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OZET

ARUM RUPICOLA BOISS. VAR. RUPICOLA 'NIN ANTHELMINTIK
POTANSIYELININ IN VITRO BELIRLENMESI

Kirikkale Universitesi
Saglik Bilimleri Enstitiisii
Parazitoloji Anabilim Dali, Doktora Tezi
Danisman: Prof. Dr. Kader YILDIZ
Ocak 2023, 64 sayfa

Arum rupicola Boiss. var. rupicola hem Tiirkiye’de hem de diger iilkelerde halk
arasinda bilinen, iyilestirici etkisi oldugu diisiiniilen bitkilerden birisidir. Bu bitkinin
antiparaziter etkisinin belirlenmesi amaciyla Toxocara canis’e ait yumurta ve larva
doénemi in vitro arastirma modeli olarak secilmistir. Farkli dozda yaprak ekstraktlari
(20 mg/ml, 20 mg/ml ve 40 mg/ml) ile 6, 12 ve 24 saat siireyle inkiibe edilen T. canis
yumurtalarinda larva gelisiminin oldugu tespit edilmistir. Bitkinin rizom ekstraktmin
direkt uygulandigi, 1:2 ve 1:4 sulandirmasi ile inkiibe edilen (6, 12 ve 24 saat)
yumurtalarda larva gelisiminin oldugu tespit edilmistir. Farkli konsantrasyondaki
ekstraktlar arasinda ve inkiibasyon siirelerinde larva gelisimi bakimindan farklilik
bulunmamustir.

10 mg/ml dozda yaprak ekstrakti ile alt1 saat inkiibasyonda tutulan T. canis
larvalarinin tamaminin hareketli oldugu, 12 saatlik inkiibasyonda %9’unun, 24
saatlik inkiibasyonda ise %15’inin hareketsiz oldugu tespit edilmistir. 20 mg/ml
dozda yaprak ekstrakti ile alt1 saat inkiibasyonda tutulan larvalarin %20°sinin, 12 saat
inkiibasyonda tutulan larvalarin %?22’sinin, 24 saat inkiibasyon sonucunda ise
%32’sinin hareketsiz oldugu goriilmistiir. 40 mg/ml dozda yaprak ekstrakti ile alti
saat inkiibasyonda tutulan larvalarm %30’unun, 12 saat inkiibasyon sonucunda
%37’sinin, 24 saat inkiibasyon sonucunda ise %42’sinin hareketsiz oldugu tespit
edilmistir.

Direkt rizom ekstrakti eklenen ve alti saat inkiibe edilen T. canis larvalarinin
%10’unun hareketsiz ve diiz bi¢imde oldugu, 12 saat inkiibe edilen larvalarin
%12’sinin, 24 saat inkiibe edilen larvalarm ise %17’ sinin hareketsiz ve diiz sekilde
oldugu goriilmiistiir. Alt1 saatlik inkiibasyon siiresi sonunda 1:2 konsantrasyonda
uygulanan larvalarin %5°’i, 12 saat siire sonunda %7’si, 24 saatlik inkiibasyon
sonunda %9’unun hareketsiz ve diiz oldugu gozlenmistir. Rizom ekstraktinin 1:4
konsantrasyonda alt1 saat inkiibe edildigi grupta larvalarin %5’i, 12 saat inkiibe
edildigi grupta %13’1, 24 saat inkiibe edildigi grupta ise %11 inin hareketsiz ve diiz
oldugu gozlenmistir.

Anahtar Kelimeler: Arum rupicola Boiss. var. rupicola, Toxocara canis, yumurta,
larva, in vitro, antiparazitik etki



ABSTRACT

IN VITRO DETERMINATION OF ANTHELMINTIC POTENTIAL OF ARUM
RUPICOLA BOISS. VAR. RUPICOLA

Kirikkale University
Health Sciences Institute
Department of Parasitology, PhD Thesis
Supervisor: Prof. Dr. Kader YILDIZ
January 2023, 64 pages

Arum rupicola Boiss. var. rupicola is one of the plants thought to have a healing
effect among people both in Turkey and in other countries. In the present study, the
egg and larval stages of Toxocara canis were selected as an in vitro research model
in order to determine the antiparasitic effect of the plant. Larvae development
occurred in the eggs of T. canis after incubation with different doses of leaf extracts
(20 mg/ml, 20 mg/ml and 40 mg/ml) for 6, 12 and 24 hours. The larval development
was observed in the eggs (6, 12 and 24 hours) after incubation with the rhizome
extracts which were applied directly, and 1:2 and 1:4 dilutions. There was no
difference in larval development between the leaf and rhizome extracts at different
concentrations and incubation times.

After incubating for six hours with leaf extract at a dose of 10 mg/ml, all of the T.
canis larvae were motile, 9% of them were non-motile in 12 hours of incubation and
15% in 24 hours of incubation. After incubated for six hours with leaf extract at a
dose of 20 mg/ml, 20% of the larvae were observed as non-motile, 22% of the larvae
were non-motile after 12 hours of incubation, and 32% of them did not move after 24
hours incubation. After incubating for six hours with leaf extract at a dose of 40
mg/ml, 30% of the larvae were immobile, 37% of them after 12 hours of incubation,
and 42% of them after 24 hours incubation.

After incubated for six hours with the rhizome extract which was directly added to
the larvae, 10% of the T. canis larvae were immobile, 12% of the larvae did not
move after incubated 12 hours, 17% of the larvae were immobile after incubated for
24 hours. At the end of the six-hour incubation period, 5% of the larvae were
observed as immobile at 1:2 concentration, 7% of them at the end of 12 hours, and
9% of them at the end of the 24-hour incubation period. It was observed that 5% of
the larvae were inactive after incubating with rhizome extract at 1:4 concentration for
six hours, 13% of the larvae incubated for 12 hours, and 11% of them incubated for
24 hours.

Key Words: Arum rupicola Boiss. var. rupicola, Toxocara canis, egg, larvae, in
vitro, antiparasitic effect
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1. GIRIS

Tropikal bolgelerde hayvancilikta iiretimi  olumsuz etkileyen helmintlerle
miicadelede kimyasal anthelmintiklerin kullanim1 en etkili arag olarak goriilmektedir.
Uzun siireli anthelmintik kullanimmin bazi olumsuzluklarin gelisimine sebep oldugu
iyl bilinmektedir. Bunlar arasinda; uygun olmayan dozda ya da siirede kullanimi
sonucunda parazitlerde ilag direncinin gelismesi, gida olarak tiiketilen hayvansal
dokularda ila¢ kalintilariim insan sagligini tehdit etmesi ve hayvan diskisiyla atilan
ila¢c metabolitlerinin dogada yasayan canlilar lizerine olumsuz etkileri yer almaktadir.
Ayrica antiparaziter ilaglarin parazitler iizerindeki etkinliginin zamanla
azalabilecegine dair bir takim 6ngoriiler de mevcuttur (Hanser, Mehlhorn, Hoeben ve
Vlaminck, 2002). Bu kisitlayic1 faktorler sebebiyle son zamanlarda kimyasal
bilesiklere alternatif arama c¢alismalar1 hizlanmustir. Bu alternatiflerden birisi bitki
ekstraktlaridir (Hammond, Fielding ve Bishop, 1997).

Bitkilerin hastaliklarla miicadelede kullanimi neredeyse insanlik tarihi kadar
eskidir. Insanoglunun dogadaki bitkilerden faydalanarak hastaliklara ¢ziim aramasi
sonucunda baz1 geleneksel tedavi yontemleri ortaya ¢ikmuistir. Diinya Saglik Orgiitii
tarafindan geleneksel tip tanimi1 “hem bedensel hem de fiziksel ve ruhsal hastaliklarin
engellenmesi, teshis ve tedavisinde farkli insan topluluklarinda ge¢misten bugiine
gelen deneyime dayanan bilgi ve uygulamalar” seklinde yapilmistir (WHO, 2002).
Geleneksel olarak uygulanan tedaviler “halk hekimligi” olarak da adlandirilmaktadir.
Diinya tizerinde pekcok iilkede hem geleneksel ve modern tipta ¢ok sayida bitki tiirii

kullanilmaktadir (Schippmann, Leaman ve Cunnigham, 2006).

1.1. Arum rupicola Boiss. var. rupicola

1.1.1. Sistematikteki Yeri

Alem: Plantae
Smif: Magnollophyta
Familya: Araceae

Cins: Arum



Tiir: Arum rupicola Boiss. (Alpar, 2012)
Araceae (Yilanyastigigiller) familyasinda 105 cins i¢inde toplam 3300 tiir yer
almaktadir (Balos, Akan, Durmaz ve ilgaz, 2021).

1.1.2. Arum rupicola Boiss. var. rupicola’nin Uluslararasi ve Yoresel Isimleri

Cicekli bitkilerden olan Arum cinsinde yer alan bitkiler Afrika’nin kuzeyi, Akdeniz
Havzasi, Asya’nin bat1 kismi ve Avrupa’da goriilmektedir (Tofighi vd., 2021). Arum
rupicola Boiss. var. rupicola’ya diinya tizerinde genis bir cografyada
rastlanmaktadir. Bu sebeple Dbitki pekgok sinonim isme sahiptir. Arum
cilicicum Kotschy ex Engl., Arum conophalloides Kotschy ex Schott, Arum
detruncatum C.A.Mey. ex Schott, Arum detruncatum var. caudatum (Engl.), Arum
ehrenbergii Schott, Arum engleri Hausskn., Arum giganteum Ghahr., Arum
guellekense Kotschy ex Engl., Arum kotschyi, Arum rupicola var. detruncatum, Arum
conophalloides var. caudatum, Arum detruncatum var. conophalloides, Arum
elongatum subsp. detruncatum, Arum elongatum subsp. engleri, Arum guellekense,
Arum  hygrophilum var. rupicola (Boiss.) Boiss., Arum rupicola var.
conophalloides (Kotschy ex Schott) Engl. bu isimlerden bir kismidir. Bitki ayrica
kaynaklarda khari, kari, navic ve Arum Lily olarak da isimlendirilmektedir
(Altundag ve Oztiirk, 2011; Alpmar, 2012; Caliskan vd., 2017; Demir, 2020; Alaca
vd., 2021; Plants of the world online, 2021).

Tiirkiye’de pekgok cografi bolgede dogal olarak bulunan Arum rupicola
Boiss. var. rupicola yoresel olarak degisik isimlerle anilmaktadir. Bitkiye bazi
yorelerde “dagsorsali” adi verilmektedir (Behget ve Yapar, 2020). Tokat ve Samsun
yoresinde gavur pancari, yilan pancari, yilanyastigi, domuz marulu, nevik ya da nivik
olarak bilinmektedir. Dogu Anadolu Bdlgesi’'nde bu bitkiye kari, Tekirdag’da ise
sarmalik veya yaldiran ad1 verilmektedir (Uger, 2010). Bunun disinda kardeh, domuz
otu, kahri, yilan boncugu, ilhan bigagi, ilhan burgagi, yilan bigagi, yilan burcagi,
yilan ekmegi ve yilanyastig1 bitkiye verilen diger yoresel isimlerdir (Tuzlact ve Erol,
1999; Kaval, 2011; Mosaddegh vd., 2012; Dogan, 2014; Ozdemir ve Alpmar, 2015;
Erbay ve Sar1, 2018).

1.1.3. Arum rupicola Boiss. var. rupicola’nin Yayginhgi

Tiirkiye’de 3035'i endemik, 12000 civarinda bitki tiirii bulunmaktadir (Ugulu vd.,

2008; Giiner vd., 2012). Tiirkiye’de Arum rupicola Boiss. var. rupicola nin da iginde
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oldugu 18 takson, 14 tiir ve 4 varyete oldugu belirlenmistir (Kunter vd., 2019;
Kivang, 2022). Bitkiye yaklasik 700-1500 m rakimli yerlerde yikilmis kayalik alanlar
ve taslik yamaglarda rastlanir (Cegen, Akan ve Balos, 2020). Arum rupicola Boiss.
var. rupicola, Anadolu, Kibris, Giircistan, Azerbeycan. Ermenistan, Iran, Irak,
Suriye, Urdiin, Liibnan ve Israil’i kapsayan cografyada dogal olarak bulunmaktadir

(Sekil 1.1.) (Plants of the world online, 2021).

Sekil 1.1. Arum rupicola Boiss. var. rupicola’ nin goriildiigi bolge (Plants of the world online, 2021).

Arum rupicola Boiss. var. rupicola, Tiirkiye’de I¢ Anadolu Bolgesi, Akdeniz
Bolgesi, Dogu Karadeniz Bolgesi, Dogu Anadolu Bolgesinin Yukar:1 Firat Boliimii
ve Gilineydogu Anadolu Bélgesinin Dicle Boliimii’nde bulunmustur (Sekil 1.2.)

(Alpinar, 2012; Cegen vd., 2020; Kilig vd., 2020; Kocabas, 2020).



Sekil 1.2. Arum rupicola Boiss. var. rupicola bitkisinin Tiirkiye’deki cografi dagilimu.

(4a) Yukar1 Sakarya Bolimii, (4b) Orta Kizilirmak Bolimii, (4¢) Yukar1 Kizilirmak Bolimii, (4¢)
Konya Bolimil, (2¢) Dogu Karadeniz Bolimii, (5a) Yukart Firat Boliimii, (7b) Dicle Béliimii, (6a)
Antalya Bolimii, (6b) Adana Boliimii (Alpar, 2012).

1.1.4. Arum rupicola Boiss. var. rupicola’nmmm Morfolojik Ozellikleri

Arum rupicola Boiss. var. rupicola mor renkte ¢icege sahip olup bitkinin gigeklenme
dénemi mart-nisan aylaridir. Bitkinin toprak altindaki rizomlar1 yaklasik 3-9 cm
capmdadir. Yaklasik 10-42 cm boyunda ve 3-6 mm civarinda kalinliga sahip yaprak
sap1 olmakla birlikte dikdortgen seklinde, 6-32 cm boyunda ve yaklasik 3,5-22 cm
genigliginde yaprak ayasi mevcuttur. Yaprak ucu yuvarlagimsi veya sivri, meyve
kogani 3-6 cm uzunlugunda dikdoértgen silindirik, olgunlastigi zaman 1,5-2,5 cm
genisliginde; meyve taneleri ilk olarak agik yesil olgunlasinca ise turuncu-kirmizi

renkte kiire bigiminde, 5-11x2-5 mm ebatindadir (Cegen vd., 2020).

1.1.5. Fitokimyasal Ozellikleri

Arum tiirleri oldukga toksik Ozellikte bazi kimyasallar1 tagir. Bunlar arasinda en
onemlisi igne seklindeki kristal yapida olan aronindir (Kocabas, 2020). Bu
kimyasallar deri, agiz, dil ve bogazda tahrise sebep olur (Tongel ve Ayan, 2005;
Kocabasg, 2020; Qasem, 2020). Arum tiirlerinin rizom kismi nisastadan zengindir.
Bazi tiirleri okzalat, glikozitik saponinler (aronin), lignan ve neo-lignan igerir

(Tongel ve Ayan, 2005).



Arum tiirlerinin taze yaprak ve rizomlar1 zamk, miisilaj ve bazi alkaloidler
(saponin, konisin) icermektedir. Bu yaprak ve rizomlar1 kurutuldugunda icerdigi
saponin ve alkaloit orani dnemsenmeyecek derecede azalmaktadir. Bitkinin taze
yapraklarmin ve rizomunun ¢ig tliketilmesinin hayvan ve insan i¢in zararli oldugu
ifade edilmektedir. Bitkinin yapraklarini hayvanlarin yemedigi bilinmektedir. Ancak
yapraklar kurutulduktan ve pisirildikten sonra, rizomlarm ise suda kaynatildiktan

sonra zehirli etkisi kaybolur (Uger, 2010).

Arum rupicola Boiss. var. rupicola’nin sap ve yaprak kisimlarinda; n-
Heptanal, 2-pentyl furan, nonanal, 3, 5-dimethyl, 1, 2, 4-trithiolane, safranal, B-
cyclocitral, cuminaldehyde, B-damascenone, Geranyl acetone, B-lonone, Citral, n-
hexadecane, 7-cadinol, 7-muurolol, Fitone, Neophytadiene, Methyl palmitoleate ve
Methyl palmitate belirlenmistir (Haghighi, 2016).

Farkli Arum tiirlerinde c¢esitli flavonoidler ve fenolik bilesiklerin oldugu
bildirilmistir (Cole vd., 2015; Afifi vd., 2017). Arum rupicola'nin orobol, genistein
ve genistein 8-C-glucoside adl ii¢ izoflavonoid bilesigi sebebiyle giiglii antioksidan
etkisinin oldugu ifade edilmistir (Tofighi vd., 2021). Izoflavonlar, kumestanlar,
stilbenler ve lignanlar fitodstrojenlerin  6nemli alt smiflaridir.  izoflavonlar
memelilerde Ostrojen benzeri ozellik gosterir (Mackova, Koblovska ve Lapcik,
2006). izoflavonlarm kalbi koruyucu, osteoporozu 6nleme ve antioksidan etkileri
bilinmektedir. Arum rupicola'da izoflavonlarin varlig1 belirlenmis ve bu bitkinin iyi

bir fitodstrojen ve antioksidan kaynagi oldugu ileri stirtilmiistiir (Tofighi vd., 2021).

Pekgok flavonoid ve fenol bilesigi i¢erdigi bilinen Arum rupicola Boiss.
yapraklarmin metanol ekstrakt: ile n-hekzan, kloroform, etil asetat fraksiyonlarinin
antioksidan etkisi FRAP ve DPPH metotlar1 ile, MCF-7, MDA-MB-231, ve T47D
meme kanseri hiicre hatlarina sitotoksik etkisi MTT testi ile arastirilmistir. Metanol
ekstraktinin en gii¢lii antioksidan 6zelige, hekzan fraksiyonunun ise MCF-7 hiicre
hatt1 iizerinde en yiiksek sitotoksik etkiye sahip oldugu bildirilmistir. Fitokimyasal
analiz sonucunda orobol, genistein and genistein 8-C-glucoside adli ii¢ isoflavonoid
icerdigi belirtilmistir (Tofighi vd., 2021).

Flavonoidler énemli fenolik gruplardan olup bitkide biiylime hormonlar1 ve
enerji doniisiimiinde, solunum ve fotosentez islemlerinde rol oynar (Isik, 2005).

Izoflavonlar yaslanmis ve hasara ugramis olan hiicrelere etkili oldugu, ateroskleroz
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ve kanseri onlemek ya da tedavi etmek amaciyla kullanildig: bildirilmistir (Diindar,
2001; Ignat vd., 2011). Flavonoid igeren bazi bitkisel nitelikteki ilaglar Cin basta
olmak tiizere pekcok iilkede kullanilmaktadir (Ren, Qiao, Wang, Zhu ve Zhang,
2003).

Arum rupicola Bois. var. rupicola’nin hekzan, etil asetat, %70 metanol ve
distile su ekstraktinin SK-HEP-1 adenokarsinom hiicre hattina sitotoksik etkinligi
MTT testi ile arastirilmis, distile su ekstraktmin bu hiicre hattina maksimum etki

gosterdigi bildirilmistir (Kunter vd., 2019).

Arum rupicola Boiss. var. rupicola’nin hekzan-hekzan (HH), hekzan-
kloroform (HC), metanol-hekzan (MH), metanol-kloroform (MC) ve metanol-
butanol (MB) ekstraksiyonlarmin 1 mg/ml dozda Gram negatif Escherichia coli
(ATCC 8739), Gram pozitif Bacillus subtilis (DSM-347) ve Staphylococcus aureus
(ATCC 6538) tizerine antibakteriyel etkinligi disk diffuzyon testi ve mikrodiliisyon
assay kullanilarak arastirilmis, farkli esktraktlarin bakterilerin canliligi {izerine
degisik oranlarda etki gosterdigi belirlenmistir. Bitkide 11 tipte fenolik bilesik
HPLC-TOF/MS analizi ile tespit edilmis, bunlar arasinda en yiiksek oranda fumarik

asit bulunmus, bunu scutellarin ve diosminin izledigi bildirilmistir (Kivang, 2022).

Arum rupicola’nin gévde ve yaprak kisimlarindan distile su ile hazirlanan
ekstraktlarinin deneysel olarak diyabet olusturulan ratlarda oksidatif stres iizerindeki
etkisinin arastirildigi bir ¢alismada; 100-400 mg/kg dozda uygulanan bitki
ekstraktinin doza bagli antioksidan Ozellik gosterdigi belirlenmis, bu duruma
muhtemelen bitki i¢inde bulunan alkaloitler, tanenler ve flavonoidler, glikozit

bilesenlerinin sebep oldugu ileri siiriilmiistiir (Ozok ve Giines, 2019).

Arum tiirii bitkilerin tedavi edici 6zellikte ya da gida olarak kullanimi disinda
Balos vd. (2021) tarafindan yapilan bir ¢alismada bitkiye ait rizom ve yapraklari
kullanilarak siitii mayalandirma kapasitesi arastirilmistir. Siit genelde enzimatik yolla
pihtilastirilmaktadir. Bazi bitkilerin siitli pihtilagsma 6zelligi bilinmekte ve bazi
yorelerde bitkiler ile bu islem yapilmaktadir. Bitkilerin kimozine benzer etki gosteren
enzimleri serbest birakarak peynire doniisiimii sagladig: ifade edilmektedir. Arum
rizom ve yapraklari ile mayalanan siitten yogurt benzeri tatl siit pihtisi elde edilmis

ve bu pihtiin ¢ocuklar tarafindan begenildigi kaydedilmistir (Balos vd., 2021).



Arum maculatum’un rizomunda lektin ad1 verilen bir protein mevcuttur (Van
Damme vd., 1995). Lektinlerin antihelmintik 6zellikte oldugu bilinmektedir (Soares,
Wanderley ve Costa, 2019). Lektinler karbonhidratlar ile baglanabilmekte,
eritrositlerle reaksiyona girdiklerinde ¢okmelerine neden olmaktadir (agliitinasyon)
(Lis ve Sharon, 1998).

1.1.6. Arum rupicola Boiss. var. rupicola’min Halk Arasinda Kullanim

1.1.6.1. Tiirkiye’de Arum rupicola Boiss. var. rupicola

Tiirk Geleneksel Tibbinda bitkisel ilag olarak Arum rupicola Boiss. var. rupicola’nin
da dahil oldugu 11 Arum, Biarum ve bir Dracunculus taksonu kullanilmaktadir
(Bozyel vd., 2020).

Yaprak ve rizomlarmm zehirli etkisinden dolayr Arum tirleri rizomlar
kaynatildiktan, yaprak kismi ise kurutulduktan veya kaynatildiktan sonra kullanilir.
Halk arasinda her derde deva olduguna inanilmaktadir (Uger, 2010). Baz1 bolgelerde
kaynatma suyunun bagirsak parazitlerini diisiirmek i¢in icildigi bilinmektedir.
Kurutulmus yapraklar haslandiktan sonra yenilmektedir (Kunter vd., 2019). Gida
zehirlenmelerine karsi bitkinin rizomundan hazirlanan dekoksiyon kusturucu olarak
kullanilmaktadir. Basta mantar hastaligi olmak iizere cilt hastaliklarinin tedavisinde
taze yaprak ve rizomdan hazirlanan dekoksiyonun haricen kullanildig: ifade
edilmektedir (Dogan, 2014). Agr1 giderici ve bronsitis tedavisi amaciyla bitkiye ait
yapraklar cay seklinde tiiketilmektedir (Oziidogru, Akaydm, Erik ve Yesilada, 2011).
Bitki ayrica idrar taslarinmn tedavisi igin de kullanilmaktadir (Altundag ve Oztiirk,
2011). Bitkinin yapraklar1 kaynatildiktan sonra suyu kalp hastalar1 tarafindan
icilmektedir (Nadiroglu, 2017). Arum rupicola Boiss. var. rupicola’nin yapraklari
pisirilerek tiiketildiginde c¢ocuklarda tenya diisiirdiigiine dair bilgiler mevcuttur
(Demir, 2020). Arum rupicola Boiss. var. rupicola, Giidiil Ilcesi’nde geleneksel
olarak kabizlik problemine karsi siirglit amagl kullanilmaktadir. Bitkinin halk

arasinda seker hastalig1 ve kolesterole de iyi geldigi sdylenmektedir.

Bitkinin yapraklari karm agrisi, hipertansiyon, diyabet, guatr, romatizma,
antiiirolitik, bademcik iltihabi, bogaz agrisi, mide agrisi ve ishal tedavisinde,
rizomlar1 ilser, bronsitis, hemoroid, sigil tedavisinde, romatizma tedavisinde
kullanim alan1 bulmustur (Tuzlaci ve Eryasar Aymaz, 2001; Dalar, 2018; Giines vd.,
2018; Bozyel vd., 2020).



Dogu Anadolu’da Solhan Bolgesi’nde ve Malatya’da A. rupicola Boiss. karin
agris, arteriyel hipertansiyon, diabetes mellitus, guatr ve romatizmaya karsi1 kompres
olarak ya da “sabah bos mideye bitki ¢ay1 olarak icme” seklinde uygulanmaktadir
(Yesil ve Akalin, 2009; Polat vd., 2013; Tetik vd., 2013). Geleneksel tipta bitkinin
meyvelerinin oksiirik tedavisinde kullanildigina iligkin bazi bilgiler mevcuttur
(Bozyel vd., 2020).

1.1.6.2. Diger Ulkelerde Arum rupicola Boiss. var. rupicola

Bitki, Iran’da da yerel halk tarafindan bilinmekte ve kullanilmaktadir. Iran’m
giineyinde Arum rupicola Boiss. kullanilarak yapilan "kardeh soup" diye adlandirilan
corba tiiketilmektedir (Tofighi vd., 2021). Bitkinin yaprak kismi mide ve bagirsak
kuvvetlendirici, hayvanlarda ise meme yangisi i¢in agizdan ya da lokal
uygulanmaktadir (Mosaddegh vd., 2012).

Filistin geleneksel tibbinda kanser, oksiiriik, solucan, kabizlik, hemoroid ve
idrar yolu enfeksiyonlarinmn tedavisinde Arum cinsi bitki yapraklar: kullaniimaktadir
(Kimmerling ve Migdal, 2003; Agoston ve Masters, 2009; Al-Ramahi vd., 2014).

Arum tiirlerinin halk arasinda kullannmma dair Urdiin’den de bazi kayitlar
mevcuttur (Qasem, 2020). Bu bitkiler solunum sistemi hastaliklarinda, soguk
algmhiginda, romatizmada, tiimorlerde ve insekt uzaklastiric1 olarak kullanilmaktadir.
Meyveleri sigil tedavisinde, rizomu sindirime yardimci, yaprak kismu ise ekspektoran
olarak kullanilmaktadir (Qasem, 2020).

1.2. Toxocara canis

1.2.1. Morfoloji

1.2.1.1. Eriskin

Yuvarlak govdeye sahip olan T.canis’in eriskinleri beyaz-krem rengindedir (Pinelli
vd., 2008; Kocademir ve Yildiz, 2022). Disiler 18 cm civarinda iken, erkekler 10
cm’ye yakin uzunluktadir (Sekil 1.3) (Taylor, Coop ve Wall, 2007; CDC, 2022).
Parazitin 6n kismi ventrale dogru kivrilmistir. On ugta servikal kanatlara sahiptir, bu
kiitikuler olusumlar posteriora dogru daralarak parazitin anterior kisminm “lanset”

bigiminde gdriinmesini saglamaktadir (Giiralp 1981; Oge, 2018).



Disi parazitte vulva viicudun 6n 1/3 lik kisminda bulunur. Erkek parazitin

arka ucunda parmak seklinde uzant1 mevcuttur (Giiralp 1981; Oge, 2018).

Sekil 1.3. Eriskin disi ve erkek T. canis (CDC, 2022).

1.2.1.2. Yumurta

Toxocara canis yumurtalar1 koyu kahverenkli, yaklasik olarak 85 pm
biiyiikliigiindedir (Taylor vd., 2007, Magana-Lopez vd., 2016). Konagin diskisiyla
atildiginda icinde heniiz larva gelismemistir (Sekil 1.4). Dogada uygun kosullarda
yumurta i¢inde enfektif ddnem larva gelisir (Sekil 1.5) (Giiralp, 1981; Oge, 2018;
Western College of Veterinary Medicine, 2021).

Yumurta giiclii bir kabuk yapisina sahiptir, bu yap1 araciligiyla ¢evresel
kosullara ve kimyasallara karsi dayamiklidir. Yumurta kabugu bes tabakadan
olusmustur: en igte ortalama 0,6 um capta 4-5 fibroz tabakanin {ist {iste binmesiyle
olusturulan lamellar tabaka, bunu saran yaklasik 0,35 um capmda graniiler tabaka,
liclincii sirada 6,3 pm ¢apmda kalin ve homojen bir kitin tabaka, bunu kusatan
vitellin tabaka, en dista ise ince bir uterin membran bulunmaktadir (Bouchet,

Boullard, Baccam ve Leger, 1986).



Sekil 1.4. Toxocara canis yumurtas: (Western College of Veterinary Medicine, 2021).

: . :
Kalin puruzlt kabuk

-

Larva

Sekil 1.5. Larva gelismis T. canis yumurtas: (Western College of Veterinary Medicine, 2021).
1.2.1.3. Uciincii Donem Larva

Toxocara canis yumurtast igindeki gelisen ve enfektif donem olarak kabul edilen
larva formu Onceki ¢aligmalarda ikinci donem larva olarak kabul edilmis olsa da
giiniimiizde bu formun {iglincii donem larva (L3) oldugu ifade edilmektedir
(Schnieder, Laabs ve Welz, 2011). Parazitin biyolojisinde paratenik konak olarak
gorev alan canlilarin ¢esitli dokularinda da bulunan larva formu yumurtadan
¢iktiktan sonra esansiyel tuz, aminoasitler, vitaminler, D-glukoz ve glutatyondan
zengin RPMI-1640 gibi kiiltiir sivilarinda neredeyse bir yil gibi bir siire yagamaya
devam eder. Larva yumurtanin iginde uzun siire yasadigindan ve hareketli

oldugundan ilk gomlegin larva yumurtadan ¢ikmadan Once pargalandigi
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diistiniilmektedir. Toxocara canis’in yumurtasindan ¢ikan larvanin uzunlugu yaklagik
410 pum’dir (Sekil 1.6). Larvanm 6zefagusu viicut uzunlugunun yaklasik ticte biri
kadardir. Agiz kapsiilii fincan seklindedir. Bagirsak kismi hiicreseldir ve lLimen

bulunmaz (Bowman, 2020).

Sekil 1.6. Enfektif donem T. canis larvasi (Bowman, 2020).

1.2.2. Konaklan

Toxocara canis kopek, kurt ve tilki gibi karnivorlarin parazitidir (Giiralp, 1981).
Eriskin parazitler bu karnivorlarm ince bagirsaginda yasar (Oge, 2018). Parazitin
biyolojisinde bazi canlilar paratenik konak olarak yer alir (fare, koyun, domuz ve
bazi kanath hayvanlar ile toprak solucani). Insan da bu parazitin biyolojisinde
paratenik konak olarak bulunur (Saari, Nareaho ve Nikander, 2018). Parazitin
enfektif donem larvalar1 bu konaklarin ¢esitli paransimat6z dokularinda ve kaslarinda

bulunur (Oge, 2018; Bowman, 2020).
1.2.3. Gelisimi

1.2.3.1. Dogada Gelisim

Konagin bagirsaginda disi parazit tarafindan iiretilen yumurtalar diskiyla dogaya
atilir. Yumurtada larva gelisimi icin ortam sicakliginin 10°C’den yiiksek olmasi
gerekir. Yumurta i¢indeki gelisim 15-25°C’de yaklasik dort-alt1 hafta siirer ve
enfektif donem olarak da adlandirilan idiglincli donem larva gelisir. Bu gelisme
donemindeki larva uygun doga kosullarinda yaklasik 6-12 ay civarinda yumurta

icinde canliligini koruyabilir (Epe, 2009; Pozio, 2015).

11



Toxocara canis yumurtasinin in vitro gelisimi 12 farkli donemde
gerceklesmektedir. Bu safhalar: tek hiicreli, iki hiicreli, ii¢ hiicreli, dort hiicreli
blastomer, erken morula safthasi, ge¢ morula sathasi, blastula, gastrula, pre-larva, L1,
L2 and L3 donemleridir. In vitro ortamda uygun kosullarda 24 saat icinde iki
blastomerli form yumurta i¢inde gelisir, 2-6 giinde larva gelisimi gastrula sathasina
ulasir. Yaklasik yedi giinde toplam yumurta popiilasyonunun %22,5’inde L1 gelisir
(Zhang, Zhang, Gu, Yang ve Yue, 2019).

1.2.3.2. Konakta Gelisim

Kopekler farkli yollarla enfekte olabilir. Enfektif donem larva gelismis T. canis
yumurtalarimin ya da paratenik konaklarin ¢esitli dokularinda bulunan enfektif
dénem larvalarin agizdan alinmasi, anneden gebelik esnasinda fotiise transplasental
yolla gegis ve dogumdan sonra anneden galaktojen yolla yavrulara gecisi ile
enfeksiyon sekillenebilmektedir (Shields, 1984; Kocademir ve Yildiz 2022).

Konakta yumurtay1 terk eden enfektif donem larva bagirsak mukozasina girer
ve lenf kanallar1 ile mezenterik lenf diiglimlerine ulasir. Bu diigiimlerde vendz
kapillar damar sistemine girer ve enfeksiyonun ilk 24 saatinde konagin karacigerine
gelir. Larva gocii esnasinda kalp ve akcigere ulasir (Schnieder vd., 2011; Oge, 2018).
Enfeksiyondan bir-iki hafta sonra sindirim kanalina gelen larva son gomlek
degisimini gerceklestirerek eriskin hale geger, prepatent siirenin 4-5 hafta oldugu
bilinmektedir. Erigkin parazitin konakta yasam siiresi ortalama dort ay civaridir
(Sekil 1.7) (Schnieder vd., 2011; Oge, 2018; Kocademir ve Yildiz, 2022; Wu ve
Bowman, 2022).
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Sekil 1.7. Toxocara canis’in yagsam ¢emberi (Wu ve Bowman, 2022).

1.2.4. Klinik Belirtiler

Toxocara canis ile enfekte kopekler genelde asemptomatiktir. Ancak zaman zaman
klinik olarak bazi belirtiler izlenebilir. Ozellikle viicuttaki karaciger-akciger gocii
esnasinda bu parazite ait larvalar konak dokularinda hasar olusturur. Akcigerdeki
larva Oksiirik ve dispne, bagirsaga ulastiginda ise enteritis sekillendirebilir

(Kocademir ve Yildiz, 2022).

Kopeklerde eriskin parazitler fazla sayida oldugunda bagirsakta tikanmaya
neden olur. Yogun enfekte yavru kopeklerde parazite bagl olarak karin bolgesinin
davul gibi genisledigi dikkati ¢eker. Yavru kopeklerde ayrica zayiflama, bliylimenin
durmasi ve rasitizm gibi baz1 bozukluklar da olusabilir (Toparlak ve Tiizer, 2000;
Schnieder vd., 2011; Oge, 2018).

1.2.5. Teshis

Prepatent dénemde zayiflama, karin sigkinligi gibi belirtilerin yani sira ishal ya da
kusma sonrasi viicut digma atilan parazitlerin goriilmesi tani agisindan yol
gostericidir (Oge, 2018). Siiphelenilen durumlarda diski muayenesi yapilir, bu
amagla flotasyon yonteminin kullanilmasi tercih edilir. Digki bakisi ile T. canis

yumurtalarmin teshisi bagirsakta eriskin parazitin gelistigi donemde yapilir. Ayrica
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kopek diskisinda parazit antijenini saptamaya yonelik bazi testler gelistirilmistir

(Kocademir ve Yildiz, 2022).

Olen hayvanlara yapilan nekropside bagirsakta goriilen eriskin parazitler tipik
gortiniimleri ile kolayca teshis edilir. Dokularda go¢ halinde olan larvalar ise

histopatolojik olarak izlenir (Saari vd., 2018; Toparlak ve Tiizer, 2000).

1.2.6. Tedavi

Giliniimiizde kopeklerde T. canis enfeksiyonunun tedavisi amaciyla gelistirilen ¢ok
sayida ila¢ bulunmaktadir. Amerika Birlesik Devletleri Hastalik Kontrol ve Korunma
Merkezi (CDC) “Askaridlerin yaygin oldugu bélgelerde yasayan yavru kopek ve
annelerin yaslarina uygun ila¢larla tedavi edilmesi’ni tavsiye etmektedir. Bunun
icin genel uygulama: yavru kopekler 15 giinliik oldugunda iki hafta ara ile li¢c kez
tedavi ve yavru kopek alt1 aylik olana dek her ay bir kez tedaviye devam edilmesi
seklindedir (Bowman, 2014; Oge, 2018; Saari vd., 2018).

Iki haftalik kopek yavrusunda bu parazitin tedavisi igin ruhsatlandirilmis
anthelmintik pirantel pamoat’dir. Pirantel kopek ve kediler igin pamoat (US
Pharmacopeia) ya da embonat (European Pharmacopoeia) tuzu olarak formiile
edilmistir. Her ikisinde de %34,7 pirantel baz1 bulunmaktadir (Marchiondo, 2016).
Piperazin bilesiklerinin alt1 haftaliktan kiigiik kopeklerde kullanimi1 tavsiye
edilmemektedir. Febantel, prazikuantel ve pirantel pamoat igeren bilesikler iig
haftadan biiylik ve bir kg’dan agir yavrular, milbemisin oksim igerenler ise dort

haftadan biiyiik ve bir kg’dan agir yavrular i¢in ruhsatlandirilmistir (Bowman, 2014).

Alt1 haftadan biiyiikk yavrular fenbendazol veya pirantel pamoat ile tedavi
edilebilir. Yedi haftadan biiyiik yavrular; moksidektin ve imidakloprid ile topikal
yolla tedavi edilebilir (Bowman, 2014).

1.2.7. Bitki Ekstraktlan ile Tlgili Cahsmalar

Toxocara spp.’ye karsi kullanilan Chenopodium bitkisi ile Artemisia cina ve diger
Artemisia tiirleri Ingiliz Veteriner Kodeksinde (1953, 1965) listelenmis olan
bitkilerdendir (Hammond vd., 1997).

Nijerya’da Euphorbia hirta Linn adli bitkinin distile su ile elde edilmis ve
ml’de 500 mg bitki ekstrakti bulunan sivi intramuskuler ve oral yolla (dozu

belirtilmemis) ti¢ giin siireyle T. canis ile dogal enfekte kopeklere uygulanmis, bu

14



uygulama iki hafta ara ile iki kez tekrarlanmistir. Oral uygulanan grupta diski
muayenesinde yumurta goriilmezken, intramuskuler uygulamada diskiyla ¢ikan

yumurta sayisinda azalma bildirilmistir (Adedapo, Shabi ve Adedokun, 2005).

Nijerya’da Vernonia amygdalina bitkisinin yapraklarindan sicak su
kullanilarak elde edilen ve mlI’de 500 mg bitki ekstrakt: bulundugu ifade edilen sivi
ekstrakt oral yolla T. canis ile dogal enfekte kdpeklere uygulanmis ve iki hafta sonra
diskiyla ¢ikan yumurta sayisinda azalma oldugu kaydedilmistir (Adedapo, Otesile ve
Soetan, 2007).

Sri Lanka’da geleneksel tipta ve veteriner alanda kullanilan Vernonia cinerea
bitkisinden alman 120 g, 1920 ml suda kaynatilarak hazirlanan dekoksiyon 1:30
oraninda PBS ile sulandmrilmistir. In vitro ortamda 30-40 giin tutulan T. canis
yumurtlarindan elde edilen larvalar lizerine 800 pl dekoksiyon eklenerek 18 saat
tutulmus, larvalardaki hareketlilik ve canlilik 151k mikroskobunda degerlendirilmistir.
Calisma sonucunda bitki ekstraktinin larva canlilig tizerine etkisinin %89.,4 oldugu

belirtilmistir (Ediriweera, Rajapakse ve Ratnasooriya, 2020).

Misir’da Citrus aurantifolia (Misir limonu) ¢ekirdeklerinin etanol ekstraktlari
(0,1 mg/ml) tek basmma veya mebendazol ile birlikte oral yolla T. canis ile dogal
enfekte kopeklere bir giin ara ile iki hafta siireyle verilmis, haftalik olarak diski ile
¢ikan yumurta sayilar1 incelenmistir. Calisma sonunda tek basina C. aurantifolia
cekirdek ekstrakti uygulanan kopeklerde diskiyla ¢ikan T. canis yumurtasindaki
azalma %91,08, mebendazol ile birlikte uygulanan képeklerde ise azalmanin %98,2

oldugu rapor edilmistir (Hassanain, Shaapan ve Abou-EI-Dobal, 2015).

Misir’da Zingiber officinale’den hazirlanan etanol ekstrakti (25, 50 ve 100
mg/ml dozda) 6, 12, 24 saat siireyle in vitro ortamda T. canis yumurtalar1 ile inkiibe
edilmis, 24 saat siireyle 100 mg/ml ekstrakt ile inkiibe edilen yumurtalarda ovisidal
aktivite %98,2, 50 mg/ml ve 25 mg/ml dozda ise bu etki %82,5 ve %59,22 olmustur.
Larva geligmis yumurtalar 24 saat siireyle 25, 50 ve 100 mg/ml dozda ekstrakt ile
inkiibe edildikten sonra fareler enfekte edilmis, enfeksiyon sonrast 14. giinde
nekropsi yapilarak fare karacigerlerindeki larvalar arastirilmistr. Bu deney
asamasinda fare karacigerlerinde bulunan larva sayis1t 100 mg/ml, 50 mg/ml ve 25
mg/ml ekstrakt uygulanan gruplarda sirasiyla %389,5, %62,8 ve %35,9 oraninda
azalmistir (EI-Sayed, 2017).

15



Kenya’da Allium sativum ve Allium cepa’nin bas kisimindan, Jatropha
curcas’mn ise yapraklarindan hazirlanan su ve etanol ekstraktlarmin ayri ayr1 T. canis
yumurtalar1 lizerinde etkinliginin denendigi in vitro ¢aligmada, A. cepa’nin etanol
ekstrakt1 10.000 ve 1.250 pg/ml dozda larva gelisimini %100 engellemis, bu etki A.
sativum’a ait etanol ekstraktinda gézlenmemistir. Allium sativum ve J. curcas’in sulu
ektraktinin yumurtalar tizerinde herhangi bir etkisi olmadig1 bildirilmistir (Orengo,

Maitho, Mbaria, Maingi ve Kitaa, 2016).

Misir’da Cassia nodosa’dan elde edilen etanol ekstraktnin T. canis ile
deneysel enfekte farelerde oral yolla denendigi bir deneyde ise, faredeki larva
miktarmi azaltmasi agisindan Cassia nodosa ektraktinin albendazole gore daha iyi
etkiler gosterdigi, yine albendazole ile miks kullanildiginda oldukga basarili sonuglar

gosterdigi bildirilmistir (E1-Nahas vd., 2020).

Euterpe edulis Martius, Mikania glomerata Spreng ve Mikania laevigata
Schultz Bip.’nin adli bitkilerin etanol ektraktlarinin T .canis yumurtalar1 {izerinde in
vitro olarak denendigi bir ¢alismada her ti¢ ekstraktin da ovisidal ve larvisidal
etkilerinin oldugu ancak bu ekstraktlar arasinda etki bakimindan 6nemli derecede

farkliliklar olmadigi bildirilmistir (Zamprogno vd., 2015).

Ast1 ve Oge (2022), ¢orekotu yagi ile albendazol etkinligini degerlendirdikleri
caligmalarinda kombine uygulamanin yapildigi grupta tedavi etkinligini %72,46
bulurken sadece ¢orekotu yagi uygulanan grupta etkinlik %36,25 olarak tespit
edilmistir.

Bu tez ¢alismasinda; gerek Tiirkiye’de gerekse diger tilkelerde Arum rupicola
Boiss. var. rupicola halk arasinda bilinen, iyilestirici etkisi oldugu diisiiniilen ve “her
derde deva” olarak kabul edilen bitkilerden birisidir. Bitki kaynatildiktan sonra suyu
bagirsak parazitlerini diisiirmek i¢in icilmektedir. Yapraklar1 pisirildikten sonra
yenilmesi ¢ocuklarda serit diigiiriilmesine etkili olduguna inanilmaktadir. Dogada bu
bitkinin domuzlar tarafindan da tiiketildigine dair kisisel bazi gozlemlerimiz
bulunmaktadir. Bu sebeple Arum rupicola Boiss. var. rupicola’nin antiparaziter
etkisinin belirlenmesi amag¢lanmistir. Bunun igin T. canis’e ait yumurta ve larva
donemi in vitro arastirma modeli olarak segilmistir. Arum rupicola Boiss. var.

rupicola’nin etanol ekstraktinin T. canis yumurtalarinda larva gelisimine etkisi ve
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yumurtadan ¢ikan tgiincii donem larvalarin canliligina etkisinin belirlenmesi

amaglanmustir.
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2. MATERYAL VE YONTEM

2.1. Bitkinin Tiir Teshisi

Giidiil flgesi’nde dogal olarak yetisen, yorede halk arasmnda “mancar” olarak bilinen
ve geleneksel olarak tiiketilen bitkinin teshisi igin bitki 6rnegi topraktan ¢ikarilmig
(Sekil 2.1), bitki gazete kagidi arasina diizgiin bir sekilde yerlestirilmis, yapraklarin
formunu kaybetmemesi i¢in agirhik yerlestirilmistir (Sekil 2.2). Bu 6rnek Erciyes
Universitesi Uluslararas1 Botanik Bahgesi Uygulama ve Arastirma Merkezi’nde yer

alan Herbaryum’a gonderilmistir.

Sekil 2.1. Topraktan ¢ikarilmig bitki rnegi.
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Sekil 2.2. Ornek bitkinin herbaryum igin hazirlanmas: islemleri (1-5).
2.2. Arum rupicola Boiss. var. rupicola Orneklerinin Toplanmasi

Bu tez ¢aligmasi kapsaminda Arum rupicola Boiss. var. rupicola orneklerinin
toplanmas1 i¢in Tarim ve Orman Bakanligi Milli Parklar Genel Miidiirliigii’ne
bagvurulmus ve kurumdan E-21264211-288.04-4138321 sayili resmi izin alindiktan
sonra &rnekler toplanmistir. Bitki Ankara ili Giidiil Ilcesi Akbas Mahallesi Karagakil
Mevki’nde (konum: 40, 2360380, 32, 2874410) (Sekil 2.3) mayis ayinda calilik-
ekseriyetle taslik alandan yaprak ve kokleri ile birlikte toplanmustir (Sekil 2.4 ve
Sekil 2.5). Bitkiyi toplama iglemi i¢in materyal olarak naylon poset, is eldiveni,

kazma ve diiz tornavida kullanilmastir.
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Sekil 2.4. Calilik arazide bitki rneklerinin toplanmast.
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Sekil 2.5. Bitki ¢rneklerinin taglar arasindan toplanmasi.

2.3. Bitki Ornegi Toplama Doneminde Bolgedeki Meteorolojik

Veriler

Bitki Ornegi toplama doneminde Giidiil Yoresi’ne ait meteorolojik veriler
Meteoroloji Genel Miidiirliigiiniin on-line olarak sunmus oldugu Meteorolojik Veri
Bilgi Satis ve Sunum Sistemi (MEVBIS)’nden hizmet satin almak yoluyla elde

edilmistir (https://mevbis.mgm.gov.tr/mevbis/ui/index.html#/\Workspace).

2.4. Ekstraksiyon Islemi

Toplanan bitki 6rneklerinin rizom ve yapraklarinin ekstraksiyonu ayri ayri

yapilmistir.

2.4.1. Yapraklarin Ekstraksiyonu

Bitkinin yaprak kisimlarinin ekstraksiyonu i¢in Farahmandfar, Kenari, Asnaashari,
Shahrampour ve Bakhshandeh (2019)’in bildirdigi protokol modifiye edilerek
uygulanmustir. Bitkinin yaprak ve sap kisimlar1 esit miktarda olacak sekilde makas
ile kesilmis ve hassas terazide (Mettler Toledo MS) tartilmistir (Sekil 2.6).

21



- WEEEEREEY

_ALIM = SATIM

Sekil 2.6. Bitki drneklerinin tartim asamasi.

Yaprak ornekleri cam balon igerisine yerlestirilmis, tizerine etil alkol-distile
su karigimi (50:50) eklenmistir. Balon, evaporator cihazina takilarak ekstraksiyon
islemi baslatilmistir. EKstraksiyon islemi 50 °C’de, 150-200 milibar basingta bir saat
stireyle yapilmustir (Sekil 2.7). Takibinde ekstrakt siiziilerek yaprak ve sap kisimlar1
uzaklastirilmistir. Siiziintli evaporatore alinmis ve 60 °C’lik sicaklikta igindeki alkol
kismi uzaklastirilmistir. Ekstraktin su kismuni uzaklastrmak i¢in ise vakumlu

evaporator kullanilmastir.

Sekil 2.7. Bitkinin yaprak kismimimn ekstraksiyon agamalari.

Sivi kism1 tamamen uzaklastirilan ekstrakt steril ependorf tiiplerine alinarak
tartilmig ve kullanilana dek -80 °C’de saklanmustir (Sekil 2.8).
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Sekil 2.8. Stvi kismi uzaklastirilan yaprak ekstraktinin tartim ve porsiyonlama islemi.
2.4.2. Rizom Kisminin Ekstraksiyonu

Bitki 6rneklerinin rizom kismi yikanarak tizerine yapismis toprak uzaklastirilmistir.
Rizomun disinda bulunan zar benzeri kabugu dikkatlice uzaklastirilmistir. Tartilan
rizom bir rende kullanilarak rendelendikten sonra tizerine steril distile su eklenmistir.
Doku homojenizatorii (OMNI Tips) yardimu ile iyice par¢alanmistir. Calkalayicida
(Boeco TS-100C) 4 °C'de 390 rpm'de 60 dakika siireyle tutulan rizom ekstrakti
tilbent kullanilarak siiziilmiis, siiztintii ~ steril  Kkriyotiiplere porsiyonlanarak
kullanilincaya dek -80 °C’de saklanmustir (Sekil 2.9).

Sekil 2.9. Rizom kisminin homejenizasyon agamalari.

2.5. Rizom ve Yaprak Ekstraktlarimin Sitotoksisitesinin Belirlenmesi

Bu asama icin Kirikkale Universitesi Bilimsel ve Teknolojik Arastirmalar ve
Uygulama Merkezi (KUBTUAM)’nden destek alinmistir. Rizom ve yaprak
ekstraktlarmin sitotoksisitesinin belirlenmesi amaciyla MTT testi uygulanmustir.

MTT testinde in vitro ortamda 3,[4,5-dimethylthiazol-2-yl]-2,5-diphenyltetrazolium
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bromide tetrazolyum tuzu kullanilmaktadir. Testte; test edilen ekstrakta ait farkli
diliisyonlar hazirlanarak hiicre kiiltiiriine eklenmekte ve hiicrelerde canlilik oraninin
%70’in altinda diistiigli diliisyonlarin sitotoksik potansiyele sahip oldugu ifade
edilmektedir. Bu ¢alismada MTT testi igin fibroblast hiicreleri (L929) kullanilmistir.
Bu hiicreler 96 kuyucuklu steril pleytlere, her bir kuyucuga 1x10* hiicre olacak
sekilde eklenmis ve 24 saat siireyle 37 °C’de %5 CO; ortaminda inkiibe edilmistir.
Arum rupicola Boiss. var. rupicola yaprak ekstrakti en yiiksek konsantrasyonu 10
mg/ml olacak sekilde yedi farkli konsantrasyonda (10 mg/ml, 5 mg/ml, 2,5 mg/ml,
1,25 mg/ml, 0,62 mg/ml, 0,31 mg/ml ve 0,15 mg/ml) DMEM i¢inde ¢ozdiiriilerek
hazirlanmigtir.  Tiim konsantrasyondaki yaprak ekstraktlari hiicreler {izerine
uygulanmis ve 24 saat siireyle ayni kosulda (37 °C, %5 CO,) inkiibasyona devam
edilmistir.

Bitkinin rizomundan hazirlanan ekstrakt da en yiiksek konsantrasyonu 1:1
olacak sekilde yedi farkli konsantrasyonda (1:1, 1:2, 1:4, 1:8, 1:16, 1:32, 1:64)
DMEM ile sulandirilarak hazirlanmistir. Bu ekstraktlar da fibroblast hiicreler tizerine

uygulanmus, pleytler 24 saat siireyle 37 °C %5 CO;’de inkiibe edilmistir.

Her iki test igin pozitif kontrol olarak: ZDEC (Polyurethane film containing
0,1% zinc diethyldithiocarbamate), negatif kontrol olarak ise high density
polyethylene kullanilmistir. Testte blank olarak da besiyeri (DMEM) eklenmistir.
Yirmi dort saatlik inkiibasyon siiresi sonunda kuyucuklardaki sivilar uzaklastirilmis
ve her bir kuyucuga mg/ml MTT ¢ozeltisinden 50 ul eklenmis ve takibinde 37 °C’de
2 saat siireyle inkiibe edilmistir. Takibinde kuyucuklara izopropanol (100
ul/kuyucuk) eklenmis ve hiicre canliliginin tespiti i¢in pleyt mikropleyt okuyucuda
okutulmustur (570 nm dalga boyu). Kontrol gruplar1 okuma degerleri temel alinarak

hiicrelerde canlilik yiizdesi asagidaki formiille hesaplanmaistir.

Numunenin optik yogunlugunun degeri

Canlilik % =100 x
Kontrol (DMEM) grubunun optik yogunlugu ODszqp
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2.6. Rizom ve Yaprak Ekstraktlarimn Hemolitik Ozelliklerinin

Belirlenmesi

Bu asama i¢in KUBTUAM dan destek almmustir. Ug tavsana ait vendz kan 6rnegi (3
ml) 800xg’de 15 dakika santrifiij edildikten sonra iist kistmdaki slipernatanttan alinan
plazma O6rnegi Drabkin’s hemoglobin reagent ile karistirilarak oda sicakliginda
inkiibe edilmis, hazirlanan hemoglobin standartlariyla birlikte 540 nm dalga boyu
olan spektrofotometrede okutulmustur. Plazma hemoglobin diizeyi 2 mg/ml’den
disik bulunan tavsan vendz kan Orneklerinde hemoglobin miktar1 Drabkin’s
hemoglobin reagent ile karistirilarak 540 nm dalga boyu olan spektrofotometrede
okutulmus, kan oOrnegi kalsiyum ve magnezyum icermeyen PBS ile igerdigi

hemoglobin miktar1 10 mg/ml olacak sekilde sulandirilmistir.

Bitkiye ait rizom ekstrakti yedi farkli konsantrasyonda (1:1, 1:2, 1:4, 1:8,
1:16, 1:32 ve 1:64 oraninda) PBS ile sulandirilarak 1 ml kan 6rnegine eklenmis, ii¢
saat siireyle 37 °C’de inkiibe edilmistir. Inkiibasyon islemi sonunda 15 dakika
stireyle 800xg’de santrifiij yapilmis, siipernatanta Drabkin’s hemoglobin reagent

eklenmis, 540 nm dalga boyu olan spektrofotometrede okutulmustur.

Bitkiye ait yaprak ekstrakt1 yedi farkli konsantrasyonda (10 mg/ml, 5 mg/ml,
2,5 mg/ml, 1,25 mg/ml, 0,62 mg/ml, 0,31 mg/ml ve 0,15 mg/ml) PBS ile
sulandirilarak 1 ml kan Ornegine eklenmistir, {i¢ saat siireyle 37 °C’de inkiibe
edilmistir. Inkiibasyon islemi sonunda 15 dakika siireyle 800xg’de santrifiij yapilmis,
siipernatanta Drabkin’s hemoglobin reagent eklenmis, 540 nm dalga boyu olan
spektrofotometrede okutulmustur. Elde edilen sonuglar ASTM F56-00 standardina

gore degerlendirilmistir. Hemoliz orani asagidaki formiil ile elde edilmistir:
ABS (6rnek) - ABS (kan)
Hemoliz (%) = x100
(0.844) ABS (diliie kan) - ABS (blank)

2.7. Rizom Ekstraktinin Protein i¢eriginin Tayini

Bitki ekstrakt 6rneklerinin protein icerigi, Bradford yontemi ile belirlenmektedir. Bu
yontemde Coomassie 1 Brilliant Blue G-250 boyasi proteinlere baglanarak renk

olusumu sekillendirir. Boya icinde katyonik (kirmizi), nétral (yesil) ve anyonik
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(mavi) olmak iizere {i¢ form bulunur. Asidik sartlar altinda boya kirmizi formda,
protein baglandiginda mavi formda izlenir (595 nm dalga boyunda). Calismanin bu
asamasinda rizom ekstraktindaki protein igeriginin belirlenmesinde Bradford Protein
Test Kiti kullanilmistir (BOVINE y- i¢eren QuickStart ™ Bradford Protein Test Kiti)
(Sekil 2.10). Bu testte boya rengi gelisimi BSA standardinda daha fazla
sekillendiginden bu tez ¢caligmasi kapsaminda bitki rizomlarindaki protein igeriginin

tayininde BSA standardi igeren test tercih edilmistir.

BOVINE y- iceren QuickStart ™ Bradford Protein Test Kiti firmanin
belirledigi protokole gore yapilmistir. Test yapilmadan once 1x boya reaktifi 4
°C’den ¢ikarilarak oda sicakligina gelmesi i¢in beklenmis ve kullanilmadan 6nce
reaktifin bulundugu sise birkag kez ters ¢evirerek karismasi saglanmistir. Ayr steril
ependorf tiipleri igerisine 1 ml 1x boya reaktifinden konulmustur. Bu tiiplere test
icindeki standartlar ve rizom ekstrakti eklenmistir, takibinde vortekslenerek tiip
icerikleri homojen hale getirilmistir. Oda sicakliginda 15 dakika inkiibe edilen
tliplerdeki icerik otomatik pipet araciligiyla tek kullammmlik kiivetler icerisine
alinmistir. Spektrofotometre 595 nm dalga boyuna ayarlanmis ve blank numune ile
sifirlanmustir. Daha sonra en diisiik diliisyondan baslayarak Standartlarin ve rizom

ekstraktinin absorbansi 61¢iilmiistiir.

Sekil 2.10. Standartlarin ve rizom ekstraktlarmin oldugu kiivetler.
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2.8. In Vitro Anthelmintik Etkinligin Belirlenmesi

Bitki ekstraklarinin (yaprak ve rizom) anthelmintik etkinligi in vitro ortamda ayr1

ayr1 degerlendirilmistir.

2.8.1. Parazitlerin Toplanmasi

Erigkin disi T. canis’ler Yozgat ili Sefaatli ilgesinde bulunan veteriner kliniklerine
hayvan sahipleri tarafindan getirilen askaritler arasindan temin edilmistir. Parazitler
¢esme suyu i¢ine alinarak bekletilmeden Kirikkale Universitesi Veteriner Fakiiltesi

Parazitoloji Anabilim Dali’na getirilmistir.

2.8.2. T. canis Yumurtalarimin Elde Edilmesi

Parazitler 11k mikroskobu altinda morfolojik 6zellikleri dikkate alinarak incelenmis
ve disi T. canis’ler ti¢ kez steril distile su ile yikanmis daha sonra pens ve bistiiri
yardimiyla agilarak uterus kismi pargalanmustir. Steril distile su eklenerek alt kismi1
konik polistren tiipe siiziilmiis, 2000 devirde ii¢ dakika siireyle steril distile su ile
santrifiij edilmistir (NF 2000). Yikama islemi bittiginde tiipteki yumurta stogundan
otomatik pipet araciligiyla 50 ul’lik bes O6rnek almarak 1sik mikroskobu (Leica
DM200) altinda sayilmis, yumurta siispansiyonunun bir ml’sinde 1000 yumurta
olacak sekilde RPMI-1640 ile sulandirilmistir (Sekil 2.11).

Sekil 2.11. Toxocara canis yumurtalarinin elde edilmesi.

2.8.3. Bitki Ekstraktlarinin T. canis Yumurtalarinda Larva Gelisimine EtKkisi

Caligmanin bu asamasinda bitki ekstraktlarmin T. canis yumurtasinda larva

gelisimine etkisinin belirlenmesi hedeflenmistir. Bu amagla yaprak ve rizom

27



ekstraktlarinin oda sicakligma gelmesi beklenmistir. Calismadan hemen 6nce yaprak
ekstraktindan 40 mg/ml, 20 mg/ml ve 10 mg/ml dozda diliisyonlar RPMI-1640
icinde hazirlanmistir. Rizom ekstraktindan ise RPMI-1640 iginde 1:2 ve 1:4 oranda
diliisyonlar1 yapilmistir. Deneyin bu asamasinda {i¢ farkli inkiibasyon siiresi (6, 12 ve

24 saat) belirlenmistir.

Her bir inkiibasyon siiresi i¢in asagidaki sekilde sekiz grup olusturulmustur:
Grup 1: 40 mg/kg diliisyonda yaprak ekstrakti
Grup 2: 20 mg/kg diliisyonda yaprak ekstrakti
Grup 3: 10 mg/kg diliisyonda yaprak ekstrakti
Grup 4: Diliye edilmeden uygulanan rizom ekstrakti
Grup 5: 1:2 diliisyonda rizom ekstrakti
Grup 6: 1:4 diliisyonda rizom ekstrakti
Grup 7: Pozitif kontrol
Grup 8: Negatif kontrol

Deney icin oOncelikle steril ependorf tiiplerine hazirlanmis olan yumurta
stispansiyonundan 100 pl konulmus, lizerine her bir grup i¢in belirlenen ekstrakt
dozundan 100 ul eklenmistir. Nazik¢e pipetaj yapilarak ekstraktin tiipler igerisine
homojen yayilmasi saglanmistir. Takibinde tiipler 32 °C’lik inkiibatore alinarak {i¢
farkli inkiibasyon siiresinde tutulmustur (Sekil 2.12). Bu siirenin ardindan tiipler
steril distile su ile bes dakika siireyle ti¢ kez santrifiij edilmistir (300xg). Daha sonra
%0,5 formalin soliisyonu eklenerek ayni kosullarda yeniden santrifiij yapilmis,
yumurtalar steril polistren hiicre kiiltiirii plaklarina alinmistir (Costar 24 well plate).
Uzerine %0,5 formalin soliisyonu eklenen plakalar 32 °C’lik inkiibatdre
yerlestirilmis,. Yumurtalarm oldugu pleyt cukurlar1 ayri pipet ucu kullanilarak
ginlik olarak karistirilmig, larva gelisimi yoniinden 28 giin siireyle 151k
mikroskobunda x10 ve x40’lik objektif kullanilarak takip edilmistir. Deneyde pozitif
kontrol i¢in kopekte T. canis tedavisinde kullanilan ve igerisinde 35 mg pirantel
pamoat iceren ticari bir preparattan steril distile su ile siispansiyon hazirlanmig ve bu
sispansiyondan 100 pl eklenmis yumurtalar, negatif kontrol olarak da RPMI-1640
icindeki yumurtalar kullanilmistir (Sekil 2.13).
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Sekil 2.12. Inkiibatére konulan deney gruplart.

Sekil 2.13. Hiicre kiiltiirii plagina alinan deney gruplart.

Inkiibasyon siiresi sonunda iginde larva gelisen ve gelismeyen yumurta sayisi
151k mikroskobik olarak degerlendirilmis ve bitki ekstraktlarinin T. canis yumurtasi
icinde larva gelisimine etkisi belirlenmistir. Sonuglarin hesaplanmasinda asagidaki

formiil kullanilmuastir;
larvali yumurta sayist

Bitki ekstraktinin larva gelisimine etkinligi (%) = 100 x

toplam yumurta sayist
2.8.4. Bitki Ekstraktlarinin T. canis Larvalarina Etkisi

2.8.4.1. T. canis Larvalarinin Elde Edilmesi

Disi parazitlerden elde edilen T. canis yumurtalari steril distile su ile yikanarak doku
pargalarindan uzaklagtirilmistir. Yumurtalar %0,5’lik formalin solusyonu iginde
alinarak 32 °C’lik inkiibatore yerlestirilmis ve giinlik karistirilarak
havalandirilmigtir. Yumurtalardaki larva gelisimi 1s1k mikroskobu ile incelenmistir.
Inkiibasyonun 28. giiniinde larva gelismis yumurtalar {i¢ kez steril distile su ile

yikanarak (300xg’de 5 dakika) formalin solusyonu uzaklastirilmistir. Larvali
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yumurtalar, protein ortiistiniin uzaklastirilmasi amaciyla %5'lik sodyum hipoklorid
soliisyonu i¢ine alinarak oda sicakliginda 20 dakika tutulmustur (Sena-Lopes vd.,
2020). Takibinde steril distile su ile ii¢ kez santrifiij yapildiktan sonra siipernatant
uzaklastirilmis, dipteki sedimentten otomatik pipetle alman 50 pl’lik bes ornekte
bulunan larva sayisinin ortalamasi alinarak 100 pl larva siispansiyonunda 50 larva
olacak sekilde RPMI-1640 ile sulandirilmistir.

2.8.4.2. Bitki Ekstratlarimin T. canis Larvalarimn Canhhgina Etkisi

Calismanmn bu asamasinda bitki ekstraktlarmm yumurtadan ¢ikan T. canis
larvalarinin canliligina etkisinin belirlenmesi hedeflenmistir. Bu amagla yaprak ve
rizom ekstraktlarimin oda sicakligma gelmesi beklenmis, takibinde yaprak
ekstraktindan 40 mg/ml, 20 mg/ml ve 10 mg/ml dozda RPMI-1640 iginde
diliisyonlar1 hazirlanmistir. Rizom ekstraktindan ise RPMI-1640 i¢inde 1:2 ve 1:4
oranda diliisyonlar1 yapilmistir. Deneyin bu asamasmnda da ii¢ farkli inkiibasyon

stiresi (6, 12 ve 24 saat) belirlenmistir.

Her bir inkiibasyon siiresi i¢in asagidaki sekilde sekiz grup olusturulmustur:
Grup 1: 40 mg/kg diliisyonda yaprak ekstrakti
Grup 2: 20 mg/kg diliisyonda yaprak ekstrakti
Grup 3: 10 mg/kg diliisyonda yaprak ekstrakti
Grup 4: Diliiye edilmeden uygulanan rizom ekstrakti
Grup 5: 1:2 diliisyonda rizom ekstrakti
Grup 6: 1:4 diliisyonda rizom ekstrakti
Grup 7: Pozitif kontrol
Grup 8: Negatif kontrol

Steril ependorf tiiplerine 100 ul larva siispansiyonu konulmustur. Uzerine
ekstrakt sulandirmalarindan  100°er pl eklenmis, otomatik pipetle nazikge
karistirilarak homojen dagilmas: saglanmigtir. Tiipler 32 °C’lik inkiibatore alinarak
belirlenen siirelerde inkiibe edilmistir. Inkiibasyon siirelerinin tamamlanmasini
takiben deney sonlandirilmistir. Deneyde pozitif kontrol olarak 35 mg pirantel
pamoat igeren ticari preparat eklenen larvalar, negatif kontrol olarak da RPMI-1640

icindeki larvalar kullanilmistir.

Inkiibasyon siiresi sonunda bitki ekstraktlarinin larvanin canliligina etkisi

trypan blue boya testi ile (1:1 oraninda) yapilmistir (Sena-Lopes vd., 2020). Bu
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boyama sonrasinda 1sikk mikroskobu altinda larvalar hareketlilik ve boya alip
almadigina gore degerlendirilmis ve larvalarda canlilik degerlendirilmesinde Reis,
Trinca, Ferreira, Monsalve-Puello ve Gracio (2010) tarafindan bildirilen kriterler
kullanilmigtir. Tiim govdesi ile hareket eden larvalar ile sadece bir kisminda hareket
goriilen larvalar canli olarak degerlendirilmis, viicudu diiz olarak izlenen larvalar ise

Olii olarak degerlendirilmistir.

Sonuglarm hesaplanmasinda asagidaki formiil kullanilmistir:

olii larva sayist

Bitki ekstraktinin larva canliligma etkisi (%) = 100 X

toplam larva sayis1
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3. BULGULAR

3.1. Bitkinin Tiir Teshisi

Giidiil flgesi Akbas Mahallesi Karacakil Mevki’nde (konum: 40, 2360380, 32,
2874410) dogal olarak bulunan ve yorede halk arasinda “mancar” olarak bilinen ve
tiiketilen Arum rupicola Boiss. var. rupicola once yaprak ¢ikartmis (Sekil 3.1. A),
nisan aymda ise mor renkli gigek agmustir (Sekil 3.1. B-C). Cigeklenmenin takibinde,

turuncu-kirmizi renkte kiiremsi (Sekil 3.1. D) meyve kogani dikkati ¢ekmistir.
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Sekil 3.1. Bitkinin mevsime gére dogadaki goriiniimii. A. Ilkbaharda yapraklanma dénemi. B.
Cigeklenme baslangici. C. Cigeklenme donemi. D. Olgunlasmis meyveleri.

32



Karagakil Mevki’nden (konum: 40, 2360380, 32, 2874410) rizomuyla birlikte
¢ikarilan bitki 6rnegi Erciyes Universitesi Uluslararas1 Botanik Bahgesi Uygulama ve
Arastirma Merkezi’'nde yer alan Herbaryum’da Arum rupicola Boiss. var. rupicola

olarak teshis edilmis ve CV6015 numarasiyla kaydedilmistir.

3.2. Bitkinin Toplanmasi

Arum rupicola Boiss. var. rupicola 6rnekleri toplanirken bitki kéklerinin domuzlar

tarafindan tiiketildigine iliskin bazi bulgulara rastlanmistir (Sekil 3.2).

I
KNl

Sekil 3.2. Bitkinin kok kisimlarmm domuzlar tarafindan tiiketildigine dair bulgular.
3.3. Ornek Bolgesine Ait Meteorolojik Veriler

Arum rupicola Boiss. var. rupicola drneklerinin toplandigi Giidiil Yoresi’nde 2021-
2022 yillar1 arasinda goriilen, aylara gore toplam yagis verileri Tablo 3.1°de
sunulmustur. Bu tabloya gore bitki 6rneklerinin toplandig1 2022-Mayis ayinda bir
onceki yila gore aylik toplam yagis oraninin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir.
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Tablo 3.1. Gidiil Yoresi’'nde 2021-2022 yillar1 arasinda goriilen aylara gére toplam yagig orani
(www.mevbis.mgm.gov.tr).

Ayhk Toplam Yagis (mm=kg+m?) OMGI

(istasyon AdvNo: GUDUL/18077)

Yil/Ay

2021 643 | 89 | 384|451 | 44 (1188| 05 | 44 | 104 | 255 | 60,0 | 59,4

2022 415|776 | 330 | 11,8 | 127 | 945 | 231 | 259 | 46 | 04

3.4. Sitotoksisite Deneyi Sonuglari

International Organization for Standardization (ISO) 10993-5 standardmna gore;
viicut dis1 ortamda uygulanan sitotoksisite testlerinde siipheli bilesigin uygulandigi
hiicre kiiltiirtinde canlilik orant %70’ten diisiik ise kullanilan bilesigin sitotoksik
potansiyelinin oldugu degerlendirilmektedir. Bu ¢alisma esnasinda 10 mg/ml yaprak
ekstraktnin uygulandigi L929 fibroblast hiicrelerinde canlilik oran1 %32,3 olarak
hesaplanmis, yaprak ekstrakti bu dozda sitotoksik potansiyel gosterdigi tespit
edilmistir (Sekil 3.3). Yaprak ekstraktmm konsantrasyonuna bagli olarak fibroblast

hiicrelerde canlilik oranm1 Tablo 3.2°de verilmistir.

Tablo 3.2. Farkli dozda yaprak ekstrakti uygulanan 1929 fibroblast hiicrelerindeki canlilik degerleri.

Yaprak ekstrakt: sulandirma basamaklar1 (mg/ml) Pozitif | Negatif
10 5 2,5 125 | 062 | 031 | 015 kontrol | kontrol
Hiicrelerde
canbk | 323 | 542 | 686 | 852 | 87,9 | 784 | 715 | 207 | 874
(%0)
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Sekil 3.3. Yaprak ekstrakt1 eklenen fibroblast kiiltiiri.

Arum rupicola Boiss. var. rupicola rizomundan hazirlanan ekstraktinin
uygulandigi fibroblast hiicre kiiltiiriinde hiicrelerin canliligi  %91,7 olarak
hesaplanmig, rizom ekstraktinin sitotoksik potansiyelinin olmadigi belirlenmistir.
Pozitif ve negatif kontrollere ait sonuglar Sekil 3.4 ve 3.5’te sunulmustur. Rizom

konsantrasyonuna bagl hiicrelerdeki % canlilik degerleri Tablo 3.3. de verilmistir.

Tablo 3.3. Farkli sulandirma dozunda rizom ekstraktinin uygulandigi 1.929 fibroblast hiicrelerinin
canlilik degerleri.

Rizom sulandirma basamaklari . .
Pozitif | Negatif
1:1 1:2 1:4 1:8 | 1:16 | 1:32 | 1:64 | kontrol | kontrol

Hiicrelerde
canhlik 91,7 95,2 107,1 89,7 88,9 94,3 107,4 28,1 96,9

(%)
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Sekil 3.4. Pozitif kontrol eklenen fibroblast kiiltiirii.

Sekil 3.5. Negatif kontrol.

3.5. Hemoliz Testi Sonuclar:

ASTM F576-00 standardma gore uygulanmis olan hemoliz testi sonucunda;
e 90-2 arasinda hemolitik indekse sahip olan bilesikler, hemolitik 6zellikte
olmayan,
e %2-5 arasinda hemolitik indekse sahip olan bilesikler, hafif hemolitik
e %>5’ten biiyiik hemolitik indekse sahip olan bilesikler ise hemolitik olarak

degerlendirilmektedir.
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Bu calismada 10 mg/ml konsantrasyondaki yaprak ekstraktinda hemolitik
indeksi %25,1, 2,5 mg/ml konsantrasyondaki yaprak ekstraktinin hemolitik indeksi
ise %6,3 olarak belirlenmistir. Bu sonuglar dikkate alindiginda yaprak ekstraktinin

hemolitik etkisinin oldugu tespit edilmistir.

Bitkinin rizomundan elde edilen ekstraktin en yogun dozda kullaniminda (1:1
oranda) saptanan hemolitik indeksi %1,9 olarak belirlendiginden rizom ekstraktmin

hemolitik etkisinin olmadig1 saptanmustir.

3.6. Rizom Ekstraktimin Protein i¢eriginin Tayini

Bitki rizomundan 25 g tartilarak 100 ml steril distile su i¢inde homojenize edilmistir.
Boylelikle 1 ml steril distile su i¢indeki rizom miktari 0,25 g olmustur (=250 mg/ml).
Rizom ekstraktindaki protein icerigi BOVINE y- QuickStart ™ Bradford Protein
Test Kiti ile Olclilmiistiir. Spektrofotometrik analiz sonuglar1 Tablo 3.4°te
sunulmustur. Bu sonuca gére bitkinin rizomunda bulunan protein miktar1 2,53 mg/ml

olarak bulunmustur.

Tablo 3.4. Rizom ekstraktinda protein orani.

Standartlar (mg/ml)

Rizom
ekstrakti
0,125 0,25 0,5 0,75 1 1,5 2 (250
mg/ml)

Spektrofotometrik
] 0,356 | 0,848 | 0,959 | 1,172 | 1,351 | 1,678 | 1,816 2,533
analiz sonucu

3.7. Bitki Ekstratlarimin T. canis Yumurtalarinda Larva Gelisimine
Etkisi

3.7.1. Yaprak Ekstraktinin Larva Gelisimine Etkisi

Yaprak ekstraktlardan RPMI-1640 i¢inde, 40 mg/ml, 20 mg/ml ve 10 mg/ml
konsantrasyonlarda hazirlanan soliisyonlarla 6, 12 ve 24 saat siireyle inkiibe edilen
yumurtalar %0,5’lik formalin soliisyonu i¢inde 28 giin inkiibe edildikten sonra larva

gelisimi 151k mikroskobik olarak degerlendirilmistir.
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Alt1 saat siireyle yaprak ekstraktlar1 ile inkiibe edilen T. canis yumurtalarmda
tiim konsantrasyonlarda (10 mg/ml, 20 mg/ml ve 40 mg/ml) larva gelisiminin oldugu
tespit edilmistir. Farkli konsantrasyondaki ekstraktlar arasinda larva gelisimi
bakimindan farklilik bulunmamistir (Sekil 3.6). Pozitif kontrol olarak kullanilan
pirantel pamoat bilesigi ile inkiibe edilen yumurtalarda da larva gelisimi olmustur
(Sekil 3.7).

i

Sekil 3.6. Yaprak ekstrakt: (40 mg/ml) ile 6 saat inkiibe edilen grupta 28. giinde yumurtalar i¢inde
larva gelisimi (x10).

Sekil 3.7. Pozitif kontrol grubunda yer alan yumurtalarin 28. giinde goriintimii (x10).
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Deneyin 12 saatlik inkiibasyonu sonrasinda 10 mg/ml dozda bitki ekstrakti
uygulanan yumurtalarda larva gelisiminin oldugu, Yyumurtalarin renklerinde
koyulagma dikkati ¢ekmis ancak i¢indeki larvalarin hareket ettigi gozlenmistir (Sekil
3.8).

Sekil 3.8. Yaprak ekstrakt: (10 mg/ml) ile 12 saat inkiibe edilen grupta 28. giinde yumurta i¢inde larva
gelisimi (x10).

Deneyde 20 mg/ml dozda bitki ekstrakti uygulanan yumurtalarda 12 saatlik
inkiibasyonu sonrasinda larva gelisiminin oldugu belirlenmis ve Yyumurtalarin
renklerinde koyulasmanin 10 mg/ml konsantrasyondaki ekstrakt grubuna gore daha
belirgin oldugu dikkati ¢ekmistir (Sekil 3.9).

Deneyde 40 mg/ml dozda bitki ekstrakti uygulanan yumurtalarda 12 saatlik
inklibasyonu sonrasinda larva gelisiminin oldugu belirlenmis ve Yyumurtalarin
renklerinde koyulasmanin diger konsantrasyondaki ekstraktlara gére daha belirgin
oldugu dikkati cekmistir (Sekil 3.10). 12 saatlik inkiibasyonda gruplar arasinda larva

gelisimi bakimidan farklilik bulunmamastir.

Deneyin 24 saatlik inkiibasyonunda tiim yaprak konsantrasyonlarmda larva

gelisimi goriilmiis ve yumurta renginde koyulasma izlenmistir (Sekil 3.11).
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Sekil 3.9. Yaprak ekstrakti (20 mg/ml) ile 12 saat inkiibe grupta 28. giinde yumurta iginde larva

gelisimi (x20).
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Sekil 3.10. Yaprak ekstrakt1 (40 mg/ml) ile 12 saat inkiibe edilen grupta 28. giinde yumurta iginde
larva gelisimi (x10).
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Sekil 3.11. Yaprak ekstrakti (40 mg/ml) ile 24 saat inkiibe edilen grupta 28. giinde yumurta i¢inde
larva gelisimi (x10).

3.7.2. Rizom Ekstraktinin Larva Gelisimine EtKisi

Caligmanin bu asamasinda rizom ekstraktindan direkt uygulama ve RPMI-1640
icinde 1:2 ve 1:4 sulandirmalar T. canis yumurtalarinda larva gelisimine etkisini
belirlemek amaciyla inkiibe edilmistir (6, 12 ve 24 saat). Inkiibasyonun 28. giiniinde
larva  gelisimi  bakimidan  degerlendirilen  yumurtalarm  tim  rizom
konsantrasyonlarinda ve inkiibasyon siirelerinde larva gelisiminin oldugu tespit
edilmistir (Sekil 3.12 ve 3.13). Gruplar arasinda larva gelisimi bakimindan farklilik
goriilmemistir. Yaprak konsantrasyonlar: uygulanan yumurtalarda izlenen renkteki
koyulagma bu gruptaki yumurtalarda tespit edilmemistir. Negatif kontrol grubunda

28. gilinde larva gelisimi Sekil 3.14’de goriilmektedir.
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Sekil 3.12. Rizom ekstraktinin direkt uygulandigi ve 24 saat inkiibe edilen grupta 28. giinde yumurta
icinde larva gelisimi (x10).

Sekil 3.13. Rizom ekstraktinin direkt uygulandigi ve 24 saat inkiibe edilen grupta 28. giinde yumurta
icinde larva gelisimi (x40).
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Sekil 3.14. Negatif kontrol grubunda 28. giinde larva gelisimi (x40).
3.8. Bitki Ekstratlarimin T. canis Larvalarimn Canlhihgina Etkisi

3.8.1. Yaprak Ekstraktimin T. canis Larvalarinin Canhhgina Etkisi

Farkli dozda yaprak ekstraktinin yumurtadan ¢ikan T. canis larvalarinin canliligma
etkisinin belirlenmesinin amaglandigi bu asamada 10 mg/ml dozda RPMI-1640
icinde sulandiran yaprak ekstrakti ile alt1 saat inkiibasyonda tutulan larvalarin
tamaminin hareketli oldugu tespit edilmistir. On iki saatlik inkiibasyonda %9’unun
24 saatlik inkiibasyonda ise %15’inin hareketsiz, bir kismu diiz, bir kismi kivrik
bigimde oldugu goriilmistiir. Canli larvalar ise oldukga hareketli izlenmistir (Sekil
3.15).

Sekil 3.15. Deneyde 10 mg/ml dozda RPMI-1640 iginde sulandiran bitki ekstrakt: ile alt1 saat
inkiibasyonda tutulan grupta izlenen hereketli larva (x10).
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Deneyde 20 mg/ml dozda RPMI-1640 iginde sulandiran yaprak ekstrakti ile
alt1 saat inkiibasyonda tutulan larvalarin %20’sinin, 12 saat inkiibasyonda tutulan
larvalarin %22’sinin, 24 saat inkiibasyon sonucunda ise %32’sinin hareketsiz oldugu
gorlilmiistiir. Hareketsiz larvalarm diiz bigimde oldugu ve bazilarinin trypan blue

boya soliisyonu ile boyandigi mikroskobik olarak izlenmistir.

Deneyde 40 mg/ml dozda RPMI-1640 iginde sulandiran yaprak ekstrakti ile
alt1 saat inkiibasyonda tutulan larvalarm %30’unun, 12 saat inkiibasyon sonucunda
%37’sinin, %24 saat inkiibasyon sonucunda ise %42’sinin hareketsiz oldugu
gorlilmiistiir (Sekil 3.16). Larvalarin diiz bigimde oldugu (Sekil 3.16) ve bazilarinin
trypan blue boya soliisyonu ile boyandigi dikkati ¢ekmistir (Sekil 3.17).

Sekil 3.16. Deneyde 40 mg/ml dozda RPMI-1640 i¢inde sulandiran bitki ekstrakti ile alt1 saat
inkiibasyonda tutulan larva (x10). Hareketsiz ve diiz bicimde izlenen larva.

Sekil 3.17. Deneyde 40 mg/ml dozda RPMI-1640 iginde sulandiran bitki ekstrakti ile 24 saat
inkiibasyonda tutulan larva (x20).
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3.8.2. Rizom Ekstraktimin T. canis Larvalarimin Canhhgina Etkisi

Rizom ekstraktinin T. canis larvas iizerine etkisini belirlemek i¢in ekstrakttan direkt
ve RPMI-1640 iginde 1:2 ve 1:4 sulandirmalar yapilarak denemistir. Deneyde ii¢
farkl siirede (6, 12 ve 24 saat) inkiibe edilmistir. Inkiibasyon siirelerini takiben
deney sonlandirilmis, larvalar trypan blue boya soliisyonu ile boyanarak canlilik

yoniinden lam-lamel arasinda 151k mikroskobik olarak degerlendirilmistir.

Direkt rizom ekstrakti eklenen ve alt1 saat inkiibe edilen T. canis larvalarinin
%10’unun hareketsiz ve diiz bigimde oldugu izlenmistir (Sekil 3.18). Ayni
konsantrasyonda 12 saat inkiibe edilen larvalarin %12’sinin, 24 saat inkiibe edilen
larvalarin ise %17’sinin hareketsiz ve diiz sekilde oldugu gortilmiistiir (Sekil 3.19 ve
Sekil 3.20).

Alt1 saatlik inkiibasyon siiresi sonunda 1:2 konsantrasyonda uygulanan
larvalarin %5’i, 12 saat siire sonunda %7’si, 24 saatlik inkiibasyon sonunda %9’unun
hareketsiz ve diiz oldugu gozlenmistir. Rizom ekstraktinin 1:4 konsantrasyonda alti
saat inkiibe edildigi grupta larvalarin %5’i, 12 saat inkiibe edildigi grupta %13’i, 24
saat inkiibe edildigi grupta ise %11’inin hareketsiz ve diiz oldugu gozlenmistir. Geri

kalan larvalarm aktif ve hareketli oldugu tespit edilmistir.

/'\u‘v
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Sekil 3.18. Direkt uygulanan rizom ekstrakt ile 6 saat inkiibasyonda tutulan larva (x20). Larva
hareketsiz ve diiz bigimde izlenmis, boya almistir.
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Sekil 3.19. Direkt uygulanan rizom ekstrakti ile 24 saat inkiibasyon sonrasinda hareketsiz izlenen
larvalar (x10).

Sekil 3.20. Direkt uygulanan rizom ekstrakti ile 24 saat inkiibasyonda tutulan larva (x20).

Deneyde pozitif kontrol olarak 35 mg pirantel pamoat igeren ticari preparat
kullanilmustir. Inkiibasyon siireleri sonunda pozitif kontrol grubundaki tiim larvalarin

hareketsiz oldugu gézlenmistir (Sekil 3.21).
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Sekil 3.21. Pozitif kontrol grubunda 24 saat inkiibasyon sonucunda izlenen larva (x20). Tamami
hareketsiz ve diiz bigimde izlenmis, boya almistir.

Deneyde negatif kontrol olarak da hi¢bir kimyasal eklenmemis larvalar ayni
kosullarda 24 saat inkiibe edilmis ve siire sonunda larvalarm tiimiiniin canh ve aktif

hareketli oldugu belirlenmistir (x40) (Sekil 3.22).

Sekil 3.22. Negatif kontrol grubunda 24 saat inkiibasyon sonucunda izlenen T. canis larvasi (x40).
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4. TARTISMA

Geleneksel ve tamamlayici tibba ilgi giiniimiizde gittikge artmaktadir. Arum cinsinde
yer alan bitkiler pek ¢ok iilkede bilinmekte ve geleneksel olarak tiiketilmektedir. Bu
cins igindeki tiirlerden bazilar1 arastiricilarin dikkatini ¢ekmistir. A. maculatum, A.
cyrenaicum, A. dioscorides, A. elongatum, A. palaestinum, A. euxinum ve A.
hygrophilum tiirleri antimikrobiyal, antibakteriyel, antifungal, antioksidan,
antitimoral, antikanser, antienflamatuvar, antidiyare, antidiyabetik, analjezik ve
insektisidal etkileri agisindan arastirilmistir. Bu bitkilerin antiparaziter etkileri
tizerine literatlir bilgisinin oldukc¢a sinirli oldugu goriilmektedir (Majumder vd.,
2005; Al-Mustafa ve Al-Thunibat, 2008; Khalil vd., 2009; Dayisoylu, 2010; Ali-
Shtayeh vd., 2011; Ahmed vd., 2012; Ben Ramadan vd., 2012; Obeidat vd., 2012;
Uguzlar vd., 2012; Mohammed vd., 2013; Tiirker ve Yildirim, 2013; Ahmad vd.,
2014; Husein vd., 2014; Naser vd., 2014; Safari vd., 2014; Cole vd., 2015; Ereifej
vd., 2015; Karahan vd., 2015; Khalaf vd., 2015; Mansour vd., 2015; Jaradat ve
Abualhasan, 2016; Kianinia ve Farjam, 2018). Majumder vd. (2005), Arum
maculatum rizomunun, bitkilerin yapraklarinda parazitlenen ve ekonomik Oneme
sahip bit tiirleri olan Lipaphis erysimi ve Aphis craccivora iizerine insektisidal etkisi
oldugunu bildirmis, bu etkiyi bitkinin i¢erdigi lektinin bitlerin bagirsak epitellerine
baglanarak gosterdigini ifade etmistir. Bitkisel kaynakli diger bazi lektinlerin
ruminant mide-bagirsak nematodlar1 tizerine larvisidal ve ovisidal etkileri rapor
edilmistir (Rios de Alvares vd., 2012a, 2012b; Salles vd., 2014; De Medeiros vd.,
2018; Silva vd., 2019).

Farkli mantar tiirlerinden elde edilen lektinlerin (AAL, CCL2, MOA ve
CGL2) Haemonchus contortus’un larva sathasina etki gosterdigi, larvalarin
bagirsaklarma baglanarak gelisimini engelledigi ve Olimiine sebep oldugu
bildirilmistir (Heim vd., 2015). Fasiilyede elde edilen fitohemaglutinin lektinin
(FHL) in vitro ve in vivo Teladorsagia circumcincta, Trichostrongylus colubriformis
ve H. contortus’a etkileri arastirilmig, FHL mide-bagirsak nematodlarina ait birinci

donem larvalarinin in vitro beslenmelerini engellemis (Rios de Alvarez vd., 2012a),
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takibinde yapilan in vivo denemelerde; deneysel enfekte kuzularda parazit yiikiinde
herhangi bir degisiklik olusturmadigi ancak digkiyla ¢ikan parazit yumurtasinda
azalmaya sebep oldugu rapor edilmistir (Rios de Alvarez vd., 2012a). FHL ayni
zamanda bu kuzularin hem ince bagirsak hem de abomasumunda eozinofil diizeyini
arttirarak immun sistemlerini uyarici etki gostermistir (Rios de Alvarez vd., 2012b).
Lektinleri izolasyonunda afinite kromatografisi ya da rekombinant DNA yontemleri
kullanilmaktadir (Per¢in, 2006). Bu tez caligmasinda A. rupicola Boiss. var.
rupicola’nin rizom kisminda lektin varhigr analiz edilmemistir. Rizom kismindaki

protein miktar1 2,53 mg/ml olarak belirlenmistir.

Bitkilerin insanlar tarafindan kullanilmasinda temel hedef onlarin tedavi edici
Ozelliklerinden faydalanmak olsa da bazi bitki tiirlerinin kullaniminda olumsuz
etkiler gozlenmektedir. Bitkiler protein, yag ve karbonhidrat sentezlerken aristoloik
asit, oksalatlar, pirolizidin alkoloitleri, safrol, salisilatlar, siyanogenetik glikozitler,
tanenler, tiiyon, atropin, 3 — asaron, berberin, kalp glikozitleri, iyot ve lektin gibi bazi
metabolitleri iiretir, bu metabolitler insan ve hayvanlar {izerinde toksikasyona sebep
olur (Baytop, 1989; Gruenwald vd., 2007). Toksikasyona sebep olan metabolitler
bitkinin farkli kisimlarinda bulunabilir. Bu ¢alismanin konusunu olusturan bitkinin
de icinde oldugu Arum tiirleri deri, agiz, dil ve bogazda tahrise sebep olan bazi
kimyasallar tasimaktadir (Tongel ve Ayan, 2005; Kocabas, 2020; Qasem, 2020). Bu
bitkiler okzalat, glikozitik saponinler, lignan ve neo-lignan igerir (T6ngel ve Ayan,
2005). Bu bitkilerin yaprak ve rizomlarinin pisirildikten sonra zehirli etkisinin
kayboldugu belirtilmistir. Arum rupicola Boiss. var. rupicola, Gidiil Yo6resi’nde
yasayan vatandaslar tarafindan iyi bilinmekte, ilkbahar aylarinda dogadan toplanarak
yabani erik pestili ile pisirilmektedir. Zehirli etkisinden dolayi bitkiye ait yapraklarin
hayvanlarm yemedigi ifade edilse de (Ucer, 2010), bitki 6rnegi toplarken;
domuzlarin bu bitkiyi dislerini kullanarak topraktan ¢ikarip rizom kismini yedigi
yoniinde bazi gozlemlerimiz olmustur. Bu c¢alismada elde edilen sitotoksisite
sonuglar1 dikkate alindiginda bitki rizomunun distile su ile yapilan ekstraksiyonunun
uygulanan tiim sulandirmalarda in vitro sitotoksik etkisinin olmadigi, bu etKi

yapraklarindan hazirlanan ekstraksiyonda in vitro gozlenmistir.

Ekstraksiyon; karisim igerisindeki bir maddenin ayirma islemi olup ayrilan
maddeye ekstrakt denilmektedir. Ekstraksiyon iglemi; mekanik ve mekanik olmayan

yontemle yapilabilir. Sikma ya da ¢izme ile yapilan ekstraksiyon mekanik, uygun bir
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¢ozlici kullanilarak yapilan ekstraksiyon ise mekanik olmayan yontem olarak
adlandirilir (Baser, 2010). Ekstraksiyon isleminde sicaklik, basing, ¢oziicii ve
parcacik biiyiikligi istenilen kalitede ekstrakt alinmasini belirler (Baser, 2010).
Farahmandfar vd. (2019) ¢oziicii olarak etanol:distile su (50:50) kullanarak Arum
maculatum yapraklarindan hazirladiklar1 ekstraksiyonunda total flavonoid miktarinin
diger c¢oziiciilere (distile su ve sadece etanol) gore daha yiiksek bulundugunu
bildirmistir. Bu c¢alismada A. rupicola Boiss. var. rupicola ekstraksiyon islemi
Farahmandfar vd. (2019) bildirildigi sekilde ¢6ziicii olarak etanol:distile su karigimi

(50:50) kullanilarak yapilmastir.

Bitkilerin igerdigi baz1 kimyasal bilesikler antiparaziter etki gostermektedir.
Zingiber officinale’nin T. canis {izerine olumsuz etkisinin flavonoidler, alkaloidler,
tanenler, saponinler, glikozidleri iceren fitokimyasal bilesimi ile ilgili olabilecegi
ifade edilmistir (Riaz vd., 2015). Flavonoidlerin DNA ve RNA inhibisyonu ile ya da
enfeksiyoz etkenlerin ¢ogalma asamalarmi inhibe ederek etki gdosterdigi
bilinmektedir (Jassim ve Naji, 2003). Bu c¢alismada Arum rupicola Boiss. var.
rupicola’nin yapraklarindan hazirlanan etanol ekstrakti ile farkli siirelerde inkube
edilen T. canis larvalarmin hareketlerinin azaldigi, bazilarinin Trypan blue boya
soliisyonu ile boyandigi gozlenmistir. Alt1 saat siireyle 10 mg/ml dilusyon ile
inkiibasyonda tutulan tiim larvalar hareketli iken 12 saat sonrasinda %9’u, 24 saat
sonrasmda ise %15’ hareketsiz, larvalarin bazis1 diiz, bazis1 kivrik bicimde
izlenmistir. Yirmi mg/ml dilusyonda ekstrakt ile alt1 saat inkiibe edilen larvalarin
%20’si, 12 saat inkubasyonda %22’si, 24 saat inkubasyonda ise %32’si hareketsiz,
40 mg/ml dilusyonda ekstrakt ile alt1 saat inkiibe edilen larvalarm %30’u, 12 saat
inkiibasyonda %37’si, 24 saat inkiibasyonda ise %42’sinin hareketsiz oldugu
goriilmiistiir. Iinkubasyon siiresi ve ekstrakt dozu arttikca larvalarda hareketsizlik

oraninin arttig1 gézlenmistir.

Arum rupicola Boiss. var. rupicola’nin rizom kismi saponin bakimindan
zengindir (Uger, 2010). Saponinler; steroid veya triterpenoid karakterde olup giiclii
antimikrobiyal 6zellikleri sayesinde bitkiyi toprak altinda mikroorganizmalardan,
toprak iistiinde ise boceklerden korur. Saponin miktarmin yiikselmesi bitkiyi zararli
hale getirir (Kiigiikkurt ve Fidan, 2008). Saponinler ayrica parazitlerde hiicre
gecirgenligini etkilemekte, teglimentte vakuolizasyon ve parcalanmaya sebep

olmaktadir (Wang vd., 2010). Bu ¢alismada bitkiye ait rizom kismindan hazirlanmis
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ekstrakt ile inkube edilen T. canis larvalarmin hareketlerinin azaldig1 goriilmiistiir.
Bu c¢aligmada bitkiye ait rizom kismindan hazirlanmis ekstraktin diluye edilmeden
(direkt) uygulandig1 grupta alt1 saat sonrasi larvalarin %10’u, 12 saat sonras1 %12’si,
24 saat sonrasi %17’si hareketsiz ve diiz sekilde izlenmistir. Rizom ekstrakt1 1:2
oraninda diluye edilerek uygulanan grupta 6 saat sonrasi larvalarin %5°i, 12 saat
sonunda %7’si, 24 saat sonunda %9’u hareketsiz bigimde izlenmistir. Ekstrakt 1:4
oraninda diluye edilerek uygulanan grupta 6 saat sonununda larvalarin %51, 12 saat
sonunda %1371, 24 saat sonunda ise %11°i hareketsiz bigimde izlenmistir. Ayni
sirelerde inkube edilen yaprak ekstrakti sonuglar1 ile kiyaslandiginda rizom

ekstraktinin larva iizerine etkisi daha diisiik kalmistir.

Baz1 saponinlerin eritrosit iizerine olumsuz etkisi bilinmektedir (Gemede ve
Ratta, 2018). Bu ¢alismada bitkinin rizom kisminindan hazirlanan ekstrakt diluye
edilmeden (direkt) uygulandiginda bile hemolitik etki gostermemistir. Bu sonug bitki
orneklerinin dogadan toplanmasi esnasinda domuzlar tarafindan tiiketildigine dair
gozlemlerimizi destekler niteliktedir. Buna karsilik yaprak ekstraktinin hemolitik

etkiye sahip oldugu in vitro tespit edilmistir.

Toxocara canis yumurtalarinin oldukg¢a giiglii bir kabuk yapisina sahip
oldugu ve bu 6zelligi sebebiyle doga kosullarina ve dezenfektanlara kars1 dayanikli
oldugu bilinmektedir (Bouchet vd., 1986). Toxocara canis yumurtalari tizerine ¢esitli
dezenfektanlarin etkisinin belirlenmesi amaciyla yapilan bir ¢alismada %2,5-10’luk
iyodin, %?2’lik glutaraldehit, %10’luk benzalkonyum klorid, %7’lik sodyum
hipoklorid, %1°lik potasyum permanganat, %70’lik etil alkol, %10’luk potasyum
hidroksit ve %3’liik fenol soliisyonlar1 uygulanan yumurtalarda larva hareketliligi
mikroskobik olarak incelenmis, sadece iyodin soliisyonlarinda larvalarin hareketsiz
oldugu, diger dezenfektanlarda ise larvalarin hareketli oldugu bildirilmistir (Aycicek
vd., 2001). Bu dezenfektanlarla inkiibe edilen yumurtalar ile fareler deneysel olarak
enfekte edilmis, sadece iyodin soliisyonu ile muamele edilen yumurtalarla enfekte
edilen farelere ait beyin dokusunda larvaya rastlanmadigi rapor edilmistir (Aygicek
vd., 2001). Bu galigmada farkli sulandirma oranlarinda (10-40 mg/ml) A. rupicola
Boiss. var. rupicola yaprak ekstrakti ile farkli siirelerde (6, 12 ve 24 saat) inkiibe
edilen T. canis yumurta gruplarinin tamaminda larva gelisimi olmustur. Yaprak

ekstraktinin rengine (koyu yesil) bagli olarak inkiibasyon esnasinda yumurta
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renklerinde koyulasma goriilse de bu durum igindeki larva gelisimini etkilememistir.

Benzer durum rizom ekstrakti ile inkiibe edilen yumurtalarda da goriilmiistiir.
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5. SONUCLAR VE ONERILER

Arum rupicola Boiss. var. rupicola Tiirkiye’nin farkli cografi bolgelerinde bilinen bir
bitkidir. Halk arasinda bu bitki her derde deva olarak kabul edilmektedir. Ozellikle
ilaglara karsi direngliligin artmasi geleneksel tibba yonelimi arttirmaktadir. Bu tez
calismasinda Arum rupicola Boiss. var. rupicola’dan hazirlanan yaprak ve rizom
ekstraktinin in vitro ortamda T. canis yumurtalarinda larva gelisimine etkisinin
olmadig1 belirlenmistir. Ancak yumurtadan c¢ikan larva formuna kars1 bitki
ekstraktlarmin bazi larvisidal etkilerinin oldugu tespit edilmistir. Bu sonuglar goz
oniline almarak bitkinin visceral larva migransa etkisinin belirlenmesi amaciyla in
vivo deneylerle arastirilmasi, ayrica bu bitkinin diger parazitler {izerine etkinliginin

de belirlenmesi hususundaki ¢alismalarin planlanmasi 6nerilir.
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