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OZET

Heracleum persicum BITKIiSININ Cu, Zn METALLERI iLE
NANOPARTIKULLERININ SENTEZIi, ANTIMIKROBIYAL, ANTIOKSIiDAN
VE DNA HASARINI ONLEME AKTIiVITESININ INCELENMESI

BAZANCIR, Nuran
Yiiksek Lisans :Fezi,"Kimya Anabilim Dali
Danigman: Dr. Ogr. Uyesi Ismet MEYDAN
II. Danigsman: Dr. Ogr. Uyesi Hamdullah SECKIN
Nisan 2022, 67 sayfa

Bu calismada Bing6l ili Alincik merkez koyii dere kenarlarinda yetisen
Herecleum persicum bitkisinin  govde ekstratimin  Cu, Zn metalleri ile
nanopartikiillerinin sentezi, antimikrobiyal, antioksidan ve DNA hasarin1 Onleme
aktivitesi incelendi.

Calismada kullanilan Herecleum persicum bitkisinin gévde kismi kurutularak
ogutiildi. ZnONPs/Hp, CuNPs/Hp’lerin karakterizasyonu i¢in; TEM, SEM, SEM-EDX,
UV-Vis, FT-IR ve XRD yontemleri kullanildi. Sentezlenen H. persicum bitki gévde
ekstrati, ZnONPs, CuNPs lerin Folin yontemi kullanilarak toplam fenolik ve Zhishen
yontemi kullanilarak toplam flavonid bilesen miktarlar1 hesaplandi. Blois yOontemi
kullanilarak DPPH (1,1-difenil-2-pikril-hidrazil) radikal sondiirme aktivitesine bakild1.
Jel elektroforez teknigi kullanilarak DNA hasar1 incelendi. Toplam fenolik bilesen
miktarlar1 0.5mg/ml konsantrasyonda Hp gévde, CuNPs, ZnONPs/Hp’ler i¢in sirasiyla;
23.75, 45.87 ve 7.95 ug olarak gallik aside esdeger olarak hesaplandi. Toplam flavonid
bilesen miktarlar1 0.5 mg/ml konsantrasyonda Hp gévde, CuNPs, ZnONPs/Hp’ler igin
sirastyla; 7.34, 11.57 ve 11.70 pg olarak quarsetine esdeger olarak hesaplandi. H.
persicum bitkisinin 100 pg/ml konsantrasyon da govde ektrati igin DPPH sondiirme
aktivitesi %72,64 bulunurken, CuNPs/Hp i¢in %80,26, ZnONPs i¢in %66,68 bulundu.
Sentezlenen Cu-ZnNPs/Hp’lerin DNA hasarmma karsi koruyucu etki gosterdikleri
goriildii. Sentezlenen maddelerin bazi bakterilere kars1 antibakteriyel etkilerinin oldugu

disk diflizyon yontemi kullanilarak belirlendi.

Anahtar kelimeler: DNA hasari, Herecleum Persicum, Oksidatif stres, Serbest
radikal.






ABSTRACT

INVESTIGATION OF THE SYNTHESIS, CHARACTERIZATION,
ANTIMICROBIAL, ANTIOXIiDANT AND DNA DAMAGE PREVENTION
ACTIVITIES OF Cu, Zn NANOPARTICLES IN THE PLAN OF Heracleum

persicum

BAZANCIR, Nuran
M.Sc. Thesis, Department of Chemistry
Supervisor: Asst. Prof. Dr. Ismet MEYDAN '
I1. Supervisor: Asst. Prof. Dr. Hamdullah SECKIN
April 2022, 67 pages

In this study, the synthesis of Cu, Zn metals and nanoparticles of the stem
extract of Herecleum persicum plant, which grows on the banks of the streams in the
Alincik village of Bing6l, was performed. Its antimicrobial, antioxidant, and DNA
damage prevention activity was studied.

In this study the stem part of the H. persicum plant was ground after drying. For
the characterization of the ZnONPs/Hp, CuNPs/Hp, this methods (TEM, SEM, SEM-
EDX, UV-Vis, FT-IR and XRD) were used. The total phenolic component amounts of
the stem extract, ZNONPs-CuNPs of the synthesized H. persicum plant were calculated
using the Folin method, and the total flavonide component amounts were calculated
using the Zhishen method. Using the Blois method (DPPH(1,1-diphenyl-2-picryl-
hydrazil)), the radical quenching activity was measured. At the same time, DNA
damage was examined using gel electrophoresis technique. The total amount of
phenolic components at 0.5mg/ml concentration for Hp stem, CuNPs, ZnONPs/Hp,
respectively; 23.75, 45.87, 7.95 ug were calculated as equivalent to gallic acid. Total
flavonide component amounts for Hp stem, CuNPs, ZnONPs/Hp at 0.5mg/ml
concentration, respectively; 7.34, 11.57, 11.70 ug were calculated as equivalent to
quarsetin. The DPPH quenching activity of the H. persicum plant was found to be
72.64% for the stem extract at a concentration of 100 pg/ml, 80.264% for Cu NPs/Hp,
66.68%, ZnO NPs. It has been proved by the images that the synthesized Cu-
ZnNPs/Hps show a protective effect against the damage caused by H.O, and UV. It was
determined by using disk diffusion method that the synthesized substances had
antibacterial effects against some bacteria.

Keywords: DNA damage, Free radicals, H. persicum, Oxidative stress.
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1. GIRIS

Nanoteknoloji; sinirsiz  sayidaki uygulamalari ile diinyay1r degistirme
potansiyeline sahip yeni bir alan olarak bilim diinyasinda yerini almistir. Molekiillerin
ve atomlarin en kii¢iik birimlerini anlatmak i¢in ve maddeleri atomik biyiiklikleri ile
ifade etmek amaciyla kullanilan teknolojik bir yontemdir. Nanopartikiiller kimyasal
katalitik ve biyolojik aktivite gibi onemli o6zelliklere sahip olmalar1 dolayisiyla bir¢ok
alanda bilimsel gelismeler ve iilke ekonomileri agisindan 6nemli bir yere sahiptir. Bu
ozellikleri kullanilarak; medikal uygulamalarda, antimikrobiyal ve anti-kanser ajan, gida
ve kozmetik sektorii, elektronik, magnetik, optik, uzay endiistrisi gibi alanlarda
yararlanilir. Ayrica; saglik, uzay, farmakoloji de de kullanilmak iizere biiyiikk bir etki
alanina sahiptir (Roco, 2011; Kiyar, 2020; Yavuz ve Yilmaz, 2021).

Nanopartikiiller igin farkli sentez yollar1 vardir. Bunlar; kimyasal sentez, fiziksel
sentez ve yesil sentezdir. Fiziksel sentez ile yapilan sentez yontemi farkli ekipmanlar
gerektiren, maliyeti yiiksek bir sentez yontemidir. Ayrica bunlarmm yaninda fiziksel
sentez yonteminde yiiksek basinca ve sicakliga ihtiya¢ vardir. Kimyasal sentez yontemi
ise toksik olan kimyasallarin kullanildig1 bir sentez yontemidir (Karslioglu, 2017). Bu
kimyasallar canlilara ve ¢evreye 6nemli zararlar vermektedir. Bu sebeplerden dolay1
nanopartikiillerin sentezi i¢in fiziksel sentez yontemi ve kimyasal sentez yontemi ¢ok
fazla kullanilmamaktadir (Cift¢i ve ark, 2021; Sendal ve Atalar, 2019).

Giintimiizde yapilan bilimsel ¢alismalar da pahali olmayan, farkli ekipmanlar
gerektirmeyen ayn1 zaman da toksik olmayan green synthesis (yesil sentez) yontemi ¢ok
tercih edilmektedir. Yesil sentez; ucuz, verimli, kolay uygulanan g¢evre dostu ve bir
yontemdir. Sentezde; yapraklar, kok, meyve, ya da bitkinin kendisi kullanilmaktadir
(Veisi ve ark., 2016; Baran ve Keskin, 2020).

Cinko; nano yapilar1 ve sahip olduklar1 6zelliklerinden dolay:1 arastirmacilarin
gbzde konularindan biridir. Cinko; bitkilerde hayati enzimlerin biyosentezi, Membran
stabilizasyonu DNAnin korunmasi, ribozom, protein, karbonhidrat tiretimi ve benzeri
gibi ¢cok fazla gorevde rol alir (Son, 2018; Anastasios ve ark., 2019).

Bakir; ekonomik olmasi nedeniyle diger metallere oranla daha siklikla tercih

edilen bir metaldir. Yiizyillardir tip diinyasinda bakirin anti-mikrobiyal, antifungal ve



antiviral Ozelliklerinden yararlanilmaktadir. Antimikrobiyal etkisinden dolay1 bazi
iilkerlerde i¢cme sularinin ve yaralarin dezenfeksiyonunda kullanilir. Tibbin kurucusu
olan hipokrates, bacaklarda olusan varislerin neden oldugu enfeksiyon hastaliklarinda
bakir1 Onermektedir. Bakir enfeksiyon hastaliklar1 tedavilerinin yaninda cilt
hastaliklarinda ve kanser tedavilerinde kullanilmaktadrr (Katarzyna ve ark., 2018;
Judith, 2019).

Insan viicuduna alman oksijenin kullanimi ve metabolizmas1 sirasinda agresif
molekiiller olusur. Yapilarinda eksik elektron bulunduran ve kararsiz yapidaki bu
molekiillere serbest radikaller denir. Viicudumuz bu serbest radikalleri kontrol altinda
tutar ama bazen bu denge bozulunca c¢ok sayida serbest radikal olusur. Serbest radikaller
kontrol altinda tutulamadig1 zaman saglikli hiicrelere saldirir ve onlarm yapisini bozar.
Serbest radikallerin olusumunu 6nlemek ve onlarmn viicutta yaptigi harabiyeti 6nleyen
yapilara antioksidan denmektedir. Antioksidanlar, serbest radikallerin tam tersi olarak
yapilarinda fazla elektron bulundururlar ve bu elektronlar viicudu serbest radikallerden
korumak ve onlar1 etkisizlestirmek i¢in kullanirlar (Young, 2001; Piringgioglu, 2010;
Yavaser, 2011; Toptanci, 2018).

Antioksidanlar, bitkilerin, yapraklarinda, tohumlarinda, koklerinde, ¢iceklerin de
ve kabuklarinda yogun miktarda bulunmaktadir. Yapilan bir¢ok arastirmalara gore fazla
miktarda meyve ve sebze tiiketilmesiyle, hastaliklara yakalanma olasiliginin azaldigi,
kalp-damar sistemi hastaliklarinda, kanserlerde ve oliim oranlarinda 6nemli derecede
azalmalar oldugu goriilmiistiir (Meydan, 2018).

Gilinlimiizde antibiyotiklere karsi viicutta olusan direnglilik enfeksiyon
hastaliklarmin tedavisi i¢in ciddi bir sorun haline gelmistir. Bu sorunu ¢6ziimii i¢in
antimikrobiyal ajan arayiglarinda metal nanopartikiiller 6nemli bir katki saglamaktadir.
Yapilan bir¢cok arastirmalarda metal nanopartikiillerin antimikrobiyal etki gosterdigi
gorilmiistiir. Bitkiler deki antimikrobiyal aktiviteleri ise; bitkinin tiiriine, gesitliligine
konsantrasyonuna, gidanin gesitliligine ve isleme kosullarma baghdir (Abbasoglu,
1996; Ozdek ve ark., 2020; Kiyar, 2020).

Tiirkiye’de Suh bitkisi olarak bilinen H. persicum (Hp) 300°den fazla tiir igeren
Apiaceae ailesine ait ¢i¢ekli bir bitkidir. Anadolu’da ise melek otu olarak bilinir ve
“helerg” ad1 ile anilir. Maydanozgiller familyasima ait olan otsu ve dayanikl bir bitkidir.

H. persicum; Bursa ilinde ve yurdumuzun Dogusunda yetismektedir. Hos bir kokuya



sahip olan bitki yaklasik 70-150 cm uzayabilir. Pembeye ¢alar, beyaz renkte ¢igeklere
sahip olan melek otunun yapraklar1 ¢ok parg¢alidir. Bulunan bolgeler de en ¢ok kdkleri
kurutularak ¢ay olarak icilen helerg bitkisi, Dogu Anadolu bélgesinde govde ve yaprak
saplar1 temizlenerek sebze olarak tiiketilir. Ayrica Bursa ve ydresinde bu yaprak saplar1
kaynatilarak regel yapilir. Bingdl ilinde, helerg otu olarak bilinen bu bitki taze iken sap
kisimlar1 toplanir. Toplanan saplarin dig kabuklar1 soyulup haslanarak tiiketilir. Ayni
zamanda haglanan helerg otu, kis aylarinda kullanmak i¢in derin dondurucularda
saklanir. H. persicum antioksidan, antibakteriyal, sitotoksik, immunostimiilan,
antikonviilzan, antienflamatuvar ve aneljezik etkiler1 bilinen 06zellikleridir. Bu
ozelliklerinden dolay: alternatif tip da kullanilir (Alm, 2013; Rijal, 2017; Apuhan ve
Beyazkaya, 2019).

Bu galismada Bingdl ili (Alincik) civarinda toplanan H. persicum bitkisi Cu, Zn
metalleri ile H. persicum bitkisinin nanaopartikiiler sentezi yapilarak antimikrobiyal,

antioksidan ve DNA hasar1 yoniinden etkileri arastirilmak istenmistir.






2. KAYNAK BIiLDIiRISLERI

2.1. Nanoteknoloji

Toplumlarda refah seviyesini yiikseltmek adina siirekli bilim ve teknoloji
alanlarinda gelismeler olmaktadir. Basta saglik olmak iizere yasam kalitesinin artmasi
ve tim bilimsel alanlarda ihtiyaglarm giderilmesi i¢in yeni yontemler gelistirilmistir
(Liveri, 2006).

Nanoteknoloji; materyalleri nanometre seviyesinde isleyebilen, baska bir deyisle
materyallerin atom ve molekiiler seviyesine inerek onlarin daha gelismis ve bilinmeyen
ozelliklerini aciga c¢ikartan ve cesitli bilim dallarin1 birlestiren bilim dalidir.
Nanoteknoloji tanim olarak ilk kez 1974 yilinda Noriu Taniguchi tarafindan ileri diizey
duyarliliktaki mevcut teknolojilerin kiigiiltiilmesine dayali bir teknoloji olarak
tamimlanmistir (Ramsden, 2005). Nanoteknoloji; atom ve molekiillerin en kiigiik
birimlerini ifade edebilmek ayrica maddeyi anatomik boyutu ile ifade etmek amaciyla
kullanilmaktadir. Yunancadan gelen Nano kelimesi ciice anlaminda kullanilmaktadir.
Milimetrenin milyonda biridir. Nanometre (nm) olarak ifade edilir (Kulinowski, 2003).
Nanoteknolojinin bu denli biiyiik bir hizla ilerlemesi bilimsel arastirmalar da yeni
alanlar olusturmaktadir. Bu da nanateknolojinin 6ziinii olusturan nanapartikiillere
dikkati ¢evirmektedir ( Miller, 2017).

2.1.1. Nanoteknoloji kullanim alanlan

Nanoteknoloji, bilisim, biyoteknoloji, ulasim, giivenlik, savunma sanayi, gida ve

tarim, tip ve enerji gibi bircok alanda uygulanmaktadir (Daglioglu, 2019).

2.1.1.1. Nanoteknoloji ve tekstil

Nanoteknoloji her tip kumasa uygulanmas1 ve yeni 6zellikler katmasmdan dolay1

tekstil firmalarma diger iretim yollarindan daha c¢ekici gelmektedir. Ayrica



nanoteknoloji kullanilarak iiretilen tekstil Girtinlerinin daha dayanikli olmasindan dolay1

tekstil firmalar1 ve insanlar tarafindan daha cazip hale gelmistir (Celep ve Kog, 2018).

2.1.1.2. Nanoteknoloji gida ve tarim

Gida teknolojisinde en biiyiik sorunlardan biri gidalarin tazeligini koruyan ve bu
koruma siiresi hakkinda bilgi veren etkili bir paketleme materyalinin
belirlenememesidir. Nanoteknoloji gida ambalajlamada ve filtrasyonda basarili bir
sekilde kullanilarak yiyeceklerin tazeligini ve bu tazeligin uzun siire kullanilmasini
saglamaktadir (Demirbilek, 2015).

Artan niifusun ihtiyaclariin karsilanmasi i¢in yapilan yanhs giibreleme, cevre
kirliligi gibi nedenlerden dolay1 tarim topraklarinda ciddi azalmalar meydana gelmistir.
Toprak azalmalarindan dolayr tarim alaninda yeni gelismelere basvurulmus ve
nanoteknoloji kullanmilmistir (Siifer ve Karakaya, 2011). Toprak ve {irlin verimini
arttirmak i¢in nano giibreler kullanilmaya baslanmis ve giderek yayginlagsmistir. Nano
giibre ile bitki besin elementleri bitkiye daha kolay ulasarak bitkilerin daha saglikli ve
daha iyi gelismesini saglayarak tarim alaninda biiyiik ilerlemeler saglanmuistir (Liu ve

Lal, 2014; Daghan, 2017).

2.1.1.3. Nanoteknoloji ve enerji

Tim diinyada sanayi devriminin gelismesi, tiim diinyada niifusun biliyiimesi,
toplum ihtiyaglarinin giin gectikce artmasiyla enerji tiiketimi artmaktadir. Bu
nedenlerden dolay1 bilim insanlar1 yeni enerji verileri bulma arayislarina yonelmistir
(Demirkiran, 2019).

Nanoteknoloji; enerji depolama, enerji iletimi, enerji donilisimi gibi
uygulamalarla bu alandaki agig1 gidermek igin umut verici bir teknolojidir (Popp ve
ark., 2014).



2.1.1.4. Nanoteknoloji ve kozmetik

Kozmetik; insanlik tarihi kadar eskidir. Cok eskiden beri insanlar; bitkiler, bitki
ozleri, camur ve bir¢cok farkli malzemelerle yapilan bakim {irtinleri kullanmiglardir.
Kozmetik sektorii her zaman kendini yenileten ve aktif tiiketicisiyle iilke ekonomilerine
de onemli katkis1 vardir. Gelisen teknoloji ve degisen ihtiyaclar nedeniyle kozmetik
alan1 da nanoteknolojiye yonelmistir. Etkili UV korumali giinesten koruyucular, artan
vitamin ve enzim alimma neden olan, kalict makyaj gibi yaslanmay1 6nleyici kremler,
Sac¢ bakimi Dis macunu gibi iiriinler nanoteknolojinin kullanim alanlarina girmektedir

(Kadakal, 2019; Karagéz, 2020).

2.1.1.5. Nanoteknoloji ve savunma

Nanoteknolojinin uygulama alanlarindan biride askeri alandir. Giivenlik ve
savunma, nanoteknolojideki yeniliklerden en fazla etkilenen alanlarindan biridir.
Ulkemizde bu alana yonelik girisimler bulunmaktadir (Ozer, 2019). Egitim igin yapay
sanal sistemler, Beyin-makina ara yiiziinii saglayan sistemlerin yaratilmasi, insansiz

askeri araglar nanoteknolojinin savunma sektoriinde gelistirmeyi amaglayan alanlardir

(Karagoz, 2020).

2.1.1.6. Nanoteknoloji ve saghk

Tan1 ve tedavide nanoteknolojinin uygulandigi alan Nanotip olarak ifade edilir.
Nanotip; ilag sektoriinde, tibbi goriintiileme, gen uygulamalarinda, dis tedavilerinde,
ortopedi uygulamalarinda, kanser tedavilerinde, molekiiler tanida kullanilmaktadir
(Sengil, 2010).

Glinlimiizde antibiyotiklere karsi viicutta olusan direnclilik enfeksiyon
hastaliklarinin tedavisi i¢in ciddi bir sorun haline gelmistir. Nanoteknoloji bilinen tiim
bakteri ve virilislerin belirlenmesinde, bunlarin tedavilerinde ayrica antibiyotik ve
antiviral direnclerin belirlenmesinde kullanilir (Ozdemir ve Gok, 2015).

[lag sektdriinde de nanoteknolojiden yararlaniimaktadir. Koruyucu ya da tedavi

edici olarak kullanilmakta olan ilaglar tam istenen dokular veya organlarla beraber diger



doku ve organlara da ulasmaktadiwr. Bunun sonucun da istenmeyen etkilerle
karsilasilmaktadir. Nanoteknoloji ile ila¢ dogrudan dogruya gitmesi istenen hedef
doku veya organa gonderilir (Tiylek, 2017).

Cagimizda en ¢ok goriilen hastaliklarindan olan kanser, viicudun farkli
yerlerinde olusan, hiicre bliyiimesi ve boliinmesiyle olusan karmasik ve tedavisi
uzun siiren bir hastaliktir. Kanser tedavisinde; asil amaglardan biri kullanilan
kemoterapik ilaglarinin direk olarak kanserli dokuya etki etmesi, saglam doku ve
organlara zarar vermemesidir. Bu durum; hastaninin tedavi sonrasindaki yasam
kalitesini saglamak igin son derece Onemlidir. Nanoteknolojik ilerlemeler sonucu
kanserli dokuya yonelik ila¢ konusunda onemli tedavi segenekleri gelismistir. Bu
sayede kemoterapik ajanlar kanser hiicrelerindeki hiicre i¢i konsantrasyonlar1 arttirirken
saglikl1 dokulardaki hiicrelere olan toksik etkileri en aza indirebilmektedir (Choi ve ark.,
2014; Tiylek, 2019).

2.2. Nanopartikiil

Nanoteknolojinin biiyiik bir hizla ilerleyisi bilimsel ¢alismalar agisindan yeni bir
aragtirma  alam1  olusturmaktadir. Buda  nanateknolojinin  6ziinii  olusturan
nanapartikiillere dikkati ¢evirmektedir. Nanopartikiiller; bir maddenin boyutlarinin 100
nanometre ve altinda kalan toz parcaciklarina verilen addir. Hacimsel yapili
maddelerden daha iistiin 6zellikler tasimaktadirlar (Oylar ve Tekin, 2014) .

Nanopartikiiller Kimyasal katalitik ve biyolojik aktivite gibi dnemli 6zelliklere
sahip olmalar1 dolayisiyla bir¢ok alanda bilimsel ve iilke ekonomileri agisindan 6nemli
konuma sahiptir. Bu farkliliklar1 kullanilarak; medikal uygulamalarda, antimikrobiyal
ve anti kanser ajan, gida ve kozmetik sektorii, elektronik, magnetik, optik, uzay
endiistrisi gibi alanlarda yararlanilir. Saglik, gida, uzay, farmosoétik ve kozmetik
enstitlilerinde genis kullanim alan1 bulunmaktadir (Sepideh ve ark., 2020).

Bilim adamlarmin; mikroorganizmalarin neden oldugu hastaliklarla miicadelesi
uzun yillardan beri slirmektedir. Bu miicadele de antibiyotiklerin kesfiyle 6nemli
adimlar atilmistir. Fakat gilinlimiizde antibiyotiklerin bilingsiz bir sekilde fazla

kullanimiyla hastaliklara kars1 kisilerde antibiyotiklere kars1 direng gelismistir. Gelisen



antibiyotik direncine kars1 bilim adamlar1 enfeksiyon hastaliklarina kars1 antimikrobiyal
yeni tirlin bulma yoluna yonelmistir (Kogak ve ark., 2020) .

Nanopartikiiller —ilag alanina getirdigi yeni gelismelerle enfeksiyon
hastaliklarinda basvurulan yontemlerdendir. Ciinkii bakteriler, kullanilan antibiyotiklere

kars1 direng kazanirken Np lere kars1 direng kazanamamaktadir (Ganaie ve ark., 2015).

2.3. Nanopartikiillerin Sentezi

Nanopartikiillerin sentezinde iki farkli yontem kullanilir. Bunlar, yukaridan
Asagi ve asagidan yukar1 yontemleridir ( Wang ve ark., 2003).

Yukaridan asagi yaklasim; hacimsel malzemeyi disaridan yapilan islemlerle
nano boyuta kadar inebilecek kiigiik parcalara aymrma islemidir. Asagidan yukariya
yaklasim ise atomik veya kimyasal reaksiyonlarla daha biiyiik malzemelerin

olusturulmasi islemidir (Grumezescu ve Holban, 2020).

Yukaridan Asagidan
agaglya yukariya

Sekil 2.1. Nanopartikiil sentez yontemleri.

2.4. Yesil Sentez

Nanopartikiiller i¢in farkli sentez yollar1 vardir. Bunlar; fiziksel sentez, kimyasal
sentez ve yesil sentezdir. Fiziksel sentez metodu ile yapilan sentez yontemini, pahali bir
sentez yontemi olmakla birlikte c¢esitli ekipmanlar gerekmektedir. Biitiin bunlarin
yaninda bu sentez yonteminde yiiksek sicaklik ve basmca ihtiyag vardir. Kimyasal
sentez yonteminde toksik olan kimyasallar kullanilir. Bu kimyasallar cevreye ve

canlilara ciddi zararlar vermektedir. Bu nedenlerden dolay1 nanopartikiil sentezinde
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fiziksel sentez metodu ve kimyasal sentez metodu g¢ok fazla tercih edilmemektedir
(Gtiven ve Sizmaz, 2020; Ciftgi ve ark., 2021).

Artik glinlimiizde pahali olmayan, ¢esitli ekipmanlara ihtiyag duyulmayan ve
toksik olmayan yesil sentez (green synthesis) kullanilmaktadir. Yesil sentez; verimli,
ucuz ¢evre dostu ve kolay uygulanan bir yontemdir. Sentezde; yapraklar, meyve, kok

veya bitkinin kendisi rol alabilir (Moghaddam ve ark., 2015).

2.5. Bakir Elementi, Bakir Nanopartikiilii

Bakir, diinyanin hemen hemen her bdlgesinde bulunmasi nedeniyle biiyiik
oranda {iretiminin yapilabilmesi ve elektrigi biitiin metaller icinde giimiis
metalinden sonra en ¢ok ileten ikinci metal olmasi ayrica endiistriyel onemi biiyiik
olan bronz, piring gibi alasimlar yapabilmesi gibi nedenlerden dolay1 biiyiikk bir
kullanim yelpazesine sahiptir (Tungsoy, 2019).

Yiizyillardir tip diinyasinda Cu NP’lerin anti-mikrobiyal, antifungal ve antiviral
Ozelliklerinden yararlanilmaktadir (Gencer, 2009). Antimikrobiyal etkisinden dolay1
baz1 iilkerlerde igme sularmin ve yaralarin dezenfeksiyonunda kullanilir. Tibbin
kurucusu olan hipokrates, bacaklarda olusan varislerin neden oldugu enfeksiyon
hastaliklarinda bakir1 6nermektedir (Wade, 1957). Ayrica Amerikan Cevre Koruma
Ajans1 (EPA) tarafindan en iyi antimikrobiyal metal nanopartikiil olarak kabul
edilmistir (Madkour, 2018).

2.6. Cinko Elementi ve Cinko Nanopartikiilii

Cinko; nano yapilart ve sahip olduklar1 6zelliklerinden dolayr arastirmacilarin
gbzde konularmdan biridir. Cinko; bitkilerde hayati enzimlerin biyosentezi, DNAnin
korunmasi membran stabilizasyonu, ribozom, protein ve karbonhidrat iiretiminde ve
birgok gorevlerde yer almaktadir (Kabata-Pendias, 2011). Cinko (Zn) nanopartikiiller
giines kremleri, kaplamalar ve boyama islemlerinde UV absorpsiyon etkinlikleri ve ¢ok
fazla bakteriye karsi giiclii antibakteriyel etkinliklerinden dolay:r farkli alanlarda
kulanilmaktadir (Kathirvelu ve ark., 2009). Cinko metalinin nanoparpartikiilleri tibbi ve

farmasotik uygulamalarinin yani sira, deterjan, kozmetik {riinler ve dis macunu gibi


https://tr.wikipedia.org/wiki/G%C3%BCm%C3%BC%C5%9F
https://tr.wikipedia.org/wiki/Bronz
https://tr.wikipedia.org/wiki/Pirin%C3%A7_(ala%C5%9F%C4%B1m)
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insan viicuduyla dogrudan temas eden iriinlerde de yaygin olarak kullanilmaktadir
(Krol ve ark., 2017; Kuppusamy ve ark., 2019).

2.7. Serbest Radikaller ve Oksidadif Stres

Insan viicudunda oksijen kullanimi ve metabolizmasi sonucu serbest radikaller
olusur. Viicudumuz bu serbest radikalleri bir denge kurarak kontrol altinda tutar.
Ancak kotii yasam sartlar1 bu dengeyi bozarak viicutta ¢ok fazla miktarda serbest
radikal olugsmasina neden olur. Serbest radikallerin birikmesi gibi herhangi bir sebepten
dolay1 arttiginda hizli bir sekilde hiicrelerde yaslanma olayr gergeklesir (Jones, 2008 ).
Serbest radikaller ile verilen bu zarar oksidasyon olarak bilinir. Oksidasyon, bir
meyvenin ¢iirimesi ya da bir metalin pas tutmasiyla ayni seydir. Daima saldir1 halinde
olan serbest radikaller insan viicudundaki bilesenlerle reaksiyona girerek, onlari
oksidize ederler. Oksidasyon, serbest radikallerin ortaya ¢ikmasinin ve hiicrelere,
kaslara, dokulara, organlara zarar vermesinin temel nedenidir. Viicuttaki toplam
oksidasyon orani oksidatif stresin olglistinii verir (Kopani, 2016). Yiiksek oranda Ki
oksidatif stres viicutta tiim organlar1 etkileyip, damar sertligi, kalp hastaliklari, kanser,
Alzheimer hastaligi, astim, hizli yaslanma ve diyabet gibi bir¢ok hastaliga neden olur.
Oksidatif stres, olime kadar gidebilen birgok kronik hastaliklara ve organizma da
bozukluklara yol agar (Chen ve Zhong, 2014).

2.8. Antioksidan

Serbest radikallerin olusumunu ve viicutta neden oldugu harabiyeti dnleyen
yapilara antioksidan denir. Serbest radikaller ile reaksiyona giren antioksidanlar;
hiicrelere  hasar vermelerini, hiicrelerin anormallesmelerini, hiicre yikimini
azalttiklarindan hastalik ve 6zellikle tiimor olusuma riskini azaltarak daha saglikli
yasam sansini arttirlar. Antioksidanlarin insan saghigindaki yerini belirleyen en 6nemli
faktor dogal kaynaklardan elde edilebilmeleridir (Katarzyna ve ark., 2018).

Antioksidan bilesikler, bitkilerin tohumlarinda, yapraklarinda, cigeklerinde,
koklerinde ve kabuklarinda bol miktarda bulunmaktadir. Yapilan arastirmalara gore bol

miktarda sebze ve meyve tiiketilmesi sonucu, hastaliklara yakalanma riskinin azaldigi,
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kalp-damar hastaliklarinda, kanser vakalarinda ve Oliim oranlarinda kayda deger

azalmalar oldugu tespit edilmistir (Somogyi ve ark., 2007).
2.8.1. Antioksidanlarin siniflandirilmasi

Serbest radikallerin neden oldugu oksidadif stresin yaptigi hasarlara karsi
viicuttta savunma gorevi goren antioksidanlar; Enzimatik antioksidanlar ve Non-

enzimatik antioksidanlar olarak iki baslik altinda incelenir (Tozoglu, 2011).
2.8.1.1. Enzimatik antioksidanlar

a) SOD (Siiperoksit dismutaz)
Reaktif oksijen cesitlerine karsi ilk savunma hareketini olusturur. Siiperoksit
dismutaz, siiperoksit serbest radikalinin (O2 -—) hidrojen peroksit (H2O2) ve molekiiler

oksijene (O2) doniistiiren antioksidan enzimdir (Pellegrini ve ark., 2019).

4 SOD
20, "+ 2H* ——> H,0, + O,

b) CAT (Katalaz)

Kataloz, daha ¢ok peroksizomlara benzer olarak hiicre i¢erisindeki organellerde
bulunur. Endoplazmik retikulum ayrica mitokondri de ise daha az bulunur. Hidrojen
peroksidi (H202), oksijen (O2) ve su (H20) ya doniisiimiinii katalizler (Sen ve ark.,
2011).

¢) GPx (Glutatyon peroksidaz)
Hiicrelerin stoplazma boliimiinde bulunan Glutatyon peroksidaz H>O> nedenli
oksidatif hasarin zararlarindan hiicreleri korur. Glutatyon peroksidaz, hidroperoksitlerin

indirgenmesinden sorumlu enzimdir (Burk ve ark., 1978).

GPx
H,O, + 2GSH —> GSSG + 2H,0
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d) FAD (Glutatyon rediiktaz)
Flavoprotein enzimdir. Glutatyon rediiktaz hiicreler i¢in dnemli bir yere sahip,

antioksidan olan E vitamininin yetersiz oldugu hallerde hiicre membranini korur (Ozkan

ve Figkin, 2014).

GSSG + NADPH + H* ﬂ» 2GSH + NADP?

2.8.1.2. Enzimatik olmayan (non-enzimatik) antioksidanlar

Enzimlerin yapilarindan olmayan, hayvan dokularinda ve bitkilerde bulunan

bilesiklerin islenmesiyle olusan antioksidanlardir (Coskun, 2005).

a)Sentetik oksidanlar

Gida teknolojisinde piyasa da bulunan birgok iiriiniin kullanim siirelerini
uzatmak amaciyla sentetik olan antioksidanlar kullanilmas1 yayginlagsmistir. Bu yontem
pahali bir yontemdir. Gida maddelerinin raf 6mriinii uzatmak i¢in BHT (bitiillenmis
hidroksitoluen), BHA (bitiillenmis hidroksianisol) ve TBHQ (tersiyer biitilhidrokinon)
kullanilmaktadir (Meydan, 2020).

OCH3 OH OH
C(CH3): C(H3C)3 C(CHg3)3 C(CH3)z
OH CHs OH
BHA BHT TBHQ

Sekil 2.2. BHA, BHT ve TBHQ antioksidanlarm yapailar1.
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b) Dogal antioksidanlar

Son yillarda dogal antioksidanlar sentetik oksidanlara oranla daha c¢ok tercih
edilmektedir. En fazla elde edilis kaynaklar1 sebze ve meyvelerdir (Pellegrini ve ark.,
2009).

Fenolik asitler: Fenolik asitler hidroksibenzoik asit ve Hidroksisinnamik asit
olmak {iizere iki baslk altinda toplanir. Bu gruplarin sayilar1 ve dizilislerine gore

yapilarinda bazi farkliliklar olabilmektedir (Cadenas ve ark., 2002).

COOH

Sekil 2.3. Hidroksibenzoik asitlerin yapilari.

OH

Sekil 2.4. Hidroksisinnamik asit.

Fenolik asitler, karboksilik asidin hidroksi tiirevidir. Bunlar yapilarinda
barindiklar1 aromatik zincirlerde bulunan hidroksil karbonlarin yapmis olduklari
pozisyonlara ve sayilarinda gosterdikleri gesitli farkliliklara gore yapilarinda farklilik
gosterebilmektedir. Dogal olarak olusabilen bu bilesikler insanlarda bircok kronik
hastaliga neden olan oksidatif strese karsi giiclii antioksidan olarak gdrev yaparlar.
Ayrica bu yapilar viicutta kan dolasimini diizenleyici, bagisiklik sistemini destekleyen

ve enfeksiyon onleyici etkilere sahiptir (Sen ve ark., 2011).
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Flavonoidler: Flavonoidler genellikle bitkilerde bulunan insan viicudunda
sentezlenemeyen bilesiklerdir. Flavonoidler bitkilerin yapilarinda farkli gorevlere
sahiptir. Bu bilesikler serbest radikallere karsi savasarak insanlarda enzimlerin
aktivitelerini diizenlemede, enfeksiyon Onlemede, hiicre ¢ogalmalarmi durdurmada,
bakterilere kars1 antibiyotik 6zellik tasima ayrica iilser gibi bazi hastaliklara kars1 tedavi

edici gorev yapmalarindan dolay1 6nemli bir antioksidandir (Burk, 1988).

Sekil 2.5. Flavonoidlerin genel yapisi.

Vitamin C (Askorbik asit): Yapist olduk¢a basit bir vitamin olan C vitamini
kristal halde beyaz bir tozdur. Serbest radikallerin karsisinda kuvvetli bir antioksidan
ozellik gosterir. Ozellikle sebze ve meyvelerde bulunur. Yesilbiber. Domates, portakal,
lahana, limon, brokoli, ¢ilek vs. yapilarinda fazla miktarda C vitamini igerirler. Birgok
memeli hayvanlar ihtiyaglar1 olan C vitaminini kendileri sentezlerken insanlarda bu
vitamin sentezlenemedigi i¢in disaridan alinmalidir. Bagisiklik sistemini gliclendirme
de, kalp ve damar hastaliklarinda, bazi kanser tiirlerinin olusumunu engelleme de ayrica
serbest radikallerin sebep oldugu DNA hasarlarmi gidermede 6nemli yeri vardir (Lee ve
Kim, 2009).

a-tokoferol (E vitamini): Bu bilesikler takoferol olarak isimlendirilirler. E
vitamini besinlerden kuruyemislerde, bir ¢ok tahil togumlarinda, bugday, pamuk yagi ve
soya da bulunur. E vitamini viicutta lipofilik ac¢idan en Onemli antioksidandir.
Tokoferoller serbest radikal olusumunu saglayan UV isinlar1 ve radyasyona karsi cildi
korumaktadirlar (Di Mambroa, 2013).

B-karoten: Karotenler bitkisel yaglarda eriyen, bitkilerde fazlasiyla bulunan
renkli yapida pigmentlerdir. B-karoten viicutta A vitamininin provitamini olarak

bulunur ve herhangi bir nedenle, goriilen A vitamini eksikliginde hemen bu vitamine
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donistiirtliir. Isiya, 15182 ve oksijene fazlasiyla duyarli oldugu icin gida sanayisinde
renk takviye maddesi olarak kullanilan antioksidandir. Havug basta olmak iizere turuncu

sebze ve meyvelerde fazla miktarda bulunmaktadir (Woodall, 1997).

2.9. H. persicum Bitkisinin Botanik Ozelligi, Yayilis1 ve Kullanim

Herecleum ilk olarak 1753 yilinda Carl Linnaeus adli bilim adami tarafindan
tanimlanmistir. Apicaceane ailesinden olan bu bitki diinya iilkelerinden Norveg,
Almanya 1liman bir iklime sahip olan kuzey yarim kiirede, Asya iilkelerinden Iran ve
Irak’ta farkl: tiirleri ise Avrasya’nin batisinda ve Kafkasya bolgesinde goriiliir (Effat S.
ve ark., 2004).

Ulkemizde ise Dogu Anadolu Bolgesinde, Bursa iline bagli Uludag civarinda su
kenarlarinda yetismektedir (Giirbiiz, 2019).

Herecleum’un yaygin olarak goriilen tiirleri sunlardir.

a) Herecleum mantegazzianum

Daha ¢ok Asya iilkelerinde goriiliir. Dere, yol kenarlarinda ve ormanlarda
goriilmektedir. En 6nemli 6zellikleri ¢ok iri boyutu ve biinyelerinde dermatite neden
olan toksinler tagimalaridir. Saplar1 kirmizi morumsu renkte olup, yaprak saplarinda

beyaz tiiyler bulunmaktadir (Tiley,1996).

b) Herecleum sosnowskyi

Avrasya’nin dogu Kafkas bdlgesinden orta ve Giliney Katkas bolgesine kadar
boliimiinde, Rusya, Polonya ve Ukrayna iilkelerinde goriilmektedir. 3-5 metre boyuna
kadar uzayabilen saplara ve 55-60 cm genisligine kadar biiyiikk yapraklara sahiptir.
Biinyelerinde bulundurduklar1 bitki 6zsularmin damlalar ciltte yaniklara neden oldugu
icin insan sagligi acisindan zararli bir bitkidir. Ayrica yapilarinda bulunan alerjen

furonocuaminler yiiksek toksik etki gosterir (Jakubowicz ve ark., 2012).

c) Herecleum maksimum
Kuzey Amerika ve Avrasya’da yaygin olarak goriiliir. 2 m. Kadar biiyiliyebilen
ici bos saplara sahip olan ve yogun tiiyleri olan bir bitkidir. Yapraklar1 40-45 cm
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genisliktedir. Saplar1t morumsu renkte olan bu bitki kisa omiirliidiir. Bitki 6zii cilt ile
temas edince kabarciklara neden olur bu nedenle zararl bitki olarak kabul edilir (Yu ve

ark., 2016).

d) Herecleum sphondylium
Avrupa ve Asya’ya 6zgli bir bitkidir. Pembemsi renkte veya beyaz renkli
ciceklere sahip olan bitki yaklasik 50 cm uzunlugundadir. Yapilarinda dermatite neden

olabilen fitofototoksik bilesiklerden birkagini icerdiginden insan viicudu i¢in zararh bir

bitki olarak kabul edilmektedir (Sheppard, 1991).

e) Herecleum persicum

Diinya genelinde Asya iilkelerinde 6zellikle iran’da ve iilkemizde yaygim olarak
goriilmektedir. Ulkemizde suh bitkisi olarak tanimlanan H. persicum, yaklasik olarak
300 tiirti blinyesinde barindiran Apiaceane ailesinden olan ¢igekli bir bitkidir. Hp .75-
250 cm uzayabilen keskin bir kokuya sahiptir. Par¢ali ve bakla gériintimlii yapraklari,
genis govdesi olan ve boru seklinde i¢i bos olarak uzayan saplarinin sonunda hafif
pempemsi, beyaz cigekleri vardir (Giirbiiz, 2019).

Gelencksel Tipta yaygin olarak kullanilan H. persicum., gastrointestinal,
norolojik, idrar yolu, solunum sistemi ve romotolojik rahatsizliklarin tedavisinde iyi bir
alternatiftir (Zargari, 1988; Rahmi, 2009).

Bing6l ilinde dere kenarlarinda bulunan H. persicum, sap kisimlar1 bitki taze
iken toplanir. Dis kabuklar1 soyulan saplar haslanarak tiiketilir. Ayrica sap kisimlari
haglanan helerg bitkisi, kis aylarinda kullanilmasi i¢in derin dondurucularda

saklanmaktadir (Apuhan ve Beyazkara, 2019).

2.10. Karakterizasyon Yontemleri

2.10.1. TEM

Cok ince hale getirilen materyallerden elektronlarin gecirilmesiyle goriintii
alinmasi islemidir. TEM kullanimi ¢ok eskiye dayanmasina ragmen giiniimiizde bir¢gok
malzeme analizi yoniinden oncii konumundadir. TEM, NP’lerin goriintiilenmesiyle

birlikte Np’lerin dagilimi, biyiikliigl, yapisi, toplanmasi ve seklini belirlemek icin
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kullanilmaktadir. Bu teknik ile arastirilan materyalin kristal yapis1 incelendigi gibi bir
avantaji olmasina karsin materyalin hazirlanmasinin zahmetli olusu gibi bir dezavantaji

da vardir (Jian ve ark., 2006).

2.10.2. SEM

1965 de kullanilmaya baslanan SEM ilk taramali elektron mikroskobu olarak
bilinir. SEM ozellikle kati materyallerin karakteristik mikro yapilarini inceler (Isik,
2018). Yiksek ayrim giiciine sahiptir. Odak 6zelligi en biiylik 6zelligidir. Morfolojik

ayrintilarin goriintiilenmesi i¢in bu yontem kullanilir (Hair ve ark., 2019).

2.10.3. UV-Vis spektroskopisi

UV-Vis spektroskopisi; modern ve analitik laboratuvarlarin en giivenilen
vazgecilmez yontemidir. Bu yontem kullanilarak  bilinmeyen materyaller
tanimlanabilmekte ve bu materyallerin konsantrasyonlari tayin edilebilmektedir. Ayrica
nanopartikiillerin biylkligii, yapisi, toplanmasi ve konsantrasyonlari ile ilgili bilgi

vermektedir (Kahraman, 2017).

2.10.4. FT-IR analizi

Bu yontem polimerik, organik ve farkli durumlarda inorganik malzemeleri ayirt
etmek i¢in kullanilmakta olan analitik bir yontemdir. Bu analiz tekniginde kizilotesi 11k

kullanilarak incelenecek materyaller taranir ve bu materyallerin kimyasal tiim 6zellikleri

belirlenir (Peter, 1985).

2.10.5. XRD analizi

Cok kiiciik boyutlara sahip nanopartikiillerin kristal yapilarinin kristalinite
ozelliklerine gore yani diizenli ve diizensiz olmak iizere tanimlanmasida basvurulan bir
tekniktir. XRD analizi sirasinda ¢ok kiigiik boyutlara getirilerek kullanilan materyallere
zarar vermez ve ¢ok az miktarda ki numuneler bile incelenebilinir (Kakuda ve ark.,

2009).



3.MATERYAL VE YONTEM

3.1. Materyal

Bu calismanin materyalini olusturan Hercleum persicum bitkisi Bingdl ili
merkez koyii olan Alincik’da sulak bolgelerde yetisen ve maydonozgiller
familyasindandir. Bitkinin tiir teshisi Bingdl Universitesi Fen Fakiiltesi Biyoloji

Boliimii Ogretim iiyesi Prof. Dr. Liitfi BEHCET tarafindan yapilmistir (NBO1; 6333).
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Sekil 3.1. a) Hercleum persicum bitkisinin tiir teshisi, b) Hercleum persicum bitkisinin
alindig1 bolgenin navigasyon goriintiisii.

Kullanilan kimyasal maddelerin adi ve markas: (¢izelge 3.1.) ve kullanilan
cihazlar ve markalar1 agagida verilmistir (Cizelge 3.2).
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Cizelge 3.1. Kullanilan kimyasal maddeler

Malzeme Marka
Agaroz Sigma
Bovin Serum Albumin Sigma

1, 1- difenil-2-pikril hidrazin (DPPH) Sigma
Sodyum Dodesil Siilfat (SDS) Sigma
Bromofenol blue Sigma
Gallik Asit (3, 4, 5- trihidroksibenzoik asit) Sigma
Glisin Sigma
Stilfiirik asit (H,SOy) Merck
Hidroklorik asit (HCI) Sigma
Etanol (CH;CH,0OH) Sigma
Deoksiriboz Sigma
Trikloroasetik asit (TCA) Merck
Biitillenmis hidroksi anisol (BHA) Sigma
Potasyum asetat (CH;COOK) Merck
Folin ciocalteu’s fenol reaktifi Merck
Askorbik asit Merck
B-merkapto etanol Fluka
Biitillenmis hidroksi anisol (BHT) Merck
Aliiminyum nitrat AI(NO3)3 Sigma-Aldrich
Ferrozin Fluka
2-tiyobarbiitirik asit (TBA) Fluka

Etil asetat Carlo-Erba
Quercetin dihidrat Fluka
Potasyum dihidrojen fosfat (KH,PO,) Fluka
Dipotasyum hidrojen fosfat (K,;HPO,) Fluka
Dimetil siilfoksit (DMSO) Carlo-Erba
Sodyum Karbonat (Na,CO,) Sigma-Aldrich

Etilendiamintetra astik asit (EDTA) Sigma-Aldrich
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Cizelge 3.2. Kullanilan cihazlar ve markalar1

Cihaz Marka

Cary 100 Bio model UV-VIS Spektrofotometre Varian

RE-100B model Evaporator Bibby Strilin

Jel Goriintiileme Sistemi Bio Rad Gel Doc X
Terazi Metler Toledo
Elektroforez Bio Rad mini

Derin dondurucu

Sanyo marka

Sterilizator Heraus
Mikrodalga firin Arcelik
Otoklav Hiramaya
Laborota 4000 model, Soxhlet Heiidolph
Universal 320 R model, Santrifiij Hettich
Buzdolab1 Argelik

pH —metre Metler Toledo
Calkalayici Memmert
Mikropipet Ependorf
Membran filtresi Schleicher-Schvell
Vortex Heiidolph

3.2. Yontem

3.2.1. Bitki ektratinin hazirlanmasi

Toplanan H. persicum bitkisi saf su ile yikandiktan sonra kurumalari igin oda

sicakliginda bekletildi. Kuruyan bitki elektrikli bir blender yardimiyla iyice toz haline

getirildi. 5 gr toz bitki, 250 mL saf su i¢ine ilave edilerek bir karistiricida 80 °C’de 15

dk boyunca 1sitildi. Olusan ekstrakt Whatman 1 nolu filtre kagidindan siiziilerek 4 °C’de

sonraki ¢aligsmalar i¢in bekletildi.
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3.2.2. Zn-Cu nano parc¢aciklarinin sentezi

H. persicum Zn NPs’lerin sentezi i¢in 1 mM 400 ml ZnCsHeO42H20 ¢ozeltisi
hazirlanip, 100 ml bitkisi govde 6ziitii ile birlikte 1000 ml’lik bir erlen igerisinde oda
sicakliginda reaksiyona birakildi. Ayni islem CuSOs i¢cinde uygulandi.

Sekil 3.2. ZnO Nano pargaciklarinin sentez fotograf goriintiisii (a. 0. Dakika b. 24 saat
sonraki).

Sekil 3.3. Cu nano pargaciklarinin sentez fotograf goriintiisii (a. 0. Dakika b. 24 saat
sonraki).
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Cinko ve Bakir iyonlarmm indirgenmesi ile c¢ozeltide renk degisimleri
gozlemlendi. Renk degisimleri sonrasinda olusan soliisyonlar 10.000 rpm’de 5 dakika
santrifij edilerek tst kisimda kalan sivi atildi. Kati kisim ise birka¢ kez yikama
isleminden gegirilip elde edilen parcaciklar (Zn-Cu NPs/Hp) etiivde 45-50 °C’de 72 saat
kurumaya birakildi. Karakterizasyon ve analiz islemlerinde kullanilmak {izere 4 °C’de

saklanildi.

3.2.3. Zn-Cu NPs/Hp’nin karakterizasyonu

Taramali elektron mikroskobu (SEM) goriintlisii i¢gin numunelerin topografisi
cekilerek ve SEM-EDX ile kullanilan metalin yogunlugu 6l¢iildic (SEM, Zeiss Smart
EDX). Sentezlenen ¢inko-bakir faz toz yapisinin, nano boyutlu pargaciklarinin
goriintiilenebilmesi i¢in gegirimli Jeol 2100F HRTEM marka elektron mikroskobu
(TEM) incelemeleri yapildi. -CuO NPS/Hp 'nin kristal yapist XRD teknigi kullanilarak
(Panalytical Emperian difraktometre, 40 mA, 40 kV, k 1.54056) elde edilip, Cinko-
Bakir nanopargaciklar1 i¢cin karakteristik absorpsiyon degerleri, UV-Vis kullanilarak
incelendi. UV-Vis 6l¢timleri PEL 750 cihazi kullanilarak elde edildi (61gtim araligi 250-
800 nm dalga boyu). FT-IR analizi, Perkin Elmer Spectrum Two Spektrometre cihazi
kullanilarak 500-4000 cm™ dalga boyu araliginda 6lciildii.

3.2.4. Antimikrobiyal aktivite

H. persicum bitkisi, ZnC4Hs042H20 ve CuSOs kullanilarak elde edilen ¢inko
oksit-bakiroksit nanopargaciklarinin, antimikrobiyal aktivitesi disk diflizyon metodu ile
incelendi. Patojen olarak Bacillus cereus ATCC 10876, Escherichia coli ATCC 25952,
Bacillus subtilis ATCC 6633, Staphylococcus aureus ATTC 29213, Pseudomonas
aeruginosa ATCC 27853 ve Candida albicans ATTC 90028 referans suslar kullanildi.
Caligmada Miiller Hinton besiyeri kullanildi. Bitki ekstrakti ve Zn-CuO NPs/Hp blank
disklere emdirilerek oda sicakliginda kurumaya birakildi ve sonrasinda diskler ve
rifampin (10 pg) pozitif kontrol grubu ile birlikte besi yerine yerlestirildi. 36.5 °C’de 24
saat’lik inkiibasyon siiresinden sonra zon Olc¢limleri yapilarak goriintiiler kayit altina

alindi.
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Sekil 3.4. Nanoparcacik emdirilmis diskler.

3.2.5. Toplam fenolik bilesen miktar tayini

H. persicum ekstratinin toplam fenolik bilesik tayini belirlemek i¢in Folin
Ciocatus Yontemi kullanildi. Melek otu (H. persicum ) eksraktinin toplam fenolik
bilesik tayini Folin-Ciocalteus (Singleton ve ark., 1999) yontemi ile belirlendi. Oncelikli
olarak derigsimi 0.5 mg/ml olan gallik asit ¢6zeltisinden derisimi 50, 100, 250 ve 500 pg
/Iml olan dort farkli konsantrasyonda etanol ¢ozeltisi hazirlandi. 0,5 mg/ml
konsantrasyonda H. persicum ve Cu-Zn nanopartikiil sentezleri iginde ¢Ozeltiler
hazirlandi. Hazirlanan bu ¢ozeltilerden hem gallik asit hemde H. persicum ve Cu -Zn
nanopartikiil ektraktindan ayr1 ayr1 40 pl alindi, tizerlerine 1160 pl saf su ilave edildi ve
bunlarin iizerine 200 pl 2 N folin reaktifi ilave edildi. Bu karisim oda sicakliginda 5
dakika karistirildiktan sonra tizerlerine 600 pl % 20’lik Na,COs ¢ozeltisi ilave edilip
iyice karigmasi i¢in oda sicakliginda 2 saat boyunca ¢alkalandi. Bu islem bittikten sonra

UV’de 765 nm’de absorbans degerleri okundu.
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Sekil 3.5. Fenolik bilesen miktar tayini (a-inkiibasyon 6ncesi, b-inkiibasyon sonrasi).

3.2.6. Toplam flavonoid bilesen miktar tayini

H. persicum etanol ekstraktmin toplam flavonoid bilesen tayini daha dnce bu
yontemi tayin eden (Zhishen ve ark., 1999) ¢alismasindan esinlenerek yapildi. Standart
olarak quercetin kullanildi. Buradaki temel hedef quarcetinin artan konsantrasyonlarin
daki flavonoid bilesen miktarindan yararlanarak bu ¢alismada kullanilan H. persicum
icerisindeki toplam flavonoid bilesen miktarmi tayin etmektir.

Quercetinin etanol i¢indeki 0.5 mg/ml’lik stok ¢dzeltisinden 5, 10, 15, 20 ve 25
pg/ml’lik konsantrasyonlar da seyreltik ¢cozeltiler hazirlandi. Calismanin konusu olan H.
persicum ekstraktmin da 0.5 mg/ml’lik ¢6zeltiside ayn1 zamanda hazirlandi. Daha sonra
bu ¢ozeltiler tizerine 0.1 ml % 10’luk A1(NO3);, 0.1 ml 1 M CH;COOK ve 3.8 ml
metanol ilave edildi. Bu islemden sonra hazirlanmis olan tliplere quercetin ¢ozeltisinden
1 ml quercetin tiipiine, 1 ml ekstrakt ¢ozeltisinden de ekstraktin oldugu tiipe ilave
ettikten sonra iyice karigtirildi. Elde edilen bu karisgimlar 25 °C’de 40 dakika su
banyosunda inkiibasyona birakildi. Son olarak da bu islem bittikten sonra UV’de 425

nm’de absorbanslar1 okundu
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Sekil 3.6. Flavonoid bilesen miktar tayini.

3.2.7. DPHH radikal sondiirme aktivitesi
Dpph metodu 1995 yilinda ilk olarak Brand Williams ve ark..tarafindan

kullanilmig 1998 yilinda ise Sanchez ve ark gelistirerek kullanmiglardir (Aksoy ve ark.,

2013). Su an giiniimiizde yaygin olarak kullanilan iyi bir antioksidan analiz yontemidir.

O,N

O,N

Sekil 3.7. DPPH’1n yapisi.

Caligma konusu olan H. persicum bitkisinin ekstratinn DPHH sondiirme

aktivitesi i¢in daha 6nce bulunmus ve kullanilmis bir yontem olan kullanilarak
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hesaplandi (Blois, 1958). Bu islemde pozitif kontrol olarak BHA ve BHT kullanildi.
Deney bes ayr1 konsantrasyonda yapildi. Farkli konsantrasyonda ekstraktin etkisini
anlayabilmek i¢in 1 mM DPPH metanol ¢ozeltisi kullanilarak deney yapildi. 1 mg/ml
BHA ve ayni oranda ekstrakt ¢ozeltileri 5 ayri tiiplerde farkli konsantrasyonlarda 50,
100, 250, 500 ve 1000 pg/ml olarak hazirlandi. H. persicum etanol ekstrakti ve pozitif
kontrol 3’er ml alinarak iizerlerine 1 mM DPPH ¢d6zeltisi ilave edildi. Tiipler igerisinde
olusan karisimlar 30 dk karanlikta ve oda sicakliginda inkiibiisyonaya birakildi. Bu siire
sonunda 517 nm’de absorbans degerleri okundu.

Bu islemlerin sonucu olarak artan DPPH etanol konsantrasyonuna karsm H.
persicum konsantrasyonunun grafigi elde edilmistir. Bu grafik asagidaki esitlik
kullanilarak elde edildi.

% | = [(Akontrol-Adrnek)/Akontrol] x 100 (3.1)

3.2.8. DNA oksidasyonu onleme aktivitesi-agaroz jel elektroforezi

Giliniimiize kadar DNA hasarini olusturan ajanlarin riskli etkilerini veya DNA
hasarmin diizeyini belirlemek i¢in bir ¢ok farkli test yontemleri gelistirilmistir. Bu
analatik teknikler; Immiinokimyasal teknikler, Comment (tek hiicre jel elektroforezi),
Alkalin eliisyon testi, Post lobeling 6l¢iim teknikleri, Kromogratif teknikler olan GC-
MS, LC-MS-MS, HPLC-ECD,LC-MS dir ( Dizdaroglu ve ark., 2002).

DNA’nm; siiper kivrimli gembersel DNA (Form 1; DNA zincirinde herhangi bir
kirikk yok), tek bir kirik igeren ¢embersel DNA (Form 2; DNA zincirlerinden bir
tanesinde kirik vardir), dogrusal DNA (form 3; ¢ift sarmalli DNA zincirlerinde bir ya da
birden fazla kirik vardir) olmak iizere iic formu vardir (Sekil 3.8). Bu formlar agaroz jel
icerisinde farkli hizlarla hareket etmektedir. Forml’de yogunluk fazla hacim kiigiik
oldugundan jelde en hizli hareket eden formdur. Form 2’de yogunluk form 1’e gore
daha diisiik oldugu i¢in jelde biraz daha yavas hareket eder. Form 3 ise hiz olarak form-
1 ve form-2 arasinda bir hiza sahiptir (Boyer ve ark., 1993).

Bu ¢alismada elektroforez deneyinde 100 ml 1X Buffer ¢6zeltisi igin 1 gram

agaroz kullanildi1 . Daha sonra mikrodalga firinda 1sitilip sogutuldu. Sogutma
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isletminden sonra 1.5 mg/ml Etidium Bromiir ilave edilerek, ¢ozelti kenarlar1 otoklov

bandi ile sarilmis ve tarak yerlestirilmis cam tabaka dokiilerek jelin donmasi beklendi.

Cizelge 3.3. DNA jel elektroforez kuyucuklar igerisindeki reaksiyon kosullar

Kuyucuklar Reaksiyon Kosullar
1.Kuyucuk DNA
2.Kuyucuk DNA+H202+UV
3.Kuyucuk DNA+H>02+UV+(250 pg/ml 6rnek)
4.Kuyucuk DNA+H>02+UV+(500 pg/ml 6rnek)
5.Kuyucuk DNA+H>0,+UV+(1000 pg/ml drnek)

Jel kullanima hazir hale geldikten sonra otoklav bandi agildi ve tarak ¢ikarildi.
Hazirlanan DNA ve diger ¢ozeltiler uygun bir pipet ile kuyucuklara aktarildi (Cizelge
3.3.) Jel 200 mL tris asetat tomponu (40 mM tris asetat, ImM EDTA, pH 8.2) igeren
elektroforez tankina yerlestirildi. Tankin kapagi kapatildi ve elektrik baglantilar:
yapildi. Elektroforez 60 V’ta 500 mA akim uygulanarak 90 dakika siireyle yiirtitiildii.
Elektrik akmmi kesildikten sonra kapak c¢ikarildi. Daha sonra jelin fotografi jel
gorlintiileme sistemi ile ¢ekildi. DNA zincir kesiminin % inhibisyonu hesaplandi

(Fukuhara ve Miyata, 1998).

%I = 1-[(Sm+a-Sc)/(Sm-Sc)] x 100 (3.2.)

Buradaki formiilde; Sc=Kesilmemis kontrol DNA’daki supercoiled formunun
yizdesi, Sm=DNA’nin kesimini Onleyen madde disindaki reaksiyon karigimiyla
etkilestirilmesi sonucu geriye kalan supercoiled formunun yiizdesi ve Sm+a=DNA’nin
kesimini  Onledigi  disiiniilen maddenin varhigindaki reaksiyon karigimiyla
etkilestirilmesi sonucu geriye kalan supercoiled formunun yiizdesidir.

Tanimlayici istatistikler ortalama ve standart sapma olarak ifade edilmistir.
SPSS istatistiksel yazim siirim 19.0 (SPSS Inc, III, ABD paketi analizler i¢in

kullanilmaistir.



4. BULGULAR

4.1. Toplam Fenolik Bilesen Miktar

Melek otu (H. persicum) bitkisinin fenolik bilegsen miktar tayini Folin-Ciacalteus
analiz yontemi ile Gallik asite esdeger olmak tizere hesaplandi. Gallik asit i¢in 50, 100,
250 ve 500 pg/ml olmak tizere dort farkl sekilde seyreltik konsantrasyonda c¢ozeltiler
hazirlandi. Hazirlanan bu konsantrasyonlarda bu tez c¢aligmasinin metot kisminda
belirtilen islemler yapilmistir. Sonrasinda ise absorbans degerleri 765 nm dalga boyunda
okunmustur. Bulunan degerler ile grafik olustulmustur (Sekil 4.1.) ve asagida verilen

denklem elde edilmistir.

Absorbans (A) = 451.47 x gallik asit (ug) (4.3)

Bu denklem kullanilarak, H. persicum bitkisinin gévde ekstrakti, Cu NPs /Hp
ve ZnO NPs/Hp de fenolik bilesen miktar tayini gallik asit ile esdeger olarak
hesaplanmistir. H. persicum govde ektratmin toplam fenolik miktar1 23.75+0.99 ng,
Cu NPs/Hp 45.85+0.99 pg ve ZnO NPs/Hp 7.95+0.99 pg gallik aside esdeger olarak

bulunmustur.

600 - Gallik asit

y=451,47x-140,13

200 7 R2=0,999

400 -

300 -

200 -

100 -

Konsantrasyon(pug/mil)

Absorbans(nm)

Sekil 4.1. Toplam fenolik bilesen miktar.
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4.2. Toplam Flavonoid Bilesen Miktar1

H. persicum bitki ekstraktinda bulunan flavonoid bilesen miktar tayini
quercetine esdeger olarak hesaplanmistir (Zhishen ve ark., 1999). Standart olarak
kullanilan quarsetin ¢6zeltilerinden 5, 10, 15, 20 ve 25 pug/ml’lik konsantrasyonlarda
seyreltik cozeltiler hazirlandi. Hazirlanan bu ¢dzeltiler bu tez c¢alismasinin metot
kisminda belirtildigi gibi islemler yapildiktan sonra 415 nm’de absorbanslar1 okundu.

Quercetinin artan konsantrasyonuna karsilik H. persicum eksraktinin degerleri
ile grafige c¢izilmistir (Sekil 4.2.). Bu grafik sonucunda elde edilen denklem asagida

verilmistir.

Absorbans(A)= 45.424xquercetin(ug/ml) (4.4)

Bu denklem kullanilarak H. persicum bitki ektratindaki ayrica Cu ve Zn NP
lerinin flavonoid bilesen miktar1 hesaplandi. H. persicum bitki ektratinin toplam fenolik
miktar1 7.348 pg, ZnO NPs/Hp 11.709 ug, Cu NPs/Hp 11.573 ug quarsetine esdeger
hesaplandu.
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0 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5 0,6

Absorbans(nm)

Sekil 4.2. Toplam flavonoid bilesen miktari.
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4.3. DPPH Radikalini Sondiirme Aktivitesi

Bu ¢alismada tezin konusu olan H. persicum bitki ekstratinin DPHH séndiirme
aktivitesi daha 6nce kullanilmig bir yontem olan Blois yontemi kullanilarak hesaplandi.
Bu DPPH analizi i¢in pozitif kontrol olarak BHA ve BHT kullanilmistir. Bu analizde H.
persicum goévde ekstrati, Cu NPs, ZnO NPs olmak iizere 3 deney yapildi Farkli
konsantrasyonda ekstraktin etkisini anlayailmek icin 1 mM DPPH metanol ¢ozeltisi
kullanildi. Sonrasinda tezin metot kisminda anlatilan islemler yapilip 517 nm’de
absorbans degerleri okundu. Absorbans sonuglar1 tiim deneyler igin ayr1 ayr1 %’lik
inhibasyon sonuclar1 hesaplanip artan konsantrasyonlara gore grafik ¢izildi. Asagidaki

denkleme gore %’lik inhibasyon hesaplandi.

% | = [(Akontrol-A6rnek)/Akontrol] x 100 (4.5)

50-1000 arasinda bes farkli konsantrasyon araligindaki H. persicum bitkisinin
govde ektratinin ve Cu NPs/Hp’lerin 100 ng/ml de DPPH radikal sondiirme aktiviteleri,
pazitif kontrol olan BHA ve BHT ile kiyaslanmistir. En yiiksek konsantrasyon olan
1000 pg/ml de DPPH radikal sondiirme aktiviteleri BHA %97.047, BHT %96.058 iken
H. persicum bitkisinin govde ektrati igin %64.645, Cu NPs/Hp %80.264 oldugu
goriilmektedir (Sekil 4.4.).

-
o
1

—a— BHA
—=&— Herecleum persicum
—a&— Cu NPs/Hp

—v— BHT

DPPH Radikal Sondiirme Aktivitesi(%)

b L] L L] * L) L) T
0 200 400 600 800 1000
Konsantrasyon(ug/ml)

Sekil 4.3. Cu NPs/Hp DPPH radikalini sondiirme etkisi.
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Bu analizde elde edilen sonuglar 50-1000 arasinda bes farkli konsantrasyon
araligindaki H. persicum bitkisinin govde ektratinin ve ZnQ NPs/Hp’lerin DPPH
radikal sondiirme aktiviteleri, pozitif kontrol olan BHA ve BHT ile kiyaslanmistir. En
yiiksek konsantrasyon olan 1000 pg/ml’de DPPH radikal sondiirme aktiviteleri BHA
% 97.047, BHT % 96.058 iken H. persicum bitkisinin gdvde ektrat1 igin % 64.645,

ZnO NPs/Hp % 66.680 oldugu goriilmektedir (Sekil 4.3).
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Sekil 4.4. ZnO NPs /Hp DPPH radikalini sondiirme aktivitesi.
4.4. CuNp ve ZnONp’lerin Karakterizasyon Calhsma Sonuglari
4.4.1. TEM sonuclan
Belirlenen kosullarda sentezlenen Cu NPs/Hp ve ZnO NPs/Hp’lerin boyutlarini

ve morfolojilerini belirlemek amaciyla gergeklestirilen TEM analizinde elde edilen

gortintiiler sekil 4.5. ve sekil 4.6. da verilmistir.
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Sekil 4.6. Zn ONPs /Hp’ine ait TEM analiz goriintiiler.
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4.4.2. SEM analiz sonuglar

H. persicum bitkisinden sentezlenen Cu ve ZnO nanopartikiillerinin yiizey ile
ilgili bilgi edinmek amactyla SEM analizi yapilmistir. Elde edilen goriintiiler sekil 4.7.

ve sekil 4.8. de verilmistir.

Sekil 4.7. Cu NPS/Hp’ ye ait SEM goriintiisii.
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Sekil 4.8. ZnO NPS/Hp’ ye ait SEM goriintiisii.

4.4.3. XRD analiz sonuglar

Sentezlenen Cu NPs ve ZnO NPs‘lerin kristal yapilarini belirlemek amaci ile
XRD analizi yapilmis ve elde edilen sonuglar sekil 4.9. ve 4.10. da XRD grafiginde
verilmistir (Sapsford ve ark., 2011).

Cu NP’lerinde X-15m1 kirilma desenleri 10°-80° a¢1 arahginda goriilmiistiir. 27°,
30°, 44° 54° 75% ac1 degerlerinde (100); (110); (200); (211); (310) karsilik gelen

kirinim pikleri goriilmiistiir.
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Sekil 4.9. Cu NPs/Hp’lerin XRD sonuglari.

ZnO NPs/Hp’lerinde X-1gin1 kirilma desenleri 10-80 araliginda goriilmistiir.
30°,35°, 38°, 48°, 56°, 64° ag1 degerlerinde; (100); (102); (101); (102); (110); (103)
karsilik gelen kirmim pikleri goriilmistiir (Sekil 4.10).
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Sekil 4.10. ZnO NPs/Hp lerinin XRD sonuglari.
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4.4.4. UV-Vis analiz sonucu

UV-Vis analizi nanopartikiillerin yiizey 6zelliklerini belirlemek i¢in gilivenilir
olan bir yontemdir. Yesil sentez metodu ile ile H. persicum bitkisinin gdvdesinden
sentezlenen ZnO NPs lerin ve Cu NPs lerin UV-Vis sonucu sekil 4.11. ve sekil 4.12. de
gosterilmistir.

Bu sonuglar; elde edilen sonuglara gore Cu NPs lerin UV-Vis spektrumu
gortintiileri  300-600 nm arahiginda izlenmis pik degeri 348 ve 568 nm de
gergeklesmistir. Buldugumuz bu pik degeri Cu nanopartikiillerin olusumunu ve

rediiksiyon islemini gostermektedir (Sekil 4.11).

CuNPs/Hp]
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Sekil 4.11. Cu NPs/Hp’ lerin UV-Vis sonuglar.

Yesil sentez yontemi kullanilarak H. persicum bitkisinden sentezlenen ZnO
NPs/Hp’lerin UV-Vis spektrumu goriintiileri 300-600 nm araliginda izlenmis ve sekil
4.12. de gosterilmistir. Maksimum pik degeri ise 379 nm de gergeklesmesi ZnO

NPs/Hp’lerin olusumunu ve rediiksiyon islemini gostermektedir.
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Sekil 4.12. ZnO NPs’ lerin UV-Vis sonuglari.

4.45. FT-IR analizi

Cu NPs’lerin ve ZnO NPs’lerin ylizey yapilarini belirlemek i¢in yapilan FT-IR
analiz sonuglar1 sekil 4.13. ve sekil 4.14. de gosterilmistir. Sekil 4.13. de H. persicum
govde ekrtrat1 ve Cu NPs/Hp FT-IR goriintiinde 680-1500 cm™ araligindaki pikler
mevcut ¢alisma da kullanilan bitki ektratinin yapisinda bulundurdugu fonksiyonel
gruplar ve metal iyonlarinin varligini gosteren titresim modlaridir. H. persicum gévde
ektratinda 1680 cm™ C=C gerilimi, 2840 cm™ de —CH gerilme band1 gériiliirken; Cu
NPs/Hp de —CH gerilimi 2846 cm?, C=C ¢ift bag gerilimi band1 ise 1674 cm™
kaymustir. Sekil 4.13. de goriildigi gibi H. persicum bitkisinin govde ektratinda 3480
cm? de gdzlenen bant —OH gerilimine aittir. Sentezlenen Cu NPs/Hp‘de bu deger 3488

cm?’e kaydigi goriilmektedir.
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Sekil 4.13. Cu NPs/Hp lerin FT-IR analiz sonuglar.

Sekil 4.14 de H. persicum gévde ekrtratt ve ZnO NPs/Hp’nin FT-IR goriintiinde
500-1500 cm? araligindaki pikler mevcut ¢ahsma da kullanilan bitki ektratinin
yapisinda bulundurdugu fonksiyonel gruplar ve metal iyonlarinin varligini gésteren
titresim modlaridir. H. persicum govde ektratinde 1580 cm™ C=C ¢ift bag gerilimi, 2860
cm? de —CH gerilimi goriiliirken; ZnO NPs/Hp’de C=C c¢ift bag gerilme band1 1585
cm?, —CH gerilimi ise 2880 cm™ kaymustir. Sekil 4.14. de goriildiigii gibi H. persicum
bitkisinin gdvde ektratinda 3580 cm™ de gozlenen genis bant —OH gerilimine aittir.
Sentezlenen ZnO NPs/Hp’de bu deger 3575 cm™ kaydign gériilmektedir. Bu tez
calismadan goriilecegi gibi biribirine benzer fonksiyonel gruplar nanopartikiillerin yesil

sentezinde kararlastirici ve indirgeme ajan olarak gorev yapmaktadirlar.
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Sekil 4.14. ZnO NPs/Hp’ lerin FT-IR analiz sonuglar.

4.5. Antimikrobiyal Aktivite

Bu tez ¢alismasinda antimikrobiyal aktivite 6l¢timii i¢in Disk difiizyon yontemi
kullanilmistir. Patolojik mikroorganizmalar Bacillus cereus ATCC 10876, Bacillus
subtilis ATCC 6633, Escherichia coli ATCC 25952, Enterococcus faecalis ATCC
29212, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Staphylococcus aureus ATCC 29213
Yiiziincii Y1l Universitesi Saglik Hizmetleri Meslek Yiiksek Okulu Labaratuvarindan
temin edilmistir (Cizelge 4.1.). Yapilan calismada pozitif kontrol olarak rifampin

kullanilmistir. Calisma sonucu elde edilen veriler Cizelge 4.1. de verilmistir.
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Cizelge 4.1. Antimikrobiyal inhibisyon zonu

Test Mikroorganizmalar Inhibisyon Zonu (mm)
Bacteria Govde  Bakir Cinko  Rifampisin
Extract
Bacillus cereus ATCC 10876 - - 10+01 12+03
Bacillus subtilis ATCC 6633 9+02 10+06 8+02 20+03

Escherichia coli ATCC 25952 - - - -

Enterococcus faecalis ATCC 29212 8+02 9+05 10+03 9+01
Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 8+04 9+04 8+02 10+01
Staphylococcus aureus ATTC 29213 18+03 16+01 11+01 32+01

4.6. DNA Oksidasyonu Onleme Aktivitesi-Agaroz Jel Elektroforezi

Bu tez ¢aligmasinda H. persicum bitkisinin govde ekstraktinin DNA hasar1 i¢in
onleyici etkilerinin olup olmadigini saptamak i¢cin Agaroz jel elektroforezi yontemi
kullanilarak tespit edilmeye calisildi. Bu yontem icin plazmit DNA varliginda H.
persicum bitkisinin gévde ekstrakti, Cu NPs/Hp, ZnO NPs/Hp ¢ozeltileri H,O, + UV
islemi ile okside edildikten sonra jel elektroforezi islemi ile DNA kesimlerinin olup
olmadig1 arastirildi. H. persicum bitkisinin gévde ektrakti, Cu NPs/Hp, ZnO NPs/Hp
cozeltileri 250-1000 mg/ml araliginda ii¢ farkli konsantrasyon olarak seyreltik

¢Ozeltileri hazirlanmistir.

Cizelge 4.2. DNA jel elektroforez kuyucuklar icerisindeki reaksiyon kosullar

Kuyucuklar Reaksiyon_Kosullari
1.Kuyucuk DNA
2.Kuyucuk DNA+H:02+UV
3.Kuyucuk DNA+H>02+UV+(250 pg/ml 6rnek)
4.Kuyucuk DNA+H>0,+UV+(500 pg/ml 6rnek)

5.Kuyucuk DNA+H20,+UV+(1000 pg/ml drnek)
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Bu tez caligmasmnda plazmit DNA varligi olan kuyucuklar hazirlandi 1.
Kuyucuk DNA, 2. kuyucuk DNA+H>0+UV, 3. Kuyucuk DNA+H,0+UV+(250
pg/ml  ornek), 4. DNA+H20+UV+(500 pg/ml  o6rnek), 5. Kuyucuk
DNA+H20,+UV+(1000 pg/ml 6rnek) olmak iizere 5 kuyucuk olusturuldu (Cizelge
4.2.). Bu kuyucuklarda H,O,, UV, H. persicum bitkisinin govde ekstraktinin, Cu
NPs/Hp ve ZnO NPs/Hp ¢ozeltileri farkli konsantrasyonlarda oldugu kuyucuklarda
olusturularak DNA kesimi arastirilmaya calisilmistir. DNA  zincir kesiminin %
inhibisyon degeri asagidaki belirtilen esitlik kullanilarak hesaplandi. Bulunan degerler
grafiksel olarak ifade edilmistir.

%I = 1-[(Sm+a-Sc)/(Sm-Sc)] x 100 (4.6)

4.6.1. Cu NPs/Hp DNA hasarim onleyici etkisi

Cu NPs/Hp’nin DNA hasar1 iizerinde Onleyici etkisinin olup olmadigmi
belirlemek amaciyla elektroforez yontemi kullanilmistir. Bu deneyde %1’lik Agaroz jel
hazirland1 ve 5 kuyucuga yiiklendi. 1.kuyucuga DNA, 2.Kuyucuga (DNA hasar1
olugmasi i¢in H202:UV) DNA+H,0,+UV, 3. Kuyucuga DNA+H>02+UV+(250 CuSOs,
Hp govde ve Cu NPs/Hp), 4. Kuyucuga DNA+H,02+UV+(500 CuSO4, Hp govde ve Cu
NPs/Hp), 5. Kuyucuga DNA+H,0,+UV+(1000 CuSOs4 Hp goévde ve Cu NPs/Hp)

eklendi. Elektroforez isleminde kuyucuklara eklenen igerikler Cizelge 4.3. verilmistir.

Cizelge 4.3. DNA jel elektroforez kuyucuklar icerisindeki reaksiyon kosullar

Kuyucuklar Reaksiyon_Kosullari
1.Kuyucuk DNA
2.Kuyucuk DNA+H:02+UV
3.Kuyucuk DNA+H20.+UV+(250 CuSO4 Hp govde ve Cu NPs/Hp)
4.Kuyucuk DNA+H;0,+UV+(500 CuSO4, Hp govde ve Cu NPs/Hp)

5.Kuyucuk DNA+H;0,+UV+(1000 CuSO4 Hp govde ve Cu NPs/Hp)
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Bu c¢alismada plazmid DNA’nin bulundugu kuyucuklarin bazilarinda farkli
konsantrasyonlarda H. persicum bitki govde ekrati varken diger kuyucuklara Cu
NPs/Hp’da ilave edilerek 5 farkli kuyucukla DNA hasar1 arastirildi. DNA kesim %’lik
inhibisyon tezin metod kisminda belirtilen denklem kullanilarak hesaplandi. Bulunan
degerler sonucu ve elde edilen gorseller grafiksel olarak ifade edildi (Sekil. 4.15.). Bu
grafikte ¢alismada kullanilan H. persicum bitki govde ekratinin Form 1’de 250-1000
konsantrasyon arttitkca mg/ml araliginda DNA hasarin1 Onledigi acik bir sekilde
goriilmektedir. Yine aymi grafikte Form 1’de Cu NPs/Hp’nin 250-1000 mg/ml
konsantrasyon arttikga DNA y1 kestigi acik bir sekilde goriilmiistiir. Olusturulan bu
grafikte ¢alismada tek basina kullanilan CuSO4 (bakir siilfat) konsantrasyona bagh
olarak DNA ya hasar verdigi goriilmektedir. Bu caligma sonucunda H. persicum
bitkisinin DNA hasar koruma faaliyetinin Cu NPs/Hp ile arttig1 soylenebilir.

Form II Form II
Form Form III
Form1 Form1
DNA + + - + + Dxa - * * * *
W - A : i 4 woo- o+ = %
HO0: - - - - - BO: - + * + =
CuSO4 250(uz/'m!) S00(uz'm!) 1000(ug=!) H. persicum ~ = B0gxli S00(:z=f) 1000(:zal
Form I
Form III
Form1
DNA - + - + +
uv - - - - -
H202 - - - + 3
Cu NPs/Hp - = 250(ug'ml) S00(uz'=!) 1000(uz'=l)

Sekil 4.15. Farkli konsantrasyonlarda a, Cu SOs’mn, b, H. persicum bitkisinin, ¢, Cu
NPs’nin DNA hasarini1 6nleme aktivitesinin jel elektroforez goriintiileri.

4.6.2. ZnO NPs/Hp DNA hasarim o6nleyici etkisi

ZnO NPs/Hp’nin DNA hasar1 tizerinde onleyici etkisinin olup olmadigini
belirlemek amaciyla jel elektroforez yontemi kullanilmistir. % 1°lik Agaroz jel 5
kuyucuga yiiklendi. 1.kuyucuga DNA, 2.Kuyucuga (DNA hasar1 olusmasi igin
H202:UV) DNA+H,02+UV, 3. Kuyucuga DNA+H,02+UV+(250 ZnCsHeOs, Hp gévde
ve ZnO NPs/Hp), 4. Kuyucuga DNA+H>02,+UV+(500 pg/ml ZnCsHeOs, Hp govde ve
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ZnO NPs/Hp), 5. Kuyucuga DNA+H;0,+UV+(1000 pg/ml ZnCsHeOs, Hp govde ve
ZnO NPs/Hp) eklendi. Elektroforez isleminde kuyucuklara eklenen igerikler ¢izelge 4.4.

verilmistir.

Cizelge 4.4. DNA jel elektroforez kuyucuklar igerisindeki reaksiyon kosullar

Kuyucuklar Reaksiyon Kosullar
1.Kuyucuk DNA
2.Kuyucuk DNA+H202+UV
3.Kuyucuk DNA+H20,+UV+(250 ZnC4HsOs¢, Hp gdvde ve ZnO NPs/Hp)
4.Kuyucuk DNA+H>0,+UV+(500 pg/ml ZnCsHeOs, Hp gévde ve ZnO NPs/Hp)
5.Kuyucuk NA+H20,+UV+(1000 pg/ml ZnCsHsOs, Hp gdvde ve ZnO NPs/Hp)

Bu c¢alismada plazmid DNA’nin bulundugu kuyucuklarn bazilarinda farklh
konsantrasyonlarda H. persicum bitki gévde ekrat1 varken diger kuyucuklara ZnO
NPs/Hp’da ilave edilerek 5 farkli kuyucukla DNA hasar1 arastirildi. DNA kesim % lik
inhibisyon Tezin metod kisminda belirtilen denklem kullanilarak hesaplandi. Bulunan
degerler sonucu ve elde edilen gorseller grafiksel olarak ifade edildi (Sekil. 4.15.). bu
garfikte ¢alismada kullanilan H. persicum bitki gévde ekratinin Form 1°de 250-1000
konsantrasyon arttikga mg/ml araliginda DNA hasarmi onledigi acik bir sekilde goriilmektedir.
Yine ayni grafikte Form 1’de ZnO NPs/Hp’nin 250-1000 mg/ml konsantrasyon arttik¢a
DNA’y1 kestigi agik bir sekilde goriilmiistiir. Olusturulan bu grafikte calismada tek basina
kullanilan ZnCsHsOs (Cinko asatat) Form 1’de DNA hasarmi onlemistir. Bu ¢alisma
sonucunda H. persicum bitkisinin DNA hasarmi koruma faaliyetinin ZnO NPs/Hp ile

artt1ig1 soylenebilir.
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Form II FormII
Form Form III
Form1 Form1
DNA 4 + + + + DNA ¢+ 3 3 + :
uv - - = + 3 w S E 2 + 3
mo: - + - - + O - + 3 3 +
ZnCetteOe;. - 250(ugml) S500(ug'mt) 1000(ug/ml) H. persicum - - 80(gl) S00(uz=l) 4000(:zal)
Form II
Form ITI
Form1
DNA + - + + +
uv - + + 14 +
H:02 - - + + +
Zn0 NPsHp - - 250(ugml) 500(ug/at) 1000(:gz)

Sekil 4.16. Farkli konsantrasyonlarda a, Zn C4HeOs’m, b, H. persicum bitkisinin, c,
ZnO NPs’nin DNA hasarin1 Onleme aktivitesinin jel elektroforez

goriintiileri.






5. TARTISMA VE SONUC

Insanoglu yasam kosullarini rahatlatmak, ihtiyaci olan malzemelerin iiretimini
hizlandirmak, mevcut olan yapilar1 daha yararl hale gelecek sekilde degistirmek icin
yiizyillardir bilimsel ¢aligmalar yapmaktadirlar. Bilim ve teknoloji alanlarinda ki
gelismeler toplumlarin refah seviyesini yiikseltirken ayni zaman da giiniimiizde artan
ihtiyaglara da ¢oziim yollar1 bulmaktadir. Nanoteknoloji; teknolojik olarak maddeye
atom ve molekiil seviyesinde gelismis yada tamamen yeni fiziksel, kimyasal ve
biyolojik oOzellikler kazandirmak ic¢in kullanilan hizla gelisen bir teknoloji alamidir
(Wang, 2003; Bruss, 2004).

Nanoteknoloji alaninda yeni malzeme ve yeni ¢alisma alanlar1 bulmak i¢in metal
nanapartikiil sentezi en 6nemli adimdir (Liveri, 2006). Nanopartikiillerin sentezleme
yontemleri i¢in son zamanlarda diger yontemlere gore daha ekonomik, daha verimli ve
cevre dostu olan yesil sentez (Green sentez) yontemi diger sentezleme yontemleri olan
fiziksel ve kimyasal yontemler gére daha fazla tercih edilmektedir (Singh ve ark.,
2017).

Bu tez ¢alismasinda H. persicum bitkisinin kurutulmus gévde 6ziitli kullanilarak
yesil sentez metodu ile ZnO NPyJ/Hp ve Cu NPs/Hp’lerin sentezi yapilmistir. Sentezi
yapilan ZnO NP ve Cu NP’lerin yapisal ve morfolojik yapilarini incelemek igin
karakterizasyon calismalarindan TEM, SEM, SEM/EDX, XRD, FT-IR ve UV-Vis
teknikleri kullanilmuistir.

Yesil sentez yontemi ile farkli metallerle giiniimiize kadar ¢ok fazla bilimsel
calismalar yapilmistir. Bu ¢alismalarda SEM goriintiileri elde edilmistir. 2021 yilinda
yilinda yapilan bir ¢alisgmada Nasturtium officinale bitkisinin yaprak ekstratindan
hazirlanan ZnNP’ lerin SEM analiz sonuglarinda kiiresel yapida olduklarmi (Giinay,
2021), 2019 yilinda Yesil sentez metodu ile defne yapragi ektratindan sentezlenen
(Laurus nobilis) CuO NP’lerin SEM goriintiisiiniin homojen dagilima sahip oldugunu
(Dogan A., 2019), yine 2019 yilinda yapilan bir ¢aligmada fistik yaprak oziitiinden
elde edilen AgNp’lerin SEM goriintiisiiniin  kiiresel ve homojen dagilima sahip
oldugunu (Giiltekin ve ark., 2017; Abdullah ve Baran, 2019) bildirilmislerdir. Bu tez
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calismasinda elde edilen SEM goriintiilerinde metal iyonlarmin homojen dagildig: bazi
yerlerde kiimelesmelerin oldugu goriilmiistiir.

Bu tez calismasinin TEM goriintiilerinde ZnO ve Cu nanopargaciklarinin
homojen bir sekilde dagildig1 yer yer kiimelesmeler oldugu goriilmistiir. 2021 yilinda
Meydan 1. ve Seckin H. Helichysum arenarium bitkisindenden yesil sentez yontemiyle
ZnO nanopartikiilleri sentezlemis ve ZnO NP lerin morfolojik yapilarmi belirlemek
amaciyla TEM goriintiileri almistir Calismada mevcut bitkilerin NP lerin TEM
goriintiilerinde kiimelesmeler oldugunu ve homojen bir dagilim oldugunu belirtmistir
(Meydan ve Seckin, 2019; Unal, 2019).

Cinko ve bakir nanopartikiillerinin kristal yapilarmi gormek i¢cin XRD metodu
kullanildi. Yapilan analiz sonucunda fakli tepe noktalari tespit edildi (sekil 4.9.; 4.10.).
ZnO NP’lerin ZnO (100), ZnO (102), ZnO (101), ZnO (102), ZnO (110), ZnO (103)
diizlemlerine karsilik olarak 27°, 300, 44°, 54°, 750 acilarda farkl kirinim piklerine sahip
oldugu goriilmiistir. Cu NP’lerin Cu (100), Cu (110), Cu (200), Cu (211), Cu (310)
diizlemlerine karsilik olarak 26° 30°, 44° 54°75% kirinim pikleri goriilmiistiir. Elde
edilen verilerin taranan literatiir bilgileri ile uyumlu oldugu goriilmektedir (Baran, 2018;
Karagoz, 2020).

H. persicum bitkisininin govde ektratindan sentezlenen ZnO NP ve Cu NP lerin
yiizey Ozelliklerini belirlemek i¢in UV-Vis analizi yapilmistir. UV-Vis goriintiileri 300-
600 nm arasinda izlenmis pik degerleri ZnO NP i¢in 379 nm, Cu NP i¢in 348 nm
bulunmustur. Elde edilen verilerin incelenen literatiir bilgileri ile uyumlu oldugu
goriilmektedir (Unal, 2019; Giinay ve ark., 2021).

Cu NP’lerin ve ZnO NP’lerin yiizey yapilarini belirlemek i¢in yapilan FT-IR
analiz sonuglar1 sekil 4.13. ve sekil 4.14. de gosterilmistir. Bu tez ¢alismasmin FT-IR
analizinde elde edilen sonuglarin incelenen literatiir bilgileri ile uyumlu oldugu
goriilmektedir (Eren ve Baran, 2019; Daglioglu veY1ilmaz, 2019).

Serbest radikaller yapilarinda eslesmemis elektron tasiyan ve fazlasiyla reaktif
olan atom ve molekiillerdir. Bu molekiillerin yapilarindaki eslesmemis elektronlar
hiicrelerdeki diger yapilar ile etkilesmeye girerek hiicre hasar1 yani oksidatif stres
olusumuna neden olurlar (Libralato ve ark., 2017). Serbest radikaller viicutta bagisiklik
sistemini etkileyerek ¢esitli hastaliklara neden olurlar. Organizma da serbest radikallerin

neden oldugu basta kanser olmak iizere kalp hastaliklari, Alzheimer, hizli yaslanma



49

diabet gibi hastaliklara sebep olan oksidatif hasar1 6nlemek adina antioksidanlar gorev
alir (Tungsoy, 2021). Antioksidanlar viicuda alinan besinlerdeki kimyasal reaksiyonlar
sonucu olusur ya da dogada bitkilerin yapilarinda dogal olarak bulunmaktadir. Giiglii
antioksidan ozellik gosteren flavonoidler 6zellikle sebze ve meyvelerde bulunurken,
fenolik bilesikler ise gidalarin yapilarinda bulunan antioksidanlarin basinda gelmektedir
(Okan ve ark., 2013).

Bu tez sonucun da H. persicum bitkisinden elde edilmis olan bitki ekstrakti ile
Folin-Ciocalteus metoduyla yapilan fenolik analiz sonucu H. persicum bitki govde
ekstrat1 gallik aside esdeger olarak 23.75 pg, Cu NPs/Hp 45.87 pg, ZnO NPs/Hp 7.95
ug olarak hesaplanmistir.

Iran’in Hyrcania bdlgesinde yetisen H. persicum bitkisinin antioksidan
aktivitesini belirlemek i¢in Folin-Ciocalteus metodununu kullanilmistir. Bu ¢alismada,
H. persicum bitkisinin fenolik bilesen miktarin1 42.0+1.7 ug olarak bulmuslardir. Bu
sonuglar incelendiginde, mevcut c¢alismada kullanilan H. persicum bitki govde
ekstratindan yiiksek, Cu NPs/Hp toplam fenolik miktarindan diisik ve  ZnO
NPs/Hp’den yiiksek oldugu gorilmiistiir (Dehghan ve ark., 2016). Yapilan bagka bir
caligmada, Pyrus elseagrifolia bitkisinin metanol ekstratinin fenolik bilesen igerigine
bakmak i¢in Folin-Ciocalteus metodunu kullanilmistir Yapilan bu ¢alismada fenolik
bilesen miktar1 gallik aside esdeger olarak 28.91+3.6 pg olarak bulunmustur. Burada
elde edilen sonuglarin bu tez ¢alismasinda kullanilan H. persicum bitkisinin govde
ekstratinda bulunan fenolik bilesen miktar1 daha diisiik, Cu NPs/Hp da bulunan fenolik
bilesen miktar1 daha yiiksek ve ZnO NPs/Hp de bulunan fenolik bilesen miktarinin daha
diistik oldugu gozlemlenmektedir (Giidiicii F., 2014). Yine baska bir ¢alismada Noni
meyvesinin (Morinda citrifolia L.) etanol ekstratinda toplam fenolik bilesen miktarini
hesaplamak i¢in Folin-Ciocalteus metodu kullanilmis ve kullanilan meyvenin fenolik
bilesen miktar1 14.44+3.47 olarak hesaplanmisdir. Bu tez ¢alismasinda H. persicum
bitkisinin gévde ekstratinda bulunun fenolik bilesen miktar1 daha yiiksek, CuNP /Hp da
bulunan fenolik bilesen miktar1 daha yiiksek ve ZnO NPs/Hp de bulunan fenolik bilesen
miktarinin daha diisiik oldugu goriilmektedir (Anwar K. ve ark., 2016). Seckin H.ve ark.
Hibiscus sabdariffa bitki oziitiinii platin ve platinyum nanaoparcaciklar: ile
sentezlemislerdir. Pt-Pd nanopartikiillerinin toplam fenolik bilesik miktar1 belirlenmesi

icin Folin-Ciocalteus yontemini kullanilmis ve toplam fenolik miktar1 gallik aside
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esdeger olarak 14.962+7.890 olarak hesaplanmistir (Segkin ve ark., 2022) . Burada elde
edilen sonuglarin bu tez c¢alismasinda kullanilan H. persicum bitkisinin govde
ekstratinda bulunan fenolik bilesen miktar1 daha yiiksek, Cu NPs/Hp da bulunan fenolik
bilesen miktar1 daha yiiksek ve ZnO NPg/Hp de bulunan fenolik bilesen miktarindan
daha diisiik oldugu gozlemlenmektedir.

Bu tez sonucun da H. persicum bitkisinden elde edilmis olan bitki ekstrakti
Zhisten yontemi kullanilarak yapilan flanovid analiz sonucuna gér H. persicum bitki
ektratinin toplam flavonid degeri quercetine esdeger olarak 7.34 ug, Cu NPs/Hp 11.57
ug, ZnO NPs/Hp 11.70 ug olarak hesaplanmustir.

Daha 6nce yapilan bir ¢alismada, H. persicum bitkisinin kok, ¢icek, yaprak ve
meyve kisimlarinin etil asetat ve metanol oziitlerinde flanovid igeriklerini arastirmis ve
sonuglarin kayde deger oldugunu bildirmislerdir (Yazdmezhad ve ark., 2016). 2019
yilinda yapilan bir ¢alismada, Barboros Kiraz1 meyvesindeki toplam flavonid bilesik
miktarin1 saptamak i¢in Zhisten kullanarak, toplam flavonid miktarmni 37.80 pg olarak
bulmustur (Yamas, 2019). Burada bulunan sonuglarin, bu tez ¢alismasinda kullanilan H.
persicum bitkisinin gévde HpNP da bulunun flavonid bilesen miktar1 daha yiiksek, Cu
NPs/Hp da bulunan flavonid bilesen miktar1 daha yiiksek ve ZnO NPs/Hp de bulunan
flavonid bilesen miktarimdan yine daha yiiksek oldugu gozlemlenmektedir. Yapilan
baska bir ¢alismada Amygdalus trichamygdalus bitkisininin Zhisten yontemi kullanarak
flavonid bilesen miktarmi incelemis ve etanol bitki ektratinin flavonid miktarini
quercetine esdeger olarak 8.86 ug olarak bulunmustur (Meydan ve ark., 2020). Bu
calismada bulunan sonuglarin bu tez calismasi kapsaminda bulunan H. persicum
bitkisinin govde ekstratinda bulunun flavonid bilesen miktar1 daha diisiik, Cu NPs/Hp
da bulunan flavonid bilesen miktar1 daha yiiksek ve ZnO NPs/Hp bulunan flavonid
bilesen miktarmdan daha yiiksek oldugu gozlemlenmektedir. Bagka bir ¢alismada
Hibiscus sabdariffa bitki oziitiiniin flavonid bilesik miktarmi saptamak igin platin ve
platinyum nanoparcaciklar ile sentezi yapilmis ve Pt-Pd nanopartikiillerinin toplam
flavonid bilesik miktar1 28.9986 + 0,294 ug olarak hesaplanmistir (Segkin ve ark.,
2022). Bu tez ¢alismasinda H. persicum bitkisinin govde ekstratinda bulunun flavonid
bilesen miktar1 daha diisiik, Cu NPs/Hp da bulunan flavonid bilesen miktar1 daha diisiik
ve ZnO NPs/Hp bulunan flavonid bilesen miktarindan da daha disik oldugu
gozlemlenmektedir. Yine yapilan bagka bir calismada Cassia fistil bitki ektresi ile ZnO
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nanopartikiillerini yesil sentez metodu kullanarak sentezlemisdir. Bitki eksratinda
bulunan toplam flavonid miktar1 quarsetine esdeger olarak dlgiilmiis ve toplam flavonid
miktar1 12.53+£0.214 olarak bulunmustur (Suresh, 2015). Bu tez caligmasinda H.
persicum bitkisinin govde ekstratinda bulunun flavonid bilesen miktar1 daha diisiik, Cu
NPs/Hp da bulunan flavonid bilesen miktar1 daha diisik ve ZnO NPs/Hp bulunan
flavonid bilesen miktarmdan daha diisiik oldugu gézlemlenmektedir.

DPPH yontemi ilk kez 1958 de Blois tarafindan kullanilmistir. Giiniimiizde ise
bitkiler de bulunan antioksidan miktarim1 belirlemek i¢in en ¢ok tercih edilen analiz
yontemidir. DPPH metodu; koyu menekse renginde bir radikal ~DPPH ¢6zeltisine test
edilecek ekstratin eklenmesiyle olusan renk degisikligi 517 nm spektrofotometre de
Olglilmesine dayanmaktadir (Sharma ve Bhat, 2009). Ciinkii DPPH biinyesinde
bulundurdugu tek elektron nedeniyle 517 nm’de c¢ok giiclii absorpsiyon bandi
gostermektedir (Kedare ve Singh, 2011). Bu tez ¢alismasm da H. persicum bitkisinin
antioksidan seviyesini belirlemek icin DPPH yontemi kullanilmstir. Mevcut bitki
ektrakt1 icin DPPH radikal sondiirme aktiviteleri sirayla, H. persicum %64.645,Cu
NPs/Hp %80.264, ZnO NPs/Hp %66.680 oldugu goriilmektedir.

Yapilan bir ¢alismada H. persicum bitkisinin antioksidan aktivitelerini
belirlemek i¢cin DPPH metodu kullanilmistir. Calisma sonucunda H. persicum bitkisinin
DPPH radikal sondiirme aktivitesini %26+0.4 olarak bulumusdur (Dehghan ve ark.,
2016). Baska bir ¢alismada Thymbra spicate L. bitkisinden green sentez metodu ile elde
edilen ( ZnO NP) ¢inko oksit nanopartikiillerinin antioksidan seviyesini belirlemek i¢in
DPPH yontemi kullanilmigdir. Mevcut bitki ektrati i¢in DPPH radikal sondiirme
aktivitesini %76.67 olarak bulmustur. Calismada Thymbra spicate L. bitkisinin DPPH
aktivitesinin pozitif kontrol olarak kullanilan BHAya oranla iyi bir antioksidan oldugu
goriilmektedir (Giir ve ark., 2022). Dagloglu Y. ve Oztiirk B. yaptiklar: bir ¢calismada
Mandroga autumnalis bitkisini kullanmiglardir. Mandroga autumnalis bitkisinden green
sentez metodu ile elde edilen Ag NP lerin antioksidan seviyesini belirlemek i¢in DPPH
yontemi kullanmiglardir. Bu ¢alismada pozitif kontrol olarak askorbik asit kullanilmig
ve Ma-Ag NP lerin radikal sondiirme aktivitesi %78.93 bulmuslardir (Daglioglu Y.ve
Oztiirk B.,2021). 2017 yilinda yapilan bir calismada Ficus caria incir yapragindan
Green sentez yontemi ile elde edilen CuO NP (CuO nanopartikiilleri) leri antioksidan

diizeyini belirlemek i¢cin DPPH y6ntemini kullanmisdir. Bu ¢alismada pozitif kontrol
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olarak BHA olarak kullanilmig ve CuO NPs lerin DPPH seviyesini % 48.3 olarak
bulunmustur. Mevcut ¢alismamizda Hp govde Cu ve ZnO nanopartikiil DPPH radikal
sondiirme aktiviteleri incelendiginde metal nanopartikiillerin bitkinin, radikal sondiirme
aktivitesini arttirarak 1iyi birer antioksidan olduklarini sergilemislerdir. Metal
nanopartikiillerle yapilan DPPH c¢alismalar1 ile kiyaslandiginda kayda deger oldugu
goriilmektedir (Hassanien ve ark., 2018; Younas ve ark., 2021).

Son yillarda bilingsiz antibiyotik kullanim1  bir¢ok mikroorganizmalarin
antibiyotik direnci gelistirmelerine neden olmustur. Bundan dolayr antimikrabiyal
ajanlara dayaniklilik gelistiremeyecek yeni teknoloji arayislar: baglamistir. Bakir, ¢inko,
giimiig, altin gibi metallerin antimikrobiyal 6zelliklerinde yararlanmak tizere bir ¢ok
bilimsel ¢alisma yapilmistir (Beykara ve Caglar, 2016).

Bu tez calismasinda antimikrobiyal aktivite 6l¢iimii icin Disk diflizyon yontemi
kullanilmigtir. Patolojik mikroorganizmalar olarak Bacillus cereus ATCC 10876,
Bacillus subtilis ATCC 6633, Escherichia coli ATCC 25952, Enterococcus faecalis
ATCC 29212, Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Staphylococcus aureus ATCC
29213 bakteriler kullanilmustir. Yapilan ¢alismada pozitif kontrol olarak rifampisin
kullanilmistir. Genel anlamda olusturulan nanoparcaciklarin antibakteriyel bir etki
gosterdigi; Staphylococcus aureus’da goévde ekstratnin en iyi inhibasyon zonunu
verdigi, Cu-Zn kullanilarak elde edilen nanopargaciklarin Staphylococcus aureus’a karsi
iyl bir zon olusturdugu goriildii. Bakir ve Cinko nanokiimelerinin  Enterococcus
faecalis’e kars1 rifampisin antibiyotiginden az da olsa etkili oldugu goriilmiistiir (Umaz
ve ark., 2019; Kogak ve ark., 2020).

DNA genetik bilgiyi tasiyarak nesilden nesile aktarilmasini saglayan ve ayni
zamanda kolayca zarar gorebilen bir molekiildiir. Kolayca zarar gorebildigi icin DNA
nin fiziksel ya da kimyasal yapilarinda degisimler olur. Buna DNA hasar1 denir (Andica
ve Burgak, 2004). DNA, olusan bu hasarlar1 kendi yapisi i¢inde diizeltmeye caligsa da
kimi zaman yetersiz kalir. Hasarlar diizeltilemedigi durumlarda hiicre 6limii gergeklesir
ve bununla birlikte kardiyovaskiiler sistemde c¢esitli hastaliklar, erken yaslanma,
dejeneratif hastaliklar, doku fonksiyon bozukluklar1 ve kanser gibi hastaliklar gelisir
(Fidan, 2008; Atmaca ve Aksoy,2009; Stead, 2021).

Bazi metallerin ozelliklede agir metallerin viicutta fazlalig1 yada eksikligi

durumunda saglik acisindan olumsuz etkilere neden olabilecegi yapilan bir c¢ok
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arastirmalarla kanitlanmistir. Bu metallerin insanlarla birlikte canlilara ve bitkilere zarar
verdigi bilinmektedir. Dogaya zarar veren bu agwr metaller Ozellikle bitkilerin
govdelerini, koklerini, dallarin1 ve yapraklarini etkilemektedir. Bu agir mataller igcinde
Cinko (Zn), Bakir (Cu), Kadmiyum (Cd), Civa (Hg), Kursun (Pb) gibi metalleri
sayabiliriz. Bu agir metaller karsinojenik ozelliklerinden dolayt DNA ya zarar
vermektedirler (Oral, 2016; Bengii ve ark., 2019).

Bakir (Cu) canlilarda belirli bir oranda bulunmasi gereken bir metaldir.
Insanlarda bakirin viicutta fazla olmasi nedeniyle zehirlenmeler, bitkilerde ise yine bu
metalin fazla bulunmasi halinde DNA hasar1 olabilmektedir (Okgu ve ark., 2019).
Aerobik organizmalarin temel bir ihtiyaci olan bakir elementi, normal hiicrelere oranla
kanser hiicrelerine kars1 daha toksik oldugu varsayilmaktadir. Bu sebepten dolayr DNA
hasarina kars1 matello ilag¢ olarak kullanilabilinir (Marzano ve ark., 2008; Oral, 2016)

Cinko; nano yapilar1 ve sahip olduklar1 6zelliklerinden dolay:r arastirmacilarin
gbzde konularindan biridir. Cinko; bitkilerde hayati enzimlerin biyosentezi, DNA’nin
korunmas1 membran stabilizasyonu, ribozom, protein ve karbonhidrat iliretimi gibi
birgok goérevlerde yer almaktadir (Kathirvelu ve ark., 2009; Kabata-Pendias, 2011,
Kuppusamy ve ark., 2019).

DNA hasarim1 6lgmek ve Onlemek amaciyla bir ¢ok ¢alisma yapilmaktadir.
Calismalarmm bir ¢ogunda 0&zellikle bitkilerin kendi yapilarinda bulundurduklari
antioksidan ozelliklerinden yararlanilmaya calisiimaktadir. Yine bitkilerin yapilarinda
bulunan polifenolikler uygun maliyetli olmas1 ve kolayca kullanilabilirligi agisindan
DNA hasrmi onleyici etkiye sahip olduklar1 bir¢ok ¢alisma ile ispatlanmistir ( Meydan,
2018).

Bu tez galismasinda H. persicum bitkisinin gévde ektratinin ve Cu-ZnO NPs
lerinin - DNA hasarlarina karsi Onleyici etkilerinin olup olmadigmi saptamak igin
Agaroz jel elektroforezi yontemi kullanilmistir.

Mevcut ¢alismada CuSOs, H. persicum bitki gévde eksrakti ve Cu NPs i¢in ayr1
ayr1 ve farkli 3 konsantrasyonda DNA hasar1 onleyici etkisi arastirilmistir (Sekil 4.15.).
CuSO0s igin konsantrasyon arttikgca DNA hasarmin artigi goriilmektedir (Sekil 4.15.a.).
H. persicum bitki gévde eksrakti i¢in goriintiide konsantrasyon arttikca DNA y1 kestigi
acik bir sekilde goriilmiistiir (Sekil 4.15.b.). Ayni islem Cu NPs/Hp i¢inde yapildi. Cu
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NPs/Hp’nin 250-1000 mg/ml konsantrasyon artttkga DNA’y1 kestigi agik bir sekilde
gortilmiistiir (Sekil 4.15.c.).

Yine bu ¢alismada, Zn CsHeOs, H. persicum bitki govde eksrakti ve ZnO NPs
icin Dbirbirinden ayr1 ve farkli 3 konsantrasyonda DNA hasar1 Onleyici etkisi
arastirtlmigtir (Sekil 4.16.). Zn C4HsOs icin konsantrasyon arttikga DNA hasarini
onledigi goriilmektedir (Sekil 4.16.a.). H. persicum bitki govde eksrakti igin goriintiide
konsantrasyon arttikgca DNA y1 kestigi agik bir sekilde goriilmiistiir (Sekil 4.16.b.). ZnO
NPs i¢in ise 250-1000 mg/ml konsantrasyon artttkca DNA’y1 kestigi agik bir sekilde
goriilmiistiir ( Sekil 4.16.c.).

Yapilan bir ¢calismada, Apiaceae ailesine ait H. persicum bitkisini DNA hasar1
yoniinden incelemislerdir. Calisma sonucunda H. persicum bitkisinin DNA hasarini
onledigini bildirmiglerdir (Asgorponah D. ve ark. 2012). Yapilan baska bir ¢alismada
Apiaceae ailesine ait rezene, kimyon, maydanoz ve dereotundan elde edilen sulu
ektratlarin 0.4 mg/ml konsantrasyonunda E2 nin (estrogen) indiikledigi oksidatif DNA
katilim1 (kansere neden olan bilesigin kovalent olarak DNA ya baglanmas1) %83-97
oraninda inhibe ettigi gosterilmistir ve DNA katilimlarin inhibisyonuna Reaktif oksijen
tiirlerini yakalamasimin sonucu olabilecegi belirtilmistir (Jeyabalan ve ark., 2015).

Farkli bir ¢alismada Diplotenia turcica bitkisi kullanilarak CuNP’ler
sentezlenmistir. Calismada elde edilen CuNPs/Dp lerin DNA hasar1 iizerine etkisi
arastirtlmistir ve CuNPs/Dp’in 100-250 mg/ konsantrasyonlarda DNA hasarini 6nleme
potansiyelinin oldugu bildirilmistir (Seckin,2021). Serg¢e A., ve ark., 2016 yilinda
Diyarbakir ilinden temin edilen Silybum marianum bitki tohumlarinin (siit devedikeni)
etanol ektratinin DNA hasrina karsi koruyucu etkisini arastrmiglardir Calisma igin
Agaroz Jel Elektroforezi yontemini kullanmustir. Sonug¢ olarak Silybum marianum
bitkisinin DNA hasarini 6nemli 6lglide azalttigini bildirmislerdir (Serge, ve ark., 2016).

Meydan ve ark (2022) yilinda. Van ili Bahgesaray ilgesinden temin edilen
Rheum ribes (ugkun) bitkisinin agaroz jel elektroforezi yontemini kullanarak bitkinin,
¢inko nanoparcaciklari eklenerek (ZnO NPs/Rr) DNA hasarma kars1 koruyucu etkisini
arastrmiglardir Calisma sonucunda ZnO NPs/Rr’nin bitkinin artan konsantrasyonlarda
DNA hasarinin 6nleme etkisinin arttirdigini bildirmislerdir (Meydan ve ark., 2022).

Nano boyuttaki yapilarm  farkli  biyomedikal alanlarda kullanimu,

sterilizasyonda, dezenfeksiyon ve ilag sektoriinde onemli bir gelisme kaydetmistir. Her
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gecen giin farkli alanlarda nanoteknolojik calismalara yenileri eklenmektedir. Mevcut
caligmamizda da nanoteknolojiden istifade edilerek bitki sentezi yapilip, bazi
biyokimyasal parametreler irdelenmistir. Calismada H. persicum bitkisinin gévde
ekstrat1 ve sentezlenen Cu NPs/Hp ve ZnO NPs/Hp’nin antioksidan aktivitesinin birgok
bitki ile mukayese edildiginde iyi oldugunu sdylemek miimkiindiir. H. persicum
bitkisinin viicuda zarar verebilecek serbest radikallere karsi koruma aktivitesinin iyi
oldugunu agikga goriilebilmektedir. DPPH radikalini sondiirme aktivitesi,
antimikrobiyal etkisi ve DNA hasarini dnleme aktivitesininde yine karsilastirilan birgok
bitkilere gore daha i1yi oldugu goriilmiistiir. Bu calismada sentezlenen Cu NPs/Hp ve
ZnO NPs/Hp maddelerin, sonraki c¢alismalar i¢in bir temel olusturabilecegi,
farmakolojik tedavilerde ve toksik olmayan farkli alternatiflerin gelistirilmesine katki
sunacagmi diisiinmekteyiz. H. persicum bitkisinin gdvde ekstratt sentezlenen Cu
NPs/Hp ve ZnO NPs/Hp’nin tedavide kullanilabilmesi i¢in daha kapsamli ¢alismalara
(etken madde izolasyonu ve ayrica bu maddelerin in vivo ortamlarda test edilmesine)

ithtiyac vardir.
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