T.C.
ANKARA YILDIRIM BEYAZIT UNIVERSITESi
HALK SAGLIGI ENSTITUSU

COREK OTU POSASININ FARMASOTIK ETKILi URUN POTANSIYELININ
DEGERLENDIRILMESI

YUKSEK LISANS TEZI

Basti SHAHBAZOVA

BIYOTERAPOTIK URUNLER ARASTIRMA VE GELISTIRME PROGRAMI

ANKARA 2024



T.C.
ANKARA YILDIRIM BEYAZIT UNIVERSITESI
HALK SAGLIGI ENSTITUSU

COREK OTU POSASININ FARMASOTIK ETKILi URUN POTANSIYELININ
DEGERLENDIRILMESI

YUKSEK LiSANS TEZI

Basti SHAHBAZOVA

BIYOTERAPOTIK URUNLER ARASTIRMA VE GELISTIRME PROGRAMI



KABUL VE ONAY SAYFASI GELECEK



BEYAN

Bu tez ¢alismasinin kendi ¢alismam oldugunu, tezin planlanmasindan yazimina kadar
biitiin agamalarda patent ve telif haklarini ihlal edici etik dis1 davranigimin olmadigini, bu
tezdeki biitliin bilgileri akademik ve etik kurallar icinde elde ettigimi, bu tezde kullanilmis

olan tiim bilgi ve yorumlara kaynak gosterdigimi beyan ederim.

06.02.2024

Basti SHAHBAZOVA



TESEKKUR

Yiiksek lisansim ve tez ¢alismam Sii resince her an yardimini ve destegini hissettigim, bilgi ve
tecriibelerini benimle paylasarak kendimi gelistirmeme katki saglayan, kendisi ile ¢aligma
firsatt bulmaktan biiylik mutluluk duydugum kiymetli danigman hocam Dog. Dr. Niliifer
VURAL’a tesekkiirlerimi sunarim.

Yiiksek lisans egitimim siiresince bizleri bilimin 1s18inda yonlendiren, kendilerinden ders
aldigim degerli hocalarim Prof. Dr. Salih MOLLAHALILOGLU, Prof. Dr. Murat KOC, Dog.
Dr. Mehmet Enes GOKLER, Dr. Ogr. Uyesi Hiiseyin AYHAN, Dr. Ogr. Uyesi Asli CAN
AGCA’ya; mikrobiyolojik ¢aligmalarimin yapilmasinda destegini esirgemeyen ve tez jiirisi
iiyem olan Gazi Universitesi dgretim iiyesi Dr. Ogr. Uyesi Betiil AYDIN’ a tesekkiirlerimi

sunarim.

Tez ¢aligmamda bana destek olan, bilgi ve deneyimlerini benden esirgemeyen Biyoterapdtik
Uriinler Arastirma ve Gelistirme Doktora Programi ogrencisi Sibel KAYMAK’a da

tesekkiirlerimi sunarim.

Tim egitim hayatim boyunca bana maddi ve manevi destek olan aileme, annem Giilzar

SHAHBAZOVA’ya ve babam Alish SHAHBAZOV a sonsuz tesekkiirlerimi sunuyorum.



ICINDEKILER

(071 23 AU TTO TR iii
A B ST R A CT ettt e e e e rre e areeanes WY
SIMGELER VE KISALTMALAR DIZINI .....ooiiiiiiiieeee e v
SEKILLER DIZINT ..ottt vi
TABLOLAR DIZINI.....oiieiieiiceeccee ettt en sttt en e vii
Lo GIRIS oottt 1
2. LITERATUR ARASTIRMASI VE KURAMSAL TEMELLER .......ccooevveereecerenan. 3
2.1. Gidalar ve BiyoterapOtik EtKIEr ...........cooviiiiiiiiiicee 3
2.2. Nigella sativa (Corek Otu BItKIST) ........cccoviiiiiiiiiiicieeee e 4
2.2.1. Nigella sativa’nin Kimyasal Ozellikleri Ve Bileimi..............cooevevevverrrruernennns 6
2211, UgUCU BileSENnIer ....cccueeiiiiiiieiiiiiiie et 6
2.2.1.2.  Fenolik Asitler ve FIavonoidler..........ccccoviiviieiiiiisieecece e 7
2213, AIKAIOITIEI ... 7
2214, SAPONINIET ..ottt 7
2215, YAZ ASIHETT coveiiiiiece et 8
2.2.2. Nigella sativa’nin Biyoterapdtik OzelliKIEri............covvueveverrvcrereinrieeeeeierenae. 8
2.2.2.1.  ANLIOKSIAaN AKLIVITE .......coveiieieiie e 8
2.2.2.2.  Antimikrobiyal AKLIVItE ..........cccooviiieieee e 9
2.2.2.3.  Anti-parazit AKLIVITE ........ccoeiiiiiieece e 11
2.2.24.  ANGKANSEr AKHIVITE ...o..oiviiiiciieieee e 11
2.2.25.  Antienflamatuvar AKLIVITE..........cccocoreiiiiiiiieieeee e 12
2.2.2.6.  Kardiyoprotektif ve Antihipertansif AKtIVIte ............ccccoveviiveiieiicenn, 13
2.2.2.7.  Antidiyabetik AKLVITE.........cccviiiiiee e 14
2.2.2.8.  Dermatolojik AKLIVITE..........coviiiiiee e 14
2.3. Biyomalzemeler ve Biyoterapotik EKIleri............cooeiiiiiiiiiiciccccees 15
2.3.1. AKLIT KAIDON ...t e 16
2.4, Farmasotik SADUN.........cooiiiiie et 18
3. MATERYAL VE YONTEM......oooiiiiiiiniiineieieiete st 20
3.1. Malzemeler ve CIRazIar ... s 20
311 KIMYASAl LISTESE vecuvviiuiieiieiie ettt 20
3.1.2. CINAZ LISTEST .veuveveiiiieiieee et et 20
3.2. Corek Otu Tohumlarinin Temini ve Saklanmast ..........ccccevvveeiveiiecieesie e 21



3.3. Corek Otu Tohumlarimdan P0OSa EIGESI...........ccoeviviiiiiieccicce e 21

3.4. Corek Otu Posasindan Aktif Karbon EIAESH .........ccccccvevieeiiiiiee e 21
3.5. Aktif Karbon SEM ANAIZI......c.ocoiiiiiiiiiieeee e 22
3.6. EDX ANAIIZIE oot 22
3.7. FTIR ANAIZIE ..ot 22
3.8. REAMAN ANGNZI ... e 22
3.9. Farmasotik Sabun Uretim CalisSmalar ..............oceeeeveeiieeeee e 22
3.10. Biyoterapotik Sabun Karakterizasyon Calismalari...........ccccccovevereiieseesinaiinnnn, 23
3101 PH ANANZIEIT ..o 23
3.10.2. NeM ANAIZIENT ... 24
3.10.3. Kopiirme Yetenegi ANAZIETT ......coveivviiiiiiiiiice e 24
3.11. Antimikrobiyal ANAlIZIEr ...........cccooiiie e 24
3.11.1. Sabun numunesinin hazirlanmast.............cooeoiiireieieneieee e 24
3112, KUHHE haZITHGI.c.eeeiiiiie s 24
3.11.3. Antimikrobiyal AKtiVite TayiNi ......ccccccoieiiiiiiieie e 24
4. BULGULAR ..ottt sb ettt sb e bbbt b e e e eneenee e 26
4.1. Aktif Karbon Analiz Sonuglart ..........cccvcveieeiiiiiie e 26
4.1.1. Aktif Karbon Miktarlart ve Verim Analizi..........ccocooeovvineiiincieincc 26
4.1.2. Aktif Karbon Nem Analizi Sonuglart ..........cccceiveiviieiieeie e, 27
4.1.3. Aktif Karbon ve Corek Otu Posast SEM Analizi Sonuglart ...........cccceeveeneee. 28
4.1.4. Aktif Karbon ve Corek Otu Posast EDX Analiz Sonuglart ............cccuevveneen. 30
4.1.5. Aktif Karbon ve Corek Otu Posast FT-IR Analiz Sonuglart ..........cccccveee... 34
4.1.6. Aktif Karbon ve Corek Otu Posast RAMAN Analizi Sonuglart .................... 36
4.2. Farmasotik Sabun Analiz SONUGIATT.........coveiviiriieie et 37
4.2.1. PH ANANZI SONUGIATT ....c.veviiiiiiiiieieee e 37
4.2.2. Nem ANALIZI SONUGIATT. ......ccveiieieiieie e 37
4.2.3. Kopilirme ANalizi SONUGIATT ......ccuvvuiiiiiiiiiiiccseseee e 38
4.3. Antimikrobiyal Analiz SONUGIArT ............cooviiiiiiiii e 39
5. TARTISMA ..ot e e e e e et e e e e et e e e e e sba e e e e anntaeeeeanneeeas 41
6. KAYNAKLAR. ...ttt st et e te s e e e e e e testestesreenaeneeneees 52



OZET

Yiiksek Lisans Tezi

COREK OTU POSASININ FARMASOTIK ETKIiLI URUN POTANSIYELININ
DEGERLENDIRILMESI

Basti SHAHBAZOVA

Ankara Yildirrm Beyazit Universitesi
Halk Saglig1 Enstitiisii
Biyoterapotik Uriinler Arastirma ve Gelistirme Anabilim Dali

Danisman: Dog. Dr. Niliifer VURAL

Bu tez, ¢orek otu numunelerinden ¢orek otu yagi eldesi siirecini ve bu siire¢ sonucunda olusan
posadan aktif karbon sentezi yontemini ele almaktadir. Calismanin ana amaci, ¢érek otu yagi
eldesi sirasinda ortaya c¢ikan posa materyalinin degerlendirilmesi ve bu materyalden aktif
karbon iiretiminin gergeklestirilmesidir. Bu amacla tez c¢alismasinda Oncelikli olarak
Azerbaycan’dan alinan ¢orek otu numunelerinin yagi ¢ikarilmis ve kalan posa kismindan
farkli parametreler ile aktif karbon sentezlenmistir. Sentezlenen aktif karbonun verim ve nem
analizleri gerceklestirilmis, Taramali Elektron Mikroskobu, Raman ve Fourier Dontistimli
Kizilotest Spektroskopisi Ol¢timleri yapilmistir. Sonrasinda elde edilen aktif karbon ve ¢orek
otu yagina ek olarak biberiye esansiyel yag1 ve yesil ¢ay ekstrakti kullanilarak bir farmasotik
sabun hazirlanmis ve karakterize edilmistir. Sonug olarak, ¢orek otu posalarindan 850°C’de
1:1 oraninda posa ve ZnO emdirmesinde maksimum seviyede aktif karbon elde edildigi
belirlenmistir. Yine ayni sicaklikta nem miktart %1.89 ve verim %44.6 bulunmustur. Elde
edilen farmasotik sabunun karakterizasyonu sonrasi pH 8.67, nem miktar1 %41.8 olarak
belirlenmistir. Gergeklestirilen antimikrobiyal analizler sonucunda maksimum etki Candida

albicans mantari iizerinde goériilmiistiir. Elde edilen analiz sonuglar1 dogrultusunda ¢oérek otu



posasindan aktif karbon sentezinin yiiksek verimle gergeklesebilecegi, antimikrobiyal etkili ve

biyouyumlu bir sabun iiretiminde kullanilabilecegi kanaatine varilmistir.

Anahtar Kelimeler: Corek otu, aktif karbon, farmasdotik sabun
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Evaluation Of the Pharmaceutical Product Potential of Black Cumin Pulp
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This thesis discusses the process of obtaining black cumin oil from black cumin samples and
the method of synthesis of activated carbon from the pulp resulting from this process. The
main purpose of the study is to evaluate the pulp material obtained during the extraction of the
black cumin oil and to produce activated carbon. For this purpose, in the thesis study,
primarily the oil of the black cumin samples taken from Azerbaijan was extracted and
activated carbon was synthesized with different parameters from the remaining pulp.
Efficiency and moisture analyze of the synthesized activated carbon were carried out, and
Scanning Electron Microscopy and Fourier Transform Infrared Spectroscopy measurements
were performed. Afterwards, a pharmaceutical soap was prepared and characterized,
ingredients were rosemary essential oil and green tea extract in addition to the obtained
activated carbon and black cumin oil. As a result, it was determined that the maximum level
of activated carbon was obtained by impregnating black seed pulp with 1:1 ratio of pulp and
ZnO at 850°C. Again, at the same temperature, the humidity amount was found to be 1.89%
and the efficiency was 44.6%.After the characterization of the obtained pharmaceutical soap,
the pH was determined as 8.67 and the moisture content was determined as 41.8%. As a result

of the antimicrobial analyses, the maximum effect was seen on the Candida albicans fungus.
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So, it was concluded that activated carbon synthesis from black cumin pulp can be achieved
with high efficiency and can be used in the production of an antimicrobial effective and
biocompatible soap.

Keywords: Black cumin, activated carbon, pharmaceutical soap
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1. GIRIS

Caglar boyunca insanlar gida, barinak, giyim, ulasim, giibre, tat ve koku ve ilag iiretimi gibi
temel ihtiyaclar1 i¢in dogaya giivenmislerdir. Bitkiler binlerce yildir varligini siirdiiren
gelismis geleneksel tip sistemlerinin temelini olusturan ve insanliga yeni careler sunmaya
devam eden sistemler olarak tanimlanabilmektedir. Bitkilere atfedilen bazi tedavi edici
ozelliklerin, gelisen arastirma teknikleri sayesinde sorgulanmasi ve giincellenmesi s6z konusu
olsa da bitki kaynakli sifanin binlerce yillik bir kullanim ge¢misi oldugunu elde edilen ¢esitli
bulgular sayesinde bilmekteyiz. Ileri kimyasal ve modern tekniklerin &ncesinde bitkiler,
tentiirler, caylar, lapalar, tozlar ve diger bitkisel formiilasyonlar seklinde uygulanmaktaydi.
Modern allopatik tibbin kokeni antik tibba ve geleneksel bilgiye dayanmaktadir ve bu
deneyimlerin sagladigi oOnciil veriler takip edilerek bugiline dek bilinen pek cok ilag
formiilasyonunun girdisinin olusumunu saglamistir. Geleneksel bilgiden elde edilen verilerin
incelenmesi, kiiltiirel uygulamalarin, ulusal bilgi ve tekniklerin literatiire kazandirilmasi
noktasinda biiyilk bir dnem tasimaktadir. 2005 senesi itibariyle de sifali bitkilere iligkin
toplanmis olan bilgilerin ¢ogunlugu bitkisel farmakopelerde farkli veri tabanlarinda kayith
olarak bulunmaktadir.

Son yillarda ve ozellikle pandemi donemi sonrasinda kitleler, sifa aramak i¢in gozlerini
bitkisel {iriinlere dikmis durumdadir. Sadece ila¢ ve tedavi amach degil, ayn1 zamanda gida
sektoriinde “temiz etiketli” urtinler, temizlik sektoriinde “katkisiz” ve sentetik katki maddeleri
icermeyen trlinlere, tiikketicilerin artan bir ilgisi bulunmaktadir. Bu noktada hem halk sagligi
etik cercevesi hem de ulusal {irlin kazanimi vizyonu baglaminda, yenilik¢i iirlinlerin
iiretilmesi zorunlu bir ihtiya¢ durumuna gelmistir. Ilgili siireglere tibbi bitkilerin dahil
edilmesi, fonksiyonellik kazandirilmis gidalarin, atik yonetiminin ve diger {rlinlerin
iretilmesi acisindan benzersiz bir strateji potansiyeli barindirmaktadir.Bitki bazli ekstraktlarin
fitokimyasallar agisindan zengin olmas1 sebebiyle c¢esitli saglik etkilerinin oldugu ve iiriin
tiretimi noktasinda 6zel bir konuma sahip oldugunu sdylemek miimkiindiir. Bitkisel
ekstraktlarin tibbi amagh kullanilmasi entegratif (geleneksel) tip kavraminin alt metotlarindan
biri olarak degerlendirilmektedir. Ulkemizde bu metotlarin sistematigi “Geleneksel ve
Tamamlayict Tip (GETAT)” bashig: altinda siirdiiriilmektedir. GETAT kavrami ilk olarak
tilkemizde 90’1 yillarin basinda “Akupunktur Tedavi Yonetmeligi” ile diizenlenerek mevzuat
olusturulmustur. Sonrasinda 2012 senesi baslangic olacak sekilde sirasiyla GETAT Daire
Baskanligt ve GETAT Uygulamalar1 Yo6netmeligi c¢alismalari vyiiriitiilmiistiir.  Tlgili



yonetmelik; refleksoloji, miizik-terapi, larva uygulamasi, osteopati, proloterapi, hipnoz
uygulamasi, apiterapi, mezoterapi, siilik uygulamasi, kupa uygulamasi, homeopati, ozon
tedavi, kayropraktik, fitoterapi ve akupunktur olmak iizere toplam 15 uygulamayi
icermektedir. Bu noktada bitkisel kaynakli numunelerin ¢esitli amaglar ve metotlar esliginde
kullanilmas1 konusu fitoterapi ve aromaterapinin dogrudan bir parcasi olurken, diger metotlar

ile de ikili kullanim mimkindiir.



2. LITERATUR ARASTIRMASI VE KURAMSAL TEMELLER

2.1. Gidalar ve Biyoterapotik Etkileri

Tibbi bitkilerin bir kisminin farkli formlarda gida olarak tiiketilmesi ile sofralarda ve
mutfaklarda yer aldigin1 séylemek miimkiindiir. Literatiirdeki bazi ¢alisma gruplar1 gidalarin
bir boliimiiniin tibbi bitkiler altinda kategorize edilebilmesinden dolay1 “tibbi” 6n sifatimi
almasi gerektigini de savunmaktadir.Diger bir arastirma grubu ise hali hazirda bitki ve gida
kavraminin arasindaki ayrim ¢izgisinin belirli belirsiz oldugunu ve bunlarin ayni kategoride
degerlendirilmesi gerektigini disiinmektedir(Y. Xu vd., 2020). Gida, besin saglamadaki temel
roliiniin dtesinde, hastaliklarin 6nlenmesinde ve tedavisinde de giiclii bir ara¢ olabilir. Farklh
formlarda kullaniminin, tiketiminin ve diger uygulamalarinin saglik acgisindan etkilerinin
degerlendirilebilmesi i¢in daha fazla bilimsel ¢alismaya ihtiya¢ vardir. Tablo 2.1’ de bazi

gidalarin, fitokimyasal igerigi ve biyoterapdtik etkileri sunulmustur.

Tablo 2.1. Baz1 gidalarin fitokimyasal igerikleri ve biyoterapdtik etkileri

Fitokimyasal I¢erik Bulundugu Gida(lar) Biyoterapotik Etkiler Ref.
Kuarsetin Elma, Uziim, Sogan, e Antienflamatuvar (Anand David vd.,
Brokoli e Ciltproblemlerinin 2016)
giderilmesi
e Antitimor etki
gostermesi

e Anti-alerjen etki

Kurkumin Zerdegal e  Antiseptik (R. S. Ahmad vd.,
e Antioksidan 2020)
e Antienflamatuvar
e Cilt problemlerinin
giderilmesi ve hiicre
yenilenmesi
Apigenin Maydanoz, Marul, e Antimikrobiyal (Gtowacki vd.,
Biberiye, Adagayi e  Noroprotektif 2016)
e Anti-akne
Epigallokategin galat Yesil Cay, Kirmizi e  Antitiimor (W-F. Lai wvd,
Meyveler, Avokado e  Antioksidan 2020)

Tiikketime sunulan gidalarin farkli formlar1 olabildigi gibi, tiiketim tipine gore gosterdigi
biyoterapotik etki de degisebilmektedir. Ozellikle yiiksek fitokimyasal icerikteki bitkilerin
direkt tiikketim, cay veya mekanik 6giitiilmiis formlarinda fitokimyasal igerik miktarlar1 ve

buna bagli etki mekanizmalar1 da degisebilmektedir. Ancak genel olarak gidalarin tiiketimi
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veya farkli iirlinlerin eldesi islemleri sirasinda organik atiklar1 ¢ikabilmektedir. Bu baglamda
evsel kullanimda ve gida endiistrisi iiretiminde biiyiik miktarlarda yan {iriin veya atik ortaya
¢ikmaktadir. Ornegin narenciye grubu ile iliski endiistriyel iiretimlerde, toplam meyve
agirliginin %50’sine dek ulagabilen ¢ok biiyiik miktarlarda kabuk ve tohum kalintilar iiretimi
olmaktadir. Ilgili endiistri ve zincir yapilarm siirdiiriilebilirligini arttirmak ve bu atiklarin
kazanimi ile hem ekonomik hem de g¢evreci bir yaklasim benimsenmesi amaciyla “atiklara
deger kazandirmak™ konusu son zamanin en popliler ve gerekli aragtirma konularinin baginda
gelmektedir(Marmol vd., 2021). Ilgili atiklarin veya yan iiriinlerin biyoterapdtik etkilerinin
oldugu ve bunlarin farkli formlarda firiinlere doniistiiriilerek kullanima sunulmasi konusu
literatiirde farkli arastirma alanlarinda calisilan ve gelistirilen bir konu olmaktadir.Tez
kapsaminda dikkat ¢eken ve {iriin {iretimine deger géren konulardan bir tanesi de cesitli
yaglarin iiretimi agamasinda ortaya ¢ikan posa kismi olmustur(Smeu vd., 2022). Endiistriyel
boyuttaki ticari yag Tlretiminde tonlarca ¢ikan organik atifin ve posanin geri
doniistiiriilmesinin, yliksek katma degerli bir iirlin potansiyeli barindirdigi diistiniildiigiinden
aragtirma kapsaminda incelenmis ve biyoterapdtik iirlin iiretimi saglanmistir. Bu yaglar
Aycicek yagi, Zeytinyagi, Palm yagi gibi bilinen ve kullanilan yaglarin disinda cesitli tohum

ve diger bitki kisimlarinin esansiyel yaglarinin iiretimi kisminda ¢ikan posalar da olmaktadir.

2.2. Nigella sativa (Corek Otu Bitkisi)

Corek otu tohumu diinyanin farkli bolgelerinde genel refah, tibbi koruma ve mutfak lezzeti
acisindan farkli amaglar dogrultusunda kullanilmaktadir. Etimolojik olarak farkli isimler
verilen ¢orek otu Ortadogu ve Giiney Asya’da biiyiik Olcekte tiiketilmekte ve
kullanilmaktadir.Bitkisel sistematik agisindan incelendiginde Nigellasativa’nin sistematigi su

sekildedir,

Alem, Plantae

Alt alem, Tracheophytes
Boliim, Angiosperms
Smif, Eudicots

Altsinif, Ranunculales
Aile, Ranunculaceae

Cins, Nigella

YV V. V V V V V V

Tiir, Nigellasativa



Tiir, Ranunculaceae olarak adlandirilan diigiingigegigiller familyasina ait olan tek yillik ve
otsu bir bitkidir. Morfolojik agidan 20-50 cm arasinda degiskenlik gdsteren dik govdeli, dalli,
tiylii ve seyrek yapili bir tiirdiir. Cigeklenme donemi haziran ve temmuz aylar1 olarak
bilinmektedir. Meyvesi tohum agisindan zengin olup yine bitkinin en 6énemli ve kullanilan
kism1 da burasidir (Sekil 1.1) (M. F. Ahmad vd., 2021). Tohumlar1 oval, kdseli ve yaklasik 3

mm uzunluktadir.

Cigek Kism

2

B SIS S S

LA LLLL LR U U

Tohum Tozu Tohumu

Sekil 2.1. Nigella sativa ve ¢esitli kisimlarinin gorselleri

Tiirtin ait oldugu Nigella cinsi 18 kadar tiire sahiptir ve bunlarin 12’si iilkemiz florasinda
yetismektedir (Sekil 1.2) (Bakis, Babag, & Uslu, 2011). Tarim1 diinyanin ¢esitli yerlerinde
yapilan bitki tlirti lilkemizde de hemen hemen her yerde iiretilebilmektedir. Geleneksel
kullanim1 bilinen bitki tiiriiniin antik caglarda da bulundugu ve baharat olarak kullanildig:

bilinmektedir.
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Sekil 2.2. Nigella sativa’nin Tirkiye’deki dagilimi

2.2.1. Nigella sativa’min Kimyasal Ozellikleri ve Bilesimi

Bitkinin fitokimyasallar acisindan zengin ve en ¢ok kullanilan kism1 tohumlaridir. Literatiirde
bildirilentiiriin tohumlarinin ana bilesenleri, esas olarak arginin, glutamik asit, 16sin, lizin
amino asitleri ile karakterize edilen sabit yag (%27-40), proteinler (%16-19); Cu, Zn, P ve Fe
gibi mineraller (%1,79-3,74); karbonhidratlar (%28,5-33,7) ve ¢oziinebilir diyet lifleri
(%5,5-8,9) seklindedir(Kooti vd., 2016). Tiiriin kimyasal bilesimi sekonder metabolitler
acisindan olduk¢a zengin olup hemen hemen tiim ilgili gruptan fitokimyasal bilesen

icermektedir.

2.2.1.1. Ucucu Bilesenler

Tiirtin esansiyel yagi lizerine gergeklestirilen farkli calismalar, degisken nitelikteki farkli
kimyasal yapilarin varligini isaret etmektedir. Ancak ortak kimyasallar, mono-terpen, di-
terpen, seskiterpenler, monoterpenoid alkoller ve keton agisindan zengin olup timokinon,
timohidrokinon, timol, karvakrol, phellandrene, a-pinen ve B-pinen yapilaridir(Dalli, Azizi,
vd., 2021). Her bitki tiirlinde oldugu gibi ¢orek otu i¢in de farkli bolgelerden toplanan
orneklerin bilesimi farklilik gdsterebilmektedir. Banglades ve Hindistan ¢orek otlari iizerine
gergeklestirilen ucucu bilesen analizi caligmast sonucunda arastirmacilar, monoterpen
hidrokarbonlar, fenoller ve alkoller acisindan Hindistan ¢orek otu daha yiiksek ¢ikmis olsa da
monoterpen ketonlar Banglades ¢orek otu i¢in neredeyse 3 kat daha fazla bulunmustur(Kabir
vd., 2020).



2.2.1.2. Fenolik Asitler ve Flavonoidler

Flavonoidler antioksidan o&zellik sergilemesi ile bilindiginden ilgili sistemin serbest
radikallere karsi korunmasini saglamaktadir(Dalli, Daoudi, vd., 2021). Ayrica flavonoidler,
enflamatuvar hiicrenin subendotelyuma yapismasinda bir azalmaya neden olur ve dolayisiyla
inflamatuar yanitta azalma saglar. Peroksidaz aktivitesinin inhibe edilmesi ve reaktif tiirlerin
olusumunun O6nlenmesi ise flavonoidlerin bir bagka faydasidir. Corek otu tohumlarindan
ekstrakt edilen fenolik bilesikler arasinda gallik asit, ferulik asit, vanilik asit, p-kumarik asit,
klorojenik asit, katesin, kersetin, apigenin, rutin ve nigelflavonosit B yer almaktadir(Parveen

vd., 2020).

2.2.1.3. Alkaloitler

Bitkilerde alkaloitler, bitkileri yirticilara karst korumakta ve biiylimelerini diizenlemektedir.
Terapotik olarak alkaloitler 6zellikle anestezik, kalp koruyucu ve antienflamatuvar ajanlar
olarak iyi bilinmekte ve calisilmaktadirlar. Klinik ortamlarda kullanilanalkaloitler arasinda
morfin, striknin, kinin, efedrin ve nikotin yer almaktadir (Heinrich vd., 2021). 1985 ve 1995
yillar1 arasinda ¢orek otu ekstraktlarindan, indazol ¢ekirdeginden olusan nigellisin, bir
izokinolin molekiilii olan nigellimin(Malik vd., 1992), ayrica nigellimin N-oksit ve son olarak
bir molekiil olan nigellidin(Sohail Malik Atta-ur-Rahman vd., 1995) gibi farkli alkaloitler
izole edilmis ve tanimlanmistir.Yakin zamanda ise bitkinin toprak {iistii kisminda magnoflorin

ad1 verilen bagka bir molekiil tespit edilmis ve incelenmistir(Parveen vd., 2020).
2.2.1.4. Saponinler

Saponinler, ¢orek otu sekonder metabolitlerinin bir pargasidir; yapilari, bir veya daha fazla
oligosakariteglikosidik bag ile baglanan steroidler veya aglikon triterpenler igermektedir.
Polar gruplarin (karbonhidratlar) ve polar olmayan gruplarin (steroidler ve triterpenler)
varlig1, saponinlere hiicre yiizeyine ve membran bilesenlerine baglanma konusunda biiyiik bir
kapasite kazandirmaktadir. Bunun disinda antioksidan, anti-tiimor, hipokolesterolemik,
hipoglisemik ve antienflamatuvar aktiviteler gibi ¢esitli biyolojik 6zelliklere de sahiptirler(K.
Sharma vd., 2023; Shen vd., 2017). Saponinler ayrica anti-mikrobiyal, anti-fungal, anti-
parazitik ve yumusakea oldiiriicii etkileriyle ilgili olarak bitkilerde savunma mekanizmasiyla
da iliskili oldugu bilinmektedir(Kitagawa vd., 2016).Corek otu metanol ekstraktlar: tizerinde
yapilan bir ¢alismada asagida verilen yeni birkag¢ saponin tiirii ilk kez tanimlanmistir(Taskin

vd., 2005);

e 3-O-0-L-rha-(1-2)a-L-ara-28-O-a-Lrha(1-4)-B-D-glu(1-6)-B-D-glu -hederanin;
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e 3-O-B-D-ksil(1-3)-a-L-rha-(1-2)-a-L-ara-hederanin.

Bagka bir calismada bitkinin toprak iistii kisimlarindan ¢esitli saponinler izole edilmis ve
incelenmistir; bunlar arasinda nigelloside, Kaempferol 3-O-rutinoside ve flaccidosid
bulunmaktadir(Parveen vd., 2020).

2.2.1.5.Yag Asitleri

Corek otu tohumlarinin literatiir ¢alismalarinda; ham lif, mineraller (Na, Cu, Zn, P ve Ca) ve
tiamin, niasin ve folik asit gibi vitaminler igerdigi bulunmustur(Afoakwah vd., 2023). Ayrica
tir, GC-MS (Gaz kromatografisi-Kiitle spektrometrisi)analiz teknigi kullanilarak belirlenen
farkli tiirde yag asitlerine sahiptir(Tiji, Benaya vd., 2021). Linoleik asit (%55,6) Nigellasativa
tohumlarinda en bol bulunan yag asitleri arasinda yer alirken, onu oleik asit (%23,4) ve
palmitik asit (%12,5) takip etmektedir. EK olarak, stearik asit, laurik asit, miristik asit,
linolenik asit ve eikosadienoik asit %0,5 ile %3,4 arasinda degisen oranlarda kiiciik

miktarlarda bulunmaktadir(Albakry vd., 2022; Amin vd., 2010).

2.2.2. Nigella sativa’min Biyoterapotik Ozellikleri

2.2.2.1. Antioksidan Aktivite

Antioksidan aktivite, antioksidanlarin, oksidatif zincir olaylarimin baslamasini ve reaktif
olmayan stabil elektronlarin olusumunu Onleyerek molekiillerin oksitlenmesini Onleme
yetenegi anlamina gelmektedir (Madhujith vd., 2022).Mahmoud ve ark., tarafindan yiiriitiilen
in vitro bir calismada, ¢orek otu tohumlarinin fenolik ve flavonoid bilesik icerigine atfedilen
yiiksekradikal temizleme aktivitesi belirlenmistir (Mahmoud vd., 2021). Benzer bir
metodolojinin kullanildig1 bir bagka antioksidan aktivite ¢alismasinda, tohum yaginin 2,2-
difenil-1-pikrilhidrazil (DPPH) radikaline karsianti-radikal temizleme aktivitesine sahip
oldugu belirlenmistir (Bocsan vd., 2021).Yikanmis eritrositlerin bitkinin metanol ekstrakti
varliginda ve yoklugunda H20:'ye (10 mM) maruz birakilmasina dayanan baska bir in vitro
caligma, yikanmis eritrositlerin farkli konsantrasyonlarda metanol ekstrakti ile ©On
inkiibasyonunun malondialdehit ve antioksidanda bir azalma gosterdigini belirlemistir
vebahsedilen etkilere ek olarak anti-hemolitik aktivite de fark edilmistir(Bilto, Alabdallat vd.,
2021).Bu sonuglarin, insan gobek damari endotel hiicrelerinin (HUVEC) ¢6rek otu

tohumlarinin etanolik ekstraktinin farkli dozlariyla 6n isleme tabi tutulmasinin, hiicreleri



negatif etkilerden korudugu Farshori ve ark., 2021 calismasinda elde edilenlerle uyumlu
oldugu belirlenmistir (Farshori vd., 2021). Corek otu sulu ekstraktlarinin bal ile sinerjistik
etkisinin arastirildigi baska bir ¢alismada ise kontrol grubu olarak kullanilan askorbik asit ile
karsilastirildiginda 6nemli bir radikal temizleme aktivitesibelirlenmis ve ICso degeri 20
mg/mL olarak bulunmustur (Rathivd., 2021).Corek otu tohum yaginin énemli bir antioksidan
aktiviteye sahip oldugu belirtilen bagka bir ¢alismada; DPPH i¢in ICso degeri 3,8 mg/mLve
ferrik indirgeme giicii tahlili i¢in 0,8 mg/mLdegerleri bulunmustur(Bonesi vd.,
2020).Aktivitelerin karsilastirmali bir ¢alismasinda ise, suda ¢oziiniir ekstraktin (ICso = 33,32
mg/mL), yag ekstrakt1 (ICsg = 73,66 mg/mL) ile karsilastirildiginda ¢ok dnemli bir antiradikal
aktivite sagladigini, askorbik asidin (ICso = 4.28 mg/mL) ise en diisiik ICso 'yi verdigini
gozlemlenmigtir (Babar vd., 2019). Ayrica c¢alismada yerli ve kavrulmus ¢orek otu
tohumlarinin  serbest radikal temizleme aktivitesinin ve ferrik indirgeme giiciiniin
degerlendirilmesi, dogal, tavada veya mikrodalgada kavurma asamalarinin hepsinde giicli

etki gosterdigi belirtilmistir.

Corek otunun in vivo antioksidan arastirmalari da literatiirde oldukga c¢esitlidir.Invivo
sicanlarda ¢orek otu tohumu takviyesinin, kontrol gruplarina kiyasla katalaz (CAT)
aktivitesinde ve toplam antioksidan aktivitede bir artisa neden oldugu belirlenmistir
(Mahmoud vd., 2021).Giinlik 500 mg/kg ¢orek otu etanolik ekstraktin uygulanmasinin,
sicanlarda DNA seviyesinde indiiklenen hasarda 6nemli bir azalmaya ve lipit peroksidasyon
seviyesinde bir diisiise neden oldugu belirlenmistir (Nehar vd., 2021). Benzer sekilde,
siganlarin ¢orek otu yagiyla tedavisinin, oksitlenmis glutatyonun azalmasinin yam sira
hidrojen dondr kapasitesinin artmasiyla karakterize edilen antioksidan aktivitelerini

kanitladig1 belirlenmistir (Pop vd., 2020).

2.2.2.2. Antimikrobiyal Aktivite

Antimikrobiyal aktivite, mikroskobik boyuttaki organizmalarin oldiiriilmesi veya inhibe
edilmesi siireci ile iliskilendirilmektedir. Antimikrobiyal aktivite, anti-bakteriyel, anti-fungal
veya antiviral sekilde olabilmektedir. Corek otu ekstraktlarinin farkli mikroorganizmalar

tizerindeki etki mekanizmalar1 Tablo 2.2°de sunulmustur.



Tablo 2.2. Nigella sativa nin antimikrobiyal 6zellikleri literatiir taramasi sonuglari

Ekstrakt/ Metot Mikroorganizma Sonuc Ref.
Fraksiyon
Antibakteriyel Aktivite
Corek Otu Takviyesi Invivo insan | Helicobacterpylori -Bakteri tiirtiniin yok (Alizadeh
(2 g/giin) klinik edilmesi vd., 2020).
deneyleri -Viicut agirliginda ve viicut
kitle indeksinde iyilesme.
Metanol Fraksiyonu Invitroagar | S.aureus, E. coli, -Tim tiirler fraksiyona kars1 | (Adebayo-
difiizyon P. aeruginosa, S. duyarlilik gostermistir. Tayo  vd,
deneyleri epidermis 2021)
Sulu Ekstrakt In vitroagar | M. luteus, S. 100 pg/mL'de MIC (Arif  vd,
difiizyon aureus, B. Subtilis, belirlenmistir. 2021)
deneyleri A. Tumefaciens, S.
setubal, E.
aerogenes
Esansiyel Yag In vitroHeLa | Chlamydia ICsp = 0.009% viv (Mosolygd
Calismalar1 hiicre trachomatis vd., 2019)
(100 mg/mL) deneyleri
(0.1%) i —__ —
(0.25 ve 0.5%) In_V|tro Beta—lactamgse, MIC'si 3 ile 20 uL/mL (Dalli, Azizi,
mikro- A.baumannii, arasinda degisen ve MBC 3 | vd., 2021)
diliisyon P.aeruginosa ile 40 pL/mL arasinda
metodu degisen bir inhibitor
potansiyeli bulunmustur.
Antifungal Aktivite
Metanol Ekstrakti Invitoagar Trichophyton sp. -Test edilen mantarlarin (Adebayo-
(Tohum) difiizyon . %66,67'si inhibisyona Tayo  vd,
deneyleri C.albicans ugramis, geriye kalan 2021)
C.tropicalis %33,3"i ise direngli
olmustur.
C.krusei -C. tropikalis oldukga hassas
Penicillium sp. blrmr (18.0 mm),
Penicillium sp. daha az
duyarli tiir olarak
bulunmustur.
Etanol Ekstrakti In vitro C. albicans, C. -MIC = 25 mg/mL (Pournajafia
(Tohum) mikro- parapsilosis nvd., 2021)
- -MIC = 12.5 mg/mL
diliisyon
metodu
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e Etil Asetat | Antifungal Fusariumoxysporu Farkli fraksiyonlar, diisiik (Aftab vd,,
Fraksiyonu analizler m aktiviteye sahip sulu 2019)
(Toprak . fraksiyon haricinde 50
Ustii) Macrophominapha | )0/ 'ge biyokiitlede
e n-hekzan seolina azalma bulunmustur.
Fraksiyonu
(Toprak
Ustii)
e n-biitanol
Fraksiyonu
(Toprak
Ustii)
Sulu Ekstrakt (Toprak
Ustii)
Antiviral Aktivite
Esansiyel Yag Invivo klinik | SARS-COV-2 Kontrol gruplarmna (12,4 (Koshak vd.,
Uygulamasi (500 uygulamalar giin) kiyasla uygulama 2021)
mg/kg) gruplarinda daha hizli
iyilesme (10,7 giin)
bildirilmistir.
Tohumdan elde Invitro hiicre | Hepatit C viriisii Tiiriin replikasyonunu segici | (Oyero vd.,
edilen bitksel karisim kailtir olarak inhibe etmistir. 2016)
deneyleri

2.2.2.3. Anti-parazit Aktivite

Tiirtin; Babesia bovis, Babesia bigemina, Babesia divergens, Theileria equal ve Babesia
caballi gibi farkli parazitleri in vitro olarak inhibe etme konusunda biiyiik bir yetenege sahip
oldugu vyapilan literatiir ¢alismalart ile belirlenmistir(El-Sayedvd., 2019). Farelerde
gerceklestirilen in vivo calismada, 50 ve 70 mg/kg dozunda formiilasyonun agiz yoluyla
uygulanmasinin  ve intraperitoneal enjeksiyonunun, Babesia microti'nin  biiyiime

inhibisyonunu indiikledigi bildirilmistir(El-Sayed vd., 2019).

2.2.2.4. Antikanser Aktivite
Corek otunun timor inhibe edici Ozelligi literatiirde i1yi bilinmektedir. Agiz kanserinin
onlenmesinde ¢orek otu tohumlariin etkisinin degerlendirildigi bir calismada, seyreltilmis

tohum ekstraktinin  %5'inin, kanser hiicresi biiylimesinin inhibisyonunu indiikledigi
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belirlenmistir. Ekstraktin Kimyasal analizinde yiiksek miktarda bulunan a-hederinin tek basina
uygulandiginda benzer bir etki yarattigindan, c¢alismada belirlenen antikanser 6zellik bu
bilesige atfedilmistir(Dagtas ve Griffin, 2021). Karaciger kanseri hiicreleri SK-Hep 1 iizerinde
corek otu bilesenlerinin test edilmesine odaklanan baska bir ¢alisma, ilgili bilesiklerin P38
fosforilasyonunun aktivasyonu ve yiikselmesi ve hiicre disi sinyalle diizenlenen kinazlarin
artmastyla hiicre Oliimiinii aktive edebildigini gostermistir(B. Zhang vd., 2021). Benzer
sekilde bu bilesenler, meme kanseri hiicreleri (MDA-MB 231) g¢ogalmasini da inhibe
etmistir. Corek otu tohumundan elde edilen melaninlerin, THP-1 hiicreleri (akut monositik
losemiden tiiretilmis bir insan monositik hiicre dizisi) ve embriyonik bdbrek hiicreleri
iizerinde test edilmesinde elde edilen sonucglar 500 pg/mL maruz birakmanin, hiicre
canliliginda %90'a kadar 6nemli bir azalmaya sebep oldugunu gostermistir(El-Obeid vd.,
2020). Ayn1 melanin iizerine gergeklestirilen baska bir caligmada benzer etkiler Al-Obeed ve
ark., tarafindan da dogrulanmistir(Al-Obeed vd., 2020). Calisma sonucunda kolorektal
adenokarsinom HT29 ve kolorektal kanser metastazi SW620 hiicre hatlar1 {izerinde dnleyici
ve koruyucu bir etki ile enflamatuvar ve iliskili tiim siireglerde pozitif etkiler ve iyilesmeler
bildirilmistir. Kordestani ve ark. (2020)'de yaptiklar1 ¢alismalarinda, ¢orek otu hidroalkolik
ekstraktinin, MCF-5'in kanser hiicresi proliferasyonunu doza bagli bir sekilde inhibe
edebildigini belirlemislerdir(Kordestani vd., 2020).

2.2.2.5. Antienflamatuvar Aktivite

Gholamnezhad ve ark.,%10fitohemaglutinin enjeksiyonundan sonra ¢orek otununWistar
sicanlart lizerindeki immiinomodiilatdr etkisini arastirmiglardir ve hayvan agirliginda
tyilesmeler gozlemlemislerdir. Hayvanlara 50 g/kg dozda takviye verilmesinin, viicuda zarar
veren partikiillerin temizlenmesinden sorumlu organ olan dalagin boyutunda artisa neden
oldugu bildirilmistir(Gholamnezhad vd., 2021). Corek otu yag: ile yapilan akut tedaviye
yonelik bir ¢aligmada kontrol grubu olan diklofenak ile kiyasla yiiksek antienflamatuvar etki
gozlemlenmistir(Pop vd., 2020). Kordestani ve ark., ¢orek otu hidroalkolik ekstraktininNFkB
mRNA'larmin ekspresyonunu azaltma yetenegini belirlemigler ve antienflamatuvar etkiye
vurgu yapmiglardir(Kordestani vd., 2020). Ayrica ¢orek otu yagina yonelik bir ¢alisma da
ilgili stireclerdeki IL-1fB miktarlarinda azalma gozlemlendigini bildirmistir. Bir diger
antioksidan c¢alismasinda, ¢orek otu polisakkaritlerinin etkisini test etmek i¢in farelere, immiin

baskilamay1 tetiklemek {izere intraperitoneal siklofosfamid enjeksiyonu uygulanmistir.
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Farelerin farkli konsantrasyonlarda polisakkaritlerle sondayla beslenmesinin, timus ve dalagin
CTX'in neden oldugu hasara kars1 korunmasini sagladigi bildirilmistir(Liang vd., 2021). Aym
yazarlar tarafindan laktat dehidrojenaz ve asit fosfatazdaki bir artisin, uygulanan
immiinomodiilator etkiyi gosterdiginden de bahsedilmistir.Sistemik lupus eritematozus (SLE),
ozellikle dogal DNA'ya yonelik anti-niikleer antikorlarin iiretimi ile karakterize sistemik bir
hastaliktir. Corek otu etanolik ekstraktinin etkisi lupus fareleri lizerinde pristanla test
edilmistir. Elde edilen sonuglar, anti-DNA'nin, etanolik ekstrakt dozajinin artmasiyla azalma
egiliminde oldugunu gdstermektedir. Bu sonuglar, ¢orek otunun Thl ve Th2 dengesini
iyilestirebildigini ve buna bagisiklik hiperreaktivitesinde bir azalmanin eslik ettigini isaret

etmektedir(Gholamnezhad vd., 2021).

2.2.2.6. Kardiyoprotektif ve Antihipertansif Aktivite

Hipertansiyonu olan hastalara sekiz hafta boyunca ¢orek otu yagi uygulanmasinin sistolik ve
diyastolik kan basincinda bir azalmaya neden oldugu bildirilmistir(Shoaeivd., 2021).
Sicanlarin 14 giin boyunca 4 mL/kg/giinliik bir dozla 6n tedavisi, izoproterenol enjeksiyonu
ile yapilan artislardan sonra troponin ve kreatinin kinaz artiginda bir azalma yarattig
belirlenmistir. Bu yagla yapilan 6n tedavi ayni zamanda akut indiiklenen miyokard
enfarktiisiinden sonra aspartat aminotransferazda Onemli bir azalmaya neden olmustur.
Saglikli obez ve fazla kilolu deneklerin 2 g/giin ¢orek otu takviyesi, sistolik basingta bir
azalmaya sebep olmustur(Razmpoosh vd., 2021). Benzer sekilde, kalp hipertrofisine iliskin
bir calisma, hareketsiz sicanlarda, az egzersiz yapan si¢anlarda ve ayrica "egzersiz + ¢orek
otu" uygulanan si¢canlarda kardiyomiyosit ¢apinda bir artig oldugunu gostermistir(Asoomvd.,
2021). Corek otu uygulamasi yapilan grupta kardiyak hipertrofide azalma belirlenmistir. Pei
ve ark., kalp dokusunda lipid birikiminin azalmasindan sorumlu oldugu gosterilen ¢orek otu
bilesenlerinin kardiyoprotektif etkisini ortaya koymuslardir(Mousavi vd., 2020). Hidroalkolik
ekstrakt, yiiksek konsantrasyonda fenilefrine maruz kalan aort kasilmalarinin 6nemli dl¢iide
azalmasindan sorumlu olurken, ayn1 zamanda en iyi aortik gevseme etkisini de bu ekstraktin
verdigi gézlemlenmistir. Benzer sekilde, ¢orek otu tohumlari, hipertansif sicanlarda sistolik ve
diyastolik kan basincini diisiirmenin yani sira amlodipin ile kombinasyonlari, kan basincinin
daha iyi kontrol edildigini ve ayrica kalp atis hizinin azaldigini gostermistir. Corek otu
yaglariin kalp koruyucu etkisi, streptozotosin kaynakli diyabeti olan disi si¢anlar iizerinde
test edilmistir. Sonuglar uygulamanin diyabetik sicanlarda kardiyoprotektif bir etki
gosterdigini ortaya koymustur(Altun vd., 2019).
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2.2.2.7. Antidiyabetik Aktivite

Hidroaseton ekstrakti gibi farkli organik ¢orek otu ekstraktlarinin a-amilazi inhibe etme
yetenegine sahip oldugu cesitli literatiir calismalari ile belirlenmistir (Varghese ve Mehrotra,
2020). Ayrica alt1 ay boyunca giinde 5 g c¢orek otu tiikketimi, glikozillenmis hemoglobinde
azalmaya neden oldugu da belirtilmistir(Hamdan vd., 2020). Hidroalkolik ekstraktin (%50)
streptozotosin kaynakli diyabeti olan siganlar iizerinde test edilmesi sonucunda bu ekstraktin
aclik kan sekerini azaltabildigi belirlenmistir. Dalli ve ark., soxhlet aparati tarafindan elde
edilen farkli fraksiyonlarin (sulu, MeOH, EtOH, hekzan) sadece a-amilaz (in vitro) igin degil,
ayn1 zamanda bagirsak glukoz emilimi (in situ) i¢in de 6nemli inhibisyona neden oldugunu
belirlemislerdir(Dalli, Daoudi, vd., 2021). Morinda citrifolia, Trigonella foenum-graecum ve
corek otunun hidroalkolik bir kombinasyonunun (%70) pankreas o-amilaz {izerindeki
inhibitor aktivitesinin sinerjistik olarak incelendigi bir ¢alismada, bu kombinasyonun farkli
dozlarda enzimin aktivitesini inhibe edebildigi bildirilmistir(Musfiroh vd., 2020). Boylece
140/70/140 mg/kg dozunun ¢alisilan dozlar arasinda en etkili doz oldugu belirtilmis ve bu
dozun diistik dozlarda ICsg 35,7 pg/mL ile a-amilaz enzimini inhibe edebildigi gdsterilmistir.
Bu kombinasyonun in vivo c¢aligsmasi, in vitro olarak elde edilen sonuglari dogrulamistir.
Corek otu tohumlarindan maserasyon yoluyla elde edilen n-hekzan ekstrakti, tip 2 diyabetteki
iki anahtar enzimin, 403,5 pg/mL ICso ile a-amilaz ve 74,7 pg/mL ICso ile a-glikozidaz
aktivitesini inhibe etmistir(Bonesi vd., 2020). Elde edilen bu sonuglar, linoleik asit ve

palmitik asit gibi mevcut farkli kimyasal bilesiklere atfedilmistir.

2.2.2.8. Dermatolojik Aktivite
e Sedef hastah@
Sedef hastaligi, hiperproliferatif, otoimmiin bir cilt bozuklugu olan, kasintili ve agril
olabilen yaygin bir cilt rahatsizligidir. N.sativa tohumlarinin etanol ekstraktinin sedef
hastaliginin tedavisindeki etkisini gérmek i¢in in vivo deneysel bir ¢alisma yapilmis ve
calisma grubu geleneksel tedaviyi kullanan kontrol grubuyla karsilagtirildiginda N.
sativa'nin epidermal kalinlig1 arttirdigi bulunmustur(Dwarampudi vd., 2012).Bagka bir
calismada ise Ahmed ve ark., antipsoriatik etkiyi gérmek i¢in asiaticoside ve N.
sativa'nin etanolik ekstraktini karsilastirmistir. N. sativa yagi, merhem ve oral dozaj
formu olarak iki dozaj formunda uygulanmis ve ICso degeri 23,9 pg/ml olarak

bulunmustur (asiaticoside i¢in 1Cso degeri (20,13 pg/ml) civarindadir). Sonug olarak,
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N. sativa yaginin, antiproliferatif aktivite olarak karsilastirilan tedaviye gore daha iyi
etkiye sahip oldugu bildirilmistir(Ahmed Jawad vd., 2014).

Sivilce ve Akne

Acne vulgaris, bulagici bir hastalik olarak kabul edilen en yaygin insan
hastaliklarindan biridir. Bir¢ok arastirmaci N.sativa yaginin Acnevulgaris’e karsi
etkisini arastirmistir. Hadi ve Ashor (2010), losyon formiilasyonunda N. sativa yagi
ekstraktinin %20'sinin kullanilmasinin, ilgili hastaligin hafif ila orta evresi icin temel
tedavi olan %°5'lik benzoil peroksit losyonuna gore daha iyi bir etkinlige sahip
oldugunu ve daha az zararli oldugunu belirlemislerdir(Hadi ve Ashor, 2010). 62 hasta
iizerinde detayli bir calisma gerceklestirilmistir.Sivilcesi olan ve tedavi olarak N.
sativa losyonu kullanan kisiler, iltihaplanmalarinda ve genel lezyon sayisinda, benzoil
peroksitle ayn1 sekilde iyi bir azalma gostermislerdir. Yiizde olarak, N. sativa losyonu
kullanan hastalarin %50'sinden fazlasinda iyi sonuglar elde edilmistir, ancak benzoil
peroksit losyonlari kullananlarda %50'ye kadar daha az lezyon goriilmiistiir. N. sativa
losyonu kullanan hastalarin %20'sinde geleneksel tedaviyi kullananlara kiyasla ¢ok az
yan etki gorilmiistir. N. sativa tohumlari da uzun zamandir farkli tiirdeki cilt
hastaliklar1 i¢in harici bir uygulama olarak kullanilmaktadir. Bhalani ve Shah, N.
sativa yaginin antibiyotik etkisini standart ilag amoksisilin ile kargilagtirmali olarak
test etmiglerdir(Bhalani vd., 2015). Bakteriyel bolge inhibisyonunda her iki tedavinin
sonuglart da benzer ¢ikmistir. Son ¢alismalarinda yag ve Carbopol 940'tan jel dozaj
formu hazirlamiglar ve bu formiilasyonu akne vulgaris tedavisi olarak test etmisler ve
pozitif sonuglar elde etmislerdir. Bu nedenle ¢orek otu enfeksiyon, tahris, dokiintii,
dermatit, akne ve sedef hastaliginin neden olabilecegi iltihapli cildin tedavisinde

biiytik bir potansiyel barindirmaktadir.

2.3. Biyomalzemeler ve Biyoterapotik Etkileri

Biyoterapotik iirlin aragtirma ve gelistirme ¢aligmalar1 baglaminda biyomalzemeler, 6zellikle

rejeneratif tip ve ilag dagitimi alaninda tibbi ve terapotik uygulamalarda kullanilmak iizere

tasarlanmis madde veya malzemeleri ifade etmektedir(Ferraro, 2016). Bu malzemeler

genellikle biyolojik sistemlerle uyumludur ve canli dokular ve hiicrelerle faydali bir sekilde

etkilesime girebilirler. Biyomalzemeler genel olarak organik, inorganik ve biyo-bazl

malzemeler olmak iizere 3 ana kategoriye ayrilmaktadir. Terapdtiklerde kullanilan Gida ve
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Ilag Idaresi (FDA) onayl polimerler, polietilen glikol (PEG) ve poli-laktik-ko-glikolik asit
(PLGA) gibi organik malzemeler ilag dagitim sistemlerinde ve doku miihendisliginde genis

capta arastirilmis ve uygulanmistir(Y. Lai vd., 2019; Wei vd., 2021).

Inorganik malzemeler, kontrol edilebilir sentezleri ve kat1 yapilar1 gibi avantajlar1 nedeniyle
giderek daha fazla ilgi gérmektedirler. Biyo-bazli malzemeler esas olarak protein bazh
nanosistemler, eksozomlar, dis zar keseciklerive viriis benzeri pargaciklari gibi hiicrelerden,
bakterilerden ve viriislerden kaynaklanmaktadirlar. (Butkovich vd., 2021; Z. Xu vd., 2020; N.
Zhangvd., 2020). Ayrica biyomalzemeler kokenlerine gore dogal ve sentetik materyaller
olarak ikiye ayrilmaktadir. Dogal biyomalzemeler; biyouyumluluklari, biyobozunurluklari,
diisiik toksisiteleri, diisiik alerjeniteleri ve daha az sitotoksik olan ve konake¢i dokular
tarafindan daha kolay metabolize edilen iiriinlere doniismeleri nedeniyle literatiir tarafindan
uzun stiredir ¢alisilmaktadir(K. Y. Lee ve Mooney, 2012). Buna karsilik, sentetik malzemeler
daha ayarlanabilir mekanik 6zellikleri ve biiyiik 6l¢ekte kolay tiretimleri nedeniyle endiistriyel
boyuttaki gelistirme ¢alismalarinin popiiler konularindan olmaktadir. Biyomalzeme destekli
biyoterapilerdeki mevcut gelismeler, biyomalzemelerin ilag dagitimi, as1 dagitimi, gen terapisi
ve kok hiicre tedavisi dahil olmak iizere biyoterapilerdeki uygulamalar iceren arastirmalarin

tamamin1 kapsamaktadir(Smanski vd., 2016).

2.3.1. Aktif Karbon

Aktif komiir olarak da bilinen aktif karbon, tip da dahil olmak iizere cesitli alanlarda
yuizyillardir kullanilan olduk¢a gdzenekli ve adsorban bir malzemedir (Sekil 2.3) (Vong vd.,
2023). Farmakolojik etkileri oncelikle genis bir yelpazedeki maddeleri adsorbe etme veya
bunlara baglanma yetenegine atfedilmektedir(Ahmed Muthanna J., 2017). Aktif karbon
fiziksel acidan, yliksek derecede gozeneklilik ve ylizey alani iceren ¢ok cesitli adsorban bir
malzeme olarak degerlendirilir ve neredeyse %90'a kadar1 karbondan olusabilmektedir

(Kosheleva vd., 2019).
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Sekil 2.3. Aktif karbon gortintiileri (6lgiiler gorselde sunulmustur)

Ayrica karbon yapilari, safsizliklarin adsorbe edilmesinden sorumlu olan karboksil, karbonil,
fenol, lakton ve kinon gibi ana fonksiyonel gruplari icermektedir. Aktif karbon yapisinda
oksijen, hidrojen, kiikiirt ve nitrojen de fonksiyonel gruplar veya kimyasal atomlar halinde
bulunmaktadir. Adsorpsiyon ozellikleri, aktivasyon siire¢lerine, onciil maddelere ve termal
saflagtirmadan tiiretilen aktif karbonun mevcut fonksiyonel gruplarina bagli olarak
degisebilmektedir (Mahmood Yousefi vd., 2019).Teorik olarak, karbon agisindan zengin tiim
organik materyaller genellikle aktif karbon iiretmek icin kullanilabilen karbonize materyaller
olarak bilinmektedir. Aktif karbon tarimsal atiklardan, hayvanciliktan ve endiistriyel yan
iiriinlerden iretilebilmektedir. Diinya ¢apinda aktif karbon iiretiminin yillik 100.000 ton
civarinda oldugu tahmin edilmektedir(Samsurivd., 2014). Ticari olgekte en yaygimn aktif
karbon kaynaklari odun, antrasit ve bitiimlii komiir, linyit, turba kabuklar1 ve Hindistan cevizi
olarak bilinmektedir. Bu malzemelerin karbon igerigi %40 ila %90 (agirlik¢a) arasinda degisir
ve yogunluk 0,4-1,45 g/m*tir(Khadhri vd., 2019).Giiniimiizde atiklarin aktif karbon
iretiminde hammadde olarak kullanilmasina biiyiik c¢aba ve kaynak sarf edilmekte ve
aragtirmalar c¢esitli kuruluslarca desteklenmektedir(Crinivd., 2019). Aktif karbon ayrica
zeytin, musir, piring rulolari, misir saplar, kiispe, meyve cekirdekleri (kiraz ve kayisi

cekirdekleri, tiztim ¢ekirdegi), sert kabuklar (fistik, badem ve ceviz kabugu), meyve posasi,
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arttk kemikler ve kahve c¢ekirdekleri gibi evsel attk maddelerden de iiretile
bilmektedir(Klasson vd., 2013).

Aktif karbon iiretmenin kimyasal ve fiziksel aktivasyon seklinde iki ana baslik altinda

toplanan teknikleri mevcuttur(Mariana vd., 2021).

e Kimyasal Aktivasyon

Kimyasal aktivasyon, ham karbonlu malzemenin isitilmadan 6nce emprenye edilmesi igin
kimyasallarin, tipik olarak asitler veya bazlarin kullanimini igeren bir tekniktir. Uretim
asamasinda oncelikle hammadde kiiciik parcalar veya toz haline getirilir. Sonrasinda numune
kimyasal aktive edici bir maddeyle (genellikle fosforik asit (HsPO4) veya potasyum hidroksit
(KOH)) ile emprenye edilir. Emdirme, malzeme i¢inde kimyasal baglar olusturmak ve
gozenekliligi arttirmak i¢in yapilmaktadir. Sonrasinda ortamdan nemin uzaklastirilmasi adina
kurutma ve yliksek sicaklikta aktivasyon gerceklestirilir. En son elde edilen numune

safsizliklar1 elimine etmek i¢in yikanir ve kurutularak son iiriin elde edilir(Gao vd., 2020).

e Fiziksel Aktivasyon

Buhar aktivasyonu olarak da bilinen fiziksel aktivasyon, ham karbonlu malzemenin yiiksek
sicakliklarda buhara maruz birakilmasini igermektedir. Kimyasal aktivasyona benzer sekilde
hammadde hazirlanir ve aktivasyon islemi sirasinda ¢ok yiiksek sicakliklarda buhara maruz
birakilir (yaklasik 800°C ila 1100°C). Buhar, karbon malzemenin genlesmesine ve oldukca
gézenekli bir yapr olusturmasma olanak saglamaktadir. Benzer sekilde daha sonra

malzemenin yikanmasi ve kurutulmasi ile son {iriin elde edilir(Zhouvd., 2018).

Kimyasal veya fiziksel aktivasyondan sonra elde edilen aktif karbon tipik olarak graniiler
veya toz halinde olmaktadir. Aktivasyon yontemi ve hammaddenin sec¢imi, nihai aktif
karbonun gozenek boyutu dagilimi, ylizey alan1 ve adsorpsiyon ozellikleri gibi 6zelliklerini

dogrudan etkilemektedir(Pallarés vd., 2018).

2.4. Farmasotik Sabun
Farmasotik sabun, islevsellik agisindan geleneksel sabun algisinin Gtesine gecen ozel bir
temizlik iiriinleri kategorisi olarak degerlendirilmektedir. Onceligi kir ve bakterileri gidermek
olan geleneksel sabunlarin aksine, farmasdtik sabun, bir temizleyicinin temel 6zelliklerini

farmasotik bilesenlerin terapotik faydalariyla birlestirmektedir(R. Sharma vd., 2017). Bu
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sabunlar sadece cildi temizlemek icin degil ayni zamanda ¢esitli tibbi ve tedavi edici
avantajlar saglayacak sekilde formiile edilmekte ve uygulanmaktadir. Sabunlarin pozitif
indikatorleri iyi temizleme giicii, nemlendirme etkisi, uzun siireli hos koku ve daha az tahris
edici Ozellik seklinde siralanabilir(Kolo vd., 2022).Sabun bazlarinin eklentiler ile yeni
formiillerinin olusturulmasinin ana farmasotik hedefi cilt rahatsizliklart ve iligkili
semptomlardir. Bu tiir biyoterapotik etkili sabunlarin o6zellikleri arasinda cilt iizerinde
yumusaklik saglama, zengin koptk icerigi, ¢esitli cilt bozukluklarina (dokiintii, egzama, uyuz
dahil) kars1 koruma, cilt enfeksiyonunun (sackiran gibi) tedavisi, esit cilt tonunun korunmast
ve cildin piirlizsiizliigiini saglamak yer almaktadir (Pandey vd., 2023). Literatiir bitkisel
icerikli sabun formiilasyonlarinin gelistirilmesi ve kullanima sunulmasi konusunda ¢ok

cesitlidir (Madzinga vd., 2018; S. Sharma vd., 2022; Wijayawardhana vd., 2020).
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3. MATERYAL ve YONTEM

3.1. Malzemeler ve Cihazlar

3.1.1. Kimyasal Listesi

flgili deneyler ve karakterizasyon calismalarinin tamaminda kullanilan malzemeler ve

kimyasallar Tablo 3.1’de sunulmustur.

Tablo 3.1. Kullanilan kimyasal ve sarf malzemeler

Kimyasal Ad1 Formiil Firma Adi

Etil Alkol C2Hs0OH Sigma-Aldrich

Asetik Asit CH3COOH Sigma-Aldrich

Cinko Oksit Zn0O Sigma-Aldrich

Hidroklorik Asit HCI Sigma-Aldrich

Siilfirik Asit H2SO4 Sigma-Aldrich

Sodyum Hidroksit NaOH Sigma-Aldrich
MuellerHintonBroth - Merck
SabouraudDextroseBroth - Merck

Sabun Bazi

3.1.2.Cihaz Listesi
Ilgili deneyler ve karakterizasyon calismalarinin tamaminda kullamlan malzemeler ve

kimyasallar Tablo 3.2’de sunulmustur.

Tablo 3.2. Kullanilan cihazlar ve kullanim amaglari.

Cihazlar Kullanim Amaci

Clevenger Diizenegi Corek otu yagimin elde edilmesi

Etiiv Kurutma ve sug biiyiitme

Kiil Firim Karbonizasyon

Hitachi SU5000 model FE-SEM Nano-boyutta goriintiileme

FTIR Spektrometre Molekiiler yapilarin tayini

JASCO NRS4500 model Kimyasal baglarin ve fonksiyonel gruplarin
Raman Spektrometre tayini
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IR Nem Olger Nem ve sicaklik analizleri

pH metre pH analizleri

Manyetik Karigtirici Cozdiirme, 1sitma Ve karigtirma

3.2. Corek Otu Tohumlarmin Temini ve Saklanmasi
Calisma kapsaminda kullanilan ¢orek otu tohumu numuneleri, Azerbaycan’dan temin
edilmistir. Genel olarak kararli bir yap1 sergileyen ¢orek otu tohumu numuneleri nemden ve

dogrudan 1s1ktan uzakta olacak sekilde kapali kaplarda, serin bir bolgede saklanmistir.

3.3. Corek Otu Tohumlarindan Posa Eldesi

Ankara Yildirnm Beyazit Universitesi GETAT merkezi Cubuk Kampiisiimiizde yer alan
aragtirma laboratuvarlarimizda ilgili ¢orek otu tohumunun yagi soguk sikim pres cihazi
yardimiyla elde edilmis ve kalan posa sentez ¢aligmalarinda kullanilmak amaciyla muhafaza
edilmistir. Elde edilen posa safsizlik ve diger posa dis1 maddelerin uzaklastirilmasi amaciyla
sirastyla sicak ve soguk distile su ile yikanmigtir. Sonrasinda posa numunelerindeki nemin
uzaklastirilmas1 amaciyla, 105°C sicaklikta 1 gece etiivde kurutma yapilmistir. Elde edilen
kuru numuneler mekanik 6giitmeye tabii tutulmus ve ilerleyen ¢alismalar icin direkt 1s1 ve

nemden uzak, agz1 kapali kaplarda saklanmistir.

3.4. Corek Otu Posasindan Aktif Karbon Eldesi

Posa eldesi i¢in verim 10 g c¢orek otu tohumundan 6 g posa elde edilecek sekilde
belirlenmistir. Elde edilen posa numunelerine 1:1 oraninda ZnO emdirilmistir(Balsamo vd.,
2016). Emdirme islemi sonrasinda elde edilen karisim numunelerinin {izerine 10 ml distile su
eklenmis ve 72°C sicaklikta, manyetik karistiricida 6 dk karistirma gergeklestirilmistir. Elde
edilen karisim homojen bir kivam aldiktan sonra 120°C’de, 24 saat etlivde kurutma
gergeklestirilmistir. Sonrasinda kurutulmus o6rnekler 500°C, 650°C ve 850°C de 5°C /dk
artisla 2 saat kiil firrninda karbonize edilmistir. Karbonizasyon sonrasinda numuneler, 0.5 M
HCI ¢ozeltisi ile 30 dakika boyunca yikanmis ve pH nétralizasyonu icin distile su ile
yikanmistir. Daha sonra, 110 °C’de 24 saat etliv kurutmasi gergeklestirilmistir. Elde edilen

numuneler kapali kaplarda 1sidan ve nemden uzak saklanmastir.
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3.5. Aktif Karbon SEM Analizi

Aktif karbon ve ¢orek otu posast numunelerinin detayli boyut analizlerinin yapilmasi
amaciyla Taramali Elektron Mikroskobu (SEM) analizi, Ankara Yildirim Beyazit Universitesi
(AYBU)MERLAB biinyesinde bulunan Hitachi SU5000 FE-SEM model cihazile elde

edilmistir. Farkli yakinlagtirmalar sonrasinda elde edilen goriintiiler sonuclarda sunulmustur.

3.6. EDX Analizi

Farkl1 aktif karbon ve ¢orek otu posast numuneleri 6rneklerinin EDX (enerji dagitict x-151n1
spektroskopisi) analizleri AYBU MERLAB biinyesinde bulunan Hitachi SU5000 FE-SEM
model cihazda yapilan SEM analizleri esnasinda yiizey malzemesinin daha iyi anlagilmasi ve
malzeme analizine yonelik bir yaklasim saglamak amaciyla gergeklestirilmistir. Deneyler ayni

ornekten alinan 3 numune iizerinden tekrarl gergeklestirilmistir.

3.7. FTIR Analizi
Farkli aktif karbon numunelerinin ve ¢orek otu posasi 6rneklerinin FT-IR spektrumlart AYBU
MERLAB biinyesinde bulunan FTIR spektroskopisi analiz cihazi ile 4000-400 cm™ dalga

sayist araliginda analizlenmistir.

3.8. Raman Analizi
Aktif karbon ve ¢orek otu posast numunelerinin kimyasal bag yapilart ve fonksiyonel gruplari
ile ilgili daha net bilgiler elde etmek ve ileri bir yapisal analiz ger¢eklestirmek amaciyla
Raman (Radyasyon Sagilma Spektroskopisi) analizleri, AYBU MERLAB biinyesinde
bulunan JASCO NRS4500Konfokal =~ Mikroskoplu ~ Raman  Spektrometre ile
gerceklestirilmistir.

3.9. Farmasétik Sabun Uretim Calismalar
Corek otu posasindan elde edilen aktif karbon ve giiglii bir sinerjistik etki saglamak i¢in ¢oérek
otu yagina ek olarak biberiye yag1 ve yesil ¢ay ekstresi kullanilarak bir biyoterapotik sabun

gelistirilmistir. Etken madde miktarlarinin belirlenmesi agisindan 6n bir deneysel tasarim

22



caligmas1 yapilmis ve tez ¢alismasinda iiretilecek 1 sabun i¢in kullanilacak optimum oranlar

Tablo 3.3’te sunulmustur.

Tablo 3.3. Farmasotik sabun igerigi ve miktarlar

Kullanilan Etken Maddeler Miktar
Aktif Karbon 1g
Nigella sativa Yag 1ml
Rosmarinus officinalis Yag 0.5ml
Yesil Cay Ekstrakti 0.5 g (100 ml distile suda dekoksiyon ile)
Nigella sativa Tohumlari 1lg

Sabun iiretiminde, seffaf kat1 sabun baz1 eritilmis, aktif karbon ve yukarida belirlenen oranda
diger etken maddeler eklenerek, uygun kaliplarda soguma ve katilagsma saglanmistir. Sabun

bazinin igerigi asagida verildigi sekildedir,

» Sorbitol, propilen glikol, PEG-400, gliserin, sodyum lauret siilfat, laurik asit, stearik

asit, sodyum hidroksit, sodyum klorit, sitrik asit ve trietanolamin.

Elde edilen sabun formlar1 1sidan ve nemden uzak, agzi kapali kaplarda muhafaza edilmistir.

3.10. Biyoterapotik Sabun Karakterizasyon Calismalar:

3.10.1. pH Analizleri
pH Olglimleri i¢in 2 g sabun tozu tartilmis ve 10 mL distile su igerisinde ¢ozdiiriilmiistiir.
Olgiimler pH metre kullanilarak gerceklestirilmistir. Elde edilen veriler standartlar ve literatiir

verileri ile karsilastirilmistir. Olgiim ii¢ tekrarli olarak gergeklestirilmistir.
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3.10.2. Nem Analizleri
Nem analizleri icin CEM DT-616CT marka IR lazerli nem ve sicaklik 6lger kullanilmistir.
Ilgili dl¢iim kapali ortamda gerceklestirilmis ve dlgiimler hem lazer hem de prob kullanilarak

gerceklestirilmistir.

3.10.3. Kopiirme Yetenegi Analizleri
2 g sabun numunesi 240mL distile su ile 30 saniye boyunca c¢alkalanmistir. Olusan kopiik

yiiksekligi 1000 mL’lik tiip iizerinde 6l¢iilmiis ve not edilmistir(Sukeksi ve Diana, 2020).

3.11. Antimikrobiyal Analizler

3.11.1. Sabun numunesinin hazirlanmasi
Steril bir nester kullanilarak sabun numuneleri rastgele bir taraftan kazindi. 100 mg sabun

numunesi 1 mL steril distile su icerisinde ¢o6ziildii ve antimikrobiyal aktivite analizi i¢in

kullanildi.

3.11.2. Kiiltiir hazirh@:

Antimikrobiyal aktivite analizi i¢in alt1 bakteriyel ve fungal test mikroorganizma susu
kullanildi. Bunlar arasinda Gram-pozitif suslar, Staphylococcus aureus subsp ATCC 25923,
Enterococcus faecalis ATCC 51299 (llaca direncli Enterococcus faecalis-DRE),
Staphylococcus aureus subsp ATCC 43300 (Metisilin direngli Staphylococcus aureus-
MRSA); Gram negatif suslar, Escherichia coli ATCC 35218, Pseudomonas aeruginosa
ATCC 27853 ve maya susu Candida albicans ATCC 10231. Bakteri ve maya kiiltiirlerinin
her biri “MuellerHintonBroth” ve “SabouraudDextroseBroth” iizerinde 37°C ve 30°C
sicakliklarda biiyiitiildii. Inkiibasyondan sonra organizmalar 10 mL fizyolojik salin
soliisyonunda siispanse edildi ve optik yogunluk okumalar1 0,5 McFarland standardiyla

(1,5x108 koloni olusturan birim/mL) karsilastirildi.

3.11.3. Antimikrobiyal Aktivite Tayini
Sabun numunesinin antimikrobiyal aktivitesi, M07-A9 bakterileri ve M27-A mayalari igin

CLSI referans yontemlerine gore steril 96 oyuklu plakalar kullanilarak sivi mikrodiliisyon
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tahlili ile belirlendi. 96 oyuklu bir mikro-plakanin her bir oyuguna 100 pL steril mikrobiyal
s1v1 besiyerinin aseptik bir ilavesi yapildi. Daha sonra ilk kuyucuk sirasi iki kopya halinde 100
pL sabun numunesi ile dolduruldu ve her kuyucukta 2 kat seyreltme ile toplam 8 farkh
konsantrasyonda seri olarak seyreltildi. 10 kat seyreltilmis mikrobiyal siispansiyonlarin 5
uL'si kuyucuklara eklendi ve 37 °C'de (bakteriler i¢in) veya 30 °C'de (mantarlar igin) 24 saat
siireyle inkiibe edildi. Sabun numunesinin minimum inhibitér konsantrasyonlar1 (MIC'ler),
mikro-titre plaka kuyucuklarinda gozle goriiliir bir biiyiimenin gézlemlenmedigi en diistik
konsantrasyon olarak kaydedildi. Minimum bakteri oldiriicii konsantrasyon (MBC) ve
minimum mantar Oldiiriicii konsantrasyon (MFC) degerleri, bulanik olmayan oyuklardan alt
kiiltiirleme ve uygun bir biiyiime ortamima nokta asilama yoluyla belirlendi. Inkiibasyondan
sonra biiyiime kaydedildi ve MBC'let/MFC'ler en diisiik konsantrasyon olarak tanimlandi; bu,
baslangigtaki canli sayimlarla karsilastirildiginda asmin %99,9'unun 6liimiiyle sonuglandi.

Her tahlil igin en az {i¢ tekrar yapildi(Hindler ve Munro, 2010; Rodriguez-Tudela vd., 2008).
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4 BULGULAR

4.1. Aktif Karbon Analiz Sonuclari

4.1.1. Aktif Karbon Miktarlar1 ve Verim Analizi

Aktif karbon elde edilmesi sirasinda 3 farkli sicaklikta kademeli olarak calisilmis ve
posalardan farkli miktarlarda {iriin elde edilmistir. Elde edilen aktif karbon miktarlarinin
sicaklik ve miktarlara bagl sonuglar1 Tablo 4.1°de sunulmustur. Sicaklik degisimi 5°C/dk

olacak sekilde ayarlanmis ve total yanma reaksiyonu 2 saat siireyle gergeklestirilmistir.

Tablo 4.1. Aktif karbon tiretim ¢alismalar1 sonuglari.
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Farkli oranlarda ¢orek otu posasi: ZnO’ya orani ile elde edilen, aktif karbonlarin hesaplanan
% verim miktarlar1 Sekil 4.1’de verilmigtir. Verim miktarmin en yiiksek oldugu reaksiyon

kosullart 20.9 g ¢orek otu posasi:ZnO ile 850°C’de %44.6 olarak bulunmustur.

Aktif Karbon Uretim Verimleri

% Verim (500°C) % Verim (650°C) % Verim (850°C)

50
45
40
35
3

(=]

2

wn

2

[==]

1

wh

1

th O

H(I) Corek Otu Posast: ZnO  H(II) Cérek Otu Posasi: ZnO = (III) Corek Otu Posasi: ZnO

Sekil 4.1. Aktif karbon (%) verim sonuglari

4.1.2. Aktif Karbon Nem Analizi Sonuclar:

Elde edilen aktif karbonlarin nem miktarlarinin 6l¢tim sonuglari Sekil 4.2°de sunulmustur.
Analizler sonucunda diisiik sicakliktaki yakma reaksiyonunda elde edilen nem miktar1 % 3.1
ile en yiiksek bulunurken en yiiksek sicaklik olan 850°C’de nem miktart %1.89 olarak
bulunmustur.
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Aktf Karbon % Nem Miktar1

% Nem Miktar1 (850°C)

% Nem Miktar1 (650°C)

% Nem Miktar1 (500°C)

0 0.5 1 1.5 2 25 3 3.5

Sekil 4.2. Aktif karbon (%) nem miktari sonuglari.

4.1.3. Aktif Karbon ve Corek Otu Posas1 SEM Analizi Sonuclar:

Sentezlenen aktif karbona ve ¢orek otu posasina yonelik nihai iiriin olarak maksimum verim
elde edilen 850°C numuneleri alinmistir. Elde edilen goriintii sonuglarinda aktif karbon
numunelerinin por boyutlar1 ortalama 20 nm olarak bulunmustur. Goriintiileme sonuglar
Sekil 4.3’te verilmistir. Verilen SEM goriintiileri, soldan saga ve yukaridan asagiya dogru
yakinlagarak ilerlemektedir. En son elde edilen boyut analizi gorseli ortalama porlarin
boylarmi gostermektedir. Olgiim sonucunda elde yakinlastirilarak elde edilmis por

boyutlarinin 16-24 nm arasinda degisen degerler oldugu goriilmektedir.
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YBU-MERLAB 5.0kV 6.3mm M-x200k SE(L)

Sekil 4.3. Aktif karbon SEM analizi sonuglari

Buna ek olarak ¢orek otu posasi numunelerinin de SEM analizleri gerceklestirilmis ve elde
edilen sonuglar Sekil 4.4’te sunulmustur. Sonuglar, posanin yumusak kenarli bir yapiya sahip

oldugunu gostermektedir.
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YBU-MERLAB 5.0kV 9.3mm M-x10.0k SE(L)

Sekil 4.4. Corek otu posast SEM analizi sonuglart

4.1.4. Aktif Karbon ve Corek Otu Posas1 EDX Analiz Sonuglari

EDX analizi bir 6rnegin bilesimini belirlemek ve i¢cinde bulunan elementleri tespit etmek
amaciyla kullanilan bir karakterizasyon teknigidir. Calisma kapsaminda analiz edilen aktif
karbon ve ¢orek otu posast numunelerinde de oncelikli olarak karbon elementi ve sonrasinda
diger eser miktarda bulunan bazi elementlerin analizleri gergeklestirilmistir. Analizler posa
orneginden alman 3 farkli numunenin analizini i¢erdiginden sonuglar 3’lii tekrar seklinde
verilmistir. Corek otu posast EDX analizi sonucglar1 Sekil 4.5’te sunulmustur. Elde edilen
sonuglarda ortalama karbon miktarinin 71 civarinda oldugu ve bu elementi oksijen ve azotun
takip ettigi goriilmektedir. Yapida eser miktarda bulunan en yiiksek element ise fosfor

olmustur.
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Sekil 4.5 Corek otu posas1 EDX analizi sonuglar:

BO: Corek otu posas1 érnegi

Aktif karbon EDX sonuglar1 da benzer sekilde elde edilmistir (Sekil 4.6). En yiiksek element
olan karbonu (ortalama 87.5) oksijen takip etmis ve ¢orek otu posasindan farkli olarak yapida
azot elementi saptanmamistir. Corek otu posasinda eser miktarda olan kalsiyum miktarinin

aktif karbonda arttig1 ve fosfor yapisinin da olmadig1 analizler sonucunda belirlenmistir.
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Sekil 4.6. Aktif karbon EDX analizi sonuglari

AK: Aktif Karbon érnegi

4.1.5. Aktif Karbon ve Corek Otu Posas1 FT-IR Analiz Sonuglar:

Aktif karbon ve ¢orek otu numuneleri lizerinde FT-IR analizleri gergeklestirilmistir. Bu
analizler, materyallerin molekiiler yapilarin1 anlamak ve potansiyel uygulamalara yonelik
bilgi saglamak amaciyla yapilmistir. Elde edilen FTIR spektrumlari, ozellikle karbon
yapisinin karakteristik piklerini yansitarak malzemenin kimyasal bilesimini belirlemede
onemli bir bilgi saglamistir. Her iki numunenin FTIR analizi sonug¢ grafigi Sekil 4.7°de

sunulmustur.
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Sekil 4.7. FTIR analizi sonug grafigi

Elde edilen sonuglar oncelikle aktif karbonun transmitans degerinin ¢drek otu posasina
kiyasla daha yiiksek oldugunu gostermektedir. Buna yapisal kristallik ve su iceriginin sebep
olabilecegi diisiiniilmiistiir. Aktif karbon igin karakteristik pikler yogunluk olarak 1000 cm™
cevresinde belirlenmistir. Yaklasik olarak 996 cm™bant1 ve civarinda CHjs sallanma ve C-C
esneme hareketleri bulunmaktadir(Fang vd., 2012). Aktif karbon igeriginin %80 iizerinde
karbondan olusmasi durumunda bu dalga boyunda maksimum piki elde etmek igerigi
dogrulamistir. 2500cm™ hemen éncesinde elde edilen pik ise 2361 cm™ bildirilen C-O esneme
bant1 olabilir seklinde yorumlanmistir (Tran vd., 2013). Corek otu posasinda ise organik
bilesenlerin varliginin fazla olmasi sebebiyle elde edilen pik sayis1 aktif karbona kiyasla daha
fazla olmustur.Cérek otu posasinin karakteristik piklerinden 1500cm™ sonrasindaki pikin,
1603cm™ bolgesindeki C-C germe banti olabilecegi diisiiniilmiistiir (Netala vd., 2014).
3000cm™ hemen éncesinde elde edilen 2 pik literatiir bilgilerinden yola ¢ikilarak, 2922cm™ C-
H germe (Netala vd., 2014) ve 2873 CHsgerme (Fang vd., 2012) bantlar1 olarak

yorumlanmustir.
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4.1.6. Aktif Karbon ve Corek Otu Posas1t Raman Analizi Sonuclar:
Aktif karbon ve ¢orek otu numuneleri lizerinde Raman analizleri gergeklestirilmistir. Bu
analizler, ilgili malzeme numunelerinin molekiiler, kristal ve yapisal 6zelliklerini incelemek

amaciyla yapilmistir. Elde edilen Raman spektrum sonuglar1 Sekil 4.8’de sunulmustur.
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Sekil 4.8. Raman analizi sonug grafigi

Elde edilen sonuglar, ¢érek otu posasi icin 1600 ve 3000 cm™ piklerini isaret etmektedir. 1600
cmgenellikle C=C (aromatik ¢ift bag) titresimi ile iliskilendirilmekte ve aromatik alken veya
protein amid baglarinin titresimlerinden kaynakli olabilmektedir. Corek otu posasinda organik
bilesiklerin varlig1 bilindiginden bu aromatik etkilesimin yogunlukta olmasi olas1 bir ihtimal
olarak kabul edilmistir(He vd., 2012). 3000 cm™ piki ise genellikle C-H (karbon-hidrojen)
baglarimin asimetrik stre¢ modlarina bagl olarak ortaya ¢ikmaktadir (He vd., 2012). Bu bdlge,
organik bilesenlerin Raman spektrumlarinda sikca gozlenen bir bolge oldugundan aktif

karbon Raman spektrumunda pik gézlenmemistir.
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Aktif karbonda elde edilen diger 1300 ve 1600 cm™ pikleri ise aktif karbonun karakteristik
bantlar1 olarak literatiirde bildirilmistir (Katz vd., 2022).Diger piklerin safsizliklar kaynakli

oldugu diistintilmiistiir.

4.2. Farmasotik Sabun Analiz Sonuglari

4.2.1.pH Analizi Sonuglar

Hazirlanan 4 farkli sabun c¢ozeltisi icin elde edilen pH o6l¢iim degerleri Sekil 4.9°da
verilmistir. Elde edilen ortalama pH degeri hesaplamalar sonucunda 8.67 olarak bulunmustur.
Ayn1 miktar sabun ve su ile hazirlanan numunelerin degisen miktar1 6l¢im hatasini minimize

etmek i¢in tercih edilmistir.

pH Olciim Sonuclar:

e

< 3 I s.76
=
=
=
=
<2 [ s.03
1 N s
8.3 8.4 8.5 8.6 8.7 8.8 8.9

pH Degeri

Sekil 4.9. Sabun ¢ozeltisi pH analizi sonuglar

4.2.2.Nem Analizi Sonuglari

Farmasotik sabun icin gergeklestirilen nem analizi sonuglar1 Sekil 4.10°da sunulmustur. Cihaz
hem lazer hem de prob Olciime sahip oldugundan nem analizleri iki asamali
gerceklestirilmistir. Elde edilen ortalama nem degerleri lazer 6lgiim i¢in %41.8 iken prob

Olclimii icin %47.9 olarak bulunmustur.



1 2 3 4
HProb 483 479 46.3 482
B IR Lazer 412 41.6 40.2 41.8

EProb ®IR Lazer

Sekil 4.10. Farmasotik sabun (%) nem analizi sonuglart

4.2.3.Kopiirme Analizi Sonuclari

Kopilirme testleri sonucunda elde edilen ortalama kopiik yiikselme miktart 5 cm olarak
bulunmustur. Sabun numunesine su eklendigi sirada bu yiiksekligin 2 kati kadar kopiik
olusumu gozlemlenmis sonrasinda c¢alkalama bitiminde elde edilen kopiik yiiksekligi 5 cm

olarak belirlenmistir (Sekil 4.11).

Sekil 4.11. Sabun-su ¢ozeltisi eldesi sonrasinda kopiik olusum miktart
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4.3. Antimikrobiyal Analiz Sonuglar:
Farkl1 suslar tizerinde gerceklestirilen farmasotik sabun antimikrobiyal analiz sonuglart Tablo

4.2°de verilmistir.

Tablo 4.2.Sabun numunesinin test mikroorganizmalari lizerindeki antimikrobiyal aktivitesi

Mikroorganizmalar mg/mL | Sabun Numunesi Analizi Sonuglari
) MIC 50
E. coli ATCC 35218
MBC 50
MIC 125
S.aureus ATCC 25923
MBC 50
) MiIC >50
P. aeruginosaATCC 27853
MBC >50
MIC 50
DRE ATCC 51299
MBC >50
MIC 125
MRSAATCC 43300
MBC 50
. MiIC 6.25
C. albicans ATCC 10231
MFC 125

Yiksek aktivite goriilen bazi mikroorganizma agar besiyeri analiz sonrasi goriintiileri Sekil

4.12°de verilmistir.
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Staphylococcus aureus Metisilin direncli Staphylococcus aureus-MRSA

Sekil 4.12. Antimikrobiyal aktiviteler sonras1 bazi agar plakalar1 gorselleri.

Sekil 4.12 ve Tablo 4.2’den anlasilacag lizere, sabun numunesinin farkli konsantrasyonlarda
test edilen mikroorganizmalar iizerinde etkili bir antimikrobiyal aktivite gosterdigi
belirlenmistir. Bu aktivite, 6zellikle 6,25 ve 12,5 mg/mL MIC ve MFC degerleri ile dlgiilen C.
albicans ATCC 10231 maya susunda en iist diizeyde belirlenmistir. Bu durum, sabunun belirli
konsantrasyon araliklarinda antimikrobiyal etkinligini artirdigin1 ve bu 6zellikle Candida
albicans maya suslart iizerinde belirgin bir sekilde antimikrobiyal aktivite sergiledigini

gostermektedir.
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5. TARTISMA

Modern c¢agda atik isleme, tiiketicilik ve yan iiriinlerin islevsel {iriinlere doniistiiriilmesi
arasindaki etkilesim, siirdiiriilebilir kalkinmanin kritik bir yonii haline gelmistir. Toplumlar
asir1 tiiketimin g¢evresel yansimalariyla ugrasmaya devam ederken, yenilik¢i atik yonetimi
stratejileri benimseme ve atik yan triinleri hakkinda kapsamli aragtirmalar yapma ihtiyaci
aciliyeti maksimum seviyelere ulagsmistir.Verimli atik aritimi ilkesinin benimsenmesi,
tilkketiciligin ¢evre iizerindeki olumsuz etkilerini azaltmak ic¢in olduk¢a dnemlidir(Kondaveeti
vd., 2023). Diizenli depolama ve yakma gibi geleneksel atik bertaraf yontemleri uzun vadede
strdiiriilebilir olmadigindan arastirma vurgulart geri doniisiim, kompostlastirma ve atiklari
fonksiyonel iiriinlere doniistiirme siiregleri de dahil olmak tizere ileri atik aritma ve doniisiimii
teknolojilerinin benimsenmesine ydnelmek zorunda kalmustir. ilgili konu cevre bilimleri,
kimya ve biyoloji bilimleri basta olmak iizere {iriin liretimi ve analizi konularim1 kapsayan

diger bilimler i¢in multidisipliner bir kapsamda yer almaktadir(Fan vd.,2023).

Devam eden siirdiiriilebilir yasam arayisinda, kisisel hijyen iriinleri gibi beklenmedik
alanlarda dahi atiklar1 degerli kaynaklara doniistirmek icin yenilik¢i c¢oziimler
arastirilmaktadir(Velasco Perez vd., 2021). Biyoterapotik iirlin arastirma ve gelistirme baslig
altindaki calismalarin ¢ogunlugunun temel ilkesi, {iriinlerin birbirleri ile sinerjistik olarak
kullanilmas1 veya fiiretim asamalarinda olusan atiklarin farmasotik etki saglayabilecek
doniistimlerini kapsamaktadir. Stirdiiriilebilir atik yonetiminin 6énemli bir yonii, yan iirlinlerin
degerli kaynaklara doniistiiriilmesinde yatmaktadir. Yenilik¢i yaklasimlar, israfi bir yiik
olarak gérmek yerine, yan f{iriinleri islevsel lriinlere doniistirmeyi amaglamaktadir. Bu
yaklagimlar1 ilke edinmis ilgili tez calismasi kapsaminda asagidaki adimlar sirasiyla

uygulanmustir,

1. Nigella sativa yaginin eldesi sirasinda elde edilen posa toplanmustir.

2. [llgili posaya yakma sonrasi ZnO emdirmesi yontemi ile farkli sicakliklarda ve girdi
kosullarinda bir dizi aktif karbon sentezi gerceklestirilmistir.

3. Elde edilen aktif karbona (%) verim, (%) nem, SEM boyut karakterizasyonu ve FTIR
molekiiler analizleri uygulanmistir.

4. Sonrasinda, elde edilen aktif karbonun yani sira ¢orek otu ve biberiye yagi, yesil cay

ekstrakt1 ve ¢orek otu tohumlari igeren bir farmasotik sabun {iretilmistir.
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5. Uretilen bu sabun formiilasyonu iizerinde pH, (%) nem, kdpiirmeve antimikrobiyal

testler gergeklestirilmistir.

Calisma kapsaminda ilk olarak ¢orek otu posasindan aktif karbon sentezi gergeklestirilmistir.
Aktif karbon eldesi reaksiyonu, karbonizasyon sirasinda yiiksek sicakliklarin, ¢érek otu
posasindaki organik bilesenlerin karbon ve ugucu gazlara par¢alanmasina neden olmasi
seklinde ozetlenebilir. Ilgili reaksiyon piroliz olarak da adlandirilir ve su sekildedir(Yahya
vd., 2015).

Nigella sativa posas1 + ZnO—>Karbon+Zn + Ugucu Gaz

v

Yiiksek sicaklik

Reaksiyon sirasinda ZnO ile emdirme asamasi da gerceklestirilmistir. Bu noktada posa
reaksiyon sirasinda ZnO ile etkilesime girerek aktif karbon, ¢inko ve ek gazlarin olusumuna

yol agmistir(K. S. Lee vd., 2018).

llgili reaksiyonda aktivatdr olarak ZnO kullanimimin bazi avantajlari asagidaki sekilde

siralanabilir,

1. Katalitik Etki: ZnO, aktivasyon islemi sirasinda katalizor gorevi gérmektedir.
ZnO'nun varligi, karbonlu bilesiklerin ayrigmasini tesvik edebilmekte ve karbon
yapisinda gozeneklerin olusumunu kolaylagtirabilmektedir. Katalitik etki, karbonun
aktivasyonunun arttirilmasinda 6zellikle onemlidir, daha gozenekli ve adsorban bir
malzeme olusumunu saglamaktadir(D. K. Sharma vd., 2022).

2. Gelistirilmis Yiizey Alami: ZnO ilavesinin, elde edilen aktif karbonun yiizey alanini
arttirdig1 bazi literatiir ¢aligmalar1 ile belirlenmistir. Daha yiiksek bir ylizey alani,
adsorpsiyon i¢in daha fazla alanin mevcut olmasi anlamina gelmektedir.

3. Gelistirilmis Adsorpsiyon Kapasitesi: ZnO destekli aktivasyon, gelistirilmis
adsorpsiyon kapasitesine sahip aktif karbonla sonuglanma egilimi saglamaktadir.
Gelistirilmis gozenekli yap1 ve artan yiizey alani, aktif karbonun gazlar, organik
bilesikler ve yabancit maddeler gibi ¢esitli maddeleri adsorbe etme yetenegine katkida

bulunabilir seklinde diisiiniilmektedir(Akpomie vd., 2023).

Gergeklestirilen islemler sirasinda farkli sicakliklarin denenmesi, aktif karbon sentezi ile ilgili
sicaklik parametresinin literatiirde oldukca degisken olmasindan
kaynaklanmaktadir(Hendrawan vd., 2019). Cogunlukla kullanilan sicakliklar 500-900°C
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arasinda degistiginden 3 farkli c¢alisma sicakligi belirlenerek aktif karbon iiretimi

gerceklestirilmistir.

Sentez sonucunda elde ettigimiz nihai iiriin agik gri renkte bir aktif karbon olmustur. Aktif
karbonun kalitesini belirleyen unsur ¢ogunlukla rengi olmamaktadir(Wang vd., 2017). Ilgili
slire¢ yanma prosesi oldugundan, ¢ogunlukla bu siire¢ siyah renk ile iligkilendirilse de aktif
karbonun rengini belirleyen birka¢ temel unsur bulunmaktadir. Bunlardan en 6nemlisi 6ncii
malzemenin tipidir(Hanum vd., 2017). Bazit hammaddeler dogal olarak grimsi bir tonda
oldugundan iretim, aktif karbonun renginin griye doniik olmasi ile sonuclanabilir.
Calismamizda kullanilan ¢orek otu posasimnin griye doniik bir rengi oldugundan elde edilen
aktif karbonun griye doniik bir rengi oldugu diistiniilmiistiir. Literatiirde Hindistan cevizi
kabugu(Igbaldin vd., 2013) ve baz1 ahsap tiirlerinden(Ramirez vd., 2017) elde edilen aktif

karbonlarin renklerinin griye doniik olduklari raporlanmistir.

Bir diger sebep i¢in ylizey oksidasyonu ihtimali lizerinde durulmustur. Aktif karbon {iretimi
sirasinda oksidasyon olusumu meydana geldiginden bunun renk {izerinde agilmalara sebep
olabilecegi de bilinmektedir(Daud ve Houshamnd, 2010).Aktif karbonda istenilen nem
miktarinin araligimin genellikle diisiik olmasi beklenmektedir ve %50'nin altinda tutulmasi
gerektigi raporlanmistir(Laskar vd., 2019). Aktif karbon, olduk¢a gbzenekli bir malzeme
oldugundan ¢evresel nem oranina duyarlidir ve nem absorplayabilir. Yiiksek nem, karbonun
gbozeneklerini su molekiilleri ile doldurarak diger maddeleri etkili bir sekilde adsorbe etme
yetenegini azaltabilir(Khabzina vd., 2018). Calisma kapsaminda yiiksek sicakliklarda azalan
nem oraninin elde edilmesi sasirtict olmamistir ve elde edilen %1.89 oldukca diisiik ve ideal

bir nem orani olmustur.

SEM analizi, ylizey detaylarin1 ve yapilart incelemek i¢in kullanilan bir karakterizasyon
teknigidir. SEM, Ornek {lizerine odaklanmis bir elektron demeti gondererek yiizeyden
seyreltilmis elektron sinyallerini toplar ve bu sinyalleri bir goriintii olusturmak icin kullanir
(Mohammed ve Abdullah, 2018). Bu, 6rnek iizerindeki morfolojik ve topografik detaylari
yiiksek coziiniirliikte gozlemlemeyi saglamaktadir.Tez ¢aligmasi kapsaminda SEM analizi,
aktif karbonun ve ¢orek otu posasinin karakterizasyonu agisindan, ortalama partikiil boyutlari,
yiizey morfolojisi ve porozite gibi 6zellikleri gdzlemleme imkani sunmustur. Ilk olarak SEM
analizi gerceklestirilen ¢orek otu posast orneklerinde, yakinlasma ile birlikte malzemenin
kenarlarinin yumusak ve diiz bir ylizey davranist sergiledigi gozlemlenmistir. Corek otu

posasinin elde edilis tekniginde yiiksek basing oldugu ve sikismig bir tabaka olarak ¢iktigi
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diistintiliince bu yapilar, malzeme ylizeyinin diizgiin, homojen veya ince bir tabaka ile kaph

oldugunu gostermektedir seklinde diisiintilmiistiir.

Bu durum, 6rnek yiizeyindeki malzemenin belirli bir kalinlikta veya yogunlukta oldugunu ve
bu nedenle elektron demetinin 6rnek ylizeyine carptiginda daha az etkilesime girdigini
gostermektedir (Pham vd., 2016). 9.4 mm x 10.0k yakinlagsmada 6lgiim gorsellerinin parlak
kisimlarinin yogunlukta oldugu belirlenmistir. Bu kisimlar etken igeriginin daha yiiksek
oldugunu veya ornek ylizeyinde daha yogun bir bolgeyi ifade etmektedir. Elektronlar yogun
malzemelerde daha fazla sagildigindan ve detektore daha fazla sinyal gonderdiginden parlama
yaptigindan numuneye yakinlastikga parlak bir goriiniim elde etmek olasidir(Spivak vd.,
1975) ve buna, ¢orek otu posast igerigindeki azot ve fosfor yapilarinin sebep olabilecegi
diisiiniilmiistiir. Ote yandan aktif karbon SEM analizlerinde ilk géze carpan porlu yapilarin
varligt ve 6.3 mm x 200k yakinlasmada gosterilen Ol¢clim degerleridir. Aktif karbon gibi
gozenekli yapilar malzeme biliminde genelde 3 ana baslik altinda gruplandirilmaktadir.

Siniflandirma;

e Mikroporoz, 0.7 - 2 nanometre
e Mezoporoz, 2 - 50 nanometre

e Makroporoz, 50 nanometre ve iizeri seklindedir.

Aktif karbon i¢in ortalama por boyutu 22 nm civarinda oldugundan ¢orek otu posasindan elde
edilen aktif karbonun mezoporoz bir yap1 sergiledigi belirlenmistir. Corek otu numunelerinin
stilfirik asit ile aktive edilen aktif karbon sentez ve karakterizasyon ¢alismasinda elde edilen
por yapilarmin 10 nm civarinda oldugu ve aktif karbonlarin mezoporoz bir yap1 sergiledigi
belirlenmistir (Thabede vd., 2020). Bagka bir ¢alismada, ¢orek otu posast numunelerinin
potasyum karbonat ile aktivasyonu sonrasinda elde edilen aktif karbonun mezoporoz bir yap1

sergiledigi belirlenmisi ortalama gozenek boyutu 20 nm civarinda bildirilmistir (Teymur vd.,
2023).

Aktif karbon ve ¢drek otu posasi karakterizasyonu amaciyla gergeklestirilen EDX analizi ise
ornek icindeki elementlerin belirlenmesi amaciyla kullanilmistir. SEM ile entegre edilen bir
teknik olan EDX, ornek ile etkilesen elektron demetinin neden oldugu X-isinlarinin enerji
dagiliminm1 6lgerek elementel analiz saglamaktadir (Nuspl vd., 2004). Bu sayede, 6rnegin
hangi elementleri i¢erdigi belirlenebilmistir. Elde edilen sonuglar ¢érek otu posasi i¢in yiiksek
karbon igeriginin yaninda oksijen ve azot icerigine isaret etmektedir. Bunlara ek olarak

ortalama % 0.5 fosfor belirlenmistir. Oncelikle yapida belirlenen ortalama % 3.2 azot
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elementi organik maddelerin posa igerisindeki varligini isaret etmektedir(Gazulla vd., 2013).
Corek otu posasina ZnCl, emdirilmesi ile aktif karbon sentezi iizerine gergeklestirilen bir
calismada azot miktarinin % 5.18 oldugu bildirilmistir (Aslan vd., 2021). Buna ek olarak
karbon miktar1 % 50.35 ve oksijen miktar1 % 37.09 olarak bulunmustur. Calisma ile
karsilastirildiginda ¢6rek otu posamiz, azot ve oksijen agisindan diisiik, karbon agisindan ise
olduke¢a yiiksek bir yap1 sergilemistir. Corek otu posalarina potasyum karbonat emdirilmesi
ile aktif karbon sentezi ¢alismasinda ise % 62.41 karbon ve % 23.41 oksijen iceriginin
yaninda yapida azot elementi saptanamamistir (Teymur vd., 2023) ancak, % 1.47 fosfor,
%0.81 magnezyum, % 1.74 potasyum ve % 0.57 siilfiir igerigi ile ¢orek otu posamizda eser
miktarda bulunan igeriklerde daha yogun ve yiiksek bir yap1 ylizdesi sergilemistir. Corek otu
posamizin literatiir ¢aligmalarina kiyasla daha yogun miktarda karbon icermesi dogrudan
hammade ile iliskilidir. Her iki literatiir g¢alismasinda kullanilan ¢orek otu posalari
Tiirkiye’deki ¢orek otu numuneleri kaynaklidir, ancak bu ¢alismadaki posa Azerbaycan ¢orek
otundan elde edilmistir. Azerbaycan’dan elde edilen ¢orek otu numunelerinin karbonca daha
yogun bir posa verdigini sOylemek miimkiindiir ki bu, aktif karbon sentezi agisindan bu

numunelerin daha uygun oldugunu ortaya koymaktadir(Yusufu vd., 2012).

Aktif karbon EDX sonuglarinda ilk géze ¢arpan artan karbon yiizdesidir ki karbonizasyon
prosesi sonrasi elde edilen bu sonug sasirtict olmamaktadir. Corek otu posast ZnCl2 emdirme
aktif karbon ¢alismasinda bildirilen aktif karbon elementel yiizdeleri % 74.13 karbon, % 3.91
azot ve % 19.73 oksijen olmustur. Aktif karbonumuzdaki ortalama karbon miktar1 % 87.5 ile
literatiir verilerine kiyasla oldukga yiiksek bir seviyededir. Aktif karbonun iiretim veriminin
anlasilabilmesinin temel indikatorii karbon miktar1 olmaktadir ve karbon seviyesinin
olabildigince yiiksek olmasi beklenmektedir(Yahya vd., 2015). Bunun yaninda ortalama
oksijen miktart % 11.2 bulunmus ve aktif karbon yapimizda azot saptanamamistir. Aktif
karbon eldesindeki aktivasyon siireci sirasinda yiiksek sicaklik ve az miktarda oksijen iceren
ortam, Oonceki yapisal bilesenlerin bir kismini temizlemektedir ve gozenekli bir karbon yapisi
olusturmay1 saglamaktadir(Gonzalez-Garcia ve Reviews, 2018). Bu nedenle, aktivasyon
stireci genellikle karbonun oksijen icerigini azaltmaktadir ve nihai {irlinde oksijen miktarinin
az olmas1 beklenmektedir. Buradan yola ¢ikilarak elde ettigimiz aktif karbon yapisinin 6rnek
verilen ¢alismadakine kiyasla daha gbozenekli bir yapi sergiledigi sdylenebilir. Aktif karbon
elde edilmesi asamasinda oksijen azalmasi ile iligkili gézenek olusumu artmasinin bir diger
sonucu da ¢orek otu posasina kiyasla aktif karbon igeriginde diisen oksijen miktarmin yiizdesi

olmustur. Corek otu posasinda belirlenen ancak aktif karbonda saptanamayan azot varligi ise
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yiiksek sicaklarda gergeklestirilen karbonizasyon islemi sirasinda olusabilecek organik
bilesiklerin termal ayrigmasi veya basing ve sicaklik altinda azotun ucabilmesi ile

iliskilendirilmistir(Dominghetti vd., 2016).

FTIR analizi, malzemelerin kimyasal ve yapisal 6zelliklerini belirlemede énemli bir aragtir ve
genis bir uygulama alanina sahiptir. Bu teknik, bir malzemenin molekiiler diizeydeki
bilesenlerini ve baglarin1 inceleme yetenegi ile bilinmektedir ve malzemenin belirli dalga
boylarindaki 15181 absorbe etme ve yayma 6zelliklerini analiz etme prensibine dayanmaktadir.
Tez caligmasi kapsaminda ¢orek otundan sirasiyla elde edilen posa ve aktif karbonun
molekiiler yapist1 ve baglarina yonelik analizlerin incelenmesi amaciyla FTIR analizi
gerceklestirilmistir.Elde edilen sonuglarda aktif karbonun500cm™ pikinin kristal yapiy1 isaret
ettigi goriilmektedir. Bu bolgede elde edilen pik malzemenin kristal yapida olduguna isaret
etmektedir. Aktif karbon amorf bir yapida oldugundan nispeten kristallik piklerinin elde
edilmesi olagan bir durumdur. 1000 ecm™ piki ise alifatik C-H baglarin1 gostermektedir.2500
cm™' piki, asimetrik C-H baglarina isaret etmektedir(Nandiyanto vd., 2019). Elde edilen bu
pikler Aslan (2021), ¢alismasinda elde edilen 605, 1025 ve 2361 cm™ pikleri ile paralellik
gostermektedir (Aslan, 2021), diger ¢alismada elde edilen aktif karbonda ise bildirilen 537 ve
1042 cm™ pikleri de aktif karbon icin benzer bolgelerde FTIR pikleri elde edildigini
dogrulamaktadir (Teymur vd., 2023). Corek otu posasi i¢in elde edilen 1000, 1600 ve
3000cm™* civarindaki pikler ise sirasiyla C-O gerinmesi, aromatik bilesiklerde C=C (karbon-
karbon ¢ift bag) varligina ve alifatik C-H baglariin varlig: ile iligkilendirilmistir. 3500cm"’e
yakin elde edilen genis pik ise -OH (hidroksil) grubuna isaret etmektedir(Smith, 2018). Aslan
(2021), calismasinda ¢orek otu posasi i¢in elde edilen 1042, 1649, 2922 ve 3283 cm™ pikleri
her ne kadar iki posa yapisi icin tutarli gibi goziikse de, ¢orek otu posast numunelerinin
icerikleri  kullanilan  ¢orek  otu  posasiyla  karakterize  oldugundan  farklilik

gostermektedir(Aslan, 2021).

Raman analizleri de FTIR analizlerine benzer sekilde malzemenin ileri karakterizasyonu ve
yapisal bilgisini edinmek ac¢isindan biiyiik bir 6nem tasgimaktadir. Literatiirde dogrudan ¢orek
otu posast numunelerinin Raman analizinin gergeklestirildigi bir ¢alisma tarafimizca
bulunamamigtir. Ancak elde edilen pikler, EDX analizi sonuglarimiz ile benzer sekilde
organik bilesiklerin ve mineral igeriginin varligma dikkat ¢ekmektedir. Ote yandan elde
edilen aktif karbon literatiir verileri ile kiyaslandiginda, Teymur ve ark., calismasinda elde
edilen sonuglara benzer sekilde, 1347 cm™ (D-band1) ve 1689 cm™ (G-bandi) civarinda iki

belirgin pik goriilmektedir. D- ve G-bantlar1 sirasiyla diizensiz veya kusurlu karbon
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yapilarinin ve bazi diizenli katmanli grafit titresen sp2-hibritlenmis karbon atomlarinin
varligini isaret etmektedir (Huang vd., 2019). Aktif karbonun Raman spektrumundaki giiclii
D-bant yogunluguna sahip G-bantinin genis tepe noktasi, malzemenin amorf 6zelliklerini de
gostermektedir. Ek olarak grafitlesme derecesi, D-zirvesi ve G-zirvesi (ID/IG) yogunluk orani
kullanilarak degerlendirilmektedir(Choi vd., 2019). Bu oran aktif karbonumuz i¢in 0,77
olarak bulunmustur. Bu diisiik ID/IG degeri, diisiik grafitlesmis diizensiz karbon yapisina
sahip oldugunu gosterir. Bunun nedeni olarak aktif karbon yiizeyinde oksijen agisindan
zengin fonksiyonel gruplarin olusmasina yol acan daha aromatik yapilar ve daha az karbon

iceren kusurlarin varligi gosterilebilir (Oginni vd., 2019).

Son yillarda kisisel hijyen de dahil olmak iizere giinliik yasamin c¢esitli alanlarinda dogal ve
bitkisel {iriinlerin kullanilmasina yénelik kayda deger bir degisim yasanmaktadir. Bitki bazl
bilesenlerden elde edilen bitkisel sabunlar, farmasotik oOzellikleri ve biyoterapdtik
yaklagimlarla uyumlar1 nedeniyle arastirllmakta, iretilmekte ve kullanilmaktadir.
Tamamlayici tip uygulamalart bu baglamda, yalnizca fiziksel degil ayni zamanda zihinsel,
duygusal ve ruhsal refah1 da dikkate alarak saglik hizmetlerine biitiinsel yaklagimi
vurguladigindan, bitkisel Ozlerden ve esansiyel yaglardan hazirlanan bitkisel sabunlar,
sentetik hijyen trtlinlerine daha dogal ve biitiinsel bir alternatif sunarak bu felsefeye uyum
saglamaktadir. Bu sabunlar genellikle bitkilerin tedavi edici 6zelliklerinden yararlanarak
temizligin Otesine gegenbir deneyim sunmakta ve farmasoétik etkileri ile ¢esitli hastaliklarda
bir yan {irlin gérevi gérmektedir. Tez ¢alismasi kapsaminda elde edilen aktif karbonun yine
sinerjistik olarak farkli etken maddeler ile birlestirilip bir {iriine doniistiiriilmesi de bu
felsefeyi ilke edinmistir. Hazirlanan sabun formiilasyonunda kullanilan ¢érek otu yaginin,
aktif karbon ile fikirsel biitiinliikk saglamasinin yaninda cilt ve temizlik tiriinlerinde oldukca
faydali oldugu ve kullanildig1 bilinmektedir. Timokinon gibi bilesiklerine atfedilen
antienflamatuvar ozellikleri, egzama veya sedef hastaligi gibi cilt problemlerinde faydali
olabilmesini saglamaktadir(Aljabre vd., 2015; M Yousefi vd., 2013). Ayrica ¢orek otu yagi ile
zenginlestirilmis sabunlar, tahris olmus cilt lizerinde rahatlatict ve besleyici bir etki
saglayabilir ve potansiyel olarak kizariklik ve alerjik reaksiyonlar: azaltabilir(Kalus vd., 2003;
Nasiri vd., 2022). Halihazirda ¢orek otu yagimin sivilce tedavilerinde kullanildigi ve giiglii
antibakteriyel 6zellik sergiledigi de bilinmektedir (Eid, Elmarzugi vd., 2017). Bunlarin yam
sira farkli yaglarin cilt bakimi formiilasyonlarinda sinerjik kullanimi, cilt saghgi ve
beslenmesi icinbiiyiikk bir Oneme sahiptir. Farkli yaglarin tamamlayict o6zelliklerle

harmanlanmasi, birden fazla cilt bakimi sorununu aymi anda ele alan giiglii bir formiil
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olusturabilmektedir. Corek otu yagiin da benzer bir iliskiyi biberiye yagi ile sergiledigi bazi
literatiir ¢alismalari ile raporlanmistir. Japonya bildircinlar tizerinde gergeklestirilen in vivo
bir ¢alismada bu yaglarin birlikte kullanimimin E. Coli iizerindeki 6ldiiriicti etkiyi onemli
Ol¢iide arttirdig1 ve organizmalarin biitiiniinde genel bir refah sagladigi bulunmustur (Aziza
vd., 2019). Bagka bir ¢alismada bu yaglarin bir arada yiiksek antioksidan aktivite gosterdigini
vurgulamaktadir (EI-Ghorab, 2003). Benzer sekilde yesil gay ekstraktinin da hem ¢orek otu
(Korany ve Ezzat, 2011; Zaher vd., 2008) hem de biberiye (Ranjbar Nedamani vd., 2015) ile
antioksidan ozellikler gibi farkli sinerjistik etkiler gosterdigi bilinmektedir. Bunlara ek olarak,
corek otunun aktif karbon ile yiiksek adsorban ve temizleyici 6zelliklerinin literatiirde son
yillarda siklikla arastirilmasi, ilgili tez kapsaminda iiretilen farmasotik sabunun iceriginin
belirlenmesini saglamistir (Abdel-Ghani vd., 2019; Teymur ve Giizel, 2023). Elde edilen
sabun hos kokulu ve biberiye rayihasi yogun, peeling (tanecikli temizleme) etkisi olmasi

amaciyla ¢orek otu tanelerini ve aktif karbonu igeren bir iiriin olmustur.

Sabun analizleri noktasinda elde edilen pH sonuglari cilt uyumlulugu hakkinda bilgi
vermektedir.Ortalama pH’mim 8 civarinda oldugu disiiniildigiinde bu deger hafif alkali
olarak kabul edilebilir ve cildin dogal pH" hafif asidik olsa da (4,7 ila 5,75 civarinda) elde
edilen pH degeri tolere edilebilir bir seviyededir seklinde diisliniilmiistiir(Proksch, 2018).
Bunun yani sira ayak derisi yiiz derisine gore daha kalin oldugundan elde edilen sabun, ayak
mantari, kurulugu ve genel temizlik {iriinii olarak da kullanilabilir seklinde diistiniilmiistiir
(Fontanella vd., 2014). Ek olarak sa¢ acgisindan degerlendirildiginde alkali seviyesi sagtaki
fazla yagin uzaklastirilmasi agisindan yeterlidir seklinde diisiintilmiistiir(Bhushan vd., 2010).
Elde edilen biyoterapdtik sabunun, etken madde olarak kullanilan yaglar ile yatistirict bir
dengeye ulastirildig1 bilinmektedir. Bu da sabunun cilt ile biyouyumlulugunu arttirmaktadir.
Piyasada bulunan pek ¢ok ticari sabun, pH seviyeleri 9 ile 10 arasinda ve hatta daha yiiksek
olan, daha alkalin olma egilimindedir. pH degeri 8 olan sabunumuz, alkali 6zelligi ile etkili
temizlik ile cilt uyumlulugu yiiksek bir ortamin korunmasi arasinda bir dengeyi
saglamaktadir(Ali ve Yosipovitch, 2013; Tarun vd., 2014).

Diger taraftan elde edilen nemin %40 civarinda olmas1 da oldukca istenen bir durumdur. Bu
nem, malzemeye esnek bir yap1 kazandirmaktadir ve nem orani belirli bir seviyenin altinda
olan sabun ve tiirevi malzemelerin temel problemi c¢abuk kuruma ve kirilma
olmaktadir(Champougny vd., 2018). Sabun formiilasyonumuzdaki ortalama %40 nem
iceriginin, temizleme islemi sirasinda ekstra bir nemlendirme katmani saglamada ¢ok onemli

bir rol oynayacag diisiiniilmektedir(Goad vd., 2016). Sabun suyla etkilesime girdiginde cildi
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temizlemenin yani sira nem de vermektedir. Bu, 6zellikle kuru veya susuz kalmis cilde sahip
kisiler i¢in temizlik ve nemlendirmeye cift etkili bir yaklagim ile fayda saglama potansiyeline
sahiptir.Ote yandan sabunlarin kopiirme yetenegi ile ilgili literatiir yaklasimlar1 ¢ok cesitlidir.
Kopiirme 6zelligi yiizey aktif maddenin giicii ile iliskili oldugundan elde edilen 5 cm kopiik
biiyiikliigii literatiir ile paralel bir deger olmaktadir(Antoni¢ vd. 2020; Perifanova-Nemska vd.
2022; Supraptiah vd., 2022). Yiksek miktarda kopiikk olusumu ¢ogunlukla tercih
edilmemektedir. Cok yiiksek koplirme degerleri fazla yiizey aktif madde ile
iliskilendirildiginden biyouyumlulugu azalacaktir ve bu cilt temizlemeye yonelik iirlinlerde

istenmeyen bir durumdur.

Elde edilen farmasotik sabunun antimikrobiyal testleri en yiiksek antimikrobiyal aktivitenin
C. Albicans tiirii tizerinde bulundugunu belirlemistir. C. albicans, eseyli ¢ogalan, diploit,
maya tipi bir mantar tiiriidiir. Insanlarda oral ve vajinal firsat¢1 enfeksiyonlarin temel sebebi
olarak bilinmektedir. Candida cinsine ait 200 tiir olmasina karsin Candida enfeksiyonlarinimn
%75'inin sorumlusu C. albicans tiirtidiir. Tiirtin sebep oldugu farkli enfeksiyon tipleri Tablo

5.1°de sunulmustur.

Tablo 5.1.C. albicans’in sebep oldugu enfeksiyon tipleri

Enfeksiyon Tipi SEMPTOMLAR TEDAVI REF.
STRATEJILERI

e Idrara sik ¢ikma ihtiyaci

e  Agnli, yangili veya kanli . . (Behzadi
Idrar Yolu Enfeksiyonu idrar g?ﬂﬂ;rllgs(l);?ggr vd., 2015)
e Pelvik agn '

o Agnli, yangili veya kanh
idrar
e Genitalde akint1 ve dokiintii

Antifungal krem, | (Makanjuola
hap, fitil ve vd., 2018)
genital temizlik

Genital Enfeksiyon

e Agizda beyaz lekeler

. . . (Vila, Sultan
Oral Pamukeuk . Tait kaybi, yutma problemleri A:ntlfur!gal %laglar vd., 2020)
e Agizda ac1 ve yanma (6rn. Nistatin)
o Koltuk alt1, kasik, el ve ayak gr:gffr?lfllll(grlém
parmaklari arasindaki deri ve ve ila lglr (6 (Kiihbacher
Mukokutan6zKandidiyaz gogiis altindaki bolgede KIotri?nazoI ' vd., 2017)
kirmiz1 dokiintii ve lezyonlar mikonazol)
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Tablo 5.1°den de anlasilacagi iizere enfeksiyonlarin biiylik ¢ogunlugundaki bulas 6ncesi ve
sonrasi temel strateji hijyen olmaktadir. Enfeksiyon sonrasindaki tedavi siireglerinde 6zellikle
deri ve genital bolge i¢in antifungal temelli bir temizlik Onerilmektedir. Gelistirdigimiz
farmasotik 6zellikteki sabun, ilgili enfeksiyon siireclerinde bir hijyen araci olabilir seklinde
diisiiniilmiistiir. Icerigindeki nem miktar1 da enfeksiyonun yayildigi yumusak bélgeler icin
sabunu daha avantajli kilmaktadir. Literatiirde c¢alismamiza benzer sekilde C. albicans
enfeksiyonuna yonelik antifungal sabunlar gelistirilmis ve kullanimi
onerilmistir(Thirunavukkarasu vd., 2020; Wardani vd. 2021). Tiir iizerinde saglanan bu
etkinin ¢orek otu (Kiari vd., 2018) ve biberiye (Heidrich vd., 2019) yaglar ile birlikte yesil
cay ekstraktinin (Farkash vd., 2018) sinerjistik olarak etki ettigi diisiiniilm{istir.

Ek olarak S. aureus tiirleri tlizerinde de antimikrobiyal aktivite belirlenmistir. Bu tiir,
Staphylococcaceae familyasindan bir gram pozitif bakteri tiiriidiir.Insan cilt florasinda
kommensal olarak bulunmaktadir. Tiiriin insanda sebep oldugu bazi enfeksiyon tipleri su

sekilde siralanabilir(David vd. 2017),

e Cilt: En yaygin olarak bu tiir, cilt enfeksiyonuna neden olmaktadir. Bu, ciltte
cibanlara, kabarciklara ve kizarikliga neden olabilmektedir.

e Gogiis: Emziren annelerde ¢ogunlukla meme ucunda iltihaplanma ve apse olusumuna
neden olmaktadir.

e Sindirim sistemi: S. aureus ile enfekte bir gida tiiketildiginde kisilerde gida
zehirlenmesi meydana gelmektedir.

e Kemikler: Bu bakteri kemiklere bulasarak iltthaplanma ve agriya neden
olabilmektedir. Bu tip enfeksiyon “osteomiyelit”seklinde adlandirilmaktadir (Urish vd.
2020).

o Akcigerler ve kalp: Tiir ile akciger ve kalp enfeksiyonu durumunda zatiirre benzeri
semptomlar gelisebilmekte, kalp kapakgiklar: zarar gorebilmektedir(Cohen vd., 2016).

e Kan dolasimi: Kana karismasi durumunda septisemi (kan zehirlenmesi)

olusabilmektedir (Thomer vd. 2016).

Bu tiir ile ilgili enfeksiyondaki tedavi yontemi tiire 6zgli antibakteriyel ilaglar ile sinirhdir.
Ozellikle cilt enfeksiyonlarinda cilt temizligi &nerilmektedir ve antibakteriyel temizleyiciler
recete edilmektedir( Varsha, M.C., 2016 ; Imarenezor vd., 2020 ; Yulina, K vd., 2022 ;
Omorodion vd ., 2022).
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Iyi belgelenmis etnobotanik literatiire ragmenbitkisel sabunlarin cilt enfeksiyonlarmnim
onlenmesi, cilt uyumluluklar1 ve diger yan iiriin etkinligine iliskin sinirli bilimsel bilgi
mevcuttur. Sonug olarak, posadan aktif karbon iiretimi ve bunun sabun formiilasyonlarina
dahil edilmesi, siirdiiriilebilir uygulamalar ile fitokimyasal arastirmalar arasinda bir kesisimin
ifadesi olmaktadir. Aktif karbon, diger faydali yaglarin yani sira sabun formiilasyonlaria
entegre edildiginde temizlik ve iliskili farmasotik siireclerdeki ¢ok yonli bir yaklasima
katkida bulunmaktadir. Elde edilen sabunun biyoterapotik etkiler saglayacagi ve genel
temizlik siireclerinde kullanilabilecegi diisiiniilmektedir. Uriiniin dogrudan cilt iizerindeki

etkilerini degerlendirebilmek i¢in in vitro ve in vivo galismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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UNVANI ADI SOYADI :BASTi SHAHBAZOVA ALISH

YAZISMA ADRESI : Adres. 5150. Sok. & Takdir Cad Ayvali Mahallesi Etlik, 06010

Kegioren/Ankara
DOGUM TARIHive : AZERBAYCAN, SUMGAYIT sehri.
YERI

YABANCI DILBILGISI

66



Yabanci Dil

Seviyesi (lyi/ Orta/ Az)

INGILiZCE iYi
Rusca iYi
Tiirkce iYi
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