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OZET

NIGELLA SATIVA, CUMINUM CYMINUM VE PIMPINELLA ANISUM L.

KULLANILARAK GUMUS NANOPARTIKULLERININ YESIL SENTEZI VE

ANTIMIKROBIYAL ETKILERININ ARASTIRILMASI
Kirikkale Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Biyoloji Anabilim Dali,
Doktora Tezi
Danigsman: Prof. Dr. Aysun ERGENE
EFTAL BOKE
Ocak 2023, 95 sayfa

Arastirma Nigella sativa, Cuminum cyminum ve Pimpinella anisum L.
tiirli bitkilerden elde edilen ekstratlarda giimiis nanopartikiillerinin yesil
sentezi ve antimikrobiyal etkilerinin arastirilmasmi amacglamistir. Bu
kapsamda, Nigella sativa, Cuminum cyminum ve Pimpinella anisum L.
maserasyon ekstrasyon yontemi kullanilarak sulu ¢ozeltileri elde edilmis
ve AgNP’ler yesil sentez yontemiyle sentezlenmistir. AgNP’lerin
karakterizasyonu UV, XRD, FTIR, SEM ve EDAX analizleri ile
gergeklestirilmistir. Elde edilen sulu ¢ozelti ve AgNP’lerin mikrobiyal
aktiviteleri sivi mikro diliisyon testleri ile saptanmistir. Arastirma
sonucunda, Nigellla sativa (Corek otu) 493 nm; Cuminum cuminum
(Kimyon) 510 nm ve Pimpinella anisum (Anason) 458 nm maksimum
absorbans gosterdigi ve her lig tiirlin sirasiyla % 92.3, % 64.9 ve % 85.2
oraninda AgNP’lerin giimiis bolgede (~3 KeV) giiclii sinyallere sahip
oldugu tespit edilmistir. SEM ve XRD sonuglarma gore elde edilen
AgNP’lerde fazla bir agregasyonun bulunmadigi da goézlenmistir.
AgNP’lerin sulu c¢ozeltilere nazaran daha yiiksek antimikrobiyal
aktiviteye sahip oldugu tliim arastirma tiirlerinde tespit edilmistir. En
yiksek antimikrobiyal etki Cuminum cyminum bitkisinde elde edilen

AgNP’lerde tespit edilmistir. Nigella sativa, Cuminum cyminum ve

v



Pimpinella anisum L. tiri bitkilerin biyomedikal kullanimlarinda
onemli etkilerinin oldugu ve yaygm kullaniminin diger ilaglarin yan

etkilerine kars1 avantaj saglayacagi diisiiniilmektedir.

Anahtar kelimeler: Nanopartikiil, Nanoteknoloji, Yesil sentez.



ABSTRACT

INVESTIGATION OF GREEN SYNTHESIS AND ANTIMICROBIAL EFFECTS
OF SILVER NANOPARTICLES USING NIGELLA SATIVA, CUMINUM
CYMINUM AND PIMPINELLA ANISUM L.

Kirikkale University

Graduate School of Natural and
Applied Sciences Department of
Biology Doctoral Thesis

Supervisor: Prof. Dr. Aysun ERGENE

Name and Surname

January 2023, 95 pages

Research Nigella sativa, Cuminum cyminum and Pimpinella anisum L. The aim of
this study was to investigate the green synthesis and antimicrobial effects of silver
nanoparticles in extracts obtained from plants. In this context, Nigella sativa,
Cuminum cyminum and Pimpinella anisumL. AgNPs, whose aqueous solutions were
obtained by using the maceration extraction method, were obtained by the green
synthesis method. AgNPs were characterized by UV, XRD, FTIR, SEM and EDAX
analyses. The microbial activities of the obtained aqueous solution and AgNPs were
determined by liquid microdilution tests. As a result of the research, Nigellla sativa
(Nigella) 493 nm; It was determined that Cuminum cuminum (Cumin) 510 nm and
Pimpinella anisum (Anise) showed maximum absorbance of 458 nm and AgNPs of
92.3%, 64.9% and 85.2% of all three species had strong signals in the silver region
(~3 KeV), respectively. It was also observed that there was not much aggregation in
AgNPs obtained according to SEM and XRD results. It has been determined in all
types of research that AgNPs have a higher effect on antimicrobial activity than
aqueous solutions. The highest effect was detected in AgNPs obtained from
Cuminum cyminum plant. It is thought that Nigella sativa, Cuminum cyminum and
Pimpinella anisum L. species have important effects in their biomedical use and their
widespread use will provide an advantage against the side effects of other drugs.

Key Words: Nanoparticle, Nanotechnology, Green synthesis.
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1. GIRIS

Yapilan arastirmalar ve kesifler sonucu kimyasal, fiziksel ve biyolojik
Ozellikleri ile birlikte hem endiistriyel hem de saglik alaninda kullanimlarmin
yaygimlagmasiyla birlikte AgNP’leri (glimiis nanopartikiil) ilgi ¢ekici hale getirmistir
(Zayed vd., 2015). Bunun yami sira, AgNP’lerde gelistirilmis antioksidan ve
antimikrobiyal aktivitelere sahip metal nanopartikiillerin sentezi, biyokimyasal
uygulamalarda 6nem kazandirmistir (Chahar ve ark., 2018). Son zamanlarda bir¢ok
calisma, bitkilerin metal nanopartikiil sentezi i¢in etkili Oncliler olarak hareket
edebildigini kanitlamis ve insanlarin modern zamanlarinda yasadigi cevre
kirliliklerine karsin ¢evre dostu bir sekilde yeni iiretim modelleri gerceklestirmesine
olanak tanimmistir (Hussain vd., 2016). Bununla birlikte, bitkilerin nanopartikiil

olusumu potansiyeli heniiz tam olarak anlasilamamistir.

Bitki 6zleri ile nanopartikiillerin olusum ve stabilizasyon mekanizmasinin
tam olarak anlasilmasi i¢in derin ¢aligmalar gerekmektedir. Bitkiler kullanilarak
sentezlenen nanoparcaciklarin, insan terapotik uygulamalar1 ve g¢evre i¢in oldukga
kararh ve giivenli oldugu bulunmustur. bu sentez yontemi kolay, ucuz, hizlive biiyiik
Olcekli iiretim i¢in yeni firsatlar yarattigi gibi metal nanoparcaciklarin bitki bazh
sentezi kimyasal, fiziksel ve hatta mikrobiyal yontemlere bir alternatif haline geldigi
bir ¢ok ¢alismada belirtilmektedir (Elahi vd., 2018). Onceki ¢alismalar, kontrollii
boyut ve sekil, daha iyi verim elde etmek i¢in reaksiyon parametrelerini (reaksiyon
sicakligi, metal iyonu konsantrasyonu, ekstrakt konsantrasyonu ve pH degeri gibi)
optimize etmeye odaklanmaktadir (Singhal vd., 2017; Zayed vd. 2019) ayrica
nanopartikiillerin 6zellikleri muhtemelen indirgeyici ve stabilize edici ajanlarin
kimyasal dogasmna bagli oldugundan, bitki ekstraktinin bilesiminin metal
nanopartikiillerin 6zelliklerini ve sentez isleminin performansini etkilemesi
beklenmektedir. Bitki ekstraktinin bilesimi esas olarak bitkinin ekstrakte edildigi
yonteme ve kosullara (ekstraksiyon solventi, sicaklik, solvent/bitki orani ve
ekstraksiyon siiresi gibi) bagl olarak gergeklesmektedir (Do vd., 2014). Ayn1 bitki
kismmdan hazirlanan ancak farkl ekstraksiyon parametreleri kullanilarak hazirlanan
ekstraktlar, metal nanopartikiillerin sentezinde indirgeyici ve stabilize ajanlar olarak

hareket ettigine inanilan biyomolekiillerin farkli kombinasyonlarmi ve miktarlarini

1



icerdigi bildirilmistir (Afsheen vd., 2018).

Calismamizda, Nigella sativa, Cuminum cyminum ve Pimpinella anisum L.
tirii bitkilerden elde edilen farkli ekstratlarda glimiis nanopartikiillerinin yesil
sentezine ve antimikrobiyal etkilerinin arastirilmasi hedeflenmistir. Bu baglamda,
caligma sonunda elde edilen karakterizasyon ve antimikrobiyal etkilerin AgNP’lerin

kullaniminda yeni avantajlar doguracagi diistiniilmistiir.

1.1. Kavramsal Olarak Nanoteknoloji ve Nanobilime Giris

Nano kelimesi yunanca bir 6nek olup c¢ok kii¢iik anlaminda kullanilan ve
Slciilerde 10” m (metrenin bir milyonda biri) olarak ifade edilmektedir. Kavramsal
ve uygulama olarak nanoteknoloji ve nanobilim ayni alanin igerigile ilgili olmasma
ragmen farklilagmakta ve birbirinden ayrilan yonleri bulunmaktadir. Nanobilim 1 nm
ila 100 nm araliginda degisebilen bir 6l¢ii araliginda 6l¢eklendirmelerde yapilar ve
molekiiller boyuttaki maddelerin incelenmesi konu alan bir bilim tiiriidiir.
Nanoteknoloji ise benzer sekilde 1 nm ila 100 nm araliginda Olgeklendirilmis
malzemelerin c¢esitli yontem ve teknikler araciligiyla araglar ya da cihazlar
kullanilarak endiistriyel uygulamalarda kullanilan teknoloji olarak tanimlanmaktadir
(Mansoori ve Soelaiman, 2005). Karsilastirmali sekilde ele alacak olursak, insan sag1
yaklasik 50.000-100.000 nm; DNA molekiiliiniin sarmal ¢ifti 1 nm yarigapa sahiptir
(Gnach vd., 2015; Sekil 1.1).

Bir bilim olarak nanobilim alaninin gelisimi, maddenin siirdiiriilebilir olup
olmamasina odaklandig1 bir siiregte, maddenin daha kiigiik parcalarmma ayirmanin
sonsuza kadar devam edip etmeyecegi, en kiiciik parcadan itibaren
parcalanamayacagi ve yok edilemeyen yapisina iliskin sorgulamalara dayanmaktadir.
Bu nedenle nanobilimin kokeni M. O. 5. Yiizyila kadar eski yunan filozoflara ve
ozellikle de Demokritos’a (atom fikrinin koklerine) kadar uzanmaktadir (Tolochko,

2009).
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Sekil 1.1. Malzemelerin boyutlar1 hakkinda karsilagtirma.

21. yiizyill ile birlikte muazzam gelisimler yasanan nanobilim alani
glinlimiizlin en popiiler ve 6nemli alanlardan biridir. Teknolojik olarak gelisimi ve
yatirimlari biiyiimesi bu populeriteyi de artirmaktadir. Esas olarak nanoteknoloji
nanometre boyutunda Olgeklendirilen maddelerin sentezi, karakterizasyonu ve
uygulama alanlarini arastirarak nanobilimin olusturdugu kuramsal ¢er¢eveden destek
alarak etkili ve yararhi iiriinler {iretilmesini saglama islemidir. ABD’deki Ulusal
Natoteknoloji Girisimi (NNI) adl1 kurulus Nanobilimi, nanoteknoloji bilgisini kimya,
fizik ve diger bircok alandan destek alarak yenilikler iireten ve uygulamalarin test
edilmesini saglayan nano dlgekte (I nm ila 10 nm) bir uygulama bilimi olarak
tanimlamistir. Bu bilim miihendislik, teknoloji, gida, kimyasal iiretimi, elektrik-
elektronik, biyoloji ve tip vb. alanlarinda uygulamalara sahiptir (Karn, 2013). Bu
kapsamda nanoteknoloji dlceklendirme araciligiyla belirli bir kisim nano yapilarin
ozelliklerinden yararlanmakta ve kiiciik malzeme yapilariyla ilgilenmektedir (Hulla

vd. 2013).

Nanoteknoloji ve nanobilim arasinda bir ayrim bulunmaktadir. Nanobilim
nanometre Olceginde olaylarin gbézlemlenmesi, incelenmesine ve ¢ogunlukla bir
maddenin bir¢ok 6zelliginin daha biiyiik dlceklerde bilinenlerden farkli oldugunu
anlamaya caligmaktadir. Nanoteknoloji ise nano Olgcekte maddeyi manipiile etme

yollarina odaklanmaktadir. Genellikle nanoteknoloji ve nanobilim arasindaki bu
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ayrim ¢ok Onemli goriilmemektedir. Nitekim nanoteknoloji miihendisleri ya da
nanobilimciler, nanoteknoloji konusundaki isleri sirasinda maddeyi zorunlu olarak
gozlemlemek, incelemek ve manipiile etmek zorunda kalmakta ve bu yolla
nanobilimin teorik biitiiniine katki saglamaktadir. Bu biitiinsel yap1 nedeniyle bu
aragtirmada 'nanoteknoloji' terimi her seyi kapsayan bir anlamda kullanilacaktir

(Ersoz vd., 2018).

Kavramsal olarak Nanobilim, malzemelerin ¢ok kiiclik dlgekte incelenmesini
ve bu malzemelerin gosterdigi yeni Ozellikleri iceren, gelismekte olan bir bilim
alanidir. Nanobilim, cevremizdeki diinyayr yeniden sekillendirme potansiyeline
sahiptir. Uretimden saghk hizmetlerine kadar degisen alanlarda devrim niteliginde
atilimlara yol agabilecektir. Bunun yani sira nanoteknoloji uygulamalar1 i¢in

kapsamli bir bilgi birikiminin tiretildigi yer nanobilim alanidir (Weissig, 2014).

Nanoteknoloji, bireysel nanoyapilarin (atomlar ve molekiiller) hedeflenen
iiretimi ve/veya etkilenimi anlamina gelmektedir. Karakteristik kimyasal ve fiziksel
ozellikler ile sadece atomik ve mikroskopik seviye arasindaki gecis bolgesinde
meydana gelen olaylar kullanilmaktadir. Mikroskobik seviye, atomlar1 veya
molekiilleri ve kuantum fizigini kapsamaktadir. Yizey ve smir oOzellikleri ile
kuantum fiziksel etkileri, hacim Ozelliklerinden daha O6nemli hale gelmektedir.
Pargaciklar ne kadar kiiciikse, ylizeyde o kadar fazla atom bulunmaktadir (Hamley,

2003; Cizelge 1.1).

Cizelge 1.1. Pargacik boyutu ve atom orani.

Partikel biiyiikliigii Yiizey atomlarinin oram
30 nm % 10
10 nm % 30
3nm % 50

Nanoteknoloji, 100 nm’den kiiciik parcaciklarla ilgilenmektedir. Bazi
tamimlarda {ist sir daha biiyiik bir boyut igin belirlenebilmektedir. Ust smir 100
nm’ye ayarlandiginda nanomalzemelerin daha biiyiik malzemelerden net bir sekilde
ayirt edilmedigi iddia edilmistir. Bu boyut dagilimini ve belirli elektriksel, mekanik

ve optik 6zellikleri hesaba katilmadigi, bu nedenle iist siir, tanima bagli olarak 200
4



nm ile 1000 nm arasinda da olabilecegi belirtilmistir (Erkog, 2007; Rubahn, 2002).

Nanoteknolojilerin kullanim materyali nanomalzemelerdir. Nanomalzemeler
organik ve/veya inorganik maddelerden olusabilmektedir. Bunlar1 tek bir madde
grubuna, morfolojiye, dozaj formuna veya belirli bir amaca atamak pek miimkiin
degildir. Farkli fiziksel, kimyasal ve biyolojik 6zelliklerinden dolay1 ¢ok ¢esitli farkli
uygulamalarda  kullanilmaktadirlar. 2011  yilinda  Avrupa  Komisyonu

nanomateryalleri su sekilde tanimlamistir (Ath Sekeroglu, 2013):

1. Dogal olarak ortaya ¢ikan, siiregler sirasinda meydana gelen veya o6zellikle-

iretilen,
2. Baglanmamis durumda, agrega veya aglomera olarak nanopartikiiller igeren

3. Nanoparcaciklarin en az %50'si en az 1 nm ile 100 nm arasinda bir boyutta

olan malzemelerdir.

ISO(Uluslararas1 Standartlar Organizasyonu), nanomalzemeleri 100 nm'den
kii¢iik nanopartikiil olarak tanimlamakta ve sekillerine gore ii¢ tiire aywrmaktadir

(Eyi, 2018):
1. Kiiresel yapilar (nanopargaciklar, fullerenler)
2. Lifli yapilar (Nanotiipler)
3. Son derece ince katmanlar (Nanolevhalar)

Nanokapsiiller, icinde maddelerin (vitaminler, tatlandiricilar, ilaglar)
kapsiillendigi lipozomlar, miseller veya vezikiiller gibi organik bilesikler
bulunmaktadir. Maddeleri viicutta tasiyabilmekte ve hedefli bir sekilde serbest
birakabilmektedirler. Uygulama alanlar1 gida, kozmetik, ila¢ ve zirai kimyasallarin
uygulama alanlarin1 kapsamaktadir. Nanopartikiillerin yapis1 amorf veya kristal
olabilmektedir. Bir gaz veya sivi icinde dagilabilmekte, kompozit malzemelerin
ayrilmaz bir parcast olabilmekte veya nano oOlgekli olmayan malzemelerin
yiizeylerine bir ylizey kaplamasi olarak uygulanabilmektedirler. Nanopartikiillerin
yizeyi, farkli malzemelerle kaplanarak, modifiye edilerek veya baska sekilde
islenerek kimyasal veya fiziksel olarak degistirilmeye olanak saglamaktadir.
"Cekirdek-kabuk" olarak adlandirilan partikiil seklindeki durumunda, nanopartikiiller
(cekirdek), 6rnegin silikon dioksit veya aliiminyum oksitten yapilmis bir veya daha
fazla katman (kabuk) ile kaplanmaktadir. Cekirdek ve kabuk(lar) ortaklasa
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"cekirdek-kabuk" pargaciklarinin  Ozelliklerini  etkilemekte, bu da tek tek
bilesenlerinkinden farkli o6zelliklerle sonuglanmaktadir. Cogu durumda, bu tip
kaplamanim amaci yigilmay1 6nlemek veya siispansiyona olanak saglamaktir (Erkog,
2007). Nano araliga indirgeme sonucunda nanoparcaciklarin fiziksel ve kimyasal
ozellikleri degismektedir. Bu sayede nanopartikiillerden daha yiiksek sertlik, diistik
sicakliklarda daha yiiksek kirilma mukavemeti, yiiksek sicakliklarda siiper plastisite,
ek olarak elektronik o6zellikler, yiizey yapilarmin yiiksek kimyasal seciciligi, artan
ylizey enerjisi, yeni optik ve manyetik Ozellikler kazanimi elde edilmektedir.
Kimyasal olarak aktif olmayan bazi maddeler, nano 6lgekli aralikta oldukca reaktif
ve hatta patlayici hale gelebilmektedir. Aliiminyum nanopargaciklar hava ile temas
ederse alev alabilmekte veya patlayabilmektedir. Simdiye kadar nanoparcaciklar
sadece kiiclik miktarlarda tretilmistir, bu nedenle beklenmedik bir fiziksel veya
kimyasal reaksiyon riskinin diisiik oldugu diisiiniilmektedir (Ozhan ve Abudayyak,

2015; Ersoz vd., 2018).

1.2.Nanoteknoloji Gelisimi ve Tarihi

1959 yilinda Nobel 6diillii iinlii fizik¢i Richard Feymann nanoteknolojinin
kavramsal ¢ergevesini ortaya atmistir. Feymann, “Neden Britannica Ansiklopedisinin
toplu ignenin basina yazilamadigini” sorgulayan hipotezi ile molekiiler diizeyde
kullanilacak araglar sayesinde molekiiler diizeyde {iriinler elde etmenin yollarmin
arastirilmasina oOnciilik etmistir (Feymann, 2018). Bu hipotezin devaminda
giinimiizde bir¢ok uygulama alaninda kullanilmakta olup Feymann’in 6ngoriili
vizyon projesi gerceklesmis ve gerceklesmeye devam etmektedir. Daha sonra
1974’te  Norio Taniguchi nanoteknolojik ydntem ve metotlar1 kullanan ve
tanimlamalarint yapan ilk kisi olmustur. Ona gore “nanoteknoloji atomik ya da
molekiiler haldeki bir malzemenin ayristirilma, birlestirilme ve etkileme gibi

islemlerin gergeklestirilme siireci” olarak belirtilmistir (Taniguchi, 1974).



1.3. Modern Zamanlarda Nanoteknoloji ve Kullanim Alanlari

Nanoteknoloji, gelistirilmis malzemeler ve yiizeyler sayesinde artik tibbi
teshis ve tedavi cihazlarinin, tekstillerin, gida ve tarim sektoriiniin, ev aletlerinin ve
iletisim teknolojilerinin performansini iyilestirmede daha iyi kosullar sunmaktadir.
Tiiketiciler i¢in nanopargaciklarin nerede kullanildigmni gormek artik c¢okta zor
degildir. Kendi kendini temizleyen ylizeyler, araba boyalarnin veya camlarin
temizligini iyilestirme ve kolaylastirma saglamaktadir. Bu kaplamalarin dayandig:
katki maddeleri, hava kosullarma ve dejenerasyonlar1 miimkiin oldugunca
geciktirmek icin boyalarda ve ¢at1 kiremitlerinde de kullanilmaktadir (Tarhan, 2010).
Bunun haricinde giinliik hayatta cok sik kullanilan araglarda nanopargaciklar
kullanilmaktadir. Su ge¢irmez nanoparcacik kapli giysiler, UV korumasini artiran
aktif icerikli gilines kremleri ve nanoparcaciklarla paketlenmis vitaminler iceren
yemeklik yaglar sadece birka¢ 6rnek olarak verilebilir. Kozmetik endiistrisi ayrica
kremlerde ve pudralarda daha Once bilinmeyen Ozellikleri gelistirmek ig¢in
nanopartikiiller  kullanmaktadirlar.  Gilinlimiizde spor endiistrisi, gelismis
malzemelerle ultra hafif mayo, tenis raketleri, kayaklar veya bisikletler tiretmektedir.
Golf toplari, nano kaplama ve buna bagl olarak ugus sirasindaki iyilestirme

Ozellikleri nedeniyle daha hassas bir oyun saglamaktadir (Celep ve Kog, 2007).

Nanopartikiil kullanim1 sayesinde lastikler daha dayanikli hale gelmekte ve
siriis Ozellikleri iyilestirilmektedir. Bu, kullanim Omriinii uzatmakta ve yakit
gereksiniminin azalmasina katki sunmaktadir. Gittikge kiiclilen cep telefonlar1 ve
bilgisayarlar da kismen nanoteknolojinin kullanimindan ve basar1 Oykiisiinden
kaynaklanmaktadir. Navigasyon cihazlarindaki veya akilli telefonlardaki ekranlarin
aydinlatmasinin her zamankinden daha iyi kalite, dogrudan optimize edilmis nano

boyutlu 151k kaynaklar1 kullanilmaktadir (Denizci, 2008).

Giliniimiize gelinceye kadar Nanoteknoloji, neredeyse sinirsiz bir arastirma
faaliyeti alan1 agmis ve Nanobilimin olusmasma vesile olmustur. Ozellikle tipta
nanoteknoloji umut ve heyecan verici gelisme ve firsatlar saglanmasma neden
olmustur. Yeni teshis prosediirleri ve terapileri, genis kapsamli gelisim potansiyeli

saglamaktadir. Yeni ilaglar gelistirilmekte ve tedavi siireci daha iyi takip
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edilmektedir (Evcin, 2016). Elektronik endiistrisindeki bu nanomalzemelerle
desteklenen disiplinler arasi arastirma ekipleri, nanobotlar olarak adlandirilan
teknolojiler arastirma siire¢lerini desteklemektedir. Halihazirda mevcut olan
prototipler, kan hiicrelerinin boyutunun altina diismeye devam etmekte ve insan
hiicresel sistemin gezinerek metabolizma hakkinda anlhk bilgi edinimleri
saglamaktadir (Evcin, 2016). Bu nanobotlar daha sonra ilaclar1 hedef organ ya
dokulara nakledilmesini 6zellikle de hastalik merkezlerine dozaj alim siireglerinde
kullanilmakta boylece ilaglarin yan etkilerinden feragat edilmesi saglanmaktadir.
Insan dokularmin lifli kistmlarimimn gelistirilmesi gelecekte doku nakillerine ve uzun

lifli partikiillerle cerahi miidahalelere olanakli hale getirecektir (Evcin, 2020).

Geleneksellesen makine ve endiistriyel mithendislik, yapilar1 isleme sirasinda
ve kullanim srrasinda gelismis Ozellikler gosteren yenilik¢i malzemelerden de
yararlanmaktadir. Bu nedenle giiniimiizde riizgar tiirbinlerinin rotorlari(motorlarin
donen kismi), verimlilige olumlu etkisi olan 6zel bir kaplama ile tasarlanmaktadir.
Stirekli odaklanilan enerji liretimi ve depolama alani, daha 6nce kullanilmayan
kaynaklardan gelen enerjiye olan achig1 gidermek i¢in yeni sistemler gelistirilmesinde
nanoteknolojiden fayda saglamaktadir. Enerji iiretimi i¢in, ortam sicakligindan veya
hava hareketinden depolama ortaminin optimize edilmis kapasitesiyle birlestirilmis
yeni konseptler, dogada mevcut olan enerjinin daha verimli kullanilmasina olanak

sunacaktir (Demircioglu vd.,2013).

Gida endiistrisi, nanopartikiiller kullanimi1 araciligiyla daha uzun raf omri
veya sicakliklarina ve siirelerine bagli olarak ev firininda farkl tatlara sahip gidalarin
elde edilmesini aragtirmaktadir. Tarimda da nanoteknoloji biyolojik bitki koruma

alanindaki gelismeler i¢in kullanilmaktadir (Demirbilek, 2015).

90’1 yillarm sonuna dogru, nanoteknolojinin gelismesine artan ilgi bazi
tehlikelere uyarilarda bulunan elestrilerle karsilasilmigtir. Bazi arastirmalarin olasi
etkileri farkli agilardan vurgulamis ve bununla beraber, gelecekteki gelismeler ve
ilgili potansiyeller hakkinda yogunca tartigilmustir. Ozellikle, nanopargacik alimmin
canlilara etkisi iizerinde fazlaca durulmustur (Dag, 2014). Parcaciklarin
zenginlesmesi organizmalara zarar vermek anlamma gelmese de, simdiye kadar
seyrek goriilen uzun vadeli deneyimler 151g1nda belirsizlik siireci devam etmektedir.
Bunun yani sira elestiriler asbest gibi nanopargaciklarin insanlar {izerinde olumsuz

bir etkisi olabilecegine dair endiselerde bulunmaktadirlar. Hatta MIT(acikla)’de
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aragtirmacilar nanoparcaciklarin DNA'ya zarar verebilecegini ve kanser gelisimini
tetikleyebilecegini gosteren bir arastirma sonucu elde etmislerdir(referans). Bu
nedenle iiretim prosesleri i¢in yiiksek giivenlik standartlar1 onerilmekte ve ¢evrenin

nanoparcaciklarla kirlenmesine karsi uyarida bulunulmaktadir (Demirkiran, 2019).

Nanoteknoloji kullaniminin sundugu olumlu gelisme firsatlari, tehlikeler ve
riskler hakkinda siiphelerin artmasina engel olmaktadir. Bu nedenle nanoteknolojiyi
sosyal bir baglamda gelistirmek Onemli oldugu goriilmiistiir. Bu kapsamda bazi
iilkeler konunun paydaslariyla bir araya gelerek siirecin olumlu ydnlerini
gelistirmeye ¢abalamaktadir. 2008 yilinda Federal Alman Hiikiimeti nanoteknoloji
komisyonu kurarak nanoteknolojilerin tehlike ve riskleri arastirmakta ve
nanoteknolojinin  olumlu  yonlerinin  gelisimini ve  potansiyel firsatlari
degerlendirmektedir. Bunun haricinde ¢evrenin ve sagligin korunmasi noktasinda

tehlikeler ve firsatlar degerlendirilmektedir (Tiiylek, 2017).

Nanoteknoloji genellikle bir¢ok sorunu ¢ozebilen "gelecegin teknolojisi"
olarak anilmaktadir. Hatta bazilar1 bir nanoteknoloji devriminden bahseder
durumdadir. Nanoteknoloji kesinlikle muazzam faydalar ve potansiyel getirmektedir,
ancak en geng teknolojinin bile tehlikeleri oldugu ve ¢ok daha azmin kesfedildigi
gercegi Onemli bir dikkat noktasidir. Kirlilik ve iklim degisikligi gibi cevre
sorunlarmin  nanoteknolojyle  coziilebilecegi  one  siiriilmektedir.  Fakat
nanoteknolojinin beraberinde getirdigi olumsuz o6zellikler de bulunmaktadir
(Yildirim, 2018). Buna ek olarak, nano malzemeli ambalaj kullanim1 gidalarin daha
uzun raf dmriinii desteklemekte ve bu da gidanin uzun mesafelere tasinmaya olanak
saglamaktadir. Arastirmalar insan viicudunun bu maddeleri nasil aldig1 ve hangi

bozucu etkiler yaptig1 hakkinda belirsizliklere sahiptir (Ersoz vd., 2018).

1.4. Nanopartikiil Tiirleri ve Ozellikleri

Nanopartikiiller ¢cogunlukla morfolojik 6zellikleri, boyut sekli ve kimyasal
ozelliklerine gore siniflandirilmaktadir. Fiziki ve kimyasal iceriklerine dayandirilarak

yapilan smiflandirma bagliklar halinde sunulmustur.



1.4.1 Karbon I¢erikli Nanopartikiiller

Bu gruba fullerenler, karbon nanotiipler (CNT'ler) girmektedirler. Fullerenler
nanomalzeme tiirlerini kapsamakta ve kiiresel yapida olan allotropik formlar1
barindirmaktadir. Mukavemeti yiiksek, elektriksel olarak iletken, elektron afinitesi ve
cok yonlii kullanim1 sebebiyle en popiiler nanopartikiillerdendir. Bunlar 5’li ya da
6’ karbon tinitelerine sahiptir. Karbonlarmn her biri sp” hibritlesmesi yapmaktadir
(Astefanei vd., 2015; Sekil 1.2). Karbon nanotiipler ise 1-2 nm uzun ¢ap ve uzun
boru tipi seklinde yapiya sahiptir (Ibrahim, 2013). Capa bagl olarak metalik ya da
yar1 iletken 0zellik gostermektedirler (Agel vd., 2012).

Sekil 1.2. Fulleren/nanotiiplerin farkli formu (A) C60 ve (B) C70.

Yap: itibariyle grafit levhalara benzemekte ve 6zellikleriyle birlikte siniflara
ayrilmaktadir. Bu karbon yapidaki nanopartikiiller grafit formundan lazer yoluyla ya

da elektriksel kuvvet uygulanarak buharlastirilmast sonucu karbon atomlarinin
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birikimi sonucu sentezlenmektedir. Son yillarada metal parcacik olusumlar: igin
cogunlukla buharla birikim yontemi ile sentezi gergeklestirilmektedir (Kojima ve
Elliott, 2013; Sekil 1.3). Nitelikli genel 6zelliklerinin yani sira elde edilen bu
malzemeler dolgu malzemesi, adsorban malzemesi vb. alanlarda nanokompozit
olarak kullanilmaktadir (Dursun vd. 2010). Bunun yani sira nanokompozit maddeler

farkli inorganik ve organik katalizleme islemleri i¢inde kullanilmaktadir (Mabena
vd., 2011).

Sekil 1.3. Grafit tabakasimnin tek duvarh ve ¢ok duvarli karbon nanotiiplere (CNT)

yuvarlanmasi.

1.4.2. Metal Nanopartikiiller

Metal nanopartikiillerin hepsi metallerden (Ag, Au, Fe, Zn, Ni, Cu gibi)
uretilmektedirler. Bu partikiillerin en popiiler 06zelligi elektronik alanlardaki
uygulamalart miimkiin kilmasidir. Alkali ya da soy metal (Cu, Ag, Au) olan
nanopartikiiller glines 1smlarmin spektrumunun goriiniir 151k bdlgesinde genis
absorpsiyon yetenegi sunmaktadir. Metal nanopartikiilerde boyutlar, sekilleri kontrol
edilen sentezler i¢in giiniimiizde yeni malzeme iiretiminde biiyiik 6neme sahiptirler
(Dreaden vd., 2012; Sekil 1.4). Gelismis optik 0Ozellikleri nedeniyle metal
nanopartikiiller birgok caligma alanindaki uygulamalarda degerlendirilmektedir.

Altindan  nanopartikiil ~ kaplamasi, yliksek kalitede @~ SEM  gorntiilerinin
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olusturulmasma neden olan elektronik akis amaciyla SEM orneklemesinde artan

kullanimi bulunmaktadir (Dreaden vd., 2012).

Sekil 1.4. Glimiis nanopartikiillerin boyut ve sekilleri (Lee ve Jun, 2019).

1.4.3. Seramik nanopartikiiler

Isisal etki ve pesi sira sogutma iglemiyle sentez yoluyla elde edilen inorganik
formda metalik olmayan kati nanopartikiillerdir. Bu partikiiller amorf, polikristal,
yogunluklu, gézenekleri bulunan ya da i¢ kismi bos sekilde formda bulunmaktadirlar
(Sigmund vd., 2006). Seramik nanopartikiiller fotokatalizleme reaksiyonlarinda,
boyalarin ¢dziinmesinde, goriintiileme islemlerinde kullanimi yaygindir (Thomas vd.,

2015).

1.4.4. Yan iletken Nanopartikiiller

Metal ve ametal aras1 6zelliklere sahip olan yar1 iletken nanopartikiiller temel
ozellikleri geregince sikca kullanimlar1 mevcuttur (Ali ve Ahmad, 2020; Khan vd.,
2017). Genis bant araliklarina sahip olmasindan dolay1 fotokatalizleme, optik ve

elektronik araglarda ¢ok dnemli malzeme konumundadirlar (Seeman vd., 2000).
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1.4.5. Polimer Ozellikli Nanopartikiiller

Organik ozellikli olan polimer 6zellikli nanopartikiiller genellikle polimer
nanoparc¢acik olarak adlandirilmaktadir. Bu parcaciklar genellikle nanokiireler ve
nanokapsiiller seklindedir. Nanokiireler ¢ogunlukla kiiresel yiizeylerinin dis
smirlarinda adsorbe edilen pargaciklardir. Nanokapsiiller ise kati kiitlesi kapsiil
icinde partikiil barindirmaktadir. Kolayca islevsel hale gelebildiklerinde uygulamada
kullanimlar1 yaygmdir (Abd Ellah ve Abouelmagd, 2017)

1.4.6. Lipid Icerikli Nanopartikiiller

Lipid yapilar1 igeren lipid icerikli nanopartikiiller biyomedikal alanda yaygin
kullanim1 bulunmaktadir. Genellikler ¢apt 10 ila 1000 nm araliginda degiskenlik
gosteren kiiresel formdaki karakteristiklige sahiptir. Cekirdek kismi lipid formdadir
ve lipofillik oOzellik gostermektedir. Aktif maddeler ya da emiilgatorler
nanopartikiiliin dis yiizeyini sabitlemektedir. Bunun yani sira bunlarin uygulamalar1
lipidlerin tasarmmi, iiretilmesi ve sentezi lizerine ¢alismalar yiirlitiilmesini olanakli

hale getirmektedir (Mashaghi vd., 2016).

1.5. Nanopartikiil Kullanim Alanlan

Nanopartikiillerin ~ kullanimi, tasidig1  potansiyeller ve uygulamada
barindirdig1 yenilikler kapsaminda nanomalzemeler i¢in genis bir kullanim alani
yaratmaktadir. Nanopartikiillerle yapilan bilimsel raporlara gore tip alanindan fizige,
optikten elektronige kadar kullanim potansiyelleri oldugunu gérmek miimkiindiir
(Glrmen vd., 2018). ABD Ulusal Nanoteknoloji Kurumu, nanopargacik
arastrmalarinda genis bir finansal desteklemenin oldugunu hatta bu finansman
kaynaklarmin ¢esitli {ilkelerde c¢esitli hiikiimetler araciligiyla yiirtiltiiglini
belirtmektedir. Nitekim lazer boya katkili polimetil metakrilat malzemesinin
kullanim1 iizerinde durularak lazer aracilifiyla nanopargaciklarin kullanimi 2003
yilinda gerceklestirilmis ve 151k sapmasmin azaltarak doniisiim verimliligini 6nemli
Olgiide 1iyilestirdigini bildirmistir. Arastirmacilar, 1sm sapmasmdaki azalmayi,
organik-inorganik boya katkili nanokompozitin gelismis dn/dT(iletkenlik)
Ozelliklerine baglayarak genis avantajlarmi  sunmustur (NNI, 2022). Bu

aragtirmacilar tarafindan bildirilen optimum bilesim, boya katkili PMMA’da
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%30’luk verim w/w Si02’dir (~12 nm). Bunun yani sira nanopartikiiller ile tiretilen
malzemelerin ila¢ tasimada kullanim potansiyeli de arastirilmistir. Nitekim bu
arastirmalarda ilaglarin taginmasini kolaylagtirmak amaciyla gesitli faktorler ya da
biyomolekiillerin degerlendirilmesi yapilmig, gergeklestirilecek olan tasima igin
ilaglarm nanopartikiillere konjugasyonu saglanmaya calisiimigtir. (NNI, 2022) Bu
nanopartikiiller araciligryla gerceklestirilen tasima islemi, en arzu edilen biyolojik
sonucu elde etmek icin yiiklenen ilaclarin genis kullanimi ve zamana bagh
kontrollerine izin verdigi belirtilmistir. Bunun yani sira nanopartikiillerin biyolojik
aktiviteleri de bu siirecte degerlendirme altina alinmis, Ozellikle minerallerin
elementel olarak diyetlere katilmasi incelenmistir (Gtirdal, 2022).

Kil nanopartikiilleri, polimer matrislere eklendiginde, daha gii¢lii plastiklerin
dontstiiriildiigii yiiksek bir cam gecis sicakligi ve diger mekanik 6zellik testleri ile
dogrulanmistir. Bu {iretilen nanoparcaciklar sert olmakla birlikte Ozelliklerini
polimere (plastik) vermektedir. Akilli ve fonksiyonel giysiler yaratmak icin
nanopartikiiller de tekstil liflerine eklenmistir (Ozdogan, 2006). Nanopartikiillerin
katt veya sivi bir ortama dahil edilmesi, elastikiyet, plastisite, viskozite,
sikistirilabilme gibi mekanik ézelliklerini dnemli 6lgiide degistirmektedir (Ozdogan,
2006). Goriiniir 151810 dalga boylarindan daha kii¢iik olan nanopargaciklar, saydam
ortamlarda, bu dalga boylarinda saydamligini etkilemeden dagitilabilmektedir. Bu
ozellik, fotokataliz gibi bircok uygulamada kullanilmaktadir. Asfalt kaplama
mithendisliginde  nanopartikiiller —araciligiyla asfalt modifikasyonu, asfalt
malzemelerin daha dayanikli hale getirilmesinde yeni bakis agilar1 saglayan diisiik
maliyetli teknik olarak diistiniilmektedir (Saltan vd., 2013).

Nano 0l¢ekli pargaciklar, biyomedikal uygulamalarda ila¢ tasiyicilari veya
mikroskopta goriintiileme kontrast maddeleri olarak kullanilmaktadir. Anizotropik
nanopartikiillerin, biyomolekiiler algilamada iyi bir aday olldugu belirtilmistir.
Ayrica, niikleik asit iletimi i¢in nanopartikiiller, c¢esitli fiziko-kimyasal 6zelliklerle
ayarlanabilmeleri nedeniyle, iletimle ilgili baz1 dezavantajlarin iistesinden gelinmesi
amaciyla benzeri goriilmemis bir firsat saglamistir. Secici hedefleme ile birlikte
herhangi bir tiir biyomolekiil/par¢a ile kolayca islevsel hale getirilmektedir (Seeman
vd., 2000).

Titanyum dioksit nanoparcaciklari, boyalara ve bir¢ok {irline su itici ve

antibakteriyel oOzellik kazandirarak kendi kendini temizleme gibi Ozellikleri
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kazandirmistir. Cinko oksit nanopargaciklarinin iistiin UV 1ginlarmi engelleme
ozelliklerine sahip oldugu ve giines koruyucu losyonlarin hazirlanmasinda yaygin
olarak kullanildig1 tespit edilmis ve toksik olsa da tamamen fotostabil olarak

degerlendirilmistir (Berik, 2018).

1.6. Nanoteknolojinin Sentezinde Kullamilan Yontemler

Feynman nanoteknolojinin hipotezinin yani sira nanoyapilar ile ilgili
sentezleme siireci konusunda da yeni olanaklar taniyan yaklasimlarda ortaya atmistir.
Bu yaklagimlar yukaridan asagiya ve asagidan yukariya yaklagimlart olup
nanoyapilarin sentezlenmesinde kalite, hiz ve maliyet konularma odaklanmistir.
Nanopartikiillerin elde edilmesi amaciyla dokiim malzemelerinin parcalama islemini
barindiran yaklasim yukaridan asagiya yaklasim seklidir. Bu siire¢ ancak gelisen
endiistriyel ve optimum kosullarda hassaslasan ve ilerici tekniklerin kullanilmasiyla
miimkiin olmaktadir. Burada kullanilan hassas teknik mikro elektronik endiistrisini
desteklemis ve yliksek performans elde edilmesi saglanmistir. Bunun yani sira elmas
ya da kiibik bor bazli gelismis bor nitriir bazli nanoyapilarin ve boyut 6l¢eklendirme
kontrol sensorlerin sayisal kontrolii ve gelistirilmis servo siirliciilerin teknolojilerini

kapsamaktadir (Igbal, vd., 2012; Sekil 1.5).
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Sekil 1.5. Nanoteknolojide sentez yontemi: (4) Asagidan yukarrya yaklasim:
Molekiiler bir oncii, kolloidlere doniigen daha basit metal atomlarina par¢alanir. (B)
Yukaridan asagiya yaklasimi: Daha kiiciik damlalara boliinmiis biiyiik metal

damlalar.
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Feyman natoteknoloji i¢in gelistirdigi diger bir yaklasim ise nano olarak
Olgeklendirilen (1 nm ila 100 nm) malzemelerin kontrol altinda tutuklarak etkilenimi
sonucu fiziki ve kimyasal yontemler araciligiyla atom arasinda ya da molekiiller
arasinda nano diizeyde yeni yapilar olusturulmasina dayanan asagidan yukariya
olusumdur. Burada kullanilan yOontem kimyasal sentezleme iki sekilde
gergeklesmektedir. Ilki direkt yolla iiriiniin toplu halde diizensiz formlarina
uygulanmaktadir. Ikincisi gelistirilmis ve diizenli malzemelerin temel yapitaslarini
olusturan kaba malzeme iiretim yontemi olarak kullanimidir. Buradaki siire¢
nanoyapilarin kendiliginden toplulastigi ve atom ya da molekiillerin aralarinda
kimyasal ve fiziksel etkilesimler sayesinde diizenli yapilar olusturdugu organize

durum yaklasimidir (Igbal, vd., 2012; Sekil 1.5).

1.7. Nanoteknolojinin Yasama ve Insanlara Etkisi

Insan saghg iizerinde etkisi olan hava kirliliginin bir bileseni olarak partikiil
maddenin rolii, etki mekanizmalar1 tamamen bilinmese de 1iyi bir sekilde
belirlenmistir (Englert, 2004). Ortamdaki partikiiler hava kirliliginin kardiyovaskiiler
morbidite ve mortalite ile istatistiksel olarak iligkili oldugu bulunmustur (Pope, 2000;
Peters vd., 2001). Bunun yani sira, daha biiylik partikiiller {izerinde yapilan ¢ok
sayida epidemiyolojik ¢alismanin aksine, nanopartikiillere spesifik maruziyet ile

saglik etkileri arasindaki iliski hakkinda ¢ok az sey bilinmektedir.

Von Klot vd. (2002), artan astim ilac1 kullanima ile iligki agisindan ortamdaki
ince partikiiller ile nanopartikiiller arasinda ayrim yapilamadigimi belirtmektedir.
Diger c¢alismalarda ise, ince partikiiller, kardiyo-solunum semptomlar1 ile
nanopartikiillerden daha giiclii bir sekilde etkili oldugunu bildirmislerdir (de Hartog
vd. 2003). Peters vd. (1997), nanopargaciklarin sayisinin saglik etkileri ile normal
partikiil kiitlesinden daha giiclii etkili oldugunu gostermistir. Ortam hava kirliligine
iliskin epidemiyolojik calismalar, nanopartikiillerin daha biiyiik partikiillerden daha
tehlikeli olduguna dair tutarh kanitlar saglamamaktadir. Epidemiyolojik ¢aligmalar,
partikiiler maddenin cesitli bilesenlerinin toksisitesi arasindaki farkliliklar1
gostermeye pek uygun olmayabilir. Maruziyet-doz iligkileri zamana ve yere ¢ok

baglidir ve uygun Ol¢im yapilmamas: epidemiyolojik ¢aligmalar1 engellemektedir.
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Trafikten kaynaklanan yanma kaynakli pargaciklarin, olumsuz saglk etkileri igin

onemli bir itici gli¢ olduguna dair baz1 kanitlar vardirreferans.

Solunan partikiillerin dozunun tahmin edilmesi, bolgesel birikim, alikonma,
¢Oziiniirlik, yeniden dagilim, dolasima translokasyon, metabolizma, belirli
organlarda birikim ve idrar ve feges yoluyla atilim yollar1 dahil olmak tlizere gesitli
mekanizmalar1 konusunda bilgi sahibi olunmasi gerekmektedir. Partikiil birikimini
kontrol eden veya etkileyen faktorler, partikiil 6zelliklerinin kendilerini, solunum
yolu geometrisini ve solunum modu gibi ventilasyonun bireysel Ozellikleri de
kapsamaktadir. Solunan partikiil madde, Price vd. (2002) tarafindan yapilan ¢aligma
sonras1 partikiil boyutuna bagl olarak faringeal, nazal, trakeobronsiyal ve alveolar
bolgeler dahil olmak iizere insan solunum sistemi boyunca biriktigi tespit edilmistir.
100 nm'nin altinda bir boyuta sahip parcaciklarin fraksiyonel biriktirme verimliligi,
pulmoner bolgelerde % 30 ile 70 arasinda oldugu belirtilmekte ve nano boyuttaki
tahminlerin dogrulugu tespitten daha fazla olacag: belirtilmektedir. Bu nedenle boyut
kiigiildiikce alveolar birikimde 6nemli bir artis bulunmaktadir (Cassee vd., 2002).
Cassee vd., (2002) tarafindan yapilan ¢alismada ¢esitli boyutlarda ¢6ziiniir aerosol
haline getirilmis kadmiyum kloriiriin (CdCl,) toksisitesinin, maruz kalma
konsantrasyonu kullanmak yerine dozu hesaplayarak dogru bir sekilde tahmin

edilebilecegini gosterilmistir.

Solunum yolunda biriktikten sonra, nanopartikiillerin translokasyonu
potansiyel olarak akciger interstisyumuna, beyine, karacigere, dalakta meydana
gelebilmekte ve muhtemel olarak hamile kadinlarda fetiisii de etkilemektedir
(MacNee vd., 2000; Oberdorster vd. 2000, 2002). Yaklasik 15 ve 80 nm boyut
araligindaki ¢ozlinmeyen iridyum nanoparcaciklari ile, klerensin esas olarak hava
yollar1 yoluyla gastrointestinal sisteme gectigi tespit edilmistir. Parg¢aciklarin sadece
kiicik bir kismi (<%1) karaciger, dalak, kalp ve beyin gibi ikincil organlara yer
degistirmistir; bunlarin 80 nm boyutundaki pargaciklar, 15 nm boyutundaki
parcaciklardan daha kiigiik bir biiytlikliik swrasi ile yer degistirmistir, bu da saglik
acisindan nanopartikiillerin 6nemli risklerini gostermektedir (Kreyling vd. 2002).
Karaciger ve dalakta diisik miktarda partikiil bulunmasi, akcigerden kana
translokasyona ve bu organlarin siniizoidal makrofajlar1 tarafindan sekestrasyona
baglanabilmektedir. Bazi durumda pargaciklar c¢oziinmemis veya bagirsaktan

emilmemis olabilmektedir (Kreyling vd. 2002). Bununla birlikte, maruz kalma
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stiresine bagh olarak, yer degistiren parcaciklarin gercek miktar1 Onemli
olabilmektedir. Dolasan partikiiller (intravendz uygulamadan sonra) karaciger ve
dalakta birikmis ve orada sabit kalmistir. Solunan nanopartikiillerin bir bagka
potansiyel translokasyonu, beyindeki koku sogancigina giden burundaki koku alma
sinirinde tespit edilmistir. Yaklasik 35 nm biylkliginde karbon bazli
nanopartikiiller, inhalasyona maruz kaldiktan sonra beyin koku merkezinde tespit
edilmistir. Beyne giris yolunun, nazal bdlgedeki olfaktor mukoza tlizerinde biriktikten
sonra koku alma siniri boyunca beynin koku sogancigina migrasyon oldugu 6ne

striilmistiir (Oberdorster vd., 2004).

Glinlimiiz gelisen bilimi ve teknolojileri kapsamimnda nanobilim ve
nanoteknoloji son 30 yillik periyotta miithis bir hizda gelisim gostermis ve endiistride
yarattigl lretimler ve firsatlar nedeniyle sikca kullanilan temel yOntem ve
tekniklerden biri haline gelmistir. Bu nedenle de giinlimiiz ¢ag1 kimileri tarafindan

nanoteknoloji ¢agi olarak adlandirma gereksinimi duyulmustur.

Nanoteknoloji  gidadan  tarima, endiistriyel uygulamalardan  yap1
malzemelerinin Uretimine, giivenlik amach iiretimden dayaniklt malzemelerin
iiretimine genis perspektifte sanayide kullanimi mevcut hale gelmistir. Bunun yani
sira tip alaninda ve farmokoloji alaninda hastalik tani teshis ve tedavilerinde, tedavi
amacl ila¢ yapiminda, cerrahi ve DNA miidahalelerinde basvurulan bir teknik ve
yontem haline gelmistir. Ancak nanopartikiiller ve nanoteknoloji {iriinleri her zaman
bu genis perspektifinin yani sira belirli tehlikelerde barmdirmakta oldugu tespit
edilmistir. Bu nedenle nanoteknoloji ilerlerken bir taraftan elestiriler de artmis ve
arastirmalarda ¢esitli sekillerde nanopartikiillerin metabolizmadaki yapilarda ve
bolgelerde birikim sagladigi, hastalik ya da kanserle ilintili oldugu tespit edilmistir.
Nitekim hastalik ve kanser tedavileriyle nanoteknolojik {iriinlerden destek alinmasi
kendi i¢inde belirli bir ironi tasidig1 goriilmektedir. Ancak teknik ve yontemlerin

gelisimi onemli firsatlar dogurmaktadir.

Benzer sekilde nanopartikiiller diger partikiil maddeler benzeri solunum
yollarinda birikerek hava kirliligine neden olabilecegi belirtilmektedir. Bunun yani
sira enerji sistemlerinin daha fazla giines {irlinlerini absorbe edilmesinde nanopartikiil

maddelerin mukavemeti, iletkenlik Ozellikler ve absorpsiyonu saglayan yapisal
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ozellikleri sayesinde gelismektedir. Bu sadece karbon emisyonunu diigiirerek ¢evre

korunmaktadir.

Goriildiigii tizere kendi igerisinde belirli olumsuz o6zellikler tespit edilen
nanoteknolojik iirlinler nanobilimin destegiyle ilerlemeye devam etmektedir. Ancak
bu ilerlemeler insan saglig1 ve ¢evresel etkileri siirekli denetlenmesi gerekmekte ve
stire¢ icerisinde belirsizliklerin ortadan kalkarak siirdiiriilebilir bir gelecek igin

firsatlar barmmdirmaktadir.

1.8. Yesil Kimya

Yesil Kimya “tehlikeli maddelerin kullanimini ve olusumunu azaltmak veya
ortadan kaldirmak i¢cin kimyasal {irlin ve siireglerin tasarim1” olarak
tanimlanmaktadir (Anastas ve Eghbali, 2010). 1990’larin baslarinda gelistirilen bu
tanimlama giiniimiizde ozelikle ABD, Birlesik Krallik ve Italya’da gelismeye
baslamis ve Avrupa Birligi ve diger gelismis uluslararasi bir kabul olusturarak 21.
yizyilin kalkinma siirecinde siirdiiriilebilir tasarimin en temelinde onemli rol
oynamaktadir (Anastas ve Warner, 1998). Oziinde tasarim kavrami, insan niyetinin
bir ifadesi olup tasarim siireci tesadiifi bir siire¢ degildir. Bu etkinlik yenilik
olusturma, planlama ve sistematik bir olusum barindirmaktadir (Abdussalam-
Mohammed vd., 2020). Bu sistematik nedeniyle de kuralli bir uygulama silsilesi
barindiran yesil kimya hedefleri temelinde on iki ilke ile tasarim kurallarma uymakta
ve bu temel ilkeler:

e Onleme: Atiklar1 olustugu anda islemek veya temizlemektense atik

olusumlarmi 6nleme.

e Atom Ekonomisi: Uygulanan yapay yontem ve siire¢ islemleri sirasinda
malzeme kullaniminda son iirlinde malzemelerin en verimli sekilde
bulunmasini saglayacak sekilde tasarlama

e Tehlikesiz Kimyasal Sentez: Tiim {iretim siire¢lerinde insan ve ¢evre
saghig1 gozetilerek toksik ya da cevreyi kirletici olmayan malzeme
kullanilmas1 tesvik etmek ve iiretimde bu noktada tasarlanmasini
saglanmast

e Giivenli Kimyasallarin Tasarlanmasi: Kimyasal malzemelerde kirletici
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ve saghgi tehdit edici Ozelliklerin islevsel etkinligin korunacak tarzda
tasarlamak.

Daha Giivenli Coziiciiler Yardimc1 Maddeler: Yardimc1 madde olarak
kullanilan ¢dziiciilerin, ayrma maddelerinin ve benzeri materyalin
kullanimda olas1 toksik ya da zararli etkilerinden arindirilarak
kullaniminin saglanmast.

Enerji Verimliligi icin Tasarim: Enerji gereksinimi gozetilerek cevreye
etkisi ve enerji ekonomisine etkisi baglaminda degerlendirilmesi ve enerji
tilketiminde verimliligi saglayici onlemler alinarak en az enerji kullanimi
saglanmali, yapay yontemlerde ortamin sicaklik ve basincinda nitelikleri
degerlendirilmelidir.

Yenilenebilir Hammaddelerin Kullanimi: Hammadde ve kullanimdaki
islenmemis  haldeki  malzemelerin  teknik  olarak  yenilebilen
malzemelerden secilmesinin dikkat edilmesi, tiiketim yerine dongiisel
malzeme tedarik siirecinin uygulanmasi saglanmalidir.

Tiirev Bilesik Kullammminmin Azaltilmasi: Gereksiz tiirev islemlerinin
yapilmasit engellenmeli ya da azaltilmali ve olas1 kosullarda
kaginilmalidir. Nitekim bu tarz islemler iiretim sirasinda ilave reaktif
malzemelerin kullaniomini tesvik etmekte ve atik tretimine katki
sunmaktadir.

Kataliz: Katalitik reaktifler (miimkiin oldugunca segici) stokiyometrik
reaktiflerden iistiindiir.

Bozunma i¢in Tasarim: Kimyasal {iriinler fonksiyonlar1 sonunda ¢evreyi
ve saghigi tehdit edici olmayacak sekilde ya da bozunmasi sonunda
zararsiz Uriinlere doniisebilecek tarzda tasarlanmali, bozunma sonucu
olusan iirlinlerin ¢cevrede atik ya da kaliciliginin 6niine geg¢ilmelidir.
Kirlilik Onleme i¢cin Ger¢cek Zamanh Analiz: Tehlike olusturacak
madde olusumlarindan 6ncesinde ger¢ek zamanl siireglerin izlenmesi ve
kontrolii i¢cin yontem ve teknikler gelistirilerek kirlilik 6nleme tedbirleri
alimmalidir.

Kaza Onleme i¢cin Dogal Olarak Daha Giivenli Kimya: Kimyasal bir
uygulama siirecinde maddelerin kullanimi ve maddelerde sekil, saliim,

patlama ve yangm ger¢eklesmesi durumunda kimyasal kazalarin
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gerceklesme olasigint ortadan kaldiracak ya da en aza indirmesini
saglayacak sekilde tasarlanmalidir (Anastas ve Warner, 1998; Ivankovi¢
vd., 2017).

Bu kurallara bakildiginda yesil kimya, ¢evresel ve saglik acisindan olumsuz
sonuglanan olaylar1 azaltmak i¢in kimyasal sentez ve molekiiler tasarimin dikkatli bir
sekilde planlanmasiyla karakterize edilmektedir. Uygun tasarim siiregleri sayesinde,
yeni kazamimlar ve verimli silireglerde yaratilmaktadir. Temelde yesil kimya
yaklasimi, molekiiler diizeyde siirdiiriilebilirligi saglamaya ¢aligmaktadir.

Bu amacindan dolay: tiim endiistri sektorlerine uygulanmaktadir. Havacilik,
otomobil, kozmetik, elektronik, enerji, ev {lriinleri, ila¢ ve tarimdan, ekonomik
acidan rekabetci teknolojilerin  basarili  uygulamalarinin  yiizlerce Ornegi
bulunmaktadir (US EPA, 2009).

Yesil Kimya kavrami, tek basina arastirma laboratuvarinin 6tesine gegmesi ve
endiistriye, egitime, cevreye ve genel halka dokunmasi nedeniyle - biiylik etki
alanma sahiptir. Yesil kimya alani, kimyagerlerin insan saglhigi ve g¢evre icin iyi
olurken karli olmalar1 i¢in yeni nesil iriinleri ve siiregleri nasil tasarlayabileceklerini
konusunda yol gostermektedir. Yesil Kimya'nin bilimsel yaklasgimlarinin netligine
takiben, 6gretim girisimleri, hiikiimet finansmani ve yesil kimya yaklasimlarini
gelistirmek i¢in arastirma merkezlerinin kurulmasi son yillarda da artmustir. Yesil
kimya g¢ergevesini {i¢ ana baslikta 6zetlenmektedir:

e Yesil kimya, kimyasal yasam dongiisliniin tiim asamalarinda tasarimlarda
bulunmaktadir.

e Yesil kimya, kimyasal iiriinlerin ve siireglerin dogal yapismin tehlikelerini
azaltmak amaciyla tasarimda bulunmaktir.

e Yesil Kimya, uyumlu bir ilkeler veya tasarim kriterleri sistemi olarak

calismaktadir (Anastas ve Eghbali, 2010).

Bu kapsamlar dahilinde siirdiiriilebilir tasarimin gercevesini saglayan tasarim
kriterleri veya yonergeler altinda toplanmistir. Bu ilke ve cerceveler biitlinii daha
giivenli kimyasallarin ve kimyasal doniisiimlerin tasarimi i¢in kapsayici bir yapi
olusturmaktadir. Nitekim insanlik uzunca bir siire boyunca kimyay1 tehlikeli bir
bilim olarak algilanmis ve halk genellikle "kimyasal" kelimesini "toksisite” ile
iliskilendirmistir (Collins, 2011). Koruyucu giysiler gibi giivenlik Onlemlerini

kullanarak riski azaltmanmn yollar1 gelistirilmistir. Giivenlik Onlemleri basarisiz

21



oldugunda, tanimlanan risk, tehlike, maruz kalmanin bir fonksiyonu olarak
tanimlanan artmaktadir (Clark vd., 2006). Sadece maruz kalma kontrollerine
odaklanmak yerine denklemin tehlike kismini en aza indirerek, yesil kimyada
istenmeyen durumlarda (kaza, dokiilme, sabotaj vb.) bile risk sinirlandirilmaktadir.
Daha giivenli, slirdiiriilebilir kimyasallar ve siiregler tasarlamak, tehlikeleri en aza
indirmeye ¢alisarak ve dolayisiyla kaza ve hasar riskini sinirlamay1 gerektirmekte, bu
da yesil kimyanin 6ziinii olusturmaktadir (Sheldon, 2016). Yesil kimya tim yasam
dongiisii asamalarinda tehlikeleri azaltma amacinin ekonomik olarakta karli oldugu
kanitlanmistir. Bir kimyasal maddenin veya bir kimyasal islemin tehlikesi, toksisite,
fiziksel tehlikelere dayali riskler, kimyasal doniisiimlerde kullanilan islenmemis
madde ve hammaddelerin yan1 swa yapilan nihai drlinlerin yapisindan da
kaynaklanmaktadir (Horvath ve Anastas, 2007). Dikkatlice hazirlanmig tasarim
yoluyla, kimyasallarla etkilesim altindaki siireclerde tehlikeleri azaltarak, daha

tehlikesiz ortamlarda ¢alisilmasi saglanacaktir (Zimmerman vd., 2020).

1.9. Yesil Sentez ve Uygulamalari

Nanomalzemelerin sentezi i¢in gelistirilen yesil stratejiler arasinda kitosan
gibi dogal polimerler (Benelli, 2019; Choo vd., 2016; Skiba vd., 2020), bitki 6zleri
(Fierascu vd., 2019; Rajendaran vd., 2019; Saha vd., 2017) gibi baslangic
hammaddelerinin kullanimini igeren farkli yaklagimlar veya ultrasonik 1sinlama gibi
sO0zde yesil sentez yollar1 (Mosaddegh, 2013; Sadjadi vd., 2017; Zheng vd., 2013) ve
mikrodalga destekli yontemler (Shalaby vd., 2015; Mahmoud ve Nabil, 2017) veya
yontemlerin bir kombinasyonu (Burgaz vd., 2019; Yang vd., 2019) kullanilmaktadir.
Bu yontemlerin kullanilmas1 yani yesil iiretim yollarinin benimsenmesi, geleneksel
yontemlere gore cesitli avantajlar saglamistir.

Klasik yontemler genellikle, bertaraf ve aritma amaglar1 i¢in ekstra yatirimlar
gerektirirken kati veya sivi atiklar iiretme egiliminde olan pahali kimyasal
reaktiflerin kullanilmasina ihtiya¢ duymaktadir (Hwang vd., 2011; Kamali vd., 2019;
Rafique vd., 2017; Singh vd., 2018). Bu tiir dezavantajlar, uygun bir sentez yontemi
secerken tasarimda ekonomik kosullarinda biiylik 6nem tasimasmdan kaynakl,
nanomateryallerin iiretilmesi i¢in yaygin olarak kullanilan yontemlerin verimliligi

hakkinda bazi tartigmalarin dogmasma sebep olmustur. Nispeten kisa reaksiyon
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stireleri, diisiik sicaklik ve ¢evre dostu sentez ortami gibi tam verim i¢in gerekli olan
ozelliklerin yani sira, teknik-cevresel (operatorler ve toplum icin diisiik risk gibi),
sosyal (kamu tarafindan kabul edilebilirlik) dahil olmak iizere siirdiiriilebilirlikle
ilgili diger kriterler ve is siiregleriyle ilgili ekonomik kosullar (ilk yatirim, hammadde
ve Uretim maliyetleri) da tasarim siirecinde dikkate alinmalidir (Kamali vd, 2019;
Kamali vd., 2020;). Bununla birlikte, tiim bu kriterleri karsilayan nanomalzeme
sentezi lizerine yapilan ¢alismalar ¢ok azdir veya yok denecek kadardir. Bu nedenle,
geleneksel yontemlerden daha 1yi g¢evresel, ekonomik ve teknik fizibiliteye sahip
yesil sentez yollarina ihtiyag duyulmaktadir.

Nanomalzemelerin yesil sentezi alanindaki yaym oraninin profili, ¢ok
olmakla birlikte beklendigi gibi nanomalzemelerin karsiik gelen yaygin
uygulamalar1 smirli alanlardadir. Uygulama alaninda olusan bu bosluklar, akademik
alandan sektdrel olarak sanayiye ve topluma bilgi transferinde, zararh etkilerinin
hafife alinmamasi1 gereken bir agik oldugunu diisiindiirmektedir. Bu nedenle,
Nanomalzemelerin yesil sentezi alanindaki gercek arastirma sonuglarini endiistri ve
genel olarak toplum i¢in tamamen yararl ve uygulanabilir kilabilecek eksik kosullar
ele almak kritik derecede onemli goriilmektedir.

Meta analiz ¢alismalar1 bu amag i¢in 6nemli yonergeler saglamaktadir. Meta
analiz c¢alismalari, belirli bir bilimsel konuda arastirmacilarin, hiikiimetlerin,
arastirma enstitiilerinin, {iiniversitelerin, fakiiltelerin ve bilimsel yayincilarin ve
dergilerin arastirma ilerlemesini ve cabalarmni incelemek ve Olgmek igin siklikla
kullanilmaktadir (Konur, 2012). Meta analiz metodolojisi, belirli bir donemde belirli
bir alandaki gelismelerin izledigi genel yoniin taninmasi yoluyla bilim felsefesine
genel bir bakis saglamaktadir. Bu normalde matematiksel denklemler kullanilarak
gergeklestirilen arastirma sonuglarinin analiz edilmesiyle gerceklestirilmektedir
(Ahmad ve Thaheem, 2018; Olawumi ve Chan, 2018). Cesitli bilimsel alanlardaki
meta anliz caligmalarin sayis1 son yillarda 6nemli Ol¢iide artmis, bu da bilgi
ilerlemesini 6lgmenin dnemini ortaya koymustur. Siirdiiriilebilirlik ve siirdiiriilebilir
kalkinma (Olawumi ve Chan, 2018), endiistriyel atik su aritma yontemleri (Jiang vd.,
2018), elektromanyetik calismalar (Bernabo vd., 2017), rejeneratif tip (Chen vd.,
2012), agir metal salinimi (tarimsal havzadan su sistemine kadar) (Ouyang vd., 2018)
ve CO;’in yeraltinda depolanmasi (Davarazar vd., 2019) son meta analiz ¢alismalarin

onemli Ornekleridir. Belirli bir bilimsel alandaki en gelismis evrimsel siireci gdzden
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gegcirilecek olursa, ana egilimler ve ilgili bosluklar1 belirlenmekte, boylece olusan bu
yeni ve belirli alanda bilim ve teknolojinin ilerlemesinin Oniindeki engellerin
iistesinden gelmek icin Onerilere olanak saglamaktadir. Nanomalzemelerin yesil
sentezi ile ilgili olarak, endiistriyel baglamlara yiikseltilmesi ve kolay
ticarilestirilmesi giiniimiiz konjektiiriinde tam olarak basar1 saglanamamstir (Cai vd.,
2019), bu arastirma biit¢elerinin siirdiiriilmesi i¢in potansiyel bir olumsuz kosul
olusturmaktadir. Ancak g¢evresel ve halk sagligi agisindan barindirdigi potansiyel
nedeniyle yesil sentez uygulamalar1 gelisimin yolunu agmakta ve c¢ogunlukla
kullanilan radyoaktif ya da zararli maddelerin yerine nanomalzemelerin iiretimi
cevresel ve saglik agisindan risk sarmalindaki insan yasantisinda yenilikler
sunmakta, bunun yani sira erigebilir iirlin olgusunu kuvvetlendirerek siirdiiriilebilirlik

sunmustur.

1.9.1. Altin nanopartikiiller

Altin nanomalzemelerin yesil sentezi i¢in tipik yontem, bitki 6zlerinden veya
mikroorganizmalardan altin iyonlarini indirgeyerek gerceklesmektedir. Ekstraktlar
genellikle 6giitiilmiis bitkilerin uygun c¢evre kosullar1 altinda (farkli yesil maddeler
farkli optimum kosullara sahiptir) su ile isitilarak elde edilir. Ekstraktlar daha sonra
altin iyonlar1 igeren bir ¢ozelti ile karistirilir ve ¢ozelti kirmiziya dondiiglinde altin
nanopartikiiller iiretilmis olmaktadir (Priya Tharishini vd., 2014, Smitha vd., 2009,
Jafarizad vd., 2015, Kumar vd., 2019). Bu prosediir, kloroaurik asidi (HAuCly) altin
nanopartikiillere indirgemek i¢in Cassia aurikiilat (Priya Tharishini vd., 2014) ve
Cinnamomum zeylanicum (Smitha vd., 2009) bitki yapraklarindan elde edilen
ekstraktlar kullanilarak gergeklestirilmistir. Yesil sentezlenmis altin nanopartikiillerin
en yaygin sekilleri kiire seklindedir ve bazende {iggenler ve altigenler seklinde de
olusmuslardir. Ornegin, Pogestemon benghalensis 6ziitiinden elde edilen, ¢aplar1 10-
50 nm arasinda degisen sekillerde kiireler ve iliggenler olan altin nanopartikiiller
sentezlenmistir (Paul vd., 2015). Ancak Pelargonium bitkisi kullanildiginda, altin
nanopartikiiller yalnizca yaklasgik 10-100 nm c¢apa sahip kiireler seklinde elde
edilmistir (Jafarizad vd., 2015). XRD analizi ayrica altin nanopartikiillerin 38°, 44°,
64° ve 77° diizlemlerine karsilik gelmekte olup dort karakteristik tepe noktasini

ortaya ¢ikarmistir. Bu durum altin nanopartikiillerin yiizey merkezli kiibik bir yap1
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olusturdugunu gostermistir (Ranjana vd., 2020, Lee ve Park, 2020).

Altin nanopartikiillerin yesil sentezi, kloroaurik asit cozeltisinden elde
edilmektedir. ~Ahmad vd. (2016) tarafindan yapilan farkhh  Au(III)
konsantrasyonlarinda (0.51 mM ila 4.055 mM) altin nanopartikiillerin tiretimi, UV-
Vis'de absorbans ile dlgiilen ¢ozeltideki renk degisikligine gore test edilmistir.
Aragtirmacilar, farkli konsantrasyonlarda Au(Ill)i indirgemek ic¢in sulu Elaise
guineensis (yag hurmasi) yapragi oOziiti kullanmis, altin nanopartikiillerin
absorpsiyon piklerinin benzer dalga boylarinda oldugunu, ancak absorbanslarmin
farkli oldugunu tespit etmisler, Au(Ill) konsantrasyonu 1.53 mM'den az oldugunda
hicbir sekilde altin nanopartikiil iiretimi olmadigin1 gostermistir (Ahmad vd., 2016).
Bununla birlikte, ¢ok diisiik konsantrasyonlu altin iyonlarmin indirgenemeyecegi
veya c¢ok diisiik Au(Ill) konsantrasyonu nedeniyle indirgeme reaksiyonunun c¢ok
zayif olup olmadig1 agikliga kavusturulamamistir. Altin nanopartikiiller genis ylizey
alanlar1 nedeniyle hava tarafindan kolayca oksitlenmektedir. Bu nedenle, sentez veya
depolama sirasinda nanopartikiillerin stabilitesi dikkate alinmasi gereken 6nemli bir
faktordiir (Markus vd., 2016, Ramakrishna vd., 2015).

Aljabali vd., (2018) tarafindan yapilan ¢aligmada hiinnap yapraklar1 6ziitii ile,
UV-Vis kullanarak farkl reaksiyon siirelerinde (0, 1, 2, 3 ve 10 dakika) absorbansi
test edilmis ve 3 dakikalik reaksiyon siiresinin stabil absorbans okumasi ile
sonuglandig1 gézlemlenmistir. Bu, altin nanopartikiillerin miktarinin azalmadigini ve
bu silire boyunca altin nanopartikiillerin kararli oldugunu gostermektedir. Gonzalez-
Ballesteros vd. (2017) tarafindan yapilan caligmada kahverengi alg Cystoseira
baccata (-30.7 = 2.0 mV) veya Cryptolepis buchanani o6ziitii (-30.28 mV) ile
sentezlenen altin  nanopartikiillerin ~ zeta potansiyeli  Olgiilmiistiir.  Altin
nanopartikiillerin sabit kalmasi1 i¢in gereken zeta potansiyel degeri olan 30 mV'den
bir miktar fazla bulundu (Ramakrishna vd., 2015). Bu bulgu, yesil sentezlenmis altin
nanopartikiillerin ~ kararli  olabilecegini  diisindiirmektedir. ~ Ayrica  altin
nanopartikiilleri sentezlemek i¢in bircok ¢alismada mikroorganizmalar da
kullanilmaktadir (referans) mikroorganizma ile sentezlenen altin naopartikiillere
ornek referans.

Altin  nanopartikiillerin uygulama alanlar1 ic¢in arastirmacilar, yesil
sentezlenmis altin nanopartikiillerin kataliz olarak kullanimin1 arastirmislardir.

Ranjana vd., (2020) tarafindan kuarsetin fenolik bileseninden sentezlenen altin
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nanopartikiiller, 4-nitrofenol ve metil turuncusunun katalitik bozunmasinda etkili
(Meena vd., 2020) ve amonyak tespiti icinde kullanilabilecegini bildirmislerdir. Altin
nanopartikiiller tip sektdrinde de yaygm olarak kullanilmaktadir. Altin
nanopartikiiller ylizey uyumluluguna sahip ve klinik tip i¢cin daha fazla etkinlik
saglayabilecek cesitli biyomolekiilleri adsorbe edebilmektedir (Wangvd., 2020).
Altin nanopartikiiller, kanser basta olmak iizere hastaliklarin tedavisinde antikanser
ajanlar gibi biyoaktif molekiillerin tasiyicis1 olarak kullanilmaktadir.(Meena vd.,

2020).

1.9.2. Giimiis nanopartikiiller

Glimiis nanopartikiiller icin yaygm yesil sentez protokulii, giimiis nitrat
coOzeltisinin bitki ekstraktlar1 ile karistirilmasmi igcermektedir. Ekstratlar, altin
nanopartikiillerdeki agiklanan standart prosediir izlenerek bitkilerden elde edilmekte
ardindan glimiis nitrat (AgNOs) cozeltisi ile karistirilmaktadir. Sonrasinda Giimiis
nanopartikiillerin ~ olusumu, ¢6zeltinin kahverengimsi renge doniismesiyle
ger¢eklesmektedir (Khatami vd., 2018, Hemmati vd., 2019, Rautela vd., 2019; Yu
vd., 2019; Guan vd. 2022). Ajitha vd. (2014) tarafindan ilgili prosediir geregi
Tephrosia purpurea yapragi tozunun su ekstrakticozeltisi 60 °C'de 15 dakika su ile
isitilmig, devaminda stiziilerek giimiis nitrat ile karistirilmis ve santriftij islemi
uygulanarak gilimiis nanopartikiillerin elde edilmesi gerceklestirilmistir. Roopan vd.
(2013) tarafindan yapilan ¢caligmada giimiis nanopartikiilleri sentezlemek i¢in Cocos
nucifera (Hindistan cevizi) 6zii kullanmistir,. Bir diger c¢alismada bitki atik
malzemeleri de indirgeyici ajan olarak kullanilmistir (Roopan vd., 2013). Khatami
vd. (2018) tarafindan ot ve saman atiklar1 kullanilarak giimiis nanopartikiiller
basariyla sentezlenmistir. Bu calismada deneysel yontem, samani yikayip ardindan
oziit elde etmek i¢cin kaynatmay1 ve filtrelemeyi igermektedir (Khatami vd., 2018).
Ekstrakt daha sonra giimiis nanopartikiilleri elde etmek icin farkli konsantrasyonlarda
giimiis nitrat ile karistirilarak elde edilmistir.

Ruttkay-Nedecky vd. (2019) tarafindan yapilan c¢alismada gilimis
nanopartikiillerin sentezi kimyasal ve yesil sentez yoluyla yesilcay ve kahve
ekstraktlarmdan elde edilmis olup antioksidan ve antibakteriyel ozellikleri

karsilastirilmistir. Yesil sentezle elde edilen giimiis nanopartikiillerin digerlerinden

26



cok daha etkin oldugu tesbit edilmistir. Sehnal vd., 2019 arkadaslarinin adacay1
yapraklarindan sentezledikleri ve karakterize ettikleri giimiis nanopartikiilleri misir
bitkisinin kdklerinin ¢imlenmeside AgNO3 c¢ozeltisi ile karsilastirmiglardir. Ve
giimiis nitratin koklere daha fazla toksik etki yaptigini ve bitki biiylimesine olumsuz
yonde etkiledigini rapor etmiglerdir. Xu vd. (2018) tarafindan yapilan aragtirmada Pt-
Ag nanokatalizor sisteminin uzun vadeli kararliliga sahip ideal bir fotokatalizor
olarak kullanilabilen, i¢i bos sekilde dendritik nanoyapiya sahip oldugu
belirlenmistir.

Glimiis nanopartikiillerin yesil sentezini etkileyen birka¢ faktor vardir.
Bunlar, bitki 6zii, pH ve sicakliktir. Edison vd. (2013) tarafindan yapilan ¢alismada
pH 5, 6, 7, 8 ve 9 degerlerinde ve farkli konsantrasyonlarda glimiis nitrat ¢ozeltisi ile
glimiis nanopartikiilleri sentezlemek i¢in Acacia nilotica bitkisinin 6ziitli kullanilmis
ylizey plazmon rezonansi Uv-Vis ile 409 nm ile 430 nm araliginda bulunmustur.
Elde edilen AgNP’ler 20-30 nm c¢apmda ve kiire seklinde elde -edilerek
elektrokatalitik Gzellikleri benzil kloriire karsi incelenmistir. ayrica pH’m giimiis
nanopartikiillerin sekli izerinde higbir etkisi olmadigini bulmuslardir.

Reaksiyon sicakligmin etkiside birka¢ ¢alismada incelenmistir. Ping vd.
(2018) tarafindan yapilan ¢alismada liziim ¢ekirdegi 6ziitii kullanarak sentezi 20-40-
60-80 °C gibi farkli sicakliklarda yapmuslardir. Sicakligin yiikselmesiyle Uv-Vis de
gozlenen absorbans degerleri 440, 436, 432, and 423 nm seklinde bir azalma
olmustur. Sentezin oda kosullarinda yapilmasi ispat edilmistir. Ayrica direk turuncu
26 adli boyar maddeye karsi katalitik etkisi incelenmistir. Yiiksek sicaklikta elde
edilen nanopartikiillerin bu katalitik giderimde ¢okta etkili olmadigida rapor
edilmistir. kullanilarak giimiis nanopartikiil sentezi i¢in kullanmuistir. Vimala vd.
(2015) tarafindan yapilan ¢calismada Couroupita guianensis Dbitkisinden yedi farkli
reaksiyon sicakligi (37, 50, 60, 70, 80 ve 90°C), 4-10 pH araliginda ve AgNOj; iin
0.5-1-1.5-2ve 3 mM konsantrasyonlarmda AgNP sentezlenmistir. Sentezlenen
nanopartikiiller sivrisineklerin bertaraf edilmesi igin test edilerek nanobiokontrol
ajani olarak kullanilabilecegini 6nermislerdir.

Yesil sentezlenen glimiis nanopartikiiller sekil ve boyut bakimindan farklilik
gostermekte ve en yaygin bicimleri kiiresel, liggen ve altigen oldugu bildirilmistir
(Kumar vd., 2017; Arokiyaraj vd., 2017; Ping vd., 2018). Glimiis nanopartikiilleri

sentezlemek i¢in Terminalia cuneata kullanilan bir diger calismada, iiretilen
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nanopartikiiller 25-50 nm boyutlarinda bozuk kiire seklindeoda sartlarinda elde
edilmistir. Elde edilen AgNP lerin kanserojen sar1 12 diye adlandirilan boyar
maddenin katalitik bozunmasma etkisine bakilmistir.(Edison vd., 2016). Ote yandan,
Vijayaraghavan vd. (2012) Trachyspermum ammi ve Papaver somniferum bitki
ekstraktlarinin kullanildigi ¢alismada nano/mikro 6lgekli giimiis nanopartikiiller elde
etmislerdir. Ayn1 kosullarda yapilan ¢aligmada ana bileseni terpenler olan 7. ammi
bitkisinden nanopartikiil elde edilirken ana bileseni morfin ve kodein olan P.
somniferum bitkisinden makropartikiiller sentezlenmistir. Sougandhi ve Ramanaiah,
2020 Psidium guajava yapraklarmin oziitiinden sentezledikleri AgNP’leri karakterize
etmislerdir. Kristal yapida glimiis nanopartikiiller, XRD analizindeki dort pike gore
belirlenen ylizey merkezli kiibik bir yapiya sahip olup, 38.1° (1 1 1), 44.3° (2 0 0),
64.4° (2 2 0) ve 78,2° (3 1 1) konumlarinda yer almaktadir. Staphylococcus aureus,
Escherichia coli ve Pseudomonas aeruginosa bakterilerine kars1 agar difiizyon
metodu ile test etmislerdir. Sonuglarina gore biyomedikal uygulamalar i¢in 1yi bir
potansiyele sahip oldugunu rapor etmislerdir. (). Yesil sentezlenmis gilimiis
nanopartikiillerin stabilitesi, genellikle farkli reaksiyon siireleriyle deneyler yapilarak
test edilen sentez siirecide dikkate alinmasi gereken bir diger 6nemli faktordir
(Vimala vd., 2015; Ahmed vd., 2016; Nayak vd., 2016; Nakkala vd., 2014).
Palaniappan vd. (2015) tarafindan yapilan g¢alismada giimiis nanopartikiilleri
sentezlemek i¢in Cymodocea serrulata kullanilarak 60°C, oda sartlarinda ve 4°C de
gerceklestirmislerdir. Calismalarinda yer alan dnceki ¢alismalarma paralel olarak
AgNP lerin olusumu 60 dakika gibi kisa zaman araliginda meydana gelirken
sicakliktan bagimsiz bulunmustur. Ayrica UV-Vis spektrometresi ile absorbans
degerleri Olglildiiglinde dalga boyu 420 nm de fakat 10 ile 60 dakika arasindaki
absorbans degeri giderek artmistir. Sentezlenen AgNP lerin biyolojik aktivitelerini
insan akciger kanser hiicrelerine karsi test etmislerdir. Sonuglarimi1 insan kanser

tedavileri i¢in bir alternatif olarak bildirmislerdir.

1.9.2.1. Giimiis Nanopartikiillerin Bitki Ekstraktlar ile Sentezi

Bitkiler dogal olarak farkl tiirlerde ¢ok fazla kimyasal igermektedir. Dogasinda
yer alan bilesenlerin  indirgeme-kararlastirma-kapsiilleme  gibi  6zellikler

sergilemeleriyle nanopartikiil sentezinde kullanilmaktadirlar. Sentez sirasinda
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indirgeyici ajan cogunlukla kararlastirict ve kapstilleyici olarak da davranmaktadir ve
bu sayede disaridan kararlagtirict ya da kapsiilleyici ajan eklenmesi
gerekmemektedir. Bitkilerin  kullanimiyla glimiis nanopartikiillerinin  sentezi
inanilmaz derecede coktur. Ciinkii bitki tiirlinlin degistirilmesi, bitkiden ekstrakt
eldesi swrasinda ¢oziiciilerin - degistirilmesi, sentez swasinda pH, sicaklik,
konsantrasyon gibi parametrelerin degistirilmesi ve hatta ayni bitki icin sentezde
kullanilan kismimin degistirilmesi ile sentezlenen nanopartikiillerin ortalama ¢apinin,
boyut dagiliminin ve seklinin degistigi kaydedilmistir. farkl bitkilerin cesitli
uygulamalarla AgNp elde edilmesine yonelik ¢alismalarin bir kismi Cizelge 1.2°de
sunulmustur (Ying vd., 2022).

Pohlit vd. (2017) bitkilerin kullanimiyla giimiis nanopartikiillerin sentezinde
indirgenmenin ketonlar, terpenoidler, amidler, flavonlar, karboksilik asitler ve
aldehitler gibi fitokimyasallarla saglandigmni bildirmistir. Organik asitlerin,
kinonlarm ve flavonlarin suda ¢6ziinebilen ve reaksiyon ortaminda glimiis iyonlarini
hizlica indirgeyebilen fitokimyasallar olduguna deginmistir. Kumar ve Yadav (2014)
bitkide yer alan flavonoidlerden kuarsetinin (3,5,7,3¢,4‘-pentahidroksiflavon) hizli,
basit ve yiiksek kararhilikta nanopartikiil sentezinde rol oynadigmi gozlemlemistir.
Antrakinon ve emodin tasiyan kuru ortama uyum saglamig bitkilerde
tautomerizasyon gerceklestigi ve glimiis nanopartikiillerin olusumunun saglandigi
kaydedilmistir. Rajeshkumar ve Bharath (2017) ise gilimiis iyonlarmin protein
yiizeyine elektrostatik etkilesimlerle hapsedilerek biyoindirgenmenin gergeklestigini
belirtmislerdir. Li vd., (2010)’a goére proteinler giimiis iyonlarmi indirgemekte bunun
sonucunda ikincil yapilar1 degismekte ve giimiis oksit cekirdegi olusmaktadir.
Glimiis iyonlarinin indirgenmesi ve c¢ekirdek etrafinda birikmesi ile de glimiis

nanopartikiilleri meydana gelmektedir.

Cizelge 1.2. AgNP sentezlenen bitkiler ve 6zellikleri.

Metal Sekil Boyut Sentezlenen tiir Kullanilan Uygulama Referans
miktar
Ag - 5-25 nm Cymodocea 10.0g Insan akciger Palaniappan vd.
serrulata kanseri A549 (2015)

hiicre hatlarina
kars1 aktivite

Ag Kiiresel 70 nm Calliandra 10 ml Antibakteriyel Raja vd. (2017)
haemacephala leaf aktivite ve
hidrojen
peroksit
algilama
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Ag Kiiresel ~ 23.7nm Banana (Musa 100 g - Ibrahim (2015)
paradisiaca) peels
Ag Kiiresel ~ 10-45 nm Couroupita 20.0 g toz Sivrisinek Vimala vd.
guianensis kontrol ajani (2015)
Abul leaf
Ag Kiiresel ~ 5-15nm Couroupita 20.0 g toz Sivrisinek Vimala vd.
guianensis kontrol ajani (2015)
Abul fruit
Ag Kiiresel  50-80 nm Nyctanthes - - Basu vd. (2015)
arbortristis seed
Ag Kiiresel ~ 5-45nm Alysicarpus 150 ml bitki MRSA ve Kasithevar vd.
Altigen monilifer leaf oziti CoNS (2017)
izolatlarina
kars1
antibakteriyel
etki
Ag Kiiresel  5-30nm  Capparis spinosa 20.0 g taze Antibakteriyel ~ Benakashani vd.
L. leaf yaprak ozellik (2016)
Ag Uggensel 87 nm Trachyspermum 25.0¢g - Vijayaraghavan
ammi elenmis vd. (2012)
tohum
Ag - 20-30 nm Acacia nilotica 5.0 g ezilmis Benzil Jebakumar
bakla Klortiriin Immanuel Edison
Elektrokatalitik ~ ve Sethuraman
Indirgenmesi (2013)
Ag - - Acorous calamus 1.0 gtoz Antibakteriyel Nakkala vd.
rhizome ve Antioksidan (2014)
aktiviteler

ozelligi

1.9.2.2. Giimiis Nanopartikiillerin Antibakteriyel Etkisi

Gilimiis nanopartikiillerin etkili antibakteriyel 6zelliginin son derece genis
ylizey alana sahip olmalar1 ve dolayisiyla mikroorganizmalarla temasinin daha iyi
olmasindan kaynaklandig1r disiiniilmektedir (Tang ve Zheng, 2018). Giimiis
nanopartikiillerin bakteriler {izerinde etki mekanizmasiyla ilgili ¢esitli varsayimlar
bulunmaktadir. Pek cok calisma hiicre membrani ylizeyine partikiillerin tutunmasi
dolayisiyla hiicrenin gecgirgenlik ve solunum fonksiyonlarmin bozulmasiyla bakteri
Oliimiiniin  gercgeklestigini belirtmektedir (Le Ouay ve Stellacci, 2015). Bazi
calismalarda nanopartikiillerin sadece bakterinin yiizeyine tutunmayip hiicre icerisine
de niifuz ettigi, DNA gibi fosfor tasiyan bilesenlerle etkilesime girdigi ve bakterinin
dogal siirecini bozarak dliime yol actig1 bildirilmistir (Le Ouay ve Stellacci, 2015).
Bunun yani swra bakteri membranmnin siilfiir tasiyan proteinler igerdigi ve
nanopartikiillerin bu proteinlerle de etkilesime girdigi de kaydedilmistir (Le Ouay ve

Stellacci, 2015). Hiicre igine giren giimiis nanopartikiillerin giimiis iyonlar1 (Ag")
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salmim gergeklestirdigi ve boylelikle bakterisit 6zellik gosterdigi belirtilmektedir (Le
Ouay ve Stellacci, 2015).

Panacek vd. (2018) yaptiklar1 ¢alismada yesi/ sentez kapsaminda Tollens
metoduyla sentezledikleri glimiis nanopartikiillerin antibakteriyel etkisinin partikiil
boyutuna bagli oldugunu bildirmistir. Bu ¢alismada iki monosakkarit (glukoz ve
galaktoz) ve iki disakkarit (maltoz ve laktoz) ile ¢esitli pH kosullarinda giimiis
nanopartikiillerini sentezlenmis, karakterize edilmis ve ¢esitli gram pozitif ve gram
negatif bakterilere karsi antibakteriyel etkisi incelenmislerdir. Ayni amonyak
konsantrasyonu icin disakkaritlerin indirgeyici olarak kullanimiyla sentezlenen
nanopartikiillerin monosakkaritlerin kullanilmasiyla sentezlenene karsi daha kiiclik
boyutlarda oldugu bildirilmistir  (Martinez-Castafion vd., 2008). Kiiciik
nanopartikiillerin yilizey alanmin daha biiyilk olmasmnin bakteri ile etkilesimini
artrrarak  biliyilk partikiillerden daha etkili antibakteriyel etki verdiklerini
savunmuslardir. Ayrica STM (taramali tiinelleme mikroskopu) ve EDS (elektron
sacilim spektroskopisi) Olclimleriyle giimiis nanopartikiillerin bakterinin sadece
ylizeyinde degil i¢ kisimlarinda da bulundugunu tespit etmislerdir (Singh vd., 2021).
Dizaj vd. (2014) yaptiklar1 ¢alismalarinda giimiis nanopartikiillerin antibakteriyel

etkisi ile 1ilgili Onerilen mekanizmalar1 sematize eden gorselleri Sekil 1.6’da

verilmistir.
(o)
o o o ———= Reakiifl oksijen
Napopartikiller tlirlerin olayumu (ROS)
fvonlana salm \
Hilcre
o duvanum
° vikm
Hiiere duvamla -
fiziksel etkilesim [o] o) ;
transferinin e. _.a ee Hicre icine giriy
kesilmesi @ o

Sekil 1.6. Glimiis nanopartikiillerin etki mekanizmasu.
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1.9.3. Paladyum nanopartikiiller

Paladyum, yiiksek yogunluklu degerli bir metaldir. Tibbi teshiste ve katalizor
ve biyosensor olarak yaygin olarak kullanilmaktadir (Nasrollahzadeh ve Mohammad
Sajadi, 2016). Cesitli kimyasal reaksiyonlar1 verimli bir sekilde katalize etmekte ve
verimi artrmaktadir. Ozel ligand icermeyen Kkatalizi nedeniyle, paladyum
nanopartikiillerin sentezi kapsamli bir sekilde incelenmistir (Siddiqi ve Husen, 2016).
Li vd. (2017a) azo boyalarin bozunmasi i¢in uygulanan paladyum nanopartikiilleri
sentezlemek i¢in karboksimetil seliiloz kullanmistir (Turung vd., 2017). Siyah cay
yapragr ekstresi ile sentezlenen paladyum nanopartikiiller, Suzuki-Miyaura
birlestirme reaksiyonunda katalizér olarak basariyla kullanilmistir (Li vd., 2017b).
Filicium decipiens 0ziitiinden sentezlenen paladyum nanopartiikiiller, gram pozitif ve
gram negatif bakterilere kars1 onemli antibakteriyel aktivite sergilemistir (Veisi vd.,
2016). Sapium sebiferum yapragi ekstresi ile sentezlenen paladyum nanopartikiillerin
giiclii antibakteriyel aktiviteye, hemolitik aktiviteye ve fotokatalitik aktiviteye sahip
oldugunu gosterilmistir (Veisi vd., 2016). Baska bir deneyde, paladyum
nanopartikiiller ilaca direngli Pseudomonas aeruginosa, Bacillus subtilis ve
Staphylococcus — aureus’un  etkisizlestirilmesi i¢in test edilmis, paladyum
nanopartikiiller sirasiyla B. subtilis, S. aureus ve Pseudomonas aeruginosa’ya karsi
19+0.6 mm, 29+0.8 mm ve 11£0.6 mm inhibisyon bolgesine (ZOI) neden oldugunu
gostermistir (Kora ve Rastogi, 2016). Ayrica, akgiinlik reginesi tarafindan
sentezlenen paladyum nanopartikiiller, ZOI ¢ap1 sirastyla 28+2.3 mm ve 26+2.3 mm
olan gram negatif P. aeruginosa ve gram pozitif S. Aureus’u etkili bir sekilde inhibe
etmistir (Hussain vd., 2016).

Farkli bitki pargalarindan (yapraklar, meyveler, kokler) elde edilen oziitler,
paladyum nanopartikiil sentezinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Elde edilen
calisma raporlar1 bitki Oziitleri tarafindan sentezlenen paladyum nanopartikiillerin
boyutunun diger sentetik ajanlar kullanilarak hazirlananlardan daha kii¢iik oldugunu
gostermistir (Turung vd., 2017). Sharmila vd. (2017) tarafindan yapilan ¢aligmada
yaprak Oziitlinde bulunan steroidler, fenolikler, flavonoidler, saponinler, alkaloidler
ve tanenlerin indirgeyici ve stabilize edici ajanlar olarak tespit edilmistir. Euphorbia
graniil yaprak 6ziitli kullanan baska bir ¢aligma, daha kisa sentez siiresi gdstermis,

bitki ekstraktlar1 elde etmek i¢in optimum parametrelerin 80°C, 20 dakika reaksiyon
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stiresi ve %20 seyreltme orant oldugunu bildirmislerdir (Nasrollahzadeh ve Sajadi,

2016).

1.9.4. Bakir nanopartikiiller

Bakir, hafif gecis metalleri grubuna aittir, bu nedenle bakir nanopartikiiller
genellikle dogrudan basit bakir tuzlarindan elde edilmemektedir. Partikiillerin
boyutunu kontrol etmek icin yiizey aktif maddeler gibi kapaklama maddelerine
ithtiya¢ duyulmaktadir (Shende vd., 2015). Calismada Stereum hirsutum oziitii ve
mantar proteinleri kullanilarak Cu/CuO nanopartikiiller sentezelenerak spektroskopik
yontemlerle karakterize edilmistir. Uv-Vis deki spektrumlar1t daha Onceki
calismalarla uyumludur. (Cuevas vd., 2015)

Bakir nanopartikiilleri sentezlemek icin bazi toksik olmayan L-askorbik asit
gibi bilesikler kullanilmaktadir (Hussain vd., 2016). L-askorbik asit kullanilarak
sentezlenen bakir nanopartikiillerin boyutu 2 nm’den kiigiiktiir. Eucalyptus sp.,
Thymus vulgaris L. ve G. biloba Linn’in yapraklarindan elde edilen bitki 6zleri, bakir
nanopartikiilleri ~ sentezlemek i¢in  kullanilmaktadir  (Edison vd., 2016,

Nasrollahzadeh ve Sajadi, 2015, Issaabadi vd., 2015).

1.10. Arastirmada Kullanilan Bitkiler ve Ozellikleri

Arastirmada Nigellla sativa (Corek otu), Cuminum cuminum (Kimyon),
Pimpinella anisum (Anason) tiirii bitkiler kullanilmis olup bu bitkilerden sentezlenen

AgNP’lerinin antibakteriyel ve antimikrobiyal 6zelliklerinin arastirilmasidir.

1.10.1. Nigella sativa (Corek otu)

Nigellla sativa (Corek otu), 20-90 cm boyunda biiyiiyen, ince bdliinmiis
yapraklara sahip, yaprak boliimleri dar bir ¢izgiden ipliksiye kadar uzanan tek yillik
cicekli bir bitkidir. Cigekler narindir ve genellikle 5-10 yaprakli beyaz, sar1, pembe,
soluk mavi veya soluk mor renklidir. Meyve, her biri ¢ok sayida tohum igeren 3-7
birlesik folikiilden olusan biiylik ve sisirilmis bir kapsiil seklindedir (Goreja, 2003;
Warrier, 1993).
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Endosperm, ¢ogunlukla yag kiirecikleri ile dolu ince duvarli, dikdortgen veya
cokgen hiicrelerden olusur. Tohum tozunun toz mikroskopisinde kahverengimsi
siyah, parankimat6z hiicreler ve yag kiirecikleri goriilmektedir (Khare, 2004). Farkli
corek otu cesitlerinde bircok aktif bilesik izole edilmis, tanimlanmig ve rapor
edilmistir. En Onemli aktif bilesikler timokinon (%30-48), timohidrokinon,
ditimokinon, p-simen (%7-15), karvakrol (%6-12), 4-terpineol (%2-7), t-anetol (%1-
4), seskiterpen longifolen (%1-8) a-pinen ve timol vb. bilesikleri icermekle birlikte
diger baz1 bilesikleri de eser miktarda igermektedir (Al-Jassir, 1992;
Atta-Ur-Rahman ve ark., 1995).

Nigella sativa tohumlar1 birlesimi protein (%26,7), yag (%28,5), karbonhidrat
(%24.9), ham Iif (%8,4) ve toplam kiil (%4,8) i¢eriginden olusmaktadir. Tohumlar
ayrica Cu, P, Zn ve Fe gibi ¢esitli vitamin ve mineralleri 1yi miktarda icermektedir.
Tohumlar, karaciger tarafindan A vitaminine doniistiiriilen karoten igermekle birlikte
kok ve siirgiiniin vanilik asit i¢erdigi bildirilmistir (Nickavar ve ark., 2003; Al-Jassir,
1992). Tohumlarin, basta linoleik asit (%50-60), oleik asit (%20), eikodadienoik asit
(%3) ve dihomolinoleik asit (%10) olmak iizere doymamis yag asitleri agisindan
zengin bir yag icerdigi, doymus yag asitlerinden palmitik asit ve stearik asit yaklasik
%30 oraninda bulunmaktadir (Cheikh-Rouhou ve ark., 2008; Lee ve ark., 2011).

Ogiitiilmiis ¢6rek otu tohumlarmin antibakteriyel etkisi, disk difiizyon
yonteminde incelenmistir. Kontrol olarak damitilmis su ile 300 mg/mL’lik
konsantrasyonda Staphylococcus aureus’un biiylimesinin ag¢ik bir inhibisyonu
gbzlenmis, bu inhibisyon pozitif kontrol Azitromisin kullanilarak dogrulanmistir.
Elde edilen inhibisyon, Etiyopya’dan ogiitiilmiis N. sativa tohumlarina gore
Hadramout’tan aliman N. sativa ¢gitlilmiis tohumlar1 daha yiiksek oranda oldugu
tespit edilmistir. Pozitif inhibisyon, N. Sativa’nin iki 6nemli aktif bileseni olan TQ ve
melaninle iligkilendirilmistir (Bakathir ve Abbas, 2011). N. Sativa’nin farkli ham
Ozleri, 16 gram negatif ve 6 gram pozitif temsilciden olusan farkl bakteri izolatlarina
kars1 antimikrobiyal etkinlik acisindan test edilmistir. Bu izolatlar antibiyotiklere,
ozellikle gram negatif olanlara ¢oklu direngli oldugu tespit edilmistir. N. Sativa’nin
ham o6zleri, baz1 test organizmalarma karsi ciddi etkiler gdstermistir. En etkili
ekstraktlar, ham alkaloit ve su ekstraktlaridir. Gram negatif izolatlar, gram pozitif

izolatlardan daha fazla etkilendigi belirlenmistir (Morsi, 2000).

34



1.10.2. Cuminum cuminum (Kimyon)

Cuminum cuminum (Kimyon), karabiberden sonra en popiiler ikinci tohum
tiirtidtir.. Tek yillik bir bitkidir ve ayni zamanda ¢ok sayida tibbi, nutrasdtik ve
farmasotik Ozelliklere sahip en eski ve en ¢ok yetistirilen aromatik ve otsu dogal
iriinlerden biridir. Kimyon ayrica igecek, gida, likor, ilag, parfim ve tuvalet
malzemeleri endiistrilerinde de genis kullanim alanina sahiptir (Bhatt ve ark., 2017).
Cin, Misir, Suudi Arabistan ve Akdeniz'in yani sira Hindistan ve Iran gibi kurak ve
yar1 kurak iklimler basta olmak {izere bir¢ok yerde yetismekte ve yaygin olarak
yetistirilmektedir (Thippeswamy ve Naidu, 2005). Kimyon olaganiistii antioksidan
ozelliklere sahiptir ve geleneksel olarak biiziicii, gaz giderici, pihtilastirict ve uyarici
olarak ve ayrica ishal, hazimsizlik, epilepsi, dis agrisi, bogmaca, gaz, hazimsizlik ve
sariliga karsi ¢are olarak kullanilir (Petretto ve ark., 2018; Piri ve ark., 2019)

Cogunlukla kis veya sonbaharda ekilir ve yaklasik 14 — 50 giin sonra
¢imlerinin ¢ikmasi saglanmaktadir. Kimyon tohumu ¢imlenmesi genellikle diisiik
sicakliklarda (< 20 °C) meydana gelmekte ve yiiksek sicakliklarda durmaktadir
(Soltani ve ark., 2019). Kimyon, cevresel streslere karsi artan duyarliligi ve
tohumlarmin %10 yag igermesi nedeniyle zayif bir canliliga sahiptir (Piri ve ark.,
2019). Kimyon tohumlari, abortif, antispazmodik(diisiik tehtidi), diiiretik, adet
sOktiirticli, gaz giderici gibi ozellikleri ile karakterize edilmektedir. Tohumlardan
elde edilen oleoresin yaygin olarak krakerlerde, soslarda, etlerde ve sosislerde
kullanilmaktadir.. Tohumlarin belirgin ve giiglii aromasi, diger tibbi kullanimlarinin
yani sira baharat olarak kullanilmasindan sorumludur. Aroma esas olarak tohumun
%?2,5 — 4,0’m1 olusturan kimyondan kaynaklanmaktadir. Kimyon tohumlarmin ugucu
yaglar1 6ncelikle hidrokarbonlar ve aldehitler icermektedir (Kanani ve ark., 2019).

Kimyon esansiyel yaglari, olaganiistii antioksidan aktiviteleri sahip
iceriklerindeki fenolik bilesenlerden kaynaklidir (Moghaddam ve ark., 2015).
Avrupada yetistirilen kimyonunun hem saf o6zleri hem de aktif maddeleri de
degerlendirilmis ve oldukca etkili oldugu bulunmustur (Akrami ve ark., 2015).
Mohamed ve ark. (2018) tarafindan yapilan arastirmada kimyon ekstraktinin sirastyla
toplam fenolik ve toplam flavonoidler miktarlar1 23.02 + 0.045 mg GAE/g ekstrakt
ve 19 = 0.132 mg QE/g bulunmustur. Cuminum cuminum’un etanolik ekstraktlarinin

Staphylococcus aureus’a kars1 antibakteriyel aktivitesi rapor edilmistir (Chauhan ve
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ark., 2010). Cuminum cuminum’un ugucu yaglar1 ayrica antimikrobiyal 6zelliklere
sahip oldugu bildirilmistir (Khalil ve ark., 2018). Coronatin agiga ¢ikarilmasimnin,
kimyon esansiyel yaginin antibakteriyel, antifungal, antioksidan ve in vitro sitotoksik
aktivitelerinin yan1 sira kimyasal bilesenlerin verimini ve seviyesini arttirdigi tespit
edilmistir (Taghizadeh ve ark., 2019). Cuminum cuminum esansiyel yaglarinin
Candida albicans'a kars1 antifungal etkileri de bildirilmis (Minooeianhaghighi ve
ark., 2017) ve birka¢ patojenik Candida ve diger mantar tiirlerine karst genis
spektrumlu bir antifungal etki gosterdigi saptanmistir (Naein ve ark., 2014;
Petretto ve ark., 2018).

1.10.2. Pimpinella anisum (Anason)

Pimpinella anisum L. (Anason) bitkisi Umbelliferae familyasina ait olup en
eski sifali bitkilerden biridir. Dogu Akdeniz Bdlgesi, Bati Asya, Orta Dogu,
Meksika, Misir ve Ispanya'da yetisen, 30-50 cm yiiksekliginde, beyaz ¢igekli, kiigiik
yesil ila sar1 tohumlu, biryillik otsu bir bitkidir (Salehi Surmaghi, 2010). Pimpinella
anisum L. Oncelikle Agustos ve Eyliil aylarinda hasat edilen meyveleri (anasonlar)
icin yetistirilmekte olup Anason tohumlar1 %1,5-5 esansiyel yag icermektedir.
Anason tohumlar1 tatlandirici, sindirim, gaz giderici ve mide-bagirsak spazmlarini
hafifletmek i¢in kullanilmakta, emziren kadmlarda anason tiiketimi siitii artirdig1 gibi
bebekleri de gastrointestinal problemlerden kurtarmaktadir (Zargari, 1996). Gida
endiistrisinde, anason balik {riinleri, dondurma, sekerlemeler ve sakizlar igin
tatlandiric1 ve aromatik ajan olarak kullanilmaktadir (Salehi Surmaghi, 2010; Ozcan
ve Chalchat, 2006).

Anason, esas olarak trans-anetolden olusan ugucu bir yagm kiitlece %]1.5-
6.0'm1 ve ayrica palmitik ve oleik asitler gibi yag asitleri agisindan zengin lipidlerin
kiitlece %8—11'"inin yani sira kiitle olarak yaklagik %4 karbonhidrat igerir. ve kiitlece
%18 protein (Besharati-Seidani, 2005). Diger calismalar, anason tohumu esansiyel
yagmin ana bilesikleri olarak §jenol trans-anetol, metilhavikol, anisaldehit, estragol,
kumarinler, skopoletin, umbelliferon, estroller, terpen hidrokarbonlar, polienler ve
poliasetilenlerin varhgini gostermistir. Pimpinella anisum L. meyvelerinin ugucu
yag1, trans-anetol (%93,9) ve estragol (%2,4) varhigimni gostermis ve %0,06’dan daha

yiiksek konsantrasyonda bulunan diger bilesikler olarak (E)-metildjenol, a-kuparen,
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o-himachalene, B-bisabolene, p-anisaldehit ve cis-anetol oldugu bildirilmistir (Ozcan
ve Chalchat, 2006). Avrupa’nin farkli cografi bolgelerinden elde edilen Pimpinella
anisum L. meyvelerinin ana bilesenlerinin (trans-anetol (%76,9-93,7) ve -
himachalene (%0,4-8,2) yan1 sira ugucu yag kompozisyonunun belirlenmesine
yonelik bagka bir ¢aligmada, trans-pseudoisoeugenyl 2-methylbutyrate, p-
anisaldehyde ve methylchavicol gibi diger bazi bilesikler de esansiyel yagda
tanimlanmistir (Orav ve ark., 2008). Akhtar ve ark. (2008) tarafindandan yapilan
arastirmada, Pimpinella anisum L. meyvelerinin sulu, %50 (v/v) metanol, aseton ve
petrol eteri ekstraktlarmin antibakteriyel aktiviteleri, disk diflizyonu ile 4 patojenik
bakteriye (Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes, Escherchia coli ve
Klebsiella pneumoniae) karsi test edilmistir. Sadece sulu ve metanol ekstraktlarinin
tim test bakterilerine karsi antibakteriyel aktivite sergiledigi, sulu ekstraktin
metanollii ekstrakttan daha etkili oldugu, aseton ve petrol eteri ekstraktlarinin ise
patojenik test bakterilerinin biiyiimesini engelleyemedigi tespit edilmistir. Anasonun
sulu ve etanolik ekstraktlarinin antimikrobiyal etkileri Giilgin ve ark. (2003)
tarafindan disk diflizyon yontemi ile 10 bakteri tiiriine ve ayrica Candida albicans’a
karsi test edilmistir. Bu ¢alismada etanolik ekstrakt, test edilen tiim bakterilere karsi
onemli inhibitor aktivite gostermis ancak Candida albicans tiirii tlizerinde etkili
olmadig1 ortaya konmustur. Bununla birlikte, su ekstraktmnin antimikrobiyal etkisi
Gram-negatif bakteriler, Pseudomonas aeruginosa ve Escherichia coli’ye karsi
saptanmamustir, ancak Candida albicans’a kars1 etkili oldugu belirlenmistir (Giilgin
ve ark., 2003). Ates ve Turgay (2003) tarafindan yapilan arastirmada ise Pimpinella
anisum tohumlarmin alkollii 6zlerinin Micrococcus luteus ve Mycobacterium

smegmatis'e kars1 antibakteriyel aktivite gosterdigi tespit edilmistir.

1.11. Konu ile Ilgili Literatiir Ozetleri

Ranjan vd. (2013) tarafindan yapilan arastirmada Nigella sativa tohumlarinin
indirgeyici  ajan  olarak  kullamildigi  glimiis  nanopartikiillerin  sentezi
degerlendirilmistir. Glines 1518mna maruz birakilan N. sativa’nin homojenize 6z,
diger yontemlere kiyasla daha iyi bir nanopartikiil sentezi verdigi bildirilmistir.
Bunun yani sira nanopartikiillerin antibakteriyel aktivitesi, disk diflizyon yontemi ile

bakterilere neden olan idrar yolu enfeksiyonuna (IYE) karsi etkisi incelenmistir.
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Glimiis nanopartikiiller UV, XRD, FTIR, SEM ve EDAX ile karakterize edilmis ve
N. sativa tohumlarmndan elde edilen giimiis nanopartikiillerin, IYE’ye neden olan
bakterilere kars1 etkili bir sekilde kullanilabilecegi belirtilmistir.

Kumar ark. (2019) Nigella sativa’nin Giiney Asya ve Giineybat1 Asya’da
dagilim gosteren Ranunculaceae familyasina ait bir mucize bitki bitkisi olarak kabul
edildigi ve Nigella sativa bitkisinin insanlar tarafindan kullanilan en 6nemli kisminin
kendine has bir aroma igermesi nedeniyle ¢ogunlukla baharat olarak kullanildigi
belirtilmistir. Bu bilgiler kapsaminda Kumar vd. (2019) yaptiklar1 arastirmada,
Nigella sativa’nin tohum 6zlerindeki fitokimyasallarin kalitatif biyokimyasal analizi,
antibakteriyel, sitotoksisite ve antioksidan oOzelliklerin  degerlendirilmesi
amaclanmistir. Yapilan arastirmada Nigella sativa tohumlarmin sulu ekstraktindan
tiiretilen nanopartikiil formiilasyonlar1 gelistirilmis ve seg¢ilen mikroorganizmalara
kars1 test edilmistir. Ayrica, FTIR ve HPLC analizleri fonksiyonel grup analizini
degerlendirmek ve fitokimyasal olarak ekstrakttaki biyoaktif bir bilesigin varligmi
tespit etmek i¢cin de gerceklestirilmistir. Nigella sativa’nin metanolik ve etanolik
tohum ekstrelerinin sitotoksisite 6zellikleri, A549, SW480 ve HeLa olmak iizere ii¢
hiicre hattina kars1 degerlendirilmistir. Arastirmada, ekstraktlarda bulunan biyoaktif
bilesenler, antioksidan aktiviteler, antibakteriyel ve sitotoksik etkilerden sorumlu
olan alkaloidler, flavonoidler, saponinler, tanenler ve fenolik bilesikler oldugu tespit
edilmistir. N. sativa tohumlarinin, ¢esitli hastaliklarin iyilestirilmesinde ve yesil
sentez ilaglarmin  gelistirilmesinde ¢ok Onemli bir rol oynayabilen ve
immiinomodiilator etkileri arastirilabilen yliksek degerli biyoaktif molekiiller icerdigi
saptanmustir.

Almatroudi vd. (2020) yilinda yapilan arastrmada bitki materyallerini
kullanan glimiis nanoparcacik (AgNP) temelli yaklasimlarin biyomedikal
uygulamalar olarak kabul edildigi belirtilerek Nigella sativa tohum ekstresi ile
sentezlenen glimils nanopartikiillerin stabilize edici ve indirgeyici ajanlar olarak
antibakteriyel, antibiyofilm ve antikanser aktivitesini test edilmesi amaglanmistir.
Karakterizasyon icin UV-Vis spektroskopisi, X-1sm1 kirmimi (XRD), Fourier
doniisiimii kiz1lotesi spektroskopisi (FTIR), taramali elektronik mikroskopi (SEM) ve
transmisyon elektronik mikroskopisi (TEM) analizleri yapilmistir. UV-Vis
spektroskopisi, 400 nm’de spesifik bir giimiis plazmon zirvesi gostermis ve

biyoreaksiyon ortamimda hizli bir renk degisimi gerceklestigi gdzlemlenmigtir. 8 ila
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80 nm arasinda degisen c¢esitli boyutlara sahip kiiresel sekilli olarak tanimlanan
Nigella sativa AgNP’lerin elektron mikroskobik goriintiileri ve zeta potansiyeli
analizi, partikiil stabilitesini ve ¢oklu dagilimi kanitlamistir. Nigella sativa
AgNP’lerin antibiyofilm aktivitesi, 12,5 pg/mL Nigella sativa AgNP’lerde
Pseudomonas aeruginosa igin biyofilm olusumunu sirasiyla % 8,49,9 oraninda
kisitladig1 i¢in belirgindi. Nigella sativa AgNP’lerin antibiyofilm aktivitesi 12,5
ug/mL Nigella sativa AgNP’de biyofilm olusumunu sirasiyla Enterococcus faecalis
icin % 88,42, E. coli i¢in % 84,92, Klebsiella pneumonia igin % 81,86,
Staphylococcus aureus icin % 82,84 ve Pseudomonas aeruginosa i¢in % 49,9
oraninda kisitladigi belirlenmistir. Bunun yam sira, biyolojik olarak sentezlenen
AgNP’ler, onemli bakteriyostatik ve bakterisidal aktivite gostermistir. En diisiik
Nigella sativa AgNP konsantrasyonu bile S. aureus (6,5 ve 15 pg/mL) ve E.
Faecalis’e (6,5 ve 15 pg/mL) kars1 en yiliksek inhibisyon oraniyla smirlamistir. S.
aureus ve E. Fecalis’in antimikrobiyal aktivitesi, sirastyla E. coli (15 ve 30 pg/mL),
K. pneumonia (15 ve 30 pg/mL) ve P. Aeruginosa’dan (30 ve 60 pg/mL) daha
belirgin oldugu tespit edilmistir. Ayrica Nigella sativa AgNP’ler 6nemli sitotoksik
yetenek ortaya koymus ve insan meme kanseri hiicresi (HCC-712) gelisimini
sonlandirmistir. Arastrma sonuclari, Nigella sativa AgNP’lerinin biyomedikal
uygulamalarda, alternatif tedavilerde, anti-biyofilm ajanlarinin tasarlanmasinda,
coklu ilaca direngli bakteriyel enfeksiyonlarin tedavisinde ve anti-kanser tedavisinde
potansiyel bir segenek olarak diisiiniilebilecegi belirtilmistir.

Alkhathlan vd. (2020) tarafindan yapilan aragtirmada metal nanopartikiillerin
hazirlanmasi i¢in kimyasal sentetik yontemlerin uygulamalari hem insanlar hem de
cevre i¢in tehlikeli olan toksik reaktifleri igerdigi ve bunun yani sira, ¢evre dostu
bitki bazli teknikler, geleneksel yOntemlere hizli, toksik olmayan ve uygun
alternatifler sundugu belirtilmistir. Bu belirlemeler kapsaminda yapilan arastirmada,
Zingiber officinale (zencefil) ve Nigella sativa L. tohumlarinin (¢orek otu) iki farkl
sulu ekstresi kullanilarak glimiis nanopartikiillerin (AgNP'ler) hazirlanmasi i¢in ¢evre
dostu bir yontem oldugu bildirilmistir. AgNP’lerin ekstrate edilerek X-151m1 kirmima,
ultraviyole-goriiniir (UV-Vis) spektroskopisi ve enerji dagilimli spektroskopisi
(EDX) ile dogrulanmistir. Transmisyon elektron mikroskobu (TEM) analizi, Nigella
sativa L. tohum Oziitiinlin daha kii¢iik boyutta NP’ler (~8 nm) iirettigi, zencefil

Oziitliniin ise biraz daha biiylik AgNP’lerinin (~12 nm) olusumuna yol agtig1 tespit
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edilmistir. Ek olarak, ekstrakt konsantrasyonunun elde edilen NP’lerin kalitesi
iizerindeki etkisini incelemek i¢in, sabit miktarda Oncii AgNO; kullanirken
ekstraktlarin konsantrasyonlar1 artirilarak her bir ekstrakttan iki farkli numune
hazirlanmistir. Her iki durumda da yiiksek konsantrasyonda ekstrakt, daha az
kiimelenmis ve daha kiigiik boyutlu 4gNP’ler elde edilmesini saglamistir. Bunun
yani sira hazirlanan AgNP’lerin antibakteriyel 6zellikleri, farkli bakteri suslarina
kars1 test edilmistir. Ozellikle, Nigella sativa L. Tohum &ziitinden elde edilen
AgNP’lerin biraz daha 1yi kalitesine ragmen, zencefil oOziitiinden elde edilen
AgNP’lerin Ustiin antibakteriyel 6zellikleri oldugu tespit edilmistir. Nanopartikiillerin
bitki 6ziitii bazli sentezi durumunda, hazirlama sirasinda kalinti fitomolekiillerin,
stabilize edici ajanlar olarak ortaya ¢ikan NP’lerin yiizeyinde kaldig1 yaygin olarak
bildirildigi bu nedenle, zencefil Oziitiinin AgNP’lerinin yiiksek antibakteriyel
ozellikleri, zencefil Oziitii ekstraktinin kalint1 fitomolekiillerinin AgNP’lerin ylizeyi
iizerindeki katkida bulunan veya sinerjik etkisine atfedilmistir. Ciinkii zencefil
Oziitinlin ~ sulu  ekstraktinin ~ Nigella sativa L. Oziitliniin  6zellikleriyle
karsilastirildiginda daha yiiksek intrinsik bakterisidal sahip oldugu bildirilmistir.
Chaudhary vd. (2014) tarafindan yapilan arastirmada Cuminum cyminum L.
ince, koseli dalli govdeli kiicik bir yillik bitki oldugu ve meyveleri hazimsizlik,
uykusuzluk, soguk alginligi, ates, mide-bagirsak, jinekolojik ve solunum
bozukluklari, dis agrisi, diyabet, hipertansiyon ve epilepsi tedavisinde kullanildigi
belirtilerek kimyasal kompozisyonu ve antimikrobiyal aktivitesi incelemelerde
bulunulmustur. Arastrmada meyve ucgucu yagmin analizi (%1,90) esas olarak
transdihidrokarvon (%31,11), y-terpinen (%23,22), p-simen (%15,8), a phellandrene
(%12,01) ve p-menth-2-en-7-o0l (%3,48) varlig1 tespit edilmis ve cuminlaldehit ugucu
yagm sadece %0,58’sini olusturdugu saptanmustir. Ugucu yag, Staphylococcus
epidermidis, S. aureus, S. haemolyticus, Propionibacterium acnes, Corynebacterium
diphtheriae, Erysipelothrix rhusiopathiae susu, Bacillus cereus susu, Clostridium
tetani susu, Csche difficiella coli, Klebsiella pneumoniae, Vibrio cholerae,
Aeromonas hpydrophila, Mycobacterium tuberculosis, Neisseria gonorrhoeae ve
Asperigillus niger, Saccharomyces cerevisae ve Colletrotrichum gloeosporioides
mikroorganizmalarina karsi aktif oldugu tespit edilmistir. Mikrobiyal aktivite,
meyvelerin metanolik ve hidroalkolik 6zellikleri ve sulu ekstraktlar: ile azaldig:

tespit edilmistir. Arastirma sonuglari, bakteriyel hastaliklarin kontrolii i¢in kimyon
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esansiyel yaginin potansiyel kullaniminin miimkiin olacagini géstermistir.

Siddiqui vd. (2020) tarafindan yapilan aragtirmada metal nanopargaciklari
sentezlemek i¢in olagan prosediirlerin karmasik ve pahali aletlere veya g¢evresel
acidan giivenli olmayan yiiksek fiyatl kimyasallara ihtiya¢ duydugu belirtilmis ve bu
nedenle AgNP’ler sentezlemek igin yesil tahlil yontemi uygulamalarini incelemistir.
Arastirma yontem basit, kullanigh ve ¢evre dostu olarak tasarlanmis ve AgNP’ler
kimyon tohumlar1 (Cuminum cyminum) kullanilarak hem indirgeyici hem de
kapaklayict ajan olarak sentezlenmistir. Sentezlenen nanopargactk UV-Vis
spektroskopisi, XRD, DLS, TEM, SEM ve FTIR analizleri kullanilarak karakterize
edilmis ve 9-17 nm yuvarlak sekilli nanopargaciklarin olustugu belirlenmistir.
Biyokimyasal aktiviteler ise proteinlere (sigir serum albiimini, insan serum albiimini
ve miyoglobin), antimikrobiyal ve sitotoksik aktivitelere kars1i afinite ile
incelenmistir. Sonug¢ olarak sentezlenen nanopartikiillerin protein molekiillerine
afinitesi oldugu ve Gram pozitif (Staphylococcus aureus) ve Gram negatif
(Escherichia coli) bakterilere kars1 pozitif olarak sempatik olmayan antibakteriyel
aktivite gosterdigini gostermistir. Bunun yani sira reaktif oksijen olusumuyla Hep-2
hiicre hattina karsi sitotoksik aktivite de dogrulanmaistir.

Amrutha vd. (2021) tarafindan yapilan arastirmada tendon yaralanmalar1 i¢in
mevcut tedavi sistemleri ¢ok az oldugu ve tam iyilesme saglanamadigindan sporcular
ve yash niifus i¢in ciddi bir saglik sorunu tedavisi i¢cin kimyon tohumu (Cuminum
cyminum) gibi dogal iirlinlerin nano veya mikro boyutlu parcaciklarmin tendon
yaralanmalarmi tedavisi i¢in geleneksel olarak evde care olarak kullanilabilecegini
Onermistir. Bunun yami sira, bu pargaciklarin daha kiiciik boyutlari, artan
absorpsiyonlar1 ve nanoteknoloji ile birlikte lokal dagitimlar1 nedeniyle daha iyi
performans gostermelerinin - muhtemel oldugu bildirilmistir. Bu kapsamda
aragtirmada, sulu Cuminum cyminum Oziitii kullanarak AgNP’leri sentezlemek ve
tendon dokusu rejenerasyonunu gelistirmek icin klinik uygulama perspektifiyle in
vitro sitotoksik olmayan etkileri degerlendirilmesi amaglanmistir. Cuminum cyminum
Oziitiinde fitokimyasallarin varligi kalitatif ve kantitatif yontemlerle incelenmistir.
Cuminum cyminum 0ziitli nanoparcaciklari, glimiis nitrat kullanilarak biyo-indirgeme
yontemiyle sentezlenmis ve AgNP’ler X-i1sin1 kirmmim analizi (XRD), Fourier
dontisiimii kizilotesi spektroskopisi (FTIR), zeta potansiyel analizi ve taramali

elektron mikroskobu (SEM) ile karakterize edilmistir. AgNP’lerin antioksidan etkisi,
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toplam antioksidan aktivite ve indirgeme gilicii deneyi kullanilarak incelenmistir.
Eszamanli olarak, birincil tenositler tavsan asil tendonundan kollajenaz ve dispase
sindirim/tedavi ile izole edilmis ve Tip 1 kollajen icin karakterize edilmistir. Ayrica,
sirastyla 1929 fare fibroblast hiicreleri ve birincil tenositler ile dogrudan temas
halinde olan Cuminum cyminum AgNP’nin in vitro sitotoksisitesi, MTT tahlili ile
degerlendirilmistir.  Fiziko-kimyasal karakterizasyonlar, antioksidan o&zellikli
Cuminum cyminum AgNP nanoboyutunun olusumunu ve stabilitesini dogrulamustir.
Bunun yani sira MTT tahlili, AgNP’nin L1929 fibroblastlar1 ve birincil tenositler ile
sitotoksisite olmadigint dogrulamistir. Cuminum cyminum AgNP geriatrik ve sporcu
topluluklarinin  karsilastigit  yipranmig/yarali tendon dokusunun daha hizh
restorasyonuna yonelik terapotik uygulama i¢in ideal bir aday olarak belirlenmistir.
AlSalhi vd. (2016) tarafindan yapilan arastirmada, ¢ok amagl antikanser ve
antimikrobiyal aktivitelere sahip AgNP’ler sentezi ig¢in basit ve cevre dostu bir
yontemle  gerceklestirilmesi  amaclanmistir.  Bu  kapsamda  Pimpinella
anisumtohumlarinin (3 mM) sulu bir ekstraktin1 kullanarak AgNP’ler iiretmek i¢in
yesil bir sentez yolu iizerinde ¢alismislardir. Insan neonatal cilt stromal hiicreleri
(hSSC'ler) ve kolon kanseri hiicreleri (HT115) tizerindeki antimikrobiyal aktiviteleri
ve sitotoksisiteleri degerlendirilmistir. Arastirma sonucunda sentezlenen AgNP’lerin
biyofiziksel bir karakterizasyonu gerceklestirilmis ve AgNP'lerin morfolojisi,
transmisyon elektron mikroskobu, enerji dagilimli spektroskopi, X-1s1n1 toz kirmimi
ve ultraviyole-vis absorpsiyon spektroskopisi ile belirlenmistir. Transmisyon
elektron mikroskobu, 3.2 nm minimum ¢apa ve 3.2-16 nm arasinda degisen ortalama
capa sahip P. anisum tohum ekstraktlarinin AgNP'lerinin kiiresel sekilde oldugu
gosterilmistir. X-1s1n1 toz kirmmimi, nanopargaciklarin kristal yapismi vurgulamis,
sentezlerini izlemek icin ultraviyole-vis absorpsiyon spektroskopisi kullanilmis ve
Fourier transform kizilotesi spektroskopisi ile tohum ekstraktindaki ana indirgeyici
gruplar gosterilmistir. Elementel giimiisiin varligin1 dogrulamak i¢in enerji dagitici
spektroskopi kullanilmistir.  Yesil sentezlenmis AgNP’lerin  Staphylococcus
pyvogenes, Acinetobacter baumannii, Klebsiella pneumoniae, Salmonella typhi ve
Pseudomonas aeruginosa olmak iizere bes bulasic1 bakteri tiirline kars1
antimikrobiyal potansiyeli degerlendirmistir. Ek olarak, in vitro ¢ogalma testleri ve
hiicre canliligi deneylerini kullanarak AgNP’lerin hSSC hiicreleri ve HTI115

hiicrelerine kars1 toksikolojik etkilerine odaklanilmistir. Test edilen farkh
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nanopartikiil konsantrasyonlar1 arasinda, 10 pg’lik dozlar, canlilikta degisiklik
olmaksizin hiicre proliferasyonu ilizerinde ¢ok az olumsuz etki gosterirken, 10 pg’lik
dozlarin sitotoksisitenin artmasina neden oldugu bildirilmistir. Sonu¢ olarak P.
anisum Oziitlinden sentezlenen AgNP’lerin ¢evre dostu nanosentetik yollar i¢in yeni
ve ucuz biyolojik indirgeyici ajanlar olarak kapasitesini belirlenmistir. Elde edilen
veriler kapsaminda nanoteknolojide bitki kaynakli indirgeyici ve stabilize edici
maddelerin ¢ok amagl potansiyeli dogrulanmistir.

Ahmed ve Mustafa (2020) tarafindan yapilan arastirmada Sudan, essiz cografi
konumu ve farkli iklimi nedeniyle muazzam bitkisel zenginlik forumuna sahip
oldugu belirtilerek cogunlukla geleneksel olarak kullanilan Sudan tibbi ve aromatik
bitkilerinin giimiis ve fitobilesenlerinin kombinasyonundan kaynaklanan giimiis
nanopartikiillerin biyolojik aktivitelerinin potansiyelini ve ¢esitliligini arastirilmasi
amacglanmistir. Bu kapsamda geleneksel olarak kullanilan 45°ten fazla sifali bitkinin
aracilik ettigi glimiis nanoparcaciklarin yesil sentez yontemleri elestirel olarak
gbdzden gecirilmistir. Ayrica bitki aracili glimiis nanopargaciklarin sentezini etkileyen
parametreler, karakterizasyon teknikleri ve ¢esitli biyolojik aktiviteleri 6zetlenmis ve
tartistlmistir. Bu nedenle, giimiis nanoparcaciklarin yesil sentezi ve uygulamalari,
Sudan’in genis bitki cesitliligini igerecek sekilde genisletilebilecegi ve yesil sentezin
ciddi potansiyelleri belirtilmistir.

Rashnaei vd. (2020) tarafindan yapilan arastirmada giimiis nanoparcaciklarin,
cesitli uygulamalar1 oldugu o6zellikle antibakteriyel aktiviteleri ve asi iiretiminde
kullanimlar1  nedeniyle biiylik ilgi gordiigii bertilerek nanopartikiillerin
sentezlenmesinde kullanilan ¢esitli yontemler arasinda, yiiksek indirgeme yetenekleri
ve c¢evre dostu olmalar1 nedeniyle tercih edilmesi nedeniyle Pimpinella anisumlL.
Oziitiinden elde edilen AgNP’ler incelenmistir. AgNP’ler, Pimpinella anisumL.
tiriinden ekstrate edilerek sentezlenmis ve UV-spektrofotometre, transmisyon
elektron mikroskobu ve Fourier transform kizilotesi spektroskopi kullanilarak
karakterizasyonu dogrulanmustir. Uretilen AgNP’ler Escherichia coli, Salmonella
typhimurium, Staphylococcus aureus ve Enterococcus faecalis’e kars1 agar kuyu
diflizyonu, disk diflizyonu ve minimum inhibitdr konsantrasyon ydntemleri ile
antibakteriyel aktivitelerini incelemek i¢in kullanilmistir. Bunun yani sira AgNP’ler,
herhangi bir is birligi etkisi aramak i¢in Ceftriaxone, Tetracycline ve Gentamicin

olmak {lizere ii¢ antibiyotik diski ile kombinasyon halinde kullanilmigtir. Arastirmada
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sentezlenen AgNP’lere bagli antibakteriyel etkiler swasiyla E. coli, S. aureus, S.
typhimurium'a kars1 gozlenmis ancak E. faecalis sentezlenen AgNP’lere karsi en
yiikksek direng gosterdigi tespit edilmistir. Sonug¢ olarak Pimpinella anisum L.
kullanilarak sentezlenen AgNP’ler, geleneksel antibiyotiklerle benzer antibakteriyel
etkilere sahip oldugu ancak potansiyel olarak daha az yan etkiye sahip oldugu tespit
edilmistir.

Zayed vd. (2020) tarafindan yapilan arastirmada Pimpinella anisum tohumlari
cesitli kosullar altinda (¢Oziicl tipi, sicaklik, ¢oziicii/bitki oram1 ve temas siiresi)
ekstrakte edilmis ve elde edilen ekstraktlarin giimiis ve altin nano partikiillerin
biyosentezine yonelik giicii degerlendirilmistir. Hem Ag™ hem de Au’" iyonlarmmn
indirgenmesine yonelik en giiclii ekstrakt, 60 °C’de % 70 metanol kullanilarak,
solvent/bitki oran1 10 mL/g ve ekstraksiyon siiresi 60 dakika olarak elde edilmistir.
Hazirlanan AgNP’ler yapisal olarak UV-vis spektroskopisi, transmisyon elektron
mikroskobu, transform kizilotesi spektroskopi ve zeta potansiyeli analizi ile
karakterize edilmistir. FTIR ve fitokimyasal analizleriyle P. anisum’da bulunan
fenolikler ve karbonhidratlar, metal iyonunun indirgenmesinden sorumlu aktif
biyomolekiiller de karakterize edilmistir. Bunun yani swra glimiis ve altin
nanopartikiillerin  1,1-difenil-2-pikril-hidrazil'e (DPPH) kars1 serbest radikal
stipiiriicii aktiviteleri ve Escherichia coli, Staphylococcus aureus, Aspergillus flavus
ve Candida albicans mikroorganizmalarina karsi antimikrobiyal aktiviteleri disk
difiizyon yontemi kullanilarak test edilmistir. Biyosentezlenen AgNP’ler, AuNP’ler
ve P. anisum 6z ile karsilastirildiginda daha yiiksek antioksidan ve antimikrobiyal
aktiviteler gostermistir. Arastirma sonucunda, P. anisum tohumlar1 ekstraktinin,
giivenli biyomedikal uygulama i¢in potansiyel antioksidan ve antimikrobiyal

AgNP’lerin yesil tiretiminde yaygin olarak kullanilabilecegini gostermistir.
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2. MATERYAL VE YONTEM

2.1. Arastirma Materyali

2.1.1. Arastirma Alam

Arastirma kapsaminda calismada materyal olarak kullanilacak ¢orekotu,
kimyon ve anason bitkilerinin tohumlar1 Kirikkale iline bagl Keskin, Karakegili ve
Delice ilgeleri smirlar1 igerisindeki Cizelge 2.1°de belirtilen koordinatlardan

toplanmuigtir.

Cizelge 2.1. Arastirma Materyali Toplama Koordinatlar.

Koordinat

Numune No. | Tohum cinsi ENLEM BOYLAM
1 Corekotu 43.786 56.648
KESKIN 43.789 56.669
2 Kimyon 39.375 33.456
DELICE 39.378 33.452
3 Anason 39.473 33.364
KARAKECILI 39.475 33.621

Arastirma materyalinin toplandig1 bolge ile ilgili arastirma alani gorselleri

Sekil 2.1, Sekil 2.2 ve Sekil 2.3’te verilmistir.

Sekil 2.1. Nigellla sativa (Corek otu) toplama alan1 gorseli.
45



Sekil 2.3. Pimpinella anisum (Anason) toplama alanm gorseli.

2.1.2. Arastirma Materyali Toplanmasi

Arastirma materyalini Kirikkale’nin Keskin, Karakeg¢ili ve Delice ilgelerinden

Nigellla sativa (Cérek otu), Cuminum cuminum (Kimyon), Pimpinella anisum

(Anason) tiirii bitkilerin toplanmasi ile elde edilmistir. Bitkilerin yaygn ve botanik

adlar1 Cizelge 2.2°de verilmistir.

Cizelge 2.2. Bitkilerin yaygin ve botanik adlar1.

Sira No Bitkinin Yaygin Adi Bitkinin Botanik Ad1
1 Corek otu Nigellla sativa
2 Kimyon Cuminum cuminum
3 Anason Pimpinella anisum

Temin edilen bitkilerin tiir teshisleri yapildiktan sonra kullanilacak ¢drekotu,

kimyon ve anason bitkilerinin tohumlarin1 maserasyon yontemiyle ekstrate edilmek

izere laboratuvara getirilmistir.
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2.1.3. Arastirma Materyalinin Hazirlanmasi ve Yontemi

Arastirma kapsaminda laboratuvara getirilen ekstrakti elde edilecek bitki
tohumlar1 toz ve yabanci artiklardan arindirilmak {iizere once musluk suyu ile
ardindan iki kez deiyonize su ile yikanip oda kosullarinda gdlgeye serilerek
kurutulmustur. Kurutulan bitkiler laboratuvarda mutfak degirmeni ile 6giitiildiikten
sonra elenerek partikiil biiyiikliigii 0,50-1,00 mm arasinda olan tozlar seklinde
ekstrakt elde edilmek iizere kullanilmistir. Bitki tozlarimi maserasyon(calkalama)

yontemi kullanilarak bitkilerin ekstraktlar1 elde edilmistir.

2.1.3.1. Maserasyon Yontemi

Bitki 6rneklerinden 30 gr tartilip 100 mL beherde 50 mL su eklenerek 24 saat
kullanilan ¢o6ziicliniin kaynama noktasmma uygun sicaklikta manyetik karistirici
icerisinde bekletilerek gerceklestirilmis ve siiziilme islemi sonrasi bitki ekstratlari

elde edilmistir.

2.2. Analiz Yontemleri

2.2.1. Karakterizasyon Yontemi

Arastirmada kullanilan bitkilerin 6giitiilmiis halinden 5 g almip iizerine 100

mL deiyonize su eklenerek 500 mL’lik erlenmayerlere konulmustur. Bu karigim
manyetik karistiricili 1siticida yaklasik 70°C de 30 dakika isitilmistir. Elde edilen su
ekstraktt Whatman filtre kagidindan siiziilerek daha sonra kullanilmak {izere
buzdolabinda +4 derecede muhafaza edilmistir (Jeevanandam vd., 2018). Giimiis
nanopartikiillerin elde edilmesi i¢in 100 mL 1 mmol (0.170 g) AgNO; ¢ozeltisine 20
mL bitki ekstraktt damlatma hunisi ile damla damla ilave edilmistir. Reaksiyon
manyetik karistiricida 50°C de 2 saat boyunca devam etmistir. Ag¢ik sar1 renkte olan
bitki ekstrakt1 glimiis nitrat ¢ozeltisinin eklenmesi ile kahverengiye donligmiistiir. Bu
kahverengi kolloidal ¢ozelti 10.000 rpm de 15 dakika santrifiijlenip AgNP lerin
coktiiriilmesi gerceklestirilmistir. Santriftij ile Coktiirillen AgNP’ler bir ka¢ defa
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deiyonize su ile yikandiktan sonra kurutulmustur. Kurutulan AgNP’lerin
karakterizasyonlar1 uygun spektroskopik analiz yontemleri kullanilarak yapilmistir.
Swrastyla Ultraviyole-goriiniir bolge spektroskopisi (UV-vis), Fourier Doniigiimlii
Kizilotesi spektroskopisi (FT-IR), Taramali Elektron mikroskobu (STEM) ve
Dinamik Isik Sagilim spektroskopisi (EDX) tekniklerinden faydalanilmistir. UV-vis
spektrumlar1 (Perkin Elmer Lamda 35 UV/VIS Spectrometer), (FE-SEM, Tescan
Mira3XMU, Brno, Czechia), XRD analizleri Emprean, Malvern Panalytical X pert
PRO diffractometer (PXRD), FT-IR spektrumlar1 Schimadzu FTIR 8400
spectrometer  cihazlar1  kullanililarak  gerceklestirilmistir  (Wagner, 2014;

Jeevanandam vd. 2018).

2.2.1.1. Ag nanopartikiillerin sentezi

Ag nanopartikiilleri sentezi i¢cin metal Onciisii olarak AgNO; tuzu kullanilmistir.
Tuzdan 0,01 M konsantrasyonda deiyonize suda ¢ozelti hazirlanmis, oda sicakliginda
manyetik karistiricida karisir haldeki 10 mL bitki ekstraktima 1 mL eklenmistir. Her
bitki i¢in ayr1 ayr1 hazirlanan karisimlar kapali kapta 1siktan muhafaza edilmesi i¢in
aliminyum folyo ile sarilarak 24 saat karisir halde bekletilmistir.

Arastirma kapsaminda ekstrate edilen materyal ve AgNP sentezi gorselleri

Sekil 2.4, Sekil 2.5 ve Sekil 2.6’da sunulmustur.

Sekil 2.4. Nigellla sativa (Corek otu) ekstrat1 ve ekstrat AgNP sentez materyali
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Sekil 2.5. Cuminum cuminum (Kimyon) ekstrat1 ve ekstrat AgNP sentez materyali.

P =2
Sekil 2.6. Pimpinella anisum (Anason) ekstrat1 ve ekstrat AgNP sentez materyali.

2.2.1.2. Sentezlenen nanopartikiillerin karakterizasyonu

Bitki ekstraktlar1 igerisinde sentezlenen Ag nanopartikiillerinin UV ve SEM
incelemeleri, XRD analizi ve antibakteriyel testleri yapilarak karakterizasyonlar1
gerceklestirilmistir.  Uv-Vis analizinde Ag nanopartikiillerin ~ olusturuklari
karakteristik plazmon bandinin yapisi ve bandin olustugu dalgaboyu belirlenmistir.
Ekstrakt i¢ine Oncii tuz ¢ozeltisi eklenip karanlikta 24 sa karistiktan sonra Uv-Vis
Olctimii gerceklestirilmistir. Ekstrakt ¢ozeltisi ve nanopartikiil ¢ozeltisi koyu renkli
olduklar1 i¢in UVis incelemesi yapilmadan 6nce seyreltme yoluna gidilmistir. Bunun
icin 300 puL ornek ¢ozeltisi lizerine 3 mL deiyonize su ilave edilip deiyonize suya

karst  200-800 nm araliginda absorbans degerleri kaydedilmistir. SEM
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incelemelerinde nanopartikiillerin elektron bombardimanina maruz kalmalari
neticesinde olusturduklar1 kontrast goriintiilenmektedir. Goriintiiler ve yazilim
kullanilarak nanopartikiillerin ortalama c¢aplar1 hesaplanmasi miimkiindiir. Bu
calisgmada SEM incelemelerinin yapilmasi i¢in 200 mesh karbon kapli bakir gridler
kullanilmistir. Nanopartikiil ¢ozeltilerinden grid iizerine bir damla birakilip, birkag
saniye sonra ylizeydeki ¢ozeltinin fazlasi bir siizge¢ kagidina dikkatlice emdirilerek
kaplanan gridler oda sicakliginda 1 gece kurutulmus ve cihazda gorintiileri
almmustir. Goriintiilerden image proplus 6 programi kullanilarak ortalama partikiil
caplar1 hesaplanmaistir.

XRD analizi ile partikiillerin kristal yapida mi1 yoksa amorf katilar mi1 olduklar1
anlagilmaktadir. Kristal yap1 olustuysa bu kristallerin tiirii (yiizey merkezli kiibik,
hacim merkezli kiibik, hekzagonal, {iicgensel vb.) bu analiz metoduyla
belirlenebilmektedir. Elde edilen verilerden yararlanilarak ortalama partikiil ¢apinin
hesaplanmas1 da miimkiindiir. Nanopartikiillerin XRD analizi i¢in sentez sonrasinda
cozelti etlivde 60-70°C‘de kurutulup ogiitiildiikten sonra 0,315 mm elekten elenerek

tozlar elde edilmistir.

2.2.1. Antibakteriyel Duyarhhk Testleri

Bu calismada E.coli (ATCC25922), Staph aureus (ATCC25923) suslari
kullanilarak maserasyon yontemiyle su ve AgNPs elde etmis oldugumuz bitki
ekstratlarmin antimikrobiyal etkileri sivi mikro diliisyon testi ile arastirilmistir.
Antimikrobiyal duyarlilik testleri, bir antimikrobiyal ajanin belli bir bakteri tiiriine
karst in-vitro etkinligini saptamak amaciyla uygulanan testlerdir. Klinikte
antimikrobiyal tedavinin, duyarlilik testlerinin sonuclarina gore belirlenmesi esastir.
Ancak bazi durumlarda etiyolojik ajanin liremesi ve duyarliliginin belirlenmesi
beklenmeden ampirik tedavi protokolleri uygulanabilir. Ampirik tedavi
protokollerini belirlemede belli bir bdlge veya hastanede Onceden belirlenmis
duyarlilik sonuglar1 g6z Oniine alinmaktadir. Bu g¢aligmada antibiyotik duyarhilik

testlerinden "diliisyon" metodu kullanilmistir.
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2.2.1.1. Diliisyon testleri

Diliisyon testleri, bir antimikrobiyal ajanin bir mikroorganizmanin {iremesini
inhibe etmek veya Oldiirmek icin gerekli olan minimum konsantrasyonunu
belirlemek i¢in uygulanir. Bu ¢alismada sivi mikrodiliisyon tesi uygulanmustir.

Tip dilisyon “makro” ve “mikro” olmak {izere iki sekilde
uygulanabilmektedir. Her iki yontemin de prensibi aynidir. Makrodiliisyonda test
tiipleri, mikrodiliisyonda ise “U” ya da “V” tabanli “mikroplate”ler kullanilmaktadir.
Tiip diliisyon metodunda besiyeri olarak katyon (kalsiyum ve magnezyum) eklenmis
Mueller-Hinton broth kullanilmistir. Test edilecek olan antibiyotikler once 6zel
coziiciileri i¢cinde hazirlanmakta ve takiben bu sivi besiyerinde iki kat azalan
sulandirmlar1  yapilmustir. Mikroorganizmanin  standart bir inokiilumu (1x10°
CFU/ml) hazirlanip, antimikrobiyal ajanin ¢esitli diliisyonlarini igeren her bir tiipe
esit miktarlarda eklenmistir. Bunun yani sira antibiyotik icermeyen, {iremenin
gostergesi olan kontrol tiipiine de eklenmektedir. Bakteri inokiile edilmemis, sadece
besiyeri konmus bir tiip veya cukur da besiyeri kontrolii olarak hazirlanmistir.
Besiyerleri 35 °C’de bir gecelik inkiibasyondan sonra bakteri liremesini gdsteren
bulaniklik yoniinden incelenmektedir. Bakterinin liremesini 6nleyen, gozle goriiniir
bir bulanikligin olmadigi en diisiik konsantrasyon, minimum inhibitor konsantrasyon

(MIK) olarak degerlendirilmektedir.

2.2.1.2. MBK (En kiiciik bakteriosidal konsantrasyon)

MIK degerinin belirlenmesinin ardindan yapilmaktadir. MIK degeri ve
tizerindeki konsantrasyonlarda canli bakteri saymmi gergeklestirilmektedir.
Bakteriosidal etki, baslangigtaki canli bakterilerin azalmasini saglayan en diisiik
konsantrasyondur. Bu azalma Fransa’da %0.01, Ingiltere’”de % 0.1 olarak
degerlendirilmistir. Baslangigtaki inokiilum 10° bakteri (CFU) / ml’dir (100000).
Yani Fransizlara gore <10' CFU / ml (<10), ingilizlere gore <10* CFU / ml (<100).
Eger MBK degerinin MIK degerine oran1 1 veya yakinsa bakteriosidal etkiden
bahsedilebilmektedir.

Ekstrat ve bakteri etkilesimini degerlendirmek icin olusturulan yontemlerde,

belirli miktarda bakterinin belirli yogunluktaki ekstrat ile belirli bir siire temasi

51



gerekmektedir. Bu siire sonrasinda canli bakteri sayilmasi ise bakteriosidal etki
belirlenmesinde temeldir. Bakteriosidal etkiden bahsedebilmek i¢in canli bakterilerin
miktarinin % 99.9 azalmasi gerekmektedir. Bu etkinin belirlenmesinde ‘MBK ve
Time kill’ olmak {izere iki yontem kullanilmaktadir. Bu ¢alismada MBK yontemi
kullanilmistir. Bir gecelik inkiibasyondan sonra (18-24 saat) canli bakterilerin sayimi
esasina dayanmaktadir. Bu ise, baslangigtaki bakterilerden belirli bir kismini 6ldiiren

en diisiik ekstrat yogunlugudur.
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3. BULGULAR

3.1. Nanopartikiillerin Karakterizasyonu

Ekstraktlar1 hazirlanan bitkilerin sentez islemi Tokat Gaziosmanpasa
Universiesi Fen Edebiyat Fakultesi Kimya boliimi laboratuvarlarinda
gerceklestirilmistir. Bitki ekstraktlarindan yesil sentezle elde edilen AgNP’lerin
karakterizasyonu Oncelikle UV-Vis spektroskopisi ile 250-800 nm dalga boyu
araliginda 1 nm’lik ¢6ziiniirliikkte 0-2 dakika arasinda yapilmistir. AgNP’lerin Uv-Vis
spektrumlart sirasiyla Sekil 3.1 Sekil 3.2 ve Sekil 3.3’te verilmistir.
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Sekil 3.1. C-AgNP lerin Uv-Vis spektrumu.

Sekil 3.1°e gore Nigellla sativa (Corek otu) bitkisinden sentezlenen C-AgNP
lerin Uv-Vis spektrumuna gore maksimum absorbsiyonu 493 nm olarak

bulunmustur.
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Sekil 3.2. K-AgNP lerin Uv-Vis spektrumu.

Sekil 3.2°ye gore Cuminum cuminum (Kimyon) bitkisinden sentezlenen K-
AgNP lerin Uv-Vis spektrumuna goére maksimum absorbsiyonu 510 nm olarak
bulunmustur.
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Sekil 3.3. A-AgNP lerin Uv-Vis spektrumu.

Sekil 3.3’ye gore Pimpinella anisum (Anason) Uv-Vis spektrumuna gore

maksimum absorbsiyonu 458 nm olarak bulunmustur.
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Ekstrate edilmis kahverengi AgNP’lerin Sekil 3.1, Sekil 3.2 ve Sekil 3.3’te
gorildigi iizere 400-500 nm dalga boyu araliginda maksimum absorbans vermistir.

FTIR analizi icin AgNO; cozeltisindeki Ag(I) katyonlarinin noétral Ag (0)
tiiriine indirgenmesine ve stabilize olmasina sebep olan fonksiyonel biyo molekiilleri
tanimlamak i¢in kullanilmigtir. Fenolik bilesenlerce zengin Nigellla sativa (Corek
otu), Cuminum cuminum (Kimyon), Pimpinella anisum (Anason) eser miktarda
ornekler alinarak spektrumlar oda sicakliginda gerceklestirilmistir (Malhotra ve Ali,
2018). AgNP’lerin FTIR analizi grafikleri sirasiyla Sekil 3.4, Sekil 3.5 ve Sekil

3.6’da verilmistir.

100

T

4r

3[] 1 | 1 | ?I | 1
4000 3000 2000 1000 400

Wavenumber [cm-1]

Sekil 3.4. Nigellla sativa (Corek otu) giimiis nanopartikiilleri FTIR analiz sonucu.

Sekil 3.4’e gore bakildiginda Nigella sativa (Corek otu) gilimiis
nanopartikiilleri (C-AgNP) FTIR analiz sonucuna gore numaralandirilarak verilen
dalga boylar1 cm’! cinsinden strastyla: 1-3280, 2-3008, 3-2912, 4-2848, 5-1741, 6-
1644, 7-1514, 8-1467, 9-1405, 10-1343, 11-1314, 12-1040, 13-820, 14-714, 15-526

olarak bulunmustur.
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Sekil 3.5. Cuminum cuminum (Kimyon) glimiis nanopartikiiller1 FTIR analiz sonucu.

Sekil 3.5’e gore bakildiginda Cuminum cuminum (Kimyon)  giimiis
nanopartikiilleri FTIR analiz sonucuna gore numaralandirilarak verilen dalga boylar1
cm” cinsinden sirasiyla; 1-3274, 2-2991, 3-2968, 4- 2919, 5-2360, 6-2027, 7-1745,
8-1650, 9-1537, 10-1393, 11-1241, 12-1065, 13-535, 14-439 olarak bulunmustur.
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Sekil 3.6. Pimpinella anisum (Anason) giimiis nanopartikiilleri FTIR analiz sonucu.

Sekil 3.6’ya gore bakildiginda Pimpinella anisum (Anason) gimiis
nanopartikiilleri FTIR analiz sonucuna gore numaralandirilarak verilen dalga boylar1
cm” cinsinden sirastyla; 1-3267, 2-2921, 3-2852, 4-1743, 5-1632, 6-1516, 7-1455, 8-

1144, 9-1025, 10-506, 11-431 olarak bulunmustur.
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Ektrate edilmis AgNP lerin kristal yapis1 X-1gmnlar1 kirmim (XRD) yontemi

ile analiz edilmistir. Analiz CuKa radyasyon kullanilarak, 20 agis1 1-60 araliginda

Olgtim alinmistir. Bitki ekstrakti kullanilarak sentezlenen AgNP’lerin X-iginlari

kirinim deseni sirastyla Sekil 3.7, Sekil 3.8 ve Sekil 3.9°da verilmistir.
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Sekil 3.7. Nigellla sativa (Corek otu) XRD analizi.

Sekil 3.7’ye gore AgNP’lerin XRD spektrumlar1 ylizey merkezli kiipiin

karakteristik Bragg kirmim planlar1 Nigellla sativa (Corek otu) bitkisinde (111),
(200), (220) ve (311) oldugu ve 20 degerleri yaklasik 38.35 °, 44.50°, 64.76° ve

77.80° civarinda kirmim bantlar1 oldugu gozlenmistir.
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Sekil 3.8. Cuminum cuminum (Kimyon) XRD analizi.
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Sekil 3.8’ece gore AgNP’lerin XRD spektrumlar1 ylizey merkezli kiipilin

karakteristik Bragg kirinim planlart Cuminum cuminum (Kimyon) bitkisinde (111),
(200), (220) ,(222) ve (311) oldugu ve 20 degerleri yaklasik 38.44°, 44.33°, 64.49°,

81.60° ve 77.45° civarinda kirinim bantlar1 oldugu gézlenmistir.
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Sekil 3.9. Pimpinella anisum (Anason) XRD analizi.

Sekil 3.9’a gore AgNP’lerin XRD spektrumlar1 yiizey merkezli kiipiin

karakteristik Bragg kirmim planlar1 Pimpinella anisum (Anason) bitkisinde (111),

(200), (311) olarak bulunmus ve 20 degerleri yaklasik Pimpinella anisum (Anason)

bitkisinde 38.45°, 46.47° ve 77.39° civarinda kirmim bantlar1 oldugu gézlenmistir.

Arastirmada sentezlenen AgNP lerin boyut, sekil ve morfolojisini karakterize

etmek icin taramali elektron mikroskopu (SEM) kullanilmistir. SEM goriintiileri
asagida srrasiyla Sekil 3.10, Sekil 3.11 ve Sekil 3.12°de verilmistir.
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SEM HV: 30.0 kV ‘ WD: 6.55 mm MAIA3 TESCAN
Det: TE Bright
‘ Date(m/d/y): 12/30/21 BARTIN UNIVERSITY

Sekil 3.10. Nigellla sativa (Corek otu) SEM goriintiisii.

Sekil 3.10°a gore AgNP lerin Nigellla sativa (Corek otu) ortalama ¢ap1 20.88

nm olarak 6l¢iilmiistiir.

10.33 nm

SEM HV: 30.0 kV | MAIA3 TESCAN
Det: TE Bright
' Date(m/d/y): 12/30/21 BARTIN UNIVERSITY

Sekil 3.11. Cuminum cuminum (kimyon) SEM goriintiisii.

Sekil 3.11°e gore AgNP lerin Cuminum cuminum (Kimyon) ortalama capi

9.59 nm olarak ol¢iilmiistiir.
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SEM HV: 30.0 kV | MAIA3 TESCAN

SEM MAG: 500 kx Det: TE Bright

Date(m/d/y): 12/30/21 BARTIN UNIVERSITY

Sekil 3.12. Pimpinella anisum (Anason) SEM goriintlisii.

Sekil 3.12°ye gore AgNP’lerin Pimpinella anisum (Anason) ortalama capi
22.87 olarak ol¢iilmiistiir.

AgNP’lerin element bilesiminin tespit edilmesi i¢in Enerji Dagilim X-Ray
Spektroskopisi (EDX) yaygin olarak kullanilmaktadir. Bu analizin gergeklestirilmesi
icin  AgNP numuneler bakir kapli 1zgaralar {izerine konularak yapilmistir.
AgNP’lerin EDX analiz sonuglar1 sirastyla Sekil 3.13, Sekil 3.14 ve Sekil 3.15°te

verilmistir.
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Sekil 3.13. Nigellla sativa (Corek otu) EDX analiz bulgular1.
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Sekil 3.13’e gore Nigella sativa (Corek otu) EDX analizine gore glimiis
bolgede (~3 KeV) %92,3 oraninda giiclii sinyal verdigi belirlenmistir.
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Sekil 3.14. Cuminum cuminum (Kimyon) EDX analiz bulgular.

Sekil 3.14’e gore Cuminum cuminum (Kimyon) EDX analizine gore glimiis

bolgede (~3 KeV) %64,9 oraninda giiclii sinyal verdigi belirlenmistir
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Sekil 3.15. Pimpinella anisum (Anason) EDX analiz bulgulari.

Sekil 3.15°e gore Pimpinella anisum (Anason) EDX analizine gore glimiis

bdlgede (~3 KeV) %85,2 oraninda giiclii sinyal verdigi belirlenmistir.
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Sekil 3.13, Sekil 3.14 ve Sekil 3.15’teki EDX analizlerinde diger zayif
element sinyalleri ise bitkilerin yapisinda bulunan enzimler veya proteinlerden

kaynaklandig1 diisiiniilmiistiir.

3.2. Antimikrobiyal aktivite sonuc¢lari

Nigellla sativa (Corek otu), Cuminum cuminum (Kimyon) ve Pimpinella
anisum (Anason) tohum 06ziitiiniin Su ve C-AgNPs formunun Staphylococcus aureus
(ATCC 25923) ve Escherichia coli (ATCC 25922) bakterilerine kars1 antibakteriyel
aktiviteleri, sivi mikrodiliisyon testi ile arastirilmistir (Azizi vd., 2017; Erci vd. 2018;
Gholami vd., 2022). Hazirlanan bitki ekstratlar1 dncelikle 100 mg tartilarak ependorf
icerisine konulmus 1000 pl %10 dimethylsulfoxide (DMSO) ile ¢6ziindiiriilmiistiir.
Bakteriler, 24 saat boyunca 37 °C'de besleyici et suyunda (Merck-Cat No. 105443)
inkiibe edilmis, ardindan besin agarmna (kanli ve emb) (Merck-Cat No. 105450)
ekilmistir ve 37 °C'de 24 saat inkiibe edilmistir. Sivi mikrodiliisyon testi i¢cin, 100 pl
Triptik soy broth (Oxoid,Basingstoke, Hampshire, ingiltere) mikroplak iizerindeki 96
kuyunun tamamina eklenmistir. Daha sonra 100 pl bitki ekstrakt1 kuyulara eklenmis
ve bitki ekstraktinin konsantrasyonlar1 soldan saga iki kat olacak sekilde seri
seyreltilerek 5 mg mL™" ile 0.0098 mg mL™" arasinda elde edilmistir.

Bakteriyel siispansiyonlarmdan son konsantrasyonu 5x105cfu mL™ olacak
sekilde negatif kontol hari¢ tiim kuyucuklara 5 pL bakteri eklenmistir. Bakterinin
biiyiime kontrolii i¢in bitki 6zii igermeyen bir kuyu pozitif kontrol ve bitki 6ziitiiniin
kontrolii i¢in bir kuyuya bitki ekstrakti negatif kontrol olarak konulmustur. Tiim
numuneler 4 tekrar calisilmistir. Mikroplaklar 37 °C'de 24 saat boyunca inkiibe
edilmistir. Inkiibasyonun sonunda, bulanikhig1 goremedigimiz son seyreltme
kuyucugu minimum inhibitor konsantrasyon (MIK) degeri olarak belirlenmis, MIK
degerleri ve iizerindeki konsantrasyonlara sahip kuyucuklardan 10uL besin
agarma(kanli besiyerine) ekilip, 37 °C'de 24 saat inkiibe edildikten sonra, koloni
saymmi yapilmis ve minimum bakterisidal konsantrasyon (MBK) degeri
belirlenmistir. MBK ise ilk yasayan bakterilerin % 99,9'unu dldiiren bir

konsantrasyondur.
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Nigellla sativa,(Corek ot) tohum Oziitiinin su ve C-AgNPs formunun
Staphylococcus aureus ve Escherichia coli lizerinde MIK ¢aligmalarmin %10

dimethylsulfoxide (DMSO) de ¢oziinmiis gorseli Resim 3.16’da verilmistir.

Sekil 3.16. Tohum 6ziitlerinin C-AgNPs formunun %10 dimethylsulfoxide (DMSO)

¢Oziilmesi.

Nigellla sativa,(Corek otu)tohum Oziitiinlin su ve c-AgNPs formunun S.
aureus ve E. coli iizerinde MIK ¢aligmalarinin mikroplayt gorselleri Resim 3.17°de

verilmistir.

Stapfyviococcis aurews su ekstrata Escherichia coli su ekstrata

Stapfnviiococciis aurens c-AgNPs ekstrat Feseherichia coli c-AgNPs ekstrat
Sekil 3.17. Nigellla sativa (Corek otu)tohum 6ziitiiniin su ve c-AgNPs formunun S.

aureus ve E. coli tizerinde MIK c¢aligsmalari.
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Cuminum cuminum (Kimyon) tohum 0ziitiiniin su ve c-AgNPs formunun S.
aureus ve E. coli lizerinde MIK c¢aligmalarinin mikroplayt gorselleri Resim 3.18°de

verilmistir.

Srtapinlococcies aurewus su ekstrat Escherichio colfi su ekstrats

Staphviccoccus aurews c-AgTNPs ekstrat: Escherichia coli c-AgINPs ekstrati

Sekil 3.18. Cuminum cuminum (Kimyon) tohum 6ziitiiniin su ve c-AgNPs formunun

S. aureus ve E. coli lizerinde MIK ¢alismalarinin mikroplayt gorselleri

Pimpinella anisum (Anason) tohum 06ziitiiniin su ve c-AgNPs formunun S.
aureus ve E. coli lizerinde MIK c¢alismalarinin mikroplayt gorselleri Resim 3.19’da

verilmistir.

SrapAyiococcus aruraelss su ekstrats FErochaerichica coli su ekstrat

STtapfviococciis cuerretds oS gNP's ekstraty EschrericHhic cofi c- A =NPs ekstrats
Sekil 3.19. Pimpinella anisum (Anason) tohum Oziitiiniin su ve c-AgNPs formunun

S. aureus ve E. coli iizerinde MIK ¢aligmalarmin mikroplayt gérselleri
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Nigellla sativa (Corek otu), Cuminum cuminum (Kimyon) ve Pimpinella

anisum (Anason) tohum 6ziitli ve C-AgNPs formunun bakterilere kars1t MIK ve MBK

degerleri Cizelge 3.1°de sunulmustur.

Cizelge 3.1. S. aureus’un sivi mikrodilisyon testi ile minimum inhibitor

konsantrasyon (MIK) ve minimum bakteriosidal konsantrasyon (MBK) sonuglar1.

S. aureus Su ekstraktlari AgNPs

MIK MBK MIK MBK
BITKILER

(mgmL") | (mgmLY) |(mgmL") | (mgmL")
Nigellla sativa 0,125 0,5 0.007 0.015
Cuminum cuminum 0.0625 0,25 0.015 0.0625
Pimpinella anisum 0,125 0,5 0.015 0.031

Cizelge 3.2. E. coli’nin s1ivi mikrodiliisyon testi ile minimum inhibitor konsantrasyon

(MIK) ve minimum bakteriosidal konsantrasyon (MBK) sonuglari.

E. coli Su ekstraktlari AgNPs

BITKILER MIK MBK MIK MBK
(mgmL') | (mgmL") (mgm L") (mgm L")

Nigellla sativa 0.0625 0,25 0.007 0.007

Cuminum cuminum 0,125 0,5 0.001 0.003

Pimpinella anisum 0,125 0,5 0.003 0.007

Bu verilere gore ¢alismada kullanilan bitkilerin her iki formununda degisen

konsantrasyonlarda bakteriler iizerine inhibe edici ve oldiiriicii etkisi oldugu

saptanmistir. Ozellikle bakterilerin giimiis nanopartikiil formlarma daha duyarl

olduklar1 gozlenmistir. Bu formun bitkilerin su formlarma goére daha diisiik
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konsantrasyonlarda antibakteriyel etki gosterdikleri bulunmustur. Antibakteriyel
aktivite tlirler arasi kasilastirildiginda E.coli’nin 6zellikle kimyon ve anasonun
giimiis nanopartikiil formuna S. aureus’a gore daha duyarli oldugu gorilmiistiir

(srastyla MIiK degerleri 0.001 mg m L™ ve 0.003 mg m L™).
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4. TARTISMA

Arastirmada Oncelikle bitki ekstraktlarindan yesil sentezle elde edilen
AgNP’lerin karakterizasyonu yapilmistir. UV-Vis spektrumuna gore Ag (I)
katyonlarmin notral Ag (0) tiiriine indirgendigi ve 400-500 nm araliginda goriilen
bant ¢ozelti icerisinde yer alan AgNP’ler i¢in spesifik oldugu belirtilmistir (Geng vd.,
2021; Ahmed vd., 2019; Nesrin vd., 2020). Tripathi vd. (2017) tarafindan yapilan
calismada AgNP’lerin kahverengi renk tonunun 430 nm dalga boyunda SPR bantta
titresim olusturdugunu belirtmistir. Awwad vd. (2013) yaptiklar1 ¢alismada 420
nm'de AgNP’ler icin SPR bantta titresim oldugunu belirtmislerdir. Karakaya (2021)
ise yaptig1 calismada AgNP’lerin Uv-vis spektrumlar1 426 nm’de yiizey plazmon
rezonansl oldugunu belirtmistir. Reaksiyon sirasinda acgik saridan kahverengi
kolloidal ¢ozeltiye doniismesi AgNP’lerin kalitatif olarak tespit edilmesine olanak
sagladigi ve renk degisimi zamanla AgNP’lerin konsantrasyonunun artmasi
yiizeylerindeki plazmon rezonanslardan (SPR) kaynaklandigi bildirilmistir (Ozlem
Sayg1 ve Usta, 2021). Arastirmada, Nigellla sativa (Corek otu) 493 nm; Cuminum
cuminum (Kimyon) 510 nm ve Pimpinella anisum (Anason) 458 nm maksimum
absorbans gosterdigi tespit edilmistir. Literatiir bulgular1 degerlendirildiginde
arastirmada sentezin basarili bir sekilde yapildigini gostermektedir. Ancak, ayni

islem bitkinin su ekstrakti i¢in tekrarladiginda herhangi bir bant tespit edilmemistir.

FTIR analizleri, AgNP’lerin etrafinin biyomolekiiller tarafindan ¢evrelenerek
metal nanopartiikiillerin bir araya gelip kiimelenme olusturma potansiyellerini azaltip
cOzelti ortamindaki karaliliklarmi artirmaktadir (Korkmaz, 2020). Sekonder
metabolitler bakimindan zengin olan bitkilerden elde edilen su ekstraktlarida
Nigellla sativa (Corek otu) 3280.32 em’™, Cuminum cuminum (Kimyon) 3274.54 cm’
' Pimpinella anisum (Anason) 3267.79 cm™ deki pikler -OH ve —-NH (polifenoller
ve amin) gruplarinin varhigina isaret ettigi bildirilmektedir (Korkmaz, 2020;
Ravichandran vd., 2019). Benzer sekilde Nigellla sativa (Corek otu) 2912.95 cm™,
Cuminum cuminum (Kimyon) 2919.7 cm™, Pimpinella anisum (Anason) 2921.95 cm’
" deki pikler -CH ve -CH2 alifatik gruplari, Nigellla sativa (Cérek otu) 1516.74 cm’
' Cuminum cuminum (Kimyon) 1537.95 cm™, Pimpinella anisum (Anason) 1516.74
cm” deki pikler -C=C gruplarmi, Nigellla sativa (Cérek otu) 1040.41 cm-1,

Cuminum cuminum (Kimyon) 1065.48 cm™, Pimpinella anisum (Anason) 1025.94
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cm’ deki pikler -C-O gruplarmi yani terpenoidler, flavonlar ve karbonhidrat
yapilariin bulundugunu gostermektedir (Korkmaz, 2020; Ravichandran vd., 2019).

Nigella sativa (Corek otu) giimiis nanopartikiilleri FTIR analiz sonucuna gore
numaralandirilarak verilen dalga boylari cm™ cinsinden sirasiyla: 1-3280, 2-3008, 3-
2912, 4-2848, 5-1741, 6-1644, 7-1514, 8-1467, 9-1405, 10-1343, 11-1314, 12-1040,
13-820, 14-714, 15-526 olarak bulunmustur. Cuminum cuminum (Kimyon) giimiis
nanopartikiilleri FTIR analiz sonucuna gore numaralandirilarak verilen dalga boylar1
cm’! cinsinden sirastyla; 1-3274, 2-2991, 3-2968, 4- 2919, 5-2360, 6-2027, 7-1745,
8-1650, 9-1537, 10-1393, 11-1241, 12-1065, 13-535, 14-439 olarak bulunmustur.
Pimpinella anisum (Anason) gimiis nanopartikiilleri FTIR analiz sonucuna gore
numaralandirilarak verilen dalga boylar1 cm’! cinsinden sirastyla; 1-3267, 2-2921, 3-
2852, 4-1743, 5-1632, 6-1516, 7-1455, 8-1144, 9-1025, 10-506, 11-431 olarak
bulunmustur. Elde edilen bu sonuglara gére FTIR analiz sonucuna gore -OH ve -NH
(polifenoller ve amin) gruplarmmin; —CH ve -CH; alifatik gruplari, -C=C gruplari, -C-
O 1ise terpenoidler, flavonlar ve karbonhidrat yapilarmi pikler araciligiyla
gosterilmistir.

XRD (X Isin1 Kirmimi), yesil sentez yOontemiyle sentezlenen AgNP’nin
biiyiikligli, faz tanimlanmas1 ve kristal yapismi analiz etmek icin kullanildigmi ve
boyutlarmin 5-40 nm arasinda degisebilecegini belirtmistir (Awwad vd., 2013).
Bagherzade vd. (2017) tarafindan yapilan ¢calismada hazirlanan AgNP’ lerin XRD
spektrumu, yiizey merkezli kiipiin karakteristik Bragg kirinim planlar1 (111), (200),
(220) ve (311) olan 20= 38.35, 46.46, 64.75 ve 77.62’de dort kirmmim bandi
gosterdigi bildirilmistir. Karakaya (2021) yaptig1 ¢alismada nanopartikiillerin ylizey
merkezli kiibik yapida metalik glimiisiin oldugunu ve boyutunun 32.56 nm olarak
hesaplamistir.

Arastrmada AgNP’lerin  XRD spektrumlar1 yiizey merkezli kiipiin
karakteristik Bragg kirmim planlar1 Nigellla sativa (Corek otu) bitkisinde (111),
(200), (220) ve (311) oldugu ve 20 degerleri yaklasik 38.35 °, 44.50°, 64.76° ve
77.80° civarinda kirmim bantlar1 oldugu tespit edilmistir. Cuminum cuminum
(Kimyon) bitkisinde (111), (200), (220) ,(222) ve (311) oldugu ve 20 degerleri
yaklasik 38.44°, 44.33° 64.49° , 81.60° ve 77.45° civarimda kirinim bantlar1 oldugu
bulunmustur. Pimpinella anisum (Anason) bitkisinde ise (111), (200), (311) olarak
bulunmus ve 20 degerleri yaklasik Pimpinella anisum (Anason) bitkisinde 38.45°,
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46.47° ve 77.39° civarinda kirmim bantlar1 oldugu saptanmigtir. Bu sonuglar ve
literatiirdeki bilgiler birlikte degerlendirildiginde AgNP’lerin yapisindaki metalik
giimiislin varlig1 tespit edilmistir. Bununla birlikte AgNP lerin Nigellla sativa (Cérek
otu) 20.88 nm, Cuminum cuminum (Kimyon) 9.59 nm ve, Pimpinella anisum
(Anason) 22.87 nm ortalama cap tespit edilmistir. Bu kapsamda degisik bitki
ekstratlarindan degisik ¢aplarda AgNP’ler elde edildigi gozlenmistir. SEM ve XRD
sonuclarina gore elde edilen AgNP’lerde fazla bir agregasyonun bulunmadigi da
gbzlenmistir.

Kat1 haldeki elementlerin igeriginde bulunan bilesimin saptanmasinda
genellikle EDX analizi kullanilmaktadir (Hodoroaba, 2020). EDX analizlerinde
giimiis bolgede (~2.983 KeV) giiclii sinyallerin bulunmast AgNP’lerin olusumunda
onemli bir kanit oldugu belirtilmistir (Kumar vd., 2014). Bunun yanm sira c¢esitli
calismalarda AgNP’lerin olusumunda ~3 KeV optik absorpsion pikinin goriilmesinin
glimiis nanopartikiil ekstratlarinin yiizey plasmon rezonansindan kaynakli gosterdigi
belirtilmistir (Shah vd., 2018; Haq vd., 2020). Arastrmada EDX analizine gore
giimiis bolgede (~3 KeV) Nigella sativa (Corek otu) % 92.3 oraninda, Cuminum
cuminum (Kimyon) % 64.9 oraninda, Pimpinella anisum (Anason) % 85.2 oraninda
sinyal verdigi tespit edilmistir. Bu bulgular degerlendirildiginde EDX analizlerine
gore Nigellla sativa (Corek otu), Cuminum cuminum (Kimyon), Pimpinella anisum
(Anason) bitkilerinden elde edilen AgNP ler giimiis bolgede (~3 KeV) giicli
sinyallere sahip oldugu ve diger zayif element sinyallerin bitkilerin yapisinda

bulunan enzimler veya proteinlerden kaynaklandig1 diistindirmektedir.

Bakteriler, terapotik ajan olarak tiiketilen ilaglar1 iletme ve bunlara direng
kazanma genetik yetenegine sahiptir. Bu nedenle direngli bakteriler, iyi bilinen ¢esitli
enfeksiyonlarin tedavisinde bir zorluk teskil eder ve antimikrobiyal 6zelliklere sahip
yeni maddeler gerektirmektedir. Sonug¢ olarak, Onemli aktivite goOsteren bitki
ekstraktlarmin antimikrobiyal etkilerine biiytik ilgi gosterilmektedir (Spizzirri vd.,
2021; Sorbiun vd., 2018; Erjaee vd., 2017)

Ranjan vd. (2013) N. sativa tohumlarindan elde edilen gilimiis
nanopartikiillerin, IYE ye (idrar yolu enfeksiyonu) neden olan bakterilere kars1 etkili
bir sekilde kullanilabilecegi belirtilmistir. Kumar vd. (2019) tarafindan N. sativa
tohumlarin, ¢esitli hastaliklarin iyilestirilmesinde ve yesil sentez ilaglarinin

gelistirilmesinde ¢ok Onemli bir rol oynayabilen ve immiinomodiilator etkileri
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arastirilabilen yiiksek degerli biyoaktif molekiiller i¢erdigini belirtmistir. Almatroudi
vd. (2020) tarafindan ise Nigella sativa AgNP’lerin antibiyofilm aktivitesi 12,5
pg/mL Nigella sativa AgNP’de biyofilm olusumunu sirasiyla Enterococcus faecalis
icin %88,42, E. coli i¢in %84,92, Klebsiella pneumonia i¢in %81,86, Staphylococcus
aureus i¢in %82,84 ve Pseudomonas aeruginosa i¢in %49,9 oraninda kisitladigi
belirlenmistir. Bu nedenle Nigella sativa AgNP’lerinin biyomedikal uygulamalarda,
alternatif tedavilerde, anti-biyofilm ajanlarinin tasarlanmasinda, ¢oklu ilaca direngli
bakteriyel enfeksiyonlarinin tedavisinde ve anti-kanser tedavisinde potansiyel bir
secenek olarak diisiiniilebilecegi vurgulanmistir. Bunun yami sira Nigella sativa
Oziitlerinden elde edilen AgNP’lerin sulu c¢ozeltilerine nazaran daha fazla
antibakteriyel etki gosterdigi saptanmistir. Bu nedenle literatiire benzer sekilde
AgNP’ler c¢esitli medikal tedavilerin uygulanmasinda antibakteriyel aktivilerin

engellenmesi ve sonlanmasinda kullanilabilecegi diisiiniilmektedir.

Chaudhary vd. (2014) Staphylococcus aureus (ATCC 25923) ve Escherichia
coli (ATCC 25922) tiirlerinde ve diger birgok bakteri tiiriinde bakteriyel hastaliklarin
kontrolii icin kimyon esansiyel yagmin potansiyel kullaninmmin miimkiin oldugunu
belirtmistir. Siddiqui vd. (2020) nanopartikiillerin protein molekiillerine afinitesi
oldugu; Staphylococcus aureus ve Escherichia coli bakterilere kars1 pozitif olarak
sempatik olmayan antibakteriyel aktivite gosterdigini bildirmistir. Amrutha vd.
(2021) Cuminum cyminum AgNP’lerin antioksidan ve antimikrobiyal Ozellikli
oldugu; geriatrik ve sporcu topluluklarmin karsilastigi yipranmis/yarali tendon
dokusunun daha hizli restorasyonuna yonelik terapdtik uygulama i¢in ideal oldugu
bildirilmistir. AlSalhi vd. (2016) tarafindan kapasite belirleme caligmalarinda test
edilen farklt Cuminum cyminum nanopartikiil konsantrasyonlar1 arasinda, 10 pg’lik
dozlarin, canlilikta degisiklik olmaksizin hiicre proliferasyonu iizerinde ¢ok az
olumsuz etki gosterirken, 10 pg’lik dozlarin sitotoksisitenin artmasina neden oldugu
bildirilmistir. Bunun yani swa Cuminum cyminum 0Ozitlerinden elde edilen
AgNP’lerin sulu ¢oOzeltilerine nazaran daha fazla antibakteriyel etki gosterdigi
saptanmis ve hatta en sulu c¢ozeltilerine nazaran en fazla etkiye sahip oldugu tespit
edilmistir. Bu tespitler kapsaminda antibakteriyel etkilerinin yiiksekligi nedeniyle
Cuminum cyminum Oziitlerinden elde edilen antimikrobiyal AgNP’lerin yesil

iiretiminde yaygin olarak kullanilabilecegi diisiiniilmektedir.
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Rashnaei vd. (2020) Pimpinella anisum L. kullanilarak sentezlenen AgNP’ler,
gelencksel antibiyotiklerle benzer antibakteriyel etkilere sahip oldugu ancak
potansiyel olarak daha az yan etkiye sahip oldugu tespit edilmistir. Zayed vd. (2020)
ise biyosentez yoluyla sentezlenen AgNP’lerin, P. anisum sulu Oziitleri ile
kargilastirildiginda daha yiliksek antioksidan ve antimikrobiyal aktiviteler
gostermistir. Arastirmada P. anisum tohumlart ekstraktinin, gilivenli biyomedikal
uygulama i¢in potansiyel antioksidan ve antimikrobiyal AgNP’lerin yesil tiretiminde
yaygm olarak kullanilabilecegi belirtilmistir. Bunun yami swa Pimpinella
anisumAgNP’lerinin sulu ¢o6zeltilerine nazaran Staphylococcus aureus (ATCC
25923) ve Escherichia coli (ATCC 25922) tiiri bakterilere karsi antimikrobiyal
aktivitelerinin daha yiiksek oldugu saptanmistir. Bu durum literatiirdeki saptamalara
benzer olup antioksidan ve antimikrobiyal 6zelliklerine ek olarak yan etki olma
olasiliginin diisiik olmasinin biyomedikal kullanimda daha fazla avantaj sagladigini
diistindiirmiistiir.

Arastirmada tiirler aras1 antimikrobiyal etkileri ile karsilasgtrma yapildiginda
Staphylococcus aureus bakterisine karsit antimikrobiyal faaliyetin en ¢ok
engellendigi tiir Nigella sativa; antimikrobiyal faalyetin durduruldugu tir ise
Cuminum cyminum olarak tespit edilmistir. Escherichia coli bakterisine karsi
antimikrobiyal faaliyetin en ¢ok engellendigi tiir Nigella sativa; antimikrobiyal
faalyetin durduruldugu tiir ise Cuminum cyminum olarak tespit edilmistir. Bu
sonuglar degerlendirildiginde antimikrobiyal etkilerin sonlandirma etkisinin
Cuminum cyminum tiirlinden elde edilen AgNP’lerde tespit edilmistir. Nigella sativa
tiirtinden elde AgNP’er ise antimikrobiyal etkiyi engellemede daha basarili oldugu

saptanmuistir.
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5. SONUC VE ONERILER

Arastirmada, Nigella sativa, Cuminum cyminum ve Pimpinella anisum L. tiirii

bitkilerden elde edilen ekstratlarda giimiis nanopartikiillerinin yesil sentezi ve

antimikrobiyal etkilerinin arastirilmasit amaglanmistir. Bu kapsamda elde edilen

sonuglar su sekildedir:

1.

Arastirmada, elde edilen nanopartikiillerin absorbans degerleri Nigellla sativa
(Corek otu) 493 nm; Cuminum cuminum (Kimyon) 510 nm ve Pimpinella
anisum (Anason) 458 nm maksimum absorbans gosterdigi tespit edilmistir.

Nigella sativa, Cuminum cyminum ve Pimpinella anisum L. FTIR analizleri
sonucunda polifenoller ve amin gruplari; alifatik gruplar, terpenoidler,

flavonlar ve karbonhidrat yapilar1 karakterize edilmistir.

. Nigellla sativa (Corek otu) 20.88 nm, Cuminum cuminum (Kimyon) 9.59 nm

ve, Pimpinella anisum (Anason) 22.87 nm ortalama cap tespit edilmistir.
SEM ve XRD sonucglarina gore elde edilen AgNP’lerde fazla bir
agregasyonun bulunmadigi da gdzlenmistir.

EDX analizine gore Nigella sativa (Corek otu) % 92.3 oraninda, Cuminum
cuminum (Kimyon) % 64.9 oraninda, Pimpinella anisum (Anason) % 85.2
oraninda AgNP’lerin giimiis bolgede (~3 KeV) giiglii sinyallere sahip oldugu

saptanmuigtir.

. Arastirmada kullanilan bitki tiirlerinin Su ve AgNp formlarinin antibakteriyel

aktiviteye sahip oldugu gériilmiistiir. Ozellikle S. aureus suslarmmn Nigella
sativa, E. coli suglarinin Cuminum cuminum daha disik konsantrasyonda

etkin oldugu saptanmustir.

Bu bulgular sonucunda yesil sentezle Nigella sativa, Cuminum cyminum ve

Pimpinella anisum L. tiirii bitkilerden elde edilen AgNP’lerin antimikrobiyal ve

tedavi edici 6zellikleri nedeniyle biyomedikal alanda yaygin sekilde kullanilabilecegi

ve bu bitkilerden elde edilen AgNP’lerin antimikrobiyal etkisinin bitki dziitlerinden

daha etkin oldugu tespit edilmistir.

72



KAYNAKCA

Abd Ellah, N. H., Abouelmagd, S. A. (2017). Surface functionalization of polymeric
nanoparticles for tumor drug delivery: approaches and challenges. Expert
opinion on drug delivery, 14(2), 201-214.

Abdussalam-Mohammed, W., Ali, A. Q., & Errayes, A. O. (2020). Green chemistry:
principles, applications, and disadvantages. Chem. Methodol, 4, 408-423.

Acar, E. H. (2021). Nanoteknolojinin Farmasétik Uygulamalarda Kullaniminin ve
Nanopartikiillerin Toksik Etkilerinin Degerlendirilmesi.

Afsheen, S., Tahir, M. B., Igbal, T., Liaqat, A., & Abrar, M. (2018). Green synthesis
and characterization of novel iron particles by using different extracts. Journal
of Alloys and Compounds, 732, 935-944.

Ahmed, S., Ahmad, M., Swami, B. L., & lkram, S. (2016). A review on plants
extract mediated synthesis of silver nanoparticles for antimicrobial
applications: a green expertise. Journal of advanced research, 7(1), 17-28.

Ahmed, R. H., & Mustafa, D. E. (2020). Green synthesis of silver nanoparticles
mediated by traditionally used medicinal plants in Sudan. International Nano
Letters, 10(1), 1-14.

Ahmad, T., & Thaheem, M. J. (2018). Economic sustainability assessment of
residential buildings: A dedicated assessment framework and implications for
BIM. Sustainable cities and society, 38, 476-491.

Ahmed, N., Fan, H., Dubois, P., Zhang, X., Fahad, S., Aziz, T., & Wan, J. (2019).
Nano-engineering and micromolecular science of polysilsesquioxane materials
and their emerging applications. Journal of Materials Chemistry A, 7(38),
21577-21604.

Ajitha, B., Reddy, Y. A. K., & Reddy, P. S. (2014). Biosynthesis of silver
nanoparticles using Plectranthus amboinicus leaf extract and its antimicrobial
activity. Spectrochimica Acta Part A: Molecular and Biomolecular
Spectroscopy, 128, 257-262.

Akhtar, A., Deshmukh, A. A., Bhonsle, A. V., Kshirsagar, P. M., & Kolekar, M. A.
(2008). In vitro antibacterial activity of Pimpinella anisum fruit extracts against

some pathogenic bacteria. Veterinary World, 1(9), 272-274.
73



Akrami, F., Rodriguez-Lafuente, A., Bentayeb, K., Pezo, D., Ghalebi, S. R., & Nerin,
C. (2015). Antioxidant and antimicrobial active paper based on Zataria (Zataria
multiflora) and two cumin cultivars (Cuminum cyminum). LWT-Food Science
and Technology, 60(2), 929-933.

Ali, Z., Ahmad, R. (2020). Nanotechnology for water treatment. In Environmental
Nanotechnology Volume 3 (pp. 143-163). Springer, Cham.

Aljabali, A. A., Akkam, Y., Al Zoubi, M. S., Al-Batayneh, K. M., Al-Trad, B., Abo
Alrob, O., ... & Evans, D. J. (2018). Synthesis of gold nanoparticles using leaf
extract of Ziziphus zizyphus and their antimicrobial
activity. Nanomaterials, 8(3), 174.

Al-Jassir, M. S. (1992). Chemical composition and microflora of black cumin
(Nigella sativa L.) seeds growing in Saudi Arabia. Food Chemistry, 45(4), 239-
242,

Alkhathlan, A. H., AL-Abdulkarim, H. A., Khan, M., Khan, M., AlDobiy, A.,
Alkholief, M., ... & Siddiqui, M. R. H. (2020). Ecofriendly Synthesis of Silver
Nanoparticles Using Aqueous Extracts of Zingiber officinale (Ginger) and
Nigella sativa L. Seeds (Black Cumin) and Comparison of Their Antibacterial
Potential. Sustainability, 12(24), 10523.

Allhoff, F. (2009). On the autonomy and justification of nanoethics.
In Nanotechnology & society (pp. 3-38). Springer, Dordrecht.

Almatroudi, A. (2020). Silver nanoparticles: Synthesis, characterisation and
biomedical applications. Open life sciences, 15(1), 819-839.

Almatroudi, A., Khadri, H., Azam, M., Rahmani, A. H., Al Khaleefah, F. K.,
Khateef, R., ... & Allemailem, K. S. (2020). Antibacterial, Antibiofilm and
anticancer activity of biologically synthesized silver nanoparticles using seed
extract of Nigella sativa. Processes, 8(4), 388.

AlSalhi, M. S., Devanesan, S., Alfuraydi, A. A., Vishnubalaji, R., Munusamy, M. A.,
Murugan, K., ... & Benelli, G. (2016). Green synthesis of silver nanoparticles
using Pimpinella anisumseeds: antimicrobial activity and cytotoxicity on
human neonatal skin stromal cells and colon cancer cells. International journal
of nanomedicine, 11, 4439.

Agel, A., Abou El-Nour, K. M., Ammar, R. A., & Al-Warthan, A. (2012). Carbon

nanotubes, science and technology part (I) structure, synthesis and

74



characterisation. Arabian Journal of Chemistry, 5(1), 1-23.

Amrutha, D. S., Joseph, J., Vineeth, C. A., John, A., & Abraham, A. (2021). Green
synthesis of Cuminum cyminum silver nanoparticles: Characterizations and
cytocompatibility with lapine primary tenocytes. Journal of Biosciences, 46(1),
1-14.

Anastas, P., & Eghbali, N. (2010). Green chemistry: principles and
practice. Chemical Society Reviews, 39(1), 301-312.

Anastas, P. T., & Warner, J. C. (1998). Green chemistry. Frontiers, 640, 1998.

Astefanei, A., Nufiez, O., & Galceran, M. T. (2015). Characterisation and
determination of fullerenes: a critical review. Analytica chimica acta, 882, 1-
21.

Ates, D. A., & Turgay, O. (2003). Antimicrobial activities of various medicinal and
commercial plant extracts. Turkish Journal of Biology, 27(3), 157-162.

Ath-Sekeroglu, Z. (2013). Nanoteknolojiden nanogenotoksikolojiye: kobalt-krom
nanopartikiillerinin  genotoksik etkisi. Turkish Bulletin of Hygiene &
Experimental Biology/Tiirk Hijyen ve Deneysel Biyoloji, 70(1).

Atta-Ur-Rahman, A. U. R., Malik, S., Hasan, S. S., Choudhary, M. 1., Ni, C. Z., &
Clardy, J. (1995). Nigellidine-A New Indazole Alkaloid from the Seeds of
Nigella sativa. ChemlInform, 26(30), no-no.

Awwad, A. M., Salem, N. M., & Abdeen, A. O. (2013). Green synthesis of silver
nanoparticles using carob leaf extract and its antibacterial
activity. International journal of Industrial chemistry, 4(1), 1-6.

Aziz, M., Kaboli Farshch, H., Oroojalian, F., & Orafaee, H. (2018). Green Synthesis
of Silver Nano-particles Using Kelussia odoratissima Mozaff. Extract and
Evaluation of its Antibacterial Activi.

Bakathir, H. A., & Abbas, N. A. (2011). Detection of the antibacterial effect of
nigella sativa ground seedswith water. African Journal of Traditional,
Complementary and Alternative Medicines, 8(2).

Ballesteros, C. A., Correa, D. S., & Zucolotto, V. (2020). Polycaprolactone nanofiber
mats decorated with photoresponsive nanogels and silver nanoparticles: Slow
release for antibacterial control. Materials Science and Engineering: C, 107,
110334.

Basu, S., Maji, P.,, & Ganguly, J. (2016). Rapid green synthesis of silver

75



nanoparticles by aqueous extract of seeds of Nyctanthes arbor-tristis. Applied
Nanoscience, 6(1), 1-5.

Basu, A., Jeremy, Y. Y., Jenkins, A. J., Nankervis, A. J., Hanssen, K. F., Henriksen,
T., ... & Lyons, T. J. (2015). Trace elements as predictors of preeclampsia in
type 1 diabetic pregnancy. Nutrition Research, 35(5), 421-430.

Besharati-Seidani, A., Jabbari, A., & Yamini, Y. (2005). Headspace solvent
microextraction: a very rapid method for identification of volatile components
of [ranian Pimpinella anisum seed. Analytica Chimica Acta, 530(1), 155-161.

Benakashani, F., Allafchian, A. R., & Jalali, S. A. H. (2016). Biosynthesis of silver
nanoparticles using Capparis spinosa L. leaf extract and their antibacterial
activity. Karbala International Journal of Modern Science, 2(4), 251-258.

Benelli, G. (2021). Green synthesis of nanomaterials and their biological
applications. Nanomaterials, 11(11), 2842.

Berik, N. (2018). Titanyum dioksit ve nano titanyum dioksit kullaniminin su
irlinlerine olas1 zararlarl. Canakkale Onsekiz Mart University Journal of
Marine Sciences and Fisheries, 1(2), 59-65.

Bernabo, P., Tebaldi, T., Groen, E. J., Lane, F. M., Perenthaler, E., Mattedi, F., ... &
Viero, G. (2017). In vivo translatome profiling in spinal muscular atrophy
reveals a role for SMN protein in ribosome biology. Cell reports, 21(4), 953-
965.

Bhatt, J., Kumar, S., Patel, S., & Solanki, R. (2017). Sequence-related amplified
polymorphism (SRAP) markers based genetic diversity analysis of cumin
genotypes. Annals of Agrarian Science, 15(4), 434-438.

Bleeker, E. A., de Jong, W. H., Geertsma, R. E., Groenewold, M., Heugens, E. H.,
Koers-Jacquemijns, M., Oomen, A. G. (2013). Considerations on the EU
definition of a nanomaterial: science to support policy making. Regulatory
toxicology and pharmacology, 65(1), 119-125.

Burgaz, E., Erciyes, A., Andac, M., & Andac, O. (2019). Synthesis and
characterization of nano-sized metal organic framework-5 (MOF-5) by using
consecutive combination of ultrasound and microwave irradiation
methods. Inorganica Chimica Acta, 485, 118-124.

Cai, J., Li, Y., Liu, C., & Wang, X. (2019). Green and controllable synthesis of Au—

Ag bimetal nanoparticles by xylan for surface-enhanced Raman

76



scattering. ACS Sustainable Chemistry & Engineering, 7(18), 15154-15162.

Cassee, F. R., Muijser, H., Duistermaat, E., Freijer, J. J., Geerse, K. B., Marijnissen,
J. C., & Arts, J. H. (2002). Particle size-dependent total mass deposition in
lungs determines inhalation toxicity of cadmium chloride aerosols in rats.
Application of a multiple path dosimetry model. Archives of toxicology, 76(5),
277-286.

Celep, S., & Kog, E. (2007). Nanoteknoloji ve tekstilde uygulama alanlar1.

Chahar, H. S., Corsello, T., Kudlicki, A. S., Komaravelli, N., & Casola, A. (2018).
Respiratory syncytial virus infection changes cargo composition of exosome
released from airway epithelial cells. Scientific reports, 8(1), 1-18.

Chaudhary, N., Husain, S. S., & Ali, M. (2014). Chemical composition and
antimicrobial activity of volatile oil of the seeds of Cuminum cyminum
L. World J. Pharm. Pharm. Sci, 3(2014), 1428-1441.

Chauhan, P. S., Satti, N. K., Suri, K. A., Amina, M., & Bani, S. (2010). Stimulatory
effects of Cuminum cyminum and flavonoid glycoside on Cyclosporine-A and
restraint stress induced immune-suppression in Swiss albino mice. Chemico-
biological interactions, 185(1), 66-72.

Cheikh-Rouhou, S., Besbes, S., Lognay, G., Blecker, C., Deroanne, C., & Attia, H.
(2008). Sterol composition of black cumin (Nigella sativa L.) and Aleppo pine
(Pinus halepensis Mill.) seed oils. Journal of Food Composition and
Analysis, 21(2), 162-168.

Chen, Y., Qian, J., Cao, Y., Yang, H., & Ai, X. (2012). Green synthesis and stable
Li-storage performance of FeSi2/Si@ C nanocomposite for lithium-ion
batteries. ACS applied materials & interfaces, 4(7), 3753-3758.

Choo, C. K., Goh, T. L., Shahcheraghi, L., Ngoh, G. C., Abdullah, A. Z., Amini
Horri, B., & Salamatinia, B. (2016). Synthesis and characterization of NiO
nano- spheres by templating on chitosan as a green precursor. Journal of the
American Ceramic Society, 99(12), 3874-3882.

Clark, J. H. (2006). Green chemistry: today (and tomorrow). Green Chemistry, 8(1),
17-21.

Collins, T. J. (2011). TAML Activators: Green Chemistry Catalysts as Effective
Small Molecule Mimics of the Peroxidase Enzymes. Chem. New Zealand, 72-

77.

71



Cuevas, R., Duran, N., Diez, M. C., Tortella, G. R., & Rubilar, O. (2015).
Extracellular biosynthesis of copper and copper oxide nanoparticles by
Stereum hirsutum, a native white-rot fungus from chilean forests. Journal of
Nanomaterials, 2015.

D’este, P., & Perkmann, M. (2011). Why do academics engage with industry? The
entrepreneurial university and individual motivations. The journal of
technology transfer, 36(3), 316-339.

Dag, A. (2014). Nanoteknolojinin gidalara uygulanmasi ve saglik {izerine
etkisi. Beslenme ve Diyet Dergisi, 42(2), 168-174.

Davarazar, M., Kamali, M., & Lopes, [. (2021). Engineered nanomaterials for
(waste) water treatment-A scientometric assessment and sustainability
aspects. Nanolmpact, 22, 100316.

De Hartog, J. J., Hoek, G., Peters, A., Timonen, K. L., Ibald-Mulli, A., Brunekreef,

B. & Pekkanen, J. (2003). Effects of fine and ultrafine particles on

cardiorespiratory symptoms in elderly subjects with coronary heart disease: the
ULTRA study. American Journal of Epidemiology, 157(7), 613-623.

De Wit-de Vries, E., Dolfsma, W. A., van der Windt, H. J., & Gerkema, M. P.
(2019). Knowledge transfer in university—industry research partnerships: a
review. The Journal of Technology Transfer, 44(4), 1236-1255.

Demirbilek, M. E. (2015). Tarimda ve gidada nanoteknoloji. Gida Ve Yem Bilimi
Teknolojisi Dergisi, (15).

Demircioglu, P., Bogrekei, 1., Cerci, Y., & Durakbasa, N. M. (2013). Kesici Takim
Endiistrisinde Miihendislik Uygulamalar1 ile Mikro/Nanoteknolojinin Termal
ve Goriintii Isleme ile Analizi. Miihendis ve Makina, 19-24.

Demirkiran, A. (2019). Nanoteknolojinin insan saghgma faydali ve zararh
yonleri. Ordu Universitesi Bilim ve Teknoloji Dergisi, 9(2), 136-148.

Denizci, O. M. (2008). Bilisim Caginda Nanoteknoloji Olgusu ve Iletisim Siirecine
Yansimalar: (Doctoral dissertation, Marmara Universitesi (Turkey).

Dizaj, S. M., Lotfipour, F., Barzegar-Jalali, M., Zarrintan, M. H., & Adibkia, K.
(2014). Antimicrobial activity of the metals and metal oxide
nanoparticles. Materials Science and Engineering: C, 44, 278-284.

Do, Q. D., Angkawijaya, A. E., Tran-Nguyen, P. L., Huynh, L. H., Soetaredjo, F. E.,
Ismadji, S., & Ju, Y. H. (2014). Effect of extraction solvent on total phenol

78



content, total flavonoid content, and antioxidant activity of Limnophila
aromatica. Journal of food and drug analysis, 22(3), 296-302.

Dreaden, E. C., Alkilany, A. M., Huang, X., Murphy, C. J., & El-Sayed, M. A.
(2012). The golden age: gold nanoparticles for biomedicine. Chemical Society
Reviews, 41(7), 2740-2779.

Dursun, S., Erkan, N., & Yesiltas, M. (2010). Dogal biyopolimer bazli (biyobozunur)
nanokompozit filmler ve su drlnlerindeki uygulamalari. Journal of
FisheriesSciences. com, 4(1), 50.

Edison, T. N. J. L., Atchudan, R., Karthik, N., Balaji, J., Xiong, D., & Lee, Y. R.
(2020). Catalytic degradation of organic dyes using green synthesized N-doped
carbon supported silver nanoparticles. Fuel, 280, 118682.

Edison, T. N. J. L., Lee, Y. R., & Sethuraman, M. G. (2016). Green synthesis of silver
nanoparticles using Terminalia cuneata and its catalytic action in reduction of
direct yellow-12 dye. Spectrochimica Acta Part A: Molecular and
Biomolecular Spectroscopy, 161, 122-129.

Elahi, N., Kamali, M., & Baghersad, M. H. (2018). Recent biomedical applications
of gold nanoparticles: A review. Talanta, 184, 537-556.

Embong, M. B., Hadziyev, D., & Molnar, S. (1977). Essential oils from spices grown
in Alberta. Anise oil (Pimpinella anisum). Canadian Journal of Plant
Science, 57(3), 681-688.

Englert, N. (2004). Fine particles and human health—a review of epidemiological
studies. Toxicology letters, 149(1-3), 235-242.

Erci, F., Cakir-Koc, R., & Isildak, I. (2018). Green synthesis of silver nanoparticles
using Thymbra spicata L. var. spicata (zahter) aqueous leaf extract and
evaluation of their morphology-dependent antibacterial and cytotoxic
activity. Artificial cells, nanomedicine, and biotechnology, 46(supl), 150-158.

Erkog, S. (2007). Nanobilim ve nanoteknoloji, Ankara: Odtii Yayincilik.

Ers6z, M., Isitan, A., Balaban, M. (2018). Nanoteknoloji 1. BilalOfest Basim-Yayin
&Matbaacilik.

Eyi 1. (2018) Is Saghg ve Giivenligi Kapsaminda Nanomateryal Risk
Degerlendirmesi. Karaelmas Journal of Occupational Health and Safety, 2(2),
87-100.

Evcin, A. (2020). Nanoteknolojiye Giris, Powerpoint Sunusu, Aksaray Universitesi.

79



Evcin, A., (2016). Nanobilim ve Nanomiihendislik. Aksaray Universitesi

Feynman, R. (2018). There’s plenty of room at the bottom. In Feynman and
computation (pp. 63-76). CRC Press.

Fierascu, 1., Georgiev, M. L., Ortan, A., Fierascu, R. C., Avramescu, S. M., Ionescu,
D., ... & Ditu, L. M. (2017). Phyto-mediated metallic nano-architectures via
Melissa  officinalis L.: Synthesis, characterization and biological
properties. Scientific reports, 7(1), 1-14.

Genc, C. C., Yilmaz, H. D., Karaca, B., Kiran, F., & Arslan, Y. E. (2022). Nano-
hydroxyapatite incorporated quince seed mucilage bioscaffolds for osteogenic
differentiation = of  human  adipose-derived  mesenchymal stem
cells. International Journal of Biological Macromolecules, 195, 492-505.

Gholami, M., Azarbani, F., & Hadi, F. (2022). Silver nanoparticles synthesised by
using Iranian Mentha pulegium leaf extract as a non-cytotoxic antibacterial
agent. Materials Technology, 37(9), 934-942.

Goreja, W. G. (2003). Black seed: nature's miracle remedy. Karger Publishers.

Gnach, A., Lipinski, T., Bednarkiewicz, A., Rybka, J., & Capobianco, J. A. (2015).
Upconverting nanoparticles: assessing the toxicity. Chemical Society
Reviews, 44(6), 1561-1584.

Guan, Z., Ying, S., Ofoegbu, P. C., Clubb, P., Rico, C., He, F., & Hong, J. (2022).
Green  synthesis of nanoparticles:  Current developments and
limitations. Environmental Technology & Innovation, 102336.

Giilgm, I., Oktay, M., Kireccl, E., & Kiifrevioglu, O. 1. (2003). Screening of
antioxidant and antimicrobial activities of anise (Pimpinella anisum L.) seed
extracts. Food chemistry, 83(3), 371-382.

Giirdal, H. (2022). Biyomedikal Uygulamalar I¢in Kobalt/Bor Es Katkili 45s
Biyocamin Sentezi Ve Karakterizasyonu (Doctoral Dissertation).

Giirmen, S., Ebin, B., & Itii, M. (2008). Nanopartikiiller ve iiretim ydntemleri-
1. Metalurji Dergisi, 150, 31-38.

Hamley, I. W. (2003). Nanotechnologie mit weichen Materialien. Angewandte
Chemie, 115(15), 1730-1752.

Hemmati, S., Retzlaff-Roberts, E., Scott, C., & Harris, M. T. (2019). Artificial
sweeteners and sugar ingredients as reducing agent for green synthesis of silver

nanoparticles. Journal of Nanomaterials, 2019.

80



Horvath, I. T., & Anastas, P. T. (2007). Innovations and green chemistry. Chemical
reviews, 107(6), 2169-2173.

Hulla, J. E., Sahu, S. C., & Hayes, A. W. (2015). Nanotechnology: History and
future. Human & experimental toxicology, 34(12), 1318-1321.

Hussain, E., Majeed, 1., Nadeem, M. A., Badshah, A., Chen, Y., Nadeem, M. A., &
Jin, R. (2016). Titania-supported palladium/strontium nanoparticles (Pd/Sr-
NPs@ P25) for photocatalytic H2 production from water splitting. The Journal
of Physical Chemistry C, 120(31), 17205-17213.

Hussain, 1., Singh, N. B., Singh, A., Singh, H., & Singh, S. C. (2016). Green
synthesis of nanoparticles and its potential application. Biotechnology
letters, 38(4), 545-560.

Hwang, Y. H., Kim, D. G., & Shin, H. S. (2011). Mechanism study of nitrate
reduction by nano zero valent iron. Journal of Hazardous Materials, 185(2-3),
1513-1521.

Ibrahim, M. M., Abd-Elgawad, A. E. H., Soliman, O. A. E., & Jablonski, M. M.
(2013). Pharmaceutical nanotechnology nanoparticle-based topical ophthalmic
formulations for sustained celecoxib release. Journal of pharmaceutical
sciences, 102(3), 1036-1053.

Ibrahim, H. M. (2015). Green synthesis and characterization of silver nanoparticles
using banana peel extract and their antimicrobial activity against representative
microorganisms. Journal of radiation research and applied sciences, 8(3), 265-
275.

Igbal, P., Preece, J. A., Mendes, P. M. (2012). Nanotechnology: the “top- down” and
“bottom- up” approaches. Supramolecular chemistry: from molecules to
nanomaterials.

Issaabadi, Z., Nasrollahzadeh, M., & Sajadi, S. M. (2017). Green synthesis of the
copper nanoparticles supported on bentonite and investigation of its catalytic
activity. Journal of cleaner production, 142, 3584-3591.

Ivankovié, A., Dronji¢, A., Bevanda, A. M., & Tali¢, S. (2017). Review of 12
principles of green chemistry in practice. International Journal of Sustainable
and Green Energy, 6(3), 39-48.

Jafarizad, A., Safaee, K., Gharibian, S., Omidi, Y., & Ekinci, D. (2015). Biosynthesis

and in-vitro study of gold nanoparticles using Mentha and Pelargonium

81



extracts. Procedia Materials Science, 11, 224-230.

Jebakumar Immanuel Edison, T. N., & Sethuraman, M. G. (2013). Electrocatalytic
reduction of benzyl chloride by green synthesized silver nanoparticles using
pod extract of Acacia nilotica. ACS Sustainable Chemistry &
Engineering, 1(10), 1326-1332.

Jeevanandam, J., Barhoum, A., Chan, Y. S., Dufresne, A., & Danquah, M. K. (2018).
Review on nanoparticles and nanostructured materials: history, sources,
toxicity and regulations. Beilstein journal of nanotechnology, 9(1), 1050-1074.

Kalaivani, P., Saranya, R. B., Ramakrishnan, G., Ranju, V., Sathiya, S., Gayathri, V.,
... & Thanikachalam, S. (2013). Cuminum cyminum, a dietary spice, attenuates
hypertension via endothelial nitric oxide synthase and NO pathway in
renovascular hypertensive rats. Clinical and Experimental Hypertension, 35(7),
534-542.

Kamali, M., Suhas, D. P., Costa, M. E., Capela, 1., & Aminabhavi, T. M. (2019).
Sustainability considerations in membrane-based technologies for industrial
effluents treatment. Chemical Engineering Journal, 368, 474-494.

Kamali, M., Davarazar, M., & Aminabhavi, T. M. (2020). Single precursor
sonochemical synthesis of mesoporous hexagonal-shape zero-valent copper for
effective nitrate reduction. Chemical Engineering Journal, 384, 123359.

Kanani, P., Shukla, Y. M., Modi, A. R., Subhash, N., & Kumar, S. (2019).
Standardization of an efficient protocol for isolation of RNA from Cuminum
cyminum. Journal of King Saud University-Science, 31(4), 1202-1207.

Karakaya, Y., Janbazi, H., Wlokas, 1., Levish, A., Winterer, M., & Kasper, T. (2021).
Experimental and numerical study on the influence of equivalence ratio on key
intermediates and silica nanoparticles in flame synthesis. Proceedings of the
Combustion Institute, 38(1), 1375-1383.

Karn, B., Wong, S. S. (2013). Ten years of green nanotechnology. In Sustainable
nanotechnology and the environment: advances and achievements (pp. 1-10).
American Chemical Society.

Kasithevar, M., Saravanan, M., Prakash, P., Kumar, H., Ovais, M., Barabadi, H., &
Shinwari, Z. K. (2017). Green synthesis of silver nanoparticles using
Alysicarpus monilifer leaf extract and its antibacterial activity against MRSA

and CoNS isolates in HIV patients. Journal of Interdisciplinary

82



Nanomedicine, 2(2), 131-141.

Khalil, N., Ashour, M., Fikry, S., Singab, A. N., & Salama, O. (2018). Chemical
composition and antimicrobial activity of the essential oils of selected
Apiaceous fruits. Future Journal of Pharmaceutical Sciences, 4(1), 88-92.

Khan, N. A., Khan, S. U., Ahmed, S., Farooqi, I. H., Dhingra, A., Hussain, A., &
Changani, F. (2019). Applications of nanotechnology in water and wastewater
treatment: a review. Asian Journal of Water, Environment and Pollution, 16(4),
81-86.

Khare, C. P. (2004). Encyclopedia of indian medicinal plants: rational western
therapy, ayurvedic and other traditional usage, botany. Springer.

Khatami, M., Sharifi, I., Nobre, M. A., Zafarnia, N., & Aflatoonian, M. R. (2018).
Waste-grass-mediated green synthesis of silver nanoparticles and evaluation of
their anticancer, antifungal and antibacterial activity. Green Chemistry Letters
and Reviews, 11(2), 125-134.

Kojima, T., Elliott, J. A. (2013). Effect of silica nanoparticles on the bulk flow
properties of fine cohesive powders. Chemical Engineering Science, 101, 315-
328.

Konur, O. (2012). The scientometric evaluation of the research on the production of
bioenergy from biomass. Biomass and Bioenergy, 47, 504-515.

Kora, A. J., & Rastogi, L. (2016). Catalytic degradation of anthropogenic dye
pollutants using palladium nanoparticles synthesized by gum olibanum, a
glucuronoarabinogalactan biopolymer. Industrial Crops and Products, 81, 1-
10.

Korkmaz, S., Cetin, M. H., Dogan, S., Ozen, K., Ayhan, E., Ozgul, M., & Ozdemtir,
S. F. (2020). A Comprehensive investigation on tribological performance of
nano-silver and nano-gold additivated fluids on wearing surfaces. Journal of
Tribology, 142(8), 082101.

Kreyling, W. G., Semmler, M., Erbe, F., Mayer, P., Takenaka, S., Schulz, H., ... &
Ziesenis, A. (2002). Translocation of ultrafine insoluble iridium particles from
lung epithelium to extrapulmonary organs is size dependent but very
low. Journal of Toxicology and Environmental Health, Part A, 65(20), 1513-
1530.

Kumar, A., Singh, D., Rehman, H., Sharma, N. R., & Mohan, A. (2019).

83



Antibacterial, antioxidant, cytotoxicity and qualitative phyto-chemical
evaluation of seed extracts of nigella sativa and its silver
nanoparticles. IJPSR10, 4922-4931.

Kumar, P. V., Pammi, S. V. N,, Kollu, P., Satyanarayana, K. V. V., & Shameem, U.
(2014). Green synthesis and characterization of silver nanoparticles using
Boerhaavia diffusa plant extract and their anti bacterial activity. Industrial
Crops and Products, 52, 562-566.

Kumar, V., & Yadav, S. K. (2009). Plant- mediated synthesis of silver and gold
nanoparticles and their applications. Journal of Chemical Technology &
Biotechnology: International Research in Process, Environmental & Clean
Technology, 84(2), 151-157.

Le Ouay, B., & Stellacci, F. (2015). Antibacterial activity of silver nanoparticles: A
surface science insight. Nano today, 10(3), 339-354.

Lee, J. B., Yamagishi, C., Hayashi, K., & Hayashi, T. (2011). Antiviral and
immunostimulating effects of lignin-carbohydrate-protein complexes from
Pimpinella anisum. Bioscience, biotechnology, and biochemistry, 1101242356~
1101242356.

Lee, S. H., & Jun, B. H. (2019). Silver nanoparticles: synthesis and application for
nanomedicine. International journal of molecular sciences, 20(4), 865.

Lee, Y. J., & Park, Y. (2020). Green synthetic Nanoarchitectonics of gold and silver
nanoparticles prepared using quercetin and their cytotoxicity and catalytic
applications. Journal of nanoscience and nanotechnology, 20(5), 2781-2790.

Li, W. R, Xie, X. B., Shi, Q. S., Zeng, H. Y., Ou-Yang, Y. S., & Chen, Y. B. (2010).
Antibacterial activity and mechanism of silver nanoparticles on Escherichia
coli. Applied microbiology and biotechnology, 8§5(4), 1115-1122.

Li, G, Li, Y., Wang, Z.,, & Liu, H. (2017a). Green synthesis of palladium
nanoparticles with carboxymethyl cellulose for degradation of azo-
dyes. Materials Chemistry and Physics, 187, 133-140.

Li, Y. Q., Yang, Q. L., Fang, P., Mei, T. S., & Zhang, D. (2017b). Palladium-
catalyzed C (sp2)-H acetoxylation via electrochemical oxidation. Organic
letters, 19(11), 2905-2908.

Mabena, L. F., Sinha Ray, S., Mhlanga, S. D., & Coville, N. J. (2011). Nitrogen-

doped carbon nanotubes as a metal catalyst support. Applied

84



Nanoscience, 1(2), 67-77.

Mahmoud, M. E., & Nabil, G. M. (2017). Nano zirconium silicate coated manganese
dioxide nanoparticles: microwave-assisted synthesis, process optimization,
adsorption isotherm, kinetic study and thermodynamic parameters for removal
of 4-nitrophenol. Journal of Molecular Liquids, 240, 280-290.

Malhotra, B. D., ve Ali, M. A. (2018). Nanomaterials in biosensors: Fundamentals
and applications. Nanomaterials for biosensors, 1.

Mansoori, G. A., Soelaiman, T. F. (2005). Nanotechnology--An introduction for the
standards community. ASTM International.

Markus, J., Mathiyalagan, R., Kim, Y. J., Abbai, R., Singh, P., Ahn, S., ... & Yang,
D. C. (2016). Intracellular synthesis of gold nanoparticles with antioxidant
activity by probiotic Lactobacillus kimchicus DCYS51T isolated from Korean
kimchi. Enzyme and microbial technology, 95, 85-93.

Martinez-Castanion, G. A., Nino-Martinez, N., Martinez-Gutierrez, F., Martinez-
Mendoza, J. R., & Ruiz, F. (2008). Synthesis and antibacterial activity of silver
nanoparticles with different sizes. Journal of nanoparticle research, 10(8),
1343-1348.

Mashaghi, S., Abbaspourrad, A., Weitz, D. A., & van Oijen, A. M. (2016). Droplet
microfluidics: A tool for biology, chemistry and nanotechnology. 7rAC Trends
in Analytical Chemistry, 82, 118-125.

Meena, R. K., Meena, R., Arya, D. K., Jadoun, S., Hada, R., & Kumari, R. (2020).
Synthesis of silver nanoparticles by Phyllanthus emblica plant extract and their
antibacterial activity. Mater. Sci. Res. India, 17, 136-145.

Minooeianhaghighi, M. H., Sepehrian, L., & Shokri, H. (2017). Antifungal effects of
Lavandula binaludensis and Cuminum cyminum essential oils against Candida
albicans strains isolated from patients with recurrent vulvovaginal
candidiasis. Journal de Mycologie Médicale, 27(1), 65-71.

Moghaddam, M., Miran, S. N. K., Pirbalouti, A. G., Mehdizadeh, L., & Ghaderi, Y.
(2015). Variation in essential oil composition and antioxidant activity of cumin
(Cuminum cyminum L.) fruits during stages of maturity. /ndustrial Crops and
Products, 70, 163-169.

Mohamed, D. A., Hamed, I. M., & Fouda, K. A. (2018). Research article antioxidant

and anti-diabetic effects of cumin seeds crude ethanol extract. J Biol Sci, 18(5),

85



251-259.

Morsi, N. M. (2000). Antimicrobial effect of crude extracts of Nigella sativa on
multiple antibiotics-resistant bacteria. Acta Microbiologica Polonica, 49(1),
63-74.

Mosaddegh, E. (2013). Ultrasonic-assisted preparation of nano eggshell powder: A
novel catalyst in green and high efficient synthesis of 2-
aminochromenes. Ultrasonics Sonochemistry, 20(6), 1436-1441.

Nabikhan, A., Kandasamy, K., Raj, A., & Alikunhi, N. M. (2010). Synthesis of
antimicrobial silver nanoparticles by callus and leaf extracts from saltmarsh
plant,  Sesuvium  portulacastrum L. Colloids and  surfaces  B:
Biointerfaces, 79(2), 488-493.

Naeini, A., Naderi, N. J., & Shokri, H. (2014). Analysis and in vitro anti-Candida
antifungal activity of Cuminum cyminum and Salvadora persica herbs extracts
against pathogenic Candida strains. Journal de Mycologie Médicale, 24(1), 13-
18.

Nakkala, J. R., Mata, R., Gupta, A. K., & Sadras, S. R. (2014). Biological activities
of green silver nanoparticles synthesized with Acorous calamus rhizome
extract. European journal of medicinal chemistry, 85, 784-794.

Nasrollahzadeh, M., Sajadi, S. M., Rostami-Vartooni, A., Alizadeh, M., &
Bagherzadeh, M. (2016). Green synthesis of the Pd nanoparticles supported on
reduced graphene oxide using barberry fruit extract and its application as a
recyclable and heterogeneous catalyst for the reduction of nitroarenes. Journal
of Colloid and Interface Science, 466, 360-368.

Nesrin, K., Yusuf, C., Ahmet, K., Ali, S. B., Muhammad, N. A., Suna, S., & Fatih, S.
(2020). Biogenic silver nanoparticles synthesized from Rhododendron
ponticum and their antibacterial, antibiofilm and cytotoxic activities. Journal of
Pharmaceutical and Biomedical Analysis, 179, 112993.

Nickavar, B., Mojab, F., Javidnia, K., & Amoli, M. A. R. (2003). Chemical
composition of the fixed and volatile oils of Nigella sativa L. from
Iran. Zeitschrift fiir Naturforschung C, 58(9-10), 629-631.

Oberddrster, G., Sharp, Z., Atudorei, V., Elder, A., Gelein, R., Kreyling, W., & Cox,
C. (2004). Translocation of inhaled ultrafine particles to the brain. Inhalation
toxicology, 16(6-7), 437-445.

86



Olawumi, T. O., and D. W. M. Chan. (2018). A scientometric review of global
research on sustainability and sustainable development. Journal of Cleaner
Production 183:231-50.

Orav, A., Raal, A., & Arak, E. (2008). Essential oil composition of Pimpinella
anisum L. fruits from various FEuropean countries. Natural product
research, 22(3), 227-232.

Ozcan, M. M., & Chalchat, J. C. (2006). Chemical composition and antifungal effect
of anise (Pimpinella anisum L.) fruit oil at ripening stage. Annals of
microbiology, 56(4), 353-358.

Ozdogan, E., Demir, A., & Seventekin, N. (2006). Nanoteknoloji ve tekstil
uygulamalari. Tekstil ve Konfeksiyon, 16(3), 160-168.

Ozhan, D., Abudayyak, M. (2015). Bazi Metal Bazl, Yiiksek Lisans Tezi,
Nanomateryallerin Toksik, Istanbul Universitesi, Nanoteknoloji Enstitiisii
Ozlem Saygi, K. O., Bayram, H. M., & Bayram, E. (2022). Green synthesis of silver
nanoparticles using artichoke flower petals and application in endodontic

dentistry. Biomass Conversion and Biorefinery, 1-9.

Palaniappan, P., Sathishkumar, G., & Sankar, R. (2015). Fabrication of nano-silver
particles using Cymodocea serrulata and its cytotoxicity effect against human
lung cancer A549 cells line. Spectrochimica Acta Part A: Molecular and
Biomolecular Spectroscopy, 138, 885-890.

Panacek, A., Kvitek, L., Smékalova, M., VecCefova, R., Kolar, M., Réderova, M., ...
& Zbotil, R. (2018). Bacterial resistance to silver nanoparticles and how to
overcome it. Nature nanotechnology, 13(1), 65-71.

Paul, B., Bhuyan, B., Purkayastha, D. D., Dey, M., & Dhar, S. S. (2015). Green
synthesis of gold nanoparticles using Pogestemon benghalensis (B) O. Ktz. leaf
extract and studies of their photocatalytic activity in degradation of methylene
blue. Materials Letters, 148, 37-40.

Peters, A., Wichmann, H. E., Tuch, T., Heinrich, J., & Heyder, J. (1997). Respiratory
effects are associated with the number of ultrafine particles. American journal
of respiratory and critical care medicine, 155(4), 1376-1383.

Peters, L. S. (2001, October). Radical innovation and global patterns of breakthrough
technology development: An analysis of biotechnology and nanotechnology.
In IEMC'0] Proceedings. Change Management and the New Industrial

87



Revolution. IEMC-2001 (Cat. No. 01CH37286) (pp. 206-212). IEEE.

Petretto, G. L., Fancello, F., Bakhy, K., Faiz, C. A., Sibawayh, Z., Chessa, M., ... &
Pintore, G. (2018). Chemical composition and antimicrobial activity of
essential oils from Cuminum cyminum L. collected in different areas of
Morocco. Food bioscience, 22, 50-58.

Ping, Y., Zhang, J., Xing, T., Chen, G., Tao, R., & Choo, K. H. (2018). Green
synthesis of silver nanoparticles using grape seed extract and their application
for reductive catalysis of Direct Orange 26. Journal of industrial and
engineering chemistry, 58, 74-79.

Piri, R., Moradi, A., Balouchi, H., & Salehi, A. (2019). Improvement of cumin
(Cuminum cyminum) seed performance under drought stress by seed coating
and biopriming. Scientia Horticulturae, 257, 108667.

Pohlit, H., Bellinghausen, I., Frey, H., & Saloga, J. (2017). Recent advances in the
use of nanoparticles for allergen- specific immunotherapy. Allergy, 72(10),
1461-1474.

Price OT, Asgharian B, Miller FJ, Cassee FR and Winter-Sorkina R de. MPPD V1.0
2002 Multiple Path Particle Dosimetry model: A model for human and rat
airway particle dosimetry, RIVM Report, http:// www.rivim.nl/bibliotheek
/rapporten/650010030.html (Erisim Tarihi: 27/06/2022).

Priya Tharishini, P., Saraswathy, N. C., Smila, K. H., Yuvaraj, D., Chandran, M., &

Vivek, P. (2014). Green synthesis of gold nano particles from Cassia auriculata
leaf aqueous extract and its cytotoxicity effect on in vitro cell line. /nt. J.
Chem. Technol. Res, 6(9), 4242-4250.

Rafique, M., Shaikh, A. J., Rasheed, R., Tahir, M. B., Bakhat, H. F., Rafique, M. S.,
& Rabbani, F. (2017). A review on synthesis, characterization and applications
of copper nanoparticles using green method. Nano, 12(04), 1750043.

Raja, S., Ramesh, V., & Thivaharan, V. (2017). Green biosynthesis of silver
nanoparticles using Calliandra haematocephala leaf extract, their antibacterial
activity and hydrogen peroxide sensing capability. Arabian journal of
chemistry, 10(2), 253-261.

Rajendaran, K., Muthuramalingam, R., & Ayyadurai, S. (2019). Green synthesis of
Ag-Mo/CuO nanoparticles using Azadirachta indica leaf extracts to study its

solar photocatalytic and antimicrobial activities. Materials Science in

88



Semiconductor Processing, 91, 230-238.

Rajeshkumar, S., & Bharath, L. V. (2017). Mechanism of plant-mediated synthesis
of silver nanoparticles—a review on biomolecules involved, characterisation
and antibacterial activity. Chemico-biological interactions, 273, 219-227.

Ramakrishna, M., Rajesh Babu, D., Gengan, R. M., Chandra, S., & Nageswara Rao,
G. (2016). Green synthesis of gold nanoparticles using marine algae and
evaluation of their catalytic activity. Journal of Nanostructure in
Chemistry, 6(1), 1-13.

Ranjan, P., Das, M. P., Kumar, M. S., Anbarasi, P., Sindhu, S., Sagadevan, E., &
Arumugam, P. (2013). Green synthesis and characterization of silver
nanoparticles from Nigella sativa and its application against UTI causing
bacteria. J. Acad. Ind. Res, 2(1), 45-49.

Ranjana, R., Parushuram, N., Harisha, K. S., Asha, S., & Sangappa, Y. (2020). Silk
fibroin a bio-template for synthesis of different shaped gold nanoparticles:
characterization and ammonia detection application. Materials Today:
Proceedings, 27, 434-439.

Rashnaei, N., Siadat, S. D., Akhavan Sepahi, A., Mirzaee, M., Bahramali, G., &
Arab Joshaghani, A. (2020). Green synthesized silver nanoparticles using anise
(Pimpinella anisumL.) have antibacterial effects. Vaccine Research, 7(1), 17-
24.

Rautela, A., & Rani, J. (2019). Green synthesis of silver nanoparticles from Tectona
grandis seeds extract: characterization and mechanism of antimicrobial action
on different microorganisms. Journal of Analytical Science and
Technology, 10(1), 1-10.

Ravichandran, S., Radhakrishnan, J., Jayabal, P., & Venkatasubbu, G. D. (2019).
Antibacterial screening studies of electrospun Polycaprolactone nano fibrous
mat containing Clerodendrum phlomidis leaves extract. Applied Surface
Science, 484, 676-687.

Roopan, S. M., Madhumitha, G., Rahuman, A. A., Kamaraj, C., Bharathi, A., &
Surendra, T. V. (2013). Low-cost and eco-friendly phyto-synthesis of silver
nanoparticles using Cocos nucifera coir extract and its larvicidal
activity. Industrial Crops and Products, 43, 631-635.

Rubahn, H. G. (2002). Nanophysik und nanotechnologie. Stuttgart: Teubner.

89



Ruttkay-Nedecky, B., Skalickova, S., Kepinska, M., Cihalova, K., Docekalova, M.,
Stankova, M., ... & Kizek, R. (2019). Development of new silver nanoparticles
suitable for materials with antimicrobial properties. Journal of nanoscience and
nanotechnology, 19(5), 2762-2769.

National Nanotechnology Initiative (NNI) (2022) Nanotechnology and nanoscience,
www.nano.gov (Erigim Tarihi: 27/06/2022).

Sadjadi, S., Malmir, M., & Heravi, M. M. (2017). A green approach to the synthesis
of Ag doped nano magnetic y-Fe 2 O 3@ Si0O 2-CD core—shell hollow spheres

as an efficient and heterogeneous catalyst for ultrasonic-assisted A 3 and KA 2
coupling reactions. RSC Advances, 7(58), 36807-36818.

Saha, J., Begum, A., Mukherjee, A., & Kumar, S. (2017). A novel green synthesis of
silver nanoparticles and their catalytic action in reduction of Methylene Blue
dye. Sustainable Environment Research, 27(5), 245-250.

Salehi Surmaghi, M. H. (2010). Medicinal plants and phytotherapy. Vol 1.

Saltan, M., Terzi, S., Sargim, S., Morova, N., & Serin, S. (2013). Yol Agregalarinda
Nanoteknoloji Kullanimi. Uluslararasi Teknolojik Bilimler Dergisi, 5(1), 12-
21.

Seeman, N. C., Liu, F., Mao, C., Yang, X., Wenzler, L. A., Sha, R., ... & Winfree, E.
(2000). Two dimensions and two states in DNA nanotechnology. Journal of
Biomolecular Structure and Dynamics, 17(supl), 253-262.

Shalaby, T. I., Mahmoud, O. A., El Batouti, G. A., & Ibrahim, E. E. (2015). Green
synthesis of silver nanoparticles: synthesis, characterization and antibacterial
activity. Nanosci. Nanotechnol, 5(2), 23-29.

Sharmila, G., Fathima, M. F., Haries, S., Geetha, S., Kumar, N. M., &
Muthukumaran, C. (2017). Green synthesis, characterization and antibacterial
efficacy of palladium nanoparticles synthesized using Filicium decipiens leaf
extract. Journal of Molecular Structure, 1138, 35-40.

Sheldon, R. A. (2016). Green chemistry and resource efficiency: towards a green
economy. Green Chemistry, 18(11), 3180-3183.

Shende, S., Ingle, A. P., Gade, A., & Rai, M. (2015). Green synthesis of copper
nanoparticles by Citrus medica Linn.(Idilimbu) juice and its antimicrobial
activity. World Journal of Microbiology and Biotechnology, 31(6), 865-873.

Siddiqi, K. S., & Husen, A. (2016). Green synthesis, characterization and uses of

90



palladium/platinum nanoparticles. Nanoscale research letters, 11(1), 1-13.

Siddiqui, R., Anwar, A., Ali, S., & Khan, N. A. (2020). Antibacterial Effects of
Derivatives of Porphyrin, Naphthalene diimide, Aminophenol and
Benzodioxane on Methicillin  Resistant Staphylococcus aureus and
Neuropathogenic Escherichia coli K1. Anti-Infective Agents, 18(3), 275-284.

Singh, S. P., Mishra, A., Shyanti, R. K., Singh, R. P., & Acharya, A. (2021). Silver
nanoparticles synthesized using Carica papaya leaf extract (AgNPs-PLE)
causes cell cycle arrest and apoptosis in human prostate (DU145) cancer
cells. Biological Trace Element Research, 199(4), 1316-1331.

Singhal, A., Buckley, C., & Mitra, M. (2017, August). Pivoted document length
normalization. In Acm sigir forum (Vol. 51, No. 2, pp. 176-184). New York,
NY, USA: ACM.

Sigmund, W., Yuh, J., Park, H., Maneeratana, V., Pyrgiotakis, G., Daga, A., ... &
Nino, J. C. (2006). Processing and structure relationships in electrospinning of
ceramic fiber systems. Journal of the American Ceramic Society, 89(2), 395-
407.

Skiba, M. I., Vorobyova, V. 1., Pivovarov, A., & Makarshenko, N. P. (2020). Green
synthesis of silver nanoparticles in the presence of polysaccharide:
optimization and characterization. Journal of Nanomaterials, 2020.

Smitha, S. L., Philip, D., & Gopchandran, K. G. (2009). Green synthesis of gold
nanoparticles using Cinnamomum zeylanicum leaf broth. Spectrochimica Acta
Part A: Molecular and Biomolecular Spectroscopy, 74(3), 735-739.

Soltani, E., Mortazavian, S. M. M., Faghihi, S., & Akbari, G. A. (2019). Non-deep
simple morphophysiological dormancy in seeds of Cuminum cyminum
L. Journal of Applied Research on Medicinal and Aromatic Plants, 15,
100222.

Spizzirri, U. G., Aiello, F., Carullo, G., Facente, A., & Restuccia, D. (2021).
Nanotechnologies: An innovative tool to release natural extracts with
antimicrobial properties. Pharmaceutics, 13(2), 230.

Sougandhi, P. R., & Ramanaiah, S. (2020). Green synthesis and spectral
characterization of silver nanoparticles from Psidium guajava leaf
extract. [norganic and Nano-Metal Chemistry, 50(12), 1290-1294.

Taghizadeh, S. F., Rezaee, R., Mehmandoust, M., Madarshahi, F. S., Tsatsakis, A., &

91



Karimi, G. (2019). Coronatine elicitation alters chemical composition and
biological properties of cumin seed essential oil. Microbial pathogenesis, 130,
253-258.

Tang, S., & Zheng, J. (2018). Antibacterial activity of silver nanoparticles: structural
eftects. Advanced healthcare materials, 7(13), 1701503.

Tarhan, O., Gokmen, V., & Harsa, S. (2010). Nanoteknolojinin gida bilim ve
teknolojisi alanindaki uygulamalar1. Gida, 35(3), 219-225.

Taniguchi, N. (1974). On the basic concept of nano-technology proceedings of the
international conference on production engineering tokyo part ii japan society
of precision engineering. Pabbati et al.

Thippeswamy, N. B., & Naidu, K. A. (2005). Antioxidant potency of cumin
varieties—cumin, black cumin and Dbitter cumin—on antioxidant
systems. European food research and technology, 220(5), 472-476.

Thomas, S., Grohens, Y., & Ninan, N. (Eds.). (2015). Nanotechnology applications
for tissue engineering. William Andrew.

Tolochko, N. K. (2009). History of nanotechnology. Encyclopedia of Life Support
Systems (EOLSS).

Tripathi, K. M., Bhati, A., Singh, A., Sonker, A. K., Sarkar, S., & Sonkar, S. K.
(2017). Sustainable changes in the contents of metallic micronutrients in first
generation gram seeds imposed by carbon nano-onions: life cycle seed to seed
study. Acs sustainable chemistry & engineering, 5(4), 2906-2916.

Turunc, E., Binzet, R., Gumus, I., Binzet, G., & Arslan, H. (2017). Green synthesis
of silver and palladium nanoparticles using Lithodora hispidula (Sm.)
Griseb.(Boraginaceae) and application to the electrocatalytic reduction of
hydrogen peroxide. Materials Chemistry and Physics, 202, 310-319.

Tiylek, Z. (2017). Biyosensorler ve nanoteknolojik etkilesim. Bitlis Eren
Universitesi Fen Bilimleri Dergisi, 6(2), 71-80.

Xu, Q., Zheng, W., Duan, P., Chen, J., Zhang, Y., Fu, F., ... & Liu, X. (2019). One-
pot fabrication of durable antibacterial cotton fabric coated with silver
nanoparticles  via  carboxymethyl chitosan as a  binder and
stabilizer. Carbohydrate polymers, 204, 42-49.

US EPA (United States Environmental Protection Agency). (2009). The Presidential
Green Chemistry Challenge, Award Recipients, 1996-2009, Washington, DC,

92



EPA 744K09002, 2009.

Wagner, S., Gondikas, A., Neubauer, E., Hofmann, T., & von der Kammer, F.
(2014). Spot the difference: engineered and natural nanoparticles in the
environment—release, behavior, and fate. Angewandte Chemie International
Edition, 53(46), 12398-12419.

Veisi, H., Rashtiani, A., & Barjasteh, V. (2016). Biosynthesis of palladium
nanoparticles using Rosa canina fruit extract and their use as a heterogeneous
and recyclable catalyst for Suzuki-Miyaura coupling reactions in
water. Applied Organometallic Chemistry, 30(4), 231-235.

Vijayaraghavan, K., Nalini, S. K., Prakash, N. U., & Madhankumar, D. (2012). One
step green synthesis of silver nano/microparticles using extracts of
Trachyspermum ammi and Papaver somniferum. Colloids and Surfaces B:
Biointerfaces, 94, 114-117.

Vimala, R. T. V., Sathishkumar, G., & Sivaramakrishnan, S. (2015). Optimization of
reaction conditions to fabricate nano-silver using Couroupita guianensis
Aubl.(leaf & fruit) and its enhanced larvicidal effect. Spectrochimica Acta Part
A: Molecular and Biomolecular Spectroscopy, 135, 110-115.

Von Klot, S., Wolke, G., Tuch, T., Heinrich, J., Dockery, D. W., Schwartz, J., ... &
Peters, A. (2002). Increased asthma medication use in association with ambient
fine and ultrafine particles. European Respiratory Journal, 20(3), 691-702.

Wang, Y., Xu, J., Shi, L., & Yang, H. (2020). Recent advances in the antilung cancer
activity of biosynthesized gold nanoparticles. Journal of Cellular
Physiology, 235(12), 8951-8957.

Warrier, P. K. (1993). Indian medicinal plants: a compendium of 500 species (Vol.
5). Orient Blackswan.

Weissig, V., Pettinger, T. K., & Murdock, N. (2014). Nanopharmaceuticals (part 1):
products on the market. International journal of nanomedicine, 9, 4357.

Yildrim, N. (2018). Nanoteknoloji ve gelecegin ¢evreci polimeri
nanoseliiloz. Ormancilik Arastirma Dergisi, 5(2), 185-195.

Yu, Y., Yang, Y., Yu, L., Koh, K. Y., & Chen, J. P. (2021). Modification of
polyvinylidene fluoride membrane by silver nanoparticles-graphene oxide
hybrid nanosheet for effective membrane biofouling

mitigation. Chemosphere, 268, 129187.

93



Zargari, A. (1996). Medicinal Plants. Tehran, Iran: Tehran University Press.

Zayed, M. F., Mahfoze, R. A., El-kousy, S. M., & Al-Ashkar, E. A. (2020). In-vitro
antioxidant and antimicrobial activities of metal nanoparticles biosynthesized
using optimized Pimpinella anisumextract. Colloids and Surfaces A:
Physicochemical and Engineering Aspects, 585, 124167.

Zheng, F., Wang, S., Wen, S., Shen, M., Zhu, M., & Shi, X. (2013). Characterization
and antibacterial activity of amoxicillin-loaded electrospun nano-
hydroxyapatite/poly (lactic-co-glycolic acid) composite
nanofibers. Biomaterials, 34(4), 1402-1412.

Zimmerman, J. B., Anastas, P. T., Erythropel, H. C., & Leitner, W. (2020).
Designing for a green chemistry future. Science, 367(6476), 397-400.

94





