BATMAN UNiIVERSITESI
LISANSUSTU EGITiM ENSTITUSU
BiYOLOJi ANA BILIiM DALI

YUKSEK LiSANS TEZI

SPIRULINA VE FIKOSIYANIN EKSTRELERININ GREEN
SENTEZ YOLUYLA Fes0s MANYETIK NANOPARTIKUL
KAPLANMASI, KARAKTERIZASYONU, ANTIMIKROBIYAL VE
ANTIOKSIDAN ETKIiLERININ ARASTIRILMASI

ZEYNELABIDIN TASAR

Nisan-2025
BATMAN



T.C.
BATMAN UNIiVERSITESI
LISANSUSTU EGIiTiM ENSTITUSU
BiYOLOJi ANA BiLiM DALI

YUKSEK LiSANS TEZIi

SPIRULINA VE FiKOSiYANIN EKSTRELERININ YESIL SENTEZ
YOLUYLA Fes0; MANYETIK NANOPARTIKUL KAPLANMASI,
KARAKTERIZASYONU, ANTIMIKROBIYAL VE ANTIOKSIDAN
ETKILERININ ARASTIRILMASI

ZEYNELABIDIN TASAR

) ) Danisman )
Dr. Ogr. Uyesi Oguzhan OZDEMIR

Diger Jiiri Uyeleri

Do¢. Dr. Emrah YERLIKAYA Dr. Ogr. Uyesi Gokhan YURUMEZ

Dr. Ogr. Uyesi Oguzhan OZDEMIR

Nisan-2025
BATMAN



TEZ KABUL VE ONAYI

Zeynelabidin TASAR tarafindan hazirlanan “Spirulina ve Fikosiyanin
ekstrelerinin  green sentez yoluyla FesOs manyetik nanopartikiil kaplanmasi,
karakterizasyonu, antimikrobiyal ve antioksidan etkilerinin arastirilmasi” adli tez
calismasi 15/04/2025 tarihinde asagidaki jiiri tarafindan oy birligi ile Batman Universitesi
Lisansiistii Egitim Enstitiisii Biyoloji Anabilim Dali’'nda YUKSEK LiSANS TEZIi olarak
kabul edilmistir.

Jiiri Uyeleri imza

Baskan _
Dog¢. Dr. Emrah YERLIKAYA

Danlsmay . .
Dr. Ogr. Uyesi Oguzhan OZDEMIR ...

Uye

Dr. Ogr. Uyesi Gokhan YURUMEZ ...

Yukaridaki sonucu onaylarim.

Dr. Ogr. Uyesi Omer Murat OTER
Lisansiistii Egitim Enstitiisii Midiirii



ETiK BEYANI

Bu tezdeki biitiin bilgilerin etik davranis ve akademik kurallar ¢ercevesinde elde
edildigini ve tez yazim kurallarina uygun olarak hazirlanan bu c¢alismada bana ait
olmayan her tiirlii ifade ve bilginin kaynagina eksiksiz atif yapildigini beyan eder, aksinin
ortaya ¢ikmasi durumunda her tiirlii yasal sorumlulugu kabullendigimi bildiririm.

ETHICAL DECLARATION

| declare that all the information in this thesis has been obtained within the
framework of ethical behavior and academic rules, and that the source of any statements
and information that do not belong to me in this study prepared in accordance with the
thesis writing rules has been fully cited, and | declare that | accept all kinds of legal
responsibility in case of any contrary situation.

Zeynelabidin TASAR
Tarih: 15 Nisan 2025



OZET

YUKSEK LiSANS

SPIRULINA VE FIKOSIiYANIN EKSTRELERININ YESIL SENTEZ
YOLUYLA Fes0: MANYETIiK NANOPARTIKUL KAPLANMASI,
KARAKTERIZASYONU, ANTIMIKROBIYAL VE ANTIOKSIDAN
ETKILERININ ARASTIRILMASI

ZEYNELABIDIN TASAR

Batman Universitesi Lisansiistii Egitim Enstitiisii
Biyoloji Ana Bilim

Damsman: Dr. Ogr. Uyesi Oguzhan OZDEMIR

2025, 65 Sayfa

Fikosiyanin, yiiksek antioksidan, anti-enflamatuvar ve immiinomodiilatér etkileriyle
bilinen, spirulina gibi siyanobakterilerden elde edilen dogal bir pigmenttir. Serbest radikal
temizleme kapasitesi sayesinde tibbi ve biyoteknolojik uygulamalarda 6nemli bir potansiyele
sahiptir. Spirulina ise protein, vitamin ve mineral agisindan zengin bir siiper gida olmasinin yani
sira, biyolojik aktivitesi yiiksek bilesikler i¢cermesi nedeniyle nanoteknolojik uygulamalarda
biyouyumlu kaplama malzemesi olarak 6ne ¢ikmaktadir.

Bu ¢aligmada, FesOs manyetik nanopartikiillerinin fikosiyanin ve spirulina ile modifiye
edilerek biyomedikal uygulamalara yonelik potansiyelinin aragtirilmasi amaglanmigtir. FesOa
nanopartikiilleri, kimyasal birlikte ¢oktiirme yontemi kullanilarak iki asamali sentezlenmis ve
farkli konsantrasyonlarda fikosiyanin veya spirulina ile adsorpsiyon yontemiyle kaplanmustir.
Elde edilen FesOs+ nanokompozitlerin yapisal ve morfolojik 6zellikleri XRD, FTIR ve SEM
teknikleri ile karakterize edilmistir. Ayrica, pndmoni ile iliskili patojen bakterilere karsi
antimikrobiyal aktiviteleri (Agar kuyu difiizyon testi, MIC testi) ve biyokimyasal &zellikleri
(toplam fenolik-flavonoid igerigi ve antioksidan aktiviteleri: DPPH, CUPRAC, FRAP testleri)
degerlendirilmistir.

Elde edilen sonuglar, FesOs+ nanopartikiillerinin fikosiyanin ve spirulina gibi dogal
biyomolekiillerle modifikasyonunun biyouyumlulugunu artirarak toksisiteyi azalttigini ve

fonksiyonel oOzelliklerini 1iyilestirdigini gostermektedir. Bu ¢aligma, dogal kaynakli
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biyomolekiillerin nanoteknoloji alaninda kullanimini tegvik eden yenilik¢i bir yaklagim sunarak,

biyomedikal uygulamalar i¢in giivenli ve etkili bir platform gelistirilmesine katki saglamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Fikosiyanin, Spirulina, Demiroksit, Enkapsiilasyon, Antimikrobiyal
etki, Antioksidan kapasite, Hidrotermal.
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Phycocyanin is a natural pigment derived from cyanobacteria such as Spirulina, known
for its strong antioxidant, anti-inflammatory, and immunomodulatory properties. Due to its high
free radical scavenging capacity, it holds significant potential for medical and biotechnological
applications. Spirulina, in addition to being recognized as a superfood rich in proteins, vitamins,
and minerals, contains bioactive compounds that make it a promising biocompatible coating
material in nanotechnological applications.

In this study, the potential biomedical applications of FesOs magnetic nanoparticles
modified with phycocyanin and Spirulina were investigated. FesOs nanoparticles were
synthesized via a two-step co-precipitation method and coated with phycocyanin or Spirulina at
different concentrations using an adsorption technique. The structural and morphological
properties of the synthesized FesO4 nanocomposites were characterized using XRD, FTIR, and
SEM techniques. Additionally, their antimicrobial activities against pneumonia-associated
pathogenic bacteria (Agar well diffusion test, MIC test) and biochemical properties (total
phenolic-flavonoid content and antioxidant activities: DPPH, CUPRAC, and FRAP tests) were
evaluated.

The results demonstrated that modifying FesOs nanoparticles with natural biomolecules
such as phycocyanin and Spirulina enhances their biocompatibility, reduces toxicity, and
improves their functional properties. This study presents an innovative approach to promoting the
use of natural biomolecules in nanotechnology, contributing to the development of a safe and
effective platform for biomedical applications.

Keywords: Phycocyanin, Spirulina, lIron Oxide, Encapsulation, Antimicrobial effect,
Antioxidant capacity, Hydrothermal.
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1. GIRIS

1.1 Nanopartikiiller

Nanopartikiiller (NP'ler), boyutlar1 1 ila 100 nm arasinda degisen ve ¢evresinde
bir arayliz tabakasi bulunan parcaciklardir. Arayiiz tabakasi, nano 6lgekli maddenin
ayrilmaz bir parcasidir ve bu maddenin tim &zelliklerini temel diizeyde etkileyebilir
(Carlson ve ark., 2008). Nanoteknolojide, bir parcacik, tasima ve 6zellikleri agisindan bir
biitiin olarak davranan kiigiik bir nesne olarak tanimlanir. Nanopartikiiller: inorganik
nanopartikiiller ve organik nanopartikiiller olmak tizere iki farkli tiire ayrilir (Zahoor ve
ark., 2021).

Inorganik nanopartikiiller arasinda metal ve metal oksitler bulunur ve bunlar giiclii
antibakteriyel ajanlar olarak bilinir. Giimiis (Ag), demir oksit (FesOa), titanyum oksit
(TiOz), bakir oksit (CuO) ve g¢inko oksit (ZnO) gibi metal oksit nanopartikiilleri,
inorganik nanopartikiillere 6rnek olarak verilebilir. Organik nanopartikiiller arasinda ise
poli-e-lizin, kuaterner amonyum bilesikleri, katyonik kuaterner polielektrolitler, N-
halamine bilesikleri ve kitosan bulunur (Zahoor ve ark., 2021).

Organik nanopartikiiller genellikle yiiksek sicakliklarda daha az kararlidir. Bu nedenle,
inorganik nanopartikiiller antimikrobiyal polimerler olarak daha ¢ok tercih edilmektedir

(Hassanjani-Roshan ve ark., 2011).

1.1.1 Nanoteknoloji ve Nanobilim

Nano kelime kokii yunanca ¢ok ¢ok kiigiik veya ciice anlamina gelen kelime
kokiinden gelmektedir. ilk defa 29 Aralik 1959'da Kaliforniya Teknoloji Enstitiisii'nde
Fizik¢i Richard Feynman tarafindan "There's a Plenty of Room at the Bottom" baglikli
konusmasinda Nanobilim ve nanoteknolojinin arkasindaki temel kavramlardan
bahsedilmistir. Nano teknolojide gecen ‘Nano’ (1x10°m) kelimesi milyarda bir anlamina
gelmektedir. Nanoteknoloji, nanometre dlgeginde malzeme ve sistemlerin tasarlanmasi,
tiretilmesi ve bu alanda aragtirma-gelistirme faaliyetlerinde bulunan tim disiplinleri

kapsayan bir alandir (Jain, 2005; Ferrari, 2005).



Nanoteknoloji alanindaki son gelismeler, cesitli farkli boyut ve sekillerde son
derece diizenli nanopartikiillerin hazirlanmasina olanak taniyarak modern teknolojinin
gelismesine yol agmustir (Lim ve ark., 2010).

Nanoteknoloji, saglik ve insan yasami {iizerindeki etkileriyle mikroelektronik,
tibbi goriintiileme, bilgisayar destekli miithendislik ve insan yapimi polimerlerin dontistim
giicline esdeger bir potansiyele sahiptir. Kimya, fizik, miihendislik, malzeme bilimi ve
biyoloji gibi disiplinleri birlestiren bu alan, nanometre dlgegindeki yapilarin incelenmesi,

tasarimi ve uygulanmasini temel alarak yenilik¢i ¢oziimler sunmaktadir (sekil 1).

MOLEKULER BiYOLOJI.
VE GEN MUHENDISLIGI
(Biyosensét, Gen
tedavisi)

NANO ELEKTRIK Fizik
(transistor ve (Nanopargagiklar,
mikrogipler) piller)
METALURJi VE . KIMYA
MALZME BILIMI NANOTEKNOLO!JI (Nanokatalizoryzey
(Nanokompozitler) alan)
BiLGISAYAR MATEMATIK
VE KUANTUM (Modelleme

(Veridepolama) optimasyon)

TIP
VE ECZACILIK

(Hedefilag,
Nanocerrahi)

Sekil 1.1. Nanoteknolojinin diger bilimler ile iliskisi

1.1.2 Nanopartikiillerin Sentezi

Nanomalzemelerin boyut, sekil ve kristal yapr iizerinde siki bir kontrol ile
tiretilmesi, nanoteknolojinin kataliz, tip ve elektronik gibi bir¢ok alandaki uygulamalari
icin biiyiik 6nem kazanmistir. Nanopartikiillerin (NP'ler) sentez yontemleri “yukaridan
asagiya” (top-down) ve “asagidan yukariya” (bottom-up) olacak sekilde iki kategoriye
ayrilir. Tlk yéntem, makroskobik boyuttaki bir katt maddenin, mekanik veya fiziksel

islemlerle giderek daha kiiclik pargalara ayrilarak nanometre boyutlarina indirilmesini



kapsamaktadir. Bu yaklasim frezeleme veya asindirma islemlerini igerebilir. ikinci
yontem olan “asagidan yukariya” nanopartikiil iiretimi ise, atomlarin veya molekiiler
birimlerin gaz fazinda veya bir ¢ozelti i¢inde yogunlasarak nanometre boyutunda
malzeme olusturmasini igerir. Bu ikinci yaklasim, sagladigi ¢esitli avantajlar nedeniyle

NP sentezinde ¢ok daha popiilerdir (Raghupathi ve ark., 2011; Shahwan ve ark., 2011).

Yukaridan Asagiya

Asagidan Yukariya

Sekil 1.2. Nanopargacik sentezinde kullanilan "yukaridan agagiya" ve "asagidan yukariya"
yaklagimlarinin sematik temsili. (Www.epmagazine.org.)

Metal oksit nanomalzemelerin sentezlenmesinde hidrotermal (Li ve ark., 2015), yanma
sentezi (Xuanli ve ark., 2017), gaz faz1 yontemleri (Panagiotis ve ark.,2015), mikrodalga
sentezi sol-jel isleme, ortak c¢oktiirme gibi bircok asagidan yukariya yontem
bulunmaktadir (Hong ve ark., 2006).

1.1.3 Yanma Yontemi ve Hidrotermal Yontem

Yanma sentezi, bliylik yiizey alanlarina sahip yiiksek kristalli parcaciklarin elde
edilmesini saglar (Mukasyan ve ark., 2015). Bu siireg, redoks gruplari igeren bir
¢ozeltinin hizli bir sekilde 1sitilmasini igerir. Yanma islemi sirasinda sicaklik, yaklasik bir
ila iki dakika boyunca 650 °C seviyesine ulagsmakta ve bu sicaklik, malzemenin kristal
yapiya doniismesini saglamaktadir. Hidrotermal sentez ise, genellikle ‘otoklav’ olarak
adlandirilan basinca dayanikli bir kap icerisinde, reaksiyonun sulu ¢ozelti ortaminda

gerceklesmesi yoluyla uygulanmaktadir. (Bolla ve ark., 2017). Otoklavdaki sicaklik,
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suyun kaynama noktasinin iizerine ¢ikarilabilir ve bu da buhar doygunluk basincina
ulagilmasini saglar. Hidrotermal sentez, metal oksit nanopartikiillerinin hazirlanmasinda
yaygin olarak kullanilir. Bu yontem, metal bir onciiliin peptize edilmis ¢okeltilerinin su
ile hidrotermal islemine tabi tutulmasiyla kolayca elde edilebilir. Hidrotermal yontem,
¢ozelti bilesiminin, reaksiyon sicakliginin, basincin, ¢oziicii Ozelliklerinin, katki
maddelerinin ve yaslandirma siiresinin diizenlenmesi yoluyla tane boyutunu, pargacik
morfolojisini, kristal fazin1 ve yiizey kimyasini kontrol etmek i¢in faydali olabilir (Zhu

ve ark., 2014).

1.1.4. Gaz Faz1 Yontemi

Gaz faz1 yontemi, ince film {iretimi i¢in ideal bir yontemdir. Gaz fazi sentezi
kimyasal veya fiziksel olarak gergeklestirilebilir. Kimyasal Buhar Biriktirme (CVD),
genis alanlarin kisa silirede kaplanabildigi yaygin bir endiistriyel tekniktir. Bu islem
sirasinda, gaz fazindaki bir onciiliin kimyasal reaksiyonu veya ayrigmasiyla metal oksit
olusur. Fiziksel Buhar Biriktirme (PVD) ise baska bir ince film biriktirme teknigidir.
PVD, CVD’ye benzer bir siirectir, ancak burada kullanilan hammaddeler/6nciiller

(biriktirilecek malzeme) kat1 halde baslamaktadir (Yujun, 2015).

1.1.5. Mikrodalga Sentezi

Mikrodalga sentezi, oksit malzemelerin sentezi i¢in nispeten yeni ve ilgi ¢ekici
bir tekniktir (Cristina ve ark, 2015). Mikrodalga 1sinimi1 altinda ¢esitli nanomalzemeler
dikkate deger derecede kisa siirede sentezlenmistir. Mikrodalga teknikleri, uzun stireli
yiiksek sicaklikta kalsinasyon ihtiyacini ortadan kaldirir ve kristal metal oksit
nanomalzemelerin hizli, tekrarlanabilir sekilde sentezlenmesini saglar. Termal islem
i¢cin mikrodalga enerjisinin kullanilmasi, daha kisa sentez siiresi ve yiiksek diizeyde
odaklanmais lokal 1sitma nedeniyle nanokristalin rejimde ¢ok ince partikiillerin

olusumuna yol agar (Sarah ve ark., 2012).

1.1.6. Sol-Jel Yontemi

Sol-jel siireci, seramik ve cam malzemeler liretmek igin etkili bir 1slak kimyasal
stiregtir. Bu sentez teknigi, bir sistemi sol olarak adlandirilan kolloidal bir sividan yari

kat1 bir jel fazina doniistiirmeyi igerir (Rafael ve ark., 2013). Sol-jel teknolojisi, ultra ince
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veya kiiresel sekilli tozlar, ince film kaplamalar, seramik lifler, mikrogézenekli inorganik
membranlar, monolitik yapilar veya son derece gozenekli aerogeller gibi ¢ok cesitli

bigimlerde seramik veya cam malzemelerin hazirlanmasinda kullanilabilir.

1.1.7. Birlikte Cokeltme Yontemi

Kimyasal Buhar Biriktirme yonteminde, 6nciil maddeler reaksiyon odasina gaz
halinde sunulur. Siire¢ atomik diizeyde ilerler ve genellikle kimyasal reaksiyonlari
icermezler. Mikrodalga sentezi ise nispeten yeni ve oksit malzemelerin sentezi i¢in ilging
bir tekniktir (Cristina ve ark., 2015). Cesitli nanomalzemeler, mikrodalga i1sinlamasi
altinda sasirtict derecede kisa siirede sentezlenmistir. Mikrodalga teknikleri, ytliksek
sicakliklarda uzun siireli kalsinasyon gereksinimini ortadan kaldirir ve kristal metal oksit
nanomalzemelerin hizli ve tekrarlanabilir sentezine olanak tanir. Mikrodalga enerjisi
kullanilarak yapilan 1s1l islem, daha kisa sentez siireleri ve yerel olarak odaklanmig
yiiksek sicaklik nedeniyle nanokristalin rejimde ¢ok ince partikiillerin olugsmasina yol
acar (Sarah ve ark., 2012).

Sol-jel siireci, seramik ve cam malzemelerin iretilmesi i¢in etkili bir islak
kimyasal siirectir. Bu sentez teknigi, bir sistemin koloidal bir s1v1 olan "sol" halinden yar1
kat1 bir jel fazina donilisiimiinii igerir. Sol-jel teknolojisi, ultra ince veya kiiresel sekilli
tozlar, ince film kaplamalar, seramik lifler, mikropordz inorganik membranlar, monolitik
yapilar veya son derece gozenekli aerogeller gibi bir¢ok formda seramik veya cam
malzemeler hazirlamak i¢in kullanilabilir (Rafael ve ark., 2013).

Magnetit sentezi i¢in kullanilan ¢esitli teknikler arasinda, ¢oktiirme yontemi,
magnetit NP'ler sulu bir demir tuzu (Fe?*" + Fe*") ¢6zeltisinden sentezlemek i¢in uygun
bir yoldur. Bu yontem, bir bazin inert bir atmosfer altinda ve oda sicakliginda basitce
eklenmesiyle gergeklestirilir. Coktiirme siireci toksik ara maddeler veya ¢oziiciiler
iiretmez veya kullanmaz, onciil komplekslere ihtiyag duymaz ve 100 °C'nin altindaki
sicakliklarda ilerler. Bu siireg, Olgeklenebilirligi, tekrarlanabilirligi ve cevre dostu
reaksiyon kosullari nedeniyle endiistriyel onem kazanmigtir. Ancak, Fe;O4 olusumuna yol
acan karmasik yollar nedeniyle genis bir boyut dagilimmna sahip partikiiller {liretme

egilimindedir (Lalatonne, 2004).



1.1.8 Bitki Ekstresi ile Biyo-Sentez

Biyolojik yontem, bakteri, mantar, aktinobakteriler, maya ve bitkiler gibi
biyolojik ajanlarin kullanimi sayesinde NP'lerin sentezi igin genis bir kaynak yelpazesi
sunar. Bu yontem ayni zamanda yesil kimya yaklagimi olarak da adlandirilir. Metal
iyonlarinin biyolojik ajanlar kullanilarak indirgenme hizi, ortam sicakligt ve basing
kosullarinda oldukg¢a hizlidir (Patra ve ark., 2014).

Bitki ekstresi araciligiyla FesOa nanopartikiillerinin sentezi, birgcok NP sentezi i¢in
yesil sentez protokoliinde dikkate deger bir ilerlemeye yol agmistir. FesOs NP sentezinde
kullanilan bazi bitkilerin gorsellerini gostermektedir.

Bitkilerin ¢esitliligi nedeniyle, bitkilerden NP sentezi diinya genelinde ilgi ¢ekici
bir konu haline gelmistir. Farkli bitki tiirleri hizla arastirilmakta ve NP sentezinde
kullanilmaktadir (Mittal ve ark., 2014). FesO. NP'lerin biyolojik kaynaklarina dair bazi
tipik Ornekleri rapor etmektedir. Bitki, bakteri ve mantarlarin biyolojik cesitliligi
sayesinde, farkli partikiil boyutlarina sahip FesOs nanopartikiilleri kolayca ve biiyiik
miktarlarda elde edilebilir (Ventola, 2022).

1.1.9 Metal Oksit Nanopartikiiller

Periyodik tabloda elementlerin %75'inden fazlasi altin, giimiis, platin, civa,
uranyum, aliiminyum, sodyum, kalsiyum gibi metalik 6zelliklere sahiptir. Metal ve
oksijenin oksit iyonu (O*") seklinde birleserek olusturdugu metalik bilesiklere metal oksit
denir. Metal oksitler, metallerden yar1 iletkenlere ve yalitkanlara kadar genis bir 6zellik
yelpazesini kapsayan, malzeme bilimi, kimya ve fizigin neredeyse tiim alanlarinda genis
uygulama alanlarina sahip cazip ve gesitli bir malzeme sinifin1 temsil eder. Metal oksit
NP'leri, yigin fazinda gézlemlenmeyen ¢esitli islevlere sahiptir (Slavica ve ark., 2016).
Bu nanopartikiiller, elektronik, manyetik, optik, katalitik ve antimikrobiyal 6zellikler,
yara iyilestirici etkiler ve anti-inflamatuar 6zellikleri nedeniyle kapsamli bir sekilde
incelenmistir. Metal oksit NP'leri, UV-goriinlir bolgesinde ylizey plazmon rezonans
absorpsiyonuna sahiptir (Chan ve ark., 2008).

Son birkag¢ on yilda, inorganik nanopartikiillerin yapisi, nanoskaladaki boyutlar
sayesinde onemli, koklii, yenilik¢i ve oldukga gelistirilmis fiziksel, kimyasal ve biyolojik
Ozellikler sergilemektedir Son ¢alismalar, baz1 metal oksitlerin ve bu malzemelere ait
nanopartikiillerin, 6karyotik hiicrelerde hiicre 6liimii ve prokaryotik hiicrelerde biiyiime

inhibisyonuna yol acabilen sitotoksik oOzellikler sergiledigini rapor etmistir. Bu
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nanopartikiiller, 6zellikle yiiksek yiizey alanlarina ve reaktif 6zelliklere sahip olmalari
nedeniyle, hiicresel bilesenlerle etkilesime girerek oksidatif stres, enzimatik aktivite
degisiklikleri ve genetik hasar gibi etkiler olusturabilmektedir. Nanopartikiillerin
sitotoksik etkilerinin mekanizmalari, hiicre tipine ve nanopargaciklarin kimyasal
bilesimine gore farklilik gosterebilmektedir. Bu baglamda, metal oksitlerin biyolojik
etkilesimleri iizerine yapilan aragtirmalar, hem terapotik hem de gevresel giivenlik

acisindan onemli bilgiler sunmaktadir (Wu ve ark., 2015)

1.1.10 Manyetik Nanopartikiillerin Simiflandirilmasi

Tastyic1 bir sivida siiperparamanyetik dispersiyonlar olusturabilen manyetik
partikiiller, 1 ila 100 nm uzunluk araliginda metalleri ve metal oksitleri igerir. Bu metaller
ve metal oksitler arasinda Ni, Co, Fe, FesOa ve y-Fe:0Os bulunur. Saf metaller, en ytliksek
manyetik duyarliliga sahiptir. Ancak, bu gegis metalleri yiiksek derecede toksiktir ve
oksidasyona son derece duyarlidir. Atmosferik kosullarda Ni, Co ve Fe sirastyla NiO,
CoO ve FeO alasimlarina oksitlenir ve bu alagimlar antiferromanyetiktir. Giiniimiizde,
oksidasyon mekanizmasini Onlemek icin herhangi bir sentetik veya fiziksel yontem
mevcut degildir ve bu durum, biiyiik yiizey alanlarindan dolayir nanopartikiiller i¢in
onemli bir sorun teskil etmektedir (Laurent ve ark., 2016).

Su anda, arastirmacilar Co nanopartikiillerini korumak i¢in sentetik ve fiziksel
yontemler iizerinde calismaktadir. Bu nedenle, baslangigta daha diisiik manyetizasyon
degerine sahip olmalarina ragmen, demir oksitler, oksijen agisindan zengin ortamlarda
cesitli uygulama olanaklari sunan oksidatif olarak kararli nanomanyetik partikiiller olarak

biiyiik bir potansiyel sunmaktadir

1.1.11 Demir Oksitler (Fe:0.)

Demir oksitler, farkli kimyasal bilesimlerde ve ¢esitli manyetik Ozelliklerle
bulunabilmektedir. Manyetik olarak yonlendirilebilir sistemlerde ilgi ¢ekici olan demir
oksitler arasinda y-Fe:0s, Fe;04 ve MO-Fe20s (burada M, Mn, Co, Ni veya Cu'yu temsil
eder) yer alir ¢linkii bu yapilar ferrimanyetizma 6zelligi gosterir. Yukarida da belirtildigi

gibi, ferrimanyetik demir oksitler, ge¢is metalleri gibi ferromanyetik materyallerden daha



diisiik manyetik tepki gosterir. Bununla birlikte, demir oksitler oksidasyona daha az
duyarlidir ve bu nedenle daha kararli manyetik tepkiler sergiler (Nguyen ve ark., 2021).
Manyetit (FesO4) ve maghemit (y-Fe20s), en yaygin ve yogun olarak aragtirilan demir
oksitlerdir. Karistk metal MO-Fe.Os ferritleri, fiziksel ve manyetik 6zelliklerinde
degiskenlik gosterir ve genellikle pargacik sekilleri ve tek domen dogasi nedeniyle
elektronik uygulamalar igin gelistirilir. Bu karisik metal ferritlerle (MO-Fe20s) ilgili
onemli miktarda arastirma rapor edilmistir (Apostolov ve ark., 2011).

Manyetit ve maghemit, fiziksel 6zellikler ve kristal yapilar1 agisindan benzerdir. Her iKisi
de ferrimanyetizma sergiler, ancak maghemit daha diisiik doygunluk manyetizasyonuna
sahiptir. Manyetik tepkilerindeki bu fark, alt 6rgii etkilesimlerinden kaynaklanmaktadir.
Maghemit, tamamen Fe** iyonlarindan olusan bir y-Fe.Os yapisina sahiptir. Kristal yapida
Fe** iyonlarinin yarisi tetrahedral, diger yarisi ise oktahedral koordinasyona sahiptir.
Manyetit ise 1:2 molar oraninda Fe?*" ve Fe*" iyonlarindan olusur (FeO-Fe20s). Bu yapida,
Fe*" iyonlarinin yarisi tetrahedral, diger yarisi oktahedral koordinasyona sahiptir ve Fe?*

iyonlarmin tamami oktahedral koordinasyonda yer alir (Khan ve ark., 2022).

1.1.12 Hematit

Neéel sicakliginin altinda antiferromanyetik bir diizen sergileyen ve korundum
kristal yapisina sahip olan a-Fe:0s, en kararli demir oksit fazidir (955 K). Yaklagsik ideal
altigen siki paketlenmis oksijen kafesi tarafindan sinirlanan oktahedral konumlarin tigte
ikisi Fe** iyonlan tarafindan isgal edilmektedir (Sekil 1.3). Diisiik maliyeti ve yiiksek
korozyon direnci nedeniyle hematit (o-Fe20s), gaz sensorlerinde, pigmentlerde,
katalizorlerde ve manyetit ile maghemit iiretiminde kullanilan bir kaynak olarak yaygin
sekilde kullanilmaktadir. Hematit, cevresel kosullarda 2,1 eV bant araligina sahip bir n-
tipi yari iletkendir (Wu ve ark., 2015; Noqta ve ark., 2019).

1.1.13 Maghemit

Maghemit, kiibik bir yapiya sahiptir ve her bir y-Fe2Os biriminde 215 Fe** iyonu,
2% bosluk ve 32 O* iyonu bulunur. O* iyonlari, siki paketlenmis kiibik bir dizi
olustururken, Fe*" iyonlar1 tetrahedral konumlar (birim hiicre basina 8 Fe iyonu) ile

oktahedral pozisyonlar (geri kalan demir iyonlar1 ve bosluklar) arasinda dagilmistir (Sekil
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1.3). Maghemit, oksitlenmis manyetit olup, 2.0 eV bant araligina sahip bir n-tipi yar1
iletkendir. Su bazli ortamlarda iyi dispersiyon gdsteren maghemit, diigiik maliyetli bir
teknikle sentezlenebilir. Ferromanyetik bir oksit olarak smiflandirilan maghemit,

manyetitle neredeyse ayn1 olan bir spinel yapiya sahiptir (Nogta ve ark., 2019).

1.1.14 Manyetit

Manyetit (FesO4), hem Fe (II) hem de Fe (III) iceren siyah, ferromanyetik bir
mineraldir. Titanomanyetit ile birlikte kayalarin manyetik 6zelliklerinden sorumludur.
Baz1 organizmalarda olusarak yonelim yardimi saglayan bir yapi olarak islev goriir.
Manyetitin diger isimleri arasinda siyah demir oksit, manyetik demir cevheri, demir (Il,
I11) oksit ve ferdz ferrit bulunur (Sekil 1.3). Manyetitin kimyasal bilesimi Fe*Fe2** Qa2
seklindedir. Yapisina iligkin temel bilgiler 1915 yilinda belirlenmistir ve bu yap1, X-151n1
kirinimi (XRD) kullanilarak elde edilen ilk kristal yapilarindan biri olmustur. Manyetitin
yapisi ters spinel tipinde olup, O* iyonlar1 bir yiiz merkezli kiibik kafes olusturur ve
demir katyonlar1 ara pozisyonlar1 iggal eder. Fe** katyonlarmin yarisi tetrahedral
konumlarda bulunurken, diger yaris1 Fe*" katyonlartyla birlikte oktahedral konumlarda
yer alir. Manyetit, hem ferroz (Fe*) hem de ferrik (Fe*") demir igerir ve olusumu i¢in orta

seviyede oksijen igeren bir ¢cevre gerektirir (Yu Y ve Li X. 2024).

a ) Hematit b) Manyetit ¢) Maghemit
Fe,03 FesOs) Y'Fezos

Sekil 1.3. Hematit, Manyetit ve Maghemit'in kristal yapis1 (Wu ve ark., 2015).



METALIK
NANOPAT

iKULLER

Sekil 1.4. Metalik nanopartikiiller

1.1.15 Yesil sentez yontemi (Biyolojik sentez)

Yesil sentez yontemi, nanoteknolojide ¢evre dostu ve siirdiiriilebilir yaklagimlari

temsil eden bir iiretim yontemidir. Geleneksel kimyasal sentez yontemlerinin ¢evresel
zararl, toksik yan {irlinler liretme potansiyeli ve yiiksek enerji gereksinimleri nedeniyle,
yesil sentez yontemleri son yillarda biiyiik ilgi gérmesinin nedeni biyolojik sentez ile
yapilan nanopartikiillerin diger yontemlere gore daha ¢evre dostu olmasidir (Lenoir ve
ark., 2020).
Yesil nanoteknolojide bitki ozleri, algler, bakteriler gibi mikroorganizmalar
kullanilmaktadir. Ozellikle bitki ekstraktlari, diger biyolojik kaynaklara gore daha yaygin
bir kullanim alanina sahiptir. Arastirmalar, bitkilerin ve bitkisel {irtinlerin
nanomalzemelerin iretimi i¢in uygun maliyetli ve geri doniistiiriilebilir kaynaklar
oldugunu ortaya koymustur. Yesil sentez yontemiyle nanopartikiil liretiminde bakteri,
mantar, alg ve bitkiler gibi biyolojik bilesenler kullanilir. Bu organizmalar,
nanopartikiilleri etkin bir sekilde sentezleyebilme potansiyeline sahiptir (Iravani ve ark.,
2011).
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Yesil sentezle tiretilen nanopartikiiller, dogal siireclerle elde edildiklerinden daha
uzun raf 6mriine ve daha yiiksek stabiliteye sahiptir. Genellikle tek asamali bir siireg olan
yesil sentez, diger yontemlere kiyasla sagladig1 avantajlar sayesinde 6n plana ¢ikmaktadir

(Raveendran ve ark., 2003).

1.2 Algler

Diinya iizerindeki ilk fotosentetik organizmalar olarak kabul edilen ve yaklasik
3,5 milyar yildir var olan mavi yesil algler, diger algler arasinda prokaryotik yapiya sahip
olan tek alg grubudur. Hiicrelerinde ¢ekirdek ve plastid duvar bulunmamasi, mitokondri,
Golgi aygiti ve vakuollerin bulunmamasi ve cinsiyetin bulunmamast nedeniyle
bakteriyologlar tarafindan Siyanobakteriler boliimiinde siniflandirilirlar. Fotosistem I ve
II'nin ortaya c¢ikmasi nedeniyle Cyanophyta boliimiindeki fitologlar tarafindan
incelenmektedir (Ak ve ark., 2017)

Algler, tek hiicreli yapilar veya koloniler seklinde bulunabilen, giines 1s1gin1
kullanarak fotosentez yapan ve bu siiregte atmosferdeki karbon dioksiti (CO:) kullanarak
oksijen (O2) lireten canlilardir. Siyanobakteri olarak da bilinen bu mikroorganizmalar,
fotosentetik ozellikleri sayesinde kendi besinlerini sentezlerken ayni zamanda
ekosistemlerde temel oksijen kaynagi olarak onemli bir rol oynar. Enerji {iretiminde
giines 1s181indan yararlanan algler, tath su, deniz ve okyanus ortamlarinin yani sira ¢ol,
buzul ve volkanik ortam gibi asir1 u¢ yasam alanlarinda da varliklarini
stirdiirebilmektedirler (Robert, 2022).

Mikroalgler, karasal bitkilerden 10 kata kadar daha hizli biiyliyen mikroskobik
olarak kiictik tek hiicreli organizmalardir. Denizde veya tath suda yasarlar ve fotosentez
yaparlar; bu organizmalar tarafindan giines 151811 klorofil, lipitler ve diger bilesenler gibi
biyokimyasal {riinlere dontistiirmek i¢in kullanilan bir islemdir. Bilim insanlari
gezegenimizde 400.000'den fazla farkli mikroalg tiirliniin bulundugunu tahmin ediyor.
Ancak, yalnizca 25.000 tiir tanimlanmistir ve bunlardan yalnizca 15'i su anda ticari olarak
kullanilmaktadir.

Mikroalgler, c¢ogu sucul ortamlarda yasayan, fotosentetik, tek hiicreli
organizmalardir. Bu organizmalar, bitkiler gibi klorofil pigmenti araciligiyla giines 15181n1
kullanarak enerji iiretirler. Insanlik tarihi boyunca mikroalgler, dogal kaynaklardan elde
edilen besin kaynagi olarak kullanilmis ve modern donemde biyoteknoloji, gida ve enerji
alanlarinda 6nemli bir hammadde haline gelmistir (Elcik ve ark., 2017)
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Mikroalgler, zorlu ¢evresel kosullar karsisinda hayatta kalabilmelerini saglayan benzersiz
bir dogal savunma mekanizmasina sahiptir. Bu mekanizma sayesinde, hiicrelerindeki
klorofil ve lipit bilesimini modifiye ederek, stres kosullarina adaptasyonlarini destekleyen
biyolojik ajanlar sentezleyebilmektedirler. Boyle bir "stres fazi" sirasinda mikroalgler,
cok degerli olabilecek dikkate deger 6zelliklere sahip inanilmaz dogal ajanlar yaratabilir.
Cogu mikroalgin benzersiz yeteneklerini kesfetmek i¢in hala ¢ok fazla arastirma

yapilmaktadir (Shi ve ark. 2020).

1.2.1  Spirulina platensis

Spirulina, Arthrospira platensis ve Arthrospira maxima tiirleriyle taninan, mavi-
yesil alg olarak siniflandirilan bir siyanobakteridir. Yiksek besin degeri ve gesitli
biyolojik aktiviteleri ile dikkat ¢eken Spirulina, protein, vitamin ve mineral agisindan
zengin bir besin kaynagidir. Bu makalede, Spirulina'nin antioksidan, antimikrobiyal ve
antikanser Ozellikleri ile hiicre kiiltiirii ¢alismalarindaki kullanimi incelenecektir (Giiler
ve ark., 2021).

Spirulina, Cyanobacteria sinifina ait bir mikroalg olup, yiiksek besin degeri, genis
biyolojik aktivite spektrumu ve cevre dostu iiretilebilmeleriyle dikkat cekmektedir.
Spirulina’nin besleyici 6zelligi, %60-70 oraninda protein icermesi, esansiyel yag asitleri,
vitaminler (6zellikle B12 vitamini ve f-karoten) ve mineraller agisindan zengin olmasiyla
iliskilidir. Bunun 6tesinde, Spirulina'nin antioksidan, antiinflamatuvar ve antimikrobiyal
ozellikleri, 6zellikle saglik ve biyoteknoloji alanlarinda genis bir uygulama potansiyeli
sunmaktadir (Ozlii, 2022).

Spirulina, yiiksek protein igerigi, vitamin ve mineral bakimindan zengin yapist ile
diisiik Giretim maliyetine sahip olmasi nedeniyle hem insan beslenmesinde hem de hayvan
yemi olarak yaygin sekilde kullanilmaktadir. Ozellikle yiiksek protein igerigi sayesinde,
son yillarda sporculardan vegan bireylere kadar genis bir tiiketici kitlesi i¢in degerli bir
besin kaynagi haline gelmistir. Ayrica, astronotlar tarafindan uzay gorevlerinde
fonksiyonel bir gida takviyesi olarak tercih edilmektedir (Choopani ve ark., 2020).

Spirulina, hem Ulusal Havacilik ve Uzay Dairesi (NASA) hem de Avrupa Uzay
Ajansi (ESA) tarafindan, en iyi ve en siirdiiriilebilir uzay gidasi olarak onerilmektedir.
Spirulina, yiizyillardir Meksika, Cad ve Myanmar gibi iilkelerde geleneksel olarak besin
kaynag1 olarak tiiketilmektedir. Ticari Olgekte iretilen ilk siyanobakteri tiirii olan

spirulina; antiviral aktivitesi, kanser karsit1 6zellikleri ve insan saglig: iizerindeki olumlu
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etkileriyle dikkat ¢cekmekte, ayrica obezite, diyabet ve hipertansiyon gibi hastaliklarin
tedavisinde destekleyici bir rol tistlenmektedir. (Martin -Girela ve ark., 2020).

Spirulina, diger alg tiirlerinin dayanamayacagi kadar ekstrem ¢evresel kosullarda hayatta
kalma ve gelisme konusunda olaganiistii bir yetenege sahiptir. Bu dayaniklilifi, yiiksek
alkalin, tuzlu ve besin agisindan fakir ortamlara uyum saglama Kkapasitesine
dayanmaktadir. Bu fizyolojik 6zellikler, Spirulina’nin Japonya ve Hawaii yakinlarindaki
Pasifik Okyanusu ile Afrika, Kuzey Amerika, Meksika ve Giiney Amerika’daki biiyiik
tatli su golleri gibi ¢esitli habitatlarda baskin hale gelmesine olanak tanir (Khan ve ark.,
2006).

Spirulina tiirleri arasinda, Spirulina platensis ve Spirulina maxima, iistiin biyokimyasal
bilesimleri nedeniyle besin takviyelerinde en yaygin olarak kullanilan tiirlerdir. S.
platensis, zengin protein igerigi, esansiyel amino asitler, vitaminler ve minerallerle genis
capta yetistirilir ve taninir. Buna karsilik, agirlikli olarak Meksika’nin alkalin gollerinde
bulunan S. maxima, antioksidan kapasitesi ve bagisiklik diizenleyici ile antiinflamatuvar
ozellikleri dahil olmak {izere potansiyel terapotik etkileri ile yiiksek bir degere sahiptir
(Khan ve ark., 2006)

Spirulina’nin ekstrem ve kaynak agisindan kisitli ortamlarda biliylime yetenegi, onu
kiiresel gida giivensizligi ile miicadelede siirdiiriilebilir bir aday haline getirmistir.
Ekolojik olarak stirdiiriilebilir iiretim siireci, minimum arazi ve su kaynaklar1 gerektirir
ve endiistriyel Olgekte iiretime uygun Onemli bir Olceklenebilirlik sunar. Ayrica,
Spirulina’nin kullanim alanlari, insan beslenmesinin Gtesine gecerek hayvan yemi, su
iriinleri yetistiriciligi ve hatta biyofarmasétikleri kapsamaktadir; bu da onun c¢ok

yonliiliiglinii ve kiiresel onemini ortaya koymaktadir.

Tablo 1.1 Spirulina platensis’in taksonomisi

Domain (Ust Alem) Prokaryota

Alem Eubakteria

Divizyon Cyanobacteria (Siyanobakteriler)
Simif Cyanophyceae (Mavi-yesil Algler)
Takim Spirulinales

Familya Spirulinaceae

Cins Spirulina

Tiir Spirulina platensis
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Sekil 1.5 Spirulina platensis Mikroskopi Ornegi TBSH1-1 Yasayan Algler (URL-1)

1.2.2 Fikosiyanin

Fikosiyanin, Spirulina’dan ekstraksiyonla edilebilen mavi bir pigmenttir.
Spirulinalarda yogun halde bulunan fikosiyanin pigmentinin bagisiklik sistemini
uyardig1, antioksidan, antiviral, anti inflamatuar, antikanser ve kolestrol diisiiriicii etkileri
oldugu bilimsel ¢aligsmalarla bildirilmistir (Eriksen, 2008).

Fikosiyanin mavi renkli, kokusuz, toksik olmayan, suda ¢oziinebilen, giiglii floresan

ozellige sahip dogal bir renk maddesidir (Yilmaz ve Ark., 2016).

Sekil 1.6. Spirulina ve Fikosiyanin Kullanim Alanlari
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1.2.3 Mikroalglerin Antimikrobiyal ozellikleri

Antimikrobiyal, mikroorganizmalarin biiyiimesini engelleyen veya oOldiiren
maddelere verilen genel bir terimdir. Bu ajanlar, genellikle antibiyotikler, antifungal
ajanlar ve antiviral maddeler gibi cesitli kategorilere ayrilir. Antimikrobiyal maddeler,
mikroorganizmalarin hiicre duvari olusturma, protein sentezi veya DNA replikasyonu

gibi hayati fonksiyonlarini hedef alarak etkili olur (Ruenwai ve ark., 2011).
1.2.4 Mikroalglerin Antioksidan o6zellikleri

Antioksidanlar, hiicre hasarina neden olan bir veya daha fazla eslesmemis elektron
iceren molekiil veya atomlardan olusan serbest radikallerin olusumunu O&nleyen,
genellikle yapilarinda fenolik gruplar bulunan molekiillerdir (Yazici ve ark., 2004).
Mikroalgler, bazilar1 antioksidan 6zelliklere sahip olan ¢ok gesitli biyolojik olarak aktif
bilesikler sentezleyebilen organizmalardir. Karotenoidler, tokoferoller, ¢oklu doymamis
yag asitleri, fikobiliproteinler, astaksantin ve fukoksantin dahil olmak iizere bu bilesikler,
antioksidan ve anti-inflamatuar 6zellikleri nedeniyle gida, kozmetik ve ilag firmalarinda
kullanilabilir (Yen ve ark., 2013).
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2. KAYNAK ARASTIRMASI

Spirulina'nin potansiyel saglik etkileri arasinda immiinomodiilatér, antioksidan,
antikanser, antiviral ve antibakteriyel ozellikler bulunmaktadir. Yapilan in vivo
caligmalar, Spirulina ve glimiis nanopartikiillerle kaplanmis Spirulina'nin prostat kanseri
(PCa) tedavisinde potansiyel terapotik ajanlar olarak degerlendirilebilecegini
gostermektedir (EI-Magid ve ark,. 2025).

Spirulina’nin temel pigmenti olan C-fikosiyaninin, hem in vitro hem de in vivo
calismalarla cesitli kanser tiirleri (meme, karaciger, akciger, kolon kanseri, 16semi ve
kemik iligi kanseri gibi) iizerinde giiclii antikanser etkiler gosterdigi bildirilmistir (Braune
ve ark., 2021).

Spirulina platensis, antimikrobiyal Ozellikleri nedeniyle kapsamli bir sekilde
incelenmistir. Cesitli ekstraktlar1 ve ugucu bilesenleri, gram-pozitif ve gram-negatif
bakteriler ile Candida albicans gibi mantar tiirlerine karsi antimikrobiyal aktivite
gostermistir (Ozdemir ve ark., 2004). Ozdemir ve arkadaslarimin 2004 yilinda
yayimladigi calismada, Spirulina platensisin  farkli ekstraktlarinin  ve ugucu
bilesenlerinin genis bir bakteri yelpazesine kars1i antimikrobiyal etkileri
degerlendirilmistir.

Doman ve ark. 2024 yilinda yaptiklar1 bir ¢alismada Spirulina platensis ekstresini
giimiis ve bakir nanopartikiil ile kaplamiglar ve karakterizasyonunu tamamladilar. Ag-
NP'lerin ve CuO-NP'lerin S. platensis ile yesil sentezi A549, HCT ve Hep2 kanseri igin
bir adjuvan tedavi olarak kullanilabilecegini bildirdiler.

Abdel-Moneim ve ark., 2022 yilinda yaptiklari bir in vitro ¢alismada Spirulina
platensis ekstresinin selenyum ile enkapsiile edilmistir. Kullanilan nano kapli ekstrelerin
doza bagl olarak patojenik bakteri ve funguslar tizerinde oldukca etkili oldugunu tespit
ettiler.

Moghanlo ve ark., 2022 yilinda yaptiklar1 ¢alismada giimiis nanopartikiillerin fare
testislerine verdiginde olusturdugu hasar1 Spirulina platensis ekstresinin tedavi ettigini

rapor ettiler.
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Bakteriyel enfeksiyonlar, diinya ¢apinda 6nde gelen on 6liim nedeninden biri
olarak insan saglig1 i¢in biiyiik bir tehdit olmaya devam etmektedir. Antibiyotiklerin
gelistirilmesi  bakteriyel enfeksiyonlarin kontrol altina alinmasma ve oOliimlerin
azaltilmasma yardimci olsa da, geleneksel antibiyotiklerin yanlis kullanimi, asiri
kullanim1 ve uzun siireli tedavisi antibiyotiklere direng¢li bakteri tehdidini artirmistir.
Antibiyotiklere direngli bakterilerdeki bu katlanarak artig, bu enfeksiyonlari tedavi etmek
icin daha etkili ve daha hedefe yonelik tedaviler gerektirmektedir. Bu direng, ya her biri
tek bir biyoaktif bilesigin direncinden sorumlu olan ¢oklu genlerin birikimiyle ya da
biyoaktif ilaglar1 bakterilerden uzaklastiran ¢oklu ilag efux pompalariyla iliskili genlerin
tistel ekspresyonuyla kazanilabilir (Jacopin ark., 2020). Bakteriyel enfeksiyonlara karsi
alternatif tedavi arayisinda nanoteknoloji, potansiyel antimikrobiyal aktiviteye sahip
mevcut nanomalzemelerin biiylik cesitliligi sayesinde dikkate deger bir strateji olarak
ortaya ¢cikmistir. Bu tiir malzemelere olan ilginin bir kismi, ayarlanabilirliklerine ve ¢ok
islevli olmalarina dayanmaktadir. Boyut, sekil ve yiizey kimyasi1 gibi fiziko-kimyasal
ozellikleri kolayca kontrol edilebilmekte ve bu da potansiyel uygulamalarini
artirmaktadir. Ayrica, i¢sel aktiviteye sahip olabilirler veya diger aktif bilesikler i¢in bir
dagitim araci olarak hareket edebilirler (Fernandes ark., 2023). Son yillarda manyetik
demir oksit nanopartikiilleri (MNP'ler) yogun bir sekilde gelistirilmis ve yaygin olarak
timor goriintiileme (MRI), hipertermi, ilag dagitim, gen terapisi ve manyetik ayirma gibi
bir dizi biyomedikal uygulama i¢in benimsenmistir. Ozel uygulamalara bakilmaksizin,
asagidaki tiim manyetik nanoyapilar in vivo uygulamada konak¢i immiinolojik
mekanizmalar1 tarafindan tanmir ve viicuttan atilir. Bu nedenle, temizleme
mekanizmalar1 ile yeterince uzun kan dolagimi arasinda her zaman rekabet vardir
(Nowak-Jary ve ark., 2023). MNP'lerin belirli organlara ulagsmasi i¢in yeterli siire ve
dokulara uygulanabilir. Ote yandan, herhangi bir klinik teshis veya tedavi
uygulamasindan sonra, nanoyapilar kolayca metabolize edilir ve organizmadan ¢ikarilir.
Kullanilan manyetik enerjinin farmakokinetiginin bilinmesi nanoyapilar, varsayilan

ozelliklerini gelistirmek i¢in gok dnemlidir (Nowak-Jary ve ark., 2022).
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3. YONTEM

3.1. Materyal

Spirulina ve Fikosiyanin ornekleri ticari olarak temin edildi. Spirulina ve
Fikosiyanin Shaanxi Undersun Biomedtech Co., Ltd. (Uretim yeri: Cin) sirketinden temin
edildi. Spirulina Toz Batch No: U-F-LXZF20230512. Fikosiyanin Toz Batch No:U-f-
Z1.DB20240628 olarak teslim alindi.

Demir (II) siilfat heptahidrat (FeSO4.7H20) ve demir (III) kloriir heksahidrat
(FeCls3.6H20) TEKKIM’den temin edilmistir.

3.2. FesO4 Nanopartikiiller ve Kompozitlerinin Uretilmesi

3.2.1. Fe3sO4 Nanopartikiillerin Uretilmesi

FesO4 nanopartikiiller, literatlirde daha 6nce kullanilan kimyasal birlikte ¢oktiirme
yonteminin modifiye edilmesiyle iki asamali olarak sentezlenmistir. Birinci asamada
demir (II) siilfat heptahidrat (FeSO4.7H20) ve demir (III) kloriir heksahidrat
(FeClz.6H20)( (1:2 mol oraninda) 50 mL saf su i¢inde 20 mL amonyum hidroksit
(NH4OH, %90) damlatilarak ultrasonik homojenizator yardimiyla ¢6ziiniinceye kadar 10
dakika boyunca dispers edilmistir. Cozelti hazirlanmasi sirasinda kullanilan FYTRONIX
ultrasonik karistiriciya (Fy 9000 Sonicator, Tiirkiye) ait goriintii Sekil 3.1’de verilmistir.
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Sekil 3.1 Ultrasonik homojenizator cihazi

Ikinci asamada homojenizasyonu saglanan ¢ozelti 125°C'ye ayarlanmis
hidrotermal cihazinda (FYHD-8000) 2,5 saat bekletilmistir. Bu cihaz, paslanmaz gelik
govdeli bir hidrotermal reaktor, sicaklik ve zaman kontrollii bir panel, 80 mL’lik teflon

kap, sogutma fani, dijital basing gostergesi ve gaz vanalarindan olugmaktadir (Sekil 3.2).

Sekil 3.2. Hidrotermal cihazi

Teflon kap i¢indeki Fe3Os ¢ozeltisi biiylik cam bir behere alinarak beherin digina
konulan giiglii bir miknatis yardimiyla manyetik nanopartikiillerin sudan ayrisarak
miknatis bolgesinde birikmesi saglanmis ve biriken nanopartikiillerin pH’1 nétr (pH=7,0)
oluncaya kadar saf su ile dekante edilmistir. Elde edilen siyah ¢okelti santrifiijleme ile (3

kez 15 dakika boyunca 4500 rpm) ayrilmistir ve kurutulmadan 6nce etanol ve saf su ile
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yikanmigtir. Son olarak manyetik FesOs nanopartikiiller (FENP) oda kosullarinda
kurutulmustur.

Sekil 3.3. Fe30. nanopartikiillerin iiretim asamalari

3.2.2. Demir oksit nanopartikiillerin fikosiyanin/spirulina ile kaplanmasi

FesOs nanopartikiilleri, adsorpsiyon (yiizeyde baglanma) yontemi ile
fikosiyanin/spirulina ile kaplanmigtir. Adsorpsiyon, bir maddenin baska bir maddenin
yiizeyine tutunmasini ifade etmektedir. Fikosiyanin ve spirulina kaplanmis
nanopartikiillerin sentezini optimize etmek i¢in, farkli fikosiyanin konsantrasyonlarinda
ayr1 ayr1 bir dizi deney tasarlanmigtir. Hazirlanan tim numuneler 0,3 gr olacak sekilde
4’er farkl (%1,25, %2,5, %3,75, %5) konsantrasyonda, 15 mL ultra saf su kullanilarak
fikosiyanin veya spirulina ile ultrasonikasyon yardimiyla kaplanmigtir. Santrifiij
kullanilarak ayrigsma saglanan numuneler 15 mL’lik tiiplerden cam petri kaplarma
dokiilerek 55°C’ye ayarlanmig etlivde 3 saat tutularak kurumalari saglanmistir.

Numunelerin hazirlanma kosullar1 ve numune kodlar1 Tablo 3.1’de verilmistir.
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Tablo 3.1. Numunelerin kaplanma oranlari ve kodlandirmalari.

Numune Ad1 | Kaplama maddesi Fe3O4 orani (%) Kaplama orani (%)
FesO4 - 100,00 -

F-1.25 98,75 1,25

F-2.5 Fikosiyanin 97,50 25

F-3.75 96,25 3,75

F-5 95,00 5

S-1.25 98,75 1,25

S-2.5 o 97,50 2,5

$3.75 Spirulina 96,25 3,75

S-5 95,00 5

Sekil 3.4. Demir nanopartikiillerinin manyetik gorseli

3.3. Kullanilan Cihazlar ve Karakterizasyon Calismalari
X-Isini1 Kirmimi (XRD) 6l¢timleri (Rigaku Mini Flex 600) 5 ile 85° 20 araliginda,

0,5°/dk tarama hizinda, 40kV 6l¢iim giliciinde 30 mA akim ile ve Cu Ka radyasyonunda
(1,5406 A) yapilmistir.
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Numunelerin kimyasal bag yapisin1 karakterize etmek i¢in FTIR spektroskopisi
(Perkin Elmer Spectrum 100 FT-IR) 4000—600 cm™ araliginda, 4 cm™ ¢oziiniirliikte
spektrumlar taranarak kaydedilmistir.

Uretilen nanopartikiil numunelerin yiizey morfolojileri, sekilleri ve boyutlarmin
homojenligi, Taramali Elektron Mikroskobu (SEM) (Zeiss -EVO MAI10) ile tim

numuneler altin kaplandiktan sonra elde edilmistir.
3.4. Numune Hazirlama ve Deneme Diizeni
Nanopartikiiller FesOs manyetik nanopartikiiller ile hazirlandiktan sonra, XRD,

FTIR, SEM ve ICP-MS sonuglart degerlendirildiginde en uygun oran % 5 olarak tespit
edildi.

Sekil 3.5. A.Ornek ¢ozeltilerin goriintiisii. (Soldan saga) Spirulina, fikosiyanin,

spirulina-FeNP, Fikosiyanin-FeNP ¢ozeltileri, B. 6rnek hazirlama ve homojenizasyon islemleri

1.Grup — Spirulina ekstrakt1 (SP)

2.Grup — Manyetik nanopartikiil Fe304- Spirulina ekstrakti (S-5)
3.Grup — Fikosiyanin ekstrakt1 (PHY)

4.Grup — Manyetik nanopartikiil Fe304- Fikosiyanin ekstrakti (F-5)
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3.5. Agar Kuyucuk Difiizyon Testi

0,5 macfarland yogunlukta taze kiiltiir indikator bakteriler dokme yontemiyle
Muller Hinton agarla petrilere dokiilmiistiir. Donmas1 beklenen agarlarda kuyucuklar
acilmigtir. Her bir 6rnekten kuyucuklara 100 pL eklenmis bir gece difiize olmasi i¢in +4
OC de bekletilmis sonra da tiim petriler, optimum sartlarda inkiibasyona birakilmustir. 24

saat inkiibasyon sonunda kuyucuklar etrafinda olusan zonlar tespit edilmistir (Aytar ve

ark., 2019).

3.6. MIC (Minumum Inhibisyon Konsantrasyonu) Metodu

0,5 macfarland yogunlukta taze kiiltiir indikator bakteriler, 2 mL Muller Hinton
Broth ve 2 mL her bir 6rnek soliisyon eklenmis tiipler %50 seyreltme ile 12 tiip boyunca
diliisyonu hazirlanan tiiplere ekimleri yapildi. 24 saat sonunda seffaf kalan yani tireme
goziikmeyen tiiplerin Muller Hinton agarli petrilere ekimi yapildi. 24 saat bekletiler
petrilerde iireme goriinmeyen 6rnek konsantrasyonlar1 o 6rnegin ilgili indikator bakteriye

MBC (minumun bakterisid konsantrasyonu) tespiti yapildi (Ericsson ve Sherris 1971).

3.7. Toplam Fenolik Madde Miktar:1 Tayini

Toplam fenolik madde miktar1 tayini Folin-Ciocalteu ayracinin indirgenmesiyle
olusan mavi rengin absorbansinin dl¢iimiiyle gerceklesti (Slinkard ve Singleton, 1977).
Olusan renk siddeti fenolik madde konsantrasyonu ile dogru orantilidir. Bdylece analizi
yapilan 6rnekteki toplam fenolik madde miktar1 hesaplanmaktadir. Bu yontemde 0,5 N
Folin-Ciocalteu reaktifi ve %10 konsantrasyonda Na;COz hazirlandi. Pipetleme islemi
yapildiktan 30 dk sonra 760 nm’de absorbans okundu (Singleton ve Rossi, 1965).
Standart grafigin hazirlanmasinda fenolik bilesik olan gallik asit kullanildi. Gallik asitin
metanol ile farkli konsantrasyonlari (1-0,5-0,25-0,125-0,0625-0,03125 mg/mL)
hazirlanip absorbanslari okundu. Konsantrasyona karsi1 absorbans grafigi ¢izilecek olup,
cizilen grafige gore drneklerin toplam fenolik madde miktar1 Gallik asit esdegeri olarak

belirlendi.
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3.8. Toplam Flavonoid Miktar1 Tayini

Toplam flavonoid miktar1 tayininde flavonoid miktarinin konsantrasyonuyla
dogru orantili olarak pembe renk olusumu goriilmektedir. Boylece analizi yapilan
ornekteki toplam flavonoid miktar1 hesaplanmaktadir. Bu yontemde %10
konsantrastonda AICI3 ¢eker ocakta hazirlandi. %5 konsantrastonda NaNO2 ve 1 N NaOH
hazirlanacaktir. Pipetleme islemi yapildiktan 15 dk sonra 510 nm’de absorbans okundu.

Standart grafigin hazirlanmasinda rutin kullanildi. Rutin standardinin metanol ile
farkli konsantrasyonlar1 (1-0,8-0,6-0,4-0,2-0,1-0,05 mg/mL) hazirlanip absorbanslari
okunacak ve konsantrasyona karsi absorbans grafigi ¢izildi. Cizilen grafige gore

orneklerin toplam flavonoid miktar1 Rutin esdegeri olarak belirlendi (Park, ve ark., 2008).

3.9. DPPH Yontemi ile Antioksidan Aktivite Tayini

DPPH Yontemi ile antioksidan aktivite tayininde Benvenuti ve ark., (2004)
tarafindan 6nerilen yontem kullanildi. Yontem, DPPH radikalinin inhibisyonu sonucunda
renginde olusan azalmalarin 517 nm dalga boyunda Olg¢lilmesine dayanmaktadir
(Benvenuti ve ark., 2004; Marangoz, 2016). Sonuglar askorbik asit (0.2 pg/uL
konsantrasyonda) standart grafigi denkleminden yararlanilarak askorbik asit esdegeri

olarak hesaplandi.

3.10. ABTS Yontemi ile Antioksidan Aktivite Tayini

ABTS radikalini giderme aktivitesi Re ve arkadaglarinin yaptig1 calismaya gore
kii¢iik modifikasyonlar yapilarak uygulandi (Re ve ark., 1999). Protokole gore hazirlanan

ornekler Multiskan go cihazinda 734 nm dalga boyunda absorbans degerleri okundu.

3.11. Ferrik Iyonlarim (Fe®*) Ferréz iyonlarina (Fe?*) indirgeme Kuvveti
(FRAP metodu)

1. 0,3 M’lik Asetat Tamponunun Hazirlanmasi: 2,46 g NaCH3COO alind1 ve 80

ml destile suda ¢oziildii. pH metre kullanilarak pH’s1 3,6’ya ayarlandi ve toplam hacim

100 mI’ye destile su ile tamamlandi.
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2. 40 mM’lik HCI Cozeltisinin Hazirlanmast: 0,334 ml %37 lik HCI ¢6zeltisinden
alind1 ve toplam hacim 100 ml’ye destile su ile tamamlandi.

3. 10 mM’lik TPTZ Cozeltisinin Hazirlanmasi: 0,312 g TPTZ alindi ve 100 ml 40
mM’lik HCI igerisinde ¢o6ziildii.

4. 20 mM’lik FeCls Cozeltisinin Hazirlanmasi: 0,54 g FeClz.6H20 alindi ve 100
ml destile suda ¢oziildii.

5. FRAP Reaktifinin Hazirlanmasi: 10 hacim 0,3M’lik asetat tamponu, 1 hacim
10mM’lik TPTZ ve 1 hacim 20mM’lik FeCls.6H20 ¢6zeltisinden olusturuldu (Benzie ve
Strain, 1996; Prior ve ark., 2005).

3.12. ICP-MS Analizi

ICP-MS analizleri Siirt Universitesi Bilim ve Teknoloji Uygulama ve Arastirma
Merkezinde gergeklestirildi. ICP Thermo, Scientific (USA) cihaz1 (Sekil 3.6) ile
gerceklestirildi.

Sekil 3.6. ICP-MS cihazi

“Berghof Speedwave MWS-2 User Manuel V. 5.1 e gére nem igermeyen toz numuneden
yaklasik 100-300 mg numune teflon yas yakma sistemine alinarak lizerine 3 mL nitrik
asit (% 65) ve 9 mL hidrojen kloriir (%37) ilave edildi. Asagida yer alan yakma programi
kullanilarak numuneler 1s1tild1. islem sonunda her bir numunenin son hacmi 40 mL’ye
tamamlandi. ICP-MS cihazinda analiz gergeklestirildi.

Cihaz: Berghof Microwave Digestion Speedwave MWS-2.
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Tablo 3.2 ICP-MS Cihazinin yakma programi

Step 1 2

T (°C) 180 100
Power (%) 99 99
Time (min) 25 10
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4. BULGULAR VE TARTISMA

Bu tez calismasinda manyetik Fe3Os nanopartikiiller ve Fes3Os nanopartikiillere
farkli konsantrasyonlarda fikosiyanin ve spirulinanin adsorpsiyon yontemiyle ilave
edilmesiyle nanokompozitler iretilmistir. Bu bolimde XRD, FTIR ve SEM
yontemleriyle karakterize edilen FesOa, fikosiyanin, spirulina ve nanokompozitlerin
analiz sonuglar1 degerlendirilmistir. Ayrica karakterizasyon analizlerini takiben optimum
sartlar1 saglayan 6rneklerde antimikrobiyal aktivite, MIC testi ve antioksidan kapasiteleri

analiz edilmistir.

4.1. X-1s11 Toz Kirimim (XRD) Analizi

XRD analizi manyetik Fe3Os nanopartikiiller ve nanopartikiillerle {iretilen
kompozitlerin olusumunun dogrulanmasinda kullanilmistir. Fes3Os4 nanopartikiil ve
kompozitlerinin XRD kirinim spektrumlarinda 260 degerlerine karsilik gelen grafikler
Sekil 4.1°de verilmistir. Sekil 4.1 ve ,4.2’de Fe3Os nanopartikiile ait XRD grafiginde
21,12°, 30,24°, 36,04°, 43,36°, 53,42° ve 62,4°'nin 20 degerlerinde belirgin kirmim
tepeleri gozlenir ve bu da (111), (220), (311), (400), (422) ve (440) kristal diizlemlerine
karsilik gelen kirinimlar: sergilemektedir. Bu kirmim pikleri, kiibik kristal yapiya sahip
Fe304 nanopartikiil olusumunu desteklemektedir (Murugan ve ark., 2025). Fikosiyanin
(PHY) grafigi (turkuaz renk) keskin piklerden ziyade genis ve diisiik yogunluklu bir tepe
gorilmektedir (Sekil 4.1). Bu da kristal yapidan ¢ok amorf olan fikosiyanin yapisini
dogrulamaktadir. Ayn1 sekilde Spirulina (SP) grafiginin de amorf yapida oldugu grafikte
olusan genis pikten anlasilmaktadir (Sekil 4.2.). Bu durum, PHY ve SP'nin kristal bir
yapiya sahip olmadigini veya diisiik derecede kristal yapisina karsilik amorf bir yapida
oldugunu gostermektedir.

F serisi (F-1.25, F-2.5, F-3.75 ve F-5) ve S serisindeki (S-1.25, S-2.5, S-3.75 ve
S-5) numunelerin XRD grafiklerinde FesOs 'in pikleri korunmus gibi goriinmesine
ragmen pik siddet ve genisliklerinde farkliliklar goriilmektedir. Piklerin genislemesi, pik
yogunlugundaki azalmalar ve kaymalar FesOs 'iin fikosiyanin veya spirulina ile
etkilesime girdigine yani Fe3Os 'lin fikosiyanin veya spirulina ile kaplandigina isaret

etmektedir. Grafiklerde %1,25'ten %5'e dogru gidildikge kaplama malzemesinin (PHY
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ve SP) etkisi artmig, Fe3O4'lin karakteristik pikleri kismen zayiflamistir. Elde edilen bu
degerler literatiir ile uyumludur (Murugan ve ark., 2025; Davaeifar ve ark., 2019).

PHY

Siddet (k.b.)

Sekil 4.1. Fez04/Fikosiyanin nanokompozitlerin XRD grafikleri
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Siddet (k.b.)
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Sekil 4.2. Fe304/Spirulina nanokompozitlerin XRD grafikleri

4.2. Fourier Doniisiim Spektroskopisi (FTIR) Analizi

FTIR analizi, Fe3sOs nanopartikiillerin ve bu nanopartikiillere baglanan fikosiyanin
veya spirulinanin varligini  dogrulamak i¢in kullanilmistir. Manyetik Fes3O4
nanopartikiillerin, Fikosiyanin, Spirulina ve bunlarla {iretilen nanokompozitlerinin
kimyasal bag yapis1 FTIR spektroskopisi ile incelenmistir (Sekil 4.3-4.4). Sekil 4.3 ve
4.4°te verilen Fe3Oa4 nanopartikiile ait FTIR analizi, 580-630 cm™"deki tepe Fe-O (metal-
oksijen) gerilmesini, 3200-3600 cm ™"’ deki genis bant fonksiyonel hidroksil grubunun O—
H bant gerilmesinden kaynaklanmaktadir. Bu analizler, FesO4 sentezini dogrulamaktadir.
Bu daha 6nce yayimnlanan g¢alismalarla uyumludur (Adebayo ve ark., 2020; Koghan ve
ark., 2024).
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Manyetik FesOs nanopartikiillerin FT-IR spektrumu, FesOs nanokompozitlerle
karsilastirildiginda analiz sonucunda elde edilen egrilerin birbirine benzer oldugu
goriilmektedir. Sekil 4.3’te Fikosiyanin'in manyetik FesO4 yiizeyine basarili bir sekilde
baglanmasi, PHY- Fe30s FT-IR spektrumunda bu bilesiklere karsilik gelen bantlarinin
varligiyla dogrulanabilir. Sekil 4.3’te FTIR spektrumlarinda hem fikosiyanin hem de
FesO4 nanopartikiillerin titresim bantlarinin birlesimi goriilmektedir. Fikosiyanin, agik bir
tetrapirol halka zincirine (CsHsN) sahiptir. 1500 -1000 cm™! bélgesinde gdzlemlenebilen
bantlar, o pirol halkasimin varligim belirlemektedir (Nair ve ark., 2023). 3297 ve 3281
cm ""deki pikler, O—H bant gerilmesinden kaynaklanan piklere karsilik gelirken, 2499
cm™'deki bantlar aminlerin gerilme titresimlerine ve 1650 cm™'deki bant proteinlerin
amid gruplarma (amid | grubu) atfedilmektedir. 2926 ve 2878 cm™'deki bant
fikosiyaninin alifatik C-H baglarinin gerilme titresim bandiyla iligskilendirilmektedir
(Davaeifar ve ark., 2019). N-H biikiilme titresiminin karakteristik tepe noktasi 1535 cm -
'de ve 1439 cm "'deki karakteristik tepe noktasi ikincil amid (C = N) grubunu gerilme
titresimine atfedilmektedir (Li ve ark., 2022). Bunlar PHY'nin karakteristik tepe
noktalarini isaret etmektedir. Bu sonucglar, PHY'nin yapisal biitiinliigiiniin F Serisi
numunelerde korundugunu gostermektedir. Bu durum, kaplama isleminin basariyla
gerceklestigini dogrulamaktadir. FesOa'lin karakteristik Fe—O titresimleri her numunede
korunmustur. Ancak bu titresimlerin siddeti, PHY'nin varligi nedeniyle zayiflamis

olabilir.
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Sekil 4.3. Fe30,, FesO4/Fikosiyanin nanokompozitlerin ve fikosiyaninin FTIR grafikleri

Sekil 4.4’te Spirulina'min FT-IR analizleri asagidaki fonksiyonel gruplari temsil
etmektedir. FTIR spektrumunda, 3560-3500 cm™ O-H gerilme titresimini, 3500-3300 cm”
! bant arahigi, ikincil aminlerin (protein, lipit) varhigimi temsil eden N-H gerilme
titresimini ve 2923 ve 2850 cm™'deki bant Spirulina'nin alifatik C-H baglariin gerilme
titresimini temsil etmektedir. 1650 cm!'deki bant proteinlerin karakteristigi olan amid
gruplarma (amid I) (C=0 gerilme) ve 1534 cm*deki amid II bandmn1 (N-H biikiilme, C-
N gerilme) temsil etmektedir. 1435-1405 cm™'deki bantlar CH; biikiilme titresimini,
1300-1250 cm™°deki bantlar, C-O asimetrik ve C-O-C gerilmesi ester varligini, 1120-
1030 cm™’deki bant araligi simetrik C-H gerilmesini temsil etmektedir. Antioksidan
enzimlerin varligindan dolay1, 1058-1010 cm™'deki bantlar SOs; simetrik gerilme
titregimi, asitler, RSO3 ve iyonik siilfonatlar1 gostermektedir (Venkatesan ve ark., 2012).
1040 cm™""deki bant, polisakkaritlerdeki C-O gerilmesine atfedilmistir. Bu muhtemelen
SO ve PO gerilme titresimlerinden kaynaklanmaktadir (Doshi ve ark., 2007). FTIR
spektrumlarinda hem Spirulina'nin hem de Fe3Os nanopartikiillerin titresim bantlarinin
birlesimi goriilmektedir. Sekil 4.4. FesOs nanopartikiillerin ve SPmin yapisal
biitinligiiniin S Serisi numunelerde korundugunu goéstermektedir. Bu sonucunda,
kaplama isleminin basariyla gerceklestigini dogrulamaktadir. FesOa'lin karakteristik Fe—

O titresimleri her numunede korunmustur. Bu bulgular, S Serisi numunelerin
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modifikasyon siireglerini basariyla tamamladigini ve hem Fe;O4'tin hem de SP'nin

karakteristik 6zelliklerini korudugunu gostermektedir.
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Sekil 4.4. Fe;O4 nanopartikiil, FesO4/Spirulina nanokompozitlerin (S serisi) ve

spirulinanin FTIR grafikleri

4.3. SEM Goriintiileri
Fe30s nanopartikiilerin 100nm boyutunda 30.00 Kx ve 100.00 Kx biiyiitme

oraninda elde edilen SEM goriintiisii sekil 4.5’te verilmistir. Farkli ¢oziintirliiklerden en

uygun olanlari sec¢ilip mevcut calismada kullanilmistir (Sekil 4.6, 4.7, 4.8, 4.9).
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Sekil 4.5. Fe30O4 nanopartikiillerin farkli biiylitme oranlarindaki SEM goriintiisii.

Sekil 4.7. Spirulina SEM goriintiisii 100 nm 50.000 Kx goriintiisii
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Sekil 4.8. Spirulina kapli Fe3O4 nanopartikiil 6rneklerin SEM goriintiileri (a) S-1.25, b) S-2.5, ¢)
S-3.75, d) S-5)
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Sekil 4.9. Fikosiyanin kapli FesO4 nanopartikiil 6rneklerin SEM goriintiileri (a) F-1.25, b) F-2.5,
c) F-3.75, d) F-5)

4.4, ICP- MS Analiz Sonuclar

ICP-MS ile yapilan analizler i¢in hazirlanan numune cihaza tiger tekrarli
okutulmus olup ortalamasi lizerinden hesaplamalar yapilmigtir. Analiz sonuglar1 Tablo

4.1.’de verilmistir.
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Tablo 4.1. ICP-MS Analiz tablosu.

Atom Simge 1.Grup 2. Grup Manyetik 3. Grup 4. Grup Manyetik
Numarasi Spirulina nanopartikiil F304 — Fikosiyanin Nanopartikiil —
ekstrakt1 (SP) Spirulina ekstrakti ekstrakti (phy) Fikosiyanin
ppm (S-5) (%5) ppm ppm ekstrakt1 (F-5)
(%5) ppm
7 Li 41.970 141.190 54.850 50.263

11 B 3,046.315 5,220.325 N.D. N.D.

23 Na 9,357,938.834 5,483,462.768 111,900.990 178,638.012

24 Mg 24,995.307 1,228,633.525 138,334.369 116,376.997

27 Al 34,287.306 51,899.621 53,460.182 73,897.533

31 P 42,305.530 3,350,745.350 65,946.856 15,207.405

39 K 30,089.427 11,218,509.773 191,325.037 78,787.407

44 Ca 273,855.420 449,903.137 142,737.769 203,652.713

52 Cr 5,708.825 3,573.112 20,280.523 26,090.413

55 Mn 697.533 15,425.175 1,944,005.996 1,243,740.886

57 Fe 55,099.681 372,132.763 404,826,311.534 301’108'130'74

59 Co 58.786 247.021 18,292.432 14,763.529

60 Ni N.D. 836.427 19,947.388 19,614.643

63 Cu 867.658 2,218.202 9,750.519 9,489.718

66 Zn 1,190.755 3,258.410 3,339.192 4,461.323

71 Ga 55.910 79.428 3,069.425 2,935.746

75 As 20,386.191 10,454.945 19,729.878 27,254.934

77 Se 62,765.366 30,312.160 48,832.258 71,232.858

88 Sr 962.436 13,482.792 922.131 667.621

107 Ag  ND. N.D. 5,903.471 6,093.456

111 Cd 5.352 17.785 N.D. N.D.

121 Sb 145.288 66.883 377.095 332.329

137 Ba 424.629 673.112 274.122 502.597

205 Tl N.D. 0.202 N.D. N.D.

208 Pb 294.713 237.356 529.651 936.571

Not: Ornekler Thermo Scientific ICP-MS ile ppb biriminde dl¢iilmiistiir.
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4.5. Antimikrobiyal Analiz Sonuclar:

4.5.1. Orneklerin antimikrobiyal aktivitesi

Antimikrobiyal aktivite sonuglar1 Sekil 4.10°da verilmistir. Spirulina, fikosiyanin,
spirulina-FeNP  ve  fikosiyanin-FeNP  orneklerinde  antimikrobiyal analizler
gerceklestirilmistir. Antimikrobiyal aktivite Neisseria meningitidis’te etkili bir sekilde
goriilmistiir. Etki giiclii etki fikosiyanin sulu ekstraktinda (1/50) 23,6 mm zon c¢apz,
(1/100) oraninda ekstraktinda ise 13,9 mm zon ¢ap1 antimikrobiyal aktivite gostermistir.
Spirulina’nin sulu ekstraktinda (1/50), 17,5 mm zon ¢api, 1/100 oraninda ekstraktinda ise
13,5 mm zon ¢apt antimikrobiyal etki gostermistir. Candida utulis, Listeria
monosytogenes, Klebsiella pneumonia, Acinetobacter baumannii, Salmonella parathypi
A, Aspergillus niger, MRSA ve E. coli’de herhangi bir aktivite goriillmemistir (Sekil
4.10,4.11).

Sekil 4.10. Orneklerin antimikrobiyal aktivite testlerinde kullanilan petri goriintiileri. . MRSA,

2. E.coli, 3.S. parathypi, 4. C. utulus, 5.A. niger, 6. N. Meningitidis, 7. K. pneumonia, 8. L.
monosytogenes, 9. A. Baumanii. Her numarali iki petri kutusunda tiim drnekler ve 5 seyreltik

formu ¢alisilmustir.
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Sekil 4.11. N. Meningitidis antimikrobiyal aktivite test sonucu.

4.5.2. Orneklerin, Antibiyotik (Penisilin) ile sinerjetik antimikrobiyal etkileri

Ornekler penisilin yiiklii antibiyotik disklerin {izerine yiiklenmesi sonucu kombin
olasi etkileri incelenmistir. Antibiyotik ile kombine kullanilan 6rnekler N. meningitidis,
S. aureus, E. coli, P. Aeroginosa bakteri suslarinda antimikrobiyal etki gostermistir. Diger
bakteri ve mantarda herhangi bir antimikrobiyal aktivite gdstermemistir. En yliksek
aktivite penisilintfikosiyanin ve spirulina+penisilin kombinasyonlar1 E.coli’ye olan
etkilerinde gorilmistiir (sirasiyla, 26,02 ve 25,64 mm zon c¢ap1). E.coli’ye bir de
Spirulina-FeNP + penisilin kombinasyonu antimikrobiyal etki gostermistir (17,98 mm
zon cap1). Fikosiyanin (hem 1/50 hem de 1/100 oraninda) ve penisilin bilesimi
P.aeroginosa’da antimikrobiyal aktivite gozlenmistir (sirastyla 15,03 ve 14,22 mm zon
¢ap1). S.aureus’un iizerinde spirulina (hem 1/50 hem de 1/100 oraninda) 19,83 ve 17,6
mm zon ¢ap1 olarak belirlenmistir. Spirulina-FeNP nin (hem 1/50 hem de 1/100 oraninda)
penisilin kombinasyonlar1 12,78 mm zon c¢apt ve 15,55 mm zon c¢apt olarak
antimikrobiyal etki gostermistir. N. meningitidis bakteri susuna spirulina (hem 1/50 hem
de 1/100 oraninda) ve penisilin kombinasyonu sirasiyla 15,03 ve 16,52 mm zon ¢api
olarak antimikrobiyal aktivitesi goriilmistiir. Sadece penisilin uygulanan gruplarinda

higbirinde zon goriilmemistir. Sadece N. meningitidis’te 10,24 mm zon ¢ap1 goriilmiistiir.
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Diger bakterilerin ve mantarlarin hicbirine antimikrobiyal etki gostermedigi tespit

edilmistir (Sekil 4.12).

Sekil 4.12. 6rneklerin penisilin antibiyotik diski ile kombin olarak antimikrobiyal aktivite
testlerinde kullanilan petri goriintiileri. 1. A. Baumanii, 2. L. monosytogenes, 3. E.coli, 4. P.
aeroginosa, 5. N. Meningitidis, 6. S. parathypi, 7. S. aureus, 8. K. pneumponia. Her numarali iki

petri kutusunda tiim ornekler ve 5 seyreltik formu galisilmigtir.
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4.6. Fenolik ve Flavonoid Sonuclari

Spirulinanin fenolik ve flavonoid miktarlar1 Tablo 4.2’te verilmistir. Fenolik
madde igin standart gallik asit kullanildigindan sonuglar gallik asit cinsinden verildi.
Fenolik madde analizi i¢in standart gallik asit kullanildi. Flavonoid analizi i¢in kuersetin

kullanildi. Analiz sonuglar1 3 kez tekrarlandi. Standart hata olusturuldu.

Tablo 4.2 —Spirulina’nin fenolik ve flavonoid 6l¢iim sonuglart.

Analiz tiirii Absorbans Sonug Birim
Fenolik madde 760 nm 6,2 £0.00 g Gallik asit Ekivalent / L
Flavonoid Madde 415 nm 1,57 £ 0.01 G Kuersetin Ekivalent./L

Flavonoid miktar1 kuersetin cinsinden verilmistir.

4.7. Antioksidan Kapasite Sonuclari

4.7.1. DPPH sonuclar1

Orneklerin DPPH antioksidan kapasite sonuglar1 s3ekil 4.13’te verilmistir. En
yiiksek antioksidan kapasite Fikosiyanin-FeNP 6rneginde tespit edilmistir. Fikosiyaninin
demir nanopartikiillerle kaplamas1 antioksidan kapasitesini % 46, 52 oraninda artirdig1
belirlenmistir. Spirulinanin FesOa. ile kaplanmasi ise antioksidan performansi %35,47

oraninda artirmistir.
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Sekil 4.13. DPPH’1n serbest radikal giderme aktivitesi. Her 6rnek {i¢ tekrar olarak hazirlanip
Olctimleri yapildi. Standart hatalar1 hesaplandi. Standart olarak troloks kullanildi.

4.7.2. ABTS sonuclari

Orneklerin ABTS antioksidan kapasite sonuglart sekil 4.14’te verilmistir. DPPH
analizi ile tutarl1 olarak, en yliksek antioksidan kapasite yine Fikosiyanin-FeNP 6rneginde
goriilmustiir. Elde edilen ABTS sonuglarina gore fikosiyaninin FesOs nanopartikiillerle
kaplamas1 antioksidan kapasitesini % 39, 05 oraninda artirdigi tespit edilmistir.
Spirulinanin demirle kaplanmasi ise antioksidan performanst 9%37,08 oraninda

artirmistir.
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Sekil 4.14. ABTS serbest radikal giderme aktivitesi. Her 6rnek ti¢ tekrar olarak hazirlanip
Olctimleri yapildi. Standart hatalar1 hesaplandi. Standart olarak troloks kullanildi.

4.7.3. FRAP sonuglari

Orneklerin FRAP antioksidan kapasite sonuclar1 sekil 4.15°te verilmistir. Diger
antioksidan analizleri ile tutarli olarak, en yiiksek antioksidan kapasite yine Fikosiyanin-
FeNP 6rneginde tespit edilmistir. Bu sonuclara gore fikosiyaninin Fe;O4 nanopartikiillerle
kaplamas1 antioksidan kapasitesini % 5,20 oraninda artirdigr tespit edilmistir.
Spirulinanin demirle kaplanmasi ise antioksidan performansi % 6,34 oraninda artirdigi

belirlenmistir.
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Sekil 4.15. FRAP serbest radikal giderme aktivitesi

43



5. SONUCLAR VE ONERILER

5.1 Sonuclar

Bu ¢alismada, FesO. manyetik nanopartikiillerinin fikosiyanin ve Spirulina ile
modifiye edilerek biyomedikal uygulamalara yonelik potansiyelinin arastirilmasi
amaglanmistir.  Kimyasal birlikte ¢oktiirme yOntemiyle sentezlenen FesOa
nanopartikiilleri, adsorpsiyon yontemi kullanilarak farkli oranlarda fikosiyanin ve
Spirulina ile kaplanmis ve elde edilen nanokompozitler XRD, FTIR, SEM ve ICP-MS
analizleri ile karakterize edilmistir.

Yapilan yapisal analizler, FesOs nanopartikiillerinin basarili bir sekilde
kaplandigini dogrulamistir. Antimikrobiyal testler, Spirulina ve fikosiyanin ile modifiye
edilen nanopartikiillerin pndmoni ile iliskili patojen bakterilere kars1 belirli diizeylerde
inhibitdr etki gosterdigini ortaya koymustur. Antioksidan kapasite analizleri ise, Spirulina
ve fikosiyanin kaplamalarinin FesOa nanopartikiillerinin antioksidan aktivitelerini
artirdigini géstermistir.

Elde edilen bulgular, fikosiyanin ve Spirulina gibi dogal biyomolekiiller ile
modifiye edilen FesO4 nanopartikiillerinin biyouyumlulugunu artirdigini, toksisiteyi
azalttigin1 ve antimikrobiyal ile antioksidan 6zelliklerini iyilestirdigini ortaya koymustur.
Ozellikle, yapilan antimikrobiyal testler, bu nanokompozitlerin menenjit etkeni patojen
bakterilere kars1 en yiliksek antimikrobiyal aktiviteyi gosterdigini belirlemistir.

Ayrica, fikosiyanin ve Spirulina kapli nanopartikiillerin penisilin grubu
antibiyotiklerle kombinasyon halinde uygulandiginda daha giiclii bir antimikrobiyal etki
sergiledigi gozlemlenmistir. Tek basina antibiyotik veya nanokompozitlerin yeterli etki
gostermedigi durumlarda, bu iki bilesigin birlikte kullanimi sinerjik bir etki olusturarak
bakterilere karsi daha ytiksek inhibitor etki saglamigtir.

Bu sonuglar, fikosiyanin ve Spirulina ile modifiye edilen FesOa
nanopartikiillerinin patojen bakterilere karst etkili bir biyomedikal ajan olarak
kullanilabilecegini ve antibiyotiklerle birlikte uygulandiginda tedavi edici potansiyelinin

artirtlabilecegini gostermektedir. Calismanin bulgulari, biyomedikal ve farmasotik

44



alanlarda nanopartikiil-temelli yaklagimlarin gelistirilmesi i¢in 6nemli bir temel

olusturmaktadir.

5.2 Oneriler

Bu calismada elde edilen bulgular, fikosiyanin ve Spirulina ile modifiye edilmis

Fe;O4 manyetik nanopartikiillerinin antimikrobiyal ve antioksidan 6zelliklerini artirdigini

gostermektedir. Ancak, bu alandaki arastirmalarin daha kapsamli hale getirilmesi igin

asagidaki oneriler sunulmaktadir:

1.

Farkli Gram-pozitif ve Gram-negatif bakteriler, mantar tiirleri ve Antibiyotik direngli
bakteriler {izerinde ek testler yapilarak nanokompozitlerin antimikrobiyal
spektrumunun belirlenmesi,

Fikosiyanin ve Spirulina ile modifiye edilmis FesOs manyetik nanopartikiillerinin
insan hiicreleri tizerindeki toksik etkilerinin belirlenmesi i¢in in vitro hiicre kiiltiiri
calismalar1 yapilmast,

Nanokompozitlerin farkli antibiyotik gruplar1 ile etkilesiminin incelenmesi.
Antibiyotik-nanopartikiil kombinasyonlarinin dozaj optimizasyonunun belirlenmesi.
Biyomedikal alanda yara iyilestirme, ila¢ tagima sistemleri ve doku miihendisligi gibi
farkli uygulamalarda test edilmesi,

Gida endiistrisinde koruyucu ajan olarak kullanimi i¢in ¢aligmalar ve gerekli deneysel
calismalarin yapilmasi,

gibi gelecege yonelik farkli yaklagimlar diistiniilebilir. Yapilan arastirmanin daha iyi

anlasilmasi i¢in daha ¢ok in vitro / in vivo ve klinik ¢alismalara ihtiyag vardir.
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