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OZET:

Tibbi aromatik bitkiler binlerce yildir ilaglarin ana kaynagi ve sistematik geleneksel ilaglarin temeli
olarak kullanilmaktadir. Tibbi aromatik bitkiler arasinda ¢esitli hastaliklarin tedavisinde en yaygin
kullanilan bitkilerden birisi Asteraceae familyasinda bulunan Achillea sp. tiirleridir. Achillea
tiirlerinin en bilinen bitkisi A. millefolium’dur. A. millefolium ¢esitli cilt rahatsizliklarini ve sindirim
bozukluklarini tedavi etmek igin kullanilir. Tibbi kullanimlarina ilaveten kozmetik ve veterinerlik
alaninda da kullanilmaktadir. Monoterpen 1,8-sineol iyi bilinen bir terpenoit oksittir ve ayrica klinik
etki i¢in ilgili bir anlam1 olan diger ugucu yaglarin bilesenidir. Anti-inflamatuar, antioksidan, serbest
radikal siipiiriicii, mukolitik/sekretolitik, bronkodilator, antiviral ve antimikrobiyal etkileri de dahil
olmak iizere bir¢ok biyolojik aktivitesi bilinmektedir. Bu c¢aligma, Sivas’ta yetisen Achillea
millefolium (civanpercemi) bitkisinin ugucu yag bilesimi miktarin1 degerlendirmek amaciyla
yapilmistir. Caligmada bitkinin ugucu yag icerigi tespit edilmis ve 1,8-sineol (%19.33) bilesiginin
Achillea millefolium bitkisinde bulunan diger ugucu yaglardan yiiksek oldugu belirlenmistir.
Calismalarda, bitki ugucu yagi analizi igin Gaz Kromatografisi (GC-MS) kullanilmistir. Bitkide,
baskin olarak 15 adet ugucu yag bileseni belirlenmistir ve yazimizda detayli olarak sunulmustur.
Ayrica, bitki ugucu yaginin antimikrobiyal ve antifungal 6zelligi belirlenmistir. Escherichia coli,
Staphylococcus aureus, Salmonella typhimurium tiirlerinin inhibisyon ¢aplari siras1 ile 0.891, 0.763
ve 0.529 mm olarak bulunmustur. Benzer sekilde, Aspergillus flavus, Fusarium solani ve
Penicillium digitatum karst ugucu yagmn engelleme orani sirasiyla %34.91, %21.47 ve %23.08
olarak bulunmustur.
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ABSTRACT:

Medicinal aromatic plants have been used for thousands of years as the main source of medicines
and the basis of systematic traditional medicines. Achillea sp., which is in the Asteraceae family, is
one of the most widely used medicinal and aromatic plants for the treatment of various diseases. The
most well-known plant of the Achillea species is A. millefolium. A. millefolium is used to treat a
variety of skin conditions and digestive disorders. In addition to its medicinal uses, it is also used in
the field of cosmetics and veterinary medicine. Monoterpene 1,8-cineol is a well-known terpenoid
oxide and is also a component of other essential oils with a relevant relevance for clinical effects.
Many biological activities are known, including anti-inflammatory, antioxidant, free radical
scavenger, mucolytic/secretolytic, bronchodilator, antiviral and antimicrobial effects. This study was
carried out to evaluate the essential oil composition of the Achillea millefolium (yarrow) plant grown
in Sivas. In the study, the essential oil content of the plant was determined and it was determined
that the 1,8-cineol (19.33%) compound was higher than the other essential oils found in the Achillea
millefolium plant. In the studies, Gas Chromatography (GC-MS) was used for plant essential oil
analysis. In the plant, 15 essential oil components were determined and presented in detail in our
article. In addition, the antimicrobial and antifungal properties of the essential oil of the plant were
determined. Inhibition diameters of Escherichia coli, Staphylococcus aureus, and Salmonella
typhimurium species were found to be 0.891, 0.763, and 0.529 mm, respectively. Similarly, the
inhibition rate of essential oil against Aspergillus flavus, Fusarium solani, and Penicillium digitatum
was found to be 34.91%, 21.47%, and 23.08%, respectively.
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GIRIS

Tibbi ve aromatik bitkiler, toprakiistii (bitkinin tamami veya yaprak, govde, cigek, tohum) ve
toprak alt1 (kok, rizom, stolon, sogan, yumru gibi) aksamlarinda tasidigi maddeler sayesinde gidalara
lezzet katan koruyucu ve tibbi 6zellikleri nedeniyle eski ¢aglardan beri kullanilmaktadir. Biyolojik
olarak icerdikleri aktif bilesikler agisindan zengin ve onemli dogal kaynaklardir. Icerdikleri bu
fitokimyasallardan dolay1 antibakteriyel, antifungal, antiviral, insektisidal ve antioksidan &zelliklere
sahiptirler (Kordali ve ark., 2005; Sharopov ve ark., 2015; Parham ve ark., 2020; Wani ve ark., 2021).
Bakterilerin antibiyotiklere karsi direncinin artmasiyla birlikte, farkli ekstraktlarin bir dizi bakteriye
kars1 antimikrobiyal etkilerinin arastirilmasina ve enfeksiyon kontrolii veya gidalarin korunmasi igin
yararli diger smif antimikrobiyal ajanlarin gelistirilmesine yonelik kayda deger bir ilgi olmustur
(Nostro ve ark., 2000). Bu nedenle, genellikle insan sagligi i¢cin daha az toksik olduklar1 ve herhangi
bir yan etkisi olmadig1 i¢in bitki ugucu yaglarin kullaniminin 6nemi artmistir.

Achillea millefolium (civanpergemi), Avrupa ve Bati1 Asya’ya 6zgii, ancak Kuzey Amerika dahil
¢ogu 1liman bolgede yaygin olarak yetisen Asteraceae familyasina ait ¢ok yillik otsu bir bitkidir (Sekil
1). Tirkiye’de yaklasik 40 tiiri mevcut olup, farkli bolgelerde genis bir yayilis gostermektedir
(Baytop, 1999). Avrupa Farmakopesi (EP) 2’ye gore A. millefolium biitiin veya kesilmis, kurutulmus
cigekli siirgiinleri ~%0,2 daha az olmayan ugucu yag igerir. Civanpergemi ¢esitli cilt rahatsizliklarini
ve sindirim bozukluklarim1 tedavi etmek i¢in kullanilir. Tibbi kullanimlarina ilaveten kozmetik ve
veterinerlik alaninda da kullanilmaktadir (Bajaj, 1995). Farmakolojik etkileri, ¢esitli anti-inflamatuar
(kamazulen ve prokamazulenler, vb.), hemostatik (betonikin) ve spazmolitik (flavonoidler) etkilere
sahip bilesik gruplarindan kaynaklanmaktadir (Evans, 2009).

Sekil 1. Achillea millefolium (Civanpergemi) bitkisi

Monoterpen 1,8-sineol (okaliptol), kimyasal olarak gesitli okaliptiis tiirlerinin ana bileseni (%77-
84) olarak iyi bilinen bir terpenoit oksittir. Ayrica, klinik uygulamalarda tamamlayici tedavi olarak
kullanilabilen Lavandula spica, Salvia officinalis, Myrti aetheroleum bitlerinin ugucu yaglarinin
bilesenidir. Okaliptiis yag1 bir¢cok calismada incelendigi gibi, anti-inflamatuar, antioksidan, serbest
radikal siipiiriicii, mukolitik/sekretolitik, bronkodilator, antiviral ve antimikrobiyal etkileri de dahil
olmak tizere biyolojik aktiviteleri iyi bilinmektedir (Dhakad ve ark., 2018; Juergens ve ark., 2020; Asif
ve ark., 2020). Bu etkiler, antifungal, antiseptik, antispazmodik, analjezik ve antitiimor ozelliklere
sahip olmanin yani sira hava yolu hastaliklari i¢in de 6énemlidir. Bu 6zelliklerinden dolayi, 1,8-sineol
klinik kullanim i¢in standart bir formda kullanilabilir hale getirilebilir (Jnanesha ve ark., 2019).
Yapilan bir aragtirmada, hayvan deney modellerinde kronik obstriiktif akciger hastaliginin (KOAH)
tedavisinde 1,8-sineol’iin potansiyel biyolojik etkileri degerlendirilmistir. Calisma sonucunda, 1,8-
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sineol’lin potansiyel terapotik hedefler olarak, KOAH’1n patofizyolojik yollarinin ilgili aracilar ile
etkilesime girdigi ve oksidatif stresi, transkripsiyon molekiillerini ve sitokinlerin ekspresyonunu, hiicre
adezyon molekiillerini ve noétrofil kemotaksisini, proinflamatuar hiicreleri, proteazlar1 yeniden
sekillendirebildigi belirtilmistir (de Lima ve ark., 2018).

CHsj
O
CHs;
H3C

Sekil 2. Okaliptol (1,8-sineol) kimyasal yapist

Achillea millefolium, solunum yollar1 disinda spazmolitik, gaz giderici ve antiinflamatuar dahil
olmak tizere ¢esitli tibbi amaglar i¢in kullanimlari nedeniyle dnemli tibbi bitkilerden biridir (Faustino
ve ark., 2010). A. millefolium'un fitokimyasal bilesenlerinin arastirilmasi, potansiyel farmasotik degeri
olan terapotik ajanlarin belirlenmesi i¢in 6nemlidir (Pandith, 2012; Aminkhani ve ark., 2020). Ugucu
yaglarin icerisinde ¢ok cesitli kimyasal bilesikler oldugu bilinmektedir. En ¢ok bulunan kamazulen,
germakren D, sabinen, p-karyofilen, kafur, S-simen, bornil asetat, kampen, g-pinen, 1,8-sineol,
limonen, y-terpinen, karyofilen oksit, abisabolol, p-eudesmol ve a-felandren bilesenleridir (Stevanovic
ve ark., 2015). A. millefolium tiirlerinin ugucu yag miktarlart yetistigi bolgesel ekolojik kosullara bagli
olarak degismekle birlikte genelde ugucu yag icerigi %1’den fazladir. Ugucu yagdaki a ve S-pinen,
sabinen, 1,8-sineol, kafur, karyofilen ve kamazulenin nispi miktarlari, Achillea millefolium bitkisi igin
ayirt edici kriterler olarak sdylenebilir.

MATERYAL VE METOT

Achillea millefolium Bitkisinin Toplanmasi

A. millefolium 2022 Agustos ayinda Sivas Giiriin il¢e sinirlart iginde 38°73'80” dogu boylamlari
ile 37°24'12" kuzey enlemleri arasinda 1862 m rakima sahip Hezanli Dagi ¢evresinden toplandi.
Toplanan 6rneklerin tiir tanimlamas1 Davis'in Tiirkiye florasina gore yapildi (Davis ve ark., 1988).
Sonrasinda, bitki 6rnekleri oda sicakliginda kurutulmaya birakildi ve kurutulan 6rnekler ¢alismanin
tiim asamalarinda kullanildi.

Ucucu Yag Eldesi

Calismalarin  tamami cam bir Clevenger tipi aparat ve sicaklik sensorii kullanilarak
gerceklestirildi. 100 g bitki iceren (herba kisimlari) balon, balon isiticinin iizerine yerlestirilip
Clevenger aparati takildi. 100 °C sicaklikta 180 dakika boyunca hidrodistilasyona tabi tutuldu.
Ekstrakte edilen ugucu yaglar, bir sonraki analize kadar buzdolabinda (4°C) muhafaza edildi.

Ucucu Yagin Kimyasal Bilesiminin Belirlenmesi
Kimyasal analizi gaz kromatografi (Agilent Technologies 7890) ile gerceklestirildi. Kapiler
kolon olarak %95 metilpolisiloksan ve %35 fenil ile kaplanmis apolar HP-5 kullanildi (30m x 0.25
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mm). Tasiyic1 gaz olarak Helyum kullanildi (0.8mL/dak). Sicaklik araligi, 4°C/dk’da 60 ila 280°C
arasinda tasarlandi. Enjektor ve GC/MS ara yiiziiniin sicakliklar1 sirasiyla 290°C ve 300°C'de tutuldu.
Dedektor ve iyon kaynaginin sicakliklari sirasiyla 150 ve 250°C’de tutuldu.

A. millefolium Bitkisinin Antimikrobiyal Etkinliginin Belirlenmesi

Calismada, Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Salmonella typhimurium tiirlerinin
kiiltiirleri Erciyes Universitesi Mikrobiyoloji laboratuvarlarindan alindi. Bakteri kiiltiirleri, Nutrient
Broth (NB) siv1 besi yeri kullanilarak inkiibatér de (37 °C) yapildi. Antimikrobiyal tarama i¢in agar
kuyu difiizyon yontemi kullanildi. Plate Count Agar besi yerine kuyular (6 mm capinda) acildi ve
igerisine 200 pul ugucu yag soliisyonu eklendi. 24 saat inkiibasyondan sonra inhibisyon zonlarit mm
cinsinden Olgiildii. Tiim testler kontrol gruplar ile birlikte 3 tekrarli olarak yapildi ve ortalamalari
alind1.

A. millefolium Bitkisinin Antifungal Etkinliginin Belirlenmesi

Calismada, Aspergillus flavus, Fusarium solani ve Penicillium digitatum tiirleri kullanilmastir.
Antifungal tarama i¢in Potato Dextrose Agar (PDA) besi yeri kullanildi. Fungus izolatlar1t PDA'ya
aktarilarak oda sicakliginda (28 °C) 7 giin inkiibe edildi. Karakteristik fungus biiyltimesi, morfolojileri
ve spor diizenlemeleri ile mikroskobik gbzlem yoluyla tanimlandi. Daha sonra, hazirlanan besi yerinin
igcerisine 500 pl ugucu yag eklendi ve besi yerinde bulunan funguslarin biiylime g¢aplar1 6l¢iildii.
Yapilan testler 3 tekrarli olarak yapildi ve ortalamalar1 alindi.

BULGULAR VE TARTISMA

A. millefolium ugucu yaglar1 GC ile analiz edilmis ve kromatogramlar incelenmistir. Inceleme
sonucunda A. millefolium bitkisinin ugucu yaginin 1,8-sineol bilesigine yiiksek oranda sahip (%19.33)
oldugu goriilmistiir. Bu durum Sivas bolgesinde yetisen A. millefolium bitkisinin ugucu yaglarinin ana
bileseninin 1,8-sineol oldugunu gdstermistir. Ayrica ugucu yag igeriginde a-pinen (%5.53), kampen
(%1.58), sabinen (%5.27), p-pinen (%6.42), p-mirsen (%3.16), a-felandren (%12.47), limonen
(%4.97), kafur (%11.87), borneol (%1.65), a-terpineol (%2.33), y-muurolen (%1.26), o-kadinen
(%3.87), kamazulen (%12.22), karyofilen oksit (%4.91) gibi ucucu yaglarinda varligi belirlenmistir
(Cizelge 1).

Cizelge 1. Achillea millefolium ugucu yaglarmin kimyasal bilesimi (%)

Ucucu yaglar (%) miktar Ucucu yaglar (%) miktar
a-pinen 5.53 kafur 11.87
kampen 1.58 borneol 1.65
sabinen 5.27 a-terpineol 2.33
S-pinen 6.42 y-muurolen 1.26
S-mirsen 3.16 a-kadinen 3.87
a-felandren 12.47 kamazulen 12.22
limonen 4.97 karyofilen oksit 491
1,8-sineol 19.33 Digerleri 3.16
Toplam 96.84

Yapilan c¢alismalarda, Achillea millefolium ugucu yaginin bilesimindeki degisikliklerin,
seskiterpenlere bagli olarak artan monoterpen miktarlar: ile bitkinin olgunlagmasiyla ilgili oldugu
rapor edilmistir. 1,8-sineol, kafur ve a-terpinol, diger birgok Achillea tiiriinde ana ugucu yag bilesikleri
olarak bulunmustur (Rohloff ve ark., 2000). Incelenen ugucu yag, diger cografi kokenli Achillea
millefolium bitkilerinden gozlemlenenlerden farkli kimyasal profil sergilemistir. Kiiba’da yetisen
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Achillea millefolium ugucu yaginin %20 oraninda karyofilen oksit icerdigi, Rusya’da yetisen Achillea
millefolium ugucu yagmin yiiksek seskiterpenler ile karakterize edildigi, yiiksek miktarda kamazulen
ve f- karyofilen igerdigi bildirilmistir (Orav ve ark., 2006; Ahmadi ve ark., 2017). Benzer sekilde,
Achillea millefolium bitkisinde bulunan ugucu yaglar iizerine bir¢ok arastirma yapilmistir. Ugucu
yaglarin kimyasal bilesimini belirlemek i¢in GC-MS kullanilan bir ¢aligmada ugucu yaglarin
antioksidan aktivitesi ve antimikrobiyal aktivitesi degerlendirilmis ve 43 ugucu bilesik tanimlanmistir.
Baslica, kafur (%12.8), germakren (%12), nerolidol (%7.3), sabinen (%6.7) ve 1,8-sineol (%4)
bilesikleri bulunmustur. Ek olarak, mikroorganizmalara (bakteri ve mantarlar) kars1 inhibitor bir etki
oldugu belirtilmistir (El-Kalamouni ve ark., 2017). Benzer bir ¢alismada, Achillea millefolium ugucu
yag icerigi ve bilesimi degerlendirilmistir. Bitkinin ucucu yag igerigi %0,70+0,05 olarak belirtilmistir.
Baskin bilesenlerin ise sabinen (%17.58), 1,8-sineol (%13.04), borneol (%12.41), bornil asetat
(%7.98), p-pinen (%6.28), terpinen ve kamazulen (%5.28) oldugu bildirilmistir (Nadim ve ark., 2011).
Tirkiye kokenli Achillea millefolium’un ugucu yagindaki seskiterpen fraksiyonu dikkate deger
miktarlarda bulunmustur, ancak niteliksel olarak yukarida belirtilenden farkli oldugu goriilmiistiir.
Calismamizda, Sivas bolgesinde yetisen bitkilerin ugucu yag bileseninde yiiksek miktarda 1,8-sineol
tespit edilmistir. Benzer sekilde Achillea millefolium bitki ugucu yaglari lizerine yapilan bir ¢aligmada,
ucucu yaglarin ana bileseninde 1,8-sineol’lin (%14.4 ve %8.2) yiliksek miktarda oldugu bildirilmistir
(Azarnivand ve ark., 2010).

Calismamizda, Achillea millefolium ugucu yagimin antimikrobiyal aktivitesi, ti¢ bakteri tiiriine
(Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Salmonella typhimurium) karsi degerlendirilmistir. Ugucu
yagin farkli bakteri tiirlerine kars1 farkli antimikrobiyal aktivite gosterdigi belirlenmistir. Cizelge 2°de
goriildigi gibi E. coli, S. aureus ve S. typhimurium tiirlerinin inhibisyon ¢aplari sirasi ile 0.891 mm,
0.763 mm ve 0.529 mm olarak bulunmustur. Ugucu yagin en yiiksek aktivite gésterdigi bakteri tiirii E.
coli olarak belirlenirken, en az etkiyi ise S. typhimurium tiiriine kars1 gosterdigi bulunmustur.

Cizelge 2. Achillea millefolium ugucu yaginin meydana getirdigi inhibisyon gaplari

Bakteri Tiirleri Inhibisyon Cap1 (mm)
Escherichia coli 0.891+0.037
Staphylococcus aureus 0.763+0.042
Salmonella typhimurium 0.529+0.028

Ucgucu yaglarin antimikrobiyal aktiviteleri ¢aligmalarda birgok mikroorganizmaya karsi ayr1 ayri
degerlendirilmistir. Bir ¢alismada, Clostridium perfringens, Acinetobacter Iwoffii ve Candida albicans
tizerinde 1,8-sineol’lin ana antimikrobiyal bilesen olarak inhibitor etkiler sergiledigi belirtilmistir
(Unlii ve ark., 2002). Benzer sekilde, 1,8-sineol’iin, Staphylococcus aureus ve Pseudomonas
aeruginosa'ya karst onemli derecede yiiksek bir antimikrobiyal aktivite gosterdigi bildirilmektedir
(Jirovetz ve ark., 2005). Calismamiz sonucunda, 1,8-sineol’iin zar gegirgenligini degistirerek,
proteinleri denatiire ederek veya enzimleri inhibe ederek cesitli patojenleri etkileyebilen inhibisyon
mekanizmalarina sahip olabilecegi dolayisi ile antimikrobiyal 6zellik gosterebilecegi diisiiniilmektedir
(Siriken ve ark., 2018).

Calismamizda ayrica, bitkinin ugucu yagmin antifungal etkisi ii¢ fungus tiirtine (Aspergillus
flavus, Fusarium solani ve Penicillium digitatum) kars1 degerlendirilmistir. Ugucu yagin A. flavus, F.
solani ve P. digitatum tiirlerine kars1 sirasiyla %34.91, %21.47 ve %23.08 engelleme oranina sahip
oldugu bulunmustur (Cizelge 3).
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Cizelge 3. Achillea millefolium ugucu yaginin funguslar tizerindeki inhibisyon oranlari

Fungus Tiirleri Biiyiime Cap1 (mm) Engelleme Oram (%)
Kontrol Ornek

Aspergillus flavus 4.84 3.15 34.91

Fusarium solani 5.82 4.57 21.47

Penicillium digitatum 6.41 4.93 23.08

Yapilan ¢alismalarda 1,8-sineol’{in anmikrobiyal etkisinin yaninda antifungal etki de gosterdigi
belirtilmistir. Fusarium sp. tiirlerine karsi 1,8-sineol’in 2.15 mm’lik bir inhibisyon etkisine sahip
oldugu, benzer sekilde bir ¢alismada 1,8-sineol’iin %24.8’lik bir engelleme oranina sahip oldugu
gosterilmistir (Kottearachchi ve ark., 2012; Ouassil ve ark., 2021). Aspergillus sp. tiirlerine kars1 1,8-
sineol’lin etkinligi {izerine yapilan bir ¢alismada %19.24’lik bir engelleme orani bildirilmistir
(Mssillou ve ark., 2020). Calismamizda, biiylime inhibisyonu her {i¢ fungus i¢in de etkili bulunmus ve
bu gergek, anti-fungal aktivitenin esas olarak bitkinin 1,8-sineol aktivitesinden kaynaklanabilecegi
varsaymamiza sebep olmustur. Ozellikle, ucucu yaglarin ve bilesenlerinin nemli bir 6zelligi
hidrofobik olmalaridir. Bu 6zellik fungus hiicre zar1 ve mitokondri zar1 lipitlerinde boliinmelere yol
acarak yapilarini bozabilir ve daha gegirgen hale getirebilir (Kumar ve ark., 2008).

SONUC

Caligmamizda, Sivas bolgesinde yetisen bitkilerin ugucu yag bileseninde yiiksek miktarda 1,8-
sineol tespit edilmistir. Okaliptiis tiiri olan bitkilerin ugucu yag bileseninde bol olarak bulunan 1,8-
sineol (%74) okaliptiis tiirii bitkilerden az olmak kaydiyla Achillea millefolium bitkisinde de (%19.33)
onemli derecede bulunmustur. Ayrica ¢alisma sonucunda bitkinin ugucu yaginin antimikrobiyal ve
antifungal Ozellik gostererek test edilen tiim tiirlerin biliylimesini inhibe ettigi gorilmiistiir.
Calismamizda elde edilen verilerin gelecekteki biyoteknolojik, biyolojik cesitlilik, farmasotik ve tibbi
caligmalar i¢in kaynak olabilecegi diisiiniilmektedir.

Cikar Catismasi
Makale yazarlari aralarinda herhangi bir ¢gikar catigmasi olmadigini beyan ederler.

Yazar Katkisi
Yazarlar makaleye esit oranda katki saglamis olduklarini beyan eder.
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