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ISTANBUL KRiMINAL POLiS LABORATUVARI MUDURLUGUNE
GONDERILEN BAZI BiYOLOJIiK ORNEKLER UZERINDE GELISEN
MANTAR TURLERI iLE iLGiLi BAZI DOGAL EKSTRAKTLARIN
ANTIFUNGAL ETKIiLERIi

(Yiiksek Lisans Tezi)
Hiiseyin AVCI

NEVSEHIR HACI BEKTAS UNIVERSITESI
FEN BILIMLERI ENSTITUSU

Ocak 2018

OZET

Adli bir vakada olay yeri incelemesinde olay yerinde her ne kadar bir biyolojik materyal
bulunsa da en az onun kadar 6nemli olan bir baska konu da alinan biyolojik materyalin
laboratuvarlara nasil gonderildigidir. Eger olay yerinden alinan biyolojik materyal 1slak
ya da nemli bir sekilde veya usuliine uygun olarak paketlenmeden laboratuvara
incelenmeye gonderilecek olursa, biyolojik materyal iizerinde mikroorganizmalarin
cogalmasi icin elverisli bir ortam olusmaktadir. Mikroorganizmalarin ¢ogalmalarina
bagli olarak meydana gelen yikimlar ile DNA’nin elde edilmesini sinirlandirabilmekte,
bu da olayin ¢oziilmesine yardimcr olacak delilin kaybolmasina neden olabilmektedir.
Bu calismada adli vakalardan elde edilen ve incelenmek iizere Istanbul Kriminal Polis
Laboratuvar1 Mudiirliigiine gonderilen atlet, penye, t-shirt, kapri, boxer, paspas, mont,
corap, kot pantolon ve siipheli sahsa ait kan lekesi (17 farkli 6rnek) gibi piitrifiye olmus
biyolojik materyaller iizerinden izole edilen 40 izolat elde edilerek APl 20C AUX
(BioMerieux) testi ile tantmlanmistir. Tanimlama sonucuna gore 40 izolatin %82,5°1
Cryptococcus laurentii, %10’u Candida guilliermondii, %5’i Candida albicans ve
%2,5’1 Candida tropicalis olarak tespit edilmistir. Cryptococcus laurentii, Candida
guilliermondii, Candida albicans ve Candida tropicalis izolatlarinin bir antifungal olan
oceral isimli ilaca karsit direclilik durumlar agar kuyucuk diflizyon metodu ile
belirlenmigtir. Ocerale karsi en cok diren¢ gosteren izolatlar sirasiyla Cryptococcus
laurentii H-40, Candida albicans H-27, Cryptococcus laurentii H-39, Cryptococcus
laurentii H-9, Cryptococcus laurentii H-16 ve Candida guilliermondii H-32 oldugu
saptanmistir ve bu direngli izolatlarin MALDI-TOF MS analizi ile tekrar tanimlamalari

yapilarak dogrulanmistir. Ocerale diren¢ gosteren izolatlar lizerinde {lilkemizde dogal
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olarak yetisen Cotinus coggygria, Tanacetum albipannosum, Lavandula stoechas,
Juglans regia ve Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktlarinin agar kuyucuk yontemiyle
antifungal etkileri ¢alisilmis ve en etkili bitki ekstraktlar1 tespit edilmistir. Bu ¢alismada
Cotinus coggygria, Tanacetum albipannosum ile Lavandula stoechas bitki
ekstraktlarmin bir antifungal olan oceral isimli ilagtan daha fazla etki gosterdigi tespit
edilmistir. Bu calisma ile DNA yapisin1 bozan mikroorganizmalarin ¢ogunlukla maya
tirleri oldugunu dogrulamaktadir ve piitrifiye olmus kanli biyolojik materyaller
tizerinden en fazla izole edilen tiir Cryptococcus laurentii olmustur. Piitrifiye olmus
kanli biyolojik materyaller iizerinde bulunan DNA yapisin1 degrede eden
mikroorganizmalar ve bu mikroorganizmalara etki eden bitki ekstraktlarinin antifungal
etkileri ile ilgili Tirkiye’de daha Once yapilmis bir ¢alisma bulunamamaktadir.
Yapilacak bir ¢alisma ile kullanilan bitki ekstraktlarinin igerigi tespit edilerek etken
maddeleri ¢ikarilabilir. Bu bitkilerin ayr1 ayr1 ve birlikte kullanimi ayrica arastirilarak
antifungal bir ilag haline getirilebilir ve adli vakalardan elde edilen biyolojik materyaller
tizerinde mikroorganizmalarin ¢ogalmasinin Oniine gegilerek DNA’nin degrede

olmasinin azaltilmasinin saglanacag diistintilmektedir.

Anahtar kelimeler: Olay vyeri, Kriminalistik, Candida, Cryptococcus laurentii,
Antifungal etki, Kanl Biyolojik Ornekler

Tez Damismani: Prof. Dr. Sahlan OZTURK

Sayfa adedi :115
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ANTIFUNGAL EFFECTS OF SOME PLANT EXTRACTS
ON FUNGAL STRAINS ISOLATED FROM BIOLOGICAL MATERIALS
SENT TO ISTANBUL CRIMINAL POLICE LABORATORY DIRECTORATE

(M. Sc. Thesis)
Hiiseyin AVCI

NEVSEHIR HACI BEKTAS VELI UNIVERSITY GRADUATE SCHOOL
OF NATURAL AND APPLIED SCIENCES

Ocak 2018

ABSTRACT

In a crime scene investigation, send the sample correctly to the laboratory is as
important as find a biological material. If the biological material from the crime scene is
sent to laboratory in an unpackaged, wet or damp way, there would be a convenient
environment for microbial growth. Breakdowns caused by microbial growth can limit
the availability of DNA, thus evidence helping solve the case may disappear. In this
study, 40 yeast strains isolated from putrefied biological materials (17 different sample)
that are obtained from criminal cases and sent to Istanbul Criminal Police Laboratory
Directorate such as athlete, hosiery, t-shirt, capri, boxer, mop, coat, socks, jeans,
suspect's blood spot were identified by API 20C AUX (BioMerieux) system. According
to identification 82.5% of isolates are Cryptococcus laurentii, 10% Candida
guilliermondii, 5% Candida albicans and %2.5 Candida tropicalis. Resistance of
Cryptococcus laurentii, Candida guilliermondii, Candida albicans and Candida
tropicalis isolates to oceral (an antifungal drug), was determined by agar well diffusion
method. It was determined that isolates having more resistance to oceral are
Cryptococcus laurentii H-40, Candida albicans H-27, Cryptococcus laurentii H-39,
Cryptococcus laurentii H-9, Cryptococcus laurentii H-16 and Candida guilliermondii
H-32, respectively and these resistant isolates were confirmed with MALDI-TOF MS
method. The antifungal activity of plant extracts which naturally grown in our country
such as Cotinus coggygria, Tanacetum albipannosum, Lavandula stoechas, Juglans
regia and Hibiscus sabdariffa were examined on the resistant isolates by agar well
diffusion method and the most effective plant extracts were detected. In this study, it
was determined that Cotinus coggygria, Tanacetum albipannosum and Lavandula
stoechas plant extracts have higher antifungal activity on resistant isolates than ocereal.
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This study confirmed that microorganisms leading to DNA breakdown are mostly
caused by yeast strains, and the most isolated species from putrefied bloody biological
materials is determined as Cryptococcus laurentii. There is no other study about
microorganisms that degrade DNA on putrefied bloody biological materials and
antifungal effects of plant extracts affecting these microorganisms by this time in
Turkey. Studies contents and active ingredients of plant extracts could be detected. By
further studies an antifungal drug can be developed by investigating separate or also
combined use of these plants, by this means it is thought that DNA degradation will be
reduced by avoiding microbial growth on biological materials obtained from forensic

cases.

Keywords: Crime scene investigation, Criminalistics, Candida, Cryptococcus
laurentii, Antifungal effect, bloody biological materials
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1. BOLUM
GIRIS

Konusu sug¢ teskil eden olaylarin aydinlatilmasinda ve suclunun belirlenmesinde bir

bilim dali olan Adli Bilim’den faydalanilmaktadir [1].

Olay ile ilgili maddi delillerin bulunmast ve bu delillerin ilgili kisiler ile
karsilagtirilmast  yolu olaym ¢oziimlenmesini saglamaktadir. Maddi delilleri
incelemenin temel prensibi ¢ok basittir. Bir kisi olay yerinden bir sey alir veya orada

kendisinden bir sey birakir (Locard’in degisim prensibi).

Adli Bilimlerin de en biiyiik giiciinii Adli Biyoloji olusturmaktadir. Ozellikle DNA
analizi en biiylik asamadir. Siddetin oldugu bir¢ok sucgta kan da vardir. Bu da sanikla

olay yeri arasinda baglantiy1 kurmakta kullanilmaktadir [2].

Tiim insanlarin DNA yapilarinin (tek yumurta ikizleri hari¢) yani genetik sifrelerinin
birbirinden farkli oldugu, bu genetik sifre insanin kan, doku, sperm, tiikiiriik, sa¢ ve
kemik hiicreleri gibi her hiicresinde ayni oldugu (kimerizm hari¢) ve bu nedenle

DNA’nin adli olaylarda kimlik tespitinde kullanildig: bilinmektedir.

Kriminal olgularda ilk DNA testi 1986 yilinda Ingiltere’nin Leicestershire’daki
Narborough Koyl yakinlarinda 1983 yilinda Lynda Mann ve 1986 yilinda Dawn
Ashworth adinda iki gen¢ kizin cinsel saldiriya ugrayarak acimasizca oOldiiriilmesi
olaylarinda kullanilmisti. Her iki cinayetin de ayni sekilde islenmis olmasi polisi ayni
kisinin yaptig1 yoniinde siiphelendirmisti. Polis olayin siiphelisi olarak goriilen kisiden
aliman kan ornekleri ile olay yerinden alman meni 6rneklerini karsilastirmisti, ancak

yapilan testler suglari siiphelenilen kisinin islemedigini géstermisti [3].

Katil i¢in kapsamli bir aramanin akabinde civardaki {i¢ kdyde bulunan yetiskin
adamlarin tamamindan DNA testi i¢in kan toplanmaya baslanmisti. Ayrim yapilmadan
4000’1n lizerinde erkekten alinan kan ornekleri ile her iki olaydan alinan meni 6rnekleri
karsilastirilmistt ancak stipheliye ait DNA’ya yine rastlanmamisti. Yaklasik bir sene
sonra bir kadin, barda birisinin Colin Pitchfork adinda bir arkadasi i¢in nasil kan 6rnegi
verdigi hakkinda &viindiigiinii duymustu. Polis Colin Pitcfork’u yakalamisti ve onun

kan orneklerini almisti. Her iki olayda elde edilen meni 6rneklerinde Colin Pitcfork’un



DNA’s1 bulunmustu. Colin Pitcfork sugunu itiraf ederek Omiir boyu hapis cezasina

carptirtlmustir [3].

Meydana gelen bir olayin; gergekten bir adli vaka olup olmadigini tespit etmek, olayin
on goriilen sekil ve sartlarda meydana gelip gelmedigini belirlemek, islenen sugun
aydinlatilmasi i¢in adli mercilerin olay ile ilgili olarak karar vermesine yardimci olmak
amaci ile olay yerini belgeleyerek, olay yeri-fail-magdur arasindaki ti¢geni kurarak,
maddi sug delillerini bulmak i¢in olay yeri incelemesi su¢ sorusturmalarinin en 6nemli

asamasidir [4].

Atmosferde yer alan ve genellikle toz adin1 verdigimiz pargaciklar; bakteriler, mayalar,

kiifler, polen tozlar ile kiigiik organik ve mineral maddelerden olugmaktadir.

Herkes dogumundan olimiine kadar mikroorganizmalarin bulundugu bir diinyada

yasamaktadir. Her canli viicudunda bir grup mikroorganizmaya veya floraya sahiptir.

Havadaki mikrobiyal flora gecici ve degiskendir. Hava mikroorganizmalarin gelisecegi
bir ortam degildir. Ancak havada bol miktarda mikroorganizma bulunmaktadir ve bu

mikroorganizmalar havada bulunan toz ve damlaciklar ile taginmaktadir.

Mikroorganizmalarin enerji saglayabilmesi, hiicre bilesenlerini yapabilmesi, gelismesi,
cogalmasi ve yasayabilmesi i¢in beslenmesi ve bu nedenle de ¢esitli gida maddelerini
almas1 gerekmektedir. Biitiin organizmalar besinlerini bulunduklar1 ortamdan sivi veya
kat1 parcaciklar halinde almaktadir. Bir sindirim kanali veya bir hiicre i¢i sindirim
vokuolii icerisinde salgiladiklar1 enzimler ile besinleri sindirmekte ve hiicre igerisine
girebilecek eriyebilen maddeler haline cevirmektedir. Hiicre igindeki farkli enzim
sistemleri ile onlar1 temel maddeler haline sokarak enerji saglamaktadir. Bakteri,
mantar, riketsiya gibi organizmalarin kati besin maddelerini iglerine alip sindirecek
organelleri bulunmamaktadir. Riketsiya ve virlisler harig¢, diger mikroorganizmalar
ortamda bulunan besin maddelerini hiicrenin disinda pargalayip sindirdikten yani onlari
hiicre igerisine gecebilecek erimis maddeler haline ¢evirdikten sonra besin

maddelerinden yararlanabilmektedir [5][6].

Mikroorganizmalar toprak, tatli ve tuzlu sular ile burada yasayan canlilarin iizerleri,

yerin derinlikleri, buzullarin i¢leri hatta gayzer kaynaklarinda bile yasayabilmektedir.



Mikroorganizmalar evimiz, viicudumuz, esyalarimiz, soludugumuz hava yani hemen
her yerde bulunmaktadir. Bazi fiziksel faktorler (giines 15181, ortamda oksijen varligi,
pH, ortam sicakligi ve besin maddeleri vb.) ortamda bulunacak mikroorganizmanin
cesidini belirlese de, bu kiiciik canlilar ¢evre kosullarina uyum saglayabildikleri i¢in

hemen hemen her ortamda yasayabilmektedir [7].

Mikroorganizmalar igerisinde hem yararli hem de zararli oOzellikte olanlar
bulunmaktadir. Yararli ve zararli mikroorganizmalar i¢inde de bir¢ok hastalik yapan
patojenler bulunmakta ve bu mikroorganizmalar1 6ldiirmek igin halihazirda birgok
calisma yapilmaktadir. Ozellikle son yillarda kimyasal olan antibiyotiklere alternatif
olarak dogada bulunan bitki ve mikroorganizmalarin 6ziitlerinden elde edilen etken

maddeler 6n plana ¢ikmaktadir.

Mikroorganizmalar  igerisinde = mantarlarin  fiziksel ¢evre  istekleri  diger
mikroorganizmalara gére daha genis oldugundan mantarlar hemen her yerde hatta
ucaklarin benzin depolarinda bile yasayabilmektedir. Mantarlarin enerji kaynagi olarak

kullanamadigi tek organik madde ise metan’dir [7].

Insanlhigin ilk varolusundan giiniimiize kadar insanlar hangi bitkilerin yenilebilecegini
ve yararli olduklarini, hangi bitkilerin zehirli ve zararl olduklarini, hangilerinin ise yara
iyilestirici ve mikroorganizma oldiiriicii oldugunu deneme yanilma yolu ile belirleyerek

kullanmiglardir [8].

Yapilacak olay yeri incelemesinde olay yerinde her ne kadar bir biyolojik materyal
bulunsa da en az onun kadar 6nemli olan bir baska konu da alinan biyolojik materyalin
nerede ne kadar bekletildigi ve laboratuvarlara nasil gonderildigidir. Eger olay yerinden
alinan biyolojik materyal 1slak ya da nemli bir sekilde veya usuliine uygun olarak
paketlenmeden laboratuvara incelenmeye gonderilmis ise, bu sekilde elde edilen
biyolojik materyal {izerinde mikroorganizmalarin {iremesi igin elverisli bir ortam
olugsmaktadir ve mikroorganizmalarin {iremelerine bagli olarak meydana gelen yikimlar
ile DNA’nin elde edilmesini zorlastirmaktadir. Bu da olayin ¢oziilmesine yardimci

olacak delilin kaybolmasina neden olabilmektedir.



Bu caligmada Istanbul Kriminal Polis Laboratuvar: Miidiirliigiine gonderilen biyolojik
materyaller lizerinden delil biitiinliigline herhangi bir zarar vermeyecek sekilde alinan
orneklerden izole edilerek tanimlanan mantar izolatlar1 iizerinde bazi bitkilere ait

ekstraktlar uygulanarak, bu bitkilerin antifungal etkilerinin arastirilmasi amaglanmustir.



2. BOLUM
GENEL BIiLGILER
2.1. Tanimlar
2.1.1. Adli Bilimler

Adli Bilimler, meydana gelen bir olayda, yasal sorunlarin arastirilmasinda, su¢ ve

suglunun belirlenmesinde bilimsel yontemleri kullanan bir bilim dalidir [1].

Adli Bilimler Pozitif bilimlerin (Fen, Tip ve Sosyal Bilimlerin) adaletin hizmetine

sunulmast ile ilgilenen bir bilim dalidir [9].

Adli Bilimler bir bagka ifadeyle, bilimsel bilgi ve teknolojinin hem sivil hem de sug

olaylarinda tanik olarak kullanilmasidir [1].
2.1.2. Kriminalistik

Kriminalistik bilimsel polis metotlar1 ile suclularin tespit edilmesi, sugun tespit edilmesi

ve sug olaylarinin aydinlatilmasini igermektedir [2].

Olay yeri koruma, olay yeri inceleme, olay yeri tespit (teknik gortintiileme, kroki, rapor)
yontemleri, maddi deliller (biyolojik deliller, kimyasal deliller, fiziksel deliller, iz
deliller), olay yerinde bulunan maddi delillerin toplanmasi, muhafazasi, paketlenmesi ve
laboratuvara gonderilmesi ile laboratuvardaki biyolojik, kimyasal, balistik, belge, iz,

ses, goriintii ve data incelemelerini kapsamaktadir [10] [11].
2.1.3. Kriminoloji

Kriminoloji sug ve su¢lu davranislarini arastirma amaci ile ¢alismalarin yapildigi bilim

dalidir [2].

Kriminoloji; sugun agiklamasini yapan, suclu davranisinin nedenlerini inceleyen, sugun

onlenmesi ve suclulukla miicadele ile ilgilenen bir bilimsel 6gretidir.

Sugun niteligi ve miktari, sucun ve suclulugun nedenleri, ceza hukukunun gelismesi ve
ceza adaletinin yerine getirilmesi, sugun 6zellikleri, su¢lunun 1slahi, sugluluk bigimleri,

sucun sosyal degisime etkileri kriminolojinin inceleme konularmi olusturmaktadir

[2][12].



2.1.4. Olay

Doga giiclerinin etkisiyle veya insan davranist sonucu ortaya ¢ikan, olusan durum, ilgiyi

ceken veya gekebilecek nitelikli her tiirlii hadiseye olay denilmektedir [4].
2.1.5. Olay Yeri

Olaymn islenis tarzinin, magdur ya da maktul ile fail arasindaki iliskinin saptanabildigi
dinamik bolge, olaym baslangici, takibi ve sonucunda gectigi alanlar1 kapsamaktadir

[13].
2.1.6. Biyolojik Ornek

Kan ve kan lekeleri, cinsel sivilar ve lekeleri, dokular ve organlar, kemikler ve disler,
sa¢ ve viicut killar, tirnaklar, tiikiiriik ve tiikiiriik lekeleri, ter, burun akintisi, idrar ve

diger biyolojik sivilardir [4][14].
2.1.7. Bulgu

Olay yeri incelemesi sirasinda olay yeri-fail-magdur iligkisini ortaya koymak amaci ile
su¢ mahallinde elde edilen delil niteligi tasiyabilecek her tiirlii iz, eser, emare ve

belirtilere bulgu denilmektedir [13].
2.1.8. Delil

Bir hukuki belirsizligi ¢6zmeye, meydana gelen bir sucun aydinlatilmasina ve sug
faillerinin tespitine yarayan, ikamesi hukuk tarafindan yasaklanmamis her tiirlii bulguya

delil denilmektedir [15].
2.1.9. Kanit

Bir sugcla iliskisi olan veya siliphelenilen, bir kurban veya kisi/kisileri iligkilendiren veya

dislayan fiziksel veya elektronik herhangi bir materyale kanit denilmektedir [1].
2.1.10. Katabolizma

Kompleks yapidaki organik bilesiklerin kimyasal tepkimeler ile basit maddelere

doniismesine katabolizma ad1 verilmektedir [16].



2.1.11. Mineralizasyon

Olen canlilarin pargalanmasi sonucu dogaya siirekli karbon (C) katilimina

mineralizasyon denilmektedir [6].
2.1.12. Piitrifikasyon

Dogadaki organizmalarin 6zel proteinik maddeleri parcalayip fermantasyona ugratmasi
olaymna piitrifikasyon denilmektedir. Bu parg¢alanma sonucunda proteinler ¢esitlerine
gore farklilasip, degisik azotlu ve kiikiirtlii, daha kiigiik molekiillii tiriinlere dontiserek

cogunlukla kotii kokmaktadir.

Piitrifikasyon ile kalintilar mikroorganizmalarca parcalanarak tekrar kullanilabilecek

daha kii¢iik molekiillii maddelere doniistiiriilmektedir.
2.1.13. Degradasyon

Organik bir cismin daha kii¢iik molekiillere boliinmesine/par¢alanmasina degradasyon

denilmektedir [17].
2.1.14. Antimikrobiyal Madde (AMM)

Dogal veya sentetik olarak hazirlanan, mikroorganizmalarin ¢ogalmasini engelleyen
veya onlar1 Oldiren maddelere antimikrobiyal madde (AMM) denilmektedir
(Copuroglu, 2013).

2.1.15. Fungusidal Madde

Mantarlar 6ldiiren, dogal veya sentetik olarak hazirlanan maddelere fungusidal madde

denilmektedir [18].
2.1.16. Fungistatik Madde

Mantarlarin ¢cogalmasini engelleyen, dogal veya sentetik olarak hazirlanan maddelere

fungistatik madde denilmektedir [18].
2.1.17. Olay Yeri incelemesi

Meydana gelen bir olaymn aydinlatilmasi amaci ile olay yerinde delil niteligi

tasiyabilecek her tiirlii iz, eser ve emarenin bilimsel ve teknik yontemler kullanilarak



arastirtlmasi ile elde edilen bulgularin tespiti, kayit altina alinmasi, dokiimantasyonu,

toplanmasi, muhafazasi ve ilgili yerlere gonderilmesi islemidir [19].
2.2. Adli Bilimlerin Genel Ozellikleri

Adli Bilimler yasal sorunlarin arastirilmasinda Pozitif Bilimlerin (Fen, Tip ve Sosyal
Bilimlerin) uygulanmasidir. Bir olayda en 6nemli soru “sug¢un kim tarafindan islendigi”
sorusudur [1]. Adli Bilimler, meydana gelen bir olayda su¢ yerinin glivenligini saglayip
magdurlar ile ilgilendikten sonra olay yerinde yapilacak calisma neticesinde usuliine
uygun olarak toplanmis delillerin, bilimsel veriler 1s18inda ilgili uzmanlar tarafindan
degerlendirilerek olaya karismis kisilerin tespitini, olay yeri-fail-magdur iliskisini

belirlemeyi amaglamaktadir [9].

Adli bilimlerde su¢ sorusturmasinin en Onemli boliimiinii olay yeri incelemesi ve
inceleme neticesinde elde edilen bulgular olusturmaktadir. Olay yerinde olayin tiiriine
gore cesitli deliller bulunabilmektedir [20]. Kan, semen, tiikiiriikk, sa¢, parmak izleri,
atesli ve atessiz silahlar, bilgisayar dosyalari, videolar, dokiimanlar, fotograflar,

plastikler, patlayicilar, alet izleri ve toprak gibi hemen her sey delil olabilmektedir [1].
Adli Bilimler 3 baslik altinda incelenmektedir;

1. Fen Bilimleri; Kriminalistik, Adli Biyoloji, Adli Toksikoloji, Adli Entomoloji, Adli
Kimya, Adli Palinoloji, Adli Antropoloji, Adli Balistik, Adli Astronomi, Adli
Miihendislik, Adli Bilisim, Adli Tekstil Incelemeleri, Adli Jeoloji, Adli Animasyon,
Adli Meteoroloji, Adli Fotografcilik, Adli Yangin Incelemeleri ve Adli Otomotiv
konularini igermektedir.

2. Tibbi Bilimler; Adli Tip, Adli Patoloji, Adli Veteriner Hekimlik, Adli Eczacilik,
Adli Hemsirelik, Adli Odontoloji, Adli Travmatoloji, Adli Psikiyatri konularimi

icermektedir.

3. Sosyal Bilimler; Kriminoloji, Adli Psikoloji, Su¢ ve Suglu Profili, Adli Dil Bilim

konularini igermektedir.



2.2.1. Fen Bilimleri
2.2.1.1. Kriminalistik

Kriminalistik Adli Bilimlerin bir alt dalidir. Kriminalistik ya da bilimsel polis
yontemleri, su¢ olaylarinin aydinlatilmasint ve suglularin  bilimsel yontemler
kullanilarak tespit edilmesini igermektedir (Donmezer, 1994). Kriminalistik
kriminolojinin bulgularindan faydalanir ancak nitelik ve maksat agisindan bu iki dal

birbirinden ayrilmaktadir.

Kriminalistik bilimi, gelismis teknikler kullanan laboratuvarlar ve konularinda uzman
bilirkisilerden faydalanarak meydana gelen bir olayla ilgili ele gecen bulgular ile olay
yeri-fail-magdur iliskisini karsilastirmali olarak belirlemeye ¢alisarak olayimn

¢oOziilmesini saglamaya ¢aligmaktadir (Shiffman, 1999).

Gerek Kolluk Kuvvetleri yapmis olduklart su¢ sorusturma ve sorgulamalarinda gerek
ise ceza muhakemeleri yapmis olduklar1 su¢ kovusturmalarinda insan haklari ihlallerine
yol agmadan maddi gercegi arastirmak, adaleti gerceklestirmek ve hukuki barisi

saglamak icin kriminalistik biliminden faydalanmaktadir (Ozboyacr).

Kriminalistik olay yeri koruma, olay yeri inceleme, olay yeri tespit (teknik goriintiileme,
kroki, rapor) yontemleri, maddi deliller (biyolojik deliller, kimyasal deliller, fiziksel
deliller, iz deliller), olay yerinde bulunan maddi delillerin toplanmasi, muhafazasi,
paketlenmesi ve laboratuvara gonderilmesi ile laboratuvardaki biyolojik, kimyasal,

balistik, belge, iz, ses, goriintii ve data incelemelerini kapsamaktadir [10][11].

Olay ile ilgili bulgularin muhafazas1 ve toplanilmasi diizgiin olarak saglanilmazsa, ¢ok
onemli ve giivenilir adli bilgiler elde edilememektedir. Uygun olmayan saklama

yontemleri de ¢ok dnemli bilgilerin kaybolmasina neden olabilmektedir [1].
2.2.1.2. Adli Biyoloji

Adli olaylarin ¢6ziilmesinde ve yasal sorunlarin arastirilmasinda biyoloji biliminden

faydalanilmaktadir.

Mahkemede yasal ve anlamli olarak kabul edilen DNA Profillerini elde etmek amaciyla

yapilacak olay yeri incelemesi neticesinde toplanilan deliller i¢in dikkatli bir sekilde



koruma zinciri olusturulmalidir. Adli DNA laboratuvarlarinda yiiriitiilen herhangi bir
analizden oOnce delil dikkatlice toplanilmali, korunmali, saklanmali ve transfer

edilmelidir.

Adli bilimlerin en biiyiik giiciinii Adli Biyoloji olusturmaktadir. Ozellikle de DNA
analizi en 6nemli asamadir [2]. Olay yeri-fail-magdur iliskisinin ortaya ¢ikarilmasi olay

yerine birakilmis biyolojik 6rneklerin miktarina ve kalitesine baglidir [9].

Yapilacak olay yeri incelemesinde olay yerinde her ne kadar bir biyolojik materyal
bulunsa da en az onun kadar 6nemli olan bir baska konu da alinan biyolojik materyalin
laboratuvarlara nasil gonderildigidir. Eger olay yerinden alinan biyolojik materyal 1slak
ya da nemli bir sekilde veya usuline uygun olarak paketlenmeden laboratuvara
incelenmeye gonderilecek olursa biyolojik materyal iizerinde mikroorganizmalarin
tiremesi igin elverigli bir ortam olugsmakta ve mikroorganizmalarin liremelerine bagh
olarak meydana gelen yikimlar ile DNA’nin elde edilmesini sinirlandirabilmektedir. Bu

da olayin ¢oziilmesine yardimcei olacak delilin kaybolmasina neden olabilmektedir.
2.2.2. Biyolojik Delillerin Toplanilmasi ve Paketlenmesi

DNA igeren biyolojik delil oncelikle steril bir kagit poset veya zarf iginde muhafazaya
alinmali, sonra miihiirlenmeli, etiketlenmeli ve bu yolla taginmalidir. Deliller kesinlikle
plastik poset gibi hava almayan ortamlara konulmamalidir. Bu durum delillere zarar
verici olan nemin olugmasina ve mikroorganizmalarin {iremesi ile Ornegin
degradasyonuna sebep olabilmektedir. Direkt giines 15181 ve sicak ortam da delillere
zarar vermektedir [4][21].

Biyolojik bir 6rnek toplanirken;

e Biyolojik deliller 1slak vaziyette paketlenmemelidir. Delil muhafaza altina
alindiktan sonra giines 1s18ina maruz birakilmaksizin steril oda kosullarinda
kurutulduktan sonra paketlenmelidir.

e Paketlerde mutlaka steril kagit zarf ve karton kutular kullanilmalidir. Plastik
torbalar nemli pargalarin kurumasini engellediginden mikroorganizmalarin
iiremesine ve piitrifikasyona elverisli bir ortam olusmasina sebep olmaktadir.

e Kontaminasyon olmamasina ve delil glivenligine dikkat edilmelidir.

e Paketlemeler her delil i¢in ayr1 ayr1 yapilmalidir.
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e Deliller sicaga, soguga, sarsintilara, siirtinmeye, deformasyona, kontaminasyona
ve her tiirli kimyasal, fiziksel ve biyolojik etmenlere dayanikli ve manyetik
ortamlardan etkilenmeyecek sekilde paketlenmelidir [4][21].

Olay yerinde bulunan kan ve meni gibi 1slak DNA igeren ornekler toplandiktan sonra
temiz bir ortamda dogal seyri ile havada kurutularak inceleme yapacak birime
gonderilmeli, bu deliller taginirken ve saklanirken kuru ortamda ve miimkiinse soguk

zincir korunmak sureti ile saklanmalidir.

Biyolojik deliller arasinda en kolay hasar goreni kan ornekleridir. Plastik torbalar gibi
hava gecirmeyen muhafazalarda saklanan islak ya da nemli kan lekeleri birkag giin
icerisinde kriminalistik olarak kullanilamaz hale gelmektedir. Paketleme islemi
yaparken DNA yapisinin bozulmasini 6nlemek amaci ile mikroorganizmalarin daha
kolay tremesi igin olusabilecek ortamlardan ve piitrifikasyon olusumuna neden
olabilecek herhangi bir saklama tekniginden kaginilmalidir. Biyolojik delillerin yanlis
toplanmasi ve saklanmasi kriminal laboratuvarin isini zorlagtirmakta bazen de olanaksiz

hale getirmektedir.

Hiicre 6ldiigli zaman DNA’s1 ¢evre sartlarina bagli olarak mantar, bakteri ve boceklere
ait hiicre niikleazlari ile karsi karsiya kalmaktadir. (Poinar 2003) Ek olarak hidrolitik
yikim ve oksidatif kaynakli yikimlar da DNA’nin elde edilmesini ve amplifikasyondaki
basarisint sinirlamaktadir. Hidrolitik yikimdaki ana hedef glikozitik yapili seker
baglaridir. Yikimin burada olmasi niikleobaz kaybma ve bazik kisimda tek zincirin
olugsmasina neden olmaktadir. Sayet biyolojik 6rnegin DNA yapisinda annealing
esnasinda kirilma meydana gelmisse PCR amplifikasyonu indirgenmekte ya da hedef
bolge hepsinin amplifiye olmasi gibi hatalara yol agmaktadir. Bu nedenle hidrolitik

yikimi hizlandiran sicaklik ve nem, DNA molekiillerinin en biiyiik diigmanidir [3].

Cevresel etkiler (0zellikle mikroorganizmalar) ortamda bulunan biyolojik materyallerin
daha ufak pargalara boliinmesine yol agarak DNA molekiillerinin yapisini bozmaktadir.
Hiicre yapisinda bulunan DNA molekiillerinin bozulmasina neden olan etmenlerin

basinda su (nem) ve DNA’y1 pargalayan niikleaz adi verilen enzimler bulunmaktadir

[3].
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Insanoglu dogumundan 6liimiine kadar hayat1 boyunca mikroorganizmalarin bulundugu
ortamda yasamaktadir. Her insan viicudunda bir grup mikroorganizmaya veya floraya

sahiptir.
2.3. Mikroorganizmalarin Genel Ozellikleri

Mikroorganizmalar denizlerin en derin kisimlarindan gokyiiziiniin en iist tabakasina
kadar olan toprak, tatl ve tuzlu sular, canlilarin iizeri, yerin derinlikleri, buzullarin igleri
hatta gayzer kaynaklarinda bile genis bir alanda yasayabilmektedir. Evimiz,
viicudumuz, esyalarimiz, soludugumuz hava yani hemen her yer mikroorganizmalar ile

doludur [7].

Baz1 fiziksel faktorler (giines 15181, ortamda oksijen varligi, pH, ortam sicakligi ve besin
maddeleri vb.) ortamda bulunacak mikroorganizmanin ¢esidini belirlese de, bu kiiciik
canlilar ¢evre kosullarina kolay bir sekilde uyum saglayabilmekte ve yeryiiziinde kisa

ve uzun mesafelerde siirekli yer degistikleri i¢in hemen her ortamda yasayabilmektedir

[5].

Yapilan bir ¢alismada biiyiik sehirlerin havasinin m*de 3000-15000, dag havasinin
m¥de 20-24, deniz iizerinde 700 m yiikseklikteki havanin m¥de ise tek tiik
mikroorganizmaya rastlanmilmistir. Kapali alanlarda havadaki mikroorganizma sayisinin
ise daha fazla oldugu belirtilmistir. Baska bir yapilan calismada ise topragin cm?*’de
90.000.000 bakteri, 200.000 mantar, 30.000 alg, 5.000 protozoa, 30 nematod ve 1 den
az yer solucan1 olup yaklasik 91 milyon mikroorganizmaya rastlanilmistir. Toprakta
daha fazla sayida mikroorganizma bulunmasinin sebebi ise mikroorganizmalarin yasami
icin gerekli olan su, hava, karbon, azot ve mineral madde kaynaklarinin daha ¢ok

bulunmasidir (Yildirim, 2004).

Mikroorganizmalar Arkeler, Bakteriler ve Okaryotlar olmak iizere iic domainden
olugmaktadir. Mikroorganizmalar, Arkeler ve Bakteriler domainlerinin timini
kapsamakta olup, Okaryot domaininin ise bir kismini kapsamaktadir. Arkeler ve
Bakteriler domainini bakteriler olusturmaktadir. Okaryot domainin de ise protozoalar,
algler ve mantarlar ile bu domainde yer almayan viriisler, viroidler ve pirionlar

mikroorganizma olarak kabul edilmektedir [7].
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Mikroorganizmalarin metabolizmas: biiyiik bir degiskenlik gostermekte ve ¢esitli
enzimleri tiretebilmeleri sayesinde bulunduklar1 ortama {istiin bir uyum gostermektedir

[22].

Mikroorganizmalar hiicre gelismesi, ¢ogalmasi, hiicre bilesenlerini yapabilmesi ve
yasayabilmesi yani hayati fonksiyonlarini yerine getirebilmesi i¢in enerjiye gereksinim
duymaktadir. Mantar, Bakteri ve Riketsiya gibi mikroorganizmalarin kati besin

maddelerini hiicre igine alip sindirecek organelleri bulunmamaktadir [6].

Mikroorganizmalarin gelisme istekleri baglica; sicaklik, pH, ozmotik basing,
oksidorediiksiyon potansiyeli, 1s1k, karbon, azot, kiikiirt, fosfor, oksijen, diger

elementler ile organik gelisme faktorleri gibi fiziksel ve kimyasal faktorlerdir [16].

Mikroorganizmalar besin maddesi olarak karbonlu, azotlu, kiikiirtli ve fosforlu
bilesiklerle, mineral maddelere ve vitaminlere gereksinim duymaktadir. Bitki ve
hayvanlarin beslenme sekillerinden bahsedilirken ototrof ve hetetrof terimleri
kullanilmaktadir. Ancak bu beslenme terimleri mikroorganizmalarin beslenme tiplerini
karakterize etmede yetersiz kalmaktadir. Mikroorganizmalarin beslenme durumunu
tanimlamak {izere en belirgin agiklamalarda enerji kaynagi, H-verici (H-donator) ve C-
kaynaklar1 esas alinmaktadir. Mikroorganizmalar bu besin maddelerinin bir kismini

inorganik maddelerden sentezlerken, bir kismin1 hazir almak zorundadir [5][16].

Mikroorganizmalar bir hiicre i¢i sindirim vokuolii veya bir sindirim kanali igerisinden
salgiladig1 enzimlerle besinlerin hiicre dis1 sindirimini gerceklestirerek bu besin
maddelerinin hiicre icerisine girebilecek maddeler haline ¢evirmektedir. Ve bu besin

maddelerini temel maddeler haline sokarak enerji saglamaktadir [6].

Mikroorganizmalar metabolik aktivitelerini siirdiirebilmek i¢in hiicre i¢inde (endo
enzimler) ve hiicre disinda (ekzo enzimler) gorev yapan enzim sistemine Sahiptirler.
Mikroorganizmalar bulunduklar1 ortama salgiladiklar1 hiicre dis1 proteaz ve peptidaz

enzimleri ile proteinleri peptid ve aminoasitlere kadar pargalarlar [16].

Patojen ve patojen olmayan mikroorganizmalarin c¢ogunlugu hiicre disina
ekzopolisakkarit (EPS) iireterek salgilamaktadir. EPS, mikrobiyal hiicreyi olumsuz

kosullara, fagositoza, faja, antibiyotik ve toksik maddelere karsi korumaktadir [23].
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Mikroorganizmalarin kontrol altina alinabilmesi g¢esitli fiziksel (sicaklik, kurutma,
radyasyon, filtrasyon, sedimentasyon, sonik dalgalar, ozmotik basing, yiiksek basing)
ve/veya kimyasal (asitler, alkaliler, tuzlar, oksidanlar, halojenler, fenoller, sabun ve
deterjanlar, alkol ve eterler, gaz dezenfektanlari, boyalar, agir metaller) yontemlere
bagvurularak onlarin ¢ogalmalarinin durdurulmasi veya yavaslatilmasi ya da tamamen

oldiirtilmesi ile miimkiin olmaktadir [7].

Mikroorganizmalar soguga sicaktan fazla dayanmaktadir. Soguk ortamlarda
mikroorganizmalarin metabolik faaliyetleri azalir veya durur. Bunun sonucu olarak
mikroorganizmalar iireyemezler ancak canliliklarint muhafaza ederler. Sicak ortamlar
ise mikroorganizmalarin enzimatik faaliyetlerine etki ederek metabolik faaliyetlerinin
zarar gormesine neden olmaktadir. Mantarlar 4,5-5°C’de, bircok bakteri ve viriisler

20°C’de veya -50 ile -70°C’de saklanabilmektedir [6].

Insan viicudunda deri ile sindirim, salgi, iireme sistemleri ve agiz i¢ini kaplayan mukoz
membranlarinda normal mikrobiyal flora olarak adlandirilan yiizlerce tiir ve milyarlarca
ayr1 mikroorganizma bulunmaktadir. Bu mikroorganizmalarin ¢ogu patojen degildir ve
bazi tlirler sagligimiza katkida bulunmaktadir. Bazi mikroorganizmalar ise patojen
olarak adlandirilmaktadir. Bu tiirler konak¢ida besin kaynaklarina ulagmak ig¢in
yayilimci enzimler ve kuvvetli biyolojik toksinler (ekzo toksin) tireterek konakgida

zarar meydana getirmekte ve bazen de konakg¢inin §liimiine yol agmaktadir [24].

Ekzotoksinlerden olan sitolitik toksinler; hiicre bilesenlerine enzimatik olarak saldirmak
sureti ile c¢alismakta ve lizise neden olmaktadir. Bazi hemolizinler, konak¢inin
sitoplazmik zarindaki fosfolipitlere saldirmaktadir. Substrat olarak genellikle fosfolipit
lesitin’in kullanilmasindan dolayi, bu enzimler lesitinaz ya da fosfolipaz olarak

adlandirilmaktadir [24].

Mikroorganizmalar  igerisinde  mantarlar  fiziksel  c¢evre  istekleri  diger
mikroorganizmalara gore daha genis oldugundan hemen her yerde yasayabilmektedir.
Mantarlarin enerji kaynagi olarak kullanamadigi tek organik madde metan’dir.

Mantarlar ugaklarin benzin depolarinda bile yagayabilmektedir [7].
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2.3.1. Mantarlar
2.3.1.1. Mantarlarin Genel Ozellikleri

Mantarlar dogada yaygin olarak degisik habitatlarda yasayabilme ve gelisebilme
ozellikleriyle yeryliziinde genis bir dagilima sahip olan kemoorganotrof Okaryotik
canlilardir [25][26]. Mantar hiicresine seklini veren hiicre duvar kitin, glukan, mannan,
protein, lipid ve glikoproteinin c¢esitli birlesimlerinden olusan sert bir yapidan
olusmaktadir. Mantarlar sahip olduklar1 hiicre duvari ile hayvanlardan ve Klorofilsiz

olmalarindan (nonfotosentetik) dolay1 bitkilerden ayrilmaktadir [27].

Bitki hiicre duvarmin polisakkariti olan seliilloz bazi mantarlarin hiicre duvarinda
bulunsa da ¢ogu mantarin hiicre duvarinda glikoz tiirevi olan N-asetilglukozaminden
yapilmis kitin bulunmaktadir. Mannan, galaktosan ve kitosan gibi bazi polisakkaritler

ise baz1 mantarlarin hiicre duvarinda kitinin yerine bulunmaktadir [24].

Mantarlarin hiicre zar1 memelilerdekilere benzer bir sekilde fosfolipid, protein ve
sterollerden olusan iki tabakali bir yapidan olugmaktadir. Mantarlarin hiicre zarinda
memelilerin hiicre zarinda bulunan kolesterol yerine ergosterol ve zimosterol
bulunmaktadir. Giiniimiizde kullanilan antifungal ilaglarinin ¢ogunun hedef bolgesi

hiicre zarinda bulunan ergosteroldiir [28].

Mantarlar klorofili olmayan heterotrofik beslenen canlilardir. Organik maddeler
mantarlar tarafindan salinan enzimler ile yikilarak hiicre duvarini gegebilecek forma
dontistiiriilmektedir [29]. Mantarlar parazitik, ¢iiriik¢iil veya simbiyotik olarak
yasayarak organik ve inorganik maddelerin besin dongiistine katilmasma katki
saglamaktadir [30]. Mantarlarin habitatlar1 olduk¢a ¢esitlidir. Mantarlarin gogu
karasaldir. Ancak bazi mantarlar akuatik olup ¢ogunlugu tath sularda yasarken, bazi
mantarlar  ise  denizlerde  bulunmaktadir. = Mantarlar  organik  karbonun

mineralizasyonunda énemli rol oynamaktadir [6].
Mantarlar morfolojik yapilarina gore 3 gruba ayrilmaktadir;
1. Mayalar (Flamentsiz, Tek hiicreli)

2. Kiifler (Flamentli)
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3. Makroskobik (Sapkali) Mantarlar [28][31].

Mantarlarin en 6nemli islevleri organik atiklarin pargalanmasi ve yapi taslarinin tekrar
dogaya kazandirilmasidir [27]. Mantarlar dogada toprak ve diger ekosistemlerdeki
organik maddelerin sirkiile edilmesinin esas ajanlaridir. Kan pihtilarinin
par¢alanmasinda, hayvansal ve bitkisel atiklarin ¢lirlimesinde, hayvansal ve bitkisel
yapilarin azot, fosfor, potasyum, siilfiir, demir ve kalsiyum gibi elementlere

par¢alanmasinda mantarlar tarafindan salgilanan enzimler etkili olmaktadir [32].

Mantarlar oldukga genis pH (2-9) ve sicaklik (10-45°C) araliginda iireyebilmektedir.
Proteinleri, lipitleri, organik asitleri ve kompleks karbonhidratlar1 kullanabilmektedir.
Ayrica yiiksek seker ve tuz konsantrasyonuna sahip ortamlarda kolaylikla

gelisebilmektedir [32].

Mantarlar besin eksikligi, stres veya vejetatif ¢ogalmak amaci ile birgok farkli
metabolik yoldan elde edilen sekonder metabolit iiretmektedir. Bu tir bilesikler

mantarlara rekabet tistiinliigii saglayabilmektedir [29].

Bir¢ok mantar mikotoksinler olarak bilinen toksik sekonder metabolitler iiretmektedir.
Mikotoksinler DNA, RNA, fonksiyonel proteinler, enzim kofaktorleri ve membrandaki
kimyasal yapilar ile reaksiyona girmekte, biyosentez yollarini ve enerji tiretimini inhibe

etmekte, hormon aktivitelerinde etkili olmaktadir [33].

Mantarlar kompleks organik maddeleri hiicre dis1 enzimleri sayesinde seker, peptid,
amino asit vb. bilesenlerine pargalayarak besin ve enerji ihtiyaclarini karsilamaktadir.
Ayristiricilar olarak mantarlar 6lii organik bilesiklerin parcalanmasini saglamaktadir
[34].

Mantarlar hidrolitik enzimlerini dis ortama salgilayarak besinleri sindirmekte ve
sindirilmis besin maddelerini absorbsiyon yoluyla hiicre igine almaktadir [28].
Mantarlar sindirdikleri besinleri hiicre icerisine almak icin suya ihtiya¢ duymaktadir. Bu

nedenle nemli ortamlarda yagamaktadir [29].

Mantarlarin yasamsal faaliyetleri 0-5°C arasinda baglamakta, 20-30°C’de optimum
gelisim diizeyine ulagsmakta ve daha yiiksek sicakliklarda ise yasamsal faaliyetleri diisiis
gostermektedir [34].
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Baz1 tibbi 6neme sahip mantar tiirleri dokuya yayilim gosterme siirecinin bir boliimiinde
1stya bagli olarak hem maya (insan viicudunda 37°C) formu hem de kiif (dogal
ortaminda 25-30°C) formunda olabilmektedir. Bu mantarlara dimorfik mantarlar ismi
vermektedir [35].

2.3.1.2. Mantarlarin Siniflandirilmasi

Mantarlarin  isimlendirilmesi “International Code of Botanical Nomenclature”

tarafindan yiiriitiilmektedir [8].

Mantarlar hiyerarsik bir sekilde boliim (-mycota), sinif (-mycetes), takim (-ales) ve aile
(-aceae) olarak siniflandirilmaktadir [36].

Mantarlar spor yapilarina, esey 6zelliklerine ve hif yapilarina gore 5 taksonomik sinifa

ayrilmaktadir.

1. Ascomycetes (Keseli Mantarlar)

2. Basidiomycetes (Kadeh mantarlari, Sapkali Mantarlar)
3. Deuteromycetes (Fungi Imperfecti(Eksik Mantarlar))
4. Oomycetes (Su (nem) kiifleri)

5. Zygomycetes (Ekmek Kiifleri) [24][37].

Ascomycetes, Basidiomycetes, Deuteromycetes ve Zygomycetes sinifi mantarlar insanda

hastalik olusturan mantar cinslerini icermektedir [37].

Eseyli {iremesi saptanamayan mantarlarin tiimii  Deuretomycetes sinifinda

incelenmektedir (Murray 2007).
2.3.1.3. Mantarlarda Ureme

Mantarlar eseyli ve eseysiz olmak iizere iki sekilde ¢ogalmaktadir. Sporlar mantarlarda
tiremeden sorumlu yapilardir ve mantarlar iiremeyi garanti altina almak icin bol
miktarda spor liretmektedir [26][27]. Sporlar mantarlarin olumsuz kosullarda hayatta

kalmasini, yayilimini ve genetik degisimin korunmasini saglamaktadir [28].

17



2.3.1.3.1. Eseysiz Ureme

Mantarlarda eseysiz (aseksliel) {lireme ¢ogunlukla sporlar, tomurcuklanma ve
fragmentasyon (pargalanma) ile olmaktadir [38]. Mantarlarda eseysiz iireme mitoz
boliinme sonucu ger¢eklesmektedir [8]. Eseysiz olarak iiretilen sporlar genellikle
yayilma i¢in adapte edilmektedir [29]. Mantarlarda eseysiz sporlar; sporangiyospor ve

konidiyospor olarak adlandirilmaktadir [38].
2.3.1.3.1.1. Sporangiyospor

Bolmesiz hiflerden kdken alan, sporangiyofor i¢inde meydana gelen sporangium adi
verilen bir kese icinde olusan ve sporangiumlarin ¢atlamasi ile aciga ¢ikan eseysiz
sporlara sporangiyospor adi verilmektedir. Sporangiyospor tibbi éneme sahip olan

mantarlardan Zygomycetes sinifi mantarlarda goriilmektedir [35].
2.3.1.3.1.2. Konidiyospor

Bir hifin ucunda meydana gelen ve bir kese igerisinde bulunmayan eseysiz sporlara
konidiyospor adi verilmektedir. Konidiyosporlar Deuteromycetes ve Ascomycetes sinifi

mantarlarda goriillmektedir [8][35].
2.3.1.3.2. Eseyli Ureme

Mantarlarda eseyli (seksiiel) iireme 3 asamadan meydana gelmektedir. Ilk asamada
haploid iki mantar hiicresi bir araya gelerek protoplastlar1 birlesmektedir (plazmogami).
Bir araya gelen hiicrede iki adet niikleus bulunmaktadir. ikinci asamada plazmogami
sonucu meydana gelen hiicrede bulunan iki niikleus birlesmektedir(karyogami). 3.
asamada ise karyogami ile olusan diploid kromozom sayis1 mayoz bdliinme ile yariya
(haploid) inmektedir [35]. Eseyli olarak iiretilen sporlar genellikle hayatta kalmak i¢in
adapte edilmektedir [29]. Mantarlarda eseyli sporlar; askospor, basidiospor, oospor ve

zigospor olarak adlandirilmaktadir [28][35].
2.3.1.3.2.1. Askospor

Askosporlar Ascomycetes sinifi mantarlarda goriilmektedir. Hifler bir araya gelerek
farklilagip askus adi verilen keseye benzer yapilar meydana getirmektedir. Bu yapilar

igerisinde olusan sporlar askospor olarak adlandirilmaktadir [35][38].
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2.3.1.3.2.2. Bazidiyospor

Bazidiyospolar Basidiomycetes sinifi mantarlarda goriilmektedir. Ozellesmis bir hifin ug

kisminda meydana gelen bazidiyum denen yapilarin lizerinde meydana gelen sporlar

bazidiospor olarak adlandirilmaktadir [35][38].
2.3.1.3.2.3. Oospor

Oosporlar Oomycetes sinifi mantarlarda goriilmektedir. Anteridium (erkek gamet) ve
oogoniumun (disi gamet) birlesmesi sonucu meydana gelen sporlar oospor olarak

adlandirilmaktadir. Oosporlar kalin duvarli, yuvarlak, dis etkilere dayanikli ve igleri

gida ile doludur [39].

2.3.1.3.2.4. Zigospor

Zigosporlar Zygomycetes sinifi mantarlarda goriilmektedir. Birbirine benzeyen iki cins
gametin birlesmesiyle meydana gelen sporlar zigospor olarak adlandirilmaktadir [8].
Tek tek bulunan hifler biiyiidiikkge dallanmalarindan miselyumlar ortaya ¢ikmaktadir.
Cogu durumda bir hifteki vejetatif hiicre birden fazla niikleus icermektedir. Tipik bir tiip
seklindeki hifin sitoplazmasinda bir¢ok niikleus bulunduran yapilara koenositik yap1 adi

verilmektedir [24].

Tablo 2.3.1. Mantarlarin siniflandirilmasi [24][40].

Yaygin ismi Hifler Eseyli Eseysiz
Ascomycetes Keseli Mantarlar Septali Askospor Konidiyospor
o Kadeh mantarlari, o o
Basidiomycetes Septali Bazidiyospor Bilinmiyor

Sapkali Mantarlar

Fungi Imperfecti o o
Deuteromycetes ] Septalt Bilinmiyor Konidiyospor
(Eksik Mantarlar)

Oomycetes Su (nem) kiifleri Koenositik Oospor Bilinmiyor

Zygomycetes Ekmek Kiifleri Koenositik Zigospor Sporangiyospor

2.3.1.4. Mantarlarin Tanimlanmasi

Mantarlarin tanimlanmasinda morfolojik, serolojik, biyokimyasal ve molekiiler

yontemler kullanilmaktadir.
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Morfolojik tanimlanmasinda makroskobik ve mikroskobik inceleme, koloni goriiniimii,
tomurcuklanma varligi, tomurcugun olustugu yerin morfolojisi ile tomurcuk sayisi,
hiicrelerin biiyiikliikleri ve sekilleri, germ tiip olusturup olusturmamasi, pseudohif veya

hif varligi ve klamidospor olusumunun degerlendirmesi yer almaktadir [37][49].

Morfolojik tanimlama ile cins ve tiir diizeyinde kesin bir tanimlama yapilamamaktadir

[49].

Gram, Giemsa, Metilen mavisi, Calcofluor beyazi, PAS (periyodik asit-schiff) ve
GMS (Gomori-metenamin giimiis) gibi boyalar kullanilarak veya tuzlu su ya da %10-
30’luk KOH ile boyasiz preparat hazirlanarak mikroskobik inceleme ile mayalara 6zgii

yapilarin morfolojik tanimlamasi yapilabilmektedir [42] [71].

Candida albicans ile Candida dubliniensis tiirlerini diger tiirlerden ayirmak i¢in ana
hiicrenin 3-4 kat1 uzunlugunda ve yaris1 kadar genislikte olan, ana hiicre ile arasinda
daralma bolgesi bulunmayan ve filament6z bir uzanti olan germ tiip olusumunun olup

olmadigmin incelenmesi ile ayrim yapilabilmektedir [37].

Candida albicans ile Candida dubliniensis tiirlerini diger tiirlerden ayirmak igin Misir
unu-Tween 80 agar besiyerinde 30°C’de 24-48 saat sonra igeriginde yogun protoplazma
ve besin maddesi bulunan, kalin duvarli ve yuvarlak sekilli klamidospor olusumunun
olup olmadiginin incelenmesi ile ayrim yapilabilmektedir. Candida albicans tiirleri tek
tek ya da ikili bir sekilde klamidospor olusturmakta iken Candida dubliniensis tiirleri

bol miktarda gruplar ya da zincirler halinde klamidospor olugturmaktadir [44].

Serolojik tanimlamasinda ya mantar antijenlerinin ve metabolik iriinlerinin varligini
gostermeye yonelik ya da mantar antijenlerine karsi gelisen antikorlari gdstermeye

yonelik hazirlanan testler yer almaktadir [69].

Serolojik  tamimlamada  ELISA, Spektrofotometri,  lateks  agliitinasyon,
radyoimmiinoassay, hizli enzimatik gaz likit kromatografisi ve immiinoblot gibi
yontemler ile antijen, antikor ve metabolitler ile mayalarin tanimlamasi

yapilabilmektedir [44].

Biyokimyasal tanimlamada mayalarin oksijen varlifinda karbon kaynagi olarak cesitli
karbonhidrat substratlarint kullanip kullanmamalar1 esasina dayali klasik yontem olan

Wickerham-Burton asimilasyon testinin yerine otomatize ya da yari otomatize testler
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olan API 20C AUX, API ID 32C, Uni-Yeast-Tek, Minitek, Vitek-2, RapID Yeast Plus
System, Microscan maya identifikasyon paneli gibi ticari test sistemleri
kullanilmaktadir [44].

APl 20C AUX (BioMerieux) mayalarin tanimlamasinda kullanilan ticari bir kit
sistemidir. Bu sistem 20 mikrokuyucuk igermektedir. Bu kuyucuklarin ilki kontrol
kuyucugu olup diger 19 kuyucuk karbonhidrat asimilasyon testlerini kapsamaktadir. Bu
sistemde mayaya ait test edilen karbonhidratlar: glukoz, gliserol, kalsiyum 2-keto-D-
glukonat, L-arabinoz, D-ksiloz, adonitol, ksilitol, galaktoz, inozitol, sorbitol, a-metil-D-
glukosid, N-asetil-Dglukozamin, selobiyoz, laktoz, maltoz, siikroz, trehaloz, melibiyoz
ve rafinozdur. Mayalar inokiile edildikleri mikro kuyucuktaki karbonhidrati karbon
kaynagi olarak kullaniyorsa, o kuyucukta iireme ve {ireme neticesi bulaniklik
olusturmaktadir. Mayalarin karbonhidrat asimilasyon yetenekleri 24, 48 ve 72 saatte
degerlendirilerek sonu¢ verilmektedir. Test prosediiriine gore elde edilen sonuglar

tanimlama yazilimina yiiklenerek tanimlama gergeklestirilmektedir [36][38].

Molekiiler tanimlama geleneksel yontemlerle kiiltiirde tiretilmis mantarlarin veya direkt
olarak kiiltiirii yapilmadan bulunan 6rnek igerisindeki mantarlarin en kisa siirede dogru

olarak tanimlamasi igin kullanilmaktadir [49].

Molekiiler tanimlamalar; cins ve tiir diizeyinde tanimlama, siniflandirma ve filogenetik
analizler, epidemiyolojik tiplendirme, mutasyon incelemeleri, virulans faktorlerinin

saptanmasi ve antifungal direng genlerinin arastirilmasi igin kullanilmaktadir [49].

Mantarlarin molekiiler tanimlamasinin yapilabilmesi icin niikleik asitlerinin agiZa
cikarilmasi, ¢ogaltilacak bir hedef bolge secilmesi ve son olarak tanimlama ig¢in bir

yontem secilmelidir [36].

Polimeraz Zincir Reaksiyonu (PCR) DNA’nin 6zgil bir bolgesinin ¢ogaltilmasi
islemidir. PCR reaksiyonu DNA’nin ¢ift zincirinin yiiksek 1s1 ile birbirinden ayrilmasi
(denatiirasyon), sentetik oligoniikleotidlerin hedef DNA'ya baglanmasi (hibridizasyon)
ve son olarak zincirin uzamasi (polimerizasyon) basamaklarindan olugsmaktadir. PCR
reaksiyonunda meydana gelen bu basamaklar belirli sayida tekrarlanarak

tamamlanmaktadir [41][72].
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PCR duyarliligimm1 arttirmak ve daha kolay netice alabilmek icin fungal genomlara ait
amplifiye edilecek DNA boélgelerine 6zgii primerler kullanilmaktadir. Mayalarda hedef
tant i¢in en sik kullanilan PCR primerleri, 5.8S, 18S ve 28S rRNA alt {initelerini
kodlayan rRNA gen bolgesi icin, internal transcribed spacer 1 (ITS1), ITS2 ve ITS4’ tiir
(Chen ve calisma arkadaglari, 2000).

Restriction Fragment Length Polymorphism (RFLP), restriksiyon endoniikleaz
enzimleri kullanilarak DNA’y1 6zel tanima boélgelerinden taniyarak DNA’nin farkli
biiyiikliikteki parcalara ayrilmas1 yontemidir. Izole edilerek PCR ile ¢ogaltilan &rnegin
DNA’s1 6zgiil bir restriksiyon enzimine tabi tutularak DNA’s1 parcaciklara ayrilmakta
ve elde edilen DNA parcaciklari agaroz jel elektroforez yontemi ile yiiriitiilerek ortaya
c¢ikan bant desenlerinin yeri ve sayisinin degerlendirilmesi ile tiirler arasindaki ayrimin

belirlenmesidir [36].

Random Amplified Polymorphic DNA (RAPD), DNA’nin hedef bolge olmaksizin
rastgele segilmis kisa primerlerle baglanarak PCR ile gogaltilmasi yontemidir. Izole
edilerek DNA’s1 diisiik baglanma sicakliginda rastgele secilen bir kisa primer ile
baglanmasi saglanan 6rnek PCR ile ¢ogaltilmakta ve agaroz jel elektroforez yontemi ile
yiiriitiilerek ortaya ¢ikan bant desenlerinin yeri ve sayisi belirlemektedir. Agaroz jel

elektroforezi uygulandiginda tiire 6zgii finger-print’ler olusmaktadir [36].

MALDI-TOF MS (Matrix Assisted Laser Desorption/lonization - Time of flight, Mass
Spectrometry) (Matriks ile desteklenmis lazer desorpsiyon/iyonizasyon ugus zamant
kiitle spektrometresi) yontemi bakteri, mantar ve viriislerin tanimlanmasinda kullanilan
hizli, gilivenilir ve wuygun maliyetli bir yontemdir. MALDI-TOF MS
mikroorganizmalarin protein yapilarini iyonize ettikten sonra elektriksel alandan
gecirerek PMF’lerin (peptide mass fingerprint - peptid parmak izlerin) ¢ikarilmasi
esasina dayanmaktadir. Tanimlama icin temel alinan mikroorganizma proteinleri esasen
cevresel kosullardan az etkilenen ribozomal proteinlerden olusmaktadir. Analiz edilecek
mikroorganizma matriks soliisyonu ile karistirilarak kristalize hale gelmesi saglanir ve
kurutulur. Hazirlanan plaklar cihaza yiiklenir ve cihazda lazer 1sim1 ile uyarilan
peptidler, bir matriks yardimiyla gaz fazina gegerek alan iginde hareket etmeye baslar.
Peptidlerin farkli kiitlelerinden dolayr ugus zamanlarida farklilik gostermektedir. Bu

yontemle peptidlerin ugus zamanlar1 Slgiilerek kiitleleri saptanmaktadir. Elde edilen
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kiitleler veri bankalarindaki bilgiler ile karsilagtirilarak tanimlama yapilmaktadir [48]

[73][74][75].
2.3.1.4.1. Mayalar

Mayalar Ascomycetes sinifina dahil kiire bi¢imli, oval veya silindirik yapida tek hiicreli
mantarlardir. Mayalar makroskobik olarak bakteri kolonilerine benzeyen opak veya
krem renkte koloniler olusturmaktadir. Mikroskobik olarak gram pozitif boyanma
ozelligi gostermektedir [28]. Maya mantarlarinin ¢aplart 2-20 um, boylart 2-50 um,
arasinda degismektedir (Murray 2007).

Mayalar tomurcuklanarak veya ikiye boliinerek ¢ogalmaktadir. Bir maya hiicresinde
tomurcuklanma sonucu olusan yavru hiicre blastokonidyum olarak adlandirilmaktadir.
Bazi mayalarda blastakonidyumlar ana hiicreden kopmadan uzamaya devam etmektedir.
Bu sekilde ana hiicre iizerinde yavru hiicrelerin olusturdugu uzanti psédohif (yalanci

hif) olarak adlandirilmaktadir (Murray 2007).

Maya hiicreleri tipik olarak bakteri hiicrelerinden ¢ok daha biiyiiktiir ve mikroskopta
bakterilerden kolayca ayrilabilmektedir. Baz1 mayalar eslesme denilen ve iki hiicrenin
birlesmesi ile eseyli olarak ¢ogalabilmektedir. Zigot adi verilen kaynasmis hiicrenin

icinde askosporlar gelismektedir [24].

Cogu maya hem tamamen aerobik hem de fermentatif metabolizma yapma

yetenegindedir [24].

Maya Orneklerinin aranmasinda potasyum hidroksit ve maya hiicre duvari yapisinda
bulunan kitin ve seliilloza nonspesifik olarak baglanan ve yesilden maviye degisen
renklerde florasan veren Calcofluor beyazi florasan boyama yontemi kullanilmaktadir

[38].
2.3.1.4.1.1. Candida sp.

Candida cinsi mayalar tek hiicreli, oval veya yuvarlak sekle sahip, kapsiilsiiz,
hareketsiz, 3-6 pm biiyiikligiinde, lateral tomurcuklanma ile aseksiiel olarak gogalan,
gercek veya yalanci hifler olusturabilen 6karyotik kemoheterotrof mikroorganizmalardir
[41][42][43].
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Tipik okaryotik hiicre yapisina sahip Candida’lar, hiicre duvari, sitoplazmalarinda
kromozomlar1 igeren bir niikleus, niikleolus, niikleer membran, 80S ribozom,
mitokondri, endoplazmik retikulum, golgi aygiti gibi organeller ile hidrolitik
enzimlerin, iyonlarin ve metabolitlerin bulundugu vakuoller bulunmaktadir. Hiicre
membrani, molekiillerin i¢ ve dis ortama gegisinde rol oynayan ozmoenzimleri, duvar
komponentlerinin sentezini gergeklestiren kitin sentetazi, hiicrenin morfogenezinde ve
sinyal iletiminde gerekli olan fosfolipaz C, adenilat siklaz ve proteaz gibi enzimleri
yapisinda bulundurmaktadir. Hiicre membraninda fosfatidil kolin, fosfatidil etanolamin,
fosfatidil serin ve fosfatidil inozitol gibi fosfolipidlerin yanisira sterol de bulunmaktadir.
Membran lipidlerinin %20’sini olusturan steroliin en sik rastlanilan formu ergosterol

olup antifungal maddelerin hedeflerinden birini olusturmaktadir [44][45].

Candida’larda bulunan hiicre duvari degisen ortamlarda meydana gelen osmotik basinca
kars1 hiicrenin seklini korumaktadir. Hiicre duvarimin en dis kisminda N-asetil
glukozaminidaz ve asit fosfataz gibi enzimleri iceren konak hiicreye adezyonu saglayan

protein tabakasi bulunmaktadir [43][45].

Candida tiirleri bakteri iiretiminde kullanilan genel iiretim besiyerlerinde kolaylikla

tireyebilmektedir [37].

Candida tiirlerinin Potato dextrose agar (PDA) ve Sabouraud deksroz agar (SDA) gibi
besiyerlerinde liremeleri daha gii¢liidiir. Ayn1 zamanda beyin-kalp inflizyon, ¢ikolatali

ve kanl agar gibi rutin bakteriyolojik besiyerlerinde de iireyebilmektedir [27].

Candida tiirleri 2-8 pH araliginda glukoz, fosfat, amonyum tuzu, biyotin, demir, ¢inko

ve kalsiyum gibi serbest metallerin bulundugu nemli ortamlarda iiremektedir [42][46].

Candida tiirleri 25-37°C’de 24-48 saatte mantarlar igin rutin olarak kullanilan SDA
besiyerinde beyaz veya krem renginde, tipik maya kokusu olan, S koloni tipinde diizgiin
yuvarlak koloniler olusturmaktadir. Candida tiirleri gram boyama yontemi ile

boyandiklarinda gram pozitif olarak boyanmaktadir [37][41][43].

Candida tiirlerinin tiimii aerop kosullarda, 2-8 pH’da ve 20-40°C’de glikozu fermante
etmekte ancak nitratt fermante edememektedir. Karbon asimilasyon ve fermantasyon

Ozelliklerinin tiirlere gore farklilik gdstermesi tanisal amagli kullanilmaktadir [44].
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Candida tiirleri dogada genis bir dagilim gostermektedir. Gliniimiizde insanlarda mantar
enfeksiyonlarmin etkenleri arasinda ilk sirada Candida cinsi mayalar yer almaktadir.
Candida tiirleri saglikli insanlarin normal flora iiyesi olarak bulunmaktadir. Ancak
savunma sisteminin herhangi bir sebeple bozulmasi durumunda patojenite 6zelligi

kazabilmektedir [37].

Candida tiirleri insan ve hayvanlarin deri ve mukoz zarlarinin florasinda kommensal
olarak yer almalarina ragmen organizmanin dogal direncinin zayiflamasi durumunda

enfeksiyon olusturabilmektedir [18].

Candida tiirleri proteaz, lipaz, fosfolipaz, fosfotaz ve esteraz enzimleri gibi hidrolitik
enzimler Uretmektedir. Bu enzimlerden proteinaz ve fosfolipazin patojenite Onemi
fazladir. Fosfolipaz hiicre zarlarindaki fosfolipitlerin yikilmasinda rol oynamaktadir ve

bdylece hiicrenin membran biitiinliigiiniin bozulmasina neden olmaktadir [47].

Candida tiirleri aerop ortamda 35°C’de mikrobiyolojide kullanilan genel iiretim
besiyerlerinde veya mantarlar igin se¢ici besiyerlerinde tiremektedir [67]. Candida
tirleri kiltiirlerde kirli beyaz veya krem renginde, yumusak kivamli, tipik bir maya
kokan, diizgiin yiizeyli veya gobekli, uzayan inkiibasyonla birlikte kivrimli hale gelen,

mat ya da parlak koloniler olusturmaktadir [48].

Candida tiirlerinin biiyiik cogunlugu insan viicut 1sisinda (37°C) ve daha yiiksek
sicakliklarda tlireyememektedir. Bu nedenle Candida’larin az bir kismi insanlarda
karsilasilan tiirler arasindadir. Patojen Candida’lar 25-37°C’de, saprofit Candida’lar ise
daha diisiik 1s1da tiremektedir [38][45].

Candida tiirleri sahip olduklart adherens (yapisma), dimorfizm, toksin ve enzim gibi
virulans faktorler ile konak hiicre membraninin yapisini bozarak hiicre 6liimiine neden

olmaktadir [23].

Viriilans faktorlerine sahip Candida tiirlerince salgilanan fosfolipaz enzimleri insan
hiicre membranlarinda bulunan gliserofosfolipidlerin ester baglarini hidrolize ederek
fosfolipidlerin yikimina sebep olmaktadir. Bdylece biyolojik membran biitlinligii
bozulmaktadir. Ozellikle kandan izole edilen Candida tiirlerinin ¢ogunda fosfolipaz

aktivitesi olumlu saptanmaktadir [46].
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Viriilans faktorlerine sahip Candida tiirlerince salgilanan Salgisal Asit Proteinaz (SAP)
enzimleri nitrojen kaynagi olan bir proteinin varliginda salinarak kollajen, laminin,
fibronektin, miisin, laktoferrin, a-2 makroglobulin, immiinoglobulinler, kompleman,
albumin, epidermal keratin gibi azot kaynagi olan konak proteinlerini hidrolize

edebilme o6zelligine sahiptirler [36][49].

1987 yilinda Berlin’de diizenlenen 14. Ulusal Biyoloji Kongresinde, Dixon ve Fromling
tarafindan tibbi Oneme sahip mantarlarin siniflandirmada yerleri belirlenmis, bu
smiflandirmaya gore Candida tirleri Fungi aleminin, Ascomycota subesinin,
Ascomycotina alt subesinin, Ascomycetes sinifina, Hemiascomycetes alt simifinin,

Saccharomycetales takiminin, Saccharomycetaceae ailesi sinifinda yer almaktadir [50].

Ust Alem  :Eukarya

Alem : Fungi

Sube . Ascomycota

Alt sube : Ascomycotina

Sinif : Ascomycetes

Alt stmif : Hemiascomycetes
Takim : Saccharomycetales
Aile : Saccharomycetaceae
Cins : Candida [42].

Candida’larin 200’den fazla tiirii bulunmakta olup insanlarda karsilasilan tiirler; C.
albicans, C. tropicalis, C. guilliermondii, C. kefyr, C. glabrata, C. parapsilosis, C.
krusei, C. lusitaniae, C. zeylanoides, C. rugosa, C. famata, C. dubliniensis, C.
norvegensis, C. ciferrii, C. lipolytica, C. viswanathii, C. lambica, C. utilis, C.
intermedia, C. haemulonii, C. catenulata ve C. inconspicua’dir. Bu tiirlerin sayisi
zamanla degisebilmektedir [23][43][47].
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Resim 2.3.2. Candida albicans’in mikroskobik gériintiisii [52].

27



C.albicans tomurcuklanma

Resim 2.3.3. Candida albicans’in mikroskobik ortamda tomurcuklanma goriintiisti [53].

2.3.1.4.1.1.1. Candida albicans

Candida albicans memelilerde, bitkilerde, su ve toprakta bulunabilmektedir. insanlarda
agiz, deri, tirnak, bogaz, genital ve gastrointestinal sistem gibi mukozal yapilarinda
normal flora iiyesi olabildigi gibi patojen olarak tiim viicut bolgelerinden izole
edilebilmektedir [42].

Candida albicans salgiladigi hidrolitik enzimler ve maya-hif dimorfizmi nedeni ile

virulansi en yiiksek tiirdiir [23].

Candida albicans SDA’da krem renginde, yumusak kivamli, S tipi diizgiin koloniler
olusturmaktadir. Kanl1 agar ve cikolata agar gibi zengin besiyerlerinde koloni etrafinda
ayaksi c¢ikintilar olusturmaktadir. Misir unu-Tween 80 agar gibi besince fakir olan
besiyerinde 25°C’de 72 saatte yalanci hif (psddohif) ve gercek hif ile septum iizerinde
liztime benzer goriiniimde blastospor ve yedek besin depolari bulunan kalin duvarh
cevre sartlarina dayanikli klamidospor olusturmaktadir. Rutin laboratuvarlarda Candida

albicans’in bu morfolojik 6zelligi ile diger tiirlerden ayrim1 saglanmaktadir [36][49].
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2.3.1.4.1.1.2. Candida tropicalis

Candida tropicalis memelilerde, bitkilerde, su ve organik maddelerce zengin toprakta
bulunabilmektedir. insanlarda agiz cevresi, deri, bagirsak, tirnak ve dis kulakta
bulunabilmekte ve vajinit, endokardit, keratit, peritonit, osteomiyelit, onikimikoza ve

solunum sistemi infeksiyonlarina neden oldugu bildirilmektedir [43][45].

Candida tropicalis SDA’da krem renginde, yumusak kivamli, migelyal koloniler
olusturmaktadir. Misir unu-Tween 80 agar gibi besince fakir olan besiyerinde 25°C’de
72 saatte bol miktarda yalanci hif (ps6dohif) olusturmakta ve bu hif boyunca gozyasi
damlas1 seklinde tek tek ve bazen de kiimeler halinde blastokonidyumlar

olusturmaktadir [49].

Candida tropicalis sivi besiyerinin yiizeyinde ince bir zar olusturarak tiremektedir [36].
Kromojenik substat igeren besiyerlerinde orta biiylikliikte, mavi yesil renkli mat

koloniler olusturmaktadir [44].
2.3.1.4.1.1.3. Candida guilliermondii

Candida guilliermondii  memelilerde, bitkilerde, kuslarda, su ve toprakta
bulunabilmektedir. Insanlarda agiz ¢evresi, deri, bagirsak, tirnak ve dis kulakta
bulunabilmektedir. Damar i¢i madde bagimliligi olan insanlarda endokarditeye yol
acabilmektedir [23].

Candida guilliermondii SDA’da beyaz veya krem renginde, tereyagimsi goriiniimiinde
koloniler olusturmaktadir. Misir unu-Tween 80 agar gibi besince fakir olan besiyerinde
az sayida yalanci hif (psédohif) ve bu hiflerin bogumlar tizerinde blastokonidyumlar
olusturmakta ve gercek hif olusturmamaktadir. Flukonazole karsi azalmis duyarlilik

goriilmektedir.
2.3.1.4.1.2. Cryptococcus sp.

Cryptococcus cinsi mayalar oval veya kiiresel sekle sahip, kapsiilli, 2-20 um
biiyiikliigiinde, dar bogumlu tomurcuklanarak ¢ogalan saprofitik mikroorganizmalardir.

Cryptococcus mantarlarin Basidiomycetes sinifinda yer almaktadir [54][56].
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Cryptococcus tiirleri genellikle saprofit olarak bilinmekle birlikte insan viicudunu
solunum yoluyla veya yaralanmis deri ile infekte etmektedir. Insan viicuduna giris

yaptiktan sonra viicudun diger bolgelerine kan yolu ile yayilmaktadir [57].

Cryptococcus tiirlerinin patojenitesini arttiran viriilans faktorleri; kapsiiler polisakkarit,
37°C’de yasayabilme, melanin iiretimi ile fosfolipaz, iireaz ve antioksidan enzim

tiretiminden kaynaklanmaktadir [58].

Cryptococcus tiirlerinin ¢ogunlugu toprakta yasamaktadir. insanlarda ve hayvanlarda da
patojen olarak bulunabilmektedir [59].

Cryptococcus tiirleri kat1 besiyerlerinde mukoid veya siimiiksii goriinimdedir. Geng
koloniler krem rengindedir. Tim Cryptoccoccus tiirleri tireaz iiretmektedir ve
fermantatif degildir. Cryptococcus tiirleri gram boyama yontemi ile boyandiklarinda

gram pozitif olarak boyanmaktadir [54][60].

Ust Alem : Eukarya

Alem : Fungi

Sube : Basidiomycota

Alt Sube : Basidiomycotina

Sinif : Basidiomycetes

Alt Siuf : Tremellomycetidae
Takim : Filobasidiales

Aile : Filobasidiaceae

Cins : Cryptococcus [26].

Cryptococcus’larin  tamimlanmis 35°den fazla tiiri bulunmaktadir. Bu tiirlerden
insanlarda karsilasilan tiirler; C. neoformans, C. laurentii ve C. albidus’dur
[26][55][61].
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Resim 2.3.4. Cryptoccoccus sp. makroskobik goriintiisii [62].

2.3.1.4.1.2.1. Cryptococcus laurentii

Cryptococcus laurentii fakiiltatif alkalifilik bir mikroorganizmadir. Cryptococcus cinsi
mayalardan Cryptococcus laurentii ve Cryptococcus neoformans onemli insan

enfeksiyonlarina neden olan patojen mikroorganizmalardir [59].

Cryptococcus laurentii SDA besiyerinde krem renkli ve mukoid yapili koloniler
olusturmakta, ancak psodohif olusturmamaktadir [59].

Daha 6nceden nanpatojenik olarak bilinen Cryptococcus laurentii’nin neden oldugu

enfeksiyonlarin son yillarda arttigi goriilmektedir [57].

Cryptococcus laurentii ilk zamanlarda saprofit ve insanlara patojen olmayan bir
mikroorganizma olarak kabul edilirdi, ancak deri enfeksiyonu, akciger apsesi, menenjit,

fungaemia, keratit endoftalmi ve peritonit hastaliklarinda izole edilmistir [59].

Kennio ve c¢alisma arkadaslari 2012 yilinda yapmis olduklari bir ¢alismada; 38
Cryptoccoccus laurentii izolatinin 34’iinde (%89,4) hemolitik aktiviteye rastladiklarini
belirtmislerdir. Bu da Cryptoccoccus laurentii’nin patojenik potansiyelini ortaya
koymaktadir. Ayrica insanlarda goriilen vakalarda kanda kolayca {ireyebilmeleri

hemolitik aktivitenin oldugunun gostergesidir.
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Baurets ve ¢aligsma arkadaslar1 2002 yilinda yapmis olduklar1 bir ¢alismada; anemi olan
bir hastanin orofarenks bolgesinde Cryptococcus laurentii kolonilerine rastlamislardir.
Cryptococcus laurentii  Keratitis, fungaemia ve menenjit gibi derin yerlesmis

enfeksiyonlardan sorumludur.

Yapilan bir ¢alismada 2007 yilina kadar diinya capinda toplamda 20 Cryptococcus
laurentii enfeksiyonuna rastlanilmistir. Bunlarin ¢ogunlugu atesli fungaemia, hipotermi
veya septik sok olan hastalarda olup, digerlerinde merkezi sinir sistemi, akciger, deri
yaralari, goz ve peritoma etki etmistir. Poznan’in yapmis oldugu bir ¢alismada ise
Cryptococcus laurentii’nin ¢ok nadir enfeksiyonlara yol a¢tigi, bobrek nakli yapilan 339
hastanin sadece 33’iinde Cryptoccoccus laurentii’'nin neden oldugu fungal

enfeksiyonlarin rastlanildigini bildirmistir [57].

Cryptoccoccus laurentii’nin ¢ok nadir patojen olarak rastlanmasinin en énemli nedeni
16semi, HIV, neutropenia (nétrofil 16kositlerin kanda azalmasi) gibi immiin sistemi

zayiflamig hastalarda etkin olmasindan kaynaklanmaktadir [57].

Son zamanlarda yapilan bir ¢aligmada ganglioneuroblastoma (bir tiir sinir dokusu
tlimorii) tanis1 konan bir hastanin kanindan Cryptococcus laurentii izolasyon edilmistir
[63].

Furman Kuklinska K* ve ¢alisma arkadaslar1 yaptiklar1 bir ¢alismada; Cryptococcus
laurentii’nin Karayip, Antartika ve Himalayalarda ¢ok yaygin oldugu, su, hava, ¢lirliyen
agaclarda, toprak, giivercin diskisi, peynir, meyve, domuz lriinleri, soya fasiilyesi ve
sarapta sik¢a rastlanildigini rapor etmislerdir. Ayrica meme iltihabi olan ineklerin
stitlerinden de izole edildigini bildirmislerdir [57]. Ancak bu izolatin en yogun olarak

bulundugu yerin giivercin diskilarinin bulundugu bolgeler oldugu bilinmektedir [64].

Hala ¢ok nadir vakalarda Cryptoccocus laurentii enfeksiyonu rapor edilsede medikal
implantlarin ¢ok fazlaca kullanimi, immiino siipresif terapi, kortikosteroid ilaglarin ve
antibiyotiklerin kullanim1 bu alisilmisin  disindaki fungal enfeksiyonlarin ortaya
¢ikmasini arttirmaktadir [65].

2.4. Antifungal flaclar

Mantarlar 6karyotik olduklarindan dolay: hiicre yapilart ve mekanizmalar1 hayvan ve

insandakiler ile aynidir. Bu nedenle mantarlardaki metabolik yollar1 etkileyen
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kemoteropdtik ajanlar  konakg¢i hiicreyi de etkilemekte ve ilag toksisiteyle

sonug¢lanmaktadir [24].

Mantarlarin  hiicre zar1 memedekilere benzer bir sekilde fosfolipid, protein ve
sterollerden olusan iki tabakali bir yapidadir. Mantarlarin hiicre zarinda memelilerin
hiicre zarinda bulunan kolesterol yerine ergosterol ve zimosterol bulunmaktadir.
Glinlimiizde kullanilan antifungal ilaglarinin ¢ogunun hedef bolgesi hiicre zarinda

bulunan ergosteroldiir [28].
2.4.1. Azoller

Azol grubu antifungal ajanlar fungustatik yani fungal hiicre gelisimini engelleyen
ozelliktedir. imidazol ve triazol olmak iizere iki gruba ayrilmaktadir. Imidazol grubu
azot halkasinda iki nitrojen molekiilii icermektedir ve imidazol igerisinde sadece
ketokonazol sistemik etkilidir. Triazoller azot halkasinda {i¢ nitrojen molekiilii
icermektedir ve triazol igerisinde flukonazol, itrakonazol ve vorikonazol sistemik
etkilidir (Murray ve c¢alisma arkadaslari, 2009). Triazoller imidazollerden daha yavas
metabolize edilmektedir ve daha uzun siire etkili olmaktadir. Triazoller insan
hiicresindeki sterollere karsi daha az etkilidir ve direkt toksik etkileri zayiftir.

Triazollerin endokrin yan etkileri yoktur [47].

Imidazoller ve triazoller sitokrom p-450’ye bagimli enzim sistemine baglanarak,
lanosteroliin  C-14 demetilasyonunu inhibe etmektedir. Bunun sonucu olarak
lanosteroliin  ergosterole  doniisiimii  azalmaktadir. Lanosteroliin  inhibisyonuyla
ergosterol sentezi ve dolayisiyla fungal hiicrelerdeki membran sentezi inhibe
olmaktadir. Azol grubu ilaglar, fungal hiicre gelisimini engelleyerek (fungistatik) veya
fungal hiicreyi 6ldiirerek (fungisidal) etki gostermektedir [41][48][66].

Oksikonazol, klotrimazol, ekonazol, mikonazol, sulkonazol ve tiokonazol bilesikleri
imidazol grubunda bulunan ve topikal (viicudun belli yerine siiriilen ilag) olarak
kullanilan antifungal ajanlardir. Sadece ketokonazol'iin sistemik kullanimi vardir ve
gastrointestinal sistem, endokrin sistem, cilt ve karaciger iizerinde yan etkileri

bulunmasi nedeniyle klinikte sinirli olarak kullanilabilmektedir [44].
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Flukonazol, 1itrakonazol, vorikonazol, posakonazol, ravukonazol, isavukonazol ve
albakonazol bilesikleri triazol grubunda bulunan antifungal ajanlardir. Candida

tiirlerinin birgogunda flukonazole primer direng nadirdir [66].
2.4.1.1. Oceral

Etkin maddesi Oksikonazol Nitrat olan farmakoterapotik grubu topikal kullanim
(viicudun belli yerine siiriilen ilag) i¢in olan antifungal ilagtir. Oksikonazol Nitrat
imidazol tiirevi bir antifungal ajan olup hiicre membrani gecirgenligi i¢in Oncelikli

Ooneme sahip olan ergosterol biyosentezini inhibe ederek etki gdstermektedir [67].
Oksikonazol Nitrat ¢ok ¢esitli patojenik mantarlara karsi in vitro aktiviteye sahiptir.
2.5. Antifungal Duyarhhk Testleri

Mantarlar i¢in kullanilan antifungal duyarlilik testleri invazif enfeksiyon, klinik
yanitsizlik durumu, hastanin bagisiklik sistemi durumu, kullanilan antifungal ilacin etki
durumu, tedaviye bagli sekonder diren¢ gelisimi riski nedeniyle izlem ve
epidemiyolojik veri elde etmek amaciyla tedavi se¢eneklerini belirlemeye yarayan in
vitro verilerini klinikle uyumlu bir hale getirmek igin kullanilmaktadir [68][69].
Antifungal duyarlilik testleri, degerlendirilecek olan AMM’nin klinik basari

saglayabilme oranini 6nceden tahmin edebilmek amaciyla yapilmaktadir [47].
2.5.1. Diliisyon Yontemi
2.5.1.1. Tiip Diliisyon Yontemi

Esit  konsantrasyonda test mikroorganizmas: ile degisen konsantrasyonda
degerlendirilecek olan AMM s1v1 besiyerine eklenerek deney tiipleri hazirlanir ve 24
saat inkiibe edilir. Degerlendirilecek olan AMM konsantrasyonu, inhibitor
konsantrasyonunun altinda ise tiiplerde siv1 besiyeri bulaniktir. Degerlendirilecek AMM
konsantrasyonu inhibitér konsantrasyonuna esit veya daha yiiksek oldugu tiiplerde ise

s1vi besiyeri berraktir [76].

MIK (Minimum Inhibitér Konsantrasyon) test mikroorganizmanin iiremesini belirgin

bir sekilde engelleyen veya tamamen baskilayan en diisik AMM konsantrasyonudur
[77].
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Sivi besiyerinde sulandirma yontemlerinin tiipte uygulanmasina makrodiliisyon,

mikrotitrasyon plaklar1 iizerinde uygulanmasina ise mikrodiliisyon adi verilmektedir

[78].
2.5.1.2. Agar Diliisyon Yontemi

Degerlendirilecek olan AMM test mikroorganizmasinin eklenerek hazirlandigr petri
kutusuna eklenerek besiyeri igerisinde difuze olmasi ile belli bir alana yayilarak etkili
oldugu alanlarda test mikroorganizmasinin iiremesini engelleyip engellemediginin

belirlenmesi prensibine dayanmaktadir [8].

AMM’nin MIK degeri, test mikroorganizmasinin iiremesini inhibe eden en diisiik AMM

konsatrasyonu olarak kabul edilmektedir [68].
2.5.2. Difiizyon Yontemi
2.5.2.1. Disk Difiizyon Yontemi (Kirby-Bauer)

Degerlendirilecek olan AMM steril kagitlara emdirilerek hazirlanan disklerin agar

ylizeyine yerlestirilmesi prensibine dayanmaktadir [79].
2.5.2.2. Cukur Agar Difiizyon Yontemi

Degerlendirilecek olan AMM agar iizerinde agilan standart ¢ukurlara yerlestirilmesi

prensibine dayanmaktadir [80].

Kullanilan her iki diflizyon yonteminde de agar yiizeyine yerlestirilen kagit disklerde
bulunan veya agar ylizeyine agilan standart ¢ukura yerlestirilen degerlendirilecek olan
AMM, test mikroorganizmasinin eklendigi besiyeri igerisinde belli bir alana yayilarak
AMM’nin etkili oldugu alanlarda mikroorganizmanin {iremesini engeller ve
mikroorganizmanin tiremesinin engellendigi alanlarda dairesel bir inhibisyon alani (zon)
olusmaktadir. Degerlendirme olusan inhibisyon alaninin mm olarak Olgiilmesi ile

yapilmaktadir (Oztiirk, 2009).
2.5.3. E-Test Yontemi (Gradiyent)

E-Test yontemi degerlendirilecek olan AMM gesitli konsantrasyonlarda plastik striplere

emdirilerek test mikroorganizmasinin yiizeyine yerlestirilmesi ve AMM’nin
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mikroorganizma iiremesini engellemesi sonucu olusan zonun okunarak MIK degerinin

hesaplanmasi prensibine dayanmaktadir [68][69].
2.6. Calismada Kullanilan Bitkiler
2.6.1. Cotinus coggygria Scop. (Boyaci sumagi)

Deniz seviyesinden 1300 m yiikseklige kadar yayilis goOsteren, 5 m’ye kadar
boylanabilen, Tiirkiye, Kirim, Giiney ve Orta Avrupa, Giliney Rusya, Kirim ve
Kafkasya’da makilik alanlarda ve kizilgam orman iglerinde yaygin olarak yetisen
Anacardiaceae familyasina ait agaggik ya da c¢ali bitkisidir [81][82]. Cotinus
coggygria’nin yapraklar yuvarlak sekilli olup, ilkbaharda mavimtrak ya da koyu yesil

iken yaz sonuna dogru parlak sar1, turuncu, kirmizi ve mor renge doniismektedir [80].

Tiirkiye’de Cotinus coggygria bitkisine boyaci sumagi, pamuklu sumak, duman agaci,

sar1 yaprak ve peruke ¢alis1 gibi isimler verilmektedir [82].

Cotinus coggygria’nin yapraklar1 antimikrobiyal, antiseptik, antienflamatuar ya da yara
tyilestirici olarak kullanilmaktadir (Mati¢ vd., 2009).

Cotinus coggygria halk arasinda bobrek rahatsizligi, nefes darligi, mide tlseri ile dis
etlerinin gliclenmesinde, ergenlik sivilcelerinin giderilmesinde, hemoroid ve ayak

sismelerinde kullanilmaktadir [82].
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Resim 2.6.1. Cotinus coggyria (Boyact sumagi) [83].

2.6.2. Tanacetum albipannosum Hub.-Mor.&Grierson (Kegeli pireotu)

Deniz seviyesinden 1700 m yiikseklige kadar yayilis gosteren, 40 cm’ye kadar
boylanabilen, Tirkiye, Asya’nin iliman bdlgeleri ve Kuzey Amerika’da yetisen

Asteraceae familyasina ait otsu bazen odunsu yapili bitkidir [84].

Tanacetum albipannosum kaya catlaklar1 ve kayalik yamaglarda yetisen endemik bir
tirdiir. Tirkiye’de Kuzey Dogu ve Dogu Anadolu Bolgelerinde Sivas, Giresun ve

Erzincan illerinde yayilis gostermektedir [85].

Tanacetum tiirleri Anadolu’da Pire Otu olarak bilinmekte ve ugucu yaglar1 bdcek

kovucu olarak kullanilmaktadir (Baser ve ¢aligma arkadaslari, 2001).

Tanacetum albipannosum antifungal, antibakteriyel, antienflamatuar, antitlimoral,
insektisit gibi bircok biyolojik aktiviteye sahip sesquiterpene lakton sekonder

metabolitlerini icermektedir [86].
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Resim 2.6.2. Tanacetum albipannosum (Kegeli pireotu) [87].

2.6.3. Lavandula stoechas L. (Karabas Otu)

Deniz seviyesinden 700 m yiikseklige kadar yayilis gosteren, 1 m’ye kadar
boylanabilen, Akdeniz bolgesinde yetisen, maki, granit yamaclar ve kalkerli alanlarda
yayilis gosteren ve yaglandikga Ttiste dogru yaslanmaya baslayan Lamiaceae
(ballibabagiller) familyasina ait yar1 ¢alims1 ¢cok yillik bitkidir. Tiirkiye’de Antalya ve
Adana Bolgesi ile Ege ve Giiney Marmara’da yayilis gostermektedir [84][88][89].

Lavandula stoechas igerdigi ¢ok degerli ugucu yag nedeniyle parfiim, kozmetik ve ilag
sanayisinde kullanilmaktadir (Guenther, 1952). Lavandula stoechas bitkisinin sahip
oldugu lavanta yagi antifungal, antibakteriyel, antiseptik, antideprasan, agri kesici,
hiicre yenileyici, sinir sistemi diizenleyici, balgam soktiiriicii, gaz giderici vb. bir¢ok

hastalik tedavisinde kullanilmaktadir [91].
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Resim 2.6.3. Lavandula stoechas (Karabas Otu) [90].

2.6.4. Juglans regia L. (Ceviz)

Deniz seviyesinden 1550 m yiikseklige kadar yayilis gosteren, 25-30 m’ye kadar
boylanabilen, Tiirkiye’nin bircok bdlgesinde ve diinyada Cin, Orta Asya, Balkanlar,
Kafkasya, Kuzey Irak ve Afganistan’da tropik boélgeler disinda hemen her yerde
yetistiriciligi yapilan Juglandaceae familyasina ait bir agactir [84][89].

Juglans regia’nin meyvesi sert ve kabuklu bir meyve olup, A, Bl, B2, B6 ve C
vitaminleri ile Ca, Fe, Mg, P, K ve Na gibi mineral maddelerce zengindir [91].

Juglans regia farmakolojik olarak antifungal, antiviral, antitimoral, antialerjik, ishal
kesici, damarlar1 koruyucu ve damar daraltici, kansizlik giderici hipoglisemi, keratolitik
(sigil giderici), anormal antikor olusumunu engelleyici, kolesterol diisiiriicli vb. birgok

hastalik tedavisinde kullanilmaktadir (Yigit ve ¢alisma arkadaslari, 2005).
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Resim 2.6.4. Juglans regia (Ceviz) [92].

2.6.5. Hibiscus sabdariffa L. (Kerkede)

Deniz seviyesinden 600 m yiikseklige kadar yayilis gosteren, 3 m’ye kadar
boylanabilen, diinyada tropikal ve subtropikal iklime sahip bir¢ok yerde yetisen
Malvaceae familyasina ait ¢ali formunda bir yillik bitkidir [79][93].

Hibiscus sabdariffa diinyada birgok tedavi edici uygulama ile gida, kozmetik, tibbi ilag

sanayi, bitkisel boya ve hayvan beslenmesinde kullanilmaktadir [94].

Hibiscus sabdariffa antikandidal, antienflamatuar, antibakteriyel, antioksidan,
antimutajenik, antitiimoral, oksiiriik, yiiksek tansiyon, kalp ve sinir rahatsizliklari, kilo
verme, bobrek rahatsizliklari vb. birgok hastalik tedavisinde, kimyasal ve mantar

zehirlenmelerinde antidot olarak kullanilmaktadir [79][95].
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Resim 2.6.5. Hibiscus sabdariffa (Kerkede) [96].
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3. BOLUM
MATERYAL VE YONTEM
3.1. Materyal
3.1.1. Cahismada Kullanilan Mikroorganizmalar

Bu calismada adli vakalardan elde edilen ve incelenmek iizere Istanbul Kriminal Polis
Laboratuvar1 Miidiirliigiine gonderilen atlet, penye, t-shirt, kapri, boxer, paspas, mont,
corap, kot pantolon ve siipheli sahsa ait kan lekesi (17 farkli 6rnek) gibi piitrifiye olmus
biyolojik materyaller iizerinden izole edilen 4 tane Candida guilliermondii, 2 tane
Candida albicans, 1 tane Candida tropicalis ve 33 tane Cryptococcus laurentii izolatlar:

kullanilmistir.
3.1.2. Maya Uretiminde ve Antifungal Aktivite Deneylerinde Kullanilan Besiyerleri

Kanli atlet, penye, t-shirt, kapri, boxer, paspas, mont, ¢orap, kot pantolon ve siipheli
sahsa ait kan lekesi gibi 17 farkli biyolojik materyal iizerinden izole edilen izolatlarin
tanimlanmas1 ve antifungal aktivitelerin degerlendirilmesi i¢in besiyerleri Tablo

3.1.1.°de belirtilen oranlarda hazirlanarak kullanilmistir.

Tablo 3.1.1. Besiyerleri ve karisim oranlari

Besiyerleri Karisim oranlari
Potato dextrose agar (Merck KGaA) 39 ¢/1000 ml
Nutrient agar (Merck KGaA) 20 g/1000 ml
Nutrient broth (Merck KGaA) 8 9/1000 ml

Potato dextrose agar (Merck KGaA)

Ticari triin olan Potato dextrose agar’in 39 g’1 1000 ml distile suda c¢oziilerek
hazirlanan karigim 121°C’de 15 dakika otoklavlanarak steril hale getirilip, steril petri

kaplarina dokiilmistiir.
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Nutrient agar (Merck KGaA)

Ticari iirin olan Nutrient agar’m 20 g’1 1000 ml distile suda ¢oziilerek hazirlanan
karisim 121°C’de 15 dakika otoklavlanarak steril hale getirilip, steril petri kaplarina

dokiilmiistiir.
Nutrient broth (Merck KGaA)

Ticari iriin olan Nutrient broth’un 8 g’1 1000 ml distile suda ¢oziilerek hazirlanan
karistm 121°C’de 15 dakika otoklavlanarak steril hale getirilip, 5-10’ar ml seklinde

steril tliplere dagitilmastir.
3.1.3. Cahismada Kullanilan Bitki Ekstraktlar:

Bu calismada kullanilan bitki ekstraktlar1 Gazi Universitesi Fen Fakiiltesi Biyoloji
Boliimii Ogretim Uyelerinden Prof. Dr. Belma ASLIM’mn laboratuvarindan temin

edilmistir.

Bitki ekstraktlari metanol igerisinde son konsantrasyonlar1 200 mg/ml olacak sekilde
coziilerek, koyu renkli siselerde antifungal aktivite deneylerinde kullanilincaya kadar

+4°C’de saklanmigtir. Bitki ekstraktlari ve konsantrasyonlart Tablo 3.1.2.°de

gosterilmistir.
Tablo 3.1.2. Bitki ekstraktlar1 ve konsantrasyonlari
Ekstraktlar Konsantrasyon
Cotinus coggygria Scop. 200 mg/ml
Tanacetum albipannosum Hub.-Mor.&Grierson 200 mg/ml
Lavandula stoechas L. 200 mg/ml
Juglans regia L. 200 mg/ml
Hibiscus sabdariffa L. 200 mg/ml

3.1.4. Calismada Kullamilan Antifungal Ilaclar

Bu calismada, kasiklarda, koltuk altlarinda, el ve ayak parmak aralarinda, tirnaklarda,
derinin kivrimli yerlerinde, sackiran ile deri iizerinde agik veya daha koyu yamalar
seklinde goriilen mantar hastaliklarinin tedavisinde bir antifungal olan oceral (Saba Ilag

San. ve Tic. A.S.) isimli ila¢ kullanilmstir.
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3.1.5. Cahismada Kullanilan Coziiciiler

Bu c¢alismada biitiin organik bilesikler i¢in iyi bir ¢oziicii olan metanol (CH3OH)
kullanilmistir. Metanol endiistride ¢6ziicii ve motor yakitlarinin bir bileseni olarak genis

capta kullanilmaktadir.
3.2. Yontem
3.2.1. Calisma Diizeni

Bu c¢alismada kullanilan maya izolatlarinin deneylerde kullanilmasi i¢in Erciyes
Universitesi Klinik Arastirmalar1  Etik Kurulu’ndan gerekli izinler alinmustir.

(25/12/2015 tarih ve 2015/584 karar nolu izni)
3.2.2. Potato dextrose agar ile Maya izolasyonu

Kanli atlet, penye, t-shirt, kapri, boxer, paspas, mont, ¢orap, kot pantolon ve siipheli
sahsa ait kan lekesi gibi 17 farkli biyolojik materyal tizerinden delil biitiinliigiine zarar
vermeyecek sekilde aliman orneklerin bekletilmeden Potato dextrose agar besiyerine
ekimi gergeklestirilmistir. Ekimi yapilan 6rnekler 30°C’de etiivde 24 saat inkiibasyona
birakildiktan sonra maya oldugu diisiiniilen kolonilerden tek koloni alinarak tekrar
Potato dextrose agar’a ekim yapilip 6rnekler inkiibasyona birakilmistir. 30°C’de etiivde
24 saat inkiibasyondan sonra izolatlar besiyerindeki morfolojik goriiniimii, koloni
morfolojisi, gram boyama neticesi mikroskobik goriinimii ve APl 20C AUX

(BioMerieux) sonuglarina gore tiplendirilmistir.
3.2.3. Gram Boyama Y ontemi

Izole edilen izolatlardan tek koloni secilerek 6ze yardimi ile lam iizerinde serum
fizyolojik igerisinde ¢oziilerek hazirlanan preparat ateste fikse edilmistir. Hazirlanan
preparat ilk olarak kristal viyole boyasinda 1 dakika bekletilmis ve sudan gegirilmistir.
Akabinde Lugol boyasinda 1 dakika bekletilmis ve sudan gegirilmistir. Boyama sonucu
olusan renkleri giderme islemi igin preparat lizerine 30 saniye %96’lik etil alkol
uygulanmis ve tekrar sudan geg¢irilmistir. Son olarak ise zit boya olan sulu fuksin
boyasinda 45 saniye bekletilmis ve sudan gecirilmistir. Boyamasi tamamlanan

preparatlar mikroskopta incelenmek {izere kurumaya birakilmistir. Kuruyan preparatlar
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tizerine 1 damla inversiyon yagir damlatilip 100X objektife ayarlanmig mikroskopta
incelenmistir. Gram pozitif olarak boyanan ve maya oldugunu 6ngérdiigiimiiz izolatlara
API 20C AUX (BioMerieux) testi uygulanmustir.

Tablo 3.2.1. Gram boyalar ve siireleri

Boyalar Siire
Kristal Viyole 1dk
Lugol 1dk
%96’k Etil alkol 30sn
Sulu Fuksin 45 sn

3.2.4. API 20C AUX (BioMerieux) Testi ile Tanimlama

API 20C AUX (BioMerieux) testi soliisyonuna iiremis izolatlardan tek koloni alinarak
soliisyonda ¢oziinmesi i¢in birakilmistir. Koloni APl 20C AUX (BioMerieux) testi
soliisyonunda ¢oziindiikten sonra her bir seride soliisyondan pipetlenerek hazirlanan
karisim 30°C’de 24 saat inkiibasyonda birakilmistir. Inkiibasyon sonrasinda seritlerde
olusan bulaniklik kontrol edilmistir. Kontrol seridinden daha bulanik olan seritler pozitif
olarak diger seritler negatif olarak degerlendirilmis ve bilgisayar ortamindaki web

programina girilerek sonuglar alinmastir.
3.2.5. Antifungal Duyarhlik Testleri

API 20C AUX (BioMerieux) testi ile tanimlanan izolatlar Nutrient broth’da 24 saat
inkiibasyona birakilmistir. Inkiibasyon sonucu olusan aktif kiiltiirlerden 50 ul pipet
yardimi ile alinarak Potato dextrose agar’a ekim yapilmistir. Test izolatiyla asilanmig
olan besiyerlerinde 5 mm ¢apinda kuyular a¢ilmistir ve bu kuyucuklara bir antifungal
olan oceral isimli ilagtan 100 pl aktarilmigtir. 30°C’de 24 saat inkiibasyonu takiben
antifungal aktivite, test organizmalarina karst meydana gelen zon ¢aplar Olciilerek
kaydedilmistir. Testler ¢ift paralel calisilmis ve sonuglar zon alanmin ¢apt mm

cinsinden ifade edilmistir.
3.2.6. MALDI-TOF MS Analizi ile Tammlama

API 20C AUX (BioMerieux) testi ile tanimlanan izolatlardan bir antifungal olan oceral

isimli ilaca en ¢ok direng gosteren izolatlar segilerek kiiltiir plaklarina tek koloni ekimi

45



yapilmis ve Ankara Diizen Laboratuvarlarina génderilmistir. Izolatlarin Ankara Diizen

Laboratuvarlarinda MALDI-TOF MS analizi ile dogrulamasi yapilmstir.

3.2.7. Agar Kuyucuk Difiizyon Yontemi ile Bitki Ekstraktlarimin Antifungal

Etkisinin Belirlenmesi

MALDI-TOF MS analizi ile tanimlamalar1 yapilan izolatlar Nutrient broth besiyerinde
24 saat inkiibasyona birakilmistir. Inkiibasyon sonucu olusan aktif kiiltiirlerden 50 pl
alinarak Potato dextrose agar besiyerine ekim yapilmistir. Test izolatiyla agilanmis olan
besiyerlerinde 5 mm ¢apinda kuyular agilmistir ve bu kuyucuklara 200 mg/ml
konsantrasyonlarindaki bitki ekstraktlarindan 100 ul aktarilmistir. 30°C’de 24 saat
inkiibasyona birakildiktan sonra test organizmalarina kars1 antifungal aktivite neticesi
meydana gelen zon caplart Olgiilerek kaydedilmistir. Testler ¢ift tekrar caligilmis ve

olusan zon alaninin ¢apt mm cinsinden ifade edilmistir.

Resim 3.2.1. Cryptococcus laurentii H-40 izolati iizerinde Lavandula stoechas bitki
ekstraktinin antifungal aktivi tesi sonucu meydana gelen zon
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3.2.8. Mikrodiliisyon Broth Tekniginin Uygulanmasi

Deney i¢in U tipi seklinde olan mikrotitrasyon kuyucuklarindan kullanilmistir. Stok
bitki ekstraktlarindan 2. Kuyucuktan (1 mg/ml) baslayarak 8. Kuyucuga (10 mg/ml)
kadar aktarilmistir. Stok bitki ekstraktlarinin aktarimindan sonra her bir kuyucuga 10’ar
ul maya kiiltiiriinden ilave edilmistir. Kuyucuklara besiyeri aktarilarak toplam hacim
1000 pul’ye tamamlanmis ve 30°C’de 24 saat inkiibasyona birakilmustir. Testler ¢ift
tekrar olarak calisilmistir. Kontrol olarak sadece besiyeri ve izolatlar kullanilmistir
(Resim 3.2.2.). Mikrotitrasyon plaklar1 inkiibasyonun akabinde ELISA plaka okuyucu
ile 630 nm’de okunarak maya yogunluklar1 belirlenmistir. Olgiilen degerler ile
mayalarin iiremesini durduran en az antifungal madde miktar1 yani MIK degerleri

saptanmistir.

|Kontrol- |1 mg/mﬁl,? mg/mll 2 mg/ml |2,5 n;é/mll 5 mg/ml |7,5—m—g/mI| 10 mg/ml I——»
. : 4 il R

P = s
=)

"

-

Resim73.2.2. Candida guilleraondﬂiT H-32 izolat1 iizerinde Cotinus coggygria bitki
ekstraktinin Mikrodiliisyon Broth teknigi ile etkisinin incelenmesi

3.2.9. LCsy Tayin Metodu

Toplam konsantrasyonlar1 1, 1,5, 2, 2,5, 5, 7,5 ve 10 mg/ml olacak sekilde hazirlanan
konsantrasyonlarda, bitkisel ekstrakt miktar1 arttikga 6liim oram1 da artmaktadir. LCsg
tayin metodu ile belli bir zamanda bitkisel ekstrakt i¢ceren ortamda bulunan mayalarin

%350’sini 6ldiiren miktar hesaplanmistir.
3.2.10. Istatistiksel Veri

Arastirmada elde edilen veriler SPSS (Statistical Package for Social Sciences) for
Windows 21,0 programi kullanilarak analiz edilmistir [78]. Analizler, uygun tanimlayici
istatistiklerle (say1, yiizde olarak) sunulmustur [98]. Testler ¢ift tekrar calisilimis ve

ortalama sonuglar verilmistir.
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4. BOLUM
BULGULAR

Bu c¢alismada Candida guilliermondii, Candida albicans, Candida tropicalis ve
Cryptococcus laurentii izolatlarina karsi lilkemizde dogal olarak yetisen Cotinus
coggygria, Tanacetum albipannosum, Lavandula stoechas, Juglans regia ve Hibiscus

sabdariffa bitki ekstraklarinin antifungal etkileri incelenmistir.

Adli vakalardan elde edilen ve incelenmek iizere Istanbul Kriminal Polis Laboratuvari
Midiirliigiine gonderilen atlet, penye, t-shirt, kapri, boxer, paspas, mont, corap, kot
pantolon ve siipheli sahsa ait kan lekesi (17 farkli 6rnek) gibi piitrifiye olmus biyolojik
materyaller lizerinden delil biitlinliigiine zarar vermeyecek sekilde alinan orneklerin
Nutrient broth ve Potato dextrose agar besiyerlerine ekimi yapilarak 40 adet izolat elde
edilmistir. Elde edilen izolatlarin gram boyamalarinin ardindan APl 20C AUX
(BioMerieux) ve MALDI-TOF MS yontemleri ile tanimlamalari yapilmustir.

4.1. Potato dextrose agar ile Maya izolasyonu

Adli vakalardan elde edilen ve incelenmek iizere Istanbul Kriminal Polis Laboratuvari
Miidiirliigiine gonderilen atlet, penye, t-shirt, kapri, boxer, paspas, mont, ¢orap, kot
pantolon ve siipheli sahsa ait kan lekesi (17 farkli 6rnek) gibi piitrifiye olmus biyolojik
materyaller lizerinden delil biitiinliigiine zarar vermeyecek sekilde alinan Ornekler
bekletilmeden Nutrient broth besiyerine ekimi yapilarak 30°C’de 24 saat inkiibasyona
birakilmistir. Inkiibasyondan sonra iireme olan besiyerlerinden alman drneklerin Potato
dextrose agar besiyerine ekimi yapilarak 30°C’de 24 saat inkiibasyona birakilmstir.
Inkiibasyondan sonra besiyerinde iireme olan kolonilerden maya oldugu diisiiniilen tek
koloni se¢imi yapilarak Potato dextrose agar besiyerine ekimi yapilarak 30°C’de 24 saat
inkiibasyona birakilmustir. Inkiibasyondan sonra elde edilen izolatlar degerlendirmeye
alinmistir. Mantarlar i¢in rutin olarak kullanilan Potato dextrose agar besiyerinde
mantarlar 30°C’de 24-48 saatte beyaz veya krem renginde, S koloni tipinde,
karakteristik maya kokusu olan koloniler olusturmuslardir. Cryptococcus laurentii H-4
izolatinin Potato dextrose agar besiyerindeki koloni morfolojisi goriintiisii Resim

4.1.1.°de gosterilmistir.
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Resim 4.1.1. Cryptococcus laurentii H-4 izolatinin Potato dextose agar besiyerindeki
koloni morfolojisi goriintiisii

4.2. izolatlarin Tammmlamalari

Inkiibasyondan sonra besiyerinde {ireme olan kolonilerden maya oldugu diisiiniilen tek
koloninin Potato dextrose agar besiyerine ekimi yapilarak 30°C’de 24 saat inkiibasyona
birakilmig ve inkiibasyon sonucu iireyen kolonilerden izolatlarin ilk olarak gram
boyamalar1 yapilmistir. Gram boyamadan sonra mikroskobik inceleme sonucu gram
pozitif olarak boyanan ve maya oldugu diisiiniilen izolatlardan stok kiiltiir olusturmak
amaci ile Potato dextrose agar’dan olusturulmus yatik agar’a ekimi gerceklestirilmistir.
Daha sonra elde edilen orneklerin APl 20C AUX (BioMerieux) ve MALDI-TOF MS

yontemleri ile tanimlamalart yapilmistir.
4.2.1. Gram Boyama ve APl 20C AUX (BioMerieux) Testi ile Tamimlama

Potato dextrose agar besiyerinde iireyen izolatlardan gram boyama sonucu pozitif olarak
boyanan (Resim 4.2.1.) ve maya oldugu disiiniilen izolatlara API 20C AUX
(BioMerieux) testi uygulanarak, test kitinde olusturduklari bulaniklik durumlarina gére

bilgisayar ortamindaki programa girilip sonuclar alinmistir.
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Resim 4.2.1. Candida albicans H-27 izolatinin gram boyama mikroskop goriintiisii

Atlet, penye, t-shirt, kapri, boxer, paspas, mont, gorap, kot pantolon ve siipheli sahsa ait
kan lekesi 6rneklerinden izole edilen 40 tane izolatin API 20C AUX (BioMerieux) testi
tanimlamalarina gore 4 tane Candida guilliermondii, 2 tane Candida albicans, 1 tane
Candida tropicalis ve 33 tane Cryptococcus laurentii oldugu sonucuna varilmaistir.
(Tablo 4.2.1.)

Tablo 4.2.1. Izolatlarn gram boyama ve API 20C AUX (BioMerieux) tanimlama

sonuglari

Ornek izolatlar Gram AP120C AUX

boyama tanimlamalari
Olay-1 - Silahla Yaralama - Atlet H-1 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay-1 - Silahla Yaralama - Atlet H-2 Gram (+) | cryptococcus laurentii
Olay-1 - Silahla Yaralama - Atlet H-3 Gram (+) | cryptococcus laurentii
Olay-1 - Silahla Yaralama - Gri Penye H-4 Gram (+) | cryptococcus laurentii
Olay-1 - Silahla Yaralama - Gri Penye H-5 Gram (+) | cryptococcus laurentii
Olay-1 - Silahla Yaralama - Gri Penye H-6 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay-1 - Silahla Yaralama - Gri Penye H-7 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay-1 - Silahla Yaralama - T-shirt H-8 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay-1 - Silahla Yaralama - T-shirt H-9 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay-1 - Silahla Yaralama - Sar1 Penye H-10 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay-1 - Silahla Yaralama - Sar1 Penye H-11 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
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Olay-1 - Silahla Yaralama - Sar1 Penye H-12 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay-1 - Silahla Yaralama - Sar1 Penye H-13 Gram (+) | cryptococcus laurentii
Olay-2 - Kasten Oldiirme - Kapri H-14 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay-2 - Kasten Oldiirme - Kapri H-15 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay-2 - Kasten Oldiirme - Kapri H-16 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay-2 - Kasten Oldiirme - T-shirt H-17 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay-2 - Kasten Oldiirme - T-shirt H-18 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay-2 - Kasten Oldiirme - Boxer H-19 Gram (+) | cryptococcus laurentii
Olay-2 - Kasten Oldiirme - Boxer H-20 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay-3 — Siipheli Oliim - T-shirt H-21 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay-3 — Siipheli Oliim - T-shirt H-22 Gram (+) | candida guilliermondii
Olay-3 — Siipheli Oliim - Paspas — 1 H-23 Gram (+) | candida guilliermondii
Olay-3 — Siipheli Oliim - Paspas — 1 H-24 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay-3 — Siipheli Oliim - Paspas — 2 H-25 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay-3 — Siipheli Oliim - Paspas — 2 H-26 Gram (+) | candida tropicalis
Olay-3 — Siipheli Oliim - Mont H-27 Gram (+) | candida albicans
Olay-3 — Siipheli Oliim - Boxer H-28 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay-3 — Siipheli Oliim - Corap — 1 H-29 Gram (+) | candida albicans
Olay-3 — Siipheli Oliim - Corap — 2 H-30 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay-3 — Siipheli Oliim - Corap — 2 H-31 Gram (+) | candida guilliermondii
I?i:f‘r{t;yt 011{1113;2121%‘3 Jupheli sahsa ait H-32 | Gram(+) | candida guilliermondii
}?J?rzﬁyt -oll{nls:lgllze- Egheli sahsa ait H-33 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
}?J?rzﬁyt -oll{nls:lgllze- Egheli sahsa ait H-34 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
}?J?rzﬁyt -oll{nls:lgllze_ ksﬁrf)heli sahsa ait H-35 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay- 5 — Intihar - Kot Pantolon H-36 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay- 5 — intihar - Kot Pantolon H-37 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay- 5 — Intihar - Kot Pantolon H-38 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay- 5 — Intihar - T-shirt H-39 Gram (+) | Cryptococcus laurentii
Olay- 5 — Intihar - T-shirt H-40 Gram (+) | Cryptococcus laurentii

4.3. Antifungal Duyarhhk Testleri

Candida guilliermondii, Candida albicans, Candida tropicalis ve Cryptococcus
laurentii izolatlarinin bir antifungal olan oceral (20 mI’lik ¢6zeltide 10 mg oksikonazol)
isimli ilaca duyarliliklar1 agar kuyucuk difiizyon yontemi ile belirlenmis ve sonuglar

Tablo 4.3.1.”de gosterilmistir.
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Tablo 4.3.1. Maya izolatlarinin agar kuyucuk difiizyon yontemi ile yapilan antifungal
duyarlilik sonuglari.

. Zon caplar*
Izolatlar

Oceral
Cryptococcus laurentii H-1 32+0,7
Cryptococcus laurentii H-2 36+0,9
Cryptococcus laurentii H-3 35+0,5
Cryptococcus laurentii H-4 30+0,3
Cryptococcus laurentii H-5 30+0,5
Cryptococcus laurentii H-6 33£0,6
Cryptococcus laurentii H-7 34+£0,8
Cryptococcus laurentii H-8 35+£1,1
Cryptococcus laurentii H-9 27+0,5
Cryptococcus laurentii H-10 37+0,9
Cryptococcus laurentii H-11 31+0,6
Cryptococcus laurentii H-12 32+£04
Cryptococcus laurentii H-13 31+0,5
Cryptococcus laurentii H-14 36+0,7
Cryptococcus laurentii H-15 34+0,6
Cryptococcus laurentii H-16 27+ 0,4
Cryptococcus laurentii H-17 37+ 1,1
Cryptococcus laurentii H-18 30£0,5
Cryptococcus laurentii H-19 32+£0,5
Cryptococcus laurentii H-20 31£0,6
Cryptococcus laurentii H-21 33+0,7
Candida guilliermondii H-22 36+0,9
Candida guilliermondii H-23 34+04
Cryptococcus laurentii H-24 34+0,6
Cryptococcus laurentii H-25 30£0,5
Candida tropicalis H-26 33£07
Candida albicans H-27 26+0,5
Cryptococcus laurentii H-28 33+£0,6
Candida albicans H-29 35+04
Cryptococcus laurentii H-30 37+0,5
Candida guilliermondii H-31 38£0,7
Candida guilliermondii H-32 28+0,3
Cryptococcus laurentii H-33 33+0,6
Cryptococcus laurentii H-34 31+£0,3
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Cryptococcus laurentii H-35 31+£0,5
Cryptococcus laurentii H-36 31+£04
Cryptococcus laurentii H-37 30+£0,6
Cryptococcus laurentii H-38 39+£0,9
Cryptococcus laurentii H-39 26+0,5
Cryptococcus laurentii H-40 25+0,3

*Zon ¢aplari mm cinsinden verilmistir.

Bu c¢aligmada kullanilan bir antifungal olan oceral isimli ilaca karsi Cryptococcus
laurentii H-9, Cryptococcus laurentii H-16, Candida albicans H-27, Candida
guilliermondii H-32, Cryptococcus laurentii H-39 ve Cryptococcus laurentii H-40

izolatlar1 yiiksek oranda direng¢ gdstermislerdir.
4.4. MALDI-TOF MS Analizi ile Tanimlama

API 20C AUX (BioMerieux) testi ile tanimlamasi yapilan ve bir antifungal olan oceral
isimli ilaca kars1 en fazla direng gosteren Cryptococcus laurentii H-9, Cryptococcus
laurentii H-16, Candida albicans H-27, Candida guilliermondii H-32, Cryptococcus
laurentii H-39 ve Cryptococcus laurentii H-40 izolatlarindan kiiltiir plaklarina tek
koloni ekimi yapilarak Ankara Diizen Laboratuvarlarina tanimlanmak tizere gonderilmis
ve izolatalarn MALDI-TOF MS analizi ile Ankara Diizen Laboratuvarlarinda

dogrulamasi yapilmistir.
4.5. Bitki Ekstraktlarimin Antifungal Etkileri

Bu ¢alismada kullanilan bir antifungal olan oceral isimli ilaca en fazla direng gésteren
Cryptococcus laurentii H-9, Cryptococcus laurentii H-16, Candida albicans H-27,
Candida guilliermondii H-32, Cryptococcus laurentii H-39 ve Cryptococcus laurentii
H-40 izolatlarma karst Cotinus coggygria, Tanacetum albipannosum, Lavandula
stoechas, Juglans regia ve Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktlarinin antifungal etkileri

incelenmistir. (Tablo 4.5.1.)
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Tablo 4.5.1. Bitki ekstraktlarinin direngli izolatlara kars1 antifungal etkileri

Zon caplar*

izolatlar Cotinus Tanacetum Lavandula Juglans Hibiscus

coggygria albipannosum stoechas regia sabdariffa
Cryptococcus laurentii H-9 27+0,9 15+0,5 21+0,6 19+0,8 16 £0,7
Cryptococcus laurentii H-16 26 +£0,7 36 £0.,8 52+1,0 15+£0,6 20+0,8
Candida albicans H-27 30+0,5 23+0,5 21+0,6 17+£0,5 16+0,9
Candida guilliermondii H-32 30+0,5 26+0,6 15+0,8 26 £0,6 28 £0,7
Cryptococcus laurentii H-39 29+0,6 18£0,7 11+£04 14+04 16 £0,5
Cryptococcus laurentii H-40 45+ 1,1 52+£0.,8 54+0,9 21+0,5 254+0,9

*Zon ¢aplart mm cinsinden verilmistir.

Bu calismada ¢oziicii olarak kullanilan metanoliin olusturdugu zon caplar1 ¢ikartilarak

ekstraktlarin ger¢ek zon degerleri verilmistir.
Antifungal deneylerin sonuglarina gore;

Cryptococcus laurentii H-9 izolatina en fazla etki eden bitki ekstraktinin Cotinus

coggygria, en diisiik etki eden bitki ekstraktinin Tanacetum albipannosum oldugu,

Cryptococcus laurentii H-16 izolatina en fazla etki eden bitki ekstraktinin Lavandula
stoechas, en diisiik etki eden bitki ekstraktinin Juglans regia oldugu,

Candida albicans H-27 izolatina en fazla etki eden bitki ekstraktinin Cotinus coggygria,
en diistik etki eden bitki ekstraktinin Hibiscus sabdariffa oldugu,

Candida guilliermondii H-32 izolatina en fazla etki eden bitki ekstraktlarinin Cotinus

coggygria, en diisiik etki eden bitki ekstraktinin Lavandula stoechas oldugu,

Cryptococcus laurentii H-39 izolatina en fazla etki eden bitki ekstraktinin Cotinus

coggygria, en diisiik etki eden bitki ekstraktinin Lavandula stoechas oldugu ve

Cryptococcus laurentii H-40 izolatina en fazla etki eden bitki ekstraktinin Lavandula

stoechas, en diisiik etki eden bitki ekstraktinin Juglans regia oldugu tespit edilmistir.
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4.6. % Oliim Orani, MiK ve LCs Degerleri

Bu ¢alismada Cryptococcus laurentii H-9, Cryptococcus laurentii H-16, Candida
albicans H-27, Candida guilliermondii H-32, Cryptococcus laurentii H-39 ve
Cryptococcus laurentii H-40 izolatlarina karst uygulanan Cotinus coggygria,
Tanacetum albipannosum, Lavandula stoechas, Juglans regia ve Hibiscus sabdariffa
bitki ekstraktlarmin 1-10 mg/ml aralifinda yer alan konsantrasyonlarda % Olim

oranlar1, LCsy ve MIK degerleri hesaplanmistir.

1, 1,5, 2,25, 5, 7,5 ve 10 mg/ml olmak iizere yedi farkli konsantrasyonda hazirlanan
bitki ekstraktlarinin Cryptococcus laurentii H-9 izolati tizerinde % 6liim oranlari, LCsp

ve MIK degerleri Tablo 4.6.1.’de gdsterilmistir.
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Tablo 4.6.1. Bitki ekstraktlarinin Cryptococcus laurentii H-9 izolat1 tizerinde % 6liim
oranlar1, LCsy ve MIK degerleri

Cryptococcus laurentii H-9
Konsantrasyon LCso degeri MIK degerleri
Bitkiler % oliim
mg/ml mg/ml mg/ml
1 17
15 29
2 41
Cotinus coggygria 2,5 53 3,4 7,5
5 70
75 87
10 100
1 19
1,5 26
2 32
Tanacetum albipannosum 25 38 73 >10
5 44
7,5 48
10 60
1 14
1,5 26
2 33
Lavandula stoechas 2,5 53 3,6 7,5
5 77
7,5 85
10 100
1 15
1,5 26
2 33
Juglans regia 2,5 45 4 >10
5 61
7,5 89
10 94
1 16
15 25
2 29
Hibiscus sabdariffa 2,5 43 45 >10
5 61
75 73
10 87
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Cryptococcus laurentii H-9 izolatina karst uygulanan Cotinus coggygria ve Lavandula
stoechas bitki ekstraktlarinin 10 mg/ml’lik konsantrasyolarinda % 6liim oranlarinin

%100 oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.1.)

Cotinus coggygria bitki ekstraktinin uygulanan 10 mg/ml’lik konsantrasyonunun
Cryptococcus laurentii H-9 izolatinin %100’tini 6ldirdiigi tespit edilmistir. 1 ile 7,5
mg/ml arasindaki konsantrasyonlarda ise % Oliim oranlarinda dogru orantili bir artig
oldugu gozlenmistir. En diisitk % o6lim oraninin 1 mg/ml’lik konsantrasyonda %17

oldugu Sekil 4.6.1.’de goriilmektedir.

Cryptococcus laurentii H-9
100

100 -+ 87

90 A

80 - 70
= o 53
= 41
i 50 A
2 40 29

30 + 17

20 -+
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1 1,5 2 2,5 5 7,5 10
Ekstraktlarin konsantrasyonlar: (mg/ml)

Sekil 4.6.1. Cotinus coggygria bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Cryptococcus laurentii H-9 izolatinin % &liim
oranlari

Cryptococcus laurentii H-9 izolatina karsi uygulanan Tanacetum albipannosum bitki
ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonda % 6liim oran1 %100’ liik
degere ulagamamistir. 1-10 mg/ml aralifinda yer alan 7 konsantrasyonun % Olim
oranlarinda dogru orantili bir artis gézlenmistir. En yiiksek % 6liim oraninin 10 mg/ml
konsantrasyonda %60 oldugu, en diisiik % O6lim oraninin 1 mg/ml konsantrasyonda
%19 oldugu Sekil 4.6.2.’de goriilmektedir.
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% 0liim

Cryptococcus laurentii H-9
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Ekstraktlarin konsantrasyonlar1 (mg/ml)

Sekil 4.6.2. Tanacetum albipannosum bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Cryptococcus laurentii H-9 izolatinin % 6liim oranlari

Lavandula stoechas bitki ekstraktinin uygulanan 10 mg/ml’lik konsantrasyonunun

Cryptococcus laurentii H-9 izolatinin %100’tni 6ldirdigi tespit edilmistir. 1 ile 7,5

mg/ml arasindaki konsantrasyonlarda ise % oOliim oranlarinda dogru orantili bir artis

oldugu gozlenmistir. En diisiik % 6liim oraninin 1 mg/ml konsantrasyonda %14 oldugu

Sekil 4.6.3.’de goriilmektedir.

% oOliim

Cryptococcus laurentii H-9
100

85
77

a
w

N
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w
w

1,5 2 2,5 5 7,5 10

Ekstraktlarin konsantrasyonlar: (mg/ml)

Sekil 4.6.3. Lavandula stoechas bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda
konsantrasyonlarinda Cryptococcus laurentii H-9 izolatinin % &liim

oranlari
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Cryptococcus laurentii H-9 izolatina karsi uygulanan Juglans regia bitki ekstraktinin 1-
10 mg/ml aralifinda yer alan 7 konsantrasyonda % oOlim oran1 %100’lilkk degere
ulagamamugstir. 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonun % 06liim oranlarinda
dogru orantili bir artis gozlenmistir. En yiksek % Olim oranmin 10 mg/ml
konsantrasyonda %94 oldugu, en diisiik % O6lim oraninin 1 mg/ml konsantrasyonda
%15 oldugu Sekil 4.6.4.”de goriilmektedir.

Cryptococcus laurentii H-9
94
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Ekstraktlarin konsantrasyonlari (mg/ml)

Sekil 4.6.4. Juglans regia bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Cryptococcus laurentii H-9 izolatinin % &liim
oranlari

Cryptococcus laurentii H-9 izolatina kargt uygulanan Hibiscus sabdariffa bitki
ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonda % 6liim oran1 %100’ liik
degere ulasamamistir. 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonun % Oliim
oranlarinda dogru orantili bir artis gézlenmistir. En yiiksek % 6liim oraninin 10 mg/ml
konsantrasyonda %87 oldugu, en diisik % oliim oraninin 1 mg/ml konsantrasyonda
%16 oldugu Sekil 4.6.5.’de goriilmektedir.
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Cryptococcus laurentii H-9
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Sekil 4.6.5. Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Cryptococcus laurentii H-9 izolatinin % o&liim
oranlari

Cryptococcus laurentii H-9 izolat1 i¢in Cotinus coggygria, Tanacetum albipannosum,
Lavandula stoechas, Juglans regia ve Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktlarinin LCsg

degerlerinin 3,4 ile 7,3 mg/ml araliginda oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.1.)

Cryptococcus laurentii H-9 izolat1 i¢in en yiiksek LCsq degerine sahip bitki ekstraktinin
Tanacetum albipannosum, en diisiik LCso degerine sahip bitki ekstraktinin Cotinus

coggygria oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.1.)

Cryptococcus laurentii H-9 izolat1 i¢cin Cotinus coggygria ve Lavandula stoechas bitki
ekstraktlarmin MIK degerlerinin 7,5 mg/ml oldugu, Tanacetum albipannosum, Juglans
regia ve Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktlarinin MiK degerlerinin >10 mg/ml oldugu
tespit edilmistir. (Tablo 4.6.1.)

Cryptococcus laurentii H-9 izolati i¢in MIK degeri en diisiik olan Cotinus coggygria
bitki ekstraktinin LCsg degerinin de en diisiik oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.1.)

1, 1,5, 2, 25,5, 7,5 ve 10 mg/ml olmak iizere yedi farkli konsantrasyonda hazirlanan
bitki ekstraktlariin Cryptococcus laurentii H-16 izolati {izerinde % 6liim oranlari, LCsg

ve MIK degerleri Tablo 4.6.2."de gdsterilmistir.
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Tablo 4.6.2. Bitki ekstraktlariin Cryptococcus laurentii H-16 izolati tizerinde % 6liim
oranlar1, LCsy ve MIK degerleri

Cryptococcus laurentii H-16
Konsantrasyon LCs, degeri MIK degerleri
Bitkiler % oliim
mg/ml mg/ml mg/ml
1 39
1,5 45
2 52
Cotinus coggygria 25 60 1,9 >10
5 71
7,5 83
10 94
1 34
1,5 51
2 60
Tanacetum albipannosum 25 77 15 25
5 100
7,5 100
10 100
1 30
15 63
2 82
Lavandula stoechas 2,5 100 13 2
5 100
7,5 100
10 100
1 19
1,5 26
2 29
Juglans regia 2,5 41 5 >10
5 52
7,5 71
10 78
1 26
15 33
2 37
Hibiscus sabdariffa 2,5 51 3,6 >10
5 63
75 79
10 93
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Cryptococcus laurentii H-16 izolatina karsi uygulanan Lavandula stoechas bitki
ekstraktinin 2,5, 5, 7,5 ve 10 mg/ml konsantrasyonlarinda ve Tanacetum albipannosum
bitki ekstraktinin 5, 7,5 ve 10 mg/ml konsantrasyonlarinda % 6liim oranlarinin %100

oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.2.)

Cryptococcus laurentii H-16 izolatina karsi uygulanan Cotinus coggygria bitki
ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonda % 6liim oran1 %100’ liik
degere ulasamamistir. 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonun % olim
oranlarinda dogru orantili bir artis gézlenmistir. En yiiksek % 6liim oraninin 10 mg/ml
konsantrasyonda %94 oldugu, en diisiik % o6liim oranmnin 1 mg/ml konsantrasyonda
%39 oldugu Sekil 4.6.6.’da goriilmektedir.

Cryptococcus laurentii H-16
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Sekil 4.6.6. Cotinus coggygria bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Cryptococcus laurentii H-16 izolatinin % 6lim
oranlari

Tanacetum albipannosum bitki ekstraktinin uygulanan 5, 7,5 ve 10 mg/ml’lik
konsantrasyonlarimin Cryptococcus laurentii H-16 izolatinin %100’{inii 6ldiirdiigii tespit
edilmigstir. 1 ile 2,5 mg/ml arasindaki konsantrasyonlarda ise % 6liim oranlarinda dogru
orantili bir artis oldugu gozlenmistir. En disik % o6lim oraninin 1 mg/ml

konsantrasyonda %34 oldugu Sekil 4.6.7.’de goriilmektedir.

62



Cryptococcus laurentii H-16
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Sekil 4.6.7. Tanacetum albipannosum bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Cryptococcus laurentii H-16 izolatinin % O6lim
oranlari

Lavandula stoechas bitki ekstraktinin uygulanan 2,5, 5, 7,5 ve 10 mg/ml’lik
konsantrasyonlarinin Cryptococcus laurentii H-16 izolatinin %100’{ini 6ldiirdigii tespit
edilmistir. 1 ile 2 mg/ml arasindaki konsantrasyonlarda ise % Oliim oranlarinda dogru
orantili bir artis oldugu gozlenmistir. En diisik % Olim oraninin 1 mg/ml

konsantrasyonda %30 oldugu Sekil 4.6.8.’de goriilmektedir.

Cryptococcus laurentii H-16
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Sekil 4.6.8. Lavandula stoechas bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Cryptococcus laurentii H-16 izolatinin % o6liim
oranlar1
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Cryptococcus laurentii H-16 izolatina karsi uygulanan Juglans regia bitki ekstraktinin
1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonda % Olim orani %100’liikk degere
ulagamamugstir. 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonun % 06liim oranlarinda
dogru orantili bir artis gozlenmistir. En yiksek % Olim oranmin 10 mg/ml
Konsantrasyonda %78 oldugu, en diisiik % Olim oraninin 1 mg/ml konsantrasyonda

%19 oldugu Sekil 4.6.9.’da goriilmektedir.

Cryptococcus laurentii H-16
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Sekil 4.6.9. Juglans regia bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Cryptococcus laurentii H-16 izolatinin % olim
oranlari

Cryptococcus laurentii H-16 izolatina karst uygulanan Hibiscus sabdariffa bitki
ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonun % 6liim oran1 %100’liik
degere ulagamamistir. 1-10 mg/ml aralifinda yer alan 7 konsantrasyonun % o6lim
oranlarinda dogru orantili bir artis gézlenmistir. En yiiksek % 6liim oraninin 10 mg/ml
konsantrasyonda %93 oldugu, en diisilk % O6lim oranmmin 1 mg/ml konsantrasyonda

%26 oldugu Sekil 4.6.10.’da goriilmektedir.
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Sekil 4.6.10. Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Cryptococcus laurentii H-16 izolatinin % olim
oranlari

Cryptococcus laurentii H-16 izolat1 i¢in Cotinus coggygria, Tanacetum albipannosum,
Lavandula stoechas, Juglans regia ve Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktlarinin LCsg

degerlerinin 1,3 ile 5 mg/ml araliginda oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.2.)

Cryptococcus laurentii H-16 izolati i¢in en yiiksek LCsp degerine sahip bitki
ekstraktinin  Juglans regia, en disiik LCsy degerine sahip bitki ekstraktinin ise

Lavandula stoechas oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.2.)

Cryptococcus laurentii H-16 izolat1 i¢in Lavandula stoechas bitki ekstraktinin MIK
degerinin 2 mg/ml oldugu, Tanacetum albipannosum bitki ekstraktinin MIK degerinin
2,5 mg/ml oldugu, Cotinus coggygria, Juglans regia ve Hibiscus sabdariffa bitki

ekstraktlarmin MIK degerlerinin >10 mg/ml oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.2.)

Cryptococcus laurentii H-16 izolat: i¢in MiK degeri en diisiik olan Lavandula stoechas

bitki ekstraktinin LCsp degerinin de en diisiik oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.2.)

1, 1,5, 2, 2,5, 5, 7,5 ve 10 mg/ml olmak {tizere yedi farkli konsantrasyonda hazirlanan
bitki ekstraktlarimin Candida albicans H-27 izolat1 iizerinde % oliim oranlar1, LCsq Ve

MIK degerleri Tablo 4.6.3.’de gdsterilmistir.
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Tablo 4.6.3. Bitki ekstraktlarlmn. Candida albicans H-27 izolat1 iizerinde % Olim
oranlari, LCso ve MIK degerleri

Candida albicans H-27
Konsantrasyon LCs, degeri MIK degerleri
Bitkiler % oliilm
mg/ml mg/ml mg/ml
1 27
15 44
2 70
Cotinus coggygria 25 %0 16 2.5
5 100
75 100
10 100
1 29
1,5 41
2 49
Tanacetum albipannosum 25 %5 2.8 >10
5 66
7,5 81
10 95
1 33
1,5 41
Lavandula stoechas 2 51
2,5 54 2,9 >10
5 60
7,5 71
10 88
1 19
1,5 31
Juglans regia 2 42
2,5 49 4 >10
5 63
7,5 71
10 84
1 25
15 31
Hibiscus sabdariffa 2 39
2,5 45 5 >10
5 54
7,5 62
10 69
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Candida albicans H-27 izolatina karsi uygulanan Cotinus coggygria bitki ekstraktinin 5,

7,5 ve 10 mg/ml’lik konsantrasyonlarinda % Oliim oranlarinin %100 oldugu tespit

edilmistir. (Tablo 4.6.3.)

Cotinus coggygria bitki ekstraktinin  uygulanan 5, 7,5 ve 10 mg/ml’lik
konsantrasyonlarinin Candida albicans H-27 izolatinin %100’tinii 6ldirdigi tespit
edilmistir. 1 ile 2,5 mg/ml arasindaki konsantrasyonlarda ise % 6liim oranlarinda dogru
orantili bir artis oldugu gozlenmistir. En diisik % O6lim oraninin 1 mg/ml

konsantrasyonda %27 oldugu Sekil 4.6.11.’de goriilmektedir.
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Sekil 4.6.11. Cotinus coggygria bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Candida albicans H-27 izolatinin % &liim oranlari

Candida albicans H-27 izolatina karsi uygulanan Tanacetum albipannosum bitki
ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonda % 6liim oran1 %100’lik
degere ulasamamistir. 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonun % Oliim
oranlarinda dogru orantili bir artis gézlenmistir. En yiiksek % 6liim oraninin 10 mg/ml
konsantrasyonda %95 oldugu, en diisik % oliim oraninin 1 mg/ml konsantrasyonda
%29 oldugu Sekil 4.6.12.”de goriilmektedir.
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Sekil 4.6.12. Tanacetum albipannosum bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Candida albicans H-27 izolatinin % 6liim oranlari

Candida albicans H-27 izolatina kars1 uygulanan Lavandula stoechas bitki ekstraktinin
1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonda % Olim orani %100°lik degere
ulagsamamustir. 1-10 mg/ml aralifinda yer alan 7 konsantrasyonun % o6liim oranlarinda
dogru orantili bir artis gozlenmistir. En yliksek % Olim oranmin 10 mg/ml
konsantrasyonda %88 oldugu, en diisiik % O6lim oraninin 1 mg/ml konsantrasyonda
%33 oldugu Sekil 4.6.13.’de goriilmektedir.
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Sekil 4.6.13. Lavandula stoechas bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Candida albicans H-27 izolatinin % 6liim oranlari
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Candida albicans H-27 izolatina karsi uygulanan Juglans regia bitki ekstraktinin 1-10
mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonda % oOlim oram1 %100’liik degere
ulagamamugstir. 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonun % 06liim oranlarinda
dogru orantili bir artis gozlenmistir. En yiksek % Olim oranmin 10 mg/ml
konsantrasyonda %84 oldugu, en diisiik % O6lim oraninin 1 mg/ml konsantrasyonda
%19 oldugu Sekil 4.6.14.”de goriilmektedir.
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Sekil 4.6.14. Juglans regia bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Candida albicans H-27 izolatinin % Oliim
oranlar1

Candida albicans H-27 izolatina karsi uygulanan Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktinin
1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonda % Olim oranit %100’liik degere
ulagamamistir. 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonun % 06liim oranlarinda
dogru orantili bir artis gozlenmistir. En yliksek % Olim oranmin 10 mg/ml
konsantrasyonda %69 oldugu, en diisiik % oliim oraninin 1 mg/ml konsantrasyonda
%25 oldugu Sekil 4.6.15.”de goriilmektedir.
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Sekil 4.6.15. Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Candida albicans H-27 izolatinin % &liim oranlari

Candida albicans H-27 izolati igin Cotinus coggygria, Tanacetum albipannosum,
Lavandula stoechas, Juglans regia ve Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktlarinin LCsg

degerlerinin 1,6 ile 5 mg/ml araliginda oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.3.)

Candida albicans H-27 izolati i¢in en yiiksek LCsy degerine sahip bitki ekstraktinin
Hibiscus sabdariffa, en diisiik LCsp degerine sahip bitki ekstraktinin Cotinus coggygria
oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.3.)

Candida albicans H-27 izolat1 i¢in Cotinus coggygria bitki ekstraktinin MIK degerinin
2,5 mg/ml oldugu, Tanacetum albipannosum, Lavandula stoechas, Juglans regia ve
Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktlarmimn MIK degerlerinin >10 mg/ml oldugu tespit
edilmistir. (Tablo 4.6.3.)

Candida albicans H-27 izolat1 i¢cin MIK degeri en diisiik olan Cotinus coggygria bitki
ekstraktinin LCsp degerinin de en diisiik oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.3.)

1, 1,5, 2, 25,5, 7,5 ve 10 mg/ml olmak iizere yedi farkli konsantrasyonda hazirlanan
bitki ekstraktlarinin Candida guilliermondii H-32 izolat1 {izerinde % o6liim oranlari,

LCso ve MIK degerleri Tablo 4.6.4.’de gosterilmistir.
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Tablo 4.6.4. Bitki ekstraktlarinin Candida guilliermondii H-32 izolati {izerinde % 6liim
oranlar1, LCsy ve MIK degerleri

Candida guilliermondii H-32
Konsantrasyon LCs, degeri MIK degerleri
Bitkiler % oliilm
mg/ml mg/ml mg/ml
1 47
15 52
2 60
Cotinus coggygria 25 81 11 2.5
5 100
75 100
10 100
1 33
1,5 46
2 53
Tanacetum albipannosum 25 58 2.2 >10
5 67
7,5 75
10 88
1 18
1,5 25
Lavandula stoechas 2 34
2,5 48 3,6 >10
5 75
7,5 92
10 97
1 44
1,5 45
Juglans regia 2 46
2,5 54 2,2 >10
5 67
7,5 75
10 87
1 37
15 48
Hibiscus sabdariffa 2 51
2,5 69 1,6 5
5 91
7,5 100
10 100
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Candida guilliermondii H-32 izolatina karst uygulanan Cotinus coggygria bitki
ekstraktinin 5, 7,5 ve 10 mg/ml’lik konsantrasyonlarinda ve Hibiscus sabdariffa bitki
ekstraktinin 7,5 ve 10 mg/ml’lik konsantrasyonlarinda % 6liim oranlarinin %100

oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.4.)

Cotinus coggygria bitki ekstraktinin  uygulanan 5, 7,5 ve 10 mg/ml’lik
konsantrasyonlarinin Candida guilliermondii H-32 izolatinin %100’tint  6ldirdigi
tespit edilmistir. 1 ile 2,5 mg/ml arasindaki konsantrasyonlarda ise % 6liim oranlarinda
dogru orantili bir artis oldugu goézlenmistir. En diisik % o6lim oraninin 1 mg/ml

konsantrasyonda %47 oldugu Sekil 4.6.16.”da goriilmektedir.

Candida guilliermondii H-32
100 100 100

100 -
90 - ol

80 -

70 - .00
60 + 47 52
50 -
40 ~
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20 -
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% oliilm

1 1,5 2 2,5 5 7,5 10

Ekstraktlarin konsantrasyonlar: (mg/ml)

Sekil 4.6.16. Cotinus coggygria bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Candida guilliermondii H-32 izolatinin % o&liim
oranlari

Candida guilliermondii H-32 izolatina kars1 uygulanan Tanacetum albipannosum bitki
ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonda % 6liim orani1 %100’liik
degere ulasamamistir. 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonun % Oliim
oranlarinda dogru orantili bir artis gézlenmistir. En yiiksek % 6liim oraninin 10 mg/ml
konsantrasyonda %88 oldugu, en diisik % oliim oraninin 1 mg/ml konsantrasyonda
%33 oldugu Sekil 4.6.17.”de goriilmektedir.
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Candida guilliermondii H-32
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Ekstraktlarin konsantrasyonlar: (mg/ml)

Sekil 4.6.17. Tanacetum albipannosum bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Candida guilliermondii H-32 izolatinin % &lim
oranlari

Candida guilliermondii H-32 izolatina karst uygulanan Lavandula stoechas bitki
ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonda % oliim oran1 %100’liik
degere ulagamamistir. 1-10 mg/ml aralifinda yer alan 7 konsantrasyonun % Olim
oranlarinda dogru orantili bir artis gézlenmistir. En yiiksek % 6liim oraninin 10 mg/ml
konsantrasyonda %97 oldugu, en diisiik % O6lim oraninin 1 mg/ml konsantrasyonda
%18 oldugu Sekil 4.6.18.’de goriilmektedir.

Candida guilliermondii H-32
go—37
100 - Iz
%0 75
80 -
70
E 60 - 48
5 50 34
£ 40 25
30 -
20 A
10 ~
0
1 1,5 2 2,5 5 7,5 10
Ekstraktlarin konsantrasyonlar1 (mg/ml)

Sekil 4.6.18. Lavandula stoechas bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Candida guilliermondii H-32 izolatinin % 6lim
oranlari
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Candida guilliermondii H-32 izolatina kars1 uygulanan Juglans regia bitki ekstraktinin
1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonda % Olim orani %100°lik degere
ulagamamugtir. 1-10 mg/ml aralifinda yer alan 7 konsantrasyonun % o6liim oranlarinda
dogru orantili bir artis gozlenmistir. En yiiksek % Olim oranmin 10 mg/ml
konsantrasyonda %87 oldugu, en diisik % oliim oraninin 1 mg/ml konsantrasyonda
%44 oldugu Sekil 4.6.19.’da goriilmektedir.

Candida guilliermondii H-32
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Ekstraktlarin konsantrasyonlar: (mg/ml)

Sekil 4.6.19. Juglans regia bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Candida guilliermondii H-32 izolatinin % &liim
oranlar1

Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktinin  uygulanan 7,5 ve 10 mg/ml’lik
konsantrasyonunun Candida guilliermondii H-32 izolatinin %100’{ini 6ldiirdigi tespit
edilmistir. 1 ile 5 mg/ml arasindaki konsantrasyonlarda ise % oliim oranlarinda dogru
orantili bir artis oldugu gozlenmistir. En diisik % O6lim oraninin 1 mg/ml

konsantrasyonda %37 oldugu Sekil 4.6.20.’de goriilmektedir.
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Candida guilliermondii H-32
100 100
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Ekstraktlarin konsantrasyonlar: (mg/ml)

Sekil 4.6.20. Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Candida guilliermondii H-32 izolatinin % o&liim
oranlari

Candida guilliermondii H-32 izolat1 i¢in Cotinus coggygria, Tanacetum albipannosum,
Lavandula stoechas, Juglans regia ve Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktlarinin LCsg

degerlerinin 1,1 ile 3,6 mg/ml araliginda oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.4.)

Candida guilliermondii H-32 izolati ig¢in en yiiksek LCsy degerine sahip bitki
ekstraktinin Lavandula stoechas, en disiik LCso degerine sahip bitki ekstraktinin

Cotinus coggygria oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.4.)

Candida guilliermondii H-32 izolat1 i¢cin Cotinus coggygria bitki ekstraktinin MIK
degerinin 2,5 mg/ml oldugu, Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktinin MIK degerinin 5
mg/ml oldugu, Tanacetum albipannosum, Lavandula stoechas ve Juglans regia bitki

ekstraktlarinin MIK degerlerinin >10 mg/ml oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.4.)

Candida guilliermondii H-32 izolat: icin MIK degeri en diisiik olan Cotinus coggygria
bitki ekstraktinin LCsg degerinin de en diisiik oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.4.)

1, 1,5, 2, 25,5, 7,5 ve 10 mg/ml olmak iizere yedi farkli konsantrasyonda hazirlanan
bitki ekstraktlarinin Cryptococcus laurentii H-39 izolat1 {izerinde % O6liim oranlari, LCsg

ve MIK degerleri Tablo 4.6.5.de gdsterilmistir.
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Tablo 4.6.5. Bitki ekstraktlarinin Cryptococcus laurentii H-39 izolati tizerinde % 6liim
oranlar1, LCsy ve MIK degerleri

Cryptococcus laurentii H-39
Konsantrasyon LCs, degeri MIK degerleri
Bitkiler % oliilm
mg/ml mg/ml mg/ml
1 45
15 56
2 60
Cotinus coggygria 25 69 03 s
5 85
7,5 92
10 100
1 34
1,5 45
2 51
Tanacetum albipannosum 25 %5 26 >10
5 65
7,5 71
10 80
1 12
1,5 19
Lavandula stoechas 2 25
2,5 29 8,7 >10
5 38
7,5 48
10 51
1 12
1,5 25
Juglans regia 2 23
2,5 46 4.4 >10
5 61
7,5 75
10 89
1 14
15 24
Hibiscus sabdariffa 2 33
2,5 49 3,9 >10
5 71
7,5 85
10 95
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Cryptococcus laurentii H-39 izolatina karsi uygulanan Cotinus coggygria bitki
ekstraktinin 10 mg/ml’lik konsantrasyonunda % o6liim oranlarinin %100 oldugu tespit

edilmistir. (Tablo 4.6.5.)

Cotinus coggygria bitki ekstraktinin uygulanan 10 mg/ml’lik konsantrasyonunun
Cryptococcus laurentii H-39 izolatinin %100’tint 6ldiirdiigi tespit edilmistir. 1 ile 7,5
mg/ml arasindaki konsantrasyonlarda ise % Oliim oranlarinda dogru orantili bir artis
oldugu gozlenmistir. En diisiik % 6liim oraninin 1 mg/ml konsantrasyonda %45 oldugu

Sekil 4.6.21.’de goriilmektedir.

Cryptococcus laurentii H-39
100

188 ) 85 9z
80 - 69
70 - 56 60

60 -
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40 ~
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% oliim

1 1,5 2 2,5 5 7,5 10

Ekstraktlarin konsantrasyonlar: (mg/ml)

Sekil 4.6.21. Cotinus coggygria bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Cryptococcus laurentii H-39 izolatinin % O6liim
oranlari

Cryptococcus laurentii H-39 izolatina kars1 uygulanan Tanacetum albipannosum bitki
ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonda % 6liim oran1 %100’ liik
degere ulagamamistir. 1-10 mg/ml aralifinda yer alan 7 konsantrasyonun % Olim
oranlarinda dogru orantili bir artis gézlenmistir. En yiiksek % 6liim oraninin 10 mg/ml
konsantrasyonda %80 oldugu, en diisiik % O6lim oraninin 1 mg/ml konsantrasyonda
%34 oldugu Sekil 4.6.22.’de goriilmektedir.
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Cryptococcus laurentii H-39
100 -
90 - - o0
5738 I —65
] ol ¥
£ & 45
= 50 -
40
30 -
20 -
10 ~
0
1 1,5 2 2,5 5 7,5 10
Ekstraktlarin konsantrasyonlar: (mg/ml)

Sekil 4.6.22. Tanacetum albipannosum bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Cryptococcus laurentii H-39 izolatinin % 6lim
oranlari

Cryptococcus laurentii H-39 izolatina karsi uygulanan Lavandula stoechas bitki
ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonda % oliim oran1 %100’liik
degere ulasamamistir. 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonun % olim
oranlarinda dogru orantili bir artis gézlenmistir. En yiiksek % 6liim oraninin 10 mg/ml
konsantrasyonda %51 oldugu, en diisiik % oliim oraninin 1 mg/ml konsantrasyonda
%12 oldugu Sekil 4.6.23.’de goriilmektedir.

Cryptococcus laurentii H-39

100 +
90
80
70
60
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N
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Ekstraktlarin konsantrasyonlar: (mg/ml)

Sekil 4.6.23. Lavandula stoechas bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Cryptococcus laurentii H-39 izolatinin % O6lim
oranlari
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Cryptococcus laurentii H-39 izolatina karsi uygulanan Juglans regia bitki ekstraktinin
1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonda % Olim orani %100’liikk degere
ulagamamugstir. 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonun % 06liim oranlarinda
dogru orantili bir artis gozlenmistir. En yiksek % Olim oranmin 10 mg/ml
konsantrasyonda %89 oldugu, en diisiik % O6lim oraninin 1 mg/ml konsantrasyonda
%12 oldugu Sekil 4.6.24.”de goriilmektedir.

Cryptococcus laurentii H-39
100 - 89
0 - ~
70 - ol
E 60 - 46
E 50 .
< o 29
s 40 A 25
30 -
20 -
10 ~
0
1 1,5 2 2,5 5 7,5 10
Ekstraktlarin konsantrasyonlar: (mg/ml)

Sekil 4.6.24. Juglans regia bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Cryptococcus laurentii H-39 izolatinin % 6liim
oranlar1

Cryptococcus laurentii H-39 izolatina karsi uygulanan Hibiscus sabdariffa bitki
ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonda % 6liim oran1 %100’lik
degere ulasamamustir. 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonun % olim
oranlarinda dogru orantili bir artis gézlenmistir. En yiiksek % 6liim oraninin 10 mg/ml
konsantrasyonda %95 oldugu, en diisiik % O6lim oraninin 1 mg/ml konsantrasyonda
%14 oldugu Sekil 4.6.25.”de goriilmektedir.
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Cryptococcus laurentii H-39
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Ekstraktlarin konsantrasyonlar: (mg/ml)

Sekil 4.6.25. Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Cryptococcus laurentii H-39 izolatinin % O6liim
oranlari

Cryptococcus laurentii H-39 izolati i¢in Cotinus coggygria, Tanacetum albipannosum,
Lavandula stoechas, Juglans regia ve Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktlarinin LCsg

degerlerinin 0,3 ile 8,7 mg/ml araliginda oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.5.)

Cryptococcus laurentii H-39 izolati i¢in en yiiksek LCsp degerine sahip bitki
ekstraktinin Lavandula stoechas, en diisiik LCso degerine sahip bitki ekstraktinin ise

Cotinus coggygria oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.5.)

Cryptococcus laurentii H-39 izolat1 icin Cotinus coggygria bitki ekstraktinin MIK
degerinin 0,3 mg/ml oldugu, Tanacetum albipannosum, Lavandula stoechas, Juglans
regia ve Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktlarinin MiK degerlerinin >10 mg/ml oldugu
tespit edilmistir. (Tablo 4.6.5.)

Cryptococcus laurentii H-39 izolat1 i¢in MIK degeri en diisiik olan Cotinus coggygria
bitki ekstraktinin LCsg degerinin de en diisiik oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.5.)

1, 1,5, 2, 25,5, 7,5 ve 10 mg/ml olmak iizere yedi farkli konsantrasyonda hazirlanan
bitki ekstraktlarinin Cryptococcus laurentii H-40 izolati {izerinde % 6liim oranlari, LCsg

ve MIK degerleri Tablo 4.6.6.’da gosterilmistir.
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Tablo 4.6.6. Bitki ekstraktlariin Cryptococcus laurentii H-40 izolati tizerinde % 6liim
oranlar1, LCsy ve MIK degerleri

Cryptococcus laurentii H-40
Konsantrasyon LCs, degeri MIK degerleri
Bitkiler % oliilm
mg/ml mg/ml mg/ml
1 23
1,5 48
2 65
Cotinus coggygria 25 100 16 2
5 100
7,5 100
10 100
1 47
1,5 60
2 75
Tanacetum albipannosum 25 100 1.2 2
5 100
7,5 100
10 100
1 37
15 86
Lavandula stoechas 2 100
2,5 100 11 15
5 100
7,5 100
10 100
1 24
1,5 33
Juglans regia 2 45
2,5 54 3,3 >10
5 67
7,5 81
10 89
1 22
15 38
Hibiscus sabdariffa 2 46
2,5 64 2,5 5
5 80
7,5 100
10 100
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Cryptococcus laurentii H-40 izolatina karsi uygulanan Lavandula stoechas bitki
ekstraktinin 2, 2,5, 5, 7,5 ve 10 mg/ml’lik konsantrasyonlarinda, Cotinus coggygria ve
Tanacetum albipannosum bitki ekstraktlarinin 2,5, 5, 7,5 ve 10 mg/ml’lik
konsantrasyonlarinda, Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktinin 7,5 ve 10 mg/ml’lik

konsantrasyonlarinda % 6liim oranlarinin %100 oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.6.)

Cotinus coggygria bitki ekstraktinin uygulanan 2,5, 5, 7,5 ve 10 mg/ml’lik
konsantrasyonlarinin Cryptococcus laurentii H-40 izolatinin %100’{inii 6ldiirdiigii tespit
edilmistir. 1 ile 2 mg/ml arasindaki konsantrasyonlarda ise % 06liim oranlarinda dogru
orantili bir artis oldugu gozlenmistir. En diisik % Olim oraninin 1 mg/ml

konsantrasyonda %23 oldugu Sekil 4.6.26.’da goriilmektedir.

Cryptococcus laurentii H-40
100 100 100 100
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Sekil 4.6.26. Cotinus coggygria bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Cryptococcus laurentii H-40 izolatinin % O6liim
oranlari

Tanacetum albipannosum bitki ekstraktinin uygulanan 2,5, 5, 7,5 ve 10 mg/ml’lik
konsantrasyonlarimin Cryptococcus laurentii H-40 izolatinin %100’{inii 6ldiirdiigii tespit
edilmistir. 1 ile 2 mg/ml arasindaki konsantrasyonlarda ise % oliim oranlarinda dogru
orantili bir artis oldugu gozlenmistir. En disik % o6lim oraninin 1 mg/ml

konsantrasyonda %47 oldugu Sekil 4.6.27.’de goriilmektedir.
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Cryptococcus laurentii H-40
100 100 100 100

100 -
90 -
80 -
70 - 60
60 -
50 -
40 -
30 -
20 -
10 -

-
a1

% olilm

1 1,5 2 2,5 5 7,5 10

Ekstraktlarin konsantrasyonlar: (mg/ml)

Sekil 4.6.27. Tanacetum albipannosum bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Cryptococcus laurentii H-40 izolatinin % 6lim
oranlari

Lavandula stoechas bitki ekstraktinin uygulanan 2, 2,5, 5, 7,5 ve 10 mg/ml’lik
konsantrasyonlarinin Cryptococcus laurentii H-40 izolatinin %100’{ini 6ldiirdigii tespit
edilmistir. 1 ve 1,5 mg/ml konsantrasyonlarda ise % Oliim oranlarinda dogru orantili bir
artis oldugu gozlenmistir. En diisiik % 6liim oranmin 1 mg/ml konsantrasyonda %37

oldugu Sekil 4.6.28.’de goriilmektedir.

Cryptococcus laurentii H-40
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Sekil 4.6.28. Lavandula stoechas bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Cryptococcus laurentii H-40 izolatinin % o6liim
oranlari
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Cryptococcus laurentii H-40 izolatina kars1 uygulanan Juglans regia bitki ekstraktinin
1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonda % Olim orani %100’liikk degere
ulagamamugstir. 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7 konsantrasyonun % 06liim oranlarinda
dogru orantili bir artis gozlenmistir. En yiksek % Olim oranmin 10 mg/ml
konsantrasyonda %89 oldugu, en diisiik % O6lim oraninin 1 mg/ml konsantrasyonda
%24 oldugu Sekil 4.6.29.’da goriilmektedir.

Cryptococcus laurentii H-40
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Sekil 4.6.29. Juglans regia bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Cryptococcus laurentii H-40 izolatinin % 6lim
oranlar1

Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktinin  uygulanan 7,5 ve 10 mg/ml’lik
konsantrasyonlarinin Cryptococcus laurentii H-40 izolatinin %100’{ini 6ldiirdiigii tespit
edilmistir. 1 ve 5 mg/ml konsantrasyonlarda ise % 6liim oranlarinda dogru orantili bir
artis oldugu gozlenmistir. En diisiik % 6liim oranmin 1 mg/ml konsantrasyonda %22

oldugu Sekil 4.26.30.’da goriilmektedir.
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Cryptococcus laurentii H-40
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Sekil 4.6.30. Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan
konsantrasyonlarinda Cryptococcus laurentii H-40 izolatinin % O6liim
oranlari

Cryptococcus laurentii H-40 izolat1 i¢in Cotinus coggygria, Tanacetum albipannosum,
Lavandula stoechas, Juglans regia ve Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktlarinin LCsg

degerlerinin 1,1 ile 3,3 mg/ml araliginda oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.6.)

Cryptococcus laurentii H-40 izolati i¢in en yiiksek LCsy degerine sahip bitki
ekstraktinin Juglans regia, en diisik LCsy degerine sahip bitki ekstraktinin ise

Lavandula stoechas oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.6.)

Cryptococcus laurentii H-40 izolat1 icin Lavandula stoechas bitki ekstraktinin MIiK
degerinin 1,5 mg/ml oldugu, Cotinus coggygria ve Tanacetum albipannosum bitki
ekstraktlarmin MiK degerlerinin 2 mg/ml oldugu, Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktinin
MIK degerinin 5 mg/ml oldugu, Juglans regia bitki ekstraktinin MIiK degerinin >10
mg/ml oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.6.)

Cryptococcus laurentii H-40 izolat1 icin MiK degeri en diisiik olan Lavandula stoechas
bitki ekstraktinin LCsg degerinin de en diisiik oldugu tespit edilmistir. (Tablo 4.6.6.)
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5. BOLUM
TARTISMA, SONUC VE ONERILER

Tiim insanlarin DNA yapilarinin (tek yumurta ikizleri hari¢) yani genetik sifrelerinin
birbirinden farkli oldugu, bu genetik sifre insanin kan, doku, sperm, tiikiiriik, sa¢, kemik
hiicreleri gibi her hiicresinde ayni oldugu (kimerizm hari¢) ve bu nedenle DNA’nin adli

olaylarda kimlik tespitinde kullanildig1 bilinmektedir.

Bir hiicre ya da organizma 61diigii zaman DNA’s1 ¢evre sartlarina bagl olarak mantar,
bakteri veya boceklere ait hiicre niikleazlari ile kars1 karsiya kalmaktadir (Poinar, 2003).
Ek olarak hidrolitik yikim ve oksidatif kaynakli yikimlar da DNA’nin elde edilmesini
ve amplifikasyondaki basarisin1 sinirlamaktadir. Hidrolitik yikimi sicaklik ve nem
hizlandirmaktadir. Hidrolitik yikimdaki ana hedef glikozitik yapili seker baglaridir.
Glikozitik yapili seker baglarinin yikimi niikleobaz kaybina ve bazik kisimda tek
zincirin olugmasina yol agmaktadir. Sayet biyolojik 6rnegin DNA yapisinda annealing
esnasinda kirllma meydana gelmisse PCR amplifikasyonu indirgenmekte ya da hedef
bolge hepsinin amplifiye olmasi gibi hatalara yol agmaktadir. Bu nedenle hidrolitik

yikimi hizlandiran sicaklik ve nem, DNA molekiillerinin en biiyiik diismanidir [3].

Meydana gelen bir olayda islenen sugun aydinlatilabilmesi, adli mercilerin olay ile ilgili
olarak dogru karar vermesi ve olay yeri-fail-magdur arasindaki tiggeni kurarak maddi
su¢ delillerini bulmak i¢in olay yeri incelemesi su¢ sorusturmalarinin en 6nemli

asamalarindan birini olusturmaktadir [4].

Olay yeri incelemesinde bir diger 6nemli konu da olay yerinden elde edilen biyolojik
materyalin inceleme yapacak birime dogru bir sekilde gonderilmesidir. Olay yerinden
alinacak biyolojik materyal 1slak ya da nemli bir sekilde veya usuliine uygun sekilde
paketlenmeden inceleme yapacak birime gonderilirse, biyolojik materyal iizerinde
mikroorganizmalarin liremeleri i¢in uygun kosullar saglanmis olmaktadir ki bu da
biyolojik materyal lizerinde c¢ogalan mikroorganizmalarca ve c¢evresel faktorlerce
DNA’nin degrede olmasi ile delil biitiinliigiiniin bozulmasina ve olayin ¢oziilmesini

saglayacak delilin kaybolmasina neden olabilmektedir.

Bitkiler gecmisten giliniimiize kadar barinak, yiyecek, giyecek, ekonomik gelir, iklim,

siis, mobilya, insaat malzemesi vb. bir¢ok 6zelligi ile insanogluna hizmet etmektedir.
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Ayn1 zamanda bitkiler hastaliklarin tedavisinde kullanilan ilaglarin hammaddesinin de

bliyiik kismini saglamaktadir.

Ulkemizin cografik konumu, jeolojik yapisi, farkli topografik yapilara ve toprak
gruplarina sahip olusu, degisik iklim tiplerinin etkisi altinda kalmas1 ve {i¢ farkl bitki
cografyasi bolgesinin birlestigi yerde olmasiyla zengin bir flora ile ¢ok degisik
vejetasyon tiplerine sahip oldugu bilinmektedir. Ayrica iilke floramiz %33 gibi yiiksek

bir endemizm oranina sahiptir [86].

Diinya niifusunun giderek artmasi, dengesiz beslenme ve endiistriyel alanlarin gelismesi
sonucu ortaya ¢ikan ¢evre kirliligi neticesi insan sagligiyla ilgili sorunlar giderek artmus,
meydana gelen hastaliklarin tedavisinde kullanilan mikrobiyal ilaglarin gelisigiizel bir
sekilde kullanilmasi nedeniyle de patojenik mikroorganizmalarin ilaglara karsi
direncleri artmistir. Bu durumun gelismesi de diren¢li mikroorganizmalara karsi bitkiler
ve bitkilerden elde edilen ila¢ hammaddelerinden etkili yeni antimikrobiyal bilesiklerin
arastirilmasini tesvik etmistir. ilag arastirmacilart yeni etkin ilag molekiillerinin
aragtirtlmasinda tibbi bitkilerin kimyasal yap1 zenginliginden, sitotoksik ve mutajenik

potansiyellerinden faydalanmaktadir [79].

Bitkilerde bulunan antimikrobiyal maddeler kimyasal yapilarina gore; alkaloidler,
terpenoidler, esansiyel yaglar, fenolikler, polipeptitler, lektinler ve poliasetilenler
seklinde gruplandirilabilmektedir. Bu maddelerden fenolikler de kendi i¢inde; basit
fenoller, fenolik asitler, kinonlar, flavonoidler, flavonlar, flavonoller, taninler ve

kumarinler olarak ayrilmaktadir (Cowan, 1999) [79].

Bu calismada adli vakalardan elde edilen ve incelenmek iizere Istanbul Kriminal Polis
Laboratuvar1 Miidiirliigiine gonderilen biyolojik materyaller iizerinden izole edilen 40
izolatin bir antifungal olan oceral isimli ilaca karst duyarliligi belirlenerek, bu ilaca
kars1 direng gosteren izolatlar {izerinde bitkisel ekstraktlar denenmistir. 40 adet maya
izolatindan en ¢ok izole edilen tiir %82,5 oraniyla Cryptococcus laurentii olmustur.
Elde edilen diger tiirler ise %10 oraniyla Candida guilliermondii, %5 oraniyla Candida

albicans ve %2,5 oraniyla Candida tropicalis olarak tespit edilmistir.

Bu izolatlardan kanli paspas (1 ornek) tlizerinden Candida tropicalis, kanli mont ve
corap (2 ornek) iizerinden Candida albicans, kanli T-shirt, paspas, g¢orap ve siipheli

sahsa ait piitrifiye olmus kan numunesi (4 6rnek) iizerinden Candida guilliermondii,
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atlet, penye, t-shirt, kapri, boxer, paspas, mont, ¢orap, kot pantolon ve siipheli sahsa ait

kan lekesi (15 6rnek) tizerinden Cryptococcus laurentii izolat1 tespit edilmistir.

Candida’larin 200’den fazla tiiri bulunmakta olup insanlarda karsilasilan tiirler;
Candida albicans, C. tropicalis, C. guilliermondii, C. kefyr, C. glabrata, C.
parapsilosis, C. krusei, C. lusitaniae, C. zeylanoides, C. rugosa, C. famata, C.
dubliniensis, C. norvegensis, C. ciferrii, C. lipolytica, C. viswanathii, C. lambica, C.
utilis, C. intermedia, C. haemulonii, C. catenulata ve C. inconspicua’dir. Bu tiirlerin
sayis1 zamanla degisebilmektedir [23][43][47].

Cryptococcus’larin 35°den fazla tiirii bulunmakta olup, insanlarda karsilasilan tiirler;

Cryptococcus neoformans, C. laurentii ve C. albidus’dur [26][55][61].

Bu calismada atlet, penye, t-shirt, kapri, boxer, paspas, mont, ¢orap, kot pantolon ve
slipheli sahsa ait kan lekesi (17 farkli 6rnek) gibi piitrifiye olmus biyolojik materyaller

tizerinden en fazla Cryptococcus laurentii izole edilmistir.

Bu calismada Tiirkiye’de mantar tedavisinde yaygin olarak kullanilan ve etki
mekanizmasi genis olan oceral (20 ml’lik ¢ozeltide 10 mg oksikonazol) antifungal ilaci

kullanilmistir.

Bir antifungal olan oceral isimli ilacin etkin maddesi oksikonazol nitrattir. Oksikonazol
nitrat imidazol tlirevi bir antifungal ajan olup, hiicre membrani gecirgenligi i¢in
oncelikli 6neme sahip olan ergosterol biyosentezini inhibe ederek etki gostermektedir.

Oksikonazol nitrat ¢cok ¢esitli patojenik mantarlara karsi in vitro aktiviteye sahiptir [67].

Bir antifungal olan oceral isimli ilacin etkin maddesi oksikonazol hem enfekte olmus
deri bolgelerinde hem de in vitro c¢alismalarda Epidermophyton floccosum,
Trichophyton  mentagrophytes, Trichopyton rubrum ve Malassezia furfur
organizmalarinin bir ¢ok susuna karsi etki gosterdigi bildirilmistir. Oksikonazolun
Candida albicans, Microsporum audouini, M. canis, M. gypseum, Trichophyton
tonsurans ve T. violaceum organizmalarmin bir ¢ok susuna kars1 tatmin edici bir MIK

degerine sahip oldugu bildirilmistir [67].

Bu calismada atlet, penye, t-shirt, kapri, boxer, paspas, mont, ¢orap, kot pantolon ve
stipheli sahsa ait kan lekesi (17 farkli 6rnek) gibi piitrifiye olmus biyolojik materyaller

tizerinden izole edilen 40 adet izolatin antifungal duyarliliklarii belirlemek ve
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aralarindan en direngli izolatlar1 tespit edebilmek i¢in hekimlerin en ¢ok onerdigi bir

antifungal olan oceral isimli ilag kullanilmistir.

Bu ¢alismada bir antifungal olan terbisil isimli ilagta kullanilmig olup, ilacin izolatlar
tizerindeki antifungal etkileri incelendiginde izolatlar {izerinde c¢ok fazla etki
etmediginden bu ¢alismada herhangi bir sonug verilmemis, direngli tiirler bir antifungal

olan oceral isimli ilaca gore se¢ilmistir.

Bu ¢alismada bir antifungal olan oceral isimli ilacin izolatlar arasindaki antifungal
etkileri incelendiginde; Candida albicans, Candida guilliermondii ve Cryptococcus
laurentii izolatlarin Candida tropicalis izolatina nazaran daha direngli tespit

edilmistir.

Bu c¢alismada atlet, penye, t-shirt, kapri, boxer, paspas, mont, ¢orap, kot pantolon ve
siipheli sahsa ait kan lekesi (17 farkli 6rnek) gibi piitrifiye olmus biyolojik materyaller
tizerinden izole edilen 40 adet izolatin bir antifungal olan oceral isimli ilaca karsi
antifungal duyarliliklar1 belirlenmis ve antifungal deneylerin sonucuna gore
Cryptococcus laurentii H-9, Cryptococcus laurentii H-16, Candida albicans H-27,
Candida guilliermondii H-32, Cryptococcus laurentii H-39 ve Cryptococcus laurentii

H-40 izolatlarinin digerlerine nazaran daha fazla direncli oldugu tespit edilmistir.

Izole edilen 40 adet izolattan bir antifungal olan oceral isimli ilaca karsi en direngli
izolatlarin sirastyla Cryptococcus laurentii H-40, Candida albicans H-27, Cryptococcus
laurentii H-39, Cryptococcus laurentii H-9, Cryptococcus laurentii H-16 ve Candida

guilliermondii H-32 oldugu saptanmuistir.

Bu ¢alismada bir antifungal olan oceral isimli ilaca karsi en direngli izolatlardan
Cryptococcus laurentii H-40 izolati T-shirt tizerinden, Candida albicans H-27 izolati
mont tizerinden, Cryptococcus laurentii H-39 izolati T-shirt iizerinden, Cryptococcus
laurentii H-9 izolati T-shirt tizerinden, Cryptococcus laurentii H-16 izolati kapri
tizerinden ve Candida guilliermondii H-32 izolati siipheli sahsa ait piitrifiye olmus leke

kan numunesi tizerinden izole edilmistir.

Yigit ve ¢aligma arkadaslar1 Erzincan (Kemah) bolgesinden topladiklar1 Juglans regia
bitkisinin yesil kabuk ve yaprak aksamlarinin su ve metanol ekstrelerinin antimikrobiyal

aktivitelerini arastirdiklar1 caligmada; kan, idrar, yara, kulak siiriintiisii, bogaz siiriintiisii
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ve agizdan aldiklar1 orneklerden izole ettikleri Candida albicans, C. glabrata, C.
tropicalis, C. parapsilosis, C. krusei, C. kefyr, C. guilliermondii, Geotrichum candidum,
gram negatif bakterilere (Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae, Enterobacter aerogenes) ve gram pozitif bakterilere (Staphylococcus
aureus, S. epidermidis) kars1 disk difiizyon yontemi ile Juglans regia bitkisinin yesil
kabuk ve yaprak aksamlarimin su ve metanol ekstrelerinin antimikrobiyal aktiviteleri
arastirdiklarim ve MIK degerlerini belirlediklerini bildirmislerdir. Juglans regia
bitkisinin yesil kabuk ve yaprak aksamlarmin su ve metanol ekstrelerinin C. albicans,
C. tropicalis, C. kefyr, C. glabrata, S. aureus, S. epidermidis ve P. aeruginosa suslarina
kars1 antimikrobiyal aktivite gosterdiklerini rapor etmiglerdir. Yigit ve calisma
arkadaslar1 yapmis olduklar1 bu ¢aligmada 46’s1 kan, 78’1 idrar, 66’s1 yara, 7’si kulak
sliriintiisii, 27’s1 bogaz siiriintiisii ve 75’1 agiz olmak tiizere toplam 299 6rnekten 30 C.
albicans (10’u kan, 2’si idrar, 5’1 yara, 1’1 kulak siiriintiisti, 4’li bogaz siiriintiisii ve 8’i
ag1z), 27 C. tropicalis (1’1 yara, 5’1 bogaz siirlintlisti ve 8’1 agiz) ve 9 C. guilliermondii

(1’1 yara, 3’1 bogaz siirlintiisii ve 5’1 ag1z) susu izole ettiklerini bildirmislerdir [70].

Caliskan ve caligma arkadaglar1 Ocak 2009 — Aralik 2012 tarihleri arasinda yogun
bakim servislerinde yatan hastalar i¢in ciddi risk olusturan Candida tiirleri ile olusan
enfeksiyonlarda Candida tiirlerinin dagilimi ve amfoterisin B, flukonazol, vorikonazol
ve flusitozine duyarliliklarinin retrospektif olarak incelenmesi amaci ile yapmis
olduklar1 ¢alismada; yetiskin ve cocuk yas gruplarindaki hastalardan steril sartlarda
BACTEC besiyeri siselerine alinan 22°si kadin ve 36°s1 erkek hastaya ait toplam 58 kan
ornegi izole edilerek germ tiip ve VITEK 2 Compact System (BioMerieux, Fransa)
otomatize identifikasyon sistemi ile tiplendirilmis ve antifungal duyarliliklarini
belirlediklerini bildirmislerdir. Caliskan ve calisma arkadaslari bu calismada izole
edilen 58 kan 6rneginin 33’tnii C. albicans, 8’ini C. tropicalis, 8’ini C. parapsilosis,
6’smm1 C. glabrata ve 3’inii C. guilliermondii olarak tanimladiklarini, bu suslardan
amfoterisin B ve flukonazole direngli bir C. guilliermondii susu, amfoterisin B’ye orta
derecede duyarl: iki C. albicans susu, flusitozin ve flokonazole orta derecede duyarli bir
C. glabrata susu ve flukonazole orta derecede duyarli bir C. tropicalis susu tespit

ettiklerini, tim tiirlerin vorikonazole duyarli oldugunun tespit edildigini bildirmislerdir
[97].
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Karako¢ ve calisma arkadaslar1 kan kiiltiirlerinden izole edilen Candida tiirlerinin
flukonazol ve vorikonazole karsi duyarliliklarinin saptanmasi amaciyla yaptiklari
calismada; rutin laboratuvarlara kan kiiltlirii amaciyla steril sartlarda BACTEC besiyeri
siselerine alinarak gonderilen 88 Candida susunun tiir diizeyinde tanimlanmasi igin
germ tiip testi, misirunu-tween 80 besiyerinde iireme seklinin mikroskobik
degerlendirilmesi, CHROM agar da kromojenik koloni morfolojilerinin incelenmesi
yapilarak, tanimlanmasinda API 20C AUX identifikasyon test kitlerinin kullanildiginm
bildirmislerdir. Karako¢ ve ¢alisma arkadaslar1 identifikasyon sonucunda 88 Candida
susunun 30’unun C. albicans, 26’sinin C. tropicalis, 15’inin C. parapsilosis, 8’inin C.
glabrata, 5’inin C. kefyr ve 4’liniin C. krusei olarak tanimlandigini, bu suslardan
flukonazol i¢in 8 Candida susunun (3’i C. albicans, 3’1 C. tropicalis, 2’si C. glabrata)
doza bagimli duyarli, 5 Candida susunun (1°i C. albicans, 4’i C. krusei) ise direngli
olarak saptandigini rapor etmislerdir. Son yillarda izolasyonunda belirgin bir artis olan
firsat¢1 ve nozokomiyal infeksiyonlara neden olan, antifungallare direngli Candida
suslarinin  tiir dilizeyinde tanimlanmasi ve antifungallere duyarlilik testlerinin

yapilmasinin zorunlu hale geldigini bildirmislerdir [99].

Yukaridaki calismalar g6z onilinde bulunduruldugunda bu g¢alismada direngli olarak
tespit edilen Candida tiirlerinin ortak oldugu goriilmektedir. Ozellikle bu ¢alismada elde
edilen izolatlarin kanli 6rneklerden izole edildigi diistiniiliirse bunlarin hemolitik etkiye
sahip oldugu sdylenebilir. Ayn1 zamanda Cryptococcus laurentii tiirlerinin de hemolitik

aktiviteye sahip oldugu birgok arastirici tarafindan rapor edilmistir.

Yapilan bir¢ok c¢alismada son yillarda Candida enfeksiyonlarinin garpici bir sekilde
arttig1, hemolitik aktivitenin Candida tiirlerinin yayilmasinda ve hifal istilayl
kolaylastirmaya yardimci olan viriilans faktorii oldugu, Candida albicans’in
hemoglobini indirgemek ve demir elementi elde etmek i¢cin hemolizinleri kullandigini

bildirmistir [100].

Leonardo ve ¢alisma arkadaslar1 Brezilya’da bir hastane bolgesi disindan genetik olarak
karakterize Cryptococcus spp. izole etmek ve fosfolipaz iiretimlerini analiz etmek igin
yaptiklar1 calismada; 62’s1 kus giibresi ve 11’1 aga¢ tortusu olmak {iizere toplamda 73
farkli 6rnek toplandigi, toplanan bu 6rneklerin yapilan tanimlanmasinda % 43,8’inin
Cryptococcus neoformans, % 23,3’linlin Cryptococcus laurentii ve %10,9’unun da her

iki tiiriin birlikte bulundugunu, aga¢ orneklerinin yalnizca % 45’inden Cryptococcus
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laurentii izole edildigini, izole edilen Cryptococcus laurentii’lerin %85’inde fosfolipaz

tiretimi goriildiglinii rapor etmislerdir.

Kennio ve galisma arkadaslar1 Brezilya’nin Uberaba bolgesinde ¢evreden izole ettikleri
38 Cryptococcus laurentii tiirtiniin antifungal duyarlhilik, enzimatik aktivite, PCR-
Fingerprinting ve ITS dizilemesi ile ilgili yaptiklar1 calismada; izole ettikleri 38 tiiriin
34’tinde hemolitik aktivite ile birlikte fosfolipaz aktivitesi de sergiledigi, izole edilen 38
tirin 30’unda diisiikk fosfolipaz aktivitesi ve 38 tiirlin 34’tinde hemolitik aktivite
sergilediklerinin kanitlandigini, sonug¢ olarak bu ¢alismada izole edilen Cryptococcus
laurentii tiirlerinin = %89,4’iinde hemolitik aktivite tespit edildigi, bu gergek
Cryptococcus laurentii’nin  patojenik potansiyelini ve en ¢ok bildirilen insan
vakalarinda gorildiigii gibi, kandaki biiyiime yetenegi ile iligkili olabilecegini rapor
etmislerdir. Kennio ve calisma arkadaslart bu c¢alismada Cryptococcus laurentii’nin
35°C’de optimal biiyiime elde edilmesine ragmen 37°C’de gevresel tiirlerin biiyiidiigii
ve kapsiil olusumu sergiledigi bildirilmiglerdir. Ayn1 zamanda hemolitik aktivitenin
eskiden baz1 bakterilerde ve Candida albicans’ta tanimlanmasina ragmen Cryptococcus

laurentii’de hemolitik aktivitenin ilk kez kanitlandigi ¢alisma oldugunu bildirmislerdir.

Gang Luo ve calisma arkadaslar farkli hemolitik aktivite sergileyen Candida tiirleri ile
ilgili toplam da 80 Candida izolatindan 14 farkli tiir tizerinde yaptiklari ¢alismada; ¢ogu
Candida tiiriiniin hemolizinlerden 1 yada birgok tipini tiretim 6zelligi sergiledigini rapor
etmiglerdir. Ayrica bu ¢alismada Candida tiirlerinin proteaz, lipaz, fosfolipaz, esteraz ve
fosfotaz gibi cesitli hidrolitik enzimler liretme yetenegine sahip olduklarini, onceleri
farkli Candida tiirlerinin hemolitik aktivitelerinin az oldugunun bilindigini ancak son
zamanlarda yapilan c¢aligmalarda Candida albicans’m hemolitik aktivitesinin

gozlemlendigini bildirmislerdir.

Lei Wan ve calisma arkadaslar1 Candida tiirlerinin hemolitik aktivitesini etkileyecek
yaygin elektrolitler 1ile ilgili yaptiklar1 c¢alismada; Cin’in  Guangdong Sheng
bolgesindeki bir hastaneden farkli hastalarin klinik 6rneklerinden toplayarak API 20C
AUX (BioMerieux) ve germ tiip test yontemi ile tanimladiklar1 Candida glabrata’nin
16 izolati, Candida albicans’in 4 izolati ve Candida tropicalis’in 1 izolati iizerinde
elektrolitler ile yapilan uygulama neticesinde bu calismada kullanilan tiim klinik

izolatlar ve standart izolatlarin elektrolit varliginda hemolitik aktivite gdsterdigini rapor
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etmiglerdir. Ayrica bu ¢alismada hemolitik aktiviteye 1s1, glukoz, belli iyonlar, Fe**

igerigi, belli bilesikler ve kanin kaynagi olan tiirler etki edebildigini bildirmislerdir.

Furman Kuklinska K* ve ¢aligsma arkadaslar1 bagisiklik sistemi baskilanmig kisiler i¢in
yapilan tedavide Cryptococcus laurentii’nin neden oldugu fungaemia hastalig ile ilgili
yapmis olduklar1 ¢alismada; 2008 yilinda 39 yasinda olan ve 7 gilindiir atesli olan bir
hastada viicut 1sisinin sabahlar1 yiikseldigini ve 6gleden sonra tekrar diistiigiinii, bu
hastanin yapilan mikrobiyolojik tanisinda patojenlerinde artis olmadigini, hastadan 3
kez alman kan kiiltiirlerinde bakteri olmadigin1 ancak inkiibasyonun 6. giiniinde 3
ornekte Cryptococcus laurentii mantarinin  gelistigini rapor etmislerdir. Furman
Kuklinska K* ve c¢alisma arkadaslar1 bu ¢alismada Cryptococcus laurentii tiiriiniin
eskiden saprofit ve insanlar i¢in patojen olmayan bir tiir olarak diisiintildiigiinii, ancak
yapilan g¢alismalardan da anlasilacagi tizere Cryptococcus laurentii tiiriiniin immiin

sistemi baskilanmis hastalarda 6nemli bir patojen oldugunu bildirmislerdir.

Esaki Muthu ve calisma arkadaslart AIDS’in klinik bir vakasinda Cryptococcus
laurentii’den dolayr meydana gelen zatiirre ve plevral efiizyon hastaligr ile ilgili
yaptiklar1 ¢alismada; Hindistan’da 2005 yilinda 35 yasinda olan diabetli AIDS’li bir
kadin hastanin ates, bas agrisi, balgam, nefessizlik, gece terlemeleri, Oksiirtk,
keyifsizlik ve yaklagik haftada 1 kere gogiis agris1 sikayeti ile hastaneye basvurdugunu,
hastanin alinan balgam siiriintii 6rneginde Moraxella catarrhalis ve Klebsiella
pneumoniae ile birlikte Cryptococus laurentii tespit edildigini ve hastaya oral yoldan
flukonazol tedavisi uygulanmasiyla hastanin tedaviye iyi yanit verdigini rapor
etmislerdir. Ayrica bu ¢aligmada Cryprtococcus laurentii’nin meyve ¢iiriiklerini kontrol
icin siklikla biyolojik bir ara¢ olarak kullanildigin1 ancak son yillarda insan

enfeksiyonlariin nadir de olsa nedeni oldugunu bildirilmislerdir.

Baurets ve calisma arkadaslari immiin sistemi baskilanmis bir hastanin orofarenks
bolgesinden Cryptococcus laurentii’nin tekrarlanan izolasyonu ile ilgili yaptiklari
calismada; 1999 yilinda 45 yaslarinda eritroldsemi olan bir hastanin yiiksek ates sikayeti
ile hastaneye basvurmasi {izerine hastanin orofarenks bolgesinden yapilan
mikrobiyolojik incelemelerde Cryptoccocus laurentii izole edildigini rapor etmislerdir.
Baurets ve calisma arkadaslar1 bu calismada sitotoksik kemoterapi, yaygin ve bilingsiz
antibiyotik kullanimi ve immiin sistemi baskilanmig eritroldsemi hastalarda mantar

enfeksiyonlarmin daha yiiksek olustugunu, enfeksiyona yol acan mantarlar arasinda en
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stk Candida albicans’in izole edildigini, ancak non Candida ve Cryptococcus spp.
tirlerinde de artis oldugunu bildirmislerdir. Ayn1 zamanda cryptococcis’in ana
nedeninin Cryptococcus neoformans olmasina ragmen Cryptococcus laurentii gibi daha
nadir firsat¢1 tiirlerin immiin sistemi baskilanmis hastalarda enfeksiyonlara neden

olabilecegini bildirmislerdir.

Bu sonu¢ c¢aligmanin c¢ikis noktasinda DNA yapisint bozan mikroorganizmalarin
cogunlukla maya tiirlerine ait oldugunu dogrulamaktadir. Yapilan 6n denemeler
sonucunda Nutrient agar ve Potato dextrose agar’da bakterilerden daha ¢ok dominant
halde bu mikroorganizmalara rastlanilmis ve diger ¢alismalar bu mikroorganizmalar

tizerinde tasarlanmigtir.

Bu ¢alismada elde edilen Candida tiirlerinin yukaridaki makalelerden de anlasilacagi
tizere klinik ve insan kokenli oldugunu, Cryptococcus laurentii ile ilgili olarak yapilan
literatiir arastirmalarinda bu tiirtin gogunlukla ¢evre kokenli oldugunu rapor etmislerdir.
Bununla birlikte genellikle saprofit olan Cryptococcus’lar insan viicuduna yaral
bolgelerden kan yolu ile dagilmaktadir [57]. Ozellikle yurtlarda, hapishanelerde, topluca
yasanan yerlerde sik¢a rastlanilmaktadir. Dorum 2016’da yaptigi c¢alismada klinik
ornekler icerisinde ayak kokenli izolatlarin tamaminin Cryptococcus laurentii oldugunu
rapor etmistir Ve bu caligmada ayak izolatlariin tamami klinige gelen iiniversite
ogrencilerine ait oldugunu bildirmistir. Bu 6grencilerin ¢ogunun yurtlarda kaldig:
diisiiniiliirse ortak kullanilan esyalarin bu mikroorganizmanin yayilmasinda etkin

oldugu kanaatine varilmistir.

Bu c¢alismada atlet, penye, t-shirt, kapri, boxer, paspas, mont, ¢orap, kot pantolon ve
stipheli sahsa ait kan lekesi (17 farkli 6rnek) gibi piitrifiye olmus biyolojik materyaller
tizerinden izole edilen 40 adet izolattan bir antifungal olan oceral isimli ilaca karsi
sirastyla en direngli  Cryptococcus laurentii H-40, Candida albicans H-27,
Cryptococcus laurentii H-39, Cryptococcus laurentii H-9, Cryptococcus laurentii H-16
ve Candida guilliermondii H-32 izolatlar1 iizerinde Cotinus coggygria, Tanacetum
albipannosum, Lavandula stoechas, Juglans regia ve Hibiscus sabdariffa bitki
ekstraktlarinin agar kuyucuk yontemiyle antifungal etkileri ¢alisilmis ve en etkili bitki

ekstraktlar1 tespit edilmistir.

94



Lavandula stoechas bitki ekstraktinin Cryptococcus laurentii H-40 izolati {izerinde 54 +
0,9 mm’lik ve Cryptococcus laurentii H-16 izolat1 iizerinde 52 + 1,0 mm’lik zon ¢aplari
olusturarak calisilan diger bitki ekstraktlarindan daha yiiksek antifungal etkiye sahip
oldugu tespit edilmistir. Ayrica 1, 1,5, 2, 2,5, 5, 7,5 ve 10 mg/ml konsantrasyonlarda
bitki ekstraktlarinin direngli izolatlar iizerinde etkileri incelenmistir. Bitki ekstrakt
konsantrasyonlari ile izolatlarin % 6liim oranlar1 arasinda pozitif bir korelasyon oldugu

tespit edilmistir (p<0,001).

Bitki ekstraktlarinin Cryptococcus laurentii H-9 izolat1 tizerindeki antifungal etKisi
incelendiginde Cotinus coggygria bitki ekstraktinin en fazla etkiyi gosterdigi, 10
mg/ml’lik konsantrasyonda %100 6lim oranina ulastigi, 3,4 mg/ml ile en diisiik LCsg
degerine sahip oldugu tespit edilmistir. Cotinus coggygria bitki ekstraktinin
Cryptococcus laurentii H-9 izolat1 tizerinde 27 + 0,9 mm’lik zon ¢apiyla ¢alismada
kullanilan diger bitki ekstraktlarindan daha yiiksek etkiye sahip olmasi % 6liim ve LCsg

sonuglarini dogrulamaktadir.

Bitki ekstraktlarinin Cryptococcus laurentii H-16 izolati {lizerindeki antifungal etkisi
incelendiginde Lavandula stoechas bitki ekstraktinin en fazla etkiyi gosterdigi, 2,5, 5,
7,5 ve 10 mg/ml’lik konsantrasyonlarda %100 6liim oranina ulastigi, 1,3 mg/ml ile en
diisik LCsp degerine sahip oldugu tespit edilmistir. Lavandula stoechas bitki
ekstraktinin Cryptococcus laurentii H-16 izolat1 tizerinde 52 + 1,0 mm’lik zon ¢apiyla
calismada kullanilan diger bitki ekstraktlarindan daha yiiksek etkiye sahip olmasi %

6liim ve LCsp sonuglarini dogrulamaktadir.

Bitki ekstraktlariin Candida albicans H-27 izolati iizerindeki antifungal etkisi
incelendiginde Cotinus coggygria bitki ekstraktinin en fazla etkiyi gosterdigi, 5, 7,5 ve
10 mg/ml’lik konsantrasyonlarda %100 6liim oranina ulastigi, 1,6 mg/ml ile en diisiik
LCso degerine sahip oldugu tespit edilmistir. Cotinus coggygria bitki ekstraktinin
Candida albicans H-27 izolat1 lizerinde 30 + 0,5 mm’lik zon ¢apiyla ¢aligmada
kullanilan diger bitki ekstraktlarindan daha yiiksek etkiye sahip olmas1 % 6liim ve LCsg

sonuglarini dogrulamaktadir.

Bitki ekstraktlarinin Candida guilliermondii H-32 izolati iizerindeki antifungal etkisi
incelendiginde Cotinus coggygria bitki ekstraktinin en fazla etkiyi gosterdigi, 5, 7,5 ve

10 mg/mI’lik konsantrasyonlarda %100 6liim oranina ulastigi, 1,1 mg/ml ile en diisiik
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LCso degerine sahip oldugu tespit edilmistir. Cotinus coggygria bitki ekstraktinin
Candida guilliermondii H-32 izolat1 lizerinde 30 + 0,5 mm’lik zon ¢apiyla ¢alismada
kullanilan diger bitki ekstraktlarindan daha yiiksek etkiye sahip olmast % 6liim ve LCsg

sonuglarint dogrulamaktadir.

Bitki ekstraktlarinin Cryptococcus laurentii H-39 izolati iizerindeki antifungal etkisi
incelendiginde Cotinus coggygria bitki ekstraktinin en fazla etkiyi gosterdigi, 10
mg/ml’lik konsantrasyonda %100 6lim oranina ulastigi, 0,3 mg/ml ile en diisiik LCsg
degerine sahip oldugu tespit edilmistir. Cotinus coggygria bitki ekstraktinin
Cryptococcus laurentii H-39 izolati tizerinde 29 + 0,6 mm’lik zon g¢apiyla ¢alismada
kullanilan diger bitki ekstraktlarindan daha yiiksek etkiye sahip olmas1 % 6liim ve LCsg

sonu¢larint dogrulamaktadir.

Bitki ekstraktlarinin Cryptococcus laurentii H-40 izolati {izerindeki antifungal etkisi
incelendiginde Lavandula stoechas bitki ekstraktinin en fazla etkiyi gosterdigi, 2, 2,5, 5,
7,5 ve 10 mg/mI’lik konsantrasyonlarda %100 6liim oranina ulastigi, 1,1 mg/ml ile en
disik LCsp degerine sahip oldugu tespit edilmistir. Lavandula stoechas bitki
ekstraktinin Cryptococcus laurentii H-40 izolat1 tizerinde 54 + 0,9 mm’lik zon gapiyla
caligmada kullanilan diger bitki ekstraktlarindan daha yiliksek etkiye sahip olmasi %

6lim ve LCsp sonuglarini dogrulamaktadir.

Bu c¢alismada atlet, penye, t-shirt, kapri, boxer, paspas, mont, ¢orap, kot pantolon ve
stipheli sahsa ait kan lekesi (17 farkli 6rnek) gibi piitrifiye olmus biyolojik materyaller
tizerinden i1zole edilen 40 adet izolattan bir antifungal olan oceral isimli ilaca karsi
sirasiyla en direngli  Cryptococcus laurentii H-40, Candida albicans H-27,
Cryptococcus laurentii H-39, Cryptococcus laurentii H-9, Cryptococcus laurentii H-16
ve Candida guilliermondii H-32 izolatlar1 iizerinde Cotinus coggygria, Tanacetum
albipannosum, Lavandula stoechas, Juglans regia ve Hibiscus sabdariffa bitki
ekstraktlarinin agar kuyucuk yontemiyle antifungal etkileri ¢alisilmis ve en iyi etki

gosteren bitki ekstraktinin Lavandula stoechas oldugu tespit edilmistir.

Cotinus coggygria bitkisinin etken maddesi olarak tanen, ugucu yag ve mirsetin adi
verilen bir glikozit bulunmaktadir [101]. Tanenler fenolik yapilarindan dolayr fungisit

ve insektisit 6zellik gostermektedir. Tanenli bitkiler eski ¢aglardan beri halk arasinda
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ila¢ yapiminda kullanilmaktadir. Tanen antimikrobiyal 6zelliginden dolay1 glinlimiizde

ila¢ sanayinde de genis kullanim alanina sahiptir [102].

Bu c¢alismada Cotinus coggygria bitki ekstraktinin Cryptococcus laurentii H-9,
Cryptococcus laurentii H-16, Candida albicans H-27, Candida guilliermondii H-32,
Cryptococcus laurentii H-39 ve Cryptococcus laurentii H-40 izolatlar1 tizerindeki
antifungal etkileri incelendiginde Cryptococcus laurentii H-40 izolatinin diger izolatlara
gore daha duyarli oldugu tespit edilmistir. Cryptococcus laurentii H-40 izolatina kars1
Cotinus coggygria bitki ekstraktinin 2,5 5, 7,5 ve 10 mg/ml’lik konsantrasyonlarda
%100 6liim oranima ulast1g1, 1,6 mg/ml LCsp degerine ve 2 mg/ml MIK degerine sahip
oldugu tespit edilmistir. Cotinus coggygria bitki ekstraktinin Cryptococcus laurentii H-
40 izolat1 iizerinde 45 + 1,1 mm’lik zon c¢apiyla yapmis oldugu yiiksek etkiye sahip
olmast % oliim, LCsp ve MIK sonuglarini dogrulamaktadir. Bu calismada Cotinus
coggygria bitkisinden elde edilen ekstraktin Candida albicans H-27, Candida
guilliermondii H-32, Cryptococcus laurentii H-39 ve Cryptococcus laurentii H-40
izolatlar1 lizerinde antifungal sonuglari, ¢alismada kullandigimiz bir antifungal olan
oceral isimli ilacin etkisinden daha yiiksek etkide, Cryptococcus laurentii H-9 izolati
tizerinde antifungal sonuglar1 ¢alismada kullandigimiz bir antifungal olan oceral isimli

ilacin etkisi ile ayni oldugu tespit edilmistir.

Marcetic ve c¢alisma arkadaglart 2009 yilinda Cotinus coggygria bitkisinin geng
siirglinlerinden hazirlanan ekstraktlarin antimikrobiyal, antioksidan, antienflamatuvar
etkilerinin arastirdig1 ¢alismada; aseton ekstresi ve bu ekstreden elde edilen etil asetat
fraksiyonun Gram-pozitif ve Gram-negatif bakterilerin biiylimesini 6nemli 6lgiide
inhibe ettigini, Candida albicans’a kars1 CHCl3 (Kloroform) fraksiyonunun inhibitor

etki gosterdigini bildirmislerdir.

Novakovic ve c¢alisma arkadaslari 2007 yilinda Sirbistan’da Cotinus coggygria
bitkisinin iki farkli bolgede yetisen Grneginin yaprak ve geng¢ dallarindan elde ettikleri
ucucu yaglarin analizini yaparak antimikrobiyal etkilerini inceledikleri ¢alismada; ugucu
yaglarin Bacillus cereus, B. subtilis, Escherichia coli, Micrococcus flavus, M. luteus,
Proteus mirabilis, Staphylococcus aureus, S. typhimurium, S. epidermidis, S. faecalis ile
Aspergillus niger, A. ochraceus, A. versicolor, A. flavus, A. fumigatus, Penicillium
ochrochloron, P. funiculosum, Trichoderma viride, Candida albicans ve Trichophyton

mentagrophytes suslar1 iizerinde antibakteriyel ve antifungal etkilerini belirlediklerini
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bildirmislerdir. Novakovic ve ¢alisma arkadaslar1 bu ¢alismada elde ettikleri iki ugucu
yagin etkisi streptomisin ile karsilastirildiginda, 6zellikle Gram-pozitif bakterilere karsi
disk difiizyon yonteminde daha yiiksek, mikrodiliisyon yonteminde ise daha diisiik
aktivite gosterdigini rapor etmislerdir. Antifungal etkileri de ticari fungusit olan

bifonazol’e gore daha yiiksek diizeyde bulundugunu bildirmislerdir [103].

Matic ve c¢alisma arkadaslari tarafindan 2011 yilinda yapilan g¢alismada; Cotinus
coggygria bitkisinin gdvdesinden hazirlanan metanol ekstresinden Bacillus subtilis,
Klebsiella pneumoniae, Escherichia coli, Staphylococcus aureus ve Micrococcus
lysodeikticus ile Candida albicans suslarina kars1 antimikrobiyal etkileri silindir plak ve
makrodiliisyon  yontemleri ile arastirilmis ve metanol ekstresinin  biitiin

mikroorganizmalara karsi antimikrobiyal etki gosterdigini bildirmislerdir [103].

Tanacetum bitki tiirleri etken maddesi olarak diterpenler ve flavanoidlerin yani sira
agirlikli olarak antifungal, antibakteriyel, sitotoksik, antihelmintik, antienflamatuar,
insektisit, antitliimor gibi pek ¢ok biyolojik aktiviteye sahip seskiterpen lakton sekonder
metabolitlerini icermektedirler. Tanacetum cinsinin birgok tiirii eski ¢aglardan beri halk

arasinda ilag olarak kullanilmaktadir [86][104][105].

Tanacetum tiirlerinden gilinlimiize kadar basta seskiterpen laktonlar olmak iizere,
seskiterpenler, triterpenler, kumarinler, monoterpenler ve flavonoidler gibi sekonder
metabolitler izole edilmistir (Goren, 2002). Seskiterpen laktonlarin sahip olduklari
tohumlarda ¢imlenmeyi Onleyici, bitki gelisimini inhibe edici ve antimikrobiyal
aktiviteleri nedeniyle ekolojik rolleri bakimindan bitkinin kendisini savunmasi ig¢in
tretilen  maddeler oldugu  diisiiniilebilmektedir ~ [104][105].  Flavonoidlerin
antimikrobiyal, antifungal, antienflamatuar, insektisit, baliklara kars1 toksik,
antioksidan, ve antikanser aktiviteleri oldugu bilinmektedir (Cseke L. J., 2006).
Tanacetum tiirlerinden elde edilen ugucu yaglar antimikrobiyal, antifungal,
antikoagiilant, antifibrinilotik, insektisit, akarisidal, herbisidal, sitotoksik ve antikanser

olarak kullanilmaktadir [104].

Bu ¢aligmada Tanacetum albipannosum bitki ekstraktinin Cryptococcus laurentii H-9,
Cryptococcus laurentii H-16, Candida albicans H-27, Candida guilliermondii H-32,
Cryptococcus laurentii H-39 ve Cryptococcus laurentii H-40 izolatlar1 tizerindeki

antifungal etkileri incelendiginde Cryptococcus laurentii H-40 izolatinin diger izolatlara
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nazaran daha duyarli oldugu tespit edilmistir. Cryptococcus laurentii H-40 izolatina
kars1 Tanacetum albipannosum bitki ekstraktinin 2,5 5, 7,5 ve 10 mg/ml’lik
konsantrasyonlarda %100 6liim oranina ulastigi, 1,2 mg/ml LCso degerine ve 2 mg/ml
MIK degerine sahip oldugu tespit edilmistir. Tanacetum albipannosum bitki
ekstraktinin Cryptococcus laurentii H-40 izolat: tizerinde 52 + 0,8 mm’lik zon ¢apiyla
yapmis oldugu yiiksek etkiye sahip olmasit % oliim, LCsy ve MIK sonuglarmi
dogrulamaktadir. Bu ¢alismada Tanacetum albipannosum bitkisinden elde edilen
ekstraktin Cryptococcus laurentii H-16 ve Cryptococcus laurentii H-40 izolatlari
tizerinde antifungal sonuglari, ¢alismada kullandigimiz bir antifungal olan oceral isimli

ilacin etkisinden daha yiiksek etkide oldugu tespit edilmistir.

Lavandula stoechas bitkisinin etken maddesi olarak ugucu yaglar bulunmaktadir. Ugucu
yaglar genel olarak terpen iceriklidir [106]. Lavandula stoechas bitkisinden elde edilen
ekstre ve ugucu yaglarin biyoaktivite ¢alismalarinda antimikrobiyal, antifungal,
antioksidan, sedatif, antikonvulzan, antispazmodik, antitrombotik, kan sekerini

diisiiriicti ve kanserden koruyucu etkilere sahip oldugu belirlenmistir [107].

Lavandula stoechas bitkisinin rahatlatici ve yatistirici etkisinin yaninda mantar, bakteri
ve virlis mikroorganizmalarina karsi antimikrobiyal olarak etkilemektedir. Yaprak ve
ciceklerinden elde edilen ekstraktlari agr1 kesici, antimikrobiyal, sakinlestirici, idrar
yollari iltihaplarmni giderici, kalp kuvvetlendirici, damar sertligi ve damar tikanikligi

giderici olarak kullanilmaktadir [106].

Lavandula stoechas bitkisi eski ¢aglardan beri halk arasinda aromatik ve sifali olarak
kullanilmaktadir. Osmanli doneminde, kolera hastaliginin tedavisinde kullanilmasi i¢in
ferman c¢ikarildigi ve eczanelerden temin edilebildigi bilinmektedir. Birinci diinya

savasinda yaralanan askerlerin tedavi edilmesi amaciyla da bol miktarda kullanilmigtir

[108].

Bu c¢alismada Lavandula stoechas bitki ekstraktinin Cryptococcus laurentii H-9,
Cryptococcus laurentii H-16, Candida albicans H-27, Candida guilliermondii H-32,
Cryptococcus laurentii H-39 ve Cryptococcus laurentii H-40 izolatlar1 tizerindeki
antifungal etkileri incelendiginde Cryptococcus laurentii H-40 izolatinin diger izolatlara
nazaran daha duyarli oldugu tespit edilmistir. Cryptococcus laurentii H-40 izolatina

kars1 Lavandula stoechas bitki ekstraktinin 2, 2,5 5, 7,5 ve 10 mg/ml’lik
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konsantrasyonlarda %100 6lim oranina ulastigi, 1,1 mg/ml LCsy degerine ve 1,5 mg/ml
MIK degerine sahip oldugu tespit edilmistir. Lavandula stoechas bitki ekstraktinin
Cryptococcus laurentii H-40 izolat1 lizerinde 54 + 0,9 mm’lik zon capiyla yapmis
oldugu yiiksek etkiye sahip olmas1 % &liim, LCso ve MIK sonuglarin1 dogrulamaktadir.
Bu calismada Lavandula stoechas bitkisinden elde edilen ekstraktin Cryptococcus
laurentii H-16 ve Cryptococcus laurentii H-40 izolatlar1 {izerinde antifungal sonuglari,
calismada kullandigimiz bir antifungal olan oceral isimli ilacin etkisinden daha yiiksek

etkide oldugu tespit edilmistir.

Cigeklenme donemi basinda toplanip kurutulmus Lavandula stoechas subps. stoechas
bitkisinden elde edilen ugucu yaglarla yapilan ve standart antibakteriyel olarak
(Sulbaktam/Ampisiline, 10+10 VI/disk) ve S-2 (Amoksisilin 25 VL/disk), antifungal
olarak ise N-1’in (Nistatin) kullanildigi bir ¢alismada, elde edilen ugucu yag Proteus
vulgaris ATCC 6897 susuna karsi standart antibiyotiklerden daha giiglii inhibitor etki
gosterdigi, Pseudomonas aeruginosa ATCC 10239 susuna standart antibiyotiklere yakin
diizeyde antibakteriyel etki gosterdigi, Candida albicans 10239 mantar tiiriine karsi
standart antifungale yakin etki gosterdigi belirlendigi bildirilmistir [107][109].

Zuzarte ve galisma arkadaslar1 yaptiklart bir ¢alismada Lavandula stoechas ugucu yagi,
test edilen mikroorganizmalarin ¢oguna fungusit etki gdstermis, MIK degerleri goz
ontine alindiginda Cryptococcus neoformans CECT 1078 ve dermatophytes
(Epidermophyton  floccosum FF9, Microsporum canis FF1, Trichophyton
mentagrophytes var.interdigitale CECT 2958...) suslarina kars1 antifungal aktivitenin

¢ok daha fazla oldugunu rapor etmislerdir [109].

Juglans regia bitkisinin etken maddesi yesil pigmentlerinde bulunan juglondur. Bu
madde ¢ok giiglii antioksidan ve antimikrobiyal 6zellige sahiptir [70][110]. Juglans
regia bitkisinin biyolojik aktivite ac¢isindan antioksidan, antidiyabetik, antibakteriyel,
antihiperkolesterolemik olarak kullanimi, bunun yani sira halk ilaci olarak ozellikle
yapraklarinin, diinyada genel olarak antifungal, antihelmentik, astrenjan, keratolitik,
antidiyareik, hipoglisemik, depuratif, tonik ve siniizit tedavisinde, soguk algilig1 karin
agrisinda, yaniklarda geleneksel kullanimi, meyvesinin, 6zellikle Cin tibbinda tonik
olarak anti-aging amagli kullanimi, hemoroit ve kolesterolde yaygin olarak kullanimi

dikkati gekmektedir [110].

100



Bu c¢alismada Juglans regia bitki ekstraktinin  Cryptococcus laurentii  H-9,
Cryptococcus laurentii H-16, Candida albicans H-27, Candida guilliermondii H-32,
Cryptococcus laurentii H-39 ve Cryptococcus laurentii H-40 izolatlar1 tizerindeki
antifungal etkileri incelendiginde Candida guilliermondii H-32 izolatinin diger
izolatlara nazaran daha duyarli oldugu tespit edilmistir. Candida guilliermondii H-32
izolatina kars1 Juglans regia bitki ekstraktinin 1-10 mg/ml araliginda yer alan 7
konsantrasyonda % 6liim oran1 %100°likk degere ulasamadigi, 2,2 mg/ml LCs degerine
ve >10 mg/ml MIK degerine sahip oldugu tespit edilmistir. Juglans regia bitki
ekstraktinin Candida guilliermondii H-32 izolati iizerinde 26 + 0,6 mm’lik zon ¢apiyla
yapmis oldugu yiiksek etkiye sahip olmasi % oliim, LCsy ve MIK sonuglarini
dogrulamaktadir. Bu c¢alismada Juglans regia bitkisinden elde edilen ekstraktin
Cryptococcus laurentii H-9, Cryptococcus laurentii H-16, Candida albicans H-27,
Candida guilliermondii H-32, Cryptococcus laurentii H-39 ve Cryptococcus laurentii
H-40 izolatlar1 {lizerinde antifungal sonuglari, ¢alismada kullandigimiz bir antifungal

olan oceral isimli ilacin etkisinden daha az etkili oldugu tespit edilmistir.

Juglans regia bitkisi {izerinde yapilan bir c¢alismada; kabugunun fungistatik
ozelliklerinin oldugu bildirilmistir. Juglans regia bitkisinin alkollii ekstresinin
dermatofite karsi etkisi; viicudun, derinin, sagin ve tirnagin keratinize olmus alanlarinin
yiizeysel enfeksiyonlarina neden oldugu iyi bilinen 13 mantar ¢esidine karsi
aragtirildigi, hazirlanan ekstrenin Mycrosporum vanbreuseghemii’ye etki gdstermedigi,
Mycrosporum gypseum ve M. audouini’ye karsi maksimal aktivite gosterdigi, ayrica
Trichophyton, Sporotrichum ve Candida tiirlerine de M. gypseum ve M. audouini’ye
gosterdigine gore cok az olmak iizere fungistatik aktivite gosterdigini rapor edilmistir.
Juglans regia nonpatojenik mantar tiirleri olan Aspergillus, Fusarium ve
Helminthosporium’e kars1 inaktif oldugunu bildirmistir. Fakat A. niger’in Juglans regia
¢ozeltisinin ylizeyinde iiremis olmasimin, secici bir fungistatik aktiviteye sahip

olduklarini gosterdigi belirtilmistir [110].

Portekiz’de yetisen cesitli ceviz yapraklarinin antimikrobiyal o6zellikleri yoniinden
incelendigi bir c¢alismada; ceviz yapraklarmin antimikrobiyal kapasitesi, gram (+)
(Bacillus cereus, Bacillus subtilis, Staphylococus aureus) ve gram (-) bakteriler
(Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae) ile mantarlara

(Candida albicans, Cryptococcus neoformans) karsi sergiledigini bildirmistir. Ceviz
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yapraklari, en ¢abuk etkilenen Bacillus cereus (MIC 0.1 mg/ml) gram (+) bakterisinin
biiyiimesini segici olarak inhibe ettigi, Gram (-) bakterilerin ve mantarlarin ekstrelere
100 mg/ml’de direngli bulundugu, ayrica Lara cevizinin yapraklari izole edilerek ve 18

Staphylococcus ¢esidi kullanilarak antibakteriyel 6zelligi sunuldugu bildirilmistir [110].

Juglans regia bitkisinin yesil kabuk ve yaprak aksamlarinin antifungal aktivitesi ile
ilgili yapilan ¢alismada; Juglans regia bitkisinin yesil kabuk ve yaprak kisimlarinin su
ve metanol ekstrelerinin 8 farkli Candida tiiriine kars1 antikandidal aktivitesi incelenmis
ve klinik orneklerden izole edilen Candida albicans, Candida glabrata, Candida
tropicalis ve Candida kefyr tiirleri tizerinde antikandidal aktiviteleri belirlenmis,
calisma sonucunda Juglans regia bitkisinin yesil kabuk ve yaprak kisimlarinin su ve
metanollii ekstrelerinin klinik 6rneklerden izole edilen bakteri ve maya suslarina karsi

antimikrobiyal 6zellik gosterdigi bildirilmistir [70].

Hibiscus bitki tiirleri yiyecek, ilag, dekorasyon ve elyaf gibi degisik amagclarla
kullanilabilmektedir. Hibiscus sabdariffa bitkisinin degisik ekstreleri kullanilarak
yapilan in vivo ve in vitro deneylerde antikandidal, antibakteriyel, antioksidan,
antienflamatuar,  antitiimoral, antispazmodik, antihipertansif, aterosklerotik,
hepatoprotektif, hipolipidemik, immiinomodiilator, kardiyoprotektif, Kkatartik,
kemopreventif, mesane ve uterus kontraktilitesi iizerinde inhibitdr, ndrofarmakolojik,
Kilo verdirici, vazodilator etkileri oldugu bildirilmistir. Tedavide Hibiscus sabdariffa
bitkisinin kaliksi kullanilmaktadir [95].

Hibiscus sabdariffa bitkisi geleneksel olarak enfeksiyon hastaliklari, oksiiriik, safra, ates
problemleri, kalp hastaliklari, hipertansiyon, sinir hastaliklari, bogaz agrisinin
giderilmesi ve yaralarin iyilestirilmesinde bir antiseptik olarak tibbi amaglarla
kullanilmaktadir [94]. Kuzey Afrika’da Hibiscus sabdariffa bitkisinin kalikslerden
hazirlanan preparatlar oksiiriigiin tedavisinde, bogaz agrisinda ve genital problemlerde

kullanilmaktadir [95].

Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktinin Cryptococcus laurentii H-9, Cryptococcus
laurentii H-16, Candida albicans H-27, Candida guilliermondii H-32, Cryptococcus
laurentii H-39 ve Cryptococcus laurentii H-40 izolatlan {izerindeki antifungal etkileri
incelendiginde Candida guilliermondii H-32 izolatinin diger izolatlara nazaran daha

duyarli oldugu tespit edilmistir. Candida guilliermondii H-32 izolatina kars1 Hibiscus

102



sabdariffa bitki ekstraktinin 7,5 ve 10 mg/ml’lik konsantrasyonlarda %100 o6lim
oranina ulastig1, 1,6 mg/ml LCsq degerine ve 5 mg/ml MIK degerine sahip oldugu tespit
edilmistir. Hibiscus sabdariffa bitki ekstraktinin Candida guilliermondii H-32 izolati
tizerinde 28 + 0,7 mm’lik zon capiyla yapmis oldugu yiiksek etkiye sahip olmast %
oliim, LCsp ve MIK sonuglarini dogrulamaktadir. Bu ¢alismada Hibiscus sabdariffa
bitkisinden elde edilen ekstraktin Candida guilliermondii H-32 ve Cryptococcus
laurentii H-40 izolatlar1 tizerinde antifungal sonuglari, ¢alismada kullandigimiz bir

antifungal olan oceral isimli ilacin etkisi ile ayn1 oldugu tespit edilmistir.

Okasha ve c¢alisma arkadaslar1 Hibiscus sabdariffa bitkisinden hazirladiklar1 sulu ekstre
tizerinde yapmis olduklar1 bir fitokimyasal analiz ¢alismasinda; degisen miktarlarda
alkaloit, antrakinon, flavonoit, filobatanenler, kardiyotonik heterozitler, kardenolit,

saponin ve tanenlerin varhigini tespit ettiklerini bildirmislerdir [79][95].

Navarro Garcia ve ¢alisma arkadaslari tarafindan Meksika’da enfeksiyonlu hastalarin
tedavisinde kullanilan Hibiscus sabdariffa, Loeselia mexicana, Lysiloma acapulcensis
ve Miconia mexicana bitki tiirlerinden elde ettikleri 10 ham ekstre {izerinde yapmis
olduklar1 bir c¢aligmada; elde edilen bitki ekstrelerinin Staphylococcus aureus,
Streptococcus faecalis, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Salmonella typhi,
Candida albicans, Trichophyton mentagrophytes ve Trichophyton rubrum karsisindaki
antifungal ve antibakteriyel aktivitelerinin in vitro olarak denendigini, ekstrelerin diisiik
antimikrobiyal aktivite gosterdigini bildirmislerdir. Kullanilan bitki tiirlerinden en giiglii
antimikrobiyal aktivite Hibiscus sabdariffa kalikslerinin sulu ekstresinde ve Lysiloma

acapulcensis’nin metanollii ekstresinde goriildiigiinii bildirmislerdir [95].

Rukayadi ve galisma arkadaslari Hibiscus sabdariffa bitki tiirtiniin de bulundugu 23
medisinal Tai bitkisinden yapmis olduklar1 bir ¢alismada; bitki ekstrelerinin Candida
albicans, C. glabrata, C. guilliermondii, C. krusei, C. parapsilosis ve C. tropicalis
karsisindaki antikandidal aktivitelerini izlediklerini, Hibiscus sabdariffa’nin meyvesinin
metanollii ekstresinin C. albicans tiiriine kars1 antikandidal aktivite gosterdigini
bildirmiglerdir [95].

Bu ¢alismada agar kuyucuk difiizyon yontemi ve MIK yéntemi ile Cotinus coggygria,
Tanacetum albipannosum, Lavandula stoechas, Juglans regia ve Hibiscus sabdariffa

bitki ekstraktlarinin Cryptococcus laurentii H-9, Cryptococcus laurentii H-16, Candida

103



albicans H-27, Candida guilliermondii H-32, Cryptococcus laurentii H-39 ve
Cryptococcus laurentii H-40 izolatlar1 tlizerinde antifungal etkileri tespit edilmistir.
Cryptococcus laurentii H-9, Cryptococcus laurentii H-16, Candida albicans H-27,
Candida guilliermondii H-32, Cryptococcus laurentii H-39 ve Cryptococcus laurentii
H-40 izolatlar1 lizerinde Cotinus coggygria, Tanacetum albipannosum ve Lavandula

stoechas bitki ekstraktlarinin daha etkili oldugu saptanmustir.

Bu calismada adli vakalardan elde edilen ve incelenmek iizere Istanbul Kriminal Polis
Laboratuvar1 Miidirliigiine goénderilen atlet, penye, t-shirt, kapri, boxer, paspas, mont,
corap, kot pantolon ve siipheli sahsa ait kan lekesi (17 farkli 6rnek) gibi piitrifiye olmusg
biyolojik materyaller lizerinde yapilan ¢aligmalar neticesinde en sik rastlanan mantar
tirtiniin Cryptococcus laurentii oldugu tespit edilmistir. Kullanilan bitki ekstraktlari
arasinda Cotinus coggygria bitki ekstraktinin alt1 direngli izolatin dordiinde en etkili
ekstrakt oldugu ve en yiiksek etkili sonuglar1 Lavandula stoechas bitki ekstraktinin

gosterdigi tespit edilmistir.

Bu calismada Cotinus coggygria, Tanacetum albipannosum ve Lavandula stoechas
bitki ekstraktlarinin  Cryptococcus laurentii, Candida albicans ve Candida
guilliermondii mantar tiirlerine bir antifungal olan oceral isimli ilagtan daha yiiksek etki
ettigi tespit edilmistir. Cotinus coggygria, Tanacetum albipannosum ve Lavandula
stoechas bitki ekstraktlarinin aktif etken maddelerinin elde edilerek hazirlanacak olan
preparat ile Cryptococcus laurentii, Candida albicans ve Candida guilliermondii
mantar tiirlerine kars1 antifungal ajan olarak kullanilabilecegi, ayrica adli vakalardan
elde edilen ve incelenmek iizere gonderilen biyolojik materyaller {izerinde bu
mantarlarin ¢ogalmasimin Oniine gecilerek DNA’nin degrede olmasinin azaltilmasinin

saglanacag diisiiniilmektedir.

Bu calisma ile ilgili olarak yapilan arastirmalarda piitrifiye olmus kanli biyolojik
materyaller lizerinde bulunan DNA yapisini degrede eden mikroorganizmalar ve bu
mikroorganizmalara etki eden bitki ekstraktlarinin antifungal etkileri ile ilgili

Tiirkiye’de daha dnce yapilmis bir ¢alisma bulunamamaktadir.

Bu ¢aligmada ilk defa adli vakalardan elde edilen kanli ve piitrifiye olmus biyolojik
materyaller iizerinde detayli bir sekilde maya taramasi ve izole edilerek tanimlamasi

yapilan bu mayalarin antifungal aktiviteleri incelenmistir. Yapilan bu c¢alisma
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sonucunda alinan numuneler {izerinde yiiksek miktarda Cryptococcus ve Candida tiirleri
oldugu goriilmiis, bu tiirlerin yapilan literatlir arastirmalarindan da anlagilacag: iizere
hemolitik ve fosfolipaz aktiviteye sahip oldugu, bu aktiviteleri ile hiicre biitiinliigline

zarar vererek DNA nin yapisini bozdugu bilinmektedir.

Bu calisma ile ticari oneme sahip kimyasal antifungal ilaglarin yerine dogada bulunan
bitkilerin ekstraktlarmin kullanimi 6nerilmektedir. Bu ¢alismada Cotinus coggygria,
Tanacetum albipannosum ile Lavandula stoechas bitki ekstraktlarinin bir antifungal
olan oceral isimli ilagtan daha fazla etki gosterdigi tespit edilmistir. Yapilacak bir
calisma ile kullanilan bitki ekstraktlarinin icerigi tespit edilerek etken maddeleri
c¢ikarilabilir. Bu bitkilerin ayr1 ayr1 ve birlikte kullanim1 ayrica arastirilarak antifungal
bir ila¢ haline getirilebilir. Bu ii¢ bitki tiiriiniin biyoteknolojik agidan iilke ekonomisine
katki saglayacagi diisliniilmektedir. Ayrica ¢ok ciddi yan etkilere sahip olan kimyasal
antifungal ilaclara alternatif olarak yan etkisi diisiik, dogal bir {irliniin kullanim

Onerilmektedir.
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