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Ozet

Valerianceae familyasina ait olan kediotu (Valeriana officinalis L.) yerel olarak Avrupa ve Asya’da
bulunan c¢icekli bir bitkidir ve c¢ogunlukla uykusuzluk hastaligi ve kaygl bozukluklarinin tedavisi igin
kullanilmaktadir. Bu ¢alismada Ardahan yodresinden toplanan kediotunun antioksidan ve antimikrobiyal
aktiviteleri incelenmistir. Kediotunun metanol/ethanol ekstraktlarinin antimikrobiyal aktivitesi Pseudomonas
aeroginosa (ATCC 9027), Staphylococcus aureus (ATCC 6538), Bacillus megaterium (DSM 32), Escherichia coli,
Yarrovia lipolytica, Candida albicans ve Saccharomyces cerevisiae’ya karsi test edilmistir. Bitkilerin Glutatyon
(GSH) diizeyi spektrofotometrik olarak, total oksidan ve antioksidan kapasiteleri (sirasiyla TOK ve TAK) ise ELISA
yontemi ile olglilmustir. Kediotunun, bu calismada kullanilan test mikroorganizmalarina karsi hafif oranda
antibakteriyel aktiviteye sahip oldugu tespit edilmistir. Metanol ekstraktlarindaki GSH dlzeyi etanol
ekstraktlarindan daha yiksek c¢ikmistir. Benzer sekilde total antioksidan kapasite Olglimlerinde methanol
ekstraktlarindaki degerler etanol ekstraktlarindan fazla saptanmistir. Sonug olarak Valeriana officinalis’in yararli
etkilerini belirleyen antibakteriyal ve antioksidatif iceriklerinin etki mekanizmasi ile iliskisinin in vitro
¢alismalarla desteklenmesi gerektigi kanisina varilmistir.

Anahtar kelimeler: Antimikrobiyal, Antioksidan, Glutatyon, Oksidatif Stres, Valeriana Officinalis.

Determination of Antioxidative and Antimicrobial Potential of Valerian (Valeriana
officinalis L.) Grown in Ardahan Region

Abstract

Valerian (Valeriana officinalis L.) that belongs to Valerianceae family is a flowering plant native to
Europe, and Asia and it is most commonly used for the treatment of insomnia and anxiety disorders. In this
study, the antimicrobial activity and an antioxidant capacity of valerian collected from Ardahan region were
investigated. Methanol/ethanol extracts of valerian were tested for antimicrobial activity against Pseudomonas
aeroginosa (ATCC 9027), Staphylococcus aureus (ATCC 6538), Bacillus megaterium (DSM 32), Escherichia coli,
Yarrovia lipolytica, Candida albicans and Saccharomyces cerevisiae. The measurements of glutathione (GSH)
levels were done spectrophotometrically and total oxidant and antioxidant capacity (TOC and TAC,
respectively) were performed by ELISA method. Antibacterial activity was found at different rate against test
microorganisms used in this study. Additionally, GSH levels were higher in methanolic extracts than ethanolic
extracts. Similarly, it was determined that TAC in the methanolic extract was much better than ethanolic
extract. In conclusion, it has been concluded that the mechanism of action of antibacterial and antioxidative
ingredients that determine beneficial effects of Valeriana officinalis should be supported by in vitro studies.

Keywords: Antimicrobial, Antioxidant, Glutathione, Oxidative S tress, Valeriana officinalis.
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Giris

Reaktif oksijen tirleri (ROS), normal aerobik
metabolizmanin  istenmeyen  metabolik  yan
Urunleri olarak tim hicrelerde olusan yiksek
derecede reaktif ve potansiyel olarak zararh gegici
kimyasal tdrlerdir. Hucreler, gesitli endojen ROS

temizleyici enzimler ve kimyasal bilesikler
tarafindan ROS kaynakh hasardan korunur
(Halliwell ve Gutteridge, 1990). ROS ireten

mekanizmalar ve temizleyici hiicre igi sistemler
arasindaki dengesizlikten kaynaklanan doku hasari
(‘oksidatif stres"), kanser, kalp hastaliklari,
Alzheimer ve diyabet gibi ¢esitli rahatsizliklarin
patogenezinde rol oynamaktadir. Antioksidanlar
ise, biyomolekulleri serbest radikallerin neden
oldugu saldirilara karsi koruyabilirler. Genel olarak,
antioksidanlar sentetik ve dogal olmak lzere iki
gruba ayrilir. Dogal antioksidanlar tim yiksek
bitkilerde ve bitkinin tim kisimlarinda (agag, agag
kabugu, saplar, bakla, yapraklar, meyve, kokler,
cicekler, polenler ve tohumlar) olusur. Antioksidan
aktivite sergileyen tipik bilesikler arasinda
vitaminler, karotenoidler ve fenolikler bulunur. Son
zamanlarda, bu tir serbest radikal kaynakh doku
hasarinin azaltilmasinda antioksidanlar olarak tibbi
bitkilerin  terapotik potansiyeline farmakolojik
aktiviteleri, dusik toksisite ve ekonomik canlilik
nedeniyle ilgi artmistir. (Gllgin ve ark., 2002;
Arranz ve ark., 2008).

Valerian (Valeriana officinalis L.), 6zellikle
Amerika, Avrupa ve Asya'nin farkl bdlgelerinde
dagilmis olan vyerli bir bitkidir (Hadley ve Petty,
2003).Turkiye'de halk arasinda “kediotu” olarak
bilinir.  Valerian tirlerinin  hipnotik, sedatif,
anksiyolitik, antikonviilsan ve antidepresan gibi
bircok tedavi edici 6zellikleri oldugu bildirilmistir
(Andreatini ve ark.,, 2002). Valerianaceae
familyasindan Valeriana officinalis'in kurutulmus
yeraltt kisimlari (kokleri ve rizomlar) modern
bitkisel madde Urunleri, geleneksel sedatifler ve
anti-anksiyete  ve  sindirim  formilasyonlari
hazirlamak icin kullanilmaktadir (Letchamo ve ark.,
2004).Valerian rizomlari, ugucu yag ve onun
seskiterpenoidleri (valerenik asit), epoksi iridoid
esterleri, aminoasitler ve alkaloidleri iceren gesitli
bilesikler icermektedir (Neamati ve ark., 2014).
Geleneksel tipta, bu bitkinin cesitli bitkisel
formilasyonlarinin hipertansiyon, anjina, g¢arpinti,
astim, hepatik kolik ve menstriiel kramplarin
tedavisi i¢in kullanilmasi 6nerilmistir (Circosta ve
ark., 2007).

V. officinalis 'in bazi bilesenlerinin terapotik
etkisinin, antioksidan aktiviteleri ile iliskili olduguna
inanilmaktadir. Son c¢alismalarda V. officinalis
ekstrelerinin farkli in vitro ve in vivo modellerde
antioksidan aktivite gosterdigi bildirilmistir (Malva
ve ark., 2004; Oliveira ve ark., 2009; Sudati ve ark.,
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2009; Jugran ve ark., 2015). V. officinalis ekstreleri
veya esansiyel yaglarla muamele edildikten sonra
insanlarda veya kemirgenlerde higbir toksisite
bulgusuna rastlanmamigtir (Pereira ve ark., 2009).
Arastirmamizda, valerian bitkisinin etanol /

metanol ekstraktlarinin antioksidan ve
antimikrobiyal aktivitesi degerlendirilerek
potansiyel yararh etkilerinin aciklanmasi

amaglanmigtir.

Materyal ve Yontem

Valerian (Valeriana officinalis L.) érnekleri,
2017 yiinin Haziran ayinda Ardahan ilinin Posof
ilcesi Tlrkgozi koylniin Gircistan sinirina yakin
bélgesinden (Rakim: 1218 m) toplandi. Ornekler
enkazdan arindirilarak, oda sicakhginda golgede
kurutuldu ve son olarak toz haline getirildi.

Ekstraktlarin hazirlanmasi

10 g toz halinde bitki materyali, Soxhlet
aparatina yiklendi ve ekstraksiyon, 6 saat boyunca
300 ml metanol (pi: 6.6) ve etanol (pi: 5.2)
kullanilarak gerceklestirildi. Elde edilen karisim,
doner buharlastirici  (SciLogex RE100-Pro) ile
konsantre edildi. Filtre ile sterilize edilen ekstrakt,
kullanima kadar sogutuldu (-18 ° C).

Antimikrobiyal aktivitenin belirlenmesi

Metanol  ekstraktlarinin  antimikrobiyal
aktivitesinin  belirlenmesinde  agar  diflizyon
yontemi kullanilirken, valeriandan elde edilen
etanol ekstresi igin disk diflizyon yontemi kullanildi.
Bu amagla 2 Gram (-) (Pseudomonas Aeroginosa
ATCC 9027, Escherichia Coli) ve 2 Gram (+) bakteri
(Bacillus Megaterium DSM 32, Staphylococcus
Aureus ATCC 6538) ve 3 mantar turl (Yarrovia
Lipolytica, Candida Albicans, Saccharomyces
Cerevisiae) test mikroorganizmalari  olarak
kullanildi. 100 pl etanolik ekstrakt, steril diskler (6
mm) tarafindan emilirken, steril kuyulara (6 mm)
ayni doz metanolik ekstrakt eklendi. Pozitif kontrol
olarak Gentamisin disk kullanildi. inhibisyon
bolgeleri vernier kaliper ile 6l¢uldii ve mm olarak 3
replikasyonun ortalama c¢api olarak kaydedildi.
Tim testler U¢ kez gergeklestirildi ve ortalamalar
ortalandi.

Biyokimyasal analizler

Glutatyon (GSH) dizeyleri
spektrofotometrik yontemle olgildi (Sedlak ve
Lindsay, 1968). 5,5 dithiobis-2-nitrobenzoic asit ile
orneklerdeki GSH’In reaksiyonu ile olusan son {irlin
410 nm’de spektrofotometrik olarak okundu.
Sonuglar, mmol / L olarak ifade edildi. Toplam
antioksidan kapasite (TAC) ticari ELISA kiti ile
belirlendi. Analiz, ABTS®'ye (2,2'-Azino-di- [3-
etilbenztiazolin sulfonat]), bir peroksidaz
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(metmyoglobin) ve H202 ile radikal katyon ABTS®
+ 'y1 Uretmek Uzere inkibe edilir. Bu, 600 nm'de
Olgllen nispeten sabit mavi-yesil bir renge sahiptir.
Eklenen numunedeki antioksidanlar, bu renk
Gretiminin  konsantrasyonlari ile orantih  bir
dereceye kadar bastirilmasina neden olur.

Toplam oksidan kapasitesini (TOC) olgmek
icin Ticari ELISA kiti kullanildi. Numunede bulunan
oksidantlar demir iyonu-kenetleme kompleksini
ferrik iyona okside eder. Oksidasyon reaksiyonu,
reaksiyon ortaminda bol miktarda bulunan
gliclendirici molekdller tarafindan uzatilir. Demir
iyonu asidik bir ortamda kromojen ile renkli bir
kompleks yapar. Renk dansitesi, 06rneklerde
bulunan toplam oksidan molekil miktari ile ilgilidir.
Numunelerin fenolik igerigi, Lister ve Wilson (2001)
yontemi kullanilarak Folin-Ciocalteu reaktifi ile
tespit edildi. Bitki ekstrakti (100 pl) 0.2 ml Folin-
Ciocalteu reaktifi ve 2 ml H20 ile kanistirildi ve 3
dakika oda sicakhiginda inkiibe edildi. Karisima 1
ml% 20 sodyum karbonat eklendikten sonra, oda

polifenoller belirlendi. Elde edilen mavi rengin
absorbansi bir spektrofotometre ile 765 nm'de
Olgtldu. Kuantifikasyon, standart gallik asit egrisine
gore yapildi. Butlin tespitler ¢ kopya halinde
gerceklestirildi (n = 3).

Istatistik

istatistiksel analizler SPSS (Sosyal Bilimler
icin istatistik Paketi) bilgisayar programi (versiyon
16.0)  kullanilarak  gergeklestirildi.  Sonuglar
ortalama * SE olarak sunulmustur. P <0.05 degeri
anlamli kabul edildi.

Bulgular ve Tartisma

GSH dizeylerinin ve toplam fenolik
iceriklerin sonuglari Tablo 1'de gosterilmistir.
Valerian ekstraktlarinda GSH igeriginin yiksek
oldugu saptanmistir. Bununla birlikte metanol
ekstraktlari etanol ekstraktlarindan daha fazla GSH
icermektedir (p<0.005). Metanol ekstraktlarinin
total fenolik icerigiEtanol ekstraktlarindan 4 kat

sicakhginda 1 saat inkiibasyondan sonra toplam daha fazladir (p<0.001).
Tablo 1. Valeriana officinalis GSH ve total fenolik igerik duizeyleri

igerik Etanol Metanol

GSH (mmol/L) 465.62 +6.77 662.00 £ 6.42
Total fenolik icerik (MGAE/ g dw) 530t 4.35 2098 +29.14

Valerian’in etanol / metanol ekstrelerinin

disuk seviyelerde total oksidan seviyeleri tespit

total antioksidan kapasitesi ylksek dizeylere edilmistir. Bu nedenle oksidatif stres indeksi distik
(sirastyla 4890 + 0.0033; 5120 + 0.0018) sahipken, cikmistir (Tablo 2).
Tablo 2. Total oksidan ve antioksidan kapasite degerleri

Kapasite degerleri Etanol Metanol

Total antioksidan kapasite (umol/L) 4890 + 0.0033 5120+ 0.0018
Total oksidan kapasite (umol/L) 26.67 £5.77 17.78 £ 6.66
Oksidatif stres indeksi (umol/L) 0.545 +0.002 0.347 £0.0011

Valerian  ekstraktlari, bu ¢alismada
kullanilan test mikroorganizmalarina karsi hafif
antibakteriyel etkinlik gostermistir (Tablo 3).
Valerian etanolik ekstraktlarinin, test bakterilerine
karsi metanolik ekstrakttan iki kat daha yiksek

Tablo 3.Valeriana officinalis’in antimikrobiyal aktivitesi

antibakteriyel etki gosterdigi belirlenmistir. Ancak
ekstraktlar, Candida albicans, Saccharomyces
cerevisiae ve Yarrowia lipolytica'ya kars antifungal
aktivite gostermemistir.

Bakteri Etanol (mm) Metanol (mm) Gentamicin (mm)
Staphylococcus aureus ATCC 6538 12.86 £+ 0.65 6.98 £ 0.09 28.93£0.82
Bacillus megaterium DSM 32 14.46 £ 0.54 7.03+£0.40 27.19+0.50
Escherichia coli 14.29+0.51 7.20+0.63 25.24 +£0.31
Pseudomonas aeroginosa ATCC 9027 14.46 +0.32 7.49+0.31 24.80+0.19
Valeriana officinalis fenolik icerigi ve herhangi bir yan etkisi olmadan insanda uyku
ekstraktlari  uzun zamandir geleneksel tipta kalitesini iyilestirdigi bildirilmistir (Mduller ve ark.,
uykusuzluk ve anksiyete gibi bazi noronal 2012). Valerianaceae'nin diger cinsi olan izole

hastaliklarin tedavisi icin kullanilmistir (Sudative
ark., 2009). Kediotu kokiiniin sulu ekstraktinin,
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Valeriana  fauriei  Brig  koklerinden  gelen
seskiterpenler de antidepresan aktiviteye sahiptir
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(Liu ve ark., 2012). Tardive diskinezi ve diger
noéronal hastaliklarda, dopaminerjik ve kolinerjik
sistemler arasinda bozulmus denge, striatonigral
GABAerjik noronlarin disfonksiyonu, glutamat ile
tesvik edilen eksitotoksisite ve serbest radikallerin
asir  Uretimi  gibi mekanizmalarin yer aldigi
bildirilmistir (Andreassen ve Jorgensen, 2000). Kedi
otunun merkezi sinir sistemindeki yararli etkilerinin
ise, mekanizmasi tam olarak ortaya ¢ikarilmasa da,
beyindeki GABA, melatonin, adenosin veya
serotonin  sistemleri ile etkileserek ortaya
¢ikabilecegini dustnlilmektedir (Abourashed ve
ark., 2004).

Yapilan calismada V. officinalis'in
antimikrobiyal ve  antioksidatif  potansiyeli
degerlendirilmis  ve  sonuglar bu  bitkinin
antioksidan kapasitesinin ve toplam fenolik icerigin
anlamh diizeyde yiksek oldugunu gostermistir.
Benzer sekilde, Sudati ve ark. (2009), V.
officinalis'in ~ bazi  bilesiklerinin  fitomedikal
ozelliklerinin, antioksidan aktivitelerine  bagl
olduguna inanmaktadir. Ayrica, uykusuzlugun
oksidatif streste bir artisla iliskili olabilecegini ve V.
officinalis'in bu durumun sonuglarini iyilestirmek
icin kullanildigini disinmektedirler. V. officinalis
ekstraktlari ile yapilan in vitro model ¢alismalari,
yliksek diizeyde antioksidan aktiviteye sahip
oldugunu gostermistir (Malva ve ark., 2004; Sudati
ve ark., 2009) ve Parkinson hastaliginda
sitoprotektif bir etkisi oldugu bildirilmistir (Oliveira
ve ark., 2009).

Antioksidan etkinin bitkinin igerdigi fenolik
iceriklerin yogunlugundan kaynaklandigi
bilinmektedir. Onceki calismalar bu sonuglari
desteklemis ayrica, V. officinalis 'in antioksidatif
aktivitelerinden, bilesenlerden biri olan valerianik
asidin sorumlu olabilecegi tespit edilmistir (Pereira
ve ark., 2009; Wu ve ark., 2009).

Sung ve ark. (2013), enzimatik olmayan
glikasyon yoluyla gelismis glikasyon son Uriinleri
olusturmak igin hem in vivo hem de in vitro
proteinler ve peptitlerdeki amino asitlerin serbest
aminleriyle kolayca reaksiyona giren bir indirgeyici
seker olan D- galaktoz ile yaptiklari uygulamalarda
bu etkenin verilmesinin insan yaslanmasina benzer
hayvanlarda yaslanma sendromlari ile
sonuglanabilecegi bildirilmistir. Ancak Valerian
ekstraktlari ve / veya Valerian fenoliklerinden olan
valerenik asit verilmesinin d-gal kaynakli hafiza
fonksiyonu, hilicre proliferasyonu, néroblast
farklilasmasi ve serum kortikosteron ve lipid
peroksidasyon artisini belirgin sekilde iyilestirdigini
tespit etmislerdir.

Kedi otunun diger vararli ozellikleri
incelendiginde, Chen ve ark. (2015), Valeriana
officinalis tedavisinin iskemi / Reperfiizyon hasarini
onemli Olglde iyilestirdigini ve kalp atimini
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destekledigini gbstermistir.  Ayrica  Valeriana
officinalis'in  malondialdehid (MDA) seviyelerini
onemli olglide duslrdugu ve stperoksit dismutaz
ve glutatyon peroksidaz aktivitelerini artirdigini
bildirmislerdir. Valeriana officinalis'in
ekstraktlarinin lipit peroksidasyonuna karsi 6nemli
bir indirgeyici etkiye sahip oldugu gosterilmistir
(Neamati ve ark., 2014).

Sonug ve Oneriler

Yapilan g¢alisma ve kaynaklar, dusiik
seviyelerde oksidatif stres ve yiliksek seviyelerde
antioksidan kapasite, glutatyon ve toplam fenolik

icerigin, kedi otunun tedavi edici etki
mekanizmasinin nedeni olabilecegini
disundiurmektedir. Sonug¢ olarak, kedi otunun

koruyucu etki mekanizmalarinin belirlenebilmesi
icin karmasik ve cesitli etken maddelere sahip
biyoaktivitesinin ve bunun antioksidatif igerigiyle
baglantili olup olmadiginin daha ileri dizeyde
calismalarla incelenmesinin uygun oldugu kanisina
varilmistir.
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