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OZET

DOKTORA TEZi

KURKUMIN (CURCUMIN) iLE MODIiFiYE EDILEN MONTMORILLONIT
MIKRO/NANO KiLiN DOGAL SURECLER iLE (YESIiL YONTEMLER) ELDESI
VE HELICOBACTER PYLORI UZERINE ETKIiSiNiN INCELENMESI

Shahriyar KARIMDOUST
Danisman: Prof. Dr. Yalcin Keml BAYHAN

Amag: Sadece fiziksel islemlerle saflastirilarak elde edilen mikro/nanomontmorillonit kilinin,
dogal bir iiriin olan kurkuminle modifiyesini saglamak Ve iiriiniin etkinligini diger modifiye
edici(glimiis, bizmut) ajanlarla karsilagtirip antibakteriyel etkisini degerlendirmektir.

Yontem: Bentonitten mikro/nano montmorillonit kilinin saflastiriimasi dogal sedimentasyonla
yapilmistir. Kurkumin, zedecal (Curcuma longa) bitkisinden ekstrakte edilmis, giimiis ve
bizmut iretici firmalardan temin edilmistir. Saflastirma yonteminin bagarist X-1sm1 1$in
spektroskopisi (XRD, XRF), pargacik boyutu lazer sacilma dagilimi1 (PSA), katyon degisim
kapasitesinin belirlenmesi (CEC), Kuvarsin tepe yogunlugu ve kizilétesi spektroskopi (FTIR)
analizleri ile degerlendirilmistir.

Modifiye islemlerinin etkinligi ve verimliligi, Fourier kizilotesi spektroskopisi (FTIR),
Taramal1 elektron mikroskobu (SEM/EDX), Transmisyon elektron mikroskobu(TEM) ve
Minimun inhibitér konstrasyonu(MIC) sonuglariyla degerlendirilmistir.

Bulgular: Saflastirilmis mikro/nano montmorillonit, bizmut, giimiis ve kurkumin ile modiye
edilen mikro/nano montmorillonit kilinin helicobacter pylori bakterisi tizerine etkisni gosteren
minimum inhibisyon konsantrasyonu(MIC) degerleri sirasiyla 1024 mg/ml, 514 mg/ml, 256
mg/ml, 128mg/ml olarak bulunmustur.

Sonu¢: Bulgulara gore bentonit kilinden mikro/nano montmorillonit istenilen ozellikte
saflastirilmistir. Bitki kaynakli, ¢evre dostu, canli organizmalarin sagligi acisindan giivenli
kurkumin ile modifiye mikro/nano montmorillonit kili digerlerine daha fazla antibakteriyal etki
gostermistir.

Anahtar Kelimeler: Fitomodifiye, Tibbi jeoloji, Kurkumin, Montmorillonit nanokil,
Antibakteriyel, Minimum inhibit6r konsantrasyon, Helicobacter pylori.

2024, 95 sayfa



ABSTRACT

DOCTORAL DISSERTATION

THE PRODUCTION OF MONTMORILLONITE MICRO/NANO CLAY MODIFIED
WITH CURCUMIN THROUGH NATURAL PROCESSES (GREEN METHODS) AND
INVESTIGATION OF ITS EFFECT ON HELICOBACTER PYLORI

Shahriyar KARIMDOUST
Damisman: Prof. Dr. Yal¢in Kemal BAYHAN

Purpose: Modification with naturally occurring curcumin of montmorillonite micro/nano clay
purified only by using physical processes as compared with other modifying agents (silver,
bismuth) and assessment of its antibacterial effect.

Method: Purification of montmorillonite micro/nano clay from bentonite implemented by
using natural sedimentation. Curcumin was extracted from turmeric (Curcuma longa) plant and
supplied from silver and bismuth manufacturers. Success rate of the purification method was
assessed by using X-ray radiation spectroscopy (XRD, XRF), Laser diffraction particle size
analysis (PSA), Peak density of quartz, Cation exchange capacity (CEC), and Fourier
Transform Infrared Spectroscopy (FTIR) analyses.

Effectiveness and efficiency of the modification processes were assessed based on the results
from Fourier transform infrared spectroscopy (FTIR), Scanning electron microscopy
(SEM/EDX), Transmission electron microscopy (TEM) and Minimum inhibitor concentration
(MIC).

Findings: MIC values for effect on helicobacter pylori bacterium of montmorillonite
micro/nano clay modified by montmorillonite micro/nano clay, bismuth, silver and curcumin
were found to be 1024mg/ml, 514mg/ml, 256mg/ml and 128mg/ml, respectively.

Conclusion: Results suggest that micro/ nano montmorillonite was purified from bentonite clay
with the desired property. Montmorillonite micro/nano clay modified by the plant derived,
environmentally friendly, safe-for-organismal-health curcumine exhibited more antibacterial
effect.

Keywords: Phyto modified, Medical geology, Curcumine, Montmorillonite nanoclay,
Antibacterial, Minimum inhibitor concentration, Helicobacter pylori.

2024, 95 pages
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GIRIS

Son yillarda nanoteknoloji alanindaki etkileyici gelismeler tip ve eczacilik alanlarinda
onemli yeniliklerin ortaya ¢ikabilmesini saglamistir. Nanoteknolojinin tip ve eczacilik
alanlarma katkisi ilag Uretiminin istenilen hedefe ulasmasimi miimkiin kilmaktadir. Daha
spesifik olarak, nano tasiyicilar ilag igeriklerini tahripten koruyabilir, ilacin bagirsak zarindan
oztimsenerek kolaylastirmak yoluyla alimini ¢ogaltabilir ve viicudun ilaca etkisini modifiye
edip dokusal dagilimini degisebilir. Kanser, AIDS, ve malarya vb. gibi bulasici hastaliklarin
tedavisi saglam dokular i¢in olduk¢a zehirli bilesimlerin kullanilmasin1 gerektirir,
Nanoteknolojinin kullanimi ile eski formiilasyonlarla hazirlanan ve yan etkileri olan bu
bilesimlerin kullanilmas1 azalmistir. Ilaveten bu tarz sorunlar gidermek i¢in nanoteknoloji ve
kimyasal ilaglar yerine mineraller gibi yan etkisi olmayan dogal bilesimli maddeler, alternatif

olarak kullanlabilir.

Nanoteknoloji lizerine yapilan arastirmalar son yillarda oldukga ilerleme kaydetmis ve
cesitli bilim dallarindan arastirmacilar tarafindan yapilan uygulamali arastirmalar oldukga
populerdir. Buna bagli olarak nanomalzemelerin hazirlanma ve {iretilme ihtiyaci her gegen giin
artmaktadir. Saglik ve biyo gilivenligin 6nemi gbéz Oniine alindiginda, ozellikle tibbi ve
farmasotik uygulamalarda bu malzemelerin hazirlanmasi ve tiretilmesi siireci i¢in kimyasal
olmayan ve ¢evre dostu bir siire¢ kullanilmasi insan ve canlilar i¢in daha az zararlidir.
Malzemelerin sentezi i¢in pek ¢ok fiziksel ve kimyasal yontem vardir; bunlarin hi¢biri tamamen
giivenli, cevreyle ve canli organizmalar ile uyumlu degildir. Sentez yontemlerinden yesil nano-
teknoloji, nano bazli malzeme ve tiriinlerin tiretimi ve kullanimiyla ilgili tehlikeli hususlari en
aza indirmek i¢in kullanilabilir (Rai and Posten 2013). Son yillarda bakteri, mantar ve bitkileri
kullanarak biyolojik yontemlerle farkli nanopartikiiller iiretme potansiyeli ¢esitli arastirmalarla

kanitlanmustir (Parikh et al. 2008).

Bitki 6zleri, yesil nanoteknoloji ile nanopartikiillerin iiretiminde en yaygin kullanilan
malzemelerdir. Bu ekstraktlar genellikle bitkilerden ¢ok basit ve kolay yontemlerle elde
edilebilmektedir. Biyogiivenligin yan1 sira bu 6zellikler yesil teknoloji sentezinin en dnemli

olumlu taraflaridir (Sathyavathi et al. 2010).

Yerkiiresi atmosfer, litosfer, hidrosfer ve biyosfer olmak iizere degisik boliimlerden
olusmaktadir. Insanlar, hayvanlar ve bitkilerde yerkiirenin dogal dongiisiiniin parcasini
olusturmaktadir. Yedigimiz ve i¢tigimiz gidalar, soludugumuz hava ile yeryiiziinii olusturan

element ve maddeler ile siirekli etkilesim igersinde bulunuruz. (Atabay, 2011).



Jeoloji yakin zamana kadar sadece diinyanin olusumunu agiklayan ve madenleri
aragtiran bir bilim dal1 iken, son yillarda iizerinde yasadigimiz ¢evrenin jeolojik 6zelliklerinin
insan sagligi ve diger canlilar iizerine etkisini arastirmaya baslamistir. Jeoloji, yeni ve

genisleyen arastirma alanlari ile her gegen giin hayatimizda daha fazla yer almaktadir (Varol
vd. 2009).

Insan viicudu yerkiire iizerindeki bulunan bazi elementlerden olusan bilesiklerden
meydana gelen kompleks bir olusumdur. Yerkiirenin kabugunda bugiine kadar 94 dogal
element kesfedilmistir. Bu elementlerin degisik 6zellikleri, mekanizmalar1 ve insan saglig

tizerinde cesitli etkileri olan yiizlerce isotopu bulunmaktadir.

Canlilarin (0zellikle insanmn) biiyiime ve gelisme siirecinde elementlerin her biri
kendilerine 6zgili 6neme sahiptirler. Bugiine kadar en az 74 elementin insan ve diger canlilarin
metabolizma siirecinde yapici veya yikict roli bildirilmistir. Bu elementlerden 15’nin insan
viicudunun %99.95’1ni, geri kalanmin ise %0.05’ini olusturdugu bilinmektedir. Dahasi, az
miktarda bulunan bu nadir ve iz elementler, canli metabolizmas: iizerinde 6nemli etkilere

sahiptirler.

Insan sagligimnin elementler ve minerallerle iliskisi ve degisik organ ve dokularm bu
yapilarla olan etkilesimi bilinmektedir. Tibbi jeoloji, jeolojik etkenlerin insan sagligi ve
hastaliklari {izerine etkisini arastiran bir bilimdir. Bu bilim insan, hayvan ve bitkilerde meydana
gelen hastaliklarin gevresel jeolojik faktorlerden kaynaklanip kaynaklanmadigini arastirir ve

jeolojik tirtinlerin tedavide kullaniminida kapsar.

Jeolojik siiregler, malzeme ve ortamlarin insan saglig lizerindeki olumlu ve olumsuz
etkilerini ve bu etkinin cografik dagilimini inceleyen Tibbi Jeoloji, 6zellikle is saglig1 ve jeoloji
arasindaki bu bagin, yasam alanimizda glivenligimizi ve saglifimizi tehdit edebilecek 6nemli

bir faktor oldugunu gostermektedir (Kayabali ve Mutlu, 2014).

Kimyasal ilaglarin yan etkilerinin diisiiriilmesi amcaciyla tip ve ilag endiistrisinde ¢esitli
minerallerin kullanim1 da, Tibbi Jeolojinin arastirma alanlarindan birisidir. Nano boyutlu ve
yararli 6zellikleriyle bilinen kil malzemesi, nano Olgegindeki yap1 ve bilesiminde bir takim
degisiklikler yapilarak optimum degerli hale getirilebilmektedir. Bu haliyle saglikli, etkin ve
yan etkisi olmayan bir alternatif tedavi edici olarak kullanilabilmektedir. Killer, iyonlarini
degistirilerek, metal iyonlar1 ile doygun hale getirilerek veya asitlere islem yapilarak uygun

katalizor haline gelen ucuz malzemeler olarak degerlendirilmektedir.

Killerin tabaka aras1 mesafes, yumusakligi ve esnekligi ilacin bu tabakalar arasindaki

bolgelere yerlestirilebilmesini saglamaktadir. Boylelikle ila¢ hasar gérmiis hiicrelerin icine



iletilebilmektedir. Nanopartikiillii killerin yapisinda degisikliklerin meydana getirilmesi ve
optimizasyonu sayesinde viicutta bulunan zararli mikro-organizmalarin absorbe edilmesi veya
pasiflestirilmesi miimkiin olmaktadir. Buda insan saglig1 alaninda 6nemli adimlarin atilmasini

miimkiin kilmaktadir (Carmen et al., 2009).

Killerin yapilarinda gii¢lii eksi yiikiin bulunmas1 onlarin basta patolojik bakteriler ve
mikroorganizmalar olmak tizere zehirler, zararli agir metaller ve pestisitler gibi art1 yiiklii
maddeleri 6zlimseyip viicuttan g¢ikarabilmelerini saglamaktadir. Mineral ve dogal ilacin en
onemli 6zelligi (kimyasal ilaca karsin) tedavi siirecinde, tip alaninda ¢ok 6nemli sayilan, yan

etkisiz olmasidir.

Sindirim sistemi hastaliklarinin en 6nemli nedeni 6zel bir bakteri(Helicobacter pylori)
faaliyetinden olusan enfeksiyonlardir. Bahsi gecen bakteri iilser, mide ve bagirsagin 6n kismi
rahatsizliklar1, hazimsizlik ve bazi durumlarda sidirim sistemi kanseri gibi hastaliklarin baslica
nedenidir. Bu bakterinin farkli 6zellikleri nedeniyle tedavi siirecinde Ozel sorunlar
yagsanmaktadir. Bakteri mide de 6lmeyip biiyiliyebilen, yasamak i¢in az miktarda oksijene
ihtiya¢ duyan, mide duvarina kolayca niifuz edebilen, mide zarina yapigsmak icin 6zel aliciya
sahip olma gibi 6zelliklerinden dolay1 bu bakteriyi dnlemek ve tedavi etmek igin kullanilan

yontemlere sinirhiliklar getirmektedir.

[laglarin yavas absorbansi, saglam dokulara olumsuz yonde etki etmesi ve toksik olmas1
basta olmak {izere pek ¢ok yan etkinsi bulunmaktadir. Kimyasal ilaglarin kullanimi, ¢ok sayida
soruna neden oldugu i¢in nanotekolojinin gelisimi ile ilag sektoriindeki yenilikler, mineraller
gibi dogal ve yan etkisiz iriinlerin kullanilmasi, kimyasal ilaglara alternatif olarak One
cikmaktadir (Hughes, 2005). Uygun modifikasyonlarla mikro/nano partikiil killerin yapisinda
meydana  getirilen  degisiklikler ve  optimizasyon sayesinde viicuttaki  zararh
mikroorganizmalarin absorbe edilmesi veya pasiflestirilmesi miimkiin olmaktadir. Bu alanda

yiiriitiilecek basarili uygulamalar insan saglig1 alaninda 6nemli katkilar saglayacaktir.

Arastirmanin Amaci ve Kapsami

Cagimizin en ileri teknolojisi olan nanoteknoloji, insan, hayvan ve bitki yagaminin tim
yasamsal yonlerine niifuz etmeyi basarmis ve getirdigi yeniliklerle ¢esitli bilim dallarinin

bugiinkii ve gelecekteki durumunu etkilemistir.

Nanoteknolojinin son yillarda ortaya ¢ikisi, jeolojik faaliyetlerin kapsamini genisletmis
ve modern jeolojik arastirmacilar i¢in ¢ok degerli pratik araclar ve yontemler saglamistir.

Nanojeobilim (Nanogeoscience) modern jeolojinin, disiplinler arasi c¢aligma alani olan,



nanoteknolojiyi molekiiler ve atomik yap1 diizeyinde ve nanometre boyutunda kullanan bilim
dalidir (Ju Ywe tetal., 2016; Wang et al. 2016).

Glinlimiizde jeoloji bir adim daha ileri gitmis ve yeni alanlarda (tibbi jeoloji, ¢cevresel
jeoloji, nanogeobilim gibi) kapsamli ¢aligmalara ve arastirmalara baslamistir. Jeolojik olaylar
arasindaki iliski ve bunun gezegendeki canlilarin sagligina ¢esitli yonleriyle etkisi, diinya
capindaki bilim cevrelerinde tartisma konusu olmus ve bir¢cok bilim insaninin dikkatini
cekmistir. "T1bbi jeoloji", jeolojik faktorler ile insan, hayvan ve bitki sagligi arasindaki iliskiyi
inceleyen yeni bir jeoloji dalidir (Kayabali ve Mutlu, 2014).

Kil mineralleri insan uygarliginda 6nem kazanmis ve bir¢ok alanda kullanilmis degerli
minerallerdir. Giiniimiizde killer, benzersiz 6zellikleri nedeniyle ila¢ ve medikal endiistrileri
basta olmak {iizere cesitli endiistrilerde 6zel bir yere sahiptir. Modifiye kil minerallerinin ilag
endiistrisinde kullanimi, toksik ve yan etkilerinin olmamasi (Kimyasal ilaglarin aksine) viicudun
cesitli organlart ile uyumlu olmasi nedeniyle modern jeolojinin en 6nemli disiplinler arasi

calisma alanlarindan biri olmustur (Hughes, 2005).

Cok kiigiik boyutlar, tabakalar arasindaki bosluklarin kimyasal bilesiminin esnekligi ve
yiiksek adsorpsiyon 6zelligi, tibbi ve farmasdtik uygulamalarda killeri 6nemli yapan 6zellikler
arasindadir. Glinlimiizde gastrointestinal problemler gibi c¢esitli hastaliklarin tedavisi igin
nanoteknoloji ile sentezlenmis kil minerallerine dayali ilaclarin ikame edilmesi, ilag
endiistrisindeki arastirmacilarin  ¢alismalariin  en O6nemli boliimiinii  olusturmaktadir

(Eisenhour and Brown, 2009; Carretero and Pozo, 2010).

Kil minerallerinin katmanl yapisinda modifikasyon ve optimizasyon yaparak, viicutta
hastalik yapan mikroorganizmalar1 ortadan kaldirmak veya etkisiz hale getirerek insan
viicudunun ¢esitli organlarinin sagligini korumak miimkiindiir. Kimyasal ila¢ kullaniminin
olumsuzluklari ve zararlarindan bazilar1 toksisite, saglikli dokular tizerinde olumsuz etki, hizli
emilim eksikligi olarak siralanabilir. Kimyasal ilaglarin zararlarmi ortadan kaldirmak igin
viicudun metabolik sistemiyle uyumlu mineral ilaglarla ilgili calismalar arastirmalarin basinda

gelmektedir (Hughes, 2005; Gomes and Silva, 2007).

Nanoyesil teknolojinin kullanimu, kil minerallerinin (montmorillonit gibi) nanoteknoloji
alanindaki degerli 6zelliklerinden dolayr kullanimina iligkin arastirmalarla birlikte, nanokil
bazli bitki kompozitlerinin sentezine yol agmistir. Nanokil bazli bitkisel tibbi tasiyicilarin
iiretimi, modern ilag endiistrilerinde bitki ekstraktlar ile yesil nanoteknoloji arastirmalarinda

cok yeni bir yeni bir disiplinler aras1 teknolojidir.



Tez ¢alismasinda Kil yataklarindan alinan ham bentonitden sadece fiziksel islemlerle
saflagtirllan montmorillonit nanokil elde edilmesi planlanmistir. Mikro/nano kilin modifiye
edilmesi ise antioksidan, antienflamatuar ve antimikrobiyal 6zelliklere sahip zerdegal(Curcuma
Longa) bitkisinden ¢ikarilan  kurkumin(diferuloylmethane) ile  gergeklestirilmesi
amaglanmaktadir. Kurkuminle modifiye edilen nana/mikro Kkilin Helicobacter pylori iizerine
antimikrobiyal etkenligi minumum inhibisyon konstrasyon(MIC) testi ile belirlenecek olup,

giimiis ve bizmutla modifiye edilen montmorillonit kili ile karsilagtirilacaktir.

Onceki Calismalar

1998 yilinda modifiye kil mineralleri ve bunlarin patojen alimi etkileri iizerinde bir
calisma yiiriitmiistiir. Arastirma, ABD Texas Universitesi'nde simiile edilmis bir laboratuvar
ortaminda (In Vitro) gergeklestirilmistir. Bu ¢aligmanin amaci, kil minerallerinin geng farkli
memeli ve kus tiirlerinde viral patojenlerin (akut gastroenterit veya mide gribinin ana nedeni
olan rotaviriis ve koronaviriis) alimi tizerindeki etkisini arastirmaktadir. Clark et al., (1998)
sodyum montmorillonit de dahil olmak {izere islenmis kil minerallerinin memelilerde rotaviriis

ve koronaviriisii %80'e kadar absorbe etme kabiliyetine sahip oldugunu kanitlamistir.

Jeane et al., (2009), c¢alismalarinda antibakteriyel nanokil {iretmek i¢in Quatro Barras-
Brezilya ham bentonitini kullanmiglardir. Staphylococcus aureus, Escherichia coli ve
Pseudomonas aeruginosa gibi bakteri tiirleri tizerine antibakteriyel etkisini arstirmislar,
glimiisle (Ag*) modifiye edilmis kil minerallerinin Gram pozitif ve Gram negatif bakteriler
dahil olmak ilizere yaygin mikroorganizmalarin biiyiimesini 6nemli 6l¢iide engelledigini

gostermiglerdir.

Vondruskova et al. (2010), gastrointestinal hastaliklarin 6nlenmesinde hayvanlarin
diyetlerine eklenen kil minerallerinin, hayvanin sindirim sistemindeki toksinlere baglanarak

viicut toksisitesini azalttig1 gosterilmistir.

Arastirmacilar, beyaz, gri, sari ve pembe Kkillerin Staphylococcus aureus ve
Pseudomonas aeruginosa bakterileri iizerindeki antibakteriyel etkisini incelemislerdir (Lafi ve
Al-dulaimy., 2011).

Kapsamli bir aragtirma projesine dayali olarak, ge¢mis yillarda yapilan deneysel
calismalarda, bakteriler modifiye edilmis bentonite adsorbe /absorbe edilerek zararsiz hale
getirilmistir. (Howard E. Lind, 1961 ).

2002-2011 yillar arasinda, kurkuminin (molekiiler tedavi olarak) gesitli Helicobacter
pylori tiirleri izerindeki terapdtik etkilerin degerlendirilmesi amaciyla arastirmacilar tarafindan

cok sayida ve kapsamli klinik arastirmalar yapilmastir.



Kurkuminin 5-50 pg/ml araliginda  Helicobacter pylori bakterisinin tiremesini
engelledigini gostermistir (Mahdady et al., 2002; De et al., 2009).

Klinik arastirmalara dayanarak kurkuminin, NF-«B aktivitesini azaltarak ve inflamatuar
makromolekiillerin sizintisin1 6nleyerek Helicobacter pylori'nin neden oldugu inflamasyonu

azaltabildigi kanitlanmistir (Foryst-Ludwing et al., 2004; Sintara et al., 2010).

Aragtirmalar dldiiriicii olmayan konsantrasyonlardaki kurkuminin Helicobacter pylori
bakterisinin epitel hiicrelerine baglanmasini engelleyemese de bakterilerin sistein deaminaz

ekspresyonunda azalmaya neden oldugunu gostermistir (Zaidi et al., 2009).

Ayrica kurkumin, Helicobacter ile enfekte olmus epitel hiicrelerinde matriks
metaloproteaz 3 ve 9 ekspresyonunu doza bagli olarak baskilayabilmektedir ve bu anlamda

yaygin ii¢lii tedaviden ¢ok daha basarili olacagi savunulmaktadir (Kundu et al., 2011).

Kurkumin ile sodyum aljinat/montmorillonit kapsiillii nanokompozitin diflizyonunu,
salinimini ve ilag dagitimini arastirmak igin Sreekanth Reddy et al., (2021) kurkuminin diisiik
¢oziinmesi ve diisiik biyoyararlanim sorunlarini, stabil ila¢ dagitimi i¢in nanosentez yontemiyle
biiyiik 6l¢iide ¢oziilebilir oldugunu bildirmislerdir. Ayrica sentezlenen aljinat/montmorillonit
nanokompozitinin ylizeyine yiiklenen kurkuminin midede salinimi durdurulduktan sonra

bagirsagin baslangicinda salinimi yeniden baslamaktadir.

Karimdoust (2022) tarafindan yapilan arastirmada glimiis ve bizmut partikiilleri igeren
ham ve modifiye edilmis montmorillonit nanokilinin {ist gastrointestinal sistemdeki patojen
mikroorganizmalarin yasamsal belirtileri lizerindeki etkisi arastirilmistir. Bu arasgtirmanin
bulgularina dayanarak, glimiis nanopartikiillerle modifiye edilmis antibakteriyel malzemelerin
Onleyici giicliniin, sirasiyla bizmutla modifiye edilmis nanokil ve ham montmorillonit

nanokilden daha yiiksek oldugu goriilmiistiir

Killerin yapisinda ve bilesiminde kii¢iik degisiklikler yapilarak (metallerle veya asitlerle
doyurma gibi) onlardan ¢ok faydali ve degerli katalizorler elde edilebilir. Cok kii¢iik boyutlar,
tabakalar arasindaki bosluklarin kimyasal bilesiminin esnekligi ve yiiksek adsorpsiyon 6zelligi,
tibbi farmasotik uygulamalarda killeri distiin kilan o6zellikler arasindadir. Katmanli kil
minerallerinin (en az bir boyutu nanopartikiil boyutunda olan) yapisal 6zellikleri, toksik
olmamalari, yan etkilerinin bulunmamasi ve farkli viicut organlariyla uyumluluklar1 nedeniyle
modifiye ve optimize edilmis olarak tibbi kullanimi en yaygin olanlardan 6nemli giincel

arastirma alanlarinin biridir (Hughes, 2005; Gomes and Silva., 2007).

Kimyasal ilaglar ve geleneksel ila¢ tasima sistemleri ile ilacin, yerini, hizini, zamanin

ve konsantrasyonunu kontrol etmek miimkiin degildir. Bu ilacin etkinligini azaltir, yan etkileri



artirr, viicuttaki saglikli dokular1 ve hiicreleri zehirler. Killer ucuzlugu, bulunabilirligi ve
benzersiz yap1 Ozellikleri nedeniyle nanoteknoloji alaninda biiyiik ilgi gormiistiir. Ayrica bu
malzemelerin boyutlarmin kiigiik olmas1 nanoteknoloji alaninda diger malzemelerle rekabet

etmelerini saglamistir.

Saflastirma, iyon degisiklikleri, metal elementlerle doyurma(impregnation) ve cesitli
asitlerle igleme gibi modifikasyonlar yaparak iizere nanokilden c¢ok faydali terapotik
katalizorler hazirlanabilir. Mineral ilaglar ve kil bazli nanoterapistlerin sentezinde hammadde
olarak kullanilabilir. Nanokiller, bir ilac1 bozulmadan koruyabilir, bagirsak zar1 boyunca
dagilimim1 kolaylastirarak ila¢g alimini artirabilir, vektoriin etkinligini modiile edebilir ve

dokuya dagilimini degistirebilir.

Nanokillerin iyi biyouyumluluk gostermesi, yiiksek spesifik yiizey alanina sahip olmasi,
kolloidal ve akiskanliklig1 (tiksotropik), organik ilaglar ve ilag tastyicilar1 olarak kullanimini

nanoteknoloji diinyasinda degerli olan minerallerin 6zelliklerinden bazilaridir.

Iyonlarm ara katman bosluguna entegrasyonu veya yiizey modifikasyonu gibi kil
minerallerinin kimyasal modifikasyonu, ila¢ ylikleme ve salimi i¢in nanoliflerin 6zelliklerini
diizenlemek i¢in bir stratejidir. Modifiye edilmis nanokil, kapsiilleme, immobilizasyon, iyon
degisim reaksiyonu veya elektrostatik etkilesimler yoluyla ilaglar1 emebilir. Nanokil tarafindan
kontrollii ilag salinimi, eczacilik alaninda nanoteknoloji bilim adamlarinin giincel kapsamli

arastirmalarindan biridir (Barbosa et al., 2020).

Montmorillonit, bentonitte ana fazi olusturan bir kil nanoparcacigidir. Yaklasik 10
angstrom boyutlarinda ve benzersiz 6zelliklere sahip bu nanopargacik, ila¢ endiistrisinde ¢esitli
uygulamalar bulmustur. Nanokilin ila¢ endiistrisindeki 6nemli uygulamalar1 arasinda kil bazl
nanoilaglarin tiretimi, ilag tasiyicilart ve yeni ilaglarin kontrollii salinimi yer almaktadir. Bu
ozellikler, montmorillonitin tibbi ve endiistriyel uygulamalarda yaygin olarak kullanilmasinm
saglamistir (Eisenhour and Brown 2009; Carretero and Pozo 2010). Ek olarak, diisiik
¢oziiniirliik ve zayif farmakokinetik o6zellikler (diisiik biyoyararlanim ve kisa biyolojik yar1
Omiir) dahil olmak {izere geleneksel farmakolojik dezavantajlarin iistesinden gelmek icin ¢esitli
ilag dagitim sistemleri olusturmak i¢in kullanilmistir (McNerny et al., 2010; Savjani et al.,
2012; Griffin et al., 2013; Mould et al., 2015).

Nanoteknoloji {izerine yapilan arastirmalar son yillarda oldukga ilerleme kaydetmistir.
Buna bagli olarak nanomalzemelerin hazirlanmasi ve iretilmesi ihtiyact her gecen giin
artmaktadir. Saglik ve biyolojik giivenligin 6nemi goz Oniine alindiginda, 6zellikle tibbi ve
farmasotik uygulamalarda bu malzemelerin hazirlanmasi ve tiretilme siireci, kimyasal olmayan

ve ¢evre dostu bir slireg olmast hedeflenmektedir. Malzemelerin sentezi i¢in pek cok fiziksel
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ve kimyasal yontem vardir; bunlarin higbiri tamamen gilivenli ve cevreyle ve canli
organizmalarin yapistyla uyumlu degildir. Daha spesifik olarak nano-yesil teknoloji, nano bazl
malzeme ve lriinlerin tiretimi ve kullanimryla ilgili ¢evresel hususlar1 en aza indirmek i¢in

gelistirilebilir (Rai and Posten., 2013).

Bu konuda arastirilmasi gereken pek cok parametre bulunmaktadir. Nanoteknolojide
mikroskobik organizmalarin kullaniminin tartisilmasi, nanopartikiillerin sentezi ve bunlarin
ilimh kosullarda stabilizasyonu ile ilgili sorunlari ayni anda ¢ozebilir. Mikroskobik canli
organizmalar arasinda bakteriler, is kolaylig1 ve genetik manipiilasyon olasilig1 nedeniyle bu

konuda diger organizmalara gore daha fazla ilgi gormiistiir (Rezaei and Ghadam., 2017).

Nanoyesil teknolojinin bir diger yonii de bu teknolojide enzimlerin kullanilmasidir. Bazi
enzimler nanometre boyutunda biyokatalizorlerdir ve glinlimiizde saf kimyasal sentez,
biyolojik kirleticilerin uzaklagtirilmasi ve farmasotikler gibi yeni alanlarda yaygin olarak
kullanilmaktadirlar; Ancak enzimlerin dmriiniin kisa olmasi bu uygulamada kullanimlarini

siirlamigtir (Sambamurthy and Kar., 2006).

Glinlimiizde biyouyumlu nanopartikiillerin hazirlanmasinda bitkilerin siirdiiriilebilir ve
ayn1 zamanda kullanilabilir bir kaynak olarak kullanilmasi biiyiik ilgi gérmiistiir. Bu yontemin
avantajlar arasinda ucuzlugu, toksik olmamasi ve yiiksek saflikta nanopartikiillerin iiretilmesi

sayilabilir (Mandal et al., 2006).

Ayrica bu sekilde iiretilen nanopartikiiller, partikiil boyutu dagilimi ve stabilite

acisindan diger yontemlere gore daha diizgiin ve homojendir (Chanathaworn et al., 2012).

Diisiik maliyet, yiiksek hiz, yiiksek iiretim 6l¢egi ve ¢evreye tehdit olusturmamasi gibi
avantajlar, nanopartikiillerin yesil teknoloji kullanilarak tiretilmesine diger fiziksel ve kimyasal
yontemlere gore daha fazla 6nem verilmesine neden olmustur. Son yillarda bakteri, mantar ve
bitkileri kullanarak biyolojik yontemlerle farkli nanopartikiiller iiretme potansiyeli gesitli
arastirmalarla kanitlanmistir (Parikh et al., 2008). Yesil nanoteknolojide bitki 6zleri,
nanopartikiillerin tiretiminde en yaygin kullanilan malzemelerdir. Bu ekstraktlar genellikle

bitkilerden ¢ok basit ve kullanish yontemlerle elde edilebilmektedir. (Sathyavathi et al., 2010).

Kurkumin veya diferiiloilmetan (C21H2006) bir polifenoldiir ve zerdegal olarak bilinen
Curcuma longa'nin ana maddesidir. Zerdegalin sar1 kismi, yaklasik %77 diferroil metan,
yaklasik %17 demetoksi kurkumin, yaklasik %3 bisdemetoksi kurkumin ve az miktarda
siklokurkumin i¢eren kurkuminoidler igerir. Kurkumin esas olarak Hindistan, Cin, Glineydogu
Asya ve tropik bolgelerde bulunur. Bu madde gida tiiketiminin yani sira renklendirici ve

koruyucu olarak da kullanilmaktadir (Anand et al., 2008; Lee Net et al., 2004).



Kurkuminin en 6nemli 6zelliginin siiperoksit dismutaz, katalaz ve glutatyon peroksidaz
enzimlerinin aktivasyonu yoluyla ortaya ¢ikan antioksidan fonksiyonu oldugunu

gostermislerdir(Puschner 2002).

Kurkuminin bir diger etkisi de kanser 6nleyici 6zelligidir. Bu baglamda cilt, meme, agiz
boslugu, mide, yemek borusu, mide, bagirsak, akciger ve karaciger kanserine karsi onleyici

oldugunu ispatlamaya yo6nelik aragtirmalarda bulunmaktadir. (Noorafshan et al., 2010).

Nanoyesil teknolojinin kullanimu, kil minerallerinin (montmorillonit gibi) nanoteknoloji
alanindaki degerli ozelliklerinden dolayr kullanimina iliskin aragtirmalarla birlikte, nanokil
bazl1 bitki kompozitlerinin sentezi gergeklestirilmistir. Nanokil bazli bitkisel tibbi tasiyicilarin
tiretimi, modern ilag¢ endiistrilerinde bitki ekstraktlar1 ile yesil nanoteknoloji arastirmalarinda

cok yeni bir Yeni bir disiplinler arasi teknolojidir.

Bu arastirmada, kurkumin (zerdegal bitki 6zii) ile modifiye edilmis montmorillonit

nanokili gevreyle uyumlu ve zararh kKimyasallar igermeyecek sekilde hazirlanmistir.



KURAMSAL TEMELLER

Boyutlar1 1 ila 100 nanometre arasinda olan pargaciklara nanopartikiiller denir. Bilimin
ilerlemesi ve nanoteknolojinin ¢esitli uygulamali bilimlerde (6zellikle tip ve ilag endiistrileri)
yayginlagsmasiyla birlikte, nanometre boyutunda malzemelerin {iretilmesi ve kullanilmasi
ihtiyaci her gegen giin artmaktadir. Nanopartikiillerin hazirlanmasi ve iiretilmesi i¢in birgok
fiziksel ve kimyasal yontem vardir, bu yontemlerin birgok olumsuzluk igermesi ve en 6nemlisi
cevreye yonelik potansiyel riskleri nedeniyle (Senapati et al., 2012) ilag arastirmacilar
tarafindan hos karsilanmadigindan nanopartikiilleri sentezlemek, iiretmek i¢in daha giivenli
cevre dostu yontemler arayisindadirlar. Cesitlis bitkisel(yapraklar, c¢icekler, ekstraktlar,
tohumlar vb.), tirtinler kullanilarak tiretilen nanopartikiiller daha fazla stabiliteye sahip olup

¢evreyle uyumludur.

Giinlimiizde, biyouyumlu nanopartikiillerin hazirlanmasinda stabil ve kullanilabilir bir
kaynak olarak bitkilerin kullanilmasi arastirmacilarin biiyiik ilgisini ¢gekmektedir. Bu yontemin
avantajlar arasinda ucuzluk, toksik olmama, yiiksek saflik ve stabilite yer almaktadir (Mandal
et al., 2006). Bitkiler, bol miktarda bulunmalar1 ve biiyiime i¢in 6zel kosullara ve besin
maddelerine ihtiya¢ duymamalarindan dolayi, biyolojik yontemle nanopartikiillerin iiretimi i¢in

uygun secenekler olarak degerlendirilmektedir (Mittal et al., 2013).

Yesil nanoteknolojide bitki 6zleri, nanopartikiillerin tiretiminde en yaygin kullanilan
malzemelerdir. Bu ekstraktlar genellikle bitkilerden ¢ok basit yontemlerle elde edilebilir. Yesil
bitki sentezi teknolojisi ile nanomateryallerin hazirlanmasinda ki kolayligi, modern

nanoteknolojinin en olumlu ve pratik yonlerinden biridir (Sathyavathi et al., 2010).

Giliniimilizde nanopartikiillerin biyolojik ve yesil yontemlerle hazirlanmasi, sentez ve
ekstraksiyon kolaylig1 nedeniyle nanopartikiillerin hazirlanmasi ve sentezinde bitki ekstraktlari
oldukca popiilerdir. Bitki ekstrakti kullanilarak nanopartikiil sentezi yontemine fitosentez denir

(D. Mubarak-Ali et al., 2011; G. Sangeetha et al., 2011).

Zerdecal Bitkisi ve Kurkumin

Zerdagal (Curcumin lunga) zencefilgiller (Ginger) familyasindan, yaklasik 90 ila 150
cm boyunda, uzun, sivri yapraklart ve trompet seklindeki sar1 ¢igekleri ile kapl ¢ok yillik bir
bitkidir. Bu bitkinin kéksap1 ¢ok degerlidir ve Hindistan, Cin ve diger iilkeler gibi Asya
tilkelerinde yaygin olarak yetistirilmektedir (Sekil 1).

10



Sekil 1. Zerdecal bitkisinin kdksapinin goriintiisti

[k kez 13. yiizyilda Arap tiiccarlar zerdegali Avrupa iilkelerine tanistirmistir. Rengi ve
tadi nedeniyle Avrupa'da Hint safram1 olarak bilinen bu baharat, kori baharati olarak
adlandirilmistir (Ainechi, 1991; Ghasemi, 2002). Zerdegal, kurkumin, dimetoksi kurkumin,
bisdimetoksi kurkumin, kurkuminol, kurkumol tetrahidrokurkumin, turmarin, turmeronlar ve
turmeronol dahil olmak {izere ¢ok ¢esitli bitki kimyasallarindan olusur. Zerdecalin en 6nemli
icerigi zerdecala sar1 rengini de veren kurkuminoidlerdir. Kurkumin, zerdecalin en iyilestirici
ozelliklerinin atfedildigi en &nemli kurkuminoiddir. Kurkumin, Ilk kez 1815 yilinda
zerdecaldan ekstrakte edilmis ve molekiiler formiili 1910 yilinda kesfedilmistir. Molekiiler
formiilii C21H2006 olan ve kimyasal adi diferroilmetan (Diferuloyl Methane) olan kurkumin,
son yillarda bir¢ok aragtirmaya konu olan bitkilerden izole edilen en 6nemli molekiildiir

(Glusker,1995).

Zerdegal tarih boyunca insanlar tarafindan hem ila¢ hem de gida olarak kullanilmis ve
geleneksel tipta tarih boyunca enfeksiyonlara karsi etkili bir gifali bitki olarak bilinmektedir
(Nourizadeh, 2002).

Bu molekiil dogas1 geregi hidrofobiktir ve suda ¢éziinmez ancak dimetil siilfoksit,
aseton, etanol ve yag gibi maddelerde ¢oziiniir. Zerdecal yaklagik %3-8 oraninda (Mahsul

mevsimine bagli olarak) kurkumin igerir (Aggarwal et al. 2007).

Bu dogal bilesigin kapsamli kimyasal yapisi sekil 2'de gosterilmektedir. Zerdegal
bitkisinin rizomunda kurkuminin yani sira ugucu yaglar, alfa ve beta turmarin, zencefil, glikoz,
fruktoz, arabinoz ve nigasta gibi bircok kimyasal bilesik bulunmaktadir. Zerdegalin rengi
kurkumin, desmetoksikurkumin ve bisdesmetoksi gibi renk maddeleri ile iligkilidir (Ammon

and Wahl, 1991).
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Sekil 2. Kurkuminin kapsamli kimyasal yapisi

Bu bitkinin besin takviyesi veya molekiiler tedavi olarak kullanilma yas1 5000 yildan

fazladir. Zerdecal genellikle baharat ve gida boyas1 olarak kullanilir.

Gilinlimiizde sifal1 bitkiler, ¢esitli etkili maddelerin varligi nedeniyle bir¢ok hastaligin
tedavisinde kullanilabilmektedir. Cok sayida antibiyotigin kesfedilmesine ve {iiretilmesine
ragmen, bakteri susglarinin kimyasal ilaglara kars1 direnci nedeniyle mikrobiyal enfeksiyonlarin
tedavisinde hala biiyiikk sorunlar yasanmaktadir. Bu nedenle bitkilerdeki dogal bilesikler gibi

alternatif tip kaynaklarinin bilinmesi ve tanitilmasi 6nemlidir (Ahmadi et al., 2016).

Kurkumin, zerdegal bitkisinin rizomundan elde edilen, farkli hiicresel ve molekiiler
mekanizmalar yoluyla ¢esitli farmakolojik ve terapétik etkilere neden olan dogal bir bilesiktir.
Zerdecal bilesiklerinin yaklagik %2 ila 8'ini olusturan kurkumin, zerdecalin sar1 ve altin
renginin ardindaki ana faktordiir ve ayrica zerdegalin bircok 6zelliginden sorumlu oldugu da
tespit edilmistir (Aggarwal et al., 2007; Moken et al., 1984; Asena, 1993). Kurkumin, fenolik
gruplara ve konjuge baglara sahip, floresan lipofilik bir maddedir (Sahu et al., 2008).

Bazi Asya iilkelerinde her kisi giinde 100 mg zerdecal tiikketmektedir (Ammon and
Wahl, 1991). Bir klinik deneme calismasinda insanlarin yaklasik 12 g/giin kurkumin dozunu
tolere edebildigi gosterilmistir (Cheng et al., 2001).

Arastirma ve ¢alismalarda zerdecalin asagidaki gibi ¢esitli tedavi edici 6zellikleri ortaya
c¢ikmistir. Bunlar dezenfeksiyon (Negi et al., 1999; Apisariyakul et al., 1995), antiinflamatuar
(Arora et al., 1971), ve antioksidan (Kuo et al., 2012) gibi 6zelliklerdir. Ayrica tamamlayici
tedavi olarak alzheimer (Lim et al., 2011), diyabet (Kanitkar et al., 2008), astim (Ma et al.,
2013) ve mide tlserinden de (Mei et al., 2012) bahsedilmistir. Kurkumin, antioksidan
aktivitesinin yani sira antiinflamatuar ve antikanser 6zelliklerine de sahiptir (Duvoix et al.,

2005; Sarkar et al., 2016). Proapoptotik &zellikler (Sarkar et al., 2016) ayni zamanda
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antimikrobiyal 6zelliklere sahiptir ve hatta anti-diyabetik etkilere de sahiptir (Saravanan and
Pari, 2005).

Giinimiizde pek ¢ok kronik hastaligin iltihabi reaksiyonlar sonucunda viicut dengesinin
bozulmasindan kaynaklandigi bilinmektedir (Kumar et al., 2004; Aggarwal et al., 2002). Son
bilimsel kanitlar, zerdegalin ve oOzellikle kurkuminin yiiksek bir antiinflamatuar aktivite
gosterdigini kanitlamaktadir. Bu nedenle zerdegal ve kurkuminin bir¢ok hastaligin tedavisinde

kullanildig1 agiktir (Joe, 2000; Lantz et al., 2007).

Kurkuminin bahsedilen diger aktiviteleri arasinda kan yaglarinin azaltilmasi,
karacigerin korunmasi, lipoksijenazin inhibisyonu, siklooksijenazin inhibisyonu, proteazlarin
inhibisyonu, serbest radikallerin temizlenmesi, yag peroksidasyonunun inhibisyonu,
kolesteroliin azaltilmasi, trombosit agregasyonunun azaltilmasi, sindirimin iyilestirilmesi, safra
akisini arttiran sitokinleri modiile eden ve diger inflamatuar 6zellikleri gosteren bir molekdildiir.

(Karunagaran et al., 2007; Cheng et al., 2001).

Zerdegalin Helicobacter pylori iizerindeki etkisine iliskin ¢alismalarin ¢ogu hiicre
calismalar1 ve laboratuvar ortaminda (In vitro) ve hayvan 6rnekleri iizerinde gergeklestirilmistir
(Koch et al., 2005; Mahady et al., 2002). Kurkuminin laboratuvar kosullarinda Helicobacter
pylori'nin ¢ogalmasini engelleyen bir madde oldugu mide hasarmin onarilmasina katki

sagladigi bildirilmistir (De et al., 2009).

Yapilan bir ¢alismada (Han et al., 2006), kurkuminin, Helicobacter pylori geni (aroE )
tarafindan kodlanan enzimin (Shikimate dehydrogenase, SDH) rekabet¢i olmayan bir inhibitorii
olarak gérev yaptigimi gdstermistir. Insanlar iizerinde yapilan az sayida calismada kurkuminin
Helicobacter pylori'yi yok etmede etkili oldugu goriilmiistiir (Judaki et al., 2017; Abbas et al.,
2018). Taylandl bir grup arastirmacinin yaptigi ¢alismalarda bu maddenin Helicobacter pylori
bakterisinin yok edilmesinde biiyiikk etkiye sahip oldugu arastirma sonuglarindan

gozlemlenmistir (Koosirirat et al., 2010).

Zerdegalin cogu toplumda insanlarin gilinliik gidalarina katki maddesi olarak kullanildig:
ve bu maddenin kullanimiyla ilgili herhangi bir tehlikeli yan etkinin bildirilmedigi de
belirtiliyor (Fallah et al., 2010). Giinlimiizde bitkisel tedaviler (antibiyotik direncinin olugmasi
gibi 6nemli tedavi sorunlarinin ortaya ¢ikmasiyla birlikte) antibiyotiklere uygun bir alternatif

olabilmektedir.

Kurkumin Biyoyararlanim

Biyoyararlilik terimi, tip ve farmasdtik endiistrilerinde bir ilacin tilketimden sonra hedef

dokuya ulasabilme yetenegi i¢in kullanilir. Pek ¢ok tedavi edici 6zelligine ragmen zerdecalin
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etken maddesi olan kurkuminin (Curcumin) biyoyararlanimi (Bioavailability) distktiir. Bu
diistikliigiin nedeni suda az ¢dziinmesi, hizli metabolize edilmesi ve sistemik eliminasyonudur.
Bu diisiik biyoyararlanim 6zelligi, kurkuminin ilag¢ olarak kullanimini belirli sinirlamalara tabi

kilan en 6nemli nedendir (shen and Ji, 2012; Ji and shen, 2014).

Bu sorunlar1 ¢dzmek igin ¢esitli yollar arastirtlmis olup, kurkuminin biyolojik
aktivitesini iyilestirmek ve stabilitesini arttirmak igin yararli ¢oziimlerden biri onu metallerle
selatlamaktir(chelating). Kurkuminin yapisinda metaller ve yar1 metallerle kompleks olusturma

yetenegine sahip bir beta-keton kismi bulunmaktadir (Annaraj et al., 2005).

Kurkuminin metal kompleksleri biyolojik ortamlarda daha iyi stabiliteye ve

¢oziinlirliige sahip olduklarindan insan viicudundaki biyoyararlanimini artirir.(Subhan et al.,

2014).

Biyoyararlinimi artirar diger bir geleneksel yontem ise karabiberi zerdegala eslik eden
bir {irlin olarak kullanmaktir. Karabiber kullanimiyla kurkumin emiliminin yaklagik iki kat

arttigin1 gosterilmistir (Anand et al., 2007)

Kurkumin iceren nanopartikiillerin kullanimi, kurkuminin biyoyararlanimini
arttirmanm  diger yollarindan biridir (Singh et al., 2013). Ornegin kurkumin igeren
nanopartikiillerin kullanildig1r bir calismada, tiimor hiicrelerinin kurkumin iceren 50 pm
nanopartikiiller ile 48 saat tedavisinin ¢ok etkili oldugu ve kanser hiicrelerinin ¢ogalmasinin
bliylik oranda azaldig1 bulunmustur. Kurkumin i¢eren bu nanopartikiillerin en 6nemli 6zelligi
sadece kanser hiicrelerinin ¢ogalmasini etkilemesi ve saglikli epitel hiicreleri iizerinde zararsiz

olmasidir(Milano et al., 2013).

Gilinlimiizde kokuminin etkisinin ve glivenliginin farmakolojik mekanizmasi, klinik ve
terapotik uygulamalardaki kullanimini arastirmak i¢in genis c¢apta arastirilmaktadir. Ancak

sudaki ¢oziliniirliigiiniin diisiik olmas1 ve metabolizmasinin hizli olmasi baslica engeldir.

Kurkuminin dezavantajlarinin istesinden gelmek i¢in cesitli teknikler kullanilmus,
(nanoteknolojiye dayali yaklasimlar) polimer kil nanokompozitleri, ilag dagitimi igin
nanopartikiillerin formiilasyonunda 6nemli bir rol oynamaktadir. Bunun nedeni, tek tek
bilesenleri, kil ve polimerlerle karsilagtirildiginda gelismis reolojik ve mekanik 6zellikleri ve

kontrollii ilag salma 6zellikleridir.

Bir arastirmaya gore, aljinat/montmorillonit nanokompozitlerinin (MMT), yiiksek
yiikleme kapasitesi ve aljinatla kapsiillenmis ilaglarin yetenegi gibi her iki bilesenin birden fazla

avantaj1 nedeniyle genis bir ilag yelpazesi i¢in ilag dagitim sistemi olarak kontrollii bir sekilde
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kullanilmistir. Sonuca gore, kokumin kapsiilli kil nanopartikiillerinin biyoyararliligi

artmistir(Ahmed, 2015).

Giimiis parikiilleri

Gilimiis (Ag) elementi, tiim elementler arasinda en giiglii elektrik ve 1s1 iletkeni olan ve
altindan daha sert ama esnek ve doviilebilir 6zellige sahiptir. Glimiis metalinin antibakteriyel
0zelligi uzun zamandir savaslardan kaynaklanan yaralar1 dezenfekte etmek icin veya giimiis
gida kaplarinda bakterileri 6ldiirmek vb. i¢in kullanilmis ve antibiyotiklerin ortaya ¢ikmasiyla
bu metalin kullanim1 her gegen gilin azalmistir. Ancak nano bilimin gelismesiyle bu metal

yeniden 6nem kazanmaya baslamistir.

Yapilan iglemler giimiisiin antibakteriyel 6zelligini %99 gibi 6nemli dlgiide artiran
giimiisii nanoparcaciklara doniistiirerek, cesitli endiistrilerde ve uygulamalarda kompozitler
seklinde kullanilabilmistir. Giimiis nanomalzemelerin en 6nemli 6zelliklerinden biri viriisler ve
bakteriler i¢in Oldiiriicii olmasinin yanisira insan ve hayvan viicutlartyla tamamen uyumlu

olmasidir.

Gilimiis nanopartikiiller antibakteriyel 6zelliklerinin yani sira mantar ve iltihap onleyici
etkileri, cevre ile uyumluluk, tahris edici ve alerjik olmayan, 1s1ya dayanikli ve yliksek stabilite
ve dayaniklilik gibi o6zelliklere sahiptir. Bu o6zelliklerinden dolayr medikal ve ilag

endustrilerinde kullanilmaktadir.

Bizmut parikiilleri

Bizmut (B1i), ti¢ degerlikli bir zayif metaldir ve kimyasal olarak arsenik ve antimona
benzer. Bizmut, tiim metallerden daha manyetiktir ve civa digindaki tiim elementlerden daha az
1s1 iletkenligine sahiptir. Bizmut bilesikleri kozmetik, pigment ve tibbi uygulamalarda
kullanilmaktadir. Bizmut, diger agir metallere kiyasla alisilmadik derecede diisiik toksisiteye

sahiptir.

Bizmut, bizmut oksikloriiriin uygulamalari kozmetikte yaygin olarak kullanilmakta
olup, tipta bizmut subnitrat ve bizmut subkarbonat kombinasyonu halinde kullanilmaktadir.
Bizmutun baz bilesikleri (C7HsBiO4) mide agrisi, bagirsak iltihabi, ishal gibi hastaliklarda ilag

olarak kullanildig: bilinmektedir.

Tibbi Jeoloji

Jeolojik etkenler ile insanlar, canlilar ve bitkilerin saglig1 arasindaki iliskiyi inceleyen
tibbi Jeoloji multidisipliner bir bilim dalidir. Minerallerin insan sagligina etkileri jeoloji ve tip

bilimlerinin tarihi geg¢misinden beri bilinmektedir. Saglik sorunlar1 ve Jeoloji birbiriyle
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yakindak iligkilidir. Tibbi Jeoloji, 6zellikle is saglig1 ve jeoloji arasindaki iligkinin, yasam
alanimizda gilivenligimiz ve sagligimi i¢in tehdit olusturabilecek onemli bir faktdr oldugunu

gostermektedir (Kayabali1 ve Mutlu, 2014).

Kimyasal ilaglarin yan etkilerinin diisiiriilmesi amacaciyla tip ve ilag endiistrisinde
cesitli minerallerin kullanimi da, Tibbi Jeolojinin arastirma alanlarindan birisidir. Nano boyutlu
ve yararh ozellikleriyle bilinen kil malzemesi, nano dlgegindeki yap1 ve bilesiminde bir takim
degisiklikler yapilarak optimum degerli hale getirilebilmektedir. Bu haliyle saglikli, etkin ve
yan etkisi olmayan bir alternatif tedavi edici olarak kullanilabilmektedir. iyonlarimi degistirerek
veya metal elemanlarla duygun hale getirilerek veya asitlere islem yapilarak uygun katalizor

haline gelen ucuz malzemeler olarak degerlendirilmektedir (Hughes, 2005).

Insan viicudu yerkiiresi iizerindeki elementlerden olusan degisik bilesiklerden meydana
gelmektedir. Yerkabugunda bulunan elementlerin degisik 6zellikleri, mekanizmalar1 ve insan
sagligr lizerinde cesitli etkileri olup, bunlarin yiizlerce isotopu bulunmaktadir. Canlilarin
(6zellikle insanlarin) biliylime ve gelisme siirecinde elementler kendilerine 6zgii Oneme
sahiptirler. Bugiline kadar en az 74 elementin insan ve diger canlilarin metabolizma siirecinde
yapict veya yikici role sahip oldugu bilinmektedir. Bu elementlerden 15’nin insan viicudu
hacminin %99.95’1ni, geri kalaninin ise yalniz %0.05’ini olusturdugu tespit edilmistir. Dahasi,
bu nadir ve iz elementler, ¢okluklar1 onemsiz miktarda olsa da, viicut metabolizmasi iizerindeki

etkileri inkar edilemez bir gercektir (Atabay, 2011).

Jeoloji, yeni ve genisleyen arastirma alanlar ile her gegen giin hayatimizda daha fazla

yer almaktadir (Varol et al., 2009).

Nanoteknoloji ile Jeolojinin Baglantisi

Mineraller ve killer gibi malzemeler ve dogal bilesikler jeolojik iiriinler olarak,
nanomalzeme boyutlarina ve 6zelliklerine sahip olmalari nedeni ile alternatif bir malzame
olarak tibbi nanoteknolojik yontemlerde, kimyasal ilaglar i¢in oldukg¢a etkili ¢oziimler

sunmaktadirlar.

Mikro/nano boyutlar1 ve yararli ozellikleriyle 6ne ¢ikan nanokillerin yapr ve
bilesimlerinde nano 6l¢eginde degisikler yapilarak saglikli, etkin ve yan etkisi olmayan bir
alternatif malzeme olarak kullanilabir oldugu ifade edilmistir (Gomes ve Silva, 2007).

Kil mineralleri, yapis1 ve ozellikleri

"Kil" kelimesi, topraktaki veya tortudaki parcaciklarin boyutunu belirtmek igin
kullanilir. Uluslararas1 Toprak Bilimi Dernegi boyut olarak 0,002 mm'den (2 mikron) daha
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kiiglik olan kayalar veya mineral pargaciklari igin kil tanimlamasin1 yaparken, sedimantologlar
ise 0,004 mm'den kiigiik pargaciklar i¢in kullanilir. (Israelachvili et al. 1998, Guggenheim et
al., 1995, Barton and Karatanasis, 2002).

Kil, dogada bol miktarda bulunan biinyesinde fazla miktarda aliiminyum ve silika
barindiran tane boyutu 0,002 mm olan feldispat ve silikatlarin belirli sartlar altinda ayrigsmasi
sonucu olusan ince ve yumusak tortul olusumlardir. Killer dogada beyaz, gri, pembe, mavi,
yesil, kahverengi gibi farkli renklerde bulunmaktadirlar. Killerin farkli renklerde bulunmasi
killeri igerisinde bulunan aliiminyum silikatlar, kalker, silis, mika, demiroksit, magnezyum,

kalsiyum, sodyum ve kuvars gibi minerallerden kaynaklanmaktadir (Woral, 1986).

Killer farkli kimyasal ve fiziksel ozelliklerinden dolay1 cesitli sanayi sektorlerinde
kullanilmaktadir. Killer kimyasal yapis1 bakimindan iki farkli geometrik yapiya sahiptirler.
Birincisi tetrahadral (diizgiin dort yiizlii) ve ikincisi ise oktahedral (diizgiin sekiz yiizlii)

geometrik yapilara sahiptirler.

Kil minerallerinin yapisal iskeleti silika ve aliimina levhalarinin birlikte baglanmasiyla
olusan birbiri iizerine istiflenmis tabakalardan meydana gelmektedir. iki yapisal birim
(oktahedral ve tetrahedral) bir¢ok kil mineralinin atomik kafes sisteminde yer almaktadir (Grim,
1962). Birinci birim oktahedral levha olarak adlandirilmakta ve oksijen ve hidroksillerle sikica
sartlmis iki levhadan olugmakta ve bu oktahedral koordinasyon igerisine aliminyum, demir
veya magnezyum atomlar1 da yer almaktadirlar. Bunlar 6 oksijen veya hidroksil atomundan esit

mesafede yer almaktadirlar (Sekil 3).

Ikinci birim silika tetrahedrallarindan olusur ve tetrahdral levha olarak
adlandirilmaktadir. Her tetrahedralda bulunan silikon atomlar1 dort oksijen atomundan veya
yapidaki denge i¢in gerekli hidroksillerden esit mesafede bulunmaktadirlar. Silika tetrahedral
gruplar1 hegzagonal bir ag meydana getirmektedir. Bu agda SisOs(OH)s kompozisyonunda

bulunan levhalar sinirsiz tekrarlanmaktadir (Chimeddorj, 2007).

hidroksil veya
oksijen oksijen

Sekil 3. Killerde Tetrahedron ve Oktahedron yapitas: tabaka yapisi(Ozgiiven, 2011)
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Kil minerallerinin temel kristal yapisi, bir aliiminyum oksit veya magnezyum oksit
tabakasi ile bir veya iki silisyum dioksit tabakasindan olusan bir sandvi¢ gibi katmanlardan
olusur. Kil mineralojisi veya kil minerallerinin siniflandirilmasi, iki veya {i¢ tabaka olup
olmadigma ve oktahedral tabakanin bilesiminin ne olduguna, bu tabakanin kesin yapisina
dayanir. Iki tiir levha vardir: tetrahedral (silikat) ve oktahedral. Tetrahedral tabakalar silikon
(Si4*) ve oksijenden (O%) olusur. Oktahedral levhalar hidroksit (OH") ve aliiminyumdan (AI*3)
veya magnezyumdan (Mg*?) olusur. Oktahedral bir levha, aliiminyum igeriyorsa dioktahedral,
magnezyum igeriyorsa trioktahedral olarak adlandirilir. Aliimina veya magnezyum levhada
temel birim oktahedrondur. Bu birim genellikle aliiminyum veya magnezyum ve hidroksit
iyonlarindan olusur. Her bir oktahedron, Sekil 4'de gosterildigi gibi altigen bir yap1 olusturmak
icin 6 oksijen atomunun tiimiinii paylasir. Bu tabakalar, kil yapilar1 tiretmek i¢in ¢esitli
sekillerde birlesir. Kimyasal olarak bagli bir tabaka olusturmak igin oksijen atomlarini
paylasarak birlesirler. Baz1 mineraller iki tabakadan (bir tetrahedral ve bir oktahedral) olusan
tabakalara sahipken, digerleri ii¢ tabakadan (bir oktahedral iki tetrahedral tabaka arasina
sikistirlmis) olusan tabakalara sahiptir. Omegin, kaolinit bir tetrahedral levha art17 bir
oktahedral levhadan (1:1 katman) olusurken, smektit ve illit iki tetrahedral levha ve bir
oktahedral levhadan (2:1 katman) olusur. Ara katman boslugu, katyonlar olarak bilinen pozitif
iyonlar igerebilir (6rnegin, potasyum K*). Farkli kil mineralleri, ara katman boslugunda farkli
katyonlar igerir. Kil mineralleri tek T - O - T (Tetrahedral - oktahedral - tetrahedral) yada T —
O tabakalar1 arasinda i¢ ve dis kristal yiizeylerine sahiptirler (Sekil 4). (Iphen, 1979).

-~

T Katmam {
. TO(1:1)
tabakasi
O Katmani
A4 \¥ 2
(@)
T Katmani \‘
O Katmani - TOT(2:1)
i tabakasi
T Katmanm ‘

-’

Sekil 4. a: TO (1:1) (kaolin, halloysit), b: TOT (2:1) kil minerali tabakalar1 (montmorillonit,
illit) (Ozgiiven, 2011).

Pek cok kil minerali negatif net yiike sahiptir. Bu net negatif yiik tabakalardaki

elementlerin daha diisiik degerlikli baska elementlerle yer degistirmesi sonucunda olusur.
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Oktahedral tabakada A1%*, Mg?* atomuyla, tetrahedral tabakadaki Si** ise A1%" atomu ile yer
degistiri ve bu degisim izomorf yer degistirme olarak isimlendirilir. Bu degisim kil
mineralinden ve kaynagindan etkilenir. Boylece pozitif yiik eksikligi (negatif yiik fazlaligi)
olusur. Bu negatif yiik fazlalig1 Na* ve Ca?* gibi katyonlarin tabaka yiizeyine adsorplanmasi ile
gerceklesir (Vorral, 1986).

Kil mineralleri baz1 iyonlar1 itme-¢cekme 6zelligine sahiptir ve bu esnada iyonlar yer
degistirebilir. Montmorillonitteki tetrahedral katmaninda Si4*> {in yerini AI®*; oktahedral
katmaninda AI**’ iin yerini de Mg?*, Fe?*, Zn?" ve Li* alabilmektedir. (Si-0) tabakalarinda, Si
atomlar1 4 oksijen ile baglanmistir. Oksijen merkezdeki silisyumun bir tetrahedronun 4
kosesine yerlesmistir. Oksijenlerin 3’ komsu tetrahedronlar ile birlikte kullanilir.
Tetrahedronun 4. oksijen atomu asagiya konumdadir ve aliimina oktahedral tabakasinin

hidroksil gruplari ile ayn1 diizlemdedir.

Al-O-OH tabakalarinda, aliminyum atomlar1 ya sekiz oksijen atomuyla ya da bir
oktahedranin alt1 kosesi iizerinde merkezleri olan aluminyum atomlarinin etrafinda bulunan
hidroksil gruplartyla birlesir. Oksijen atomlari veya hidroksil gruplari, genellikle iki paralel
tabaka halinde uzanir ve hegzagonal siki bir yapt meydana getirir. Tetrahedral ve oktahedral
tabakalardaki benzer simetri ve aymi boyuttaki oksijen atomlarnin bu tabakalar arasinda
paylasilmasi saglanir. Tetrahedral tabakadan ¢ikan dordiincii oksijen atomu genellikle tabakalar
arasinda hidrathi olmayan potasyum katyonu ve 2 degerlikli katyonlarla etkilesim halindedir.

Kil minerallerinin sisme miktar1 katyonlarin tiir ve sayisina baglhidir (Alemdar, 2001).

Kil Minerallerinin Simiflandirilmasi

Killer, Grim ve Giiven(1978) yap1 ve bilesimlerine gore iki ana baglikta
smiflandirilmustir. {lki amorf, diger kristaldir. Kristal grup dort yapiya sahiptir. iki katmanl: ve
tic katmanli, diizenli karisik katmanli ve zincir katmanhdir. Iki katmanl kristal kil mineralleri
levha yapisi, bir katman silika tetrahedron ve bir katman aliimina oktahedron birimlerinden

olusur. Kaolninit ve halloysit grubu kil mineralleri iki katmanli tipte yer almaktadir.

Ucg katmanl tip kil mineralleri tabaka yapust, iki katman silika tetrahedron ve bir merkezi
dioktahedral veya trioktahedral katmandan meydana gelir. U¢ katmanli kil mineralleri,

montmorillonit ve illit grubu kil minerallerini igerir.

Diizenli karistk katmanli tip kil mineralleri, farkli tiirlerde alternatif katmanlarin
istiflenir. AlI*®> ve Mg*? atomlar iceren oktahedral oksijen ve hidroksil gruplariyla birbirine
baglanan silika tetrahedronlardan olusur. Klorit grubu kil mineralleri diizenli karigik tabakali

tiplere aittir. Zincir yapil kil mineralleri ise aliiminyum (A1*®), magnezyum(Mg*?) katyonlar,
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oktahedral oksijen ve hidroksil ile birbirine baglanan silikatetrahedronlarin olusmustur.

Attapulgit, sepiyolit ve palygorskit bu gruba aittir.

Kil minerallerinin bir bagka siniflandirmasi da kil minerallerinin sisme 0Ozelligine
baghdir. Killer bu nedenle sisen ve sismeyen tip mineral olarak ikiye ayrilir. Sisen killere

smektite denir. Sismeyen killer illit, klorit ve kaolinittir (Sekil 5).

Bagka bir siniflandirmaya gore Killer baslica {i¢ ana gruba ayrilir, Kaolinit grubu kil
mineralleri, illit grubu kil mineralleri ve montmorillonit grubu kil mineralleri (Holtz et al.,
2011).

Kaolinit: Kaolinit 1 tetrahedral ve 1 oktahedral tabakadan olusmaktadir. Tabakalar
arasindaki kuvvetli hidrojen baglar1 sayesinde tabakalar arasina su girisi olmadig i¢in sisme

azalir (Katti et al.,1969).

Illit: 1 oktahedral tabakanin 2 tetrahedral tabakasmnin arasina sikismasindan
olugmaktadir. Tabakalar arasinda bulunan potasyum iyonlari su molekiillerinin araya girmesine
engel olmakta potasyum iyonlar1 tabakalar arasindaki bagin kuvvetli olmasini saglamaktadi

(Katti et al., 1969).

Montmorillonit: Montmorillonit bir oktahedral tabakanin 2 tetrahedral tabaka arasina
sitkismasindan olusmaktadir. Tabakalar arasindaki bag zayif oldugundan dolay:1 tabakalar
arasina su girisi zeminde hacim degisimine neden olmaktadir. Montmorillonitlerin hacim
degistirme ve plastisite Ozellikleri yiiksektir. Bu montmorillonitlerin diger kil minerallerine
oranla suya egilimlerinin yiiksek olmasindan kaynaklanmaktadir.(Katti et al., 1969).
Montmorillonit mineralleri illit mineraline benzeyen bir kristal yapisina sahiptirler (Holtz et al.,

2015).
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SILICATES

Tectosilicates Phyllosilicates l
(Framework silicates) (Sr:leet silicates) Other silcates
+ Zeolites
+ Quartz
+ Feldspars ¢ ¢
11 Phyllosilicates 71 Phyllosilicates 2.1 Inverted ribbons
Kaolinite-serpentine *Sepiolite

*Palygorskite (attapulgite)

—

Kaolinite subgroup
+ Kaulinil_e
. gglll‘otysne Tale-Pyrophyliite Smectites Vermiculites  Chlorites  Micas
* Dickite
* Nacrite
Serpentine subgroup Dioctahedral smectites Dioctahedral micas
+ Chysotile + Montmorillonite + Muscovite
* Antigorite + Beidellite + jllite
* Lizardite + Nontronite * Phengite
et f + B,
Trioctahedral smectites Trioctahedral micas
+ Saponite + Biotite
+ Hectorite *etc
+ Sauconite

Sekil 5. Silikatlarin siniflandirilmas: (Bailey, 1980; Rieder et al., 1998).
Bentonit

Geleneksel tipta Ermeni ¢amuru olarak bilinen bentonit, aliiminyum ve magnezyumca
zengin volkanik kiil, tiif ve lavlarin kimyasal ayrigmasi ve bozunmasiyla olusmus ¢ok kiiciik
kristallere sahip kil minerallerinden (baslicast montmorillonit) olusan ve agirlikli olarak
kolloidal silis yapida, bir kaya olarak tanimlanir. Bentonit killeri montmorillonit veya simektit

bakimindan zengindir (Paterson and Murray, 1983).

Bentonit, baglica montmorillonit ve az miktarda beadlit olan sisen minerallerden olusur
ve genel formili (Na, CaO)(Al, Mg)(SisO10)3 (OH)6 nH.O dir. Kaya¢ renk degisimi

igersindeki safsizliklara baglidir.

Bentonit tabakalar1 arasindaki zayif van der Waals baglar1 nedeniyle, bentonit
parcaciklarinin su ortamindaki hacminin yedi ila yirmi kat1 kadar suyu emmesine ve sismesine

imkan tanir. (Sekil 6).

Bentonitlerin sisme mekanizmasi degisebilir katyonlarin hidratasyonu nedeniyle yiizey
katmanlarinda suyun emilmesi ve itme kuvveti sonucu ag katmanlarmin birbirinden

ayrilmasidir. Bu olay 0zmotik sisme olarak adlandirilir.
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Sulu montmorillonit
kil tanecikleri

Kuru kalsiyum veya sodyum
kil tanecikleri Kalsiyum

= Montmorillonit

Sodyum
Montmorillonit

[ silisyum
M Aliminyum

Sekil 6. Cesitli bentonitlerin su ile temas ettiklerinde yapilarinda olusan degisim (Ozdemir ve
Ozcan 2007).

Bentonit esas olarak iki tiptir. Sisen bentonitler (Sodyum bentonitler) ve sismeyen
bentonitler (kalsiyum bentonit)lerdir. Sodyum bentonit kilinde iyon absorpsiyonu, plastisite,
genlesme ve biiziilme miktari kalsiyum bentonit tipine gore daha fazladir. Sodyum ve kalsiyum
bentonitin ag boyutlar1 normal durumda 6.9 angstrom olup ortamin nemi %100 oldugunda 20
angstroma yiikselebilir(Yiice1999; Yaylali vd., 2001).

Bentonit gruplarina ait ortalama kimyasal analiz sonuglar1 Tablo 1’de verilmistir.
Bentonitlerin sismesi, hidratasyondan sonra meydana gelir. Bentonit sicak suda daha hizli
etkinlesir. Dagilmig bentonit par¢aciklarinin boyutu 2 mikrondur. Bentonit suyu emebilir ve
sisme Ozelligini kaybetmeden birgok kez tekrar kuruyabilir. Bu bilesimin her bir grami, 600 ila
800 metrekarelik bir spesifik yiizeye sahiptir.

Bentonitler ve montmorillonit, kristal sekli ve boyutu, katyon degisim kapasitesi,
hidratasyon ve sisme, sizma direnci, plastisite ve organik bilesiklerle reaksiyona girme egilimi
gibi kimyasal Ozelliklerinden dolayr degerlidir ve g¢esitli endiistrilerde ¢ok ve Onemli

uygulamalari vardir (Grim, 1962).

Tablo 1. Bentonit Gruplarina Ait Kimyasal Bilesimler (Yiice 1999; Yaylali vd. 2001).

Bilesen (o) Na Bentoniti Ca Bentoniti Ara Bentoniti
Si0, 64,0 59.0 62,0
ALO; 21,0 19,7 15,9
Fe,03 3,5 59 3,0
MgO 23 3,3 2,6
CaO 0,5 1.7 4,5
Na,O 2,6 0,2 2,0
K,O 0.4 0,2 1,0
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Katyonlarin degisimi Bentonitlerin &zelliklerine etki edebilir. Iyi kalite sodyum

bentonitin Tirkiye'nin Tokat ilinde bulundugu bilinmektedir.

Montmorillonit

Montmorillonit kelimesi, Fransa'nin montmorillon boélgesinin adindan tiiretilmistir.
Montmorillonit minerali ilk kez bu alanda tesbit edilmis ve siniflandirilmistir. Montmorillonitin
formiilii Na0.2Ca0.1Al2Si4010(0OH)2 (H20)1 dir. Yogunlugu 2,35 g/cm3olan, 1,5-2 sertlikte
¢ok ince tozdur. Montmorillonit kristali ¢ogunlukla 15-20 silikatin biraraya gelmesiyle
meydana gelir(Akbulut,1996).

Montmorillonitlerin 6ne ¢ikan ve dnemli 6zelliklerinden biri, par¢aciklarinin son derece
kiiciik boyutta olmasidir. Montmorillonit (MMT), smektit grubuna ait dogal bir kil mineralidir.
Iki tetrahedral tabakadan (T:0:T) ve bir oktahedral tabakadan olusan bir dioktahedral 2: 1
fillosilikattir.

Sekil 7. Montmorillonit mineralinin kristal yapis1 (Hang and Brindley, 1970).

Montmorillonitlerde, temel ara mesafesinin genislemesine bagli olarak kristalsi ve
ozmotik seklinde iki farkli sisme tiiri meydana gelir. Kristalsi sisme, su molekiillerinin
tabakalar arasina girmesiyle gergeklesir (Van et al., 1995; Quirk et al., 1997). Adsorplanan su
molekiillerinin ilk tabakasi, hekzagonal oksijen atomlarina H baglariyla baglanarak meydana

gelir (Hendricks and Jefferson, 1938).

Montmorillonitler, Na+ veya Li+ gibi hidratli katyonlar1 degisebilir katyonlar olarak
icerdiklerinde genellikle 30-40 A'a kadar sismesinin yanisira bazen yiizlerce A'a kadar

yiikselebilirler. Bu durum ozmotik sisme olarak tanimlanmistir (Fukushima,1984).

Montmorillonitler, yiiksek degerlikli katyonlar1 igerebildiginden genellikle ¢cok fazla
sisemezler. Bu durum katyon ile silikat arasindaki ¢cekmenin, iyonlara bagl itme kuvvetinden

daha etkili olmasindan kaynaklanir (Alemdar, 2001). Montmorillonitler polar veya iyonik
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organik bilesiklerin tabakalar arasina girmesine imkan tanir. Organik bilesiklerin adsorpsiyonu,

organokompleks montmorillonitlerin olusmasini saglayabilir (Meier,1998).

XRD analizi ile biiyiik molekiillerin kil minerallerinin katmanlar1 arasina girmesi
saptanabilir (Parfitt el al., 1970; Deraj, et al., 1981).

Diger kil nanopargaciklarindan farkli olarak, montmorillonit, her ticlii tabaka tabakasi
arasinda bir ara tabaka boslugu sunar (Sekil 7 ve 8). Kimyasal olarak MMT, Si4*'nin tetrahedral
tabakasinda AI®* ile A" ve oktahedral olanlarda Mg2+ ile izomorfik ikamelerden olusur. Bu
diizenleme nedeniyle montmorillonit, ara katman boslugundaki katyonlar tarafindan telafi

edilen negatif bir artik yiike sahiptir.

Montmorillonitin benzersiz yapisal ozellikleri nedeniyle cesitli endiistrilerde birgok
uygulamasi vardir ve bunlarin en o6nemlisi ila¢ endiistrisinde montmorillonit bazli ilag
tasimaktir. Son yillarda dikkat ¢eken bir grup ilag tasiyici, katmanlar1 arasinda terapotik

bilesikleri barindirabilen mineral katmanli malzemelerdir.

Sekil 8. Montmorillonit yapisal ag elemanlarinin bilesenleri ve diizenlenme siras1 (Lagaly,
1986).

[laglarin katmanl malzemelerle etkilesimi, ilag tastyan bir matriste hem ana mineral
hem de konuk organik 6zelliklere sahip organik-inorganik bir bilesik olusturur. Bu katmanh

konak mineral (MMT)montmorillonittir (Kevadiya et al. 2010).

Kil Minerallerinin Iyilestirici Ozellikleri

Prehistoryadan beri sifali amaglar i¢in kullanilir. Nubian topraginin bir antiinflamatuar
gibi veya ¢amur malzemelerinin kadavralarin mumyalanmasi i¢in kullanimi 6rnek olarak

gosterilebilir(Bech, 1987; Robertson, 1996; Veniale, 1997).
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Killer ¢cok eskiden beri degisik sanayi alanlarinda 6zel yere sahip olmuslar ve tasidiklari
kendilerine 6zgii 6zellikleri (nano boyutu, yapraksi yapisi, eksi elektrik yiikii, olaganiistii cekim
kuvveti) nedeniyle gilinlimiizde tip ve eczacilik gibi saglik sektoriiniin degisik alanlarda en
degerli ve en kullanimli jeolojik malzemelerdendir. Eski tipta da kil ¢esitlerinin mucize toprak
adiyla farkli hastaliklarin iyilestirilmesinde yaygin bir sekilde kullanildiklar1 tarihsel kayitlarda

mevcuttur.

Killerin yapilarinda giiclii eksi yiikiin bulunmasi onlarin basta patolojik bakteriler ve
mikroorganizmalar olmak iizere zehirler, zararli agir metaller ve pestisitler gibi art1 yiiklii
maddeleri 6ziimseyip viicuttan cikarabilmelerini saglamaktadir. Mineral ve dogal ilacin en
onemli ozelligi (kimyasal ilaca karsin) tedavi siirecinde, tip alaninda ¢ok 6nemli sayilan, yan
etkisiz malzemeler olmalaridir. Glinlimiizde, ¢esitli kil malzemelerinin agiz, dis ve cilt
hastaliklarinin tedavisinde ve bakteriler ile radyoaktif maddeleri 6zlimsemedeki roli

arastirmalara konu olmustur (Veniale, 1997).

Killerin yapilarinda giiglii eksi yiikiin bulunmasi onlarin basta patolojik bakteriler ve
mikroorganizmalar olmak {izere zehirler, zararli agir metaller ve pestisitler gibi art1 yiiklii
maddeleri 6zlimseyip viicuttan c¢ikarabilmelerini saglamaktadir. Mineral ve dogal ilacin en
onemli ozelligi (kimyasal ilaca karsin) tedavi siirecinde, tip alaninda ¢ok 6nemli sayilan, yan
etkisiz olmasidir. Giiniimiizde, kil gesitlerinin agiz ve dis ve cilt hastaliklarmin tedavisinde ve
bakteriler ve radyoaktif maddeleri 6ziimsemekte rolii arastirilmistir. Bu mineral maddelerin
yapisinda degisik iyilestirmeler ve optimizasyonlarin yapilmasi, operasyonel arastirmalarin
yapilmasi 6zellikle de modern nanoteknolojik bilimini kullanarak sindirim sistemi hastaliklar
etkeninin 6ziimsenme ve aktarimi gibi patolojik bakteriler ve patojenlerin hedefli 6ziimsenmesi

yolunda koklii adimlarin atilacagini umulmaktadir.

Kil Mineralleri ve Nano Karakteristikleri

Killerin tabaka arasi mesafesi ve yumusakligi ile esnekligi ilacin bu tabakalar arasindaki
bolgelere yerlestirilebilmesini saglamaktadir. Boylelikle ilag hasar gormiis hiicrelerin igine
iletilebilmektedir. Nanopartikdillii killerin yapisinda degisikliklerin yapilmasi ve optimizasyonu
sayesinde viicuttaki zararlt mikro-organizmalarin absorbe edilmesi veya pasiflestirilmesi ile

insan saglig1 hususunda 6nemli adimlar atmak miimkiin olabilecektir.

Bir¢ok beseri uygarliklarda 6nemli olmus kil mineralleri, sanayide de ¢esitli alanlarda
kullanilmas: giderek artmaktadir. Giiniimiizde ise ¢esitli endiistri alanlarinda 6zellikle tip ve
ila¢c endiistrisinde kendine 6zgii ozellikler barindiran killer, bu alanlarda temel konuma

sahiptirler. Sekil 9 nanoyapisin1 ve Ozelliklerini gostermek ve kontrol etmek i¢in modifiye
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edilmis montmorillonit nanokilinin elektron mikroskobu ile (SEM) ¢ekilmis goriintiisiinii

gostermektedir.

V  Spot Magn
KV 40 2500x ok 136 0

Sekil 9. Modifiye edilmis montmorillonit nanokilinin elektron mikroskobu goriintiisii
(Sedaghat, 2013).

Dogal ve ekonomik malzemelerden sayilan kil minerallerinin 6zellikleri ve kullanima,
kimyasal bilesimleri ve i¢yapilarinin bir fonksiyonu olarak 6nem tagimaktadir. Nano killer nano
metre araliginda, en az tek boyutlu olan ve ayni zamanda boy-en oranlari son derece yiiksek
olan partikiillerdir. Kil partikiillerinde boy-en orani en 6nemli faktordiir. Yassi bir yapist olan
ve kalinligr 1 nano metreden daha az olan killer 6zellikle tercih edilmektedir. Uzunluk ve
Genislik agisindan tercih edilen killer ise mikron diizeyindeki killerdir. Boy-en oranlari

acisindan tercih edilen killer 300:1 ile 1500:1 araliginda bulunanlardir.

Bu tiir killerin katman (tabaka) seklini andiran yiizey alanlar1 sayesinde, 1 grami 700 m?

alan kaplayabilmektedir.

Tibbi Nanoteknoloji

Nanotip, nanoteknolojinin tibbi uygulamasi olup, nanomedikal, nanomalzemelerin ve
biyolojik cihazlarin tibbi uygulamalardan nanoelektronik biyosensdrlere ve biyolojik makineler
gibi molekiiler nanoteknolojinin gelecekte olas1 uygulamalari i¢in de gesitlilik gostermektedir.
Nanotip igin glintimiizdeki sorunlar, nanometre malzemelerinin toksisitesi ve g¢evresel

etkileridir.

Nanotip, nanoteknolojinin (kiiciik makinelerin miihendisligi) insan viicudundaki

hastaligin Onlenmesi ve tedavisinin yapilmasina yonelik calismalarida kapsamaktadir.
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Giliniimiizde hizli bir sekilde gelisen bu disiplin, tip bilimini énemli 6l¢lide degistirebilme

potansiyeline sahiptir (Freit, 2005)..

Islevsellikler, nanomalzemelere biyolojik molekiiller veya yapilar baglanarak
artitilabilmektedir. Nanomalzemelerin boyutu, c¢ogunlukla biyolojik molekiil ve yapiya
benzemektedir. Bu nedenle, nanomalzemeler hem in vivo hem de in vitro biyomedikal
aragtirma ve uygulamalar1 igin yararli olabilmektedirler. Giiniimiizde gelinen noktada
nanomalzemelerin biyoloji ile entegrasyonu tani cihazlarinin, kontrast maddelerin, analitik
aletlerin, fizik tedavi uygulamalariin ve ilag dagitim araglarinin gelistirilmesine 6nemli 6l¢iide

katk1 sagladig1 agik bir sekilde goriilmektedir (Gokgay ve Arda, 2015).

Gilinlimiizde, tibbi gelisim alaninda nanoteknolojinin uygulanmasi, uyusturucu, 1si, 151k
veya belirli hiicre tiirlerine (kanser hiicreleri gibi) diger maddelerin verilmesi igin
nanopartikiillerin kullanilmasini icermektedir. Parcaciklar, bu hiicrelerin dogrudan tedavisine
imkan taniyan hastalikli hiicrelere ¢ekilecek sekilde tasarlanmistir. Bu teknik, viicuttaki saglikli
hiicrelere olan hasar1 azaltmakta ve hastalifin daha erken tespit edilmesini saglamaktadir.
Nanoteknoloji aracili nanosistemlerin olumlu rol oynadigi saglik hizmetlerinin ana alanlari

Sekil 10°da 6zetlenmistir (Anjum et al.2021).
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Sekil 10. Saglik sektorlerinde cesitli nanosistemlerin uygulamalarinin sematik sekli (Anjum et
al. 2021).

Nanokillerin Tip ve ila¢ Endiistrisinde Uygulanmasi

Son yillarda nanoteknoloji alanindaki etkileyici gelismeler tip ve eczacilik alanlarinda
onemli yeniliklerin ortaya ¢ikabilmesini saglamistir. Nanoteknolojinin tip ve eczacilik
alanlarina katkisi ilacin tam istenilen hedefe aktarilmasini miimkiin kilmasidir. Daha spesifik
olarak, nano tasiyicilar ilaci tahripten koruyabilmektedir. Ilacin bagirsak zari tarafindan

Oziimsenmesini ve istenilen alanda dagilimini kolaylastirmak yoluyla etkisi arttirilabilmektedir.
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Viicudun ilaci etkilemesini modifiye edilerek dokusal dagilimi degistirilebilir. Kanser, AIDS
ve malarya gibi bulasici hastaliklarin tedavisinde saglam dokular ig¢in oldukga zehirli
bilesimlerin kullanilmasini gerektirmektedir. Bu yiizden de eski formiilasyonlarla hazirlanan ve

yan etkileri olan bu bilesimlerin kullanilmas1 6nemli 6l¢iide azalmis olmaktadir (Bhushan,

2005).

Giliniimiizde nanoteknoloji tip alaninda, ilag sektoriinde, gen uyulamalarinda, kardiyak
tedavilerde, kanser tedavilerinde, dis bakiminda, ortopedi uygulamalarinda ve molekiiler
tanilarda kullanilmaktadir. Hastaliklarimiz, yaralanmalarimiz, viicutta gergeklesen biitlin
fiziksel bozukluklarimiz ve hatta olusan herhangi bir reaksiyon dahil biitiin olaylar molekiiler
diizeyde gerceklesmektedir. Yani aslinda bilim var oldugundan beri nano boyuttaki yapilarla

ilgilenilmektedir(Hughes, 2005).

Uygulama esaslarina gore nanotip sistem gelistirme temelinde baslica ii¢ ana alandan
olugmaktadir. Bunlar; nanomalzemelerden (nanopartikiil, nanojel, nanosiingerimsi yapilar,
nanofiber vb) olusan sistemler, nanodlgekli yiizey isleme-gelistirme sistemleri ve
nanocihazlardir. So6zii edilen tiim bu sistemler genel olarak teshis ve tedavi amacli olarak tip
ve saglik bilimleri uygulamalarinda her gegen giin yerini almaya devam etmektedir.
Nanoteknolojinin kullanildigi diger bir alan ise ilag sektoriidiir. Viicuda alinan ilaglar, normalde

viicudun her yerine dagilmakta ve gergek hedefe gitme olasilig1 azalmaktadir.

Nanoteknoloji yontemleri ile kil minerallerinin nano Olg¢ekli yapilarinda kiigiik
degisiklikler (modifikasyon ve optimizasyon gibi) yaparak, onlardan ¢ok degerli organik ve
zararsiz ilaglarin tretimi mamkiin olabilir. En 6nemli mineral bilesiklerinden bir olan
montmorillonit, gesitli fiziksel, kimyasal yontemlerle, modifiye ve optimize edilen kildir.
Nanokillere dayali ilag dagitim sistemleri ve bunlarin terapdtik potansiyelleri Sekil 11de

gosterilmektedir (Khatoon et al., 2020).

Bentonit, bir¢ok endiistriyel alanda igin ham formda kullanilabilir. Ancak gida ve ilag
endiistrilerinde kullanim i¢in bentonitin montmorillonite saflagtirilmast gerekmektedir.
Montmorillonit sisme, nem tutma ve adsorpsiyon 6zelliklerine sahip oldugundan, tipta aktif bir

bilesen olarak genis capta ¢alisilmistir.
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Sekil 11. Nanokil bazli ilag dagitim sistemleri ve terapotik potansiyelleri (Khatoon et al., 2020).

Montmorillonit toksik agir metalleri uzaklastirmak i¢in adsorpsiyon 6zelliklerine sahip
olup iyilestirici bir ajan olarak kullanilabilir. Montmorillonit gibi dogal killer sulu ¢ozeltiden

metalleri (As, Cd, Pb, Mn, Ni ve Cr) adsorbe edebilir (Bhattacharyya and Gupta, 2008).

Metallere ek olarak, montmorillonit minerali suda floriir gibi istenmeyen anyonlari
adsorbe edebilir. igme suyundaki floriir konsantrasyonun standart seviyeye gelmesini saglamus
olur (Thakre et al., 2010). Montmorillonite ayrica detoksifikasyon ve antiviral yeteneklere
sahiptir. Sodyum montmorillonit de dahil olmak {izere kil malzemeleri, sigir rotaviriislerini,
koronaviriisleri ve aflatoksini etkili bir sekilde adsorbe etme kabiliyetine sahiptir (Clark et al.
1998; Desheng et al. 2005). Aflatoksinin montmorillonite adsorpsiyonu toksik etkisini azaltir
(Shi et al. 2005). Nitroaromatik bilesikler gibi diger toksik maddeler, montmorillonit de dahil
olmak {izere smektit kil tarafindan gili¢li bir sekilde adsorbe edilir (Haderlein and
Schwarzenbach 1993; Boyd et al. 2001; Li et al., 2004; Roberts et al. 2007). Bu adsorpsiyon
aktivitesi ile, montmorillonit yapisina sahip, dioktahedral smektit (Smecta) igeren bir kil
mineral grubu gelistirilmis olup, akut enfeksiydz diyare tedavisi icin ticari olarak mevcuttur

(Khediri et al. 2011).

Bu kil ayrica bagirsak iyilestirici ajan veya probiyotik koruyucu ajan olarak da
kullanilabilir. Bir makaleye gore, sodyum montmorillonit tizerinde immobilize edilen sindirim
sistemine faydali olan Lactobacillus casei'nin hayatta kalma oran1 gastrointestinal kosullar
altinda artmistir (Li et. al., 2014). Ayrica gaz absorpsiyon ve kaplama 6zelliklerine sahip olan
beidellitik montmorillonit, kabizlik agirlikli olarak irritable bagirsak sendromu olan hastalarda
rahatsizlik giderici etkiye sahip oldugu bildirilmistir (Ducrotte et al. 2005). Montmorillonit
ayrica kontakt dermatit gibi cilt sorunlarni tedavi etmek i¢in de etkili bir sekilde kullanilmisgtir.

(Mahmoudi et al. 2015).
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Sindirim Sisteminin Bakteriyel Hastaliklar

Sindirim sistemi hastaliklarinin en 6nemli nedeni 6zel bir bakteri(helicobacter pylori)
faaliyetinden kaynaklanan enfeksiyon olayidir. Bu bakteri, insanlarin diinya genelinde
enfeksiyona maruz kalmasina neden olmus ve diinya niifusunun yaridan fazlasina bulagmis olan

en yaygin mikroorganizmadir.

Bu bakterinin 6zellikleri nedeniyle tedavi siirecinde 6zel sorunlar yaganmaktadir. Bu,
midede Olmeyip biiyiiyebilen, yasamak icin az miktarda oksijen isteyen, mide balgamina
kolayca niifuz edebilen, mide zarina yapigsmak icin 6zel aliciya sahip ve mide asidinden
korunmak icin gii¢lii protein pompasina sahip bir bakteridir. Bu 6zelliklerinden dolay1 s6z
konusu bakteriyle miicadele etmek ve listesinden gelmek i¢in ¢ok degisik sorunlar ve zorluklar
yasanmaktadir (Malfercheiner et al. 1996). Helicobacter pylori bakterisinin sebep oldugu
hastaliklar Sekil 12°de verilmistir(Schumann et al. 2006).
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Sekil 12. Sindirim sistemi hastaliklar1 (Schumann et al. 2006).

Gastrointestinal sistemin bakteriyel enfeksiyonlar1 diinya capinda yaygmndir ve
genellikle gelismekte olan tilkelerde %80'den fazlasina ulagir (Matsukura et al. 2002). Bu
bakteri, 30 yasin altindaki kisilerin %20'sinden daha azinin mide mukozasinda bulunur, ancak
bu mikroorganizmanin prevalanst 60 yasin iizerindeki kisilerde %40-60'a ¢ikar. Gelismekte
olan iilkelerde, yetiskinlerde bu enfeksiyonun prevalansi %80'in {izerine ¢ikabilir (Censini et
al., 1996; Atherton et al., 2001).

Helicobacter pylori bakterisine ait goriintii ve diger 6zellikleri Sekil 13 ve 14 da verilmistir
(Goodwin et al., 1989 Marshall et al. 1989; Warren and Marshall, 1983).
Bu bakterinin diinyanin en 6liimciil kanserlerinden biri olan mide adenokarsinomuna

neden olmadaki temel rolii nedeniyle, Diinya Saglik Orgiiti'ne (WHO) bagli Uluslararasi
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Kanser Arastirmalar1 Ajanst 1994 yilinda kanserojen olarak siniflandirilmistir (Makolaet et al.
2007).

s ‘3'-‘..\

Sekil 13. Taramali elektron mikroskobu ile insan mide epitel hiicreleri ile temas halinde olan
Helicobacter pylori'nin gériintiisii (biiyiitme ¢ubugu 1 um'yi géstermektedir) (Goodwin et al.,
1989

Helicobacter pylori (kisaca H. pylori veya hp) sindirim sistemi hastaliklarina sebep olan
onemli bir bakteridir. insan mide i¢c kesiminde bir sarmal seklinde biiyiiyen bakteridir. Bu
bakteri, mide sert asidik ortamda hayatta kalmak iireaz enzimi iireyi bazik bir {irin olan
NHs (amonyak) halinedoniistiirerek kendini mide asidinden korur. Genellikle g¢ocukluk

doneminde viicuda alinan H. pylori uzun yillar sonra bulgu vererek ortaya ¢ikabilmektedir.

Diisiik sosyoekonomik diizey ve yiiksek kardes sayist H. pylori enfeksiyonu igin risk
faktorleridir. Tiim diger bakteriyel enfeksiyonlarda oldugu gibi, H. pylori tedavisinde de basari,
mikrobun duyarli oldugu antibiyotiklerle saglanabilmektedir. H. pylori’nin eradikasyonu
zordur ve basarili olabilmek icin genellikle 14 giinliik, coklu antibiyotik kullanimi

gerekmektedir.

Helicobacter pylori Scientific classification Binomial name

J [[E e Helicobacter pylori

Phylum:  Campylobacterota (Marshall et al. 1985) Goodwin et al.,
Class: "Campylobacteria” 1989
X ¥ Order: Campylobacterales synonyms
3‘, ‘ Family: Helicobacteraceae
Electron micrograph of H. pylori Genus: Helicobacter . Campylobacter pylori Marshall et
possessing multiple flagella (negative al 1985

Species H. pvlori

Sekil 14. Helicobacter pylori bilimsel siniflandirmasi(Marshall et al. 1989; Warren and
Marshall, 1983).
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Son dénemde endositoskopi ve lazer endomikroskopi teknikleri ile topikal akriflavin ve
intravendz floresan kullanilarak bakteri kiimeleri ve hatta tek tek bakteri hiicreleri endoskopist

tarafindan direk olarak goriilebilmektedir (Kasapoglu and Tiirkay, 2008).

Helicobacter pylori'nin neden oldugu mide enfeksiyonu diinyadaki en yaygin
enfeksiyondur. Bu enfeksiyonun bazi cografi bolgelerde yayginligi diger bolgelere gore daha

fazla olup, diinyanin bazi yerlerinde %100'e yakindir (Sekil 15).

Sekil 15. Diinya ¢apinda Helicobacter pylori ile enfekte niifus dagilim haritas1 (Hooi et al.,
2017).

Bu bakteri mideye girdikten sonra mide mukozasinin epitelinin ylizeyine yapisir ve
kolonize olur, ardindan fizyolojik ve sitolojik hasar meydana gelir. H.pylori enfeksiyonu mukus
tiretimini azaltarak mide tlserine neden olur ve bu iilser bazen ilerleyici vakalarda kanserli bir
tiimore doniisebilir (Sekil 16) (Moriya et al. 2011).
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Sekil 16. Helicobacter pylori enfeksiyonunun mide iilserine ve nihayetinde kansere doniisme
stireci (Moriya et al. 2011).
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MATERYAL VE YONTEM

Bu arastirmada kullanilan ana malzemeler zerdecal(Curcumin longa) bitkisinin
kokiinden ekstrakte edilerek hazirlanan (kurkumin) ve montmorillonit nanokilini elde etmek
icin saflastirilan bentonitdir. Bunun yanisira kullanilan diger malzemeler (kili modifiyede
etmek i¢in kullanlan Giimiis nitrat (AgNO3) ve bizmut nitrat (Bi(N03)3.5H20) nanopartikiilleri)
ve kimyasallar bulunmaktadir. Kullanilan kimyasallarin analitik saflikta olmasina 6nem

verilmistir.

Aragtirmanin farkli boliimlerinde X-1s1n1 kirinim analizleri (XRD ve XRF), Fourier
doniisimii kizilotesi spektroskopisi (FTIR), Elektron mikroskobu analizleri (SEM/EDS ve
TEM) ve Katyon degisim kapasitesi testi (CEC), minimum inhibitor konsantrasyonunun (MIC)

testleri tirtin eldesi ve gerekli kontroller igin kullanilmustir.

Bu aragtirmanin tiim test ve analizlerinin akreditasyona ve standartlara sahip akademik,
laboratuvar ve arastirma merkezlerinde yapildigini, taninmis markalara ve uluslararasi

standartlara sahip kimyasallarin kullanildigini agiklamak gerekir.

Kullanilan cihazlar, materyaller ve yontemler boliimiiniin farkli kisimlarinda daha

detayl olarak anlatilmistir.

Zerde¢aldan Kurkumin Iceren (Cézelti) Ekstraksiyonu

Kurkumin ekstraktini (kurkumin ekstrakti igeren ¢ozelti) ¢ikarmak i¢in yaklagik 200
gram zerdegal rizomunu hazirlanip 6giitilmistiir. Beher igerisine ham zerdecal yaglarini
uzaklastirmak i¢in 150 cc hekzan (n-Hexan) ¢6zeltisi koyularak igerisine 20 gram zerdecal tozu
ilave edilmistir. Cozelti manyetik karigtirict (Ika Laboratory Hotplat, model: RHB2) ile
1sitmadan oda sicakliginda 2 saat karistirtirilmistir. Iki saatlik siire sonrasinda zerdegali hekzan
karisimindan filtre kagidiyla siiziiliip filtre kagida iizerindeki kalinti 50 C derecedeki firma

yerlestirip 1 saat kurumaya birakilmistir.

Sonrasinda bir beher igerisine rizomunda bulunan kurkuminin ekstraksiyonu igin
(Pawar, R.S. et al., 2015) 150 cc etanol (%99) koyulmus ve {izerine kurutulmus ham zencefil
tozu ilave edilmistir. Cozeltiyi manyetik bir karistiriciyla 2 saat oda sicakliginda
karistiririlmistir. Cozelti 0.45 nm lik filtreden siiziilerek kat1 kisim atilmis, kurkumin i¢ren

sliziintli kullanima hazir hale getirilmistir (Sekil 17)
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Sekil 17. Ekstrasyona ait gorseller.

Zerdegal ¢ozeltisinin hekzan ve etanol ile manyetik karistiric1 yardimiyla karistirildigi
tim agsamalarda sisenin kapaginin parafilmle kapatilmasi gerektigine dikkat edilmelidir.
Ayrica 1s18a duyarli oldugundan isiktan korunmasi gerekmektedir. Bu ekstraksiyonda, heksan

¢ozeltisi (n-Hexan) Merck, %99 etanol ise Ethanol Pars Co. firmasina aittir.

Ham Bentonit, Ham Bentonit Numunelerinin Kirma ve Ogiitme islemleri

Bentonit numuneleri iran'in dogusunda yeralan Horasan eyaletindeki madenlerden
temin edilmistir (Sekil 18). Giiney Horasan, yaklasik 112 bentonit madeni ile Iran'da bu
mineralin en biiylik rezervine sahiptir. Bolgedeki bentonit madenleri hem nitelik hem de nicelik

olarak Iran'da ve diinyada bulunan en iyi bentonit tiirlerine sahiptir.

Q s b
//: A

Sekil 18. Hazirlanan bentonit madeninin cografi konumu.

Ham bentonit numunenin biiyiik parcalarinin kirilarak daha kii¢iik parcaciklara
donistirilmesi ve numunelerin laboratuvara aktarilmasi numuneler tizerinde ilk islem olarak
gergeklestirilmistir. Ham bentonit numunesi Sekil 19°da goriilmektedir. Ham betonitin biiyiik
parcalariin kirilmast (Crushing) ve milimetre cinsinden parcaciklara doniistiiriilmesi,

numuneler tizerindeki ilk adimdir.
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Sekil 19. Ham bentonit numunesi.

Laboratuvar tipiceneli kiricilarda, genellikle hareketli ¢ene, sabit ¢cenenin etrafinda ve
yaninda, salinimli bir hareketle doniisiimlii olarak hareketeder ve buhareketin etkisi altinda,
mineral pargalar1 ezilerek, cihazin ucuna yonlendirilir ve sonunda cihazin bogazindan disari

cikar (Sekil 20).

Sekil 20. Kullanilan laboratuvar tipi ¢eneli kirici.

Numunelerin par¢alanmast ve boyutlarinin  kiigiiltiilmesinden sonra, mikron
boyutlarinda toz pargaciklari elde etmek igin (Pulverizing) laboratuvar degirmenleri
kullanilmistir. Bu agsamada prototiplerden( ham bentonit) toz parcaciklar elde etmek i¢in Los
Angeles asindirma makinasindan yararlanilmistir. (Sekil 21). Numuneler 500 rpm lik bir

dontisle iki kez 6giitiilmiistiir (12 ve 24 asindirma bilyasi ile).

Sekil 21. Los Angeles asindirma makinesi.
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Daha sonra, toz haline getirilmis numune, tane boyutunun esitlenmesi i¢cin 200 Mesh(74
mikron) lik elekten gegirilmistir. Numunelerin makroskopik ve fiziksel tane Olglimlerini
incelemek icin iran'n Ardabil Eyaleti Payam Noor Universitesi Jeoloji Laboratuvarinda

bulunan stereomikroskop ( Leica zoom 2000 modeli) kullanilmistir (Sekil 22).

Sekil 22. Leica zoom 2000 stereomicroscop ile toz haline getirilmis bentonit pargaciklarin
goruntimul.

Nem ve Mikroorganizmalari Ortadan Uzaklastirma

Maden zemini (6zellikle yapisal olarak emici dogasi nedeniyle kil) havadan ve
cevredeki ortamdan kirleticileri emebilmektedir. Bu bilesikler, baz1 durumlarda antibakteriyel
analiz siirecinde olumsuz etkilere neden olan birgok mikroorganizma igerebilmektedir. Bu
nedenle, zemin igerisindeki bu mikroorganizma kontaminasyonlarinin 6zel dnlemlerle en aza
indirilmesi gerekmektedir. Ham bentonit numunelerinin, mikroorganizmalar1 ve organik
maddeleri (olas1) uzaklastirmak amaci ile, 200 mesh elek ile diizlestirilmis partikiiller, 250

°C'de 1 saat bekletilmistir (Sekil 21).

Olas1 organik maddeleri ve mikroorganizmalar1 uzaklagtirmak ve asir1t nemi azaltmak
i¢in, Payam Noor Universitesi'nin Kimya Laboratuvarinda Khodsaz Sirketi tarafindan iiretilen

termal firin kullanilmistir (Sekil 23).
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Sekil 23. Laboratuvar kullanilan firin.
Montmorillonit Nanokil Saflastirilma Yontemi

Bu yontemde, montmorillonit mineralinin elde edilmesinin temeli, montmorillonit
minerali ile ona eslik eden yabanci maddelerin boyutlar1 arasindaki boyut farkina
dayanmaktadir. Montmorillonit mineralleri, boyut olarak (yaklasik bir mikrometre) kil
minerallerinden (yaklasik iki mikrometre) ve kil olmayan minerallerden daha ince yapida ve
plaka seklindedirler (Pavlidou and Papaspyrides, 2008; M Alexandre and Dubois, 2000).
Montmorillonit mineral pargaciklar1 yabanct maddelerden daha ince olup ve sekil olarak
kiiresele yakindir ve ortalama gaplar1 bir mikrometreden (1000 nm) daha azdir(Brindley and
Brown 1984).

Buna gore, ince parcaciklart daha biiyiik tanelerden ayirmak (sivi ortama diisen
parcaciklarin hizina ve Stokes yasasina gore) kolay ve fiziksel bir yontemdir. Bu yontemle
montmorillonit mineralinin saflig1 beraberindeki yabanct maddelere gore artmaktadir ve
istenilen nanokil numuneler iretilebilmektedir Bu amacla, laboratuvar ortaminda 80 cm

uzunlugunda, 7 cm ¢apinda seffaf bir cam silindir tlip hazirlanmistir.

Silindir icerisindeki damitilmis suya, 6nceki kirma ve yumusatma adimindan elenmis
bentonitten 40 gr yavasca ilave edildikten sonra, manyetik karistirici (Stuart marka 162 )ile
300 rpm hizinda 2 saat karistirilmis ve hazirlanan siispansiyon 120 saat (bes giin) hareketsiz

bekletilmistir.

Montmorillonit mineral pargaciklarinin Stock’s yasasina gore fiziksel olarak ayrilmasi
yaklagik 120 saat (5 giin) stirmiistiir. 120 saat sonra igaretli seviyenin (silindirin iist 5 cm lik

kismi) iizerindeki ¢6zelti pipet yardimiyla alinarak laboratuvar sicakliginda kurutulmustur.
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Bu islemler yeteri kadar {iriin elde edebilmek i¢in birden fazla sayida tekrarlanmistir.

Ortaya ¢ikan ¢okelti, daha sonraki ¢aligmalar i¢in ezilmis, yumusatilmis ve ince toz

haline getirilmistir (Sekil 24).

Sekil 24. Montmorillonit nanokil saflagtirma islemine ait gorseller.
Analiz ve Testler i¢in Kullanilan Yéntemler
X-Isin1 Difraktometrik (XRD) analizi

Genel olarak, bir X-1sm1 kirmmim (X-Ray diffraction) deneyi, X-igin1 tiretimi, X-151n1
kirinimi, elde edilen kirinim modelinin tespiti ve yorumlanmasi olmak tizere dort asamadan
olugsmaktadir. Vakum lambasinda tungsten filamandan yayilan elektronlar, tungsten filaman ile
anot hedefi arasina uygulanan yiiksek voltaj nedeniyle hizlanarak anoda ¢arpmaktadir. Bu
carpisma, anot atomlarinin i¢ tabakasindan elektronlarin salinmasina yol agmakta ve onlari
uyarilmig bir duruma sokmaktadir. Hareketli atomlar, elektronlar1 daha yiiksek yoriingelerden
tikenmis yoriingeye aktarirken temel durumuna geri déonmektedir. Bu eylemin bir sonucu
olarak, anodu olusturan elemente bagli olan sabit ve belirli bir dalga boyuna sahip enerji,
radyasyon seklinde (karakteristik radyasyon olarak adlandirilir) yayilmaktadir. Bilinmeyen

maddelerin bir karigimini tanimlamak i¢in toz kirmim yontemi kullanilmaktadir.

Bu amagla numune, homojen bir toz elde etmek icin 200 mesh'den az boyuta
ulasilincaya kadar 6giitiilmiistiirr. Elde edilen tozdan 10 ila 20 gram 6zel kaliplara yerlestirilip

sikistirilarak tablet haline getirilmistir.

Her bilesigin kendine 6zgii bir kirinim deseni oldugu géz dniinde bulundurularak analiz
sonuglar1 Diinya Kirinim Veri Merkezi tarafindan her yil giincellenen ve yayinlanan toz kirinim
dosyalar1 ile karsilagtirllarak numunedeki fazlar belirlenerek bilinmeyenler tespit

edilebilmektedir (Sekil 24).
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Sekil 25. PHILIPS PW 1730 X-1s11 kirnim 6lger

Bu analizler, Atatiirk Universitesi Dogu Anadolu Yiiksek Teknoloji Uygulama ve
Arastirma Merkezi (DAYTAM)’da Panaytical Empyrean XRD cihazi ile 40 kV, 3 mA bakir
borulu ve 2 teta/dakika (10 ile 90 arasindaki 2 teta agisinda) hizinda gergeklestirilmistir.

X-1simm Difraktometrik analizi (Etilen glikol ile doyma yontemi)

Cogu durumda farkli killerin ana piklerinin birbirine yakin oldugu ve yanlis taniya
neden oldugu diisiiniildiigiinde, genellikle numunede bulunan kil mineralini belirlemek i¢in
kullanilmaktadir. Bu amagla kil numunelerinin daha iyi tanimlanmasi i¢in etilen glikol ile
muamele gibi c¢esitli islemler yardimiyla s6z konusu numune X-1s1m1 kirnimi kullanilarak

degerlendirilmektedir.

Cogunlukla, organik sivilarla (genellikle etilen glikol ve gliserin) muamelesi,
montmorillonit minerali iceren sisen killeri genisletmek i¢in yardimci bir yontem olarak
kullanilmaktadir. Yontemin amaci, genisleme oranini kontrol etmek ve daha kolay teshis i¢in
ek bilgi elde etmektir. Kil iceren numuneleri alkol (etilen glikol) ile doyurmak igin, her
numuneden 2 gram bir miktar etilen glikol ile birlikte iki ayr1 kapta bir desikatdr icinde 60

santigrat derece sicaklikta bir firinda 12 saat tutulmaktadir (Mosser and Devineau, 2005).

Montmorillonit minerali ile ilgili daha detayli ¢aligmalar i¢in, bu arastirmanin bazi
boliimlerinde X-1511 difraktometrik analizini hazirlamak i¢in etilen glikol ile doyma yontemi

kullanilmistir.
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Bu analizler, Iran Tebriz Universitesi Merkez Laboratuvarinda, XRD model TD-3700
ile 40 kV ve 30 mA, bakir boru ve 2 teta/dakika (4 ile 26 arasindaki 2 teta agisinda) hizinda
gerceklestirilmistir.

X-151 floresans (XRF) analizi

X-1s1m1 floresan yoOntemi, yiiksek hizi ve yiikksek dogrulugu nedeniyle daha fazla
kimyasal yontemin yerini alan elementel analiz yontemlerinden biri durumundadir. Bu
yontemde, numunenin vakum lambasindan yiiksek enerjili X-1sinlar1 ile bombardiman edilmesi
sonucunda atomun i¢ yoriingelerinde bulunan elektronlar uzaklastirilmaktadir. Atomik yapida
olusturulan delikler, daha yiiksek yoriingelerden elektron transferi ile doldurulmaktadir. Bu
stirecte, belirli bir dalga boyuna sahip fotonlar seklinde enerji aciga ¢ikmaktadir. Floresans ad1
verilen bu olay sonucunda numunedeki elementlerin ikincil X-isinlar1 ortaya ¢ikmaktadir.
Ikincil radyasyonun dalga boyu veya enerjisi belirlenerek numunedeki elementler

tanimlanmaktadir (Sekil 26).

Aanalizler, PHILIPS firmasinin fran Mahamax Mining Company'de bulunan PW1730
PW1730 XRD cihazi ile gergeklestirilmistir.

Sekil 26. PHILIPS PW 1730 X-1s1m1 floresan spektrometresi
Fourier doniisiimlii kizilotesi spektroskopisi (FTIR)

Fourier Doniistimii Kizilotesi Spektroskopisi, kimyasal tiirlerin ve organik bilesiklerin
yapisini ve Ol¢limiinii belirlemek i¢in kullanilan giiclii ve gelismis bir yontemdir. Kizilotesi
radyasyonun bir numune ile etkilesimi, molekiillerindeki bag titresim enerjisini

degistirmektedir. Bu, fonksiyonel gruplar1 ve molekiiler yapiy1 tanimlamak i¢in uygun olan bu
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yontem, nanopartikiillerin organik bilesiklerinin kalitatif ve kantitatif tanimlanmasi, numune
fazlarinin molekiillerindeki fonksiyonel gruplarin ve baglarin belirlenmesi ve nanopartikiil
iceren bazi ilaclarin (ilag endiistrisinde) analizi i¢in kullanilmaktadir (Xue et al., 2004; Aroke
et al., 2014; Alabarse et al., 2008).

Bu calismada, numunelerdeki yabanci maddelerin (6zellikle organik kdkenli yabanci
maddelerin) miktarin1 belirlemek, yapi ile kimyasal ve organik bilesikleri kontrol etmek i¢in
numunelerden FTIR analizi yapilmistir. Analizler, 400 ile 4000 cm-1 araliginda SHIMADZU
IRPrestinge-21 cihazi ile Payam Noor Universitesinin (Erdebil, Iran) Merkez Laboratuvarinda

gerceklestirilmistir (Sekil 27).

Sekil 27. Kizilotesi Fourier doniigiim cihazi
Taramal Elektron Mikroskobu (SEM) analizi

Taramal1 Elektron Mikroskobu, nanoteknolojide birgok uygulama bulan en popiiler
elektron mikroskobu tiirlerinden biri konumundadir. 1 ila 20 nm'den daha diisiik bir
coziintirliikle, 10 ila 500.000 kat biiylitmede (6rnege bagl olarak) ve yiizey ¢izme yetenekleri
ayirt edici bir Ozellige sahiptir. SEM analizinin, en 6nemli uygulamasi malzemelerin

morfolojisini ve ylizeyini incelemektir (Sekil 28).
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Sekil 28. ZEISS Sigma 300 Taramali Elektron Mikroskobu

Bu islem icin Atatiirk Universitesi Dogu Anadolu Yiiksek Teknoloji Uygulama ve
Arastirma Merkezi (DAYTAM)’da bulunan taramali elektron mikroskobu analiz yontemi ile
Sigma 300 Zeiss SEM cihazinde yapilmistir.

Taramah Elektron Mikroskobu X-isi1m Enerji Kirmmm Spektroskopik (EDX)
analizi

EDS ya EDX veya EDAX analizi, taramal1 elektron mikroskobuna bir eklentidir. SEM
analiz cihaz1 bir EDS detektorii ile donatilmigsa, numunenin yiizeyinin goriintiilenmesine ek
olarak, numuneyi olusturan elementlerle ilgili verilere de ulasilabilmektedir. EDAX analizi
kullanilarak, sadece kimyasal elementlerin genis spektrumu degil, ayn1 zamanda elementlerin

numune i¢indeki dagilimi1 karakterize edilebilmektedir.

Linescan ve Mapping analiz modelleri, SEM'e bagli iki EDS analiz yontemidir.
Linescan modunda, cihaz, belirli bir hattin yolu boyunca birkag¢ noktadan EDS analizini alir ve
bu analizlerin sonuglarini, belirtilen yol boyunca kimyasal bilesim degisiminin bir grafigi
olarak goriintiiler. Haritalama yontemi ile numunenin belirli bir alanin1 nokta nokta olarak

incelenmektedir.

Bu durumda, EDAX analizi belirli bir alandaki ¢ok sayida noktadan alinmakta ve bu
analizin sonuclar1 bir dizi renkli nokta olarak goriintiilenmektedir. Her renk bir elementi temsil
etmekte olup, elementin miktar1 daha fazla oldugunda, o belirli renge sahip noktalarin sayis1

daha fazla olmaktadir.
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EDX analizleri Atatiirk Universitesi Dogu Anadolu Yiiksek Teknoloji Uygulama ve
Arastirma Merkezi (DAYTAM)’da ve Iran'da Mahamax Mining Company Arastirma
Merkezlerinde Sigma 300 Mark Zeiss cihazi kullanilarak yapilmistir.

Transmisyon elektron mikroskobu (TEM) analizi

Transmisyon elektron mikroskobu (TEM) analizinde, taramali elektron
mikroskobundan (SEM) farkli olarak, numune ig¢inden gegen elektron 1sininin sonucu edilen
goriintiilerin numunenin i¢ bilesenlerinin ve kristal formlar1 gézlemlenmesi miimkiindiir. TEM
analizi veya transmisyon elektron mikroskobu, nano 6lg¢ekli malzemelerin incelenmesinde en

yaygin kullanilan karakterizasyon ve analiz yontemlerinden biridir (Sekil 29).

TEM mikroskoplari, malzemenin mikro yapisinin goriintiisiinit SEM mikroskoplarina
gore daha yiiksek biiylitme ve c¢oziiniirliikte iiretebilmektedir. TEM'in yiiksek ¢oziiniirligi,
numunelerde genellikle 20 nm'nin altindaki boyutlardaki detaylarin goriilmesini saglar.
Cozinirligin daha iyi olmasinin nedeni, bu mikroskoplarda isinlama i¢in kullanilan

elektronlarin dalga boyunun kisa olmasidir.
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Sekil 29. HITACHI model HT7700 Transmisyon Elektron Mikroskobu

Analizler, Atatiirk Universitesi Dogu Anadolu Yiiksek Teknoloji Arastirma ve
Uygulama Merkezi'nde (HITACHI model HT7700) ve Mahamax Madencilik Sirketi'nin
[ran'daki arastirma merkezinde Philips EM 208S TEM yapilmustir.

Lazer parc¢acik boyutu dagiliminin (PSA) belirlenmesi

Partikiil boyutu dagilimi belirleme islemi, lazer 1s1831min tiip ic¢indeki partikiillere

carptiginda kirmimina dayali olarak bir lazer ile numunenin partikiil boyutu dagilimini
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belirleyen ve statik olarak calisan bir cihazla yapilmaktadir. Bu yontemin 1slak ve kuru
numuneleri 6lgmede dl¢iim dogrulugu, 1slak durumda 10 nm ile 1 mm ve kuru durumda 100
nm ile 1 mm arasinda olmaktadir. Saflagtirilmis partikiillerin pargacik capina gore dagilimini

izlemek oldukga basit ve etkili bir yontemdir (Sekil 30).

Sekil 30. FRETSCH NanoTEC Partikiil Boyutu Analiz cihazi

Bu arastirmadaki montmorillonit mineral saflagtirma islemi, pargaciklarin boyutuna
dayanmakta olup PSA yontemi kullanilmistir. Bu aragtirmanin farkli asamalarinda,
numunelerin parcacik boyutu analizleri ayn1 yontem kullanilarak yapilmistir. PSA analizleri,
FRETSCH NanoTEC Partikiil Boyutu Analiz cihazi kullamlarak Iran Kimya ve Kimya

Miihendisligi Enstitiisiit Merkez Laboratuvarinda yapilmistir.

Katyon degisim kapasitelerinin belirlenmesi

Tibbi ve saglik amacli ihtiyag duyulan bentonit genellikle yiiksek derecede
montmorillonit igerigine sahip saf bentonit olup, katyon degisim kapasitesi kovalent
katyonlarin en az %601 kadardir (Brigatti et al., 2006; Ha et al., 2010; James et al., 2008). Bu
nedenle, yiiksek derecede saflikta montmorillonitin ekstraksiyonu ve bentonit yabanci
maddelerinin giderilmesi, tibbi uygulamalar igin nanokil hazirlanmasinda gerekli bir
yontemdir. Bagka bir ifadeyle, Katyon Degisim Kapasitesi (CEC), belirli bir agirliktaki kilin
emebilecegi veya depolayabilecegi maksimum katyon miktaridir (Ha et al., 2010; Meier et al.,
1999).

Katyon Degisim Kapasitesi’'ni belirlemek i¢in farkli yontemler vardir. Bu arastirmada,
kullanilan nanokil numunelerini belirlemek ve degerlendirmek icin nanokillerin katyonlari
tutma kabiliyetini 6lgmek icin Katyon Degisim Kapasitesi yontemi (amonyum asetat doyma
yiizdesi yontemi ile) kullanilmistir (Ha et al., 2010; Meier et al., 1999).
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Bu calismada kullanilan numunelerin Katyon Degisim Kapasitesi degerleri, iran'daki
Mahamax Teknik Miihendislik Sirketi tarafindan amonyum asetat doyma yiizdesi yontemiyle

belirlenmistir.

Minimum inhibitor konsantrasyon (MIC) belirlenme testi

Minimum inhibitor konsantrasyonu belirlemek (MIC) igin ¢esitli yontemler vardir. Bu
calismada dogruluk ve kontaminasyon varligiin kontrol edilmesi acgisindan diger yontemlere
gore daha cok tercih edilen agar seyreltme (Agar Dilution) yontemi kullanilmistir. MIC
testlerinin yapilabilmesi i¢in Ardabil Sehrinin Tip Bilimleri Hastanesinin Gastroenteroloji
boliimiine sevk edilen hastalarin mide biyopsilerinden alinan bakteri (Helicobacter pylori
)numuneleri dis ortam ssrtlarina fazla yasayamdiklarindan Stewart besiyeri ve fizyolojik serum
ile mikrobiyoloji talimatlarina gore laboratuvar ortamina nakledilmistir. Kiiltiir ortam1 (Merck
1.10490 Brucella Agar), kontaminasyonu onlemek, i¢in antibiyotikler ve at kani (%5)

icermektedir.

Bu yontemde kat1 kiiltiir ortaminda istenilen konsantrasyonlarda antimikrobiyal ajan
hazirlanir ve test edilen bakteri ortam yiizeyine asilanir. Minimum inhibitor konsantrasyon veya
MIC, kiiltiir ortaminda artan konsantrasyonlarda bir kimyasalin hazirlanmasi, ¢ozeltilerin ayr1
kiiltiirlenmis bakteri gruplari ile inkiibe edilmesi ve agar seyreltmeleri kullanilarak elde edilen

sonuglarin dl¢iilmesiyle gergeklestirilir.

Helicobacter pylori 'nin diiz ve ince ¢ok katmanli polar dis duvari olan Gram negatif bir
bakteridir. Mikroaerofilik kosullar altinda 37 °C de nemli ortamda iiremekte ve 3-4 giinde 1
mm boyutunda kiiclik seffaf koloniler olusturabilmektedir (Warren ve Marshall, 1983). Buna
dayanarak, kiiltiir ortaminin inkiibasyonu yaklasik 37 °C'de, %8 karbon dioksit (CO2) ve
yaklasik %90 nem oranina ayarlanmistir. Yaklasik 5-7 giin sonra, kiiltlir ortaminda (hizli lireaz
testi ile dogrulanan) kii¢iik seffaf kubbe seklinde koloniler ortaya ¢ikmistir. Bu islemler,
SANYO MCO-19AIC (karbon dioksit girdili) inkiibator ile gerceklestirilmistir (Sekil 31).
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Sekil 31. SANYO marka MCO-19AIC modeli, karbondioksit girdili inkiibator

Helicobacter pylori'nin iireme ve biiylimesi pH'!n 6nemi goz oniinde bulundurularak ki
pH 6.9-8 arasinda olmasi istenir, kiiltlir ortaminin asitligi bir molar hidroklorik asit eklenerek
kontrol edilmis ve ayarlanmistir. Yaklasik 5-7 giin sonra, kiiltiir ortaminda (hizli {ireaz testi ile
dogrulanan) kiiciik seffaf kubbe seklinde koloniler ortaya ¢cikmistir. Bu galismada antibakteriyel
MIC testi igin dort bakteri susu kullanilmistir (Sekil 32). Testi gerceklestirmek igin kiiltiir
ortaminda 1024, 512, 256, 128, 64, 32, 16, 8, 4, 2 mikrogram/ml modifiye kil konsantrasyonlari

(ham nanokilden ve giimiis, bizmut ve kurkumin ile modifiye edilmis) olusturulmustur.

Helicobacter pylori'nin iireme ve biiylime ortami 6zel kosullar1 gerektirdiginden ihtiyag
duyulan tiim laboratuvar calismalar1 ve ekipman Iran, Ardabil Tip Bilimleri Universitesi

Arastirma Enstitlisti'nde deneyimli uzmanlarin gézetiminde yapilmistir.

Sekil 32. MIC testi igin dort bakteri kolonisinin goriintiisi (Sekil 6lgeksiz).
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Konsantrasyonlar1 elde etmek icin Oncelikle 1024 pg/ml konsantrasyondaki kiiltiir
ortami, kendi seyrelticisi veya kiiltiir ortam1 kullanilarak 1/2 oraninda art arda seyreltilmis ve
modifiye edilmis nanopartikiiller igin ayrica mililitrede 1024 ila 1 mikrogram
konsantrasyonundaki antimikrobiyal ¢6zeltiler hazirlanmistir. Daha sonra 48-50 santigrat
derece sicakliktaki eritilmis kiiltiir ortamina onda biri oraninda eklenmistir. Bu islemle MIC
testinin gerceklestirilmesi igin gerekli olan yukarida belirtilen son konsantrasyonlar elde
edilmistir(Gradwonhl et al., 1980).

Hazirlanan malzemeler antibakteriyel analizlerde kullanilmak tizere 4-8 santigrat derece

sicakliktaki buzdolabinda saklanmustir.

Minimum inhibitér konsantrasyonu (MIK), bir bakteri tiiriiniin in-vitro goriiniir
biiylimesini engelleyebilen en diisiik konsantrasyonu ifade eder. (genellikle en diisiik ilag
konsantrasyonu). Bu c¢alismada dogruluk ve kontaminasyon kontrolii acisindan diger
antibakteriyel yontemlere gore daha fazla tercih edilen MIC'nin belirlenmesi i¢in agar seyreltme

yontemi kullanilmistir.

Bu yontemde, antimikrobiyal ajan kat1 kiiltiir ortaminda istenilen konsantrasyonda ilave
edilip Dbakteriler ortamin yiizeyine asilanmaktadir. MIC, kiiltiir ortaminda artan
konsantrasyonlarda bir kimyasal hazirlayarak, ¢ozeltileri ayr kiiltiirlenmis bakteri gruplariyla
inkiibe ederek ve sonuglar1 agar diliisyonlar1 kullanarak olgerek elde edilmektedir (Andrews,
2001).

Antibakteriyel Mikro/Nanokil Uretim Yontemi
Montmorillonit mikro/mono kilin kurkuminle modifiyesi

Modifiye antibakteriyel mikro/nanokilin eldesi i¢in, 6nceki adimda zerdegaldan elde

edilen kurkumin igeren ¢ozelti kullanilmistir.

Kurkumin ekstrakti igeren c¢ozeltiye, 2 gram saflastirillmis nanomontmorillonit
mikro/monokil ekliyip, manyetik karistiriciyla 2 saat karistirmrilmustir. ki saat sonra, ¢ozelti
stiziiliip filtre kagidi lizerindeki ¢okelti 50 santigrat derecede kurutulmustur. Elde edilen
malzeme kurkumin(Curcumin) ile modifiye edilmis nanomontmorillonit mikro/nano Kildir.

(Sekil 33).Yapilan islemin basarisina ait tiim veriler bulgular kisminda verilmistir.
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Sekil 33. Kurkuminli modifiye edilen antibakteriyel mikro/nano montmorillonite tozu.
Montmorillonit mikro/mono Kilin giimiisle modifiyesi

Ik olarak 5 gram saflastirilmis montmorillonit kili damitilmis suda homojen olarak
¢oziilerek dagitilmis ve ardindan 50 ml damitik suda 0.1 M giimiis nitrat ¢ozeltisi (AgNO3)
hazirlanmistir(Saedifar S, 2016). Partikiillerin agreagasyonunu 6nlemek igin giimiis nitrat
cozeltisine 0.5 gram sodyum dodesil siilfat (SDS) eklenmis ve ¢ozelti berrak olana kadar
karistirlmustir. 1ki ¢zelti iist iiste dokiilerek ve aymi anda karistirilarak 200 damla %30'luk
formaldehit damla damla eklenmistir. 120 rpm hizda yaklasik bir saat karistirildiktan sonra
¢ozeltinin rengi koyulagsmistir. Bu durum, giimiis nanopargaciklari ile montmorillonit nanokil
olusumunun bir isareti olarak bilinmektedir. Elde edilen mikro/nanopartikiiller santrifiij cihazi

ile ayrilmigtir

Montmorillonit mikro/mono kilin bizmutla modifiyesi

Ik olarak, 5 gram saflastirilmis montmorillonit nanokil tozu, hizli karistirma ile 30 ml
konsantre nitrik asit ¢ozeltisi iginde dagitilmistir. Daha sonra, 0.15 gram bizmut nitrat
[Bi(N03)3.5H20] 5 ml nitrik asit i¢inde ¢oziilerek daha sonra 1:1 molar oranda sitrik asit
eklenmistir. Partikiillerin agreagasyonunu onlemek i¢in nihai ¢ozeltiye 0.15 g sodyum dodesil

stilfat (SDS) ylizey aktif madde eklenmistir.

Daha sonra hazirlanan iki soliisyon iist liste dokiilmiistiir. Karistirma sonucu olusan
¢ozeltide pH her zaman 3 civarinda tutulmustur. Bu ¢6zelti, sol-jel islemi tamamlanana ve sar1
bir ¢okelti elde edilene kadar 2 saat oda sicakliginda ve 3 saat 80 °C’de karistirilmigtir. Ortaya
cikan ¢okelti santrifiij ile ¢ozeltiden ayrilmis, alkol ve distile su ile yikandiktan sonra
kurutulmustur(Saedifar M, 2016). Bu asamada elde edilen antibakteriyel iiriin, bizmut ile islem

yapilan montmorillonit mikro/nano kilidir.
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ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMA

Montmorillonit Saflastirma Yonteminin XRD ile Verimlilik ve kalite Degerlendirilmesi

Yapilan XRD analizne ait bulgular Sekil 34’de verilerek agiklanmistir. 4 ile 26
arasindaki 20 acisinda etilen glikol ile doyma oncesi ve sonrasinda ornegin X-1sin1 kirmim
modeli gosterilmektedir. Saflagtirilmis numune i¢in bu modelden (konum ve tepe yogunlugu)
elde edilen Montmorillonitin tepe mesafesi (doo1) ile ilgili parametreler goriilmektedir. Taban

mesafesi Bragg denklemine (nA=2dsin0) gore hesaplanmustir.
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Sekil 34. Etilen glikol (mavi) ile doygunluktan 6nce (kirmizi) ve sonra saflastirma 6rnegin
kirimim modeli.

Saflastirilmis numunenin XRD modelinde, etilen glikol ile islem gérmemis numunenin,
X-151m1 kirmimini kirmizi ve etilen glikol ile saflagtirilmis 6rnegin diyagramini mavi renkdir.
Montmorillonite kilinin ana (pik) zirvesi, 7 derecelik 26 acisinda mavi bir diyagrami (etilen
glikol muamelesi olmadan) gosterirken, optimize edilmis 6rnekte (mavi diyagram) etilen glikol
kullanimindan sonra, ana tepe sola kaymis ve agi, montmorillonit tabakalari arasindaki
mesafede bir artis oldugu anlamini tagimaktadir. Montmorilonit, katmanlari arasindaki boslukta
su veya c¢esitli katyonlarin adsorpsiyonu veya kaybi nedeniyle %40'a varan hacim
degisikliklerine ugrayabilir ve bu, X-kiriim modelinden kaynaklanan piki belirlemek icin
kullanilabilir). Etilen glikoliin polar molekiilleri, montmorillonitin ara katman bosluklar iginde
adsorbe edilir ve baz mesafesini (doo1) arttirir. dool'deki artigtan dolayi, montmorillonit
kristallerinin boyutu biiyiir, boylece kirmim modelinde karsilik gelen tepenin yogunlugunu

arttirir.
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Alkolle doygunluktan sonra bu pikin yogunlugunu artirma islemi gesitli 6rneklerde
farklidir. Etilen glikoliin montmorillonit iginde adsorpsiyonu, ara katman katyonlarinin sayisina
ve tipine baglidir. Montmorillonit ara tabakasinda, monovalent katyonlar ne kadar ytiksekse,
etilen glikol adsorpsiyonu o kadar yiiksek ve iki degerli katyonlar ne kadar yiiksek olursa, bu

alkoliin adsorpsiyonu o kadar diisiik olur.

Montmorillonite mineral aralifinda mevcut safsizliklarin giderilmesinde ve partikiil
boyutu dagiliminin tek diizeliginde, bu saflastirma yonteminin goreceli basaris1 vardir. XRD
analiz bulgularina gére montmorillonit kilini kabul edilebilir saflikta elde ve kimyasal madde
kullanmama ana hedefi géz Oniine alindiginda, ugulanan Stokes yasasina dayali saflagtirma
yonteminin basarilt oldugu kanitlanmistir. Sekil 35 incelendiginde en 6nemli safsizliklardan
biri olarak nitelendirilen silisyumun, yapilan islemler sonucunda, miktarinda da azalmalar
oldugu goriilmiistiir.
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Sekil 35. Bentonit prototipinin kirmizi, saflastirilmis montmorillonitin mavi X-1s1n1 kirinim
deseni.

X-Isim1 Floresans (XRF) Analizi Saflastirilmas Montmorillonit Kalite ve Etkinliginin
Degerlendirilmesi

Montmorillonitteki en 6nemli safsizlik silika bilesikleridir. Ozellikle saglik ve

farmasdtik uygulamalarda sislika istenmediginden saflastirma oldukca 6nemli faktordiir.

X-1g1mn1  floresanspektroskopisi (X-RAY) veya XRF analizi, X-ismm1 floresansinin
absorpsiyonuna ve yayilmasina dayanan temel analiz yontemlerinden biridir. Calisma kolayligi,
diisiik maliyeti, stabilitesi ve analizi, kullanim kolaylig1 ile bu yontem, kayalar, mineraller ve
tortullardaki ana ve nadir elementlerin analizinde en yaygin kullanilan yontemlerden biri haline

gelmistir.
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Ham bentonit ve saflastirilmis nontmorillonit numunelerine ait element analizi ve X-
1511 kirmnim modelinin sonuglar1 Tablo 2°de gosterilmistir. Bentonit genel olarak sodyum ve
kalsiyum tipi olarak iki ana tip ayrilir. Birinci tip, ikinci tipe gore daha fazla su ¢eker ve sisme
Ozelligine sahiptir. Calisilan numunelerin analiz sonuglarindan mevcut CaO ve Na20
miktarlarma bakildiginda kullandigimiz montmorillonit Kilinin yiiksek sisme 6zelligine sahip
sodyum tipinde bentonitden saflastirildigi belirlenmistir. Yiiksek sisme o6zelligi her tiirli

uygulamada istenilen bir 6zelliktir.

Numune analizindeki K2O'nun varlig1 ve yiizdesi, temel olarak X-1s1n1 kirinimu ile de

dogrulanan illit mineralizasyonunun varligindan kaynaklanmaktadir.

Tablo 2. Ham Bentonit ve Saflastiriimis Montmorillonit Numune XRF Analizi Sonuglari

Ham bentonit

Element Ham bentonit Ham bentonit Saflastirilns

(%) (A1) (A2) o(r’?:l;’ﬁljszl) bentonit (B)
Sio; 75.58 70/45 73.015 35.54
Al,0s 11.70 10.40 11.05 14.60
Fez0s 154 1.77 1.655 4.27
MnO 0.021 : 0.21 0.05
TiO, 0.16 0.15 0.155 0.09
Ca0 0.81 0.44 0.625 0.85
MgO 213 281 247 5.70
Naz0 1.36 214 175 4.64
K20 1.5 1.18 1.35 0.58
P,0s 0.031 ; 0.31 0.00
SOs 0.33 0.16 0.245 i
LO.I 465 10.48 7.565 N

Saflagtirma Oncesi ve sonrast kirmmim diyagramlar karsilastirildiginda, saflastirma
isleminin ¢ok iyi yapildigr ve mevcut safsizliklarin oldukga azaldigi, silisli briit miktarinin
istenen bir seviyeye diisiiriildiigii goriilebilir. Bu, X-1s1m1 floresan analizinin sonuglariyla

dogrulanmistir.

Fourier Doniisiimlii Kizilotesi (FTIR) Spektroskopisi

Kullanilan gii¢lii ve gelismis bir yontemdir. Kizilotesi radyasyonun bir numune ile
etkilesimi, molekiillerindeki bagin titresim enerjisini degistirir ve fonksiyonel gruplar1 ve

molekiiler yapiyr tantimlamanin iyi bir yoludur.

Safsizliklarin (6zellikle organik safsizliklarin) miktarini belirlemek, iiretilen nanokil
numunelerinde yapisal, organik ve inorganik bilesikleri inceleyerek ham bentonit bilesikleri ve
bu bilesiklerin yapisini karsilastirmak i¢in numunelerden FTIR analizi hazirlanmistir. Sekil 36,

ham bentonit ve saflastirilmis bentonit (montmorilonit) spektrumlarini géstermektedir.
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Sekil 36’ya gore, saflastirilmis bentonit (montmorillonit) numunesi ile ilgili
spektrumda, kilin yapisal OH grubunun ¢ekme salinimu ile ilgili absorpsiyon bandi 3626.53 cm”
! H-OH'nin gekme salinimi ile ilgili absorpsiyon band 3438.02, absorpsiyon bandi 1634/48 H-
OH cm ! egilme salinimi, absorpsiyon bandi 1045/48 cm™ tetrahedral kil levhanin Si-O-Si
gruplarindaki ¢ekme salmimi, absorpsiyon band1 919.23 cm™ AI-OH ¢ekme ile ilgili salmim,
absorpsiyon bandi 799.97 cm-1 Si-O ile ilgili kilde ¢ekme salinimi, absorpsiyon bandi cm-
113/526 Si-O-Al ile ilgili oktahedral tabakalarda egilme salinimi, absorpsiyon bandi Si-O ile
526.34 cm-1 ilgili egilme salinimu silis, kilin oktahedral tabakasindadir (Li ve Wu 2010; Zohra
et al., 2008; Siripatrawan ve Harte 2010). Si-O-Si'nin ¢ekme salinimu tipik olarak 1000-1100
cm-1 absorpsiyon bandinda meydana gelir (Zohra et al., 2008).

Sunulan agiklamalara ve ham bentonit veya islenmemis bentonit spektrumu ile
karsilastirilmasina dayanarak, bu iki numunenin ayni dalga boyu araliginda ve ayni ¢ekme,
egilme salinimlar1 ve absorpsiyonlarinda absorpsiyon bantlarina sahip oldugu gézlemlenmistir.
Bunun nedeni ise, bentonitin en yiiksek ylizdesinin montmorillonit minerali olmas1 ve ayrica
hazirlanan nanokil numunesinde organik safsizliklar1 ifade eden bir adsorpsiyonun

gbézlenmemesine dayanmaktadir.
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...............................................................

Ham Bentonit (A)

.................................................................

Sekil 36. Ham bentonit ve saflagtiritlmis bentonit (montmorillonit) numunelerinin FTIR
sonuglart.

Taramah Elektron Mikroskobu (SEM) Analizi Bulgusu

Taramal1 Elektron Mikroskobu (SEM), nanoteknolojide bir¢ok uygulamaalani bulan en
popliler elektron mikroskop tiirlerinden biridir. 1 ila 20 nanometreden daha diisiik bir
¢oziiniirliige esit, 10 ila 500.000 biiytlitme ile yiizeyleri ¢gekebilme yetenegi (6rnege bagli olarak)
belirgin ve ayirt edici bir 6zelliktir. SEM analizi, numunelerin incelenmesi ve tanimlanmasinda
en yaygin kullanilan analizlerden biridir ve en 6nemli uygulamasi, malzemelerin morfolojisi ve

yiizeyinin incelenmesidir.

Saflastirma islemi sirasinda numunelerin degisim stirecini incelemek, ham malzemenin

ve saflastirilan numunelerin daha detayli morfolojik yapisint belirlemek yapabilmek icin
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taramal1 elektron mikroskobu yontemi kullanilarak daha yiiksek biiyiitmeli ve daha net

¢Oziiniirliige sahip goriintiiler elde edilmistir

Sekil 37'deki goriintiilere ve numunelerin morfolojik ¢alismalarina dayanarak, birincil
bentonitin (iist siradaki li¢ goriintii), kuvars gibi safsizliklarin varligindan dolay1 heterojen bir
kiitle olarak goriilebilir. Ham bentonit safsizliklarini (biiyiik 6l¢iide) uzaklastirarak, bahsi gecen
numunelerde (alt li¢ fotograf) nanokilleri artan saflikla ekstrakte ederek elde edilen yap1 daha

yogun, daha diizenli ve tutarli katmanlardir (entegre yapr).

Sekil 37. Ham bentonitin ve saflastirilmis nanokilin SEM goriintiileri. Ilk ii¢ fotograf ham
bentonit, alttaki ti¢ fotograf ise rafine nanokil i¢indir.

Ayrica elektron mikroskobu ile numunelerde ve mikroskopta bulunan elementlerin
incelenmesi i¢in numuneler SEM/EDX ile islenip analiz edilmistir. Bu mikroskopi sonucunun
goriintiisii Sekil 38'de gosterilmektedir. Bu yontem kullanilarak numunelerde faz olusturan
farkl1 elementlerin varligi veya yoklugu farkli numunelerde farkli karsilagtirmalar igin

gosterilebilir ve 6nemli sonuglar elde edilebilir (Xue W et al., 2004; Veiskarami et al., 2016).

Ana element silikonlu iki dértgen plaka ve ana element aliiminyumlu bir sekizgenden
olusan ti¢ plakali kil minerallerinde, silikonun aliiminyum elementine orani 2'ye 1'dir. Ancak
Killerin yapisinda bu oran biraz degisir ama benzer sekilde SiO2 / Al203 oran1 da dort civarinda

distiniilebilir.
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Ham bentonit numunesi tizerinde yapilan SEM/EDX kimyasal analiz sonucunda bu
oranin besten biiyiik oldugu goriilmiis olmasi kristal kafese ek olarak SiO2'nin varligin1 ham

bentonitte kuvars ve silisli safsizliklar seklinde oldugunu ortaya koymustur.

Sample Name: KBOO

Element | Weight % | Atomic% | Emor% | Netlnt. | K Ratio /A A F
CK un 3457 994 (119395 | 0.0492 | 10751 | 0.1897 | 1.0000
NK 0.00 0.00 9999 | 003 | 0.0000 | 1.0475 | 0.169 | 1.0000
0K 131 4450 819 (516238 0.1394 | 1.0236 | 0.3296 | 1.0000
Na K 0.47 035 1599 | 79.09 | 00024 | 09243 | 0.5382 | 1.0058
MgK 0.81 057 771 | 21035 | 0.0053 | 09386 | 0.6953 | 1.0111
AlK 4.1 166 420 | 118843 | 0.0309 | 09025 | 0.8092 | 10072

KBOO

SiK .01 16.58 19 | 805244 | 02146 | 09210 | 0.8012 | 1.0014 E

KK 0.54 0.24 1513 | 8422 | 0.0045 | 0.8485 | 0.9575 | 1.0143 g

Cak 032 0.14 .56 | 4135 | 00027 | 0.8628 | 0.9741 | 1.0186 )‘- 5 '

Fek 128 039 1577 | 7268 | 0.0106 | 0.7601 | 1.0065 | 1.0869 i =

Sample Name: KMIO
Element | Weight % | Atomic% | Emor% | Netlot | KRatio z A F I RMiE
CKk |[CK 10.83 1768 | 1239 |130.12 | 00194 | 1.1055 |CK )
NK |[NK 0.00 000 9999 |0.03 |0.0000|1.0776 [N K
0K |0K 4134 5068 | 7.84 173437 | 01700 | 1.0534 | O K
NaK | Nak 144 13 1396 |64.89 |0.0070 | 0.9520 | NaK
Mgk | Mgk 1.85 149 8.64 12938 |0.0119 | 0.9670 | Mgk
AlK | AIK 9.77 710 | 485 | 74644 | 0.0705 | 0.9300 | AIK 8
Sik- | SiK 26,98 1884 | 4.00 |2097.56 | 0.2029 | 0.9492 | SiK |
KE |[KK 0.89 0.45 1933 | 3859 | 0.0075 [ 0.8750 | K K
(ak |Cak 0,68 033 2438 |24.88 | 00059 | 0.8899 | Cak ‘L
fek |CK 10.83 1768 1239 |130.12 |0.0194 | 11055 |CK :

Sekil 38. Ham bentonit (KBOO) ve saflagtirlmis nanokil (KMIO) FE-SEM / EDAX
goriintiileri.

Saflastiritlmis montmorillonit kil numunede bu oranin hesaplanmasi ve belirlenmesi ile
oranin ¢ok oldugu, hatta ikiye kadar inmesi saflastirma yonteminin basarisinin gostergesidir.

Sekil 38'de verilen SEM/EDX sonuglarinda dogrulanmaktadir.

Lazer Parcacik Boyutu Dagiliminin (PSA) Bulgular

Uretilen nanokilin saflastirma yonteminin etkinligi ile kalite 6l¢iimiinii degerlendirmek,
partikiil boyutu dagiliminit belirlemek ve ham bentonit ile karsilastirmak i¢in numuneler bir
lazer cihazi (PSA) ile analiz edilmistir. Sekil 39°da ham bentonit ve saflastirilmig montmorilonit

mikro/nano kilde partikiil boyutu dagilim analiz sonuglar1 gériilmektedir

Bu arastirmada ham bentonitten montmorillonitin (nanokil) saflastirillmast ve
ekstraksiyonu islemi, mekanik ayirma ve pargacik boyutuna dayandigindan, bu analizin
sonuglart  saflagtirma  yonteminin ve parcactk dagitma ile aymrma etkinliginin

degerlendirilmesinde ¢ok onemlidir.

55



Saflastirmada ilk ve en 6nemli adimin istenilen capta partikiil boyutuna ve daha da
onemlisi bahsedilen captaki partikiillerin yliksek homojenlik yiizdesine ulagmak oldugu
diistintildiigiinde ham bentonit ile kiyaslandiginda saflagtirilan montmorilonit partikiillerin
dagilimi ne kadar genis olursa olsun, istenilen partikiil boyutu ile sinirli olsa da aslinda

saflagtirma islemi basaril1 bir sekilde yapilmistir.

Ham bentonit numunesinin saflastirma dncesi ve sonrasi partikiil boyutu dagilim analizi
sonuglar1 karsilastirildiginda ham bentonit partikiil ¢apmin yaklasik yiize 90 Iik kisminin
boyutu 4.5 mikrometre, saflastirilmis montmorollinote numunesinde yiizde 90 lik kisimda 2
micron degerine ulasildigini gostermistir. Bu sonug fiziksel yontemle saflastirmanin olumlu

oldugunun kaniti niteligindedir.
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Sekil 39. Ham bentonitte (A) ve saflastiriimis mikro/nanomontmorillonit (B) partikiil boyutu
dagilim analizi sonuglari

56



Katyon Degisim Kapasitelerinin Bulgular

Tibbi ve saglik amacl ihtiyag duyulan bentonit genellikle yiiksek derecede
montmorillonit igerigine sahip saf bentonit olup, katyon degisim kapasitesi kovalent
katyonlarin en az %60'1 kadardir (Brigatti et al., 2006; Ha et al., 2010; James et al., 2008). Bu
nedenle, yiiksek saflikta montmorillonitin ekstraksiyonu ve bentonit safsizliklarinin
giderilmesi, tibbi uygulamalar i¢in nanokil hazirlanmasinda gereklilidir. Katyon Degisim
Kapasitesi, belirli bir kilin emebilecegi maksimum katyon miktaridir (Ha et al., 2010; Meier
L.Petal., 1999).

Bentonitin global indeksi olarak katyon degisim kapasitesinin 89.9 cm/g, saflik
derecesinin %95 ve 6zgiil yiizey alaninin 725 m2/g oldugunu bilinmektedir (Ha et al., 2010).
CEC degeri ne kadar yiiksek olursa, montmorillonitin saflig1 ve onunla iligkili safsizliklarin
giderilmesi o kadar yiiksek olmaktadir. Ol¢iim sonuglari, montmorillonit saflastirma isleminin
numunenin katyon degisim kapasitesinde bir artiga yol agtigini géstermektedir. Bunun nedeni,
ekstrakte edilen nanokildeki safsizlik miktarinin azalmasi ve saf montmorillonit miktarinin

artmasidir.

Tablo 3. Ham bentonit ve saflastirilmis mikro/nanonontmorillonit numunelerinin fiziksel
Ozellikler

Sample pH CEC Particle density Om
Dimanion - (meq/ 100gr) (gr/ cm?3) (%)
KBOO 9.73 73.4 2.29 6.38
KMIO 9.91 85.3 1.98 8.49

Tablo 3'deki fiziksel test sonuglarna gore, saflastirilmis numunede katyon degisim
kapasitesinin arttirilmasi, saflagtirilmis numunede numunenin pH degeri 9.73'ten 9.91'e
yiikseltmistir. Bu arada, saflastirilan numunenin yogunlugunda bir azalma gozlenmis ve
numunenin yogunlugu saflastirmaya dayali olarak 2.91'den 1.98'e diismiistiir. Bu durum,
yiiksek yogunluklu silika yabanci madde miktarinin saflastirilmis bentonit numunesinden

uzaklastirildigini géstermektedir.

Kurkumin Ile Modifiye Edilmis Nanokil

Modifiye antibakteriyel nanokilin eldesi i¢in, dnceki adimda zerdecaldan elde edilen

kurkumin igeren ¢ozelti saflastirilmis montmorillonit mikro/nano kil birlestirilmistir (Sekil 40).
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Sekil 40. Kurkuminli antibakteriyel nano montmorillonite tozu.

Antibakteriyel mikro/nanokil sentezi olan bu asama, kurkumini nanokil yiizey ve
gozeneklere (montmorillonit nanokil {izerinde nano boyutlarda) nufiiz etmesiyle

gerceklestirilmistir

Kurkumin 1ile Modifiye Edilen Antibakteriyel Montmorillonit Mikro/nanokilin
Performansinin Degerlendirilmesi

Fourier doniisiimlii kizilotesi spektroskopisi (FTIR) bulgular:

Kurkumin molekiiliinde karbon-karbon ¢ift baglar1 (konjuge veya rezonant), fenil
gruplari, karbonil grubu, eter ve oksijen bulunur. Bahsedilen gruplarin her biri kurkumini
tanimlayan spesifik pikler iiretir ve bu gruplar montnorillonit igerisinde bulunmadigindan
diyagramda goriilmeyecektir. Bu nedenle kurkumin igermeyen ve kurkuminle kaplanmig
montmorillonit spektrumundaki pikler karsilastirilarak sentezlenen nanokilde kurkumin yiizey

kaplamasinin varlig1 kanitlanabilir.

Kurkuminin konjuge ¢ift baglari, 1600 ila 1650 cm™ araliginda karbon-karbon gift
bagiin gerilme titresimleriyle ilgili iki tepe noktast gosterir. Fenil gruplari ise 610 ila 900 cm”
! araliginda ¢ok sayida tepe noktasi olusturan diizlem dis1 biikiilme titresimlerine sahiptir. Fenil
grubundaki karbon hidrojen baglar1 ise 1000 ila 1300 cm™ araliginda gesitli titresimler
olusturur. Fenil gruplarinin karbon-karbon baglarinin esneme titresimleri de 1400 ila 1600

araliginda goriilebilir (Sekil 41).
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Sekil 41. Kurkuminin standart spektrumu.

Genel olarak 600 ila 1600 cm™ araliginda ¢ok sayida ve hassas pikin varligi, kurkuminde
fenil gruplariin, eter oksijenin, 1020 ila 10750 ve 1200 ila 1225 araliginda iki pikin varliginin

1

bir isaretidir. Kurkuminin karbonil grubu ise 1540 ila 1870 cm™ araliginda gii¢lii bir zirve(pik)

olusturur.
Kurkumin igermeyen montmorillonit spektrumunun, kurkumin ile sentezlenen nanokil
karsilastirilmasinda fenil gruplarinin, eter oksijenin, konjuge karbon ve karbonil grubunun ¢ift

baglarimin varligin1 gosterir ve kurkumin ile montmorillonitin modifiyesini (baglanmasini)

kanitlamaktadir (Sekil 42).
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Sekil 42. Montmorillonit (MMT) ve kurkuminle modifiyelit (Cur.MMT) montmorillonit
mikro/nanokil numunelerinin fourier transform spektroskopi sonuglari ve karsilagtirmasi

Elektron mikroskobu/ Enerji Dagilim Spektroskopisi (SEM ve SEM/EDS)

bulgular

Taramali elektron mikroskobu ile gekilen fotograflar tek bagina bilesimde bir maddenin

varligim1 veya yoklugunu kanitlamaz.

Ham montmorillonit nanokilinin elektron mikroskobu
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goriintiilerini kurkuminle modifiye edilmis montmorillonit ile karsilastirdigimizda, kurkumin

ile modifiye edilmesinden sonra yiizeyin daha diizgiin hale geldigini goriilmektedir (Sekil 43).
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Sekil 43. Taramali elektron mikroskobu(SEM) analizinden elde edilen goriintiilerde kurkumin
ile modifiye edilmis mikro/nanokilin diizgiin ve homojen yiizeyi.

Bunun nedeni, diger adsorbanlar gibi kurkuminin de yiizeyin yiiksek enerjili bolgelerine

yerlesme egiliminde olmasidir. Herhangi bir yiizeydeki tepe ve vadi benzeri bdlgeler, o yiizeyin
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enerjik bolgeleridir. Tepe ve vadilerde kristal kusurlarinin olugsmasi nedeniyle bu alanlarin

enerjisi, yiizeyin diiz kisimlarina gore artmistir.

C Ka

Sekil 44. SEM/EDS analizlerinde (A) lar islem gérmemis montmorillonit, (B) kurkumininle
nodifiye montmorillont mikro/nanokil yilizeyinin yiiksek enerjili bolgeleri, (C) ise nodifiye
montmorillont mikro/nanokil element dagilimini gériilmektedir.

Numunelerin elektron mikroskobu analizinden elde edilen goriintiilerde acikca
goriilebilecegi gibi kurkumin, montmorillonit yiizeyinin yiiksek enerjili bolgelerine (tepe ve dip
noktalari) oturur ve bu iglem, kurkumin ile modifiye mikro/nanokil numunesinin yiizeyini
piirtizsiiz hale getirir (Sekil 43). Bu durum, kurkumin igeren montmorillonit mikro/nanokil nin
modifiyesinden elde edilen numunelerin SEM/EDS analizi sonuglarina ait fotograflarda agikga
goriilmektedir. Sekil 44’de (C) goriintiilerinde kurkuminin baglanmasina bagl olarak artan
karbon ve oksijen elementleri kilin yiizeyinde enerjice yiiksek alanlara dagilimi da

gorilmektedir.

Bu da montmorillonit mikro/nanokil modifiye yonteminin basarili oldugunun kaniti

olarak goriilebilir.

Kurkuminle modifiyeli mikro/nano montmorillonit kilin transmisyon elektron
mikroskobu (TEM) bulgular:

Transmisyon elektron mikroskobu (TEM) analizinde, taramali elektron
mikroskobundan (SEM) farkli olarak, numune i¢inden gecen elektron 1sininin sonucu olmasi

nedeniyle elde edilen goriintilerin numunenin i¢ bilesenlerinin ve kristal formlari
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gbzlemlenmesi miimkiindiir. Kurkumin ile modifiyeli olan ve olmayan nanokilin incelemesi

icin TEM analizi ger¢eklestirilmistir.

TEM goriintiilerinin karsilagtirilmali incelenmesinde kurkumin ile modifiye edilen
montmorillonit mikro/nanokiline ait kurkuminin molekiillerinin montmorillonit Kristalleri
cevresinde amorf ve kristal olmayan bir kiitle seklinde oldugunu gostermektedir (Sekil 45).
Kurkumin gibi organik maddeler ylizeylere emildiginde kristallesme neredeyse goriilmez olur.
Montmorillonit kristali tanelerini kurkumin ile kapatildigindan yapilan islemin olumlu

gerceklestigini anlagilmaktadir.

Sekil 45. Montmorillonit ve modifiyeli Montmorillonit tizerinde kurkuminin amorf kiitlelerini
gosteren TEM goriintiiler.

Giimiis ve bizmutla modifiyeli mikro/nano montmorrilonit Elektron
mikroskobu(SEM/EDX) bulgularn

X-151n1 Enerji Kirmim Spektroskopisi (EDS veya EDAX veya EDX), bir numunenin
yapisini veya kimyasal 6zelliklerini analiz etmek i¢in kullanilan bir yontemdir. SEM analiz
cihaz1 bir EDS detektorii ile donatilmigsa, numunenin yiizeyinin goriintiilenmesine ek olarak,

numuneyi olusturan elementlerle ilgili veriler de ¢ikarilabilir.

EDAX analizini kullanarak, sadece ¢ok cesitli kimyasal elementler degil, ayn1 zamanda
elementlerin numunedeki dagilimi da karakterize edilebilir. Klasik kimyasal ve spektroskopik
yontemlerle miimkiin olmayan Si, Al, Fe, Ca, Mg elementlerini EDX sistemi ile

goriintiileyebilmek miimkiindiir (Veiskarami et al. 2016; Earley et al. 1953).
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Gilimiis ve bizmut iyonu ile modifiye edilmis numunelere ait, SEM/EDX analiz

sonuglart Sekil 46'da, morfolojik goriintiilerle birlikte grafiksel olarak gosterilmektedir.

Iki ~modifiye numunede SEM/EDX analizindeki elementlerin  verileri
karsilastirildiginda glimiisiin nispi yiizdesinin bizmutunkinden daha yiiksek oldugu bulunabilir.
Bu da giimiis iyonun montromrillonite baglanmasinin bizmut iyonundan daha elverisli
oldugunu gosterir. Glimiis ve bizmut modifiyeli numunelerin morfolojik ve nisbi yiizdeleri
goriilebilir (Sekil 46). Analiz sonuglarindan da anlasilacagi gibi, her iki numunedeki diger

elementlerin nispi yilizdeleri hemen hemen benzerdir.
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Sekil 46. Bizmut (A) ve Giimiis (B) iyonlar1 ile modifiye edilmis nanokil numunelerinin
SEM/EDX analizinin sonucu

EDX analiz cihazinin 6nemli 6zelliklerinden biri, cihazin segici olarak numune
ylizeyinde istenilen elementin bulunma olasiliginin oldugu noktalar1 gésterme yetenegine sahip
olmasidir (Veiskarami et al., 2016) elementlerin bulunma miktarlar1 Sekil 47'da ilgili noktalarin

sacilim goriintiisii farkli renklerle gosiirlmektedir.
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Sekil 47. SEM/EDX analizinde bizmut ve giimiis iyonu ile modifiye edilmis nano/ mikro kil
numunelerde elementlerin renk siiflandirmasina goére nokta dagilim goriintiisii

Mikrobiyolojik Bulgular

Modifiye antibakteriyel mikro/nano killerin Helicobacter pylori aktivitesine
etkisinin incelenmesine ait MIC bulgularn

Sekil 48. Kiiltiir ortamindaki Helicobacter pylori bakterisinin kubbe seklindeki kolonilerin
goriintlisii (Leica zoom 2000 stereomikroskop).
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Minimum inhibitér konsantrasyonu, mikroorganizmanin tipine, mikroorganizma ile
enfekte olmus insan viicudunun i¢ ortamma ve kullanilan antibiyotige baglhdir. Bu
konsantrasyon genellikle mililitre bagina mikrogram (pg/mL) veya mililitre basina miligram

(mg/L) gibi birimlerde rapor edilir (Andrews, 2001).

Sentezlenen kil 6rneklerinin seri halinde hazirlanan konsantrasyonlara gére minimum
inhibitoér konsantrasyonunu(MIC) belirlemek i¢in yapilan caligmalarin sonucunda bakteri
liremesini tamamen engelleyen numune konsantrasyonu belirlenmis (gorsel olarak iginde

bakteri kolonisi gelismemistir) MIC degerlerine ulagilmistir.
Tablo 4'de goriildigi gibi, kurkumin ile modifiye montmorillonit mikro/nano kilinin

minimum inhibitdr konsantrasyonunun (MIC)so 128 pg/ml olarak tesbit edilmistir.

Tablo 4. Kurkumin Igeren Montmorillonit Nanokilinin ~ Minimum  Inhibitor
Konsantrasyonunun (MIC) Antibiyogram Test Sonucu.

Helicobacter pylori Clinical MIC (pug/ml)
isolates

128 256

N=30 (%) 8(26.6) 19(63.3) 3(10) 128

64 128 256

BMIC

Glimiis ve bizmut nanopartikiilleri ile modifiye edilmis antibakteriyel nanokil drnekleri
icin de mikrobiyoloji laboratuvarinda minimum inhibitor konsantrasyon testi yapilmustir.
Karsilagtirmali test sonuglarmma gore gimiis ve bizmutla modifiyeli mikro/nano kil
parcaciklarinin MIC degeri sirasiyla 256 pg/ml, 512 pg/ml dir. Saflastirilmis ancak modifiye
islemine tabii tutulmamis olan montmorillonit mikro/nano kilinin MIC degeri ise 1024 pg/ml
olarak tesbit edilmistir.

Sekil 49'da, giimiis, bizmut, kurkumin ile modifiye edilmis mikro/nano montmorllonit
ve saf montmorllonit numunelerinin bakteriyel biiylime inhibisyonun konsantrasyonlari

goriilmektedir.
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Sekil 49. Numunelerin sentez ve fitosentez yontemleriyle inhibitor konsantrasyonlarmin (MIC)
sematik diyagramla karsilagtirilmasi.

Gastrointestinal hastaliklarin en sik nedeni olan Helicobacter pylori bakterisine karsi
modifiye edilen 1¢ antibakteriyel mikro/nano montmorillonit  kilin  MIC testi
degerlendirildiginde kurkumin ile fitomodifiye edilen kilin 128 pg/ml lik degerine sahip oldugu
goriilmiistiir. Analasilacagi tizere kurkumin ile fitomodifiyeli mikr/nano kil en fazla

antibakteriyel giice sahiptir.
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SONUC VE ONERILER

Bentonitten montmorillonitin saflastirilmasinda, par¢acik boyutu 2 mikrometreden
kiiglik olan montmorillonit mikro/nanokil agisindan zengin, kimyasal kullanilmadan Stokes

yasasina dayali sedimantasyon yonteminin kullanilmasi ile malzeme hazirlamak miimkiindiir.

Nanokil (montmorillonit) elde ederken safsizliklarin biiyiik bir kismini uzaklastirmasina
ragmen az da olsa silikat bilesikleri kalmaktadir. Tamamen yok etmenin yolu kimyasal

yontemler kullanmaktir.

X-1s1m1 kirmmim analizi, katyon degisim kapasitesi ve kuvars tepe yogunlugunun
karsilastirilmast ve sonuglarinin birlikte ele alinmasi nanokillerin saflagtirma yontemlerini

degerlendirmek i¢in etkili bir yontemdir.

SEM/EDX mikroyap1 analizi sonuglarindan elde edilen renkli fotograflarin ve incelenen
numunenin yiizeyinde bulunan cesitli elementlerin sagilma deseninin kullanilmasi ve farkli

elementlere iliskin renk noktalarinin yorumlanmasi yeni ve ¢ok kolay bir yontemdir.

Nanokilleri olusturan pargaciklarin dagiliminin izlenmesi ve pargaciklarin ¢apinin
siralama yiizdesini gosterdiginden lazer cihazi (Particle Size Analyzer) ile fiziksel olarak

saflastirma kalitesini belirlemek i¢in ¢ok uygun bir yontem olabilir.

Kurkumin kullanilarak fitomodifiye ile elde edilen montmorillonit mikro/nano kilinin
Helicobacter pylori bakterisi tizerindeki antibakteriyel etkisi denedigimiz diger ajanlardan daha

fazladir.

Bitkisel-mineral ilaglarin yesil nanoteknolojinin etkili yontemleriyle hazirlanmasi ve

sentezi, kimyasal olmayan ila¢ endiistrisinde ¢cok degerli ve umut verici bir adim olabilir.
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