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ÖZET 

Fotodinamik terapi (FDT) ve sonodinamik terapi (SDT) gibi tedavilerin etkinliği 

sınırlı kalabilmektedir. Tedavi etkinliğini arttırmak maksadıyla sonofotodinamik 

terapi (SFDT) gibi kombine tedaviler önerilmiştir. Bu çalışmada kurkumin içeren, 

fotodinamik, sonodinamik ve sonofotodinamik özellik gösterebilecek hibrit bir 

nanokompozit tasarlanmıştır. Kurkumin anti-inflamatuar, pro-apoptotik ve anti-

metastatik özellikleriyle doğrudan antitümör etkiler sunmakla birlikte biyoyararlanımı 

düşük olduğundan etkisi zayıf kalabilmektedir. Geliştirilen nanokompozit malzeme 

metal içermeyen organik yapısı, yüksek foto kararlılığı ve biyouyumluluğu sayesinde 

hem ışık hem de ultrases ile ayrı ayrı veya eşzamanlı olarak uyarılabilmekte ve böylece 

FDT, SDT ve SFDT etkinliği göstermektedir. Nitekim, in vitro ortamda yapılan testler 

nanokompozitin FDT ile %50, SDT ile %30 oranında hücre ölümü sağlanırken, SFDT 

ile bu oran %70’e ulaşmış ve SFDT’nin tek başına FDT ve SDT’ye kıyasla daha etkili 

olduğu kanıtlanmıştır. Sonuç olarak, elde edilen nanokompozit, FDT, SDT  ve SFDT 

bir arada sunan; suda çözünebilen, çok işlevli bir tedavi platformu olarak hassas 

onkoloji uygulamalarında yüksek potansiyele sahiptir. 
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Terapi, Kurkumin, Grafitik Karbon Nitrür, Nanokompozit. 

Eylül, 2025; 31 sayfa 

 

 

 

 

 



iv 

 

 

M.Sc. THESIS 

 

DEVELOPMENT OF SONOPHOTODYNAMIC NANOMATERIAL 

CONTAINING CURCUMIN 

 

Omar MOHAMMAD 

 

Aksaray University 

Graduate School of Natural and Applied Sciences 

Department of Biotechnology and Molecular Biology 

 

Supervisor: Prof. Dr. Fatih ALGI 

ABSTRACT 

Photodynamic therapy (FDT) and sonodynamic therapy (SDT) often exhibit limited 

therapeutic efficacy. To enhance treatment outcomes, combined strategies such as 

sonophotodynamic therapy (SFDT) have been proposed. In the present study, a 

curcumin-loaded hybrid nanocomposite with potential photodynamic, sonodynamic, 

and sonophotodynamic properties was designed. Curcumin exhibits direct antitumor 

effects due to its anti-inflammatory, pro-apoptotic, and anti-metastatic activities; 

however, its low bioavailability limits its therapeutic impact. The developed 

nanocomposite, characterized by a metal-free organic structure, high photostability, 

and biocompatibility, can be activated by light and ultrasound individually or 

simultaneously, thereby demonstrating FDT, SDT, and SFDT efficacy. In vitro 

experiments revealed that the nanocomposite induced 50% cell death under FDT, 30% 

under SDT, and 70% under SFDT, confirming that SFDT alone is more effective than 

FDT or SDT. Overall, the synthesized nanocomposite represents a water-soluble, 

multifunctional therapeutic platform with high potential for precision oncology 

applications, offering combined FDT, SDT, and SFDT treatment modalities. 

 

Keywords: Photodynamic Therapy, Sonodynamic Therapy, Sonophotodynamic 

Therapy, Curcumin, Graphitic Carbon Nitride, Nanocomposite. 
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1. GİRİŞ 

1.1 Kanser 

Kanser vücutta anormal hücrelerin kontrolsüz bir şekilde büyümesi ve bölünmesi 

sonucu gelişen karmaşık bir hastalıktır. Normalde hücreler belirli bir düzen içinde 

büyür, bölünür ve ölür, ancak kanser hücreleri bu süreci ihlal eder, tümörlere yol açar 

ve vücudun diğer bölgelerine yayılabilir. Kanserin oluşumu, genetik mutasyonlarla 

ilişkilidir ve bu mutasyonlar, çevresel etkenler (örneğin, tütün dumanı, radyasyon) ve 

yaşam tarzı faktörleri (diyet, fiziksel aktivite) gibi birçok nedenden kaynaklanabilir 

(URL-1). Kanserin gelişimi üç ana aşamadan oluşur: başlangıç, ilerleme ve metastatik. 

Başlangıç aşamasında hücreler genetik değişikliklere uğrar, ilerleme aşamasında bu 

hücreler daha fazla mutasyon biriktirerek hızla çoğalmaya başlar ve çevre dokuları 

istila eder. Metastatik aşamasında ise, kanser hücreleri vücudun uzak bölgelerine 

yayılır ve yeni tümörler oluşturur (Hanahan ve Weinberg, 2023). Kanser hücreleri 

bağışıklık sisteminden kaçabilir, organ işlevlerini etkileyebilir ve ağrı, kilo kaybı, 

hormonal dengesizlik gibi belirtiler gösterebilir. Bu nedenle kanserin mekanizmalarını 

anlamak, etkili önleme ve tedavi yöntemleri geliştirmek için büyük önem taşır. Erken 

teşhis ve sağlıklı yaşam tarzı değişiklikleri, kanser riskini azaltabilir ve tedavi 

sonuçlarını iyileştirebilir. 

1.2 Geleneksel Kanser Tedavileri ve Dezavantajları 

Kanser tedavisinde genellikle birden fazla yöntem bir arada kullanılır. Bu tedavi 

yöntemleri arasında ameliyat, radyasyon terapisi, kemoterapi ve hormon terapisi yer 

alır. Her birinin avantajları olduğu kadar, önemli dezavantajları da bulunmaktadır. 

1.2.1 Ameliyat 

Ameliyat, tümörün veya çevresindeki dokunun fiziksel olarak çıkarılmasını içerir ve 

genellikle lokalize kanserlerde etkili bir tedavi seçeneğidir. Ancak, invaziv bir işlem 

olması nedeniyle anestezi gerektirir ve ameliyatlar riskler taşır; bu riskler arasında 

kanama, enfeksiyon veya anesteziye bağlı komplikasyonlar yer alır.  
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Ayrıca, tümör tamamen çıkarılmadığında veya kanser hücreleri mikroskobik olarak 

yayılmışsa, kanserin nüksetme riski bulunmaktadır. Ameliyat, lokalize kanserler için 

etkili olsa da, metastatik veya yaygın kanserlerde sınırlı kalır.  

Tümörlerin çıkarılması, hastanın kozmetik görünümünü veya işlevsel durumunu 

etkileyebilir ve yaşam kalitesinde uzun vadeli değişikliklere yol açabilir (Miller, 

2023). 

1.2.2 Radyasyon terapisi 

Radyasyon terapisi, kanser hücrelerini DNA'larına zarar vererek yok etmek için 

yüksek enerjili ışınlar kullanır. Ancak, bu tedavi yöntemi de bazı dezavantajlara 

sahiptir. Radyasyon, tümörün etrafındaki sağlıklı dokulara da zarar verebilir ve bu 

durum yorgunluk, cilt tahrişi ve uzun vadeli doku hasarına yol açabilir. Ayrıca, 

radyasyon terapisi genellikle lokalize tümörler için etkili olup, metastatik kanserlerde 

daha az verimli olabilir. Tedavi süresince hastalar akut yan etkiler yaşarken, uzun 

vadeli etkiler arasında ikincil kanserler, kısırlık ve kronik yorgunluk gibi problemler 

ortaya çıkabilir. Radyasyon, bağışıklık sistemini zayıflatabilir ve hastaları 

enfeksiyonlara karşı daha duyarlı hale getirebilir. 

1.2.3 Kemoterapi 

Kemoterapi, kanser hücrelerini öldürmek veya büyümelerini durdurmak için ilaç 

kullanımını içerir. Bu ilaçlar genellikle sistemik olup, tüm vücutta etkili olabilirler. 

Ancak kemoterapinin önemli dezavantajları da bulunmaktadır. Kemoterapi hem 

kanserli hem de sağlıklı hücreleri etkileyerek saç dökülmesi, mide bulantısı, kusma, 

anemi ve bağışıklık baskılanması gibi yan etkilere yol açar.  

Ayrıca kemoterapi, sinir hasarı, kardiyovasküler problemler ve doğurganlık sorunları 

gibi uzun vadeli etkiler yaratabilir (Lee, 2022a). Kanser hücreleri zamanla kemoterapi 

ilaçlarına karşı direnç geliştirebilir, bu da tedavi zorlaştırır. Özellikle metastatik veya 

agresif kanserlerde bu durum daha sık görülür (Parker, 2023a). Kemoterapi, hastaların 

tedavi döngüleri arasında iyileşmek için uzun aralar vermesini gerektirir ve bu, yaşam 

kalitesini ciddi şekilde etkileyebilir. 
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1.2.4 Hormon terapisi 

Hormon terapisi, özellikle östrojen reseptörü pozitif meme kanseri veya prostat kanseri 

gibi hormona duyarlı kanserlerde etkili bir tedavi seçeneğidir. Bu tedavi, kanseri 

besleyen hormon seviyelerini bloke etmeyi veya azaltmayı amaçlar. Ancak, hormon 

tedavisi de çeşitli dezavantajlara sahiptir. Zamanla bazı kanserler hormon tedavisine 

direnç geliştirebilir, bu da tedavi etkinliğini sınırlayabilir. Ayrıca, hormon terapisi ateş 

basması, ruh hali değişimleri, kemik incelmesi ve kan pıhtısı riskinin artması gibi yan 

etkilere neden olabilir (Lee, 2022b). Hormon terapisi sadece hormona bağımlı 

kanserlerde etkili olduğundan, uygulama alanı sınırlıdır ve bu tedavi yöntemi, 

metastatik veya hormona duyarlı olmayan kanser türleri için geçerli değildir (Parker, 

2023b). 

1.3 Fotodinamik Terapi (FDT) 

Kanser ve bazı deri hastalıklarını tedavi etmek için kullanılan umut vaat eden bir 

yöntemdir. Her kanser türü farklı özelliklere sahip olduğundan, tedavi yaklaşımları da 

farklılık göstermektedir. Fotodinamik Terapi (FDT), özellikle düşük toksisite, yüksek 

seçicilik, düşük maliyet ve kısa tedavi süresi gibi avantajları ile dikkat çekmektedir. 

Ameliyat, kemoterapi ve radyoterapi gibi geleneksel yöntemlere göre daha az invaziv 

olması ve daha az yan etki yaratması, FDT’yi tercih edilen bir alternatif haline 

getirmektedir (Henderson ve Maughan, 2023).  

Ayrıca, FDT özellikle erken evre kanserlerde etkili bir seçenek sunmakta ve kozmetik 

olarak yara izi bırakmayan bir tedavi olması nedeniyle estetik faydalar sağlamaktadır 

(Dolmans vd., 2003). FDT’nin temel bileşenleri arasında fotosensitizör, ışık ve oksijen 

yer alır. Fotosensitizör, ışığı soğuran ve belirli bir dalga boyunda aktive olan bir ilaçtır.  

Bu ilaç genellikle kanserli hücrelerde birikir ve ışığa maruz kaldığında reaktif oksijen 

türleri ROT oluşturarak hücresel yapılara zarar verir. Tedavi sürecinde belirli bir 

bekleme süresi sonunda hedeflenen bölgeye ışık uygulanır ve fotosensitizör aktive 

olur. Aktivasyon sonrası ortaya çıkan ROT, hücresel yapılara zarar vererek anormal 

hücrelerin tahrip edilmesini sağlar. FDT’nin etkili olabilmesi için oksijenin varlığı 

önemlidir, çünkü ROT yalnızca oksijenin bulunduğu ortamda üretilir (Gomer vd., 

2023). FDT, genellikle lokalize hastalıkları tedavi etmek için kullanılır. Tedavi edilen 
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bölgede ROT üretimi ile hücre ölümüne neden olan bu yöntem, apoptoz, nekroz ya da 

vasküler kapanma mekanizmaları ile çalışır (Dougherty vd., 2022).  

FDT, kanser tedavisinde bazal hücreli karsinom, skuamöz hücreli karsinom gibi deri 

kanserlerinin yanı sıra yemek borusu, akciğer, baş ve boyun kanserleri gibi birçok 

kanser türünde uygulanabilir. Ayrıca, cilt rahatsızlıkları, yaşa bağlı makula 

dejenerasyonu gibi göz hastalıkları ve kozmetik dermatolojide fotogençleştirme gibi 

alanlarda da kullanılmaktadır (Bastounis vd., 2023). FDT’nin avantajları arasında 

minimal invaziv bir yöntem olması, sağlıklı dokulara zarar vermeden hedefe yönelik 

tedavi sunması, düşük yan etkiler, kısa iyileşme süreleri ve diğer tedavilerle 

kombinasyon imkânı bulunur. FDT, Ameliyata uygun olmayan hastalar için veya 

kozmetik sonuçların önemli olduğu durumlarda tercih edilen bir seçenektir. Bununla 

birlikte, bazı sınırlamaları da bulunmaktadır. Örneğin, ışık hassasiyeti nedeniyle 

hastalar tedavi sonrasında güneş ışığından kaçınmak zorunda kalabilir.  

Ayrıca, tedavi genellikle yüzeysel tümörler için uygundur ve optimum sonuçlar için 

birden fazla seans gerekebilir (Kessel ve Oleinick, 2022). FDT, tıbbi alanda birçok 

potansiyele sahip olmasına rağmen, gelişmekte olan bir tedavi yöntemidir. 

Fotosensitizörlerin geliştirilmesi, daha etkili ışık dağıtım sistemlerinin kullanılması ve 

diğer tedavilerle kombine terapilerinin uygulanması, bu yöntemin etkinliğini 

artırabilmektedir (Wang vd., 2023). FDT, geleneksel tedavilere kıyasla daha az yan 

etki ve hedefe yönelik yapısıyla modern tıpta giderek daha fazla önem kazanmaktadır. 

1.4 Sonodinamik Terapi 

Sonodinamık tedavi (SDT), düşük yoğunluklu ultrason dalgaları ile sonosensitizer adı 

verilen kimyasalın birleşimiyle gerçekleştirilen ve kanser tedavisinde umut vaat eden 

bir non-invaziv yöntemdir. Bu tedavi, kanser hücrelerini hedef alarak yok ederken 

sağlıklı dokuları koruma potansiyeline sahip olmasıyla öne çıkmaktadır. Özellikle 

derin tümörlerin tedavisinde geleneksel tedavi yöntemlerine göre avantajlar sunması, 

SDT'yi FDT gibi yöntemlere kıyasla daha cazip hale getirmektedir. SDT, kanser 

hücrelerinde biriken sonosensitizerlerin ultrases dalgalarına maruz kalmasıyla başlar.  

Bu süreç, sonosensitizerlerin ROT üretmesine neden olur. Üretilen ROT, hücresel 

bileşenlere zarar vererek apoptoz veya nekroz gibi hücre ölümüne yol açar (Zhou vd., 
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2023). Ultrases dalgaları, dokuya derinlemesine nüfuz ederek, SDT'yi anatomik olarak 

zor erişilen bölgelerdeki tümörler için uygun bir seçenek haline getirir. Ayrıca, ultrases 

enerjisi hedef bölgeye hassas bir şekilde odaklanabilir, böylece çevredeki sağlıklı 

dokulara verilen zarar minimize edilir. SDT, non-invaziv bir tedavi yöntemi olmanın 

yanı sıra, derin dokulara nüfuz etme kapasitesi sayesinde FDTe göre daha geniş bir 

uygulama alanına sahiptir (Huang vd., 2023). Sonosensitizerlerin kanser hücrelerinde 

birikmesi, tedavinin seçici ve etkili olmasını sağlar, bu da sağlıklı dokuların 

korunmasına yardımcı olur (Lin vd., 2023). Bununla birlikte, SDT'nin 

tekrarlanabilirliği, aynı bölgeye birden fazla tedavi uygulanabilmesine imkan tanır ve 

tedavi sürecine esnekliktir.  

SDT'nin kemoterapi, immünoterapi veya radyoterapi gibi diğer tedavi yöntemleriyle 

kombinasyonu, tedavi etkinliğini artırma potansiyeli taşır (Yang ve Li, 2023). SDT'nin 

etkinliği büyük ölçüde sonosensitizerlerin kalitesine ve verimliliğine bağlıdır. Ancak, 

birçok sonosensitizer henüz klinik kullanıma seçmeyi ve geliştirilme aşamasındadır 

(Huang vd., 2023). Ayrıca, ultrason parametrelerinin (frekans, yoğunluk ve maruz 

kalma süresi) her tümör türü için optimize edilmesi gerektiği için bu konuda daha fazla 

araştırmaya ihtiyaç duyulmaktadır (Zhou vd., 2023).  

SDT'nin nadiren de olsa sağlıklı dokularda yan etkilere yol açması, tedavinin güvenliği 

konusunda dikkate alınması gereken bir faktördür (Lin vd., 2023). Bu bağlamda, 

SDT'nin klinik verileri sınırlıdır ve daha fazla araştırma ve büyük ölçekli klinik 

çalışmalar gereklidir (Yang ve Li, 2023). SDT, glioblastom, meme kanseri, pankreas 

kanseri ve karaciğer kanseri gibi çeşitli kanser türlerinin tedavisinde umut verici 

sonuçlar göstermektedir. SDT'nin, hipoksik (düşük oksijenli) tümör ortamlarını 

hedefleme yeteneği, birçok geleneksel tedaviye dirençli tümörleri etkili bir şekilde 

tedavi etme potansiyeli taşır. Ayrıca, SDT'nin immünoterapilerle birlikte kullanımı, 

bağışıklık yanıtlarını güçlendirerek tedavi etkinliğini artırabilir (Huang vd., 2023). 

SDT, mevcut sınırlamaları ve geliştirilmesi gereken yönleri olsa da, nanoteknoloji gibi 

alanlardaki ilerlemeler sayesinde büyük bir potansiyele sahiptir. Nanoparçacıkların 

kullanımı, sonosensitizerlerin hedef bölgeye daha verimli bir şekilde taşınmasına 

yardımcı olabilir ve bu da SDT'nin etkinliğini önemli ölçüde artırabilir (Zhou vd., 

2023). SDT'nin parametrelerinin optimize edilmesi, daha verimli sonosensitizerlerin 

geliştirilmesi ve büyük ölçekli klinik çalışmalara dayalı verilerin elde edilmesi, bu 
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tedavi yönteminin gelecekte onkolojideki rolünü arttıracaktır. SDT, kanser tedavisinde 

devrim yaratabilecek bir yaklaşım olarak karşımıza çıkmaktadır. Ultrases dalgaları ve 

sonosensitizerlerin eşsiz özelliklerinden yararlanarak, SDT, non-invaziv, hedeflenmiş 

ve tekrarlanabilir bir tedavi seçeneği sunmaktadır. Ancak, tedavinin etkinliğinin 

artırılması ve güvenliğinin sağlanması için daha fazla araştırma yapılması 

gerekmektedir. 

1.5 Sonofotodinamik Terapi (SFDT) 

Sonofotodinamik terapi (SFDT), kanser tedavisinde SDT ve FDT birleştiren yenilikçi 

bir yaklaşımdır. Bu yöntem, ses dalgaları ve ışık enerjisinin kombinasyonuyla ROT 

üreterek kanser hücrelerini hedef alır ve yok eder. SFDT, sonosensitizörler ve 

fotosensitizörler adı verilen özel maddeleri aktive ederek, ROT aracılığıyla kanserli 

dokularda hücre ölümüne yol açar. Ultrases ve ışık enerjisinin bir arada kullanılması, 

tedaviye derinlik kazandırarak kanser hücrelerini daha etkili bir şekilde hedeflemeyi 

mümkün kılar (Zhang vd., 2023). 

 SFDT'nin en önemli avantajlarından biri, ultrasesin derin penetrasyon yeteneğidir. 

Ultrases enerjisi, vücut dokularına santimetre derinliğe kadar nüfuz edebilir ve bu da 

derin dokulardaki kanserli bölgeleri etkili bir şekilde hedefleme olanağı sağlar. 

Ayrıca, SFDT'nin sağlıklı dokuları minimum düzeyde etkileyerek sadece kanser 

hücrelerini hedeflemesi, geleneksel kemoterapi yöntemlerine kıyasla daha düşük yan 

etki riski taşır. Ultrason ve ışığın sinerjik kullanımı, bazı kanser türlerinde görülen 

tedaviye direnç mekanizmalarını aşmaya yardımcı olabilir. Bununla birlikte, SFDT'nin 

uygulanmasında çeşitli zorluklar da bulunmaktadır. Tedavi süreci, özel cihazlar ve 

titizlikle koordinasyon gerektiren karmaşık bir yapıya sahiptir. Tedavinin etkinliğiyle 

ilgili klinik deneylerin sınırlı olması, SFDT'nin genel kabul görmesini engelleyen bir 

diğer faktördür. Ayrıca, sensitizörlerin tümör dokularında homojen bir şekilde 

dağılmasını sağlamak zordur, bu da tedavinin etkinliğini sınırlayabilir. Yan etkiler 

arasında ciltte ışığa karşı hassasiyet ve tedavi bölgesindeki lokal doku hasarları söz 

konusu olabilir (Wu ve Sun, 2023). 

Son yıllarda, SFDT'nin etkinliğini artırmak için yeni nesil sonosensitizörler 

geliştirilmektedir. Bu maddeler, daha fazla stabilite, daha uzun süre vücutta kalma ve 
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daha düşük fototoksisite gibi özelliklere sahiptir. SFDT'nin kemoterapi veya 

immünoterapiler gibi diğer tedavi yöntemleriyle birleştirilmesi, tedavi sonuçlarını 

iyileştirerek daha kişiselleştirilmiş seçenekler sunabilir.  

Sonuç olarak, SFDT, kanser tedavisinde yenilikçi ve umut verici bir yaklaşım olarak 

öne çıkmaktadır. Derinlik penetrasyonu, hedefleme doğruluğu ve sinerjik etkiler gibi 

avantajlar sunarken, karmaşık tedavi protokolleri ve sınırlı klinik deneyler gibi 

zorluklarla da karşılaşılmaktadır. Ancak, sonosensitizörlerin geliştirilmesi ve diğer 

tedavi yöntemleriyle kombinasyonlar sayesinde, SFDT'nin gelecekte kanser 

tedavisinde önemli bir yer edineceği öngörülmektedir. 

1.6 Grafitik Karbon Nitrür (g-C3N4) 

Grafit karbon nitrür (g-C₃N₄), esas olarak karbon ve azottan oluşan metal içermeyen, 

polimerik bir yarı iletkendir. Termal ve kimyasal kararlılık, orta bant aralığı (~2,7 eV) 

ve görünür ışık soğurması gibi benzersiz fizikokimyasal özellikleri nedeniyle son 

yıllarda yoğun ilgi görmüştür. Bu özellikler, g-C₃N₄'ü fotokataliz, enerji dönüşümü, 

çevresel iyileştirme ve biyomedikal uygulamalarda umut vadeden bir malzeme haline 

getirir. Yapısal olarak g-C₃N₄, düzlemsel amino grupları aracılığıyla birbirine 

bağlanan tri-s-triazin ünitelerinden oluşur ve grafite benzer 2 boyutlu katmanlı bir yapı 

oluşturur. Melamin ve üre gibi ucuz öncüllerden sentezlenmesinin kolaylığı, onu 

büyük ölçekli üretim için uygun maliyetli hale getirir. Ancak sınırlı yüzey alanı, düşük 

kuantum verimliliği ve hızlı şarj rekombinasyonu, doping, heterojunction oluşumu ve 

yüzey modifikasyonu gibi yöntemlerle performansını artırma çabalarını teşvik 

etmektedir (Ahmed vd., 2024).  

Biyomedikal alanda, g-C₃N₄, biyouyumluluğu ve ayarlanabilir yüzey kimyası 

nedeniyle ilaç salımı, biyolojik görüntüleme ve FDT/FTT terapi için araştırılmıştır. 

Manyetik veya metal oksit bileşenleriyle hibrit nanoyapılar oluşturma yeteneği, 

hedefli kanser tedavisinde ve kontrollü ilaç salınım sistemlerinde kullanımını daha da 

genişletmektedir (Zhang vd., 2024). 

1.7 Kurkumin (Cur) 

Kurkumin, Curcuma longa’nın (zerdeçal) köksapından elde edilen doğal bir 

polifenolik bileşiktir. Anti-inflamatuar, antioksidan, antimikrobiyal ve antikanser 
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özellikleri de dahil olmak üzere çeşitli biyolojik aktiviteleriyle iyi bilinmektedir. 

Biyoaktif bir molekül olarak Cur, kanser, nörodejeneratif hastalıklar, kardiyovasküler 

bozukluklar ve metabolik sendromdaki potansiyel terapötik rolleri açısından yaygın 

olarak incelenmiştir.  

Kimyasal olarak Cur, metoksi ve hidroksil ikame edicileri olan ve α,β-doymamış 

karbonil grupları içeren yedi karbonlu bir bağlayıcı ile bağlanan iki aromatik halka 

sisteminden oluşur. Bu yapı Cur çeşitli biyomoleküllerle etkileşime girmesine ve NF-

κB, PI3K/Akt ve MAPK gibi birden fazla hücresel sinyal yolunu düzenlemesine 

olanak tanır ve bu da onu hastalık modülasyonunda çok hedefli bir ajan yapar 

(Lopresti, 2022).  

Güçlü biyolojik aktivitesine rağmen, Cur klinik uygulaması zayıf suda çözünürlük, 

düşük biyoyararlanım ve hızlı sistemik eliminasyon nedeniyle sınırlıdır. Bu 

dezavantajların üstesinden gelmek için, çözünürlüğünü, kararlılığını ve hedeflenen 

iletimini artırmak için lipozomlar, miseller, dendrimerler ve inorganik nanopartiküller 

gibi çok sayıda nanotaşıyıcı sistem geliştirilmiştir. Kanser tedavisinde Cur hem 

Kemoprevensiyon hem de kemoterapötik bir ajan olarak hizmet eder ve çeşitli kanser 

hücre hatlarında apoptozu indükleme, çoğalmayı engelleme ve metastazı azaltma 

yeteneği gösterir. Özellikle pH'a veya ultrases gibi dış uyaranlara yanıt veren akıllı 

iletim sistemlerine dahil edilmesi, terapötik etkinliği ve özgüllüğü iyileştirmek için 

ortaya çıkan bir stratejidir. 

 

 

 

 

 

2. KAYNAK ÖZETLERİ 

Saumya vd. (2023), Cur yüklü g-C₃N₄/Ba(OH)₂ (GCNB) nanotaşıyıcıları, kimyasal 

çöktürme yöntemiyle sentezlemiş ve ultrases ile pH duyarlı ilaç taşıma sistemi olarak 
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etkinliğini göstermiştir. Folik asit ile modifiye edilen GCNB, pH 5.4'te ultrases 

uygulandığında ilaç salınımını %54.86'dan %88.39'a çıkarmıştır. FDT etkisiyle ROT 

üretimi sağlanarak kanser hücrelerinin yok edilmesi hedeflenmiştir. HEK-293 

hücrelerine karşı yapılan sitotoksisite testi, nanokompozitin biyouyumlu olduğunu 

doğrulamıştır. 

Gong vd. (2024), karbon nokta/g-C₃N₄ nanokompoziti ile antibakteriyel özellikler 

sergileyen aktif ambalaj filmleri üretmiştir. Malzemeler, Escherichia coli ve 

Staphylococcus aureus'a karşı %99.9'dan fazla antibakteriyel etkinlik göstermiş ve 

görünür ışık altında aktifleşmiştir. Bu terapötik özellikler, filmlerin mekanik güçlerini 

artırarak daha uzun süreli koruma sağlamıştır, örneğin muzların raf ömrü dört günden 

fazla uzamıştır. 

Wang vd. (2024), kalsiyum ile depolanmış g-C₃N₄ ve MnS tabanlı nanokompoziti (Ca-

CN/MnS), metisilin dirençli Staphylococcus aureus (MRSA) enfekte yaralarının 

tedavisinde kullanmıştır. Tedavi, 808 nm yakın kızılötesi ışık ile tetiklenen FDT ve 

FTT yöntemlerinin sinerjik etkisiyle gerçekleştirilmiştir. Ca doping, FDT etkinliğini 

artırarak, MRSA bakterilerine karşı yüksek verimli bir bakterisit etkinlik sağlamıştır. 

Ayrıca, Mn ve Ca elementlerinin serbest bırakılması, glikoliz ve kalsiyum sinyal 

yollarını aktive ederek hücresel metabolizmayı ve hücre proliferasyonunu teşvik 

ederek doku onarımını hızlandırmıştır. 

Rostami vd. (2024), kemosonodinamik terapi (CSDT) kullanabilecek L-sistein (L-

Cys) ile kaplanmış ZnFe₂O₄ C₃N₄ konjusatlandıran Cur taşıyıcıları hazırlamıştır. 

Nanokompozitlerin ultrases altında ROT üretme kapasitesi incelenmiştir. Bu 

nanomalzeme, kanser hücreleriyle etkileşimde pH duyarlı salınım göstererek tedaviye 

katkı sağlamaktadır. A549 akciğer kanseri hücrelerinde yapılan testlerde 

nanokompozitlerin hem kemoterapi hem de SDT etkileri olduğu görülmüştür. 

Nanokompozitler ultrases ile tetiklenen tedavi ve biyolojik olarak bozunabilir 

özellikleri ile dikkat çekmektedir. 

Yadav vd. (2023), Karbon nitrür kuantum noktaları kimyasal sentez yöntemiyle elde 

etmiştir. FDT'le test edilen malzemeler, görünür ışık altında ROT üretmekte ve bu da 

glioma hücrelerinde mitokondriyal membran kaybına yol açmaktadır. İdeal tedavi 

süresi, ışık kaynağı ve maruz kalma süresi ile yapılan FDT, yaklaşık %90 kanser 



10 
 

hücresi ölümüne ulaşmıştır. Ayrıca, ışık olmadan asidik pH etkisiyle %20 nekrotik 

hücre ölümü gözlemlenmiştir. 5 mg/mL'ye kadar normal hücrelere biouyumlu olan 

malzemeler, farelerde yapılan toksisite testlerinde organ hasarı veya inflamasyon 

göstermemiştir. Bu sonuçlar, malzemenin FDT için etkili bir ajan olduğunu 

göstermektedir. 

Rostami vd. (2021), Cur yüklenmiş ZnFe2O4@mZnO-Ox-p-g-C3N4 taşıyıcıları, 

aşamalı bir sentez yöntemi ile hazırlanmıştır. İlk olarak, ZnFe2O4 nanoparçacıkları 

sentezlenmiş ve ardından bu parçacıklara ZnO (mZnO) katmanı eklenmiştir. 

Sonrasında, bu çekirdek–kabuk yapısına, oksijen fonksiyonel grupları (karboksil, 

karbonil ve hidroksil) içeren grafitik karbon nitrür (p-g-C3N4) eklenmiştir. Bu 

taşıyıcılar, pH ve ultrases duyarlılığı sağlamak amacıyla hedefli ilaç taşıma sistemleri 

olarak kullanılmak üzere tasarlanmıştır. ZnFe2O4@mZnO ve ZnFe2O4@mZnO-p-g-

C3N4 taşıyıcıları, FESEM, EDX, XRD, FTIR ve DLS ile karakterize edilmiştir. 

Zhang vd. (2023), g-C₃N₄- Cur bazlı nanokompozitlerin sentezini elektrospinning ve 

kimyasal sentez yöntemleriyle gerçekleştirmiştir. İlk olarak, karbon nitritin 

fotokatalitik özelliklerini artırmak için yüksek sıcaklıkta sentezlenmiştir. Ardından, 

kürkumin bu yapı ile birleştirilerek, g-C₃N₄-kürkumin kompozitleri elde edilmiştir. Bu 

kompozitler, FDT ve FTT uygulamaları için hedefe yönelik tedavi yöntemlerinde 

kullanılmıştır. Kompozitler, antibakteriyel, antikanser ve biyosensör gibi 

uygulamalarda sinerjik etkiler göstermiştir. Elektrospinning yöntemi, nanofiber 

yapıları oluşturmak için kullanılmış, bu da yüksek porozite ve biyouyumluluk 

sağlamıştır. 

Padmanabhan vd. (2023), Cur yüklü ZnO nanoparçacıkları ve grafitik karbon nitrür 

levhalarını içeren bir nanokompozit ile kanser (özellikle meme kanseri hücreleri) ve 

antibakteriyel terapitestleri gerçekleştirmiştir. Cur salınımı, asidik pH koşullarında 

(pH 5) daha belirgin olmuştur. Nanokompozit, E. coli ve S. aureus'a karşı 

antibakteriyel etkinlik gösterdiği gibi, MDA-MB-231 kanser hücreleri üzerinde 

antikanser etkinlik de sergilemiştir. 

Abdouss vd. (2023), Cur ilacını taşıyan pH duyarlı bir nanotaşıyıcı geliştirmiştir. 

Nanotaşıyıcı, kitosen (CS), poliakrilik asit (PAA) ve g-C3N4 bileşenlerinden 

oluşturmaktadır. g-C3N4 nanotabakalar, tiyoüre kullanılarak basit bir tek adımlı piroliz 
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süreciyle üretilmiştir. Nanokompozitin pH duyarlı ilaç salınımı, MCF-7 meme kanseri 

hücrelerinde apoptoz ve in vitro sitotoksisite testleriyle değerlendirilmiştir. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

3. MATERYAL VE YÖNTEM 
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Ticari firmalardan alınan malzeme ve çözücüler doğrudan kullanılmış, literatürde 

bilinen yöntemlerle saflaştırılması yapılmıştır. 

3.1 Malzeme 

Ticari firmalarından alınan malzeme ve çözücüler ya doğrudan kullanılmış ve 

literatürde bilinen yöntemle saflaştırıldıktan sonra kullanılmıştır. 

Melamin (C₃H₆N₆), demir(III) klorür (FeCl₃⋅6H₂O), demir(II) klorür (FeCl₂⋅4H₂O), 

amonyak çözeltisi (NH₄OH), etanol (C₂H₅OH), kurkumin (C₂₁H₂₀O₆), Sığır Serum 

Albümini BSA (C₁₉₆H₃₁₉N₅₁O₆₄S₈) ve deiyonize su DI su (H2O).  

Soğurma spektrumları UV, FDT, SDT, SFDT Cary 50 model UV-Vis ve emisyon 

ölçümleri ise Varian Cary Eclipse Fluorescence spektrofotometre cihazlarıyla 

kaydedilmiştir. 

3.2 C₃N₄ Tabakaların Sentezi 

C₃N₄ tabakalarının sentezi melaminin termal polimerizasyonu ile gerçekleştirilmiştir. 

Bu süreçte, melamin kül fırınında oda sıcaklığından 550°C'ye kadar 2°C/dak ısıtma 

hızıyla ısıtılmiştir ve bu sıcaklıkta 4 saat bekletilmiştir. Ardından, elde edilen ürün oda 

sıcaklığına kadar soğutulmuştur ve toz haline getirilmiştir. 

3.3 Fe₃O₄@C₃N₄ Nanokompozitlerinin Hazırlanması 

C₃N₄ (0.10 g), 250 mL etanol/DI su (1:2) karışım oda sıcaklığında 4 saat ultrasonike 

edilmiştir. Ultrasonik sonrasında içersine FeCl₃·6H₂O (0.90 g) ve FeCl₂·4H₂O (0.35 g) 

süspansiyona eklenmiş ve reflax olması için 65 derecede 2 saat bekletilmiştir. 

Reaksiyonun içerisine 80 ml amonyal çözeltisi (NH₄OH) eklenilmiş ve reaksiyon 

renginin hızla döndüğü gözlemlenmiştir. Karışım oda sıcaklığına geldikten sonra, 

meydana gelen çökelti defalarca DI su ve etanol ile yıkandı. Son aşamada ise 60 °C’de 

vakum altında 12 saat süreyle kurutma işlemi gerçekleştirilmiştir. 

3.4 Cur@Fe3O4@C3N4@BSA Nanokompozitlerinin Sentezi  

Fe₃O₄@C₃N₄ nanokompozitlerinin Cur ile fonksiyonelleştirilmesi fiziksel etkileşimler 

yoluyla gerçekleştirildi. Bu yöntem, Cur nanokompozit yüzeyine hidrofobik 
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etkileşimler, π-π yığılması ve hidrojen bağları aracılığıyla tutunmasını sağlamaktadır. 

İlk olarak, 20 mg Fe₃O₄@C₃N₄ nanokompoziti, 1:1 oranında etanol ve deiyonize su 

içeren 10 mL’lik çözücü karışımında dispers edilmiştir. Karışımın homojen bir 

süspansiyon haline gelmesi için 25°C’de 3 saat boyunca sonikasyon işlemi 

uygulanmıştır. Sonikasyon işlemi, nanokompozitlerin çözelti içerisinde düzgün 

dağılmasını sağlayarak Cur ile etkileşimini artırmaktadır. 

Cur’in nanokompozit yüzeyine fiziksel olarak bağlanmasını sağlamak amacıyla, 4 mg 

Cur 400 µL etanol içinde çözülmüş ve 25°C’lik bir su banyosunda 20 dakika boyunca 

sonikasyona tabi tutularak homojen bir çözelti elde edilmiştir. Cur çözeltisi 

hazırlandıktan sonra, Fe₃O₄@C₃N₄ içeren süspansiyona damla damla eklenmiştir. Elde 

edilen karışımın homojenliğini sağlamak ve Cur moleküllerinin nanokompozit 

yüzeyine etkin bir şekilde tutunmasını kolaylaştırmak amacıyla, Cur eklendikten sonra 

25°C’de, su banyosu içerisinde 1 saat boyunca sonikasyon işlemi gerçekleştirdikten 

sonra üzerine 9 mg Bovine Serum Albumin (BSA) katı halde eklendi ve 1 saat boyunca 

25°C’de, su banyosu içerisinde sonikasyon işlemi gerçekleştirilmiştir. Sonikasyon 

işleminin ardından, hazır olan Cur@Fe3O4@C3N4@BSA 250 rpm hızında, azot 

atmosferi altında, karanlık bir ortamda 48 saat boyunca karıştırılmıştır. Bu aşamada, 

Cur molekülleri nanokompozit yüzeyine fiziksel etkileşimlerle bağlanmış ve stabil bir 

yapı oluşturulmuştur. Sürecin tamamlanmasının ardından, Cur ile 

fonksiyonelleştirilen Fe₃O₄@C₃N₄ nanokompozitleri çözelti içerisinden ayrıştırılmak 

üzere 12.000 rpm hızında, 1 saat boyunca, 4°C’de santrifüjlenmiştir. Elde edilen 

çökelti, yüzeye tutunmayan serbest curcumin moleküllerini uzaklaştırmak amacıyla 

etanol ve deiyonize su ile yıkama işlemine tabi tutuldu. Son aşamada, yıkanan 

nanokompozitler vakum altında 48 saat boyunca kurutulmuştur. Böylece çözücüler 

tamamen uzaklaştırılmıştır ve stabil bir nanokompozit elde edildi. Son olarak, 

curcumin ile non-kovalent fonksiyonelleştirilen Fe₃O₄@C₃N₄ nanokompozitleri, 

4°C’de karanlık bir ortamda saklanarak curcumin’in fotodegradasyonu önlenmiştir.  

 

3.5 Hücre Hatlarının Hazırlanması 

Hücreler, steril şartlarda laminar akış kabininde, literatürdeki standart protokoller 

izlenerek kültürlenmiştir. Deneylerde SK-MEL-30 kanser hücre hattı (DSMZ no.: 
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ACC 151) ve kontrol olarak L929 fibroblast hücre hattı (ATCC® CRL-6364™) 

kullanılmıştır. Uygun besiyerlerinde, 37 °C ve %5 CO₂ koşullarında çoğaltılan 

hücreler, %70–80 yoğunluğa ulaştığında tripsinize edilerek deneysel çalışmalara hazır 

hale getirilmiştir. 

3.5.1 Karanlık toksisite testleri 

Hücreler 96 kuyucuklu plakalarda logaritmik faza ulaştıktan sonra belirlenen 

konsantrasyonlarda skuarin veya hidrojel ile 24 saat inkübe edilmiştir. Daha sonra 

kuyucuklar PBS ile yıkanmış, taze besiyeri eklenmiş ve MTT testi uygulanmıştır. 20 

µl MTT çözeltisi eklenen hücreler 37 °C’de 3 saat inkübe edilmiş, ardından DMSO 

ilavesiyle çözeltiler çözülmüş ve absorbans ölçümü yapılmıştır. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

4. BULGULAR VE TARTIŞMA 
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4.1 Kompozitin Sentezi Aşamaları 

C₃N₄ tabakaları, melaminin 550 °C’de termal polimerizasyonu ile sentezlenmiştir 

(Şekil 4.1). Elde edilen toz halindeki ürünün fotofiziksel özellikleri incelenmiştir. 

 

Şekil 4.1. C3N4 sentez şeması. 

Fe₃O₄@C₃N₄ nanokompoziti, C₃N₄’ün etanol/DI su karışımında dağıtılması ve demir 

tuzlarının (FeCl₃·6H₂O ve FeCl₂·4H₂O) eklenmesiyle sentezlenmiştir (Şekil 4.2). 

Amonyak çözeltisi ilavesiyle pH 10’a ayarlanan karışım 65 °C’de karıştırılmış, 

ardından elde edilen çökelti yıkanarak vakum altında kurutulmuştur ve 

nanokompozitin fotofiziksel özellikleri tespit edilmiştir. 

 

Şekil 4.2. Fe3O4@C3N4 sentez şeması. 

Fe₃O₄@C₃N₄ nanokompoziti ve BSA ile fiziksel etkileşimler yoluyla 

fonksiyonelleştirilmiştir. Cur çözeltisi sonikasyonla nanokompozit süspansiyonuna 

eklenmiş, ardından BSA ilave edilmiştir (Şekil 4.3). Karışım, azot atmosferinde 48 

saat karıştırılmış, santrifüj ve yıkama işlemlerinden sonra vakumda kurutulmuştur. 

Böylece, Cur kimyasal modifikasyon gerektirmeden yüzeye bağlanması sağlanmıştır 

ve nanokompozitin fotofiziksel özellikleri tespit edilmiştir. 
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Şekil 4.3. Cur@Fe3O4@C3N4@BSA sentez şeması. 

Bu çalışmada, çok işlevli bir nanomalzeme geliştirmek amacıyla melaminin termal 

pirolizi ile C3N4 sentezlenmiştir. Ardından, C3N4 ile manyetit Fe3O4 arasında kompozit 

yapı oluşturularak Fe3O4@C3N4 elde edilmiştir. 

 

Şekil 4.4. Cur@Fe3O4@C3N4@BSA genel sentez şeması. 

Sonraki aşamada, SDT ve SFDT terapi uygulamalarına yönelik işlevsellik 

kazandırmak amacıyla doğal bir fotosensitizer olan Cur nanokompozite yüklenmiştir. 

Son olarak, nanomalzemenin suda çözünürlüğünü ve biyouyumluluğunu artırmak için 

BSA ile kaplama işlemi gerçekleştirilmiş ve nihai ürün olarak 

Cur@Fe3O4@C3N4@BSA nanokompoziti elde edilmiştir (Şekil 4.4) ve 

nanokompozitin fotofiziksel özellikleri tespit edilmiştir. 
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4.2 Fotofiziksel Özellikler 

C3N4 için UV-Vis soğurma spektrumu Şekil 4.5’te verilmiştir. Yapılan ölçümler 

sonucunda maksimum soğurma dalga boyu yaklaşık 320 nm olarak belirlenmiştir. 

C3N4’ün karakteristik π–π geçişlerini yansıtmaktadır ve yapının ışık soğurma 

kapasitesini doğrulamaktadır. 
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Şekil 4.5. C3N4 UV-vis absorpsiyon spektrumu. 

C3N4 yapısına ait floresans spektrumu (Şekil 4.6)’da verilmiştir. Yapılan ölçümler 

sonucunda, nanokompozitin floresans emisyonunda maksimum şiddetin yaklaşık 460 

nm dalga boyunda gerçekleştiği gözlemlenmiştir. Bu durum, C3N4’ün karakteristik 

emisyon özelliğini yansıtmaktadır ve yapının fotolüminesans kapasitesini 

doğrulamaktadır. 

400 450 500 550 600

0

20

40

60

80

100

() nm

In
te

n
s

it
y

 (
a

.u
.)

C3N4

 

Şekil 4.6. C3N4 floresans absorpsiyon spektrumu. 
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Fe3O4@C3N4 yapısına ait UV-Vis soğurma spektrumu (Şekil 4.7)’de sunulmuştur. 

Yapılan ölçümler sonucunda maksimum soğurma dalga boyu yaklaşık 270 nm olarak 

belirlenmiştir. Fe3O4@C3N4’ün karakteristik π–π geçişlerini yansıtmaktadır ve yapının 

ışık soğurma kapasitesini doğrulamaktadır. 

 

Şekil 4.7. Fe3O4@C3N4 UV-vis absorpsiyon spektrumu. 

Cur@Fe3O4@C3N4@BSA nanokompozitine ait UV-Vis soğurma spektrumu (Şekil 

4.8)’de verilmiştir. Yapılan ölçümler sonucunda, nanokompozitin maksimum soğurma 

dalga boyu yaklaşık 420 nm olarak belirlenmiştir. Cur@Fe3O4@C3N4@BSA 

karakteristik π–π geçişlerini yansıtmaktadır ve yapının ışık soğurma kapasitesini 

doğrulamaktadır. 
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Şekil 4.8. Cur@Fe3O4@C3N4@BSA UV-Vis absorpsiyon spektrumu. 

Nanokompozitin fotofiziksel özellikleri de benzer yöntemlerle incelenmiştir. UV-Vis 

soğurma spektrumları (Şekil 4.9)’da sunulmuştur. Yapılan analizler sonucunda, saf 
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C3N4 yapısının maksimum soğurma dalga boyu yaklaşık 320 nm olarak belirlenmiştir. 

Fe3O4 ile modifiye edilmiş C3N4, Fe3O4@C3N4 yapısında bu maksimum nokta 370 

nm’ye kaymıştır. Son olarak, Cur@Fe3O4@C3N4@BSA nanokompozitinde belirgin 

bir kırmızıya kayma gözlemlenmiş ve değeri yaklaşık 420 nm olarak tespit edilmiştir. 

Bu dalga boyundaki kaymalar, malzemelerin yapısal modifikasyonları ve bileşenler 

arası etkileşimler sonucunda optik özelliklerinde meydana gelen değişimleri 

göstermektedir. 

Floresans ölçümlerine göre yalnızca saf C3N4 yapısı anlamlı floresans sinyali 

göstermiştir. Bu durum, C3N4’ün yarı iletken yapısı ve π–π geçişlerine bağlı olarak 

fotolüminesans özelliği taşımasından kaynaklanmaktadır. Ancak Fe3O4 ile 

modifikasyon sonrasında ve özellikle Cur@BSA ile kaplanmış yapıda, manyetik 

nanoparçacıkların floresans emisyonu gözlemlenmemiştir. Bu durum, elektron 

transfer süreçlerinin değişmesi ve enerji geçiş mekanizmalarının engellenmesiyle 

ilişkilendirilmektedir. 
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Şekil 4.9. C3N4, Fe3O4@C3N4 ve Cur@Fe3O4@C3N4@BSA UV-vis absorpsiyon 

spektrumları. 

4.3 Fotodinamik Testler 

Cur@Fe3O4@C3N4@BSA nanokompozitinin fotoduyarlaştırıcı özelliğini 

değerlendirmek amacıyla, 1,3-difenilizobenzofuran (DPBF) içeren çözeltisi mavi ışık 

(λ ≈ 450 nm) altında ışınlanmıştır. Işınlama süresi boyunca çözeltinin UV-Vis soğurma 

spektrumunda meydana gelen değişimler kaydedilmiş ve sonuçlar (Şekil 4.10)’da 

sunulmuştur. Zamanla DPBF'e özgü karakteristik soğurma pikinin (yaklaşık 410 nm) 
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azaldığı gözlemlenmiştir. Bu azalma, nanokompozitin ışık uyarımı altında ROT 

üretebildiğini ve dolayısıyla FDT açısından potansiyel bir fotoduyarlaştırıcı olarak 

işlev görebileceğini ortaya koymaktadır. 
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Şekil 4.10. Cur@Fe3O4@C3N4@BSA kompoziti ve DPBF ile fotodinamik testler. 

Cur@Fe3O4@C3N4@BSA nanokompozitlerinin SDT potansiyelini değerlendirmek 

amacıyla, DPBF içeren çözeltisi ultrases dalgalarına maruz bırakılmıştır. Uygulanan 

ultrases dalgaları çözeltinin UV-Vis soğurma spektrumunda meydana gelen 

değişimler izlenmiş ve sonuçlar (Şekil 4.11)’de gösterilmektedir. Zamanla DPBF’e 

özgü karakteristik soğurma pikinin (yaklaşık 410 nm) giderek azaldığı 

gözlemlenmiştir. Soğurma şiddetinin azalması, nanokompozitlerin ultrases uyarımı 

altında ROT üretebildiğini ve dolayısıyla SDT açısından etkili bir sonoduyarlaştırıcı 

olarak işlev görebileceğini göstermektedir. 
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Şekil 4.11. Cur@Fe3O4@C3N4@BSA kompoziti ve DPBF ile sonodinamik testler. 
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Cur@Fe3O4@C3N4@BSA nanokompozitlerinin SFDT potansiyelini değerlendirmek 

amacıyla, DPBF içeren çözeltisi eşzamanlı olarak mavi ışık (λ ≈ 450 nm) ve ultrases 

dalgalarına maruz bırakılmıştır. Uyarım süresi boyunca çözeltinin UV-Vis soğurma 

spektrumunda meydana gelen değişimler kaydedilmiş ve elde edilen veriler (Şekil 

4.12)’de sunulmuştur. Zamanla DPBF’e özgü karakteristik soğurma pikinin (yaklaşık 

410 nm) azaldığı gözlemlenmiştir. Bu azalma, nanokompozitin hem ışık hem de 

ultrases uyarımı altında ROT üretebildiğini ve bu sayede SFDT uygulamaları için 

etkili bir sonofotoduyarlaştırıcı olarak değerlendirilebileceğini göstermektedir. 
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Şekil 4.12. Cur@Fe3O4@C3N4@BSA kompoziti ve DPBF ile sonofotodinamik testler. 

 

4.4 In Vitro Testler  

Cur@Fe₃O₄@C₃N₄@BSA nanokompozitinin FDT ışık uyarımı altında gösterdiği 

etkinlik ve biyouyumluluk özelliklerinin incelenmesi amacıyla SK-MEL-30 (DSMZ 

no.: ACC 151) hücre hattı kullanılmıştır. Hücreler, farklı konsantrasyonlarda 

nanokompozit ile inkübe edilmiş ve belirlenen süre sonunda uygun dalga boyundaki 

ışık ile ışınlanmıştır. Hücre canlılık oranları MTT yöntemi ile analiz edilmiş ve elde 

edilen sonuçlar (Şekil 4.13)’te verilmiştir. Bulgular, ışık uyarımı sonrasında 

Cur@Fe₃O₄@C₃N₄@BSA’nın FDT etkinlik gösterdiğini ve hücre canlılığında anlamlı 

bir azalmaya neden olduğunu ortaya koymuştur. 
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Şekil 4.13. Cur@Fe3O4@C3N4@BSA in vitro FDT testlerinden elde edilen hücre 

canlılık verileri. 

Cur@Fe₃O₄@C₃N₄@BSA nanokompozitinin SDT ultrases uyarımı altındaki 

etkilerinin incelenmesi amacıyla SK-MEL-30 hücre hattı kullanılmıştır. Hücreler 

farklı konsantrasyonlarda nanokompozit ile muamele edildikten sonra ultrases 

dalgalarına maruz bırakılmıştır. Hücre canlılık oranları MTT protokolü kullanılarak 

belirlenmiş ve sonuçlar (Şekil 4.14)’te gösterilmiştir. Elde edilen veriler, 

nanokompozitin ultrases uyarımı ile aktive olduğunda SK-MEL-30 hücrelerinde 

belirgin bir sitotoksik etki oluşturduğunu göstermiştir. 

 

Şekil 4.14. Cur@Fe3O4@C3N4@BSA in vitro SDT testlerinden elde edilen hücre 

canlılık verileri. 

Nanokompozitin sinerjik etki potansiyelini incelemek amacıyla SFDT çalışmaları 

gerçekleştirilmiştir. Bu kapsamda SK-MEL-30 hücreleri farklı konsantrasyonlarda 

Cur@Fe₃O₄@C₃N₄@BSA ile inkübe edilmiş; ardından hem ultrason dalgalarına hem 

de belirlenen dalga boyunda ışık uyarımına maruz bırakılmıştır. Hücre canlılığı MTT 

yöntemi ile değerlendirilmiş ve sonuçlar (Şekil 4.15)’te verilmiştir. Bulgular, ışık ve 
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ultrases uyarımının birlikte uygulanmasıyla (SFDT) Cur@Fe₃O₄@C₃N₄@BSA’nın 

FDT veya SDT uygulamalarına kıyasla daha güçlü sitotoksik etki gösterdiğini 

ortaya koymuştur. 

 

Şekil 4.15. Cur@Fe3O4@C3N4@BSA in vitro SFDT testlerinden elde edilen hücre 

canlılık verileri. 

Nanokompozitin sinerjik etki potansiyelini incelemek amacıyla FDT, SDT ve SFDT 

çalışmaları gerçekleştirilmiştir. Bu kapsamda SK-MEL-30 hücreleri farklı 

konsantrasyonlarda Cur@Fe₃O₄@C₃N₄@BSA ile inkübe edilmiş; ardından hem 

ultrason dalgalarına hem de belirlenen dalga boyunda ışık uyarımına maruz 

bırakılmıştır. Hücre canlılığı MTT yöntemi ile değerlendirilmiş ve sonuçlar (Şekil 

4.16)’te verilmiştir. Bulgular, ışık, ultrases ve  ışık ile ultrases uyarımının birlikte 

uygulanmasıyla Cur@Fe₃O₄@C₃N₄@BSA’nın sırasıyla FDT, SDT ve SFDT 

uygulamaları kıyaslanarak aşağıda verilmiştir (Şekil 4.16). 

 

Şekil 4.16. Cur@Fe3O4@C3N4@BSA in vitro FDT, SDT ve SFDT testlerinden elde 

edilen hücre canlılık verileri. 
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5. SONUÇ VE ÖNERİLER 

Bu çalışmada geliştirilen nanokompozit (Cur@Fe3O4@C3N4@BSA), FDT, SDT ve 

SFDT gibi ışık ve ultrases temelli tedavi yaklaşımlarında çok işlevli bir ajan olarak 

dikkat çekmiştir. Temel yapı taşı olan C3N4. Bunun yanı sıra, sisteme entegre edilen 

doğal bir bileşik olan Cur, ses dalgaları ile aktive edilebilen bir SDT ajan olarak işlev 

görmüş, böylece sistemin FDT, SDT ve SFDT temelli uygulamalarda etkinliği 

gösterilmiştir. Cur antioksidan ve antikanser özelliklerine ek olarak, bu çalışmada 

ROT üretimi yoluyla terapötik etki oluşturduğu gözlemlenmiştir. Literatürde yaygın 

olarak bilindiği üzere Cur suda çözünürlüğü oldukça düşüktür. Ancak bu çalışmada 

Cur, g-C3N4 üzerine yüklenerek ve BSA ile formulize edilerek hem suda çözünebilen 

hem de biyouyumlu bir forma dönüştürülmüştür. Bu dönüşüm, Cur biyoyararlanımını 

ve stabilitesini artırabilecek, terapötik potansiyelini klinik açıdan daha değerli hale 

getirebilecek niteliktedir. Tüm bu bileşenlerin bir araya getirilmesiyle oluşturulan 

Cur@Fe3O4@C3N4@BSA nanokompoziti sahip olduğu çoklu işlevsel özelliklerle 

dikkat çekmektedir. Bu çok yönlü yapı sayesinde, geliştirilen nanokompozit, kanser 

tedavisinde çoklu etki mekanizmalarına sahip yenilikçi bir terapötik ajan adayı olarak 

değerlendirilmektedir. Klinik uygulamalara geçiş sürecinde sistemin terapötik 

etkinliğinin artırılması ve biyogüvenliğinin sağlanması amacıyla aşağıdaki öneriler, 

ileriki çalışmalar için yol gösterici niteliktedir. Öncelikle, sistemin in vitro hücre 

çalışmaları ve in vivo hayvan modelleri üzerinde yapılacak detaylı biyolojik testlerle 

hem etkinliğini hem de biyogüvenliğini kapsamlı bir şekilde ortaya konmasını 

sağlayabilecektir. Nanokompozitin spesifik tümör hücrelerine seçici bir şekilde 

yönlendirilmesi için, yüzeyine folik asit, antikor veya aptamer gibi biyolojik 

hedefleme ajanlarının konjugasyonu planlanabilir. Bununla birlikte, SDT 

uygulamalarındaki etkinliği artırmak için ultrases parametrelerinin (frekans, yoğunluk, 

süre) optimize edilmesi büyük önem taşımaktadır. Son olarak, farklı biyopolimerlerin 

kullanımıyla sistemin farmakokinetik profili, kan dolaşım süresi ve biyolojik dağılımı 

gerekmesi durumunda daha da geliştirilebilir. Sonuç olarak, bu çalışma kapsamında 

geliştirilen Cur@Fe3O4@C3N4@BSA nanokompozit yapısı, sahip olduğu çok yönlü 

işlevler sayesinde hem tedavi etkinliği hem de taşıdığı fonksiyonel özellikler 

bakımından ileri düzeyde bir potansiyel sergilemiştir.  
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