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OZET

Bu ¢alismada Ceviz (Juglans regia L.) yesil kabuk ve yaprak aksamlarinin su ve metanol ekstrelerinin antimikrobiyal aktivitesi
aragtirllmigtir. Meyve yesil dis kabuk ve yaprak ornekleri Erzincan (Kemah) bolgesinden toplanmistir. Ekstraktlarin antimik-
robiyal aktivitesi klinik 6rneklerden izole edilen bazi Candida tiirleri (Candida albicans, Candida glabrata, Candida tropicalis,
Candida parapsilosis, Candida krusei, Candida kefyr, Candida guilliermondii, Geotrichum candidum); Gram negatif bakteriler
(Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Enterobacter aerogenes) ve Gram pozitif bakterilere (Staph-
ylococcus aureus, Staphylococcus epidermidis) karst disk difiizyon yontemi ile arastirilmis ve minimal inhibitor konsantrasyon
(MIC) degerleri belirlenmistir. Ceviz yesil kabuk ve yaprak su ve metanol ekstreleri S.aureus, S.epidermidis, Paeruginosa, C.
albicans, C. glabrata, C.tropicalis ve C. kefyr suslarina kars1 antimikrobiyal aktivite gostermistir.

Anahtar sozciikler: Metanol ekstresi, antimikrobiyal aktivite, Juglans regia L.

SUMMARY

In this study, aqueous and methanol extracts of the walnut (Juglans regia L.) green husks and leaves were investigated for their
in vitro antimicrobial activities. The green husks and leaves were collected from Erzincan (Kemah) region. The antimicrobial
activity of extracts against some clinical isolates Candida spp (Candida albicans, Candida glabrata, Candida tropicalis, Candida
parapsilosis, Candida krusei, Candida kefyr, Candida guilliermondii, Geotrichum candidum); Gram negative bacteria (Pseudo-
monas aeruginosa, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Enterobacter aerogenes) and Gram positive bacteria (Staphylococcus
aureus, Staphylococcus epidermidis) were evaluated based on inhibition zone using the disc-diffusion assay, minimal inhibition
concentration (MIC) values. As a result of this study, water and methanol extracts of walnut green husks and leaves demonstra-
ted antimicrobial activity against S.aureus, S.epidermidis, Paeruginosa, C. albicans, C. glabrata, C.tropicalis and C. kefyr isolates.
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GIRIS

Ceviz agaci (Juglans regia L.) Glineydogu Avrupa,
Asya, Hindistan ve Cin gibi Ulkelerde dogal olarak
yetisen bir bitkidir. Ceviz agacinin bazi turleri Kuzey
Amerika, Kuzey Afrika ve Dogu Asya'da kdiltur bitkisi
olarak yetistirilmektedir (1). Ulkemizin her bdlge-
sinde ceviz agaclari dogal olarak yetisebilmektedir.
Zengin ceviz agaci topluluklari icinde yore isimleri
ile taninan ¢ok sayida tipler meydana gelmistir. Se-
bin, Niksar, Kemah, Goyniik, Adilcevaz, Bitlis, Hekim-

han, Kahramanmaras Bahri (Koz), Ermenek, Kaman
cevizi bu orneklerden bazilaridir. Kemah cevizi Ku-
zey Dogu Anadolu Bélgesi'nde yetistirilen cevizlerin
en kalitelisi olma 6zelligine sahiptir (2).

Ceviz ozellikle kuru meyve seklinde ¢ok tuketil-
mektedir. Ceviz bitkisinin agac¢ kabugu, meyve ka-
budu, yesil meyve kabugu ve yaprak aksamlari ilag
ve kozmetik endustrisinde yaygin olarak, hal ve
tekstil endistrisinde ise boyar madde olarak kulla-
nilmaktadir (3-5).
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Ceviz meyvesi esentiyal yag asitleri ve tokoferoll-
ler acisindan ¢ok zengindir. Linoleik asit, oleik, linole-
nik, palmitik ve stearik asit LDL kolesteroliin diismesi
ve HDL kolesteroliin ylkselmesini saglayarak kalp-
damar hastaliklarinda koruyucu 6zellik gostermekte-
dir. Buna ek olarak ceviz meyvesi sahip oldugu bitki-
sel proteinler, lifler, melatonin, bitkisel steroller, folat,
tanin ve polifenoller gibi maddelerden dolayi beslen-
me diyetinde cok 6nemli bir meyvedir (6-8).

Ceviz yesil kabuk ve yaprak aksamlar geleneksel
tipta halk arasinda damar kuvvetlendirici, kanama
durdurucu, antihelmintik, antidiaretik, antifungal,
hipoglisemik, hipotansiv ve sedativ 6zellikleri ile bi-
linmekte ve kullaniimaktadir. Ozellikle kurutulmus
ceviz yapragi bazi Avrupa ve Asya llkelerinde kirsal
kesimlerde cay seklinde yaygin olarak tiketilmek-
tedir. Yesil kabuk ve yaprak aksamlar fenolik mad-
deler ve flavonoidler acisindan oldukca zengindir.
Bu fitokimyasallar oksidativ stresi indirgeyerek ve
makromolekdiler oksidasyonu engelleyerek dejene-
ratif hastaliklara karsi koruyucu etki saglamakta ve
serbest radikal giderici etkileri de anti-kanserojenik
Ozellik gostermektedir (6,7,9,10,11). En iyi bilinen
etken madde yesil geng yapraklarda fazla miktarda
bulunan juglon (5-hidroksi-1,4-naftokinon) madde-
sidir ve bu madde ¢ok gli¢lti antioksidan ve antimik-
robiyal 6zellige sahiptir (12). Degisik calismalarda
cevizin 6zellikle agag¢ kabugu, yaprak, yesil meyve
kabugu ve juglon maddesinin antimikrobiyal aktivi-
tesi belirlenmistir (3,5-7, 12-14).
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Ceviz meyve seklinde (lkemizde beslenme di-
yetinin 6nemli bir parcasi olarak tiiketilmektedir.
Bitkinin meyve 6zellikleri son derece degerlidir. Biz
bu calismada ceviz bitkisinin meyve aksami kadar
degerli olan yaprak ve yesil kabuk aksamlarinin
antimikrobiyal aktivitesini inceleyerek 6zellikle cay
seklinde tuketilebilecek yaprak aksamina dikkat
cekmek istedik. Bu calismada Erzincan (Kemah)
bolgesinden toplanan ceviz yesil meyve kabugu ve
yapraklarinin su ve metanol ekstrelerinin antimik-
robiyal aktivitesi, klinik 6érneklerden izole edilen 6
farkh bakteri ve 8 farkl maya turtine karsi disk diftiz-
yon ve mikrodiliisyon yontemleri ile arastiriimistir.

GEREC VE YONTEM

Calismada 46's1 kan, 78'i idrar, 66's1 yara, 7'si kulak
strlintlist, 27'si bogaz stirlintlsl ve 75'i agiz 6rnek-
lerinden izole edilen 299 (29 S. aureus, 29 S. epider-
midis, 23 E. coli, 27 P. aeruginosa, 28 E. aerogenes, 8
K. pneumoniae, 30 C. albicans, 28 C. glabrata, 27 C.
tropicalis, 18 C. parapsilosis, 16 C. krusei, 21 C. kefyr,
9 C. guilliermondii, 6 G. candidum) sus kullanilmistir.
izole edilen mikroorganizmalar ve izole edildikleri
klinik 6rnekler Tablo 1 de verilmistir.

Standart sus olarak ise C. albicans ATCC 90028,
C. parapsilosis ATCC 22019, C. krusei ATCC 6258, S.
aureus ATCC 25923 and S. epidermidis ATCC 14990
suslar kullanilmistir. Suslar Atatiirk Universitesi
Tip Fakultesi Mikrobiyoloji ve Klinik Mikrobiyoloji
Anabilim Dali'nda degisik klinik 6rneklerden izole

Tablo 1. Calismada Kullanilan Mikroorganizmalar ve izole Edildikleri Klinik Ornekler

siiriintiisii

Staphylococcus aureus
Staphylococcus epidermidis

[SUIN NS TN Bie )

Escherichia coli 18 3

Pseudomonas aeruginosa 5 18
Enterobacter aerogenes = 21 5

Klebsiella pneumoniae 2 6 -

Candida albicans 10 2 5

Candida glabrata 4 - 3

Candida tropicalis

Candida parapsilosis 5 3 =

Candida krusei 3 1 5

Candida kefyr 2 5 3

Candida guilliermondii
Geotricum candidum - - .
Toplam 46 78 66

23
27

8 30
19 28
21 27
7 18
5 16
6 21
5
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edilmis ve konvensiyonel yontemlerle tiplendiril-
mistir.

Ekstrelerin Hazirlanmasi. Calismada kullanilan ce-
viz (Juglans regia L) yesil kabuk ve yaprak ornekleri
Erzincan (Kemah) bolgesinden toplanmistir. Yaprak
ve olgunlasmamis meyveyi saran yesil kabuk ak-
samlari Haziran ayinda, toplanarak kurutulmus ve
ogutulerek toz haline getirilmistir. Bu érneklerden
20 gram tartilarak 200 cc su ve metanol icerisinde 5
saat siire ile geri ceviren sogutucuda ekstre edilmis-
tir. Ekstreler siizlilerek evaporatérde basing altinda
40 °C de su ve metanol ucurularak yogunlastiriimis
liyofilizasyon cihazi ile liyofilize edilmistir. Ekstreler
Atatiirk Universitesi Eczacilik Fakiiltesi Farmakog-
nozi Anabilim Dalin’da hazirlanmistir.
Antimikrobiyal Aktivite. Disk Difiizyon. Calisma-
da ekstrelerin antimikrobiyal aktivitesi Kirby-Bauer
disk diflizyon yontemiile arastiriimistir. Ekstrelerden
su ve metenolle ¢oziilerek 30 mg/ml konsantasyon
hazirlanmis ve 6 mm capli steril kagit disklere emdi-
rilmis ve ¢c6zgen maddelerin uzaklastirilmasi sagla-
narak calismada kullanilan diskler hazirlanmistir.

Cahismada kullanilan bakteri ve maya suslarin-
dan serum fizyolojik icerisinde bakteriler icin 108
CFU/ml, maya suslar icin 10° CFU/ml slispansiyon-
lar hazirlanmistir. Bu suspansiyonlar Sabouraud-
dextrose-agar (SDA) agar ve Mueller-Hinton agar
besiyerlerine steril eklvyonlar kullanilarak ekilmis
prediffiizyon saglanmasi icin bir sire beklenildik-
ten sonra ekstre iceren diskler besiyerine yerlestiril-
mistir. 24 ve 48 saatlik inkiibasyodan sonra inhibis-
yon zon capi olusup olusmadigi kontrol edilmis ve
olusan zon caplar olcllerek kaydedilmistir. Pozitif
kontrol 10 ug ampisillin (Oxoid) ve 25 pug fluconazol
(Oxoid) diskleri ve negatif kontrol olarak su ve meta-
nol iceren diskler kullaniimistir (15).

Minimal inhibitér Konsantrasyon (MIC). Calis-
mada su ve metanol ekstrelerinin disk diflizyon
yonteminde aktivite belirlenen suslar Gizerine mi-
nimal inhibitor konsantrasyon (MIC) degerleri mik-
rodilisyon yontemi ile belirlenmistir. Su ve me-
tanol ekstrelerinin 10 mg/ml lik konsantrasyonu
steril tipte hazirlandi. Steril mikroplaklara her bir
kuyucuga 95 pl Nutrienth broth (NB) ve 5 pl mik-
roorganizma suspansiyonu konulmistir. 10 mg/ml
konsantrasyon iceren ekstreden birinci kuyucuga
100 pl eklenmis ve 7.kuyucuga kadar 100 er pl ak-
tarilarak seri dilisyon elde edilmistir (5-0.156 mg/

ml). Diger kuyucuklara negatif kontrol olarak NB
ve mikroorganizma slispansiyonlari, pozitif kontrol
olarak antibiyotik ve antifungal iceren NB ve mik-
roorganizma stispansiyonlari konulmistir. Plaklarin
Ustli kapatilarak 37 °C da 24 ve 48 saat siire ile inki-
basyon saglanmistir. Sire sonunda MIC degerleri
kaydedilmistir (16).

BULGULAR

Disk Diflizyon. Calismada disk diflizyon yontemi
ile ceviz (Juglans regia L.) yesil kabuk ve yaprak su
ve metanol ekstrelerinin S.aureus, S.epidermidis,
Paeruginosa, C.albicans, C.glabrata, C.tropicalis ve
C.kefyr Gizerinde antimikrobiyal aktivitesi tespit edil-
mistir. Diger tirler Gzerinde ekstrelerin antimikro-
biyal aktivitesi bulunamamistir. Aktivite sonuclari
Tablo 2 de verilmistir.

Minimal inhibitér Konsantrasyon (MIC). Calisma-
da su ve metanol ekstrelerinin disk diflizyon yon-
teminde aktivite belirlenen suslar lizerine minimal
inhibitor konsantrasyonlari Tablo 2 de verilmistir.

TARTISMA

Diinya nifusunun giderek artmasi, beslenmede den-
gesizlik ve endustriyel alanlarin giderek gelismesi
sonucu sadlikla ilgili sorunlar da giderek artmistir.
GlnuUmuzde bilim ve teknolojideki buyik ilerlemele-
re ragmen dogdal kaynaklarin bilingsizce tlketimi ve
karsilasilan ekonomik gicliikler, dogal kaynaklarin
cok amach kullanimlarini zorunlu kilmistir. Diger ta-
raftan enfeksiy6z hastaliklarla miicadelede bugtine
kadar gelistirilen dogal ve sentetik antibiyotiklerin
mikroorganizmalarin diren¢ kazanmalari sonucu et-
kisiz kalmalari ve cesitli yan etkilerinin bulunmasi tip
ilmini yeni ve degisik antimikrobiyal maddeler kesfet-
mek icin dogaya yoneltmistir. Bitkiler ve bunlardan
elde edilen bitkisel ila¢ hammaddeleri tizerinde ya-
pilan calismalar 6nem kazanmistir. Buna bagli olarak
da glinimiuzde cesitli hastaliklarin tedavisinde bitki-
lerden elde edilen dogal kaynakli droglarin kullanimi
da ciddi 6l¢tide artmistir (17,18).

Ceviz (Juglans regia L) Dinya’nin her yerinde
yaygin olarak yetisen bir bitkidir. Bitkinin meyveleri
normal diyetin cok 6nemli bir parcasini olusturmak-
tadir ve koroner kalp hastaliklarinda koruyucu etki-
sinden dolay tuketimi hizla artmaktadir (8). Ceviz
(Juglans regia L.) yapradi ve yesil kabuk aksamlari



Tablo 2. Ceviz Yesil Kabuk ve Yaprak Metanol ve Su Eks-
trelerinin Antimikrobiyal Aktivitesi.

Inhibisyon MIC
Mikroorganizma Ekstarkt (mg/
zonu (mm)
ml)
Terg Metanol 25 0.625
Staphylococcus Su 21 1.25
aureus . Metanol 32 0.312
Yesil kabuk Su 20 125
Yaprak Metanol 25 0.625
Staphylococcus Su 18 2.5
epidermidis Yesil kabuk Metanol 35 0.312
Su 27 1.25
Pseudomonas aeru-  Yaprak Metanol 27 0.625
ginosa Su 19 2.5
Yesil kabuk Metanol 32 0.312
Su 25 1.25
Candida albicans Yaprak Metanol 20 1.25
Su 18 2.5
Yesil kabuk Metanol 25 1.25
Su 21 2.5
Candida glabrata Yaprak Metanol 22 1.25
Su 18 2.5
Yesil kabuk Metanol 25 1.25
Su 19 2.5
Candida tropicalis ~ Yaprak Metanol 20 1.25
Su 17 2.5
Yesil kabuk Metanol 21 1.25
Su 17 2.5
Candida kefyr Yaprak Metanol 25 1.25
Su 19 2.5
Yesil kabuk Metanol 27 1.25
Su 20 1.25

Pozitif kontrol: Ampisillin zon ¢ap1 <13mm: direngili, 14-16 mm orta du-
yarli, 217mm: duyarl;; MIC (=32 mg/ml: direngli, <8 mg/ml: duyarl)
Flukonazol zon ¢ap1 <14mm: direngli, 15-18mm doza bagimli duyarly,
>19mm: duyarl; MIC (<8 mg/ml: duyarli, 16-31 mg/ml doza bagimli du-
yarli, 264mg/ml direngli).

Ulkemiz'de halk arasinda eskiden beri kullaniimak-
tadir. Bitkinin yapraklari ve yesil kabuk aksami Hazi-
ran ortasinda toplanip kurutularak saklanmakta ve
kaynatilarak ceviz tentiirii seklinde iltihapl yarala-
rin iyilestirilmesinde, sa¢ dokilmesi, el ve ayaklarda
mantara karsi banyo katkisi olarak yararlanilmakta-
dir. Ozellikle kan sekerinin disiirilmesinde ve sindi-
rim bozukluklarinda duzeltici etkisi nedeni ile yap-
rak cayi olarak ve agiz yaralari ve dis eti iltihaplarin-
da kaynatilarak gargara olarak kullaniimaktadir (19).

Bitkinin yesil kabuk ve yaprak aksamlari ylksek
antioksidan ve antimikrobiyal 6zelliklerinden dola-
yI oldukca 6nemlidir. Yesil kabuk ve yaprak aksam-
larindaki klorogenik asit, kaffeik asit, ferulik asit,
katesin, vanilik asit ve juglon gibi fenolik maddeler
antioksidant aktivite gosterirken, 6zellikle bitkiye
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06zgl juglon (5-hidroksi-1,4-naftokinon) maddesi
antimikrobiyal 6zellik gostermektedir (3,6,7,12).

Calismamizda Erzincan (Kemah) bolgesinden
toplanan ceviz (Juglans regia L.) bitkisinin yaprak ve
yesil kabuk aksamlarinin su ve metanol ekstrelerinin
S.aureus, S. epidermidis ve P. aeruginosa uzerinde an-
timikrobiyal aktivitesi belirlenmistir (Tablo 2). Olive-
ria ve ark (3) Portekiz'de 5 farkl ceviz ¢esidinin yesil
kabuk aksaminin su ekstrelerinin Bacillus cereus, Ba-
cillus subtilis, S.aureus, Gzerinde etkili antimikrobiyal
aktivite gosterdigini, Escherichia coli, P.aeruginosa,
Klebsiella pneumoniae Gzerinde antimikrobiyal akti-
viteye sahip olmadigini belirlemislerdir. Alkhawajah
ve ark (13) yaprak su ekstrelerinin S. aureus, S. mu-
tatis, E. coli ve P. aeruginosa lizerinde antimikrobiyal
aktivitesini belirlemislerdir. Darmani ve ark (20) bit-
kinin yaprak su ekstrelerinin Streptecoccus mutans,
S.salivarius, Lactobacillus casei ve Actinomyces visco-
sus Uzerinde antimikrobiyal aktivitesini belirlemistir.
Qa'dan ve ark (21) Ceviz (Juglans regia L.) yaprak eks-
trelerinin akne lezyonlarindan izole edilen Propioni-
bacterium acnes, S. aureus ve S. epidermidis lizerinde
antimikrobiyal aktivitesini belirlemislerdir.

Mehrabian ve ark (5) Ceviz (Juglans regia L.) yesil
kabuk ve yaprak ekstrelerinin antimikrobiyal 6zelligi-
ni inceledikleri calismada aksamlarin metanol ekstre-
lerinin daha etkili antimikrobiyal 6zellige sahip oldu-
gunun bunun aktif maddelerin alkolde farkli madde-
lerin ¢6zlinmesinden kaynaklandigini belirtmislerdir.
Bizim calismamizda da metanol ekstrelerinin daha
etkili antimikrobiyal 6zellik gosterdigi belirlenmistir
(Tablo 2). Fakat ozellikle bazi Avrupa ve Asya ulke-
lerinde yaygin sekilde ceviz yapraginin kurutularak
cay seklinde tiiketilmesi sulu ekstrelerin arastiriima-
sint dnemli kilmaktadir. Calismamiz sonucunda yesil
kabuk ve yaprak aksamlarinin sulu ekstrelerinin anti-
mikrobiyal 6zelligi gdzlenmistir (Tablo 2).

Ceviz (Juglans regia L.) bitkisinin yaprak aksamin-
dan elde edilen ekstrelerin antiviral aktivitesi, anti-
helmintik aktivitesi, antimikobakteriyal aktivitesi,
akarsidal aktivitesi bilinmektedir (12, 22-24).

Ceviz (Juglans regia L.) yesil kabuk ve yaprak ak-
samlarinin antifungal aktivitesi ile ilgili calismalar az
sayidadir. Bizim ¢alismamizda Ceviz (Juglans regia
L.) yesil kabuk ve yaprak su ve metanol ekstrelerinin
8 farkh Candida tiriine karsi anticandidal aktivitesi
incelenmis ve klinik 6rneklerden izole edilen C. albi-
cans, C. glabrata, C. tropicalis ve C. kefyr tirleri Uze-
rinde anticandidal aktiviteleri belirlenmistir (Tablo
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2). Oliveira ve ark (3) yaprak su ekstresinin C. albi-
cans ve Cryptococcus neoformans lzerinde antifun-
gal aktivitesini belirlemiglerdir.

Son yillarda sentetik materyaller yerine dogal
bitkisel maddelerin kullanimi glindeme gelmistir.
Sentetik materyaller dogal bitkisel Grlinlere gore
daha karmasik yapili ve dogal siire¢ icinde daha
yavas yok olma 6zelliklerinden dolayi gida rtinle-
rinin korunmasinda ve boya endustrisinde daha az
kullanilmaya baslanmistir. Ceviz (Juglans regia L.)
bitkisinin yaprak ve yesil kabuk aksamlarinda bulu-
nan fitokimyasallar iyi antioksidan ve antimikrobiyal
ozelliklerinden dolay gida islenmesinde dogal ko-
ruyucu katki maddeleri olarak kullanilabilir (3,5,14).

Galismamiz sonucunda, ceviz (Juglans regia L.)
bitkisinin yaprak ve yesil kabuk aksamlarinin su ve
metanolli ekstrelerinin klinik rneklerden izole edi-
len bakteri ve maya suslarina karsi antimikrobiyal
ozellik gosterdigi belirlenmistir. Ceviz (Juglans regia
L.) bitkisinin meyvesi fonksiyonel gida olarak temel
besin gereksiniminin karsilanmasinda, yaprak ve ye-
sil kabuk aksamlar viicutta 6zel fizyolojik etki sag-
lamasi ve antimikrobiyal 6zelliginden dolayi infeksi-
yonlara karsi koruyucu olmasi agisindan 6nem gos-
termekte ve ceviz bitkisinin degerini artirmaktadir.
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