ekstraktlar arasinda en yiiksek antimikrobiyal aktivite P.aeruginosa ATCC 27853
susuna kars1 asetonun 4 saatlik ekstraksiyon ile elde edilen 8,23 mm'lik (Fotograf 4.7.a)

inhibisyon zonu ile tespit edilmistir.

Aseton ile 4 saat siirede yapilan ekstraktlarin P.mirabilis 235 ve S.aureus ATCC 25923
suslarmna kars1 8,2 mm (Fotograf 4.7.c-d) inhibisyon zonu ile benzer etki gosterdigi
belirlenirken, E.coli ATCC 25922 susuna karsi ise 7,27 mm inhibisyon zon ¢api1
Olciilmiistiir (Fotograf 4.7.b, Cizelge 4.7.)

C.albicans ATCC 26231susuna karsi 2 saatlik siirede etanol ile yapilan ekstraktmn 6,61
mm zon ¢ap1 olusturdugu bulunmustur (Fotograf'4.7.e, Cizelge 4.7.).
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Cizelge 4.7. Sideritis phlomoides yapraklarindan 30°C sicaklikta elde edilen ekstrelerin
bazi1 bakteriler ve maya iizerine antimikrobiyal aktivitesi

Mikroorganizmlar 30°C) 2h 3h 4 h 5h

Etanol 7,19 6,99 6,43 6,97
Metanol - - - -
P.mirabilis 235 Distile su - - - -
Aseton - - 8,20 -
Kloroform 7,03 6,83 6,80 7,07

Etanol 6,44 7,04 6,70 6,71
Metanol - - - -
E.coli ATCC 25922 Distile su - - - -
Aseton - - 7,27 -
Kloroform - 6,84 - 6,63

Etanol 7,58 7,13 7,34 7,92
Metanol - - - -
S.aureus ATCC 25923 Distile su - - - -
Aseton - - 8,20 -
Kloroform 6,55 6,95 6,75 7,01

Etanol 7,21 8,00 - 7,35
Metanol - - - -
P.aeruginosa ATCC 27853 Distile su - - - -
Aseton - - 8,23 -
Kloroform 6,47 6,29 6,80 6,52

Etanol 6,61 6,27 - -
Metanol - - - -
C.albicans ATCC 26231 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - -

(-) : Inhibisyon yok
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Fotograf 4.7. Sideritis phlomoides' nin (a) aseton ile 4 saatte yapilan ekstraktin
P.aeroginosa’ya karsi olusturdugu inhibisyon zonu (b) aseton ile 4
saatte yapilan ekstraktin E.coli' ye kars1 olusturdugu inhibisyon zonu (c-
d) aseton ile 4 saatte yapilan ekstraktin sirasiyla P.mirabilis ve
S.aureus' a karsi olusturdugu benzer inhibisyon zonu (e) etanol ile 2

saatte yapilan ekstraktin C.albicans' a karsi olusturdugu inhibisyon
Zonu
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4.1.3.2 40°C sicakhkta Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak ekstraktlarin

antimikrobiyal aktivite degerleri

Sideritis  phlomoides  bitkisine ait yaprak ornekleriyle 40C’de  yapilan
ekstraksiyonlardan etanol ile 3 saat siirede yapilan ekstraktin 8,14 mm (Fotograf 4.8.a)
zon ¢ap1 ile S.aureus ATCC 25923 susuna karsi en yiiksek aktiviteye sahip oldugu

belirlenmistir.

Etanol ile 2 saatlik siirede yapilan ekstraktlarin, E.coli ATCC 25922 ve P.aeruginosa
ATCC 27853 suslarina karsi sirasiyla 7,67 mm ve 7,45 mm (Fotograf 4.8.c-d)
inhibisyon zon ¢ap1 olustururken, 3 saatlik siirede elde edilen ekstraktin P. mirabilis 235
susuna kars1t 7,74 mm (Fotograf 4.8.b) inhibisyon zonu olusturdugu tespit edilmistir.
C.albicans ATCC 2623 1susuna karsi etanolun 5 saatlik ekstraksiyonu ile elde edilen
ekstrakt 6,82 mm inhibisyon zon ¢ap1 olusturmustur (Fotograf 4.8.e, Cizelge 4.8.).

Cizelge 4.8. Sideritis phlomoides yapraklarindan 40°C sicaklikta elde edilen ekstrelerin
bazi bakteriler ve maya iizerine antimikrobiyal aktivitesi

Mikroorganizmlar (40°C) 2h 3h 4h 5h

Etanol 6,82 7,74 6,53 7,55
Metanol - - - -
P.mirabilis 235 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - 6,98 7,15
Etanol 7,67 7,09 7,37 6,85
Metanol - - - -
E.coli ATCC 25922 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - -
Etanol 7,57 8,14 7,69 6,98
Metanol - - - -
S.aureus ATCC 25923 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - 6,80 7,03 -
Etanol 7,45 6,88 6,70 6,98
Metanol - - - -
P.aeruginosa ATCC 27853  Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - -
Etanol - 6,89 - 6,82
Metanol - - - -
C.albicans ATCC 26231 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - -

(-) : Inhibisyon yok
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Fotograf 4.8. Sideritis phlomoides' nin (a-b) etanol ile 3 saatte yapilan ekstraktin
sirastyla S.aureus ve P.mirabilis' e kars1 olusturdugu benzer inhibisyon
zonu (c-d) etanol ile 2 saatte yapilan ekstraktin sirasiyla E.coli ve
P.aeruginosa’ ya karsi olusturdugu inhibisyon zonu (e) etanol ile 2
saatte yapilan ekstraktin C.albicans' a karsi olusturdugu inhibisyon
Zonu

41



4.1.3.3 50°C sicakhkta Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak ekstraktlarin

antimikrobiyal aktivite degerleri

Yapilan tez ¢alismasinda, Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak 6rnekleriyle 50°C’de
yapilan ekstraksiyonlardan en yiiksek aktivite 4 saatlik siirede aseton ile 8,32 mm zon
capt ile P.mirabilis 235 susuna kars1 belirlenmistir (Fotograf4.9.a, Cizelge 4.9.).

Cizelge 4.9.'da goriildigl tizere etanol ile 3, 4 ve 5 saatte elde edilen ekstraktlarin
sirastyla E.coli ATCC 25922, S.aureus ATCC 25923 ve P.aeruginosa ATCC 27853
suslar1 tizerinde 7,43 mm (Fotograf 4.9.b), 7,67 mm (Fotograf 4.9.c) ve 7,48 mm'lik
(Fotograf 4.9.d) inhibisyon zonu olusturdugu tespit edilmistir.

C.albicans ATCC 26231 susu iizerinde ise higbir ekstraksiyon inhibisyon zonu

olusturmamuistir.

Cizelge 4.9. Sideritis phlomoides yapraklarindan 50°C sicaklikta elde edilen ekstrelerin
bazi bakteriler ve maya iizerine antimikrobiyal aktivitesi

Mikroorganizmalar (50°C) 2h 3h 4 h 5h

Etanol 8,11 7,23 7,93 6,96
Metanol 6,63 6,67 6,69 6,56
P.mirabilis 235 Distile su - - - -
Aseton 8,32 8,12 8,16 7,73
Kloroform 6,49 7,66 6,80 6,30
Etanol 6,50 7,43 7,03 7,38
Metanol - - - -
E.coli ATCC 25922 Distile su - - - -
Aseton -
Kloroform 6,83 7,12 - 7,43
Etanol 7,34 7,49 7,67 6,74
Metanol - - - -
S.aureus ATCC 25923 Distile su - - - -
Aseton - 7,13 6,89 7,52
Kloroform - 6,77 6,67 6,48
Etanol - 7,04 6,45 7,48
Metanol - - - -
P.aeruginosa ATCC 27853 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - -
Etanol - - - -
Metanol - - - -
C.albicans ATCC 26231 Distile su - - - -
Aseton - - - -
Kloroform - - - -

(-) : Inhibisyon yok
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Fotograf 4.9. Sideritis phlomoides’ nin (a) aseton ile 4 saatte yapilan ekstraktin

P.mirabilis' e kars1 olusturdugu inhibisyon zonu (b) etanol ile 3 saatte
yapilan ekstraktin E.coli' ye karsi olusturdugu inhibisyon zonu (c)
etanol ile 4 saatte yapilan ekstraktin S.aureus' a karsi olusturdugu
inhibisyon zonu (d) etanol ile 5 saatte yapilan ekstraktin
P.aeruginosa'ya karsi olusturdugu inhibisyon zonu
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4.2 Minimal Inhibisyon Konsantrasyon Sonuclari

Yapilan tez calismasinda bitki 6rneklerinin farkl: siire ve sicakliklarda degisik ¢oziiciiler
kullanilarak elde edilen sonuglar yukarida verilmistir. Bu sonuglara gore disk diflizyon
metodu ile en biiylik inhibisyon zonu olusturan ekstraktlarm minimal inhibisyon
konsantrasyonlar1 (MIK) tespit edilmistir. MIK degerleri bakteriyel gelismenin olmadig1
en diisik ekstrakt orani temel alinarak belirlenmistir. Yapilan denemelerde elde edilen

sonuglar ilgili ¢izelgelerde verilmistir.
4.2.1 30°C sicaklikta Ballota macrodonta bitkisine ait ekstraktlarin MiK degerleri

Yapilan deneylerden elde edilen sonuglar Cizelge 4.8.'de gosterilmistir. Bu sonuglara
gore etanol ile 2 ve 5, aseton ile 4, metanol ile 2 saatte elde edilen ekstraktlar sirasiyla
P.aeruginosa, P.mirabilis 235, E.coli ve S.aureus suslarmin gelismesini 62,5, 62,5, 125

ve 125 ul/ml konsantrasyonlarda durdurmustur.

Cizelge 4.10. 30°C sicaklikta Ballota macrodonta bitkisine ait ekstraktlarm MiK

degerleri
MIK degeri .
Mikroorganizma belirlenen MIK (ul/ml)
ekstrakt/saat

P.mirabilis 235 etanol/5 sa 62,5
E.coli ATCC 25922 aseton/4 sa 125
S.aureus ATCC 25923 metanol/2 sa 125
P.aeruginosa ATCC 27853 etanol/2 sa 62,5

4.2.2 40°C sicaklikta Ballota macrodonta bitkisine ait ekstraktlarin MiK degerleri

Yapilan ¢alismada Ballota macrodonta bitkisine ait yaprak 6rnekleriyle 40°'C’de yapilan
ekstraksiyonlarin MiK degerlerine gore, etanol ile 2 saat siirede yapilan ekstrakiyonlar
E.coli ve P.aeruginosa suslarina kars1 62,5 pl/ml konsantrasyonda, yine etanol ile 5 saat
sirede yapilan ekstraksiyon P.mirabilis susuna karsi 62,5 pl/ml konsantrasyonda
bakteriyel gelisimi inhibe etmistir. S.aureus susunun gelisimini ise asetonun 2 saatlik

ekstraksiyonu 250 pl/ml konsantrasyonda durdurmustur.
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Cizelge 4.11. 40°C sicaklikta Ballota macrodonta bitkisine ait ekstraktlarin MIK

degerleri
MIK degeri
Mikroorganizma belirlenen MIK (ul/ml)

ekstrakt/saat
P.mirabilis 235 etanol/5 sa 62,5
E.coli ATCC 25922 etanol/2 sa 62,5
S.aureus ATCC 25923 aseton/2 sa 250
P.aeruginosa ATCC 27853 etanol/2 sa 62,5

4.2.3 50°C sicakhikta Ballota macrodonta bitkisine ait ekstraktlarm MiK degerleri

Tez ¢aligmasinda 50°C sicaklikta Ballota macrodonta bitkisine ait ekstraktlarla yapilan
MIK c¢alismalarinda, etanol ile 2, 3 ve 4 saatlik siirelerde yapilan ekstraksiyonlar
sirasiyla Escherichia coli, Staphylococcus aureus ve Proteus mirabilis suslar iizerinde
125 pl/ml konsantrasyonda, etanol ile 5 saatlik siirede yapilan ekstraksiyonlar ise
Pseudomonas  aeruginosa susu tzerinde 62,5 ul/ml  konsantrasyonlarda

mikroorganizmalarin bakteriyel gelisimlerini inhibe etmistir (Cizelge 4.12.).

Cizelge 4.12. 50°C sicaklikta Ballota macrodonta bitkisine ait ekstraktlarm MiK

degerleri
MIK degeri ]
Mikroorganizma belirlenen MIK (ul/ml)
ekstrakt/saat

P.mirabilis 235 etanol/4 sa 125
E.coli ATCC 25922 etanol/2 sa 125
S.aureus ATCC 25923 etanol/3 sa 125
P.aeruginosa ATCC 27853 etanol/5 sa 62,5

4.2.4 30°C sicakhkta Sideritis phlomoides bitkisine ait cicek ekstraktlarn MIK

degerleri

Yapilan tez ¢alismasinda 30°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait ¢i¢eklerden

elde edilmis olan ekstraktlarin disk difiizyon testi sonuglarina gore yapilan MIK
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caligmalarinda, etanol ile 5 saatlik siirede yapilan ekstreteler Proteus mirabilis 235 ve
Staphylococcus aureus ATCC 25923 suslarinin gelisimini 125 pl/ml konsantrasyonda,
Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 susunun gelisimini ise 250 pl/ml
konsantrasyonda durdurmustur. Escherichia coli ATCC 25922 susu iizerinde etanoliin 2

saatlik ekstraksiyonu 125 pl/ml konsantrasyonda etkili olmustur.

Cizelge 4.13. 30°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait ¢icek ekstratlarm MIK

degerleri
MIK degeri
Mikroorganizma belirlenen MIK (ul/ml)

ekstrakt/saat
P.mirabilis 235 etanol/5 sa 125
E.coli ATCC 25922 etanol/2 sa 125
S.aureus ATCC 25923 etanol/3 sa 125
P.aeruginosa ATCC 27853 etanol/3 sa 250

4.2.5 40°C sicakhkta Sideritis phlomoides bitkisine ait ¢icek ekstraktlarin MIK

degerleri

Sideritis phlomoides bitkisinin 40°C sicaklikta yapilan c¢i¢ek ekstraktlarindan elde
edilerek hazirlanmig olan Cizelge 4.14’de belirtilmis olan sonuglarda goriilecegi gibi,
etanol ile 2, 3, 4 ve 5 saatlik siirelerde hazirlanan ekstraksiyonlar sirasiyla Pseudomonas
aeruginosa, Escherichia coli, Staphylococcus aureus ve Proteus mirabilis suslarina
kars1 swrasiyla 125, 125, 125 ve 62,5 ul/ml konsantrasyonlarda bakteriyel gelisimleri

durdurdugu gozlenmistir.
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Cizelge 4.14. 40°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait ¢icek ekstratlarm MIK

degerleri
MIK degeri
Mikroorganizma belirlenen MIK (ul/ml)

ekstrakt/saat
P.mirabilis 235 etanol/5 sa 62,5
E.coli ATCC 25922 etanol/3 sa 125
S.aureus ATCC 25923 etanol/4 sa 125
P.aeruginosa ATCC 27853 etanol/2 sa 125

4.2.6 50°C sicakhkta Sideritis phlomoides bitkisine ait cicek ekstraktlarm MIK

degerleri

Sideritis phlomoides bitkisiyle 50°C sicaklikta elde edilen ekstraktlarla yapilan MIK
caligmalarinda, etanol ile 3 saatlik siirede yapilan ekstraksiyonlar Proteus mirabilis,
Staphylococcus aureus ve Pseudomonas aeruginosa suslarma karsi sirasiyla 125, 125 ve
62,5 ul/ml konsantrasyonlarda bakteriyel gelisimi durdurmustur. Bununla beraber
Escherichia coli susuna karsi etanolun 4 saat siirede yapilan ekstresi 125 pl/ml

konsantrasyonda etki gostermistir.

Cizelge 4.15. 50°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait ¢icek ekstratlarin MiK

degerleri
MIK degeri
Mikroorganizma belirlenen MIK (ul/ml)

ekstrakt/saat
P.mirabilis 235 etanol/3 sa 125
E.coli ATCC 25922 etanol/4 sa 125
S.aureus ATCC 25923 etanol/3 sa 125
P.aeruginosa ATCC 27853 etanol/3 sa 62,5
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4.2.7 30°C sicakhkta Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak ekstraktlarin MiK

degerleri

Yapilan tez ¢alismasinda 30°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak
ekstraktlarin disk difiizyon ile elde edilen sonuglara dayanmilarak yapilan MIK
belirlenmesinde, aseton ile 4 saatlik siirede yapilan ekstraksiyonlarin P.mirabilis, E.coli
ve P.aeruginosa suslarina kars1 250 pl/ml konsantrasyonda, S.aureus susuna karsi ise

62,5 ul/ml konsantrasyonda bakteriyel gelisimi inhibe ettigi goriilmektedir.

Cizelge 4.16. 30°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak ekstratlarm MIiK

degerleri
MIK degeri
Mikroorganizma belirlenen MIK (ul/ml)

ekstrakt/saat
P.mirabilis 235 aseton/4 sa 250
E.coli ATCC 25922 aseton/4 sa 250
S.aureus ATCC 25923 aseton/4 sa 62,5
P.aeruginosa ATCC 27853 aseton/4 sa 250

4.2.8 40°C sicakhkta Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak ekstraktlarin MIiK

degerleri

Sideritis phlomoides bitkisine ait yapraklarla hazirlanmis ekstraktlarmin MiK degerleri
Cizelge 4.17°de gosterilmistir. Elde edilen bu sonuglara gore, etanol ile 2 saatlik siirede
yapilan ekstraksiyonlar E.coli ve P.aeruginosa suslarina karsi, etanol ile 3 saatlik siirede
yapilan ekstrasiyonda S.aureus susuna karsi ise 125 pl/ml konsantrasyonda bakteriyel
gelisimi inhibe etmistir. P.mirabilis susuna kars1 aseton ile 4 saatte yapilan ekstraksiyon

500 pl/ml konsantrasyonda bakteriyel gelisimi durdurmustur.
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Cizelge 4.17. 40°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak ekstratlarm MiK

degerleri
MIK degeri
Mikroorganizma belirlenen MIK (ul/ml)

ekstrakt/saat
P.mirabilis 235 aseton/4 sa 500
E.coli ATCC 25922 etanol/2 sa 125
S.aureus ATCC 25923 etanol/3 sa 125
P.aeruginosa ATCC 27853 etanol/2 sa 125

4.2.9 50°C sicakhkta Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak ekstraktlarm MIK

degerleri

Yapilan tez calismasinda elde edilen verilere gore hazirlanan Cizelge 4.18' de goriilen

sonug¢lardan anlasildig1 {izere, aseton ile 2 saat siirede yapilan ekstraksiyon P.mirabilis

susuna kars1 125 ul/ml konsantrasyonda, etanol ile 3, 4 ve 5 saatlik siirelerde yapilan

ekstraksiyonlar sirasiyla E.coli, S.aureus ve P.aeruginosa suslarina kars1 sirastyla 125,

125 ve 62,5 upl/ml konsantrasyonda bakteriyel gelisimi inhibe ettigi sonucuna

ulasilmustir.

Cizelge 4.18. 50°C sicaklikta Sideritis phlomoides bitkisine ait yaprak ekstratlarm MiK

degerleri
MIK degeri
Mikroorganizma belirlenen MIK (ul/ml)

ekstrakt/saat
P.mirabilis 235 aseton/2 sa 125
E.coli ATCC 25922 etanol/3 sa 125
S.aureus ATCC 25923 etanol/4 sa 125
P.aeruginosa ATCC 27853 etanol/5 sa 62,5

4.3 Antibiyotik Duyarhhg:

Yapilan tez caligmasinda Proteus mirabilis 235, Escherichia coli ATCC 25922,

Staphylococcus aureus ATCC 25923 ve Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 test
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bakterilerinin Seftriakson (30 mg), Kloramfenikol (30 mg), Rifampin (5 mg),
Streptomisin (10 mg) ve Tetrasiklin (30 mg) antibiyotiklere karst olan duyarliliklar1

yapilan tez ¢alismasinda kullanilan yontem ile ayni standartlarda yapilmistir (Bolim
3.3).

Proteus mirabilis 235 susuna kars1 Seftriakson 31,22 mm, Kloramfenikol 20,19 mm,
Rifampin 9,92 mm, Streptomisin 21,62 mm, Tetrasiklin 7,14 mm inhibisyon zonu

olusumu tespit edilmistir (Cizelge 4.19.).

Escherichia coli ATCC 25922 susuna kars1 Seftriakson 31,83 mm, Kloramfenikol 28,66
mm, Rifampin 15,66 mm, Streptomisin 23,75 mm, Tetrasiklin 13,87 mm inhibisyon

zonu meydana getirdigi belirlenmistir (Cizelge 4.19.).

Staphylococcus aureus ATCC 25923 susuna karsi Seftriakson 46,61 mm,
Kloramfenikol 24,25 mm, Rifampin 11,84 mm, Streptomisin 22,96 mm, Tetrasiklin

15,61 mm inhibisyon zonu olusumu belirlenmistir (Cizelge 4.19.).

Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 susuna karsi Seftriakson 22,30 mm,
Streptomisin 20,29 mm inhibisyon zonu olustugu gézlenirken Kloramfenikol, Rifampin

ve Tetrasikline kars1 olusmadigi tespit edilmistir (Cizelge 4.19.).

Cizelge 4.19. Antibiyotiklerin antibiyogram kontrol deney inhibisyon zon ¢aplar1

Mikroorganizmalar Antibiyotiklere ait Inhibisyon zon ¢ap1 (mm)

CRO30 C30 RA5 S10 TE30

Proteus mirabilis 235 31,22 20,19 9,92 21,62 7,14

Escherichia coli ATCC 31,83 28,66 15,66 23,75 13,87

25922

Staphylococcus aureus 46,61 24,25 11,84 22,96 15,61

ATCC 25923
Pseudomonas aeruginosa 22,30 - - 20,29

ATCC 27853

CRO30: Seftriakson 30 mg, C30: Kloramfenikol 30 mg, RA5: Rifampin 5 mg, S10:
Streptomisin 10 mg, TE30: Tetrasiklin 30 mg, (-): inhibisyon zonu yok.

Ayrica tez ¢aligmasinda saf halde kullanilan ¢oziiciilerin (etanol, metanol, distile su,

aseton ve kloroform) antimikrobiyal aktivite gostermedikleri tespit edilmistir.
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Fotograf 4.10. Antibiyotik disklerin (a) Proteus mirabilis 235, (b) Escherichia coli
ATCC 25922, (c) Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 ve (d)
Staphylococcus aureus ATCC 25923 suslarma karsi olusturdugu
inhibisyon zon ¢ap1
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BOLUM V
TARTISMA ve SONUC

Antimikrobiyal aktivite calismalarinda genel olarak sonuglarin  birbiriyle
karsilastirilmast ve tam bir uyumun elde edilmesi olduk¢a zordur. Bunun en 6nemli
nedeni antimikrobiyal aktivitenin arastirilmasinda kullanilan tekniklerin tam bir
standardizasyona oturtulmayip arastiricidan arastiriciya degismesi olarak bildirilmistir.
Ayn1 zamanda bu farkliliklarin nedenleri, kullanilan ugucu yaglarm, ayni tiir bitkilerden
elde edilmis olmasina ragmen, genotipik 6zelliklerinin, yetistikleri cografi bolgelerin,
bu bolgelere ait iklimsel 6zelliklerin ve bitkilerin toplanma tarihlerinin farkli olmasi
olabilir. Bunun yaninda ugucu yagm farkli yontemlerle elde edilmesi, bitkinin kuru ya
da yas olmasi, ucucu yagin eldesinde bitkinin hangi kismmin kullanildigi ve bu kismin
doviilmiis ya da doviilmemis olmasi da ugucu yag kompozisyonunda degisikliklere
neden olmaktadir. Boylece farkli igerige sahip ancak ayni isimle anilan ugucu yaglarin
birbirinden farkli  antimikrobiyal etki goOstermeleri muhtemel olmaktadir.
Mikroorganizmalarin gesitli kemoterapotik maddelere kars1 duyarliliklarinin sustan susa
bile farklilik gosterdigi de uzun zamandan beri bilinmektedir. (Anssen, 1987; Delespaul
vd., 2000; Hadacek ve Greger, 2000; Hammer vd., 1999; Toroglu ve Cenet, 2006;
Vanden Berge ve Vlietinck, 1991).
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Cizelge 5.1. Antimikrobiyal aktivitesi tespit edilmis olan bitkilerin DDM ve MiK

sonuglari
Mikroorganizmalar ~ Kullanilan Bitkiler Ekstrakt/Saat/Sicaklik I(DmDnI:g (I:{/I;l)
0 Etanol /5h/ 30°C 11,28 62,5
& B. macrodonta Etanol /5h/ 40°C 9,91 62,5
2 Etanol /4h/ 50°C 8,18 125
% Etanol /5h/ 30°C 9,32 125
E S. phlomoides/Cigek Etanol /5h/ 40°C 9,23 62,5
- Etanol /3h/ 50°C 7,52 125
§ Aseton /4h/ 30°C 8,2 250
e S.phlomoides/Yaprak Etanol /3h/ 40°C 7,74 500
o Aseton /2h/ 50°C 8,32 125
Aseton /4h/ 30°C 8,6 125
- B. macrodonta Etanol /2h/ 40°C 9,09 62,5
3 N Etanol /2h/ 50°C 8,09 125
8 g Etanol /2h/ 30°C 8,43 125
SO S. phlomoides/Cigek Etanol /3h/ 40°C 6,7 125
2 |L_) Etanol /4h/ 50°C 8,62 125
u8J < Aseton /4h/ 30°C 8,2 250
S.phlomoides/Yaprak Etanol /2h/ 40°C 7,67 125
Etanol /3h/ 50°C 7,43 125
n Metanol /2h/ 30°C 11,27 125
] B. macrodonta Aseton /2h/ 40°C 9,53 250
= Q Etanol /3h/ 50°C 7,92 125
3 g Etanol /3h/ 30°C 7,55 125
SO S. phlomoides/Cigek Etanol /4h/ 40°C 7,13 125
8 |L_) Etanol /3h/ 50°C 7,85 125
2< Aseton /4h/ 30°C 8,2 62,5
& S.phlomoides/Yaprak Etanol /3h/ 40°C 8,14 125
b Etanol /4h/ 50°C 7,67 125
Etanol /2h/ 30°C 9,28 62,5
O B. macrodonta Etanol /2h/ 40°C 10,18 62,5
g2 Etanol /5h/ 50°C 7,33 62,5
S Lo Etanol /3h/ 30°C 7,6 250
S8 S. phlomoides/Cigek Etanol /2h/ 40°C 7,7 125
2 g, N Etanol /3h/ 50°C 7,12 62,5
= Aseton /4h/ 30°C 8,23 250
@ S.phlomoides/Yaprak Etanol /2h/ 40°C 7,45 125
Etanol /5h/ 50°C 7,48 62,5
Etanol /2h/ 30°C 6,7 -
=N B. macrodonta Etanol /3h/ 40°C 8,31 -
% Q Etanol /3h/ 50°C 7,08 -
T & Etanol /2h/ 30°C 6,61 -
38 S. phlomoides/Cigek - - -
= |<Ti Etanol /4h/ 50°C 7,47 -
S Etanol /2h/ 30°C 6,61 -
S.phlomoides/Yaprak Etanol /3h/ 40°C -

6,89

Cizelge 5.1.°de goriildigii tizere tez galisgmasinda Proteus mirabilis 235 susuna karsi
Ballota macrodonta bitkisinden elde edilen ekstraktlardan etanol ile 30°C’de bes saat
stire ile yapilan ekstraktin 11,28 mm inhibisyon zon ¢ap1 ile en yiiksek antimikrobiyal

aktivite gosterdigi bulunmustur. Bu ¢alismaya dayanilarak yapilmis olan MIK degerinin
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belirlenmesinde MiK degeri 62,5 pl/ml olarak bulunmustur. Bunun yani sira Sideritis
phlomoides’in ¢iceklerinden ve yapraklarndan elde edilen ekstraktlardan 30°C’de
etanol ile 5 saatte ve aseton ile 50°C’de 2 saatte yapilmis olan ekstraktlarin sirastyla
9,32 ve 8,32 mm inhibisyon zonu olusturdugu goriilmiistiir. S6zii gegen bu ekstraktlarin
MIK degerleri ise 125 pl/ml olarak tespit edilmistir. Bu sonuglardan anlasildig: iizere
Ballota macrodonta ile elde edilen ekstraktlar Proteus mirabilis 235 susuna kars1 daha
yiikksek antimikrobiyal aktivite goOstermektedir ve tez calismasinda denemis olan
orneklerin etki derecesi B.macrodonta>S.phlomoides ¢igegi>S.phlomoides yapragi

seklinde siralanmaktadir.

Tez ¢alismasinda Escherichia coli ATCC 25922 susuna kars1 B.macrodonta bitkisinden
elde edilen ekstraktlardan etanol ile 40°C’de iki saat siirelik ekstraktm 9,09 mm
inhibisyon zon ¢api ile en yiiksek antimikrobiyal aktiviteyi gosterdigi bulunmustur. S.
phlomoides ¢icek ekstraktlarndan 50°C’de etanol ile dort saat siireyle 8,62 mm
inhibisyon zon ¢ap1 ve S.phlomoides yaprak ekstraktlarindan 30°C’de aseton ile dort
saat siirede 8,2 mm inhibisyon zon c¢ap1 tespit edilmistir. B. macrodonta yaprak,
S.phlomoides ¢icek ve S.phlomoides yaprak bitkilerinin antimikrobiyal aktivite
degerlerine gore yapilan MiK calismasinda ise, MIK degerleri sirasiyla 62,5 pl/ml, 125
ul/ml ve 250 ul/ml olarak belirlenmistir. Bu verilerden anlasilacagi lizere Ballota
macrodonta bitkisinin yaprak kisimlarindan elde edilen ekstraktlar E.coli ATCC 25922
susuna kars1 daha yiliksek antimikrobiyal aktivite gostermektedir ve tez calismasinda
denemis olan Orneklerin etki derecesi B.macrodonta yaprak>S.phlomoides

cicek>S.phlomoides yaprag: seklinde siralanmaktadir.

Yapilan tez c¢alismasinda Staphylococcus aureus ATCC 25923 susuna karsi 30°C
sicaklikta B.macrodonta bitkisinden metanol ile 2 saat siirede yapilan ekstraktin 11,27
mm zon ¢ap1 ile en yiiksek antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu bulunmustur. Bunun
yant sira S.phlomoides bitkisinin ¢igekleri ile 50°C’de dort saat siirede etanolle yapilan
ekstraklardan 7,85 mm inhibisyon zon ¢api, S.phlomoides yapraklari ile 40°C’de {i¢ saat
siirede 8,14 mm inhibisyon zon cap1 belirlenmistir. Bu ekstraktlarm MIK degerleri ise
125 pul/ml olarak tespit edilmistir. Elde edilen bu sonuglara gére Staphylococcus aureus
ATCC 25923 susuna kars1 en yiiksek aktiviteyi Ballota macrodonta gostermis olup tez
calismasinda denemis olan Orneklerin aktivite siralamasi B.macrodonta>S.phlomoides

yaprak>S.phlomoides ¢icegi seklindedir.
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Gergeklestirilen tez ¢aligmasinda Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 susuna karsi
B.macrodonta ve S.phlomoides c¢igeklerinden 40°C sicaklikta etanol ile iki saat siirede
yapilan ekstrasyonlar sirasiyla 10,18 mm ve 7,7 mm inhibisyon zon ¢ap1 olusturdugu
belirlenmistir. S.phlomoides yapraklarindan 30°C sicaklikta aseton ile dort saat siirede
yapilan ekstraksiyonun olusturdugu inhibisyon zon capi ise 8,23 mm olarak tespit
edilmistir. Anlatilan bu ekstraktlarin Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 {izerindeki
MIK sonuglarina bakildiginda sirasiyla 62,5, 125 ve 250 pl/ml konsantrasyonlarda
inhibisyon etkisine sahip oldugu belirlenmistir. Elde edilen bu verilere gore bitkilerin
aktivitelerinin etki derecesi siralamast B.macrodonta>S.phlomoides

yaprak>S.phlomoides ¢icegi seklindedir.

Tez calismasinda Candida albicans ATCC 26231 susuna karst B.macrodonta ve
S.phlomoides yapraklarindan 40°C sicaklikta etanol ile {i¢ saat siirede yapilan
ekstrasyonlar sirasiyla 8,31 mm ve 6,89 mm inhibisyon zon ¢ap1, S.phlomoides bitksinin
cicekleri ile 50°C etanol ¢6ziiclisliniin 4 saatlik siirede olusturdugu inhibisyon zon ¢ap1

6,89 mm olarak belirlenmistir.

Tez calismast ile ilgili olarak yapilan literatiir taramasinda Ballota cinsinin ¢esitli
tiirlerinin antimikrobiyal aktivitelerinin belirlenmis oldugu goriilmistiir. Bu tiirler
arasinda Ballota saxatilis B.limbata, B.acetabulosa, B.nigra yer almaktadir (Ahmed vd.,
2009; Dulger ve Dulger, 2012; Erdogan vd., 2013; Sever vd., 2005). Ancak Ballota
macrodonta tiiri ile yapilmis olan antimikrobiyal aktivite belirlenmesi ¢alismasinda
etanol ile 24 saatte yapilan ekstraktlarin E.coli, P.aeruginosa ve S.aureus lizerinde etkin
oldugu tespit edilmis ve MiK belirleme ¢alismas1 yapilmadig goriilmiistiir (Citoglu vd.,
2003). Yapilan tez ¢alismasinda ise Ballota macrodonta tiiriiyle farkli ¢oziiciiler ile
yapilan ekstraktlarin antimikrobiyal aktivitelerinin daha biiyilk zon ¢aplarina sahip
oldugu bulunmus ve buna gére MiK degerleri tespit edilmistir. Bunun yan1 sira Sideritis
phlomoides tiiriiniin ise antimikrobiyal aktivitesinin belirlendigi bir ¢alismaya

rastlanmamustir.

Gergeklestirilen tez ¢calismasinda yapilan ekstraksiyonlar ile endemik oldugu bilinen bu
iki bitkinin antimikrobiyal aktiviteleri tespit edilmistir. Calismada Ballota macrodonta
tiriinden elde edilen ekstratlarin tiim test mikroorganizmalar1 iizerinde daha yiiksek
antimikrobiyal aktiviteye sahip olduklar1 belirlenmistir. Ayni zamanda Sideritis

phlomoides cigceginin ve yapragmin etki dereceleri arasinda ¢ok biiylik farkliliklarin
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olmadig1 bulunmustur. Sonug¢ olarak antimikrobiyal aktivitenin uygulanabilirliginin
tespit edilmesi i¢in kosullarin optimize edilmesi ve ekstraktlarin bilesenlerinin

belirlenmesi gerekliligi goze carpmaktadir.
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