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Yiksek Lisans Tezi

BAZI TIBBi VE AROMATIK BiTKi YUKLENMIiS MiKROEMULSIYON ALG
MIKROKOMPOZITININ HAZIRLANMASI VE ANTIMIiKROBIiYAL
AKTIVITESININ TAYINi

Aslithan Seyma DINCER

Inoni Universitesi
Fen Bilimleri Enstittstu
Biyoloji Anabilim Dal1

X+83 sayfa
2022
Danisman: Dr. Ogr. Uyesi Seval CING YILDIRIM

Son yillarda insanlarin bilgi ve buna bagh olarak bilin¢ diizeyinin artmasiyla her
alanda dogaya doniis cabalari da artmistir. Ulkemizde yetisen ve siklikla kullanilan
baharatlardan sumak (Rhus coriaria L.) ve kisnis (Coriandrum sativum L.) igerdikleri
antioksidanlar, vitaminler, yag asitleri ve mineraller bakimindan son derece zengin
olmasindan dolay1 olaganiistii biyoaktif etkiye sahiptirler. Mikroalgler ise, cogunlukla
sulak alanlarda bulunan fotosentetik organizmalardir. Mikroalglerin  kozmetik
endistrisindeki uygulamalar1 son zamanlarda yaslanma karsit1 ve pigment bozukluklar
gibi cilt problemlerinin tedavisinde ilgi gérmektedir. Bu ¢alismada sumak, kisnis ve algin
kendilerine 6zgli tstiin Ozellikleri bir araya getirilip dermatolojik kullanima uygun
biyoaktif mikrokompozit sentezi gerceklestirilmistir. Biyoaktif sumak/kisnis ekstraktini
mikroemiilsiyon igerisine yiikleyerek daha iyi bir deri penetrasyonunun saglanmasi
amaclanmistir.  Sentezlenen mikrokompozitlerin  biyoaktivite testlerinde kullanilan
mikroorganizmalar, cilt yiizeyinde bulunan Staphylococcus aureus ve Escherichia coli
bakterileridir. Antimikrobiyal aktivitelerin belirlenmesinde pek ¢ok yontem kullanilmakta
olup, calismamizda disk difiizyon yontemi, antimikrobiyal aktivitenin belirlenmesi igin
kullanilmistir. Mikroorganizmalar {lizerinde en iyi inhibisyon etkisi gosteren sumagin
etanol ekstrakti (% 6 konsantrasyondaki) ve % 10 alg igeren mikrokompozit oldugu
gozlemlenmistir. Bunlara ilave olarak ¢alismada sumak ve Kisnis ekstraktlarmin DPPH
serbest radikal giderim aktiviteleri, toplam fenolik madde miktar1 tayini ve polimer
karakterizasyonu (FT-IR) belirlenip biyolojik etkinlikleri arastirmistir. Ayrica sumak ve
kisnisin su ile etanol ekstraktlarinin kimyasal igerigi GC-MS yontemiyle tespit edilmistir.

Anahtar Kelimeler: Alg, Sumak, Kisnis, Antimikrobiyal aktivite, Mikroemiilsiyon,
Mikrokompozit, Toplam fenolik madde, DPPH radikal, FT-IR, GC-MS
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In recent years, people's efforts to return to nature have increased in every field
with the increase in the level of knowledge and, accordingly, awareness. Sumac (Rhus
coriaria L.) and coriander (Coriandrum sativum L.), which are grown and frequently used
spices in our country, have an extraordinary bioactive effect because they are extremely
rich in antioxidants, vitamins, fatty acids and minerals. Microalgae are photosynthetic
organisms mostly found in wetlands. Applications of microalgae in the cosmetic industry
have recently attracted interest in the treatment of skin problems such as anti-aging and
pigmentation disorders.In this study, bioactive microcomposite synthesis suitable for
dermatological use was carried out by combining the unique superior properties of sumac,
coriander and algae. It is aimed to provide a better skin penetration by loading the
bioactive sumac/coriander extract into the microemulsion. Microorganisms used in
bioactivity tests of synthesized microcomposites are Staphylococcus aureus and
Escherichia coli bacteria found on the skin surface. Many methods are used to determine
antimicrobial activities, and in our study, disc diffusion method was used to determine
antimicrobial activity. It was observed that sumac, which showed the best inhibition effect
on microorganisms, was ethanol extract (6% concentration) and microcomposite
containing 10% algae. In addition to these, DPPH free radical scavenging activities, total
phenolic content determination and polymer characterization (FT-IR) of sumac and
coriander extracts were determined and their biological activities were investigated. In
addition, the chemical content of water and ethanol extracts of sumac and coriander were
determined by GC-MS method.

Keywords: Algae, Sumac, Coriander, Antimicrobial activity, Microemulsion,
Microcomposite, Total phenolic substance, DPPH radical, FT-IR, GC-MS



1.GIRIS

Son yillarda saglik konusunda biling diizeyinin artmasi ve artan hastaliklara karsi
yapay ilaglarin yetersiz kalmasi ve yan etkilerinin tespit edilmesi, dogal maddelerden elde
edilen triinlerin kullanimina olan yonelimi arttirmistir (Yegin, 2017). Bilimdeki ilerleme
ve teknolojideki gelismeyle birlikte, giiniimiizde bitkilerde bulunan tedavi edici degere
sahip aktif maddeler saf halde elde edilmeye ¢alisilmaktadir. Kronik ve bulasici hastaliklar
tedavi etmek i¢in geleneksel tipta kullanilan, ¢ok cesitli fitokimyasal bilesenleri igeren
dogal kaynaklar, sentetik ajanlara kiyasla daha az yan etki ile giivenli ve etkili alternatifler
olarak kabul edilmis ve bitkilerin tedavi amaciyla kullanilmasini olanakli hale getirmistir
(Sanda, 2019; Abraham ve dig, 2020). Bitkiler ve biyoaktif bilesikleri, potansiyel bir ilag
kaynag1 olup, giivenli ve etkili tedavi i¢in gecerli taleplere uygun olabilmektedir. Yillarca
cevre ile olan etkilesim ve gdzlem sonucunda elde edilen geleneksel bilgiler, modern tibbin
onemli bir kaynagi olmustur (Rhetso ve dig, 2020). Son zamanlarda mikroorganizmalarin
antibiyotiklere karsi direng kazanmasi ve dogal kaynakli ilaglarda goriilmeyen ya da daha
az goriilen yan etkilerin yapay ilacglarda dikkati cekecek kadar ¢ok olmasi, bilim insanlarin
dogal kaynakli ilaglar1 arastirmaya ve halki tibbi bitkileri kullanmaya yoneltmistir (Koger
ve Sugecti, 2015). Dahili veya harici olarak hastalik tedavisinde kullanilan bitkilere tibbi
bitki adi verilmektedir. Gilinlimiizde bu bitkiler fitoterapi, eczacilik, gida, baharat ve
kozmetik gibi alanlarda kullanilabilmektedir (Goktas ve Gidik, 2019). Sifali bitkiler olarak
da bilinen tibbi ve aromatik bitkiler, terpenoidler, steroidler, alkaloidler, terpenler, lipidler,
saponin ve fenolik bilesikler olmak iizere biyoaktif sekonder metabolitler igermektedir
(Phillipson, 2007). Sekonder metabolitler; giiclii antimikrobiyal, antioksidan, antifungal,
antialerjik, antidiyabetik, antitiroid, antienflamatuvar 6zellikler ile beraber detoksifikasyon
enzimlerinin modiilasyonu, bagisiklik sisteminin uyarilmasi, trombosit agregasyonunun
azalmasi, hormon metabolizmasinin modiilasyonu gibi 6zellikler de gostermektedir (Varli
ve dig, 2020). Bitkiler ¢cok eski zamanlardan beri insanlarda belirli hastaliklar1 tedavi
etmek ve 6nlemek amaciyla kullanilmaktadir. Bu bitkilerin tibbi 6zellikleri, yapilarinda ve
metabolik yollarinda bulunan ikincil metabolitlerin varligindan kaynaklanmaktadir. Bu

metabolitler bitkilerin biiylimesi ve gelismesi igin gerekli degildir ancak bitkilerde sinyal



bilesikleri ve savunma ajanlar1 gibi birgok dnemli islevleri bulunmaktadir (Okmen ve dig,
2017). Tibbi ve aromatik bitkiler biyolojik olarak aktif bilesiklerin yeterli kaynagini
saglamaktadir ve bunlarin ¢ogu yeni farmasétiklerin gelistirilmesinde kullanilabilmektedir

(Acibuca ve Budak, 2018).

Bitkiler organik asit, fenolik bilesik ve ugucu yag gibi antimikrobiyal ozellik
gosteren bilesenler igermektedir. Bu bilesenlerin yapisinda meydana gelen herhangi bir
degisiklik, antimikrobiyal aktivitelerinde de farkliliklar ortaya ¢ikarmaktadir (Apaydin ve
Yolcu, 2017). Fenolik bilesikler bitkilerin gévde, yaprak, tomurcuk, meyve, gicek ve
tohum gibi ¢esitli kisimlarinda yer almaktadir. Bu kisimlarindan elde edilmis olan
esansiyel yaglarin sulu veya etanollii ekstraktlart pek ¢ok mikroorganizmaya Kkarsi
antimikrobiyal aktivite gosterebilmektedir (Gyawali ve lbrahim, 2014; Aydin, 2020).
Fenolik maddelerde bulunan hidroksil gruplart bakteriler iizerinde inhibe edici etkiye
neden olmaktadir. Hidroksil gruplarinin antibakteriyel etki mekanizmasi, bakterilerde
hiicre zarmin yapisin1 bozmakta ve hiicre icerigindeki bilesenlerin hiicre disina sizmasina
yol agmaktadir (Xue ve dig, 2013). Proton degistirici giic olarak hareket eden hidroksil
gruplart bakteri hiicrelerinin sitoplazmik zar tizerindeki yonelimini azaltarak bakterilerin
membran hasariyla 6lmesine sebep olmaktadir (Manandhar ve dig, 2019). Ugucu yaglarin
biyolojik ve antimikrobiyal aktivite gostermeleri, biyoaktif bilesen bulundurmalariyla
iligkili olmaktadir (Oliveira Ribeiro ve dig, 2020). Genellikle, Gram (+) bakterilerin hiicre
zarindaki lipoteikoik asitlerin lipofilik uglari, ugucu yaglarin hidrofobik bilesiklerinin
penetrasyonunu kolaylastirabilmektedir. Diger taraftan, Gram (-) bakterilerin ugucu
yaglara kars1 direng gostermesi, hidrofobik bilesiklerin lipopolisakkarit tabakasi boyunca
difizyon hizin1 sinirlayan dis zar proteinlerinin veya hiicre duvari lipopolisakkaritlerinin

koruyucu rolii ile ilgili olmaktadir (Rodriguez-Garcia ve dig, 2015; Alsamri ve dig, 2021).

Bitkisel yaglar gibi kaynaklardan elde edilen dogal antimikrobiyal ajanlar, alternatif
saglik ilaclar1 olarak yiizyillardir taninmakta ve kullanilmaktadir. Ugucu yaglar ve
baharatlar ilk Misirlilar tarafindan kullanilmistir. Cin ve Hindistan gibi Asya iilkelerinde
ise bu yaglar hala kullanilmaya devam edilmektedir (Tajkarimi ve dig, 2010). Bitkiler
yapilarinda saponinler, kumarinler, terpenoitler, alkaloitler, flavonoitler, tiyosiilfinatlar,
fenolikler ve organik asitler gibi g¢esitli antimikrobiyal aktiviteye sahip bilesikler
bulundurmaktadir. Bu bilesiklerin antimikrobiyal aktivitelerinde, basta kimyasal yapilari

ve derigimleri olmak iizere, mikroorganizmalarin tipine, ekstraksiyon yontemine, kiiltiir



ortamina, inokulum boyutuna ve belirleme yoOntemine bagh olarak da degisim

goriilmektedir (Gyawali ve lbrahim, 2014; Sengiin ve Oztiirk, 2018).

Ulkemiz cografik konumu, iklimi, toprak yapist ve jeomorfolojik o6zellikleri
sayesinde oldukca zengin bitki topluluguna sahiptir. Tiirkiye’de 1950’11 yillarda tespit
edilen 2480 bitki tiirtine karsilik (Kocalar, 2017) simdilerde bu say1 11.707’e ulasmaktadir.
Tiirkiye farkli bitki taksonlarinin yasam alani oldugundan dolay1 bitki cesitliligi ve
endemik bitkiler acgisindan zengin bir {ilkedir. Tespit edilen endemik bitki tiirii sayisi
3649°dur. Bunun disinda iilkemiz ¢ok sayida bitki tiirlinlin anavatani ve kiiltiire alinma
merkezi haline gelmistir (Ulcay ve Senel, 2020). Gegmisten giiniimiize kadar insanoglu
faydali gordiigii bitkileri tanima yoluna gitmis ve Ozellikle de hastaliklarin tedavisinde
kullanmislardir (Deniz ve dig, 2010). Genel olarak bitkiler; gida, tedavi edici, yapi
malzemesi, yakit, hayvan yemi, siis esyasi yapimi ve inangsal amaglar i¢in kullanilmistir.
Kullanim amaglari, zaman igerisinde olusan bazi degisiklikler ve gelismelerle beraber

kusaktan kusaga aktarilarak giiniimiize kadar gelmistir (Alsataf, 2020).

Ucucu yag bakimindan zengin bitkiler, gidalarda genellikle aroma verici olarak
kullaniliyor olsa da, viicudumuzda birtakim giiglii etkilere de sahip olmaktadir. Ugucu
yaglarin elde edilme yontemindeki farklilik tat, koku, renk ve goriiniis gibi ozelliklerini
etkilemekle birlikte antimikrobiyal 6zelliklerini de etkilemektedir (Sayin, 2019). Ugucu
yaglardan elde edilen bilesenler GC-MS yontemiyle analiz edilmektedir. Bu yaglarin en
onemli 6zelliklerinden biri hidrofobik olmalaridir. Bu 6zellik bakterilerin hiicre zarini ve
mitokondrilerin lipitlerini parcalamakta, yapisal bozulmalari ve gegirgenligin artmasini
olanakli hale getirdigi belirtilmektedir (Alsamri ve dig, 2021). Bakteri hiicrelerinin
membraninda meydana gelmis olan bu yapisal bozulmalar, hiicre icindeki iyonik
bilesiklerin ve diger hiicre iceriginin hiicre disina dogru sizmasina sebep olmaktadir.
Bakteri hiicreleri az miktarda olan sizintilar1 tolere edebilir, fakat ¢ok miktarda hiicre
igeriginin kaybi1 (kritik iyon ve molekiillerin ¢ikisi) bakteri hiicresinin olimii ile
sonuglanabilmektedir (Ghazanfari ve dig, 2020). Antimikrobiyal maddeler, diisiik
yogunlukta bile mikroorganizma gelisimini engelleyebilmektedir (Giidiicii, 2014).
Bitkilerdeki antimikrobiyal bilesikler genellikle esansiyel yag kisminda bulunur ve bu
bilesikler bitkilerde aroma ve flavonoidlerinden de sorumludur, ¢ogunlukla su buhari
distilasyon yontemiyle elde edilmektedir. Bazi hastaliklar geleneksel tipta, bitkisel droglar
ile tedavi edilmis ve temel saglik bakimlarini yapabilmek i¢in diinya niifusunun ortalama
% 80'1 bitkilerden elde ettikleri tirlinleri kullanmistir (Salik, 2019). Bitkiler topraktan aldig:



su, mineral ve birtakim maddeleri kendi metabolizmalarinda insan viicudunun
kullanabilecegi bilesiklere doniistiirmektedirler. Karbonhidratlar, proteinler, yaglar,
vitaminler gibi bazi primer ve sekonder metabolitler bu bilesiklere 6rnek verilebilmektedir
(Tongnuanchan ve Benjakul, 2014). Bunlar, bitkilerde metabolizma sonucunda olusan
etken maddelerdir ve tibbi amagh kullanilabilmektedir. Bitkilerden tibbi amacla
yararlanabilmek i¢in etken maddelerin ekstrakte edilmesi gerekmektedir (Demirkapi-Kalin,
2018). Bitkinin ekstrakte edilmis ve saflastirilmis biyoaktif bilesenleri, farmakoloji ve tipta
ilag gelistirme i¢in kullanilabilmektedir (Rhetso ve dig, 2020). Bitkiler yapisinda zengin
biyoaktif bilesen igerdiklerinden dolay: ila¢ yapiminda kullanilabilmektedir. Ayrica tibbi
Ozellikteki bu bitkilerin saf bitkisel bilesenleri de tedavi ya da koruma amach
kullanilmaktadir (Murathan, 2018). Antik ¢aglardan beri bitkiler kullanima hazir duruma
getirilmis ve ilag olarak kullanilmistir. Ozellikle son zamanlarda yapilan ¢alismalar
geleneksel tipta kullanilan bitkilerin - kullanim amaclar1 ile 1lgili olan iddialar
desteklemektedir (Baldemir ve dig, 2018). 2000 yilinda yapilan bir ¢alismada, bitki ugucu
yag ve bilesenlerinin farmakolojik 6zelliklerinin tip, kozmetik ve endiistriyel alanlarda
kullanilabilecegini  gostermistir (Faydaoglu ve Siiriiciioglu, 2013). Hastaliklarin
tedavisinde tibbi bitkilerin kullanimi eski bir gelenektir ve insanoglunun yerlesik hayata
gecmesiyle birlikte gerceklesmistir. Bu bitkiler cogu hastaliga karsi kullanilabilen
bilesimlerin dogal kaynagini olusturmaktadir (Njume ve dig, 2009). Bitkiler tarafindan
sentezlenen flavonoid, alkaloid, terpenoid, tanin, berberin, kinin ve emetinler gibi birgok
kimyasal madde mikrobiyolojik hastaliklarin tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir
(Ullah  ve Amin, 2020). Terapotik kullanim agisindan sentetik Kimyasallarin
gelistirilmesinin, genellikle tesadiifi kesiflerle sonuclanabilecek rastgele bir siire¢ oldugu
g6z Oniine alindiginda, bir¢ok ilag sirketi artik bitki tlirevli ilaglarin gelistirilmesine
odaklanmaktadir (Vital ve dig, 2010). Kozmetik endistrisinde ozellikle krem
formiilasyonlarinin bilesimlerinde bitkisel hammaddeler tercih edilmektedir. Bunun temel
sebepleri bitkilerin tibbi degerinin, ilaca benzer 6zelliklere sahip biyolojik aktif bilesenler
icermeleri ve zengin etken madde icerigine bagli olarak da genis bir etki profiline sahip

olmalaridir (Ustiindag-Okur ve dig, 2020).

Yeryiizindeki her insanoglu giizel olmay1 arzu etmektedir. Yiizyillardan beri
bitkisel Ozler ¢esitli cilt hastaliklari, sa¢ derisi hastaliklar1 ve genel goriinlim igin
kullanilmaktadir. Yapilan arastirmalar, bitkisel kozmetik endiistrisinin bitkilere olan talebi

arttirdigin1 ve bunun sonucunda bitkisel ticarete artan egilim oldugunu gostermektedir



(Kole ve dig, 2005). Son yillarda tiiketicilerin bitkisel bakim tiriinlerine olan ilgisi, modern
bakim iriinlerine olan inancin azalmasi, farkl kiiltiirlerdeki basarili tarihsel kullanim ve
bitkisel ilaglarin dogal oldugu ve insan yapimi yapay kozmetiklerden daha iistiin oldugu
inanciyla bitkisel endiistride artis goriilmektedir (Joshi ve Pawar, 2015; Dogan ve Avci,
2018). Bitkilerden elde edilen maddelerin kozmetik iirtinler igindeki ¢esitliligi giderek
yaygin hale gelmektedir. Gelecekte yeni bitkilerin kozmetik endiistrisinin hizmetine
sunulmasi beklenen bir durumdur (Coklar ve Akbulut, 2016). Bitkisel kozmetikler, cildin
yap1 ve fonksiyonlarini etkileyen, saglikli bir cilt ve sag i¢in besleyici madde iceren, farkl
bitkisel kaynaklardan elde edilen ve fitokimyasal maddeler igeren trlinlerdir (Fathima ve
dig, 2011). Krem, yiiz temizleme jeli, temizleyici, sa¢ yagi, sa¢ renklendiricisi, sampuan,
sa¢ kremi, goz kalemi, maskara, fondoten, parfiim, kokulu sabun gibi kozmetik iiriinler
yaygin olarak kullanilmaktadir (Shivanand ve dig, 2010). Bitki ekstraktlarini igeren
kozmetiklerin kisisel bakim endistrisinin pek ¢ok alaninda kullaniminda artis
goriilmektedir. Biitiin bunlarin sebebi gegcen yarim asirda sentetik kaynakli {iriinlerin,
sentetik maddelerin, kimyasal boyalarin ve bunlardan meydana gelen tiriinlerin ¢ok fazla
kullanilmas1 ve bunun sonucunda ¢esitli hastaliklara neden olan giiclii yan etkilerle beraber
insan sagligimi tehdit etmesidir. Bunlarin disinda sentetik iirtinler oldukga biiylik ¢evresel
kirlilige yol agmis ve ekosisteminde zarar gérmesine neden olmustur (Joshi ve Pawar,
2015; Kirbag ve Zengin, 2006). Bitki ekstraktlarindan elde edilen dogal iiriinler gelecek
aragtirmalar i¢in heyecan verici yontemler 6ne siirmektedir. Fakat bitki-¢6ziicli oranlari,
aktif madde igerikleri ve ekstraksiyon yontemleri hakkinda daha cok calismaya ihtiyag
vardir (Dedebas ve dig, 2021). Renk, koku, berraklik ya da aktif maddelerin zamana bagl
stabilitesi ile ilgili sinirlayici faktorler yeni bilimsel ¢aligmalarla ortadan kaldirilabilecektir.
Bitki ekstraktlar1 pek ¢ok anlamda saflastirilmis terapotik ajanlardan farklilik gosterirler.
Birincisi, bizim tamdigimiz saf kimyasallardan daha seyreltik durumda olmalar1. ikincisi,
bitkilerin ¢ogunlukla temel etkiden sorumlu olan bilesikle beraber hem kimyasal hem de
terapotik anlamda baglantili olan ek aktif maddeler de igermeleridir (Kurban, 2018; Egesel
ve Ordu, 2019). Kullaniminda kolaylik saglamasi bakimindan ayni bitkisel kozmetigin
cesitli formiilasyon tipleri tiretilmistir. Bitkisel ekstraktlar en yaygin kullanilan formlaridir
ve ihtiya¢ dogrultusunda krem, merhem, losyon, emiilsiyon, pudra ve soliisyon gibi
formlarda kullanilabilmektedir (Joshi ve Pawar, 2015). Bitkisel yardimci maddeler;
beyazlatici ajan, nemlendirici ajan, yumusatict ya da bronzlastirici olarak kullanmak
amaciyla  secilebilmekte ve cildin  gorlniisiinii  iyilestirdiklerinden  dolay1

kullanilabilmektedirler (Kole ve dig, 2005; Okmen ve dig, 2017).
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Cilt epidermis, dermis ve subkiitan olmak {izere 3 tabakadan olusan canli bir
organdir. Dermis kan damari, 6zellesmis sinir uglari, elastin ve kolajen lifleri iceren
epidermal tabakanin altinda cildin ikinci tabakasidir. Epidermis iki ana kisimdan olusur:
stratum germinativum ve stratum korneumdur (Zago'rska-Dziok ve dig, 2020). Stratum
korneum, ¢evre ile direkt temas halindeki en distaki katman olan keratinli tabakadir. Bu
tabaka sadece Olii hiicreler y1gin1 degil, homeostatik sistemin bir pargasi olan kompleks bir
organizmadir ve kozmetik iirlinlerin kullanimi da dahil bu tabakada meydana gelen tiim
olaylar epidermise ve daha igerideki hiicre hattina ge¢mektedir (Kurban, 2018). Dis
cevrede meydana gelen hizli degisiklikler ve yaslanmaya eslik eden homeostatik dengedeki
bozukluklar, epidermis ve dermis tabakalari iizerinde olumsuz etkilere neden olmaktadir.
Bitkisel kokenli aktif maddeleri igeren bir kozmetik formiilasyon, cildi zararli ajanlara
kars1 korumakla birlikte yaslanma nedeni ile degisen dermal homeostaz lipidlerin
dengesini yeniden saglamak i¢in de tasarlanmaktadir (Joshi ve Pawar, 2015; Berk ve dig,
2015). Ucgucu yaglar cilde penetre olabildikleri ve cilt hiicrelerindeki membranlara
baglanabildikleri i¢in dermatolojik hastaliklarda topikal aktif ajan olarak kullanima
uygundur ve bdylece cilt lizerinde uzun siireli etkilere sahip olabilmektedir (Gediya ve dig,
2011).

Yara iyilesmesi; hemostaz, enflamatuar, proliferatif ve olgunlagsma gibi dort
asamadan olusan bir basamakla gerceklestirilen en karmasik biyolojik siireclerden biri
olarak kabul edilmektedir. Bu asamalar eski dokularin 6liimii ve yenilerinin onarilmasi ile
sonuglanmaktadir (Zago'rska-Dziok ve dig, 2020). Ancak, bu siire¢te olusan herhangi bir
kusur veya diizensizlik, ciddi mikrobiyal enfeksiyonlara ve yara iyilesmesinde bozulmaya
yol agarak daha sonra tanisal ve terapdtik sorunlara neden olabilmektedir (Agra ve dig,
2013). Enfekte yaralarda, yenilenen hiicrelerin es zamanli olarak Oldiiriilmesinin,
toksinlerin olusumuna neden oldugu ve sonug olarak zayif iyilesme siirecine yol agtig
bildirilmistir (Hasmann ve dig, 2013). Bundan dolayi, hizli iyilesme siireci i¢in, mikrobiyal
enfeksiyonun Onlenmesi ve doku onarim siireglerinin aktive edilmesi gerekmektedir
(Schiffer ve dig, 2016). Bu agidan degerlendirildiginde dogal kaynaklardan elde edilen
bitkisel ilaglar, saglik taniiminda énemli rol oynadigi ve bu bitkilerin yaklasik % 80' nin
kiiresel olarak etnomedikal kullanima sahip oldugu gosterilmistir. Bu bitkisel ilaglar
arasinda, yabani yenilebilir tibbi bitki olarak bilinen Rhus coriaria L. (sumak) (Elagbar ve
dig, 2020) ve Coriandrum sativum L. (kisnis) (Laribi ve dig, 2015) bulunmaktadir (Gabr
ve Alghadir, 2019).



Sumak, Anacardiaceaec familyasina ait ¢ok yillik yabani ve sifali bir bitkidir. Bu
bitki, 1hman ve tropikal iklim boélgelerinde bulunmakta; yamaglar, ¢aliliklar, ormanlik
alanlar gibi ¢ogunlukla {izerinde sadece geleneksel tarimin yapildig1 arazilerde
kendiliginden yetismektedir (Yilmaz ve dig, 2020). Tirkiye’de giiney ve bat1 kesimlerde
yogun olmakla birlikte, Karadeniz ve Marmara bdlgelerinin kiy1 kesimlerinde, gruplar
halinde veya tek tek bulunabilmektedir (Karadas ve dig, 2020). Sumak bitkisinin i¢erdigi
fitokimyasallar, antifibrojenik, antifungal, antiinflamatuar, antimikrobiyal, antimutajenik,
antioksidan, antitrombin, antitlimoérojenik, antiviral, sitotoksik, hipoglisemik ve 16kopenik
ozelliklere sahiptir (Rahideh ve dig, 2014). Sumagin meyve ve yapraklari, biyoaktif
bilesenler icermelerinden dolay1 yiizyillardir ilag hammaddesi olarak kullanilmaktadir
(Aydin, 2011). Bu bitkinin yapraklar1 Dioscorides ve Ibni Sina tarafindan, ishal, hemoroit,
agiz yaralari, goz hastaliklari, el ve ayak catlaklarinin tedavisinde kullanilmasi igin
Onerilmistir. Anadolu’da sumak bitkisinin yaprak ve meyveleri seker hastaligina ve agizda

olusan yaralara kars1 halk ilac1 olarak kullanilabilmektedir (Unver, 2006).

Kisnig, Apiaceae familyasina ait Akdeniz bolgesinde yetisen, tiiysiiz, aromatik ve
20- 60 cm boyunda ince dallanma gosteren tek yillik otsu bir bitkidir. Kiigiik pembemsi-
beyaz c¢igeklere, lanseolat yapraklara ve dik bir govdeye sahiptir (Asgarpanah ve
Kazemivash, 2012). Kisnis, adagayimi andiran tatli, hafif keskin, narenciye benzeri bir tada
sahip sizokarp meyvelidir. EKim ve Subat aylar1 arasinda yetismekte olan bitkinin gigek
acmasi ise Haziran ve Temmuz aylarinda gergeklesebilmektedir (Sahib ve dig, 2013).
Akdeniz bolgesi kokenli olan bu bitki, biitiin diinyada yaygin olarak {iretilip, besin ve ilag
olarak kullanilabilmektedir (Momin ve dig, 2012). Bitkinin ¢igek, yaprak ve meyve gibi
farkli kisimlarmin antioksidan, anti-hiperglisemik, anti-antelmintik, idrar soktiiriicii ve
metal detoksifikasyonu gibi ¢oklu saglik fonksiyonlarina sahip oldugu bildirilmektedir
(Burdock ve Carabin, 2009). Ortacagdan bugiine kadar, bitkinin ¢esitli kisimlarindan elde
edilen ekstraktlar antibakteriyal, antiviral, antifungal ve antiparazit olarak tibbi ve
kozmetik gibi alanlarda yaygin olarak kullanilmaktadir (Nadeem ve dig, 2013). 2006
yilinda Matasyoh ve arkadaslar tarafindan yapilan ¢alismada, kisnis bitki ekstraktindan
elde edilen ugucu yagm Gram pozitif ve Gram negatif bakteriler lizerinde antimikrobiyal
etki gosterdigi bildirilmistir (Deniz ve dig, 2018). Kisnigin tohum kismi ¢ay, baharat ve
dogal ila¢ yapiminda ve aroma tedavisinde; taze yapraklar ise vitamin C ve karotenler
icerdiginden dolayr geleneksel tedavide tonik, analjezik ve sakinlestirici olarak

kullanilabilmektedir (Celik ve Celik, 2007). Antimikrobiyal aktivite, kisnis bitkisinde en



sik goriilen ve en fazla arastirilan Ozelliklerinden biridir. Kisnis bitkisinde bulunan
bilesenlerin ¢esitli bakteri, mantar ve parazitler lizerinde etkisi ile ilgili pek cok bilimsel
calisma yapilmistir (Ghazanfari ve dig, 2020). Yapilan ¢alismalarda E.coli, B.megaterium
ve S.choleraesuis ve S.aureus lizerinde kisnis ektraktinin antibakteriyal aktivite gosterdigi

tespit edilmistir (Duman-Aydin, 2008).

Algler denizlerde, tathh ve atik sularda yetisen fotosentetik Okaryotlardir.
Ekosistemdeki biitiinliigiin korunmasi bakimindan biiyiilk 6neme sahip olan algler, primer
tiretici canlilardir ve besin zincirinin ilk halkasini olustururlar (Kargm, 2020). Giines
enerjisi sayesinde H,O ve CO;’yi kullanarak biiyiik organik polimerleri sentezler, birincil
ve ikincil metabolitleri salgilar ve biriktirirler (Ogur, 2016). Alglerin yapisinda bir¢ok
biyoaktif bilesen bulundugundan dolay1 dogadaki biyolojik aktivitesi en yiiksek kaynaklar
olmaktadir (El-Sheekh ve dig, 2006). Algler oksidatif strese maruz kalmakta ve reaktif
oksijen tiirlerine ve serbest radikallere karsi c¢esitli koruyucu sistemler gelistirmekte,
kozmetikte UV radyasyonunun zararhi etkilerine karsi da etki edebilen, piyasada halen
kullanilan organik ve inorganik filtrelerin benzer etkilerini gosteren bilesikler
tiretmektedirler (Akyil ve dig, 2016; Ak ve Cirik, 2017). Algal siilfath polisakkaritler genel
olarak farmakolojik etki gostermekte ve antioksidan, antitlimor, antikoagiilan, anti-
inflamatuar, anti-viral aktivite gosteren bilesenleri igermektedir (Soylu ve Cebi, 2017).
Algler; agir metal zehirlenmesinde, bagisiklik sistemini dengelemede, yiiksek atesi
diisirmede, kan dolagiminit diizenlenmede, yaralanmalarda, deri rejenerasyonunda,
kolesterolii diisirmede ve damar tikanikliklarinin giderilmesinde kullanilabilmektedir
(Meenakshi ve dig, 2011). Alg tiirlerinden elde edilen ekstraktlarda aljinik asit, agar,
karragen, vitamin B12, organik asit ve seliiloz gibi biyoaktif maddeler oldugu tespit
edilmistir. Bu biyoaktif bilesenler kozmetikte (losyon, sabun, sampuan, dis macunu
yapiminda), bagirsakta ¢oziinen ilag formlarinin kaplanmasinda, diyet takviyeleri ve gida
maddelerinde yaygin olarak kullanilmaktadir (Aktar ve Cebe, 2010; Vehapi, 2016). Birgok
kullanim alanina sahip olan algler cilde nem saglama, kan dolagimini hizlandirma, hiicre
yenilenmesini saglama ve metabolizmay1 harekete gecirme, yag bezlerinin islevini
diizenleme, dokular1 tahliye etme, antiinflamatuar etki gésterme ve cildin direncini arttirma
gibi bir¢ok oOzellik gostermektedirler. Bundan dolay:1 alg i¢eren kozmetik iiriinlerinin
cesitliligi artmakta ve Tiirkiye’de glizellik enstitiileri tarafindan oldukc¢a yaygin olarak
kullanilmaktadir (Charlier ve Chaineux, 2009; Giiler ve Tiirkay, 2016). Bazi alglerin

ikincil metabolitleri lekeleri 6nleyebilir, hasarl cildi tamir edebilir, iltihaplanma siireglerini



inhibe edebilir, iyilesme siiresini hizlandirabilir ve cilt nemini koruyabilirler (Ariede ve
dig, 2017). Cilt bakimindaki amag, zaman veya ¢evresel kosullara bagli olarak gergeklesen
mekanizma ve fonksiyon bozulmalarini olabildigince engelleyebilmektir. Cilt bakim
triinlerinin deri lizerinde yaptiklar1 etki; deride yeniden yapilanmayir ve homeostazin
stirdiiriilmesini saglamaktir. Bundan dolayr uzun siireli kullanimlarinda yaslanmay1
geciktirmede, kayiplar1 6nlemede ve derinin iyilestirilmesinde etkili olurlar (Sermet, 2006;
Zerrifi ve dig, 2018).

Literatiirde ve kozmetik endiistrisinde algler tibbi ve dermatolojik uygulamalar
amaciyla her alanda kullanilmakta, alg igerikli iriinlerin gesitliligi giderek artmaktadir
(Joshi ve dig, 2018). Ancak sumak ve kisnisin alglere niifuz eden mikroemiilsiyonlari ile

ilgili olarak literatiirde ticari bir {irlin ve bilimsel veri bulunmamaktadir.

1.1 Mikroemiilsiyon

Mikroemiilsiyonlar (ME); yag, su ve genelde bir yardimci yiizey etkin madde
igeren, termodinamik olarak kararli, mikro boyutta kiiresel damlaciklara sahip olan, yag ve
su fazlar arasinda ¢ok diisiik ara yiizey gerilimi ile karakterize edilmis, saydam veya yar1
saydam heterojen kolloidal sistemler olarak tanimlanmaktadir (Mohammad Soleymani ve
Salimi, 2019). Mikroemiilsiyonlar ilaglarin cilde iletimi i¢in 6nemli firsatlar sunmaktadir.
ME’ler, topikal deri uygulama sistemleri olarak 6zellikle ilgi goren ylizey aktif maddeler
ve yardimci ylizey aktif maddelerin bir karigimi ile stabilize edilmis, yag ve sudan olusan
koloidal sistemlerdir (Ustiindag, 2008; Nastiti ve dig, 2017). Optimum biyoyararlanim ve
minimum cilt tahrisini saglamak i¢in formiilasyon bilesenlerini ve 6zelliklerini manipiile
etmeyi hedeflemektedir. Bunu, stratum corneum lipit ¢ift katmanlarini akiskanlastirmak
icin yerlesik kimyasal penetrasyon artiricilarin dahil edilmesini, bdylece birincil cilt
bariyerini azaltmay1 ve niifuz etmeyi arttirarak gergeklestirir (Demirkol, 2010). Deri, UV
isinlarin ve yabanci maddelerin viicuda girmesini minimum diizeye indiren benzersiz bir
bariyerdir. Deri zararli bilesiklerin yaninda ilaglarin gegisinide 6nlemektedir. Transdermal
ve topikal yolla uygulanan ilaglarin terapétik etki gosterebilmesi i¢in doku engelini agsmasi
gerekmektedir (Ezrahi ve dig, 2019). Bu nedenle, benzersiz formiilasyon o6zellikleri,
termodinamik stabiliteleri, kusursuz biyouyumluluklari, hidrofilik ve lipofilik alanlarin
varligima bagli olarak hem hidrofilik hem de lipofilik etkin maddelerin ciltten
penetrasyonlarini arttirma kabiliyetlerinden dolayr mikroemiilsiyonlar, bolgesel etki

saglamak ve deriden ilacin penetrasyonunu arttirmak i¢in topikal ve transdermal ilag



tagiyict sistem olarak Onerilir (Lopes, 2014). Mikroemiilsiyonlar kiiclik damlacik
caplarindan dolayi, yagda c¢oziinen etkin maddelerin dogrudan yag damlaciklarindan
derinin stratum korneum tabakasina gegisine imkan saglamaktadir. Bundan dolay1 etken
maddenin deriden penetrasyonunu arttigi diistiniilmektedir (Yiicel ve dig, 2019). Temel
olarak emiilsiyonlar, termodinamik agidan kararli sistemler olduklarindan dolayi, herhangi
dis enerji gerektirmeden belirli sicaklikta yag, su ve yiizey etken maddeyi birlestirerek
kendiliginden olusturulurlar. Ancak {listesinden gelinmesi gereken kinetik enerji engelleri
veya spontan olusumunu geciktiren sinirlamalardan dolayi, ME olusumunu kolaylastirmak
icin ¢ogunlukla karistirma ya da 1sitma islemleriyle dis enerji uygulamak gerekmektedir
(Yang ve dig, 2016). Damlacik boyutundan dolay1 mikroemiilsiyonlarin hazirlanmasi ve
ayni zamanda hazirlama yoOnteminin se¢imi, endiistri alanindaki kullanimda oldukga
onemlidir. Bunun nedeni, mikroemiilsiyonlarin stabilite, renk, goriiniim ve doku gibi
fizikokimyasal 0Ozelliklerinin emiilsiyonlarin damlacik boyutundan biiyiik o6lciide
etkilenmesidir. Her zaman olmamakla birlikte, kiigiik damlacik boyutu, daha kremsi bir his
ve daha yiiksek emiilsiyon stabilitesi saglar. Genel olarak, mikroemiilsiyonlar1 elde etmek
icin kullanilan temel yontemler; faz inversiyon metodu ve faz titrasyon metodu olarak
smiflandirihir (Nastiti ve dig, 2017). Geleneksel kozmetik emiilsiyonlar: prensip olarak su,
yag ve emiilsiyon yapici maddelerden olugsmaktadir. Son yillarda kozmetiklerde bu temel
maddelerin yaninda deri durumunu diizelten ve koruyan ajanlar da yer alir. Bu maddelerin
biiyilk ¢ogunlugu, stratum corneumdan epidermisin en alt tabakalarina penetre

olmaktadirlar (Ozyilmaz ve dig, 2020)

1.1.1 Mikroemiilsiyonlarin genel 6zellikleri

Mikroemiilsiyonlar, 10-100 nm araliginda damlacik boyutlarina sahip yag, su,
ylizey aktif madde ve yardimci yiizey aktif maddeden olusan seffaf, monofazik, optik
olarak izotropik ve termodinamik olarak kararli kolloidal sistemler olarak
tanimlanmaktadir (Muzaffar ve dig, 2013). ME olusumu dort parametreye bagh
olmaktadir. Bunlardan ilki su ve yag fazlarinda tam ¢oziinme olmaksizin ara yilizey
gerilimi azalmasini tesvik edebilen uygun yiizey aktif maddelerin varligidir. ikinci olarak
ylzey aktif madde diflizyonunun dinamik siirecleri tarafindan indiiklenen entropi degisimi
arayiizey tabakasi ve monomer-misel yiizey aktif madde degisimi, ti¢iinclisii damlacik
yiizeysel alan degisimi ve son olarak sabit olmasi gereken sicakliktir (Prus-Walendziak ve
Kozlowska, 2021). ME’lerde bulunan yiizey etken maddeler, yagin ve suyun arasina

yerleserek fazlari belirli siirlar ile birbirinden ayirmaktadir. Bu yiizey etken maddeler,
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polar bas ve apolar kuyruk bolgesine sahip olduklarindan dolay1 yuvarlak sekilli
damlaciklar halinde i¢ fazi dagitmaktadir. Mikroemiilsiyonlarin partikiil boyu goriintir
1s181n dalga boyundan kii¢iik oldugu i¢in saydam bir haldedir ve optik mikroskop yardimi
ile yapilar1 gézlemlenemez. ME’lerin ¢ift fazli yapilari sivi membran tasiyicilart olarak
islev goriirler. Bunlar sulu ortamlarda lipofilik bilesiklerin tasinmasini, lipid yapih
ortamlarda ise hidrofilik bilesiklerin taginmasini kolaylagtirmaktadirlar (Anton ve
Vandamme, 2010). Ayn1 zamanda ME’lerin, bitkisel droglar1 hedef organa ya da dokuya
daha etkili bir sekilde taginmasini kolaylastirmasi ve transdermal ilaglarin deriden
difiizyonla gegis hizin1 arttirmasi gibi yararlar1 da bulunmaktadir (Muzaffar ve dig, 2013).
En az iki ayr1 maddenin karismasiyla olusan dispersiyon sistemlerin serbest enerjileri, faz
enerjilerinden diisiik oldugu icin ME’ler termodinamik olarak kararlidirlar. Buna ragmen
fazlar1 birbirinden ayirmaya egilimli aktivasyon enerjisi bulunmaktadir (McClements,
2012).

1.1.2 Mikroemiilsiyonlarin avantajlari

Mikroemiilsiyonlarin avantajlar1 asagida 6zetlenmektedir.

Herhangi bir harici enerjiye ihtiyag duymadan kendiliginden olusur.
Uzun siireli kararlidir.

Bilesimleri sebebiyle yiiksek ¢oziindiirme kapasitesine sahiptir.

[lag lokalizasyonunun gelistirilmesini saglar.

Kozmetikler ve ilaglara 6zgii 6nemli formiilasyonlardir.

vV VvV VY VY V V

Aktif bilesenlerin ¢esitli fizyolojik kosullardan minimum oranda etkilenmesini
saglayarak yapilarinin bozulmadan kalmasina neden olurlar. Bundan dolay1r hormon,
antibiyotik, peptid, steroid ve polar olmayan maddelerin tasinmasinda kullanilan ideal

sistemlerdir.

» Transdermal, dermal, topikal, oral ve parenteral gibi farkli yollarla uygulanan ilaglarda

mikroemiilsiyonlar1 kullanmak hastalarin tedavi silirecine uyumunu kolaylastirir

(Mugzaffar ve dig, 2013; Prus-Walendziak ve Kozlowska, 2021).
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1.1.3 Mikroemiilsiyonlarin dezavantajlari
Mikroemiilsiyonlarin dezavantajlar1 ise asagidaki gibi 6zetlenmektedir.

» Kiigiik captaki partikiillerin kararli hale gelmesini saglamak igin formiilasyon
bilesimlerinde yiiksek oranda yiizey etken madde i¢ermektedir. Bu durumda,

formiilasyonun toksik ya da irritan 6zellik géstermesine sebep olmaktadir.

» ME’lerin termodinamik kararliligi, sicaklik ve pH gibi ¢evresel faktdrlerden kolayca
etkilenmektedir (Ozyilmaz ve dig, 2020).

1.1.4 Mikroemiilsiyonlarin formiilasyon bilesenleri

Bir mikroemiilsiyon formiilasyonunun bilesenlerinin se¢imi ve bu bilesenlerin
oranlari, kararli emiilsiyon sistemleri tiretmede kritik 6neme sahip olmaktadir (Giingor ve
dig, 2013). Cok gesitli emiilsiyon bilesenleri ve kombinasyonlar1 bulunmaktadir. Yag
asitleri (oleik asit gibi) ve alkollerin esterleri (izopropil miristat, izopropil palmitat, etil
oleat), orta zincirli trigliseritler, triasetin ve terpenler ME formiilasyonlarinda yag fazi
bilesenlerinde penetrasyon arttiricilar  olarak kullanilmaktadir (Prus-Walendziak ve
Kozlowska, 2021). Bunlar, yag fazim1 olusturmak i¢in tek basina veya kombinasyon
halinde de kullanilabilir. Sulu faz bilesenleri ise sodyum kloriir, tampon tuzlari,
koruyucular ve penetrasyon arttiricilar icerebilmektedir (Ustiindag, 2008). Formiilasyon
bilesenleri belirlenirken mikroemiilsiyonun kullannom amaglarida dikkate alinmaktadir.
Dermal yolla uygulanacak olan mikroemiilsiyonlarin hazirlanmasinda yag asitleri
penetrasyonu arttirict 6zellik gosterdiklerinden dolayi tercih edilmektedir (Nastiti ve dig,
2017).

Mikroemiilsiyon formiilasyonlarinda kullanilacak olan yiizey aktif maddeler ve
yardimci yiizey aktif maddeler olarak ¢ok cesitli malzemeler kullanilmaktadir (Giingor ve
dig, 2013). Arayiizey gerilimini etkili bir sekilde azaltan ve uygun partikiil boyutuna sahip
stabil emiilsiyonlar iireten, ayn1 zamanda minimum cilt tahrigini saglayan kombinasyonlara
dikkat edilmelidir, bu nedenle iyonik olmayan yiizey aktif maddeler tercih edilmektedir.
Yaygin olarak kullanilan yiizey aktif maddeler arasinda; Tween 20 ve 80, Span 20, Azone,
Labrasol, Plurol izostearik, Plurol oleik, Aerosil ve Transcutol bulunmaktadir (Mohammad

Soleymani ve Salimi, 2019).
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1.1.5 Mikroemiilsiyon olusum teorileri ve hazirlama yontemleri

ME’ler, optimum bilesen oranlarinda ve sicaklikta kendiliginden olusturulabilir,
ancak pratikte olusumu kolaylastirabilmek amaciyla genellikle 1sitma veya karistirma gibi
disik enerjiler uygulanmaktadir (Giingér ve dig, 2013). Mikroemiilsiyonun
hazirlanmasinda elverisli mikroemiilsiyon formiilasyonuna ulagsmak amaciyla iliggen faz
diyagramlar1 kullanilarak formiilasyonun kararli halde oldugu mikroemiilsiyon alani
belirlenmektedir. Mikroemiilsiyonlarin  hazirlanmasinda esas olarak 2 metod

kullanabilmektedir (Ozyilmaz ve dig, 2020).

Faz titrasyon metodu: Mikroemiilsiyonlar kendiliginden emiilsifiye olabilen
yontem ile hazirlanip faz diyagrami aracilifiyla gosterilebilmektedir. Faz sinirlarinin
belirlenmesi ve faz dengesinin anlasilmasi bu ¢alismanin 6nemli taraflaridir. Kimyasal
bilesime ve konsantrasyona bagli olarak, ¢esitli birlesme yapilar1 (emiilsiyonlar, miseller,
katmanli, altigen, kiibik ve ¢esitli jeller dahil) ile mikroemiilsiyonlar olusturulur (Muzaffar
ve dig, 2013). Mikroemiilsiyonlar, sadece yag bakimindan zengin veya su bakimindan
zengin olup olmadigina bakilarak s/y veya y/s seklinde bolgelerine ayrilabilir. Yardimer
ylizey etken madde ile yag fazlari karistirilarak elde edilen yiizey etken maddeler sabit
sicaklikta su ile titre edilmektedir. Bunun disinda, ME olusturmak amaciyla yiizey etken
madde, yag fazi ve su fazi karistirilip sistem seffaf hale gelene kadar yardimci yiizey etken
madde ile titre edilerek de tiggen faz diyagrami olusturulabilmektedir (Giingdr ve dig,
2013). Faz diyagraminda bulunan mikroemiilsiyon bdlgesinin bilyiikligi yilizey etken
maddedeki hidrofilik ve hidrokarbon gruplarinin yapisindan, sulu fazda bulunan tuzlarin

varligindan ve sicakliktan etkilenmektedir (Ozyilmaz ve dig, 2020).

Faz inversiyon metodu: Mikroemiilsiyonlarin faz inversiyon yontemi, sicakligin
etkisi veya disperse fazin fazlaliginin ilavesiyle gerceklesmektedir. Faz inversiyonu
sirasinda hem in vivo ve hem de in vitro ilag salimimini etkileyen, damlacik boyutundaki
degisiklikler ile birlikte énemli fiziksel degisiklikler ortaya ¢ikmaktadir (Ustiindag, 2008).
Iyonik olmayan yiizey aktif maddeler kullanildig1 zaman, sistemin sicakligi degistirilerek
diistik sicakliklarda y/s tiirlindeki mikroemiilsiyona, daha yiiksek sicakliklarda ise s/y tiirii
mikroemiilsiyona doniisebilmektedir. Bir¢ok arastirmaci, yardimci yiizey etken madde
olarak biitanol, heptanol veya pentanol gibi kisa ve orta zincirli alkollerin kullanilmasiyla
mikroemiilsiyonlarin hazirlanabildigini ifade etmislerdir (Giingdr ve dig, 2013). Fakat, bu
maddeler tahris edici 6zelliklerinden Gtiirli mikroemiilsiyonunun uygulanmasina engel

olmaktadir. Tyonik olan yiizey etken maddeler, cogunlukla yag tipi mikroemiilsiyonlarin
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hazirlanmasinda kullanillir, fakat bunlar oldukc¢a toksik maddelerdir. Bundan dolayi;
mikroemiilsiyon formiilasyonlarinda polisorbatlar, poloksamerler ve polietilen glikol gibi

iyonik olmayan yiizey aktif maddeler tercih edilmektedir (Ozyilmaz ve dig, 2020).

1.1.6 Mikroemiilsiyonlarin karakterizasyonu

Mikroemiilsiyonlarin yapilari, stabilitelerinin 6nemli belirleyicileri olan bir dizi
fiziksel 6zellik ile karakterize edilmektedir. Uglii faz diyagramlari, genel olarak su, yag ve
ylizey aktif madde/yardimc yiizey aktif madde bilesenlerinin kimyasal bilesiminin farkli
fazlarm smirlarint gostermek igin olusturulmaktadir (Prus-Walendziak ve Kozlowska,
2021). 25°C ortam sicakliginda, belirli agirlik oranlarinda yag, yiizey aktif madde ve
kostirfaktan karigimlari, orta derecede calkalama altinda sulu ¢ozelti ile seyreltilmektedir.
Denge haline geldikten sonra, gorsel inceleme veya polarize 151k mikroskobu yardimu ile
berrak emiilsiyonlarin bilesenin kombinasyonlar1 faz diyagrami {izerinde haritalanmaktadir

(Yang ve dig, 2016).

Partikiil biiyiikliik dagilimi: Damlacik biiyiikliigii, mikroskobik ve sacilma
teknikleri ile belirlenebilmektedir. ME sistemleri i¢indeki partikiil etkilesimlerinin dikkate
alimmasi ve bu tekniklerin sinirlamalarinin anlasilmasi, dogru Slgtimleri saglamak igin

kritik 6neme sahip olmaktadir (Yang ve dig, 2016).

Viskozite ve elektriksel iletkenlik: ME yapis1 hakkinda bilgi vermekte ve faz
inversiyon olaylarin1 da belirleyebilmek amaciyla kullanilmaktadir. Yiiksek iletkenlik
degerleri, su damlaciklar1 arasindaki cekici etkilesimlerin yol agtigi, siirekli yapinin
0zelligi olan siiziilme etkisini gostermektedir. Bu Ol¢limler ayn1 zamanda ME'den ilag

salimin1 tahmin etmede de faydali olabilmektedir (Giingor ve dig, 2013).

1.2 Mikrokompozitler

Kompozitler, farkli kimyasal yapida olan iki veya daha fazla sayida malzemenin
cesitli metodlarla birlestirildiginde, bilesenlerin yalniz basina sahip oldugu 6zelliklerden
daha iistiin fiziksel ve kimyasal ozelliklere sahip olan yeni bir malzemenin olusturdugu ¢ok
fazli malzemeler olarak tanimlanabilmektedir (https://www.turkchem.net/, 2021). Gelisen
teknoloji ve toplumsal kaygilar, tiikenmekte olan petrol tiirevleri, ¢cevresel siirdiiriilebilirlik
acisindan kiiresellesmenin ve endiistrinin sebep oldugu sentetik ve biyo bazli-iiriinler ilgi
odagi haline gelmekte ve tretimi artmaktadir. Giiniimiizde ticari amacla kullanilan

birtakim bitki tiirevli malzemeler iizerinde yapilan Dbilimsel calismalar ile
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mikrokompozitler tiretilmektedir (Uzun, 2016). Yapay ilaglarla gerceklestirilen tedavilerin
istenmeyen yan etkileri ve yiiksek maliyetli olmasi, ilag yiiklii kompozit malzemelerle
yapilan kontrollii ilag salinimi ¢aligsmalarinin 6nem kazanmasina neden olmustur (Erdol-
Aydin, 2018). Algler, polimer matrisli kompozitler elde edebilmek igin potansiyel
kaynaklardir; ancak, alg iceren kompozitlerin 6zellikleri hakkinda bilgi ¢ok azdir. Alg
biyokiitlesi, suda ¢dziinebilen polisakkaritlerin (aljinat, Irlanda yosunu) kaynagidir ve
temel olarak tarim, gida ve kozmetik endiistrilerinde kullanilmaktadir (Bulota ve Budtova,
2015).

1.3 Mikroorganizmalar

Mikroorganizmalar tek hiicreli, mikroskopla ve farkli boyama metodlar1 ile
goriilebilen, c¢esitli islevsel etkiler gosteren kiiclik boyuttaki canlilardir. Yeryliziinde
bulunan canlilar yasamini ve neslini devam ettirebilmek icin, diger canli tiirleri ile
etkilesim icinde olmasi gerekir. Bu etkilesimin 6nemli bir kismini boyut olarak kiiciik,
fakat fonksiyonel olarak biiyiik olan mikroorganizmalar ile ger¢eklestirebilmektedir (Cetin
ve dig, 2015). Bu etkilesim yasam boyunca yararli ve zararli sonuglar ortaya
cikarabilmektedir. Viicudumuzda yasayan bakteriler; besinlerin kazanilmasi, vitaminlerin
iretimi, bagirsak etkinliginin gelismesi gibi faydali etkileriyle birlikte bagirsak hastaliklari,
obezite gibi zararh etkileriyle de hastaliklara sebep olabilmektedir (Curtis ve Sperandio,
2011). Flora mikroorganizmalar1 viicudumuzda topluluklar halinde bulunabilmektedir. Bir
organa ait olan flora {yesi farkli bir organda bulundugu zaman patojenik etki
gostermektedir. Bu etkiler cevresel kosullar, bagisiklik sistemindeki zayifliklar, disbiyozis
gibi sebeplerle de ortaya c¢ikmaktadir. Canli viicudunda yararhi ya da zararli etkiler
gostererek yasamlarini siirdiirebilen canlilar viriis, bakteri, arkeler ve bir hiicreli 6karyotik
mikroorganizmalardir. Fakat bunlar icerisinde iizerinde en fazla calisilmis olani
bakterilerdir (Eberl, 2010; Candelaria-Duenias ve dig, 2021). Derimiz dis gevreye karsi
viicudumuzu kaplayan ve diger organlarimiza gore mikroorganizmalar ile siirekli temas
halinde olan en biiyiikk organimizdir (Giil, 2016). Deri ve alttaki yumusak dokular sik
goriilen bakteriyel enfeksiyon bolgeleridir ve dig kaynakli etkilerden dolay1 deride yogun
bir sekilde bakteri tiremeye baglar. Deri enfeksiyonlarina karisan en yaygin patojenler gram
pozitif koklar, Staphylococcus aureus ve streptokoklardir. Cilt enfeksiyonlarina neden olan
yaygin gram-negatif patojenler arasinda Escherichia coli, Klebsiella spp., Enterobacter
spp. ve Pseudomonas aeruginosa bulunmaktadir (Erel-Akbaba ve dig, 2020).
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1.3.1 Staphylococcus aureus

Micrococcaceae familyasina ait olan Staphylococcus’lar 6zellikle nisastalar ve
proteinler agisindan zengin olan gidalarda gelisim gosterir. Staphylococcus tiirleri gram
pozitiftir ve kiireye benzer yapiya sahip, hareketsiz, sporsuz, kapsiilli, fakiiltatif anaerop
veya aerop bakterilerdir. En uygun 37 °C sicaklikta iirerler. Gram boyama islemi sonrasi
preparatlarda tek tek veya iiziim salkimi seklinde gruplar halinde goriiliirler (Yadolahi-
Baghloer ve dig, 2016). S.aureus kolonileri 1-3 mm capinda krem renkli ve diizgiin
sekillidirler. Genel olarak 18 ile 24 saatte koloni olusturmaktadir. Bu bakterilerin kapsiillii
olmasi, fagositoz ile besin almalarimi engeller ancak bu kapsiiller sentetik yiizeylere
tutunma yetenegi de saglamaktadir (Koptaget, 2019). S.aureus gida zehirlenmelerine neden
olmakla beraber bir¢ok klinik tabloyada yol agmaktadir. Bu bakteri susu insanlarda toksin
tiretmekte veya dokulara yayilarak klinik vakalara sebep olmaktadir (Yadolahi-Baghloei1 ve
dig, 2016). S.aureus toksinlerinden dolay1 gida zehirlenmesine, haslanmis deri
sendromuna, toksik sok sendromuna, doku invazyonuna, yara enfeksiyonuna ve folikiilit,
seliilit gibi hastaliklara neden olmaktadir (Koptaget, 2019). Bununla beraber toplum ve
hastane kaynakli enfeksiyonlarinda (pnomoni, bakteriyemi, osteomiyelit, endokardit,
sepsis gibi) onemli etkenlerinden birisidir (David ve Daum, 2010). Stafilokoklar genel
olarak agiz-burun derisi ve mukozasinda, el ve ayak derisinde, kulak yolunda, sa¢ ve biyik
gibi kil diplerinde bulunmaktadir (Ghosi, 2018). insan viicudunda rahatlikla yasayabilen bu
bakteriler; cilt kabarikliklari, ¢iban, apse, yanik, menenjit, osteomiyelit, toksik sok
sendromu gibi semptomlara neden olabilmektedir (Yildirirm-Aybakir, 2015). S.aureus
konak hiicrede enfeksiyon olustururken konak hiicrenin yapisinda bulunan bir¢ok yapisal
elemanlarindan, enzimlerinden ve toksinlerinden yararlanmaktadir. Bu patojenite
faktorlerinden dolay1 fagositoz yapmaktan kagabilir, deri ve deri altina kolay bir sekilde
yayilabilir ve tipik apse formunu olusturabilmektedirler (Boz, 2009).

1.3.2 Escherichia coli

E.coli, Enterobacteriaceae familyasinin Escherichia cinsi igerisinde bulunan, 1-1.5
um eninde ve 2-6 um boyunda ¢omak seklili, uglar1 yuvarlak, sporsuz ve fakiiltatif anaerop
gram negatif bakterilerdir. E.coli genellikle kirpikleri sayesinde hareketlidir ancak bazi
suslar1 hareketsiz de olabilmektedir. En uygun tireme sicakligi 37°C’dir, ancak 22°C ile
44°C araliklarinda iiremeleri de miimkiin olmaktadir (Ghosi, 2018). Insan ve hayvan

saglig1 tizerinde onemli bir yere sahip olan bu bakteri tiirii hem yararli ve hem de zararli
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etkiler gostermektedir. E.coli bakterisi viicutta K vitamininin absorbsiyonuna neden olmasi
gibi yararli etkilerinin yani sira, iiriner sistem enfeksiyonlari, menenjit ve gastrointestinal

sistem hastaliklar1 gibi zararli etkileri de bulunmaktadir (Koptaget, 2019).

Cildimiz mikroorganizmalarla siirekli temas halinde olmasina ragmen koruyucu
faktorler nedeniyle bakteriyel enfeksiyonlar cildimizde kolay kolay gelismez. Fakat
koruyucu mekanizmalarin birinde bozulma meydana gelirse bakteriyel enfeksiyonlar
ortaya c¢ikmaktadir. Bu bozulmalara en fazla gram pozitif bakteriler, streptokoklar ve
stafilokoklar sebep olmaktadir (Giil, 2016).

1.4 Antimikrobiyaller

Antimikrobiyal madde, dogal veya yapay yollarla elde edilen kimyasal bilesenler
olup mikroorganizmalar iizerinde inhibe edici etki gosterebilen maddelerdir. 1900’1l
yillardan beri bitkilerin mikroorganizmalar tizerindeki etkileri ve insan sagligi agisindan
onemli olan Ozellikleri arastirllmaya baslanmis ve ilaclara alternatif olacak sekilde
antimikrobiyal madde igeren bitkilerin kullanilabilirligi agiklanmustir (Tekerlek, 2013).
Tibbi bitkiler ilaglara alternatif olmakla birlikte baz1 geleneksel bitkiler de antimikrobiyal
ajan olarak kullanilabilmektedir (Top, 2018). Son zamanlarda enfeksiyonel hastaliklarin
tedavisinde kullanilan ilaglarin rastgele kullanilmasi, patojenlerin antimikrobiyal ajanlara
kars1 direng gelistirmesine yol agmis bundan dolay1 insanlarda hastalik oraninin artmasina
neden olmustur. Bu durumda farkli kaynaklardan yeni antimikrobiyal maddelerin
kesfedilmesi ve yapilarinin arastirilmasi zorunlu hale gelmistir (Yi ve dig, 2007; Bouzid ve
dig, 2021).

Tibbi ve aromatik bitkilerden farkli metotlarla elde edilen ekstraktlarin
antibakteriyel etki gosterdikleri bilinmektedir. Bakterilerde antibiyotiklere karsi gelisen
direncin Onlenmesi amaciyla ilaglara alternatif olarak gelistirilen, antimikrobiyal ajan
iceren bitkisel droglarin kullanilmalari tavsiye edilmektedir (Dogan ve Avci, 2018). In
vitro ortamda yapilmis olan birgok arastirmada cesitli bitkilerden elde edilen ekstraktlarin

antibakteriyel etkiye sahip olduklar1 bildirilmistir (Kdse ve dig, 2020).
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1.5 Antimikrobiyal Aktivite Tayin Yontemleri

Antimikrobiyal aktivite testleri, antimikrobiyal aktiviteye sahip olan maddenin
mikroorganizmalara karsi ne derece etkili oldugunu tespit etmek icin kullanilmaktadir.

Antimikrobiyal aktivitenin belirlenmesinde en sik kullanilan yontemler:
1. Disk diflizyon testleri
2. Diliisyon testleri
2.1. Agar diliisyon testleri (kat1 besiyerinde sulandirim testi)
2.2. Broth diliisyon testleri
a. Makrodiliisyon (tiip diliisyon) yontemi
b. Mikrodiliisyon testleri
3. Gradient strip testleri (E-test)
4. Otomatize yontemler
5. Molekiiler yontemlerdir.
Bu yontemlerde Onemli olan hangi madde i¢in hangi testin kullanilacagini
belirlemektir (Salik, 2019; Calo ve dig, 2015).
1.5.1 Difiizyon yontemi

Teknik agidan basit bir metottur ancak analiz yaparken, analizin sonucunu

etkileyebilecek olan faktorlere dikkat edilmelidir. Bu faktorler;
e Besiyerinin dogru bir sekilde hazirlanmasina dikkat edilmeli.
e  Besiyerinin tiiri, derisimi ve petri kutularindaki kalinliklar: ayni olmali.

e Standart bakteri suslarinin sivi besiyerindeki siispansiyonunun konsantrasyonuda

kullanima uygun olmal:.

e Kullanilacak olan diskler mikroorganizma ekim isleminin ardindan 15 dk igerisinde

besiyerine ilave edilmeli.

e Petri kutular1 bir an 6nce inkiibe edilmelidir (Turhan, 2015; Cifti Yegin ve Odabasg
Alver, 2020).
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1.5.1.1 Disk difiizyon yontemi

Antimikrobiyal aktivite diizeyinin belirlenmesinde en fazla kullanilan yontemdir.
Hem ucuz hem de uygulanabilmesi agisindan basit olan bu yontemin ilkesi; kagit disklere
emdirilmis olan antimikrobiyal ajanlarin, duyarliligi arastirilan mikroorganizmanin
inokiilasyonunun yapildig1 besiyerine difiize olmasini temel almaktadir (Adigiizel ve dig,
2005). Bu nedenle, agarli besiyerine, uygun diliisyonda olan mikroorganizma kiiltiriinden
0ze yardimiyla ekim yapilarak agarin bakteri siispansiyonunu emmesi saglanmakta, daha
sonra antimikrobiyal madde emdirilmis olan steril diskler agar iizerine ilave edilmektedir
(Benli ve Yigit, 2005). Optimum sicaklik ve inkiibasyon siiresi neticesinde inhibisyon zon
caplarinin Olgiilmesiyle calisilan maddenin mikroorganizma iizerindeki antimikrobiyal

aktivitesi yorumlanmaktadir (Sanda, 2019).

1.5.1.2 Agar kuyucuk difiizyon yontemi

Antimikrobiyal aktivitenin belirlenmesinde kullanilan diger bir metottur (Salik,
2019). Bu metodun tekniginde, igerisinde etkisi arastirtlacak olan madde bulunan
kuyucukla test organizmasini bulunduran uygun bir besiyeri kullanilmakta, besiyerinin
tizerine belirli boyutta agilan kuyulara homojen olarak ¢oziilmiis antimikrobiyal madde
karisimi ilave edilmektedir (Turhan, 2015). Kullanilmis olan ajanin yapisal 6zelligi, difiize
olma miktarm1 veya siiresini etkilediginden dolayr ¢alismanin sonuglarini  da
etkilemektedir. Inkiibasyon siiresi sonunda, kullamlmis olan madde etki gostermisse
cukurlarin ¢evresinde inhibiisyon zonlar1 olusmaktadir. Uremenin olmadigi yerlerde
belirgin bir sekilde goriilen bu inhibisyon zon ¢aplar1 6lgiilip maddenin antimikrobiyal
aktivitesi yorumlanmaktadir. Kuyucuklara ilave edilen etken maddelerin artan ya da azalan
konsantrasyonlariyla birlikte aktivite sonunda olusan inhibisyon zon caplarida dogru

orantili olacak sekilde artmakta ya da azalmaktadir (Sanda, 2019).

1.5.2 Diliisyon yontemi

Mikroorganizmanin antibiyotiklere karsi duyarliligini tespit edebilmek amaciyla
diliisyon yontemi ortaya ¢ikarilmistir. Bu yontemin ilkesi, antibiyotiklerin stok diliisyonlar1
sivi ya da kat1 halde olan agarda diliisyon besiyerlerinde bir seri halinde seyreltilmesini
temel alir. Her bir seyreltme isleminden sonra tiiplere, duyarliligi belirlenmis olan
mikroorganizmanin belirli sayida hiicre igerigine sahip olan siispansiyonundan esit oranda
ilave edilir. Seyreltme tiipleri 35-37°C’de uygun sicaklikta ve siirede (bakterilerin

tireyebilmesi i¢in yaklagik 16-20 saat) inkiibe ettikten sonra, sonuglara gore bakterilerin
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iremesini durduran minimum inhibitsr konsantrasyonu (MIK) belirlenmektedir
(Cordovana ve Ambretti, 2020). Uremenin varlig1 veya yoklugu; antimikrobiyal maddenin
ilgili mikroorganizma iizerinde hangi derisimde etkili olduguyla belirlenmektedir.
Antimikrobiyal maddenin derisimi inhibitdr derisiminden diisiikse, tiiplerde siispansiyon
goriiniimleri bulaniktir. Antimikrobiyal maddenin derisimi eger inhibitor derisimine esit ya
da yiiksekse, tiiplerde siispansiyon goriiniimleri berrak olmaktadir (Wang ve dig, 2021).
Mikroorganizmanin gelismesini minimum diizeyde engelleyecek konsantrasyon MIK

olarak isimlendirilmektedir. Bu yontem iki farkli yolla yapilmaktadir (Bektas, 2011).

1.5.2.1 Agar diliisyon yontemi

Bu yontemde antimikrobiyal maddelerin farkli ¢Oziiciileri kullanilarak belirli
sicaklik araliginda ve heniiz kat1 hale gelmemis agarli besiyerinde ¢6ziindiiriilmesi ile
farkli konsantrasyonlari elde edilmeye caligilmaktadir. Petri kaplarina dokiim igleminden
ve agarin katilagsmasindan sonra farkli miktarlarda (1-100 pL), siirme ekim yontemleri ile
agar ylizeyine 0ze yardimiyla indkiile edilmektedir. Bu metotta cesitli ekim yontemleri
kullanilmasina ragmen, ortaya ¢ikan MIK sonuglar1 asag1 yukari benzer olmaktadir (Schén

ve dig, 2021).

1.5.2.2 Broth diliisyon yontemi

Makrodiliisyon ve mikrodiliisyon olmak {izere iki farkli yontemi bulunmakta olup,
her iki yoOnteminde yapilisi benzer sekildedir. Mikrodiliisyonda diisiik miktarlarda
calisildigindan dolayr makrodiliisyona gore daha ekonomik ve kolaydir. Mikrodiliisyon
yontemi steril plastik U-tabanli 96 kuyucuklu plaklarda yapilirken, makrodiliisyon yontemi
steril test tiiplerinde yapilmaktadir. Farkli konsantrasyonda hazirlanmis olan
antimikrobiyal madde diliisyonlarinin, belirli konsantrasyonda olan mikroorganizmalar
tizerindeki etkileri arastirilmaktadir. Calisilan mikroorganizma iizerinde antimikrobiyal
maddenin etkili konsantrasyonlar1 ile MIK ve MBK degerleri iiremenin varligma ya da

yokluguna gore tespit edilmektedir (Arif ve dig, 2015).

1.6 Calismada Kullanilan Antimikrobiyal Maddeler

1.6.1 Sumak (Rhus coriaria L.)

Anacardiaccae familyasindan olan sumak, diinyanin degisik bolgelerinde

yetismekte ve yaklagik 150 tiirden olusmaktadir (Yegin, 2017). Sumak, 0.5-3 m boyunda
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cali veya agacciktir (Sekil 1.1). Tohumla ya da ¢elikle ¢ogalabilen, birlesik salkim
ciceklerden olusan 4-6 mm ¢apli meyveler, tek tohumlu ve kiiremsi, siirglin dallar1 koyu
kahverengi, tiiysii yaprakli ve kirmizi renklidir (Karakuzulu, 2018). Meyveleri kiireseldir
ve olgunlastigi zaman kirmizimsi sert ¢ekirdekler haline gelir. Kurutulmus meyveler, koyu
kirmizi bir toza indirgenmis, asidik ve buruk bir tada sahiptir, sumak genellikle baharat
olarak kullanilmaktadir (Under ve Saltan, 2019).

Sekil 1.1: Sumak bitkisinin genel goriiniisii ve ¢igek yapisi (Sanli ve Kabalci, 2019).

Sumak 600-1900 m yiikseltide kuru, tagh ve kayalik yerlerde, caliliklarda, yol

kenarlarindaki yamaglarda ve ormanlik yerlerde yetismektedir. Anacardiaceae familyasinin
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genel ozellikleri incelendigi zaman, tropik ve iliman iklim bélgelerinde kendine dogal
yayilig alani bulan bitkiler olduklari goriilmektedir (Giiveng ve dig, 2017). Sumagin dogal
yetisme alam1 batida Kanarya adalarindan doguda Tacikistan’a kadar uzanmaktadir.
Tirkiye’de bat1 ve giiney kesimlerde yogun olmak fizere, genellikle biitiin bolgede
bulunmaktadir. Giiney ve bati bolgelerinde yaygin olan bu bitki baslica; Adana, Amasya,
Ankara, Antalya, Artvin, Canakkale, Denizli, Gaziantep, Giimiishane, Hakkari, Istanbul,
[zmir, Karaman, Kastamonu, Kiitahya, Mersin, Samsun, Siirt, Sanlurfa, ve Tekirdag’da

yetistigi bildirilmistir (Sekil 1.2) (Sanl ve Kabalct, 2019).

e

Sekil 1.2: Sumak bitkisinin Tiirkiye {izerindeki takson dagilimi (Sanli ve Kabalci, 2019).

Sumak bitkisi, geleneksel tip, ilag, kozmetik ve gida endistrilerinde artan degeri
nedeniyle endiistriyel agidan 6nemli tibbi bitkiler arasinda yer almaktadir (Shabbir, 2012).
Sumak; organik asitler, proteinler, ugucu yaglar, mineraller, vitaminler ve fenolikler gibi
bircok bilesigi iceriginde bulundurmaktadir. Bu bilesikler mantar ve bakteriyel
enfenksiyonlarin tedavisi ve oksidatif siireglerin geciktirilmesi gibi birgok alanda insan
sagliginin iyilestirilmesi agisindan biiyiik 6nem tasimaktadir (Y1lmaz ve dig, 2020). Sumak
bitkisinin fitokimyasal agidan zengin olmasi gesitli biyoaktivite ¢alismalarinin yapilmasina
yol agmistir. Yakin zamanda yapilan bir arastirmada, sumagin hidrofilik 6ziitiiniin, in vitro
olarak mikroorganizmalara karsi etkili antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu ve yara
iyilesmesini hizlandirmada iyi bir potansiyel rol oynayabilecegi tespit edilmistir (Elagbar
ve dig, 2020). Baska bir ¢alismada etanol veya su bazli ekstraktlar kullanilmistir.

Calismada sumak bitkisinin meyveleri % 95 etanol ile ekstrakte edilmis, bu ekstraktlar test
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edilen Gram pozitif ve Gram negatif bakteri tiirlerinin biiylimesini inhibe ederek genis bir

antimikrobiyal aktivite sergilemistir (Wang ve Zhu, 2017).

1.6.2 Kisnis (Coriandrum sativum L.)

Kisnis, 300 cinsi ve 3000 kadar tiirii bulunan zengin familyalardan biridir. Cogu
ucucu yag tastyan, hos kokulu, dalli, tiiysiiz, tek veya ¢ok yillik otsu bitkidir. Yapraklar
almasik diziligli, genel olarak oval, hafif loblu; ¢igekleri kiiciik, kisa sapl, basit veya
bilesik umbella durumunda pembemsi ve beyaz renktedir (Matasyoh ve dig, 2009; Ersin,
2019). Perikarp tipi sizokarptir, olgunlastiginda her biri tek bir tohum tastyan iki merikarpa
ayrilir, merikarplar ince bir sap (karpofor) ile birbirine baglanir ve meyvelerin degisik say1
ve sekillerde girintileri (valekulum) ve c¢ikintilar1 (kosta) bulunur. Step arazilerde,
cayirlarda ve corak yerlerde bulunan, Liibnan ve Suriye Col’iinde dogal olarak yetisen
bitki, Tiirkiye'de Orta, Dogu ve Giineydogu Anadolu'da goriilmektedir (Deniz ve dig,
2018; Giiciik, 2014). Kisnis, 25-60 cm uzunlugunda olan, igimsi koklere ve dik govdeye
sahip otsu bir bitkidir. Sizokarp meyveleri yuvarlaga yakin sekilli, gap1 yaklasik olarak 3-5
mm civarinda ve kurudugunda ¢ogunlukla kahverengi, yesil, saman rengi veya hafif grimsi
beyaz renktedir (Albayrak ve dig, 2012). Ana bileseni linalol olan bu bitkinin, hafif tatli
aromatik tadi ve kendine 6zgii kokusu vardir. Bu bitki yaklasik % 0.2-1.5 oraninda
esansiyel yag ve % 13-20 oraninda yag asidi icermektedir (Laribi ve dig, 2015). Ekim ve
subat aylar1 arasinda en iyi yetisen bu bitki Haziran ve Temmuz aylarinda c¢icek

agmaktadir.

Sekil 1.3: Kisnis bitkisinin genel goriiniisii ve ¢igek yapist (Ulutas, 2018).

Kisnigin esas yetisme alan1 Bati Asya ve Kuzey Afrika’dir fakat Akdeniz
bolgesinde de yaygin olarak bulunmaktadir (Sahib ve dig, 2013). Tiirkiye’de bu bitkinin
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ticari amagla Ankara, Konya, Eskischir, Nigde gibi illerde kiiltiiri yapilmakta olup,
tiretildikten sonra bir kisminin ihracati yapilmaktadir (Ulutas, 2018).

R

—

Sekil 1.4: Kisnis bitkisinin Tiirkiye tizerindeki takson dagilimi (Ulutas, 2018).

Kignig halk arasinda “as otu, kinzi, kisni¢, kisnit, kuzbere, yumurca veya
yumurcak” olarak bilinmektedir ve bu bitkinin meyveleri bas ve mide agrilarinda,
dispepside, bas donmesinde ve istah acici olarak kullanilmaktadir. Kisnis, tibbi
kullanimmin yani sira gida ve kozmetik endiistrilerinde, viicut bakim firiinlerinde ve
parfiim olarak kullanilmaktadir (Ayaz, 2019). Matasyoh ve arkadaslarmin 2006 yilinda
yaptig1 kisnis ucucu yaginin antibakteriyel ilag etkisinin arastirildigi bir ¢alismada, kisnisin
Gram (+) ve Gram (-) bakterilere kars1 antimikrobiyal aktivitesi gosterilmis ve buna bagli
olarak kisnisin bitkisel bir ilag olarak kullanilabilecegi sonucuna varilmistir. 2008 yilinda
yapilan baska bir ¢alismada ise, kisnisin E.coli’yi inhibe etmedigi fakat Y.enterocolitica ve

S.aureus iizerinde antimikrobiyal etkisi oldugu gosterilmistir (Molina ve dig, 2020).

1.6.3 Mikroalgler

Algler; gercek kok, govde, yapraklara sahip olmayan, talluslu, klorofil ve diger
fotosentetik pigmentleri bulunduran, atmosfere % 70-90 oraninda oksijen saglayan,
ekosistemdeki besin zincirinin ilk halkasini olusturan organizmalardir (Akgiil, 2014).
Mikroalgler, fotosentetik yapiya sahip diinyadaki en eski mikroorganizmalardan biridir.
Tek hiicreli veya basit ¢ok hiicreli yapilar1 nedeniyle hizla ¢ogalabilir ve ¢esitli ortamlara
uyum saglayabilirler (Aktar ve Cebe, 2010). Temel olarak hiicre boyutlarina gére mikroalg

ve makroalg olmak iizere iki smifa ayrilan algler; renklerine gére Cholophyceae (yesil
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renkli algler), Rhodophyceae (kirmizi renkli algler), Cyanophyceae (mavi yesil algler) ve
Pheophyceae (kahverengi algler) olarak siniflandirilmaktadir (Hannan ve dig, 2020).

En cok bilinen yesil algler 8000 farkli tiirii ile alglerin en biiylik grubudur. Tek
hiicreli olan Chlorella bu gruptandir ve yaygin olarak ticari alanda kullanilmaktadir. Koloni
olusturarak yasayan alglerin boyutlar1 3-10 p’dan 70 cm uzunluga kadar ¢ikabilmektedir
(Akgtl, 2014).

Sekil 1.5: Mikroalglerin genel ve mikroskobik goriiniimii (Oktor, 2018; Demiriz, 2008).

Mikroalgler klorofil igeren, deniz ve taze su kaynaklar1 gibi birgok cevre
ortamindan izole edilen ve inorganik karbonu enerjiye ¢evirebilen primer iiretici canlilardir
(Oktor, 2018). Ekolojik olarak yeryiiziiniin her yerinde bulunabilen algler, genel olarak
sucul habitatlarda yayilis gosterirken; toprakta, buzullarda ve aerosol halinde havada bile
bulunabilmektedir. Gévde veya benzer islevlere sahip olan yapilar1 ile deniz, g6l ve
nehirlerde, karada ise toprak, aga¢ ve kayalara tutunarak yasamaktadir (Prazukin ve dig,
2020). Alglerin biiylimesinde su, 151k, sicaklik, inorganik maddeler, pH ve diger biyotik
faktorler etkili olmaktadir. Isik, fotosentez icin temel bir gereksinimdir ancak her alg farkli
yogunluktaki 1s18a tepki gostermektedir (Guedes ve dig, 2011). Yiiksek bitkilerin
gelisebilmesi i¢in gerekli olan bir¢ok inorganik bilesik, algler i¢in de gerekli olmaktadir.
Algler azot ihtiyaglarini nitrat, nitrit ve amonyum gibi bilesiklerden karsiladiklarinda iyi
bir gelisme gostermektedir (Akgiil, 2014; Gezici, 2012). Algler, antikanser, antifungal,
antiinflamatuar ve antioksidan aktivite gibi farkli farmakolojik aktivite sergileyen genis bir
biyoaktif sekonder metabolit gesitlilige sahiptir. Biiylimeleri sirasinda bir¢ok sekonder
metabolit iireten algler, bu 6zelliklerinden dolay1 kozmetik formiilasyonlarda ¢ok sayida
biyolojik aktiviteye sahip 6nemli bir dogal biyoaktif bilesik kaynagi olarak kabul edilmistir
(Gnanavel ve dig, 2019).
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2. KAYNAK OZETLERI

Yasam standardi ytikseldikge, tibbi ve aromatik bitkilerin tiikketimi artmaktadir. Bu
bitkiler ilag, kozmetik, dis macunu, sabun, parfiim, ¢ay ve baharat gibi genis kullanim
alanina sahiptir. Ayrica, tibbi bitkiler antioksidan, antikarsinojenik, antiallerjenik,
antimikrobiyal ve antifungal gibi aktiviteler gosterdiklerinden dolay1 bilim insanlarinin da
dikkatini cekmektedir (Sanda, 2019).

Literatiir incelendiginde, tibbi bitkilerin esansiyel yaglarindan elde edilen
ekstraktlarin antimikrobiyal ve antioksidan aktivitelerinin analiz edildigi pek ¢ok calisma
yapilmistir. Bu caligmalarda antimikrobiyal aktiviteyi analiz etmek igin genellikle disk-
kuyu difiizyon ve MIK (minimum inhibisyon konsantrasyonu) gibi metotlar tercih
edilmektedir. Bunun disinda antioksidan aktiviteyi belirleyebilmek i¢in de DPPH, ABTS,
FRAP, ORAC gibi metotlar kullanilmaktadir (Sayin, 2019).

Antimikrobiyal etkiye sahip madde ile karsilasan bakteri hiicresinde, hiicre
duvarindan baglayarak bir seri bozulma meydana gelmektedir. Sekil 2.1 de goriildiigii gibi
oncelikle hiicre duvarinda bozulma gergeklesmistir. Daha sonra sitoplazmik membran
hasari, membran proteinlerinin zarar gormesi, hiicre iceriginin disar1 sizmasi,
sitoplazmanin pihtilagmasi, elektron akisi/aktif tasimanin bozulmasit ve protein itici
kuvvetin tiikkenmesi ile antimikrobiyal maddenin etkisi sonuglanmaktadir. Boylelikle

bakteri hiicrelerinin tiremesi inhibe edilmektedir (Balkan ve dig, 2016).
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Sekil 2.1: Ugucu yaglarin bakteri hiicreleri lizerindeki etkisi (Balkan ve dig, 2016).
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Berber ve arkadaglarinin (2013) yaptiklar1 ¢alismada, Sinop’da yetisen 15 adet bitki
tirtinden elde edilen ekstraktlarin 3 Gram (+), 2 Gram (-) ve 3 maya olmak iizere toplam 8
farkli mikroorganizmaya kars1 antimikrobiyal etkilerini disk difiizyon metodu kullanarak
Olgmiislerdir. Farkli bitki tiirlerinden ¢ikarilan ekstraktlarin, test edilen mikroorganizmalara
kars1 onemli diizeyde antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugunu ve bu bitkilerin igerdigi
aktif maddelerin enfeksiyon hastaliklarin tedavisinde bazi yapay antibiyotiklere alternatif

olabilecegini bildirmislerdir (Faydaoglu ve Siiriiciioglu, 2013).

Rabe ve Staden 1997 yilinda yaptiklari bir ¢alismada, Giiney Afrika’da, geleneksel
tipta kullanilan 21 bitki tliriniin metanol ve su ekstraktlarinin antimikrobiyal etkilerini
incelemislerdir. Bitki ekstraktlarinin biiylik ¢ogunlugunun Gram pozitif bakterilere karsi
daha etkili oldugunu, Gram negatif bakterilerde ise ekstraktlardan higbirinin aktivite
gostermedigini, yalnizca bitkilerin metanol ekstraktlarinin E.coli’nin {iremesini inhibe

ettigini tespit etmislerdir (Kose ve dig, 2021).

Sumak bitkisinin gesitli kisimlarindan ¢ikarilan ugucu yaglarin 9 Gram (-) ve 6
Gram (+) bakteri {iizerinde test edildigi baska bir calismada biitiin ekstraktlarin
mikroorganizmalara karsi bakteriyostatik aktivitelerinin oldugu saptanmistir. Ayrica
bitkinin ¢igek kismindan elde edilen ugucu yaglarin en etkili oldugu tespit edilmistir

(Nalbantbas1 ve Gélcii, 2009).

2007 yilinda Shan ve arkadaslari, toplam 46 tibbi bitki tiirlinden elde ettikleri
ekstraktlarin antibakteriyal etkisini gbzlemleyebilmek i¢in gida kaynakli patojen bakteriler
(B.cereus, L.monocytogenes, S.aureus, E.coli ve S.anatum) kullanmislardir. Toplam
fenolik madde igerikleri de hesaplanan ekstraktlardan, antibakteriyal aktivitesi yiiksek
olanlarin biiyiik ¢ogunlugunda fenolik madde diizeyinin de yiiksek oldugu goézlenmistir.
Bitki ekstraktlarina kargt Gram pozitif bakterilerin Gram negatif bakterilerden daha hassas
oldugu, test edilen bakterilerden en direnglisinin E.coli, en hassasinin ise S.aureus oldugu

saptanmistir (Faydaoglu ve Siiriictioglu, 2013).

2003 yilinda Sagdic ve Ozcan, farkli baharat (anason, rezene, kimyon, adacayi,
feslegen, dereotu, defne, nane, mercankosk, biberiye, kekik sumak) hidrosollerinin
antibakteriyal etkilerini gézlemleyebilmek igin 15 bakteri tizerinde ¢aligmislardir. Sonug
olarak baz1 (anason, kimyon, mercankdsk, savory (kekik), thyme (kekik)) hidrosollerinin

calismada test edilen bakteriler iizerinde antibakteriyel aktivite gosterdigi saptanmistir.
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Diger baharat hidrosollerinin ise ¢alisilan bakteriler iizerinde antibakteriyal aktivite

gostermedigi gozlemlenmistir (Balkan ve dig, 2016).

Kaynaklarda sumagim antibakteriyel etkiye sahip oldugu deneysel calismalarla
ortaya konulmus ve sumak bitkisinin meyve kismindan elde edilen etanollii ekstraktlarinin
genel olarak Gram (+) bakterilerde [B.cereus, B.megaterium, B.subtilis (ATCC 6633),
B.thuringiensis, S.aureus (ATCC25923)], Gram (-) bakterilere (E.coli (ATCC2592) gore
daha yiiksek oranda antibakteriyel aktivite gosterdigi agiga ¢ikarilmistir (Ertiirk, 2010).

2004 yilinda Nasar ve Halkman, sumak ekstraktinin nétralize edilmemis ve pH 7.2
+ 0.1” e notralize edilmis % 0.1, % 0.5, % 1.0, % 2.5 ve % 5.0 (a/h) konsatrasyonlarinin
antimikrobiyal aktivitesini gida kaynakli patojenlerden olan 12 bakteri susunun biiytimesi
lizerine calisilmistir. Elde edilen ekstraktlarin tiim test suslarina karsi etkili oldugu ancak
Gram pozitif tiirlerin, Gram negatif tiirlerden daha duyarli oldugu tespit edilmistir.
Notralize edilmemis olan ekstraktlarin tiim suslara karst daha etkili oldugu ortaya
cikmistir. Gram pozitif bakterilerinden olan Bacillus tiirlerinin (B.cereus, B.megaterium,
B.subtilis, B.thuringiensis) sumak ekstraktina karsi en yiiksek duyarlilik gosterdigi
saptanmistir. En az duyarlilik gosteren mikroorganizmanin ise L.monocytogenes oldugu
tespit edilmistir. Gram negatif bakterilerden olan S.enteritidis’in en direngli oldugu,
C.freundii ‘nin ise en az direngli oldugu ortaya ¢ikmistir. Bu ¢alismanin sonucunda sumak
(Rhus coriaria L.) tiiriiniin Gram pozitif bakteriler lizerinde daha fazla etki gosterdigi
bildirilmistir (Demirkol, 2010).

Calismalarda sumak bitkisi GC-MS yontemi kullanilarak incelenmis ve 120°den
fazla ugucu bilesenin antimikrobiyal aktivite gosterdigi bulunmustur. Alti farkli sumak
bitkisi ile yapilan analizler sonucu ulasilan bilgilere gore, en fazla antimikrobiyal aktivite
gosteren bilesenlerin terpenoitler ve alifatik bilesikler oldugu tespit edilmistir. Buna
ragmen sumak bitkisinin antimikrobiyal aktivite gdsteren bilesenlerinin ayrimi konusunda
netlik veren ¢alismalar bulunmamaktadir. Ancak bir ¢alismada Kuzey Amerika’daki yerli
Kizilderililer tarafindan bakteriyel hastaliklarin tedavisinde kullanilan geleneksel bir
sumak ¢esidi olan Rhus glabra L. metanol ¢6zeltisinin antimikrobiyal aktivitesinde; 3-4-5-
trihidroksibenzoik asit, 4-metoksi-3,5-dihidroksibenzoik asit ve gallik asit olmak iizere bu
ti¢ bilesenin etkili oldugu bildirilmistir. Ayni cinsten gelmelerinden dolay1, sumagin (Rhus
coriaria L.) gostermis oldugu antimikrobiyal aktivitenin de benzer bilesenlerden
kaynaklaniyor olabilecegi sonucuna varilabilir ancak bu konu daha fazla arastirma

gerektirmektedir (Yildirnrm-Aybakir, 2015).
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Digrak ve arkadaslar1 (2001) tarafindan iilkemizde yetismekte olan 7 ¢esit tibbi
bitki ve baharatin; sumak (Rhus coriaria), iki farkli tiir karabas otu (Stachys annua,
Stachys pumilia Banks), defne (Laurus nobilis), bir g¢esit sogansi bitki olan Allium
neapolitanum ve adacay1 (Salvia viridis)’ nin antifungal ve antibakteriyel aktiviteleri
arastirillmistir. Test edilen kiiltiirler (B. megaterium DSM 32, B. brevis FMC 3, B. subtilis
IMG 22, B. cereus FMC 19, E. coli DM, E. aerogenes CCM 2531, P. aeruginosa DSM
50071, S. aureus Cowan 1, L. monocytogenes Scott A, M. luteus LA 2971, C. tropicalis ve
C. albicans CCM 314) iizerinde en giiglii antimikrobiyal etki gosteren baharatin sumakla
gerceklestigi  belirtilmistir. Bunlara ilaveten bakteri inhibisyon zonunun 35-51 mm

araliginda olustugu gézlemlenmistir (Yigit, 2007).

Kisnis ucucu yagmin gaz kromotografisi analiziyle ilgili yapilan bir ¢aligmada,
analiz sonucunda; ugucu yag ana bilesenlerin de linalol, 3-simen, limonen, nerol, borneol
ve geraniol oldugu ortaya cikarilmistir (Gnanavel ve dig, 2019). Uluslararasi standarta
gore kisnis ugucu yagimin minimum % 70 linalol igerigine sahip olmasi gerektigi
bildirilmistir (Zerrifi ve dig, 2018).

2006 yilinda Wong ve Kitts’in kisnis bitkisi ile ilgili yaptig1 calismada, kisnis
fenolik bilesiklerin kismen antibakteriyal aktiviteden sorumlu oldugu bildirilmistir.
Kisnisin ugucu yagi mikroorganizmalar1 genis bir spektrumda inhibe etmektedir. Kisnis
bitkisinin Gram (+) bakteri olan S.aureus ve Gram (-) bakterilere (S.typhimurium, E.coli,
K.pneumoniae, P.aeruginosa) karsi etkili oldugu tespit edilmistir. So6zii edilen yagin
mikroorganizmalar iizerindeki etki mekanizmasi, hiicre 6liimiine neden olan membran
yapisindaki bozulmadir. Kisnisin yaprak kisimlarindan ¢ikarilan alifatik (2E)-alkenaller ve
alkanallarin besinlerde bozulmalara sebep olan bakterilere kars1 bakterisidal etki gosterdigi

ortaya ¢ikarilmigtir (Asgarpanah ve Kazemivash, 2012).

2008 yilinda Aydin tarafindan yapilan deneysel c¢alismada, kisnisin E.coli
0157:H7’yi tizerinde inhibe edici etki gostermese bile Y.enterocolitica ve S.aureus iizerine

antimikrobiyal aktivite gosterdigi ortaya ¢ikarilmistir (Deniz ve dig, 2018).

2017 yilinda Okmen ve arkadaslari tarafindan, gida patojenlerine karsi baharat
Oziitlerinin antimikrobiyal etkilerini ve bunlarin enzimatik olmayan antioksidan
potansiyelleri {izerine bir arastirma yapilmistir. Bitkilerin gosterdigi antimikrobiyal etkileri
disk diflizyon yontemi kullanilarak incelenmistir. Ekstraktlar, farkli mikroorganizmalara

karst maksimum 8 mm inhibisyon zonu gostermistir. Farkli bitki ekstraktlarina karsi en
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diisiik duyarliligi C.albicans ve L.monocytogenes gostermistir (3250 pg /mL). Ayrica,
ekstraktlar antioksidan aktivite icin DPPH [2,2-Difenil-1-pikrilhidrazil] serbest radikaline
kars1 Olgiilmiistiir. Ekstraktlarin ¢ogu yiliksek antioksidan etki gostermistir. Crocus
sativus’un % 82.8 orani ile en yiiksek antioksidan aktivite gosterdigi tespit edilmistir.
Antimikrobiyal aktiviteleri incelenen baharatlardan, Coriandrum sativum (kisnis) ve
Crocus sativus (safran) ekstraktlarinin ise test edilen mikroorganizmalara Kkarsi

antimikrobiyal aktivite gostermedigi ortaya ¢ikmustir.

Kisnis bitkisinin metanol ve aseton ekstraktinin Gram negatif bakterilere karsi
antibakteriyal etkisinin arastirildigi bir ¢alismada, metanol ektrakti Pseudomonas spp.
tizerine yliksek akvite gosterirken, aseton ekstraktinin E.coli ve S.dysentiriae bakterisine

kars1 aktivite gosterdigi tespit edilmistir (Albayrak ve dig, 2012).

Algler denizlerde bulunan en 6nemli canli kaynaklarindan biridir. Tip, eczacilik ve
kozmetik, gida, tarim ve endiistri gibi alanlarda alglerden yararlanilmaktadir. Bu zamana
kadar Bat1 Avrupa iilkeleri ile Amerika Birlesik Devletleri’nde algler dogrudan gida olarak
tilketilmemis ancak biyokimyasal ve teknolojik arastirmalarin ortaya c¢ikardigi yeni
olanaklarla bir¢cok alanda faydalanilmistir. Sonucta bir¢ok iilkede alglere dayali bir
endiistri olusmustur (Demiriz, 2008).

Taskin ve arkadaslari, Tiirkiye’'nin Kuzey Ege kiyilarindan topladiklar algler
tizerinde yaptiklar1 arastirmada, Ozellikle Corallina officinalis tiiriiniin belirgin bir
antibakteriyal etkiye sahip oldugunu ortaya c¢ikarmiglardir. Bu tiirden elde ettikleri
ekstraktlarin Enterobacter aerogenes tiiriine karsi 34 mm’lik bir inhibisyon zon gap1
olusturdugunu bildirmislerdir (Aktar ve Cebe, 2010).

2008 yilinda Ankara Universitesi tarafindan yapilan Yiiksek lisans tez
calismasinda, Chlorella vulgaris’den elde edilen metanol, etanol, n-butanol, aseton, hekzan
ve tampon ekstraktlarmin test bakterilerine karsi antibakteriyal aktivite gosterdikleri
gozlenmistir. Chlorella vulgaris’den ¢ikarilan tampon ekstrakti E. coli 0157:H7’e kars1 en
yiiksek antibakteriyal etkiyi gostermistir. Metanol ekstrakti disinda diger ekstraktlarin
E.coli 0157:H7 ve S. aureus ATCC 19213’¢ kars1 antibakteriyal etkiye sahip oldugu ortaya
cikmistir.  Chlorella vulgaris’den elde ettikleri n-butanol ekstraktinin ise tiim test
bakterilerine kars1 antibakteriyal etkisinin oldugu tespit edilmistir. C. vulgaris’in metanol

ekstraktinin test bakterilerinin higbirine karsi antibakteriyal aktivite gostermedigi,
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Spirulina major’ den farkli ¢6ziiciilerle ¢ikardiklar1 ekstraktlarin tiimiiniin E. coli 0157:H7
ve S. aureus ATCC 19213¢a kars1 azda olsa etkili oldugu bildirilmistir (Demiriz, 2008).

Tiiney ve arkadaslarinin 2006 yilinda alglerle yaptigi calismada, kullanilan alg
tiirlerinin aseton ve metanol ekstraktlarinin antibakteriyal aktiviteleri arasinda belirgin bir
farklilik goriilmemistir. Ayrica, orneklerin kuru ve yas ekstraklarimin antimikrobiyal
etkileri kiyaslandiginda, tiim test mikroorganizmalarinin yas ekstraklara kars1 daha duyarli
oldugu ortaya ¢ikmistir. Gracilaria gracilis, Dictyota linearis ve Ectocarpus siliculosus
tirlerinin yas ekstraktlari, test edilen organizmalar1 inhibe ederken, kuru ekstraktlarinda
gram negatif ve gram pozitif bakterilere karsi boyle bir etki gdzlenmemistir (Tiiney ve dig,

2006; Demiriz, 2008).

Mikroemiilsiyonlar; sahip olduklari termodinamik stabilite, optik saydamlik ve
penetrasyon kolayligi gibi avantajlarindan dolay1 ilag tasiyict sistemler olarak
kullanilabilmektedir. ME’ler spontan olusum, iiretim kolayligi, hem lipofilik hem de
hidrofilik bilesiklerin ¢oziinmesi ve hidrofobik ilaglarin biyoyararlanimini artirma
kapasitesi gibi yararlari bulunmaktadir. Bunlarin diginda, mikroemiilsiyon bilesenleri,
topikal ilag dagitiminda gecirgenlik arttiricilar olarak da islev gorebilmektedir.
Mikroemiilsiyon bilesenleri, stratum corneum'un difiizyon bariyerini azaltabilir ve ilacin
cilde niifuz etmesini saglayabilir. Bunun disinda, mikroemiilsiyonlarda dagilmis faz, bir
rezervuar gorevi gorebilir, bu durum siirekli olarak sabit bir konsantrasyonu korumay1

miimkiin kilmaktadir (Erel-Akbaba ve dig, 2020).

Jain ve arkadaglarinin yaptigi c¢alismada, etopozidin parenteral uygulanmasi
amacityla  fosfolipit bazli  mikroemiilsiyon  formiilasyonunu  gelistirmislerdir.
Formiilasyonlarin  stabilitesi ~dondurma-¢cozme ve  santrifiijleme c¢alismalariyla
ispatlanmigtir. Formiilasyonlar stabilite testlerini gegtikten sonra damlacik c¢api, optik ¢ift
kirilma, pH o6l¢timii ve viskozite Ol¢limleri uygulanmistir. Sonucta, pH degerlerinin ve
damlacik boyutlarinin parenteral yolla kullanim i¢in uygun oldugu tespit edilmistir

(Ozyilmaz ve dig, 2020).

2020 yilinda Erel-Akbaba ve arkadaglari, moksifloksasin yikli su/yag
mikroemiilsiyon sistemlerinin hazirlanmasim1  ve gelistirilen formiilasyonlarin cilt
enfeksiyonlarinda potansiyel kullanimlarinin = degerlendirilmesi ile 1ilgili ¢alisma
yapmuglardir. Formiilasyon gelistirme ¢alismasinda, % 28 Peceol, % 21 Lauroglycol 90, %

7 Tween 80, % 28 etanol ve % 16 ultra saf su igeren optimal sistem kullanilmustir.
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Formiilasyonlarin antibakteriyal etkisi, disk difiizyon ve mikrodiliisyon testleri ile
Olglilmistiir. Sonugta, gelismis mikroemiilsiyon formiilasyonlarinin, Gram (+) ve Gram (-)
bakterilere karsi yiiksek oranda antibakteriyal etki gosterdigi ortaya ¢ikmistir. Sonuglar,
gelistirilen mikroemiilsiyon formiilasyonunun ciltte goriilen bakteriyel enfeksiyonlarda
moksifloksasinin topikal uygulanmasi i¢in umut verici bir tasiyict sistem oldugunu

gdstermistir.

Bu ¢alismada, sumak ve kisnis meyvelerinin ekstraktlari yiiklii mikroemiilsiyon alg
mikrokompozitlerinin hazirlanmasi, biyoaktivitesinin test edilmesi ve karakterizasyon
analizlerinin (Toplam fenolik madde tayini, DPPH, FT-IR ve GC-MS) yapilmasi
amaglanmistir. Bu yontemle hazirlanan mikrokompozitlerin, serbest radikallerin zararli
etkilerini ortadan kaldirarak cilt dokusunu iyilestirmesi ve cildi daha saglikli hale getirmesi
beklenmektedir. Cilt yiizeyine uygunlanan kozmetiklerin cildin alt katmanlarina niifus
etmesi kozmetik sanayinde istenilen bir 6zelliktir. Bu agidan iiretilen kozmetiklerin cilde
daha iyi penetre olmasiyla ilgili yeni teknolojikler gelistirilmektedir. Mikroemdiilsiyon ve
mikrokompozit uygulamalar1 bu istemleri ger¢eklestirmek iizere dizayn edilmeye
calistimaktadir (Nastiti ve dig, 2017; Zago rska-Dziok ve dig, 2020). Ustiin biyoaktif
Ozelliklere sahip olan sumak/kisnis ekstratlarinin mikroemiilsiyonlari ile kozmetik
sanayinin gozdesi olan Alg’i igeren mikrokompozitler hazirlanarak bu sektore yeni bir
teknoloji sunulabilecektir. Bitkilerin antimikrobiyal aktivitelerin belirlenmesinde pek ¢ok
yontem kullanilmakta olup, ¢alismamizda sumak ve kisnis bitkilerinden elde edilen 2
ekstraktin (etanol ve distile su ekstraktlar1) antimikrobiyal aktivitesini belirlemek igin disk
difiizyon yontemi kullanilmistir. Ileri ki calismalarda, hazirlanmis olan baharat ekstrakti
yiiklii mikroemiilsiyon-alg kompozitlerinin yara iyilesimindeki rolii hem hiicre kiiltiirii

hem de hayvan deneyleri ¢alismalariyla arastirilacaktir.
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3. MATERYAL ve YONTEM

Bu calismada yer alan deneysel siirecler inonii Universitesi Fen Fakiiltesi Biyoloji
Bolimii  Endiistriyel ~ Biyoteknoloji ve Kimya  Bolimii  laboratuvarlarinda

gerceklestirilmistir.

3.1 Kimyasal Malzemeler ve Kullanilan Yagh Tohumlar

Calismada kullanilan kimyasallar, brain hearth mfusion broth ve agar Neogen, oleik
asit ve tween 20 Merck, PEG 400 Rotipuran, etil alkol Isolab, Folin-Ciocalteu reaktifi,
Troloks, DMSO ve Gallik asit Merck firmasindan temin edilmistir.

Calismalarda baharat olarak sumak/kignis tohumu ve meyve kisimlari
kullanilmistir. Tiim baharatlar sertifikali bir firma olan Gurmedan al firmasindan temin
edilmistir. 50 g’lik paketler halinde olan baharatlar serin, kuru ve dogrudan 151k almayan

ortamda saklanmustir.

3.2 Cihazlar

Otoklav, Etiiv, Ultrasonik Banyo Cihazi (Cole parmer), Vakumlu Pompa, Otomatik
pipetler (1000 uL,100 puL) Mezur (Isolab), Isiticili Manyetik Karistirict (Arec), Vorteks
(ZX3 Vortex), Hassas Terazi (Shimadzu), Havan, Beher (Isolab), Erlen (Isolab), UV-Vis
spektrofotometre

3.3 Mikroorganizmalar ve Kiiltiirler

Bu ¢alismada Escherichia coli (ES DII) ve Staphylococcus aureus (F6 III) suslar
kullanilmigtir. Bu suslar Refik Saydam Ulusal Tip Kiiltiir Koleksiyonu’ndan
(Ankara/Tiirkiye) temin edilmistir. Bakteriyel kiiltiirler, 37 °C’de brain hearth infusion
broth (BHIB) besiyerinde inkiibe edilmistir. Sumak ve kisnis ekstraktlarinin ve bu
ekstraktlart iceren alg (Chlorella vulgaris) mikrokompozitlerinin antimikrobiyal

aktiviteleri dl¢lilmeden once 0.1 mL sivi bakteri kiiltiirleri, 20 mL yeni BHIB ortamina
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inokule edilerek, 24 saat boyunca inkiibasyona birakilmistir. Chlorella vulgaris 2714,
UTEX (University of Texas) Alg Kiiltiir Koleksiyonundan temin edilmistir.

3.4 Yontem

3.4.1 Alg iiretimi

Alg kiiltiirleri, % 5 (h/h) oraninda, aseptik kosullarda Bold's Bazal besiyerinde
(BBM) iiretildi. Bold's Bazal besiyeri icerigi Cizelge 3.1’de gosterilmektedir. 200 mL'lik
alg tretim ortami, 500 mL'lik erlenlere alindi. Chlorella sp. Sekil 3.1°de gosterilen alg
tiretim biriminde 5000 lux 1s1k yogunlugunda 12 saatlik fotoperiyodik kosullar altinda 22
°C'de 15 giin boyunca tiretildi.

Sekil 3.1: Alg iiretim biriminin goriintiisii.

Cizelge 3.1°de alg kiiltiirlerinin inkiibe edildigi Bold's Bazal besiyerinin igerigi
goriilmektedir. Bu stok ¢ozelti hazirlandiktan sonra otoklavize edilmistir.
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Cizelge 3.1: Bold's Bazal besiyeri igerigi.

Stok Ana ¢ozelti 400 mL

1) NaNOg3 10.0g

2) MgSO,+7H,0 3.0q9

3) NaCl 109

4) K;HPO, 3.09

5) KH,PO, 7.09

6) CaCl, <2H,0 1049

7) Eser elementler ¢ozeltisi 1000 mL

ZnS047H,0 8.82¢

MnC|2‘4H20 1.44 g

MoOj3 0.719g

CuSQO4*5H,0 1.57¢

C0o(NO3),*6H,0 0.49¢g

8) H3803 11.42 g

9) EDTA 50.0¢
KOH 3109

10) FeSO,+7H,0 4.98 g

H,SO, (concentrated) 1.0 mL

Alg tiretimi sonrasinda kiiltlir ortamindan 6rnek alinip stiziilerek hasat edilmistir.
Elde edilen algler bir hafta boyunca oda sicaklifinda petri kaplarinda kurutulmaya
birakilmistir. Kurutulan biyokiitle havan yardimi ile ogiitiilmiis, daha sonra deneysel

calismalarda kullanilana kadar +4 °C’de buzdolabinda muhafaza edilmistir.

3.4.2 Sumak ekstraksiyonu

Sumak bitkisinin kurutulmus olan meyveleri 6giitiiciide 6giitiildii. Daha sonra toz

haline getirilen bu meyveler hem sulu hem de etanollu ortamda ekstrakte edildi.

Sumagin sulu ekstraksiyon islemi ultrasonik-destekli ekstraksiyon yontemi
kullanilarak gerceklestirilmistir. Toz haline getirilen sumak 20’ser gram tartilip 250 mL’lik
erlenlere konulduktan sonra tizerine 100 mL distile su ilave edilmistir. Hazirlanan 6rnekler,
ultrasonik banyo (Cole Parmer) ile 30 dk boyunca isleme tabi tutulmustur. Daha sonra
ornekler, 110 mm’lik filtre kdgidindan vakum filtrasyon yardimiyla siiziilmistiir. Siiziilen
ekstraktlar, 37 °C sicakliktaki etiivde kurutulmus ve ekstraktlar distile su ile yerlerinden
kaldirilmistir.  Tiim  ekstraktlar 0.45 pum  membran filtreden  siiziilerek
mikroorganizmalardan arindirilmis ve buzdolabinda +4 °C’de karanlik ortamda islemlerde

kullanilana kadar muhafaza edilmistir.
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Sumagin etanolik ekstraksiyon islemi de ultrasonik-destekli ekstraksiyon
yontemine gore gerceklestirilmistir. Toz haline getirilen sumak 20’ser gram tartilip 250
mL’lik erlenlere konulduktan sonra tizerine 100 mL etil alkol ilave edilmistir. Hazirlanan
ornekler, ultrasonik banyo (Cole Parmer) ile 30 dk boyunca isleme tabi tutulmustur. Daha
sonra Ornekler, 110 mm’lik filtre kdgidindan vakum filtrasyon yardimiyla siiziilmiistiir.
Stiziilen ekstraktlar, 37 °C sicakliktaki etiivde kurutulmus ve ekstraktlar dimetil siilfoksit
(DMSO) yardimu ile yerlerinden kaldirilmistir. Tiim ekstraktlar 0.45 um membran filtreden
stiziilerek mikroorganizmalardan arindirilmis ve buzdolabinda +4 °C’de karanlik ortamda

deneysel ¢alismalarda kullanilana kadar muhataza edilmistir.

3.4.3 Kisnis ekstraksiyonu

Kisnis bitkisinin kurutulmus olan meyveleri 6giitiildiikten sonra toz haline getirilen

bu meyveler hem sulu hem de etanollu ortamda ekstrakte edilmistir.

Kisnigin sulu ekstraksiyon islemi ultrasonik-destekli ekstraksiyon yontemi
kullanilarak gerceklestirilmistir. Toz haline getirilen kisnis 20’ser gram tartilip 250 mL’lik
erlenlere konulduktan sonra tizerine 100 mL distile su ilave edilmistir. Hazirlanan 6rnekler,
ultrasonik banyo (Cole Parmer) ile 30 dk boyunca isleme tabi tutulmustur. Daha sonra
ornekler, 110 mm’lik filtre kagidindan vakum filtrasyon yardimiyla siizlilmiistiir. Siiziilen
ekstraktlar, 37 °C sicakliktaki etiivde kurutulmus ve ekstraktlar distile su ile yerlerinden
kaldirilmigtir.  Tiim  ekstraktlar 045 pum  membran  filtreden  siiziilerek
mikroorganizmalardan arindirilmis ve buzdolabinda +4 °C’de karanlik ortamda islemlerde

kullanilana kadar muhafaza edilmistir.

Kisnisin etanolik ekstraksiyon islemi de ultrasonik-destekli ekstraksiyon yontemine
gore gergeklestirilmistir. Toz haline getirilen kisnis 20’ser gram tartilip 250 mL’lik
erlenlere konulduktan sonra tizerine 100 mL etil alkol ilave edilmistir. Hazirlanan 6rnekler,
ultrasonik banyo (Cole Parmer) ile 30 dk boyunca isleme tabi tutulmustur. Daha sonra
ornekler, 110 mm’lik filtre kagidindan vakum filtrasyon yardimiyla siiziilmiistiir. Siiziilen
ekstraktlar, 37 °C sicakliktaki etiivde kurutulmus ve ekstraktlar dimetil siilfoksit (DMSO)
yardimi ile yerlerinden kaldirilmistir. Tim ekstraktlar 0.45 pm membran filtreden
stizlilerek mikroorganizmalardan arindirilmis ve buzdolabinda +4 °C’de karanlik ortamda

deneysel calismalarda kullanilana kadar muhafaza edilmistir.
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3.4.4 Mikroemiilsiyonlarin hazirlanmasi

Mikroemiilsiyon (ME) hazirlik asamasinda yiizey etken madde olarak Tween 20,
yardimci ylizey etken madde olarak polietilen glikol 400 ve sabit yag olarak oleik asit
kullanilmistir. ME formiilasyonlar: titrasyon yontemi ile hazirlanmistir. Yag fazma 2:1
oraninda Tween 20:Polietilen glikol (PEG) 400 karisimi ve distile su ilave edilerek 24 saat
boyunca oda sicakliginda 400 rpm’de karistirilmistir (Yiicel ve dig, 2019).

Sekil 3.2: Mikroemiilsiyon formiilasyonlarinin hazirlanisi.

Bu caligmada dort farkli tipte emiilsiyon formulasyon bilesimi hazirlanmistir
(Cizelge 3.2). Emiilsiyon tipini belirleyebilmek ve sulu faz ile karigabilirligini
dogrulayabilmek igin distile suyla (1:1) oraninda seyreltilmis ve diliisyon sonrast ME’nin
oda sicakligindaki stabilitesi faz ayrimi olup olmamasima gore degerlendirilmis ve F2

kodlu formiilasyon ideal formiilasyon olarak belirlenmistir.

Cizelge 3.2: ME formiilasyonlarinin bilegimi.

Formiilasyon Yag Tween20: PEG400 (2:1) Su
F1 5 50 45
F2 5 55 40
F3 10 45 45
F4 10 50 50

3.4.5 Mikrokompozitlerin hazirlanmasi

Calismanin bu asamasinda mikrokompozitler, farkli oranlarda kuru alg biyokiitlesi
(a/a) ve farkli oranlarda sumak/kignis ekstrakti (a/a) igeren mikroemiilsiyonlar ile
karistirilmast sonucunda hazirlanmistir. Detayli mikrokompozit bilesimleri ve oranlari

Cizelge 3.3-3.6° da verilmistir.
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Cizelge 3.3: Sumak meyvesinin distile su ekstresini iceren mikrokompozit
formiilasyonlarinin bilesimi.

Islem Bilesim

Alg Mikrokompozit (AlgMK)  Alg(a/a)’, Mikroemiilsiyon(a/a)
M1 AlgMK? + S2 (%2(h/a))

M2 AlgMK?+ S (%4(h/a))

M3 AlgMK?+ S (%6(h/a))

M4 AlgMK®+ S (%2(h/a))

M5 AlgMK3+ S (%4(h/a))

M6 AlgMK®+ S (%6(h/a))
 Sumak

! Konsantrasyonlar, alglerin kuru agirliklar1 olarak 6l¢iilmiistiir.
’Alg konsantrasyonu, % 10 (a/a)
*Alg konsantrasyonu, % 5 (a/a)

Cizelge 3.4: Sumak meyvesinin etanol ekstraktini igeren mikrokompozit
formiilasyonlarinin bilesimi.

Islem Bilesim

Alg Mikrokompozit (AlgMK)  Alg(a/a)*, Mikroemiilsiyon(a/a)
M7 AlgMK? + S? (%2(h/a))

M8 AlgMKZ® + S (%4 (h/a))

M9 AlgMKZ?+ S (%6(h/a))

M10 AlgMK® + S (%2(h/a))

M11 AlgMK® + S (%4(h/a))

M12 AlgMK®+ S (%6(h/a))

 Sumak

! Konsantrasyonlar, alglerin kuru agirliklari olarak Sl¢iilmiistiir.
’Alg konsantrasyonu, % 10 (a/a)
*Alg konsantrasyonu, % 5 (a/a)

Cizelge 3.5: Kisnis meyvesinin distile su ekstraktini igeren mikrokompozit
formiilasyonlarinin bilesimi.

Islem Bilesim

Alg Mikrokompozit (AlgMK)  Alg(a/a)’, Mikroemiilsiyon(a/a)
M13 AlgMK? + K? (%2(h/a))

M14 AlgMK? + K (%4(h/a))

M15 AlgMKZ? + K (%6(h/a))

M16 AlgMK® + K (%2(h/a))

M17 AlgMK® + K (%4(h/a))

M18 AlgMK® + K (%6(h/a))

? Kisnis

! Konsantrasyonlar, alglerin kuru agirliklari olarak Sl¢iilmiistiir.
’Alg konsantrasyonu, % 10 (a/a)
*Alg konsantrasyonu, % 5 (a/a)
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Cizelge 3.6: Kisnis meyvesinin etanol ekstraktini iceren mikrokompozit
formiilasyonlarinin bilesimi.

Islem Bilesim

Alg Mikrokompozit (AlgMK)  Alg(a/a)’, Mikroemiilsiyon(a/a)
M19 AlgMK? + K? (%2(h/a))

M20 AlgMKZ + K (%4(h/a))

M21 AlgMK? + K (%6(h/a))

M22 AlgMK® + K (%2(h/a))

M23 AlgMK® + K (%4(h/a))

M24 AlgMK® + K (%6(h/a))

? Kisnis

! Konsantrasyonlar, alglerin kuru agirliklari olarak Slgiilmiistiir.
’Alg konsantrasyonu, % 10 (a/a)
® Alg konsantrasyonu, % 5 (a/a)

Sumagin distile su ekstraktini igeren alg mikrokompozitlerinin hazirlanig1 Sekil 3.3’
de gosterilmistir.

Sekil 3.3: Sumak distile su ekstrakti iceren alg mikrokompozitinin hazirlanisi.

Sentezlenen sumak ve kisnis ekstraktlar1 yliklenmis mikroemiilsiyon alg
mikrokompozitleri antimikrobiyal aktivite tayini yapilmak iizere oda sicakliginda ve

karanlik ortamda saklandi.

3.5 Biyoaktivite Calismalar1 ve Karakterizasyon Analizleri

Bitki oOziitlerinin antimikrobiyal ve serbest radikal (DPPH) giderme aktiviteleri,
toplam fenolik madde miktar tayini ve polimerlerin karakterizasyonu (FT-IR) belirlenerek

biyolojik etkinlikleri arastirilmistir.
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3.5.1 Sumak ve Kkisnis ekstrakti yiiklenmis mikroemiilsiyon alg mikrokompozitlerinin

antimikrobiyal aktivitesi

Farkli ¢oziiciiler (distile su ve etanol) ile hazirlanan sumak ve kisnis meyvelerinden
elde edilen ekstraktlarin ve ekstrakt yiiklii mikroemiilsiyon alg mikrokompozitlerinin
antimikrobiyal aktiviteleri disk diflizyon yontemi ile Ol¢iilmiistir (Aydin, 2019). Bu
calismada kullanilan tipik cilt bakteriyel kontaminantlari, E.coli ve S.aureus’tur. Bakteri
kiiltiirleri, 37 °C’de brain heart infusion broth (BHIB) ortaminda inkiibe edildi.
Antimikrobiyal aktiviteler 6l¢iillmeden 6nce, 0.1 mL bakteri kiltiirleri 20 mL yeni BHIB
besiyerine inokule edildi ve 24 saat boyunca inkiibasyona birakildi. Ekstraktlarin
antimikrobiyal aktiviteleri kagit diskler (1.2 mm ¢apinda) kullanilarak belirlendi ve
ekstrakt yliklii mikrokompozitlerin antimikrobiyal aktiviteleri bos antibiyogram diskleri
kullanilarak yapildi. Disklere 10 pL antimikrobiyal ajan emdirildi. Hazirlanan diskler, daha
énce 10* -10° CFU/mL S. aureus ve E. coli igeren 0.1 mL inokulum ile ekilmis olan brain
heart infusion agar plaklarina yerlestirildi. Plaklar daha sonra 37 °C’de 24 saat siireyle
inkiibasyona birakildi. Mikrokompozit i¢eren diskleri ¢evreleyen inhibe edici bolgenin ¢ap1

Olciildi. Deneyler 5 tekrarl olarak gergeklestirilmistir.

3.5.2 DPPH radikal ile antioksidan tayini

Antioksidan aktiviteyi tamimlamak amaciyla DPPH (2,2-difenil-1-pikrilhidrazil)
serbest radikal yakalama yontemi kullanilmaktadir. Bu yontemde kararli ve sentetik radikal
olan DPPH kullanilir ve antioksidanin serbest radikal yakalama yetenegi Ol¢iilerek ifade

edilir. Antioksidan-DPPH radikali reaksiyon mekanizmasi su sekildedir;
DPPH. + Antioksidan-H — DPPH-H + A.

Koyu mor renkte bir radikal olan DPPH, antioksidandan bir H almakta ve renksiz
a o, difenil-B-pikrilhidrazil molekiiliine ¢evrilmektedir. DPPH, antioksidan madde
araciligiyla indirgenip, molekiil i¢indeki serbest bir elektronun yer degistirmesiyle rengi
acilmaktadir. DPPH’in antioksidan madde ile reaksiyon absorbansi maksimum 515 nm
olmaktadir. DPPH serbest radikaline antioksidan tarafindan proton transferi reaksiyonu
517 nm’de absorbans degerinin azalmasina sebep olmaktadir. Goriiniir alanda
spektrofotometre ve absorbans degerleri sabit olana kadar bu siire¢ takip edilir. Calismanin
ilk asamasinda bir beher icerisine 0.0023 g DPPH ve 5-10 mL metanol ilave edilip 1
dakika boyunca magnetik karistiricida homojen ¢ozelti elde edilene kadar karistirildi. Daha

sonra elde edilen ¢ozelti balon jojeye alinip tizerine metanol ilave edilerek 100 mL’e
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tamamlandi. Ac¢iga c¢ikan rengin absorbans degeri, 517 nm dalga boyuna
spektrofotometrede Olgiilerek deger Ao degeri olarak kaydedildi. Hazirlanan ¢ozelti
calismanin yapildigi aymi giin kullanildi. Cozelti kullanilana kadar karanlik ortamda
tutuldu. Sumak+distile su, Sumak-+etanol, Kisnist+distile su ve Kisnist+etanol diye
adlandirilan 4 ¢esit ekstrakt metanol ile 1/2, 1/4, 1/8 ve 1/16 olacak sekilde seyreltildi.
Kontrol grubu i¢in 0.1 mL metanol; 1, 1/2, 1/4, 1/8 ve 1/16 diliisyon ile hazirlanan
orneklerden ise 0.1 mL alinip tiiplere konuldu. Bunlarin iistine 3.9 mL DPPH ¢ozeltisi
eklendi. Elde edilen ¢6zelti 30 dakika boyunca karanlik ortamda muhafaza edildi. 517 nm
dalga boyuna ayarlanan spektrofotometrede olusan rengin absorbansi 30.dakikada okundu
(Torun, 2019). Troloks, standart olarak kullanildi. Ortaya g¢ikan absorbans degerinden

orneklerin % siipiirme kapasiteleri;
% 1nhibisyon = [(Ao—A30)/A¢]x100 formiilii kullanilarak hesaplandi.
Asp: Antioksidan ihtiva eden 6rnegin 30.dakikadaki absorbansi
Ao: Antioksidan ihtiva eden 6rnegin 0.dakikadaki absorbansi

Analizler 3 tekrarli olarak yapildi. Yapilan islemlerin sonunda sonuglar mg TEAC
(Troloks Equivalent Antioxidant Capacity-Troloks Esdegeri Antioksidan Kapasitesi)/ g

antimikrobiyal madde olarak belirtilmistir.

3.5.3 Toplam fenolik madde miktar tayini

Baharatlarda bulunan fenolik maddelerin varlig1 baharatin antioksidan kapasitesi ve
bilesimi agisindan 6nem tasimaktadir. Fenolik madde tayin yontemi fenolik bilesikler ile
diger indirgeyici bilesiklerin molibdenyum’a elektron transfer edilmesine dayanmaktadir.
750-765 nm’de mavi renkli kompleks olusum spektrofotometrik olarak belirlenmektedir.
Cogunlukla gallik asit standart bilesik olarak kullanilmakta ve sonuglar gallik asit esiti
olarak verilmektedir. Singleton ve Rossi (1965) tarafindan ileri siiriilen yonteme gore; alg
mikrokompozitlerine ilave ettigimiz antimikrobiyal maddelerin toplam fenolik madde
miktar1 tayini Folin-Ciocalteu reaktifi ile yapilmistir. Bu metoda gore uygun oranlarda
seyreltilmis 300 pL ekstrakt ¢ozeltisi ve 1.5 mL 2N Folin-Ciocalteu reaktifi (10 kat
seyreltilmis olarak) eklenmistir. % 7.5 (a/h)’ lik Na;COs ¢ozeltisinden 1.2 mL ilave
edildikten sonra tiipler vortekslenerek 25 °C’de karanlikta 90 dakika inkiibasyona
birakilmistir. Siire sonunda UV-Vis spektrofotometrede 765 nm de absorbans degeri
belirlenmistir. Toplam fenol madde miktarini belirlemede gallik asit kalibrasyon egrisinden

yararlanilarak gallik asit esdegeri olarak verilmistir. Deneyler 3 tekrarli olarak
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gerceklestirilmis olup sonuglar mg GAE (Gallik Asit Esdegeri)/g sumak-distile su, sumak
etanol ve mg GAE (Gallik Asit Esdegeri)/g kisnis distile su, kisnis etanol olarak ifade

edilmistir.

3.5.4 Fourier transform mnfrared spectroscopy (FT-IR) analizi

Tibbi bitki ekstrakti yiiklenmis mikroemiilsiyon alg mikrokompozitlerinin FT-IR
spektrumlari, oda sicakliginda, 4000-400 cm™ araliginda 4 cm x 1 ¢ziiniirlik oraminda bir
dedektor ile ATI UNICAM sistemleri 2000 Fourier doniisiim spektrometresi ile
kaydedilmistir.

Fourier  doniisimlic  kirmizi  6tesi spektroskopi  metodu,  polimerlerin
karakterizasyonunu belirlemek amaciyla kullanilir. Bu metotta farkli dalga boylarindaki
1isinlar polimerlerin i¢inden gegirilerek absorbsiyon oranlari tespit edilmekte ve bu emilim
oranlar1 standart veriler ile karsilastirilarak polimerlerin  kimyasal bilesenleri

belirlenmektedir (Dural-Erdem, 2012).

FT-IR Ol¢iimiiyle direkt olarak atomik diizeyde bilgiye ulasilabildigi igin,
molekiillerde ortaya ¢ikan kiiciik degisimler bile tespit edilebilmektedir. Bundan dolay1
Infrared cihazinda 6l¢iim yapilmadan 6nce kor okutarak background tanimlama islemi
gercelestirilir. Katt maddelerin spektrumlart alinacagi zaman ilk 6nce bos KBr pelleti
background okutulur ve kaydedilir daha sonra numunenin 6l¢iimii yapilir. Numunenin
Ol¢iim isleminden sonra olusan titresim bantlar1 numuneyi gozlemleyip okumamiza ve
yorumlamamiza yardimci olur. Dikkat edilmesi gereken background tanimlanip
numuneden gelen titresimler dl¢iildiikten sonra ortamda bulunan diger bilesenlerden gelen
titresimlerin de sifirlanmis olmasi gerekir. Bu durum, bir maddenin kiitlesi analitik terazide
tartim iglemi sirasinda tartilan nesnenin kiitlesini bulmak amaciyla i¢inde bulundugu kabin
darasim1 alip tartimdan sonra toplam kiitleden c¢ikartilmasi mantigina benzemektedir.
Coziicii maddelerde belirli fonksiyonel gruplara sahip organik bilesikler oldugu igin
spektrumda ¢ok siddetli absorbans verdikleri IR bdolgeleri yer almaktadir. Fakat 6l¢timii
yapilacak numunede ¢oziicii ile benzer dalga sayisi araliginda absorbans veriyor ise bu
absorbanslar Ol¢lilemez ve c¢oziiciiniin izin verdigi dalga sayisi aralifinda ¢ozeltinin
spektrumu analizi yapilir. Bu da her ¢o6ziicii maddenin her dalga sayisi araliginda
calisilamayacagini ifade etmektedir. Cozeltinin oldugu ortamda IR analizi yapabilmek igin

¢Oziiciiniin izin verdigi aralik 6nceden belirlenmelidir (Aydogdu, 2019; Kumar, 2020).
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3.5.5 Sumak ve Kkisnis meyvelerinden elde edilen ekstraktlarin gaz kromatografisi-

kiitle spektrometresi cihazinda analizi

Sumak /kisnis meyveleri ile hazirlanan sulu ve etanollu ekstraktlarin fitokimyasal
bilesenleri, Agilent Technology 6890N Network GC System, 5973 Inert Mass Selective
Detector cihazi ile elektron iyonizasyon (EI) modunda analiz edildi. Kromatografik kolon
Agilent HP-INNOWAX, kapiler kolon 60 m x 0.25 mm ve 0.25 pm film kalinligindadar.
Firin sicakligr 40 °C' de baslatildi ve bu sicaklikta 5 dakika bekletildi. Daha sonra dakikada
5 °C sicaklik artigi ile 260 °C’ye sicaklik yiikseltildi ve 260 °C' de 5 dakika tutuldu.
Tastyic1 gaz olarak He gaz1 kullanildi.

43



4. BULGULAR VE TARTISMA

4.1 Fourier Transform Infrared Spectroscopy (FTIR) Analiz Sonuc¢lar:

FT-IR Fourier doniisiimlii olan kizil Otesi spektrofotometredir ve IR 1sinlar
molekiillerin titresim hareketleri araciligiyla sogurularak sonuglar1 pik olarak gosterebilen
bir karakterizasyon sistemi olarak kullanilmaktadir. Bu metod yardimiyla molekiiler bag
karakterizasyonu yapilip, yapida olan baglarin durumu, iki bilesigin benzer oldugu ve
yapimin alifatik veya aromatik olup olmadigi, kati-sivi-gaz ve ¢ozelti halinde olan organik
bilesiklerin yapisinda bulunan fonksiyonel gruplar belirlenmektedir. Fourier doniistimlii
kiz1l 6tesi spektrofotometre, yapida bulunan rastgele bir bilesigin miktar tayinini yapmaz
fakat pik biiyiikliklerine bagl olarak o bilesigin miktar ile ilgili yorum yapmaya izin verir
(Karakas, 2017). Infra Red (IR) (Kizil Otesi) spektroskopisi, elektromanyetik spektrumda
goriiniir bolge ve mikro dalgalar arasindaki dalga boyu 0,8-500 um (dalga sayis1 12500-20
cm™) olan isgimalarin madde ile etkilesimi sonucu maddeyle ilgili bilgi edinmemizi
saglayan molekiiler bir tekniktir. IR spektroskopisi yakin kirmizi otesi (0,8-2,5 pm),
kirmizi Gtesi (2,5 um - 25 pm) ve uzak kirmizi 6tesi (25-500 um) olmak iizere ii¢c bolgeye
ayrilmaktadir. 2,5 pm - 25 pm (4000- 400 cm™) araliginda olan kirmizi 6tesi (IR) bolgesi
en ¢ok kullanilan ve organik molekiillerin yap1 tayininde en fazla yarar saglayanmidir. IR
spektrumlart iki organik bilesigin benzer olup olmadiginin anlasilmas:t ve bir organik
bilesigin yapisinda bulunan fonksiyonel gruplarin neler oldugunu 6grenmemize yardim
eder (Kumar 2020). Kimyasal reaksiyonlar fonksiyonel gruplar iizerinden yiiriidiiglinden,
molekiillerdeki fonksiyonel gruplarin izlenmesi reaksiyonun gergeklesip gerceklesmedigini
hizli ve pratik bir sekilde 6grenmemize yardimer olur (Taghavi ve dig, 2020). Sekil 4.1 ile
Sekil 4.2’de Rhus coriaria (sumak) ve Sekil 4.3 ile Sekil 4.4’te Coriandrum sativum
(kisnisin) sulu ve etanolik ekstraklarinin alg ile yapilan mikrokompozitlerinin FT-IR

spektrumlar1 gosterilmektedir.
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Sekil 4.1: Sumagin distile su ekstraktini igeren mikrokompozitin (FTIR) spektrum 6l¢iimii.
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Sekil 4.2: Sumagin etil alkol ekstraktini iceren mikrokompozitin (FTIR) spektrum 6l¢timii.

Tirk ve Asya mutfaginda sumak ve kisnis baharatlar1 yaygin olarak
kullanilmaktadir. Baharatlar; organik asitler, yag asitleri, fenolik bilesikler ve esansiyel
yaglar icerdiginden antioksidan ve antibakteriyel etki gosterirler. Bitkilerde oldugu gibi
dogal ve biyolojik iiriinlerin polar ya da apolar biyoaktif bilesenlerini ekstrakte etmek
amaciyla polar ya da apolar ¢oziiciiler kullanilmaktadir (Candan, 2019). Bu ¢alismada da
sumak ve kisniste bulunan biyoaktif bilesenlerin su ve etanol ile ekstraksiyonlar1 ayr1 ayri
yapilmig ve bu ekstraktlarin 6nce mikroemiilsiyonlar1 ve sonra da bu mikroemiilsiyonlar

kullanilarak alg ile mikrokopozitleri hazirlanmistir.
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Sekil 4.1, Sekil 4.2, Sekil 4.3 ve Sekil 4.4’te goriilen sumak ile kisnisin farkl
coziictilerdeki (distile su ve etanol) ekstraktlariyla hazirlanan mikrokompozitlerin basariyla
sentezlendikleri goriilmektedir. Sulu ekstraktlarda daha g¢ok malik, sitrik, fumarik ve
tartarik asit gibi organik asitler bulunurken etil alkol ekstraktlarinda fenolik bilesikler ve
oleik, linoleik ile petroselinik asit gibi yag asitleri bulunmaktadir. Biitiin bu bilesiklerin
ortak oOzellikleri yapilarinda —CHjz-, -OH ve —C=0O gruplarmi yer almasidir. IR
spektroskopisi fonksiyonel gruplarin tespit edilmesinde 6nemli bir rol oynamaktadir.
Yaklasik olarak 3500-3600 cm™ arasmmda —OH grubunun asimerik gerilme titresimleri
sogurum yapmaktadir. Spektrumlarda sulu ekstraktlardaki hidroksil piklerine ait genis
sogurum bantlari ve 1700 cm™ civarinda gelen karbonil grubuna ait C=0O gerilme pikleri
etanolik ekstraktlarindan daha fazladir. Bu da, sulu ekstraktaki organik asitlerin miktarinin
yag asitlerinden daha fazla oldugu ve mikrokompozitin bagariyla hazirlandigini
gostermektedir. 2800 cm™ civarinda gelen —CHp- gerilme titresimleri C-H bagi icin
karakteristik bir ozelliktir. Etanolik ekstraktlarda C-H gerilme pikleri 2800 cm™’in
iizerinde daha siddetli iken sulu ekstraktlarda 2800 cm™e yakin olan pikler daha siddetli
gériinmektedir. Aromatik halkaya ait C-H baglar1 daima 2800 cm™’in iizerinde sogurum
yapmaktadir. M4, M5, M6, M10, M11, M12, M16, M17, M18, M22, M23 ve M24 ile
kodlanmis olan 6rneklerde, kompozit igerisindeki alg miktar1 %5; M1, M2, M3, M7, M8,
M9, M13, M14, M15, M19, M20 ve M21 ile kodlanan 6rneklerde ise alg miktar1 %10 dur.
%5 alg igeren tiim mikrokompozitlerdeki ekstraktlara ait C-H grubunun pik siddetleri, %10
alg iceren mikrokompozitlerden belirgin sekilde daha siddetlidir. Buradan da ideal alg

miktarinin %35 oldugu sonucunu ¢ikarabiliriz.
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Sekil 4.3: Kignisin distile su ekstraktini igeren mikrokompozitin (FTIR) spektrum dl¢iimii.
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Sekil 4.4: Kisnisin etil alkol ekstraktini igeren mikrokompozitin (FTIR) spektrum 6l¢timii.

4.2 Antimikrobiyal Madde Iceren Alg Mikrokompozitlerinin Antimikrobiyal
Aktivitesi

Farkl1 ¢oziiciilerle (distile su ve etanol) hazirlanan sumak ve kisnis meyvesinden
elde edilen ekstraktlarin E.coli ve S.aureus’a karsi antimikrobiyal aktiviteleri Cizelge 4.1

de gosterilmektedir.

Cizelge 4.1: Farkl ¢oziiciilerde hazirlanan ekstraktlarin test edilen mikroorganizmalara
kars1 antimikrobiyal aktiviteleri.

Antimikrobiyal madde  Ekstraksiyon cozeltisi E. coli S. aureus
DMSO Kontrol - -
D.su +++ ++
Sumak Etanol +++ +++
L. D.su +++ +++
Kisnis Etanol +++ ++

Farkli antimikrobiyal maddelere karsi antimikrobiyal aktivite, inhibisyon

bolgesinin ¢api ile simiflandirildi:
-, tespit edilmedi;
+, inhibisyon bélgesinin ¢ap1 <5 mm idi;
++, inhibisyon bolgesinin ¢ap1 5-10 mm idi;

+++, inhibisyon bolgesinin ¢ap1 10-20 mm idi.
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Sumak-distile su, sumak-etanol, kisnis-distile su ve kisnis-etanol ekstraktlarinin
secilen mikroorganizmalara kars1 antimikrobiyal aktivitesi inhibisyon bdolgelerinin ¢ap1 ile
ifade edilmistir. Calismanin bu asamasinda DMSO kontrol olarak kullanilmis ve

inhibisyon zon ¢ap1 gézlenmemistir (Sekil 4.5).

Sekil 4.5: E.coli (sol) ve S.aureus (sag) tizerinde DMSO’nun antimikrobiyal aktivitesi
fotografi.

Ekstraktlarin, E.coli ve S.aureus iizerindeki antimikrobiyal aktiviteleri disk
diftizyon yontemi ile test edilmistir. Elde edilen ekstraktlar hem E.coli (Sekil 4.6) hem de
S.aureus (Sekil 4.7) iizerinde inhibisyon zonu olusturarak, yiiksek antimikrobiyal aktivite
gostermistir. Ancak sumak su ekstrakti ve kisnis etanol ekstrakti, S.aureus bakterisi
iizerinde diger ekstraklara goére daha az antimikrobiyal etki gostermistir. Bitkilerin
antimikrobiyal aktiviteleri; mikroorganizma tiirii, bitki tliri ve bilesimi, bitkilerin ugucu
yag konsantrasyonuna bagli olarak degisebilmektedir. Tuz, pH ve farkli kimyasal
bilesenlerin varlig1 da bitkilerin antimikrobiyal aktivite gdstermesinde biiylik 6neme sahip

oldugu bildirilmistir (Anyanwu ve Okoye, 2017).

Sekil 4.6: E.coli’ye karsi sumak su ekstraktinin antimikrobiyal aktivitesinin fotografi.
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Sekil 4.7: S. aureus’a kars1 sumak etanol (sol) ve sumak su (sag) ekstraktlarinin
antimikrobiyal aktivitesinin fotografi.

Calismanin ikinci agamasinda, antimikrobiyal madde konsantrasyonu belirlendikten
sonra, ekstraktlar mikroemiilsiyon alg mikrokompozitlerine yiiklenerek deneylere devam
edilmistir. PEG 400, Tween 20, oleik asit ve distile su igeren mikroemiilsiyonlar
hazirlanmistir. Daha sonra farkli bilesimler iceren mikrokompozit elde etmek amaciyla
mikroemiilsiyonlara sumak/ kisnis ekstrakti (% 2, % 4 ve % 6) ile alg tozu (% 5 ve % 10)
eklenmis ve antimikrobiyal aktivite testleri i¢in mikrokompozitler sentezlenmistir.
Antibakteriyal aktivite caligmalart disk diflizyon metodu kullanilarak yapilmistir.
Mikrokompozitlerin antimikrobiyal etkisi ortalama inhibisyon zonu (mm) olarak
degerlendirilmistir. ~ Mikrokompozitlerin ~ segilen = mikroorganizmalarin  iizerinde
antimikrobiyal etkisi diskler yardimiyla test edilmis ve ¢alismada kullanilan 24 adet
mikrokompozitin bakteri suslari {izerinde farkli etkiler gosterdigi belirlenmistir. Alg-
mikroemiilsiyon ve sadece alg (%S5 a/a) igeren karisimlar pozitif kontrol olarak
kullanilmigtir. Mikroemiilsiyonlar kozmetikte kullanmak icin ideal sistemler olarak
gosterilmistir (Kiviletm ve dig, 2020). Bundan dolayr mikroemiilsiyonlara farkli etkin
madde yiiklenebilmistir. Yani Su/Yag/Su tipi mikroemiilsiyon, su fazinda suda
¢cozlinebilen protein, enzim ve vitamin tipi aktif maddeler ile yag fazinda yagda
coziilebilen maddeler kullanilarak hazirlanmistir.  Deriye uygulandiktan sonra
mikroemiilsiyonlar, enkapsiile edilmis etken maddenin kontrollu  salimim
kolaylastirmiglardir (Nastiti ve dig, 2017). Alg ve mikroemiilsiyondan olusan
mikrokompozit pozitif kontrol olarak test edilmis ve antimikrobiyal madde i¢cermedigi igin
secilen mikroorganizmalar {izerinde Sekil 4.8” de goriildiigli gibi az miktarda inhibe edici

etki olusturmus ve inhibisyon zon ¢ap1 1.66 mm olarak tespit edilmistir.
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Sekil 4.8: E.coli’ye karsi alg ve mikroemiilsiyon igeren mikrokompozitin antimikrobiyal
aktivitesinin fotografi.

Bunun disinda pozitif kontrol olarak sec¢ilen algler tek bagina hem E.coli’ye hem de
S.aureus’a kars1 Sekil 4.9’daki gibi inhibisyon zonu olusturmamis ve antibakteriyal etki

gostermemistir.

Sekil 4.9: E.coli (sol) ve S.aureus’a (sag) karst % 5’lik alg iceren mikrokompozitin
antimikrobiyal aktivitesinin fotografi.

Cesitli konsantrasyonlarda (% 2-6) mikrokompozitler disklere emdirilip, E.coli ve
S.aureus suslarinin ekildigi besiyerinde 24 saat bekletilerek inhibisyon zonlarinin gaplari
Olgtilmistiir. Test edilen mikroorganizmalara karsi inhibisyon zon ¢aplar1 i¢in sonuglar

cizelgelerde gosterilmistir.

4.2.1 Sumak ekstrakti iceren alg mikrokompozitlerinin antimikrobiyal aktivite

bulgular

Cesitli  konsantrasyonlarda  sumagin  distile su  ekstrakti  yikli alg
mikrokompozitlerinin test edilen mikroorganizmalara karsi inhibisyon zon ¢aplar1 Cizelge
4.2°de verilmistir. Mikrokompozitlerin E. coli ve S.aureus’a karsi antimikrobiyal etkisi
inhibisyon bdlgelerinin ¢ap1 (mm) ile ifade edilmistir. Sumagin distile su ekstrakt1 yiiklii

(% 2-6) mikrokompozitlerin segilen mikroorganizmalara karsi etkileri kiyaslandiginda; %
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10 alg yiiklii olan mikrokompozitlerin E.coli’ye karsi antimikrobiyal aktivitesi her bir
konsantrasyonda benzer olurken, % 5 alg yiiklii olan mikrokompozitlerin inhibe edici etkisi
antimikrobiyal maddenin artisina bagli olarak artis gostermistir. S.aureus iizerindeki
antimikrobiyal etkilerine bakildiginda, %10 alg yiikli olanlardan en iyi etkiyi M2
mikrokompozit gosterirken, % 5 alg yiiklii olan mikrokompozitlerin bu bakteri {izerinde
benzer inhibe edici etki gosterdigi de gozlemlenmistir. M1’in, E.coli’ye kars1 inhibisyon
zon ¢ap1 2.80+£0.44 mm’dir. Sumagin distile su ekstraktini igeren bu mikrokompozit diger
mikrokompozitlere oranla en az antimikrobiyal etki gostermistir. Disk diflizyon
yonteminde E. coli bakteri susuna karsi en genis inhibisyon zon capi, 12.40+0.54 mm ile
M6  mikrokompoziti  kullanildiginda  saptanmustir  (Cizelge 4.2).  Sentezlenen
mikrokompozitler hem E.coli hem de S.aureus iizerinde inhibisyon zonu olusturdugu ve
antibakteriyal etki gosterdigi tespit edilmistir. Bu durum sumak meyvesinin antimikrobiyal
ozellik gostermesinden kaynaklanmaktadir. Sumak meyvesi ilizerinde yapilan kimyasal
caligmalarda bu bitkinin flavon, tanen ve antosiyanin gibi polifenolik bilesikler igerdigi
gbzlemlenmis ve arastirmacilar, bu bilesiklerin antimikrobiyal aktiviteden sorumlu

olabilecegini ifade etmislerdir (Torun, 2019).

Cizelge 4.2: Sumagin distile su ekstrakti yiiklii mikroemiilsiyon-alg mikrokompozitlerinin
mikroorganizmalara kars1 antimikrobiyal etkisi.

Mikrokompozit Antimikrobiyal madde E.coli (mm) S.aureus (mm)
kons. (%(a/a))
M1 2 2.80+0.44 8.40+0.54
M2 4 4.00+0.70 10.60+0.89
M3 6 4.40+0.54 10.20+0.44
M4 2 10.80+0.83 9.40+0.54
M5 4 11.20+0.83 9.80+0.44
M6 6 12.40+0.54 10.40+0.54

2009 yilinda Nalbantbas1 ve Golcii tarafindan sumak bitkisinin antimikrobiyal
aktivitesinin arastirildigi caligmada, sumagin distile su ekstraktinin bazi mikroorganizmalar
tizerinde antimikrobiyal etki gosterdigi tespit edilmistir. E.gallinarum (CDC-NJ-4) 8 mm,
E.faecalis (ATCC 29212) 8 mm, B.subtilis 8 mm, E.coli (ATCC 25922) susu 9 mm,
S.cerevisiae (Pakmaya) 8 mm, C.albicans (845981) 8 mm, E.coli 6 mm ve C.crusei
(ATCC 6258) susuna karst 6 mm’lik bir inhibisyon zonu olusturdugu belirtilmistir.
Calisma sonuglarimiz diger ¢alismalarla kiyaslandiginda sumak bitkisinin distile sulu

ekstraktinin  E.coli susuna karsi daha yiiksek bir antimikrobiyal aktivite gosterdigi
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saptanmustir. Inhibisyon zonlarmin farkli olmasi yapilan ekstraksiyon ydénteminden ve

kompozitimizde bulunan alg ve emiilsiyondan kaynaklandig1 diistiniilmektedir.

Sagdig ve Ozcan tarafindan 2003 yilinda, i¢inde sumaginda bulundugu 16 farkl
baharat ekstraktinin antibakteriyel aktivitesini test etmislerdir. Test mikroorganizmasi
olarak B.amyloliquefaciens ATCC 23842, B.brevis FMC 3, B.cereus FMC 19, B.subtilis
var. niger ATCC 10, E.aerogenes CCM 2531, E.coli ATCC 25922, E.coli O:157: H7
ATCC 33150, K.pneumoniae FMC 5, P.vulgaris FMC 1, S.enteritidis, S.typhimurium,
S.aureus ATCC 2392, S.aureus ATCC 28213, Y.enterocolitica ATCC 1501 suslarimi
kullanmiglardir. Mercan koskiin - en etkili baharat oldugu, test edilen tiim
mikroorganizmalar iizerinde inhibe edici etkiye sahip oldugu belirtilirken, anason ve siyah
kekik baharatlarininda bircok bakteri lizerinde ayni etkiyi gosterdigini ortaya
cikarmiglardir. Disk diflizyon yontemi kullanilarak yapilan bu calismada, sumagin su
ekstraktinin (50g/500mL) belirtilen bakteriler iizerinde inhibe edici etki gostermedigi
gozlemlenmistir. Calismamizda bu ¢alismanin aksine sumagin su ekstraktini (20g/100ml)
iceren mikrokompozitin hem E.coli hem de S.aureus iizerinde antibakteriyal etki gosterdigi
tespit edilmistir. Caligmalar arasinda goriilen farkliligin yapilan ekstraksiyon yontemi,
ekstrakt oranlar1 ve antimikrobiyal maddeyi yiikledigimiz ~mikroemiilsiyondan
kaynaklandig1 diisiiniilmektedir (Torun,2019). Sagdi¢ ve Ozcan’m yaptigi calismada
soxhlet ekstraksiyon yontemi kullanilirken, bizim c¢aligmamizda ultrasonik-destekli
ekstraksiyon yontemi kullanilmistir. Bu yontemde patlayici kabarciklar tarafindan tiretilen
yiiksek kayma derecesi, bitkinin hiicre duvarina zarar vererek hiicre igi bilesenlerin
¢oziicliye gegisini kolaylastirmaktadir. Ultrasonik ekstraksiyon; hizli, yiiksek verimli ve
diisiik sicaklikta uygulandigindan dolay1 ekstraktlarin yiiksek sicakliktan etkilenmesini
Onleyip biyoaktif bilesenlerin yapisal ve molekiiler 6zelliklerinin korunmasini saglamada
etkili bir metotdur. Bu nedenle ultrason uygulamasi yag fiiretim teknolojisinde yeterli
miktarda verim alabilmek i¢in etkili bir yontem olarak goriilmektedir (Dedebas ve dig,
2021). Ayrica mikroemiilsiyonlar etken maddenin farkli fizyolojik kosullardan daha az
etkilenmesini saglayarak maddenin dayanikli kalmasina sebep olurlar ve biyoaktif bileseni
de hedefine etkin bir sekilde tasidiklari i¢in antimikrobiyal maddenin kiiltiir ortamina
difiizyonunu artirarak maddenin yliksek aktivite gOstermesini saglamaktadirlar

(Mohammad Soleymani ve Salimi, 2019).

Sumagin etanolik ekstrakti yiklii mikrokompozitlerin E.coli ve S.aureus karsi

antimikrobiyal etkisi Cizelge 4.3’de verilmistir. Farkli konsantrasyonlarda (% 2-6)
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antimikrobiyal madde ve %10 alg igeren mikrokompozitlerin E.coli ve S.aureus iizerinde
inhibe edici etkisi antimikrobiyal maddenin artigina bagli olarak artig gostermistir. % 5 alg
yiiklii mikrokompozitlerin E.coli iizerinde antimikrobiyal etkisi benzer olurken, S.aureus
tizerinde sadece % 4 konsantrasyonda olan mikrokompozit digerlerine gore yiiksek inhibe
edici etki gostermistir. M7°nin, E. coli’ye kars1 inhibisyon zon ¢ap1 4.20+0.83 mm’dir. Bu
mikrokompozit digerlerine oranla en az antimikrobiyal etki gostermistir. S. aureus’a kars1
M9 mikrokompoziti ise 15.60+0.89 mm inhibisyon ¢ap1 ile maksimum inhibitdr etki
gostermistir. Sumak ile 1ilgili yapilan bircok c¢alismada sumagin S. aureus’a karsi
antibakteriyal etkisinin E. coli’den daha fazla oldugu raporlanmistir (Ciftci Yegin ve
Odabas Alver, 2020). S. aureus bakteri susuna kars1 olusan en biiyiik ¢apli inhibisyon zonu
Sekil 4.10°daki goriintiide oldugu gibi etanollu ekstrakt igeren alg mikrokompozitinde
(15.6040.89 mm) olmustur.

Sekil 4.10: S.aureus ‘a kars1 M9 mikrokompozitinin antimikrobiyal aktivitesinin fotografi.

Cizelge 4.3: Sumagin etanol ekstrakti yiiklii mikroemiilsiyon-alg mikrokompozitlerinin
mikroorganizmalara kars1 antimikrobiyal etkisi.

Mikrokompozit Antimikrobiyal madde E.coli (mm) S.aureus (mm)
kons.(%(a/a))
M7 2 4.20+0.83 7.20+0.83
M8 4 6.00+£1.00 8.20+0.83
M9 6 8.20+0.44 15.60+0.89
M10 2 8.20+0.44 8.00+0.70
M11 4 8.00+0.70 9.80+0.83
M12 6 9.80+0.83 10.00+0.70

NasarAbbas ve Halkman (2004) tarafindan yapilan bir ¢alismada, sumak bitkisinin
sulu ekstraktinin patojen mikroorganizmalar tizerindeki antibakteriyel etkisi arastirtlmisgtir.
Sumak bitkisinin % 0.1, 0.5, 1.0, 2.5 ve 5.0’lik ekstraktlarinin gida kaynakli 12 bakteri (6
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Gram-negatif, 6 Gram-pozitif) tizerinde Ol¢iildiigii belirtilmistir. Ekstraktlar1 notralize
edilmis ve edilmemis olmak {izere iki sekilde de test edildigi ifade edilmistir. Gram pozitif
bakteriler iginden en duyarl: tiirlerin S.aureus ve Bacillus tiirleri (B.cereus, B.megaterium,
B.subtilis ve B.thuringiensis) oldugu, en direngli bakterinin ise L.monocytogenes’in oldugu
bildirilmistir. Gram-negatif bakterilerden en duyarli bakterinin Citrobacter freundii
oldugu, en direngli tiirlerin ise Salmonella enteritidis, E.coli tip I, E.coli O157:H7, Proteus
vulgaris ve Hafnia alvei nin oldugu agiklanmistir. Ayni arastirmacilar yaptiklar: baska bir
calismada, bu defa farkli konsantrasyonlardaki (% 0.1, 0.5, 1.0, 2.5 ve 5.0) sumak
bitkisinin alkol ekstraktin1 ayn1 Gram-negatif ve Gram-pozitif bakteri (12 adet) iizerinde
test etmislerdir. Test edilen tiim bakterilere karsi etkili olanin alkol ekstrakti oldugu, Gram-
pozitif suslar ile Gram-negatif suslar kiyaslandiginda Gram pozitiflerin daha duyarli
oldugu gozlemlenmistir. Sumak bitkisinin su ekstraktinin sonuglar ile karsilastirildiginda;
sumagin alkol ekstraktinin da aym tiirler {izerinde benzer sekilde duyarlilik gosterdigi yani
en duyarli ve en direngli tiirlerin ayn1 oldugu belirtilmistir (Yigit, 2007). Yaptigimiz
caligsmada, alkol ekstrakti iceren M9 un en yiiksek inhibisyon zonunu olusturdugu ve gram

pozitif bakteri olan S.aureus’un alkol ekstraktina karsi en duyarli oldugu gézlenmistir.

Mikrokompozit 6rneklerinin farkli organik ¢oziiciilerdeki (etanol ve distile su) ve
farkli konsantrasyondaki ekstraktlarinin test mikroorganizmalarina karsi antimikrobiyal
aktiviteleri incelendiginde, en etkili kompozitin sumagin etanol ekstrakti i¢eren oldugu
gozlenmistir. Elde edilen sonuglar literatiirdeki bilgilerle uyum gostermektedir (Ciftgi
Yegin ve Odabas Alver, 2020).

Sumak meyvesinin sulu ve etanollu ekstrakti1 antibakteriyel aktiviteler agisindan test
edilmistir. Sonugta, sumak meyvesinin sulu ve etanolik ekstraktinin, Gram-pozitif bakteri
olan S. aureus ile Gram-negatif bakteri olan E.coli tiirlerine kars1 antimikrobiyal etkisinin
yiiksek oldugu tespit edilmistir. Bu sonuglar, sumak meyvesinin kullanimin1 destekler
niteliktedir.

4.2.2 Kisnis ekstrakti iceren alg mikrokompozitlerinin antimikrobiyal aktivite

bulgulari

Calismada farkli konsantrasyonlardaki kisnisin distile su ekstrakti yiikli
mikrokompozitlerin test edilen E.coli ve S.aureus’a karsi inhibisyon zon ¢aplar1 Cizelge
4.4’ de verilmistir. Kisnigin sulu ekstrakti yiikli % 2, % 4 ve % 6 konsantrasyonlardaki

mikrokompozitlerin segilen mikroorganizmalara karsi etkileri kiyaslandiginda; % 10 alg
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yiikli ve % 5 alg yiiklii olan mikrokompozitlerden E.coli’ye en iyi etki gosterenin % 6
konsantrasyonda olan mikrokompozitler (M15 ve M18) oldugu gozlemlenmistir. S.aureus
susuna karsi ise, %10 alg yiikli olan mikrokompozitten %6 konsantrasyonda (M15) olanin;
%S5 alg yiikli mikrokompozitten ise %6 konsantrasyonda olan mikrokompozitin (M18) en
iyi antimikrobiyal etki gosterdigi goriilmektedir. M13’iin, E.coli’ye kars1 inhibisyon zon
capt 3.20+0.44 mm’dir ve kisnisin su ekstrakt1 yiiklii olan diger mikrokompozitlere oranla
en az antimikrobiyal etki gostermistir. S. aureus susuna karsi ise en az antimikrobiyal etki

gosteren 5.20+1.09 mm inhibisyon zon ¢ap1 ile M16 mikrokompoziti olmustur.

M18’in, E.coli susuna karsi inhibisyon g¢ap1 9.60+0.55 mm’dir ve digerlerine
oranla en yliksek antimikrobiyal etki gostermistir. S. aureus bakteri susuna karsi ise en
biiyiik inhibisyon zon ¢ap1, 15.20+1.10 mm ile M15 mikrokompoziti kullanildig1 zaman
gozlemlenmistir (Sekil 4.11). Kisnisin sulu ekstrakti yiiklii farkli konsantrasyonlardaki
mikrokompozitlerin her iki bakteri susuna karsi antimikrobiyal etkileri kiyaslandiginda en
iyi etki gosterenin, S.aureus bakterisi Tlizerinde aktivite gOstermis olan MI15

mikrokompoziti oldugu tespit edilmistir.

Sekil 4.11: S.aureus’a kars1t M 15 mikrokompozitinin antimikrobiyal aktivitesinin fotografi.

Cizelge 4.4: Kisnisin distile su ekstrakti yliklii mikroemiilsiyon-alg mikrokompozitlerinin
mikroorganizmalara kars1 antimikrobiyal etkisi.

Mikrokompozit Antimikrobiyal madde E.coli (mm) S.aureus (mm)
kons.(%(a/a))
M13 2 3.20+0.44 10.40+0.54
M14 4 8.80+0.83 14.80+0.83
M15 6 9.20+0.45 15.20+1.10
M16 2 5.60+0.54 5.20+1.09
M17 4 9.40+1.14 6.80+0.83
M18 6 9.60+0.55 8.60+0.54

55



Farkli konsantrasyonlardaki kisnis meyvesinin etil alkol ekstraktini iceren
mikrokompozitlerin E.coli ve S.aureus’a karsi inhibisyon zon ¢aplar1 Cizelge 4.5’de
verilmistir. Inhibe edici etkisi arastirilan mikrokompozitlerden, E.coli bakterisine kars1 en
az etkiyi 4.60+£0.54 mm M24, en fazla inhibe edici etkiyi ise 9.40+0.54 mm ile M21
kompoziti gostermistir. S. aureus bakteri susuna karsi en az etkiyi 7.00+0.70 mm’lik zon
cap1 ile M22, en fazla inhibe edici etkiyi ise 10.40+£0.89 mm’lik inhibisyon ¢ap1 ile %10

alg iceren %2 konsantrasyondaki M19 mikrokompoziti gostermistir.

Cizelge 4.5: Kisnisin etanol ekstrakt: yiiklii mikroemiilsiyon-alg mikrokompozitlerinin
mikroorganizmalara kars1 antimikrobiyal etkisi.

Mikrokompozit Antimikrobiyal madde E.coli (mm) S.aureus (mm)
kons.(%(a/a))
M19 2 7.40+0.54 10.40+0.89
M20 4 8.20+0.44 9.60+0.54
M21 6 9.40+0.54 10.00+0.70
M22 2 4.20+0.44 7.00+0.70
M23 4 3.80+0.44 8.40+0.54
M?24 6 4.60+0.54 8.40+0.54

2017 yilinda Okmen ve arkadaslari tarafindan, gida patojenlerine karsi baharat
Oziitlerinin antimikrobiyal etkilerini ve bunlarin antioksidan potansiyelleri lizerine yapilan
bir caligmada bitkilerin gosterdigi antimikrobiyal etkileri disk difiizyon ydntemi
kullanilarak incelenmistir. Ekstraktlar, farkli mikroorganizmalara karst maksimum 8 mm
inhibisyon zonu gostermistir. Farkli bitki ekstraktlarina karsi en diisiik duyarliligi Candida
albicans ve Listeria monocytogenes gostermistir (3250 pg /mL). Ayrica, ekstraktlarin
antioksidan aktivitesi DPPH [2,2-Difenil-1-pikrilhidrazil] serbest radikaline Kkarsi
Ol¢iilmiistiir. Ekstraktlarin ¢ogu yiiksek antioksidan etki gostermistir. Crocus sativus’un %
82.8 orani ile en yiiksek antioksidan aktivite gosterdigi tespit edilmistir. Antimikrobiyal
aktiviteleri incelenen baharatlardan, Coriandrum sativum (kisnis) ve Crocus sativus
(safran) ekstraktlarinin ise test edilen mikroorganizmalara karsi antimikrobiyal aktivite
gdstermedigi ortaya cikmistir. Yaptigimiz ¢alismada Okmen ve arkadaslari tarafindan
yapilan calismadan farkli olarak kisnisin hem sulu ekstraktini hemde etanolik ekstraktini
igeren mikrokompozitlerin E.coli ve S.aureus tizerinde inhibe edici etkisi olmus ve kisnisin
antibakteriyal aktivite gosterdigi gozlemlenmistir. Bu farkliigin sebebi, bitkilerin
antimikrobiyal aktivite gostermesinde etkili olan ana grup bilesenleri; fenoller, fenolik
asitler, kinonlar, flavonoidler, tanenler, kumarinler, alkaloidler ve terpenoidleri

icermeleridir. Bu bilesenlerin yapisindaki ve kimyasal bilesimindeki degisiklikler, ugcucu
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yaglarin antimikrobiyal aktivitelerinde farkliliklara neden olmaktadir (Ghazanfari ve dig,

2020).

E.coli ve S.aureus iizerinde sumak ekstraktt ve kisnis ekstraktt igeren
mikrokompozitlerin inhibe edici etkisi test edildiginde en yiiksek inhibisyon S.aureus
bakteri susuna karsit olmustur. Bu durum literatiirdeki Gram pozitif bakterilerin, Gram
negatif bakterilere gore daha hassas oldugu (Alsamri ve dig, 2021), bilgisini destekler
niteliktedir. Ayrica mevcut calismamiz gosteriyor ki baharatlarin  antimikrobiyal
aktiviteleri; mikroorganizmanin tiirli, baharatin tiirii ve bilesimi, baharatlarin igerdigi ugucu
yag konsantrasyonu ve ¢esitli kimyasal koruyucularin varligina bagli olarak

degisebilmektedir (Oliveira Ribeiro ve dig, 2020).

2006 yilinda Matasyoh ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢aligmada, kisnisin ugucu yagi
Gram pozitif ve Gram negatif suslara kars1 antimikrobiyal aktivite gostermis ve bu nedenle
kisnisin bitkisel bir ilag olarak kullanilabilecegi sonucuna ulasilmistir (Ka“caniova ve dig,
2020). Bu ¢alismada da farkli ¢oziiciilerdeki ekstraktlari incelenen kisnisin antibakteriyal
aktivitesi saptanmis olup yeni sentezlenecek olan kemoterapdtiklerde kullanilmak amaciyla

kaynak olabilecegi diistiniilmiistiir.

Sonug olarak sumak ve kisnis ekstraktlarini iceren mikrokompozitlerin E.coli ve S.
aureus’a kars1 antibakteriyal aktiviteleri karsilastirildiginda en iyi aktivite gosterenlerin %
10 alg igeren M9 ve M15 mikrokompozitleri (S.aureus iizerinde) oldugu goriilmektedir.
Mikrokompozitlerde, % 10 alg miktarmin ideal oldugu tespit edilmistir. Ayrica
mikroorganizmalar iizerinde sumagin kisnise goére daha iyi antimikrobiyal aktivite
gostermesi bu baharatin antibakteriyal amagli olarak birgok alanda kullanilabilecegini

desteklemektedir (Taghavi ve dig, 2020).

4.3 Toplam Fenolik Madde Miktari Tayini Sonuclar:

Fenolik maddeler bitkilerde yer alan, kendilerine has renklerinin ve lezzetlerinin
olusmasinda etkili olan ikincil metabolitlerdir. Fenolik bilesikler bitkilerin meyve, sebze,
tohum, ¢igek, yaprak, dal ve govde kisimlarinda yer almaktadir. Baharatlarin igerisinde
bulunan ve antimikrobiyal etki gosteren yaglar genellikle hidroksil grup igeren fenol
yapidaki Dbilesiklerdir ve antifungal, antibakteriyel ve antioksidan ozellik gosterirler
(Apaydin ve Yolcu, 2017). Fenolik bilesikler, hiicre membranindaki fosfolipit tabakay1

bozar ve bu tabakanin gegirgenliginin artmasina yol agar, bdylece hiicre i¢inde bulunan
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maddeler hiicre disina sizar veya bakterinin enzim sistemi tahrip olur. Sonug olarak
mikroorganizma inhibisyonu meydana gelir (dos Santos ve dig, 2018). Bundan dolayi,
hidroksil gruplarinin antimikrobiyal aktivitede Onemi ag¢i8a c¢ikmaktadir. Fenolik
maddelerde yer alan hidroksil gruplart bununla birlikte antioksidan aktivite de
gosterebilmektedir. Antioksidan maddeler, serbest radikalleri temizlemekte, reaktif oksijen
tirlerinin olusumunu 6nlemekte ve boylelikle gelisme ortaminin redoks potansiyelinin
diismesine sebep olmaktadirlar. Redoks potansiyelindeki diisme ise once aerobiklerin daha

sonra bircok mikroorganizmanin gelisimini kisitlamaktadir (Sengiin ve Oztiirk, 2018).

Bu c¢alismada sumak ve kisnis baharatlarindan farkli ¢oziiciilerden elde edilen
ekstraktlarinin fenolik madde miktar1 FCR metodu kullanilarak belirlenmistir. Fenolik
madde analizinde, mikrokompozitlerde bilesen olarak kullanilan ekstraktlarin toplam

fenolik madde miktar1 gallik asit esdegeri (GAE) olarak verilmistir (Sekil 4.12).

Sumak bitkisinin farkli ¢oziiciilerinden (su ve etanol) elde edilen ekstraktlarin
toplam fenolik igerikleri (mg GaE/g) Sekil 4.12°de gosterilmektedir. Toplam fenolik igerigi
analiz sonuglar1 incelendiginde, Sumagin her iki ekstrakti i¢inde fenolik igeriginin yiiksek
oldugu gozlenmistir. Sekil 4.12°deki grafikte oldugu gibi sumak distile su ekstrakti yiliksek
fenolik igerigine sahipken etil alkol ekstraktinda bu igerigin daha diisiik oldugu tespit
edilmistir. Sumaktan elde edilen ekstraktlar icerisindeki iliski ise etil alkol < distile su
seklindedir. Elde edilen sonuglar ekstraktlarin antioksidant aktivite gdstermesinin, igerdigi
fenolik maddelerden ileri geldigini ortaya cikarmaktadir (Ozer ve dig, 2021). Sumak
bitkisinin yaprak ve meyveleri tanen, ugucu yag, organik asit, antosiyanin, sabit yag ve
flavonoit icermektedir. Igerisinde bulunan bu bilesenlerden dolay1 uzun zamandir ilaglarin
hammaddesi olarak yararlanilmigtir (Cift¢i Yegin ve Odabas Alver, 2020). Sumak {izerinde
yaptigimiz ¢alismada bitkinin kimyasal bilesikleri birgok fizyolojik 6zelliklere sahip olup,
antioksidan ve antimikrobiyal etki gdsterdigi gdzlenmistir. Insanlik tarihi boyunca pek ¢ok
hastaligin tedavi edilmesinde kullanilan tibbi bitkiler ve baharatlarin, antimikrobiyal etki
gosteren temel bilesenlerin; terpenler, aldehitler, ketonlar, isoflavonidler, alifatik alkoller
ve fenolik bilesikler oldugu belirtilmistir (Merecz-Sadowska ve dig, 2021). Sumak ile ilgili
yapilan kimyasal caligmalarda da meyvelerinde flavon, tanen ve antosiyanin gibi
polifenolik bilesikleri igerdikleri ortaya ¢ikmustir (Yigit, 2007). Son zamanlarda, bir¢ok
calisma sumagin farkli kistmlarinin genis farmakolojik ve biyolojik aktivite gosterdigi

tespit edilmis olup Sekil 4.12°de gdsterildigi gibi giiclii antioksidan kapasitelerinden dolay1
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asir1 kilo, obezite, miyopatiler ve cilt yaralanmalar1 gibi ¢esitli patolojik bozukluklarin

tedavisinde faydali olabilecegi bildirilmistir (Alsamri ve dig, 2021).

TFMM
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(Sumak-Etanol) (Sumak-Distile su)

Sekil 4.12: Sumak ckstraktlarinin toplam fenolik madde miktari tayini (mg GAE/g).

Kisnis bitkisinin farkli ¢oziiciilerinden (su ve etanol) elde edilen ekstraktlarin
toplam fenolik igerikleri (mg GaE/g) Sekil 4.13’te gosterilmektedir. Toplam fenolik icerigi
analiz sonuglar1 incelendiginde, kisnis distile su ekstrakti yiiksek fenolik icerigine sahipken
etil alkol ekstraktinda toplam fenolik igeriginin daha diisiik oldugu gézlenmistir. Kisnisten
elde ettigimiz ekstraktlar icerisindeki iliski ise etil alkol < distile su seklindedir. Yapilan
calismalarda kisnisin en fazla rapor edilen biyolojik aktivitesinin antioksidant etki oldugu
goriilmiistiir. Kisnis ekstraktlarinin antimikrobiyal aktivite sonuglar1 (Cizelge 4.1) ile
toplam fenolik madde sonuglar1 (Sekil 4.13) kiyaslanacak olursa, toplam fenolik icerikleri
ile antioksidant ve bakteriostatik etkisi arasinda da baglanti oldugu ortaya ¢ikmaktadir
(Sahib ve dig, 2013). 2006 yilinda Wong ve Kitts tarafindan yapilan ¢alismada kisnis
bitkisinden elde edilen fenolik igeriklerin kismen antibakteriyal etkiden de sorumlu oldugu
gozlenmistir. Kisnis ekstraktinin etki mekanizmasi, hiicrenin 6lmesine neden olan
membran hasaridir ve taze yapraklarindan elde edilen alifatik (2E)-alkenaller ile
alkanallarin bakteriler iizerinde bakterisidal etki gosterdigi tespit edilmistir (Deniz ve dig,

2018).
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Sekil 4.13: Kisnis ekstraktlarinin toplam fenolik madde miktari tayini (mg GAE/g).

Shan ve arkadaslar1 2007 yilinda toplam 46 tibbi bitki ve baharat ekstraktlarinin
antibakteriyal aktivitesini 5 gida kaynakli patojen bakteri (B. cereus, L.monocytogenes, S.
aureus, E. coli ve S. anatum) iizerinde test etmislerdir. Calismada toplam fenolik madde
icerikleri de hesaplanmis ve ekstraktlardan, antibakteriyal aktivitesi yiiksek olan ekstraktin
biiyiik cogunlugunda fenolik bilesik diizeyininde yiiksek oldugu tespit edilmistir. Bitki
ekstraktlarina karst Gram pozitif suslarin Gram negatif suslardan daha hassas oldugu ve
calisilan suslardan en direngli olanin E.coli, en hassas olanin ise S.aureus oldugu

gozlenmistir (Faydaoglu ve Siirliciioglu, 2013).

4.4 DPPH Radikal ile Antioksidan Tayini Sonuclar1

Sumak ve kisnis bitkisinden elde edilen ekstraktlarin antioksidan aktivite tayinleri
DPPH radikali giderim yontemi ile belirlenmistir. Bu ¢aligmada, farkli ¢oziiciilerle (etanol
ve distile su) elde edilen ekstraktlarin konsantrasyona bagli DPPH serbest radikal giderim
aktivitesi tayin 515 nm’de c¢alisilmigtir. Serbest radikal giderim analizi TEAC

degerlerinden yararlanilarak yorumlanmistir.

Sekil 4.14’de bakildiginda, sumak ekstraktlarinin DPPH serbest radikal giderim
aktivitesi en yiiksek oranda sumak-etanol ekstraktinda gézlenmistir. DPPH serbest radikal
giderim aktivitesi diisiik oranda ise su ekstraktinda rastlanmigtir. Yapilan bir ¢alismada
sumagin etanol ve distile su ile ekstraklar1 hazirlanmis, radikal giderme etkisi, toplam fenol
icerigi, toplam flavonoid igerigi, bakir indirgeme aktivitesi ve demir indirgeme aktivitesi
arastirilmistir. Sumagin distile su oOziitlerinde antioksidan kapasitesi, radikal giderme
aktivitesi, indirgeme kapasitesinin etanol Oziitlerinden 6nemli derecede yliksek oldugu

ortaya ¢ikmistir. Ayrica hem toplam fenolik hem de toplam flavonoid igeriginin su
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oOziitlerinde etanol oziitlerinden daha yiiksek oldugu da gozlemlenmistir (Yegin, 2017).
Calismamizda toplam fenolik igerigi analizine (Sekil 4.12) bakildiginda su ekstraktinin,
etanol ekstraktina gore fenolik madde igerigi daha yiliksek bulunmustur, bu durum
literatiirdeki bilgiyle uyumludur. Ancak sumaktan elde edilen ekstraklarda en yiiksek
DPPH radikal giderim aktivitesi etanol kullanilarak hazirlanan eckstraktlarda tespit
edilmistir, su ile hazirlanan ekstraktlarin ise etanol ile hazirlanan ekstraktlardan daha
diisiik aktiviteye sahip oldugu belirlenmistir ve bu durum literatiirdeki bilgiyle
uyusmamaktadir. Ciinkii DPPH radikali giderme aktivitesi kullanilan ¢6ziicli ¢esidinden
etkilenmektedir (Ozer ve dig, 2021).

Sekil 4.14’te grafikteki sonuglar dikkate alindiginda, kisnis ekstraktlarinin DPPH
serbest radikal giderim aktivitesi en yiliksek oranda etanol ile hazirlanan ekstrakta oldugu
tespit edilmistir. DPPH serbest radikal giderim aktivitesi diisiik oranda ise su ekstraktinda
rastlanmistir. Bitki ekstraktlarinin antioksidan aktivitelerini belirlemek amaciyla DPPH
serbest radikal siipiirme yOntemi ile taranmasi etkili bir segim metodudur. Bu ekstraktlar
radikal stipirmede, flavonoidler yoniinden zengin olabilmektedir. Bir¢ok tibbi bitkinin
serbest radikal siiplirme ve antioksidan aktivitesi, kanser, doku inflamasyonu ile
kardiovaskiiler hastaliklar karsisinda terapdtik etkileri i¢in uygun oldugu bildirilmektedir
(Tena ve dig, 2020).

Antioksidan aktivite ¢alismamizda, sumak ve kisnis bitkileri igin farkli ¢6ziiciilerin
antioksidan aktiviteleri taranmig olup ekstraktlarin ¢esitli ¢oziiciilerine (su, etanol) gore
farkli sonuglar ¢ikarilmig ve yiiksek antioksidan aktiviteler tespit edilmistir. Antioksidan
aktivitenin yiiksek olmasi ekstraktlardaki fenolik bilesiklerin ve toplam flavonoidlerin
miktart ile ilgilidir ve flavonoidler giiclii radikal siipiiriicii olarak hareket etmektedir
(Okmen ve dig, 2017).
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Sekil 4.14: Sumak ekstraktlarinin antioksidan aktivite tayini (mg TEAC/g bitki).
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Shahwar ve arkadaslar1 (2012), kisnis meyvesinden elde ettikleri yagi (%66.48)
yapragindan elde ettikleri yag (%56.73) ile kiyaslandiklarinda onemli derecede radikal
stiptiriicii etki gosterdigini, metanollii Oziitlerinde ise bu oranlarin %72.19 ve %64.40
oldugunu ortaya ¢ikarmislardir. Kisnisin hastaliklara karst koruyucu etkisi, antioksidan
bilesiklerin koruyucu tabakalar1 olusturabilmek amaciyla hidrofobik etkilesimleri ve
meyvelerinde bulunan antioksidanlarin DPPH serbest radikalleri siipiiriicii etkisi ile

meydana getirebilmektedir (Shori, 2020).
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Sekil 4.15: Kisnis ekstraktlarinin antioksidan aktivite tayini (mg TEAC/qg bitki).

4.5 Cahismada Kullamlan Bitkilerin Etanol ve Distile su Ekstraktlarindaki Ucucu
Bilesik Tayini Sonuclar:

Sumak ve kisnis bitkilerinden elde edilen ekstraktlarin igeriginin belirlenmesi
amaciyla gaz kromatografisi cihazi kullanilmistir. Son yillarda GC-MS yontemi, ugucu
yagl belirleyebilmek amaciyla tercih edilmektedir. Ucucu yag igerigi bilesenlerini
tanimlayabilmek icin genellikle literatiirde yayinlanan verilerle birlikte Ulusal Standartlar
ve Teknoloji Enstitiisii kiitiiphanesiyle de karsilastirilma yapilmaktadir (Sahib ve dig,
2013). GC-MS kromatograminda x ekseni alikonma zamanini, y ekseni ise bollugu
gostermektedir. Kromatogramda ilk gozlenen pik degeri kaynama noktasi diislik yani bagil
buhar basinci yiiksek olan bileseni ifade etmektedir. Bilesenlerin alikonma siireleri iki faz
arasindaki maddenin dagilim dengesine gore belirlenir ve bir karisgimdaki bilesenlerin
kromatogramda ayr1i ayri1 pik seklinde goriilmesi, farkli dagilim dengelerine sahip
olduklarin1 gostermektedir. Alikonma siiresi yani RT, bilesenin saf haldeki standardinin
kolona enjekte edildigi siire ile dedektdre ulastigi siire arasindaki fark: ifade etmektedir.
Pik alanlari numunenin derisimi ile orantihdir ve cihazin yazilimi kullanilarak

belirlenmektedir (Parlak, 2019).
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4.5.1 Sumak bitkisinin u¢ucu bilesik tayini sonuclari

Sumagin su ve etanol ekstraktlarinin iceriginde bulunan ugucu yag bilesenlerinin
dagilimi gaz kromotografisi-kiitle spektrometresi ile belirlenmistir (Cizelge 4.6). Sumak su
ekstraktinda en yiiksek oranda elde edilen ugucu yag palmitik asit (C 16:0) olup oram
%13.49’dur. En biiylik pik degerine sahip olan bu bilesen c¢alismada kullandigimiz

sumagin su ekstraktinda en fazla bulunan bilesendir.

Sumak icerdigi organik asit, protein, ugucu yag, mineral, vitamin ve fenolik
maddelerden dolay1 mantar ve bakteriyel enfeksiyonlarin tedavisinden oksidatif siire¢lerin
geciktirilmesine kadar bir¢cok alanda yaygin olarak kullanilmaktadir (Karadas ve dig,
2020). Sumak bitkisinden elde edilen ekstraktlarda ana bilesen olarak gallik asit ve bunun
metil veya etil esterlerini yogun sekilde bulunmaktadir. Perikarp kismu ise sitrik asit, malik
asit ve tartarik asit igermektedir. 1993 yilinda Brunke ve arkadaslarinin yaptigi calismada,
alt1 farkli sumak ¢esidi lizerinde gaz kromotografisi ve kiitle spektofotometresi yontemi ile
analiz yapilmis, temel bilesiklerin terpenoid ve alifatik Dbilesikleri oldugunu
gozlemlemislerdir. Arastirmacilar bitkinin antimikrobiyal 6zellik gostermesinin bu

bilesiklerin kaynaklanabilecegini bildirmislerdir (Yigit, 2007).

Sumak etanol ekstraktinin igeriginde bulunan ugucu yag bilesenlerinin dagilimi
Cizelge 4.6’ da verilmistir. Sumagin etanol ekstraktinda en yiiksek oranda elde edilen
ucucu yag palmitik asit (C 16:0) ve oleik asit (C 18:1) olup oranlar sirasiyla %8.16 ve
%6.54’tiir. En biiylik pik degerine sahip olan bu iki bilesen sumagin etanol ekstraktinda en
fazla bulunan bilesenler oldugunu gostermektedir. Ekstraktlardaki bilesenlere ait kiitle

spektrumlar1 Wiley, Nist ve Flavor kiitiiphanelerinden teyit edilmistir.

4.5.2 Kisnis bitkisinin ucucu bilesik tayini sonuglari

Kisnis su ve etanol ekstraktlarmin igeriginde bulunan ugucu yag bilesenlerinin
dagilimi gaz kromotografisi-kiitle spektrometresi ile belirlenmistir (Cizelge 4.6). Kisnisin
su ekstraktinda en yiiksek oranda elde edilen ugucu yag propanoik asit olup orani
%0.14’tlir. En biiylik pik degerine sahip olan bu bilesen ¢alismada kullandigimiz kisnis su

ekstraktinda en fazla bulunan bilesendir.

Kisnis tohumu protein, yag, kalsiyum, karbonhidrat, fosfor, tiamin, ribofilavin
bilesimleri igermektedir. Bu bitkinin ugucu yagi ise coriandrol, geraniol, borneol, pinen,
phelladron ve asetik asit bilesimleri ihtiva etmektedir. Ugucu yag ortalama olarak % 40" 1

meyve kabugunda, % 60' 1 ise tohumda bulunmaktadir. Ugucu yaginin temel bileseni olan
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linalol ise bu ugucu yagm % 60-70' ini olusturmaktadir (Albayrak ve dig, 2012). Kisnisin
yag asitleri, steroller, tokoller ve ugucu bilesikler gibi biyoaktif bilesiklerin varlig1 besin ve
tedavi amagli kullanilmasini olanakli hale getirmistir (Laribi ve dig, 2015). Yapilan bir
calismada, oleik asit ve linoleik asit yoniinden zengin olan kisnisin giiglii antioksidan
olabilecegi belirtilmistir. Bagka bir ¢alismada ise kisnisin bir diger bileseni olan ve oleik
asit ve linoleik asitce zengin oleoresinin dogal antioksidan olarak kullanilabilecegi tespit

edilmistir (Deniz ve dig, 2018).

Kignigin etanol ekstraktinin iceriginde bulunan ugucu yag bilesenlerinin dagilimi
Cizelge 4.6’ da gosterilmistir. Kisnis etanol ekstraktinda en yiiksek oranda elde edilen
ucucu yag tetradekanoik asit (miristik asit) (C 14:0) ve oleik asit (C 18:1) olup oranlar
sirastyla % 4.70 ve % 5.49°dur. En biiyiik pik degerine sahip olan bu iki bilesen kisnigin
etanol ekstraktinda en fazla bulunan bilesenler oldugunu gostermektedir. Kignigin farkli
¢oziciilerdeki ekstraktlarinda bulunan bilesenlere ait kiitle spektrumlar1 Wiley, Nist ve

Flavor kiitliphanelerinden teyit edilmistir.

Bu c¢alisma da, sumak ve kisnis bitkilerinden elde edilen ekstraktlarda biyoaktif
bilesenlerin arastirilmasiyla bilimsel birikime katki saglanmis olup sonraki arastirmacilar

i¢in rehber olacagini umut etmekteyiz.

Cizelge 4.6: Sumak ve kisnis bitkilerinin farkli ¢oziiciilerdeki ekstraktinin ugucu yag

bilesimi.
Ekstrakt Bilesenler % Miktari

Furfural 0.58
Sumak+Distile su Fenol 0.60
Heksadekanoik asit (Palmitik asit) 13.49
Benzoik asit 0.08
Malik asit 2.57
Sumak+ Etanol Heksadekanoik asit (Palmitik asit) 8.16
Oleik asit 6.54
Propanoik asit 0.14
.. .. Biitanoik asit 0.05
Kisnis+Distile su Eenol 0.07
Benzoik asit 0.05
Tetradekanoik asit (Miristik asit) 4.70
Kisnis+Etanol Oleik asit 5.49
Dikloropropanoik asit 0.03
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5. SONUC VE ONERILER

Yapilan literatiir caligmalari sonucunda, sumak ve kisnis ile ilgili biyoaktivite
caligmalar1 bulunmasina ragmen, sumak ve kisnis ekstraktlarimin mikroemiilsiyonu ile
hazirlanan alg mikrokompoziti hazirlanmas1 ve antibakteriyal aktivitesinin arastirilmasi ile

ilgili herhangi bir ¢caligmaya rastlanmamustir.

Literatiirde sumak ve kisnis ile yapilan aragtirmalarda bitkilerin 6zelikle
antimikrobiyal ve antioksidan bitkiler oldugu vurgulanmaktadir. Sumak, Orta Dogu ve
Akdeniz bolgesine ait olan sifali bir bitkidir ve bu bitki, cilt yaniklar1 ya da egzamalar
tedavi etmek ve yara iyilesmesini desteklemek amaciyla topikal kullanim dahil olmak
tizere cesitli geleneksel alanlarda kullanilmaktadir. Antik c¢aglardan bu yana, geleneksel
bitkisel ilaglarin yaklasik iigte birinin cilt hastaliklarinin tedavisinde diinya g¢apinda

kullanildig: bildirilmektedir (Khalilpour ve dig, 2019).

Bu ¢alismada, sumagin ve kisnisin farkli ekstraktlarinin (etil alkol ve su) fenolik
bilesiklerinin miktar1, DPPH radikal ve antioksidan aktivite seviyeleri arastirilmis ve ugucu
bilesiklerin tayini GC-MS yontemi ile gerceklestirilmistir. Ayrica sumak ve Kisnis
bitkilerinin farkli ekstraktlarin1 igeren %2, %4 ve %6 konsantrasyonlarda alg
mikrokompozitleri sentezlenip, FT-IR analizi yapilmig ve antibakteriyal aktiviteleri test
edilmistir. Bitki ekstraktlarin1 i¢eren mikrokompozitlerin antimikrobiyal aktiviteleri disk
difiizyon yontemiyle arastirtlmistir. Test edilen mikrokompozitlerin, arastirmadaki
mikroorganizmalar iizerinde farkli inhibisyon etkisi gosterdigi gozlemlenmistir.
Antimikrobiyal aktivite sonuglarina gore; E.coli’ye karsi sumagin distile su ekstrakti etanol
ekstraktina gore daha etkili olmus ve M6 (%6) ile en yiliksek antimikrobiyal etki elde
edilmistir. S.aureus’a karsi ise sumagin etanol ekstrakti daha etkili olmus ve %6
konsantrasyondaki M9 ile en yiiksek antimikrobiyal etki elde edilmistir. E.coli’ye kars1
kisnigin distile sulu ve etanollu ekstrakti benzer antimikrobiyal aktivite gdstermistir.
S.aureus’a kars1 kisnigin distile su ekstrakti daha etkili olup, M15 (%6) ile yiiksek
antimikrobiyal aktivite elde edilmistir. Sonuglarda gozlenen bu farklilik nedeninin, her bir
coziiciden elde edilen ekstraktin antimikrobiyal bilesenlerinin g¢esitlilik gostermis

olabilecegi seklinde agiklanmistir. Bununla birlikte en iyi antimikrobiyal etkinin,

65



ekstraksiyonda tercih edilen ¢oziiciiye bagli oldugu bulunmustur. Genel olarak tibbi
bitkilerin ekstraksiyonu i¢in 6nerilen ¢oziiciilerin baginda metanol gelmektedir, bunun yani
sira bitki cesidine bagli olarak su, etanol, aseton ve hekzanin da on plana ¢iktigi
bildirilmistir (Yigit, 2007). Hem hidrofobik hem de hidrofilik tiirlerin, etanol ile ekstrakte
edilmesiyle daha kapsamli biyoaktivite sonuglari elde edilebilir (Kivileim ve dig, 2020), bu
nedenle ¢alismamizda daha verimli sonu¢ elde edebilmek igin ¢oziicii olarak etil alkol

kullanilmstir.

Antioksidan icerigin etkin olarak belirlenmesinde 6ne ¢ikan parametrelerden en
onemlisi fenolik bilesiklerdir (Guiné ve dig, 2020). Bu bilesik c¢esitleri baharatin sahip
oldugu antioksidan kapasitesinde farklilik meydana getirebilse de genel olarak fenolik
icerik ile antioksidan aktivite arasinda uyumluluk s6z konusu olmustur (Torun, 2019).
Calismamizda sumak ve kisnigin etanol ile su ekstraktindaki toplam fenolik madde igerigi
aragtiritlmistir. Dort farkli ekstraktan en ¢ok fenolik madde igerigi kisnisin su ekstraktinda
tespit edilmistir. Bunun disinda ¢aligmamizda antioksidan tayini i¢in uygulanan DPPH
metodu sonucunda hazirlanan dort ekstrakt icin sumagin etanol ekstraktinin troloks
esdegerinin diger ekstraktlardan daha fazla oldugu bulunmustur. S6z konusu giiglii
antimikrobiyal ve antioksidan etkinin meydana gelmesinde bitki ekstraktlarinin igerdigi
polifenollerin ve diger sekonder metabolitlerin rol aldig1 sonucu ortaya ¢ikmaktadir. Fakat
mekanizmanin aydinlatilmasi i¢in daha detayli caligmalarin yapilmas: gerekli olmaktadir.
Bu nedenle ulasilacak sonuglarin istenilen diizeyde olmasi durumunda bu bitkilerden elde
edilen preparatlar bazi hastaliklarin tedavisinde kullanilabilir hale gelecektir. Ayrica yara
iyilesmesi ve dokularin oksidatif hasardan korunmasi amaciyla antioksidan igeren
maddelerin topikal uygulanmasinin faydali olabilecegi yapilan ¢aligmalarla bildirilmistir
(Akgtil ve dig, 2016).

Sumak ve kisnis bitkilerinden elde edilen su ile etanol ekstraktlarinin igerigindeki
ucucu bilesiklere GC-MS yontemiyle tayin edilmis olup sonuglara bakildiginda; sumagin
su ekstraktinda temel bilesenin palmitik asit oldugu, etanol ekstraktinda temel bilesenlerin
de palmitik asit ve oleik asit oldugu gozlemlenmistir. Kisnisin farkli ¢oziiciilerdeki
ekstraktlarina bakildiginda, su ekstraktindaki temel bilesenin propanoik asit; etanol
ekstraktindaki temel bilesiklerin tetradekanoik asit (miristik asit) ve oleik asit oldugu tespit
edilmistir. Sonug olarak, ekstraktlarin GC-MS analiz ile ¢alismada kullanilan bitkilerde
bulunan farkli kimyasal yapiya sahip ¢esitli farmasotik agidan énemli bilesenlerin varligi

tayin edilmistir.
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Mikroalgler rahatlikla bulunabilen ve hizla biiyiliyebilen, ayn1 zamanda istenilen
bilesenleri fazla miktarda iiretebilen organizmalardir. Yeni igerik bulma konusunda artan
ilgi ve talep ile beraber, mikroalglerin ¢ok yonlii biyolojik etkileri, onlar1 kozmetik ve
kozmesdtik malzemelerde kullanmak amaciyla potansiyel kaynaklar haline getirmektedir.
Bundan dolay1, mikroalglerin kozmetik ve kozmesotik maddelerde kullanmak amaciyla
arastirilmasi, genel kozmetik iriinleri i¢in ¢ok yonlii bir yaklasim gerektirmektedir.
Yapilan arastirmalar alglerin kimyasal ve farmosotik ¢aligmalarin potansiyel kaynaklar
olduklarin1 ortaya c¢ikarmaktadir (Zerrifi ve dig, 2018). ME’ler, termodinamik ydnden
kararl, ¢ozeltilere kiyasla ila¢ emilimini 6nemli 6l¢iide arttiran formiilasyon sistemleridir.
Her seyden once biyoadezif jel ile kombinasyonu topikal tedavi uygulamalarinda gelecek
vadetmektedir (Ozyilmaz ve dig, 2020). Essiz formiilasyon ozelligi, termodinamik
stabilitesi, miikemmel biyouyumlulugu ile hidrofilik ve lipofilik alanlarin varligina bagh
olarak hem hidrofilik hem de lipofilik etkin maddelerin ciltten penetrasyonlarini arttirma
kabiliyetlerinden dolay1 ME’ler, bolgesel etki saglamak ve deriden ilacin penetrasyonunu
arttirmak amaciyla topikal ve transdermal ilag tasiyici sistemler oldugu icin (Yiicel ve dig,
2019) ¢alismamizda mikrokompozit hazirlamada kullanilmistir. Mikroemiilsiyon teknigi
ile tretilen alg mikrokompozitlerinin FT-IR spektroskopisiyle reaksiyonun gerceklesip
gerceklesmedigine pikleri karsilastirilarak bakilmistir. Elde edilen sonuglara bakildiginda
sumak ve kisnis ekstraktlariyla hazirlanan mikrokompozitlerin basariyla sentezlendigi

gbzlemlenmistir.

Bu tez calismasi ile, sumak ve kisnisin, farmakolojik a¢idan degerlendirilmesine
katkida bulundugu gibi bu bitkilerin bilesenlerinin arastirilmasiyla bilimsel birikimede
katki saglanmistir. Bu arastirmada ticari olarak satisi bulunan baharatlarin antimikrobiyal
ozellik tasidigi tespit edilmistir. Gelecekte yapilacak olan arastirmalarla, kullanilan dogal
Oziitlerde yer alan ve antimikrobiyal 6zellik gosteren bilesenlerin molekiiler yontemlerin
kullanilarak tayin edilmesinde, tip, farmakoloji ve eczacilik gibi alanlarda kullanilma
olanaklarinin arttirilmasinda ve ekonomik yonden faydalanilmasi agisindan yararh
olacabilecegi diisiincesindeyiz. Ayrica bu ¢alismanin ileri de tibbi bitkilerle ilgili yapilacak

olan arastirmalar icin rehber olacagi hususunda faydali olabilir.
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