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ÖZET
Tıbbi bitkilerden 6 tür (Origanum onites, O. vulgare, Thymbra spicata, Thymus pubescens, T. longicaulis, T. Pseudopulegioides),  Türkiye’nin değişik bölgelerindeki 9 farklı lokaliteden toplanarak, tür tayinleri yapılmıştır. 

Bu bitkilerin ekstraksiyonu, su buharı distilasyonu ve soxhlet cihazı kullanılarak gerçekleştirilmiştir ve kimyasal içerikleri Gaz Kromotografisi (GC-TOF/MS) kullanılarak tespit edilmiştir.

Kimyasal içeriği bilinen bu ekstraktlardan 1 ml alınarak, anestezi altındaki tavşanlara katater yardımıyla verilip, tavşanlardan EKG ve spirometre kayıtları alınmış ve olası etkileri incelenmiştir. 

Halk arasında kaynatma, bitki çayı ve damıtma gibi çeşitli yöntemlerle elde edilen bu bitki ekstraktlarının hangi dozlarda ve nasıl kullanılması gerektiği tartışılmıştır. 

Yapılan hayvan deneyleri sonucunda, bu bitkilerin solunumu yavaşlatıcı ve kalp atımını düşürücü ve düzenleyici etkisi olduğu görülmüştür. İnsanlar tarafından da doğru yöntemlerle hazırlanması halinde nefes ve kalp atışı düzenleyici olarak kullanılması tavsiye edilmiştir.

Anahtar Kelimeler: Origanum, Thymus, Thymbra, GC, EKG, Solunum.

ABSTRACT

The six species of medicinal plants (Origanum onites, O. vulgare, Thymbra spicata, Thymus pubescens, T. longicaulis, T. Pseudooulegioides) were collected from nine different localities of Turkey and were identified according to the literature. 

The extraction of these plants were made by using soxhlet and steam distillation and their chemical components were determined by using gas chromotography (GC-TOF/MS). 

1 ml of the extracts, chemical composition determined, were given to anesthetized rabbit by using feeding tubes. After that, their ECG and spirometrec data were recorded and the possible effects of these extracts were evalueted by statistically analysing these data.

The usage of these plants and its dosage were discussed under the different preparation methods such as boiling, distillation and as tea bags.

Acording to the data obtained from the animal experiments, these plant extracts decreased and regulated the respiratory system and heart pulse. In this context, it has been suggest that people should consume as drinks by preparing the correct method in order to have a regulatory effects on breath and heart pulse.

Key Words: Origanum, Thymus, Thymbra, GC, ECG, Ventilation.
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BİRİNCİ BÖLÜM

1. GİRİŞ

1.1. Tıbbi Bitkiler Hakkında Genel Bilgiler ve Ülkemizdeki Kullanımı

İlk insandan itibaren hastalık etkenlerine karşı korunma çareleri aranmaya başlanmıştır. Bu koruma başlangıçta onların içgüdüleri yardımıyla olmuştur. Ancak aradan geçen uzun süre içinde insanlar çevrelerinde bulunan hem ekolojik faktörleri (hava, su vb.) ve hem de biyotik faktörleri (bitkiler, hayvanlar vb.) kendi tedavilerinde yararlanılan obje ve aracı olarak kullanmaya başlamışlardır. Özellikle bitkilerin iyileştirici etkilerinin bulunduğu inancı insanlığın çok eski devirlerine kadar gitmektedir. 

Sistematikçilerin bildirilerine göre bugün dünya üzerinde 750.000-1.000.000 arasında bitki türünün bulunduğu tahmin edilmektedir. Bunlardan 500.000 kadarı tanımlanıp isimlendirilmiştir. Her yıl 2000 kadar tohumlu bitki türü tanımlanıp isimlendirilmektedir. Gıda elde etmek için yetiştirilen türler 3.000 civarındadır. Buna karşılık, gıda olarak kullanılan, yabani bitki türlerinin adeti 10.000 civarındadır.

Tedavi maksadıyla kullanılan bitkilerin miktarı, antik çağdan beri, devamlı bir artış göstermektedir. Mezopotamya Uygarlığı döneminde 250 civarında bitkisel ilaç kullanılmaktaydı. Grekler döneminde 600 kadar tıbbi bitki tanınıyordu. Arap-Fars Uygarlığı döneminde bu rakam 4.000 civarına kadar yükselmiştir. XIX. Yüzyıl başlarında ise bilinen tıbbi bitki miktarı 13.000 sayısına erişmiştir (Baytop, 1999). 

Son yıllarda tıbbi bitkiler ve bunlardan elde edilen aktif maddeler üzerindeki çalışmalar ve bunlara karşı olan ilgi çok artmıştır. Bunun başlıca sebepleri şunlardır:

1. Yeterli düzeyde bir kimya endüstrisine sahip bulunmayan kalkınma yolundaki ülkelerin, memleketlerindeki bitkilerden yararlanarak, kolay ve ucuz bir tedavi olanağı elde etmek istekleri,

2. Tedavi alanına sokulan yeni sentetik bileşiklerin bazılarında görülen tehlikeli yan etkiler,

3. Bazı ilaç ilkel maddelerinin, bitkisel ilaçlardan, sentetik olanlardan daha ucuza ve daha kolaylıkla elde edilebilme imkanları,

4. Bitkisel ilaçların birkaç etkiye birden sahip olmalarıdır (Baytop, 1999).

Birçoğu tesadüfen, birçoğu da merak sonucu denenerek etkileri anlaşılan doğal ilaçlar, kulaktan kulağa yayılarak herkes tarafından tanınmış ve yıllar geçtikçe daha farklı bitkilerin başka dertlere de deva oldukları anlaşılmıştır. Diğer bir gelişme de bu bitkilerin, beslenmede lezzet, koku, tat verici ve iştah açıcı özelliklerinin anlaşılması ve kullanımının yaygınlaşmasıdır. Dünyanın gelişmiş ülkeleri özellikle tedavide bitkisel kaynaklara yönelmiş durumdadırlar. Tedavide kullanılan ilaçların önemli bir kısmını doğal kaynaklı ilaçlar oluşturmaktadır. Doğal kaynaklı ilaçların kullanım oranı gelişmiş ülkelerde %60, gelişmekte olan ülkelerde ise %4 civarındadır. Dünya’da 80-100.000 civarında bitkinin tedavi amacıyla kullanılmakta olduğu fikri ileri sürülmektedir. Bugün Türkiye florasında 9000'in üzerinde bitki türü olduğu kabul edilmiştir. Bu bitkilerin 1000 kadarı, ilaç ve baharat bitkileridir (http://ikaycan.sitemynet.com/tarim/armbitkiler.htm).

1.2. Tarihçe

İnsanoğlu tıbbî bitkileri, tarihin en karanlık devirlerinden beri bilmekte idi. Eski milletlerin tıbbî bitkiler hususundaki bilgilerini, yaşadıkları devirlerden kalma kitabelere ve arkeolojik materyallere istinaden anlamaktayız. Asur, Babil, Eski Mısır döneminden beri tıbbi bitkilerden hastalıkların tedavisinde yararlanılmaktadır. 1872 yılında Ebers tarafından keşfedilen ve milattan 1550 yıl evvel yazılmış papirusta 450 kadar hastalık kaydedilmekte, nebati ve hayvani menşeyli ilaçlar bulunmaktadır. Edvin Smith tarafından bulunan papirusta da yara, kırık, burkulma vs. tedavi usulleri bulunmaktadır. Tıbbî bitkileri eski Yunanlılar da ilaç olarak kullanmışlardır. Yunan tıbbının piri sayılan Hipokrates (M.Ö. 460-377), tabipliği felsefe ve dinden ayırıp, ilmi esaslara bağlamış bir hekimdir. Aristotales'in (M.Ö. 384-322) “Tabii İlimler Tarihi” kitabında, o devirde bilinen, tıbbi bitkilerin kullanılışı üzerine geniş bilgiler verilmektedir. Teofrastos (M.Ö. 372-287), "Bitkilerin Araştırılması ve Bitkilerin Sebepleri" kitabında, botanik ilimler (ilmi nebatat) hakkında etraflı bilgiler vermiştir. Yunan tıp biliminin mirasçısı sayılan eski Romalılar, bu bilgiler üzerinde çalışarak ilerlemeler kaydetmişler ve bu konuları daha da zenginleştirmişlerdir. Romalı bilgin Plinius "Tabiat Tarihi" başlıklı birkaç ciltlik tabii bilgiler ansiklopedisini meydana getirmiştir. Bu kitaplarda, geçmişten, yaşadığı zamana kadar ki tabii ilimlerden elde edilen başarıları kaydetmiştir.

Hıristiyan inancına dayanan Bizans hekimliği, dogmatik bir hekimlik idi. Hastalık ve ölüm genellikle Tanrı işi kabul edilirdi. Dolayısıyla bu dönemde, tedaviye ve ilaçlara önem verilmiyordu. Bizans döneminde hastaneler çok azdır. Bu dönemde yetişen önemli kişiler şunlardır: Eupator Mithridates (Pontos kralıdır ve kendi adını taşıyan antidot (panzehir) ile de meşhurdur. "Mithridaticum" denilen bu panzehirin terkibinde 48 çeşit ilaç bulunmaktadır), Dioscorides ("İlaçlar Bilgisi"), Klavdii Galen (Bu bilgin bitkisel menşeyli yeni preparat formülleri tertip etmiştir ki, bu formüller bugüne de hala kullanılmaktadır.).

Romalılardan sonra, ciddi çalışmaları Araplar yapmışlardır. Araplar tıbbî bitkilerden hangisinin zehirli ve hangisinin zehirsiz olduğunu ayırt etmek için hayvanlardan yararalanmışlardır. Araplar II. asırda "Tıp Mektebi"ni açmışlardır. III. asırda ise “İlimler Akademisi”ni kurmuşlardır. İlk defa tedavi pratiği eczacılıktan ayrılarak “Farmakope” (ilaçlar bilimi) ortaya çıkmıştır. O devrin Türk bilgini meşhur İbn-i Sina (980-1037) yüzden fazla ilmî eser bırakmıştır. En büyük eseri 3 ciltlik "Al-kanun fit-tıb"dır. Onun bu eserinde 900'den fazla tıbbi bitki, hayvani ve inorganik menşeyli ilaç yer almaktadır. Müslümanlar 1600'den fazla tıbbi bitki biliyorlardı. İslam hekimleri, bilhassa Galenus'un kitaplarından yararlanmışlardır. İslam hekimleri, bitkisel ilaçlar ile tedaviye büyük önem vermişlerdir. Bu dönemde yaşamış olan önemli ismler şunlardır: Dineveri ("Kitâb en-nebât", "Kitâb el-bâh"), Ebu Reyhan Birûni  ("Kitab el-Saydala fî el-Tıb"), İbni Sina ("Şifa" ve "Kânûn fit-tıb"). 

Selçuklular döneminde, halk sağlığına önem verilmiş, Anadolu'da birçok hastane ve sağlık kuruluşu tesis edilmiştir. O dönemden günümüze ulaşan bir kaynakta, uçucu yağ taşıyan ilaçlar ve uçucu yağlar, aromatik sular, pomatlar ve bunların yapılışı hakkında ilginç bulgular yer almaktadır. 

Osmanlılar, Selçuklular’dan devraldıkları mirası korumuş ve devam ettirmişlerdir. Fatih Sultan Mehmet'in hocası Akşemseddin'in hekimlik yaptığı ve tıbbi bitkiler ile yakından ilgilendiği biliniyor. Bu devirde yazılan eserler tercüme ağırlıklıdır. Türkçe yazılan en eski eser, "Edviye-i Müfrede" isimli kitaptır. Sade bir dilde yazılmış olan bu eserde, o zaman kullanılmakta olan ilaçlar, alfabetik bir sıraya dizilmiş ve her ilacın özelliği, hangi hastalıklara iyi geldiği vs. hakkın da bilgi verilmiştir. Bu dönemin önemli bilim adamları şunlardır: İbni Batuta (“Seyahatname”) ve Evliya Çelebi ("Seyahatname").

Çinliler, milattan 3000 yıl evvel nebati, madeni ve hayvani menşeli birçok ilaç kullanmışlardır. Milattan 2600 yıl evvel neşredilen “Ben Sao” adındaki birinci kitapta 900 cins bitki kaydedilmiştir. Daha sonraları, XVI. asırda Çinli doktor Li Şiç Jen 1900 dolayında tıbbi bitki kaydetmiştir.

Eski Hindistan ve Tibet’te de tıbbî bitkiler ile tedaviler geliştirilmiştir. Milattan 2000 yıl kadar evvel yazılmış “Susruta” başlıklı eserde, eski Hinduların 700'den fazla tıbbî bitki tanıdıkları kaydedilmektedir. Onlar da o devirlerde halmugro yağını biliyorlar ve onunla cüzzâm hastalığını tedavi ediyorlardı. 

Avrupa tıp alanı, Amerika'nın keşfinden sonra, yeni birtakım bitkilerin ilavesiyle daha da zenginleşti; mesela koka (Erytroxylon coca Lam.) kinin ağacı (Cinchona sucdrubra Pav.), kakao ağacı (Theobroma cacao L.), hidrastis (Hydrastis canadensis L.), senega-sütotu (Polygala senega L.) ve bunun gibi, bitkiler o devirlerde yerliler tarafından biliniyordu.

Avrupa'nın uyanış devresinde, meşhur ilim adamı Parselez bitkilerin kimyevi içeriklerini incelemeye başlamış; lakin kimyevi analiz işlemlerinin kurucusu da İsveçli eczacı Karl Şile'dir. XIX. Asır da birçok ilaç sanayii kurulmuştur. Başta İsviçreli eczacı Alexander Cirh olmak üzere pek çok eczacı “Farmakognozi (Tıbbî Bitkiler)” ilminin temelini atmışlardır.

XIX. asrın ortalarında, yeni keşiflerin elde edilmesiyle, fitokimyada da hızlı ilerlemeler kaydedilmiştir. Eczacı Serturner, 1806 yılında afyondan saf morfin alkaloidi elde etmiş ve morfinin uyuşturucu etkisi olduğunu keşfetmiştir. Bu olay, ilim adamlarını bitkilerin aktif maddelerini araştırmaya teşvik etmiştir. Nitekim Fransız eczacılarından Kaventi ve Peletie kısa bir zamanda “striknin, veratrin” ve “kinin” alkaloidlerini izole etmişlerdirler. Bitkilerden XIX. asrın ortalarında, diğer aktif maddeler (glikozidler) keşfedilmiştir. Bundan başka sepi maddeler (saponinler, reçineler vs.) keşfedilmiş ve incelenmiştir. XIX. asrın sonlarında ve XX. asrın başlarında, vitaminlerin keşfi ile, ilim dünyasında yeni sayfalar açılmıştır. Asrımızın ortalarında da, bakterileri öldürme yeteneğine sahip olan "fitonsidler teorisi" ortaya çıkmıştır. Bu zaman zarfında muayyen tür mantarlardan ve onlara yakınlığı olan organizmalardan ayrılan antibiyotikler keşfedilmiştir (http://abone.superonline.com/~spices/tarihce1.htm). 

1.3. Tıbbi Bitkilerin Gruplandırılması

Tıbbi bitkiler denildiğinde hem bitkiler bakımından, hem etken maddeleri yönünden ve hem de tüketim alanları bakımından çok büyük alanı kapsamaktadır. Bu grupta bulunan bitki sayısı çok fazla olduğundan bitki familyalarına göre bir grupta toplamak mümkün olmadığı gibi, içerdikleri etken maddeler ve bunların etkileri de çok büyük farklılıklar göstermektedir. Ayrıca bitkilerdeki etken maddeler bitkinin tüm organlarında bulunabildiği gibi, daha çok belirli organlarında bulunmaktadır. 

İşte tıbbi bitkilerin çok yönlü olması nedeniyle bugün dünyada standart hale gelmiş olan bir gruplandırması bulunmamaktadır. Bu nedenle aşağıda değişik yönleri düşünülerek bir gruplandırmaya gidilmiştir.

Bitki Familyalarına Göre Gruplandırma: Tıbbi bitkileri bulundukları familyalara göre gruplandırmak mümkündür. Ancak tıbbi bitki sayısının çok fazla oluşu ve bir çok familyalara ait bitkilerin bu amaçla kullanılışı nedeniyle böyle bir gruplandırmada çok sayıda familyada tıbbi amaçlı bitkiler bulunmaktadır (Ceylan, 1995).

İçerdikleri Etken Maddelere Göre: Tıbbi bitkilerin çok amaçlı kullanılması, değişik endüstri kollarının ham maddesini oluşturması, bu grup bitkilerin çok değişik maddeleri içermesinden kaynaklanmaktadır. Aşağıda tıbbi bitkilerin içerdikleri etken maddeler genel olarak gruplandırılarak verilmiştir.

1. Uçucu yağ bitkileri (Anason, Maydanoz, Nane, Adaçayı, KEKİK)

2. Acı madde içeren bitkiler (Vermut, Gensiyan)

3. Glikozit içeren bitkiler  (Digitalis, Adasoğanı)

4. Saponin içeren bitkiler (Saponaria off., Hedere helia)

5. Alkoloid içeren bitkiler (Atropa, Nicotiana)

6. Flavonoid içeren bitkiler (Silybum, Verbasum)

7. Tanen içeren bitkiler (Hamamelis, Quercus) 

Tüketim ve Kullanımlarına Göre: Burada tıbbi bitkilerin başlıca tüketim alanlarının bir gruplandırması yapılmıştır.

1. Meşrubat, keyif ve uyarıcı bitkiler (Kahve, Çay, Tütün)

2. Baharat bitkileri (Biber, Hardal, KEKİK)

3. İlaç bitkileri (Digitalis, Atropa)

4. Parfüm bitkileri (Lavanta, Gül)

5. Zamk ve müsilaj bitkileri (Acacia, Astragalus, Plantago)

6. Reçine bitkileri (Liquidambar, Ferula)

7. Tanen bitkileri (Astronium balansae)
8. Boya bitkileri (Bixa orellana, Alkana tinctorium)

9. İnsektisit bitkiler (Anabasis aphylla chrysanthemum)

10. Mum bitkileri (Jojoba, Myrica cerifera)

Yararlanılan Organlarına Göre: 
1. Rizom ve köklerinden yararlanılan bitkiler

2. Yumrularından yararlanılan bitkiler

3. Odun ve kabuklarından yararlanılan bitkiler

4. Yapraklarından yararlanılan bitkiler

5. Herbasından yararlanılan bitkiler

6. Çiçeklerinden yararlanılan bitkiler

7. Tohum ve meyvelerinden yararlanılan bitkiler

8. Tüy, düze vb. yararlanılan bitkiler

9. Kitre ve zamkından yararlanılan bitkiler

10. Sütümsü sıvısından yararlanılan bitkiler

11. Ekstraktından yararlanılan bitkiler

Farmakolojik Etkilerine Göre:

1. Sinir sistemine etki edenler,

2. Kan dolaşımına etki edenler,

3. Sindirim fonksiyona etki edenler,

4. Cinsel fonksiyonuna etki edenler,

5. Solunuma etki edenler.

1.4. Bitkisel İlaçların Etkileri Ve Kullanılışı 

İlaçların tedavi edici etkisi miktarına, kişinin fiziksel yapısına, kullandığı ilaca karşı olan tepkisine, ilacın verilme şekline vs. bağlıdır. Bitkisel ilaçlar ile hazırlanan ilaçlardan, mucizevi bir etki beklenmemelidir. Tıbbi bitkilerin tedavi edici etkileri yavaş, fakat kalıcıdır. Beklenen faydayı görebilmek için, tedaviye uzun süre devam etmek gerekir. İlaçların kullanılmasında en yaygın usul, "İnfusyon" (demleme) yöntemidir. Çiçek ve ince yaprak taşıyan ilaçlar, infusyon yöntemiyle hazırlanmalıdır. İnfusyonlar, her defasında taze olarak hazırlanmalıdır. Tablo 1.1’de, bazı tıbbi bitkiler ve kullanıldığı alanlar belirtilmiştir.

Tablo 1.1:Halk arasında kullanılan bazı tıbbi bitkiler ve kullanıldığı hastalıklar. (http://fgokalp.tripod.com/droglar.htm)

	TIBBİ BİTKİLER VE KULLANILDIĞI HASTALIKLAR

	AĞIZ YARALARI
	Adaçayı, Dut şurubu, Kantaron, Kitre, Papatya, Şap

	AĞRI KESİCİ
	Hardal tohumu, KEKİK YAĞI, Nane, Papatya

	ANTİSEPTİK
	Acıelma yağı, Adaçayı, Ardıç tohumu, Defne yaprağı, İğde çiçeği, Karabaş yağı, Karanfil, Kebabiye, KEKİK, Muskat, Mürsafi, Nane yağı, Oğulotu, Okaliptüs yağı, Sığla yağı,

	ARPACIK
	Meyan kökü, Papatya, Sinirli ot

	ATEŞ DÜŞÜRÜCÜ
	Acı yonga, Eğir kökü, İğde çiçeği, Papatya, Pelinotu, Zeytin yaprağı

	BADEMCİK
	Böğürtlen, Udihindi

	BALGAM SÖKTÜRÜCÜ
	Andız kökü, Bamya çiçeği, Besbase, Dağçayı, Deniz kadayıfı, Gelincik çiçeği, Hatmi çiçeği, Hünnap, Ihlamur, Mahlep, Mersin yaprağı, Meyan kökü, Zulumba 

	BASUR
	Acı yonga, Altınotu (haricen), Civanperçemi (haricen), Devedikeni tohumu, Kakao yağı, Mürsafi, Papatya (haricen), Servi kozalağı (haricen), Üzerlik tohumu 

	BAŞ AĞRISI
	Arslanpençesi, Biberiye, Ihlamur, KEKİK, Kereviz tohumu, Nane

	ÇARPINTI
	Ihlamur, Nane

	ÇIBAN
	Bamya çiçeği, Kudret narı, Sarısabır

	DAMAR SERTLİĞİ
	Civanperçemi, Zeytin yaprağı

	DERİ ÇATLAMASI
	Badem yağı, Haşhaş yağı, Kakao yağı

	EGZAMA
	Çöven kökü, Kudret narı

	GAZ SÖKTÜRÜCÜ
	Acıelma yağı, Anason, Civanperçemi, Dağçayı, Eğir kökü, Fesleğen, Havuç tohumu, Hayıt tohumu, Kakule, Karanfil yağı, Kimyon, Kişniş, Muskat, Rezene, Zencefil, Zerdeçal

	İDRAR SÖKTÜRÜCÜ
	Acıelma yağı, Alıç, Altınotu, Ardıç tohumu, Atkuyruğu, Biberiye, Böğürtlen, Civanperçemi, Çekem, Çörekotu, Deveçökerten, Fesleğen, Funda, Ihlamur, Kereviz tohumu, Kiraz sapı, Mısır püskülü, Papatya, Şahtere, Zulumba

	İSHAL
	Alıç, Altınotu, Böğürtlen, Çekem, Funda, Günlük, Kara halile, Kızılcık, Mazı, Sarı kantaron,  Servi kozalağı

	İŞTAH AÇICI
	Acı yonga, Amber, Civanperçemi, Çörekotu, Dağçayı, Isırgan, Kakule, Kantaron, Kereviz tohumu, Kısamahmut otu, Pelinotu, Şerbetçiotu, Tarhun, Tarçın yağı 

	KABIZLIK
	Bamya çiçeği, Besbase, Ceviz yağı, Demirhindi, Hint yağı, Hünnap, Keten tohumu, Salep, Sarı halile, Sarısabır, Sinameki, Susam yağı, Tatlı badem yağı 

	KALP GÜÇLENDİRİCİ
	Alıç, Amber, Ginseng

	KANSER
	Zakkum (günde 1 çiçek), Isırgan tohumu 

	KANSIZLIK
	Kınakına

	MİDE RAHATSIZLIKLARI
	Acıelma yağı, Ardıç tohumu, Dağçayı, Defne yaprağı, Fesleğen, Havuç tohumu, Kakule, Karanfil, KEKİK, Kınakına, Kısamahmut, Kudret narı, Nane, Oğulotu, Tarçın yağı, Zerdeçal

	NEFES DARLIĞI
	Bamya çiçeği, Deniz kadayıfı, Kafur, Lavanta, Mahlep, Nane 

	ÖKSÜRÜK KESİCİ
	Acıyonga, Andız kökü, Darilfülfül, Deve dikeni, Defne tohumu, Hardal tohumu, Hünnap, Keten tohumu, Meyan kökü, Salep, Tere tohumu, Udülkahir, Zencefil

	PARAZİTLER
	Acı yonga, Andız kökü, Aspir, Besbase, KEKİK YAĞI, Nane, Pelinotu, Sığla yağı,  Üzerlik tohumu

	ROMATİZMA
	Alabalık yağı, Ardıç tohumu, Aspir, Biberiye yağı, Defne yağı, Eğir kökü, Hardal tohumu, Isırganotu, Karanfil yağı, KEKİK YAĞI, Lavanta, Mısır püskülü, Pelesenk yağı, Sandalos, Terebentin

	SAÇ BAKIMI
	Civanperçemi, Çörekotu yağı, Çöven kökü, Defne yağı, Fesleğen, Isırgan otu, KEKİK, Lavanta, Menekşe yağı, Terebentin

	SAFRA SÖKTÜRÜCÜ
	Andız kökü, Biberiye, Ceviz yağı,  Devedikeni tohumu, KEKİK YAĞI, Lavanta, Nane, Papatya, Zerdeçal, Zeytinyağı

	SÜT ARTIRICI
	Anason, Çörekotu, Dereotu tohumu, Kimyon, Rezene

	ŞEKER HASTALIĞI
	Acı bakla, Adaçayı, Böğürtlen, Damla sakızı, Hünnap, KEKİK, Kısa mahmut, Kuşburnu, Mahlep, Marul tohumu, Mersin yağı, Salep, Servi kozalağı, Susam yağı, Zahter, Zeytin yaprağı

	TANSİYON DÜŞÜRÜCÜ
	Anason, Çekem, Şahtere, Zeytin yaprağı

	TAŞ DÜŞÜRÜCÜ
	Böğürtlen, Kereviz tohumu, Kuşburnu, Mısır püskülü, Şerbetçiotu, Ulama

	UYARICI
	Adaçayı, Anason, Biberiye, Civanperçemi, Kakule, Karanfil, KEKİK, Kimyon, Kişniş, Limon yağı, Mercanköşk, Nane, Rezene, Safran, Tarçın, Vanilya, Zencefil

	UYUZ
	KEKİK, Nane

	YANIK
	Badem yağı, Haşhaş yağı, Keten yağı

	YARALAR
	Acıelma yağı, Bademyağı, Biberiye, Civanperçemi, Halile, Havacıva, Kudret narı, Sığla yağı 

	YATIŞTIRICI
	Anason, Defne yaprağı, Fesleğen, Gelincik çiçeği, Ihlamur, Kafur, Kakule, Lavanta, Oğulotu, Rezene, Şeytantersi, Şerbetçiotu, Zencefil, Üzerlik tohumu


1.5. Kekik

Tıbbi ve şifalı bitkilerin öneminin gün geçtikçe arttığı bilinen bir gerçektir. Ülkemiz tıbbi ve şifalı bitkilerin büyük çoğunluğunun gen merkezi olmasının yanında, bazı endemik türlerin de bulunduğu coğrafi bölgeleri içermektedir. Bu bitkilerden biri de “KEKİK”tir. 

Kekik eskiden beri tedavi amacı ile kullanılmıştır. Romalı hekim Celcus (MS.3-64) “De re Medicana” adlı eserinde, kekik yağının antiseptik özelliğinden bahsetmektedir (Demirhan, 1974). X. Yüzyılda Dr. Trotula şiddetli öksürüğü olan çocuklara şarapla kaynatılmış kekik verildiğini belirtmiştir (Demirhan, 1974). Romalı Plinius’un saralı hastaları kekikten yapılmış yumuşak bir halı üzerine yatırarak tedavi ettiği rivayet edilmektedir (İzer, 1988). Yunanlılar’ın eskiden bu bitkiyi konvülzyonlarda ve cilt altındaki veya diğer dokulardaki su toplanmasına karşı, bir de narkotik zehirlere karşı kullandığı bildirilmektedir (Holtam ve Hylton, 1979).  

1.5.1. Kekik Hakkında Genel Bilgi Ve Ülkemizdeki Yayılışı

Çalı ya da çalımsı görünümde ve kokulu olan kekikler Labiatae (Lamiaceae) familyasının dünya üzerinde 40 türle temsil edilen bir cinsidir. Bugün değişik kültürlerde insanlar, timol ve karvakrolden kaynaklanan kendine has kokusu olan bu bitkiyi “KEKİK” adı ile bilmektedir. Labiatae familyasından 23 Origanum türü, 38 Thymus türü, 14 Satureja türü ve Corydothymus capitatus kekik olarak bilinmektedir (Başer, 1995). Genellikle derin olmayan gevşek, ılımlı, humuslu ve kalkerli toprakları seven bu bitkiler Avrupa ve Asya'da, Akdeniz Bölgesi’nde, Kuzey Afrika'dan Habeşistan'a kadar uzanan yerlerde ve Kanarya Adalarında bulunmaktadır. 

Ülkemizde 14 adeti endemik olarak yetişen 37-40 arasında tür 1500 metre rakıma kadar yayılış göstermektedir. Thymus vulgaris, (adi kekik, kekik, büyük kekik, sater) ülkemizde doğal olarak yetişmez. Thymus serpyllum (kır kekiği, yabani kekik, kekik, sater) ülkemizde, Asya ve Avrupa'da yaygındır. Ülkemizde yaygın olduğu yerler: Bursa, İzmit, Doğu Karadeniz, Kayseri' dir. Thymus longicaulis sp. chavbardii var. antelyensis, Antalya'da yetişen endemik taksonlardandır. Beyaz kekik Batı ve Güney Anadolu Bölgesi’nde kurak yerlerde yetişir.

Yaygın biçimde baharat ve ilaç olarak kullanılırlar. Ayrıca, yine aynı familyadan çeşitli Origanum türleri ile kokusu kekiği andıran başka pek çok bitki türü de kekik olarak bilinmekte ve kullanılmaktadır.

Güney Avrupa kökenli bir bitki olan ve yaygın olarak tarımı yapılan Thymus vulgaris 25-30 cm yüksekliğinde, kıvrık yapraklı bir kekik türüdür. Kurutulmuş çiçek ve yaprakları çok eskiden beri baharat olarak kullanılan bitkiden bazı yörelerde kekik balı üretilir.

Yaygın biçimde kekik adıyla satışa sunulan Origanum  türlerinden, Trakya ve Ege Bölgesinde yetişen İstanbul kekiği  (O. heracleoticum) çalımsı görünüşlü, beyaz çiçekli ve sık tüylü çok yıllık bir bitkidir. Yaklaşık yüzde 4-5 oranında uçucu yağ (başlıca bileşeni karvakrol) içeren bitki kekik yerine baharat olarak kullanıldığı gibi, uçucu yağından da kekik yağına benzer biçimde yararlanılır. Batı ve Güney Anadolu’da yaygın olan İzmir Kekiği (O. onites) 50-60cm yükseklikte, beyaz çiçekli bir türdür. Yine yaygın biçimde baharat olarak kullanılan Güveyotu ya da Kekikotu (O. sipyleum) halk arasında idrar arttırıcı, hazmettirici, ve gaz söktürücü etkilerinden dolayı çay olarak içilir. Yine aynı familyadan Karabaş Kekik ya da Kara Kekik adıyla bilinen Tymbra spicata, Trakya ile Batı ve Güney  Anadolu’da yaygın bir türdür; halk arasında baharat ve çay olarak kullanıldığı gibi , antiseptik etkisi nedeniyle ilaç olarak da yararlanılır. Ülkemizde kayıtlı Origanum türlerinin listesi Tablo 1.2’de verilmiştir.

Tablo 1.2:Ülkemizde kayıtlı Origanum türlerinin listesi (Başer ve diğ, 1994)
	Türkiye’nin Origanum Türleri

	Seksiyon Amaracus (Gleditsch) Bentham 

	1. O.boissieri Ietswaart [E]

2. O.saccatum Davis [E]

3. O.solymicum Davis [E]

	Seksiyon Natolicon Bentham 

	4. O.hypericifolium Schwartz et Davis [E]

5. O.sipyleum L. [E]

	Seksiyon Brevifilamentum Ietswaart

	6. O.acutidens (Hand.-Mazz.) Ietswaart [E]

7. O.bargyli Mouterde

8. O.brevidens (Bornm.) Dinsmore [E]

9. O.haussknechtii Boiss. [E]

10. O.leptocladum Boiss. [E]

11. O.rotundifolium Boiss.

12. O.munzurense Kit Tan et Sorger [E]

13. O.husnucan-baseri H.Duman, Z.Aytaç et A.Duran [E]

	Seksiyon Longitubus Ieatswaart

	14. O.amanum Post [E]

	Seksiyon Chilocalyx (Briq.) Ietswaart

	15. O.bilgeri Davis [E]

16. O.micranthum Vogel [E]

17. O.minutiflorum Schwartz et Davis [E]

	Seksiyon Majorana (Miller) Benth.

	18. O.majorana L. [Syn.: O. dubium Boiss.]

19. O.onites L. [Syn.: O. smyrnaeum L.]

20. O.syriacum var. bevanii (Holmes) Ietswaart [Syn.: O. bevani Holmes]

	Seksiyon Origanum L.

	21. O.vulgare L. subsp. vulgare [Syn.: O. creticum L.]

22. O.vulgare L.subsp. gracile (Koch) Ietswaart [Syn.:O.tyttanthum Gontsch.]

23. O.vulgare L. subsp. hirtum (Link) Ietswaart [Syn.: O. heracleoticum L.]

24. O.vulgare L. subsp. viride (Boiss.) Hayek [Syn.: O. heracleoticum L.]

	Seksiyon Prolaticorolla Ietswaart

	25. O.laevigatum Boiss. [E]

	Hibritler

	26. O. x dolichosiphon P.H.Davis [O.amanum Post x O.laevigatum Boiss.] [E]

27. O. x intermedium P.H.Davis [O.sipyleum L. x O.onites L.] [E]

28. O. x symeonis Mouterde [O.syriacum L. x O.laevigatum Boiss.] [E]

29. O. x intercedens Rech. fil. [O.vulgare L. subsp. hirtum (Link) Ietswaart x O.onites L.]

30. O. x vulgare L. subsp. hirtum (Link) Ietswaart x O.micranthum Vogel [E]

31. O. x adanense Baser et Duman [O.laevigatum Boiss. x O.bargyli Mouterde] [E]

32. O. x majoricum Cambess [O.vulgare L. subsp. virens (Hoffm. et Link) Ietswaart x O.majorana L.]


         *[E] = Endemik
Kekik halk arasında öncelikle baharat olarak kullanılır. Yağlı ve ağır yemeklerin tadını zenginleştirir, sindirimini kolaylaştırır. Şifalı bitki olarak kekik, öncelikle kramp çözücü, dezenfekte edici, balgam söktürücü olarak kullanılır. Akciğer ve bronşlar, mide ve bağırsaklar, kekiğin başlıca kullanım alanlarıdır. Bitkinin önemli etkin maddesi olan uçucu yağ, kana karışıp, bronşiyal kasları etkileyerek, krampları çözebilir. Aynı zamanda, o bölgede bakteri oluşmasını önler. Öksürüklerde ve üst solunum yolları iltihabında, çay içimi ve gargara olarak kullanılmalıdır. Kekik, iştah açar ve sindirim sistemini uyarır. Sindirim sisteminde görülen ekşimeler ve kramplı ağrılar geçiştirilir, kötü kokulu ve yumuşak dışkı normale döner. Boğmaca ve öksürük, sinir sistemi zafiyeti, romatizma ve bağırsak hastalıklarına karşı, çay içiminin yanı sıra, kekik banyoları da çok yararlıdır. Güçsüz, zayıf ve solgun çocuklara da kekik banyosu yaptırılmalıdır.
Halk arasında kullanılan kekik çayı ile ayrıca, ergenlik sivilceleri tedavi edilebilir. Çay içimi ve kekikle karıştırılmış bal yenmesi ile organizma güçlendirilebilir ve dengeye kavuşturulabilir. Kekik tentürü fraksiyonları ile, romatizmal ağrılar, sinirsel rahatsızlıklar ve organ titreklikleri tedavi edilebilir. Sıcak kekik yastıkları ağrılı bölgenin üstüne yatırılarak büyük rahatlıklar sağlanabilir. Bu küçük bitki yastıklarını herkes hazırlayabilir.

Kekik, öksürük ve mide rahatsızlıklarına karşı, başka bitkilerle karıştırılarak, daha da başarılı biçimde kullanılabilir. 

Kekik, çayı, 1-2 çay kaşığı kekik, 1 bardak kaynar suyla haşlanıp, 7-8 dakika demlendikten sonra süzülmesiyle hazırlanır. Günde 2-3 bardak çay, sıcakken ve öksürüğe karşı bal ile tatlandırılarak içilir. Kekik bitki karışımı çayı olarak kullanıldığında öksürüğe karşı iyi gelir. Bunun için 40 gr kekik, 20 gr sinirliot, 20 gr ezilmiş anasonla bir bitki karışımı hazırlanır. 1 tatlı kaşığı dolusu bitki karışımı, 1 bardak kaynar suyla haşlanır, 8-10 dakika demlendikten sonra süzülür. Biraz bal ile tatlandırılarak içilir. Şeker hastaları tatlandırmaz.

Kekik banyosu hazırlamak için, 70-100’gr kekik, bir tülbendin içine gevşekçe bağlanarak, 2-3 litre suya eklenir. Kaynama derecesine kadar ısıtıldıktan sonra 15 dakika demlendirilir., tülbentteki posa iyice sıkıldıktan sonra, banyo suyuna eklenir. Banyo süresi 15-20 dakikayı aşmamalıdır. Banyodan sonra üşütülmemeli ve bir süre yatakta dinlenilmelidir.

Kekiğin önerilen dozajlar aşılmadığı sürece, bilinen hiçbir yan etkisi yoktur. Ama kekik yağının içten kullanımında aşırılığa kaçılması, tiroid bezinin işlevini arttırabilir. Kekik çayı içimi ise böyle bir duruma yol açmaz.

Kekiğin, dallı çiçekli tepe ve yaprakları, halk arasında kullanılmaktadır. Halk arasında, gerek kekik kurutularak baharat olarak kullanılmakta, gerekse kekiğin bu kısımlarından kekik yağı ve suyu elde edilerek, hem kendi evlerinde, tedavi amacıyla kullanılmakta, hem de pazarlarda ya da aktarlarda satılarak maddi kazanç elde edilmektedir. Kekik suyu Aydın ve Denizli’nin köylerinde, evlerde dahiyane bir yöntemle elde edilmektedir. Büyükçe bir tencere veya kazanın alt orta kısmına, bir yükselti üzerine kavanoz yerleştirilir. Çevresine kekik ve su koyulur. Tencere ateşin üzerine yerleştirilir, kapağı ters çevrilip üzerine soğuk su dökülür. Su kaynamaya başlayınca buharlaşarak kekiğin uçucu yağını da birlikte sürükler ve soğutucu görevi gören kapağın bombeli alt kısmına çarpınca da sıvı hale geçerek ortadaki kavanozun içinde damla damla birikir. Kavanoz dolunca damıtmaya son verilir. Damıtılmış sıvının üzerinde biriken yağ, kaşıkla alınıp ayrı bir şişede korunur. Alttaki aromatik suysa, kekik suyudur. Daha büyük çaplı üretimler için imbik kullanılır. Bakır veya kalaylı saçtan yapılmış iki parçadan oluşan bu imbiğin alt kısmı 9 litre kapasiteli olup içine kekik ve su koyulur. 3 litre kapasiteli üst kısımsa konik yapıdadır. Koninin dış kısmında soğuk su  dolaştırılır. İç kısmının alt kenarında boylu boyunca bir yalak vardır. Damıtma başlayınca üstteki koninin soğuk iç yüzeyine çarpan buharlar, sıvılaşıp kenarlardan akarak yalağın içine düşer ve yağ+su karışımı, bir boru aracılığıyla dışarıdaki toplama kabına aktarılır (Başer, 2001). 

Kekik ayrıca ilaç sanayinde antiseptik imalatında kullanıldığı gibi bronşlardaki koyu kıvamlı salgıyı sıvılaştırdığından öksürük şuruplarının bileşimine girer. Antibiyotik etki olarak mikroorganizmaların üremesini geciktirdiği veya tamamen durdurduğu için, ağız antiseptiği olarak gargara yapımında faydalanılmaktadır. Derideki mantar hastalıklarına karşı inhibitör etkisi olduğundan, mantar ilaçlarının bileşiminde de yer almaktadır. Kimya sanayinde ise değerli bir kimyasal madde olan timolun elde edilmesinde kullanıldığı gibi parfümeri ve kozmetik sanayiinde de banyo köpüklerinin yapımında ve problemli ciltlerin tedavisinde kullanılmaktadır.
Kekik yağı Türkiye’de, grip, soğuk algınlığı, boğaz enfeksiyonu gibi rahatsızlıklarda, dilin üzerine damlatılarak uygulanan, Algo-Wax® (Lokman) isimli preparatın, ayrıca boğaz enfeksiyonu gibi rahatsızlıklara karşı gargara olarak hazırlanan Mentoseptol® (Drogsan) isimli preparatın terkibine girmektedir (Abacıoğlu ve diğ., 1998).
Kekiğin ilaç olarak, dolaşım uyarıcısı, antispazm ve idrar söktürücü özellik gösterir. Düşük dozlarda kullanıldığında balgam söktürücü, yüksek dozlarda alındığı taktirde antiseptik ve bazı barsak kurtlarını düşürücü etkisi vardır.

1.5.2. Alternatif Tarım Ürünü Olarak Kekik

Tarım ürünlerinde yaşanan darboğaz ve tütün üretimine getirilen kota, zor durumdaki çiftçileri alternatif arayışlara yöneltmiştir. Kasım ayında tütün tünellerine tohumu ekilerek yetiştirilen fideler mart ayında araziye dikilir. 3 ay arayla yılda üç defa kesilen kekik, kıraç araziler için bulunmaz bir fırsattır. Tadı acı olduğundan koyun ve keçinin yemediği kekik üretiminde hayvanlardan koruma sorunu yoktur. İlk yıl kendini amorti eden kekiğin 7 yıl boyunca masrafsız kesimi yapılır. Bir dönüm araziden yılda 750 kilo ürün alınabilir. Şu anda kilosu 1 milyon 500 bin liradan satılan kekikten bir dönümlük araziden elde edilen gelir ise bir milyarın üzerindedir.

Türkiye’de ekolojik tarım ürünlerinin yetiştiriciliğini yaygınlaştırmak, ihracatçı taleplerini karşılamak, ürün çeşit ve miktarını arttırmak ve bunları yönetmelik esaslarına göre yapabilmek için uygulamaya konulan ekolojik tarımın yaygınlaştırılması ve kontrolü projesi 1997 yılında başlatılmıştır. Ekolojik Tarımın yaygınlaştırılması ve kontrolü projesi kapsamında akademik eğitimin yanı sıra tatbiki eğitim içinde "Demonstrasyon İşletmesi" tesis edilmiştir. Bu amaçla İzmir ili Tahtalı İçme Suyu Barajı Koruma Alanı sınırları içinde yer alan Buca-Belenbaşı-Kırıklar ve Menderes' e bağlı Yeniköy' de birer çiftçide olmak üzere toplam 150 dekar alanda; 10 dekar Zeytin, 6 dekar Bağ, 2 dekar Kiraz, 2 dekar Armut, 3 dekar İncir ile 10 dekar alanda Buğday tarımı yapılmıştır. Geri kalan alanlarda ise Domates, Biber, Hıyar, Kavun, Karpuz ve 1 dekarlık alanda ise Kekik tarımı yapılmıştır. İşletmelerde kullanılmak üzere tohum, fide, organik gübre ve ilaçlar, kompost, akaryakıt gibi girdiler projeden karşılanmış olup demonstrasyonlar ekolojik tarım konu uzmanlarınca kontrol edilmiştir.

Proje uygulanan bu havzalarda özellikle ekonomik tarım yapılamayan yamaç arazilere kekik fideleri dikilerek, hem yöre çiftçisine ekonomik bir kazanç sağlanması hem de bu alanlarda erozyonun önlenmesi amaçlanmaktadır.

Ayrıca proje kapsamında Tahtalı İçme Suyu Barajı Koruma Alanı sınırları içinde havzada görevlendirilen yayım timleri tarafından bölge üreticilerinin katıldığı çiftçi toplantıları yapılmıştır. 

Kekik, çok yıllık bir bitkidir. Ekonomik ömrü 7 yıldır. Akdeniz iklimi bitkisi olmasına rağmen soğuklara dayanıklıdır. Toprak yönünden fazla seçici değildir. Ancak kireç bakımından zengin, tınlı topraklarda iyi gelişme gösterir. Tohumlar çok küçük olduğundan doğrudan tarlaya ekimde başarı şansı yoktur. Bu nedenle fide yetiştirme zorunluluğu vardır. Bölgemizde fidelik hazırlama ve ekim zamanı 15 Ekim-15 Kasım arasıdır. Soğuk bölgelerde erken tohum ekmek daha yararlıdır. m2’ye 1.5 gr tohum yeterlidir. Sulama topraktaki nem durumuna göre az su ile sık sulama yapılmalıdır. Hava durumuna göre fidelikler havalandırılmalı ve otları temizlenmelidir. Fide dikilecek tarla güzden sürülmeli, dikim öncesi sürümde 15-15-15 kompoze gübreden dekara 30 kg verilmelidir. Sürüm sonrası sürgü çekilmelidir. Dikim zamanı tütün dikim zamanı ile aynı olup, 15 Nisan-5 Mayıs arasıdır. Dikilecek fideler fidelik sulandıktan sonra pullukla veya kürekle toprak devrilerek silkelenip çıkarılmalıdır. Silkelenip çıkarılan fideler demetlenip 7-8cm’den kökleri kısaltılmalıdır. Dikim için en uygunu tütün dikim makinesi ile yapılanıdır. Makine yoksa elle dikimde yapılabilir. Sıra arası 45-50cm sıra üzeri 25cm olmalıdır. Her iki şekil dikimde mutlaka can suyu verilmelidir. Dikimden sonra yabancı ot durumuna göre 2-3 defa çapa yapılmalıdır. Biçim zamanı çiçeklenme dönemidir. Biçim orakla yapılmalıdır. Geniş alanlarda çayır biçme makinesi ile de biçim yapılabilir. İlk yıl dekardan 20-50 kg arasında değişen miktarlarda ürün alınabilir. Birinci yıl ürün az olsa da gelecek yıllar bitkinin iyi gelişmesi için mutlaka biçim yapılmalıdır. Birinci yıldan sonra kurak şartlarda dekardan ortalama 150 kg ürün alınır. Sulanan şartlarda yağ oranı düşük fakat verimi yüksektir. Sulu şartlarda birinci yıl hariç 3 biçim yapılır. Ortalama 600-700 kg kuru yaprak alınır. Hasat edilen kekikler tarladan hemen toplanmalı, gölgede örtü üzerine serilmelidir. İyi bir kurutma için serme kalınlığı 20cm’yi geçmemelidir. Sık sık alt üst edilerek havalandırılmalıdır. İdeal olan renk açık yeşil olmasıdır. Yaprakları saptan ayırmak için kurutulan kekikler temiz bir naylon üzerine aktarılmalı, burada üzerinden merdane çekilmeli veya sopa ile hafifçe dövülmelidir. Hiçbir yabancı madde olmadan telis çuvallara doldurularak serin bir yerde saklanır. Çuvallara doldururken çiğnenmemelidir.

1.5.3. Kekik Suyu (Thyme Water)

Damıtma sırasında yağın altında biriken damıtık su, yağdaki oksijenli bileşikleri bir miktar çözdüğünden atılmaz ve "kekik suyu" olarak kullanılır (Şekil 1.1). Son yıllarda kullanımı oldukça yaygınlaşan bu aromatik su, şişelendikten sonra marketlerde satışa sunulmaktadır. Batı, Güney ve Orta Anadolu’nun bazı dağ köylerinde yetişen kekik türlerinden (Origanum, Satureja, Thymbra) evlerde hazırlanan bu suyun sağlığa olumlu etkileri Anadolu’da yüzyıllardır bilinmektedir. Kekik suyu özellikle mide-bağırsak rahatsızlıklarında, olduğu gibi veya suyla birlikte, ya da meyva suyu, domates suyu gibi başka sıvılarla seyreltildikten sonra içilimektedir. Acı olması dışında hiçbir olumsuz etkisi olmayan bu suyun, kandaki kolesterol ve kan şekeri düzeyini düşürdüğü, tansiyonu düşürdüğü ve hatta kansere karşı etkili olduğu inancı halk arasında yaygındır. 
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Şekil 1.1: Kekik suyu ve yağı elde etmekte kullanılan distilasyon düzeneği (A) ve son ürün (B:Üst kısımda kekik yağı, alt kısım kekik suyu)

( www.nature-helps.com/ crete/page3.htm)
1.5.4. Kekik Yağı (Thyme Oil)

Bazı kekik türlerinin çiçekli dallarından su buharı distilasyonu ile elde edilir. Dahilen safra arttırıcı, kurt düşürücü olarak kullanılır. Günde bir kesme şeker üzerine 2-3 damla damlatılarak alınır. Haricen antiseptik olarak kullanılır. Sulandırılmış kekik yağı; yara temizlemekte, yanık ve morlukların tedavisinde, bit temizlemede kullanılır. Antiromatizmal ve antitoksik özellikleri sayesinde atrit, gut ve selülite faydalıdır. Kas ve eklem ağrılarında uyarıcı ve ısıtıcı etkisiyle fayda gösterir. Baş ağrısı ve strese iyi gelir. Kokusu uyarıcı ve canlandırıcı olarak kullanılır. Şekil 1.2’de piyasada satılan kekik yağı görülmektedir.
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Şekil 1.2: Elde edilen kekik yağlarının piyasaya sürülmesi.

1.5.5. Dış Ticareti

Türkiye kekiğin en önde gelen ülkelerinden biridir. Türkiye kekik ihracatında %19 'la 2. Sıradadır. 1. Sırada ABD yer alır. Türkiye'den kekik ithalatı yapan ülkelerden %52 'sini ABD oluşturmaktadır. Geri kalan kısmı ise Almanya, İtalya, İngiltere, Yunanistan ve Fransa'dır.(Sigma-Aldrich Norway AS (Norveç), Henry Lamotte GmbH (Almanya), Firmenich U.K. Ltd. (İngiltere))

Almanya, Fransa, ABD gibi ülkelerde yetiştirildiği, piyasası ve ekonomik ortamı olduğu bilinmektedir. Ülkemizde ise; İzmir, Antalya gibi illerimizde az da olsa üretilip pazarlanmaktadır. Ancak doğal olarak yetişen kekikler, toplanıp kurutularak büyük şehir piyasalarına sürülür. ABD, Almanya, Yunanistan, Fransa, İngiltere, Kanada ve İtalya başta olmak üzere 30 kadar ülkeye ihracat yapmaktayız.

Türkiye’de ticari öneme sahip, karvakrol oranı yüksek, kekik adıyla ihracatı yapılan 5 tür vardır. Bunlar; O. onites, O. vulgare ssp. hirtum, O. syriacum var. bevanii, O. majorana, O. minutiflorum’dur (BAŞER ve diğ., 1993). 

Kekik ülkemizin önemli ihraç maddelerinden biridir. Kekik ihracatının en az % 90’ını Origanum türleri  oluşturmaktadır. Bunlar arasında doğadan en çok  Türkiye’de 22 türe bağlı 32 çeşit Origanum bitkisi  yetişmektedir. Bunlardan 21’i dünyada sadece ülkemiz sınırları içinde bulunmaktadır. Diğer bir deyişle, Dünya’da bilinen 52 Origanum çeşidinin % 60’ı Türkiye’de yayılış göstermektedir. Bu da, ülkemizin Origanum türlerinin gen merkezi olduğuna ilişkin güçlü bir kanıttır.  

Ülkemizden ihraç edilen Origanum türleri şunlardır:

Origanum onites: Türkiye’den en çok ihracatı yapılan kekik türü, “Bilyalı Kekik” ismiyle bilinen Origanum onites’tir. İhracatı yapılan kekiklerin % 80’ini bu tür oluşturmaktadır. Yurdumuzun Ege ve Batı Akdeniz bölgelerinde yayılış gösteren bu kekik türü genellikle doğadan toplanır. Dünya pazarlarında rağbet gördüğü için artan talebi karşılamak amacıyla Ege Bölgesi’nde tarımı da yapılmaktadır. % 1-5 oranında uçucu yağ içeren bu türün çiçek durumu şemsiye benzeridir. Çiçekleri de küçük küreleri andırdığından halk  arasında bilyalı kekik adıyla bilinmektedir. Bu türün uçucu yağında karvakrol oranı % 50-82 arasında değişmektedir. Tıbbi Bitkiler Araştırma Merkezi (TBAM)’de yapılan çalışmalarda kekik üretimi sırasında oluşan ve ticari değeri olmayan ince tozdan (siklon tozu), ayrıca yağı alınmış kekikten, kozmetik sanayiinde kullanılabilecek lipitlerin elde edilebileceği anlaşılmıştır.

Origanum vulgare subsp. hirtum: Türkiye’nin Batı bölgelerinde ve ender olarak da Güney sahillerinde yetişen bu türden genellikle çeşni ve tıbbi çay olarak  yararlanılmaktadır. Yöreden toplanan örnekler üzerinde yapılan çalışmalara göre bu tür % 1-7 oranında uçucu yağ içerir ve ana bileşik olan karvakrol oranı % 23-80 arasında değişmektedir. Bu çalışmalarda uçucu yağ verimiyle karvakrol yüzdesi arasında doğru bir orantı olduğu da belirlenmiştir. 

Origanum minutiflorum: Batı Torosların Isparta ve Antalya arasındaki dar bir şeridinde yayılış gösteren endemik, yani dünyada sadece bu bölgede yetişen bir kekik türüdür. Özellikle Isparta’nın Sütçüler kazasına bağlı köylerde ve Antalya’nın Saklıkent yöresinde 1500 m’nin üzerindeki yüksek yaylalarda bulunmaktadır. Bu türün doğadan toplanması, köy kooperatifleri aracılığıyla Orman Müdürlüğü ile eşgüdüm halinde gerçekleşir. Her yıl belirlenen süreler  içinde hasat yapıldığı için bu türün devamı, uygulamanın sürmesi koşuluyla, sağlanmıştır. % 1-4 oranında elde edilen uçucu yağda karvakrol oranı % 42-84 arasında değişmektedir.

Origanum syriacum var. bevanii: Türkiye’nin Güneybatı Akdeniz bölgesinde, özellikle İçel, Hatay ve Kahramanmaraş yörelerinde yetişen bu tür, doğadan ihracat amacıyla toplanmaktadır. Karvakrol veya timolce zengin tiplerine rastlanan bu türün Kahramanmaraş’tan toplanmış bir örneğinde % 3,7 verimle elde edilen uçucu yağında karvakrol (% 43) ve timol (% 25) ana bileşikler olarak bulunmuştur. Diğer örneklerde % 4-5 oranında bulunan yağda karvakrol oranının % 63-79 arasında değiştiği gözlemlenmiştir. 

Origanum majorana: Mercanköşk adıyla da bilinen bu tür, ülkemizin Batı bölgelerinde bahçelerde yetiştirilmektedir. Yeşil elmayı andıran tatlı bir kokuya sahip çiçek ve yaprakları olan bu tür çay veya çeşni olarak kullanılır. Batı ülkelerinde “Sweet marjoram (tatlı kekik)” adıyla tanınan ve çok az karvakrol taşıyan bu türün Antalya yöresinde yetişen bir tipi, karvakrolce zengin, yüksek verimli uçucu yağıyla dikkat çekicidir. Yörede Beyaz kekik adıyla bilinen bu türün toprak üstü kısımlarından % 5-8 oranında elde edilen uçucu yağda % 32-84 oranında karvakrol bulunduğu belirlenmiştir. Bu türden daha çok uçucu yağ üretimi için yararlanılmaktadır.

Ülkemizde en çok toplanan ve tarımı yapılan tür, Origanum onites (İzmir kekiği, bilyalı kekik)’tir. 1991 yılında Türkiye 8 milyon ABD doları karşılığında 4633 ton kekik ihraç ettiğinde, kekiğin birim ihraç değeri kilo başına 1,74 dolardı. 1994 yılında kilo başına birim ihraç değeri 2,5 dolara, ihracat miktarıysa 16,1 milyon dolar karşılığında 6500  tona çıkmıştır. 1999 yılında ülkemizden 16,6 milyon dolar karşılığında 7500 ton kuru kekik ihraç edilmiştir. Bu rakamlar son yıllarda Türkiye’nin dünyanın en büyük kekik üreticisi durumuna geldiğini göstermektedir. Zira, dünyadaki yıllık kekik ihracatı 10 000 ton civarındadır. Rakamlar, Türkiye’de yılda 10 000 ton kadar kekik üretimi yapıldığını, bunun 1000 ton kadarının çeşni veya tıbbi çay olarak yurtiçinde tüketildiğini, 1000-1500 ton kekiğinse uçucu yağ üretiminde kullanıldığını göstermektedir. Bilyalı kekiğin tarımı Ege Bölgesi’nde yapılmaktadır. Tarım alanları son yıllarda 6300 dönüme ulaşmıştır. Kekik tarımı Denizli (4000 dönüm), İzmir (2000 dönüm), Isparta’da (300 dönüm) yoğunlaşmış durumdadır. Antalya,  Burdur ve Aydın’da da kekik tarımına başlanmıştır. Türk kekiğinin kalite standardı artık dünyaca bilinmektedir. Ülkemizdeki kekik işleme tesislerinde üretilen kekik, temiz ve mikropsuz oluşu, en az % 2,5  oranında uçucu yağ taşıması, böcek ve hayvan artıkları içermemesi nedeniyle övgü ile anılmaktadır. Bu nedenle  başka ülkelerin ürünü olan yılda 650 tonluk kekik, Türkiye’de işlenerek yeniden  ihraç edilmektedir. Kekik, Arjantin ve Şili’de Origanum x applii adlı bir melezin tarımıyla elde edilmektedir. Karvakrol oranı düşük  olan bu türün özel bir pazarı vardır. Mısır’da Origanum syriacum var. sinaicum’un tarımı yapılmaktadır. Girit’te endemik Origanum dictamnus doğadan toplanıp satılmaktadır. Fas’ta Origanum compactum ve Origanum elongatum; Cezayir’deyse Origanum  loribundum  toplanmaktadır. Orta Amerika ülkelerindeyse  kekik Verbenaceae familyasına dahil yabani Lippia türlerinden ve özellikle Lippia graveolens bitkisinden elde edilmektedir. Meksika kekiği adıyla bilinen ve karvakrolce zengin olan bu bitkinin kurutulmuş yaprakları yerel kullanım dışında, başta ABD’ye ihraç edilmektedir. Türkiye’nin yıllara göre ithal ve ihraç ettiği kekik miktarı ve parasal değerleri Tablo 1.3’de verilmiştir.
Tablo 1.3: Türkiye’nin yıllara göre KEKİK ithalat ve ihracat miktarları (http://ikaycan.sitemynet.com/tarim/armbitkiler.htm)

	İHRACAT MİKTARI

	YILLAR
	MİKTAR (Ton)
	DEĞER (1000$)

	1993
	5.457
	13.273

	1994
	6.438
	16.851

	1995
	5.501
	13.690

	1996
	6.475
	15.151

	1997
	6.038
	13.238

	1998
	7.051
	15.492

	1998
	7.640
	16.556

	İTHALAT MİKTARI

	YILLAR
	MİKTAR (Ton)
	DEĞER (1000$)

	1997
	142
	199

	1998
	325
	618

	1999
	291
	439


1.5.6. Uçucu Yağların Yapısı

Uçucu yağlar bileşiklerin kompleks bir karışımıdır. Yağların bileşenleri genelde, genel formülü (C5H8)n olan hidrokarbonlar olan monoterpen ve sesquiterpenlerdir. Oksijenize olan bileşikler, alkoller, aldehitler, esterler, eterler, ketonlar, fenoller ve oksitler, bu hidrokarbonlardan türevlenirler. 1000'den fazla monoterpen ve 3000 kadar sesquiterpen yapısı bulunduğu tahmin edilmektedir. Diğer bileşikler fenilpropenler içeren ve sülfür veya nitrojen içeren spesifik bileşiklerdir. Yüzlerce yeni doğal  madde her yıl tanımlanmakta ve izole edilmektedir. Ancak onların biyolojik aktivitelerini içeren veriler az bilinmektedir (Svoboda ve Hampson, 1999).

Esansiyel yağların aktiviteleri, aktif ve inaktif bileşiklerinin genel etkisinin sonucudur. Bu inaktif bileşikler, aktif bileşiklerin yeniden emilmesini, reaksiyon hızını ve biyolojik elverişliliğini etkileyebilir. Birçok aktif bileşiğin sinerjistik etkisi vardır. Uçucu yağların kompleksliğine ek olarak hasat zamanı da yağ kompozisyonunu ve onların biyolojik aktivitelerini etkiler (Deans ve Svoboda, 1988; Lis-Balchin ve diğ., 1992; Galambosi ve diğ., 1993; Marotti ve diğ., 1994a, 1994b). Genotip, kemotip, coğrafik orijin, çevresel ve agronomik (zirai) şartlar gibi diğer faktörler son doğal ürünün kompozisyonunu etkileyebilir (Svoboda ve Deans, 1992, Collins ve diğ., 1994; Galambosi ve diğ., 1999). Son ürünün kompleksliği, farmasötik firmaların neden sentetik ya da yarı sentetik bileşikleri tercih ettiğini açıklar. Onlar genel olarak, sentetik analoglar hazırlayıp, geliştirebilecekleri aktif kimyasal yapıların keşfiyle ilgilenirler. Bunlar yeniden üretilebilirlik, patent edilebilirlik, güvenirlik ve daha ekonomik olma noktasında daha kontrollüdür. Bununla birlikte, esansiyel yağlardan oluşan önemli bileşikler, onların aktivitelerini aydınlatmak için spesifik araştırma altındadırlar. Örnek olarak, karvakrol, citronellol, eugenol, geraniol ve limonene; mutagenisiti göstermeyen yiyecek koruyucu olarak test edilmiştir.

1.6.  Kekik Uçucu Yağı Ve Yağaltı Suyunda Yer Alan Maddelerin Kimyasal Özellikleri

Uçucu yağlar, bitkilerden genellikle distilasyon ile elde edilen, yapısında terpenik, aromatik maddeler, uçucu asit, aldehit, düz zincirli hidrokarbonlar, N ve S taşıyan heterozitleri taşıyan, oda sıcaklığında genellikle sıvı olan, sekonder metabolit olan kompleks karışımlardır (ECF 301 Farmakognozi-I Ders Notları, 1999). 

1987 yılında Fransız Standartları (NF) uçucu yağları; “Bitkisel hareket materyalinden ya buhar distilasyonu veya Citrus meyvalarının kabuklarından mekanik işlemlerle veya basit distilasyon ile elde edilen ve sonunda sulu fazdan fiziksel yöntemlerle ayrılan ürünlerdir.” şeklinde tanımlamıştır (ECF 301 Farmakognozi-I Ders Notları, 1999). 

Uçucu yağlar en çok Lamiaceae, Myrtaceae, Ruaceae, Coniferae, Compositae, Umbelliferae ve Graminae familyalarında yaygındır. Bitkide uçucu yağların bulunuş sebepleri kesin belli değildir. Ancak, koruyucu, tozlaşmayı kolaylaştırıcı, su kaybını azaltıcı, yaralanmalarda bitkiyi korumak için meydana gelen, daha sonra görevi biten reçineleri eritici olarak ve bitkinin kullanmadığı işe yaramayan depo ürünlerini ortadan kaldırmak için bulunduğuna dair varsayımlar mevcuttur.

Uçucu yağlar kompleks ve değişken 2 farklı biyogenetik gruptan oluşan maddeler karışımıdırlar. Bunlar terpenoitler ve daha az yaygın olan fenilpropandan türeyen aromatik maddelerdir. 

Uçucu yağlar en çok terpenleri, başka bir deyişle molekül ağırlığı çok yüksek olan mono- ve seskiterpenleri taşır. 

Monoterpenler: Hidrokarbonlar asiklik (mirsen, osimen), monosiklik ((- ve (- terpinen, p-simen) veya bisiklik (pinenler, 3-karen, kamfen, sabinen) olarak daima bulunmaktadır ve bazen de uçucu yağın %90’ından fazlasını oluştururlar.

Alkoller (geraniol, linalol, sitronellol, mentol, (-terpineol, 1-terpinen-4-ol, borneol, ferkol gibi), aldehitler (geranial, neral, sitronellal gibi), ketonlar (tageton, menton, karvon, pulegon, kafur, fenkon, tuyon gibi), esterler (linalil asetat veya propiyonat, sitronellil asetat, mentil veya (-terpinil asetat, izobornil asetat gibi), eterler (sineol gibi), peroksitler (askaridol gibi) ve fenoller (timol, karvakrol gibi) mono terpenler grubu içerisinde yer alan maddelerdir.

Seskiterpenler: Yapıları monoterpenlere benzer. Hidrokarbonlar, alkoller ve ketonlar en çok bilinen yapılardır. 

Uçucu yağ ve konkret (bitkisel kaynaklı taze materyalden sulu olmayan bir solvanla tüketme ile elde edilen karakteristik kokulu ekstre), ticari piyasada elde edildiği organlar (yaprak, kabuk vb.) veya coğrafik bölgeye veya botanik özelliklerine göre değerlendirilmesi gerekirken, daha az bilimsel olarak tanımlanırlar. Örneğin kekik veya kekik yağı uluslararası piyasada İspanyol (Coridothymus capitatus), Meksika (Lippia graveolens), Yunan (Origanum vulgare ssp viride) veya Türk (Origanum onites) olarak isimlendirilmektedir.

Uçucu yağ taşıyan bitkilerde kemotiplere çok rastlanır. Buna en iyi örnek Thymus vulgaris’tir (Şekil 1.3). Morfolojik olarak homojen ve dayanıklı bir karyotip olmasına rağmen, değişik kemotipleri vardır. Bu kemotipler timol, karvakrol, geraniol, linalol, (-terpineol veya (-terpineol ile birlikte t-4-tuyanol, cis-8-mirsenol ve sineol ile p-simen ve terpinolen gibi hidrokarbonları ana bileşen olarak taşırlar (ECF 301 Farmakognozi-I Ders Notları, 1999; Pothier ve diğ., 2001). Thymus türlerinden başka, Thymbra, Satureja, Majorana, Origanum ve Corydothymus türlerinde de kemotipler vardır.
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Şekil 1.3: Yedi kekik kemotipinin ana bileşenlerinin yapısı (Pothier ve diğ., 2001).

Sıcaklık, bağıl nem, gün ışığının toplam süresi ve rüzgar ile özellikle yüzeysel histolojik saklama organlarında (Ör.: Lamiaceae familyasındaki salgı tüyleri) bulunan yağ direkt olarak etkilenir (Tablo 1.4). Kültür çalışmaları ile verim ve kalite üzerinde değişiklikler görülür. Gübreleme ve N, P ve K miktarlarının etkileri üzerinde çalışmalar vardır. Sulama rejimi de verim ve kalite üzerinde etkiler meydana getirmektedir. Kekik için, kurak şartlarda yağ oranı yüksek, verim düşük; sulanan şartlarda, yağ oranı düşük fakat verimi yüksektir (Kekik Tarımı. T.C. Tarım ve Köyişleri Bakanlığı, Denizli İl Müdürlüğü, Ç.E.Y. Şube Müdürlüğü). 

1.7. Uçucu Yağların Elde Edilişleri

Ekstraksiyon ilaçların içinden etken maddeleri çekip çıkarmak anlamına gelir. Kullanılacak olan bitki numunesi, cins ve tür tayini doğru olarak yapıldıktan sonra ekstre edilmelidir. Eğer cins ve tür şüpheli ise harcanan para, çözücü ve zaman boşa kaybedilmiş olur. Elde edilmesi düşünülen etken maddenin özelliklerine bağlı olarak bir ekstraksiyon metodu seçilmelidir. 

1.7.1. Distilasyon:

Ucuz ve kısa süreli olması nedeniyle en çok kullanılan yoldur.

1. Kuru Distilasyon: Direk olarak materyalin ısıtılması ile yapılan distilasyondur.

2. Solvanlı Distilasyon: Solvan ilave edilerek yapılan distilasyondur.

a- Lipofil Distilasyon: Sürükleyici aseton, etilen glikol gibi organik solvanlar kullanılarak yapılan distilasyondur. Yağın özelliklerine ve bulunduğu salgı organına göre materyal işlenmeden önce ya parçalanır veya toz edilir.

b- Lipofob Distilasyon (Hidrodistilasyon): Su ile yapılan distilasyondur.

1. Su Distilasyonu (Basit Buhar Distilasyonu): Materyal ve su aynı kapta bulunur. Isı tatbik edilerek distilasyon yapılır. Kurutulmuş materyaller ve kaynatılmakla yapısı bozulmayan uçucu yağlarda kullanılır (Jimenez – Carmona ve diğ., 1999).

2. Su Buhar Distilasyonu: Kurutulmuş materyal su ile masere edilir. Başka yerde bulunan buhar jeneratöründen getirilen aşırı ısınmış buhar ıslak materyal içinden geçirilir. Isı ile yapısı bozunan yağlar ve uçucu yağı derin dokularda taşıyan materyallere uygulanır (Simon ve diğ., 1984; Balladin ve Headley, 1999; Solinas ve Gessa, 1981; Sonsuzer, 2002; Kokkini ve diğ., 1987; Corticchiato ve diğ., 1998; Karaman ve diğ., 2001; Pereira ve diğ, 2000; Tüylü, 1999).

3. Buhar Distilasyonu (Doymuş Buhar Distilasyonu): Aşırı sıcak buhar materyal içinden geçirilerek yapılan distilasyondur. Taze toplanan ve yağı yaprakta olduğu gibi yüzeyde taşıyan materyaller için kullanılır.

c- Hidrodifüzyon: Yöntem buhar distilasyonuna benzer. Farkı aşırı ısınmış buharın    materyal üstten düşük basınç ile gönderilmesidir.

1.7.2. Mekanik Ekstraksiyon

İki şekilde uygulanabilir. 

Preslerle Sıkıştırmak: Meyve usareleri (elma, limon, ayva, mürver vb.) ve yağlı usareleri elde etmede kullanılır. Yağlı usareler soğukta veya sıcakta sıkılarak elde edilirler. Amygdali oleum, Lini oleum, Maydis oleum, Olivae oleum, Ricini oleum gibi yağlar bu metotla elde edilir. Narenciye kabuklarından uçucu yağ eldesi de soğukta sıkarak yapılır. 

Çizmek Yoluyla Ekstraksiyon:  Çam ağaçlarından reçine eldesi, terementi eldesi, haşhaş kapsüllerinden Afyon eldesi bu yolla olur. 

Çözücülerle Yapılan Ekstraksiyon

Ekstraksiyon için kullanılacak materyal kuru ise toz edilerek, taze ise parçalandıktan sonra kullanılır. Elde edilmesi istenen etken maddenin özelliklerine uygun bir çözücü seçilmelidir. 

Maserasyon: İlacın bir süre uygun çözücü içinde bekletilmesidir. 


İnfüzyon (Infusa): İlaç üzerine kaynar su ilave edilir, 5 dakika su banyosunda ısıtılır, soğuduktan sonra süzülür. Hazırlandıktan sonra kısa sürede kullanılmalıdır. Genellikle 2 g ilaç ve 100 ml su kullanılır. 


Dekoksiyon (Decocta): İlaç üzerine soğuk su ilave edilir. Yarım saat hafif ateş üzerinde kaynatılıp sıcakken süzülür. Hemen kullanılmalıdır. Genellikle 2 g ilaç ve 100 ml su kullanılır. 

Perkolasyon: Cam, porselen, bakır, paslanmaz çelik gibi maddelerden yapılmış perkolatör denen çeşitli büyüklükteki sütun veya tanklarda uygulanır. İlacın içinden sürekli olarak çözücü geçirilmesi esasına dayanır. 

Devamlı Ekstraksiyon: Soxhlet apareyinde uygulanır (Şekil 1.4). Balona çözücü konur ve ısıtıcıya yerleştirilir. İlaç bir kartuş içinde ekstraktöre konur. Üstteki kısım soğutucudur. Kaynama başladığı zaman geniş çaplı olan çözücü çıkış borusundan çözücü buharları yükselir, soğutucuda yoğunlaşarak ilaç üzerinde birikmeye başlar. Ekstraktördeki çözücü seviyesi ince çaplı olan sifon borusu seviyesine geldiği zaman sifon gerçekleşir ve ekstre balona döner. Bu şekilde işlem ekstraksiyon tamamlanıncaya kadar belli miktar çözücü ile devam eder. 
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Şekil 1.4: Soxhlet apareyi ve kısımları.

1.7.3. Sıvılaştırılmış Gazlarla Ekstraksiyon (Süper Kritik Gazlarla Tüketme)

Sıvılaştırılmış gazlarla yüksek basınç altında yapılan ekstraksiyondur (Şekil 1.5). Ekstraksiyon sonunda kullanılan çözücü normal atmosfer basıncında tamamen uçtuğu için çok temiz ürünler elde edilebilmektedir. Ayrıca sıcaklık ve basınç değişiklikleriyle arzulanan maddelerin seçici olarak ekstraksiyonu yapılabilmekte ve daha kaliteli ürünlerin üretimi mümkün olmaktadır. Bu amaçla sıvılaştırılmış tetrafloroetan türevleri ile karbondioksit kullanılmaktadır. Karbondioksitin tercih edilmesinin nedeni doğal ve kimyasal olarak inert olması, yanıcı ve toksik olmaması, kolay bulunur ve ortamdan kolayca uzaklaştırılabilir olması, seçiciliğinin geniş olmasıdır. Süper kritik gazların yanında süper kritik sıvılarda yaygın bir biçimde sıvı sıvı tüketme işlemlerinde yer almaktadır.
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Şekil 1.5: Süper kritik gazların kullanıldığı bir sistem

1.7.4. Ekstraktif Değerler

Bitkisel ilaçların değerlendirilmesinde suda çözünen veya alkolde çözünen ekstre miktarlarının tayini, ilacın kalitesi ve aktivitesi konusunda önemli bir gösterge kabul edilir. Bu değerin belirlenmesi için maserasyon veya devamlı ekstraksiyon metotları uygulanır. Ekstraktif değerler, gerekli olduğu hallerde, her ilaç için farmakopelerde limitler halinde verilmiştir. 

1.8. Esansiyel Yağ Analizinde Kullanılan Yöntemler

Uçucu yağın analizinde kromotografik yöntemler kullanılır. İnce tabaka kromotografisi [silika jel plaklar, toluen veya benzen esaslı ve kloroform(Jun ve diğ., 2001; Pothier ve diğ., 2001; Demo ve diğ., 1998), etil asetat veya her ikisini de taşıyan çözücü sistemleri (Balladin ve Headley, 1999); UV ile teşhis ve vanilinli sülfürük asit ile ısı (Pothier ve diğ., 2001), antimon klorür ve benzeri gibi çeşitli reaktifler püskürtülmesi (Balladin ve Headley, 1999)], günlük kalite kontrollerinde gaz kromotografisi kadar etkin olmamasına rağmen yaygındır.

Tatbik kolaylığı, analiz süresinin kısalığı, sonuçların güvenilir olması ve aynı anda hem kalitatif hem de kantitatif sonuç vermesi nedeniyle gaz kromotografik yöntem (Guillen ve Manzaros, 1998; Doğan ve diğ., 1985; Mockute ve diğ., 2001; Corticchiato ve diğ., 1998; Pereira ve diğ., 2000; Baydar, 2002) ise en uygun analiz yöntemidir. Gaz kromotografisi ayrıca, uçucu yağın içindeki maddelerin teşhis ve miktar tayinine de olanak sağlamaktadır. Maddeler bir iç standartla gaz kromotografisine tatbik edilerek standartların alıkonma süreleri ve pik büyütme oranları karşılaştırılarak incelenir.

Gaz kromotografik analize kütle (MS) (Demo ve diğ., 1998; Guillen ve Manzaros, 1998; Milos ve diğ., 2000; Mockute ve diğ., 2001; Vera ve Chane-Ming, 1999; Corticchiato ve diğ., 1998; Karaman ve diğ., 2001; Pereira ve diğ., 2000), Fourier Transform-InfraRed (FT-IR) (Jimenez-Carmona ve diğ., 1999; Vera ve Chane-Ming, 1999) gibi bazı spektrometrik yöntemlerde eklenerek bulguların miktar ve kalitesi artırılmaktadır. Bir GC-MS çalışmasında bilinmeyen bir pikin spektrumu, sistemin kütüphanesinde yer alan birkaç referans ile tanım için karşılaştırılır. Tanımlama için, karşılaştırmalı analiz şartlarında bilinmeyen madde ile referans olarak kullanılan maddenin spektrumları benzer, alıkonma sürelerinin de aynı olması gereklidir.

Bitkide bulunan uçucu bileşikler üzerinde yapılacak çalışmalarda koku çalışmaları için geliştirilen “headspace GC” yöntemi de kullanılmaktadır. Yöntemin esası, gaz kaçağına olanak sağlamayan sıkı kapalı kapta bulunan materyal ile denge halindeki gaz fazının analizine dayanır. Uçucu maddeler ya düşük sıcaklıkta yakalanır veya önce hidrofobik bir polimer üzerinde tutulur, sonra (ısı veya başka bir yöntemle bırakma) salınır ve gaz kromotografisi ile incelenir. Yöntem distilasyon ile meydana gelen yapısal değişiklikleri de teşhis etmeye olanak sağlar.

Uçucu yağların daha detaylı çalışmaları için Yüksek Basınçlı (Performanslı) Sıvı Kromotografisi (HPLC) de kullanılabilir (Jun ve ark, 2001; Demo ve diğ., 1998; Solinas ve Gessa, 1981) . Ancak 220 nm dalga boyunda absorbsiyon göstermeyecek çözücülere gereksinim duyulması seçenekleri sınırlamaktadır. Preparatif amaçlı çalışmalar için belirgin avantajları olan bir yöntemdir. Analizler açıkta yapılmadığı için havanın parçalayıcı etkisi ve dolayısıyla bozunma ürünleri görülmemektedir. Uygunluk, hız ve seçicilik gibi avantajlarının yanı sıra bu yöntem ile uçucu olmayan maddelerin de ayrımı sağlanır. Uçucu yağ içinde bulunan maddelerin çoğu kromofor grupları taşımadıkları için en önemli sorun dedektör seçimidir. Kromofor grubu içerenler 254 nm’de UV dedektör ile kolayca ayrılırlar. Kromofor grubu içermeyenler IR, düşük UV gösterim sistemleri kullanılarak araştırılır. 

Yarı preparatif HPLC ayırım yöntemleri de farklı gruplar için oldukça başarılı sonuçlar vermiştir. 

1.9. Uçucu Yağların Farmakolojik Özellikleri

Uçucu yağlar, patojenik bakterilere, genellikle antibiyotiklere karşı rezistan suşlara karşı antiseptik etkilidir. Bazı uçucu yağlar mantarlara veya mayalara karşı etkilidir. Genellikle kullanılan doz düşüktür. Hemen hepsi koruyucu olarak kullanılır. 

Pek çok uçucu yağ ilacı spazmolitik ve sedatif etkiye sahiptir. Gastrointestinal spazmları azaltıcı veya baskılayıcı etkileri vardır. Sıklıkla gastrik salgılamayı artırırlar ve “digestif” etki gösterirler. Öpepsi içinde görülmesi mümkün tüm olasılıklarda, belirli uykusuzluklar, çeşitli psikosomatik bozukluklar, sinirlilik halinde azalmalar gibi benzer problemlerde etkilidirler. Bu nedenle de bu tür pek çok bitki halk ilaçları ve alternatif tıp alanında yoğun şekilde kullanılmaktadır. 
1.10. Esansiyel Yağların Aksiyon Tarzı

Uçucu yağların solunumla alınması ya da deriye uygulanması ile, lipofilik fraksiyonlarının, hücre membranlarının lipid kısımları ile reaksiyona girdiği ve sonuç olarak kalsiyum iyon kanallarının aktif hale gelmesini sağladığı tahmin edilmektedir (Svoboda ve Hampson, 1999). Dozajın kimi seviyelerinde, bu uçucu yağlar, membranları doyurur. Uçucu yağlar, hücre membranlarıyla kendi fizikokimyasal özellikleri ve molekül şekilleri sayesinde interaksiyona girebilirler ve enzimleri, taşıyıcıları, iyon kanallarını ve reseptörleri etkileyebilirler. Otoriteler insanların üzerindeki fizyolojik etkilerini birçok çalışma sonucunda açıklamışlardır. Bu, beyin uyarılarını, sinir ve sakinlik hallerini ve antidepresan aktivitelerini, serebral kan akımının artmasını da içerir. Çalışmalar çoğunlukla kokuların hafıza ve sinir halleri ile anlama üzerindeki etkilerini açıklar. Nefes ile alınan güzel kokulu bileşikler kan-beyin bariyerini geçebilir ve merkezi sinir sistemindeki reseptörlerle reaksiyona girebilir. Uçucu yağ aktivitesini açıklamak için kullanılan biyolojik denemeler, çoğunlukla ratlar ve fareler üzerinde yapılır (Svoboda ve Hampson, 1999). 

1.11. Toplam Fenoliklerin Determinasyonu 

Fenolik bileşikler genel olarak yenen ve yenmeyen bitkilerde bulunur ve bunların antioksidan aktivite de dahil çok çeşitli biyolojik etkileri de belirlenmiştir. Meyvelerin, nebatların, sebzelerin, tahılların ve diğer bitki materyallerinin ham ekstraktlarındaki fenoliklere gıda endüstrisinde de ilgi giderek artmaktadır. Çünkü bunlar, lipidlerin oksidatif yapı bozulmalarını yavaşlatmakta ve bu nedenle yiyeceklerin besin değerlerini ve kalitesini korumaktadır (Kahkönen ve diğ., 1999).

Ekstraktlardaki tüm fenoliklerin miktarının tayini  Folin-Ciocelteu prosedürüne göre yapılır (Singleton ve Rossi, 1965). Örnekler 200ml (l, 2 tekrarlı) test tüplerine doldurulur. 1.0 ml Folin-Ciocelteu ayıracı ve 0.8 ml sodyum karbonat (%7.5) ilave edilir. Tüpler karıştırılır ve 30 dakika dinlendirilir. 765 nm'da absorbsiyonu ölçülür. Tüm fenolik içerik, gallik asit eşitliğindeki gibi (GAE) kuru materyalin gramı başına miligram olarak ifade edilir. 

Flavonoidler ve diğer fenolikler, kalp hastalıkları ve kanser gelişiminde önleyici rol oynamaktadır (Kahkönen ve diğ.,1999).  Diyetlerinde yüksek oranda meyve ve sebze kullananlarda plazmanın antioksidan kapasitesinin dikkate değer şekilde arttığı görülmüştür ve bu artış plazmadaki (-tokoferol ya da karotenoidlerin artışıyla açıklanamamıştır. (Cao ve diğ., 1998) Epidemiyolojik çalışmaların çoğunda, kalp hastalıklarından ölüm ile meyve ve sebzelerle beslenme arasında negatif bir ilişki bulunduğu görülmüştür (Hertog ve diğ., 1993, 1995; Knekt ve diğ., 1996). Antioksidan bileşiklerin potansiyel kaynakları, meyveler, sebzeler, yapraklar, yağlı tohumlar, tahıl ürünleri, kabukları ve kökleri, baharatlar ve nebatlar ve ham bitki ilaçları gibi çeşitli tiplerde bitki materyallerinde araştırılmıştır (Ramarathnam ve diğ., 1995).

Bundan başka çeşni verici olarak kullanılan baharat ve nebatlar, bunların antiseptik ya da medikal özellikleri için araştırılmışlardır. Birçok baharatın ve nebatın koruyucu etkileri, antioksidatif ve antimikrobiyal bileşenlerin varlığını düşündürür. Chipault ve diğ. (1952), 72 baharatın petrol eterleri ve alkolde çözünen fraksiyonlarını incelemiş ve 32 baharatın domuz yağı oksidasyonunu yavaşlattığını bulmuştur. Oregano ve kekik ekstraktları yüksek antioksidan aktivite göstermektedir. Daha sonraki birçok araştırmalar özellikle yaprak formundaki baharatların, ki bunlar Labiate familyasına ait olan adaçayı, biberiye, oregano ve kekiktir, kuvvetli antioksidan aktiviteye sahip olduğunu göstermiştir (Hirasa ve Takemasa, 1998).

Kekik yüksek antioksidan aktiviteye sahiptir (Takacsova ve diğ., 1995; Nakatani, 1997; Hirasa ve Takemasa, 1998). Timol ve karvakrol kekiğin esansiyel yağlarının en başta gelenidir. Bunlar yüksek antioksidan ve antimikrobiyal aktivite gösterirler. Bifenil bileşikleri, timol, karvakrol; bir flavonoid (eriodicytol)'in dimerizasyon ürünüdür ve bunlar süperoksit anyon üretimini inhibe eden etken antioksidanlar olarak izole edilmişlerdir (Haraguchi ve diğ., 1996).

1.12. Esansiyel Yağların Potansiyel Antioksidanlar Olarak Önemi

Serbest radikal (R), bir ya da daha çok sayıda ortaklanmamış elektron içeren, serbest olarak bulunma yeteneğinde olan her hangi bir tür olarak tanımlanabilir (Greenwood ve Earnshaw, 1990). Serbest radikal oluşumundaki en başlıca faktör, mitokondride elektron transport zincirinden geçen oksijen ve hücre içine süperoksit radikallerinin sızmasıdır (Fridovich, 1978; Harman, 1983). Bu süperoksit radikalleri daha sonra (hidroksil radikal ve hidrojen peroksit gibi) çeşitli hasarlara sebep olur, tüm bunlarda hücre fonksiyonlarında derece derece ilerleyen düşüşlere sebep olurlar (Harman, 1995).

Antioksidanların insan fiziksel sağlığı için önemli olmasının nedeni oksijenin potansiyel toksik element olmasındandır. Çünkü oksijen aktif oksijen olarak bilinen ve çok daha reaktif olan, süperoksit, hidrojen peroksit, tek oksijen ve hidroksil radikallerine dönüşür. Bu moleküller reaktif oksijen türevleri (ROS)dir. ROS’un küçük bir miktarı hayat boyunca oksijen metabolizmasının bir sonucu olarak sürekli oluşur (Fridovich, 1978). Spesifik moleküller, tütün dumanı kirliliği ve fosil yakıtların yanmasıyla birlikte UV radyasyonu ve ozon, nitrojen oksit ve sülfürdioksit gibi kirleticiler, serbest radikallerin oluşumunu arttırmaktadır. Süperoksitler, süperoksit dismutaz enzimi ile H2O2' ye dönüştürülürler. H2O2 tüm biyolojik membranlardan geçebilmektedir. Birçok hasarın bu bileşikler tarafından yapılması, bunların hidroksil radikal gibi yüksek reaktif oksidanlara dönüşümünden kaynaklandığını düşündürmektedir. O2'den OH oluşumu demir ve bakır gibi katalitik metal iyonlarını gerektirmektedir. Bakır iyonu /H2O2 sisteminin yeterliliği ile proteinlere ve DNA'ya şiddetli şekilde zarar verdiği gösterilmiştir. Hidroksil radikalleri, bunlarla kombine olan tüm moleküllerin yaşayan hücrelerde bulunması nedeniyle çok reaktiftir. Yaşayan hücrelerdeki proteinler, yağlar, karbonhidratlar ve DNA, okside olabilen substratlar olarak bilinirler. Meydana gelen diğer olaylar, membran yapısının geçirgenlik ve sıvılığının değişmesi, lizozomal destabilizasyon ve apoptozisin uyarılmasıdır. Lipid peroksidasyonu (Buettner, 1993) sonuçta membran fonksiyonlarının kaybına neden olur ve en son olarak hücre nekroza girer ve ölür. Hidroksil radikalleri ayrıca DNA ile de reaksiyona girerek mutasyonlara  neden olur(Halliwell, 1999). Ayrıca ROS akümülasyonunun yaşlanma yolu ile de ilgili olduğu saptanmıştır  (Beckman ve Ames, 1998). Hücresel yaşlanmayı açıklamak için ileri sürülen teorilere göre (Orgel, 1973; Medvedev, 1980; Zs-Nagy ve Nagy,  1980; Strehler, 1982), elde edilen deliller, bu yolun serbest radikal reaksiyonlarının sonucu olabileceğini gösterir. (Harman, 1956, 1968, 1971). 

Oksijen serbest radikalleri, romatoid artrit gibi kronik eklem iltihap hastalıklarında önemli bir faktör olarak ortaya çıkar. Bilinen birkaç oksijen merkezli serbest radikal reaksiyonları vardır. Bunlar iltihaplanmış eklemlerdeki doku hasarları ile ilgilidir. Tek oksijen göz lensinde de oluşturulabilir ve bu da katarakt gelişimine neden olur. Süperoksit ve hidroksiperoksit çeşitli memeli habis hücre tiplerinin gelişimini uyarmaktadır. Bunlar hücre büyümesi ve yaşama kabiliyeti için hücreler arası mesajcı olarak önemli bir rol oynayabilir. 

Var olan tüm hücrelerde çeşitli antioksidan sistemler serbest radikalleri tutmak için kullanılır, böylece hücresel hasarlar minimuma indirilir. Oksijen türlerinin hasarlarının yok edilmesi, süperoksit dismutaz (SOD), glutatyon peroksidaz (GSHPx) ve katalaz (CAT) gibi antioksidan enzimlerle katalizlenir. SOD, süperoksit radikallerinin (SOR), hidrojen peroksit ve oksijene dönüştüğü dismutasyon reaksiyonlarını kataliz eder. Hidrojen peroksidin detoksifikasyonu, daha sonra GSHPx ya da CAT tarafından katalizlenir. Ayrıca, selenyum bağımlı olmayan GSHPx ya da glutatyon redüktaz gibi diğer enzimlerde serbest radikal hasarlarına karşı koruma olarak kullanılır. Çeşitli enzimatik olmayan maddelerde (vitamin E, vitamin C ve glutatyon (GSH)) koruma oluşturmak için kullanılırlar (Harman, 1972). Bu antioksidan defans sistemlerinin konsantrasyonlarının serbest radikallerin normal oluşumuyla başa çıkmak için yeterli olduğu, ancak yaşla birlikte bunların yok etme ürünlerinin derece derece ilerleyen hasarların ortaya çıkmasına izin verdiği belirtilmiştir (Rao ve diğ., 1990; Sohal ve diğ.,1990; Barja De Quiroga ve diğ., 1992; Bunker, 1992; Warner, 1992; Socci ve diğ., 1995; Cao ve diğ., 1996). 
Bitkisel esansiyel yağlar, antioksidan olarak ayrıntılı olarak, hayvan dokularındaki doymamış yağlardaki yapım rollerinin anlaşılması için incelenmiştir.(Deans ve diğ., 1999). Yağ aktiviteleri, hepatoprodektif ajanlar olarak memelilerde gösterilmiştir ve bu çalışmalar, uçucu yağların benifikal etkilerini PUFA'da açıklamıştır. Bunu C20 ve C22 asitlerinin uzun zinciri halinde göstermiştir. Ek olarak uçucu yağlar kemirgen retinasındaki docosahexaenoic asit (DHA) seviyelerinde pozitif etki göstermiştir. Daha sonraki çalışmalar göstermiştir ki, bitki esansiyel yağlarının ilave edildiği diyetler, yaşlı doku membranlarındaki polisature yağ asit (PUFA) seviyelerini korur ve aynı seviyede tutar (Deans ve diğ., 1993a,b). Bununla birlikte, korumayı sağlayan mekanizmalar açık değildir. 

Birçok madde hücre içinde antioksidan olarak davranır. Bunlar beta karoten, albümin, ürik asit, östrojenler, poliaminler, flavonoidler, askorbik asit, bitki fenolikleri, E vitamini ve non-steroidal anti-inflamatuarları gibi bazı ilaçlardır. Bunlar, membranların permeabilitesini artırarak, stabilize ederler ve ayrıca serbest yağ asitleri de bağlama yeteneğindedirler. Bu da uçucu yağların çeşitli ajanlar gibi davranabildiğini düşündürmektedir. Çeşitli uçucu yağlar ve bunların bileşenlerinin tümör hücre hattında sitostatik olduğu bulunmuştur ve yeni antiproliferatif ajanlar gibi olabileceği gösterilmiştir. (Dorman ve diğ., 1995) Pelargonium sp., Monorda citriodora var. citriodora, Myristica fradrans, Origanum vulgare ssp. hirtum ve Thymus vulgaris'te, thiobarbituric asit (TBA) uygulaması kullanılarak bunların antioksidan etkileri gösterilmiştir. Yağlar, eriyiklerin çok düşük seviyelerinde aktif antioksidan kapasiteler göstermiştir. Biberiye antioksidan moleküllere sahiptir ve bunlar etanol çözünür fraksiyonlarda, karnosik asit, karnosol, karsolik asit, rosmaridifenol ve rosmarinik asit olarak tanımlanmıştır. Antioksidan özellikler ayrıca uçucu yağ fraksiyonlarında da bulunmuştur. Bununla birlikte, şunu da anlamak çok önemlidir. Antioksidanlar pro-oksidan olabilirler ve bu serbest radikal reaksiyonlarını uyarabilir.

1.13. Bitki Koruma Ajanı Olarak Uçucu Yağlar

Birçok bitkinin uçucu yağının antimikrobiyal aktiviteye sahip olduğu bilinir (Deans ve diğ., 1992; Piccaglia ve diğ., 1993). Bu aktivite, bitkilerin fitogenik hastalıklarına karşı kimyasal koruma olarak davranabilir. Patogenler herbivorlarla yaralı kısımlara kolayca girebilirler. Uçucu yağ tabakası ile kaplı olan yaprakların yaralarındaki tabakaların bozulması, yağın yaralardan dışarı akmasına neden olur. Yağdaki antimikrobiyal aktivitenin varlığı, bitkiye önemli faydalar sağlayabilir. Bu nedenle de, aromatik ve medikal bitkilerin büyük çoğunluğu birçok genel hastalıklara dayanmaktadır. Bu ayrıca kompleks yağın patojen adaptasyonuna karşı basit yapılı monoterpenlere göre daha büyük bir bariyer oluşturduğunu düşündürmektedir. Tüm yağlardaki monoterpenler ve sesquiterpenlerin komplike yapıları, fungal enfeksiyonlara karşı çok güçlü bir bariyer meydana getirirler. Deans ve Ritchie (1987), agar difüzyon tekniğini kullanarak 25 bakteri genusuna karşı, 50 bitkinin uçucu yağlarının antibakteriyel özelliklerini araştırmışlardır. Uçucu yağlar, yağ konsantrasyonu ve kimyasal kompozisyonlarına bağlı olarak, mikroorganizmaların gelişimini azaltıcı etki gösterirler.

1.14. İnsanlarda Letal Dozun Tespiti İçin Kullanılan Bir Yöntem

İnsanlarda toksisite için kullanılan en genel test "LD50" test ya da "Median Lethal Dose" testidir. Bu test farmasötiklerde, zirai kimyasallarda, tatlandırıcılarda, güzel kokularda ve kozmetikte kullanılan bileşiklerin testinde, insanların çoğunlukla gönüllü olmamalarından dolayı, rutin olarak laboratuvar hayvanlarına uygulanır.  

Bu test prosedüründe, laboratuvar hayvanlarına , ki genelde ratlara , ölçülmüş dozlarda bileşikler, yaklaşık olarak test populasyonunun yarısı ölünceye kadar verilir. "Median Dose" genellikle,  test bileşiklerinin gramının kg olarak vücut ağırlığına oranlanmasıyla elde edilir. 

LD50'nin 1.0 olması, vücut ağırlığının kg'ı başına 1 gr bileşik verildiğinde, test hayvanlarının %50'si ölecektir demektir. Eğer kendimizi de büyük bir kemirgen olarak kabul edersek, bu 60 gr bileşik, 60 kg bir erişkin için letal dozdur şeklinde ifade edilebilir. Şu da göz önünde tutulmalıdır ki, bu çeşit testler genellikle bu maddenin akut oral alınmasına ya da letal doz enjeksiyonuna dayanır. Bu da şu manaya gelir: Median toksik dozu temsil eden LD50 dozun hepsi, yeme ya da test bileşiklerinin direk enjeksiyonuyla aynı anda alınır.

Origanum onites L’nin uçucu yağının akut toksisitesi araştırılmıştır. LD50 değeri 1.3 ve 1.6 ml/kg olarak bildirilmiştir (Aydın ve diğ., 1997; 1993). Uçucu yağ altı suyunun ise verilebilecek en yüksek dozda bile hiçbir akut toksisite göstermediği bildirilmiştir (Aydın ve diğ., 1996; 1997). Ayrıca yapılan kronik toksisite testlerinde uçucu yağ altı suyunun deney hayvanlarında kronik toksisitesi olmadığı bildirilmiştir (Aydın ve diğ., 1996). Karaciğer, pankreas ve dalak üzerinde de histolojik bir değişmeye yol açmadığı bildirilmiştir (Aydın ve diğ., 1996).

Şunu söyleyebiliriz ki; esansiyel yağların oral yolla alınmasıyla, genellikle bunlar tam ve hızlı bir şekilde emilerek portal kan dolaşımına katılırlar. Bununla beraber, diğer uygulamalarda aynı seviyelerde absorbsiyon ve dozaj etkisi ortaya çıkmaz.

1.15.  Bazı Kekik Türleri İle Yapılmış Olan Çalışmalara Örnekler

Solinas ve Gessa (1981), Thymus capitatus esansiyel yağındaki timol ve karvakrolün HPLC ile analizi üzerine bir çalışma yapmışlardır. Thymus capitatus’ta esansiyel yağın (%60-90)’nını oluşturan ana bileşenler olan fenolik fraksiyon, sentezi dış faktörlerle alakalı olan sadece 2 izomerik fenolü içerir: Karvakrol (2-p-cymenol) ve timol (3-p-cymenol). Bu iki fenolün seperasyonunun çok daha etkili olmasına imkan sağlamak için, değişik fenoliklerin seperasyonunda başarıyla uygulanmış olan ters faz HPLC’yi içeren hızlı ve doğru bir metot geliştirmişlerdir. Bu çalışmada, alkaline seperasyonuna tabi tutmuş oldukları kekik yağını ve metanol içinde hazırlanan değişik konsantrasyonlardaki (200 ve 2000 ppm) esansiyel yağı HPLC’ye uygulamışlardır. Kalibrasyon grafikleri yardımıyla, T. capitatus esansiyel yağının %94’ünü fenolik fraksiyonun teşkil ettiğini hesaplamışlardır. Bunun da %91’inin karvakrol ve %9’unun timol olduğunu bulmuşlardır.

Yapılan çalışmalardan şu sonuçlara varmışlardır;

1. Esansiyel yağ örneği alkalin seperasyonu yapılmadan enjekte edilmelidir,

2. Başlangıç saflaştırmalarının ve seperasyon adımlarının eliminasyonu fark edilir şekilde analiz zamanını kısaltmaktadır ve örnek kaybı riskini azaltmaktadır.

3. HPLC, izomer olsalar bile, bazı esansiyel yağlardaki fenolik bileşiklerinin seperasyonuna ve miktar tayinine olanak sağlamaktadır.

Corticchiato ve diğ. (1998), Thymus herba barona Lois’den elde edilen esansiyel yağın kompozisyonunu ve intraspesifik değişimlerini araştırmışlardır. Çalışmalarında Corsika’da yabani olarak yetişen bu bitkinin esansiyel yağlarının kompozisyonlarını GC, GC/MS ve Karbon-13 NMR ile araştırmışlardır. Sekiz esansiyel yağ grubu araştırılmıştır: Timol, karvakrol, linalool, geraniol, (-terpenil asetat, terpinen-4-ol, karvon ve cis-dihidrokarvon. Bunlarda üç kemotip- timol, karvakrol ve linalool- Thymus genusunda geneldir. Diğer ikisi – geraniol, (-terpenil asetat- nadir görülmektedir. En son üç tanesi ise –terpinen-4-ol, karvon ve cis-dihidrokarvon- orijinal olarak bulunmuştur. Ayrıca, cis-dihidrokarvon’u, Thymus genusunda  ilk defa tanımlamışlardır.

Guillen ve Manzaros (1998), İspanya’nın Güneydoğusunda yetişen Thymus vulgaris L.’nin gövde, çiçek ve yapraklarının diklorometan ekstraktlarının kompozisyonu ve miktarı üzerine çalışmışlardır. Yapraklar ve çiçeklerden elde edilen ürünün, gövdelerden elde edilenden çok daha yüksek olduğunu bulmuşlardır.  Yapraklardan ve çiçeklerden elde edilen diklorometan ekstraktlarının fraksiyonları üzerinde gaz kromotografisi/mass spektrometre yoluyla yaptıkları çalışmalar şunu göstermiştir: Bu dokular, saplara göre çok daha yüksek konsantrasyonlarda, terpen hidrokarbonları, oksijen terpen türevleri, sesquiterpen hidrokarbonları, oksijen sesquiterpen türevleri, sature alifatik hidrokarbonlar ve fitosterol türevleri içermektedir. Bununla beraber, çok sayıda karbon atomu içeren aldehitlerin, saplarda, yaprak ve çiçeklere göre çok daha yüksek konsantrasyonlarda bulunduğunu belirlemişlerdir. Thymus vulgaris L.’nin farklı bölgelerinden elde edilen ekstraktların ayrıca, antioksidan özellikleri nedeniyle gıda endüstrisinin de büyük ilgisini çeken, çok sayıda flavonoidler ve vitamin E gibi bileşikleri de içerdiklerini tespit etmişlerdir. 

Balladin ve Headley (1999) yaptıkları çalışmada, kekiği (Thymus vulgaris Linne), sırasıyla wire basket solar dryer ve fırın kurutucular kullanılarak (yaklaşık 50C0'de 12 saat ve 9.5 saat) nemi dengeye ulaşıncaya kadar kurutarak, başlangıçtaki nem içeriğini, Dean-Stark toluen, fırın ve mikrodalga metotlarını kullanarak tespit etmişlerdir. Tespit edilen nem içeriği yaklaşık olarak : %75.15(%10.0) , %75.12 (%11.85) ve %72.31 (%12.50) olarak bulunmuştur. Paired t-test ((=0.05, serbestlik derecesi 10) sonuçlarına göre, Dean-Stark toluen metodu ile fırın metodu arasında belirgin bir fark olmadığını, ancak mikrodalga metodu ile diğer iki metod arasında belirgin bir farkın bulunduğunu tespit etmişlerdir. Fırın ya da wire basket solar dryer metoduyla kurutulmadan sonra ekstrakte edilen esansiyel yağların % miktarlarını yaklaşık olarak, %0.5 ve %0.6 olarak bulmuşlardır. % oleresin ve kül miktarlarının tüm metotlar için yaklaşık olarak, %27 ve taze, fırında kurutulmuş ve wire basket solar  olarak kurutulmuş bitkiler için %1.60, %2.03 ve %2.25 olduğunu bulmuşlardır.

Carmona ve diğ. (1999), marjoram (Origanum majorana L.) esansiyel yağının subcritical su ekstraksiyonu ile hidrodistilasyonunun karşılaştırılması ile ilgili bir çalışma yapmışlardır. Sürekli subcritical su ekstraksiyonu (CSWE) ve hidrodistilasyonu, majoram yapraklarındaki esansiyel yağların ekstraksiyonu için karşılaştırmışlardır. Bulgulara göre varılan sonuç şöyledir: CSWE metodu daha hızlıdır (3 saate karşı 15 dakika), esansiyel yağ ve maliyet (enerji ve bitki materyali) açısından önemli bir tasarruf sağlar. CSWE verimi (esansiyel yağ hacmi / 1 g bitki), hidrodistilasyon ile sağlanandan 5.1 kez daha yüksektir. Tüm metodun doğruluğu (GS-FID ile kombine edilen CSWE) n=5 için uygundur (RSD %7.5’den daha azdır).

Svoboda ve Hampson (1999), yaptıkları çalışmada, ılıman bölge aromatik bitkilerinden elde edilen esansiyel yağların potansiyel kullanımı açıklamışlardır. Yağların toksisite testlerinde tuzlu su karidesi (Artemia salina) uygulamasını kullanmışlardır. 

Tüylü (1999), kekik üzerine yapmış olduğu çalışmada, Origanum onites L.'den elde edilen kekik yağının tansiyon düşürücü etkisi tespit etmiş, fakat bu etkinin, etki mekanizmasının ne olduğu araştırılmamıştır. Deney hayvanlarına kekik uçucu yağının yanında noradrenalin de verilmiştir ve bu iki maddenin etkileri incelenmiştir. Kekik uçucu yağı tek başına tansiyon düşürücü etki gösterirken noradrenalinden sonra uygulandığı deney hayvanlarında kan basıncını (hipertansiyon) yükseltici etki gösterdiği tespit edilmiştir. Buna göre Origanum onites L. ve noradrenalin arasında bir ilişki görülmüştür. Fakat bu etkinin hangi basamaklarda oluştuğu konusu açığa çıkarılamamıştır. 

Youdim ve Deans (1999a), yaptıkları çalışmada, yaşla bağlantılı fosfolipidlerdeki doymamış yağ asitlerinden C20 ve C22 yağ asitlerinin, rat karaciğer, beyin, böbrek ve kalp dokularındaki kompozisyonlarında meydana gelen değişikliklerini tespit ederek, miktar tayini yapmak ve hayat süreleri boyunca doğal bir antioksidan olan kekik yağı ve başlıca bileşeni timolün diyetlerine eklendiği ratlarla karşılaştırmayı amaçlamışlardır (42.5 mg/kg vücut ağırlığı/gün). Elde ettikleri sonuçlar, kekik yağının çalışılan tüm dokularındaki PUFA seviyelerini aynı seviyede tutmaya meyilli olduğunu göstermiştir. Korumanın büyük bir bölümü, kekik yağının timol bileşeninden dolayı sağlanmaktadır. Bu da tüm yağın %49'udur. Timol tek başına verildiğinde, tüm yağdan daha yüksek bir koruma sağlamaması, kekik yağı içindeki diğer bileşenlerin antioksidan aktiviteye yardım ettiğini düşündürmüştür.

Youdim ve Deans (1999b), yaptıkları çalışma ile sadece antioksidan sistemdeki yaşla bağlantılı değişiklikleri tanımlamayı değil, diyetlere kekik yağının ilavesi yaşla ortaya çıkan elverişsiz (ters) antioksidan-pro-oksidan dengesini ayarlayabilir mi sorusuna cevap vermeyi amaçlamışlardır. Yeni çalışmalar göstermiştir ki, yaşlı ratların karaciğer ve kalplerindeki süperoksit dismutaz aktivitesinde, dikkate değer bir düşme vardır. Buna rağmen böbrekte bir düşme görülmez. Yaşlı ratlarda karaciğer glutatyon peroksidaz (GSHPx) aktivitesi dikkate değer derecede artmaktadır. Böbreklerde ise bir düşme gözlenmiştir. Kalp GSHPx aktivitesinde genç ve yaşlı ratlar arasında önemli bir farklılık bulunmamıştır. Ayrıca incelenen tüm dokulardaki antioksidan durumunda bir düşme vardır. Ölçülen bu çeşitli antioksidan parametrelerinin genel özellikleri olarak diyetlerine kekik yağı ilave edilen ratlarda aktiviteleri daha yüksek kalmaktadır. Bu da bunların ratların hayat devreleri boyunca büyük ölçüde antioksidan kapasitelerini muhafaza etme özelliklerinin olduğunu düşündürür.

Çalışkan (2000), karaciğer üzerinde etkili çeşitli bitki ve bitkisel kaynaklı kimyasal bileşikler içeren bitkiler üzerine bir çalışma yapmıştır. Bu bitkiler, karaciğer hastalıklarını da içeren bazı hastalıkların tedavisi için halkın kullandığı geleneksel bitkilerdir. Çeşitli amaçlarla kullanılan Origanum onites L. (kekik) ve Petroselinum crispum (maydanoz)'un karaciğer üzerine etkisini araştırmıştır. Bu araştırmada ortalama ağırlıkları 200-250 gr. olan Rattus norvegicus türü sağlıklı sıçanlar kullanılmıştır. Çeşitli ülkelerin halkı arasında antitümöral olduğu ve son yıllarda antiviral etkinliği de bildirilen “Oleum origani” ve “Petroselinum crispum”un etki mekanizması tartışılmış ve Oleum origani'nin karaciğer üzerinde alerjik reaksiyonlara neden olabileceği, Petroselinum crispum'un ise uzun süre kullanımının bazı harabiyetlere yol açacağı düşünülmüştür.

Milos ve diğ. (2000), yaptıkları çalışmada, Origanum (Origanum vulgare L. ssp. Hirtum)’dan elde edilen glikosidik bağlı uçucu bileşiklerin kimyasal kompozisyonlarını ve antioksidan etkilerini araştırmışlardır. Glikosidik bağlı uçucu maddelerin miktarı oregano kuru yaprak ve çiçeklerinde 20 mg kg-1 olarak bulunmuştur. Ondört uçucu agilikon tanımlanmıştır. Thymoqinone ana bileşen olarak bulunmuştur. Diğer önemli aglikonlar, benzil alkol, eugenol, 2-fenil-etanol, timol, 3-hekzen-1-ol ve karvakroldür. 60 °C’da saklanmış domuz yağı üzerinde yapılan çalışmalarda, peroksit değerleri ölçüldüğünde, tüm aglikonların antioksidan etkiye sahip olduğu bulunmuştur. Bu sonuçları ayrıca, doğal antioksidanlar olarak bilinen oregano esansiyel yağı, saf timol, thymoquinone ve (-tokoferol ile karşılaştırmışlardır.

Pereira ve diğ. (2000), S. Jorge (Azor) adalarında yetişen Thymus caespititius’un 10 populasyonundan elde edilen esansiyel yağın kompozisyonunu GC ve GC-MS ile araştırmışlardır. Analiz edilen tüm yağlarda ana bileşenin monoterpen fraksiyonu olduğu (% 69-91) tespit edilmiştir. Seskiterpen fraksiyonunun oldukça küçük olduğu (%4-17) ve bunun da temel olarak oksijen içeren bileşiklerden oluştuğunu (%3-13) tespit etmişlerdir. Tanımlanan tüm bileşiklerin analiziyle, yağlar temel dört gruba ayrılmıştır. Bu gruplar da ana bileşenlerine göre isimlendirilmişlerdir. Bunlar; (-terpineol (%43-68), karvakrol (%32-52), timol (%44-58) ve sabinen (%41)’dir. Sonuç olarak Thymus caespititius’un açık bir şekilde kimyasal polimorfizm gösterdiğini belirlemişlerdir. 

Jun ve diğ. (2001), antioksidan özellikleri olan T3b'nin hücre dışında süperoksit anyon radikallerini (O2-) temizleme aktivitesini araştırmışlar ve 7 tane ekonomik olarak geçerli sentetik ya da doğal antioksidanlarla karşılaştırmışlardır. Bunlar arasında, en yüksek temizleme aktivitesi, T3b ile IC50'nin 1.44 g/ml kullanılmasıyla elde etmişlerdir. T3b ayrıca 12-O-tetradekandyphorbol-13-acetat (TPA) üzerinde inhibitör etki göstermiştir. Bunu da, farklılaşmış HL-60 hücrelerinden hidrojen peroksit oluşumu ve O2- üretimini indükleyerek yapmaktadır. Bu da izole edilen bileşiklerin potansiyel bir kimyasal temizleyici olduğunu göstermiştir. O. majorana L'den arındırılmış olan bileşiklerin, hem O2- temizleme aktivitesine hem de TPA (O2- üretimini indükleyen)'ye karşı inhibitör etkiye sahip olduklarını bulmuşlardır.

Karaman ve diğ. (2001), yaptıkları çalışmada, Türkiye’de endemik olarak yetişen Thymus revolutus C.’nin çiçekli kısımlarından elde edilen uçucu bileşenlerin kimyasal yapısını GC/MS ile analiz etmişlerdir. Yirmi iki bileşen tanımlanmıştır. Karvakrolün, yağın başlıca bileşeni olduğu saptanmıştır. Daha sonra, esansiyel yağ 11 bakteri ve 4 fungi üzerinde değişik konsantrasyonlarda test edilmiştir. Sonuçlar, yağın önemli ölçüde antibakteriyel ve antifungal aktiviteye sahip olduğunu göstermiştir.

Pothier ve diğ. (2001), yabani kekik ve kekiğin yedi kemotipinin esansiyel yağlarına uygulanan planar kromotografik metotları [(thin-layer chromatgraphy (TLC), optimum performance laminar chromatography (OPLC), automated multiple develepment (AMD)] karşılaştırmışlardır.  Bu çalışmada , OPLC ile alınan sonuçların, Pharmacopoeia’da açıklananlardan çok daha iyi olduğunu bulmuşlardır. Bu metotla, iki fenol izomeri olan timol ve karvakrolün klasik elüentlerle (hekzan-etil asetat 95:5 v/v) ayrılmasının mümkün olduğunu, tek bir kromotografik plate ile 15 dakikada yaklaşık 10 tane örneğin analizinin yapılabildiğini ve kekiğin farklı kemotiplerinin tanımlanmasının daha  kolay olduğunu bulmuşlardır. AMD ile, timol ve karvakrolün doğru olarak seperasyonunun mümkün olduğunu, bu tekniğin küçük miktarlarda örneklerle çalışma avantajına sahip olduğunu belirtmişlerdir. Bu metodun, kemotiplerin tipik bileşenlerinin tanımlanmasına olanak sağladığını ve çalışılan esansiyel yağların farklı bileşenlerinin miktar tayinlerine de olanak sağladığını ortaya koymuşlardır.

Baydar (2002), yaptığı araştırmada, Isparta ili ekolojik koşullarında kültüre alınan İzmir kekiğinin (Origanum onites L.), agronomik ve teknolojik özelliklerinin belirlenmesini amaçlamıştır. Tarla denemesi Süleyman Demirel Üniversitesi Deneme İstasyonu’nda üç tekerrürlü olarak kurulmuştur. Araştırmada, 1998 ve 2001 yılları arasında, yaş ve ilaç herba verimi, uçucu yağ verimi ve içeriği ile uçucu yağ bileşenleri incelenmiştir. Isparta ili ekolojik koşullarında kültüre alınan kekikten dört yıl ortalaması olarak 230.5 kg/da ilaç herba verimi ve 7.07 l/da uçucu yağ verimi elde edilmiştir. İlk biçimlerden son biçimlere doğru gidildikçe ilaç herba ve uçucu yağ verimi azalmıştır. Uçucu yağ oranları yıllara göre sırasıyla %2.74, %3.22, %3.30 ve %2.60 olarak saptanmıştır. Kekikte ilaç flores uçucu yağı %3.94, ilaç folia uçucu yağı %3.55 ve ilaç herba uçucu yağı %2.85 olarak saptanmıştır. Kekik yağında cavracrol %54.81-72.43, linalool %11.91-32.50, p-cymene %1.90-6.38, thymol %0.31-4.64, (-terpinene %0.00-3.99 ve borneol %0.35-3.27 arasında bir değişim göstermiştir. Genel olarak cavracrol içeriği ileri yıllara doğru azalmış (%71.77'den %54.81’e), ancak ileri biçim dönemlerine doğru artmıştır (%63.89'dan %72.43'e). En yüksek cavracrol oranı çiçek salkımlarından elde edilen yağlarda bulunmuş (%72.08), onu ilaç herbadan (%63.89) ve yapraklardan (%60.17) elde edilen oranlar izlemiştir. Thymol oranları ise genel olarak cavracrolun tersi olan bir seyir izlemiştir. Thymol oranının çiçek salkımlarından elde edilen yağlarda düşük (%0.60), buna karşın yapraklardan elde edilen yağlarda yüksek (%4.64) olması ile dikkat çekici bulunmuştur. 

Sonsuzer (2002), Thymbra spicata’dan, buhar distilasyonu ve süperkritik akışkanlarla ekstraksiyon yöntemi ile elde edilen uçucu yağı, verim ve kaliteyi esas alarak karşılaştırmıştır. Buhar distilasyonunda, buhar akış hızının ve hammadde büyüklüğünün uçucu yağ verimi üzerindeki etkisini araştırmıştır. Deneysel veriler logaritmik model ile iyi bir uyum sağlamıştır. Deney sonucunda buhar distilasyonu ile yağ verimi daha yüksek olduğu, süperkritik akışkan ekstraksiyonu ile elde edilen yağda ise ürün kalitesini arttıran oksijenli bileşiklerin daha yüksek miktarlarda olduğu bulunmuştur. 

Yıldız ve Çelik (2002) çalışmalarında hidrojen peroksit verilerek oksidatif strese maruz bırakılmış fare dokularında mısır püskülü ve kekik suyunun total lipit ve yağ asidi seviyelerine etkilerini incelemişlerdir. Bu amaçla 25 adet erkek wistar fare; birinci grup kontrol, ikinci grup hidrojen peroksit, üçüncü grup kekik, dördüncü grup H2O2 + kekik ve beşinci grup mısır püskülü olmak üzere rasgele 5 gruba ayrılmıştır. Beyin, karaciğer ve kas dokularındaki total lipit miktarı, kontrol ve H2O2 + kekik grubuna göre, H2O2 grubunda azalmıştır. Karaciğer ve kas dokularındaki total lipit miktarı kekik grubunda H2O2 + kekik grubuyla karşılaştırıldığında kısmen artma gözlenmiştir (p<0.05). Bütün dokularda kontrol ve mısır püskülü grupları arasında total lipit miktarı açısından istatistiksel bir fark gözlenmemiştir (p>0.05). Kontrol, H2O2 + kekik ve kekik gruplarıyla H2O2 grubu karşılaştırıldığında beyin, karaciğer ve kas dokularında palmitik, stearik ve toplam doymuş yağ asitleri seviyeleri H2O2 grubunda artarken, dokosaheksaenoik (22:6) ve toplam doymamış yağ asitleri seviyeleri ise azalmıştır. Bütün dokularda toplam doymamış yağ asit oranları kekik grubunda, H2O2 + kekik grubuna göre yüksek bulunmuştur. Aynı dokularda, kontrol ve mısır püskülü grupları arasında yağ asitleri seviyeleri açısından istatistiksel bir fark gözlemlememişlerdir. 

1.16. Kalp ve Solunum Fizyolojisi

Fizyolojik deneylerde en çok kaydedilen değerler EKG ve spirometre kayıtlarıdır. Bu nedenle de kalp ve solunum fizyolojisi ile ilgili bazı temel bilgiler de şöyledir:

1.16.1. Kalp Fizyolojisi
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Kalp gerçekte iki pompadan oluşur. Akciğere kan pompalayan sağ kalp, ve çevre organlara kan pompalayan sol kalp. Bunların her biri bir atriyum ve bir ventrikülden oluşan iki bölmeli bir atım pompasıdır. Atriyum, ventrikül için zayıf bir ön pompa görevi görür. Başlıca görevi kanı ventrikül içine yöneltmektir. Ventrikül ise kanı hem pulmoner hem de periferik dolaşıma iten ana kuvveti sağlar (Şekil 1.6). 

Şekil 1.6: Kalbin yapısı (www.akdeniz.edu.tr/tip/fizyoloji/d2/dolasim.htm)

Kalp başlıca üç tip kalp kasından meydana gelir. Bunlar, “Atriyum Kası”, “Ventrikül Kası” ve özelleşmiş “Uyarıcı ve İletici Kas Lifleri”dir. Kasılma süresinin daha uzun olması dışında, atriyum ve ventrikül kasları iskelet kasına benzer şekilde kasılırlar. Çok az miktarda kasılabilir fibril içeren özelleşmiş uyarı ve ileti lifleri ise yalnızca belli belirsiz kasılırlar. Bunun yerine ritmisite ve değişik hızlarda ileti oluşturarak, kalbin ritmik atışını kontrol eden bir uyarı sistemi sağlarlar.

Kalp kası, bölünen bir araya gelen ve tekrar ayrılan liflerin kafes işine benzer şekilde düzenlendiği bir yapıdır. Kalp kası tipik bir iskelet kası gibi çizgilidir. Miyofibrilleri iskelet kasının hemen hemen aynı olan aktin ve miyozin flamentleri içerir. Kasılma sırasında bunlarda iskelet kasındaki gibi birbirleri üzerinden kayarlar. 

Kalp kası liflerini enine kesen koyu alanlara “İnterkale Disk” denir . Bunlar, kalp kası hücrelerini birbirlerinden ayıran hücre zarlarıdır. Kalp kası lifleri birbirlerine seri bağlanmış çok sayıda ayrı hücreden meydana gelir. Ancak interkale disklerin elektriksel direnci, kalp kası lifinin dış zarı direncinin yalnızca 1/400’üdür. Çünkü hücre zarlarının kaynaşarak oluşturduğu “Haberleşen Bağlantılar (Gap Junction)” geçirgendir, iyonların nispeten serbest difüzyonuna izin verir. Böylece iyonların kalp kası liflerinin uzun ekseni boyunca kolayca hareket etmeleri sağlanır. Bu sayede aksiyon potansiyelleri çok küçük bir engelle karşılaşarak interkale diskleri geçer ve bir hücreden diğerine iletilir. Kalp kası bir “Sinsisyum” oluşturacak şekilde bir araya gelmiş pek çok kalp kası hücresinden meydana gelir. Hücrelerden biri uyarılınca, aksiyon potansiyeli hücreden hücreye kafes içinin tüm bağlantılarına yayılarak bütün hücrelere ulaşır. 

Kalp Kasında Cevapsız Dönem (Refrakter Periyot): Kalp kası aksiyon potansiyeli sırasında yeniden uyarılmaya cevap vermez. Kalbin cevapsız dönemi, kalp kasının daha önce uyarılmış bir bölgesinin normal bir kalp uyarısı ile yeniden uyarılmasının mümkün olmadığı zaman aralığıdır. Ventrikülün normal cevapsız dönemi 0,25-0,30 sn olup, aksiyon potansiyelinin süresi kadardır. Buna ek olarak yaklaşık 0,05 saniye süren göreceli bir cevapsız dönem de vardır. Bu süre içinde kası uyarmak normalden daha zordur, ama yine de kas uyarılabilir. Atriyum kasının cevapsız dönemi ventrikülünkinden çok daha kısadır (atriyumlarda yaklaşık 0,15 saniyeye karşılık ventriküllerde 0,25-0,30 sn). 

Kalp Döngüsü: Bir kalp atımının başlangıcından, bir sonraki kalp atımının başlangıcına kadar gerçekleşen kalp olaylarına “Kalp Döngüsü (Kardiyak Siklus)” denir. Her bir döngü sinüs düğümünden aksiyon potansiyelinin kendiliğinden oluşması ile başlar. Bu düğüm sağ atriyumun superior lateral duvarında, superior vena kavanın ağzına yakın yerleşmiştir. Aksiyon potansiyeli hızla her iki atriyuma oradan da atriyo-ventriküler (A-V) demet ile ventriküllere yayılır. İleti sistemi sayesinde uyartı atriyumlardan ventriküllere 1/10 saniyeden daha uzun süren bir gecikme ile geçer. Bu gecikme atriyumların ventriküllerden önce kasılarak, kanı ventriküllere pompalamasını sağlar. Bu şekilde, atriyumlar ventriküller için hazırlayıcı pompalar olarak görev yaparlar. Ventriküller ise kanı damar sistemine iten ana güç kaynağını oluştururlar.

Kalp döngüsü, kalbin kan ile dolduğu “Diyastol” adı verilen bir gevşeme döneminden ve bunu izleyen, “Sistol” adı verilen bir kasılma döneminden meydana gelir. 

Elektrokardiyogramın kalp döngüsü ile yakın bir ilişkisi vardır. “P, Q, R, S” ve “T” dalgaları, kalpte oluşan ve vücut yüzeyinden elektrokardiyograf ile kaydedilen elektriksel voltajlardır. “P Dalgası”, depolarizasyonun atriyumlara yayılması ile oluşur. Bunu izleyen atriyum kasılması, P dalgasından hemen sonra, atriyum basıncı eğrisinde hafif bir yükselmeye neden olur. 

P dalgasının başlangıcından yaklaşık 0,16 sn sonra, ventriküllerin depolarizasyonuna bağlı olarak “QRS” dalgaları belirir. Ventriküllerin depolarizasyonu, ventriküllerin kasılmasına ve ventrikül basıncının yükselmeye başlamasına neden olur. Yani, QRS kompleksi ventrikül sistolünün başlangıcından çok kısa bir süre önce başlar.

Elektrokardiyogramda son olarak, ventriküllerin “T Dalgası” izlenir. Bu dalga, ventrikül kası liflerinin gevşemeye başladığı zamanı, yani ventriküllerin repolarizasyon evresini temsil eder. Yani T dalgası, ventrikül kasılmasının bitiminden hemen önce meydana gelir (Şekil 1.7). 
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Şekil 1.7: Elektrokardiyogramda izlenen P, Q, R, S ve T dalgaları (www.abe.msstate.edu/classes/abe4323/2002/ekg/ekg_2jpg)

Kalbin pompaladığı hacmin düzenlenmesi başlıca iki yolla olur: 

1- Kalbe akan kanın hacmindeki değişikliklere cevap olarak kalbin pompalama işlevinin iç kaynaklı (intrensek) düzenlenmesi ,

2- Kalbin otonom sinir sistemi ile düzenlenmesi.

Kalbin pompalama işlevinin İntrensek Düzenlenmesi, Frank-Starling Mekanizması’na göre olur. Kalbin bir dakikada pompaladığı kanın miktarını, venlerden kalbe akan kanın miktarı olan “Venöz Dönüş” belirler. Yani, vücuttaki her çevre doku, kendi kan akımını denetler ve tüm çevre dokulardan geçen bütün bölgesel kan akımlarının toplamı venler yoluyla sağ atriyuma geri döner. Kalp ise gelen bu kanı kendiliğinden sistemik arterlere pompalar ve böylece kan tekrar dolaşıma katılır. 

Kalbin gelen kanın hacminde meydana gelen değişikliklere karşı gösterdiği iç kaynaklı uyum sağlama yeteneğine, kalbin “Frank-Starling Mekanizması” denir. Bu şu şekilde ifade edilebilir: Fizyolojik sınırlar içerisinde kalp, venlerde normalden fazla miktarda kan birikmesine izin vermeyecek şekilde, kendisine gelen kanın tamamını pompalar.

Kalp, “Sempatik” ve “Parasempatik Sinirler”le de denetlenir. Kalbin pompalama etkinliği, kalbi besleyen çok sayıda sempatik ve parasempatik (vagus) sinirin yoğun denetimi altındadır. Sempatik uyarılar, kalp debisini çoğu zaman %100 arttırabilirler. Tersine vagus (parasempatik) uyarıları kalp debisini sıfıra düşürebilir. 

Kalbin Sempatik Sinirlerle Uyarılması: Kuvvetli sempatik uyarılar kalp hızını yetişkinlerde 180-200/dk, gençlerde 250/dk vuruya kadar arttırabilir. Ayrıca, kalp kasının kasılma kuvvetini de arttırarak pompalanan kanın hacmini ve fırlatma basıncını da artırırlar. Diğer bir yandan sempatik sinir sistemi inhibe edilerek kalbin pompalama gücü orta derecede azaltılabilir (Normalde, kalbi besleyen sempatik sinir lifleri, hiçbir sempatik uyarı olmaksızın gerçekleşecek olanın yaklaşık % 30’u üzerinde tutacak şekilde, kalbe yavaş bir hızda sürekli uyaran taşırlar).

Kalbin Parasempatik (Vagus) Sinirlerle Uyarılması: Kuvvetli vagal uyarılar kalp atımlarını birkaç saniye süreyle durdurabilir, fakat bundan sonra kalp genellikle kaçar ve 20-40 atım/dakika hızında atmaya başlar. Ayrıca kalbin kasılma kuvvetini %20-30 oranında azaltabilir. Bu azalmanın küçük olmasının nedeni, vagus sinirlerinin güçlü kasılmanın meydana geldiği ventriküllerden çok, başlıca atriyumlara yayılmış olmasıdır. 

Potasyum ve kalsiyum iyonlarının kalp işlevine etkileri bulunmaktadır. Bunları şu şekilde açıklayabiliriz:

Potasyum iyonlarının etkisi: Hücre dışı sıvılardaki aşırı potasyum, kalbin fazlasıyla geniş ve gevşek hale gelmesine ve kalp hızının yavaşlamasına neden olur. Büyük miktarlar, kalp uyarısının A-V demet yolu ile atriyumlardan ventriküllere iletilmesini de kesebilir. Bu etkiler kısmen yüksek potasyum yoğunluğunun kalp kası liflerinin dinlenim zar potansiyelini azaltmasına bağlıdır. Zar potansiyeli azalınca, aksiyon potansiyelinin şiddeti de azalır, bu da kalp kasılmasını daha zayıf düşürür. 

Kalsiyum iyonlarının etkisi: Kalsiyum iyonlarının artışı potasyum iyonlarının tam tersi etki yaparak, kalpte spastik kasılmaya yol açar. Bunun nedeni, kalsiyum iyonları kas kasılması olayının uyarılmasında doğrudan etkili olmasıdır. Kalsiyum iyonlarının yetersiz olması, kalbin gevşemesine neden olur. 

Isının da kalp üzerindeki etkisi bulunmaktadır. Yüksek ısı, kalp hızının büyük oranda artmasına neden olur, hatta bazen normalin iki katına çıkarır. Düşük ısı kalp hızını büyük oranda azaltır. Bu etkiler olasılıkla, ısının kas zarının iyonlara geçirgenliğini artırarak, öz uyarılma olayını hızlandırmasına bağlıdır. 

Kalbin Ritmik Uyarılması: Kalp, kalp kasının ritmik kasılmasını sağlamak için ritmik uyarılar doğuran ve bu uyarıları hızla bütün kalbe ileten, özelleşmiş bir elektrojenik sistemle donatılmıştır. Bu sistem düzgün olarak çalıştığında, atriyumlar ventriküllerden yaklaşık 1/6 saniye önce kasılırlar. Sistemin bir başka önemli özelliği, ventriküllerin tüm bölgelerinin hemen hemen aynı anda kasılmasını sağlamasıdır. 

Kalbin kasılmasını düzenleyen özelleşmiş uyarı ve ileti sistemi şu şekildedir:

Normal ritmik uyarıları doğuran “Sinüs Düğümü” (Sinoatriyal veya S-A Düğüm); uyarıları sinüs düğümünden atriyo-ventriküler (A-V) düğüme ileten “Düğümler Arası Yollar”; atriyumlardan gelen uyarıların ventriküllere geçişini geciktiren “A-V Düğüm”; uyarıları atriyumlardan ventriküllere ileten “A-V Demet”; kalp uyarılarını ventriküllerin bütün bölgelerine ileten “Sol ve Sağ Purkinje Lifi Demetleri”dir.

Sinüs Düğümü Liflerinin Öz-Uyarılması: Sinüs düğümü liflerinin dışındaki pozitif sodyum iyonları, hücre dışı sıvıdaki yüksek sodyum iyonu yoğunluğuna ve dinlenme halindeki liflerin içindeki negatif elektriksel yüke bağlı olarak, normalde bile içeri sızma eğilimindedir. Dahası, dinlenme halindeki düğüm lifleri, sodyum iyonlarının geçişine zaten açık olan belli sayıda kanal içerirler. Pozitif yüklü sodyum iyonlarının bu etkilere bağlı olarak içeriye akması zar potansiyelinin yükselmesine neden olur. “Dinlenim” potansiyeli böylece iki kalp atımı arasında yavaş yavaş yükselir. Potansiyel yaklaşık     –40 mV değerindeki “Eşik Voltaja” ulaştığı zaman, kalsiyum-sodyum kanalları aktive olur, hem kalsiyum hem de sodyum iyonları kanallardan hızla içeriye girerek aksiyon potansiyelini oluştururlar. Dolayısıyla sinüs düğümü liflerinin doğasında var olan sodyum sızdırma özelliği, liflerde öz-uyarılmaya neden olur. 

Sinüs düğümü liflerinin uçları, bunları çevreleyen atriyum kası lifleri ile kaynaşır. Sinüs düğümünde doğan aksiyon potansiyelleri bu liflere doğru hareket ederler. Aksiyon potansiyelleri bu yolla atriyum kas kitlesinin tümüne ve oradan da A-V düğüme yayılırlar. Atriyum kası liflerinin küçük demetlerinden biri olan “Ön (anteriyor) Atriyumlar Arası Şerit” atriyumların ön duvarlarından geçerek sol atriyuma ulaşır. Ayrıca atriyumların duvarından kıvrılarak geçen ve A-V düğümde sonlanan diğer üç düğüm de kalp uyarısını yüksek hızla iletirler. Sırasıyla, “Ön (anteriyor), Orta (middle) ve Arka (Posteriyor) Düğümler Arası Yollar” adı verilen üç küçük demet vardır. Bu demetlerde iletinin daha hızlı olmasının nedeni, demetlerin atriyum kası ile karışmış olarak birkaç özelleşmiş ileti lifi içermeleridir. 

A-V Düğüm, Uyarının Atriyumlardan Ventriküllere İletilmesinin Gecikmesi: İleti sistemi kalp uyarısının atriyumlardan ventriküllere çok hızlı hareket edemeyeceği şekilde düzenlenmiştir. Bu gecikme, atriyumlara ventriküler kasılmaya başlamadan önce içeriklerini ventriküllere boşaltmaları için zaman tanır. Kalp uyarısının atriyumlardan ventriküllere geçişini geciktiren oluşumlar başlıca A-V düğüm ve onunla bağlantılı ileti lifleridir. 

Sinüs düğümünde meydana gelen uyarı, düğümler arası yolda hareket ederek, sinüs düğümünde doğduktan yaklaşık 0.03 saniye sonra A-V düğüme ulaşır. Uyarı ventriküllere geçmek için A-V demetin geçiş bölümüne girmeden önce A-V düğümde 0.09 saniye daha geciktirilir. A-V düğümün geçiş bölümünde 0.04 saniyelik son bir gecikme daha meydana gelir. 

Bu durumda A-V düğüm ve A-V demet sistemindeki gecikme yaklaşık 0.13 saniye olup, sinüs düğümü ile A-V düğüm arasında meydana gelen 0.03 saniyelik ilk gecikme ile birlikte uyarıcı sinyalin ventrikül kasına ulaşmasına kadar geçen süre toplam 0.16 saniyedir.

Kalpte uyarılma ve iletinin denetlenmesi aşağıda açıkladığımız şekilde olmaktadır.

Kalbin Uyarı Odağı (Pacemaker) Olarak Sinüs Düğümü: Sinüs düğümünün ateşleme hızı A-V düğüm veya Purkinje liflerine kıyasla oldukça yüksektir. Sinüs düğümünün her ateşleyişinde oluşan uyarılar hem A-V düğüme hem de Purkinje liflerine iletilir ve bunların uyarılabilir zarlarını ateşlerler. Daha sonra bu dokularda ve sinüs düğümünde aksiyon potansiyeli hemen hemen aynı anda son bulur ve dokular hiperpolarize olur. Fakat hiperpolarizasyon sinüs düğümünde diğer ikisindekinden çok daha çabuk kaybolur ve düğüm yeniden ateşler. Öyle ki, A-V düğüm veya Purkinje lifleri öz-uyarılmaları için gereken eşik değerine ulaşmadan önce sinüs düğümü yeni bir uyarı oluşturur. Sinüs düğümünden gelen yeni uyarı, hem A-V düğümü hem de Purkinje liflerini yeniden ateşler. Bu olaylar sürekli tekrarlar. 

Böylece, ritmik ateşleme hızı kalbin diğer bölümlerindekinden daha yüksek olan sinüs düğümü, kalbin atımlarını denetler. Dolayısıyla sinüs düğümü kalbin normal uyarı odağıdır (pacemaker, hız belirleyicisi).

Normal Elektrokardiyogram: Kalp uyarısı kalp boyunca ilerlerken kalbi çevreleyen dokulara elektrik akımları yayılır. Bu akımların küçük bir miktarı vücut yüzeyine kadar ilerler. Deri üzerine kalbin karşılıklı iki yanına elektrotlar yerleştirilirse bu akımların doğurduğu elektrik potansiyeller kaydedilebilir. Bu kayıt “Elektrokardiyogram” olarak bilinir. 

Normal Elektrokardiyogramın Özellikleri: Normal elektrokardiyogram, bir P dalgası, bir QRS kompleksi ve bir T dalgasından oluşur. QRS kompleksi her zaman olmamakla beraber çoğu zaman üç ayrı dalgadan; Q dalgası, R dalgası ve S dalgasından oluşur. 

Atriyumlar kasılmadan önce depolarize olurken, meydana gelen elektrik potansiyelleri P dalgasını oluşturur. Ventriküller kasılmadan önce depolarize olurlarken yani depolarizasyon dalgası ventriküllere yayılırken meydana gelen potansiyeller, QRS kompleksini oluşturur. Dolayısıyla hem P dalgası, hem de QRS kompleksinin parçaları “Depolarizasyon Dalgaları”dır (Şekil 1.8).
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Şekil 1.8: Normal bir EKG kaydında gözlenen dalgalar ve kalp kasılması ile olan ilişkisi (www.bmb.psu.edu/courses/bisci004a/cardio/41card2.htm).

Ventriküller depolarizasyon durumundan eski durumlarına geri dönerlerken meydana gelen potansiyeller, T dalgasını oluştururlar. Ventrikül kasında bu işlem, normalde depolarizasyondan 0.25-0.35 saniye sonra meydana gelir ve bu dalga “Repolarizasyon Dalgası” olarak bilinir. Bu nedenle elektrokardiyogram, hem depolarizasyon, hem de repolarizasyon dalgalarından meydana gelir. 

Atriyum ve Ventrikül Kasılmalarının Elektrokardiyogram Dalgaları ile İlişkisi: Atriyumlar P dalgasından yaklaşık 0.15-0.20 saniye sonra repolarize olurlar. Bu olay elektrokardiyogramda tam QRS dalgasının kaydedildiği anda meydana gelir. Dolayısıyla “Atriyal T Dalgası” olarak bilinen atriyum repolarizasyonu dalgası, çoğunlukla, çok daha büyük olan QRS dalgasının içinde kaybolur. Bu nedenle, atriyumun T dalgası elektrokardiyogramda nadiren izlenir.

Ventriküllerin repolarizasyon dalgası, normal elektrokardiyogramın T dalgasıdır. Genellikle ventrikül kasının bazı lifleri, depolarizasyon dalgasının başlangıcından yaklaşık 0.20 saniye sonra repolarize olmaya başlarlar. Fakat liflerin çoğunda 0.35 saniye sonraya kadar repolarizasyon başlamaz. Dolayısıyla repolarizasyon olayı yaklaşık 0.15 saniye gibi uzun bir süreye yayılır. Bu nedenle normal bir elektrokardiyogramın T dalgası çoğunlukla uzamış bir dalgadır. T dalgasının voltajı QRS kompleksinin voltajından çok daha küçüktür. Bu da kısmen T dalgasının uzun olmasına bağlıdır (Şekil 1.8).

İnsan ve diğer memelilerde birçok kardiyovasküler düzenleyici mekanizmalar gelişmiştir. Bu mekanizmalar etkin dokulara kan sağlanmasını artırır ve kanın yeniden dağılımı ile vücuttan ısı kaybını azaltır veya çoğaltır. 

Dolaşıma ait ayarlamalar pompanın (kalp) dakikadaki atım hacmini, direnç damarlarının çapını veya kapasitans damarlarında göllenmiş kan miktarlarını değiştirerek etki yapar. 

Yerel düzenleyici mekanizmalar şunlardır:

· Öndüzenleme (Otoregülasyon): Dokuların kendi kan akımlarını düzenleme yeteneğidir. Kan akımı sabittir. 

· Damar Genişletici Metabolitler: Dokularda O2 basıncı ve pH azalması, CO2 basıncı ve osmolalitede yükselme, sıcaklık artışı, K+ birikimi, adenozin, histamin, laktat damarları genişletir. 

· Yerel Damar Büzülmesi: Sıcaklıktaki düşme ve örselenmiş alandaki damar duvarına yapışan trombositlerden yerel olarak salgılanan serotonin damarlarda büzülmeye neden olur.

Endotel tarafından salınan maddeler;

· Endotel Hücreleri: Endotelden büyüme düzenleyicileri ve vasoaktif maddeler salınır. Büyüme faktörleri damar gelişiminde rol oynar. Vasoaktif maddeler, prostaglandinler, tromboksanlar ve nitrik oksit ile endotelinleri içermektedir.

· Prostasiklin ve Tromboksan A2:  Tromboksan A2 trombosit kümelenmesi ve damar büzülmesini kamçılarken, prostasiklin trombosit kümelenmesini önler ve vasodilatasyona sebep olur. 

· Endotelden Türeyen Gevşetici Faktörler: Birçok farklı uyarı endotel hücrelerini etkileyerek “Endotelden Türeyen Gevşetici Faktör (EDRF)” üretimine yol açmakta olup, bu madde nitrik oksit (NO)tir. NO damar düz kasının gevşemesine aracılık eder. 

· Endotelinler: Endotelin 1, vasküler tonusu lokal ve parakrin tarzda düzenler. 

Hormonlarla sistemik düzenleme;

ANP, VIP ve kininler vazodilatör, noradrenalin, adrenalin ve anjiyotensin II vazokonstriktör hormonlardır.

· Kininler: Temelde doku hormonlarıdır. Viseral düz kasın kasılmasına neden olur fakat damar düz kasını NO yoluyla gevşetip kan basıncını düşürürler. 

· Dolaşımdaki Damar Büzücüler: Vazopressin güçlü bir damar büzücüdür. Noradrenalin, damar daraltıcı etkiye sahiptir. Anjiyotensin II yaygın bir damar büzücü etkiye sahiptir.

Sinir sistemi tarafından sistemik düzenleme; direnç damarlarına giden otonom sinir sisteminin sempatik bölümünün motor sinir lifleri, arter basıncı ve kan doku akımını düzenler.

· Kan Damarlarının İnnervasyonu: Noradrenerjik lifler vücudun bütün bölümlerindeki damarlarda sonlanır. Noradrenerjik lifler damar daraltıcı işleve sahiptir. İskelet kaslarının direnç damarları bu vasokonstriktör innervasyona ek olarak kolinerjik olan vasodilatör liflerle de innerve edilir. 

· Kalbin İnnervasyonu: Kalbe giden noradrenerjik sempatik sinirlerdeki dürtüler kalp hızı (kronotrop etki) ve kalbin kasılma kuvvetini (inotrop etki) artırır. Kalbin kolinerjik vagal liflerindeki dürtüler kalp hızını azaltır. 

· Vazomotor Merkez ve Vasokonstriktör Sistem Üzerindeki Kontrolü: Medullanın retiküler maddesi ve ponsun 1/3 alt bölümünde, iki taraflı olarak yerleşmiş olan alana “Vazomotor Merkez” denilmektedir. Bu merkez parasempatik uyaranları vagus siniri ile kalbe ulaştırırken, sempatik uyaranları medulla spinalis ve periferik sempatik sinirler yolu ile vücuttaki hemen tüm kan damarlarına ulaştırır. Vazomotor merkez bir yandan damar kasılmasının derecesini ayarlarken diğer yandan kalp aktivitesini de kontrol etmektedir. Bu merkezin yan bölümleri sempatik sinir lifleri ile kalbe eksitatör uyarılar göndererek kalp hızı ve kasılma gücünü artırırken, vagusun dorsal motor çekirdeği ile tam karşı karşıya bulunan orta bölümü, vagus siniri ile kalbe kalp hızını azaltıcı uyarılar gönderir (Şekil 1.9). 
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Şekil 1.9: Kardiyovasküler sistemin regülasyonu (www.akdeniz.edu.tr/tip/fizyoloji/d2/dolasim.htm)

· Baroreseptörler: Kan damarları ve kalp duvarlarındaki gerilme reseptörleridir. Karotid sinüs ve aort yayı (arkus aorta) reseptörleri arter dolaşımını izler. Dolaşımın küçük basınçlı bölümlerindeki ( Üst ve alt vena kava ve pulmoner venler) reseptörlere topluca “Kalp-Akciğer (Kardiyopulmoner) Reseptörleri” denir. Bu reseptörler bulundukları yapıların gerilmesi ile uyarılır ve bundan ötürü bu yapılarda basınç yükseldiği zaman daha yüksek hızda boşalım yapar. Artmış baroreseptör boşalımı vazokonstriktör sinirlerdeki tonik boşalmayı inhibe ederken, kalbin vagal innervasyonunu da uyarır. Sonuçta vazodilatasyon, venodilatasyon, kan basıncında düşme, bradikardi ve kalbin dakika atım hacminde azalma yapar.

· Karotid Sinüs ve Aort Yayı: Karotid sinüs, ortak karotid arterin iç ve dış dallarının ayrılma noktasının hemen yukarısında yer alan, iç karotid arterinin küçük bir genişlemesidir. Karotid reseptörler hem sürekli basınca, hem de nabız basıncına yanıt verir. Ortalama basınçta herhangi bir değişme olmaksızın karotid nabız basıncındaki azalma baroreseptör boşalma hızını azaltır ve kan basıncında bir yükselme ve taşikardiye neden olur. 

Yukarıda sayılan etkilerle damarlarda bir daralma meydana geldiği zaman, kalbin atış hızı ve kan basıncı artar. Tersi durumda da, kalp atım hızında bir azalma ve kan basıncın da bir düşme gözlenir

1.16.2. Solunum Fizyolojisi

Solunumun amacı, dokulara oksijen sağlamak ve karbondioksidi uzaklaştırmaktır. Bu amacı gerçekleştirirken, solunum dört büyük fonksiyonel olaylar dizisi halinde bölümlenebilir: (1) Havanın atmosfer ve akciğer alveolleri arasında içe ve dışa akımı, “Akciğer Ventilasyonu”; (2) alveoller ile kan arasında “Oksijen ve Karbondioksidin Difüzyonu”; (3) gerekli oksijeni hücrelere taşımak ve oluşan karbondioksiti hücrelerden uzaklaştırmak üzere “Kanda ve Vücut Sıvılarında Oksijen ve Karbondioksit Taşınması” ve (4) “Solunum Regülasyonu” ve solunumun diğer yönleri.

Solunum olaylarının anlaşılabilmesi için solunum mekaniğini kısaca açıklayalım: 

Akciğerleri Genişleten ve Daraltan Kaslar: Akciğerler; (1) göğüs boşluğunu dikine olarak uzatan veya kısaltan diyaframın aşağı ve yukarı hareketiyle ve (2) göğüs boşluğunun ön-arka çapını artıran ve azaltan kaburgaların yukarı ve aşağı hareketi ile olmak üzere iki yolla genişleyebilir ve büzülebilirler.

Akciğerler ile göğüs kafesinin duvarı arasında hiçbir bağlantı bulunmamaktadır. Akciğerler göğüs boşluğunda hareketlerini kolaylaştıran ince bir “Plevral Sıvı” tabakası ile çevrelenmiş bir halde, tam anlamıyla göğüs boşluğunda yüzmektedirler. Üstelik fazla sıvının devamlı lenfatik kanallarla emilmesi, akciğer plevrasının viseral yüzü ve toraks boşluğunun pariyetal plevra yüzü arasında hafif bir emme basıncı oluşturur. Bu yüzden iki akciğer göğüs boşluğu genişledikçe ve daraldıkça kaygan bir ortamda serbestçe kayma dışında göğüs duvarında sanki yapıştırılmış gibi durmaktadır.

Plevral Basınç ve Solunum Hareketleri Sırasındaki Değişiklikleri: Plevral basınç, akciğer plevrası ve göğüs çeperi plevrası arasındaki dar alanda bulunan sıvı basıncıdır. Bu basınç hafif emici, yani hafif negatif bir basınçtır. İnspirasyonun başlangıcında normal plevra basıncı –5 cm su civarındadır ve bu basınç, akciğerlerin istirahat durumunda açık kalması için gerekli emme basıncını oluşturur. Daha sonra normal inspirasyon sırasında göğüs kafesinin genişlemesi, ortalama –7.5 cm su’ya kadar düşen daha negatif bir basınç yaratır ve gittikçe artan bir kuvvet ile akciğerlerin yüzeyini çeker.

Alveoler Basınç: Alveoler basınç, akciğer alveollerinin içindeki basınçtır. Glottisin açık olduğu ve akciğerlerden, içeri veya dışarı hiçbir hava akımının olmadığı durumda, solunum ağacının tüm bölgelerinde ve alveollere giden tüm yollardaki basınçlar atmosfer basıncına eşittir ve 0 cm H2O basıncı olarak değerlendirilir. 

Transpulmoner Basınç: Alveoler ve plevral basınçlar arasındaki basınç farkına “Transpulmoner Basınç” adı verilir. Bu alveoller ve akciğerlerin dış yüzü arasındaki basınç farkıdır ve akciğerlerde “Büzülme Basıncı” olarak adlandırılan ve genişleyen her bölgede akciğerleri kollapsa yönlendiren elastik kuvvetlerin bir ölçüsüdür. 

Akciğerlerin Kompliyansı: Transpulmoner basınçtaki her birim artışa karşı akciğerlerin genişleme derecesine “Kompliyans” denir. Ortalama erişkin bir insanda, her iki akciğerde birden, normal total kompliyans yaklaşık 200ml/cm su basıncıdır. Bu, transpulmoner basıncın 1 cm su artması ile akciğerlerin 200 ml genişlemesi demektir. 
Akciğer Hacim Değişikliklerinin Kaydedilmesi – Spirometre: Akciğer ventilasyonunun incelenmesinde basit bir yöntem olan “Spirometre”, akciğerlere giren ve çıkan hava hacimlerinin kaydedilmesidir. 

Akciğer hacimleri şu şekilde sıralanabilir:

Soluk Hacmi (Tidal Volüm): Her normal solunum hareketi ile akciğerlere alınan veya akciğerlerden çıkarılan hava hacmidir, miktarı ortalama 500 ml kadardır. 

İnspirasyon Rezerv Hacmi: Normal soluk hacminin üzerine alınabilen fazladan soluk hacmidir; genel olarak yaklaşık 3000 ml’ye eşittir.
Ekspirasyon Rezerv Hacmi: Normal bir ekspirasyon hareketinden sonra, zorlu bir ekspirasyonla fazladan çıkarılabilen hava hacmidir; değeri normal olarak 1100 ml civarındadır.
Rezidüel (Tortu) Hacim: En zorlu bir ekspirasyondan sonra akciğerlerde kalan hava hacmidir. Bu hacim yaklaşık 1200 ml kadardır.
Solunum döngüsünde olayları tanımlarken, bazen tanımlanan hacimlerden iki ya da daha fazlasının birlikte değerlendirilmesi gerekebilir. Böyle kombinasyonlar “Akciğer Kapasiteleri” olarak adlandırılır. Bunlar;

İnspirasyon Kapasitesi: Soluk hacmi ile inspirasyon rezervinin toplamına eşittir. Bu bir kişinin, normal ekspirasyon düzeyinden başlayarak, akciğerlerin maksimum olarak gerilmesine kadar inspirasyonla alınabilen (yaklaşık 3500 ml) hava hacmidir.

Fonksiyonel Rezüdüel Kapasite: Ekspirasyon rezervi ile rezüdüel hacmin toplamına eşittir. Bu normal ekspirasyonun sonunda akciğerlerde kalan (yaklaşık 2300 ml) hava miktarıdır.

Vital Kapasite: İnspirasyon rezervi hacmi, soluk hacmi ve ekspirasyon rezervlerinin toplamına eşittir. Bu, kişinin akciğerleri maksimum düzeyine kadar doldurduktan sonra, maksimal bir ekspirasyonla akciğerlerden çıkarabildiği (yaklaşık 4600 ml) hava miktarıdır.

Total Akciğer Kapasitesi: Akciğerlerin, mümkün olan en geniş inspirasyon hareketi ile gerilmesinden sonraki (yaklaşık 5800 ml) maksimum hacmidir. Bu hacim, vital kapasite ile rezidüel hacmin toplamına eşittir.

Pulmoner ventilasyon sisteminde en önemli faktör akciğerlerin pulmoner damarlara yakın gaz değişiminin yapıldığı bölgelerinde havanın devamlı yenilenmesidir. Bu bölgeler, alveoller, alveol keseleri, alveol kanalları ve respiratuvar bronşiyolleri kapsamaktadır. Bu bölgelere yeni havanın ulaşma hızına “Alveoler Ventilasyon” denir. Yeni hava terminal bronşiyollerden alveollerin içine kadar olan mesafeyi “Difüzyon” ile geçer. Difüzyon, moleküllerin kinetik hareketi ile oluşur. Her gaz molekülü diğer gaz molekülleri arasında hızla hareket eder. Solunum havasındaki gaz moleküllerinin hareket hızı çok yüksektir ve terminal bronşiyollerden alveollere olan mesafe çok kısadır. 

Ölü Boşluk ve Alveoler Ventilasyon Üzerine Etkisi: Kişinin soluduğu havanın bir kısmı gaz değişiminin meydana geldiği bölgelere ulaşamaz. Onun yerine, burun, farinks ve trakea gibi gaz değişiminin meydana gelmediği hava yollarını doldurur. Bu havaya gaz değişimi olaylarında kullanılmadığı için “Ölü Boşluk Havası” denir; gaz değişiminin olmadığı hava yollarına da “Ölü Boşluk” denir. Normal ölü boşluk havası genç erişkinde 150 ml kadardır. Gaz değişiminin yer aldığı bölüm dışında, solunum sistemindeki bütün alanların hacmine “Anatomik Ölü Boşluk” denir. “Fizyolojik Ölü Boşluk”, anatomik ölü boşlukla, alveoler ölü boşluğun toplamına eşittir. Normal şahıslarda, alveollerin hemen hemen tamamı faal durumda olduğundan, anatomik ölü boşluk ile fizyolojik ölü boşluk hemen hemen birbirine eşittir. 

Alveoler Ventilasyon Hızı: Dakikada alveoler ventilasyon, bir dakikada alveollere ve öteki bitişik gaz değişimi alanlarına giren yeni havanın total hacmidir. Bu, solunum frekansı ile, her solukta alveollere giren yeni hava miktarının çarpılmasından elde edilen değerdir. Alveoler ventilasyon, alveollerde, oksijen ve karbondioksit konsantrasyonlarını belirleyen başlıca faktörlerden birisidir. 
Solunum regülasyonu aşağıda açıklandığı şekilde sağlanmaktadır.

Solunum Merkezi: Solunum merkezi “Medulla Oblongata” ve ponsta “Bilateral” olarak yerleşim gösteren çeşitli nöron gruplarından oluşmuştur. Bu nöronlar üç ana gruba ayrılmıştır: (1) “Dorsal Solunum Grubu”, medullanın dorsal bölgesinde yer alır ve esas olarak inspirasyondan sorumludur; (2) “Ventral Solunum Grubu”, medullanın ventro-lateral kısmında yer alır. İçerdiği farklı nöron gruplarının uyarılmasına bağlı olarak zorlu inspirasyon ya da eksprasyonu gerçekleştirir; (3) “Pnömotaksik Merkez”, ponsun dorsal üst kısmında yer alır. Solunum hızı ve tipinin belirlenmesine yardım eder. Solunum düzenlenmesinde dorsal solunum grubu ana rolü oynamaktadır (Şekil 1.10). 
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Şekil 1.10: Solunum merkezleri (www.colorado.edu/epob/epob1220lynch/image/figure13a.jpg)
“Pnömotaksik Merkez”, sinyallerini inspirasyonla ilgili alanlara iletir. Bu merkezin görevi, esas olarak inspirasyonu sınırlamaktır. İnspirasyonun kısıtlanması, aynı zamanda ekspirasyonu ve tüm solunum periyodunu kısaltmak suretiyle solunum frekansını artıran sekonder bir etkiye sahiptir. Güçlü bir pnömotaksik sinyal, solunum frekansını dakikada 30-40’a yükseltebilirken, zayıf pnömotaksik sinyal, hızı dakikada sadece 3-5 solunuma indirebilir.

Ventral solunum grubu nöronlar hem inspirasyon hem de ekspirasyonda görev yaparlar. Bunu aşağıdaki gibi açıklayabiliriz: 

1. Ventral solunum grubu nöronlar, normal sakin solunum sırasında hemen hemen tamamıyla inaktif durumdadır. Bu yüzden normal sakin solunum sadece dorsal solunum grubundan tekrarlanan inspirasyon sinyallerinin esas olarak diyaframa iletilmesi ile meydana getirilir. Ekspirasyon ise, akciğerlerin ve göğüs kafesinin elastik geri çekilme özelliği ile oluşur.

2. Ventral solunum nöronlarının, solunumu düzenleyen asıl ritmik osilasyonda doğrudan görev aldığına dair bir bulgu yoktur. 

3. Artan pulmoner ventilasyonu karşılamak üzere, solunum uyartıları normalden daha büyük bir değere eriştiğinde, solunum sinyalleri dorsal solunum alanının temel osilatör mekanizmasından, ventral solunum nöronlarına ulaşır. Sonuç olarak, ventral solunum alanı daha sonra solunum dürtülerine payına düşen katkıda bulunur.

4. Ventral gruptaki nöronların bazılarının elektriksel olarak uyarılması inspirasyona; buna karşı diğerlerinin uyarılması ekspirasyona sebep olur. Bu nedenle bu nöronlar hem inspirasyon ve hem de ekspirasyona katkıda bulunurlar. Bunlar özellikle ekspirasyon sırasında abdominal kaslar için güçlü ekspiratuvar sinyallerin oluşturulmasında önemlidirler. Böylece bu alan yüksek düzeyde pulmoner ventilasyon gerektiğinde, az çok aşırı bir dürtü mekanizması olarak görev yapar.

Akciğerlerin her yanında, bronş ve bronşiyollerin duvarlarındaki kas tabakası içinde lokalize olan ve akciğerler aşırı gerildiği zaman sinyallerini vagus sinirleri içinde dorsal solunum grubu nöronlara gönderen “Gerim Reseptörleri” vardır. Akciğerler aşırı derecede genişlediği zaman, gerim reseptörleri, inspirasyon rampasını kapatan ve böylece daha ileri bir inspirasyonu durduran uygun bir geri bildirim mekanizmasını harekete geçirir. Bu, “Hering-Breuer İnflasyon (Genişleme) Refleksi” olarak adlandırılır. Bu refleks solunum hızını artırır. İnsanda soluk hacmindeki artış, yaklaşık 1,5 litreden daha büyük bir değere ulaşıncaya kadar bu refleks uyarılmaz. Bu nedenle bu refleks, esas olarak akciğerlerin aşırı gerilmesini önleyen koruyucu bir mekanizmadır. 

Solunum, kimyasal yolla da kontrol edilir. Solunumun esas amacı, dokularda oksijen, karbondioksit ve hidrojen iyonlarının uygun konsantrasyonlarını devam ettirmektir. Solunum aktivitesinin bunların her birindeki değişikliklere karşı oldukça duyarlı olması, bu amaç açısından bir avantajdır.

Kanda karbondioksit veya hidrojen iyonlarının fazlalığı esas olarak bizzat solunum merkezini uyarır. Sonuçta solunum merkezlerine giden hem inspirasyon, hem de ekspirasyon sinyalleri önemli ölçüde artar. 

Diğer yandan oksijen, solunum kontrolü açısından beyindeki solunum merkezleri üzerine önemli direkt bir etkiye sahip değildir. Bunun yerine hemen hemen tamamıyla periferik kemoreseptörler üzerine etki eder ve bunlar, solunum kontrolü için uygun sinirsel sinyalleri solunum merkezine iletirler. 

Medulla oblongatanın ventral yüzeyinde yer alan “kemosensitif alan”, kanın PCO2 veya hidrojen iyon konsantrasyonundaki değişikliklerine karşı oldukça duyarlıdır ve solunum merkezinin diğer bölümlerini uyarır. 

Kemosensitif alandaki duyarlı nöronlar, özellikle hidrojen iyonları ile uyarılırlar. Karbondioksit, kemosensitif alandaki nöronları uyarmada zayıf bir etkiye sahip olmasına karşın, indirekt etkisi çok daha kuvvetlidir. Bu etkisini dokulardaki su ile karbonik asit meydana getirmesi ile gösterir. Karbonik asitte, hidrojen ve bikarbonat iyonları halinde ayrışır; hidrojen iyonlarının kuvvetli bir direkt uyarıcı etkisi bulunmaktadır. 

Solunum faaliyetinin düzenlenmesinde bizzat solunum merkezlerine ilave olarak bir başka mekanizma daha bulunmaktadır. Bu mekanizma “Periferik Kemoreseptör Sistemi”dir. Kemoreseptör denilen özel, kimyasal maddelere karşı duyarlı sinir reseptörleri, beynin dışında pek çok alana yerleşmişlerdir. Bunlar aynı zamanda karbondioksit ve hidrojen iyon konsantrasyonundaki değişikliklere de cevap vermelerine karşın, özellikle kandaki oksijen değişikliklerini algılamada önemlidirler. Kemoreseptörler solunum aktivitesinin düzenlenmesine yardımcı olmak üzere sinirsel sinyalleri beyindeki solunum merkezlerine ulaştırırlar. 

Arteryel kanda oksijen konsantrasyonu normal değerinin altına düştüğünde, periferik kemoreseptörler aşırı derecede uyarılırlar. Karbondioksit veya hidrojen iyon konsantrasyonunda bir artma kemoreseptörleri uyarır ve solunum aktivitesi indirek bir şekilde artar. Bununla beraber bu iki faktörün bizzat solunum merkezi üzerine direk etkisi kemoreseptör yoluyla olan etkisinden çok daha güçlüdür (yaklaşık yedi kat daha güçlü).

Solunumu etkileyen diğer faktörler de şunlardır;

1. Solunumun İstemli Kontrolü: Solunum istemli olarak kontrol edilebilir ve kişi kanda PO2, PCO2 ve pH’da ciddi değişiklikler oluşturabilecek boyutta hiperventilasyon veya hipoventilasyon yapabilir.

2. Hava Yollarındaki İrritanların Reseptörlere Etkisi: Trakea, bronşlar ve bronşiyollerin epiteli, solunum yollarına giren bazı irritanlarla uyarılan ve “pulmoner irritan reseptörler” denilen duysal sinir sonlanmalarına sahiptir. Bunlar öksürük ve aksırığa sebep olur. Aynı zamanda, astım ve amfizem gibi hastalıklarda bronşiyal kontraksiyondan sorumludur.

3. Akciğer “J Reseptörleri”nin Fonksiyonu: Az miktarda duysal sinir sonlanması, alveol duvarlarında pulmoner kapillerlere yakın olarak (juxtaposition) yerleşmiştir. Bu nedenle bunlara “J Reseptörleri” denir. Bunlar özellikle pulmoner kapillerler kanla genişlediği zaman veya konjestif kalp yetersizliği gibi durumlarda görülen pulmoner ödem oluştuğunda uyarılır. 

4. Beyin Ödeminin Etkisi: Solunum merkezinin aktivitesi, beyin sarsıntısı sonucu oluşan, akut beyin ödemi ile baskılanabilir veya inaktive olabilir. 

5. Anestezi: Solunum durmasının veya solunum depresyonunun belki de en yaygın nedeni, anestezikler ve narkotiklerin aşırı doz kullanımıdır.  

İKİNCİ BÖLÜM

2. MATERYAL VE METOD

2.1. Bitki Materyalleri

Deneylerimizde çeşitli lokalitelerden, Haziran-Temmuz 2002 döneminde toplanan kekik türleri kullanılmıştır. Toplanan bitkilerin tür tayinleri Flora of Turkey’e (Davis) göre yapılmış ve uzmanlar tarafından da doğrulanmıştır. Ekstraksiyonları yapılan kekik türleri ve genel sistematiği aşağıda verilmiştir:

Alem
: Plantae

Bölüm
: Spermatophyta

Sınıf
: Dicotyledone

Alt Sınıf
: Sympetalae

Takım
: Lamiales

Aile

: Lamiaceae (=Labiatae)

Origanum onites L. (Tavas, Pınarlar Köyü, 17.06.2002), O. onites L. (Dalaman, Kocagöl civarı, 12.07.2002), O. onites L. (Yeşilköy, Denizli, 16.06.2002), O. onites L. (Kocabaş, Denizli, 26.06.2002), O. onites L. (Şirinköy, Denizli, 09.07.2002), O. vulgare L. (Babadağ, Denizli, 12.06.2002), O. vulgare L. (Çivril, Denizli, 24.06.2002), O. vulgare L. (Gümüşler, Denizli, 25.06.2002), Thymbra spicata L. (Kocabaş, 24.06.2002)

T. spicata L. (Yeşilköy, Denizli, 16.06.2002), Thymus pubescens Boiss&Kotschy ex celax. (Palandöken, Erzurum, 28.07.2002), T. longicaulis C. Presl. (Kefe Yaylası, Denizli, 08.06.2002), T. pseudopulegioides Klokov&Dres-Shost (Palandöken, Erzurum, 28.07.2002 ve 21.07.2002). 

Sayılan bu türlerin hepsi çiçekli safhalarında toplanarak, oda sıcaklığında ve gölgede kurutma işlemleri gerçekleştirilmiştir.  Daha sonra örnekler yaprak, çiçek ve gövde gibi kısımlarına ayrılmıştır. Ağzı fermuarlı, saklama poşetlerinde, etiketlenerek, ekstraksiyon yapılıncaya kadar saklanmıştır.

2.2. Ekstraksiyon

Ekstraksiyon işlemi Tablo 2.1’e göre yapılmıştır:

Tablo 2.1: Numunelerin ekstraksiyonunu gösteren tablo.

	TÜR
	LOKALİTE
	ORGAN
	YÖNTEM
	AMAÇ

	Origanum onites
	Kocabaş+Yeşilköy+Şirinköy+Tavas+Dalaman
	Yaprak+Çiçek+Gövde
	Soxhlet
	Kimyasal içeriklerini diğer türlerle karşılaştırmak.

	
	
	
	Su Buharı Distilasyonu
	

	Thymbra spicata
	Tavas+Yeşilköy+Şirinköy
	Yaprak+Çiçek+Gövde
	Soxhlet
	Kimyasal içeriklerini diğer türlerle karşılaştırmak.

	
	
	
	Su Buharı Distilasyonu
	

	Thymus sp.
	Erzurum+Kefe Yaylası
	Yaprak+Çiçek+Gövde
	Soxhlet
	Kimyasal içeriklerini diğer türlerle karşılaştırmak.

	
	
	
	Su Buharı Distilasyonu
	

	Origanum onites
	Kocabaş+Yeşilköy+Şirinköy+Tavas+Dalaman
	Yaprak
	Soxhlet
	Kimyasal içerikleri açısından aynı bitkinin, farklı organlarından, değişik yöntemlerle elde edilen ekstraktları karşılaştırmak.

	
	
	
	Su Buharı Distilasyonu
	

	Origanum onites
	Kocabaş+Yeşilköy+Şirinköy+Tavas+Dalaman
	Çiçek
	Soxhlet
	

	
	
	
	Su Buharı Distilasyonu
	

	Origanum onites
	Kocabaş+Yeşilköy+Şirinköy+Tavas+Dalaman
	Gövde
	Soxhlet
	

	
	
	
	Su Buharı Distilasyonu
	


Deneylerimizde kullandığımız bitkilere ait olan fotoğraflar Şekil 2.1, Şekil 2.2 ve Şekil 3.3’te verilmiştir.
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Şekil 2.1: Origanum onites çiçeklerinin (A) ve doğal ortamdaki bitkilerin (B) genel görüntüsü.
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Şekil 2.2: Thymus longicaulis (A) türünün ve Thymus sp. (B) doğal ortamdaki görüntüsü
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Şekil 2.3: Origanum vulgare genel (A) ve çiçeklerinin (B), Thymbra spicata genel (C) ve çiçeklerinin (D) herbaryum görüntüsü (http://linnaeus.nrm.se/botany/fbo/t/thymb/thymspi.html.en)

Ekstraksiyon işleminde 2 gr bitki materyali kullanılmıştır. Bitkiler 3 saat su buharı distilasyonuna tabi tutularak elde edilen karışım koyu renkli şişelerde, +4 ˚C’de saklanmıştır. Bitki materyallerine soxhlet ekstraksiyonu 6 saat süreyle uygulanmıştır. Soxhlet ekstraksiyonunda çözücü yerine su kullanılmıştır. Elde edilen karışım yine koyu renkli şişelerde +4 ˚C’de saklanmıştır. 

2.3. İzolasyon

Yağı, elde edilen sudan ayırma işlemi, SPE Kartuş (Restek C18) yardımıyla gerçekleştirilmiştir. Bu işlemde, elde edilen ekstrakt, SPE kartuştan süzülmüştür. Bu işlem aşağıdaki sıraya göre uygulanmıştır:

1. Yaklaşık 5-10 ml, %50’lik metil alkol (Carlo Erba), 2-3 ml/dk akış hızı ile akıtılarak, kolon alıştırıldı.

2. Aynı hızda numune kartuştan geçirildi.

3. Numune akıtma işlemi bittikten sonra, vakum artırılarak kartuştan su iyice uzaklaştırıldı.

4. Daha sonra 30 dakika beklenerek, kartuş kurutuldu.

5. Kartuş kuruduktan sonra, 5 ml hekzan ile, üstten bir şırınga ile basınç uygulanarak, yağ hekzan (MERCK) ile çözülerek geri alındı.

6. En son işlem olarak, hekzanın bir kısmı uçurularak, hacim yaklaşık 2ml’ye indirilerek, konsantre hale getirildi ve analize gönderildi.

2.4. Kimyasal Analizler

Ekstraktların kimyasal analizler  HP 6890 gaz kromotograf içeren (Agilent Technologies, Palo Alto, CA, USA)  GC-TOF/MS cihazı ile yapılmıştır. Gaz kromotografi ekipmanları, 2 adet elektronik, basıncı kontrol eden yarıklı/yarıksız enjektörleri ve bağımsız alıkonmaları olan iki kolondan oluşmaktadır. 1 (l örnek, yarıksız yöntem kullanılarak enjekte edilmiştir. İlk kolon polar olmayan BP1 (25mX0.32 mm i.d., 0.1 (m film kalınlığı) ve ikinci kolon BP20 (3 mX0.1 mm i.d. 0.1 (m film kalınlığı)’dir. Her iki kolonda SGE (Ringwood, Australia)’den alınmıştır. Taşıyıcı gaz olarak Helyum kullanılmıştır. GC fırınının başlangıç sıcaklığı, 3 dakika için 60˚C ve son sıcaklık programı 4˚C/dakikadır. Isıtma oranı, fırın sıcaklığı 240˚C’a ulaşıncaya kadar uygulanmıştır. 

İki kolon, 10(l’lik örnek loopu ile, 10 kanal 2 pozisyonlu hızlı kesici valfi (80 ms’den daha kısa çalıştırma zamanı olan) kullanılarak ortogonal olarak birleştirilmiştir. Birinci kolondan elüe edilen analitler, her 4 saniyede bir ikinci kolona enjeksiyon yapmaya ayarlanmış olan örnek kolonuna geçmiştir. Birinci ve ikinci kolonun akış hızları bağımsız olarak 4ml/dk ve 2 ml/dk olarak ayarlanmıştır. Pik tanımlanması, etki iyonizasyon ile Pegasus III reflectron time-of-flight mass spectrometer (Leco, Las Vegas, USA) kullanılarak yapılmıştır. 

Ekstraktların miktar tayini, alev iyonizasyon dedektörü içeren gaz kromotografisi  (GC-FID) kullanılarak yapıldı (Hewlett-Packard 5890 series GC). 1(l ekstrakt, BPX5 (25 m X 0.32 mm i.d., 0.5 (m film kalınlık) silika kapiler kolona soğuk olarak enjekte edildi. Taşıyıcı gaz olarak nitrojen kullanıldı. GC fırınının başlangıç sıcaklığı 3 dakika için 60 ˚C ve daha sonra sıcaklık 4˚C/dk oranında 240˚C’ye ulaşıncaya kadar arttırıldı. Elde edilen veriler değerlendirildi.
Fizyolojik deneylerde kullanılan Thymbra spicata ve Origanum onites türleri Denizli yöresinden Haziran, 2002 tarihinde, çiçekli safhalarında toplanarak kurutulmuştur. Kurutma işlemi, oda sıcaklığında (24 +/- 2°C) ve gölgede gerçekleştirilmiştir. Fizyolojik deneyler için, Thymbra spicata’nın tüm organlarının karışımdan, soxhlet ve su buharı distilasyonu yolu ile elde edilen iki farklı ekstraktları kullanılmıştır. Origanum onites’in ise sadece yapraklarından soxhlet ve su buharı distilasyonu yolu ile elde edilen bitki ekstraktları kullanılmıştır. Bu iki örnek, yapılan kimyasal analizler sonucunda içeriklerinin birbirinden kısmen farklı olduğunun belirlenmesi ve yapılan ön çalışmalara dayanılarak seçilmiştir. 
2.5. Deney Hayvanları  

Kullandığımız deney hayvanları Lagomorpha ordo’suna dahil olan Leporidae (Tavşanlar) familyasından Lepus europaeus (Lepus capensis=Adi Tavşan)’tur. Leporidae (Tavşanlar) familyası üyelerinin kulakları uzun, kuyrukları uzun kıllarla örtülüdür. Arka üyeler, öndekilerden daha uzundur. Her bir üye 5’er parmak içerir. Bitki tomurcukları ve yapraklarıyla beslenirler. 15 cins ve 45 türü vardır. 

Lepus europaeus (Lepus capensis=Adi tavşan): Ağırlıkları 7 kg. kadar olabilmektedir. Yalnız ülkemizdekiler daha küçüktür. Yazın yeşil bitkileri, kışın ise ağaç kabuğu ve kuru bitkileri yerler. Yedi aylıkken eşeysel olgunluğa erişirler. Gebelik süresi 42 gün olup, yılda 3-6 yavru doğurur. Doğumdan 1-5 gün önce yeniden çiftleşirler. Bu nedenle uterusun biri gelişmiş yavrularla doluyken, diğeri yeni döllenmiş yumurtalar içerir. Böylece bunlarda üst üste gebelik (superfetasyon) görülür. Kırksekiz kromozomları vardır. Ülkemizde bulunurlar (Kuru, 1996).

Memeliler, ağız ve burunlarını kullanarak solunum yaparlar. İnsanlarda genel solunum yolu burundur. Tavşanlar da burunları ile solunum yaparlar. Ağız solunumu zayıf bir işaret olarak görülür. Normal tavşanlarda burun dakikada 20-120 kez yukarı aşağı hareket eder. Ancak bu hareket tavşan iyice rahatladığında ya da anestezi altındayken durur. Glottis küçüktür ve genellikle dilin arka tarafıyla örtülmüştür. Toraks boşluğu küçüktür ve solunum temel olarak diyaframatiktir. Akciğerleri üç lopludur. Kranial akciğer lopları küçüktür (Sol, sağa göre daha küçüktür). Tavşanların kalpleri oldukça küçüktür. Torasik boşlukta kranial olarak bulunmaktadır. Sağ atriyoventriküler kapak 2  parçalıdır. Tavşan aortası nörojenik ritmik kasılmalar yapar. Tavşanlardaki normal fizyolojik ve biyolojik veriler Tablo 2.2’de verilmiştir.

Tablo 2.2: Tavşanlarda normal fizyolojik ve biyolojik veriler (http://lokman.cu.edu.tr/tibdam/fizbiyoveriler_tavşan.htm)

	Erişkin vücut ağırlığı: dişi
	2-5 kg

	Erişkin vücut ağırlığı: erkek
	2-6 kg

	Doğum ağırlığı
	30-100 g (40 g)

	Vücut sıcaklığı
	38-39.60 C

	Gıda tüketimi
	5 g / 100g / gün

	Su tüketimi
	5-10 mL / 100g / gün

	Seksüel olgunluk : dişi
	6-9 ay

	Seksüel olgunluk : erkek
	6-9 ay

	Gebelik süresi
	29-35 gün

	Yavru sayısı
	4-10

	Solunum hızı
	32-60 / dak

	Tidal volüm
	4-6 mL / kg

	Oksijen tüketimi
	0.47-0.85 mL / g /saat

	Kalp hızı
	130-325 / dak

	Kan volümü
	57-65 mL / kg

	Kan basıncı
	90-130 / 60-90 mmHg

	Ortalama yaşam süreleri
	5-8 yıl


Tavşanlarda kullanılan çeşitli ilaçların dozajları Tablo 2.3’te verilmiştir.

Tablo 2.3: Tavşanlara uygulanan ilaç dozları.

	İLAÇ
	DOZ

	Midazolam/diazepam
	0.5-2.0mg/kg

	Buprenorphine
	0.05-0.1mg/kg 

	Butorphanol
	0.1-0.5mg/kg q 4 saat

	Ketamine
	25-50mg/kg

	Carprofen
	4-5mg/kg 

	Üretan
	1 g/kg 


Deney hayvanlarının anestezisinde yukarıda verilen verilere uygun olarak 35 mg/kg ketamin + 5 mg/kg xylazine kullanılmıştır. Anestezi işleminden sonra, trakeostomi gerçekleştirilmiştir. Takip devam dozu olarak normal dozun 1/5’i oranında ketamin verilmiştir. 

2.6. Fizyolojik Deneyler

Deneylerde (250-350) gr. ağırlığında, erkek, 1-2 aylık, Lepus europaeus (Lepus capensis=Adi tavşan) kullanılmıştır. Erkek tavşanlar seçilerek, dişilerdeki menstural periyoda bağlı olan hormonal etkilerin ortadan kaldırılması amaçlanmıştır. Deney hayvanları normal gece-gündüz siklusunda ve ortalama 20-22 °C oda sıcaklığında barınmışlardır. Deneyde kullanılacak olan hayvanların ihtiyaç duydukları iyonları alabilmeleri için çeşme suyu ve standart yapay sığır pellet yemi (Abalıoğlu Yem) ile beslenmişlerdir. Fizyolojik deneyler Pamukkale Üniversitesi Tıp Fakültesi Fizyoloji Anabilim Dalı “Deneysel Fizyoloji Laboratuvarı”nda yapılmıştır. Kayıtlar Bilgisayarlı Poligraf sisteminde (ADInstruments Pty. Ltd., Australia) alınmıştır. Bu sistemde Bioamplifier ve spirometre amplifikatörü olarak iki amplifikatör kullanılmıştır (Power Lab/8SP, ADInstruments Dual BIO Amp/Simulator ve ADInstruments Spirometer; ADInstruments Pty. Ltd., Australia). Bioamplifier kullanılarak EKG kaydı, spirometre amplifikatörü ile de hava akımı ölçülmüşütr. (Karşılaştırmalarımız, hava akım frekansına göre yapılmıştır). Kayıtlar, Chart V4 1.2 programı kullanılarak bilgisayara kaydedilmiştir.

Tüm fizyolojik ölçümler, normal oda sıcaklığında gerçekleştirilmiştir. Kayıtlar alınmadan önce, anaestezi altındaki hayvanların EKG elektrotları bağlanacak olan, bacak, kol ve göğüs bölgeleri, daha sağlıklı kayıt alabilmek için tıraş edilmiştir. Daha sonra trakeostomi işlemi ile, trakea içine nazogastrik sonda yerleştirilerek, spirometreye bağlanmıştır. Bu işlemlerin sonunda, kontrol amaçlı olarak, ilk EKG ve Spirometre kayıtları alınmıştır. Kontrol kayıtları alındıktan sonra, katater yardımıyla, hayvanların midelerine inilerek 1 ml kekik ekstraktı verilmiştir. Bunu takiben her 15 dakikada bir olmak üzere, 2 saat (120 dakika) süreyle hayvanlardan EKG ve Spirometre kayıtları alınmıştır. Her bir ekstraktın etkisini gözlemlemek için 7 adet tavşan üzerinde bu işlemler tekrarlanmıştır. İşlem tamamlandıktan sonra, hayvanlar yüksek dozda anestezik madde enjeksiyonu yapılarak sakrifiye edilmişlerdir. 

Fizyolojik deneylerden elde edilen veriler SPSS 10.0 istatistik paket programı kullanılarak grup içinde Wilcoxon eşleştirilmiş iki örnek testi ile değerlendirilmiştir. Gruplar arası anlamlılık ise MINITAB Release 13 for Windows paket istatistik programı kullanılarak Mann-Whitney U testi ile test edilmiştir. 

ÜÇÜNCÜ BÖLÜM

3. BULGULAR

3.1. Kullanılan Bitkiler 

Deneylerimizde, dokuz farklı lokaliteden toplanmış olan altı farklı tür (Origanum onites, O. vulgare, Thymbra spicata, Thymus pubescens, T. longicaulis, T. Pseudooulegioides) kullanılmıştır. Bu bitkilere ait olan resimler Şekil 2.1, 2.2 ve 2.3’de verilmiştir.

3.2. Ekstraksiyon Ürünleri

Bitkilerden elde edilen 2 gr organ iki yöntemle muamele edilmiştir ve elde edilen ekstraktlardaki yağ oranları Tablo 3.1’de verilmiştir.

Tablo 3.1: Elde edilen ekstraktlar ve yağ oranları.

	Ekstraktın Adı
	İçerdiği Yağ Miktarı (%)

	Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu
	3.1

	Origanum onites su buharı distilasyonu
	3.0

	Thymus sp. soxhlet ekstraksiyonu
	1.67

	Thymus sp. su buharı distilasyonu
	1.5

	Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu
	3.2

	Thymbra spicata su buharı distilasyonu
	3.4

	Origanum onites yaprak soxhlet ekstraksiyonu
	4.0

	Origanum onites yaprak su buharı distilasyonu
	3.5

	Origanum onites gövde soxhlet ekstraksiyonu
	2.5

	Origanum onites gövde su buharı distilasyonu
	2.6

	Origanum onites çiçek soxhlet ekstraksiyonu
	3.0

	Origanum onites çiçek su buharı distilasyonu
	2.9


3.3. Kimyasal İçerikleri

Kurutularak, soxhlet ve su buharı distilasyonu ile ekstraksiyonu yapılan numunelerin GC-TOF/MS analizleri sonucunda elde edilen veriler Tablo 3.2’de verilmiştir. Tablodan elde edilen verilere göre, ekstraktlarda 38 değişik bileşiğin bulunduğu tespit edilmiştir. Tüm numunelerdeki ana bileşenlerin genel olarak thymol ve carvacrol olduğu görülmektedir. Bu tabloda, tanımlanamayan bileşikler ve çok küçük miktarlarda bulunan bazı bileşiklere yer verilmemiştir.
Tablo 3.2: Elde edilen ekstraktların kimyasal içeriklerini (%) gösteren tablo.

	No.
	Bileşikler
	Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu
	Origanum onites su buharı distilasyonu
	Thymus sp. soxhlet ekstraksiyonu
	Thymus sp. su buharı distilasyonu
	Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu
	Thymbra spicata su buharı distilasyonu
	Origanum onites yaprak soxhlet ekstraksiyonu
	Origanum onites yaprak su buharı distilasyonu
	Origanum onites gövde soxhlet ekstraksiyonu
	Origanum onites gövde su buharı distilasyonu
	Origanum onites çiçek soxhlet ekstraksiyonu
	Origanum onites çiçek su buharı distilasyonu

	1
	(-)-(-Pinene
	1.49
	0.80
	0.45
	0.43
	0.42
	0.44
	1.05
	1.49
	-
	0.01
	-
	-

	2
	(-Thujene
	-
	0.42
	0.19
	-
	-
	0.22
	-
	-
	-
	0.03
	-
	-

	3
	Camphene
	1.79
	0.23
	-
	0.65
	0.36
	0.25
	0.30
	0.29
	-
	0.008
	-
	-

	4
	(-pinene
	0.23
	0.17
	-
	0.14
	-
	-
	0.51
	1.27
	-
	0.02
	-
	-

	5
	Sabinen
	-
	-
	-
	-
	0.23
	-
	-
	0.80
	-
	-
	-
	-

	6
	1-carvone
	-
	-
	-
	-
	-
	0.21
	-
	-
	-
	-
	-
	-

	7
	Caryophyllene
	1.25
	-
	0.29
	-
	-
	0.86
	0.29
	1.18
	0.04
	0.17
	0.04
	0.11

	8
	(3-carene
	-
	0.08
	0.28
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-

	9
	Myrcene
	2.03
	1.59
	0.12
	0.10
	-
	-
	2.64
	0.17
	-
	-
	-
	-

	10
	(-Terpinene
	2.38
	1.34
	0.30
	0.83


	0.22
	-
	1.40
	2.51
	-
	-
	-
	-

	11
	Limonene
	0.31
	0.27
	0.97
	0.21
	0.18
	-
	-
	0.43
	-
	-
	-
	-

	12
	o-cymen
	-
	-
	-
	-
	0.49
	-
	-
	-
	0.02
	0.16
	0.10
	0.05

	13
	E-3-caren-2-ol
	-
	-
	-
	-
	7.16
	7.71
	-
	-
	0.09
	0.46
	0.08
	0.09

	14
	1.8-cineole
	0.92
	0.37
	-
	0.95
	-
	-
	0.30
	0.10
	-
	-
	-
	-

	15
	(-phellandrene
	1.32
	-
	-
	0.05
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-

	16
	(-terpinene
	6.78
	3.23
	0.86
	0.46
	0.37
	0.58
	14.17
	10.04
	-
	-
	-
	-

	17
	p-cymene
	6.24
	6.08
	3.59
	-
	2.69
	2.93
	11.51
	9.28
	-
	-
	-
	-

	18
	Terpinolene
	-
	0.19
	0.66
	-
	-
	-
	-
	0.25
	0.03
	0.03
	0.08
	0.01

	19
	Trans-sabinene hydrate
	-
	0.39
	-
	-
	-
	-
	6
	0.41
	-
	-
	-
	-

	20
	Linalool
	3.57
	3.62
	0.28
	29.07
	-
	-
	0.16
	1.47
	-
	-
	-
	-

	21
	Camphor
	6
	-
	1.05
	-
	-
	-
	1.07
	0.13
	-
	-
	-
	-

	22
	Linalyl acetat
	0.64
	-
	0.64
	11.57
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-

	23
	Cis-sabinene hydrate
	-
	0.21
	-
	-
	-
	-
	0.25
	0.15
	-
	-
	-
	-

	24
	Bornyl acetat
	1.45
	0.02
	-
	-
	-
	
	0.18
	0.13
	-
	-
	-
	-

	25
	Terpinen-4-ol
	1.16
	1.18
	4.70
	0.72
	0.39
	0.39
	0.16
	3.10
	-
	0.004
	-
	-

	26
	(-caryophyllene
	-
	1.62
	0.39
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-

	27
	(-terpineol
	-
	1.67
	-
	-
	-
	-
	0.15
	0.46
	-
	-
	-
	-

	28
	Borneol
	4.11
	1.32
	9.90
	-
	-
	-
	1.52
	2.08
	0.002
	0.05
	0.01
	-

	29
	Carvone
	-
	0.46
	-
	-
	-
	-
	0.29
	-
	0.27
	0.25
	-
	0.92

	30
	p-cymen-8-ol
	-
	0.11
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-

	31
	Caryophyllene oxide
	-
	0.44
	-
	-
	0.68
	-
	-
	-
	0.03
	0.03
	-
	-

	32
	Spathulenol
	-
	0.28
	-
	-
	0.28
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	0.02

	33
	Geraniol
	-
	-
	1.42
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-

	34
	Thymol
	0.80
	2.10
	52.68
	49.54
	0.97
	1.24
	4.23
	1.36
	13.57
	21.48
	17.67
	17.56

	35
	Carvacrol
	62.59
	67.79
	52.9
	49.60
	79.49
	82.45
	58.71
	62.06
	85.56
	76.31
	81.84
	81.00

	36
	(-bisabolene
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	0.03
	0.06
	0.06
	0.02

	37
	Ledene
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	0.006
	0.01
	-
	0.01

	38
	Undecane
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	-
	0.03
	0.06
	0.08
	0.07


3.4. Deney Hayvanlarından Elde Edilen Veriler

Fizyolojik deneyler sonucunda, deney hayvanlarından alınan EKG ve spirometre kayıt örnekleri Şekil 3.1, 3.2, 3.3 ve 3.4’de ve EKG ve spirometre kayıtlarından elde edilen nabız ve solunum frekansı sayısal değerleri Tablo 3.3, 3.4, 3.5 ve 3.6’da verilmiştir.

	Şekil 3.1: Origanum onites yaprak soxhlet ekstraksiyonu nabız ve solunum frekanslarına etkilerini gösteren EKG ve spirometre kayıtları

	Şekil 3.2: Origanum onites  yaprak su buharı distilasyonu nabız ve solunum frekanslarına etkilerini gösteren EKG ve spirometre kayıtları

	Şekil 3.3: Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu nabız ve solunum frekanslarına etkilerini gösteren EKG ve spirometre kayıtları

	Şekil 3.4: Thymbra spicata su buharı distilasyonu nabız ve solunum frekanslarına etkilerini gösteren EKG ve spirometre kayıtları


Tablo 3.3: Origanum onites yapraktan soxhlet ekstraksiyonu ile elde edilen ekstraktın tavşanlara verilmesi ile elde edilen EKG ve spirometre kayıtları

	Süre (dk)
	Ort. Nab. 

 (dk/atım)
	Ort. Sol. 

 (dk/sayı)
	Ort. Nabız

%  
	Ort. Sol.

% 
	Std. Sap. Nab.
	Std. Sap. Sol.
	Nabız  I
	Nabız II
	Nabız III
	Nabız IV
	Nabız V
	Nabız VI
	Nabız VII
	Sol. I
	Sol. II
	Sol. III
	Sol. IV
	Sol. V
	Sol. VI
	Sol. VII

	Kontrol
	203,43
	81,71
	100,00
	100,00
	38,54
	22,96
	196
	204
	132
	212
	224
	260
	196
	68
	92
	52
	96
	120
	64
	80

	15
	190,67
	68,00
	93,73
	83,22
	39,51
	19,65
	164
	196
	116
	216
	212
	232
	172
	64
	84
	40
	88
	88
	48
	60

	30
	183,33
	67,33
	90,12
	82,40
	35,53
	19,46
	152
	188
	116
	200
	204
	220
	172
	72
	80
	40
	96
	80
	52
	56

	45
	180,33
	71,00
	88,65
	86,89
	33,03
	21,86
	236
	180
	132
	210
	192
	200
	168
	76
	90
	48
	108
	72
	52
	56

	60
	167,33
	58,00
	82,26
	70,98
	32,40
	14,92
	184
	184
	100
	172
	192
	192
	164
	64
	64
	28
	68
	72
	52
	64

	75
	161,33
	57,33
	79,31
	70,16
	34,77
	15,09
	200
	176
	96
	180
	192
	172
	152
	68
	64
	28
	72
	68
	52
	60

	90
	158,67
	54,67
	78,00
	66,90
	31,31
	14,24
	152
	172
	96
	196
	176
	160
	152
	64
	56
	28
	68
	68
	48
	60

	105
	158,67
	61,33
	78,00
	75,06
	31,16
	20,51
	140
	168
	100
	196
	176
	168
	144
	64
	56
	32
	100
	68
	52
	60

	120
	167,33
	59,33
	82,26
	72,61
	16,79
	20,19
	184
	164
	156
	200
	168
	164
	152
	68
	60
	36
	100
	60
	48
	52

	Ortalama
	170,96
	62,13
	84,0385
	76,03
	28,08
	16,84
	176,5
	178,5
	114
	196,25
	189
	188,5
	159,5
	67,5
	69,25
	35
	87,5
	72
	50,5
	58,5


*Tablo 3.3 ve Tablo 3.5’in Mann Whitney U testi sonuçları: Soxhlet ekstraksiyonu nabız için, p=0.5575, soxhlet ekstraksiyonu solunum frekansı için, p=0.0135

Tablo 3.4: Origanum onites yapraktan su buharı distilasyonu ile elde edilen ekstraktın tavşanlara verilmesi ile elde edilen EKG ve spirometre kayıtları

	Süre (dk)
	Ort. Nabız 

 (dk/atım)
	Ort. Sol. 

 (dk/sayı)
	Ort. Nabız 

%  
	Ort. Sol.

%
	Std. Sap. Nab.
	Std. Sap. Sol.
	Nabız

 I
	Nabız II
	Nabız III
	Nabız IV
	Nabız V
	Nabız VI
	Nabız VII
	Sol. I
	Sol. II
	Sol. III
	Sol. IV
	Sol. V
	Sol. VI
	Sol. VII

	Kontrol
	188,57
	61,71
	100,00
	100,00
	38,12
	18,60
	188
	132
	144
	188
	220
	220
	228
	40
	92
	64
	60
	60
	40
	76

	15
	166,67
	55,33
	88,38
	89,66
	35,90
	14,21
	196
	120
	120
	184
	208
	188
	180
	44
	76
	64
	40
	48
	40
	64

	30
	158,00
	55,33
	83,79
	89,66
	35,90
	12,41
	192
	104
	136
	164
	200
	196
	148
	48
	72
	60
	40
	48
	44
	68

	45
	164,00
	52,67
	86,97
	85,34
	28,27
	15,95
	180
	128
	124
	172
	192
	180
	188
	40
	64
	52
	36
	44
	40
	80

	60
	160,00
	50,00
	84,85
	81,02
	31,13
	12,38
	168
	120
	124
	156
	180
	172
	208
	44
	56
	48
	32
	48
	44
	72

	75
	146,67
	51,33
	77,78
	83,18
	31,78
	9,99
	160
	108
	108
	144
	160
	164
	196
	48
	52
	44
	60
	40
	44
	68

	90
	140,00
	44,67
	74,24
	72,38
	27,60
	12,38
	152
	100
	104
	152
	164
	164
	156
	32
	52
	32
	40
	48
	32
	64

	105
	137,33
	42,00
	72,83
	68,06
	23,29
	9,72
	164
	92
	140
	148
	156
	148
	140
	36
	48
	32
	36
	40
	36
	60

	120
	148,00
	55,33
	78,48
	89,66
	34,86
	17,85
	164
	92
	136
	156
	156
	140
	208
	40
	52
	84
	40
	44
	40
	72

	Ortalama
	152,58
	50,83
	80,92
	82,37
	27,95
	10,90
	172
	108
	124
	159,5
	177
	169
	178
	41,5
	59
	52
	40,5
	45
	40
	68,5


*Tablo 3.3 ve Tablo 3.4’nın Mann Whitney U testi sonuçları:Nabız için, p=0.4567; solunum frekansı için p=0.2019

Tablo 3.5: Thymbra spicata’dan soxhlet ekstraksiyonu ile elde edilen ekstraktın tavşanlara verilmesi ile elde edilen EKG ve spirometre kayıtları

	Süre (dk)
	Ört. Nabız 

(dk/atım)
	Ort. Sol. 

(dk/sayı)
	Ort.Nab. %
	Ort.Sol. %
	Std. Sap. Nab.
	Std. Sap. Sol.
	Nabız I
	Nabız II
	Nabız III
	Nabız IV
	Nabız V
	Nabız VI
	Nabız VII
	Sol. I
	Sol. II
	Sol. III
	Sol. IV
	Sol. V
	Sol. VI
	Sol.VII

	Kontrol
	225,71
	58,57
	100,00
	100,00
	27,02
	12,04
	180
	264
	212
	216
	228
	248
	232
	48
	54
	76
	48
	72
	64
	48

	15
	207,43
	52,00
	91,90
	88,78
	30,06
	12,00
	172
	248
	164
	216
	224
	224
	204
	48
	60
	64
	36
	60
	60
	36

	30
	200,57
	51,43
	88,86
	87,80
	46,90
	10,44
	176
	280
	132
	188
	236
	204
	188
	48
	56
	56
	40
	64
	60
	36

	45
	181,14
	49,14
	80,25
	83,90
	44,64
	9,44
	156
	232
	112
	164
	240
	192
	172
	48
	40
	56
	40
	60
	60
	40

	60
	193,14
	56,57
	85,57
	96,59
	48,10
	23,82
	160
	252
	132
	168
	244
	232
	164
	48
	40
	48
	40
	80
	100
	40

	75
	179,43
	48,57
	79,49
	82,93
	49,61
	15,90
	144
	224
	124
	156
	260
	200
	148
	40
	40
	40
	44
	84
	48
	44

	90
	188,57
	51,43
	83,54
	87,80
	51,30
	26,97
	132
	236
	144
	168
	276
	192
	172
	40
	36
	44
	40
	112
	48
	40

	105
	194,86
	61,71
	86,33
	105,37
	51,78
	37,16
	164
	232
	156
	156
	292
	204
	160
	44
	40
	64
	44
	144
	52
	44

	120
	204,00
	69,14
	90,38
	118,05
	57,32
	66,84
	164
	236
	168
	172
	320
	200
	168
	44
	36
	56
	40
	220
	48
	40

	Ortalama
	193,64
	55,00
	85,79
	93,90
	44,67
	20,80
	158,5
	242,5
	141,5
	173,5
	261,5
	206
	172
	45,3
	44,67
	56
	41,33
	99,55
	60
	40,88


*Tablo 3.5 ve Tablo 3.6’ün Mann Whitney U testi sonuçları:Nabız için, p=0.3507; solunum frekansı için p=0.0194

Tablo 3.6: Thymbra spicata'dan su buharı distilasyonu ile elde edilen ekstraktın tavşanlara verilmesi ile elde edilen EKG ve spirometre kayıtları

	Süre (dk)
	Ort. Nabız 

 (dk/atım)
	Ort. Sol. 

(dk/sayı)
	Ort. Nab.

% 
	Ort.Sol. 

%
	Std. Sap. Nab.
	Std. Sap. Sol.
	Nabız  I
	Nabız II
	Nabız III
	Nabız IV
	Nabız V
	Nabız VI
	Nabız VII
	Sol. I
	Sol. II
	Sol. III
	Sol. IV
	Sol. V
	Sol. VI
	Sol. VII

	Kontrol
	199,43
	86,29
	100,00
	100,00
	33,1
	38,63
	232
	240
	180
	144
	196
	216
	188
	72
	68
	52
	144
	68
	140
	60

	15
	192,57
	66,57
	96,56
	77,15
	31,02
	23,05
	216
	240
	192
	168
	144
	192
	196
	64
	68
	44
	98
	56
	96
	40

	30
	181,14
	66,86
	90,83
	77,48
	29,19
	19,82
	200
	224
	184
	148
	140
	180
	192
	68
	64
	44
	88
	72
	92
	40

	45
	176,57
	66,29
	88,54
	76,82
	33,9
	22,37
	220
	216
	176
	128
	144
	172
	180
	68
	64
	44
	100
	52
	92
	44

	60
	180,00
	66,86
	90,26
	77,48
	28,47
	18,28
	200
	216
	188
	136
	148
	180
	192
	48
	60
	56
	92
	68
	92
	52

	75
	168,29
	62,29
	84,38
	72,19
	34,03
	21,27
	204
	210
	168
	116
	136
	180
	164
	48
	60
	44
	88
	56
	96
	44

	90
	160,00
	55,14
	80,23
	63,91
	40,79
	10,82
	204
	204
	160
	96
	120
	180
	156
	48
	66
	52
	68
	40
	64
	48

	105
	174,29
	61,14
	87,39
	70,86
	38,56
	12,15
	204
	216
	184
	100
	152
	176
	188
	52
	72
	56
	76
	44
	72
	56

	120
	156,00
	58,57
	78,22
	67,88
	45,02
	17,84
	228
	192
	136
	88
	152
	164
	132
	56
	66
	40
	76
	52
	84
	36

	Ortalama
	173,61
	62,96
	87,05
	72,97
	33,2
	16,93
	209,5
	214,75
	173,5
	122,5
	142
	178
	175
	56,5
	65
	47,5
	85,75
	55
	86
	45


Tablo 3.4 ve Tablo 3.6’nın Mann Whitney U testi sonuçları: Su buharı distilasyonu nabız için, p=0.2535; su buharı distilasyonu solunum frekansı için, p=0.1364.

Tablo 3.3, 3.4, 3.5 ve 3.6’da ki veriler kullanılarak ekstraktların tavşanların solunum ve kalp frekanslarına etkilerini gösteren grafikler Şekil 3.5, 3.6, 3.7 ve 3.8’de verilmiştir.


[image: image1.wmf]0

20

40

60

80

100

120

Kontrol

15

30

45

60

75

90

105

120

Süre (dk)

%

Nabız %  

Sol. % 


Şekil 3.5: Origanum onites yaprak soxhlet ekstraksiyonu nabız ve solunum frekanslarına etkisini gösteren grafik
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Şekil 3.6: Origanum onites yaprak su buharı distilasyonu nabız ve solunum frekanslarına etkisini gösteren grafik
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Şekil 3.7: Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu nabız ve solunum frekanslarına etkisini gösteren grafik
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Şekil 3.8: Thymbra spicata su buharı distilasyonu nabız ve solunum frekanslarına etkisini gösteren grafik

Tablo 3.3, 3.4, 3.5 ve 3.6’dan elde edilen ve % değerlere çevrilen verilere,  SPSS istatistik programında yer alan Nonparametrik testlerden Willcoxon testi uygulanmış ve Tablo 3.7’de verilen “p” değerleri bulunmuştur.

Tablo 3.7: Wilcoxon testinden elde edilen p değerlerini gösteren tablo

	Bitki ve Ekstraksiyon Yöntemi
	Süre (dk)

	
	15
	30
	45
	60
	75
	90
	105
	120

	Origanum onites yaprak soxhlet eks. NABIZ etkisi
	0.02
	0.01
	0.24
	0.01
	0.02
	0.01
	0.01
	0.06

	Origanum onites yaprak soxhlet eks. SOLUNUM FREKANSI etkisi
	0.06
	0.04
	0.06
	0.06
	0.11
	0.06
	0.02
	0.34

	Origanum onites yaprak su buh. dist. NABIZ etkisi
	0.01
	0.01
	0.01
	0.01
	0.02
	0.01
	0.01
	0.01

	Origanum onites yaprak su buh. dist. SOLUNUM FREKANSI etkisi
	0.13
	0.05
	0.08
	0.23
	0.02
	0,50
	0,.50
	0.04

	Thymbra spicata soxhlet eks. NABIZ etkisi
	0.02
	0.01
	0.01
	0.01
	0.02
	0.01
	0.01
	0.01

	Thymbra spicata soxhlet eks. SOLUNUM FREKANSI etkisi
	0.11
	0.04
	0.02
	0.02
	0.02
	0.02
	0.01
	0.02

	Thymbra spicata su buh. Dist. NABIZ etkisi
	0.02
	0.01
	0.02
	0.02
	0.01
	0.02
	0.04
	0.02

	Thymbra spicata su buh. Dist. SOLUNUM FREKANSI etkisi
	0.02
	0.01
	0.01
	0.02
	0.01
	0.04
	0.01
	0.06


.

DÖRDÜNCÜ BÖLÜM

4. TARTIŞMA

Doğaya dönüşümün bir slogan haline geldiği günümüz dünyasında tıbbi ve aromatik bitkiler Türkiye'de de önemli bir yere gelmiştir. İnsanlar yüzyıllardan beri hastalıklara karşı elde ettikleri bitkiler ile çare bulmaya çalışmışlardır. Hastalıkları, bitkiler ile tedavi etme yöntemleri oldukça başarılı sonuçlar vermiştir. Bundan dolayı bitkilerin tedavide kullanımı günümüze kadar devam etmiştir.

Kekik, hem baharat hem de ilaç olarak halk tarafından halen kullanılmakta olan bir bitki türüdür. Bunlar geleneksel halk tıbbında antiparazitik (Demirhan, 1974; Başer ve diğ., 1988), antiseptik (Demirhan, 1974), yara iyileştirici (Aydın ve diğ., 1993), diş eti hastalıklarına karşı ağrı kesici (Tümen ve diğ., 1980), şeker hastalığı, karın ağrıları (Başer ve diğ., 1988) gibi pek çok amaç için kullanılmaktadır. 

Kekik olarak kullanılan Origanum sp., Thymbra sp., Satureja sp. ve Thymus sp. türleri üzerinde yapılan çalışmalarla, gerek uçucu yağlarının yapısı, gerekse organizmalar üzerindeki olası etkileri (Karman ve diğ., 2001; Pereira, 2000; Youdim ve Deans, 1999a; Youdim ve Deans, 1999b; Rasooli ve Mirmostafa, 2002; Milos ve diğ., 2000; Tüylü, 1999; Çalışkan, 2000) büyük ölçüde ortaya konulmuştur. Yapılan çalışmalarla kekik uçucu yağının ana bileşenlerinin Thymol ve Carvacrol olduğu (Karman ve diğ., 2001; Pereira, 2000; Corticchiato ve diğ., 1998; Kokkini ve diğ., 1997; Guillen ve Manzaros, 1998; Solinas ve Gessa, 1981) belirlenmiştir. Deneysel çalışmalar sonucunda kekiğin uçucu yağının bu etkilerinin kaynağının Carvacrol (Karaman ve diğ., 2001; Tüylü, 1999; Rasooli ve Mirmostafa, 2002; Milos ve diğ., 2000) ve Thymol (Youdim ve Deans, 1999b; Milos ve diğ., 2000) den kaynaklandığı ileri sürülmüştür.

Çalışmamızda, bitkilerden esansiyel yağları elde etmek için, soxhlet ve su buharı distilasyonu kullanılmıştır. Bu yöntemlerden su buharı distilasyonu kekikten esansiyel yağ elde etmek amacıyla kullanılmıştır. Bu amaçla su buharı distilasyonunu 3-5 saat olarak uygulamışlardır. Yapılan literatür taramalarında (Simon ve diğ., 1984; Balladin ve Headley, 1999; Solinas ve Gessa, 1981; Sonsuzer, 2002; Kokkini ve diğ., 1987; Corticchiato ve diğ., 1998; Karaman ve diğ., 2001; Pereira ve diğ., 2000; Tüylü, 1999) bu yöntemin en çok 3 saat uygulandığı tespit edildiği için, çalışmalarımızda bu yöntem 3 saat boyunca uygulanmıştır. 

Soxhlet ekstraksiyonu ise, bitkilerden esansiyel yağ elde etmek amacıyla  kullanılan genel bir yöntemdir. Ancak bu yöntemde, bitkilerden yağ elde etmek için, metanol, hekzan ya da etil asetat (Gu ve Weng, 2001) gibi organik çözücüler kullanılmaktadır. Soxhlet ekstraksiyonu 6-8 saat süreyle uygulanan bir yöntemdir. Biz de çalışmamızda soxhlet ekstraksiyonunu 6-6.5 saat süreyle uyguladık. Ancak, kekikten soxhlet ile esansiyel yağ elde etmek için, metanol, hekzan ya da etil asetat gibi organik çözücüler yerine, çalışma amacımız doğrultusunda, halk arasında bu çeşit organik çözücüler kullanılmadığı için, çözücü olarak su kullanılmıştır.

Elde edilen ekstraktların analizi için, GC-TOF/MS (Demo ve diğ., 1998; Guillen ve Manzaros, 1998; Milos ve diğ., 2000; Mockute ve diğ., 2001; Vera ve Chane-Ming, 1999; Corticchiato ve diğ., 1998; Karaman ve diğ., 2001; Pereira ve diğ., 2000) kullanılmıştır. Böylece, esansiyel yağ içerisinde yer alan çeşitli bileşenler saptanarak, türler arasında bir karşılaştırma yapılmıştır. Diğer yapılan çalışmalarla karşılaştırıldığında, kekik türlerinin esansiyel yağlarının  ana bileşenlerinin thymol ve carvacrol olduğu (Karman ve diğ., 2001; Pereira, 2000; Corticchiato ve diğ., 1998; Kokkını ve diğ., 1997; Guillen ve Manzaros, 1998; Solinas ve Gessa, 1981)  bizim bulduğumuz verilerle de uyumluluk göstermektedir. 

Ayrıca, kimyasal içerikler incelenerek (Sonsuzer, 2002), farklı yöntemlerle elde edilen maddeler kalite ve verim yönünden karşılaştırılmıştır. Buna göre, su buharı distilasyonu ile soxhlet ekstraksiyonu arasında, dikkate değer bir fark göze çarpmamaktadır. Yapılan incelemelerde, ana bileşenler olan thymol ve carvacrolun elde edilmesinde verim açısından soxhlet ekstraksiyonu ile su buharı distilasyonu birbirine yakın değerler vermektedir. Burada bu sonucun elde edilmesinde, soxhlet ekstraksiyonunda da çözücü yerine su kullanılmasının bir etkisi olabilir. Çünkü, soxhlet ekstraksiyonu işlemi sırasında organik çözücüler kullanılmış olsaydı, büyük bir olasılıkla, kekik yağı içerisindeki maddelerin çok daha çözünmesi ve oranlarının daha yüksek çıkması beklenebilecek bir sonuçtur. 

Yine analiz sonuçları incelenerek, Origanum onites türünün, çeşitli kısımlarının içerdikleri madde miktarları da (Guillen ve Manzaros, 1998), karşılaştırılmıştır. Buna göre, Origanum onites türünün yapraklarında her iki yöntem de göz önüne alındığında, (-terpinene (%14.17 ; 10.04), p-cymen (%11.51 ; 9.28) ve carvacrol (%58.71 ; 62.06)’ün, çiçeklerinde Thymol (%17.67 ; 17.56) ve carvacrol (%81.84 ; 81.00)’ün, gövdesinde ise yine thymol (%13.57 ; 21.48) ve carvacrol (%85.56 ; 76.31)’ün yüksek değerlerde bulunduğu tespit edilmiştir. Bunun tersi olarak, sabinen, 1-carvone, myrcene, (-terpinene, limonene, 1.8-cineole, (-terpinene, p-cymene, trans-sabinene hydrate, linalool, camphor, cis-sabinene hydrate, bornyl acetat ve (-terpineol gibi maddelerin yaprakta bulunduğu halde çiçekte ya da gövdede bulunmadığı, o-cymen, E-3-caren-2-ol, (-bisabolene, ledene ve undecane gibi maddelerinin çiçek ve gövde de bulunduğu halde yaprakta bulunmadığı, spathulenol’ün çiçekte bulunduğu halde gövde ve yaprakta bulunmadığı ve caryophyllene oxide gibi maddelerinin gövdede bulunduğu halde çiçekte ya da yaprakta bulunmadığı tespit edilmiştir. Buradan da en yüksek yağ içeriğine sahip olan kısmın yapraklar olduğu sonucuna varılabilir. Bunun nedeni de, salgı tüylerinin yapraklarda yoğun bir şekilde bulunmasıyla açıklanabilir.
Tüylü (1999), ratlar üzerinde yaptığı çalışmada, kekik suyu verilen ratların kan basınçlarında 20 mm Hg kadar bir düşme olduğunu saptamıştır. Yine, Çalışkan (2000) yaptığı çalışmada, Origanum onites L.’den elde edilen yağ, sağlıklı sıçanlara intraperitonal olarak enjekte edilerek, karaciğer harabiyeti üzerine etkilerini araştırmıştır ve kekik yağının karaciğer üzerine alerjik reaksiyonlara neden olabileceğini belirtmiştir. Bizim çalışmamızdan elde ettiğimiz verilere göre, Origanum onites’in yaprağından soxhlet ekstraksiyonu ile elde edilen ekstrakt dışındaki tüm ekstraktların, tavşanların solunum frekansı ve nabızları üzerinde bir etkiye sahip olduğu görülmüştür. Elde edilen verilere göre çizilen grafiklerde, ekstraktların, tavşan nabız ve solunum frekansları üzerine inhibitör bir etkiye sahip oldukları görülmüştür. Buna göre, bu ekstraktların genel anlamda sakinleştirici, solunum ve dolaşım sisteminde rahatlatıcı bir etkiye sahip oldukları söylenebilir. Ancak, kekik yağının tek başına kullanıldığı durumlarda karaciğer üzerinde alerjik etkileri olabileceği de unutulmamalıdır.  

Kekiğin bu etkiyi şu şekilde sağladığı söylenebilir: Kardiyovasküler sistemde kalsiyum kanallarının önemli rolleri vardır  (Guyton ve Hall, 2001). Özellikle L-tip kalsiyum kanallarının bloke olması hipotansif etkiye, dolayısıyla da kalp hızının yavaşlamasına neden olmaktadır (Ganong, 1989). Bilindiği gibi thymol ve carvacrol kekiğin uçucu yağ bileşiminde bulunmaktadır (Bkz. Tablo 8). Thymol ve carvacrolun sıçan duedonumunda BaCl2 ve asetilkolin ile indüklenmiş kasılmaları nonkompetatif olarak antagonize ettiği rapor edilmiştir (Tüylü, 1999). Kekik suyunun sıçan mide duedonum ve ileum preparatlarında doza bağlı olarak asetilkolinin kasılmalarını inhibe ettiği ve ayrıca saf carvacrol ile yapılan deneylerde de sıçan ileumu üzerinde bariz bir inhibitör etki görüldüğü rapor edilmiştir (Tüylü, 1999). Sindirim sisteminde olduğu gibi damar kasılmalarından da düz kaslar sorumlu olduğundan, carvacrol damarların gevşemesine, dolayısıyla da kalp atım hızının azalmasına ve solunum frekansı sayısında düşmeye neden olmuş olabilir. 

Yine kullandığımız ekstrakt içindeki bazı maddelerin, beyindeki kalp ve solunum merkezleri üzerine etkilerinin olması olasılığı da vardır. Bilindiği gibi kalbin kolinerjik vagal liflerindeki dürtüler kalp hızını azaltır (Ganong, 1999). Bu maddeler, kalbin kolinerjik vagal liflerini etkileyerek, kalp hızında bir düşmeye neden olmuş olabilir. Medullaya ulaşan dürtüler kalbe olan vagal boşalım yoluyla kalp hızını etkiler. Damar daraltıcı boşalım arttığı zaman arteriyoler kasılmada artış ve kan basıncında bir yükselme olur. Vasomotor boşalım hızında azalma, vazodilatasyona, kan basıncında düşmeye neden olur (Ganong, 1999). Bu veriler de göz önüne alındığında kullanılan maddelerin vasomotor boşalım hızında bir azalmaya neden olarak, vazodilatasyona ve kan basıncında bir düşmeye neden olduğu ve sonuçta da kalp hızının azaldığı düşünülebilir.

Yine kullandığımız ekstraktlar içinde yer alan maddeler, solunum merkezinde yer alan dorsal, ventral ve pnömotaksik merkezleri etkilemiş olabilir. Dorsal solunum grubu, inspirasyondan, ventral solunum grubu içerdiği farklı nöron gruplarının uyarılmasına bağlı olarak zorlu inspirasyon ya da ekspirasyondan sorumludur. Pnömotaksik merkez de solunum hızı ve tipinin belirlenmesine yardım eder (Guyton ve Hall, 2001). Bu merkezlerden herhangi birinin ekstrakt içindeki kimyasal maddelerden etkilenmesi, solunum frekansı sayısındaki azalmaya neden olmuş olabilir. 

Ancak yukarıda belirttiğimiz etki mekanizmalarının neler olduğu bilinmemektedir. Bu nedenle, bu maddelerin kalp ve solunum frkansı üzerine etkilerinin nasıl olduğu, moleküler düzeyde de daha ayrıntılı olarak çalışılmalıdır.

BEŞİNCİ BÖLÜM

5. SONUÇ VE ÖNERİLER

Bugün artık tüm dünyada, sentetik ilaçlardan uzaklaşıp, doğal ürünlerle hastalıkların tedavi edilmesi yönünde büyük çalışmalar yapılmaktadır. Bu nedenle de birçok tıbbi bitki üzerinde çok yoğun çalışmalar yapılmaktadır. 

Kekiğin halk arasındaki yoğun kullanımı göz önüne alındığında, bu bitki üzerine yapılan çalışmaların önemi biraz daha anlaşılabilmektedir. Günümüz ekonomik şartlarında, çiftçiler için de bir kurtuluş haline gelen kekik, alternatif bir tarım ürünü olarak da özellikle Denizlili çiftçiler için önemli bir gelir kaynağı haline gelmiştir.

Kekiğin ekiminin ve bakımının kolay olması, tarım için uygun olmayan arazileri kullanılır hale getirmesi, hasadının kolaylıkla yapılabilmesi ve 7 yıl ürün alınabilmesi gibi özellikleri kekiği alternatif bir tarım ürünü haline getirmiştir. Özellikle yabancı firmalar, hiçbir gübre ya da ilaçlama yapılmadan yetiştirilen kekiklere büyük ilgi göstermektedir. Bunun yanısıra yağ kalitesi de alıcı firmalar için büyük önem taşımaktadır. Bu nedenle, özellikle yöremiz açısından, kekik ile ilgili yapılacak olan her türlü araştırmanın büyük önemi bulunmaktadır. Özellikle, kekik yağının içeriğinin tespiti, verimli yağ elde etme yöntemleri konusunda daha birçok çalışma yapılarak, yöremizin ekonomisine katkıda bulunmak yerinde olacaktır.  

Yaptığımız çalışmalar sonucunda, incelediğimiz kekik türlerinden elde ettiğimiz yağlar içerisindeki ana bileşenlerin thymol ve carvacrol olduğu tespit edilmiştir. Bitkilerin canlılar üzerindeki etkileri bu bileşenler sayesinde ortaya çıkmaktadır. Ancak bu bileşenler tek başlarına kullanıldığında aynı sonuçları elde etmek mümkün değildir. Bu da kekik yağı içindeki diğer bileşenlerinde bu aktiviteye yardım ettiğini düşündürmektedir (Youdim ve Deans,1999a). 

Kekik yağının antioksidan kapasitesi üzerine yapılan çalışmalar (Youdim ve Deans, 1999a; Jun ve diğ., 2001; Youdim ve Deans, 1999b; Moller ve diğ., 1999), bunun yüksek bir antioksidan etkiye sahip olduğunu ortaya koymuştur. Yine kekiğin antibakteriyel ve antifungal etkileri incelenmiş (Rasooli ve Mirmostafa, 2002; Karaman ve diğ., 2001), kekik yağının içerdiği yüksek miktardaki carvacrol nedeniyle, yüksek bir antibiyotik etkiye sahip olduğu gösterilmiştir. Bu tür çalışmalar da kekiği, gıda sanayii açısından önemli bir hale getirmiştir.

Tavşanlar üzerinde uygulanan fizyolojik deneylerden elde edilen sonuçlar, istatistiksel olarak değerlendirilmiştir. İstatistiksel değerlendirme için, EKG ve spirometre kayıtlarından alınan, nabız ve solunum frekansı değerleri, kontrol grubu 100 olarak kabul edilerek, yüzdelik değerlere çevrilmiştir. Çünkü, denemeler aynı hayvan üzerinde yapılamadığından, elde edilen verilerin standartlaştırılması gerekmektedir. Fizyolojik deneylerden elde edilen veriler SPSS 10.0 istatistik paket programı kullanılarak grup içinde Wilcoxon eşleştirilmiş iki örnek testi ile değerlendirilmiştir. Gruplar arası anlamlılık ise MINITAB Release 13 for Windows paket istatistik programı kullanılarak Mann-Whitney U testi ile test edilmiştir. 

Uygulanan Willcoxon testi sonucunda elde edilen p değerleri Tablo 3.7’de verilmiştir. Bu tablo incelendiğinde şu sonuçlar elde edilmektedir:

Origanum onites yapraktan soxhlet ve su buharı ekstraksiyonu ile elde edilen ekstraktların nabız üzerine istatistiksel açıdan anlamlı bir şekilde (p<0.05) inhibitör etki gösterdiği, bu etkinin ekstrenin verilmesinden hemen sonra başlayarak deney sonuna kadar devam ettiği gözlenmiştir. 

Origanum onites yapraktan soxhlet ve su buharı ekstraksiyonu ile elde edilen ekstraktın solunum frekansı  üzerine istatistiksel açıdan anlamlı bir etkilerinin olmadığı (p>0.05) görülmüştür. Origanum onites yapraktan soxhlet ekstraksiyonu ile elde edilen ekstraktın 30., 75. ve 105. dakikalarda, Origanum onites yapraktan su buharı distilasyonu ile elde edilen ekstraktın 75. ve 120. dakikalarda solunum frekansı  üzerine etkisinin istatistiksel açıdan anlamlı (p<0.05) bir inhibitör etkiye sahip olduğu  görülmektedir. Burada genel anlamda p>0.05 olduğundan, süreyle de bağlantılı olarak Origanum onites yapraktan soxhlet ve su buharı distilasyonu ile elde edilen ekstraktın istatistiksel anlamda solunum frekansı üzerine etkisinin olmadığı görülmektedir.

Thymbra spicata’dan soxhlet ve su buharı distilasyonu ile elde edilen ekstraktların nabız ve solunum frekansı üzerine istatistiksel açıdan anlamlı bir etkilerinin olduğu (p<0.05) görülmüştür. Thymbra spicata’dan soxhlet ekstraksiyonu ile elde edilen ekstrenin nabız üzerine etkisini 15. dakikadan itibaren, solunum frekansı üzerine etkisini 30. dakikadan itibaren gösterdiği ve bu etkinin deney süresince devam ettiği gözlenmiştir. 

Gruplar arası anlamlılık MINITAB Release 13 for Windows paket istatistik programı kullanılarak Mann-Whitney U testi ile test edilmiştir. Bu testle, hem aynı bitkiden farklı yöntemlerle elde edilen ekstraktların etkileri, hem de farklı bitkilerden aynı yöntemle elde edilen ekstraktların nabız ve solunum frekansı üzerine etkileri karşılaştırılmıştır. Buna göre, Thymbra spicata’dan soxhlet ve su buharı distilasyonu ile elde edilen ekstraktların nabız üzerine etkilerinin anlaşılması için yapılan istatistiksel değerlendirme sonucu (P=0.3507),  Origanum onites’ten soxhlet ve su buharı distilasyonu ile elde edilen ekstraktların nabız üzerine etkilerinin anlaşılması için yapılan istatistiksel değerlendirme sonucu (P=0.4564) ve Origanum onites’ten soxhlet ve su buharı distilasyonu ile elde edilen ekstraktların solunum frekansı üzerine etkilerinin anlaşılması için yapılan istatistiksel değerlendirme sonucu (P=0.2019) olarak bulunmuştur. Burada P>0.05 olduğundan, bu iki yöntemin solunum frekansı ve nabız üzerine etkileri bakımından istatistiksel anlamda bir fark  bulunamamıştır. 

Ayrıca, Thymbra spicata ve Origanum onites’ten soxhlet ekstraksiyonu ile elde edilen ekstraktların nabız üzerine etkilerinin anlaşılması için yapılan istatistiksel değerlendirme sonucu (P=0.5579), Thymbra spicata ve Origanum onites’ten su buharı distilasyonu ile elde edilen ekstraktların nabız üzerine etkilerinin anlaşılması için yapılan istatistiksel değerlendirme sonucu (P=0.2539), ve Thymbra spicata ve Origanum onites’ten su buharı distilasyonu ile elde edilen ekstraktların solunum frekansı üzerine etkilerinin anlaşılması için yapılan istatistiksel değerlendirme sonucu (P=0.1364) olarak bulunmuştur. Burada da P>0.05 olduğundan, her iki bitkiden aynı yöntemlerle elde edilen ekstraktların, solunum frekansı ve nabız üzerine etkileri açısından istatistiksel anlamda bir fark görülmemiştir. 

Sadece Thymbra spicata’dan soxhlet ve su buharı distilasyonu ile elde edilen ekstraktların solunum frekansı üzerine etkilerinin anlaşılması için yapılan istatistiksel değerlendirme sonucu (P=0.0194) ve Thymbra spicata ve Origanum onites’ten soxhlet ekstraksiyonu ile elde edilen ekstraktların solunum frekansı üzerine etkilerinin anlaşılması için yapılan istatistiksel değerlendirme sonucu (P=0.0135) olduğu bulunmuştur. Bu değerlendirmede p<0.05 olduğu için bunların nabız ve solunum frekansı üzerine etkileri bakımından istatistiksel anlamda bir fark olduğu söylenebilir. 

Elde edilen sonuçlara göre, genel olarak kekik kalp ve solunum frekansı üzerine inhibitör bir etkiye sahiptir. Sadece Origanum onites yaprağından su buharı distilasyonu ve soxhlet ekstraksiyonu ile elde edilen ekstraktın solunum frekansı üzerine istatistiksel açıdan anlamlı bir etkisinin olmadığı görülmüştür. Bu nedenle, kekik kullanılırken, bu özelliği dikkate alınmalı ve kalp rahatsızlığı olan insanların bunu dikkatli bir şekilde tüketmeleri sağlanmalıdır. Özellikle de saf kekik yağının, bileşenleri çok daha yoğun şekilde içerdiği düşünülürse, kekik yağının LD 50 değeri (farelerde 1.3-1.6 mg/kg, tavşanlarda 100 mg/kg) de göz önüne alınarak, kekik yağının saf halde çok daha dikkatli tüketilmesi gerekmektedir. Ayrıca, kekik yağının hipotansif etkisi de bulunmaktadır (Tüylü, 1999). Bu konuda kullanım açısından önemlidir. Kekik yağının karaciğer üzerine de alerjik etkileri olabileceği unutulmamalıdır (Çalışkan, 2000).

Kısaca şunu söyleyebilirizki, kekiğin etken maddelerini kaybetmemesi için kesinlikle kaynatılmaması gerekir. Kullanım sırasında kişinin sağlık durumuna göre uygun bir doz seçilmelidir ve son derece dikkatli olunmalıdır. Kekik yağı eldesi ve analizi için daha birçok çalışmalar yapılmalı, kardiyovasküler sistem üzerine etkileri daha ayrıntılı bir şekilde çalışılmalıdır. Ayrıca, kekik yağının dokularda meydana getirdiği histolojik değişikliklerde ayrıntılı olarak incelenmelidir.
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Sayfa1

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Sol. (dk/sayı)		Nabız %		Sol. %		SÜRE		NABIZ I		NABIZ II		NABIZ III		NABIZ IV		NABIZ V		NABIZ VI		NABIZ VII		SOL. I		SOL. II		SOL. III		SOL. IV		SOL. V		SOL. VI		SOL. VII

		Kontrol		225.7142857143		58.5714285714		100		100		0		180		264		212		216		228		248		232		48		54		76		48		72		64		48

		15		207.4285714286		52		91.8987341772		88.7804878049		15		172		248		164		216		224		224		204		48		60		64		36		60		60		36

		30		200.5714285714		51.4285714286		88.8607594937		87.8048780488		30		176		280		132		188		236		204		188		48		56		56		40		64		60		36

		45		181.1428571429		49.1428571429		80.253164557		83.9024390244		45		156		232		112		164		240		192		172		48		40		56		40		60		60		40

		60		193.1428571429		56.5714285714		85.5696202532		96.5853658537		60		160		252		132		168		244		232		164		48		40		48		40		80		100		40

		75		179.4285714286		48.5714285714		79.4936708861		82.9268292683		75		144		224		124		156		260		200		148		40		40		40		44		84		48		44

		90		188.5714285714		51.4285714286		83.5443037975		87.8048780488		90		132		236		144		168		276		192		172		40		36		44		40		112		48		40

		105		194.8571428571		61.7142857143		86.3291139241		105.3658536585		105		164		232		156		156		292		204		160		44		40		64		44		144		52		44

		120		204		69.1428571429		90.3797468354		118.0487804878		120		164		236		168		172		320		200		168		44		36		56		40		220		48		40

		Ortalama		193.6428571429		55		85.7911392405		93.9024390244		Ort:		158.5		242.5		141.5		173.5		261.5		206		172		45.3333333333		44.6666666667		56		41.3333333333		99.5555555556		60		40.8888888889

		Tymbara spicata su buharı distilasyonu

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Sol.(dk/sayı)		Nabız %		Sol. %		SÜRE		NABIZ I		NABIZ II		NABIZ III		NABIZ IV		NABIZ V		NABIZ VI		NABIZ VII		SOL. I		SOL. II		SOL. III		SOL. IV		SOL. V		SOL. VI		SOL. VII

		Kontrol		201.3333333333		90.6666666667		100		100		0		232		240		180		144		196		216		188		72		68		52		144		68		140		60

		15		192		71		95.3642384106		78.3088235294		15		216		240		192		168		144		192		196		64		68		44		98		56		96		40

		30		179.3333333333		71.3333333333		89.0728476821		78.6764705882		30		200		224		184		148		140		180		192		68		64		44		88		72		92		40

		45		176.5714285714		66.2857142857		87.7010406812		73.1092436975		45		220		216		176		128		144		172		180		68		64		44		100		52		92		44

		60		180		66.8571428571		89.4039735099		73.7394957983		60		200		216		188		136		148		180		192		48		60		56		92		68		92		52

		75		168.2857142857		62.2857142857		83.5856196783		68.6974789916		75		204		210		168		116		136		180		164		48		60		44		88		56		96		44

		90		160		55.1428571429		79.4701986755		60.8193277311		90		204		204		160		96		120		180		156		48		66		52		68		40		64		48

		105		174.2857142857		61.1428571429		86.5657521287		67.4369747899		105		204		216		184		100		152		176		188		52		72		56		76		44		72		56

		120		156		58.5714285714		77.4834437086		64.6008403361		120		228		192		136		88		152		164		132		56		66		40		76		52		84		36

		Ortalama		173.3095238095		64.0773809524		86.0808893094		70.6735819328		Ort:		209.5		214.75		173.5		122.5		142		178		175		56.5		65		47.5		85.75		55		86		45

		Origanum onites yaprak soxhlet ekstraksiyonu

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Sol. (dk/sayı)		Nabız %		Sol. %		SÜRE		NABIZ I		NABIZ II		NABIZ III		NABIZ IV		NABIZ V		NABIZ VI		NABIZ VII		SOL. I		SOL. II		SOL. III		SOL. IV		SOL. V		SOL. VI		SOL. VII

		Kontrol		204.6666666667		84		100		100		0		196		204		132		212		224		260		196		68		92		52		96		120		64		80

		15		190.6666666667		68		93.1596091205		80.9523809524		15		164		196		116		216		212		232		172		64		84		40		88		88		48		60

		30		183.3333333333		67.3333333333		89.5765472313		80.1587301587		30		152		188		116		200		204		220		172		72		80		40		96		80		52		56

		45		180.3333333333		71		88.1107491857		84.5238095238		45		236		180		132		210		192		200		168		76		90		48		108		72		52		56

		60		167.3333333333		58		81.7589576547		69.0476190476		60		184		184		100		172		192		192		164		64		64		28		68		72		52		64

		75		161.3333333333		57.3333333333		78.8273615635		68.253968254		75		200		176		96		180		192		172		152		68		64		28		72		68		52		60

		90		158.6666666667		54.6666666667		77.5244299674		65.0793650794		90		152		172		96		196		176		160		152		64		56		28		68		68		48		60

		105		158.6666666667		61.3333333333		77.5244299674		73.0158730159		105		140		168		100		196		176		168		144		64		56		32		100		68		52		60

		120		167.3333333333		59.3333333333		81.7589576547		70.6349206349		120		184		164		156		200		168		164		152		68		60		36		100		60		48		52

		Ortalama		170.9583333333		62.125		83.5301302932		73.9583333333		Ort:		176.5		178.5		114		196.25		189		188.5		159.5		67.5		69.25		35		87.5		72		50.5		58.5

		Origanum onites yaprak su buharı distilasyonu

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Sol. (dk/sayı)		Nabız %		Sol. %		SÜRE		NABIZ I		NABIZ II		NABIZ III		NABIZ IV		NABIZ V		NABIZ VI		NABIZ VII		SOL. I		SOL. II		SOL. III		SOL. IV		SOL. V		SOL. VI		SOL. VII

		Kontrol		188.6666666667		65.3333333333		100		100		0		188		132		144		188		220		220		228		40		92		64		60		60		40		76

		15		166.6666666667		55.3333333333		88.3392226148		84.693877551		15		196		120		120		184		208		188		180		44		76		64		40		48		40		64

		30		158		55.3333333333		83.7455830389		84.693877551		30		192		104		136		164		200		196		148		48		72		60		40		48		44		68

		45		164		52.6666666667		86.925795053		80.612244898		45		180		128		124		172		192		180		188		40		64		52		36		44		40		80

		60		160		50		84.8056537102		76.5306122449		60		168		120		124		156		180		172		208		44		56		48		32		48		44		72

		75		146.6666666667		51.3333333333		77.7385159011		78.5714285714		75		160		108		108		144		160		164		196		48		52		44		60		40		44		68

		90		140		44.6666666667		74.2049469965		68.3673469388		90		152		100		104		152		164		164		156		32		52		32		40		48		32		64

		105		137.3333333333		42		72.7915194346		64.2857142857		105		164		92		140		148		156		148		140		36		48		32		36		40		36		60

		120		148		55.3333333333		78.445229682		84.693877551		120		164		92		136		156		156		140		208		40		52		84		40		44		40		72

		Ortalama		152.5833333333		50.8333333333		80.8745583039		77.806122449		Ort:		172		108		124		159.5		177		169		178		41.5		59		52		40.5		45		40		68.5





Sayfa1

		0

		15

		30

		45

		60

		75

		90

		105

		120



Nabız (dk/atım)

Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu nabız etkisi

225.7142857143

207.4285714286

200.5714285714

181.1428571429

193.1428571429

179.4285714286

188.5714285714

194.8571428571

209.3333333333



Sayfa2

		0

		15

		30

		45

		60

		75

		90

		105

		120



Solunum (dk/sayı)

Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu solunum etkisi

58.5714285714

52

51.4285714286

49.1428571429

56.5714285714

48.5714285714

51.4285714286

61.7142857143

74



Sayfa3

		0

		15

		30

		45

		60

		75

		90

		105

		120



Nabız (dk/atım)

Thymbra spicata su buharı distilasyonu nabız etkisi

205.6

192

178.4

176

176

169.2

160.8

169.6

164.8



Sayfa4

		0

		15

		30

		45

		60

		75

		90

		105

		120



Solunum (dk/sayı)

Thymbra spicata su buharı distilasyonu solunum etkisi

98.4

76.4

76.8

75.2

72

69.6

57.2

63.2

66.8



Sayfa6

		0

		15

		30

		45

		60

		75

		90

		105

		120



Nabız (dk/atım)

Origanum onnites yaprak soxhlet ekstraksiyonu nabız etkisi

206.4

194.4

185.6

182.8

168

163.2

160

161.6

170.4



Sayfa5

		0

		15

		30

		45

		60

		75

		90

		105

		120



Solunum (dk/sayı)

Origanum onnites yaprak soxhlet ekstraksiyonu solunum etkisi

84.8

69.6

69.6

74

56.8

56.8

53.6

61.6

60.8



		0

		15
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		45

		60

		75

		90

		105

		120



Nabız (dk/atım)

Origanum onites yaprak su buharı distilasyonu nabız etkisi

188.6666666667

166.6666666667

158

164

160

146.6666666667

140

137.3333333333

148



		0

		15

		30

		45

		60

		75

		90

		105

		120



Solunum (dk/sayı)

Origanum onites yaprak su buharı distilasyonu solunum etkisi

65.3333333333

55.3333333333

55.3333333333

52.6666666667

50

51.3333333333

44.6666666667

42

55.3333333333



		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 1

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		180		48		100		100

		15		172		48		95.5555555556		100

		30		176		48		97.7777777778		100

		45		156		48		86.6666666667		100

		60		160		48		88.8888888889		100

		75		144		40		80		83.3333333333

		90		132		40		73.3333333333		83.3333333333

		105		164		44		91.1111111111		91.6666666667

		120		164		44		91.1111111111		91.6666666667

		Ortalama		158.5		45		88.0555555556		93.75

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 2

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		264		54		100		100

		15		248		60		93.9393939394		111.1111111111

		30		280		56		106.0606060606		103.7037037037

		45		232		40		87.8787878788		74.0740740741

		60		252		40		95.4545454545		74.0740740741

		75		224		40		84.8484848485		74.0740740741

		90		236		36		89.3939393939		66.6666666667

		105		232		40		87.8787878788		74.0740740741

		120		236		36		89.3939393939		66.6666666667

		Ortalama		242.5		43.5		91.8560606061		80.5555555556

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 3

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		212		76		100		100

		15		164		64		77.358490566		84.2105263158

		30		132		56		62.2641509434		73.6842105263

		45		112		56		52.8301886792		73.6842105263

		60		132		48		62.2641509434		63.1578947368

		75		124		40		58.4905660377		52.6315789474

		90		144		44		67.9245283019		57.8947368421

		105		156		64		73.5849056604		84.2105263158

		120		168		56		79.2452830189		73.6842105263

		Ortalama		141.5		53.5		66.7452830189		70.3947368421

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 4

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		216		48		100		100

		15		216		36		100		75

		30		188		40		87.037037037		83.3333333333

		45		164		40		75.9259259259		83.3333333333

		60		168		40		77.7777777778		83.3333333333

		75		156		44		72.2222222222		91.6666666667

		90		168		40		77.7777777778		83.3333333333

		105		156		44		72.2222222222		91.6666666667

		120		172		40		79.6296296296		83.3333333333

		Ortalama		173.5		40.5		80.3240740741		84.375

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 5

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		228		72		100		100

		15		224		60		98.2456140351		83.3333333333

		30		236		64		103.5087719298		88.8888888889

		45		240		60		105.2631578947		83.3333333333

		60		244		80		107.0175438596		111.1111111111

		75		260		84		114.0350877193		116.6666666667

		90		276		112		121.0526315789		155.5555555556

		105		292		144		128.0701754386		200

		120		320		220		140.350877193		305.5555555556

		Ortalama		261.5		103		114.6929824561		143.0555555556

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 6

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		248		64		100		100

		15		224		60		90.3225806452		93.75

		30		204		60		82.2580645161		93.75

		45		192		60		77.4193548387		93.75

		60		232		100		93.5483870968		156.25

		75		200		48		80.6451612903		75

		90		192		48		77.4193548387		75

		105		204		52		82.2580645161		81.25

		120		200		48		80.6451612903		75

		Ortalama		206		59.5		83.064516129		92.96875

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 7

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		232		48		100		100

		15		204		36		87.9310344828		75

		30		188		36		81.0344827586		75

		45		172		40		74.1379310345		83.3333333333

		60		164		40		70.6896551724		83.3333333333

		75		148		44		63.7931034483		91.6666666667

		90		172		40		74.1379310345		83.3333333333

		105		160		44		68.9655172414		91.6666666667

		120		168		40		72.4137931034		83.3333333333

		Ortalama		172		40		74.1379310345		83.3333333333





		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 1

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		232		72		100		100

		15		216		64		93.1034482759		88.8888888889

		30		200		68		86.2068965517		94.4444444444

		45		220		68		94.8275862069		94.4444444444

		60		200		48		86.2068965517		66.6666666667

		75		204		48		87.9310344828		66.6666666667

		90		204		48		87.9310344828		66.6666666667

		105		204		52		87.9310344828		72.2222222222

		120		228		56		98.275862069		77.7777777778

		Ortalama		209.5		56.5		90.3017241379		78.4722222222

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 2

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		240		68		100		100

		15		240		68		100		100

		30		224		64		93.3333333333		94.1176470588

		45		216		64		90		94.1176470588

		60		216		60		90		88.2352941176

		75		210		60		87.5		88.2352941176

		90		204		66		85		97.0588235294

		105		216		72		90		105.8823529412

		120		192		66		80		97.0588235294

		Ortalama		214.75		65		89.4791666667		95.5882352941

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 3

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		180		52		100		100

		15		192		44		106.6666666667		84.6153846154

		30		184		44		102.2222222222		84.6153846154

		45		176		44		97.7777777778		84.6153846154

		60		188		56		104.4444444444		107.6923076923

		75		168		44		93.3333333333		84.6153846154

		90		160		52		88.8888888889		100

		105		184		56		102.2222222222		107.6923076923

		120		136		40		75.5555555556		76.9230769231

		Ortalama		173.5		47.5		96.3888888889		91.3461538462

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 4

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		144		144		100		100

		15		168		98		116.6666666667		68.0555555556

		30		148		88		102.7777777778		61.1111111111

		45		128		100		88.8888888889		69.4444444444

		60		136		92		94.4444444444		63.8888888889

		75		116		88		80.5555555556		61.1111111111

		90		96		68		66.6666666667		47.2222222222

		105		100		76		69.4444444444		52.7777777778

		120		88		76		61.1111111111		52.7777777778

		Ortalama		122.5		85.75		85.0694444444		59.5486111111

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 5

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		196		68		100		100

		15		144		56		73.4693877551		82.3529411765

		30		140		72		71.4285714286		105.8823529412

		45		144		52		73.4693877551		76.4705882353

		60		148		68		75.5102040816		100

		75		136		56		69.387755102		82.3529411765

		90		120		40		61.2244897959		58.8235294118

		105		152		44		77.5510204082		64.7058823529

		120		152		52		77.5510204082		76.4705882353

		Ortalama		142		55		72.4489795918		80.8823529412

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 6

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		216		140		100		100

		15		192		96		88.8888888889		68.5714285714

		30		180		92		83.3333333333		65.7142857143

		45		172		92		79.6296296296		65.7142857143

		60		180		92		83.3333333333		65.7142857143

		75		180		96		83.3333333333		68.5714285714

		90		180		64		83.3333333333		45.7142857143

		105		176		72		81.4814814815		51.4285714286

		120		164		84		75.9259259259		60

		Ortalama		178		86		82.4074074074		61.4285714286

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 7

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		188		60		100		100

		15		196		40		104.2553191489		66.6666666667

		30		192		40		102.1276595745		66.6666666667

		45		180		44		95.7446808511		73.3333333333

		60		192		52		102.1276595745		86.6666666667

		75		164		44		87.2340425532		73.3333333333

		90		156		48		82.9787234043		80

		105		188		56		100		93.3333333333

		120		132		36		70.2127659574		60

		Ortalama		175		45		93.085106383		75





		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 1

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		196		68		100		100

		15		164		64		83.6734693878		94.1176470588

		30		152		72		77.5510204082		105.8823529412

		45		236		76		120.4081632653		111.7647058824

		60		184		64		93.8775510204		94.1176470588

		75		200		68		102.0408163265		100

		90		152		64		77.5510204082		94.1176470588

		105		140		64		71.4285714286		94.1176470588

		120		184		68		93.8775510204		100

		Ortalama		176.5		67.5		90.0510204082		99.2647058824

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 2

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		204		92		100		100

		15		196		84		96.0784313725		91.3043478261

		30		188		80		92.1568627451		86.9565217391

		45		180		90		88.2352941176		97.8260869565

		60		184		64		90.1960784314		69.5652173913

		75		176		64		86.2745098039		69.5652173913

		90		172		56		84.3137254902		60.8695652174

		105		168		56		82.3529411765		60.8695652174

		120		164		60		80.3921568627		65.2173913043

		Ortalama		178.5		69.25		87.5		75.2717391304

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 3

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		132		52		100		100

		15		116		40		87.8787878788		76.9230769231

		30		116		40		87.8787878788		76.9230769231

		45		132		48		100		92.3076923077

		60		100		28		75.7575757576		53.8461538462

		75		96		28		72.7272727273		53.8461538462

		90		96		28		72.7272727273		53.8461538462

		105		100		32		75.7575757576		61.5384615385

		120		156		36		118.1818181818		69.2307692308

		Ortalama		114		35		86.3636363636		67.3076923077

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 4

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		212		96		100		100

		15		216		88		101.8867924528		91.6666666667

		30		200		96		94.3396226415		100

		45		210		108		99.0566037736		112.5

		60		172		68		81.1320754717		70.8333333333

		75		180		72		84.9056603774		75

		90		196		68		92.4528301887		70.8333333333

		105		196		100		92.4528301887		104.1666666667

		120		200		100		94.3396226415		104.1666666667

		Ortalama		196.25		87.5		92.570754717		91.1458333333

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 5

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		224		120		100		100

		15		212		88		94.6428571429		73.3333333333

		30		204		80		91.0714285714		66.6666666667

		45		192		72		85.7142857143		60

		60		192		72		85.7142857143		60

		75		192		68		85.7142857143		56.6666666667

		90		176		68		78.5714285714		56.6666666667

		105		176		68		78.5714285714		56.6666666667

		120		168		60		75		50

		Ortalama		189		72		84.375		60

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 6

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		260		64		100		100

		15		232		48		89.2307692308		75

		30		220		52		84.6153846154		81.25

		45		200		52		76.9230769231		81.25

		60		192		52		73.8461538462		81.25

		75		172		52		66.1538461538		81.25

		90		160		48		61.5384615385		75

		105		168		52		64.6153846154		81.25

		120		164		48		63.0769230769		75

		Ortalama		188.5		50.5		72.5		78.90625

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 7

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		196		80		100		100

		15		172		60		87.7551020408		75

		30		172		56		87.7551020408		70

		45		168		56		85.7142857143		70

		60		164		64		83.6734693878		80

		75		152		60		77.5510204082		75

		90		152		60		77.5510204082		75

		105		144		60		73.4693877551		75

		120		152		52		77.5510204082		65

		Ortalama		159.5		58.5		81.3775510204		73.125





		





		Kontrol		Kontrol

		15		15

		30		30

		45		45

		60		60

		75		75

		90		90

		105		105

		120		120



Nabız %

Sol. %

Süre (dk)

%

Thymbra spicata Soxhlet Ekstraksiyonu Nabız ve Solunum Frekansına Etkisi

100

100

91.8987341772

88.7804878049

88.8607594937

87.8048780488

80.253164557

83.9024390244

85.5696202532

96.5853658537

79.4936708861

82.9268292683

83.5443037975

87.8048780488

86.3291139241

105.3658536585

90.3797468354

118.0487804878



		Kontrol		Kontrol

		15		15

		30		30

		45		45

		60		60

		75		75

		90		90

		105		105

		120		120



Nabız %

Sol. %

Süre (dk)

%

Origanum onites Yaprak Soxhlet Ekstraksiyonu Nabız ve Solunum Frekansına Etkisi

100

100

93.1596091205

80.9523809524

89.5765472313

80.1587301587

88.1107491857
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		Origanum onites su buharı distilasyonu 1

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		188		40		100		100

		15		196		44		104.2553191489		110

		30		192		48		102.1276595745		120

		45		180		40		95.7446808511		100

		60		168		44		89.3617021277		110

		75		160		48		85.1063829787		120

		90		152		32		80.8510638298		80

		105		164		36		87.2340425532		90

		120		164		40		87.2340425532		100

		Ortalama		172		41.5		91.4893617021		103.75

		Origanum onites su buharı distilasyonu 2

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		132		92		100		100

		15		120		76		90.9090909091		82.6086956522

		30		104		72		78.7878787879		78.2608695652

		45		128		64		96.9696969697		69.5652173913

		60		120		56		90.9090909091		60.8695652174

		75		108		52		81.8181818182		56.5217391304

		90		100		52		75.7575757576		56.5217391304

		105		92		48		69.696969697		52.1739130435

		120		92		52		69.696969697		56.5217391304

		Ortalama		108		59		81.8181818182		64.1304347826

		Origanum onites su buharı distilasyonu 3

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		144		64		100		100

		15		120		64		83.3333333333		100

		30		136		60		94.4444444444		93.75

		45		124		52		86.1111111111		81.25

		60		124		48		86.1111111111		75

		75		108		44		75		68.75

		90		104		32		72.2222222222		50

		105		140		32		97.2222222222		50

		120		136		84		94.4444444444		131.25

		Ortalama		124		52		86.1111111111		81.25

		Origanum onites su buharı distilasyonu 4

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		188		60		100		100

		15		184		40		97.8723404255		66.6666666667

		30		164		40		87.2340425532		66.6666666667

		45		172		36		91.4893617021		60

		60		156		32		82.9787234043		53.3333333333

		75		144		60		76.5957446809		100

		90		152		40		80.8510638298		66.6666666667

		105		148		36		78.7234042553		60

		120		156		40		82.9787234043		66.6666666667

		Ortalama		159.5		40.5		84.8404255319		67.5

		Origanum onites su buharı distilasyonu 5

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		220		60		100		100

		15		208		48		94.5454545455		80

		30		200		48		90.9090909091		80

		45		192		44		87.2727272727		73.3333333333

		60		180		48		81.8181818182		80

		75		160		40		72.7272727273		66.6666666667

		90		164		48		74.5454545455		80

		105		156		40		70.9090909091		66.6666666667

		120		156		44		70.9090909091		73.3333333333

		Ortalama		177		45		80.4545454545		75

		Origanum onites su buharı distilasyonu 6

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		220		40		100		100

		15		188		40		85.4545454545		100

		30		196		44		89.0909090909		110

		45		180		40		81.8181818182		100

		60		172		44		78.1818181818		110

		75		164		44		74.5454545455		110

		90		164		32		74.5454545455		80

		105		148		36		67.2727272727		90

		120		140		40		63.6363636364		100

		Ortalama		169		40		76.8181818182		100

		Origanum onites su buharı distilasyonu 7

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		228		76		100		100

		15		180		64		78.9473684211		84.2105263158

		30		148		68		64.9122807018		89.4736842105

		45		188		80		82.4561403509		105.2631578947

		60		208		72		91.2280701754		94.7368421053

		75		196		68		85.9649122807		89.4736842105

		90		156		64		68.4210526316		84.2105263158

		105		140		60		61.4035087719		78.9473684211

		120		208		72		91.2280701754		94.7368421053

		Ortalama		178		68.5		78.0701754386		90.1315789474
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Sayfa1

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Sol. (dk/sayı)		Nabız %		Sol. %		SÜRE		NABIZ I		NABIZ II		NABIZ III		NABIZ IV		NABIZ V		NABIZ VI		NABIZ VII		SOL. I		SOL. II		SOL. III		SOL. IV		SOL. V		SOL. VI		SOL. VII

		Kontrol		225.7142857143		58.5714285714		100		100		0		180		264		212		216		228		248		232		48		54		76		48		72		64		48

		15		207.4285714286		52		91.8987341772		88.7804878049		15		172		248		164		216		224		224		204		48		60		64		36		60		60		36

		30		200.5714285714		51.4285714286		88.8607594937		87.8048780488		30		176		280		132		188		236		204		188		48		56		56		40		64		60		36

		45		181.1428571429		49.1428571429		80.253164557		83.9024390244		45		156		232		112		164		240		192		172		48		40		56		40		60		60		40

		60		193.1428571429		56.5714285714		85.5696202532		96.5853658537		60		160		252		132		168		244		232		164		48		40		48		40		80		100		40

		75		179.4285714286		48.5714285714		79.4936708861		82.9268292683		75		144		224		124		156		260		200		148		40		40		40		44		84		48		44

		90		188.5714285714		51.4285714286		83.5443037975		87.8048780488		90		132		236		144		168		276		192		172		40		36		44		40		112		48		40

		105		194.8571428571		61.7142857143		86.3291139241		105.3658536585		105		164		232		156		156		292		204		160		44		40		64		44		144		52		44

		120		204		69.1428571429		90.3797468354		118.0487804878		120		164		236		168		172		320		200		168		44		36		56		40		220		48		40

		Ortalama		193.6428571429		55		85.7911392405		93.9024390244		Ort:		158.5		242.5		141.5		173.5		261.5		206		172		45.3333333333		44.6666666667		56		41.3333333333		99.5555555556		60		40.8888888889

		Tymbara spicata su buharı distilasyonu

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Sol.(dk/sayı)		Nabız %		Sol. %		SÜRE		NABIZ I		NABIZ II		NABIZ III		NABIZ IV		NABIZ V		NABIZ VI		NABIZ VII		SOL. I		SOL. II		SOL. III		SOL. IV		SOL. V		SOL. VI		SOL. VII

		Kontrol		201.3333333333		90.6666666667		100		100		0		232		240		180		144		196		216		188		72		68		52		144		68		140		60

		15		192		71		95.3642384106		78.3088235294		15		216		240		192		168		144		192		196		64		68		44		98		56		96		40

		30		179.3333333333		71.3333333333		89.0728476821		78.6764705882		30		200		224		184		148		140		180		192		68		64		44		88		72		92		40

		45		176.5714285714		66.2857142857		87.7010406812		73.1092436975		45		220		216		176		128		144		172		180		68		64		44		100		52		92		44

		60		180		66.8571428571		89.4039735099		73.7394957983		60		200		216		188		136		148		180		192		48		60		56		92		68		92		52

		75		168.2857142857		62.2857142857		83.5856196783		68.6974789916		75		204		210		168		116		136		180		164		48		60		44		88		56		96		44

		90		160		55.1428571429		79.4701986755		60.8193277311		90		204		204		160		96		120		180		156		48		66		52		68		40		64		48

		105		174.2857142857		61.1428571429		86.5657521287		67.4369747899		105		204		216		184		100		152		176		188		52		72		56		76		44		72		56

		120		156		58.5714285714		77.4834437086		64.6008403361		120		228		192		136		88		152		164		132		56		66		40		76		52		84		36

		Ortalama		173.3095238095		64.0773809524		86.0808893094		70.6735819328		Ort:		209.5		214.75		173.5		122.5		142		178		175		56.5		65		47.5		85.75		55		86		45

		Origanum onites yaprak soxhlet ekstraksiyonu

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Sol. (dk/sayı)		Nabız %		Sol. %		SÜRE		NABIZ I		NABIZ II		NABIZ III		NABIZ IV		NABIZ V		NABIZ VI		NABIZ VII		SOL. I		SOL. II		SOL. III		SOL. IV		SOL. V		SOL. VI		SOL. VII

		Kontrol		204.6666666667		84		100		100		0		196		204		132		212		224		260		196		68		92		52		96		120		64		80

		15		190.6666666667		68		93.1596091205		80.9523809524		15		164		196		116		216		212		232		172		64		84		40		88		88		48		60

		30		183.3333333333		67.3333333333		89.5765472313		80.1587301587		30		152		188		116		200		204		220		172		72		80		40		96		80		52		56

		45		180.3333333333		71		88.1107491857		84.5238095238		45		236		180		132		210		192		200		168		76		90		48		108		72		52		56

		60		167.3333333333		58		81.7589576547		69.0476190476		60		184		184		100		172		192		192		164		64		64		28		68		72		52		64

		75		161.3333333333		57.3333333333		78.8273615635		68.253968254		75		200		176		96		180		192		172		152		68		64		28		72		68		52		60

		90		158.6666666667		54.6666666667		77.5244299674		65.0793650794		90		152		172		96		196		176		160		152		64		56		28		68		68		48		60

		105		158.6666666667		61.3333333333		77.5244299674		73.0158730159		105		140		168		100		196		176		168		144		64		56		32		100		68		52		60

		120		167.3333333333		59.3333333333		81.7589576547		70.6349206349		120		184		164		156		200		168		164		152		68		60		36		100		60		48		52

		Ortalama		170.9583333333		62.125		83.5301302932		73.9583333333		Ort:		176.5		178.5		114		196.25		189		188.5		159.5		67.5		69.25		35		87.5		72		50.5		58.5

		Origanum onites yaprak su buharı distilasyonu

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Sol. (dk/sayı)		Nabız %		Sol. %		SÜRE		NABIZ I		NABIZ II		NABIZ III		NABIZ IV		NABIZ V		NABIZ VI		NABIZ VII		SOL. I		SOL. II		SOL. III		SOL. IV		SOL. V		SOL. VI		SOL. VII

		Kontrol		188.6666666667		65.3333333333		100		100		0		188		132		144		188		220		220		228		40		92		64		60		60		40		76

		15		166.6666666667		55.3333333333		88.3392226148		84.693877551		15		196		120		120		184		208		188		180		44		76		64		40		48		40		64

		30		158		55.3333333333		83.7455830389		84.693877551		30		192		104		136		164		200		196		148		48		72		60		40		48		44		68

		45		164		52.6666666667		86.925795053		80.612244898		45		180		128		124		172		192		180		188		40		64		52		36		44		40		80

		60		160		50		84.8056537102		76.5306122449		60		168		120		124		156		180		172		208		44		56		48		32		48		44		72

		75		146.6666666667		51.3333333333		77.7385159011		78.5714285714		75		160		108		108		144		160		164		196		48		52		44		60		40		44		68

		90		140		44.6666666667		74.2049469965		68.3673469388		90		152		100		104		152		164		164		156		32		52		32		40		48		32		64

		105		137.3333333333		42		72.7915194346		64.2857142857		105		164		92		140		148		156		148		140		36		48		32		36		40		36		60

		120		148		55.3333333333		78.445229682		84.693877551		120		164		92		136		156		156		140		208		40		52		84		40		44		40		72

		Ortalama		152.5833333333		50.8333333333		80.8745583039		77.806122449		Ort:		172		108		124		159.5		177		169		178		41.5		59		52		40.5		45		40		68.5
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		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 1

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		180		48		100		100

		15		172		48		95.5555555556		100

		30		176		48		97.7777777778		100

		45		156		48		86.6666666667		100

		60		160		48		88.8888888889		100

		75		144		40		80		83.3333333333

		90		132		40		73.3333333333		83.3333333333

		105		164		44		91.1111111111		91.6666666667

		120		164		44		91.1111111111		91.6666666667

		Ortalama		158.5		45		88.0555555556		93.75

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 2

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		264		54		100		100

		15		248		60		93.9393939394		111.1111111111

		30		280		56		106.0606060606		103.7037037037

		45		232		40		87.8787878788		74.0740740741

		60		252		40		95.4545454545		74.0740740741

		75		224		40		84.8484848485		74.0740740741

		90		236		36		89.3939393939		66.6666666667

		105		232		40		87.8787878788		74.0740740741

		120		236		36		89.3939393939		66.6666666667

		Ortalama		242.5		43.5		91.8560606061		80.5555555556

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 3

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		212		76		100		100

		15		164		64		77.358490566		84.2105263158

		30		132		56		62.2641509434		73.6842105263

		45		112		56		52.8301886792		73.6842105263

		60		132		48		62.2641509434		63.1578947368

		75		124		40		58.4905660377		52.6315789474

		90		144		44		67.9245283019		57.8947368421

		105		156		64		73.5849056604		84.2105263158

		120		168		56		79.2452830189		73.6842105263

		Ortalama		141.5		53.5		66.7452830189		70.3947368421

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 4

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		216		48		100		100

		15		216		36		100		75

		30		188		40		87.037037037		83.3333333333

		45		164		40		75.9259259259		83.3333333333

		60		168		40		77.7777777778		83.3333333333

		75		156		44		72.2222222222		91.6666666667

		90		168		40		77.7777777778		83.3333333333

		105		156		44		72.2222222222		91.6666666667

		120		172		40		79.6296296296		83.3333333333

		Ortalama		173.5		40.5		80.3240740741		84.375

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 5

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		228		72		100		100

		15		224		60		98.2456140351		83.3333333333

		30		236		64		103.5087719298		88.8888888889

		45		240		60		105.2631578947		83.3333333333

		60		244		80		107.0175438596		111.1111111111

		75		260		84		114.0350877193		116.6666666667

		90		276		112		121.0526315789		155.5555555556

		105		292		144		128.0701754386		200

		120		320		220		140.350877193		305.5555555556

		Ortalama		261.5		103		114.6929824561		143.0555555556

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 6

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		248		64		100		100

		15		224		60		90.3225806452		93.75

		30		204		60		82.2580645161		93.75

		45		192		60		77.4193548387		93.75

		60		232		100		93.5483870968		156.25

		75		200		48		80.6451612903		75

		90		192		48		77.4193548387		75

		105		204		52		82.2580645161		81.25

		120		200		48		80.6451612903		75

		Ortalama		206		59.5		83.064516129		92.96875

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 7

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		232		48		100		100

		15		204		36		87.9310344828		75

		30		188		36		81.0344827586		75

		45		172		40		74.1379310345		83.3333333333

		60		164		40		70.6896551724		83.3333333333

		75		148		44		63.7931034483		91.6666666667

		90		172		40		74.1379310345		83.3333333333

		105		160		44		68.9655172414		91.6666666667

		120		168		40		72.4137931034		83.3333333333

		Ortalama		172		40		74.1379310345		83.3333333333





		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 1

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		232		72		100		100

		15		216		64		93.1034482759		88.8888888889

		30		200		68		86.2068965517		94.4444444444

		45		220		68		94.8275862069		94.4444444444

		60		200		48		86.2068965517		66.6666666667

		75		204		48		87.9310344828		66.6666666667

		90		204		48		87.9310344828		66.6666666667

		105		204		52		87.9310344828		72.2222222222

		120		228		56		98.275862069		77.7777777778

		Ortalama		209.5		56.5		90.3017241379		78.4722222222

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 2

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		240		68		100		100

		15		240		68		100		100

		30		224		64		93.3333333333		94.1176470588

		45		216		64		90		94.1176470588

		60		216		60		90		88.2352941176

		75		210		60		87.5		88.2352941176

		90		204		66		85		97.0588235294

		105		216		72		90		105.8823529412

		120		192		66		80		97.0588235294

		Ortalama		214.75		65		89.4791666667		95.5882352941

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 3

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		180		52		100		100

		15		192		44		106.6666666667		84.6153846154

		30		184		44		102.2222222222		84.6153846154

		45		176		44		97.7777777778		84.6153846154

		60		188		56		104.4444444444		107.6923076923

		75		168		44		93.3333333333		84.6153846154

		90		160		52		88.8888888889		100

		105		184		56		102.2222222222		107.6923076923

		120		136		40		75.5555555556		76.9230769231

		Ortalama		173.5		47.5		96.3888888889		91.3461538462

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 4

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		144		144		100		100

		15		168		98		116.6666666667		68.0555555556

		30		148		88		102.7777777778		61.1111111111

		45		128		100		88.8888888889		69.4444444444

		60		136		92		94.4444444444		63.8888888889

		75		116		88		80.5555555556		61.1111111111

		90		96		68		66.6666666667		47.2222222222

		105		100		76		69.4444444444		52.7777777778

		120		88		76		61.1111111111		52.7777777778

		Ortalama		122.5		85.75		85.0694444444		59.5486111111

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 5

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		196		68		100		100

		15		144		56		73.4693877551		82.3529411765

		30		140		72		71.4285714286		105.8823529412

		45		144		52		73.4693877551		76.4705882353

		60		148		68		75.5102040816		100

		75		136		56		69.387755102		82.3529411765

		90		120		40		61.2244897959		58.8235294118

		105		152		44		77.5510204082		64.7058823529

		120		152		52		77.5510204082		76.4705882353

		Ortalama		142		55		72.4489795918		80.8823529412

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 6

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		216		140		100		100

		15		192		96		88.8888888889		68.5714285714

		30		180		92		83.3333333333		65.7142857143

		45		172		92		79.6296296296		65.7142857143

		60		180		92		83.3333333333		65.7142857143

		75		180		96		83.3333333333		68.5714285714

		90		180		64		83.3333333333		45.7142857143

		105		176		72		81.4814814815		51.4285714286

		120		164		84		75.9259259259		60

		Ortalama		178		86		82.4074074074		61.4285714286

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 7

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		188		60		100		100

		15		196		40		104.2553191489		66.6666666667

		30		192		40		102.1276595745		66.6666666667

		45		180		44		95.7446808511		73.3333333333

		60		192		52		102.1276595745		86.6666666667

		75		164		44		87.2340425532		73.3333333333

		90		156		48		82.9787234043		80

		105		188		56		100		93.3333333333

		120		132		36		70.2127659574		60

		Ortalama		175		45		93.085106383		75





		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 1

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		196		68		100		100

		15		164		64		83.6734693878		94.1176470588

		30		152		72		77.5510204082		105.8823529412

		45		236		76		120.4081632653		111.7647058824

		60		184		64		93.8775510204		94.1176470588

		75		200		68		102.0408163265		100

		90		152		64		77.5510204082		94.1176470588

		105		140		64		71.4285714286		94.1176470588

		120		184		68		93.8775510204		100

		Ortalama		176.5		67.5		90.0510204082		99.2647058824

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 2

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		204		92		100		100

		15		196		84		96.0784313725		91.3043478261

		30		188		80		92.1568627451		86.9565217391

		45		180		90		88.2352941176		97.8260869565

		60		184		64		90.1960784314		69.5652173913

		75		176		64		86.2745098039		69.5652173913

		90		172		56		84.3137254902		60.8695652174

		105		168		56		82.3529411765		60.8695652174

		120		164		60		80.3921568627		65.2173913043

		Ortalama		178.5		69.25		87.5		75.2717391304

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 3

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		132		52		100		100

		15		116		40		87.8787878788		76.9230769231

		30		116		40		87.8787878788		76.9230769231

		45		132		48		100		92.3076923077

		60		100		28		75.7575757576		53.8461538462

		75		96		28		72.7272727273		53.8461538462

		90		96		28		72.7272727273		53.8461538462

		105		100		32		75.7575757576		61.5384615385

		120		156		36		118.1818181818		69.2307692308

		Ortalama		114		35		86.3636363636		67.3076923077

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 4

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		212		96		100		100

		15		216		88		101.8867924528		91.6666666667

		30		200		96		94.3396226415		100

		45		210		108		99.0566037736		112.5

		60		172		68		81.1320754717		70.8333333333

		75		180		72		84.9056603774		75

		90		196		68		92.4528301887		70.8333333333

		105		196		100		92.4528301887		104.1666666667

		120		200		100		94.3396226415		104.1666666667

		Ortalama		196.25		87.5		92.570754717		91.1458333333

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 5

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		224		120		100		100

		15		212		88		94.6428571429		73.3333333333

		30		204		80		91.0714285714		66.6666666667

		45		192		72		85.7142857143		60

		60		192		72		85.7142857143		60

		75		192		68		85.7142857143		56.6666666667

		90		176		68		78.5714285714		56.6666666667

		105		176		68		78.5714285714		56.6666666667

		120		168		60		75		50

		Ortalama		189		72		84.375		60

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 6

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		260		64		100		100

		15		232		48		89.2307692308		75

		30		220		52		84.6153846154		81.25

		45		200		52		76.9230769231		81.25

		60		192		52		73.8461538462		81.25

		75		172		52		66.1538461538		81.25

		90		160		48		61.5384615385		75

		105		168		52		64.6153846154		81.25

		120		164		48		63.0769230769		75

		Ortalama		188.5		50.5		72.5		78.90625

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 7

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		196		80		100		100

		15		172		60		87.7551020408		75

		30		172		56		87.7551020408		70

		45		168		56		85.7142857143		70

		60		164		64		83.6734693878		80

		75		152		60		77.5510204082		75

		90		152		60		77.5510204082		75

		105		144		60		73.4693877551		75

		120		152		52		77.5510204082		65

		Ortalama		159.5		58.5		81.3775510204		73.125





		





		Kontrol		Kontrol

		15		15

		30		30

		45		45

		60		60

		75		75

		90		90

		105		105

		120		120



Nabız %

Sol. %

Süre (dk)

%

Thymbra spicata Soxhlet Ekstraksiyonu Nabız ve Solunum Frekansına Etkisi

100

100

91.8987341772

88.7804878049

88.8607594937

87.8048780488

80.253164557

83.9024390244

85.5696202532

96.5853658537

79.4936708861

82.9268292683

83.5443037975

87.8048780488

86.3291139241

105.3658536585

90.3797468354

118.0487804878



		Kontrol		Kontrol

		15		15

		30		30

		45		45

		60		60

		75		75

		90		90

		105		105

		120		120



Nabız %

Sol. %

Süre (dk)

%

Origanum onites Yaprak Soxhlet Ekstraksiyonu Nabız ve Solunum Frekansına Etkisi

100

100

93.1596091205

80.9523809524

89.5765472313

80.1587301587

88.1107491857

84.5238095238

81.7589576547

69.0476190476

78.8273615635

68.253968254

77.5244299674

65.0793650794

77.5244299674

73.0158730159

81.7589576547

70.6349206349



		Kontrol		Kontrol

		15		15

		30		30

		45		45

		60		60

		75		75

		90		90

		105		105

		120		120



Nabız %

Sol. %

Süre (dk)

%

Origanum onites Yaprak Su Buharı Distilasyonu Nabız ve Solunum Frekansına Etkisi

100

100

88.3392226148

84.693877551

83.7455830389

84.693877551

86.925795053

80.612244898

84.8056537102

76.5306122449

77.7385159011

78.5714285714

74.2049469965

68.3673469388

72.7915194346

64.2857142857

78.445229682

84.693877551



		Kontrol		Kontrol

		15		15

		30		30

		45		45

		60		60

		75		75

		90		90

		105		105

		120		120



Nabız %

Sol. %

Süre (dk)

%

Thymbra spicata Su Buharı Distilasyonu Nabız ve Solunum Frekansına Etkisi

100

100

95.3642384106

78.3088235294

89.0728476821

78.6764705882

87.7010406812

73.1092436975

89.4039735099

73.7394957983

83.5856196783

68.6974789916

79.4701986755

60.8193277311

86.5657521287

67.4369747899

77.4834437086

64.6008403361



		Origanum onites su buharı distilasyonu 1

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		188		40		100		100

		15		196		44		104.2553191489		110

		30		192		48		102.1276595745		120

		45		180		40		95.7446808511		100

		60		168		44		89.3617021277		110

		75		160		48		85.1063829787		120

		90		152		32		80.8510638298		80

		105		164		36		87.2340425532		90

		120		164		40		87.2340425532		100

		Ortalama		172		41.5		91.4893617021		103.75

		Origanum onites su buharı distilasyonu 2

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		132		92		100		100

		15		120		76		90.9090909091		82.6086956522

		30		104		72		78.7878787879		78.2608695652

		45		128		64		96.9696969697		69.5652173913

		60		120		56		90.9090909091		60.8695652174

		75		108		52		81.8181818182		56.5217391304

		90		100		52		75.7575757576		56.5217391304

		105		92		48		69.696969697		52.1739130435

		120		92		52		69.696969697		56.5217391304

		Ortalama		108		59		81.8181818182		64.1304347826

		Origanum onites su buharı distilasyonu 3

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		144		64		100		100

		15		120		64		83.3333333333		100

		30		136		60		94.4444444444		93.75

		45		124		52		86.1111111111		81.25

		60		124		48		86.1111111111		75

		75		108		44		75		68.75

		90		104		32		72.2222222222		50

		105		140		32		97.2222222222		50

		120		136		84		94.4444444444		131.25

		Ortalama		124		52		86.1111111111		81.25

		Origanum onites su buharı distilasyonu 4

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		188		60		100		100

		15		184		40		97.8723404255		66.6666666667

		30		164		40		87.2340425532		66.6666666667

		45		172		36		91.4893617021		60

		60		156		32		82.9787234043		53.3333333333

		75		144		60		76.5957446809		100

		90		152		40		80.8510638298		66.6666666667

		105		148		36		78.7234042553		60

		120		156		40		82.9787234043		66.6666666667

		Ortalama		159.5		40.5		84.8404255319		67.5

		Origanum onites su buharı distilasyonu 5

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		220		60		100		100

		15		208		48		94.5454545455		80

		30		200		48		90.9090909091		80

		45		192		44		87.2727272727		73.3333333333

		60		180		48		81.8181818182		80

		75		160		40		72.7272727273		66.6666666667

		90		164		48		74.5454545455		80

		105		156		40		70.9090909091		66.6666666667

		120		156		44		70.9090909091		73.3333333333

		Ortalama		177		45		80.4545454545		75

		Origanum onites su buharı distilasyonu 6

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		220		40		100		100

		15		188		40		85.4545454545		100

		30		196		44		89.0909090909		110

		45		180		40		81.8181818182		100

		60		172		44		78.1818181818		110

		75		164		44		74.5454545455		110

		90		164		32		74.5454545455		80

		105		148		36		67.2727272727		90

		120		140		40		63.6363636364		100

		Ortalama		169		40		76.8181818182		100

		Origanum onites su buharı distilasyonu 7

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		228		76		100		100

		15		180		64		78.9473684211		84.2105263158

		30		148		68		64.9122807018		89.4736842105

		45		188		80		82.4561403509		105.2631578947

		60		208		72		91.2280701754		94.7368421053

		75		196		68		85.9649122807		89.4736842105

		90		156		64		68.4210526316		84.2105263158

		105		140		60		61.4035087719		78.9473684211

		120		208		72		91.2280701754		94.7368421053

		Ortalama		178		68.5		78.0701754386		90.1315789474
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Sayfa1

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Sol. (dk/sayı)		Nabız %		Sol. %		SÜRE		NABIZ I		NABIZ II		NABIZ III		NABIZ IV		NABIZ V		NABIZ VI		NABIZ VII		SOL. I		SOL. II		SOL. III		SOL. IV		SOL. V		SOL. VI		SOL. VII

		Kontrol		225.7142857143		58.5714285714		100		100		0		180		264		212		216		228		248		232		48		54		76		48		72		64		48

		15		207.4285714286		52		91.8987341772		88.7804878049		15		172		248		164		216		224		224		204		48		60		64		36		60		60		36

		30		200.5714285714		51.4285714286		88.8607594937		87.8048780488		30		176		280		132		188		236		204		188		48		56		56		40		64		60		36

		45		181.1428571429		49.1428571429		80.253164557		83.9024390244		45		156		232		112		164		240		192		172		48		40		56		40		60		60		40

		60		193.1428571429		56.5714285714		85.5696202532		96.5853658537		60		160		252		132		168		244		232		164		48		40		48		40		80		100		40

		75		179.4285714286		48.5714285714		79.4936708861		82.9268292683		75		144		224		124		156		260		200		148		40		40		40		44		84		48		44

		90		188.5714285714		51.4285714286		83.5443037975		87.8048780488		90		132		236		144		168		276		192		172		40		36		44		40		112		48		40

		105		194.8571428571		61.7142857143		86.3291139241		105.3658536585		105		164		232		156		156		292		204		160		44		40		64		44		144		52		44

		120		204		69.1428571429		90.3797468354		118.0487804878		120		164		236		168		172		320		200		168		44		36		56		40		220		48		40

		Ortalama		193.6428571429		55		85.7911392405		93.9024390244		Ort:		158.5		242.5		141.5		173.5		261.5		206		172		45.3333333333		44.6666666667		56		41.3333333333		99.5555555556		60		40.8888888889

		Tymbara spicata su buharı distilasyonu

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Sol.(dk/sayı)		Nabız %		Sol. %		SÜRE		NABIZ I		NABIZ II		NABIZ III		NABIZ IV		NABIZ V		NABIZ VI		NABIZ VII		SOL. I		SOL. II		SOL. III		SOL. IV		SOL. V		SOL. VI		SOL. VII

		Kontrol		201.3333333333		90.6666666667		100		100		0		232		240		180		144		196		216		188		72		68		52		144		68		140		60

		15		192		71		95.3642384106		78.3088235294		15		216		240		192		168		144		192		196		64		68		44		98		56		96		40

		30		179.3333333333		71.3333333333		89.0728476821		78.6764705882		30		200		224		184		148		140		180		192		68		64		44		88		72		92		40

		45		176.5714285714		66.2857142857		87.7010406812		73.1092436975		45		220		216		176		128		144		172		180		68		64		44		100		52		92		44

		60		180		66.8571428571		89.4039735099		73.7394957983		60		200		216		188		136		148		180		192		48		60		56		92		68		92		52

		75		168.2857142857		62.2857142857		83.5856196783		68.6974789916		75		204		210		168		116		136		180		164		48		60		44		88		56		96		44

		90		160		55.1428571429		79.4701986755		60.8193277311		90		204		204		160		96		120		180		156		48		66		52		68		40		64		48

		105		174.2857142857		61.1428571429		86.5657521287		67.4369747899		105		204		216		184		100		152		176		188		52		72		56		76		44		72		56

		120		156		58.5714285714		77.4834437086		64.6008403361		120		228		192		136		88		152		164		132		56		66		40		76		52		84		36

		Ortalama		173.3095238095		64.0773809524		86.0808893094		70.6735819328		Ort:		209.5		214.75		173.5		122.5		142		178		175		56.5		65		47.5		85.75		55		86		45

		Origanum onites yaprak soxhlet ekstraksiyonu

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Sol. (dk/sayı)		Nabız %		Sol. %		SÜRE		NABIZ I		NABIZ II		NABIZ III		NABIZ IV		NABIZ V		NABIZ VI		NABIZ VII		SOL. I		SOL. II		SOL. III		SOL. IV		SOL. V		SOL. VI		SOL. VII

		Kontrol		204.6666666667		84		100		100		0		196		204		132		212		224		260		196		68		92		52		96		120		64		80

		15		190.6666666667		68		93.1596091205		80.9523809524		15		164		196		116		216		212		232		172		64		84		40		88		88		48		60

		30		183.3333333333		67.3333333333		89.5765472313		80.1587301587		30		152		188		116		200		204		220		172		72		80		40		96		80		52		56

		45		180.3333333333		71		88.1107491857		84.5238095238		45		236		180		132		210		192		200		168		76		90		48		108		72		52		56

		60		167.3333333333		58		81.7589576547		69.0476190476		60		184		184		100		172		192		192		164		64		64		28		68		72		52		64

		75		161.3333333333		57.3333333333		78.8273615635		68.253968254		75		200		176		96		180		192		172		152		68		64		28		72		68		52		60

		90		158.6666666667		54.6666666667		77.5244299674		65.0793650794		90		152		172		96		196		176		160		152		64		56		28		68		68		48		60

		105		158.6666666667		61.3333333333		77.5244299674		73.0158730159		105		140		168		100		196		176		168		144		64		56		32		100		68		52		60

		120		167.3333333333		59.3333333333		81.7589576547		70.6349206349		120		184		164		156		200		168		164		152		68		60		36		100		60		48		52

		Ortalama		170.9583333333		62.125		83.5301302932		73.9583333333		Ort:		176.5		178.5		114		196.25		189		188.5		159.5		67.5		69.25		35		87.5		72		50.5		58.5

		Origanum onites yaprak su buharı distilasyonu

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Sol. (dk/sayı)		Nabız %		Sol. %		SÜRE		NABIZ I		NABIZ II		NABIZ III		NABIZ IV		NABIZ V		NABIZ VI		NABIZ VII		SOL. I		SOL. II		SOL. III		SOL. IV		SOL. V		SOL. VI		SOL. VII

		Kontrol		188.6666666667		65.3333333333		100		100		0		188		132		144		188		220		220		228		40		92		64		60		60		40		76

		15		166.6666666667		55.3333333333		88.3392226148		84.693877551		15		196		120		120		184		208		188		180		44		76		64		40		48		40		64

		30		158		55.3333333333		83.7455830389		84.693877551		30		192		104		136		164		200		196		148		48		72		60		40		48		44		68

		45		164		52.6666666667		86.925795053		80.612244898		45		180		128		124		172		192		180		188		40		64		52		36		44		40		80

		60		160		50		84.8056537102		76.5306122449		60		168		120		124		156		180		172		208		44		56		48		32		48		44		72

		75		146.6666666667		51.3333333333		77.7385159011		78.5714285714		75		160		108		108		144		160		164		196		48		52		44		60		40		44		68

		90		140		44.6666666667		74.2049469965		68.3673469388		90		152		100		104		152		164		164		156		32		52		32		40		48		32		64

		105		137.3333333333		42		72.7915194346		64.2857142857		105		164		92		140		148		156		148		140		36		48		32		36		40		36		60

		120		148		55.3333333333		78.445229682		84.693877551		120		164		92		136		156		156		140		208		40		52		84		40		44		40		72

		Ortalama		152.5833333333		50.8333333333		80.8745583039		77.806122449		Ort:		172		108		124		159.5		177		169		178		41.5		59		52		40.5		45		40		68.5
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		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 1

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		180		48		100		100

		15		172		48		95.5555555556		100

		30		176		48		97.7777777778		100

		45		156		48		86.6666666667		100

		60		160		48		88.8888888889		100

		75		144		40		80		83.3333333333

		90		132		40		73.3333333333		83.3333333333

		105		164		44		91.1111111111		91.6666666667

		120		164		44		91.1111111111		91.6666666667

		Ortalama		158.5		45		88.0555555556		93.75

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 2

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		264		54		100		100

		15		248		60		93.9393939394		111.1111111111

		30		280		56		106.0606060606		103.7037037037

		45		232		40		87.8787878788		74.0740740741

		60		252		40		95.4545454545		74.0740740741

		75		224		40		84.8484848485		74.0740740741

		90		236		36		89.3939393939		66.6666666667

		105		232		40		87.8787878788		74.0740740741

		120		236		36		89.3939393939		66.6666666667

		Ortalama		242.5		43.5		91.8560606061		80.5555555556

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 3

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		212		76		100		100

		15		164		64		77.358490566		84.2105263158

		30		132		56		62.2641509434		73.6842105263

		45		112		56		52.8301886792		73.6842105263

		60		132		48		62.2641509434		63.1578947368

		75		124		40		58.4905660377		52.6315789474

		90		144		44		67.9245283019		57.8947368421

		105		156		64		73.5849056604		84.2105263158

		120		168		56		79.2452830189		73.6842105263

		Ortalama		141.5		53.5		66.7452830189		70.3947368421

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 4

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		216		48		100		100

		15		216		36		100		75

		30		188		40		87.037037037		83.3333333333

		45		164		40		75.9259259259		83.3333333333

		60		168		40		77.7777777778		83.3333333333

		75		156		44		72.2222222222		91.6666666667

		90		168		40		77.7777777778		83.3333333333

		105		156		44		72.2222222222		91.6666666667

		120		172		40		79.6296296296		83.3333333333

		Ortalama		173.5		40.5		80.3240740741		84.375

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 5

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		228		72		100		100

		15		224		60		98.2456140351		83.3333333333

		30		236		64		103.5087719298		88.8888888889

		45		240		60		105.2631578947		83.3333333333

		60		244		80		107.0175438596		111.1111111111

		75		260		84		114.0350877193		116.6666666667

		90		276		112		121.0526315789		155.5555555556

		105		292		144		128.0701754386		200

		120		320		220		140.350877193		305.5555555556

		Ortalama		261.5		103		114.6929824561		143.0555555556

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 6

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		248		64		100		100

		15		224		60		90.3225806452		93.75

		30		204		60		82.2580645161		93.75

		45		192		60		77.4193548387		93.75

		60		232		100		93.5483870968		156.25

		75		200		48		80.6451612903		75

		90		192		48		77.4193548387		75

		105		204		52		82.2580645161		81.25

		120		200		48		80.6451612903		75

		Ortalama		206		59.5		83.064516129		92.96875

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 7

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		232		48		100		100

		15		204		36		87.9310344828		75

		30		188		36		81.0344827586		75

		45		172		40		74.1379310345		83.3333333333

		60		164		40		70.6896551724		83.3333333333

		75		148		44		63.7931034483		91.6666666667

		90		172		40		74.1379310345		83.3333333333

		105		160		44		68.9655172414		91.6666666667

		120		168		40		72.4137931034		83.3333333333

		Ortalama		172		40		74.1379310345		83.3333333333





		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 1

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		232		72		100		100

		15		216		64		93.1034482759		88.8888888889

		30		200		68		86.2068965517		94.4444444444

		45		220		68		94.8275862069		94.4444444444

		60		200		48		86.2068965517		66.6666666667

		75		204		48		87.9310344828		66.6666666667

		90		204		48		87.9310344828		66.6666666667

		105		204		52		87.9310344828		72.2222222222

		120		228		56		98.275862069		77.7777777778

		Ortalama		209.5		56.5		90.3017241379		78.4722222222

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 2

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		240		68		100		100

		15		240		68		100		100

		30		224		64		93.3333333333		94.1176470588

		45		216		64		90		94.1176470588

		60		216		60		90		88.2352941176

		75		210		60		87.5		88.2352941176

		90		204		66		85		97.0588235294

		105		216		72		90		105.8823529412

		120		192		66		80		97.0588235294

		Ortalama		214.75		65		89.4791666667		95.5882352941

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 3

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		180		52		100		100

		15		192		44		106.6666666667		84.6153846154

		30		184		44		102.2222222222		84.6153846154

		45		176		44		97.7777777778		84.6153846154

		60		188		56		104.4444444444		107.6923076923

		75		168		44		93.3333333333		84.6153846154

		90		160		52		88.8888888889		100

		105		184		56		102.2222222222		107.6923076923

		120		136		40		75.5555555556		76.9230769231

		Ortalama		173.5		47.5		96.3888888889		91.3461538462

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 4

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		144		144		100		100

		15		168		98		116.6666666667		68.0555555556

		30		148		88		102.7777777778		61.1111111111

		45		128		100		88.8888888889		69.4444444444

		60		136		92		94.4444444444		63.8888888889

		75		116		88		80.5555555556		61.1111111111

		90		96		68		66.6666666667		47.2222222222

		105		100		76		69.4444444444		52.7777777778

		120		88		76		61.1111111111		52.7777777778

		Ortalama		122.5		85.75		85.0694444444		59.5486111111

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 5

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		196		68		100		100

		15		144		56		73.4693877551		82.3529411765

		30		140		72		71.4285714286		105.8823529412

		45		144		52		73.4693877551		76.4705882353

		60		148		68		75.5102040816		100

		75		136		56		69.387755102		82.3529411765

		90		120		40		61.2244897959		58.8235294118

		105		152		44		77.5510204082		64.7058823529

		120		152		52		77.5510204082		76.4705882353

		Ortalama		142		55		72.4489795918		80.8823529412

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 6

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		216		140		100		100

		15		192		96		88.8888888889		68.5714285714

		30		180		92		83.3333333333		65.7142857143

		45		172		92		79.6296296296		65.7142857143

		60		180		92		83.3333333333		65.7142857143

		75		180		96		83.3333333333		68.5714285714

		90		180		64		83.3333333333		45.7142857143

		105		176		72		81.4814814815		51.4285714286

		120		164		84		75.9259259259		60

		Ortalama		178		86		82.4074074074		61.4285714286

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 7

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		188		60		100		100

		15		196		40		104.2553191489		66.6666666667

		30		192		40		102.1276595745		66.6666666667

		45		180		44		95.7446808511		73.3333333333

		60		192		52		102.1276595745		86.6666666667

		75		164		44		87.2340425532		73.3333333333

		90		156		48		82.9787234043		80

		105		188		56		100		93.3333333333

		120		132		36		70.2127659574		60

		Ortalama		175		45		93.085106383		75





		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 1

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		196		68		100		100

		15		164		64		83.6734693878		94.1176470588

		30		152		72		77.5510204082		105.8823529412

		45		236		76		120.4081632653		111.7647058824

		60		184		64		93.8775510204		94.1176470588

		75		200		68		102.0408163265		100

		90		152		64		77.5510204082		94.1176470588

		105		140		64		71.4285714286		94.1176470588

		120		184		68		93.8775510204		100

		Ortalama		176.5		67.5		90.0510204082		99.2647058824

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 2

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		204		92		100		100

		15		196		84		96.0784313725		91.3043478261

		30		188		80		92.1568627451		86.9565217391

		45		180		90		88.2352941176		97.8260869565

		60		184		64		90.1960784314		69.5652173913

		75		176		64		86.2745098039		69.5652173913

		90		172		56		84.3137254902		60.8695652174

		105		168		56		82.3529411765		60.8695652174

		120		164		60		80.3921568627		65.2173913043

		Ortalama		178.5		69.25		87.5		75.2717391304

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 3

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		132		52		100		100

		15		116		40		87.8787878788		76.9230769231

		30		116		40		87.8787878788		76.9230769231

		45		132		48		100		92.3076923077

		60		100		28		75.7575757576		53.8461538462

		75		96		28		72.7272727273		53.8461538462

		90		96		28		72.7272727273		53.8461538462

		105		100		32		75.7575757576		61.5384615385

		120		156		36		118.1818181818		69.2307692308

		Ortalama		114		35		86.3636363636		67.3076923077

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 4

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		212		96		100		100

		15		216		88		101.8867924528		91.6666666667

		30		200		96		94.3396226415		100

		45		210		108		99.0566037736		112.5

		60		172		68		81.1320754717		70.8333333333

		75		180		72		84.9056603774		75

		90		196		68		92.4528301887		70.8333333333

		105		196		100		92.4528301887		104.1666666667

		120		200		100		94.3396226415		104.1666666667

		Ortalama		196.25		87.5		92.570754717		91.1458333333

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 5

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		224		120		100		100

		15		212		88		94.6428571429		73.3333333333

		30		204		80		91.0714285714		66.6666666667

		45		192		72		85.7142857143		60

		60		192		72		85.7142857143		60

		75		192		68		85.7142857143		56.6666666667

		90		176		68		78.5714285714		56.6666666667

		105		176		68		78.5714285714		56.6666666667

		120		168		60		75		50

		Ortalama		189		72		84.375		60

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 6

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		260		64		100		100

		15		232		48		89.2307692308		75

		30		220		52		84.6153846154		81.25

		45		200		52		76.9230769231		81.25

		60		192		52		73.8461538462		81.25

		75		172		52		66.1538461538		81.25

		90		160		48		61.5384615385		75

		105		168		52		64.6153846154		81.25

		120		164		48		63.0769230769		75

		Ortalama		188.5		50.5		72.5		78.90625

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 7

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		196		80		100		100

		15		172		60		87.7551020408		75

		30		172		56		87.7551020408		70

		45		168		56		85.7142857143		70

		60		164		64		83.6734693878		80

		75		152		60		77.5510204082		75

		90		152		60		77.5510204082		75

		105		144		60		73.4693877551		75

		120		152		52		77.5510204082		65

		Ortalama		159.5		58.5		81.3775510204		73.125
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		Origanum onites su buharı distilasyonu 1

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		188		40		100		100

		15		196		44		104.2553191489		110

		30		192		48		102.1276595745		120

		45		180		40		95.7446808511		100

		60		168		44		89.3617021277		110

		75		160		48		85.1063829787		120

		90		152		32		80.8510638298		80

		105		164		36		87.2340425532		90

		120		164		40		87.2340425532		100

		Ortalama		172		41.5		91.4893617021		103.75

		Origanum onites su buharı distilasyonu 2

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		132		92		100		100

		15		120		76		90.9090909091		82.6086956522

		30		104		72		78.7878787879		78.2608695652

		45		128		64		96.9696969697		69.5652173913

		60		120		56		90.9090909091		60.8695652174

		75		108		52		81.8181818182		56.5217391304

		90		100		52		75.7575757576		56.5217391304

		105		92		48		69.696969697		52.1739130435

		120		92		52		69.696969697		56.5217391304

		Ortalama		108		59		81.8181818182		64.1304347826

		Origanum onites su buharı distilasyonu 3

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		144		64		100		100

		15		120		64		83.3333333333		100

		30		136		60		94.4444444444		93.75

		45		124		52		86.1111111111		81.25

		60		124		48		86.1111111111		75

		75		108		44		75		68.75

		90		104		32		72.2222222222		50

		105		140		32		97.2222222222		50

		120		136		84		94.4444444444		131.25

		Ortalama		124		52		86.1111111111		81.25

		Origanum onites su buharı distilasyonu 4

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		188		60		100		100

		15		184		40		97.8723404255		66.6666666667

		30		164		40		87.2340425532		66.6666666667

		45		172		36		91.4893617021		60

		60		156		32		82.9787234043		53.3333333333

		75		144		60		76.5957446809		100

		90		152		40		80.8510638298		66.6666666667

		105		148		36		78.7234042553		60

		120		156		40		82.9787234043		66.6666666667

		Ortalama		159.5		40.5		84.8404255319		67.5

		Origanum onites su buharı distilasyonu 5

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		220		60		100		100

		15		208		48		94.5454545455		80

		30		200		48		90.9090909091		80

		45		192		44		87.2727272727		73.3333333333

		60		180		48		81.8181818182		80

		75		160		40		72.7272727273		66.6666666667

		90		164		48		74.5454545455		80

		105		156		40		70.9090909091		66.6666666667

		120		156		44		70.9090909091		73.3333333333

		Ortalama		177		45		80.4545454545		75

		Origanum onites su buharı distilasyonu 6

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		220		40		100		100

		15		188		40		85.4545454545		100

		30		196		44		89.0909090909		110

		45		180		40		81.8181818182		100

		60		172		44		78.1818181818		110

		75		164		44		74.5454545455		110

		90		164		32		74.5454545455		80

		105		148		36		67.2727272727		90

		120		140		40		63.6363636364		100

		Ortalama		169		40		76.8181818182		100

		Origanum onites su buharı distilasyonu 7

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		228		76		100		100

		15		180		64		78.9473684211		84.2105263158

		30		148		68		64.9122807018		89.4736842105

		45		188		80		82.4561403509		105.2631578947

		60		208		72		91.2280701754		94.7368421053

		75		196		68		85.9649122807		89.4736842105

		90		156		64		68.4210526316		84.2105263158

		105		140		60		61.4035087719		78.9473684211

		120		208		72		91.2280701754		94.7368421053

		Ortalama		178		68.5		78.0701754386		90.1315789474






_1124887167.xls
Grafik4

		Kontrol		Kontrol

		15		15

		30		30

		45		45

		60		60

		75		75

		90		90

		105		105

		120		120



Nabız %

Sol. %

Süre (dk)

%

100

100

95.3642384106

78.3088235294

89.0728476821

78.6764705882

87.7010406812

73.1092436975

89.4039735099

73.7394957983

83.5856196783

68.6974789916

79.4701986755

60.8193277311

86.5657521287

67.4369747899

77.4834437086

64.6008403361



Sayfa1

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Sol. (dk/sayı)		Nabız %		Sol. %		SÜRE		NABIZ I		NABIZ II		NABIZ III		NABIZ IV		NABIZ V		NABIZ VI		NABIZ VII		SOL. I		SOL. II		SOL. III		SOL. IV		SOL. V		SOL. VI		SOL. VII

		Kontrol		225.7142857143		58.5714285714		100		100		0		180		264		212		216		228		248		232		48		54		76		48		72		64		48

		15		207.4285714286		52		91.8987341772		88.7804878049		15		172		248		164		216		224		224		204		48		60		64		36		60		60		36

		30		200.5714285714		51.4285714286		88.8607594937		87.8048780488		30		176		280		132		188		236		204		188		48		56		56		40		64		60		36

		45		181.1428571429		49.1428571429		80.253164557		83.9024390244		45		156		232		112		164		240		192		172		48		40		56		40		60		60		40

		60		193.1428571429		56.5714285714		85.5696202532		96.5853658537		60		160		252		132		168		244		232		164		48		40		48		40		80		100		40

		75		179.4285714286		48.5714285714		79.4936708861		82.9268292683		75		144		224		124		156		260		200		148		40		40		40		44		84		48		44

		90		188.5714285714		51.4285714286		83.5443037975		87.8048780488		90		132		236		144		168		276		192		172		40		36		44		40		112		48		40

		105		194.8571428571		61.7142857143		86.3291139241		105.3658536585		105		164		232		156		156		292		204		160		44		40		64		44		144		52		44

		120		204		69.1428571429		90.3797468354		118.0487804878		120		164		236		168		172		320		200		168		44		36		56		40		220		48		40

		Ortalama		193.6428571429		55		85.7911392405		93.9024390244		Ort:		158.5		242.5		141.5		173.5		261.5		206		172		45.3333333333		44.6666666667		56		41.3333333333		99.5555555556		60		40.8888888889

		Tymbara spicata su buharı distilasyonu

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Sol.(dk/sayı)		Nabız %		Sol. %		SÜRE		NABIZ I		NABIZ II		NABIZ III		NABIZ IV		NABIZ V		NABIZ VI		NABIZ VII		SOL. I		SOL. II		SOL. III		SOL. IV		SOL. V		SOL. VI		SOL. VII

		Kontrol		201.3333333333		90.6666666667		100		100		0		232		240		180		144		196		216		188		72		68		52		144		68		140		60

		15		192		71		95.3642384106		78.3088235294		15		216		240		192		168		144		192		196		64		68		44		98		56		96		40

		30		179.3333333333		71.3333333333		89.0728476821		78.6764705882		30		200		224		184		148		140		180		192		68		64		44		88		72		92		40

		45		176.5714285714		66.2857142857		87.7010406812		73.1092436975		45		220		216		176		128		144		172		180		68		64		44		100		52		92		44

		60		180		66.8571428571		89.4039735099		73.7394957983		60		200		216		188		136		148		180		192		48		60		56		92		68		92		52

		75		168.2857142857		62.2857142857		83.5856196783		68.6974789916		75		204		210		168		116		136		180		164		48		60		44		88		56		96		44

		90		160		55.1428571429		79.4701986755		60.8193277311		90		204		204		160		96		120		180		156		48		66		52		68		40		64		48

		105		174.2857142857		61.1428571429		86.5657521287		67.4369747899		105		204		216		184		100		152		176		188		52		72		56		76		44		72		56

		120		156		58.5714285714		77.4834437086		64.6008403361		120		228		192		136		88		152		164		132		56		66		40		76		52		84		36

		Ortalama		173.3095238095		64.0773809524		86.0808893094		70.6735819328		Ort:		209.5		214.75		173.5		122.5		142		178		175		56.5		65		47.5		85.75		55		86		45

		Origanum onites yaprak soxhlet ekstraksiyonu

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Sol. (dk/sayı)		Nabız %		Sol. %		SÜRE		NABIZ I		NABIZ II		NABIZ III		NABIZ IV		NABIZ V		NABIZ VI		NABIZ VII		SOL. I		SOL. II		SOL. III		SOL. IV		SOL. V		SOL. VI		SOL. VII

		Kontrol		204.6666666667		84		100		100		0		196		204		132		212		224		260		196		68		92		52		96		120		64		80

		15		190.6666666667		68		93.1596091205		80.9523809524		15		164		196		116		216		212		232		172		64		84		40		88		88		48		60

		30		183.3333333333		67.3333333333		89.5765472313		80.1587301587		30		152		188		116		200		204		220		172		72		80		40		96		80		52		56

		45		180.3333333333		71		88.1107491857		84.5238095238		45		236		180		132		210		192		200		168		76		90		48		108		72		52		56

		60		167.3333333333		58		81.7589576547		69.0476190476		60		184		184		100		172		192		192		164		64		64		28		68		72		52		64

		75		161.3333333333		57.3333333333		78.8273615635		68.253968254		75		200		176		96		180		192		172		152		68		64		28		72		68		52		60

		90		158.6666666667		54.6666666667		77.5244299674		65.0793650794		90		152		172		96		196		176		160		152		64		56		28		68		68		48		60

		105		158.6666666667		61.3333333333		77.5244299674		73.0158730159		105		140		168		100		196		176		168		144		64		56		32		100		68		52		60

		120		167.3333333333		59.3333333333		81.7589576547		70.6349206349		120		184		164		156		200		168		164		152		68		60		36		100		60		48		52

		Ortalama		170.9583333333		62.125		83.5301302932		73.9583333333		Ort:		176.5		178.5		114		196.25		189		188.5		159.5		67.5		69.25		35		87.5		72		50.5		58.5

		Origanum onites yaprak su buharı distilasyonu

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Sol. (dk/sayı)		Nabız %		Sol. %		SÜRE		NABIZ I		NABIZ II		NABIZ III		NABIZ IV		NABIZ V		NABIZ VI		NABIZ VII		SOL. I		SOL. II		SOL. III		SOL. IV		SOL. V		SOL. VI		SOL. VII

		Kontrol		188.6666666667		65.3333333333		100		100		0		188		132		144		188		220		220		228		40		92		64		60		60		40		76

		15		166.6666666667		55.3333333333		88.3392226148		84.693877551		15		196		120		120		184		208		188		180		44		76		64		40		48		40		64

		30		158		55.3333333333		83.7455830389		84.693877551		30		192		104		136		164		200		196		148		48		72		60		40		48		44		68

		45		164		52.6666666667		86.925795053		80.612244898		45		180		128		124		172		192		180		188		40		64		52		36		44		40		80

		60		160		50		84.8056537102		76.5306122449		60		168		120		124		156		180		172		208		44		56		48		32		48		44		72

		75		146.6666666667		51.3333333333		77.7385159011		78.5714285714		75		160		108		108		144		160		164		196		48		52		44		60		40		44		68

		90		140		44.6666666667		74.2049469965		68.3673469388		90		152		100		104		152		164		164		156		32		52		32		40		48		32		64

		105		137.3333333333		42		72.7915194346		64.2857142857		105		164		92		140		148		156		148		140		36		48		32		36		40		36		60

		120		148		55.3333333333		78.445229682		84.693877551		120		164		92		136		156		156		140		208		40		52		84		40		44		40		72

		Ortalama		152.5833333333		50.8333333333		80.8745583039		77.806122449		Ort:		172		108		124		159.5		177		169		178		41.5		59		52		40.5		45		40		68.5
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		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 1

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		180		48		100		100

		15		172		48		95.5555555556		100

		30		176		48		97.7777777778		100

		45		156		48		86.6666666667		100

		60		160		48		88.8888888889		100

		75		144		40		80		83.3333333333

		90		132		40		73.3333333333		83.3333333333

		105		164		44		91.1111111111		91.6666666667

		120		164		44		91.1111111111		91.6666666667

		Ortalama		158.5		45		88.0555555556		93.75

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 2

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		264		54		100		100

		15		248		60		93.9393939394		111.1111111111

		30		280		56		106.0606060606		103.7037037037

		45		232		40		87.8787878788		74.0740740741

		60		252		40		95.4545454545		74.0740740741

		75		224		40		84.8484848485		74.0740740741

		90		236		36		89.3939393939		66.6666666667

		105		232		40		87.8787878788		74.0740740741

		120		236		36		89.3939393939		66.6666666667

		Ortalama		242.5		43.5		91.8560606061		80.5555555556

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 3

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		212		76		100		100

		15		164		64		77.358490566		84.2105263158

		30		132		56		62.2641509434		73.6842105263

		45		112		56		52.8301886792		73.6842105263

		60		132		48		62.2641509434		63.1578947368

		75		124		40		58.4905660377		52.6315789474

		90		144		44		67.9245283019		57.8947368421

		105		156		64		73.5849056604		84.2105263158

		120		168		56		79.2452830189		73.6842105263

		Ortalama		141.5		53.5		66.7452830189		70.3947368421

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 4

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		216		48		100		100

		15		216		36		100		75

		30		188		40		87.037037037		83.3333333333

		45		164		40		75.9259259259		83.3333333333

		60		168		40		77.7777777778		83.3333333333

		75		156		44		72.2222222222		91.6666666667

		90		168		40		77.7777777778		83.3333333333

		105		156		44		72.2222222222		91.6666666667

		120		172		40		79.6296296296		83.3333333333

		Ortalama		173.5		40.5		80.3240740741		84.375

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 5

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		228		72		100		100

		15		224		60		98.2456140351		83.3333333333

		30		236		64		103.5087719298		88.8888888889

		45		240		60		105.2631578947		83.3333333333

		60		244		80		107.0175438596		111.1111111111

		75		260		84		114.0350877193		116.6666666667

		90		276		112		121.0526315789		155.5555555556

		105		292		144		128.0701754386		200

		120		320		220		140.350877193		305.5555555556

		Ortalama		261.5		103		114.6929824561		143.0555555556

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 6

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		248		64		100		100

		15		224		60		90.3225806452		93.75

		30		204		60		82.2580645161		93.75

		45		192		60		77.4193548387		93.75

		60		232		100		93.5483870968		156.25

		75		200		48		80.6451612903		75

		90		192		48		77.4193548387		75

		105		204		52		82.2580645161		81.25

		120		200		48		80.6451612903		75

		Ortalama		206		59.5		83.064516129		92.96875

		Thymbra spicata soxhlet ekstraksiyonu 7

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		232		48		100		100

		15		204		36		87.9310344828		75

		30		188		36		81.0344827586		75

		45		172		40		74.1379310345		83.3333333333

		60		164		40		70.6896551724		83.3333333333

		75		148		44		63.7931034483		91.6666666667

		90		172		40		74.1379310345		83.3333333333

		105		160		44		68.9655172414		91.6666666667

		120		168		40		72.4137931034		83.3333333333

		Ortalama		172		40		74.1379310345		83.3333333333





		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 1

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		232		72		100		100

		15		216		64		93.1034482759		88.8888888889

		30		200		68		86.2068965517		94.4444444444

		45		220		68		94.8275862069		94.4444444444

		60		200		48		86.2068965517		66.6666666667

		75		204		48		87.9310344828		66.6666666667

		90		204		48		87.9310344828		66.6666666667

		105		204		52		87.9310344828		72.2222222222

		120		228		56		98.275862069		77.7777777778

		Ortalama		209.5		56.5		90.3017241379		78.4722222222

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 2

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		240		68		100		100

		15		240		68		100		100

		30		224		64		93.3333333333		94.1176470588

		45		216		64		90		94.1176470588

		60		216		60		90		88.2352941176

		75		210		60		87.5		88.2352941176

		90		204		66		85		97.0588235294

		105		216		72		90		105.8823529412

		120		192		66		80		97.0588235294

		Ortalama		214.75		65		89.4791666667		95.5882352941

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 3

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		180		52		100		100

		15		192		44		106.6666666667		84.6153846154

		30		184		44		102.2222222222		84.6153846154

		45		176		44		97.7777777778		84.6153846154

		60		188		56		104.4444444444		107.6923076923

		75		168		44		93.3333333333		84.6153846154

		90		160		52		88.8888888889		100

		105		184		56		102.2222222222		107.6923076923

		120		136		40		75.5555555556		76.9230769231

		Ortalama		173.5		47.5		96.3888888889		91.3461538462

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 4

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		144		144		100		100

		15		168		98		116.6666666667		68.0555555556

		30		148		88		102.7777777778		61.1111111111

		45		128		100		88.8888888889		69.4444444444

		60		136		92		94.4444444444		63.8888888889

		75		116		88		80.5555555556		61.1111111111

		90		96		68		66.6666666667		47.2222222222

		105		100		76		69.4444444444		52.7777777778

		120		88		76		61.1111111111		52.7777777778

		Ortalama		122.5		85.75		85.0694444444		59.5486111111

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 5

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		196		68		100		100

		15		144		56		73.4693877551		82.3529411765

		30		140		72		71.4285714286		105.8823529412

		45		144		52		73.4693877551		76.4705882353

		60		148		68		75.5102040816		100

		75		136		56		69.387755102		82.3529411765

		90		120		40		61.2244897959		58.8235294118

		105		152		44		77.5510204082		64.7058823529

		120		152		52		77.5510204082		76.4705882353

		Ortalama		142		55		72.4489795918		80.8823529412

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 6

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		216		140		100		100

		15		192		96		88.8888888889		68.5714285714

		30		180		92		83.3333333333		65.7142857143

		45		172		92		79.6296296296		65.7142857143

		60		180		92		83.3333333333		65.7142857143

		75		180		96		83.3333333333		68.5714285714

		90		180		64		83.3333333333		45.7142857143

		105		176		72		81.4814814815		51.4285714286

		120		164		84		75.9259259259		60

		Ortalama		178		86		82.4074074074		61.4285714286

		Thymbra spicata su buharı distilasyonu 7

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		188		60		100		100

		15		196		40		104.2553191489		66.6666666667

		30		192		40		102.1276595745		66.6666666667

		45		180		44		95.7446808511		73.3333333333

		60		192		52		102.1276595745		86.6666666667

		75		164		44		87.2340425532		73.3333333333

		90		156		48		82.9787234043		80

		105		188		56		100		93.3333333333

		120		132		36		70.2127659574		60

		Ortalama		175		45		93.085106383		75





		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 1

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		196		68		100		100

		15		164		64		83.6734693878		94.1176470588

		30		152		72		77.5510204082		105.8823529412

		45		236		76		120.4081632653		111.7647058824

		60		184		64		93.8775510204		94.1176470588

		75		200		68		102.0408163265		100

		90		152		64		77.5510204082		94.1176470588

		105		140		64		71.4285714286		94.1176470588

		120		184		68		93.8775510204		100

		Ortalama		176.5		67.5		90.0510204082		99.2647058824

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 2

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		204		92		100		100

		15		196		84		96.0784313725		91.3043478261

		30		188		80		92.1568627451		86.9565217391

		45		180		90		88.2352941176		97.8260869565

		60		184		64		90.1960784314		69.5652173913

		75		176		64		86.2745098039		69.5652173913

		90		172		56		84.3137254902		60.8695652174

		105		168		56		82.3529411765		60.8695652174

		120		164		60		80.3921568627		65.2173913043

		Ortalama		178.5		69.25		87.5		75.2717391304

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 3

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		132		52		100		100

		15		116		40		87.8787878788		76.9230769231

		30		116		40		87.8787878788		76.9230769231

		45		132		48		100		92.3076923077

		60		100		28		75.7575757576		53.8461538462

		75		96		28		72.7272727273		53.8461538462

		90		96		28		72.7272727273		53.8461538462

		105		100		32		75.7575757576		61.5384615385

		120		156		36		118.1818181818		69.2307692308

		Ortalama		114		35		86.3636363636		67.3076923077

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 4

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		212		96		100		100

		15		216		88		101.8867924528		91.6666666667

		30		200		96		94.3396226415		100

		45		210		108		99.0566037736		112.5

		60		172		68		81.1320754717		70.8333333333

		75		180		72		84.9056603774		75

		90		196		68		92.4528301887		70.8333333333

		105		196		100		92.4528301887		104.1666666667

		120		200		100		94.3396226415		104.1666666667

		Ortalama		196.25		87.5		92.570754717		91.1458333333

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 5

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		224		120		100		100

		15		212		88		94.6428571429		73.3333333333

		30		204		80		91.0714285714		66.6666666667

		45		192		72		85.7142857143		60

		60		192		72		85.7142857143		60

		75		192		68		85.7142857143		56.6666666667

		90		176		68		78.5714285714		56.6666666667

		105		176		68		78.5714285714		56.6666666667

		120		168		60		75		50

		Ortalama		189		72		84.375		60

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 6

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		260		64		100		100

		15		232		48		89.2307692308		75

		30		220		52		84.6153846154		81.25

		45		200		52		76.9230769231		81.25

		60		192		52		73.8461538462		81.25

		75		172		52		66.1538461538		81.25

		90		160		48		61.5384615385		75

		105		168		52		64.6153846154		81.25

		120		164		48		63.0769230769		75

		Ortalama		188.5		50.5		72.5		78.90625

		Origanum onites soxhlet ekstraksiyonu 7

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		196		80		100		100

		15		172		60		87.7551020408		75

		30		172		56		87.7551020408		70

		45		168		56		85.7142857143		70

		60		164		64		83.6734693878		80

		75		152		60		77.5510204082		75

		90		152		60		77.5510204082		75

		105		144		60		73.4693877551		75

		120		152		52		77.5510204082		65

		Ortalama		159.5		58.5		81.3775510204		73.125
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		Origanum onites su buharı distilasyonu 1

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		188		40		100		100

		15		196		44		104.2553191489		110

		30		192		48		102.1276595745		120

		45		180		40		95.7446808511		100

		60		168		44		89.3617021277		110

		75		160		48		85.1063829787		120

		90		152		32		80.8510638298		80

		105		164		36		87.2340425532		90

		120		164		40		87.2340425532		100

		Ortalama		172		41.5		91.4893617021		103.75

		Origanum onites su buharı distilasyonu 2

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		132		92		100		100

		15		120		76		90.9090909091		82.6086956522

		30		104		72		78.7878787879		78.2608695652

		45		128		64		96.9696969697		69.5652173913

		60		120		56		90.9090909091		60.8695652174

		75		108		52		81.8181818182		56.5217391304

		90		100		52		75.7575757576		56.5217391304

		105		92		48		69.696969697		52.1739130435

		120		92		52		69.696969697		56.5217391304

		Ortalama		108		59		81.8181818182		64.1304347826

		Origanum onites su buharı distilasyonu 3

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		144		64		100		100

		15		120		64		83.3333333333		100

		30		136		60		94.4444444444		93.75

		45		124		52		86.1111111111		81.25

		60		124		48		86.1111111111		75

		75		108		44		75		68.75

		90		104		32		72.2222222222		50

		105		140		32		97.2222222222		50

		120		136		84		94.4444444444		131.25

		Ortalama		124		52		86.1111111111		81.25

		Origanum onites su buharı distilasyonu 4

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		188		60		100		100

		15		184		40		97.8723404255		66.6666666667

		30		164		40		87.2340425532		66.6666666667

		45		172		36		91.4893617021		60

		60		156		32		82.9787234043		53.3333333333

		75		144		60		76.5957446809		100

		90		152		40		80.8510638298		66.6666666667

		105		148		36		78.7234042553		60

		120		156		40		82.9787234043		66.6666666667

		Ortalama		159.5		40.5		84.8404255319		67.5

		Origanum onites su buharı distilasyonu 5

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		220		60		100		100

		15		208		48		94.5454545455		80

		30		200		48		90.9090909091		80

		45		192		44		87.2727272727		73.3333333333

		60		180		48		81.8181818182		80

		75		160		40		72.7272727273		66.6666666667

		90		164		48		74.5454545455		80

		105		156		40		70.9090909091		66.6666666667

		120		156		44		70.9090909091		73.3333333333

		Ortalama		177		45		80.4545454545		75

		Origanum onites su buharı distilasyonu 6

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		220		40		100		100

		15		188		40		85.4545454545		100

		30		196		44		89.0909090909		110

		45		180		40		81.8181818182		100

		60		172		44		78.1818181818		110

		75		164		44		74.5454545455		110

		90		164		32		74.5454545455		80

		105		148		36		67.2727272727		90

		120		140		40		63.6363636364		100

		Ortalama		169		40		76.8181818182		100

		Origanum onites su buharı distilasyonu 7

		Süre (dk)		Nabız (dk/atım)		Solunum (dk/sayı)		Nabız % değeri		Solunum % değeri

		0		228		76		100		100

		15		180		64		78.9473684211		84.2105263158

		30		148		68		64.9122807018		89.4736842105

		45		188		80		82.4561403509		105.2631578947

		60		208		72		91.2280701754		94.7368421053

		75		196		68		85.9649122807		89.4736842105

		90		156		64		68.4210526316		84.2105263158

		105		140		60		61.4035087719		78.9473684211

		120		208		72		91.2280701754		94.7368421053

		Ortalama		178		68.5		78.0701754386		90.1315789474
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