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Humulus lupulus (SERBETCI OTU) SU EKSTRAKTI iLE
BiYOLOJIK (GREEN) SENTEZ YONTEMiIYLE MAGNEZYUM
NANOPARTIKUL SENTEZI VE ANTIOKSIDAN,
ANTIMIKROBIYAL, ANTIKANSER GIiBI BiYOLOJIK
AKTIVITELERININ BELIRLENMESI

OZET

Bu ¢aligmada serbetci otunun (Humulus lupulus) sulu ekstrakti ile Humulus lupulus sulu ekstraktindan
biyolojik sentez yontemiyle elde edilen magnezyum nanopartikiiliiniin antioksidan, antimikrobiyal ve
antikanser aktiviteleri karsilagtirmali olarak degerlendirilmesi yapilmistir. Magnezyum nanopartikiiliiniin
gevre dostu biyolojik sentezi gergeklestirilmistir. Magnezyum nanopartikiiliiniin UV-Visible Spektroskopisi,
XRD, FTIR, SEM, EDX analizleriyle karakteristik ozellikleri belirlenmistir. Devaminda DPPH, ABTS,
metal gelatlama aktivitesi ve toplam antioksidan kapasitesi ile antioksidan aktiviteleri degerlendirilmistir.
Ayni zamanda serbetci otunun toplam fenolik ve flavonoid igerikleri belirlenmistir ve yesil sentezle elde
edilen magnezyum nanopartikiiliine baglanan serbet¢i otunun fenolik ve flavonoid bilesenleri miktarsal
olarak karsilastirilmistir. Antimikrobiyal aktivitede ise Klabsiella pneumonia EMCS ve E.coli ATCC 25922
ve S.aureus ATCC 35150 mikroorganizmalarinda etkinligi arastirllmistir. Ayrica magnezyum
nanopartikiiliniin Saccharomyces cerevisiae ATTC 76521 mikroorganizmasinda antifungal aktivitesine
bakilmistir. Antikanser aktivitenin degerlendirilmesinde A549 akciger kanser hiicre hatti tizerinde etkinligine
bakilmistir. Antioksidan aktivitede flavonoid i¢eriginde Humulus lupulus 5908 pg gallik asit/g, Hu@MgNP
952 pg quercetin/g miktar1 1/6 oraninda iken ve fenolik iceriginde ise Humulus lupulus 360 ug quercetin/g,
Hu@MgNP 15 pg gallik asit/g miktar1 1/24 oranindadir. Bu sonuca gore oransal olarak HU@MgNP toplam
fenolik ve flavonoid igerigi az olmasina ragmen DPPH ve ABTS aktivitede %41 oraninda daha etkin oldugu
goriilmiigtiir. Metal selatlama aktivitesinde ise bu oran 67 miktarinda artigla goriilmiistiir. Toplam antioksidan
kapasitesinde Hu@MgNP 196 pg askorbik asit/g oldugu, Humulus lupulus ise 2875 pg askorbik asit/g
miktar1 1/14 oraninda goriilmiistiir. Bu sonuca gore magnezyum nanopartikiiliiniin toplam antioksidan
kapasitesinin etkinliginin az oldugu goriilmiistiir. Antimikrobiyal aktivitede ise HU@MgNP Klabsiella
pneumonia EMC ve Saccharomyces cerevisiae ATCC 76521 mikroorganizmalarinda en etkin MIC
konsantrasyonu 0,039 mg/mL’dir. Humulus lupulus ektraktinda ise E.coli ATCC 25922
mikroorganizmasinda en etkin MIC konsantrasyonlarinda 0,039 mg/mL oldugu belirlenmistir. Antikanser
aktivitede ise 67,5, 125, 250, 500, 1000 pg/mL dozlarda magnezyum nanopartikiilii ve serbetci otu ektrakt
uygulandiginda A549 hiicre hatt1 iizerinde 1000 pg/mL dozda etkin oldugu goriilmiistiir. Magnezyum
nanopartikiiliniin 1000 pg/mL dozda %76, Humulus lupulus ise %58 oraninda hiicre Oliimiinii
gergeklestirdigi belirlenmigtir. Humulus lupulus ekstratinda 67,5, 125, 250, 500 pg/mL doz miktarlarinda
sirastyla %14, 16, 24, 52 oraninda ve HU@MgNP ’de ise sirasiyla %12, 16, 21, 45 oranlarinda hiicre
inhibisyonu gergeklestiginden ¢ok etkin oldugu goriilmemistir.

Anahtar Kelimeler: Humulus lupulus, magnezyum nanopartikiilii, antikanser, antimikrobiyal, antikanser.



MAGNESIUM NANOPARTICLE SYNTHESIS WiTH Humulus
lupulus (HOP) WATER EXTRACT AND BIOLOGICAL (GREEN)
SYNTHESIS METHOD AND DETERMINATION OF BIOLOGICAL
ACTIVITIES SUCH AS ANTIOXIDANT, ANTIMICROBIAL,
ANTICANCER

ABSTRACT

In this study, a comparative evaluation of antioxidant, antimicrobial and anticancer activities of hops
(Humulus lupulus) aqueous extract and magnesium nanoparticle obtained by biological synthesis method
from Humulus lupulus aqueous extract was made. Environmentally friendly biological synthesis of
magnesium nanoparticle has been carried out. The characteristic properties of the magnesium nanoparticle
were determined by UV-Visible Spectroscopy, XRD, FTIR, SEM, EDX analysis. Afterwards, DPPH, ABTS,
metal chelating activity and total antioxidant capacity and antioxidant activities were evaluated. At the same
time, the total phenolic and flavonoid contents of hops were determined and the phenolic and flavonoid
components of hops bound to the magnesium nanoparticle obtained by green synthesis were quantitatively
compared. In antimicrobial activity, its effectiveness was investigated in Klabsiella pneumonia EMCS, E.coli
ATCC 25922 and S.aureus ATCC 35150 microorganisms. In addition, the antifungal activity of magnesium
nanoparticle in Saccharomyces cerevisiae ATCC 76521 microorganism was investigated. In the evaluation
of anticancer activity, its effectiveness on the A549 lung cancer cell line was examined. In antioxidant
activity, Humulus lupulus 5908 pg gallic acid/g, HU@MgNP 952 ug quercetin/g content is 1/6 in flavonoid
content, and Humulus lupulus 360 pg quercetin/g in phenolic content, HU@MgNP 15 pg gallic acid/g amount
1/24 ratio. According to this result, although the total phenolic and flavonoid content of Hu@MgNP was
relatively low, it was found to be 41% more effective in DPPH and ABTS activity. In metal chelating activity,
this ratio was seen with an increase of 67%. The total antioxidant capacity of Hu@MgNP was 196 pg ascorbic
acid/g, while Humulus lupulus had 2875 pg ascorbic acid/g at a ratio of 1/14. According to this result, it was
observed that the effectiveness of the total antioxidant capacity of the magnesium nanoparticle was low. In
antimicrobial activity, the most effective MIC concentration in Hu@MgNP Klabsiella pneumonia EMC and
Saccharomyces cerevisiae ATCC 76521 microorganisms is 0.039 mg/mL. In Humulus lupulus extract, it was
determined that the most effective MIC concentrations of E.coli ATCC 25922 were 0.039 mg/mL. In
anticancer activity, when magnesium nanoparticle and hop extract were applied at doses of 67.5, 125, 250,
500, 1000 pg/mL, it was found to be effective at 1000 pg/mL on the A549 cell line. It was determined that
the magnesium nanoparticle achieved 76% cell death at 1000 pg/mL dose and 58% cell death rate for
Humulus lupulus. Humulus lupulus extract was found to be very effective as cell inhibition occurred at 67,5,
125, 250, 500 pg/mL dose amounts, 14, 16, 24, 52%, respectively, and 12, 16, 21, 45%, respectively, in
Hu@MgNP. not seen.

Keywords: Humulus lupulus, magnesium nanoparticle, anticancer, antimicrobial, anticancer.
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1. GIRIS

Nanoteknoloji, maddelere benzersiz fiziksel ve kimyasal 6zellik kazandirilmasiyla yeni
nanopargaciklarin iiretimine dayanan bir bilim dalidir. Nano kelimesi bir maddenin
milimetredeki milyonda biri olarak tabir edilir. Uretilen nanopartikiillerin boyutu ise 1-100
nm arasinda olur (Essien et al. 2020). Nanoteknolojinin uygulama alanlarinda, kullanilacak
malzemelerin nano boyuta indirgenmesiyle birlikte fiziksel ve kimyasal ozellikleri
degismektedir. Ornegin, sar1 renkte olan altinin nano boyuta indirgenmesiyle rengi kirmizi
veya mavi olmaktadir. Saf altinin erime noktasi 1064°C’de iken altinin nano boyuta
indirgenmesiyle erime noktast 600°C’ye diismektedir. Bununla birlikte nanoteknoloji
malzemeye benzersiz optik, elektrik, biyolojik, manyetik, termal, dielektrik ve mekanik
ozellikler kazandirmaktadir. Yiizey/hacim oraninin artmasma bagli olarak nanotiipler,
nanotellerin iiretimi yapilmaktadir ( Beykaya vd. 2016; Akcay vd. 2018; Daglioglu vd.
2018). Uretilen nano boyuttaki par¢aciklarin benzersiz dzellik kazanmasiyla birlikte birgok
alanda kullanimi1 yayginlagsmistir. Nanopartikiiller gida, tekstil, elektronik, kozmetik,
biyomedikal, kataliz gibi genis kullanim alanlaria sahiptir (Eren vd. 2019). Ayrica zirai
alanda zararlilarin giderilmesinde ve saglikta ila¢ dagitim sistemlerinde, terapotik
uygulamalarda, farmasdétik {iriinlerin tiretiminde ve hastaliklarin teshisinde kullanimi
bulunmaktadir (Sharma et al. 2017). Nanopartikiillerin antikanser, antifungal, antiviral,

antiparazit 6zellikleri de bulunmaktadir (Duygu, 2018).
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Sekil 1.2. Nanoteknolojinin diger bilim dallartyla iligkisi (Ak¢ay vd. 2018)

MALZEME
BEILIMI

Nanopartikiil sentezlenmesinde iki farkli yaklasim bulunmaktadir. Bu yaklagimlardan biri
yukaridan asagi (top down) yontemi digeri ise asagidan yukari (bottom up) yontemidir
(Saravanan et al. 2020).Yukaridan asagi yonteminde nanopartikiil sentezlenmesinde

maddelerin belli bir zaman igerisinde nano boyuta kadar pargalanma islemi uygulanir.




Asagidan yukari yonteminde ise atom veya molekiil haldeki yapilarin, nano boyutta
molekiillerin olusturulmasi durumudur (Akcay vd. 2018). Yukaridan asag1 yaklasiminda
tiretimde kimyasal veya fiziksel islemler uygulanmaktadir. Bu islemlerin uygulanmasinda
cok yiiksek miktarda enerji gerektirir ve makro maddelerin nano boyuta indirgenmesiyle
baz1 Ozellikler kazandirir. Bugdayin mekanik islem uygulanarak nano boyuta
getirilmesiyle su tutma kapasitesinin fazla oldugu goriildiigii, yesil ¢ayimn ise nano boyut
halinde iken sindirimi kolaylastirdig1 ve antioksidan etkinin arttig1 bilinmektedir. Asagidan
yukar1 yaklagiminda ise kullanilan ilk yontemlerden biri gaz yogunlastirma teknigidir.
Bunun disinda sol jel, sprey proliz, kimyasal buhar kaplama ve yogunlastirma yontemleri
de yer almaktadir. Bu yontemler uygulanarak kimyasal reaksiyonlarla atomik veya
molekiiler haldeki maddelerin birlestirilmesiyle nanopartikiillerin sentezlenmesi yapilir.

Ayrica bu yaklagimin ucuz ve etkili olmasi, yukaridan asagi yaklasimina gore daha ¢ok
tercih edilmektedir ( Ediz, 2018).

Bu iki yontemde uygulanan islemler fiziksel ve kimyasal islemler olup sentezlenen
nanopartikiiliin kararsiz yapilarda olmasi, kullanilan yontemlerin maliyet agisindan pahali
olmasi, icgeriginde yiiksek derecede toksik madde igermesi ve yiiksek enerji gibi
dezavantajlarin olmasi nedeniyle arastirmacilar nanapartikiil sentezinde yeni yontem
arayisina girmislerdir (Beykaya vd. 2016). Son yillarda popiiler hale gelen ve birgok
avantajlar barindiran yeni yontem kesfedilmistir. Literatiirde yesil (green) sentez olarak
adlandirilan bu yontem biyolojik yapilar kullanilarak g¢evre dostu nanopartikiillerin
sentezlenmesini miimkiin kilmistir. Bu yontemde biyolojik yapilar olarak algler, bitkiler,
bakteriler, mantarlar ve mayalar canli organizmalar kullanilmaktadir. Ayrica canli
organizmalar diginda vitamin, seker ve biyopolimerler gibi biyomateryaller de kullanilarak
nanopartikiil sentezi saglanmaktadir. Bitkilerin kok, yaprak kisimlari, bitki tohumlart,
yapilarinda igerdikleri protein ve polifenol gruplarindan dolay:r iliziim sapi, ¢ay, gibi
materyaller nanopartikiillerin sentezinde yer alan 6nemli biyomateryallerdir (Sekmen,
2019). Bazi arastirmacilara gore nanopartikiillerin sentrezinde P. glutinosa, Justicia
glauca, Nigella sativa (Corek otu) gibi bitkilerin kullanilabilecegi belirtilmistir (Suresh et
al. 2018). Yesil sentezde temel amag ¢evre dostu, ¢evrede toksik atik olusturmayan, insan
sagligin1 olumsuz etkilemeyen, ucuz maliyetle nanopartikiiller sentezlemektir (Sekmen,

2019).



Ozellikle nanopartikiillerin yesil sentezle iiretilmesi tarim, gida kozmetik ve tip gibi
alanlarda kulanimini 6nemli kilmistir (Suresh et al. 2018). Mikroorganizmalarin
yapilarinda yer alan proteinlerin metallere baglanmasiyla detoksifikasyon mekanizmasiyla
metallerin toksik etkisinin giderilmesini saglar. Mikroorganizmalarin bu 6zelliginden
dolay1r nanopartikiiliin yesil sentezinde kullanimmi saglamistir (Akg¢ay vd. 2018).
Nanopartikiil sentezleme mekanizmasi tam olarak bilinmese de bakterilerde hiicre i¢i ve
hiicre dis1 olmak tizere iki farli yolla nanopartikiil sentezi yapilmaktadir. Bakterinin hiicre
icinde nanopartikiil sentezi, i¢erisinde yer alan hidrokinon, enzim ve tiyoller gibi redoks
reaksiyonlarinda rol alan bilesiklerin nanopartikiilleri indirgemesiyle sentez yapilir. Hiicre
disinda ise iki farkli sentez goriilmektedir. Ilkinde bakteriler uygun besiyerinde
cogaltildiktan sonra bakterilerin sivi ortamdan uzaklastirilmasiyla nanopartikiil sentezi
yapilir. Ikincisi ise aymi sekilde uygun besiyeri ortaminda cogaltilan bakteriler
santrifiijlenir ve yikanir. Sonrasinda distile su igerisinde siispansiyon yapilarak sentezi
yapilacak nanopartikiille uygun kosullarda inkiibe edilir ve elde edilen nanopartikiiliin
santrifiijle bakteri hiicrelerinden ayrilir. Bdylece bakteriler aracikligryla nanopartikiil
sentezlenmis olur (Ak¢ay vd. 2018). Bunun disinda ipliksi seklinde olan mantarlar da
nanopartikiil sentezinde biiyiik rol almaktadir ve diger mikroorganizmalara nazaran birgok
avantajlar1 bulunmaktadir. Mantarlarin yiliksek baglanma kapasitesine sahip olmalari,
metallere kars1 yiliksek tolerans gostermesi 6zellikle metal nanopartikiillerin sentezinde
avantaj saglar (Farrag et al. 2020). Nanopartikiillerin karakterizasyonunun yapilmasinda
baz1 yontemler kullanilmaktadir. Bu yontemler UV-Visible spektroskopi, taramali elektron
mikroskobu (SEM), fourier doniistimlii infrared spektroskopi (FTIR) ve enerji dagilimli X-
1511 spektroskopi  (EDX) yontemleridir. UV-Visible spektroskopi yonteminde,
nanopartikiiliin belli dalga boyu araliginda kendine 6zgili absorbsiyon spektrumu vermesi
nanopartikiiliin stabilitesi ve olusumu hakkinda bilgi verir. Ayrica nanopartikiiliin nitel

olarak belirlenmesinde 6nemli bir etkendir (Sekmen, 2019).

Goriiniir bolgede kendine 6zgii rengi olan nanopartikiiliin absorbe ettigi tamamlayici renge
gore belli bir dalga boyunda absorbans aralig1 verir. Literatlirde genellikle calisilan dalga
boyu aralig1 200-800 nm’dir. Nanopartikiiliin bilesimine, cinsine, biiylikliigline ve sekline
bagl olarak dalga boyu ve yogunlugu degismektedir. Taramali elektron mikroskobu

(SEM) ilk kez kat1 halde olan cisimlerin yiizeylerini incelemek i¢in kullanilmustir.



Ileriki yillarda gelistirilerek detayli sekilde yiizey analizlerinin yapildig1 bir ydntem
olmustur. Taramali elektron mikroskobu nanopartikiiliin biiyiikliik ve sekli hakkinda bilgi
verir. SEM cihazinda ii¢ ana boliimden olusmaktadir. Bu boliimler; optik kolon, 6rnek
haznesi ve gorintilemedir. Optik kolon, incelenen nanopartikiile elektron 1smnin
gonderildigi kisimdir. Ornek haznesi, nanopartikiil érneginin yerlestirildigi bdliimdiir.
Goriintiileme boliimiinde ise optik kolondan gelen elektron isinlarinin nanopartikiille
etkilesime girmesiyle X- isinlar1 ve elektronlar yayilir ve bir dedektor igerisinde
toplanmasiyla olusan gorintiiniin degerlendirildigi yerdir. Enerji dagilimli X-151m1
spektroskopisinde nanopartikiile elektron géndererek igerigindeki kimyasal bilesimleri ve
elementlerin tanimlanmasinda kullanilir. Bu yontemde nanopartikiiliin igeriginde yer alan

bilesenlerin yiizde oranlarini verir (Sekmen, 2019).

Fourier doniisiimlii infrared spektroskopi (FTIR) yonteminde nanopartikiiliin IR (kizil
oOtesi) 1sinlarin1 absorblamasi temeline dayanan titresim ve enerji uyarilmalarina gore
ol¢iimiin yapilmasidir. Literatiirde nanopartikiillerin FTIR analizi 4000-400 cm™ araliginda
Ol¢timii yapilir. Ayrica FTIR yontemiyle karbonhidrat, protein, aminoasit yapilarinin
belirlenmesinde, organik bilesiklerdeki fonksiyonel gruplarinin analizinin yapilmasinda ve
fonksiyonel gruplarin alifatik veya aromatik olup olmadiginin tespitinde de kullanilir.
FTIR analiziyle nanopartikiillerin yiizeysel modifikasyonlari ile ilgili bilgi edinilebilir ve

bitkilerdeki fonksiyonel gruparin baglanip baglanmadiginin tespiti yapilir (Sekmen, 2019).
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Sekil 1.3. Elektromanyetik spektrum araliginin gésterimi (Sekmen, 2019)
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Sekil 1.4. EDX cihazinimn ana boliimleri (Sekmen, 2019)

Metal oksit nanopartikiiller fizik kimya ve malzeme bilimleri alaninda 6nemli rol
oynamaktadir. Geligsmis ve benzersiz optik 6zelliklere sahiptir (Naseem et al. 2021). Metal
ve metal oksitler uygulanan bir¢ok zorlu islemlere karsi dayanma kabiliyetleri yiiksek
oldugundan son yillarda bu maddelere ilgi artmistir. Bunun yaninda insan ve hayvanlar i¢in

giivenli materyaller olarak biiyiik 6nem tasirlar (Vergheese et al. 2018).

Ayrica metal nanopartikiiller kolay bir sekilde sentezlenebilmesi, modifiye edilebimesi ve
kristal yapida olmalari, ¢ok giicli metalik baglar icermesi gibi iistiin mekanik
ozelliklerinden dolayr makine sanayinde, savunma sanayisinde, tipta ve endiistriyel
tirlinlerin tiretiminde genis bir kullanim alani saglamistir. Bunun yaninda biyoteknoloji,
enerji, ¢cevre, tekstil ve ilag gibi alanlarda da kullanilmaktadir (Sekeroglu, 2013). Giimiis,
altin, bakir, demir, ¢inko oksit, magnezyum oksit, platin gibi metal nanopartikiillerin yesil
sentezle liretilebildikleri rapor edilmistir (Akgay vd. 2018). Bu metal nanopartikiillerden
olan giimiis nanopartikiillerin antimikrobiyal aktivite gdstermesinden dolay1 medikalde ve
tibbi alanlarda kullanilabilmektedir. Demir nanopartikiiliiniin katalitik aktivite
gostermesinden dolay1 biyoremidasyon ve boya gideriminde kullanim1 saglanmistir. Cinko
oksit tarim ve uzay alaninda, yaralarin tedavisinde kullanilmaktadir. Bunun yaninda altin
nanopartikiiller antikanser ve antimikrobiyal ajan olarak ilaglarin yapiminda yer
almaktadir. Metal oksitler arasinda essiz 6zellikleri bulunan magnezyum nanopartikiiliiniin
iyonik karakterinin yiiksek olmasi ve kimyasal o6zellikleriyle elektrik, termal ve optik
alanlarinda kullanilmaktadir. Yiiksek erime noktasi ve diisiik 1s1 kapasitesinden dolay1

yalitim uygulamalarinda da yer almaktadir ( Fardood et al. 2018).



MgO (magnezyum oksit) nanopartikiiliiniin sentezlenmesinde kimyasal ydntemde
kullanilan kimyasallar toksik etki yaptigindan cevresel sorunlara neden olur. MgO
nanopartikiiliiniin yesil senteziyle birlikte ¢cevre dostu olarak iiretilmesi saglanmistir. Metal
oksit nanopartikiillerin yesil sentezle iiretiminde bakteri, mantarlar, bitki 6zii ve enzimler
gibi materyaller kullanilir (Vergheese et al. 2018). Metal oksit nanomateryallerden olan
magnezyum oksitler, stabilitelerinin ve biyouyumlu yapilarinin iyi olmasiyla birgok ¢esit
hastaliklarin tedavisinde kullanilmigtir. MgO, antibakteriyel ajanlarla kiyaslandiginda ¢ok
Iyi antibakteriyel ajan olarak bilinmektedir. Magnezyum nanopartikiiller, boyalarda, siiper
iletken materyallerde ve biyoremediyasyonda kullanilmistir. Ayrica magnezyum
nanopartikiiller, tipta kemiklerin yenilenmesinde kullanilir. Anitiimor ve antimikrobiyal

ajan olarak da kullanimi bulunmaktadir (Pugazhendhi et al. 2019).

Bunun yaninda magnezyum canlilarda birgok biyolojik olaylarin gerceklesmesinde katkisi
olan énemli minerallerden biridir. Insan viicudunda 6zellikle enzim aktivitesinde rol alan
magnezyum hiicre proliferasyonun, enerji metabolizmasi gibi birgok biyolojik aktivitede
gorev almaktadir. Magnezyum mineralinin yeterli miktarda alinmamasi sonucunda
diyabet, kalp rahatsizliklari, hipertansiyon gibi hastaliklara ve insan yasamini olumsuz

etkileyecek durumlara neden olabilir (Giirsoy vd. 2005).
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Sekil 1.5. Nanopartikiiliin yesil sentezine yonelik model yaklagimi (Fardood et al. 2018)



Magnezyum oksit nanopartikiiliiniin diger metal nanopartikiillere nazaran birgok
avantajlar1 bulunmaktadir. Bu avantajlar, zor kosullarda yiiksek derecede stabilitesini
korumasi, antimikrobiyal aktivitede yiiksek etkinlik gostermesi, biyouyumlu ve diisiik
maliyetli olmasidir. Bu avantajlarindan dolayr FDA (Amerika ila¢ ve Gida Dairesi)
tarafindan giivenli ve insanlarda gida bileseni olarak siniflandirilmasi yapilmistir (Aziz vd.
2020). Magnezyum oksitler tip alaninda mide rahatsizliklarinin giderilmesinde antiasit
olarak kullanilmasinda, ameliyatlarda dokularin birlestirilmesinde ve toksik atiklarin
islahinda yer almaktadir (Suresh, 2018). Endiistride boyalarda ve siiper iletken olan

iirlinlerde kullanilir. Ayrica katalizor olarak da kullanilmaktadir.

Magnezyum nanopartikiiller optik, elektrik, elektronik, seramik alaninda antiseptiklerde,
yart iletkenlerde ve katalitik cihazlarda kullanilir (Govindaraju et al. 2019; Essien et al.
2020). Magnezyum nanaopartikiillerini kullanim alanmin genis olmasi ve diger metal
nanopartikiillere nazaran bir¢ok avantajlar icermesi ¢evre, saglik ve gida uygulamalarinda
kullannm1 giderek artmistir. Bir nanopartikiiliin yiiksek derecede antibakteriyel etki
gostermesi nanopartikiilin boyutu, sekli, icerigindeki kimyasal bilesimi ve yiizey
morfolojisi  gibi etkenler belirlemektedir. Yapilan c¢alismalarda magnezyum
nanopartikiiliiniin kii¢iik boyutlu olmasi nanopartikiile yiiksek reaktifli yiizey alani
saglayacagindan genis spektrumda antibakteriyel etki gosterdigi goriilmiistiir. Bu etkinligin
bakteri tiirline gore degismekle birlikte magnezyum nanopartikiiliin daha ¢ok gram (+)

bakteri tiirlerinde etkili oldugu saptanmistir (He et al. 2016).

Humulus lupulus (Serbetgi otu) bitkisi kenevirgiller (Cannabinaceae) ailesine mensup
sarmagsik 6zellikte ¢ok yillikl1 bir bitkidir. Keyif veren bir bitki olarak adlandirilan serbetgi
otu halk arasinda maya otu, bira otu olarak da bilinmektedir. Tiirkiye’de ise 6mer otu olarak
adlandirilir. Humulus lupulus bitkisinin anavatani bilinmemekle birlikte diinya genelinde
genis bir yetistirilme alan1 vardir ve genellikle giiney ve kuzey yarim kiirenin 30-50°
enlemlerinde yayilis gostermektedir. Afrika, Avrupa, Amerikanin kuzeyinde ve
Avustralyada daha ¢ok iiretim gergeklestirilmektedir. Tiirkiye de {iretim alanlar1 ¢ok fazla
yayilis gostermeyip sadece iklim kosullarimin uygun oldugu Bilecik ilinde iiretimi

yapilmaktadir (Sahin vd. 2012).



Yapisinda disi ve erkek ¢igekler birbirinden ayr1 olarak bulundugundan iki evcikli 6zellik
gostermektedir. Disi ¢igeklerde bitkiye aci tadi veren lupulon, humulon tiirevlerini igeren
lupulin bileseni bulunmaktadir (Soldamli vd. 2019). Olgun kozalaklarinin yapisinda aci
asitler, kalkonlar ve terpenler olan kimyasal bilesenler vardir. Katesinler ve flovonol
glikozitler bilesenlerce zengindir. Yapisindaki ugucu yaglarda birgok cesitte terpenoid
bilesimi bulunur. Sari renkte ve yapiskan oOzellikte olan tanecikler lupulin olarak
adlandirilir. Lupulinler igerisinde aci tat veren reginelerin ve aromatik 6zellikte ugucu
yaglarin fazla olmasindan dolay:r bitkinin en &nemli kismidir. Humulus lupulus

kozalaklarinin biiylimesi ve olgunlasmasiyla lupulin taneciklerinde iki ac asit olusur.

Bu aci asitlere alfa asit ve beta asit denilir. Bu aci asitler prenillenmis floroglusinol
tirevlerinden olusur. Bu act asitler antiseptik kuvvet veren ozelliktedir (Olcay 2019).
Lupulin taneciklerinin igerisinde regineler, ugucu yaglar ve flavanoidler gibi farkli
bilesenler vardir. Flavonoid yap1 iizerinde bulunan prenil veya sardunil zincirlerinde
flavonoller, flavan-3-ols, proantosiyanidinler, prenilflavonoidler ve flavanonlar gibi
flavonoid igeriklerine sahiptir. Humulus lupulus’ dabulunan 8-prenilnaringenin aktif
bileseni fitodstrojen etki gostermektedir ve dstrojenik dzellikleri bulunmaktadir. /n vitro
ortamda yapilan ¢alismalarda Humulus lupulus igerisindeki bilesenler kemoterapdtik ajan
olarak etki gosterdigi goriilmiistiir. Bu bilesenlerden biri olan ksantohumol, kanser
hiicrelerinin biiylimesini ve c¢ogalmasim1 engeller ve gram pozitif bakterilere karsi
antibakteriyel etki gdstermektedir. Yapilan bir ¢alismada siganlarin karacigerinde XN
(Ksantohumol) bilesenin DNA(deoksiriboniikleik asit) hasarina karsi koruyucu bir etki
gosterdigi goriilmistiir. Humulus lupulus o6ziitiindeki lupulon bileseni iltihap yapan
bakterilerin ¢ogalmasini inhibe eder. Sert asitler, hastalik etkeni olusturan mantar tiirlerine

kars1 antifungal etki gostermektedir (Comert 2012).

Humulus lupulus bitkinin farkli kisimlarinda yer alan lipitler (sitosterol tiirevleri),
peptitler, seker (glikoz, fruktoz, rafinoz ve maltoz), aminoasitler (triptofan) ve proteinler
gibi birincil metabolit olan yapilarin diginda, biyolojik aktiviteye sahip degerli ikincil
metabolit kaynaklart da yer almaktadir. Bu sekonder metabolit kaynaklar: arasinda olan
fenolik bilesikler (kalkonlar, flavanonlar, flavonoller, flavan-3-ols, fenolik asitler, tanenler,
stilbenler ve lignanlar), alkaloidler, ac1 asitler (humulonlar ve lupulonlar) ve terpenoidler

(mono- ve seskiterpenler) gibi bilesenler bulunur.
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Bu sekonder metabolit kaynakli bilesenler antibakteriyel, antioksidan, antienflamatuar ve
antikollajenik, etki gostermektedirler. Bunun yaninda enzim aktivitesinde ve hiicre
apoptozunda rol alir. Humulus lupulus’da yer alan ¢igek konileri, geleneksel tipta,
analjezik, antialerjik, yenileyici, antibakteriyel ve antifungal ajan olarak kullanilmaktadir
(Muzykiewicz et al. 2019).Humulus lupulus bitkisi geleneksel tipta ates hastaliklarinda, dis
agrisinda, iltihabin giderilmesinde, Oksiiriigii kontrol etmede ve igeriginde bulunan
reginelerin ise yatistiric1 etki gosterdigi bilinmektedir. igeriginde yer alan flavanoid
bilesenler antimikrobiyal, antioksidan, antikarsinojenik ve antienflamatuar aktivite
gostermektedir. Bu 6zelliklerinden dolay1 serbet¢i otunun ilag endiistrisinde kullanimiyla

artan bir ilgi bulunmaktadir (Esteban et al. 2019).

Humulus lupulus’da bulunan prenillenmis flavonoidlerden olan xanthohumol kimyasal
bileseninin tibbi uygulamalarda yer alan ve kullanimi yaygin olan biyoaktif maddelerden
biridir. Humulus lupulus’da en bol madde olarak bulunan bu bilesenin bitkinin
recinesinden sagilanir. Geng yapraklarin trikomlarinda ve disi ¢igek salkimlarinda bulunur.
Hiicrenin apoptozunu artirir ve adipogenezi inhibe eder. Boylece obezitenin 6nlenmesinde
de kullanilabilir. Xanthohumol bileseni Staphylococcus aureus ve Streptococcus mutans
gibi bakterilere karsi genis spektrumda antimikrobiyal aktivite gostermektedir (Liu et al.
2015).

Ates diistirticii, istah acici, yatistirict etkileri oldugundan geleneksel tipta kullanilir. Ayrica
ajitasyon, sinirsel gastropatiler bobrek iltihaplarinda da yer almaktadir. Bu bitki yatistirict,
kemopreventif, strojenik, antimikrobiyal ve antienflamatuar aktivite dahil olmak iizere
farmakolojik agidan birgok faydasi bulunur (Bocquet et al. 2019). Humulus lupulus
insanlarda besin maddesi olarak yaygin kullanilan bir bitkidir. Yapisindaki disi ¢igek
salkimi aroma vermek amaciyla kullanilir. Serbet¢i otunun tiikketimi giderek artmakta ve
gida takviyelerinin yaninda alkolsiiz i¢ceceklerin 6nemli bir bileseni olarak bilinmektedir.
Humulus lupulus bitkisi uyku bozukluklarinda yatistirici etki gostermektedir. Humulus
lupulus antimikrobiyal ajan olarak yapisinda bulunan alfa ve beta asitleri sayesinde
mikroorganizmalarin hiicre zarindaki metabolitlerin tasinmasina miidahele eder ve hiicre
ici pH’1 degistirerek besin yetersizligine neden olur ve mikroorganizmalarin biiylimesini
engeller Serbet¢i otu gram-pozitif bakterilerine karsi etkilidir. Ancak gram-negatif

bakteriler tizerinde higbir etkisi bulunmamaktadir (Borsari et al. 2019).
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Aci veya sert asit olarak adlandirilan bilesenlerinin kardiyovaskiiler, kanser ve diyabet gibi
hastaliklarda etkili oldugu bilinmektedir (Comert, 2012). Endiistride mayalamada veya
tibbi ham madde olarak kullanim alanina sahiptir. Serbet¢i otunun endiistri kullaniminda
en yaygin alan1 bira endiistrisi olup biranin raf Omriiniin uzatilmasi, biraya aroma
verilmesinin disinda iilkemizde Karadeniz Bolgesi’nde firincilikta ekmege aroma vermek
ve ekmegin mayalanmasinda koruyucu etki saglamak amaciyla kullanilir. Bundan dolay1

antibakteriyel ve koruyucu 6zellikleri bulunmaktadir (Oziilkii, 2013).

Sekil 1.6. Serbetci otu bitkisinin kisimlar1 (Oziilkii, 2013)

Sekil 1.7. Serbetci otu bitkisin herbaryum 6rnegi (Oziilkii, 2013)
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Akciger kanseri, diinya genelinde kansere bagli oliimlerin en baginda gelir. Kadin
bireylerde meme kanserinden sonra, erkek bireylerde ise prostat kanserinden sonra ikinci
siradadir. Akciger kanserine neden olan sebeplerin basinda sigara kullanimi gelmektedir.
Akciger kanserinin tespiti genellikle %90 semptomatik evrede goriiliirken, %10
asemptomatik evrede goriiliir (Kog, 2020). Hastalarda ise kilo kaybi, halsizlik gibi spesifik
olmayan belirtiler goriiliir. Kanserin ileri evresi olan metastaza bagli olarak goriilen
semptomlara gore tanis1 konulur (Celik vd. 2020). Literatiirde akciger kanserinin olusum
nedenlerinden bir tanesi de kirmizi etin gokga tiiketilmesinden kaynaklandigina dair
bilgiler icermektedir. Bir diger neden ise mesleki maruziyetlerdir. Mesleki maruziyetlerde
endiistri ve sanayinin gelisimiyle agir metallerin, silika, polisiklik hidrokarbonlar, radon
gibi maddelerin kullaniminin yaygin olmasi ve calisanlarin bu maddelere yogun sekilde
maruz kalmasindan dolay1 akciger kanserine neden olur. Sigara kullanimina bagli olarak
meydana gelen KOAH (kronik obstriiktif akciger hastaligi) hastaliginin kanser riskini
arttirdigini, ayn1 zamanda tiiberkiiloz hastalarinda ise kansere yakalanma ihtimalinin

yiiksek oldugu goriilmiistiir (Kog, 2020).

Sebze ve meyve bakimindan zengin igerige sahip diyetlerin akciger kanserinde koruyucu
etki sagladig, ozellikle turpgillerden olan karnabahar, brokoli ve lahana sebzelerinde yer
alan izotiyosinat bilesiminin prokarsinojenlere karsi inhibitor etki gosterdigi
diisiiniilmektedir (Kog, 2020). Akciger kanseri kii¢iik hiicreli ve kiigiik hiicreli dis1 olmak
tizere iki kisimda degerlendirilir. Akciger kanserinde olusan vakalardan biri kiiciik hiicreli
dis1 kanseri %85 oranindadir ve bu kanserin ¢esitli alt tipleri olup genellikle en ¢cok goriilen
tipleri adenokarsinom ve skuamoz hiicreli karsinomdur (Cengiz vd. 2020). Akciger kanseri
hastalarinin tanisinin %85°1 metastatik veya lokal ileri olarak adlandirilan evrede tespiti
yapilmaktadir. Bu durumun hastalikta tedavinin etkili bir sekilde uygulanmasini
zorlastirmaktadir ve bu hastalarin ¢ogunlugu %90 oraninda hayatin1 kaybetmektedir
(Oztekin vd. 2019). Kiigiik hiicreli dis1 akciger kanseri, yassi hiicreli ve yass1 olmayan
hiicreli olarak iki grupta degerlendirilir (Uyetiirk vd. 2020). Kiiciik hiicreli akciger kanseri
ise %15 orana sahiptir (Alpay, 2019).



2. KAYNAK OZETLERI

Jeevanandam et al. (2018) Eucalyptus globulus (Okaliptus) yapraklarindan elde ettikleri
sulu ekstresiyle yesil (green) sentez yontemiyle MgO nanorodlarin sentezini yapmislar ve
karakterizasyonunda UV-visible spektroskopisi, FTIR ve TEM (gegirimli elektron
mikroskobu) analiz yontemlerini kullanmiglar. Bu yontemlerle MgO nanorodlarin 340
nm’de absorbans degeri verdigi ve metal olan magnezyum nanopatikiiliiniin varlig: tespit
edilmistir. 607 nm’de verdigi absorbans degeri ise elde edilen ¢ubuk seklinde olan MgO
nanorodlarin varligmi gostermektedir. FTIR analizi ekstrakt igerigindeki fonksiyonel
gruplarin bagli olup olmadigin1 ve baglh olan gruplarin tespitinde kullanilir. Bu analiz
sonucuna gore Okaliptiis yaprak ekstraktinin sirasiyla vermis olduklar1 FTIR pik degerleri
3319,46 cm®, 3316,48 cm™* O-H germe titresim modunda olup Alkol, karboksilik asid,
ester, eter fonksiyonel gruplarmi belirtmektedir. 2162,46 cm™, 2170,81cm™ pik degerleri
—CNC- germe titresim modunda Alkinler fonksiyonel gruplar1 icermektedir. 1974,81 cm”
1,1982,02 cm™ C-O ve C=0 germe titresim modunda olup Alkol, karboksilik asid, ester,
eter fonksiyonel gruplari yer alir. 1634,36 cm™,1635,46 cm™ —-C=0 germe veya N-H bag
titresim modunda Karbonil grup, birincil amin fonksiyonel gruplarmi igermektedir.
1370,19 cm?® Mg-O titresim modunda magnezyum oksit fonksiyonel grup olarak

degerlendirilir.

Sharmila et al. (2019) Pisonia alba yapraklarindan elde edilen ekstraktin kullanilarak yesil
(green) sentezle elde ettikleri MgO nanopartikiiliiniin karakteristik 6zellikleri ve biyolojik
aktivitelerinin degerlendirildigi calismada MgO nanopartikiiliiniin optik ozelliklerinin
belirlenmesinde kullanilan UV-Visible Spektroskopi yonteminde nanopartikiiliin 272
nm’de absorbans verildigi goriilmiistiir. Bu durum g¢aligmada belirtildigi tizere 300 nm
altinda absorbans degerinin goriilmesi kiiciik yapida MgO nanopartikiiliiniin varligini

gostermektedir.
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TEM analizinde MgO nanopartikiiliiniin morfolojik olarak degerlendirilmesinde kiiresel
sekilde oldugu goézlemlenmistir ve partikiill boyutu 100 nm ‘nin altinda oldugu
goriilmiistiir. EDX analizinde MgO nanopartikiilii igerisinde magnezyum (Mg) ve oksijen
(O) elementlerinin varliginin tespiti yapilmistir. XRD analizinde MgO nanopartikiilii X-
Isin1 Kirmiminda 111, 220 ve 400 degerlerindeki kristal diizlemlere karsilik gelen yiiz
merkezli kiibik kristal faz sergilemistir. FTIR spektroskopisinde Pisonia alba yaprak
ekstraktinda bulunan hangi fonksiyonel gruplarin MgO nanopartikiiliinde baglandiginin
tespiti igin kullamlmistir. Bu analiz sonucunda 3290 cm® bandi O-H grublarini
gostermektedir. 2928cm™ C-H grubuna atfedilmektedir. 1654 cm™? ve 1328 cm
bantlarinda sirasiyla amid ve amin gruplarmi gostererek protein varligimmin oldugu
goriilmektedir. 959 cm™ ! = C — H bagina aittir. 536-772 cm™ araliginda gézlenen bant

degerleri Mg-O bagini dogrulmaktadir.

Biyolojik uygulamalarda ise antioksidan ve antifungal aktiviteleri degerlendirilmistir.
Antioksidan aktivitede DPPH ve FRAP testleri uygulandi. DPPH aktivitesinin
degerlendirilmesinde 2, 4, 6, 8, 10 mg konsantrasyonlarinda MgO nanopartikiilleri
uygulanmistir. DPPH testinde en ¢ok 4 mg’da %65 oraninda giderim saglamigtir. FRAP
testinde ise 10 mg’da %69,3 oranda aktivite gosterdigi ve bu durumun MgO
nanopartikiilinde yer alan ve Pisonia alba yaprak ekstraktindaki biyolojik aktif
bilesenlerin varligima dayanmaktadir ve aktivitede bu aktif bilesenlerin etkili oldugu
diisiiniilmektedir. Bir diger aktivite ise antifungal aktivite olup bu aktivitede iki mantar
susu kullanilmistir. Bu mantar suslar1 Aspergillus flavus ve Fusarium solani olup MgO
nanopartikiiliiniin 25, 50, 75, 100 mg/ mL doz miktarlarinda uygulandiginda Aspergillus
flavus mantar susunda 75 ve 100 mg/mL’de 2 mm ve 4 mm zon inhibisyon ¢api
gozlemlenmistir. Fusarium solani mantar susunda 75 ve 100 mg/mL’de 2 mm ve 3 mm
zon inhibisyon cap1 gozlemlenmistir. Buna gore doz miktarinin artigina bagli olarak
antifungal aktivitede artmaktadir. Bu durumun mantarlarin hiicre zar1 proteinleri ile MgO
nanopartikiilleri arasindaki elestrostatik ¢ekimden kaynaklanmakta olup hiicre icine MgO

nanopartikiillerinin absorbe edilmesiyle hiicre 6liimiine yol agmaktadir.
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Ogunyemi et al. (2019) Matricaria chamomilla L. (may1s papatyasi) ekstrakti kullanarak
yesil sentezle elde ettikleri MgO nanopartikiiliiniin karakterizasyonunun yapildigr ve
Acidovorax oryzae RS-2 susu iizerinde inhibe edici etkisinin degerlendirildigi ¢alismada
UV-Visible Spektroskopisi analizinde MgO nanopartikiiliiniin 230 nm’de absorbans degeri
verildigi goriilmiistiir. FTIR spektrofotometre analizinde 400-4000cm~ ! araliginda
yapilmistir. 3697, 3646, 3405, 1633, 1557, 1395, 1059 ve 436cm™ degerinde bantlar
goriilmiistiir. 3697, 3646 ve 3405cm ~ M'de bulunan ii¢ bant, O — H bag germe titresimini
gostermektedir. 1633cm™ bandinda C=C'nin gerilme titresimine atfedilirken 1557cm'deki
bant C=C'nin gerilmesi ve N — H baginin oldugunu géstermektedir. 395cm™ bant, C — H
baginin biikiilme titresimine ve 1059 cm™ bandi, C — O baginin gerilme titresimine atfedilir
ve 436 cm™ bandi, MgO varligini gosterir. TEM analizinde MgO nanopartikiiliiniin disk
seklinde goriilmiistiir. SEM goriintiistine gére MgO nanopartikiiliiniin boyutu 8,87-15,2 nm
araliginda oldugu gorilmiistir ve EDX analiziyle birlikte magnezyum oksit
nanopartikiiliiniin igerigindeki elementlerin varlig1 tespit edilmistir. Magnezyum oksit
nanopartikiiliiniin igeriginde %47,89 Mg ve %52,11 O elementi bulunmustur. XRD
analizinde MgO nanopartikiiliiniin 100, 101, 103, 112, 004, 104 kristal diizlemlerine
karsilik gelen 32,89, 36,98, 62,32, 68,98, 72,12 ve 81,31’de piklere sahip oldugu
goriilmistiir. Antibakteriyel aktivitede Acidovorax oryzae susu RS-2 iizerinde inhibisyon
etkisinin degerlendirildigi calismada 4, 8, 16 pg/mL dozda MgO nanopartikiilii
kullanilmistir. 16 pg/mL dozda 1,8 cm inhibisyon bdlgesi gozlemlenmistir. Minimal
inhibisyon konsantrasyonu (MIC) olan 4, 8, 16 mg/mL’de en fazla 16 mg/mL
konsantrasyonunda inhibisyon oldugu gériilmiistiir ve OD 600’de %62,90 oraninda azalma

goriilmiistiir.

Shusma et al. (2016) Clitoria ternatea (Mavi Kelebek Sarmasigi) bitkisinden elde edilen
ekstraktin yesil sentezle sentezledikleri magnezyum nanopartikiiliiniin antioksidan
aktivitesine bakmislar. Bu akktivitede DPPH giderme aktivitesi lizerinde degerlendirilme
yapilmistir. Bu ¢alisma sonucunda magnezyum oksit nanopartikiiliiniin %65 oraninda
DPPH giderme aktivitesi gosterdigi goriilmiistir. Bu durumun nedeni magnezyum oksit

nanopartikiiliiniin yapisinda yer alan bitkideki aktif bilesenlerin oldugu belirtilmektedir.
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Narendhran et al. (2019) Solanum trilobatum bitki ekstraktindan yesil sentez yoluyla elde
ettikleri magnezyum nanopartikiiliiniin antibakteriyel ve antioksidan aktiviteleri ile ilgili
calismada magnezyum nanopartikiiliiniin antioksidan aktivitesinde doz artisina bagh
olarak 1Cso’ye gore degerlendirildiginde 72,24 pg/mL oldugu ve DPPH aktivitesinde
onemli Ol¢iide yiiksek bir etki goriilmiistiir. Antibakteriyel aktivitede ise patojen 6zellikte
olan bakterilere kars1 6nemli dlgiide bir etki saglamistir. Ozellikle E.coli ‘de 100 mg /mL
konsantrasyon uygulandiginda 16,66 + 0,66 mm bir zon ¢ap1 olusturarak inhibisyon etki
gostermistir. En az etki ise yine ayni konsantrasyonda 13,66 + 2,08 mm zon c¢apiyla S.

pyogenes olmustur.

Ali et al. (2020) Trabzon hurmasi olarak adlandirilan Persimmon (P.P) bitkisinin
kabuklarindan elde ettikleri sulu ekstrakt kullanilarak biyolojik sentez yontemiyle sentezi
yapilan magnezyum oksit nanoapartikiiliiniin antibakteriyel aktivitesi degerlendirilmistir.
Bu aktivitede minimal inhibisyon konsantrasyonu (MIC) yontemi kullanilmistir. Bu
yontemde 250, 500, 1000 ve 2000 pg/mL konsantrasyonlarinda magnezyum nanopartikiilii
eklenerek 24 saat inkiibe edilmistir ve S. Aureus ve E. Coli mikroorganizmalari tizerinde
etkisine bakilmigtir. Bu g¢alisma sonucunda artan konsantrasyonla birlikte bakterilerin
biiylimelerinde azalmalar goriilmistir. Kontrole gére S. aureus ve E.coli

mikroorganizmalarinin hiicre canlilig1 ve biiylimesinin azaldigi gézlemlenmistir.

Ahmed et al. (2021) piring patojeni olan Acidovorax oryzae mikroorganizmasina karsi
magnezyum oksit nanopartikiiliiniiniin antibakteriyel etkinin arastirildigi ¢alismada
Acinetobacter sp. RTN1 susu kullanilarak yesil sentezle sentezledikleri biyolojik
magnezyum oksit nanopartikiiliniin 5, 10 ve 20 mg/mL konsantrasyonlarinda
uygulanmistir. Bu calismada antibakteriyel aktivitede minimal inhibisyon konsantrayonu
(MIC) yontemi kullanilmistir ve sonuglar bu yonteme gore degerlenrilmistir. Bu ¢aligma
sonucunda magnezyum oksit nanopartikiiliiniin Acidovorax oryzae mikroorganizmasinin
bliylimesini 6nemli derecede inhibe ettigi gOriilmiistir. Magnezyum  oksit
nanopartikiiliiniin artan doza baglh olarak antibakteriyel aktivitede artmistir. Magnezyum

maksimum antibakteriyel aktivite gosterdigi konsantrasyon 20 mg/mL’dir.
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Salhie et al. (2020) Klebsiella pneumonia kiiltiiriini filitreleyerek magnezyum nitrat
soliisyonu ile karistirilarak elde edilen MgO nanopartikiiliiniin antimikrobiyal aktivitesiyle
ilgili degerlendirildigi ¢alismada MgO nanopartikiilii 12,5, 25, 50, 100, 200 ve 400 pg/mL
konsantrasyonlarinda uygulanmistir. Antimikrobiyal aktivitenin degerlendirilmesinde 100
pug/mL konsantrasyonunda Enterococcus faecalis, metisiline direngli Staphylococcus
aureus MRSA, oksasiline direngli Staphylococcus aureus ORSA, vankomisine direngli
Staphylococcus aureus VRSA, Streptococcus sp. mikroorganizmalarinda 12 mm zon
inhibisyon ¢ap1 goriilmistiir. Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae, Klebsiella oxytoca,
Proteus mirabilis mikroorganizmalarinda ise 13 mm inhibisyon zon ¢api, PSeudomonas
aeruginosa mikroorganizmasinda 14 mm inhibisyon zon ¢ap1 gézlemlenmistir. 200 pg/ml
konsantrasyonun da ise metisiline direngli Staphylococcus aureus MRSA, Streptococcus
sp. 15 mm zon inhibisyon ¢api, Enterococcus faecalis, Klebsiella oxytoca, oksasiline
direngli Staphylococcus aureus ORSA, vankomisine direngli Staphylococcus aureus VRSA
16 mm zon inhibisyon ¢ap1, Escherichia coli, Proteus mirabilis, Pseudomonas aeruginosa
17 mm zon inhibisyon ¢api, Klebsiella pneumoniae 18 mm inhibisyon zon c¢api

gorilmiistir.

Singh et al. (2019) Rhododendron arboreum (Ormangiilii) bitkisinin yapraklarini
kullanarak yesil sentez yontemiyle elde ettikleri magnezyum nanopartikiiliiniin
antimikrobiyal aktivitesi ile ilgili yaptiklar1 ¢alismada Proteus vulgaris, Escherichia coli
ve Spectrococous mutans tirleri kullanilmis ve uyguladiklar1 magnezyum
nanopartikiiliiniin bu mikroorganizmalara kars1 etkin bir sekilde antimikrobiyal aktivite
gosterdigi goriilmiistiir. Bu ¢alismada uygulanan magnezyum nanopartikiilii bakteri
tirlerinin yer aldig1 besiyerinde 24 saat boyunca inkiibasyona tabi tutulduktan sonra 6nemli
inhibisyon bolgeleri gézlenmistir. 2 mg/l dozda uygulanan magnezyum nanopartikiiliiniin
Spectrococous mutans, Escherichia coli ve Proteus vulgaris tiirlerinde sirastyla 14 mm, 17
mm ve 12 mm ¢apinda inhibisyon zonlar1 olusmustur. Doz miktarinin artisina bagl olarak
besiyerinde inhibisyon zon ¢apinda artis oldugu gézlenmistir. Doz miktar1 10 mg/I olarak
arttirildiginda zon caplarinin sirasiyla Escherichia coli, Spectrococous mutans ve Proteus

vulgaris tiirlerinde 36 mm, 32 mm ve 24 mm olarak artis gosterilmistir.
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Palanisamy et al. (2017) tembul bitkisinin yapraklarindan elde ettikleri ekstraktin yesil
sentez yontemiyle sentezi yapilan magnezyum nanopartikiiliiniin antibakteriyel
aktivitesine yonelik yaptiklar1 ¢alismada dogal yani yesil sentezle liretilmis magnezyum
nanopartikiilityle, ~ kimyasal  sentezle  f{iretilmis  magnezyum  nanopartikiili
karsilagtiritlmistir. Calismada kullanilan B. subtilis ve P. aeruginosa tiirlerinde 80 pg/pl
konsantrasyonda kimyasal sentez yontemiyle elde edilen magnezyum nanopartikiiliiniin
uygulanmasiyla sirasiyla 23 mm ve 13 mm zon ¢apinda bir bilylime gozlemlenmistir.
Dogal sentez yontemiyle elde edilen magnezyum nanopartikiiliiniin ise ayni
konsantrasyonda ugulandiginda sirasiyla 26 mm ve 18 mm zon ¢apinda biiyiime oldugu

gorilmiistiir.

Iravani (2011) tarafindan yapilan calismada rapor edildigine gore bitki Oziitlerinin
nanopartikiiliin sentezinde kullanilmasiyla nanopartikiiliin toksik etki gostermemesi,
kararli yapida olmasi ve hizli olarak tiretilmesiyle birlikte nanopartikiillerin sentezinde
bitki 6ziitlerin kullanimi son yillarda popiiler hale gelmistir ve giiniimiizde bilimde yeni bir
cigir acilmistir. Bitki ekstratiyla yapilan nanopartikiil sentezi hizli bir sekilde ve ucuz
maliyetle liretimi saglanmistir Ayrica tiretilen nanopartikiiliin kararli bir yapida olmasim
saglamistir. Tamarindus indica (demir hindi ) bitkisinin yapragindan elde edilen ekstraktla
altin nanopartikiillerinin iiretimi hizli bir sekilde yapilabilmekte ve olusan nanopartikiiller
kararli bir yap1 sergilemektedir. Cyperus sp., Bryophyllum sp.ve Hydrilla sp bitki

ekstraktlar1 kullanilarak glimiis nanopartikiillerinin sentezlenebilecegini bildirmistir.

Prasanth et al. (2019) Rhizophora lamarckii (mangrov) bitkisinin yaprak ekstraktini
kullanarak green (yesil) sentez yontemiyle elde ettikleri magnezyum nanopartikiiliinii gram
negatif bakterilere (E. coli, S. typhi) ve gram pozitif bakterilere (S. aureus, S. pneumoniae)
kars1 antibakteriyel aktivisinin degerlendirilmesinde uyguladilar. Uygulanan magnezyum
nanopartikiiliinin dozlart 10, 20, 50, 100 pl konsantrasyonlarinda olup bu
konsantrasyonlardan sadece 100 pl konsantrasyonda uygulanan dozun en iyi antibakteriyel
etki gosterdigi gorilmistiir. Bu konsantrasyonda gram negatif bakterilerde (E. coli, S.
typhi) 25,7 mm ve 26,1 mm, gram pozitif bakterilerde ise (S. aureus, S. pneumoniae) 26,5
mm ve 26,3 mm ¢apinda zon ¢ap1 inhibisyonu olusturmustur. Bu veriler dogrultusunda doz
miktarmin artmasi durumunda yesil sentezle elde edilen magnezyum nanopartikiiliiniin

antibakteriyel etkisi de artmaktadir.
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Ayrica bu ¢alismada nanopartikiillerinin yiizeyinin artmasiyla buna bagli olarak
bakterilerde stoplazmik zarin tahrip olacagi hakkinda raporlar sunulmustur. Magnezyum

nanopartikiiliiniin antibakteriyel aktivitelere kars1 inhibitor etki gosterdigi bildirilmistir.

Jeevanandam et al. (2019) nanopartikiillerin veriminin bitki ekstraktlarindan elde edilen
fitokimysal bilesenlere bagli oldugunu yaptig1 calismada bildirmistir. Bu amagla ti¢ farkli
bitki ekstraktindan sentezlenen magnezyum nanopartikiiliiniin karsilastirilmali olarak
antibakteriyel aktivitesi lizerinde yaptiklar1 ¢alismada A. blitum (mor horoz ibigi bitkisi) A.
tricolor (siis bitkisi) ve A. paniculata (yesil chiretta) bitkilerinin yapraklarindan elde edilen
ekstraktlar kullanilmigtir. Bu bitkilerden farkli verimlilikte sentezlenen magnezyum
nanopartikiilleri 20, 40, 60, 80 ve 100 uLL doz miktarinda patojenik etkiye sahip Escherichia
coli bakterisine uygulanmistir. A. tricolor bitkisinin yaprak ekstraktindan elde edilen
magnezyum nanopartikiiliiniin uygulanan dozlardan sadece 60 pL konsantrasyonda (8,6
mm) daha etkin oldugu, A. blitum bitkisinin yaprak ekstraktindan elde edilen magnezyum
nanopartikiiliiniin 60 pL dozda (12 mm), A. tricolor bitkisinin yaprak ekstraktindan elde
edilen magnezyum nanopartikiiliine gore daha etkili oldugu gortilmistiir. A. paniculata
bitkinin yaprak ekstraktindan sentezi yapilan magnezyum nanopartikiiliin ise 80 pL dozda

(11, 6 mm) antibakteriyel etkinligi daha fazla oldugu goriilmustiir.

El-Sayyad et al. (2018) Penicillium chrysogenum mantar tiriinden gama isinlariyla
sentezlenen melanin maddesi kullanilarak yesil sentezle iiretilen biyolojik magnezyum
nanopartikiiliiniin antimikrobiyal aktivitesinin degerlendirildigi ¢calismada ¢oklu ilaglara
direncli olan patojen mikroorganizmalar {izerinde uygulamasi yapilmistir. Yapilan ¢aligma
sonucunda magnezyum nanopartikiillerin gram-pozitif bakteri olan Enterococcus faecalis
tiirtine (22 mm) kars1 kayda deger bir aktivite gostermistir. Gram-negatif olan Klebsiella
pneumoniae (20 mm) ve Pseudomonas aeruginosa (19 mm) bakterilere karst 6nemli
Olclide yiiksek inhibitor etki olusturmustur. Bunun disinda bu c¢alismada kullanilan
patojenik olan C. albicans (20 mm) maya tiiriine kars1 etkili oldugu saptanmustir.
Sentezlenen nanopartikiiliin gram-negatif bakterilere kars1 gram-pozitif olanlara gére daha
etkili olmustur. Ayrica magnezyum nanopartikiiliiniin antimikrobiyal diren¢ olusturma
riskini azaltabilen antimikrobiyal ajan olarak hayati 6nem tasidigi bu calismada rapor
edilmistir. Ancak magnezyum nanopartikiiliiniin antimikrobiyal mekanizmasi heniiz

kesfedilmemistir.
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Ramanujam et al. (2014) Emblica officinalis (hint bektasi tiziimii) bitkisinin etanolik
meyve ekstrakti kullanilarak yesil sentezle elde ettikleri magnezyum nanopartikiiliiniin
antibakteriyel etkisi ile ilgili yaptiklar1 ¢aligmada gram pozif bakteri olan S. aureus ve gram
negatif bakteri olan E. coli iizerine magnezyum nanopartikiille emdirilmis pamukla
uygulama yapildiginda en fazla inhibisyonun S. aureus (30 mm) gram-pozitif baterisinde
oldugu goriilmiistiir. Gram-negatif bakteri E. coli (27 mm) 6nemli derecede antibakteriyel
etki saglamistir. Bu ¢alismanin sonucu karsilastirildiginda E.coli farkl: hiicre zar yapis,
protein, lipit ve lipopolisakkaritlerden olusan bircok katman igerdiginden dolay1
magnezyum nanopartikiilii pek fazla etki gostermezken, S. aureus bakterisi ise amino asit
ve seker bilesiminden olusan kalin bir peptidoglikan katmani disinda bakteriyel zarda
bagka bir katman bulunmamaktadir. Bundan dolay:1 S.aureus bakterisinin magnezyum
nanopartikiilii arasindaki etkilesim ve gosterdikleri antibakteriyel aktivite E. coli‘den daha
giiclii oldugu bildirilmistir. Bu nanopartikiile kars1 duyarliligin sentez sicakligina, bakteri
hiicre duvar1 yapisina, partikiil biiyiikliigiine ve nanopartikiiliin organizmalarla temas

derecesine bagli oldugu bu ¢aligmada rapor edilmistir.

Sharma et al. (2017) Swertia chirata (Ayurveda bitkisi) bitkisinden elde edilen ekstrakt
kullanilarak sentezlenen magnezyum nanopartikiiliiniin patojen bakterilere karsi
antibakteriyel aktivite gosterip gosterilmedigine dair yaptiklari ¢alismada gram-pozitif (S.
aureus, S. epidermidis, B. cereus) ve gram-negatif (E. coli, P. vulgaris, K. pnomoni)
bakterilerinde inhibisyon bolgeleri dl¢iilmiistiir. 10, 20, 30, 40 ul uygulanan dozlardan 0,25
ug/ uL konsantrasyonda magnezyum nanopartikiilii uygulandiginda en ¢ok gram-negatif
olan E. coli bakterisinde inhibisyon biiyiimesinin gériildiigii (40 pl dozda) ve 18 mm zon
cap1 olustugu, sonrasinda gram-pozitif S. aureus bakteride (40 pl dozda) ise 17 mm zon
capinda inhibisyon biiylimenin oldugu goriilmistir. Bu ¢alismada magnezyum
nanopartikiiliiniin bakteri hiicrelerine kolayca girebilmekte oldugunu ve biiyiime
mekanizmasiyla etkilesime girerek bliylimeyi engelledigi bildirilmistir. Ayrica
nanopartikiilden salinan metalik iyonlarin antibakteriyel aktiviteden sorumlu oldugu bu

raporda bildirilmistir.
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Arsene et al. (2015) Humulus lupulus (serbetci otu) disi ¢igeklerden elde edilen etanolik
ekstraktinin  antimikrobiyal etkinliginin degerlendirildigi ¢alismada Pseudomonas
fluorescens, Enterococcus faecalis, Enterobacter cloacae, Bacillus subtilis, Bacillus
cereus, Staphylococcus aureus, ve Escherichia coli mikroorganizmalara karsi
uygulandiginda en c¢ok inhibisyon bélgesinin gozlendigi ve antimikrobiyal aktivitenin
goriildiigii patojen bakteriler S. aureus ve B. subtilis bakterilerdir. B. cereus susunun ise S.
aureus ve B. subtilis’e gore ¢ok az bir inhibisyoan bolgesi olusmustur. En direngli bakteri
susunun ise E. faecalis oldugu ve 2 mm inhibisyon ¢ap1 olustugu goézlemlenmistir. E.
cloacae susuna karsi kullanilan serbet¢i otunun ekstrakt oziitiiniin pozitif kontrol olarak
yer alan antibiyotige gore daha fazla biiyiimeyi inhibe ettigi goriilmustiir. Gram-negatif
bakteri olan E. coli’ye karsi ise zay1f bir aktivite gdstermistir. Pseudomonas fluorescens’da

inhibisyonun olmadig bildirilmistir.

Safaei et al. (2019) Acetobacter xylinum bakterisini kullanalarak sentezledikleri bakteriyel
seliilozundan bakteriyel seliiloz-magnezyum oksit biyokompozit elde ederek antikanser
aktivitesine bakmigslardir. Bu aktivitede gdgiis kanseri olan MCF-7 hiicre hatt1 tizerinde
antikanser aktivitesi degerlendirilmistir. Bu degerlendirmede Taguchi yontemi kullanilarak
dokuz nanokompozit 30, 60, 90 dakika karistirma siirelerinde ve magnezyum oksit
nanopartiillerden in situ yontemle 2, 4, 8 mg/mL, seliiloz biyopolimerden 0,5, 1, 2 mg/mL
kullanilmistir. Bu sonuca gore magnezyum oksit nanopartikiillerinde ikinci seviyede
%065,88 oraninda en etkin hiicre biiyiimesi inhibisyonu goriilmiistiir. En diisiik etkinlik ise
birinci seviyede %44,66 oraninda goriilmiistiir. Selilloz biyopolimer ve karistirma
stiresinde ikinci seviyede sirasiyla %63,31 ve %62,14 oraninda en iyi etkinligi gostermistir.
En disiik etkinligi ise selilloz biyopolimerlerin birinci seviyede %50,43, karistirma

sliresinde ise ti¢lincii seviyede %54,69 oraninda goriilmiistiir.

Behzadi et al. (2019) magnezyum oksit nanopartikiiliiniin insan kronik miyelojentz 16semi
hiicresi olan K562 hiicre hatt1 {izerinde antikanser aktivitenin degerlendirildigi calismada
magnezyum oksit nanopartikiiliinden 0,1, 1, 10, 20, 30 pg/mL dozlarinda 24 saat
uygulanmistir. Bu sonuca gore doza bagl olarak K562 hiicre hattinin yasayabilirligini
azaltmakla birlikte 1 ug/mL’de %78,5 oraninda K562 hiicre hattinin hiicre canliligini

Oonemli Olciide azaltmustir.
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Ali et al. (2019) magnezyum oksit nanopartikiiliiniin sitotoksik &zelligini inceledigi
caligmada gogiis kanseri olan MCF-7 hiicre hatt1 iizerinde sitotoksik etkinligi
arastirilmistir. Bu ¢aligmada magnezyum oksit nanopartikiiliiniin 5, 10, 20, 30, 40, 50 ve
100 pg.mL? konsantrasyonlarinda MCF-7 hiicre hattina 24 saat uygulamistir. Bu ¢alisma
sonucunda MCF-7 hiicre hattina karsi en etkin inhibitdr konsantrasyonun 50 pg.mL™? ‘de

oldugu goriilmiistiir.

Amina et al. (2020) Saussurea costus (Hint costus) bitkisinin iki farkli biyokiitlelelerinden
(Qustal hindi ve Qustal bahri) elde ettikleri ekstraktt magnezyum oksit nanopartikiiliiniin
biyolojik sentezinde kullanilmistir ve MCF-7 gogiis kanseri hiicre hattinda sitotoksik
etkisine bakilmistir. Calismada 20, 40, 60, 80 ve 100 pgmL™* konsantrasyonlarinda ve 12,
24, 32, 48 ve 60 saat zaman araliklarinda MCF-7 iizerinde hiicre canliligina bakilmistir.
Calisma sonucunda Saussurea costus’un iki farkli biyokiitlesinin (Qustal hindi ve Qustal
bahri) ekstraktlarindan elde edilen biyolojik magnezyum nanopartikiillerin MCF-7
tizerinde sirastyla Saussurea costus (Qustal bahri) MgONP %67,3 oraninda, Saussurea
costus (Qustal hindi) MgONP %52,1 oraninda MCF-7 hiicrelerini inhibe ettigi
goriilmiistiir. Saussurea costus (Qustal bahri) MgONP, Saussurea costus (Qustal hindi)
MgONP’ye gore dah etkin oldugu goriilmiistiir. Bu farkin i¢erigindeki aktif bilesenlerinin

kansantrasyonuyla ilgili oldugu belirtilmistir.

Majeed et al. (2018) Penicillium sp.‘den biyolojik olarak sentezlenen biyolojik
magnezyum nanopartikiiliiniin insan kanser hiicresinde (A549 hii cre hatt1) genotoksik etki
ve apoptotik aktivitesi iizerinde yaptiklar1 ¢alismada 60 g mL™%, 80 xg mL™%, 100 ug
mL~%, 120 g mL™%, 140 ug mL™! and 160 g mL~! konsantrasyonlarda magnezyum
nanopartikiiliiniin uygulanmasiyla 24 saat boyunca inkiibasyonu yapildiktan sonra 100 xg
mL ! konsantrasyonda 6nemli derecede hiicre hasar1 gzlemlenmistir. Ayrica magnezyum
nanopartikiilityle tedavi edilen insan akciger kanser hiicresinde (A549) DNA hasar1 oldugu
tespit edilmistir. Tedavi edilen hiicreler 100 xg mL~! konsantrasyonda apoptotik siirece

girdigi goriintiilenmistir.



23

Yapilan literatiir calismalarinda yesil sentezle liretilen magnezyum nanopartikiiliiniin daha
cok antimikrobiyal veya antibakateriyel aktiviteleri lizerinde c¢aligilmistir. Antioksidan ve
antikanser aktivitelerine yonelik ¢aligmalarin yeterli diizeyde olmamasindan ve
antioksidan aktivitelerinde sadece tek bir veya birkagc parametre {izerinde
degerlendirilmeinden dolay1 bu ¢alismada ilk defa serbetci otu ekstraktindan yesil sentez
yontemiyle elde edilen magnezyum nanopartikiiliiniin antimikrobiyal aktivitenin yaninda
antikanser aktivesine bakilmistir. Antioksidan aktivitesinde ise serbet¢i otu ile
kargilastirmali olarak bircok parametrelerinde degerlendirme yapilmistir. Ayrica
magnezyum nanopartikiilii ile ilgili literatiire katkida bulunmak ve ileriki ¢aligmalara bilgi

saglamak amaciyla bu ¢alisma ger¢eklestirilmistir.



3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Materyaller

Serbet¢i otu bitkisi (Humulus lupulus), Magnezyum Kloriir (MgCI2), Sodyum Hidroksit
(NaOH), Folin-Ciocalteu Reaktifi, Sodyum Karbonat (Na2CQOs3), Sodyum Nitrat (NaNO2),
Altiminyum Kloriir (AICI3), Quercetin, Siilfiirik Asit (H2SOs), Amonyum Molibdat
((NH4)6M070244H20), DPPH soliisyonu, Ferrozin, Demir (II) Kloriir (FeCI2.4H20), ABTS
Soliisyonu, Potasyum Persiilfat, Nutrient Broth, Streptomiycin antibiyotigi, 96’lik well
plate, DMEM besiyeri, Thoma lami, Triphan Blue boyasi, Metanol, Etanol (%70’lik),
Flask, Falkon, , antikanser aktivitede A549 hiicre hatt1 kullanilmistir.

3.1.1. Kullanilan Mikrorganizmalar

Saccharomyces cerevisiae ATCC 76521
Klabsiella pneumonia EMCS Gram (-)
E.coli ATCC 25922 Gram (-)

S.aureus ATCC 35150 Gram (+)

3.1.2. Kullanmilan Cihazlar

Blender, Manyetik Karistirici1 (IKA C MAG HS7), Etiiv (Memmert), Santrifiij (Hettich
Universal 320 R), UV-Visible Spektrofotometre (Shimadzu UV-3600), X- Isim
Difraktometresi (Rigaku Ultima IV), Fourier Dontisiimlii Kizil6tesi Spektroskopisi (Perkin
Elmer Spectrum 100), Taramali Elektron Mikroskobu (SEM) (Jeol JSM 6510), Gegirimli
Elektron Mikroskobu (TEM) (Hitachi High Tech HT7700), Biyogiivenlik Kabini (Bilser),
Otoklav (HIRAYAMA), ELISA okuyucu (Spektramax 384 Plus
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3.2. Serbet¢i Otu (Humulus lupulus) Ekstrakt Eldesi

Yerel marketten temin edilen serbetci otu blenderda toz haline getirildi. Sonrasinda hassas
terazide 10 gr tartildi. Isiticili manyetik karistiricida 100°C’ye ayarlanarak 1sinmig 100 mL
dH20’nun tizerine 10 gr 6giitiilmiis serbetci otu eklendi. 60 dk boyunca ekstrakt elde etmek
icin manyetik karistiricida bekletildi. Elde edilen serbetgi otu ekstratinin posasindan
ayrrmak i¢in whatman filtre kagidi kullanilarak siizme islemi yapildi. Siiziilen ekstrakt
calismalarda kullanmak i¢in 4°C’de buzdolabinda sakland1 (Arsene et al. 2015).

3.3. Magnezyum Nanopartikiiliiniin Biyolojik Sentezi

0,1M MgClz2’den 0,95 gr alind1 ve manyetik karistiricida 100 ml distile suda ¢ozdiirtildii.
Sicaklik 60°C’ye ayarlandi. Sicaklik 60°C’ye ulagtiginda 20 ml damlalar halinde serbetci
otu ekstrakt1 eklendi ve 10 dk manyetik karistiricida karistirildi. Devaminda bu karisimin
icerisine 10 ml 2 M NaOH damlalar halinde eklendi. 2 saat boyunca manyetik karistiricida
60 °C’de karistirildi. Sonrasinda yikama islemi uygulandi. Elde edilen nanopartikiiller dort
defa yikama islemi uygulandi. Yikama isleminde 2 defa distile su, 1 defa 3:1 oraninda
distile su-etilkol, son olarak 1 defa etil alkol ile yikama yapildi ve her yikama sonrasinda
14.000 rpm’de 10 dk santrifiij edildi. Yikamanin tiim asamalar1 bitince etiivde 60°C’de
kurutuldu (Umaralikhan et al. 2018).

3.4. Magnezyum Nanopartikiiliiniin Karakterizasyonu

3.4.1. UV-Visible Spektrofotometre Analizi

Biyolojik olarak sentezlenen magnezyum nanopartikiiliiniin UV-Visible spektrofotometre
cihazinda nanopartikiilin dalga boyunun ve saf olarak elde edilip edilmeginin yani
igerisinde kalintinin olup olmadiginin tespiti i¢cin 200-800 nm dalga boyu araliginda

absorbans degeri 6l¢iildii.
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3.4.2. XRD Analizi

Bu analiz yonteminde X- Isin1 Difraktometresi cihaziyla kristal yapinin kendine 6zgii olan
karakteristik atomik dizilimlere bagli olarak X-1sinin belli bir diizende kirilmasi temeline
dayanir ve analizi yapilacak kristal yapinin bir nevi parmak izini belirleyerek karakteristik
ozelligini gosterir. Bu calismada magnezyum nanopartikiiliiniin karakteristik kristal

yapisini belirlemek amaciyla X-Isini1 Difraktometresi cihaziyla analizi yapildi.
3.4.3. FTIR Analizi

Bu analizde ise fourier doniisiimlii kizilotesi spektroskopisi cihaziyla biyolojik sentezlenen
magnezyum nanopartikiiliiniin serbetci otundaki fenolik, alkoloid, karbonil vb. gruplarin
nanopartikiile baglanip baglanmadigimin tespiti i¢in 400-4500 cm™ dalga say1s1 araliginda
analiz edildi. Calismada bitki ve ve nanopartikiiliin ayr1 ayri1 analizi yapildi ve sonuglar

karsilastirildi (Umaralikhan et al. 2018).

3.4.4. SEM (Scanning Electron Microscope) Analizi

Taramali elektron mikroskobu cihaziyla magnezyum nanopartikiiliiniin boyutunun

hesaplanmas: icin Bing6l Universitesi Merkezi Laboratuvarda analizi yapildi.

3.4.5. TEM (Tranmission Electron Microscope) Analizi

Magnezyum nanopartikiiliiniin boyut, sekil yapilarinin analizi i¢in Erzurum Atatiirk
Universitesi biinyesinde yer alan Dogu Anadolu Yiiksek Tenoloji Uygulama ve Arastirma

Merkezinde (DAY TAM) analizi yapildi.
3.5. Toplam Fenolik Iceriginin Belirlenmesi

Bu yontemde magnezyum nanopartikiiliiniin ve serbet¢i otunun toplam fenolik maddenin
belirlenmesi i¢in Folin-Ciocalteu metodu kullanildi. Oncesinde %50 Folin-Ciocalteu
reaktifi ve %2 Na2COs (Sodyum Karbonat) ¢6zeltisi hazirlandi. Folin-Ciocalteu reaktifi
icin 50 ml FCR 100 ml distile su, Na2COs i¢in 2 gr Na2COs, 100 ml distile su kullanida.

Sonrasinda 1mg/ml hazirlanan stoktan 100pu]l magnezyum nanopartikiilii alindh.
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Bitkiden ise 100ul alindi ve drnekler 96 °lik well plate kuyucuklarma eklendi. Orneklerin
iizerine 100pl Folin-Ciocelteu ¢ozeltisi ilavesi yapildi. 5 dk inkiibe edildi. Inkiibe
sonrasinda 100ul sodyum karbonat ilavesiyle pipetleme yapildi ve 25°C’de 90 dk boyunca
karanlikta bekletildi. Elisa okuyucuda 760 nm’de absorbans &l¢limii yapildi. Sonuglar

standart gallik asit grafigine gore hesaplandi ve bu grafige gore belirlendi (Kaya vd. 2018).
3.6. Toplam Flavonoid Aktivitesinin Belirlenmesi

Bu aktivitenin belirlenmesinde Kaya ve ark. yaptig1 metot kullanildi. Flavonoid aktivitenin
belirlenmesi igin dncelikle kullanilacak ¢ozeltiler hazirlandi. %15 NaNO: (sodyum nitrat)
coOzeltisi i¢in 15gr tartilarak 100 ml distile suda ¢ozdiiriilerek hazirlandi. %4 NaOH
cozeltisinde 4 gr NaOH (sodyum hidroksit) 100 ml distile suda hazirlandi. AICI3
(aliminyum kloriir) ¢ozeltisinde ise 10 gr tartildi ve 100 ml distile suda ¢ozdiiriilerek
hazirlandi. Standart quercetin grafigi icin 10 mg quercetin tartildi ve 10 ml etanol icerisinde
cOzdiiriildii. Ekstrakt ve magnezyum nanopartikiiliinden 10ul alind1 ve tizerlerine 40ul
distile su, 6pl sodyum nitrat ilave edildi ve vortex yapilarak 6 dk bekletildi. Bekleme
sonrast 3 pl alimiinyum kloriir eklendi ve vortex yapilarak 5 dk boyunca inkiibe edildikten
sonra en son olarak 40ul sodyum hidroksit ve 100ul saf su ilavesi yapilarak 415 nm’de
absorbans olgtimii yapildi. Sonuglar quercetin standart grafigine gére hesaplandi ve bu

grafige degerlendirildi (Kaya vd. 2018).

3.7. Antioksidan Aktivite

Antioksidan aktivitede biyolojik olarak sentezlenen magnezyum nanopartikiilii ve serbetgi

otu ekstraktindan tekrarli 6l¢lim i¢in 3’er 6rnek kullanildi.

3.7.1. DPPH

0,1 mM’lik DPPH ¢dzeltisinin hazirlanmasi i¢in 4 mg DPPH iizerine 200 ml metanol
eklenerek ¢ozdiiriildii. Serbetgi otu ekstraktindan ve magnezyum nanopartikiil 6rneginden
50ul almarak ependorf tiiplerine ilave edildi. Uzerlerine 200ul DPPH ¢ozeltisi eklenerek
vortex yapildi. Karanlik ortamda 60 dk bekletilip 96’1ik well plate kuyucuklarina eklenerek
517 nm’de absorbans 6lgtimii yapildi (Almedia et al. 2020).
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3.7.2. ABTS

7 mM ABTS ¢ozeltisi icin 50ml distile su igerisine 0,192 gr ABTS, 50 ml distile su igerisine
0,0324 gr potasyum persiilfat ilave edilerek bu karisimlarin mix edilmesiyle hacim 100
ml’ye tamamlandi ve bir gece karanlikta bekletildi. Sonrasinda bu karisimdan 1 ml alinarak
tizerine 39 ml metanol eklenerek seyreltildi ve hacim 40 ml’ye tamamlandi Seyreltme
isleminden sonra serbetci otu ekstraktindan ve magnezyum nanopartikiiliinden 15ul alindi.
Uzerlerine 285ul ABTS soliisyonundan ilave edildi ve vortex yapildi. 2 saat karanlikta
bekletildikten sonra 734 nm’de absorbansi 6lgiildii (Almedia et al. 2020).

3.7.3. Toplam Antioksidan Aktivitesinin Belirlenmesi

Toplam antioksidan aktivitesinde 0,6 M H2SOa4 ¢ozeltisi hazirlanmasi igin 6,6 ml H2SOs,
4 mM amonyum molibat ¢ozeltisi i¢in 0,99 gr (NH4)s M07024.4H20, 28 mM NaH2PO4
tamponu i¢in 0,68 gr ayr1 ayr1 beherlerde bir miktar distile suda ¢oziindiiriildiikten sonra
cozeltiler balon jojede karistirilarak hacimleri 200 ml olacak sekilde distile suyla
tamamlandi. Ekstrakt ve magnezyum nanopartikiillerinden 25ul alindi ve ependorf
tiiplerine ilave edildi. Uzerine 250p1 reaktif ¢cozeltisi eklenerek karistirildi. Su banyosunda
95°C’de 90 dakika bekletildi. Elisa cihazinda 695 nm’de absorbanslar1 6l¢iildii. Sonuglar
a-Torolox standart grafigine gore hesaplandi ve degerlendirilmesi yapildi (Inbathamizh et
al. 2013).

3.7.4. Metal Selatlama AKktivitesi

5 mM ferrozin ¢ozeltisi hazirlanmasinda 40 ml metanol igerisine 0,0492 gr ferrozin ilave
edilerek ¢ozildirildi. 2mM FeClz ¢ozeltisinde 40 ml metanole 0,0160g FeCl2.4H20
eklenerek ¢ozdiirtildii. Serbetgi otu ekstrakti ve magnezyum nanopartikiilinden 50ul alinip
ependorf tiiplerine ilave edildi. Uzerine 160ul distile su, Sul FeCl2 ¢dzeltisi eklenerek
vortex edildi. 30 saniye sonra 20ul Ferrozin ilave edilerek karistirildi. 10 dakika boyunca
oda sicakliginda bekletildikten sonra 96 well plate kuyucuklarina ilave edilip 562 nm’de
absorbanslar1 6lgiildii (Phull et al. 2016).
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3.8. Antimikrobiyal Aktivitenin Belirlenmesi

Antimikrobiyal aktivitede s1vi mikrodiliisyon yontemi uygulandi ve sonuglar MIC testine
gore degerlendirildi. Antimikrobiyal aktivitede kullanilacak malzemeler otoklavda
121°C’de 15 dk sterilizasyonu yapildi. Sonrasinda biyogiivenlik kabini %70’lik etil alkolle
dezenfekte edildi. Otoklavlanan malzemeler biyogiivenlik kabinine etil alkolle dezenfekte
edilerek igerisine alindi. Besiyeri hazirlanmasinda 8gr nutrient broth besiyeri tartilarak
tizerine 1000 ml distile su eklendi ve manyetik karistiricida ¢ozdiiriildii. Bu aktivitede
Saccharomyces cerevisiae ATCC 76521 mayasi, gram (-) bakterilerden Klabsiella
pneumonia EMCS ve E.coli ATCC 25922 mikroorganizmalari, Gram (+) bakterilerden ise
S.aureus ATCC 35150 kullanildi. Aktivite dncesinde 4°C buzdolabindan alinan maya ve
bakterilerin aktive edilmesi ve stok olarak ¢alismada kullanilmasi i¢in 10 ml s1v1 besiyerine
100ul maya ve bakteriler eklendi. 24 saat boyunca 35°C’de etiivde biiyiimesi ve ¢ogalmasi
icin bekletildi. Bir sonraki giin mikroorganizmalarin 0.5 Mc Farland standartinin
belirlenmesi i¢in mikroorganizmalar Elisa cihazinda 625 nm’de 0,08-0,16 absorbans
aralifinda olacak sekilde oOl¢timii gerceklestirildi. Calismada kullanilacak magnezyum
nanopartikiilinden 10 mg/ mL hazirlandi. Humulus lupulus ekstrakti filtreden steril
edilerek uygulandi. Sonrasinda hazirlanan stoktan 96’lik well plate kuyucuklarindan ilk
kuyucuga 200ul magnezyum nanopartikiilii ilave edildi (ilk konsantrasyon 10-0,078
mg/mL). Sonraki yedi kuyucuga 100ul besiyeri eklenerek ilk kuyucuktaki magnezyum
nanopartikiilinden 100ul alindi ve pipetlemeyle sonraki yedi kuyucuga seyreltilme
yapilarak eklendi. Dordiincii ilk kuyucuga serbet¢i otu ekstraktindan 200ul ilave edildi.
Sonraki yedi kuyucuga 100ul besiyeri eklenerek ayni sekilde bitki ekstrakti seyreltildi.
Seyreltme igleminden sonra herbir kuyucuga 100ul ayr1 mikroorganizmalardan eklendi.
Seyreltime sonrasi konsantrasyon 5-0,039 mg/mL oldu. Kontrol olarak streptomisin
antibiyotigi kullanildi. Bu antibiyotikten 200ul alind1 ve ilk kuyucuga eklendi. Sonraki
yedi kuyucuga streptomisin antibiyotigi seyreltilerek ilavesi yapildi ve 100 pul
mikroorganizma eklendi ve 24 saat 35°C’de etiivde bekletildi. 625 nm’de Elisa cihazinda

absorbans 6l¢iimii yapildi (Ramanujam et al. 2014).
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3.9. Antikanser Aktivitenin Belirlenmesi

Bu calismada magnezyum nanopartikiiliiniin antikanser aktivitesinin degerlendirilmesi i¢in
A549 hiicre hatt1 kullanildi. Biitiin islemler biyogiivenlik kabini igerisinde steril ortamda
gerceklestirildi. -80C’de alman A549 Kkanser hiicrelerinin ¢oziinmesi saglandi.
Biyogiivenlik kabininde ¢aligsilmadan 6nce %70’lik etanol ile steril edildi ve sonrasinda
flask, serolojik pipet, otomatik pipetor, falkon tiip, DMEM besiyeri (%10 FBS ve %1

Streptomisin antibiyotigi) etil alkolle steril edilerek biyogiivenlik kabinine alindi.

Hiicre hatti steril falkona alinarak 4000 rpm’de 4 dk santrifiij edildi. Coken hiicreler
iizerinde siipernatant kismu atildi. Uzerine 3 ml besiyeri eklendi ve pipetaj yapilarak flaska
aktarildi. Cogalmasi igin %5’lik COz inkiibatoriine konuldu. Cogalan A549 hiicre hattinin
biyogiivenlik kabininde flask igerisinden almak i¢in 1 ml tripsin enzimi eklenerck 4 dk
etiivde bekletildi ve hiicrelerin flakstan ayrilip ayrilmadig ters 151kl mikroskoptan bakildi.
Flakstan ayrilan hiicreler falkon tiiplere alindi ve 4000 rpm’de 4 dk santrifiij edilerek
stipernatant kismi atildi ve igerisine 2ml taze DMEM besiyeri eklendi. Daha sonra thoma
laminda sayimi yapilarak 96’lik plate’lere ekimi gergeklestirildi. Thoma laminda sayim
yapmak i¢in 10ul tripan blue boyast ve 10ul besiyeri igerisindeki hiicre mix edilerek
mikroskopta sayimi1 yapildi ve sayim sonrasinda well platelerdeki her kuyucuga ne kadar
eklenecegi hesaplandi. Hesaplama sonrasi kuyucuklara hiicrelerin ekimi yapilarak %35
CO2’lik etiive konuldu ve bir giin inkiibe edilmesi saglandi. Bir giin sonrasinda
kuyucuklara tutunan hiicrelere 67,5, 125, 250, 500, 1000 mg/mL dozda magnezyum
nanopartikiilii ve serbetci otu ekstrakt: eklendi. Inkiibasyonu icin 24 saat %5 CO2’lik
etiivde bekletildi. 24 saat sonrasinda magnezyum nanopartikiilii ve serbetgi otu ekstraktinin
antikanser aktivitesini belirlemek i¢in 10 ul WST-1 uyguland: ve inkiibasyonu igin 4 saat
%5 CO2’lik etiivde bekletildi. En son olarak ELISA cihazinda sirastyla 450 nm ve 600 nm

dalga boyunda absorbsiyon 6lgiimii yapildi.

Sonuglar grafik olarak degerlendirildi ve hiicre biiylime inhibisyonu su formiille
hesaplandi: = (Ao-A1)/Ac*100 Ao:baslangic konsantrasyonu Azi: hiicre biiylime inhibisyon
konsantrasyonu (Pugazhendhi et al. 2019).



4. BULGULAR VE TARTISMA

4.1. Magnezyum Nanopartikiiliiniin Karakterizasyonu

4.1.1. UV-Visible

Abs.

180 280 380 480 580 680 780
nm

Sekil 4.1.1.1. HU@MgNP UV-Visible grafigi

Serbetci otu kullanilarak yesil sentezle elde edilen Hu@MgNP UV-Visible
spektrofotometrede 275 nm’de absorsiyon spektrumu vermistir. UV-Visble absorbsiyon
spektroskopisi metal nanopartikiillerin elektriksel yapisi ve optik 6zelliklerini karakterize
etmede kullanilir. Verilen absorbsiyon bantlar1 nanopartikiillerin ¢cap ve boy oranlariyla
ilgilidir Artemisia abrotanum (Kara Pelin Otu) bitki ekstrakti kullanilarak sentezlenen

MgO nanopartikiiliiniin 300 nm’de absorsiyonu goriilmiistiir (Dobrucka 2018).
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Bir diger ¢alsmada ise Tecoma stans (L.) (Sar1 Canlar) bitkisinin ¢igcek, kabuk ve
yapraklarindan elde edilen magnezyum oksit nanopartikiiliiniin UV- Visible analizi
sonucunda 281 nm’de absorbans degerinde oldugu goriilmiistiir (Nguyen et al. 2021).
Bagka bir ¢alismada ise mantar tiirii olan Rhizopus oryzae kullanilarak yesil sentezle elde
edilen magnezyum oksit nanopartikiiliiniin UV-Visble analizinde 282 nm’de absorbans
degeri gortlmiistiir (Hassan et al. 2021). Nanopartikiillerin absorbsiyon bantlarinin farkli
olmasi yesil sentezde kullanilan farkli bitkilerde yer alan farkli fenolik, flavonoid gibi
bilesenlerin nanopartikiillere baglanmasiyla degismesi ve bitkilerin disinda farkli biyolojik
materyallerin nanopartikiil sentezinde kullanilmasidir. Bunun yaninda kalsinasyon islemi
uygulanarak yapilan absorbsiyon spektrumu ol¢iimiinde farklilik gostermektedir. Bu
calismada HU@MQNP kalsinasyon islemi uygulanmadan absorsiyon 6l¢iimii yapilmistir.
Ayrica nanopartikiiliin 180-300 nm arasinda absorbans degerinin goriilmesi sentezlenen

nanopartikiiliin nano boyutta oldugunu gostermektedir.

4.1.2. XRD ve TEM
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Sekil 4.1.2.1. Hu@MgNP XRD sonucu

Sekil 4.1.2.2. HU@MgNP TEM gbriintiisii
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X-Isin1 Kirinimi teknigi, Hu@MgNP’ nin boyut analizinde ve nanopartikiiliin faz ve kristal
yapisinin tespitinde kullanilmigtir. Ayrica nanopartikiiliin atomik konumu belirlenmistir.
Bu ¢alismada Hu@MgNP nin XRD sonucu Sekil 4.1.2.1°de, nanopartikiil boyutu ile ilgili
sonuglar ise Tablo 4.1.2.1°de gosterilmistir. XRD grafigine gore 6 adet tepe noktalar1 olan
7,98°,18,38°,37,74°,50,60°, 58,76 ’de sirasiyla 121, 211, 220, 310, 300 ve 202 degerindeki
Miller indeksleri (hkl) verilmistir. Hu@MQgNP boyut hesaplamasi su formiile gore

yapilmistir:
0.9%
D = —
[y cost
A: X-Ray dalga uzunlgu (0.1541 nm) D: nanopartikiil boyutu
B: FWHM (Full Width At Half Maximum) 0: Kirinim ag1

Hu@MgNP 121, 211, 220, 310, 300 ve 202 degerindeki Miller indeksleriyle birklikte tepe
noktalarina gore sirasiyla 15,54 nm, 22,86 nm, 23,50 nm, 23,17 nm, 10,54 nm, 4,24 nm
oldugu hesaplanmistir. Ayrica magnezyum nanopartikiiliiniin sekil ve boyut yapilar1 TEM
(Transmission Electron Microscope) analiziyle goriintiilenmistir (Sekil 4.1.2.2). Bu sonuca
gore TEM goriintiistinde magnezyum nanopartikiiliiniin kiibik yapida oldugu goriilmiistiir
ve XRD analizi sonucuyla Hu@MgNP’nin kiibik fazda oldugu TEM analiziyle
desteklenmistir (jpcs kodu: kiibik 78-0430). Bauhinia purpurea (orkide agaci) yaprak
ekstrakti kulanilarak yesil sentez yontemiyle elde edilen MgO nanopartikiiliiniin XRD
sonucu 42,82, 62,16, 38,47 ve 78,50 tepe (peak) degerlerinde olup bu degerlere karsilik
gelen diizlem degerleri sirasiyla 200, 220, 222, 111 oldugu goriilmiistiir ve yliz merkezli
kiibik yapida oldugu gorilmistir (Das vd. 2018). Buna gore diger calismayla
karsilagtirildiginda magnezyum nanopartikiiliilniin farkli diizlemlerde miller indeks
degerleri goriilmiistiir. Bu durumun farkli bitki estraktinin yesil sentezde kullanilmasi ve
bitkilerdeki farkli bilesenlerin bulunmasiyla ilgili bir durumdur ve bunun yaninda
kalsinasyon islemi uygulanmadan XRD analizi yapilmistir. Diger ¢alismada ise 550°C’de

kalsinasyon iglemi uygulanmas1 XRD analiz sonucunu etkilemistir.



Tablo 4.1.2.1. Hu@MgNP boyut pargaciginin hesaplanmasi
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20 Tepe Miller indeksi 0 FWHM Tepe (§) | Boyut Parcacigi

Noktasi (°) (hk) Radyan (D)
7,98 121 3,99 0,0059 15,54 nm
18,38 211 9,19 0,0061 22,86 nm
37,74 220 18,87 0,0066 23,50 nm
50,6 310 25,3 0,0076 23,17 nm
58,76 300 29,38 0,0073 10,54 nm
72,62 202 36,31 0,0064 4,24 nm

413.FTIR
—— MgNPs
— Humulus lupulus
100 —

E)

o 90 -

3

& 85 -

E

E

2 80 -

w

-

4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000

wavenumber (cm™)

Sekil 4.1.3. HuU@MgNP FTIR sonucu
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Hu@MgNP’nin FTIR sonucu Sekil 4.1.3’te gosterilmistir. FTIR analiziyle birlikte
Humulus lupulus ekstraktindaki fenolik ve flavonid gruplarinin Hu@MgNP’ye baglanip
baglanmadiginin tespiti yapilmistir. Bu gruplarin baglanmasiyla birlikte magnezyum
nanopartikiiliiniin yesil sentezle elde edilip edilmedigi degerlendirilir. FTIR analizinde IR
bantlarma gére hidroksil (3200-3650 cm™ 1), alkanlar (1340-1470 cm™ !,2850-2970 cm™
1, alkin (2100-2260 cm™ 1), karbonil (1690-1760 cm™ '), C = C alkenler (1610-1680 cm~
1), C = C aromatik halka (1500-1600 cm™ '), aromatik aminler (1300-1370 cm™!), amin —
amid (1180-1360 cm™ '), alkol, karboksilik asit (1050-1300 cm™!) ve alifatik aminler
(1040-1053 cm™ ') verilen degerlere gore gruplar belirlenir (Kaya vd. 2018).Humulus
lupulus ekstraktindan elde edilen magnezyum nanopartikiiliiyle, Humulus lupulus
ekstraktinin sirasiyla 3266 ve 3311 cm™’de IR bandi vermesiyle hidroksil grubuna,
Humulus lupulus ve HU@MgNP’nin sirastyla 1592 cm™ ve 1602 cm™ IR bandinda C = C
aromatik halka grubuna aittir. Humulus lupulus ile HU@MgNP sirasiyla IR bandi 1401 cm”
1 ve 1404 cm? degerinde olup alkanlar grubuna, Humulus lupulus ektrakti ve
Hu@MgNP nin sirastyla IR bandlar1 1067 cm™ ile 1030 cm™ karboksilik asit grubuna
karsilik geldigi goriilmektedir.

4.1.4. SEM ve EDX

Sekil 4.1.4.1. HU@MgNP SEM gbriintiisii
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Sekil 4.1.4.2. Hu@MgNP EDX sonucu

HU@MQgNP igerigindeki elementlerin miktarini tespit etmede EDX analizi yapilmistir.
Magnezyum (Mg) %34,48 oraninda iken oksijen (O) %65,51 oraninda oldugu goriilmiistiir.
HU@MgNP SEM (Scannig Electron Microskopy) goriintiisii 100X, 250X, 500X farkli
biiyiitmelerde goriintiilenmistir. Magnezyum nanopartikiilinde nanopargiklar olusmus ve
ylizeyinde kiimelenme goriilmiistiir. Nanopartikiil boyutu en diisiik 20 nm, 24 nm, 26 nm
olarak gorilmiistiir. Clitoria ternatea (Mavi Kelebek Sarmasigi) bitkisi kullanilarak elde
edilen magnezyum oksit nanopartikiiliiniin boyut analizinin ve morfolojik yapisinin tespiti
icin 100x ve 500x biyiitmede SEM mikroskobu (Scanning Electron Microskopy)
kullanilmistir. Bu ¢alismada farkli pH degerlerinde nanpartikiil sentezi yapilmistir. pH 10-
12 olan magnezyum oksit nanopartikiillerin boyutlar1 50-200 nm iken pH 11’de 50-100 nm
aralaginda goriilmustiir. Ayrica ¢alismada 100-300°C’de magnezyum oksit nanopartikiil
eldesi i¢in kalsinasyon islemi uygulanmistir (Sushma et al. 2016). Bu calismada
kalsinasyon islemi uygulanmadan magnezyum nanopartikiiliiniin SEM analizi yapilmstir.
Diger calismaya gore yaptigimiz ¢alismada genellikle magnezyum nanopartikiiliiliiniin
boyutunun 20-50 nm arasinda oldugu goriilmiistiir. Boyutlarda diizensiz kiimelenmeler
goriilmistiir. Enerji dagilimli X-151n1 spektrokopisi (EDX) nanopartikiiliin igerigindeki
elementlerin varhiginin tespitinde kullanilir. Arachis hypogaea L. (Yer Fistigi) tohumu
kullanilarak yesil sentezle elde edilen MgO nanopartikiiliiniin yapilan EDX analizinde Mg
ve O elementi oldugu tespit edilmistir ve element orami sirasiyla %59,3 ve 40,7 oldugu
goriilmistiir. Calismada MgO nanopartikiil sentezinde 400°C’de kalsinasyon islemi
yapilmigtir (Jhansi et al. 2017). Calismamizda ise kalsinasyon iglemi uygulanmadan EDX
analizi yapilmistir. Bu analiz sonucunda %65,51 Mg, %34,48 O oraninda element tespiti

yapilmistir.
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4.2. Toplam Fenolik Iceriginin Belirlenmesi

Bitkilerin yapilarinda yer alan fenolik bilesikler bitkilerin tat, koku ve renk gibi
ozelliklerini saglayan fitokimyasal yapilardir. Bu bilesenler parazit ve viriisler gibi zararlh
etkenlere kars1 savunma mekanizmasinda yer alir (Karabulut vd. 2019). Yapilan ¢alismada
serbetci otu ekstraktiyla elde edilen magnezyum nanopartikiiliiniin (Hu@MgNP) toplam
fenolik igeriginin serbet¢i otu (Humulus lupulus) ekstratina gore az oldugu goriilmiistiir.
Miktarinin  az olmast belirli  fenolik gruplarin  baglanmasmma bagli olarak
degerlendirilmistir. Ciinkii fenolik igerik sadece bitkilerde bulunan ve bitkilere has bir
durumdur (Sekil 4.2.1). Toplam fenolik icerigi gallik asit standart grafigine gore
degerlendirilmistir. Gallik asit standart grafigine gore Humulus lupulus ekstraktinda
toplam fenolik miktar1 gram basina 360 pg gallik asit/g iken HU@MQNP ise gram basina
15 pg gallik asit/g olarak belirlenmisti. HU@MgNP’ye baglanan fenolik gruplarin
Humulus lupulus ekstraktindaki fenolik gruplara gore 24 kat az oldugu goriilmiistiir.
Serbet¢i otu ekstraktinin toplam fenolik igeriginin belirlenmesine yonelik yapilan
calismada serbet¢i otundaki fenol igerigi 117,20 mg/gallik asit esdegerine gore tespit
edilmistir. Fenolik madde igeriginin kuru agirlig1 gram basina (dw) gore degerlendirilmistir
(Kirca vd. 2008).Bulunan fenolik miktarin yaptigimiz c¢aligmada pg gallik asit/ g
esdegerine gore degerlendirildiginde ¢alismada tespit edilen miktara nazaran az oldugu
gorilmistiir. Aymt bitki tiirlerinde fenolik madde igeriginin farkli olmasi bitkilerin
bulunduklar1 cografya konumu ve sartlari, iklim kosullar1 gibi etkenlere baglidir.
Hu@MgNP’de fenolik iceriginin miktar1 az olmasina ragmen bu bilesenlerin varligi
magnezyum nanopartikiiliniin Humulus lupulus‘daki fenolik bilesenlerin veya fenolik
gruplarin baglandigini bu nedenle Hu@MgNP’nin Humulus lupulus ekstrakti kullanilarak
yesil sentezle elde edildigini gosterir ve Hu@MgNP’nin yesil sentezle elde edilip
edilmedigi bitkilerdeki fenolik ve flavanoid icerigindeki bilesen veya gruplarin baglanip

baglanmamasina gore degerlendirilir.
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Sekil 4.2.1 Humulus lupulus ve HuU@MgNP gallik asit standart grafigine gore toplam fenolik igerigi
4.3. Toplam Flavonoid iceriginin Belirlenmesi

Bitkilerde yer alan flavonoidler molekiiler agirlig: diisiik olan polifenolik bilesiklerdir.
Flavonoidler bitkilerde farkli pigmentlerin olusmasinda sorumludur (Birman, 2012).
Toplam Flavonoid igeriginde ise toplam fenolik igeriginde oldugu gibi Humulus lupulus
ekstraktinin Humulus lupulus ekstrakti kullanilarak yesil sentez yontemiyle elde edilen
magnezyum nanopartikiiliine (HU@MgNP) gore fazla oldugu Sekil 4.3.1°de gosterilmistir
ve sonuglar quercetin standart grafigine goére degerlendirilmistir. Qercetin standart
grafigine gore Humulus lupulus ekstraktinin toplam flavonoid igerigi 5908 ug quercetin/g
iken Humulus lupulus ektraktiyla yesil sentezle elde edilen HU@MgNP nin ise toplam
flavonoid igerigi 952 pg quercetin/g olarak bulunmustur. Magnezyum nanopartikiiliine
baglanan flavonoid gruplarinin serbetci otu bitkisine gore 6 kat az oldugu goriilmiistiir.
Humulus lupulus hidroalkolik ekstraktindan toplam flavonoid igeriginin belirlenmesi ile
ilgili yapilan ¢calismada quercetin standart grafigine gore 3,8 pug quercetin/mg bulunmustur
(Sotto et al. 2018). Bu ¢alismada flavonoid igerigi miktar1 karsilastirildiginda fazla oldugu
gOriilmiistiir. Bu durumun nedeni ekstraktin elde edilmesinde kullanilan ¢éziiciilerin farkli
polaritelerde olmasi ve buna bagli olarak flavonoid maddenin farkli miktarlarda
goriilmesiyle ilgilidir. Calismada kullanilan distile suyun polaritesi yiiksek oldugundan

fazla miktarda flavonoid madde miktar1 elde edilmistir.
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Humulus lupulus ekstraktinda flavanoid igerigindeki bilesenler veya gruplarin magnezyum
nanopartikiiliinde varligi magnezyum nanopartikiiliiniin yesil sentezle elde edildiginin
gostergesidir. Magnezyum nanopartikiiliiniin toplam flavonoid igeriginin toplam fenolik
icerigine gbre fazla olmasi serbetci otundaki flavonoid bilesenlerinin ve gruplarin daha

fazla baglandigin1 géstermektedir.
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Sekil 4.3.1. Humulus lupulus ve HU@MgNP quercetin standart grafigine gore toplam flavonoid igerigi

4.4. Antioksidan Aktivite

4.4.1.DPPH (2,2-difenil-1-pikrilhidrazil) Giderimi

DPPH giderimi aktivitesinde yesil sentezle elde edilen Hu@MgNP’nin Humulus lupulus
ekstraktina gore yiizde (%) olarak yiiksek oranda inhibisyon giderimi saglamistir. Bu yiizde
oranina gore magnezyum nanopartikiilii %41 oraninda giderim saglarken serbetci otu ise

%29 oraninda bir giderime neden olmustur (Sekil 4.4.1).
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Magnezyum nanopartikiiliniin  yiilksek oranda giderim saglamasi magnezyum
nanopartikiiliindeki fenolik ve flavonoid bilesenlerin veya gruplarin etkisi s6z konusudur.
Magnezyum nanopartikiiliine baglanan fenolik ve flavonoid gruplarin igerigi serbet¢i otuna
(Humulus lupulus) nazaran az olmasina ragmen yiiksek oranda giderim saglamstir.
Serbet¢i otundaki flavonoid ve fenolik gruplarin magnezyum nanopartikiilii arasinda
sinerjitik  bir etki oldugunu gostermektedir ve bunun yaninda magnezyum
nanopartikiiliiniin fizksel ve kimyasal 6zellikleri de DPPH gideriminde etkili olmustur.
Serbet¢i otunun farkli ¢oziictilerle hazirlanan ekstraktinin DPPH gideirmiyle ilgili yapilan
calismada hekzan ¢oziiciisii kullanilarak %30 oraninda giderim saglarken metanol ve
etanol ¢oziiciisii kullanilarak elde edilen ekstraktin DPPH gideriminin diisiik oldugu aseton
¢oziiclisiiniin ise daha diisiik giderim sagladig: belirtilmistir (Onder vd. 2013). Bu
calismada ise serbetci otunun sulu ekstresi kullanilarak DPPH giderimine bakilmistir
(%30). DPPH gideriminde hekzan ile sulu ekstre arasinda %1 fark bulunmaktadir. Bu
durum serbet¢i otunun farkli ¢éziiciilerle ekstraktinin eldesinde farkli oranlarda DPPH
giderimini sagladigin1 gosterir. Bu durumun olusmasinda ¢oziiciilerin farkli poliretede
olmasiyla birlikte ¢oziiciilerin bitkilerdeki farkli bilesenleri ¢c6zmesine baglidir. Burada
sentetik antioksidan olan Biitillendirilmis hidroksil anisol (BHA) DPPH giderimi %70
oraninda olup Humulus lupulus ekstrakti ve yesil sentezle elde edilen magnezyum
nanopartikiiliine nazaran yliksek oranda giderimi olmustur. BHA gidalarda kullanilan
sentetik antioksidanlardan biri olup petrol kokenli maddelerdir. Gidalarda yaglarda,

polietilen ambalajlarda kullanilir (Ogan vd. 2019).

Magnezyum nanopartikiiliiniin M. paradisiaca bract (muz) ekstrakti kullanilarak DPPH
aktivite giderilmesine dair yapilan ¢alismada magnezyum nanoprtikiiliiniin farkli dozlarda
uygulandiginda (50, 100, 150, 200 pul) artan dozla birlikte farkli oranlarda DPPH giderimini
sagladig1 goriilmiistiir. En diisiik 50 pl konsanrasyonda %10 oranindayken en yiiksek
giderim ise 200 ul konsantrasyonda %69 oraninda giderim saglamistir (Maruthai et al.
2018). Mevcut caligmamizda ise 50 pl konsanrasyondaki magnezyum nanopartikiiliiniin
%41 oraninda giderim saglamistir. Bu ¢alismada kullanilan serbet¢i otundan elde edilen
magnezyum nanopartikiiliniin 50 pl dozda Musa paradisiaca bract (muz) bitki ekstrakti
kullanilarak elde edilen magnezyum nanopartikiiliine gore yiiksek oranda giderim
saglamistir. Bu durum bitkide yer alan bilesenlerin bitkiden bitkiye farklilik gostermesiyle

bilinmektedir.
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Calismada kalsinasyon islemi uygulanarak magnezyum oksit nanopartikiilii elde edilmistir.
Kalsinasyon islemi uygulanmadan magnezyum nanopartikiiliiniin kullanilmasina bagl
olarak DPPH giderim aktivitesinin yiiksek oranda saglandig1 disiiniilmektedir. Bu
calisgamaya gore DPPH giderim aktivitesi bitkiden bitkiye gore farklilik gostermekle
birlikte bitkilerde yer alan flavonoid ve fenolik bilesenlerinin farklilik gostermesi,
bitkilerin yetistikleri ortam, cografya ve iklim vs. sartlarin farkli olmasiyla alakali bir
durumdur. DPPH (2,2-difenil-1-pikrilhidrazil) organik nitrojen radikali olup ticari olarak
elde edilen bir {rilindiir. Bitki ekstraktlarinin antioksidan kapasitelerinin 6l¢iimiinde
kullanilan basit ve hizli bir yontemdir. Ancak bu yontem oksijene, 1518a ve kirlilige

hassasiyeti oldugundan kullaniminda bazi sinirlamalar olmaktadir (Okan vd. 2013).
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Sekil 4.4.1. Humulus lupulus ve Hu@MgNP DPPH giderme aktivitesi (%)
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4.4.2. ABTS (2,2’-azinobis (3-etil-bezotiazolin 6 sulfonat ) Giderimi

Yesil sentezle elde edilen magnezyum nanopartikiilii %41 oraninda ABTS giderimi
saglamistir. Humulus lupulus %12 oraninda giderim gostermistir (Sekil 4.4.2). BHT
(Biitillendirilmis Hidroksi Toluen), biyolojik yontemle elde edilen magnezyum
nanopartikiilii ve serbet¢i otu ekstraktina gore %70 oraninda ABTS giderimi saglamistir.
ABTS kolay bir yontem olup su ve inorganik maddelerde ¢ozilinebilme 6zelligine sahip
radikal bir maddedir. Lipofilik ve hidrofilik 6&zellikteki bilesiklerin antioksidan
aktivitesinin Ol¢timiinde kullanilir (Senol, 2015). Butillenmis Hidroksi Toluen (BHT)
yapisindaki fenolik gruplarindan dolayr hidroksillerindeki hidrojen iyonunun ortama
verilmesiyle serbest yag asidi radikalinin olusmasini engeller (Altuntas, 2015). Sonuglara
gore en iyi ABTS giderimi biyolojik sentezle elde edilen magnezyum nanopartikiiliinde
oldugu goriilmiistiir (%41). Magnezyum nanopartikiiline Humulus lupulus ekstraktindaki
fenolik ve flavonoid bilesenlerinin baglanmasiyla aralarinda olusturdugu sinerjik etkiden

dolay1 ABTS giderimi yiiksek oldugu goriilmiistiir.
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43

4.4.3 Toplam Antioksidan Kapasitesi

Toplam antioksidan aktivitede Humulus lupulus ekstraktinin, Humulus lupulus ekstrakti
kullanilarak elde edilen magnezyum nanopartikiiliine gore antioksidan aktive gdsterdigi
Sekil 4.4.3.’te gosterilmistir. Antioksidan aktivite sonuglar1 askorbik asit standart grafigine
gore degerlendirilmistir Bu standart grafige gore Humulus lupulus ekstraktinin antioksidan
aktivitesi 2875 pg askorbik asit/g miktarinda aktivite gosterirken yesil sentezle elde edilen
HU@MgNP ise 196 ug askorbik asit/g miktarinda aktivite gostermistir. Magnezyum
nanopartikiiliiniin antioksidan aktivite gostermesi serbet¢i otu ekstraktindaki fenolik ve
flavanoid bilesenlerinin veya gruplarin varligiyla ilgilidir. Ayrica elde edilen sonuglarin E
vitaminin bir analogu olan a-Tokoferol’e gore karsilastirlmistir ve a-Tokoferol yiiksek
oranda antiosidan aktivite gostermistir. Sonuglara gére Humulus lupulus ekstraktinin en iyi
antioksidan kapasitesi gostermesi fenolik ve flavonoid bilesenlerin fazla olmasindan
kaynaklanir. Magnezyum nanopartikiiliiniin antioksidan kapasite gostermesi serbetci
otundaki fenolik ve flavonoid bilesenlerinin baglanmasiyla ilgilidir ve aralarinda olusan

sinerji etkinin olmasidir.
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4.4.4.Metal Selatlama Aktivitesi

Metal selatlama aktivitesinde magnezyum nanopartikiilinin (HU@MgNP), Humulus
lupulus ekstraktina nazaran yiiksek diizeyde aktivite gostermistir. Sonuglar yiizde (%)
olarak degerlendirilmistir. Magnezyum nanopartikiilii %67 oraninda aktivite gosterirken
Humulus lupulus ekstrakti %4 oraninda aktivite gOstermistir. Magnezyum
nanopartikiiliiniin Humulus lupulus ekstrakti kullanilarak biyolojik sentezle elde edilmesi
ve bitkilerdeki fenolik ve flavonoid gruplari baglanmistir. Magnezyum ile bu gruplar
arasinda sinerji bir etkinin olmast Humulus lupulus ekstraktina nazaran metal selatlama
aktivitesini arttirmistir. Bu aktivitede sonuglar etilen diamin tetra asetik asid (EDTA)
standart grafigine gore degerlendirilmistir. EDTA metal selatlama aktivitesinde selasyon
ajani olarak kullanilan etkin bir maddedir (Giirel vd. 2015). EDTA maddesi Humulus
lupulus ekstrakti ve biyolojik sentezle elde edilmis HU@MQgNP’ye gore %85 oraninda
giderim saglamistir. Metal selatlama aktivitesinde ¢ozelti igerisinde yer alan Fe'?
iyonlarinin giderimine bakilir (Caniklioglu vd. 2018). Bu ¢aligmada biyolojik sentezle elde
edilen magnezyum nanopartikiiliiniin Humulus lupulus ekstraktiyla karsilastirildiginda
Fe*? iyonlarma %67 ‘lik bir inhibisyon saglayarak yiiksek oranda metal selatlama aktivitesi

gostermistir.

704 B EDTA

604 O Humulus lupulus
50+ B Hu@MgNP

40+

Metal Selatlama Aktivitesi (% inhibisyon)

===

EDTA Humulus lupulus Hu@MgNP

Sekil 4.4.4. Humulus lupulus ve HU@MgNP metal selatlama aktivitesi (%)
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4.5. Antimikrobiyal Aktivite

Tablo 4.5.1 HU@MgNP, Humulus lupulus ve kontrol (Streptomycin) MIC (Minimal Inhibisyon
Konsantrasyonu) degerleri

Mikroorganizma Kontrol (Streptomycin) Hu@MgNP Humulus lupulus
Klabsiella pneumonia EMCS 0,156 mg/mL 0,039 mg/mL 0,312 mg/ mL
E.coli ATCC 25922 1,25 mg/mL 0,039 mg/mL 0,039 mg/ mL
Saccharomyces cerevisiae
2,5 mg/mL 0,039 mg/mL 0,156 mg/ mL
ATCC 76521
S.aureus ATCC 35150 2,5 mg/mL 0,039 mg/mL 0,156 mg/ mL

Humulus lupulus ekstraktinin sulu ekstresiyle yesil sentezle elde edilen magnezyum
nanopartikiilii ile Humulus lupulus ekstraktinin 5-0,039 mg/ml konsantrasyonlarinda
kullanilarak mikroorganizmalara karsi antimikrobiyal aktivitesi degerlendirilmistir.
Kontrol olarak streptomycin antibiyotigi kullanilmistir. Kontrolde en etkin MIC (Minimal
Inhibisyon Konsantrasyonu) degeri diger mikroorganizmalara gére 0,156 mg/mL
konsantrasyonunda Klabsiella pneumonia EMCS mikroorganizmasidir. Sonrasinda 1,25
mg/mL  konsantrasyonuyla E.coli ATCC 25922 mikroorganizmas:t gelmektedir.
Saccharomyces cerevisiae ATCC 76521 ve S.aureus ATCC 35150 mikroorganizmasi 2,5
mg/ml olarak ayni konsantrasyonda MIC (Minimal Inhibisyon Konsantrasyonu) degeri
gostermistir. Magnezyum nanopartikiiliiniin ise 0,039 mg/mL konsantrasyonunda en etkin
MIC (Minimal Inhibisyon Konsantrasyonu ) degeri Klabsiella pneumonia EMCS ve
Saccharomyces cerevisiae ATCC 76521 mikroorganizmalarinda goriilmiistiir. E.coli ATCC
25922 ve S.aureus ATCC 35150 mikroorganizmalarinda da ayni sekilde 0,039 mg/mL
konsantrasyonunda en etkin MIC (Minimal Inhibisyon Konsantrasyon) degeri
gosterilmistir. Humulus lupulus ekstraktinin 0,039 mg/mL konsantrasyonunda E.coli
ATCC 25922 mikroorganizmasinda en etkin MIC (Minimal Inhibisyon Konsantrasyonu)

degeri gostermistir.
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Saccharomyces cerevisiae ATCC 76521 ve S.aureus ATCC 35150 mikroorganizmalarinda
ise 0,156 mg/mL konsantrasyonunda en etkin MIC degeri gostermistir. Klabsiella
pneumonia EMCS mikroorganizmasinda ise 0,312 mg/mL konsantrasyonunda en etkin
MIC degeri goriilmiistiir. Klabsiella pneumonia mikroorganizmasinda Humulus lupulus
ekstraktimin - 0,312 mg/mL konsantrasyonda en etkin MIC (Minimal Inhibisyon
Konsantrasyonu) degeri gostermesine ragmen HU@MgNP ve kontrol olarak kullanilan
streptomycin antibiyotigine gore karsilastirildiginda en etkin konsantrasyon olmadigi
goriilmiistiir. Ayn1 sekilde Magnezyum nanopartikiiliiniin 0,039 mg/mL konsantrasyonda
en etkin MIC (Minimal Inhibisyon Konsantrasyonu) degeri gdstermistir. Kontrol olarak
kullanilan streptomycin antibiyotigine ve Humulus lupulus ile karsilastirildiginda en etkin
konsantrasyonun sadece magnezyum nanopartikiiliinde goézlemlenmistir. E.coli ATCC
25922 mikroorganizmasinda Humulus lupulus ekstraktinin 0,039 mg/mL konsantrasyonda
en etkin minimal inhibisyon konsantrasyonu (MIC) gosterir. Kontrol olarak kullanilan
streptomycin antibiyotigi 1,25 mg/mL konsantrayonla en etkin minimal inhibisyon
konsantrasyonu gosterirken magnezyum nanoaprtikiilii ise en etkin konsantrasyon ise
0,039mg/mL’dir. Bu sonuca gore Humulus lupulus ve magnezyum nanopartikiiliiniin
kontrol olarak kullanilan streptomycin antibiyotigine gore etkin MIC degerinin oldugu

gorilmiistiir.

Saccharomyces cerevisiae ATCC76521 mikroorganizmasinda ise 0,039 mg/mL
konsantrasyonda en etkin MIC (minimal inhibisyon konsantrasyonu) degeri gdOsteren
magnezyum nanopartikiilidiir. Sonrasinda Humulus lupulus ekstratinin 0,156 mg/mL
konsantrasyonda en etkin MIC (minimal inhibisyon konsantrasyonu) degerinde oldugu,
kontrol olarak kullanilan sterptomycin antibiyotiginin ise 2,5 mg/mL konsantrasyonda en
etkin MIC degeri goriilmiistiir. Bu sonug¢ karsilagtirmali olarak degerlendirildiginde
magnezyum nanopartikiiliiniin en etkin MIC konsantrasyonu oldugu goézlemlenmistir.
S.aureus ATCC mikroorganizmasmin Humulus lupulus ekstraktinin 0,156 mg/mL
konsantrasyonda en etkin MIC (minimal inhibisyon konsantrasyonu) degeri goriilmektedir.
MgNPs ise 0,039 mg/mL konsantrasyonda en etkin MIC degeri gostermistir. Stretomycin
antibiyotigi ise 2,5 mg/ mL konsantrasyonda minimal inhibisyon konsansantrasyonu

gostermektedir.
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Bu sonugla birlikte genel olarak degerlendirme yapildiginda magnezyum nanopartiiliiniin
mikroorganizmalar tizerinde Humulus lupulus ve kontrole (Streptomycin) gore en etkin
MIC konstrasyonunda antibakteriyel aktivite gosterdigi ve bunun yaninda Saccharomyces
cerevisiae ATCC 76521 mikroorganizmasinda antifungal aktivite gdstermistir. Serbetci
otunun tohumlar1 kullanilarak metanol:su (80:20) karigimindan elde edilen ekstraktin
E.coli ve Staphylococcus aureus mikroorganizmalarina karsi antimikrobiyal aktivitesinin
degerlendirilmesinde E.coli mikrooganizmasinda en etkin MIC 0,15 mg/mL’de etkinlik
gostermistir. Staphylococcus aureus mikroorganzimasinda ise en etkin MIC degeri 0,075
mg/mL’de etkinlik gostermistir (Esteban et al. 2019). Bu ¢alismada ise E.coli ATCC 25922
mikroorganizmasinda serbet¢i otunun sulu ekstrakti kullanilarak antimikrbiyal aktivitenin
degerlendirilmesinde en etkin MIC degeri 0,039 mg/mL’de goriilmiistiir. Buna gore sulu
ekstraktla hazirlanan serbetci otunun metanol: su (80: 20) karisimindan elde edilen serbetgi

otu tohumu ekstraksiyonuna gore en etkin MIC degeri saglamistir.

Bu durumun nedeni kullanilan ¢oziiciilere bagli olmakla birlikte ¢oziiciilerin polaritesi,
bitkinin ekstraksiyonunda kullanilan kisimlar1 ve yetistikleri ortamdan kaynaklanabilir.
Patojenik bakteriler olan E.coli ve S.aureus mikroorganizmalar1 iizerinde MgO
nanopatikiilii kullanilarak yapilan antimikrobiyal aktiviteyle ilgili yapilan ¢alismada MIC
(Minimal Inhibisyon Konsantrasyonu) degerine gére degerlendirilmistir. Belirlenen 0,2,
0,3,05,0,7,1,1,2,1,4, 1,6, 2 mg/mL konsantrasyonunda E.coli bakterisinde en etkin olan
MIC konsantrasyonu 1 mg/mL iken S.aureus bakterisinde ise 0,7 mg/mL’de en etkin MIC
konsantrasyonunda antimikrobiyal aktivite gostermistir (Nguyen et al. 2018). Bu ¢alismada
ise magnezyum nanopartikiiliiniin E.coli ve S.aureus bakterilerinde ise en etkin MIC degeri
0,039 mg/mL konsanstrayonunda goriilmiistiir. Bu sonugla birlite yapilan calismada
magnezyum nanopartikiiliiniin kalsinasyon islemi uygulanarak elde edilen MgO
nanopartikiiliine gore kalsinasyon islemi uygulamadan elde edilen magnezyum
nanopartikiiliiniin daha etkin MIC degeri verdigi goriilmiistiir. Bitki ekstrakti kullanilarak
yesil sentezle elde edilen magnezyum nanoprtikiiliiniin kalsinasyon islemine tabi
tutulmasiyla magnezyum nanopartikiiline bitkiden baglanan organik bilesenler
yakildigindan magnezyum nanopartikiiliiniin  oksitlenmesiyle magnezyum oksit
nanopartikiilii (MgO) olusur. Calismada magnezyum nanopartikiiliine kalsinasyon iglemi
uygulanmamistir. Bunun sonucunda MgO (magnezyum oksit) nanopartikiiliine nazaran

MgNP (magnezyum nanopartikiilii), daha etkin antimikrobiyal aktivite goéstermistir.
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Hu@MgNP’nin antimikrobiyal aktivite gostermesi serbetci otundan elde edilen ekstrakt
icerigindeki bilesenlerin baglanmasiyla aralarinda olusturduklar1 sinerjik etkiden
kaynaklanmaktadir. Yaptigimiz literatiir arastirmalarinda c¢alismamizda kulandigimiz
E.coli ve S.aureus ile ilgili antimkrobiyal aktive ¢aligmalar1 bulunmaktadir. Caligmamizda
kullanilan Klabsiella pneumonia EMCS ve Saccharomyces cerevisiae ATCC 76521 dair
caligma bulunamamistir. Bu nedenle serbet¢i otu ve magnezyum nanopartikiilii ile ilgili
literatiirde ~ yapilan  ¢alismalart  karsilastirnkken sadece E.coli ve  S.aureus
mikroorganizmalarina deginilmistir. Klabsiella pneumonia gram negatif bakterilerinden
olup bagisikligi zayif olan kisilerde enfeksiyonlara neden olur. Bu enfeksiyonlar idrar yolu
enfeksiyonu, akciger enfeksiyonu ve karaciger enfeksiyonlaridir (Paczosa et al. 2016). Son
yillarda patojen Ozellikteki bakterilerin antibiyotiklere karsi ciddi oranda direng
gostermeleri patojen bakterilerin neden oldugu hastaliklarin tedavisini gii¢lestirmektedir.
Calismada yesil sentezle elde edilen magnezyum nanopartikiiliiniin Klabsiella pneumonia
bakterisine kars1 0,039 mg/mL konsantrasyonunda en etkin antimikrobiyal aktivite
gostermesi antibiyotik yerine bu bakteriye bagli hastaliklarin tedavisinde magnezyum
nanopartikiilii kullanilabilir. Saccharomyces cerevisiae genellikle ekmek mayasi1 olarak
bilinmekle birlikte antifungal c¢alismalarda kullanilmasiyla bilinir. Bir ¢aligmada
Magallana bilineata ve Magallana cuttackensis oyster (istiridye) tiirleri kullanilarak
Saccharomyces cerevisiae iizerinde antifungal aktivitesinin degerlendirildigi ¢alismada en
etkin MIC konsanrasyonu 1,25 pg/mL oldugu goriilmistiir (Chan et al. 2021). Yaptigimiz
calismada HU@MgNP ve Humulus lupulus‘un Saccharomyces cerevisiae ATCC 76521
iizerinde sirasiyla 0,039 mg/mL ve 0,156 mg/mL en etkin oldugu MIC konsantrasyonunda
antifungal aktivite gériilmiistiir. Diger ¢alismaya gére Hu@MgNP ve Humulus lupulus en
etkin sekilde antifungal aktivite goriilmiistiir. Yapisinda bulunan EBSL geninin ilaglara
kars1 direng gostermesi E.coli kaynakli enfeksiyonlarla olusan hastaliklarin tedavisini

giiclestirmektedir. (Bezabih et al. 2021)

Calismada magnezyum nanopartikiiliiniin ve serbet¢i otunun sirastyla 5 mg/mL ve 0,039
mg/mL konsantrasyonunda en etkin antimikrobiyal aktivite gostermesi E.coli kaynakli
hastaliklarin tedavisinde bir alternatif olabilir. S.aureus bakterisi patojen ozellikte olan
gram pozitif bakterisidir. Bu bakteri tiirli gevrede insanlarin deri ve mukoza zarlarinda yer
alir. Normal saglikli bireylerde hastaliga neden olmazken kan ve i¢ dokulara bulundugunda

ciddi oranda enfeksiyona ve buna bagli olarak enfeksiyon hastaliklarina neden olmaktadir.
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Metisilin ve ¢oklu ilaglara karsi direngli olmasiyla neden oldugu hastaliklarin tedavisinde
zorluklar goriilmektedir. Calismada HU@MQgNP’nin ve Humulus lupulus ekstraktinin
strastyla 5 mg/ml ve 0,156 mg/ml konsantrasyonda etkin olmas1 metisilin ve ¢oklu ilaglara

alternatif olarak hastaliklarin tedavisinde kullanilabilir.
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Abs.

KONTROL 1000 mg/mL  500mg/mL

BHU@MgNP

250 mg/mL

@Humulus lupulus

125 mg/mL 67,5 mg/mL

Sekil 4.6.1. Humulus lupulus ve Hu@MgNP A549 hiicreleri tizerindeki farkli konsantrasyonlarda

antikanser aktivitesi

Tablo 4.6.1. Humulus lupulus ve Hu@MgNP hiicre canliligi (%)

Hiicre Canlihgi(%) | 67,5 ug/mL 125 pg/mL 250 pg/mL 500 pg/mL | 1000 pg/ mL
Humulus lupulus
85,98 83,53 75,76 47,69 41,58
(Serbetci otu)
Hu@MgNP 87,01 83,42 78,93 56,55 23,11
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Sekil 4.6.2. Hu@MgNP ve Humulus lupulus ekstraktinin A549 hiicreleri tizerindeki inhibisyon etkisi (%)

Akciger kanser  hiicre hatti olan AS549 hiicresinin antikanser aktivitenin
degerlendirilmesinde 67,5, 125, 250, 500, 1000 pg/mL dozlarda HU@MgNP ve Humulus
lupulus ekstrakti uygulandiginda 1000 pg/mL konsantrasyonda en etkin oldugu
goriilmistiir. Ayrica magnezyum nanopartikiili ile HU@MgNP karsilastirildiginda 1000

pg/mL dozda magnezyum nanopartikiiliiniin en etkin antikanser aktivite gostermistir.

Magnezyum nanopartikiilii 1000 ng/mL dozda akciger kanseri {izerinde %76,8 oraninda
inhibisyon etki gosterirken Humulus lupulus ekstrakti ise %58,4 oraninda inhibisyon etki
saglamistir. Diger 67,5, 125, 250, 500, 1000 pg/mL dozlarda Humulus lupulus ekstraktinda
sirasiyla %14,02, 16,47, 24,24, 52,31 oraninda, magnezyum nanopartikiiliinde ise 12,99,
16,58, 21,07, 43,45 oraninda oldugu goriilmiistir. Magnezyum oksit (MgO)
nanopartikiiliiniin meme kanseri (MCF-7 hiicre hatt1) iizerinde yapilan sitotoksik
degerlendirmede 5, 10, 20, 30, 40, 50 ve 100 pg.mL! konsantrasyonda magnezyum oksit
nanopartikiilii uygulanmistir. Bu ¢aligmada 24 saat boyunca MgONP nanopartikiilleri
farkli konsantrasyonlarda uygulanmistir. 24 saat sonrasinda artan doza bagli olarak MgO

nanopartikiillerinin MCF-7 meme kanseri hiicre hattina sitotoksik etkisi olmustur.
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Sonuglar ICso’ye gore degerlendirilmis olup 50 pg.mL™t degerinde etkili oldugu
goriilmiistir. MCF-7 meme kanser hiicre hattinin nispi olarak artan dozla birlikte
proliferasyonu da artmistir (Ali et al. 2019). Sargassum wightii ekstrakti kullanilarak yesil
sentezle elde edilen magnezyum nanopartikiiliiniin A549 akciger kanseri hiicre hatti
iizerinde antikanser aktivitesinin degerlendirildigi calismada 37,5 + 0,34 pg / mL ICso
degerine gore MgO nanopartikiillerinin A549 akciger kanseri hiicre hattinda giiglii
sitotoksik etki gosterdigi goriilmiistiir. Calismada 20, 40, 60, 80, 100, 120, 140, 160, 180,
200 pg/mL konsanrasyonlarinda MgO nanopartikiili uygulanmistir. Artan doza baglh
olarak giiclii sitotoksik bir etki gostermistir (Pugazhendhi et al. 2019). Literatiir
calismalarina  gdére  yaptigimiz  c¢alismayla  karsilastirlldiginda ~ magnezyum
nanopartikiiliiniin artan dozla birlikte etkinligi artmakta ve buna bagl olarak antikanser

aktivitesi de artmaktadir.



5. SONUCLAR VE ONERILER

Bu ¢alismada ilk defa serbet¢i otu (Humulus lupulus) ekstrakti kullanilarak magnezyum
nanopartikiiliiniin biyosentezi gerceklestirilmistir. Son yillarda popiiler olan ve yesil sentez
olarak adlandirilan bu yontemle bitki, bakteri, mantar gibi mikroorganizmalar veya protein
gibi biyomolekiiller kullanilarak nanopartikiil sentezi yapilir. Bu yontem kimyasal
yonteme nazaran ¢evre dostu, toksik kalint1 olusturmayan ve ucuz maliyetli bir yontemdir.
Magnezyum nanopartikiiliiniin yesil (green) sentezi gerceklestirildikten sonra karakteristik
ve morfolojik o6zelliklerinin belirlenmesi i¢in karakterizasyon yontemleriyle analizi

gerceklestirilmistir.

Karakterizasyon yontemlerinden UV-Visible Spektroskopi yontemiyle magnezyum
nanopartikiiliiniin optik 6zelliginin belirlenmesi i¢in 200-800 nm dalga boyu araliginda
absorbans oOl¢iimii yapilmistir ve 275 nm dalga boyunda absorbans degeri verdigi
goriilmiistiir. Bir diger karakterizasyon yontemi olan XRD analizi, magnezyum
nanopartikiiliinin ~ boyutunun tespit edilmesininnin yaninda yapisal formun
belirlenmesinde de kullanilir. Bu analiz sonucuna goére nanopartikiil boyutu 20-30 nm
oldugu ve kiibik kristal fazda oldugu goriilmiistiir. FTIR analizi, serbet¢i otu ekstraktinda
bulunan organik bilesenlerin magnezyum nanopartikiiliinde tespiti i¢in kullanilmistir ve
organik bilesenlerin bagli olmasi, nanopartikiilii indirgedigi ve stabilitelerinin saglandigi
goriilmiistiir. SEM analizinde magnezyum nanopartikiiliiniin morfolojik 6zelliklerinin
degerlendirilmesi yapilarak nanopartikiil boyutlarinin genellikle 20-50 nm araliginda

oldugu goriilmiistiir.
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EDX analiziyle magnezyum nanopartikiiliiniin yapisinda yer alan elementlerin varliginin
tespitinde kullanilmistir. Bu analiz sonucunda Magnezyum nanopartikiiliinde %34,49
oraninda Mg ve %65,51 oraninda O elementlerinin varlig1 goriilmiistiir. Yesil sentezle elde
edilen magnezyum nanopartikiiliiniin biyolojik aktiviteleri {izerinde yaptigimiz ¢aligmada
serbetci otu ekstraktina nazaran yiiksek oranda antioksidan aktivite ve patojen 6zellikteki
bakterilere karst en etkin antimikrobiyal aktivite gOstermistir. Magnezyum
nanopartikiiliiniin antioksidan aktivitesi DPPH ve ABTS yontemine gore belirlenerek %41
oraninda etkin aktivite gostermistir. Ayrica metal selatlama aktivitesinde %67 oraninda
serbet¢i otuna gore yiiksek aktivite gostermistir. Bu durumun nedeni magnezyum
nanopartikiilii ile serbetci otu arasindaki sinerjik etkinin olmas1 ongoriilmiistiir. Calismada
antimikrobiyal aktivitenin degerlendirilmesinde Klabsiella pneumonia EMCS, E.coli
ATCC 25922 ve S.aureus ATCC 35150 patojen bakterileri, antifungal calismada ise
Saccharomyces cerevisiae ATCC 76521 mayast kullanilmistir. Magnezyum
nanopartikiiliiniin serbet¢i otu ekstaktina gore Klabsiella pneumonia EMCS, EMCS, E.coli
ATCC 25922 ve S.aureus ATCC 35150 patojen bakterilerinde ve antifungal galismada
kullanilan Saccharomyces cerevisiae ATCC 76521 mayasinda ise 0,039 mg/mL’de en etkin
minimal inhibisyon konsantrasyonu (MIC) gdstermistir. Serbetci otu ise E.coli ATCC
25922 patojen bakterisinde 0,039 mg/mL’de en etkin minimal inhibisyon konsantrasyonu
gbzlemlenmistir. Bu durum magnezyum nanopartikiilii ile mikroorganizmalar arasindaki
elektrostatik ¢ekime bagli olarak mikroorganizmalarin magnezyum nanopartikiiliinii

absorbe edilmesi Ongdriilmiistiir.

Antikanser aktivitede ise serbetgi otu ekstrakti ve magnezyum nanopartikiiliiniin yiiksek
dozda akciger kanseri tizerinde etkin olmas1 kanser tedavisinde mevcut kemoterapi ajanlar
yerine kullanabilecegi goriilmiistiir. Kanser tedavisinde giiniimiizde kullanilan kemoterapi
ajanlar saglikli doku ve hiicrelere zarar vemektedir. Magnezyum nanopartikiiliiniin yesil
sentezle elde edilmesi ve buna bagl olarak yiizey alaninin genis olmasi hem tedavinin
etkinligini artirmakta hem de yesil sentez yontemiyle iiretilmesiyle kimyasal yonteme
nazaran toksik kalintinin olusturmamasi, ¢evre dostu ve insan sagligina zarar vermeyen
Ozellikte olmasiyla birlikte magnezyum nanopartikiiliiniin saglikli hiicrelere ve dokulara

zarar vermeden kanser tedavisinde kullanimini miimkiin kilmakta oldugu 6ngoriilmiistir.
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Ayrica gerbetci otunun yiliksek dozda akciger kanser hiicrelerine etki etmesi bitkilerin
kanser tedavisinde kullanilabilecegini gostermektedir. Bu durum fitoterapi alanini 6nemli
kilmaktadir. Bu sonuglardan yola ¢ikarak nanopartikiiliin tip alaninda kanser hastaliklarin
tedavisinde kullanilabilecegi goriilmekle birlikte diger hastaliklarin tedavisinde
kullanilabilir. Magnezyum nanopartikiiliiniin akciger kanseri tizerinde etkinliginin olmasi
akcigere bagli gelisen hastaliklarin tedavisinde de kullanilabilir. Ayrica magnezyumun

insan sagliginda 6nemli olmasi diger hastaliklarin tedavisinde yer alabilir.

Bunun yaninda magnezyum ve diger nanopartikiillerin yesil sentezle elde edilmesi tipta
adjuvan etkenli madde olarak da yer alabilir. Bu durum magnezyum nanopartikiilii ile ilgili
hayvan deney modellerinin yapilmasi ve gelistirilmesiyle miimkiin olmaktadir. Bu ¢alisma
sonucuna gore magnezyum nanopartikiiliiniin yliksek oranda antioksidan aktivite
gostermesi serbet¢i otuyla birlikte olusturdugu sinerjik etkiye dayanarak gidalarda
magnezyum nanopartikiiliiniin koruyucu olarak ve gidalarda raf dmriiniin uzatilmasinda
veya gida paketleme imalatinda gidalarin dis etkenlere kars1 6nleyici olarak kullanilabilir.
En etkin olarak antimikrobiyal aktivite gostermesiyle birlikte patojen Ozellikteki
mikroorganizmalarin olusturduklar1 hastaliklarin tedavisinde antibiyotiklere alternatif
olarak kullanilabilir veya antibiyotiklerin etkinliginin arttirtlmasinda yer alabilir. Hayvan
Gidalarda patojen etkenli mikroorganizmalarin bertaraf edilemesi saglanabilir. Ayrica en
etkin sekilde antikanser aktivitesi gostermesi kanser hastaliklarinin tedavisinde
kullanilabilir. Giinliniizde kanser tedavisinde kullanilan ilaglarin tedavide ciddi yan
etkilerin olmasi, hastalarin bu tedavilerde iyilesme oranlarinin az olmasi ve saglikli
dokulara zarar vermesi gibi etkenlerden dolay1 bu tedavi yontemlerine alternatif olarak
yesil sentezle liretilen ¢evre dostu ve insan sagligini olumsuz etkilemeyen nanopartikiiller
kullanilabilir Magnezyum nanopartikiiliiniin biyolojik sentezle elde edilmesiyle ¢evreye
zarar vermemesi ve toksik kalint1 olusturmamasi biyolojik ilag sistemlerinde ve ¢evresel
atiklarin giderilmesinde yer alabilir. Bunun disinda hayvan hastaliklarinda ve tarimda
zararlilara kars1 miicadelede kullanilabilir. Ayrica in vitro ¢alismalarda etkin bir sekilde
biyolojik aktivite gdstermesinden dolay1 ileriki doktora veya bilimsel ¢aligmalarda in vivo
olarak magnezyum nanopartikiiliiniin hayvan deney modelleriyle etkinligi arastirilabilir ve
western blot analiziyle apoptoz, otofaji ve nekroz yolaklarindan yola ¢ikarak bu yolaklar

uzerindeki etkilerine bakilabilir.
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