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OZET

Bazi tibbi bitkilerin etanol ekstrelerinin (Alcea biennis (cigek), A. biennis (yaprak), Arum
dioscoridis (yaprak), Achillea nobilis ssp. neilreichii (toprak iistii kisim), Cistus creticus
(toprak iistii kisim), Cichorium intybus (toprak tstii kisim), Cynoglossum creticum (toprak
tistii kistm), Doronicum orientale (toprak tistii kisim), Geranium lucidum (toprak tistii kisim),
Hypericum scabrum (toprak tstii kisim), Lamium purpureum var. purpureum, Origanum
onites (toprak fistii kisim), Plantago lanceolata (gicek), P. lanceolata (yaprak), Pistacia vera
(yaprak), Rhus coriaria (meyve), R. coriaria (yaprak), Ranunculus damascenus (toprak istii
kisim), Sedum acre (toprak tistii kisim), Salvia virgata (toprak tstii kisim), S. sclarea (¢igek),
S. sclarea (yaprak), Silene vulgaris (toprak tstii kisim), Thymus zygioides var. lycaonius,
Valeriana dioscoridis (toprak iistii kisim)) biyofilm tizerine etkileri, baz1 dezenfektanlar
(klorheksidin, sodyum hipoklorit, povidon iyodin) ile karsilatirmali olarak arastirilan
calismada mikroorganizmalardan; E. coli, K. pneumoniae, B. subtilis, S. aureus, Candida
albicans, C. krusei’a kars1 biyofilm olusumu tizerindeki etkileri kolorimetrik mikrodiliisyon
ile degerlendirilmistir. Yaptigimiz arastirma sonucunda 512 pg/ml’de S. aureus ve B.
subtilis’e kars1 15 dk’da anlamli antibiyofilm aktivite goriilirken, diger mikroorganizmalara
kars1 >1024 pg/ml konsantrasyonda aktivite goriilmistiir.
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SIMGELER VE KISALTMALAR

Xiv

Bu calismada kullanilmis simgeler ve kisaltmalar, agiklamalar1 ile birlikte asagida

sunulmustur.

Simgeler

°C
%
ng
ul
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GC/MS
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Aciklamalar

American Type Culture Collection
Colony Forming Unit

Clinical and Laboratory Standards Institute
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(Metisiline direngli Staphylococcus aureus)
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Parts per billion (Milyarda kisim)

Parts per million (Milyonda kisim)

Ribo Niikleik asit

Refik Saydam Kiiltiir Koleksiyonu






1. GIRIS

Dezenfektanlar, hemen hemen tiim bilinen patojenik mikroorganizmalar1 inaktive etmek igin
cansiz nesneler tizerinde kullanilan kimyasallardir [1]. Dezenfeksiyon islemleri, yiizeylerin
biyolojik kontaminasyonunu 6nlemek igin tibbi ve endiistriyel alanlarda kullanilmaktadir.
Dezenfektan uygulamalart genellikle kontaminasyonlart ortadan kaldirsa da, bazi
mikroorganizmalar hayatta kalmakta ve saglik agisindan O©nemli sorunlara yol
acabilmektedir. Yapilan ¢alismalarla dezenfeksiyondan sonrasi mikroorganizmalarin bir

kisminin ya da tamaminin canli kaldigin1 gosterilmistir [2, 3].

Mikroorganizmalarin, dezenfeksiyona karst direnci genellikle yiizeylerdeki biyofilmlerin
varhigi ile iliskilidir [4, 5]. Biyofilmlerin varligi ile dezenfektanlara direng, tedavilerin
etkinligini azaltmakta ve giinimiizde diinya c¢apinda saglik problemi olarak karsimiza
¢cikmaktadir. Bu durumun ortadan kaldirilmasi i¢in bugiine kadar birgok ¢alisma yapilmistir

ve halen biyofilmlere dezenfektanlarin etkisi giincel arastirma konularindandir [6].

Bu dogrultuda bu tezde bazi tibbi bitkilerin etanol ekstrelerinin (Alcea biennis (¢igek), A.
biennis (yaprak), Arum dioscoridis (yaprak), Achillea nobilis ssp. neilreichii (toprak tistii
kisim), Cistus creticus (toprak istii kisim), Cichorium intybus (toprak distii kisim),
Cynoglossum creticum (toprak {istii kisim), Doronicum orientale (toprak istii kisim),
Geranium lucidum (toprak tstii kisim), Hypericum scabrum (toprak istii kisim), Lamium
purpureum var. purpureum, Origanum onites (toprak tstii kisim), Plantago lanceolata
(¢igek), P. lanceolata (yaprak), Pistacia vera (yaprak), Rhus coriaria (meyve), R. coriaria
(yaprak), Ranunculus damascenus (toprak tstii kisim), Sedum acre (toprak iistii kisim),
Salvia virgata (toprak iistii kisim), S. sclarea (cicek), S. sclarea (yaprak), Silene vulgaris
(toprak tstti kisitm), Thymus zygioides var. lycaonius, Valeriana dioscoridis (toprak {istii
kisim) ve kontrol dezenfektanlarin (klorheksidin, sodyum hipoklorit, povidon iyodin)
etkisinin Gram negatif bakterilerin (E. coli, K. pneumoniae), Gram pozitif bakterilerin (B.
subtilis, S. aureus) ve mantarlarin (Candida albicans, C. krusei) biyofilm olusumuna karsi

etkileri kolorimetrik mikrodiliisyon testi kullanilarak arastirilmistir.






2. GENEL BILGILER

2.1. Dezenfeksiyon, Sterilizasyon, Asepsi ve Antisepsi

2.1.1. Dezenfeksiyon ve sterilizasyon tarihgesi

Homer’in M.O. 800 yillarinda yazdig1 Odysseus’da yer alan bir bdliime gore, Odysseus’un
bazi cesetleri attiktan sonra biraz kiikiirtii ateste yakarak tiitstiledigi aktarilmistir ve bu birgok
yazar tarafindan dezenfeksiyon ile ilgili ilk bulgu olarak kabul edilmistir. Sonraki
yiizyillarda hastaliga sebep teskil eden kotii havayr arindirmak igin hastalikli evlerde kiikiirt
dumaninin kullanildig1 ve kaynagimin Odysseus’a dayandigi bilinmektedir [7].

Heniiz mikroorganizmalarla ilgili herhangi bir bulgu yokken ve insanlar sterilizasyon ve
dezenfeksiyon hakkinda bilgi sahibi degilken besinleri kurutarak, 1sitarak, tiitsiileyerek ve
baharat ilave ederek daha uzun siireli saklamiglardir. Bu uygulamalarmn bir kismi
giiniimiizdeki dezenfeksiyon anlayisiyla benzerlik gostermektedir. 17. yiizyilda yasanan
veba salgiinda doktorlar hastalarini bastan sona biitiin viicutlarim1 kapatan baslik, eldiven,
elbise gibi koruyucu kiyafetler giyerek tedavi etmeye calismislardir. Ozellikle kus gagast
seklinde basliklar giymislerdir. Bazi kimseler bu kus gagasi seklindeki koca ¢ikintinin kotii
ruhlar1 korkutmak i¢in oldugunu ileri siirse de bu basliklar aslinda hastanin yaymis oldugu
bulasict havay1 dnlemek igin ¢esitli kokulu maddelerin ve yaglarin tampon olarak havanin

stizilmesinde kullanildig1 bir mekanizma gibi islev gormiistiir [8].

Giintimiizdeki anlamiyla modern dezenfeksiyon uygulamalari ilk olarak 19. yiizyilda
baslamistir. Ik defa arastirmaci Labarraque 1825°te yara tedavisinde klorlu ¢ozeltileri
kullanmis ve bunu genel temizlik i¢in de onermistir. 1834°te fenol kesfedilmis ve 1860°da
Lemarie tarafindan ¢esitli fenollerin, hidrokarbonlarin ve nitrojen bazlarinin karigimi halinde
de dezenfeksiyon amacli kullanilmistir. 1874’te Smelweis klor c¢ozeltisini logusalik
hummasina karst kullanmigtir. 1867 yilinda Lister, Pasteur’un fermantasyonun havadan
bulagan mikroplarla oldugunu belirten ¢alismalarindan etkilenerek yeni bir ¢alisma ortaya
koymustur. Lister bu ¢alismada havadan mikrop bulagsmasini énlemek igin 6nce mortalitesi
%50 civarinda olan acik kirik yaralarini daha sonra 1:40 konsantrasyonunda fenol
emdirilmis sargi bezleri ile kapatarak bu gerecleri 1:20 oraninda fenolle dezenfekte ederek

caligmasini tamamlamis ve sonuglarini yaymlamislardir. Ayrica Lister, ipek iplerini de



dezenfekte etmis ve ¢alismalari sonucunda aseptik cerrahi yontemlerinin kurucusu olmus ve

tibbin tinliileri arasina girmistir [8].

2.1.2. Dezenfeksiyon, sterilizasyon ve antisepsi

Dezenfeksiyon, patojen mikroorganizmalarin yalnizca cansiz maddeler iizerinde fiziksel
veya kimyasal yontemlerle etkilerinin durdurulmas: veya Oldiiriilmesi islemidir.
Dezenfeksiyon genel olarak sporlara etki etmemekte, yalnizca vejetatif (sporsuz) haldeki

patojenlere etki etmektedir [9].

Dezenfektanlarin bazilari yeterince sulandirildigi takdirde canli dokuya zarar vermemekte
bu nedenle antiseptik olarak da kullanabilmektedir. Viicut iizerinde uygulanan ve bakterinin

tiremesini durduran maddelere ise deri antiseptigi ad1 verilmektedir [10, 11].

Sterilizasyon ise, cansiz maddeler {lizerinde sporlar da dahil olmak iizere tiim
mikroorganizmalarin 6ldiiriilmesi siirecidir [12, 13, 14]. Sterilizasyon kavrami “kesinlik”
icermektedir. Bir nesne sterildir ya da degildir. Az steril diye bir kavram bulunmamaktadir.
Sterilizasyon isleminin canli dokulara uygulanmasi dokuya zarar verecegi i¢in canli doku
steril edilmemekte ancak aseptik soliisyonlar kullanarak mikroorganizmalardan

armdirilabilmektedir [13, 15].

Dezenfektanlar genellikle staphilokok ve streptokok gibi Gram pozitif bakteriler ile birlikte
Klebsiella, Pseudomonas ve Koliform gibi Gram negatif bakterilere etki etmektedir.
Dezenfektanlarin mikroorganizmalara etkisinde dezenfeksiyonu etkileyen bazi faktorler

bulunmaktadir. Bunlar su sekildedir [16]:

e Kimyasal maddelerin etkileri yogunluklariyla dogru orantilidir. Ancak bu oranti
siirlt sekilde gerceklesmektedir. Belirli bir yogunluga ulasildiginda dezenfektan
eklense dahi etki degismemektedir. Yiiksek yogunluktaki kimyasal maddelerin bir
cogu mikrobisit (jermisit) etki goOsterirken, disiik yogunlukta olanlar
mikrobiyostatik (bakteriyostatik) etki gostermektedir. Hem diisiik hem de yiiksek
yogunluktaki kimyasallarin her birisi optimal yogunluklarinda en yiiksek etkiyi
gostermektedir. Bu sebeple dezenfektanlar uygulanirken optimal yogunlukta

kullanilmasi etkinlik i¢in oldukg¢a onemlidir.



e Mikroorganizmalar listiinde kimyasal bir maddenin etkisinin gériilebilmesi i¢in, belli
bir zaman dilimine ihtiya¢ vardir. Bu zaman genellikle mikroorganizmanin cinsi,
say1si, ortamin nemi, kimyasal maddenin yapist ve ortamin 1sisina bagl olarak
degismektedir. Bu nedenle dezenfektan etkisi i¢in gereken zaman ¢ok iyi bilinmeli

ve bu siireye uyulmalidir.

e Dezenfektan madde i¢in sicaklik da oldukc¢a 6nemlidir. Sicaklik artig gosterdikce
maddenin i¢inde eritildigi ya sulandirildig1 sividaki iyonizasyon miktar1 artmakta, bu
da etkiye olumlu etki etmektedir. Sicakligin azalmasi da tam tersi etki

gostermektedir.

e pH derecesinin ortamda optimal olmas1 olduk¢a 6nemlidir. Optimalden sapma ne
kadar biiyiikse dezenfektana olan direng o kadar azalmakta ve etkisi o kadar artis

gostermektedir.

e Dezenfektanin son kullanma tarihi gegmis, rengi ve kokusu degismisse etkinliklerini

de kaybetmis olduklarindan kullanilmamalidirlar.

e Dezenfektanlarin  konsantrasyonlariin =~ dogru  ayarlanmasi,  dezenfektan
uygulamasindan en etkili sonucu almak i¢in ¢ok dnemlidir. Dogru konsantrasyonun
yani sira dezenfektan uygulanacak nesenin kuru olmasi da 6nem arz etmektedir. Islak
bir nesneye dezenfektan wuygulandiginda, dezenfektanin konsantrasyonu

degisebilmekte ve sonucun etkisi azalmaktadir.

e Dezenfeksiyona tabi tutulan nesnenin belli siireden fazla dezenfekte edilmesi
herhangi bir fayda getirmemektedir. Yani, belli siire dezenfeksiyon icin yeterlidir.
Islem tamamlandiktan sonra ortamin kuru birakilmasi ve kurulanmasi da oldukca
onemlidir. Ciinkii 1slak ortamdaki her nesne {lizerinde mikroorganizmalar

iireyebilmek i¢in uygun ortami bulmaktadir.

2.1.3. Dezenfektanlarin siniflandirilmasi

Dezenfektanlar c¢esitli Ozelliklerine gore farkli sekillerde siniflandirilabilmektedir.
Dezenfektanlar genel olarak mikroorganizmalar1  etkileme derecelerine, etki

mekanizmalarina, kimyasal yapilarina ve de kullanim alanlarina gore degisik sekillerde



simiflandirilmaktadir. Etki seviyelerine gore dezenfektanlar su sekilde siniflandirilmaktadir
[12]:

Yiiksek seviyeli dezenfektanlar

Sporosit 6zelligi olan kimyasallarla sterilizasyon i¢in gerekli olandan (3 saat ve daha fazlasi)
daha kisa stireli(10-20 dakika) uygulanan dezenfeksiyon seviyesidir. Bir kisim ¢ok direngli
bakteri sporlar1 disinda tiim mikroorganizmalar1 inaktive eder. Ornek olarak hidrojen
peroksit (% 6), perasetik asit (%]1’in altinda), sodyum hipoklorit (1000 ppm serbest klor),
formaldehit (%3-8), gluteraldehit (%2) yiiksek seviyeli dezenfektanlardandir [17-19].

Resim 2.1. Hidrojen peroksit ¢ozeltisi [20]

Orta seviyeli dezenfektanlar

Bakteri sporlarina etki gostermeyen, fakat mikobakteri, zarfsiz virlis ve diger
mikroorganizmalara etkili olan dezenfeksiyon seviyesidir. Ornek olarak verecek olursak
iyodoforlar (30-50 ppm serbest iyot), fenol ve fenol bilesikleri (%0,4-5), etil veya izopropil
alkol (%60-90) bu grupta yer almaktadir [12, 19].

Resim 2.2. Iyodofor ¢ozeltisi [21]



Diistik seviyeli dezenfektanlar

Bakteri sporu, mikobakterive zarfsiz viriislere etkisiz olan ancak bir kisim vejetatif
mikroorganizmalar1 etkileyebilen dezenfeksiyon seviyesidir. Bunlar arasinda sodyum
hipoklorit (100 ppm serbest klor) ve etil veya izopropil alkol (%50’nin altinda)
bulunmaktadir [12, 17].

Resim 2.3. Sivi klor-sodyum hipoklorit [22]

Dezenfektanlar cansiz araglar yani cihazlar, yiizeyler ve aletler i¢in kullanilabildigi gibi
bazilar1 antiseptik amagli canli {lizerinde de kullanilmaktadir. Hastane ve saglik
kuruluslarinda  kullanilan dezenfektanlarin  siniflandirilmast  ise kimyasina gore

yapilmaktadir. Bu siniflandirma asagidaki gibidir [23].

Asitler

Asidik dezenfektanlarin etki mekanizmalar iki sekilde olmaktadir. Bunlardan biri niikleik
asitlerin baglarin1 yikmak digeri ise proteinleri presprite etmek seklindedir. Ayrica asitler
ortamin pH’m1 degistirmekte ve ortami mikroorganizmalara uygun olmayan hale
getirmektedir. Asitlerin konsantre soliisyonlar1 kullanildiginda yakici 6zellik gostermekte ve
yaniga neden olmaktadir. Bunlarin havada yiiksek konsantrasyonlarda toksik etkisi
oldugundan kullanimlar1 smurhidir. Sitrik asit, asetik asit, benzoik asit ve sorbik asit

dezenfektan olarak kullanilan asitlerdendir [24].

Asetik asit, piyasada genellikle buzsu asetik asit (%95 asetik asit) seklinde bulunmaktadir.
Asetik asit ayrica organik materyallerde zayif aktivite gostermektedir. Ryssel ve digerleri
(2009) yaptiklar1 arastirmada, %3 konsantrasyonunda asetik asit soliisyonunun ¢ok iyi
diizeyde bakterisidal etkisinin oldugunu ve bununla birlikte lokal antiseptik amagh

kullanilabilecegini saptamiglardir.



Sekil 2.1. Asetik asit
Alkaliler

Alkaliler normal sartlarda etki diizeyi yavas olan ajanlardir fakat bu durum sicaklik
yiikseltilerek hizlandirilabilmektedir. Alkali ajanlarin mikrosidal ozellikleri oldukca iyi
olmakla birlikte korozif' ajanlardir. Amonyum hidroksit, sodyum hidroksit, sodyum
karbonat ve kalsiyum oksit en ¢ok kullanilan alkali ajanlar arasindadir. Amonyum hidroksit,
keskin kokuludur. Bu o6zellik ona konsantre soliisyonlarinin siddetli yayilmasinm
saglamaktadir. Parazit ookistlerine kars1 etkilidir. Sodyum hidroksit, ¢ok gii¢lii bir alkalidir.
Iceriginde sodyum hidroksit olan bilesimler su ile karistirilirken dikkatli olunmalidir. Aksi
halde, siddetli bir reaksiyon olusarak plastik kaplar yiiksek 1s1 ile eriyebilmektedir. Sodyum
karbonat, viriislerin goguna ve bazi bakterilere etki etmemektedir. Bu nedenle dezenfektan
olarak degil, temizleyici olarak kullanilmaktadir. Genellikle binalar1 dezenfekte etmek i¢in
1s1s1 yiiksek soliisyonlarla kullanilan sodyum karbonat irritan 6zellik gostermektedir. Bu
yiizden kimyasal uygulamadan 6nce koruyucu giysiler (koruyucu giysi, plastik eldiven,
koruyucu gozlik vb.) giyilmesi gerekmektedir. Kalsiyum oksit ise, viriisler ve bazi
bakterilere kars1 bakterisidal 6zellik gostermektedir. Kalsiyum oksit su ile karistirildiginda

kire¢ suyu olusmaktadir [25].
Alkoller

Alkoller ugucu ozelliktedir. Organik madde oldugunda aktiviteleri az olan alkollerin yanici
ozellikleri de bulunmaktadir. Bu yiizden kauguk ve plastige zarar verme ihtimalleri ¢ok
yiiksektir ve daha 6nce zarar gérmiis cilde kars1 irritan reaksiyon goriilmektedir. Alkollerin
sporlar lizerinde etkileri bulunmamakta, viriislere olan etkileri degisken olmaktadir.

Mikobakteriler iizerinde etkin olan alkollerin fungusidal ve bakterisidal etkilidir. Alkoller,

IKimyasal veya fiziksel olarak asindirict ve tahrip edici etkileri olan tehlikeli madde



mikroorganizmalarda proteinlerin denatiire olmasiyla hiicre zarini tahrip ederek hiicrenin
lizisine ortam hazirlayan genis spektrumlu antimikrobiyal maddeleri olusturmaktadir.
Genelde topikal antiseptik olarak kullanilmakta, saglik kuruluslarinda enjeksiyon Oncesi

yiizey dezenfeksiyonu islevi gérmektedir [26, 27].

Metisiline direngli Staphylococcus aureus (MRSA) ve Pseudomonas aeuginosa suslarinda
%70’lik alkoliin etkisini arastirilmis ve bu ¢alismanin sonucunda alkoliin P. aeruginosa
suslarina etkili oldugunu ancak, MRSA suslarina kars1 aymi etkinligi gostermedigi

saptanmustir [28].

Resim 2.4. Staphylococcus aureus [29] Resim 2.5. Pseudomonas aeruginosa [30]

Aldehitler

Aldehitler proteinleri denatiire eden, niikleik asitleri parcalayan sterilizan etkili yiiksek etkili

ve dolayisiyla genis spektrumlu dezenfektanlardir. En yaygin kullanilanlari gluteraldehit,

formaldehit, ortofitaldehit (OPA) ve benzaldehidlerdir [31].

Gluteraldehit genellikle hastanelerde ve laboratuvarlarda cihaz dezenfeksiyonunda
kullanilmaktadir. Genellikle cihazlar1 10 dakikada dezenfekte etmekte ancak sporlar igin
aynt durum gecerli olmamaktadir. Sporlarin dezenfeksiyonu icin en az 12 saat beklemek
gerekmektedir. Ozellikle yiiksek sicakliklarda ve 7°den yiiksek pH’larda daha etkilidir [32].

Formaldehitler hem sivi hem de gaz formunda kullamlabilirler. Ozellikle de cihaz ve
ylizeylerin dezenfektani olarak tercih edilirler. Esyalara zarar vermemekle birlikte fiyatinin

da uygun olmasi tercih sebebidir. Kullaniminda once alkol veya su i¢inde ¢oziilmesi
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gerekmektedir. Piyasada formalin adi verilen formaldehit soliisyonu formaldehitin su

icerisinde ¢oziilmiis %37’lik soliisyonudur [33].

Resim 2.6. Formaldehit [34]

OPA in vitro calismalarda basarili aktivite gosteren bir aldehittir. Ozellikle %0,55’lik
soliisyonu Avrupa Ulkelerinden yiiksek seviyeli dezenfektan olarak onaylidir. OPA’y1
Gluteraldehit ile kiyasladigimizda su avantajlar 6n plana ¢ikmaktadir:

e pH degisikliginden daha az etkilenmesi
e Depolama esnasinda etkinliginde azalma oluyor olmasi
e Kullanimindan 6nce aktive edilmesine gerek duyulmamasi

e Kokusu nerdeyse yok gibidir bununla birlikte buharlagsma diizeyi diisiik oldugu i¢in

gozde ve solunum sisteminde irritasyon olusturmaz
e Sayet kullanim tekrarlanirsa aktivasyon kaybi yasanmaz

e [n vitro olarak degerlendirdigimizde mikobakterisidal etki diizeyi gluteraldehitten
hizlidir [25].

Fenol (Karboksilik asit)

Fenoller, hiicre duvar1 gecirgenligini degistiren genis spektrumlu dezenfektanlardir. Bunu
yaparken proteinleri denatiire ederek membrana bagli enzimleri de inaktive eder. Suda iyi
¢oziinen fenol genellikle beyaz toz halinde ya da renksiz toz seklinde bulunmaktadir. Ticari

formlar1 sivi olarak satilan fenol, yanici Ozellik de tasimaktadir. Hayvan ve insan
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artiklarinda, viicutta metabolizma triinii olarak, bazi gidalarin igerisinde dogal olarak
bulunan fenol sanayide yaygin olarak kullanilmaktadir. Bogaz spreyleri, pastilleri, agri
kesici merhemler, géz damlalari ve burun damlalar1 igerisinde dezenfektan olarak
kullanilmaktadir. Insanlar igme suyu kullanimiyla, sigara dumamyla ve bazi gidalarm
tiiketilmesi esnasinda fenole maruz kalmaktadir. Fenol, kimyasal olarak OH- molekiiliiniin
benzen halkasina baglanmasi ile meydana gelmektedir. Bir ya da daha fazla hidroksil
grubunun aromatik halkaya baglandig1 aromatik bilesikler olan fenoller kristal kat1 seklinde,
pembeye ¢alan beyaz ya da renksizdir. Buruk ve tatlims1 bir kokuya sahip fenoller suda 1-8
ppm oraninda, havada ise 40 ppb oraninda bulunmaktadir. Sudayken oldukca yanicidir ve
orta dereceli yogunlugu ile sudan daha yavas buharlasmaktadir. Dezenfeksiyon isleminde
fenol %2 ila %S5’lik ¢ozeltiler halinde uygulanmaktadir. Giiniimiizde hastaneler
ortofenilfenol, ksilenol ve krezol gibi fenol tlirevlerini yaygin sekilde kullanmaktadir. Fenol
benzeri bilesenler olan krezoller ve ksinoller tiirevlerindendir. Klorofenoller fenollere gore

daha az toksik etki gostermektedir [27].

OH OH

Sekil 2.2. Formaldehit [35]

Biguanidler

Mikroorganizmanin hiicre zarindaki negatif yiikli gruplar ile reaksiyona girmekte, boylece
hiicre zarinin gecirgenligini bozmaktadir. Viriislere karsi etkileri yok denecek kadar azdir.
Antibakteriyal etkileri genistir. Sporosidal etkileri yoktur. Gram negatif bakterilere nazaran
gram pozitif bakterilere kars1 daha etkilidirler. Klorheksidinin en iyi etkiyi gosterdigi pH
araligi 7-8’dir. Klorheksidin suda kolaylikla ¢6ziinmezken preparatlarda (glukonat,

hidroklorit, asetat gibi) ¢oziilmesi kolaydir ve etkinligi 6 saat civarindadir [36].

Yogun bakim tinitesinde bulunan 1500 g agirliginin altindaki yenidogan bebeklerin hastane

enfeksiyonuna yakalanma oranlari ile farkli el hijyen durumlari arasindaki iligkiyi incelemek
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icin yapilmis olan arastirmada; birinci grupta personel %S5 triklosan igeren sivi bir deterjanla
elini sabunlarken, ikinci grup %4 klorheksidin glukonat iceren antimikrobiyal bir sabun
kullanmis ve daha sonra da alkol bazli bir el antiseptigi ile ek bir uygulama
gerceklestirmiglerdir. Bu arastirmanin sonucunda; ikinci grupta uygulanan el hijyeni
programinin yenidogan yogun bakim {initesindeki diisiik dogum riski olan bebeklerde
nozokomiyal enfeksiyon sikligini diisiirdiigii yani dogru ve etkili dezenfeksiyonun ise

yaradig1 saptanmustir [37].

%4 klorheksidin glukonatin biyofilm igerisindeki klinik MRSA ve P. aeruginosa suslari
tizerindeki etkilerine iliskin yapilan aragtirma sonucunda kullanilan tiim bakteriler 6nerilen
konsantrasyonlarda (%4) klorheksidin glukonata karsi duyarliyken; biyofilm olusturmus

bakteriler {izerinde klorheksidin glukonatin etkili olmadigi saptanmistir [38].

Katyonik surfektanlar (Kuarterner amonyum bilesikleri)

Bu dezenfektanlar mikroorganizmalarin yiizeylerindeki negatif yiikle yiiklenmis olan
gruplar1 hedef almaktadir. Kuarterner amonyum bilesikleri, uygulandiklar1 yiizeylerde kisa
bir siirede bakteriostatik 6zellik olusturarak kalict etki yaptigi rapor edilmistir. En iyi
aktivitenin ise alkaliyken gosterildigi ve pH 3,5’un altinda ise aktivitelerinin kayboldugu
bildirilmistir. Stabil yapida olan bu bilesiklerin su, deterjan, sabun gibi organik maddelerle
kolaylikla inaktive olabildigi bildirilmistir. Katyonik surfektanlar, gram negatiflere nazaran,
gram pozitif bakterilere daha c¢ok etki ettigi, mikobakteriler ve zarfsiz viriislere kars1 etkili
degilken; funguslara ve zarfl1 viriislere kars1 aktivitelerinin oldukga iyi oldugu gosterilmistir.
En sik kullanilan katyonik surfektan cesitleri kisaca zefiran olarak adlandirilan

benzalkonyum klorit, setilpridinyum klorit ve benzotonyum Klorittir [39].

Peroksitler (Oksitleyici ajanlar)

Peroksitler, bilesiminde normal oksitlerden daha fazla oksijen bulunan oksitlerdir. Peroksi
grubu (-O-0O-) bulunduran kimyasal bilesiktir. Peroksitleri, polimerizasyon, oksijen iiretme
ve oksidasyon gibi reaksiyonlarda goriilebilmektedir. Hidrojen peroksit en yaygin kullanilan
peroksittir. Diger anorganik peroksitler metal peroksitlerdir. Bunlarin arasinda en énemlisi
dogrudan satisi olan sodyum peroksittir. Suda ¢6ziindligii zaman sodyum hidroksit ve

hidrojen peroksit olugsmaktadir. Genelde beyazlatici olarak kullanilmaktadir. Ticari maksatla
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yalniz perasetik asit (CH3(C=0)OOH) kullanilmaktadir. Hidrojen peroksit ve perasetik asit
yiiksek diizey dezenfeksiyon saglama kapasitesine sahip kimyasallar olup, konsantre
cozeltileri irritan 6zellik gosterirken diliie edilmis halleri genelde gilivenilir bulunmustur.
Hidrojen peroksitin diger bir kullanim alan1 yaralarin temizlenmesidir. Hidrojen peroksitin
evde kullanim konsantrasyonu %3-10 iken, endiistride %30 ve lizeridir.%5-20 araliginda ise
bakterisidal, fungusidal ve de viriisidal etkisi bilinmektedir. Hidrojen peroksitin buhar fazi
sporosit etkisi yiiksek oldugu igin biyolojik emniyet kabinlerinde dekontaminasyon
amaciyla kullanilmaktadir. Hidrojen peroksitin, etilen oksit ve formaldehit sterilizasyonuna
tercih edilme sebepleri arasinda toksik olmamasi ve daha uygun fiyatlarda olmasi

bulunmaktadir [40].

Perasetik asit, hidrojen peroksit ve asetik asitin birlesmesiyle meydana gelmistir. Kullanim
alanlar1 genellikle ameliyathanelerin soguk sterilizasyonu ve yiiksek diizeyde dezenfeksiyon

gerektiren besin ve yiyecek endistrisidir [41].

Halojenler

Halojenler, genis spektrumu olan ve ¢ok alanda kullanilabilen uygun fiyath bilesiklerdir.
Diisiik toksitelidirler. Iyot bilesikleri hizli etki gdsterdigi icin tercih edilenlerindendir.
Ozellikle bakteriler, viriisler, funguslar ve mikobakterilere karsi etkilidirler. Enzimatik
sistemlere zarar vererek protein denatiirasyonu saglarlar. Yiiksek konsantrasyonlarda ciltte
irritasyona sebep olabilecekleri i¢in kullanimlar1 dikkatli olmalidir. Bu nedenle 1950°1i
yillarda iyotu organik bir tastyici ile kompleks haline getirip irritasyonu minimalize etmek
amaclanmis ve bu siiregte de iyodoforlar gelistirilmistir. Iyodoforlarin 6zelligi iyotu ¢ok
yavas salmalaridir. Ameliyata hazirlik asamasinda cilde bununla muamele edilir. En fazla

kullanilan iyodofor ve povidon-iyottur [19].

Klor ve klor bilesikleri yiliksek konsantrasyonlarda sporosidal etki gdsterirler. Dezenfektanin
icerigindeki biosidal etkiyi gérmek icin serbest klor miktar1 6nemlidir. Temiz olan yiizey ve
alanlar icin 1000 ppm aktif klor yeterli olacaktir. Bu sekildeki diisiik konsantrasyonlar
funguslara, vejetatif bakterilere ve birgok viriis ¢esidine karsi etkilidir, ancak sporosidal
etkiyi 2500 ppm diizeylerinde saglanabilmektedir. Korozatif etki gostermesi nedeniyle bu
konsantrasyonlar smirli kullanilmahdir. Ciltte irritasyon smurli kullanim nedenleri

arasindadir. Giines 15181 alan yerler ve bazi metaller inaktiflestirici etki gosterebildiginden
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klor bilesiklerinin muhafaza edildikleri ortamlar da 6nem tagimaktadir. Bundan dolay1 daima
taze soliisyon kullanimina 6zen gosterilmelidir. Baz1 karisimlar toksik gaz ¢ikisina sebep
olabilirler (hipokloritler amonyak ve asitlerle karistirlmamalidirlar). Hipokloritlere
baktigimizda klorlu dezenfektanlar igerisinde en ¢ok kullanilan, uygun fiyatli, kolay
ulagilabilen ve en hizli etki gosteren bilesiklerdir. Sivi formu sodyum hipoklorit olarak
adlandirilirken kat1 hali kalsiyum hipoklorittir. Kati formun sivi forma gore birtakim
avantajlar1 vardir. Bunlar daha uzun bir bakterisit etkisi olmasiyla kloru daha uzun siire
tutuyor olmalaridir. Ayrica kat1 formu sodyum hipoklorite gére pH degisikliklerine daha
dayanikli olmakla beraber organik kirlilige karst daha dayaniklidir [12, 40].

Klor genellikle yiizme havuzlarimin ig¢ine konan veya gida ve siit endiistrisinde yarar
saglanan bir dezenfektan olarak bilinmektedir. Klor, hiicresel materyali okside ederek

ortamdaki vejetatif bakteri veya virlisii pargalamaktadir.

Agir metaller

Agir metallerin ¢ogunlugu bakterisidal degil bakteriostatik etki gosterirler. Siilfirid gruplar

sayesinde mikroorganizmalar1 inaktif hale getirirler [12].

Yukarida goriildiigii tizere ¢ok cesitli dezenfektanlar bulunmakta ve bunlar 6nemli etkiler
gostermektedir. Ancak dezenfektanlarin faydalarinin yani sira bazi dezavantajl etkileri de
bulunmaktadir. Bunlar su sekildedir [19]:

e Irritan etki

e Stabilite

e Toksitite

o Korozatif etki

e Etkinin antimikrobiyal agidan yetersiz olmasi

e Ortamdaki organik maddenin inaktive 6zelligi

2.1.4. Dezenfeksiyon yontemlerinin Se¢imi

Dezenfeksiyon yontemlerinin se¢imi, kullanilan gereclerin enfeksiyon risk oranlarina gore

belirlenmektedir. Buna gore [25];
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Kritik araglar

Bu grupta yer alan malzemeler, viicut bosluklarina, sivilarina ve steril olan dokulara direkt
temas edebilirler. Bu gruba girenler arasinda oncelikli olarak cerrahi aletler, implantlar,
kardiyak kataterler, iiriner katataerler ve de steril viicut bosluklarinda kullanilan ultrason
problart vardir. Sterilite agisindan baktigimizda kullanimi 1s1ya dayaniksiz olan aletler igin

kimyasal sterilanlar ve etilen oksit ile alt1 ila on saat muamele edilerek saglanmaktadir.

Creutzfeldt-Jakop prionu ile kontamine olmus ekipmanlarin sterile edilmesinde ise yukarida
belirtilen standart sterilizasyon prosediirler yeterli olmamaktadir. Dura, beyin ve kornea
pargasi gibi prion bakimindan yiiksek risk i¢ceren organlar iizerinde kullanilan ekipmanlarin
“132°C’ de 30 dakika veya 121°C’de 30 dakika” bekletildikten sonra 1N NaOH ile

muamelesi ile sterilizasyon islemi saglanmis olur.

Resim 2.7. Kritik araglardan cerrahi aletler [42]

Yari-kritik araclar

Bu araglar genellikle dental mukoza harig biitiinliigiine zarar gelmemis mukozalar gibi steril
viicut bolgeleri kapsaminda olmayan bolgelerde kullanilmaktadir. Bunlara 6rnek olarak
anestezi ekipmanlari, endoskoplar, laringoskoplar, bronkoskoplar, endotrakeal tiipler ve
termometreler gibi malzemeleri gosterebiliriz. Bu ekipmanlarin dezenfeksiyonunda bakteri

sporlar1 harig biitiin mikroorganizmalarin yok edilmesi amaglanmaktadir.
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Resim 2.8. Yari kritik araglardan dental aletler [43]

Kritik olmayan araclar

Bu gruptaki araglar hastalara patojen mikroorganizma gegirme riski olmayan, mukozaya
temas etmeyen ancak saglam deri ile temas eden araglardir (stetoskop, EKG elektrotlari,
kuvozler, tansiyon aletleri, hasta yataklar1 ve carsaflar). Minimal ve diisiik risk tasiyan bu
grup araglarinda, saglam deriyle direkt temasta olan garsaf, yatak gibi malzemeler diisiik
riskli gruba girmekte ve c¢ok belirli bir kirlenme yok ise su ve 1s1 ile orta derece
dezenfeksiyon gerektirmektedir. Saglam deriye temas etmeyen minimal riskli ara¢ ve
zeminler i¢in ise deterjanli suyla temizlik yeterli olur ve bunun i¢in de diisik diizey
dezenfeksiyon uygulanir. Hastanin degisik yollarla olan ¢ikartilari ile olusmus bir kontamine

durumu varsa bu durumda fenol bilesikleri, amonyum bilesikleri ve bazi iyodoforlar

kullanilabilir.

Resim 2.9. Kritik olmayan araglardan tansiyon aleti ve seker dlgme aleti [44]

2.1.5. Dezenfektanlara direng

Dezenfektanlar, hastane enfeksiyonlarinin en aza indirgenmesi, hatta tamamen dnlenmesi
icin olusturulan temel unsurlardir. Eskiden beri dezenfektan direnci oldukga az ilgi géren bir
konu olmustur. Muhtemelen direncin minimal oldugunun disiiniilmesi bu kaninin
olusmasindaki en 6nemli etkenden biridir. Ancak son yillarda dezenfektan direncinin klinik

acidan oldukga 6nemli oldugu belirlenmis ve yapilan ¢alismalar artis gostermistir [45].
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Hastanelerde  dezenfektanlar direngli  bakteri  salginlarim1  Onlemek amaciyla
kullanilmaktadir. Bazi1 arastirmacilara gore direng tiplerinden bazilarmin transfer edilebilir
oldugunu ve bu durumun ileride birtakim sorunlar teskil edecegini savunulmustur ve
glikopeptidlere karsi orta diizeyde direngli olan baz1 metisiline direngli S.aureus (MRSA)
suslarinin baz1 dezenfektan cesitlerine kars1 duyarliliklarinin zamanla azaldig: bildirilmistir
[46]. Dezenfektanlarin direncinin yaygin bir hal alip antibiyotik direnci ile iligski kazanarak
var olmayan yeni enfeksiyonlar olusturmasi, sayilarinin ¢ogalmasi ve tedavilerinin de

olmamasi endise verici bir durum olarak degerlendirilmistir [47].

Antibiyotiklerde gozlemlendigi gibi bakterilerde de direng ¢esitli mekanizmalar araciligiyla
olmaktadir. Bunlar su sekildedir [48]:

Intrinsik bakteriyel diren¢ mekanizmalari bakterilerde dogal olarak bulunur, yani kontrolleri
kromozomlar tarafindandir. Mikobakteriler, bakteriyel sporlar ve de gram negatif bakteriler
intrensek olarak birgok dezenfektana kars1 direnglidir. Gram negatif bakteriler (Proteus spp.,
Pseudomonas aeruginosa, Burkholderia cepacia, Providencia stuartii) birgok gram pozitif

bakterilere gore ¢ok daha direnglidir.

Mycobacterium tuberculosis hidrofobik hiicre duvari nedeniyle dezenfektanlara karst bir

bariyer olusturulabilmektedir.

Sporlu bakterilerde korteks tabakasi ve spor kilifi dezenfektanlarin hedef bolgeye
ulagsmalarinda bir bariyer teskil etmesi nedeniyle, dezenfaktanlarin sporosidal etki
gosterebilmeleri icin yiliksek konsantrasyonda kullanilmasi gerektigi bildirilmistir. Ancak,
alkol, fenoller, kuarterner amonyum bilesikleri ve klorheksidin gibi baz1 dezenfektanlarin

yiiksek konsantrasyonlarda kullanimlarinin sporosidal etkileri olmadig: bilinmektedir.
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Resim 2.10. Bakteri spor yapis1 [49]
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Fizyolojik adaptasyonun intrensek dirence katkist mevcuttur. Bu adaptasyona en onemli
ornek biyofilm olusumudur. Bakterilerin kati1 ylizeylere temas etmesi sonucu biyofilm
tabakasi gelismektedir. Biyofilm tabakasinin igerigine bakildiginda yogun bir sekilde
ekzopolisakkarit polimerleri goriilmektedir. Bu polimerler arasinda ise bakteriyel hiicreler
kolonize olmus durumdadirlar. Bakteriler biyofilm tabakasindan uzaklastirilip siv1 kiiltiir
ortaminda serbest bir sekilde tiretilirlerse direngli olduklar1 dezenfektanlara tekrar duyarl
hale gelmis olurlar. Binalarin su tanklar1 ve sogutma sistemleri (klimatizasyon) gibi yerlerde

tireyen Legionella pneumophila biyofilm olusumu sebebiyle yapilan rutin dezenfeksiyon

islemlerinden bu sayede etkilenmeyebilmektedir.

< ./d&w% o
Resim 2.11. Legionella pneumophila [50]

Kazanilmis bakteriyel diren¢ mekanizmalar igerisinde ise mutasyonel direng gesidi ise;
antibiyotiklere karsi kromozomal mutasyon sonucunda gelistigi ve 6zellikle Gram negatif

suslara karg1 dezenfektan etkinliginin daha az oldugu bildirilmistir.

Kiiltiir yas1 arttik¢a, maya hiicre duvariin porozitesi kiigiilmekte ve hiicre duvar kalinlig1 da
arttigindan fungal dezenfektan direncinde kiiltiir yasi 6nemli bir etken olup, maya hiicreleri

tireme fazinin duragan evresinde dezenfektanlara karsi ¢ok daha az duyarlidir.

Resim 2.12. Maya hiicreleri [51]
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Dezenfektanlarin potansiyel viral hedef bolgelerine bakildiginda bunlar; kapsid, lipit iceren
zarf ve genomdur. Virlislerin dezenfektanlara olan duyarliliklarint belirleyen 6nemli
kriterlerden birisi lipofilik olup olmamalaridir. Polioviriis gibi zarf igermeyenler hidrofilik

yapidayken, herpes virtisler gibi lipit zarf icerenler lipofiliktirler.

Protozoonlara (Entamoeba histolytica ve Giardia lamblia gibi.) karsi bilinen en iyi

dezenfektan ozondur. Bagirsak protozonlarindan Acanthamoeba suslarinin ise kontakt lens

sollisyonlarinda biyofilm olusturdugu rapor edilmistir.

Gram negatif bakterilerdeki kazanilmis dezenfektan direnci mutasyonlar veya plazmidler
araciligiyla gelismektedir. Bu bakterilerdeki direng gelisiminde en 6nemli rolii kromozomlar
tarafindan kodlanan “efflux” sistemleri (SOXRS, acrAB, marRABgenleri) rol oynamaktadir.
Gram pozitiflerde ise S. aureus’larda diren¢ mekanizmalarinin en az ti¢ farkli determinant

(qac genleri) tarafindan kodlandig1 tespit edilmistir.

2.1.6. Dezenfektan ve antibiyotiklere direng gelisim mekanizmalari

Dezenfektan ve antibiyotiklere diren¢ gelisim mekanizmasi genel olarak dort asamada
gerceklesmektedir. I1ki; antibiyotigin hedef bdlgesinin degismesi ve bu nedenle antibiyotigin
etki gosterecegi bolgeye baglanamamasi, ikincisi; antibiyotigin enzimatik modifikasyon
gecirmesi (Ornegin, beta laktamaz gibi bazi enzimlerin iiretimi), tigiinciisi gecirgenligin
azalmasi olarak bilinen impermeabilite ve sonuncusu; antibiyotigin hiicre i¢ine aliminin

azaltilmasi veya hiicre digina atiliminin artmasi [54].

Ortamdaki mikroorganizmanin sayisi ve ortamin kendi yapisi da direng gelisimi konusunda

onemli etkenlerdendir. Sonug itibariyle kullanimi uygun sekil ve dozda oldugu miiddetge,
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dezenfektanlarin klinik bir sorun olusturmadigi da One siiriilen goriisler arasindadir.

Dolayisiyla bu alanda yapilan tiim ¢aligsmalar degerlidir. [48].

2.2. Biyofilm

2.2.1. Biyofilm kavram

Bakteriyel biyofilm kavramindan ilk olarak 17. yiizyillda Antonie Van Leeuwenhoek s6z
etmistir. Antonie Van Leeuwenhoek kendi disinden kazidigr plaklari, ilkel mikroskobunda
incelemis ve bu gézlemlerindeki yapilara kiigiik hayvanciklar anlamina gelen "animalcules”

admi vermistir [55].

Biyofilm; mikroorganizmalar tarafindan olusturulan, varliklarini siirdiirebilmeleri amactyla
herhangi bir yiizeye, ara yiizeye veya birbirlerine yapismalarini saglayan, i¢inde gomiili
olarak bulundugu ekstraseliiler polimerik maddeden olusmus matriks yap1 olarak tanimlanir
[55]. Ekosistemlerde bakterilerin yaklagik % 99,9’unun biyofilm yapist i¢inde bulunma
egiliminde olmakla birlikte, baz1 bakteriler (Staphylococcus, Pseudomonas, Enterobacter,
Flavobacterium, Alcaligenes ve Bacillus) biyofilm olusturmak i¢in yiiksek egilime sahiptir
[56, 57].

Su icerisinde serbest halde bulunan bakterilerin zamanla tutunarak koloni olusturarak
cogaldig1r jelimsi tabaka olan biyofilmin esas varolus amaci, i¢inde yasayan
mikroorganizmalar1 dezenfektanlardan korumak ve beslenmeleri i¢in ortamin hazirlanmasi
oldugu da rapor edilmektedir. Biyofilm igerisinde biiyliyen bakteriler, olumsuz cevre
sartlarina, konagin bagisiklik sistemine (opsonizasyon ve fagositoza) ve antibiyotiklere kars1

oldukga direngli oldugu bildirilmistir [58].

Intravendz kateterler, implantlar, kalp kapakgiklari, kontakt lensler gibi farkl1 tibbi ara¢ ve
biyomateryaller {izerinde olusan biyofilmler sonucu gelisen enfeksiyonlar hastalarda ciddi
sorunlara neden olmaktadir. Hastaliklar agisindan bakildiginda ise periodontit olarak da
adlandirilan dis iltihabi, kalp kasi enfeksiyonu, osteomiyelit olarak da adlandirilan kemik
iligi iltihabt ve orta kulak iltihabi gibi rahatsizliklarin etkenlerinin biyofilmle iliskili

organizmalar oldugunu goriilmektedir. Biitlin bu hastaliklar nasil biiyiik bir tehlikeyle
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karsilagildiginin gostergesi olabilir. Biyofilm yapisinin olusumunu engelleyecek tek dnlem,

uygun dozlarda diizenli sekilde dezenfeksiyon yapmak olarak goriilmektedir [59].

Biyofilm olusumu, mikroorganizmanin bir ylizeye tutunmasi, geri doniisiimsiiz baglanma,

kolonizasyon ve mikrokoloni olusumu, kopma evreleri olmak iizere dort basamakta

gergeklesmektedir [60, 61].

Resim 2.14. P. aeruginosa biyofilm gelisiminin bes evresi goriilmektedir [62]

Biyofilm yapilarin1 goriintiilemek giiniimiize kadar i¢in 151k mikroskopisi, gecirimli ve

taramal1 elektron mikroskopisi kullanilmistir [63].

Bircok antibiyotigin biyofilm olusturmus bakteri iizerine davranislar1 incelenmistir.
Vankomisin biyofilmin iizeine etkisinin olmadigi gosterilmistir [64, 65]. Rifampisinin ise
matiir biyofilmi bozduguna dair bulgular rapor edilmistir [66]. Daptomisin, tigesiklin ve
minosiklin ile yapilan bazi ¢alismalarda biyofilm iizerine etkinligi oldugu belirlenmistir [67].
Son yillarda Oztiirk ve ark., daptomisinin biyofilmi eredike edici etkisi olmadigin1 biyofilm
altindaki mikroorganizmalar1 yok etme &zelligi oldugunu; tigesiklinin ise hem biyofilmi
eredike edici hem de biyofilm altindaki mikroorganizmay1 yok edici etkinligi oldugunu
gostermislerdir [49]. Linezolidin ve moksofloksasinin biyofilm iizerine tek basina

etkinliginin olmadig1 gosterilmistir [68].
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Biyofilm yapis1 dezenfektanlara kars1 yiliksek korumaya sahiptir. Karmasik bir fiziksel yapist
olmakla birlikte, hareketli olusundan dolayi izlenmesi, kontrolii ve 6l¢limii zor oldugundan
biyofilm ile miicadele oldukga zordur. Metabolik acidan aktif bakteriler yilizeye tutunmak
icin oldukga isteklidir. Biyofilm tabakasi gozle goriilebilir biiyilikliikteki organizmalarin
olusumunu saglayarak besin zincirinde de goriilen bir olusumdur. Basta klor olmak iizere
biyofilm tabakasiyla bakterilerin  kurakliktan, besinsizlikten, dezenfektanlardan,
toksinlerden, pH degisimlerinden ve virlislerden kendilerini koruyarak bir arada tutunma
giicline sahip oldugu anlasilmaktadir. Bakterilerin bir yiizeye tutunmadaki tercih nedenleri
arasinda sucul ortamlarda serbest hareket edebilmesi, akisla birlikte tutundugu yere
besinlerin tasinmasi ve yine su akisi sayesinde ortamin oksijen barindirmasidir. Genellikle
bakterilerin baskin oldugu biyofilm tabakasinda mantarlar ve ¢ok hiicreli canlilar da

goriilmekte, dolayisiyla tabii olusum siirecinde degisik tiirlerde mikroorganizmalarin da

katildig1 heterojen bir yap1 olusturabilmektedir.

Resim 2.15. Bir Kkateter tistiindeki Staphylococcus aureus biyofilmi [69]

Gida endiistrisinde bakildiginda ise biyofilm tabakasinin “ciftlikten ¢atala gida giivenligi”
kurallarin1 uygulanmaktadir. Mevcut saglikli ham maddenin isletmede olusan biyofilm
bakterilerinin bulagsmasiyla tiriniin raf dmriiniin kisalacagi ve barindirdigi patojenlerle ciddi

halk sagligi riskleri olusturabilecegi diisiiniilmekte ve buna gore dnlemler alinmaktadir [70].
2.2.2. Biyofilmin yapisi

Oransal olarak bakildiginda biyofilmin yapisinin %97’sini su olusturmaktadir. Matriksin

icindeki diger bilesenlere bakildiginda ise %1-2 hiicre dis1 polimerik maddeler (Extracelluler
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polimeric substances- EPS), %1-2 globuler glikoproteinler, %1-2 lipit, niikleik asit ve
fosfolipitlere rastlanmaktadir. Fakat bu oranlar organizmanin genel fiziksel 6zelliklerine,

gelisme ortamina ve bunun gibi birgok etkene gore degisebilmektedir [71].

EPS’nin protein, Ca*? iyonlar1 ve polisakkaritler yardimiyla jel ya da viskoelastik yapi
olusturarak daha da saglamlastigi bildirilmistir. Bu sekilde olusan tabakali yapi alt
katmandaki hiicreleri de stabilize ederek antibakteriyel direng ve oksijen kullanimi1 agisindan

degiskenlik gésteren yapilar olusturmaktadir [72].
2.2.3. EPS’ nin genel yapis1 ve ozellikleri

Hiicre dis1 polimerik maddeler (EPS’ler) glikozit baglari ile baglanmis seker tinitelerinden
olusmus yapilardir. Bazi polimerik maddeler tek tip sekerden olusan homopolisakkarit
yapida olsa da bakteriyel EPS’lerin ¢ogunlugu oligosakkaritlerin diizenli sekilde

siralanmasiyla olusan heteropolisakkarit yapidan meydana gelmektedir.

Resim 2.16. EPS’nin taramal1 elektron mikroskobu goriintiisii [73]

EPS’deki diizenleyici ve yapisal genlerin {iretimi plazmid DNA veya kromozomal kodlu
olabilmektedir. EPS ‘nin iiretiminin diizenlenmesi ¢ok kompleks olmakla birlikte pozitif ve
negatif diizenleyiciler barindirmaktadir. Bu yapilar diger hiicre metabolizmalarinin sentezini
de diizenlemektedir. Ayrica EPS iiretimi dehidrasyon ve ozmolarite gibi dis uyaranlarin
etkisiyle de gergeklesebilmektedir. EPS bakteriyi koruyucu bir kalkan gibi sararak
tehlikelere kars1 siper gérevi gdormekte, bu koruma 6zelligi antibiyotiklere kars1 da fiziksel
koruyuculuk olusturmaktadir. insan, hayvan ve bitki patojenlerinin iiretmis olduklari

EPS’ler de virulans faktérlerdendir. Sonug olarak yiiksek bir molekiiler yapiya sahip EPS
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yapisi koloninin direncini ve kararliligini olusturan ana yapiy1 olarak 6n plana ¢ikmaktadir

[74].

2.2.4. EPS’nin biyosentezi

Polisakkaritler, susa ve ¢ogalma evresinin farkli asamalarina gore degisen kosullarda,
bakteri suslariin ¢ogalmalari esnasinda sentezlenmektedir. EPS sentezi hiicre diginda ve
membranda meydana gelebilmektedir [75]. EPS sentezinin, Sutherland’in 6nerdigi modele
gore gercgeklestigi diigiincesi agirlik kazanmigtir. Buna gére EPS’lerin olusumunda glukozil-
transferaz, UDP-glukoz-dehidrogenaz, galaktozil-transferaz 1 ve 2, polimeraz gibi

polisakkarit sentezine 6zgii olmayan bircok enzim rol almaktadir [76].

Hiicre igerisinde heteropolisakkarit sentezi yapilmakta sonra da mikroorganizma hiicresi
disina ¢ikarak etrafini sarmaktadir. Bu islemler i¢in birgok enzim gorev almaktadir, bu
enzimlerden bazilar1 ayn1 zamanda lipopolisakkarit sentezinde de kullanilmaktadir. Notral
homopolisakkarit sentezi igin ise farkli enzimler (nétral levan, dekstran) gerekmektedir.
Hiicre diginda tiretilen bu EPS’ler sukroz varliginda sirasiyla, levansukraz ve dekstransukraz

enzimlerinin aktivasyonu ile ekstraseliiler olarak tiretilmektedir [77].
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2.3. Cahsmada Kullanilan Bitkiler

2.3.1. Alcea biennis L. (Fatma ana giilii)

Plantae

Magnoliophyta

Magnoliopsida

Magnoliidae

Takim Malvales

Familya Malvaceae

Alcea

Alcea biennis

O Pavel Vesely

Resim 2.17. Alcea biennis [78]

Tarih boyunca Avrasya toplumunun insanlar1 Alcea alt tiirlerini tibbi amaglarla
kullanmiglardir. Fatma Ana Giilii ebegiimecigillerden (Malvaceae ailesinden) olan ¢ok yillik
bir bitki tlirtidiir. Bitkinin boyu 1 metreye kadar uzayabilir. Petalleri genis ve sarmal yapiya

sahiptir. Govdesi pamugumsu bitkilerle kaplidir [79].

Mert T. ve digerleri (2010) yaptiklar1 arastirmada Alcea rosea L. (Malvaceae) bitkisinin,
ozellikle Gliney Avrupa ve Tiirkiye'de yetistigi tespitine yer vererek A. rosea bitkisinin
ciceklerinin balgam soktiiriicii ve idrar soktiiriicii 6zellikleri ile bilindigini belirtmislerdir.
Literatiir taramasi sirasinda bu bitkinin ekstrelerinin sitotoksisitesi ve antimikrobiyal
aktivitesi ile ilgili calismalara hi¢ rastlanmadigini belirttikleri ¢alismada A. rosea
ekstraktlarinin on bakteri tiirine ve C. albicans'a karsi olasi antimikrobiyal aktivitesini
arastirmak ve deniz karidesine karsi sitotoksik aktiviteyi degerlendirmisler ve bitkinin (gigek
kismi) etanol, metanol, etil asetat ve su ekstrelerinin bazi mikroorganizmalara karsi

antimikrobiyal aktivite ve sitotoksik etki gosterdigi tespit edilmistir. [80]
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2.3.2. Arum dioscoridis Sm. (Yilan yastig1 — gavur pancari)

u Arum dioscoridis Sm.

Resim 2.18. Arum dioscoridis [81-83]

Araceae 3.800 tiirii blinyesinde barindiran genis bir familyadir. Deniz seviyesinden 3.000
metre yiikseklige kadar genis bir spektrum da yasayabilmektedir. Arum dioscoridis, Araceae
familyasindan olan iilkemizde de yetisen ve antioksidan kaynagi olarak kullanilan
bitkilerden birisidir. Asya ve Avrupa’da uzun yillardir geleneksel olarak tibbi amaclh
kullanilmaktadir. Tibbi amaghh mide yanmasi, kanser ve diyabet gibi pek c¢ok hastaligin

tedavisi amaciyla kullanilagelmistir. Y1lan yastiginin antioksidan oldugu da tespit edilmistir.

Yapilan ¢aligmaya gore yabani yenilebilir bitkiler son on yilda lezzetli olmalar1 ve zengin
mineralleri ile tim diinyada {iinlerini yeniden kazanmistir. Cesitli kiiltiirlerde, yabani
sebzelerin insan saghigi i¢in faydali olduguna inanmildigindan, yararli kimyasallar1 ve
antioksidan kapasiteleriyle ilgili ¢alismalar son zamanlarda artmistir. Yapilan bu ¢calismada
da, A. dioscoridis yapraklarimin farkli polaritedeki ekstrelerinin (aseton, su, etanol ve
metanol) toplam fenolik igerigi, demir indirgeme ve 1,1-difenil-2-pikrilhidrazil (DPPH)
temizleme aktiviteleri analiz edilmistir. Yapilan tespite gore en yiiksek fenolik igerigin,

Arum yapraklarinin etanol ekstrelerinden elde edildigi tespit edilmistir [84]

Yapraklarin metanol ekstreleri en yiiksek flavonoid igerigini verirken, en yiiksek serbest
radikal temizleme ve azaltma gilicii aktiviteleri, metanol ve etanol ekstrelerinde

belirlenmistir.
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2.3.3. Achillea nobilis L. subsp. neilreichii (Ayvadana)

Plantae

Tracheobionta

Magnoliophyta

Magnoliopsida

Asteridae
Takim Asterales
Familya Asteraceae
Achillea

Tur

¢ m

Achillea nobilis L.

Resim 2.19. Achillea nobilis L. subsp. neilreichii [85]

Achillea genusu Tiirkiye’de 42 tiir ile temsil edilmektedir. Tiirkiye’de, ayvadana olarak da
bilinen bitkinin ¢i¢ek kismi kurutulmus halde aktarlarda satilmakta ve yaralarin tedavisinde
ditiretik ve emenagog olarak kullanilmaktadir. A. nobilis’in Tirkiye florasinda farkli alt
tiirleri bulundugundan bazi ¢calismalarda hangi alt tiirden bahsettigi anlasiimamaktadir. Istah
artiric1 olarak, bagirsak sorunlarinin ¢oziimii amaciyla ve anemi hastalari lizerinde oldukca
etkili oldugu bilinmektedir. Boyu 2 metreye kadar uzayabilen bitkinin sonbahar mevsiminde

cicek actig1 goriilmektedir.

Yapilan ¢alismada Achillea nobilis subsp. neilreichii bitkisinin kapitulumlarindan elde
edilen esansiyel yaglarin antinosiseptif ve antienflamatuar aktiviteleri farelerde akut
toksisite agisindan arastirilmistir. Yapilan ¢alisma neticesinde elde edilen bulgulara gore A.
nobilis subsp. neilreichii bitkisinin antienflamatuar aktivite gosterdigi tespiti yapilmistir
[86].
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2.3.4. Cistus creticus L. (Laden)

m Plantae
m Tracheobionta
m Magnoliophyta
Magnoliopsida
Dilleniidae
Violales
Cistaceae
m Cistus

Cistus creticus L.

Resim 2.20. Cistus creticus [87]

Cistus, Kanarya Adalar1 (d6rt endemik tiir yetisir) ve Madeira da dahil olmak {izere, Akdeniz
bolgesine 6zgii, her zaman yesil bir ¢alilik cinsidir. Cinsin bitkileri birbiriyle uyusmaz ve bu
da tiirler arasinda gegise neden olur. Pek ¢ok Cistus tiirii, maki olarak adlandirilan Korsika
calilarinin florasinin 6nemli bilesenleridir. C. creticus Dogu Akdeniz havzasinda bol
miktarda bulunur; basit karsilikli yapraklar1 ve Mayis, Haziran aylarinda agan pembe
cigekleri bulunmaktadir [88]. 1 metreye kadar uzayabilen bitkinin Oksiirik ve solunum

yollarina iliskin sikayetlere 1yi geldigi bilinmektedir.

Yapilan ¢alismada bes Cistus tiiriiniin (C. creticus L., C. laurifolius L., C. monspeliensis L.,
C. parviflorus Lam. ve C. salviifolius L.) kurutulmus ve toz haline getirilmis yapraklarindan
ve meyvelerinden hazirlanan su, metanol, kloroform, etil asetat ve butanol ekstrelerinin in
vitro antimikrobiyal aktivitesi disk difiizyon yontemiyle Staphylococcus aureus (ATCC
29213 ve ATCC 25923), Bacillus subtilis (ATCC 6633), Bacillus cereus (RSKK 1122),
Pseudomonas aeruginosa (ATCC 27853), Escherichia coli (ATCC 25922) ve Candida
albicans’a (ATCC 10231) kars1 arastirilmistir. Kloroform, etil asetat, butanol ve metanol
ekstrelerinin fraksiyonlanmasindan sonra kalan sulu ekstrelerin de test edildigi arastirmada;
ekstraktlarin tiimii, B. subtilis ve B. cereus'a karsi bir miktar aktivite gosterdigi rapor
edilmistir. Liyofilize ekstreler, Staphylococcus aureus 25923 ve 29213'e karsi en yiiksek
etkinligi gosterdigi bildirilmistir. C. creticus'un yaprak ve meyvelerinin butanol ekstreleri en
yiiksek etkinligi gostermistir. Tiim Cistus tiirlerinin ekstreleri, Pseudomonas aeruginosa ve

Candida albicans'a kars1 herhangi bir aktivite géstermedigi bildirilmistir [89].
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2.3.5. Cichorium intybus L. (Yabani hindiba)

Plantae

Tracheobionta

Magnoliophyta

Sinif Magnoliopsida

Altsinif Asteridae

Talkim Asterales

Familya Asteraceae

Cichorium

Cichorium intybus L.

Resim 2.21. Cichorium intybus [90]

Astereceae familyast Avrupa ve Asya’da yaygin olarak bulunan 6 tiirden olusmaktadir.
Hindiba olarak da bilinen C. intybus ise 75 cm uzunluga sahip etli bir kazik koke sahip olan,
biiylik bazal yapraklari olan ve yaklasik 1 m uzunluga kadar uzayabilen dik bir odunsu otsu
bitkidir. Tarihsel olarak bakildiginda eski Misirlilar tarafindan sifali bir bitki olarak, kahve
yerine, bitkisel iriin olarak kullanilirken belirli donemlerde hayvansal yem olarak da
kullanilmigtir. Tad1 eksi ve acims1 olmasina ragmen sagliga ¢ok faydali olduguna inanilan
yapraklart toplanip kurutularak sebze olarak pisirilir veya ¢ig olarak salatalarda

kullanilmaktadir.

Yapilan ¢alismada C. intybus'un kok kisimlarinin sulu, etanollii ve etil asetatli ekstrelerinin
antibakteriyel aktivitesi arastirilmistir. Test edilen tiim ekstreler antibakteriyel aktivite
gosterirken, en aktif olanin etil asetat ekstresi oldugu tespit edilmistir. Sulu ekstre,
Agrobacterium radiobacter sp. tumefaciens, Erwinia carotovora, Pseudomonas fluorescens

ve P. aeruginosa’ya kars1 antimikrobiyal aktivite gostermistir [91].
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2.3.6. Doronicum orientale Hoffm. (Dogu kaplanotu)

Plantae

Tracheobionta

Magnoliophyta

Magnoliopsida

Asterales

Asteraceae

Doronicum

Doronicum orientale hoffm

Resim 2.22. Doronicum orientale [92]

D. orientale, sar1 papatyalarin en erken ¢i¢ek aganlarindan biridir. Kalinlagmis bir kdksaptan
biiyiir. Yumusak tiiylii yapraklar, Subat ayinda ortaya ¢ikar ve bitki yaz sonlarinda uykuda
kalir. Cicek saplar1 dik, dalsiz ve genellikle tek bir yaprak tasir. Yaklasik 140 cm boyunda
cok yillik bir bitkidir. Yapraklar cogunlukla bazal, genis ovat seklinde, kisa tiiylii, 6-10 cm
uzunlugunda ve 5-8 cm genisligindedir. Cicekli sap, 60 cm uzunluga kadar yapiskan

tiylidiir. Kapitulum, ¢cok sayida dilsi ¢igegi bulunan, 8 cm'ye kadar tek bagina soliterdir.

Yapilan ¢alismada disk difiizyon yontemi kullanilarak D. orientale de dahil olmak iizere
baz1 tibbi bitkilerin etanol, metanol ve sulu ekstrelerinin alti bakteri tiiriine karsi
antibakteriyel ve antitimor etkinlikleri arastirilmistir. Elde edilen bulgulara gore D.
orientale’nin ¢i¢cek kisimlarindan elde edilen sulu ve etanol ekstrelerinin Streptococcus

pyogenes iizerinde en etkili ekstreler oldugu tespit edilmistir [93].
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2.3.7. Geranium lucidum L. (Parlak turnagagasi)

m Plantae
m Tracheobionta
m Magnaliophyta
Magnoliopsida
Rosidae
Geraniales
Geraniaoceae
m Geranium
Geranium lucidum L.

Resim 2.23. Geranium lucidum [94]

Geranium genusu yaklagik 250 tiirden olugmakta ve kuzey yarimkiirenin iliman
boliimlerinde yer almaktadir. Parlak turnagagasi olarak da bilinen geranium lucidum genis
bir alana yayilmis bulunan bir yillik bir bitkidir. Genellikle daglik bolgelerde karanlik, nemli
ve sicak alanlarda bulunmaktadir [95]. Parlak turnagagasi Nisan, Mayis aylarinda agan 5

yaprakli bir ¢igek olarak goriilmektedir.

Yapilan ¢alismada G. columbinum ve G. lucidum bitkilerinin kimyasi ilk kez bu ¢aligma
kapsaminda incelenmistir. Yapilan ¢alismada kullanilan toprak tistii kisimlarina ait esansiyel
yaglar hidro-distilasyon yoluyla elde edilmis, Gaz Kromatografisi (GC) ve GC-kiitle
spektrometresi ile analiz edilmis ve mikrodiliisyon analizinde in vitro antibakteriyel ve
antifungal aktiviteleri agisindan taranarak degerlendirilmistir. Elde edilen esansiyel yaglarin
esas olarak yag asitlerinden ve yag asidi tiirevli bilesiklerden olustugu tespit edilmistir.
Esansiyel yaglarin ana bilesiklerinin, hekzadekanoik asit, heksahidrofarnesil aseton ve
tetrakosan oldugu tespit edilmistir. Antimikrobiyal analiz, G. columbinumun gévde
kisimlarindan gelen yagin patojenik maya C. albicans'a kars1 gii¢lii bir aktivite gosterdigi

tespit edilmistir [96].
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2.3.8. Lamium purpureum L. var. purpureum (Balicak)

Plantae

Tracheobionta

Magnoliophyta

Sinif Magnoliopsida

Altsimif Asteridae

Takim Lamiales

Familya Lamiaceae

Lamium

Lamium purpureum L.

N 1 @ © Patrick Sl

Resim 2.24. Lamium purpureum L. var. purpureum [97]

Lamium cinsi Avrupa, Asya ve Afrika’ya yayilmig yaklasik 40 tiirden olugmaktadir. Bazi
Lamium tirlerinin travma, iltihap, vajinal gibi bazi kadinsal hastaliklarin tedavisinde
kullanildig: bildirilmistir. Bitki antienflamatuar, antioksidan, serbest radikal temizleme ve
antiproliferatif 6zellikler gostermektedir. Tiirkiye’de 30 Lamium tiirii yetistirilmektedir [98].
L. purpureum var. purpureum 20 cm’ye kadar biiyiiyebilir. Yapraklarinda ince tiiyler
goriilmekte olup, alt1 yesil, iistii ise mor golgelidir. Yapraklar1 2 ila 4 cm. genislik ve
uzunluktadir. Zigomorf ¢igcekler parlak kirmizi-mor renkli, petalin iistii kaput bigimlidir ve

kiigiik pence benzeri loblar vardir. Kis mevsiminde 1lik havalarda dahi ¢icek tiretebilir.

Yapilan ¢alismada, L. eriocephalum subsp. eriocephalum, L. garganicum subsp. laevigatum,
L. garganicum subsp. pulchrum ve L. purpureum var. purpureum bitkilerinin toprak iistii
kisimlarinin metanol, diklarometan, n-butanol ve sulu ekstrelerinin antimikrobiyal ve serbest
radikal siiptiriicii aktiviteleri degerlendirilmistir. Her bir tiiriin antimikrobiyal etkinliginin,
bitkilerin kimyasal profiline bagli olarak degistigi tespit edilmistir. Yapilan ¢caligmada biitiin
bakteri ve mantar tiirlerine karsi en etkili ekstrenin L. garganicum subsp. laevigatum

bitkisinin diklorametan ekstresi oldugu belirlenmistir [98].
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2.3.9. Origanum onites L. (Bilyah kekik)

Plantae

Tracheabionta

Magnoliophyta

Magnoliopsida

Asteridae

Lamiales

Familya Lamiaceae

Origanum

Origanum anites L.

Resim 2.25. Origanum onites [99]

Origanum cinsinin Tirkiye’de 21’i endemik olan 22 tiir veya 32 taksonla temsil
edilmektedir. Kekik Diinya ticaretinde Onde gelen mutfak bitkilerindendir. Avrupa’da
cogunluklar Yunanistan, Ispanya ve Fransa’da Amerika’da ise Sili, Meksika ve Peru’da
tiretilmektedir. Izmir kekigi veya bilyali kekik olarak da bilinen O. onites ise Tiirkiye’den
diinyaya ihra¢ edilmektedir. Kekik, geleneksel olarak uyarici, analjezik, antitussif, sedatif,
antiparaziter ve antihelmentik olarak ve c¢ogunlukla gastrointestinal sikayetler igin
kullanilmaktadir [100].

Yapilan galismada O. onites ve diger bazi bitkilerden elde edilen ugucu yaglarin bilesimi ve
antimikrobiyal Ozellikleri incelenmistir. S6z konusu bitki ekstrelerinin in vitro
antimikrobiyal 6zellikleri disk difiizyon testi ile degerlendirilmistir. Standart test bakteriyel
suslar1 olarak Escherichia bobini (ATTC 25922), Staphylococcus aureus (ATCC 25923) ve
Pseudomonas aeruginosa (ATTC 27853) kullanilmistir. Yapilan testler sonucunda O. onites
bitkisinden elde edilen ugucu yaglarin tiim test bakterilere karsi antimikrobiyal 6zellik
gosterdigi goriilirken en giiglii etkisinin Staphylococcus aureus'a karst oldugu tespit
edilmistir [101].
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2.3.10. Phlomis grandiflora H.S. Thompson var. grandiflora (Bahargiilii)

Plantae

Tracheobionta

Magnoliophyta

Magnoliopsida

Asteridae

Lamiales

Lamiaceae

Phlomis

Phlomis grandiflora H. 5. Thompson

Resim 2.26. Phlomis grandiflora var. grandiflora [102]

P. grandiflora var. grandiflora sar1 ¢igekli olan ve 200 cm’ye kadar uzayabilen bir ¢ali
tirtidiir. Bu bitki tiirii 600-1200 metre ylikseltide bulunan kizilgam ormanlarini, mese
caliliklarini, makiyi, kalker yamaglar1 ve kayalari tercih etmektedir. Biiyiik, odunsu sapli ve
sar1 ¢igekli bir bitkidir. Genelde 2 metre boyunda olmasina ragmen 3 metreye kadar

uzayabilmektedir. Yapraklari gérece olarak uzun ve daha kisa saplidir. [103].

Yapilan ¢alismada, P. russeliana (Sims.) Bentham ve Phlomis grandiflora var.
grandiflora'nin ugucu yaglari, bitkilerin toprak tstii kisimlarindan hidro-distilasyon
yontemiyle elde edilmistir. Elde edilen bu ugucu yag GC ve GC/MS ile analiz edilmistir.
Ugucu yaglarin, gidalarda olusan Aeromonas hydrophila, Bacillus cereus, Escherichia coli
0O157:H7, Listeria monocytogenes, Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus,
Salmonella typhimurium, Yersinia enterocolitica bakterilerine ve anaerobik patojen olan
Clostridium perfringens’e karst mikrodiliisyon ile in vitro olarak test edilmistir. Phlomis
ekstrelerinin gidalarda kullanilan antimikrobiyallere bir alternatif olabilecegi bildirilmistir

[104].
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2.3.11. Plantago lanceolata L. (Dar yaprakh sinirli ot)

m Plantae
m Tracheobionta
m Magnoliophyta
Magnoliopsida
Asteridae
Plantaginales
Plantaginaceae
m Plantago

U Plantago lanceolata L.

Resim 2.27. Plantago lanceolata [105]

P. lanceolata iliman iklimde bulunan meralarda genis dagilim gosteren bir bitki tiirtidiir.
Mineral bakiminda zengin olan yapraklar: ile hayvanlar i¢in cazip bir bitkidir. Tiirlerinin
olusmasi hizli olup, ¢ok ¢esitli tarimsal topraklarda yetisebilirken kuraklik ve pek ¢ok yaygin
hastaliga ve zararlilara kars1 direnclidir. Cicek tasiyan saplar1 sacli, 10-40 cm uzunlugunda
ipeksi ve yapraksizdir. Oziitii antibakteriyel olup, kanamalar igin tedavi amagh olarak

kullanilmakta olan yapraklari tanen ve silik asit icermektedir [106].

Yapilan ¢alismada, onceden belirlenmis bakteri tiirleri iizerinde P. major L. yapraklarinin
aseton ve etil alkol ekstrelerinin minimum inhibitdr konsantrasyonlari sivi makrodiliisyon
(tiip) metoduyla belirlenmistir. Her iki ekstre de dokuz bakteri tiiriine (Bacillus cereus,
Bacillus subtilis, Staphylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis, Escherichia coli,
Klebsiella pneumonia, Pseudomonas aeruginosa, Proteus mirabilis, Salmonella enteritidis)
kars1 test edilmistir. Elde edilen sonuglara gore etil alkol ekstresi biitiin tiirlere (E. coli ve B.
cereus harig) karsi antibakteriyel aktivite gostermezken, aseton ekstresi, farkli

konsantrasyonlarda secilen bakteri tiirlerinde etkili oldugu rapor edilmistir [107].
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2.3.12. Pistacia vera L. (Antep fistig1)

Plantae
p Tracheobionta
m Magnoliophyta
; _ Magnoliopsida
Rosidae
N Sapindales
: Anacardiaceae
m Pistacia

Pistacia vera L.

c

Resim 2.28. Pistacia vera [108]

Antep fistiginin kuruyemis olarak da tiiketilmesi sebebiyle gilinlimiizde yillik yaklagik 2
milyar dolarlik iiriin hasat edilmektedir. 1-5 metre uzunluguna ulagabilen ¢ali ya da
agaclardir. Yapraklar1 imparipennat ve derimsi yapida dallarin sonlarinda kiimelenmis halde
bulunurlar. Her bir yaprak tek bir yan tomurcuktan gelismektedir. Lateral yan tomurcuklar
¢icek tomurcuguna doniismekte ve sonraki yilda tiriin veren salkimin ana sapi bu
tomurcuklardan meydana gelmektedir. Ozellikle meyvenin gelistizi dénem olan yaz
aylarinda uzun ve yiiksek sicakliga ihtiya¢ duymaktadir. Antep fistig1 kurak kosullara kok
sistemi ile uyum saglayabilmekte ve sulama yapilmadan da kurak iklimlerde
yasayabilmektedir. Bol miktarda B6 vitamini ve potasyum icerdigi de bilinen Antep
fistiginin kalp ve goz sagligina iyi geldigi bilinmektedir.

Yapilan ¢aligmada, P. vera bitkisinin farkli kisimlarindan (yaprak, dal, govde, ¢ekirdek,
tohum) elde edilen 15 lipofilik ekstrenin antibakteriyel, antifungal ve antiviral etkileri hem
standart hem de izole E. coli, Pseudomonas aeruginosa, Enterococcus faecalis,
Staphylococcus aureus, Candida albicans ve C. parapsilosis suslarina karsit mikrodiliisyon
yontemiyle incelenmistir. Arastirmada, Herpes simplex (DNA) ve Parainfluenza viriislerine
karst (RNA), Vero hiicre kiiltiiriinde P. vera ekstrelerinin antiviral aktivitesi arastiritlmistir.
Kontrol ajani olarak ampisilin, ofloksosin, ketokonazol, flukonazol, asiklovir ve oseltamivir
kullanilmitir. Cekirdek ve tohum ekstreleri, bitkinin diger kisimlarindan elde edilen
ekstrelerle ve kontroller ile karsilastirildiginda onemli antiviral aktivite gosterdigi

bildirilmistir [109].
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2.3.13. Phlomis nissolii L. (Obek ¢alba)

Plantae

Tracheobionta

Magnoliophyta

Sinif Magnoliopsida

Altsinif Asteridae

LEL Lamiales

Familya Lamiaceae

Phlomis

Phlomis nissolii L.

Resim 2.29. Phlomis nissolii [110]

Lamiaceae familyasindan olan P. nissolii, 6zellikle flavonoit igerigi bakimindan zengin
bitkilerdendir. Phlomis tiirleri, ugucu yaglar, flavonoitler gibi sekonder metabolit icermekte
ve icerdigi bu sekonder bilesiklerin ¢esitliligi nedeniyle biyolojik aktivite arastirmalarina

stk¢a konu olmaktadir [111].

P. nissolii ¢ok yillik olan, salgi tiiysiiz ve otsu bir bitkidir. Govdesi dalli olup 130-140 cm
uzunluga kadar erisebilmektedir. Step ikliminde, kirecli ve taslik alanlar, orman agikliklart
ve yol kenarlarinda yetismeye miisaittir. Haziran ila Agustos aylar1 arasinda cigeklendigi

goriiliirken, 0 ila 1600 metre yiikseltide yetisebilmektedir.
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2.3.14. Rhus coriaria L. (Sumak)

Plantae

Tracheobionta

Magnoliophyta

Magnoliopsida

Rosidae

Sapindales

Familya Anacardiaceae

Rhus

Rhus coriaria L.

Resim 2.30. Rhus coriaria [112]

Sumak, Tirkiye’de hem tibbi bitki hem de baharat olarak kullanilan 6nemli bitkilerdendir.
Insan saghgina faydalarinin bilinmesi daha yaygin olarak kullanimmi saglamaktadir.
Sumak, 1-3 metreye kadar boya sahip olan ¢ali ve agagcik formatinda gévdeye sahip olan
bir bitki tiiriidiir. 600-1900 metre aras1 yiikseltide kuru, taghh ve kayalik bolgelerde
yetisebilmektedir. Ulkemizde Dogu Anadolu bélgesi haricinde biitiin bolgelerde
yetistirilebilmektedir. Sumak bitkisinin yaprak ve meyveleri uzun yillardan beri ilag
hammaddesi olarak kullanilmaktadir. Rhus tiirleri genis kok sistemi olusturdugundan dolay1
erozyon ile miicadelede de kullanilabilmektedir [113, 114].

Yapilan caligmada Streptococcus mutans’in dis ciiriigiine neden olan en Onemli
bakterilerden oldugu belirtilmistir. Viriilansi, biyofilm ve asidojenisite iiretme
kabiliyetinden kaynaklandiginda dis ciirlimesine neden olur. Biyofilm olusumunu inhibe
edebilen dogal iriinlerin kesfi saglik iirlinlerinin gelistimi acisindan biiyiik 6nem
tasimaktadir. R. coriaria’nin meyve kismindan elde edilen metanol ekstresinin ve
fraksiyonlarinin antibakteriyel aktivitesinin test edilmesi, metil gallatin S. mutans bakterilere

kars1 en biyoaktif bilesen oldugunu ortaya ¢ikarmistir [115].
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2.3.15. Ranunculus damascenus Boiss and Gaill (Sam diigiingicegi)

Plantae

Tracheobionta

Magnoliophyta

Magnoliopsida

Magnoliidae

Ranunculales

Ranunculaceae

Ranunculus

Ranunculus damescenus Boiss and Gaill.

Resim 2.31. Ranunculus damascenus [116]

Ranunculus cinsinin yaklasik 600 tiirii bulunmaktadir. Diinya {izerinde biitiin kitalarda
bulunabilen bitki, o6zellikle ekvatoral bolgede iliman tiirler bakimindan zengindir.
Diigiingigegi genelde bahar ve yaz aylarinda c¢icek agmakta ve ¢igekleri yaz boyunca
kalmaktadir. Firsatgi-sdmiirgeci yapiya sahip olan bir bitki olarak kayalik, tasl, cakilli kurak
bolgelerde yetismektedir [117].

Yapilan ¢alismada, Ranunculus L. (Ranunculaceae), Tiirkiye’de 82 tiir ve 94 yerli taksonla
temsil edildigi bildirilmistir. Yillik veya ¢ok yillik bitkilerden olup, taksonlardan 19'u
Tiirkiye'ye 6zgiidiir. Bitkinin tiim kisimlar taze oldugunda zehirlidir. Toksinler, 1s1yla veya
kurutularak tahrip edilir ve bitki ayrica cildin kabarmasina neden olabilen giiclii bir sekilde
akrid (kekremsi) suya sahiptir. R. constantinopolitanus ve R. arvensis'in toprak {istii
kismindan elde edilen ugucu yaglari, E. coli, K. pneumoniae, P. aeruginosa, E. faecalis, S.
aureus, B. cereus ve C. albicans mikroorganizmalarina karsi antimikrobiyal aktivite
acisindan test edilmistir. P. aeruginosa, E. faecalis, S. aureus ve C. albicans'a karsi orta
derecede antimikrobiyal aktivite gosterdigi bildirilmistir. Havada kurutulmus R.
constantinopolitanus ve R. arvensis'ten elde edilen ugucu yaglarin bilesimi de GC-MS ile

analiz edilmistir [117].
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2.3.16. Sedum acre L. Gaill. Gaill. (Ac1 damkorugu)

Plantae

Tracheobionta

Magnoliophyta

Magnoliopsida

Raosidae

Rosales

Crassulaceae

Sedum

Sedum acre L. Gaill. Gaill.

Resim 2.32. Sedum acre [118]

S. acre, sar1 ¢icegi ve diiz kenarli etli yapraklari ile 10 cm uzunluga kadar erisebilen ¢ok
yillik otsu bir bitkidir. Avrupa, Kuzey ve Bat1 Asya, Anadolu ve Kuzey Afrika’da kuru
kumlu toprak ve kayalik ylizeylerde yetismektedir. Geleneksel tipta lilser ve enfekte
yaralarin tedavisinde ve hipotansif olarak yaygin sekilde kullanilir [119].

Yapilan ¢alismada S. acre'nin toprak iistii kisimlarindan elde edilen metanol, aseton ve etil
asetat ekstrelerinin in vitro antioksidan, antimikrobiyal ve antiproliferatif aktiviteleri
incelenmistir. Toplam fenolik ve flavonoidlerin igerikleri de yapilan galisma kapsaminda
degerlendirilmistir. Toplam fenolik igerigi Folin-Ciocalteu reaktifi ile belirlenmistir. S.
acre'nin gesitli ekstrelerinde total flavonoid miktari, aliiminyum kloriir igeren bir
spektrofotometrik  yontem  kullanilarak  belirlenmis ve elde edilen sonuglar
degerlendirilmistir. Minimum inhibitér konsantrasyon ve minimum mikrobisidal
konsantrasyon belirlenmistir. Test edilen ekstreler, bakterilere kars1 (Escherichia coli,
Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Bacillus pumilus, Proteus mirabilis,
Sarcina lutea, Salmonella enterica, Salmonella typhimurium, Sarcina lutea, Bacillus subtilis
ve Bacillus cereus) belirgin antibakteriyel aktiviteler ve test edilen mantarlara (Penicillium
chrysogenum, Aspergillus niger ve Candida albicans) karsi daha zayif aktiviteler
gostermistir. Bu sonuglara dayanarak, S. acre’nin, dogal bir antioksidan, antibakteriyel ve
degeri yliksek bir antikanser madde olma potansiyeline sahip oldugu tespit edilmistir.

Ekstrelerin fenolik icerigi, ekstraksiyon i¢in kullanilan ¢oziiclilere baglidir. Calismamizin
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sonuglari, S. acre'nin fitoterapi, ilag ve gida endiistrisinde kullanim i¢in biiyiik potansiyeli

oldugunu goéstermistir [119].

2.3.17. Silene vulgaris (Moench) Garcke (Ecibiicii)

Plantae

Tracheobionta

Magnoliophyta

Magnoliopsida

Caryophyllidae

Caryophyllales

Familya Caryaphyllaceae

Silene

Ti

Silene vulgaris {(Moench) Garcke

Resim 2.33. Silene vulgaris [120]

S. vulgaris kokeni Avrasya olmasina ragmen giinlimiizde Kuzey Amerika’da dahil pek ¢ok
bolgede yetismektedir [121].

Yapilan ¢alismada S. vulgaris’in tohumundan elde edilen sabit yagin Escherichia coli,
Pseudomonas aeruginosa, Proteus mirabilis, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter
baumannii,  Staphylococcus  aureus, Bacillus  subtilis, Candida  albicans
mikroorganizmalarina kars1 antimikrobiyal 6zelligi arastirilmistir. Elde edilen sonuglara
gore S. vulgaris tohumundan elde edilen yagin test edilen mikroorganizmalara karsi

antimikrobiyal 6zellige sahip oldugu anlagilmistir [122].
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2.3.18. Salvia sclarea L. (Misk adacay1)

Plantae

Tracheobionta

Magnaliophyta

Sinif Magnoliopsida

Altsinif Asteridae

Takim Lamiales

Familya Lamiaceae

Salvia

Salvia sclarea L.

-

Resim 2.34. Salvia sclarea [123]

S. sclarea diinya gapinda esansiyel yag kaynagi olarak kullanilmaktadir. Adagay1 yaginin,
antiseptik ve antibiyotik ozellikleri ¢ok kuvvetlidir. Bu sebepledir ki ozellikle dis
iltihaplanmalar1 ve agizda olusan yaralarin tedavisinde kullanilmaktadir. Adacay1 ¢ok yillik
bir bitki olup, 50-100 cm kadar boya ulasabilmektedir. Genellikle Mayis aylarinda ¢igek acar
ve son derece aromatik bir yapiya sahiptir [124, 125].

Yapilan calismada, mikrotiter plaka testi kullanilarak S. sclarea bitkisinin metanol
ekstrelerinin bazi oral mikroorganizmalara kars1 antimikrobiyal ve antibiyofilm aktiviteleri
arastirtlmistir. Elde edilen sonuglara gore S. sclarea metanol ekstresinin ise S. aureus’a, C.

albicans ve E. coli’ye kars1 uygun konsantrasyonda aktivite gosterdigi tespit edilmistir [126].
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2.3.19. Thymus zygioides Griseb. var. lycaonicus (Bodur kekigi)

Plantae

Tracheobionta

Magnoliophyta

Magnoliopsida

Asteridae

Lamiales

Familya Lamiaceae

Thymus

Thymus zygicides Griseb.

Resim 2.35. Thymus zygioides var. lycaonicus [127]

Diinya tizerinde 245 cins ve 7.886 tiire sahip olan Lamiceae familyasi ¢ok genis bir
familyadir. Cok yillik, aromatik ve tibbi degeri olan Thymus iilkemizde 46 tiir ve 6 taksonla
temsil edilmektedir. Thymus bir yandan gida olarak kullanilirken diger yandan da dogal boya
elde edilmesi amaciyla da kullanilmaktadir. T. zygioides tiiriiniin iki alt varyetesi
bulunmaktadir. Bunlardan birisi T. zygioides var. zygioides iken digeri de T. zygioides var.
lycaonicus’tur. Tipik 4 kose bir gdvdeye sahip olan bitkinin kose kisimlarinda geperli
kollenkimatik hiicreler bulunmaktadir [128].

Thymus cinsini Tiirkiye'de temsil eden tiir ve taksonlardan 24'i endemiktir. T. longicaulis
subsp. chaubardii var. chaubardi, T. zygioides var. lycaonicus, T. longicaulis subsp.
longicaulis var. Farkli bolgelerden toplanan Thymus longicaulis subsp chaubardii var
chaubardii, T zygioides var lycaonicus, T longicaulis subsp longicaulis var subisophyllus ve
T pulvinatus'un toprak istii kisimlarindan distillasyon yontemi ile elde edilen esansiyel
yaglar GC ve GC/MS yontemleri kullanilarak test edilmis ve en fazla oranda thymol
barindirdigi tespit edilmistir [129].
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2.3.20. Valeriana dioscoridis SM. (Coban zurnasi)

Plantae

Tracheohionta

Magnoliophyta

Magnoliopsida

Asteridae

Dipsacales

Familya Valerianaceae

Valeriana

Valeriana dioscoridis SM..

Resim 2.36. Valeriana dioscoridis [130]

Valeriana 10. yiizyildan beri insan ve hayvan sagliginda kullanilan bir bitkidir. Orta ¢cagda
ilag olarak fazlaca kullanildigindan dolayi “sifaotu” ad1 verilmistir. Valeriana cinsinin diinya
tizerinde 200 kadar tiiriiniin oldugu bilinmektedir. V. dioscoridis Tiirkiye’de en yaygin
bulunan tiirlerden biridir. Ozellikle Giiney ve Bat1 Anadolu bdlgelerinde bulunan ¢ok yillik
ve 30-60 cm boyunda bulunan bir bitkidir. Sik ve giizel kokulu ¢i¢eklere sahip ve damar
aralari tiylidir [131].

Yapilan ¢aligmada, V. dioscoridis’in toprak istii kisimlarinda ve rizomlarindan elde edilen
ucucu yaglar GC/MS ile arastirilmistir. Tespit edilebilen 55 bilesen arasinda ana bilesenler
paguli alkol (sirasiyla %13,4 ve %15,7), a-pinen (sirasiyla %6,7 ve %8,6) ve B-pinen
(sirastyla %5,8 ve %7,0) idi. Ayrica, elde edilen yagin rizomlarinin antifungal etkinligi tespit
edilmis olup, bunun ana bileseninin paguli alkolii oldugu kanaatine varilmistir. Test edilen
ucucu yag, paguli alkoliinden daha yiiksek antifungal 6zellikler gostermistir. Kontrol olarak
kullanilan ticari mantar 6ldiiriicii Bifonazol, arastirilan yag ve paguli alkoliinden daha diisiik

bir antifungal potansiyeli gostermistir [132].
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3. GEREC VE YONTEMLER

3.1 Arastirmada Kullanilan Mikroorganizmalar

Bakteri suslari; Escherichia coli ATCC 25922, Klebsiella pneumoniae RSKK 574, Bacillus
subtilis ATCC 10231, Staphylococcus aureus ATCC 29213 ve funguslardan; Candida
albicans ATCC 10231, C. krusei ATCC 6258 kullanilmustir.

3.2 Deneyde Kullamilan Malzemeler

Steril Kabin (Chemocell LRCCX-UV, Classll)
Ultrasonik Banyo (Kotterman, 3165)

Otoklav (Nive, OT4060)

Hassas terazi (Shimadzu, AW320)

Su banyosu (Kotterman, 3165)

Pastor firmi (NEL, Heraeus, NR900)
Kurutma firm (Heraeus, FB420)

Vortex (Firlabo, V3000F)

Inkiibator (Jouan, EBI115)

3.3. Orneklemin Hazirlanmasi

Anti-biyofilm aktivitede standart suslardan; S. aureus ATCC 29213, B. subtilis ATCC
10231, K. pneumoniae RSKK 574, E. coli ATCC 25922, Candida albicans ATCC 10231,
C. krusei ATCC 6258 bakteri siispansiyonunun gelisimi ve dilisyonu i¢in Mueller Hinton
Broth (MHB; Difco) and Mueller Hinton Agar (MHA; Oxoid) kullanilmstir. Inokiilasyon
icin kullanilan mikroorganizma siispansiyonlar1, McFarland 0,5 yogunlugunda (108CFU/ml)
taze kiiltiirlerin diliisyonu ile 10°CFU'da (koloni olusturan birim/ml) hazirlanmstir.
Bakterilerin ve mantarlarin siispansiyonlari, seyreltilmis test ¢ozeltilerine, mantarlar ve
bakteriler i¢in 10°CFU/ml yogunlugunda ilave edildi. Inokiilasyon i¢in kullanilan bakteriyel
siispansiyonlar, McFarland 0,5 yogunlugunda (108CFU/ml) taze Kkiiltiirlerin diliisyonu
10°CFU/ml'de hazirlandi. Mantar siispansiyonu, spektrofotometrik inokulum yéntemi ile
hazirlanirken (CLSI; eskiden NCCLS 1996), kontrol olarak klorheksidin, sodyum hipoklorit

ve povidon iyot dezenfektanlar kullanilmistir.
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3.4. Resazurin Mikrotiter Plaka Testi

Mikrotiter plaka testi, 2048 pg/mL konsantrasyonda hazirlanan farmasétik materyalin stok
sollisyonlari, dimetil siilfoksit (DMSO) c¢ozeltisi i¢inde hazirlanmis ve seri diliisyonlar
(1024-128 pg/ml), 96 gozlii mikropleyltlerde hazirlanmistir. Her bir géze mikroorganizma
inokiilasyonu yapilmistir. Testte biliylime kontrol gozlerinde test materyali bulunmayan
mikroorganizma eklenmis ve canliligin gozlemlenmesi i¢in kullanilmistir. Resazurin
sodyum tuzu tozunun stok ¢ozeltisi %0,01'lik konsantrasyonda steril damitilmis su iginde
hazirlanmus, siizlilmiis ve resazurin (SmL 1g/L), biitiin goézlere ilave edilmistir. Mikropleytler
37°C'de inkiibe edilmistir. Mikropleyt kuyular1 maviden pembeye dogru bir renk degisimi
icin 24 ila 48 saat inkiibasyon sonrasi 15-30 dakika siirelerinde gozlenmistir ve renk
degisimini engelleyen en diisiik ila¢ konsantrasyonu olarak tanimlanmistir [133, 134]. Test

ii¢ paralel ¢calismada gerceklestirilmistir.

3.5. Bitki Ekstrelerinin Hazirlanmasi

Bitki materyalleri Beysehir-Konya ve Isparta bolgesinden toplanmais, ve identifikasyonlari
Ufuk Ozbek ve Galip Akaydin tarafindan yapilmistir. Herbaryum &rnekleri Gazi
Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Herbaryumu’nda (GUEF) kayithdir. Bitki ekstreleri, Gazi
iniversitesi, Eczacilik Fakiiltesi, Farmakognozi Anabilim Dalinda hazirlanmistir. Bitki
materyalleri gdlgede kurutulup toz edilerek % 80 etanol ile masere edilmis, etanoliin algak
basingta 45°C’de uzaklastirilmasiyla ekstreler hazirlanmistir. Deneysel ¢aligsmalarda
kullanilan bitki materyallerinin detayl1 bilgileri, 6rneklerin herbaryum numaralari, toplanma
yeri ve zamani Ve ekstrelerin verimi Cizelge 3.1°de verilmistir. Bitkisel ekstreler etanolde

¢cOziinmesi saglanarak 2048 mg/ml stok soliisyon olarak hazirlanmustir.
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4. BULGULAR

Alcea biennis (¢igek), A. biennis (yaprak), Arum dioscoridis (yaprak), Achillea nobilis ssp.
neilreichii (toprak tstii kistm), Cistus creticus (toprak tistii kisim), Cichorium intybus (toprak
st kisim), Cynoglossum creticum (toprak iistii kistm), Doronicum orientale (toprak {istii
kisim), Geranium lucidum (toprak tstii kisim), Hypericum scabrum (toprak tstii kisim),
Lamium purpureum var. purpureum, Origanum onites (toprak istii kisim), Plantago
lanceolata (¢igek), P. lanceolata (yaprak), Pistacia vera (yaprak), Rhus coriaria (meyve),
R. coriaria (yaprak), Ranunculus damascenus (toprak iistii kisim), Sedum acre (toprak iistii
kisim), Salvia virgata (toprak stii kisim), S. sclarea (gi¢ek), S. sclarea (yaprak), Silene
vulgaris (toprak iistii kisim), Thymus zygioides var. lycaonius, Valeriana dioscoridis (toprak
uistii kisim) etanol ekstrelerinin; klorheksidin, sodyum hipoklorit, povidon iyodinin E. coli,
K. pneumoniae, B. subtilis, S. aureus, Candida albicans, C. krusei’a kars1 (Cizelge 4.1) 512

- >1024 ng/ml’de doz araliginda gorilmistiir.

A. biennis (¢igek ve yaprak) ekstrelerinde, S. aureus ve B. subtilis'e kars1 512 — 1024
pg/ml’de antibiyofilm aktivite goriiliirken diger suslara karsi (K. pneumoniae, E. coli,
Candida albicans, C. krusei) 15 ve 30’uncu dakikalarda >1024 pg/ml’de aktivite

gorilmiistiir.

A. dioscoridis (yaprak) ekstrelerinde Gram pozitiflere (S. aureus ve B. subtilis) kars1 512 —
1024 pg/ml’de antibiyofilm aktivite goriiliirken denenen diger suslara kars1 (K. pneumoniae,
E. coli, Candida albicans, C. krusei) 15 ve 30’uncu dakikalarda >1024 pg/ml’de aktivite

gorilmiistiir.

A. nobilis ssp. neilreichii ekstresinde antibiyofilm aktivite 15 ve 30’uncu dakikalarda Gram
pozitiflere (S. aureus ve B. subtilis) kars1 512 — 1024 pg/ml’de goriiliirken Gram negatif (K.
pneumoniae, E. coli) ve funguslara (Candida albicans, C. krusei) karsi >1024 pg/ml’de

aktivite goriilmiistiir.
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C. creticus ekstresinde denenen siirelerde S. aureus ve B. subtilis kars1 512 — 1024 pg/ml’de
antibiyofilm aktivite goriilirken K. pneumoniae, E. coli, Candida albicans, C. krusei karsi

>1024 pg/ml’de aktivite goriilmiistiir.

C. intybus ekstresinde antibiyofilm aktivite denenen siirelerde Gram pozitiflere (S. aureus
ve B. subtilis) kars1 512 — 1024 pg/ml’de goriliirken diger suslara karst >1024 pug/ml’de

aktivite gorilmustiir.

C. creticum ekstresinde antibiyofilm aktivite Gram pozitiflere (S. aureus ve B. subtilis) kars1
512 — 1024 pg/ml’de goriiliirken diger suslara kars1 15 ve 30’uncu dakikada >1024 pg/ml’de

aktivite gorilmistir.

D. orientale ekstresinde antibiyofilm aktivite 15 ve 30’uncu dakikalarda S. aureus ve B.
subtilis kars1 512 — 1024 pg/ml’de goriiliirken Gram negatif (K. pneumoniae, E. coli) ve

funguslara (Candida albicans, C. krusei) kars1 >1024 pg/ml’de aktivite goriilmiistiir.

G. lucidum ekstresinde 15 ve 30’uncu dakikalarda S. aureus ve B. subtilis kars1 512 — 1024
pg/ml’de antibiyofilm aktivite goriilirken Gram negatif (K. pneumoniae, E. coli) ve

funguslara (Candida albicans, C. krusei) kars1 >1024 pg/ml’de aktivite goriilmiistiir.

H. scabrum ekstresinde antibiyofilm aktivite S. aureus ve B. subtilis kars1 15 ve 30’uncu
dakikalarda 512 — 1024 pg/ml’de goriiliirken, K. pneumoniae, E. coli, Candida albicans, C.
krusei kars1 >1024 pug/ml’de goériilmiistiir.

L. purpureum var. purpureum ekstresinde 15 ve 30’uncu dakikalarda Gram pozitiflere (S.
aureus ve B. subtilis) kars1 512 — 1024 pg/ml’de antibiyofilm aktivite goriiliirken, Gram
negatif (K. pneumoniae, E. coli) ve funguslara (Candida albicans, C. krusei) kars1 >1024

pg/ml’de aktivite goriilmiistiir.

O. onites ekstresinde antibiyofilm aktivite 15 ve 30’ uncu dakikalarda Gram pozitiflere karsi
512 — 1024 pg/ml’de goriilirken Gram negatif ve funguslara kars1 >1024 pg/ml’de aktivite

gorilmiistiir.
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P. lanceolata (¢igek ve yaprak) ekstrelerinde antibiyofilm aktivite 15 ve 30’uncu dakikalarda
Gram pozitiflere (S. aureus ve B. subtilis) kars1 512 — 1024 pg/ml’de goriilirken Gram
negatif (K. pneumoniae, E. coli) ve funguslara (Candida albicans, C. krusei) kars1 >1024

pg/ml’de aktivite goriilmiistiir.

P. vera ekstresinde denenen siirelerde S. aureus ve B. subtilis’e kars1 512 — 1024 pug/ml’de
antibiyofilm aktivite goriiliirken K. pneumoniae, E. coli, Candida albicans, C. krusei’a karsi

>1024 pg/ml’de aktivite goriilmiistiir.

R. coriaria (meyve ve yaprak) ekstrelerinde antibiyofilm aktivite Gram pozitiflere kars1 512
— 1024 pg/ml’de goriilirken Gram negatif ve funguslara karst >1024 pg/ml’de aktivite

gorilmiistir.

R. damascenus ekstresinde antibiyofilm aktivite denenen siirelerde S. aureus ve B. subtilis’e
kars1 512 — 1024 pg/ml’de antibiyofilm aktivite goriilirken K. pneumoniae, E. coli, Candida

albicans, C. krusei’a kars1 >1024 pug/ml’de aktivite goriilmiistiir.

S. acre ekstresinde antibiyofilm aktivite 15 ve 30’uncu dakikalarda Gram pozitiflere (S.
aureus ve B. subtilis) kars1 512 — 1024 pg/ml’de goriilirken, Gram negatif (K. pneumoniae,

E. coli) ve funguslara (Candida albicans, C. krusei) kars1 >1024 ug/ml’de goriilmistiir.

S. virgata ekstresinde belirlenen siirelerde Gram pozitiflere kars1 512 — 1024 pg/ml’de
antibiyofilm aktivite goriilirken Gram negatif ve funguslara kars1 >1024 pg/ml’de aktivite

gorilmiistiir.

S. sclarea (gigek ve yaprak) ekstrelerinde antibiyofilm aktivite belirlenen siirelerde S. aureus
ve B. subtilis’e kars1 512 — 1024 ng/ml’de antibiyofilm aktivite goriiliirken K. pneumoniae,
E. coli, Candida albicans, C. krusei’a kars1 >1024 pg/ml’de aktivite goriilmiistiir.

S. vulgaris ekstresinde Gram pozitiflere (S. aureus ve B. subtilis) kars1 512 — 1024 pg/ml’de
antibiyofilm aktivite goriiliirken Gram negatif (K. pneumoniae, E. coli) ve funguslara

(Candida albicans, C. krusei) kars1 >1024 pg/ml’de aktivite goriilmiistiir.
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T. zygioides var. lycaonius ekstresinde antibiyofilm aktivite Gram pozitiflere (S. aureus ve
B. subtilis) kars1 512 — 1024 pg/ml’de goriilirken Gram negatif (K. pneumoniae, E. coli) ve

funguslara (Candida albicans, C. krusei) kars1 >1024 ug/ml’de aktivite goriilmiistiir.

V. dioscoridis ekstresinde Gram pozitiflere (S. aureus ve B. subtilis) kars1 512 — 1024
pg/ml’de antibiyofilm aktivite goriiliirken Gram negatif (K. pneumoniae, E. coli) ve
funguslara (Candida albicans, C. krusei) kars1 15 ve 30’uncu dakikalarda >1024 pg/ml’de

aktivite goriilmiistir.
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5. TARTISMA

Bu tezde arastirilmis olan Alcea biennis (¢igek), A. biennis (yaprak), Arum dioscoridis
(yaprak), Achillea nobilis ssp. neilreichii (toprak tistii kisim), Cistus creticus (toprak tistii
kisim), Cichorium intybus (toprak iistii kisim), Cynoglossum creticum (toprak istii kisim),
Doronicum orientale (toprak iistii kisim), Geranium lucidum (toprak {istii kisim), Hypericum
scabrum (toprak tistii kistm), Lamium purpureum var. purpureum, Origanum onites (toprak
ustii kisim), Plantago lanceolata (¢igek), P. lanceolata (yaprak), Pistacia vera (yaprak),
Rhus coriaria (meyve), R. coriaria (yaprak), Ranunculus damascenus (toprak tstii kisim),
Sedum acre (toprak istii kisim), Salvia virgata (toprak iistii kisim), S. sclarea (gigek), S.
sclarea (yaprak), Silene vulgaris (toprak istii kistm), Thymus zygioides var. lycaonius,
Valeriana dioscoridis (toprak {istii kisim) etanol ekstrelerinin; klorheksidin, sodyum
hipoklorit, povidon iyodinin E. coli, K. pneumoniae, B. subtilis, S. aureus, Candida albicans,
C. krusei’nin olusturdugu biyofilm iizerine etkileri Cizelge 4.1°de goriildigi gibi 512
pg/ml’de S. aureus ve B. subtilis’e karg1 15 dk’da anlamli antibiyofilm aktivite goriiliirken,
E. coli, K. pneumoniae, C. albicans ve C. krusei’a kars1 >1024 pg/ml konsantrasyonda

aktivite gorilmiistiir.

Alcea rosea bitkisinin ¢igek kismindan elde edilen ekstrelerin (etanol, metanol, etil asetat ve
sulu) on bakteri tiiriine (Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Staphylococcus
epidermidis, Salmonella thyphimurium, Enterobacter cloacae, Enterococcus faecalis,
Pseudomonas aeriginosa ve C. albicans) karsi olasi antimikrobiyal aktivitesi disk difiizyon
metodu ile arastirilmistir. Elde edilen sonuglara gore bitkinin etanol ekstresinin 8-10 mm
inhibisyon zon araliginda tespit edilmistir [80]. Yapmis oldugumuz arastirmada
antibiyofilm aktivitesine iliskin herhangi bir caligmaya rastlanmamistir. Bu tezde Gram
negatif, Gram pozitif bakterilere ve funguslara karsi A. biennis etanol ekstrelerinde
antibiyofilm aktivite 512 - >1024 pg/ml araliginda tespit edilmistir.

Pseudomonas aeroginosa, Acinetobacer baumannii, Salmonella enteriditis, Staphylococcus
aureus, Enterococcus faecalis ve Bacillus subtilis, Candida albicans ve Candida krusei’a
karst Arum dioscoridis ekstrelerinde mikrodiliisyon yontemiyle yapilan bir arastirmada 16-
64 pg/ml konsantrasyon araliginda Gram negatif bakterilere, 256 pg/ml konsantrasyonda
Gram pozitif bakterilere antimikrobiyal aktivite rapor etmislerdir [135]. Yaptigimiz

taramalara gore antibiyofilm aktivitesine iliskin yapilan c¢alismaya rastlanilmamistir. Bu
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tezde Gram negatif, Gram pozitif bakterilere ve funguslara kars1 A. dioscoridis etanol
ekstrelerinde antibiyofilm aktivite 512 - >1024 pg/ml araliginda tespit edilmistir.

Yapilan ¢calismada Alcea nobilis subsp. neilreichii'nin Gram pozitif, Gram negatif bakterilere
ve Candida albicans’a olan etkileri arastirilmistir. Disk diflizyon yontemi kullanilarak
yapilan arastirmada Burdur’dan elde edilen bitkinin kapitulum kisimlarindan elde edilen
ucucu yaglar 8-13 mm inhibisyon zon araliginda sonuglar verirken, Eskisehir’den toplanan
bitkiler i¢cin 10-16 mm araliginda oldugu tespit edilmistir [86]. Yapilan taramada
antibiyofilm etkilerine yonelik herhangi bir ¢alismaya rastlanmazken, tarafimizca yapilan
calismada Alcea nobilis subsp. neilreichii etanol ekstrelerinde antibiyofilm aktivite 512 -

>1024 pg/ml araliginda tespit edilmistir.

Yapilan c¢alismada mikrotiter plaka testi kullanilarak Cistus creticus ve Salvia sclarea
bitkilerinin yaprak ve meyve kisimlarindan elde edilen metanol ekstrelerinin bazi oral
mikroorganizmalara kars1 antimikrobiyal ve antibiyofilm aktivitelerinin arastirilmistir. Elde
edilen sonuglara gore C. creticus, S. mutans’lara karsi yiiksek antibakteriyel ve antibiyofilm
etkinlik gostermistir. C. creticus metanol ekstresi S. aureus’a karsi 600-2500 pg/ml
konsantrasyonda, C. albicans’a kars1 ise 10 mg/ml konsantrasyonunda aktivite gosterirken,
E. coli’ye kars1 bir aktivite tespit edilmemistir. Yaptigimiz ¢alismada ise C. creticus etanol
ekstresinin S. aureus’a karst 512-1024 pg/ml, C. albicans ve E. coli’ye ise >1024 pg/ml
konsantrasyonda aktivite gosterdigi tespit edilmistir. S. sclarea metanol ekstresinin ise S.
aureus’a 1250 ug/ml, C. albicans ve E. coli’ye ise 10 mg/ml konsantrasyonda aktivite
gosterdigi tespit edilmistir [89]. Bizim yaptigimiz calismada ise her iki bitki ekstresinin de
S. aureus’a kars1 512-1024 pg/ml, C. albicans ve E. coli’ye ise >1024 pug/ml konsantrasyon

araliginda aktivite gostermistir.

Italya’da kullanilan bazi tibbi bitki ekstreleri metisilin direngli S. aureus’a kars1 plankton
gelisimi ve biyofilm olusumuna karsi etkilerinin incelendigi ¢aligmada, yapilan tespitler
sonucunda C. intybus’un kok kisimlarinin etanol ekstresinin metisilin direngli S. aureus’a
karst 512 pg/ml konsantrasyonunda aktivite gosterdigi tespit edilmistir. Bulunan degerler

yapmis oldugumuz ¢alisma ile birebir uyumludur [136].
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Bir calismada, disk difiizyon yontemi kullanilarak Doronicum orientale Hoffm. da dahil
olmak tizere bazi tibbi bitkilerin etanol, metanol ve sulu ekstrelerinin alt1 bakteri tiiriine karsi
antibakteriyel ve antitimor etkinlikleri arastirilmistir. Elde edilen bulgulara gore D.
orientale’nin ¢igek kisimlarinin sulu ve etanol ekstrelerinin sirasiyla 20,67 mm ve 19,33
mm ¢ap1 ile Streptococcus pyogenes iizerinde en etkili ekstreler oldugu tespit edilmistir [93].
Yapilan taramada bitkinin antibiyofilm etkinlikleri {izerine yapilmis olan bir ¢aligmaya
rastlanmamustir. Arastirmamizda ise D. orientale’nin toprak iistii kisimlarindan elde edilen

etanol ekstrelerinde antibiyofilm aktivite 512 - >1024 pg/ml araliginda tespit edilmistir.

Yaptiklar1 ¢alismada, Geranium lucidum bitkisinden hidro-damitma yoluyla elde edilen
ucucu yag, GC ve GC-MS teknikleri ile analiz edildi ve mikrodiliisyon analizinde in vitro
antibakteriyel ve antifungal aktiviteleri agisindan taranmistir. Antimikrobiyal analiz, G.
columbinumun gévde kisimlarindan elde edilen ugucu yagin C. albicans'a kars1 giiglii bir
aktivite gosterdigi tespit edilmistir. G. lucidum’dan elde edilen ugucu yagin en fazla etkinligi
Pseudomonas aeruginos’a (MIK = MBC = 0,837 mg/ml) ve Klebsiella pneumoniae'nin
klinik izolatma (MIK=0,837 mg/ml; MBC=1,675 mg/ml) kars1 gosterdigi tespit edilmistir
[95]. S6z konusu bitkinin antibiyofilm etkinligine iliskin herhangi bir caligmaya
rastlanmamistir. Tarafimizca yapilan ¢alismada ise G. lucidum’un toprak iistii kisimlarindan
elde edilen etanol ekstrelerinde antibiyofilm aktivite 512 - >1024 pg/ml araliginda tespit

edilmistir.

Yapilan bir caligmada, L. purpureum var. purpureum da dahil olmak iizere Tiirkiye’de
yetigen bazi bitkilerin ekstrelerinin antimikrobiyal ve serbest radikal siipiiriicli aktiviteleri
degerlendirilmistir. Her bir tiiriin ¢alisilan aktiviteleri yoniinden etkinliginin, bitkilerin
kimyasal profiline bagli olarak degistigi tespit edilmistir. Antimikrobiyal aktivitenin
Olgiilebilmesi amaciyla sivi mikrodiliisyon testi kullanilmig ve L. purpureum var.
purpureum’un toprak tistii kisimlarindan elde edilen sulu ekstrenin antimikrobiyal aktivitesi
bakteriler igin 512 - >512 pg/ml araliginda; mantarlar iginse 128-512 ug/ml konsantrasyon
araliginda oldugu tespit edilmistir [98]. Yaptigimiz ¢alismada ise L. purpureum var.
purpureum’un toprak istii kisimlarindan elde edilen etanol ekstrelerin antibiyofilm aktivitesi

512 - >1024 ng/ml araliginda tespit edilmistir.
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Yapilan bir ¢alismada, Origanum onites bitkisinin toprak {istii kisimlarindan elde edilmis
ucucu yaglarin biyofilm olusumuna ve mevcut biyofilm iizerine etkileri arastirilmistir.
Minimum inhibisyon konsantrasyonlarinin belirlenebilmesi igin sivi diliisyon yontemi
kullanilmigtir. Suslar arasinda farkli bir inhibe edici etkiye ragmen, az miktarda Oregano
ucucu yaglart konsantrasyonun varliginda biyofilm olusumunun azaldig1 goriilmiis olup, 1
MIK ve 0,50 MiK dozlarin, 0.25 MiK 'ten daha biiyiik etki gosterdigi tespit edilmistir [137].
Yapilan arastirmada antibiyofilm etkileri iizerine herhangi bir ¢calismaya rastlanmamaistir.
Aragtirmamizda Origanum onites’in bitki tistii kisimlarinin etanol ekstrelerinde antibiyofilm

aktivite 512 - >1024 pg/ml araliginda tespit edilmistir.

Yapilan bir caligmada Phlomis russeliana (Sims.) Bentham ve Phlomis grandiflora H.S.
Thompson var. grandiflora'in ugucu yaglari, bitkilerin toprak iistii kisimlarindan hidro-
distilasyon yontemiyle elde edilmistir. Elde edilen bu ugucu yaglar GC ve GC/MS teknikleri
ile analiz edilmistir. Ugucu yaglar, gidalarda olusan Aeromonas hydrophila, Bacillus cereus,
Escherichia coli 0O157:H7, Listeria monocytogenes, Pseudomonas aeruginosa,
Staphylococcus aureus, Salmonella typhimurium, Yersinia enterocolitica bakterilerine ve
anaerobik patojen olan Clostridium perfringens’e karsi1 mikrodiliisyon analizi ile in vitro
olarak arastirilmistir. P. grandiflora var. grandiflora’nin test edilen bakterilere kars1 125-
1000 pg/ml konsantrasyonda aktivite gosterdigi tespit edilmis ve bu 6zelligiyle Phlomis
ucucu yaglarmin gidalarda kullanilan antimikrobiyallere bir alternatif olabilecegi tespit
edilmistir [104]. Yapilan taramalarda ilgili bitkinin antibiyofilm etkinligine iligskin herhangi
bir ¢aligsmaya rastlanmamistir. Arastirmamizda P. grandiflora var. grandiflora’nin ¢igek ve
yaprak kisimlarindan elde edilen etanol ekstrelerin antibiyofilm aktivitesi 512->1024 pg/ml

aralifinda tespit edilmistir.

Yapilan bir ¢aligmada Plantago lanceolata’nin yaprak kisimlarmin etanol ve aseton
ekstrelerinin baz1 Gram pozitif ve Gram negatif bakteriler iizerine antibakteriyel etkileri
arastirtlmistir. Etanol ekstresinin test bakterilerinden E. coli ve B. cereus disindaki diger
bakterilere kars1 antibakteriyel etkinlik gostermedigi saptanmis olup, aseton ekstresinin ise
kullanilan bakteri suslarina karsi 3562-28500 mg/ml araligindaki konsantrasyonlarda
etkinlik gosterdigi goriilmistiir [107]. S6z konusu bitkinin antibiyofilm etkileri iizerine
herhangi bir ¢alismaya rastlanmazken yaptigimiz ¢alismada P. lanceolata’nin gigek ve
yaprak kisimlarindan elde edilen ekstrelerin antibiyofilm aktivitesi 512->1024 pg/ml

araliginda tespit edilmistir.
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Yapilan caligmada Streptococcus mutans’in dis ¢iirigline neden olan en Onemli
bakterilerden oldugu ifade edilmistir. Viriilansi, biyofilm ve asidojenisite iiretme
kabiliyetinden kaynaklanir, bu da dis ¢iirlimesine neden olur. Biyofilm olusumunu inhibe
edebilen dogal {irlinlerin kesfi saglik friinlerinin gelistimi ag¢isindan biiyiikk 6nem
tasimaktadir. Rhus coriaria meyve kisimlarmin metanol ekstresinin ve fraksiyonlarinin
antibakteriyel aktivitesinin test edilmesi, metil gallatin S. mutans bakterilere karsi en
biyoaktif bilesen oldugunu ortaya ¢ikardi. Elde edilen sonuglara gore ham ekstrenin giiclii
etkisi, S. mutans biyofilm olusumunu %77 azaltan 6 mg/ml konsantrasyon kullanilarak elde
edilmistir [115]. Yaptigimiz ¢alismada ise R. coriaria’nin meyve ve yaprak kisimlarinin

etanol ekstrelerinde antibiyofilm aktivite 512->1024 ng/ml araliginda tespit edilmistir.

Yapilan bir caligmada Pistacia vera’nin farkli kisimlarindan (yaprak, dal, gévde, ¢ekirdek,
tohum) elde edilen lipofilik ekstrelerinde mikrodiliisyon yontemiyle yaptiklari ¢alismada E.
coli, Pseudomonas aeruginosa, Enterococcus faecalis, Staphylococcus aureus, Candida
albicans ve C. parapsilosis mikroorganizmalarina karsi antimikrobiyal aktiviteyi 128-256
pg/ml araliginda tespit etmislerdir [109]. Aragtirmamizda, Pistacia vera yaprak kisimlarinin
etanol ekstrelerinde antibiyofilm aktivite 512->1024 ng/ml araliginda tespit edilmistir.

S. acre'nin toprak tstii kisimlarindan elde edilen metanol, aseton ve etil asetat ekstrelerinin
in vitro antioksidan, antimikrobiyal ve antiproliferatif aktiviteleri belirlenmistir. Minimum
inhibitor konsantrasyon ve minimum mikrobisidal konsantrasyon belirlenmistir. Test edilen
biitiin ekstreler, bakterilere kars1 belirgin antibakteriyel aktiviteler ve test edilen mantarlara
kars1 daha zayif aktiviteler gostermistir. Bu sonuglara dayanarak, S. acre’nin, dogal bir
antioksidan, antibakteriyel ve degeri yiiksek bir antikanser madde olarak potansiyel bir fenol
kaynagi oldugunu soylemek yanlis olmayacaktir. Calisma sonuglarina gore, 29,57-987,16
pg/ml araligindaki konsantrasyonda etkinligi goriilen S. acre'min fitoterapi, ila¢ ve gida
endiistrisinde kullanim i¢in biiyiik potansiyelini gostermistir [119]. S. acre’nin antibiyofilm
ozelliklerine iliskin herhangi bir ¢alismaya rastlanmazken, yapmis oldugumuz arastirmada
S. acre’nin toprak istii kisimlarin etanol ekstrelerinde antibiyofilm aktivite 512->1024 ng/ml

araliginda tespit edilmistir.

Sedum acre L.'nin metanol, aseton ve etil asetat ekstrelerinin in vitro antioksidan,
antimikrobiyal ve antiproliferatif aktiviteleri belirlenmistir. Toplam fenolik igerikleri ve

flavonoidlerin konsantrasyonlar1 da yapilan calisma kapsaminda degerlendirilmistir. Toplam
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fenolik icerigi Folin-Ciocalteu reaktifi ile belirlenmistir. S. acre'nin ¢esitli ekstrelerinde
flavonoidlerin konsantrasyonu, aliiminyum kloriir igeren bir spektrofotometrik yontem
kullanilarak belirlenmis ve elde edilen sonuglar degerlendirilmistir. Minimum inhibitor
konsantrasyon ve minimum mikrobisidal konsantrasyon belirlenmistir. Test edilen ekstreler,
bakterilere kars1 belirgin antibakteriyel aktiviteler ve test edilen mantarlara kars1 daha zayif
aktiviteler gostermistir. Bu sonuglara dayanarak, S. acre’nin, dogal bir antioksidan,
antibakteriyel ve degeri yiiksek bir antikanser madde olarak potansiyel bir fenol kaynagi.
Ekstrelerin fenolik igerigi, ekstraksiyon icin kullanilan c¢oziiclilere baglidir. Calisma
sonuclarina gore, 29,57-987,16 nug/ml araligindaki konsantrasyonda etkinligi goriilen S.
acre'nin fitoterapi, ilag ve gida endiistrisinde kullanim ig¢in biiyiik potansiyelini gostermistir
[119]. S. acre’nin antibiyofilm 6zelliklerine iliskin herhangi bir ¢alismaya rastlanmazken,
yapmis oldugumuz arastirmada S. acre etanol ekstrelerinde antibiyofilm aktivite 512->1024

pg/ml araliginda tespit edilmistir.

Yapilan ¢aligmada Silene vulgaris’in tohumundan elde edilen sabit yagin Escherichia coli,
Pseudomonas aeruginosa, Proteus mirabilis, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter
baumannii,  Staphylococcus  aureus, Bacillus  subtilis, Candida albicans
mikroorganizmalarina karsi antimikrobiyal 6zelligi arastinlmistir. Elde edilen sonuglara
gore S. vulgaris tohumundan elde edilen yagin 4-128 pg/ml araliginda antimikrobiyal
ozellige sahip oldugu anlasilmustir [122]. Ilgili bitkinin antibiyofilm &zelligine iliskin
yapilmis herhangi bir ¢aligmaya rastlanmamistir. Yaptigimiz ¢aligmada ise S. vulgaris toprak
tistii kismimin etanol ekstresinde antibiyofilm aktivite 512->1024 pg/ml araliginda tespit

edilmistir.
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6. SONUCLAR VE DEGERLENDIRME

Bilgimiz dahilinde ilk kez E. coli, K. pneumoniae, B. subtilis, S. aureus, Candida albicans,
C. Krusei’e kars1 antibiyofilm aktivitesi arastirilmis olan Alcea biennis (gigek), A. biennis
(yaprak), Arum dioscoridis (yaprak), Achillea nobilis ssp. neilreichii (toprak iistii kisim),
Cistus creticus (toprak tistii kisim), Cichorium intybus (toprak tistii kisim), Cynoglossum
creticum (toprak tstii kistm), Doronicum orientale (toprak istii kisim), Geranium lucidum
(toprak tstii kisim), Hypericum scabrum (toprak tistii kistm), Lamium purpureum var.
purpureum, Origanum onites (toprak iistii kisim), Plantago lanceolata (gi¢ek), P. lanceolata
(yaprak), Pistacia vera (yaprak), Rhus coriaria (meyve), R. coriaria (yaprak), Ranunculus
damascenus (toprak tistii kisim), Sedum acre (toprak ustii kisim), Salvia virgata (toprak tistii
kisim), S. sclarea (¢igek), S. sclarea (yaprak), Silene vulgaris (toprak iistii kisim), Thymus
zygioides var. lycaonius, Valeriana dioscoridis (toprak iistii kisim) etanol ekstrelerinde ilk
kez elde edilmis olan 512 - >1024 pg/ml araliginda goriilmiis olan antibiyofilm aktivite
klinikte kullanilabilir dozlar ig¢in ileri c¢aligmalara 1s1k tutacak veriler olarak
degerlendirilmektedir. Calismanin sonucu elde edilen veriler bu alanda yapilacak olan
caligmalara kaynak teskil edecek niteliktedir. Sonuglar daha once farkli yontemlerle yapilmis
arastirmalarla uyumludur. Sonuglarin antimikrobiyal aktivitelerin antibiyofilm yoniiyle ele
alinmasi farkli bir degerlendirmeyi kapsamaktadir. Elde edilen veriler klinik ¢alismalarda

denenerek doz araligina katki saglayacak niteliktedir.

Yapilan deneylerde tibbi bitkilerden elde edilen etanol ekstrelerinin ve dezenfektanlarin
(klorheksidin, sodyum hipoklorit, povidon iyodin) Gram negatif bakterilere (E. coli, K.
pneumoniae), Gram pozitif bakterilere (B. subtilis, S. aureus) ve mantarlara (Candida
albicans, C. krusei) karst biyofilm olusumu iizerindeki etkilerinin kolorimetrik

mikrodiliisyon test sonuclarindan elde edilen degerler Cizelge 4.1°de verilmistir.

Calismada denenen ekstrelerin Gram negatif bakterilere, Gram pozitif bakterilere ve
funguslara karsi aktiviteleri 512 - >1024 pg/ml araliginda goriilmistiir. Anti-biyofilm
aktivitenin denenen ekstrelerde Gram pozitif bakteriler lizerinde daha etkin oldugu tespit

edilmistir.

Calismada elde edilen antibiyofilm aktivite sonuglardan hareketle genel bir degerlendirme

ile test edilen bitkisel ekstrelerinin biyofilm tizerine 512 - >1024 ng/ml araligindaki etkinligi
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ozellikle dis hekimliginde kanal tedavisinde uygulanan sodyum hipoklorit gibi bazi
dezenfektan veya antiseptikler yerine kullanilabilirligi yoniiyle yapilacak olan daha

kapsamli in vivo ¢alismalara basamak olusturmasi nedeniyle 6nemlidir.
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