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Nanopartikiiller (NP) pek ¢ok alanda etkili bir bi¢imde
kullanilmaktadir. Sentezinde fiziksel ve kimyasal yontemlerin yani sira
glinimiizde olduk¢a goze carpan biyolojik yontemler de mevcuttur.
Yesil sentez olarak da adlandirilan bu metotta insana ve ¢evreye zarar
vermeyecek bilesenler kullanildigindan ¢aligmada yesil sentez metodu
tercih edilmistir. Feslegenin (Ocimum basilicum L.) yaprak ve
baharatinin sulu ekstreleri farkli konsantrasyonlarda kullanilmstir.
Yapilan tekrarli ¢alismalardan elde edilen NP’lerin boyutlart
incelenmistir. Dinamik Isik Sacilmasi (DLS) yontemi ile boyut analizi
sonucunda yapraktan 138,3 nm, baharattan 188,6 nm biiyiikliigiinde
glimiis nanopartikiiller (AgNP) elde edilmistir. Caligma sirasinda
sentezlenen tim AgNP’lerin A549 hiicreleri tizerinde sitotoksik etkisi
incelendiginde, 2,5 ve 3,25 mg mL™? konsantrasyonlari araliginda,
boyutu 138,3 nm olan, bekletilmeden kullanilan yaprak feslegen
AgNP'lerinin en fazla sitotoksik etki sagladigi goriilmiistir.

Investigation of Anticancer Activity of Silver Nanoparticles Synthesized from Basil (Ocimum
basilicum L.) in Human Lung Cancer Cells
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Nanoparticles (NP) are used effectively in many fields. In addition to
physical and chemical methods in its synthesis, there are also
biological methods that are quite outstanding today. In this method,
which is also called green synthesis, the green synthesis method was
preferred in the study, since components that do not harm humans and
the environment are used. Aqueous extracts of the leaf and spice of
basil (Ocimum basilicum L.) were used at different concentrations. The
sizes of NPs obtained from repeated studies were examined. As a
result of dimensional analysis with Dynamic Light Scattering (DLS)
method, silver nanoparticles (AgNP) with a size of 138,3 nm from the
leaf and 188,6 nm from the spice were obtained. When the cytotoxic
effect of various AgNPs synthesized during the study was examined on
A549 cells, it was seen that the AgNPs of basil leaves, which were
used without waiting, with a size of 138,3 nm, in the concentration
range of 2,5 and 3,25 mg mL-1, provided the most cytotoxic effect.
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1.Giris

Nanoteknoloji, bilim ve teknolojinin uygulamali alanlarindan ilham alir ve mevcut teknolojilerdeki
yeniliklerden ortaya ¢ikan disiplinler arasi bir aragtirma alanidir (Zia ve ark., 2016; Muhammad ve
ark., 2019). Kimya, fizik, mithendislik ve biyoloji gibi ¢esitli disiplinleri, ayrica atomlar ve molekiiller
gibi kiigiik parcaciklari manipiile etme stratejilerini kullanir (Farias ve ark., 2014). Nanoteknoloji,
cesitli nanopartikiillerin (NP) sentezi ve gelistirilmesi ile ilgilenir (Elgorban ve ark., 2016).
Nanopartikiiller ise 10 ila 100 nm arasinda degisen ¢aplara sahip, mikroskobik boyutlu pargaciklardir
(Farias ve ark., 2014). Terapotik ajanlart 6zel bir organ, hiicre veya dokuda hedeflenen bir bolgeye
giivenli bir sekilde tagimak icin potansiyel adaydirlar. Bunlar, ilag dagitim ve tutma ile ilgili sorunlari
biiyiik ol¢lide azaltabilen yeni bilesiklerdir. (Iravani, 2011). NP’ler uzun siiredir fiziksel ve kimyasal
olarak {iretilmistir, (Nadeem ve ark., 2017) ancak son gelismeler metal NP’lerin {retiminde
mikroorganizmalarin ve biyolojik sistemlerin kritik roliinii gostermektedir (Manikandan ve ark.,
2021). Bu alanda organizmalarin kullanimi, artan basarilar1 ve NP’lerin olusum kolayliklar1 nedeniyle
hizla gelismektedir. Ayrica, metal NP’lerin biyosentezi, agir, toksik ve pahali kimyasallar
kullanilmadan uygulanan c¢evreye duyarli bir yontemdir. Cevreye herhangi bir zaran
bulunmamasindan dolay1 bu sentez yontemi yesil kimya alanina girmektedir (Singh ve Raja, 2011).
Biyolojik yontemler arasinda NP'lerin bitki bazli biyosentezi, bitkilerin c¢esitli dogast ve kolay
bulunabilirligi nedeniyle altin bir teknik olarak kabul edilir (Ankamwar ve ark., 2005). Bitkilerin
icerisindeki fitokimyasallar, NP'lerin biyosentezinde stabilize edici ve indirgeyici ajanlar olarak
kullanilir (Siddiquah ve ark., 2018). Ayrica giimiisiin (Ag) antibakteriyel etkiye sahip oldugu
literatiirde mevcuttur (Dehaghi ve ark., 2014). Uretilen NP’nin uygulanan hiicre ortaminda ayni
zamanda antibakteriyel etkiye de sahip olmasi istendiginden ¢alismada Ag metali se¢ilmistir.

Ocimum basilicum L. (feslegen) Lamiaceac familyasina ait aromatik bir tibbi bitkidir. Yaygin
farmasotik potansiyeli sayesinde, yaprak ve cigeklerinden elde edilen esansiyel yaglari nedeniyle
oldukca degerlidir. Onemli bir ucucu yag bitkisi olmasindan dolay: da bir¢ok iilkede ticari olarak
yetistirilmektedir (Pedro ve ark., 2017). Fenolik bilesikler ve polifenoller dahil olmak tizere diger
dogal bilesiklerinden kaynaklanan karakteristik bir kokuya ve keskin bir tada sahiptir (Filip, 2017).
Feslegen, bocek kovucu, antibakteriyel, antifungal ve antioksidan aktivitelerinin (Anonim, 2022)
yaninda, seskiterpenler, fenolik asitler, antosiyaninler, fenilpropanoidler ve monoterpenler gibi
biyolojik olarak aktif bilesenler icerir (Elgorban ve ark., 2016). Cesitli in vivo ¢aligmalar, feslegenin
anti-enflamatuar aktivitesini de bildirmistir. Bu nedenle, feslegen yapraklart ilag olarak c¢esitli
hastaliklarda yaygin olarak kullanilmaktadir (Hakkim ve ark., 2007).

Tim bu bilgiler 15181nda ¢aligmada sirasiyla; feslegenden AgNP’ler yesil sentez yontemiyle elde
edilmistir, sentez asamasindaki islemlerde elde edilebilecek daha kiigiikk boyutta NP eldesi icin
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optimizasyon tekrarlarina yer verilmistir, Karakterizasyon amaciyla literatiirden faydalanilarak,

sentezlenen NP’lerin DLS metodu ile boyut dl¢timii yapilmistir (Zook ve ark., 2011).

Tablo 1. A549 Hiicre hattinda antikanser aktivitesi incelenen yesil sentez ¢aligmalar1 (PA1: Ovaryum kanseri;
B16: Fare melanoma hiicre hatti MCF-7: Insan meme kanseri EDX: Enerji dagitic1 X-ray; FTIR: Fourier
doniistiiriiciilii infrared spektroskopi; ICP-OES: Indiikleyici plazma optik emisyon spektrometresi; SEM:

Taramali elektron mikroskobu; TEM: Transmisyon elektron mikroskobu; UV—-Vis: UV-visible absorbsiyon
spektroskopi; XRD: X-ray kirinim cihazi)

Kanser .
Calisma Bitki Kl;g:;:llﬂan l:ll:;:f Boyut(nm)  Sekil Ka;%':ltti';lnzli?{on A(\rgnNMof
Khanra ve Croton PA-1, .. UV-Vis, TEM,
ark. (2016) bonplandianum 23K Asag 32 Karesel - “gen XRD !
Palaniappan Cymodocea UV-Vis, DLS,
ve ark. lat Yaprak A549 29,28 Kiiresel TEM, SEM, 1
(2015) serrufata XRD, FTIR
Mukherjee A549, UV-Vis, DLS, 100
ve ark. Olax scandens Yaprak B16, 30-60 Kiiresel TEM, XRD,
(2014) MCF-7 FTIR, ICP-OES
Venkatesan Rosa UV-Vis, TEM,
ve ark. damascena Tag yaprak ~ A549 15-27 Kiiresel SEM, FTIR, 1-10
(2014) XRD, EDX
UV-Vis, TEM,
;Ea(nzrgl\g Scoparia dulcis Yaprak 2'2419 15-25 Kiiresel SEM, FTIR, 1
) XRD, EDX

Literatiirden faydalanilarak olusturulan Tablo 1’de yesil sentez yontemiyle farkli bitkilerden AgNP
elde edilen ¢aligmalar gésterilmektedir ve elde edilen AgNP’lerin A549 hiicre hattinda sitotoksik etkisi
gbzlemlenmistir (Ovais ve ark., 2016) Farkli bir ¢alismada ise bagka bir feslegen sinifina ait Ocimum
americanum yapraklar1 kullanilarak AgNP elde edilmis ve A549 hiicrelerinde apoptozu indiikledigi
icin giicli sitotoksik etki gozlenmistir (Manikandan ve ark., 2021). Ocimum basilicum’un igerisinde
olan ve antikanser aktviteye sahip oldugu bilinen rosmarinik asit, kikorik asit ve kaftarik asitten
(Elensary ve ark., 2015) yola ¢ikilarak bu bitkiden iiretilecek AgNP’lerin de antikanser aktivitesinin
olabilecegi disiinilmiistiir. Ocimum basilicum’un antikanser aktivitesi genellikle yapraginin ektresi
veya esansiyel yagi kullanilarak arastirilmigtir. Yapilan caligmalar arasinda A549 hiicre hattina
rastlanmamistir (Perna ve ark., 2022). Yani sira bu bitkiden yesil sentez yontemiyle elde edilen
AgNP’lerin antimikrobiyal, antidiyabetik ve AS549 disindaki farkli kanser hiicre hatlarinda
antiprolaktif aktiviteleri incelenmistir (Malapermal ve ark., 2017; Abbasi ve ark., 2019). Ozetle,
feslegen ile AgNP olusumuna iliskin ¢ok sayida calisma mevcuttur (Ahmad ve ark., 2010;
Manikandan ve ark., 2021). Ancak literatiirde, olugturulan AgNP’lerin akciger kanseri hiicre hatti
A549 iizerindeki sitotoksik etkisinin aragtirildigina rastlanmadigindan bu aktivitenin incelenmesi

calismaya 6zgiinliik kazandirmaktadir.
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Bu dogrultuda ¢alismada son olarak, sentezlenen AgNP’lerin A549 hiicre hatt1 iizerinde sitotoksik
aktivitesi 2,3-bis (2-metoksi-4-nitro-5-siilfenil)-5-[(fenilamino) karbonil]-2H-tetrazolyum hidroksit
kiti (XTT) kullanilarak arastirilmstir.

2. Materyal ve Metot

2.1. Kimyasallar
AgNP sentezi i¢in kullanilan AgNO; ve XTT metodundaki biitiin kimyasallar (XTT tuzu, tetrazolyum,
DMEM, PMS) Sigma-Aldrich firmasindan (Missouri, ABD) temin edilmistir.

2.2. AgNP’lerin Yesil Sentezi
AgNP sentezi icin yesil yaprakli ve baharat feslegen lokal marketlerden alindi. Bitki kurutulup
AgNP’ler elde edildiginde kanser hiicresi iizerinde sitotoksik etkisinin taze yapraga gore kiyaslanmasi

icin iki tiird tercih edildi.

Sekil 1. Kullanilan Ocimum Basilicum L. ‘nin yapraklar1 ve baharati

Yesil yapraklardan 100 mg mL™, baharattan 20 mg mL™ konsantrasyonu saglayacak sekilde
feslegenler tartilip saf suyla yikandi. Uzerine 100 mL distile su eklenip degisken sicaklik ve AgNO3
konsantrasyonlarinda 1siticili manyetik karistirictya (Mini Stirrer, 120V, VWR, US) konuldu. Her
ornek icin karistirma hizi 300 rpm’de sabit tutuldu. Karistirma siiresi ise yesil yapraklar i¢in 30 dk,
baharat igin 10 dk olarak belirlendi. Tablo 2'de yaprak, Tablo 3’te baharat feslegen igin sentez

esnasinda kullanilan parametreler sirasiyla gosterilmistir.

Tablo 2. Yesil yapraklh feslegenden AgNP sentezinde kullanilan parametreler

Ornek no Sicaklik (°C) AgNO; Soliisyon/ Ekstrakt (% mL)
1 60 80
2 70 90
3 75 90
4 85 80
5 85 70
6 95 80
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Tablo 3. Baharat feslegenden AgNP sentezinde kullanilan parametreler

Ornek no Sicaklik (°C) AgNO; Soliisyon/Ekstrakt (% mL)
1 60 90
2 70 80
3 80 70
4 90 90
5 100 80
6 110 70

Diger yandan, literatiirdeki ¢aligmalarla optimize edilen miktarda AgNO; (ImM, 0,017 g), 100 mL
suyla karistirilip 20 dk agzi kapali bir sekilde ve 1s1ksiz ortamda bekletildi (Ernandez-Pinero ve ark.,
2016; Manikandan ve ark., 2021). Karistiricidan alinan bitkisel ekstrakt Whatman filtre kagidindan
dikkatlice siiziildii ve kati1 kisimlar atildi. Toplam hacim 100 mL olacak sekilde Tablo 1 ve 2’de
verilen AgNO; konsantrasyonlarina gore, pastor pipet yardimiyla ekstrakt ve AgNO; soliisyonu oda
sicakliginda 5 dk karistirildi. AgNP'lerin olusumu i¢in karigim agzi kapali bir sekilde 1s1ksiz ortamda,
oda sicakliginda 24 sa. bekletildi. 24 sa. sonunda, olusan AgNP'ler sayesinde a¢ik saridan

kahverengiye dogru bir renk degisimi gézlendi.

Sekil 2. AgNP olusumuna dair renk degisimi

Karisimin i¢indeki biiytlik pargalar sonikasyon cihazinda (Ultrasonic Cell Crusher, JingxinTechnology,
Cin) 5 dk boyunca titresim yoluyla kirtldi ve daha homojen bir karisim elde edildi. UV-vis
spektrofotometrede (Shimadzu UV-1700, Japonya) sentezin gergeklestigini gosteren, yaklagik 400
nm'de absorbans goriildii. Daha sonra {irtiin 50 mL'lik falkon tiiplere alind1. +4°C, 5000 rpm'de 12 dk
boyunca santrifiijlendi (Sigma 2-16PK, Sigma-Aldrich, Fransa). Sonrasinda dipte olusan pelletler
atildi, tstteki sivi kisim ayr tiiplere alindi. Tekrar +4°C, 10000 rpm ve 15 dk santrifiijlendi. Bu kez
iistteki s1v1 kisim atildi ve yikama islemi igin tiiplere 50 mL distile su eklendi. Bir kez daha +4°C,
10000 rpm’de 15 dk santrifijjlendi. Olusan sivi kisim atildi. Kalan pellet iizerine 5 mL distile su

eklendi. Tiim islemler tamamlandiktan sonra DLS y6ntemi ile boyut 6l¢timii yapildi.

2.3. Sentezlenen AgNP’lerin Karakterizasyonu
Sentezlenen AgNP c¢ozeltilerinin ilk asamada UV-vis spektrofotometre ile spektroskopik analizi

gerceklestirildi. Ikinci karakterizasyon yontemi olarak, her 6rnegin soliisyon igerisindeki gercek boyut
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dagilim1 DLS metodu ile belirlendi. Olg¢iimler, drnekler distile su ile seyreltilerek, cihaza (Nano-ZS90,
Malvern Instruments Ltd, UK) ait ZEN0040 kiiveti ile yapildu.

2.4. AgNP’lerin A-549 Hiicre Hattina Kars1 In Vitro Sitotoksisitesi

Feslegen ekstraktimin ve elde edilen AgNP'lerin A549 (ATCC; CCL-185) (istanbul Uni. Tip Fakiiltesi,
Tiirkiye) insan akciger kanseri hiicreleri iizerindeki sitotoksik aktivitesi ve uygun c¢alisma
konsantrasyonlarinin belirlenmesi 10993-5 standardina uygun olarak XTT [2,3-Bis(2-metoksi4-nitro-
5-sulfofenil)-2H-tetrazolyum] canlilik testi ile yapildi. Bu canlilik testi ii¢ asamada gerceklestirildi. Tlk
asamada hiicreler etkisi incelenmek istenen Ornege maruz birakildi. Pozitif kontrol olarak DMSO
(dimethyl sulfoxide) kullanildi. Ikinci asamada 6rnek uzaklastirilip tetrazolyum bilesigi ortama
eklendi ve hiicrelerle ortalama 4 saat boyunca CO;’li inkiibatérde (CO-50AIC-PE, SanyoScientific,
Japonya) bekletildi. Bu esnada, XTT tetrazolyum tuzu canli hiicrelerde indirgenip formazana doniistii
ve ortamda turuncu renk degisimi gergeklesti. Son asamada ise renk degisimi spektrofotometrik
yontemle olgiilerek yiizde canlhilik belirlendi. Islemler sirasinda her kuyucukta 1x10* hiicre olacak
sekilde hiicre ayrildi ve iizerine DMEM (Dulbecco’s modified eagles media) besiyeri eklenerek
siispanse edildi. Siispanse edilen hiicrelerden her kuyucuk i¢in 100 pL almmarak 96 kuyucuklu steril
mikroplakalara (TermoFisherScientific, Fransa) hiicre ekimi yapildi. Mikroplakalar, 37°C*de %5 CO,
iceren inkiibatorde 24 saat inkiibe edildi ve bdylece hiicrelerin plaka yiizeyine tutunmalari ve
konfluent olmalar1 saglandi. Orneklerin belirlenen konstrasyonlariyla hazirlanan soliisyonlardan
100’er puL alindi ve en az 3 tekrar kuyucugu olacak sekilde konfluent yap1 olusturan hiicreler {izerine
eklendi. Kontrol grubu olarak herhangi bir 6rnek igermeyen besiyeri kullanildi. Mikroplakalar
37°C‘de %5 CO; igeren inkiibatérde 24 saat inkiibe edildi. Inkiibasyonun ardindan, XTT soliisyonu,
her mikroplaka i¢in 4 mg XTT tuzu, 10 mL DMEM ve 10 pl N-metil dibenzopyrazin metil siilfat
(PMS) kullanilarak hazirland1 ve kuyucuktaki besiyeri pipet yardimiyla ¢ekildikten sonra her bir
kuyucuga hazirlanan soliisyondan 100’er pL eklendi. Mikroplaka, %5 CO; iceren inkiibatérde 37°C‘de
4 saat boyunca inkiibe edildi ve inkiibasyonun ardindan absorbans degerleri ¢oklu mikroplaka

okuyucu yardimiyla (Biotek instrument Inc.) 450 nm dalga boyunda 6l¢iildii.

2.5. Istatiksel Analiz
Verilerin istatistiksel analizi GraphPad yazilimi (GraphPadInc. CA, ABD) kullanilarak yapildi. Ornek
ve kontrol ortalamalari, unpaired t-testi kullanilarak karsilastirildi. 0,0001'den (p <0,0001) kiictik p

degerleri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

3. Bulgular ve Tartisma

3.1. UV-vis Spektrofotometre Analizi

Hazirlanan 6rnekler UV-vis spektrofotometrede (Shimadzu UV-1700, Japonya) 300-700 nm dalga
boyu aralifinda tarandi. AgNP’ler i¢in 350-450 nm bdlgesinde maksimum absorbans bandi
beklenmektedir (Unal, 2019). Olgiim sonucunda 400 nm de AgNP’lere ait pik goriilmiistiir.
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3.2. DLS Metodu ile AgNP'lerin Boyut Ol¢iimii

Sentezlenen AgNP’lerin pargacik biiyiikliigii, dinamik 1s1k sacilimi1 (DLS) metodu ile belirlenmistir.
AgNP sentezi esnasinda boyut karsilastirmasi yapabilmek i¢in farkli parametreler denenmistir.
Bunlarin arasinda yesil yaprakli feslegende 4 nolu (85 °C, %80 AgNO; konsantrasyonu), baharat
feslegende ise 5 nolu ornekte (100 °C, %80 AgNOj; konsantrasyonu) ¢alismadaki en kiigiik AgNP’ler
elde edilmistir. DLS metodu ile boyut 6lgiimii sonuglar1 yaprakta 4 nolu 6rnekte 138,3 d.nm, baharatta
5 nolu 6rnekte 188,6 d.nm olarak kaydedilmistir.

Tablo 4. AgNP’lerin DLS metodu ile boyut 6l¢iimii sonuglari

No Yaprak i¢in Boyut Ol¢iim Baharat icin Boyut Ol¢iim
Sonucu (d.nm) Sonucu (d.nm)
1 228,4 2516
2 198 201
3 149 306,9
4 138,3 209,8
5 230 188,6
6 250 251
400
—@— Yaprak
—#- Baharat
300
£
o
= 200
2
a
100
0 T T | T T T
1 2 3 4 5 6
Ornek No

Sekil 3. AgNP’lerin DLS metodu ile boyut 6l¢iim sonuglari (x ekseni 6rnek numarasini, y ekseni ise DLS

metodu ile 6l¢iimii yapilan NP boyutlarini ifade etmektedir)

Size (d.nm): % Intensity: St Dev (d.n...
Z-Average (d.nm): 138.3 Peak 1: 218.2 92,2 1479
Pdl: 0.416 Peak 2: 20,07 4.4 6,934
Intercept: 0,693 Peak 3: 4018 3.5 1107

Result quality : Good

Size Distribution by Intensity

Intensity (Percent)

0.1 1 10 100 1000 10000
Size (d.nm)

Record 36: 10.3.20/2 or]

Sekil 4. 4 nolu feslegen yapragi kullanilarak sentezlenen nanopartikiillerin boyut dagilimi grafigi
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Size (d.nm): % Intensity: St Dev (d.n...

Z-Average (d.nm): 1886 Peak 1: 270,1 87,9 211,0
Pdl: 0,512 Peak 2: 4448 85 1107
Intercept: 0,837 Peak 3: 29,72 3.7 6,400

Result quality : Good

Size Distribution by Intensity

w

s

©

Intensity (Percent)

,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,

ra

0.1 1 10 100 1000 10000
Size (d.nm)

Record 34: 10.3.20/2 or]

Sekil 5. 5 nolu feslegen baharat1 kullanilarak sentezlenen nanopartikiillerin boyut dagilimi grafigi

Literatiirde yer alan biyosentezlenmis AgNP’lerin yaklasik 100-300 nm araligindaki boyutlara sahip
olabilecegi gozlenmistir (Singh ve ark., 2016). Soliisyon igerisinde kalan biiyiik partikiiller, DLS
boyutunun artmasimna neden olabilmektedir. Uygun biiylikliikteki porlara sahip membran filtre
kullanilarak biiyiik pargaciklarin uzaklagtirilmas: ve vorteks uygulanarak aglomerasyonun dagilimi
saglanabilir.

Partikiil boyutu ve dagilimlari NP’lerin fiziksel olarak stabil olduklarini anlayabilmek i¢in oldukca
onemlidir. Bu noktadaki en 6nemli parametre PDI (Poly dispersity index) degeridir. Foton korelasyon
spektroskopik analizinden elde edilir ve pargacigin dagilimini tanimlar. Homojen ve dar bir dagilima
sahip olan pargaciklar i¢in bu deger genel olarak 0,1-0,25 arasindadir. Cok genis boyutlu dagilima
sahip 6rnekler icin indeks >0,7'dir ve bu 6rnekler DLS metodu ile dlgiime uygun degildir. Olgiim
sonucu goriilen PDI degeri, ideal NP olusumu i¢in 0,1-0,5 aralifinda olmalidir. Kiimelenmis
nanopartikiiller, PDI degeri 0,5’ ten biiyilkk oldugunda meydana gelir ve daha diislik stabilite
sunmaktadir. (Nidhin ve ark. 2008; Tripathi ve ark. 2010; Kavaz, 2011; Ozkahraman ve ark. 2011;
Unal, 2019). Calismamizda 6l¢iim sonucunda PDI degerlerinin 0,416 ve 0,512 oldugu goriilmektedir.
Bu sonuglara gore AgNP’lerin siispansiyondaki dagilimi istenen aralikta kabul edilebilir ancak sinira

yakin bir degerde oldugundan agregat olusumu goriilebilir.

3.3. Feslegenden (Ocimum basilicum L.) Sentezlenen Giimiis Nanopartikiillerin A549 Hiicreleri
Uzerinde Sitotoksik Etkinin Degerlendirilmesi

Akciger kanseri 21. ylizyilin baglarinda sik karsilagilmamasina karsin giiniimiizde ¢ok¢a artan 6nemli
bir saglik sorunu olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Akciger kanser tedavisinde kemoterapi, radyoterapi

veya kombinasyon tedavilerinin kullanilmasi; saglikli hiicrelerin Sliimii, ¢evresel hasar, yiiksek
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maliyetler gibi hastalarm hayat kalitesini diisliren pek ¢ok olumsuz yan etkiler gosterebilmektedir
(Greenlee ve ark., 2000). Bu dezavantajlar, arastirmacilari yan etkisi olmayan, yalnizca kanserli
dokuyu yok etmeye yonelik terapi arastirmalarina ydneltmistir. Ote yandan bitkilerden elde edilen
dogal iriinler gegmiste ilag kesfine dnemli 6lciide katkida bulunmustur ve hala etkin bir bigimde
kullanilmaktadir (Anonim, 2017).

XTT metodu ile hiicre canliliginin degerlendirilmesinin ardindan 6rneklerin mikroplaka okuyucu ile

450 nm dalga boyunda verdikleri absorbans degerleri incelenmistir. Canlilik degerleri Sekil 6’da

verilmistir.
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Sekil 6. A,B,C,D ve E érneklerinin 1,5 — 3,25 mg mL™ konsantrasyonlarda konsantrasyon-canlilik grafigi (A:

yesil yaprak ekstresi, B: 3 ay +4°C'de bekletilen yesil yaprak AgNP (138,3 nm), C: Sentez sonrasi hemen testi

yapilan yesil yaprak AgNP (138,3 nm), D: Liyofilize edilmis 3 ay +4°C'de bekletilen yesil yaprak NP (138,3
nm), E: Liyofilize edilmis 3 ay +4°C'de bekletilen baharat NP (188,6 nm),PK: Pozitif Kontrol)
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Sekil 7. C 6rneginin canlilik degerleri
Grafiklerden de anlasilacagi lizere C Ornegi A549 hiicreleri iizerinde diger 6rneklere kiyasla daha
yiiksek sitotoksik etki gdstermistir.

Karsilastirma amaciyla bitkinin yesil yaprakli ve kuru baharat halleri kullanilmistir. Baz1 6rnekler
AgNP eldesinden sonra liyofilizasyon islemiyle toz haline getirilmistir. Karsilastirildiginda yesil

yapraklarin baharattan daha fazla sitotoksik etkisi oldugu goériilmiistiir. Bu duruma, yapraklar1 baharat
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haline getirirken tabi tutulan kurutma asamasinda bitkideki biyoaktif bilesenlerin inaktif hale
gelmesinin  sebebiyet vermis olabilecegi diislinlilmiistiir. Literatiirde gegmisten beri feslegen
yapraklarmin kurutulmadan ilag olarak cesitli hastaliklarda yaygin olarak kullanildigi rapor edilmistir
(Hakkim ve ark., 2007). Bir diger ¢alismaya bakildiginda ise kullanilan tiim 6rneklerin baglangic nem
icerigi degerleri %82,4 olarak Slgiilmiistiir (Topdemir, 2019). Daha sonra zamanla mikrogogaltim ile
tiretilmis feslegen Orneklerinin nem igerigi degerleri azaldigi ve belirli bir siire sonra 6rneklerdeki
nemin tamamen uzaklastigi goriilmektedir. Kurutma asamasi sonunda meydana gelen bu yiiksek nem
farki feslegen yapragindaki bir¢cok biyomekanizmayi etkileyebilmektedir (Topdemir, 2019). Boylelikle
bu durumun bitkinin sitotoksik etkinligini de azalttigi disiiniilebilir. Ayn1 sekilde liyofilizasyon
isleminde bitkinin nem igerigi yok oldugundan benzer inaktiflik s6z konusu olabilir.

Ayni zamanda Orneklerin bekletildigi takdirde etkinliginin kaybolup kaybolmadigi da denenmistir.
NP’lerin sentez sonrasinda direkt kullanimi sonucunda kanser hiicreleri iizerindeki sitotoksik
etkilerinin daha yiiksek oldugu tespit edilmistir. Sentez sonrasinda hemen kullanilan yaprak NP'leri
A549 hiicrelerinin canliligm1 %30 oranina indirmistir. Bekletilen 6rneklerde ise sitotoksik bir etki
gdzlenememistir. Ornekler bekledigi siire igerisinde, bitki icerigindeki biyoaktif bilesenler inaktif hale
gelmis olabilir. Bu siiregte orneklerde meydana gelen reaksiyonlar dizisi bilinmemekte ve literatiirde
herhangi bir ¢aligma bulunmamaktadir.

XTT sonuglarma gére en diisik canlihk %3049 oramiyla C numunesinin 2,5 mg mL™

konsantrasyonunda gerceklesmistir.

4. Sonuclar

Bu calismada baharat feslegen ve yesil yaprakli feslegenden cesitli parametrelerle, yesil sentez
yontemiyle AgNP’ler elde edilmistir. Calisma sonuglari, literatiirii destekler nitelikte olup Ocimum
basilicum L.’nin AgNP olusumunda indirgeyici ajan olarak gorev yapan biyoaktif bilesiklere sahip
oldugunu gosterir. NP’lerin yesil sentezindeki 6nemli noktalardan biri de en iyi AgNP’leri iiretmek
icin hangi parametrelerde (sicaklik, karistirma hizi, silire, konsantrasyon) ¢alisilacaginin
optimizasyonudur. Dolayisiyla caligmamizda optimizasyonlar saglanmig ve NP'lerin biiyiikligi
kontrol edilmistir. Tim sonuglar gbz &niinde bulunduruldugunda 2,5 ve 3,25 mg mL™
konsantrasyonlar1 aralifindaki, bekletilmemis yesil yaprak feslegen AgNP'lerinin A549 hiicreleri
tizerinde en fazla sitotoksik etki sagladigi goriilmiistiir. Elde edilen NP'lerin goriilen sitotoksik
etkisinin yaninda ayn1 zamanda maliyetinin ¢ok diigilk, hammaddenin kolay bulunabilir olmasi, yesil
sentez sayesinde ¢evreye ve biyolojik dokulara zararli etkilerinin olmamasi, kisa siirede sentezinin
yapilabilmesi ve tiim agamalar i¢in pahali ekipmanlara ihtiya¢ duyulmamasi biiyiik kolayliklar

saglayan avantajlardir.

2243



Cikar Catismasi Beyani
Makalemiz ile ilgili herhangi bir kurum, kurulus, kisi ile mali ¢ikar catigmasi yoktur ve yazarlar

arasinda ¢ikar ¢atismasi bulunmamaktadir.

Aragtirmacilarin Katki Oram Beyan Ozeti

Yazarlar makaleye esit oranda katki saglamiglardir.
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