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ÖZET 

 

Doronicum macrolepis bitkisi Anadolu'da hem geleneksel halk tıbbında çeĢitli 

rahatsızlıkların hafifletilmesinde hem de çay olarak tüketilmektedir. Ancak, geleneksel 

kullanımların bilimsel veriler ile desteklenmesi ve en etkili kullanım biçimlerinin ortaya 

çıkarılması günümüzde bir ihtiyaç haline gelmiĢtir. Bu yüzden, bu alanda son yıllarda 

bilimsel çalıĢmalar hız kazanmıĢtır. Söz konusu çalıĢmada, bitkinin etanol ile farklı 

ekstraksiyon metotları kullanılarak elde edilen özütlerinin antioksidan, antimikrobiyal 

ve DNA koruyucu aktivitelerinin belirlenmesi amaçlanmıĢtır. Bu çalıĢmada, özütlerin 

toplam fenolik (Folin-Ciocalteu metodu) ve flavonoid (AlCl3 metodu) madde miktarları, 

antioksidan (ABTS ve DPPH metotları) ve antimikrobiyal (disk difüzyon ve MĠK 

yöntemleri) olmak üzere çeĢitli biyolojik aktiviteleri belirlenmiĢtir.  Fenolik madde 

içeriği ise HPLC analizi ile tespit edilmiĢtir. Bununla birlikte, DNA koruyucu etkinliğin 

belirlenmesi için, hasar oluĢturulmuĢ plazmit hücrelerin özütlerle etkileĢimi sonucu 

ortaya çıkan DNA yapılarının agaroz jeldeki görüntüleri yorumlanmıĢtır. Bulunan 

değerlere göre, Doronicum macrolepis bitki özütlerinin biyolojik aktiviteleri 

belirlenerek, en etkili kullanım biçimi bulunmuĢtur. Elde edilen sonuçlara göre, 24 saat 

çalkalayıcının ardından 30 dakika ultrasonik banyoda tutulan ve yalnız 30 dakika 

ultrasonik banyoda tutulan eksrelerin diğerlerine kıyasla daha yüksek biyolojik 

aktivitelerinin olduğu ortaya çıkmıĢtır. HPLC sonuçlarına göre esktrelerde en yüksek 

fenolik bileĢen siyrinkaldehit olarak bulunmuĢtur. Sonuç olarak, elde edilen bulgular 

literatüre önemli katkılar sunmaktadır. Bununla birlikte, bitkinin söz konusu biyolojik 

aktivitelerinin değerlendirilerek, doğal, ucuz ve alternatif bir kaynak olarak çeĢitli 

endüstrilerde kullanılabilme potansiyeli olabileceği düĢünülmektedir. 

Anahtar Kelimeler: Antioksidan, Antimikrobiyal, DNA koruyucu etki,  

Doronicum macrolepis  
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SUMMARY 

 

The plant Doronicum macrolepis is used both in traditional folk medicine and as a 

tea in Anatolia to alleviate various ailments. However, the need to support traditional 

uses with scientific data has become essential nowadays, leading to an acceleration of 

scientific studies in this field in recent years. This study aims to determine the 

antioxidant, antimicrobial, and DNA protective activities of extracts obtained from the 

plant using different extraction methods with ethanol. In this research, various 

biological activities of the extracts, including total phenolic (Folin-Ciocalteu method) 

and flavonoid (AlCl3 method) content, as well as antioxidant (ABTS and DPPH 

methods) and antimicrobial (disk diffusion and MIC methods) activities, were 

determined. The phenolic content was also identified through HPLC analysis. 

Additionally, for the determination of DNA protective activity, the images of DNA 

structures resulting from the interaction of damaged plasmid cells with the extracts were 

interpreted on agarose gel. Based on the obtained values, the biological activities of 

Doronicum macrolepis plant extracts were identified, leading to the discovery of the 

most effective usage form. According to the results obtained, it was revealed that the 

extracts kept in ultrasonic bath for 30 minutes after 24 hours of agitation and the 

extracts kept in ultrasonic bath for 30 minutes only had higher biological activities 

compared to the others. According to HPLC results, the highest phenolic component in 

the extracts was found to be syrincaldehyde. Consequently, the findings contribute 

significantly to the literature. Moreover, considering the evaluated biological activities 

of the plant, it is suggested that it may have the potential to be used as a natural, 

inexpensive, and alternative source in various industries. 

Key words: Antioxidant, Antimicrobial, DNA Protective Effects, Doronicum 

macrolepis  
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GENEL BĠLGĠLER 

 

1.1. GiriĢ 

Ġnsanlık, var olduğu günden bu yana Ģifalı bitkileri incelemiĢ ve birçoğunu çeĢitli 

hastalıkların tedavisi veya beslenme amaçlı olarak kullanmıĢlardır (Cowan, 1999; 

Petrovska vd., 2012). Zamanla bu bitkiler yeni ilaçların geliĢtirilmesi için de ilham 

kaynağı haline gelmiĢtir (Verma vd., 2015). Çünkü bitkilere tıbbi özellikler kazandıran 

belirli sekonder metabolitler vardır (Guru vd., 2021). Bitkilerde farklı biyosentetik 

özelliklere sahip olan bu metabolitler, azotlu bileĢikler (siyanojenik glukozitler, 

alkaloitler ve glukozinolatlar), fenolik bileĢikler (flavonoidler ve fenilpropanoidler) ve 

terpenler (izoprenoidler) olmak üzere üç ana gruba ayrılır. Sekonder metabolitler ilaç 

öncüleri olarak düĢünülebilirler (Fang vd., 2011). Özellikle sentetik madde kullanımının 

yarattığı yan etkilerle birlikte en güvenilir, en ucuz ve en ulaĢılabilir alternatif doğal 

kaynaklardan biri olan bitkilerin kullanım eğilimi artmıĢtır (Naveen vd., 2021). 

Bitkilerin fitokimyasal yapısı, farmakolojik etkileri açısından benzersiz bir keĢif 

kaynağı oluĢturmaktadır. Dünyanın birçok yerinde bitkilerin farklı kısımları (yapraklar, 

çiçekler, meyveler, rizomlar, yumrular, kökler, saplar ve ağaç kabuğu) ekstrakt veya 

karıĢım olarak kullanılmaya devam edilmektedir (Bordoloi vd., 2023). Bununla birlikte, 

bu karıĢımların olası etkilerinin bilimsel verilerle doğrulanması da gereklidir.  

ModernleĢme ve kendine özgü yaĢam tarzlarının oluĢmasıyla birlikte günümüzde 

pek çok sorun ortaya çıkmıĢtır. Özellikle yaĢadığımız Kovid-19 salgın süreci insanlarda 

ciddi bir strese neden olmuĢtur (Bhuiyan vd., 2021). Stres hücresel dengeyi bozan ve 

reaktif oksijen türlerinin (ROS) artmasına neden olan önemli bir faktördür (Sun vd., 

2022). Öte yandan ilaca dirençli mikroorganizmaların neden olduğu bulaĢıcı hastalıklar 

da artmaktadır (Çicek vd., 2013). Bu sorunları ortadan kaldırmak veya azaltmak için 

sentetik ilaçlara kıyasla daha güvenli, ekonomik, doğal ve yan etkileri daha az olan yeni 

alternatiflere ihtiyaç duyulmaktadır (Özcan, 2021). Bu bağlamda, bitkiler önemli bir 

kaynak teĢkil etmektedir. Yapılan çalıĢmalar, bitkilerin sahip oldukları sekonder 

metabolitler ile antioksidan, antimikrobiyal, antienflamatuar, antikanser ve enzim inhibe 

edici pek çok biyolojik aktivitelerden sorumlu olduklarını ortaya koymaktadır (Ozcan 

ve Acet, 2018; Saleem vd., 2019; Elansary vd., 2019; Borah vd., 2019). 

Türkiye, farklı yükselti ve iklim koĢulları nedeniyle çok geniĢ bir bitki örtüsüne 

sahiptir. YetiĢen bitkilerin birçoğu aromatik olup çeĢitli hastalıkların tedavisinde yaygın 
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olarak kullanılmaktadır (Altındal, 2019). Ancak ne yazık ki bu bitkilerin hangi 

kısımlarının, nasıl kullanıldığına dair bilgiler oldukça sınırlıdır. Bu nedenle geleneksel 

olarak kullanılan bitkilerin yeni araĢtırma ve bilimsel verilerle desteklenmesi, sentetik 

ürünlerin olası zararlarına karĢı yeni doğal ve sağlıklı ürünlerin geliĢtirilmesi büyük 

önem taĢımaktadır. Bu nedenle daha önce kullanılan doğal yöntemler bilim adamlarına 

ilham kaynağı olmaktadır. Bu anlamda görsel güzellikleriyle dikkat çeken, eski 

çağlardan beri tıbbi özellikleri sayesinde birçok hastalığın tedavisinde kullanılan 

Asteraceae üyeleri (papatyalar) ön plana çıkmaktadır (Hossain, 2011; Ahmed vd., 

2021).  

Asteraceae, çiçekli bitkilerin en geniĢ familyasıdır ve yaklaĢık 1700 cins ve 32000 

tür ile temsil edilmektedir. Bu familyanın, sahip olduğu sekonder metabolitler sayesinde 

çeĢitli biyolojik aktiviteler sergilediği bildirilmiĢtir (Vestena vd., 2023). Çoğunlukla 

kuzey ve doğu Anadolu dağlarındaki nemli bölgelerde yetiĢir. Bu cinse iliĢkin son 

kapsamlı çalıĢma 2000'li yılların baĢında gerçekleĢtirilmiĢ ve bu türe iliĢkin çeĢitli 

morfolojik ve moleküler çalıĢmalar ile bu cinsin sistematiğini aydınlatmaya 

çalıĢılmıĢtır. Asteraceae türlerinin, ekstrakt veya uçucu yağ formunda, beslenme ve 

tıbbi amaçlarla kullanıldığı bilinmektedir (Roig, 1965; Denisow-Pietrzyk vd., 2019; 

Kladar vd., 2015). Yine bu familyaya ait türlerin, gastroprotektif, antioksidan, 

sitotoksik, anti-obezite, anti-inflamatuar, spazmolitik ve antimikrobiyal etkiler gibi 

birçok biyolojik aktiviteye sahip olduğu rapor edilmiĢtir (Awuchi vd., 2023). 

Doronicum macrolepis Freyn. & Sint. de (Kaplanotu) bu familyaya ait olan endemik bir 

türdür ve halk tarafından çeĢitli hastalıkların tedavisinde kullanılmaktadır (Edmondson, 

1975). Avrupa'da Doronicum türleri kalp hastalıkları, sara, sıtma, intestinal bozuklukları 

ve zehirli hayvan ısırıklarının giderilmesi gibi çeĢitli sağlık sorunlarının tedavisinde 

kullanılmaktadır. Büyük, gösteriĢli çiçekleri nedeniyle Avrupa'da süs bitkileri olarak da 

yetiĢtirilmektedir. Birçok çalıĢma, Doronicum türlerinin toprak üstü kısımlarının, kök 

ekstraktlarının pirrolizidin alkaloidleri, flavonoidler, kumarinler, terpenler ve 

benzofuran (bir tremeton türevi) gibi bileĢikler içerdiğini göstermiĢtir. Esansiyel 

yağların içeriği arasında seskiterpen ve monoterpen bileĢikleri öne çıkmaktadır. 

Doronicum türlerinin içerdiği çeĢitli biyoaktif bileĢenler sayesinde, doğal bir ilaç olarak 

kullanılma potansiyeli olduğu düĢünülmektedir. Bu yüzden, Doronicum türü üzerine, 

özellikle yeni saf bileĢiklerin ortaya çıkarılması ve etkilerinin belirlenmesini kapsayan, 

daha fazla araĢtırma yapılması beklenmektedir (Erarslan vd., 2023). 

Literatürde, D.macrolepis üzerine yapılmıĢ sınırlı çalıĢma bulunmakla birlikte 

(Akpınar vd., 2009; Ozcan, 2020),  bu bitkinin etanol ile farklı ekstraksiyon yöntemleri 



3 

 

kullanılarak elde edilen ekstraktlarının biyolojik aktiviteleri üzerine yapılmıĢ bir 

çalıĢmaya rastlanmamıĢtır. Bu çalıĢmanın amacı, D.macrolepis‟in etanol ile farklı 

ekstraksiyon yöntemleri kullanılarak (24 saat çalkalayıcı, 24 saat çalkalayıcı + 30 

dakika ultrasonik banyo,  24 saat çalkalayıcı + 60 dakika ultrasonik banyo, yalnız 30 

dakika ultrasonik banyo ve yalnız 60 dakika ultrasonik banyo muameleri ile) elde edilen 

ekstraktların fitokimyasal profilinin aydınlatılmasının yanı sıra, antioksidan, 

antimikrobiyal ve DNA koruma aktivitesi gibi biyolojik aktivitelerinin de 

belirlenmesidir. Bu çalıĢma, endemik bir tür olan Doronicum macrolepis bitkisinin 

DNA koruma aktivitesi üzerine yapılan ilk kapsamlı çalıĢma olma niteliğindedir.  

 

1.2. ÇalıĢmanın Amacı 

Bu tez çalıĢmasında, GümüĢhane ili, Artabel Gölleri Milli Parkı‟nın yüksek 

kesimlerinde endemik olarak yayılıĢ gösteren; bölge halkı tarafından geleneksel halk 

tıbbında ve gıda olarak tüketilen Doronicum macrolepis bitkisinin etanol ile farklı 

ekstraksiyon yöntemleri kullanılarak elde edilen ekstaktların bazı biyolojik aktiviteleri 

araĢtırılmıĢtır. ÇalıĢma kapsamında, farklı yöntemler kullanılarak hazırlanmıĢ 

ekstrelerin toplam fenolik ve flavonoid içeriklerinin; antioksidan ve antimikrobiyal 

aktivitelerinin belirlenmesi, fenolik içeriğinin aydınlatılması ve bunlara ek olarak ilk 

kez DNA koruyucu aktivitesinin araĢtırılması amaçlanmaktadır.  

Halen bölge halkı tarafından geliĢigüzel ve bilinçsiz Ģekilde tüketilen söz konusu 

bitkinin biyolojik özelliklerini yitirmeden, en etkili yöntemlerle kullanımının bilimsel 

verilerle ortaya konulması hedeflenmektedir.  

 

1.3. Doronicum macrolepis (D.m) Bitkisiyle Ġlgili Genel Bilgiler 

Son verilere göre Doronicum cinsi dünya çapında 163'a yakın türle temsil 

edilmektedir (URL 1). Bu türlerin neredeyse yarısı Avrupa‟da ve Afrika‟nın kuzey 

kesimlerinde dağılıĢ göstermektedir. Bununla birlikte, diğer kısmı ise Asya‟nın orta ve 

güneybatı kısımlarına özgü olarak yetiĢmektedir (Skof vd., 2019). Doronicum orientale 

haricinde, bu cinsteki türlerin dağılımı genellikle üç bölgeden biriyle sınırlıdır: Avrupa, 

güneybatı Asya veya orta Asya. D. orientale, Avrupa ve güneybatı Asya'da yaygındır, 

ancak görülme sıklığı esas olarak Doğu Akdeniz bölgesinde (Yunanistan, kuzey 

Türkiye, güney Ġtalya ve Lübnan-Suriye)  artmaktadır (ġekil 1) (Fernandez vd., 2003; 

Fernandez vd., 2001).  
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ġekil 1. Doronicum cinsinin Dünya‟daki yayılıĢ alanları (Erarslan vd., 2023). 

 

 Cins isminin etimolojisine bakıldığında Doronicum  sm n n köken n n Arapça 

dar  naj, dar unaj kel mes ne dayandığı görülmekted r (M ka l  vd., 2012). Ġbn-i Sina'nın 

“Kitab-ül-Adviya Qalbiya” adlı eserinde kalp hastalıkları tüm yönleriyle 

anlatılmaktadır. Buna göre, Doronicum hookeri’nin kalp hastalıklarını tedavi etmede 

etkili olduğu ifade edilmiĢtir. Yine, Doronicum scorpioides türünün köklerinin (yerel 

adı: leopar büyüsü, leopar örümcekkuĢu) Doğu Akdeniz'de göz hastalıklarını tedavi 

etmek ve cinsel isteği bastırmak için kullanıldığı bildirilmektedir (Lev vd., 2015). 

Bununla birlikte, D.m türünün köklerinden elde dilen toniğin (karaciğeri, kalbi, sindirim 

sistemini ve duyu organlarını güçlendirici etkisi dolayısıyla) Azerbaycan'da kullanıldığı 

bilinmektedir (Alakbarov vd., 2001). Ayrıca, Osmanlı döneminde D. scorpioides'in 

çeĢitli hastalıkların tedavisinde kullanıldığı bildirilmiĢtir (Lev vd., 2002). 

Türkiye Florasındaki Doronicum cinsinin revizyonu Edmondson tarafından 

yapılmıĢtır. Buna göre Doronicum türü ülkemiz florasında 14 tür (yaklaĢık onbeĢ 

takson) ile temsil edilmektedir. Doronicum'un türü güneybatı Asya'da, özellikle de 

Türkiye'nin doğusunda yaygın olarak dağılmaktadır. Anadolu'da bulunan 15 taksonun 

8'i endemiktir (Güner vd., 2012). Endemizm oranının çok yüksek olması ülkemizin bu 

cins için çeĢitlilik merkezi olduğunu düĢündürmektedir. Bu endemik çeĢitliliğe 

GümüĢhane, Trabzon ve Giresun illerinde yaygın olan D.m örnek verilebilir (ġekil 2). 
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ġekil 2. Doronicum macrolepis türünün Türkiye‟de yayılıĢ alanları (URL 2). 

 

D.m bitkisinin tanımı: Dayanıklı bir bitki olup, yaklaĢık bir metre yüksekliğinde, 

seyrek yapraklı, üst kısmında dallanan, uzun, beyaz ve kısa tüylerle kaplı saplara sahip. 

Yapraklar uzun saplı olup, 20 cm'ye kadar geniĢlikte, yumurta ve kalp Ģeklinde, seyrek 

diĢli kenarlara sahiptir; 4 cm'ye kadar olan baĢçıklar sarı çiçeklerle kaplanmıĢtır (URL 

3).  

 

 

ġekil 3. Doğal ortamında Doronicum macrolepis (URL 3). 

 

  D.m dünya flora konsorsiyumuna göre (WFO, 2024), Doronicum macrophyllum 

Fisch. subsp. macrophyllum eĢanlamlısı ile de güncel olarak kullanılmaktadır.  
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1.4. Bitkisel Sekonder BileĢikler 

Bitkiler karbonhidrat, protein ve lipid gibi bitkilerin yaĢamsal fonksiyonlarını 

doğrudan etkileyen primer ürünlerin yanı sıra zorlu çevresel etkilerle baĢa çıkabilmek 

için sekonder bileĢikler sentezlerler (MacCari vd., 2011; Tiring vd., 2020). Bu 

metabolitlerin, dikkate değer biyolojik aktiviteleri vardır ve tedavi, besin ve gıda katkı 

maddeleri gibi çeĢitli amaçlar için kullanılabilmektediler (Akileshwar vd., 2012; Güven 

ve Gürsul, 2014; Yang vd., 2018).  

Modern çağın, insanların yaĢam biçimleri üzerinde pek çok olumsuz etkileri 

olmuĢtur. Enerji fazlalığı, kilo artıĢı, obezite ve birçok kronik hastalığın artıĢı gibi 

sorunlar dikket çekici hale gelmiĢtir (Berberoğlu ve Hocağlu, 2021). Bu nedenle, 

tüketicilerin sağlığı artırmayı amaçlayan hem gıda olarak tüketilebilen hem de tedavi 

edici özellikte olan doğal takviye ürünlere olan taleplerini artırmıĢtır. Bu durum, bitki 

bazlı fonksiyonel ürünlerinin üretimi ve geniĢlemesi konusundaki endüstrilerde 

ilerlemeye neden olmuĢtur. Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ)‟ne göre, küresel nüfusun 

yaklaĢık %80'inin sağlık problemleri ile karĢılaĢtıklarında, çözüm olarak geleneksel 

halk tıbbına baĢvurduğunu belirtmiĢtir (Min vd., 2012). Örneğin halk tıbbı aracılığı ile, 

bitkisel kaynakları tüketen kiĢilerde kanser riskinin azaldığını gözlenmiĢtir (Anand vd., 

2016). Bitkilerden elde edilen doğal biyo bileĢikler, ilaçlar, fonksiyonel gıda içerikleri, 

parfümler, gıda katkı maddeleri ve pigmentler olarak kullanılabilmektedir (Nohutçu vd., 

2019; Bozkır vd., 2022). Bu nedenlerden dolayı bitkisel ekstraktların üretimi ve 

saflaĢtırılması bilimsel araĢtırmaların ilgi odağını oluĢturmaktadır. 

Bitki sekonder metabolitlerleri, yalnızca bitkiler tarafından üretilen 12.000'den 

fazla alkaloit, 40.000 terpenoid ve 8000 fenil propanoid için kullanılan genel bir 

terimdir (Elshafie vd., 2023). Sekonder metabolitler primer metabolizmanın son 

ürünleri olarak kabul edilir ve bitki hormonları arasındaki etkileĢimi, bitkilerin zorlu 

koĢullar altında uyum sağlamasına ve hayatta kalmalarına olanak tanıyan önemli bir 

düzenleyici mekanizmadır. (Kumari vd., 2023). Bu biyo-bileĢikler savunma 

kimyasalları olup yokluğu bitki için herhangi bir kötü etkiye neden olmadığı gibi 

insanlarda da sağlığı desteklemektedir. Bu biyoaktif bileĢikler, konsantrasyonları ve 

saflıklarına bağlı olarak insanlar ve hayvanlar üzerinde toksikolojik veya farmakolojik 

etkilere neden olabilirler. Örneğin antioksidan, anti-kanserojen, anti-inflamatuar ve 

antimikrobiyal özelliklerle karakterize edilirler. Birkaç bitki sekonder metabolitlerinin, 

DNA'da hasara neden olan ve dolayısıyla karsinojeneze yol açan oksidatif stresi ve 

inflamasyonu önleme kapasiteleri nedeniyle potansiyel antikanser aktiviteye sahip 

olduğu rapor edilmiĢtir (Blok vd., 2015; Dionysia vd., 2021). Antioksidanlar, doğal ve 
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sentetik yollarla elde edilebilen, oksidasyon sürecini engelleyebilen bileĢiklerdir. 

Özellikle bitkiler, antioksidanlarca çok zengindir (Satyajit vd., 2006; Poljsak vd., 2021). 

Potansiyel antioksidan aktiviteye sahip bitki sekonder metabolitleri, gıda kalitesini 

iyileĢtirmek ve kiĢisel yaĢam kalitesini arttırmak için birçok kemosentetik maddeye 

doğal alternatifler olarak düĢünülebilir (Paine vd., 2005; Jiang vd., 2016). Bitkisel 

kaynaklardan sekonder bileĢiklerin kullanımında yer alan baĢlıca adımlar, ekstraksiyon, 

tarama, izolasyon ve karakterizasyon, toksikolojik ve klinik değerlendirme olarak 

sıralanabilirler (Kumar vd., 2010). Kimyasal içeriğine bağlı olarak, bitki bazlı sekonder 

metabolitler alkaloidler, fenolikler ve terpenoidler olmak üzere üç ana gruba 

ayrılmaktadır (Topcu vd., 2015) (ġekil 4).  

 

ġekil 4. Sekonder Metabolitlerin Genel Sınıflandırması (Topcu vd., 2015). 

 

1.4.1. Fenolik BileĢikler 

Fenolik bileĢikler, tüm bitkilerde bulunan ve esas olarak pigmentlerle temsil 

edilen büyük bir gruptur. Bu grupta hücre duvarlarının güçlendirilmesine yardımcı olan 

lignin gibi yapısal iĢlevlere sahip bileĢikler de bulunmaktadır. Bitki savunmasında yer 

alan diğer maddeler (örneğin kumarinler, stilbenler, izoflavonoidler, 

proantosiyanidinler, yoğunlaĢtırılmıĢ tanenler), tozlaĢma ve tohum geliĢiminde kimyasal 

olarak iĢlev gören, daha çok asit hidroksil grubu içeren aromatik bileĢenlerdir. Fenolik 

bileĢikler flavonoidler ve stilbenler olarak iki kategoriye ayrılırmaktadırlar (Alvarez, 

2016). 

Flavonoidler, bitkilerde yaygın olarak bulunan, bitki büyümesine ve geliĢimine 

katkıda bulunan ve gıda ve tıpta önemli uygulamaları olan önemli bir ikincil metabolit 

sınıfıdır. Flavonoidlerin biyosentezi uzun zamandır bitki biyolojisinde yoğun 

araĢtırmaların odak noktası olmuĢtur. Flavonoidler, fenilpropanoid metabolik yolundan 
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türetilir ve C15-C6-C3-C6 benzen halka yapısından oluĢan temel bir yapıya sahiptir 

(Liu vd., 2021). Flavonoidler; genellikle hücre stromasında bulunurlar. Bitkinin meyve 

ve çiçeklerindeki renk oluĢmasında, polinatör çekiminde (pelargonidin, siyanidin, 

delphinidin), bitkilerin UV-B radyasyonuna karĢı korunmasında (kaempferol), kuraklık, 

metal stresi, yanma ve kıtlık zamanlarında sentezlenirler (Fernandez, 2016).  

Stilbenler; esas olarak bitki koruma amaçlı kullanılmaktadır. Stilben grubunda en 

çok resveratrollar bulunmaktadır. Cis ve trans izomerleri içeren Resvaratrol, stresli 

ortamda (saldırılar ve patojenler) üretilmektedir. Resveratrolların trans izomerleri, 

antioksidan aktivitesi nedeniyle insanlarda kalp hastalığının tedavisinde faydalıdır. 

Günümüzde Trans-resveratrolün elde edilebildiği pek çok bitkisel kaynak 

bulunmaktadır ve bunlar tıp ve kozmetik alanlarda kullanımaktadır.  

Bitki bazlı ürünlerin sağlık üzerindeki yararlı etkilerinin çoğu, antioksidan etkiye 

sahip fenolik bileĢiklere atfedilmektedir (Thangapazham vd., 2006; Erlund vd., 2008; 

Demir vd., 2019; Fisher vd., 2015; Balasundram vd., 2006). Bugüne kadar 8.000'den 

fazla bitki fenolik bileĢiği rapor edilmiĢ olup, biyoteknolojik yöntemlerle bu fenolik 

bileĢiklere sürekli olarak yeni bileĢikler eklenmektedir (Harborne ve Williams, 2002; 

Naczk ve Shahidi, 2006). 

1.5. Serbets Radikaller ve Oksidatif Stres 

Serbest radikaller, ilk kez Moses Gomberg tarafından tanımlanmıĢtır (Gomberg 

vd., 1900). Reaktif oksijen türleri (ROS, serbest radikallerin kısmi indirgenmesi veya 

türevleri) oldukça reaktif, tehlikeli ve oksidatif hücre ölümüne neden olabilecek 

yapılardır (Mansoor vd., 2022). Uzun bir süre boyunca, yüksek reaktifliği ve kısa 

ömürlülüğü nedeniyle biyolojik ortamlarda bulunmadıkları düĢünülmüĢtür. Bununla 

birlikte, Leonor Michaelis (1939), organik molekülleri içeren tüm oksidasyon 

reaksiyonlarının serbest radikaller aracılığıyla gerçekleĢeceğini öne sürmüĢtür.  Bu ifade 

genellikle yanlıĢ olmasına rağmen, biyolojik süreçlerde serbest radikallerin rolüne ilgiyi 

artırmıĢ ve 1950'lerde, biyolojik sistemlerde serbest radikaller bulunmuĢtur (Commoner 

vd., 1954). Böylece, ROS‟ların birçok hücresel yapının zarar görmesine ve hücresel 

homeostazın bozulmasına yol açabileceği düĢünülmeye baĢlanmıĢtır (Fang vd., 2003, 

Cai vd., 2004).  

Aerobik ortamda yaĢayan organizmanın tüketilen oksijenin %90'dan fazlası, 

elektron taĢıma zinciri (ETC) içinde sitokrom oksidaz tarafından dört elektronlu 

mekanizmalar aracılığıyla ROS salınımı olmaksızın doğrudan suya indirgenir 

(Skulachev, 2012). Eukaryotlarda, sistem iç mitokondri membranında bulunan ETC 

tarafından temsil edilir, prokaryotlarda ise ETC bileĢenleri plazmatik membranda 
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bulunur. ETC'nin iĢleyiĢi, enerji üretmek için oksidatif fosforilasyon ile bağlantılıdır ve 

ATP formunda enerji üretir. ATP üretimi sırasında hücresel oksijenin indirgenmesi 

sürecinde, insan vücudunda reaktif oksijen türleri (ROS) olarak bilinen yan ürünler 

oluĢur. ROS kendiliğinde OH• veya O2 gibi serbest radikaller ayrılır (Rao vd., 2011). 

Sarf edilen oksijenin %10'ından azı, bir elektron aracılığıyla indirgenerek moleküler 

oksijeni süperoksit anyon radikali (O2) haline getir ve iki protonun kabul edilmesiyle 

hidrojen peroksit (H2O2) oluĢturma sonucunu veren bir iĢleme yönelir (ġekil 5). Bu 

bileĢik bir serbest radikal değildir, ama oksijenden kimyasal olarak daha fazla aktiftir, 

bu nedenle ROS grubuna dahil edilir.  

 

 

ġekil 5. Moleküler oksijenin indirgenmesi (Lushchak, 2014). 

H2O2 molekülü bir elektron daha alarak hidroksil radikali (HO
˙
) ve hidroksil 

anyon (OH
˙
) oluĢturur. Sonunda, HO, proton ve elektronlardan bir daha alarak su 

molekülünün oluĢumuna neden olur. Biyolojik sistemlerde bu reaksiyon genellikle 

farklı bileĢenlerden (proteiner ve lipidler gibi) bir hidrojen atomunun çıkartılması 

yoluyla sıkça zincir süreçlerinin baĢlatılmasına neden olur. Kısaca, O2, H2O2 ve HO
˙
 

toplu olarak reaktif oksijen türleri olarak adlandırılır. Reaktif oksijen türleri yalnızca 

yukarıda bahsedilen O2, H2O2 ve HO'yu içermez, aynı zamanda çeĢitli peroksitleri, lipid 

peroksitleri ve proteinlerin peroksitlerini ve nükleik asitleri içerir. Dahası, ROS'un 

homeostazı, reaktif karbon türleri (glikozal, metilglikozal gibi) (Semchyshyn vd., 2012) 

gibi birçok diğer reaktif türle (RS) yakından iliĢkilidir. Ayrıca, azot (azot oksit, 

peroksinitrit ve ilgili bileĢikler), karbon, kükürt, halojenler, vb. gibi birçok baĢka ROS 

türleri de vardır (Bild vd., 2013; Radi vd., 2013). 

ROS aynı zamanda sigara içme veya çevresel kirleticiler gibi dıĢ kaynaklardan da 

kaynaklanabilir. ROS'un insan vücudunda birikmesi redoks dengesizliğine neden 

olmaktadır ve bu durum bazı insan hastalıklarının geliĢiminde de rol oynamaktadır 

(Jomova vd., 2023). Bu nedenle, ROS ve endojen antioksidanlar arasında bir 

dengesizlik olduğunda, besinlerle alınan eksojen antioksidanlar serbest radikallere karĢı 
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mücadelede etkili bir faktör olabilir. Doğal antioksidanların mükemmel alternatif 

kaynaklarının baĢında bitkisel ürünler gelmektedir (Zafar vd., 2023; Trevizan vd., 

2020). Bu ürünler, antioksidan aktiviteye sahip bir dizi madde içerir, örneğin vitaminler 

A, C ve E ve karotenoidler (Razali vd., 2012); fenolik bileĢenler (fenolik asitler, 

flavanol, flavonlar, kateĢinler, antosiyaninler ve antosiyadidinler, lignanlar ve 

stilbenler); tanenler; ve kumarinler (Miser-Salihogl vd., 2023). Özellikle, bitkilerde en 

bol miktarda bulunan ve besinlerden en yaygın olarak alınan antioksidan grubu olan 

fenolik bileĢenler dikkat çekmektedir (Scalbertvd., 2005).  

 

1.5.1. Oksidatif Stres  

Canlı organizmalar sürekli olarak ROS'ların saldırısıyla, otomatik olarak oksidatif 

strese maruz kalır. Oksidatif stres, kanser, diyabet, ateroskleroz ve inflamatuar 

bozukluklar, kardiyovasküler ve nörolojik hastalıklar dahil olmak üzere birçok 

hastalığın sorumlusudur (Berlett, 1997; ġahin, 2017). Canlı organizmalar ROS 

saldırılarıyla mücadele edebilecek karmaĢık bir antioksidan savunma sistemine sahiptir. 

Ancak bazı durumlarda bu denge bozulur ve oksidatif stres ortaya çıkar. Oksidatif stres, 

oksidan-antioksidan dengesinde potansiyel hasara yol açabilecek, oksijen toksisitesinin 

vücut hücreleri üzerinde yaratabileceği sayısız yan etkiye yol açabilecek olumsuz bir 

değiĢiklik olarak tanımlar (Jaganjac vd., 2022). OluĢan bu denge durumunun bozukluğu 

aĢağıdaki koĢulların biri veya birkaçının kombinasyonuyla bozulabilmektedir. 

 ROS üretimi ile bağlantılı oto-oksidasyona giren endojen ve eksojen bileĢenlerin 

artan seviyesi, 

 DüĢük moleküler kütleli antioksidan rezervlerinin tükenmesi, 

 Antioksidan enzimlerin inaktivasyonu, 

 Antioksidan olan enzimlerin ve antioksidan üretiminin azalması (Sies, 1997). 

 

ġekil 6, antioksidanlar ve reaktif oksijen türleri arasındaki dengesizlik nedeniyle 

oluĢabilecek oksidatif stresin neden olduğu hasarı göstermektedir.  
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ġekil 6. Oksidatif stres hasarı (Özcan vd., 2015). 

 

1.6. Antioksidanlar ve Etki Mekanizmaları 

 Antioksidanlar, serbest radikalleri temizleyerek oksidatif stresin neden olduğu 

hücre hasarını önleyebilen maddeler olarak tanımlanmaktadır (Shinde vd., 2012). 

Antioksidanların serbest radikallere karĢı afinitesi yüksektir. Bu nedenle vücutta 

oksidanlar belirli bir seviyeye kadar artsa bile vücutta her zaman sabit düzeyde bulunan 

doğal antioksidanlar tarafından nötralize edilir. Genel olarak antioksidanlar, küçük 

miktarlarda bile olsa, DNA, proteinler ve lipitler gibi hücresel bileĢenlerin 

oksidasyonunu yavaĢlatabilir ve önleyebilir, böylece hücreler içindeki 

oksidan/antioksidan dengesinin korunmasını sağlayabilirler (Halliwell, 1990; Casas-

Grajales ve Muriel, 2015). Antioksidanlar genellikle reaktif oksijen türlerinin üretimini 

ve çoğalmasını engeller ve yararlı etkilerini çeĢitli mekanizmalar yoluyla gösterirler. Bu 

mekanizmalar: 

• Antioksidanların yakaladığı serbest radikalleri toplayıp daha stabil yapılara 

dönüĢtürerek,  

• Zincir kesme fonksiyonu ile serbest radikal üreten kimyasal reaksiyonları durdurarak,  

• Reaksiyonları inhibe ederek hızını düĢürerek,  

• Biyomoleküllerdeki hasarı onararak onarıcı bir etkiye sahiptir. 

• Vücuttaki antioksidan enzimlerin aracığı ile enzimatik olmayan antioksidanların 

sentezini artırarak çalıĢırlar. 



12 

 

• Oksidasyonu baĢlatan yüksek derecede reaktif türleri yakalayarak (Nawar, 1996; 

Brewer, 2011). 

Antioksidanların benzersiz yapısal özellikleri, fiziksel konumları, indirgeme 

potansiyelleri, aktivasyon enerjileri, uçuculukları ve termal hassasiyetleri bunların 

etkinliğini etkiler. Mükemmel özelliklere sahip antioksidanlara, zincir reaksiyonlarının 

yayılmasını önleyen antioksidanlar denir. Antioksidanlar, bir H atomu tutma 

yeteneklerinden dolayı reaktif oksijen türlerinin zararlı etkilerini sınırlayarak temizleme 

yeteneğine sahiptirler (Brewer, 2011). 

1.7. Mikroorganizmalar 

ÇalıĢmıĢ olduğumuz bu tezde, Doronicum macrolepis ekstraktının antibakteriyel 

özelliklerinin tespit edilmesi amacıyla insanlarda, hayvanlarda ve gıdalarda yoğunluk 

gösteren patojen mikroorganizmalar kullanılmıĢtır. Ekstrelerin antimikrobiyal aktivitesi 

6 adet Gram (-) bakteri, 9 Gram (+) bakteri ve 1 maya olmak üzere toplam 16 

mikroorganizmaya karĢı araĢtırılmıĢtır (Tablo 1). Yapılan analizde Klebsiella 

pneumoniae, Yersinia pseudotuberculosis, Salmonella thyphimurium, Methicillin-

resistant Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Enterococcus faecium, Enterococcus 

faecalis ,Bacillus cereus, Staphylococcus aureus, Bacillus subtilis, Enterococcus hirae, 

Xanthomonas spp., Pseudomonas aeruginosa, Streptococcus pyogenes, Clavibacter 

michiganensis subsp. michiganensis mikroorganizmaları ve Candida tropicalis mayası  

kullanılmıĢtır.  
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Tablo 1. Antimikrobiyal testlerde kullanılan mikroorganizmalar. 

Cinsi Mikroorganizma Adı SuĢ Numarası 

 

Gram (+) 

Bakteri 

Methicillin-resistant Staphylococcus aureus 

Enterococcus faecium 

Enterococcus faecalis 

Clavibacter michiganensis subsp. 

michiganensis 

Streptococcus pyogenes 

Bacillus subtilis 

Bacillus cereus 

Enterococcus hirae 

Staphylococcus aureus 

ATCC 43300 

 DSMZ 13590 

ATCC 29212 

      

 

 

 

 

     RSKK 709 

ATCC 10541 

      

 

 

Gram (-) Bakteri 

Salmonella typhimurium 

Ecsherichia coli 

Klebsiella pneumoniae 

Psedomonas aeruginosa 

Yersinia pseudotuberculosis                

Xanthomonas spp. 

     CCM 5445 

ATCC 29,998 

ATCC 13,883 

ATCC 27853 

     ATCC 911 

     ATCC 6538 

Maya                                  Candida tropicalis     NRRLL YB-366 

 

Salmonella thyphimurium: Enterobacteriaceae familyasına ait olan S. 

typhimurium, çubuk Ģeklinde gram-negatif bir bakteri türüdür. Ġnsanlarda ve 

hayvanlarda yaygın olarak enfeksiyonlara neden olan bir mikroorganizma türü olduğu 

bilinmektedir (Brenner vd., 2000). Salmonella vakalarının çoğuna S. typhimurium ile 

kontamine olmuĢ yiyecekler neden olur. Çiftlik hayvanlarının ve kümes hayvanlarının 

bu bakteri ile yaygın olarak enfekte olduğu bilinmesine rağmen, evcil kedilerin ve 

hamsterlerin de bu organizmayı taĢıdıkları ve insanlarda enfeksiyonlara neden oldukları 

bilinmektedir. Az piĢmiĢ kümes hayvanı eti ve yumurta tüketildiğinde Salmonella 

yayılır ve enfeksiyona neden olmaktadır (Swanson vd., 2007). 

Escherichia coli: Bu bakteriler Enterobacteriaceae familyasına ait olup gram 

negatif, hareketli, fakültatif anaerobik ve spor oluĢturmayan bir bakteridir 

(Buranasinsup vd., 2023). Sıvı ortamda hızlı bir Ģekilde çoğalabilirler ve tek veya çift 

olarak gözlemlenebilirler (Ewers ve ark., 2004). Escherichia cinsinde yedi tür 

bulunmaktadır. Bunlar: E.coli, E.adecarboxylata, E.hermanii, E.fergusonii, E.blattae, 

E.vulnaris ve E.alberti. Bunlardan en önemlisi E.coli'dir (Ewers vd., 2004).  

Escherichia coli hem insanlarda hem de hayvanlarda çok çeĢitli yaygın bakteriyel 

hastalıklardan sorumlu olan en yaygın patojenlerden biridir (Islam vd., 2023). Vakaların 

çoğunda E. coli tipik olarak bağırsak mikrobiyotasında bulunur, ancak bazı E.coli türleri 

kümes hayvanlarında kolibasilloz gibi çeĢitli ciddi enfeksiyonlardan sorumludur; süt 
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sığırlarında mastitis, insanlarda idrar yolu enfeksiyonu, neonatal menenjit, septisemi 

gibi çeĢitli hastalıklara neden olmaktadırlar (Ievy vd., 2020; Islam vd., 2021). Bu 

organizma aynı zamanda zoonotik özelliklerinden dolayı daha yıkıcı etkiler geliĢtirme 

yeteneğine de sahiptir (Rahman vd., 2020). Ayrıca E. coli patojeninin insanlardan ve 

hayvanlardan çevresel ortamlara geçme olasılığı da bulunmaktadır. 

Klebsiella pneumoniae: Klebsiella pneumoniae, Enterobacteriaceae familyasına 

aittir. Hareketsiz, gram negatif ve fakültatif anaerobik bir basildir. K.pneumoniae 

bitkilerde, toprakta ve suda bulunur ve insanların nazofarinks ve gastrointestinal 

kanalının normal mikrobiyotasının bir parçası olarak bulunur. Normalde ağız 

boĢluğunda, ciltte ve bağırsak florasında bulunmasına rağmen, bağıĢıklık sistemi 

baskılanmıĢ kiĢilerin solunum yollarında kolonize olduğunda yıkıcı hasarın yanı sıra 

iltihaplanma, hücre ölümü ve kanamaya neden olabilir ve büyük miktarlarda ciddi 

semptomlara neden olabilir (Cejas vd., 2022). K.pneumoniae, özellikle hastanede yatan 

bağıĢıklık sistemi baskılanmıĢ bireylerde, nozokomiyal ve toplumdan edinilen 

enfeksiyonlarla iliĢkili en önemli fırsatçı patojenlerden biri olarak kabul edilir; aynı 

Ģekilde, K.pneumoniae'nin neden olduğu enfeksiyonlar, antimikrobiyal ajanların 

kullanımıyla artmaktadır. K.pneumoniae esas olarak yanık yaralarında, solunum ve idrar 

yollarında enfeksiyonlara neden olur (Endemik hastalık olarak piyojenik karaciğer 

apsesi, 2008). 

Yersinia pseudotuberculosis: Yersinia cinsi insanlar için patojen olduğu bilinen 

üç tür içerir: Yersinia pestis vebanın etken maddesidir, Yersinia enterocolitica ve 

Yersinia pseudotuberculosis ise yersiniosis adı verilen gıda kaynaklı enterik 

enfeksiyona neden olabilen enteropatojenlerdir. Yersiniosisin tipik belirtileri ateĢ, karın 

ağrısı ve ishaldir; hastalık genellikle klinik olarak akut apandisitten ayırt edilemez ve bu 

da gereksiz apendektomilerle sonuçlanabilir. Ayrıca reaktif artrit ve eritema nodozum 

gibi enfeksiyon sonrası komplikasyonlar da ortaya çıkabilir.                                                    

Y.enterocolitica'nın gıdalar yoluyla yayılabileceği uzun süredir biliniyordu. 

Y.pseudotuberculosis'in neden olduğu salgınların çoğu, baĢta havuç olmak üzere taze 

ürünler yoluyla bulaĢmıĢtır. Ancak kirlenmiĢ içme suyu ve süt de Y. pseudotuberculosis 

salgınlarının kaynağı olmuĢtur (Keto-Timonen vd., 2018) 

Bacillus cereus: Bacillus türü ve ona bağlı olan cinsler, endospor oluĢturan 

özellikleri nedeniyle tarih boyunca gıda üretiminde önemli bir rol oynamıĢtır. Son 30 

yılda önemli taksonomik evrimler yaĢanmıĢ olup, 56 cins ve 545'ten fazla tür tespit 

edilmiĢtir. Bacillus cereus, endospor oluĢturan, gram-pozitif, çubuk Ģeklinde bir 

bakteridir. Frankland tarafından ilk kez bir ahırın havasından yanlıĢlıkla izole edilmiĢtir 

https://www.sciencedirect.com/topics/food-science/food-product
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(Phil vd., 1887). B.cereus'un deniz suyu, yeĢil sebzeler, gıda maddeleri, fomitler ve 

omurgasızların bağırsak yolu hastalıklarıdır (Kritik vd., 2022). B.cereus, gıda 

zehirlenmesine, kusmaya, Ģiddetli ishale ve ölümcül menenjite (beyin ve ya omuriliği 

hastalığı) neden olabilen önemli bir gıda kaynaklı patojendir. B.cereus, yaygın olarak 

bulunan ve herhangi bir gıda iĢlemlerine kolayca kontamine olan bir bakteridir. 

HaĢlanmıĢ tahıllar, etler, sebzeler ve süt ürünlerinde büyümeleri daha yaygın 

rastlanmıĢtır. B.cereus, 'kızarmıĢ pirinç sendromu'nun baĢlıca nedenidir; bu durum, 

haĢlanmıĢ pirincin birkaç saat boyunca oda sıcaklığında bırakılması ve B.cereus ile 

kontamine olması sonucu gıda zehirlenmesine yol açar. Bakteri sporları, oksijenin 

varlığında kolayca sporlaĢabilir. 2018'de Avrupa Birliği üyesi ülkelerini B.cereus 

tarafından neden olan toplam 98 belgelenmiĢ salgın hatalık içermiĢtir (Leong vd., 

2023). 

Methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA): MRSA burun deliklerinde 

ve deride, daha az oranda da idrar ve dıĢkıda kolonize olur. Staphylococcus aureus, 

vücudun mikrobiyotasında yaygın olarak çoğalmıĢ, küresel morfolojiye sahip bir 

Gram+ bakteridir. Bu bakteri insanlarda ortak olarak yaĢasada, gıda zehirlenmesine ve 

cilt enfeksiyonlarına yol açabileceğinden ciddiye alınabilecek bakteri olabilir. 

Antibiyotiğe dirençli (esas olarak metisiline dirençli) S. MRSA olarak bilinen 

aureus öncelikle beta-laktam antibiyotiklere dirençlidir. MRSA, methicillin ile ilk kez 

Staphylococcus aureus enfeksiyonlarını tedavi etmek amacıyla kullanılmaya 

baĢlandıktan sadece bir yıl sonra, 1961 yılında BirleĢik Krallık'ta tanımlandı. 

Methicillin'in aktif bir Ģekilde sağlık alanında kullanılmamasına rağmen, 

Staphylococcus aureus'un oksasilin gibi yaygın olarak kullanılan beta-laktam 

antibiyotiklere direnci hala "metisilin dirençli" olarak adlandırılmaktadır (Alghamdi vd., 

2023). 

Pseudomonas aeruginosa: P.aeruginosa gram negatif, aerobik, kapsülsüz, 

hareketli, spor oluĢturmayan bir bakteridir. Dünya çapında hastane kaynaklı 

enfeksiyonların en yaygın ve önemli nedenlerinden biridir. Çevre koĢullarına kolaylıkla 

uyum sağlayabilmelerinin yanı sıra nemli ve sulu ortamlarda da çok iyi üreme 

yeteneğine sahiptirler. P.aeruginosa. Sıklıkla üst solunum yollarını istila eder. 

P.aeruginosa alt solunum yoluna ilerleyerek primer pnömoniye neden olur. Özellikle 

bağıĢıklık sistemi zayıf olan ve hastanede yatan hastalarda son derece ciddi ve hatta 

ölümcül enfeksiyonlara neden oluyor. Birçok antibiyotiğe dirençli olduğu bilinen 

P.aeruginosa, kullanılan antibiyotiklere karĢı da hızla direnç geliĢtirmiĢtir. Direnç 
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geliĢtirme sorunu ve çevre koĢullarına toleransı bu enfeksiyon etkeninin önemini 

arttırmaktadır (Zilberberg vd., 2010). 

Staphylococcus aureus: Micrococcaceae familyasına ait S.aureus, spor 

oluĢturmayan, gram pozitif, hareketsiz, fakültatif anaerobik, katalaz pozitif bir 

bakteridir. S.aeureus, genellikle et ve balıklarda, makarnalarda, patateslerde ve süt 

ürünlerinde bulunan protein ve niĢasta içeren gıdalarda geliĢir. S. aureus bakterimi, kan 

dolaĢımı enfeksiyonlarının yaygın bir nedeni olmaya devam etmektedir. Etkili 

antibakteriyel tedavilere rağmen, geliĢmiĢ ülkelerde yıllık nüfus bazlı görülme oranı 

100.000 kiĢi baĢına 50'den fazla olup, ölüm oranı yaklaĢık olarak %20-30'dur. Buna 

karĢılık, akut miyokard enfarktüsünden kaynaklanan 30 günlük ölüm oranı yaklaĢık 

olarak %10'dur. S.aureus bakteremisi olan hastaların çeĢitli klinik belirtileri vardır; 

bazıları tesadüfen tespit edilen primer bakteremi ile asemptomatikken (mikrob 

taĢıyıcısı), diğerleri embolik fenomenlerle (vücutta dolaĢan bir kan pıhtısı) komplike 

(hastayı ağırlaĢtıran durumlara verilen isim) olan sürdürülmüĢ bir kan dolaĢımı 

enfeksiyonuna sahiptir. S.aureus'un hastalık mekanizması iyi anlaĢılamamıĢtır. (Lam 

vd., 2023). Birçok ülkelerde yapılan araĢtırmalarda, gıda zehirlenmesi olasılıklarının 

yaklaĢık üçte birinin enterotoksijenik bakteri S.aureus ile kontamine olmuĢ gıda 

tüketiminden kaynaklandığını ortaya koymuĢtur (Rao vd., 2022). 

Enterococcus faecium ve Enterococcus faecalis: Enterokoklar, toprak, tuzlu su 

ve tatlı su gibi çeĢitli doğal yaĢam ortamlarında bulunur ve aynı zamanda insanlar ve 

hayvanların sağlıklı gastrointestinal sistem, ağız boĢluğu ve vajinal sistemlerinin normal 

mikrobiyotasının bir parçasıdır. Enterococcus faecalis ve Enterococcus faecium türleri, 

sağlık hizmeti ortamlarında önemli enfeksiyon nedenlerindendir, örneğin, ABD'de E. 

faecalis ve E.faecium sırasıyla tüm sağlıkla iliĢkili enfeksiyonların %7.4'ünden ve 

%3.7'sinden sorumludur. Avrupa Birliği/Avrupa Ekonomik Alanı (AB/AEA) 

ülkelerinde, E.faecalis ve E.faecium, 2020 yılında Avrupa Antimikrobiyal Direnç 

Gözetleme Ağı (EARS-Net) tarafından izlenen bakteri türlerinin %8.4'ünü ve %5.5'ini 

oluĢturmuĢtu. Enterokoklar doğrudan hastalar arasında yayılabilir, ancak aynı zamanda 

kirli yüzeylerden, yatak korkuluklarından, yatak üstü masalardan, alarm düğmelerinden, 

tuvalet koltuklarından ve kapı kollarından edinilebilirler. Enterokoklara bağlı sağlıkla 

iliĢkili enfeksiyonların yaygın klinik belirtileri arasında idrar yolu enfeksiyonu, 

hepatobiliyer sepsis, endokardit, cerrahi yara enfeksiyonu, bakteremi ve neonatal sepsis 

bulunmaktadır. Enterokoklara bağlı enfeksiyonların, antibiyotik dirençli formları da 

dahil olmak üzere kontrolü, bunların sağlık hizmeti ortamlarına giriĢini ve iletimini 

izlemek için araçları gerektirir. Burada, genotip ve genomik yaklaĢımların, vankomisin 
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dirençli Enterococcus faecium (VREfm) nedeniyle sağlıkla iliĢkili enfeksiyonların 

gözetimi bağlamında rolü incelenmektedir (O'Toole vd., 2023). 

Bacillus subtilis: Bacillus subtilis, gram pozitif çubuk Ģeklinde bir bakteri olup, 

besi agarı üzerinde koloni formunda genellikle kaba, beyaz veya hafif sarı renkte ve 

diĢli kenarlı olarak görünür (Lu vd., 2018). Bitki iyileĢtirmesi için Bacillus türleri, 

yüksek pH, yüksek tuzlu ortamlar ve fazla besin gibi stres toleransında yeteneklidir, bu 

da bitki büyümesini uyarır (Gingichashvili vd., 2017; Han vd., 2014). Radhakrishnan 

vd.,'nin (2017) çalıĢması, Bacillus türlerinin bitki büyümesini teĢvik etmede gübre ve 

pestisit olarak önemli bir rol oynadığını ve olumsuz çevresel koĢulları düzelterek ürün 

verimini değiĢtirdiğini göstermiĢtir. B.subtilis, özellikle bitki homeostazını koruyan 1-

aminosiklopropan-1-karboksilat deaminaz gibi spesifik gen ve enzimlerin ifadesi 

aracılığıyla hastalık direncini de indüklemiĢtir (Glick vd., 2007). Bacillus türü (JG3), 

tuz toleransı, azot fiksasyonu, fosfat çözünürlüğü, amonyak, indol asetik asit aktiviteleri 

gibi özelliklere sahiptir (Vimal vd., 2018). B.subtilis grubunun aynı zamanda 

biyopestisid olarak ve bir bakteriosin bileĢiği olarak bitki hasadından sonraki dönemde 

önemli olduğu belirlenmiĢtir (Tran vd., 2021). B.subtilis tarafından üretilen sideroforlar, 

fosforun çözünmesi ve toprakta azot fiksasyonu aracılığıyla patojenlerin büyümesini 

engeller, bu da stres toleransını artırır ve bitki büyümesini teĢvik eder (Hashem vd., 

2019). Kritik durumlarda, B.subtilis bitkilerdeki zararlı stresi hafifletmek, ürün verimini 

artırmak ve bitki yaĢlanmasını yavaĢlatmak için çeĢitli metabolitler üretecektir. Bu 

kritik durumlar arasında kuraklık, yüksek tuzluluk veya pH, ağır metal kirliliği veya 

patojen enfeksiyonu yer alabilir (Radhakrishnan vd., 2017). Ayrıca, B.subtilis çeĢitli 

bitki zararlılarını kontrol etmek için çeĢitli aktif bileĢiklerin sentezi aracılığıyla çevre 

dostu biyolojik kontrol ajanları olarak da iĢlev görebilir (Shafi vd., 2017).  

Candida tropicalis: C.tropicalis, idrar yolu ve kan dolaĢımı enfeksiyonlarında 

bulunan, en çok rastlanan, eĢeysiz diploid mayalardan biridir (Suzuki vd., 1991). Deri 

de dahil olmak üzere gastrointestinal, solunum ve genital yolları kolonize eden bir insan 

patojenidir. Mayalar vücudun sıcak, nemli bölgelerini tercih eder, aynı zamanda 

ozmotik basınca dayanıklıdır ve tuz açısından zengin ortamlarda bile önemli özelliklere 

sahiptir (Zuza-Alves vd., 2017). C.tropicalis'in, C.albicans'tan sonra en öldürücü 

patojenlerden biri olduğu bilinmektedir. C.tropicalis aynı zamanda güçlü biyofilm 

üretme yeteneğine de sahiptir. Tropikal türler bu özelliğinden dolayı bazı durumlarda 

C.albicans'tan daha tehlikeli olabilmektedir. Bu mikroorganizma, bağıĢıklık sistemi 

zayıf olan kiĢilerde bebek bezi döküntüsü, cilt ve tırnak enfeksiyonlarının yanı sıra diĢ 
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ve vajinal sorunlarına da neden olur ve bazı durumlarda ölümcül olduğu bilinmektedir 

(Chai vd., 2010). 

Enterococcus hirae: En sık görülen hastane enfeksiyonları pnömoni (genellikle 

ventilatörle iliĢkili), idrar yolu enfeksiyonu (genellikle kateterle iliĢkili) ve primer kan 

dolaĢımı enfeksiyonu olmasına rağmen (genellikle intravasküler cihaz kullanımıyla 

iliĢkili) (Richards vd., 2000) ilk kez 1985'te tanımlanmıĢ olan, nadiren rapor edilen  

Enterococcus hirae gibi hastane bakteri de vardır (Nakamura vd., 2021). 

Enterococcus hirae hayvanlarda da örneğin sıçanlarda ishal, tavuklarda 

endokardit, sığırlarda mastit, kedilerde kolanjit ve pankreatit, kuĢlarda septisemi 

enfeksiyonlarına neden olur. Ancak insan enfeksiyonları nispeten nadirdir E.'nin neden 

olduğu ilk insan enfeksiyonu E.hirae, 1998 yılında hemodiyaliz uygulanan böbrek 

hastalığı olan bir hastadan alınan kanda keĢfedildi (Bollam vd., 2021). En son 

çalıĢmalara göre tüm enterokok enfeksiyonlarının %0,4 ila %3,03'ü arasında 

değiĢmektedir (Daniele vd., 2023). Hemen hemen her patojenin hastalarda enfeksiyona 

neden olma potansiyeli vardır, ancak HAI'lerin çoğundan yalnızca sınırlı sayıda bakteri 

türü sorumludur. Bunlar arasında Staphylococcus aureus, Escherichia coli, 

Pseudomonas aeruginosa ve enterokoklar en yaygın olanlardır (Pinholt vd., 2014). 

Enterokoklar hastane kaynaklı bakteriyemi vakalarının yaklaĢık %10'unu oluĢturur ve 

dünya çapında sepsisin önemli bir nedenidir (Kelesidis vd., 2011). 

Streptococcus pyogenes: A grubu streptokokların orofarenks (boğazın, ağızın 

arkasında kalan kısmı, dil tabanı ve bademcikler), genital mukoza (vücut boĢluklarının 

ve organların içerisini kaplayan tabaka), rektum (12-15 cm uzunluğunda olub, sigmoid 

kolondan baĢlar anüste biter), ve deride (özellikle lezyon bölgesinde) kolonize olduğu 

bilinirken, günümüz popülasyonlarındaki taĢıyıcılık oranları tam olarak 

anlaĢılamamıĢtır. Sağlıklı yetiĢkinlerde taĢıyıcılık oranlarını inceleyen çalıĢmalar, düĢük 

taĢıyıcılık seviyelerini, tipik olarak boğaz ve vajinal (rektal) taĢıyıcılık için sırasıyla %5 

ve %1'den az olduğunu göstermektedir (Steer vd., 2012). Sağlıklı çocuklarda faringeal 

S.pyogenes taĢıyıcılığına iliĢkin tahminler %2 ila %17 arasında önemli ölçüde 

değiĢmektedir ( Marshall vd., 2015;  Martin vd., 2004;  Olivervd ., 2018). 

Suçiçeği aĢılaması, ister evrensel olarak çocukluk çağı aĢılamasının bir parçası 

olarak uygulansın, ister S.pyogenes ile suçiçeğinin birlikte dolaĢımını içeren salgınlara 

yanıt olarak kullanılsın yine de önleme için daha fazla mücadile gerekir. 

Clavibacter michiganensis subsp. michiganensis: Domates verimi ve kalitesi, 

patojenik virüsler, mantarlar ve bakteriler gibi çeĢitli biyotik ve abiyotik stres faktörleri 

tarafından sınırlanmaktadır. Clavibacter michiganensis subsp. michiganensis (Cmm), 

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/hemodialysis
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK587100/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK587100/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK587100/


19 

 

domateslerde bakteriyel solar (bakteriyel solgunluk hastalığı) ve kanser oluĢturan ciddi 

bir hastalık etmenidir. Bakteriyel kanser, ilk kez 1909'da ABD'de rapor edildiğinden 

beri büyük bir sorun olarak kabul edilmiĢtir (Razdan vd., 2007). Bu hastalık, bitkilerin 

%46 ila %93'ünde ölüme neden olabilir ve domateslerde %10 ila %80 arasında değiĢen 

oranlarda küresel verim kayıplarına nedenolabilir (Peritore vd., 2021). Cmm, toprakta 

bulunan bir hastalık etmenidir ve enfeksiyondan sonra bitki kalıntılarında iki yıldan 

daha uzun süre canlılığını sürdürebilir (Fatmi vd., 2002). Bu patojen genellikle enfekte 

tohumlar aracılığıyla bulaĢır (Belgüzar vd., 2016) ve beĢ bakteri hücresi kadar düĢük 

yoğunluklarda bile fideleri enfekte edebilir (Lelis vd., 2014).  

 

1.8. Antimikrobiyal Ajanlar 

Enfeksiyonlar, tarih boyunca ölümlerin önde gelen nedeni olmuĢtur. ġaĢırtıcı bir 

Ģekilde, E.coli, Shigella ve Salmonella mikroorganizmaları Afrikalı çocuklar arasında 

yılda 300.000 ölüme neden olmaktadır (Karou vd., 2007). GeliĢmiĢ ülkelerde ise 

enfeksiyon sayısı ve bunun sonucunda ortaya çıkan ölümler zamanla artmaya devam 

ediyor. Amerika BirleĢik Devletleri'nde yapılan bir araĢtırma, mikroorganizma kaynaklı 

ölümlerin 1981 ile 1992 yılları arasında %58'lik önemli bir artıĢla 5'inci sıradan 3'üncü 

sıraya yükseldiğini gösteriyor. ÇeĢitli kaynaklara göre enfeksiyonlar tehlikeli bir Ģekilde 

günümüzde de küresel sağlığı büyük ölçüde tehdit etmektedir (Murray vd., 2022; Iwu 

vd., 1999). Dünyayı etkisi altına alan mevcut salgının ortasında, toplam 6.232.818 

ölümle birlikte, toplam 6.232.818 ölümle birlikte COVID-19 vakalarının sayısı 

512.635.444'e ulaĢtı (COVID-19 Veri Gezgini, 2022). Ortaya çıkan bulaĢıcı 

hastalıkların önlenmesi ve tedavisi, Silva ve ark.'nın belirttiği gibi yeni tedavi stratejileri 

ve yeni antimikrobiyal ajanların araĢtırılmasını gerektirir (Silva vd., 2010). 

Antimikrobiyal ajanlar mantar, virüs ve bakteri gibi mikroorganizmaları yok etmeyi, 

dolayısıyla onların geliĢimini engelleyerek büyümelerini kısıtlamak amaçıyla kullanılır. 

(Musumeci ve Puglisi, 2013). 

Durum ve etki Ģekli, antimikrobiyal özelliklere sahip maddelerin çeĢitli Ģekillerde 

etki gösterme Ģekillerini belirler. Mekanizmalar kimyasal durumlarına göre bu Ģekilde 

sınıflandırılır; 

 Bakteriyel hücre duvarının sentezini inhibe eden aktif maddeler,  

  Mikrobiyal hücre zarı yapılarının geçirgenliğini artırarak doğrudan hücre içi 

bağların bozulmasına neden olan aktif maddeler,  

 Ribozom içi 30S ve 50S birimlerinin fonksiyonunu bozan maddeler,  

  Ve antimetabolitler (Musumeci ve Puglisi, 2013). 
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Bitkiler, mikroorganizmaların neden olduğu enfeksiyonlar gibi biyolojik 

saldırılardan kendilerini korumak için birçok antimikrobiyal bileĢik üretirler. Bitkiler, 

antimikrobiyal özelliklerinden dolayı mikroorganizmalar üzerinde yapılan araĢtırmalar 

için değerli bir kaynaktır ve bu süreçlerde etkili oldukları belirtilmektedir (Orhan vd., 

2012). Antimikrobiyal özelliklere sahip fitokimyasallar tanenler,kumarinler, kinonlar, 

fenolik asitler, saponinler, alkaloidler, fenoller, terpenoidler ve flavonoidler olarak 

sınıflandırılır (Kan vd., 2009). Bitkisel antimikrobiyal ajanların mikroorganizmalara 

karĢı etkinliği tam olarak kanıtlanmamıĢ olsa da birçok araĢtırmacı bu maddelerin 

doğrudan veya dolaylı olarak hücrelerin biyokimyasal süreçlerini etkilediğine ve 

bunların fizikokimyasallarının cinselliği yok ettiğine inanmaktadır. Hidrofobik terpenler 

özellikle bitkilerde yaygındır ve mikrobiyal hücre duvarlarıyla etkileĢime girerek 

onların bütünlüğünü bozar. Hidrofobik terpenlerin hücre duvarının lipit yapılarıyla 

reaksiyonu, lipit birikimine ve bunun sonucunda hücre zarı geçirgenliğinin artmasına 

neden olur. Sonuç olarak, hücre zarı yapısının bozulması, hücre içeriğinin 

pıhtılaĢmasına neden olur ve böylece hücrenin hayati fonksiyonları engellenir (Silva 

vd., 2010). 

Fenolik bileĢiklerin hidroksil grubunun (-OH) da bakteriyel hücre zarı ile 

etkileĢime girerek, zar yapısını bozarak inhibitör etkiye sahip olduğuna inanılmaktadır 

(Lai ve Roy, 2004; Zhong, 2013). Fenolik bileĢikler aynı zamanda antioksidan görevi de 

görmektedir ve bu bileĢiklerde serbest OH gruplarının varlığı antioksidan özellikler 

kazandırmaktadır. Bu özelliğin reaktif oksijen türlerinin oluĢumunu ve serbest radikal 

temizlemeyi engellediği, dolayısıyla büyüme ortamının redoks potansiyelini düĢürdüğü 

rapor edilmiĢtir. Redoks potansiyelindeki bu azalma, istenmeyen mikroorganizmaların 

büyümesini daha da sınırlayabilir (Cueva vd., 2010; Stojković vd., 2013). Ayrıca 

flavonoidlerin bitkiler üzerinde antiviral etkilerinin olduğu ve bu özelliğin proteinlere 

olan yüksek ilgileri ile iliĢkili olduğu düĢünülmektedir. Örneğin araĢtırmacılar, yüksek 

antioksidan aktiviteye sahip olan metilkuersetinin çocuk felci virüsü hücresel protein 

sentezini ortadan kaldırdığını bulmuĢlardır (Kahraman vd., 2002). Bitkilerin yanı sıra 

algler ve mantarların patojenlere karĢı ürettiği antimikrobiyal bileĢikler de 

antimikrobiyal madde kaynağı olarak görev yapmıĢtır (Bhagavathy vd., 2011; Ramesh 

ve Pattar, 2010). Mantarlar tarafından üretilen penisilinin keĢfi antibakteriyel 

araĢtırmaların artmasına yol açmıĢ ve çeĢitli mikroorganizmalardan streptomisin, 

aureomisin ve kloromisetin gibi birçok antibiyotik keĢfedilmiĢtir (Iwu vd., 1999; Shinji, 

1993). Aslında antibiyotiklerin uzun süre yanlıĢ ve sık kullanılması durumunda 

bakteriler doğal olarak onlara karĢı direnç kazanabilmektedir. Direnç durumu 
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mikroorganizmanın türüne göre değiĢmektedir (Eliopoulos, 1992). Bakterilerin 

antibiyotiklere karĢı doğal direncinin yanı sıra kazanılmıĢ direnç de daha büyük bir 

sorun teĢkil etmektedir (Tenover, 2006). KazanılmıĢ direnç mikroorganizmanın genetik 

materyalindeki değiĢikliklere dayanmaktadır. KazanılmıĢ direnç, mikroorganizmaların 

önceden duyarlı oldukları antimikrobiyal maddelere artık yanıt vermemesi durumunda 

ortaya çıkar (Yüce, 2001). Antibiyotik direnci geliĢtiğinde bakteriler arasında yayılarak 

mikroorganizmaların geliĢtirilen antibiyotiklere karĢı hızla dirençli hale gelmesine 

neden olur. Ġlaçların etkinliğini kaybetmesinin temel nedeni budur (Kürek, 2007; 

Kuyucu, 2007). Tek bir etken madde ile yapılan sentetik ilaçlara bakterilerin direnç 

geliĢtirme olasılığı daha yüksektir, ancak birçok etken maddenin kompleks formlarda 

yer aldığı bitkiler, mikroorganizmaların çoklu direnç geliĢtirmesini zorlaĢtırmaktadır 

(Tenover, 2006; Kürek, 2007). Bitkilerdeki fenolik bileĢiklerin sinerjistik etkilerinden 

dolayı bitkisel antimikrobiyallerin enfeksiyonların tedavisinde daha etkili olduğu 

bulunmuĢtur (Faydaoğlu ve Sürücüoğluoğlu, 2014). Bu nedenle mikroorganizmaların 

neden olduğu hastalıkların tedavisinde bitkilerin faydalı olacağına dair büyük umutlar 

bulunmaktadır (Erdoğan ve Everest, 2013). 

 

1.9. DNA ve DNA Hasarı 

Bir organizmanın genetik özelliklerini aktaran ve gelecek nesillere aktarılmasını 

sağlayan yapı olan DNA, her zaman bir miktar hasara maruz kalır. ÇeĢitli DNA onarım 

sistemleri kullanılarak DNA hasarının onarılmasının yanı sıra, hasar onarılamaz 

boyutlara ulaĢtığında DNA hasarı birikimi meydana gelir. DNA'da biriken bu hasar, 

zamanla, baĢta hücre kaybı olmak üzere çeĢitli mutasyonlara neden olur. DNA'da hasara 

neden olan sorunlar ve hasar türleri iki grupta incelenebilir. Bunlardan ilki: Doğal 

olarak meydana gelen değiĢikliklerin neden olduğu hasar. Uyumsuzluklar, bazların 

kimyasal yapısında doğal olarak oluĢan farklılıklar, baz kaybı ve oksidatif hasar olarak 

tanımlanabilirken, ikinci grupta fiziksel faktörler (iyonlaĢtırıcı radyasyon, ultraviyole 

ıĢık) ve kimyasal faktörler yer almaktadır (Dinçer ve Akçay, 2000). 

Vücudumuza giren oksijenin metabolizmaya katılması ile agrasif molekküller 

veya serbest radikaller denilen ürünler açığa çıkmaktadır ve bunlar oksidatif bir strese 

neden olurlar. Buna bağlı oluĢan DNA hasarı baĢta karsinogenez olmak üzere birçok 

hastalığın geliĢiminde önemli etkiye sahiptir. Yüksek derecede reaktif hidroksil 

radikalleri, DNA bazları arasındaki çift bağlara H atomları ekleyerek veya lipidler ve 

proteinlere benzer Ģekilde timin bazlarının yapısındaki metil gruplarından H atomlarını 

çıkararak DNA molekülleri ile etkileĢime girer (Breen ve Murphy, 1995). DNA'da 
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oksidatif hasar, çift ve tek iplik kırılmaları, Ģeker-fosfat omurgasında hasar, baz 

modifikasyonları (baz kapanımları, baz yeniden düzenlenmeleri) ve abazik bölgeler, 

DNA ile protein yapıları arasında çapraz bağlanma meydana gelir (Cooke vd., 2003; 

Evans, 2004). Cu
+2

 iyonlarının DNA‟daki guanin bazlarına güçlü bir Ģekilde afinite 

aracılığı ile bağlanarak DNA‟ya kuvvetli bir Ģekilde zarar verir. (Helbock vd., 1999). 

Bütün bunlar DNA'da oksidatif hasara neden olur. Sonuçta replikasyon, transkripsiyon 

ve DNA onarım mekanizmalarını baskılayarak hücre hasarına veya ölümüne neden olur 

(Ghisalbertie, 1979). ROS kaynaklı DNA hasarının iki farklı Ģekilde meydana geldiği 

düĢünülmektedir: 

1. Proteinler, nükleik asitler ve lipitler hidroksil radikalleri, aynen süperoksit 

anyonları ve hidrojen peroksit gibi ROS'un ana hedefleridir. Bunlar, vücut hücreleri 

içinde ekzojen kimyasallar veya dahili metabolik süreçler tarafından üretilebilen reaktif 

oksijen türleridir (ROS). Bazı ROS, nükleozit bileĢenlerine saldırarak DNA'ya saldırır. 

Bu hasara neden olabilir ve gen ifadesini değiĢtirebilir. DNA hasarı genomik 

kararsızlığa yol açar ve birçok kanserin ve nörodejeneratif hastalığın nedenidir. Fenton 

reaktifi hipotezinde, OH radikalleri DNA'ya saldırır ve bunu DNA hasarı takip eder. 

H2O2 ve O2˙ gibi radikaller DNA'ya doğrudan zarar veremez. OH˙ radikallerinin 

DNA'ya zarar vermesi için doğrudan DNA'nın içinde veya DNA'ya çok yakın bir 

bölgede oluĢması gerekir. DNA, büyük miktarlarda negatif yüklü fosfat grupları içeren 

büyük bir moleküldür. Fe2
+
/3

+
 ve Cu

+
/2

+
 iyonları her zaman negatif yüklü DNA'ya 

bağlanır ve oksidatif stres altında hücre içi demir ve bakır içeren proteinlerden ayrılarak 

DNA'ya bağlanır. Ayrıca redoks aktif geçiĢ metali iyonları DNA moleküllerini H2O2'ye 

hedefler (Halliwell 1994; Özden 2006). OH radikalleri, DNA'ya bağlı metal iyonlarının 

DNA üzerindeki H2O2 ile reaksiyonu sonucu oluĢur ve OH radikal temizleyiciler 

tarafından uzaklaĢtırılamaz. Ek olarak, OH radikal temizleyicileri tarafından üretilen 

radikaller de DNA hasarına neden olabilir ( Milligan vd., 1994). 

2.  Nükleaz aktivasyon hipotezinde oksidatif stres, sitozoldeki Ca2
+
 iyonlarının 

konsantrasyonunu arttırır, bu da çekirdekteki Ca2
+ 

'ya bağımlı endonükleazları aktive 

ederek hücre içinde DNA parçalanmasına neden olur. Son araĢtırmalar sıklıkla temel 

hasarı buldu. Cu2
+
 iyonları DNA'nın G-C bazları açısından zengin bölgelerinde büyük 

miktarlarda bulunur. Sonuç olarak ginin bazı oksidatif hasara en çok maruz kalan 

bölgedir. (Dinçer ve Akçay, 2000; Cooke vd., 2003). 
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1.9.1. DNA Tamir Mekanizmaları 

DNA bütünlüğü hücre bölünmesi için kritik öneme sahiptir ve oksidatif 

değiĢiklikler, translasyonu, DNA replikasyonunu ve transkripsiyonu bozarak 

mutasyonlara, hücresel yaĢlanmaya ve hücre ölümüne yol açabilir (Riso vd., 2004). 

Genom bütünlüğünü korumak için hücreler oldukça karmaĢık DNA onarım 

mekanizmalarıyla donatılmıĢtır (Ciccia ve Elledge, 2010; Jeppesen vd., 2011). DNA 

onarımı, ligazlar, glikozilazlar, fosfatazlar, helikazlar, demetilazlar, kinazlar, 

topoizomerazlar, polimerazlar ve rekombinazlar gibi kimyasal olarak değiĢtirilmiĢ 

enzim fonksiyonlarına göre gerçekleĢir. Canlı hücrelerin, DNA hasarına yanıt olarak 

doğru faktörleri doğru zamanda ve yerde aktive etmek için farklı stratejileri vardır 

(Ciccia ve Elledge, 2010). 

 

1.9.2. pUC19 Plazmit DNA 

Bu çalıĢmıĢ olduğumuz deneyde, DNA koruma aktivitesini ölçmek için pUC19 

plazmid DNA'sı kullanıldı. pUC19 plazmidi çift sarmallı dairesel yapıya sahip bir DNA 

olup 2686 baz çiftine sahiptir (ġekil 7). Rekombinant çalıĢmalarda en çok kullanılan 

vektör moleküllerden biridir. Bu plazmid, "transformasyon" adı verilen bir iĢlemle 

bakteri hücrelerine aktarılır. Plazmid DNA'nın çoklu klonlama bölgesi (MCS), birçok 

endonükleaz kısıtlama bölgesi ve lac Z gen bölgesini sağlar (Louro ve Crichton, 2013). 

Ampisilin direnç geni, pUC19 plazmidinde, konakçı hücreler için toksisite azaltıcı 

görevi gören β-laktamaz enzimi tarafından kodlanır ve bu geni içeren hücreler, 

ampisilin içeren ortamlarda hayatta kalabilir (Wang, 2017). 

Bu Ģekilde ilgi konusu genleri içeren plazmidlerle eklenen hücreler IPTG ve X-

galformes'tir. Rekombinant koloniler beyaz koloniler oluĢturur ve rekombinant olmayan 

koloniler mavi koloniler oluĢturur. 

 



 

ġekil 7. pUC19 plazmit DNA (URL 4). 

 

Lac Z geninde yer alan MCS'ye yabancı DNA'nın eklenmesi, bu genin β-

galaktosidazın N-terminal kısmında yerleĢtirerek inaktivasyonuyla sonuçlanır, böylece 

intraallelik tamamlayıcılığı ortadan kaldırır. Bu nedenle rekombinant plazmitleri 

barındıran bakteriler, X-Gal'i hidrolize edemez ve kültür ortamında mavi rekombinant 

olmayan hücrelerden ayırt edilebilecek beyaz koloniler oluĢturamazlar (Pasternak, 

2005). 

 

2. DENEYSEL ÇALIġMALAR 

 

2.1. Materyal ve Metot 

2.1.1. Tez ÇalıĢmasında Kullanılan Cihazlar 

Bu çalıĢmada kullanılan cihazlar aĢağıdaki Tablo 2‟de gösterilmiĢtir. 
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Tablo 2. ÇalıĢmada kullanılan cihazlar. 

Cihazlar  Firma 

Blok Isıtıcı Thermo Scientific 

Buz Makinesi Scotsman 

Buzdolabı Beko 

Cam Malzemeler ISO Lab 

Çalkalayıcı Ġnkübatör Shel lab 

Değirmen  Retsch 

Elektroforez Bio-Rad 

Ependorf Tüp ISO Lab 

Etüv Memmert 

Filtre Kağıdı Schleicher & Schüll 

Hassas Terazi Shımadzu 

Jel Görüntüleme Cihazı Herolab 

Manyetik KarıĢtırıcı IKA RH Basıc 

Mikrodalga Fırın Altus 

Mikropleyt Okuyucu Thermo Scientific 

Otoklav HMC Hirayama 

Cam Baget Loop Plast 

Petri ISO Lab 

pH-Metre Hanna Instruments 

Rotary Evaporatör Heidolph 

Santrifüj Allegra X-30R 

Steril Kabin Esco 

Su Banyosu Memmert 

Ultrasonik Banyo Wisd Laboratory Instruments 

Vorteks Heidolph 

Steril falkon tüpleri ISO Lab 

96 Kuyucuklu Mikropleyt Lp Italiana Spa 

 

2.1.2. Tez ÇalıĢmasında Kullanılan Kimyasal Malzemeler 

Tez çalıĢmasında kullanılan kimyasal malzemeler aĢağıdaki Tablo 3‟te 

gösterilmiĢtir. 
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Tablo 3. ÇalıĢmada kullanılan kimyasal malzemeler. 

Malzeme adı Firma 

DNA Ladder GeneDirex 

ABTS Sigma Aldrich 

Agaroz Sigma Alrich 

Akarboz Sigma Aldrich 

Alfa-amilaz Sigma Aldrich 

Alfa-glukosidaz Sigma Aldrich 

Alüminyum nitrat nonahidrat Merck 

Amonyum heptamolibdat tetrahidrat Merck 

Ampisillin Sigma Alrich 

Askorbik asit Merck 

Baicalein Sigma Aldrich 

Demir (III) klorür Merck 

Dimetilsülfoksit Merck 

DPPH Sigma Aldrich 

Etanol Merck 

Ethidyum Bromide Panreac Applichem 

Folin-Ciocalteu fenol reaktifi Merck 

Fosfat Tamponu Amresco 

Gallik asit Merck 

Glutatyon Sigma Aldrich 

HCl Sigma Aldrich 

Hidrojen Peroksit Sigma Alrich 

IPTG Sigma Alrich 

Ġyot Merck 

Kalsiyum Klorür Sigma Alrich 

Kuersetin Sigma Aldrich 

LB Besi Yeri Merck 

L-Dopa Sigma Aldrich 

Loadingdye Biomatik 

Metanol Merck 

Müller-Hinton Agar Merck 

Müller-Hinton Broth Merck 

PNPG (4-nitrofenil β-d-glukuronid) Sigma Aldrich 

Potasyum asetat Sigma Aldrich 

Potasyum ferrisiyanat Merck 

Potasyum iyodid  Sigma Alrich 

Potasyum persülfat Potasyum persülfat 

Sigma Aldrich Sigma Aldrich 

Sodyum Karbonat Merck 

Sülfürik asit Merck 

TAE Buffer Multıcell 

Tirozinaz Sigma Aldrich 

Trikloroasetik Asit (TCA) Sigma Alrich  

Troloks Sigma Aldrich 

X-Gal Sigma Alrich 
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2.1.3. Bitki Örneklerinin Ektraksiyona Hazırlanması ve Ekstraksiyon ĠĢlemi 

Doronicum macrolepis (D.m) bitkisi GümüĢhane ili‟nin dağlarından toplanarak 

deneylerde kullanılmak üzere toz haline getirilmiĢ ve analiz yapılana kadar 

dondurulmuĢtur. D.m bitkisi %99 saf etanol olan çözücüde 5 farklı ekstraksiyon metodu 

kullanılarak ekstrakte edilmiĢtir. Önce yıkanmıĢ daha sonra toz haline getirilmiĢ D.m 

bitkisi 10 g bitki örneği üzerine 200 mL etanol eklenmiĢtir. Tablo 4‟teki ekstraksiyon 

yöntemleri kullanılarak ekstreler elde edilmiĢtir.  

Tablo 4. Tez çalıĢmasında kullanılan ekstraksiyon yöntemleri. 

Ekstraktlar Ekstraksiyon Yöntemleri 

 

24h 24 Saat Çalkalayıcı (37 °C, 125 rpm) 

24h+30´US 24 Saat Çalkalayıcı + 30 Dakika Ultrasonik Banyo 

24h+60´US 24 Saat Çalkalayıcı + 60 Dakika Ultrasonik Banyo 

30´US 30 Dakika Ultrasonik Banyo 

60´US 60 Dakika Ultrasonik Banyo 

 

Toplamda 5 farklı ekstrakt elde edilmiĢtir. Örnekler partikülleri kaba filtre 

kağıdından süzüldükten sonra enjektör aracılığı ile küçük 0.20 µm filtreden süzülmüĢ ve 

solvent evaporatörü ile 37 °C‟de altında kurutulmuĢtur. Elde edilen kuru ekstraktlar tüm 

analizlerde kullanılmak üzere -18 °C‟de muhafaza edilmiĢtir.   

 

ġekil 8. Ekstraksiyon iĢlemi 
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2.1.4. Toplam Fenolik Ġçeriğin Belirlenmesi 

D.macrolepis bitkisinin total fenolik madde miktarı Folin-Ciocaltaeu metodunda 

(Slinkard ve Singleton, 1977), bir kaç değiĢiklik yapılarak spektrofotometrik yöntemle 

mikroplakalarda belirlenmiĢtir (Acet ve Özcan, 2018).  

Toplam Fenolik Madde Tayini Ġçin Gereken Çözeltiler 

 %1’lik Sodyum karbonat (Na₂CO₃) çözetlisi: 0.25 g Na₂CO₃ hassas terazide 

tartılmıĢtır. Tartılan Na₂CO₃ bir miktar saf su içerinde çözüldükten sonra son 

hacim 25 mL‟ye tamamlamak amacıyla üzerine ultura saf su ile eklenmiĢtir. 

 Folin-Ciocalteu reaktif çözeltisi (%10 v/v): 1 mL folin reaktifi alınarak 

üzerine 9 mL saf su eklenerek toplam hacm 10 mL‟ye tamamlanmıĢtır. 

Çözeltinin ıĢık fatonları ile reaksiona girmemesi amacı ile içerisine Folin-

Ciocalteu reaktif çözeltisi döktüğümüz falkon tüp aliminyum folya ile 

kaplanarak karanlık ortamda saklanmıĢtır. 

 Gallik asit standart çözetlisi: 10 mg gallik asit analitik hassas terazide 

tartılarak 1 mL metanol eklenmiĢ ve vorteks ile tamamen çözülmesi 

sağlanmıĢtır. Elde edilen stok çözelti 5, 10, 20, 30, 40, 50, 60 µg/mL 

konsantrasyonda seyreltilmiĢtir. 

96 kuyucuklu plakalara 31 µL, 1 mg/mL‟lik bitki ekstrakt konsantrasyonu veya 

gerekli seyretmeler yapılmıĢ olan standart çözelti koyulduktan sonra 125 µL folin ve 

üzerine 94 µL Na2CO3 eklenerek karanlık ortamda ve oda sıcaklığında 2 saat inküba 

edildikten sonra 760 nm dalga boyunda mikroplaka okuyucu ile saf su körüne karĢı 

absorbanslar ölçülmüĢtür. Son olarak, toplam fenolik içerik, gallik asit (mg GAE/g 

ekstre) eĢdeğeri olarak ifade edilmiĢtir. 

 

2.1.5. Toplam Flavonoid Ġçeriğinin Belirlenmesi 

Alüminyum nitrat kolorimetrik metodunda birkaç değiĢiklik yapılmasıyla, 

esktrelerin toplam favonoid miktarı mikroplakalarda spektrofotometrik olarak 

belirlenmiĢtir (Moreno vd., 2000).   

Toplam Flavonoid Madde Miktarı için Gereken Çözeltiler 

 Alüminyum klorür (AlCl3) çözeltisi: %10‟lik Alüminyum klorür (AlCl3) 1g 

hassas terazide tartılarak çeker ocakta, 10 mL saf su içerisinde çözülmüĢtür. 

 Potasyum asetat (KCH3COO) çözeltisi (1 M): 1333.4 mg (KCH3COO) 

hassas terazide tartılarak 10 mL saf su içerinde çözülmüĢtür. 

 Metanol çözeltisi (CH3OH, %99,9 v/v): Saf metanol kullanılmıĢtır. 
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 Kuarsetin standart çözeltisi: 10 mg kuarsetin hassas terazide tartıldıkdan 

sonra az-az 80 µL saf etanol eklenerek vorteksde çözülmüĢtür. Toplam 

hacmi, 1000 µL‟ye tamamlamak amacıyla üzerine 920 µL saf su eklenmiĢtir.  

Ardından oluĢturulan bu 1.000 µg/mL‟lik kuarsetin stok çözeltisi %80‟lik 

etanol ile 1:10 oranında seyreltilerek 1000 µg/mL‟lik çözelti hazırlanmıĢtır. 

Ardından 5, 10, 25, 50, 75, 100, 125, 150 µg/mL olmak üzere 8 farklı 

yoğunluktaki kuersetin çözeltileri hazırlanmıĢtır. 

Bitki ekstrelerinin 1 mg/mL‟lik konsantrasyonlarının veya gerekli seyretmeler 

yapdığımız standart çözeltinin 30 µL-sine 80 µL metanol, 6 µL 10 %10 AlCl3, 6 µL 

KCH3COO, 125 µL dH2O ilave edilmiĢtir. Kör olarak da metodun uygulandığı saf su 

kullanılmıĢtır. Tüm bu iĢlem bitdikden sonra karanlık ortamda ve oda sıcaklığına 40 

dakika inküba edildikden sonra mikroplaka okuyucusu ile 415 nm dalga boyunda ölçüm 

yapılmıĢtır. Ekstraktların toplam favonoid içeriği, kuarsetin (mg QE/g ekstre) eĢdeğeri 

olarak ifade edilmiĢtir. 5-150 µg/mL (5, 10, 25, 50, 75, 100, 125, 150) konsantrasyon 

aralığında 8 noktada kuersetin standart eğri grafiği çizilmiĢtir.  

 

2.1.6. Antioksidan Aktivite Belirleme Deneyleri 

2.1.6.1. ABTS Radikal Süpürme Aktivitesinin Belirlenmesi                     

Yumru ekstraktlarının ABTS ( 2,2'-azino-bis (3-etilbenzotiyazolin-6-sülfonik 

asit))  radikal uzaklaĢtırma aktivitesi, (Re vd., 1999) tarafından geliĢtirilen bir yöntemle, 

mikroplakalarda spektrofotometrik olarak birkaç küçük değiĢiklik yapılarak 

belirlenmiĢtir (Acet ve Özcan, 2018).  

  

ABTS Tayini için Gereken Çözeltiler 

 ABTS radikal çözeltisi (7 mM): 38 mg 2,2'-azino-bis hassas terazi kullanılarak 

tartıldı ve bir tüp içerisinde 10 ml distile su içerisinde çözülmüĢtür. Daha sonra 

6.622 mg potasyum persülfat (K2S2O8) hassas terazide tartılarak ayrı bir tüpte 10 

ml saf su içerisinde çözülmüĢtür. Bu iki çözelti bir falkon tüpünde karıĢtırıldı ve 

falkon tüpünün etrafına folyo ile sarılmıĢtır. ABTS radikal solüsyonunu elde 

etmek için oda sıcaklığında, korunaklı bir ortamda 12 ila 14 saat saklanılmıĢtır. 

Bu çözeltinin optik yoğunluk değerini 0.7 yapmak için 1: 30 oranında saf su 

kullanılarak istenilen konsantrasyon değeri ayarlanmıĢtır. 

 Askorbik asit çözeltisi: 1.5 mg askorbik asit hassas terazide tartılarak üzerine 1 

mL etanol ile eklenerek vorteklslenerek çözülmüĢtür. Elde edilen bu stok çözelti 
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15mg/mL‟ik seyreltildikten sonra bu çözeltiden 0.25, 0.5, 1, 1.5, 2, 2.5, 3, 3.5, 4, 

4.5, 5, 7.5, 9, µg/mL‟lik seyreltik askorbik asit standartları oluĢturulmuĢtur. 

 Troloks çözeltisi: 1.5 mg troloks hassas terazide tartılarak üzerine 1 mL etanol 

ile eklenerek vorteklslenerek çözülmüĢtür. Elde edilen bu stok çözelti 15 

mg/mL‟ik seyreltildikten sonra bu çözeltiden 0.25, 0.5, 1, 1.5 2, 2.5, 3, 3.5, 4, 

4.5, 5, 7.5, 9, µg/mL‟lik seyreltik askorbik asit standartları oluĢturulmuĢtur. 

96 kuyucuklu mikroplakalara gerekli seyretilmeler yapılmıĢ ekstrakt ve 

standartlardan 80 µL eklenerek üzerlerine 160 µL ABTS radikalı koyulmuĢtur. Karanlık 

odada 6 dakka beklemeden sonra 240 µL etanol körüne karĢı 750 nm dalga boyunda 

mikroplaka okuyucu absorbans ölçümü yapılmıĢtır. Mikroplaka okuyucusuna körnen 

yanaĢı 80 µL‟lik etanol kontrolu da koyulmuĢtur. Temizleme aktiviteleri Ģekil 21 ve 

22‟deki standart grafikleri baz alınarak askorbik asit ve troloks eĢdeğeri olarak 

hesaplanmıĢtır.  

Ekstraktların radikal temizleme aktivitesi, % inhibisyon formülü kullanılarak 

hesaplanmıĢtır ve IC50 değerleri olarak rapor edilmiĢtir. Askorbik asit ve Troloks için 

standart çizelgeler, 0,25 ile 9 μg/mL arasındaki konsantrasyonlarda oluĢturulmuĢtur. Bu 

analiz için 100, 75, 50, 25, 15, 10, 5, 2.5, 1 ve 0.5 mg/mL ekstrakt konsantrasyonları 

kullanılmıĢtır. 

 

2.1.6.2. DPPH  Radikal Süpürme Aktivitesinin Belirlenmesi 

D.m bitki ekstraktlarının DPPH (2,2-difenil-1 pikrilhidrazil) süprücü aktivitesi, 

Özcan ve Acet, (2018)„e göre bir kaç değiĢiklik yapılarak mikroplakalarda 

spektrofotometrik olarak belirlenmiĢtir. 

DPPH Tayini Ġçin Gereken Çözeltiler  

 DPPH radikal çözeltisi (0.1 mM): Hassas terazide 3.9 mg DPPH tartıldı 100 

mL‟ye tamamlanacak Ģeklinde etanol eklenmiĢtir. Balon joje etrafı folyo ile 

sarılarak çözeltinin karanlık bir ortamda muhafazası sağlanmıĢtır. 

 Askorbik asit standart çözeltisi: Daha önce hazırlanan 1000 µg/mL‟lik 

çözeltiden 0.5, 1,  3, 5, 7, 9, 10  µg/mL‟lik askorbik asit çözeltileri elde 

edilmiĢtir.  

 Troloks çözeltisi: Daha önce hazırlanan 1000 µg/mL‟lik çözeltiden 0.5, 1,  3, 

5, 7, 9, 10  µg/mL‟lik troloks çözeltileri elde edilmiĢtir. 

96 kuyucuklu mikroplakalara gerekli seyretilmeler yapılmıĢ ekstrakt ve 

standartlardan 125 µL eklenerek üzerlerine 125 µL DPPH radikalı koyulmuĢtur. 

Karanlık odada 30 dakka beklemeden sonra 250 µL etanol körüne karĢı 517 nm dalga 
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boyunda mikroplaka okuyucu absorbans ölçümü yapılmıĢtır. Mikroplaka okuyucusuna 

körnen yanaĢı 125 µL‟lik etanol kontrolu da koyulmuĢtur. Temizleme aktiviteleri Ģekil 

23 ve 24‟deki standart grafikleri baz alınarak askorbik asit ve troloks eĢdeğeri olarak 

hesaplanmıĢtır.  

Ekstraktların radikal süpürme aktivitesi % inhibisyon formülüne göre hesaplanmıĢ ve 

IC50 değeri olarak verilmiĢtir. Askorbik asit ve troloks için 0.5-10 µg/mL 

konsantrasyonlar da askorbik asit ve troloks standart grafikleri oluĢturulmuĢtur. 

Ekstreler trolox standartında 1.5, 1, 0.75, 0.5, 0.25, 0.1, 0.05, mg/mL‟lik 

konsantrasyonları askorbik standartında ise 0.5, 0.4, 0.3, 0.2, 0.1, 0.05 konsantrasyonları 

analiz için kullanılmıĢtır. 

 

2.1.7. DNA Koruyucu Aktivitenin Belirlenmesi 

D.m ekstraktı pUC19 plazmitinde  koruyucu aktivitesinin varlığı fenton reaktifi 

kullanılarak %1 agaroz jel elektroforezi ile belirlenmiĢtir. 

DNA Koruyucu Aktivitesi Ġçin Gereken Çözeltiler 

Fentonun hazırlanması: 129.5 mg FeCl3 ve 88.06 mg askorbik asit ayrı ayrılıkta 

hassas terazide tartılarak falkonlarda saf su ile çözüldü ortak falkona eklenerek ve 9970 

µL‟ye saf su ile tamamlanmıĢtır. Sonda 30%‟lik 30 µL H2O2 otomotik pipet yardımıyla 

bu falkona eklenerek son hacimi 10 mL olacak Ģekilde tamamlanmıĢtır. Elde edilmiĢ 

solüsyon bir saata kadar ultrasonik banyoda saklanarak tam çözülmesi sağlanmıĢtır. 

1 x TAE Buffer solüsyonun hazırlanması. 10 mL 50x TAE tamponundan 

alınarak 500 mL tamamlanacak Ģekilde, 490 mL saf su eklenerek 1x TAE buffer 

hazırlanmıĢtır. 

pUC19 Plazmit DNA’nın çoğaltılması: Yapılan bu analiz, en yüksek DNA 

koruma kapasitesine sahip ekstraktı ve bu ekstraktın en etkili konsantrasyonunu 

belirlemek için yeterli miktarda pUC19 plazmid DNA'sı gerektirir. Bu maksatla pUC19 

plazmid DNA'sı yetkin bir (kompotent) hücre hazırlanması ve transformasyon süreci 

yoluyla izole edilmiĢtir. 

Kompotent Hücre Hazırlanması. Yetkin hücrelerin üretilmesi için kalsiyum 

klorür (CaCl2) yöntemi tercih edilmiĢtir. Öncelikle 100 μL E. coli DH5α stok solüsyonu 

alınarak 10 ml LB ortamına eklenmiĢtir. Gece boyunca kültür oluĢturmak için hücreler, 

125 rpm'de bir çalkalayıcı üzerinde gece boyunca 37 °C'de  büyütülmüĢtür. 

  0,4±0,6'lık bir OD değeri elde etmek için, gecelik kültürün 500 μL'si çıkarıldı ve 

ampisilin içermeyen 10 ml LB ortamına aĢılanmıĢtır. 
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  125 rpm'de bir çalkalayıcı üzerinde 37°C'de 2 saat süreyle inkübe edilmiĢtir. 

  OD değeri 0,4±0,6 olan hücre kültürleri süre sonunda 5 dakika buz üzerinde 

bekletilmiĢtir. 

  Hücre kültürleri Falcon tüplerine aktarılmıĢtır, 4500 rpm‟de 5 dakika 4°C'de 

santrifüj edilmiĢ ve süpernatan atılmıĢtır. 

 Pelete 10 mL soğuk 100 mM kalsiyum klorür (CaCl2) ilave edilmiĢ ve peletin 

hafifçe pipetlenmesiyle çözülmüĢtür. 

 30 dakika boyunca buz üzerinde bırakılmıĢtır. 

 Sürenin sonunda, 4°C'de 4500 rpm'de tekrar 5 dakika santrifüj ederek süpernatantı 

atılmıĢtır. 

 Santrifüj sonunda pellet kısmına 2 mL soğuk kalsiyum klorür (CaCl2) ekleniĢ ve 

dikkatlice pipetlenerek çözünmesi sağlanmıĢtır. 

  Kullanım için en az 2 saat boyunca 4°C'de saklanmıĢtır. 

 

Transformasyon. Copur Cicek vd., (2014)‟ye göre yapılmıĢtır. 

 100 μL kompetan hücre bir tüpe yerleĢtirilmiĢ ve 1 μL pUC19 plazmid DNA 

eklenmiĢtir. 

 Bu karıĢım 20 dakika buz üzerinde tutulmuĢtur. 

 Süre sonunda önceden ısıtılmıĢ termobloğa 42°C'de 90 saniye boyunca ısı Ģoku 

uygulanmıĢtır. 

 Tüpe 200 μL hacimde LB ortamı eklenmiĢ ve ardından 37 °C'de 2 saat 

bekletilmiĢtir. 

 Antibiyotik ampisilin, içeren LB ortamı, 40 μL IPTG ve 40 μL X-Gal steril bir cam 

baget kullanılarak tamamen emilmiĢtir. 

 2 saat sonra tüpteki hücre kültüründen 100 μL çıkarılmıĢ ve bir cam baget 

kullanılarak ampisilin içeren bir Petri kabına yerleĢtirilmiĢtir. Mikroorganizmaların 

çoğalması için Petri kapları 37°C sıcaklıktaki etüvde 16 saat bekletilmiĢtir.  
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  ġekil 9. Petrilerde tranformasyon sonucu oluĢan mavi renkli koloniler 

 

 Süre sonunda ġekil 11'deki Petri kabında oluĢan mavi kolonilerden biri steril  pipet 

ucuyla alınarak ampisilin içeren 3 ml LB besiyeri içeren test tüpüne yerleĢtirilmiĢtir. 

37 °C'de  16 saat çalkalayıcıda inkübe edilmiĢtir. 

 Sürenin sonunda kültürler Eppendorf tüplerine yerleĢtirilmiĢ ve plazmid DNA'yı 

izole etmek için bir santrifüjde döndürülmüĢtür. 

 

Plazmit DNA Ġzolosyonu: Bu iĢlem, transformasyonla çoğaltılmıĢ pUC19 plazmit 

DNAsının, bir EZ-10 Spin Column kitiyle hücrelerdeki çeĢitli kirletici maddelerden 

saflaĢtırılmasını içeriyordu. Ġzole edilen plazmid DNA, 1 kb ladder ve %1 agaroz jel 

elektroforeze tabi tutulmuĢtur. ġekil 10. baĢarılı dönüĢtürme ve ayırma iĢlemini 

göstermektedir. Elde edilen plazmidler çeĢitli analizlerde kullanılıncaya kadar -20°C'de 

saklanılmıĢtır.  

 

ġekil 10. Çoğaltılan pUC19 plazmitine ait jel görüntüsü 

 

%1’lik Agaroz jel çözeltisinin hazırlanması: Hessas terazide 1 g agaroz 

tartılarak içerisinde 100 mL 1 x TAE tamponu olan cam erlene eklenmiĢtir. Daha sonra 

elde edilmiĢ karıĢım iyice çözülmesi için mikrodalgalı sobaya alınmıĢtır. Ġyice çözülmüĢ 

olan karıĢım soyuduktan sonra 2 µL etidyum bromür eklenmiĢ ve ardından tarakları 

yerleĢtirilmiĢ elektroforez tankına dökülerek, kuruyup sertleĢmesi beklenilmiĢtir.  
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 D.m ekstraktlarının pUC19 plazmiti üzerine koruyucu aktivitesinin varlığı fenton 

reaktifi ile %1‟lik agaroz jel elektroforezinde belirlenmiĢtir. Deneyde pipetleme iĢlemi 

sıralaması ile Tablo 5. de belirlenmiĢtir. Kontrol ve örnekler jelde yürütülmeden önce 

30 dakka 37°C etüvde burakıldı ve sonra her birine 1 µL 6x boya eklenmiĢtir. Yükleme 

boyasıyla muamele edilmesinin ardından elektroforez kuyucuklarına yüklenerek, 80 

Voltta 1 saat süreyle yürütülmüĢtür. Deneyde kullanılan örnekler 1, 5, 10, 20, 40 

mg/mL olarak seyretilmiĢtir. 

 

Tablo 5. Ekstraktlarının pUC19 plazmiti üzerine koruyucu aktivitesinin tespiti için 

deney tasarımı. 

1 kb + Kontrol - Kontrol -* Kontrol Örnekler 

 

1 µL 

12 µL Saf Su 17 µL Saf Su 17 µL DMSO 7 µL Saf Su 

3 µL Puc19 3 µL Puc19 3 µL Puc19 5 µL ekstrakt 

5 µL Fenton   3 µL Puc19 

   5 µL Fenton 

Toplam: 20 µL 20 µL 20 µL 20 µL 

 

2.1.8. Yüksek Performanslı Sıvı Kromotografisi (HPLC) Analizi ile 

 Fenolik Madde Ġçeriğinin Belirlenmesi                     

ÇalıĢmada 24h, 24h+30´US, 24h+60´US, 30´US, 60´US banyoda hazırlanan 

ekstreler kullanılmıĢtır. 22 farklı fenolik bileĢik araĢtırılmıĢtır. Gallik asit, protokateşik 

asit, kateşin, vanilin asit, kafeik asit, sirinjik asit, epikateşin, vanilin, p-kumarik asit, 

benzoik asit, ferulik asit, rutin, rosmarinik asit, kumarin, trans-sinamik asit, kuersetin, 

kamferol, srisin, sisamol, hidrobenzoik asit, siyrinkaldehit, protokateşik aldehit 

içeriklerine iliĢkin sonuçlar µg/g ekstre olacak Ģekilde gösterilmiĢtir.  

Örneklerin sekonder metabolit profillerinin belirlenmesi için HPLC sistemi 

kullanılmıĢtır. Polifenolik bileĢik içerik analizi, hizmet alımı ile GümüĢhane 

Üniversitesi MALUAM‟da (Merkezi AraĢtırma Laboratuvarı Uygulama ve AraĢtırma 

Merkezi) yapılmıĢtır. 

Polifenolik bileĢik analizi için Agilent marka, 1260 Infinity model HPLC sistemi 

kullanıldı. Sistem G1311C/1260 Quat Pump VL model gradient pompa, G1329/1260 

ALS model otomatik örnekleyici, G1316A/1260 TCC model kolon fırını ve 

G1315D/1260 DAD VL model dedektörten oluĢmaktadır. Analiz için Macherey-nagel 

marka, EC 250x4.6 nucleosil 100-5, 5 µm C18 HD kolon kullanıldı. Kolon fırın 

sıcaklığı 27 ºC‟ye ayarlandı. Hareketli faz olarak ultra saf su (faz A), %100 acetonnitril 
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(faz B), %3 asetik asit/ultra saf su (faz C) ve %3 asetik asit + %25 acetonnitril+ ultra saf 

su (faz D) kullanıldı. HPLC gradiyent profili %10-20 D/%90-80 C (0-10 dk.), %20-30 

D/%80-70 C (10-17 dk.), %30-50 D/% 70-50 C (17-22 dk.), %50-80 D/%50-20 C (22-

32 dk.), %20 D/%80 C (32-40 dk.), %80-20 D/%20-0 C/% 0-80 B (40-45 dk.), %20 

D/%80 B (45-50 dk.),  %20-10 D/%0-90 C/% 80-0 B (45-50 dk.), %10 D/%90 C (55-60 

dk.),  olacak Ģekilde, mobil faz akıĢ hızı 0.8 ml/dk. ve enjeksiyon hacmi 20 µl olacak 

Ģekilde metod oluĢturulmuĢtu.  

 

ġekil 11. HPLC cihazı polifenolik bileĢik standart kromatogramı 

 

2.1.9. Ġstatistiksel Analiz 

Sonuçlar SPSS programında (Windows 2000 için sürüm 20, SPSS Inc.) One-Way 

Anova tarafından hesaplanmıĢtır. Önemli farklılıklar Duncan‟ın çoklu testleri 

kullanılarak belirlendi. P<0.05 değerleri anlamlı kabul edilmiĢtir. 

 

 



 

 

3. BULGULAR  

 

3.1. Ekstraksiyon Verimi 

 

Bitkileri ekstrakte etmek için etanol kullanıldı. D.m bitkisinin etanol ile elde 

edilen etanol ekstre verimleri Tablo 6‟da gösterilmiĢtir. 

 

Tablo 6. D.m bitkisinin ekstraksiyon verimleri. 

Ekstraktlar % Verim 

24h 5.3 

24h + 30 „US

  

6.3 

24h + 60 „US

  

5.5 

30 „US  3.6 

60 „US 4.1 
 

24h: 24h çalkalayıcı; 24h+30´US: 24h çalkalayıcı+30 dk ultrasonik su banyosu; 24h+60´US: 24h 

çalkalayıcı+60 dk ultrasonik su banyosu; 30´US : 30 dk ultrasonik su banyosu;  60´US : 60 dk ultrasonik su banyosu. 

 

3.2. Toplam Fenolik Madde Tayini Sonuçları 

Bitki ekstraktlarındaki fenolik maddelerin toplam miktarının belirlenmesinde Folin-

Ciocaltaeu yöntemi kullanılmıĢtır. Genel fenolik madde sonuçları, ġekil 19'teki standart 

tabloya dayalı olarak gallik asit eĢdeğerleri olarak ifade edilmiĢtir. 

 

Tablo 7. Toplam fenolik madde miktarı bulguları. 

Ekstraktlar 
Total Fenolik Madde 

(mg GAE/g Ekstre) 

24h 42.11 ± 0.26
d
 

24h + 30 „US

  

37.42 ± 0.57
e
 

24h + 60 „US

  

46.54 ± 1.56
b   

                                       

30„US   50.71 ± 1.51
a
  

60„US          44.39 ± 0.48
c
 

  

24h: 24h çalkalayıcı; 24h+30´US: 24h çalkalayıcı+30 dk ultrasonik su banyosu; 24h+60´US: 24h 

çalkalayıcı+60 dk ultrasonik su banyosu; 30´US : 30 dk ultrasonik su banyosu;  60´US : 60 dk ultrasonik su banyosu. 
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a, b, c, d Ġfadeleri Duncan analizine göre istatistiksel olarak, sonuçların birbirinden farklı olduğunu belirtmektedir 

(p<0.05). Sonuçlar 3 paralel değerin ortalaması alınarak ± standart sapma Ģeklinde gösterildi. 24h: 24h çalkalayıcı; 

24h+30´US: 24h çalkalayıcı+30 dk ultrasonik su banyosu; 24h+60´US: 24h çalkalayıcı+60 dk ultrasonik su banyosu; 

30´US : 30 dk ultrasonik su banyosu; 60´US : 60 dk ultrasonik su banyosu. 

ġekil 12. Farklı ekstraksiyon yöntemleri kullanılarak hazırlanan D.m. ekstraktlarında 

gallik asite karĢılık gelen fenolik madde miktarı 

 

3.3. Toplam Flavonoid Madde Tayini Sonuçları  

Ekstraktların toplam flavonoid madde içeriği alüminyum klorür yöntemi 

kullanılarak belirlenmiĢtir. ġekil 20'daki standart grafiğe referansla flavonoid 

maddelerin toplam miktarı, kuersetinin eĢdeğer miktarı olarak belirlenmiĢtir. 

Tablo 8. Toplam toplam flavonoid madde miktarı bulguları. 

Ekstraktlar 
Total Flavonoid Madde 

(mg QE/g Ekstre) 

24h 60.85 ± 0.49
c
 

24h + 30 „US

  

48.35 ± 0.31
d
 

24h + 60 „US

  

           66.7 ± 0.53
a
 

30„US  63.72 ± 2.15
b
 

60„US 61.13 ± 0.57
c
 

 

24h: 24h çalkalayıcı; 24h+30´US: 24h çalkalayıcı+30 dk ultrasonik su banyosu; 24h+60´US: 24h 

çalkalayıcı+60 dk ultrasonik su banyosu; 30´US : 30 dk ultrasonik su banyosu;  60´US : 60 dk ultrasonik su banyosu. 
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a, b, c, d Ġfadeleri Duncan analizine göre istatistiksel olarak, sonuçların birbirinden farklı olduğunu belirtmektedir 

(p<0.05). Sonuçlar 3 paralel değerin ortalaması alınarak ± standart sapma Ģeklinde gösterildi. 24h: 24h çalkalayıcı; 

24h+30´US: 24h çalkalayıcı+30 dk ultrasonik su banyosu; 24h+60´US: 24h çalkalayıcı+60 dk ultrasonik su banyosu; 

30´US : 30 dk ultrasonik su banyosu; 60´US : 60 dk ultrasonik su banyosu.  

ġekil 13. Farklı ekstraksiyon yöntemleriyle hazırlanan D.m. bitki ekstraktlarında 

kuersetine karĢılık gelen flavonoid maddelerin miktarı 

 

3.4. Antioksidan Aktivite Tayini Sonuçları  

3.4.1. ABTS Radikali Giderme Aktivite Tayini Sonuçları 

Ekstraktların ABTS aktivitesi, ġekil 21 ve 22'teki standart grafiklere dayanarak 

askorbik asit ve trolox eĢdeğerleri olarak rapor edilmiĢtir. Ayrıca, ekstraktın ABTS 

aktivitesi IC50 (mg/ml) olarak rapor edilmiĢtir. 

Tablo 9. Antioksidan aktivite (ABTS) bulguları ve IC50 değerleri. 

Ekstreler  

standartlar 

mg AAE/g Ekstre mg TE/g Ekstre IC50 mg/mL 

24h      110.5 ± 0.62
c
 107.5 ± 0.57

bc
 0,149 ± 0.21

e
 

24h + 30„US

  „US

  

     100 ± 1.32
d
     102.3 ± 0.33

d
 0,166 ±0.03

f
 

24h + 60„US

  „US

  

     109  ± 0.63
c
     105.9 ± 0.43

c
 0,134 ± 0.05

d
 

30„US       173.9 ± 1.17
a
     109.6 ± 0.5

ab   
 0,106 ± 0.01

b
 

60„US      160.6 ± 1.8
b
     110.2 ± 0.55

a
 0,110 ± 0.06

c
 

Trolox  - - 0,019±0.02
a
 

 

24h: 24h çalkalayıcı; 24h+30´US: 24h çalkalayıcı+30 dk ultrasonik su banyosu; 24h+60´US: 24h 

çalkalayıcı+60 dk ultrasonik su banyosu; 30´US : 30 dk ultrasonik su banyosu;  60´US : 60 dk ultrasonik su banyosu. 
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a, b, c, d Ġfadeleri Duncan analizine göre istatistiksel olarak, sonuçların birbirinden farklı olduğunu belirtmektedir 

(p<0.05). Sonuçlar 3 paralel değerin ortalaması alınarak ± standart sapma Ģeklinde gösterildi. 24h: 24h çalkalayıcı; 

24h+30´US: 24h çalkalayıcı+30 dk ultrasonik su banyosu; 24h+60´US: 24h çalkalayıcı+60 dk ultrasonik su banyosu; 

30´US : 30 dk ultrasonik su banyosu; 60´US : 60 dk ultrasonik su banyosu. 

ġekil 14. Farklı ekstraksiyon yöntemleri kullanılarak hazırlanan D.m. bitki 

ekstraktlarındaki askorbik asite karĢılık ABTS bulguları 

 

 
a, b, c, d Ġfadeleri Duncan analizine göre istatistiksel olarak, sonuçların birbirinden farklı olduğunu belirtmektedir 

(p<0.05). Sonuçlar 3 paralel değerin ortalaması alınarak ± standart sapma Ģeklinde gösterildi. 24h: 24h çalkalayıcı; 

24h+30´US: 24h çalkalayıcı+30 dk ultrasonik su banyosu; 24h+60´US: 24h çalkalayıcı+60 dk ultrasonik su banyosu; 

30´US : 30 dk ultrasonik su banyosu; 60´US : 60 dk ultrasonik su banyosu. 

ġekil 15. Farklı ekstraksiyon yöntemleri kullanılarak hazırlanan D.m. bitki 

ekstraktlarındaki troloksa karĢılık ABTS bulguları 
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3.4.2. DPPH  Radikali Süpürme Aktivite Tayini Sonuçları  

DPPH radikal temizleme aktivitesi ġekil 23 ve 24‟daki standart grafikleri esas 

alarak askorbik asit ve troloks eĢdeğeri olarak hesaplanmıĢtır (Tablo 10). Ekstraktlaın 

DPPH aktivitesi IC50 değeri (mg/mL) olarak rapor edilmiĢtir.   

Tablo 10. Antioksidan aktivite (DPPH) bulguları ve IC50 değerleri. 

Ekstreler  

standartlar 

mg AAE/g Ekstre mg TE/g Ekstre         IC50 mg/mL 

24h   16 ± 0.35
e
   1.31 ± 0.016

d
    1,33 ± 0.7

e
 

24h + 30„US

  „US

  

  32.6 ± 2.3
d
   2.69 ± 0.11

c
    1,01 ± 0.1

d
 

24h + 60„US

  „US

  

  45 ± 2.03
b
   3.34 ± 0.07

a
    0,46 ± 0.13

b 

30„US    66.2 ± 0.6
a
   2.81 ± 0.04

ab
    0,86 ± 0.02

c
 

60„US   39.2 ± 1.3
c
   1.04 ± 0.009

e
    1,82 ± 0.3

f
 

Trolox - -        0,0006
a
 

 

24h: 24h çalkalayıcı; 24h+30´US: 24h çalkalayıcı+30 dk ultrasonik su banyosu; 24h+60´US: 24h 

çalkalayıcı+60 dk ultrasonik su banyosu; 30´US : 30 dk ultrasonik su banyosu;  60´US : 60 dk ultrasonik su banyosu. 

 

 

a, b, c, d Ġfadeleri Duncan analizine göre istatistiksel olarak, sonuçların birbirinden farklı olduğunu belirtmektedir 

(p<0.05). Sonuçlar 3 paralel değerin ortalaması alınarak ± standart sapma Ģeklinde gösterildi. 24h:24 h çalkalayıcı; 

24h+30´US: 24h çalkalayıcı+30 dk ultrasonik su banyosu; 24h+60´US: 24h çalkalayıcı+60 dk ultrasonik su banyosu; 

30´US : 30 dk ultrasonik su banyosu; 60´US : 60 dk ultrasonik su banyosu. 

ġekil 16. Farklı ekstraksiyon yöntemleri kullanılarak hazırlanan D.m. bitki 

ekstraktlarındaki askorbik asite karĢılık DPPH bulguları 
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a, b, c, d Ġfadeleri Duncan analizine göre istatistiksel olarak, sonuçların birbirinden farklı olduğunu belirtmektedir 

(p<0.05). Sonuçlar 3 paralel değerin ortalaması alınarak ± standart sapma Ģeklinde gösterildi. 24h: 24h çalkalayıcı; 

24h+30´US: 24h çalkalayıcı+30 dk ultrasonik su banyosu; 24h+60´US: 24h çalkalayıcı+60 dk ultrasonik su banyosu; 

30´US : 30 dk ultrasonik su banyosu; 60´US : 60 dk ultrasonik su banyosu. 

ġekil 17. Farklı ekstraksiyon yöntemleri kullanılarak hazırlanan D.m. bitki 

ekstraktlarındaki troloksa karĢılık DPPH bulguları 

 

3.5. Antimikrobiyal Aktivite Tayini Sonuçları 

 

3.5.1. Mikro Dilüsyon Yöntemi Sonuçları 

D.m bitki ekstrelerinin MĠK değerleri mikrodilüsyon ve disk difüzyon metodu ile 

belirlenmiĢtir. Elde edilen sonuçlar Tablo 11, 12‟de gösterilmiĢtir. 
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Tablo 11. Ekstrelerin antimikrobiyal aktivite (MĠK) bulguları (µg/mL). 

24h: 24h çalkalayıcı; 24h+30´US: 24h çalkalayıcı+30 dk ultrasonik su banyosu; 24h+60´US: 24h çalkalayıcı+60 dk ultrasonik su banyosu; 30´US : 30 dk ultrasonik su banyosu; 

60´US : 60 dk ultrasonik su banyosu. 

    Ekstraktlar    

Test 

Mikroorganizmaları 
24h 

24h+30´

US 

24h+60´ 

US 

30´US 60´US Chloromphenicol Nistatin 

S. typhimurium (gram -) 1000 1000 1000 1000 1000 16 - 

E. coli (gram -) 64 64 64 64 64 16 - 

Y. pseudotuberculosis (gram -) 128 32 16 16 16 32 - 

K. pneumoniae (gram -) 512 512 512 512 512 32 - 

P. aeruginosa (gram -) 256 256 256 256 256 16 - 

X. spp. (gram -) 32 32 32 32 32 32 - 

S. aureus (gram +) 32 32 32 32 32 128 - 

MRSA (gram +) 32 32 32 32 32 32 - 

B. subtilis (gram +) 256 32 32 4 128 32 - 

E. faecium (gram +) 512 512 512 512 512 32 - 

E. faecalis (gram +) 32 32 8 16 16 16 - 

E. hirae (gram +) 4 4 4 4 4 32 - 

B.cereus (gram +) >1000 >1000 >1000 >1000 >1000 16 - 

C. michiganensis (gram +) 128 128 128 128 128 32 - 

S. pyogenes  (gram +) 512 512 512 512 512 32 - 

C. tropicalis (maya) 4 32 32 16 256 - 16 
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Tablo 12. Ekstrelerin antimikrobiyal aktivite (disk difüzyon, 800 µg/mL ekstre) bulguları (mm). 

   Ekstraktlar     

Test 

Mikroorganizmaları 

24h 24h+30´US 24h+60´ 

US 

30´US 60´US Chloromphenicol 

(200 µg/mL) 

Nistatin 

(200 µg/mL) 

S. typhimurium (gram -) 10 10 10 10 10 18 - 

E. coli (gram -) - - - - - 16 - 

Y. pseudotuberculosis (gram -) 12 12 12 12 12 12 - 

K. pneumoniae(gram -) - - - - - 12 - 

P. aeruginosa (gram -) - - - - - 16 - 

X. spp. (gram -) 10 10 10 12 12 18 - 

S. aureus (gram +) - - - - - 18 - 

MRSA (gram +) - - - - - 15 - 

B. subtilis (gram +) 9 11 10 8 10 18 - 

E. faecium (gram +) - - - - - 10 - 

E. faecalis (gram +)  - - - - - 15 - 

E. hirae (gram +) - - - - - 17 - 

B.cereus (gram +) - - - - - 20 - 

C. michiganensis  (gram +) - - - - - 18 - 

S. pyogenes (gram +) 20 18 18 16 16 20 - 

C. tropicalis (maya) 11 12 11 10 8 - 15 

24h: 24h çalkalayıcı; 24h+30´US: 24h çalkalayıcı+30 dk ultrasonik su banyosu; 24h+60´US: 24h çalkalayıcı+60 dk ultrasonik su banyosu; 30´US : 30 dk ultrasonik su banyosu; 60´US : 60 dk 

ultrasonik su banyosu.



44 
 

3.6. DNA Koruyucu Aktivite Sonuçları 

Doronicum macrolepis (D.m) ekstraktlarının pUC19 plazmiti üzerine koruyucu 

aktivitesinin varlığı fenton reaktifi ile %1‟lik agaroz jel elektroforezin de belirlenmiĢtir. 

Farklı ekstraksiyon yöntemleriyle hazırlanmıĢ D.m.‟ya ait ekstrelerin 1-5-10-20 ve 40 

mg/mL konsantrasyonları ile DNA koruyucu aktiviteleri araĢtırılmıĢtır. 20 mg/mL 

konsantrasyonda veriler en etkili DNA koruyucu aktiviteye sahip olduğu görülmüĢtür 

(ġekil 18). 

 

 

ġekil A 

 

 

ġekil B 

 

ġekil 18. Farklı ekstraksiyon metodlarıyla hazırlanmıĢ Doronicum macrolepis‟e ait 

ekstrelerin (20 mg\mL) DNA koruyucu aktiviteleri. (A: 30 dk ultrasonik su 

banyosu; B: 24h çalkalayıcı + 60 dk ultrasonik;) 
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3.7. HPLC Analizi ile Fenolik Madde Ġçeriği Sonuçları 

Ekstrelerin fenolik içeriği, 24h, 24h+30´US, 24h+60´US, 30´US, 60´US banyoda 

hazırlanan ekstreler kullanılarak HPLC ile analiz edilmiĢtir. Yukarıda belirtilen 22 

standart kromotogramına göre okumalar yapılarak elde edilen sonuçlar Tablo 13‟de 

gösterilmiĢtir. 
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Tablo 13. Ekstrelerin fenolik bileĢen içeriği (mg/g ekstre). 

BileĢen Gallik 

Asit 

Kafeik 

Asit 

Protokateşik 

Asit 

Syringaldehyde Sirinjik 

Asit 

Rutin Ferulik 

Asit 

Epikateşin 

24h 0,18 0,59 0,24 20,07 - 3,97 4,89 4,21 

24h+30’UV 0,08 0,69 0,25 19,99 0,13 - 5,91 0,42 

24+60’UV 0,09 0,63 0,52 20,93 0,14 - 5,81 0,09 

30’UV 0,14 1,11 - 17,97 0,08 - 6,61 6,57 

60’UV 0,08 0,62 0,17 18,26 0,09 - 6,38 5,45 

  - Tespit edilemedi.  

24h: 24h çalkalayıcı; 24h+30´US: 24h çalkalayıcı+30 dk ultrasonik su banyosu; 24h+60´US: 24h çalkalayıcı+60 dk ultrasonik su banyosu; 30´US : 30 dk ultrasonik su banyosu; 60´US : 60 dk 

ultrasonik su banyosu. 

 

  



 

 

4. TARTIġMA 

 

4.1. Toplam Fenolik Ġçerik (TPC) 

Bu çalıĢmada, Doronicum macrolepis‟in farklı ekstraksiyon yöntemleri 

kullanılarak elde edilen ekstraktların toplam fenolik içeriği, Folin-Ciocalteu yöntemi ile 

spektrofotometrik olarak tespit edilmiĢtir. Buna göre, toplam fenolik içerik 37.42-50.71 

mgGAE/g ekstre aralığında bulunmuĢtu. En yüksek fenolik içeriğin 30' US bitki 

ekstresinde (50.71 ± 1.51
a
 mg GAE/g ekstre), en düĢük fenolik içeriğin ise 24h+30' US 

bitki ekstresinde (37.42 ± 0.57
e
 mg GAE/g ekstre) olduğu belirlenmiĢtir (Tablo 7).  

Literatürde, Doronicum macrolepis üzerine yapılmıĢ benzer bir çalıĢmada, etanol 

(EtOH) kullanılarak yapılan 8 saatlik ekstraksiyon sonucunda elde edilen çiçek 

ekstresinin toplam fenolik içeriği 273.8 ve gövde ekstresinin ise 48.5 mg GAE/g ekstre 

olduğu bulunmuĢtur (Özcan, 2020). Bu farklılığın hem kullanılan bitki kısımlarından 

hem de ekstraksiyon süresindeki farklılıktan kaynaklandığı düĢünülebilir. Bununla 

birlikte, Doronicum orientale’nin toprak üstü kısımlarının kullanıldığı bir çalıĢmada, 

oda sıcaklığında 24 saatlik etanol ekstesinin toplam fenolik içeriğinin 35.81 mg GAE/g 

ekstre olduğu rapor edilmiĢtir (Zengin vd., 2022). Buna göre, mevcut çalıĢmada, elde 

edilen (30' US bitki etanol ekstresi) fenolik içeriğin (50.71 mg GAE/g ekstre) daha 

yüksek olduğu görülmektedir. Burada ultrasonik banyo kullanımının fenolik içeriğin 

artmasına neden olduğu söylenebilir. Ayrıca diğer bir çalıĢmada, Doronicum 

hookeri‟nin soksilet kullanılarak elde edilen metanol ekstresinin toplam fenolik içeriği 

43.98 mg GAE/g ekstre olarak tespit edilmiĢtir (Devi vd., 2023). Bu farklılığın 

kullanılan solvent ve ekstraksiyon yönteminden kaynaklandığı düĢünülebilir.    

Doronicum cinsi üzerine yapılan çalıĢmalar kısıtlı olsa da aynı aileye mensup olan 

çeĢitli bitkiler üzerine yapılmıĢ pek çok çalıĢma mevcuttur. Bu çalıĢmalarda bitkilerin 

etanol ekstrelerinin fenolik içerikleri tespit edilmiĢ ve mevcut çalıĢmadan elde edilen 

sonuçlarla uyumlu olduğu görülmüĢtür (Nebrigić vd., 2023; Zengin vd., 2023; Yıldırım 

vd., 2022).  

 

4.2. Toplam Flavonoid Ġçeriği (TFC) 

Bu çalıĢmada, Doronicum macrolepis‟in farklı ekstraksiyon yöntemleri 

kullanılarak elde edilen ekstraktların toplam flavonoid içeriği, AlCI3 yöntemi ile 

spektrofotometrik olarak tespit edilmiĢtir. Buna göre, toplam flavonoid içerik 48.35-
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66.7 mgQE/g ekstre aralığında bulunmuĢtur. En yüksek flavonoid içeriğin 24h+60´US 

bitki ekstresinde (66.7 ± 0.53
a
 mg GAE/g ekstre), en düĢük flavonoid içeriğin ise 

24h+30' US bitki ekstresinde (48.35 ± 0.31
d
 mg GAE/g ekstre) olduğu belirlenmiĢtir 

(Tablo 8).  

  Literatürde, Doronicum macrolepis üzerine yapılmıĢ benzer bir çalıĢmada, 

etanol (EtOH) kullanılarak yapılan 8 saatlik ekstraksiyon sonucunda elde edilen çiçek 

ekstresinin toplam flavonoid içeriği 123.2 ve gövde ekstresinin ise 19.3 mg QE/g ekstre 

olduğu bulunmuĢtur (Özcan, 2020). Buna göre, gövde ekstresi açısından 

kıyaslandığında, mevcut çalıĢmada elde edilen sonuçların daha yüksek olduğu 

görülmektedir. Bu durum ekstraksiyon metoduna bağlı olarak toplam flavonoid içeriğin 

de değiĢebileceğini göstermektedir. Diğer taraftan, Doronicum orientale‟nin toprak üstü 

kısımlarının kullanıldığı bir çalıĢmada, oda sıcaklığında 24 saatlik etanol ekstesinin 

toplam flavonoid içeriğinin 12.44 mg QE/g ekstre olduğu rapor edilmiĢtir (Zengin vd., 

2022). Buna göre, mevcut çalıĢmada, elde edilen (24h+60´US bitki etanol ekstresi) 

flavonoid içeriğin (66.7 mg QE/g ekstre) çok daha yüksek olduğu görülmektedir. 

Burada ultrasonik banyo kullanımının flavonoid içeriğin artmasına neden olduğu 

söylenebilir. Ayrıca, Doronicum hookeri‟nin soksilet kullanılarak elde edilen metanol 

ekstresinin toplam flavonoid içeriği 53.56 mg RE/g ekstre olarak tespit edilmiĢtir (Devi 

vd., 2023). Bu değer de mevcut çalıĢma ile kıyaslandığında düĢüktür. Soksilet kullanımı 

ve farklı bir solventin seçilmesi bu değiĢimi açıklayabilir. Ayrıca, standart olarak rutin 

kullanılmıĢtır ve tam anlamıyla kıyaslanabilir değildir.  

Sonuç olarak, mevcut çalıĢmadan elde edilen sonuçların, genel olarak literatüre 

uygun olduğu söylenebilir.  

 

4.3. Antioksidan aktivite 

Ekstrelerinin antioksidan aktivitesi, ABTS ve DPPH yöntemleri ile analiz 

edilmiĢtir. Bu çalıĢmada ABTS radikal süpürme aktivitesi en yüksek 24h+30'US 

ekstresinde, en düĢük ise 30'US ekstresinde olduğu belirlenmiĢtir (Tablo 9); en yüksek 

DPPH radikal süpürme aktivitesi 60'US ekstresinde ve en düĢük ise 24h+60'US 

ekstresinde tespit edilmiĢtir (Tablo 10). Ekstraktların ABTS ve DPPH radikal süpürücü 

aktiviteleri de IC50 değeri Ģeklinde verildi. DüĢük bir IC50 değeri, ekstrenin ABTS ve 

DPPH radikal süpürme aktivitelerinin yüksek olduğunu göstermektedir. Bu çalıĢmada 

ise ABTS ve DPPH IC50 değerleri en düĢük ve bundan kaynaklı en yüksek verimliliğe 

sahip olan ekstreler sırası ile 30'US ekstre 109.6 ± 2.05
ab 

  (mg TE/g Ekstre) ve 30'US 

ekste 2.81 ± 0.34
a  

(mg TE/g Ekstre) olmuĢtur. 
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Literatürde, Doronicum macrolepis üzerine yapılmıĢ benzer bir çalıĢmada, etanol 

(EtOH) kullanılarak yapılan 8 saatlik ekstraksiyon sonucunda elde edilen çiçek 

ekstresinin ABTS radikal süpürme aktivitesinin değeri 185.7 ± 1.5
e
 (TE/g ektre), DPPH 

radikal süpürme aktivitesinin değeri ise 21.6 ± 0.9
g
 (TE/g ektre) olduğu belirlenmiĢtir. 

(Özcan, 2020). Buna göre, gövde ekstresi açısından kıyaslandığında, mevcut çalıĢmada 

elde edilen sonuçların daha düĢük olduğu görülmektedir. Bu durum bitki organlarının 

farklı antioksidant değerlerine sahib olduğunu göstermektedir. Diğer taraftan, 

Doronicum orientale‟nin toprak üstü kısımlarının kullanıldığı bir çalıĢmada, oda 

sıcaklığında 24 saatlik etanol ekstesinin ABTS radikal süpürme aktivitesinin değeri 

62.85 ± 1.22
c
 (TE/g ektre), DPPH radikal süpürme aktivitesinin değeri ise 39.36 ± 0.12

c
 

(TE/g ektre) olduğu rapor edilmiĢtir (Zengin vd., 2022).  

Sonuç olarak, mevcut çalıĢmadan elde edilen sonuçların, genel olarak literatüre 

uygun olduğu söylenebilir. 

 

4.4. Antimikrobiyal Etkinlik 

Tüm ekstrelerin en azı 1 mikroorganizmaya karĢı aktivite göstermiĢtir (Tablo 11). 

En yüksek aktivite,  30´US ekstresinde 4 µg/mL MĠK değeri ile B. subtilis üzerinde 

gözlemlenmiĢtir. Bacillus subtilis, gram pozitif çubuk halinde bir bakteri türü olup bitki 

iyileĢtirmesi için kullanılmakta olan bakteri türlerinden biridir. Ekstrelerin bu 

organizmanın üzerindeki etkisi ise yabani otların harap edilmesi açısından oldukça 

önemlidir. Diğer 24h+60´US ve tüm ekstresinde E. hirae bakterisinde 4 µg/mL MĠK 

değeri vermesi, ekstreleri E. hirae bakterisinin sebebiyet verdiği prostat büyümesi ve 

idrar yolu enfeksiyonlarının, 24h+60´US, 30´US, 60´US ekstrelerinde 

Y.pseudotuberculosis bakterisinde 16 µg/mL MĠK değeri vermesi ise 

Y.pseudotuberculosis'in insanlarda neden olduğu enterik enfeksiyonların (Ikeuchi vd., 

2023) tedavisi açısından değerlendirilebilmektedir. Literatürde, Doronicum macrolepis 

bitki ekstreleri ve yağının antimikrobiyal aktivitesi, 17 bakteri ve 2 maya türü 

kullanılarak mikrodilüsyon yöntemiyle (Özcan, 2020) araĢtırılmıĢtır. Test edilen tüm 

mikroorganizmalara karĢı zayıf antimikrobiyal aktivite gösterdikleri (>512 mg/mL) 

belirlendi, ancak bitkinin uçucu yağı tüm mikroorganizmalarda dikkat çekici aktivite 

gösterdiği belirlenmiĢtir. Örneğin, bitkiden elde edilen uçucu yağ, 4 mg/mL 

konsantrasyonda E.coli üzerinde çok güçlü bir etki gösterirken, 32 mg/mL 

konsantrasyonda S.epidermidis, vankomisin dirençli E.faecium, Y.pseudotuberculosis, 

C.albicans ve C.tropicalis üzerinde dikkate değer antimikrobiyal etki göstermiĢtir. 
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Bunların yanında, Doronicum hookeri‟nın metanol ekstrelerinin 3 organizmaya karĢı 

antimikrobiyal (Bacillus subtilis, Bordetella bronchiseptica, Pseudomonas aeruginosa 

(500 μg/ml) etki gösterdiği belirlemiĢtir (Aleem vd., 2020). 

Doronicum cinsi üzerine yapılan çalıĢmalar kısıtlı olsa da aynı Asteraceae, 

ailesine mensup olan çeĢitli bitkiler üzerine yapılmıĢ pek çok çalıĢma mevcuttur. Bu 

çalıĢmalarda bitkilerin etanol ekstrelerinin fenolik içerikleri tespit edilmiĢ ve mevcut 

çalıĢmadan elde edilen sonuçlarla uyumlu olduğu görülmüĢtür (Yıldırım vd., 2022; 

Nostro vd., 2001).  

 

4.5. Fenolik BileĢen Analizi 

Bu çalıĢmada, farklı ekstraksiyon yöntemleri ile elde edilen beĢ farklı etanol 

ekstresinin fenolik bileĢenleri, 22 fenolik bileĢiğin varlığında, HPLC ile analiz 

edilmiĢtir (Tablo 13). Buna göre kateşin, vanilin asit, vanilin, p-kumarik asit, benzoik 

asit, rosmarinik asit, kumarin, trans-sinamik asit, kuersetin ve kamferol hiçbir 

ekstraktda tespit edilememiĢtir. Aynı zamanda en yüksek fenolik bileĢen miktarı 24 + 

60‟ UV ve 30‟UV ekstrelerde görülmüĢtür. Ek olarak, 24h+60‟UV ve 24h ekstrelerinin 

ana bileĢeni syringaldehyde (sırasıyla 20.93 mg/g ekstre ve 20.07 mg/g ekstre) olarak 

tespit edilmiĢtir.  

Literatürdeki benzer çalıĢmalara bakıldığında, Zengin vd., (2022)‟nin Doronicum 

orientale üzerine yapmıĢ oldukları çalıĢmada, HPLC/MS/MS ile bitkinin toplam 

biyoaktif bileĢenleri incelenmiĢ ve toprak üstü etanol ekstresinde en yüksek 5-

Caffeoylquinic acid (330.56 µg/g ekstre) bulmuĢlardır. Bu çalıĢmada ortak taranan 

fenolik bileĢenlere bakıldığında (gallik asit, kafeik asit ve rutin gibi) mevcut 

çalıĢmadaki tüm ekstrelerin fenolik içeriklerinin çok daha yüksek miktarda olduğu 

dikkat çekmektedir. Bitkilerde bulunan fenolik bileĢenlerin onların aktiviteleri ile 

bağlantılı olduğunu gösteren çalıĢmalarda mevcuttur. Esasında ana bileĢenlerden bir 

tanesi olan syringaldehyde anti-hiperglisemik ve antiinflamatuar bileĢendir (Wang vd., 

2018). Ferulik asit ise kuvvetli bir antioksidandır ve tek baĢına UV'nin bir kısmını emer 

ve bu sebeple kendisi zayıf bir güneĢ koruyucudur (Burke vd., 2009). 

Literatürde aynı bitki üzerine yapılam diğer bir çalıĢmada ise, Doronicum 

macrolepis bitkisinin uçucu yağı Özcan (2020) tarafından hidro-distilasyon yöntemi 

kullanılarak elde edilmiĢ ve fitokimyasal bileĢimi GC/GC–MS (Gaz Kromatografisi ve 

Kütle Spektrometrisi) kullanılarak belirlenmiĢtir. Yağın yüksek miktarlarda (E,E)-α-

Farnesen (% 21.5), trans-β-Osimen (% 12.8), δ-Cadinene (% 9.5), Caryophyllene oksit 

https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/sunscreen


(% 8.2) ve timol (% 4.4) içerdiği tespit edildi. Bu kimyasal bileĢimdeki 

farklılıkların, bitkilerin toplandığı ekolojik koĢullar toplama zamanı ve ekstraksiyon 

yöntemi gibi çeĢitli faktörlerden kaynaklandığı düĢünülmüĢtür (Salehi vd., 2018).  

Sonuç olarak, Doronicum macrolepis bitkisinin farklı ekstrelerinin fenolik bileĢen 

analizi ilk kez bu çalıĢma ile kapsamlı olarak ortaya konulmuĢtur.  

 

4.6. DNA Koruyucu Aktivite 

Ekstrelerin DNA koruyucu aktivitesi, fenton solüsyonu ile pUC19 plazmitine 

hasar indüklenerek tespit edildi. Bu çalıĢmanın içerisinde 1, 5, 10, 20 ve 40 mg/mL gibi 

birbirinden farklı daha yüksek aktivite göstermekte olan 24h+60´US ve 30´US 

ekstrelerin konsantrasyonlardaki DNA koruyucu aktiviteleri araĢtırıldı en etkili DNA 

koruyucu aktivite, her iki ekstre için de 20 mg/mL konsantrasyonda görüldü. Bu 

aktivitenin, ekstrelerin ana  bileĢenlerinden biri olan ve DNA koruyucu özelliği olduğu 

bilinen ferulik asitten (Dharmendra vd., 2005) kaynaklandığı düĢünülebilir. Sonuç 

olarak, bitkinin kısmen DNA koruyucu aktiviteye sahip olduğu söylenebililir. 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Maurya+DK&cauthor_id=16311925
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5. SONUÇ VE DEĞERLENDĠRME  

 

Sonuç olarak, Türkiye üzerinde yetiĢmekte olan halk tarafından pek çok 

rahatsızlığın ve problemin giderilmesi amacıyla kullanılan ve ticari bir öneme sahip 

olan D.m„nın ekstraksiyonu değiĢik ve farklı yöntemlerle yapılmıĢtır. Bu durum bitkinin 

en etkin kullanım halini ortaya koyması açısından fazlaca değerlidir. 30´US hazırlanan 

ekstrelerin 4 µg/mL MĠK değeri ile bitki yetiĢtirmede büyük faydası olan B.subtilis 

bakterisi üzerinde, yüksek antibiyotik direnc gözlemlenmiĢtir. Buda D.m ekstrelerinin 

kullanımı tarımda, yabani otların mahvına olanak sağlar. D.m ekstrelerinin DNA 

koruyucu aktiviteleri de ilk kez ortaya konulmuĢ olup, bu çalıĢmanın literatüre önemli 

katkılar sağlayacağı düĢünülmektedir. Bütün sonuçlar beraber değerlendirildiğinde, söz 

konusu olan bitkinin sağlık gibi alanlarda kullanım için güçlü bir potansiyeli olduğu 

söylenebilir. Fakat bu mevcut biyolojik aktivitelerin dahada iyi anlaĢılabilmesi amacıyla 

ekstraktların etken maddelerinin daha geliĢmiĢ teknikler ile saflaĢtırılması ve in vivo 

çalıĢmalarla test edilmesi gerekmektedir. 
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6. ÖNERĠLER  

 

Bitki kaynaklı bileĢiklerin farmakolojik özelliklerini araĢtırmak ve kullanmak, 

modern tıbbın geliĢiminde hayati bir rol oynar. Bu bağlamda, endemik bitkilerin ileri 

araĢtırmalarda kullanılabilmesi için bitki biyoteknolojisi son derece önemlidir. Bitki 

biyoteknolojisi, endemik bitkilerin örneklerini toplamak, doku kültüründe çoğaltmak 

suretiyle bitki örneklerini korumakla kalmaz, aynı zamanda bu bitkilerin belirli 

bileĢenlerini analiz etmek ve üretmek için de kullanılır. Bu yöntem, nadir bitki türlerinin 

korunmasına ve farmakolojik açıdan önemli bileĢenlerin elde edilmesine kolaylık 

sağlar. Dolayısıyla, mevcut çalıĢmalar ileri biyoteknolojik uygulamalar için önemli bir 

veri kaynağı oluĢturabilir.  

Antioksidan deneyleri, bitkilerin sağlık üzerindeki olumlu etkilerini 

değerlendirmek için önemli bir araçtır. Antioksidanlar, vücuttaki serbest radikallerin 

etkilerini nötralize ederek hücresel hasarı azaltabilir ve çeĢitli hastalıkların önlenmesine 

yardımcı olabilirler. Bu nedenle, daha fazla antioksidan deneylerin yapılması, 

antioksidanların sağlık üzerindeki olumlu etkilerini anlamamıza yardımcı olabilir. 

Antioksidan deneylerin tekrarlanabilirliği, elde edilen sonuçların güvenilirliği açısından 

kritiktir. Farklı doğal ve sentetik standartların kullanılması, deneylerin daha güvenilir 

olmasını sağlar ve sonuçların daha sağlam bir temele dayanmasına yardımcı olabilir. Bu 

nedenle, antioksidan analiz metodları çeĢitlendirilebilir ve yapılan deneylerde çeĢitli 

doğal ve sentetik standartlar kullanılarak tekrarlanabilir. 

D.m türü, Ģeker hastalığı, alzheimer hastalığı, yara iyileĢmesi ve kanser gibi çeĢitli 

metabolik bozuklukların tedavisindeki potansiyelleriyle tıbbi araĢtırmaların odak 

noktalarından birini oluĢturmalıdır. Bu tür hastalıkların tedavisinde bitkisel bileĢiklerin 

kullanılması, geleneksel tedavilere alternatif veya destekleyici bir yaklaĢım sağlayabilir. 

Bitkiden elde edilen etken maddelerin saflaĢtırılması ve farmakolojik olarak 

değerlendirilmeside, bitkisel ilaçların geliĢtirilmesinde önemli bir adımdır. Bu süreç, 

bitkisel bileĢiklerin biyolojik etkilerini daha iyi anlamamıza ve potansiyel ilaç 

adaylarını belirlememize olanak tanır. Bu etki mekanizmasının da daha detaylı olarak 

anlaĢılabilmesi için in vivo deneyler gerçekleĢtirilmelidir. Bu deneyler, bitkisel 

bileĢiklerin vücut üzerindeki etkilerini daha gerçekçi bir Ģekilde değerlendirmemize ve 

klinik uygulamalara daha yakın sonuçlar elde etmemize yardımcı olabilir. 
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Bitkinin antibakteriyel aktivitesi göz önünde bulundurularak, daha fazla 

antibiyotiklerle sinerjistik etkileri araĢtırılmalıdır. Bu, doğal bitkisel bileĢenlerin 

antibiyotiklerle birlikte kullanıldığında daha etkili olup olmadığını değerlendirmemize 

olanak tanır. Bitkilerin antibakteriyel aktivitesinin daha dirençli mikroorganizmalara 

karĢı test edilmesi, yeni antibiyotiklerin geliĢtirilmesi açısından önemlidir. Dirençli 

mikroorganizmalarla mücadele etmek için bitkisel kaynaklardan elde edilen bileĢiklerin 

potansiyelini değerlendirmek, antibiyotik direncine karĢı mücadelede yeni stratejiler 

geliĢtirmemize yardımcı olabilir. 

Ekstraksiyon çeĢitliliğini artırmak ve farklı solüsyonlarla çalıĢmak, bitkilerin 

biyolojik etkilerini daha ayrıntılı ve kapsamlı bir Ģekilde değerlendirmemize olanak 

tanıyabilir.  

Fenol içeriği analizi, bitkilerin antioksidan aktivitesini değerlendirmek için yaygın 

olarak kullanılan bir yöntemdir. Daha fazla standart kullanarak yapılan fenol içeriği 

analizi, bitkilerin antioksidan kapasitelerini daha kapsamlı bir Ģekilde belirlememize ve 

farklı bitki örnekleri arasında daha güvenilir karĢılaĢtırmalar yapmamıza yardımcı olur. 

Bu, bitkisel bileĢiklerin sağlık üzerindeki etkilerini daha etkin bir Ģekilde anlamamıza 

ve potansiyel tedavi seçeneklerini daha doğru bir Ģekilde değerlendirmemize katkı 

sağlayabilir. 

Sonuç olarak, GümüĢhane iline endemik olan D.m. sahip olduğu biyolojik 

aktiviteler nedeniyle, oldukça değerlidir. Ayrıca, görsel güzelliği ile de dikkati 

çekmektedir. Bu bitki üzerine yapılan çalıĢmalar, ilimizin bitki zenginliğini vurgulamak 

açısından önemlidir. Ayrıca, bu tür çalıĢmalar GümüĢhane ilinin etnobotanik açıdan 

önemli bir potansiyele sahip olduğunu göstermektedir. Bu bakımdan, mevcut çalıĢma 

çevreye olan duyarlılığın artırılması açısından önemli mesajlar barındırmaktadır. 

Gelecekteki çevre eğitimleri için önemli bir kaynak oluĢturabilir.   
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EKLER 

 

EK 1. Fenolik madde tayini için gallik asit standart grafiği 

 

 

 

 

EK 2. Flavonoid madde tayini için kuersetin standart grafiği 

 

 

 

 

 

y = 0,0038x + 0,0036 
R² = 0,9987 

0

0,05

0,1

0,15

0,2

0,25

0,3

0 10 20 30 40 50 60 70

A
b

so
rb

a
n

s 
(7

6
0
 n

m
) 

Gallik asit konsantrasyonu (µg/mL) 

y = 0,0052x + 0,0586 
R² = 1 

0

0,1

0,2

0,3

0,4

0,5

0,6

0,7

0,8

0,9

0 50 100 150 200

A
b

so
rb

a
n

s 
(4

1
5
 n

m
) 

Kuersetin konsantrasyonu (µg/mL) 



73 
 

 

EK 3. ABTS için askorbik asit standart grafiği 

 

 

 

 

EK 4. ABTS için troloks standart grafiği 

 

 

 

 

 

y = -0,0481x + 0,4864 
R² = 0,9975 

0

0,05

0,1

0,15

0,2

0,25

0,3

0,35

0,4

0,45

0,5

0 2 4 6 8 10

A
b

so
rb

a
n

s 
(7

5
0
 n

m
) 

Askorbik asit konsantrasyonu (µg/mL) 

y = -0,0239x + 0,4807 
R² = 0,999 

0

0,05

0,1

0,15

0,2

0,25

0,3

0,35

0,4

0,45

0,5

0 2 4 6 8 10

A
b

so
rb

a
n

s 
(7

5
0
 n

m
) 

Troloks konsantrasyonu (µg/mL) 



74 
 

 

 

EK 5. DPPH için askorbik asit standart grafiği 

 

 

 

 

EK 6. DPPH için troloks standart grafiği 
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EK 7. Disk düfuzyon test sonuçları 

  

1- B. subtilis, 2- C.tropicalis, 3- S.typhimurium, 4- K.pneumoniae, 5- X.spp, 6- S.pyogenes, 7- 

Y.pseudotuberculosis 
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EK 8. HPLC analiz sonuçlarına ait pikler 
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EK 9. HPLC analiz sonuçlarına ait pikler (EK 8. devamı) 

1-24h, 2-24h+30´US, 3-24h+60´US, 4-30´US, 5-60´US.
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