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Oz: Bulasici hastaliklar yillardan beri diinya ¢apinda éliimlerin 6nde gelen nedenlerinden
biridir. Ozellikle ¢oklu ilag direncine sahip Metisiline Direngli Staphylococcus aureus (MRSA)
suslari, dinya capinda halk saghgini tehdit eden en O6nemli unsurlarin basinda gelir.
Basidiomycetes grubu mantarlar umut verici bir antibakteriyel bilesik kaynagi olarak
bilinmektedirler. Bu calismada Ramaria aurea (Schaeff.) Quél’nin metanol ve etanol
ekstraktlarinin patojen standart mikroorganizmalara karsi antimikrobiyal ve klinik 6rneklerden
izole edilen MRSA suslarina karsi anti-MRSA aktivitesinin belirlenmesi amaglanmistir.
Antimikrobiyal aktiviteyi belirlemek icin sivi mikrodilisyon metodu kullaniimigtir. Kullanilan suslara
ekstraktlarin 12.5-0.006 mg/ml arasindaki konsantrasyonlari uygulanmistir. Metanol ve etanol
ekstraktlarinin, standart bakteri suslarina karsi 0.19-6.25 mg/ml araligindaki dozlarda
antibakteriyal aktiviteye sahip oldugu tespit edilirken, her iki ekstraktin da en etkili oldugu susun
0.19 mg/ml dozla Bacillus cereus susu oldugu goriimuistir. Ayrica metanol ve etanol
ekstraklarinin her ikisinin de antifungal bir etkisi belilenememistir. Metanol ekstraktinin g¢aligilan
tim MRSA suslarina karsi 0.04-6.25 mg/ml araligindaki dozlarda anti-MRSA aktivitesi gosterdigi
belirlenirken, etanol ekstraktinin bu suslarin tamamina karsi 0.19-3.12 mg/ml araligindaki
dozlarda anti-MRSA aktivitesine sahip oldugu tespit edilmistir. Sonug¢ olarak ¢alisilan Ramaria
aurea ekstraklarinin antibakteriyal ve anti-MRSA etkiye sahip oldugu belirlenmis olup bu tirin
antimikrobiyal ajanlarin dogal bir kaynagi olabilecegi ve farmakoloji endistrisinde kullanilabilecegi
soylenebilir.

Anahtar kelimeler: Antifungal, Antimikrobiyal, Anti-MRSA aktivite, Basidiomycota,
Metisilin direngli Staphylococcus aureus,

Determination of Anti-MRSA and Antimicrobial Activity of Ramaria aurea
Extracts

Abstract: Infectious diseases have been one of the leading causes of death worldwide for
years. Especially multidrug-resistant Methicillin-Resistant Staphylococcus aureus (MRSA) strains
are among the most important threats to public health worldwide. Basidiomycetes group fungi are
known as a promising source of antibacterial compounds. This study aimed to determine the
antimicrobial activity of methanol and ethanol extracts of Ramaria aurea (Schaeff.) Quél. against
pathogenic standard microorganisms and anti-MRSA activity against MRSA strains isolated from
clinical samples. Broth microdilution method was used to determine the antimicrobial activity.
Concentrations between 12.5-0.006 mg/ml of the extracts were applied to the strains used. While
methanol and ethanol extracts were found to have antibacterial activity against standard bacterial
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strains at doses ranging from 0.19 to 6.25 mg/ml, the most effective strain of both extracts was
Bacillus cereus at a dose of 0.19 mg/ml. In addition, no antifungal effect was determined for both
methanol and ethanol extracts. While methanol extract was found to have anti-MRSA activity
against all studied MRSA strains at doses ranging from 0.04 to 6.25 mg/ml, ethanol extract was
found to have anti-MRSA activity against all these strains at doses ranging from 0.19 to 3.12
mg/ml. As a result, it was determined that the studied Ramaria aurea extracts had antibacterial
and anti-MRSA activity, and it can be said that this species may be a natural source of
antimicrobial agents and may be used in the pharmaceutical industry.

Keywords: Antifungal, Antimicrobial, Anti-MRSA activity, Basidiomycota, Methicillin

Resistant Staphylococcus aureus,

Girig

Mantarlar aleminin Gyeleri yagam formlariyla diger
alemdeki canlilara benzerlik gdsterse de yasama sekilleri
yeri diger canlilardan oldukga farkhdir. Ornegin saprofit
(curikeul) yasam formlariyla bakterilere, parazit yasam
formlariyla bitkiler ve hayvanlara, simbiyotik yasam
formunun farkli bir versiyonu olan mikorhizal yasam
formlariyla ise hem bitkilere hem de hayvanlara benzerlik
gOsterseler de diger alemlerden mantarlar alemi olduk¢a
farkhdir (Kasik, 2010).

Ozellikle makromantarlar diger hayvanlar ve
bakteriler gibi herdem Dinya Uzerinde fruitbody olarak
tabir edilen, dogada gbzle gdrulebilir sekilleriyle tespit
edilmeleri mimkin degildir. Ozel yasam kosullari
(sicakhk, nem, 1sik, nisbi nem, vb...) diger canlilarinkine
oranla daha dar bir skala igerisinde yer almaktadir.

Canlilar aleminin diger Gyeleri ekstrem kosullarda
bile yasamlarini sirdirmeye devam ederken mantarlarin
cogu form degisikligi gostererek gozle gorilebilir formdan
misel ya da spor gibi zor kosullarda hayatta
kalabilecekleri formlara donusurler. Bu nedenle dogada
her mevsim cesit c¢esit makromantar Uyelerini tespit
etmek mimkin degildir. Ozellikle bahar aylarinda
mantarlarin yasamalarina olanak saglayan nemli ve ilik
havalar sayesinde makromantar tiyelerini dogada gérmek
mumkunddr.

Mantarlar vitaminler, mineraller ve protein gibi pek
¢ok besin 6gdesi agisindan dnemli bilesenler igcerdiginden
uzun yillardan beri gida, ilag, baharat ve hatta dogal
kaynak olarak birgcok kultirel ve dini kullanimlari vardir
(Bal ve ark., 2023). Son yillarda 6zellikle tibbi 6zelligi olan
gidalarda yaygin olarak tlketiimeye baglanmigtir.
Yapilarinda barindirdiklar aktif bilesiklerin sahip olduklari
kimyasal ve besinsel Ozellikleri sayesinde &zellikle
uzakdogu ulkelerinde saglikh ve uzun émurli bir hayat
sturmek icin yillardan beri halk tibbinda kullanila gelmistir
(Kalag, 2009; Sevindik ve ark., 2021).

Mantarlar, birgogu ©6nemli farmasotik Urinlere
dondstirdlmis, cesitli  biyoaktivitelere sahip, zengin
sekonder metabolit kaynaklaridir. Bugine kadar
kesfedilen 15.000'den fazla sekonder metabolit ile
mantarlar, biyoaktif dogal trlGnler arastirmalarinda énemli

bir grup olarak 6ne cikmaktadir (Betts ve Wareham,
2014). Ascomycota ve Basidiomycota filumlarinin
saprotrofik ve kolayca yetistirilebilen mantarlarindan elde
edilen sekonder metabolitler yogun bir sekilde
incelenmistir  (Stodlkova ve ark., 2015). Onceki
calismalar, basidiomisetlerden elde edilen sekonder
metabolitlerin, antimikrobiyaller de dahil olmak lizere ¢ok
cesiti  farmakolojik  aktivitelere  sahip  oldugunu
gOstermistir (Bala ve ark., 2011). Geleneksel olarak
biyoaktif  bilesenler, mantarlarin  meyve veren
gbvdelerinden veya misel ekstraktlarindan ekstrakte
edilmis ve antimikrobiyal, antioksidan, anti-anjiyogenez,
antikanser, immunomodulatér ve antiinflamatuar dahil
olmak Uzere bir dizi farmakolojik aktiviteye sahip olduklari
cesitli arastirmalarda bildirilmigtir (Alves ve ark., 2012; De
Silva ve ark., 2013; Kaur ve ark., 2015; Vallavan ve ark.,
2020).

Bulasici hastaliklar yillardan beri dinya c¢apinda
Olumlerin 6nde gelen nedenidir ve kuresel yillik élimlerin
%25'inden fazlasini olusturmaktadir. Coklu ilaca direngli
bakteriler, bir veya daha fazla antimikrobiyal maddeye
direngli mikroorganizmalardir. Genellikle ticari olarak
temin edilebilen antimikrobiyal ajanlarin bir veya ikisi
disinda hepsine direnglidirler. Staphylococcus aureus,
furunkdil, apse, sepsis, pnémoni ve toksik sok sendromu
gibi bircok hastalikta endike olan 6nemli bir firsatci
patojendir. Metisilin direngli S. aureus (MRSA) ise ¢oklu
ilac direncine sahip bakterilerin basinda gelmektedir
(Ogbole ve ark., 2019).

Antimikrobiyal direncin zorluklari hem saglk
hizmetlerinde hem de toplum ortamlarinda
karsilagiimaktadir ve bu nedenle en c¢ok Ustinde
durulmasi gereken konulardan biridir. Son vyillarda
antimikrobiyal kemoterapi alaninda 6nemli ilerlemeler
kaydedilmis olmasina ragmen, kiresel mikrobiyal
yayilim, 6zellikle gelismekte olan Ulkelerdeki kotl saglik
kosullari, dunya c¢apinda seyahatlerin artmasi,
antibiyotiklerin gelisigizel ve asiri kullanimi ve yeni
patojenik organizmalarin ortaya ¢ikisi nedeniyle daha da
koétulesmistir Bu durum g6z Ondne alindidinda,
enfeksiyon hastaliklarinin énlenmesi ve tedavisi igin yeni
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anti-enfektif ajanlarin arastiriilmasi zorunlu hale gelmistir
(Mahady, 2005; Fernandes ve ark., 2008).

Yapilan bu ¢alismada Ramaria aurea’nin etanol ve
metanol ekstraklarinin standart bazi mikroorganizmalar
Uzerine antimikrobiyal etkisinin ve dzellikle klinik kaynakl
MRSA suslari Uzerine anti-MRSA aktivitesinin tespit
edilmesi amagclanmigtir.

Materyal ve Metot

Mantar tespiti ve ekstraksiyon
Calisma kapsaminda kullanilan Ramaria aurea

Ornekleri yapilan arazi c¢alismalari sirasinda Yenice
(Karabiik) ilgesinden yodun ormanlik alandan
toplanmigtir. Toplama sirasinda &rneklerin teshisini
kolaylagtirmak igin resimleri gekilmistir. Ornek numarasi
verilerek ekolojik ve morfolojik 6zellikleri not edilmistir. Bu
bilgilerle birlikte mantarlar aliminyum folyo i¢ine sarilarak
zarar gérmeden taze olarak laboratuvara getirilmigtir.
Mantar  toplama  tekniginde  aliminyum  folyo
kullanmamizin amaci mantarlarin su ve nem kaybi aza
indirerek mantarlarin zarar gérmeden laboratuara getirilip
kurutulmasi saglanmaktir.

Laboratuvara getirilen mantarlar sirasiyla dnce
Ozel olarak sanayide yaptiriimig kurutma dolabi iginde

(2024)15(2)79/86

kurutulmustur. Daha sonra kuruyan o6rnekler uygun
bayuklukteki poli etilen kilitli torbalara konularak teshisleri
yapilmistir. Teghis islemi sirasinda mantarlarin makro ve
mikro yapisal 6zellikleri tespit edilerek uygun resimli
kitaplar ve literatlr kontrol edilmigtir (Breitenbach ve
Kranzlin, 1986; Ellis ve Ellis, 1990). incelemeler
sonucunda mantar drneklerinin Latince ve Turkge bilimsel
adlar literatlire gore tespit edilmistir (Sesli ve ark. 2020,
URL-1). Calismamizda kullandi§imiz makro mantarin
sistematik kategorisi, Latince ismi, otor ismi, Tlrkge ismi,
lokalitesi, koordinatlari, ylUksekligi ve toplama tarihi
asagida sirasiyla verilmigtir. Ayrica mantara ait
makroskobik ve mikroskobik Ozellikleri Tablo 1'de
verilmigstir.

Fungi

Basidiomycota

Agaricomycetes

Gomphales

Gomphaceae
. Ramaria aurea (Schaeff.) Quél. (Turkge Bilimsel
Ismi: Gelintellicesi)

Seyir tepesi, 41° 09' 20.00" K — 32° 21' 34.24" D
Yikseklik 508m, 19.11.2022.

Tablo-1: Ramaria aureanin makroskobik ve mikroskobik 6zellikleri

Tar Habitat

Spor Basidium Makroskobisi

Genellikle Kayin agaglarinin
altinda, toprak ve doékuntuler
arasinda

Ramaria aurea

Eliptik, ince sigilli,
hiyalin, 9-11*3.5-5um

Silindir klavat, 4
sterigmali, 40-
50%8-10um

Altin sarisi, ¢ok
dallanmig, mercan
seklinde,

Mantar &rneginin  teshis isleminden sonra
ekstraksiyon islemi icin calismalar baglamistir. Kuru
mantar Orneklerinin dokularindaki nemi tam olarak
atabilmek icin 24 saat boyunca etiivde 45-50°C de
kurutma iglemi yapilmigtir. Kuruyan ornekler mekanik
o6guticilerde un haline gelinceye kadar 6gutliimustir.
Ogutilen mantarlardan ayri ayri 10 g tartilarak soxhlet
ekstraksiyon kartuslari igerisine doldurulmustur. Kartuslar
uygun sekilde soxhlet cihazina yerlestirildikten sonra 110
ml etanol (C,HsO) ve 110 ml metanol (CH;OH) ayri balon
jojelere ilave edilerek ayni anda ekstraksiyon iglemi
baslatiimistir. 8 saat boyunca ekstraksiyon islemi
yapildiktan sonra kartuslarin  igerisinde  bulunan
¢bzicunin seffaflastigl tespit edilince damitma iglemi
sonlandirilp Rotary Evaporatorde ¢bzuculer
uzaklastirilmistir. Elde edilen ekstraktlarda ¢ozticilerin
tamamen uzaklastiriimasi igin steril petri kaplari icerisinde
45°C sicakliktaki etiivde bir giin daha bekletilerek ¢dzlicu
kimyasallardan arindiriimistir.

Mikroorganizma suslari

Calisma kapsaminda antimikrobiyal aktiviteyi
belirlemek icin; Escherichia coli ATCC 25922,

Pseudomanas aeruginosa ATCC, 27853, Klebsiella
pneumoniae ATCC 70603, Metisilin direncli
Staphylococcus aureus (MRSA) ATCC 43300,
Salmonella enteritidis ATCC 13076, Sarcina lutea ATCC
9341, Bacillus cereus ATCC 11778, standart bakteri
suslari ve Candida albicans NRLL Y-417 maya susu
kullanilmigtir. Ayrica anti-MRSA aktiviteyi belirlemek igin
de klinik érneklerden izole edilen 14 adet MRSA susu
kullanilmistir.  Bu suslar Selguk Universitesi, Fen
Fakultesi, Biyoloji Bolimi, Mikrobiyoloji Arastirma
Laboratuvarindan temin edilmistir.

Antimikrobiyal aktivite

Calismada mantar ekstraktlarinin antimikrobiyal ve
anti-MRSA aktivitelerinin belirlenmesi icin CLSI (Clinical
and Laboratory of Standards Institute) (2011) dnerileri
dogrultusunda bazi modifikasyonlarla sivi mikrodilisyon
metodu kullaniimistir (Zengin ve ark., 2014). Metanol ve
etanol eksraktlarinin standart bakteri, maya ve Kklinik
MRSA suglarina karsi Minimim inhibisyon
Konsatrasyonlari (MiK) belirlenmistir. Stok halde bulunan
tim mikroorganizma suslar Brain Hearth Infiizyon
besiyerine ekilerek taze killturleri hazirlandi. Hazirlanan
kaltarlerin  stspansiyonlart 0.5 McFarland standart
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bulanikliginda (108 kob/ml) hazirlandi ve daha sonra her
kuyucuktaki inokulumun son konsantrasyonu 5x10°
Kob/ml olacak sekilde ayarlandi. Steril 96 kuyucuklu
pleytin her bir kuyucuguna 100 pl Mdller Hinton Broth
besiyeri ilave edildi. Baslangigta 50 mg/ml
konsantrasyonda hazirlanan mantar ekstrakt
solusyonlari, mikropleytlerin ilk kuyucuklarina 100 pl
olarak eklendi ve kalan kuyucuklara ekstraktlarin iki kat
dilisyonu (12.5-0.006 mg/mL) yapildi. Daha sonra her
kuyucuga 100 pl kultir sispansiyonu inokiile edildi.
Negatif kontrol olarak DMSO ve pozitif kontrol olarak
Gentamisin kullanildi. Son olarak pleytler 37°C'de 18-24
saat sireyle inkiibe edildi. inkiibasyon siiresinin sonunda

Tablo-2. Sivi Mikrodillisyon ydntemiyle elde edilen MIK de

Test Mikroorganizmalari (mg/ml)

(2024)15(2)79/86

kuyucuklara 20 pl 2,3,5-trifeniltetrazolyum klorit eklendi
ve 30 dakika daha inkiibe edildi. inkiibasyon sonunda
pleytlerde gbézle gorilir bir Gremenin olmadigl yani
pembe veya kirmizi renkte olmayan son kuyucuk ise MiK
olarak belirlendi.

Bulgular

Calismada sivi mikrodilisyon yéntemiyle Ramaria
aurea mantarinin metanol ve etanol ekstraktlarinin
standart mikroorganizmalara ve klinik MRSA suslarina
kars! elde edilen Minimum Inhibisyon Konsantrasyonu
(MIK) degerleri Tablo 2'de gésterilmistir.

erleri

Ramaria aurea Gentamisin Oksasilin
ekstraktlarinin MIK degerleri (mg/ml) (ng/ml)

Metanol

Etanol

Escherichia coli ATCC 25922

2.44

Pseudomanas aeruginosa ATCC 3.12
27853

3.12 9.76

Klebsiella pneumonia ATCC 70603

2.44

Metisilin direncgli Staphylococcus 3.12
aureus( MRSA) ATCC 43300

6.25 78.12

Salmonella enteritidis ATCC 6.25
13076

6.25 4.88

Sarcina lutea ATCC 9341 1.56

3.12 4.88

Bacillus cereus ATCC 11778 0.19

0.19 2.44

Candida albicans NRRL Y-417 -

- 3125

MRSA susu 1 (ES 16) 1.56

3.12 156.25

MRSA susu 2 (ES 25) 0.78

0.19 3125

MRSA susu 3 (ES 29) 0.09

0.19 3125

MRSA susu 4 (ES 67) 3.12

0.39 156.25

MRSA susu 5 (ES 68) 6.25

3.12 156.25

MRSA susu 6 (ES 69) 3.12

3.12 3125

MRSA susu 7 (ES 75) 3.12

3.12 156.25

MRSA susu 8 (ES 93) 0.19

0.19 78.12

MRSA susu 9 (ES 100) 3.12

0.78 78.12

MRSA susu 10 (ES 107) 1.56

1.56 156.25

MRSA susu 11 (ES 110) 3.12

3.12 156.25

MRSA susu 12 (ES 123) 3.12

3.12 78.12

MRSA susu 13 (ES 124) 3.12

3.12 78.12

MRSA susu 14 (ES 128) 0.04

Ramaria aurea’nin metanol ekstrakti
degerlendirildiginde, standart bakteri suslarina kargi 0.19
-6.25 mg/ml dozlarinda antibakteriyal aktivite sahip
oldugu tespit edilmistir (Tablo 2). En etkili oldugu bakteri
susu 0.19 mg/ml MIK degeriyle Bacillus cereus susu
olmustur. Bu susa karsi metanol ekstrakti énemli bir
antibakteriyal aktivite gOstermistir. Salmonella
enteritidis’e kasi 6.25 mg/ml dozda zayif antibakteriyal
etki gosterdigi tespit edilmistir. Pseudomanas aeruginosa
ve metisilin direngli Staphylococcus aureus (MRSA)

0.19 156.25

susuna karsi ise 3.12 mg/ml dozunda aktiviteye sahip
oldugu saptanmistir. Metanol ekstraktinin calisilan
suslardan Gram negatif Escherichia coli ve Klebsiella
pneumoniae suslarina karsi herhangi bir antibakteriyal
aktivite belirlenememistir.

Metanol ekstraktinin MRSA suslari Gzerindeki anti-
MRSA aktivitesine baktigimizda, calisilan tim MRSA
suslarina karsi 0.04 — 6.25 mg/ml dozlarinda degisen
oranlarda aktivite gosterdigi belirlenmistir (Tablo 2). En
yilksek anti-MRSA aktivitesi 0.04 mg/ml MiK degeriyle
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MRSA 14 (ES 128) nolu susa karsi tespit edilirken, en
zayif etki ise 6.25 mg/ml dozuyla MRSA 5 (ES 68) nolu
susa karsi tespit edilmistir. Yapilan galismadan elde
edilen verilere gore 2, 3 ve 8 nolu MRSA suslarina karsi
da yuksek oranda anti-MRSA aktivitesi saptanmistir.
Metanol eksraktinin 4, 6, 7, 9, 11, 12 ve 13 nolu MRSA
suslarin karsl ise 3.12 mg/ml dozunda anti-MRSA
aktivitesi gosterdigi saptanmistir.

Ramaria aurea’nin etanol ekstraktinin standart
suslar Uzerine antibakteriyal etkisine baktigimizda ise
metanol ekstraktina benzer sekilde 0.19 -6.25 mg/ml
dozlarinda antibakteriyal aktivite sahip oldugu tespit
edilmistir (Tablo 2). En ylksek aktivitenin oldugu bakteri
susu 0.19 mg/ml MiK degeriyle B. cereus susu olmustur.
Bu suga kargl etanol ekstrakti da kayda deger bir
antibakteriyal aktivite gdstermistir. Metanol ekstraktina
benzer sekilde etanol ekstrakti S. enteritidis’e kasi da
6.25 mg/ml dozda zayIf antibakteriyal etki gdsterdigi tespit
edilmistir. P. aeruginosa bakterisine karsi 3.12 mg/ml,
metisilin direncli S. aureus (MRSA) susuna karsi ise 6.25
mg/ml MIK degerleri belirlenmistir. Calisilan susglardan
gram negatif E. coli ve K. pneumoniae suglarina karsi
herhangi bir antibakteriyal aktivite saptanamamistir.

Etanol eksraktinin MRSA suslari Uzerindeki anti-
MRSA aktivitesi sonuglarina baktigimizda, ¢alisilan tim
MRSA suslarina karsi 0.19 — 3.12 mg/ml dozunda
degisen oranlarda anti-MRSA aktivitesi gosterdigi
belirlenmistir. En etkili oldugu suslar 0.19 mg/ml MIK
degeri ile 2, 3, 8 ve 14 nolu MRSA suslari olmustur.
MRSA 1, 5, 6, 7, 11, 12 ve 13 nolu suslar lGzerinde ise
3.12 mg/ml dozunda anti-MRSA aktivitesi tespit edilmistir.

Metanol ve etanol ekstraktini karsilastirdigimizda
elde edilen verilere gore standart bakteri suslari ve klinik
MRSA suslarina karsi benzer oranlarda aktiviteye sahip
olduklari tespit edilmistir. Ayrica yapilan ¢alismada
metanol ve etanol ekstraktinin Candida albicans maya
susuna karsl herhangi bir antifungal aktiviteye sahip
olmadiklari belirlenmistir (Tablo 2).

Tartisma

GunUmuizde bircok hastaligin temel nedenleri
arasinda mikroorganizmalar yer almaktadir ve bu
mikrobiyal hastaliklarin tedavisinde ise antimikrobiyal
ilaclar kullaniimaktadir. Ancak kullanilan sentetik ilaglarin
olasi yan etkileri ve dikkatsizce kullanilan antibiyotiklere
bagli olarak her gegen guin direngli mikroorganizmalarin
ortaya c¢lkmasi nedeniyle glnimuizde kullanilan
antimikrobiyal ilaglar yetersiz kalmaktadir (Bal ve ark.;
Eraslan ve ark., 2021). Bu olumsuz sonuglar
arastirmacilari yeni antimikrobiyal ilag arayiglarina
yéneltmigtir. Calismamizda R. aurea'nin etanol ve
metanol ekstraktlarinin standart bakteri suslari ve maya
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susuna kargl antimikrobiyal potansiyeli belirlenmistir.
Elde edilen sonuglar Tablo 2'de gosterilmistir.

Literatiirde Ramaria  tdrleri ile  yapilan
antimikrobiyal calismalara bakildiginda, Pala ve ark.
(2019) Ramaria formasa turlndn etil asetat ekstraktinin
en etkili oldugu susun 3.2 mg/ml dozuyla B. cereus susu
oldugunu tespit etmislerdir. Ayrica arastiricilar K,
pneumoniae, S. aureus ve P. aeruginosa suslarina karsi
da 6.4 mg/ml dozunda aktivite tespit etmisler, Candida
albicans maya susuna karsl herhangi bir antifungal etki
saptamamiglardir. Arastiricilarin  ¢alismasina benzer
sekilde calismamizdaki metanol ve etanol ekstraktinin en
etkili oldugu susun 0.19 mg/ml'lik dozla B. cerus susu
bulunmus olup maya susuna karsi da antifungal aktivite
tespit edilememistir. P. aeruginosa ve S. aureus suslarina
karsi da calisilan ekstraklarin aktivitesinin belirlenmesi
arastiricilarin  bulgulariyla uyumludur. Ramaria flava
trdyle yapilan bir ¢calismada etanol eksraktinin Gram
pozitif suslar lizerine antibakteriyal etkisinin Gram negatif
suslara gore daha yiksek oldugu belirtiimistir ve yine
Candida albicans susuna karsi antifungal aktivite tespit
edilememistir (Gezer ve ark., 2006). Yaptigimiz
calismada etanol eksraktinin gram negatif E. coli ve K.
pneumonia tzerinde hig etki gdéstermemesi ve en yiksek
etkinin Gram pozitif B. cereus susuna karsi1 olmasi ayrica
antifungal bir etkinin gérilmemesi arastiricinin bulgularini
destekler niteliktedir. Yine Ramaria turleriyle yapilan farkli
bir calismada su eksraktinin Gram pozitif bakterilere etkisi
bulunurken Gram negatif bakterilere etkisi tespit
edilememistir (Bala ve ark., 2011).

Ramaria flava’nin etanol eksraktinin incelendigi bir
calismada S. aureus’a 6.25, E. coli'ye kargl ise 100 mg/mi
dozunda etki belirlenmistir (Liu ve ark., 2013).
Calismamizda standart sus S. aureus’a karsi 3.12
oraninda belirlenen MIK degeri arastiricilarinkiyle
benzerlik géstermesine ragmen E. coli tizerinde herhangi
bir aktivite géridlmemigstir. Aktivite gérilmemesinin nedeni
stok konsantrasyonumuzun 50 mg/ml olmasindan
kaynaklandigi dusunulmektedir, ¢inkd arastiricilar 100
mg/ml konsatrasyonda etkiyi ancak tespit edebilmislerdir.
Bu oldukga yuksek bir degerdir bu da etkinin gok zayif
oldugu anlamina gelmektedir. MiK degeri ne kadar diisiik
olursa etki o derece yiksek demektir. Ramaria
largentii’nin metanol ekstraktinin antimikrobiyal etkisinin
arastinlldigi bir galismada E. coli ve E. faecalis suslarina
karsi herhangi bir aktivite tespit edilememis, S. aureus ve
P. aeruginosa suslarina karsi aktivite tespit edilmistir
(Jane$ ve ark., 2007). Calismamizda arastiricilarin
bulgularina benzer sekilde metanol ekstraktinin E. coli’ye
etkisiz oldugu, S. aureus ve P. aeruginosa suslarina karsi
aktiviteye sahip oldugu gorilimigtir.  Ulkemizde
Gaziantep yoéresinden toplanan Ramaria flava mantarinin
metanol ekstraktinin degerlendirildigi bir galismada ise
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yine yaptigimiz ¢alismayla benzer sekilde S. aureus ve
Bacillus cereus suslari lizerine aktivite tespit edilirken, E.
coli bakterisi Uzerine  herhangi  bir  aktivite
saptanamamistir (Belyurt, 2014) .

S. aureus insanlarda, hafif cilt enfeksiyonlarindan
gida zehirlenmesine, yagsami tehdit eden enfeksiyonlara
kadar cesitli enfeksiyonlara neden olabilen énemli bir
patojendir S. aureus'un metisiline direnci ilk olarak
1961'de  antibakteriyel ~maddenin  klinik  olarak
kullanilmaya baglanmasindan kisa bir slire sonra
g6zlemlenmigstir ve o zamandan bu yana hem saglik hem
de toplum ortamlarinda Metisiline direncli Staphylococcus
aureus (MRSA) suslarinin  kiresel bir salgini
yasanmaktadir (Okwu ve ark., 2019). MRSA suslarinda
gorulen c¢oklu antibiyotik direnci ve tedavide etkili
antibakteriyel ilaglarin az ve pahali olmasi nedeniyle
MRSA dinya c¢apinda 6nemli bir halk sagligi sorunu
olmaya devam etmekte ve terapétik bir zorluk
olusturmaktadir (Rodvold ve McConeghy, 2014). Bu
nedenle, yeni antibiyotiklerin ve kombinasyon ilaglarinin
gelistiriimesi, potansiyel antibakteriyel dogdal bilesiklerin
biyolojik olarak arastiriimasi MRSA gibi bakterilerde her
gegen gun artan direng gelisimine karsi acil bir ihtiyagtir
(Vallavan ve ark., 2020).

Basidiomycetes grubu mantarlarin sahip olduklari
sekonder metabolitler, dogal Urtnlerin kesfinde Gram-
pozitif bakterilere karsi aktiviteye sahip olmasindan
dolayi, bu gruptaki mantarlar umut verici bir antibakteriyel
bilesik kaynagi olarak bilinmektedirler. Dogal Urlnlerin
ham ekstraktlarinin, antibakteriyel etki mekanizmalari
olarak hlcre duvari biyosentezini ve hicre zar
gegirgenligini hedefledigi rapor edilmistir (Hemaiswarya
ve ark., 2008) Makromantarlarin yapilarinda bulunan aktif
bilesikler ve ¢ok sayida sekonder metabolitler sayesinde
her gegen glin yeni ¢calismalarla bahsedilen problemlere
alternatif ¢6zim olmaktadir. Yaptigimiz ¢calismada ayrica
hastane ve toplumda blyik sorun teskil eden klinik
kaynakh MRSA suslarina karsi Ramaria aurea mantarinin
metanol ve etanol ekstraktinin anti-MRSA aktivitesi de
degerlendiriimigtir. Metanol ve etanol ekstraktlarinin,
galisilan tim MRSA suslarina kargl 0.04 — 6.25 mg/mi
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dozlarinda dedisen oranlarda aktivite gosterdigi
belirlenmistir (Tablo 2). Ramaria tirleriyle yapilan
calismalarda antistafilokokkal etki sonuglari
degerlendirildiginde; Pala ve ark. (2019) R. formosa’nin
etii asetat ekstraktinin 6.4 mg/ml  dozunda
antistafilokokkal etki gdsterdigini, Kim ve ark. (2017) R.
botrytis’in etil asetat ekstraktinin 15 mg/ml dozunda, Liu
ve ark. (2013) R. flava'nin etanol ekstraktinin 6.5 mg/ml
dozunda antistafilokokkal etki gosterdigini tespit
etmislerdir. Promphet ve ark (2018) farkli Ramaria
turleriyle yaptiklari calismalarinda tirlerin sahip oldugu
antistafilokokkal etkinin 7.5-27.4 mg/ml gibi degisen
oranlarda oldugunu saptamislardir. R. botrytis, R.
rubripermanens, R. flava, R.flavescens ve R. stricta
turlerinin metanol eksraktinin aktivitesinin
degerlendirildigi bir baska calismada ise yine caligilan
tUrlerin timaindn farkl konsantrasyonlarda
antistafilokokkal etkiye sahip oldugu bildirilmistir (Kumar
Sharma ve Gautam, 2017).

Sonug¢ olarak yaptigimiz calismada Ramaria
aurea’nin metanol ve etanol ekstraktlarinin ézellikle gram
pozitif suslar Gzerinde daha yiiksek etkiye sahip oldugu,
klinik MRSA suslarinin timine karsi da anti-MRSA
aktivite gosterdigi tespit edilmistir. Elde ettigimiz veriler
iIsiginda ileriki ¢galismalarda c¢alisilan mantar 6rneginin
aktif sekonder metabolitlerinin izole edilerek giin gectikge
zorlasan MRSA tedavisinde alternatif tedavi olarak
kullanilabilecegi 6ne surulebilir.

Yazar Katkilar
Tam yazarlar esit katkiya sahiptir.

Cikar Catismasi
Yazarlar ¢ikar gatismasi olmadigini beyan ederler.

Etik Beyani: Bu ¢alismanin hazirlanma surecinde
bilimsel ve etik ilkelere uyuldugu ve yararlanilan tim
calismalarin  kaynakcada belirtildigi beyan olunur
(Erdogan GUNES, Sinan ALKAN)
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