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Bu tez ¢alismasinda, antibakteriyel uygulamalarda kullanilmak tizere bakir (Cu) / nikel
(Ni) ve CuNi bimetalik nanotaneciklerin “Cetraria Islandica (L.) Ach.” liken &ziiti ile
biyosentezi ger¢eklestirilmistir. Sentez parametrelerinden, tepkime sicakligi (25, 75,
85, 95 °C), pH (pH 2-12), siire (1.5-6 h) ve karistirma hizinin (450-700 rpm) nanoyapi
sentezi tizerindeki etkisi incelenmistir. 95 °C sicaklikta, pH 12’de, 700 rpm karigtirma
hizinda ve sentez siiresi 1.5 saat olan calismalarda 100 nm altinda tanecikler elde
edilmistir. En uygun kosullarda sentezlenen nanotaneciklerin yiizeyi diisiik ve yiiksek
molekiil agirlikli polietilenimin (PEI) polimeri ile modifiye edilmistir. Sentezlenen
nanoyapilar UV-Vis (ultraviyole goriiniir bolge) spektroskopisi, taramali elektron
mikroskobu - enerji dagilimli X-1gin1 spektroskopisi (SEM—-EDX), gecirimli elektron
mikroskobu (TEM), Fourier doniisiimlii infrared spektrometresi (FTIR) ve X 1sinlar
kirmimi (XRD) ile karakterize edilmiglerdir. Nanotaneciklerin TEM goriintiilerinden
Cu/CuO, Ni/NiO ve bimetalik nanotaneciklerin ortalama boyutlar sirasiyla 10, 20 ve 30
nm oldugu belirlenmistir. Sentezlenen nanoyapilarin antibakteriyel 6zelikleri E. coli ve S.
aureus bakterileri ile mikrobiyolojik miktar tayini yontemi kullanilarak test edilmistir.
Kontrol amagl siprofloksasin standardi kullanilmistir. 0.1 ve 0.5 pg/mL degerlerinde Ni
nanotanecikler ve bimetalik CuNi nanotaneciklerde yapilan testlerde ¢ok diisiik
antibakteriyel aktivite gozlenmistir. 0.5 pg/ml degerlerinde Cu nanotanecikler ve 0.1
png/ml degerlerinde PEI ile modifiye nanotanecikler (Cu-PEI, Ni-PEI ve CuNi-PEI) hem
E. coli hem de S. aureus lizerinde etkili olmuslardir.
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ABSTRACT
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SYNTHESIS, CHARACTERIZATION AND ANTIBACTERIAL PROPERTIES OF
POLYETHYLENIMINE (PEI) MODIFIED CU-NI NANOCOMPOSITES
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In this study, biosynthesis of copper (Cu) / nickel (Ni) and CuNi bimetallic
nanoparticles with “Cetraria Islandica (L.) Ach.” lichen extract was carried out to be
used in antibacterial applications. The effect of reaction temperature (25, 75, 85, 95 °C),
pH (pH 2-12), time (1.5-6 h) and stirring rate (450-700 rpm) on the nanostructures were
investigated as synthesis parameters. The particle size of nanaoparticles synthesized at
95 °C, pH 12, stirring rate of 700 rpm and time of 1.5 hours was obtained under 100 nm
The surface of the nanoparticles synthesized at the appropriate conditions was modified
with low and high molecular weight polyethyleneimine (PEI) polymer. The synthesized
nanostructures were characterized by UV-Vis (ultraviolet visible region) spectroscopy,
scanning electron pg/mlroscopy - energy dispersive X-ray spectroscopy (SEM-EDX),
transmission electron pg/mlroscopy (TEM), Fourier transform infrared spectroscopy
(FTIR) and X-ray diffraction (XRD). In the TEM images of the nanoparticles, it is seen
that on average 10 nm Cu/CuO nanoparticles, 20 nm Ni/NiO nanoparticles and 30 nm
bimetallic nanoparticles are formed. The antibacterial properties of the synthesized
nanostructures were tested with E. coli and S. aureus bacteria using the
ug/mlrobiological assay method. The ciprofloxacin standard was used as a control. Very
low antibacterial activity was observed in the tests performed on 0.1 and 0.5 pg/ml
values of Ni nanoparticles and bimetallic CuNi nanoparticles. 0.5 pg/mL Cu
nanoparticles and 0.1 ug/ml PEI modified nanoparticles (Cu-PEI, Ni-PEI and CuNi-
PEI) were effective on both E. coli and S. aureus.
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1. GIRIS

Metal nanotanecikler 1-100 nm boyutlarda (uzunluk, genislik ya da kalinlik), yiiksek
derecede kristallik, katalitik aktivite, kimyasal stabilite, yliksek adsorpsiyon kapasitesi
ve antibakteriyel aktivite gibi Ozeliklere sahip olan yapilardir. Vakum altinda termal
buharlastirma, kimyasal buhar biriktirme, gaz yogusmasi, iyonize kiime 151n biriktirme,
elektrokimyasal ¢okeltme, sol jel, sonoelektrokimya, sonikasyon, hidrotermal,
stiperkritik akiskan ortami, biyosentez gibi fiziksel, kimyasal ve biyolojik yontemlerle
sentezlenmektedirler. Arastirmalarda en c¢ok tercih edilenler kimyasal indirgeme

yontemleridir.

Bununla birlikte son zamanlarda, mantarlar, bakteriler, biyomolekiiller ve bitki 6zleri
gibi yeni, toksik olmayan, ¢evre dostu ve uygun biyolojik materyallerin yardimiyla
biyosentez arastirmalar1 da yapilmaktadir. Metal nanotanecikler ve kompozitleri, enerji
depolama sistemleri, biomedikal uygulamalar, transistorler, bazi organik sentezler,
adsorpsiyon, katalitik ve antibakteriyel uygulamalarda kullanilabilmektedir. Genis
yiizey alani/hacim oranma sahip metal nanotanecikler antibakteriyel uygulamalar igin

uygun 6zelik tasimaktadirlar.

Antibakteriyel uygulamalarda en ¢ok tercih edilen metal ve metal oksit nanotanecikler
giimiis (Ag), altin (Au), selenyum (Se), bakir (Cu), nikel (Ni), ¢inko oksit (ZnO),
magnezyum oksit (MgO), seryum oksit (CeO,), demir oksit (FesO4) ve titanyum
dioksittir (TiOy). Uygulamalarda yaygin olarak kullanilan Ni, Cu nanotanecikler ve bu
yapilarin oksitleri etkili ve ucuz antibakteriyel maddelerdir (Campelo vd. 2009, Cuenya
2010, Moritz ve Geszke-Moritz 2013, Makawana vd. 2016, Hafshejani vd. 2018,
Agarwal vd. 2019).

Metal nanotanecikler antibakteriyel aktivite, kararlilik gibi 6zeliklerinin gelismesi
amaciyla farkli inorganik yapilar ve polimerlerle (kitosan, polietilenimin (PEI) gibi)
modifiye edilmekte ya da kaplanmaktadirlar. Yiizey modifikasyonunda kullanilan PEI
sentetik, zayif bazik, alifatik, toksik olmayan ve ayrica birincil, ikincil ve {igiinctil amino

gruplarin varligi nedeniyle polikatyonik bir polimerdir. Bu bilesik aziridinin katyonik



polimerizasyonu ile elde edilir. PEI, 6rnegin bir ilag olarak ve 6zellikle asidik ve notr
kosullar altinda asir1 anyonik kolloidal yiikiin etkili notralizasyonu nedeniyle katalizor
desteklerinin gelistirilmesi gibi ¢esitli amaglar i¢in kullanilabilir ayrica yaygin bir
antimikrobialdir. Polikatyonlar, yapisinda yer alan fazla miktardaki amin grubu
kompozit yapiy1r sulu ortamda pozitif yiikli hale getirir, bu durum negatif yiikli
bakteriler i¢in uygun adsorpsiyon kapasitesi olusturur ve bakterilerin hiicre zari ile
etkilesime girip hiicre zarin1 bozarak antibakteriyel 6zelikler gosterirler. PEI'nin giiglii
bir gegirgenlik etkisi vardir ayrica PEI, hidrofilik ve hidrofobik antibiyotiklerin ve
nanotaneciklerin antibakteriyel etkinligini arttirir (Gao vd. 2007, Azevedo vd. 2014,
Wang vd. 2015, Ji vd. 2016, Szunertis ve Boukherroub 2016, Sahiner ve Demirci 2017).

Tez calismasit kapsaminda antibakteriyel uygulamalara alt yapi olusturmak {izere
monometalik ve bimetalik nanotaneciklerin sentezi ve yiizey modifikasyonu
amaglanmistir. Cu, Ni monometalik ve Cu-Ni bimetalik nanotanecikler dogal
ortamindan toplanmis “Cetraria Islandica (L.) Ach.” liken 6ziitii ile biyosentezlenmis,
sentezlenen mono- ve bimetalik nanotanecikler polietilenimin (PEI) ile modifiye

edilerek antibakteriyel 6zelikleri incelenmistir.



2. KURAMSAL TEMELLER

2.1 Nanoyapilarin Sentezi

Nanotanecik sentez yontemleri yukaridan asagi ve asagidan yukariya olmak iizere iki
farkli yaklasgimla gergeklestirilmektedir. Yukaridan asagi yaklasimda biiyiik yapilar
nano boyutlara fiziksel yontemlerle kiigiiltiiliirler. Asagidan yukariya yontemlerde ise
atomlardan baglayarak istenilen nano boyutlarda yapilar tasarlanmaktadir. Bu
yaklasimlardan yukaridan asagi yaklasimlar baslangigta avantajli olarak goriilse de
zamanla yapilan c¢aligmalarin da artmasiyla arastirmacilar asagidan yukari sentez
yontemlerini benimsemislerdir. Bu yontemlerde boyut ve morfolojinin kontrolii daha

etkin bir Sekilde gerceklestirilmektedir.

Metal nanotanecikler cesitli fiziksel ve kimyasal yaklagimlarla sentezlenebilir (Sekil
2.1). Baglangi¢ maddesinin bir indirgeyici ile indirgenmesi ve lretilen nanotaneciklerin
cesitli stabilizasyon ajanlar1 ile kararli hale getirilmesi, bu islemlerin saglamlig1r ve
kolay uygulanabilirligi nedeniyle daha ¢ok tercih edilmektedir. Boyut, sekil ve kararlilik
dahil olmak {izere nanotaneciklerin Ozelikleri tepkime kosullarina, baslangic
maddelerinin indirgeyici maddelerle etkilesimlerine ve nanotaneciklerde stabilizorlerin

adsorpsiyonuna baglidir.
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Sekil 2.1 Nanoyapilarin sentez yontemleri (Dehand vd. 2015)



Arastirmacilar nanotaneciklerin 6zeliklerini kontrol etmek amaciyla farkli baslangic
maddeleri, ¢oziiciiler, indirgeyici ajanlar, stabilizorler ve tepkime kosullari {izerinde

calismaktadirlar (Naghdi vd., 2015).

Aragtirmalarda en ¢ok tercih edilen yontemler kimyasal indirgeme yontemleridir. Bu

yontemle, sifir degerlik durumunda metal nanotanecikler sentezlenmektedir.

Sodyum bor hidriir, elementel hidrojen, tollen reaktifi, askorbat ve benzeri maddeler
indirgeyici ajanlar olarak kullanilmaktadir. Art arda indirgeme, ¢ekirdek kabuk yapili
bimetalik nanotaneciklerin sentezlenmesinin en umut verici yontemdir (Sharma vd.
2019). Bununla birlikte son zamanlarda mantarlar, bakteriler, biyomolekiiller ve bitki
Oziitleri gibi yeni, toksik olmayan, ¢evre dostu biyosentez arastirmalari artmaktadir.
Biyosentez, indirgeyici ve ylizey aktif maddeleri olarak toksik kimyasallarin
kullanilmasina gerek duyulmayan, ¢cevre dostu ve diisiik maliyetli bir sentez yontemidir
(Sekil 2.2). Bitki 6ziitii ile biyosentez, genellikle notr bir pH’da ve oda sicakliklarinda
gerceklestigi i¢in nanotanecik sentezi i¢in en c¢ok tercih edilen yontemlerden biridir

(Agarwal vd. 2019).
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Sekil 2.2 Bitki 6ziitii ile metal nanotanecik biyosentezi (Baranwal vd. 2016)



2.2 Metal Nanotaneciklerin ve Nanokompozitlerinin Uygulama Alanlari

Metal nanotanecikler 1-100 nm boyutlarda (uzunluk, genislik ya da kalinlik), yiiksek
derecede kristallik, katalitik aktivite, kimyasal stabilite, yiiksek adsorpsiyon kapasitesi
ve antibakteriyel aktivite gibi sahip olduklar iistiin fiziksel, kimyasal ve biyolojik
Ozeliklerinden dolay1 adsorpsiyon, enerji depolama sistemleri, bazi organik sentezler,

katalitik ve antibakteriyel gibi ¢esitli uygulamalarda kullanilmaktadirlar (Sekil 2.3).

METAL
NANOTANECIKLER/

NANOKOMPOZITLER

sistorler

Sekil 2.3 Metal nanotanecikler ve nanokompozitlerinin uygulama alanlar1 (Anonymous.
https://www.fukuda-kyoto.co.jp/en/technology/research/nanoparticles.html, 2019)

2.3 Antibakteriyel uygulamalar

Bakteriyel enfeksiyon diinyanin en biiyiik halk saglig1 problemlerinden biridir ve son
yillarda antibiyotiklere karsi artan mikrobiyal direng kiiresel tehdit olusturan ciddi bir
sorun haline gelmistir (Sekil 2.4). Yeni antibiyotiklerin gelistirilmemesi (son kirk yilda
sadece iki yeni sinif antibiyotik) ve direngli suslarin (bir bakteri ya da viriistin farkli alt
tirlerinin aralarinda genetik farkliliklar bulunan gruplar1) artmasi durumu daha da

kotiilestirmistir (Rodrigues vd. 2019).

Bu sorunu ¢6zmek amaciyla antimikrobiyal peptitlerin kullanimi, viriislerle tedavi,


https://www.fukuda-kyoto.co.jp/en/technology/research/nanoparticles.html

terapotik  antikorlar, minimal algilama inhibitorleri ve antimikrobiyal metal
nanotaneciklerin kullanilmasi Onerilen yontemler arasindadir. Spesifik hedefleme
etkilerinden dolay1 tedavi etkinligini artirmalar1 ve yan etkileri azaltabilmeleri metal

nanotanecikleri diger yontemlere gore daha avantajli hale getirmektedir.

Sentezlenen antibakteriyel nanotanecikler, gida korumasi, yiizey dezenfeksiyonu,
giivenli kozmetik iriinleri, tibbi cihazlar, su arittimi ve Sekil 2.5'te sematik olarak

sunulan diger alanlarda uygulanmaktadirlar (Moritz ve Moritz 2013).
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Sekil 2.4 Zamanla gelisen antibiyotik direnci (Anonymous. https://www.quora.com/
What-are-the-leading-factors-to-antibiotic-resistance, 2019)
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Sekil 2.5 Antibakteriyel nanotaneciklerin uygulama Alanlari (Moritz ve Moritz 2013)



Antibakteriyel nanoyapilar (Ag, Au, ZnO, Cu, TiO,, kitosan vb.) hiicre zar1 ile etkilesim
(membran, peptidoglikan), hiicre i¢i molekiillerle etkilesim (protein, enzim...) ve hiicre
ici ROS (reaktif oksijen tiirleri) olusumu olmak f{izere 3 farkli Sekilde bakteri
hiicrelerine etki etmektedirler (Sekil 2.6).
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Sekil 2.6 Nanoyapilarin bakteri hiicresi tizerindeki etkileri (Roy 2019)

Hiicre zari ile etkilesim, metal nanoyapilar ile zardan iyon kaybi ve zarmn kararsiz hale
gelmesi ile elektron transferi bozulmasi1 ve ATP seviyesi diismesine ya da membranin

hiicre duvarindan ayrilmasina sebep olmakta ve membranin islevi bozulmaktadir.

Hiicre i¢i molekiillerle etkilegsim, 6zellikle Ag nanotanecikler tiyol (R-S-H) gruplarina
sahip yapisal ve fonksiyonel gruplarla etkilesime girip enzimlere zarar vermektedir.
Metal nanoyapilarin ana hedeflerinden biri de ribozomun kiigiik alt birimlerinde
bulunan S2 proteinleridir. Nanoyapilarin ribozomal proteinlere baglanmasi ribozomun
dogal yapisini bozar ve protein biyosentezini engellemektedir. Ayrica metal nanoyapilar

niikleik asitlerle etkilesime girer DNA yogunlasir ve replikasyonu durdurmaktadir.

Hiicre i¢i ROS olusumu, metal nanoyapilar ana solunum zincir proteinleriyle etkilesime
girerek (O0rnegin sitokrom B) hiicre i¢inde yliksek derisimlerde H,O,, O, ve OH"

radikali yliklenmesini saglar ve oksidatif stres olugsmaktadir bu durum protein hasarina,



DNA zinciri kopmasina ve sonug olarak hiicre 6liimiine neden olmaktadir (Vimbela vd.
2018).

2.4 Kaynak Arastirmasi

Stireli yayinlarda farkli indirgeme ajani1 kullanilarak elde edilmis Cu/Ni temelli
nanoyapilarin ve PEI polimerinin antibakteriyel uygulamalar ile ilgili ¢alismalar yer

almaktadir ve bu ¢aligmalardan bazilar1 asagida 6zetlenmistir;

Varghese vd. 2020, Z. Officinale ve C. longa bitki 6ziitleriyle indirgenerek sentezlenmis
Cu nanotaneciklerin ' S. aureus bakterileri {izerinde antibakteriyel aktivitelerini
incelemiglerdir. Nanokompozitin karakterizasyonu Fourier doniisiimli infrared
spektrometre (FT-IR), gegirimli elektron mikroskobu (TEM) ve ultraviyole goriiniir
bolge (UV-Vis) spektrometresi ile gerceklestirilmistir. Karakterizasyon sonucunda saf,
20-100 nm arasinda kiiresel Cu nanotaneciklerin sentezlendigi belirlenmistir.
Sentezlenen nanokompozit test edilen bakterilere karsi standart antibiyotiklere gore ¢ok
etkili antibakteriyel etki gostermistir. S. aureus i¢in inhibisyon zonu degerleri 5 mm C.

longa ve Z. officinale i¢in sirasiyla 14 ve 12 mm bulunmustur.

Amaliyah vd. 2020, Cava uzun biberi 6ziitii ile farkli sicaklik ve pH degerlerinde Cu
nanotanecik sentezi ve karakterizasyonunu gercgeklestirmislerdir. Nanotanecikler UV-
Vis, TEM, SEM, FT-IR ve XRD ile analiz edilmis, 2-10 nm boyutlarinda kiiresel Cu
nanotaneciklerin sentezlendigi belirlenmistir. E. coli ve S. aureus bakterileri tizerindeki
antibakteriyel aktivite incelenmis ve kullanilan standarda gore nanotaneciklerin daha

etkili oldugu bulunmustur.

Yang vd. 2019, indirgeyici olarak askorbik asit kullanilarak sentezlenmis indirgenmis
grafen oksit (rGO)-Cu,O nanokompozitinin E. coli ve S. aureus bakterileri tizerindeki
antibakteriyel etkisini incelemislerdir. Nanokompozitin karakterizasyonu lazer tanecik
boyutu analiz cihazi (zetasizer), XRD, X-iginlar1 fotoelektron spektroskopisi (XPS),
termogravimetrik analiz (TGA), plazma emisyon spektrofotometresi ve TEM ile
gergeklestirilmis ve 30 nm’den kiictik kiibik yapida Cu,0 nanotaneciklerin rGO {iizerine

diizgiin bir Sekilde dagilmis oldugu belirlenmistir. Nanokompozitin 30. giinde E. coli



miktarint %70.09, S. aureus miktarini da %65.06 diistirdiigli saptanmustir.

Mokhtar vd. 2018, NaBH, ile indirgemeyle sentezlenmis Cu-magadiite (sulu sodyum
silikat minerali) /kitosan nanokompozitinin E. coli ve S. aureus bakterileri tizerinde
antibakteriyel aktivitelerini incelemislerdir. Nanokompozitin karakterizasyonu FTIR,
SEM, EDX, UV-Vis DR (ultraviyole goriiniir yayilma yansimasi) spektrometresi, TGA
ve XRD ile gerceklestirilmistir. Karakterizasyon sonucunda saf, kristal yapida kitosan
ile kapsiillenmis Cu-magadiit sentezlendigi belirlenmistir. Sentezlenen nanokompozit
test edilen bakterilere karsi cok etkili antibakteriyel etki gostermistir. S. aureus ve E.
coli i¢in minimum inhibitér derisimi (MIC) degerleri sirasiyla 0.25 pg/L ve 0.50 pg/L

bulunmustur.

Athinarayanan vd. 2018, palm surup ile indirgedikleri Cu,O-Grafen nanokompozitinin
S. aureus, S. pyogenes, S. flexneri, P. vulgaris, V. cholerae, K. pneumoniae, P.
aeruginosa, E. coli, S. typhimurium bakterileri iizerinde antibakteriyel aktivitelerini
incelemislerdir. Kompozitin  karakterizasyonu XRD, SEM ve TGA ile
gerceklestirilmistir. Analiz sonuglarindan 50-70 nm boyutlarda saf kristal faz Cu,O
nanotaneciklerinin sentezlendigi ve nanotaneciklerin grafen tabakalarina yiliksek oranda
dagildig1 saptanmustir. Sentezlenen Ornegin yiiksek antibakteriyel etki gosterdigi

bulunmustur.

Behin vd. 2016, etilen glikol ortaminda sonokimyasal yontem ile NaP zeolit destekli
Cuw/Ni nanokompoziti sentezlemigler ve B. subtilis, E. coli bakterileriyle
nanokompozitin  antibakteriyel  Ozeliklerini  incelemislerdir. =~ Nanokompozitin
karakterizasyonu enerji dagilimli spektroskopi (EDX), tanecik boyut dagilimi analizi
cthaz1 (PSD), XRD, TEM, FT-IR, SEM ve TGA ile gerc¢eklestirilmis ve 8.7 nm
boyutlarda homojen dagilmis kiiresel nanotaneciklerin sentezlendigi belirlenmistir.
Antibakteriyel o6zelikler icin zamana ve derisime bagl testler gerceklestirilmis 188
dakikada neredeyse tiim kolonilerin yok oldugu gozlenmistir. Minimum bakteri

oldiirticii derisim (MBC) degeri 41.5 mg/L olarak bulunmustur.

Figueroa vd. 2014, NaBH,; ile Cu, Ni nanotaneciklerini ve Cu-Ni bimetalik

nanotaneciklerini (BNPs) sentezlemigler ve Gram (+) S. aureus, Gram (-) E. coli ve



dental patojen S. mutans bakterileriyle antibakteriyel Ozeliklerini incelemislerdir.
Nanoyapilar EDX, XRD, TEM ve UV-vis spektrometresi kullanilarak karakterize
edilmistir.  Antibakteriyel aktivite {izerinde derisimin etkisi incelenmis, Cu
nanopartikiilleri digerlerine gore daha iyi etkinlik gostermistir. S. aureus ve S. Mutans
bakteriyel biiyiimesi 1000 pg/ml (1000 MIC), E. coli biiyiimesi ise 100 pg /ml (100
MIC) Cu nanopartikiilleri ile durduruldugu belirlenmistir.

Liu vd. 2014, hidrotermal yontem kullanilarak PEI ile fonksiyonel hale getirilmis Ag
nanotaneciklerini (PEI-Ag NP) 100, 140, 160 ve 180°C sicakliklarda sentezleyerek
farklt morfolojilerde Ag igeren nanoyapilar elde etmisler ve S. epidermidis, E. coli, S.
aureus, C. albicans bakterileriyle antibakteriyel aktivite incelemislerdir. PEI-Ag
nanotaneciklerinin Kkarakterizasyonu zetasizer, UV-Vis spektrometre ve TEM ile
gerceklestirilmistir. 40°C’de ortalama 23.5 nm c¢apta kiiresel nanotanecikler
sentezlendigi ve en iyi antibakteriyel etkiyi bu sicaklikta sentezlenen nanotaneciklerin
gosterdigi saptanmustir. S. epidermidis, S. aureus, E. coli ve C. albicans bakterileri igin
MIC degerleri sirasiyla 0.62, 0.62, 2.48 ve 1.24 pg/ml bulunmustur.

Cai vd. 2012, indirgeyici olarak glukoz kullanilarak PEI-rGO, PEI-AgNP ve PEI-rGO-
AgNP oOrneklerini sentezlemisler ve Gram (+) S. aureus ve Gram (-) E. coli ve
bakterileriyle antibakteriyel aktivitesini incelemislerdir. Karakterizasyonu atomik
kuvvet mikroskobu (AFM), zetasizer, XPS, TEM, UV-Vis spektrofotometre, FTIR ve
XRD ile gergeklestirilmistir. 5-15 nm boyutlarinda AgNP’lerin rGO {izerine homojen
dagildigi bir nanokompozit sentezlendigi goriilmiistir. En yiiksek antibakteriyel
performans PEI-rGO-AgNP nanokompozitinde gézlemlenmis, E. coli’ nin %93’ iinii S.
aureus’ un da %96’ sii oldiirdiigii saptanmistir. PEI-rGO-AgNP digerlerine gore diisiik
sitoksisite, biyolojik uyumluluk, miikemmel su ¢oziiniirliigii ve 3 aydan fazla stabilite

gosterdigi bulunmustur.

Bu tez caligmasinda literatiir ¢calismalarindan farkli olarak Cu, Ni monometalik ve Cu-
Ni bimetalik nanotanecikler dogal ortamindan toplanmis “Cetraria Islandica (L.) Ach.”
liken oziitii ile biyosentezlenmis, sentezlenen mono- ve bimetalik nanotanecikler

polietilenimin (PEI) ile modifiye edilerek antibakteriyel ozelikleri incelenmistir.
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3. MATERYAL ve YONTEM

Bu tez ¢alismasi1 kapsaminda ilk olarak Cu/CuO ve Ni/NiO nanotaneciklerin liken 6ziitii
ile biyosentezi gerceklestirilmistir. Metal tuzlar1 (Ni (NO3),.6H,0, CuSO4.5H,0) ve
indirgeyici olarak liken 6ziitii kullanilarak farkli sicakliklarda (25-75-85-95°C) ve pH
degerlerinde (2-10) sentez gerceklestirilmis, sentezde yikama ve saflastirma islemleri
denenmis ve uygun ydntem belirlenmistir. Ornekler XRD, FTIR, SEM-EDX ve UV-Vis
analizleri ile karakterize edilmistir. Elde edilen sonuglara gore en uygun pH ve sicaklik
degerleri ile bimetalik CuNi nanotaneciklerin liken Oziitii ile biyosentezi
gerceklestirilmistir. Son olarak en uygun kosullarda elde edilen nanotaneciklerin PElI ile

modifikasyonu gerceklestirilmis ve antibakteriyel performansi incelenmistir.

3.1 Materyal

Calisma kapsaminda nanotaneciklerin sentezinde dogal ortamindan toplanan “Cetraria
islandica (L.) Ach.” liken ornekleri, Ni (NOg3),.6H,O (nikel (I1) nitrat heptahidrat)
(Merck), CuSQO4.5H,0 (bakir (IT) siilfat pentahidrat) (Sigma), etanol (Sigma), NaOH
(Sigma %98), HCI (Sigma %98) ve deiyonize su (DI) kullanilmistir. Yiizey
modifikasyonunda ise diisiik ve yiiksek molekiil agirlikli polietilenimin PEI (M,,: 800 ve
My: 25000) kullanilmustir.

Antibakteriyel 6zelikler incelenirken kullanilan maddeler, 550 CFU bioball (E. Coli ve
S. Aureus tohumlarr) 1 mL sulandirma sivisi, BD Trypticase soy agar (TSA, 90mm
LL), salin ¢ozeltisi, siprofloksasin (“ciprofloxacin hydrochloride monohydrate”,
Sigma), medium 11 besi yeri (6 g pepton, 4 g kazein, 3 g maya oziitii, 1.5 g et oziitii, 1
g dekstroz, 15 g agar ve 1000 mL DI pH 8.3, Sigma), buffer 16 (pH 7 13.6g dibasic
potasyum fosfat + 4 g monobasic potasyum fosfat + 1000 mL DI, Sigma) seklindedir.

3.2 Yontem

3.2.1 Liken 6ziitii hazirlanmasi

Dogal ortamindan toplanan “’Cetraria Islandica (L.) Ach.”’ liken 6rnekleri, yiizeydeki
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safsizliklar1 gidermek icin bir optik mikroskop altinda temizlenmis ve daha sonra
blender ile toz haline getirilmistir (Sekil 3.1). 80 ml etanol ile 6 g toz haline getirilmis
liken ekstrakte edilip 6ziit hazirlanmustir (Sekil 3.2) (Ciplak vd. 2017).

Sekil 3.1 Likenlerin 6giitiilmesinde kullanilan blender ve likenlerin ekstraksiyonu

Sekil 3.2 Liken 6ziitii

3.2.2 Nanotaneciklerin (Cu/CuO, Ni/NiO ve Cu-Ni bimetalik) biyosentezi

Cu/CuO ve Ni/NiO nanotanecikleri 1.5 mM 60 ml metal tuzlari (Ni (NO3),.6H,0,
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CuS04.5H,0) ve 6 ml liken Oziitii kullanilarak azot ortaminda sentezlenmistir.
Sentez parametrelerinden tepkime sicakligi (25, 75, 85, 95 °C), pH (pH 2-12), siire
(1.5-6 h) ve karistrma hizinin (450-700 rpm) nanoyapi iizerindeki etkisi
incelenmistir. CuNi bimetalik nanotanecikleri de Cu ve Ni nanotaneciklerde
belirlenen kosullarda pH 12, 95 °C sicaklikta, 1.5 saatte ve 700 rpm hizda azot
ortaminda sentezlenmistir. Cu ve Ni tuzlar 1:2, 1:1 ve 2:1 oranlarinda karistirilarak
sentezlenmistir. Sentezlenen tanecikler ilk olarak vakum etiivinde 70 °C’de
kurutulmus, sonrasinda sirasi ile DI, etanol, DI ile yikama yapilarak 11500 rpm’de
20 ser dakika santrifiijlenmistir. Vakum etiiviinde 70 °C’de 24 saat kurutma
yapilarak nanoyapilar elde edilmistir (Hassanien vd. 2018, Nagar ve Devra 2018,
Ciplak vd. 2017).

Sekil 3.3 Nanotaneciklerin sentez deney diizenegi

3.2.3 Nanotaneciklerin (Cu/CuO, Ni/NiO ve bimetalik CuNi) PEI ile modifikasyonu

Sentezlenen nanotanecikler ve bimetalik nanotanecikler diisiikk ve yiiksek molekiil
agirlikli PEI ¢ozeltileri (Iml PEI, 4 ml DI) igerisinde ultrasonik banyoda dagitilarak
modifiye edilmistir. Sentezlenen modifiye yapilar vakum etiiviinde 70°C’de
kurutulmus, 11500 rpm’de santrifiijlenerek (20 dk) 3 kere yikama (DI-etanol-DlI)
yapilmistir.  Vakum etiiviinde tekrar 70 °C’de 24 saat kurutulmustur (Bagheri vd.
2020, Bezerra vd. 2020).
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3.2.4 Analizler
3.2.4.1 Fourier doniisiimlii infrared spektroskopisi (FTIR)

Analizler FTIR Shimadzu 8400 S cihazinda gerceklestirilmistir. Potasyum bromiir
(KBr) kullanilarak tablet haline getirilen 6rneklerin analizi 4000-400 cm* dalga sayisi

araliginda gergeklestirilmistir.
3.2.4.2 Taramal elektron mikroskobu (SEM-EDX)

Analizler QUANTA 400F Field Emission SEM ve Tescan GAIA 3 SEM cihazlarinda
gerceklestirilmistir. Ornekler, sentezlenip kurutulduktan sonra ultrasonik etki ile

dagitma sonucu “stub” {izerine damlatma yapilarak hazirlanmistir.
3.2.4.3 X-1smlar1 kirmim (XRD)

Analizler Shimadzu XRD-6100 X-Isin1 Kirinim cihazinda gergeklestirilmistir. Toz

numuneler 2 derece/dakika tarama hizinda analiz edilmistir.
3.2.4.4 Ultraviyole ve goriiniir bolge spektroskopisi (UV-vis)

Analizler Shimadzu UV 1601 ve Perkin Elmer UV cihazlar1 kullanilarak
gerceklestirilmistir. Spektrumlar 200-1100 nm araliginda elde edilmistir.

3.2.4.5 Gegirimli elektron mikroskobu (TEM)

Analizler FEI Tecnai G2 Spirit BioTWIN cihazinda gergeklestirilmistir. Ornekler,
ultrasonik etki ile DI suda dagitilmig, karbon kapli bakir grid iizerine damlatma

yapilarak hazirlanmstir.

3.2.5 PEI ile modifiye edilmis Cu-Ni nanoyapilarin antibakteriyel aktivitelerinin
incelenmesi

Sentezlenen  nanoyapilarin  antibakteriyel — 6zeliklerini  degerlendirmek  igin
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mikrobiyolojik miktar tayini yontemi kullanilmistir. Kontrol amagli siprofloksasin

standard1 se¢ilmistir (Pharmacopeia, USP 29).

3.2.5.1 Bakteri ¢ozeltilerinin hazirlanmasi

Stok bakteri ¢ozeltileri igin ilk olarak 550 CFU E. Coli ve S. Aureus tohumlari (Sekil

3.4) 1 mL sulandirma sivisi ile karistirilmastir.

Sekil 3.4 E. coli ve S. aureus tohumlar1

Olusan ¢ozeltiden 100’er ul alinip TSA besi yerlerine ekilerek elle dairesel hareketlerle
TSA petrisine dagitilmistir (Sekil 3.5). Hazirlanan petriler 1 giin 30-35 °C’de
bekletilmistir. 1 giin sonra olusan bakteriler petrilere 3’er mL salin ¢ozeltisi eklenerek

0ze yardimi ile toplanmis ve pipetle santrifiij tiiplerine alinmigtir.

Sekil 3. 5 Bakterilerin TSA besi yerine ekilmesi

Hazirlanan stok bakteri ¢ozeltilerinin omrii + 2-8 °C ‘de 15 giindiir. 15 giiniin sonunda

bu cozeltilerinden sirasiyla 1 mL alinir ve tekrar TSA ile ¢ogaltilir. Yapilacak olan
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calisma i¢in 580 nm dalga boyunda %25 gecirgenlikte mikroorganizmalar ayarlanmistir

(Sekil 3.6). Bu islem igin tanik ¢ozelti olarak salin ¢ozeltisi kullanilmistir.

Sekil 3.6 Falkon tiiplerinde ¢gogaltilmig S. Aureus ve E. Coli bakterilerinin goriintiisii

Test i¢in, siprofloksasin standardinin zone ¢ap1 14-16 mm arasinda olmalidir. Zone ¢ap1
icin E. Coli ve S. Aureus mikroorganizmalari ile standardin farkli seyreltme oranlari
kullanilarak bulunmustur. Siprofloksasin i¢in 10 mL acetonitrile ve fosforik asit ile
¢ozelti hazirlanmis ve 1 mg siprofloksasin bu ¢ozelti ile karigtirilmistir. Olusturulan stok
derisimi 1000 mcg/mL dir. Bu seyreltme tampon 16 (pH 7 13.6 g dibasic potasyum
fosfat + 4 g monobasic potasyum fosfat + 1000 mL DI) ¢ozeltisi ile seyreltilerek S.
Aureus i¢in bu oran 500 pL siprofloksasin, E. Coli i¢in 100 ul olacak Sekilde
hazirlanmistir (Seklil 3.7). Siprofloksasin MIC (ug/ml) degerleri S. aureus igin 0.5 E.

coli igin 0.1°dir.

Sekil 3.7 Mikrobiyolojik miktar tayini testi

Nano yapilar 0,5 ve 1 mg tartilir ImL DI ve tampon 16 i¢inde vorteks veya
sonikasyon ile dagitilmistir. Bu oranlar standarda esdeger olarak 0.5 ve 0.1 uG/ML
olacak Sekilde ayarlanmistir. Antibakteriyel test i¢in otoklavlanmis bos petrilere 22

16



mL Medium 11 besi yeri (6 g pepton, 4 g kazein, 3 g maya oziitii, 1.5 g et oziitii, 1 g
dekstroz, 15 g agar ve 1000 mL DI pH 8.3) eritilerek eklenmis sonra kisa bir siire bu
ilk tabakanin donmasi beklenmistir (Sekil 3.8).

Sekil 3.8 Test i¢in hazirlanan medium 11 petrileri

Ik katman donunca 50 mL medium 11 beherlere almir sicakliklar1 40-42 °C olunca
(mayalama sicakligi) Salin ¢ozeltisi ile seyreltilen bakteri ¢ozeltileri eklenmis daha
sonra bu bakterili medium 11 ler 2 tabaka olarak hazirlanan petrilere 4’er mL
eklenip dairesel hareketlerle dagitilmistir. 2 katman da donunca 8 mm ¢apli ¢elik

silindirik diskler aralikli olarak petrilere yerlestirilmistir (Sekil 3.9).

Sekil 3.9 Test icin kullanilan silindirik diskler

Hazirlanan siprofloksasin ve nano yapilar disklere 100°er ul eklenerek 1 giin 30-35
°C’de bekletilmistir. Ertesi giin dijital kumpas ve koloni sayim cihazi yardimiyla
disklerin etrafinda olusan zone caplar1 Olc¢lilmiistiir. Standardin zone c¢aplarinin
ortalamasi alinarak nano yapilarin zone ¢aplarmin da ortalamalar1 alinip olusan
degerler kiyaslanmistir. Standardin test sonucu %100 kabul edilerek elde edilen

veriler ile nano yapilarin etki yiizdeleri hesaplanmastir.
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4. BULGULAR ve TARTISMA

Tez c¢alismasi kapsaminda Cu, Ni ve CuNi nanotaneciklerin sentezi,
nanotaneciklerin PEI ile yiizey modifikasyonu, nanotaneciklerin ve CuPEI, NiPEI,
CuNiPEI nanokompozitlerinin S. aureus ve E. coli bakterileri ile antibakteriyel
aktivitelerinin incelenmesi ve karakterizasyonlar1 sonucunda elde edilen bulgular bu

boliimde verilmistir.

4.1 Cu/CuO ve Ni/NiO nanotaneciklerinin Sentezi

Cu/CuO ve Ni/NiO nanotanecikleri ilk olarak uygun pH degerini belirlemek i¢in 95 °C

de, pH 2-8 araliginda ve 6 saatte sentezlenerek UV-Vis ile analiz edilmistir. Siireli

yayinlarda, Cu/CuO ve Ni/NiO nanotaneciklere ait UV-Vis spektrumlarinda 570 nm 'de
Cu, 250-365 nm'de CuO, 250-300 nm’de Ni ve 319 nm’de NiO’in karakteristik

piklerinin oldugu bilinmektedir. 95 °C de sentezlenen nanotaneciklerde pH 2, 3, 4, 6 ve

8 degerlerinde UV-Vis spektrumlarinda Cu/CuO ve Ni/NiO i¢in piklerin olusmadigi

goriilmektedir. Yiiksek pH degerlerinde metal tuzlart NaOH ile tepkimeye girerek

indirgenme islemi i¢in bir ara iiriin olan metal hidroksitleri olusturmaktadir. UV-VIS

sonuclarina bakildiginda diisiik pH degerlerinde bakir ve nikel tuzlarinin indirgenmedigi

goriilmektedir. (Sekil 4.1 ve 4.2) (Hassanien vd. 2018, Sabouri vd. 2018, Ghidan vd.

2016, Elango vd. 2016)

CuS0,.5H,0

5 A 3.20

400 450 500 550 600 650 700 750 BDO 850 900 350 1000 1050 1100
Dalga Boyu

Sekil 4.1 Cu/CuO nanopartikiillerinin UV-Vis spektrumu (pH 2-8)
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250-300 nm araliginda Ni ve NiO
25 nanotaneciklerine ait pikler gériilmemistir.
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Sekil 4.2 Ni/NiO nanopartikiillerinin UV-Vis spektrumu (pH 2-8)

pH 10 ve 12’de ise UV-Vis ve FTIR spekturumlart Cu/CuO ve Ni/NiO igin siireli
yayinlara benzer olarak bulunmus ve bu pH degerlerinde 25, 75, 85 ve 95°C de sentez
yapilarak uygun sicaklik belirlenmeye c¢aligilmistir (Sekil 4.3-4.11). UV-Vis
spektrumunda, pH 10°da 250-300 nm arasinda Cu, pH 12 de ise 290 nm de CuO pikleri
olusmustur (Ghidan vd. 2016). Metal tuzlarinda UV-Vis de ayirt edilebilir belirgin bir
pik yoktur. Liken ise 220 nm de pik vermektedir. Ayrica UV-Vis spektrumlarinda

sicaklik ve pH 1n artmasiyla daha belirgin piklerin olustugu gozlenmistir (Sekil 4.4,
Sekil 4.6).

Sekil 4.3 pH 12 95°C de sentez sonrasi nanotanecikler a) bakir b) nikel
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Siireli yaymlarda FTIR sonuglarinda 547 cm™de Cu, 529 cm™de CuO, 624 cm™de
Cu,0, 522-850 cm™’de NiO nanotaneciklerinin karakteristik pikleri ve 3433 cm ™ de -
OH Kkarakteristik piklerinin bulundugu bilinmektedir. C. islandica liken Ornegi,
polisakkaritler ve protoketrik asit, fumarprotoketrik asit, likesterinik asit,
protolichesterinik asit vb. gibi sekonder metabolitler bakimindan zengindir. C.
islandica nin FTIR spektrumunda, OH gerilme titresimi (3400 cm™), C-H alifatik
asitlerin gerilme titresimleri (2924 cm™ ve 2854 cm™), C = O zincir ester titresimi
(1743 cm™), C = O fenil ester titresimi (1690 cm™), C = 0 aldehit titresimi (1651 cm™),
C = C titresimi (1573 em™), CH,, CH3 bandi (1443 cm™) ve CO metil ester titresimleri
(1273 cm™,1072 cm™) gozlenmektedir (Sekil 4.5, Sekil 4.7) (Ciplak vd. 2018). Farkli
sicakliklarda pH 10 ve 12 degerlerinde sentezlenmis 6rneklerin FTIR spektrumlarinda,
OH gruplarindan dolayr 3394 cm™de bir pik, ayrica 2924-2854, 1743, 1573 ve 1265-
1126 cm™de ortaya ¢ikan pikler C-H asimetrik gerilme, C = 0 aromatik halka, C = C
esneme, C-O ve 879 cm? CH,-CH3; baglanyla ilgilidir. Ayrica, 424-624 cm™ arasinda
olusan pikler ise Cu-O (metal oksijen) etkilesimine bagli olarak ortaya ¢ikan piklerdir.
Elde edilen bulgularda pH ve sicakligin artmasiyla indirgenmenin daha etkin oldugunu

gostermektedir (Sekil 4.5, Sekil 4.7) (Hassanien vd. 2018, Sharmila vd. 2016).

6
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Sekil 4.4 Cu/CuO nanopartikiillerinin UV-Vis spektrumu (pH 10)
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Sekil 4.5 Cu/CuO nanopartikiillerinin FTIR spektrumu (pH 10)

290 nm de pikler olusmustur
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Sekil 4.6 Cu/CuO nanopartikiillerinin UV-Vis spektrumu (pH 12)
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Sekil 4.7 Cu/CuO nanopartikiillerinin FTIR spektrumu1 (pH 12)

Sentezlenen Ni/NiO nanopartikiillerinin UV spektrumlar1 incelendiginde, pH 10 da
250-300 nm de pH 12 de ise 284-290 nm de Ni pikleri gozlenmistir (Elango vd. 2016).
UV-Vis spekturumlarinda sicaklik ve pH 1n artmasiyla daha belirgin pik olusumu
gozlenmistir (Sekil 4.8, Sekil 4.10). Ni/NiO nanopartikiillerine ait FTIR
spektrumlarinda OH gruplarindan dolay1 3394 cm™de bir pik, ayrica 2924-2854, 1790,
1581 ve 1365 ve 1026 cm™de ortaya ¢ikan bazi pikler C-H asimetrik gerilme, N-H, C
= C esneme, CH,-CHs ve C-O baglariyla ilgilidir. 450-530 ve 671 cm™ de olusan pikler
ise Ni-O (metal oksijen) baglari nedeni ile ortaya ¢ikan piklerdir. Elde edilen
bulgularda pH ve sicakligin artmasi liken 6ziitii ve Ni iyonlar1 arasindaki etkilesimin
daha iyi oldugunu gostermektedir (Sekil 4.9, Sekil 4.11) (Olajire vd. 2019, Ezhilerasi
vd. 2016). Elde edilen bulgulara dayanarak sonraki caligmalara pH 12 de devam

edilmistir.
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Sekil 4.8 Ni/NiO nanopartikiillerinin UV-Vis spektrumu (pH 10)
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Sekil 4.9 Ni/NiO nanopartikiillerinin FTIR analizi spektrumu (pH 10)
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284-299 nm de pikler olusmusgtur
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Sekil 4.10 Ni/NiO nanopartikiillerinin UV-Vis spektrumu (pH 12)
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Sekil 4.11 Ni/NiO nanopartikiillerinin FTIR spektrumu (pH 12)

pH 12 de 75, 85 ve 95 °C de sentezlenen Cu/CuO ve Ni/NiO nanotaneciklerin SEM-
EDX ile tanecik boyutlar1 incelenmis sonuglar 100 nm den biiyiik ve aglomere oldugu
icin sentez siiresi 6 saatten 3 saate ve sonra 1.5 saate disiiriilmiis, ayrica farkhi
saflastirma yontemleri denenmistir. Sentez siiresi 1.5 saate diistiriildiikten sonra TEM ve
SEM goriintiilerinden 100 nm ve altinda tanecikler elde edildigi saptanmistir (Sekil 4.12
ve 4.13). TEM goriintiilerinde Cu/CuO nanotaneciklerin 10 nm boyutlarda (5-40nm)
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oldugu goriinmektedir (Sekil 4.12). Ni/NiO nanotanecikler de orrtalama 20 nm
boyutlarda (10-40 nm) oldugu goriilmektedir (Sekil 4.13).

_MLLLLL
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Tanecik Boyutu

b 50 nm

Sekil 4.12 Cu/CuO nanopartikiillerinin a) SEM goriintiileri, b) EDX goriintiileri, c)
TEM goriintiileri d) tanecik boyut histogram (pH 12, 95°C)
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Sekil 4.13 Ni/NiO nanopartikiillerinin a) SEM goriintiileri, b) EDX goriintiileri, c¢)
TEM goriintiileri d) tanecik boyut histogrami (pH 12, 95°C)
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SEM-EDX analiz sonucunda degistirilen sentez kosullarinda Cu/CuO nanopartikiilleri
1.5 mM 60 ml CuSO,4.5.H,0, 6ml liken 6ziitii ve 1.5 ml NaOH ile (pH 12 i¢in) 95 °C’de
sentezlenmis, bir kismi saflastirma ve kalsinasyon olmadan (CuNP), bir kismi1 sadece
kalsine edilerek (KS), kalan kismi DI, etanol ve tekrar DI ile saflastirilmis (SS),
saflastirma sonrasinda da kalsine edilerek (SS KS) hazirlanmistir. Bu Sekilde hazirlanan
4 farkli 6rnegin UV-Vis (Sekil 4.14) ve FTIR analizleri (Sekil 4.15) gerceklestirilmistir.
Sentez sonrasi islem goérmiis Cu/CuO nanopartikiillerine ait UV spektrumlarindan, 288
nm’de CuO nanopartikiil piki goriilmiis saflagtirmadan sonra ise 288 nm’ deki pikin 315
nm’ye kaydigi goriilmiistir tanecik boyutu degisiminden dolayr oldugu
distiniilmektedir. Kalsinasyon ve saflastirma+kalsinasyon islemlerinden sonra da belirli
bir pik goriilmemistir bu saflastirma yontemiyle liken kalintilarinin ayrilmayip
nanopartikiillerle birlikte malzeme kaybina yol agmis olmasi ve kalsinasyonla birlikte
de yiiksek sicakligin yapiy1r bozmus olabilecegi diisiiniilmektedir (Sekil 4.14) (Ghidan
vd. 2016).

Saflagtirma ve kalsinasyon islemlerinden sonra belirgin bir pik
olugmamig bunlanin diginda 292 nm de pik gozlenmigtir
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Dalga boyu

Sekil 4.14 Farkli kosullarda sentezlenmis Cu nanopartikiilleri UV-Vis spektrumlar1 (pH
12, 95°C)

Cu/CuO nanopartikiillerinin FTIR spektrumlarinda, literatiirde 100°C’de sentezlenen
partikiillerde 471 cm™de gozlenen ve metal oksijene (Cu-O) karsilik gelen pikin
sicaklik farkindan 447 cm™ e kaydig1 gozlenmistir. Ayrica 736, 825, 1202 ve 1488 cm’
de kuvvetli bantlar gozlenmis ve sirasiyla alifatik ve aromatik aminlerin alkolleri ve
fenolik gruplari, C-N gerilme titresimlerine ait piklerdir. 1735 cm™ etrafindaki pikler, -
C=0 baglarindan kaynaklanmaktadir. 2758 ve 3495 cm™de elde edilen bantlar, birincil
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alkanlarin ve —OH baglarina karsilik gelmektedir (Sivaraj vd. 2014). Yapilan bu
calismada da literatiire benzer bantlar goriilmiistiir ve OH gruplarindan dolay1 3410 cm”
de bir pik, ayrica 2921, 1783-1774, 1635-1643 ve 1020-1120 cm™de ortaya ¢ikan bazi
sinyaller CH asimetrik gerilme, C = 0 aromatik halka, C = C esneme ve C-OH
baglariyla ilgilidir. Cu/CuO nanopartikiillerin FTIR spektrumu ayrica indirgeme
asamasinda Cu iyonlar1 ve liken 6ziitii arasindaki olasi etkilesimi de ortaya koymaktadir

(Sekil 4.15).
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Sekil 4.15 Farkli kosullarda sentezlenmis Cu/CuO nanopartikiillerinin FTIR spektrumu
(pH 12, 95°C)

Ni/NiO nanopartikiilleri, 1.5 mM 60 ml Ni(NO3),.6.H,0, 6ml liken 6ziitii ve 1.5 ml
NaOH ile (pH 12 icin) 95 °C’de sentezlenmis, bir kismi saflastirma ve kalsinasyon
olmadan (NiNP), bir kism1 sadece kalsine edilerek (KS), kalan kism1 saflastirilip (SS)
saflastirma sonrasinda da kalsine edilerek (SS KS) hazirlanmistir. Bu Sekilde hazirlanan
4 farkli 6rnegin UV-Vis (Sekil 4.16) ve FTIR analizleri (Sekil 4.18) gerceklestirilmistir.
Ayrica aynmi Sekilde sentezlenmis olan Ni/NiO, sentez sonunda hot plate yontemiyle
yiiksek sicaklikta 1siticida bir beher icerisinde suyu buharlastirilarak saflastirilip kalsine
edildikten sonra UV-Vis (Sekil 4.17) ve FTIR analizleri yapilmistir (Sekil 4.18). UV-
Vis spekturumlarinda 286 nm’de NiO nanopartikiil piki gozlenmistir (Sekil 4.16).
Kalsinasyon isleminden sonra ise belirli bir pik goriilmemistir (Sekil 4.17) (Ramesh vd.
2020).
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Sekil 4.16 Farkli kosullarda sentezlenmis Ni/NiO nanopartikiillerinin UV-Vis
spektrumlar1 (pH 12, 95°C)
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Sekil 4. 17 Hot plate yontemi uygulanan Ni/NiO nanotaneciklerinin UV-Vis spektrumu
(Kalsinasyon sonrast)

Literatiirde, 3192-3652 cm™ arahigindaki karakteristik pik, -OH fenolik gerilme
grubunu temsil ederken, 2200 - 2500 cm™ ve 1300 ila 1570 cm™ arasindaki pikler,
alifatik hidrokarbonlarin absorpsiyonunun C — H gerilme titresimini, 1600-1750 cm™'de
aldehitlerin C — C aromatik halka gerilme titresimini gosterdigi, ayrica, Ni-O bag
titresimine ait piklerin, farkli bitki 6ziitleriyle sentezlenen NiO nanopartikiiller i¢in 455

cm™de ve 500 cm™de ortaya ¢iktig1 bilinmektedir (Razanamahandry vd. 2020).

28



Sentez sonrasi iglem goérmiis Orneklerin FTIR analizlerinde, literatiire benzer pikler
goriilmiis ve OH gruplarindan dolayr 3410 cm™de genis bir pik, ayrica 2921, 1783-
1774, 1635-1643 ve 1020-1120 cm™de olusan bazi sinyallerin CH asimetrik gerilme, C
= 0 aromatik halka, C = C esneme ve C-OH baglariyla ilgili olarak ortaya ¢iktigi
saptanmistir. Ni/NiO nanopartikiillerinin FTIR spektrumu ayrica indirgeme
asamasinda Ni iyonlar1 ve liken Oziitli arasindaki olas1 etkilesimi de ortaya
koymaktadir (Sekil 4.18). Saflastirma islemi ile liken kalintilarinin yeterince
giderilemedigi liken 6rnegine ait spektrum ile karsilastirildiginda, sentez sonrasi islem
gormiis  nanopartikiillerin ~ spektrumlarindaki  diisiik  siddetteki  piklerden

anlasilmaktadir.

Liken
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Sekil 4.18 Farkli kosullarda sentezlenmis Ni/NiO nanopartikiillerinin FTIR spekturumlari

Yapilan kalsinasyon ve saflastirma c¢alismalarinda UV-Vis analizinde piklerin
kayboldugu goriilmiistiir. FTIR sonuglart ise literatiir sonuglarina yakin ¢ikmis ve

sonuglar cizelge 4.1 ve 4.2°de gosterilmistir.
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Cizelge 4.1 Cu/CuO nanotaneciklerini i¢in FTIR pikleri

-OH | -CH | -C-C | -C=0O | -NH | -C=C | -N-O | -CH,-CH; | -C-O Cu/CuO
Usman 2974
3453 1755 1659 900-700 cm™ | 1273
vd. 2019 . | 2876 N N 1 N
cm cm cm cm
CuNP cm?
Hassanien | 3410 2949 1783 1615 655 cm’
cm
vd. 2018 | 1028 1 N N {CUNP)
cm cm cm u
CuNP cm’?
Sharmila 2921 1725 1232 L
3284 1521 507 cm’
vd. 2018 , | 2850 1656 N 1073
cm’ L . cm’ L (CuONP)
CuONP cm’ cm’ cm’
Sharmila 3315 2922 1726 1641 1046 477 ot
cm
vd. 2016 , | 2851 , | 1606 L
cm’ L cm’ L cm’ (CuONP)
CuONP cm’ cm’
Kerour 2915
1051 | 1596 1413 616 cm™
vd. 2018 2852 N . L
cm cm cm U,
L i } } (Cu,ONP)
Cu,ONP cm’
Bu
2924 1744 632 cm™ 512
Cahsma | 3386 2364 L 1120 L L
4 | 2855 L | 1627 874 cm’ 3 cm™ 482 cm’
(pH12 cm 4| cm A cm 1
75°C Cu) cm cm 418 cm
N u
Bu
2924 669 cm™
Cahsma | 3400 2364 1574 877 cm 1130 L
, | 2855 . . L L 624 cm™ 578
(pH12 cm’ , | ecm cm’ 1434 cm’ cm’ L N
85°C Cu) cm’ cm™ 464 cm’
N u
Bu 674 cm 624
2924
Cahsma | 3407 2855 2364 1576 882 cm 1125 | cm'573cm?
(pH12 cm? 4| em® cm? 1429 cm® | em? 510 cm™*
cm
95°C Cu) 482 cm’*
Bu 2924 1743 1273
calisma | 3400 1690 1573 1443
] , | 2855 . N 1072
(Liken cm’ 1 1651 cm’ cm’ 3
cm " cm
oziitii) cm
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Cizelge 4.2 Ni/NiO nanotanecikleri i¢in FTIR pikleri

c | - ; CH,- ; .
OH | -CH | " | (Lo | NH | (Jo [ -GN | (G | -C-O | (| NilNiO

Banik vd. 1642 872

2019 i‘fg% gff’ 1468 697

NiNP cm? cm?

\)gaszuoci% 3495 1674 | 1565 1413 1219 500 cm™
NiNP cm? em? | cm? cm? cm? (NiNP)
N 400-
Olajire 2922 | 2364 1265- .
vd. 2019 ii?? 2852 | 2135 iﬁf i?ﬁ? 1064 1000 cm
NiONP cm? | em? cm? (NIONP)

|
. 1518
Ezhilarasi | 3400- 2590 1750 | 1356 1018 482—9100
vd. 2018 3700 cm'l cm'l 1186 cm'l cm
NiONP | cm? pe (NiONP)
Ezhilarasi | 5g79 | 2924 | 2313 | ;g0 1605 1184 10%%0(;m'
vd. 2016 7 | 2855 | 2027 > > 8 !
Nionp | €M em® | cmt | €M cm cm .
(NiONP)
Bu
Cahsma | 3422 | 2522 | 2440 | 4547 1579 1371 | 121 834-459
< | 2855 | 2364 ! b T | 1050 .
(pH12 cm em? | em® | €M cm cm o’ cm
75°C Ni)
Bu
Cahsma | 3427 | 2924 | 2440 | 1767 1579 1379 | 1211 831-456
1| 2855 | 2360 4 b 7 | 1052 .
(pH12 cm em | em? cm cm cm o cm
85°C Ni)
Bu 1792
Cahsma | 3442 | 2924|2430 | 7253 1579 1381 | 1034 836-423
" | 2855 | 2364 1516 ] 8 ¥
(pH12 cm 1 1 | 1645 1 cm cm cm
9580 Ni) cmeeme oyt cm

Cu/CuO ve Ni/NiO nanotaneciklerinin saflagtirma ve kurutma sonras1 goriiniimleri Sekil 4.19

‘da verilmistir.

Sekil 4.19 Cu/CuO ve Ni/NiO nanotaneciklerinin saflagtirma ve kurutma sonrasi
gorliniimleri
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Sentezlenen Cu ve Ni nanotaneciklerinin  XRD analiz sonucu Sekil 4.20 ve Sekil
4.21’°de verilmistir.

Cu nanotanecikler i¢cin XRD de 20 43.27°, 50.40° ve 74.17° elementel bakir1, 36.39° ve
61.48° Cu,O nanotaneciklerin oldugunu gdostermektedir. Sentezlenen Cu/Cu,0
nanotaneciklerinin XRD kirinim pikleri incelendiginde karakteristik piklerin standart

Cu/Cu0 kristal yapisim1 gosterdigi ve siireli yayinlarla uyumlu oldugu belirlenmistir

(Sekil 4.20) (Mohamed E. 2020).
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Sekil 4.20 Sentezlenen Cu nanotaneciklerinin XRD analiz sonuglari

NiO nanotanecikler XRD de 20=37.14, 43.35, 62.89 ve 75.49 da pik vermektedir (Sekil
4.21).

Ni nanotanecikler ise 44.58, 51.9 ve 76.54’te pik vermektedir. Sentezlenen NiO
nanotaneciklerinin XRD kirmim pikleri incelendiginde karakteristik piklerin standart
NiO kristal yapisint gosterdigi ve siireli yayinlarla uyumlu oldugu belirlenmistir (Sekil

4.21, Karpagavinayagam vd. 2020).
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Sekil 4.21 Sentezlenen NiO nanotaneciklerinin XRD analiz sonuglari

4.2 CuNi Bimetalik nanotanecikler

CuNi bimetalik nanotanecikleri Cu ve Ni nanotaneciklerde belirlenen kosullarda pH 12,
95 °C sicaklikta, 1.5 saatte ve 700 rpm hizda azot ortaminda sentezlenmistir. Cu ve Ni
tuzlart 1:2, 1:1 ve 2:1 oranlarinda karistirilarak sentezlenmis (Sekil 4.22, Sekil 4.23) ve
UV-Vis spektrumlari karsilastirmali olarak verilmistir (Sekil 4.24).

Sekil 4.22 Sentez sonrasi CuNi bimetalik nanotanecik goriiniimii (1:1)
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UV-vis, FTIR, SEM, TEM ve XRD sonuglar1 degerlendirilerek literatiire gore en iyi
sonucu 1:1 oranda 1.5 mM 60 ml (4.5 ml CuSO,4.5H,0 stoktan, 4.5 ml Ni (NO3),.6H,0
stoktan) 6ml liken oziiti ve 1.5 ml NaOH ile (pH 12 i¢in) 95 °C’de ve 700 rpm

karistirma hizinda sentezlenen CuNi nanotaneciklerin verdigi gézlenmistir.

Sekil 4.23 Saflastirma ve kurutma sonrasi1 CuNi nanotanecikler

Cu ve NiO nanotanecikler ayni yerde pik
25 verdikleri icin bimetalik yapida ayni
yerde pik olusmustur 290-295 nm.

1,5
1
05 | ~—
0 1
200 300 400 500 600 700 800
1,1 1,2 2,1 Ni(NO3)2.6H20 liken CuSO4.H20

Sekil 4.24 Cu-Ni BNP sentezi Uv-Vis spektrumu (farkli oranlarda)

SEM-EDX goriintiileri incelendiginde farkli boyutlarda (10-250 nm) nanotanecikler
goriilmiistiir. EDX analizinde ise Cu ve Ni nanotaneciklerin varhigi goriillmektedir (Sekil
4.25-4.27). Boyut dagilimlarinda 30 nm boyutlarda (5-50 nm) daha ¢ok 1:1 oranda
CuNi bimetalik taneciklerde goriildiigii TEM analizi ile de kanitlanmistir (Sekil 4.26).
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Sekil 4.26 Cu-Ni bimetalik nanotaneciklerin a) SEM goriintiileri, b) EDX goriintiileri,
c) TEM goriintiileri d) tanecik boyut histogrami (pH 12, 95°C) (1:1)
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Sekil 4.27 Cu-Ni BNP sentezi SEM goriintiisii (2:1)

Cu-Ni nanopartikiillerine ait FTIR spektrumlarinda OH gruplarindan dolay: 3394 cm™"
de bir pik, ayrica 2924-2854, 1790, 1581 ve 1365 ve 1026 cm™de ortaya ¢ikan bazi
pikler C-H asimetrik gerilme, N-H, C = C esneme, CH,-CHj3 ve C-O baglaryla ilgilidir.
400-450 cm™ de olusan pikler ise M-M (metal metal) baglar1 nedeni ile ortaya ¢ikan
piklerdir (Sekil 4.28). (Ahmed vd. 2008, Saeed vd. 2010)
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Sekil 4.28 Cu-Ni BNP sentezi FTIR spektrumu (1:1, 1:2, 2:1)

CuNi nanotanecikler i¢cin XRD de 20 44.11, 51.36 ve 75.47 nanotaneciklerin
oldugunu gostermektedir (Sekil 4.29). Sentezlenen CuNi nanotaneciklerinin XRD
kirmmim pikleri incelendiginde karakteristik piklerin standart CuNi kristal yapisini

gosterdigi ve siireli yayilarla uyumlu oldugu belirlenmistir (Ahmed vd. 2008).
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Sekil 4.29 Sentezlenen CuNi nanotaneciklerinin XRD analiz sonuglari

4.3 PEI ile modifiye edilmis nanoyapilar

Cu/CuO, Ni/NiO ve CuNi bimetalik nanotaneciklerinin yiizey modifikasyonunda diisiik
molekiil agirlikli ve yiiksek molekiil agirlikli PEI kullanilmistir. Bu ¢alismada Cu/CuO,
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Ni/NiO ve CuNi bimetalik nanotaneciklerinin PEI ile modifikasyonu ilk defa
gerceklestirilmistir. PEI ile modifiye yapilarin UV-Vis, FTIR, SEM, TEM ve XRD

sonuclar1 agagida degerlendirilmistir.

4.3.1 Diisiik molekiil agirhikh PEI ile modifiye edilmis nanoyapilar

Diisiik molekiil agirlikli PEI ile modifiye yapilarin (Sekil 4.30) UV-Vis, FTIR ve XRD
analizleri yapilmis sonuglar asagida degerlendirilmistir. Diisiik molekiil agirlikli PEI ile
modifiye yapilarin UV-Vis sonuglarinda piklerde PEI etkisiyle 300-350 nm arasinda
pikler olugsmustur. (Sekil 4.31-4.33).

Sekil 4. 30 Sentez sonrasi diisitk molekiil agirliklt PEI ile modifiye edilmis tanecikler a)
Cu-PEI b) Ni-PEI ¢) CuNi-PEI

Yiizeyi PEI ile modifiye taneciklerin UV-Vis analiz sonuglar1 Cu/CuO, Ni/NiO ve CuNi
bimetalik nanotaneciklerinin UV-Vis spektrumu ile karsilastirmali olarak Sekil 4.31-
4.33’de verilmistir. PEI ile modifiye edildikten sonra metal nanotanecik pikleri PEI
etkisi ile kayma gosterdigi belirlenmistir, bulgular literatiir ile uyusmaktadir (Sekil
4.34).
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Sekil 4.31 Cu ve Cu-PEI nanoyapilarin UV-Vis spektrumlari
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Sekil 4.32 Ni ve Ni-PEI nanoyapilarin UV-Vis spektrumlari
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Sekil 4.33 CuNi ve CuNi-PEI nanoyapilarin UV-Vis spektrumlari
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Sekil 4. 34 Cu, PEI ve Cu-PEI UV-Vis spektrumlar1 (Anonymous. https://www.aurora
borealis.nl/pei_polyethylenimine_columns.html , 2021)

Yiizeyi PEI ile modifiye taneciklerin FTIR analiz sonuglar1 Cu/CuO, Ni/NiO ve CuNi
bimetalik nanotaneciklerinin FTIR spektrumu ile karsilastirmali olarak Sekil 4.35-
4.37°da verilmistir. Cu-Ni nanopartikiillerine ait FTIR spektrumlarinda OH
gruplarindan dolay1 3394cm™'de bir pik, ayrica 2924-2854, 1790, 1581 ve 1365 ve 1026
cm™de ortaya ¢ikan bazi pikler C-H asimetrik gerilme, C = C esneme, CH,-CH3 ve C-O
baglariyla ilgilidir. 400-450 cm™ de olusan pikler ise M-M (metal metal) baglar1 nedeni
ile ortaya ¢ikan piklerdir. 1606-1670 cm™de ortaya ¢ikan bazi pikler PEI kaynakli N-H
baglartyla ilgili ortaya ¢ikan piklerdir (Sekil 4.35).
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Sekil 4.35 Cu ve Cu-PEI nanoyapilarin FTIR spektrumlari
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Sekil 4.36 Ni ve Ni-PEI nanoyapilarin FTIR spektrumlari
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Sekil 4.37 CuNi ve CuNi-PEI nanoyapilarin FTIR spektrumlari

Yiizeyi PEI ile modifiye taneciklerin XRD analiz sonuglar1 Sekil 4.38’de verilmistir.
PEI’ in amorf yapist ve metal taneciklerden kaynakli pikler goriinmektedir. Cu-PEI ve

Ni-PEI akigkan olduklari igin cihaz iginde akmig XRD goriintiileri alinamamustir.
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Sekil 4.38 CuNi-PEI nanoyapilarin XRD spektrumu

Yiizeyi PEI ile modifiye nanotaneciklerin SEM-EDX goriintiileri incelenmis SEM
goriintiilerinde PEI igine dagilmis farkli boyutlarda (10-250 nm) nanotanecikler
goriilmistiir. EDX analizinde ise Cu ve Ni nanotaneciklerin varligi ayrica PEI’ nin

karbon ve azot icerigi de gorilmektedir (Sekil 4.39-4.41).
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Sekil 4.39 Cu-PEI nanoyapilarin SEM goriintiisti ve EDX analizi
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Sekil 4.40 Ni-PEI nanoyapilarin SEM gérintiisii ve EDX analizi

Sekil 4.41 Cu-Ni-PEI nanoyapilarin SEM goriintiisii ve EDX analizi

4.3.2 Yiiksek molekiil agirhikh PEI ile modifiye edilmis nanoyapilar

Yiiksek molekiil agirlikli PEI ile modifiye yapilarin (Sekil 4.42) UV-Vis, FTIR ve XRD
analizleri yapilmis sonuglari asagida degerlendirilmistir. Yiiksek molekiil agirlikli PEI ile
modifiye yapilarin UV-Vis spektrumlari incelendiginde metal nanotaneciklerden 290
nm’de ve PEI’den gelen pikler goriilmektedir (Sekil 4.43-4.45).
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Sekil 4. 42 Yiiksek molekiil agirlikli PEI ile modifiye edilmis nanotanecikler a) Cu-PEI
b) Ni-PEI c) Cu-Ni-PEI
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Sekil 4.43 Cu-PEI UV-Vis spektrumu
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Sekil 4.44 Ni-PEI UV-Vis spektrumu
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Sekil 4.45 CuNi-PEI UV-Vis spektrumu

Yiizeyi PEI ile modifiye taneciklerin XRD analiz sonuglar1 Sekil 4.46-4.48’de
verilmigtir. PEI’ in amorf yapis1 ve metal taneciklerden kaynakli pikler goriinmektedir.

XRD de 20 44.11, 51.36 ve 75.47 nanotaneciklerin oldugunu gostermektedir.
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Sekil 4.46 Cu-PEI nanoyapilarin XRD spektrumu
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Sekil 4.48 CuNi-PEI nanoyapilarin XRD spektrumu
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Yizeyi PEI ile modifiye taneciklerin FTIR spektrumlarinda OH gruplarindan dolay1
3394cm™de bir pik, ayrica 2924-2854, 1790, 1581 ve 1365 ve 1026 cm™de ortaya
¢ikan bazi pikler C-H asimetrik gerilme, N-H, C = C esneme, CH2-CH3 ve C-O
baglariyla ilgilidir. 400-450 cm™ de olusan pikler ise M-M (metal metal) baglari nedeni
ile ortaya cikan piklerdir. 1600-1670 cm™? de olusan pikler ise N-H baglarindan
kaynaklanmakta olup PEI’in varligin1 gostermektedir (Sekil 4.49-4.51).
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Sekil 4.49 Cu-PEI FTIR spektrumu
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Sekil 4.50 Ni-PEI FTIR spektrumu
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Sekil 4.51 Cu-Ni-PEI FTIR spektrumu

4.4 Antibakteriyel Aktivite Calismalari

Antibakteriyel ¢alismalarda ilk olarak pharmacopy’ye (Pharmacopeia, USP 29) gore
standardin etkili oldugu dozu bulmak igin zone ¢ap1 belirlenmistir. Siprofloksasin
standardinin zone ¢ap1 14-16 mm arasinda belirlenmistir. Zone ¢aplar1 E. Coli ve S.
Aureus mikroorganizmalar1 ile standardin farkli seyreltme oranlart kullanilarak

bulunmustur (Sekil 4.52).

Sekil 4.52 Siprofloksasin igin doz ¢alismasi

Uygun doz igin siproflaksasin stok ¢6zeltisi buffer 16 ¢6zeltisi ile seyreltilmesinde S.
Aureus igin bu oran 5 uL siproflaksasin, E. Coli igin 100 ul siproflaksasin ve ayrica test
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i¢in hazirlanan petrilere ekilecek bakteri miktarlari ise 15 ul E. coli 50 pl S. Aureus
olarak bulunmustur (Sekil 4.52).

4.4.1 Metal nanotanecikler

Sentez c¢alismalar1 sonucunda literatiire en yakin sonuglar1 veren Cu/CuO, Ni/NiO ve
CuNi bimetalik nanotaneciklerinin antibakteriyel aktiviteleri E. coli ve S. aureus
bakterileri ile siproflaksasin standardina karsi incelenmis ve sonuglari karsilastirmali
olarak verilmistir. Sekil 4.53, Sekil 4.54 ve Sekil 4.55te goriildigi gibi 0.1 pg/ml
degerinde nanotanecikler ve 0.5 pg/ml degerinde Ni nanotanecikler ve CuNi bimetalik
nanotanecikler E. coli ve S. aureus iizerinde herhangi bir antibakteriyel aktivite

gostermemislerdir.

Sekil 4.53 Ni nanotaneciklerin antibakteriyel aktivitesi (0.5 pg/ml)
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Sekil 4.55 Cu, Ni ve CuNI nanotaneciklerin antibakteriyel aktiviteleri (0.1 pg/ml)

0.5 ug/ml Cu nanotanecikler ise hem E. coli hem de S. aureus tizerinde etkili olmus ve

S. aureus tizerinde standarda gore ayni miktarda daha iyi sonu¢ vermistir (Sekil 4.56,
Cizelge 4.3).
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Sekil 4.56 Cu nanotaneciklerin antibakteriyel aktiviteleri (0.5 pg/ml)

Cizelge 4.3 Cu nanotaneciklerin antibakteriyel aktivite sonrast zone ¢aplari

CuNP zone ¢ap1 (mm) Siprofloksasin zone ¢api

S. aureus E. coli S. aureus E. coli

19,24 16,77 15,9 16,43

16,45 16,30 16,6 15,50

Ortalama cap 17,84 16,53 16,25 15,96

4.4.2 PEI ile modifiye edilmis nanoyapilar

Nanotaneciklerle modifiye edilmeden 6nce 0.1 pg/ml degerinde diisiik ve yiiksek
molekiil agirlikli PEI’lerin antibakteriyel aktiviteleri incelenmis ve karsilastirmali olarak
verilmistir (Cizelge 4.4). Yiiksek molekiil agirlikli ve dallanmig PEI yapisinda yer alan
fazla miktardaki amin gruplarindan dolayr daha iyi antibakteriyel aktivite gostermistir
(Sekil 4.57).
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Sekil 4.57 Yiiksek molekiil agirlikli PEI antibakteriyel aktivitesi

Cizelge 4.4 Yiiksek molekiil agirlikli PEI antibakteriyel aktivite sonrasi zone caplari

D.M. PEI zone ¢apt (mm) | Y.M. PEI zone ¢ap1 Siprofloksasin zone
cap1
S. aureus E. coli S. E.coli | S.aureus E. coli
aureus

8,68 9,51 12,54 12,69 16,43 14,26

9,06 9,98 13,31 12,50 15,75 15,47

Ortalama 8,87 9,74 13,425 | 12,595 16,09 14,86

cap

Sentezlenen Cu/CuO, Ni/NiO ve CuNi bimetalik nanotaneciklerin diisiik ve yiiksek
molekiil agirlikli PEI ile modifiye edilmis yapilarin antibakteriyel aktiviteleri E. coli ve
S. aureus bakterileri ile siproflaksasin standardina karsi incelenmis ve sonuglari
karsilastirmali olarak verilmistir. Sekil 4.58- 4.63’te PEI ile modifiye edilmis yapilar E.
coli ve S. aureus iizerinde siproflaksasin kadar ve daha iyi antibakteriyel aktivite

gostermisglerdir (Cizelge 4.5- Cizelge 4.8).
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Sekil 4.59 Diisiik molekiil agirlikli PEI ile modifiye NiPEI antibakteriyel aktivitesi

53



Sekil 4.60 Diisiik molekiil agirlikli PEI ile modifiye CUNIPEI antibakteriyel aktivitesi

Molekiil agirligi yiiksek PEI ile modifiye edilmis nanoyapilar PEDl’in dallanmis
yapisindan dolayr ozellikle E. coli tizerinde daha iyi etkinlik gostermislerdir. (Sekil
4.61-4.63).

Sekil 4.61 Yiiksek molekiil agirlikli PEI ile modifiye CuPEI antibakteriyel aktivitesi
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Sekil 4.62 Yiiksek molekiil agirlikli PEI ile modifiye NiPEI antibakteriyel aktivitesi

Yiiksek molekiil agirlikli PEI ile modifiye edilmis CuNi nanotanecikler diger
nanoyapilara gore daha iyi antibakteriyel etkinlik gostermistir (Sekil 4.63).

Sekil 4.63 Yiiksek molekiil agirlikli PEI ile modifiye CuNiPEI antibakteriyel aktivitesi
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Cizelge 4.5 PEIl ile modifiye edilmis Cu nanoyapilarin zone ¢aplari

D.M. CuPEI zone ¢ap1 (mm) Y.M. CuPEI zone ¢ap1 Siprofloksasin zone ¢ap1
S. aureus E. coli S. aureus E. coli S. aureus E. coli
12,58 14,31 12,73 13,86 14,30 14,50
12,98 14,90 12,76 14,65 15,50 15,60
Ortalama ¢ap 12,78 14,60 12,74 14,25 14,9 15,05

Cizelge 4.6 PEI ile modifiye edilmis Ni nanoyapilarin zone gaplari

D.M. NiPEI zone gap1 (mm) Y.M. NiPEI zone ¢ap1 Siprofloksasin zone ¢ap1
S. aureus E. coli S. aureus E. coli S. aureus E. coli
12,95 13,79 14,75 14,94 14,88 16,42
13,29 14,03 16,30 15,18 15,30 14,65
Ortalama ¢ap 13,12 13,91 15,52 15,06 14,9 15,05

Cizelge 4.7 PEI ile modifiye edilmis CuNi nanoyapilarin zone ¢aplari

D.M. CuNiPEI zone ¢ap1 (mm)

Y.M. CuNiPEI zone

Siprofloksasin zone gap1

¢ap1
S. aureus E. coli S. aureus E. coli S. aureus E. coli
12,67 13,88 15,36 14,64 13,35 15,50
12,20 14,23 16,08 15,20 15,68 15,75
Ortalama ¢ap 12,43 14,05 15,72 14,92 14,51 15,62

Nanoyapilarin antibakteriyel aktiviteleri 2 temel faktore baglidir ilki nanoyapilarin

fiziksel oOzelikleri ikincisi ise bakteri tipidir. Metal nanotaneciklerde antibakteriyel

aktivite genis yiizey alani/hacim orani, kiiciik boyut ve yiizey reaktivitesinin artmasi ile

artar. PEI ile modifiye yapilarda ise PEI igerdigi amin gruplarindan dolay1 antibakteriyel

aktiviteyi artirmaktadir. Antibakteriyel ¢alismalar siireli yayinlar ile karsilastirildiginda
(Azevedo vd. 2014, Naika vd. 2015, Chaudhary vd. 2019, Varghese vd. 2020) Cu

nanotanecikler ve PEI iceren nanoyapilarda E. coli ve S. aureus bakterileri iizerinde

benzer ve daha iyi antibakteriyel etkiler goriilmiistiir (Cizelge 4.8).
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Cizelge 4.8 Nanotaneciklerin ve PEI ile modifiye edilmis nanoyapilarin zone gaplari

Nanoyap1 (MIC) | S. aureus zone ¢ap1 | E. coli zone ¢ap1 Kaynak
PEI (0.1 ug/ml) 13,425 12,595 Bu ¢alisma
CuNP 17.84 16.53 Bu calisma
(0.5 pug/ml)
Y.M. CuPElI 12.74 14.25 Bu ¢alisma
(0.1 ug/ml)
Y.M. NiPEI 15.52 15.06 Bu ¢alisma
(0.1 pg/ml)
Y.M. CuNiPEI 15.72 14.92 Bu ¢alisma
(0.1 pg/ml)
PEI (2 pg/ml) 6.9 - Azevedo vd. 2014
Cu NP - 5 Chaudhary vd. 2019
(100 pg/ml)
Ni NP - 4 Chaudhary vd. 2019
(100 pg/ml)
CuO (10 pg/ml) 6 14 Nakia vd. 2015
CuNP (1 pg/ml) 14 - Varghese vd. 2020
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. SONUCLAR

Cetraria Islandica (L.) Ach. liken 6ziitii ile Cu ve Ni tuzlarinin alkali ortamda (pH
12) ve yiiksek sicaklikta (95 °C) daha iyi indirgendigi UV-Vis ve FTIR analizleriyle

belirlenmistir.

Sentezlenen Cu/Cu,O nanotaneciklerinin XRD kirinim pikleri incelendiginde
karakteristik piklerin standart Cu/Cu,O kristal yapisini gosterdigi ve siireli yayimlarla

uyumlu oldugu belirlenmistir.

Sentezlenen NiO nanotaneciklerinin  XRD kirmim pikleri incelendiginde
karakteristik piklerin standart NiO kristal yapisini gosterdigi ve siireli yaymlarla

uyumlu oldugu belirlenmistir.

SEM ve TEM analizleri sonrasinda nanotaneciklerin 100 nm ve altinda oldugu
goriilmistir. TEM goriintiilerinde ortalama 10 nm Cu/CuQO nanotanecikler, 20 nm
Ni/NiO nanotanecikler ve 30 nm boyutlarda bimetalik nanotaneciklerin olustugu

gorilmiistiir.

Sentezlenen nanotaneciklerin modifikasyonunda diisiik ve yliksek molekiil agirlikli
PEI kullanilmis antibakteriyel etkileri incelenmis ve yiiksek molekiil agirlikli PEI

dallanmis yapisindan dolay1 daha etkili oldugu saptanmustir.

Yapilan mikrobiyolojik miktar tayini testinde Cu/Cu,O nanotaneciklerin, PEI ile
modifiye edilmis Cu/Cu,0, NiO ve bimetalik nanoyapilarin siprofloksasin ve siireli

yayinlardaki ¢aligsmalar kadar 1yi antibakteriyel aktivite gosterdigi belirlenmistir.

En iyi antibakteriyel aktiviteyi 0.1 pg/ml degerinde yiiksek molekiil agirliklt PEI ile

modifiye edilmis Cu-Ni-PEI nanoyapilar1 gostermistir.

Sentezlenen nanoyapilarin E. coli iizerinde S. aureus’ tan daha ¢ok etkisi oldugu

belirlenmistir.
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