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OZET

Erodium cinsi Geraniaceae familyasina aittir ve lilkemiz florasinda 16’s1 endemik
olmak tlizere 26 taksonla temsil edilmektedir. Erodium tiirleri, geleneksel olarak halk
tibbinda g¢esitli rahatsizliklarin hafifletilmesinde kullanilmaktadir. Ancak, standart
olmayan bu gelisi giizel kullanimlar, bitkinin s6z konusu etkilerinin bilimsel verilerle
dogrulanmasi ve en etkili kullanim bigimlerinin ortaya konmasi ihtiyacini da beraberinde
getirmistir. Bu tlirlerden Glimiishane’ye endemik olan Erodium hendrikii Alpmar (Gidik
ignelik)’1n biyolojik aktiviteleri hakkinda sinirli ¢alismalar bulunmaktadir. Bu ¢aligsma
ile, E. hendrikii’nin farkli kisimlarindan (¢igek, yaprak, kok ve kok kabugu) farkli
ekstraksiyon ¢oziiciileri kullanilarak (%100 ve %70 etanol) elde edilen ekstraktlarinin
toplam fenolik, flavonoid iceriginin, antioksidan, antimikrobiyal ve antikanserojen
aktiviteleri arastirllmis ve ayrica LC-MS/MS analizi ile toplam fenolik igerigi
aydinlatilmigtir. Ozellikle, bitki ekstraktlarinm antimikrobiyal ve antikanser aktivitesi ilk
defa arastirilmistir. Elde edilen bulgulara gore, bitkinin toprak tistii kismi olan C1 (Cicek-
%100 EtOH), Y1 (Yaprak-%100 EtOH) ve C2 (Cicek-%70 EtOH), Y2 (Yaprak-%70
EtOH) ekstraktlarinin biyolojik aktivitelerinin diger ekstraktlardan (toprak alt1) daha
yiiksek oldugu bulunmustur. LC-MS/MS sonuglarina gére major fenolik bilesen ellagik
asit (23142.738 ng/g ekstrakt), gallik asit (4230.406 ng/g ekstrakt) ve rutin (5639.335
ng/g ekstrakt) olarak tespit edilmistir. Ote yandan, C1 ve KK2 (Kok Kabugu-%70 EtOH)
harig, tiim ekstraktlarin 1 pg/mL MIK degeri ile Y. pseudotuberculosis’a kars1 en yiiksek
antimikrobiyal etkinlige sahip oldugu goriilmiistiir. Ayrica Y1 Ekstraktinin insan meme
kanseri hiicrelerine karsi konsantrasyona bagli bir sekilde antiproliferatif ozellikler
gosterdigi ortaya konmustur. Tiim sonuglar birlikte degerlendirildiginde, E. henrikii’nin
sahip oldugu biyolojik aktiviteleri ile dogal, ucuz ve alternatif bir kaynak olarak
farmasotik ve gida endiistrilerinde kullanilma potansiyelinin oldukga yiiksek oldugu

diistiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Endemik, FErodium hendrikii Alpinar, antioksidan,

antimikrobiyal, antikanser
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SUMMARY

The genus Erodium belongs to the Geraniaceae family and is represented by 26
taxa, 16 of which are endemic in its widespread flora. Erodium species have traditionally
been used in folk medicine to alleviate various ailments. However, these non-standard,
haphazard uses also necessitate the verification of the results of the first oral events with
scientific data and the emergence of the most effective forms of use. There are limited
studies on the biological activities of Erodium hendrikii Alpmar (Giidiik Ignelik) which
is endemic to Gilimiishane. In this study, the total phenolic, flavonoid, antioxidant,
antimicrobial and anticarcinogenic contents of the extracts obtained from different parts
of E. hendrikii (flower, leaf, root and root bark) by different extraction solvents (100%
and 70% ethanol) were investigated and total phenolic was also given by LC-MS/MS
analysis. In particular, the antimicrobial and anticancer activities of plant extracts were
investigated for the first time. According to the obtained findings, the biological activities
of the extracts C1 (Flower-%100 EtOH), Y1 (Leaf-%100 EtOH) and C2 (Flower-%70
EtOH), Y2 (Leaf-%70 EtOH), which are some of the central soils, were higher than the
other extracts (underground). According to LC-MS/MS applications, the main phenolics
were determined as ellagic acid (23142.738 ng/g extract), gallic acid (4230.406 ng/g
extract) and rutin (5639.335 pg/g extract). On the other hand, except C1 and KK2 (Root
Bark-%70 EtOH), it was observed that all extracts had the highest antimicrobial activity
against Y. pseudotuberculosis with MIC value of 1 pg/mL. In addition, the
antiproliferative properties of Y1 Extract have been demonstrated in a way that depends
on the extent of human breast cancer. When all the results are evaluated together, it has
been revealed that E. henrikii has a high potential for use in the pharmaceutical and food

industries as a natural, cheap and alternative source with its biological activities.

Key words: Endemic, Erodium hendrikii Alpinar, antioxidant, antimicrobial,

anticancer
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1. GENEL BIiLGILER

1.1. Giris

Bitkilerin  hastaliklarin ~ tedavisi i¢in  kullanilmast ylizyillar Oncesine
dayanmaktadir. Insanlar tarih boyunca, dogada yetisen bitkileri farkli islemlerden
gecirerek hastaliklarin i¢in tedavisi i¢in kullanmisglardir. Stirekli giincellenen teknoloji ile
birlikte gelistirilen tedavi teknikleriyle yeni ilaglar iiretilsede, bunlarin istenmeyen pek
¢ok yan etkileri bulunmaktadir. Bu yiizden, son yillarda bitkilerin tedavi edici 6zellikleri
ile ilgili arastirmalar hiz kazanmistir (Karimi vd., 2024). Ciinkii bitkiler onlarin biyolojik
aktivitelerinden sorumlu (terpenoidler, fenolik bilesikler ve azot iceren bilesikler gibi)
sekonder metabolitler iiretirler (Twaij ve Hasan, 2022; Elshafie vd., 2023). Bitkiler sahip
olduklart bu biyoaktif bilesenler sayesinde yerel halk tibbinda da kullanilmaktadir.
Bitkiler, tedavi edici dogal ajanlar olarak diinyanin pek ¢ok yerinde kullanilmakla
birlikte, gida olarak (¢ay, tatlandirici, koruyucu vb.) da tiikketilmektedir. Diinya niifusunun
halen %60°’tan fazlas1 saglik sorunlarini1 gidermek veya hafifletmek amaciyla bitkilerden
yararlanmaktadir. Gelismekte olan iilkelerde bitki bazli ilaglarin yogun olarak talep
edildigi ve niifusun %80'inden fazlasinin halen gerekli saglik bakimi i¢in bitkisel bazli
tedaviye giivendigi bildirilmektedir (Demir ve Akpinar, 2020; Conta vd.,2025). Hatta
cesitli tilkelerde endemik bitki tiirlerinin kesfinin yapilmasi ve biyolojik aktiviteleri ile
ilgili calismalar i¢in devlet tarafindan destek verilmektedir. Diinya saglik 6rgiitii (WHO),
biyolojik aktivite gdsteren bitkiler lizerine 91 iilkeden aragtirmacilarin katilmig oldugu
bilimsel caligmalar sonucunda hazirlamis olan raporda, hastaliklarin tedavisi igin
kullanilan bitkilerin tiirlerinin yaklasik olarak 2000 civarinda oldugu belirtilmistir

(Gunjan vd., 2015).

Bitkilerin insan sagligma etkilerinin arastirilmasi ve yeni ilaglarin kesfi insan
yasamut i¢in oldukg¢a kiymetlidir. Bitkiler ytlizyillar 6nce oldugu gibi giiniimiizde de bir¢cok
hastaligin tedavisi icin kullanilan ilaclarin yapiminda en degerli ve oncelikli kaynak
olarak kullanilacaktir. Ornegin aspirinin kesfedilmesi, sogiit agacinin kabugundan elde
edilen oOziitlerin agr1 kesici ve ates diisiiriicli olarak yerel halk tarafindan kullanilmasi
3500 sene oncesine kadar gitmektedir. Aspirin diinya geneline olduk¢a yaygin olarak
kullanilan ila¢ olmakla birlikte 6ncelikle kardiyovaskiiler ve serebrovaskiiler hastaliklarin
tedavisindeki rolii nedeniyle gegtigimiz yiizyilin en 6nemli farmasotik basarilarindan biri

olarak kabul gérmektedir. Ozellikle bitkilerin kanser ve viral enfeksiyonlara sebep olan



hastaliklarin, hatta Hepatit ve AIDS gibi son derece riskli hastaliklarin tedavisinde
olduk¢a etkili oldugu bildirilmektedir (Salehi vd., 2018). Bu tiir tibbi 6neme sahip
bitkilerden elde edilen geleneksel ve dogal ilaclar, sentetik ilaglarla kiyaslandiginda daha
az yan etkilere sahip olmalarindan dolay1 hastaliklarin tedavisinde O6nemli bir yer
tutmaktadir. 20. yliz yilda hastaliklarin tedavisi icin giiclii pek cok sentetik ilag
gelistirilmesine ragmen; bu ilacglarin yan etkilerinin faydalarinin 6niine gegmesi biiyiik
zorluklara neden olmustur (Janibekov vd., 2018). Kabul edilebilir terapinin insan
hastaliklarinin tedavisinde kullanimi1 tiim hastaliklarin sadece ligte biri oraninda oldugu
tahmin edilmektedir. Bu nedenle, diinya genelinde bilim insanlar1 sentetik ilaglardan daha
giivenli, ulasilabilir ve daha ucuz olan dogal kaynaklardan elde edilen yeni ¢oziimlere
odaklanmislardir (Acet vd., 2025; Elhady vd.,2025). Tiim bunlar degerlendirildiginde
tibbi olarak 6neme sahip bitki tiirlerinin biyolojik aktivitelerinin ortaya konulmasi

gelecekte yapilacak olan ¢alismalar i¢in olduk¢a 6nemlidir (Top vd., 2019).

Gegmisten gliniimiize yiiz yillardir bitkiler ile yapilan ¢aligmalarda botanikgiler
bitki Orneklerini herbaryumlarda sistematik olarak toplamaktadir. Olusturulan bu
heraberyumlar yapilacak olan arastirmalar i¢in kesin ve dogru referanslar saglamaktadir.
Diinya tizerinde genellikle preslenerek kurutulmus sekilde kayitlar yapan yaklasik olarak
3000 civarinda herbaryum bulunmakta ve 350.000.000 civarinda o6rnek biriktirilmis
durumdadir (Carranza-Rojas vd., 2017).

A) Location of herbaria

Number of accessioned > 4,000,000
BDECTonS. > 1,000,000 —{ =) > 2,000,000
100,000 o less B*“* 100,000

B) Collection localities

Number of specimens: > 100,000 > 10,000 Hexagon area:
>2.500 .S > 100,000 km?
>"100 >q
>1

Sekil 1. Diinya lizerindeki her bir herbaryumda bulunan 6rnek sayisina orantili nokta
biiytikliikle gosterilmis herbaryum konumlar1 ve bitkilerin toplandigi lokasyonlar
(Heberling, 2022).



Herbaryumlar biyolojik ¢esitliligin kaydedilmesinin yani sira botanik taksonomi
icinde son derece onemlidir. Bu nedenle bu calismada kullanilan endemik Erodium
hendrikii Alpmar bitkisi Karadeniz Teknik Universitesi Orman Fakiiltesi Orman Botanigi
Anabilim Dali (KATO) Herbaryumunda 24459 kayit numarasi ile kaydedilmistir (Sekil
2).

Sekil 2. Erodium hendrikii Alpinar bitkisinin Karadeniz Teknik Universitesi Orman
Fakiiltesi Orman Botanigi Anabilim Dali (KATO) herbaryumuna kay1t goriintiisii.

Ulkemiz pek ¢ok iklim kusagimin kesistigi bir bélgede yer almaktadir ve oldukca
zengin bir floraya sahiptir (Davis, 1985). Bu flora igerisinde yer alan, Erodium cinsi,
Geraniaceae familyasina ait olup 70'ten fazla tiirden olusmaktadir. Erodium tiirleri, tim
kitalarda yaygin olarak bulunabilir ve geleneksel halk tibbinda kanama, dermatolojik
bozukluklar, hazimsizlik ve iltihapli hastaliklar gibi birgok hastaligi tedavi etmek igin
kullanilmaktadir. Ayrica, Erodium yapraklar1 gida amach olarak da tiiketilmektedir.
Calismalar, Erodium tiirlerinin 6zellikle ugucu yaglar, alkaloidler ve fenolik bilesikler
acisindan zengin oldugunu gostermistir (Munekata vd., 2019; Hashem vd., 2025).
Literatiirde, Erodium tiirleri lizerine yapilan ¢esitli ¢alismalar olmasina ragmen (Barba
vd., 2020), Erodium hendrikii Alpinar hakkinda ¢ok kisith bilgiler bulunmaktadir (Ciice
vd., 2022; Oziipek vd., 2025).

1.2. Calismanin Amaci
Bu tez calismasinda, Tiirkiye florasina ait Giimiishane ili Merkez ilgesine bagl
Yagmurdere kdyii ve Akocak kdyii mevkiinde bulunan, bolgede “Giidiik ignelik” olarak
3



da bilinen, endemik Erodium hendrikii Alpmar bitkisine ait ¢icek, yaprak, kok ve kok
kabugu gibi farkli kisimlarindan, %100’lik ve %70’lik etanol gibi farkli ¢oziiciiler
kullanilarak elde edilen ekstraktlarindan toplam fenolik ve flavonoid igeriginin
belirlenmesi, antioksidan, antimikrobiyal ve antikanser aktivitelerinin tespiti ve LC-
MS/MS ile fenolik iceriginin aydinlatilarak s6z konusu aktivitelerin sekonder
metabolitlerle iligkisinin ortaya konulmasi amaglanmaktadir. Elde edilen bulgular
bitkinin farmakolojik ve gida alanindaki potansiyelini ortaya c¢ikarmasi bakimindan
oldukca onemli goriilmektedir. Bdylece, bitkisel kaynakli yeni terOpatik ajanlarin
gelistirilmesinin 6nii agilabilecektir. Ayni zamanda, mevcut ¢alisma boélgemize endemik
olan tiirlerin 6nemi hakkinda kamuoyu bilinci olusturmasi agisindan da son derece
degerlidir. Bununla birlikte, geleneksel kullanim ile bilimsel kanitlar arasindaki iliskinin
aydinlatilmasi gerekmektedir. Ozellikle antimikrobiyal ve antikanser aktivitesi ilk defa
aydimnlatilmis olmast ¢alismanin 6zgiinliigii agisindan oldukc¢a 6nemlidir. Daha 6nce
yapilan arastirmalarda bitkinin sadece toprak iistii kismi (Cicek ve/veya yaprak
karistirilarak) calisilmistir (Ciice vd., 2022; Oziipek vd., 2025). Oysa ki bu calismada,
bitkinin toprak iistii (¢igek ve yaprak) ile toprak alt1 (kok ve kok kabugu) olmak iizere
farkli aksamlarindan elde edilen -ekstraktlarinin biyolojik aktiviteleri ilk defa
arastirilmistir. Bu bakimdan, mevcut ¢alisma hem literatiire saglayacagi katki hem de
ileriki klinik caligsmalara oOnciililk edebilecek nitelikte olmasi bakimindan degerli

goriilmektedir.

1.3. Erodium hendrikii Alpmnar Bitkisiyle lgili Genel Bilgiler

Erodium hendrikii Alpmar (Giidiik Ignelik) ilk olarak 1989 yilinda Istanbul
Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Ogretim Uyesi Prof. Dr. Kerim ALPINAR tarafindan
tespit edilmistir. Alpmar yaptig1 literatiir taramasinda herhangi bir bulgu elde
edemediginden yeni bir tiir olduguna kanaat getirmistir. 1994 yili itibariyle Prof. Dr.
Kerim ALPINAR tarafindan bilim diinyasina tanitilarak literatiire yeni bir tiir tayini
olarak girmistir. Glimiishane Yagmurdere ve Akocak Kdyii mevkiinde (Sekil 3) yaklasik
1500 bireyden olusan kiigiik bir popiilasyondan bahsedilmistir. 1998 yilinda Prof. Dr.
Salih TERZIOGLU tarafindan Trabzon’un Caykara ilgesi Uzungdl mevkii civarlarinda
yapilan flora ve vejetasyon calismasinda Erodium hendrikii Alpinar tiiriine rastlamistir
(Terzioglu, 1998). 2006 yilinda Prof. Dr. Aydin TUFEKCIOGLU’nun yaptig1 bir
calismada bu tiiriin Glimiishane’de oldugu teyit edilmistir (Tiifek¢ioglu vd., 2004).

Endemik bitki tiirleri sinirl alanlar igcerinde yetisen fakat sinirlar1 belirli bir alanla
kisitlanmayan bitkilerdir. Bu tiirler bulundugu cografi yap1 ve iklimin 6zellikleri ile
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tamamen iliskilidir. Endemik bitki tiirleri genellikle zor ve sig cografi kosullarda
yetistiginden farmakolojik agidan énemli bir arastirma konusu olmustur. Ulkemiz farkli
cografi ve mevsim Ozelliklerine sahip olup, ayrica bir gegit kusaginda bulundugundan
endemik bitki tiirli fazlaca yayilim gostermistir (Coelho vd., 2020). Bu yiizden s6z konusu
tez calismasi ile Glimiishane’ye endemik olan E. hendrikii Alpinar bitkisinin (Sekil 4)

teropatik potansiyelinin ortaya ¢ikarilmasi oldukga degerlidir.

CALISMA ALANI HARITASI “L

SurcEaEsri, Maxar, Earthstar,

*QOrman Yiiksek Miihendisi Kéksal MACAROGLU tarafindan ¢izilmistir.

Sekil 3. Erodium hendrikii Alpiar bitkisinin lokasyonu

Sekil 4. Dogada yetisen Erodium hendrikii Alpmar bitkisi (Ibrahim KOC)



1.4. Bitkisel Sekonder Bilesikler

Bitkilerde bulunan sekonder metabolitler genellikle kimyasal yapilarina gore
siiflandirilmaktadir. Fenolik asitler ve flavonoidler, terpenoidler ve steroidler ve
alkaloidler olmak iizere 3 gruba ayrilirlar. Bu molekiil gruplari, bitkilerde savunma
mekanizmalarinin aktivasyonu ve gii¢lendirilmesinde rol oynar. Patojenlere, zararlilara
ve otcullara karst savunma Ozelliklerinin yanisira c¢evresel streslere yanit verme ve
organizmalar arasi etkilesimlere aracilik etmek gibi bir¢ok gorevi iistlenmektedir (Pang
vd., 2021). Bitki sekonder metabolitlerinin dikkat ¢ekici biyolojik aktiviteleri nedeniyle
ylzyillardir aktif geleneksel tip, kozmetik ve endiistriyel hammaddelerin 6nemli bir
kaynag1 olarak kullanilmistir. Yakin donemlere kadar nutrasotikler gibi degerli bilesikler
olarak yaygin bir sekilde kullanimlart s6z konusu olmustur. Ancak dogal ve yabani
bitkilerden sekonder metabolitlerin ¢ikarilmasi ve saflastirilmasi normalde karmasik ve
zaman alic1 bir siire¢ gerektirir. Tiim bu siireclerin karmasikligi ve zorluguna ragmen elde
edilmek istenilen son iiriiniin verimliligi uygulanan metotlara bagli olarak degismektedir
(Yang vd., 2018).

Abiyotik cevresel stresler bitki metabolizmasini degistirebilir ve sekonder
metabolitlerin inhibe olmasina veya artmasina sebep olabilir. Bitki sekonder
metabolitlerinin bitki uyumu ve savunmasindaki dnemli rolleri iyi bilinmesine ragmen
iklim degisikliklerine tepkileri yeterince anlagilmamistir. Yiiksek sicaklik, yiiksek
karbondioksit, kuraklik stresi, artan ultraviyole-B radyasyonu gibi etkiler arttik¢a
fenolikler, terpenler ve alkaloidler gibi sekonder metabolitlerin bitki tizerindeki
diizenleyici rolleri giin gectikce daha 6nemli hale gelmektedir. Gelecekte belirli bitkilerin
cevresel streslere karsi basarisini sekillendiren sekonder metabolitlerin bu 6zelliklerini
anlamak olduk¢a 6nemlidir (Qaderi vd., 2023).

Bitkisel sekonder metabolitlerin ¢ikarilmasi i¢in bitki se¢imi, toplama ve
kullanilan yontemler oldukca etkilidir. Bitkilerde sekonder metabolitler genellikle
bitkinin belirli kisimlarinda depolanir. Bu nedenle 6ncesinde bitkinin hangi kisimlarinda
sekonder metabolitlerin yiiksek seviyede olabilecegini bilmek onemlidir. Verimli
ekstraktlarin elde edilmesi icin bitkinin pargalarini veya miimkiinse tiim bitkiden yeterli

miktarda toplamak gerekir (Jones ve Kinghorn, 2006).



Bitkisel Sekonder

Metabolitler
Kimyasal Yapiya ‘ Biyosentetik
Dayali Kokene Dayali

Terpenoidler

Fenolikler ( Monoterpenler, Seskiterpenler,
Diterpenler, Triterpenler, Politerpenler)

Fenolik Bilesikler

Terpenler (Lignin, Flavonoidler, izoflavonoidler,
Tanenler, Kumarin)
Azot iceren Bilesikler
G||k02|t|er (Glukozinolatlar, Glutatyon, Tiyoninler)
Kikirt iceren Bilesikler
(Alkaloidler, Siyanojenik Glikozitler)
Alkaloitler

Sekil 5. Sekonder Metabolitlerin Siniflandirilmasi ve Kategorileri (Khan vd., 2025’den
uyarlanmustir).

1.5. Serbets Radikaller ve Oksidatif Stres

Serbest radikaller dis yoriingesinde tek bir eslesmemis elektron bulunan reaktif
kimyasal tiirler olarak adlandirilmaktadir. Bu eslesmemis elektron nedeniyle oldukca
reaktif olan kiiciik ve yayilabilir molekiillerdir (Ifeany, 2018). Hiicreler enerji liretmek
icin oksijen kullanirlar ve mitokondri tarafindan ATP (adenozin trifosfat) iiretiminin
sonucunda yan Uriin olarak serbest radikaller ortaya g¢ikmaktadir. Bu yan iiriinler
genellikle hiicresel redoks siirecinden kaynaklanan reaktif oksijen tiirleri (ROS) ve reaktif
nitrojen tiirleridir (RNS). Bu tiirler insan i¢in hem faydali hemde zararli bilesikler
olabilirler. Bu iki etki arasindaki denge yasam i¢in olduk¢a dnemlidir. Biyolojik serbest
radikaller lipitler, proteinler ve DNA gibi ¢esitli organik substratlarla reaksiyona girmek
icin elektronlara sahip olan ve bu substratlar1 olumsuz yonde etkileyebilen molekiillerdir
(Devasagaam vd., 2004).

Hidrojen peroksit (H202), ozon (Os), singlet oksijen (!02), hipoklordz asit (HOCI),
nitroz asit (HNO»), peroksinitrit (ONOQO"), dinitrojen trioksit (N2O3), lipit peroksit (LOO"
) serbest radikaller degildir. Bunlar genellikle oksidanlar olarak adlandirilmaktadir.
Ancak canli organizmalarda kolayca serbest radikal reaksiyonlarina yol agabilirler.
Serbest radikaller ve oksidanlar asir1 miktarda {iretildiklerinde oksidatif stres

olusmaktadir (Pham-Huy cd., 2008).



Olumsuz anlamda serbest radikallere maruz kalindiginda organizmada onleyici
mekanizmalar, onarim mekanizmalari, fiziksel savunmalar ve antioksidan gibi savunma
mekanizmalart gelismistir. Antioksidan savunma enzimatik ve enzimatik olamayan
olarak gruplandirilmaktadir. Enzimatik antioksidan savunmalar siiperoksit dismutaz
(SOD), glutatyon peroksidaz (GPx), katalaz (CAT) oldugu bilinmektedir. Enzimatik
olmayan antioksidanlar ise askorbik asit (C vitamini), -tokoferol (E vitamini), glutatyon

(GSH), karotenoidler, flavonoidler ve diger antioksidanlardir (Valko vd., 2007).

1.5.1. Oksidatif Stres

Oksijen, biyolojik sistemler i¢cin hem pozitif faydalar1 hem de potansiyel olarak
zararl yan etkileri oldugundan dolay1 siklikla janus gazi olarak anilmaktadir. Reaktivite,
oksijenin yiiksek enerjili elektron transferlerine dahil olmasina ve dolayisiyla oksidatif
fosforilasyon yoluyla fazla miktarda adenozin-5-trifosfat (ATP) {iretimini desteklemesine
olanak tanir. Bu durum yasamin devami icin bir gerekliliktir. Ancak ayni zamanda
protein, lipit veya DNA gibi baz1 biyolojik molekiillere saldirmaya da meyilli hale getirir.
Bunlarin sonucunda viicudumuz reaktif oksijen tiirleri tarafindan (ROS) siirekli oksidatif
saldir1 altindadir. Viicut tarafindan bu saldiriyr dengede tutan komplike bir antioksidan
savunma sistemi geligsmistir. Ancak bu denge baz1 durumlarda bozulabilir ve bu durumda
da oksidatif stres ortaya ¢ikmaktadir (Burton ve Jauniaux, 2011).

Oksidatif stres bir¢ok hastalikta ve hepatit, grip ve AIDS de dahil olmak {iizere
birgok viral enfeksiyonlarda onemli bir faktdér olarak rol oynamaktadir (Beck ve
Levander, 1998). Oksidatif stresin artis1, yaglanma ve diger fizyolojik kosullarda kanser,
norodejeneratif hastaliklar, kardiyovaskiiler hastaliklar, diyabet, inflamatuar hastaliklar
ve zehirlenmeler gibi cesitli patolojik kosullarda etkili oldugu goriilmiistiir (Preiser,

2012).

1.6. Antioksidanlar ve Etki Mekanizmalari

Antioksidanlar, oksidatif siirecleri ve ROS'un zararlh etkilerini azaltmak i¢in hem
gida sistemlerinde hem de insan viicudunda hayati bir rol oynayan énemli maddelerdir
(Gulcin, 2020). Antioksidanlar, serbest radikallerin neden oldugu hasara kars1 koruma
saglar ve kardiyovaskiiler hastaliklar, yaslanma, kalp hastaligi, anemi, kanser ve
inflamasyon da dahil olmak tizere bir¢cok kronik hastaligin tedavisinde 6nemli rol
oynamaktadir (Mamta vd., 2014).

Antioksidanlarin insan i¢in en 6nemli etkisi serbest radikal siipiiriiclisti olmasidir.

Ayrica hidrojen atomu vericisi olarak etki gostermekte olup zincir olusturan radikalleri



daha az reaktif tiirlere dontistiirmektedir. Antioksidanlar, DNA mutasyona ugramasini,
lipitlerin peroksidasyonunu ve proteinlerin ¢apraz baglanmasini engellemektedir (Meral
vd., 2012). Antioksidanlar 3 ana kategoride degerlendirilebilir. Birinci basamak
antioksidanlar arasinda siiperoksit dismutaz, katalaz, glutatyon rediiktaz ve Zn, Se, Cu
gibi mineraller bulunmaktadir. Ikinci basamakta glutatyon, C vitamini, albiimin, E
vitamini, karotenoidler ve flavonoidlerdir. Uciincii basamakta ise hasar gérmiis DNA,
hasarl1 proteinler, oksitlenmis lipitler ve peroksitlerin onarimi i¢in kompleks bir enzim
grubundan olugmaktadir. Bu enzimler lipaz, proteaz, DNA onarim enzimleri,
transferazlar ve metionin siilfoksit rediiktaz seklinde siralanabilir (Sindhi vd., 2013).

Radikal oksijen tiirlerini siiplirmek veya nétralize etmek i¢in katalitik sistemlerde
dahil olmak iizere gesitli mekanizmalar antioksidanlar tarafindan kullanilmaktadir. Bu
etki mekanizmalari;

- Haber-Weiss reaksiyonuyla radikal oksijen tiirleri olusumunu 6nleme,

- Metal iyonlarmin baglanmasi veya etkisizlestirilmesi,

- Zincir kiricr 6zellik gostermesi,

- Onaricr etki gostermesi,

- Reaktif oOzellik gosteren tiirleri siipiirmesi seklinde oldugu bilinmektedir

(Rajendran vd., 2014).

1.6.1. Antioksidanlarin Simiflandirilmasi

Antioksidanlar sentetik ve dogal olmak lizere iki temel gruba ayrilmaktadir.
Kaynaklarma gore de endojen ve ekzojen olarak veya etkilerine gore enzimatik veya
enzimatik olmayan olarak siniflandirilmaktadir (Sekil 6). Ayrica ¢oziiniirliikklerine gore
suda ¢Oziinlir ve yagda coziinen antioksidanlar olarakta smiflandirilmaktadir. Dogal
antioksidanlar, genel olarak gidalarda ve bitkilerde bol miktarda bulunan maddelerdir.
Gidalarda bozulma, eksime ve renk degisimi gibi reaksiyonlart engellemektedir.
Genellikle bitki kaynaklarindan elde edilen ve aktiviteleri bitki tiirlerine, ¢esitlilige,
¢ikarma yontemlerine bagli olarak degismektedir. Dogal antioksidanlar 6zellikle kirmizi,
turuncu ve mor renkli meyve ve sebzelerde yliksek miktarlarda bulunmaktadir. En 6nemli
dogal antioksidan gruplar1 olarak tokoferoller ve tokotrienoller, askorbik asit,

flavonoidler, karotenoidler ve fenolik asitlerdir (Zehiroglu ve Ozturk Sarikaya, 2019).



ANTIOKSIDANLAR

Dogal Antioksidanlar Sentetik Antioksidanlar
‘- .""'--.__* v
Enzimatik Enzimatik Olmayan BHT(Biitillenmig
SN hidroksianisol),
BHA(Glutatyon
K/ \‘4 peroksidaz), Troloks,
S0D Endojen Eksojen
Katalaz Glutatyon E Vitamim

Glutatyon peroksidaz  Seruloplazmin  B-karoten
Glutatvon rediiktaz Bilirubin Askorbik asit
Glutatyon-S-transferaz  Fernitin

Urik Asit

Haptoglobilinler

Flavonoidler

Albumin

Sekil 6. Antioksidanlarin siniflandirilmasi (Ogan ve Ceyhun Sezgin, 2019).

1.7. Mikroorganizmalar

Mikroorganizmalar ¢iplak gozle goriilemeyen ancak gelismis mikroskoplarin
yardimiyla goriilebilen ¢ok kiiciik canlilardir. En yaygin mikroorganizmalar arkeler,
bakteriler, alg protozoalar1 vb. olarak sayilabilir (Asghar vd., 2020). Mikroorganizmalar
toprakta ve suda, deride ve hayvanlarin sindirim sisteminde yasamaktadirlar. Birgcok
mikroorganizma canlilarin bagisiklik sistemini destekleyerek, onlara yardimer olsa da
bazilar1 zararlidir ve gesitli hastaliklara neden olabilirler (Nazeer vd., 2022). Ozellikle
patojen bakteriler bu tehlikeyi olusturmaktadir (Bartlett, 2020). Bu bakterilerin sebep
oldugu enfeksiyonlarin tedavisinde antibiyotikler kullanilmaktadir. Fakat yanlis ve
bilingsiz antibiyotik kullanimlar1 giiniimiizde c¢ok fazla antibiyotik direncine sebep
olmustur. Diinya Saglik Orgiitii'ne (WHO) gére antimikrobiyal direng artik gelecek igin
bir ongodrii olmaktan ¢ikmig, diinyanin her yerinde goriilen ve her yastan insanlari
etkileme potansiyeline sahip ciddi bir tehdit haline gelmistir (Baciu vd., 2024). Sentetik
ilaclar antibiyotik direncinden dolay1 artik hastaliklarin tedavisinde yeterli olmamaktadir.
Bu nedenle daha dogal, giivenilir ve ucuz maliyetli tedavilere ihtiya¢c duyulmaktadir.
Tibbi bitkiler, direngli mikroorganizmalarla miicadele etmek icin yeni antimikrobiyal
bilesiklerin umut verici kaynaklar1 olarak ortaya ¢ikmistir (Yarmolinsky vd., 2024).

Bitkiler yasamlar1 boyunca, mantarlar, bakteriler, nematodlar, bocekler ve viriisler
dahil olmak iizere cesitli biyotik stres faktorlerine maruz kalmaktadir. Bitkiler bu
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diismanlarla miicadele etmek i¢in zamanla bir dizi savunma mekanizmasi gelistirmistir
ve bunlarin arasinda en etkili olan1 sekonder metabolitlerdir (Shakeel vd., 2025). Bu bitki
kaynakli bilesiklerin mikrobiyal biiylimeyi engelledigi ¢esitli mekanizmalar1 ayrintili
olarak agiklamistir; bunlar arasinda hiicre zar biitiinliiglinii bozmak, hiicre duvar1 ve
protein sentezini engellemek ve biyofilm olusumunu engellemek ve nihayetinde
bakteriyel hiicre 6liimiine yol agmak yer almaktadir (Pérez-Flores vd., 2025). Ayrica,
bitkiler sadece antimikrobiyal 6zellik sergilemekle kalmaz, ayni zamanda ¢esitli tibbi
Ozellikleri nedeniyle de saglik agisindan yararlar sunmaktadir (Yarmolinsky vd., 2024).
Ancak, bitkilerin antimikrobiyal ajan olarak endistriyel Olcekte yeteri kadar
kullanilmadig1 goriilmektedir. Bununla birlikte, hangi bitkinin ne sekilde kullanilacaginin
da bilinmesi 6nem arz etmektedir. Bu nedenle mevcut calismada, Erodium hendrikii
Alpmar’in 7 adet Gram (-) bakteri, 9 adet Gram (+) bakteri ve 2 adet maya olmak {izere
toplamda 18 mikroorganizmaya kars1 antimikrobiyal aktivitesi arastirilmistir (Tablo 8).
Yapilan calismada, S. typhimurium, E. coli, Y. pseudotuberculosis, K. Pneumonia,
Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, P. Aeruginosa, S. aureus, MRSA, C. tropicalis, B.
subtilis, E. faecium, E. faecalis, L. monocytogenes, B. cereus, C. parapsilosis, S.
epidermidis, S. pyogenes mikroorganizmalari kullanilmistir.

Salmonella thyphimurium: Enterobacteriaceae familyasi igerisinde bulunan S.
thyphimurium gram negatif bir bakteri tiirli olup spor olusumu olmayan fakiiltatif anaerob
bir bakteri tiirlidiir (Ulus, 2021). Salmonellalar insanlar iizerinde hastaliklara sebep olan
bakteri tilirleridir. S. #yphimurium bakterisi diinya iizerinde insanlarda gerceklesen
hastaliklarda en fazla izole edilen salmonella tiplerindendir. S. typhimurium bakterisinin
sebep oldugu enfeksiyonlarin tedavisi i¢in herhangi bir asi bulunmamaktadir. Bir as1
tedavisi bulunmamakla birlikte antibiyotiklerle tedavi edilme yontemleride oldukca
kisithdir (Unlii vd., 2021). Ayrica S. typhimurium antibiyotige direng gelistirmesinden
dolay1 alternatif terapotik tedavi yontemlerine ihtiya¢ duyulmaktadir (Anderson ve
Kendall, 2017).

Escherichia coli: Enterobacteriaceae ailesine ait fakiiltatif anaerob, gram negatif
ve spor olusturmayan bir bakteridir. E. coli suglarmin birgogu Insan ve hayvanlarin kalin
bagirsaklarinda zararsiz sekilde yasamakta olup saglikli bir bireyde nadiren
enfeksiyonlara neden olur. Immun sistemi zayif olan bireylerde ishale veya bagirsak
disina ¢iktiginda enfeksiyonlara neden olabilir (Gomes vd., 2016). Ayrica gida
bulaslarinda ciddi salginlara neden olabilir. Yaganilan bu salginlarda yalnizca Amerika
Birlesik Devletlerinde yaklasik olarak 63.000 kisiyi etkilemekte olup 20 kisinin 6liimiine

yol agmis ve 405 milyon dolar civarinda maliyete neden olmustur (Blount, 2015).
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Yersinia  pseudotuberculosis: Y. pseudotuberculosis  Enterobacteriaceae
familyasina ait olan fakiiltatif anaerob ve gram negatif bir bakteri tiirtidiir. Cogunlukla
hayvanlardan izole edilmektedir. Fakat azda olsa toprak, su ve gidadan da izole
edilmektedir. Insanlarda enfeksiyonlara sebep olmakla birlikte 6zellikle mezenterik
lenfadenit, ishal ve septisemiye neden olur (Fukushima vd., 2011). Y. pseudotuberculosis
lenfoid dokularda yasayip ¢ogaldigindan bagisiklik sistemini dogrudan etkilemektedir.
Bazi durumlarda nadiren Y. pseudotuberculosis bakterisi dliimciil septisemiye de sebep
olabilmektedir (Pujol ve Bliska, 2003).

Klebsiella pneumoniae: Cubuk seklinde ve gram negatif bir bakteri olan Klebsiella
pneumoniae Enterobacteriaceae ailesinin 6nemli bir iiyesidir. Hastane ve halk kaynakli
bulaslarda 6nemli bir patojendir. Bazi antibiyotiklere kars1 direng ilk olarak Klebsiella
pneumoniae’de bulunmustur (Ah vd., 2014). Bu bakteri kapsiillenmis ve hareketsiz bir
bakteridir. Ayrica penisiline karst dogal olarak direng goéstermekte olup bazi
antimikrobiyallere kars1 kazanilmig bagisikliliga sahiptir (Wyres vd., 2020). Solunum
yolu ve akciger enfeksiyonlarina sebep olmaktadir. Zatiirreden 6len hastalarin ¢gogunda
bu bakteriye rastlanilmaktadir. Ozellikle bagisiklik sistemi zayif olan, yaslilar ve yeni
dogan bebeklerde bulas sonucunda kotii sonuglar dogabileceginden bu grup en biiyiik risk
altindadir (Long vd., 2017).

Proteus mirabilis: Bu tiir fakiiltatif anaerob, ¢ubuk seklinde gram negatif bakteri
olup hareketli bir yapiya sahiptir. Enterobacteriaceae familyasina aittir ve Proteus
tiirlerinde enfeksiyon etkenleri agisindan en sik goriilen bakteri tiirii Proteus mirabilis dir
(Karago6z vd., 2013). Proteus mirabilis hastalara gore degisiklik gostermekle birlikte cogu
idrar yolu enfeksiyonlarmin sebebi olarak gosterilmektedir. Bu enfeksiyonlar ciddi
boyutlara ulastiginda idrar taslarinin olusumuna sebep olabilmektedir (Schaffer ve
Pearson, 2017).

Proteus vulgaris: Gram negatif ve Enterobacteriaceae ailesine dahil olan Proteus
vulgaris hareketli ve kapsiilsiiz bir bakteri tiiriidiir. Dogada toprak ve su igerisinde,
insanda ise bagirsak florasinda bulunmaktadir. insanlarda farkli organ ve dokularda
enfeksiyonlara sebep oldugu bilinmekle birlikte cogunlukla {iriner sistemdeki
enfeksiyonlara ve bobrek tasi olusumuna sebep olmaktadir. Bunun yaninda iireaz
enziminden dolay1 bobrek tubuluslarinda nekroz olusturdugu goézlemlenmistir. Ayrica
hastane enfeksiyonlarida da siklikla goriilmektedir. Enfeksiyonel durumlarda ampisilin
ve sefalosporinlere karsi direng gosterdigi gézlemlenmistir (Uslu vd., 2011). Proteus
vulgaris bakterisinin deri iilserleri ve kirmizi bacak hastalig1 gibi bazi hastaliklarla iliskili

oldugu goézlenmistir (Sun vd., 2020).
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Pseudomonas aeruginosa: Gram negatif ve sporsuz bir bakteri tiirii olan P.
Aeruginosa farkli ¢cevre kosullarinda yaygin bir sekilde bulunabilme 6zelligine sahiptir.
Kolay iireyebilmesinden kaynakli diinyanin her alaninda bulunmakta ve sorunlar
olusturmaktadir. Bununla birlikte 1slak ve nemli ortamlarda iireyebilem zorunlu aerob bir
bakteri olmasina ragmen Pseudomonas tiirleri i¢erisinde nitrat1 kullanabildiginden dolay1
oksijensiz ortamlarda da yasayabilmektedir (Siriken ve Oz, 2017). P. Aeruginosa
ozellikle bagisiklik sistemi zayif ve kronik hastalarda olusan enfeksiyonlarda siklikla
goriilen bir patojendir. Zaturenin en yaygin nedenlerinden, idrar yolu enfeksiyonlarinin
en sik tigiincii nedeni ve kan igerisinde en ¢ok izole edilen bakteri tiirlinden biridir. Ayrica
bakterinin antibiyotik direncinin diinyanin her yerinde arttig1 bildirilmektedir. Bakterinin
antibiyotiklere karsi ¢esitli direng belirleyicileri barindirmasindan kaynakli ve dogal
antibiyotik direncinin olmasi ¢oklu ila¢ direncinin de olabilecegi diisiiniilmektedir
(Hirsch ve Tam, 2010).

Staphylococcus aureus: S. aureus gram pozitif, hareketsiz, fakiiltatif anaerob,
sporsuz ve Micrococcaceae familyasina ait bir bakteridir. Bu bakterinin ¢ogunlukla
hastane kaynakli oldugu ve pnomoni ve kateter enfeksiyonlarin en yaygin
nedenlerindendir (Yilmaz vd., 2024). Siiptiratif veya nonsiipiiratif olarak farkl
hastaliklara sebep olabilen bir bakteri tiiriidiir. S aureus ayrica septisemi, enfeksiydz
endokardit, géz enfeksiyonlar1 ve merkezi sinir sistemi enfeksiyonlar1 vakalarinda da
tanimlanir (Ondusko, 2018). Mupirosinin kontrolsiiz kullanimindan kaynakli olusan
mupirosinine karst Staphylococcus aureus’lar ortaya ¢ikmistir (Cihan ve Kaygusuz,
2022). Ayrica antibiyotiklere kars1 duyarliligina gére metisiline duyarl Staphylococcus
aureus ve metisiline direncli Staphylococcus aureus olmak iizere ikiye ayrilabilir.
Gilinlimiizde antibiyotiklerin kullanim seklinden kaynakli bakterilerin evrimi goz oniine
alindiginda S. aureus’un antibiyotik direnci artmis ve enfeksiyonlara karsi tedavisi
zorlasmistir (Guo vd., 2020).

Staphylococcus aureus (MRSA): S. Aureus (MRSA) gram pozitif, hareketsiz,
fakdiltatif anaerob, sporsuz ve Micrococcaceae familyasina ait bir bakteridir. Hastane ve
toplum kaynakli metisiline direncli Staphylococcus aureus (MRSA) enfeksiyonlara karsi
tedavi aktifligini onemli derece etkilemistir (Lee ve digerleri, 2011). Metisiline direncli S.
aureus (MRSA) tiim coklu ilaca diren¢li (MDR) gram negatif patojenlerin sebep oldugu
enfeksiyonlarin toplamindan 10 kat daha fazla bir enfeksiyona sebep olmaktadir.
Giiniimiizde MRSA Diinya Saglik Orgiitii (WHO) tarafindan insan sagligini tehdit eden

on iki dncelikli patojenden biri olarak siniflandirilmistir (Craft vd., 2019).
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Bacillus subtilis: Bacillus subtilis, dis ortamda olduk¢a yaygin olan gram pozitif,
aerobik ve sporlu bir toprak bakterisidir. B. subtilis'in patojen olma olasilig1 diisiik veya
yok olarak tanimlanmaktadir (Oggioni vd., 1998). Sik goriilen bir laboratuvar patojeni
oldugu bilinmektedir. Ancak B. subtilis’in en ¢ok enfekte ettigi organ gozdiir. Cok
nadirde olsa bu bakterinin merkezi sinir sistemini enfekte ettigi bildirilmistir (Tsonis vd.,
2018).

Enterococcus faecium: Enterokoklar dogada yaygin bir sekilde bulunmakta olup
genellikle insan ve hayvanlarin sindirim sistemlerinde, toprakta, suda ve yiyeceklerde
bulunmaktadir. Enterokoklar gram pozitif tek, ¢ift veya kisa zincirler seklinde bulunan
fakiiltatif anaerob bakteri tiirleridir. Yetiskinlerde bagirsak florasinin %1’ ini
kapsamaktadir. Enterekoklar alkollere, kimyasallara ve asir1 sicaklara karsi dayanikli
olmasi sebebiyle hastane ortamlarinda hayatta kalabilme 6zelligine sahiptir (Ust vd.,
2008). E. Facium un dzellikle hastaneye adapte olmasi yliksek derecede patojen olmasi
tedavi anlaminda onu zorlu bir bakteri tiirii yapmaktadir. Bu sebeple antibiyotiklere kars1
oldukea direnglidir (Cattoir ve Giard, 2014).

Enterecoccus fecalis: Insanlarda bagirsak florasinda bulunan gram pozitif
komensal bir bakteridir. Bununla birlikte E. faecalis, 6zellikle hastane enfeksiyonlarinin
onemli nedeni oldugundan klinik 6nemi oldukg¢a fazla firsat¢i bir patojendir. Ayrica
Enterokoklarin antibiyotik direnci ve yayilmasindaki karigikliklar birlestiginde enterokok
enfeksiyonlarinin tedavisinde 6nemli zorluklar olugsmaktadir (Kristich vd., 2004). Ayrica
Enterecoclarda antimikrobiyal diren¢ aktarilabilmektedir. Daha da Onemlisi insan ve
hayvanlarin bagirsak florasinda bulunan Enterekoklar diger bakterilerden kommensal
olarak direng¢ genleri edinebilmektedir. Ayrica bu direng genleri patojenik agidan daha
etkili diger bakteri tiirlerine gecebilir (Hegstad, Mikalsen, Coque, Werner ve Sundsfjord,
2010).

Listeria monocytogenes: Kisa ¢cubuk goriiniimiinde, tek veya kisa zincir bi¢giminde,
paralel kenarli ve kiit uglu ve Gram pozitif bir bakteri olan L. momnocytogenes,
Listeriaceae familyasinda bulunmaktadir. Gida kaynakli enfeksiyonlara sebep olan
etiyolojik bir bakteri tliridiir. Yiiksek tuz konsantrasyonu, anormal pH ve sicaklik gibi
sartlarda yasamni siirdiirebilme &zelligine sahiptir. Insanlarda ve hayvanlarda septisemi,
menenjit, meningoensefalit, diisiik gibi ciddi hastaliklara neden olabilmektedir (Kocaman
ve Sartmehmetoglu, 2018). Sebep oldugu enfeksiyonlar, bakterinin viriilans 6zelliginin
yaninda, immun sistemin verdigi yanita gore degismektedir. Bu nedenle bu bakterinin

sebep oldugu enfeksiyon, genel olarak saglikli insanlarda nadir goriilmesine ragmen,
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hiicresel bagisikligin yetersiz oldugu lenfoma, gebelik, AIDS, kortikosteroid kullanimi
gibi enfeksiyonlarda goriilebilmektedir (Ak¢am vd., 2019).

Bacillus cereus: Bacillus cereus, dogada siklikla rastlanilan, aerobik, sporlu, gram-
pozitif ve comak sekilli bir bakteri tiirlidiir. Viriilans1 ¢ogunlukla az olmakla birlikte
enfeksiyonel durumlarda izole edildiginde kontaminant olarak yorumlanmaktadir. Post-
travmatik kutandz ve subkiitandz enfeksiyonlar, nekrotizan fasiit, seliilit, miyonekroz,
akut ve kronik osteomiyelit gibi enfeksiyonlara da neden olmaktadir (Oguzman vd.,
2020). B. cereus bitki ve hayvansal kaynakli gida iiriinlerine kolay ve hizlica
bulasabildiginden insanlarda gida kaynakli enfeksiyonlara sebep olabilmektedir
(Ozarslan vd., 2018).

Staphylococcus epidermidis: Stafilakok grubuna ait olan Staphylococcus
epidermidis koagiilaz negatif bir bakteri tiiriidiir. Insanlarm cilt florasinda komensal
olarak bulunmaktadir (Biittner vd., 2015). Tibbi cihaz ve implantlarla alakali
enfeksiyonlara genellikle koagiilaz negatif bakteriler neden olmaktadir. Ozellikle
Staphylococcus epidermidis’e bu tarz enfeksiyonlarda siklikla rastlanmaktadir. Cok
katmanli yapisabilme 6zelligi gosteren bakteriyel biyofilmler olusturmasindan dolay1
tedaviye yanit vermeyen enfeksiyonlara sebep olmaktadir (Mack vd., 2007). S.
epidermidis, ortopedik implant ve cihazlarla alakali tiim enfeksiyonlarin yaklasik olarak
%?20'sine sebep oldugu bilinmekle birlikte ve enfeksiyonlarin ge¢ gelismesi gibi
durumlarda %50'ye kadar ¢ikabildigi goriilmektedir. Ayrica viicutta komensal olarak
bulunmasina ragmen bu bakteri izolatlar1 klinik olarak antibiyotiklere kars1 6nemli dl¢iide
direng gosterdigi goriilmiistiir (Bresco vd., 2017).

Streptococcus pyogenes: Grup A streptekok olarak adlandirilan gram pozitif bir
bakteri tiiriidiir. Invaziv ve invaziv olmayan hastaliklara sebep olan ve siipiiratif olmayan
sonuglarin olustugu enfeksiyonlara neden olabilmektedir (Avire vd., 2021). S. Pyogenes
genis bir hastalik skalasindan sorumlu olmakla birlikte insana adapte olmus bir
patojendir. Bademcik iltihab1 ve faranjit gibi enfeksiyonlara sebep olabilen ve nekrotizan
fasiit gibi yasama oldukg¢a etkileyen enfeksiyonlara da neden olmaktadir. Ayrica
romatizma ve romatizmal kalp rahatsizliklar1 gibi hastaliklari tetikleyebilir (Brouwer vd.,
2016).

Candida parapsilosis: Candida tiirleri hastanelerde ve yogun bakim {nitelerinde
karsilagilan mantar enfeksiyonlarinin en sik nedenidir. Candida parapsilosis diploid bir
mikroorganizma olup eseysiz iireme gergeklestiren bir tlrdiir (Metin vd., 2021).
Enfeksiyon sebebiyle yogun bakimda tedavi goren hastalardan %53.4 gibi ciddi bir oranla

izole edilen bir tiirdiir. C. parapsilosis izole edilen hastalarda %54.8 flukonazol, %44.1
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vorikonazol, %7.1 posakonazol, %25 itrakonazol ve %1.2 anidulafungin direnci tespit
edilmistir (Er vd., 2021).

Candida tropicalis: Fungi aleminin, Ascomycota bdliimiiniin, Hemiascomycetes
smifinin ve Saccharomycetales takiminin tyeleridir. Candida tropicalis, tropikal
tilkelerde toplumda enfeksiyonlara sebebiyet veren en yaygin Candida tlirlerindendir
(Cay1 vd., 2010). Candida tropicalis, 6zellikle hastanelerin yogun bakim tinitelerinde
uzun siireli tedavi goren kanserli ve kateterizasyon gerektiren veya genis spektrumlu
antibiyotik alan hastalarda en sik izole edilen birinci veya ikinci Candida tiirii olarak
kabul edilir. C. tropicalis'in neden oldugu mantar enfeksiyonu cografi bolgeye ve hasta
grubuna bagli olarak 6énemli derecede farkliliklar gostermektedir (Negri vd., 2012). Kan

dolasimi1 enfeksiyonu goriilen hastalarda siklikla izole edilen bir tiirdiir (Ruiz vd., 2015).

1.8. Antimikrobiyal Ajanlar

Giinlimiizde antibiyotikler bulasici hastaliklarla miicadelede kullanilan en etkili
yontemlerden biridir. Ancak antimikrobiyal direncin ortaya c¢ikmasi, yeni gelistirilen
antimikrobiyal ilaglarin yetersizligiyle birlikte hem insan hem de hayvan sagligi i¢in
biiylik bir tehdit olusturmaktadir (Li vd., 2017). Bu nedenle antimikrobiyal ajanlara kars1
diren¢ sorunu giderek daha 6nemli ve acil bir kiiresel sorun haline gelmistir. ABD’de
hastanelerde her yi1l bakteriyel enfeksiyon geciren 2 milyon kisiden %70'1 en az bir ilaca
direncli suslar1 igermektedir. Birlesik Krallik'ta on y1l 6nce diisiik seviyelerde olan ancak
artik tiim S. aureus izolatlarmin yaklasik %50’sini metisiline direngli S. aureus (MRSA)
olusturmaktadir (Cushnie ve Lamb, 2005). Antimikrobiyal direncin yayginlagmasina
karsilik olarak yeni antimikrobiyallerin gelistirilmesi konusunda yapilan caligmalar
direncin yayginlasma hizina oranla yeterli diizeyde olmamistir. Bunun nedeni
antimikrobiyal ilaclarin kesfi ve laboratuvar denemelerinin uzun slirmesi olarak
gosterilmektedir. Ancak bakteriyel enfeksiyonlarin tedavisinde antibiyotiklerin yanisira
bitki 6zleri gibi bazi alternatif yollarda kullanilmaktadir (Cheng vd., 2016).

Insanoglu mikroplarin varhigini kesfetmeden gok dnce bazi bitkilerin iyilestirici bir
potansiyele sahip oldugunu, hatta su anda antimikrobiyal Ozelliklerinin oldugunu
belirttigimiz bitki oziitlerinin bu 6zellikleri i¢erdigine dair bazi fikirleri o donemde de
kabul gormiistiir (Rios ve Recio, 2005). Bu nedenle dogal iiriinler yeni ila¢ kesiflerinin
olabilmesi icin yapilan ¢aligmalarin en 6nemli kaynaklarindan biridir. Bitkiler ve dogal
kaynaklar yapisal olarak ¢ok c¢esitli bilesikler saglayabilmektedir. Son zamanlarda birgok

aragtirmaci potansiyel antimikrobiyal ajanlar olarak bitkisel oziitlerle elde edilen ugucu
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yaglara ve sekonder metabolitlerin arastirilmasina odaklanmis durumdadir (Balouiri vd.,
2016).

Bitkilerin sahip oldugu fenolik bilesikler ve flavonoidlerin antimikrobiyal
Ozelliklerinden dolay1 kiiresel bir sorun haline gelen antibiyotik direncine de bir ¢6ziim
olabilecegi on goriilmektedir (Orcan vd., 2023). Bitkilerden elde edilen fenolik
bilesiklerin farkli patojenik mikroorganizmalara karsi antimikrobiyal aktiviteye sahip
oldugu bilinmektedir. Sentetik ilaglara alternatif olarak bitkilere olan ilginin artmasi
fenolik bilesikler gibi antimikrobiyal etkenlerin arastirilmasi vazgec¢ilmez olmustur
(Mahmoudi vd., 2016). Flavonoidler fotosentez yapan hiicrelerde goriildiigiinden dolay1
bitki hiicrelerinde oldukg¢a fazla bulunmaktadir. Bitkinin ¢igek ve yapraklarinda bulunan
flavonoidler bitkiyi patojenlerden ve diger dis etmenlerden korudugu bilinmektedir
(Cushnie ve Lamb, 2005). Antioksidan, antialerjik, antikanser antiviral ve antifungal
ozellik gdstermesinin yanisira flavonoidler direk mikrobiyal enfeksiyonlara kars1 bitkiler
tarafindan sentezlenmektedir. Bu nedenle antimikrobiyal 6zellikleri insan hastaliklarinin
tedavisinde kullanilmak tiizere yapilan c¢aligmalara ilgi odagi olmustur. Ayrica
flavonoidlerin terapotik kullanimi halk arasinda oldukca yaygin olarak devam etmistir.
Ornegin  kuercetagetin-7-arabinzilgalaktozid igeren bitkiler ¢esitli hastaliklarm
tedavisinde yaygin olarak kullanilmistir. Bununla birlikte bazi ¢igeklerin gram pozitif ve
gram negatif bakterilere kars1 antibakteriyel aktivite gostermistir. Yine ayn1 sekilde halk
arasinda bazi hastaliklarin tedavisinde kullanilan 7ripleurospermum disciforme bitkisinin
apigenin, kaempferol, luteolin, kuersetin ve bunlarin ilgili glikozitleri de dahil olmak

tizere bol miktarda flavonoid igerdigi bilinmektedir (Gorniak vd., 2019).
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2. YAPILAN CALISMALAR

2.1. Materyal
2.1.1. Tez Cahismasinda Kullanilan Cihazlar

Calismada kullanilan cihazlar Tablo 1°de gosterilmistir.

Tablo 1. Calismada kullanilan cihazlar

Cihazlar Firma
Buzdolabi Beko
Cam Malzemeler ISO Lab
Calkalayici inkiibator Shel lab
Degirmen Retsch
Ependorf Tiip ISO Lab
Etiv Memmert
Filtre Kagid1 Schleicher & Schiill
Hassas Terazi Shimadzu
Manyetik Karistirici IKA RH Basic
Mikrodalga Firin Altus
Mikropleyt Okuyucu Thermo Scientific
Otoklav HMC Hirayama
Cam Baget Loop Plast
Petri ISO Lab
Rotary Evaporator Heidolph
Santrifiij Allegra X-30R
Steril Kabin Esco
Ultrasonik Banyo Wisd Laboratory Instruments
Vorteks Heidolp
Steril falkon tiipleri ISO Lab
96 Kuyucuklu Mikropleyt Lp Italiana Spa

2.1.2. Tez Calismasinda Kullanilan Kimyasal Malzemeler

Calismada kullanilan kimyasal malzemeler Tablo 2’de gosterilmistir.

Tablo 2. Calismada kullanilan kimyasal malzemeler

Malzeme ad1 Firma
ABTS Sigma Aldrich
Aliiminyum Kloriir Merck
Dimetilsuilfoksit Merck
DPPH Sigma Aldrich
Etanol Merck

Folin-Ciocalteu Cozeltisi Sigma Aldrich




Tablo 2. (Devami)

Malzeme adi Firma

Gallik asit Merck
HC1 Sigma Aldrich
Iyot Merck
Kuersetin Sigma Aldrich
Metanol Merck
Potasyum asetat Sigma Aldrich
Potasyum ferrisiyanat Merck
Potasyum iyodid Sigma Alrich
Potasyum persiilfat Potasyum persiilfat
Sigma Aldrich Sigma Aldrich
Sodyum Karbonat Merck
Troloks Sigma Aldrich

2.2. Metot

Bu c¢alismada yapilan analizler 3 tekrarli olarak ¢alisilmistir.

2.2.1. Bitki Materyalleri ve Ekstraksiyon islemi

Bitkiler, Do¢. Dr. Tuba ACET (Biyoteknoloji Anabilim Dali, Giimiishane
Universitesi, Giimiishane, Tiirkiye), YL-Ogrencisi Ibrahim KOC ve mihmandar Orman
Yiiksek Miihendisi Kéksal MACAROGLU ile (Doga Koruma ve Milli Parklar Sube
Midiirliigii, Giimiishane, Tirkiye) birlikte toplandi ve tanimlandi. Bitki 6rnekleri, Prof.
Dr. Salih TERZIOGLU (Karadeniz Teknik Universitesi, Orman Fakiiltesi Orman
Botanigi Anabilim Dali) tarafindan, 24459 kodu ile herbaryuma kaydedildi. Bitki
ornekleri (¢igek, yaprak, kok ve kok kabugu olarak ayrilarak) golgede kurutulduktan
sonra, bitki parcalar bir 6giitiicii (Retsch) ile toz haline getirildi. Her bitki par¢asi igin 5
gram tartildi, %100'liik ve %70'lik etanol (100 mL) eklendi ve her karisim 37 °C
sicakliginda 16 saat calkalayicida bekletildi. Daha sonra, bu karisimlar Walkman filter
kagidi ile siiziildii ve 37°C'de evapore edildi (Heidolph). Elde edilen s1v1 ekstraktlar, cam
viallere alinarak, kurutuldu. Deneyler baslayana kadar bu ekstraktlar -20 °C'de muhafaza

edildi. Bitki kisimlarinin ekstraksiyon yontemleri Sekil 7°de sunulmustur.

Tablo 3. Tez caligsmasinda kullanilan ekstraksiyon yontemleri

No  Ekstraktlar Ekstraksiyon Yontemleri

1 C1 16 saat ¢alkaliyici - 125 rpm + 95 rpm 37°C de Evaparator

2 Y1 16 saat ¢alkaliyict - 125 rpm + 95 rpm 37°C de Evaparator
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Tablo 3. (Devami)

No  Ekstraktlar  Ekstraksiyon Yontemleri

3 K1 16 saat galkaliyici - 125 rpm + 95 rpm 37°C de Evaparator
4 KK1 16 saat galkaliyici - 125 rpm + 95 rpm 37°C de Evaparator
5 C2 16 saat calkaliyict - 125 rpm + 95 rpm 37°C de Evaparator
6 Y2 16 saat galkaliyici - 125 rpm + 95 rpm 37°C de Evaparator
7 K2 16 saat galkaliyici - 125 rpm + 95 rpm 37°C de Evaparator
8 KK2 16 saat calkaliyict - 125 rpm + 95 rpm 37°C de Evaparator

*1-C1: %100 EtOH Cigek; 2- Y1: %100 EtOH Yaprak; 3- K1: %100 EtOH Kék; 4- KK1: %100 EtOH Kok Kabugu; 5-C2: %70
EtOH Cigek; 6- Y2: %70 EtOH Yaprak; 7- K2: %70 EtOH Kok; 8- KK2: %70 EtOH Kok Kabugu

°C’de 1 giin bekletilerek etanol tamamen uzaklastirildi. Elde edilen kuru ekstraktlar

Toplamda Erodium hendrikii bitkisine ait ¢igek, yaprak, kok ve kok kabugu olarak
%100’lik ve %70’lik olmak tizere 8 farkli ekstrakt elde edildi. Ekstraktlar etiivde 37

analizlerde kullanilmak tizere -20 °C’de muhafaza edildi.
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Dogadan toplanan Erodium hendrikii
Alpwar bitkisi temizlenip farkli kisymlara
ayridarak (gigek, yaprak, kok ve kok
kabugu) nemsiz bir odada kurutulmaya

brrakilds.

Balon joielere siizillen %100 ve %70°lik etanol ile elde
edilen 8 aynt (C1, Y1, K1, KK1, €2, Y2, K2, KK2)
numune evaporatdr yardimsyla etanol ugurulup ardindan
etiivde 37°C’de 1 giin bekletildi.

Ekstrakstyon i3lemleri sonucunda elde edilen kuru ekstraklar DMSO kullanlarak analizlerde kullandds.

Kurutulan érmekler bir
degirmen yardimiyla toz
haline getirildi.

Toz haline getirilen
ormeklerin her birinden
hassas terazide 3 g
tartilarak hacim (%100
ve %70°lik) etanol ile
100 ml'ye tamamlands.
Omekler 16 saat
calkalaytesya  birakalsp
sonrasinda filtre kagidy
fle aynt ayn balon
jojelere siiziildd.

*1-C1: %100 EtOH Cicek; 2- Y1: %100 EtOH Yaprak; 3- K1: %100 EtOH Kok; 4- KK1: %100 EtOH Kok Kabugu; 5-C2: %70 EtOH Cicek: 6- Y2: %70 EtOH Yaprak; 7- K2: %70 EtOH Kok; 8- KK2: %70 EtOH Kok Kabugu

Sekil 7. Ekstraksiyon islemi
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2.2.2. Toplam Fenolik Icerigin Belirlenmesi

Farkli ¢oziiciilerle (%100 ve %70 etanol) hazirlanan Erodium hendrikii bitki
ekstraktlarinin toplam fenolik madde miktar1 Folin-Ciocaltaeu metoduna gore (Blainski
vd., 2013), mikroplaklar kullanilarak spektrofotometrik yontemle analiz edilmistir (Acet

ve Ozcan, 2018).
Toplam Fenolik Madde Tayini I¢in Gereken Cozeltiler

e Sodyum karbonat (Na:COs) cozetlisi: 0.1 g Na.CO; hassas terazide tartildi.
Na:CO:s ¢ozeltisi 1 mL saf su i¢ginde ¢oziindiiriiliip son hacim 10 mL’ye saf su ile
tamamlandi.

e Folin-Ciocalteu reaktif cozeltisi (%10 v/v): 1 mL folin reaktifi alinip saf su ile
hacim 10 mL’ye tamamlandi. Daha sonra aliiminyum folyo ile sarilip karanlik bir
ortamda muhafaza edildi.

e Gallik asit standart c¢ozetlisi: 10 mg gallik asit tartitlip 1 mL methanol ile
tamamlandi. Ardindan vorteks ile homojen bir sekilde ¢oziindiiriildii. Hazirlanan
stok c¢ozeltiden 5, 10, 20, 30, 40, 50, 60, 100 ug/mL konsantrasyonlarda

seyreltmeler yapildi.

5, 10, 20, 30, 40, 50, 60, 100 pg/mL konsantrasyonlari referans alinip gallik asit
standart grafigi olusturuldu. Deney icin yapilan pipetlemeler Tablo 4’te gdsterilmistir.
Hazirlanan Ornekler karanlik bir ortamda 2 saat bekletildi. Daha sonra ornekler
mikroplaka okuyucu da 760 nm dalga boyunda absorpsiyon 6l¢iimii yapildi. Toplam
fenolik icerik gallik asit (mg GAE/g ekstrakt) esdegeri olarak ifade edildi. Erodium

hendrikii’ye ait 1 mg/mL’lik konsantrasyonlar analizde kullanildi.

Tablo 4. Toplam fenolik madde iceriginin belirlenmesi deney tasarimi

Miktar, pLL
Kor Kontrol Standart  Ornek
Na,COs ¢ozeltisi, %1 (w/v) - 93.8 93.8 93.8
Folin-Ciocalteu fenol reaktifi ¢ozeltisi, - 125 125 125
%10 (v/v)
Standart - - 31.2 -

Ekstrakt - - - 31.2




Tablo 4. (Devami)

Miktar,nL

Kor  Kontrol Standart Ornek
Saf Su 250 31.2 - -

*2 saat inkiibasyona birakildi (Oda sicakligindaki bir ortamda).
*#760 nm dalga boyunda absorbanslar 6l¢iildii.

2.2.3. Toplam Flavonoid I¢eriginin Belirlenmesi
Aliiminyum kloriir kolorimetrik metodunda birkag degisiklik yapilmasiyla,
esktraktlarin toplam favonoid miktar1 mikroplakalarda spektrofotometrik olarak

belirlenmistir (Moreno vd., 2000).
Toplam Flavonoid Madde Miktan icin Gereken Cozeltiler

e Aliiminyum Kloriir (AICI3) ¢ozeltisi: 50 mg AICl; hassas terazide tartilip 500
ml saf su ile tamamlandi.

e Potasyum asetat (KCH3COO) ¢ozeltisi (1 M): 98.15 mg (KCH3COO) hassas
terazide tartilip 1 mL saf su ile tamamlandi.

e Etanol cozeltisi (%80 v/v): 80 mL ethanol meziir ile dlgiilerek son hacmi balon
joje i¢inde saf su kullanilarak 100 mL’ye tamamlandi.

o Kuarsetin standart ¢ozeltisi: 10 mg kuarsetin bir ependorf igerisinde hassas
terazide tartildi. 1000 pL’ye etanol ile tamamlandi. Hazirlanan kuarsetin stok
cozeltisi 1/10 oraninda seyreltilerek 1000 pg/mL’lik bir ¢ozelti hazirlandi.
1000 pg/mL’lik stok ¢ozeltisinden 5, 10, 25, 50, 75, 100, 125, 150 pg/mL

konsantrasyonlarda seyreltik kuarsetin standart ¢ozeltileri hazirlandi.

Deney i¢in yapilan pipetlemeler Tablo 5’de gdsterilmistir. Tabloda gdsterilen
pipetlemeler yapildiktan sonra mikroplakalar aliiminyum folyo ile sarilip karanlik ve oda
sicakligindaki bir ortamda 30 dk bekletildi. Ardindan mikroplaka okuyucu ile 415 nm
dalga boyunda olctimler yapildi. Ekstraktlarin toplam flavonoid igerigi, kuersetin (mg
QE/g ekstrakt) esdegeri olarak ifade edildi. 5-150 pg/mL (5, 10, 25, 50, 75, 100, 125,
150) araliginda 8 farkli konsantrasyonda kuersetin standart egri grafigi olusturuldu.

Tablo 5. Toplam flavonoid madde i¢eriginin belirlenmesi deney tasarim

Miktar, pLL

Kor Kontrol Standart  Ornek
Saf Su 250 125 125 125
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Tablo 5. (Devami)

Miktar, pL
Kor Kontrol  Standart Ornek
Ekstrakt - - - 30
CH3CO2K ¢ozeltisi 1M - 6 6 6
Metanol - 110 110 80
AICl3 ¢ozeltisi - 6 6 6
Standart - - 30 -

*30 dakika inkiibasyona birakildi (Oda sicakligindaki bir ortamda).
**415 nm dalga boyunda absorbanslar dl¢iildii

2.2.4. Antioksidan Aktivitenin Belirlenmesi

2.2.4.1 ABTS Radikal Siipiirme Aktivitesinin Belirlenmesi

Erodium hendrikii ekstraklarinin ABTS radikal uzaklastirma aktivitesi, Re vd.,
(1999) tarafindan gelistirilen bir yontemle, mikroplakalarda spektrofotometrik olarak
birkag kiiciik degisiklik yapilarak belirlenmistir (Acet ve Ozcan, 2018).

ABTS Tayini icin Gereken Cozeltiler

e ABTS radikal ¢ozeltisi (7 mM): 38 mg 2,2'-azino-bis hassas terazide tartilarak
10 mL hacimde saf su i¢inde bir tlipte ¢oziilmesi saglandi. Ardindan 6.622 mg
potasyum persiilfat (K2S>0g) hassas terazide tartilarak 10 mL distile su ile baska
bir tiipte ¢oziilmesi saglandi. Bu 2 ¢6zelti bir falkon tiipiine eklenerek karistirilds,
falkon tiipiiniin ¢evresi folyo ile kaplanip karanlik bir ortamda oda sicakliginda
manyetik karistirict iizerinde 12 saat bekletildi. ABTS radikal ¢ozeltisi elde edildi.
Hazirlanan ¢ozeltinin optik yogunlugunun 0.7 olmasi i¢in ¢ozelti 1:35-40

oraninda saf su ile seyreltilip optik yogunluk ayarlandi.
e Troloks c¢ozeltisi: Onceden hazirlanan 1000 pg/mL’lik ¢ozeltiden 0.5, 1, 3, 5, 7,
9, 10, 15 pg/mL’lik konsantrasyonlarda troloks ¢ozeltileri hazirlandi.

Yapilan pipetlemeler Tablo 6’da 6zetlendi. ABTS radikal temizleme aktiviteleri
sekil 18 ve 19°daki standart grafikleri baz alinarak askorbik asit ve troloks esdegeri olarak
hesaplanda.
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Ekstraktlarin radikal siipiirme aktivitesi % inhibisyon formiiliine gére hesaplandi
ve ICso degeri olarak verildi. Troloks i¢in 0.5-15 pg/mL (0.5, 1, 3, 5, 7, 9, 15)

konsantrasyonlar da troloks standart grafikleri olusturuldu.

Tablo 6. ABTS radikali giderme aktivite tespiti i¢cin deney tasarimi

Miktar, pLL
Kor Kontrol Standart Numune
Etanol 240 80 - -
Ekstrakt - - - 80
Standart - - 80 R
ABTS radikali ¢6zeltisi, 7 mM - 160 160 160

*6 dakika inkiibasyona birakildi (Oda sicakliginda ve karanlik ortamda).
**750 nm dalga boyunda absorbans Sl¢timii yapildi.

2.2.4.2 DPPH Radikal Siipiirme Aktivitesinin Belirlenmesi:
Erodium hendrikii ekstraktlarinin DPPH radikal siiplirme aktivitesinin belirlenmesi

Ozcan ve Acet, (2018)’e gore yapilip, spektrofotometrik olarak &lgiildii.
DPPH Analizi i¢cin Gereken Cozeltiler

e DPPH radikal c¢ozeltisi (0.1 mM): 3.9 mg DPPH hassas terazide tartilip balon
joje igerisine aktarildi. Daha sonra balon joje hacmi etanol ile 100 mL’ye
tamamlandi. Balon jojenin etrafi folyo 151k gegirmeyecek sekilde kapatilip

151ks1z bir ortamda muhafaza edildi.

e Troloks cozeltisi: Eppendorf tiip icerisinde 1.5 mg troloks hassas terazide
tartildi. Tip icerisine 1 mL etanol eklenip vortekslendi. Elde edilen stok
¢ozeltiden 0.5, 1, 3, 5,7, 9, 15 pg/mL’lik troloks standartlar1 olusturuldu.

Deney i¢in yapilan pipetlemeler Tablo 7°de gosterildi. Pipetlemeleri yapilan
yapilan ornekler bir folyo ile sarilarak oda sicakliginda ve karanlik bir ortamda 30 dakika
bekletildi. Daha sonra mikroplaka okuyucu ile 517 nm dalga boyunda absorbans 6l¢iimii
yapildi. Olgiim yapilan ekstraktlar sekil 20 ve 21°deki standart egri grafikleri ile
degerlendirilip DPPH siipiirme aktivitesi troloks esdegeri olacak sekilde belirlendi.
Ayrica ICso degeri hesaplandi. Troloks i¢in 0.5-15 (0.5, 1, 3, 5, 7, 9, 15) pg/mL
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konsantrasyon araliginda standart grafikleri olusturuldu. Ekstraktlar 1000 mg/mL stoktan
her biri kendi igerisinde olacak sekilde 750, 500, 250, 100, 50 mg/mL’lik

konsantrasyonlarda seyreltilerek kullanilip, sonuglar mg/mL olarak verildi.

Tablo 7. DPPH radikali siipiirme aktivitesinin belirlenmesi deney tasarimi

Miktar, pL
Kor Kontrol Standart Numune
Etanol 250 125 - -
Ekstrakt - - - 125
Standart - - 125 -
DPPH radikali ¢ozeltisi, 0.1 mM - 125 125 125

*30 dakika inkiibe edildi (Oda sicakliginda ve karanlik ortamda).
**517 nm dalga boyunda absorbans 6l¢limii yapildi.

2.2.4.3 FRAP Demir indirgeme Giicii Aktivitesi
Erodium hendrikii ekstraktlarinin demir indirgeme giicli aktivitesi Oyaizu (1986)
tarafindan gelistirilen yontemle, spektrofotometrik olarak birkag degisiklikle

belirlenmistir.

FRAP Tayini icin Gerekli Cozeltiler

e 0.2 Molar fosfat tamponu hazirlanmasi: Hazir tablet kullanildi. 1 adet fosfat
tamponu tableti 100 mL safsuda ¢oziilerek pH’si 7.7 ye ayarlandi.

e %1’lik potasyum ferik siyaniir [K3sFe(CN)¢] ¢ozeltisi: 0.1 gram [K3Fe(CN)s]
hassas terazide tartilarak 10 mL saf su i¢inde ¢oziilmesi gergeklestirildi.

e %0.1’lik FeCls ¢ozeltisi: 0.01 gram FeCl; hassas terazide tartilarak 10 mL saf
suda ¢oziildii.

e %10’luk TCA (Trikloroasetik asit) cozeltisi: 1 gram TCA hassas terazide
tartilarak 10 mL saf su i¢inde ¢oziildii.

e Troloks c¢ozeltisi: 5 mg troloks tartildi, 1 mL ethanol i¢inde ¢6ziilmesi saglandi.
Elde edilen bu stok ¢ozelti 1000 pg/mL’lik seyreltildikten sonra 50, 100, 150,
200, 250, 300 pg/mL’lik seyreltik troloks standart konsantrasyonlari

olusturuldu.

Deney tiiplerine sirayla; 40 pL ekstrakt numunesi, 100 uL 0.2 M pH 7.7 fosfat
tamponu, 100 pL %]1°lik potasyum ferik siyaniir [K3Fe(CN)s] ¢6zeltisi eklenerek karisim
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50 °C sicaklikta termal blokta 20 dakika inkiibe edildi ardindan sogutuldu. Sogutulan
karigima 100 pL %10’luk TCA ¢ozeltisi eklendi. Tiipler 3000 rpm’de 10 dakika siireyle
santrifiij edildi. Santrifiij sonunda tiiplerden 100 pL mikroplakaya aktarilarak iizerine 100
nL saf su eklendi. Son olarak 20 pL 9%0.1°lik FeCls ¢ozeltisi eklenerek 5 dakika oda
sicakliginda inkiibe edildi. Ardindan 700 nm dalga boyunda 6l¢iim yapildi. Demir
Indirgeme Giicii Aktivitesi troloks (mg TE/g ekstrakt) esdegerligi olarak verildi. Troloks
icin 250-1.953 pg/mL konsantrasyon araliginda (250, 62.5, 31.25, 15.625, 7.813, 3.906,
1.953) standart egrileri olusturuldu. Ekstraktlarin 1 mg/mL’lik konsantrasyonlari
kullanildi.

2.2.5. Antimikrobiyal Duyarhlik Testleri

Erodium hendrikii bitkisinin farkli kisimlarindan (¢icek, yaprak, kok ve kok
kabugu) elde edilen ekstraktlarin belirli mikroorganizmalara kars1 antimikrobiyal etkisini
in vitro kosullarda ortaya koymak i¢in disk difiizyon yontemi ve minimum inhibitor
konsantrasyon (MIK) testleri gibi antimikrobiyal duyarlilik testleri yapildi.

Disk difilizyon testi i¢in, 6ncelikle test organizmalarinin taze kiiltiirleri hazirlanarak
0.5 McFarland bulanikligina (1.5x108 mikroorganizma/ml) steril saf su ile seyreltildi.
Ardindan her bir bakteri tiirii ekiivyon vasitastyla Miiller-Hinton agar ihtiva eden petrilere
inokiile edildi. Ardindan, bu petrilerin lizerine 6 mm ¢apinda steril bos diskler konuldu.
Disklere bitki ekstraktlar1 emdirildi ve bunlarin agara diflizyonunu saglamak amaciyla
petriler en az iki saat +4 C’de bekletildi. Pozitif kontrol olarak kloramfenikol, novobiosin,
nalidiksik asit; negatif kontrol olarak DMSO tercih edildi. Son olarak, petriler, bakteriler
icin 37 °C’de 24 saat boyunca, mayalar i¢in 28 °C’de 48 saat boyunca inkiibasyon i¢in
etlivde bekletildi ve disklerin etrafinda meydana gelen zon caplar1 fotograflandirilarak,
bilgisayarda ImageJ programi kullanilarak 6l¢iildii.

Bitki ekstraktlarinin MIK (minimum inhibitdr konsantrasyon) degerleri broth
diliisyon metoduna gore 96-kuyucuklu mikroplakalar kullanilarak tasarlandi (CLSI,
2007). Miiller-Hinton Broth besiyeri olarak kullanildi. Buna gore, ilk olarak tiim
kuyucuklara 100’er pL s1v1 besiyeri eklendi. Ardindan, bitki ekstraktlarindan 100’er pL
ilk kuyucuga eklendi ve seri seyreltme (1024-1 pg/mL araliginda 10 nokta) islemi yapildi.
Benzer sekilde kontrol grubu olan antibiyotikler de seyreltildi. Ardindan, 10’ar pL 0.5
MacFarland bulanikligindaki mikroorganizma siispansiyonlar1 mikroplakalara ilave
edildi. Bakteriler i¢in 37 °C’de 24 saat, mayalar icin 28 °C’de 48 saat inkiibasyon i¢in
beklendi ve kontroller yapildi. Bakterinin iiremesini engelleyen, gozle goriiniir bir

bulanikligin olmadig1 en diisiik konsantrasyon minimum inhibitér konsantrasyon (MIK)
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olarak degerlendi. Yapilan testlerde S. typhimurium, E. coli, Y. pseudotuberculosis, K.

pneumoniae, P. aeruginosa, S. aureus, MRSA, C. tropicalis, B. subtilis, E. faecium, E.

faecalis, L. monocytogenes, B. cereus, C. parapsilosis, Proteus mirabilis, S. epidermidis,

Puroteus vulgaris, S. pyogenes mikroorganizmalar1 kullanildi.

Tablo 8. Antimikrobiyal analizlerde kullanilan mikroorganizmalar

Cinsi Mikroorganizma Adi Sus Numarasi
Salmonella typhimurium CCM 5445
Escherichia coli ATCC 29998
Yersinia pseudotuberculosis ATCCS11
](Ei}erli?;ri () Klebsiella pneumoniae ?;E)CSIC BAA
Proteus mirabilis ATCC 25933
Proteus vulgaris FMC 1
Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853
Staphylococcus aureus ATCC 6538
Metisilin direncli Staphylococcus aureus ATCC 43300
(MRSA)
Bacillus subtilis IMG 22
Enterococcus faecium ATCC 6569
Gram (+) Enterococcus faecalis ATCC 51575
Bakteri Listeria monocytogenes ATCC 7644
Bacillus cereus RSKK 709
Staphylococcus epidermidis ATCC 51625
Streptococcus pyogenes ATCC 21059
Candida parapsilosis ATCC 22019
Mantar NRRLL YB-366

Candida tropicalis

2.2.6. WIiST-8 Analizi ile MDA-231 insan Meme Kanseri Hiicrelerinde

Erodium hendrikii Alpiar Ekstraktinin ICso Degerinin Hesaplanmasi ve

Sitotoksitesinin Belirlenmesi

Calismada MDA-MB-231 (HTB-26) insan meme kanseri hiicreleri FBS icermeyen
2 mM L-Glutamin ve %]1 Penisilin/Streptomisin iceren RPMI-1640 hiicre vasatinda, %5
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COz ve 37 °C sartlarin1 saglayan nemli inkiibatérde ¢cogaltilmistir. Hiicrelerin besiyerleri
iki glinde bir yenilenmistir ve %70 konfluent olunca hiicreler pasajlandi. Pasaj sonrast
hiicrelerin bir kismi stok amaci ile dondurularak saklandi.

MDA-MB-231 insan meme kanseri hiicre hatlar1 1x10% hiicre/100pul olacak sekilde
96 kuyucuklu kiiltiir kaplarina ekildi ve konfluent olmas1 i¢in inkiibasyona birakildi.
Konfluent olduktan sonra 0.5, 15, 60, 125 ve 250 pg/ml ekstrakt iceren serumsuz
besiyerleri 100 pl/kuyucuk olacak sekilde uygulandi ve 24 saat sonra WST Olglimleri
gergeklestirildi.

WST analizi i¢in WST-8 soliisyonundan her kuyucuga 10 ul koyarak inkiibatérde
(37 °C, %5 CO») 3 saat bekletilmistir. Inkiibasyon sonras1 mikroplaka okuyucuda 450 nm
absorbans Ol¢iimi yapildi (McDermott vd., 2014). Analiz dort tekrarli olarak
gerceklestirildi. ICso degerinin hesaplanmasi ve % inhibisyon grafiginin ¢iziminde non-
linear regresyon metodu kullanildi ve dose-response-inhibisyon (3 parametreli) esitligi
kullanildi. Hesaplamalar i¢in GraphPad Prism version 9.0.0 (GraphPad Software, Boston,
Massachusetts USA) yazilimi kullanilmistir.

2.2.7. Sivi Kromatografi-Kiitle Spektrometresi/Kiitle Spektrometresi (LC-
MS/MS) Analizi ile Fenolik Madde I¢eriginin Belirlenmesi

Yapilan bu ¢alismada Erodium hendrikii bitkisinin toprak tistii kism1 olan ¢i¢ek ve
yapraklarindan farkli ¢oziiciiler (%100 ve %70 etanol) kullanilarak elde edilen ekstraktlar
kullanildi. Thermo Scientific Dionex Ultimate 3000 model UHPLC coupled to a tandem
MS instrument (TSQ Quantum Access Max) marka ve model LC-MS/MS cihazi
kullanilarak 33 adet farkli fenolik bilesik arastirildi. Pyrogallol, Gallik Asit,
Protokatekuik Asit, Protokatekuik Aldehit, Sesamol, Gentisik Asit, Katesin, Klorojenik
Asit, Epikatesin, Kafeik Asit, Vanilin, syrngic_aldehyde, Taxifolin, p Kumarik asit,
Ferulik Asit, vitexin, Salisilik Asit, 4-Hidroksibenzoik Asit, Hesperidin, Rozmarinik Asit,
Siringic Asit, Oleuropein, Luteolin-7-Glikozit, Rutin, Rezveratrol, Sinnamik Asit,
Naringenin, ellagic acid, Kuarsetin, Apigenin, Krisin, Galangin, Flavon igeriklerine
iliskin sonuglar ng/g ekstrakt olacak sekilde gosterildi. Bu analiz i¢in ¢6ziicii akis hiz1 0,7
ml/dk, kolon firm sicakligi 30°C, kolon 6zellikleri ODS HYPERSIL 4,6*250 mm 5um
kolon, enjeksiyon hacmi 20 pL ve analiz siiresi 34 dk olarak belirlendi. Sekil 23-27°deki
standart kromatogramlar1 baz alinarak degerlendirme gercgeklestirildi. Calismadaki bu
analiz, Hitit Universitesi Bilimsel Teknik Uygulama ve Arastirma Merkezi

(HUBTUAM)’inden hizmet satin alinarak gergeklestirilmistir.

29



2.2.8. Istatistiksel Analiz

Deneyler kendi igerisinde ii¢ tekerriirlii olarak tasarlanmis olup, farkli zamanlarda
tekrarlanarak gergeklestirilmistir. Sonuglar SPSS programinda (Windows 2000 ig¢in
siiriim 20, SPSS Inc.) One-Way Anova tarafindan hesaplanmistir. Onemli farkliliklar
Duncan’in ¢oklu testleri kullanilarak belirlendi. P<0.05 degerleri anlamli kabul

edilmistir.
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3. BULGULAR

3.1. Ekstraksiyon Verimi

Erodium hendrikii’nin farkli kisimlarindan (¢icek, yaprak, kok ve kok kabugu)
farkli ekstraksiyon ¢oziiciileri kullanilarak (%100 ve %70 etanol) ekstraksiyon yapildi.
Erodium hendrikii bitkisinin farkli kisimlarindan (gigek, yaprak, kok ve kok kabugu) elde

edilen ekstraksiyon verimleri Tablo 9’da gosterildi

Tablo 9. Erodium hendrikii nin ekstraksiyon verimleri

No Ekstrakt Yiizde Verim
(5g/100mL)

1 C1 9.20¢

2 Y1 13.52°

3 K1 6.14%

4 KK1 1.470

5 C2 25.50°

6 Y2 30.93¢

7 K2 7.76°

8 KK2 2.048

*1-C1: %100 EtOH Cigek; 2- Y1: %100 EtOH Yaprak; 3- K1: %100 EtOH Kok; 4- KK1: %100 EtOH K6k Kabugu;
5-C2: %70 EtOH Cicek; 6- Y2: %70 EtOH Yaprak; 7- K2: %70 EtOH Kok; 8- KK2: %70 EtOH Kok Kabugu

3.2. Toplam Fenolik Madde Tayini Sonuclar:

Erodium hendrikii ekstraktlarinin toplam fenolik icerigi Folin-Ciocaltacu yontemi
kullanilarak belirlendi. Bitkinin toplam fenolik madde igerigi Sekil 16’daki standart
grafigine gore gallik asit esdegeri olarak ifade edildi.

Tablo 10. Toplam fenolik madde miktar1

No Ekstraktlar Toplam Fenolik Madde (mg GAE/g
Ekstrakt)
1 C1 86.41+ 0.7125"

2 Y1 116.154+4.8500°



Tablo 10. (Devami)

No Ekstraktlar Toplam Fenolik Madde (mg GAE/g
Ekstrakt)
3 K1 145.14+1.3575%
4 KK1 99.88+0.2500°
5 C2 109.00+2.02501
6 Y2 134.68+0.2250"
7 K2 83.23+0.3750¢2
8 KK2 87.05+£1.0750"

*1-C1: %100 EtOH Cigek; 2- Y1: %100 EtOH Yaprak; 3- K1: %100 EtOH Kok; 4- KK1: %100 EtOH Kok Kabugu;
5-C2: %70 EtOH Cicek; 6- Y2: %70 EtOH Yaprak; 7- K2: %70 EtOH Kok; 8- KK2: %70 EtOH Kok Kabugu

Toplam Fenolik Madde
B
§ 160 a
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X
o 40 A
Q
E 20
8
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= 1 2 3 4 5 6 7 8
Ornekler

*1-C1: %100 EtOH Cigek; 2- Y1: %100 EtOH Yaprak; 3- K1: %100 EtOH Kok; 4- KK1: %100 EtOH Kok Kabugu;
5-C2: %70 EtOH Cigek; 6- Y2: %70 EtOH Yaprak; 7- K2: %70 EtOH Kok; 8- KK2: %70 EtOH Kok Kabugu

#%a.b,¢,d e f ¢ ffadeleri Duncan analizine gore istatistiksel olarak, sonuglarin birbirinden farkli oldugunu belirtmektedir
(p<0.05). Sonuglar 3 paralel degerin ortalamasi alinarak + standart sapma seklinde gosterildi

Sekil 8. Erodium hendrikii’nin farkli kisimlarindan (¢icek, yaprak, kok ve kok kabugu)
farklh ekstraksiyon coziiciileri kullanilarak (%100 ve %70 etanol) hazirlanmis
ekstraktlarinin gallik asite esdeger fenolik madde miktarlar

3.3. Toplam Flavonoid Madde Tayini Sonuclari
Erodium hendrikii bitki ekstraktlarinin toplam flavonoid madde igerigi
Aliiminyum kloriir yontemi kullanilarak belirlendi. Bitkinin toplam flavonoid madde

icerigi Sekil 17°deki standart grafigine gore kuersetin esdegeri olarak ifade edildi.
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Tablo 11. Toplam flavonoid madde miktar1

No Ekstraktlar Toplam Flavonoid Madde (mg
QE/g Ekstrakt)

1 C1 52.03+ 2.6064¢

2 Y1 100.97+1.05322

3 K1 3.68+0.1489°

4 KK1 19.97+0.8404"

5 C2 55.02+2.0851¢

6 Y2 65.13+0.6383°

7 K2 6.10+0.1809¢

8 KK2 28.09+ 0.6809°

*1-C1: %100 EtOH Cigek; 2- Y1: %100 EtOH Yaprak; 3- K1: %100 EtOH Kok; 4- KK1: %100 EtOH Kok Kabugu;
5-C2: %70 EtOH Cicek; 6- Y2: %70 EtOH Yaprak; 7- K2: %70 EtOH Kok; 8- KK2: %70 EtOH Kok Kabugu

Toplam Flavonoid Madde
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Toplam flavonoid icerik (mg QUE/g ekstrakt)

Ornekler

*1-C1: %100 EtOH Cigek; 2- Y1: %100 EtOH Yaprak; 3- K1: %100 EtOH Kok; 4- KK1: %100 EtOH Kok Kabugu;
5-C2: %70 EtOH Cigek; 6- Y2: %70 EtOH Yaprak; 7- K2: %70 EtOH Kok; 8- KK2: %70 EtOH Kok Kabugu

“*a.b.¢.d e.f . h [fadeleri Duncan analizine gore istatistiksel olarak, sonuglarin birbirinden farkl1 oldugunu belirtmektedir
(p<0.05). Sonuglar 3 paralel degerin ortalamasi alinarak + standart sapma seklinde gosterildi.

Sekil 9. Erodium hendrikii’nin farkli kisimlarindan (cicek, yaprak, kok ve kok kabugu)

farklh ekstraksiyon coziiciileri kullanilarak (%100 ve %70 etanol) hazirlanmis
ekstraktlarinin kuersetine esdeger flavonoid madde miktarlar
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3.4. Antioksidan Aktivite Tayini Sonuclar1

3.4.1. ABTS Radikali Giderme Aktivite Tayini Sonuclar1

Ekstraktlarin ABTS aktiviteleri Sekil 18 ve 19°daki standart grafikleri baz alinarak
troloks esdegeri olarak verildi. Ayn1 zamanda ekstraktlarin ABTS aktivitesi ICso (mg/mL)

olarak gosterildi.

Tablo 12. Antioksidan aktivite (ABTS) bulgular1 ve ICso degerleri

No Ekstraktlar ABTS mg TE/g Ekstrakt ICso mg/mL

1 C1 104.371+4.900° 0.0502+0.001"
2 Y1 41.010+0.646" 0.1806+0.0052
3 K1 86.038+1.848" 0.0600+0.005"
4 KK1 84.166+3.572° 0.0858+0.0028
5 C2 67.121+1.328¢ 0.0939+0.002f
6 Y2 77.113+0.541° 0.0967+0.002¢
7 K2 50.217+1.015¢ 0.1307+0.006°
8 KK2 47.134£1.921°¢ 0.1706+0.002°
9 Troloks - 0,008+0.005"

*1-C1: %100 EtOH Cigek; 2- Y1: %100 EtOH Yaprak; 3- K1: %100 EtOH Kok; 4- KK1: %100 EtOH Kok Kabugu;
5-C2: %70 EtOH Cigek; 6- Y2: %70 EtOH Yaprak; 7- K2: %70 EtOH Kok; 8- KK2: %70 EtOH Kok Kabugu
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TAEC TE (mg TE/g ekstrakt)

ABTS
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Ornekler

*1-C1: %100 EtOH Cigek; 2- Y1: %100 EtOH Yaprak; 3- K1: %100 EtOH Kok; 4- KK1: %100 EtOH Kok Kabugu;
5-C2: %70 EtOH Cigek; 6- Y2: %70 EtOH Yaprak; 7- K2: %70 EtOH Kok; 8- KK2: %70 EtOH Kok Kabugu

£

-b.c.d e f {fadeleri Duncan analizine gore istatistiksel olarak, sonuglarin birbirinden farkli oldugunu belirtmektedir
(p<0.05). Sonuglar 3 paralel degerin ortalamasi alinarak + standart sapma seklinde gosterildi.

Sekil 10. Farkli ekstraksiyon ¢oziiciileri kullanilarak (%100 ve %70 etanol) hazirlanmis

Erodium hendrikii ekstraktlarin

1 troloks esdeger ABTS bulgulari

IC50 (mg TE/g ekstrakt)

ABTS

0,20
0,18
0,16
0,14
0,12
0,10
0,08
0,06
0,04
0,02
0,00 +—1-1 ——

Ornekler

5

*1-C1

: %100 EtOH Cigek; 2- Y1: %100 EtOH Yaprak; 3- K1: %100 EtOH Kok; 4- KK1: %100 EtOH Kok Kabugu;

5-C2: %70 EtOH Cigek; 6- Y2: %70 EtOH Yaprak; 7- K2: %70 EtOH Kok; 8- KK2: %70 EtOH Kok Kabugu

9-Troloks

“aboodoefghoi ffadeleri Duncan analizine gore istatistiksel olarak, sonuglarm birbirinden farkli oldugunu

belirtmektedir (p<0.05). Sonuglar 3 paralel de

gerin ortalamasi alinarak + standart sapma seklinde gosterildi.

Sekil 11. Farkl ekstraksiyon ¢oziiciileriyle hazirlanmis Erodium hendrikii ekstraktlariin
ve standartlarin ABTS aktivitesine iligskin ICso degerleri.
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3.4.2. DPPH Radikali Siipiirme Aktivite Tayini Sonuc¢lari

DPPH radikali siipiirme aktiviteleri Sekil 20 ve 21°deki standart grafikleri referans
alinarak troloks esdegeri olarak hesaplandi (Tablo 13). Ayni zamanda ekstraktlarin DPPH
aktivitesi ICso degeri (mg/mL) olarak gdsterildi.

Tablo 13. Antioksidan aktivite (DPPH) bulgular1 ve ICso degerleri

No Ekstraktlar DPPH (mg TE/g Ekstrakt) ICs0 (mg/mL)
1 C1 39.73+0.581° 0.25+0.003¢
2 Y1 39.95+0.100° 0.25+0.003¢
3 K1 36.99+0.1104 0.27+0.009¢
4 KK1 14.10+0.025¢ 0.36+0.002¢
5 C2 66.99+0.028° 0.13+0.0268
6 Y2 65.87+0.042° 0.15+0.008f
7 K2 12.26+0.157F 0.41+0.012°
8 KK2 11.49+0.607¢ 0.52+0.014°
9 Troloks - 0.007+0.05"

*1-C1: %100 EtOH Cigek; 2- Y1: %100 EtOH Yaprak; 3- K1: %100 EtOH Kok; 4- KK1: %100 EtOH Kok Kabugu;
5-C2: %70 EtOH Cigek; 6- Y2: %70 EtOH Yaprak; 7- K2: %70 EtOH Kok; 8- KK2: %70 EtOH Kok Kabugu
9- Troloks
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*1-C1: %100 EtOH Cigek; 2- Y1: %100 EtOH Yaprak; 3- K1: %100 EtOH Kok; 4- KK1: %100 EtOH Kok Kabugu;
5-C2: %70 EtOH Cicek; 6- Y2: %70 EtOH Yaprak; 7- K2: %70 EtOH Kok; 8- KK2: %70 EtOH Kok Kabugu

**a.b,c.d.e.f.¢ ffadeleri Duncan analizine gore istatistiksel olarak, sonuglarin birbirinden farkli oldugunu belirtmektedir
(p<0.05). Sonuglar 3 paralel degerin ortalamasi alinarak + standart sapma seklinde gosterildi.

Sekil 12. Farkli ekstraksiyon ¢oziiciileri kullanilarak (%100 ve %70 etanol) hazirlanmig
Erodium hendrikii ekstraktlarinin troloks esdeger DPPH bulgulari

DPPH-IC
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Ornekler

*1-C1: %100 EtOH Cigek; 2- Y1: %100 EtOH Yaprak; 3- K1: %100 EtOH Kok; 4- KK1: %100 EtOH K6k Kabugu;
5-C2: %70 EtOH Cigek; 6- Y2: %70 EtOH Yaprak; 7- K2: %70 EtOH Kok; 8- KK2: %70 EtOH Kok Kabugu
9- Troloks

*#a.bcdefeffadeleri Duncan analizine gore istatistiksel olarak, sonuglarin birbirinden farkli oldugunu belirtmektedir
(p<0.05). Sonuglar 3 paralel degerin ortalamasi alinarak + standart sapma seklinde gosterildi.

Sekil 13. Farkli ekstraksiyon ¢oziiciileri kullanilarak (%100 ve %70 etanol) hazirlanmig

Erodium hendrikii ekstraktlarinin ve standartlarin DPPH aktivitesine iliskin ICso
bulgular
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3.5. FRAP (Demir(III) indirgeyici) Tayini
Erodium hendrikii ekstraktlarinin demir indirgeme giicii aktivitesi Oyaizu (1986)
tarafindan gelistirilen yontemle, spektrofotometrik olarak birkag degisiklikle

belirlenmistir.

Tablo 14. Antioksidan aktvite (FRAP) bulgulari

Ekstraklar mg TE/g Ekstrakt
C1 82.73+0.194
Y1 91.93+0.20
K1 92.03+0.02°
KK1 81.95+0.06°
C2 89.54+0.11°
Y2 88.41+0.29¢
K2 67.72+0.39°
KK2 65.62+0.314

*1-C1: %100 EtOH Cigek; 2- Y1: %100 EtOH Yaprak; 3- K1: %100 EtOH Kok; 4- KK1: %100 EtOH Kok Kabugu;
5-C2: %70 EtOH Cigek; 6- Y2: %70 EtOH Yaprak; 7- K2: %70 EtOH Kok; 8- KK2: %70 EtOH Kok Kabugu

FRAP
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TAEC (mg TE/g ekstrakt)

Ornekler

*1-C1: %100 EtOH Cigek; 2- Y1: %100 EtOH Yaprak; 3- K1: %100 EtOH Kok; 4- KK1: %100 EtOH Kok Kabugu;
5-C2: %70 EtOH Cicek; 6- Y2: %70 EtOH Yaprak; 7- K2: %70 EtOH Kok; 8- KK2: %70 EtOH Kok Kabugu

*#a.b,¢.d e e ffadeleri Duncan analizine gore istatistiksel olarak, sonuglarin birbirinden farkli oldugunu belirtmektedir

(p<0.05). Sonuglar 3 paralel degerin ortalamasi alinarak + standart sapma seklinde gosterildi.

Sekil 14. Farkli ekstraksiyon ¢oziiciileriyle hazirlanmis Erodium hendrikii ekstraktlarinin
troloksa esdeger FRAP bulgulari
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3.6. Antimikrobiyal Aktivite Tayini Sonuclari

3.6.1. Disk Difiizyon Yontemi Sonuglari

Erodium hendrikii ekstraktlarinin antibiyotik duyarliliginin belirlenmesinde disk
difiizyon yontemi kullanildi. Elde edilen sonug¢lar mm olarak tablo 15°de ifade edildi.

Tablo 15. Ekstraktlarin antimikrobiyal aktivite (disk diflizyon) bulgulari (mm)

Ekstraktlar
Mikroorganizmalar C1 Y1 K1 KK1 C2 Y2 K2 KK2
Gram-negatif
S. typhimurium 1618 1576  11.17 1277  TE TE TE TE
E. coli 2574 2532 1696 1935 2813 1614 1437 1237
Y. pseudotuberculosis 22.16 22.35 15.36 12.37 19.1 21.08 9.84 9.45
K. pneumoniae 17.88 17.78 13.21 17.48 17.29 17.08 1291 10.92
Proteus mirabilis 20.97 2361 15.27 19.54 21.17 2341 13.43 17.1
Proteus vulgaris 224 20.15 15.36 15.63 17.96 18.36 12.97 12.86
P. aeruginosa 24.15 25.15 11.92 19.04 27.66 27.86 16.23 22.45
Gram-pozitif
S. aureus 1321 1461 1226 1204 1539 153 1017 15.16
MRS4 2004 2263 1545 1904 2303 1333 11511172
B. subtilis 087 1125 1539 1125 888 824 1085  10.06
E. faecium TE TE 1596 1117  TE TE TE TE
E. faecalis TE TE TE TE TE TE TE TE
L.monocytogenes TE TE TE TE TE TE TE TE
B. cereus 17.8 20.97 13.25 TE 21.56 11.67 11.86 12.26
S. epidermidis 16.6 17.21 20.6 152 18.4 17.6 15.2 13
S. pyogenes 9.1 8.2 14.6 16.56 10.17 9.38 15.56 16.96
Mantar
C. parapsilosis 2688 2847 1732 1827 2568 2728 TE TE
C. tropicalis 22.94 22.45 15.29 15.13 20.27 20.2 12.03 12.12

*1-C1: %100 EtOH Cigek; 2- Y1: %100 EtOH Yaprak; 3- K1: %100 EtOH Kok; 4- KK1: %100 EtOH Kok Kabugu;
5-C2: %70 EtOH Cicek; 6- Y2: %70 EtOH Yaprak; 7- K2: %70 EtOH Kok; 8- KK2: %70 EtOH Kok Kabugu
*TE: Tespit edilemedi
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3.6.2. Mikro Diliisyon Yontemi Sonuglari

Erodium hendrikii ekstraktlarmin minimum inhibitér konsantrasyon (MIK)

degerleri mikrodiliisyon metodu kullanilarak tespit edildi. Elde edilen sonug¢lar mg/mL

olarak Tablo 16’da gosterildi.

Tablo 16. Ekstraktlarin antimikrobiyal aktivite (MIK) bulgular:

Ekstraktlar (ng/mL)

Mikroorganizmalar C1 Y1 K1 KK1 C2 Y2 K2 KK2
Gram-negatif

S. typhimurium 128 128 128 128 256 256 128 256
E. coli 128 128 128 256 256 256 256 256
Y. 64 1 1 1 1 1 1 64
pseudotuberculosis

K. pneumoniae 64 64 64 256 256 256 256 256
Proteus vulgaris 256 256 256 256 256 256 256 256
Proteus mirabilis >512 >512  >512 >512  >512  >512 256 256
P. aeruginosa 2 2 2 4 2 2 4 2
Gram-pozitif

S. aureus 4 2 4 4 2 1 8 8
MRSA 4 4 8 8 4 4 16 16
B. subtilis 64 64 64 256 128 128 128 128
E. faecium 32 32 32 32 256 256 256 128
E. faecalis 32 32 32 32 64 64 128 16
L. monocytogenes 32 32 128 32 16 16 64 32
B. cereus 4 4 4 4 4 4 4 4
S. epidermidis 8 4 8 8 4 4 16 16
S. pyogenes 2 2 2 2 2 2 2 2
Mantar

C. parapsilosis 32 32 64 64 32 32 128 128
C. tropicalis TE TE TE TE TE TE TE TE

*1-C1: %100 EtOH Cigek; 2- Y1: %100 EtOH Yaprak; 3- K1: %100 EtOH Kok; 4- KK1: %100 EtOH K6k Kabugu;
5-C2: %70 EtOH Cicek; 6- Y2: %70 EtOH Yaprak; 7- K2: %70 EtOH Kok; 8- KK2: %70 EtOH Kok Kabugu

*TE: Tespit edilemedi
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3.7. WiS-8 Analizi ile MDA-231 insan Meme Kanseri Hiicrelerinde Erodium
hendrikii Alpiar Ekstraktinin ICso Degeri ve Sitotoksite Sonuclari

MDA-MB-231 hiicrelerine uygulanan C1, Y1 ve C2’in farkl1 dozlarinin 24. saatte
% hiicre canliligina etkisi verildi (Tablo 17). C1, Y1 ve C2 ICso degerleri sirasi ile 362.2
+3, 282.443 ve 156.6%3 olarak bulunmustur. % inhibisyon degerleri sekil 15°de verildi.

Tablo 17. MDA-MB-231 hiicrelerinin % canlilik degerleri

Konsantrasyon 5 15 60 125 250
(ng/ml)

C1(%Canlhhk)  99.33£0.93  94.62:0.69  77.09+1.15  61.26+2.04 35.56+3.92
Y1(%Canhlik) 100+0 95.65+3.56  81.89+7.07  49.98+2.77  34.26+4.44
C2(%Canlilik) 100+0 96.37+£2.85  76.01x18.35 50.29+1.38 38.98+3.55
Y2(%  Canhhik) ND ND ND ND ND

*C1: %100 EtOH Cigek; Y1: %100 EtOH Yaprak; C2: %70 EtOH Cicek; Y2: %70 EtOH Yaprak
*ND: Not Detected (Algilanamadi)

cl c2
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ICso=156,6 +3
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c
=
o 60—
=] L)
=
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04
0 100 200 300

Konsantrasyon (pg/ml)

Sekil 15. C1, Y1 ve C2’ye ait konsantrasyonlara bagli MDA-MB-231 hiicrelerinin 24
saatteki % inhibisyon degerleri grafigi ve ICsoxserbestlik derecesi degerleri
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3.8. LC-MS/MS Analizi ile Fenolik Madde Icerigi Sonuclar

Ekstraktlarin fenolik icerigi, Erodium hendrikii bitkisinin toprak iistii kismi olan
cicek ve yapraklarindan farkli ¢oziiciiler (%100 etanol ve %70 etanol) kullanilarak
hazirlanan ekstraktlar ile kantitatif olarak analiz edildi. Sekil 8’deki standart
kromotogramina gore okumalar yapildi. Yapilan analizde Pyrogallol, Gallik Asit,
Protokatekuik Asit, Protokatekuik Aldehit, Sesamol, Gentisik Asit, Katesin, Klorojenik
Asit, Epikatesin, Kafeik Asit, Vanilin, syrngic_aldehyde, p Kumarik asit, Taxifolin,
Ferulik Asit, vitexin, Salisilik Asit, 4-Hidroksibenzoik Asit, Hesperidin, Rozmarinik Asit,
Siringi¢ Asit, Oleuropein, Luteolin-7-Glikozit, Rutin, Rezveratrol, Sinnamik Asit,
Naringenin, ellagic _acid, Kuarsetin, Apigenin, Krisin, Galangin, Flavon olmak iizere

toplamda 33 adet standarta bakildi. Sonuglar tablo 18’de gosterildi.

Tablo 18. Ekstraktlarin fenolik bilesen igerigi

Miktar (ug/g Ekstrakt)
No Fenolik Bilesenler Elggktlar
1 Y1 C2 Y2
1 Pyrogallol NF NF NF NF
2 Gallik Asit 4230.406 2558.319 3146.347 3914.402
3 Protokatekuik Asit NF NF NF NF
4 Protokatekuik Aldehit NF NF NF NF
5 Sesamol NF NF NF NF
6 Gentisik Asit NF NF NF NF
7 Katesin 274.558 2027.830 NF 231.203
8 Klorojenik Asit 64.884 92.614 17.733 60.891
9 Epikatesin NF NF NF NF
10 Kafeik Asit NF NF NF NF
11 Vanilin NF NF NF NF
12 Syrngic_aldehyde NF NF NF NF
13 p_Kumarik asit 14.906 13.400 14.753 28.578
14 Taxifolin NF NF NF NF
15 Ferulik Asit 276.036 409.555 586.515 280.990
16 Vitexin NF NF NF NF
17 Salisilik Asit NF NF NF NF
18 4-Hidroksibenzoik Asit NF NF NF NF
19 Hesperidin NF NF NF NF
20 Rozmarinik Asit NF NF NF NF
21 Siringi¢ Asit NF NF NF NF
22 Oleuropein NF NF NF NF
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Tablo 18. (Devami)

Miktar (ng/g Ekstrakt)

No Fenolik Bilesenler Ekstraktlar

C1 Y1 2 Y2
23 Luteolin-7-Glikozit 87.274 186.767 62.898 105.887
24 Rutin 3316.959 5639.335 3430.795 3627.840
25 Rezveratrol NF NF NF NF
26 Sinnamik Asit NF NF NF NF
27 Naringenin NF NF NF NF
28 Ellagic_acid 23142.738 22051.407 12262.278 19265.608
29 Kuarsetin NF NF NF NF
30 Apigenin 13.374 2.903 7.674 2.903
31 Krisin NF NF NF NF
32 Galangin NF NF NF NF
33 Flavon NF NF NF NF

*NF: Not Found (Tespit edilemedi)

43



4. TARTISMA

Endemik Erodium hendrikii, Gimiighane ilinde Yagmurdere ve Akocak koyii
mevkiinde yaklasik 1500 birey ile yayilis gostermektedir. Erodium tiirleri genel olarak
cesitli rahatsizliklarin hafifletilmesinde yerel halk tarafindan kullanilmaktadir (Munekata
vd., 2019). Bu bitkinin etnofarmakolojik énemi ¢esitli calismalarla ortaya konulmustur.
E. absinthoides yapraklarinin (dekoksiyon) bagirsak ve iiriner sistem inflamasyonlarinda
(Dalar et al., 2018), E. cedrorum, E. cicutarium, E. gruinum, E. moschatum, E.
pelargoniflorum, E. tibetanum, E. malacoides ve E. moschatum tiirlerinin Tiirkiye basta
olmak {izere, diinyanin cesitli yerlerinde diyabet, cilt hastaliklari/cilt tonigi, yanik
tedavisi, sa¢ dokiilmesi, ishal tedavisi, mide agrisi, kalp rahatsizliklari, nezle, kan basinci
diizenleyici, ve bunun gibi pek ¢ok rahatsizligin giderilmesinde bitkinin cesitli
kisimlarinin, farkli kullanimlar1 oldugu rapor edilmistir (Al-douri, 2000; Al-Qura'n, 2008;
Angmo vd., 2012; Bulut ve Tuzlaci, 2013; Bussmann vd., 2011; Cakilcioglu ve Turkoglu,
2010; Dalar vd., 2018; Darias vd., 1986; Estomba vd., 2006; Kala, 2006; Li vd., 2012;
Molares ve Ladio, 2009; Mosaddegh vd., 2012; Rehman vd., 2015; Sargin, 2015; Tene
vd., 2007; Tetik vd., 2013). Erodium tiirlerinin diinyanin farkli bolgelerinde, terapdtik
kullanimlarin ve hazirlama stratejilerinin ¢esitliligi, bu tiirler hakkindaki bilgi
zenginligini ve yerel halkin hastaliklar1 yonetmesi icin Onemlerini gostermektedir.
Erodium tiirleri hakkindaki mevcut bilgiler bize 11k tutmakla birlikte, literatiirdeki
bosluklar1 da gostermektedir. Yiiksek teropatik ozelliklere sahip ¢esitli Erodium tiirleri
ile ilgili ¢calismalar olmakla birlikte, Giimiishane’de yetisen endemik Erodium hendrikii
hakkinda oldukea kisitli calismalar bulunmaktadir. S6z konusu bitkinin en etkili kullanim
bicimi ve yararli kisimlarinin ortaya konmasi olduk¢a onemlidir. Bu yiizden, mevcut
calisma ile Erodium hendrikii bitkisinin ¢icek ve yaprak gibi toprak iistii aksamlari; kok
ve kok kabugu gibi toprak alti aksamlari, ¢oziicii olarak %100 etanol ve %70 etanol
kullanilarak ekstrakte edilmistir. Elde edilen bu ekstraktlarin toplam fenolik ve flavonoid
icerigi; antioksidan aktivite, LC-MS/MS ile fenolik madde igerigi, antimikrobiyal
etkinligi ve antikanserojen aktivite gibi ¢esitli biyolojik aktiviteleri arastirildi. Bu ¢alisma,
ozellikle bitkinin farkli kisimlarmin kullanilmas1 ve ilk defa bu tiirlin kapsamli
(antimikrobiyal ve antikanserojen aktivitesi ilk defa) sekilde ele alinmasi bakimindan

oldukg¢a 6zgiin ve degerlidir.



4.1. Ekstraksiyon Verimi

Bitki 6rneklerinin ekstraksiyon iglemleri farkli ¢oziiciiler (%100 ve %70 etanol)
kullanilarak yapilmistir. Yapilan ekstraksiyon iglemleri sonucunda ekstraktlar igerisinde
en yiiksek ekstraksiyon verimi %70’lik etanol ile yapilan ekstraksiyonda, bitkinin toprak
istii kismi olan C2(25.50 5g/100mL) ve Y2 (30.935g/100mL) ekstraktlarinda tespit
edildi. Erodium hendirikii bitkisi ile daha 6nce yapilan bir ¢alismada Oziipek vd., (2025),
%80 etanol ile yapilan ekstraksiyon sonucu %7.70 w/w% ekstraksiyon verimi tespit
etiklerini bildirmistir. Ayn1 bitki ve %70’lik etanol ¢oziiciisu ile yapilan bu ¢calismada ise
ekstraksiyon verimi Y2 ekstraktinda 30.935g/100mL olarak tespit edilmistir. Bu sonug
literatiir ile kiyaslandiginda oldukga yiiksek ve degerlidir.

4.2. Toplam Fenolik icerik (TPC)

Ekstraktlarin toplam fenolik icerigi, Folin-Ciocalteu yontemi ile spektrofotometrik
olarak belirlendi. Yapilan analiz sonuglarina gore in vitro kosullarda inkiibasyon ile
reaksiyon sonucu olusan mavi-yesil rengin absorbansi oOlgiilerek hesaplama yapilir.
Olusan kompleksin renk yogunlugu, ekstrakttaki fenolik bilesen yogunlugu ile dogru
orantilidir (Slinkard ve Singleton, 1977). Toplam fenolik igerik analizi sonuglar
degerlendirildiginde, en yiiksek fenolik igerigin K1(145.14+1.3575 mg GAE/g esktrakt)
ve Y2 ekstraktinda (134.68+0.2250 mg GAE/g esktrakt) oldugu tespit edilmistir. En
diisiik fenolik icerik ise K2 ekstraktinda (83.23+0.3750 mg GAE/g esktre) tespit
edilmistir. Erodium hendrikii hakkinda daha once yapilan toplam fenolik igerik
analizlerinde Ciice vd. (2022), bitkinin toprak {stii kisimlarin1 (gévde, yaprak ve ¢igek)
birlestirerek 10 g kuru toz haline getirilmis 6rneklerden hazirladigi sulu ekstraktlardan
elde ettigi sonuglarda toplam fenolik icerigi 87.95+6.47 mg GAE/g DW olarak tespit
etmistir. Bu calismada ise bitki ¢icek, yaprak, kok ve kok kabugu gibi kisimlara ayrilarak
farkl ¢oziiciilerle (%100 ve %70 etanol) degerlendirme yapilmistir. Bunun sonucunda
yapilan ¢alismada bitkinin toprak iistii kismi kiyaslandiginda Y1 (116.15+4.8500 mg
GAE/g Ekstrakt), C2 (109.00+£2.0250 mg GAE/g Ekstrakt), Y2 (134.68+0.2250 mg
GAE/g Ekstrakt) ekstraktlarinin toplam fenolik igerigi onceki calismaya gore farkli
kisimlara ayirilip degerlendirilmesine ragmen daha fazla ¢ikmistir. Ayrica Sarikurkcu vd.
(2017) Erodium tiirleri ile alakali yaptig1 bir calismada Erodium cicutarium bitkisinin
kurutulmus 5g 6rneklerinin etanol ¢oziiciisii ile hazirlanan ekstraktlarinda toplam fenolik
igerigin 32.14+1.18 mg GAE/g ekstrakt oldugunu rapor etmislerdir. Mevcut ¢alismadan
elde edilen bulgularla kiyaslandiginda, Erodium hendrikii bitkisinin tim ekstraktlarinin
(C1, Y1, K1, KK1, C2, Y2, K2, KK2) fenolik igerigin ¢ok daha yiiksek oldugu ortaya
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cikmaktadir (Tablo 10). Diger taraftan, Kilis bolgesinden toplanan Erodium cicutarium
(L.) L Hér. Bitkisi tizerine yapilan bir ¢caligsmada, bitkinin toprak iistii etanol ekstraktinin
toplam fenolik icerigi 0.594 mg GAE/g ekstrakt olarak bulunmustur (Turkmen vd., 2024).
Erodium hendrikii ekstraktlarinin toplam fenolik igerik bakimindan literatiire gore
oldukca yiiksek oldugu goriilmektedir. Degerler arasindaki bu farkliliklarin, bitkinin
toplandig1 bolge, ekstraksiyon metodu ve deneylerin gergeklestirildigi farkli laboratuvar

sartlarindan kaynaklanabilecegi diisliniilmektedir.

4.3. Toplam Flavonoid Icerigi (TFC)

Erodium hendrikii bitki ekstraktlarinin toplam flavonoid madde miktari,
spektrofotometre yardimiyla aliiminyum kloriir kolorimetrik yontemle analiz edildi.
Sonuglar degerlendirildiginde en yiiksek icerigin C1 ekstraktinda (100.97+1.0532 mg/QE
g ekstrakt) oldugu, en diisiik icerigin ise K1 ekstraktinda (3.68+0.1489 mg/QE g ekstrakt)
oldugu gorildii (Tablo 11). Erodium tiirleri hakkinda Sarikurkcu vd. (2017)’nin yaptig1
calismada Erodium cicutarium bitkisinin tim kisimlarinin birlikte degerlendirilip
hazirladig1 bitki ekstraktiyla yapilan ¢alismada toplam flavonoid igerik 52.09+0.45 mg
REs/g ekstrakt olarak verilmistir. Yaptigimiz bu ¢calismada bitkinin toprak iistii kism1 olan
cicek ve yaprak ekstraktlarin (C1-52.03+2.6064, Y1-100.97+£1.0532, C2-55.02+2.0851,
Y2-65.13+0.6383) toplam flavonoid igerik miktar1 daha fazla tespit edilmistir (Tablo 11).
Toplam flavonoid igerik sonuglarina bakildiginda her iki ¢oziiciiylede (%100 ve %70
etanol) elde edilmis ekstraktlarda bitkinin toprak alt1 kismina goére daha fazla flavonoid
icerik bulundugu goriilmektedir. Cilice vd. (2022) Erodium hendrikii ile yaptig1 calismada
bitkinin toprak {istii kisminin birlikte degerlendirildigi ekstraktlar i¢in toplam flavonoid
igerigi 12.14+0.08 mg QE/100 g DW olarak tespit etmistir. Bu ¢aligmada ise bitkinin
toprak iistii kismui ¢igcek (C1, C2) ve yaprak (Y1, Y2) olarak farkl ¢oziiciilerde (%100 ve
%70 etanol) degerlendirilmesine karsin tiim ekstraktlarda toplam flavonoid icerigi onceki

caligmalardan daha yiiksek tespit edilmistir (Tablo 11).

4.4. Antioksidan Aktivite

Erodium hendrikii ekstraktlarinin antioksidan aktivitesi, ABTS, DPPH ve FRAP
analizleri ile tespit edildi. Bu ¢calismada ABTS radikal siipiirme aktivitesi en yiiksek C1
ekstraktinda (104.371£4.900 mg TE/g Ekstrakt), en diisiik ise Y1 ekstraktinda
(41.010+0.646 mg TE/g ekstrakt) belirlendi (Tablo 12). En yiliksek DPPH radikal
stipiirme aktivitesi C2 (66.99+0.028 mg TE/g ekstrakt) ve en diisiik KK2 ekstraktinda

(11.49+£0.607 mg TE/g ekstrakt) tespit edildi (Tablo 13). Ekstraktlarin en yliksek FRAP
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demir indirgeme aktivitesi K1 (92.03+0.02 mg TE/g ekstrakt) ve Y1 (91.93+0.20 mg
TE/g ekstrakt) ekstraktlarinda, en diisiik ise KK2 (65.62+0.31 mg TE/g ekstrakt)
ekstraktinda tespit edilmistir (Tablo 14). Ekstraktlarin ABTS ve DPPH radikal siipiiriicii
aktiviteleri ICso degeri olarak verildi (Tablo 12-13). ICso degerinin diisiik olmasi
ekstraktlarin  ABTS ve DPPH radikal siipiirme aktivitelerinin yiiksek oldugunu
gostermektedir. Yapilan calismada ABTS ICso degerleri en diisiik ekstrakt Cl
(0.0502+0.001 ICso mg/mL), DPPH ICso degerleri en diisiik ekstrakt ise C2 (0.13+0.026
ICs0 mg/mL) olmustur. Erodium tiirleri ile alakal1 daha 6nce yapilan ¢alismalarda Samet
vd. (2022), kullanilan Erodium arborescens’in hekzan ile yapilan ekstraksiyonu
sonucunda elde edilen ekstraktlarinin DPPH ICso degeri en diisiik 0.109+0.001 mg/mL
olarak belirtilmistir. Yapilan bu ¢alismada DPPH analizinin en diisiik ICso degeri etanol
ekstraksiyonu ile elde edilen C2 ekstraktinda 0.13+0.026 mg/mL olarak tespit edilmistir.
Bu sonug literatiirle uyumlu olmakla birlikte radikal oksijen tiirlerinin siipiiriilmesi
acisindan Erodium hendrikii’nin oldukga etkili oldugunu gostermektedir. Sarikurkcu vd.
(2017)’nin yaptig1 ¢alismaya gore Erodium cicitarium bitkisinin FRAP sonuglar1 89.57 +
2.48 (mg TEs/g ekstrakt) olarak verilmistir. Buna gore bizim yaptigimiz ¢alismada ise
92.03+0.02 (mg TE/g ekstrakt) olarak tespit edildi. Bu sonug literatiirle kiyaslandiginda
Erodium hendrikii bitkisi diger Erodium tiiriine gore daha fazla FRAP demir indirgeme

aktivitesi gostermistir.

4.5. Antimikrobiyal Aktivite

Ekstraktlarin antimikrobiyal aktiviteleri disk diflizyon ve MIK testlerine gore
belirlenmistir. Buna gore, ekstraktlarin birden fazla mikroorganizmaya karsi aktivite
sergiledigi tespit edilmistir (Tablo 15-16). Ozellikle gram negatif Y. pseudotuberculosis,
P. aeruginosa ve gram pozitif S. aureus, MRSA, B. cereus, S. epidermidis, S. pyogenes
bakterilerine karst tiim bitki ekstraktlarinda yiiksek antimikrobiyal aktivite
gozlemlenmistir. Elde edilen sonuglara gore, akciger enfeksiyonuna neden olan Y.
pseudotuberculosis’e, nozokomiyal enfeksiyonlara sebep olan P. aeruginosa’a,
endokardit ve cilt enfeksiyonlarina neden olan S. aureus’a, MRSA’ya, besin kaynakl
zehirlenmelerde etkili olan B.cereus 'a, cilt hastaliklarina sebep olan S. epidermidis’e ve
bogazda faranjite ve cilt hastaliklarina sebep olan S. pyogenes e kars1 tiim ekstraktlarin 1
ng/mL MIK degeri ile olduk¢a yiiksek bir antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu
goriilmiistiir. Ayrica bitki ekstraktlarinda mayalar {izerine 6nemli derecede aktivite tespit
edilememistir. Literatiirde benzer tiirler lizerine yapilmis c¢alismalara rastlanmaktadir.

Hashem vd., (2025) Erodium glaucophyllum’un ¢igek ekstraktinin S. aureus’ kars1 15.62
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png/mL MIK degeri ve P. aeruginosa organizmasina karsi 62.5 pg/mL MIK degeri ile
antimikrobiyal aktivitesi oldugunu tespit etmislerdir. Buna gore, mevcut calismada
Erodium hendrikii’nin diisik MIK degerleri ile bu ¢alismaya gore oldukca yiiksek bir
antimikrobiyal etkinligi oldugu goriilmiistir. Bu calismada Erodium hendrikii n
toplamda 18 mikroorganizmada antimikrobiyal etkisi bakilmis olup diger ¢alismaya gore

daha ¢ok sayida mikroorganizmaya kars1 etkinligi tespit edilmistir.

4.6. Antikanserojen Aktivite

Calismada kullanilan Erodium hendrikii bitkisinin toprak {istii kism1 olan ¢igek ve
yapraklarindan farkli ekstraksiyon yontemleriyle elde edilen ekstraktlarin MDA-MB-231
insan meme kanseri hiicreleri tizerindeki % canlilik aktivitesine bakildi. Bu sonuca gore
bakilan konsantrasyonlar igerisinde en diisiik % canlilik aktivite C1 ekstraktinin 5 pg/ml
konsantrasyonunda 99.33+0,93 olarak tespit edildi. En yiiksek % canlilik ise Y1
ekstraktinin 250 pg/mL konsantrasyonunda 34.26+4,44 olarak tespit edildi. Ayrica
ekstraktlarin MDA-MB-231 insan meme kanseri hiicreleri tizerindeki aktivitesi 1Cso
olarak verildi. ICso degerinin diisiik olmas1 ekstraktlarin antikanserojen aktivitesinin
yiiksek oldugu anlamina gelmektedir. Buna gore en yiiksek ICso degeri C1 ekstraktinda
362.243 ng/ml, en diisiik ICso degeri ise Y1 ekstraktinda 156.6+£3 pg/ml olarak tespit
edildi. Bu sonugclar literatiirde Erodium tiirleri ile ilgili yapilan benzer caligmalarla
kiyaslandiginda Hashem vd. (2025), Erodium glaucophyllum (L.) tiiriiniin antikanserojen
aktivitesinin ICso degeri 192.41 pg/mL olarak vermistir. Bu c¢alismada ise Erodium
hendrikii’nin Y1 ekstraktinda ICso degeri 156.6+3 ng/mL olarak tespit edildi. Bu nedenle
literatiire kiyasla daha yiiksek antikanserojen aktivitesinin oldugu sdylenebilir. Ayrica
Erodium hendrikii bitkisinin antikanserojen aktivitesi ilk defa bu calisma ile

aydinlatilmigtir.

4.7. Fenolik Bilesen Analizi

Yapilan bu ¢aligmada diger ekstraktlardan daha yiiksek aktiviteye sahip bitkinin
toprak {istli kismi olan C1, Y1, C2 ve Y2 ekstraktlar1 33 fenolik bilesigin varligi agisindan
LC-MS/MS ile analiz edilmistir (Tablo 18). Analiz sonuglarina gore 33 adet fenolik
bilesenden gallk asit, katesin, klorojenik asit, p_kumarik asit, ferullik asit, luteolin-7-
glikozit, rutin, ellagik asit ve apigenin tiim bitki ekstraktlarinda yiiksek oranda tespit
edilmistir. Erodium hendrikii bitkisi ile yapilan daha 6nceki ¢alismada Ciice vd. (2022),
gallik asitin tespit edilemedigi, eser miktarda katesin ve apigenin oldugu bildirilmektedir.

Buna karsin yaptigimiz ¢alismada onceki ¢alismalardan farkli olarak yiiksek miktarda
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gallik asit, katesin ve apigenin tespit edilmistir. Ayrica en yliksek fenolik bilesen miktari
C1 ekstraktinda bulunmustur. Ozellikle ellagik asit fenolik bilesen olarak &nceki
calismada Ciice vd. (2022), taranmamistir. Bu calismada bakilan fenolik bilesenler
arasinda ellagik asit major bilesen olarak tespit edilmistir (23142.738 ng/g Ekstrakt).
Bununla birlikte tiim ekstraktlarin ana bileseni sirasiyla ellagik asit, gallik asit ve rutindir.
Yine Erodium hendrikii bitkisinin Ciice vd. (2022), tarafindan daha 6nce yapilan fenolik
bilesen analizi 21 adet fenolik bilesen ile yapilmis ve 7 adet bilesen tespit edilmistir. Bu
calismada ise 33 adet fenolik bilesen taranmis ve 9 adet fenolik bilesen tespit edilmistir.
Bitkilerde bulunan fenolik bilesenlerin aktiviteleri ile iligkili oldugunu gosteren
calismalar mevcuttur. Aktivitelerden major bilesenlerin sorumlu oldugu diisiiniilse de
mindr bilesiklerin kendi aralarinda ve major bilesenlerle etkilesimi de aktivite ile ilgilidir.
Erodium hendrikii bitkisinin ana bilesenlerinden birisi olan ellagik asitin antikanserojenik
aktiviteye sahip bir bilesen oldugu, prostat kanseri ve meme kanseri iizerinde hiicre
cogalmasini engelleme ve apoptozu baslatmak gibi etkiler gosterdigi bildirilmigtir

(Golmohammadi vd., 2023; Vanella vd., 2013).
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5. SONUC VE DEGERLENDIRME

Sonug olarak, Tirkiye’de Giimiishane ili Yagmurdere-Akocak koyli mevkiinde
yetisen endemik Erodium hendrikii nin farkli kissmlarinin (gigek, yaprak, kok ve kok
kabugu) ekstraksiyonu iki ayr1 ¢oziicii (%100 etanol ve %70 etanol) kullanilarak
yapilmustir. Ekstraksiyon verimlerine bakildiginda %70’lik etanol ile yapilan
ekstraksiyonun daha yiiksek oldugu tespit edilmistir (Tablo 9). Yapilan analizler
neticesinde elde edilen bulgulara gore Erodium hendrikii’nin toprak iistli kismi olan C1,
Y1, C2, Y2 ekstraktlarinin toplam fenolik igerik, toplam flavonoid igerik, ABTS, DPPH
ve FRAP sonuglar1 genel anlamda diger ekstraktlara gore daha yiiksektir. Bu sonug
bitkinin en etkin ve verimli kullaniminin ortaya konulmasi agisindan oldukga degerlidir.
Ayrica fenolik bilesen agisindan tiim ekstraktlarda yiiksek miktarda ellagik asit, gallik
asit ve rutin tespit edilmesi Erodium hendrikii’nin O6nemini ortaya koymaktadir.
Kurutulmus ve toz haline getirilerek ekstrakte edilen Erodium hendrikii’nin ciddi akciger
enfeksiyonuna neden olan Y. pseudotuberculosis’e, nozokomiyal enfeksiyonlara sebep
olan P. aeruginosa, endokardit ve cilt enfeksiyonlarina neden olan S. aureus ve MRSA ya,
besin kaynakli zehirlenmelerde etkili olan B.cereus’a, cilt hastaliklarina sebep olan S.
epidermidis’e, bogazda faranjite ve cilt hastaliklarina sebep olan S. pyogenes’e karsi
yiiksek antimikrobiyal aktivitesi ve yiiksek minimum inhibitdr konsantrasyon (MIK)
degerleri oldukea dikkat gekicidir. Ote yandan sdz konusu endemik bitki tiiriine ait farkls
ekstraksiyon yontemleri kullanilarak elde edilen ekstraktlarin biyolojik aktivitelerinin
icerdikleri major ve mindr fenolik bilesenlerle iliskili olabilecegi diistiniilmektedir.
Bitkinin 6zellikle yaprak kismu ile yapilan ekstraksiyon sonucu elde edilen %70’lik etanol
ekstraktinin antikanserojen aktivitesinin, literatiirde Erodium tiirleri ile alakali yapilan
antikanserojen aktivite ¢aligmalarina gore daha yiiksek oldugu goriildii. Bu ¢alismada,
Erodium hendrikii tiiriiniin antimikrobiyal ve antikanserojen aktiviteleri de ilk kez ortaya
konulmus olup, ¢alismanin literatiire onemli katkilar saglayacagi diistiniilmektedir. Tiim
sonuclar birlikte degerlendirildiginde, endemik Erodium hendrikii bitkisinin gida ve
saglik alaninda kullanilmas1 agisindan giiglii bir potansiyele sahip oldugu sdylenebilir.
Ancak yapilan ¢aligmalar neticesinde ortaya konulan in vitro biyolojik aktivitelerin daha
1yi aydinlatilabilmesi i¢in bitki ekstraktlarinin etken maddelerinin daha ileri tekniklerle

saflastirilmasi ve in vivo ¢aligmalarla ortaya konulmasi gerekmektedir.
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Sayr  E-21204211-288.04-14492790 30.05.2024
Konu @ Arastirma {zni (Tuba ACET)

DAGITIM YERLERINE

Gimiighane Universitesi Lisansisti Egitim Enstitisti  Bivoteknoloji Anabilim Dali'nda
Akademisyen olarak gorev vapan Dog. Dr. Tuba ACET tarafindan yurutilecek olan "Erodium
hendrikii Alpinar'im Farkh Ekstraklarimn Cesitli Bivolojik Aktivitelerinin Arastirnlmasi" baghklh
proje kapsaminda aragtirmact personelin yiritmes: planlanan arazi gahsmalan ile ilgili bilimsel
arastirma izin bagvurusu, Genel Midiirligimiz yetki ve sorumluluklan cergevesinde incelenmis olup,
buna gore;

® (Caligmalann sahada bulunan flora, fauna, dogal ve kiltirel degerlerin yam sira ekosistem
hittiinliigiine de zarar vermeyecek sekilde vapilmasi,

® Soz konusu alanlann dzelliklerinin kaybolmamasima dzen gdsterilerek yaban hayatimin tahrip
edilmemesi,

® Arazide yapilacak her tirli ¢alisma ile ilgili arazi calismalanndan en az bir (1) gin dnce
Bakanhgimz Doga Koruma ve Milli Parklar 12, Bélge Midirligine bagh Giimiishane Sube
Miidiirligine ve genel kolluk kuvvetlerine bilgi verilmesi,

® Arastrmaya konu alanm idaresinden sorumlu gergek va da tizel kisilerden gerekli izinlerin
alinmasi,

® Siz konusu gahsmalarm 2873 sayih Milli Parklar Kanunu, 4915 sayih Kara Aveilh@ Kanunu veya
Sulak Alanlann Korunmas: Yonetmeligi kapsamindaki korunan alan simrlan dahilinde kalmas:
durumunda, galismamn sireg ve sonucu hakkmda mutlak suretle Giimiighane Sube Midirligiine
bilgi verilmesi ve bu kisimlarda ¢alisma vapihirken Bakanhgmz Doga Koruma ve Milli Parklar
12. Bolge Mudurliginden veya Gumiishane Sube Midirliginden bir mihmandar esliginde
araziye gikilmasimin saglanmas,

® Arazi calismalanimin yapilaca@ yerin il merkezlerinde Valilige, ilgelerde ise Kaymakamhga bilgi

verilmesi,

Arastirma sirasinda elde edilen fotograf, video, koordinat bilgileri vb. her tirli verinin

kurumumuzun ayr bir izni olmaksizin yazih, gérsel, isitsel iletisim araglar ile sosyal medya vh.

ortamlarda vayimlanmamasi, bilimsel maksatlar haricinde yaym yapilmamas,

® (Cabismalar kapsaminda toplanacak drneklerde taahhiit edilen ek miktarmm asilmamasi, soz

konusu bitkinin dar vayilish ve lokal endemik olmasi nedenivle tir devamhlifinin saglanmas:

agisindan popiilasyona zarar vermeyecek miktarda drnek almmas: ve popiilasyonun % 1'inden

fazla drnek toplanmamast,

Toplanan émeklerin ve drmeklerden elde edilecek herhangi bir materyalin kesinlikle yurt disina

gikanlmamasi ve ticarete konu edilmemesi,

Bu belge, gavenli elekironik imza ile imzalanmesir.
Dt rulama Kodu: G3E483DE-ABTE-19B5- B295-A SD1FERAG6S Dagrulama Adresi: hips s urkiye gov_ inarim-ebys
Bestepe Mah, Alparslan Torkes Cad. No:?1 Yenimahalle/ANEARA Bilgi igin:Bagak KOCA @
Telefon: (1312} 207 50 00 Tanm ve Oronan Uzisan,
KEF Adresi : tarimvearmanbabanligi @ hso1 kep.u
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® Arastirma ara ve sonug raporlannmin basih ve dijital ortamda birer kopvasimin Genel

Miudirlugiimiize gonderilmesi,

sartiyla bahse konu galismalann vapilmasi Genel Midurligimiizee uygun goriilmiistir.
Bilgilerini ve gere@ini rica ederim.

Ergiil TERZIOGLU
Bakan a.
Genel Midiir Yardimeis: V.

Ek: Proje Genel Tamim Bilgilen (2 Sayfa)

Dagitim:

Gieregi: Bilgi:

GUMUSHANE UNIVERSITESI Tanim ve Orman Bakanh@ 12. Bilge Miidiirliigiine
REKTORLUGUNE

B belge, givenli elekironik imza ile imzalanmestr.
Do rulama Kodu: 63E4B30B-ABTE-19B5-B295- 4 S01FBEAGGS Diagrulama Adresi: hirpawww. urkive gov inarim-elbys
Begiepe Mah. Alparslan Tarkey Cad. NoeT1 Yenimahalle/ ANEARA

Telefon: [(1312) 207 50 00
KEF Adresi : tarimvearmanbakanligi®@ha01 kep.u

Sekil 29. Erodium hendrikii Alpinar arastirma izni devamu.
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OZGECMIS

[Ikdgretimini Gazipasa Ilkdgretim Okulunda, lise e@itimini Erzincan Tarim
Meslek Lisesinde tamamladi. On lisans egitimini Akdeniz Universitesi Laboratuvar
Teknikleri boliimiinde tamamladiktan sonra Lisans egitimine Recep Tayyip Erdogan
Universitesi Ziraat Fakiiltesinde baslayip ardindan Giimiishane Universitesi Miihendislik
ve Doga Bilimleri Fakiiltesi Genetik ve Biyomiihendislik boliimiine gegerek tamamladi.
2023 yilinda Giimiishane Universitesi Lisansiistii Egitim Enstitiisii Biyoteknoloji
Anabilim Dali’nda Lisansiistii egitimine basladi. Is hayatina 2012 yilinda Tarim ve
Orman Bakanlig1 Sirnak Habur Veteriner Sinir Kontrol Noktas1 Miidiirliigiinde basladi.
2016 yilinda Giimiishane Il Tarim ve Orman Miidiirliigiine tayin olup halen ayn1 kurumda

gbrevine devam etmektedir.
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