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YUKSEK LIiSANS TEZi

Ziziphus jujuba MiLL. (HUNNAP) BiTKiSiNIN SANAYINiN DEGISiK
ALANLARINDA KULLANIM POTANSIYELININ ARASTIRILMASI

Giilden KOC

Aksaray Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Biyoteknoloji ve Molekiiler Biyoloji Anabilim Dah

Damisman: Doc. Dr. Meltem ASAN OZUSAGLAM

OZET

Bu tez ¢alismasinda, su ve etanol ¢oziiciileri kullanmilarak elde edilen, Ziziphus jujuba
Mill. (Hiinnap) meyve su (MS), yaprak su (YS), meyve etanol (ME) ve yaprak etanol
(YE) ekstrelerinin gida, klinik, balik patojenleri ve anne siitiinden elde edilen
probiyotik mikroorganizmalar iizerine antimikrobiyal ve antifungal aktivitesi,
giinesten koruma faktorii (GKF) ve ticari olarak temin edilen viicut kremlerinin GKF
degeri tizerine etkisi arastirilmistir. Z. jujuba meyve ve yaprak ekstrelerinin, patojen
mikroorganizmalar iizerine antimikrobiyal aktiviteye sahip iken, anne siitiinden elde
edilen probiyotik aday1 laktik asit bakterileri tizerine herhangibir inhibitor aktiviteye
sahip olmadig1 belirlenmistir. Makro-diliisyon yontemi ile Pseudomonas aeruginosa
ve Vibrio anguillarum A4 patojenleri iizerine MS ekstresinin antimikrobiyal
aktivitesi belirlenmistir ve 48. saatin sonunda Z. jujuba MS ekstresi iceren bakteri
slisponsiyonlarda, her iki patojen mikroorganizmanin canli hiicre sayilarinda belirgin
bir diistis oldugu kaydedilmistir. Z. jujuba MS, YS, ME ve YE ekstrelerinin GKF
degeri spektrofometrik olarak belirlenmistir. Test edilen Z. jujuba ektrelerinde en
yiiksek GKF degerleri 11.78-22.64 olarak YS ve YE ekstrelerinde belirlenmisir. Z.
jujuba ekstrelerinin ticari olarak temin edilen normal ve su bazl viicut kremlerinin
GKF degeri lizerine etkisi in vitro olarak belirlenmistir. Elde edilen test sonuglarina
gore Z. jujuba meyve ve yaprak ekstrelerinin, iki krem formiilasyonunun da GKF
degerini arttirdig1 kaydedilmistir. Her iki krem+ekstre karisiminda en yiiksek GKF
degeri 10 ml konsantrasyonda Z. jujuba YE ektresinde 12.95 olarak belirlenmistir.
Tez ¢alismasinda elde edilen sonuglara gore Z. jujuba meyve ve yaprak ekstrelerinin
gida, klinik, farmakoloji, ilag ve kozmetik endiistrilerinde alternatif dogal katki
maddesi olarak kullanim potansiyaline sahip oldugu rapor edilmistir.

Anahtar Kelimeler: Hiinnap, Antimikrobiyal Aktivite, Giines Koruma Faktori,
Dogal Katki.

Haziran, 2022; 93 sayfa
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ABSTRACT

In this thesis, Ziziphus jujuba Mill. Antimicrobial and antifungal activity of fruit
water (MS), leaf water (YS), fruit ethanol (ME) and leaf ethanol (YE) extracts on
food, clinical, fish pathogens and probiotic microorganisms obtained from breast
milk, sun protection factor (GKF) and commercially available body creams on GKF
value was investigated. It was determined that while Z. jujuba fruit and leaf extracts
had antimicrobial activity on pathogenic microorganisms, they did not have any
inhibitory activity on lactic acid bacteria, which are candidate probiotics obtained
from breast milk. Antimicrobial activity of MS extract was determined on
Pseudomonas aeruginosa and Vibrio anguillarum A4 pathogens by macro-dilution
method, and at the end of 48th hour, a significant decrease in viable cell counts of
both pathogenic microorganisms was noted in bacterial suspensions containing Z.
jujuba MS extract. GKF values of Z. jujuba MS, YS, ME and YE extracts were
determined spectrophotometrically. The highest GKF values in the tested Z. jujuba
extracts were determined as 11.78-22.64 in the YS and YE extracts. The effect of Z.
jujuba extracts on the GKF value of commercially available normal and water-based
body creams was determined in vitro. According to the test results obtained, it was
noted that Z. jujuba fruit and leaf extracts increased the GKF value of both cream
formulations. The highest GKF value in both cream+extract mixtures was
determined as 12.95 in Z. jujuba YE extract at 10 ml concentration. The results
obtained in the thesis study, it has been reported that Z. jujuba fruit and leaf extracts
have the potential to be used as an alternative natural additive in the food, clinical,
pharmacology, pharmaceutical and cosmetic industries.

Keywords: Hiinnap, Antimicrobial Activity, Sun Protection Factor, Natural
Additive.

June, 2022; 93 pages



SEKILLER DiZiNi

Sekil 3.1. Hiinnap meyve ve yaprak resimleri A) Hiinnap meyve resmi

B) Hnnap yaprak r€Smi. .........cocuvvviiiiiiiiiiieiiiiiiiee e

Sekil 3.2. Hiinnap meyve ve yaprak ekstrelerin eldesi A) Waring blendir

ile 6giitim asamas1 B) Sonikasyon yontemi ile ekstre eldesi. ............

Sekil 4.1. Z. jujuba MS ekstresinin P. aeruginosa ATCC 27853 ve
Y. enterocolitica ATCC 1175’¢ kars1 antimikrobiyal aktivite petri
goriintlisti @) P. aeruginosa ATCC 27853’e kars1 antimikrobiyal
aktivite b) Y. enterocolitica ATCC 1175’e kars1 antimikrobiyal

ATV e

Sekil 4.2. Z. jujuba MS ekstresinin B. subtilis RSKK 244 ve
E. faecalis ATCC 29212’ ye kars1 antimikrobiyal aktivite
petri gorlintiisii A) B. subtilis RSKK 244’¢ kars1
antimikrobiyal aktivitesi B) E. faecalis ATCC 29212’ye kars1

antimikrobiyal aKtiVITES. .........c..eveeiiiiiiiie e

Sekil 4.3. Z. jujuba YE ekstresinin L. monocytogenes ATCC 7644 ve
S. aureus ATCC 25923’ye kars1 antimikrobiyal aktivite
petri goriintiisii A) L. monocytogenes ATCC 7644’e karsi
antimikrobiyal aktivitesi

B) S. aureus ATCC 25923’ye kars1 antimikrobiyal aktivitesi. ...........

Sekil 4.4. Z. jujuba YS, MS ve YE ekstrelerinin L. gasseri’ye kars1
antimikrobiyal aktivite petri goriintiisii A) YS ekstresinin
L. gasseri’ye kars1 petri goriintiisii B) MS ekstresinin
L. gasseri’ye karsi
petri goriintiisii C) YS ekstresinin L. gasseri’ye kars1 petri

GOTUNTUSTL. 1.t ee ettt e e e e e e e e e e e e e e e nna e e e e e eenes

Sekil 4.5. P. aeruginosa ATCC 27853 mikroorganizmasinin

spektrofotometrik okuma calisma gorintlisti..........ccovvvviiivviirennennennn.

Sekil 4.6. P. aeruginosa ATCC 27853 mikroorganizmasinin

spektrofotometrik okuma sonuglart. .........ccccccoeviiiiiiiiiiiiis
Sekil 4.7. P. aeruginosa ATCC 27853 mikroorganizmasinin canli sayimi. ........

Sekil 4.8. P. aeruginosa ATCC 27853 mikroorganizmasinin 24. saat’de
canli hiicre sayimi petri goriintiileri A) kontrol grubu
B) MS ekstresi 25 mg/ml konsatrasyon C) MS ekstresi 50 mg/ml

KONSALTASYON. ... vevieeee ettt et e e e e s errea e e e

Sekil 4.9. P. aeruginosa ATCC 27853 mikroorganizmasinin 48. saat’de
canl1 hiicresayimi petri goriintiileri A) kontrol grubu
B) 25 mg/ml MS ekstre konsatrasyon C) 50 mg/mi

MS ekstre KONSAtraSyOn. ..........ceovviiiiiiiieiiiie e

Sekil 4.10. V. anguillarum A4 mikroorganizmasinin spektrofotometrik

okuma SONUGIATL. ........uviiiiiiiii
Sekil 4.11. V. anguillarum A4 mikroorganizmasinin canlt hiicre saymmu. ...........

Sekil 4.12. V. anguillarum A4 mikroorganizmasinin 24. saat’de canli
hiicre sayim1 deneyi goriintiileri A) kontrol grubu

B) 25 mg/ml MS ekstresi C) 50 mg/ml MS ekstresi. ...........ccceeeenn.

Sekil 4.13. V. anguillarum A4 mikroorganizmasinin 48. saat’de canli
hiicre sayim1 deneyi goriintiileri A) kontrol grubu

B) 25 mg/ml MS ekstresi C) 50 mg/ml MS ekstresi. ...........ccceeeennn.
Sekil 4.14. Z. jujuba MS ekstresi+normal krem karisimimin GKF degeri. ..........

Vi

..... 26

..... 26

..... 32

..... 34

..... 37

..... 46
..... 47

..... 48

..... 49

..... 50

..... 50

..... 50
..... 52



Sekil 4.15
Sekil 4.16
Sekil 4.17
Sekil 4.18
Sekil 4.19
Sekil 4.20
Sekil 4.21

. Z. jujuba Y'S ekstret+normal krem karisimimin GKF degeri. .................. 53
. Z. jujuba ME ekstresi+normal krem karisimimin GKF degeri................. 54
. Z. jujuba YE ekstretnormal krem karisimiin GKF degeri. .................. 55
. Z. jujuba MS ekstresi+su bazli krem karigiminin GKF degeri. .............. 56
. Z. jujuba Y'S ekstresi+su bazli krem karigiminin GKF degeri................ 57
. Z. jujuba ME ekstresitsu bazli krem karisiminin GKF degeri............... 58
. Z. jujuba YE ekstresitsu bazli krem karisimmin GKF degeri................ 58

vii



CIZELGELER DIiZIiNi

Cizelge 2.1.
Cizelge 2.2.
Cizelge 2.3.
Cizelge 2.4.
Cizelge 4.1.
Cizelge 4.2.
Cizelge 4.3.
Cizelge 4.4.

Cizelge 4.5.

Cizelge 4.6.

Cizelge 4.7.
Cizelge 4.8.
Cizelge 4.9.
Cizelge 4.10

Cizelge 4.11

Cizelge 4.12

Cizelge 4.13
Cizelge 4.14
Cizelge 4.15
Cizelge 4.16

Cizelge 4.17

Cizelge 4.18

Cizelge 4.19

UV radyosyonunun cilt {izerinde sahip oldugu etkileri........................ 20
Giines kreminin sahip olmas1 gereken ozellikler. ..............cccoeeeiiinnn. 22
Inorganik giines KOruyuCUIart ...........cccevvevevveeireiirecieece e 23
Organik giines koruyucularinin siniflandirilmast. .............cooocvveeeennne, 24
Z. jujuba MS ve MY ekstrelerinin gida ve klinik patojenleri
antimikrobiyal aktivite SONUCIATL. .........covvviiiiiiiiiiiiiee e 31
Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin gida ve klinik patojenleri
tizerine antimikrobiyal aktivite sonuglart. ...........cccceeviiiiiiiiiiinn, 33
Z. jujuba MS ve YS ekstrelerinin balik patojenleri tizerinde
antimikrobiyal aktivite sonuglart. ..........ccccceiiiii 34
Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin balik patojenleri lizerinde
antimikrobiyal aktivite SONUGIATL. .........ccvvviiiiiiiiiii 35
Z. jujuba MS ve YS ekstrelerinin anne siitiinden elde edilen

probiyotik adayi laktikasit bakterileri tizerinde disk difiizyon

0] 110 16] U o DT T PR TOPPPPPPI 36
Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin anne siitiinden elde edilen

probiyotik aday1 laktikasit bakterileri lizerine antimikrobiyal

AKHIVIE SOMUGIATL....eviiiiiiiiiiiiiiiii e 37

Z. jujuba MS ve YS ekstrelerinin gida ve klinik patojenlerine

karst mikro-diliisyon sonuglart. .............ooociiiiiiiiiiii 38

Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin gida ve klinik patojenlerine

karst mikro-diliisyon SONUGIATL. ..........cooovviiiiiiiiiiiiiie e 39

Z. jujuba MS ve YS ekstrelerinin balik patojenlerine karsi

MIKro-diliisyon SONUGIATL. ..........vvveeiiiiiire e 40

. Z. Jujuba ME ve YE ekstrelerinin balik patojenlerine karsi
MIKro-diliisyon SONUGIATL. .........eeiviiiiiiiiiciiie e 40

. Z. jujuba MS ve YS ekstrelerinin anne siitiinden elde edilen
probiyotik aday laktikasit bakterilerine kars1 mikro-diliisyon
SOMUGIATLL ..t 41
. Z. jJujuba ME ve YE ekstrelerinin anne siitiinden elde edilen
probiyotik aday: laktikasit bakterilerine kars1 mikro-diliisyon

SONUGIATT. .o 42
. Z. jujuba MS ve YS ekstrelerinin gida ve klinik patojenleri

iizerine MBK/MIK veya MFK/MIK oranimn sonuglart. .................. 43
. Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin gida ve klinik patojenleri

iizerine MBK/MIK veya MFK/MIK oranimin sonuglart. .................. 43
. Z. jujuba MS ve YS ekstrelerinin balik patojenleri tizerine

MBK/MIK 0raninin SONUGIATL. ...........cvcevveeireirereireieseeeeseieessreenanns 44
. Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin balik patojenleri lizerine

MBK/MIK 0raninin SONUGIATL. ...........cevveveiiieeeeeee s sesces s 44

. Z. jujuba MS ve YS ekstrelerinin anne siitiinden elde edilen

probiyotik mikroorganizmalar {izerine MBK/MIK oraninin

SOMUGIATL ..ttt e e et a e 45
. Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin anne siitiinden elde edilen

probiyotik mikroorganizmalar iizerine MBK/MIK oraninin

SOMUGIATLL ..ttt e e e e 45
. Z. jujuba MS, YS, ME ve YE ekstrelerinin GKF degerleri. ............... 51

viii



SIMGELER VE KISALTMALAR

%

°C

ng

nm
abs ()
AM
ATCC
CF
CFU
dk
DNA
DSO
EE())
EFSA
ERM
GKF
HepG2
I
KA
LAB
Log
MBK
ME
MED
MFK
mg
MiK
ml
MO
MRS
MRSA
MS
NB
nm
TSB
YE
YPD
YS

Yiizde

Derece Santigrat

Mikrogram

Mikrometre

Ekstraktlarin dalga boyunda absorbans1
Amikasin

Amerikan Tiir Kiiltiir Koleksiyonu
Diizeltme faktorii

Koloni Olusturma Birimi

Dakika

Deoksiribo Niikleik Asit

Diinya Saglik Orgiitii

Eritemojenik etki radyasyon dalga boyu
Avrupa Gida Giivenligi Otoritesi
Enterik Redmouth Hastalig1

Gilinesten koruma faktorii

Hepatoma hiicreleri

Dalga boyunda giines 15181 yogunlugu
Kanamisin

Laktik Asit Bakterisi

Logaritma

Minimum Bakterisidal Konsantrasyon
Meyve etanol ekstresi

Minimum Eritem Doz

Minumun Fungisidal Konsantrasyon
Miligram

Minimum inhibisyon konsantrasyonu
Mililitre

Milattan 6nce

Man, Rogosa and Sharpe

Metisiline direngli Staphylococcus aureus
Meyve su ekstresi

Nutrient Broth

Nanometre

Tryptic Soy Broth

Yaprak etanol ekstresi

Yeast Extract Peptone Dextrose
Yaprak su ekstresi



1. GIRIS

Bitkiler yiizyillardir insanlik tarafindan, gida kaynagi, barinak yapimi, dekorasyon
gibi amaclarla kullamlmaktadir. Insanlar tarafindan bitkilerin, ilag olarak kullanimi
cok eski yillara dayanmaktadir. Giiniimiizde yapilan gesitli ¢alismalarda, tibbi
bitkilerin anti-enflamatuar, anti-tiiméral, antidiyabetik ve antioksidan aktiviteye
sahip olduklarim bildirilmistir (Jung vd., 2006; Watt ve Breyer-Brandwijk, 1962;
Ekor, 2014; Roleira vd., 2015). Diinya Saglik Orgiitii (DSO) diinya niifusunun %
80'inden fazlasimin, ¢esitli hastaliklarin tedavisinde bitkileri kullanan geleneksel
tibb1, daha cok tercih ettigini tahmin etmektedir (WHO, 2003; Raskin vd., 2002;
Farnsworth vd., 1985; Ekor, 2014). Ziziphus jujuba (Hiinnap), Rhamnaceae familyasi
aittir ve biiyiik 6l¢iide subtropikal ve tropikal bolgelerde, 6zellikle Avustralya, dogu
ve giliney Asya ve Avrupa'da yetistirilmektedir (Gao vd., 2013). Z. jujuba
ekstrelerinde alkaloidler, flavonoidler ve saponin gibi biyoaktif bilesiklerin varligi
bildirilmistir (Abd-Alrahman vd., 2013). Z. jujuba’nin sahip oldugu farmakolojik
aktiviteler, esas olarak bitkinin yapraklarinda, kabugunda, meyvesinde ve
tohumlarinda bulunan fitokimyasallardan kaynaklanmaktadir (Tripathi vd., 2001; Liu
vd., 2007; Yu vd., 2012). Z. jujuba bitkisinin ¢esitli kisimlarinin antikanser,
antiinflamatuar, anti-obezite, antioksidan, antimikrobiyal, hepatoprotektif ve
gastrointestinal koruyucu aktiviteler gibi biyolojik etkiler ortaya ¢ikardigi cesitli
calismalar ile bildirilmistir (Abedini vd., 2016; Gao vd., 2013; Keerthi vd., 2016;
Rajopadhye ve Upadhye, 2016).

Son zamanlarda, ¢evre tizerindeki olumsuz kiiresel etkiler ile insan niifusunun artisi
bulasici hastaliklarin ortaya c¢ikmasina neden olmustur (McMichael, 2004;
Waldvogel, 2004). Mikroorganizmalar, kiiresel boyutda salgin hastaliklarin en
onemli ana nedenleri arasinda yer almaktadir. DSO, gida kaynakli hastaliklar1, su
veya yiyecek tiiketiminden kaynaklanan bulasic1 veya toksik yapidaki hastaliklar
olarak tanimlanmaktadir (Kadariya vd., 2014). Kiiresel olarak, mikroorganizmalarin
neden oldugu gida bozulmalari, hala her tiirlii giday: yaygin olarak etkilemekte,
gelismis iilkelerde bile gida israfina ve kaybina neden olabilmektedir. Patojen
mikroorganizmalarin, ¢esitli toksinleri tiretme yetenegi mevcuttur. Toksin igeren
yiyeceklerin tiiketilmesiyle gida zehirlenmesi meydana gelmektedir. (Addis ve Sisay,

2015; Dhama vd., 2013). Farkli raporlara gore, diinya ¢apinda her yil ¢ok sayida



insan gida kaynakli hastaliklardan muzdariptir ve kontamine gida tiiketimi nedeniyle
yaklastk 600 milyon kisi hastalanmaktadir (Guerra vd., 2016; Ejo vd., 2016).
Bacillus cereus, Clostridium botuli, Bacillus subtilus, Staphylococcus aureus,
Listeria monocytogenes ve Shigelle sonnei 6nemli gida patojenleri arasinda yer
almaktadir (Bacon ve Sofos, 2003). Yirminci yiizyilda antibiyotiklerin kesfi,
antimikrobiyal ila¢ gelisimindeki ©nemli gelismelerle birlestiginde, mikrobiyal
hastaliklarin tedavisinde kullanilan en etkili yOntemler arasinda yer almistir
(Aminov, 2010; Tenover, 2006). Ancak giiniimiizde antibiyotik ilaclarin yanls
kullanimindan dolay1, patojen mikroorganizmalarin gelistirmis oldugu direng birgok

hastaligin tedavisini olumsuz yonde etkilemektedir.

Balik ve balik¢ilik triinleri, yiiksek protein degerine sahip oldugu i¢in dengeli ve
saglikl1 beslenme amaciyla insanlar tarafindan yogun olarak tiiketilmektedir. Balik
ve balik¢ilik iirlinlerinin yetistirilmesinde patojenik bakterilerin neden oldugu
hastaliklar biiyilk onem tasimaktadir. Patojen mikroorganizmalarin neden oldugu
hastaliklar nedeniyle, balik yetistiricileri ciddi maddi kayiplara ugramaktadir. Balik
patojenlerinin neden oldugu hastalik salginlarinda artis rapor edilmistir ve bu artig
tiretimin kismen veya tamamen kaybedilmesine neden olabilmektedir (Bondad-
Reantaso vd., 2005). Balikcilik sektoriinde hastaliga neden olan patojenler arasinda,
Vibrio, Salmonella, Streptococcus tiirleri, Aeromonas hydrophila, Vibrio
anguillarum, Lactococcus garvieae, Streptococcus agalactiae, Vibrio alginoliticus
ve Yersinia ruckeri bakterilerinin yani sira aeromonadlar, mikobakteriler bulunabilir
(Acha ve Szyfres, 2003; Lipp ve Rose, 1997; Zlotkin vd., 1998). Balik ¢iftliklerinde
meydana gelen balik hastaliklarin1 6nlemek amaciyla antimikrobiyaller ve diger
veteriner ilaglar diizenli olarak balik yemlerine katki maddesi olarak katilmaktadir
(Rico vd., 2013). Baliklarda meydana gelen hastaliklar1 6nlemek amaciyla kullanilan
asilar, ciddi yan etkilere ve bazi patojenler i¢in simirli etkinliklere sahiptir (Grini vd.,
2011; Watts vd., 2017). Bu hastaliklarin 6nlenmesinde veya tedavilerinde kullanmilan
antibiyotiklerin ise direngli mikroorganizmalarin gelismesine ve bu direnglilik

genlerinin yayilmasina neden olabilmektedir.

Probiyotikler, bagirsak mikrobiyal dengelerini koruyarak veya iyilestirerek
tiketicilerin sagligina fayda saglayan canli mikrobiyal gida takviyeleridir
(Fuller,1989). Probiyotik mikroorganizmalar giiniimiizde pek ¢ok sektdrde yaygin



olarak kullanilmaktadir. Lactobacillus, Lactococcus, Bifidobacterium, Pediococcus,
Saccharomyces ve Enterococcus tiirleri probiyotik mikroorganizma gruplarini
olusturmaktadir ve Lactobacillus tiirleri en sik kullanilan probiyotik kiiltiirler
arasinda yer almaktadir (Georgiev vd., 2015). Son yillarda probiyotik sektdriinde
oldukca 6nemli biiylime yasanmaktadir. Cin'de probiyotik iiriinler pazarinin, 2022
sonunda 20.000 milyon ABD dolarina ulagsacagi tahmin edilmektedir (Sakandar ve
Zhang, 2021). Probiyotik mikroorganizmalarin, bagisiklik sistemi stimiilasyonu,
antikanser, antidiyabetik, antienflamatuar ve anti-alerjik 6zellikler ve farkli ishal
tirlerinin hafifletilmeleri gibi saglig1 tesvik eden ¢ok yonlii yararlar1 nedeniyle son
yillarda 6nemli 6lglide arastirmalarin konusu olmustur (Song vd., 2015; Andrabi vd.,
2016; Bhat vd., 2017).

Giines 1s1nlarina uzun siire maruz kalmak cilt hiicrelerinde erken yaslanmaya, giines
yaniklarina ve cilt kanserlerine yol agan dejeneratif degisikliklere neden
olabilmektedir (Gajardo vd., 2016). Giines kremleri, giines 1s1g1mn ultraviyole (UV)
isinlarini emen veya engelleyen kimyasallar olarak kullanilmaktadir. Giinesten gelen
zararli 1gmlardan korunmak amaciyla giines kremlerinin kullanimi olduk¢a yaygindir.
Ancak giinlimiizde giines koruyucu maddelerin, tamamen gilivenli olmadigina dair
kamtlar mevcuttur (Vainio ve Bianchini, 2000; Westerdahl vd., 2000). Giines
kremlerin etkinligi genellikle korunmasiz ciltte minimum eritem dozu (MED)
tiretmek i¢in gerekli UV enerjisi olarak tanimlanan giinesten koruma faktorii (GKF)
ile ifade edilmektedir (Dutra vd., 2004). GKF degeri ne kadar yiiksek olursa, giines
kreminin cilt yaniklarina karsi olan etkinligi de yiiksek olur (Dutra vd., 2004).
Alternatif tibta, bitkiler giines yamgi tadavisinde olduk¢ca yaygin olarak
kullanilmaktadir. Glinesten koruyucu {irlinlerin ¢ogu, yiiksek gilines koruma degerine

sahip sentetik foto koruyucu maddeler igermektedir.

o Z. jujuba MS, YS, ME ve YE ekstrelerinin, gida, klinik ve balik patojenleri
iizerine antimikrobiyal/antifungal aktivitesi

o Anne siitiinden elde edilen probiyotik aday1 laktik asit bakterileri {izerine Z.
jujuba MS, YS, ME ve YE esktrelerinin inhibitor aktivitesi

o Z. jujuba MS, YS, ME ve YE ekstrelerinin GKF degeri

o Z. jujuba esktrelerinin, ticari olarak temin edilen viicut kremlerinin GKF

degeri lizerine etkisi arastirilmistir.



2. KAYNAK OZETLERI

2.1 Tibbi Bitkiler

Tarih Oncesi zamanlardan beri insanlar, hastaliklar1 hafifletmek ve tedavi etmek
amaciyla bitkileri, hayvanlari, mikroorganizmalari ve deniz organizmalar1 gibi dogal
tiriinleri ilag olarak kullanmugslardir. Fosil kayitlarina goére, insanlarin bitkileri ilag
olarak kullanmasi en az 60.000 yil 6ncesine dayanmaktadir (Shi vd., 2010; Fabricant
ve Farnsworth, 2001). Ozellikle az gelismis iilkelerde, 3.3 milyardan fazla insan
hastaliklarin tedavisinde geleneksel tipta, bitkileri kullanmaktadir (Tsabang vd.,
2016; Ajlan, 2016). WHO’ya gore, sifali bitkiler gesitli ilaglari elde etmek i¢in en iyi
kaynak olmaktadir (WHO, 2002).

Mikroorganizmalar {izerindeki bitkilerin, insan saglig1 acisindan ve dldiiriicii etkileri
onemli Ozellikleri 1926 yilindan beri, laboratuvarlarda arastirilmaya baglanmis ve
bitkilerin {irettikleri ya da yapilarinda barindirdiklart etkin maddeler, kolay
yontemler kullanilarak elde edilmistir (Koyuncu vd., 2008). Giiniimiizde, ¢aligmalar
giderek geleneksel tibba yonelmekte ve diyabet, kanser ve mikrobiyal enfeksiyonlar
tedavi etmek icin daha iyi ilaglar gelistirmeye yonelmistir (Sukalingam vd., 2015;
Sukalingam vd., 2017). Tibbi bitkilerin birgogunun farmasoétikler i¢in yeni alternatif
dogal katki maddelerinin gelistirilmesine temel teskil eden bol miktarda biyolojik
olarak aktif bilesik kaynagi yapilarinda bulundurdugu kanitlanmistir (Palombo,
2008).

Geleneksel sifali bitkiler, insan viicudundaki belirli fizyolojik ve biyokimyasal
faaliyetleri destekleyen, fitokimyasallar veya fitokonlar gibi c¢esitli kimyasal
maddeleri yapisinda bulundurur. Bu kimyasallar, c¢esitli bulasict hastaliklar
iyilestirmek ve hastalik Onleyici Ozellikler saglamak igin kullanilan besleyici
olmayan maddeler olarak bilinmektedir (Mickymaray vd., 2016; Casciaro vd., 2019).
Cogunlukla, tibbi bitkilerin farmakolojik aktivitesi, karbonhidratlar, proteinler ve
lipitler gibi birincil molekiillerin aksine miktar olarak nispeten daha kiigiik olan
ikincil metabolitlerinde bulunur (Mickymaray, 2019). Tibbi bitkilerin biiyiik
antimikrobiyal aktiviteye sahip sinirsiz miktarda ikincil metabolit iirettigi n-vitro
deneyler ile kanitlanmistir (Mickymaray vd., 2016; Casciaro vd 2019; Dewapriya
vd., 2018). Bitkiler tarafindan sentezlenen, antimikrobiyal aktivite 6zelligine sahip

olan sekonder metabolitler fenolik bilesikler, terpenler ve alkaloidler olmak iizere {i¢
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genis smifa ayrilmaktadir. Cok sayida calismada, bitki Ozlerinin ve aktif
bilesiklerinin, hiicre duvari bozulmasini ve lizizi tesvik ederek, reaktif oksijen tiirleri
iiretimine neden olarak, biyofilm olusumunu, hiicre duvar1 yapimini, mikrobiyal
DNA replikasyonunu, enerji sentezini ve bakteriyel toksinleri inhibe ederek
antimikrobiyal aktivite potansiyaline sahip oldugunu gdsterilmistir (Ganesan ve Xu,
2017b; Gorniak vd., 2019; Ganesan ve Xu, 2017d; Stapletonvd, 2004; Cushnie vd.,
2007; El-Adawi, 2012; Awolola vd., 2014).

Flavonoidler (flavonlar, flavonoller, flavanoller, izoflavonlar, antosiyanidinler),
fenolik asitler (hidroksibenzoik, hidroksisinnamik asitler), stilbenler, lignanlar,
quinones,  tanenler,  koomarinler  (basit  kooarinler,  furanocoumarins,
pirenokomarinler), terpenoidler (Seskiterpen laktonlar, diterpenler, triterpenler,
politerpenler), alkaloidler, glikositler, saponinler, lektinler ve steroidler daha fazla
antimikrobiyal Ozellige sahip ikincil metabolitlerin simifim olusturmaktadir
(Mickymaray vd., 2018; Sukalingam vd., 2017; Jayachandran vd., 2018; Pandian vd.,
2006; Ganesan ve Xu, 2017a; Sukalingam vd., 2018; Ganesan ve Xu, 2017b;
Ganesan ve Xu, 2017c; Ganesan vd., 2008; Kumar ve Murugesan, 2008; Kumar vd.,
2006; Kumar vd., 2008;; Ganesan vd., 2018; Ganesan vd., 2009).

Bitkilerin sahip oldugu bilesikler, hiicresel metabolizmay1 zayiflatmak, biyofilm
olusumunu kontrol etmek, bakteri kapsiilii iiretimini inhibe etmek, c¢ekirdek
algilamay1 kontrol ederek bakteriyel viriilansi azaltmak ve mikrobiyal toksin
iiretimini azaltmak gibi bol miktarda antimikrobiyal aktivite mekanizmasina sahiptir
(Kannaiyan vd., 2012; Kannaiyan vd., 2018; Vijayakumar vd., 2016; Mickymaray
vd., 2018; Ganesan ve Xu, 2017a; Ganesan ve Xu, 2017b; Ganesan ve Xu, 2017c;
Sukalingam vd., 2018; Ganesan vd., 2008; Ganesan vd., 2018; Ganesan vd., 2009;
Kumar ve Murugesan, 2008; Kumar vd., 2006; Kumar vd., 2008).

2.2 Ziziphus jujuba (Hiinnap)

Hiinnap (Zizyphus jujuba), gercek yetisme alami Cin olan bir bitki olup, Rusya,
Hindistan, Kuzey Afrika, Gliney Avrupa, Ortadogu ve Anadolu’da dogal yayilim
gostermektedir (Reichl, 1991). Ulkemizde Isparta, Hatay, Iskenderun, Antalya,
Kayseri, Bursa, Canakkale illerinde yaygin olarak yetistirilmektedir (Karincal,

2003). Z. jujuba Rhamnaceae ailesine ait bir bitkidir. Z. jujuba meyveleri, hurma



seklinde ve kirmizimsi kahverengidir, olgunlastifinda morumsu siyahtir, tath bir
aromaya sahiptir (Goyal vd., 2011 ). Z. jujuba agaglar1 kurak ve yar1 kurak
bolgelerde yetisebilme O6zelligine sahiptir (Tahergorabi vd., 2015). Diinyada Z.
jujuba iiretiminde Cin'in pay1 yaklasik olarak % 90'dir ve liretimi son 10 yilda gida
ve ilag talebine bagl olarak artmistir (Zheng vd., 2010). Gida kithiginin {istesinden
gelmek icin ilk olarak MO 9000'de Giiney Asya'da yetistirilmeye baslanmistir
(Gupta, 2004). ilk kez bilimsel olarak Carl Linnaeus tarafindan 1753'te Rhamnus
zizyphus olarak tanimlanmistir (Rodriguez Villanueva ve Rodriguez Villanueva,
2017). Bitkisel tip iizerine eski bir Cin kitab1 olan Huangdi Neijing’de (MO 475-
221), Z. jujuba meyvesi en degerli bes meyveden biri olarak kabul edilmis ve meyve
aynm zamanda Shennong Bencao Jing'de (MO 300-200) miikemmel bir bitkisel ilag
olarak tanimlandi (Chen vd., 2015; Chen vd., 2013; Chen vd., 2014).

2.2.1 Kimyasal bilesimi

Z. jujuba meyveleri, insan sagligi ve beslenmesi i¢in gerekli olan dnemli bilesenler
acisindan olduk¢a zengindir. Karbonhidratlar (galaktoz, ramnoz, mannoz, glukuronik
asit ve arabinoz) Z. jujuba meyvelerinin %55-85 kismini olusturmaktadir (Gusakova
vd., 1999). Z. jujuba meyvelerinin yapisim, %25-30 oranda nem, %2.4-8.4 oranda
ham lif, %2.9-6.6 oranda ham protein, %0.4-1.0 oranda ham yag olusturmaktadir
(Gusakova vd., 1999). Monoenik, yag asitleri Z. jujuba meyvelerindeki toplam
yagin %68.54 ila %72.44'ini olusturmaktadir (Gusakova vd., 1999).

Wong vd., (1996) yilinda yapmis olduklar1 bir ¢alismada Z. jujuba meyvelerinin
kimyasal bilesenlerini belirlemeyi amaglamiglardir. Yapmis olduklar1 arastirma
sonuglarina gore Z. jujuba meyvelerinde %62.97 alifatik asitler, %25.56 karbonil
bilesikler, %19.98 dekanoik asit, %15.64 dodekanoik asit oldugunu bildirmislerdir.

Z. jujuba meyveleri, mineral maddeler bakimindan olduk¢a zengindir. Zhumatov,
(1996) yapmis oldugu bir ¢alismada Z. jujuba meyvelerinin rubidyum, lantan, brom,
potasyum, ve Kkalsiyum elementleri bakimindan oldukg¢a zengin oldugu
bildirmislerdir. Ayrica Z. jujuba meyvelerinin askorbik asit, karotenoidler, fenolik
bilesikler, demir ve potasyum gibi 6nemli mineraller agisindan oldukga zengin
oldugu yapilan c¢alismalar ile bildirilmistir (Promyou vd., 2012). Z. jujuba

meyvelerinin yapisinda, limondan ¢ok daha fazla C vitamini barindirdigi, B1 vitamin



(tiamin) ve B2 vitamin (riboflavin) agisindan da olduk¢a zengin oldugu DSO

tarafindan onaylanmistir (Kundi vd., 1989).

2.2.2 Tibbi onemi

Z. jujuba meyve ve yapraklari, ¢ok eski yillardan beri alternatif tibta yaygin olarak
kullanilmaktadir. Z. jujuba bitkisinin g¢esitli kisimlarinin, antikanser (Abedini vd.,
2016), antiinflamatuar, anti-obezite (Gao vd., 2013), antihelmintik (Keerthi vd.,
2016), antioksidan, hepatoprotektif ve gastrointestinal sistemi korumak (Rajopadhye

ve Upadhye, 2016) gibi biyolojik etkiler gosterdigi bildirilmistir.

Z. jujuba meyveleri, Iran halk tibbinda sindirim bozukluklarmi, mide iilserlerini
tedavi etmek amaciyla bir antitiisif, miishil ve hipotansif ajan olarak kullanilmigtir
(Hamedi vd., 2015). Cin halk tibbinda, olgun ve kuru Z. jujuba meyveleri "hayatin
meyvesi”, olarak adlandirilmakta, afrodizyak ve panzehir olarak kullaniimaktadir
(Yu vd., 2012; Sabzghabaee vd., 2013). Geleneksel olarak, Z. jujuba karaciger
hastaliklar1 igin profilaktik olarak kullanilmakta ve Kuzey Cin'de, Z. jujuba
meyvesinin kaynatilmasimin, hepatit tedavisi i¢in yararli dogal ilag olarak
kullanilabilecegi ileri stiriilmektedir (Li vd., 2007). Z. jujuba meyveleri yaygin olarak
karaciger hastaliklarinda ve sarilik tedavisinde kullanilmaktadir. Sabzghabaee vd.,
(2013) yapmus olduklar1 bir c¢alismada Z. jujuba meyvelerinin, kandaki
trigliseridlerin miktarin1 diigiirdiigli bildirilmistir. Z. jujuba yaprak g¢ayinin, uyku
yardimi ve sinir yatistirict etkisi nedeniyle Cin bitki pazarinda artan bir ilgi
gormiistiir (Zhang vd., 2014). Z. jujuba meyve ekstresinin antikanser aktivitesini ve
hepatoma hiicrelerine (HepG2) etki mekanizmasinin arastirildigi bir ¢alismada, Z.
jujuba ekstrelerinin kanser hiicrelerinin canliligim azalttigi rapor edilmistir (Huang
vd., 2007). Hayvanlar iizerinde yapilan deneyler, Z. jujuba 6zlerindeki flavonoidlerin
ve saponinlerin hem yatistirict hem de hipnotik islevlere sahip oldugunu ve Z. jujuba
suyunun farelerde heksobarbital kaynakli uyku siiresini uzatabildigini kesfedilmistir
(Peng vd., 2000 ; Shi vd., 2013). Yapilan bu calismalarin sonucunda, Z. jujuba
meyve ekstrelerinin saglik sektoriinde katki maddesi olarak kullanim potansiyaline

sahip oldugu belirlenmistir.



2.3 Gida Patojenleri

Beslenme insan hayatinin en onemli kismini olusturmaktadir. Artan gida talebini
karsilayabilmek amaciyla gida sanayisinde, gidalarin korunmasi ve raf omiirlerinin
uzatilmas:1 biiyiilk Onem tasimaktadir. Gida kaynakli mikroorganizmalar, gida
giivenligini etkileyen Onemli sorunlar arasinda yer almaktadir. Gida kaynakli
patojenler veya irettikleri toksinler ile kontamine olmus gida iriinlerinin
tiketilmesinden sonra insanlarda enfeksiyonlara neden olmaktadir (Heredia ve
Garcia, 2018). Gida sanayisinde yiyeceklerin raf dmiirlerinin uzatilmasit amaciyla
cesitli kimyasal maddeler kullanilmaktadir. Ancak yapilan calismalar, kullanilan
kimyasal maddelerin 6zellikle, ¢cocuklar basta olmak iizere diizenli olarak tiiketen
insanlarda antibiyotik direncinin olugmasi ve kanser olusumuna katki saglanmas1 gibi
pek ¢ok olumsuz etkiye sahip oldugu bildirilmistir (Bearth vd., 2014; Shim vd.,
2011). Gida kaynakli hastaliklar, hem gelismekte olan iilkeler hem de gelismis
iilkelerde onemli saglik problemlerini olusturmakdatir. DSO’ye gore gelismis
iilkelerde her yil niifusun %30’unda, gida kaynakli hastaliklar goriilmektedir ve
gelismekte olan iilkelerde yilda 2 milyona yakin 6liime gida kaynakli hastaliklarin
neden oldugu tahmin edilmektedir (Abunna vd., 2016). Gida kaynakl1 patojenlerin
kontrol edilebilmesinin yOntemler arasinda, kimyasal ve dogal antimikrobiyal
bilesikler olarak siniflandirilabilen gida koruyucularinin kullanilmasi yer almaktadir.
Gida patojenlerini inhibe etmek i¢in, tibbi bitkiler dogal koruyucular olarak bol
miktarda kaynak saglamaktadir (Sevindik vd., 2017). Bitki antimikrobiyalleri,
kimyasal gida koruyucular ile karsilastirildiginda, genellikle daha giivenilir olarak
kabul edilir ve insan sagligina fayda saglayabilirler (Seow vd., 2014). Ayrica, bitki

antimikrobiyalleri gidalara ek olarak aroma ve tat katma yetenegine sahiptir.

Escherichia coli, Enterobacteriaceae ailesine ait ¢ubuk seklinde, Gram negatif, bir
bakteridir (Assefa ve Bihon, 2018). E. coli, genis ve ¢esitli bir bakteri grubunu igerir
ve ¢ogu susu zararsizdir ancak bazi suslari, toksin iiretimi gibi, insanlar i¢in
patojenik yapan Ozelliklere sahiptir (Garcia vd., 2010). E. coli'nin patojenik
varyantlar1 diinya capinda ¢ok fazla morbidite ve mortaliteye neden olur ve bu
patotiplerin ¢ogu, diisiik bulasic1 dozlara sahip olduklari, yiyecek ve su dahil her
yerde bulunan ortamlar yoluyla bulastigi i¢in 6nemli bir halk sagligi haline
gelmektedir (Croxen vd., 2013). E. coli, hayvansal kaynakli gidalara erisebilen

birgok patojen mikroorganizma arasindadir ve giibre, toprak, kontamine su ile
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kontaminasyonun giivenilir bir gostergesi olarak kabul edilmektedir (Disassa vd.,
2017). E. coli, Shiga toksini tireten, dnemli bir gida kaynakli zoonotik patojendir ve
diinya ¢apinda gida kaynakli salginlarla iliskilendirilmistir (Taye vd., 2013; Haile
vd., 2017; Elmonir vd., 2018). E. coli O157:H7, insanlarda gida kaynakl
enfeksiyona neden olabilecek en iyi bilinen serotiplerden biridir (Bedasa vd., 2018;
Assefa ve Bihon, 2018; Inang¢ ve Mustafa, 2018; Bekele vd., 2014). E. coli
enfeksiyonu sonucunda ishal, karin agrisi, kusma, hemorajik kolit, akut bobrek
yetmezligi gibi saglik problemleri yer almaktadir (Mersha vd., 2010; Dhama vd.,
2013). E. coli O157:H7'nin her y1l 63.000 hastaliga, 2.100 hastaneye yatisa ve 20
oliime neden oldugu tahmin edilmektedir (Scallan vd., 2011).

Bacillus cereus , Bacillaceac familyasinin {iyesi, Gram pozitif, hareketli ¢ubuklardir
Ve spor olusturma yetenegine sahiptirler (Bacon ve Sofos 2003). Bacillus tiirleri,
topraklar, tatli ve deniz suyu ortamlar1 dahil olmak {izere ¢evrenin her yerinde
bulmaktadir. B. cereus , kusma (emetik) ve ishalli olmak iizere iki tiir toksin {iretir ve
iki tiir hastaliga neden olur. B. cereus kizarmig ve pismis piring, makarna, eriste ve
hamur igleri gibi gida maddelerini kontamine eder ve kontamine olmus gida
maddelerinin tiiketilmesi sonucunda emetik sendrom olugsmaktadir (Rajkowski ve
Smith, 2001). Ishalli sendromun goriilen gida zehirlenmeleri arasinda et {iriinleri,
corbalar, sebzeler, pudingler, soslar, siit ve siit iiriinleri gibi gidalar yer almaktadir
(Rajkowski, ve Smith, 2001). B. cereus'un Amerika Birlesik Devleti’nde (ABD) 31
ana patojen arasinda gida kaynakli hastaliklarin % 0.7'sine neden oldugu tahmin
edilmektedir (Scallan vd., 2011). Bennett vd. (2013) yilinda yapmis olduklar1 bir
calismada, B. cereus salginlarimin %50’sinin piring yemekleri, %68’sinin kizarmis
piring yemeginin, %24’dii et veya kiimes hayvanlarinin olusturdugu gidalarin
tiketimi ile iligkili oldugunu bildirmistir. B. cereus, 2006'da Hollanda'da gida
kaynakli salginlarin  %5.4'ine ve 2000'de Norveg'teki gida kaynakl
salginlarin %32'sine neden oldugu bildirilmistir (Wijnands vd., 2008).

L. monocytogenes dogada yaygin olarak dagilmis onemli gida patojenleri arasinda
yer almaktadir (Grady vd., 2009). Hem hayvanlarda hem de insanlarda hastaliklarin
onemli bir nedenidir (Derra vd., 2013). Listeria tiirleri, pH, sicaklik ve tuz dahil
olmak {iizere ¢ok cesitli zorlu ¢evresel sartlarda hayatta kalma yetenekleri nedeniyle,

onemli gida kaynakli patojen olarak kabul edilmektedir. Diinya ¢apinda kontrol ve



izleme kurumlarinin kontrol etmeye ¢alistig1 en viriilan patojenlerden biridir (Odu ve
Okonko, 2017) ve diger yaygm gida kaynakli patojen enfeksiyonlarinin aksine,
yaklasik % 30'luk en yiiksek vaka 6liim orani ile iliskilidir (Mulu ve Pal, 2016). L.
monocytogenes, et ve et lirtinleri (hazir olarak tiiketilen sosis, salam vb.) (Dhama vd.,
2013; Carrique-Mas ve Bryant, 2013), balik ve balik tiriinleri (Nayak vd., 2015) siit
ve siit iirlinleri (peynir, dondurma, pastorize siit tirtinleri) (Al-mashhadany vd., 2016;
Mulu ve Pal, 2016) gibi besinleri kontamine etmektedir. L. monocytogenes
Listeriosis hastaligina neden olmaktadir, genellikle L. monocytogenes ile kontamine
olmus yiyeceklerin tiikketilmesiyle olusan ciddi bir enfeksiyondur ve %20-30 yiiksek
Olim oranina sahiptir (Jemmi, ve Stephen, 2006). Diger bircok gida kaynakli
patojenden farkli olarak Listeria, buzdolaplar1 gibi soguk ortamlarda g¢ogalma
yetenegine sahiptir (Gandhi ve Chikindas, 2007). 2015 yili i¢in Avrupa Birligi’ne
(AB) iiye 28 iilkede 2.206 dogrulanmis insan listeriosis vakasi bildirmisdir (EFSA,
2015). L. monocytogenes'in ABD'de yilda ortalama 1.591 yerel kaynakli gida
kaynakli hastalik epizoduna, 1.455 hastaneye yatisa ve 255 oliime neden oldugu
tahmin edilmektedir (Scallan vd., 2011).

Shigella cinsi Enterobacteriaceae ailesine ait, hareketsiz, spor olusturmayan,
fakiiltatif anaerobik Gram negatif bakteridir. 6 ila 48°C arasinda degisen
sicakliklarda biiyliyebilirler, ancak 37°C'yi tercih ederler ve S. sonnei diger
serogruplardan daha diisiik sicakliklar1 daha iyi tolere edebildigi goriilmektedir ve
optimum biiylime pH 6.0 ile 8.0 arasinda gerceklesir, ancak pH 4.8 ile 9.3 arasinda
da bir biiylime rapor edilmistir (Roberts ve Tompkin, 1996). Shigella tiirleri en sik
olarak yetersiz sanitasyon ve kotii hijyen ortamlarinda bulunur ve birincil bulagsma
yolu kisiden kisiye temas olsa da, shigelloz, fokal olarak kontamine olmus su veya
yiyeceklerin yutulmasindan sonrada ortaya ¢ikabilmektedir (Bacon ve Sofos, 2003).
Shigella tiirleri belirli bir yiyecek tiiriiyle iliskilendirilmemistir ancak sigelloz
salginlariyla iliskili gidalar arasinda restoranlar, evler, okullar, kiz 68renci yurtlari,
ticari havayollari, yolcu gemileri ve askeri yemekhaneler dahil olmak iizere ¢ok
cesitli kuruluslarda servis edilen siit, salatalar, tavuk, kabuklu deniz iiriinleri ve diger

taze lrlinler yer almaktadir (Roberts ve Tompkin, 1996).

Bu gida kaynakli patojenler arasinda artan antimikrobiyal diren¢ orani nedeniyle,

gida kaynakli enfeksiyonlarin saglik iizerindeki etkisi her zamankinden daha ciddi
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hale gelmektedir. Ornegin, Ingiltere'deki Swann Komitesi 1969 tarihli raporunda,
antimikrobiyallerin hayvanlar1 tedavi etmek i¢in yalnizca bir veteriner tarafindan
recete edildiginde kullanilmasini, penisilin ve tetrasiklin antibiyotiklerinin artik gida
hayvanlarinin ~ biiylimesini  tesvik etmek igin "alt terapdtik" — dozlarda
kullanilmamasinm tavsiye etmistir (Swartz, 2002). 1969'dan beri, diger damisma
komiteleri Swann Komitesi raporunu onayladi ve benzer sekilde, insan hastaliklarini
tedavi etmek i¢in kullanilan antimikrobiyal ilaglarin, gida hayvanlarinda biiylime

destekleyici olarak kullamlmamasini tavsiye etmistir (WHO, 1997).

2.4 Klinik (Nozokomiyal) Patojenler

Mikroorganizmalar ve {irettikleri metabolik {iriinler, insan sagligina etki eden en
onemli etkenlerin basinda gelmektedir (Radulovic vd., 2013). Nozokomiyal
patojenlerden kaynaklanan enfeksiyonlarin sayist her gecen gilin artmaktadir.
Antibakteriyel tedavi, cesitli hastaliklarin tedavisi i¢in giiclii bir aragtir ve modern
tibbi uygulamalarin kilit tasidir. Bununla birlikte, mikroorganizmalarin su anda
kullanilan antimikrobiyallere karsi artan direnci, antimikrobiyal aktiviteye sahip
olabilecek diger ajanlarin degerlendirilmesine yol a¢mustir. Bakterilerin,
antibiyotiklere karsi1 gosterdikleri direng halk sagligi ve ekonomisi agisindan oldukc¢a

tehlikeli hale gelmektedir (Cattoir ve Felden, 2019; Sun vd., 2017).

Klinik kokenli bir patojen mikroorganizma olan P. aeruginosa, nozokomiyal
enfeksiyonlar ve ventilatorle iligkili pndmoni ile iligkili en yaygin firsatgr patojen
olarak kabul edilmistir (Barbier vd., 2013). P. aeruginosa ATCC 27583
mikroorganizmasi nozokomiyal, akut ve kronik enfeksiyonlara neden olan énemli bir
patojen olarak karsimiza ¢ikmaktadir (Shariati vd., 2018). Pseudomonas, deri, kulak,
gdz, idrar yolu ve akciger dokularim etkileyen, karakteristik 6zelligi biyofilm
olusumu, siderofor ve floresan boya tliretimi olan gram-negatif yaygin ¢evresel bir
mikroorganizmadir (Peix vd., 2018; Winstanley vd., 2016; Gellatly ve Hancock.,
2013). P. aeruginosa mikroorganizmas:t beta-laktamlar, florokinolonlar ve
aminoglikozidler gibi bir¢cok antibiyotige karsi yiiksek direng kazanmasi bu
mikroorganizmanin neden oldugu hastaliklarin tedavisinde Onemli sorun
olusturmaktadir (Wagner vd., 2008; Breidenstein vd., 2011). DSO, P. aeruginosa
enfeksiyonlarini tedavi etmek igin yeni antibiyotiklerin gelistirilmesine kritik bir

ihtiyac oldugunu duryurmustur (Tacconelli vd., 2017).
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Enterokoklar 6nemli nozokomi patojenleridir (Kuusela vd., 1985), Enterococcus
faecalis bakteriyemi, yara enfeksiyonlari, karin ve idrar yolu enfeksiyonlar1 ve
endokardit dahil olmak {izere insan enterokok enfeksiyonlarinin%90"'1m

olusturmaktadir (Sartingen vd., 2000; SiiBmuth vd., 2000).

Insanlarin burun deliklerinin &én kismina kolonizasyon yapmalariyla karekteristik
olan S. aureus insanlarda 6nemli infeksiyon etkenler arasinda yer almaktadir ve insan
niifusunun yaklasik %30’u bu patojen ile kolonizedir (Wertheim vd., 2005). Basit
yiizeyel enfeksiyonlardan pnomoni, apse ve sepsis dahil olmak iizere insan hayatim
ciddi derecede tehdit eden ciddi enfeksiyonlara da sebep olabilmektedirler (Tong vd.
2015). WHO’nun 2014 yilinda yayinladig: rapora gore, S. aureus’a karsi artan ilag
direnci ve balgik iiretimi gibi mikroorganizmanin sahip oldugu viriilans faktorleri
sebebiyle, insanlarda meydana getirdigi enfeksiyonlar onemli bir halk saghigi
problemi haline gelmistir (WHO, 2014).

Mantarlar her yil milyarlarca insan1 enfekte etmektedir ve bazi mantar hastaliklar
son derece yiiksek bir 6liim oranina sahiptir (Brown vd., 2012). Candida mayasinin
klinik izolatlari, ticari olarak bilinen ¢cogu antifungal ilaglara kars1 oldukca direncli
mantarlardan biri olarak kabul edilmektedir (Lee vd., 2020). En sik klinik olarak
izole edilen ilaca direngli tiirler arasida Candida albicans ve Candida glabrata yer
almaktadir (Vazquez, Sobel, 2002). C. albicans insanlarda yiiksek 6lime neden
olabilen 6nemli bir firsat¢1 patojendir (Odds, 1988). C. albicans her yerde bulunan
kommesallaridir ve Ozellikle agiz boslugunda ve gastrointestinal sisteminde
bulunabilmektedir (Cole vd., 1996; Fidel vd., 1999). C. albicans tiim sistemik
kandidiyazisinin yaklasik olarak % 65-75’den sorumludur (Perlroth vd., 2007).
Mantar hastaliklarinin tedavisinde yaygin olarak antifungal ilaglar kullanilmaktadir.
Ancak var olan antifungal ilaglarin uzun siire ve bilingsiz kullanimi, ilaca direngli

suslarin ortaya ¢ikmasina neden olmaktadir (Denning ve Bromley, 2015).

Antimikrobiyal direng, ilk olarak hastane enfeksiyonlarinda tanimlanmistir (Swartz,
2002). Penisilin G, 1940'larin ortalarinda klinik tibba girmis ve 1946'dan 6nce S.
aureus izolatlarinin  yaklasik %901 penisiline duyarliyken, 1952'de bu
antimikrobiyalin yaygin olarak kullanildigr Boston Sehir Hastanesi'ndeki S. aureus
izolatlarinin yaklasik %75'n penisiline direncgli hale gelmistir. 1960'larin ortalarinda,

hastanelerdeki S. aureus izolatlarimin ¢ogu penisiline direngliydi ve son 20-30 yilda,
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tiim insan S. aureus suslarinin %90' penisiline direncli hale gelmistir (Swartz, 1994).
Metisiline direngli S. aureus (MRSA) ilk olarak 1961'de Ingiltere'de tammland1 ve
kisa siirede diinya ¢apinda hastane kaynakli enfeksiyon salginlarmin 6nemli bir
nedeni haline gelmistir. 1980'lerde S. aureus izolatlart arasinda MRSA prevalansi
tilkeler arasinda belirgin farkliliklar gostermistir: Danimarka'da %0.1, Almanya'da
%4, Amerika Birlesik Devletleri'nde %15 ve Fransa'da %29. Birlesik Devletler'de
MRSA prevalans1 1975t %2.4'ten 1991'de %?29'a yiikselmistir (Swartz, 1994).
1964'te topikal gentamisin kullaniminin basladig: bir yanik tedavi iinitesinde, 1965'te
P. aeruginosa izolatlarinin %901 gentamisin antibiyotigine  duyarli oldugu
bildirilmistir ve 1969'da gentamisin topikal kullanimi durdurulmus, bir yil sonra
yaniklardan elde edilen P. aeruginosa izolatlarinin %95' tekrar gentamisin
antibiyotigine duyarli oldugu bildirilmistir (Shulman vd., 1971). Hastalikk etmeni
mikroorganizmalarin, antibiyotik kokenli ilaglara karsi kazandiklari direncin ve
insanlar lizerinde istenmeyen etkilerinin artmasi, son zamanlarda bitki kaynakli
alternatif antimikrobiyal ajanlarin ila¢ sanayisine kazandirilmasina ydnelik

caligmalarin artmasina neden olmustur (Alviano ve Alviano, 2009)

2.5 Balik Patojenleri

Ulkemizde ve diinyada insan niifus hizla artisindan dolayi, hayvansal protein
ihtiyacininda artan niifiisa paralel olarak hizla artmakta oldugu bildirilmistir
(Karatay, 2019). Su tiriinleri yetistiriciligi, insan tiiketimi i¢in degerli ve gerekli bir
protein kaynagi olarak hizmet veren 6nemli bir sektordiir (Murray ve Munro 2018).
Baliklar, esas olarak yiiksek yogunluk kosullarinda yetistirildiginde, cesitli bakteriyel
enfeksiyonlara kars1 hassastir. Hastalik salginlari, 6liim oranlarinin yiikselmesinden
ve drlnlerin verimliliginin diigmesinden sorumludur. Biitiin bu etkenlerden dolay1
balik patojenleri, balik ciftcilerinde yiliksek ekonomik kayiplara neden olmaktadir
(Figueiredo vd., 2006; Hatha vd., 2005). Su firiinleri yetistiriciliginde hastalik
salginlarinin antimikrobiyal maddeler kullanilarak kontrol edilmesi, ilaca direngli
patojenlerin ortaya ¢ikmasina neden olmustur. Balik su tiriinleri yetistiriciligi, yillik
bazda %10,4'liikk bliylime oraniyla artan insan niifusunu destekleyen en hizli biiyliyen
hayvansal gida sektoriidiir (FAO, 2013). Son mikrobiyolojik ve klinik kanitlar,
antimikrobiyal diren¢ genlerinin ve bakterilerin ¢iftlik hayvanlarindan ve suda
yasayan hayvanlardan insanlara aktarilabilecegini ortaya c¢ikarmistir (Dawood vd.,

2019). Direng genlerinin transferinde, ¢evre kirliligi ve tiiketici glivenligi ile ilgili
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endiseleri artmaktadir (Brandt vd., 2015). Su iirlinleri yetistiriciliginde bakteriyel
hastaliklarin 6nlenmesi veya tedavisi i¢in, bitkisel iiriinlerin kullanim1 olduk¢a umut
verici yontemler arasinda yer almaktadir (Awad vd., 2019; Van Hai, 2015). Bitkisel
iiriinlerin, bakteriyel hastaliklarin kontrolii i¢in uygun maliyetli, biyolojik olarak
parcalanabilir ve gilivenli secenekler oldugu kamtlanmistir ve su iiriinleri
yetistiriciligi endiistrisinde de yaygin olarak da kullamlmaktadir (Abd El-Gawad vd.,
2020; Sarhadi vd.,2020).

A. hydrophila, Vibrionaceaec familyasina dahil, basil seklinde, Gram negatif,
genellikle sucul ortamlarda bulunan fakiiltatif anaerobik patojen bir bakteri tiiriidiir.
A. hydrophila patojeni, balik ¢iftliklerinde 6nemli patojenik hastaliklarin ana nedeni
olarak bilinmektedir. A. hydrophila enfeksiyonlarinin, balik yiizgeglerinde erime
veya derisi yiizeyinde kiiclik ¢apli kanama ve iilsere neden oldugu, karaciger ve
dalakta biiylime gibi semptomlar1 oldugu bilinmektedir. A. hiydrophila, balik ve
insanda cilt enfeksiyonlari, septisemi ve gastroenterit vakalarindan sorumludur (Yu

vd., 2007).

V. alginolyticus, deniz hayvanlarinda pandemik hastaliklara neden olan 6nemli bir
balik patojenidir ve tiim diinyada su {irlinleri yetistiriciliginde ciddi ekonomik
kayiplari beraberinde getirmektedir. V. alginolyticus, nehirlerin, denizlerin normal
sakinlerinde, deniz omurgalilarinda ve omurgasizlarda canliliga neden olabilen,
diinya capinda balik¢ilik ve su iiriinlerinin gelisimini ciddi sekilde tehdit eden 6nemli

bir patojendir (Balebona vd., 1998; Cai vd., 2006; Chen vd., 2000).

V. anguillarum, ¢esitli kiiltiir ve yabani baliklarin yan1 sira tuzlu veya aci sudaki gift
kabuklularda vibriosis adi verilen 6liimciil hemorajik, septisemik hastaliga neden
olmaktadir (Aguirre-Guzmén vd., 2004; Paillard vd., 2004; Toranzo vd., 2005).
Vibriosis, deniz iiriinleri yetistiriciliginde en yaygin ve yikici hastaliklardan biridir ve
diinya ¢apinda hem balik hem de kabuklu deniz firiinleri kiiltlirlerinde 6nemli
mortalite ve ekonomik kayiplara neden olmaktadir (Frans vd., 2011). V. anguillarum,
50’den fazla farkli balik ve kabuklu deniz hayvanlarin1 enfekte eder ve deniz baligi
yetistirme enddistrisi i¢in ciddi etkileri vardir (Frans vd., 2011; Ransom, 1978).
Tetrasiklin ve kinolonlar su firlinleri ortamlarinda V. anguillarum enfeksiyonlarina

kars1 tercih edilen antibiyotik ilaglardir ve V. angillarium mikroorganizmasimin bu
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ilaglara kars1 birden fazla antibiyotik diren¢ vakasi bildirilmistir (Aoki vd., 1987;
Stamm, 1989).

S. agalactiae tath su ve deniz baliklar igin tehlikeli bir patojendir. Enfeksiyon beyin
invazyonu, sinirsel belirtiler ve septisemi ile karakterizedir (Miller ve Neely, 2004;
Russo vd., 2006). Bu bakteriler insanlar1 enfekte edebilir ve yenidoganlarda

cogunlukla zatiirree ve menenjite neden olabilir (Pettersson, 2007).

Y. ruckeri, Yersiniaceae ailesinin Gram negatif, ¢ubuk seklindeki bir bakteridir
(Adeolu vd., 2016; Ross vd., 1996). Tirkiye'de ilk Y. ruckeri vakasi, Giliney
Anadolu'daki gokkusagi alabaligi c¢iftliinde meydana gelmistir (Timur ve Timur,
1991). Gokkusagi alabalig1 ve Atlantik somon yetistiriciligi tiretimindeki ekonomik
kayiplardan, Y. ruckeri'nin sorumlu oldugu bilinmektedir (Wrobel vd., 2019). Balik
ciftliklerinde Y. ruckeri Enterik Redmouth Hastaligiin (EMR) ana etkeni olarak
tanimlanmaktadir. ERM, deniz ve tatli su baliklarinda akut veya kronik bakteriyel bir
enfeksiyondur ve 6liim oranlar genellikle hastaligin ilk evresinde disiiktiir ancak

daha sonra hizla artarak ciddi balik kayiplarina neden olmaktadir (Wrobel vd., 2019).

L. garvieae diinya ¢apinda ¢ok sayida kiiltiirli ve yabani balik tiirlinden izole
edilmigtir, ancak laktokoccosis Ozellikle ciftlik gokkusagi alabaliklarinda
(Oncorhynchus mykiss) yaygmdir ve ekonomik olarakda biiylik kayiplara neden
olabilmektedir (Meyburgh vd., 2017). L. garvieae'min alabalik ¢iftliklerindeki
kayiplarin % 50-80'inden sorumlu oldugu tahmin edilmektedir (Raissy vd., 2018;
Didinen vd., 2014). L. garvieae susunun antibiyotik direncinin yaygmliginin arttigina
dair raporlar mevcuttur (Vendrell vd., 2016). L. garvieae salgini ilk olarak 1988
yilinda, Ispanyol balik ciftliklerinde, gokkusagi alabaliklarinda gergeklesmistir
(Vendrell vd., 2016).

2.6 Probiyotik Mikroorganizmalar

Probiyotik mikroorganizmalar giliniimiizde pek c¢ok sektorde yaygin olarak
kullanilmaktadir.  Lactobacillus, Lactococcus, Bifidobacterium, Pediococcus,
Saccharomyces ve Enterococcus tiirleri probiyotik mikroorganizma gruplarini
olusturmaktadir ve Lactobacillus tiirleri en sik kullanilan probiyotik kiiltiirlerdir
(Georgiev vd., 2015). Lactobacillus ve Bifidobacterium, kanserin 6nlenmesi, lipid ve

glikoz metabolizmasinin diizenlenmesi, bagirsak fonksiyonlariin iyilestirilmesi,
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bagisiklik sisteminin modiilasyonu ve hipokolesterolemik etki yoluyla insan
saghigina olumlu etkiler saglayan ve probiyotik kiiltiir olarak en ¢ok tercih edilen
mikroorganizma gruplarini olusturmaktadir (Darsanaki vd., 2013; Kang vd., 2013).
Son yillarda probiyotik sektoriinde olduk¢a Onemli bir biliylime yasanmaktadir.
Cin'de probiyotik iiriinler pazarinin 2022 sonunda 20.000 milyon ABD dolarina
ulagacagt tahmin edilmektedir (Sakandar ve Zhang, 2021). Probiyotik
mikroorganizmalarin, bagisiklik sistemi stimiilasyonu, antikanser, antidiyabetik,
antienflamatuar, anti-alerjik 6zellikler ve farkli ishal tiirlerini hafifletmek gibi sagligi
tesvik eden ¢ok yonlii yararlar1 nedeniyle son yillarda 6nemli 6l¢iide arastirmalarin
ilgisi kazanmistir (Song vd., 2015; Andrabi vd., 2016; Bhat vd., 2017). Probiyotik
mikroorganizmalarin B grubu vitaminleri, anti-mikrobiyal metabolitlerin {iretimi
gibi terapotik ve faydali etkileri, oksidatif stres azaltma, kolesterol diisiiriicii etkisi,
anti-diyabetik etkisi (Yadav vd., 2018), anti-obezite etkisi (Kim vd., 2018) birgok
calisgmada bildirilmistir. Probiyotiklerin, esas olarak laktik asit bakteri (LAB)
suslarinin, firsatgr bakterilerin gelismesini inhibe ederek insan gastrointestinal
mikrobiyotasimi (GIT) modiile edebildigi gosterilmistir (Lau ve Chye, 2018; Liévin-
Le Moal, 2016).

Laktik asit bakterileri (LAB), genellikle mide-bagirsak sisteminin normal
mikrobiyotasint olusturan ve gida endiistrisi, biyoteknolojik caligmalarda yaygin
sekilde kullanilan probiyotik mikroorganizmalardir. Probiyotik mikroorganizmalar
grubu igerisinde en biiyilk alan1 LAB kaplamaktadir. Lactobacillus, Lactococcus,
Enterococcus, Leuconostoc, Streptococcus, Weissella, Pediococcus, Carnobacterium
ve Tetragenococcus cinsleri, LAB’nin en 6nemli grubunu olusturmaktadir (Giirsoy
ve Kinik, 2005). LAB’nin yaygin sekilde endiistriyel uygulamalarda Lactococcus,
Lactobacillus, Streptococcus, Leuconostoc tiirleri yaygin olarak kullanilmaktadir (De
Vuyst ve Tsakalidou, 2008). LAB, laktik asit fermantasyonunun gerekli oldugu
fermente sebzeler (zeytin, tursu vb.), fermente etler (sosis, sucuk vb.), fermente siit
iriinleri (yogurt, peynir vb.) ve eksi hamur ekmegi gibi gidalarin iiretiminde gorev
alan Onemli endiistriyel mikroorganizmalardir. LAB giiniimiizde siit {iriinlerinde
starter kiiltiir olarak kullanilmakta ve iriine kendine has tat, aroma, koku gibi
nitelikler ile uzun raf 6mrii kazandirilmasina yardimei olmaktadir (Evren vd., 2011;
OzIii, 2015). LAB, iirettikleri antifungal peptitler, hidrojen peroksit, diasetil, asetoin,

reuterin, reuterisiklin, organik asitler ve bakteriyosinler gibi antimikrobiyal maddeler
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sayesinde gidalarin korunmasinda yaygin olarak kullanilmaktadir (Holzapfel vd.,
1995; El-Ziney, 1999; Hoéltzel vd., 2000; Magnusson ve Schniirer, 2001).

Anne siitlinde bulunan probiyotik mikroorganizmalar, bebeklerin bagirsak
kolonilerini olusturmada 6nemli rol oynamaktadir ve anne siitii bebeklerin bagirsak
florast i¢in 6nemli mikroorganizma kolonilerin olusmasina katki saglamaktadir
(Pannaraj vd., 2017). Anne siitiinde bulunan bakteriler arasinda Staphylococcus,
Lactococcus, Enterococcus ve Lactobacillus tiirlerine ait olanlar en sik goriilen
bakterilerdir (Heikkild ve Saris, 2003). Literatiirde bildirilen birgok ¢alismada, 16S
rDNA genleri {izerinde molekiiler tabanl genetik identifikasyon teknikleri ile anne
stitli mikrobiyomunda Lactobacillus, Enterococcus, Staphylococcus, Bifidobacterium
ile Streptococcus grubu bakterilerin agirlikli olarak bulundugu ve giinliik anne siitii
araciligi ile bebeklerin bagirsak sistemine (gastro intestinal sisteme) 1.10° - 1.10°

civarinda bakterileri transfer edildigi tespit edilmistir (Soto vd., 2014).

2.6.1 Lactobacillus sp.

Insan siitiinde bulunan bakteriler arasinda Lactobacillus tiirlerine ait olanlar en sik
goriilen bakterilerdir (Heikkild ve Saris, 2003). Lactobacillus bakteri grubu su anda
140 tiir ve 30 alt tiir igeren en biiyiik laktik asit bakteri grubudur. Lactobacillus
tirlerinden agirlikli olarak Lactobacillus gasseri, Lactobacillus fermentum ve
Lactobacillus salivarius suslarimin anne siitiinden izole edildigi rapor edilmistir
(Martin vd., 2005; Jiménez vd., 2008). Lactobacillus tiirleri, laktoz intoleransi ve
maldigestion ile ilgili sindirim problemlerini ¢6zmek icin laktozu diisiirme
yetenegine sahiptir ve ayrica tanenleri ve fitatlar1 parcalayarak minerallerin
biyoyararlanabilirligini artirabilirligi bilinmektedir (de Vrese vd., 2001). Birgok
calismada, Lactobacillus tiirlerinin B2, B9 (folat) ve B12 vitaminleri gibi konak i¢in
gerekli vitaminleri tiretebildigini bildirmektedir (Crittenden vd., 2003).

L. gasseri, agiz boslugu, insan gastrointestinal sistem ve vajinal sistem gibi mukozal
ylizeylerde kolonize olan, gram pozitif ve homofermentatif bir laktik asit bakterisi
olarak karakterize edilmektedir (Di Luccia vd., 2013). Probiyotik bakteriler arasinda
en yaygin sekilde kullanilan grubu olusturan L. gasseri’nin bakteriyosin tiretimi,
kolesterol seviyesinin distriilmesi, bagirsak fonksiyonlarini diizenlenmesi, gibi

terapoOtik etkilere sahip oldugu bilinmektedir (Kawase vd., 2011; Selle ve
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Klaenhammer, 2013; Kim ve Rajagopal, 2001). L. gasseri bebeklerde yaygin olarak
bulunan probiyotik mikroorganizma grubunu olusturmaktadir. Bebeklerde GIT'in
erken kolonilesmesinde rol oynar ve yetiskinlik boyunca kalicilik gostermektedir
(Wall vd., 2007). L. gasseri sahip oldugu 6zellikler nedeniyle birgok ¢aligmanin ana
konusu olmustur. Yarmohammadi vd. (2021), L. gasseri mikroorganizmasinin mide
iilserine neden olan Helicobacter pylori tizerine inhibe etkisini arastirmiglardir.
Yapmis olduklar1 ¢alismada probiyotik susu olarak kullamlan L. gasseri
mikroorganizmasinin H. pylori {izerine inhibe edici etkiye sahip oldugunu

bildirmislerdir.

L. fermentum dogada yaygin olarak bulunan bir tiirdiir, genellikle fermente bitki
malzemelerinden (Nielsen vd., 2007), siit iiriinlerinden (Coton vd., 2008), ekmekten
(Russo vd., 2014), dogal fermente sosislerden (Kaban ve Kaya, 2008), anne siitiinden
(Martin vd., 2005) izole edilmistir. Onceki calismalar L. fermentum'un bagirsak
patojenlere karst korumak ve mikrofloral dengeyi diizenlemek igin olasi bir
probiyotik aday1 olarak tanimlamaktadir (Gardiner vd., 2002; Reid vd., 2003). L.
fermentum, Hy0,, bakteriyosin ve biyosiirfaktanlar dahil olmak tizere inhibit6r
bilesikler iireterek bagirsak patojenlerinin biiyiimesini engelleyebilir ve Clostridium
perfringens'i azaltarak bagirsak bakteri florasini iyilestirebilir (Anukam ve Reid,
2007; Shieh vd., 2011). Sahip oldugu ozellikler nedeniyle teknolojik olarak
kullanim1 oldukg¢a yaygin olan probiyotik suslar arasinda yer almaktadir. Owusu-
Kwarteng vd. (2015) L. fermentum'un fermente gida iiriinleri igin teknolojik bir
starter kiiltiir ve gida koruyucu katki maddesi olarak kullanim potansiyeline sahip
oldugu bildirmistir. L. fermentum’un bebeklerde gastrointestinal ve iist solunum
enfeksiyonlar1 {izerine etkisini inceleyen bir c¢aligmada, bebeklere L. fermentum
takviyesinin, gastrointestinal ve iist solunum enfeksiyonlarim azalttigi ve bebekler
icin olumlu saglik etkisi yarattigi rapor edilmistir (Maldonado vd., 2012). Ayrica,
diger c¢alismalar L. fermentum'un E. coli, Salmonella typhimurium ve Klebsiella
pneumoniae biyofilmi dahil gram negatif bakterilere karsi probiyotik potansiyel
gosterdigini bildirmistir (Truusalu vd., 2008; Al-Mathkhury, 2012).

L. plantarum basil seklinde gram pozitif katalaz pozitif laktik asit tireten bir bakteri
tiridir. L. plantarum’un, laktik asit bakterileri arasinda en yiiksek asit toleransina

sahip olamasi, diger probiyotik mikroorganizmalardan daha etkin bir probiyotik olma
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ozelligi kazandirmaktadir (Salminen vd., 2004). 1970 yillarin sonuna dogru, L.
plantarum immiin sistemin desteklenmesinde rol alan adjuvan madde olarak
tanimlanmustir ve bagisiklik sisteminin diizenlenmesi, serum koletrol seviyesinin
diistiriilmesi, gibi insan saglig1 agisindan yararh 6zelliklere sahiptir. L. plantarum, siit
ve siit Uriinleri, sindirim sisteminden, et ve et iiriinleri, tursu, ve fermente olmus
bitkilerden izole edilebilmektedir (Yegin vd., 2008; Gheytanchi vd., 2010). L.
plantarum’un, probiyotik olarak kullanmilabilme, bagisiklik sistemini diizenleme,
kolesterol seviyesini diisiirme, bagirsak mikroorganizmalarinin stabil dengesini
korurma ve timor dagilimini engelleyebilme gibi insan sagligina bircok faydali
etkileri mevcuttur. 1970'lerin sonunda, L. plantarum potansiyel bir immiinolojik

destekleyici (adjuvan) olarak tammlanmustir.

2.6.2 Streptococcus thermophilus

Streptococcus cinsi bakteriler Streptococcaceae familyasina ait olmakla birlikle gram
pozitif, fakiiltatif anaerobik, katalaz negatif, mikroorganizmalardir. Sahip olduklar
fermentatif metabolizmalar1 ile glukozu (L+) laktik asite doniistiirme yetenegine
sahiptirler. S. thermophilus, siitii fermente etme ve asitlestirme yetenegi nedeniyle
geleneksel olarak gida endiistrisi tarafindan kullamilan laktik bir asit bakterisidir. S.
thermophilus, laktozu verimli bir sekilde laktik aside doniistiirdigii, pH'1' hizla
diisiirdiigii ve siitiin kazeinlerini pihtilastirdig1 i¢in bir siit baslaticist olarak kullanilir
ve yogurda viskozite, asitlik, gibi doku ve tat 6zellikleri kazandirir (Rul, 2017).
Gida tiretiminde giivenli kullanimi nedeniyle, S. thermophilus'a ABD'de “’Genellikle
Giivenli Olarak Kabul Edilir’” (GRAS) statiisii ve Avrupa Birligi'nde 'Nitelikli
Giivenlik Varsayimi' (QPS) statiisii verilmistir (Iyer vd., 2010a). S. thermophilus ile
iligkili saglk yararlar1 arasinda antioksidan bilesiklerin iiretimi, baz1 kanser tiirleri
icin risk hafifletme, antienflamatuar etkiler, antimutajenik etkiler ve bagirsak
bagisiklik sisteminin uyarilmasi yer almaktadir (Iyer vd., 2010a; EFSA, 2010; lyer
vd., 2010b; Mizuno vd., 2020) .

2.6.3 Enterococcus faecium

Enterokoklar agirlikli olarak insan ve hayvanlarin gastrointestinal sisteminde, anne
stitiinde, sebzelerde, toprakta ve sularda bulunan laktik asit bakterilerinin bir

grubudur (Aguirre ve Collins, 1993). Enterokoklar insan gastrointestinal sisteminde
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hayatta kalabildikleri ve rekabet edebildikleri i¢in, ticari probiyotik preparatlarinda
aktif suslar olarak kullamlmaktadir (Moreno vd., 2006, Franz vd., 1999, Lund vd.,
2002). Enterococcus sp. ayrica gida endiistrisinde bagka teknolojik uygulamalara
sahiptir ve baslangi¢ kiiltiirleri olarak kullanilmaktadir (Foulquié-Moreno vd., 2006)
ve bakteriyosin, enterokrin iireten bazi suslar biyo-koruyucu olarak kullanimi da
mevcuttur (Stiles ve Holzapfel, 1997). Enterokoklarin, bagirsak mikrobiyotasini
diizenlemek, obeziteyi, alerjiyi, hipo kolesterolemik etkiyi hafifletmek gibi saghiga
faydali etkilere sahip oldugu bilinmektedir (Ejtahed vd., 2011; Franz vd., 2011;
Nissen vd., 2009),

2.7 Ultraviyole Radyasyon (UV) ve Giinesten Korunma Faktorii (GKF)

Giines 1s1nlarina asir1 derecede maruz kalmak cilt kanseri gibi olumsuz hastaliklara
neden olabilmektedir. Cilt kanseri vakalarinin son zamanlarda énemli derecede artis
yasanmaktadir. Yaganan artisin en 6nemli nedeni olarak, yasanan kiiresel 1sinmadan
kaynaklanan ozon tabakasimin incelmesi olarak gosterilmektedir. Ozon tabakasinda
bulunan Klroflorokarbonlar gibi maddeler UV isinlarinin yeryiiziine ulagsmasini
engellemektedir. Ancak ozon tabakasinda yer alan bu maddelerin zaman igerisinde
azalmalan, yer yiiziine gelen UV i1smlarinin artmasina neden olmaktadir. Giines
isinlarina karsi koruma saglayarak, cilt kanserine yakalanma oraninin %80 oraninda
azaltilabilecegi 6ne siiriilmiistiir (Kamell vd., 2011). Gilines ultraviyole (UV) bolgesi
ii¢c bolgeye ayrilabilir: UVA, 320 ila 400 nm; UVB, 290 ila 320 nm ve UVC, 200 nm
ila 290 nm (Mensah vd., 2001). UV radyasyonunun cilt iizerinde sahip olduklar
etkiler Cizelge 2.1’°de verilmistir (Forestier, 2008).

Cizelge 2.1. UV radyosyonunun cilt izerinde sahip oldugu etkileri.

UV Radyosyonlar Cilt Uzerindeki Etkileri
En agir hasardan sorumlu
Hiicre DNA's1 ve proteinler lizerinde
dogrudan etki
Akut hasar — giines yanigi
Uzun vadeli hasar — kanser
Biyolojik hedefler tarafindan
dogrudan emilmez.
UVB'den daha derine niifuz eder.
Reaktif oksijen tiirleri lireterek bag
dokusunu etkiler; derin
immiinosupresyon tretir.

UVB (290-320 nm)

UVA (320-400 nm)
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UVA radyasyon, epidermisin ve dermisin daha derin katmanlarina ulasir ve cildin
erken yaglanmasini tetiklemektedir. UVB radyasyon, tamamen ozon tabakasi
tarafindan filtrelenmez ve giines yanig1 nedeniyle verilen zarardan sorumludur. UVC
radyasyon, diinyaya ulagsmadan Once atmosfer tarafindan filtre edilir (Dutra vd.,
2004). Her yil yaklasik bir milyon kisiye cilt kanseri teshisi konulmaktadir (Dutra
vd., 2004). Giinesten gelen zararli 1ginlarin viicudumuza ulagmasini engellemek
amaciyla giiniimiizde yaygin olarak giines kremleri kullanilmaktadur. i1k ticari giines
kremi 1928'de Amerika Birlesik Devletleri'nde gelistirilmistir ve benzil cinnamate ve
benzil salisilat koruyuculart icermektedir. Kozmetik sektdriinde yaygin olarak
iiretilen giines kremlerinin ultraviyole i1sinlar1 engelleme potansiyali kazandirilmasi
icin sentetik katki maddeleri yaygin olarak kullanilmaktadir. Ancak sentetik giines
koruyucu iirlinlerin olas1 olumsuz reaksiyonlar1 hakkinda bazi bilgiler mevcuttur
(Vainio ve Bianchini, 2000). Bitkisel kaynakli ekstreler vitaminler, alkaloidler,
flavonoidler, fenolik asitler ve terpenoidler igerir, bu nedenle giines kremleri de dahil
olmak {izere cilt yararina ¢esitli farmasotik tiriinlerde kullanmak igin potansiyel bir
ajan gorevi gormektedir (Dweck, 2002). Farkli radyasyon seviyelerini absorbe etme
yetenegine sahip bitkilerin, giinesten koruyucu olarak kullamlabilecegi bildirilmistir
(Kaur ve Saraf, 2010). Cesitli bitkilerin GKF faktoriinii arastirmaya yonelik
caligmalar son zamanlarda oldukga popiiler hale gelmektedir. Cesitli bitkilerden elde
edilen ugucu yaglarin GKF faktoriinii arastiran bir calismada, zeytinyagi ve
hindistancevizi yaginin 8, hint yaginin yaklagik olarak 6, badem yagmin yaklasik
olarak 5, hardal yaginin ve susam yaginin 2 civarinda GKF degerine sahip oldugu

rapor edilmistir (Kaur ve Saraf, 2010).

Bu nedenle, bu bitkilerden elde edilen ekstrelerin bir giines filtresinin asagidaki
Ozelliklerini karsilamas1 beklenir: (a) 290-320 nm araligindaki radyasyonu
emmelidir; (b) hem kozmetik iiretimi hem de kullanim kosullar1 altinda stabil
olmalidir; (c) eksipiyanlar ve giines iriinleri i¢cin ambalaj malzemeleri ile uyumlu
olmalidir ve (d) miimkiin olan en diisiik toksisiteye sahip olmalidir (Lopéz, 2007).
Bitkisel maddelerin GKF degerlerinin belirlenmesi amaciyla kullanilan birgok
yontem mevcuttur. Ancak bu islemler arasinda en c¢ok uygulanan in vitro
yontemlerden biri UV spektrofotometridir ¢linkii basit, hizli, diisiik maliyetli ve
risksiz bir ydntemdir. In vitro tarama yodntemleri, teknik test parametreleri

ayarlandiginda ve optimize edildiginde, insan deneklerin UV maruziyeti ile ilgili in
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vivo deneylerin ve risklerin sayisini azaltan hizli ve makul bir araci temsil edebilir
(Wood ve Murphy, 2000). Ek olarak, biiyiik kesinligi, duyarliligi ve uygulanabilirligi
not edilmelidir (Souza vd., 1986).

2.8 Giines Kremlerinin Bileseni

Giines kremleri 1928'den beri mevcuttur ve giiniimiizde cilt kanserinin 6nlenmesinde
ve giinesten korunmada énemli bir rol oynamaktadir. Amerikan Gida ve ilag Idaresi
(FDA), gilines koruyucu giines ajan olarak kullanilmasi gereken iiriinlerin bir
listesini 1999'da yayilamistir ve gilinesten koruyucularin simiflandirilmasinda daha
onceden kullanilan “kimyasal” ve “fiziksel” terimlerinin yerine organik ve inorganik
olarak siniflandirilmasini 6nermistir (Kaimal ve Abraham, 2011). FDA tarafindan
onaylanmis 17 aktif giines koruyucu bilesen mevcuttur (Sambandan ve Ratner,
2011). Giines kremlerinin sahip olmasi gereken o&zellikler Cizelge 2.2°de

Ozetlenmistir (Kaimal ve Abraham, 2011).

Cizelge 2.2. Giines kreminin sahip olmas1 gereken 6zellikler.

Fiziksel ve kimyasal ajanlarin kombinasyonuna sahip olmali

Genis spektrum araligina

D1s faktorlere dayanikli olamal

Tahris edici 6zellige sahip olmamali

Hipo-alerjenik olmal

Komedojenik (cildin gdzeneklerini tikamamali) yapiya sahip olmamali

Ekonomik olmali

Giines kremlerinin, insan1 yaslanma veya deri kanseri gibi giines radyasyonunun
zararl etkilerinden koruyabildigi yillardir bilinmektedir. Giines koruyucu filtre
olarak kullamlan tiim bilesikler, dogas1 geregi UV-A ve/veya UV-B 1s1g1m absorbe
edebilen kimyasallar grubunu olusturmaktadir. Giinesten gelen 1sinlara asir1 maruz
kalmanin, cilt iizerinde olusturdugu olumsuz etkilerinden korunmak igin giines
kremlerinin UV-B’yi absorbe etme yetenegi olduk¢a Onemlidir (Thompson vd.,
1993). Bu nedenle giines kremlerinin igeriklerinde kullanilmak {izere daha etkin
koruyucu ajanlarin tercih edilmesi gerekmektedir. Bir giines kreminin koruyucu

etkisi, genellikle korunmasiz ciltte MED iiretmek igin gerekli UV enerjisi olarak
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tanimlanan GKF ile ifade edilir, korunmasiz ciltte MED iiretmek i¢in gereken UV
enerjisi ile boliniir. MED, giines koruyucu uygulanmayan ciltte minimum,
algilanabilir bir eritem iretmek igin yeterli olan UV 1sik 1sinlamanin, minimum
zaman araligi veya dozamasi olarak tanimlanmaktadir (Dutra vd., 2004). Giines
kremleri olusan cilt yaniklarina karsi, sahip oldugu GFK kadar koruma
saglamaktadir. Giines koruyucu bilesenler, genellikle sirasiyla daha once fiziksel
blokerler ve kimyasal emiciler olarak adlandirilan inorganik ve organik ajanlara

ayrilmaktadirlar.

2.8.1 Inorganik (Fiziksel) giines koruyuculari

[norganik maddeler UV radyasyonunu yansitarak, sacarak veya emerek islev
gormektedir. Opak yapilari ve "beyazlatma etkisi", mikronize veya ultra ince
parcaciklarin kullanimiyla en aza indirilebilecek bir dezavantajdir. FDA onayh
inorganik gilines koruyucular1 ve kullanilmasina izin verilen maksimum

konsantrasyon dozunun listesi Cizelge 2.3’de verilmistir.

Cizelge 2.3. Inorganik giines koruyuculari.

FDA onayh giines koruyucu FDA onayh maksimum
bilesikler konsantrasyon (%o)
Titanyum dioksit 25.0
Cinko oksit 25.0

Giintimiizde kullanilan baglica inorganik ajanlar, fotograflanabilir olan ve yeterli
yansimay1 elde etmek icin kalin bir uygulama gerektiren ¢inko oksit ve titanyum
dioksittir (Mitchnick vd., 1999). Inorganik giines koruyucularinin kullamldig1 giines
kremleri, organik giines koruyucu igeren giines kremlerine nazaran daha kararli bir
yaptya sahiptirler. Organik giines koruyucularin aksine, inorganik glines
koruyucularinin tahris edici ve hassalastirma potansiyali oldukca diisiiktiir. Inorganik
giines kremleri UVA-2 (kisa dalga boyu), UVA1 (uzun dalga boyu) ve UVB’ye karsi
genis spektrumlu koruma saglamaktadirlar (Lautenschlager vd., 2007). Inorganik
giines koruyucu bilesikler ile ilgili yapilan ¢esitli calismalar, inorganik bilesik iceren
glines kremlerinin daha az miktarda kullanilmasina neden oldugunu ve organik giines
kremleriyle elde edilen GKF’ nin yarisin1 sagladigim 6ne stirmiistiir (Diffey ve
Grice, 1997). Ancak giines koruyucu olarak kullanilan titanyum oksite ve ¢inko oksit

bilesiklerinin saglik iizerine toksisite etkilerine dair ¢esitli endiseler mevcuttur.
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2.8.2 Organik (Kimyasal) giines koruyuculari

Birgogu dzellikle UV-B'yi filtreleyen organik giines koruyucu bilesenler, ultraviyole
radyasyonu emerek ve 1s1 enerjisine doniistiirerek hareket etmektedir. FDA onayli
organik giines koruyucular1 ve kullanilmasina izin verilen maksimum konsantrasyon

dozunun listesi Cizelge 2.4’de verilmistir.

Cizelge 2.4. Organik giines koruyucularimn siniflandiriimast.

FDA onayl giines koruyucu FDA onayli maksimum konsantrasyon

bilesikler (%)

UVA
Oksibenzon 6.0
Avobenzone 3.0
Dioksibenzon 3.0
Sulisobenzone 10.0
Meradimate (mentil antranilat) 13.0

UvB

PABA (Para-aminobenzoik asit) 15.0
Padimate O 8.0
Sinoksat 3.0
Oktilokril 10.0
Homosalate 15.0
Trolamin salisilat 12.0

Sinnamatlar, PABA (p-amino benzoik asit) ve oksibenzon gibi sentetik foto-
koruyucu maddeler igeren giinesten koruyucu iriinlerle olusan fototahris,
fotosensitizasyon ve kontakt dermatit gibi olas1 foton kaynakli reaksiyonlar hakkinda
bazi bilgiler mevcuttur (Westerhof vd., 1990). Organik giines koruyucu olarak
kullamlan ilk bilesik olan PABA’nmin %50 ila %60 alkol tabaninda, %5
konsantrasyonda kullanildiginda ¢ok etkili bir UVB korumasina sahip oldugu
bilinmektedir ancak kanserojen ve alerjik reaksiyonlara (temas ve fotoalerjik) neden
oldugu bilindigi i¢in giines kremlerinde kullanimi sinirhidir (Gasparro vd., 1998).
Oksibenzon, Sulisobenzone, Dioksibenzon, Meradimat (mentil antranilat),
Avobenzone ve Ecamsule (tereftaliden dikampor siilfonik asit yaygin olarak
kullamlan organik giines koruyucular grubunu olusturmaktadir. Janjua vd. (2008)
yapmis olduklar1 bir ¢alismada, oksibenzon ve oksinoksat da dahil olmak tizere baz
organik giines koruyucu ajanlarin 4 giinliik tim viicut topikal uygulamasindan sonra

plazma ve idrarda tespit edildigini rapor etmislerdir. Dogal iiriinlerden elde edilen
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giines kremleri, fotoprotektif faaliyetleri nedeniyle hammadde olarak bitki 6zleri ve
yaglar kullamlarak gelistirilmistir ve popiiler kabul olumlu olmustur (Oliveira-

Junior ve Almeida, 2012).
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1 Ekstre Eldesi

Hiinnap meyve ve yaprak ornekleri Hatay ilinden temin edilmistir (Sekil 3.1).
Hiinnap meyve ve yapraklari yikanip kurutulduktan sonra Waring blendir ile
ogiitiilmiistiir (Sekil 3.2a.). Ogiitillen meyve ve yaprak ornekleri sonikatdr cihazi
kullanilarak buz iizerinde 10’ar dakika araliklarla toplamda 30 dakika su ve etanol
¢oziictisii ile ekstraksiyona tabi tutulmustur (Sekil 3.2b). Ekstrakte edilen 6rneklerin
¢oziiciileri ugurulmus ve kuru ekstre elde edilmistir. Elde edilen meyve ve yaprak

ekstreleri uygun konsantrasyonlarda dimetilsiilfoksit (DMSO) ile ¢oziildiikten sonra

0.45um’lik filtre ile steril edilmistir.

Sekil 3.1. Hiinnap meyve ve yaprak resimleri A) Hiinnap meyve resmi B) Hiinnap
yaprak resmi.

Sekil 3.2. Hiinnap meyve ve yaprak ekstrelerin eldesi A) Waring blendir ile 6giitim
asamasi B) Sonikasyon yontemi ile ekstre eldesi.

26



3.2 Antimikrobiyal Aktivitenin Belirlenmesi

3.2.1 Disk difiizyon testi

Hiinnap meyve ve yaprak ekstrelerinin antimikrobiyal aktivitesi disk difiizyon
yontemi ile belirlenmistir. E. coli O157:H7, B. subtilis RSKK 244, S. aureus ATCC
25923, P. aeruginosa ATCC 27853, B. cereus RSKK 863, E. faecalis ATCC 29212,
S. sonnei Mu:57, Yersinia enterocolitica ATCC 1175, E. coli ATCC 35218, A.
hydrophila, Nutrient/broth (NB), L. monocytogenes ATCC 7644, S. agalactiae, L.
garvieae, Y. ruckeri Tryptic Soy Broth (TSB)/Agar besiyerinde 37°C’de, V.
anguillarum A4, V. anguillarum M1, V. alginolyticus Tryptic Soy Broth/NaCl
besiyerinde 25°C’de, C. albicans ATCC 10231 ve C. glabrata RSKK 04019 Yeast
Extract Peptone Dextrose (YPD)/Agar besiyerinde 30°C’de, L. gasseri MA-1, L.
gasseri MA-2, L. gasseri MA-6, L. fermentum MA-7, L. fermentum MA-8,
Lactobacillus delbrueckii MA-9, L. plantarum Man, Rogosa and Sharpe (MRS)
besiyerinde 37°C’de, Lactobacillus acidophilus, S. thermophilus MAS-3, S.
thermophilus MAS-4, S. thermophilus MAS-6, E. faecium MAE-1 M-17/Agar
besiyerinde 37°C’de inkiibasyona birakilmigtir. Test mikroorganizmalarinin aktif
kiiltiirleri serum fizyolojik ile iki defa yikandiktan sonra konsantrasyonlar1 0.5
McFarland’a ayarlanmig ve daha sonrasinda uygun kati besiyerine ekimleri
yapilmustir. Ekimi yapilan petrilere steril diskler yerlestirildikten sonra disklere 20 ul
(5000 pg/disk) hiinnap meyve ve yaprak ekstreleri damlatilmistir. Petriler 24 saatte
uygun sicakliklarda inkiibe edilmistir. Disk difiizyon testinde kontrol grubu olarak
amikasin (AM) ve kanamisin (KA) antibiyotikleri kontrol grubu olarak
kullanilmustir. Inkiibasyon siiresi sonunda diskler etrafindaki zonlar &lgiilerek

kaydedilmistir. Tiim deneyler ii¢ tekrarli olarak yapilmistir.

3.2.2 Mikro-diliisyon yontemi ile minimum inhibisyon (MiK) ve minimum
bakterisidal-fungusidal (MBK-MFK) konsantrasyonlarmin belirlenmesi

Ekstrelerin MIK ve MBK veya MFK degerleri test mikroorganizmalarina karsi
mikro-diliisyon yontemi ile belirlenmistir. Ekstre ve besiyeri igeren her tiipe 0.5
McFarland konsantrasyonunda test mikroorganizmalar1 eklenmis ve yavasga
karigtirllmisgtir. Daha sonra karigimi igeren tiipler 24 saat uygun sicakliklarda

inkiibasyona birakilmistir. Inkiibasyonun sonunda iireme olmayan konsantrasyonlar

MIK sonuglar1 olarak kaydedilmistir. Daha sonra, tiiplerden ornekler alinarak
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spesifik agar besi yerine spot ekimleri yapilmis ve 24 saat uygun sicaklikta inkiibe
edilmistir. Inkiibasyon siiresinin sonunda, kati besi ortami iizerinde bakterilerin
gelisimini  Onleyen ekstre konsantrasyonlarn MBK ve MFK degerleri olarak

kaydedilmistir.

3.2.3 Makro-diliisyon yontemi ile antimikrobiyal aktivitenin belirlenmesi

Hiinnap MS ekstresinin makro-diliisyon yontemi ile antimikrobiyal aktivitenin
belirlenmesinde spektrofotometrik okuma ve Pereira vd. (2007) yapmis oldugu
deneyler modifiye edilerek canli hiicre sayim yapilmistir. P. aeruginosa ATCC
27853 ve V. anguillarum A4 test mikroorganizmalart 0.5 McFarland
konsantrasyonunda hazirlanmig siispansiyonlarina 25 ve 50 mg/ml su ekstresi ilave
edilmistir. Kontrol grubu olarak ekstre ilave edilmemis hiicre siispansiyonu
kullanmlmigtir. Daha sonra kontrol grubu ile ekstre ilave edilmis bakteri
stispansiyonlar1 37°C ve 25°C’de inkiibe edilmistir. Mikroorganizma gelisimi
inkiibasyonun 0, 24 ve 48. saatlerinde spektrofotometre (Beckman Coulter) ile OD
540 nm’de belirlenmistir. Tim o&lgtimler iki tekerriirli ve aseptik kosullarda
yapilmistir (Sousa vd., 2006). Daha sonra inkiibasyon siiresinin sonunda her tiipten
aliman esktre konsantrasyonlari 10‘6’ya kadar seyreltilip, canli hiicre sayisini
belirlemek amaciyla NB ve TSB/NaCl besiyeri iceren petrilere ekimleri yapilarak
37°C ve ve 25°C’de inkiibasyona birakilmistir. Inkiibasyon sonrasinda petrilerdeki

koloni sayimlar1 yapilarak sonuglar logio/CFU/mI cinsinden kaydedilmistir.

3.3 In-Vitro Giinesten Koruma Faktoriiniin (GKF) Belirlenmesi

Hiinnap meyve ve yaprak ekstrelerinin GKF'si in vitro olarak belirlemistir. Ekstreler,
lic kopya halinde etanol (%96) i¢inde 2 pg/ul'lik bir konsantrasyonda hazirlanmistir.
Elde edilen homojen karisim, spektrofotometrede (Beckman Coulter) 5 nm
araliklarla 290 nm-320 nm dalga boyu araliginda 6l¢iilmiistiir. Elde edilen degerler
Mansur denklemi kullanilarak hesaplanmistir (Mansur vd., 1986).

3.4 Ekstre+Krem Karisimimmin Giinesten Koruma Faktoriiniin (GKF)
Belirlenmesi

Ekstre ve krem karigimlarmin gilinesten koruma faktorii lizerine etkilerinin
belirlenmesinde Imam vd. (2015) ve Bambal vd. (2011)’nin metodlar1 modifiye

edilerek kullanilmistir. Her ekstre i¢in ayr1 ayri 1 gr krem tartilmistir. Bu kremin
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igerisine ayr1 ayri her ekstreden 0.5 gr tartilarak eklenmistir. Karisim saf su ile 10
gr’a tamamlanmigtir. Hazirlanmis olan bu karigimdan 0.1 gr baska bir tiipe alinarak
etanol (%40) ile 10 ml hacme tamamlanmistir. Daha sonra 5 dakika sonike
edilmistir. Bu karisim No:1 Whatman filtre kagidindan siiziildiikten sonra 0.5 ml
baska bir tiipe alinmistir ve etanol ile 5 ml hacme tamamlanmistir. Daha 5 ml olan
karigimdan da 0.5 ml alinarak 2.5 ml hacme tamamlanmistir. 2.5 ml,5 ml ve 10 ml
olarak ayarlanan karisimlar 3’er tekerriir olarak 290 nm-320 nm dalga boyu
araliginda 5’er nm araliklarda spektrofotometrede (Beckman Coulter) dl¢tilmiistiir.

Cikan degerler Mansur denklemi kullanilarak hesaplanmistir (Mansur vd., 1986).

Mansur denklemi;

320
290

Giinesten koruma faktorii (GKF) = CF x ). * "EE(AD)xI(A)x Abs ()(1) (1)
CF = Diizeltme faktorii (= 10); EE(A) = Eritemojenik etki radyasyon dalga boyu (1);

I (\) = Dalga boyunda giines 15181 yogunlugu (A); abs (A) = Ekstraktlarin dalga
boyunda absorbansi (A).
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4. ARASTIRMA BULGULARI

4.1 Disk Difiizyon Test Sonug¢lari

Z. jujuba MS, YS, ME ve MY ckstrelerinin gida, klinik ve balik patojenleri
iizerindeki antimikrobiyal aktivitesi disk difiizyon yontemi ile belirlenmistir. Z.
jujuba MS ve MY ekstrelerinin gida ve klinik patojenleri {izerine antimikrobiyal
aktivite test sonuglari Cizelge 4.1°de verilmistir. Z. jujuba MS ve MY ekstrelerinin
test edilen biitiin mikroorganizmalar {izerinde antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu
kaydedilmistir. Z. jujuba MS ekstresinde, en yiiksek inhibisyon zon ¢ap1 18.43 mm
ile P. aeruginosa ATCC 27853 iizerine tespit edilmistir (Sekil 4.1.A). MS
ekstresinde, en diisiik inhibisyon zon ¢ap1 12.85 mm ile E. faecalis ATCC 29212
tizerine belirlenmistir (Sekil 4.1.B). MS ekstresinde en yiiksek antifungal aktivite C.
albicans ATCC 10231°e kars1 18.21 mm olarak belirlenmistir. MS ekstresi, C.
glabrata RSKK 04019’a kars1 14.81 mm inhibisyon zon ¢ap1 ile antifungal aktivite
gostermistir. Z. jujuba MS ekstresinde, E. coli O157:H7’ye kars1 16.48 mm, L.
monocytogenes ATCC 7644°e kars1 16.14 mm, B. cereus RSKK 863’e kars1 15.10
mm, S. sonnei Mu:57’e karst 15.91 mm, Y. enterocolitica ATCC 1175’e kars1 17.10
mm, S. aureus ATCC 25923°e kars1 17.69 mm, E. coli ATCC 35218’ kars1 15.25
mm, B. subtilis RSKK 244’¢ kars1 16.83 mm ile yiiksek antimikrobiyal aktivite
sergilemistir. Z. jujuba YS ekstresinde, en yiiksek inhibisyon zon ¢ap1 18.22 mm ile
B. subtilis RSKK 244 iizerine tespit edilmistir (Sekil 4.2.A). En diisiik inhibisyon zon
cap1 12.02 mm ile Y. enterocolitica ATCC 1175 ftizerine belirlenmistir (Sekil 4.2.B).
YS esktresinde, E. coli O157:H7’ye kars1 16.01 mm, L. monocytogenes ATCC
7644°¢ kars1 16.25 mm, B. cereus RSKK 863’e kars1 15.33 mm, S. sonnei Mu:57’ye
kars1 13.06 mm, S. aureus ATCC 25923’¢ kars1 15.05 mm, E. coli ATCC 35218’¢
kars1 13.92 mm, E. faecalis ATCC 29212’ye kars1 13.37 mm, B. subtilis RSKK
244’e kars1 18.22 mm, P. aeruginosa ATCC 27853’e kars1 15.69 mm ile yiiksek
antimikrobiyal aktivite kaydedilmistir.
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Cizelge 4.1. Z. jujuba MS ve MY ekstrelerinin gida ve klinik

antimikrobiyal aktivite sonuglar.

patojenleri

inhibisyon zon ¢ap1 (mm)
_ Test MS YS AM KA
mikroorganizmalari
E. coli O157:H7 16.48 +£0.41 16.01+ 1.53 17.76+0 | 19.33+0.4
L. monocytogenes
ATCC 7644 16.14+0.68 16.25+0.48 29.57+0.1 | 25.40+1.3
B. cereus RSKK 863 15.10+0.79 15.334+0.36 16.81+0.2 | 12.97+0.3
S. sonnei Mu:57 15.91+1.46 13.06+0.74 13.48+1.4 | 11.08+0.8
Y. enterocolitica
ATCC 1175 17.10+0.75 12.02+0.44 - 18.10+5.7
S. a“;%‘gsz'g‘mc 17.69+2.48 15.05£0.40 | 21.04+08 | 19.91=0.5
E. coli ATCC 35218 15.25+1.32 13.924+0.24 18.75+0.7 | 14.11+0.1
E. faecalis ATCC 13.48+1.4
29212 12.85+1.39 13.37+£0.51 24.02+0.3 4
B. SUbt;'AZRSKK 16.83+1.43 18.2240.83 | 30.27+0.9 | 19.36=0.1
P. aer”g';‘g’;g ATCC | 18434081 15.6940.55 | 23.53+0.6 | 20.37+0.2
C. glabrata RSKK
04019 14.81+0.29 16.89+1.08 - -
C. albicans ATCC
10231 18.21+0.29 16.55+£2.14 - -

MS:Meyve su, YS:Yaprak su, AM: Amikasin, KA:Kanamisin

Sekil 4.1. Z. jujuba MS ekstresinin P. aeruginosa ATCC 27853 ve Y. enterocolitica
ATCC 1175’¢ karst antimikrobiyal aktivite petri gorlintiisi a) P.

aeruginosa ATCC 27853’e¢ karsi

antimikrobiyal

enterocolitica ATCC 1175’¢ kars1 antimikrobiyal aktivite
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Sekil 4.2. Z. jujuba MS ekstresinin B. subtilis RSKK 244 ve E. faecalis ATCC
29212’ ye kars1 antimikrobiyal aktivite petri goriintiisi A) B. subtilis
RSKK 244’¢ karsi antimikrobiyal aktivitesi B) E. faecalis ATCC
29212’ye kars1 antimikrobiyal aktivitesi.

Z. jujuba ME ve MY ekstrelerinin gida ve klinik patojenleri iizerine antimikrobiyal
aktivitesi disk difiizyon yontemi ile belirlenmistir ve sonuglar Cizelge 4.2°de
verilmistir. ME ve MY ekstrelerinin test edilen biitiin mikroorganizmalar iizerine
antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu belirlenmistir. ME ekstresinde en yiiksek
inhibisyon zon ¢ap1 21.71 mm P. aeruginosa ATCC 27853 iizerine belirlenmistir.
19.50 mm inhibisyon zon ¢ap1 ile B. subtilis RSKK 244,19.49 mm zon gap1 ile S.
aureus ATCC 25923 ve 19.21 mm zon cap1 ile L. monocytogenes ATCC 7644
mikroorganizmalarina karsida yiiksek antimikrobiyal aktivite sergilemistir. ME
ekstresinde en diisiik inhibisyon zon ¢api, B. cereus RSKK 863’¢ kars1 16.96 mm
olarak belirlenmistir. ME ekstresinin B. cereus RSKK 863 ve S. sonnei Mu:57’ye
karst olusturdugu zon caplari, ticari olarak temin edilen amikasin ve kanamisin
antibiyotiklerinin olusturdugu zon ¢aplarindan daha yiiksek olarak belirlenmistir. ME
ekstresinde en yiiksek antifungal aktivite 20.24 mm inhibisyon zon c¢ap1 ile C.
albicans ATCC 10231 {izerine tespit edilmistir. ME ekstresinde, C. glabrata RSKK
04019 mikroorganizmasina karsi 18.19 mm inhibisyon zon ¢ap1 belirlenmistir. Z.
jujuba ME, E. coli O157:H7’ye kars1 16.62 mm, S. sonnei Mu:57’ye kars1 17.33 mm,
Y. enterocolitica ATCC 1175’¢ kars1 18.67 mm, E. coli ATCC 35218’e kars1 15.79
mm, E. faecalis ATCC 29212’¢ kars1 15.79 mm ile yiiksek antimikrobiyal aktivite
belirlenmigtir. Ticari olarak temin edilen amikasin antibiyotiginin Y. enterocolitica
ATCC 1175’e kars1 antimikrobiyal aktiviteye sahip degilken, ME ekstresinin Y.
enterocolitica ATCC 1175’e kars1 yiiksek antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu
tespit edilmistir. Z. jujuba YE ekstresinde, en yiiksek inhibisyon zon ¢ap1 15.92 mm
ile L. monocytogenes ATCC 7644 iizerine kaydedilmistir (Sekil 4.3.A). En diisiik
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inhibisyon zon ¢ap1 9.84 mm ile S. aureus ATCC 25923’e kars1 tespit edilmistir
(Sekil 4.3.B). YE ekstresinde en yiiksek antifungal aktivite 16.21 mm inhibisyon zon
capi ile C. albicans ATCC 10231 iizerine belirlenmistir. C. glabrata RSKK 04019
mikroorganizmasina karsi 15.92 mm inhibisyon zon ¢ap1 belirlenmistir. Z. jujuba YE
ekstresi, E. coli O157:H7’ye kars1 12.66 mm, B. cereus RSKK 863’¢ kars1 15.92
mm, S. Sonnei Mu:57’ye kars1 11.62 mm, Y. enterocolitica ATCC 1175’e kars1 12.41
mm, E. coli ATCC 35218’¢ kars1 10.18 mm, E. faecalis ATCC 29212’ye kars1 12.70
mm, B. subtilis RSKK 244’e kars1 13.45 mm, P. aeruginosa ATCC 27853¢ kars1
10.60 mm inhibisyon zon ¢ap1 ile yiiksek antimikrobiyal aktivite kaydedilmistir.

Cizelge 4.2. Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin gida ve klinik patojenleri {izerine
antimikrobiyal aktivite sonuglari.

Inhibisyon zon ¢aplar1 (mm)
Test
mikroorganizmala | ME ekstresi YE ekstresi AM KA
rl
E. coli O157:H7 16.62+0.66 12.66+1.26 17.76+0 | 19.33+0.4
L. monocytogenes
ATCC 7644 19.21+1.48 15.92+0.53 29.57+0.1 | 25.40+1.3
B. Cer%%ngSKK 16.96+0.19 12.984029 | 16.8140.2 | 12.97+0.3
S. sonnei Mu:57 17.33+£1.20 11.62+0.65 13.48+1.4 | 11.08+0.8
Y. enterocolitica
ATCC 1175 18.67+0.32 12.414+0.40 - 18.10+5.7
S. aureus ATCC 19.49+0.77 9.84+1.18 | 21.04+08 | 19.910.5
25923
E. coli ATCC 35218 16.73+0.61 10.18+1.02 18.75+£0.7 | 14.11+0.1
E. faecalis ATCC 13.48+1.4
29212 15.79+0.84 12.70+0.63 24.02+0.3 4
B. S“bt'z'é'&RSKK 19.50+0.81 13.455039 | 30.27+0.9 | 19.36+0.1
P. aeruginosa
ATCC 27853 21.71+£1.97 10.60+0.28 23.53+0.6 | 20.37+0.2
C. glabrata RSKK
04019 18.19+1.05 15.92+0.53 - -
C. albicans ATCC
10231 20.24+0.80 16.21+0.87 - -

ME: Meyve etanol, YE:Yaprak etanol AM: Amikasin, KA: Kanamisin
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Sekil 4.3. Z. jujuba YE ekstresinin L. monocytogenes ATCC 7644 ve S. aureus
ATCC 25923°ye karst antimikrobiyal aktivite petri gorlintiisii A) L.
monocytogenes ATCC 7644’e karsi antimikrobiyal aktivitesi B) S.
aureus ATCC 25923’ye kars1 antimikrobiyal aktivitesi.

Z. jujuba, MS ve YS ekstrelerinin balik patojenleri iizerine antimikrobiyal aktivite
sonuglar Cizelge 4.3’de verilmistir. Disk difiizyon testi sonuglarina gére Z. jujuba,
MS ve YS ekstrelerinin test edilen biitiin balik patojenleri iizerinde antimikrobiyal
aktiviteye sahip oldugu belirlenmistir. MS ekstresinde en yiiksek inhibisyon zon
capt, V. anguillarum A4 mikroorganizmasina kars1 16.50 mm olarak kaydedilmistir.
S. agalactiae’ya kars1 10.86 mm, L. garvieae’ya kars1 11.48 mm, A. hydrophila’ya
karst 12.27 mm, Y. ruckeri’ye kars1 10.28 mm, V. anguillarum M1°e kars1 15.74 mm,
V. alginolyticus’a kars1 11.74 mm inhibisyon zon ¢ap1 tespit edilmistir. Z. jujuba YS
ekstresinde en yliksek inhibisyon zon ¢api, 15.83 mm ile V. anguillarum A4
mikroorganizmasina karsi, en diisik inhibisyon zon capmm 7.26 mm ile V.
anguillarum M1 mikroorganizmasina karsi tespit edilmistir. YS ekstresinde, S.
agalactiae’ya kars1 12.72 mm, L. garvieae’ya karst 10.98 mm, A. hydrophila’ya
karst 10.15 mm, Y. ruckeri’ye kars1 12.17 mm, V. alginolyticus’a kars1 11.21 mm

inhibisyon zon ¢ap1 belirlenmistir.

Cizelge 4.3. Z. jujuba MS ve YS ekstrelerinin balik patojenleri {izerinde
antimikrobiyal aktivite sonuglari.

Inhibisyon zon ¢aplar1 (mm)
Test mikroorganizmalari MS ekstresi YS ekstresi
S. agalactiae 10.86+0.68 12.72+1.27
L. garvieae 11.48+1.13 10.98+1.01
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Cizelge 4.3 (devam). Z. jujuba MS ve YS ekstrelerinin balik patojenleri tizerinde
antimikrobiyal aktivite sonuclar.

Inhibisyon zon ¢aplar1 (mm)
Test mikroorganizmalari MS ekstresi YS ekstresi
A. hydrophila 12.27+0.41 10.15+1.51
Y. ruckeri 10.28+0.28 12.17+0.14
V. anguillarum A4 16.50+1.73 15.83+£2.29
V. anguillarum M1 15.74+0.89 7.26+1.49
V. alginolyticus 11.74+0.13 11.21+£0.74

MS: Meyve su, YS:Yaprak su

Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin balik patojenleri tizerine antimikrobiyal aktivite
sonuglar Cizelge 4.4’de verilmistir. Z. jujuba ME ekstresinde en yiiksek inhibisyon
zon ¢ap1, 21.62 mm ile V. anguillarum A4, en diisiik inhibisyon zon ¢ap1 10.67 mm
ile Y. ruckeri mikroorganizmasina karsi tespit edilmistir. ME ekstresi, S.
agalactiae’ya kas1 18.64 mm, L. garvieae’ya kars1 11.43 mm, A. hydrophila’ya kars1
11.72 mm, V. anguillarum M1’¢ kars1 13.67 mm, V. alginolyticus’a kars1 11.91 mm
inhibisyon zon ¢ap1 gostermistir. Z. jujuba YE ekstresinde en yiiksek inhibisyon zon
capt 12.79 mm ile A. hydrophila, en diisiikk inhibisyon zon ¢ap1 11.45 mm ile V.
anguillarum M1 mikroorganizmasina karsi tespit edilmistir. YE ekstresi, S.
agalactiae’ya kars1 11.49 mm, L. garvieae’ya kars1 11.52 mm, Y. ruckeri’ye kars1
11.52 mm, V. anguillarum A4’e kars1 11.95 mm, V. alginolyticus’ kars1 12.06 mm
inhibisyon zon ¢ap1 gostermistir. Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin, V. anguillarum

A4 mikroorganizmasi lizerine daha etkili oldugu belirlenmistir.

Cizelge 4.4. Z. jujuba ME ve YE -ckstrelerinin balik patojenleri iizerinde
antimikrobiyal aktivite sonuglari.

inhibisyon zon ¢aplar1 (mm)
Test mikroorganizmalari ME ekstresi YE ekstresi
S. agalactiae 18.64+1.18 11.49+041
L. garvieae 11.43£1.04 11.52+0.42
A. hydrophila 11.72+0.55 12.79+0.26
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Cizelge 4.4 (devam). Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin balik patojenleri iizerinde

antimikrobiyal aktivite sonuclar.

inhibisyon zon ¢aplar1 (mm)
Test mikroorganizmalar: ME ekstresi YE ekstresi
Y. ruckeri 10.67+0.56 11.524+0.42
V. anguillarum A4 21.62+2.73 11.95+0.30
V. anguillarum M1 13.67+1.40 11.45+0.40
V. alginolyticus 11.91+0.11 12.06+£0.30

ME: Meyve etanol, YE:Yaprak etanol

Z. jujuba MS ve YS ekstrelerinin anne siitinden elde edilen probiyotik
mikroorganizmalar iizerine inhibitor aktivitesi disk diflizyon testi ile belirlenmistir ve
sonuglar Cizelge 4.5’de verilmistir. Z. jujuba MS ekstresinde, L. gasseri MA-1, L.
fermentum MA-7, E. faecium MAE-1, S. thermophilus MAS-3, S. thermophilus
MAS-4 ve S. thermophilus MAS-6 mikroorganizmalari iizerinde inhibitor aktiviteye
sahip olmadig1 belirlenmistir. Z. jujuba YS ekstresinin, test edilen biitiin probiyotik
adayr laktik asit bakterileri iizerinde inhibitor aktiviteye sahip olmadigi
kaydedilmistir.

Cizelge 4.5. Z. jujuba MS ve YS ekstrelerinin anne siitiinden elde edilen probiyotik
aday1 laktikasit bakterileri iizerinde disk diflizyon sonuglari.

Inhibizyon zon capi (mm)
T . . MS ekstresi YS ekstresi

est mikroorganizmalar

L. gasseri MA-1 - -

L. gasseri MA-2 10.45+1.44 -

L. gasseri MA-6 7.26+1.48 -

L. fermentum MA-7 - -

L. fermentum MA-8 9.26+1.77 -

L. delbrueckii MA-9 11.68+0.34 -

L. plantarum 8.92+0.22 -

L. acidophilus 7.99+0.43 -

E. faecium MAE-1 - -

S. thermophilus MAS-3 - -

S. thermophilus MAS-4 - -

S. thermophilus MAS-6 - -

MS: Meyve su, YS:Yaprak su
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Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin anne siitiinden elde edilen probiyotik
mikroorganizmalar {izerinde inhibitor aktivitesi disk difiizyon testi ile belirlenmistir
ve sonuglar Cizelge 4.6’da verilmistir. Z. jujuba ME ekstresi, 8.7 mm ile E. faecium
MAE-1 mikroorganizmasina karsi en diisiik inhibisyon zon ¢ap1 gostermistir. YE
ekstresinin test edilen biitliin probiyotik aday1 laktik asit bakterileri lizerinde inhibitor

aktiviteye sahip olmadigi belirlenmistir.

Cizelge 4.6. Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin anne siitiinden elde edilen probiyotik
aday1 laktikasit bakterileri iizerine antimikrobiyal aktivite sonuglart.

Inhibizyon zon capi (mm)

Test mikroorganizmalari ME ekstresi YE ekstresi
L. gasseri MA-1 11.97+0.88 -
L. gasseri MA-2 12.33+1.05 -
L. gasseri MA-6 10.68+0.36 -
L. fermentum MA-7 12.25+0.97 -
L. fermentum MA-8 14.83+0.90 -
L. delbrueckii MA-9 11.35+0.28 -
L. plantarum 10.98+0.77 -
L. acidophilus 12.42+0.88 -
E. faecium MAE-1 8.7+1.32 -
S. thermophilus MAS-3 12.81+1.55 -
S. thermophilus MAS-4 11.7+0.52 -
S. thermophilus MAS-6 9.35+1.49 -

ME: Meyve etanol, YE:Yaprak etanol

Z. jujuba YS, MS ve YE ekstrelerinin L. gasseri’ye karsi petri goriintiisii Sekil 4.4’de

verilmistir.

Sekil 4.4. Z. jujuba YS, MS ve YE ekstrelerinin L. gasseri’ye kars1 antimikrobiyal
aktivite petri gorintiisi A) YS ekstresinin L. gasseri’ye karsi petri
goriintiisii B) MS ekstresinin L. gasseri’ye karsi petri goriintiisii C) YS
ekstresinin L. gasseri’ye karsi petri goriintiisii.
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4.2 Mikro-Diliisyon Test Sonuglari

Z. jujuba MS ve YS ekstrelerinin gida ve Klinik patojenleri iizerine antimikrobiyal
aktiviteleri mikrodiliisyon yontemi ile belirlenmistir ve sonuglar Cizelge 4.7’de
verilmistir. Test edilen ekstrelerin biitiin patojenler iizerine MBK-MFK ve MIK
degerleri 25-200 pg/ul arasinda kaydedilmistir. En diisiik MBK-MFK ve MiK degeri
S. aureus ATCC 25923 ve P. aeruginosa ATCC 27853 iizerine 25 mg/ml olarak

belirlenmistir.

Cizelge 4.7. Z. jujuba MS ve YS ekstrelerinin gida ve klinik patojenlerine karsi
mikro-diliisyon sonuglari.

. MBK veya MFK
MIK (pg/nl) (ug/nl)
Test mikroorganizmalari MS YS MS YS
ekstresi ekstresi ekstresi ekstresi

E. coli O157:H7 100 100 100 100

L. monocytogenes ATCC
2644 100 50 200 50
B. cereus RSKK 863 100 100 200 200
S. sonnei Mu:57 100 100 200 200

Y. enterocolitica ATCC
1175 50 50 100 25
S. aureus ATCC 25923 25 25 25 25
E. coli ATCC 35218 100 100 200 200
E. faecalis ATCC 29212 200 100 200 200
B. subtilis RSKK 244 50 100 100 100
P. aeruginosa ATCC 27853 25 25 25 25
C. glabrata RSKK 04019 100 50 100 100
C. albicans ATCC 10231 50 50 100 100

MS: Meyve su, YS: Yaprak su

Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin gida ve klinik patojenleri {lizerine antimikrobiyal
aktiviteleri mikrodiliisyon yontemi ile belirlenmistir ve sonuclar Cizelge 4.8°de
verilmistir. Test edilen ekstrelerin biitiin patojenler iizerine MIK ve MBK veya MFK
degerleri 25-200 pg/ul arasinda kaydedilmistir. En diisiik MBK veya MFK degeri S.
aureus ATCC 25923 ve P. aeruginosa ATCC 27853 iizerine 25 pg/ul olarak

belirlenmistir.
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Cizelge 4.8. Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin gida ve klinik patojenlerine karsi
mikro-diliisyon sonuglari.

MIK (ug/ul) MFK veya MBK
Test (ng/ph)
mikroorganizmalari ME . YE . ME . YE .
ekstresi ekstresi ekstresi ekstresi
E. coli O157:H7 100 100 100 200
L. monocytogenes ATCC
7644 100 50 100 50
B. cereus RSKK 863 100 50 200 100
S. sonnei Mu:57 100 100 200 100
Y. enterocolitica ATCC
1175 50 100 50 100
S. aureus ATCC 25923 25 25 25 25
E. coli ATCC 35218 100 100 200 200
E. faecalis ATCC 29212 100 100 200 100
B. subtilis RSKK 244 50 50 100 100
P. aeruginosa ATCC 27853 25 50 25 100
C. glabrata RSKK 04019 100 50 100 100
C. albicans ATCC 10231 50 100 100 100

ME: Meyve etanol, YE:Yaprak etanol

Z. jujuba MS ve YS ekstrelerinin balik patojenleri iizerine antimikrobiyal aktiviteleri
mikrodiliisyon yontemi ile belirlenmistir ve sonuglar Cizelge 4.9°da verilmistir. Test
edilen ekstrelerin balik patojenleri tizerine MBK degerleri 25-100 pg/ul arasinda
kaydedilmistir. En diisiik MIK degeri S. agalactiae, L. garvieae, A. hydrophila ve V.
alginolyticus iizerine 25 pg/ul olarak belirlenmistir. En diisik MBK degeri L.
garvieae, A. hydrophila, Y. ruckeri iizerine 25 pg/ul olarak kaydedilmistir.
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Cizelge 4.9. Z. jujuba MS ve YS ekstrelerinin balik patojenlerine karst mikro-
diliisyon sonugclari.

MIK (ng/pl) MBK (ng/pl)

Test ] ] ] YS
mikroorganizmalari MS ekstresi | YS ekstresi | MS ekstresi ekstresi

S. agalactiae 25 50 50 50

L. garvieae 25 50 25 100

A. hydrophila 25 25 25 25

Y. ruckeri 50 25 100 25

V. anguillarum A4 50 50 50 50

V. anguillarum M1 25 50 50 50

V. alginolyticus 50 25 100 50

MS:Meyve su, YS:Yaprak su

Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin balik patojenlerine karsi antimikrobiyal aktiviteleri
mikrodiliisyon yontemi ile belirlenmistir ve sonuclar Cizelge 4.10’da verilmistir.
Test edilen ekstrelerin balik patojenleri lizerinde MBK degerleri 25-100 pg/ul
arasinda kaydedilmistir. En diisik MIK degeri ME ekstresinde S. agalactiae, L.
garvieae, A. hydrophila, V. anguillarum A4, V. anguillarum M1 iizerine 25 pg/ul
olarak belirlenmistir. En diisik MBK degeri L. garvieae, A. hydrophila tizerine ME
ekstresinde 25 pg/ul olarak kaydedilmistir.

Cizelge 4.10. Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin balik patojenlerine karsi mikro-
diliisyon sonuglari.

MIK (ug/pl) MBK (ng/pl)

Test . . ME YE
mikroorganizmalari ME ekstresi | YE ekstresi ekstresi ekstresi

S. agalactiae 25 50 50 100

L. garvieae 25 25 25 50

A. hydrophila 25 50 25 50

Y. ruckeri 50 50 100 100

V. anguillarum A4 25 50 50 100

V. anguillarum M1 25 100 50 100

V. alginolyticus 50 50 100 100

ME: Meyve etanol, YE: Yaprak etanol

Z. jujuba MS ve YS ekstrelerinin anne siitiinden elde edilen probiyotik aday1
laktikasit bakterileri {lizerine inhibitdr aktiviteleri mikrodiliisyon yontemi ile
belirlenmistir ve sonuglar Cizelge 4.11’de verilmistir. Test edilen ekstrelerin anne

stitiinden izole edilen probiyotik aday1 laktik asit bakterileri tizerine MBK degerleri
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12.5-200 pg/ul arasinda kaydedilmistir. Z. jujuba meyve ve yaprak ekstrelerinin
uygun konsantrasyonlar: ile anne siitiinden elde edilen probiyotik aday1 laktik asit
bakterileri ile birlikte kullanim potansiyaline sahip oldugu belirlenmistir. En diisiik
MIK degeri 12.5 ug/ul olarak L. delbrueckii MA-9 iizerine MS ve YS ekstresinde

belirlenmistir.

Cizelge 4.11. Z. jujuba MS ve YS ekstrelerinin anne siitiinden elde edilen probiyotik
aday1 laktikasit bakterilerine kars1 mikro-diliisyon sonuglari.

MIK (ng/pl) MBK (ug/nl)
Test . . . YS
. . MS ekstresi | YS ekstresi | MS ekstresi )
mikroorganizmalari ekstresi
L. gasseri MA-1 50 50 200 200
L. gasseri MA-2 50 50 200 200
L. gasseri MA-6 50 50 200 200
L. fermentum MA-7 50 50 200 200
L. fermentum MA-8 50 50 200 200
L. delbrueckii MA-9 12.5 12.5 50 50
L. plantarum 50 50 200 200
L. acidophilus 50 50 200 200
E. faecium MAE-1 50 50 200 200
S. thermophilus
MAS.3 50 50 200 200
S. thermophilus
MAS-4 50 50 200 200
S. thermophilus
MAS-6 50 50 200 200

MS:Meyve su, YS:Yaprak su

Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin anne siitiinden elde edilen probiyotik aday1 laktik
asit bakterileri {izerine inhibitor aktiviteleri mikrodiliisyon yontemi ile belirlenmistir
ve sonuglar Cizelge 4.12°de verilmistir. Test edilen ekstrelerin anne siitiinden izole
edilen probiyotik adayi laktik asit bakterileri tizerine MBK degerleri 12.5-200 pg/pl
arasinda kaydedilmistir. Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin uygun konsantrasyonlari
ile anne siitlinden elde edilen probiyotik adayi laktik asit bakterileri ile birlikte

kullanim potansiyaline sahip oldugu belirlenmistir.
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Cizelge 4.12. Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin anne siitiinden elde edilen probiyotik
aday1 laktikasit bakterilerine kars1 mikro-diliisyon sonuglari.

MiK (ng/pl) MBK (pg/pl)
Test ) ) . YE
. . ME ekstresi | YE ekstresi | ME ekstresi
mikroorganizmalari ekstresi
L. gasseri MA-1 50 50 200 200
L. gasseri MA-2 25 50 100 200
L. gasseri MA-6 50 50 200 200
L. fermentum MA-7 50 50 200 200
L. fermentum MA-8 50 50 200 200
L. delbrueckii MA-9 3.12 25 12.5 50
L. plantarum 50 50 200 200
L. acidophilus 50 50 200 200
E. faecium MAE-1 50 50 200 200
S. thermophilus
MAS.3 50 50 200 200
S. thermophilus
MAS-4 50 50 200 200
S. thermophilus
MAS-6 50 50 200 200

ME:Meyve etanol, YE:Yaprak etanol

Gatsing vd. (2009), bitki ekstraktlarim MBK/MIK veya MFK/MIK oram dikkate
ahnarak iki kategoriye ayrilabilecegini 6ne siirmiistir. MBK/MIK veya MFK/MIK
orani <4 olan bakteri dldiirme etkileri gosteren ekstraktlar, test edilen bakteriler i¢in
bakterisidal olarak belirtilirken, MBK/MIK veya MFK/MIK orani >4 ile inhibe edici
etkiler gosteren ekstraktlar bakteriyostatik olarak belirtilir. Z. jujuba MS, YS, ME ve
YE ekstresinin gida ve klinik patojenleri iizerine MBK/MIK veya MFK/MIK
oranlar1 belirlenmistir. Sonuglar Cizelge 4.13 ve 4.14’de verilmistir. Z. jujuba MS,
YS, ME ve YE ekstrelerinin MBK/MIK veya MFK/MIK oran1 <4 oldugundan,
ekstrelerin test edilen biitliin patojen mikroorganizmalari lizerine bakteriyosidal veya

fungisidal etkiye sahip oldugu belirlenmistir.
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Cizelge 4.13. Z. jujuba MS ve YS ekstrelerinin gida ve klinik patojenleri iizerine
MBK/MIK veya MFK/MIK oranimin sonuglari.

MBK/MIK veya MFK/MIK oram
. Test. MS ekstresi YS ekstresi
mikroorganizmalari
E. coli O157:H7 1 2
L. monocytogenes ATCC 1 1
7644

B. cereus RSKK 863 2 2
S. sonnei Mu:57 2 1
Y. enterocolitica ATCC 1175 1 1
S. aureus ATCC 25923 1 1
E. coli ATCC 35218 2 2
E. faecalis ATCC 29212 2 1
B. subtilis RSKK 244 2 2
P. aeruginosa ATCC 27853 1 2
C. glabrata RSKK 04019 1 2
C. albicans ATCC 10231 2 1

MS: Meyve su, YS:Yaprak su

Cizelge 4.14. Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin gida ve klinik patojenleri lizerine
MBK/MIK veya MFK/MIK oraninin sonuglari.

MBK/MIK veya MFK/MIK oram

Test
mikroorganizmalari ME ekstresi YE ekstresi
E. coli O157:H7 1 2
L. monocytogenes ATCC
7644

B. cereus RSKK 863
S. sonnei Mu:57
Y. enterocolitica ATCC 1175
S. aureus ATCC 25923
E. coli ATCC 35218
E. faecalis ATCC 29212
B. subtilis RSKK 244
P. aeruginosa ATCC 27853
C. glabrata RSKK 04019
C. albicans ATCC 10231

N RRINNN R RN N -
RINNNRN R R RN -

ME:Meyve etanol, YE: Yaprak etanol

Z. jujuba MS, YS, ME ve YE ekstrelerinin balik patojenleri iizerine MBK/MIK veya
MFK/MIK oranlar1 belirlenmistir. Sonuglar Cizelge 4.15 ve 4.16’de verilmistir. Z.
jujuba MS, YS, ME ve YE ekstrelerinin MBK/MIK veya MFK/MIK oran1 <4
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oldugundan, ekstrelerin test edilen biitiin patojen mikroorganizmalar1 iizerine

bakteriyosidal veya fungisidal etkiye sahip oldugu belirlenmistir.

Cizelge 4.15. Z. jujuba MS ve YS ekstrelerinin balik patojenleri iizerine MBK/MIK
oraninin sonuglari.

MBK/MIK oram
MS ekstresi YS ekstresi

Test
mikroorganizmalari
S. agalactiae 2 1
L. garvieae
A. hydrophila
Y. ruckeri
V. anguillarum A4
V. anguillarum M1
V. alginolyticus

NN RN P -
N[ RPN

MS: Meyve su, YS: Yaprak su

Cizelge 4.16. Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin balik patojenleri iizerine MBK/MIK
oraninin sonuglart.

MBK/MIiK veya MFK/MIK orani

mikr00r1g-zels;;[izmalarl ME ekstresi YE ekstresi
S. agalactiae 2 2
L. garvieae
A. hydrophila
Y. ruckeri
V. anguillarum A4
V. anguillarum M1
V. alginolyticus

NN RPN
NFRINNFIN

ME:Meyve etanol, YE: Yaprak etanol

Z. jujuba MS, YS, ME ve YE ckstrelerinin anne siitiinden elde edilen probiyotik
mikroorganizmalar iizerine MBK/MIK oranlar1 belirlenmistir. Sonuglar Cizelge 4.17
ve 4.18’de verilmistir. Z. jujuba MS, YS, ME ve YE ekstrelerinin MBK/MIK oram
>4 oldugundan, ekstrelerin test edilen biitiin probiyotik mikroorganizmalar iizerine
bakterisitatik etkiye sahip oldugu kaydedilmistir. Z. jujuba MS, YS, ME ve YE
ekstrelerinin - MBK/MIK  oram >4 oldugundan, uygun konsantrasyonlar ile
ayarlandiginda, anne siitiinden elde edilen probiyotik adayr mikroorganzimalar ile

birlikte kullanilma potansiyaline sahip oldugu belirlenmistir.
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Cizelge 4.17. Z. jujuba MS ve YS ekstrelerinin anne siitiinden elde edilen probiyotik
mikroorganizmalar iizerine MBK/MIK oraninin sonuglari.

MBK/MIK oram
Test

mikroorganizmalari MS ekstresi YS ekstresi

L. gasseri MA-1 4 4

L. gasseri MA-2 4 4

L. gasseri MA-6 4 4

L. fermentum MA-7 4 4

L. fermentum MA-8 4 4

L. delbrueckii MA-9 4 4

L. plantarum 4 4

L. acidophilus 4 4

E. faecium MAE-1 4 4

S. thermophilus MAS-3 4 4

S. thermophilus MAS-4 4 4

S. thermophilus MAS-6 4 4

MS: Meyve su, YS:Yaprak su

Cizelge 4.18. Z. jujuba ME ve YE ekstrelerinin anne siitiinden elde edilen probiyotik
mikroorganizmalar iizerine MBK/MIK oraniin sonuglar.

MBK/MIK oram
Test

mikroorganizmalari ME ekstresi ME ekstresi

L. gasseri MA-1 4 4

L. gasseri MA-2 4 4

L. gasseri MA-6 4 4

L. fermentum MA-7 4 4

L. fermentum MA-8 4 4

L. delbrueckii MA-9 4 4

L. plantarum 4 4

L. acidophilus 4 4

E. faecium MAE-1 4 4

S. thermophilus MAS-3 4 4

S. thermophilus MAS-4 4 4

S. thermophilus MAS-6 4 4

ME: Meyve etanol, YE:Yaprak etanol
4.3 Makro-Diliisyon Sonuclari

Z. jujuba MS ekstresinin antimikrobiyal aktivitesi makro-diliisyon deneyi yapilarak
belirlenmistir. P. aeruginosa ATCC 27853 mikroorganizmasina karsi
sperktrofotometrik okuma ¢alisma goriintiileri Sekil 4.5’de verilmistir. Z. jujuba MS

ekstresinin, 0, 24 ve 48. saatlerindeki spektrofotometrik okuma sonuglart Sekil
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4.6’da verilmistir. Elde edilen spektrofotometrik okuma sonuglarina gére 25 ve 50
mg/ml konsatrasyonu igeren Z. jujuba MS ekstresi igeren test gruplarinin, kontrol
grubuna gore farkedilir derecede bir azalma meydana geldigi kaydedilmistir. Z.
jujuba MS ekstresinin konsatrasyon miktar1 arttik¢a, elde edilen antimikrobiyal

aktivite sonuglarinin arttigi belirlenmistir.

Sekil 4.5. P. aeruginosa ATCC 27853 mikroorganizmasinin spektrofotometrik
okuma ¢aligsma goriintiisii.

P. aeruginosa ATCC 27853

=
i

!

[EnN

-\
) =&—kontrol grubu

OD 540 nm
BC;
N

0,6 ~-25 mg/ml MS
ekstresi
0,4
50 mg/ml MS
0,2 / ekstresi
0 ;( T T 1
0. 24. 48.

Sekil 4.6. P. aeruginosa ATCC 27853 mikroorganizmasinin spektrofotometrik
okuma sonuglari.

Z. jujuba MS ekstresinin P. aeruginosa ATCC 27853 mikroorganizmasina karsi
antimikrobiyal aktivitesi cam hiicre sayimi yapilarak belirlenmis ve sonuglar Sekil

4.7°de verilmistir. Z. jujuba MS ekstresinin 25 mg/ml ve 50 mg/ml konsantrasyonda,
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ekstre igeren tliplerdeki bakteri yogunlugu Ol¢im yapilan her saat i¢in kontrol
grubuna gore bakteri kolonilerinde belirli bir azalma meydana gelmistir. Z. jujuba
MS ekstresinin 50 mg/ml konsantrasyonunda 24. saat ve 48 saat dl¢imlerinde hig
koloni gézlemlenmemistir. P. aeruginosa ATCC 27853 test mikroorganizmasint yok
etmek i¢in 50 mg/ml konsantrasyondan daha az esktre kullammi gerekmektedir. 25
mg/ml konsantrasyonda 6zellikle 48. saatin sonunda antimikrobiyal aktivite daha da

artmistir.

P. aeruginosa ATCC 27853 mikroorganizmasinin 24. ve 48. saat’de canli hiicre

sayimi deneyi gortintiileri Sekil 4.8 ve 4.9°da verilmistir.

P. aeruginosa ATCC 27853

[any
N

(o]

SN\

H Kontrol

25 mg/ml MS ekstresi
50 mg/ml MS ekstresi

I
1

N
1

Canli hiicre saymm (log10 Cfu/ml
D

o

0. 24, 48.

Konsatrasyonlar

Sekil 4.7. P. aeruginosa ATCC 27853 mikroorganizmasimin canli sayimu.
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Sekil 4.8. P. aeruginosa ATCC 27853 mikroorganizmasinin 24. saat’de canli hiicre
sayimi petri gorintilleri A) kontrol grubu B) MS ekstresi 25 mg/ml
konsatrasyon C) MS ekstresi 50 mg/ml konsatrasyon.

Sekil 4.9. P. aeruginosa ATCC 27853 mikroorganizmasinin 48. saat’de canli hiicre
sayimi petri goriintiileri A) kontrol grubu B) 25 mg/ml MS ekstre
konsatrasyon C) 50 mg/ml MS ekstre konsatrasyon.

Z. jujuba MS ekstresinin 0, 24 ve 48. saatlerindeki V. anguillarum A4
mikroorganizmasinin spektrofotometrik okuma sonuglart Sekil 4.10°da verilmistir.
Elde edilen antimikrobiyal aktivite sonuglarina goére 25 mg/ml ve 50 mg/ml
konsatrasyonu igeren Z. jujuba MS ekstresinin kontrol grubuna gére 6nemli derecede
bir azalma meydana geldigi kaydedilmistir. Z. jujuba meyve ekstresinin konsatrasyon

miktar1 arttik¢a, elde edilen antimikrobiyal aktivitenin arttigi belirlenmistir.
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V. anguillarum A4
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Sekil 4.10. V. anguillarum A4 mikroorganizmasinin spektrofotometrik okuma
sonuclari.
Z. jujuba MS ekstresinin V. anguillarum A4 mikroorganizmasina karsi
antimikrobiyal aktivitesi canli sayimi deneyi yapilarak belirlenmis ve sonuglar Sekil
4.11°de verilmistir. Z. jujuba MS 25 ve 50 mg/ml konsantrasyonda ekstre i¢eren
tilplerdeki bakteri yogunlugu Ol¢liim yapilan her saat i¢in kontrol grubuna gore
bakteri kolonilerinde belirli bir azalma meydana gelmistir. 50 mg/ml
konsantrasyonda ozellikle 48. saatin sonunda antimikrobiyal aktivite daha da

artmistir.

V. anguillarum A4 mikroorganizmasinin 24. ve 48. saat’de canli hiicre saymmi petri

goriintiileri Sekil 4.12 ve 4.13’de verilmistir.
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V. anguillarum A4
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Sekil 4.11. V. anguillarum A4 mikroorganizmasinin canli hiicre sayimu.

Sekil 4.12. V. anguillarum A4 mikroorganizmasimn 24. saat’de canlt hiicre sayimi1
deneyi gorintiileri A) kontrol grubu B) 25 mg/ml MS ekstresi C) 50
mg/ml MS ekstresi.

Sekil 4.13. V. anguillarum A4 mikroorganizmasimn 48. saat’de canli hiicre sayimi1
deneyi goriintiileri A) kontrol grubu B) 25 mg/ml MS ekstresi C) 50
mg/ml MS ekstresi.
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4.4 Giinesten Koruma Faktorii Sonuclar:

Z. jujuba MS, MY, ME ve YE ekstrelerinin GKF sonuglar1 in-vitro olarak
arastirllmig ve sonucglar Cizelge 4.19°da verilmistir. En yliksek GKF sonucu 22.64
olarak YE ekstresinde bulunmustur. En disik GKF sonucu 0.57 olarak MS
ekstresinde kaydedilmistir. 2'nin lizerinde GKF degerine sahip olan katki maddeleri,
iyl glines koruyucu aktiviteye sahip olarak kabul edilir (Alexander ve Andrew,
2004). Z. jujuba YS ve YE ekstrelerinin GKF sonucu 2’nin iizerinde oldugu igin,
yiiksek koruyucu etkiye sahip oldugu sonucuna varilabilir. Z. jujuba YS ve YE
ekstrelerinin sahip oldugu GKF degerleri olduk¢a umut vericidir ¢linkii, herhangibir
sentetik giines kremi eklemeden 15°¢ yakin GKF degerine ulagsmak olduk¢a zordur
(De Medeiros Gomes vd., 2021).

Cizelge 4.19. Z. jujuba MS, YS, ME ve YE ekstrelerinin GKF degerleri.

Ekstreler GKF
MS 0.57
YS 11.78
ME 2.89
YE 22.64

MS: Meyve su, YS:Yaprak su, ME: Meyve etanol, YE: Yaprak etanol

4.5Z. jujuba MS, MY, ME ve YE Ekstre+ Krem Karisimimin Giines Koruma

Degerleri

4.5.1 Z. jujuba MS, MY, ME ve YE ekstre+normal krem Kkarisimi

Z. jujuba MS, MY, ME ve YE ckstreleri ile normal krem karigimlarinin 10, 5 ve 2.5
ml konsantrasyonlarindaki GKF degerleri in-vitro olarak belirlenmistir. Z. jujuba MS
ekstresi+normal krem karigiminin GKF degerleri Cizelge 4.14°de verilmistir. Z.
jujuba MS ekstresinin 10 ml konsantrasyondaki GKF degeri 1.18 olarak

belirlenmistir.
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Z. jujuba MS ekstresi+krem kansimimin GFK degerleri
~
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Konsantrasyonlar

Sekil 4.14. Z. jujuba MS ekstresi+normal krem karisiminin GKF degeri.

Z. jujuba YS ekstresi+krem karigiminin 2.5 ml, 5 ml ve 10 ml konsantrasyonlardaki
GKF degeri spektrofotometrik olarak belirlenmistir. Elde edilen sonuglar Cizelge
4.15°de verilmistir. YS ekstresinin test edilen biitiin konsantrasyonlarda ticari olarak
temin edilen viicut kreminin GKF degerini arttirdig1 tespit edilmistir. Z. jujuba YS
ekstresitkrem karisiminin en yiiksek GKF degeri 10 ml konsantrasyonda 9.3 olarak
belirlenmistir. Imam vd. (2015) yilinda ¢esitli bitki 6zlerinin GKF degerini
arastirdiklar1 ¢aligmada kullandiklart UV engelleme tablosunda verilen deger ile
calismamizda elde edilen sonuglar karsilastirilarak ekstre+krem karigimlarinin UV
engelleme yiizdesi bulunmustur. YS ekstresitkrem karigiminin %90’a yakin UV

engelleme potansiyaline sahip oldugu belirlenmistir.
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Z. jujuba YS ekstresi+krem karisimmin GFK degerleri
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Sekil 4.15. Z. jujuba YS ekstre+normal krem karisiminin GKF degeri.

Z. jujuba ME ekstresitnormal krem karigimmin 2.5 ml, 5 ml ve 10 ml
konsantrasyonlardaki GKF degeri spektrofotometrik olarak belirlenmistir. Elde
edilen sonuglar Cizelge 4.16’da verilmistir. Z. jujuba ME ekstresinin 10 ml
konsantrasyonda, krem formiilasyonunun GKF degerini arttirdigi tespit edilmistir.
Imam vd. (2015) yilinda ¢esitli bitki 6zlerinin GKF degerini arastirdiklari ¢aligmada
kullandiklar1t UV engelleme tablosunda verilen deger ile calismamizda elde edilen
sonuglar Kkarsilastirilarak ekstretkrem karigimlarinin - UV engelleme  yiizdesi
bulunmustur. ME ekstresitkrem karisiminin UV engelleme yiizdesi yaklagik

olarak %50 UV engelleme potansiyaline sahip oldugu belirlenmistir.
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Z. jujuba ME esktresi+krem karisimimnin GFK degerleri
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Sekil 4.16. Z. jujuba ME ekstresi+normal krem karigiminin GKF degeri.

Z. jujuba YE ekstresi+normal krem karisiminin GKF degeri n-vitro olarak
belirlenmis ve sonuglar Sekil 4.17°de verilmistir. YE ekstresi, test edilen biitiin
konsantrasyonlarda ticari olarak temin edilen normal kremin GKF degerini arttirdigt
kaydedilmistir. 10 ml konsantrasyonda etanol yaprak ekstresinin GKF degeri, normal
kremin GKF degerinden oldukea yiiksek bulunmustur. Imam vd., (2015) kullanmis
oldugu tabloya gore, 10 ml konsatrasyonda etanol YE ekstresinin %90’nin {izerinde
UV engelleme potansiyaline sahip oldugu belirlenmistir. 5 ve 2.5 ml
konsantrasyonlarda, su yaprak ve etanol yaprak esktrelerinin, normal kremin GKF
degerini arttirdig1 belilenmistir. YE ekstresinin test edilen biitiin konsatrasyonlarda
yiiksek GKF degerine sahip oldugu goriilmiistiir. Etanol ¢oziiciisiiniin, metanol, etil
asetat ve kloroform gibi diger ¢oziiciilerle karsilastirildiginda aktif bilesenlerin en iyi
¢ozilebilirligine sahiptir (De Boer vd., 2005). YE ekstresinin yiiksek GKF degerine
sahip olmas1 bu sebepden kaynaklaniyor olabilir.
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Z. jujuba YE+krem karisimimmin GFK degerleri
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Sekil 4.17. Z. jujuba YE ekstre+normal krem karigiminin GKF degeri.

4.5.2 Z. jujuba ekstre+su bazh krem karisimi

Z. jujuba MS, MY, ME ve YE ekstreleri ile ticari olarak temin edilen su bazli krem
karigimlarinin 10, 5 ve 2.5 ml konsantrasyonlarindaki GKF sonuglar1 mn-vitro olarak
belirlenmistir. MS ekstresi+su bazli krem karigiminin GKF sonuglart Sekil 4.18°de
verilmistir. MS ekstresinin, test edilen biitiin konsantrasyonlarda kremin GKF
degerini arttirdig1 belirlenmistir. Imam vd. (2015) kullanmig olduklar1 tabloya gore,
MS ekstresinin 10 ml konsantrasyondaki UV engelleme yiizdesi %90 dan biiyiik

olarak belirlenmistir.
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Z. jujuba MS ekstresi+krem karisimimnin GFK degerleri
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Sekil 4.18. Z. jujuba MS ekstresi+su bazli krem karigiminin GKF degeri.

Z. jujuba YS ekstresitsu bazli krem karigimimin GKF degeri spektrofotometrik
olarak belirlenmistir. YS ekstresinin GKF degeri Sekil 4.19°da verilmistir. YS
ekstresinin, test edilen biitlin konsantrasyonlarda su bazli kremin GKF degerini
arttirdig1 belirlenmistir. YS ekstresinin Imam vd. (2015) kullanmis olduklar tabloya
gore, su yaprak esktresinin 10 ml konsantrasyondaki UV engelleme yiizdesi yaklasik
olarak %90 olarak belirlenmistir.
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Z. jujuba YS ekstresi+krem karisimmin GFK degerleri
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Sekil 4.19. Z. jujuba YS ekstresi+su bazli krem karisiminin GKF degeri.

Z. jujuba ME ekstresitsu bazli krem karigimmin GKF degeri spektrofotometrik
olarak belirlenmistir. ME ekstresinin GKF degeri Sekil 4.20’de verilmistir. ME
ekstresinin, test edilen biitiin konsantrasyonlarda su bazli kremin GKF degerini
arttirdigt belirlenmistir. Imam vd. (2015) kullanmis olduklari tabloya gore, ME
esktresinin 10 ml konsantrasyondaki UV engelleme yiizdesinin %80’den daha biiyiik

oldugu belirlenmistir.
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Z. jujuba ME ekstresi+krem karisimmin GFK degerleri
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Sekil 4.20. Z. jujuba ME ekstresi+su bazli krem karisiminin GKF degeri.

Z. jujuba YE ekstresitsu bazli krem karisimimmin GKF degeri spektrofotometrik
olarak belirlenmistir. YE ekstresinin GKF degeri Sekil 4.21°de verilmistir. YE
ekstresinin, test edilen biitlin konsantrasyonlarda su bazli kremin GKF degerini
arttirdig1 belirlenmistir. YE ekstresinin Imam vd. (2015) kullanmis olduklar: tabloya
gore, YE esktresinin 10 ml konsantrasyondaki UV engelleme yiizdesinin %90’dan
daha biiyiik oldugu belirlenmistir.

Z. jujuba YE ekstresi+krem karisimimin GFK degerleri
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Sekil 4.21. Z. jujuba YE ekstresi+su bazli krem karigimimin GKF degeri.
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5. TARTISMA VE SONUCLAR

Mikroorganzima kaynakli hastaliklar diinyanin her yerinde biiyiikk problem
olusturmaktadir. Mikrobiyal hastaliklarin tedavisinde kullanilan en yaygin yontem,
antibiyotik 1ilaglarin kullanimidir. Ancak gilinlimiizde antibiyotik ilaclarin yanlis
kullanimindan kaynaklanan ortaya antimikrobiyal direng, mikroorganizma kaynakli
hastaliklarin tedavisinin zorlastirmaktadir. Z. jujuba, yenilebilir-tibbi bir meyve
olarak, genel bitkisel ilagtan daha giivenli ve saglikli bir yem katki maddesi olma
potansiyeline sahip 6nemli bir Cin bitkisel ilacidir (Liu vd., 2021). Bitki bazli ilaglar
birgok gelismekte olan iilkede temel saglik hizmetleri i¢in yaygm olarak
kullanilmaktadir ve diinya niifusunun yaklasik % 60-80'inin geleneksel tedaviyi
tercih ettigi bildirilmistir (Abu-lrmaileh ve Afifi, 2003; WHO, 2002). Bitkilerin ilag
olarak kullanilmasi ise sentetik ilaglara gore daha ucuz, daha etkili ve daha az yan
etkilidir (Hassan vd., 2009). Z. jujuba icerdigi zengin besin bilesikleri nedeniyle son
zamanlarda arastirmalarin ilgi odagi olmustur. Ahmad vd. (2011) yaptiklar1 bir
caligmada Z. jujuba’nin su esktresinin, E. coli, S. aureus ve P. aeruginosa’ya karsi
antimikrobiyal aktivitesini disk difiizyon testi ve MIK deneyleri ile arastirmislardir.
Disk difiizyon testinde elde ettikleri sonuglar1 yiizde olarak agiklamislar ve en ytiksek
antimikrobiyal aktiviteyi %66.66 ile P. aeruginosa’ya karsi kaydetmislerdir. E.
coli’ye kars1 %40.74 ve S. aureus’a karsi %33.33 aktivite kaydetmislerdir. Z. jujuba
su esktresinin test edilen biitiin mikroorganizmalar karst MIK degerlerni 1.9 mg/ml-
3.8 mg/ml arasinda oldugu rapor etmislerdir. Z. jujuba meyvesinden metanol
kullanilarak elde edilen ekstrenin, E. coli, S. aureus’a kars1 disk diflizyon testi ve
MIK deneyleri kullanilarak antimikrobiyal aktivitesi arastirilmistir (Mehreen vd.,
2016). Yapilan galismada, Z. jujuba meyve metanol ekstresinin P. aeruginosa’ya
kars1 inhibisyon zon ¢apin1 21 mm, E. coli’ye kars1 16 mm, S. aureus’a karsi 14 mm
olarak belirlemiglerdir. Z. jujuba meyve metanol ekstresinin P. aeruginosa’ya ve S.
aureus’a karst MiK degerlerini 7.81 ug/ml, E. coli’ye kars1 31.25 ug/ml olarak rapor
etmiglerdir. Abd-Alrahman vd. (2013) yapmus olduklari bir ¢alismada Z. jujuba
tohum 1:1 etanol/su esktresinin S. aureus, B. cereus, E. coli, P. aeruginosa ve L.
monocytogenes’e karsi 50, 250 ve 1000 pg/ml konsantrasyonlardaki antimikrobiyal
aktivitesi disk difiizyon testi ve MIK deneyleri kullanarak arastirnuslardir. Yapmis
olduklar1 ¢alismada Z. jujuba tohum ekstresinin B. cereus’a kars1 50, 250 ve 1000

pg/ml konsantrasyonlarda, 7 mm, 6 mm, 13 mm inhibisyon zon ¢ap1 kaydetmislerdir.
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S. aureus’a kars1 sadece 1000 ug/ml konsantrasyonda 10 mm, L. monocytogenes’e
kars1 250 pg/ml ve 1000 pg/ml konsantrasyonlarda 7 mm ve 16.5 mm inhibisyon zon
cap1 belirlemislerdir. P. aeruginosa’ya kars1 Z. jujuba tohum ektresinin test edilen
biitiin konsantrasyonlarda herhangi bir antimikrobiyal aktivite sahip olmadig1 rapor
edilmistir. Z. jujuba’dan elde edilen ugucu yagin, gida patojenleri iizerine
antimikrobiyal aktivitesini disk difiizyon testi (300 pg/disk) ile arastirilmistir (Al-
Reza vd., 2010). Z. jujuba esansiyel yaginin, S. aureus’a karst 21.2 mm, L.
monocytogenes’e karst 17.3 mm, P. aeruginosa’ya karsi 12.3 mm ve E. coli’ye kars1
9.2 mm inhibisyon zon ¢ap1 rapor edilmistir. Ayrica Z. jujuba yag ektresinin, test
edilen biitlin patojenler iizerine, kontrol grubu olarak kullamlan ticari
antibiyotiklerden daha yiiksek zon ¢apina sahip oldugunu bildirilmistir. Caligmalarda
kullanilan bitkilerin ¢evresel kosullari, yetistikleri topragin yapisi gibi unsurlar

bitkilerdeki fenolik bilesiklerin miktar1 iizerinde 6nemli etkileri vardir (Gao vd.,

2011).

Hoseinifar vd. (2018) yapmis olduklar1 bir ¢alismada Z. jujuba meyveleri ile
beslenen Cyprinus carpio (sazan baligi)’nin bagishk sistemi {izerine etkisini
incelemis ve Z. jujuba meyvelerinde bulunan gesitli polisakkaritlerin Cyprinus
carpio’min bagisiklik sistemi tizerine olumlu etkiye sahip oldugunu, serum, mukazol,
bagirsak sistemi bagigikliligr arttirdigini rapor etmislerdir. Oreochromis niloticus'ta
A. hydrophila enfeksiyonlarinin neden oldugu 6liim orammni en aza indirmek ve
enfeksiyon sonucu hasar goren organlari onarmak icin balik yemlerine eklenen
Ziziyphus mauritiana yaprak tozlarinin aktivitesi aragtirtlmistir (EI Asely vd., 2020).
Yapilan calismanin sonucunda, Z. mauritiana yaprak tozlar1 ile beslenen O.
niloticus'ta A. hydrophila enfeksiyonlarinin neden oldugu 6liimlerin azaldigini ve
enfeksiyondan kaynaklanan hasarin en aza indirildigini gostermistir. Literatiir
taramas1 sonucunda Z. jujuba'min balik patojenleri iizerindeki antimikrobiyal
aktivitesini aragtiran ¢ok az ¢alisma bulunmaktadir. Liu vd. (2021) yapmis olduklari
bir ¢alismada Z. jujuba meyve ekstreleri ile beslene Oncorhynchus mykiss
(Gokkusagi alabaligl)’in bagisiklik sistemi iizerine etkisini arastirmislardir. Elde
ettikleri sonuca gore Z. jujuba meyveleri ile beslenen baliklarin, kontrol grubuna
gore bagisiklik sisteminde ©Onemli derecede iyilesme goriildiigii ve baliklarin

bagirsaklarinda yer alan A. hydrophila koloni sayisinin azaldigini rapor etmislerdir.
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Glniimiizde saglik ve esenlik konusunda artan kamu bilinci, ¢esitli hastaliklari
Onlemenin yani sira sagligi gelistirmek i¢in vitaminler, mineraller, diyet lifi ve
probiyotikler gibi biyoaktif bilesiklerle zenginlestirilmis fonksiyonel gidalar ig¢in
artan bir tikketime yol agmistir (Cai vd., 2018). Bu tiiketici talebini karsilamak igin,
LAB fermantasyonu, beslenme, tibbi ve hijyenik 6zelliklerde 6nemli bir gelismeyi
tetikledigi kamtlandigindan, son birkac on yilda gida endiistrisinin 6nemli bir ¢galigma
onceligi haline gelmis ve genis bir tanitim yapilmustir. (Bergqvist vd., 2005). Yavuz
(2019) yapmus oldugu tez ¢alismasinda anne siitlinden izole edilen S. thermophilus
MAS-3 ve MAS-4 suslarinin baz1 biyoteknolojik 6zellikleri arastirmistir. Yapmis
oldugu tez galismasinda S. thermophilus MAS-3 ve MAS-4 suslarimin, probiyotik ve
starter kiiltiir olarak kullanimlarinda giivenilirliklerini belirlemek i¢in antibiyotik
direnci, hemolitik ve jelatinaz enzim aktiviteleri, diisiik pH toleransi, safra toleransi,
agregasyon koagregasyon yetenekleri, nisin, sodyum benzoat gibi gida katkilarina
toleranslar1 belirlenmistir. Yapilan c¢alismanin sonucunda, S.thermophilus MAS
suslarinin probiyotik 6zelliklerinin belirlenmesi ¢alismalarinda, S. thermophilus
MAS-3 ve MAS-4 suslarinin tamaminin Kloksasilin, nalidiksik asit ve polimiksin b
antibiyotiklerine kars1 direng, kloromfenikol antibiyotigine karsi hassasiyet
gosterdigi belirlenmistir. S. thermophilus MAS-3 ve MAS-4 suslarinin alfa hemolitik
aktiviteye sahip oldugu, S.thermophilus MAS-3 ve MAS-4 suslarinin jelatinaz
aktiviteye sahip olmadiklari ve probiyotik, starter kiiltiir olarak kullanimlari
agisindan giivenilir oldugu tespit edilmistir. S.thermophilus MAS-3 ve MAS-4
suslarinin nisinle birlikte gida katkilar olarak gida sanayinde kullamlabilecegi, safra
toleransina sahip oldugu belirlenmistir. L. gasseri MA-1, L. gasseri MA-2 ve L.
fermentum MA-6 mikroorganizmalarin antikolestrol, antimikrobiyal, antioksidan,
likenaz enzim aktiviteleri ve nisin direnci agisindan arastirilimis ve gida katki
maddesi olarak, sentetik koruyuculara alternatif olabilecegi daha oOnceden
bildirilmistir (Gunyakti ve Asan-Ozusaglam, 2018). Genetik olarak karakterize
edilen insan orjinli L. gasseri suslarinin probiyotik kiiltiir olarak kullanim
potansiyellerinin belirlenmesi adli tez ¢alismasinda L. gasseri MA-1, MA-2 ve MA-6
suslarin probiyotik kiiltiir olarak kullanim potansiyellerinin belirlenmesi amaciyla
disik pH degerlerine, ¢esitli antibiyotiklere hassasiyeti, gida, klinik ve balik
patojenlere kars1 antimikrobiyal aktivitesi, antioksidan aktiviteleri, yapay bagirsak ile
mide sivilar1 ve safra asitine kars1 direng Ozellikleri ile sahip olduklart hemolitik

aktiviteleri n-vitro testler ile belirlenmistir (Gilinyakti, 2017). Yapilan ¢alismanin
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sonucunda L. gasseri MA-1, MA-2 ve MA-6 mikroorganizmalarinin amikasin,
gentamisin gibi sentetik ilaglara kars1 direng, amoksisilin, ampisilin, penisilin G gibi
cesitli sentetik ilaglara karsi, ise hassasiyet gosterdikleri tespit edilmistir. L. gasseri
MA-1, MA-2 ve MA-6 suslarinin gama hemolitik aktiviteye sahip oldugu, safra
toleransina, diisiik pH’da yasayabilme yetenegine sahip oldugu, test edilen patojen
mikroorganizmalar {izerine 14.29-1.87 mm araliginda inhibisyon zon ¢apina sahip
oldugu, %32.29- 54.93 antioksidan aktiviteye sahip oldugu bildirilmistir. Asan-
Ozusaglam ve Gunyakti. (2020) yapmus olduklar1 ¢aligmada L. gasseri MA-2
susunun umut verici probiyotik 6zelligi sergiledigini rapor etmislerdir. Zhao vd.
(2019) yapmis oldugu bir ¢alismada 28 giinliik fermantasyonun sinucunda Z. jujuba
suyunun Lactobacillus rhamnosus GG ve L. plantarum mikroorganizmalari igin
saglikli alternatif besin kaynagi ve depolama sirasinda etkili bir substrat olarak
kullanilabilecegini rapor etmislerdir. L. casei , L. plantarum ve E. faecium
fermentasyonuna Z. jujuba meyve suyunun katkisim e-burun ve e-dil kullanarak
inceleyen bir ¢alismada, Z. jujuba meyve suyunun test edilen 3 LAB fermentasyon
etkinligini arttirdig1, hiinnap meyve suyu ortaminin LAB gelisimi i¢in uygun oldugu,
ii¢ ¢esit fermente hiinnap suyunun, aroma profilinin 6nemli 6l¢iide daha iyi oldugunu
rapor etmislerdir (Cai vd., 2019). Z. jujuba flizerine yapilan Onceki g¢alismalar,
sekerlerin Z. jujuba meyvelerinin ana bilesenlerinden biri oldugunu, fruktoz ve
glukozun en bol bulunan seker bileseni olarak tanimlamiglardir (Gao vd., 2012 ; Li
vd., 2007; Li vd., 2011; Wang, 2011). Ayrica fruktoz ve glikoz sekerleri ile LAB
arasindaki iliskiye dair 6nemli miktarda literatiir yayinlanmistir, bu calismalar
fruktoz ve glikozun LAB tarafindan metabolize edilen ana karbon ve baskin enerji
kaynaklar1 oldugunu ve bu suslar arasinda L. plantarum’un bu sekerleri daha verimli
kullandig1 bildirilmistir (Hashemi vd., 2017; Kun vd., 2008; Mousavi vd., 2013).

Giinesten koruyucularin kullanimiyla birlikte farkli yollarda c¢alisan birkag etkili
ajanla desteklenmis cilt bakim triinlerinin kullanimi, UV-B kaynakli reaktif oksijen
tirleri (ROS) aracili fotoyaslanmay1 azaltmak igin etkili bir yaklagim olabilir. Giines
yanig1 ve diger cilt hasarlarim1 6nlemede etkili olmak i¢in, bir glines koruyucu tirtiniin
290 ila 400 nm arasinda genis bir emicilige sahip olmasi gerekir. Giinesten korunma
ile ilgili temel ve uygulamali aragtirmalar biiylik bir endise kaynagi haline
gelmektedir. Amerikan Gida ve ilag idaresi onayli giines kreminin ¢alisma prensibi

iki sekildedir; UV radyasyonunu fiziksel olarak tarayarak ve UV radyasyonunu

62



kimyasal olarak emerek (Osterwalder ve Herzog, 2009). Giines kreminin
verimliliginin degerlendirilmesi, insan goniilliiler iizerinde yapilan 1n-vivo test ile
uzun siredir degerlendirilmektedir. In-vitro GKF, in-vivo GKF 6lgiisiiniin bir
takviyesi olarak lriin gelistirme sirasinda tarama testi i¢in yararlidir (Dutra vd.,
2004). Giines koruyucu iriinlerin igerdigi, titanyum dioksit veya ¢inko oksit gibi
fiziksel bariyer bilesenleri UV radyasyonun cilde niifuz etmesini Onlerken,
oksibenzon ve avobenzon gibi kimyasallar UV radyasyonu emer ve dagitir. Bir
glines kreminin hem UV-A'dan (derin niifuz eden dalgalar) hem de UV-B'den (daha
kisa dalgalar) koruma saglamasi icin, giines kreminin belirli bir radyasyon dalga
boyunu emme yetenegine hitap eden genis spektrum olarak etiketlenmelidir (Carrera
vd., 2013; Jansen vd., 2013). Giiniimiizde gilines koruyucu maddelerin, tamamen
giivenli olmadigina dair kanitlar mevcuttur (Vainio ve Bianchini, 2000; Westerdahl
vd., 2000). Bu nedenle bitkilerde elde edilen dogal {iiriinler, yeni aktif bilesiklerin
arastirllmasi i¢in Onemli kaynaklar1 olusturmaktadir. Bitkisel giines kremlerinin
kullanimin1 ve onlarin glines koruma faktoriinii agiklayan ¢ok az yayinlanmis veri
vardir (Kale vd., 2010). Bitki 6zlerine giinesten koruyucu o6zelligi sahip olduklar
fenolik bilesikler ve flavonoid maddelerden kaynaklanmaktadir. Bitkilerden elde
edilen dogal madde kaynaklarinin ¢esitli sanayilerde katki maddesi olarak kullanimi,
diistik fiyata yiiksek miktarda iiretim yapmak miimkiin kilmakatadir (Rancan vd.,
2002; Farasat vd., 2014; Mirshafa vd., 2013). Cesitli tibb1 bitkilerin GKF degerini
arastiran bir c¢alismada, en yliksek GKF degerini Crataegus pentagyna (Kara
Alig)’da 24 olarak rapor edilmistir (Ebrahimzadeh vd., 2014). Mota vd., (2020)
tarafindan yapilan bagka bir caligmada, Psidium guajava etanolik ekstresinin GKF'si
degerlendirildi ve sahip oldugu GKF’nin 1 oldugunu bildirmislerdir. Schinus
terebinthifolius Raddi (Brazilya Biber Agaci) etanolik 6zlerinin GKF'sini arastiran
bir ¢caligmada, S. terebinthifolius’un etanolik ekstresinin GKF degerini 5.08 olarak
bildirmislerdir (Oliveira vd., 2020). Yapilan literatiir taramasi sonucunda Z.

jujuba’nin GKF faktoriinii aragtiran bir ¢alismaya rastlanilmamaistir.

Bu ¢alismada, Z. jujuba MS, YS, ME ve YE ekstrelerinin gida, klinik ve balik
patojenleri tizerine antimikrobiyal-antifungal aktivitesi arastirtlmistir. Antimikrobiyal
aktiviteinin aragtirilmasinda disk difiizyon testi, mikro-diliisyon yontemi ve makro
diliisyon yontemi kullanilmistir. Elde edilen sonuglar Z. jujuba meyve ve yaprak

esktrelerinin test edilen biitiin mikroorganizmalar iizerine antimikrobiyal aktiviteye
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sahip oldugu belirlenmistir. Ayrica, bu tez ¢alismasinda Z. jujuba meyve ve yaprak
ekstrelerinin anne siitiinden elde edilen probiyotik aday1 laktik asit bakterileri izerine
inhibitor aktivitesi de arastirilmistir. Z. jujuba meyve ve yaprak ekstrelerinin patojen
mikroorganizmalar {izerine antimikrobiyal-antifungal aktiviteye sahip iken anne
stitiinden izole edilen probiyotik mikroorganizmalar {izerine inhibitdr aktivite
gostermemesi, elde edilen 6nemli sonuglarindan biridir. Ayrica Z. jujuba meyve ve
yaprak ekstrelerinin, giinesten koruma faktorii spektrofometrik yontem ile
belirlenmistir. Z. jujuba meyve ve yaprak ekstrelerinin yiiksek derecede GKF
degerine sahip oldugu bildirilmistir. Ticari olarak temin edilen kremler+Z. jujuba
meyve ve yaprak ekstreleri karisimlarinin GKF degerleri de bu tez ¢alismasinda
belirlenmistir. Z. jujuba meyve ve yaprak esktrelerinin, ticari olarak temin edilen iki
krem formiilasyonunun GKF degerinin kayde deger sekilde arttirdig: bildirilmistir. Z.
jujuba meyve ve yaprak ekstrelerinin kozmetik, gida, klinik ve farmokoloji gibi
cesitli sanayilerde alternatif dogal katki maddesi olarak kullamim potansiyaline
sahiptir. Sanayilerde, kimyasal katki maddeleri yerine, dogal katki maddelerinin

kullanilmas1 daha ucuz maaliyet ve daha az toksik etkilere neden olabilmektedir.
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