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Calendula officinalis, Echinacea purpurea ve Morus
nigra Ekstraktlarinin Bakteriyel Balik Patojenleri
Uzerine Antibakteriyel Etkileri

Oz

Hastaliklarin tedavisinde antibiyotik ve kimyasallarin bilingsiz kullanim1 bakterilerde
diren¢ gelismesine neden olmakta, bitkisel kaynakli alternatif bilesikler ve bitkilerden
elde edilen ekstraktlar 6nem kazanmaktadir. Su {irlinleri sektdriinde ciddi ekonomik
kayiplara neden olan bakteriyel patojenlerin kontroliinde bitkisel tedaviler antibiyotik
kullanimina alternatif olarak degerlendirilmekte olup, bu konuda giincel ¢aligmalara
ihtiya¢ duyulmaktadir. Bu caligmada antibakteriyel 6zellige sahip oldugu bilinen
Calendula officinalis, Echinacea purpurea ve Morus nigra bitkilerinin farkli
solventlerle ekstraktlar1 elde edilerek bakteriyel balik patojenlerine (Vibrio
anguillarum, Yersinia ruckeri ve Lactococcus garvieae) Kkarsi aktiviteleri
belirlenmistir. Bakteri suglarinin antibakteriyel aktivitesini belirlemek i¢in Kirby-
Bauer disk diflizyon teknigi kullanilmistir. McFarland 0.5 standardina gére TSB
besiyerinde tiretilen suslar, ekstraktlari iceren disklerle Mueller Hinton agar tizerinde
21 © C'de 48 saat siireyle inkiibe edilerek degerlendirilmistir. V.anguillarum suslarinin
M.nigra meyvesinin etanol ekstraktlarina, M.nigra yapragi, meyvesi ve C.officinalis'in
metanol ekstraktlarina ve M.nigra yapragt ve meyvesinin kloroform ekstraktina
duyarli oldugu belirlenmistir. Y.ruckeri suslarmin M.nigra meyvesinin etanol ve
metanol ekstraktlarina kars1 duyarl oldugu tespit edilmistir. L.garvieae suslarinin ise
C.officinalis ile M.nigra meyvesinin metanol ekstraktt ve M.nigra yapraginin

kloroform ekstraktina kars1 zon gosterdigi tespit edilmistir.

Anahtar Sozciikler: Antibiyogram, Balik patojenleri, Bakteriyel balik patojenleri,
Antimikrobiyal ekstraktlar.
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Antibacteriel Effects of Calendula officinalis, Echinacea
purpurea and Morus nigra Extracts on Bacterial Fish

Pathogens

Abstract

In cases where antibiotics and other chemicals are used carelessly to treat illnesses,
bacteria become resistant to them, generating natural treatments and plant extracts
growing in significance. Medicinal herbs are thought to be an alternative to the use of
antibiotics in the management of bacterial infections that cause significant economic
loss in the aquaculture sector, although more research is required on this topic. In this
study, the antibacterial properties of extracts from the plants Calendula officinalis,
Echinacea purpurea, and Morus nigra were obtained using various solvents, and their
efficacy against bacterial fish pathogens (Vibrio anguillarum, Yersinia ruckeri, and
Lactococcus garvieae) was assessed. In order to determine the antibacterial activity of
bacterial strains, the Kirby-Bauer disk diffusion technique was used.The strains
produced in tyriptic soy broth according to the McFarland 0.5 standard were incubated
on Mueller Hinton agar for 48 hours at 21 © C with discs containing extracts and the
diameters of the resulting zone were evaluated. The M. nigra fruit, leaf, and C.
officinalis methanol extracts, as well as the M. nigra leaf and fruit chloroform extract,
were found to be susceptible to the V. anguillarum strains. Y.ruckeri strains were
sensitive to the ethanol and methanol extracts of the M.nigra fruit. Meanwhile,
L.garvieae strains showed zone against methanol extract of M.nigra fruit and

C.officinalis and chloroform extract of M.nigra leaf.

Keywords: Antibiogram, Fish pathogens, Bacterial fish pathogens, Antimicrobial

extracts.

v



Tesekkiir

Ogrenim hayatim boyunca desteklerini esirgemeyen canim aileme (6zellikle ablam
Fatima Babayeva’ya), tez siiresi boyunca yardimlarini esirgemeyen degerli hocalarim
Dr. Ogr. Uyesi Ezgi DINCTURK’e ve Prof. Dr. Tansel Tevfik TANRIKUL’a

tesekkiirlerimi bir borg bilirim.



[cindekiler

Yazarlik BEYANT .....c.oooiiiiiiiiiiiiee ettt 1
O Z ettt iii
ADSIIACE ettt sttt sttt ettt et beenees v
TESCKKIIT ..veeievieeeiie ettt ettt e e b e et e e e tb e e e taeeeraeesabaeesaneeesaneeenreas \%
SEKIILET LISEEST. . .uviiiuiiiieiieeeiieeeiee ettt ettt e et e et e e eab e e e etae e eraeeereeeeabeeesaseeenneas vii
1] (0] B ] 1 OO OO P TP RUPPRPPRRO viii
1 GHFIS cerieeeeirrrnnneeeeecccsssssnnanseseeccssssssnnnsssssscesssssossanssssssssssssssnsssssssssssssssssanssssessssssssens 1
2 Cahsmada Kullanilan Bitkiler Hakkinda Genel Bilgiler ..........ccccccovveiencnenennns 4
2.1 Calendula officinalis e iligskin genel bilgiler............cccoceevieviiiniiniiiiieee, 4
2.2 Echinacea purpurea’a iliskin genel bilgiler ............ocooiviiniiiiniinnninnene, 6
2.3 Morus nigra’ya iliskin genel bilgiler...........ccccoeviiiiiiiiiniiiieeeeee, 7

3 MAateryal Ve MELOL .....uccceeeicrcnrccssnnccsnncsssncssssncssasssssssesssssessssessassossssssssnsnssssssssanss 9
3.1 Calismada Kullanilan BitKiler............ccoooiiiiiiiiiiiiiiccecceceee e, 9

3.2 Bitkisel Ekstraktlarin EIdesi ........c.cccceveiiiniiiiiiiiiiiiieieeceee e 10

3.3 Antibiyogram CaliSmMast .........ccceeeuierieriieniieiieeiee et eiee e e ste e 10
3.4 Bitkilerin Biyokimyasal Iceriklerinin Belirlenmesi...............cccccoovvevrvnnne... 11

4 BUlGUIAT cuuuerineriinriinnricsntinnniissniisssncsssicssssisssssssssssesssssssssssssssssssssssssssssossssssses 13
5 TAartISIMA V@ SOIMUC cccceeeeeeeerrrcsssneeereceecssssssnsssssseccsssssssnsssssssssssssssssasssssssssssssssnnassase 21
KAYNAKIAL ..cuueiiiiiiiiriinniinnniinnniinnniissnicnssicssssicssssssssssesssssssssssssssssssssssssssssssssssses 27
EKICT c.uuueenriiniicniniiecienniennensnesnnnsnnsssessnssssesssnssssessssssssesssassssessssssssssssassssessssssassss 38
Ek A Tezden Uretilmis Yaymlar..........cccocoovevevieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeenenneen, 39
OZGECIMNS c..vvereererecreresresesessesessesesessesessasessssessssssesessessssssesssssssssssessssssessssessssssesessesesesss 40

vi



Sekiller Listesi

Sekil 3.1

Sekil 3.2

Sekil 3.3
Sekil 3.4
Sekil 3.5

Sekil 4.1
Sekil 4.2
Sekil 4.3
Sekil 4.4
Sekil 4.5

Sekil 4.6

A: M.nigra yapragi; B: M.nigra meyvesi; C: C. officinalis; D: E. purpurea

................................................................................................................... 9
A, B: Bitkisel ekstraktlarin evaporatdrde solventlerin ugurularak elde
CAIIMEST .o e 10
Antibiyogram calismasi ve zonlarin 0lgimleri ..........ccceveveveenienienennene. 11
Calismada kullanilan Raman spektroskopisi..........cccceeveerieenieenieeneeennen. 12
Calismada kullanilan FT-IR Spektrofotometresi ..........cceecveeviverieeneenne. 12
C.officinalis FT-IR Spektrofotometresi 6l¢lim sonuglari........................ 18
E.purpurea FT-IR Spektrofotometresi 6l¢lim sonuglari .........cccceeeeeee. 18
M.nigra meyvesi FT-IR Spektrofotometresi 6l¢iim sonuglari ................ 19
M.nigra yapragi FT-IR Spektrofotometresi 6l¢lim sonuglari.................. 19
C.officinalis, E.purpurea, M.nigra meyvesi ve M.nigra yapragi
karsilastirmali FT-IR Spektrofotometresi 6l¢tim sonuglart..................... 20
C.officinalis, E.purpurea, M.nigra meyvesi ve M.nigra yapragi Raman
spektroskopisi SONUGIATT ........cccuieiiiiiiieiiieiieeeeee e 20

vii



Tablolar Listesi

Tablo 2.1
Tablo 2.2
Tablo 2.3
Tablo 4.1

Tablo 4.2

Tablo 4.3
Tablo 4.4
Tablo 4.5
Tablo 4.6
Tablo 4.7
Tablo 4.8
Tablo 4.9

Calendula officinalis’in siniflandirmasi...........cccoeveveeviieniencienienieeeeee. 4
Echinacea purpurea’nin siniflandirmast...........ccceeeeveevieniienienieeniiese, 6
Morus nigra’nin SInIflandirmast .........occeeeveeriieiienie e 7
M.nigra meyvesinin V.anguillarum suslarina kars1 antibiyogram sonuglari

M.nigra yapraklarinin  V.anguillarum suslarma karsit antibiyogram

SOMUGIATT ...ttt ettt et e e e e e e ete e e ereeeeaaeeesareeens 14

C.officinalis ‘in V.anguillarum suslarina kars1 antibiyogram sonugclari. 14
E.purpurea ‘nin V.anguillarum suslaria kars1 antibiyogram sonugclari. 14
M.nigra meyvesinin Y.ruckeri suglarina karst antibiyogram sonuglari... 15
M.nigra yapraklarinin Y.ruckeri suslarina karst antibiyogram sonuglari 15
C.officinalis ‘in Y.ruckeri suslarina kars1 antibiyogram sonuglari.......... 15
E.purpurea ‘nin Y.ruckeri suslarina karsi antibiyogram sonuglart ......... 16

M.nigra meyvesinin L garvieae suslarina karsi antibiyogram sonuglar1 16

Tablo 4.10 M.nigra yapraklarinin L.garvieae suslarina karsi antibiyogram sonuglari

Tablo 4.11 C.officinalis ‘in L.garvieae suslarina karsi antibiyogram sonugclari....... 17

Tablo 4.12 E.purpurea ‘nin L.garvieae suglarina kars1 antibiyogram sonuglari ....... 17

Tablo 5.1 M.nigra, E.purpurea ve C.officinalis etanol, methanol ve kloroform

ekstraktlarinin antibiyogram testlerinin karsilastirilmast....................... 23

viii



Bolum 1

Giris

Tarim ve gida endriistrisinde ciddi ekonomik kayiplara sebep olan patojenik bakteriler,
su Urlinleri sektoriinde de siklikla problemlere neden olmakta, klinik bulgu ve
dliimlerin dniine gecilebilmesi igin ¢esitli ilag tedavileri uygulanmaktadir. Ozellikle
antibiyotiklerin ve kimyasallarin, hastaliklarla miicadelede yaygin olarak bilingsizce
kullanilmasi, bakteriyel direncin gelismesine yol agmakta, bitkisel kaynakli alternatif
bilesikler ve bitkilerden elde edilen ekstraktlar 6nem kazanmaktadir. Su ftriinleri
sektoriinde ciddi ekonomik kayba neden olan bakteriyel patojenlerle miicadelede
bitkisel icerikli tedaviler, antibiyotik kullanimina alternatif olarak goriilmekte ve bu

konuda giincel ¢aligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Antimikrobiyal direng kiiresel bir sorun olmakla birlikte, antimikrobiyal dirence bagl
yillik 6liim oraminin 2019'da 1,27 milyon oldugu tahmin edilmektedir. Su ve
kaynaklarinin, antimikrobiyal direncin onemli vektorleri ve rezervuarlari oldugu
bilinmekle birlikte, 6zellikle su firiinleri yetistiriciligi sektoriinde antibiyotiklerin
yanlig kullanimi antimikrobiyal direncin kiiresel ¢apta yayilmasinda 6nemli bir rol
oynamaktadir ve belgelenen vakalarda insan, hayvan ve ekosistem saglig1 iizerinde
onemli sonucglara yol acabilmektedir (Santos ve Ramos 2018; Murray vd., 2022;

Caputo vd., 2023).

Tibbi bitkiler, ilag, kozmetik, parfiimeri, gida vb. gibi farkli endiistriler i¢in temel
hammadde saglamasinin yani sira, bitkinin tamami veya farkli kisimlari tedavi edici,
tibbi, aromatik ve antimikrobiyal ajan olarak degerlenebilir (Sathiya vd., 2008).
Bitkilerde, bitkileri mikrobiyal enfeksiyonlara veya zararli istilasina karsi koruyan

fitokimyasallar (Yunancadan Phyto - bitki anlamina gelir) adi verilen ikincil



metabolitler bulunmaktadir ve fitokimyasallar, ila¢ veya ilag olarak kabul edilen tedavi
edici Ozelliklere sahip aktif maddelerdir (Shakya, 2016; Adhikari vd., 2021). Tibbi ve
aromatik bitkilerde bulunan kimyasal bilesikler, bitkinin vejetasyon donemi, iklim
kosullar1, yetistirildigi bolge, genetik faktorlerin yani sira yetistirme kosullart ve

cografi bolgelerden de etkilenmektedir (Miliauskas vd., 2004; Avci ve Inan, 2021).

Bitkilerde bulunan ve olasi tedavi edici aktiviteleri olan temel fitokimyasallar
alkaloitler, flavonoidler, fenolik bilesikler ve tanenler olarak bildirilmis, bitki
ekstraktlarindan elde edilen diger fitokimyasallar ile birlikte ¢ok cesitli bulasict
mikroorganizmalara karst antimikrobiyal potansiyele sahip oldugu tespit edilmistir
(Shihabudeen vd., 2010; Elnourani., 2016; Adhikari vd., 2021). Binlerce yildir
bitkilerin hastaliklar1 ve enfeksiyonlari iyilestirmede tedavi edici bir rol oynadigi kabul
edilmistir. Bitkisel iiriinlerin terapdtik etkileri temel olarak bu bitkilerde bulunan
fitokimyasallardan ~ kaynaklanmaktadir, zira  birgogunun  belirli  ilaglarla
farmakokinetik veya farmakodinamik etkilesime sahip oldugu bilinmektedir.
Bitkilerin tipta kullanilmasinin bu potansiyel yararlar1 nedeniyle artik pek ¢ok tiir,
fitokimyasallar1 tanimlamak i¢in analiz edilmektedir (Dokken vd., 2002; Chan vd.,
2004; Devmurari vd., 2010; Fokunang vd., 2018).

Genel olarak fitokimyasallar, bitki hiicrelerini ¢evresel tehlikelerden koruyan, bitki
sekonder metabolitlerine ait biyolojik olarak aktif ve dogal olarak olugan bilesikler
grubudur (Velavan, 2015). Terapotik aktivitelerinden sorumlu olan farkli fonksiyonel
gruplar1 ayirt etmek i¢in bu fitokimyasallarin kimyasal yapisinin tanimlanmasi
olduk¢a onemlidir (Ashokkumar ve Ramaswamy, 2014; Gunawardana vd., 2022).
Bitkilerin fitokimyasal analizlerinde birg¢ok farklt metodoloji kullanilmakla birlikte bu
yontemlerin olduk¢a zaman alici olmasi ve zahmetli 6n islem gerektirmeleri hizl,
giivenilir, saglam ve tahribatsiz spektroskopik analitik yontemlerin ilgi gérmesine
neden olmaktadir. Cesitli bitki kisimlarinin analiz edilmesiyle elde edilen bu bilgiler,
tedavi edici etkiye sahip kimyasal bilesiklerin izole edilmesi ve bu fitokimyasallarin
verdigi olast tedavi edici etkilerin arttirllmasi igin kullanilmakta, ayrica
fitokimyasallarin giivenligi ve etkinligi kimyasal yapilarina gore belirlenebilmektedir

(Greenwell ve Rahmen, 2015; Gunawardana vd., 2022).



Tez kapsaminda Calendula officinalis, Echinacea purpurea ve Morus nigra
bitkilerinin,etanol, metanol ve kloroform ekstraktlarinin , hastalik etkeni olan 6nemli
bakteriyel balik patojenleri lizerindeki antibakteriyel etkisi belirlenmis, ciftliklerde
vibriosis, yersiniosis ve lactococcosis hastaliklarina karsi antibiyotiklere alternatif
olarak kullanilma olasiliklart tespit edilmistir. Calisilan bitkilerin  terapotik
aktivitelerine iliskin biyokimyasal profilleri ise Raman ve FT-IR spektroskopileri ile

belirlenmistir.



Bolum 2

Calismada Kullanilan Bitkiler
Hakkinda Genel Bilgiler

2.1 Calendula officinalis’e iligkin genel bilgiler

Calendula officinalis L. (Aynisefa), Orta Avrupa ve Akdeniz'e 6zgili bir tiir olup,
Asteraceae/Compositae familyasina aittir (Silva vd., 2021) (Tablo 1). Gévdesi otsu,
taban1 odunsu olmakla birlikte genellikle tek yillik olan tam veya hafif parcali
yapraklara sahip bir bitkidir (Giiven vd., 2022). 20-40 cm boyunda, 20 ¢esidi bulunan,
tek veya cok yillik kazik kok bitkisidir (Davis, 1982). C. officinalis, hem fitoterapide
hem de siis amaclh kullanilan ekstraktlarin elde edilmesi amaciyla yaygin olarak
yetistirilen, en ¢ok bilinen ve kullanilan sifali bitkilerden biridir (Toth and Szabolcs
1981; Milborrow et al. 1982; Petri and Lemberkovics 1994).

Tablo 2.1: Calendula officinalis’in siniflandirmasi

Kingdom Plantae
Subkingdom Tracheobionta
Boliim Magnoliophyta

Sif Magnoliopsida
Order Asterales

Familya Asteraceae

Genus Calendula

Tiir Calendula officinalis




C.officinalis ile yapilmis ¢aligmalar cesitli fito-kimyasal bilesiklerin (amino asitler,
karbonhidratlar, karotenoidler, lipitler, terpenoidler, ugucu yaglar, flavonoidler,
kininler, kumarinler ve diger bilesenler dahil olmak iizere) varligini ortaya ¢ikarmistir
(Jan vd., 2017). 12. Yiizyildan beri tibbi amaglarla kullanilmakla birlikte, bitkinin
anjiyojenik, vaskiiler rejenerasyon, analjezik, antimikrobiyal, antioksidan ve
immiinomodiilator gibi g¢esitli biyolojik aktiviteler sundugu bildirilmektedir (Preethi

vd., 2009; Parente vd., 2011; Efstratiou vd., 2012; Khairnar vd., 2013; Silva vd., 2021).

Kuru yapraklarinin etanol, metanol, kloroform, petroleum eter ve su ile elde edilen
ekstraktlarinin ¢esitli bakterilere ve fungal ajanlara karsi etkili olduguna iliskin birgok
calisma bulunmakla birlikte, 6zellikle Staphylococcus aureus, Bacillus subtulis,
Salmonella typhae, Vibrio cholera, Klebsiella pneumonia, Escherichia coli,
Aspergillus niger ve Candida albicans’a kars1 antimiktobiyal aktivitesi kanitlanmistir

(Dahake vd.,2009; Safdar vd., 2010; Ashwlayan vd., 2018).



2.2 Echinacea purpurea’a iligkin genel bilgiler

Echinacea purpurea (L.) Moench, Asteraceae (Compositae) familyasina ait, diinyanin
en onemli ve taninmis tibbi bitkilerinden biri olmakla birlikte, bu familya i¢inde en

yaygin sekilde yetistirilen tiirdiir (McKeown, 1999; Manayi vd., 2015) (Tablo 2).

Tablo 2. 2: Echinacea purpurea’nin siniflandirmast

Kingdom Plantae

Phylum Magnoliophyta
Sif Magnoliopsida
Order Asterales

Familya Asteraceae

Genus Echinacea

Tir Echinacea purpurea

Ekinezya tiirlerinden farmakolojik aktiviteleri olan bircok Snemli biyoaktif bilesik
grubu izole edilmistir. E. purpurea’nin en Onemli bilesenleri alkilamidler,
polisakkaritler, glikoproteinler, flavonoidler ve kafeik asit, kikorik asit, kaftarik asit,
klorojenik asit ve ekinakozit gibi kafeik asit tlirevlerini igeren fenolik bilesiklerdir;
bunlarin miktarlari, bitkinin boliimlerine gore degigsmektedir (Harborne ve Williams,

2004; Bruni vd., 2018; Attarzadeh vd., 2020; Burlou-Nagy vd.,2022).

Saglikli bir bagisiklik sistemini desteklemeye ek olarak, Ekinezya ozleri geleneksel
olarak yara iyilesmesinde kullanilmistir. Bu etki, yara iyilesmesini uyaran,
hiyaliironidazin inhibisyonuna yol agan ve fibroblastlarin biiytimesini destekleyen bir
hyaluronik asit-polisakarit kompleksi iireterek polisakkarit fraksiyonuna (ekinesin B)
atfedilir (Newall vd., 1996). Ayrica Ekinezya, bakteriyel enfeksiyonlarin neden
oldugu bogaz agrilari, Oksiiriikkler ve diger cesitli solunum yolu semptomlarini

iyilestirme kabiliyeti nedeniyle kullanilmaktadir (Sharma vd., 2008).



2.3 Morus nigra’ya iliskin genel bilgiler

Kara dut, Moraceae familyasinin Morus cinsine aittir. Tropik bolgelerden arktik alt1
bolgelerine ve deniz seviyesinden 4000 m ytiikseklige kadar tiim bolgelerde yaygin
olarak bulunur. Tropikal ve subtropikal meyve tiirleri olan dut (Morus spp.), Morus
cinsi, Moraceae familyasinda yer almaktadir. Dut (Morus tiirleri), ipekboceklerinin
(Bombyx mori L.) birincil besin kaynagi olan yapraklar1 nedeniyle birgok tilkede
yabani olarak yetistirilmektedir. Genellikle beyaz (Morus alba), siyah (Morus nigra)
ve kirmizi (Morus rubra) olmak tizere li¢ dut ¢esidi vardir (Aramwit vd., 2010). Morus
cinsi diinya ¢apinda genis bir dagilim gdstermektedir ve farkli iklim kosullarinda 90'a

yakin tiiriin tespit edildigi tahmin edilmektedir.

Tablo 2. 3: Morus nigra’nimn siniflandirmasi

Kingdom Plantae
Boliim Tracheophyta
Sif Magnoliopsida
Order Rosales
Familya Moraceae
Genus Morus

Tir Morus nigra

Kara dut iyi bir vitamin ve mineral kaynagidir, 6zellikle yiiksek miktarda antosiyanin
icerir (Gerasopoulos ve Stavorulakis, 1997). dogal antioksidanlar olan
biyoflavonoidleri igerir ve ayrica tibbi Ozelliklerinden sorumlu olabilecek,
noroprotektif etkiler de dahil olmak {izere bir¢cok biyoaktif fonksiyona sahip oldugu
bilinen antosiyanin olmayan fenolikler igerir (Ercisli ve Orhan 2007; Shih ve ark.

2010; Turgut vd., 2016).



Bitkinin meyveleri, yapraklari ve kabuklari gida olarak kullaniminin yani sira
Tiirkiye’de geleneksel tip olarak iyi bilinmekte ve uzun yillardir ates diisiiriicti, miishil,
balgam soktiiriicii, idrar soktiirlicii ve tansiyon diistiriicii olarak kullanilmaktadir.
(Baytop, 1999). Bilimsel olarak anti-inflamatuar, antibakteriyel, antioksidan ve
antikanser o6zellikleri kanitlanmistir (Kostiae vd., 2013; Souza vd., 2018; Budiman ve

Aulifa, 2020; Lucio vd., 2018; Lim ve Choi 2019; Nur vd., 2022).



Bolim 3

Materyal ve Metot

3.1 Calismada Kullanilan Bitkiler

Bu tez caligmasinda, literatiirde antibakteriyel ozelligi bilinen ve tibbi olarak
kullanilan Calendula officinalis, Echinacea purpurea ve Morus nigra bitkileri tercih
edilmis (Sekil 1), etanol, metanol ve kloroform ekstraktlar1 6nemli bakteriyel balik
patojenlerinden olan Vibrio anguillarum, Lactococcus garvieae ve Yersinia ruckeri’ye

kars1 antibakteriyel etkinliginin aragtiritlmasi hedeflenmistir.

A e

Sekil 3. 1: A: M.nigra yapragy; B: M.nigra meyvesi; C: C. officinalis; D: E. purpurea



3.2 Bitkisel Ekstraktlarin Eldesi

Calendula officinalis, Echinacea purpurea ve Morus nigra bitkilerinin etanol, metanol
ve kloroform ekstraktlar1 Cetin ve dig. (2017), Nastic ve dig. (2018) ve Aksoy ve
dig.(2021) gore elde edilmistir (Sekil 2).

Sekil 3. 2: A, B: Bitkisel ekstraktlarin evaporatorde solventlerin ugurularak elde

edilmesi

3.3 Antibiyogram Caligsmasi

Bakteriyel balik patojenlerinin antibiyotik duyarliligi Kirby-Bauer disk diflizyon
teknigi kullanilarak belirlenmistir (Stokes vd., 1993). Biyokimyasal ve molekiiler
olarak identifiye edilmis toplam 12 adet Lactococcus garvieae, Vibrio anguillarum,
ve Yersinia ruckeri suslari, igerisinde Tryptic Soy Broth (TSB) bulunan tiiplere aseptik
kosullarda ekilmis, McFarland 0,5 standarda ulasincaya kadar (yaklasik 1.5 x 10%
CFU/ml) inkiibe edilmistir. Bakteri yeterli yogunlukta iiredikten sonra 0,1 ml sivi
kiiltir Mueller Hinton Agar (Merck, Almanya) besi yeri iizerine steril cam bagetle
yayilarak kurumaya birakilmistir. Bos disklere emdirilen bitki ekstraktlari steril penset
ile agar iizerine yerlestirilmis ve 21°C’de 48 saat inkiibe edilmistir. Ardindan
inhibisyon zon c¢aplar1 milimetrik olarak Olcililerek  kontrol  gruplariyla
karsilastirtlmistir (Sekil 3). Her bir antibiyogram testi hata payini en aza indirmek ve
istatistiksel olarak giivenilir sonu¢ elde etmek amaciyla iicer kez tekrarlanmig

degerlerin aritmetik ortalamalar1 alinarak degerlendirilmistir. Caligmada negatif
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kontrol grubu olarak solvent emdirilen diskler kullanilmis olup, pozitif kontrol olarak
ise Amoksisilin, Eritromisin ve Florfenikol emdirilmis antibiyogram diskleri

kullantlmistir.

Sekil 3. 3: Antibiyogram calismasi ve zonlarin dlgiimleri

3.4 Bitkilerin Biyokimyasal Igeriklerinin Belirlenmesi

Calismada kullanilan bitkilerin etken madde igeriginin belirlenmesinde spektroskopik
yontemler olan Raman spektroskopisi ile FT-IR kullanilmigtir. Spektrometrik
dlgiimler Izmir Katip Celebi Universitesi Merkezi Arastirma Laboratuvar: Uygulama
ve Aragtirma Merkezi’nde Renishaw Raman Spektrometresi ve Nicolet iS50-FT-IR

(Thermo Scientific) kullanilarak gerceklestirilmistir (Sekil 4, 5).
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Sekil 3. 4: Caligmada kullanilan Raman spektroskopisi

(https://merkeziarastirmalab.ikcu.edu.tr/S/15562/raman-spektrometresi)

Sekil 3. 5: Calismada kullanilan FT-IR Spektrofotometresi

(https://merkeziarastirmalab.ikcu.edu.tr/S/15268/fourier-transform-infared-

spektrometre-ft-ir)
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Bolum 4

Bulgular

V.anguillarum suglarimin M.nigra meyvesinin etanol ekstraktlarina, M.nigra yapragi,
meyvesi ve C.officinalis'in metanol ekstraktlarina ve M.nigra yapragi ve meyvesinin
kloroform ekstraktina duyarli oldugu belirlenmistir. Y.ruckeri suslart M.nigra
meyvesinin etanol ve metanol ekstraktlarina karsi1 duyarli oldugu tespit edilmistir.
L.garvieae suslart ise, M.nigra meyvesinin metanol ekstrakti ve C.officinalis ile
M.nigra yapraginin kloroform ekstraktina karsi zon gdstermistir. M.nigra,
C.officinalis ve E.purpurea’nin etanol, metanol ve kloroform ekstraktlarinin
V.anguillarum, Y.ruckeri ve L.garvieae’ye kars1 gosterdigi inhibisyon zonlarina iliskin

veriler Tablo 4-15’de sunulmustur.

Tablo 4. 1: M.nigra meyvesinin V.anguillarum suslarina karsi antibiyogram sonuglari

M.nigra meyvesi (Kara dut)

Etanol eks. Metanol eks. Kloroform eks.
V.anguillarum Sus 1 14,3 £ 0,58 23,3 +0,58 16,6 + 0,58
Sus 2 18,7+ 1,15 23,6 £1,53 10,3 +1,15
Sus 3 18,3+ 1,15 24,3 +£0,58 14,3 +£0,58
Sus 4 19,0+ 1,0 23,0+ 1,0 143 +1,15

Sonuglar inhibisyon zonlarinin 3 tekerriirliit mm olarak dl¢iilmesi ile genel ortalama + standart sapma
olarak ifade edilmistir.

13



Tablo 4.2: M.nigra yapraklarinin V.anguillarum suslarina karsi antibiyogram

sonugclari
M.nigra yapraklar (Kara dut)
Etanol eks. Metanol eks. Kloroform eks.
V.anguillarum Sus 1 - 17,7 £ 0,58 32,3+0,58
Sus2 - 16,3 +0,58 32,3+1,53
Sus3 - 18,6 £0,58 28,6 £0,58
Sus4 - 20,3 + 0,58 33,3+0,58

Sonuglar inhibisyon zonlarinin 3 tekerriirlii mm olarak dl¢iilmesi ile genel ortalama + standart sapma
olarak ifade edilmistir.

Tablo 4.3: C.officinalis ‘in V.anguillarum suslarina kars1 antibiyogram sonuglari

V.anguillarum

Sus 1
Sus 2
Sus 3

Sus 4

C.officinalis (Aynisefa)

Etanol eks.

Metanol eks.
14,3 +£0,58
14,6 +£1,55
14,3 +1,52

15,0 +£1,0

Kloroform eks.

Sonuglar inhibisyon zonlarinin 3 tekerriirlii mm olarak dlgiilmesi ile genel ortalama + standart sapma
olarak ifade edilmistir.

Tablo 4.4: E.purpurea ‘nin V.anguillarum suslarina kars1 antibiyogram sonuglari

V.anguillarum

Sus 1
Sus 2
Sus 3

Sus 4

E.purpurea (Ekinezya)

Etanol eks.

Metanol eks.

Kloroform eks.

Sonuglar inhibisyon zonlarinin 3 tekerriirlii mm olarak dlgiilmesi ile genel ortalama + standart sapma

olarak ifade edilmistir.
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Tablo 4.5: M.nigra meyvesinin Y.ruckeri suslarina karsi antibiyogram sonuglari

Y.ruckeri Sus 1
Sus 2
Sus 3

Sus 4

M.nigra meyvesi (Kara dut)

Etanol eks.
13,3+0,58
18,7+ 0,58
143 +1,15

14,6 £ 0,58

Metanol eks.
20,3 +0,58
20,6 + 0,58
20,3 +0,58

19,6 £0,58

Kloroform eks.

Sonuglar inhibisyon zonlarinin 3 tekerriirlii mm olarak dl¢iilmesi ile genel ortalama + standart sapma

olarak ifade edilmistir.

Tablo 4.6: M.nigra yapraklarinin Y.ruckeri suslaria kars1 antibiyogram sonuglari

Y.ruckeri Sus 1
Sus 2
Sus 3

Sus 4

M.nigra yapraklan (Kara dut)

Etanol eks.

Metanol eks.

Kloroform eks.
153+1,15
16,3+ 0,58
21,3+0,58

19,6 £ 1,53

Sonuglar inhibisyon zonlarinin 3 tekerriirlii mm olarak dl¢iilmesi ile genel ortalama + standart sapma

olarak ifade edilmistir.

Tablo 4.7: C.officinalis ‘in Y.ruckeri suslarina karsi antibiyogram sonuglari

Y.ruckeri Sus 1
Sus 2
Sus 3

Sus 4

C.officinalis (Aynisefa)

Etanol eks.

Metanol eks.

Kloroform eks.

Sonuglar inhibisyon zonlarinin 3 tekerriirlii mm olarak dlgiilmesi ile genel ortalama + standart sapma

olarak ifade edilmistir.
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Tablo 4.8: E.purpurea ‘nin Y.ruckeri suslarina karsi antibiyogram sonuglari

Y.ruckeri Sus 1
Sus 2
Sus 3

Sus 4

E.purpurea (EKkinezya)

Etanol eks. Metanol eks.

Kloroform eks.

Sonuglar inhibisyon zonlarinin 3 tekerriirlii mm olarak dl¢iilmesi ile genel ortalama + standart sapma

olarak ifade edilmistir.

Tablo 4.9: M.nigra meyvesinin L garvieae suslarina karsi antibiyogram sonuglari

L.garvieae Sus 1
Sus 2
Sus 3

Sus 4

M.nigra meyvesi (Kara dut)
Etanol eks. Metanol eks.
- 150+£1,0

- 15,3+ 1,55
- 16,3 +0,58

- 14,3+ 1,53

Kloroform eks.
16,3+ 1,53
16,0 + 1,73
15,0+1,0

14,6 £ 1,53

Sonuglar inhibisyon zonlarinin 3 tekerriirlii mm olarak dl¢iilmesi ile genel ortalama + standart sapma

olarak ifade edilmistir.

Tablo 4.10: M.nigra yapraklarinin L.garvieae suslarina kars1 antibiyogram sonuglari

L.garvieae Sus 1
Sus 2
Sus 3

Sus 4

M.nigra yapragi (Kara dut)

Etanol eks. Metanol eks.

Kloroform eks.
24,3 +0,58
21,6 £1,53
24,6 £1,15

23,6 +£0,58

Sonuglar inhibisyon zonlarinin 3 tekerriirlii mm olarak dl¢iilmesi ile genel ortalama + standart sapma

olarak ifade edilmistir.
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Tablo 4.11: C.officinalis ‘in L.garvieae suslarina kars1 antibiyogram sonuglari

C.officinalis (Aynisefa)

Etanol eks. Metanol eks. Kloroform eks.
L.garvieae Sus 1 - 22,3+ 1,53 -
Sus 2 - 21,0+£1,0 -
Sus 3 - 21,3+0,58 -
Sus 4 - 20,6 + 0,58 -

Sonuglar inhibisyon zonlarinin 3 tekerriirlii mm olarak dlgiilmesi ile genel ortalama + standart sapma
olarak ifade edilmistir.

Tablo 4.12: E.purpurea ‘nin L.garvieae suslarina kars1 antibiyogram sonuglari

E.purpurea (Ekinezya)
Etanol eks. Metanol eks. Kloroform eks.
L.garvieae Sus 1 - - -
Sus 2 - - .
Sus 3 - - .

Sus 4 - - -

Sonuglar inhibisyon zonlarinin 3 tekerriirlii mm olarak dlgiilmesi ile genel ortalama + standart sapma
olarak ifade edilmistir.

Calismada kullanilan bitkilerin FT-IR spektrumlarina iliskin veriler Sekil 6-10’da
sunulmustur. M.nigra yaprak numunelerinde alkan grubuna ait C-H esnemesi, ester ve
aldehit grubuna ait C = O esnemesi, M.nigra meyve numunelerindeki alken grubuna

ait C = C biikiilmesi 6nemli fonksiyonel gruplar olarak tespit edilmistir.
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Sekil 4.1: C.officinalis FT-IR Spektrofotometresi 6l¢iim sonuglari

Sekil 4.2: E.purpurea FT-IR Spektrofotometresi 6l¢iim sonuglari
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Sekil 4.3: M.nigra meyvesi FT-IR Spektrofotometresi 6l¢iim sonuglari

Sekil 4.4: M.nigra yapragi FT-IR Spektrofotometresi 6l¢iim sonuglari
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Sekil 4.5: C.officinalis, E.purpurea, M.nigra meyvesi ve M.nigra yapragi

karsilagtirmali FT-IR Spektrofotometresi 6l¢iim sonuglari

Calismada kullanilan C.officinalis, E.purpurea, M.nigra meyvesi ve M.nigra
yapraginin Raman spektrumlarina iliskin veriler, uygun dalga boyu ile sonug

alinamamasindan dolay1 anlamli bulunmamus, ilgili grafikler Sekil 11°de sunulmustur.

Coofficinalis E.purpurea
|
=
| N ..

st 510 1550 185

M.nigra meyve M.nigra yaprak

"
L'y

Sekil 4.6: C.officinalis, E.purpurea, M.nigra meyvesi ve M.nigra yapragi Raman

spektroskopisi sonuglari
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Bolum 5

Tartisma ve Sonug

Gilinlimiizde balik hastaliklarinin tedavisinde antibiyotikler yeme katilarak veya banyo
yaptirilarak siklikla kullanilmakta ve bazi1 cevresel sorunlarla birlikte yiiksek
konsantrasyonlarin bobrek ve karacigerde tahribata yol agmasi, sindirim sistemi
problemleri gibi ¢esitli fizyolojik etkileri de bulunmaktadir (Terech-Majewska, 2016).
Ayrica kemoterdpatiklerin immun sistem hiicreleri iizerinde, baligin hiicresel ve
humoral defense mekanizmasi iizerinde olumsuz etkisi oldugu da bildirilmistir
(Ingram 1980, Gnarpe and Belsheim 1981, Grondel 1985, 1987a, Gleichmann et al.
1989, Dunier and Siwicki 1994, Radomska 1994, Siwicki et al. 1998, Lunden et al.
2002, Sieroslawska et al. 2004, Terech-Majewska and Siwicki 2006, Kum and Sekkin
2011; Terech-Majewska 2016).

C.officinalis, Asteracea familyasina ait tibbi bir bitki olup 6zellikle metanol
ekstraktlarinin polar bilesikler, flavonoid glikozitler ve fanolik asitler igerdigi
bilinmektedir (Arora vd., 2013; Cetin vd., 2017). Ekinezya, bogaz agrisini, 6kstiriigii
ve bakteriyel enfeksiyonlarin neden oldugu diger cesitli solunum semptomlarini
iyilestirme yetenegi nedeniyle kullanilmaktadir (Sharma vd., 2008). Karadutun
meyvesi, yapragi ve kabugu, gida olarak kullaniminin yani sira, Tiirkiye'de geleneksel
tip olarak da bilinmekte ve uzun yillardir ates diisiiriicii, miishil, balgam soktiiriici,

idrar soktiiriicli ve tansiyon diisiiriicii olarak kullanilmaktadir. (Baytop, 1999).

C.officinalis’in  su, methanol ve etanol ekstraktlarnin Klebsiella tiirleri,
Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Bacillus cereus ve E. coli’ye karsi
etkin inhibisyaon zonlar1 verdigi bildirilmistir (Jyotisree vd., 2020). Cetin ve dig.
(2017) C.officinalis 'in etanol ve kloroform ekstraktlarinin 9 farkli bakteri tiirtine kars1

(Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Bacillus cereus, Bacillus subtilis,
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Salmonella typhimurium, Proteus vulgaris, Enterococcus faecalis, Enterobacter
cloacae ve Kocuria rhizophila) antibakteriyel etkinligini arastirmis, S. aureus ve B.
cereus'a kars1 gosterdigi inhibisyon bdlgelerinin etkili oldugu, C. officinalis’in Gram
pozitif bakteriler iizerinde etkili oldugu bildirmistir. Shahen ve dig. (2019) C.
officinalis'in kloroform ekstraktinin, B. subtilis, E.coli, S. lutea, K. pneumoniae'ye

kars1 antibakteriyel aktivite sergiledigini belirlemistir. Bu ¢calismada C.of

ficinalis’in metanol ekstraktinin V.anguillarum ve L.garvieae’ye kars1 inhibisyon zonu
gosterdigi belirlenmis, etanol ve kloroform ekstraktarinin ise bakteriyel balik

patojenlerine kars1 etkili olmadigi tespit edilmistir.

E.purpurea’nin insanlarda patojenik etkiye sahip bir cok bakteri tiirii igin
antibakteriyel nitelikte oldugu bildirilmistir (Chiellini vd., 2017). Percival (2000), E.
purpurea'nin noétrofillerdeki kemotoksisiteyi ve Staphylococcus'a kars1 bakterisidal
aktiviteyi arttirdigini rapor etmistir. Ayrica, ekinezyanin heksan ekstraktlarinin,
Saccharomyces cerevisiae, Candida shehata, C. kefyr, C. albicans, C. steatulytica ve
C. tropikalis gibi patojenlere kars1 antifungal etkiye sahip oldugu bildirilmistir (Binns
vd., 2000). Ulrikh ve dig. (2022) E.purpurea’nin diisiik sicaklikta vakum islemiyle su-
etanol ekstraktlarinin P. vulgaris, E. coli, C. albicans, S. aureus, ve L. mesenteroides’e
kars1 etkili zonlar verdigini belirtmistir. Mevcut c¢alismada ekinezyanin etanol,
methanol ve kloroform ekstraktlar1 dnemli bakteriyel balik patojenlerinden olan
V.anguillarum, Y.ruckeri ve L.garvieae’ye karsi inhibisyon zonu olusturmamis, bu

patojenlerle iligkili olumlu sonuglar elde edilmemistir.
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Tablo. 5.1: M.nigra, E.purpurea ve C.officinalis etanol, methanol ve kloroform ekstraktlarinin antibiyogram testlerinin karsilastirilmast

M.nigra (karadut) meyvesi M.nigra (karadut) yapragi C.officinalis (aynisefa) E.purpurea (ekinezya)
Etanol eks. | Metanol eks. | Kloroform eks. | Etanol eks. | Metanol | Kloroform eks. | Etanol eks. | Metanol eks. | Kloroform eks. | Etanol eks. | Metanol eks. | Kloroform eks.
eks.

Sus 1 R R R R R R
V.anguillarum Sus 2 R R R R R R
Sus 3 R R R R R R

Sus 4 R R R R R R

Sus 1 R R R R R R R

Y.ruckeri Sus 2 R R R R R R R
Sus 3 R R R R R R R

Sus 4 R R R R R R R

Sus 1 R R R R R R R

L garvieae Sus 2 R R R R R R R
Sus 3 R R R R R R R

Sus 4 R R R R R R R

R: Direngli, S: Duyarl
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Morus nigra, flavonoid ve fenolik iceriginden kaynakli ytliksek biyoaktiviteye sahip
olmasindan dolay1 bir¢ok ¢aligmada etkin bir antibakteriyel olarak tercih edilmektedir
(Budiman vd., 2018; Lim ve Choi, 2019; Budiman ve Aulifa., 2020). Budiman ve
Aulifa (2020) M.nigra meyvesi etanol ekstraktinin Streptococcus mutans'a karsi 8
mg/mL MIK degeri ile antibakteriyel aktivite gdsterdigini bildirmistir. Yapilan son
caligmalarda karadut yapraklarindaki baslica fenolik bilesiklerin klorojenik asit,
kafeoilkinik asit, izokersitrin, rutin, kaempferol-3-O-(6-malonil)-glukozit ve ferulik
asit, oldugu tespit edilmistir (Memon vd., 2010; Radojkovic vd., 2012; Sanchez-
Salcedo vd., 2016; Nastic vd., 2018). Fitokimyasallardaki geri kazanimin genellikle
farkli ekstraksiyon yontemleriyle gergeklestirildigi bilinmekle birlikte, ekstraksiyon
veriminin, ekstraksiyon verimliliginin ve se¢iciligin bitki matrisi, solvent bilesimi,
solvent/matris orani, ekstraksiyon siiresi, basing ve sicaklik gibi ¢esitli faktorlerden
etkilendigini bildirilmistir (Nastic vd., 2018). Bu calismada M.nigra meyve ve
yapraklarinin etanol, methanol ve kloroform ekstraktlarmin V.anguillarum, Y.ruckeri
ve L.garvieae patojenlerine karsi farkli ntibakteriyel etki gostermesinin sebebi de her
bir ¢oziiclinlin farkli biyobilesenleri ortaya ¢ikarmasi ve farkli antibakteriyel etkinlik

gostermesi oldugu diistintilmektedir.

L.garvieae, V.anguillarum ve Y.ruckeri’nin neden oldugu hastaliklarin tedavilerinde
bir¢ok antibiyotik kullanilmakta, buna bagl olarak da antimikrobiyal diren¢ gelisimi
gozlenmektedir. Raissy ve Ansari (2011) gokkusag1 alabaligindan izole ettikleri 52
farkli L.garvieae susunun antibiyotik direncini belirledikleri ¢calismalarinda suslarin
kullanilan antibiyotiklere karst % 25 ile % 100 arasinda direncli oldugunu bildirmis,
ozellikle erythromycin ve clindamycine kars1 direng gelistigini belirtmistir. Raissy ve
Moumeni (2016) ise Bat1 Iran’da gdkkusag1 alabahig: ciftliklerinden izole edilen
L.garvieae suslarinin % 87.5 oraninda ampicilline, % 37.5 oraninda erythromycine ve
% 79.1 oraninda da tetracycline kars1 direng gosterdigini bildirmistir. Tiim bu sonuglar
karsilastirildiginda  suslarin  farkli antibiyotiklere karst gosterdikleri direng,
L.garvieae’in sebep oldugu Lactococcosisin tedavisinde yogun olarak kullanilan farkli
antibiyotiklere karst diren¢ mekanizmasi gelistirdigi yoniinde yorumlanmaktadir
(Raissy and Ansari, 2011). Balta ve Dengiz Balta (2017) Dogu KaradenizBolgesi’nde
yetistiriciligi yapilan gokkusagi alabaliklarindan izole ettikleri V.anguillarum
suslarinin antimikrobiyal duyarliliklarini belirledikleri ¢alismalarinda izolatlarin %

100 oraninda sulphamethoxazole, % 90.6 oraninda ampicilline, % 71.9 oraninda
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eritromisine, % 62.5 oraninda oksitetracycline, % 46.9 oraninda ise streptmycine kars1
direncli, enrofloksasin, florfenicol ve oxolinic acid e karsi ise duyarli olduklarim
belirtmis ve hastaligin tedavisinde kullanilmalarinin uygun olacagini bildirmistir.
Balta ve dig. (2016) Dogu KaradenizBolgesi’ndeki gokkusagi alabalig: ciftliklerinden
izole ettikleri Y.ruckeri suglarinin %97.5 oraninda Ampicillin, % 62.0 Oxytetracycline
ve % 22.3 oraninda ise Streptomisine kars1 direngli oldugunu tespit etmis, hastaligin
goriildiigii isletmelerde baliklarin nakilden 6nce portorliik kontrollerinin yapilmamasi
ve isletmelerde karantina tedbirlerinin uygulanmamasinin etkenin antimikrobiyal
maddelere farkli oranlarda direng gelistirmesine olanak sagladigini bildirmistir. Ayrica
Y.ruckeri’nin tedavisinde antibiyotik kullaniminin kontrol alinmasi zorunluluguna
dikkat cekerek insanlar i¢in de patojenik etkiye sahip olan etkenin antibiyotik direnci
gelistirmesi durumunda ¢evre ve toplum sagliginda olumsuzluklara neden olacagini

belirtmistir (Orozova ve dig. 2014).

Bakteriyel balik patojenlerinin neden oldugu hastaliklarin tedavisinde antibiyotik
kullanimi1 bakterilerin ~ antimikrobiyal duyarhiliklarinin ~ belirlenmesiyle
gerceklestirilmelidir. Bilingsiz antibiyotik kullanimi patojen mikroorganizmalarda
diren¢ gelislimine neden olmakta, tedavi giiglesmekte ve hastaliklarin kontroliinde
problem yasanmaktadir (Austin and Austin 2012; Roberts, 2012; Kirhan et al 2006;
Akayli vd., 2013). Giinlimiizde bir¢ok isletmede hastalik vakasinin goriilmesi
durumunda etken patojenin tespiti ve patojene yonelik uygun antibiyotigin
belirlenmesi  gerceklestirilmeden genis spektrumlu antibiyotiklerde tedavi
gerceklestirilmekte, cogu zaman basariya ulagilamamakla birlikte zaman igerisinde de
antibiyotik direnci gelistigi gdzlenmektedir. Bu dogrultuda bitkisel icerikli alternatif

tedavi yontemlerinin 6nemi bir kez daha anlagilmaktadir.

Yaygin bulasici hastaliklarin tedavisine yonelik kullanilan ilag segenekleri giderek
daha sinirlt ve pahali hale gelmekte ve bazi durumlarda, bakteri ve mantarlarda ilaca
kars1 direncin ortaya ¢ikmasi nedeniyle etkin sekilde kullanilamamaktadir, bu direng,
son 50 yilda yasanan tibbi ilerlemelerin cogunu tersine c¢evirme tehdidinde
bulunmaktadir (Serrano, 2005). Su irilinleri yetistiriciliginde oksitetrasiklin,
florfenikol, enrofloksasin ve eritromisin gibi antibiyotiklerin yanlis kullanimi
antibiyotige direngli bakteri suslarinin ortaya ¢ikmasina yol agmis, direncli suslar, su

driinleri yetistiriciliginde antimikrobiyal tedavilerin etkinligini azaltmakta ve
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antibiyotik direncinin artirdig1 i¢in hem balik hem de insan saglig1 iizerinde olumsuz
etkilere neden olmaktadir (Smith vd., 1994; Serrano, 2005; Quesada vd., 2013;
Kalatzis vd., 2016; Androutsopoulou ve Makridis, 2023). Antibiyotige direncli
bakteriler, su ekosistemlerindeki mikrobiyal topluluklarin dogal dengesini
degistirmekte, su ekosistemlerinde kalabildikleri, direng¢ genlerini ¢cevresel bakterilere
ve sonunda insan patojenlerine aktarabildikleri i¢in ¢evre i¢in Snemli bir tehdit
olusturmaktadir Bu nedenle, su {irlinleri yetistiriciliginde antibiyotik kullaniminin
smirlandirilmasi ve antibiyotik direncinin gelisimini en aza indirecek ve su triinleri
yetistiriciliginin ¢evre lizerindeki etkisini azaltacak hastalik kontrolii i¢in alternatif
stratejilerin arastirilmasi olduk¢a 6nemlidir (Argudin vd., 2017; Pepi ve Focardi 2021;
Androutsopoulou ve Makridis, 2023).

Diinya Saghk Orgiiti (WHO) ittifaklariyla isbirligi icinde 2015 yilinda
"Antimikrobiyal Dirence iliskin Kiiresel Eylem Plani ("Global Action Plan (GAP) on
AMR" ) yaymlamis, Japonya, Amerika Birlesik Devletleri ve Kolombiya'nin yan sira
AB'den Danimarka, Hollanda ve Isve¢'i de igeren bircok iilke, antibiyotik kullanimini
en aza indirmeye yonelik ulusal hedeflerin yani sira ¢iftlik diizeyinde antibiyotik
kullanimina ve antibiyotik yonetimine iliskin kriterleri uygulamaya koymustur (Walia
ve dig. 2019; Hegde, 2023). Bu nedenle, bakteriyel balik hastaliklarinin tedavisinde
bitkisel icerikli kemoterdpatiklerin kullanimi olduk¢a 6nem kazanmakta, bu konuda
gerceklestirilen caligmalar antibiyotik kullanimima alternatif olarak dikkate

alinmalidir.

Sonug olarak, mevcut ¢alismada, 6zellikle M.nigra yapraklarinin énemli bakteriyel
balik patojenlerinden olan V.anguillarum, Y.ruckeri ve L.garvieae’ye karst etkili
bulunmasinin yani sira, ekonomik ve ticari olarak kolay temin edilebilir ve islenebilir
olmasi caligilan bitki tiirleri arasinda en 6nemli aday yapmistir. Calisilan bitkisel
ekstraktlarin etken madde icerikleri dogrultusunda kemoteropatik caligsmalarin

gelistirilmesi i¢in temel aragtirma olmasi hedeflenmistir.
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