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Amac: Bu ¢alismanin amaci, yesil kimya yontemiyle ¢inko oksit nanopartikiillerini (ZnONPs)
sentezlemek ve bu nanopartikiillerin anti-bakteriyel ve anti-kanser etkilerini incelemektir.
Gereg¢ ve Yontemler: Cinko iyonlar1 ve sulu enginar yapragi (Cynara scolymus) ekstrakti
kullanilarak ZnONPs yesil kimya yontemiyle sentezlendi. ZnONPs olusumunun
dogrulanmasi ve karakterizasyonu i¢in mordtesi-goriiniir bolge spektroskopisi (UV-Vis),
Fourier doniistimii kiziltesi spektroskopisi (FTIR), taramali elektron mikroskobu (SEM),
zetasizer ve Enerji daginim X-1sin1 spektroskopisi (EDX) analizleri kullanildi. ZnONPs’nin
4 farkl bakteri tiirii (E. coli, S. aureus, P. aeruginosa ve E. faecalis) tizerindeki antibakteriyel
aktiviteleri, minimal inhibe edici konsantrasyon (MIK) ve kuyucuk difiizyon yontemiyle
Ol¢iildii. ZnONPs’nin HT-29 insan kolon kanseri hiicreleri tizerindeki sitotoksik etkileri
konsantrasyon ve zamana bagli olarak olarak belirlendi.

Bulgular: UV-Vis spektrumunda ZnO’ya spesifik olan 320-335 nm araliginda absorbans artist
gozlemlendi. FTIR spektrumunda 426 cm! ve 540 cm’de ZnO’ya ait gerilme titresimleri
belirlendi. SEM analizinde partikiil boyutu 276-309 nm 0l¢iildii. ZnONPs’nin zeta-sizer
analizlerinde partikiil biiyiikligii 137,8 nm ve partikiil yiiki -6,34 meV olarak bulundu.
Antibakteriyel aktivite dl¢limlerinde, sentezlenen nanopartikiillerin E. coli ve S. aureus’ta
bakteriyel aktivite inhibisyonu sagladig: tespit edildi. ZnONPs HT-29 kolon kanseri hiicreleri
tizerinde 10 pg/mL’den daha yiiksek konsantrasyonlarda sitotoksik etki gosterdi.

Sonu¢: ZnONPs’nin diisik maliyetle hazirlanabilecegi ve klinik tedavilerde yeni ilag
formiilasyonlar i¢in tasiyici sistem olarak kullanilma potansiyeline sahip oldugu bu ¢alisma
ile gosterilmistir.

Anahtar kelimeler: Cinko oksit nanopartikiil; yesil kimya; anti-bakteriyel; sitotoksisite; kolon
kanseri.

ABSTRACT

Aim: The aim of this study is to synthesize zinc oxide nanoparticles (ZnONPs) by green
chemistry method and investigate anti-bacterial and anticancer effects of these nanoparticles.
Material and Methods: ZnONPs were synthesized by the green chemistry method using zinc
ions and aqueous artichoke leaf (Cynara scolymus) extract. Ultraviolet-visible spectroscopy
(UV-Vis), Fourier-transform infrared spectroscopy (FTIR), scanning electron microscope
(SEM), zetasizer and energy dispersive X-ray spectroscopy (EDX) were used to confirm the
formation and characterization of ZnONPs. Antibacterial activities of ZnONPs on four
different bacteria species (E. coli, S. aureus, P. aeruginosa and E. faecalis) were measured by
minimal inhibitory concentration (MIC) and agar well diffusion method. Cytotoxic effects of
ZnONPs on HT-29 human colon cancer cells were determined as concentration and time
dependent.

Results: In the UV-Vis spectrum, absorbance increase was observed in 320-335 nm range
which is specific to ZnO. In the FTIR spectrum, stretching vibrations of ZnO were determined
in 426 cm! and 540 cm!. The particle size was 276-309 nm in SEM analysis. In the zeta-sizer
measurements of ZnONPs, the particle size was 137.8 nm and the particle charge was -6.34
meV. In the antibacterial activity measurements, it was determined that synthesized
nanoparticles induce inhibition of bacterial activity in E. coli and S. aureus. ZnONPs showed
cytotoxic effects on HT-29 cells at concentrations higher than 10 pg/mL.

Conclusion: This study showed that ZnONPs can be prepared at low cost and have potential
to be used as a carrier system for new drug formulations in clinical therapies.

Keywords: Zinc oxide nanoparticle; green chemistry; anti-bacterial; cytotoxicity; colon
cancer.
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GIRiS

Nanoteknoloji  1-100  nm boyutlarinda materyaller
gelistirmeyi amagclayan, son yillarda 6nemi gittikge artan
bir bilim dalidir. Nanopartikiiller saglik, gida, uzay,
farmasotik ve kozmetik endiistrilerinde genis kullanim
alam bulmaktadirlar. Nano skalada endiistriyel {iretimin
gelismesi ile gilimiis oksit (AgO), altin oksit (AuO),
titanyum dioksit (TiO,), bakir oksit (CuO), seryum oksit
(Ce0,) gibi metal oksitleri genis pazar alan1 bulmuslardir.
Cinko oksit (ZnO) nano yapilari sahip olduklari optik ve
elektriksel ozelliklerinden dolay:1 aragtirmacilarin gozde
calisma konularindan biridir (1-4). Nanopartikiillerin
biyolojik sistemlerde nasil ve hangi amagla kullanilmasi
gerektigi ile ilgili literatiirde belirgin bir alan
bulunmamaktadir. Bircok alanda kullanilan
nanopartikiiller i¢in sentezlendikten sonra gesitli aktivite
caligmalar1 yapilmaktadir. Cinko oksit nanopartikiillerinin
(ZnONPs), cesitli bakteri suslarinin biiyiimesini inhibe
ettigi ve cesitli kanser hiicre hatlarina karsi da sitotoksik
etki gosterdigi bilinmektedir (5-7). ZnONPs miikemmel
ilag tastyici sistemler olarak tanimlanmaktadirlar. ABD
Gida ve Ilag Idaresi (FDA) partikiil boyutu 100 nm’den
daha biiyiik olan ZnONPs’nin ila¢ dagitim sistemi olarak
kullanimlarin1 desteklemekte ve bu partikiillerin biyo-
uyumlu oldugunu bildirmektedir (6). ZnO diger metaloksit
nanopartikiilleri ile karsilastirildiginda nispeten ucuz,
biyouyumlu ve daha az toksik oldugu i¢in daha genis
uygulama potansiyeline sahip oldugu yapilan aragtirmalar
ile desteklenmistir (8,9). Buna ek olarak farmasdtik olarak
aktif molekiillerin ¢ogunlugu ile ZnONPs’nin etkilesime
girmedigi de gosterilmistir (10).

Nanopartikiiller i¢in fiziksel, kimyasal ve yesil sentez
olmak iizere Ui¢ farkli sentez yontemi gelistirilmistir.
Fiziksel metotlar ile nanopartikiill sentezinde pahali
ekipmanlar, yiiksek sicaklik ve yiiksek basing
gerekmektedir. Kimyasal metotlar ile nanopartikiil
sentezinde ise c¢evreye ve canlilara ciddi zararlar
verebilecek toksik kimyasallar kullanilmaktadir (11).
Fiziksel ve kimyasal sentezin dezavantajlarindan dolay1 bu
metotlarin yerini ¢evre-canli dostu ve daha ucuz bir
yontem olan yesil sentez (green synthesis) almistir.
Nanopartikiillerin yesil sentezi igin bitkiler, bakteriler,
mantarlar, algler gibi ¢esitli dogal molekiiller igeren
biyolojik kaynaklar kullanilmaktadir (12-15).

Enginar (Cynara scolymus) tlkemizde Akdeniz ve Ege
bolgesinde yetisen c¢ok yillik bir bitkidir. Enginar
ekstraktinin  igerdigi  biyobilesenlerin  anti-oksidan,
anti-inflamatuvar, anti-alerjik, anti-tilserojenik,
anti-hepatoseliiler ~ karsinom aktivite gosterdigi
bilinmektedir (16-18). Enginar ekstraktinin klorojenik asit,

luteolin, kafeik asit tiirevleri, flavanoidler gibi
metabolitlerce  zengin bir igerige sahip oldugu
bildirilmistir  (19-23). Enginar kullamilarak, metal

oksitlerden nanopartikiillerin yesil kimya yoluyla sentezi
konusunda literatiirde kisitli sayida ¢alisma bulunmaktadir
(24). Igeriginde  bulunan  biyoaktif  bilesenlerin
nanopartikill sentezini kolaylastirmasi ve zararsiz etkileri
sebebiyle bu alanda yapilan ¢aligmalar son yillarda artig
gostermektedir. Bu calismada enginar yapragi ekstrakti
kullanilarak ZnONPs’nin yesil kimya yoluyla sentezi
gerceklestirilmistir. Sentezlenen nanopartikiillerin
karakterizasyon caligmalari morétesi-goriiniir  bolge
spektroskopisi (UV-Vis), Fourier doniisiimii kizilotesi
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spektroskopisi (FTIR), taramali elektron mikroskobu
(SEM), zeta sizer ve enerji daginim X-1s1n1 spektroskopisi
(EDX) kullanilarak yapilmustir. Sentezlenen
nanopartikiillerin ~ E. coli, S. aureus, E. faecalis ve
P. aeruginosa tizerindeki anti-bakteriyel etkileri ve HT-29
kolon kanser hiicreleri {iizerinde anti-kanser etkileri
incelenmistir.

GEREC VE YONTEMLER

Enginar Ekstraktinin Hazirlanmasi

Enginarlar Aydin yerel halk pazarindan satin alind1.
Enginar yapraklari Rao ve ark. (25) tarafindan onerilen
yonteme gore ekstrakte edildi. Enginarin yaprak kismi
almarak 3 kez deiyonize su ile yikandi. Yapraklar mutfak
robotundan gegirilerek kiicilik parcalara ayrilmasi saglandi.
Bir litre erlenmayer igerisine 200 g enginar yaprag: ve 400
mL deiyonize su eklendi. Bu karisim manyetik 1siticida
100°C’de 2 saat boyunca isitildi. Elde edilen karisim
Whatman (Grade GF/B: 1,0 um) filtre kagidindan
siiziilerek ekstrakt elde edildi ve sentez asamasinda taze
hazirlanarak kullanildi.

Cinko Oksit Nanopartikiillerinin Sentezi

ZnONPs, Siby ve Beena (26) ve Haris ve ark. (27)
tarafindan  Onerilen yontemler modifiye edilerek
sentezlendi. Bunun i¢in, 100 mL’lik bir behere 20 mL
cinko siilfat (ZnSO4) ¢ozeltisi (10 mM) eklendi. Bu
karigimin tizerine 20 mL enginar ekstrakti damla damla
ilave edildi. 30 dakika boyunca ultrasonik banyoda
(Bandelin, USA) karistirildi. 360 W mikrodalga firinda
(Argelik MD-674, Tiirkiye) 5 dakika bekletildi. Karigim
falkon tiiplere alinarak 4000 rpm’de 10 dakika boyunca
santrifiij (Hettich, USA) edildi. Elde edilen pellet organik
kalintilarin uzaklastirilmasi igin etanol ile 5 kez yikanip
tekrar santrifiij edildi. Pellet kismi1 alinarak 100°C’lik
etiivde (Memmert, USA) 12 saat boyunca kurutuldu. Elde
edilen nanopartikiiller, antimikrobiyal ve sitotoksisite
calismalarinda kullanilmak {izere ependorf tiiplerde
muhafaza edildi (Sekil 1).

Cinko Oksit Nanopartikiillerinin Karakterizasyonu
ZnONPs’nin optik 6zellikleri, 200-800 nm arasindaki UV-
Vis bolge spektrumlart (Thermo Multiscan 1500) alinarak
karakterize edildi. Fonksiyonel grup analizi i¢in FTIR
(Shimadzu IR 8000) kullanildi. Partikiil sekli ve boyutu
SEM (LEO 1430 VP) ile olgiildi. Sentezlenen
nanopartikiillerin elementel bilesimini aydinlatmak igin
EDX (LEO 1430 VP) kullanild1. Sentezlenen ZnONPs’ nin
biiyiikliikk dagilimlart ve yiizey yiikleri Zetasizer cihazi
(Malvern ZS) ile dlgtildii.

Cinko Oksit Nanopartikiillerinin Antimikrobiyal
Aktiviteleri
Calismada  sentezlenen nanopartikiillerin  referans

bakterilere kars etkisi agar kuyucuk diffiizyon yontemi ile
belirlendi. Bu amagla E. coli ATCC 25922, S. aureus
ATCC 25923, P. aeruginosa DSM 22644 ve E. faecalis
JH2-2 referans bakterileri kullanildi (28). Caligmada
kullanilan mikroorganizma Kkiiltiirleri Adnan Menderes
Universitesi Rekombinant DNA ve Rekombinant Protein
Merkezi (REDPROM) Kkiiltiir koleksiyonundan temin
edildi.

Kuyucuk Difiizyon Yontemi ile Antimikrobiyal Aktivite
Tayini

0,5 McFarland yogunlugunda 100 pL bakteri siispansiyonu
almarak petrilere yayildi. 6 mm punch kullanilarak petrilere
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Sekil 1. Sentez basamaklarmin sekilsel gosterimi
kuyucuklar agildi ve agilan kuyucuklara farkli ~ MTT Testi

konsantrasyonlarda hazirlanmis olan ZnONPs igeren
soliisyonlardan 50 pL konuldu. Petriler 16 saat 37°C’de
inkiibe edildi ve inkiibasyon sonrasinda olusan zonlarin
¢aplart mm olarak 6l¢iildii. Caligsma ii¢ tekrarli yapilarak
elde edilen sonuglarin ortalamasi ve standart sapmalari
hesaplandi. Negatif kontrol olarak su, pozitif kontrol
olarak Ampisilin (Amp) kullanildi.

Mikrodiliisyon Yontemi ile Minimal Inhibe Edici
Konsantrasyon Testi

96 kuyucuklu U tabanli well playtler kullanilarak, 0,5
McFarland standardina gore bakteriler elisa platelerine
ekildi (29). ZnONPs’nin 128 pg/mL-0,25 pg/mL
araliginda  ¢ozeltileri  hazirlandi.  Hazirlanan  bu
¢ozeltilerden 100 puL almarak bakterilerin iizerine eklendi.
Her bir diliisyon serisi i¢in lireme kontrolii ile negatif
kontrol kullanildi. Diliisyonlarin hazirlanmasindan sonra
bakteri inokiilasyonlar1 gerceklestirilerek 16 saat 37°C’de
inkiibe edildi. Inkiibasyon sonrasinda tekrar Elisa
okuyucusunda absorbanst olgiilen bakterilerin degerleri
arasindaki fark karsilastirildi.

Sitotoksisite Testi

Hiicre Kiiltiirii

Bu c¢alismada Amerikan Tip Kiiltir Koleksiyonuna ait
(ATCC, Manassas, VA, USA) HT-29 insan kolon kanser
hiicreleri kullanildi. HT-29 hiicreleri %10 FBS (Sigma
F-2442), 2mM L-glutamine (Sigma G-6392), 100 U/mL
penisilin ve 100 pg/mL streptomisin iceren modifiye
edilmis RPMI-1640 hiicre kiiltir medyumu (Gibco-
11875093) igerisinde, 75 cm? flasklarda, %5 CO;’li etiivde
(Niive EC-160), 37°C’de hiicreler tam tabaka olana kadar
biyitildi. Biyiitilen hiicreler %0,05 Tripsin-EDTA
(Sigma T-4049) yardimryla kaldirilarak pasajlama islemi
gerceklestirildi. Hiicrelerin morfolojik degisiklikleri invert
mikroskop (Olympus CK40) altinda kontrol edildi.
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MTT (3-[4,5-Dimethylthiazole-2-yl]-2,5-diphenyltetrazolium
bromide) dl¢timii belirli bir hiicre yogunlugundaki canli
hiicrelerin kolorimetrik yontemle tespit edilmesidir. Bu
yontemin ¢alisma prensibi, hiicrelerin saglam mitokondrisi
igerisinde bulunan siiksinat dehidrogenaz enzimi etkisiyle
MTT boyasinin tetrazolium halkasinin pargalanarak
formazana doniismesi ilkesine dayanmaktadir (30).
Hiicreler 96 kuyucuklu hiicre kiiltiir platelerine ekilerek
ZnONPs’nin farkli konsantrasyonlarryla (1-1000 pg/mL)
24 saat, %5 COy’li etiivde, 37°C’de inkiibe edildi.
Inkiibasyon sonrasinda MTT hiicre proliferasyon 6lgiim
kiti kullanilarak sitotoksisite testi yapildi (Intron 21180,
Kore).  ZnONPs’nin  farkli  konsantrasyonlariyla
inkiibasyon tamamlandiktan sonra medyum atilarak
100 pL taze medyum eklendi. Hiicrelerin tizerine 10 uL
MTT stok soliisyonu (5 mg/mL) eklenerek 37°C’de 4 saat
inkiibe edildi. Inkiibasyon sonrasinda 100 pL
soliibilizasyon soliisyonu eklenerek 37°C’de 4 saat inkiibe
edildi. Absorbans ol¢iimii 570 nm’de Elisa okuyucu
(Thermo Multiscan 1500, USA) kullanilarak gerceklestirildi.

BULGULAR

UV Analizi

Nanopartikiill sentezine ZnSO4 derisiminin etkisini
belirlemek icin, sabit enginar ekstraktina karsi 1 mM,
5 mM, 7,5 mM ve 10 mM ZnSO4 ile tepkime
gerceklestirilmigtir.  Elde edilen UV-Vis spektrumuna
bakildiginda 320-335 nm araliginda absorbans artist
gozlemlenmistir (Sekil 2).

FTIR Analizi

426 cm’! ve 540 cm’deki bantlar ZnONPSs’ye ait gerilme
titresimleridir. 3441 cm’deki genis bant ise ZnONPs
iizerindeki enginarin organik kalintilarina ait O-H
gerilmesi ve 2887 cm!’deki pik ise C-H gerilme
titresimlerine aittir (Sekil 3).
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Sekil 2. Sentezlenen ¢inko nanopartikiillerine ait UV
Spektrumu

SEM ve EDX Analizi

Taramali elektron mikroskobu ile elektron
bombardimanina tabi tutulan ZnONPs’ nin daha dayanikli
ve kiiresel olduklar1 tespit edilmistir (Sekil 4a).
ZnONPs’nin parcacik boyutunun 276-309 nm araliginda
oldugu goriilmiistiir. Ayrica ZnONPs’nin birleserek
yaklagik 2 um civarinda kiiresel agregatlar olusturdugu
tespit edilmistir. ZnONPs’nin EDX spektrumu ¢inko,
karbon, fosfor, kiikiirt ve oksijen elementleri zirvelerini

Cinko Oksit Nanopartikiilleri ve Sitotoksisite

gostermektedir. %2,32’lik ¢inko piki ZnONPs sentezini
dogrulamaktadir (Sekil 4b).

Zeta-sizer Analizi

Su faz1 igerisinde disperse ZnONPs’nin partikiil
blyikligi  olcimi  i¢in 5  tekrarlh 3 Olglim
gerceklestirilmistir. Partikiil blylikligi i¢in 173° ac1 ve
25°C sicaklik, zeta yiikii i¢in 12° a1 ve 25°C sicaklikta
Olciimler alinmistir. ZnONPs igin ortalama partikiil
biiyiikliigii 137,8+36,49 nm, polidispersite indeksi ise 0,03
ve zeta potansiyel yiikleri ZS:-6,34+0,305 mV olarak
bulunmustur.

Antimikrobiyal Aktivite Sonuclar:

Agar kuyucuk difiizyon yonteminde enginar ekstraktiyla
sentezlenen ZnONPs, E. coli ve S. aureus bakterilerine
kars1 etki gdstermistir (Sekil 5). E. coli’nin 10 mg/mL’de
zon capt 8,00 mm, S. aureus zon capt 8§,0£0,1 mm
bulunmustur. ZnONPs, E. faecalis ve P. aeruginosa
bakterilerine karsi etki gostermemistir. ZnONPs’nin
E. coli, S. aureus, P. aeruginosa, E. faecalis iizerine MIK
degerleri 128 pg/mL’ nin iizerinde oldugu saptanmuistir.
Sitotoksisite Sonug¢lar:

1-1000 pg/mL konsantrasyonda ZnONPs’nin HT-29 insan
kolon kanseri hiicreleri tizerindeki sitotoksik etkileri MTT
yontemiyle Olciilmiistiir. 0-24 saat yapilan inkiibasyon
sonrasinda diigilk konsantrasyonlarda hiicre canliligim
sagladifl, %50°den az hiicre canliligmin 10 pg/mL
ZnONPs’de 24 saatte bagladig1 goriilmektedir (Sekil 6a).
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Sekil 3. Cinko oksit nanopartikiillerine ait FTIR spektrumu
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Sekil 4. ZnONPs’nin SEM goriintiisii (a) ve EDX spektrumu (b)
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E. faecalis
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P. Aeruginosa S. Aureus
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Sekil 5. ZnONPs’nin agar kuyucuk difiizyon ydonteminde bakteriler lizerine etkisi
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Sekil 6. ZnONPs’nin HT-29 hiicrelerinde konsantrasyona bagli hiicre canliligi (a) ve 24 saat inkiibasyon sonrasi hiicre

goriintiisii (b)
Bununla birlikte 10 pg/mL’den daha  yiiksek
konsantrasyonlarda 6. saatten itibaren toksik etki

gostererek hiicre canliligini azalttigi tespit edilmistir. Ayni
zamanda 24 saat sonrasti ZnONPs 10 pg/mL
konsantrasyonda hiicre morfolojilerindeki degisiklikler
tespit edilmistir (Sekil 6b). Hiicre yapilarinda birbirleri ile
iletisimin azaldigr ve hiicrelerin ¢ekirdeklerinde DNA
kondensasyonunun  bozuldugu  mikroskopla  tespit
edilmistir.

TARTISMA

Bitki ekstraktlari igerdikleri zengin biyoaktif bilesenlerden
dolay1 metal atomlarin1 oksitleyebildikleri icin metal oksit
nanopartikiillerinin sentezinde siklikla kullanilmaktadir.
Bu biyoaktif bilesenler sentez asamasinda metal
oksitlerinin yiizeyine de baglanabilmekte ve metal
oksitlerinin  antibakteriyel ~ve antikanser  dzellik
kazanmasin1 saglamaktadir (31-35). Literatiirde aloe
barbadensis miller, Calotropis gigantean, Abrus
precatorius, Aloe barbadensis, Cassia auriculata,
Acalypha indica, Parthenium hysterophorus, Camellia
sinensis, Calotropis procera, Musa balbisiana, Citrus
paradise, Medicago sativa gibi farkli bitki ekstreleri
kullanilarak yesil kimya yoluyla ZnONPs sentezlendigi
goriilmektedir (36). Enginar yapragi (Cynara scolymus)
ekstraktinin saponinler, kafeik asit tiirevleri, flavanoid
tirevleri, yag asitleri ve g¢esitli polifenolik bilesenler
icerdigi  bilinmektedir (37,38). Cynara scolymus
kullanilarak giimiis nanopartikiillerinin yesil kimya
yoluyla sentezlendigi literatiirde bildirilmistir (24,39).
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Icerdigi biyoaktif bilesenlerden dolay enginar yapragmin
sulu ekstraktt bu c¢aligmada ZnONPs’nin sentezinde
kullanilmistir. Kimyasal metotlarla senteze alternatif
olarak, enginar yapragi sulu ekstrakti ile ZnONPs’nin yesil
kimya yoluyla sentezi ilk defa bu ¢aligma ile gosterilmistir.
Yesil kimya yoluyla sentezlenen ZnONPs’nin toksik
kimyasallar icermemesi sebebiyle farmasotik ve tibbi
uygulamalar i¢in kullaniminin daha uygun oldugu ile ilgili

goriisler mevcuttur (40).
ZnONPs’nin yapisi, UV-Vis, FTIR, SEM, TEM, EDX,
Zeta sizer gibi cesitli enstriimental yoOntemlerle

aydinlatilmaktadir. Bu calismada da UV-Vis, FTIR ve
EDX datalar1 yesil kimya sentezi ile enginar sulu
ekstraktindan ZnONPs olusumunu desteklemektedir.
Genellikle ZnONPs’nin 330 nm deki A max degerleri
partikiillerin sentezlerinin gerceklestirildigini
gostermektedir (41-43). Literatiirle degerlendirildigi
zaman bu ¢alismada bulunan 320-335 nm arasindaki bant
araliklari ZnONPs sentezini desteklemektedir. FTIR
sonuglarinda elde edilen 426 cm™' ve 540 cm™’deki
bantlarin ZnONPs’ye ait gerilme titresimleri oldugu
goriilmiistir. ZnONPs’nin yapisinda, enginarin igerdigi
organik  kalintilardan  kaynaklanan O-H  gerilme
titresimleri 3441 cm’de ve C-H gerilme titresimleri ise
2887 cm!*de tespit edilmistir. Yine aromatik gruplara ait
olan C-C gerilme titresimleri 1419 cm™’de goriilmiistiir
(44-47). EDX spektrumunda goériilen ¢inko pikinin ZnO
sentezini destekledigi ve karbon, fosfor ve kiikiirte ait
piklerin ise ZnONPs’nin yiizeyine tutunan biyoaktif
bilesenlerden kaynaklandig: tespit edilmistir (13,45,48).
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ZnONPs’nin nanotip uygulamalarda etkinliginin fazla
olmas1 ve hiicresel boyutta etkilesim yapabilmesi icin
boyut smir1 <200 nm olmasi istenmektedir (49). Bu
calismada SEM ve zeta sizer Ol¢limlerinde, sentezlenen
nanopartikiillerin sulu ortamdaki partikiill boyutunun
nanotip uygulamalari i¢in istenen boyutlar icinde oldugu
ve hiicre igerisine girebilecek kapasitede yiike sahip
oldugu gosterilmistir. Ayrica SEM ¢alismalarinda
sentezlenen ZnONPs’nin dayanikli ve kiiresel bir yapi
tagimasi sebebiyle, ZnONPs’nin ilag veya hedef molekiil
tastyicist olarak gelecekte kullanilabilecegi
diistiniilmektedir.

ZnONPs’nin  C. jejeuni, S. enterica serovar Enteritidis,
E coli, S. aureus, Vibrio cholerae gibi ¢esitli bakterilerin
biiylimesini inhibe ettigi bilinmektedir (50). Bu ¢alismada
referans bakteri olarak; iki gram negatif bakteri
(E. coli ATCC 25922 ve P. aeruginosa DSM 22644) ve
iki gram pozitif bakteri (S. aureus ATCC 25923 ve
E.  faecalis JH2-2)  kullamlmistir.  Sentezlenen
ZnONPs’nin S. aureus ve E. coli’ye kars1 gostermis
oldugu anti-bakteriyel etki, hem gram negatif hem de gram
pozitif bakterilere karsi etkili olabilecegini gdstermis ve
literatiirle uyumludur (51). P. aeruginosa bakterisi
biyofilm olugturma 6zelligi olan patojen bir bakteridir ve
ylizeylerde biyofilm olusturarak kolonize olmaktadir.
ZnONPs’nin 350 pg/mL’lik konsantrasyonda
P. aeruginosa’nin biyofilm olusumunu inhibe ettigi
gosterilmistir (52). Antiseptiklerin icerisinde yer alan
ZnONPs’nin  ayrica  kozmetikte  kepek  Onleyici
sampuanlarda, cilt dokiintiileri i¢in pomatlarda, yara
iyilesmesi i¢in mineralli kremlerde ve tibbi bandajlar gibi
pek cok iiriiniin igeriginde yer aldigi da bildirilmektedir
(53,54). Bu sonuglar 1s18inda, bu calismada sentezlenen
ZnONPs’nin  boyutunun kiigiikliigii ve negatif yiiki
sebebiyle sabun, krem vb. anti-bakteriyel iriinlerin
iceriginde kullanilma potansiyeli bulunmaktadir.
Nanopartikiiller kanser tedavisinde ilaglar i¢in tasiyici
sistem gelistirme arastirmalarinda yaygin  olarak
kullanilmaktadir. Bu konuda yeni sistemlerin geligtirilmesi
ve hedeflenen molekiillerin ilgili kanser hiicrelerine
yonlenebilmesi  konusunda  nanopartikiiller ~ 6nemli
avantajlar sunmaktadir. Bununla birlikte literatiirde
ZnONPs’nin  ¢esitli kanser hiicre hatlar1 iizerinde
kemoterapotik etki gosterdigi  bildirilmistir  (55-57).
Yapilan arastirmalarda C2C12 miyoblastoma kanser
hiicrelerinde (58), MCF-7 meme kanser hiicrelerinde (59),
HepG2 hepatoseliller kanser hiicrelerinde (56), Caco-2
kolon kanser hiicrelerinde (60), SKOV3 over kanser
hiicrelerinde (61), Hela servikal kanser hiicrelerinde (62),
tek baslarina veya bir ilag tasiyici sistem olarak apoptozu
indiikledigi ve kanser hiicrelerinin proliferasyonu azalttig1
bildirilmistir. Ayrica ZnONPs’nin anti kanser etkilerinin
temelinde, hiicre igerisine giren ¢Ozliinmils ¢inko
iyonlarinin konsantrasyonunun artigina baglh olarak reaktif
oksijen tiirlerinin meydana geldigi ve bu olaym hiicre
icerisinde apoptotik sinyal yolaklarimi harekete gegirdigi
diisiiniilmektedir (63). Boyutlarinin kiigiikliigii sebebiyle
hem ilag tasimada hem de terapdtik etkiler gostermeleri
sebebiyle ilgi duyulan bu ZnONPs konusunda son yillarda
aragtirmalar hizla artmaktadir. Bu ¢alismada sentezlenen
ZnONPs’nin HT-29 insan kolon kanseri hiicreleri iizerinde
doza ve zamana bagli olarak anti-kanser etki gosterdigi ve
sahip oldugu negatif yiilk nedeniyle hiicre igerisine
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girebilecek boyutta oldugu goriilmiistiir. Bu etkilerinden
dolay1 ZnONPS kolon kanseri tedavisinde yeni
terapotiklerin gelistirilmesine katkida bulunabilir.

SONUC

Sonug olarak enginar ekstrakti kullanilarak yesil kimya
yoluyla sentezlenen ZnONPs anti-bakteriyel ve anti-
kanser etkileri sebebiyle yeni ilag tasiyici sistemler igin
hedef molekiil olabilir.
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