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OZET
Yiiksek Lisans Tezi

TURKIYE’DEN TOPLANAN BAZI PAEONIA TURLERININ ANTIBAKTERIYEL
ETKISI

Giince SAHIN

Ankara Universitesi
Fen Bilimleri Enstitisii
Biyoloji Anabilim Dali

Danisman: Prof. Dr. Cumhur COKMUS

Bu calismada Canakkale-Kazdag’dan toplanan Paeonia mascula subsp. arietina,
Denizli-Bozdag’dan toplanan Paeonia kesrouanensis, Canakkale-CamYayla’dan
toplanan Paeonia peregrina bitkilerinden farkli c¢ozgenler kullanarak elde edilen

ekstraktlarin antibakteriyel aktiviteleri arastirilmistir.

Elde edilen ekstraktlarin antibakteriyel etkileri disk difiizyon yontemi kullanilarak
Staphylococcus aureus ATCC 25923, Staphylococcus aureus ATCC 29213,
Enterococcus faecalis ATCC 29212, Escherichia coli ATCC 25922, Bacillus subtilis
ATCC 6633, Shigella sp. ATCC, Listeria monocytogenes ATCC 7644, Salmonella
enteretidis ATCC 13076, Escherichia coli O157:H7, Yersinia enterocolitica O:3,
Escherishia coli ATCC 11230, Escherichia coli ATCC 35218, Salmonella enteritidis
ATCC 40376 bakterileri lizerinde denenmistir.

P. mascula subsp. arietina’nin incelenen bitkiler arasinda en yliksek antibakteriyel
etkiye sahip oldugu, S. aureus’un iki susunun ve E. coli O157:H7’nin en duyarli, ve E.
coli ATCC 35218 ve E. faecalis ATCC 29212 suslarinin en direngli oldugu ve P.
mascula subsp. arietina ve P. peregrina’nin 0,5M Tris-HCI1, PH: 8,0 ekstraktlarinin

sadece S. aureus ATCC 25923 susuna etkili oldugu tespit edilmistir.

2007, 58 sayfa
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ABSTRACT
Master Thesis

ANTIBACTERIAL EFFECT OF SOME PAEONIA SPECIES COLLECTED FROM
TURKEY

Giince SAHIN

Ankara University
Graduate School of Natural and Applied Sciences
Department of Biology

Supervisor: Prof. Dr. Cumhur COKMUS

In this study, antibacterial effects of Paeonia mascula subsp. arietina collected from
Canakkale-Kazdag, Paeonia kesrouanensis from Denizli-Bozdag and Paeonia

peregrina from Canakkale-CamYayla were tested.

The antibacterial effects of plant extracts were evaluated by using disc diffusion
method against Staphylococcus aureus ATCC 25923, Staphylococcus aureus ATCC
29213, Enterococcus faecalis ATCC 29212, Escherichia coli ATCC 25922, Bacillus
subtilis ATCC 6633, Shigella sp. ATCC, Listeria monocytogenes ATCC 7644,
Salmonella enteretidis ATCC 13076, Escherichia coli 0O157: H7, Yersinia
enterocolitica O:3, Escherichia coli ATCC 11230, Escherichia coli ATCC 35218 and
Salmonella enteritidis ATCC 40376.

As the results of the study, it was found that; the P. mascula subsp. arietina showed the
highest antibacterial activity among the other plants tested; S. aureus and E .coli
O157:H7 were the most susceptible strains; E. coli ATCC 35218 and E. faecalis ATCC
29212 were the most resistant strains against to antibacterial effects of the extracts and
0,5 M Tris- HCL, PH: 8,0 extracts of P. mascula subsp. arietina and P. peregrina were
effective on S. aureus ATCC 25923 strain only.

2007, 58 pages
Key Words: Paeonia spp., Antibacterial activity, Turkey
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1. GIRIS

Diinya genelinde 300 000 civarinda, Tirkiye’de ise 12 000 civarinda bitki tiirii oldugu
tahmin edilmektedir. Bunlarin ¢ok azi insanlar tarafindan besin ve medikal amaclh
kullanilmaktadir. Diinya Saglik Teskilati (WHO)'nin 91 iilkenin farmakopelerine ve
tibbi bitkileri tizerinde yapilmis olan bazi ¢alismalara dayanarak yaptigi bir arastirmaya
gore tedavi amaciyla kullanilan tibbi bitkilerin toplam tiir sayilarmin 20 000 kadar

oldugu belirtilmistir (Penso, 1980).

Bitkilerden hastaliklar1 iyilestirmede yararlanma fikri, ¢ok eski tarihlere dayanir.
Insanlar, eski zamanlardan bu yana ¢ok sayida bitkiyi cesitli sekillerde hastaliklarin
tedavisinde kullanmislardir. Tedavi siirecinde, iyilesme veya semptomatik tedavinin

yani sira zehirlenmelerin de meydana geldigi gorilmiistiir.

Mikroorganizmalarin neden olduklar1 ¢esitli hastaliklarin tedavisi i¢in insanlar c¢ok
degisik yollar denemislerdir. Bunlarin biri de dogal olarak yetisen ve halk arasinda sifal
otlar alarak adlandirilan bir¢ok bitkisel ilacin kullanilmasi olusturmaktadir. Bunlar
cesitli hastaliklara karsi eskiden oldugu gibi giiniimiizde de yaygin sekilde
kullanilmaktadir (Baytop, 1984).

1950’lerde antibiyotiklerin ortaya cikisiyla, bitki tiirevlerinin antimikrobiyal olarak
kullanim1 azalmistir. Ancak, bilim adamlarinin antibiyotik etki siiresinin sinirli olusunu
kesfetmesiyle, piyasaya siiriilen antibiyotik miktarindaki azalma ve halkin gereksiz ve
yanlis antibiyotik kullanimina karsi bilinglenmeye baslamasi bitki ekstraktlarinin ilag

olarak kullanimini 1990’1larin sonunda popiiler hale getirmistir.

Cesitli bitki ekstraktlart ve ugucu yaglarin bazi bakteri ve mantar tiirleri iizerine
antimikrobiyal etkilerinin oldugu uzun yillardan beri bilinmektedir (Kivang ve Akgiil,

1986, Digrak vd. 2002).



Dogal olarak yetisen bitkilerin gdvde, yaprak, tohum ve koklerinden bircok
mikroorganizmanin bilylimesini inhibe edebilecek maddeler izole edilmis, bu maddeler
mikroorganizmalar {izerine denenmis ve aktiviteleri rapor edilmistir. Fitonsidler olarak
adlandirilan bu maddeler, bitki dokularinin zedelenmeleri veya herhangi bir infeksiyon
halinde, hiicrelerde lokalize olan inaktif haldeki ana bilesiklerden enzimatik olarak

meydana gelmektedir.

Son yillarda pek ¢ok bitki ekstrakti ve ugucu yaglarin antimikrobiyal etkileri iizerine
arastirmalar yapilmistir (Bagc1 ve Digrak 1996, Demirezer vd. 1998, Digrak vd. 1999,
Karaman vd. 2001, Digrak vd. 2001, Dolaz vd. 2002). Bundan dolay1 son yillarda tibbi
bitkiler, icermis olduklar1 c¢esitli aktif maddelerden dolay:r diinyada oldugu gibi

iilkemizde de birgok bilim adaminin ilgisini ¢ekmistir.

Dogal olarak yetisen bu sifal1 bitkilere kars1 ilginin fazla olmasinin bir¢ok nedeni vardir.

Son yillarda artan hastaliklara karsi sentetik ilaclarin ve terapotik maddelerin yetersiz
kalmas1 ve yan etkilerinin saptanmasi dogal {iriinlerin kullanilma zorunlulugunu
artirmistir. Bitkisel ilaglarin ¢ok eski caglardan beri kullaniliyor olmasi onlarin yan

etkilerinin daha iyi bilinmesine kolaylik saglamistir (Baytop 1984).

Diger 6nemli bir neden ise bitkisel ilaglar birden fazla etkiye sahip olurken sentetik

ilaglar genellikle tek bir etkiye sahip olurlar.

Giiniimiizde klasik kemoterapotik ajanlara karsi gelisen direng bakteri tiirlerinin sayica
artmas1 ve Ozellikle penisiline direngli suslarin sik¢a goriilmesi bu bilesiklerin
kullanimim1 yararsiz hale getirmektedir. Antibakteriyel etkiye sahip bitkiler, halen
kullanilmakta olan antibiyotiklerden farkli mekanizmalar ile bakterileri inhibe
edebildiginden direngli bakteri tiirlerini kontrol altina alabilme yetenegine sahiptirler.
Bu durumda bitkiler, tedavi edici etkilerinin yani sira yeni antibakteriyel ilaglarin
gelistirilmesi i¢in yapilan aragtirmalarda model olarak da kullanilabilirler. Bu amagla

bitkisel maddeler, mikrobiyolojik, farmakolojik ve bitki savunma mekanizmasi



bakimindan ¢ok yénlii olarak arastirilmaktadir (Kalaycioglu ve Oner 1994, Dagc1 vd.
2002).

Diger iilkelerde oldugu gibi, Tiirkiye'de de tibbi1 acidan ©nemli olan bitkiler,
yiizyillardan beri halk arasinda hastaliklarin tedavisi amaciyla kullanilmaktadir. Tiirkiye
florasiniin énemli bir 6zelligi, olduk¢a zengin bir yapiya sahip olmasidir. Ulkemizde
pek cok bitki tiiri dogal olarak yetismesine ragmen bunlardan yeterince

yararlanilmamaktadir.

Paeoniaceae familyasinin tek cinsi olan Paeonia‘nin bazi tiirlerinin antimikrobiyal
etkisi bazi iilkelerde arastirilmistir. Ancak {ilkemizde su ana kadar bu yonde bir
arastirmaya rastlanmamistir. Bu nedenle bu arastirmada Tirkiye’de yetisen bazi

Paeonia tiirlerinin antibakteriyal etkisinin incelenmesi amag¢lanmistir.

Bu amagla, Paeonia cinsine ait iilkemizdeki mevcut tiirlerden 3’iinlin farkl
boliimlerinden degisik ¢ozgenlerle hazirlanacak ekstraktlarinin antibakteriyal etkilerinin

arastirilmasi hedeflenmis ve bu alandaki bilgi birikimine katki saglamak amaclanmistir.



2. KAYNAK OZETLERI

2.1 Antimikrobiyal Etkili Bitki Gruplar

Mikroorganizmalara karsi bazi besinlerin dogal olarak antimikrobiyal etkili maddeler
icerdigi; Ornegin bazi baharatlarin 6jenol ve sinnamik aldehit; so§an ve sarimsagin
alisin, ajoen ve S-allilsisteini; dere otu, feslegen ve defnenin temel yaglar; 6kaliptus ve
cehrinin tannin gibi maddeler igerdigi bilinmektedir Bunun yami sira literatiirlerde
papatyanin antemik asit, biber ve karanfilin terpenoidlerden kapsaisin ve 6jenol igerdigi
belirtilmistir. Bu maddelerin mikroorganizmalara etki ettigi ve tedavi amach

kullanilabilecegi yapilan arastirmalarda gosterilmistir (Cowan 1999).

Cay, giiclii antioksidant etkisinden dolayr son yillarda bilim insanlarinin dikkatini

¢ekmektedir.

Yanagimoto et al. (2003) and Bu-Abbas et al. (1999) caydaki bilesenlerin antioksidatif,
antikarsinojenik, antimutajenik, antitoksik, antiinflammatuar, antimikrobiyal,
hipokolesterolemik ve antihepatotoksik etkisi oldugu gosterilmistir. Ayrica Nekane and
Ono (1990) bu bilesenlerin, HIV virlisiiniin ters transkriptaz enzimini ve hiicresel DNA

ve RNA polimerazlari inhibe ettiklerini bildirmislerdir.

Toda et al. (1989) cayin antimikrobiyal etkisininin igerdigi katekin bilesiklerden
kaynaklandigin1 belirtmislerdir. Bu bilesenlerin Vibrio cholerae OI1 (Borris 1996),
Streptococcus mutans (Batista et al. 1994) , Shigella (Vijaya et. al 1995) ve diger
bakteri ve mikroorganizmalar1 (Sakanaka ef al. 1989 and Thomson 1978) inhibe

ettikleri belirtilmistir.

Duke (1985) tarafindan Hypericum perforatum’dan izole edilen bir antrakinon olan
hiperisin’in ¢ok sayida mikroorganizmaya karst antimikrobiyal etkisi oldugu
bildirilmistir. Son yillarda ise hiperisin’in, antideprasan etkisi olduk¢a Onem

kazanmustir.



Kazmi et al. (1994) Cassia italica’dan izole ettigi bir antrakinonun Bacillus anthracis,
Corynebacterium pseudodiphthericum ve Pseudomonas aeruginosa bakterilerine karst
bakteriostatik, Pseudomonas pseudomalliae bakterisine karsit bakterisidal oldugunu

belirtmistir.

Flavonoid bilesiklerin ¢esitli viriisleri inhibe ettigi bilinmektedir. Yapilan pek cok
calismada swertifrancheside (Pengsuparp et al. 1995), glycyrrhizin (Watanbe 1996) ve
chrysin (Critchfield 1996) gibi flavonoidlerin HIV’a kars1 etkili oldugu belirtilmistir.
Barnard et al. (1993) and Kaul ef al. (1985) tarafindan yapilan ¢alismalarda, flavon

tiirevlerinin solunum yolu sinsitiyal viriisii (RSV) inhibe ettigi goriilmiistiir.

Kaul et al. (1985) yapmis oldugu ¢aligmalarda hesperetinin, Herpes simplex viriis tip 1
(HSV-1), polioviriis tip 1, parainfluenza viriis tip 3 ve RSV’nin intracellular
replikasyonunu azalttigi, katekinin infeksiyonu inhibe ettigi quercetinin ise infeksiyonu
azaltigim1 ve bu bilesiklerdeki kiigiik yapisal farkliliklarin aktivite lizerinde etkili
oldugunu belirtmistir.

Phloretin, elmadan elde edilmis ve degisik mikroorganizmalara karsi etki ettigi

gosterilmistir (Hunter and Hull 1993).

Galangin, ¢ok yillik bir bitki olan Helichrysum aureonites’ten elde edilmis, gram pozitif
bakterilere, funguslara ve ozellikle HSV-1 ve coxsackie B viriis tip 1 olmak iizere

viriislere karsi etkili oldugu gosterilmistir (Meyer et al. 1997).

Kumarinler, makrofajlar1 stimiile etmektedir (Casley-Smith 1997). Spesifik olarak

HSV-1’in neden oldugu ugugun tekrarlamasini engellemektedir (Berkada 1978).

Hidroksisinamik asitler kumarinlerle iliskilendirilmektedir ve gram pozitif bakterileri

inhibe etmektedir (Fernandez et al. 1996). Fitoaleksinler hidroksillenmis kumarin



tiirevleridir ve havuglarda fungal infeksiyona karsi sentezlenmektedir (Hoult and Paya

1996).

Terpenler ve terpenoidler, bakterilere, funguslara ve protozoalara karsi etkilidir.
Triterpenoidlerden betulinik asit, HIV’1 inhibe etmektedir. Terpenlerin etki
mekanizmasi tam olarak anlagilamamasina karsin, hiicre zarinda bozulmaya neden

oldugu diisiiniilmektedir.

Bir terpenoid bilesigi olan kapsaisin’in, insanda genis bir biyolojik aktiviteye sahip
oldugu bilinmektedir. Gastrointestinal, kardiovaskiiler ve sinir sistemi {izerinde etkili
olup (Virus and Gebhart 1979) agr1 kesici olarakta kullanilmaktadir (Cordell and Araujo
1993).

Cichewich and Torpe (1996) yapmis olduklar1 c¢alismada, kapsaisin’in Candida
albicans‘in gelisimini arttirdig1 halde c¢esitli bakterilerin gelisimini inhibe ettigini
belirtmislerdir. Helicobacter pylori’ye kars1 bakterisidal etki gosterdigi bilinmektedir
(Jones et al. 1997).

Diterpenoid alkoloidler genellikle Ranunculaceae familyasina ait bitki gruplarindan
izole edilmistir. Omulokoli et al. (1997) diterpenoid  alkoloidlerin genellikle
antimikrobiyal 6zelliklere sahip oldugunu belirtmislerdir. Onemli alkoloidlerden olan

berberin, trypanosoma ve plasmodiumlara karsi etkilidir (Omulokoli ef al. 1997).

Peptit ve lektinlerin, bakteri ve funguslar1 inhibe ettigi uzun zamandan beri
bilinmektedir. Son zamanlarda peptit ve lektinlerin HIV’a kars1 etkisinin

belirlenmesiyle bu konuyla ilgili ¢alismalar artmistir.

Thioninler, genellikle arpa ve bugdayda bulunan peptitler olup gram pozitif, gram
negatif bakterilere ve mayalara karsi toksik 6zellik gostermektedir (Fernandes de Caleya

etal. 1972).



Cizelge 2.1°de antimikrobiyal etkili bitki gruplari, bu bitkilerden elde edilmis gesitli
maddeler ve siniflar1, bunlara ait etki spektrumu ve toksisite diizeyleri ile ilgili bilgiler

verilmistir.

2.2 Antimikrobiyal Etkili Bitkisel Maddeler

2.2.1 Fenoller

2.2.1.1 Basit fenoller ve fenolik asitler

Basit biyoaktif fitokimyasallardan bazilari, tek bir fenolik halkadan olusmustur.
Sinnamik ve kafeik asitler, yiikseltgenmis fenilpropan tiirevi bilesiklerin yaygin

Ornekleridir.

Hidroksilli fenollerden olan Katekol ve Pirogallol, mikroorganizmalara karsi toksik etki
gosterirler. Katekol iki -OH grubuna sahip iken pirogallol {i¢c -OH grubu igerir. Fenolik
gruptaki OH sayisinin mikroorganizmalara kars1 toksik etki ile iligkili oldugu
diistiniilmiis ve yapilan ¢alismalarla -OH gruplarinin artmasiyla toksik etkinin arttig

gorilmistir (Geismann 1963).

Fenolik maddeler mikroorganizmalarda enzim inhibisyonuna neden olur. Buna ek
olarak, arastirmacilar yiikseltgenmis fenollerin daha fazla inhibitor etki gosterdigini

bulmuslardir (Urs and Dunleavy 1975, Scalbert 1991).

C3 vyan zincirine sahip ve oksijen igermeyen bilesikler, temel yaglar olarak
siniflandirilmaktadir. Temel yaglar sinifindan olan 6jenol’lin mantar ve bakterilere karsi

bakteriostatik etki gdsterdigi bulunmustur (Duke 1985).



Cizelge 2.1 Antimikrobiyal etkili bitki gruplar1 (Cowan 1999)

Bitkinin Etken Maddenin
Etkinligi® Bagil toksitite®
|Bilimsel Ad1 Genel Ad1 Sinifi Ad1
Matricari chamomilla Papatya Fenolik asit | Anthemik asit | M.tuberculosis, 2.3
S.tifumurium,
S.aureus,
helmintler
Capsicum annuum Biber Terpenoid Kapsaisin Bakteri 2.0
Syzygium aromaticum|  Karanfil Terpenoid Ojenol Genel 1.7
Erythroxylum coca Koka Alkoloid Kokain Gram-negatif ve 0.5
gram-pozitif koklar
Vaccinium spp. Ay1 liziimi [ Monosakkarit Fruktoz Bakteri ?
Anethum graveolens Dereotu Terpenoid | Temel yaglar Bakteri 3.0
Fucalyptus globulus Okaliptus Polifenol Tannin Bakteri, virus 1.5
Terpenoid
Vicia faba Bakla Tiyonin Fabatin Bakteri
Allium sativum Sarimsak Siilfoksit, | Allisin, ajoen Genel
Siilfath
terpenoidler
Aloe vera Aloe Kompleks Lateks Corynebacterium, 2,7
\4loe barbadensis karisim Salmonella,
Streptococcus,
S. aureus
Malus sylvestris Elma Flavonoid Phloretin Genel 3.0
tiirevleri
Berberis vulgaris Hanim tuzlugu| Berberin Alkaloid Bakteri, protozoa 2.0
Ocimum baslicum Feslegen Terpenoidler | Temel yaglar Salmonella 2.5
Laurus nobilis Defne Terpenoidler | Temel yaglar | Bakteri, fungus 0.7
\Piper nigrum Kara biber Alkoloid Peperine Fungus 1.0
Ranunculus bulbosus | Diigiin ¢icegi Lakton Protoanemonin Genel 2.0
Rhamnus purshiana Cehri Polifenoller Tanninler Bakteri, fungus, 1.0
antrakinonlar viriis
Fuphorbia tirucalli Fic1 otu ? ? S. aureus 0,0
Siitlegen
\Momordica charantia| Kudret nar1 ? ? Genel 1,0
Medicago sativa Kaba yonca ? ? Gram pozitif
bakteri
Vaccinum spp. Yaban mersini | Monosakkarit Fruktoz E. coli
ISchinus Biber agact | Terpenoidler | Terebinton Genel 1,0
terebinthifolius
Articum lappa Dul avrat otu | Poliasetilen, ? Bakteri, fungus, 2,3
Taninler, viriis
Terpenoidler
Carum carvi Kimyon Kumarinler ? Bakteri, fungus, ?
viriis
Anacardium pulsatilla) Akaju agac1 | Polifenoller | Salisilik asit |Propionibacterium ?
acnes
Ricinus communis Hint yag1 agact ? ? Genel 0,0
Cinnamomum verum Targin Terpenoidler, | Temel yaglar Genel 2,0
Tanninler
Agrostemma githago |Bugday cicegi ? ? Genel 1,0




Cizelge 2.2 Antimikrobiyal etkili bitki gruplar1 (Cowan 1999) (devam)

Tussilago farfara Kabalak ? ? Genel 2,0
Coriandrum sativa Kisnis ? ? Bakteri, fungus
Taraxacum officinale | Kara hindiba ? ? C. albicans, 2,7
S.cerevisiae
Camellia sinensis Yesil cay Flavonoid Katekin Genel, Shigella, 2,0
Vibrio, S. mutans,
viriis
\Peganum harmala Uzerlik ? ? Bakteri, fungus 1,0
Cannabis sativa Cedene Organik asit B- Bakteri, viriis 1,0
kahvesi Resercyclic asit
Lawsonia inermis Kina Fenolik asitler| Gallik asit S. aureus 1,5
Humulus lupulus Serbet¢i otu |Fenolik asitler| Lupulone, Genel 2,3
Humulone
Armoracia rusticana | Yabanturpu | Terpenoidler ? Genel ?
Hyssopus officinalis Cordiik Terpenoidler ? Viriis ?
Melisa offisinalis Ogul otu polifenoller Taninler Virdis ?
\Proposis juliflora Ceti ? Genel 1,5
Quercus rubra Mese Polifenoller Taninler ? ?
Flavanoid Quersetin
Olea europaea Zeytin agaci Aldehit Hexanal Genel
Allium cepa Sogan Sulfoksit Allisin Bakteri, Candida ?
Anemone pulsatilla Manisa lalesi Lakton Anemonin Bakteri 0,5
Mentha piperita Nane Terpenoid Mentol Genel ?
Vinca minor Cezayir Alkoloid Reserpine Genel 1,5
meneksesi
Euphorbia Fi¢1 otu ? ? Genel 0,0
pulcherrima
\Papaver somniferum Haghas Alkoloidler Opium Genel 0,5
Solanum tuberosum Patates ? ? Bakteri, fungus 2,0
\Polygunum aviculare | Kus ekmegi ? ? Genel 2,0
Rosmarinus officinalis|  Biberiye Terpenoidler | Temel yaglar Genel 2,3
Onobrychis viciifolia Korunga Polifenoller Tanninler Bakteri
Hypericum St. John bitkisi| Antrakinon Hypericin Genel 1,7
perforatum
Acorus calamus Egir otu ? Enterik bakteri 0,7
Tanacetum vulgare Solucan otu Terpenoid | Temel yaglar | Bakteri, helmint 2,0
Artemisia Pelin otu Terpenoid | Kafeik asitler Viris, helmint 2,5
dracunculus Tanninler
Polifenoller
Achillea millefolium |Civan pergemi ? Viriis, helmint 2,3
Rumex crispus Kuzukulagi ? E. coli, salmonella, 1,0
Staphylococcus
Glycyrrhiza glabra Meyan Fenolik alkol Glabrol S.aureus, 2,0
M.tuberculosis
Calendula officinalis Nergis ? ? Bakteri 2,7

* 0 ¢ok giivenli, 3 ¢ok zehirli

b genel terimi ile bir¢ok mikroorganizmaya karsi etki ifade edilmektedir.




2.2.1.2 Kinonlar

Kinonlar, iki keton yapis1 igeren aromatik halka yapisina sahip ve renkli olup oldukga

reaktif ve dogada yaygin olarak bulunurlar.

Kesilen veya yaralanan meyve ve sebzelerde siyahlasmaya neden olurlar. Insan cildinde

orta diizeyde melanin sentez yolundan sorumludurlar (Schmidt 1988).

Kinonlar, kararl serbest radikal kaynagi olmalarina ek olarak, proteinlerdeki niikleofilik
aminoasitlerle tersinmez olarak kompleks olusturduklarindan proteinlerde islev kaybina
neden olurlar (Stern et al. 1996). Mikrobiyal hiicrelerdeki olasi hedefler olarak yiizey

adezinleri, hiicre duvar1 polipeptitleri ve membrana bagli enzimler sayilabilir.

2.2.1.3 Flavonoidler, flavinler ve flavonoller

Flavonoidler, bitkiler tarafindan mikroorganizmalara kars1 sentezlenirler (Dixon et al.

1983).

Yapilan ¢alismalarda, hem hiicre dis1 ve ¢oziiniir proteinlerle, hem de bakterilerin hiicre
duvarina kompleks olusturma yetenegine sahip olan flavoniodlerin, bircok
mikroorganizmaya kars1 etkili antimikrobiyal maddeler oldugu gosterilmistir. Bircok
lipofilik flavoniodlerin de mikrobiyal membranlarin bozulmasina neden oldugu tespit

edilmistir (Tsuchiya et al. 1996).

Katekinler, C3 birimi en fazla indirgenmis flavonoid bilesiklerdir. Bu bilesiklerin in
vitro kosullarda Vibrio cholerae O1 (Borris 1996), Streptococcus mutans (Batista et al.
1994; Sakanaka et al. 1989; Tsuchiya et al. 1994), Shigella’y1r (Vijaya et al. 1995) ve
diger bakterileri engelledigi goriilmiistiir. Katekinlerin Vibrio’daki kolera toksinlerini
inaktive ettigi (Borris 1996) ve S. mutans’in bakteriyal glikoziltransferaz izolasyonunu

engelledigi tespit edilmistir (Nakahara ef al. 1993).
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Flavoniod bilesikler, bir¢ok viriise karsi da inhibitor etki gostermektedir. Yapilan
caligmalarda swertifrancheside, glycyrrhizin ve chrysin gibi flavoniodlerin HIV’a kars1
etkili oldugu bulunmustur (Pengsuparp et al. 1995, Watanbe et al. 1996, Critchfield et
al. 1996). Ayrica flavon tlirevlerinin solunum yolu sinsitiyal viriisiinii (RSV) inhibe

ettigi tespit edilmistir (Kaul ez al. 1985, Barnard et al. 1993).

2.2.1.4 Tanninler

Genel olarak polimerik fenolik madde grubu igeren bilesiklere tanninler denir. Bitkilerin
hemen hemen biitiin yapilarinda bulunurlar (Scalbert 1991). Flavon tiirevlerinin

kondensasyonu ve kinonlarin polimerizasyonundan elde edilebilirler (Geissman 1963).

Tannin iceren bilesikler, hastaliklarin 6nlenmesinde ve tedavisinde rol oynarlar. Ayrica
bunlar, fagositik hiicrelerin uyarilmasi1 ve anti-infektif hareketlerin uyarilmasi gibi

birgok fizyolojik aktivitede gorev yaparlar (Haslam 1996).

Molekiiler etkilerinden birisi de proteinlerle kovalent bag olusturmanin yaninda
hidrofobik etkiler ve hidrojen baglariyla kompleks olusturmasidir (Haslam 1996, Stern
et al. 1996).

Bitkilerde ise tanninler bocek gelisimini engellemektedir (Schultz 1988).

Yapilan c¢alismalarda tanninlerin mayalara, bakterilere ve filamentli mantarlara karsi
toksik oOzellik gosterdigi bulunmustur (Scalbert 1991). Tanninlerin bakterilerin hiicre
duvarina baglandig1 gdzlenmis ve boylece bakterilerin gelisimini ve proteaz aktivitesini

engelledigi tespit edilmistir (Jones et al. 1994).

2.2.1.5 Kumarinler

Benzen ve a-piron halkasindan olusmus fenolik maddeler olup kuru otlarin karakteristik

kokusunun kaynagidirlar (O’Kennedy and Thornes 1997). Anti-trombotik (Thastrup et
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al. 1985), antiinflamatuar (Piller 1975), Ostrojenik (Soine 1964) ve vasodilatorik
(Namba et al. 1988) etkiye sahiptirler. Insanlarda HSV-1’in neden oldugu ucugun

tekrarlanmasin1 6nlemektedir (Berkada 1978).

Kumarinlerle benzer yapida olan hidroksinamik asitler, gram pozitif bakterilere karsi
inhibitor etki gosterirler (Fernandez et al. 1996). Kumarinlerin hidroksi tiirevleri olan
fito aleksinler havuglarda fungal enfeksiyonlara karsi sentezlenirler (Hoult and Paya

1996). Bundan dolay1 kumarinlerin anti-fungal aktiviteye sahip olduklar1 sdylenelebilir.

2.2.2 Terpenoidler ve Temel Yaglar

Bitkilerin koku kaynagi temel yag fraksiyonlart olup bu yaglar isopren yapisinda ikincil
metabolitlerdir. Diterpen, triterpen ve tetraterpen seklinde olabilecegi gibi hemi-terpen
ve seskiterpen yapisinda da bulunabilirler. Bu bilesikler genellikle oksijen gibi bagka
elementler bulundurdugundan terpenoidler olarak isimlendirilirler. Terpenoidler asetat
birimlerinden sentezlenir ve yag asitleri ile ayn1 koklere sahip olmasina karsilik yag

asitlerinden genis dallanma gostermeleriyle ayrilirlar.

Chaurasia and Vyas (1977) incelenen temel yag tiirevlerinin % 60’min funguslar1 %
30’unun da bakterileri inhibe ettigini belirtmislerdir. Terpenlerin etki mekanizmalari
tamamen anlasilamamis olmasina ragmen lipofilik bilesikler ile birlikte membran

bozulmasina yol agtiklar1 bilinmektedir.

Bir terpenoid bilesigi olan kapsaisin’in insanlarda genis bir biyolojik aktiviteye sahip
oldugu bilinmektedir. Sinir sisteminde, kardiyovaskiiler ve sindirim sistemlerindeki
etkisi (Virus and Gebhart 1979) aneljezik olarak kullanim1 kadar etkilidir (Cordell and
Araujo 1993). Kapsaisin, Helicobacter pylori’ye karsi bakteriyosidal etkiye sahiptir
(Jones et al. 1997).
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2.2.3 Alkoloidler

Heterosiklik azot bilesikleri alkoloidler olarak isimlendirilirler. Tibbi kullanimi
acsindan en Onemli alkoloidlerden biri morfin olup morfin 1805°te hashastan izole
edilmistir (Fessenden and Fessenden 1982). Morfin ismi Yunan riiya tanrisi

Morpheus’tan gelmekte olup kodein ve eroin morfin tiirevlerindendir.

Diterpenoid alkoloidler genellikle Ranunculaceae tamilyasi bitkilerinden izole edilmis
(Atta-ur-Rahman and Coudhary 1995) ve antimikrobiyal o6zellige sahip olduklar
bulunmustur (Omulokoli et al. 1997).

Alkoloidlerin mikroorganizmalar {izerine olan etkilerinin yan1 sira anti-diyareyal etkileri

de belirlenmistir (Ghoshal et al. 1996).

2.2.4 Lektinler ve Polipeptitler

Mikroorganizmalar1 inhibe edici 6zellik gosteren peptitler ilk kez 1942°de tespit
edilmistir (Balls et al. 1942). Mikrobiyal zarlarda iyon kanallarinin olusumu veya
mikrobiyal proteinlerin konak polisakkarit reseptorlere baglanmasimin  rekabetsel
inhibisyonu ile etki ederler (Terras et al. 1993, Zhang and Lewis 1997). Bakteri ve
funguslarin bu maddeler tarafindan inhibe edildikleri uzun zamandan beri bilinmektedir

(De Bolle et al. 1996).

Tiyoninler genellikle arpa ve bugdayda bulunan peptitler olup gram negatif ve gram

pozitif bakterilere kars1 toksik 6zellik gostermektedir (Fernandes de Caleya ef al. 1972).
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Cizelge 2.3 Bitkilerden elde edilen baslica antimikrobiyal maddelerin siniflandiriimasi
(Cowan 1999)

Simif Altsimf Ornek Etki Mekanizmasi
Fenolik Basit fenoller | Katekol Substrat kaybi
maddeler Epicatechin Membranda bozulma
Fenolik asitler | Sinnamik asit | ?
Kinonlar Hypericin Adezinlere baglanma, hiicre duvar ile
kompleks olusturma, enzim inaktivasyonu
Flavonoidler | Chrysin Adezinlere baglanma ve hiicre duvan ile
kompleks olusturma
Flavinler Abyssinon Enzim inaktivasyonu,
HIV ters transkriptaz inhibitorii
Kumarinler Warfarin Okaryotik DNA ile etkilesim
Terpenoidler Kapseisin Membranda bozulma
Alkoloidler Berberin Hiicre duvarma ve/veya DNA’ya katilma
Piperin
Lektin ve Fabatin Disiilfit baglar1 olusturma
polipeptitler

2.3 Paeonia Cinsinin Simiflandirmadaki yeri

Kingdom Plantae
Subkingdom : Tracheobionta
Division Magnoliophyta
Class Magnoliopsida
Subclass Dilleniidae
Order Dilleniales
Family Paeoniaceae
Genus Paeonia
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2.4 Paeonia’nin Diinyada Tespit Edilmis Olan Tiirleri

P. abchasica

P. albiflos Sabine ex Salm-Dyck
P. algeriensis Chab.

P. altaica K.M.Dai & T.H.Ying
P. angustata Rouy & Fouc.

P. anomala 1.

P. arborea C.C.Gmel.

P. arietina Anders.

P. atlantica Kralik ex Trab.

P. bakeri 1.ynch

P. banatica Rochel

P. baokangensis 7.1..Dai & T .Hong
P. baxteri Sabine ex Salm-Dyck
P. beresowskii Kom.

P. biebersteiniana Rupr.

P. bifurcata Schipcz.

P. broteri Boiss. & Reut.

P. brownii Dougl.

P. bysantina Hort. ex DC.

P. californica Nutt. ex Torr. & Gray
P. cambessedesii Willk.

P. carthalinica Ketzch.

P. caucasica Schipcz.

P. chinensis Oken

P. clusii Stern & Stearn

P. commutata Wender.

P. corallina Retz.

P. coriacea Boiss.

P. corsica Sieber ex Tausch

P. cretica Tausch

P. daurica Anders.

P. decomposita Hand.-Mazz.

P. decora Anders.

P. delavayi Franch.

P. edulis Salisb.

P. elegans Sabine ex Salm-Dyck
P. emodi Wall.

P. festa Hort. ex Steud.

P. festiva Tausch

P. fimbriata Hort. Angl. ex Sabine
P. flavescens Presl

P. flavonia

P. foemina Mill.

P. foliosa Sabine ex Salm-Dyck P. fragrans Vilm.

P. frutescens Link

P. fruticosa Dum.Cours.

P. fulgens Hort. ex Vilm.

P. glabrescens Jord.

P. hartwissiana Hort. ex Trautv.
P. hirsuta Mill.

P. humei Vilm.

P. humilis Retz.

P. hybrida Pall.

P. integra Murr.

P. integrifolia Link

P. intermedia C.A Mey.

P. japonica Miyabe & Takeda
P. jishanensis T.Hong & W.Z.Zhao
P. kavachensis Aznav.

P. kesrouanensis J. Thieb.

P. kurdistanica Zohary

P. laciniata Pall.

P. lactea Pall.

P. lactiflora Pall.

P. lanceolata Salm-Dyck

P. leiocarpa Jord.

P. lemoinei Rehder

P. lithophila Kotov

P. lobata Pall.

P. ludlowii (Stern & G.Taylor) D.Y.Hong
P. lusitanica Tausch

. lutea Delavay ex Franch.

. macrophylla .omalk.

. mairei H.LL¢v.

. majko Ketzch.

. makoya Marn.

. mas Garsault

. mascula (L.) Mill.

. microcarpa Salm-Dyck

. mlokosewitschii .omakin

. modesta Jord.

. mollis Anders.

. monticola Jord.

. morisii Cesca, Bernardo & N.G.Passal.
. moutan Sims

. multifida Salm-Dyck

. nemoralis Salisb.

. obovata Maxim.

. officinalis Thunb.

. oreogeton S.Moore

a~Ba-Ba-Ba-Ba-BavBa-Havlia-Baviia-Raviia-Ravlia-Ravla-Ravlae



P. ostii T.Hong & J.X.Zhang
P. ovatifolia Rouy & Fouc.
P. oxypetala Hand.-Mazz.
P. pallens Sims ex Boiss.

P. papaveracea Andrews

P. paradoxa Ten.

P. parnassica Tzanoud.

P. peregrina Mill.

P. porrigens Rchb.

P. potanini Komarov

P. promiscua Rchb.

P. pubens Sims

P. pullens Boiss.

P. qiui Y.L.Pe1 & D.Y .Hong
P. quinquecapsularis Pall.
P. reevesiana |.oud.

P. revelieri Jord.

P. rhodia Stearn

P. ridleyi 7.1..Dai & T.Hong

P. rockii
(S.G.Haw&Lauener)T.Hongé&J.J.Liex D.Y.Hong

P. romanica Brandza

P. rosea Jaume St.-Hil.

P. rotundifolia Hort. ex Steud.

P. rubra Hort. ex Steud.

P. russoi Biv.

P. saueri D.Y Hong, Xiao Q.Wang & D.M.Zhang
P. sessiliflora Sims

P. sibirica Pall.

(http://www.ipni.org/index.html 2007)

P. sinensis Hort. ex Steud.

P. sinjiangensis K.Y .Pan

P. smouthii Hort.

P. splendens Hort. ex Vilm.

. Spontanea (Rehder) T.Hong & W.Z.Zhao
. sterniana Fletcher

. steveniana Kem.-Nath.

. subternata Salm-Dyck

. suffruticosa Andrews

. szechuanica Fang

tatarica Mill.

. tenuifolia L.

tomentosa (Lomak.) Busch ex Grossh.
triternata Pall.

. trollioides Stapf ex Stern
turcica P.H.Davis & Cullen
veitchii [ynch

vernalis Mandl

versicolor Hort. ex W .Baxt.

. villarsii Jord.

villosa Sweet

. willmottiae Stapf

. wittmanniana Hartwiss ex Lindl.
. woodwardii Cox

P. yananensis T .Hong & M.R.Li

P. yui Fang

P. yunnanensis Fang
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2.5 Paeonia‘nin Ozellikleri

Otsu ve odunsu formu olan sakayik (Paeonia), Truva savaslar sirasinda tibbi yonii

kesfedilmis ve Yunan tanrilarinin doktoru anlamina gelen paeonia diye adlandirilmistir.

Paceonia, kisin kuruyan veya her dem yesil kalabilen govdesi ile ¢ok yillik bir bitkidir.

Kokleri yumrulu veya etli, yapraklari biternat veya daha fazla parcali olup, kirmizi veya

beyaz renkli cigekleri 7-14 cm uzunlugundadir. Stamenleri ¢ok sayida ve merkezidir,

sayilar1 2-5 arasinda degisen karpeller tiiylii yada tiiysiiz olup etli bir disk iizerinde



bulunmaktadir. Meyvesi, tohumlarinin 2 sira halinde ve yatay olarak dizildigi bir grup

folikiilden olusmaktadir (Stern 1946).

Davis and Cullen (1965) karpellerinin tiiylii olup olmamasina gére P. rhodia, P.
peregrina, P. daurica ve P. mascula’y1 P. kesrouanensis ve P. turcica’dan ayirmistir.
Petalleri beyaz olan P. rhodia’y1, petalleri kirmizi olan P. peregrina, P. daurica ve P.
mascula’dan; yaprake¢ik kenarlar1 disli olan P. peregrina’yi, yaprak¢ik kenarlar digsiz
olan P. daurica ve P. mascula’dan; yaprak¢iklar kiiresel ve yaprakcik kenarlar1 dalgali
olan P. daurica’yr da yaprakeiklar eliptik ve yaprake¢ik kenarlar1 dalgali olmayan P.

mascula’dan ayirmstir.

Davis and Cullen (1965) P. kesrouanensis ve P. turcica’y1 ise kendi aralarinda stilus ve
stigmanin uzunlugu ile tepe veya taban kismindan kivrilmasina bagh olarak birbirinden
ayirmistir. Ancak son olarak Hong et al. (2005) yapmis olduklar1 ¢alismada P. turcica
ve P. kesrouanensis’in stilus ve stigma Ozellikleri arasinda belirgin bir farklilik
goriilmedigini ve bu 6zelliklerin disinda P. turcica’yr P. kesrouanensis’den ayiracak
fakli karakterlerin olmadigini bu nedenle P. turcica’nin P. kesrouanensis ’in sinonimi

oldugunu belirtmislerdir.

P. mascula subsp. bodurii Tiirkiye i¢in (Ozhatay 2000), P. mascula subsp. hellenica

var. icarica Yunanistan i¢in endemik olarak belirtilmistir (Davis et al. 1988).

Petal rengi beyaz, sar1 ve kirmizinin degisik tonlarinda olabilen Paeonia tiirleri arasinda
P. wittmanniana Tirkiye florasindaki Paeonia tiirleri arasinda sar1 ¢igek rengine sahip

olan tek tiirdiir (Davis et al. 1988).

Tiirkiye florasinda, tiirler aras1 farklilik ve ekolojik sartlara bagli olarak cicek agma
zamanlart degismekte, Subat aymmdan Temmuz ayma kadar ¢igekli bitkiye
rastlanmaktadir. Ulkemizde yetisen Paeonia tiirlerinin yillarca dogal formu toplanmis
ve ihra¢ edilmistir. Bazi tiirlerin endemik olmasi ve bitkinin dogal sartlarda

cogalmasinin ¢ok zor olmasi, git gide florada azalmasina sebep olmustur.
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Sekil 2.1 Baz1 Paeonia tiirlerinin ¢igekleri

a. P. peregrina

c. P. wittmanniana

18

b. P. mascula subsp. arietina,

d. P. kesrouanensis
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Cizelge 2.4 Cesitli Paeonia tiirlerinin 6zellikleri ve Tiirkiyedeki dagilimi

Ozellik P. mascula P. mascula subsp. P. mascula P. peregrina P. kesrouanensis | P. daurica P. wittmanniana | P. tenuifolia
subsp. arietina mascula subsp. bodurii
Yasam Cok yillik Cok yillik Cok yillik Cok yillik Cok yillik Cok yillik Cok yillik Cok yillik
siiresi
Yap1 Otsu Otsu Otsu Otsu Otsu Otsu Otsu Otsu
ik Haziran Nisan Nisan Nisan Nisan Nisan Haziran Nisan
ciceklenme
zamani
Son Temmuz Haziran May1s May1s Temmuz Nisan Haziran Mayis
ciceklenme
zamani
Habitat Calilik, kayalik, | Mese calilik, hus Kayalik Tarla Dag Calilik Alpin ¢ayir, Tarla
yamag calilik, kayalik granit yamag
yamag
Minumum | 1000m 1000m - 1000m 1000m - 2000m -
yiikseklik
Maksimum | 2000m 2200m 750m 1200m 1800m 1300m 2400m 250m
yiikseklik
Endemik - - + - - - - -
Tiirkiye Kuzey, Bati1 ve Giiney ve Dogu Kuzeybati Kuzeybati, Bat1 | Giiney Anadolu | Giiney ve Kuzeydogu Avrupa yakasi
dagihm I¢ Anadolu Anadolu Anadolu ve Orta bati Orta kuzey Anadolu
Anadolu Anadolu
Genel 1ta1ya, Balkan Avrupa,Kafkasya, Tiirkiye Italya, Bat1 Suriye, Kirim, B. Kafkasya, Balkan
dagilim Yarimadast, Kibris, Kuzey Irak, Romanya, Liibnan, Tiirkiye | Transkafkasya, | Kuzey iran, Yarimadast,
Tiirkiye Kuzey Iran, Tiirkiye Balkanlar, Kuzey Iran, Tiirkiye Tiirkiye
Tiirkiye Yugoslavya,

Tiirkiye




Sekil 2.2 Davis (1965) Grid sistemi (www.tubitak.gov.tr/tubives)

Cizelge 2.5 Paeonia tiirlerinin bulundugu kareler (www.tubitak.gov.tr/tubives)

Paeonia tiirii Bulundugu kareler

Paeonia mascula subsp. arietina’ | A5, A7, A8, B1, B5, B7, B8, B9, C3, C6, C9

Paeonia mascula subsp. mascula | C3, C6, C9

Paeonia peregrina* A2, A4, B1, BS
Paeonia kesrouanensis. C2,C3,C6
Paeonia daurica A6, C5, C6
Paeonia wittmanniana A8, A9

*: Bu calismada kullanilan tiirler

2.6 Bazi Paeonia Tiirlerinin Antimikrobiyal Etkisi

Stearn and Davis (1984) Paeonia bitkisinin 6zellikle de koklerinin tibbi 6zelliklerinin
ilk caglardan beri bilindigini ifade etmislerdir. Paeonia tiirlerinin kokleri tizerinde
yapilan kimyasal calismalar fenol tiirevlerinin, flavonoidlerin ve g¢esitli
monoterpenoidlerin ve triterpenoidlerin varligin1 gostermektedir (Yoshikawa et al.
1992, Kamiya et al. 1997, Kostova et al. 1998). Asif et al. (1983) ve Huiying et al.

(1984) tarafindan Paeonia koklerinde fenolik ve alifatik asitlerin varligi bildirilmistir.
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Miyazawa et al. (1984), Lin et al. (1999), Miiller et al. (1999), Zhu (1998) yaptiklari
caligmalarda analjezik, sedatif, antiinflammatuar ve antimikrobiyal 6zelliklere sahip
olan Paeonia bitkisinin kardiyovaskiiler ve genital hastaliklarda da tedavi amaciyla

kullanildigin1 belirtmislerdir.

Chen et al. (2001) tarafindan Paeonia koklerinin baslica biyoaktif bileseni olan
paeoniflorinin antikoagiilan (Ishida et al. 1987), immiinregiilasyon (Liang et. al 1990),
antihiperglisemik (Hsu et al. 1997) ve kas gevsetici (Dezaki ef al. 1995 ve Kimura et al.
1981) etkisinin oldugunu bildirmislerdir.

Paeoniflorin, Shibata et. al (1963) tarafindan  P. lactiflora koklerinin sulu
ekstraktlarindan izole edilmistir. Yeung (1985), Duke and Ayensu (1985), Bown (1995)
tarafindan Paeonia lactiflora bitkisinin analjezik, anodin, antibakteriyel,
antiinflamatuar, antiseptik, astrenjan, karminatif, diiiretik, ekspektoran, antipiretik,
hipotansif, antispazmodik etkilere sahip oldugunu; Page (1997) ise bitkinin koklerinden
izole edilen paeoniflorin adi verilen bilesigin memeli bagirsaklarinda giiglii bir
antispazmodik etkiye sahip oldugunu ve paeniflorinin ayn1 zamanda atesi diistirdiigiini

ve kan basincini azalttigini bildirmislerdir.

Diger yandan Gennadios (1914), P. mascula ve P. officinalis’in kurutulmus koklerinin
antiseptik ve antispazmodik ila¢ olarak kullanildigin1 belirtmistir (Papandreou et al.

2002).

Papendreou er al. (2002) yapmis olduklar1 calismada c¢esitli GC/MS teknikleri
kullanarak P. clusii subsp. clusii, P. mascula subsp. hellenica, P. parnassica
koklerindeki ugucu bilesenleri analiz etmigler (Cizelge 2.5) ve bu bilesenlerin S. aureus
ATCC 25923, Staphylococcus epidermis ATCC 12228, E.coli ATCC 25922,
Enterobacter cloacae ATCC 13047, Klebsiella pneumoniae ATCC 13883 ve
Pseudomonas aeruginosa ATCC 227853 ‘ya kars1 bakteriyostatik ve Candida albicans
ATCC 10231, Candida tropicalis ATCC 13801 ve Candida glabrata ATCC 28838‘ya

kars1 antifungal etkisini belirtmiglerdir. Yaptiklar1 bu ¢alismada P.clusii’nin test edilen
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tim mikroorganizmalara karsi ve Ozellikle patojen funguslara karsi giicli bir etki

gosterdigi tespit edilmistir.

Bunun yani sira P. parnassica ve P. mascula‘nin gram negatif bakterilere karsi orta,
gram pozitif bakterilere kars1 zayif ve test edilen funguslara kars1 ise daha gii¢lii bir etki
gosterdigini belirtmislerdir (Cizelge 2.6). Pseudomonas aeruginosa, P. parnassica ve P.
mascula’nin ugucu bilesenlerine karsi test edilen bakteriler arasida en yiiksek diizeyde
direng gosterdigi halde P. mascula‘nin E. coli’ye karsi etkisiz oldugu ifade edilmistir.
Bu ¢alisma sonucu, test edilen Paeonia tiirleri arasinda en yiiksek aktiviteye sahip olan

P. clusii’nin bu etkisi fenol varlig ile iliskilendirilmistir.

Cizelge 2.6 Ug farkli Paeonia tiiriine ait ugucu bilesenler (%) (Papandreou et al. 2002)

Bilesikler P. clusii P. mascula P. parnassica
nonan 0,7 0,7 0,7
dekan 1,7 1,7 0,9
salisilaldehit 32,6 74,7 58.4
undekan 0,3 0,6 0,4
nopinon 3,1 2,3 -
2-Hidroksi-feniletanon 0,9 - -
benzoik asit 7,7 - -
miritanal 6,7 4 6,1
metil salisilat eser miktarda 5,2 24,7
timol 1,4 1,4 1,1
perilil alkol 0,6 - -
paeonol 32,6 - 2,1
Toplam 88,1 90,6 94,4
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Cizelge 2.7 Ug farkli Paeonia tiiriiniin koklerine ait ugucu bilesenlerin antimikrobiyal etkisi (MIC mg/ml) (Papandreou et al. 2002)

Ornekler

S.aureus | S.epidermis | P.aeruginosa | E.cloacae | K.pneumoniae | E.coli | C.albicans | C.tropicalis | C.glabrata
P .clusii subsp. clusii 7,51 6,87 4,32 3,86 3,31 2,53 2,10 1,65 1,38
P. parnassica 9,65 8,11 - 5,23 5,32 423 343 2,77 1,90
P. mascula subsp. 9,30 7,75 - - 5,65 - 3,50 2,85 1,97
hellenica
Intrakonazol - - - - - - 1,0x10” 1,0x10” 1,0x10”
Amfoterisin B - - - - - - 1,0x10~ 0,5x10” 0,4x10”
Netilmisin 4,0x10° | 4,0x10” 8,8x10” 8,0x10” 8,0x10” 10,0x10” - - -
Amoksillin 2,0x10° | 2,0x10” 2,4x10” 2,8x10” 2,2x10” 2,0x10” - - -
Klavulanik asit 0,5x10° | 0,5x10” 1,0x10” 1,6x10~ 1,0x10” 1,2x10° - - -




Bulgaristan’da yetisen Paeonia tiirlerinin koklerindeki asit igerikleri iizerinde yapilan
calismalarda Paeonia peregrina bitkisinden benzoik, P-hidroksibenzoik, gallik asit
(Ulubelen 1969, Todorova and Kostova 1996) ve ester grubu tasiyan benzoik asit
(Kostova et al. 1998) belirlenmistir.

Ivanova et al. (2002), Paeonia peregrina (fraksiyon A, B, C ) ve Paeonia tenuifolia
(fraksiyon A1, B1, C1 ) koklerinden gaz kromotografisi/kiitle spektrometresi analiz
yontemini kullanarak 6 farkli asidik fraksiyon elde etmis bu fraksiyonlarin kimyasal
iceriklerini belirlemisler (Cizelge 2.7) ve bu fraksiyonlarin antimikrobiyal etkilerini

incelemislerdir.

Cizelge 2.8 P. peregrina ve P. tenufolia koklerinden elde edilen asidik fraksiyonlar
(Ivanova et al. 2002)

Paeonia peregrina Paeonia tenuifolia
fraksiyonlari fraksiyonlari

Bilesikler Toplam iyon akisi yiizde olarak *
I. Aromatik asitler ve esterler A B C Al B1 C1
Benzoik asit 18.4 54 404 | 10.8 | 364 0.4
2-Hidroksibenzoik asit 1.5 2 - - 2 -
4-Hidroksibenzoik asit 0.1 4.4 0.4 1.3 4 28.8
3,4-Dihidroksibenzoik asit 04 - - 0.2 0.7 1.9
3,4,5-Trihidroksibenzoik asit 3.7 - 2.7 1.3 18.8 6
3-OMe-4-OH-Benzoik asit 5.2 6.8 0.3 2 5.9 21.6
3,4-Dimethoksibenzoik asit 0.2 - - - - -
3,5-Dimethoksi-4-OH-benzoik asit - 0.3 - - - -
4-OMe-3-OH-Benzoik asit, metilester | 0.1 0.2 - - - -
3,4,5-Trihidroksibenzoik asit, etilester - 36.2 - - 7.6 -
3-OMe, 4-OH-fenilpropanoik asit 0.1 - - - - -
4-Me-2-OH-Benzoik asit - 0.3 - - - -
4-OH-Sinamik asit - - - 0.2 - -
4-OMe-3-OH-Sinamik asit 0.8 - - - - -
I1. Alifatik asitler ve esters
Hekzanoik asit 0.1 - - - - -
Oktanoik asit 0.9 - - - - -
Hekzadekanoik asit 34 - - 0.8 - 2.6
Heptadekanoik asit 0.3 0.4 - - - -
Oktadekanoik asit - - - 0.3 - 0.7
Eicosanoik asit 0.2 - - - - -
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Cizelge 2.9 P. peregrina ve P. tenufolia koklerinden elde edilen asidik fraksiyonlar
(Ivanova et al. 2002) (devam)

Docosanoic asit - - - 0.1 - -
Tricosanoic asid - - - 0.3 - -
2-Hidroksipropanoik asit, dimer 0.1 - 0.3 - - 0.5
2- Hidroksibutanoik asit - - 0.5 - - -
2-Hidroksiheptanoik asit 0.4 - - 0.3 - -
4-Hidroksipentanoik acit - 0.7 - - - -
3-Hidroksioktanoik asit 0.2 - - 0.2 - -
2,3-Dihidroksihekzadekanoik asit 0.3 - - - - -
Propandioik asit - - - - - 1.5
Butandioik asit - 0.2 - 0.5 0.8 -
Octandioik asit - - - 0.3 - -
Nonandioik asit 3.8 - - 2.5 - -
2-Hidroksibutandioik asit - - - - 1.1 1.4
3-Hidroksipentandioik asit - - - - - 0.4
Butenedioik asit - 0.1 - - - 34
9-Oktadekanoik (Z) asit - - - 0.5 - -
9,12-Octadekadienoik (Z, Z) asit 1.7 - - 0.6 - -
4-Okso-Pentanoik asit - 1.5 - - 0.8 -
I11. Diger
Gliserol - - - 1.6 - 24.5
Sitosterol 1 - - - - -
1-Proline-5-oxo0-1-karboksilik asit - - - - 04 -
Fosforik asit 0.5 - - - - -
a-Gliserofosforik asit 0.8 - - - - -
2-Furankarboksilik asit (44) - - - - 0.2 -

5-Hidroksimetil-2-furoik asit - 0.3 - - - -

5-Methoksimetil-2-furoik asit - 0.3 - - - -
IV. Bilinmeyen bilesikler
M+ 310 - 4.1 - - 0.7 -
M+ 354 - 34 - - 0.2 -
M+ 475 34 - - 5.2 - -
M+ 590 14.9 - - 324 - -

* Ortaya ¢ikan iyon akis1 maddenin 6zelligine bagli olup gergek miktarlar: ifade etmez

P. peregrina ve P. tenuifolia‘dan elde edilen asidik fraksiyonlarin antimikrobiyal
ozellikleri S. aureus, E. coli ve C. albicans’a karsi incelenmis (Cizelge 2.8) tiim
fraksiyonlarin S. aureus’a kars1 antibakteriyel etki gosterdigi ve tim bu fraksiyonlar
arasinda B ve B1 fraksiyonlarimin S. aureus gelisimini en giiclii sekilde inhibe ettigi

bildirilmistir. A ve Bl fraksiyonlarinin E. coli’ye kars1 antibakteriyel etki gosterdigini
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Al, Bl ve C1 fraksiyonlarimin ise C. albicans’a kars1 anti fungal etki gosterdigini
belirtmislerdir. Gallik asit ve 3,4-dihidroksibenzoik asit tiirevlerinin anti-inflamatuar ve
anti oksidatif ozellikleri Kroes et al. (1991) tarafindan belirtilmis ve Ivanova et al.
(2002) tarafindan yapilan ¢alismada B, B1 ve C1 fraksiyonlarinda bu asitlerin varligina

bagli olarak benzer aktivitelerin goriilebilecegi ifade edilmistir.

Cizelge 2.10 P. peregrina ve P. tenuifolia’dan elde edilen asidik fraksiyonlarin
antimikrobiyal etkisi (Ivanova 2002)

Fraksiyonlar Inhibisyon zonlar1 £+ S. D. (mm)*
S. aureus ‘ E. coli | C. albicans
P. peregrina
A fraksiyonu’ 13.0+ 1.0 13.0+ 1.0 Test edilmedi
B fraksiyonu” 28.0+£2.0 Test edilmedi Test edilmedi
C fraksiyonu® 19.0+ 1.0 0 Test edilmedi
P. tenuifolia
Al fraksiyonu® 17.3+3.0 0 17.0+ 1.0
B1 fraksiyonu’ 22.7+2.5 14.7+ 1.5 17.7+ 0.6
C1 fraksiyonu® 16.7+1.0 0 15.0+2.0
Streptomicin® 27.0£1.0
Nystatin® 320+ 1.0

* deney 3 kez tekrarlanmigtir
® 0.5 mg/spot
¢ 0.1 mg/spot

Page (1997), P. delavayi, P. lutea, P. botanii koklerinden elde edilen bilesiklerin E.
coli, Staphylococcus aureus, Streptococcus hemolyticus ve Streptococcus pneumoniae
bakterilerine kars1 antibakteriyel etkiye sahip oldugunu ve bitki kdklerinin analjezik,
sedatif, antikonviilzan etkisinin yanisira dizanteri ve alerjik rinit tedavisinde
kullanildiginda da yiiksek oranda basar1 elde edildigini bildirmistir (http://www.pfaf.org
2006).

Kariyone (1971), Peonia japonica ve P. obovata bitki koklerinin analjezik,
antibakteriyel, antiinflamatuar, antispazmodik, diiiretik, antipiretik, sedatif etkisi

belirtmistir (http://www.pfaf.org 2006).
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Yeung (1985), Duke and Ayensu (1985) yaptiklart calismalarda P. suffruticosa
ekstraktlarinin  Staphylococcus, Bacillus dysenteria, Typhoid bacillus, Paratyphoid
bacillus, Proteus, Pseudomonas, E. coli, Haemophilus pertussis ve Streptococcus

gelisimini inhibe ettigini ifade etmislerdir (http://www.pfaf.org 2006).

Bown (1995) tarafindan P. delavayi, P. lutea, P. botanii, P. suffruticosa bitkilerinin
ayni zamanda iilser ve gastro-intestinal enfeksiyonlarin tedavisinde de kullanildiginm

belirtilmistir (http://www.pfaf.org 2006).

Duke and Ayensu (1985), Bown (1995) P. veitchii koklerinin analjezik, anodin,
antibakteriyel, antiinflamatuar, antiseptik, astrenjan, karminatif, diiiretik, ekspektoran,
antipiretik, hipotansif, antispazmodik etkisi oldugunu ifade etmislerdir

(http://www.pfaf.org 2006).

Usher (1974), Yeung (1985), Duke and Ayensu (1985) yaptiklar1 calismalarda P. ostii

koklerinden izole edilen bilesiklerin analjezik, antibakteriyel, antiinflamatuar,

antispazmodik, sedatif etkisi oldugunu belirtmislerdir (http://www.pfaf.org 2006).
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3. MATERYAL VE YONTEMLER

3.1 Materyaller

3.1.1 Bitki ornekleri

Bu calismada kullanilan bitki Ornekleriden, Paeonia mascula subsp. arietina
Canakkale-Kazdagi, Paeonia kesrouanensis Denizli-Bozdag, Paeonia peregrina

Canakkale-CamYayla yoresinden 2005 Haziran ayinda toplanmistir.

3.1.2 Bakteri suslari

Calismada kullanilan mikroorganizma suslarindan Staphylococcus aureus (ATCC
25923), Staphylococcus aureus (ATCC 29213), Enterococcus faecalis (ATCC 29212),
Escherichia coli (ATCC 25922), Bacillus subtilis (ATCC 6633), Shigella sp. (ATCC)
Ankara Universitesi Fen Fakiiltesi Biyoloji Béliimii Mikrobiyoloji Laboratuvari Kiiltiir
Kolleksiyonundan; Listeria monocytogenes (ATCC 7644), Salmonella enteretidis
(ATCC 13076), Escherichia coli (O157: H7), Yersinia enterocolitica (O:3) Ankara
Universitesi Ziraat Fakiiltesi Gida Miihendisligi Kiiltiir Kolleksiyonundan; Escherichia
coli (ATCC 11230), Esherichia coli (ATCC 35218), Salmonella enteritidis (ATCC
40376) Gazi Universitesi Fen-Edebiyat Fakiiltesi Biyoteknoloji Laboratuvarr Kiiltiir

Kolleksiyonundan temin edilmistir.

3.1.3 Besiyeri

Calismada kullanilan suslarin = devamliligin1  saglamak ve bitki ekstraktlarinin
antibakteriyel aktivitelerinin saptanmasi amaciyla yapilan disk difiizyon testi i¢in

Nutrient Agar (NA) besiyeri kullanildi (Ek 1).
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3.1.4 Coziiciiler

Bitkilerin antibakteriyel etkilerinin tespiti i¢in ekstraksiyonda ¢oziicii olarak etanol,

metanol, aseton, tampon (0,5M Tris-HCI PH:8,0) kullanildi.

3.2 Yontemler

3.2.1 Bitki ekstraktlarinin hazirlanmasi

Antibakteriyel aktivite deneyleri i¢in, P. mascula subsp. arietina, P. kesrouanensis ve
P. peregrina’nin kok, govde, yaprak, sap, ¢icek ve tohumlar1 siv1 azotla pargalandi ve
her bir bitki 6rneginden 0,35 gr tartilarak, 875 pl ¢oziici eklenerek 1 saat oda
sicakliginda ekstrakte edildikten sonra 13.000 rpm’de 3 dakika santrifiij edildi. Elde

edilen siipernetantlar kullanilincaya kadar (bir giin) 4 "C de muhafaza edildi.

3.2.2 Bakteri kiiltiirlerinin hazirlanmasi

Nutrient Agar besiyerinde 37 'C de 1 gece inkiibe edilen bakteri suslarindan tek koloni
alinarak 5 ml Nutrient Broth’a agilandi ve 37 'C de 18 saat inkiibe edilen kiiltiirler

antibakteriyel etkinin tespit edilmesi amaciyla kullanilmistir.

3.2.3 Antibakteriyal etkinin test edilmesi

Bitki ekstraktlarinin bakteriler {izerine etkisini saptamak amaciyla disk difiizyon
yontemi kullanildi (Navarro et al. 1996). 6 mm capindaki (oxoid cat no: CT0998B)
disklere 20 pl bitki ekstrakt: emdirildi ve 37 ‘C’de 1 gece kurutuldu. NA besiyeri
yiizeyine ekiivyonla yayilan bakteri siispansiyonlarina belli araliklarla bitki ekstraktlar
emdirilmis diskler yerlestirildi. Negatif kontrol olarak sadece metanol, etanol, aseton ve

tampon emdirilmis diskler kullanildi. 24 saat’lik 37 "C’de inkiibasyon siiresi sonunda
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disklerin etrafinda inhibisyon zonlar1 olusup olusmadigr gozlenerek disk smiri ile

inhibisyon zonunun sinir1 arasindaki uzaklik mm. olarak 6l¢iildii.

4. ARASTIRMA BULGULARI

Bu calismada, P. peregrina, P. mascula subsp. arietina, P. kesrouanensis 6rneklerinin
metanol, etanol, aseton ve tampon ekstraktlarinin gram(+) ve gram(-) bazi bakteriler
izerine olan etkilerini saptamak amaciyla disk diflizyon yontemi kullanilmis ve
ekstraktlarin kullanilan bakteri suslarina karsi olusturduklart inhibisyon zonlar1 Sekil

4.1-4.16 arasinda verilmistir. Inhibisyon zonlar1, disk sinir1 ile inhibisyon zonunun sinir1

arasindaki mesafe Olctlilerek milimetrik olarak kaydedilmistir.

Sekil 4.1 Paeonia mascula subsp. arietina ve P. kesrouanensis Ekstraklarinin Nutrient
Agar Besi Yerinde (NA) Listeria monocytogenes 7644 Uzerine Olan Antibakteriyal

Etkileri (1, P. mascula tohum (aseton); 2, P. mascula tohum (tampon); 3, P. kesrouanensis kok
(metanol); 4, P. kesrouanensis kok (etanol); 5, P. kesrouanensis kok (aseton); 6, P. kesrouanensis kok
(tampon); 7, P. kesrouanensis sap (metanol); 8, P. kesrouanensis sap (etanol); 9, P. kesrouanensis sap
(aseton))
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Sekil 4.2 Paeonia mascula subsp. arietina  Ekstraklarimin NA Besi Yerinde
Escherichia coli 25922 Uzerine Olan Antibakteriyal Etkileri (1; gévde (metanol), 2; gdvde
(etanol), 3; govde (aseton), 4; govde (tampon), 5; yaprak (metanol), 6; yaprak (etanol), 7; yaprak (aseton),
8; yaprak (tampon))

Sekil 4.3 Paeonia mascula subsp. arietina Ekstraklarinin NA Besi Yerinde Yersinia

enterocolitica O:3 Uzerine Olan Antibakteriyal Etkileri (1, gévde (ctanol); 2, govde (aseton);
3, govde (tampon); 4, yaprak (metanol); 5, yaprak (etanol); 6, yaprak (aseton); 7, yaprak (tampon); 8,
tohum (metanol); 9, tohum (etanol))
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Sekil 4.4 Paeonia peregrina Ekstraklarinin NA Besi Yerinde Staphylococcus aureus
25923 Uzerine Olan Antibakteriyal Etkileri (1, kdk (metanol); 2, kék (etanol); 3, kdk (aseton); 4,
kok (tampon); 5, sap (metanol); 6, sap (etanol); 7, sap (aseton); 8, sap (tampon))

Sekil 4.5 Paeonia peregrina Ekstraklarinin NA Besi Yerinde Staphylococcus aureus
25923 Uzerine Olan Antibakteriyal Etkileri (1, gévde (metanol); 2, gévde (etanol); 3, gdvde
(aseton); 4, govde (tampon); 5, yaprak (metanol); 6, yaprak (etanol); 7, yaprak (aseton); 8, yaprak
(tampon))
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Sekil 4.6 Paeonia mascula subsp. arietina ve P. kesrouanensis Ekstraklarinin NA Besi
Yerinde Staphylococcus aureus 29213 Uzerine Olan Antibakteriyal Etkileri (1, P. mascula
tohum (metanol); 2, P. mascula tohum (etanol); 3, P. mascula tohum (aseton); 4, P. mascula tohum
(tampon); 5, P. kesrouanensis kok (metanol); 6, P. kesrouanensis kok (etanol); 7, P. kesrouanensis kok
(aseton); 8, P. kesrouanensis kok (tampon))

Sekil 4.7 Paeonia mascula subsp. arietina Ekstraklarinin NA Besi Yerinde Shigella
Uzerine Olan Antibakteriyal Etkileri (1, govde (etanol); 2, govde (aseton); 3, gévde (tampon); 4,

yaprak (metanol); 5, yaprak (etanol); 6, yaprak (aseton); 7, yaprak (tampon); 8, tohum (metanol); 9,
tohum (etanol))
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Sekil 4.8 Paeonia mascula subsp. arietina Ekstraklarinin NA Besi Yerinde Salmonella
enteritidis 13076 Uzerine Olan Antibakteriyal Etkileri (1, gvde (etanol); 2, gdvde (aseton); 3,
govde (tampon); 4, yaprak (metanol); 5, yaprak (etanol); 6, yaprak (aseton); 7, yaprak (tampon); 8, tohum
(metanol); 9, tohum (etanol))

Sekil 4.9 Paeonia peregrina Ekstraklarinin NA Besi Yerinde Listeria monocytogenes
7644 Uzerine Olan Antibakteriyal Etkileri (1, yaprak (aseton); 2, yaprak (tampon); 3, tohum

(metanol); 4, tohum (etanol); 5, tohum (aseton); 6, tohum (tampon); 7, kontrol (metanol); 8, kontrol
(etanol); 9, kontrol (aseton); 10, kontrol (tampon))
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Sekil 4.10 Paeonia mascula subsp. arietina  Ekstraklarmin NA Besi Yerinde
Escherichia coli O157:H7 Uzerine Olan Antibakteriyal Etkileri (1, kék (metanol); 2, kok
(etanol); 3, kok (aseton); 4, kdk (tampon); 5, sap (metanol); 6, sap (etanol); 7, sap (aseton); 8, sap
(tampon))

Sekil 4.11 Paeonia mascula subsp. arietina ve P. kesrouanensis Ekstraklarinin NA Besi

Yerinde Escherichia coli 11230 Uzerine Olan Antibakteriyal Etkileri (1, P. mascula tohum
(metanol); 2, P. mascula tohum (etanol); 3, P. mascula tohum (aseton); 4, P. mascula tohum (tampon); 5,
P. kesrouanensis kok (metanol); 6, P. kesrouanensis kok (etanol); 7, P. kesrouanensis kok (aseton); 8, P.
kesrouanensis kok (tampon))
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Sekil 4.12 Paeonia mascula subsp. arietina Ekstraklarinin NA Besi Yerinde Salmonella
enteritidis 40376 Uzerine Olan Antibakteriyal Etkileri (1, gvde (etanol); 2, gdvde (aseton); 3,
govde (tampon); 4, yaprak (metanol); 5, yaprak (etanol), 6, yaprak (aseton); 7, yaprak (tampon); 8, tohum
(metanol); 9, tohum (etanol))

Sekil 4.13 Paeonia mascula subsp. arietina Ekstraklarinin NA Besi Yerinde Bacillus
subtilis 6633 Uzerine Olan Antibakteriyal Etkileri (1, govde (etanol); 2, gévde (aseton); 3,
govde (tampon); 4, yaprak (metanol); 5, yaprak (etanol); 6, yaprak (aseton); 7, yaprak (tampon); 8, tohum
(metanol); 9, tohum (etanol))
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Sekil 4.14 Paeonia peregrina FEkstraklarinin NA Besi Yerinde Bacillus subtilis 6633

Uzerine Olan Antibakteriyal Etkileri (1, yaprak (aseton); 2, yaprak (tampon); 3, tohum (metanol);
4, tohum (etanol); 5, tohum (aseton); 6, tohum (tampon); 7, kontrol (metanol); 8, kontrol (etanol); 9,
kontrol (aseton); 10, kontrol (tampon))

Sekil 4.15 Paeonia peregrina Ekstraklarinin NA Besi Yerinde Escherichia coli 35218

Uzerine Olan Antibakteriyal Etkileri (1, tohum (metanol); 2, tohum (etanol); 3, tohum (aseton); 4,
tohum (tampon); 5, kontrol (metanol); 6, kontrol (etanol); 7, kontrol (aseton); 8, kontrol (tampon))
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Sekil 4.16 Paeonia peregrina Ekstraklarinin NA Besi Yerinde Enterococcus faecalis

29212 Uzerine Olan Antibakteriyal Etkileri (1, yaprak (aseton); 2, yaprak (tampon); 3, tohum
(metanol); 4, tohum (etanol); 5, tohum (aseton); 6, tohum (tampon); 7, kontrol (metanol); 8, kontrol
(etanol); 9, kontrol (aseton); 10, kontrol (tampon))

Ug farkli Paeonia tiiriiniin 5 farkli bolge ekstrakti kullanilarak elde edilen inhibisyon
degerleri Cizelge 4.1, Cizelge 4.2 ve Cizelge 4.3’de verilmistir. Cizelge 4.1’de P.
mascula subsp. arietina’nin kok, sap, govde, yaprak, ve tohumlarindan elde edilen
metanol, etanol, aseton ve tampon ekstraktlarinin test bakterilerine kars1 antibakteriyel

etkileri goriilmektedir.

Sap, yaprak ve tohumdan 0,5 M Tris- HCI, PH:8,0 ile elde edilen ekstraktlarin sadece S.
aureus ATCC 25923’¢ karsi etkili oldugu diger bakterilere karsi herhangi bir etkisinin
olmadigi; yaprak ve tohum ekstraktlarinin test edilen tiim bakterilere kars1 antibakteriyel
etkili oldugu; kok, sap, ve govde ekstraktlar1 E. coli ATCC 35218 ve E. faecalis ATCC
29212’ye etkisiz bulunurken sap ve govde ekstraktlarinin ayrica E. coli ATCC 11230
susuna da etkisiz oldugu goriilmektedir. En yiiksek etkiyi tohumdan hazirlanan metanol,
etanol ve aseton ekstraktlar1 E. coli O157:H7 susuna karst gostermis olup ekstraktlarin

bakterilere olan diger antibakteriyel etkileri toplu olarak Cizelge 4.1’de goriilmektedir.

Cizelge 4.2°de P. kesrouanensis’in antibakteriyel etkili ve etkisiz oldugu bakteriler ve

inhibisyon zonlar1 goriilmektedir. Genel olarak degerlendirildiginde; kok ekstraktlarinin
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E. coli ATCC 35218 ve kismen E. faecalis ATCC 29212 disindaki suslara etkili oldugu;
yaprak ve ¢igek ekstraktlarinin S. aureus ATCC 25923, S. aureus ATCC 29213, E. coli
ATCC 11230 ve E. coli O157:H7 suslarina etkili, digerlerine etkisiz; sap ve goévde

ekstraktlarinin genelde tiim bakterilere etkisiz oldugu goriilmiistiir.

Cizelge 4.3’de ise P. peregrina’nin etkisi goriilmekte olup, genel olarak yaprak ve
tohum ekstraktlarinin tiim bakteri suslarina antibakteriyel etkili; sap ve govde
ekstraktlarinin  ozellikle S. aureus ATCC 25923 ve S. aureus ATCC 29213 suslarina
kars1t antibakteriyel etkili oldugu; kok ekstraktlarinin yok denecek derecede etkisiz
oldugu goriilmektedir.
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Cizelge 4.1 P. mascula subsp. arietina bitkisinin degisik kisimlarinin elde edilen ekstraktlarin antibakteriyel etkisi (mm)

Paeonia mascula subsp. arietina

&) @) & ] 8] Q ©
= g 2 2 s 2 2|85 g8 s £ 58, | S
< < e Eo E oo " Ea 8 T A Eg =] 3 < en s <= 0O <~
No: o aa <qQ <5 IS <g S0 5= 5y S 23 =7Z 0O 23
$& $a = 58 - 58 s 59 59 5© $€ »2% | 34
g o ) S = ) = IS S = R —
S - A |45 |38 | AR
“ “ S & o = &
KOK
1 metanol 1,0-2,0 1,0 2,0 - 2,0 2,5 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0 -
2 etanol 1,0-2,0 - 2,0 - 2,0 2,5 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0 -
3 aseton - 1,5 2,0 - 2,0 2,5 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0 -
4 tampon - - - - - - - - - - - - -
SAP
5 metanol 1,0-2,0 1,0 - - 2,0 2,5 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0 -
6 etanol 1,0-2,0 1,5 - - 2,0 2,5 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0 -
7 aseton 1,0-2,0 1,5 - - 2,0 2,5 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0 -
8 tampon 3,5 - - - - - - - - - - - -
GOVDE
9 metanol 2,0 1,5 - - 1,5 1,0 1,0 1,0 1,0 2,0 1,5 2,0 -
10 etanol 1,0-2,0 1,5 - - 1,5 1,0 2,0 2,0 2,0 2,0 1,0 2,0 -
11 aseton 1,0-2,0 1,5 - - 1,5 1,0 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0 -
12 tampon - - - - - - - - - - - - -
YAPRAK
13 metanol 2,5 3,0 2,5 1,5 2,0 3,5 2,5 3,0 2,5 3,0 2,5 3,5 2,5
14 etanol 2,5 3,0 2,5 1,5 2,0 3,5 25 3,5 2,5 3,0 2,5 3,5 2,0
15 aseton 2,5 3,0 2,5 1,0 2,0 3,5 2,5 3,5 2,5 3,0 2,5 3,5 2,0
16 tampon 3,5 - - - - - - - - - - - -
TOHUM
17 metanol 2,5 3,5 2,5 1,5 4,5 2,0 2,5 2,0 2,5 3,0 3,5 3,5 2,0
18 etanol 2,5 3,5 2,5 1,5 4,5 2,0 25 2,0 2,5 3,0 3,5 3,5 3,0
19 aseton 2,5 3,5 2,5 1,5 4,5 2,0 3,5 4,5 3,0 2,5 3,0 3,0 2,0
20 tampon 3,0 - - - - - - - - - - -
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Cizelge 4.2 P. kesrouanensis bitkisinin degisik kisimlarindan elde edilen ekstraktlarin antibakteriyel etkisi (mm)

Paeonia kesrouanensis
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21 metanol 1,0 1,5 2,0 - 3,0 3,0 2,0 2,0 1,0 2,0 2,0 2,5 -
22 etanol 1,0 1,5 2,0 - 3,0 3,0 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0 3,0 1,5
23 aseton 1,0 1,5 2,0 - 3,0 3,0 2,0 2,0 2,0 2,0 2,0 3,0 -
24 tampon - - - - - - - - - - - R R
SAP
25 metanol - - - - - - - - B R _ R N
26 etanol 1,0 1,0 - - - - 1,0 - - - - 2,0 -
27 aseton - 1,0 - - - - 1,0 - - - - 1,0 R
28 tampon - - - - - - - - - - _ _ _
GOVDE
29 metanol - - - - - - - - - - - R N
30 etanol - - - - - - - - - - B R N
31 aseton - - - - - - - - B R _ R N
32 tampon - - - - - - - - - R - N N
YAPRAK
33 metanol 1,0 2,0 1,0 - 1,0 - - - - - - R N
34 etanol 1,0 3,0 1,0 - 2,0 1,0 - - - - - - 1,0
35 aseton 1,5 2,5 1,0 - 2,0 1,0 - - - - - - 1,0
36 tampon - - - - - - - - - R - N N
CICEK
37 metanol 1,5 2,0 2,0 - 2,0 - - - - - - R N
38 etanol 1,5 2,0 2,0 - 2,0 - - - - - - - -
39 aseton 1,0 2,0 2,0 - 2,0 - - - - - - - B
40 tampon - - - - - - - - _ N
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Cizelge 4.3 P. peregrina bitkisinin degisik kisimlarindan elde edilen ekstraktlarin antibakteriyel etkisi (mm)

Paeonia peregrina
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41 metanol 1,0 - - - 2,0 - - - - - - R -
42 etanol - - - - 2,0 - - - - - - R
43 aseton - - - - - - - - - - - B R
44 tampon - - - - - - - - - - - - R
SAP
45 metanol 1,0 1,0 - - - - - - - - - B R
46 etanol 1,0-2,5 2,0 - - - - - - - - - - -
47 aseton 1,5-4,0 2,0 - - 2,0 - 1,0 - 2,0 - 1,0 2,0 1,0
48 tampon 4,5 - - - - - - - - - B R -
GOVDE
49 metanol 2,0 2,0 - - 2,0 2,0 - - - - - - R
50 etanol 2,0 2,0 - - 2,0 2,0 - - - - - - 1,0
51 aseton 2,0 2,0 - - 2,0 2,0 - - - - - - 1,0
52 tampon 5,0 - - - - - - - - R R - N
YAPRAK
53 metanol 3,0 4,0 2,0 1,5 2,5 2,5 2,0 - 2,0 - 2,0 2,5 2,5
54 etanol 3,0 4,5 2,0 1,5 2,5 2,5 2,0 - 2,0 - 2,0 2,5 2,5
55 aseton 3,0 4,0 2,0 1,5 2,5 2,5 2,0 2,0 2,0 2,0 2,5 2,0 2,5
56 tampon - - - - - - - - - - - _ R
TOHUM
57 metanol 2,5 4,0 2,5 1,5 4,0 2,0 2,0 1,5 2,0 2,0 2,5 2,0 2,5
58 etanol 2,5 4,0 2,5 1,5 3,5 2,0 2,0 1,5 2,0 2,0 3,0 2,0 2,5
59 aseton 2,5 4,0 2,5 1,0 3,5 2,0 2,0 1,5 2,0 2,0 3,0 2,0 2,5
60 tampon - - - - - - - - - - - _ R
KONTROL
61 metanol - - - - - - - - N R R _ _
62 etanol - - - - - - - - - - - B B
63 aseton - - - - - - - - - - - _ _
64 tampon - - - - - - - - - - - _ _




5. TARTISMA VE SONUC

Bu calismada, iilkemizde yetisen Paeoniaceae familyasina ait Paeonia mascula subsp.
arietina, Paeonia kesrouanensis (Paeonia turcica) ve Paeonia peregrina tiirlerinin
degisik kisimlarindan gesitli ¢ozgenlerle elde edilen ekstraktlarin 5’1 gram(+), 8’1 gram

(-) olmak tizere toplam 13 bakteri susuna kars1 antibakteriyel etkileri belirlenmistir.

Incelenen 3 farkli Paeonia tiiriinden P. mascula subsp. arietina’nmn diger iki tiire gore
belirgin derecede daha fazla antibakteriyel etkiye sahip oldugu goriilmiistiir. Bu
caligmada dikkati ¢geken 6nemli bir nokta da P. mascula subsp. arietina’nin sap, yaprak
ve tohum, P. peregrina’nin sap ve govdesinden 0,5 M Tris-HCI, PH:8,0 tamponu ile
hazirlanan ekstraktlarin sadece S. aureus ATCC 25923 susuna karst yliksek
antibakteriyel etki gostermesi de dikkate deger bir bulgudur. Metanol, etanol, aseton

ekstraktlarinin antibakteriyel etkileri arasinda 6nemli bir farklilik goériilmemistir.

P. mascula subsp. arietina ve P. peregrina’nin yaprak ve tohum, P. kesrouanensis’in
kok ekstraktlarinin diger bitki kisimlarindan hazirlanan ekstraktlara nazaran daha

yiiksek bir antibakteriyel etkiye sahip oldugu goriilmiistiir.

Antibakteriyel etkili ekstrakt sayilar1 dikkate alindiginda S. aureus ATCC 25923, S.
aureus ATCC 29213 suslan ile E. coli O157:H7 susunun incelenen bakteri suslari
icerisinde en yliksek derecede; buna karsilik E. coli ATCC 35218 ve E. faecalis ATCC

29212 suglarinin ise en diisiik derecede duyarlilia sahip olduklar1 belirlenmistir.

Paeonia tiirlerinin kokleri lizerinde yapilan kimyasal calismalar, fenoltiirevlerinin,
flavonoidlerin, c¢esitli monoterpenoidlerin ve triterpenoidlerin, fenolik ve alifatik
asitlerin varhiginmi gostermistir (Yoshikawa et al, 1992, Kamiya et al. 1997, Kostova et

al. 1998).
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Bulgaristanda yetisen P. peregrina bitkisinin koklerindeki asit igerikleri iizerine yapilan
caligmalarda benzoik, p- hidroksibenzoik, gallik asit ve ester grubu tagiyan benzoik asit
varlig1 tespit edilmistir (Ulubelen 1969, Todorova and Kostova 1996, Kostova et al.
1998).

Arastiricilar yaptiklar1 ¢alismalarda P. peregrina ve P. tenuifolia koklerinin metanol
ekstraktlarindan elde edilen fenolik asitlerin antiseptik, antibakteriyel, antifungal,
analjezik etkileri oldugunu belirtmislerdir (Kowalczyk and Olechnowicz-Stepien 1988,
Kroes ef al. 1991).

Ivanova et al. (2002) GC-MS analiz yontemini kullanarak P. peregrina (fraksiyon A,
B, C) ve P. tenuifolia (fraksiyon Al, Bl, C1) koklerinden elde ettikleri asidik
fraksiyonlarin antimikrobiyal etkilerini S. aureus, E. coli, C. albicans’a karsi
incelemisler, tiim fraksiyonlarin S. aureus gelisimini inhibe ettigini ve en gii¢lii etkinin
B, B1 fraksiyonlarinda goriildiigiinii, sadece A ve B1 fraksiyonlarinin E. coli gelisimini
engelledigini, Al, Bl ve Cl1 fraksiyonlarinin ise C. albicans’a karsi antifungal etki

gosterdigini belirtmiglerdir.

Calismamizda P. peregrina koklerinden elde edilen ekstraktlar genelde etkisiz olup
sadece metanol ve etanol ekstraktlar1 E. coli O157:H7 ilizerinde etkili bulunmustur.
Buna karsilik P. peregrina tohum ve yapraklarindan elde edilen ekstraktlarin her iki S.

aureus ve test edilen tiim E. coli suslar1 lizerinde 6nemli derecede etkili bulunmustur.

P. peregrina tohumlarindan elde edilen metanol, etanol ve aseton ekstraktlari, test
edilen tiim bakterilere kars1 etkilidir. P. peregrina yapraklarindan elde edilen metanol
ve etanol ekstraktlar1 ise S. enteritidis ATCC 13076 ve Y. entericolitica O:3 harig
calismada kullanilan diger bakterilere karsi olduk¢a etkili sonuglar vermis, aseton

ekstraktlari ise tiim bakterilere karsi antibakteriyel etki gostermistir.

Papendreou et al. (2002), Paeonia clusii subsp. clusii, P. mascula subsp. helenica, P.

parnassica koklerindeki ugucu bilesenlerini S. aureus ATCC 25923 ve E. coli ATCC
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25922’ e karst test etmis; P. clusii ‘nin her iki bakteriye karsi yiiksek derecede, P.
parnassica ‘nin E. coli’ye karsi orta, S. aureus’a karsi zayif, P. mascula subsp.
helenica’nin ise S. aureus’a kars1 zayif etki gosterdigini bildirmistir. Bunun yani sira P.
mascula subsp. helenica’dan elde edilen ucucu bilesenlerin E. coli ATCC 25922 ‘ye

kars1 etkisiz olduklar1 goriilmiistiir.

Calismamizda S. aureus ATCC 25923 susu inceledigimiz bitki ekstraktlarina karsi en
duyarl, E. coli ATCC 25922°de 6zellikle P. mascula subsp. arietina ve P. peregrina’ya
karsi 6nemli derecede duyarli bulunmus olup Papendreou et al. (2002) bulgulariyla
benzerlik gostermekte; ancak calismamizda P. mascula subsp. arietina ekstraktlart E.
coli ATCC 25922’ye 6nemli derecede etkili bulunurken Papendreou et al. (2002)’un
calismasinda etkisiz bulunmustur. Son béliimde belirtilen farklilik bitki ekstraktlarindan

ve bitkiden kaynaklanabilir.

Taous et al. (2005) yaptiklar1 ¢alismalarda; P. emodi koklerinin etanol ekstraktlarinin,
E. coli, B. subtillus, Shigella flexenari , S. aureus, P. aeruginosa, S. typhi’ye ve
Trichophyton longifusus, Candida albicans, Aspergilus flavus, Microsporium canis,
Fusarium solani, Candida glaberata’ya kars1 antibakteriyel ve antifungal etkisi

olmadigini1 géstermislerdir.

P. delavayi, P. lutea, P. botanii koklerinden elde edilen bilesiklerin E. coli, S. aureus, S.
hemolyticus ve S. pneumoniae’ya karst antibakteriyel etkiye sahip oldugu (Page 1997);
P. suffruticosa ekstraktlarinin  Staphylococcus, Streptococcus, Bacillus dysenteria,
Typhoid bacillus, Paratyphoid bacillus, Proteus, Pseudomonos, E. coli, Haemophilis
pertussis gelisimini inhibe ettigi (Yeung 1985, Duke and Ayensu 1985); P. japonica, P.
obovata, P. veitchii ve P. ostii koklerinin antibakteriyel etkiye sahip oldugu
belirlenmistir (Kariyone 1971, Duke and Ajensu 1985, Bown 1995, Usher 1974, Yeung
1985).

Sonug¢ olarak, calismamizda kullanilan 3 farkli Paeonia tiriine ait degisik bitki

kisimlarinin  farkli ¢ozgenler kullanilarak elde edilen ekstraktlariin test edilen
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bakterilere karsi farkli derecelerde antibakteriyel etkileri oldugu tespit edilmistir.
Bundan sonraki asamada, etken maddenin/maddelerin saflastirilarak antibakteriyel

etkinin ve etki mekanizmasinin aydinlatilmasi gerekmektedir
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EK1

Ek 1. Nutrient Agar (NA) besiyeri igerigi
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Ek 2. Nutrient Agar (NA) besiyeri igerigi

Nutrient Agar Besiyeri:

Pepton
Meat ekstrakt
Agar

Damuitik su

:5,0 gr
:3,0 gr
12 gr
: 1000 ml
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