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OZET

YUKSEK LiSANS TEZi

"SASON ORIJINLI Fritillaria_imperialis EKSTRELERININ GUMUS
NANOPARTIKULLERLE ENKAPSULASYONU, KARAKTERIZASYONU,
ANTIMIKROBIYAL VE ANTIOKSIDAN ETKILERININ ARASTIRILMASI"
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2025, 64 Sayfa

Son yillarda artan ila¢ direnci, dogal kaynaklardan geleneksel ilaglarin kesfine olan ilgiyi
yeniden canlandirmustir. Fritillaria cinsi bitkiler, zengin biyoaktif bilesenleriyle her gegen giin
dikkat ¢ekmektedir. Bu bitkiler, antiinflamatuar, antitussif, ndroprotektif ve antitiimor aktivitelere
sahip olan cesitli bilesikler icerir. Tasarlanmis nanopartikiiller (NP'ler), antibakteriyel etkileriyle
enfeksiyon tedavisinde potansiyel bir alternatif sunmustur. Giimiis nanopartikiillerin (AgNP)
antimikrobiyal aktivitesi, bakterilere ylizeyden baglanma ve oksidatif stres olusturma siireglerine
dayanmaktadir. Ancak, Fritillaria imperialis L. bitkisinin Giimiis nanopartikiil (AgNP) ile
sentezlenmis formlarinin aktiviteleri hakkinda yeterli calisma bulunmamaktadir. Bu ¢aligmada,
Batman / Sason kokenli F. imperialis L. bitkisinin sogan, gévde ve ¢icek 6zleri ile sentezlenen
AgNP'lerin karakterizasyonunu ve antimikrobiyal etkileri ve antioksidan kapasitelerinin
arastirilmasi amaglanmustir. Cigek (su ve etil alkol ekstresi), gévde ve sogan olmak tizere 4 gruba
ayrilarak homojenize edildi. Daha sonra ekstreler herbiri ikiye boliinerek yarisi1 yalin halde, yarisi
ise AgNP ile kaplandi. Boylece galisma toplam 8 gruptan olustu. Optimizasyon saglandiktan
sonra, karakterizasyon islemleri icin XRD, FT-IR ve SEM analizleri yapildi. Daha sonra Candida
utilis, Neisseria meningitidis, Listeria monocytogenes, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter
baumannii, Salmonella paratyphi, Aspergillus niger, MRSA ve Escherichia coli bakterileri
iizerinde antimikrobiyal aktivite testleri gerceklestirildi. ilaveten, penisilik antibiyotik diskleri ile
ekstrelerin kombin uygulamasi ile antibiyotik ve ekstrelerin sinerjik uygulamasi karsilastirildi.
Bununla birlikte antioksidan kapasiteleri (DPPH, ABTS, FRAP), fenolik ve flavonoid igerikleri
tespit edildi.

Agar kuyu difiizyon testinde elde edilen sonuclara gore, en yiiksek deger bitkinin sogan
ekstresinde Neisseria meningitidis bakterisinde goriildii (19,2 mm zon ¢ap1). Cicek ve gévdede
ise antimikrobiyal etki goriillmedi. AGNP nano kapli ekstrelerin tiimii genel olarak antimikrobiyal
etki gostermistir. En yiiksek etki yine sogan-AgNP ekstresinde Neisseria meningitidis’te tespit
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edildi (15,4 mm zon ¢ap1). Ekstrelerin Penisilin kombinasyonu ile gergeklestirilen analiz sonucu
en yiiksek antimikrobiyal etki Pseudomonas aeruginosa’da goriildii (26,26 mm zon gapi).

Antioksidan kapasite sonuglarina gore en yiiksek deger, DPPH analizinde ¢icek (etanol)-
AgNP ekstresinde, ABTS ve FRAP analizlerinde ise ¢igek etanol ekstresinde belirlenmistir.
Toplam fenolik ve flavonoid madde igerigi olarak en yiiksek deger yine ¢igek(etanol)-AgNP
ekstresinde bulunmustur.

Sonug olarak F. imperialis L. ekstresinin AgNP ile kaplanmasi, antimikrobiyal ve
antioksidan etkisini artirmis olup, direncli bakterilerin elimine edilmesi, antibiyotiklerin yetersiz
kalmas1 durumunda sinerjik etki ile ilac1 destekledigi ve sagliga yararh etkileri tespit edilmistir.
Bu bitkinin insan saghigma diger etkilerinin etraflica arastirilmasi i¢in daha g¢ok preklinik
caligmalara ihtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Fritillaria imperialis, Giimiis Nanopartikiiller, Karakterizasyon,
Antimikrobiyal Aktivite, Antioksidan Kapasite, Biyokimyasal Bilesenler



ABSTRACT

MASTER THESIS
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Rifat CIFTCI
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The increasing drug resistance in recent years has revived interest in the discovery of
traditional medicines from natural sources. Plants of the Fritillaria genus are attracting attention
every day with their rich bioactive components. These plants contain various compounds with
anti-inflammatory, antitussive, neuroprotective, and antitumor activities. Designed nanoparticles
(NPs) have emerged as a potential alternative in infection treatment due to their antibacterial
effects. The antimicrobial activity of silver nanoparticles is based on their ability to bind to
bacterial surfaces and induce oxidative stress. However, there are insufficient studies on the
activities of AgNP-synthesized forms of the Fritillaria imperialis L. plant. In this study, the
characterization of AgNPs synthesized with the bulb, stem, and flower extracts of the F.
imperialis plant originating from Batman/Sason and the investigation of their antimicrobial
effects and antioxidant capacities were aimed. The flower (water and ethanol extract), stem, and
bulb were homogenized into four groups. The extracts were then divided into two parts, with half
left in their pure form and half encapsulated with AgNP. Thus, the study consisted of a total of
eight groups. After optimization, XRD, FTIR, and SEM analyses were performed for
characterization. Then, antimicrobial activity tests were conducted on Candida utilis, Neisseria
meningitidis, Listeria monocytogenes, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumannii,
Salmonella paratyphi, Aspergillus niger, MRSA and Escherichia coli bacteria. Additionally, the
synergistic application of antibiotics and extracts was compared with the combined application
of penicillin antibiotic disks and extracts. Furthermore, antioxidant capacities (DPPH, ABTS,
FRAP), phenolic, and flavonoid contents were determined.

According to the results obtained in the agar well diffusion test, the highest value was
observed in the onion extract of the plant against Neisseria meningitidis bacteria (19.2 mm zone
diameter). No antimicrobial effect was observed in the flower and stem. All AgNP-coated extracts
generally showed antimicrobial activity. The highest effect was again detected in Neisseria
meningitidis in the onion-AgNP extract (15.4 mm zone diameter). The analysis performed with
the penicillin combination of the extracts showed the highest antimicrobial effect in Pseudomonas
aeruginosa (26.26 mm zone diameter).
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According to the antioxidant capacity results, the highest value was determined in the
flower (ethanol)-AgNP extract in the DPPH analysis, and in the flower ethanol extract in the
ABTS and FRAP analyses. The highest value for total phenolic and flavonoid content was again
found in the flower (ethanol)-AgNP extract.

In conclusion, coating F. imperialis extract with AgNP has increased its antimicrobial
and antioxidant effects, eliminated resistant bacteria, and been found to support the drug with a
synergistic effect when antibiotics are insufficient, as well as having beneficial effects on health.
More preclinical studies are needed to thoroughly investigate the other effects of this plant on
human health.

Keywords: Fritillaria imperialis, Silver Nanoparticles, Characterisation, Antimicrobial
Activity, Antioxidant Capacity, Biochemical Components
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1. GIRIS

Penisilin'in  1928'de kesfi ile antibiyotikler altin ¢agina girmistir. Bircok
antibiyotik ya dogal iiriinlerden izole edildi ya da kimyasal olarak sentezlenmistir. Bu
sayede antibiyotikler ¢ok sayida hayatin kurtarilmasini sagladi. Ancak, Antibiyotiklerin
asirt ve bilingsiz kullanimi ile yeni antibiyotiklere yonelik arastirma ve gelistirme
calismalarinin azalmasi sonucunda bakterilerde antibiyotik direnci hizla artt1; bu nedenle,
bakteriyel enfeksiyonlar giiniimiizde hala 6nemli bir morbidite ve mortalite nedeni olarak
kalmaya devam etmektedir (Tang ve Zheng., 2018). Son yillarda, artan sayida hedefe
yonelik kimyasal ilaglar gelistirilmistir. Bununla birlikte, hastalarin bir kismi hala ilaglara
direng gostermektedir (Song ve ark., 2021). Bu nedenle i¢inde bulundugumuz bilim
caginda, farkli dogal kaynaklardan geleneksel ilaglarin kesfine olan ilgi yeniden
canlandirmigtir. Giintimiiz modern saglik sisteminde kullanilan ilaglarm %50's1 dogal
kaynaklidir. Ilag endiistrisi tarafindan dogal ajanlarin arastirilmasma ydnelik ilgi son
donemde artig gostermektedir (Barkat ve ark., 2021).

Toplum, O6liimciil bir tehlike olusturan tam antibiyotik direnci ¢agma dogru
ilerlemektedir. ilk donemlerde mikrobiyal enfeksiyonlarla miicadele etmek icin,
penisilin, streptomisin, siilfonamitler, sefalosporinler, izoniazid ve diger kimyasal
molekiiller de dahil olmak tizere, cok sayida hayat kurtarici ilag bulundu. Ancak; zamanla
mikroplarin daha karmasik hale gelmesiyle antibiyotiklere karsi giiclii bir savunma
mekanizmas1 olusmustur (Mohanty ve ark., 2021). ilag¢ gelistirme ve ila¢ dagitimi
alaninda Nanoteknoloji timit verici ilerlemeler gostermistir. (Nasir ve ark., 2021) Giimiis
nanopartikiiller (AgNP), ¢ok c¢esitli kullanim alanlar1 ve genis spektrumlu antibakteriyel
Ozellikleri nedeniyle en yaygin ticarilestirilen metalik nanopartikiillerdir. Bu nedenle,
AgNP, yara pansumanlari, ila¢ dagitimi, kateter kaplamalari, teshis ve antibakteriyel
kremler icin tipta yaygin olarak kullanilmaktadir. Yaygin kullanim1 nedeniyle yilda 320
tonun tlizerinde AgNP {iretilmektedir (More ve ark., 2023).

Uzerinde en ¢ok calisilan miihendislik nanomalzemelerden biri AgNP'dir.
Boyutlar1 1 ila 100 nm arasinda degismekte olup, yiiksek yiizey-hacim orani, elektriksel
iletkenlik ve antibakteriyel 6zellikler gibi 6zel kimyasal ve fiziksel 6zelliklere sahiptirler.
Bunun sonucunda diinya genelinde AgNP iretiminin yilda 500 tonu asmasi
ongoriilmektedir. (Park ve Faustman., 2025). AgNP'lerin, pargacik boyutu ve morfolojik

yapilar1 nedeniyle (bakteri hiicre duvarmma kolayca niifuz etme ve sonug olarak hiicre



Oliimiine neden olan reaktif oksijen tiirleri olusturma yetenegi) bulasici hastaliklara kars1

uygulanabilir bir segenek haline getirmistir (Bogdanchikova ve ark., 2024).

1.1 Ters Lale (Fritillaria imperialis L.)

Avrupa'ya 400 yil once tanitilan ilk bahge bitkilerinden biri de Liliaceae
familyasina ait Fritillaria cinsidir. Fritillaria cinsi, Pakistan'dan giiney Tiirkiye'ye kadar
uzanan 3500 km genisligindeki bir alana 6zgiidiir. Hollanda'da ticari amaglarla yaygin
olarak yetistirilmekte olup, iiretilen soganlar ya iilke i¢inde satilmakta ya da Belcika,
Almanya ve Amerika Birlesik Devletleri'ne ihra¢ edilmektedir. Zarif ve gilizel ¢icek
salkimlar1 nedeniyle, Fritillaria tiirleri genellikle bahgelerde siis bitkisi olarak yetistirilir.
Ancak, soganlari, yapraklari, govdeleri ve cicekleri tarafindan yayilan gii¢lii, tilkimsi
kokular1 nedeniyle i¢ mekanlarda tutulmazlar (Helsper ve ark., 2006).

Fritillaria cinsi, Dogu Asya, Yunanistan, Iran, Tiirkiye ve Kuzey Amerika'nin
batisinda bulunan, kuzey yarimkiirenin her tarafina dagilmis yaklasik 163 tiirden
olugmaktadir (Yildiz ve ark., 2022) - (Kiani ve ark., 2017). Fritillaria tiirleri genis bir
enlem araliginda, kiy1 bolgeleri, ¢oller, bozkirlar, ormanlar, alpin bolgeler, ¢ayirlar ve dag
yamaglar1 da dahil olmak tizere gesitli habitat alanlarinda ve iklim bolgelerinde
bulunabilir. Bazi Fritillaria tiirlerinin kritik derecede tehlike altinda olmasindan dolay1
IUCN (Uluslararas1t Doga Koruma Birligi) Kirmizi Liste Kategorileri ve Kriterlerine gore
smiflandirilmislardir (Rix ve Strange., 2014).

Ozellikle, Hollanda ve diger Avrupa iilkelerine sogan ihracati igin yaygin olarak
yetistirilen F. imperialis, goz alic1 ¢i¢eklere sahiptir. F. imperialis'in Erzincan, Hakkari,
Van, Kahramanmaras, Sirnak, Bitlis, Siirt ve Mus gibi bolgeleri kapsayan Tiirkiye'deki
dogal yayilisi, tiirtin ulusal diizeydeki 6nemine isaret etmektedir. Tiirkiye'nin benzersiz
cigek cesitliligini korumak ve yerel ekosistemlerin siirdiiriilebilmesi igin F. imperialis'in
korunmas1 gerekmektedir. Bu tiirler, benzersiz ve giizel ¢icekleri nedeniyle degerlidir ve
yetistirilmesi kolaydir. F. imperialis ¢icekleri biiyiik, genis ta¢ yapraklarina sahiptir ve
genellikle turuncu ila kirmizi renkte olup, nadiren sari renk tonuna sahiptir (Yildiz ve
ark., 2024).

Liliaceae familyasinin ¢ok yillik bir iiyesi olan F. imperialis, hem dekoratif hem
de tedavi edici tibbi ozelliklere sahiptir. Fritillaria, asagiya bakan turuncu-kirmizi
cicekleri ve govdenin tepesindeki parlak yesil tact yaprak nedeniyle oldukga cekici ve
giizel bir bahge bitkisidir (Hajihashemi ve ark., 2020). Fritillaria imperialis'in hem estetik

goriintiisii hem de tedavi tibbi neme sahiptir. Govdenin tepesindeki parlak yesil yaprak
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tac1 ve asagiya bakan biiyiik turuncu-kirmizi ¢igekleri, F. imperialis'i 6zellikle ¢ekici bir
bahge tiirii haline getirir. F. imperialis'in dogal yayilim alan1 Bati Himalayalar,
Tiirkiye’de ise Dogu-Orta ve Giineydogu Anadolu bolgeleridir (Moradi ve ark., 2023).
Bu cinsin Tiirkiye'de bulunan tek tiirii, 1753 yilinda Linnaeus tarafindan bilim diinyasina
tanitilan ilk Fritillaria tiirlerinden biri olan F. imperialis'dir. Yayilis alan1 bakimindan
onemli bir konumda bulunan Tiirkiye'de F. imperialis tiiriine ait 48 dogal yasam alani
bulunmaktadir. Piiskiil seklindeki tepesi ve semsiye bi¢imli ¢icek salkimiyla ayirt edilir
(Yildirim ve Teksen 2021, Eker ve Teksen, 2022). Cok sayida parlak yapragi, dairesel
nektarlar1 olan, 125 cm uzunluga kadar saplar1 ve 8 cm ¢apa kadar ¢ok sayida yaprak ve

sogani ile diger tiirlerden kolayca ayirt edilir (Yildiz ve ark., 2024).

™~

Sekil 1.1. F. imperialis'in Tiirkiye ve Diinyadaki dagilimi (Kirmizi yildizlar: Tiirkiye'deki F.
imperialis; Yesil iilkeler: Diinya'daki F. imperialis ; Mor iilkeler: Dogal yasam alaninin disina
tagman F. imperialis ) URL-1 (Plants of the World Online tarafindan hazirlanan diinya haritasi )

F. imperialis soganli bir tiirdiir. Ilkbaharda karlar eridikten sonra dik bir ¢igek sap1
tizerinde tek bir ¢igek veya birkag ¢icekli salkimlar olusur. Fritillaria tiirleri genellikle
aktinomorfik ¢igeklenmelere sahiptir. Cigek agtiginda cicekleri asagiya dogru bakar ve
tizerinde laleye benzeyen ii¢ yaprakl tipik bir ¢an bigimli 6rtii bulunur (Yildiz ve ark.,
2024). Baz1 F. imperialis gesitleri i¢in karakteristik olan tilki kokusuna neden olan
bileseni(leri) belirlemek i¢in ¢igek soganlarmin bas boslugu gaz kromatografisi-

olfaktometrisi (GC-O) ve GC-kiitle spektrometrisi (GC-MS) kullanilarak analiz edildi.
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Alt1 Fritillaria tiirti ve ¢esidi su sekilde secildi: F. imperialis cv. Premier (¢ok giiglii tilki
kokusu), F. imperialis cv. lutea (giiclii tilki kokusu), F. imperialis ssp. inodora (koku
yok), F. eduardii (zayif fare kokusu), F. raddeana (koku yok) ve F. imperialis lutea x
inodoramin bir F1'i (zayif tilki kokusu). Bu ¢i¢ek soganlarindan elde edilen ugucu
maddeler Tenax iizerinde biriktirildi ve termodesorpsiyon yoluyla GC'ye enjekte edildi.
Ugucu maddelerin ¢ogunlugu diisiik molekiil agirlikli alifatik bilesiklerden olusuyordu.
GC-O, tilki kokusunun GC-O analizlerindeki (iki GC kolonu), kiitle spektrumlarindaki
ve tutulma siirelerindeki kokuya dayanarak 3-metil-2-biiten-1-tiol olarak tanimlanan tek
bir bilesenden kaynaklandigini ortaya koydu. Kimyasal tanimlama, organik sentezle
hazirlanan 3-metil-2-biiten-1-tioliin otantik bir standardinn GC-O ve GC-MS'si ile
dogruland1 (Helsper ve ark., 2006).

Gegmis donemlerde Fritillaria tiirlerinin kurutulmus veya pisirilerek sogani
tiketildiginde, Skrofula hastaligi, bronsit ve astim gibi hastaliklarin tedavi edilmesinde
kullanilmistir. Ayrica Alzheimer hastaligi, iilser, 6riimcek, yilan ve akrep sokmalarma
kars1 da tavsiye edilmistir. Uzak Dogu'da bazi insanlarin bazi Fritillaria tiirlerinin
kanserin yayilmasini Onleyebildigine inanmaktadir. Fritillaria’dan tiiretilen bazi
bilesikler antiinflamatuar, antitussif, noroprotektif ve antitiimor 6zelliklere sahiptir. F.
hupehensis Hsiao ve Hsia Iki alkaloidin Hela ve HepG2 hiicre hatlari i¢in toksik oldugu
gosterilmistir. Ayrica F. ussuriensis, Maxim. izole edilen 6nemli bir izosteroidal alkaloid
olan Vertisinon, insan promyelositik 16semi hiicrelerinin biliyiimesini engelledigi
gosterilmistir (Zarei ve Yaghoobi 2017).

Fritillaria tiirleri hem siis bitkisi hem de tibbi olarak ¢ok 6nemli ve degerlidir.
T1bbi acidan bakildiginda bu cins, binlerce yildir geleneksel Cin, Tiirk, Japon, Pakistan
ve Giineydogu Asya tibbinda kullanilan ¢esitli tibbi olarak aktif maddelere sahip botanik
kaynaktir (Moradi ve ark., 2023 ). Bu bitki tiiriiniin ¢esitli ila¢ ve biyokatalizorlerin
iretiminde ve gelistirilmesinde faydali bir kaynak oldugu, biyoaktif niteliklere sahip
ikincil metabolitlerin bol miktarda bulundugu ve biyomiihendislik ag¢isindan biiyiik
potansiyel tasidig1 bilinmektedir (Ahmadi-Teshniz ve ark., 2022).

Yaklagik 130-165 tiir barindiran Fritillaria cinsi, Liliaceae familyasmnimn en biiyiik
1.farmasdtik aktif kimyasallar iceren 6nemli bir cins olduguna inanmaktadir. Fritillaria
bitkisi diinyada ¢apinda gida ve ilag olarak kullanilmaktadir. Giineydogu Asya, Cin,
Japon, pakistan ve Tiirk kiiltliriinde bulunan geleneksel tariflerde kullanilan 6nemli
kimyasal bilesenler iceren bir bitkidir. Yillardir baslica Cin ham ilaci olup ayn1 zamanda

antihipertansif ve antiastim hastaliklar1 tedavi amaciyla kullanilmistir. Bununla birlikte,
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farkli Fritillaria tiirlerinin fitokimyasallarinin gesitli farmakolojik etkileri bulunmaktadir.
Fritillaria'nin pek cok tiiri Glineydogu Asyalilar, Tiirkler, Japonlar ve Pakistanlilar
tarafindan geleneksel tipta bitkisel ila¢ olarak kullanilmistir. Fritillaria bitkisi diinyada
capmda gida ve ilag olarak kullanilmaktadir. Yerli Amerikalilar, genellikle soganlarini
kavrularak gida olarak tiiketmislerdir. Onceki ddnemlerde Nepal, terapdtik degeri
nedeniyle bu bitkiyi Cin ve Hindistan'a ihrag edilmistir. Uzun siireden beri beri Fritillaria
cinsi, akcigeri nemlendirme, 1siy1 temizleme, balgami ¢6zme, Oksiiriigii yatistirma ve
akciger kurulugundan kaynaklanan oOksiiriigii tedavi etme, yin giigsiizliiglinden
kaynaklanan Oksiiriik, diisikk balgamli kuru 6ksiiriik gibi etkilerinden dolay1 uzun siire
kullanilmistir. Bronsit, 6kstirtik, timor, struma, astim, hemoptizi ve siit yetersizliginin
tedavisinde Fritillaria tiiriinin sogan kismi kaynatilarak veya kurutularak tiiketilir.
Fritillaria, astim ve tiiberkiilloz gibi ¢esitli akciger rahatsizliklarinin tedavisinde
kullanilmistir. Ayrica lenfadenopati, guatr, sislikler ve glandiiler veya nodiiler meme
dokusunu azaltmak i¢in lenfatik dekonjestan olarak kullanilir. Uzun siireli hipotansiyon,
duyusal sistem bozukluklari, solunum giicliigii, kalp kas1 uyarimi, meme nodiilleri ve
siraca sislikleri gibi deri alt1 sisliklerinde tedavi edilebilmektedir. Fritillaria soganlarmin
ayrica kan trombosit kiimelenmesinin engelledigi de gozlemlenmistir (Rashid ve Yaqoob,
2021).

F. imperialis'in ¢igek soganlarinin ugucu bileseni 3-metil-2-biiten-1-tiol, 2-
nitroetanol, 3-metilpentanol, 2,3-biitandiol, asidik asit, 3-penten-2-ol, 1-heksanol,3-
hidroksi-2-biitanon, sikloheksanon, 1,2-dimetil benzen, dihidro-3-metil 2(3H)-furanon,
benzaldehit, heksadekan, oktanoik asit, asetofenon, 4,6-triklorofenol, dekanal,
tetradekan, nonanoik asit, pentadekan, 2-nonen-1-ol, 3,4-dimetil-1,5-heptadien’i
icerir. Fritillaria cinsinden elde edilen kimyasal bilesenler arasinda yaklasik 120 alkaloit,
15 terpenoid ve ayrica saponinler, glikozitler, ugucu bilesenler, niikleozitler, amino
asitler, niikleobazlar, flavonoidler, yag asitleri vb. bulunur (Rashid ve Yaqoob, 2021).

1.2. Nanopartikiil ila¢ Dizaym

Nanobilim kavramu ilk olarak Nobel 6diilli Richard Feyman tarafindan 1959
yilinda bilim felsefesi ilizerine yapilan bir sohbet sirasinda ortaya atildi. 1986 yilinda
Drexler nanoteknolojinin  dikkat ¢ekici  olanaklarmi tartigmaya  a¢mustir.
Nanoteknolojideki hizli gelismeler, diger teknolojik alanlarda oldugu gibi, hem insanlar
hem de ¢evre i¢cin hem biiyiik yararlar1 oldugu gibi ciddi zararlar1 olabilecegi konusu

gindeme gelmistir (Berk ve Akkurt, 2012, Beykaya ve Caglar, 2016). Coziinebilir
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inorganik nanopartikiiller (iNP'ler) tipik olarak organik bir ligand kabugu tarafindan
pasiflestirilmis inorganik bir ¢ekirdek igerir. Gliniimiizde in vitro hassas element bilesimi,
boyutu, sekli ve kristal yapist olan iNP'lerin olusturulmasi siireci nispeten ileri
diizeydedir. Molekiil yapisi tanimlanmis (element bilesimi, boyutu, sekli ve kristal yapis1)
iNP'leri tiretmek igin in vitro metodlar artik olgunlasmustir; daha 6nce yapilan ¢alismalar
baz almarak yeni iNP'lerin sentezi i¢in gerekli olan metot ve yonergeler mevcuttur

(Hendricks ve ark., 2023).

1.2.1. Giimiis Nanopartikiil (AgNP)

Glimiis, eski caglardan beri bilinen bir madendir. Gilimiis madenciligi tarihsel
olarak eski Yunan, Roma ve Dogu medeniyetlerine kadar girmektedir. Gilimiisiin
antiseptik 6zelligi cogu medeniyet tarafindan bilinmekteydi ve kiiltiirel geleneklerde rolii
vardi. Ornegin, MS 2. yiizyilda Kutsal Su’yun aylarca bozulmadan kalabilmesi; 20.
yiizyilin baslarinda yiiriitiilen ¢alismalarda, Kutsal Su’yun antibakteriyel 6zellikleri Ag*
iyonlarmin varligiyla baglantili oldugu ortaya ¢ikt1 (Mikhailova, 2025).

Gegmis donemlere bakildiginda su ve siitiin oda sicakligindaki raf omriinii
uzatmak i¢in kaplarm igine giimiis paralar atilirdi. Glimiis kap ve aletler kullanilarak
Gidalarin, raf dmriiniin uzamasinda basar1 saglandig1 goriilmektedir. NASA'nin uzay
mekigi ve Rusya'nin MIR uzay istasyonunda kullanilan sularda antibakteriyel ajan olarak
giimiis kullanildig1 bilinmektedir. Giimiisiin M.O. 1000'li y1llardan beri yanik ve kronik
iilserleri tedavi etmek ve suyu dezenfekte etmek amaciyla kullanildigi ortaya ¢ikmustir.
Raporlara gore, giimiisiin 1800'lerde gdz damlast olarak kullanildigi ve penisilin
kesfedildikten sonra kullanim1 azaldig1, ancak 1960'larda, %0,5 giimiis nitrat soliisyonu
yaniklar1 iyilestirmek i¢in tekrar yaygin olarak kullanilmaya baslandi. Antimikrobiyal
madde olarak giimiisiin bircok dnemli avantaji vardir. Bu avantajlar arasinda giimiisiin
cok genis spektrumlu bir antibiyotik olmasi, bakterilerin ona karst hemen hemen hig
diren¢ gelistirmemesi ve gibi diisiik derisimde toksik olmamasi yer alir (Beykaya ve
Caglar 2016).

NP’lerin ilgi ¢ekici oldugu alanlarindan biri de anti-enfeksiyon ajani olarak
kullanilmalaridir. Var olan antibiyotik ve antimikrobiyal ilaclara kars1 direncin artmasi
ve hem tedavi merkezlerinde hem de toplumda artan enfeksiyonlara karsi alternatif
tedavilerin arastirma-gelistirme ihtiyacini zorunlu kildi. Bu endise verici egilime karsi

koymak amaciyla, giimiis biyomedikal alana yeniden kazandirildi ve AgNP'lerin giimiis
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iyonlarmna gore daha az toksik bir alternatif oldugu kesfedildi (Gonzalez-Fernandez ve
ark., 2020).

Fungal ve bakteriyel hastaliklarmin tedavisine yonelik farkl stratejiler yaratma
yoniinde yogun bir ¢aba baslatildi. Son donemde dncelikle AgNP'ler kullaniminda tekrar
artis meydana gelmistir. Bir donem giimiis bazli bilesikler glimiis iyonlarinin
antibakteriyel, biiziicii ve yakici 6zelliklerinden faydalanarak klinik ortamda diizenli
olarak  kronik yaralarm ve yanik tedavisinde kullanilmistir.  Bununla
birlikte, nanopartikiil formundaki giimiisiin, yiiksek yiizey alan1 ve bakteri hiicreleri i¢ine
glimiis iyonlarinin salinmasi nedeniyle antimikrobiyal etkisi artirmustir (Porter ve ark.,
2021).

AgNP ylizeylere baglanma, proteinler ve niikleer asitlerle etkilesimler; hiicre
olimii ve organellerin ¢alisma bozukluklarini ve membranlarla elektrostatik etkilesimler
gibi ¢esitli oksidatif ve oksidatif olmayan reaksiyonu tetikledigi i¢in; uzun siireli yanik
bakim {iriinlerinde, tibbi cihaz kaplamalarinda, dogum kontrol cihazlarinda, ortopedide,
tibbi tekstillerde, losyonlarda, boyalarda, giines kremlerinde ve kozmetik giysilerde hem
tedavi hem de tamamlayici ilag ve/veya besin iletiminde, ayrica yara pansumanlari i¢in

antifungal, antibakteriyel ve antiviral ila¢ olarak, kullanilmaktadir (Morozova 2021).

1.2.2. Green (Yesil) Sentez

Nanoteknolojideki son yillardaki biiylik ilerlemeler, ozellikle tip alaninda
hastaliklarin teshisi, dnlenmesi ve tedavisini 6nemli 6l¢lide degistirmistir. Nanopartikiil
sentezinde kullanilan farkli yontemler arasinda Yesil Sentez yontemi giderek daha
popiiler hale geliyor. Biyomedikal uygulamalarda kullanilan ¢esitli metalik
nanopartikiiller arasinda, AgNP'ler O6zellikle dikkat g¢eken nanomalzemeler haline
gelmistir. AgNP'ler bir dizi 6nemli 6zellikten dolayr biyomedikal alanda oldukca
degerlidir. Biyouyumlu, ekonomik ve ekolojik acidan ¢evre dostu olmalar1 nedeniyle
cesitli biyomiihendislik ve biyomedikal uygulamalar i¢in uygundurlar (Mir ve ark.,
2024).

Metal nanopartikiiller 6zel bir role sahiptir. Fiziksel ve kimyasal sentez siirecinde
kullanilan malzemelerin toksisitesi ve insan sagligi ile cevreye verebilecegi potansiyel
zararlar da dahil olmak iizere pek ¢cok olumsuz etki ortaya ¢ikti. Bunun sonucunda bilim
insanlarin1 "yesil" nanopartikiil sentezine yOneltti. Metal biyonanopartikiillerin iistiin

fizikokimyasal Ozellikleri, diislik toksisiteleri, yiiksek stabiliteleri, biyouyumluluklari,
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cevre dostu olmalar1 ve ekonomik verimlilikleri onlar1 nanoteknoloji diinyasinin gercek
"yildizlar1" haline getirdi. Bakteri, mantar, alg ve bitkilerin kullanildig1 cevre dostu sentez
sayesinde, potansiyel tibbi kullanimlara sahip, degerli partikiil 6zelliklerine sahip sasirtict
ve yeni bir diinyanin kapisini acti. Metal nanopartikiillerin antibakteriyel 6zelliklerinin
kesfedilmesinden bu yana arastirmacilarin bu parcaciklara olan ilgisi hizla artti. Bu
baglamda en yaygin kullanilan friinlerin basinda yesil AgNP’leri gelmektedir.
Biyosentezlenmis AgNP'lerin antibakteriyel 6zelliklerinin kesfedilmesi, bunlarmn hem
iretiminde hem de iizerinde yapilan arastirmalarda 6nemli bir artisa yol acti. AgNP'ler
giderek daha fazla yayma konu olmaya baglamistir. AgNP’leri karakterizasyonu i¢in
farkli  yontemler kullanilmaktadir:  Sentezlenen "yesil" AgNP'leri, UV-Vis
spektrofotometrisi, Iletim Elektron Mikroskobu (TEM) ve Taramali Elektron
Mikroskobu (SEM) ile sekli ve boyutunu; Dinamik Isik Sacilimi (DLS) ve giimiis
iyonlarinin indirgenmesinde ve nanopartikiil stabilizasyonunda yer alan biyomolekiilleri
karakterize etmeyi miimkiin kilan Fourier Doniisiimlii Kizilotesi Spektroskopi Analizi
(FTIR) ile fiziksel ozellikleri tespit etmek icin kullanilir. Ayrica, AgNP'lerin kristal
boyutunu hesaplamak i¢in X-1sin1 kirinimi kullanilir. AgNP'lerin boyutu, yapisi ve
kararliligi gibi Ozelliklerinin incelenmesi biiyilk ©Onem tasimaktadir; ¢linki
nanopartikiillerin antibakteriyel nitelikleri lizerinde 6nemli bir role sahiptirler. "Yesil"
AgNP'ler, genellikle kiiresel sekilde olan ve tiim boyutlar1 1 ile 100 nm arasinda olan
nanomalzemeler olarak karakterize edilir. Bunlar normal giimiisle karsilastirildiginda
daha ytiksek bir yiizey alani (alan-hacim orani) ve daha fazla kapasite gosterirler. Bu
malzeme nanoskala Ol¢eginde belirli elektriksel, optik ve Kkatalitik yetenekler
gostermektedir. Arastirmacilar ve endiistriler, yiiksek stabilitesi ve antibakteriyel
aktivitesi nedeniyle bu nanomalzemeye odaklanmistir (Mikhailova 2025).

Sentez yontemi NP o6zellikleri ile iliskilidir. AgNP cesitli kimyasal ve fiziksel
yontemler kullanilarak sentezlenir. Ancak sentez islemlerinin biiyiik ¢ogunlugunda ya
toksik maddeler kullanir ya da ¢ok fazla enerji gerektirir. Bu nedenle, AgNP'leri
kullanirken alinmasi gereken 6nlem, ¢evre dostu sentezin olusturulmasiyla baslar. Bu
kosullar altinda, bakteri, mantar ve bitki bazli farkli yontemlerin, ¢cevreye veya insan
sagligina zarar vermeden genis Ol¢ekte AgNP iiretmek i¢in biiyiik umut vadettigi tespit
edilmistir. Bu durumda, AgNP sentezi i¢in ¢evre dostu tekniklerin siirekli gelistirilmesi
sayesinde, bu NP'lerin fizikokimyasal 6zelliklerinin daha iyi modellenmesi miimkiin
olacak ve bu da toksisitelerinin kontrol altinda tutulmasini kolaylastiracaktir (Jorge de

Souza ve ark., 2019).



Nanomalzemelerin yesil sentezi, az atik yan {iriin tireten teknikler kullanilarak geri
dontistiiriilebilir, toksik olmayan nanomalzemeler gelistirmeye mikemmel bir
alternatiftir. Bu nedenle nanomalzemelerin sentezlenmesinde g¢evre dostu tekniklerin
kullanilmas1 yesil sentez yontemleri smifina girmektedir. Son donemle bitki 6zleri,
mantar ve bakteri bilesenleri de dahil olmak tizere ¢esitli biyolojik substratlar kullanilarak
metal ve metal oksit bazli nanomalzemeler sentezlmek icin kullanilmistir. Ancak
nanopartikiillerin "yesil yontem" sentezine ge¢meden Once basmg, pH, sicaklik ve
kullanilan kimyasallar gibi ¢evresel faktoriilere dikkat edilmelidir. Bitki yapraklarinda
bulunan askorbik ve karboksilik asitler, alkaloidler, ketonlar, flavonoidler, aldehitler,
tanenler, amidler ve fenoller gibi fitokimyasallar; metal ve metal oksit bazh
nanomalzemelerin gelistirilmesi i¢in gereklidir. Metal tuzlarinin indirgenmesiyle, bu
kimyasallar metal nanopartikiiller olusturma potansiyeline sahiptir ve ayrica
antibakteriyel ve antioksidan Ozelliklere sahiptirler. Ayrica, bu fitokimyasallarin bu
sekilde gelistirilmesiyle nanopartikiillerin dayanikliligi, biyouyumlulugu ve ¢evre dostu
olmasmna katki saglamaktadir. (Sekil 1.2.). Dahasi, bitkilerden sentezlenen
nanopartikiillerin biyouyumlulugunu olumlu yonde etkileyen fitokimyasallar gibi ajanlar
da dahil olmak iizere kaynak bitkiden gelen biyo-indirgeyici ajandan faydalanir.
Nanopartikiillerin kimyasal sentezine kiyasla yesil sentezin ek faydalar1 arasinda
nanomalzemenin daha uzun yar1 6mrii, daha fazla verimlilik ve dolayisiyla daha diisiik
toksisite ve daha yiiksek biyouyumluluk yer almaktadir. Sonu¢ olarak, bitkisel
kaynaklardan nanomalzemelerin sentezi, diger geleneksel tekniklere gore sentez siireci

daha hizli, daha ucuz ve daha basittir (Arshad ve ark., 2024).
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Sekil 1.2. Bitkiden AgNP eldesi, antimikrobiyal, antioksidan eldesi (Arshad ve ark.,
(2024)’ndan modifiye edilerek alinmustir)

1.3. Antimikrobiyal Aktivite

AgNP'ler yeni bir antimikrobiyal aktivite liretimi igin ¢ekici bir alternatif olarak
kabul edilmektedir. AgNP'lerin ¢esitli mikroorganizmalara kars1 antibakteriyel aktiviteye
sahip oldugu tamimlanmistir (Haidari ve ark., 2021). AgNP'ler giiglii antibakteriyel
ozelliklerinden dolay1 son yillarda giderek daha fazla kullanilmaya baslanmistir (Batista
ve ark., 2017). AgNP'lerin antibakteriyel etkileri etkilesime girdikleri bakterilere ve
yapilarina bagl olarak degiskenlik gosterir (Gonzdlez-Ferndndez ve ark., 2020).
AgNP'nin bagka bir antimikrobiyal ajanlarla kombinasyon olusturmasi durumunda farkli
bir tedavi yontemi olusturulabilir (Liu ve ark., 2019).

AgNP'ler viriislere, mantarlara ve bakterilere kars1 genis spektrumlu aktivite
gosterirler ve bu da onlar1 en giiglii antimikrobiyal ajanlardan biri yapar. Antimikrobiyal

mekanizmalar arasmda ©nemli noktalar bulunmaktadir. Oncelikle hiicre zarmm
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bozulmasi; AgNP'ler bakteri zarlarina baglanir ve yapisal hasar1 ve gegirgenligi artirir.
Reaktif Oksijen Tiirlerinin (ROS) olusumu, AgNP'ler ROS {iretmesine neden olur, bu da
oksidatif strese, DNA parcalanmasina ve protein fonksiyonlarmnin bozulmasina neden
olur. Protein ve enzim inhibisyonu, giimiis iyonlar1 bakteri proteinlerinin tiyol (-SH)
gruplartyla baglanarak hayati enzimatik siireclere miidahale eder ve mikroorganizmalarin
biiyiimesini engeller. Bu 0zellikler, AgNP'lerin antibakteriyel yara pansumanlarinda,
ortopedik implantlarda ve tibbi kaplamalarda antibiyotik direnci riski olmaksizin uzun
vadeli enfeksiyon kontrolii saglamasina olanak tanir (Harun-Ur-Rashid ve ark., 2025).
AgNP, geleneksel ilaglardan farkli olarak, diren¢ olusumunu zorlastiran ¢esitli
etki mekanizmalarma sahiptir. AgNP'nin glimiis iyonlarin1 (Ag") serbest birakma
kapasitesi, antibakteriyel aktivitesiyle baglantilidir; ayrica biyolojik makromolekiillerle
etkilesime ve yiizey oksidasyonuna baghdir. AgNP, endositoz veya difiizyon yoluyla
hiicreye girerek mitokondriyal bozukluguna neden olabilir. Bunun sonucunda ROS
olusur, niikleik asit ve proteinlere zarar verir ve hiicre boliinmesini engeller. AgNP ayrica
dogrudan membran proteinleriyle etkilesime girerek ve solunum ve tasima ile ilgili ¢esitli
metabolik siiregleri aktive ederek ATP sentezini ve membran gecirgenligini degistirebilir

(Barrios-Gumiel ve ark., 2019).

1.4. Antioksidan ve Onemi

Antioksidan,  "oksitlenebilir  bir  substratla  karsilastirildiginda  distik
konsantrasyonlarda mevcut oldugunda, o substratin oksidasyonunu Onemli Glgiide
geciktiren veya engelleyen bir madde" olarak tanimlanmaktadir (Coulombier ve ark.,
2021). "Antioksidan savunma sistemleri" veya "antioksidanlar", viicudun reaktif oksijen
tiirlerinin olusumunu durdurmak, bu maddelerden kaynaklanan zararlar1 6nlemek ve
detoksifikasyonu  garantilemek icin  kullandigi  savunma  mekanizmalaridir.
Antioksidanlar, radikallerle hizli bir sekilde reaksiyona girerek otoksidasyon ve
peroksidasyonun ilerlemesini durduran bilesiklerdir. Antioksidanlarin; serbest
radikallerin fazlasini1 notralize etmek, hiicreleri serbest radikallerin zararl etkilerinden
korumak ve hastaliklar1 6nlemeye yardimci olmak gibi iglevi vardir (Karabulut ve Giilay
2016).

Canli organizmalarda oksidan ve antioksidan sistemler onemli roller oynar.
Insanlar ve diger canlilarda, oksidanlar ve antioksidanlar arasindaki denge bozuldugunda

sorunlara neden olur. Hiicresel metabolizma nedeniyle ROS iiretilir. Ayrica organizmalar
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cevresel oksidanlardan da etkilenebilir. ROS'lar agirlikli olarak mitokondriyal solunum
yoluyla tiretilir ve hayvan ve bitki hiicrelerinin sinyal yollar1 i¢in de 6nemlidir (Delghandi
ve ark., 2023). Oksidatif strese dayaniklilik yetenegi, antioksidan yetenegin bir diger
adidir (Wang ve ark., 2022).

Antioksidanlar, viicudumuzdaki hiicrelere zarar veren oksidatif siirecleri Onler.
Oksidasyon sonucunda hiicre zarinda hasar meydana gelir. Bu da serbest radikallerin
olusumuna yol agar. Serbest radikaller saglikli hiicrelerin elektronlarini alarak bu
hiicrelerin oksitlenmesine neden olur. 1970'li yillardan sonra ticari gidalarda sentetik
antioksidanlar kullanilmaya baslandi. Ancak bunlarin potansiyel kanserojen etkileri
nedeniyle giderek artan bir tepkiye neden oldu. Gida katki maddesi butilhidroksianisol
(BHA), E320 olarak da adlandirilan, gidalarda yer alan yaginim 1siya, 1s18a ve oksijene
maruz kaldiginda oksitlenmesini yavaglatan sentetik bir antioksidandir. Japonya,
BHA'nin gidalarda kullanimia izin vermeyen birgok iilke arasinda yer aliyor. Avrupa,
Kanada ve Japonya’da kullanimina izin verilmeyen bagka bir diger sentetik antioksidan
olan Tert-Butilhidrokinon (TBHQ)’unda da kullanimina izin verilmemektedir.
Gilinlimiizde sentetik antioksidanlar yerine dogal antioksidanlarin kullanilmasina yonelik
istek s6z konusudur. Dogal antioksidanlar iki tiptir: endojen (viicut tarafindan iiretilen)
ve ekzojen (besinlerle ¢evreden alinan). Bitkisel antioksidanlar, yaslanmayla birlikte
viicudun dogal antioksidan tiretimindeki diisiisii telafi etmenin harika bir yoludur (Ayvaz
2021).

Oksidatif stresin ¢ok sayida patofizyolojik siirece sebep olmasi nedeniyle saglik
acisindan da biiylik avantajlar saglamaktadir. Antioksidan aktivitenin test edilmesi,
kapsamli bir tanimlamanin 6tesinde ¢esitli yontemleri gerektirir; ¢linkii aralarinda bilinen
C vitamini ve bitkisel veya hayvansal kaynaklardan iiretilen peptitler gibi, yakin zamanda
olmasa da siklikla tanimlanan diger kimyasal tiirleri de benzer aktivite gosterebilir.
Fizyolojik stirecler sirasinda olusan ROS, antioksidan tedariki ile ndtralize edilir. ROS'a
ornek olarak; siiperoksit, hidrojen peroksit (H202), peroksinitrit, hidroksil, Singlet oksijen
ile peroksil radikalleri her yerde bulunur ve biyomolekiiller zararlidirlar. Oksidatif stres;
asir1 ve kontrolsiiz ROS iiretimi olarak tanimlanir ve kardiyovaskiiler hastaliklar, astim,
norodejeneratif, kronik inflamasyon ve kanser ve yaslanma gibi hiicre fonksiyonundaki
degisikliklere ve hasara yol agabilir (Mendonga ve ark., 2022).

Serbest radikallerin verdigi hasara kars1 ilk savunma hatt1 antioksidanlar gorev
yapar. Serbest radikalleri etkili bir sekilde etkisiz hale getirirler. Antioksidanlar, oksidatif

hasarlar1 Onleyebilen veya geciktirebilen maddelerdir. Antioksidan yetersizligi,
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antioksidan aliminin azalmasi sonucu gelisebilir. Organizmanin iginde {iiretilen ve ya
disaridan alinan oksidanlar hiicresel molekiillerle reaksiyona girerek hiicreye zarar veren
reaktif molekiillerdir. Oksidatif stres, viicuttaki antioksidan miktarmim azalmasi
sonucunda oksidanlar ve antioksidanlar arasindaki dengesizlikten kaynaklanir
(Mendonga ve ark., 2022, Reshna ve ark., 2022).

Oksidatif stres; diyabet, kanser, kalp hastaliklari, iltihapli hastaliklar ve yaslanma
stireci de dahil olmak {izere pek ¢ok hastaliga neden olmaktadir. Antioksidanlar, serbest
radikallerin eslesmemis durumunu kaldirmak i¢in elektron(lar) kabul ederek veya vererek
serbest radikalleri notralize edebilir. Tip ve gida alaninda antioksidanlar 6nemli bir yeri
vardir. Antioksidanlar gida sektoriinde raf omriinii uzatmaya yardimci olurken, tibbi
alanda ise viicudu ROS hasarmin yol ag¢tig1 hastaliklara karsi korurlar (Reshna ve ark.,
2022).

1.4.1. Polifenoller

Polifenol ad1 verilen ikincil metabolitler bitkinin ¢icek, yaprak, meyve, govde ve
kok gibi bilesenlerinde bulunur (Alkan ve Rakicioglu 2021). Polifenoller, kapsamli bir
biyoaktivite dizisine sahip ve yaygm dagilimi olan dogal kaynakl bir bilesik smifidir
(Cheng ve ark., 2023). Polifenoller, bitkinin ¢evresel faktorlerle etkilesimi ile tetiklenen
metabolik yollarda tretilen ve ultraviyole radyasyona veya agresif patojenlere karsi
koruma saglayan ikincil bitki metabolitleridir (Isik, 2024). Giiniimiize kadar 8000'den
fazla polifenol kesfedilmis ve karbon iskeletinin dogasina gore kategorilere ayrilmislardir
(Wan ve ark., 2021). Cesitli biyolojik aktivitelere sahip fenolik tiniteler igeren organik
maddeler polifenol bilesikleri olarak smiflandirilir (Wang ve ark., 2023).

Icerdikleri fenol halkalarmin sayis1 ve bu halkalar birlestiren yapisal elementlere
gore smiflandirilirlar. Polifenollerin yaygm formlar1 hidroksiller, glikozitler ve
esterlerdir. Fenolik bilesiklerin arasindaki yapisal farkliliklar biyoyararlilik seviyelerini
degistirmektedir (Ozsoy, 2019).

Polifenoller, benzen halkasindaki bir veya daha fazla hidroksil (OH) molekiiliiniin
birlesmesiyle olusan yapilardir. Meyve, sebze, tahillar, cay, kahve ve sarap gibi
yiyeceklerin hepsi farkli miktarlarda ve farkli formlarda fenolik bilesik igerir. Bitkilerin
biiylimesi, ¢ogalmasi ve pigmentasyonu i¢in polifenoller gereklidir. Yaklasik 8.000 farkli
olan polifenoller; bitkileri patojenlere, zaralilara ve ultraviyole (UV) 1sinlara kars1 korur.

Polifenoller bakteri, maya ve virilislerin biiyiimesini Onleyerek antimikrobiyal etki
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gosterir. Ayrica antioksidanlarin dogal kaynaklar1 olan polifenoller, serbest radikallerin
inhibisyonunda ve bunlarin neden oldugu hastaliklarin onlenmesi agisindan da biiyiik
onem tastyor (Cimen ve ark., 2020).

Metabolik hastaliklarm bozukluklarin gelisimi ve ilerlemesinde oksidatif stres ve
temel patofizyolojik bozukluklar neden olmaktadir. Bu noktada yeni yaklasim olarak
polifenollerin 6nemi ortaya c¢ikmaktadir. Polifenoller, 6zellikle anti-inflamatuar ve
antioksidan Ozellikleri nedeniyle metabolik bozukluklarla ilgili ¢esitli hastaliklarin
tedavisinde kullanilabilir. Bu baglamda, ROS ortadan kaldirilmasi, metal iyonlarmin
selasyonu (H2O; iiretiminin inhibisyonu), ROS'un baskilanmasi (ksantin oksidaz ve
nikotinamid adenin diniikleotid fosfat (NADPH) oksidazin inhibisyonu), antioksidan
savunma enzimlerinin artmasi, mitokondriyal adenozin trifosfat (ATP) sentezinin
azalmasi (mitokondriyal solunum zinciri ve ATPaz blokaji), arasidonik asit,
prostaglandinler ve 16kotrienlerin saliniminin azalmasi, niikleer faktor kappa B'nin (NF-
kB) inhibisyonu, siklooksijenaz-2 (COX-2) ve indiiklenebilir nitrik oksit sentaz (INOS)
ekspresyonunun asagi diizenlenmesi, interlokin-6 (IL-6) ve interlokin-8 (IL-8) tiretiminin
inhibisyonu ve nitrik oksit (NO) {iretiminin inhibisyonu potansiyel mekanizmalardan
bazilaridir. Polifenollerin bu yollar sonucunda obezite, dislipidemi, ateroskleroz, yiiksek
kan sekeri, yaslanmanin hizlanmasi, karaciger intoksikasyonu, hipertansiyon, kanser ve
norodejeneratif bozukluklar gibi pek ¢ok saglik sorununu 6nledigi veya tedavisine
yardimct oldugunu goéstermektedir (Cemre, 2024). Son donemde, polifenollerin
antiinflamatuar,  antioksidan, antimikrobiyal, antikarsinojenik, antiadipojenik,
antidiyabetik, kardiyo ve norokoruyucu aktiviteler de dahil olmak tizere saglik iizerinde
olumlu etkilerini destekleyen ¢ok sayida in vitro ve in vivo kanit tespit edilmistir (Wan
ve ark., 2021).

1.4.2. Fenolik Bilesikler

Fenolik bilesikler, bitkiler aleminde yaygin olarak bulunan, her biri farkli
kimyasal yap1 ve aktivite gosteren, 8000'den fazla tiirii olan bir madde grubudur.
Sebzelerde, tohumlarda, meyvelerde, kuruyemislerde, kirmizi sarapta, ¢cayda ve diger
birgok gida kaynaginda bulunabilirler. Fenolik maddeler, bitkilerin sekonder
metabolitleridir (Eseberri ve ark., 2022).

Cok sayida fenolik grup iceren bilesiklere polifenol ad1 verilir (Eseberri ve ark.,

2022). Fenolik bilesikler, meyve, sebze, tahil ve ¢esitli bitkisel {iriinlerde bulunan dogal
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fitokimyasallardir ve bu gidalarin renk, lezzet ve aroma gibi ayirt edici 6zelliklerinden
sorumludurlar. Fenolik kimyasallar ise viriisler ve parazitler de dahil olmak {izere pek ¢ok
zararhya kars1 etkilidir ve bitkilerin savunma sistemine katkida bulunur. Bu
fitokimyasallar, sikimik asit yolu ve fenilpropanoid metabolizmasi sonucu tretilen, bir
veya daha fazla hidroksil (-OH) grubu bagli aromatik benzen halkalar1 igeren gesitli
molekiillerdir. Fenolik bilesikler iki kategoriye ayrilir: flavonoidler ve flavonoid
olmayanlar (Karabulut ve Yemis 2019).

Gidalarin fenolik madde igerigi; gida matrisinin tiirti, iklim, yetistirme yontemi ve
bitki kokeni gibi dis etkenlerden dolay1 degiskenlik gostermektedir (Eseberri ve ark.,
2022). Fenolik bilesikler bir veya birden fazla hidroksil grubu baglanmis benzen
halkasina ve fonksiyonel gruba sahip, baslica kaynagi olan bitkilerin sekonder metabolit
olarak iirettigi bilesiklerdir. Dogadaki tiim bitkiler korunmak icin, farkli 6zellikte ve
konsantrasyonlarda ¢ok ¢esitli fenolik bilesik iiretmektdirler. Bu maddeler bitkilerde en
stk goriilen ikincil metabolitlerdir, ancak konsantrasyonlar1 bitkiden bitkiye farklilik
gosterebilir. Fenolik Bilesikler bitki tarafindan asir1 stresten korumak icin iiretilir. Ote
yandan meyve ve sebzelerin dokusunda, tat ve renk veren fenolik bilesikler de
bulunmaktadir. Polifenoliin canlilar i¢in saglik acisindan faydalar1 nedeniyle gida ve ilag
sektorleri polifenol arastirmalarina biiyiik ilgi gérmistiir (Atak ve Uslu 2018).

Bu dogal bilesiklerin antiinflamatuar, antioksidan ve radikal temizleyici
Ozellikleri nedeniyle son donemde bilim diinyast bunlarin ¢ikarilmast ve
karakterizasyonuna daha fazla ilgi duymaya baslamistir. Birgok arastirmaya gore, fenolik
bilesikler agisindan zengin gidalarin tiiketiminin artmasi, kanser ve kalp hastaligi riskinin
azalmasiyla iligkilendiriliyor. Zeytinyagi, tahillar, sarap, meyve, kuru meyve ve
baharatlarin bol miktarda tiiketilmesine dayanan "Akdeniz diyeti"nin faydalar1 bunu
kanitlamistir Razem ve ark., 2022).

Anti-inflamatuar,  anti-karsinojenik, anti-mutajenik, anti-mikrobiyal ve
antioksidan 6zellikler ve ayrica kardiyovaskiiler korumada de dahil olmak iizere ¢ok
sayida biyolojik islevi bu bilesikleri Kullanimini yaygin hale getirmistir. Ayrica,
antosiyaninler gibi bazi fenolikler, saglik agisindan yararh 6zelliklerinin yan1 sira gesitli
dogal renk tonlar1 iirettikleri i¢cin gida, kozmetik ve ila¢ endiistrisinde ¢esitli kullanimlara

sahiptirler (Garavand ve ark., 2021).

1.4.3. Flavonoidler
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Insan saglig1 iizerinde olumlu etkileri olan ve bitkilerde bulunan diisiik molekiil
agirlikli dogal bilesiklere “Flavonoid” denir. Flavonoidler iizerine ilk arastirma 1936
yilinda Szent-Georgye tarafindan yapilmistir. iskorbiit hastaligina yakalanan kobaylara
biber ve turunggil kabuklarindan yapilan preparatlarla tedavi edilmis ve tedavi sonunda
iyilesme olmustur. Ik olarak vitamin P olarak adlandirilnuslardir. Ancak zaman
icerisinde bu konu lizerinde yapilan arastirmalari, flavonoidler iizerine baska ¢aligmalar
da takip etmistir. Vitamin aktivitesi gostermemesi nedeniyle Amerikan Biyokimya
Dernegi ve Amerikan Beslenme Enstitiisi 1950'de "P vitamini" terimini kaldird1
Gilintimiizde flavonoid olarak bilinmektedirler; ancak dogal biyolojik aktivite
gosterdiklerinden bunlara biyoflavonoidler de denir (Atingve Kalkan. 2018).

Dogal olarak olusan bir grup polifenol bilesikleri sinifindan olan flavonoidler, ¢ay,
tahillar, meyveler ve sebzelerde yaygin olarak bulunur. Bitkilerin ikincil metabolitleri
olan flavonoidler, bitkilerde ¢esitli biyolojik islevlerin yani sira bitkilerin ¢evrelerine
verdikleri tepkide 6nemli roller oynar (Shen ve ark., 2022).

Bitkiler, benzo-y-piron yapisina sahip hidroksillenmis fenolik bilesikler olan
flavonoidleri, renklerini, lezzetlerini ve farmakolojik 6zelliklerini veren biyoaktif ikincil
metabolitler olarak iiretirler. Mikrobiyal enfeksiyona tepki olarak sentezlenirler.
Flavonoidler, oksin gibi bitki biiyiime faktorlerini kontrol eder ve mezofil hiicrelerinin
¢ekirdeginde ve reaktif oksijen tiirlerinin (ROS) iiretildigi yerlerde bulunurlar (Bestil ve
Uysal, 2023).

Simdiye kadar 10.000'den fazla flavonoid bilesigi izole edilmis ve tanimlanmustir.
Flavonoidler, kardiyovaskiiler hastalik, kanser ve ndrodejeneratif hastalik gibi ¢esitli
hastaliklar tizerinde olumlu biyokimyasal ve antioksidan etkilere sahiptir. Flavonoidler,
onemli hiicresel enzim islevini diizenleme yetenegine sahiptir. Flavonoidler,
fenilpropanoid metabolik yoluyla sentezlenir ve A, B ve C olarak etiketlenen {i¢ halka
(C6-C3-C6) halinde diizenlenmis 15 karbon atomuna sahiptir (Chen ve ark., 2023).

Bitkilerde dogal olarak bulunan flavonoidler, lezzet verme, olgunlasmay1
saglama, renklendirme, hastaliklara ve patojenlere kars1 savunma gibi fizyolojik etkilere
sahip biyoaktif bilesiklerdir. Antibakteriyel, antiviral, antineoplastik, antiinflamatuar,
antialerjik, vazodilator ve kardiyoprotektif aktiviteler de dahil olmak {izere bir¢ok
farmakoterapotik 6zelliklerinden dolay1 flavonoidler gida, tip, farmasotik, kozmetik ve
biyoteknoloji endiistrilerinde vazgegilmezdir. Flavonoidlerin akciger, meme, mide-
bagirsak, karaciger, kolorektal, lireme ve agiz kanserlerinin gelisimine karsi koruma

sagladig1 gosterilmistir. Ayrica, bunlarin biyomolekiiler mekanizmalar1 arasinda:
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elektrofillerin baglanmasi, koruyucu enzimlerin indiiklenmesi, lipid peroksidasyonunun
inhibisyonu, apoptoz oraninin artmasi, hiicresel cogalmanin inhibisyonu, anjiyogenezin
inhibisyonu, H bagisi, DNA oksidasyonunun inhibisyonu ve reaktif oksijen tiirlerinin
(ROS) ve reaktif azot tiirlerinin (RNS) inaktivasyonuyla olusan antioksidan yer alabilir

(Chiorcea-Paquim, 2023).

1.4.4. Reaktif Oksijen Tiirleri (ROS)

ROS, standart metabolik aktivitelerin yan triinleri olarak olusan kararsiz, reaktif
ve indirgenmis oksijen formlaridir (Sahoo ve ark., 2022). ROS, molekiiler oksijenden
(O2) daha vyiiksek kimyasal reaktiflige sahip oksijen i¢eren molekiiller olarak
tamimlanmaktadir (Waszczak ve ark., 2018). Cesitli uyaranlara kars1 hizli tepkiler veren
temel sinyal molekiilleridir. Savunma mekanizmalar1 ve bitki direnci olusturmak i¢in
ROS, abiyotik ve biyotik stres algilama, cesitli ¢evresel sinyalleri entegre etme ve
bitkilerde stres-tepki aglarmni aktive etme agisindan biiyiik oneme sahiptir (Mittler ve ark.,
2022).

Temel metabolik fonksiyonun bir parcasi olarak ROS, sitoplazma, hiicre zari,
endoplazmik retikulum (ER), mitokondri ve peroksizomlar gibi farkli hiicre
bolmelerindeki ¢oklu enzimatik siireclerin yan firiinleridir. NADPH oksidazlar gibi
enzimler de bunlar1 6zel olarak iiretirler ve hiicrenin sinyalleme fonksiyonunu yerine
getirirler. ROS sinyallemesi, ROS kaynagina, hiicre tipine ve doku ortamina bagli olarak
normal fizyolojik siireclerde rol oynayabilir veya metabolik islev bozuklugu ve
inflamatuvar sinyallemeyle sonu¢lanan uyumsuz bir yanita katkida bulunabilir (Forrester
ve ark., 2018).

ROS diisiik konsantrasyonlarda hiicre i¢i sinyallesmeyi ve homeostazisi kontrol
eden olumlu etkilere sahiptir ancak; asir1 ROS, DNA, lipid ve proteinlere 6nemli dl¢lide
zarar verir. Insan viicudunda ROS'un olusumu ve nétralizasyonu arasmdaki dengeyi
koruyan antioksidan savunma sistemlerine 6rnektir. Ote yandan karsinogenezi baslatan
oksidatif stres, ROS ile antioksidan savunma mekanizmalar1 arasindaki dengesizliklerden
kaynaklanmaktadir. ROS'un kanser hiicresi apoptozisine aracilik ettigi de gosterilmistir.
Stiperoksit (O2 ¢ —), hidroksil (*OH), peroksil (ROz2 ¢ ), alkoksil (RO¢ ) ve diger oksijen
radikalleri ROS oOrnekleridir. Hiicre igerisinde ROS hem endojen hem de ekzojen
kaynaklar tarafindan iiretilir. Tiitiin, duman, ilaglar, ksenobiyotikler, radyasyon, ilaglar ve

diger aracilar ROS'un ekzojen kaynaklara 6rnektir Su, bu etkilesim sonucu bir elektron
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kaybeder ve daha sonra hidrojen peroksit (H20.), siiperoksit radikali (O2"), hidroksil
radikali (—OH) ve oksijene (O2) doniisiir (Prasad ve ark., 2017).

Cevresel stres ve hiicre islev bozuklugunun neden oldugu yiiksek ROS seviyeleri,
viicutta 6nemli hiicresel hasara yol agabilir. Hiicre i¢i enzimatik siiregler ve serbest radikal

temizleme aktiviteleri sayesinde hiicreler, ROS hasarina karsi kendilerini savunabilirler

(Reshna ve ark., 2022).
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2. KAYNAK ARASTIRMASI

Mozaffarpur ve ark., (2017) Fritillaria bitkisinin Geleneksel Fars Tibb1 (TPM)
yazili kaynaklarinda ortaya ¢ikisini incelemislerdir. F. imperialis'in (laleh sarnegoun)
yerel isimlerini, Almansori fi Teb, Al-Qanon fi Teb, Al-saidana fi Teb, Al-Abnieh an
Haghayegh Al-Advieh, Al-Aghraz Al-Tibbia, Ekhtiyarat Badi'i, Al-Mo'tamed fi Al-
AdviehAl-Mofrade, Tazkereh-ye Davoud, Tohfeh Al-Momenin, Makhzan Al-Aladvieh
ve MohitA'azam dahil olmak iizere seckin TPM kaynaklarinda arastirmiglardir. Ayrica
Fritillaria, Ibn-i Sina déneminden (4. yiizyll AH) 13. yiizy1l AH'ye kadar TPM'deki
farmakope kitaplarina eklenen binlerce tibbi materyalden oldugu ve incelemede,
Fritillaria'nin ilk raporu Hakim Mo'men Tonekaboni tarafindan yazilan Tohfeh Al-
Mo'menin kitabinda bulundugu tespit edilmistir. F. imperialis yaginin siyatik tizerindeki
tedavi edici etkisini kesfetmistir. TPM, yazili referanslarinin siirekli genislemesiyle
karakterize edilen dinamik bir ilag, kiiltiir olarak temsil edilmistir.

Ishrat ve Yaqoob (2021) birgok Fritillaria tiiriiniin, 1s1y1 temizleme, akcigeri
nemlendirme, Oksiirigii, astimi, tiimorleri, skrofulay1 vb. hafifletme etkileri nedeniyle
geleneksel Cin tibbinda kullanimin1 ve hazimsizlik, gogiis yaralanmasi, tiiberkiiloz,
Oksiiriik, astim, gut, bronsit, diziiri, siniis, ¢iban, stomatit, sitma, delilik, anemi, bagisiklik
gii¢lendirici, ¢ocuk zayifligina ¢are, ayrica ates, yanma hissi, verem ve brons-astim, kalp
hastaliklari, solunum ve sinir sistemi islev bozuklugu vb. tedavisinde kullanildigni
raporlamiglardir.

Jabbari ve ark., (2025), F. imperialis sogan1 esansiyel yagmmn (FIEO)
antinosiseptif, anti-néropatik ve anti-migren etkilerini arastirmak ve ayrica ilgili
potansiyel etki mekanizmalarini ortaya ¢ikarmak icin yaptiklar1 ¢alismada; viicuttaki
belirli maddelerin goriiniimiinii etkileyerek migrenleri azaltmaya yardimci olabilecegini
gostermislerdir. Bu caligmanin diinyanin her yerindeki migrenli insanlara yardimc1 olmak
icin kolay ve yararl bir yol sunacagini varsaymislardir.

Zarei ve Yaghoobi (2017) Yapmus olduklar1 ¢alismada, F. imperialis sulu ve
etanollii ekstraktlarinin insan karaciger kanseri hiicreleri (LCL-PlI 11), meme
adenokarsinom hiicreleri (MCF-7) ve fibroblast benzeri hiicreler (HSkMC) tizerindeki
sitotoksik etkilerini incelemisler ve her iki ekstraktin da iki kanser hiicresinde hiicre

proliferasyonunu daha 6ncelikli olarak engelledigini dogrulamislardir.
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Ranjbar ve ark., (2024) F. imperialis bitkisinden elde edilen peiminin, dikkate
deger anti-inflamatuar ve anti-kanser Ozellikleri gosterir. Yaptiklar1 bu c¢aligmada,
peimininin ilseratif kolitin deneysel bir modelinde anti-inflamatuar etkilerini
aragtirmiglar ve peimininin ilseratif kolitin deneysel bir modelinde inflamatuar belirtileri
hafifletme ve bagirsak dokusu hasarini azaltmadaki etkinligini gostermislerdir.

Boojar ve ark., (2019) steroidal bir alkaloid olan verticinon, gesitli farmakolojik
ozelliklere sahip tibbi bitki F. imperialis'in baslica aktif bilesenlerinden biridir . Mevcut
veriler, verticinon'un B-TC6 pankreas ve C2C12 iskelet kas hiicreleri tizerindeki
etkilerinin in vitro degerlendirilmesini, hiicre sag kalimini, karbonhidrat hidrolize eden
enzimlerin (a-amilaz ve a-glukozidaz) aktivitelerini, ortama salgilanan insiilin
seviyelerini, glikoz alim yetenegini, 3-deoksiglukozon, metilglioksal ve pentosidin
seviyelerini ve glioksalaz I aktivitesini icerir. Veriler, verticinonun olas1 hipoglisemik
potansiyelini ortaya koymaktadir, ancak bu bilesigin yiliksek konsantrasyonlari, yiiksek
miktarda AGE ile iliskilendirilmistir ve gelecekteki arastirmalarda degerlendirilmelidir.

Aydin ve ark., (2018) Yaptiklar1 ¢alismada Liliaceae familyasina ait F.
Imperialis'in &ziitlerinin terapdtik durumunu, 6n bir in vitro tarama ile ortaya
koymuslardir. Bu ¢alismada, F. imperialis 6ziitlerinin ti¢ kanser hiicre hatt1 (HeLa, HT29
ve C6) ve kanser olmayan bir hiicre (Vero) iizerindeki antiproliferatif, sitotoksik etkileri
ve antibakteriyel aktiviteleri arastirmuslardir. Yapilan arastirmada F. imperialis
Oziitlerinin, baz1 kanser hiicre hatlar1 ve bakteriler iizerinde, yiiksek konsantrasyonlarda
bile, zayif antiproliferatif etkiler ve antibakteriyel aktiviteler gosterdigi tespit edilmistir.
Sonug olarak, farkli ekstraksiyon ve izolasyon yontemleri nedeniyle, F. imperialis
Oziitlerinin kot huylu ve bakteriyel hastaliklarin tedavisi i¢in klinik olarak

degerlendirilmenin yeniden yapilmasi gerektigini tespit ettiler.
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3. YONTEM

3.1. Materyal

Tezde kullanilan F. imperialis (ters lale) 6rnekleri toplanmasi yasakli bir bitkidir.
Bu nedenle ters lale bitkisi iizerinde aragtirma yapmak i¢in Tarim ve Orman
Bakanligindan aliman 12 Mart 2024 tarihli: E-21264211-288.04-13574319 sayili izinle
toplamak i¢in bitkinin en uygun vejetasyon donemi beklendi. Daha sonra goézlemler
sonucu 17 Nisan 2024 tarihinde Tiirkiye /Batman ili Sason ilgesi Meydan Dagi’na gidilip
yerinde bitkiler sogan, gévde ve ¢igek tespit edilip toplandi. Giimiis nitrat (AgNO3)
Sigma-Aldrich, etanol (>%99,8) Merck KGaA (Darmstadt, Germany) firmalarindan

temin edilmistir.

Sekil 3.1. Batman/Sason ilgesi Meydan Dagi mevkii’nde F. imperialis bitkisinin toplanmasi
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3.2. Ters Lale Ekstraksiyonu ve Giimiis Nanopartikiille Kaplanmasi

3.2.1. Ters Lale Bitkisiyle Ekstraktlarin Hazirlanmasi

Bitki dogal ortamindan geldikten sonra yapisi ve kisimlarinin biitiinliigii zarar
gdrmeden Batman Universitesi Merkezi Laboratuvar Uygulama ve Arastirma Merkezi’ne
(BUMER) getirilip homojenizasyon islemleri yapildi. Dogal ortamindan toplanan bitki
ornekleri distile su ile yikanip temiz bez yardimi ile kurulandi. Daha sonra 6rnekler 6n
islemlere tabi tutulmasi i¢in gruplara ayrildi (Sekil 3.2.). Cicek, govde ve sogan olmak
iizere 3 gruba ayrilarak parcalandi. Parcalar (¢igek, sogan ve govde kismi ayr1 ayr1 olacak
sekilde) mutfak tipi blender ile kiigiik pargalar haline getirilmistir. Hassas terazide 10 gr
olacak sekilde tartilan pargalarin iizerine ayri ayri 1:5 (m/v) oraninda 50 mL dH.O
eklenerek ekstrakte edildi. Ayrica 10 gr 6giitiilmiis ters lale bitkisinin sogan, ¢icek govde
kismindan elde eklendi. Ayni sekilde 10 gr olacak sekilde tartilan ¢igek tizerine 1:5 (m/v)
oraninda 50 mL etanol eklenerek 4 farkli sekilde hazirlanan ektstrakt ornekleri 30 dk
stireyle manyetik karistiricida karistirildi. Elde edilen ekstratlar1 posasindan ayirmak igin
whatman filtre kagidi kullanilarak siiziildii. Siiziilen ekstrakt ornekleri ¢aligmalarda
kullanmak i¢in 4°C’de buzdolabinda saklandi. Ters lale bitkisinin goriintiisii Sekil 3.3.°de

goriilmektedir.

Sekil 3.2. F. imperialis bitkisinin laboratuvar ortaminda kisimlarina ayrilmasi
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Sekil 3.3. Ters Lale bitkisinin goriintiisii (Herdem, 2024)
3.2.2. Ters Lale Ekstraktlarinin AgNP ile Kaplanmasi

20 mL hacminde 1 mM AgNOs ¢ozeltisi ile 1:20 (v/v) hacim oraninda ve 3:20
(v/v) hacim oraninda iki farkli derisimde 4 farkli ekstraktla karistirildi ve ultrasonik
homojenizator yardimiyla homojen ¢ozelti elde edilinceye kadar 15 dakika boyunca
dispers edildi. Cozelti hazirlanmasi sirasinda kullanilan FYTRONIX ultrasonik
karigtiriciya (Fy 9000 Sonicator, Tiirkiye) ait goriintii Sekil 3.4’de verilmistir. Boylece,
ekstraktlar yiizeyde baglanma yontemi ile AgNP’leri ile kaplanmistir. Numunelerin

hazirlanma kosullar1 ve numune kodlar1 Cizelge 3.1°de verilmistir.

23



Sekil 3.4. Ultrasonik homojenizatdr cihazi

Cizelge 3.1. Numunelerin kaplanma oranlar1 ve kodlandirmalar1

Numune Adi Kaplama maddesi Ekstrakt orani (%) Kaplama oram (%)
S - 100 0
G - 100 0
CS - 100 0
CE - 100 0
SN-1 95 5
SN-3 85 15
GN-1 95 5
GN-3 85 15
CSN-1 AgNP %5 5
CSN-3 85 15
CEN-1 95 5
CEN-3 85 15

3.3. Kullanilan Cihazlar ve Karakterizasyon Calismalari

X-1smn1 kirmimi (XRD) analizleri, Rigaku MiniFlex 600 cihazi kullanilarak
gergeklestirilmistir. Bu analizlerde, 10°-60° arasinda 260 tarama araligi belirlenmis;
tarama hiz1 0,5°/dk olarak ayarlanmistir. Olgiimler, 40 kV gerilim ve 30 mA akim
degerlerinde, Cu Ko (A = 1,5406 A) radyasyonu kullanilarak yapilmustir.

Numunelerin kimyasal bag yapilarmi belirlemek amaciyla, Perkin Elmer
Spectrum 100 FT-IR spektrometresi ile Fourier Doniisimli Kizilotesi (FT-IR)
spektroskopisi uygulanmustir. Spektrumlar, 4000 cm™ ile 600 cm ™ dalga sayisiaraliginda,
4 cm™! ¢oziiniirliikkle taranarak kaydedilmistir.

Uretilen nanopartikiil numunelerin yiizey morfolojisi, sekli ve boyut dagiliminin
homojenligi, Zeiss EVO MA10 Taramali Elektron Mikroskobu (SEM) ile incelenmistir.

Goriintii alinmasi 6ncesinde tiim numuneler altin ile kaplanmistir.
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3.3.1. Deneme Diizeni ve Laboratuvar Islemleri

Enkapsiilasyonda kullanilmak {izere AgNO3 ticari olarak temin edildi. Daha sonra
nano kaplama islemi yapilip karakterizasyon basamaklar1 gereklestirilmistir. Ornekler
ile yapilan 6n deneme islemleri sonucu en uygun kaplama saglanan %15 degerleri
belirlendi. Calisma 8 gruba ayrildi. Gruplandirmada karsilastirmali AgNOs ile kaplanmis
ve kaplanmamis (yalin halde) gruplar olusturuldu (Cizelge 3.2.). En uygun %
belirlendikten sonra, karakterizasyon islemleri i¢in XRD, FTIR ve SEM analizleri
yapildi. Bu arada antimikrobiyal aktivite, kuyu difiizyon metodu ve MIC testlerinde
kullanilmak tizere Mueller-Hinton Agar ve Nutrient Broth besiyerleri proje biitgesi ile
alindi. Proje tarihlerine diizenli olarak uyularak 10-30 Kasim 2024 tarihlerinde, Adana
Cukurova Universitesi Balcali Kampiisii Mikrobiyoloji Laboratuvarmda kuyu difiizyon
ve MIC deneyleri gergeklestirildi. Calismanin mikrobiyoloji basamaklar1 bu siirecte
tamamlandi. Antioksidan aktivite c¢aligmalar1 i¢in homojenizasyon islemleri ve 6n

hazirliklar yapildi.

Cizelge 3.2. Calisma gruplari

Kaplanmanus olanlar Giimiis kaph olanlar
1.Sogan 5.Sogan

2.Govde 6.Govde

3.Cigek (su ekstresi) 7.Cicek (su ekstresi)
4.Cigek (etil alkol ekstresi) 8.Cigek (etil alkol ekstresi)

3.4. Agar Kuyu Difiizyon Testi

Agar kuyu difiizyon testi bitkilerin ya da mikrobiyal ekstraktlarinin
antimikrobiyal aktivitesinin degerlendirilmesinde kullanilan bir yOntemdir. Agar
diftizyon testi duyarlilikla daha hizli tanimlamaya olanak saglayarak giivenilir sonuglar
veren ve test edilen bir mikroorganizmaya uygulanan ve biiylime inhibisyonunun
dlciimiinii saglayan yontemdir (Ozdemir, 2024). 0.5 macfarland yogunlukta taze kiiltiir

intikador bakteriler dokme yontemi ile Muller Hinton agarla petrilere dokiildii. Donmas1
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beklenen agarlarda kuyucuklar a¢ildi. Her bir 6rnekten kuyucuklara 100 pL eklendi bir
gece difiize olmasi igin +4 "C de bekletildi. Sonra da tiim petriler, optimum sartlarda

inkiibasyona birakildi. 24 saat inkiibasyon sonunda kuyucuklar etrafinda olusan zonlar

tespit edildi.
3.5. Antioksidan Kapasite Tayinleri
Kullanmilan kimyasal ve sarf malzemeler

DPPH, ABTS, Troloks, FeClz, HCI, KH2PO4, FeCl», Ferrozin, Gallik asit, EDTA,
FeCly, TPTZ, Na2COs, Folin Ciocalteu, Metanol (Sigma Aldrich).

3.5.1. DPPH Yontemi ile Antioksidan Aktivite Tayini

DPPH yontemi ile antioksidan aktivite tayininde Benvenuti ve ark., (2004)
tarafindan Onerilen yontem kullanilmistir. Yontem, 0,5 mM DPPH radikalinin
inhibisyonu sonucunda renginde olusan azalmalarin 517 nm dalga boyunda 6l¢iilmesine
dayanir. Standart olarak 0,2 mg/mL konsantrasyonda Troloks kullanilmigtir. 30 dakika
karanlik ortamda oda sicakliginda inkiibasyona birakilan o6rneklerin Multiskan GO
spektrofotometrede (Thermo Scientific) absorbans degerleri kaydedilmistir. Sonuclar %
DPPH giderimi olarak hesaplanmustir.

y =-0,2659x + 1,101
1,00 R?=0,9961

Absorbans (517 nm)

0 0,5 1 1,5 2 2,5 3
Troloks pg/pL

Sekil 3.5. DPPH metodu i¢in olusturulmus standart grafigi
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3.5.2. ABTS Yontemi ile Antioksidan Aktivite Tayini

ABTS yontemi ile antioksidan aktivite tayini Re ve arkadaslarmin yaptigi
caligmaya gore kii¢iikk modifikasyonlar yapilarak belirlenmistir (Re ve ark., 1999).
Yontem, 2 mM ABTS radikalinin inhibisyonu sonucunda renginde olusan azalmanin 734
nm dalga boyunda Ol¢iilmesine dayanir. Standart olarak 0,2 mg/mL konsantrasyonda
Troloks kullanilmistir. 30 dakika karanlik ortamda oda sicakliginda inkiibasyona
birakilan 6rneklerin Multiskan GO spektrofotometrede (Thermo Scientific) absorbans

degerleri kaydedilmistir. Sonuglar % ABTS giderimi olarak hesaplanmustir.

€ 0,60 y =-0,2891x + 0,7894
0,50 . R?=0,9966

0 0,5 1 1,5 2 2,5 3
Troloks pg/ulL

Sekil 3.6. ABTS metodu i¢in olusturulmus standart grafigi
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3.5.3. FRAP Yontemi ile Antioksidan Aktivite Tayini

FRAP yonteminde ferrik iyonlarini (Fe*®) ferrdz iyonlarma (Fe*?) indirgeme
kuvveti ilkesine dayanarak antioksidan aktivite belirlenmistir (Benzie ve ark., 1996;
Benzie ve Szeto, 1999). Standart olarak Troloks (0,2 mg/mL) kullanilmistir. 593 nm

dalgaboyunda absorbans degerleri kaydedilerek sonuglar Troloks ekivalent olarak

hesaplanmigtir.

1,00
0,90
0,80
0,70
0,60
050 | e o
0,40 @
0,30
0,20
0,10
0,00
0 0,2 04 06 0,38 1 1,2 1,4 1,6

Troloks pg/uL

Absorbans (593 nm)

Sekil 3.7. FRAP metodu i¢in olusturulmus standart grafigi

28



3.5.4. Toplam Fenolik Madde Tayini

Toplam fenolik madde miktar1 tayini Folin-Ciocalteu ayracinin indirgenmesiyle
olusan mavi rengin absorbansinin l¢timiiyle gerceklesmektedir (Slinkard ve Singleton,
1977). Olusan renk siddeti fenolik madde konsantrasyonu ile dogru orantilidir. Boylece
analizi yapilan 6rnekteki toplam fenolik madde miktar1 hesaplanmaktadir. Bu yontemde
0,5 N Folin-Ciocalteu reaktifi ve %10 konsantrasyonda Na?CO?® hazirlanir. Pipetleme
islemi yapilip, 30 dk inkiibasyondan sonra 760 nm’de Multiskan GO cihazinda absorbans
okunur (Singleton ve Rossi, 1965). Standart grafigin hazirlanmasinda fenolik bilesik olan
gallik asit kullanilmistir. Cizilen grafige gore 6rneklerin toplam fenolik miktar1 gallik asit

esdegeri olarak belirlenmistir.

1,40

1,20 y=0,1937x-0,0256
R*=0,9995

=
o
s}

0,80
0,60

0,40

Absorbans (760 nm)

0,20
0,00

3 4
Gallik asit pg/uL

Sekil 3.8. Toplam fenolik madde hesabi i¢in olusturulmus standart grafigi
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3.5.5. Toplam Flavonoid Tayini

Toplam flavonoid miktar1 tayininde aliiminyum kloriir metodu kullanilmigtir. Bu
yontemde %10 konsantrasyonda AICls (¢eker ocakta hazirlanir.), 1 M sodyum asetat
hazirlanir. Pipetleme islemi yapilip 30 dk sonra 415 nm’de absorbans okunur (Golmakani
vd., 2014). Kuersetin standardinin metanol ile farkli konsantrasyonlar1 hazirlanip
absorbanslar1 okunur. Konsantrasyona kars1 absorbans grafigi ¢izilir. Cizilen grafige gore

orneklerin toplam flavonoid miktar1 Kuersetin esdegeri olarak belirlenir.

2,50
y=0,1626x + 0,1447

g
o
S

=
u
o

1,00 ®

Absorbans (415 nm)

0,50

0,00
0 2 4 6 8 10 12 14

Kuersetin pg/uL

Sekil 3.9. Toplam flavonoid madde hesabi i¢in olusturulmus standart grafigi
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4. BULGULAR VE TARTISMA

Bu tez ¢alismasida Batman ili Sason ilgesinden toplanan F. imperialis bitkisinin
sogan, govde ve cicek kisimlarindan elde edilen ekstrelerde AgNP ile kaplamasi yapildi.
Elde edilen nanopartikiillerin karakterizasyonu gergeklestirildi. Daha sonra bazi
bakteriler iizerine antimikrobiyal ve antioksidatif etkileri incelendi. Elde edilen sonuglar

bu boliimde degerlendirildi.

4.1. X-1sm1 Kirmimi (XRD) Analizi

XRD analizi AgNP’lerin olusumunu Ve bitki ekstraktiyla birlesimini dogrulamak
i¢in kullanilmigtir. Farkli hacim oranlarinda ters lale bitkisinin sogan, gévde ve ¢icek (su
ve/veya etanol) ekstraktlarindan elde edilen bitki 6zlerinin AgNP’ler ile kaplanmasi ile
elde edilen karigimlarm XRD kirmim spektrumlarinda 20 degerlerine karsilik gelen
grafikler Sekil 4.1°de verilmistir. Sekil 4.1’te AgNP’le kaplanmis numunelere ait XRD
grafiginde 206~24°’de bulunan genis amorf pik bitkisel kaplama ajanlarmin veya karbon
tabanli yapmin (polifenoller, flavonoidler vs.) bir gostergesidir. XRD analizinde elde
edilen 38,10°, 38,82°, 47,48° ve 52,98°'lik kirinim agilar1 sirasiyla Ag'nin karakteristik
(111), (111), (200) ve (220) diizlemlerine karsilik gelmektedir. Bu kirmim diizlemleri,
yiizey merkezli kiibik (FCC) yapiya sahip olan giimiis kristal yapismin varhgini
dogrulamaktadir. Diger diisiik agili (27,28°, 29,74° ve 31,52°) kirmim tepe noktalarinin
ise Ag yapisina ait olmayip, muhtemelen bitki 6ziitii kaynakli organik kalintilardan veya
Ag'nin oksitlenmis formu olan Ag>O fazlarindan kaynaklandigi diistiniilmektedir (Yilmaz
ve ark., 2011; Erol ve ark., 2025; Ali ve ark., 2023; Cruz ve ark., 2010; Okka ve ark.,
2023). Belirsiz piklerin, nanopartikiillerin yiizeyinde olusan biyoorganik fazlarin
kristallesmesinden kaynaklandig1 diistiniilebilir. AQNP'lerinin kristal yapis1 XRD analizi
ile dogrulanmistir (Sekil 4.1).
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Sekil 4.1. Farkli derisimde AgNP’le kaplanmus bitki ekstraktlarma ait XRD grafikleri

4.2. Fourier Doniisiim Spektroskopisi (FT-IR) Analizi

FT-IR analizi, bitki ekstraktlar1 ve AgNP’lerin kimyasal bag yapisinin
incelenmesinde kullanildi (Sekil 4.2-4.5). FT-IR spektrumunda 3278 cm™'deki genis tepe
polifenoller lizerindeki hidroksil gruplarmin O—H bag1 gerilmesini gdstermektedir. 1392
cm™'deki tepe fenoliin O—H biikiilme titresimlerine aittir. 1178 cm™ ila 1047 cm™'deki
tepeler de OH gruplarmin gerilme titresimlerinden sorumludur. 2920 ve 2855 cm™'de
gdzlenen tepeler C—H gerilme titresimlerine aittir. Aromatik halkalarin varhig 1629 cm™
ve 1428 cm'deki tepelerin C=C gerilme titresimlerine atandigin1 dogrulamaktadir. 719
ve 667 cm'deki tepe noktalar1 aromatik C-H biikiilme titresimlerine karsilik gelmektedir.
Onceki ¢alismalar, flavonoidlerin hidroksil, karbonil, aldehit ve karboksilik asit gruplari
gibi fonksiyonel gruplarmm AgNP’lerin indirgenmesinden ve stabilizasyonundan
sorumlu oldugunu gostermektedir. Literatiirde benzer sistemler i¢in varsayilan
mekanizma baglaminda, sulu Inula Viscosa oOziitiindeki glimiis (I) iyonlar1 Once
flavonoidlerin hidroksil gruplarma baglanir ve ardindan metalik glimiise (Ag)

indirgenerek AgNP’leri olusturmustur. Indirgeme reaksiyonundan sonra, ortamdaki

32



molekiiller, glimiisiin aromatik halkalarindaki baglarla etkilesimi yoluyla AgNP’lerini
stabilize etmektedir. Bu ¢alismadaki AgNP’ler suda kolayca dagilarak uzun siire stabil
kalir; bu da giicli etkilesimler yoluyla kaplayici molekiillerle iyi bir stabilizasyon
oldugunu dogrulamaktadir (Okka ve ark., 2023). Spektrumlar, bitki ekstrakti ve

nanopartikiil etkilesimlerine bagli olarak fonksiyonel gruplardaki degisimleri ortaya

koymaktadir.
<o
S
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©
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Sekil 4.2. AgNP ve Ters Lale (Fritillaria) bitkisinin gévde ekstrakti (G) ve farkli
derigsimlerde hazirlanan %1 (GN-1) ve %3 (GN-3) numunelerin FTIR spektrumlarmin

karsilastirilmasi
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Sekil 4.3. AgNP ve Ters Lale (Fritillaria) sulu sogan ekstrakti (CS) ve farkli derisimlerde
hazirlanan %1 (SN-1) ve %3 (SN-3) numunelerin FTIR spektrumlarmnin karsilastirilmasi
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—— CEN-3
——CE
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4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000
Dalga Sayisi (cm™)
Sekil 4.4. AgNP ve Ters Lale (Fritillaria) etanol ¢icek ekstrakti (CE) ve farkl

derisimlerde hazirlanan %1 (CEN-1) ve %3 (CEN-3) numunelerin FTIR spektrumlarmin

karsilastirilmasi
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Sekil 4.5. AgNP ve Ters Lale (Fritillaria) sulu ¢igek ekstrakti (CS) ve farkli derisimlerde
hazirlanan %1 (CSN-1) ve %3 (CSN-3) numunelerin FTIR spektrumlarinin karsilagtiriimasi

4.3. Taramah Elektron Mikroskobu (SEM) Goriintiileri

Ters lale (Fritillaria) bitkisinin ekstraktlar1 (Sekil 4.6, 8, 10, 12) ve AgNP ile
kaplanan bitki ekstraktlarinin (Sekil 4.7, 9, 11, 13) morfolojisi farkli biiyiitme oranlarinda
elde edilen SEM goriintiileri ile incelenmistir. SEM goriintiilerinden nanopartikiillerin
agregasyonu nedeniyle daha biiyiik AgNP par¢aciklarmin olustugu gézlemlenebilir. Bitki
ekstraktlarmin yapist ve AgNP kaplanmis bitki ekstraktlarmin arasindaki morfolojik
degisim agik¢a gorilmektedir. SEM goriintiilerinden AgNP'lerinin birbirine aglomere

olmus (topaklanmisg) gibi oldugu tespit edilmektedir.
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Sekil 4.8. S numunesinin 10 kX ve 40 kX biiylitmede SEM goriintiileri
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Sekil 4.9. SN3 numunesinin 10 kX ve 40 kX biiyiitmede SEM goriintiileri

Sekil 4.11. CEN3 numunesinin 10 kX ve 40 kX biiylitmede SEM goriintiileri
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Sekil 4.13. CSN3 numunesinin 10 kX ve 40 kX biiyiitmede SEM goriintiileri

4.4. Agar Kuyu Difiizyon Testi Sonuclar

F. imperialis orneklerinin antimikrobiyal aktivitesi sonuglar1 ¢izelge 4.1.’de
verilmigtir. Genel olarak tiim orneklerde konsantrasyon azaldik¢a (paralel olarak)
antimikrobiyal etki diigmiistiir. En giiclii antimikrobiyal etkiyi bitkinin sogan ekstresi, N.
meningitidis bakterisine kars1 19,2 mm zon ¢ap1 olarak gostermistir. Onun disinda Sogan,
govde ve cicek sulu ekstresi grubunda antimikrobiyal etki gdstermemistir. Ancak ¢igegin
etil alkol ekstresi C. utilis (12,33 mm zon ¢ap1), A. niger (11,88 mm zon ¢ap1) ve E. coli
(10,27 mm zon ¢ap1) bakterilerinde antimikrobiyal etki gostermistir.

AgNP kapl bitki ekstreleri, kaplanmamis 6rneklere kiyasla bakteriler iizerinde
daha etkili oldugu goriilmektedir. Sogan-AgNP grubunda tiim bakterilere karsi
antimikrobiyal etki gostermistir. C. utilis 10,98 mm zon ¢ap1, N. meningitidis 15.4 mm

zon ¢ap1, L. monosytogenes 13,95 mm zon ¢api, K. pneumonia 8.46 mm zon c¢api, A.
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baumannii 9,08 mm zon ¢api, S. parathypi 8,7 mm zon ¢api, A. niger 9,05 mm zon gapi,
MRSA 11,13 mm zon ¢ap1 ve E. coli 11,33 mm zon ¢ap1 olarak antimikrobiyal etki
gostermistir. AgNP ile kaplanmis govde ekstresi 6rneklerinde ise, C. utilis 13,5 mm zon
cap1, L. monosytogenes 10,15 mm zon ¢api, K. pneumonia 9,04 mm zon ¢api, A.
baumannii 11,14 mm zon ¢api, S. parathypi 10,05 mm zon ¢ap1, A. niger 10,88 mm zon
capt ve E. coli 13,17 mm zon ¢ap1 biiyiikliigiinde antimikrobiyal etki gostermistir. N.
meningitidis’e kars1 antimikrobiyal etki gostermemistir. Ters lale ¢igek kismmin AgNP
kapli sulu ekstresinde; C. utilis 10,48 mm zon ¢ap1, A. niger 10,95 mm zon gap1 ve E. coli
8,92 mm zon c¢ap1 biiyiikliiglinde antimikrobiyal etki gostermistir. Diger bakterilerde
antimikrobiyal etki goriilmedi. Ters lale ¢igek kismimnm AgNP kapl etanol ekstresinin
bakteriler iizerinde olan etkileri incelendiginde; C. utilis 12,02 mm zon ¢api, N.
meningitidis 13,16 mm zon ¢ap1, L. monosytogenes 10,52 mm zon ¢ap1, K. pneumonia
9,88 mm zon ¢ap1, A. baumannii 9,12 mm zon ¢api, A. niger 9,02 mm zon ¢api, MRSA
10,03 mm zon ¢apt, E. coli 10,34 mm zon ¢ap1 antimikrobiyal etkinlik tespit edildi. Ancak
S. parathypi de antimikrobiyal etki goriillmedi. Antibiyotik kombinasyonunda C. utilis ve

A. niger izolatlarinmn hi¢birinde antimikrobiyal etki goriilmedigi tespit edildi.
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Sekil 4.14. F. imperialis ekstrakti ve AgNP kapl bilesiklerin agar kuyu difiizyon

yontemi ile elde edilmis petriler
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Cizelge 4.1. F. imperialis ekstrakti ve AgNP kapli bilegiklerin agar kuyu difiizyon yontemi ile
elde edilmis zon ¢aplar1*

Grup

C.
utilis

N. L. K.

meningitidis monosytogenes  pneumoni

A.

baumannii

S.

parathypi

A.
niger

MRSA

E.
coli

S

S.1.
S.2.
S.3.
S.4.

19,2
14,22
10,07
6,45

G

G.1.
G.2.
G.3.
G.4.

CS

CS.1.
CS.2.
CS.3.
CS.4.

CE
CE.1

CE.2.
CEJ3.
CEA.

12,33
8,1
4,46

11,88
7,21
3,02

10,27
6,05
3,42

SN

SN.1.
SN.2.
SN.3.
SN.4.

10,98

7,92

15,4 13,95 8,45
11,2 12,31 7,54
9,75 8,4 2,27

9,08
6,96
3,16

8,7
7,6
3,54

9,05
7,66
7,55

11,13
9,77
9,55
79

11,33
7,58
2,46

GN

GN.1.
GN.2.
GN.3.
GN.4.

13,5
11,87
8,2

10,15 9,04
8,2 8,2
6,2 4,8

11,14
9,03
7,72

10,05
8,57
4,41

10,88
8,64
3,10

13,17
9,79
10,23

CSN

CSN.1.
CSN.2.
CSN.3.
CSN.4.

10,48

6,64
3,45

10,95

8,16
4,87

8,92

5,52
2,26

CEN

CEN.1.
CEN.2.
CEN.3.
CENA.4.

12,02
9,46
7,33

13,16 10,52 9,88
12,2 4,21 5,45
7,5 2,8 3

9,12
8,89
7,73

9,02
8,47
5,61

10,03
8,66
2,22

10,34
9,18
7,7

Not: S:Sogan; G: Govde; CS: Cicek (su ekstresi); CE: Cicek (etil alkol ekstresi); SN: Sogan-AgNP; GN: Govde-AgNP;
CSN: Cigek (su ekstresi)-AgNP; CEN: Cicek (etil alkol ekstresi)-AgNP. Cizelgede her adi belirtilen grupta 6rnegin saf hali
uygulanmugtir. Her rnek 4 defa seyreltilip uygulanmistir. Ornek 1. %50 oraninda, Ornek 2. % 25 oraninda, Ornek 3 %
12.5 oraninda, Ornek 4 % 6.25 oraninda drnek madde olacak sekilde seyreltilmistir. Etil alkol bulunan érneklerin dislanma
etkisi kontrol edilmistir (0 mm zon).
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Sekil 4.15. F. imperialis ekstrakti ve AgNP kapl bilesiklerin Penisilin ile kombin

olarak kullanildigr agar kuyu difiizyon yontemi ile elde edilmis petriler
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Cizelge 4.2. F. imperialis ekstrakti ve AgNP kapl bilesiklerin Penisilin ile kombin olarak

kullanildig1 agar kuyu diflizyon yontemi ile elde edilmis zon caplart™

Grup N. meningitidis L. monosytogenes K. pneumonia  A. baumannii  S. parathypi  S.aureus E.coli P. aeroginosa
S 15,57
S.1. 14,36
G 9,94
G.1 7,89
CS
CS.1.
CE 11,86 19,47 20,29 16,34 23,57 26,26
CE.1. 13,2 12,88 16,54 12,58 17,65 20,12
SN 18,41 16,31 18,38 17,38 15,3 16,7 15,8 17,7
SN.1. 14,9 16,9 15,95 17,51 14,83 17,55 14,22 15,63
GN 16,03 17,55 18,17 16,36 20,14 18,15 16,56 17,53
GN.1. 15,04 14,23 16,45 15,1 16,87 16 15,47 16,47
CSN 15,67 17,06 1,28 16,69 17,68 8,43 12,91 14,35
CSN. 1. 16,52 16,32 16,04 14,76 15,34 17,37 15,04 13,32
CEN 14,81 16,5 17,96 18,51 16,13 17,37 16,03 18,32
CEN.1. 13,77 16,22 16,05 14,21 16,5 15,22 14,65 15,52
Kontrol 7,96 0 0 0 0 0 0 0

Not: S:Sogan; G: Govde; CS: Cigek (su ekstresi); CE: Cigek (etil alkol ekstresi); SN: Sogan-AgNP; GN: Govde-
AgNP; CSN: Cigek (su ekstresi)-AgNP; CEN: Cigek (etil alkol ekstresi)-AgNP. Cizelgede her ad1 belirtilen grupta
ornegin saf hali uygulanmistir. Her 6rnek 1 defa seyreltilip uygulanmistir. Etil alkol bulunan 6rneklerin dislanma

etkisi kontrol edilmistir (0 mm zon). Kontrol olarak Penicilin (Oxoid, Thermo, USA) antibiyotik disk kullanildi.

4.5. Antioksidan Kapasite Sonug¢lar

4.5.1. a, a-difenil-p-pikrilhidrazil (DPPH) Sonuglar

Orneklerin DPPH antioksidan kapasite sonuglar1 sekil 4.16.’da verilmistir. En

yiiksek antioksidan kapasite Cicek etanol ekstresinin AgNP kapli 6rneginde (0,145 pg

Troloks Ekv./uL) bulunmustur. Cicegin etanol ekstresinin AgNP’lerle kaplanmasi

antioksidan performansini % 18 oraninda artrmistir. Sogan-AgNP Orneklerinde ise

antioksidan kapasitesi kaplama yapilmayanlara gore % 36,01 oraninda artmistir. AgNP

kaplanan gévde ekstresinde ise, kaplama yapilmayanlara gore DPPH kapasitesi % 50,13

oraninda ylikselmistir. Buna karsin ¢igek oOrneklerinin sulu ekstrelerinde kaplama

yapilmayan Orneklerde daha yiiksek ¢ikmis olup, AgNP kaplanan gévde Srneklerinde

antioksidatif performans % 20,9 oraninda diismiistiir. Bu bilgilerin degerlendirilmesi

durumunda, en yiiksek ¢icek Orneklerinde ikinci sirada sogan ornekleri ve son olarak

govde ornekleri antioksidan kapasite seviyeleri belirlendi.
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Sekil 4.16. DPPH Antioksidan kapasite sonuglari. S:Sogan; G: Govde; CS: Cigek (su
ekstresi); CE: Cigek (etil alkol ekstresi); SN: Sogan-AgNP; GN: Govde-AgNP; CSN: Cigek (su
ekstresi)-AgNP; CEN: Cigek (etil alkol ekstresi)-AgNP. standart olarak Trolox kullanildi.

4.5.2. 2,2"-azino-bis (3-etilbenzotiyazolin-6-siilfonik asit) (ABTS) Sonuglar:

ABTS analizleri yapilan 6rneklerin grafigi sekil 4.17°de verilmistir. En yiiksek
deger nano kaplanmayan ¢igek etanol ekstresinde belirlendi (0,541 pg Troloks Ekv./uL).
Ag ile kaplanan gévde ve sogan ornekleri kaplanmayanlara kiyasla sirasiyla % 29,01 ve
% 34,83 oranlarinda artirmistir. Ancak bunun aksine, ¢icek su ve etanol orneklerinde
AgNP kaplananlar, kaplanmayanlara oranla antioksidan kapasitelerini % 32,70 ve %
32,72 oranlarinda diistirmiistiir. Ortaya ¢ikan sonuglar genel olarak incelendiginde en
yiiksek degerler nano kaplanmamis cicek etil alkol ve ¢icek su ekstre orneklerinde,
takiben AgNP kapl olanlar ve en son swralarda ise sogan ve gdvde Ornekleri (nano

kaplanmayan) gelmektedir.
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Sekil 4.17. ABTS Antioksidan kapasite sonuglar1. S:Sogan; G: Gévde; CS: Cigek (su
ekstresi); CE: Cicek (etil alkol ekstresi); SN: Sogan-AgNP; GN: Govde-AgNP; CSN: Cicek (su
ekstresi)-AgNP; CEN: Cigek (etil alkol ekstresi)-AgNP. Standart olarak Trolox kullanildi

4.5.3. Ferric Reducing Antioxidant Power (FRAP) Sonuglar

FRAP analizlerinin sonuglar1 sekil 4.18°de verilmistir. Yapilan analizler
dogrultusunda, en yiiksek FRAP antioksidan kapasite sonucu ¢igek etanol ekstraktinda
(nano kaplanmayan) tespit edilmistir (0.417 pg Troloks Ekv./uL). Diger antioksidan
kapasite testlerinin aksine, nano kaplanmis olan 6rnekler kaplanmamis olanlara gore
antioksidan seviyelerini diisiirmiistiir. Cigek etanol ve su ekstraktlari, AGNP kaplananlara
kiyasla antioksidan seviyelerini sirasiyla % 65,46 ve % 62,28 oraninda diistirmiistiir.
Sogan ve govde drneklerinde ise, AgNP kapli olmayanlar kapl olanlara kiyasla, % 35,57
ve % 42,96 oraninda azaltmistir. AgNP kapl olanlar ve olmayanlarda antioksidan
kapasite yliksekligi sirasiyla ¢igek etanol ekstresi, ¢igek su ekstresi, sogan ve govde olarak

Olciilmiistiir.
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Sekil 4.18. FRAP Antioksidan kapasite sonuglari. S:Sogan; G: Govde; CS: Cicek (su
ekstresi); CE: Cigek (etil alkol ekstresi); SN: Sogan-AgNP; GN: Govde-AgNP; CSN: Cigek (su
ekstresi)-AgNP; CEN: Cigek (etil alkol ekstresi)-AgNP. standart olarak Trolox kullanildi.

4.5.4. Toplam Fenolik ve Flavonoid Madde Sonuglari

Tezde analizi yapilan Orneklerin fenolik ve flavonoid analiz sonuglar1 sekil
4.19.°da verilmistir. Toplam fenolik madde miktar1 sonuglarina bakildiginda, en yiiksek
miktar cicek etanol ekstraktinda ¢ikmustir (0,3285 pg Gallik asit Ekv. /uL). Ayrica,
¢igegin etanol ekstresinin fenolik madde igerigi ¢igek su ekstresine gore % 11,88 daha
yiiksek cikmistir. Cicek etanol ekstresi sogan ve govde ekstreleri ile kiyaslandiginda,
sogan ekstresine gore % 98,97, gdvde ekstresine gore % 144,96 oraninda daha yiiksek
cikmistir. Sogan ekstresi fenolik madde igerigi, gdvdeye gore % 23,11 oraninda daha
fazla oldugu goriilmiistiir (PANEL A). Bu duruma gore miktara gore siralanirsa, ¢icek
etanol ekstresi, ¢igek su ekstresi, sogan ve govde olarak tespit edilmistir.

Flavonoid madde miktar1 fenolik madde miktari ile tutarli olarak en yiiksek cicek
etanol ekstresinde goriilmiistiir (0.078 ug Kuersetin Ekv. /pL). Bununla birlikte, ¢i¢egin
etanol ekstresinin flavonoid madde igerigi ¢igek su ekstresine gore % 18.18 daha yiiksek

cikmistir. Flavonoid madde igerigi yoniinden c¢icek etanol ekstresi sogan ve govde
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ekstreleri ile kiyaslandiginda, sogan ekstresine gore %1672,72, govde ekstresine gore %
290 oraninda daha yiliksek c¢ikmistir (PANEL B). Yapilan degerlendirmeye gore
flavonoid miktarlar1 bityiikten kiiclige siralanirsa, ¢icek etanol ekstresi, ¢igek su ekstresi,

govde ve sogan olarak tespit edilmistir.
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Sekil 4.19. Toplam fenolik (PANEL A) ve flavonoid (PANEL B) madde miktar1
sonuclar1. S:Sogan; G: Govde; CS: Cicek (su ekstresi); CE: Cicek (etil alkol ekstresi); SN:
Sogan-AgNP; GN: Govde-AgNP; CSN: Cigek (su ekstresi)-AgNP; CEN: Cigek (etil alkol

ekstresi)-AgNP. standart olarak Trolox kullanildi
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Geleneksel antibiyotiklere karsi patojen bakteriler direng kazanmistir. Bu nedenle
direngli patojenlere kars1 yeni stratejilerin gelistirilmesi olduk¢a dnemlidir. Ozellikle son
yillarda bitki ekstraktlari, esansiyel yaglart memelilere karsi diisiik toksitideye sahip yeni
kimyasallar arastirilmaktadir. F. imperialis bitki ekstraktlarinin AgNP ile kaplanarak
antioksidan ve antimikrobial etkilerinin incelendigi bu ¢alismada genel olarak,
konsantrasyonun azaldik¢a antimikrobiyal etkinin azaldigi gozlemlenmistir. En fazla
antimikrobiyal etki, bitkinin sogan ekstresinde sadece N. meningitidis susuna kars1 tespit
edilmistir. Bunun diginda sogan, govde ve cigek sulu ekstrelerinde antimikrobiyal aktivite
gbzlenmemistir. Bununla birlikte, ¢icek etil alkol ekstresi C. utilis, A. niger ve E. coli
suslarma kars1 antimikrobiyal etki gostermistir. AgNP ile kaplanan bitki ekstrelerinin
kaplanmamis oOrneklere kiyasla daha gii¢lii antimikrobiyal aktivite sergiledigi
belirlenmistir. Govde-AgNP ekstresi N. meningitidis 6rnegi disinda diger ornekler
tizerinde antimikrobiyal etki gostermistir. Cigek-AgNP (sulu) ekstresi, S. paratyphi
diginda diger Ornekler tizerinde antimikrobiyal etki gdstermistir. Antibiyotik
kombinasyonunda ise C. utilis ve A. niger izolatlarina karsi antimikrobiyal etki
gdzlenmemistir.

Alzheimer hastaliginin (beyin hiicrelerinde norotransmitter asetilkolinin
inhibisyonuna neden olan ilerleyici bir hastaliktir.) tedavi yontemlerini arastirmak
amaciyla yapilan bir calismada, birkag steroidal alkaloit iceren F. imperialis’in Etanoik
ekstraktin iki steroidal alkaloit olan Dihidroimperialin ve emperyalinin izolasyonuna yol
acan kolon ve ince tabaka kromatografisine tabi tutmuslar ve Dihidroimperialin, sirasiyla
(>500 +£0,23) ve (14,40 £ 1,02) IC50 degerleriyle asetilkolinesteraz ve butirilkolinesteraz
inhibitor aktivitelerini sergiledigi ve emperyalin, kolinesteraz enzimlerini konsantrasyona
bagli bir sekilde inhibe ettigini tespit etmislerdir. Bu ¢alisma tezde elde ettigimiz verilere
paralellik arzetmektedir (Akhtar ve ark., 2019).

Kardan ve ark., (2019) F. imperialis ve Eryngium caucasicum metanol
ekstraktlarinin insan hepatoma (HepG2) ve kolon kanseri (HCT116) hiicre hatlari
tizerindeki antitimor aktivitelerinin, normal hiicreler olan insan slinnet derisi
fibroblastlar1 ile karsilastirilmasint  F.  imperialis ve E.  caucasicum'un metanol
Oziitleri maserasyon yontemi ile yapmuslardir. Cesitli konsantrasyonlardaki (100, 200,
400, 600 ve 800 pg/mL) oziitlerin hiicre sagkalimi tlizerindeki etkisi MTT ydntemi
kullanilarak degerlendirmisler ve hiicrelerin 6liim desenlerini degerlendirmek i¢in

floresan boyama kullanmiglardir. MTT testi, F. imperialis'in 24 ve 48 saatlik tedavilerden
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sonra tiim hiicre hatlarinin canliligini 6nemli Sl¢lide azalttigini gostermis. Ancak, E.
caucasicum oziiti hiicre hatlar1 iizerinde herhangi bir Onemli sitotoksisite etkisi
gostermedigini ve floresan boyama; F. imperialis'in 550 pg/mL'de HCT116 hiicrelerinin
apoptozunu indiikledigini ortaya koymustur. Sonug olarak mevcut tez verilerinin sagliga
faydali etkilerini destekler nitelikte, F. imperialis 6ziiti HCT116 ve HepG2 kanser
hiicreleri tizerinde antiproliferatif ve sitotoksik etki gdstermis ve bu nedenle antikanser
ajani olarak kullanilabilecegini tespit etmislerdir.

Yapilan in vitro bir arastirmada, F. Imperialis’in; servikal kanser hiicre hatt1 ve
HeLa hiicrelerinde F. imperialis soganlarindan ekstrakte edilen Isopimara-7, 15-Dien-19-
Oik Asit'in kanser karsiti potansiyellerini ortaya ¢ikarmayi amaglamislardir. Hiicre
Oliimiiniin akis sitometrisi analizi, cDNA mikrodizisi ve protein dizisi araciligiyla gen
ifadesi analizi yapilmistir. Sonug olarak Isopimara-7,15 ve Dien-19-Oik asitin ayni anda
hiicre 6liimiinii indiikledi ve hiicre sag kalimini destekledi. Apoptozun gerceklestirilmesi,
akis sitometrisi sonuglarina ve hem pro hem de anti-apoptotik genlerin diizenlenmesine
dayanarak belirgindi. Ek olarak, 6zellikle tiyoredoksin, glutatyon ve siiperoksit dismutaz
ile iligkili genler olmak iizere antioksidan genlerin diizenlenmesi yukar1 diizenlendi.
Ustelik, tedavi pro-hayatta kalma 1s1 soku proteinlerinin aktivasyonunu da indiikledi. Elde
edilen sonuglara goére, Isopimara-7,15-Dien-19-Oic Asit HeLa hiicrelerinde hiicresel
stresi indiiklemeyi ve birka¢ anti- ve pro hayatta kalma yolunu aktive ettigini belirttiler
(Abu ve ark., 2016).

F. imperialis sogan1 esansiyel yaginin (FIEO) antinosiseptif, anti-néropatik ve
anti-migren etkilerini arastirmak ve ayrica ilgili potansiyel etki mekanizmalarini ortaya
cikarmak i¢i yapilan bir ¢aligmada; FIEO, formalinle indiiklenen testin her iki fazinda da
onemli antinosiseptif aktivite gosterdi. Ancak, FIEO aktivitesi ikinci fazda godzlenen
etkiden daha belirgindi. NO-cGMP-K * kanal yolunun modiilatérleri, FIEO'nun
antinosiseptif aktivitesini onemli dlgiide tersine g¢evirdi. Ek olarak, TRPV1, PPARa,
dopamin D1, GABAA ve &-opioid reseptorlerinin antagonistleri de FIEO'nun
antinosiseptif etkilerini nemli 6l¢lide tersine ¢evirdi. Ayri bir calismada, hem FIEO hem
de Vt'nin, CCS ile indiiklenen agr1 modeli kullanilarak degerlendirildiginde hiperaljezi
ve mekanik allodiniyi azalttigi bulundu. Dahasi, FIEO muhtemelen NO ve CGRP
seviyelerinin diizenlenmesiyle iligkili olan migren davramiglarmi hafifletebilir. FIEO,
Stat3'lin fosforilasyonu yoluyla antindropatik bir etki gdsterir. Dahasi, antinosiseptif
aktivite kismen NO-cGMP-K * kanal yolu ve TRPV, PPAR, opioid ve GABA

reseptorlerinin aktivasyonu yoluyla modiile edilir (Jabbari ve ark., 2025).
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Yazdankhah ve ark., (2018) yaptiklar1 ¢alismada, hem dengeleyici hem de
indirgeyici madde olarak F. imperialis ¢i¢egi 6ziitii uygulanarak indirgenmis grafen
oksit-Pd nanopartikiil hibritine yonelik tam bir yesil sentez yontemi rapor edilmistir. F.
imperialis ¢igek oziitii, grafen oksidi indirgemekte ve indirgenmis grafen oksit ylizeyine
adsorplamaktadir. Dahasi, yiizeye adsorbe edilen F. imperialis ¢igek 0ziitii, Pd
iyonlarini Pd nanopartikiillerini daha fazla indirgeyebildi ve onlar1 stabilize edebildi.
Uretilen nanohibridin fizikokimyasal ve yapisal dzellikleri X-15m1 kirinimi (XRD), UV-
vis spektroskopisi, alan emisyonlu taramali elektron mikroskobu (FE-SEM), enerji
dagilimli X-1s1m1 spektroskopisi (EDS), transmisyon elektron mikroskobu (TEM), dalga
boyu dagilimli X-1511 spektroskopisi (WDX), endiiktif olarak eslesmis plazma (ICP) ve
X-15m1 fotoelektron spektroskopisi (XPS) ile ayrintili olarak incelenmistir. Elde edilen
sonuglar, Pd nanopartikiillerinin fonksiyonellestirilmis grafen yiizeyinde diizgiin bir
sekilde dagildigini gostermistir.

Son yillarda yapilan gilincel bir arastirmada, cekirdekte FesOs4 NP'leri ve dis
kabukta Pd NP'leri bulunan biyomolekiil fonksiyonlu hibrit manyetik nanokompozitin
sentezi icin biyolojik bir prosediire dayanmaktadir. Ik olarak F. imperialis cicek
Oziitiinden elde edilen fitokimyasallarla manyetik NP'nin ilk modifikasyonu yapildi ve
bu, Pd 2" iyonlarinin Pd NP'lerine in situ yesil indirgenmesinde daha sonra kullanildi.
Cicek Oziiti ayrica, ek toksik reaktiflere ihtiyag duyulmadan elde edilen
Pd/FesO4 kompoziti igin bir kapatma maddesi olarak da islev gordii. Sentezlenen
FesO;4 Fritillaria / Pd nanokompoziti, FT-IR, ICP-AES, FESEM, EDX, TEM, XPS ve
VSM analizi gibi farkli fizikokimyasal dnlemlerle metodik olarak karakterize edildi.
Daha sonra, hidrazinin hidratin1 1limli kosullar altinda etanol/su (1:2) ortaminda
indirgeyici olarak uygulayarak ¢esitli nitrobenzenlerin arilaminlere indirgenmesinde
katalitik potansiyeli degerlendirildi. Dahasi, nanokatalizor bir c¢ubuk miknatis
kullanilarak geri kazanild1 ve 6nemli bir sizint1 veya aktivite kayb1 olmadan birkac kez
geri dontistirildigi tespit edildi (Veisi ve ark., 2021).

Son donemde Nanoteknoloji alanidaki ilerlemeler, bilim alaninda kullanilan yeni
malzemeler ve iiriinlerin gelistirilmesiyle hizlanmaya devam etmektedir. ila¢ dagitimi
(ortopedik onkolojide kemoterapi), tan1 (kemik hastaliklari, osteoporoz, metastatik
osteosarkom), implant malzemelerinin osteointegrasyonunu iyilestirme (implantlar ve
total eklem replasmanlari), enfeksiyonla miicadele (travma implantlar1 ve protezleri),
doku miihendisligi (hidroksiapatit iskeleleri, kikirdak defektleri, kok hiicre

rejenerasyonu) ve osteoporozun onlenmesi gibi ¢esitli hastaliklarin teshis ve tedavisinde
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AgNP teknolojisi uygulamalarinin travma ve ortopedi alanindaki roliinii vurgulayan
makale yazmiglardir (Poon ve ark., (2021). Bu nedenle, Giimiis’{in bu iyilestirici etkisi ve
F. imperialis ile birlikte etkisinin anlagilmasi igin boyle bir arastirmaya ihtiyag
duyulmustur.

Hussain ve ark., (2019)’in yaptiklar1 preklinik bir ¢alismada, Kanser ve iliskili
sekonder  bakteriyel enfeksiyonlari Onlemek amaciyla, AgNP'leri Pandanus
odorifer yaprak 6ziitii kullanilarak organik kaynaktan sentezlenen AgNP'ler kanser karsiti
ve antimikrobiyal potansiyellerini dogruladilar. Yapilan arastirmada AgNP'lerin
antikanser potansiyeli, sican bazofilik 16semi (RBL) hiicrelerinin tek tabakasinda ¢izik
testi ile degerlendirildi ve sentezlenen AgNP'lerin RBL hiicrelerinin gogiinii engelledigini
ve sentezlenen AgNP'lerin, hem Gram + hem de Gram - ve bakteri suslarina kars1 4-16
pg/mL'lik MIC degeri gostererek antimikrobiyal potansiyel gosterdi. Toplu olarak,
sentezlenen AgNP'lerin anti-metastaz ve mevcut tez ile paralel olarak, anti-mikrobiyal
aktivitelere sahip oldugunu iddia etmislerdir.

Yusuf ve Casey (2019) yaptiklar1 bir ¢alismada, AgNP’den, Lipo-AgNP
olusturmak i¢in 100 nm polikarbonat bir membrandan ekstriizyonla dipalmitoil fosfatidil
kolin- (DPPC)/kolesterol bazli bir lipozoma enkapsiile ettiler. Lipo-AgNP'nin AgNP ile
indiiklenen inflamasyonu baskiladigmi tespit ettiler. Bu da Lipo-AgNP'yi bakteri
kaynakli inflamatuvar hastaliklarim ve inflamatuvar kanserlerin tedavisinde Ozellikle
yararl hale getirdigini kanitlamislardir.

Allend ve ark., (2022) Bir halk sagligi sorunu olan Karbapenem direngli
A.baumannii’yi durdurmak i¢in Fusarium oxysporum tarafindan sentezlenen ve tek
basina veya polimiksin B ile kombinasyon halinde kullanilan biyojenik glimiis
nanopartikiillerin  (Bio-AgNP'ler) karbapenem diren¢li A. baumannii'ye Kkarsi
antibakteriyel aktivitesini arastirmiglardir. Sonug olarak, Bio-AgNP'lerin polimiksin B ile
kombinasyonunun karbapenem direngli A. baumannii tedavisinde sinerjik etkiyi
gostermekte olup ve iyi bir alternatif olabilecegini kanitlanmistir. Bu da tezde analizleri
yapilan ve AgNP kapl bitki ekstresinin etkisini destekler nitelikli sonuglar ortaya
cikarmustir.

Kumar ve ark., (2018) AgNP ve Biyopolimer kaplamanm, antimikrobiyal
aktiviteler ve ¢esitli AgNP formlar1 igeren yara iyilestirme uygulamalarindaki potansiyel
rollerine odaklanmiglardir. Derlemede biyopolimerler, giimiis, AgNP'ler ve klinik
aragtirmalardaki potansiyel rolleri ve yaralarin tedavisi i¢in ticari bir platform olarak son

zamanlarda kaydedilen ilerlemeleri kisaca 6zetlemislerdir. AGQNP ve biyopolimer esasli
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biyomalzeme, fizyolojik kosullarda yiiksek derecede biyouyumluluk ve biyolojik olarak
pargalanabilirlik sunmalarint ve farkl yaralarm tedavisinde yara ortiileri icin etkili bir
malzeme olarak degerlendirmislerdir.

Sulastri ve ark., (2023) yaptiklar1 arastirmada, ulvan ve AgNP olusan yeni bir
hidrojel film yara pansumani gelistirmisler ve in vitro antimikrobiyal aktivite ve ikinci
derece yanik yarasi iyilesme testi degerlendirildi. UHF filmine kiyasla en yiiksek
antimikrobiyal aktiviteyi gostermistir. Bu arada, Wistar sigcanlarinda indiiklenen ikinci
derece yaniklar kullanilarak yapilan bir in vivo ¢aligma, UHF-AgNP'in inflamatuar siireci
diizenleyerek, re-epitelizasyonu artirarak ve vaskiilarizasyon siirecini iyilestirerek
iyilesme siirecini 6nemli 6lgiide hizlandirdigini gosterdi. Ulvan-AgNP hidrojel filmleri,
ikinci derece yaniklarin iyilesmesini hizlandirma yetenegine sahiptir ve Yyara
pansumanlari i¢in alternatif olmustur.

Phatanodom ve Angthong (2022) yaptiklar1 ¢alismada, farkli yara tipleri igin
AgNP tabanl yara pansumanlarinin faydalarini ve komplikasyonlarmi kapsamli bir
sekilde incelemek ve bilgi bosluklarini1 gidermeye caligmiglar. AgNP bazli pansumanlar
antimikrobiyal aktiviteye sahiptir ve sadece kiiclik komplikasyonlarla iyilesmeyi
destekler, bu da onlar1 ¢esitli yara tipleri i¢cin uygun hale getirir. Ancak, kesikler ve
styriklar gibi yaygin akut travmatik yaralar i¢cin AgNP bazli yara pansumanlar1 hakkinda
herhangi bir rapor tespit edemedik; buna bu tiir yara tipleri i¢in AgNP bazli ve geleneksel
yara pansumanlarinin karsilastrmali ¢aligmalar1 dahildir. AgNP bazli pansumanlar
travmatik, ¢iiriik, dis ve yanik yaralarina yalnizca kii¢iik komplikasyonlarla fayda saglar.
Ancak, belirli travmatik yara tipleri i¢in faydalarmi ayirt etmek i¢in daha fazla ¢alismaya
ihtiya¢ oldugunu belirtmislerdir.

AgNP sitotoksisitesinin mekanizmast mitokondriyal bir bakis acisiyla
arastirilmistir. AgNP'nin oksidatif strese kars1 mitokondriyal bir antioksidan enzim olan
manganez siiperoksit dismutaz lizerindeki etkisi ayrintili olarak incelemislerdir. Sonug
olarak, AgNP'nin mtROS birikimi yoluyla mitokondriyal islevi yok ederek insan
karaciger hiicrelerine zarar verdigini gosterilmistir (Piao ve ark., 2024).

Diler ve Leblebicier (2020) Yapmis oldugu bu ¢alismada: ekonomik, doga dostu
anti-kanser ve anti-bakteriyel 6zelliklere sahip AgNP sentezlemek igin green (yesil)
sentezyontemi kullanilmistir. AgNP’lerin musmula (Mespilus germanica L.) 6ziitii ile
indirgenmesi sonucu sentezlenmesi hedeflenmistir. Yesil kimya ile sentezlenen

AgNP’nin UV-VIS, XRD, SEM, EDX ve tane boyut analizleri yapilmistir. Sentezlenen
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nanopartikiillerin ortalama boyutunun yaklasik 100 nm ve %10’ unun 100 nm nin altinda
oldugu, tanelerin kiiresel ve kiibik sekle sahip oldugunu belirlemislerdir.

Eren ve Baran (2019) fistik (Pistacia vera L.) bitki ekstrakti kullanilarak, yesil
sentez yontemi ile AGNP’lerini sentezlemeyi amaglamiglardir. Reaksiyon sonucunda elde
edilen AgNP’ler, UV-vis, FTIR, X-Ismni1 kirmimmi (XRD), termogravimetrik ve TGA-
DTA, SEM-EDX kullanilarak karakterize edilmistir. AgNP’lerin 460.67 nm’de
maksimum absorbansa sahip oldugu goriilmiistiir. AgNP’lerin indirgenmesinde rol olan
fitokimyasallar1 analiz etmek icin FTIR analizi yapilmistir. Debye-Scherrer’s
denkleminden yararlanarak sentezlenen nanoparcaciklarin kristal boyutunun 16.7 nm
oldugu hesaplanmistir. AgNP’lerin kiiresel goriiniimde oldugu transmisyon elektron
mikroskobu ile tespit edilmistir. Sentezlenen AgNP’lerin antimikrobiyal etkisi gram
pozitif ve gram negatif bakterileri ve fungus lizerinde minimum inhibitor konsantrasyonu
(MIC) metodu ile test edilmistir. Sonug olarak, sentezlenen AgNP’lerin antimikrobiyal
etki gosterdigi belirlenmistir.

Baran (2019) yaptiklar1 bir arastirmada, gevre dostu sentez yontemi ile biyolojik
kaynaktan (Prunus avium yaprak oziitiinden) yararlanarak AgNP’ler basarili bir sekilde
sentezlenmistir. Elde edilen bu partikiillerin mikroorganizmalar {izerindeki
antimikrobiyal etkisine bakildi ve tiremeleri lizerinde inhibe edici etki gosterdikleri tespit
edildi. Ayrica yaptiklar1 baska bir ¢alismada ise, atik halindeki bitki kaynagindan
(Gundelia tournefortii) AgNP'ler sentezlenmis ve sentezlenen bu nanopartikiillerin gram
pozitif S. aureus, gram negatif E. coli bakterileri ve C. albicans mayasi tlizerinde gii¢lii
bir etkisi gostermistir.

Eren ve Baran (2019) fistik (P. vera L.) bitki ekstrakt1 kullanilarak, yesil sentez
yontemi ile AgNP sentezlemiser. Bu calismada sentezlenen AgNP’lerin antimikrobiyal
etkisi gram pozitif ve gram negatif bakterileri ve fungus {izerinde MIC metodu ile test
edilmistir. Sonug¢ olarak, sentezlenen AgNP’lerin antimikrobiyal etki gosterdigi
belirlenmistir.

Acar ve Pehlivanoglu (2019)’un Yaptiklar1 bir in vitro ¢alismada, AgNP’lerin
MCF7 meme kanseri hiicreleri iizerindeki sitotoksik etkisinin degerlendirilmesi
amaglanmigtir. Biberiye (Rosmarinus officinalis) 6ziitii kullanilarak AgNP’lerin sentezi
icin bir biyosentez metodu gelistirildi. Sentezlenmis AgNP’lerin MCF7 meme kanseri
hiicreleri ¢esitli konsantrasyonlarda AgNP’ler (0-10 pg/mL) ile 24 saat boyunca muamele
edildi. AgNP’lerin sitotoksik etkisi MTT testi ile belirlendi. AgNP’lerin MTT testi

kullanilarak doza bagimli hiicre biiyiimesini inhibe ettigi belirlendi.
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Umaz ve ark., (2019), biyolojik yontemle Hypericum triquetrifolium (Turra
bitkisi) kullanilarak AgNP sentezlendi. Sentezlenen AgNP, FT-IR, UV-vis, XRD, SEM,
EDAX ve TGA-DTA gibi spektroskopik yontemler kullanilarak aydinlatildi. Sentezlenen
AgNP’lerin mikroorganizmalar iizerindeki antimikrobiyal aktiviteleri tespit edilmistir.

Jayaprakash ve ark., (2024) yaptiklar1 ¢calismada Robinia neomexicana ¢igek
Oziitiinii herhangi bir ek dengeleyici veya indirgeyici madde olmadan oda sicakliginda
kullanarak, AgNP'ler daha c¢evre dostu ve tek kapta bir yontem kullanilarak
olusturulmustur. R.  neomexicana ¢icek  Oziitinde bulunan fitokimyasallar biyo-
indirgeme siirecine neden olmustur. Devam eden arastirmanin amaci, tibbi alanda
kullanilmak iizere dogal bir antioksidan kaynagi ve toksik olmayan tasiyici gelistirmektir.
Bu deneylerin bulgulari, dogal bir antibakteriyel ve antifungal etki kaynaginin yani
sira nanomedikal uygulamaya isaret etmektedir. Bu ¢alismanin sonuglar1 antibakteriyel
ve antifungal aktivitenin dogal bir antioksidan kaynagi ve nanomedikal kullanimlar
olarak incelendigini gostermektedir.

Hemmati ve ark., (2019)’nin yaptiklar1 bir arastirmada, foto aracili olmayan
kosullar altinda, sulu fazda indirgeyici, dengeleyici ve Ortiicii madde
olarak Fritillaria ¢icek bitki 6ziitii kullanilarak yesil AGQNP sentezi gergeklestirilmistir.
Raporlanan arastirma c¢alismasinda, AgNP'leri Fritillaria ¢igek Oziitii kullanilarak
sentezlenmistir. Sentezlenen AgNP'leri dikkate deger bir kararhilik gostermistir.
Hazirlanan AgNP'lerin karakterizasyonunun sonuglari, bu bitkinin indirgeyici ve
dengeleyici bir madde olarak kullanilabilecegini ve ayrica hazirlanan nanopartikiillerin
etkili bir antibakteriyel malzeme olarak kullanilabilecegini gostermistir. Sentezlenen Ag-
NP'lerinin Fritillaria'da patojenik  bakterilere karsi derin bir aktivite gosterdigi,
yaptigimiz tezi dogrular nitelikte tespit edilmistir.

Zakeri ve Zohreh (2021)’inn ¢alismamiza benzer bir in vitro calismada, F.
imperialis bitkisinin yapraklarindan, soganlarindan ve ta¢ yapraklarindan elde edilen
ucucu yaglar, AgNP tiretmek igin indirgeyici maddeler olarak kullanilmigtir. AgNP’lerin
antibakteriyel aktivitesi, test edilen tiim bakterilere karsi dikkate deger bir inhibisyon
kabiliyeti gostermektedir ve yapraklardan elde edilen numune, elde edilen minimum
inhibitor konsantrasyonu ve minimum bakterisidal konsantrasyon degerleriyle uyumlu
olarak en giiclii antibakteriyel etkiyi gdstermektedir. Vero hiicre hatti kullanilarak yapilan
hiicre canlilig: testi, 125 pg/mL'nin {izerinde AgNP’lerde neredeyse sabit bir canlilik

orani ortaya koymustur.
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5. SONUCLAR VE ONERILER

Bu ¢aligmada, halk arasinda ters lale olarak bilinen F. imperialis bitkisinin
kisimlarmin 6zlerini sagliga bir¢ok yarar1 bilinen bir element olan AgNP’lerle
kaplanmasi, nanopartikiillerin karakterizasyonu, antimikrobiyal, antioksidan, total
fenolik ve flavonoid igerikleri incelenmistir.

Sentez gerceklestirildikten sonra yapilan analizler sonucunda karakterizasyon
islemleri ile AgNP bilesiklerinin dogru ve basarili bir sekilde kaplandig1 dogrulanmaistir.
Daha sonra yapilan antimikrobiyal analizlerde bitkinin kaplanmamis haliyle kaplanmis
durumunu kiyaslamak ¢alismada yorum yapabilmek icin farkli bir perspektif
kazandirmistir. Ayrica 6rnekleri antibiyotik (penisilin) ile kombinleyerek antibiyotigin
yok edemedigi, ya da ekstrenin tek basma yok edemedigi patojen bakterilere karsi
oldukca giiclii bir sinerjik etki gosterdigi ortaya ¢ikmistir. Bununla birlikte, Ayni
zamanda elde edilen veriler ile antioksidatif etkileri de arastirilmistir. Elde edilen verilere
gore genel olarak nano kaplanan bitki 6zlerinde antioksidatif etki artmustir. Ilaveten bitki
ekstrelerinin total fenolik flavonoid igerikleri bize hem antimikrobiyal hem de
antioksidan etkilerini agiklayabilmemiz i¢in fikir sunmaktadir.

Yapilan tez ¢alismasi ile halk arasinda c¢ok iyi bilinen goriiniisii ile ilgi ¢ekici bir
bitki olan F. Imperialis’in sadece gorsel, peyzaj vs. 6zelligi ile degil ayn1 zamanda saglhga
faydali etkileri, alternatif ya da tamamlayici tip alaninda 6nemi vurgulanmistir. Bu bitki
ile AgNP’nin sentezi ile elde edilen kapsiilasyonun bilime katkis1 olacagi ve bilimsel
boslugu dolduracagi diistiniilmektedir. Ancak tez kapsami sinirli oldugundan,

e Dbu calismanin daha ileriye gotiiriilmesi, farkli analizler ile gelistirilmesi,

e bilesigin 6neminin daha iyi aydinlatilmasi i¢in (antikanser, antiinflamatuvar vs.)
e varsa negatif etkilerinin ortaya ¢ikarilmasi,

e doz hesaplamasi gibi durumlarin arastirilmast,

e invitro, in vivo ve in situ ¢calismalar ile genis kapsamli incelenmesi igin,

daha ¢ok bilimsel caligmaya ihtiya¢ vardir.
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