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OZET
Yiiksek Lisans Tezi

ZnO NANOPARTIKULLERIN YESIL SENTEZI VE ILAC TASIYICI SISTEM
OLARAK KULLANILABILIRLIGININ ARASTIRILMASI

KAZIM BATTAL

Inénii Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Kimya Miihendisligi Anabilim Dal1

98+X sayfa
2023
Danisman: Dr. Ogr. Uyesi Emir TOSUN

Cinko oksit nanopartikiillerin (ZnO NP'lerin), uygulama alanlarindan biri de
kontrollii ilag salimidir. Astragalus (Geven) Pycnocephalus var. Pycnocephalus bitkisinin
Oziitli kullanilarak yesil sentez yontemi ile ZnO nanopartikiiller sentezlenmis ve optimum
kosullar belirlenmistir. Yesil sentez yontemiyle ZnO NP sentezinde optimum kosullarini
belirleme caligmalarinda; bitki 6ziitlinlin elde edilmesinde kati/¢oziicli orani, reaksiyon
stiresi, reaksiyon sicakligi ve kalsinasyon sicaklik degeri ile farkli prekiirsor miktarlarinin
etkileri arastirilmistir.  Yesil sentez yoOntemiyle elde edilen ZnO NP’lerin
karekterizasyonu UV-VIS spektroskopisi (UV-VIS), Fourier Transform Infrared
spektroskopisi  (FT-IR), X-Isinlar1 Difraktometresi (XRD), Taramali Elektron
Mikroskopisi (SEM), enerji dagilimli X-1s1n1 spektroskopisi (EDX), zeta potansiyeli, zeta
potansiyel analiz cihazi (Zeta-Meter) kullanilarak yapilmistir. ZnO nanopartikiil optimum
sentez kosullari; ¢inko nitrat miktar1 1 g, kalsinasyon sicakligi 500°C, reaksiyon sicakligi
40°C, ekstrakt derisimi 1:5 (w/v) ve ekstrakt hacmi 25 mL olarak belirlenmistir. Optimum
yesil sentez kosullarinda sentezlenen ZnO NP’lerine Kukurbitasin D ve Kukurbitasin
I’'nin ilag etken maddesi ylikleme ve salim ¢aligmalar1 sonucunda; yesil sentezlenen ZnO
nanopartikiillerin ilag yiikleme kapasitesi, Kukurbitasin D i¢in %8 ve Kukurbitasin I i¢in
%06 olarak, ila¢ ylikleme verimi ise %82 Kukurbitasin D ve %79 Kukurbitasin I olarak
bulunmustur. Tlag etken maddesi yiikleme ve salim basarisindan &tiirii ilag tasiyic sistem
olarak kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: Astragalus, Cinko oksit, Nanopartikiil, Yesil sentez, Ilac

yiikleme, Ilag salimi



ABSTRACT

Master Thesis

INVESTIGATION OF THE USABILITY OF GREEN SYNTHESIZED ZnO
NANOPARTICLES AS DRUG CARRIER SYSTEM

KAZIM BATTAL

Inonu University
Graduate School of Natural and Applied Sciences
Department of Chemical Engineering

98+X sayfa
2023

Supervisor: Dr. Ogr. Uyesi Emir TOSUN

One of the application areas of zinc oxide nanoparticles (ZnO NPs) is controlled
drug release. Using the extract of Astragalus (Geven) Pycnocephalus var. Pycnocephalus
plant, ZnO nanoparticles were synthesized by green synthesis method and optimum
conditions were determined. In the studies to determine the optimum conditions in ZnO
NP synthesis by green synthesis method; the effects of solid/solvent ratio, reaction time,
reaction temperature and calcination temperature value and different precursor amounts
on the extraction of the plant extract were investigated. Characterization of ZnO NPs
obtained by green synthesis method UV-VIS spectroscopy (UV-VIS), Fourier Transform
Infrared spectroscopy (FT-IR), X-Ray Diffractometry (XRD), Scanning Electron
Microscopy (SEM), energy dispersive X-ray spectroscopy (EDX), zeta potential were
made using a zeta potential analyzer (Zeta-Meter). ZnO nanoparticle optimum synthesis
conditions; Zinc nitrate amount was determined as 1 g, calcination temperature was
500°C, reaction temperature was 40°C, extract concentration was 1:5 (w/v) and extract
volume was 25 mL. As a result of the active drug loading and release studies of
Kucurbitacin D and Kucurbitacin 1 to ZnO NPs synthesized under optimum green
synthesis conditions; The drug loading capacity of green synthesized ZnO nanoparticles
was 8% for Kucurbitacin D and 6% for Kucurbitacin I, and the drug loading efficiency
was 82% Kucurbitacin D and 79% Kucurbitacin I. It can be used as a drug delivery system
due to its success in loading and releasing the active drug substance.

Keywords: Astragalus, Zinc oxide, Nanoparticle, Green synthesis, Drug loading,
Drug release



1. GIRIS

Nanomalzemeler, nano Olcekli boyuta sahip parcaciklardir ve genis ylizey
alani/hacim oranlar1 sayesinde gelismis katalitik reaktiviteye, termal iletkenlige, optik
performansa ve kimyasal kararliliga sahiptirler. Nanoteknoloji, optik, elektronik,
biyomedikal ve malzeme bilimi gibi bilim dallar1 ile birlikte kullanilir. Son yillarda bu
alandaki arastirmalar, farkli bilimsel disiplinlerde yenilik¢i ¢oziimler sunarak ivme
kazanmustir.

Nanoteknoloji, boyutlart 100 nm'den kii¢lik olan atomik veya molekiiler kiimeler
olan nanopartikiillerle ilgilenir (Agarwal ve dig, 2017). Avrupa Komisyonu'na gore,
"nanomalzeme, 1 ile 100 nm &lgeginde bir veya daha fazla dis boyuta veya bir i¢ yapiya
sahip, ¢Oziinmez veya biyo-kalici olarak iretilmis bir malzemedir”. Son on yilda,
nanomalzemelerin kullanimi, kiigiik boyutlari, y1gin ve molekiiler Onciillerine kiyasla
onemli dlgiide iyilestirilmis fiziksel, kimyasal ve biyolojik 6zellikleri nedeniyle biiyiik ilgi
gormektedir.

Metal oksitler, optik, manyetik, termal, elektriksel ve kimyasal 6zelliklerinden dolay1
nanoteknolojinin ¢esitli alanlarinda farkli uygulama olanaklar1 bulmustur. Nanoyapili metal
oksitler, ¢cok yiiksek bir ylizey/hacim oraniyla ve yeni uygulamalar i¢in farkli gruplarla
kolayca islevsellestirilebilmelerinden dolay1 ilgi ¢ekici malzemelerdir. Goriintiileme,
algilama, hedeflenmis ila¢ salimi, kozmetikler ve gida koruyucu ajanlar gibi biyolojik ve
medikal uygulamalarda, yigin onciilerine veya organik muadillerine kiyasla daha yiiksek
giivenlik ve kararliliklar1 nedeniyle kullanim alanlari her gegen yil artmaktadir.

Cinko oksit, molekiiler formiilii ZnO olan inorganik bir bilesiktir. Beyaz bir toz
goriinlimiindedir ve suda neredeyse ¢oziinmez. Toz ZnO, seramik, cam, ¢imento, kaucuk,
yaglayici, boya, merhem, yapistirici, plastik, dolgu macunu, pigment ve gida iiriinleri basta
olmak iizere ¢ok sayida malzemede yaygin olarak kullanilan bir katki maddesidir (Sabir ve
dig, 2014).

ZnO'nun nanoyapilari, sifir (0D), bir (1D), iki (2D) ve ti¢ boyutlu (3D) yapilar olarak
smiflandirilabilir. Kuantum noktalari ve nanokiireler sifir boyutlu nano yapilara 6rnek

olarak gosterilebilir. Nanogubuklar, nanoigneler, nanoheliksler, nanoyaylar, nanohalkalar,



nanokusaklar, nanotiipler, nanokemerler ve nanoteller dahil olmak iizere 1D yapilar en
biiyiik grubu olusturur. 2D ZnO nanopartikiiller (NP’ler) arasinda nanoplaka, nanolevha ve
nanopelletler sayilabilir. 3D nanoyapilar ise birden fazla nano yapinin bir araya gelmesiyle
olusmus ¢igek, karahindiba, kar taneleri, ¢cam agaci, kestane benzeri yapilardir. ZnO
nanopartikiillerin yapilarmin bu c¢esitliligi, bu malzemeyi nanoteknoloji alaninda en ¢ok
aragtirilan metal oksitlerden biri haline getirmistir.

Literatiir incelendiginde, giiniimiizde ila¢ salim sistemi olarak ZnO NP’lerin
calisilmasinin 6zellikle anti-kanser alanina odakli oldugu ortaya ¢ikmaktadir. ZnO NP’lerin
kanser hiicrelerine kars1 secici sitotoksisite gosterdiginden anti-kanser 6zellikleri genis ¢apta
arastirilmaktadir. Ozellikle bircok arastirmaci, arastirmalari igin bir ilag modeli olarak
Doksorubisin'i se¢gmistir (Leone, 2018).

Yesil yontemler ile sentez biyomedikal uygulamalar i¢in 6zel 6nem tasidigindan, bu
yontemler ile sentezlenmis ZnO NP’lerin antibakteriyel, antifungal, ila¢ salimi, antikanser,
antidiyabetik, antiinflamatuar ve biyogoriintileme aktiviteleri daha yogun olarak
arastirilmaktadir (Verbi¢ ve dig, 2019).

Bu calismada ZnO NP’ler Astragalus (Geven) bitkisi 0ziitli kullanilarak
sentezlenmistir. Yapilan ¢alsmalara gore Malatyada Astragalus cinsinin 48 taksonu
bulunmaktadir. Bunlarin 12 tanesi endemik olup 3 tanesi sadece Malatya’da bulunmaktadir.
Bu c¢alismada kullanilanan Astragalus alt tiri Astragalus Pycnocephalus var.
Pycnocephalus’dur. Astragalusun ana aktif bilesenlerinin saponinler, favonoidler ve
polisakkaritler oldugu bildirilmistir. Ayrica Astragalus tiirlerinin antrakinonlar, alkaloidler,
amino asitler, B-sitosterol, metalik elementler ve bir¢ok fenolik bilesige sahip oldugunu
tespit edilmistir (Yaglioglu ve dig, 2022). Ayrica bu c¢alisma sirasinda sentezlenen ZnO

NP’lerin ilag salim 6zellikleri de incelenmistir.



2. KURAMSAL TEMELLER

2.1 Nanopartikiiller

2.1.1 Nanoteknolojinin tarihgesi

Nanoteknoloji alani, giinlimiizde modern malzeme bilimi ve teknolojisinde en aktif
arastirma alanlarindan biridir (Sharma ve dig, 2022). Bu alandaki arastirma ve gelistirme,
tim diinyada hizla biiyiimektedir. Bu alana 6nemli bir katki, nanometre 6l¢eginde yeni
malzemelerin gelistirilmesidir. Bunlar genellikle en az bir boyutu 100 nanometreden (nm)
diisiik olan pargaciklardan olusan malzemelerdir (Vidyave dig, 2013). Sekil 2.1°de tabiaatta
bulunan degisik boyutlardaki maddeler gosterilmektedir.
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Sekil 2.1 : Tabiatta bulunan degisik boyutlardaki maddeler.

Nanoteknoloji, olduk¢a yakin zamanda ilgi odag: haline gelmesine ragmen, diinya
capinda zanaatkarlar tarafindan MO 2600'den beri kullanilmaktadir. Lycurgus kupasi (MS
400, Roma), Maya Mavisi pigmenti (MS 800, Chichen Itza), Damascus ¢elik kili¢c (MS 300—
1700, Orta Dogu), Liister canak ¢omlek (MS 800-1600, Akdeniz bolgesi), Deruta
seramikleri (MS 1450-1600, Umbria, italya) ve havayir temizleyen kilise pencereleri
(ortacag Avrupasi), antik imparatorluklarda maddenin molekiiler 6l¢ekli manipiilasyonunun
tinlii 6rneklerinden bazilaridir. Sekil 2.2°de Lycurgus kupasinin nereden aydinlatildigina
bagli olarak farkli renklerde goriinen biiyiileyici optik 6zelligini gostermektedir. Bu tiir
karmagik gelismeler, daha kiiciik dl¢ekli fizigin herhangi bir uygun anlayisini kullanmak
yerine, ¢cogunlukla deneme yanilma temelinde yapildi. Teknolojik gelisme ile birlikte evsel

ve endiistriyel aksesuarlarin minyatiirlestirilmesiyle, nano malzemelere talep giderek



artmaktadir. Bu nedenle, nanoyapilarin atomik ve molekiiler diizeydeki mekanizmalarinin
daha iyi anlagilmasi mutlak bir gereklilik haline gelmistir. Nobel ddiilli fizik¢i Richard P.
Feynman'm 1959'da Amerikan Fizik Cemiyeti’nde yaptig1 "Dipte ¢cok yer var" sdziiniin altini
gizen tarihi konusmasindan beri, arastirmacilar boslugu kapatmak igin nanomateryalleri
aragtirtyorlar.

"Nanoteknoloji" kelimesi ilk olarak 1974 yilinda Norio Taniguchi tarafindan
kullanilmistir. "Nano" 6n eki genellikle uzunluk 6lgeginde 1 ile 100 nm arasinda degisen bir
boyutu ifade eder. Bu tanima gore, nanopartikiillerin en az bir boyutu nano olgektedir.
Nanopartikiiller, yigin malzeme kiyasla istiin fiziksel, kimyasal ve biyolojik 6zellikler
sergiler. Bireysel olarak kullanilabildikleri gibi pratik kullanimlar i¢in islevsellik elde etmek
icin diger malzemelerle birlikte kullanilabilirler. Bu nedenle, arastirma ve yenilik¢i
caligmalarda en yiiksek fayday: elde etmek i¢in, nanopartikiillerin bireysel 6zelliklerinin

kapsamli sekilde arastirmak gerekir.

Sekil 2.2 : Disaridan aydinlatildiginda yesil (solda), i¢eriden aydinlatildiginda mor-
kirmiz1 (sagda) goriinen Lycurgus kupasi.

Nanopartikiillerin iistiin 6zellikleri, birbiriyle iliskili {i¢ ana fiziksel ozellikten
kaynaklanir. Birincisi, nanopartikiiller ¢cok yiiksek spesifik yiizey alanina (birim hacim
basima alan) sahiptir. Ikincisi, yalnizca serbest durumda degil, ayn1 zamanda gozenekli
ortamlarda da yiiksek hareketlilige sahiptirler. Son olarak, nanopartikiiller, elektron dalga
fonksiyonunun dalga boyu ile seviyesindeki boyutlari nedeniyle kuantum etkisi gosterirler.

Ayni elementin y1gin 6lgekli davranisi ve atomik veya molekiiler davranisi, fizik
yasalarindan dolayr farklidir. Nanopartikiiller kuantum fizigi yasalarina uyan atomlardan
veya molekiillerden daha biiyliktiir, ancak her zaman karsilastigimiz ve klasik Newton fizigi
yasalarina uyan yigin nesnelerden ¢ok daha kiigiiktiir. Nano Olcekte, bir pargacigin 6zgiil

yiizey alan1 o kadar biiyliktiir ki, yigin malzemede miimkiin olmayan miktarda enerji



depolayabilir hale gelir. En dis yoriingede dolasan elektronlarin kapladigi alan bile, karsilik
gelen parcacigin boyutuna kiyasla 6nemli hale gelir.Bu durum optoeloktronik 6zelliklerde
onemli degisikliklere sebep olan kuantim sinirlamalarina yol acgar. Bunun tipik bir 6rnegi
igerisinde altin nanopartikiilleri barindiran ve disaridan aydinlatildiginda yesil, igeriden
aydinlatildiginda mor-kirmiz1 goriinen Lycurgus kupasidir (Sekil 2.2).

Nanopartikiillerin siniflandirilmasi, kullanildigi uygulama veya arastirma alanina
baghdir. Malzemenin cinsine, morfolojisine, geometrisine, boyutsalligina, kimyasal
bilesenlerine, toksisitene, aglomerasyonuna ve birgok kritere gore siniflandirilabilir (Khan
ve Hossain, 2022).

Nanopartikiillerin istiin fizikokimyasal 6zellikleri, kiiciik boyutlarina (<100 nm);
yiizey yapilarina, yiizey reaktivitelerine, sahip olduklari foksiyonel gruplara, kimyasal
bilesimlerinin safligina, elektronik 6zelliklerine, sekil ve kiimelenmelerine baglidir. Altin,
giimiis, platin, aliiminyum, ¢inko, titanyum, paladyum, demir ve bakir gibi metal
nanopartikiiller, teknolojik 6nemlerinden dolay1 son zamanlarda biiytik bir ilgi gormektedir
(Hulkoti ve Taranath, 2014).

1-100 nm araliginda boyuta sahip olan NP'lar, yigin malzemeler ile atomik veya
molekiiler yapilar arasinda bir koprii gérevi goriir. 19. yiizyildan bu yana bilim adamlari,
biyomolekiillerin metalleri indirgeme yeteneginin oldugunu farketmislerdir. Toksik, pahali
kimyasallar ile yiiksek enerji tiiketimi olmaksizin dogal indirgeyici, kaplayici ve stabilize
edici ajanlarin kullanildig1 verimli yesil sentezin gelismesi, aragtirmacilart biyolojik

yontemlere ilgisini artirmistir (Hussain ve dig, 2016).

2.1.2 Nanoteknolojinin kullamildig: alanlar

Nanoteknoloji, tip, elektronik, biyomedikal, biyoyakit tiretimi, atik su mithendisligi,
ilag salimi vb. gibi ¢esitli alanlarda gelismekte olan bir uygulamadir (Sekil 2.3).
Nanoteknoloji, ucuz iiriinlerin iiretilmesine olanak saglayan diisiik maliyetinin yani sira

verimliligin ve uzun vadeli kararliligin arttirilmasinda biiyiik rol oynamaktadir
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Sekil 2.3 : Nanoteknolojinin ¢esitli alanlardaki uygulamalari.

Nanopartikiillerin tip alanindaki uygulamalart ile baz1 hastaliklarin erken teshisi,
organlarin ve dokularin goriintiilenmesi saglanir. Nanopartikiiller, yan etkileri azaltan ve
iyilesme oranini artiran ilag salim sistemlerinde kullanilir. Diyaliz i¢in kullanilan nano
6lgekli cihazlarin yapimimda nanoteknolijiden faydalanilir. Kan pihtilarini giderebilen nano
Olcekli robotlar nanoteknoolojinin tip alanindaki bagka bir kullanimidir. Farkli besinlerdeki
bakteriler nanoteknoloji kullanilarak tanimlanabilmektedir.

Cevre alaninda, hava ve suyun saflagtirilmasinda nanopartikiiller kullanilir.
Nanopartikiillerin gelismis niikleer atik yonetiminde de kullanimi bulunmaktadir.

Iletisim alaninda, gelismis telekomiinikasyon ve uydu kullanimi igin kablosuz
nanocihazlarin  gelistirilmesinde  nanopartikiillerden  yaralanilir.  Nanopartikiiller,
elektronikte transistor bileseninin boyutunun kii¢iiltiillmesine olanak saglar. Ayrica yliksek
depolama kapasitesine sahip daha kii¢iik elektronik ¢iplerin iiretilmesinde kullanilir.

Nanopartikiiller, kozmetik ve kremlerde giinesten koruma 6zellikleri saglar. Ayrica
elektrikli cihazlari ¢izilmeye karsi korumak igin kullanilan kaplama katmanlarinda nano
boya ve nanospreyler kullanilir. Lekeleri iten ve kendi kendini temizleyen yeni kumas
tiirlerinin gelistirilmesininde nanopartikiillerden faydalanilir.

Nanopartikiillerin enerji alanindaki en yaygin kullanim alanlarindan biri enerji
acisindan daha verimli gilines pillerinin tiretimidir. Bunun yanisira nanopartikiillerden,
gelistirilmis performansa sahip hidrojen yakit hiicrelerinin iiretiminde de faydalanilir (Singh

ve dig, 2020).



2.1.3 Nanopartikiillerin siniflandirilmasi

2.1.3.1 Metal ve metal oksit nanopartikiiller

Metal oksit nanopartikiilleri (MONP'leri) metal igeren baslangi¢ maddelerinden
sentezlenir. Bu nanopartikiiller fizik, kimya ve malzeme bilimlerinin bir¢ok alaninda 6nemli
bir rol oynamaktadir. Bunlar, yalitkan, yari iletken veya metalik 6zellikler sergileyebilen
elektronik bir yapida ve ¢ok degisik yapisal geometrilerde olabilir. Bu nanopartikiiller,
lokalize yiizey plazmon rezonans 6zellikleri nedeniyle benzersiz opto-elektriksel 6zelliklere
sahiptir. Alkali nanopartikiiller ile Ag, Au ve Cu gibi soy metallerin nanopartikiilleri goriiniir
elektromanyetik spektrum bolgesinde genis bir sogurma bandina sahiptir. Gelismis optik
ozellikleri sayesinde, metal nanopartikiiller birgok arastirma alaninda uygulamalara sahiptir.
Altin nanopartikiil kaplama, SEM analizinde yiiksek kaliteli SEM goriintiilerinin elde
edilmesini saglayan elektron akigini artirmak igin yaygin olarak kullanilir. Nano boyutlu
metal oksitler, yiiksek agir metal seciciligi ve giderim kapasitesi dahil olmak {izere birgok
iistiin 6zellige sahiptir. Metal oksit bazli nanomalzemeler arasinda manganez oksitler, demir
oksitler, titanyum oksitler, seryum oksitler, ¢inko oksitler, magnezyum oksitler, aliiminyum
oksitler ve zirkonyum oksitler ornek verilebilir (Naseem ve Durrani 2021).

Cinko oksit nanopartikiiller (ZnO NP'ler), boyutlarina, sekillerine ve kristal
yapilarina baglh olarak farkli 6zellikler gosterir. Fiziksel ve kimyasal 6zellikleri, baslangig
maddesinin, indirgeyici maddenin, organik ¢6ziiciiniin, reaksiyon siiresinin ve sicakliginin

degistirilmesi ile sentez sirasinda kontrol edilebilir (Altunbek ve dig, 2014).

2.1.3.2 Karbon bazli nanomalzemeler

(a) Fullerenler: Fullerenler (Ceo), sp? hibridizasyonunda diizenlenmis karbon atomlarindan
olusan kiiresel karbon molekiilleridir. Fullerenler, tek katmanli bir fulleren i¢in 8.2 nm'ye ve
cok katmanli bir fulleren i¢in 4-36 nm'ye kadar ¢apa sahip kiiresel yapilarda diizenlenmis
28-1500 karbon atomu igerir (Patel ve dig, 2019).

(b) Grafen: Karbon igeren agdir. Karbon atomlarinin dizilisi grafen aginda altigen bir desen
olusturur ve iki boyutlu diizlemsel yiizeyler olusturur. Iki boyutlu bir levhanin kalinlig1
yaklasik 1-2 nm'dir (Patel ve dig, 2019).

(c) Karbon nanotiipler (CNT'ler): Bunlar karbon iceren grafenden yapilmis
nanofolyolardir. Karbon atomlari, karbon nanotiiplerde bal petegi seklinde diizenlenir ve tek

katmanli bir CNT i¢in 0.7 nm ¢apinda ve ¢ok katmanli bir CNT i¢in yaklasik 100 nm ¢apinda
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i¢i bos silindirler olusturur. CNT'lerinin uzunlugu birkag¢ pm'den birkag mm'ye kadar degisir
(Patel ve dig, 2019).

(d) Karbon nanolifler: Karbon nanoliflerin iiretiminde kullanilan grafen nanofolyolar
CNT'ler ile aynidir ancak yapilari farklidir. Grafen molekiilleri, CNT'lerin diizenli silindirik
tiipleri yerine koni seklinde diizenlenir (Patel ve dig, 2019).

(e) Karbon siyahi: Karbon siyah1 20-70 nm ¢apinda kiiresel bir sekilde diizenlenmis karbon
atomlarindan olusan amorf bir nanomalzemedir. Karbon siyahinda parcacik-pargacik
etkilesimi o kadar yiiksektir ki, birbirlerine baglanarak 500 nm civarinda kiimeler

olustururlar (Patel ve dig, 2019).

2.1.3.3 Organik bazh nanomalzemeler

Organik bazli nanomalzemeler, karbon igeren organik maddelerden olusur. Bu
nanomalzemelerin sentezi, kendiliginden bir araya gelme veya organik maddeden istenen
yapiya donlisimii yoluyla gergeklesir. Organik nanopartikiillere 6rnek olarak lipozom,
kolajen, jelatin, kitosan, aljinat gibi nanopartikiiller verilebilir.

Lipozomlar, fosfolipidlerin ¢ift katmanlarindan olusan vezikiillerdir. Ozellikleri lipid
boyutlari, ylizey yiikleri, bilesimleri ve hazirlanma yontemlerinden etkilenir. Lipozomlar
biyolojik olarak pargalanabilir, uyaranlara duyarlidir, hidrofilik ve hidrofobik ilaglarla
birlestirilebilir. Cogunlukla olarak ila¢ salim1 ve goriintiillemede kullanilirlar (Funda ve dig,
2020). Klinik olarak en ¢ok test edilen nanosistemlerdir. Ancak, dolasimdan hizli bir sekilde
temizlenmeleri ve dlgek biiylitme sorunlari bazi dezavantajlarindandir.

Dogal kemigin hiicre dis1 matrisi esas olarak kolajenden olustugu i¢in kolajen en sik
test edilen dogal polimerdir. Miikkemmel biyouyumluluk, optimal biyobozunurluk ve ihmal
edilebilir immiinojeniteye sahiptir. Kolajenin sinirlamalari ise, zayif mekanik stabilite,
isleme sirasinda olast denatiirasyon ve bagisiklik reaksiyonlarmma neden olma veya
enfeksiyoz ajanlart iletmedeki igsel risk olarak siralanabilir. Alternatif bir ¢oziim olarak,
doku miihendisligi prosediirleri i¢in hayvanlardan ekstrakte edilen kolajen yerine
rekombinant kolajen onerilmektedir.

Jelatin, benzer yararli biyolojik 6zelliklere ve sinirlamalara sahip denatiire bir kolajen
seklidir. Jelatin bozunmasi, ¢apraz baglama prosediirleri uyarlanarak kontrol edilebilir.
Fonksiyonel gruplarin mevcudiyeti, kimyasal doniisiimle fonksiyonellestirmeye izin verir.

Kitosan bir¢ok avantajli biyolojik ve fizikokimyasal 6zellige sahiptir. Biyouyumlu,
antibakteriyel ve {iiretimi kolaydir. Cesitli ¢alismalarda kitosani farmasotik ve doku

miihendisligi uygulamalari icin bir faktor ve ilag dagitim sistemi olarak test edilmistir.



Kitosan nanomalzeme, arastirmacilar tarafindan poli-laktik-glikolik asit/biyoaktif cam, poli-
kaprolakton/stronsiyum katkili kalsiyum fosfat, poli-laktik-glikolik asit/giimiis ve altin gibi
farkli nanopartikiil kombinasyonlar1 ile alveolar kemik rejenerasyon prosediirleri igin
basarili bir sekilde test edilmistir.

Aljinatlar biyolojik olarak uyumlu, hidrofilik, immiinojenik olmayan ve uygun
maliyetli malzemelerdir. igsel 6zellikleri, herhangi bir katki maddesi kullanilmadan in vivo
kalsifikasyona neden olabilir ve bir dizi doku miihendisligi ile ilag verme uygulamasi igin
uygundur. Bununla birlikte, kemik defektlerine implante edildiklerinde oldukga yavas
bozunmalar1 kontrol edilemez ve osteoblast ankraj1 i¢in hiicre baglant1 bolgeleri yoktur

(Funda ve dig, 2020).

2.1.3.4 Kompozit esash nanomalzemeler

Kompozit nanomalzemeler, birden fazla nanopartikiil katmanindan olusur. Bu
nanomalzemeler, diger nanopartikiillerin, yigin malzemeler veya metal gergeveler gibi daha
karmasik malzemelerle birlesimidir. Kompozitler, metal, seramik, organik, inorganik,
karbon bazli veya y1gin polimerler gibi bir¢ok malzeme tiiriinden yapilabilir. Bu malzemeler
senteze bagl olarak farkli morfolojilere ve istenen uygulamalar igin gerekli 6zelliklere sahip

olabilir (Singh ve dig, 2020).
2.1.4 Nanopartikiillerin yesil sentezi

2.1.4.1 Yesil sentezin tanim

"Biyolojik sentez" ve "yesil sentez" terimleri siklikla birbirinin yerine kullanilir.
Bununla birlikte, biyolojik bir sentezin yesil olmasi i¢in ¢evre dostu olmasi, toksik
kimyasallarin kullanilmamasi, tiirevlerinin azaltilmasi, enerji tiiketimi, atik azaltilmas1 gibi
yesil kimyanin temel ilkelerine uygun olmasi gerekir. Yesil sentez ile nanopartikiillerin
sentezlenmesi, bitkilerden fitokimyasallar ve proteinli ekstraktlar gibi dogal iriinler ile
nanopartikiillerin liretimi ve kaplanmasi islemidir. Bu yontemler, biyouyumluluk, maliyet
etkinligi, biiylik Olgcekli tretkenlik, cevre dostu olma, tehlikeli kimyasallar ve yan
reaksiyonlar icermeme Ozelliklerini tasir. Bu nedenle geleneksel fiziksel ve kimyasal
yontemlere cazip bir alternatiftir. Yesil bir sentezde indirgeme ve stabilizasyon islemine
yardimc1 olmak veya pH'1t korumak i¢in sentetik kimyasallar ve ¢oziiciiler kullaniliyorsa, bu

tiir bir sentez daha ¢ok biyokimyasal sentez olarak tanimlanir (Mandal ve dig, 2022).



Bir ¢inko kompleksini bitki ekstraktlariyla selatlayarak kristal ZnO NP’lerin sentezi
ile ilgili bugiine kadar ¢ok sayida arastirma yapilmistir. Yesil sentezde genelikle bitkilerin
yaprak ve c¢icekleri gibi toprak lstii kisimlar1 kullanilir. ZnO NP’lerin sentezini optimize
etmek i¢in ¢ogunlukla sicaklik, pH, konsantrasyon ve siire gibi reaksiyon parametreleri
ayarlanir. Sar1 renklenmenin goriinimii ZnO NP’lerin olusumunu gdsterir, bu da UV-VIS

spektroskopi, SEM ve TEM gibi kalitatif aragtirmalarla dogrulanir.

Yesil sentezin olasi mekanizmasi bazi arastirmacilar tarafindan ac¢iklanmis ve sonug
olarak, bitki ekstraktlarinda bulunan ikincil metabolitler ve proteinlerin, nanopartikiillerin
sentezini destekleyen kaplayict ve indirgeyici ajanlar olarak islev gordiigii bildirilmistir.
Bazi ¢alismalarda ise metal iyonlarinin nanopartikiillerin bitki proteinleri ve metal
iyonlarinin elektrostatik etkilesimi nedeniyle olustugu ifade edilmistir. Bu ¢aligmalara gore
proteinler metal iyonlarini indirger. Bu durum hem proteinin ikincil yapisinda bir degisiklige
neden olur, hem de metal oksit nanopartikiil tohumlarin olusumunda katkida bulunur.
Biyolojik indirgeme, metal iyonlarin1 veya metal oksitleri sifir degerli metal NP'lara
indirgeme islemidir ve stabilitelerini korumada etkilidir. Bu teknikler ile, kirletici maddeler

icermeyen biiylik miktarda yiliksek saflikta nanopartikiiller elde edilir (Mandal ve dig, 2022).

Cizelge 2.1°de bitkisel ekstraktlar kullanilarak yapilan ZnO NP sentezi ile ilgili bazi
caligmalar verilmistir (Ortadogulu, 2021).

10



Cizelge 2.1 : Bitkisel ekstraktlar ile yapilan ¢alismalar.

Kullanilan
Bitki ve Kismi

Prekiirsor

Sonu¢

Santalum
album

Nephelium
Lappaceum L.

Anchusa
Italica

Artocarpus
Heterophyllus

Carissa Edulis

ZnS0Oy

Zn(NO3)2.6H20

Zn(CH3C00)..2H20

Zn(NO3)2.6H20

Zn(NOs)z

Bitki yapraklarinin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin UV-VIS, FT-
IR, SEM, TEM, XRD ve Zeta Potansiyeli
analizleri yapilmistir. Analizler sonucunda
nanopartikiillerin nanogubuk morfolojide
ve partikiill boyutunun 100 nm oldugu
belirlenmistir (Kavithaa ve dig, 2016).

Bitki kabuklarinin  sulu ekstraktindan
sentezlenen nanopartikiillerin UV-VIS, FE-
SEM, HR-TEM ve XRD analizleri
yapilmistir. Analizler sonucunda
nanopartikiillerin kiiresel morfolojide ve
partikiil boyutunun 25-40 nm araliginda
oldugu  belirlenmistir  (Karman  ve
Selvakumar 2016).

Bitki ¢iceklerinin  sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin UV-VIS, FT-
IR, FE-SEM ve XRD analizleri yapilmistir.
Analizler sonucunda nanopartikiillerin
altigen morfolojide ve partikiil boyutunun
8-14 nm araliginda oldugu belirlenmistir
(Azizi ve dig, 2016).

Bitki yapraklarimin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin SEM, TEM,
XRD ve EDX analizleri yapilmistir.
Analizler sonucunda nanopartikiillerin
wurtzit morfolojide ve partikiil boyutunun
15-25 nm araliginda oldugu belirlenmistir
(Vidya ve dig, 2016).

Bitki kuru meyve sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin UV-VIS, FT-
IR, SEM, HR-TEM ve XRD analizleri
yapilmustir. Analizler sonucunda
nanopartikiillerin ¢icek morfolojide ve
partikiil boyutunun 50-55 nm araliginda
oldugu belirlenmistir (Fowsiya ve dig,
2016).
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Cizelge 2.1 (devam) : Bitkisel ekstraktlar ile yapilan ¢aligmalar.

Kullanilan

Bitki ve Kismi

Prekiirsor

Sonu¢

Kahve Tozu

Domates

Coriandrum
Sativum

C. Guianensis
Aubl

Lagerstroemia
Speciosa

Zn(CHsC0O0),

Zn(NO3):

Zn(CH3C00)..2H20

Zn(CH3C00)..2H.0

Zn(CHsCOO),

Bitki  ¢ekirdegi  sulu  ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin FT-IR, SEM,
TEM, XRD, EDX ve CD analizleri
yapilmuistir. Analizler sonucunda
nanopartikiillerin altigen morfolojide ve
partikiill boyutunun 18-38 nm aralifinda
oldugu belirlenmistir (Koupaei ve dig,
2016).

Bitki gdvdesinin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin  UV-VIS,
SEM, XRD ve AFM analizleri yapilmistir.
Analizler sonucunda nanopartikiillerin
kiiresel morfolojide ve partikiil boyutunun
20-70 nm araliginda oldugu belirlenmistir
(Sutradhar ve Saha 2016).

Bitki yapraklarimin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin UV-VIS, FT-
IR, SEM, TEM, XRD ve EDX analizleri
yapilmistir. Analizler sonucunda
nanopartikiillerin wurtzit yapida ve partikiil
boyutunun 30-150 nm araliginda oldugu
belirlenmistir (Goutam ve dig, 2017).

Bitki yapraklariin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin ~ UV-VIS,
FT-IR, FE-SEM ve XRD analizleri
yapilmugtir. Analizler sonucunda
nanopartikiillerin altigen morfolojide ve
wurtzit  yapida oldugu Dbelirlenmistir
(Sathishkumar ve dig, 2017).

Bitki yapraklarimin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin UV-VIS, FT-
IR, SEM, TEM, XRD, EDX, TGA ve Zeta
Potansiyeli analizleri yapilmistir. Analizler
sonucunda  nanopartikiillerin ~ altigen
morfolojide ve partikiil boyutunun ortalama
40 nm oldugu belirlenmistir (Saraswathi ve
dig, 2017).
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Cizelge 2.1 (devam) : Bitkisel ekstraktlar ile yapilan galismalar.

Kullanilan
Bitki ve Kismi

Prekiirsor

Sonu¢

Camellia
Sinensis

Suaeda
Aegyptiaca

Eclipta Alba

Raphanus
Sativus

Ananas
Comosus

Zn(NO3)2.6H20

Zn(NO3)2.4H.0

Zn(CH3C00),.2H.0

Zn(CH3CO00)..2H.0

Zn(NO3)

Bitki yapraklarinin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin FT-IR, HR-
TEM ve XRD analizleri yapilmistir.
Analizler sonucunda nanopartikiillerin
degisken morfolojide ve partikiil boyutunun
9-17.5 nm araliginda oldugu belirlenmistir
(Nava ve dig, 2017).

Bitki yapraklarinin sulu ekstraktt ile
sentezlenen nanopartikiillerin UV-VIS, FT-
IR, SEM ve XRD analizleri yapilmistir.
Analizler sonucunda nanopartikiillerin
kiiresel morfolojide ve partikiil boyutunun
80 nm kii¢iik oldugu belirlenmistir (Rajabi
ve dig, 2017).

Bitki yapraklarinin  sulu ekstraktt ile
sentezlenen nanopartikiillerin  UV-VIS,
TEM ve XPS analizleri yapilmistir.
Analizler sonucunda nanopartikiillerin
aligen  morfolojide wurtzit yapida ve
partikiill boyutunun 3-9 nm  araliginda
oldugu belirlenmistir (Singh ve dig, 2018).

Bitki kokiiniin sulu ekstrakti ile sentezlenen
nanopartikiillerin SEM ve XRD analizleri
yapilmugtir. Analizler sonucunda
nanopartikiillerin kiiresel morfolojide ve
partikiil boyutunun 60-100 nm araliginda
oldugu belirlenmistir (Kumar ve dig, 2019).

Bitki meyvesinin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin UV-VIS, FE-
SEM, XRD ve EDX analizleri yapilmistir.
Analizler sonucunda nanopartikiillerin
hegzagonal morfolojide ve  partikiil
boyutunun 30-57 nm araliginda oldugu
belirlenmistir (Ahmad ve dig, 2019).
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Cizelge 2.1 (devam) : Bitkisel ekstraktlar ile yapilan ¢aligmalar.

Bilfl;liliinllé?sl:m Prekiirsor Sonu¢
Bitki kabuklarimin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin  UV-VIS,
Pithecellobium SEM_ ve XRD analizleri yapllmlstl_r.
Dulce Zn(CH3COO0)> Analizler sonucunda nanopartikiillerin
kiiresel morfolojide ve partikiil boyutunun
30 nm oldugu belirlenmistir (Madhumitha
ve dig, 2019).
Bitki !Cicek, 2Yaprak, 3Meyve sulu
Matricaria ekstraklari ile sentezlenen nanopartikiillerin
Chamomilla L. UV-VIS, FT-IR, SEM, TEM ve XRD
?Olea 1M ZnO analizleri yapilmistir. Analizler sonucunda
Europaea nanopartikiillerin kiibik morfolojide ve
3Lycopersicon partikiil boyutunun '48.2, 265.4, 261.6 nm
Esculentum M. oldugu belirlenmistir (Ogunyemi ve dig,
2019).
Bitki yapraklarinin sulu ekstraktt ile
sentezlenen nanopartikiillerin UV-VIS, FT-
Thymus IR, TEM, XRD ve DLS analizleri
Vulaari Zn(NO3).2.6H.0 yapilmistir. Analizler sonucunda
ulgaris L T .
nanopartikiillerin diizensiz morfolojide ve
partikiil boyutunun 50-60 nm araliginda
oldugu belirlenmistir (Zare ve dig, 2019).
Bitki yapraklarimin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin UV-VIS, FT-
. IR, SEM, HR-TEM, XRD, EDX ve XPS
Trianthema o .
Portulacastrum ZnS0O4 anahzlerll }f’:lpll?l’llstlf. Analizler soggcunda
nanopartikiillerin kiiresel morfolojide ve
partikiil boyutunun 25-90 nm araliginda
oldugu belirlenmistir (Khan ve dig, 2019).
Bitki yapraklarimin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin FT-IR, SEM,
Sesamum XRD,  Zeta Potgnsiyeli analizleri
indicum L. ZnS04.7H20 yapilmistir. Analizler sonucunda

nanopartikiillerin kiiresel morfolojide ve
partikiil boyutunun 70 nm  oldugu
belirlenmistir (Zafar ve dig, 2020).
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Cizelge 2.1 (devam) : Bitkisel ekstraktlar ile yapilan ¢aligmalar.

Kullanilan

Bitki ve Kismi Prekiirsor

Sonuc¢

Euphorbia

Hirta Zn(NOs)2

!Beta vulgaris,
2Cinnamomum
tamala,
3Cinnamomum
verum,
“Brassica
oleracea var.
Italica

Zn(NO3):

Ailanthus

altissima Zn(NQO3)2.6H20

Aloe vera Zn(NOs):2

Capparis
Zeylanica

Zn(CHsCO0)2.2H20

Bitki yapraklarinin sulu ekstraktt ile
sentezlenen nanopartikiillerin UV-VIS, FT-
IR, SEM ve XRD analizleri yapilmistir.
Analizler sonucunda nanopartikiillerin
kiiresel morfolojide ve partikiil boyutunun
20-25 nm araliginda oldugu belirlenmistir
(Ahmad ve Kalra, 2020).

Bitki yapraklarinin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin FT-IR, SEM,
TEM ve XRD analizleri yapilmistir.
Analizler sonucunda nanopartikiillerin
Ykiiresel, 2cubuk, 34opak  kiiresel
morfolojide ve partikiil boyutunun 114, 219,
327,430 nm oldugu belirlenmistir (Pillai ve
dig, 2020).

Bitki meyvesinin sulu ekstraktt ile
sentezlenen nanopartikiillerin FT-IR, SEM,
TEM ve XRD analizleri yapilmistir.
Analizler sonucunda nanopartikiillerin
kiiresel morfolojide ve partikiil boyutunun
5-18 nm araliginda oldugu belirlenmistir
(Awwad ve dig, 2020).

Bitki yapraklarmin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin UV-VIS ve
FE-SEM analizleri yapilmistir. Analizler
sonucunda  nanopartikiillerin  kiiresel
morfolojide ve partikiil boyutunun 20-40
nm araliginda oldugu belirlenmistir (Kumar
ve dig, 2020).

Bitki yapraklarimin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin  UV-VIS,
FT-IR, PL, SEM, TEM, XRD ve AFM
analizleri yapilmistir. Analizler sonucunda
nanopartikiillerin kiiresel morfolojide ve
partikiil boyutunun 32-40 nm araliginda
oldugu belirlenmistir (Nilavukkarasi ve dig,
2020).
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Cizelge 2.1 (devam) : Bitkisel ekstraktlar ile yapilan ¢aligmalar.

Kullanilan

Sonuc¢

Bitki ve Kismi Prekiirsor
Boswellia
Mukul Gum Zn(NOs)
Calliandra
Haematocepha  Zn(CH3CO0)2.2H,0
la
Geranium Zn(NO3)2.6H20
wallichianum 8)2:0112
Euphorbia
hirta Zn(NOs)2
Calotropis Zn(NO3)2.6H20

gigantea (L.)

Bitki reginesinin  sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin  UV-VIS,
FT-IR, SEM ve XRD analizleri yapilmistir.
Analizler sonucunda nanopartikiillerin
altigen wurtzit morfolojide ve partikiil
boyutunun 20-50 nm araliginda oldugu
belirlenmistir (Nourbakhsh ve dig, 2020).

Bitki yapraklarinin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin  UV-VIS,
FT-IR, FE-SEM, EDS, BET ve SSA
analizleri yapilmistir. Analizler sonucunda
nanopartikiillerin altigen wurtzit c¢icek
morfolojide ve partikiil boyutunun ortalama
19.45 nm oldugu belirlenmistir (Vinayagam
ve dig, 2020).

Bitki yapraklariin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin  UV-VIS,
FT-IR, SEM, TEM, XRD, EDS ve
RAMAN analizleri yapilmistir. Analizler
sonucunda nanopartikiillerin hegzagonal
morfolojide ve partikiil boyutunun ortalama
18 nm oldugu belirlenmistir (Abbasi ve dig,
2020).

Bitki  yapraklar1 sulu  ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerinin  UV-VIS,
FT-IR, SEM ve XRD analizlerinin sonucu
olarak nanopartikiillerin kiiresel
morfolojide ve partikiil boyutunun 20-25
nm araliginda oldugu yapilan analizler

sonucu belirlenmistir (Ahmad ve Kalra,
2020).

Bitki yapraklarimin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin ~ UV-VIS,
FT-IR, SEM ve XRD analizlerinin sonucu
olarak  nanopartikiillerin  pirizli  ve
diizensiz kiiresel bir yapiya morfolojide ve
partikiil boyutunun 149.4-304.8 nm
araliginda oldugu belirlenmistir
(Rajashekara ve dig, 2020).
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Cizelge 2.1 (devam) : Bitkisel ekstraktlar ile yapilan ¢aligmalar.

Kullanilan
Bitki ve Kismi

Prekiirsor

Sonuc¢

Mulberry

Moringa
oleifera

Capsicum
annuum

Kahve yapragi
ekstrakti

Zingiber
officinale

Zn(CH3C00),.2H.0

Zn(NO3)2.6H.0

ZnCl,

Zn(CH3C00)..2H20

Zn(CH3C00)..2H20

Bitki meyvesinin  sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin  UV-VIS,
FT-IR, SEM ve XRD analizlerinin sonucu
olarak nanopartikiillerin altigen wurtzit
morfolojide ve partikiil boyutunun ortalama
25.2 nm oldugu yapilan analizler sonucu
belirlenmistir (Jun ve dig, 2021).

Bitki yapraklarmmin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin ~ UV-VIS,
FT-IR, SEM ve XRD analizlerinin sonucu
olarak  nanopartikiillerin polikristal
morfolojide ve partikiil boyutunun ortalama
50 nm oldugu yapilan analizler sonucu
belirlenmistir (Krishnaraj ve dig, 2021).

Bitki meyvesinin  sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin TEM, EDS,
Uv-VvIS, FT-IR, SEM ve XRD
analizlerinin sonucu olarak
nanopartikiillerin diizensiz kiiresel
morfolojide ve partikiil boyutunun ortalama
23-43 nm araliginda oldugu yapilan
analizler sonucu belirlenmistir (Jiménez-
Rosado ve dig, 2022).

Bitki yapraklarmin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin  UV-VIS,
SEM, EDX, TEM, FT-IR, XRD ve zeta
potansiyeli ile analizleri yapilmistir.
Analizler sonucunda nanopartikiillerin
kiiresel morfolojide ve partikiil boyutunun
829 + 138 nm araliginda oldugu
belirlenmistir (Wang ve dig, 2022).

Bitki kokiiniin sulu ekstrakti ile sentezlenen
nanopartikiillerin UV-VIS, SEM, EDX,
TEM, FT-IR, XRD ve zeta potansiyeli ile
analizleri yapilmistir. Analizler sonucunda
nanopartikiillerin hegzagonal morfolojide
oldugu  belirlenmistir (Saeed ve
Abdulwahid, 2022).
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Cizelge 2.1 (devam) : Bitkisel ekstraktlar ile yapilan ¢aligmalar.

Kullanilan
Bitki ve Kismi

Prekiirsor

Sonuc¢

Hibiscus
tiliaceus

Hagenia
abyssinica

Murraya
koenigii

Dysphania
ambrosioides

Eucalyptus
lanceolatus

Zn(CH3C00),.2H.0

Zn(CH3C00)..2H20

Zn(CH3C00)..2H20

Zn(NO3)2.6H.0

ZnS0Oy

Bitki yapraklarinin  sulu ekstraktt ile
sentezlenen nanopartikiillerin DLS, UV-
VIS, FT-IR ve XRD analizleri yapilmstir.
Analizler sonucunda nanopartikiillerin
kiiresel morfolojide ve partikiil boyutunun
30-60 nm araliginda oldugu belirlenmistir
(Viswanath Konduri ve dig, 2022).

Bitki yapraklarinin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin XRD, SEM,
FT-IR ve UV-VIS analizleri yapilmistir.
Analizler sonucunda nanopartikiillerin
altigen kristal morfolojide ve partikiil
boyutunun ortalama 27.833 nm oldugu
belirlenmistir (Zewde ve Geremew, 2022).

Bitki yapraklarinin sulu ekstraktt ile
sentezlenen nanopartikiillerin UV-VIS, FT-
IR, DLS, FESEM ve EDS analizleri
yapilmistir. Analizler sonucunda
nanopartikiillerin diizgiin olmayan kiiresel,
morfolojide ve partikiil boyutunun 15 nm

oldugu belirlenmistir (Sharma ve dig,
2022).

Bitki yapraklarmin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin EDS, XRD,
TEM, FESEM ve FT-IR analizleri
yapilmstir. Analizler sonucunda
nanopartikiillerin yar1 kiiresel sekiller ve
altigen prizmalar biciminde ve partikiil
boyutunun 7-130 nm araliginda oldugu
belirlenmistir (Alvarez-Chimal ve dig,
2022).

Bitki yapraklarimin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin EDS, XRD,
TEM, UV-VIS ve FT-IR analizleri
yapilmustir. Analizler sonucunda
nanopartikiillerin altigen morfolojide ve
partikiil boyutunun ortalama 100 nm oldugu
belirlenmistir (Sharma ve dig, 2022).
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Cizelge 2.1 (devam) : Bitkisel ekstraktlar ile yapilan ¢alismalar.

Kullanilan
Bitki ve Kismi

Prekiirsor

Sonuc¢

Moringa
oleifera

Foeniculum
vulgare

Thymbra
Spicata L

Citrullus
colocynthis

Grewia
flavescens

Zn(CH3C00),.2H.0

Zn(CH3C00),.2H.0

Zn(CH3C00),.2H.0

Zn(CHsCOO),

Zn(NOs)2.6H20

Bitki yapraklarinin sulu ekstraktt ile
sentezlenen nanopartikiillerin UV-VIS, FT-
IR, SEM, TEM, XRD ve zeta potansiyeli
analizleri yapilmistir. Analizler sonucunda
nanopartikiillerin kiiresel morfolojide ve
partikiil boyutunun ortalama 20 nm oldugu
belirlenmistir (Gobinath ve dig, 2022).

Bitki yapraklarinin sulu ekstraktt ile
sentezlenen nanopartikiillerin FT-IR, SEM,
EDX ve XRD analizleri yapilmistir.
Analizler sonucunda nanopartikiillerin
altigen wurtzit morfolojide ve partikiil
boyutunun ortalama 22.94 nm oldugu
belirlenmistir (Khoso ve dig, 2022)

Bitki yapraklarinin sulu ekstraktt ile
sentezlenen nanopartikiillerin UV-VIS, FT-
IR, SEM, EDX, ve XRD analizleri
yapilmistir. Analizler sonucunda
nanopartikiillerin altigen wurtzit
morfolojide ve partikiil boyutunun 6.5-7.5
nm araliginda oldugu belirlenmistir (Gur ve
dig, 2022).

Bitki meyve ve yapraklarinin sulu ekstrakti
ile sentezlenen nanopartikiillerin UV-VIS,
SEM ve XRD analizleri yapilmistir.
Analizler sonucunda nanopartikiillerin
kiiresel bir morfolojide ve ortalama 64-82
nm araliginda oldugu belirlenmistir (Kiani
ve dig, 2023).

Bitki yapraklarmmin sulu ekstrakti ile
sentezlenen nanopartikiillerin UV-VIS, FT-
IR, DLS, XRD, HR-TEM ve TGA
analizleri yapilmistir. Analizler sonucunda
nanopartikiillerin kiiresel bir morfolojide
ve 20-30 nm araliginda  oldugu
belirlenmistir (Sana ve dig, 2023).
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2.1.4.2 Yesil sentezin avantajlar1 ve dezavantajlar:

Giliniimiizde nanopartikiillerin sentezinde "yesil" yontem, geleneksel kimyasal
yontemlerin pahali olmasi ve aymi zamanda toksik indirgeyici ajanlar olarak kimyasal
bilesiklerin ve organik ¢oziiciilerin kullanilmasimi gerektirmemesi nedeniyle biiyiik dlgiide
ilgi ¢ekici hale gelmistir. Yesil kimya, kirlilik riskini kaynaginda azaltir ve atiklar
olustuktan sonra aritmak veya temizlemek yerine atiklar1 6nlemek igin gelistirilmistir. ilke
olarak ¢evre dostu olan reaktiflerin secimine odaklanir. Nanopartikiil sentezi i¢in fiziksel ve
kimyasal yontemler hizli ve kolay olmasina ragmen, yesil sentez yontemleri daha ¢evrecidir.
Bu yaklagimlar cevresel siirdiiriilebilirligi saglar ¢iinkii kimyasal sentez yontemlerinin
aksine tehlikeli maddeler, yiiksek enerji sarfiyati, yiiksek sicaklik ve basing gibi reaksiyon
kosullar1 gerektirmezler. Uretilen nanomalzemeler, boyut ve sekil bakimmdan miikemmel
kristallige, safliga ve tekdiizelige sahiptir. Son yillarda bir¢ok laboratuvar 6lgekli ¢alisma
geleneksel yontemlerden c¢evre dostu siireglere kaymaktadir. Nanopartikiillerin yesil
sentezinin avantajlar1 ve dezavantajlar1 gizelge 2.2’de verilmistir (Alshameri ve Owais,

2022).

Cizelge 2.2 : NP’lerin yesil sentezinin avantajlar1 ve dezavantajlari.

Avantajlar Dezavantajlari
Cevrede nanopartikiil biyobirikimi ve
Uygulamasi kolay ve ucuzdur. toksisitesi ile ilgili ¢alismalar heniiz
siirhdir.

Nanopartikiillerin kimyasal sentezi ile
karsilastirildiginda, yesil sentez hala
endiistride genis Olgtide
kullanilamamaktadir.

Bu islem, tehlikeli maddelerin ve
solventlerin kullaniminin 6niine gectigi i¢in
cevreye faydahdir.

Ticari uygulamalar icin hassas
boyutlandirilmig ve sekillendirilmis
nanopartikiiller tiretme potansiyeli vardir.
Geleneksel yontemlerle karsilagtirildiginda
kontaminasyonu yoktur ve kaza riski
diigtiktiir.

Yiiksek sicakliklara veya basinca ihtiyag
duyulmaz.

Biiytik o6lcekli nanopartikiil sentezi i¢in
uygundur.

Bitki kaynaklarinin genis kullanilabilirligi ile bitkisel malzemeler kullanilarak
yapilan {iretim, ¢cok az reaksiyon siiresi ve 1limli deneysel kosullarda gergeklestirilebilir.
Mikroorganizmalar mutasyon nedeniyle zamanla nanopartikiil liretme kapasitelerini

kaybedebilirler, bunun aksine, bitkisel kaynakli sentez sadece tek bir adimda gerceklesebilir.
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Bununla birlikte, bitkisel malzemeler kullanilarak yapilan sentez biiyiik dl¢ekli tiretim icin
daha uygundur (Batra ve dig, 2022).

ZnO NP'lerin kimyasal ¢okeltme, hidrotermal yontem, piroliz, kimyasal buhar
biriktirme gibi kimyasal sentez yontemleri, ylizeyde adsorbe edilen ve tibbi uygulamalarda
olumsuz etkileri olabilecek bazi toksik kimyasallarin varligina neden olur. Bu kimyasal
yontemlerde baglatilmalar1 icin yiiksek sicaklik ve yiiksek basing gerektiren bazi
reaksiyonlar varken, bazi reaksiyonlar igin inert atmosfer korumas: veya inert kosullar
gerekir. Ayrica bazi kimyasal teknikler HzS, toksik kaliplar ve metalik baslangic maddeleri
gibi toksik maddelerin kullanimini igerir. Bunun yanisira nanopartikiillerin sentezi ve
stabilizasyonu i¢in kullanilan kimyasallar toksiktir ve ¢evre dostu olmayan yan iiriinlere yol

acmaktadir (Sabir ve dig, 2014).

2.1.5 ZnO nanopartikiillerin sentezi

Nanopartikiilleri sentezlemek i¢in esas olarak iki ana yontem vardir. Bunlar, Sekil
2.4'de gosterildigi gibi, asagidan yukariya yaklagim ve yukaridan asagiya yaklagimdir.
Asagidan yukariya yontemler, molekiiler diizeyde baslayip molekiiler yapiyr dogru bir
sekilde kontrol altinda tutarak daha biiylik sistemler olusturan bir tekniktir.
Nanopartikiillerin yukaridan asagi yaklasimla sentezinde ise biiyiik olan pargaciklar ¢esitli

islemlerden gecirilerek nanopartikiillere dontistiiriiliir.

URETIM YONTEMLERI

| |

Yukandan asaZiya Asa@dan yukarya
[ Meckanik agindirma > Asal gaz yogunlastirma
I » Elektro patlama ™ Alev sentezi

I » Daglama — Kimyasal buhar yogunlastirma
—— Is1l (termik) ydntem [ Molekiiler hiizme

— Ddénen Soguk Yiizeyde Katilastirma —>Atom tabaka ¢tkelmesi

——Gaz Atomizorii " Yanma

—— Yiiksek enerji " Yas kimyasal sentez
I Litografi, Asin Ultraviyole(EUV) [ Elektro-Patlama
———Yumusak Litografi (desenleme) ——Lazer Ablasyonu

™ Sol-jel

L » Ultrasonik sprey piroliz(USP)

Sekil 2.4 : Uretim Yontemleri (Ates ve Bahgeci, 2015).
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2.1.5.1 ZnO nanopartikiillerin yesil sentezi

Yesil sentez, asagidan yukariya dogru bir sentez yontemi olup enerji agisindan
verimli, basit, ucuz ve ¢evreye duyarli siirecleri igeren teknolojileri kapsamaktadir. Bu
teknolojiler ile toksik olmayan baslangic maddeleri kullanilarak ¢evreye zarar vermeden
daha yiiksek verimlerde giivenli yontemlerle tiretim yapilmaktadir. ZnO nanomalzemelerin
yesil sentezi, bitkiler, mikroorganizmalar ve biyomolekiiller gibi dogal kaynaklardan
yararlanir. Rizomlar, yapraklar, kokler, meyveler, kabuk, govde ve cicek kabugu,
nanomalzemelerin tretiminde kullanilabilen bitkisel materyallerdir. Bitkide bulunan
flavonoidler, polifenoller, alkoller, fenolik asitler ve terpenoidler gibi fitokimyasallar, metal
iyonlar1 stabilize edici, kaplayici ve indirgeyici maddeler olarak islev goriirler. Redoks
gjanlar1 metal iyonlarinin indirgenmesine yardimci olurken, kaplama maddeleri,
nanomalzemelerin topaklanmasini engeller ve yiizey sonrast modifikasyonunu saglar. Daha
da 6nemlisi, tiretilen saflastirilmis nanomalzemeler, biyolojik uygulamalarda kullanim igin

uygundur (Alshameri ve Owais, 2022).

2.1.5.2 ZnO NP yesil sentezini etkileyen faktorler

Cozeltinin pH"1, sicaklik, kullanilan ekstraktlarin konsantrasyonu, kullanilan
hammaddelerin konsantrasyonu ve sentez islemi i¢in izlenen islem basamaklar1 dahil olmak
tizere nanopartikiillerin sentezini etkileyen bir¢ok 6nemli faktor vardir.

pH, yesil teknoloji yontemleriyle nanopartikiillerin sentezini etkileyen énemli bir
faktordiir. Nanopartikiillerin sekli ve boyutu, ¢ozelti ortamimimn pH" degistirilerek kontrol
edilebilir.

Sicaklik, nanopartikiillerin sentezini etkileyen bir diger onemli parametredir. Fiziksel
yontemler yiiksek sicakliklar (>350°C) gerektirirken, kimyasal yontemler (<350°C) daha
diisiik bir sicakliklarda uygulanabilir. Cogu durumda, yesil teknoloji kullanilarak
nanopartikiillerin  sentezi 100°C'den diisiik sicakliklarda veya oda sicakliginda
gerceklesebilir.

Sentez ortaminin basincinin da, nanopartikiillerin sentezi i¢in Onemi vardir.
Reaksiyon ortamina uygulanan basing, sentezlenen nanopartikiillerin seklini ve boyutunu
etkiler. Biyolojik ajanlar kullanilarak metal iyonlarinin indirgenmesinin ortam basinci
kosullarinda ¢ok daha hizli oldugu belirlenmistir.

Yesil teknoloji kullanilarak sentezlenen nanopartikiillerin kalitesi ve tiirii, reaksiyon

ortaminin inkiibe edildigi slirenin uzunlugundan biiyiik 6l¢iide etkilenir. Benzer sekilde,
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sentezlenen nanopartikiillerin 6zellikleri de siire ile degistir. Sentez siiresindeki degisimler
veya uzun siireli depolama nedeniyle partikiillerde agregasyon gortilebilir. Partikiiller uzun
depolama sirasinda biiziilebilir veya biiytiyebilir.

Sentez maliyeti nanopartikiillerin uygulanmasi ile ilgili 6énemli bir parametredir.
Nanopartikiillerin giinimiiz kullanimlarinda potansiyel uygulamalarini kolaylagtirmak ve
arttirmak igin sentezle ilgili maliyetlerin diizenlenmesi ve kontrol edilmesi gerekir. Uretim
stirecinin maliyet etkinligi, nanopartikiil sentezini etkileyen 6nemli bir faktordiir. Kimyasal
sentez yontemi kisa siirede yiiksek verimle sonuglansa da, bu teknik uygun maliyetli
olmayabilir. Bu nedenle, kimyasal ve fiziksel yontemlerle sentez, maliyet agisindan sinirli
olabilirken, nanopartikiillerin biyolojik sentezi daha az maliyetli ve biiyiik o6l¢ekte
gerceklestirilebilir.

Sentez ortami, sentezlenen nanopartikiillerin dogasini belirlemede 6nemli bir rol
oynar. Bir¢ok ortamda, tek bir nanopartikiil, etrafindaki materyalleri absorbe ederek,
oksidasyon veya korozyon siireciyle ¢evredeki diger materyallerle reaksiyona girerek hizli
bir sekilde g¢ekirdek ve kabuktan olusan nanopartikiiller haline gelebilir. Biyolojik bir
sistemde sentezlenen nanopartikiiller, onlar1 daha kalin ve daha biiyiik boyutlu hale getiren
bir kaplama ile ¢evrelenir.

Bitkiler gibi gesitli canli sistemler, nanopartikiillerin sentezi i¢in indirgeyici ve
stabilize edici maddeler olarak islev goren ikincil metabolitler agisindan zengindir. Bununla
birlikte, bu metabolitlerin bilesimi, bitkinin tipine, bitki kismina ve ekstraksiyonu i¢in
kullanilan siirece bagli olarak degisir. Benzer sekilde, farkli mikroorganizmalar,
nanopartikiil sentezini etkileyen degisen miktarlarda farkli hiicre i¢i ve hiicre dis1 enzimler
tiretirler. Ayrica, sentezlenen nanopartikiilleri saflagtirmak i¢in kullanilan yontemin se¢imi,
nanopartikiil miktarin1 ve Xkalitesini etkileyebilir. Bazi durumlarda, nanopartikiilleri
yercekimi kuvvetine dayali olarak ayirmak i¢in santrifiijleme yapilir. Diger durumlarda,
nanopartikiilleri hareketli faz ve sabit faz katsayilar1 arasindaki farkliliklara gére ayirmak
icin kromatografi teknikleri kullanilir. Sentezlenen nanopartikiillerin verimli bir sekilde
ayrilmasi, nanopartikiillerin iki farkli karigabilir sivi fazda (genellikle su ve organik
coziiciiler) ¢oziiniirlikklerine dayali olarak ekstraksiyonu ve ardindan elektroforez veya
kromatografiyi i¢eren bir veya daha fazla prosediirle saglanir. Nanopartikiillerin ayrilmasi,
farmasoétik ve biyomedikal endiistrilerindeki uygulamalari igin 6nemlidir (Patra ve Baek,
2014; Torres-Rivero ve dig, 2021).
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2.1.5.3 Diger ZnO nanopartikiil iiretim yontemleri

2.1.5.3.1 Kimyasal buhar yogunlastirma (CVC) yontemi

Bu yontemin en biiytik iistiinliigii ¢ok ¢esitli malzemelere uygulanabilmesidir. Ayrica
kullanilan baslangi¢c maddelerine kolayca ulasilabilir ve diisiik maliyetlidirler. Bunun yam
sira bu yontemle iiretilen nanopartikiillerde diisiik aglomerasyon goriiliir. Nanopartikiillerin
boyut ve morfolojisine tasiyict gazlarin akma hizi, baslangi¢ maddesinin ayrigsma sicakligi
gibi etkenler etki eder.

Bu yontem ile gaz halinde bulunan yiiksek sicakliktaki bir malzeme bir yiizey
tizerinde yogunlastirilarak nano malzemeye doniistiiriilir. Boylece yiliksek saflikta ve
kalitede kat1 nanopartikiiller elde edilir. Kimyasal buhar yogunlastirma akis semasi Sekil
2.5°de gosterilmistir. Bu yontemle nanopartikiil sentez mekanizmasi dort basamaktan olusur.
[k basamak olan buharlasmanin ardindan piroliz ve homojen niikleasyon gergeklesir. Bu
islemlerin ardindan kristallesme ve toplama islemleri olur (Ates ve Bahgeci, 2015).
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Sekil 2.5 : Kimyasal buhar yogunlastirma (CVC) prosesinin akis semas.
2.1.5.3.2 Kimyasal buhar biriktirme (CVD) yontemi

Sekil 2.6’da akig semasi verilen bu yontem yiiksek performansa sahip oldukga saf bir
nanoyapisal ince film iiretmek i¢in kullanilir. Bu yontemde, baslangi¢c maddesi bir substratin
yiizeyinde sitilir ardindan buharlastirilarak biriktirilir ve biriktirme, baslangic maddesi
malzeme ile mamul arasinda kimyasal 6zelliklerde bir fark yaratacak sekilde vakum altinda
bir kimyasal reaksiyon yoluyla gerceklesir. Bir substratin yiizeyi buharlasmis baslangic

maddesine maruz birakildiktan sonra, 6ncelikle yiizeyde bir kalip olusturulur; daha sonra bu
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kalip iizerinde nanoyapilar olusur. Nanoyapinin olusumu reaksiyon sicakligindan, reaksiyon
hizindan ve biriktirme sirasindaki baslangi¢ maddesi konsantrasyonundan etkilenir. Genel
olarak, bu yontem, islemdeki yiliksek sicaklik gereksinimi nedeniyle bazi kisitlamalar
olmasma ragmen, alt tabaka ylizeyinde nanoyapilarin diizgiin bir sekilde kaplanmasini

kolaylastirir (Goutam ve dig, 2020).
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Sekil 2.6 : Kimyasal buhar biriktirme (CVD) yontemine ait diizenek.
2.1.5.3.3 Sol-jel yontemi

Bu yontem ile nanopartikiiller jellestirme ve ardindan sirasiyla c¢okeltme ve
kalsinasyon yoluyla sentezlenir. Genel olarak jel, stabilize edilmis sollerden olugur. Burada
sollar, genellikle sulu bir ¢oziicii i¢inde kii¢lik metal oksi-hidroksi pargaciklarinin koloidal
agregatlari formunda bulunur. Bununla birlikte, bazi kaplama maddelerinin mevcudiyetinde
bu kiimelenmeyi kirmak miimkiindiir. Kontrollii bir sekilde hidroliz ve kondenzasyon,
sistemin jellesmesi i¢in ¢gok 6nemli bir rol oynar. Hidroliz ve yogusma oranlart, sicaklik, pH,
metal iyonlarmin baglangic madde c¢ozeltisinin konsantrasyonu gibi ¢esitli fiziksel ve
kimyasal parametrelere baghdir. pH degerindeki degisiklik, sentezlenen malzemenin yiizey
ozelliklerini ve jelin gozenekliligini 6nemli dl¢lide etkiler. Nanoyapilarin hazirlanmasinda,
metal alkoksitler bazi organik ¢o6ziiciiler ile birlikte baslangic maddesi olarak kulanilir.
Bazen alkoksit yerine selat da metal katyonlarini stabilize etme yetenegine sahip bir Oncii
olarak kullanilabilir. Sol jel islem basamaklar1 Sekil 2.7°de verilmistir (Goutam ve dig,
2020).
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Sekil 2.7 : Sol-jel yonteminin resminin goriiniimii.
2.1.5.3.4 Hidrotermal yontem

Hidrotermal teknik, diisiik islem sicakligi nedeniyle etkili bir alternatif sentez
yontemdir; Bu yontemde parcacik boyutunu kontrol etmek kolaydir. Bu islemin basit
ekipman kullanimi, katalizorsiiz biiyiitme, diisiik maliyet, tek tip tiretim, ¢evre dostu olmasi
ve diger bazi sentez yontemlerine gore daha az tehlikeli olmas1 gibi bir¢ok avantaji vardir.
Bu yontem, diisiik reaksiyon sicakliklart nedeniyle mikroelektronik ve plastik elektronik
tretimi i¢in caziptir. Bu teknik, ZnO NP'lerin ve diger liiminesans malzemelerin
hazirlanmasinda kullanilmistir. Par¢acik morfolojisi, boyutu, reaksiyon sicakligi, siiresi ve
baslangi¢c maddesi konsantrasyonu ayarlanarak kontrol edilebilir. Hidrotermal bir reaktor ve

pargalar1 Sekil 2.8’de gosterilmektedir (Sabir ve dig, 2014).

Sekil 2.8 : Hidrotermal reaktor.
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2.1.5.3.5 Elektrokimyasal sentez yontemi

Elektrokimyasal sentez, temel olarak, bir elektrolit icinde bulunan anot ve katot ad1
verilen iki veya daha fazla elektrot arasindan bir elektrik akimi gegirilmesi ile gerceklesir.
Bu teknikte anot, elektrolit i¢gindeki metal iyonu tiirlerine oksitlenebilir ve daha sonra metal
iyonu, stabilizatorler yardimiyla katot tarafindan metale indirgenir. Sentez elektrot ile
elektrolitin arayiiziinde gergeklesir. Uriin, bir kaplama veya ince bir film seklinde elektrot
tizerinde biriktirilir. Ek olarak, kati-sivi arayiizeyi, farkli morfolojiye sahip alt tabakalar
tizerinde kaplamalarin biiyiimesini destekler. Bu nedenle, uygun sekle sahip bir kars1 elektrot
kullanilirsa, diizgilin bir polarizasyon elde edilir. Bu yontem yiiksek sicaklik gerektirmez ve
elektrolitin kaynama noktasinin iizerine ¢ikilmamalidir. Hiicre potansiyeli degistirilerek
termodinamik kontrol uygulanabilecegi gibi, hiicre i¢inden gegen akim ayarlanarak kinetik
kontrol kullanilabilir. Film yapisi, banyo bilesimi degistirilerek kontrol edilebilir, deneyleri
yiiriitmek kolaydir, aletler uygun maliyetlidir ve kolayca temin edilebilir. Bununla birlikte,
bu teknigin dikkate alinmasi gereken bazi dezavantajlart vardir. Reaksiyonlar oda
sicakliginda gerceklestiginden, elektrosentez teknigi genellikle diizensiz yapili iirlinler
iiretir, bu da agik yapisal karakterizasyonun zorlagmasina neden olur. Sentezlenmis iiriinlerin
X-151m1 karakterizasyonu genellikle amorf safsizliklar gosterir. Ayrica, elektrokimyasal

sentez yalnizca iletken substratlar tizerinde ¢aligabilir (Ramimoghadam ve dig, 2014).

2.1.5.3.6 Ultrasonik sprey piroliz (USP) yontemi

Bu yontem ile kiiresel yapida ve aglomere olmayan ¢ok cesitli kimyasal bilesime
sahip nanopartikiiller iiretilebilir. Bu yontemde saflig1 yiiksek metal tuzlar1 gibi maddelerin
li¢ ¢ozeltileri kullanilir. Tki basamaktan olusn bu prosesin ilk basamaginda baslangig
maddesinden aerosol fazinda damlaciklar olusturulur. Daha sonra termal parcalanma
meydana gelir. Bu proseste kullanilan aerosol ultrasonik yontemle gaz sivi ara ylizeyinde
olusturulur. Son olarak ¢Ozlinen tuzlar kati ve gozenekli bir bicimde ¢okelerek

nanopartikiiller olusur (Ates ve Bahgeci, 2015).

2.1.5.3.7 Kimyasal ¢oktiirme yontemi

Bu yontemde c¢ekirdeklenmeyi takip eden biliylime ve kiiciik cekirdeklerin
aglomerasyonu es zamanlt olur. Bu prosesin baglica avantajlar1 islem basmaklarinin
kolaylig1 ve yiiksek sicakliklara ¢ok fazla ihtiya¢ duyulmamasidir. Yontemin dezavantajlar
ise nanopartikiil sentezi sirasinda yiiksek miktarda su kullanilmasi ve sentezlenen

nanopartikiillerin aglomere olmasidir (Islam ve dig, 2022).
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2.1.6 Nanopartikiil ve ila¢ salim1 karekterizasyon yontemleri

Nanopartikiillerin, boyutlarinin, boyut dagiliminin, sekillerinin, yiizey alanlarinin,
gozenekliklerinin, agregasyonlarinin, zeta potansiyellerinin ve kristallinitelerinin
belirlenmesi i¢in farkli teknikler kullanilmaktadir. Nanopartikiillerin karakterizasyonunda
kullanilan ana teknikler sunlardir: Ultraviyole goriiniir spektrofotometri (UV-VIS), Fourier
dontisimii infrared spektroskopi (FT-IR), taramali elektron mikroskobu (SEM), enerji
dagilimli X-1511 spektroskopisi (EDX), transmisyon elektronu mikroskopi (TEM), atomik
kuvvet mikroskobu (AFM), X-isin1 kirnimi1 (XRD), dinamik 1s1k sagilimi (DLS) (Torres-
Rivero ve dig, 2021).

2.1.6.1 Ultraviyole goriiniir spektroskopi (UV-VIS)

UV-VIS, nanopartikiilleri karakterize etmek icin yaygin olarak kullanilan bir
tekniktir. Bu teknik, yilizey plazmon rezonansini (SPR) 6lgerek nanopartikiil olusumunun
belirlenmesini saglar. Sekil 2.9’da bir UV-Spektrofotometresi goriilmektedir. Bu prosediir,
nanopartikiillerin boyutu, stabilitesi ve aglomerasyonu hakkinda bilgi saglayabilmektedir.
200-700 nm araligindaki dalga boylar1 genellikle metal ve metal oksit nanopartikiilleri
karakterize etmek igin kullanilir. Ornegin, Ag-NP'ler 400-450 nm arasinda, Au-NP'ler 500-
550 nm arasinda ve ZnO-NP'ler 300-400 nm arasindaki dalga boylarinda absorbans
yapmaktadirlar (Torres-Rivero ve dig, 2021).

Sekil 2.9 : Ultraviyole goriiniir (UV-VIS) spektrofotometre.
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2.1.6.2 Fourier doniisiimii infrared spektroskopisi (FT-IR)

FT-IR, nanopartikiillerin yiizey karakterizasyonu i¢in ¢cok yonlii bir aragtir. Spesifik
kosullar altinda, nanopartikiillerin ylizey kimyasal bilesimi belirlenebilir ve yiizey
reaktivitesinden sorumlu reaktif yiizey boélgeleri tanimlanabilir. FT-IR spektroskopisi,
nanomateryal ve adsorbe edilmis biyomolekiiller arasindaki konjugasyonun bilinmesini
saglayan spektral bantlardan karakteristik fonksiyonel gruplari tanimlamak i¢in kullanilan
bir tekniktir. FT-IR spektrumu, nanopartikiildaki atomlarin baglari arasindaki titresim
frekanslarina karsilik gelen absorpsiyon tepe noktalarindan olusur. FT-IR, kalitatif analiz
icin etkili bir tekniktir; pik yogunlugu, mevcut gruplarin bir gostergesidir. Sekil 2.10°da FT-
IR analizinde kullanilan bir cihaz goriilmektedir (Torres-Rivero ve dig, 2021).

Sekil 2.10 : Fourier doniisiimii infrared spektroskopisi (FT-IR) cihazi.
2.1.6.3 Taramah elektron mikroskobu (SEM)

Sekil 2.11°de goriilen taramali elektron mikroskobu (SEM) yiiksek ¢oziiniirlik ve
yiiksek goriintiileme hizi nedeniyle, mikro ve nanoyapilarin dogrudan goriintiilenmesi ile
boyutsal Ol¢limleri i¢in yaygin kullanilan bir yontemdir. Bu teknik, nanopartikiillerin
morfolojisini ve kimyasal bilesimini karakterize etmek i¢in kullanilir. SEM tarafindan
tiretilen baslica goriintiiler ii¢ ¢esittir. Bunlar, harici X-1sin1 haritalari, geri sagilan elektron
goriintiileri ve ikincil elektron goriintiileridir. Taramali elektron mikroskobu, 15 nm'ye kadar

¢oziinlirliige sahip goriintiiler sunabilmektedir (Torres-Rivero ve dig, 2021).
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Sekil 2.11 : Taramali elektron mikroskobu (SEM)
2.1.6.4 X-1s1m kirmimi (XRD)

Nanopartikiil kristallinite analizini gergeklestirmek i¢in X-1g5m1 kirmim teknigi
kullanilir. Diger tekniklerle karsilagtirildiginda XRD, nanoyapinin analizi i¢in miikemmel
bir potansiyele sahiptir. Mikro kristalitlerin boyutlari, bir kafesin mikro distorsiyonlar1 ve
yapilardaki dislokasyon hakkinda bilgi verebilir. XRD teknigi, cesitli kristal formlar1 veya
nanopartikiillerin temel bilesimini incelemek i¢in kullanilir. Bunun i¢in, toz numunesinin
yapist ve kafes parametreleri, numuneye bir X-1sin1 demeti ¢arpmasiyla meydana gelen
kirmim agis1 6lgiilerek analiz edilir. Metal ve metal oksit nanopartikiiller de dahil olmak
tizere her kristalin malzeme, kirinima neden olan X-i1gmi1 1smimin farkli bir karakteristik
model iiretmesine neden olan benzersiz bir atomik yapiya sahiptir (Torres-Rivero ve dig,
2021).

2.1.6.5 Zeta potansiyel dl¢iimii

Sentezlenen nanopartikiillerin zeta potansiyeli, zeta potansiyel analiz cihaz1 (Zeta-
Meter) araciligiyla Ol¢lilmiistiir. Zeta potansiyelinin 6l¢iimii, bilinen elektrik alanin etkisi
altindaki pargaciklarin yoniine ve hizina baglidir. Sekil 2.12°de zeta potansiyel cihazi

goriilmektedir (Vimala ve dig, 2014).

30



Sekil 2.12 : Zeta potansiyel 6l¢iim cihazi.
2.1.6.6 Yiiksek performansh sivi kromatografisi (HPLC)

Yiiksek performansli sivi kromatografisi (HPLC), Sekil 2.13’de goriilmektedir.
Farkli numunelerin igerdikleri bilesiklerin analizi i¢in uygulanabilen bir ayirma teknigidir.
Analitlerin kimyasal yapisina ve molekiiler agirligina bagh olarak HPLC tipini se¢mek
miimkiindiir. Bu anlamda, incelenen numunenin bireysel bilesenleri hakkinda niteliksel ve
niceliksel bilgilere ulasmak ig¢in farkli HPLC tiirleri ortaya ¢ikmistir. Farmasotik, gida ve
kozmetik dahil olmak iizere bir¢ok farkli alanda kimyasal bilesim bilgisini derinlemesine
incelenmesi, analitik karakterizasyonu, belirli bir numunede bulunan bilesenlerin niteliksel
ve niceliksel olarak tanimlanmasi i¢in uygun bir aragtir. HPLC diisiik molekiiler kiitleli
bilesiklerden c¢ok yiiksek molekiiler kiitleli bilesiklere kadar bir¢ok bilesigi analiz etmek
icin uygulanabilen bir ayirma teknigidir. Bu kromatografik ayirma, bir hareketli fazda
¢Oziinmiis bir karisimin, sabit faz adi verilen bagka bir malzemeden gegirilmesini igerir, hem

hareketli hem de sabit fazlar karismaz ( Lozano-Sanchez ve dig, 2018 ).
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Sekil 2.13 : Yiiksek performansli sivi kromatografisi (HPLC).
2.2 Cinko Oksit Nanopartikiil Genel Ozellikleri

2.2.1 Cinko oksit nanopartikiillerin fiziksel ve kimyasal ozellikleri

Nano o6lgekli ZnO pargaciklari, en yaygin kullanilan ve endiistriyel olarak iiretilen
nanopartikiillerdan biri olarak kabul edilir. Ozellikleri parcacik boyutuna ve sentez
yontemine gore degisir. Genel olarak, kiiresel ZnO nanopartikiillerinin gaplart 100 nm'den
kiigiiktiir. Cinko oksitin molekiil agirlig1 81.38 g/mol, yogunlugu 5.606 g/cm?, erime noktasi
1975°C, parlama noktasi 1436°C olup sudaki ¢oziiniirligii %0.0004’dir (17.8°C). Refraktif
indeksi ise (uD) 2.0041°dir. Ayrica, biyouyumluluk ve antimikrobiyal 6zellikler gosterirler.
Besinlerle herhangi bir toksik reaksiyona girmedikleri, rahatsiz edici tat ve kokulart olmadig
i¢in koruyucu, ilag¢ veya antimikrobiyal ajan olarak kullanilabilirler (Khan ve Hossain, 2022;
Uikey ve dig, 2016).

2.2.2 Cinko oksit nanopartikiillerin kristal yapi ve yiizey 6zellikleri

Cinko oksit hekzagonal wurtzit ve kiibik ¢inko blende olmak iki ana formda bulunur.
Altigen wurtzit yapisi, ortam kosullarinda en kararli olan yapidir ve bu nedenle en yaygin
olanidir. Wurtzit ¢inko oksit, kafes parametreleri a = 0.325 nm ve ¢ = 0.521 nm olan ve ii¢
ana biliylime yonii olan {1010}, {1120} ve {0001} olan altigen bir kristaldir. Her tetrahedral
Zn atomu, dort oksijen atomu ile ¢evrilidir ve bunun tersi de gegerlidir (Sekil 2.14, Krol ve
dig, 2017). ZnO blende yapisi metastabildir ve yalnizca ZnS, GaAs/ZnS ve Pt/Ti/SiO/Si

gibi kiibik substratlar {izerinde heteroepitaksiyel biliylime ile stabilize edilebilir. Uyumsuz
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substratlar s6z konusu oldugunda, genellikle wurtzit fazindan kristalografik kusurlarla

ayrilan belirli bir miktarda ZnO blende faz1 vardir (Morkog ve Ozgiir, 2008).

Sekil 2.14 : ZnO’nun kristal yapilar1 wurtzit(solda) ZnO blende(sagda).
2.2.3 Cinko oksit nanopartikiillerin elektriksel ve optik ozellikleri

ZnO UV'ye yakin spektrumda dogrudan genis bir bant araligina (3.3 eV), oda
sicakliginda yiiksek eksitonik baglanma enerjisine (60 meV) sahiptir ve dogal n-tipi
elektriksel iletkendir. Goriiniir 1518a seffaftir, ancak UV 1sinlarii etkili bir sekilde emer. Bu
optik davranistan dolayr ZnO giines koruyucu iiretiminde popiiler bir malzemedir (Krdl ve

dig, 2017).

2.2.4 Yesil sentez ile iiretilen ZnO kullamim alanlari

Genis bir kullanim alan1 bulan ZnO NP’ler son yillarda seffaf elektronik cihazlar,
ultraviyole (UV) 151k yayicilar, piezoelektrikli cihazlar, sensorler, optoelektronik cihazlar ve
giines pillerinde yaygin olarak kullanilmaya baslanmistir. Toksik olmamasi bir ¢ok organik
kirleticinin gideriminde fotokatalizor olarak kullanilmasini1 saglamaktadir. Ayrica ilag ve
kozmetik endiistrilerinde hammadde, boyalarda pigmet olarak kullanimlari mevcuttur.
Beton, kauguk, tekstil ve medikal endiistrilerinde de genis bir potansiyel kullanim alanlari

bulunmaktadir.

Kauguk endiistrisinde, ZnO yaygin kullanilan bir katk1 maddesidir. ZnO, diger bir¢ok
metal oksit ve inorganik madde gibi, diisiik oranlarda eklendiginde silikon kaugugun termal
iletkenligini artirir. Biiylik eksiton baglama enerjisi (60 meV) nedeniyle ZnO, ultraviyole
(UV) bolgesindeki 1s1k yayan cihazlar igin potansiyel Kullanim alani olan bir malzemedir.
3.3 eV'lik dogrudan, genis bant aralig1 nedeniyle ZnO, 151k yayan bir diyot ve fotodetektor
olarak, sensorlerde, giines pillerinde ve yiizey akustik dalgasi yayan cihazlarda kullanilabilir.

Yapilan caligmalarda ZnO nanoyapilari, biiyliik olgiide gaz molekiilleri ylizeyleriyle
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etkilesime girdiginde sensor direncindeki degisiklikten kaynaklanan miikemmel gaz

algilama ozellikleri sergilemistir.

ZnO, iyi antibakteriyel ve antifungal aktivitesi nedeniyle, dezenfektan maddeler gibi
tipta kullanilan ¢esitli hammaddelerin liretiminde ve dermatolojik uygulamalarda yaygin
olarak kullanilmaktadir. ZnO NP’ler UVA ve UVB radyasyonlarini emer ve giines koruyucu
kremlerde kullanilabilir. Su itici ve kendi kendini temizleyen ZnO elyaflardan, temizligin
hem zaman hem de kapsam agisindan zor ve elverissiz oldugu askeri alanda kullanigh

malzemelerin iiretiminde faydalanilir.

Nanoteknoloji, ilag salim sistemleri ile ilgili daha iyi ve daha verimli yollarin
kesfedilmesini saglamistir. Cesitli arastirma ¢alismalari, ZnO NP'lerin bir dizi hastalikta ilag
salimu igin etkili oldugunu gdstermistir. Inflamasyon, viicut dokularinin patojenler, hasarli
hiicreler veya tahris edici gibi zararli uyaranlara kars1 karmasik biyolojik tepkisinin bir
pargasidir. ZnO NP'lerin cesitli biyo-medikal uygulamalarinin ardindan, ZnO NP'lerin
antiinflamatuar etkileri de arastirmacilar tarafindan genis bir bi¢imde arastirmaya
baslanmistir. Basta deri hastaliklar1 olmak iizere birgok hastalikta ZnO NP’lerin

antiinflamatuar etkisi kesfedilmistir.

Son yillarda, immiinoterapi bagisiklik molekiillerinin (antijenler, adjuvanlar ve
antikorlar) hedeflenen bir sekilde verilmesi yoluyla, farkli hastaliklara kars1 savagsmak igin
onemli bir strateji haline gelmistir. Bununla birlikte bu molekiillerin hedeflenen bolgeye
iletilmesi ana amag¢ olmustur. Bu baglamda nanoteknoloji ilag saliminda verimli sistemlerin
tiretilmesinde 6nemli bir rol oynamaktadir. ZnO NP’lerin immiinoterapide hedeflenmis ilag

saliminda kullanim1 olumlu sonuglar vermistir.

Yara iyilesmesi siirecinde kullanilan aljinat, kitosan, jelatin gibi dogal ve polivinil
alkol, poliliretan, polilaktik asit gibi sentetik bazi malzemelerden kaynaklanan
komplikasyonlardan dolay1r nanomalzemelerin yara oOrtii malzemelerine dahil edilmesi
tizerinde caligmalar yapilmaktadir. Bunun i¢in arastirilan farkli metal bazli nanomalzemeler

arasinda, ZnO NP'ler siklikla yara iyilestirme uygulamalarinda kullanilmaktadir.

ZnO NP igeren nanogiibreler tarimsal {riinlerin biiylimesini ve verimini arttirdigi
gozlemlenmistir. Yer fistiginda, ZnO, tohum ¢imlenmesi, fide giicii, govde ve kok
bliylimesinin 6nemli Ol¢lide uyarilmasina neden olmustur. Nano giibrelerin kullanimi

toprakta kimyasl giibrelerin yol agtig1r zararlar1 azaltmak acisindan 6nemlidir. Nano
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giibrelerde daha diisiik miktarlardan daha yiiksek oranlarda fayda saglanir (Raha ve
Ahmaruzzaman, 2022).

2.2.5 ZnO nanopartikiillerin ila¢ salim davramslari

Morfolojileri ve 6zellikleri ayarlanabilen ¢ok cesitli bigimlerde ZnO nanoyapilari
sentezlenebildiginden dolay1r ZnO’in ila¢ salim sistemlerinde dnemli bir rol oynayabilecegi
diistiniilmektedir. Yiiksek ylizey alanmi ile gozenek hacmi ve tniform goézenek boyutu
dagilimi, tasiyicinin dnce bir ila¢ molekiiliinii yiikkleme ve ardindan onu salma kapasitesini
Onemli Olgiide etkilemektedir.

Literatiir incelendiginde, giliniimiizde ilag salim sistemi olarak ZnO NP'lerin
calisilmasinin 6zellikle antikanser alanina odakli oldugu goriilmektedir. ZnO NP'ler, kanser
hiicrelerine karsi secici sitotoksisite gosterdiginden antikanser Ozellikleri genis capta
arastirilmaktadir. Ozellikle bircok arastirmaci, arastirmalari icin bir ilag modeli olarak
doksorubisin'i secmistir. Ornegin 2017'de Tian ve dig, tarafindan yapilan calismalarda
doksorubisin hidrokloriir salimi i¢in mezogdzenekli bir ZnO tasiyicisinin gelistirilmesini
amacglanmistir. Termal islemle baslangi maddesinin ayristirilmast  yoluyla ZnO
nanokiireleri elde edilmistir. Malzeme genis spesifik yiizey alani, dar gézenek boyut dagilimi
ve iyi hidrofilik 6zellik sergilemistir. Mezogozenekli ZnO NP'lere ilag yiiklemesi geleneksel
bir 1slatma teknigi ile gerceklestirilmistir. In vitro salim g¢alismasinda, sisteme pH ile
tetiklenen bir davranis kazandirilmis, pH 5'te pH 7.4'tekinden daha yiiksek bir doksorubisin
salim1 gézlemlenmistir.

Liu ve arkadaslar tarafindan yiiriitiilen arastirmada ZnO nanomateryallerine dayali
bir doksorubisin salim sisteminde tasiyicilarin bozunmasi nedeniyle asidik ortamda pH ile
tetiklenen bir ilag salimi1 gergeklestirilmistir. ZnO NP'ler, etanol iginde yeniden ¢okeltilip
ardindan vakumda bir gece boyunca kurutularak hazirlanmstir. Ilag yiiklemesi, etanolik
karigima doksorubisin eklenerek, kurutma fazindan hemen 6nce dogrudan reaksiyon kabinda
gergeklestirilmistir.

Vimala ve arkadaslari, gégiis timdriine kars1 doksorubisin verilmesi ve fototermal
terapi icin polietilen glikol ve folik asit ile islevsellestirilmis, yesil sentezlenmis ZnO
nanoyapraklarini gelistirmislerdir. 673.44 m?/g yiizey alanma sahip yaklasik 1.56 nm
biiyiikliigiinde diizenli olarak dagilmis gozenekler iceren ZnO nanoyapraklarinin ortalama
boyutu 100 nm’dir ve %89'luk yiiksek bir ilag ylikleme etkinligi  gostermislerdir
(islevsellestirilmis ZnO'nun mg't basmna 0,57 mg ilag). Onceki calismalarda oldugu gibi,
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islevsellestirilmis ZnO'dan pH ile tetiklenen bir doksorubisin salimi, asidik pH'ta daha
gelismis bir salim gostermistir.

Cai ve arkadaslan tarafindan doksorubisin'in hiicre i¢i kontrolli salimi i¢in ZnO
kuantum noktalarina (ZnO QD) dayali pH duyarl ilag verme platformu tiretilmistir. ZnO
kuantum noktalar1 ¢okeltme yontemi kullanilarak sentezlenmistir. Fizyolojik sividaki
stabiliteyi artirmak igin birkag islevsellestirme grubu ile modifiye edilerek sentezlenmistir.
Doksorubisin yiiklemesi, bir ilag ¢ozeltisinin tastyict ile belirli bir siire inkiibe edildigi
geleneksel bir yaklasimla gergeklestirilmistir. Modifiye edilmis ZnO QD'lere %30'luk
doksorubisin yiiklemesi yapilmistir. Yine asidik kosullar altinda ZnO QD'lerin ¢6ziinmesi
ve ilag-metal kompleksinin ayrigmasi nedeniyle diisiik pH degerinde daha yiiksek ilag salimi
saglanmigtir. Benzer sonuglar, Muhammed ve dig, doksorubisin verilmesi igin
islevsellestirilmis ZnO QD ile yaptig1 arastirmalarda da bulunmustur.

Fakhar ve dig, ila¢ salimi i¢in polietilen glikol ile sentezlenen ZnO NP’ler
kullanmislardir. Bu ¢alismada, polietilen glikol ile sentezlenen ZnO nanopartikiillere, basit
bir ilag soliisyonu ilave edilerek protoporfirin IX yiliklenmistir.

Kumar ve dig, tarafindan, antikanser ilaglar ve DNA'lar i¢in salim sistemleri olarak
kiiresel sekle sahip mezogozenekli karahindiba seklinde ZnO NP'ler {iretmistir. Bunun igin
¢inko i¢eren baslangi¢ maddesini hidroliz etmisler, ardindan hidrolize edilmis kuru toza 1s1l
islem uygulamislardir. Sonug olarak 230 m?/g BET yiizey alanina ve 8.46-8.85 nm ortalama
gozenek boyutuna sahip ZnO kiireleri olusmustur. Doksorubisin ve bir floresan ajan olan
Rhodamine B model olarak kullanilarak geleneksel 1slatma yontemi ile ila¢ yiikleme
calismalar1 yapilmustir. ki maddenin ZnO "karahindiba" igindeki yiikleme etkinliginin
strastyla 10 mg/10 mg ve 6.5 mg/10 mg numuneye esit oldugu bulundu. Her iki molekiiliin
de salimi basartyla goriilmistiir.

Mitra ve dig, doksorubisinin hedeflenmis salimi i¢in gézenekli ZnO nanogubuklarini
gelistirmislerdir. Malzemenin sentezi i¢in, bir ¢okeltme yontemi ve ardindan vakumda bir
kurutma asamasi uygulanmistir. Sistemin in vivo performansini iyilestirmek i¢in cok adimli
bir kimyasal islevsellestirme daha gerceklestirilmistir. Ila¢ yiikleme prosediirii, sulu bir
cozeltiden geleneksel adsorpsiyon teknigi ile yapilmistir. Sentezlenen ZnO, ortalama boyutu
30-70 nm arasinda degisen gozenekli ¢ubuk parcaciklarindan olusmustur. BET analizi
sonucunda, 5 nm'lik homojen dagilmis gozeneklerle 305.14 m?/g gibi yiiksek bir yiizey
alanma ulasildig: goriilmiistiir. Islevsellestirilmis ZnO'nun mg" basma yiiklenen 0.58 mg

doksorubisin ile %88'lik bir yiiksek ilag yiikleme etkinligi gozlemlenmistir.
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Barick ve arkadagslar1 doksorubisin i¢in potansiyel salim sistemleri olarak oldukca
yiikksek gozenekli kiiresel li¢ boyutlu ZnO nano diizenekleri iizerinde calismislardir.
Baslangigc maddesinden ZnO nanokristallerinin ¢okelmesine dayanan basit bir kimyasal
yontem uygulamuglardir. Antikanser ilaci, geleneksel adsorpsiyon yoluyla malzemelere
yiiklenmistir. ZnO pargaciklarinin morfolojisi, 20 nm'lik birbirine bagli nanokristallerden
olusan 100-600 nm arasinda degisen, ayrik kiiresel sekilli diizeneklerden olusmaktadir.
Ortalama g6zenek ¢ap1 28 nm, Barrett, Joyner ve Halenda (BJH) yontemi ile yiizey alani ve
gozenek hacmi ise sirasiyla 27.5 m?/g ve 0.22 cm®/g civarinda bulunmustur. Doksorubisin
yiikkleme verimliligi yaklasik %80 olarak bulunmustur. Bu arastirmada ilag molekiilleri
salimiin ortam pH degerine gii¢lii bir sekilde bagli oldugunu ortaya konmustur. Ortam
pH’mna bagli bu salim sistemi, hedef kanser hiicresindeki gorece diisiik pH degerlerinde
doksurobinin spesifik salimi i¢in avantajli bir durum ortaya ¢ikarmaktadir.

Haijun Zhang tarafindan yapilan ¢alismada doksorubisin ile ayn1 gruba ait bagka bir
kemoterapi ajani olan danourobisinin ZnO tastyicist ile ilag salimi tizerinde ¢aligilmistir.
Zn0, oda sicakliginda kati hal reaksiyonuyla sentezlenirken, ila¢ yiiklemesi, bir ilag
¢ozeltisinin ZnO nanogubuklarin sulu siispansiyonu ile gece boyunca inkiibasyonuyla
gerceklestirilmistir. Daunorubisin'in kapsiilleme etkinligi ve ylikleme etkinligi sirasiyla
yaklasik %75 ve %20 olarak dl¢iilmiistiir. Ilag salim1, pH 7.4’de yavas ve siirekli bir oranda
(%19) gerceklesirken ve pH 5.0’de c¢ok daha hizli bir oran (%87) goriilmiistiir.
Danourobisinin saliminin daha dnceki belirtilen doksorubisinde oldugu gibi ortamin pH'ina
bagli oldugunu goriilmiistiir.

Kathun ve dig, yaptig1 baska bir ilag salim ¢alismasinda ZnO tasiyiciya yumurtalik
kanserlerinin tedavisi i¢in anti-proliferatif ve kemopreventif bir ajan olan trans-resveratrol
yiiklemislerdir. Birlikte ¢okeltme teknigi ile yaklagik 5 nm'lik ZnO nanopartikiilleri elde
edilmistir. Resveratrol ve ZnO arasindaki nano-konjugasyon, iki bilesenin birlikte inkiibe
edilmesiyle elde edilmistir.

Baskar ve arkadaslari, L-asparaginaz ile ¢inko oksit nanopartikiillerini konjuge edip
kanser hiicreleri tizerindeki sitotoksik etkiyi incelemislerdir. L-asparaginaz ile konjuge ¢inko
oksit nanopartikiilleri, mantar kiiltlirii siiziintlistinde bulunan proteinler sayesinde ¢inko
stilfat iyonlarini ZnO olusturmak tizere indirgeyebilen Aspergillus terreus mantari tarafindan
tretilmislerdir.

Bakrudeen ve dig. tarafindan potansiyel olarak belirli bolgeleri hedefleyebilen ve
ozellikle kanser tedavilerinde ila¢ molekiillerini iletebilen kiiresel mezogdzenekli oto-

floresan ZnO nanokiireler tiretilmistir. Bu galismada, ZnO nanokiireleri, organik ¢6ziictilerin
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kullanimini igeren ¢ok adimli bir prosediirle elde edilmistir. Mezogdzenekli ZnO'nun BET
spesifik yiizey alani ve gdzenek hacmi sirasiyla 16.56 m?/g ve 0.0861 cm?®/g olarak
belirlenmistir. Ortalama gézenek boyutu yaklasik 5 nm’dir.

Bakrudeen ve dig. baska bir ¢alismada yiiksek kan basinci tedavisinde kullanilan bir
ilag olan kaptopril'in kontrollii salimi i¢in mezogdzenekli bu ZnO nanokiirelerini
kullanmiglardir. ZnO nanokiireleri iiretiminde kaplama maddesi olarak nigasta
kullanmilmistir.  Kaptopril  yiiklemesi, geleneksel bir inkiibasyon ydntemiyle
gerceklestirilmistir. Sentezlenen gozenekli kiiresel sekilli pargaciklarin ¢aolar1 200-500 nm
araligindadir. Her kiire, yaklasik 20-35 nm'lik daha kii¢iik nanopartikiillerden olusmustur.
Sistemin gozenekliligi, 15.53 m?/g'lik bir BET yiizey alan1 ve 0.118 cm®g'lik bir gdzenek
hacmi ortaya koyan N2 adsorpsiyon analizi ile tesbit edilmistir. Ortalama gdzenek boyutu,
kaptopril molekiiliinii barindirmak i¢in yeterli olan yaklasik 10 nm’dir. Depolama kapasitesi
yaklasik %28 olarak tespit edilmistir. Ilag yiiklii sistemin, en az 24 saat boyunca farkli
stvilardaki molekiillerin salim kapasitesinin kontrol edilmesi i¢in in vitro g¢alismalar
yapilmistir.

Palanikumar ve dig, genis bir bakterisit aktivite spektrumuna sahip bir antibiyotik
molekiilii olan amoksisilin i¢in ilag salim davranislarini incelemek tizere farkli ZnO NP’leri
sentezlemiglerdir. Pargaciklarin sentezinde diisiik sicaklik yaklasimi, amoksisilin
yiiklemesinde soliisyondan inkiibasyon yontemi kullanilmistir. Sentezlenen ZnO'nun
parcacik boyutlarin yaklagik 38 nm olarak bulunmustur. Karigtirma altinda 120 dakika
inkiibasyonun ardindan %87'lik bir maksimum ilag¢ yiiklemesine ulasilmistir. Amoksisilin
saliminin tagtyici tarafindan kontrol edildigi ve zamanla kademeli olarak arttig1 bulunmustur
(Leone, 2018).

Sekil 2.15°de ilagin nanopartikiillere yiiklenmesi, iletilmesi ve hiicre i¢indeki salimi
gosterilmektedir.

[lag tasima sisteminde nanopartikiillerin avantajlari ve dezavantajlar1 asagida verecek
olursak; ilag salim sistemlerinde nanopartikiillerin kullanimmin bazi avantajlari soyle
siralayabiliriz:
eNanopartikiillerin partikiill boyutlar1 ve yiizey Ozellikleri, kolay bir sekilde
ayarlanabilmektedir.

e Aktif madde yiikleme orani oldukg¢a yiiksektir ve aktif maddeler uygulanan sistemlere
herhangi bir reaksiyon olmadan yiiklenebilinirse etkinligini muhafaza etmek daha kolay

olmaktadir.
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eistenilen alana 6zel hedeflendirme, partikiilleri hedeflendirmeyi saglayan ligandlarin
eklenmesi ile ya da manyetik parcgaciklarla yapilabilir.
e Nanopartikiiller ile kontrollii ilag salim1 yapilabilir, bu sekilde ilacin terapotik etkinliginin
arttirilmasi ve yan etkilerinin en aza indirilmesi saglanir.
eToksisite ve ters ila¢ reaksiyonlarinin olusumu azaltilabilir.
eNanopartikiiller, az c¢oziinen ilaclarin hedeflenen bdlgede ¢Oziiniirligiinii artirarak
biyoyararlanimini arttirir.

Ilag salim sistemlerinde nanopartikiillerin kullanimimin bazi dezavantajlar1 sdyle
siralayabiliriz:
oKiiciik boyutlar1 ve ylizey alanlarin genisligi partikiillerin agregasyonuna neden
olabileceginden fiziksel yapinin stabilitesi olumsuz etkilenebilir.
e Ayrica kiiciik parcaciklarin boyutunun ve yiizey alanin genisligi, sinirli aktif maddelerin
yiiklenmesine ve aniden salim etkisine neden olur.
e Nanopartikiillerin fazla kullanilmasi viicudun bagisiklik sistemlerine zarar verebilir.
eince parcaciklarin agizdan solunmasi, silikozis, kanser ve amfizem gibi hastaliklara yol
acabilir.
e Nanopartikiiller cilt yilizeyinde tahrise neden olduklarindan cilt tarafindan emilemezler.

(Gupta, 2013; Banach, 2014; M, 2015).
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Sekil 2.15 : ilacin nanopartikiillere yiiklenmesi, iletimi ve hiicre i¢indeki salimu.
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2.3 Astragalus (geven) pycnocephalus var. pycnocephalus

Astragalus (Geven) cinsi diinyada ve Tiirkiye’de en yiiksek sayida takson igeren Cins
olup Fabaceae (Baklagiller) familyasinin Papilionoideae alt familyasina aittir. Astragalus
cinsinin 10 alt cinsi 130 civarinda seksiyonu ve 3000 civarinda tiiri bulunmaktadir.
Tiirkiye’deki 480 taksonun 244°{ endemik taksondur. Bunun yanisira Tiirkiye’de halen yeni
astragalus tiirleri kesfedilmeye devam etmektedir. Astragalusun Tiirkiye’deki endemizm
orant %51 olup bu yiikksek endemizm oraninin sebebi Tiirkiye’nin astragalusun gen
merkezlerinden biri olmasidir. Bununla beraber astragalus diinya ¢apinda 1liman ve kurak
bolgelerde yaygin olarak goriilmektedir. Astragalusun smiflandirilmas: tek yillik ve ¢ok
yillik olmalarina veya dikenli ve dikensiz olmalarna gore yapilabilir. Astragalusun en
yaygin kullanim alani hayvancilik olup yem olarak degerlendirilmektedir.

Astragalusun tibbi amaglh kullanimlar1 da bulunmaktadir. Astragalusdan elde edilen
kitre bir¢ok ilag hammaddesine eklenir ve siispansiyon, tablet, pastil gibi iriinlerde
yapistirict madde olarak kullanilir (Yaldiz ve Sekeroglu, 2013). Astragalus tiirlerinin tibbi
kullanimi, bitkinin koklerinde yiiksek oranda bulunan polisakkaritler, saponinler ve
izoflavonoidler gibi sekonder metabolitlerlerden dolayidir. Astragalus tiirlerindeki folik asit,
kolin, astragalan B, aminoasitler, bioflavanoidler ile polisakkaritlerin antioksidan ve
antimikrobiyal etkinlik gosterdikleri yapilan ¢alismalarda bildirilmistir.

Astragalusun ana aktif bilesenlerinin saponinler, flavonoidler ve polisakkaritler
oldugu bildirilmistir. Ayn1 zamanda astragalus tiirlerinin antrakinonlar, alkaloidler, amino
asitler, B-sitosterol, metalik elementler ve bir¢ok fenolik bilesige sahip oldugunu tesbit
edilmistir (Yaglioglu ve dig, 2022). Yapilan baska bir ¢alismada ise astragalusun, kolin ve
astragalan B (polisakkarit), aminoasitler, triterpenoidler (sikloartan, lanostan, oleanan)
glikozitler, flavonoidler, isoflavonoidler, bazi eser elementler ve saponinler igerdigini
belirlenmistir (Pistelli ve dig, 2002).

Cin tibbinda bagisikligi kuvvetlendirmek amaciyla kullanilmaktadir. Bunlarin
yanisira solunum hastaliklarinin tedavisinde, damar genisletici olarak ve diiiretik olarak
kullanimlar1 da vardir. Alternatif tipta kanser ve AIDS’in tedavisine yardimci olarak
kullanilmaktadir. Kok ekstraktlarinin 16semi tedavisi ve yaralarin iyilestirilmesinde
kullanimu ile ilgili veriler de bulunmaktadir (Atalay ve dig, 2017).

Inan ve dig. (2012) astragalusun mukozay: koruyucu bir etkisinin oldugunu, bundan
otiirii geleneksel tipta iist solunum yolu hastaliklart ve iltihaplarinda, astragalus zamkinin

emilerek kullanildigini ifade etmislerdir.
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Astragalus'un kokleri geleneksel tipta terlemeyi Onleyici, idrar soktiiriicii ve tonik
ilag olarak kullanilmaktadir. Diabetes mellitus, nefrit, 16semi ve rahim kanseri tedavisinde
de kullanilmistir. Astragalus tiirlerinin polisakkaritler ve saponinler agisindan zengin oldugu
bilinmektedir. Ayrica indolizidin alkaloidleri ve nitro bilesikleri de astragalustan izole
edilmistir. Astragalus, glikozit hidrolazlarin inhibisyonu, viral enfeksiyonlar, lizozomal
depo hastaliklar1 ve kanserlerin tedavisinde yaygin olarak kullanilir (Koz ve dig, 2011).

Malatya’da yapilan ¢alsmalara gore astragalus cinsinin 48 taksonu bulunmaktadir.
Bunlarin 12 tanesi endemik olup 3 tanesi sadece Malatya’da bulunmaktadir. Bu ¢alismada
kullanilana astragalus cinsi olan Astragalus pynocephalusun Malatya ilinin Dogansehir,
Kale ve Yesilyurt ilgelerinde bulundugu daha 6nceki ¢alismalarda bildirilmistir (Akan ve
Avcil, 2021).

Bu calismada kullanilan bitkisel malzeme ise Astragalus Pycnocephalus var.
Pycnocephalus tiirtiniin kokleridir ve Malatya ili Battalgazi ilgesi Colakli mahallesi sinirlari
icerisinde, 38°19'18.6"N, 38°32'52.0"E koordinatlarinda bulunan bélgeden toplanmustir.

Astragalus pycnocephalus tiiriiniin sistematik kiinyesi asagidaki gibidir.

Alem : Plantae

Alt Alem : Trachebionta

Ust Sube : Spermatophyta

Sube : Magnoliophyta (Kapali tohumlular)
Sinif : Mognaliopsida (Iki ¢enekliler)

Alt simif : Rosidae

Takim : Fabales

Familya : Fabaceae

Tiir : Astragalus pycnocephalus

Sekil 2.16 : Astragalus (Geven) Pycnocephalus var. Pycnocephalus goriintiisii.
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2.4 Model Etken Maddeler (Kukurbitasinler)

2.4.1 Kukurbitasinlerin genel 6zellikleri

Kukurbitasin ve tiirevleri (Kukurbitasinler), bitkilerde yaygin olarak bulunan, bir
tetrasiklik triterpenoid sinifidir. Ilk olarak 1831'de Ecballium elaterium (Linn.) A. Rich'ten
izole edilmislerdir. O zamandan beri, A, B, C, D, E, F, ..., T tiirleri dahil olmak tizere onlarca
kukurbitasin ve bunlarin 100'den fazla tiirevi tanimlanmis ve kayit edilmistir. Ancak
biyolojik aktiviteleri ancak 1960'larda fark edilmistir. Bu giine kadar elde edilen veriler,
kukurbitasinlerin hem in vivo hem de in vitro, antitiimor, antiinflamatuar ve hepatoprotektif
etkiler gibi genis bir biyolojik 6zellik yelpazesi sergiledigini ortaya koymustur. Klinik
acidan bazi Cinli arastirmacilar 1970'lerde ve 1980'lerde bu kukurbitasinlerin antihepatit ve
antihepatik karsinoma etkilerini degerlendirmislerdir. Doktorlar tarafindan karaciger
rahatsizliklar1 i¢in regete edilen geleneksel bir ¢in bitkisi olan ‘Gua Di' (Cince), kukurbitasin
B ve E agisindan zengindir. Son 10 yilda, kabakgillerin antikanser etkisine odaklanan ¢ok
sayida arastirma yapilmis ve umut verici sonuglar elde edilmistir.

Kukurbitasinler, temel iskeletlerinde 30 karbon atomu bulunan kukurbitan tipi
tetrasiklik triterpenoid saponinlerdir (Sekil 2.17). Geleneksel olarak, kukurbitasinler 12
kategoriye ayrilir ve A'dan T’ye kadar alfabetik sirayla gosterilir. Bitki sekonder metabolit
calismalari, kukurbitasin B ve E'nin orijinal kukurbitasin tiirleri oldugunu ortaya ¢ikarmistir.
Diger dogal kukurbitasin tiirlerinin, bitki biiylimesi sirasinda veya belirli ¢evresel kosullar

altinda enzimatik reaksiyonlarla tiiretilmis olabilecegi diistiniilmektedir (Chen ve dig, 2012).

Sekil 2.17 : Kukurbitasinlerin temel iskeleti, kukurbitan tipi tetrasiklik
triterpenoidler.
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2.4.2 Kukurbitasin D

Sekil 2.18’de kimyasal yapist goriinen Kukurbitasin D, bilinen en yaygin
kukurbitasin'dir. Kukurbitasin D, akciger kanseri, kolon kanseri, oral epidermoid karsinomu,
hormona bagli prostat kanseri, telomeraz ters transkriptaz-retinal pigment epitel hiicreleri
dahil olmak iizere cesitli insan kanseri hiicre dizilerine karsi onemli sitotoksisite
gostermistir. Ayrica yapilan birgok ¢alismada gobek damari endotel hiicreleri, meme (MCF-
7), akciger (H-460) ve merkezi sinir sistemi (SF-268) kanser hiicre hatlari tizerinde de
sitotoksik etkileri belirlenmistir. Bununla birlikte, kukurbitasin D'nin 2-O glukozit tiirevi,
timor ve bagisiklik hiicrelerine karst herhangi bir antiproliferatif aktivite gosterememistir.
Ayrica, bocek steroid hormonlarinin etkisini antagonize ettigi ve entomopatojenik
nematodlarin simbiyotik bakterilerinin biiylimesine miidahale ettigi tesbit edilmistir.
Kukurbitasin D ve 23,24-dihidrokukurbitasin D, Trichosanthes kirilowii'nin koklerinden
izole edilmistir ve B16/F10 melanom hiicrelerinde tirozinazin (sirastyla ICsg 0.18 uM ve
6.7 uM) ve melanin sentezinin (ICso 0.16 uM ve 7.5 uM) inhibisyonunda aktif bilesenler
olarak kullanilmistir. Physocarpus (Rosaceae) cinsinin dort tiiriiniin metanolik tohum
ekstraktlarindan 3-epi-izokukurbitasin D elde edilmis ve bocek steroid hormonlarinin

etkisini antagonize ettigi bulunmustur.

Sekil 2.18 : Kukurbitasin D kimyasal yapisi.
2.4.3 Kukurbitasin |

Sekil 2.19°dA kimyasal yapis1 goriinen kukurbitasin | (elatericin B) ilk olarak
Ecballium elaterium'dan (Cucurbitaceae) izole edilmistir. Kukurbitasin I, HeLa ve KB insan
hiicre kiiltiirlerine kars1 giiglii sitotoksisite sergilemistir ve Ehrlich asit karsinomunu inhibe
etmistir. Kukurbitasin E'ye benzer sekilde, kukurbitasin | da pire bdcegi igin etkili bir

beslenme Onleyicidir. Kukurbitasin L, 24-dihidrokukurbitasin I ile aynmidir ve kukurbitasin |
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kategorisine dahil edilir. Trichosanthes tricuspidata'nin (Cucurbitaceae) meyvelerinden
Khekadaengosidler D ve K, Desfontainia spinosa'dan (Desfontainiaceae) 11-
deoksokukurbitasin | ve glikozitler, spinosit A ve B ile 24-dihidro-11-deoksokukurbitasin |
elde edilmistir (Chen ve dig, 2012).

Sekil 2.19 : Kukurbitasin | kimyasal yapisi
2.4.4 Kukurbitasinlerin nanopartikiillere yiiklenmesi

Lv ve dig, (2015) yilinda karboksimetil kitosan yapili film tipi matiris igerisinde
fosfolipid ve safra tuzlari igeren nanomisele kukurbitasin B yiiklemislerdir. Bu miseleri

erkek tavsanlarda film olarak bukkal mukozaya uygulamislardir.

Lv ve dig, (2014) yilinda pullulan ve polietilen glikol i¢eren hizli ¢6ziinen oral film
matrisine ve fosfolipid ve safra tuzlari iceren nanomisele kukurbitasin B yiiklenmisglerdir.
Kukurbitasin B, suda ¢oziinmezliginin, toksisitesinin ve gastrointestinal yan etkilerinin
arastirilmasi i¢in bu misellere yiiklenmistir. Hizli ¢dziinen oral pullulan filmlerinin bir matris
olarak kullanilmasi, misellerin in vivo absorpsiyon Ozelliklerini korumustur ve Wistar
sicanlarinda kukurbitacin B'nin oral biyoyararlanimida 6nemli bir artig goriilmistiir. Ayrica
matris, kukurbitasin B misellerinin orijinal yapisina etki etmemistir. Karboksimetil kitosan
bukkal filmdeki bu miseller, ilac1 daha uzun siire salan mukoadezif bir formiilasyon

olusturmustur (Lv ve dig, 2014 ; Lv ve dig, 2015).
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3. MATERYAL VE METOD

3.1 Bitkisel Materyal

Tez ¢alismasinda, 1190 m rakimli Malatya ili Battalgazi ilgesi Colakli mevkiinde
(38°19'18.0"N 38°32'59.6"E) toplanan bitkisel materyal kullanilmistir (Sekil 3.1.a). Bitkisel
materyal, indnii Universitesi Fen-Edebiyat Fakiiltesi Biyoloji Boliimii Botanik ABD &gretim
tiyesi Prof. Dr. Birol MUTLU tarafindan Astragalus pycnocephalus subsp. Pycnocephalus
(Astragalus-Pycn) olarak teshis edilmistir. Herbaryum 6rnekleri, INU 16342-2022 ve INU
16343-2022 kodlari verilerek Inonii Universitesi Herbaryumu’nda saklanmaktadir. Bitkisel
materyalin govdeye yakin toprak alti odunlasmis kok kisimlari (tezin ilerleyen kisimlarinda
kok olarak bahsi gegmektedir) deneysel caligsmalarda kullanildi (Sekil 3.1.b). Toplanan kok
kisimlar1 laboratuvara getirildikten sonra lizerlerinde bulunan topraklardan arindirildi.
Musluk suyu ile yikandiktan sonra kurutuldu. Sonrasinda dis kabuklari soyularak atildi, i¢
kisimlari (Sekil 3.1.c) birkac defa saf su ile yikandiktan sonra tekrar kurutularak deneysel

calismalarda kullanilincaya kadar serin, havadar ve giines almayan bir ortamda saklandi.

(@) (b) (©
Sekil 3.1 : Deneysel calismalarda kullanilan bitki.

45



3.2 Kullamilan Kimyasallar ve Cihazlar
Calismada kullanilan kimyasallar Cizelge 3.1’de kullanilan cihazlar ise Cizelge
3.2°de gosterilmistir.

Cizelge 3.1 : Kullanilan kimyasallar.
Analitik

Kimyasal Ad1 Formiili Saflik Firma Amaci
Cinko Nitrat Zn(NOgz)2.6H20 %99 AppliChem  Prekiirsor/Sentez
Cinko Siilfat ZnS04.7H0 %99 Merck Prekiirsor/Sentez
Cinko Asetat ~ Zn(CH3COOQ),.2H.0O %98 Merck Prekiirsor/Sentez
Cinko Kloriir ZnCl; %97 Carlo Erba  Prekiirsor/Sentez

Ticarl Z.n O Zn0O %97 Merck Standart
nanopartikiil
Sodyum 0 Sigma- Fenolik Madde
Karbonat NazC0s 5" Aldrich Analizi
Gallik Asit (HO)3CsH2CO2HH: 0499 Carlo Erba Fenolik Madde
Monohidrat O Analizi
Folin NazWOs4, Merck- _

Ciocaltew’nun  Ha[Mo12POs]- 12H, %98 Sundi Fenolik Madde

fenol reaktifi O, Li2S04,Br P Analizi
Metanol CH3OH %99.9 Carlo Erba HPLC

Kukurbitasin-D balim

Kukurbitasin-I salim

Cizelge 3.2 : Kullanilan cihazlarin listesi.

Cihaz Adx Cihaz Marka/Model Kullanmim Amaci
Hassas Terazi Radwag PS 3500.R2 Geven ve kimyasallarin
tartimi
Mantolu Isitict Termal labaratuvar aletleri 127 N Geven ekstaksiyonu
Santrifii TD3 Centrifuge ZnO ayrilmast
Vakumlu Etiiv Niive EVO18 Geven ekstraktinin
kurutulmasi
Isitictl Manyetik Wisd SMHS-3 Sentez islemi
Karistirici
Buzdolabi Vestel BZP-S1108WI, Tiirkiye =~ OcYen ekstraktin ve diger
malzemlerin muhafazasi
FT-IR Cihazi Perkin Elmer Spectrum One ZnO NP karakterizasyonu
Kiil Firm Protherm Kalsinasyon islemi
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Cizelge 3.2 (devam) : Kullanilan cihazlarin listesi.

Cihaz Adx Cihaz Marka/Model Kullanim Amaci
SEM Cihaz1 Leo Evo 40 ZnO NP karakterizasyonu
Kaplama Cihazi Bal-Tec scd 050 SEM analizi
Spektrofotometre Shimadzu UV 1800 ZnO NP karakterizasyonu
Etiiv Piramid U-150 Sentezlenen ZnO NP’lerdan

s1v1 fazin uzaklastirmasi
Geven bitkisinin yikanmast,
ZnO sentezi ve diger

Saf Su Cihazi Elga/LA620 asamalarda kullanilan
destile suyun eldesi
Spin Vorteks Heidolph Homojen bir yapi eldesi
Zeta Potansiyeli Zeta-Meter Zeta potansiyeli belirleme
Mikropipet Mikrolit 16206378 Sivilarin 6l¢iili transferi
HPLC Shimadzu Salim analizi

3.3 Bitki Ekstraktinin Hazirlanmasi

APycnocephalus bitkisinin kurutulmus kok kisminin i¢ kisimlarindan 100 gram
tartildi. Kati madde miktar1 sabit tutularak iizerlerine kati:sivi orani1 1:5, 1:10 ve 1:20 (w/v)
olacak saf su eklenenip Sekil 3.2(a) goriilen ceketli 1siticida 80°C sicaklikta 2 saat boyunca
sabit sicaklikta bekletilerek ekstraksiyon islemi yapildi. Elde edilen karisim Sekil 3.2(b-c)
gorildiigi gibi once birka¢ defa kaba slizge¢ kagidindan sonra mavi banth siizgeg
kagidindan siiziilerek Oziitler hazirlanmistir. Sekil 3.2(d) farkli kati/¢6ziici oranlari
kullanilarak elde edilen oziitler goriilmektedir. Elde edilen oziitler daha sonraki deneysel

caligmalarda kullanilincaya kadar +4°C’de buzdolabinda cam siselerde muhafaza edilmistir.
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(@) (b) (©) (d)

Sekil 3.2 : (a) Ekstraksiyon isleminde kullanilan deney diizenegi, (b-c) elde edilen
oOziitlerin stizme islemi (d) soldan saga 1:5, 1:10 ve 1:20 (w/v) kati/ ¢6ziicii oranlari
ile elde edilen oziitler.

3.4 Toplam Fenolik Madde Analizi

APycnocephalus'un sulu ekstraktlarmin toplam fenolik igerigi Folin-Ciocalteau
spektrofotometrik yontemi (Lister ve Wilson, 2001) kullanilarak belirlendi. Her bir
ekstrakttan 50 pl alinarak tizerlerine 1:10 oraninda seyreltilmis 2.5 ml Folin-Ciocalteau
reaktifi ve 2 ml %7,5’1ik (w/v) Na,COz ilave edildi ve iyice karistirildi. Karisim, 45°C'de 15
dakika inkiibe edildi. Tiim numunelerin absorbanslar1 kor olarak Na,COs ¢ozeltisi (2 ml
%7.5 NaCO3 + 2.55 ml distile su) kullanilarak 765 nm dalga boyunda UV-Spektrofotometre
cihazinda 6lgiildii. Sonuglar mg cinsinden GAE (gallik asit esdegerligi) olarak ifade edildi.
Gallik asit kalibrasyon egrisi farkli konsantrasyonlardaki (5, 10, 20, 40, 50 ve 100 ppm)
gallik asit ¢ozeltilerinin Folin-Ciocalteau reaktifi ile tepkimeye sokulup 765 nm deki

absorbans degerinin okunmasiyla ¢izilmistir.

3.5 APycnocephalus Bitki Ekstrakti Kullanilarak Yesil Sentezle ZnO NP’in Eldesi

APycnocephalus bitki ekstrakti kullanilarak yesil sentezle ZnO NP’lerin sentez
reaksiyonunda, indirgeyici-stabilize edici olarak sulu bitki ekstraktlari, prekiirsor olarak da
ZnClz, Zn(CH3CO00)2.2H20, ZnS04.7H20 ve Zn(NO3)2.6H20 kullanilmigtir. Bu
prekiirsorlerden bir miktar alinarak kalsinasyona islemine tabi tutularak kor deneme
calismalar1 yapilmistir. Kalsinasyon esansinda ZnO olusup olusmadigl incelenmistir.

Klasinasyon sonrasi prekiirsorlerin UV-VIS analizleri yapildiginda ZnO’¢ ait UV-pikinin

48



olmadig1 goriilmiistiir. Bu da kalsinasyonisleminin tek basina ZnO {iretiminde/sentezinde

yeterli olmadigini gostermistir.

Oncelikle prekiirsorlerin nanopartikiil sentezine etkisini degerlendirmek icin 25 mL
sabit hacimdeki bitki ekstrakti ile her bir prekiirsorden 1 gram alinarak ayri ayr1 beherlere
konulup manyetik karistirici tizerinde 25°C sicaklikta, 350 rpm karigtirma hizinda 2 saat
reaksiyonun gerceklesmesi saglanmistir. Manyetik karigtirma sonrasi elde edilen {iriinler
Sekil 3.3’de goriilmektedir. Bu siire sonunda triinler porselen kapsiillere dokiilerek 80°C
sicakliktaki etiivde 3 saat bekletildikten sonra kivamli hale getirilmistir. Daha sonra elde
edilen triinler kiil firinda 500°C sicaklikta 3 saat kalsine edilmistir. Kalsinasyon sonrasi
ornekler incelendiginde (Sekil 3.4) ¢inko asetat, ¢inko kloriir ve ¢inko siilfat prekiirsorlerinin
ile yapilan islemlerde nanopartikiillerin olusmadigi, yanmalarin ve farkli renklerde iiriinlerin
olustugu gozlenmistir. Sonrasinda bu Ornekler daha yiiksek sicaklikta bir miktar daha
kalsinasyon islemine tabi tutulmus fakat herhangi bir degisiklik gzlenmemistir. Cinko nitrat
ile yapilan islemde ise literatiirde bahsi gegen beyaz toz halinde nanopartikiillerin olustugu
gbzlenmistir. Bu nedenle cinko nitrat disindaki prekiirsorlerin deneysel calismalarinda
kullanimindan vazgecilmis ve calismanin ileri sathalarinda ¢inko nitrat prekiirsoriiniin

kullanimina karar verilmistir.

Sekil 3.4 : Kalsinasyon islemi sonrasi elde edilen iiriinler.
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Prekiirsor belirlendikten sonra ZnO NP o6zellikleri iizerine reaksiyon sicakligi,
kalsinasyon sicakligi, prekiirsor miktari, ekstrakt derisimi ve ekstrakt hacmi gibi sentez
kosullariin etkisi incelenmistir. Reaksiyon siiresi (2 saat), karistirma hizi (350 rpm), etiiv
sicakligr (80°C), etiivde bekletme siiresi (3 saat) gibi parametreler de sabit tutuldu (Sekil
3.5). Bu asamalardaki deneysel ¢alismalar asagida daha detayli olarak anlatilmistir.

Eksrakancn

Sekil 3.5 : ZnO NP sentezini akim semasi
3.6 ZnO NP Sentezine Etki Eden Paramaterler

3.6.1 Ekstrakt derisiminin etkisi

Ekstrakt derisiminin etkisini incelemek icin 1:5, 1:10 ve 1:20 (w/v) derisiminde
(oraninda) hazirlanan bitki ekstraklari ile ayr1 ayr1 sentez islemleri gerceklestirilmistir. Bu
islemlerde; ¢inko nitrat (prekiirsor) miktari (1 g), reaksiyon sicakligi (40°C), ekstrakt hacmi
(25 mL) ve kalsinasyon sicaklig1 (500°C) parametreleri sabit tutulmustur.

3.6.2 Reaksiyon sicakh@inin etkisi

Reaksiyon sicakligimin etkisini gormek i¢in 25°C, 40°C, 60°C ve 80°C olmak tizere
4 farkh sicaklikta sentez islemleri gergeklestirildi. Bu islemlerde; ¢inko nitrat (prekiirsor)
miktar1 (1 g), ekstrakt derisimi (1:5, w/v), ekstrakt hacmi (25 mL) ve kalsinasyon sicakligi
(500°C) parametreleri sabit tutulmustur. Elde edilen ZnO NP’lerin gerekli seyreltmeler
yapildiktan sonra 190-800 nm dalga boyu araliginda UV-VIS spektrumlar1 alinmistir.
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3.6.3 Prekiirsor miktarinin etkisi

Prekiirsor miktarinin etkisini incelemek i¢in ¢inko nitrat prekiirsoriinden 1 g, 1,5 g
ve 2 g alinarak ayr1 ayri sentez islemleri gerceklestirildi. Bu islemlerde; reaksiyon sicakligi
(40°C), ekstrakt derisimi (1:5, w/v), ekstrakt hacmi (25 mL) ve kalsinasyon sicaklig1 (500°C)
parametreleri sabit tutulmustur. Elde edilen ZnO NP’lerin gerekli seyreltmeler yapildiktan
sonra 190-800 nm dalga boyu araliginda UV-VIS spektrumlart alinmstir.

3.6.4 Kalsinasyon sicakhg etkisi

Kalsinasyon sicakliginin etkisini incelemek ig¢in 500°C, 600°C ve 700°C’de
kalsinasyon islemi gergeklestirilmistir. Bu islemlerde; ¢inko nitrat (prekiirsor) miktari (1 g),
ekstrakt derisimi (1:5, w/v), ekstrakt hacmi (25 mL) ve reaksiyon sicakligi (40°C)
parametreleri sabit tutulmustur. Elde edilen ZnO NP’lerin gerekli seyreltmeler yapildiktan
sonra 190-800 nm dalga boyu araliginda UV-VIS spektrumlari alinmustir.

3.6.5 Bitki ekstrakti hacmi

Bitki eksrakti hacminin etkisini incelemek igin 1:5 (w/v) derisimindeki ekstrakttan
25 mL, 35 mL ve 50 mL kullanilarak ayri ayri sentez islemleri gergeklestirilmistir. Cinko
nitrat (prekiirsor) miktar1 (1 g), reaksiyon sicakligi (40°C), ekstrakt derisimi (1:5, w/v) ve
kalsinasyon sicakligi (500°C) parametreleri sabit tutulmustur. Elde edilen ZnO NP’lerin
gerekli seyreltmeler yapildiktan sonra 190-800 nm dalga boyu araliginda UV-VIS

spektrumlar1 alinmistir.

3.6.6 Ilac etken madde standart cozeltilerinin hazirlanmasi ve tayinleri

Ilag etken madde tayini igin Sekil 3.6°da goriilen HPLC cihazindan yararlanildi.
Oncelikle, deneysel ¢aligmalarimizda ilag etken maddesi olarak kullanilan Kukurbitasin D
ve Kukurbitasin I standartlarinin metil alkol ile ana stok ¢ozeltileri hazirlandi. Daha sonra
bu stok ¢ozeltilerden belirli oranlarda seyreltmeler yapilarak farkli konsantrasyonda standart
cozeltiler elde edildi. Kukurbitasin D’nin derisimleri 500 mg/L, 250 mg/L, 125 mg/L ve 25
mg/L, Kukurbitasin I’nin ise 55 mg/L, 22 mg/L, 11 mg/L 5,5 mg/L ve 2,2 mg/L olan standart
cozeltileri hazirlandi. Tim kukurbitasin standart ve stok ¢ozeltileri cam saklama siselerinde

hazirland1 ve -20 °C’de saklandh.
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Sekil 3.6 : Yiiksek performansl sivi kromatografisi (HPLC) cihazi.

Uremis ve dig, (2022) arafindan gelistirilen yontemdeki kromatografik kosullar
kullanilarak Kukurbitasin D ve Kukurbitasin I’'nin HPLC analizleri yapildi. Deneysel
calismalarda kullanilan HPLC sisteminin bilesenleri ve kromatogarfik kosullar Cizelge
3.3’de verilmistir. Kukurbitasin D ve I i¢in alikonma zamanlar1 sirasiyla 6.205 ve 7.552 dk

olarak belirlendi.

Cizelge 3.3 : HPLC cihaz ekipmanlari ve kromatografik kosullar.
Shimadzu HPLC Sistemi

Software

LCsolution

Cihaz Bilesenleri (Ekipmanlari)

Degazer DGU-20A5
Pompa LC-20AD
Otosampler SIL-20A HT
Kontrol6r CBM-20A
Fraksiyon Toplayict FRC-10A
Kolon Firim CTO-20A
Dedektor SPD-M20A
Kolon C-18, 4,6 x 250 mm, 5 pm
Akis Hizi 1 mL/dk
Mobil Faz Asetonitril:Su (45:55; viv)
Enjeksiyon Hacmi 20 uL (Tayin igin)
Dalga Boyu 234 nm
Kolon Firmn Sicakligt 40°C
Toplam Analiz Siiresi 15.01 dakika
Eliisyon modu Izokratik
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3.6.7 ZnO Nanopartikiillere ila¢ yiiklenmesi ve in-vitro salim calismalari

0,005 g ZnO NP tartilip iki ayr1 kapta bulunan ZnO NP’lerin iizerine 1 mL
Kukurbitasin D ve Kukurbitasin I ilag ¢ozeltisi eklendi. Manyetik karistirici iizerinde oda
sicakliginda 24 saat siireyle 500 rpm hizda karistirildi. Kukurbitasin yiiklii ZnO NP’ler
santrifiij islemi sonrasinda ¢ozeltiden ayrildi ve kurumasi saglandi. Karakterizasyon ve ilag
salim islemlerinde kullanilmak iizere saklandi. Geriye kalan ilag cozeltisinden 20 pL
alinarak HPLC cihazina enjekte edildi. Farkli derisimlerde hazirlanan standart kukurbitasin
ilag c¢ozeltilerinden elde edilen kromatogramlarin alani ile geriye kalan ilag¢ ¢dzeltisinin
kromatogarminin alanlar1 belirlendi. Yiklenen ilag miktari, toplam ¢o6zelti hacmindeki
geriye kalan ilag miktar1 bulunup ilk bagtaki ila¢ miktarindan ¢ikarilarak hesaplandi. Yesil
sentezlenen ZnO nanopartikiillerin ilag (kukurbitasin D vel) yiikkleme kapasitesi (YK, %)

degerleri asagidaki esitlik kullanilarak bulunmustur.

Toplam ilag etken madde miktar1 (mg)-Yiiklenmemis ilag etken madde mikatri (mg) y

YK (%)= 100

Nanopartikiil miktar1 (mg)

flag etken maddesi yiikleme verimi (YV, %) ise asagidaki esitlik yardimi ile

hesaplanmustir.

YV (%)= Toplam ilag etken madde miktar1 (mg)-Yiiklenmemis ila¢ etken madde mikatri (mg) « 100
o Toplam ilag etken madde miktari (mg)

Kukurbitasin D ve Kukurbitasin I’'nin ZnO NP’lerden zamana bagli salim profilleri
37°C'de diyaliz membrani (14.000 Da molekiiler agirlik kesmesine sahip, MWCO) teknigi
ile sink kosullar1 altinda belirlendi. Diyaliz torbasina ilag¢ etken maddesi yiikli 2 mL 0,05 g
ZnO nanopartikiil dispersiyonu konuldu. Ilag etken maddesi yiiklii ZnO nanopartikiil
dispersiyonu igeren diyaliz torbasi, her biri 50 mL olan pH 7.4 ve pH 5 fosfat tampon
cozeltileri (PBS) i¢ine yerlestirildi. Sistem, 100 rpm calkalama hizi ile 37°C'de ¢alkalamali
su banyosuna yerlestirildi. Belirli zaman dilimlerinde (0,5; 1; 2; 3; 6; 24 ve 48 saat)
mikropipet ile ortamdan 50 pL numune alinmis ve ayni hacimde taze tampon eklendi. Bu

andaki deneysel calismada nanopartikiil kayb1 yasanmamasina biiyiikk 6zen gosterilmistir,
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gozlemlere gore herhangi bir kayip yasanmamistir. Boylece, sisteme konulan
nanopartikiilerin miktarinda bir kayip olmadigi kabul edilmistir. Her bir zaman dilimi i¢in
salinan kukurbitasin miktarlart HPLC analizi belirlenmis ve ilag etken maddesi (kukurbitasin

D ve I) salim miktar1 % olarak asagidaki esitlik kullanilarak hesaplanmistir.

Salinan ila¢ etken maddesi miktar1 (mg)
Salim (%)= — - - — x 100
Nanopartikiile yliklenmis toplam ila¢ etken maddesi mikar1 (mg)

3.7 Karakterizasyon Yontemleri

Fourier Transform Infrared Spektroskopisi (FT-IR) : Numunelerin KBr i¢inde
hazirlanan tabletleri IBTAM da bulunan PerkinElmer marka Spectrum One FT-IR cihaz1
(Sekil 3.7) ile 450-4000 cm™ dalga sayis1 araliginda FT-IR analizleri yapilmistir.

Sekil 3.7 : Fourier doniisiimlii infrared spektroskopi (FT-IR) cihazi.

X-Ismlar1 Difraktometresi (XRD): XRD analizleri Inonii Universitesi Bilimsel ve
Teknolojik Arastirma Merkezinde (IBTAM) bulunan A=1.5406 A dalga boylu CuKo. 1s1n1m1
kullanilarak bilgisayar kontrolli Rigaku RadB-DMAX Il toz difraktrometresi ile
gerceklestirilmistir (Sekil 3.8). Cihazda 6l¢iim 0.02° adimlarla 0.0167 °/s tarama hizinda
20=3-80° araliginda yapilmustir.
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Sekil 3.8 : X-1sinlar1 difraktometresi (XRD) cihazi.

Taramalh Elektron Mikroskopu (SEM) ve enerji dagihmh x-1ismlar:
spektroskopisi (EDX): Numunelerin morfolojik &zelliklerinin belirlenmesinde IBTAM’da
bulunan Leo Evo-40xVVP model SEM cihazi kullanilmistir. EDX sistemi ile yapisal veri
analizi, SEM sisteminin bir pargasi olarak bulunan Rontech Xflash dedektorii yardimiyla
elde edilmistir (Sekil 3.9).

Sekil 3.9 : Taramali elektron mikroskobu (SEM) ve EDX.

UV-VIS: Elde edilen ZnO NP’lerin 190-800 nm dalga boyu araliginda UV-VIS
spektrumlarinin  alinmasinda ve Folin-Cioceltau yontemi ile toplam fenolik madde
miktarmin belirlenmesinde Sekil 3.10°de gériilen Indnii Universitesi Kimya Miihendisligi

Boliimii’nde bulunan Shimadzu marka UV-1800 model spektrofotometre kullanildi.
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Sekil 3.10 : Ultraviyole-goriiniir spektrofotometre ( UV-VIS ) cihazi.

Zeta Potansiyeli: Taneciklerin yiizey yiik yogunlugunu gosteren zeta potansiyelleri
Inonii Universitesi Maden Miihendisligi Boliimii'nde bulunan Zeta Meter 3.0 cihazi ile

olgtilmistir (Sekil 3.11).

Sekil 3.11 : Zeta Meter 3.0 cihazi.
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4. BULGULAR ve TARTISMA

4.1. Toplam Fenolik Madde I¢cerigi

Calismada kullanilan bitkinin kok kisimlari ve su ile yapilan 1:5, 1:10 ve 1:20 (w/v)

oranlarindaki ekstraktlarda toplam fenolik madde igerigi i¢in olusturulan kalibrasyon egrisi

Sekil 4.1°de verilmistir.
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Sekil 4.1 : Toplam fenolik madde iceriginin belirlenmesinde kullanilan gallik asit
kalibrasyon egrisi.
Ekstraktlardaki toplam fenolik madde miktarlari, gallik asit kalibrasyon egrisinden

faydalanilarak gallik asit esdegeri (GAE) cinsinden hesaplandi ve Cizelge 4.1°da verilmistir.

Cizelge 4.1 : Farkli oranlarda hazirlanan bitki ekstraktlarinin toplam
fenolik madde igerigi.

Toplam fenolik madde icerigi (GAE,

Bitki Ekstrakti mg/L)
Kati:sivi orani 1:5 (w:v) 270.66
Kati:sivi orani 1:10 (w:v) 128.77
Kati:sivi orani 1:20 (w:v) 93.22

Sonuglara bakildiginda en yiiksek toplam fenolik madde igerigi 1:5 (w:v) kati:sivi
oraninda yapilan ekstraktlarda gozlenmistir. Ekstrakt ¢ozeltisindeki yiliksek toplam fenolik
madde Kkonsantrasyonu, metalik iyonlarm daha yiiksek indirgenme oranlarma neden
olmaktadir (Drummer ve dig, 2021). Bundan dolay1 sonraki deneysel ¢alismalarda 1:5 (w/v)

oranindaki ekstraktlarinin kullanimina karar verilmistir.
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4.2 ZnO NP’lerin Yesil Sentezi Uzerine Hazirlama Kosullarinin Etkisi ve

Karakterizasyonu

Yapilan ¢alismada, Astragalus Pycnocephalus var. Pycnocephalus (Geven)
bitkisinin koklerinin sulu ekstrakti kullanilarak yesil sentez yontemi ile sentezlenen ZnO
NP’lerin 6zellikleri {izerine reaksiyon sicakligi, kalsinasyon sicakligi, prekiirsér miktart,
ekstrakt derisimi ve ekstrakt hacmi gibi sentez kosullarinin etkisi incelenerek asagidaki
bulgular elde edilmistir. Reaksiyon siiresi (2 saat), karigtirma hizi (350 rpm), etiiv sicaklig
(80°C), etiivde bekletme siiresi (3 saat) gibi parametreler sabit tutulmustur. Yapilan

kiyaslamalarin anlasilabirligi agisindan numuneler Cizelge 4.2°de gorildiigi gibi kodlama

yapilmustir.
Cizelge 4.2 : Kodlama tablosu.
Deneysel Kosul  Kodlamadaki Temsili Gosterim
1.0 1000
Cinko nitrat miktari (g) 1.5 1500
2.0 2000
500 500
Kalsinasyon sicakhigi (°C) 600 600
700 700
25 25
y - 40 40
Reaksiyon sicakhg (°C) 60 60
80 80
1:5 15
Ekstrakt derisimi (w/v) 1:10 110
1:20 120
15 15
. 25 25
Ekstrakt hacmi (mL) 35 35
50 50

Ornek gosterim : 1000500401525 seklinde yapilan kodlamada 1000; 1 g ginko nitrat
kullanildigini, 500; kalsinasyon isleminin 500°C sicaklikta yapildigini, 40; reaksiyon
sicakliginin 40°C, 15; ekstrakt derisiminin 1:5 (w/v) oraninda ve 25; ekstrakt hacminin 25
mL oldugunu ifade etmektedir.

Cizelge 4.2°de belirtilen tiim parametrelere gore sentezlenen ZnO NP’lerin yap1 ve
stabilite analizi i¢in absorpsiyon spektrumlar1 alinmis, stabil nanopartikiillerin sentezi i¢in
optimum kosullar UV-VIS spektroskopi ile saptanmistir. Bunun yani sira, bu etki

parametrelerinin karsilastirmali etkisini gérmek i¢in yiizeyindeki fonksiyonel gruplarin
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analizi i¢in FT-IR spektrumlari, morfolojik 6zellikleri icin SEM, gibi karakterizasyon

islemlerine ait bulgular asagida detayl bir sekilde verilmis ve sonuglar tartigilmistir.

4.2.1. UV-VIS spektroskopi

1:5, 1:10 ve 1:20 (w/v) kati/¢Oziicii oranlari ile hazirlanan ekstraktlarin UV-VIS
spektrumlar1 ve maksimum absorbasin goriildiigii dalga boylar1 ve absorbanslar Sekil 4.2°de
verilmistir. Spektrumlar incelendiginde 270 nm civarinda net bir pik ve 320 nm civarinda
hafif bir omuz goriilmektedir.

Optimum kosullarin belirlenmesi amaciyla yesil sentez yontemi kullanilarak Cizelge
4.2°deki parametrelere gore hazirlanan tiim 6rneklerin 190-1100 nm dalga boyu aralifinda
absorpsiyon spektrumlari alinmis, 1. tirev absorsiyon spektrumlart ise cihazin programi

kullanilarak ¢izilmis ve etki eden parametrelerin degerlendirilmesi yapilmistir.

Ekstrakt derisimi

(Wiv) Spektrum Aciklama
15 Dalga boyu: 272 nm
' Absorbans: 0.423

‘‘‘‘‘‘‘
000000000000000000000000

Sekil 4.2 : Farkli kati/¢oziicii oranlarinda hazirlanan ekstraktlarin UV-VIS
spektrumlar1 ve maksimum absorbasin goriildiigii dalga boylar1.

59



Ekstrakt derisimi

(Wiv) Spektrum Aciklama

1:10 Dalga boyu: 271 nm
Absorbans: 0.290

1:20 1 Dalga boyu: 270 nm

Absorbans: 0.158
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Sekil 4.2 (devam) : Farkli kati/¢6ziicii oranlarinda hazirlanan ekstraktlarin UV-VIS
spektrumlar1 ve maksimum absorbasin goriildiigii dalga boylari.

4.2.1.1 Prekiirsor miktar etkisi

Sekil 4.3’de reaksiyon sicakligi (40°C), ekstrakt derisimi (1:5, w/v), ekstrakt hacmi
(25 mL) ve kalsinasyon sicakligi (500°C) parametreleri sabit tutularak ¢inko nitrat miktari
degisiminin etkilerini gosteren absorpsiyon ve 1. tiirev absorpsiyon spektrumlari verilmistir.
Cinko nitrat prekiirsdrinden 1 g, 1.5 g ve 2 g alinarak yapilan caligmalar
incelendiginde belirlenen dalga boylari ile 1. tiirevlerine ait dalga boylar1 Cizelge 4.3’de

verilmistir.
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Sekil 4.3 : ZnO NP sentezinde prekiirsor miktari etkisine ait sol tarafta absorpsiyon,
sag tarafta ise 1. tiirev absorpsiyon spektrumlari.
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Cizelge 4.3 : ZnO NP’lerin sentezinde prekiirsér miktar1 etkisine ait

dalga boyu degerleri.
Cinko nitrat miktari (g) Dalga boyu (nm) 1. tiirev dalga boyu (nm)
1.0 364 361
15 366 365
2.0 370 370

Artan ¢inko nitrat miktarina gore sirastyla 364, 366 ve 370 nm dalga boylarinda
maksimum veren pik olusumlar1 gozlenmistir. Cinko nitrat miktarinin artmasi ile
nanopartikiil boyutunun artmasi sonucu kirmiza kayma ve pik siddetinde bir azalma oldugu
gorilmiistiir. Bu sonuca gore, daha diisiik dalga boylarina sahip iiretim yapabilmek igin
¢inko nitrat prekiirsoriiniin diisitk miktarlar1 ile ¢alisilmasi kararlastirilmistir. Optimum

prekiirsor miktari olarak daha diisiik dalga boyu 364 nm olan 1 g ¢inko nitrat secilmistir.
4.2.1.2. Kalsinasyon sicakhig etkisi

Kalsinasyon sicakliginin etkisini gosteren absorpsiyon ve 1. tiirev absorpsiyon
spektrumlar1 Sekil 4.4’de verilmistir. Cinko nitrat miktar1 (1g), reaksiyon sicakligi (40°C),
ekstrakt derisimi (1:5, w/v) ve ekstrakt hacmi (25 mL) parametreleri sabit tutulmustur.

1000500401525

103,11

uuuuu
4000  s0000 60000 602

600,00 77022

Sekil 4.4 : ZnO NP sentezinde kalsinasyon sicakligi (500, 600 ve 700°C)) etkisine
ait sol tarafta absorpsiyon, sag tarafta ise 1. tiirev absorpsiyon spektrumlari.
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Sekil 4.4 (devam) : ZnO NP sentezinde kalsinasyon sicakligi (500, 600 ve 700°C))
etkisine ait sol tarafta absorpsiyon, sag tarafta ise 1. tiirev absorpsiyon spektrumlart.

Farkli kalsinasyon sicakliklarinda yapilan ¢aligmalar incelendiginde belirlenen

dalga boylar ile 1. tiirevlerine ait dalga boylar1 Cizelge 4.4’de verilmistir.

Cizelge 4.4 : ZnO NP’lerin sentezinde kalsinasyon sicaklig1 etkisine ait

dalga boyu degerleri.
Kalsinasyon sicakhigi (°C) Dalga boyu (nm) 1. tiirev dalga boyu (nm)
500 364 361
600 364 366
700 371 370

Artan kalsinasyon sicakligina gore sirastyla 364, 364 ve 371 nm dalga boylarinda
maksimum veren pik olusumlari gézlenmistir. 500°C ve 600°C sicakliklardaki ¢aligmalarda
ayni dalga boyunda maksimum varlig1 bu sicakliklarin daha da arttirilmasi durumunda ise

kirmiza kayma oldugu goriilmiistiir. Bu sonuca gore, daha diisiik dalga boylarina sahip
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tiretim yapabilmek i¢in kalsinasyon sicakliginin diisiik tutulmasina karar verilmistir. 500°C
ve 600°C arasinda karar verilirken 1. tiirev dalga boylarina bakildi ve daha diisiik dalga
boyunda (maviye kayma) maksimum veren 500°C ile c¢alisilmasi kararlastirilmistir.

Optimum kalsinasyon sicakligi olarak daha diisiik dalga boyu 364 nm olan 500°C se¢ilmistir

4.2.1.3 Reaksiyon sicakhig etkisi

Reaksiyon sicakliginin (25, 40, 60 ve 70°C) etkisini gosteren absorpsiyon ve 1. tiirev
spektrumlar1 Sekil 4.5’de verilmistir. Cinko nitrat miktar1 (1 g), kalsinasyon sicakligi

(500°C), ekstrakt derisimi (1:5, w/v) ve ekstrakt hacmi (25 mL) parametreleri sabit
tutulmustur.
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Sekil 4.5 : ZnO NP sentezinde reaksiyon sicakligi (25, 40, 60 ve 70°C) etkisine ait
sol tarafta absorpsiyon, sag tarafta ise 1. tiirev absorpsiyon spektrumlari.
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Sekil 4.5 (devam): ZnO NP sentezinde reaksiyon sicakligi (25, 40, 60 ve 70°C)
etkisine ait sol tarafta absorpsiyon, sag tarafta ise 1. tiirev absorpsiyon spektrumlari.

Farkli reaksiyon sicakliklarinda yapilan ¢alismalar incelendiginde belirlenen dalga

boylart ile 1. tiirevlerine ait dalga boylar1 Cizelge 4.5’da verilmistir.

Cizelge 4.5 : ZnO NP sentezinde reaksiyon sicakligi etkisine ait dalga

boyu degerleri.
Reaksiyon sicakhigi (°C) Dalga boyu (nm) 1. tiirev dalga boyu (nm)
25 365 361
40 364 361
60 364 359
80 360 357

Artan reaksiyon sicakliina gore sirasiyla 365, 364, 364 ve 360 nm dalga boylarinda
maksimum veren pik olusumlar1 gézlenmistir. Reaksiyon sicakliginin atmasi ise maviye

kayma oldugu gorilmiistiir. Pikler incelendiginde 40°C sicaklikta elde edilen piklerin daha
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simetrik ve net oldugu goriilmektedir. Boylece, optimum reaksiyon sicakligi olarak 40°C
secilmistir.

4.2.1.4 Ekstrakt derisimi etkisi

Ekstrakt derisiminin (1:5, 1:10 ve 1:20 (w/v)) etkisini gosteren absorpsiyon ve 1.
tirev spektrumlari Sekil 4.6’da verilmistir. Cinko nitrat miktar1 (1 g), kalsinasyon sicakligi

(500°C), reaksiyon sicakligi (40°C) ve ekstrakt hacmi (25 mL) parametreleri sabit
tutulmustur.
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Sekil 4.6 : ZnO NP sentezinde ekstrakt derisimine (1:5, 1:10, 1:20 w/v) etkisine ait
sol tarafta absorpsiyon, sag tarafta ise 1. tiirev absorpsiyon spektrumlari.

66



Farkli ekstrakt derisimlerinde yapilan ¢aligmalar incelendiginde belirlenen dalga

boylari ile 1. tiirevlerine ait dalga boylar1 Cizelge 4.6°de verilmistir.

Cizelge 4.6 : ZnO NP sentezinde ekstrakt derigimi etkisine ait dalga

boyu degerleri.
Ekstrakt derisimi (w/v) Dalga boyu (nm) 1. tiirev dalga boyu (nm)
1:5 364 361
1:10 365 365
1:20 365 362

Azalan ekstrakt derisimine gore sirasiyla 364, 365 ve 365 nm dalga boylarinda
maksimum veren pik olusumlar1 gézlenmistir. Ekstrakt derisiminin degismesi dalga boyuna
bir etkide bulunmamugtir. Spektrumlar incelendiginde hem absorbans hem de 1.tlirev
piklerinde ekstrakt derisimi azaldik¢a piklerin simetrisi bozulmakta kuyruklanmalar ve
omuzlar oldugu goriilmektedir. Dolayisyla, optimum ekstrakt derisimi 1:5 (w/v) olarak

secilmistir. Bu ekstraktin toplam fenolik madde igerigi de fazla bulunmustur.

4.2.1.5 Ekstrakt hacmi etkisi

Ekstrakt hacminin (15, 25, 35 ve 50 mL) etkisini gosteren absorpsiyon ve 1. tlirev
spektrumlar1 Sekil 4.7°de verilmistir. Cinko nitrat miktar1 (1 g), kalsinasyon sicakligi
(500°C), reaksiyon sicakligi (40°C) ve ekstrakt derisimi (1:5, w/v) parametreleri sabit
tutulmustur.

Farkli ekstrakt miktarlarinda yapilan caligmalar incelendiginde belirlenen dalga
boylari ile 1. tiirevlerine ait dalga boylar1 Cizelge 4.7°de verilmistir.

Artan ekstrakt hacmine gore sirasiyla 365, 364, 362 ve 360 nm dalga boylarinda
maksimum veren pik olusumlar1 gézlenmistir. Ekstrakt hacminin artmasiyla maviye kayma
gozlenmistir. Fakat pik simetrisinde bozulmalar goriilmiistiir. O nedenle optimum ekstrakt
hacmi olarak 25 mL sec¢ilmistir.

UV-VIS sonuglarina gore optimum ZnO nanopartikiil sentez kosullari; ¢ginko nitrat
miktar1 1 g, kalsinasyon sicakligi 500°C, reaksiyon sicakligi 40°C, ekstrakt derisimi 1:5
(w/v) ve ekstrakt hacmi 25 mL olarak belirlenmistir. Optimum kosullara gore sentezlenen

ZnO NP kodu 1000500401525"dir.
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Sekil 4.7 : ZnO NP sentezinde ekstrakt hacmi (15, 25, 35 ve 50 mL) etkisine ait sol
tarafta absorpsiyon, sag tarafta ise 1. tiirev absorpsiyon spektrumlari.
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Cizelge 4.7 : ZnO NP sentezinde ekstrakt hacmi etkisine ait dalga boyu

degerleri.
Ekstrakt hacmi (mL) Dalga boyu (nm) 1. tiirev dalga boyu (nm)
15 365 365
25 364 361
35 362 361
50 360 358

4.2.2 FT-IR analiz sonuclari

ZnO NP yesil sentezinde hazirlama kosullarinin etkisi FT-IR ile degerlendirilmistir.
Bunun i¢in etki eden parametrelerin bazilar1 secilerek bunlara gore hazirlanan ZnO
nanopartikiillerle bitkisel ekstraktin 4000-450 cm™ frekans araligindaki FT-IR spektrumlari
Cizelge 4.8’de verilmistir.

Cizelge 4.8 : FT-IR spektrumlari.

ZnO NP hazirlama

kosulu FT-IR spektrumu

Ekstrakt
(1:5, wiv)

uuuuuu

1000500401525

oooooo
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Cizelge 4.8 (devam): FT-IR spektrumlari.

ZnO NP hazirlama

kosulu FT-IR spektrumu

111720

54300

1384
50 343515 36455

10005004011025 R

4000,0 3600 3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600 450,0
1
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1000600401525 -

1,1
4000,0 3600 3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600  450,0
-1

92,5
%0

162968 138454

104341

55 343545

1000700401525 T

53510

72
4000,0 3600 3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600 450,0
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Cizelge 4.8 (devam): FT-IR spektrumlari.

ZnO NP

hazirlama kosulu FT-IR spektrumu

1000500401550 T

4000,0 3600 3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600 450,0
o

1500500401525 >

4000,0 3600 3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600 450,0
om-1

158,5

Ticari ZnO NP w

Y
163115 98452 87287
60

343454

0,0
4000,0 3600 3200 2800 2400 2000 1800 1600 1400 1200 1000 800 600 4500
om-1

Yesil sentezlenen ve ticari ZnO nanopartikiillerin  FT-IR  spektrumlar
incelendiginde, O-H gerilmesine ait bant 3600-3200 cm™*de, aromatik C=C gerilmesine ait
bant 1635 cm™’de, alifatik C-H egilmesine ait bant 1384 cm™’de, C-O-C asimetrik
gerilmesine bant 1116 cm™®’de ve ZnO parmak izi band1 540 cm™ civarinda oldugu

goriilmektedir. Bitkisel ekstraktin sentezlenen ZnO nanopartikiillerin yapisindan uzaklastigi
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acikca goriilmektedir. Sentezlenen ZnO nanopartikiillerin FT-IR spektrumlari ile ticari ZnO
nanopartikiiliin FT-IR spektrumunun neredenyse tamamen Ortiismesi gergeklestirilen sentez

¢alismasinin basarisinin kanitidir.

4.2.3 XRD analiz sonuc¢lar1

ZnO NP yesil sentezinde hazirlama kosullarinin etkisi XRD ile degerlendirilmistir.
Bunun i¢in senteze etki eden parametrelerin bazilar se¢ilmistir. Se¢cimi yapilan parametreler
ve bu parametrelere gore hazirlananlar ile ticari ZnO NP’lerin XRD desenleri ve faz
analizleri Cizelge 4.9°da verilmistir. Kirinim (XRD) desenlerinden elde edilen piklerin veri
tabaninda yer alan Zincite (ZnO) ile kiyaslamasi sonucu sentezlenen tiim nanopartikiillerin
veri tabanindaki ile olduk¢a uyumlu oldugu ve hegzagonal wurtzit yapisinda kristallendigi
belirlenmistir. Sentezlenen tiim nanopartikiillerin, ZnO Kristalinin (100), (002), (101), (102),
(110), (103), (200), (112), (201), (004) ve (202) dogrultusundaki karakteristik kirmnim
piklerine sahip oldugundan ve herhangi bir safsizlik pikleri igermediginden ZnO 6rgiisiiniin
biitiinliigii dogrulanmistir. Orneklerin belirgin ve keskin piklere sahip olmalar1 yiiksek
kristaliniteye sahip olduklarimi gostermektedir. Yiiksek sicakliklarda kalsinasyon islemi
gerceklestirildiginde piklerin siddetinin arttigir goriilmiistiir. Bu durum sicaklik etkisi ile
nanopartikiillerin Kristallestigini gostermektedir. Calismada sentezlenen bazi ZnO NP’lerin
boyutlar1, (101) karakteristik kirmnim pikine ait X-isinlari kirinim verilerinden asagida
verilen Scherrer denklemi kullanilarak hesaplanmis ve Cizelge 4.10°de verilmistir.

K
Bjcoso

Burada, D; nanopartikiilin boyutu (nm), K; sagic1 yiizeyin geometrisine bagli
boyutsuz bir sabittir (0.94), A; kullanilan X-1s1ninin dalga boyu (0,1542 nm), B; 6 Bragg ac1
degerine karsilik gelen pikin yar1 genisligidir.
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Cizelge 4.9 : XRD desenleri.

ZnO NP

hazirlama kosulu XRD Deseni
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Cizelge 4.9 (devam): XRD desenleri.

ZnO NP
hazirlama kosulu

XRD Deseni
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Cizelge 4.9 (devam): XRD desenleri.

ZnO NP

hazirlama kosulu XRD Deseni
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Cizelge 4.10 : ZnO NP boyutlari.

ZnO NP hazirlama kosulu ve kodu D (nm)

1000500401525 13.91
10005004011025 13.52
1000600401525 20.04
1000700401525 24.61
1000500401550 12.98
1500500401525 13.48

Ticari ZnO NP 45.27
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4.2.4 SEM ve EDX analiz sonuclari

Yesil sentezlenen ZnO NP yiizey morfolojileri SEM kullanilarak incelenmistir. Sekil
4.8’de farkli etkilere gore sentezlenen bazi ZnO NP’lerin kalsinasyon sonrasi SEM

gorintiileri verilmistir.

1000500401525 10005004011025

Aum
Pk Nag= 2000KK  EHT=2000KV SignelA=SEI WD= 1Zmm

1000600401525 1000700401525

2um
| Mgz 4D0OKX  EHT=2000kv SignlA=SE! W= f2mm

1000500401550 1500500401525

Sekil 4.8 : Yesil sentezlenen ve ticari ZnO NP SEM goriintiileri.
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SEM goriintiileri incelendiginde sentezlenen tiim ZnO NP’lerin nano dl¢ekte oldugu
ve bunun yaninda topaklanmalarin oldugu goriilmektedir. Kalsinasyon sicakliginin artmast
ile topaklanmalar1 azalmakta ve nanoyapilarin daha net goriintiisii alinabilmektedir.

1000500401525 kodlu numunenin EDX spektrumu Sekil 4.9 ve EDX spektrumunda
goriilen atomlarin orani ise Cizelge 4.11°da verilmistir. Spektruma ve atomlarin oranina
bakildiginda, sentezlenen ZnO nanopartikiillerin saflik degerinin olduke¢a yiiksek oldugu,
safsizlik olarak C igerdigi goriilmektedir. N ise icermemektedir. C igeriginin sentez
islemlerinde kullanilan bitkisel ekstrakttan kaynaklandigi diistiniilmektedir. Bu durum FT-
IR pikleri ile de ortiismektedir.

cpsleV

Sekil 4.9 : 1000500401525 kodlu ZnO nanopartikiillerin EDX spektrumu.

Cizelge 4.11 : 1000500401525 kodlu ZnO nanopartikiillerin EDXspektrumu
atomlarin orani.

El AN Series unn. C norm. C Atom. C Error

[wt.-%] [wt.-%] [at.-%] [%]
Zn 30 K-series 67.34 78.29 45,72 1.9
C & K-series 2.67 3.11 9.88 0.7
N 7 K-series 0.00 0.00 0.00 0.0
0O 8 K-series 16.00 18.60 44 39 2.4
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4.2.5 Zeta poansiyeli

Mikroelektroforez yontemiyle calisan Zeta-Meter 3.0+ marka cihazla yapilan

Olctimlerin sonuglar1 Cizelge 4.12°da verilmistir.

Cizelge 4.12 : Yesil sentezlenen ZnO NP zeta potansiyelleri.

Ornek Zeta potansiyeli (mV)
1000500251525 +10,74+1.164
1000500401525 +11,82+0.992
1000500601525 +12,75+1.421
1000500801525 +9,054+1.007
1000600401525 +11,82+1.914
1000700401525 +15,50+1.415
1500500401525 +10,94+1.289
2000500401525 +9,085+1.992

10005004011025 +11,02+1.406
10005004012025 +17,52+1.781
1000500401515 +11,17+1.158
1000500401535 +8,757+1.828
1000500401550 +13,25+1.421

Sonuglar  degerlendirildiginde; biitiin  yesil sentezlenen ZnO NP zeta
potansiyellerinin pozitif oldugu goriilmiistiir. Bu da nanopartikiillerin pozitif ylizey ylikiine
sahip olduklarin1 gostermektedir.

Tiim karakterizasyon caligmalar1 birlikte degerlendirildiginde optimum sentez
kosullarinin asagidaki gibi olduguna karar verilmis Cizelge 4.13’de ve bu kosullara gore

sentezlenen ZnO NP’lere ilag yiiklemesi ve salim ¢alismalart yapilmistir.

Cizelge 4.13 : Optimum sentez kosullar1.

Optimum kosullar;

Cinko nitrat miktar1 (g) 01
Kalsinasyon sicakligi (°C) : 500
Reaksiyon sicakligi (°C) - 40
Ekstrakt derigimi (w/v) 115
Ekstrakt hacmi (mL) . 25

4.3 lag yiikleme CalismalarmaAit Bulgular

Oncelikli olarak HPLC cihazina farkli derisimlerde hazirlanan Kukurbitasin D ve

Kukurbitasin | standartler1 enjekte edilerek alikonma zamanlar1 ve alanlar1 belirlendi (Sekil
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4.10). Belirlenen pik alanlari, ilgili derisim degerlerine karsi grafige gecirilerek Sekil

4.11(a)’da Kukurbitasin D, Sekil 4.11(b)’de Kukurbitasin I i¢in kalibrasyon dogrular1 ve

dogru denklemleri elde edilmistir.

mv/
500 -JPetector AChZZ3nm

Kukurbitasin D

00 25 50 75 100

125 150 175 200 25 250 215 min

Detector A Chd Z3dnm

25+

Kukurbitasin [

00 25 50 ]

100 125 150 175 200 min

Sekil 4.10 : Kukurbitasin D ve Kukurbitasin | standartlarinin HPLC

kromatogramlari.

Dogru denklemlerinden yaralanilarak yiiklenen ila¢ (Kukurbitasin D ve Kukurbitasin
I) miktarlar1 belirlenerek YV (%) ve YK (%) hesaplandi. Buna goére; 1000500401525 kodlu
yesil sentezlenen ZnO nanopartikiillerin ilag yiikleme kapasitesi (YK, %) Kukurbitasin D

i¢in %8 ve Kukurbitasin I igin %6 olarak, ilag yiikkleme verimi (YV, %) ise %82 Kukurbitasin

D ve %79 Kukurbitasin I olarak bulunmustur.
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Sekil 4.11 : Kukurbitasin D (a) ve Kukurbitasin | (b) i¢in kalibrasyon dogrulari ve
denklemleri.

4.4 In Vitro ila¢ Salim Cahsmalarina Ait Bulgular

Kukurbitasin D ve Kukurbitasin I yiiklii 1000500401525 kodlu yesil sentezlenen
ZnO NP’dan ilag salimi iki farkli pH degerinde (pH 7.4 ve pH 5) incelenmistir. Belirlenen
zamanlarda (0,5; 1; 2; 3; 6; 24 ve 48 saat) alinan numunelerde hesaplanan salim miktarlar
grafige gecirilerek zamana karsi salim grafikleri olusturulmustur. Kukurbitasin D’nin pH 7.4
ve pH 5 ortamlarinda salim durumu Sekil 4.12°de, Kukurbitasin I'nin ise Sekil 4.13°de

goriilmektedir.

48 saat siire sonunda pH 5’te %78 ve pH 7.4’te %44 oraninda Kukurbitasin D, pH
5’te %82 ve pH 7.4’te %62 oraninda Kukurbitasin I salimi gergeklesmistir. Grafiklerden
acikca goriildiigli iizere, hem Kukurbitasin D hem de Kukurbitasin I salim1 pH degeri
azaldikga (asitlik arttikca) onemli oranda artmaktadir. Bunun nedeni asidik ortamda ZnO’in
Zn?" iyonu olusturacak sekilde ¢oziinmesiyle ilag etken maddelerinin serbest kalarak
salinmasidir. Sonug olarak, in vitro ortamda asidik tiimor mikrogevresi pH 5 fosfat tamponu
kullanilarak simiile edilmis ve asidik ortamda her iki kukurbitasin tiirliniin de saliminin

fizyolojik pH’a gore daha fazla oldugu bulunmustur.
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Sekil 4.12 : ZnO nanopartikiilden Kukurbitasin D salim sonuglari
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Sekil 4.13 : ZnO nanopartikiilden Kukurbitasin I salim sonuglari
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5. SONUCLAR VE ONERILER

Yapilan tez ¢alismasinda, Astragalus Pycnocephalus var. Pycnocephalus (Geven)
bitkisinin gévdeye yakin toprak alt1 odunlasmis kok kisimlariin (tezin ilgili kisitmlarinda
kok olarak bahsi gegmektedir) sulu ekstrakti kullanilarak ¢evreci bir yaklasimi benimseyen
yesil sentez yontemi ile ZnO NP’lerin biyosentezi ger¢eklestirilmistir.

Yesil sentezlenen ZnO NP’lerin olusumu, karakterizasyonu ve yapisal 6zellikleri
UV-VIS spektroskopisi, FT-IR, SEM, XRD ve zeta potansiyeli analizleri ile incelenmis ve
sonrasinda Kukurbitasin D ve Kukurbitasin I ila¢ etken maddelerinin yiikleme ve salim
calismalar1 yapilmstir.

ZnO NP yesil sentezine ¢esitli parametrelerin etkisi incelenerek optimum sentez
(hazirlama) kosullarina karar verilmistir. Bu anlamda;

e Prekiirsor (¢inko nitrat) miktar1 1 g, 1.5gve 2 g

e Reaksiyon sicakligi 25, 40, 60 ve 80°C

e Ekstrakt derisimi (w/v) 1:5, 1:10 ve 1:20 oranlarinda
e Ekstrakt hacmi 15, 25, 35 ve 50 mL

e Kalsinasyon sicakligi 500, 600 ve 700°C

parametreleri ile sentezler yapilmistir. Yapilan deneyler sonucunda optimum sentez
kosullari; 1 g ¢inko nitrat, 40°C reaksiyon sicakligi, 1:5 (w/v) oraninda ekstrakt derisimi ve
25 mL ekstrakt hacmi olarak belirlenmistir. Kalsinasyon sicakligi ise 500°C olarak
secilmistir.

Belirlenen sentez kosullarina gore 1000500401525 kodlu yesil sentezlenen ZnO
nanopartikiillerin ila¢ ylikleme kapasitesi (YK, %) Kukurbitasin D i¢in %8 ve Kukurbitasin
Ligin %6 olarak, ilag ylikleme verimi (YV, %) ise %82 Kukurbitasin D ve %79 Kukurbitasin
I olarak bulunmustur. 48 saat siire sonunda pH 5’te %78 ve pH 7.4’te %44 oraninda
Kukurbitasin D, pH 5’te %82 ve pH 7.4’te %62 oraninda Kukurbitasin I salimi
gerceklesmistir.

In vitro ortamda gerceklestirilen salim ¢alismalar1 sonucunda, asidik ortamda her iki
kukurbitasin tiirliniin de saliminin fizyolojik pH’a gore daha fazla oldugu bulunmustur.

(Calismada bagvurulan yesil sentez yontemi basarili bir sonu¢ vermistir. Basit,
ekonomik ve ¢evre dostu olmasi yoniiyle bu yontemin kullanimi 6nem arz etmektedir.
Kullanilan Astragalus Pycnocephalus var. Pycnocephalus (Geven) bitkisi bagska

metal/metaloksit nanopartikiillerin yesil sentezinde indirgeyici stabilize edici ajan olarak
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kullanilabilir. Tlag etken maddesi yiikleme ve salim basarisindan 6tiirii ilag tastyici sistem
olarak kullanilabilir. Yine de daha etkin sonuglar i¢in daha iistiin 6zellikler gosteren ZnO
NP’lerin yesil sentezi gergeklestirilebilir. Asidik ortamda ilag saliminin fiyolojik pH’a
oranla fazla olmasi bu tez kapsaminda sentezlenen ZnO nanopartikiillerin kanser
calismalarinda kullanilabilir olma olasiligin1 giiclendirmektedir. Dolayisiyla ilag etken
maddesi yiiklii ve yiiksiiz yesil sentez ZnO nanopartikiillerin kanser hiicrelerine karsi nasil
bir davranis gosterecegini gézlemlemek igin in vitro ve in vivo ¢alismalar yapilabilir ve bu

anlamda yeni ¢aligsmalar planlanmaktadir.
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