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OZET

BAZI SIDERITIS TURLERININ ANTIMiKROBIYAL AKTiVITELERININ
ARASTIRILMASI

iclal KOYUNCU

Yiiksek Lisans Tezi, Gida Miihendisligi Anabilim Dah
Damisman: Yrd. Do¢. Dr. ibrahim YILDIRIM
Mayis 2009, 52 sayfa

Bu calismada Bati Akdeniz Bolgesinde yetisen ve bdlge insani tarafindan gay
olarak tiiketilen Sideritis stricta ve Sideritis condensata tirlerinin ¢esitli patojen
bakterilere karsi antimikrobiyal aktiviteleri tespit edilmistir. Bitkiler c¢igeklenme
evresinde Antalya yoresinden toplanmis, gilines 1s18ima maruz kalmadan oda
sicakliginda  kurutulmustur.  Bitkilerin ucucu yaglart clevenger diizeneginde
hidrodistilasyon yontemiyle elde edilmistir.Ugucu yag eldesi i¢in bitkiden 20 g tartilip
300 ml saf su igersine konulmus ve cihaza yerlestirilmis, kaynama derecesinde 5 saat
siireyle distilasyon gerceklestirilmistir. Bitkilerin  sicak su 0Oziitlerinin eldesi igin
bitkilerden 0,5 g tartip {izerine 100 ml saf su ilave edilerek ¢alkalamali su banyosunda
80 °C sicaklikta 150 rpm devirle ilk 5. dk, 15. dk, ve 25. dk’lardaki oziitleri elde
edilmistir. Her bir 6zlit Whatman 42 siizme kagitlariyla siiziiliip, Stiziilen ekstraktlar
0,45 mikron steril membran siringa filtrelerden gegirilerek  steril edilmistir.
Antibakteriyal —aktivitenin  saptanmast disk difiizyon yontemi  kullanilarak
gerceklestirilmis bu yontemde antibakteriyal aktivite gdsteren oOziitlerin MIK’lari
mikrodilisyon yontemi kullanilarak tespit edilmistir. Test bakterileri olarak
Staphlococcus aureus ATCC 29213, Escherichia coli ATCC 25922, Enterococcus faecalis
ATCC 29212, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Salmonella enteriditis ATCC,
Klebsiella pnemoniae ATCC 700613 kullanilmistir. Sonuglar NCCLS (National
Committe for Clinical Laboratory Standarts) kriterlerine gore degerlendirilmistir Pozitif

kontrol olarak gentamisin,, ampisilin, penisilin antibiyotikleri kullanilmistir .



Her iki bitkinin de sicak su Oziitlerinin antibakteriyal aktivitelerinin olmadigi,
ancak her iki bitkinin de test bakterilerinden sadece E. faecalis ATCC 29212 {izerine etkili
oldugu tespit edilmistir. Yapilan istatiksel analizlere gore Sideritis stricta ve  S.
condensata’nin ugucu yaglariin antimikrobiyal aktiviteleri arasinda 6nemli bir fark
tespit edilmis (P< 0.05) ve bu bitkilerden S. stricta 'nin kontrol antibiyotigin ortalama
antibakteriyal etkisinden farkli olmadig1 ancak S. condensata’nin kontrol antibiyotigin

ortalama antibakteriyal etkisinden daha diisiik etki gosterdigi saptanmistir.

ANAHTAR KELIMELER: Sideritis stricta, Sideritis condensata, Antimikrobiyal

aktivite

JURI: Yrd. Dog. Dr. Ibrahim YILDIRIM (Danisman)
Yrd. Dog. Dr. Ahmet KUCUKCETIN
Yrd. Dog. Dr. Jale KORUN
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ABSTRACT

INVESTIGATION OF ANTIMICROBIAL ACTIVITIES OF SOME SIDERITIS
SPECIES

iclal KOYUNCU

M.Sc Thesis in Food Engineering
Adviser: Yrd. Dog. Dr. ibrahim YILDIRIM
May 2009, 52 Pages

In this study, antimicrobial activities of Sideritis stricta and Sideritis condensata
species which are grown in West Mediterranean Region and consumed as tea were
determined against several pathogen bacteria. Plants used in the study were reaped in
the blooming phase in Antalya region and dried at room temperature without exposure
from direct sunlight. The essential oil of the plants were obtained with clevenger
apparatus by hydrodistilation method. In order to obtain essential oil 20 g of plant was
put into 300 ml of water and distillation was performed at boiling degree for 5 h. Hot
water extraction of the plants were performed by mixing 100 ml of distilled water with
0.5 g of plant and shaking at 80 °C in a water bath at 150 rpm. Samples were obtained at
the 5th, 15th, and 25th minutes of the extraction. Of each extract was filtered through
Whatman 42 filter paper and the filtrates were sterilized with 0.45 pm pore size
membrane filters. Antibacterial activities of the extracts were determined with disc
diffusion method. In this method, MIC of the extracts which showed antibacterial
activity were determined with microdilusion method. Staphlococcus aureus ATCC
29213, Escherichia coli  ATCC 25922, Enterococcus faecalis ATCC 29212,
Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Salmonella enteriditis RSK 95046, Klebsiella
pnemoniae ATCC 700613 were used as test bacteria. Results were evaluated according
to NCCLS National Committe for Clinical Laboratory Standarts criteria. Gentamicin,

ampicillin and penicillin were used as the positive control antibiotics.

il



It was determined that hot water extract of both plant did not have antibacterial
activity, however, both plant have inhibition effect only on E. faecalis ATCC 29212.
The results of statistical analysis showed that there was a significant difference (P<0.05)
between the antimicrobial activities of essential oil of S. stricta and S. condensata. 1t
was found that there were no significant difference between the antimicrobial activity of
S. sitricta and antibiotic used as control. On the other hand, antimicrobial activity of S.

condensata was lower when compared to the control antibiotic.

KEYWORDS: Sideritis stricta, Sideritis condensata, antimicrobial activity
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ONSOZ

Yapay koruyucularin saglik iizerine olan yan etkilerinden dolay1 tiiketicilerin
dogal antimikrobiyal maddelere olan ilgisi artmis olup, bu nedenle son yillarda bitkisel
maddelerin koruyucu etkileri iizerine arastirmalar yogunlasmistir. Cesitli yararh etkileri
bulunan tibbi ve aromatik bitkilerin giderek énem kazandig1 giiniimiizde, ¢ay olarak da
tiketilen  Sideritis  tiirlerinin  dogal antimikrobiyal olarak kullanilabilecegi
diisiiniilmektedir. Calisma sonunda elde edilen veriler 15181 altinda Tiirkiye’de endemik
olan Sideritis stricta ve Sideritis condensata tirlerinin tliriin dogal antimikrobiyal olarak
kullanilabilece§i ortaya konularak, daha sonra yapilacak olan ¢alismalara katkida

bulunacag diisiiniilmektedir.

Yiiksek lisans Ogrenimim boyunca yardimlarint ve bilgilerini esirgemeyen
danisman hocam Saym Yrd. Dog. Dr. Ibrahim YILDIRIM’a, Béliim Baskanimiz Sayimn
Do¢ .Dr. Mustafa KARHAN’a, Rektéor Yardimcimiz Sayin Prof. Dr. Muharrem
CERTEL’e, caligmalarim sirasinda karsilastigim her tiirli bilimsel ve teknik problemin
coziilmesinde bana yardimci olan, her zaman destegini hissettigim, gida bilimi ve
teknolojisi alanindaki bilgisi ve laboratuar tecriibesini benden hi¢ esirgemeyen sevgili
hocam Dr. Sibel Milci’ye ve Ars. Gor. Elif KOSE’ye, yine tezimin laboratuar
caligmalarinda kullandigim bitkilerin tiir teshisini yapan Yrd. Dog¢. Dr. Ramazan
Siileyman GOKTURK e, sevgi ve desteklerini hayatim boyunca hissettigim aileme,
gerek calismalarimda gerekse manevi olarak desteklerini hep gordiigim Ars. Gor.
Ciineyt DINCER’ e, Ars. Gor. Fundagiil EREM’ e, Ars. Gor. Bargin KARAKAS a ve
Ars Gor. Reyhan TAVUKCUOGLU na sonsuz tesekkiir ederim.
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SIMGELER VE KISALTMALAR DiZiNi

Simgeler

m : Metre

ug : Mikrogram

ml : Mililitre

°C : Santigrat derece

g : Gram

mm : Milimetre

rpm : Dakikadaki devir sayisi

dk : Dakika

puL : Mikrolitre

mg : Miligram

Kisaltmalar

MIK : Minimum Inhibisyon Konsantrasyonu
MBC : Minimum Bakterisidal Konsantrasyon
GS/MS : Gaz Kromotografi Kiitle Spektrofotometrisi
MRSA : Metisilin’e Direncli Staphylococcus aureus
SD : Serbestlik Derecesi

KO : Kareler Ortalamasi

M.O. : Milattan Once
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1. GIRiS

Bitkiler, insanlarin hem temel besin kaynaklar1 hem de ilk ilaglaridir. Insanlar ilk
caglardan beri deneme yanilma yontemiyle hangi bitkilerin tiiketilebilecegini ve
hangilerinin zehirli veya sifa verici (tibbi) oldugunu 6grenmisler, toplama veya kiiltiir
yoluyla iirettikleri tibbi bitkilerden, basit yontemler kullanarak bitkinin esas etkili

maddesini elde etmeyi basarmiglardir (Baydar 2005).

Erisilebilen ilk yazili kaynaklarda, ilk insanlarin gesitli hastaliklarin tedavisi igin
bitkilerden yararlandiklar1 bildirilmektedir. Tibbi bitkiler hakkinda en eski kitabin ayni
zamanda bir hekim olan, Cin Hiikiimdar1 Shin-Nong tarafindan M.O. 3700 yillarinda
yazildigi belirtilmektedir. Ayni devirlerde, eski mezarlarda bulunan yazi ve sekiller gore
Misirlhilarin da bitkisel kaynaklardan yararlandiklarini ve bunlarin ticaretini yaptiklarini
gostermektedir. Hippokrat’in yasadigi devirde Yunanlilarin bu alandaki bilgileri
oldukga fazladir. Hippokrat’in eserleri M.O. 500 yillarinda tibbin ve tedavinin ne derece
ileri gittigini, baz1 bitkiler ve bunlardan elde edilen ilag hammaddeleri kullandiklarini
gosterir. ik olarak Aristoteles bitkiler alemi ile etrafli bir sekilde ugrasmis ve ana eseri

olan ‘Bitkinin Teorisi’ adl1 kitabini yazmistir (Tepe 2002).

Diinyada 750 000-1 000 000 arasinda bitki tliriiniin bulundugu tahmin edilmekte
olup yapilan arastirmalarla yaklagik 500 000 kadariin tanimlandigi bildirilmektedir. Bu
bitkilerin kii¢iik bir ylizdesi insanlar ve hayvanlar tarafindan besin maddesi olarak
kullanilmaktadir. Her yil 2000 kadar yeni tohumlu bitki tiri tanimlanip
isimlendirilmektedir (Baytop 1999). Tedavi maksadiyla kullanilan bitkilerin miktari,
antik cagdan beri devamli bir artig gostermektedir. Mezopotamya uygarligi doneminde
kullanilan bitkisel ilag hammaddesi miktar1 250 civarinda iken Grekler doneminde bu
saymin 600 oldugu bildirilmektedir. Arap- Fars uygarligit doneminde bu miktar 4 000
civarina kadar yiikselmistir. 19. asrin baglarinda ise bilinen tibbi bitki miktar1 13 000
sayisina erismistir. Diinya Saglik Teskilati tarafindan yapilan bir arastirmanin
sonuglarina gore kullanilan tibbi bitkilerin toplam miktar1 20 000 civarinda oldugu ileri

siiriilmektedir (Baytop 1999)



Son yillarda tibbi bitkiler iizerine yapilan arastirmalar yogunlagsmistir. Bunda
kalkinma yolundaki {iilkelerin bitkilerden yararlanarak hastaliklara kolay ve ucuz care
bulma istekleri biiyiik rol oynamaktadir. Aym1 zamanda tedavide kullanilan ilaglarin
yapisinda fitokimyasallarin bulunmasi, sentetik bilesiklerin yillar sonra yan etkilerinin
ortaya c¢ikmasi, insanlarin bitkilere daha kolay ve ucuz ulasabilmeleri bitkilere olan
ilgiyi artirmistir. Tamamlayic1 tedavi yontemlerine ek olarak bitki ekstraktlarinin
kullanim1 1990’larin sonlarinda biiyiik popiilarite kazanmistir. Gegen on yil iginde
Amerika Birlesik Devletleri’nde incelenen insanlarin yaklagik 1/3’{iniin bir 6nceki yil
boyunca en az bir kez tamamlayici tedaviye bagvurdugu belirtmistilmistir. 1996 yilinda
bitkisel ilaglarin satisinda bir onceki yila gore % 37’lik artis oldugu saptanmistir. Bu
durumun insanlarin toksik ilaglara karsi bir tepkisinden ileri geldigi disiiniilmektedir.
olabilir (Cowan 1999). Bitkiler hakkinda derlenen bilgilerin bir kismi tecriibeye dayali;
eski toplumlarin tedavi amaciyla kullandiklar1 ve hayvanlarin iyilesmek i¢in i¢giidiiyle
yedikleri bitkiler ve bir kismi1 da bitkilerin etkili maddeleri bulunup ayiklanarak yapilan
klinik c¢alismalara dayali bilgilerdir. Her seye ragmen tiim diinya iizerine ¢ok biiyiik
miktarda yayilmis olan bitkilerin tibbi a¢idan arastirilmasi tamamlanamamistir

(Saglikoglu 2004).

Bitki ilag hammaddesilarinin yapi, tanim ve islevlerini inceleyen farmakognozi
bilimi ilk defa 19. ylizyil baglarinda ortaya atilmistir (Ceylan 1995). Tibbi bitkilerin
yetistirilmesi de farmakognozi ilminin gelismesine paralel olarak artmistir. 1920°1i
yillarda baslayan ve 1950°’li yillarda doruk noktasina ulasan sentetik ilaclarin
gelistirilmesi ve mikroorganizmalar kullanilarak 6zellikle antibiyotiklerin mayalanma
yoluyla {iiretimi, tibbi bitkilerin diinya ticaret hacmindeki payimi onemli Olgiide
azaltmistir. Ancak sentetik katki maddelerinin gen mutasyonu, karser olusumuna ve
kalitimsal bozukluklara neden oldugunun ortaya c¢ikmasi ile birlikte; et, siit, meyve,
sebze, deniz iirlinleri ve mesrubat sektorlerinde dogal iirlinlere duyulan talep giderek

artmaktadir.

Tiim diinyada oldugu gibi iilkemizde de bir¢ok bitki yillardan beri halk arasinda
cay veya baharat olarak tiiketilmekte ayrica ¢esitli hastaliklar1 tedavi etmek amaciyla da

kullanilmaktadir (Ilgim ve Digrak 1998).



Sistematikgilerin bildirdiklerine gore, bugiin diinyada tanimi yapilmis yaklagik
500 000 adet bitki bulunmaktadir. Bu bitkilerin ancak 20 000’inin tibbi amagclar i¢in
kullanilabildigi, bunlardan 6&zellikle 500°¢ yakininin ise ekonomik amagl olarak
ticaretinin yapildig: bildirilmektedir (Baydar 2005). Ulkemiz florasini igeren ‘Flora of
Turkey and The East Aegean Islands (1965-1988)’ adl1 eserde tiir sayist yaklagik 9 000
kadardir. Bunlarin yaklagik 500’1 tibbi amaglarla kullanilmakla birlikte bu bitkilerden
yeteri kadar yararlanilamamaktadir (Ilgim ve Digrak 1998).

Yapay koruyucularin saglik iizerine olan yan etkilerinden dolay1 tiiketicilerin
dogal antimikrobiyel maddelere ilgisi artmis ve bu nedenle son yillarda bitkisel
maddelerin koruyucu etkileri iizerine arastirmalar yogunlasmistir (Akgiil 1993, Baytop
1999). Antimikrobiyel bilesikler mikrobiyal gelisimi ya da canlilig1 azaltarak islenmis
ya da islenmemis gidalarin raf Omriinii uzatabilirler. Dogal iiriinlerin antimikrobiyel
bilesik olarak kullanilmasiyla gida zehirlenmesine neden olan mikroorganizmalarin
neden oldugu ekonomik kayiplar ve saglik tehlikelerinin azaldigi belirtilmektedir.
Bitkiler gibi dogal kaynaklardan elde edilen antimikrobiyel maddelerin gida giivenligini
yilksek oranlarda korumayi basardigi ve bitkisel ekstraktlarin gidalarda dogal
antimikrobiyel olarak kullanilabilecegi yapilan bilimsel aragtirmalarla kanitlanmigtir
(Ouattara vd 1997, Dorman ve Deans 2000, Hsieh vd 2001, Alzokery ve Nakahara
2003, Holley vd 2005, Kotzekidou vd 2007, Ozkan vd 2007).

Cay, baharat ve tedavi amaciyla kullanilan ¢esitli bitkilerden elde edilen gesitli
ekstrakt ve ugucu yaglarin antimikrobiyel aktivitesi test edilen pek ¢ok mikroorganizma
tirline gore farklilik gosterebilmekte ve ayrica bunlarin  konsantrasyonu da
antimikrobiyel aktivite lizerine dnemli derecede etkili olmaktadir (Keles 2001, Toroglu

ve Cenet 2006).

Cesitli yararli etkileri bulunan tibbi ve aromatik bitkilerin giderek 6nem
kazandig1 glinlimiizde, cay olarak da tiiketilen Sideritis tiirlerinin dogal antimikrobiyel
olarak kullanilabilecegi diisiiniilmektedir. Bu arastirmada Sideritis stricta ve Sideritis
condensata’nin su ekstraktlar1 ve ugucu yaglarinin antimikrobiyel etkileri karsilastirmali
olarak ortaya konulmustur. Calismada bu iki Sideritis tiiriinlin antimikrobiyel 6zellikleri

belirlenmis ve istatiksel yontemlerle degerlendirilmistir. Arastirmanin Tiirkiye’de



endemik olan bu iki tiirlin dogal antimikrobiyel olarak kullanilabilecegi ortaya

konularak daha sonra yapilacak olan ¢aligsmalara katkida bulunacagi umulmaktadir.



2. KURAMSAL BILGILER ve KAYNAK TARAMALARI

Gerek aromatik gerekse tibbi bitkilerin ¢esitli yontemlerle elde edilen 6ziitlerinin
ve/veya ugucu (eterik) yaglariin antimikrobiyel etkilere sahip oldugu bilinmektedir
(Dorman ve Deans 2000). Sekonder bilesikler (alkoloidler, ugucu yaglar, glikozidler,
flavonoidler, tanenler, fenoller, renk maddeleri ve regineler) agisindan zengin olan bitki
tiirleri tibbi ve aromatik bitkiler grubunda yer almaktadir (Baydar 2005). Bu bitkilerin
cesitli yontemlerle elde edilen bitkisel Oziitler ve ugucu yaglarinin antimikrobiyel
etkilere sahip oldugu bilinmektedir (Akgiil 1993, Dorman ve Deans 2000, Rauha vd
2000, Marino vd 2001, Proestos vd 2006). Bitkilerdeki bu antimikrobiyel 6zellik
cogunlukla ugucu yaglardan ve 150-160 molekiil agirlikli fenol bilesiklerden
kaynaklanmaktadir (Akgiil 1993).

Bitkilerde bulunan ve biyolojik aktivite gosteren bilesikler asagidaki gibi

siniflandirilabilir.

1. Basit fenoler ve fenolik asitler
2. Kinonlar

3. Flavonoitler

4. Tanenler

5. Kumarinler

6. Alkoloitler

7. Glikozitler

8.Lektinler ve polipeptitler

9. Ugucu yaglar ve terpenoidler

Temel yapilar incelendiginde basit fenoller ve fenolik asitler, tek fenol halkasindan
ibaret basit biyoaktif kimyasallardir. Sinnamik asit ve kafeik asitler fenilpropandan
tiremis bilesiklere birer ornektir. Yaygin olarak bulunan bitkilerden tarhun ve kekigin
her ikisi de kafeik asit icermekte olup bu bilesigin viriis bakteri, maya ve kiiflere kars1
etkili oldugu belirlenmistir. Fenollerin hidroksillenmesinden olusan bu bilesikler
mikroorganizmalara kars1 toksik etki gostermektedirler. Katesol iki adet hidroksil (OH)

grubuna sahiptir. Fenol halkasindaki —OH gruplarinin sayist ve konumu onlarin



toksisiteleri ile ilgilidir. Bu etkinin okside bilesiklerin enzimleri inhibe etmesi ve biiyiik
olasilikla da siilthidril gruplar1 ya da proteinler ile etkilesimden ileri geldigi
distiniilmektedir (Wild vd.1994). Sekil 2.1°de Kafeik asit ve katesoliin yapilar
gorilmektedir (Saglikoglu 2004).
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Sekil 2.1. Kafeik asit ve katesol’lin yapilari

Kinonlar, halkali konjlige endionlardir. Dogada yaygin olarak bulunurlar ve
yiikksek reaktif ozellik gosterirler. Bu bilesikler, meyve ve sebzeler kesildigi zaman
meydana gelen kararma reaksiyonundan sorumludurlar. Bitkilerde bulunan kinonun
yapisinda pek cok dogal boyar madde bulunmaktadir. Lavson, genellikle Arap
yarimadasinda yetisen bir calinin (Lawsonia inermis) yapraklariin ¢giitiilmesiyle elde
edilen kinada ve juglon, ceviz (Juglans regia) meyvesinin digin1 ¢evreleyen yesil
kabukta bulunur (Tiiziin 1999). Sekil 2.2°’de kinon, lavson ve juklonun yapilari
gorilmektedir (Saglikoglu 2004).

Sekil 2.2. Kinon, lavson ve juglon’un yapilari



Kinonlar, proteinlerdeki niikleofilik aminoasitler ile tersinmez kompleks
olusturarak proteinlerin inaktive olmasina ve fonksiyonunu kaybetmesine yol agcar.
Bundan dolay1 kinonlarin antimikrobiyel etkileri biiyiiktiir. Mikrobiyal hiicredeki olasi
hedefler, hiicre duvari polipeptitleri ve membrana bagli enzimlerdir. Yapilan bir
calismada bir Pakistan agaci olan Cassia italica’dan hiperisin adinda bir antrakinon
tanimlamiglardir.  Pseudomonas pseudomalliae igin bakterisidal, Pseudomonas
aeruginosa, Corynebacterium pseudodiphtericum ve Bacillus anthracis igin
bakteriostatik etki gosteren bu bilesik daha sonralar1 antidepresant olarak

kullanilmasiyla daha fazla dikkat ¢ekmistir (Duke 1985).

Flavonoitler, flavon yani 2-fenilkromonun o&zellikle benzen halkasi {izerinde
hidroksi tiirevleri dogada ¢ok yaygin olarak bulunmaktadir. 2,3-Cift bag1 indirgenmis
olanlara ise flavan ismi verilir. Bunlardan 3. bag yerine —OH grubu baglanmig olanlar
flavonol, 3. bag yerine fenil grubu baglanmis olanlar ise izoflavonlar olarak adlandirilir.
Flavononlar ve flavonoller diger yaygin iki gruptur. Sekil 2.3’de falvon, flavan, flavonol

ve izoflavonun yapilar1 goriilmektedir (Saglikoglu 2004).

Flavanonol
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Sekil 2.3. Flavon, flavan, flavonol ve izoflavon’un yapilari



Flavonoitlerin aktivitesi hiicre disindaki, ¢oziiniir proteinler ve bakteriyel hiicre
duvarlar1 ile kompleks yapmalarindan ileri gelir. Ornegin, alpinumisoflavon’un,
schistosomal enfeksiyonlara (Perrett vd 1995), phloretin’in ¢esitli mikroorganizmalara
(Hunter ve Hull.1993), galangin’in (3,5,7-trihidroksiflavon) fungi ve viriislere oldugu
kadar gram-pozitif bakterilere karsi etkili oldugu belirlenmistir (Meyer vd 1997).
Flavonoitlerin olast mekanizmalarinin net bir bigimde agiklanmasi heniz miimkiin
olmamustir. B halkasinda —OH grubu olmayan flavonoitler, -OH grubu olanlardan daha
etkilidir. Bu bulgu onlarin mikrobiyal hedeflerinin membran oldugunu gostermektedir.
Yapilan caligmalarda lispofilik bilesiklerin bu yapiya zarar verdigi ve daha fazla
hidroksilasyonun antimikrobiyel aktiviteyi arttirdig1 belirlenmistir ( Sato vd 1996).

Tanen kelimesi olduk¢a genis kapsamli bir terim olup degisik kimyasal
komposizyondaki bilesikleri kapsamaktadir. Fazla sayida fenilhidroksit grubu igeren ve
belirli bir derecede yogunlasma ve polimerlesmeye ugramis olan bitkisel tanenler
gercek tanenler olarak bilinir. Molekiil agirliklar1 300°den 500°e¢ kadar degisebilir.
Tanenler hidrolize ugrayabilen veya yogunlasmis tanenler olmak iizere iki grupta
simiflandirilmigtir. Hidrolize ugrayabilen tanenler bir sekerin, 6zellikle de glikozun bir
veya birkag¢ polifenolik karboksilik asitli esterleridir. Ester baglari asitlerin, bazlarin
veya enzimlerin etkisiyle hidrolize olarak kirilirlar. Yogunlagsmis tanenler ise asitlerin
etkisi altinda hidroliz yoluyla daha basit bilesiklere ayrilmak yerine polimerlesirler.
Fagositik hiicrelerin uyarimi, host-mediated tiimor aktivitesi ve anti-infektif aksiyonlar
gibi bir¢ok aktivite tanenlerle ilgilidir. Bu bilesikerin molekiiler fonksiyonlar1 proteinler
ile komplekslesmelerinden ileri gelmektedir. Antimikrobiyel etkileri kinonlara benzer
ozellik gostermektedir. Enzimler, polisakkaritler, proteinler ile kompleksleserek onlari
inaktive ederler. Tanenlerin antimikrobiyel oOzellikleri incelenmis ve yapilan
calismalarla bakteri, maya ve mantarlara kars1 toksik etki gosterdikleri belirlenmistir.
Kondense tanenler bakterilerin hiicre duvarina baglanarak proteaz aktivitesini

engelleyerek etkili olurlar (Scalbert 1991).

Kumarinler, benzen ve o-piron halkalarindan olusmus bilesikler olup
karakteristik ot kokusundan sorumludurlar. 1996’ya kadar 1300 kumarin tiirevi

tanimlanmistir. Yapilan calismalar bu bilesiklerin anti-trombotik, anti-enflamatuar ve



damar genisletici etkilerinin oldugunu ortaya koymaktadir. Sekil 2.4’de kumarin ve

warfarin’in yapilart goriillmektedir (Saglikoglu 2004).

N &

Kumarin Warfarin
Sekil 2.4. Kumarin ve warfarin’in yapilari.

Warfarin, 1iyi bilinen bir kumarin tiirevidir ve antikoagulant olarak
kullanilmaktadir. Ayrica antiviral etkiye de sahip oldugu bilinmektedir (Keating ve

O’Kennedy 1997).

Alkoloitler heterosiklik azot bilesikleri olarak adlandirilmaktadir. Morfin
1805°de Papaver somniferum bitkisinden izole edilen ve medikal olarak kullanilan ilk
alkoloittir. Diterpenoid alkoloitler genel olarak Ranunculaceae familyasinin
bitkilerinden izole edilmis olup antimikrobiyel 6zelliklere sahip olduklari belirlenmistir
(Khan vd 1997). Plasmodia ve tripanozomlara karsi oldukg¢a etkili olan berberin,
alkoloitlerin dikkat cekici diger bir Ornegidir. Berberin ve harman gibi kuaterner
alkoloitlerin etki mekanizmasinin onlarin DNA ile etkilesimlerinden ileri geldigi

diistiniilmektedir. Sekil 2.52de berberinin yapisi goriilmektedir (Saglikoglu 2004).

b
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Sekil 2.5. Berberin’in yapisi



Glikozitler, bir sekerin indirgeyici grubu ile seker olmayan bir bilesikten
(aglikon) su ¢ikist ile birlesmeleriyle olusurlar. Bu baglanti, sekerin rediiktor grubu ile
aglikonun hidroksil, tiyol, amin veya dogrudan karbona bagli bir hidrojeni arasindan su
cikist suretiyle olusmakta ve sirasiyla, O-glikozitleri, S-glikozitleri, N-glikozitleri ve C-
glikozitleri ismini almaktadir. Bunlar arasinda bitkilerde en fazla O-glikozitlerine
rastlanmaktadir. Siyanogenetik glikozitler, kalp kuvvetlendirici glikozitler ve saponin
glikozitleri de 6nemli diger bilesiklerdir (Cubukcu 1992). Oregin bir kalp glikozidi
olan Qubain hiicre zarlarindaki Na+/ K+ ATPaz’in inhibitoriidiir (Pamuk 2000).
Glikozitlerin bir grubu olan saponinler birkag bitki tlirlinde bulunmus ve suda koptlirme
ozellikleri ile karakterize edilmislerdir. Saponin glikozitlerin hidrolizi hidrolizi
sonucunda bir triterpen veya steroid ve glikoz, galaktoz, ksiloz gibi seker olugsmaktadir

(Saglikoglu 2004).

Mikroorganizmalar i¢in inhibitdr etki gosteren lektinler ve polipeptitler ilk
olarak 1942 yilinda tespit edilmistir. Bu peptitler genellikle disiilfit baglar1 igerirler ve
pozitif yiikle yiiklenmislerdir. Etki mekanizmalarinin mikrobiyal membranda iyon
kanallarinin olusumundan veya polisakkarit reseptorlerine mikrobiyal proteinlerin
adhezyonunun yarigmali inhibisyonundan ileri geldigi diisliniilmektedir.Yapilan son
calismalar ani-HIV peptidler ve lektinler iizerinde yogunlasmis olmasina ragmen bu
makromolekiillerin bakteriler ve mantarlar iizerindeki inhibisyon etkisi uzun zamandir
bilinmektedir. Thioninler, arpa ve bugdayda bulunan ve 47 aminoasitten olusan
peptidlerdir. Bu bilesiklerin gram-pozitif ve gram-negatif bakteriler ile mayalara kars1
toksik etki gosterdikleri bilinmektedir (Fernandes de Caleya 1972). Sekerpancarindan
elde edilen AX1 ve AX2 thioninler’in mantarlara karsi aktivite gosterdigi ancak
bakterilere karsi etkili olmadigi tespit edilmistir (Kragh vd 1995). Fava fasiilyesinden
47 aminoasitli bir peptid olan fabatin tanimlanmistir ve E.coli, P.aeruginosa’y1t inhibe
ederken, Candida ve Saccharomyces’lere etki etmemistir ( Zhang ve Lewis 1997). Aci
kavundan elde edilen MAP30, Gelonium multiflorum’dan elde edilen GAP31 ve jacalin
mannoz-spesifik lektinlerdir. Bunlar tehlikeli hiicre bilesenleri ile viral etkilesimi inhibe
ederek viral liremeyi engellemektedirler. Etki mekanizmasinin adhezyon inhibisyonu
olarak gerceklestigi diisiiniilse de bu etki antimikrobiyel inceleme metodlariyla

belirlenememektedir (Saglikoglu 2004)
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Ugucu yaglar bitkinin 6zelligine gore ¢ok degisik organlarinda yogunlagma
gostermektedirler. Bu bilesikler bitkilerin koklerinde (zencefil), govde ve kabuk
kisimlarinda (tar¢in), yapraklarda (nane, defne), meyve kisminda (portakal, limon) veya
cigeklerde (giil, yasemin) bulunmaktadirlar. Ugucu yaglar genellikle oda sicakliginda
stvidirlar, ancak sivi olmayan ugucu yaglar da bulunmaktadir. Buharlastiklarinda geride
herhangi bir kalinti birakmazlar. Suda ¢ok az (1/200 oraninda) ¢dziiniirler. Ancak bu
¢Oziinme bile kokularinin suya gegmesi i¢in yeterlidir. Genel olarak renksiz veya agik
sart renklidirler. Ucucu yaglar kimyasal bilesimlerine, aromatik ozelliklerine ve
terapotik etkilerine gore siniflandirilabilirler. Kimyasal bilesimleri yoniinden ugucu

yaglardaki maddeler 4 grup altinda toplanabilirler. Bunlar;

1- Terpenik maddeler
2- Aromatik maddeler
3- Diiz zincirli hidrokarbonlar

4- Azot ve kiikiirt tagiyan bilesikler’dir.

Ugucu yaglarin yaklasik % 90’1 terpenik maddelerden olusmaktadir. Terpenler,
izopren (2-metil-1,3-biitadien) oligomeri olarak tanimlanabilirler. Cs bilesigi olan
izopren dogada bulunmaz. Ancak bu bilesigin 2,3,4.. katlarina yani Cio, Cis, C20, C3o,
Cao’lara dogada rastlamak miimkiin olup bunlar sirasiyla; monoterpenler, seskiterpenler,
diterpenler, triterpenler ve tetraterpenler olarak isimlendirilmektedirler. Terpenler
doymus veya doymamis, diiz zincirli veya halkali hidrokarbon olabilecegi gibi, alkol,
aldehit veya keton gruplar1 da icerebilmektedirler. Bu bilesikler ilave olarak elementler
(genellikle oksijen) igerdigi zaman terpenoidler olarak adlandirilirlar. Ornegin halkali ve
oksijen iceren monoterpenlerden mentol nane yaginda, timol ve karvakrol ise kekik
yaginda bulunmaktadir. Sekil 2.6’da metol, timol ve karvakrolun yapilar1 goriilmektedir

(Saglikoglu 2004).
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Sekil 2.6. Mentol, timol ve karvakrol’un yapilari

Terpenler ve terpenoidler bakteri, fungi, virlis ve protozoalara kars1 etkilidirler.
1977°de o tarihe kadar incelenen ucgucu yag tiirevlerinin % 30’u bakterileri inhibe
ederken, % 60’1mnin da mantarlar1 inhibe ettigi belirtilmistir (Chaurasia ve Vyas 1997).
Terpenlerin etki mekanizmasi tamamen anlasilmig degildir, ancak bu etkinin lipofilik
bilesikler ile membranin zarar gérmesinden ileri geldigi diistiniilmektedir. Yapilan bir
calismada kauren diterpenoidine metil gruplarinin eklenmesi ile hidrofilikligin arttig1 ve
boylece antimikrobiyel aktivitesinin azaldigini tespit edilmistir. Yonca bitkisinin etanol-
su fraksiyonundan ayrilan petalostemumol terpenoidi, Bacillus subtilis ve
Staphylococcus aureus’a karsit miilkemmel bir aktivite, gram-negatif bakterilere karsi ise

diisiik aktivite gosterdigi belirlenmistir (Hufford vd 1993).

Bitkilerden elde edilen etken maddeler baslica 5 mekanizma ile antimikrobiyel

etki gostermektedirler. Bunlar;

1- Hiicre duvari sentezini durdurarak

2- Hiicre zar1 iglevini bozarak

3- Mikroorganizmanin protein sentez mekanizmalarini engelleyerek
4- Mikroorganizmanin niikleik asit sentezini inhibe ederek

5- Antimetabolik etki gostererek

Hiicre duvarmin sentezini Onleyerek etkili olanlar; p-Laktam antibiyotikler

(penisilinler, sefalosporinler), glikopeptitler (vankomisin, teikoplanin), basitrasin,
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sikloserin gibi antimikrobiyel maddeler bu mekanizma ile etkili olurlar (Oztiirk 1997).
Hastalik yapan bakterilere kars1 gelistirilen ilaglar genellikle hiicre duvarinin sentezini
veya yapisint bozmak igin planlanir. Clinkii bu yapi1 bozulunca bakteri yasamini
siirdiiremez (Pamuk 2000). Hiicre duvari murein denilen bir polimer bilesikten olusan
ve bakterinin biitiinligiinii koruyan, boliinme ve ¢ogalmasini saglayan kisimdir. Murein
tabaka bir mukopolisakkarit olan lineer peptidoglikan zincirlerinin capraz baglarla
birbirine baglanmalar1 sonucu olusmaktadir. Bakteri hiicre duvari, dis ortamdan aktif
tasima ile alinan suda ¢oziinmiis pek ¢ok maddenin yiikselttigi hiicre i¢i osmotik
basinca karsi direnip bakterinin bitiinliigiinii koruyarak parcalanmasina engel

olmaktadir (Saglikoglu 2004)

Hiicre zarinin iglevini bozarak etki edenler polimiksinler, nistatin, amfoterisin B,
imidazoller bu mekanizma ile etkili olurlar (Oztiirk 1997). Sekil 2.7°de Amfoterisin
B’nin yapis1 goriilmektedir. Stoplazma zar1 mikroorganizma i¢in gerekli maddelerin dis
ortamdan difiizyon veya akif tagimayla alindig1 osmotik bir engeldir. Bu asamada etkili
antimikrobiyel maddeler sitoplazma zarimin gegirgenligini arttirip sitoplazma igindeki
genellikle ufak molekiillii bilesiklerin (aminoasitler, niikleotitler) disar1 ¢ikmasina neden

olarak mikroorganizmanin dliimiine sebebiyet vermektedirler (Mistik 2000).

Sekil 2.7. Amfoterisin B’nin yapisi

Ornegin amfoterisin B, mantarlarin hiicre zarina baglanmakta ve zarin
gecirgenligini artirmaktadir. Mikonazol ve ketokonazol gibi mantar ilaglar ise
ergosterol sentezini inhibe ederek zarin yapisini ve gegirgenligini bozmaktadir (Tanir ve

Go1 1999).
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Protein sentezini bozarak etki edenler; aminoglikozitler (kanamisin, gentamisin,
neomisin), tetrasiklinler, makrolitler grubunda yeralmaktadir (Oztiirk 1997). Bu
antimikrobiyel maddeler bakteri ribozomlarinda protein sentezini inhibe ederek etkili
olmaktadirlar. Bu grupta yeralan bilesikler ribozomda farkli etkilere neden olurlar

(Mistik 2000). Bunlar;

1- Aminoasitlerin aktivasyonunu yani tRNA’ya baglanmasini inhibe etmek.

2- mRNA’nin ribozamlara baglanmasini veya aminoagil tRNA bilesiginin ribozom-
mRNA bilesigine katilmasini inhibe etmek.

3-Peptidil transferaz enziminin etkinligini azaltarak peptid baglari olusumunu inhibe
etmek.

4- mRNA {izerindeki kodonlarin, tRNA’lar tarafindan yanlis okunmasina neden olmak.

Aminoglikozitler bakterilerin 30 S ribozomal alt birimlerine geri doniislimsiiz
olarak baglanirlar ve bu sekilde mRNA’nin 30 S ribozoma baglanmasini bozarak
translasyonu engellerler. Aminoglikozitler ayrica genetik kodun yanlis okunmasina da

sebebiyet verirler. Sekil 2.8’de minosiklinin yapis1 goriillmektedir (Tiiziin 1997).

M= P b=
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Sekil 2.8. Bir tetrasiklin olan minosiklin’in yapisi.

Tetrasiklinler 30 S ribozomal alt birimlerine geri doniisiimlii olarak baglanirlar
ve aminoasil tRNA’nin RNA-ribozom kompleksine baglanmasin1 ve polipeptid
sentezini engellerler (Newman vd. 2000). Makrolitler ise 50 S ribozomal alt birimlerine
geri donligiimlii olarak baglanirlar ve buraya tRNA’nin baglanmasimi ve polipeptid

sentezini engel olurlar (Newman vd 2000).
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Kinolonlar, nitrofuranlar, vidarabin, asiklovir, nitroimidazol tiirevleri,
mikroorganizmanin niikleik asit sentezini inhibe edenler grubunda yeralmaktadir
(Oztiirk 1997). Bu antimikrobikler DNA sentezini veya DNA sentezi altinda yapilan
mRNA sentezini bozarlar (Nau ve Eiffert 2002). Kinolonlar, bakteri DNA’sin1 sarmal
halde tutan ve DNA’nin trankripsiyonunda rol oynayan DNA giraz enzimini inhibe
ederler. Sarmal yapmin bozulmasiyla DNA fonksiyonlart bozulur (Oztiick 1997).
Metronidazol hiicreye alindigi zaman yapisinda bulunan nitro grubu sitoplazmadaki
nitrorediiktaz enzimiyle indirgen madde ve olusan sitotoksik bilesikler ve serbest
radikaller bakterinin DNA’smna baglanip, yapinin bozulmasma yol ag¢maktadirlar

(Newman vd 2000).

Antimetabolitler siilfonamidler; izoniazit, 5-florositozin ve dihidrofolat rediiktaz
inhibitérleri, bu grupta yer almaktadir (Oztiirk 1997). Antimetabolitler yapica
substratlara benzer 6zellik gostermekte ve enzimlerin iizerindeki aktif bolgeler igin
onlarla yarigsmaktadirlar. Bakterilerin metabolizmasi i¢in gerekli bazi maddelerin
sentezini engellerler. Ornegin siilfonamitler dihidropteroat sentetazi inhibe edip
pteridinden dihidropteroik asit sentezini bozarlar ve bdylece dihidrofolik asidin ve
dihidrofolat rediiktazla bundan olusan tetrahidrofolik asidin sentezi azalmaktadir.
Sonugta piirin bazlar1 ve timidinin yapimini saglayan enzimlerin kofaktorii olan
tetrahidrofolat tlirevleri yapilamakta ve bakterilerdeki DNA ve RNA sentezi
bozulmaktadir (Newman vd 2000).

Bitkilerde bulunan bu bilesenlerin gida zehirlenmesine neden oldugu
bilinen baz1 patojen bakterilere etkileri oldugu yapilan caligmalarla tesbit edilmis olup
bu bakterilerden Staphlococcus aureus, Escherichia coli , Enterococcus faecalis,
Pseudomonas aeruginosa, Salmonella enteriditis, Klebsiella pneumoniae’nin ozellikleri

asagida belirtilmistir.

Micrococcaceae familyasi liyesi olan Staphylococcus tiirleri Gram pozitif, 0,5-
1,5 um ¢apinda kok seklinde, spor olusturmayan,hareketsiz, katalaz pozitif, fakiiltatif
anaerop bakterilerdir. Bu cins 28 tiir ve 32 alt tiir bulunmaktadir. Grubun en 6nemli

tiyesi koagiilaz pozitif ve termostabil nukleaz (termonukleaz) pozitif bir bakteri olan S.
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aureus’dur. S. aureus basta 1s1l islem olmak tizere mikroorganizmalarin indirgenmesine
yonelik tiim uygulamalara karsi yiiksek duyarlik goéstermesine ragmen, insanlarda
hastaliga neden olan ve yiiksek derecede 1s1 stabilitesi gdsteren protein yapisinda 5 tip
toksin tiretir. S. aureus’larin neden oldugu intoksikasyon tipi gida zehirlenmeleri diinya

capinda en yaygin olrak goriilen gastroenteritislerden biridir (Akgelik vd 2000). Sekil 2.9°da

Staphylococcus aureus gosterilmistir (Anonymous 2008a).

Sekil 2.9. Staphlococcus. aureus

E. coli, Enterobaceriaceae familyasinda yeralan fakiiltatif anaerob, Gram
negatif, spor olusturmayan 35°C’de 48 saat iginde laktozdan gaz ve asit olusturan gubuk
seklinde gida mikrobiyolojisi agisindan dnemli mikroorganizmalardan birisidir. E.coli
gidalarda fekal kontaminasyonun bir gostergesidir. Suglarinin bir¢ogu zararsiz olan bu
bakterinin bazi patojenik tiplerinin insan ve hayvanlarda sonucu 6liime kadar gidebilen
ishallere, yara enfeksiyonlarina, menenjit, septisemi gibi cesitli hastaliklara neden
oldugu bilinmektedir (Akgelik vd 2000). Sekil 2.10’da E.coli gosterilmistir.
(Anonymous 2007a)

Sekil 2.10. Escherichia coli
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E. faecalis Gram pozitif, hareketsiz, aerobik veya fakiiltatif anaerop, katalaz negatif,
oval kok formunda, genellikle diplokok veya kisa zincir seklindedir.%6,5 tuz
konsantrasyonlarinda geligebilirler. Termodurik bakterilerdir. Siite uygulanan pastorizasyon
islemi ile yok edilemezler. Donma ve kurutmaya karsi F.coli’den daha dayanikhidirlar. F.
feacalis insan ve hayvan digskisinda bulunan fekal orjinli bir tiirdiir (Akgelik vd 2000). Sekil
2.11.°de E.feacalis gosterilmistir (Anonymous 2008b).

Sekil 2.11. Enterococcus feacalis

Pseudomonas cinsi bakteriler, Pseudomonadaceae familyasi igerisinde yer
alirlar. Bu bakterilerin ¢ogu dogada toprak ve sularda yogun olarak bulunur. Baz: tiirleri
insan, hayvan ve bitki patojenidir. Son derece dnemli olan bu cinsin tiirlerinin bazilar
oksidaz pozitif, bazilar1 oksidaz negatiftir. Glikozu oksidasyon yoluyla parcalayan
bakterilerdir. Tiirlerin tamami katalaz pozitif, Gram negatif, acrobik, polar flagellasiyla
hareket edebilen ¢ubuk sekilli bakterilerdir. Pseudomonas' lar1 gidalar i¢in 6nemli kilan
pek cok Ozellik vardir. Bazi tiirleri proteolitik ve lipolitik aktivite gostermektedir.
Aerobik olmalar1 nedeniyle gidalarin ylizeyinde hizla gelisirler ve sonugta okside
iiriinler ve mukoz madde olustururlar. Kendi gelismeleri i¢in gerekli olan gelisme
faktorlerini ve vitaminleri sentezleme yetenegindedirler. Psikrofil, mezofil ve psikrotrof
tiirleri vardir. Ozellikle sogukta saklanan siit, et, yumurta ve deniz iiriinlerinin birinci
derecede bozulma etmenidirler. Is1 ve radyasyonla kolaylikla inhibe olabilmektedirler.
Oksijensiz kosullarda ve 42 °C' nin iizerinde ¢ogalamazlar. Kurumaya direnclilikleri
zayiftir. Baz1 gidalar tizerinde Pseudomonas fluoresans yesilimsi, Pseudomonas

nigrificans siyah, diger tiirleri ise kahverengi pigment olusturur (Pelczar ve Reid 1958,
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Tortora vd 1992, Ayhan 2000). Sekil 2.12’de Pseudomonas aeruginosa goriilmektedir
(Anonymous 2008c).

Sekil 2.12. Pseudomonas aeruginosa

Enterobacteriaceae familyasina mensup olan Salmonella cinsi bakteriler gram
negatif, cubuk seklinde, genellikle hareketli, fakiiltatif anaerob, nitrati nitrite indirgeyen,
glikozdan gaz olusturan, genellikle H,S pozitif, indol negatif ve ¢ogunlukla sakkaroz ile
salisini fermente edemeyen bakterilerdir. Salmonella’lar patojen olup insanlarda ates,
septisemi ve gasto-enteritis’e neden olurlar. Baslica kaynagi saglikli veya hasta insan ve
omurgali hayvanlarin bagirsaklar1 olan bu bakteri diskiyla cevreye atilmaktadir.
Salmonella’nin en ¢ok bulundugu gidalarin basinda hayvansal iiriinler gelmektedir
(Akgelik vd 2000). Sekil 2,13°de Salmonella enteriditis goriillmektedir (Anonymous
2008d).

Sekil 2.13. Salmonella enteriditis
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Enterobacteriaceae familyasina mensup olan K.pnemoniae cinsi sporsuz, kapsiillii ve
Gram negatif, ubuk seklinde bakterilerdir. Aerop ve fakiiltatif anaeropturlar. Ust solunum yolu
ve diski florasinda bulunabilirler (Akgelik vd 2000).  Sekil 2.14’de K. Pnemoniae
goriilmektedir. (Anonymous 2007b)

Sekil 2.14. Klebsiella pneumoniae

Angiospermlilerin en onemli familyalarindan birisi olan Lamiaceae, adagayui,
kekik, nane, gibi birgok faydali bitkileri i¢ine alan yaklasik 200 cins ve 3000 tiirle
temsil edilen genis bir ailedir. Lamiaceae tamilyasi diinyanin birka¢ bdlgesinin disinda
tiim habitat ve yliksekliklerde yetismekte olup, Kuzey Kutbu’ndan Himalayalar’a kadar,
Glineydogu Asya’dan Hawai’ye kadar, ayrica Avusturalya’da, tim Afrika’da ve
Amerika’nin kuzeyi ve giineyi boyunca yayilis gostermektedir (Davis 1982). Giiney bat1
Asya’da Yunanistan disinda Lamiaceae familyasinin yaklasik 66 cins ve 1100 tiiri
bulunmaktadir. Familyanin bélgedeki endemizim orani %70’in iizerindedir. Giiney bati
Asya’da yetisen 66 cinsin sadece 9’u Amerika ve Avusturalya’da bulunmaktadir.
Bunlardan Scutelleria ve Teucrium en yaygin Ornekleri olusturmaktadir. Tibbi ve
aromatik bitkiler bakimindan Akdeniz ve Ege bolgeleri ¢ok zengindir. Ozellikle bu
bolgede yetisen aromatik Lamiaceae lyelerinden Micromeria, Origanum, Salvia,
Sideritis, Thymus ve Tymbra tiirlerinin deniz seviyesinden 4400 m’ye kadar gesitli
yiiksekliklerde yayilabildikleri tesbit edilmistir (Kaya 1997, Goéren 2002, Sahin vd
2004).

Lamiaceae familyasina ait bazi bitkilerin patojen mikroorganizmalar iizerine
thibisyon etkisi olmasindan dolayr dogal gida koruyucu olarak kullanildig
bilinmektedir. Ancak Ugucu yaglarin mikroorganizmalarin gelisimini durdurmak igin
laboratuvar ortaminda kullanildigi miktardan daha yiiksek dozlarda kullanilmasi

gerekmektedir. Ucgucu yaglarin giliglii aroma ve veya tada sahip olmasi gida
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endistrisinde koruyucu olarak kullanimini sinirlandirmaktadir.  Bu nedenle tibbi
bitkilerin su ekstraktlarinin antimikrobiyel aktiviteleri arastirtlmaktadir (Karanika vd

2000).

Pandit vd (2002) tarafindan yapilan bir calismada Listeria monocytogenes
bakterisine etki edebilecek baharat bitkilerini belirlemek amaci ile pek ¢ok deneyler
yapilmistir. Yapilan deneyler sonucunda en ¢ok Rosmarinus officinalis bitkisinden elde
edilen ucucu yagin (sineol, borneol, a-pinen, kafur) 6zelikle igerdigi a-pinenden dolay1

mikroorganizmanin geligimini engelledigi bildirilmistir.

Petersen vd (2002) tarafindan R. officinalis bitkisinde bulunan rosmarinik asit
lizerinde yapilan arastirmalarda; rosmarinik asidin kaffeik asit ve 3.4-
dihidroksifenillaktik asidin esteri oldugu belirtilmistir. Ayrica aragtirmacilar bu
maddenin antioksidatif, antiinflammatori, antimutajen, antibakteriyal ve antiviral etkiye
sahip oldugunu bildirmislerdir. Baydar vd (2003) tarafindan yapilan diger bir ¢calismada
4 bitkiden elde edilen ugucu yaglarin 6zellikle Tiirkiye’de ticari 6neme sahip olan hazir
yiyecek endiistrisindeki antibakteriyal etkileri aragtirilmistir. Bu amacla elde edilen
ucucu yaglarin Aeromonas hydrophila, Bacillus amyloliquefaciens, Bacillus brevis,
Bacillus cereus, Bacillus subtilis, Corynebacterium xerosis, Enterococcus faecalis,
Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, L. monocytogenes, Micrococcus luteus,
Mycobacterium smegmatis, Proteus vulgaris, S. aureus ve Yersinia enterocolitica
bakterileri iizerine etkileri incelenmistir. Yapilan c¢aligmalarda 1/50, 1/100, 1/200 ve
1/300’liik konsantrasyonlar1 kullanilmis ve tiim konsantrasyonlarda en kuvvetli etkiyi

Origanum minutiflorum gosterdigi tespit edilmistir.

Nostro vd (2003) tarafindan yapilan bir ¢alismada O. vulgare bitkisinden
hidrodistilasyon yontemi ile elde edilen ugucu yag Gas chromatography - mass
spectrometry (GC/MS) ile analiz etmistir. Arastirmacilar ugucu yagin baslica bilesenleri
olan karvakrol ve timol ile yapilan deney sonuglarina gore Staphylococcus bakterilerine
karsi en iyi minimum inhibisyon konsantrasyonun (MIK) sirasiyla karvakrol icin
%0.015- 0.03 v/v, timol i¢in %0.03-0.06 v/v ve ucucu yag icin ise %0.125-0.06

v/vdegerleri arasinda oldugu tespit edilmistir.
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Sahin vd (2003) tarfindan yapilan benzer bir ¢alismada ise Origanum vulgare
subsp. vulgare bitkisinin hidrodistilasyon ile elde edilen ugucu yaglari ve metanollii
ekstraktlar1 GC/MS ile analiz edilmistir. Arastirmacilar ugucu yagda tespit edilen 62
bilesik i¢inde ana bilesenlerin karyofillen, spatulenol, germakren-D ve a-terpineol’den
olustugu tespit edilmistir. Yapilan analizler sonucunda ugucu yagin kuvvetli
antimikrobiyel etkiye sahip oldugu, buna kargin metanollii ekstraktlarin antimikrobiyel

etki gostermedigi belirlenmistir.

Yapilan diger bir calismada 4 bitkiden elde edilen ekstraktlarin Bacillus
mesentericus, Staphylococcus albus ve E. coli flzerine etkileri incelenmistir.
Aragtirmacilar 6zellikle adacay1 bitkisinden elde edilen ekstaktlarin igerdigi thujon ve
linalolden dolay1 en giiglii etkiyi 6zellikle Gram (+) olan B. mesentericus ve S. albus
tizerinde gosterdigini buna karsin Gram (-) olan E. coli izerinde herhangi bir etkisinin
bulunmadigini tespit etmislerdir., Mercankdsk ekstraktinin icerdigi timol ve karvakrol
bilesiklerinin isesézkonusu bakteriler lizerine ¢ok yiiksek derecede etki gostermedikleri

belirlenmistir (Menaker vd 2004).

Kabouche vd. (2005), Lamiaceae familyasina ait olan R. officinalis, Thymus
numidicus, Thymus fontanesii, Teucrium polium subsp. aurasiacum ve Teucrium
atratum bitkilerinden elde edilen ugucu yaglart GC/MS ile analiz etmislerdir. Baslica
bilesenlerin; R. officinalis ugucu yaginda 1,8-sineol (%29.5), T. numidicus ugucu
yaginda timol (%68.2), T. fontanesii ugucu yaginda timol (%67.8), Teucrium polium
subsp. aurasiacum ugucu yaginda o-kadinol (%46.8) ve T. Atratum ugucu yaginda T-
kadinol (%40.8) oldugu belirlenmistir. Ayrica arastirmada bu bilesiklerin antibakteriyal
etkileri disk diflizyon metodu ile arastirilmis ve en kuvvetli etkiyi yapilarindaki timoliin
yilksek oranda olmasindan dolayr Thymus tiirlerinden elde edilen ugucu yaglarin
gosterdigi belirlenmistir. R. officinalis ugucu yag1 ise Thymus tiirlerinin ugucu yaglara
oranla daha az antibakteriyal etkiye sahip oldugu belirlenmis incelenen bakterilerin
icerisinde en kuvvetli etkiyi Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853e kars1 gosterdigi

tespit edilmistir.
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Celiktas vd (2005), R. officinalis bitkisinden elde edilen ugucu yagin ve
metanollii ekstraktlarin antimikrobiyel etkilerini Staphylococcus aureus, Proteus
vulgaris, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneumoniae, Enterococcus feacalis,
Escherichia coli, Staphylococcus epidermidis, Bacillus subtilis ve Candida albicans
tizerinde arastirmiglardir. Arastirma sonucundaSoézkonusu bitkiden elde edilen ugucu
yagin bakteriler {izerine metanollii ekstrakta kiyasla daha yiiksek antibakteriyal

aktivitesinin sahip oldugu belirlenmistir.

Delamare vd (2005), Salvia officinalis ve Salvia triloba bitkilerinden
hidrodistilasyon ile elde edilen ugucu yaglart GC/MS ile analiz etmislerdir. S. officinalis
ucucu yaginda; a-thujon (%24.8), 1,8-sineol (%14.8), kamfor (%10.9), borneol (%11.1)
ve B-pinen (%9.87); S. triloba ugucu yaginda ise a-thujon (%20.1), 1,8-sineol (%15.7),
kamfor (%12.6) ve B-karyofillen (%11.8) bilesikleri belirlenmistir. Ayn1 arastirmada
ucucu yaglarin antibakteriyal etkilerini incelemek amaci ile B. cereus, Bacillus
megatherium, B. subtilis, A. hydrophila, Aeromonas sobria, Klebsiella oxytoca
bakterileri lizerinde deneyler yapilmis ve bakterilerin B- karyofillen i¢eren ugucu yaga

daha duyarli oldugu tespit edilmistir.

Gachkar vd (2006) tarafindan yapilan benzer bir ¢alismada ise R. officinalis ve
Cuminum cyminum bitkilerinden hidrodistilasyon ile elde edilen ugucu yaglar GC ve
GC/MS ile analiz edilmistir. R. officinalis bitkisinden elde edilen ugucu yagda 20
bilesik tespit edilmis olup ana bilesenlerin a-pinen (%14.9), 1,8- sineol (%7.43), linalol
(%14.9) ve piperiton (%23.7) oldugu bildirilmistir.Arastirmacilar bu ucucu yaglarin
antimikrobiyel etkisi E. coli, S. aureus ve L. monocytogenes bakterileri iizerinde
denemisler ve R. officinalis *den elde edilen ugucu yagin diger bitkinin ugucu yagina

kiyasla daha diisiik antimikrobiyel etkiye sahip oldugunu belirlemislerdir.

Aromatik bilesikler agisindan oldukca zengin olan Lamiaceae (Ballibabagiller)
familyasinin {iyelerinden Sideritis cinsi 46 tiir 53 taksondan olusmaktadir. Igerdigi
taksonlar1 39 tanesi endemik olan bu cins %78.2°lik endemizm orani ile Tiirkiye
florasinda olduk¢a dikkat g¢ekici Ozellige sahiptir. Bu familya igerisinde yer alan
Sideritis tiirleri subtropikal veya iliman kusaklarda yayilim gosteren, genellikle cok

yillik olan ve boylar1 20-75 cm arasinda degisim gosteren c¢alilardir (Davis 1982, , Baser
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2002, Kirimer vd 2004). Halk arasinda genellikle dag cayr veya yayla cayr olarak
isimlendirilen bu bitki tiirleri tilkemizde Balikesir ¢evresinden Kahramanmaras’a kadar
biitiin kiy1 seridinde ve I¢c Bat1 Anadolu Bolgesi’nde yetismektedir (Sezik ve Ezer 1982,
Yesilada ve Ezer 1989, Baser vd 2002, Tunalier vd 2004).

Sideritis tirleri hos aromalarindan dolay:1 Tiirkiye’de yaygin sekilde bitki ¢ay:
olarak kullanilmaktadir. Halk arasinda Sideritis tiirlerinin sinir sistemi uyaricisi,
yatistiricisi, antitusif, sinir sistemi diizenleyicisi, antienflamatuar etkileri oldugu
bilinmektedir (Heywood V.H.1978, Ezer vd 1991). Son ¢alismalar Tiirkiye’deki bes
Sideritis tiriiniin sulu ekstraktlarinin farelerde sinir sistemi uyaricist veya anti-stress
aktiviteleri oldugunu gostermistir (Kirnmer 1996). Bazi Sideritis tiirlerinin
antienflamatuar etkileri oldugu ve romatizma tedavisinde kullanildigi bilinmektedir.
Yine baz1 Sideritis tiirlerinin antibakteriyal etki gosterdigi, Sideritis mugronensis’in ise
arteriyel kan basmcini diisiirdiigii ve otonom sinir sistemi lizerine etkileri oldugu
bildirilmistir. Ayrica Sideritis congesta ve Sideritis arguta’nin antispazmotik etkileri
oldugu agiklanmistir. (Oztiirk 1996) S. stricta Boiss. et. Heldr. Antalya civarinda
yetisen, Tirkiye i¢in endemik olan bir bitkidir (Baytop 1991). Cizelge 2.1°de Sideritis
tirlerinin  halk arasinda kullanilan yoresel isimleri ve kullanildigi bolgeler

goriilmektedir.
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Cizelge 2.1.Sideritis tiirlerinin halk arasinda kullanilan yoresel adlari (Kilig 2002)

TURLER KULLANILDIGI MAHALLI ADI
BOLGE
S. congesta Antalya, Alanya Yayla ¢ayi, Dag cay1

S. condensata
S. arguta

S. argyrea

S. perfoliata
S. perfoliata

S. libanotica supsb.libanotica

S. libanotica supsb.linearis
S .libanotica supsb.linearis
S. libanotica supsb.linearis
S. libanotica supsb.curdica
S.syriaca.supsb.nusariensis
S.syriaca supsb. violascens
S. athoa

S. dichotoma

S. trojana

S. tmolea

S. amasiaca

S. germanicopolitana

S. sipylea

S. hispida

S. albiflora

S. bycia

S. scardica subsp. scardica

Antalya, Isparta
Antalya, Glindogmus
Antalya, Glindogmus
Antalya, Alanya
Balikesir, Bergama
Hatay, Iskenderun
Mugla

Konya

Afyon

Maras

Mersin, Anamur
Antalya, Alanya
Balikesir, Kazdag1
Balikesir, Kazdagi
Canakkale, Bayramig
[zmir, Odemis
Corum

Amasya

[zmir, Odemis
Kayser

Mugla

Antalya, Burdur
Kirklareli

Dag cay1 Esek cay1
Yayla ¢ayi, Dagc¢ay1
Esek cay1

Dag c¢ay1

Kandil ¢ay1

Dag cayi, Ada cayi
Bozlan cay1

Altin bag, Acem arpasi
Diigiimlii cay

Dag cay1

Boz kekik
Topuklu ¢ay

Kedi kuyrugu ¢ay1
Sarikiz ¢ay1
Kazdagi ¢ay1

Sivri ¢ay

Dag cay1

Tosbaga ¢ay1

Sivri ¢ay

Dag cay1

Dag ¢ay1

Dag cay1

Dag cay1
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Genellikle ¢i¢eklenme evresinin basginda toplanan Sideritis siirgiinleri 6nemli
miktarda terpeneoid, flavonoid ve uc¢ucu yag bilesenlerinin yanm sira bazi basit yapili
alkoloidleri igermektedir. Monoterpen hidrokarbonlarinca zengin olan bu tiir cogunlukla
kaurene ve nadiren de labdane, pimarane ya da atisene diterpenoidlerini igermekte ve
(Baser 2002, Baydar 2005, Kilic 2006) bu farkli bilesenleri i¢ermesi nedeni ile
farmakoloji, parfiimeri ve kozmetik endiistrisinde kullanilmaktadir (Akgiil 1993, Tepe
2005). Bu tiirlerin iltihap onleyici (Villar vd. 1984, Yesilada ve Ezer 1989, Hernandez
vd 2002, Hernandez vd 2004, Kiipeli vd 2007), agrikesici (Hernandez vd 2002,
Hernandez vd 2004), antiiilser (Villar vd 1984, Giirbiiz vd 2004,), antioksidan (Koleva
2003) ve antimikrobiyel (Karanika vd 2001, Iscan vd 2005, Ugur vd 2005, Basile vd
2006, Diilger vd 2006, Kili¢ 2006) etkilere sahip oldugu tespit edilmistir. Sideritis
tiirlerinde genellikle kauren diterpenler yaygin olarak bulunmaktadir. Fakat kauren
diterpenlerin yaninda labnan, pimaran ve beyeren diterpenleri de nadir de olsa
yeralmaktadir. (Ulubelen ve Topcu 1998)

1d
~_ 13
e
a1y - 17
i wrm
S o S
i i
? ' HIS
'\"'\-\..'1.-"3\""\-\.:.__.-"'.
T i
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Sekil 2.9. Kauren

Sideritis tiirleri lizerine yapilan fitokimyasal ¢alismalarda bilesenlerinin biiyiik
cogunlugunun flavonoid ve terpenoidlerden olustugu saptanmis ve bu bitkinin esensiyal
yaglarindan izole edilen diterpenoid miktarinin antimikrobiyel ve iltihap onleyici
etkileriyle korelasyon gosterdigi tespit edilmistir (Kili¢ vd 2003, Moron 2004). Sideritis
tirlerinin halk ilac1 ve ¢ay olarak kullanilmasi Tiirkiye’de o6zellikle Ege ve Akdeniz
bolgesi olmak iizere oldukca yaygindir. Antalya civarinda S. congesta, S. sitricta, S.
condensata, S. arguta, S.argyrea, S. perfoliata, Mugla civarinda S.perfoliata,
S.libanotica, Bozdag yoresinde S. tmolea, Amasya’da S.amasiaca, Kahramanmaras’ta
S.libanotica, Balikesir ve Kazdag1 yoresinde S. dichotoma, S. Perfoliata, S. athoa,
Canakkale Bayramig¢’te de S.trojana halk ilaci olarak mide hastaliklarinda, soguk
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alginliklarinda kullanilmaktadir. Bu tiirlere kullanildiklar: bolgeler gore degisik isimler

verilmektedir. (Sezik ve Ezer 1983, Baytop 1984, Goren 2002, Kilig 2002).

Yapilan bir calismada Lamiaceae familyasina ait Sideritis montana, Origanum
dictamnus, Mentha piperita, Rosmarinus officinalis ve Origanum marjorana tiirlerinin
su ekstraktlarinin Yarrowia lipolytica mayasinin gelisimi esnasinda lag fazinin {izerine
etkisi arastirilmis ve Sideritis montana basta olmak iizere incelemeye alinana biitlin
tiirlerin bu mayanin gelisimi {lizerine dnemli derecede etkili oldugu tespit edilmistir

(Karanika vd 2001).

Tepe tarafindan yapilan diger bir ¢alismada Lamiacae familyasina ait Origanim
syriacum, Salvia tomentosa, Thymus eigii, Cyclotrichium origanifolium bitki tiirlerinden
elde edilen 28 fakl1 6ziit ve 4 farkli ugucu yagin antimikrobiyel aktiviteleri 12 bakteri ve
2 mayaya karst incelenmistir. Hekzan ve diklorometan ile elde edilen oziitler ile
metanol 0zitliniin suda ¢ézlinmeyen kisminin (kloroform fazi), polar 6ziitlere (sicak su
Oziitleri ve metanol Oziitliniin suda ¢oziinen kismi) kiyasla ¢ok daha giigli
antimikrobiyel aktiviteye sahip oldugu gozlenmis ve ayrica diklorometan 6ziitlerinin
diger apolar oOziitlere gore yliksek antibakteriyal aktiviteye sahip oldugu belirlenmistir.
Arstirmaci 4 bitki tiirlinden elde edilen ugucu yaglarin diger tiim 6ziitlere kiyasla daha

giiclii aktiviteye sahip oldugunu tespit etmistir (Tepe 2002).

Kilig (2006) tarafindan yapilan diger bir ¢alismada Sideritis stricta’dan aseton
ekstraksiyonu sonucu toplam 10 adet diterpenoid; (1)(ent-1B-hydroxy7a-acetyl-
15B,16B-epoxykaurane), (2) sideroxol, (3) 7-acetyl sideroxol, (4) 7-epicandiol, (5)
linearol, (6) ent-7a,15p3,18-trihydroxy-kaur-16-ene, (7) ent-7a-acetyl,15,18-dihidroxy-
kaur-16-ene, (8) foliol, (9) sideridiol ve (10) siderol izole edilmis ve bu bilesiklerin
Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae ve Candida albicans
tizerine etkileri incelenmistir. Yapilan analizler sonucunda 4,5,6,9 nolu bilesenlerin
Echerichia coli lizerine, 1,3,4,5,8,9 nolu bilesenlerin Staphylococcus aureus iizerine,
3,5,9,10 nolu bilesenlerin Klebsiella pneumoniae iizerine etkili oldugu belirlenmis, izole
edilen bilesiklerden higbirisinin Candida albicans ftzerine etkili olmadigl tespit

edilmistir.
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Yapilan diger bir ¢calismada; Sideritis curvidens Stapf. ve Sideritis lanata L.
tirlerinden hidrodistilasyon yontemiyle elde edilen esensiyal yaglarin antimikrobiyel
aktiviteleri insanlarda enfeksiyona neden oldugu bilinen 6 Gram negatif bakteri
(Escherichia coli ATCC 11230, Escherichia coli ATCC 35218, Enterobacter
aerogenes, Shigella sonnei, Salmonella typhimurium, Pseudomonas aeruginosa) ve 7
Gram pozitif bakteri (Streptococcus mutans, Staphylococcus aureus MU 38,
Staphylococcus aureus ATCC 6538 P, Staphylococcus epidermis , Micrococcus luteus,
Bacillus subtilis, Bacillus cereus) iizerindeki etkileri in-vitro olarak ol¢iilmiistiir.
Aragtirmada esensiyal yaglarim 5, 10 ve 25 ul’lik miktarlar1 kullanilmis ve yag
miktarlarinin artmasiyla antimikrobiyel aktivitenin de arttigr saptanmistir. 25 pl
esensiyal yag tiim Gram (-) ve Gram (+) bakterilere karsi etki etmistir. 10 ul yagin
Gram (+) bakterilerin tiimiine ve ¢ogu Gram (-) bakteriye kars1 etkili oldugu, 5 ul yagin
ise Gram negatif bakterilerin hicbirine etkisinin olmadigi Gram pozitif bakterilerin

bircoguna etkili oldugu tesbit edilmistir (Ugur vd 2005).

Sideritis italica’nin antibakteriyal etkisinin arastirildigi bir ¢alismada, bu bitki
tiriiniin ¢icek bast ve yapragindan aseton ekstraksiyonu ile elde edilen esensiyal
yaglarin 2 adet Gram (+) (Staphylococcus aureus ve Enterococcus faecalis) ve 7 adet
Gram (-) (Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, Pseudomonas aeruginosa, Salmonella
typhi, Enterobacter aerogenes, Enterobacter cloacae ve Klebsiella pneumoniae) olmak
lizere toplam 9 bakteri tiirli lizerine etkisi incelenmis ve ayrica minimum inhibitor
konsantrasyon (MIK), minimum bakterisidal konsantrasyon (MBC) tespit edilmistir.
Yapilan incelemeler sonucunda yaglarm 3.9 ve 250 pg/ml araligindaki
konsantrasyonlar1 Gram (+) ve Gram (-) bakterilerin her ikisine de Onemli diizeyde
etkili oldugu saptanmistir. Ozellikle Pseudomonas aeruginosa (MIK = 3.9 ug /ml ve
7.8ug /ml sirastyla; cicekbasi ve yaprak), Proteus mirabilis (MIK = 15.6pg /ml ve 7.8
ug /ml), Salmonella typhi (MIK=7.8 ug/ml) ve Proteus vulgaris’in (MIK = 15.6 pg /ml)
inhibisyonunun yiiksek oldugu goriilmiistir. MBC etki Sadece Pseudomonas
aeruginosa’da gozlenmis olup bu degerin 62.6 ile 125 pg /ml araliginda degisim

gosterdigi saptanmistir ( Basile vd 2006)
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Yapilan diger bir calismada ise S. arguta ve S.congesta ‘nin  kauren
diterpenlerinin bes tanesinin B. subtilis ve E. feacalis’e karsi yiiksek derecede
antimikrobiyel etki gosterdigi belirlenmis. E. coli ve bir mantar olan C. albicans’ a kars1

en yliksek antimikrobiyel aktiviteyi folioliin gosterdigi tesmpir edilmistir. (Ertag 2005).

Sagdic vd (2007) tarafindan yapilan bir ¢calismada Sideritis ozturkii ve Sideritis
caesarea bitkilerinden metanolik ekstraksiyon sonucu elde edilen toplam fenolik,
flavanol, flavonol bilesenlerinin farkli konsantrasyonlarinin gesitli bakteri (4eromonas
hydrophila, Bacillus brevis, B. cereus, B. subtilis, B. subtilis var niger, Echerichia coli,
Klebsiella pneumoniae, Morgenella morganii, Micobacterium smegmatis, Proteus
mirabilis, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus, Yersinia entercolitica) ve
maya (Candida ablicans ve Saccaromyces cerevisiae) lizerine etkileri incelenmistir.
Sideritis caesarea ekstaktinin toplam fenolik bilesen ve toplam flavonol bilesenlerinin
Sideritis ozturkii ekstraktininkinden fazla oldugu saptanmistir. Antibakteriyal etki
bilesenlerin % 1, % 2.5, %5 ve %10 konsantrasyonlar1 kullanilarak belirlenmis sonug
olarak %10’luk bilesenlerin arastirmada kullanilan tiim mikroorganizmalar {izerine
etkili oldugu, %1, %?2.5, %5 konsantrasyonlarinin ise mayalar {izerine etkili olmadig1
saptanmistir. Yapilan bu calisma ile Sideritis ozturkii ve Sideritis caesarea’nin insan
sagligi ve gida giivenliginde antimikrobiyel ve antioksidan olarak kullanilabilecegi

tesbit edilmistir.

Tiirkiye i¢in endemik yedi Sideritis tiirliinlin (S. condensata, S. bilgerana, S.
trojana, S. sipylea, S. dichotoma, S. rubriflora ve S. galatica) metanol ekstraktlarinin
clotrimazole—dayanikli Candida albicans tizerine inhibisyon etkisi incelenmistir.
Aragtirmacilar calismada kullanilan biitlin tiirlerin inhibisyon etkisinin oldugunu
belirlemisler ve Sideritis trojana, Sideritis bilgerana’nin digerlerine kiyasla en etkili

tiirler oldugnu ortaya koymuslardir (Diilger vd 2006).

Logoglu vd (2006) tarafindan yapilan bir calismada; Sideritis sipylea’nin bazi
dogal bilesiklerinin Staphylococcus aureus, Bacillus subtilis, Escherichia coli,
Pseudomonas aeruginosa, ve Candida allicans lizerine biyolojik aktiviteleri kuyucuk

difiizyon yontemi ve antibiyogram testleriyle incelenmis sonucta linearol, linearol
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diasetat, siderol, siderol diasetat, epicandicandiol diasetatin biyolojik aktivitelerinin
olmadig1 epicandicandioliin S aureus, B. subtilis ve C. ablicans iizerine etkili oldugu

saptanmistir.

Iscan vd (2005) tarafindan yapilan benzer bir ¢alismada Sideritis cilicica Boiss.
& Bal. ve Sideritis bilgerana P.H. Davis (Lamiaceae)’nin ugucu Yyaglari
hidrodistilasyon yontemi ile elde edilip patojen mikroorganizmalardan Escherichia coli,
Metisilene Direngli  Staphylococcus aureus (MRSA), Enterobacter aerogenes,
Salmonella  typhimurium, Bacillus  cereus, Staphylococcus  epidermidis ve
Funguslardan Candida albicans tizerine antimikrobiyel aktivitesi incelenmistir. Elde
edilen analiz bulgularina gore her iki bitki tiirliniin de tiim bakteriler tizerine 0,125-0,5
mg/ml konsantrasyonlarinda etkili oldugu, Candida albicans lizerine ise her iki bitkinin
de 0.03 mg/ml konsantrasyonunda etkili oldugu tesbit edilmistir. Bitki ucucu yaglarina
yapilan GC ve GS/MS analizleri sonucunda her iki bitki tiirinlin ana bilesenlerinin [1-
pinene ve [I-pinene oldugu belirlenmis ve c¢alismada kullanilan bitkilerden
S.bilgerana’nin, Escherichia coli, MRSA, Enterobacter aerogenes lizerine S. cilicica’ ya

gore daha yiiksek diizeyde antimikrobiyel etkiye sahip oldugu saptanmistir.

Yapilan c¢alismalar sonucunda cesitli bitki bilesenlerinin mikroorganizmalarin
lag fazim1 uzattigit ve hiicre sayisini azalttigr goriilmektedir. Ancak yapilan bu
aragtirmalar daha ¢ok ucgucu yaglarin kompozisyonu, miktar1 ve antimikrobiyel
aktiviteleri tlizerine yogunlasmistir (Ezer vd. 1995, Kirtmer 1999, Kirimer 2001,
Tabanca 2001, Iscan 2005, Kirmmer vd 2004, Chalchat ve Ozcan 2005, Topgu 2005
Ugur 2005, Kilig 2006, Paul vd 2006) Sideritis tlriiniin ¢ay olarak tiiketilmesi
amaciyla elde edilen ekstraktin antimikrobiyel aktivitesi lizerine bir caligmaya
rastlanmamistir. Bu nedenle yapilmis olan bu ¢alismada Sideritis stricta ve Sideritis
condensata’nin su ekstraktlar1 ve ugucu yaglarinin antimikrobiyel etkileri karsilastirmali
olarak ortaya konulmustur. Calismada bu iki Sideritis tiiriinlin antimikrobiyel 6zellikleri
belirlenmis ve istatiksel yontemlerle degerlendirilmistir. Arastirmanin Tiirkiye’de
endemik olan bu iki tiirlin dogal antimikrobiyel olarak kullanilabilecegi ortaya

konularak daha sonra yapilacak olan ¢alismalara katkida bulunacagi umulmaktadir.

29



3.MATERYAL ve METOT:

3.1.Materyal

3.1.1. Kullanilan bitkiler

Arastirmada Bat1 Akdeniz Bolgesinde yetisen ve bolge insanmi tarafindan cay
olarak tiiketilen Sideritis stricta ve Sideritis condensata tiirleri ¢i¢ceklenme evresinde
Antalya yoresinden toplanmigtir. Bitkiler giines 1s1§ina maruz kalmadan oda
sicakliginda kurutularak yine, analize alinincaya kadar oda sicakliginda muhafaza
edilmistir. Orneklerin tiir tayini Akdeniz Universitesi Fen Edebiyat Fakiiltesi Biyoloji

Anabilim Dali tarafindan yapildi. Sekil 3.1°de Sideritis stricta ve Sideritis condensata

gosterilmistir.

Sekil 3.1.a.Sideritis stricta 3.1.b. S. condensata

3.1.2. Kullanilan test bakterileri ve ozellikleri

Antimikrobiyel aktivitenin saptanmasi amaciyla test bakterileri olarak
Staphlococcus aureus ATCC 29213, Escherichia coli ATCC 25922, Enterococcus
faecalis ATCC 29212, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Salmonella enteriditis
RSK 95046, Klebsiella pneumoniae ATCC 700613 kullanilmigtir. Bakteriler Refik

Saydam Hifs1 Sihha Enstitiisiinden temin edilmistir.
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3.2.Metod

3.2.1. Ucucu yaglarin eldesi

Sideritis stricta ve Sideritis condensata ugucu yaglari clevenger diizeneginde
hidrodistilasyon yontemiyle elde edilmistir. Ugucu yag eldesi icin herbir bitkiden, ayri
ayr1 20 gr tartilip tizerine 300 ml saf su konularak ve cihaza yerlestirilmis ve kaynama
derecesinde 5 saat siireyle %0.5 randiman elde edilinceye kadar distilasyon

gerceklestirilmistir (Anonim 1991). Sekil 3.8’de clevenger diizenegi goriilmektedir.

Sekil 3.8. Clevenger diizenegi

3.2.2. Bitkisel oziitlerin eldesi

Sideritis stricta, Sideritis condensata nin sicak su Oziitlerinin eldesi igin her bir
bitkiden ayr1 ayr1 0,5 gr tartip iizerine 100 ml saf su ilave edilmistir. Elde edilen bu
larisim ¢alkalamali su banyosunda 80 °C sicaklikta 150 rpm devirle ilk 5. dk, 15. dk, ve
25. dk’lardaki oziitleri elde edilmistir. Her bir 6zlit Whatman 42 slizme kagitlariyla

stizlilmiistiir, Siiziilen ekstraktlar 0,45 um steril membran siringa filtrelerden (Whatman
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schleicher&schvell 0,45 pm) siiziilerek steril edildi ve calismaya kadar 4 °C’de
muhafaza edildi ( Zhu X vd 2004).

3.2.3. Antibakteriyal aktivite testi

3.2.3.1. Disk difiizyon yontemi

Arastirmada antibakteriyal aktivite testi i¢in Staphlococcus. aureus ATCC 29213,
Escherichia coli ATCC 25922, Enterococcus faecalis ATCC 29212, Pseudomonas aeruginosa
ATCC 27853, Salmonella enteriditis RSK 95046, Klebsiella pneumoniae ATCC 700613
bakterileri kullanilmistir. Bakteriler Refik Saydam Hifzissthha Enstitiitiisii’'nden temin
edilmistir. Analizde kullanilacak bakteriler Nutrient sivi besiyeri (Merck 105443)
ortammda 37 °C’de 24 saat inkiibasyona birakilarak aktiflestirilmis ve her bir patojen
bakterinin, FTS igerisinde yogunlugu 0.5 Mc Farland (1.0x10® kob/ml) degerine
ayarlanmigtir. Hazirlanan bu siispansiyona daldirilan steril swaplarin iizerindeki fazla
s1v1 tiip ¢eperine bastirarak alindiktan sonra, petri plaklarina hazirlanan Muller Hilton
Agar (Merck 110293) (MHA) besiyerine siirme yontemi ile ekim yapilmistir. Bolim
3.2.1’de belirtildigi sekilde bitkilerden elde edilen ugucu yaglar 6 mm capindaki steril
disklere emdirilerek diskler steril bir pens yardimiyla katilagsan besiyeri iizerine 2 cm
araliklarla yerlestirilmis ve 4 °C’de 2 saat bekletilmistir. Petri kutular1 37 °C’de 24 saat
siireyle inkiibasyona birakilmistir. Pozitif kontrol olarak gentamisin, ampisilin ve
penisilin diskleri kullanilmis ve inkiibasyon sonucunda olusan zonlarin ¢aplari kumpas

ile milimetrik olarak 6lciilerek degerlendirilmistir. (Ezoubeiri vd 2005, Ugur 2005)
3.2.3.2 Agar kuyucuk yontemi

Arastirmada antibakteriyal aktivite testi i¢in Staphlococcus. aureus ATCC 29213,
Escherichia coli ATCC 25922, Enterococcus faecalis ATCC 29212, Pseudomonas aeruginosa
ATCC 27853, Salmonella enteriditis RSK 95046, Klebsiella pneumoniae ATCC 700613
bakterileri kullanilmistir. Bakteriler Refik Saydam Hifzissthha Enstitiitiisii’nden temin
edilmistir. Analizde kullanilacak bakteriler Nutrient sivi besiyeri (Merck 105443)
ortaminda 37 °C’de 24 saat inkiibasyona birakilarak aktiflestirilmis ve her bir patojen

bakterinin, FTS icerisinde yogunlugu 0.5 Mc Farland (1.0x10° kob/ml) degerine
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ayarlanmigtir. Hazirlanan bu siispansiyona daldirilan steril swaplarin iizerindeki fazla
stv1 tiip ceperine bastirarak alindiktan sonra, petri plaklarina hazirlanan Muller Hilton
Agar (Merck 110293) (MHA) besiyerine siirme yontemi ile ekim yapilmistir. Boliim
3.2.2°de belirtildigi gibi bitkilerden elde edilen bitkisel oziitler 0.5 mcfarland degerine
aayrlanmig bakteri siispansiyonlari ile ekim yapilmis MHA besiyerine 8 mm c¢apinda
kuyucuklar agilarak oziitlerden 50 pl’lik hacimlerde kuyucuklara aktarilmistir. Petri
kutulart 37 °C’de 24 saat siireyle inkiibasyona birakilmistir. Pozitif kontrol olarak
gentamisin, ampisilin ve penisilin diskleri kullanilmistir. Inkiibasyon sonucunda olusan
zonlarin ¢aplart kumpas ile milimetrik olarak oOlgiilerek sonuglar degerlendirilmistir.

(Ezoubeiri vd. 2005, Ugur 2005)

3.2.4 MiK’nun belirlenmesi

Disk diffiizyon yonteminde iizerinde calisilacak olan mikroorganizmalara
inhibisyon etkisi gosteren tiim ekstrakt ve ugucu yaglarin, antibakteriyal aktivitelerinin
kantitatif 6l¢limii i¢in broth mikrodilisyon yontemi kullanilarak minimum inhibitor
konsantrasyonlar: (MIK) belirlendi. Bu analiz i¢in 96 well mikroplate kullanildi. Tlk
kuyucuklar hari¢ diger kuyucuklara 50’ser pl Mueller Hinton Broth konuldu birinci
siradaki birinci ve ikinci kuyucuklara bitki ekstraktlarindan son konsantrasyonu 128
ng/ml olacak sekilde 50’ser ul bitki ekstaktlarindan konuldu ve ikinci kuyucuktan
baslayarak her seferinde karistirarak kuyucuktan kuyucuga 50 pl aktarimlar yapilarak
cift kat sulandirimlar yapildi. Sonuncudan bir 6nceki kuyucuktan 50ul disar1 atilarak,
son kuyucuk besiyeri kontrol kuyucugu olarak degerlendirilecegi i¢in bu kuyucuga
ekstrakt konulmadi. Ikinci siradaki kuyucuklara aynmi sekilde standart antibiyotigin
sulandirimlart yapildi. Yukarida belirtildigi gibi Mc Farland 0,5 ‘e gore ayarlanmis
bakteri slispansiyonundan 50’°ser pl son kuyucuk hari¢ tiim kuyucuklara eklendi ve 37
°C’de 24 saat inkiibasyona birakildi. Ureme kuyucuklardaki bulanikhiga gore
degerlendirildi, {iremenin 6nlenmis oldugu son kuyucuktaki konsantrasyon MIK degeri
olarak saptandi. Pozitif kontrol olarak gentamisin, ampisilin ve penisilin antibiyotikleri
kullanild1. Sonuglar zon ¢aplarina gore degerlendirilmistir (Andrews 2001, Bilgehan
1992, Toroglu ve Cenet 2006).
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3.2.5. istatistiksel Analiz
Arastirma 2 tekerriirli ve analizler 2 paralelli olarak gergeklestirilmistir.

Aragtirma bulgular1 varyans analizine tabi tutularak farkli bulunan ortalamalar Duncan

Coklu Karsilastirma testi ile degerlendirilmistir (Diizglines vd 1987).
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4. BULGULAR ve TARTISMA

4.1. Su ekstraktlarinin antimikrobiyel aktiviteleri

Sekil 4.1.°de goriildiigi gibi S. stricta ve S. condensata’nin su ekstraktlarinin

antimikrobiyel aktivite gostermedigi tesbit edilmistir.

Bitkilerden elde edilen sicak
su Ozitleri

Antibiyotik

Antibiyotik
disk

disk

Sekil 4.1. S.stricta ve S. condensata sicak su Oziitlerinin antibakteriyal aktiviteleri

Karanika vd (2001) tarafindan yapilan bir ¢alismada Lamiaceae familyasina ait
Sideritis montana, Origanum dictamnus, Mentha piperita, Rosmarinus officinalis ve
Origanum marjorana tirlerinin su ekstraktlarinin Yarrowia lipolytica mayasimin
gelisimi esnasinda lag fazinin iizerine etkisi aragtirilmis sonugta Sideritis montana basta
olmak {izere incelemeye alinan biitlin tiirlerin bu mayanin gelisimi iizerine 6nemli
derecede etkili oldugu tespit edilmistir. Literatiirde belirtildigi {izere Sideritis tiirtiniin
antimikrobiyel etkiye sahip oldugu goriilmektedir iki caligma arasindaki bu farkliligin
kullanilan mikroorganizma  ve bitki tiiriiniin farkli olmasindan ileri geldigi

distiniilmektedir.
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4.2. Ucucu yaglarin antimikrobiyel aktiviteleri

Sideritis stricta ve  Sideritis condensata bitkilerinden elde edilen ugucu
yaglarinin disk diiflizyon yontemine gore gosterdigi zon ¢aplart sekil 4.2 ve Sekil 4.3°de

verilmigtir.

S. condensata’dan —
elde edilen ugucu Ampicillin
yag
Penicilin

Sekil 4.2. S.condensata’nin ugucu yaginin E. feacalis lizerine olusturdugu inhibisyon

Zzonu

S. stricta’dan
elde edilen
ucucu yag

Ampicillin

Sekil 4.3. S. stricta’nin ugucu yaginin E. feacalis {izerine olusturdugu inhibisyon zonu

Sideritis stricta ve Sideritis condensata bitkilerinden elde edilen ugucu yaglarin
antimikrobiyel etkilerine ait varyans analiz sonuglar1 Cizelge 4.1°de verilmistir.

Cizelgeden de goriilecegi lizere antimikrobiyel etki lizerine bitki tiirlerinin 6nemli

derecede etkisinin oldugu (P< 0.01 ) tespit edilmistir.
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Cizelge 4.1. Ampicillin ve iki farkli Sideritis tiirlinden elde edilen ugucu yaglarin

antimikrobiyel etkilerine ait varyans analiz sonuglari

Varyasyon Kaynaklari S.D. K.O. F

Antimikrobiyel Etki 2 85.18586 06.28**

** P< (.01 diizeyinde 6nemli.

Sideritis stricta ve  Sideritis condensata bitkilerinden elde edilen ugucu
yaglarinin antimikrobiyel etkilerine ait Duncan Coklu Karsilagtirma Testi sonuglari
Cizelge 4.2’de sunulmustur. Sideritis  sitricta ve Sideritis condensata nin
antimikrobiyel aktiviteleri arasinda onemli bir fark tespit edilmis (P< 0.05) olup bu
bitkilerden Sideritis sitricta’nin antibakteriyal etkisinin kontrol antibiyotigin ortalama
etkisinden farkli olmadig1 ancak, Sideritis condensata’nin  kontrol antibiyotigin

ortalama antibakteriyal etkisinden daha diisiik etki gosterdigi saptanmistir.

Cizelge 4.2. Sideritis stricta ve Sideritis condensata bitkilerinden elde edilen ugucu

yaglarinin antimikrobiyel etkilerine ait Duncan Coklu Karsilastirma Testi sonuglari

(mm)

Antimikrobiyel Etki N Zon ¢ap1 (mm)
S. condensata 4 14.52* + 0,55
Ampicillin 4 22.78°+ 0,23
S.stricta 4 22.23°+0,78

Ayni siitunda farkli harfleri tasiyan degerler arasinda farklilik 6nemlidir. ( P<0.05 )
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Ugucu  yaglara ait ortalama antimikrobiyal etki degerlerinin daha iyi
incelenmesi amaciyla sekil 4.4 diizenlenmistir. Sekilden de goriilecegi tlizereen yiiksek
etki degeri ampicillin’den elde edilmisken bunu sirasiyla S.stricta ve S. condensata

izlemistir.

N
a

N
o

[N
[¢,]

Zon Gapi (mm)
S

o

S.condensata Ampicillin S.sitricta

Sekil 4.4. Ugucu yaglara ait ortalama antimikrobiyel etki degerleri

Kilig (20006), Sideritis stricta’nin aseton ekstaksiyonu ile diterpenoitlerini izole
etmis ve bu bilesenlerin Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Klebsiella
pneumoniae ve Candida albicans tizerine antimikrobiyel etkiye sahip oldugunu
elirlemistir. Ugur vd (2005) tarafindan yapilan benzer bir ¢alismada Sideritis curvidens
Stapf. ve Sideritis lanata L. tiirlerinin Escherichia coli, Enterobacter aerogenes,
Shigella sonnei, Salmonella typhimurium, Pseudomonas aeruginosa, Streptococcus
mutans, Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermis, Micrococcus luteus,
Bacillus subtilis, Bacillus cereus iizerindeki etkileri in-vitro olarak Ol¢lilmiistiir.
sonugta bitki ugucu yagmin tiim mikroorganizmalarin gelisimi iizerine etkili oldugu
tesbit etmistir. Elde edilen analiz bulgularina gore her iki bitkiden elde edilen ugucu
yaglarin tiim mikroorganizmalarin gelisimi {izerine etkili oldugu tespit edilmistir.
Literatlir taramalar1 ile bu arastirma arasindaki farliligin bitki tiiriiniin ve analizde

kullanilan bilesiklerin farkli olmasindan ileri geldigi disiiniilmektedir. Ayrica

38



antimikrobiyel aktivite iizerine mevsimsel ve yoresel fakliliklar da etkili olmaktadir.

(Toroglu ve Cenet 2006)

4.3. MiK degerleri

S.sitricta ve S.condensata’nin E. feacalis bakterisi iizerine MIK degerleri
Mikrodilisyon yontemi ile belirlenmis ve her iki bitkinin de MIK degeri 4 pg/ml olarak
tespit edilmistir. Pozitif kontrol olarak penicillin ve ampicillin kulllanilmistir. S.sitricta
ve S.condensata’nin E. feacalis bakterisi iizerine MIK degerleri analiz sonuglar1 sekil

4.5 ve sekil 4.6°da verilmistir.

S.condensata
ucgucu yag

ampicillin

penicillin

S.stricta
ugucu yag

ampicillin

penicillin

Sekil 4.6. S.stricta’nin E. feacalis bakterisi iizerine MIK degerleri analiz sonucu
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S.sitricta ve S. condensata’nin E. feacalis iizerine MIK analiz sonuglar1 Cizelge

4.3 ve Cizelge 4.4’ de goriilmektedir.

Cizelge 4.3. S.sitricta nin E. feacalis iizerine MiK analiz sonuglar

Enterococcus MiK Degerleri ( pg/ml)
feacalis
128 64 32 16 8 4 2 1 0,5 0,13 [ 0,06 | 0,03
S.stricta ugucu yag - - - - | - IMIK| + |+ ] + + + +
Ampicillin - -l - - MK+ [+ |+ ]+
Penicillin - - - - o IMIK| + |+ | + + + +

Cizelge 4.4. S.condensata 'min E. feacalis iizerine MIK analiz sonuglari

MIK Degerleri ( pg/ml)

[Enterococcus feacalis

128 64 32 16 8 4 2 1 0,5 0,13 | 0,06 | 0,03
S.condensata -

ugucu yag - - - - - IMIK| + |+ |+ |+ ]+ |+
Ampicillin - - - -] - MK+ |+ |+ |+ |+ ]+
Penicillin - - - - - |MIK| + + + + + +
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5. SONUC

Bu ¢alismada Bati Akdeniz Bolgesinde yetisen ve bolge insani tarafindan cay
olarak tiiketilen Sideritis stricta ve Sideritis condensata tirlerinin Staphlococcus aureus
ATCC 29213, Escherichia coli ATCC 25922, Enterococcus faecalis ATCC 29212,
Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Salmonella Enteriditis RSK 95046, Klebsiella
pneumoniae ATCC 700613 olmak iizere 6 adet patojen bakteriye karsi antimikrobiyel

aktiviteleri tespit edilmistir.

Elde edilen bulgular neticesinde bitkilerin sicak su Oziitlerinin kullanilan test
bakterilerine karsi antimikrobiyel aktivitelerinin olmadigi, ugucu yaglarinin ise sadece

Enterococcus faecalis ATCC 29212 tizerine etkili oldugu tesbit edilmistir.

Yapilan istatistiki degerlendirmeler sonucunda; antimikrobiyel aktivite iizerine
bitki tiirlerinin énemli derecede etkisinin oldugu (P< 0.01 ) belirlenmistir. Sideritis
stricta ve Sideritis condensata nin antimikrobiyel aktiviteleri arasinda 6nemli derecede
(P< 0.05) bir farklilik tespit edilmistir. Incelemeye alman her iki bitki tiiriinden
Sideritis stricta’nin kontrol antibiyotigin ortalama antibakteriyal aktivitesinden farkli
olamadig1, ancak Sideritis condensata’nin kontrol antibiyotigin ortalama antibakteriyal

aktivitesinden daha diisiik etki gdsterdigi saptanmustir.

41



6. KAYNAKLAR

AKGUL, A. 1993. Baharat Bilimi ve Teknolojisi.Gida Tenolojisi Dernegi Yayinlar: No:
15, 451ss, Ankara.

ALZOKERY, N.S. and NAKAHARA, K. 2003. Antibacterial activity of ectracts from
some edible plants commonly consumed in Asia. International Journal of Food
Microbiology, 80:223-230.

ANDREWS, J.M. 2001. Determination of minimum inhibitory concentrations. Journal
of Anticrobial Chemotherapy, 48:5-16.

ANONIM, 1991. TS 8882. Baharat, Cesni Veren ve Tibbi Bitkiler- Ugucu Yag Tayini.
Tiirk Standardlar1 Enstitiisii.

ANONYMOUS,2007a.http://www.universityofcalifornia.edu/everyday/agriculture/ima
ges/e_coli.jpg

ANONYMOUS, 2008a. http://www.physorg.com/newman/gfx/news/saureusbacte.jpg

ANONYMOUS 2008b. http.//64,202,120,86/upload/image/news-/2008/october/gut-
bacteria-involved-in-colon-cancer/e.-faecalis-big.jpg 2008 e. feacalis

ANONYMOUS, 2008c. http://jazzroc.files.wordpress.com/2008/10/paeruginosa.jpg

ANONYMOUS, 2008d. http://www.ars.usda.gov/IS/espanol/kids/animals/story2/
tails.jpg

ANONYMOUS,2007b. http://images.suite101.com/233533 klebsiellapneumoniaecrop
2cdce.jpg

BASILE, A., SENATORE, F., GARGANO, R., SORBO, S., DEL PEZZO, M.,
LAVITOLA, A., RITIENI, A., BRUNO, M., SPATUZZI, D. 2006. Antibacterial
and antioxidant activities in Sideritis italica (Miller) Greuter et Burdet essential
oils. Journal of Ethnopharmacology, 107: 240-248.

BASER, K.H.C. 2002. Aromatic biodiversity among the flowering plant taxa of Turkey.
Pure and Applied Chemistry, 74(4): 527-545.

BAYDAR, H. 2005. Tibbi, Aromatik ve Keyf Bitkileri Bilimi VeTeknolojisi, Stileyman
Demirel Universitesi Yayinlar: No: 51, 221 ss, Isparta.

BAYTOP, T. 1999. Tiirkiye'de Bitkiler ile Tedavi Gec¢miste ve Bugiin, Istanbul

Universitesi Yaymlar1 No: 3255 Eczacilik Fakiiltesi Yaymn No: 40, 480 ss,
Istanbul.

42



BILGEHAN H. 1992. Klinik Mikrobiyolojik Tani, Fakiilteler Kitabevi Baris Yaywnlar
680 ss [zmir.

CEYLAN, A. 1995. Tibbi Bitkiler I Ege iiniversitesi Ziraat fakiiltesi Yayinlari. 64 ss,
[zmir.

CHALCHAT, J.C. and OZCAN, M. 2005. Constituents of the essential oil of Sideritis

Erythrantha Boiss.&Heldr. var. Erythrantha. General and Applied Plant Physiology,
31(1-2): 65-70.

CHAURASIA, S.C. ve VYAS, K.K., 1997. In vitro Effect of Some Volatile Oil Against
Phytophthora parasitica var.piperina. J. Res. Indian Med. Yoga Homeopath., 24,
26.

COWAN, M.M., 1999. Plant Products as Antimicrobial Agents. Clinical Microbiology
Reviews, 12(4): 564-582.

CELIKTAS, O. Y., KOCABAS, E. E. H., SUKAN, F. V., OZEK, T., BASER, K. H. C.
2005. Antimicrobial activities of methanol extracts and essential oils of
Rosmarinus officinalis, depending on location and seasonal variations. Food
Chemistry. 100: 553-559.

CUBUKCU, B., 1992. Analitik Farmakognozi. Istanbul Universitesi Yayinevi, 24, 87
ss, Istanbul

DELAMARE, A. P. L, MOSCHEN-PISTORELLO, I. T., ARTICO, L., ATTI
SERAFINI, Echeverrigaray, S. 2005. Antibacterial activity of the essential oils of
Salvia officinalis L. and Salvia triloba L. cultivated in South Brazil. Food
Chemistry. 100: 603-608.

DORMAN, H.J.D. and DEANS, S.G. 2000. Antimicrobial agents from plants:
antibacterial activity of plant volatile oils. Journal of Applied Microbiology, 88:
308-316

DUKE, J. A. 1985. Handbook of Medicinal Herbs. CRC Press, Inc., Boca Raton, 870 ss

DULGER, B.,GONUZ, A. and AYSEL, V. 2006. Inhibition of clotrimazole-resistant
Candida albicans by some endemic Sideritis species from Turkey. Fitoterapia,
77: 404-405

DUZGUNES, O., KESICI, T., KAVUNCU, O., GURBUZ, F. 1987. Arastirma ve
Deneme Metotlar1 (istatistik II). Ankara Universitesi Ziraat Fakiiltesi Yaynlar.

No:1021, 381 ss, Ankara.

EZER, N., VILA,R., CANIGUERAL,S. and ADZET,T. 1996. Essential oil composition
of four Turkish species of Sideritis. Phytochemistry, 41 (1): 203-205

43



EZOUBEIRI, A., GADHI, C.A., FDIL, N., BENHARREF, A., JANA, M,
VANHAELEN, M. 2005. Isolation and antimicrobial activity of two phenolic
compounds from Pulicaria odora L. Journal of Ethnopharmacology, 99: 287-292

GOREN, A.C. 2002 Bazi Sideritis (S. argyrea, SS. Dichotomata, SS. Trojana)
Tiirlerinin Diterpenik Bilesiklerinin Izolasyonu ve Yapilarinin tayini,Balikesir
Universitesi, Kimya Anabilim Dali, Doktora tezi, Balikesir

GACHKAR, L., YADEGARII, D., REZAI, M. B., TAGHIZADEH, M., ASTANEH, S.
A., RASOOLI, I .2006. Chemical and biological characteristics of Cuminum
cyminum and Rosmarinus officinalis essential oils. Food Chemistry, 102: 898-904

GURBUZ, 1., OZKAN, A. M., YESILADA, E., KUTSAL, O. 2005. Anti-ulcerogenic
activity of some plants used in folk medicine of Piarbasi (Kayseri, Turkey).
Journal of Ethnopharmacology, 101: 313-318.

HERNANDEZ-PEREZ, M. and GALLEGO, R.M.R. 2002. Analgesic and
antiinflammatory properties of Sideritis lotsyi. var. Mascaensis. Phytotherapy
Research, 16:264-266.

HERNANDEZ-PEREZ, M., SANCHEZ-MATEO C.C., MONTALBETTI-MORENO,
Y., RABANAL, R.M. 2004. Studies on analgesic and antiinflammatory effects of

Sideritis candicans Ait. Var. Eriocephala Webb aerial part. Journal of
Ethnopharmacology, 93: 279-284.

HSIEH, P.C., MAU, J.L., HUANG, S.H. 2001. Antimicrobial effect of various
combinations of plant extracts. Food Microbiology, 18: 35-43.

HOLLEY, R.A., PATEL, D. 2005 improvement in shelf-life and safety of preishable
foods by plant essential oils and smoke antimicrobials. Food Microbiology, 22:
273-292

HUFFORD, C.D., JiA, Y., MUHAMMED, 1., OKUNADE, A.L., CLARK, A.M. and
ROGERS, R.D. 1993. Antimicrobial Compounds From Petalostemum purpureum.
J. Nat. Prod., 56:1878-1889.

HUNTER, M.D. ve HULL, L.A., 1993. Variation in Concentrations of Phloridzin And
Phloretin in Apple Foliage. Phytochemistry, 34: 1251-1254.

ILCIM, A., DIGRAK, M. 1998. Baz1 bitki ekstaktlarinin antimikrobiyel etkilerinin
arastiritlmasi. Turkish Journal of Biology, 22:119-125.

ISCAN, G., KIRIMER, N., KURKCUOGLU, M. and BASER, K.H.C. 2005.
Composition and antimicrobial activity of the essential oils of two endemic

species from Turkey: Sideritis cilicica, Sideritis bilgerana. Chemistry of Natural
Compounds, 41(6): 679-682.

44



KABOUCHE, Z., BOUTAGHANE, N., LAGGOUNE, S., KABOUCHE, A. and AiT-
Z..BENLABED, K. 2005. Comparative antibacterial activity of five Lamiaceae

essential oils from Algeria. The International Journal of Aromatherapy, 15:129—
133.

KARANIKA, M.S., KOMAITIS and M., AGGELIS, G. 2001. Effect of aqueous exracts
of some plants of Lamiaceae family on the growth of Yarrowia lipolytica.
International Journal of Food Microbiology, 64: 175-181.

KAYA, A. 1997 Tirkiye’de Yetisen Acinos Miller Tiirleri Uzerine Morfolojik
Anatomik ve Kimyasal Arastirmalar, Anadolu Universitesi Saglik Bilimleri
Enstitiisii, Doktora Tezi Eskisehir. Subat

KEATING, G.J. and O’KENNEDY, R.1997. The Chemistry and Occurrence of
Coumarins. Coumarins. John Wiley & Sons. New York.

KELES, O., AK, S., BAKIREL, T., ALPINAR, K., 2001. Tiirkiye’de yetisen bazi
bitkilerin antibakteriyal etkisinin arastirilmasi. Turkish Journal of Veterinary ana
Animal Sciences, 25: 559-565.

KILIC, T., YILDIZ, Y.K., GOREN,A.C., TUMEN,G. and TOPCU G. 2003.
Phytochemical analysis of some Sideritis species of Turkey. Chemistry of Natural
Compounds, 39(5): 453-456.

KILIC, T. 2006. Isolation and Biological Activity of New and Known Diterpenoids
From Sideritis stricta Boiss. &Heldr. Molecules, 11:257-262.

KIRIMER, N., TABANCA, N., TUMEN, G., DUMAN, H., BASER, K.H.C. 1999.
Composition of essential oils of four endemic Sideritis species from Turkey.
Flavour and Fragrance Journal, 14: 421-425.

KIRIMER, N., TABANCA, N., DEMIRCI, B., BASER, K.H.C., DUMAN, H. and
AYTAC, Z. 2001. Chemistry of Natural Compounds 37(3): 234-237

KIRIMER, N., BASER, K.H.C., DEMIRCI, B. and DUMAN, H. 2004. Essential oils of
Sideritis species belonging to the section Empedoclia. Chemistry of Natural
Compounds, 40 (1): 19-23

KOLEVA, LI, LINSSEN, JP.H., BEEK, T.A.V., EVSTATIEVA, LN,
KORTENSKA, V. and HANDJIEVA, N. 2003. Antioxidant activity screening of
extracts from Sideritis species (Lamiaceae) grown in Bulgaria. Journal of the
Science of Food and Agriculture, 83: 809-819

KOTZEKIDOU, P., GIANNAKIDIS, P., BOULAMATSIS, A. 2007. Antimicrobial
activity of some plant extracts and essential oils against foodborne pathogens in
vitro  and on the fate of inoculated pathogens chocolate.Lebensm-
Wiss.U.Technol.in press.

45



KUPELIL, E., SAHIN, F.P., CALIS, I, YESILADA, E., EZER, N. 2007. Phenolic
compouns of Sideritis ozturkii and their in vivo anti-inflammatory and
antinociceptive activities. Journal of Ethnopharmacology, 112: 356-360.

KRAGH, K.M., NIELSEN, J.E., NIELSEN, K.K., DREBOLDT, S. and MIKKELSEN,
J.D. 1995. Characterization and Localization of New Antifungal Cysteine Rich
Proteins From Vulgaris. Mol. Plant- Microbe Interact., 8, 424-434.

LOGOGLU, E., ARSLAN, S., OKTEMER, A., and SAYIKAN, 1. 2006. Biological
activities of some compounds from Sideritis spylea Boiss. Phytotherapy Research,
20: 294-297.

MARINO, M., BERSANLA. and COMI, G. 2001. impedance measuraments to study
the antimicrobial activity of essential oils from Lamiaceae and Compositae.
International Journal of Food Microbiology, 67: 187-195.

MELJOM, O. and DALGAARD, P. 2002. Antimicrobial effect of essential oils on the
seefood spoilage micro-organism photobacterium phosphpreum in liquid media
and fish products. Letters in Applied Microbiology, 34: 27-31.

MENAKER, A., KRAVETS, M., KOEL., M., ORAV, A. 2004. Identification and
characterization of super critical fluid extracts from herbs. C. R. Chimic. 7:629-
633.

MEYER, J. M., AFOLAYAN, A. J., TAYLOR, M.B. and ERASMUS, D. 1997.
Antiviral Activity of Galangin From The Aerial Parts of Helichrysum aureonitens.
J. Ethnopharmacol., 56:65-169.

MISTIK, R., 2000. Aminoglikozid Antibiyotikler. Klimik Dergisi, 13:2, 43-45.

MORON, M., MERLE, H., PRIMO, J., BLAZQUEZ, M.A. and BOIRA, H. 2005.
Diterpene compounds in the essential oils of Sideritis lineareifolia Lam. growing
in Spain. Flavour and Fragrance Journal, 20: 205-208.

NAU, R. and EIFFERT, H. 2002. Modulation of Release of Proinflammatory Bacterial
Compounds by Antibacterials: Potential Impact on Course of Inflammation And
Outcome in Sepsis And Meningitis. Clinical Microbiology Reviews, 15:(1), 95-
110.

NEWMAN, D.J., CRAGG, G.M. and SNADER, K.M., 2000. The Influence of Natural
Products Upon ila¢ hammaddesi Discovery. Nat. Prod. Rep., 17: 215-234.

NOSTRO, A., BLANCO, A. R., CANNATELLI, M. A., ENEA, V., FLAMINI, G.,
MORELLI, 1., ROCCARO, A. S. and ALONZO, V. 2003. Susceptibility of
methicillin resistant staphylococci to oregano essential oil, carvacrol and thymol.
FEMS Microbiology Letters. 2: 191-195.

46



OUATTARA, B., SIMARD, R.E., HOLLEY,R.A., PIETTE, G.J.P., BEGIN, A. 1997
Antibacterial activity of selected fatty acids and essential oils against six meat
spoilage organisms. International Journal of Food Microbiology. 37: 155-162.

OZCAN, M., CHALCHAT, J.C., AKGUL, A. 2001. Essential oil composition of
Turkish mountain tea (Sideritis spp.). Food Chemistry, 75: 459-463.

OZKAN, G., KULEASAN, H., CELIK, S., GOKTURK, R.S., UNAL, O. 2007.
Screening of Turkish endemic Teucrium montbretii subsp. Pamphylicum extracts
for antioxidant and antibacterial activities. Food Control, 18: 509-512.

OZTURK, R. 1997. 1.U Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Siirekli Tip Egitimi Etkinlikleri,
Pratikte Antibiyotik Kullanim1 Sempozyumu, 27-51 ss, Istanbul.

PALA-PAUL, J., PEREZ-ALANSO, M.., VELASCO-NEGUERUELA, A.,
BALLESTEROS, M.T. and SANZ, J. 2006. Essential oil composition of Sideritis

hirsuta L. from Guadalajara Province, Spain. Flavour and Fragrance Journal, 21:
410-415.

PAMUK, F., 2000. Biyokimya. Gazi Kitabevi, 10-65 ss. Ankara.

PANDIT, V. A., SHELEF, L. A. 2002. Sensivity of Listeria monocytogenes to
rosemary (Rosmarinus officinalis L). Food microbiology. 1: 57-63.

PETERSEN, M., SIMMONDS, M. S. J. 2002. Rosmarinic acid. Phytochemistry. 62:
121-125.

PROESTOS, C., BOZIARIS, 1.S., NYCHAS G.-1.E., KOMAITIS, M. 2006. Analysis
of flavanoids and phenolic acids an Greek aromatic plants: Investigation of their
antioxidant capacity and antimicrobial activity. Food Chemistry, 95: 664-671.

RAUHA, J.P., REMES, S., HEINONEN, M., HOPIA, A., KAHKONEN, M., KUJALA,
T., PIHLAJA, K., VUORELA, H., VOULERA, P. 2000. Antimicrobial effects of
Finnish plant extracts containing flavonoids and other phenolic compounds.
International Journal of Food Microbiology, 56: 3-12.

SAGDIC, O., AKSOY, A., OZKAN, G., EKICI, L., ALBAYRAK, S. 2007. Biological
activities of the extracts of two endemic Sideritis species in Turkey. Innovative
Food Science and Energing Technologies 1-14.

SAGLIKOGLU G. 2004 Antemis tinctoria (sar1 papatya) bitkisinden hazirlanan
oziitlerin antibakteriyal etkilerinin incelenmesi. Yiiksek Lisans Tezi, Canakkale
Onsekiz Mart Universitesi Fen Bilimleri Enstitiisii Kimya Anabilim dal1. 93ss.

SATO, M., FUIIWARA, S., TSUCHIYA, H., FUJIL, T., IINIMA, M., TOSA, H. and

47



OHKAWA, Y., 1996. Flavones With Antibacterial Activity Against Cariogenic
Bacteria. J. Ethnopharmacol, 54: 171-176

SCALBERT, A. 1991. Antimicrobial Properties of Tannins. Phytochemistry, 30: 3875-
3883.

SEZIK, E., EZER, N. 1982 Sideritis congesta’nin ana diterpeni ve diger Sideritis
Tiirleri ile karsilastirilmas1. IV. Bitkisel [lac Hammaddeleri Toplantis1, Eskisehir,
27-29 Mayis 1982 Bildiri Kitab1 (ed. Baser, K.H.C.) T.C. Anadolu Universitesi
Y.No 30, 103

SAHIN, F., GULLUCE, M., DAFERERA, D., SOKMEN, A., SOKMEN, M.,
POLISSIOU, M., AGAR, G., OZER, H. 2003. Biological activities of essential
oils and methanol extract of Origanum vulgare ssp. in the Eastern Anatolia region
of Turkey. Food Control. 7: 549-557.

SAHIN, F.P., EZER, N., CALIS, 1. 2004 Three acylated flavon glycosides from
Sideritis oztiirkii, Phytochemistry, 65: 2095-99.

SAHIN, F.P., EZER, N., CALIS, I. 2006. Terpenic and phenolic compounds from
Sideritis stricta. Turkish Journal of Chemistry, 30: 495-504.

TABANCA, N., KIRIMER, N., BASER, K.H.C. 2001. The composition of essential
oils from two varieties of Sideritis erythrantha var. Erythrantha and var.
cedretorum. Turkish Journal of Chemistry, 25: 201-208.

TANIR, G. ve GOL, N., 1999. Antibiyotik Direnci. Klimik, 12:2, 47-54.

TEPE, B. 2002 Lamiaceae familyasina ait bazi bitki tiirlerinin antimikrobiyel
aktivitelerinin arastirilmasi. Yiksek Lisans Tezi. Cumhuriyet Universitesi Fen
Bilimleri Enstitiisii Biyoloji Anabilim Dal1. 66ss.

TEPE, B., SOKMEN, M., AKPULAT, H.A., SOKMEN, A. 2005. Screening of the
antioxidant potentials of six Salvia species from Turkey. Food Chemistry, 95:
200-204.

TOPCU,G., BARLA, A., GOREN,A.C., BILSEL, G., BILSEL,M., TUMEN, G.
2005.Analysis of the essential oil composition of Sideritis albiflora using direct
thermal desorbtion and headspace GS-MS techniques. Turkish Journal of
Chemistry, 29:525-529.

TOROGLU, S. ve CENET, M. 2006. Tedavi amagli kullanilan baz1 bitkilerin kullanim
alanlar1 ve antimikrobiyel aktivitelerinin belirlenmesi i¢in kullanilan yontemler.
Kahramanmaras Stit¢ii Imam Universitesi Fen ve Miihendislik Dergisi, 9(2): 12-
20.

48



TUNALIER, Z., OZTURK, N., KOSAR, M., CAN BASER, K.H., DUMAN, H,,
KIRIMER , N. 2002. Baz1 Sideritis tirlerinin antioksidan etki fenolik bilesikler
yoniinden incelenmesi. 14. Bitkisel [lag Hammaddeleri Toplantis1 29-31 Mayis
130-138 ss, Eskisehir.

TUZUN, C., 1997. Biyokimya. Palme Yaym Dagitim, 97: 314-315 ss Ankara.
TUZUN, C. 1999. Organik Kimya. Palme Yayin Dagitim, 459 ss Ankara.

UGUR, A., VAROL, O..CEYLAN O. 2005. Antibacterial of Sideritis curvidens and
Sideritis lanata from Turkey. Pharmaceutical Biology, 43: 47-52.

YESILADA, E. and EZER, N. 1989 The antiinflammatory activity of some Sideritis
species growing in Turkey. International Journal of Crude Drug Research, 27(1):
38-40.

VILLAR, A., GASCO, M.A., ALCARAZ, M.J. 1984. Anti-inflammatory and anti-iilcer
properties of hypolaetin-8-glukoside, anovel plant flavonoid. Journal of Pharmacy
and Pharmacology, 36: 820-823.

VILLENA, C., VIVAS, J.M., VILLAR, A.M. 2000. Suppression of croton oil-induced
rabbit corneal edema by Sideritis javalambrensis. Journal of Ethnopharmacology,
71:301-305.

WILD, R. 1994. The Complete Book of Natural and Medicinal Cures. Rodale Press,
Inc.

ZHANG, Y. and LEWIS, K. 1997. Fabatins: New antimicrobial plant peptides.
Microbiol. Lett., 149: 59-64.

ZHU, X., CHEN, B., MA, M., LUO, X., ZHANG, F., YAO, S., WAN, Z., YANG, D.
and HANG, H . 2004. Simultaneous analysis of theanine, chlorogenic acid,
purinealkaloids and catechins in tea samples with the help ofmulti-dimension
information of on-line high performanceliquid chromatography/electrospray—mass
spectrometry. Journal of Pharmaceutical and Biomedical Analysis, 34: 695-70

49



OZGECMIS

fclal KOYUNCU, 1980 tarihinde Malatya’da dogdu. Ilk, orta ve lise
ogrenimini Antalya’da tamamladi. 1998 yilinda girdigi Ankara Universitesi, Ziraat

Fakiiltesi, Gida Miihendisligi Boliimii’'nden 2003 yilinda mezun oldu.
2006-2007 yilinda Akdeniz Universitesi Fen Bilimleri Enstitiisi Gida

Miihendisligi Anabilim Dali’'nda Yiiksek Lisans egitimine basladi. Halen ayni

Anabilim Dali’nda Yiiksek Lisans egitimine devam etmektedir.

50



