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OZET. Gegmisten giiniimiize bitki ve bitki bilesenleri beslenme amactyla kullanimlarinin yaninda tibbi
amaglarla da kullanilmaktadir. Ozellikle sekonder metabolit igerigi bakimindan zengin igerige sahip olan
bitkilerin insan saghigmi korumak amaciyla ve hastaliklarin tedavisinde kullanildigr bilinmektedir.
Kurkumin, zerdecal bitkisinde bulunan ve tibbi amaglar i¢in de kullanildigi bilinen bir pigmenttir.
Calismamizda topikal kremlerde kullanilan kimyasal bilesenlere alternatif olarak kurkuminin de
kullanilabileceginin gosterilmesi amaglanmistir. Caligmamizda kurkumin igerigi birbirinden farkli olan iki
topikal kremin, insanlarda enfeksiyona sebep olan iki gram pozitif (Bacillus subtilis, Staphylococcus
aureus) ve iki gram negatif (Salmonella enteridis, Escherichia coli) bakteri susuna karsi olan antibakteriyel
etkileri incelenmistir. Elde edilen bulgulara gére kurkumin igerigi bakimindan diisiik konsantrasyona (1 g
kurkumin iceren krem) sahip olan kremin tiim bakterilere kars1 bakteriyostatik etki gosterdigi, yiiksek
konsantrasyona (2 g kurkumin i¢eren krem) sahip olan kremin ise, tiim bakterilere karsi bakteriyostatik etki
gostermesinin yaninda Salmonella enteridis ve Staphylococcus aureus suslarina karsi bakterisidal etki de
gosterdigi tespit edilmistir. Sonug¢ olarak, 6nemli antibakteriyel etkisi bulunan kurkuminin 6zellikle
antibakteriyel amaci ile kullanilan topikal kremlere 6nemli bir kaynak olacag diistiniilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Antibakteriyel, Dogal krem, Kurkumin, Topikal krem, Zerdegal

GIRIS

Insanoglu, eski zamanlardan giiniimiize, bitkileri ve bitkisel iiriinleri beslenme, 1s1nma,
barimma ve tibbi kullanim amaglar1 ile kullanmaktadir. Bitkilerin tedavi amaci ile
kullanildigina dair M.O. 5000°li yillarda iki yiiz elli bitkinin kaydu tespit edilmistir [1, 2].

Bitki kokleri, cigekleri ve yapraklari kullanilarak elde edilen ekstraktlarin 6zellikle yara
tedavisinde kullanildig1 ve yara iyilesmesini olumlu etkiledigi bir¢ok calisma ile
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gOsterilmistir [3, 5]. Bitki ekstraktlarinin igeriginde bulunan flavonoidler, alkaloidler,
terpenler gibi sekonder metabolitlerin yara iyilesmeyi hizlandirict etkileri olan,
fibroblastlart uyaran ve kolajen sentezini arttiran etkilerinin yaninda bakteri
enflamasyonuna kars1 antibakteriyel etkilere sahip olduklari bilinmektedir [1, 3].

Yara, canli dokuda meydana gelen fonksiyonel ve anatomik biitlinliigiin bozulmasidir
ve Ozellikle kroniklesen yaralar yasam kalitesini olumsuz etkilemektedir. Yaralarin
tyilesmesi ve dokuda meydana gelmesi muhtemel oksidatif zarardan korunmasi ig¢in
ozellikle antioksidan iceren bilesiklerin topikal olarak uygulanmasinin faydali olduguna
dair bir¢ok c¢alisma yapilmistir [3, 4, 6]. Giiniimiizde deri enfeksiyonlar1 yaygin olarak
gorilmekte ve bunlarin tedavisinde kullanilan ¢ok sayida antimikrobiyal ajan olmasina
ragmen uygulayicilar i¢in halen bir¢ok terap6tik zorluklar ortaya ¢ikmaktadir. Coklu ilaca
direngli bakteri, virlis ve mantar suslari ile ilgili artan endiseler nedeniyle yeni
antimikrobiyal araglarin gelistirilmesine olan ihtiya¢ 6nemli 6lgiide artis gostermistir [7,
8]. Bakterilerin antibiyotiklere karsi olusturduklar1 ve her gegen giin artmakta olan
antibakteriyel direncin azaltilmasi1 amaciyla son yillarda, dogal antimikrobiyal bilesenler
iceren besin ve bitki ekstraktlar1 daha fazla aragtirillmaktadir [1, 2].

Kurkumin, zencefilgiller (Zingiberaceae) familyasindan zerdegal (Curcuma longa)
bitkisinin toprak altt yapist olan rizomlarindan elde edilen sar1 renkli biyoaktif,
polifenolik bir pigmenttir. Zencefil familyasina ait olan bu ailenin ana bileseni ve bitkiye
sar1 rengini veren biyoaktif bilesen, ii¢ farkli tiirevden meydana gelmektedir. Bu aktif
bilesenler kurkuminoid kurkumin, demethoksikurkumin ve bisdemethoksikurkumin
olarak bilinmektedir [9, 12].

Kurkumin gida olarak kullaniminin yani sira, Cin ve Giineydogu Asya’da tibbi amacla
kullanilan geleneksel bir bitki tiirtidiir [13, 14]. Son yillarda tamamlayici alternatif tip
ajanlarindan biri olarak kullanilan kurkumin, asidik, suda hemen hemen ¢6ztunmeyen,
dogal sar1 renkli ve yagda ¢oziinen bir pigmenttir [15]. Kurkuminin antioksidan,
antikarsinojenik, antiviral, antifungal ve antienflamatuvar etkileri iceren biyolojik
aktivitelere sahip oldugu daha Onceki g¢alismalarda bildirilmistir [9, 11, 16, 20].
Kurkuminin kanser, kardiyovaskiiler hastaliklar, enflamatuvar bagirsak hastaliklari,
obezite, sedef hastalig1 ve romatoid artrit gibi enflamasyonla iligkili hastaliklarda etkili
oldugunu gosteren caligmalar da mevcuttur [14, 18, 21, 25]. Ayrica kurkuminin
¢oziinlirliigli ve kolay dagilabilmesi ile geligsmis bir antibakteriyel aktivite gostermektedir.
Kurkumin, bakteri hiicre duvarina tutunarak hiicre duvarimin biitiinliigiinii bozmakta ve,
hiicrenin igine niifuz etmektedir, daha sonra organellerin yapisini bozarak antibakteriyel
etkisini gostermektedir [22, 26, 29]. Terap6tik kullanim amaglarina ragmen, kurkuminin
sulu ¢ozeltideki kararsizligt ve insan viicudunda zayif absorpsiyon gostererek hizli
sistemik eliminasyonu bu bitkinin biyoyararliligin1 diisiirerek, terap6tik ajan olarak
kullanimimi engellemektedir. Kurkumin zerdegal gibi bitkisel takviye olarak
kullanilmasinin yaninda [30] sabun, deterjan, krem, losyon ve parfiimlerde koku bileseni
olarak da kullanilmaktadir [31, 32].

Giiniimiizde enfeksiyon gelismesini engellemeye yonelik antibakteriyel veya
antibiyotik igeren ilaclar, agr1 ve gerginligi azaltmak amaciyla lokal topikal anestezik
kremler kullanilmaktadir [33, 34]. Ozellikle radyoterapi veya kemoterapiden sonra kronik
enflamatuvar reaksiyonlar1 hafifletmek i¢in nonsteroid antienflamatuvar ilaglar
onerilmektedir. Kurkuminin radyoterapi ve kemoterapi sirasinda ve sonrasinda
enflamasyonun yonetimine yardimci olabilecegi gosterilmistir [14, 15, 35, 36]. Kurkumin
siklooksijenaz-2, induklenebilir nitrik oksit sentaz ve niikleer faktér gibi cesitli
enflamatuvar mediatorleri hedefleyerek, proenflamatuvar ve profibrotik sitokinlerin
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salmimin1 azaltmakta ve kronik serbest radikal iiretimini baskilamaktadir [35, 37].
Kurkumin igeriginin antienflamatuvar 6zelligi daha 6nceki ¢aligmalarda vurgulanmaistir.
Ayrica antienflamatuvar olarak bitkisel iiriinlerden krem elde edilmesiyle ilgili de kanitlar
mevcuttur. Hayvan ¢alismalarinda kurkumin igerikli kremin oksidatif stresi azalttig1 ve
kandaki IL-1pB, IL-6, TNF-a, PGE-2 ve NF-kB miktarini bloke ettigi, [38] osteoartrit ile
iligkili diz agril1 bireylerde kurkumin igerikli kremin agr1 siddetinin azaltilmasinda etkili
oldugu vurgulanmistir [33].

Caligmamizda farkli oranlarda kurkumin igeren dogal krem hazirlanarak, iki gram
pozitif (Bacillus subtilis, Staphylococcus aureus), iki gram negatif (Salmonella enteridis,
Escherichia coli) bakteri susuna kars1 antibakteriyel 6zellikleri incelenmistir.

MATERYAL ve METOT

Kurkumin Icerikli Kremlerin Hazirlanmast

1. Krem karisimi: Bu krem karigimi i¢in 1 g kurkumin, 25 g bal mumu, 100 mL su,
100 mL zeytin yag: kullanilmistir. Zeytin yagi ve bal mumu ayn1 beher igerisinde, diger
bir beherde su ve kurkumin iyice karistirilarak 80°C’ye kadar 1sitilmistir. Su ve kurkumin
karisimi1 yavas yavas zeytinyadi, balmumu karigimi lizerine ilave edilerek mekanik
karistiricida soguyana kadar yiiksek hizda karistirilmistir. Kivamlhi karigim steril cam
kaplara alinarak muhafaza edilmistir.

2. Krem karisimi: Bu krem karisimi i¢in 2 g kurkumin, 25 g bal mumu, 100 mL su,
100 mL zeytin yag: kullanilmigtir. Zeytin yag1 ve bal mumu ayn1 beher igerisinde, diger
bir beherde su ve kurkumin iyice karistirilarak 80°C’ye kadar 1sitilmistir. Su ve kurkumin
karigim1 yavas yavag zeytinyagi, balmumu karigimi ilizerine ilave edilerek mekanik
karistiricida soguyana kadar yiiksek hizda karistirilmistir. Kivamhi karigim steril cam
kaplara alinarak muhafaza edilmistir.

Krem karigimlari incelendiginde 2. krem igerigindeki 2 g kurkuminden dolay1 daha
kat1 bir karisim seklinde oldugu goriilmiistiir. Sekil 1°de elde edilen iki karisimin son
halleri gorulmektedir.

Sekil 1. Elde edilen krem karigimlar: (Sagdaki 1. Krem Karisimi, soldaki 2. Krem
Karisimi)
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Minimum inhibisyon Konsantrasyonun (MIK) Belirlenmesi

Her iki kremin minimum konsantrasyonda antibakteriyel 6zelliklerinin belirlenmesi
icin Bartin Univeristesi, Fen Fakiiltesi, Molekiiler Biyoloji ve Genetik Boliimii
stoklarinda bulunan gram pozitif (Bacillus subtilis, Staphylococcus aureus), ve gram
negatif (Salmonella enteridis, Escherichia coli) bakteri suslar1 Luria Bertani (LB) broth
besiyerinde McFarland degeri 0,5 olacak sekilde biiyiitiilmiistiir. Her iki krem igeriginde
yag olmasi nedeni ile organik bir ¢oziicii olan %10 dimetil siilfoksit (DMSO) ile
cozllerek, uygulama konsantrasyonu 2500 pg/mL olacak sekilde hazirlanmistir. Kremin
iceriginde yer alan zeytin yagi ile ¢oziinen kurkuminin, sulu bir ¢ozeltide etkisini
gosterebilmesi icin uygulama konsantrasyonunda ise bakterilere herhangi bir zarar
vermeyen, organik ¢oziicii tercih edilmistir. Steril 96 kuyucuklu plakanin ilk kuyucuguna
ayni hacimde steril LB broth ve krem ¢ozeltisi eklenerek son uygulama konsantrasyonu
78,125 pg/mL olacak sekil seri diliisyon yontemi seyreltme yapilmistir. Tim uygulama
kuyucuklarina McFarland degeri 0,5 olarak ayarlanan bakteri suslar1 eklenerek, deney
diizenegi 37°C’de bir gece inkiibasyona birakilmistir [39].

Minimum Bakterisidal Konsantrasyonun (MBK) Belirlenmesi

MIK deney diizeneginin inkiibasyon siiresi sonunda, bakteri iiremesi olmadig
diisiiniilen kuyucuklardan alinan karisim Nutrient agar besiyerine ekim yapilarak,
bakterisidal ya da bakteriyostatik konsantrasyonlar belirlenmistir [39].

BULGULAR VE TARISMA

Calisma sonucu elde edilen veriler dogrultusunda birinci kremin tiim bakteriler i¢in
2500 pg/mL konsantrasyonunda bakteri bilylimesini inhibe edici etki gosterdigi
belirlenmistir. Ikinci kremin ise tiim suslara kars1 1250 pg/mL konsantrasyonda bakteri
biiyiimesini inhibe edici etki gosterdigi belirlenirken, S. enteridis ve S. aureus suslarina
kars1 625 pg/mL konsantrasyonda bakterisidal etki gosterdigi tespit edilmistir (Sekil 2).

1. Krem MIK
1. Krem MBK
2. Krem MIK
2. Krem MBK

2500 4 — - - —

n

o

o

o
1

1500

1000

Konsantrasyon (mg/mL)

500

S. enteridis S. aureus B. subtilis E. coli

Sekil 2. 1. ve 2. krem karisimlarinin gram pozitif ve gram negatif bakteriler iizerine
etkileri
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Topikal antibakteriyeller, sistemik ajanlara gore bariz avantajlarindan dolay1
genellikle yiizeysel piyodermalarin ve mindr yara enfeksiyonlarinin tedavisi ve
Onlenmesi i¢in tercih edilen ajanlardir. Farkli cilt enfeksiyonlarmin tedavisi i¢in ¢ok
sayida topikal antibiyotik formiilasyonu mevcuttur. Son zamanlarda dogal icerikli
urinlere olan ilginin artmasi dogal igerikli yeni formiilasyon galismalarin artmasina
neden olmustur [1, 2, 6, 40, 41]. Zerdecalin aktif bileseni olan kurkumin, birgok ¢alismada
antibakteriyel aktivitesi agisindan incelenmistir [26, 42]. Glines ve ark. kurkuminin B.
subtilis, Enterococcus faecalis, E. coli, Klebsiella pneumonia ve S. aureus gibi bircok
bakteriye kars1 bakterisidal etkisinin yani sira, Pseudomonas aeruginosa bakterisine karsi
da etkili oldugunu tespit etmislerdir [43]. Wang ve ark. bir ¢alismada kurkuminin
ozellikle test edilen bakteri suslarina karsi inhibitor etki gosterdigi ancak S. aureus
tizerinde daha etkili oldugunu vurgulamiglardir [44]. Calismamizda kullandigimiz
suslardan gram pozitif bakterilerden S. aureus, gram negatif suslardan ise S. enteridis
suslarina kars1 bakterisidal etki belirlenmistir. Adamzack vd. (2020) tarafindan standart
ve klinik bakteri kokenlerine karsi mikrodiliisyon yontemi ile antibakteriyel aktivite
incelenmis ve MIK degerleri, S. aureus icin 0,25 mg/mL, E. faecalis i¢in 0,50 mg/mL, E.
coli ve Klebsiella pneumoniae icin 2 mg/mL, P. aeruginosa ve Stenotrophomonas
maltophilia i¢in 5 mg/mL olarak tespit etmislerdir [45]. Kurkumin ile yapilan
antibakteriyel caligmalar incelendigine, c¢alismamiz sonucunda elde edilen verilerin
literatiir verileri ile uyum gosterdigi gorilmiistiir.

Kurkuminin bakterilerin hiicre duvar biitiinliiglinii bozarak, hiicre igerisinde hayati
onemi olan enzim, protein ve organeller ile etkilesim kurdugu bilinmektedir [26, 29].
Birinci kremin (2500 pg/mL) tum bakterilere kars1 bakteriyostatik etki gosterdigi, ikinci
kremin ise tiim bakterilere karst daha diisiik konsantrasyonlarda (1250 pg/mL)
bakteriyostatik, S. enteridis ve S. aureus suslarina kars1 (625 pg/mL) bakterisidal etki
gosterdigi goriilmiistiir. Her iki kremin tiim bakterilere karsi bakteriyostatik 6zelliklerinin
aynt konsantrasyonlarda olmasi1 etki mekanizmalarinin da benzer oldugunu
gostermektedir. Kurkumin igerigi arttirildiginda elde edilen kremin antibakteriyel etkisi
artarken aym1 zamanda kremin kivaminin katilagtigi goériilmiistiir. Kurkumin iceren
kremin dogal icerikli olmasi ve antibakteriyel 06zellik gostermesi, yiizeysel
piyodermalarin ve mindr yara enfeksiyonlarmin tedavisi ve Onlenmesi amaci ile
kullanilabilir olacagini diistindiirmektedir. Krem formiilasyonu iizerinde yapilacak ileri
arastirmalar ile ¢alisma, iirtine doniistiirtilebilir.

SONUGC

Bakteri kaynakl1 enfeksiyonlar yara bakimi ve tedavisinde en dnemli problem arasinda
yer almaktadir. Yara bakiminda enfeksiyonlarin olusumunu engellemek igin sentetik
antibakteriyel ajanlar kullanilmaktadir. Son yillarda ise kimyasal ajanlar yerine bitki
kaynakli ya da yesil sentez yolu ile elde edilen bilesenler kullanilmaktadir. Zerdegal
bitkisinden elde edilen kurkumin de bu amagcla kullanilan bitkisel bilesenlere 6rnektir.
Kurkumin antioksidant, antikarsinojenik, antiviral, antifungal, antibakteriyel ve
antienflamatuvar gibi biyolojik aktivitelere sahip oldugu bildirilen kurkuminin, uygun
ilag form ve yogunluklarinin belirlenmesi durumunda, topikal tedavilerde kullanilan
sentetik ve kimyasal tedavi yontemlerine alternatif olabilecegi diistiniilmektedir.
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