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ÖZET 

 

OKSİDE AMİLOZLU GÜMÜŞ NANOPARTİKÜLLERİN  

KURKUMİN VE SİNNAMALDEHİT İLE  

ANTİBAKTERİYEL SİNERJİK AKTİVİTESİNİN SAPTANMASI 

 

Çoklu antibiyotik-dirençli bakteriler infeksiyonların tedavisinde ciddi 

problemler yaratmaktadır. Bu nedenle yeni antibakteriyel ajanların geliştirilmesine 

gereksinim duyulmaktadır. Antibakteriyel aktivitesi nedeniyle geçmişte yaygın 

olarak kullanılmış olan gümüşün nanopartikül formu, çevre dostu bir indirgeyici ajan 

ve stabilizatör olan okside amiloz kullanılarak sentezlendi. Ayrıca okside amilozlu 

kurkumin ve sinnamaldehit komplekslerinin yanı sıra her iki komplekse gümüş 

nanopartikül eklenerek okside amilozlu kurkumin-gümüş nanopartikül kompleksi ve 

okside amilozlu sinamaldehit-gümüş nanopartikül kompleksi elde edildi. Sentezlenen 

komplekslerin karakterizasyonu fourier dönüşüm kızılötesi spektroskopisi ve 

transmisyon elektron mikroskobisi kullanılarak yapıldı.  

Ticari ve sentezlenen komplekslerin antibakteriyel aktiviteleri, Kirby-Bauer 

disk difüzyon yöntemi, agar kuyucuk difüzyon ve mikrodilüsyon yöntemi ile 

belirlendi. Bu çalışmada standart ve klinik örneklerden soyutlanan çoklu antibiyotik 

dirençli bakteri kökenleri kullanılmıştır. Gram pozitif standart kökenler, 

Staphylococcus aureus ATCC 29213, Staphylococcus aureus ATCC 43300, 

Enterococcus faecalis ATCC 29212, Enterococcus faecium ATCC 6057 ve Listeria 

monocytogenes F 1483, Gram negatif standart kökenler, Escherichia coli ATCC 

25922, Klebsiella pneumoniae ATCC 700603, Pseudomonas aeruginosa ATCC 

27853, Salmonella Typhimurium ATCC 14028, Stenotrophomonas maltophilia 

ATCC 17666, Acinetobacter lwoffii ATCC 19002, Acinetobacter baumannii ATCC 

19606, çoklu antibiyotik dirençli kökenler, S. aureus, P. aeruginosa ve K. 

pneumoniae olarak seçilmiştir. 

Kurkumin ile okside amilozlu kurkumin kompleksinin denendiği tüm 

bakterilerde antibakteriyel aktivitenin düşük olduğu ve aralarında kayda değer bir 

fark olmadığı gözlenmesine karşın, sinnamaldehit, okside amilozlu sinnamaldehit ve 
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okside amilozlu gümüş nanopartikül komplekslerinin denendiği tüm bakterilerde 

antibakteriyel aktivitenin olduğu görülmüştür. 

 

Dama tahtası yöntemi kullanılarak okside amilozlu gümüş nanopartikül 

kompleksi ile kurkumin veya sinnamaldehit arasındaki sinerjik aktivite, 

Staphylococcus aureus ve Pseudomonas aeruginosa kökenlerinde denendi. Sonuç 

olarak, okside amilozlu gümüş nanopartikül kompleksi ile kurkumin arasında kısmi 

sinerji, sinnamaldehitle arasında ise sinerji saptandı. Sentezlenen bu komplekslerin, 

bitki özütleri ve uçucu yağ bileşenleri ile birlikte topikal kullanımının 

değerlendirilebileceği düşünülmektedir. 

Anahtar Kelimeler: Antibakteriyel aktivite, gümüş nanopartikül, kurkumin, sinnamaldehit, 

sinerji 
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ABSTRACT 

 

DETERMINATION OF ANTIBACTERIAL SYNERGIC ACTIVITY OF 

OXIDED AMYLOSE SILVER NANOPARTICLES WITH 

 CURCUMIN AND SINNAMALDEHYDE 

 

Multiple antibiotic-resistant bacteria creates serious problems in the treatment 

of infections. Therefore, there is a need to develop new antibacterial agents. The 

nanoparticle form of silver, which has been widely used in the past due to its 

antibacterial activity, was synthesized using oxidized amylose, an environmentally 

friendly reducing agent and stabilizer. In addition to curcumin and cinnamaldehyde 

complexes with oxidized amylose, silver nanoparticles were added to both 

complexes and curcumin with oxidized amylose-silver nanoparticle complex and 

cinnamaldehyde with oxidized amylose-silver nanoparticle complex were obtained. 

Characterization of synthesized complexes was performed using Fourier transform 

infrared spectroscopy and transmission electron microscopy.  

Antibacterial activities of commercial and synthesized complexes were 

determined by Kirby-Bauer disk diffusion method, agar well diffusion and 

microdilution method. In this study, standard strains and multiple antibiotic resistant 

bacterial strains isolated from clinical samples were used. Gram-positive standard 

strains, Staphylococcus aureus ATCC 29213, Staphylococcus aureus ATCC 43300, 

Enterococcus faecalis ATCC 29212, Enterococcus faecium ATCC 6057 and Listeria 

monocytogenes F 1483, Gram-negative standard strains, Escherichia coli ATCC 

25922, Klebsiella pneumoniae ATCC 700603, Pseudomonas aeruginosa ATCC 

27853, Salmonella Typhimurium ATCC 14028, Stenotrophomonas maltophilia 

ATCC 17666, Acinetobacter lwoffii ATCC 19002, Acinetobacter baumannii ATCC 

19606, multiple antibiotic resistant strains, S. aureus, P. aeruginosa and K. 

pneumoniae were selected. 

Although it was observed that the antibacterial activity of curcumin and 

curcumin with oxidized amylose complex was low in all tested bacteria and there 

was no significant difference between them, it was observed that cinnamaldehyde, 
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cinnamaldehyde with oxidized amylose complex and silver nanoparticle complex 

with oxidized amylose had antibacterial activity in all tested bacteria. 

The synergistic activity between silver nanoparticle complex with oxidized 

amylose and curcumin or cinnamaldehyde were tested in Staphylococcus aureus and 

Pseudomonas aeruginosa strains using the checkerboard method. As a result, partial 

synergy was found between silver nanoparticle complex with oxidized amylose and 

curcumin , and synergy with cinnamaldehyde. It is thought that the topical use of 

these synthesized complexes together with plant extracts and essential oil 

components can be evaluated. 

Keywords: Antibacterial activity, silver nanoparticle, curcumin, cinnamaldehyde, synergy 
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SİMGELER VE KISALTMALAR DİZİNİ 

 

 

 

AFM  : Atomic Force Microscopy 
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1. GİRİŞ 

 

 

Günümüzde antibakteriyel direnç önemli ölçüde artmıştır ve yeni etkili 

antibakteriyel ajanların keşfedilmesine acil gereksinim vardır (Hammer vd. 1999). 

Özellikle infeksiyon hastalıklarının tedavisinde antibiyotiklerin bilinçsiz kullanılması 

sonucunda çoklu antibiyotik dirençli (ÇAD) bakteriler klinik örneklerden sıklıkla 

soyutlanmaktadır. Bu yüzden yeni antibakteriyel ajanların geliştirilmesine 

gereksinim duyulmaktadır. Gümüş, periyodik tabloda argentum kısaltması olan Ag 

kimyasal sembolü ile 47. sırada yer alan beyaz ve parlak metalik bir elementtir. Saf 

gümüş şekil verilebilir ve yüksek elektriksel ve termal iletkenliğe sahiptir (Hirano, 

2009). 

 

Nanoteknoloji; hastalıkların taranması, teşhisi ve tedavisindeki uygulamaları 

21. yüzyılda bireysel ve nüfus temelli sağlıkta devrim yaratma potansiyeline sahip 

yeni bir alandır (Aschengrau vd. 2008). Nanoteknoloji, daha büyük maddeden 

önemli ölçüde farklılık gösteren yeni ve boyutla ilişkili fiziko-kimyasal özelliklere 

sahip olabilen nanopartiküller (NP'ler) üretilmesiyle hızla gelişmektedir (Ju-Nam ve 

Lead, 2008). Metalik nanopartiküller günümüzde kozmetik, gıda, tekstil, tıp vb. 

çeşitli uygulama alanlarına sahiptir. Özellikle demir, altın, selenyum, bakır, çinko ve 

gümüş en yaygın şekilde kullanılan nanopartiküllerdir (Arfat vd. 2017; Pulit-Prociak 

vd. 2016).  

 

Antibiyotiklerin keşfinden önce hastalıkların tedavisinde kullanılmıştır. 

Gümüş, günümüzde de etkili bir antibakteriyel ajan olarak bilinmekte ve klinik 

kullanımı bulunmaktadır (Klasen, 2000). Gümüş nanopartiküller (AgNP'ler) çok 

çeşitli mikroorganizmalara karşı mükemmel bakterisidal özellikler göstermiştir.  

Piyasada ilaç, kateterler, kemik çimentosu ve yapay kalp kapakçıkları gibi AgNP'leri 

içeren birçok biyomedikal ürün bulunmaktadır (Roe vd. 2008). Bu maddelerden 

bazıları gümüş nitrat, sülfadiazinin gümüş tuzu ve diğer sülfonamid kombinasyonları 

gibi en popüler gümüş formlarının tıbbın farklı alanlarında uygulamaları 

bulunmaktadır (Balcázar vd. 2015).  
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Kurkumin (Cur); halk dilinde "zerdeçal" olarak bilinen, Zingiberaceae 

familyasına Curcuma longa bitkisine ait rizomlardan elde edilen ve geleneksel olarak 

antimikrobiyal ajan ve böcek kovucu olarak kullanılan maddedir (Araújo ve Leon, 

2001). Sinnamaldehit (Cin) ise, Lauraceae familyasına ait olan tarçının kabuk uçucu 

yağında, yüksek oranda en çok bulunan bileşendir (Doyle ve Stephens, 2019). 

 

Bu çalışmada, Cur ve Cin yanı sıra okside amiloz kullanarak kimyasal 

yöntemle sentezlenmiş okside amilozlu gümüş nanopartikül kompleksi (OA-AgNP), 

okside amilozlu kurkumin kompleksi (OACur), okside amilozlu kurkumin-gümüş 

nanopartikül kompleksi (OACur-AgNP), okside amilozlu sinnamaldehit kompleksi 

(OACin), okside amilozlu sinnamaldehit-gümüş nanopartikül kompleksi (OACin-

AgNP) disk difüzyon, agar kuyucuk difüzyon ve mikrodilüsyon yöntemleri ile on iki 

farklı standart ve dört klinik örnekten soyutlanan çoklu antibiyotik dirençli bakteri 

kökenlerine karşı antibakteriyel etkinliğini OA-AgNP’lerin Cur ve Cin ile sinerjik 

aktivitesini inceledik. 

 

Üretim yöntemine bakılmaksızın, AgNP ve komplekslerin tıpta, sağlık 

hizmetlerinde ve biyoteknolojide alternatif bir antimikrobiyal ajan, biyosensör, ilaç 

taşıyıcısı olarak kullanılmaları günümüzde büyük önem taşımaktadır. Çalışmamızdan 

elde ettiğimiz sonuçların tüm dünyada artmakta olan antibiyotik direnci sorununa 

katkıda bulunabileceği düşünülmektedir.  
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2. GENEL BİLGİLER 

 

 

2.1. Nanoteknolojinin Tanımı ve Tarihçesi 

 

Boyutları 1 ile 100 nanometre (nm) arasında değişen yapıların ve 

moleküllerin incelenmesi sonucunda elde edilen bilgileri pratik uygulamalarda 

kullanılmasına nanoteknoloji adı verilir (Şekil 2.1). Nano, 'cüce' veya ‘çok küçük bir 

şey’ anlamına gelen Yunanca bir ön eke aittir ve metrenin milyonda birini (10−9 m) 

ifade eder (Bayda vd. 2019; Li ve Chen 2011; Ravishankar ve Jamuna Bai 2011) 

 

                                 

Şekil 2.1. Nano boyutlarının karşılaştırılması (Gnach vd. 2015) 

 

Nanoteknoloji, atomik ve moleküler seviyede çalışılarak, gelişmiş ve yeni 

fiziksel, kimyasal, biyolojik özelliklere ait yapılar ortaya çıkmasını sağlamaktadır. 

(Mansoori ve Soelaiman, 2005). Amerika Birleşik Devletleri'ndeki Ulusal 

Nanoteknoloji İnsiyatifi (NNI), nanoteknolojiyi “benzersiz fenomenlerin kimya, fizik 

ve biyolojiden tıp, mühendislik ve elektroniğe kadar çok çeşitli alanlarda yeni 

uygulamaları mümkün kıldığı ve nano ölçekte (1 ile 100 nm) yürütülen bir bilim, 

mühendislik ve teknoloji” olarak tanımlar (NNI, 2021). Bu tanım, nanoteknoloji için 

iki koşulun gerekliliğini vurgulamaktadır. Birincisi partiküllerin şekil ve boyutlarının 

önemi, ikinci ise insanlığın yararı için kullanılmak amacıyla yeni partiküllerin 

gelişimine öncülük etmesidir (Allho, 2007).  
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Amerikalı fizikçi ve Nobel Ödülü sahibi Richard Feynman, 1959'da 

nanoteknoloji kavramını ilk kez Amerikan Fizik Derneği'nin yıllık toplantısı 

sırasında kullandı. Feynman, California Institute of Technology'de (Caltech) "altta 

çok şey var" başlıklı bir konferans sundu. Feynman, “Britannica Ansiklopedisi'nin 24 

cildinin tamamını neden bir iğne başına yazamıyoruz” hipotezini ortaya attı 

(Toumey, 2008). Feynman, hipotezlerinin kanıtlanmasından dolayı modern 

nanoteknolojinin babası olarak kabul edildi. Nanoteknoloji terimini ilk kez 1974 

yılında Japon bilim insanı Norio Taniguchi tanımlamıştır. Nanoteknolojiyi “genel 

olarak maddelerin bir atomla veya bir molekülle birleştirilme, şekil değiştirme ve 

sağlamlaştırılma işlemidir” şeklinde açıklamıştır (Taniguchi vd. 1974). 

 

Feynman'ın fikirlerinden bu yana, fizikçiler Gerd Binnig ve Heinrich 

Rohrer'in IBM Zürih Araştırma Laboratuvarı'nda taramalı tünel açma mikroskobu 

(STM) adında yeni bir mikroskop türü icat etmesine kadar nanoteknolojide sınırlı 

ilerleme olmuştur (Binnig vd. 1982 a,b). Binnig ve Rohrer birlikte, STM tasarımları 

nedeniyle 1986'da Nobel Fizik Ödülü'nü almışlardır. Bu buluş, günümüzde 

nanoteknoloji araştırmacıları için önerilen araçlar olan atomik kuvvet mikroskobu 

(AFM) ve taramalı prob mikroskoplarının (SPM) geliştirilmesine de yol açmıştır 

(Binnig vd. 1986; Binnig vd. 1990). 

 

Nanoteknolojiye ilgi 21. yüzyılın başında artarak devam etmiş ve özellikle 

birçok hastalığın teşhisi ve tedavisi için tıp alanında büyük potansiyele sahip 

olabileceği vurgulanmıştır (Kinnear vd. 2017). Bu nedenle, nanotıp birçok 

araştırmacı tarafından nanoteknolojinin en ilgi çekici uygulama alanlarından biri 

olarak kabul edilmektedir (Weissig vd. 2014). 

 

2.2. Gümüşün Tarihçesi  

 

Gümüş, Keldaniler tarafından yaklaşık MÖ 4.000’e kadar bilinen, altın ve 

bakırdan sonra kullanılan üçüncü metalik elementtir (Kristel vd. 2013). Aynı 

zamanda yedi gezegeni haftanın yedi gününe ve vücudun bazı kısımlarına bağlayan 

simyacılar, gümüşü aya benzeterek “gümüş ay” terimini kullanmışlardır. Tarihin 

babası olarak bilinen Herodot, Pers krallarının birçoğunun suyu yıllarca taze tutan 

gümüş kaplarda taşınmayan suyu içmediklerini bildirmiştir (Islam vd. 2013). 
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Milattan önce Eski Fenikeliler, Yunanlılar, Romalılar ve Mısırlılar yiyecek ve suyu 

korumak için gümüşü kullandıkları kaydedilmiştir. Makedonlar daha iyi yara 

iyileşmesi sağlamak, cerrahi infeksiyonları önlemek için gümüş tabakaları 

kullanmışlardır. Hipokrat, ülser tedavisi ve yara iyileşmesini desteklemek için gümüş 

preparatlar kullanmıştır. Yirminci yüzyılın ilk yarısında keşfedilen antibiyotiklerin 

kullanılmaya başlanmasına kadar gümüş ve gümüş-protein kompleksleri yaygın 

olarak kullanılmıştır. Bu formülasyonlar topikal olarak (çözelti, merhem veya 

kolloidlerin veya folyoların doğrudan uygulanmasıyla) veya ağızdan (oral kullanım) 

verilmiştir (Kristel vd. 2013; Alexander, 2009). 

 

 

2.3. Gümüş ve Gümüş Nanopartikülerin Tıpta Kullanımı 

 

Tıbbi bir ajan olarak kullanılan gümüş nitratın ilk net kaydı MÖ 702-705'te 

Gabor tarafından bildirilmiştir. Paracelsus, 1520 yılında gümüşü yaraların tedavisi ve 

dahili uygulamalarda kullanmıştır. Angelo Sala 1614'te, gümüş nitratı bir müshil 

olarak ve beyin infeksiyonlarının tedavisi için vermiştir (Kristel vd. 2013). 

 

Şarap, su, süt ve sirkenin gümüş kaplarda saklandığındı 19. yy’a gelindiğinde, 

daha uzun süre bozulmadan kaldıkları görülmüştür (Andrew vd. 2013). Aynı 

zamanda Alman kadın doğum uzmanı Doktor Carl Siegmund Franz Crede 

bebeklerdeki yenidoğan konjuktivitini önlemek için gümüş nitrat göz damlası 

kullanımına öncülük etmiştir. İlk önce %2'lik bir çözelti kullanmış, ancak bu daha 

yüksek konsantrasyonun neden olduğu tahriş nedeniyle %1'lik bir çözeltiye 

indirilmiştir (Joseph vd. 2013). Crede 1891'de yara antisepsisi için kolloidal gümüşü 

ilk kullanan kişi olarak kabul edilmiştir (Medici vd. 2019). 

 

Gümüşün kullanım amaçları ile ilgili Medici vd. (2019) yayımlanan yayında 

aşağıdaki bilgiler verilmiştir. Bu yayına göre kolloidal gümüş, 20. yüzyılın 

başlarında, örneğin hastanelerde bir mikrop öldürücü olarak tıbbi uygulamada yaygın 

olarak kullanılmıştır. Prestijli tıp dergileri, gümüş kolloidal solüsyonlarının 

etkinliğini, hiçbir olumsuz dezavantajı olmayan bakterisitler olarak tanımlamıştır. 

Örneğin, 1918'de T. H. Anderson-Wells'in Lancet dergisinde bir kolloidal gümüş 

preparatının “böbreklerde herhangi bir tahrişe ve ciltte pigmentasyona sebep 
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olmayacağını ve intravenöz olarak güvenli bir şekilde kullanılabileceğini” bildiren 

bir makalesi yayınlanmıştır.  

 

Gümüş tuzları geçmişte konjunktivit, gastroenterit, bel soğukluğu ve sifiliz 

gibi infeksiyonlara karşı antibakteriyel maddeler olarak ve aynı zamanda nikotin 

bağımlılığını tedavi etmek için kullanılmıştır. Merck Index birinci baskısı 1889 

yılında yayımlanmış ve farmasötik amaçlar için en az 18 gümüş tuzu listelenmiştir. 

Bu tuzlar içinde en yaygın olarak kullanılan gümüş nitrat (AgNO3), simyacılar 

tarafından “ay kostiği” olarak adlandırılmıştır. Roma döneminde Lapis infernalis 

olarak da bilinen bu maddenin ilk uygulamaları, MÖ 69 yılına kadar uzanmaktadır. 

Aynı zamanda %0.5'lik AgNO3 çözeltisi olarak yanıkların ve kutanöz siğillerin 

tedavisinde de başarılı bir şekilde kullanılmıştır (Bellinger vd. 1970; Sterling vd. 

2001). Gümüş arsfenamin (bileşik 606 olarakta bilinmektedir) ilk olarak 1910 yılının 

başlarında sifilise ve tripanozomiyaza karşı, başarılı bir şekilde kullanılmış olup, 

1928 yılında Alexander Fleming tarafından penisilinin keşfedilmesi ve bu madde ile 

tedavi edilen hastalar arasında arjiri vakaları sebebiyle tıbbi uygulamaları 

sonlandırılmıştır.  

 

İlk gümüş protein formülasyonu Alman kimyager Arthur Eichengrün 

tarafından bulundu ve 1897'de terapötik uygulamaya girdi. Genellikle albümin ile 

gümüşün kombine edilmesinden oluşan %8’lik Protargol, antibiyotiklerin 

bulunmasından önce gonore tedavisi için kullanılmıştır. Argyrol, başka bir gümüş 

protein formülasyonu olup, 1902'de Dr. Albert Coombs Barnes ve Hermann Hille 

tarafından bel soğukluğunun tedavisinde önerilmiştir ve bugün hala klinik olarak 

kullanılmaktadır. Argyrol ayrıca, mukozadaki lokal infeksiyonların tedavisi için 

önerilmektedir (Vaupel vd. 2005). 

 

Gümüş sülfadiazin 1960'larda keşfedilmiş olup, bir Ag+ iyonunun sülfonamid 

isimli antibiyotiğe bağlandığı bir komplekstir ve topikal antibiyotik olarak yanık 

yaralarının tedavisinde kullanılmıştır. Gümüş sülfadiazin ve enrofloksasinin % 1’lik 

krem formülasyonu, bir antibakteriyel-antimikotik emülsiyon olarak veteriner 

hekimlik uyugulamalarında da yaygın olarak kullanılmaktadır. Gümüş sülfadiazin, 

Dünya Sağlık Örgütü'nün temel ilaçlar listesi'ne dahil edilmiş ve etkinliği ve yan 

etkileri konusundaki uzun süreli değerlendirmeye bakılmaksızın, hala ticari olarak 
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satılmaktadır (Storm-Versloot vd. 2010; Wasiak vd. 2013). Gümüş asetat ise, aslında 

bir pestisittir. Ancak Avrupa'da ilk kez 1970'lerin başında sigara içmeyi caydırıcı bir 

pastil, birkaç yıl sonra da sakız olarak kullanılmıştır. Gümüş asetat dumanla temas 

ettiğinde, sigara içenlerin ağzında itici bir metalik tat oluşturmakta, böylece sigara 

tüketimini engellemektedir (Jensen vd. 1991, Rose vd. 2010). 

 

Gümüş nanopartiküller yüksek biyouyumluluk ve işlevselleştirilmiş 

potansiyele sahip olduklarından ve kolayca tespit edilebildiklerinden dolayı 

kullanılmaktadır (Baranwal vd. 2018). Gümüş nanopartiküllerin kendine özgü 

fiziksel, kimyasal ve biyolojik özellikleri vardır (Wypij vd. 2018). Bu özelliklerin 

partiküllerin sahip olduğu şekil ve boyutlardan etkilendiği bildirilmektedir (Lee vd., 

2019). Bu nanopartiküller özellikle son yıllarda antimikrobiyal ve antikanser 

uygulamaları ile öne çıkmaktadır. Günümüzde de bu konu ilaç olarak kullanım 

potansiyellerinden dolayı ilgi çekmektedir (Dhand vd. 2016; Wypij vd. 2018). 

 

 

Şekil 2.2. Gümüş nanopartikülerin (AgNP) biyolojik etkileri 

 

Gümüş nanopartiküllerin (AgNP), şekil 2.2’ de görüldüğü gibi antioksidan, 

antikanser, antiinflamatuvar, antifungal, antiviral, antiparaziter ve antibakteriyel gibi 

geniş biyolojik aktiviteleri nedeniyle araştırmacıların dikkatini çekmektedir (Dakal 

vd. 2016; Kim vd. 2007). Gümüş nanopartiküllerin geniş yüzey alanları, canlılığı 

etkileyen bakteri membranndan kolaylıkla girebilmesi nedeniyle antibakteriyel 

aktiviteyi artırmaktadır (Haukvik vd. 2010; Zheng vd. 2010). Ayrıca AgNP'ler, diğer 

AgNP

Antibakteriyel

Antifungal

Antiparaziter

AntiinflamatuvarAntikanser

Antibiyofilm

Antiviral
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nanopartiküllere kıyasla çok düşük uçuculuğa sahip olması, yüksek sıcaklık 

aralıklarını tolere edebilmesi ve mikroorganizmaların üremesini sınırlayabilmesi 

özellikleriyle öne çıkmaktadır (Bhawana vd. 2011; Jeyaraj vd. 2013; Kumar vd. 

2016).  

 

2.4. Gümüş Nanopartiküllerin Antibakteriyel Aktivitesi 

 

Gümüşün ve bileşiklerinin antibakteriyel aktivitesi uzun zamandır 

bilinmektedir (Liao C. vd. 2019). Gümüş ve gümüş nanopartiküllerin (AgNP), Gram 

negatif bakteriler (Escherichia, Pseudomonas, Salmonella ve Vibrio) Gram pozitif 

bakteriler (Bacillus, Clostridium, Enterococcus, Listeria, Staphylococcus, 

Streptococcus) ve antibiyotiklere dirençli kökenlerin (örn. Acinetobacter, 

Staphylococcus aureus ve Enterococcus faecium) üremesini engellediği 

bilinmektedir. Bu yüzden AgNP'ler umut verici antimikrobiyal ajanlar arasında 

sayılmaktadır (Liao S. vd. 2019; Samuel vd. 2020; Yin vd. 2020). 

 

Gümüş nanopartiküllerin Gram pozitif bakterilere karşı antibakteriyel 

etkilerinin Gram negatif bakterilerden daha belirgin olduğu ve bunun, Gram negatif 

bakterilerin gözenekli olmayan hücre duvarlarının nanopartiküllerin (NP) girişini 

engellemesi ile ilgili olabileceği belirtilmiştir. Proteinler ve komplekslerle kovalent 

bağlantıları olan Gram pozitif bakteri hücre duvarının nispeten gözenekli yapısının, 

yabancı moleküllerin penetrasyonuna izin verdiği düşünülmektedir (Zaidi vd. 2017). 

 

Nanopartiküllerin antibakteriyel etkilerini gösterebilmeleri için, bakteri 

hücreleri ile temas halinde olmaları gerekir. Nanopartiküller, elektrostatik çekim, 

Van der Waals kuvvetleri, reseptör-ligand ve hidrofobik etkileşimler ile bakterilere 

temas ederler (Bayındır, 2009). Şekil 2.3’teki gibi bakterilere temas ettikten sonra, 

bakteri zarını geçer ve hücre zarının şeklini ve işlevini bozar. Daha sonra, oksidatif 

strese, heterojen değişikliklere, bozulmuş hücre zarı geçirgenliğinin yol açtığı 

elektrolit denge bozukluklarına ve DNA, lizozomlar, ribozomlar ve enzimler gibi 

bakterilerin hücresel temel bileşenleri ile etkileşime girerek de enzim inhibisyonuna 

ve protein deaktivasyonuna sebep olurlar (Altuner, 2013; Yang vd. 2009). Reaktif 

oksijen türleri (ROS), süperoksit radikaller (O2), hidrojen peroksit (H2O2), hidroksil 
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radikaller (OH) gibi kısa ömürlü oksidanlardan oluşur (Raffi vd. 2010; Baek ve An, 

2011). Bu türlerin yüksek reaktivitesi nedeniyle ROS, peptidoglikana ve hücre 

zarına, DNA, ribozom ve proteinlere zarar vermektedir (Pelgrift ve Friedman, 2013).  

 

 

 

Şekil 2.3. Gümüş nanopartiküllerin antibakteriyel etki mekanizması (Liao vd. 2019) 

 

Şekil 2.4’ de görüldüğü gibi gümüş iyonları bakterinin içine doğru difüze olur 

ve burada bakteri enzimleriyle reaksiyona girerek enzimlere bağlanır. Bu şekilde 

bakterilerin büyümesi ve çoğalması engellenmiş olur. Ayrıca bakteri hücre duvarına 

ve hücre zarına bağlandığı, tiyol grupları ile etkileşime girerek solunum 

enzimlerinide inhibe ederek bakterinin ölmesine yol açtığı belirlenmiştir (Jung vd. 

2008).  Liau vd. (1997) yılında hazırladıkları çalışmalarında tiyol (-SH) grupları 

bulunduran aminoasitler ile (-SH) grubu içermeyen aminoasitlere gümüş iyonlarının 

etkisini araştırmış ve çalışmada sonucunda (-SH) grubu içeren aminoasitlerde gümüş 

iyonlarının tiyol gruplarına bağlandıkları görülmüştür ve sonucunda enzimlerin 

işlevinin etkisiz hale getirildiğini bildirmiştir. 
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Şekil 2.4. Gümüş iyonlarının antibakteriyel etkisi 

 

 

2.5. Kurkumin 

 

Kurkumin Zingiberaceae familyasına ait Curcuma longa bitkisinin 

rizomundan elde edilen, kimyasal adı  [(E, E) -1,7-bis (4-hidroksi-3-metoksi-fenil) -

1,6-heptadien-3,5-diyon] olan halk dilinde "zerdeçal" olarak bilinen bileşendir. 

 

                          

Şekil 2.5. Kurkuminin kimyasal yapısı 

 

Kurkumin ilk olarak Vogel ve Pelletier tarafından 1815'te Curcuma longa 

rizomlarından izole edilmiştir. Cur ilk kez 1842'de Vogel tarafından saflaştırılmıştır 

(Prasad vd. 2014). Asya halklarının sosyo-kültürel yaşamında önemli bir yere sahip 

olan Cur, ilaç, baharat, gıda koruyucu ve renklendirici olarak kullanılmaktadır 

(Anderson vd. 2000). Aynı zamanda geleneksel olarak böcek kovucu ajan ve yara 

iyileştirici olarak kullanılmıştır (Rudrappa ve Bais 2008).   
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Yapılan kapsamlı araştırmalar, Cur’in şekil 2.6’ da görüldüğü gibi güçlü 

antioksidan, antiinflamatuar, antikanser, antifungal, antiviral ve antibakteriyel 

özelliklere sahip olduğunu göstermektedir (Pizzo vd. 2010; Aggarwal ve Harikumar, 

2009; Wang vd. 2009). Cur, Gıda ve İlaç Dairesi (FDA) tarafından “genel olarak 

güvenli” (GRAS) olarak kabul edilmektedir (FDA, 2020). 

 

                            

Şekil 2.6. Kurkuminin biyolojik etkileri (Rai vd. 2020) 

 

Kurkuminin ayrıca, son derece hidrofobik, ışığa duyarlı, alkali ve in vivo 

ortamda pratik olarak kararsız olduğu bilinmektedir. Özellikle nanopartikül haline 

getirilen Cur’in, yüksek yüzey alanı /hacim oranı nedeniyle, hem çözünürlüğü hem 

de çözünme hızı artırılabilir (Knetsch ve Koole, 2011). Ayrıca, küçük partikül 

boyutu, Cur’in sistemik dolaşımda kalma süresini uzatabilir, dağılımını değiştirebilir 

(Mohanty ve Sahoo, 2010). 

 

Kurkumin nanopartikülü, gelişmiş sulu faz çözünürlüğü ve basit 

dağılabilirliği nedeniyle Cur'den daha gelişmiş antibakteriyel aktivite 

sergilemektedir. Bacillus subtilis, S. aureus, Helicobacter pylori ve Pseudomonas 

aeruginosa'ya karşı antibakteriyel aktivite görülmüştür  (Basniwal vd. 2011). 

Antibakteriyel aktivitesi saptanmış olan Cur’in etki mekanizması, bakteri hücre 

duvarına tutunması ve bütünlüğünü bozması sonucunda hücrenin içine nüfuz etmesi 

şeklindedir. Böylece, hücre organellerinin yapısı da bozularak, hücre canlılığı sona 

ermektedir (Zheng vd. 2020). 
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2.6. Sinnamaldehit  

 

Lauraceae familyasına ait olan tarçının (Cinnamomum zeylanicum) dahil 

olduğu 250 bitki türünden oluşan Cinnamomum cinsi içindeki birkaç ağacın iç 

kabuğundan elde edilmektedir. Bu bileşen 1834'te Jean Baptiste Dumas ve Eugène-

Melchior Péligot tarafından tarçın uçucu yağından elde edilmiş ve 1854'te İtalyan 

kimyager Luigi Chiozza tarafından da laboratuvarda sentezlenmiştir (Shreaz vd. 

2016; Vasconcelos vd. 2018). 

 

Sinnamaldehit (3-fenil-2-propenal), tarçın uçucu yağında, özütleme türüne 

bağlı olarak %62-95 arasında değişen bir oranda bulunmaktadır (Khasnavis ve 

Pahan, 2012; Shreaz vd. 2016).   

 

                                       

Şekil 2.7. Sinnamaldehitin kimyasal yapısı 

 

Amerika Birleşik Devletleri Gıda ve İlaç Dairesi (FDA) ve Aroma ve Özüt 

Üreticileri Derneği (FEMA) tarafından GRAS olarak tanımlanmış ve konsey 

tarafından A statüsü (gıda maddelerinde kullanılabilir) onayı verilmiştir (Friedman, 

2017). Cin, böcek öldürücü (Huang ve Ho, 1988), antiinflamatuvar (Liao vd. 2008), 

immünmodülatör (Koh vd. 1998), antikanser (Imai vd. 2002), antifungal (Bang vd. 

2000) ve antibakteriyel etkiler gibi farklı biyolojik aktiviteler göstermektedir (Doyle 

ve Stephens, 2019; Sadhna vd. 2010). Mevcut araştırmalar, Cin’in hücre duvar 

sentezinin, membran fonksiyonunun ve spesifik enzim aktivitelerinin inhibisyonuna 

bağlı olarak antimikrobiyal aktivite gösterdiğini düşündürmektedir (Di Pasqua vd. 

2007; Gill ve Holley, 2006).  

 

Birçok çalışma, Cin’in hem Gram pozitif hem de Gram negatif bakteriler 

üzerindeki antimikrobiyal etkilerini kanıtlamıştır (Trinh vd. 2015; Utchariyakiat vd. 

https://en.wikipedia.org/wiki/Jean-Baptiste_Dumas
https://en.wikipedia.org/wiki/Eug%C3%A8ne-Melchior_P%C3%A9ligot
https://en.wikipedia.org/wiki/Eug%C3%A8ne-Melchior_P%C3%A9ligot
https://en.wikipedia.org/w/index.php?title=Luigi_Chiozza&action=edit&redlink=1
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2016; Yap vd. 2015). Gram negatif bakteriler karmaşık hücre duvar yapısı nedeniyle, 

bitki özleri, uçucu yağları ve bileşenlerine Gram pozitif bakterilerden daha 

dirençlidir (Trombetta vd. 2005). Gram pozitif bakteri hücre duvarı, hidrofobik 

moleküllerin hem hücre duvarına hem de sitoplazmaya kolayca nüfuz etmesine ve 

etki etmesine izin verir (Nazzaro vd. 2013). Cin tarafından zara bağlı veya zara 

gömülü enzimlerin inhibisyonu, protein yapısında değişikliklere neden olarak 

bakteriyostatik etkinin ortaya çıkmasına yol açmaktadır (Helander vd. 1998). Cin’in, 

ayrıca OmpA, OmpC ve OmpR gibi membran porinlerinin ve amino asit 

taşıyıcılarının gen ekspresyonunu azaltma yeteneğine sahip olduğu, aktif taşımayı ve 

hücre zarından difüzyonu bozduğu da bildirilmiştir (Amalaradjou ve 

Venkitanarayanan, 2011a, b). 

 

 

2.7. Amiloz  

 

Bitkilerde depolanan ana karbonhidratlardan nişasta iki glikoz polimer 

bileşeni içermektedir. Bunlardan birisi suda çözünebilen amiloz, diğeri suda 

çözünemeyen amilopektindir (Seung, 2020). Nişasta, alerjik olmayan, ucuz, GRAS 

olarak tanımlanan, doğal karbonhidrat polimeridir. Amiloz, α (1 → 4) glikosidik 

bağlarla birbirine bağlanan α-D- glikoz birimlerinden oluşan bir polisakkarittir (Zhu, 

2017).  

  

 

Şekil 2.8. Amilozun kimyasal yapısı 

 

Amiloz, çoğu doğal nişastanın <%35'ini oluşturmaktadır. Nişasta granülleri 

içindeki amilozun kesin konumu bilinmemektedir. X-ışını saçılma verileri, amilozun 

çoğunlukla granülün amorf bölgelerinde meydana geldiğini göstermektedir (Jenkins 

ve Donald, 1995). Yaygın bir teori, amiloz varlığının, amorf boşlukları doldurarak 
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nişasta granülünün depolama verimliliğini artırdığıdır (Donald vd. 2001). Amiloz 

farklı birçok alanda önemli bir koyulaştırıcı, su bağlayıcı, jelleştirici ve stabilizatör 

ajan olarak kullanılmaktadır. Kimyasal modifikasyon, polisakkaritlerin özelliklerini 

değiştirmek için kullanılan yaygın bir yoldur ve bunlardan en çok kullanılanı ise, 

oksidasyon işlemidir (Ashogbon ve Akintayo, 2014). Oksidasyon işleminde, 

polisakkaritin çok sayıdaki hidroksil, aldehit veya karboksil grupları 

oksitlenmektedir. Oksitlenen gruplar, polisakaritlerin sulu çözelti içindeki 

çözünürlük performanslarını iyileştirmektedir. (Gumul vd. 2014). 

 

 

2.8. Gümüş Nanopartikül Komplekslerinin Sentezi 

 

Gümüş nanopartikül kompleksleri (AgNP) fiziksel, kimyasal ve biyolojik 

yollardan sentezlenebilir (Iravani vd. 2014). Nanopartiküller fiziksel yöntemle, 

atmosferik basınçta bir tüp fırını kullanarak buharlaşma-yoğuşma ile 

hazırlanmaktadır (Kruis vd. 2000). Fiziksel yöntemlerin avantajları, yüksek saflıkta 

AgNP'lerin oluşması, indirgeyici ajan olarak kullanılan radyasyon ve tehlikeli 

kimyasalları içermemesi iken, dezavatajları düşük verim, yüksek enerji tüketimi, 

çözücü kirliliği ve düzgün dağılım eksikliğidir (Shameli vd. 2010; Jung vd. 2006). 

 

Gümüş nanopartiküllerin biyolojik sentezi (yeşil sentez), bitkisel özütlerden 

ve/veya mikroorganizmalardan elde edilen, alternatif bir yaklaşım olarak ortaya 

çıkmıştır. Biyolojik sentez, kimyasal ve fiziksel sentez yöntemlerine göre çeşitli 

avantajlara sahiptir. Basit, uygun maliyetli, çevre dostu, yüksek verim ve/veya üretim 

için kolayca ölçeklendirilebilinmesi bilinen avantajlarındandır (Husen vd. 2014; 

Siddiqi vd. 2016). Biyolojik sentezin ana dezavantajı ise, uzun reaksiyon süresidir. 

Ancak mikrodalga yardımlı sentez yoluyla geleneksel termal ısıtmaya kıyasla 

reaksiyon hızı ve ürün verimi artırılabilir (Chain vd. 2016). Biyolojik yöntemlerle 

sentezlenen AgNP'lerin boyutu 1 ile 600 nm aralığında değişmektedir (Swamy vd. 

2015). 

 

Kimyasal yöntemle, gümüş nanopartikülleri hazırlamak için su veya organik 

çözücüler kullanılır (Wiley vd. 2005; Tao vd. 2006). Bu işlemde metal öncüller, 

indirgeyici ve dengeleyici ajanlar gibi üç ana bileşen kullanılmaktadır. Genel olarak, 
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gümüş nanomalzemeler “yukarıdan aşağıya” ve “aşağıdan yukarıya” olarak 

sınıflandırılan iki yöntemle elde edilebilir (Deepak vd. 2011). “Yukarıdan aşağıya” 

yöntemi, yığın haldeki bir maddenin alınması ve parçalara ayrılması anlamına 

gelmektedir (Amulyavichus vd. 1998). "Aşağıdan yukarıya" yöntemi ise, atomik 

olarak dağılmış bir fazdan, yoğunlaşmış katı bir faza doğru geçişi tanımlamaktadır. 

Kimyasal yöntemlerin en büyük avantajı, düşük verime sahip fiziksel yöntemlerin 

aksine üretim kolaylığı, düşük maliyet ve yüksek verimdir. Bu yöntemin dezavantajı, 

üretilen partiküllerin yüzeyleri kimyasal madde ile kaplandığı için beklenen saflıkta 

elde edilememesidir. Partikül agregasyonunun önlenmesi için daha ileri adım 

gerektiren AgNP'lerin iyi karakterize edilebilecek büyüklükte hazırlanması da dikkat 

edilmesi gereken bir başka noktadır (Malik vd. 2002). 

  

 

2.9. Nanopartiküllerin Karakterizasyonu  

 

Nanopartiküllerin fizikokimyasal özelliklerinin belirlenmesi sentezlenen 

partiküllerin işlevsel yönlerini değerlendirmek için önemlidir. Gümüş 

nanopartiküllerini (AgNP) karakterize etmek için UV-Vis spektrofotometrisi, X-ışını 

difraktometrisi (XRD), transmisyon elektron mikroskobu (TEM), kızılötesi 

spektroskopi (IR), taramalı elektron mikroskobu (SEM) gibi farklı birçok mikroskop 

kullanılmaktadır (Hall vd. 2007; Gerwert vd. 1999; Wang, 2000). 

 

 

2.9.1. Fourier Dönüşümü Kızılötesi (FT-IR) Spektroskopisi 

 

Fourier Dönüşümü Kızılötesi (FT-IR) spektroskopisi genellikle anahtar 

fonksiyonel grupları tanımlamak veya serbest amin grupları, sistein kalıntıları ya da 

karboksil gruplarının elektrostatik çekimi ile sentezlenmiş AgNP'lere spesifik olarak 

bağlanan biyomolekülleri karakterize etmek için kullanılmaktadır (Roy vd. 2012). 

FT-IR spektrumları, AgNP sentezinde kullanılan organizma/türün özelliklerine göre 

değişmektedir (Elsayed vd. 2018). 

 

Fourier dönüşümü kızılötesi spektroskopisi kullanılarak, 10−3 düzeyinde 

küçük adsorbans/absorbans değişikliklerini tespit etmek mümkün hale gelmekte ve 
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nanopartiküllere kovalent olarak bağlanmış fonksiyonel moleküllerin doğrulanması 

veya katalitik işlem sırasında enzim ve substrat arasında meydana gelen etkileşimler 

tanımlanabilmektedir (Baudot vd. 2010; Barth ve Zscherp, 2002). Kızılötesi  

spektrometrelerinin avantajları, verilerin çok kısa sürede alınabilmesi ve daha az 

örnek gereksinimi ile karakterizasyon işleminin gerçekleştirilmesidir (Kumar ve 

Barth, 2010). Aynı zamanda kızılötesi spektroskopisi, gümüş nanopartikülü gibi 

biyolojik maddeleri tanımlamak için uygun, değerli, non-invaziv, uygun maliyetli ve 

basit bir tekniktir (Kazarian ve Chan, 2006; Liu ve Webster, 2007). 

 

 

2.10. Bakteriler 

 

2.10.1. Staphylococcus aureus 

 

Üremeleri sırasında birbirlerinden ayrılmayarak üzüm salkımına benzemeleri 

nedeniyle 1880’de Ogston tarafından stafilokok adı verilmiştir. Stafilokoklar 

Rosenbach tarafından 1884 yılında ilk olarak hasta örneklerinden soyutlanmıştır. 

(Bilgehan, 2000). S. aureus ise, üremeleri sırasında oluşturdukları karotenoid 

pigment nedeniyle kolonilerinin altın sarısı renginde görülmesi nedeniyle bu isim 

verilmiştir. S. aureus 0.5-1.5 µm çapında, hareketsiz, fakültatif anaerop, Gram 

pozitif, yüksek konsantrasyonda tuz içeren besiyerlerinde (%10 NaCl) ve 18-40°C 

geniş ısı aralıklarında üreyebilen katalaz ve koagülaz pozitif koklardır (Murray vd. 

2013).  

 

Stafilokoklar koagülaz üretimi, protein A varlığı ve N-asetilglukozamin 

içeren türe özgül ribitol teikoik asit (polisakkarit A) ile tanımlanır. Konak dokularına 

tutunmayı sağlayan ve fagositozdan koruyan yapısal komponentler, çok sayıda toksin 

ve hidrolitik enzimleri içeren virülans faktörleri bulunmaktadır. Gıda zehirlenmeleri, 

toksik şok sendromu, haşlanmış deri sendromu toksine bağlı hastalıklarıdır. 

İmpetigo, folikülit, fronkül, karbunkül, yara infeksiyonları piyojenik hastalıkları ve 

bakteriyemi ve sepsis sistemik hastalıkları oluşturur. Bu bakteriler özellikle burunda 

olmak üzere deri ve mukozal yüzeylerde normal florada bulunur. Kalın peptidoglikan 

tabaka varlığı ve dış membran yokluğu nedeniyle bu bakteriler kuru yüzeylerde uzun 

süre kalabilirler. Kişiden kişiye doğrudan temas ya da kontamine eşyalarla (örn. 
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yatak çarşafları, giyecekler) bulaşabilirler. Kıymık, dikiş, protez, kateter gibi yabancı 

cisim varlığı, geçirilmiş cerrahi girişim ve normal florayı baskılayan antibiyotik 

kullanımı nedeniyle infeksiyona neden olurlar. Bebeklerde haşlanmış deri sendromu, 

kötü hijyene sahip küçük çocuklarda impetigo ve diğer deri infeksiyonları, menstrüel 

dönemdeki kadınlarda toksik şok sendromu, intravasküler kateteri olanlarda 

bakteriyemi ve endokardit, şantı olanlarda menenjit, solunum fonksiyon yetmezliği 

veya geçirilmiş viral solunum yolu infeksiyonu olanlarda ise pnömonin etkenidir. 

Hastane ve toplum kökenli metisilin dirençli S. aureus (MRSA) infeksiyonları tüm 

dünyada önemli bir problemdir. MRSA günümüzde toplum kaynaklı deri ve 

yumuşak doku infeksiyonlanın en yaygın etkendir.  Piyojenik infeksiyonlardan bu 

bakterilerin tanımlanmasında mikroskopi önemli olmasına rağmen, toksine bağlı 

infeksiyonlarda yarar sağlamamaktadır. Stafilokoklar seçici olmayan besiyerlerine 

ekildiklerinde hızla ürerler. S. aureus'u kontamine örneklerden soyutlamak için 

mannitol-tuz agar gibi seçici besiyeri kullanılmaktadır. S. aureus kökenleri koyun 

kanlı agarda beta hemoliz yapmaktadır (Murray vd. 2013). 

 

Antibiyotik tedavisinden önce lokal infeksiyonlarda insizyon ve drenaj 

yapılmaktadır. Sistemik infeksiyonların tedavisi için antibiyotik gereklidir. Ampirik 

tedavi uygulanmasında MRSA'ya etkili antibiyotikler seçilmelidir. Tedavide 

trimetoprim-sülfametoksazol, doksisiklin veya minosiklin, klindamisin, vankomisin 

daptomisin, tigesiklin ve linezolid kullanılabilir. Uygun yara temizliği ve antiseptik 

solüsyonların kullanımı, infeksiyonların önlenmesine yardımcı olur. Hastane 

infeksiyonunu önlemede sağlık personelinin elini yıkamasının hastalar arasındaki 

yayılımı önlemesinde önemi vurgulanmaktadır (Murray vd. 2013). 

 

2.10.2. Esherichia coli 

 

İlk kez 1885 yılında Dr. Theodor Escherich tarafından bebek dışkılarından 

soyutlanan bir bakteridir. Kalın bağırsaktan soyutlandığı için Bacterium coli 

commune olarak adlandırılmıştır ve 19. yüzyılın sonlarına doğru Escherichia cins 

ismi olmuştur. Bu bakteri 1950 yılına kadar insan ve hayvanların gastrointestinal 

sisteminde normal florada bulunan, patojen olmayan bir mikroorganizma olarak 

kabul edilmiştir (Topçu vd. 2002). E. coli Gram negatif, katalaz pozitif, oksidaz 

negatif, fakültatif anaerop bir mikroorganizma olup, insanların ve çoğu sıcakkanlı 
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hayvanların doğal bağırsak florasında yer alır. Peritrik flagellalarıyla hareketlidir, 

fakat hareketleri yavaştır (Gönül ve Karapınar, 1994). 

 

Bağırsak dışı infeksiyonlar arasında bakteriyemi, üriner sistem infeksiyonları, 

yenidoğan menenjiti ve karın içi infeksiyonları yer alır. Birçok infeksiyon endojen 

kaynaklı olmakla birlikte gastroenterit oluşturan kökenler genellikle ekzojen 

kaynaklıdır. Bu mikroorganizmalar birçok kültür ortamında hızlı ürerler. Yaygın 

infeksiyon gelişmediği sürece, enterik patojenler semptomatik olarak tedavi edilirler. 

Antibiyotik tedavisi, in vitro duyarlılık testlerine göre yapılmalıdır. Kontrol 

önlemleri ile hastane kaynaklı infeksiyon riski azaltılmaktadır. Örneğin, kısıtlı 

antibiyotik kullanımı, gereksiz üriner katater kullanımından kaçınılması 

gerekmektedir. Hijyen koşullarınını sağlanması, gastroenterit yapan kökenlerle 

karşılaşma riskini azaltır (Murray vd. 2013).  

 

2.10.3. Pseudomonas aeruginosa  

 

Bazı yaralarda ve özellikle cerrahi girişimlerden sonra ameliyat yeri ve gaz 

bezlerinde yeşil mavimsi bir irinin oluşumu göze çarpmakta ve 1882’de Gessard 

tarafından bu bakteri mavi irin etkeni olarak gösterilmiştir. Bacterium aerugineum, 

Bacillus aeruginosum, Pseudomonas polycolor gibi isimlerle anılmıştır. (Bilgehan, 

2000). P. aeruginosa hareketli, düz veya hafif kıvrımlı, Gram negatif, aerop 

basillerdir, karakteristik olarak çiftler halinde bulunurlar (Murray vd. 2013).  

       

Nonfermentatif, basit besinlere gereksinim duymaktadırlar. Çeşitli virülans 

faktörleri, vardır. Bu bakterinin flajella, pili, lipopolisakkarit, aljinat kapsül gibi 

adezinleri, ekzotoksin A, piyosiyanin, elastaz, proteaz, fosfolipaz C, ekzoenzim S ve 

T toksinleri ve enzimleri önemli virülans faktörleridir. Solunum yolu, üriner sistem, 

deri ve yumuşak doku, kulak ve göz, bakteriyemi ve endokardit gibi infeksiyonlara 

neden olurlar. Doğada her yerde ve çiçekler, lavabolar, tuvaletler, mekanik solunum 

ve diyaliz makineleri gibi hastanenin nemli ortamlarında bulunurlar. Özellikle geniş 

spektrumlu antibiyotiklerle tedavi olan yatan hastaların solunum cihazı kullandığında 

veya hastanede kalma süresi uzadığında, solunum yolu ve gastrointestinal sistemde 

geçici olarak kolonize olabilmektedirler. Rutin besiyerlerinde kısa sürede üreyen bu 

bakteri karekteristik koloni morfolojisi değerlendirildiğinde kanlı besiyerinde β-
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hemoliz, Müeller-Hinton besiyerinde pigment üretimi (mavi, mavi-yeşil, kahverengi) 

ve aromatik kokusu (üzümsü koku) ile tanımlanabilir. Sıklıkla etkili antibiyotiklerin 

kombine (örn. aminoglikozitler ve β-laktam antibiyotikler) kullanımı etkili iken, 

monoterapi genellikle etkisizdir. Bu durum dirençli kökenlerin gelişimine de neden 

olmaktadır. Hastane infeksiyonu kontrol önlemleri steril tıbbi cihazların 

kontaminasyonunu önlemek ve nozokomiyal geçişi azaltmak üzerine 

yoğunlaşmalıdır (Murray vd. 2013).  

 

2.10.4. Enterococcus faecalis ve Enterococcus faecium      

   

Enterococcus üyeleri 1984 yılına kadar D grubu Streptococcus olarak 

sınıflandırılmış, ancak genomik DNA analizinin sonucunda ayrı bir cins 

sınıflandırması uygun görülmüştür. Klinik olarak önemli iki tür Enterococcus 

faecalis ve Enterococcus feacium’dur. Çiftler ve kısa zincirler şeklinde görülen Gram 

pozitif, fakültatif anaerop, sporsuz koklardır, hücre duvarı, grup D gliserol, teikoik 

asit gibi gruba özgül antijenler içerir (Fisher vd., 2009). 

 

Bu bakterilerin virülansı, konak yüzeylerine yapışma yeteneği, biyofilm 

oluşturması ve antibiyotiklere direnç durumuna göre belirlenmektedir. Oluşturduğu 

hastalıklar arasında; idrar yolu ve yara infeksiyonları, peritonit, endokardit ve 

bakteriyemi bulunmaktadır. İnsan ve hayvanların gastrointestinal sistemini kolonize 

eder; geniş spektrumlu antibiyotiklerin normal bakteriyel floranın dengesini bozduğu 

durumlarda, diğer mukozal yüzeylere yayılabilmektedir. İnfeksiyonların çoğu 

endojendir, bazıları hastadan hastaya bulaş sonucu ortaya çıkar. Uzun süre hastanede 

yatan ve özellikle enterokokların doğal olarak dirençli olduğu sefalosporinler gibi 

geniş spektrumlu antibiyotik kullanan hastalarda infeksiyon etkenidir. Rutin 

kullanımda olan besiyerlerinde kolayca üreyebilen enterokoklar, katalaz negatif, L-

pirolidonil arilamidaz pozitif, safra tuzu ve optokine dirençlidir. Bir aminoglikozid 

grubundan bir antibiyotik ile penisilin, ampisilin veya vankomisin gibi hücre 

duvarına etkili olan antibiyotiklerin kombinasyonu ciddi infeksiyonların tedavisinde 

kullanılmaktadır. E. feacium, E. faecalis’e göre daha dirençlidir. 1972'de 

vankomisinin klinik kullanıma girmesinden sonra dirençli enterokokların ortaya 

çıkışı sadece 15 yıl sürmüştür (Metan vd. 2005). Enterococcus’larda altı farklı tip 

vankomisin direnci gösterilir: Van-A, Van-B, Van-C, Van-D, Van-E ve Van-G 
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(Gilmore, 2002). Van-A hem vankomisine hem de teikoplanine dirençli olması 

nedeniyle en önemli direnç tipi iken, Van-B vankomisine dirençlidir ancak 

teikoplanine duyarlı, Van-C ise sadece vankomisine kısmen dirençlidir (Kaçmaz ve 

Aksoy, 2005). Antibiyotik dirençli bakteriler için, linezolid, daptomisin, tigesiklin ve 

kinopristin/dalfopristin gibi yeni klinik kullanıma girmiş ilaçlar tercih 

edilebilmektedir. Bu ilaçların her birine karşı giderek artan oranda direnç 

gelişmektedir ve çoğu köken (özellikle E. faecium) tarafından oluşturulan 

infeksiyonlar herhangi bir antibiyotikle tedavi edilememektedir. Enterococcus 

infeksiyonlarını önlemek ve kontrol altına almak güçtür. Enfekte hastaların 

izolasyonu, hasta ile temasta eldiven ve önlük gibi kişisel koruyucu ekipmanların 

giyilmesi bu bakteriler ile kontaminasyon riskini düşürmektedir (Murray vd. 2013).  

 

2.10.5 Listeria monocytogenes  

 

Salmonelloz, shigellosis, yersiniosis gibi bulaşıcı hastalıktan farklı olarak 

listeriosis, bulucusunun adını taşımaz. Cambridge'deki laboratuar hayvanları arasında 

yayılan salgını araştıran Murray, Webb ve Swann nedeni keşfettiklerinde, 

Erysipelothrix, Listerella ve son olarak Listeria gibi jenerik isimlerden önce 

Bacterium monocytogenes adını kullanmışlardır. Dolayısıyla hastalık mevcut adı 

genel kullanıma girene kadar uzun yıllar listerellosis olarak adlandırıldı (Murray vd. 

1926). Ancak daha sonra antisepsiyi bulan Dr. Lister’i onurlandırmak için Listeria 

isimlendirmesini yapmışlardır (Seeliger, 1988). 

 

Listeria monocytogenes fakültatif hücre içi bir patojen olduğu için 

antikorların etkisinden kaçabilir. Virülan kökenler; hücreye tutunma faktörleri 

(internalinler), hemolizinler (listeriyolizin O ve iki fosfolipaz C enzimi) ve aktin 

aracılı hücre içi hareketi sağlayan bir protein (ActA) üretir. Geniş pH aralığında, 4°C 

de ve tuz varlığında üreyebilmeleri nedeniyle kontamine gıdalarda bulunan 

bakterilerin diğer mikroorganizmalardan ayrıştırılmasında kolaylık sağlar. Toprak, su 

ve bitkilerden, insanlardan ve çeşitli hayvanlardan ve (düşük düzey gastrointestinal 

taşıyıcılık) soyutlanabilir. Hastalık, kontamine gıdaların tüketilmesi (örn. kontamine 

süt ve peynir, işlenmiş etler, özellikle lahana gibi çiğ sebzeler) veya anneden bebeğe 

transplasental yolla bulaşır; yıl boyunca sporadik olgular ve epidemiler görülebilir. 

Yenidoğanlar, yaşlılar, gebe kadınlar ve hücresel immün yetmezliği olan hastalar, 
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hastalık gelişimi açısından yüksek risk altındadır. Yeni doğanlarda yaptığı 

infeksiyonlardan erken başlangıçlı hastalık, granülamatöz infanseptika, uterusdan 

transplasental olarak geçer; birçok organda yaygın apseler ve granülomlar ile 

karakterizedir. Geç başlangıçlı hastalık ise, doğum sırasında veya doğumdan kısa 

süre sonra kazanılır; menenjit veya meningoensefalit ile birlikte sepsis oluşur. 

Sağlıklı yetişkinlerde hastalık, sıklıkla grip benzeri şeklinde görülür, gastroenterit de 

görülebilir. Hastalık gebelerde ve hücresel immün yetmezliği olan bireylerde primer 

ateşli bakteriyemi, hipotansiyon ve menenjit ile birlikte yaygın şeklinde görülebilir. 

Mikroskobik inceleme duyarlı değildir, kültür için 2-3 günlük inkübasyon veya 4°C 

de zenginleştirme gereklidir. Bakterilerin oda ısında hareketli olması, kolonilerinin 

zayıf beta hemolitik olması, 4°C’de ve yüksek tuz konstrasyonlarında üreyebilme 

yeteneği tanı için yardımcı özelliklerdir. Ciddi hastalıkların tedavisinde seçilecek 

antibiyotikler penisilin veya ampisilindir, tek başlarına veya gentamisin ile kombine 

olarak kullanılabilir. Yüksek risk altındaki bireyler, hayvansal kökenli çiğ veya az 

pişmiş gıdalar, krem peynir ve yıkanmamış çiğ sebzeleri tüketmekten kaçınmalıdır 

(Murray vd. 2013).   

 

2.10.6. Salmonella Typhimurium 

 

Salmonella, ilk tanımlayan Eberth tarafından 19. yüzyılın başlarında, 

çalışılmaya başlanmış ve daha sonra Gaffky, insan tifo ateşinden sorumlu basili izole 

etmiştir (Le Minor vd. 1991). Daha sonra, 1885'te Theobald Smith, Daniel Elmer 

Somon ile birlikte, enfekte olmuş domuzların bağırsaklarından Salmonella’yı 

soyutlamıştır. (D'Aoust vd. 1989). Bakteri suşu, Smith ile çalışan patolog Dr. Daniel 

Elmer Salmon tarafından Salmonella olarak adlandırıldı (Eng vd. 2015). 

 

Salmonella, insan ve hayvanlarda önemli bir enterik bakteriyel patojendir. 

Salmonella cinsi Enterobacteriaceae ailesine ait iki tür içerir: S. enterica ve S. 

bongori (Shinohara vd. 2008). İlki, Romen rakamları ile gösterilen altı alt türden 

oluşur ve flagellar (H) ve somatik (O) yapıları ile birbirinden farklılık gösteren 

2600'den fazla serotipi içerir (Coburn vd. 2007; Eng vd. 2015). Salmonella enterica 

serovar Typhimurium, 2.600 farklı serovarından biridir (Branchu vd. 2008). 

Salmonella, Enterobacteriaceae familyasına ait üre negatif, büyük çoğunluğu H2S 

pozitif, hareketli, glikozdan asit üreten, laktoz negatif, oksidaz negatif ve fakültatif 
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anaerop, Gram negatif basillerdir (Grimont ve Weill, 2007; Mezal vd. 2014). 

Salmonella infeksiyonlarının patogenezinde birçok virülans faktörünün çeşitli roller 

oynadığı gösterilmiştir. Bu faktörler arasında flagella, kapsül, plazmidler, adhezyon 

sistemleri olup, Salmonella’ da üç tip sekresyon sistemi bulunmaktadır (Daigle, 

2008; Sabbagh vd. 2010). Salmonella her yerde bulunur ve kuru ortamda son derece 

kalıcıdır, aynı zamanda günlerden birkaç aya kadar değişen sürelerde suda da 

kalıcıdır. S. enterica serovarları çeşitli konaklara ve rezervuarlara sahiptir ve hem 

insanlarda hem de hayvanlarda hastalığa neden olabilir. Konakda birkaç serovar 

haricinde, S. enterica serovarlarının çoğu konağa adapte olmuştur ve bu hastalığa 

neden olabilir (Rebecca ve Andrea, 2017).  

 

Salmonella-Shigella agar (SS), ksiloz-lizin-deoksikolat agar (XLD) ve 

hektoen enterik (HE) agar plakaları gibi diğer katı seçici besiyerleri daha spesifik 

izolasyon ve tanımlama için kullanılır. Karakteristik bir metabolik özelliği olan 

hidrojen sülfür üretimi, bu üç seçici ortam türünde siyah merkezli koloniler 

tarafından gösterilir. Kligler'in demir agarı (KIA) ve üç şekerli demir (TSI) agarında 

gaz ve hidrojen sülfit üretimi ve ayrıca sarı renklenmeye yol açan dekstroz 

fermantasyonu yer alır. TSI ortamı aynı zamanda sükroz fermentasyonunu tespit 

etmesine rağmen, her iki ortam da glikoz ve/veya laktozu fermente etme kabiliyetini 

belirlemek için kullanılır (Fàbrega ve Vila, 2013). Seftriakson ve siprofloksasin, 

invaziv Salmonella infeksiyonlarının tedavisi için tercih edilen ilaçlardır (Glynn vd. 

1998; Wong vd. 2014). Son zamanlarda, azitromisin, FDA tarafından Salmonella 

infeksiyonlarının tedavisi için ek bir ajan olarak onaylanmıştır (Sjolund vd. 2011). 

 

2.10.7. Klebsiella pneumoniae 

 

İlk olarak 1882'de Carl Friedlander tarafından pnömoniden ölen hastaların 

akciğerlerinden izole edilen bir bakteri olarak tanımlanmıştır (Friedlaender, 1882). 

Gram boyama tekniğini geliştiren Danimarkalı bilim insanı Hans Christian Gram, ve 

1884 te K. pneumoniae’dan S. pneumoniae’yı ayırt etmiştir. Daha sonra Alman 

bakteriyolog Edward Klebs tarafından Klebsiella türü olarak isimlendirilmiştir. 

 

Klebsiella pneumoniae uçları yuvarlak, kısa, hareketsiz, sporsuz fakültatif 

anaerop, Gram negatif bir bakteridir. Genellikle uç uca ikişer ikişer kısa zincirler 
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şeklinde ve tek tek bulunurlar. Genel kullanım besiyerlerinde ürerler. Optimal 37°C 

ve pH 7 de iyi ürerler. Bakterilerin polisakkarit yapısında geniş bir kapsülü bulunur. 

Bakteriyel pnömonilerin yaklaşık olarak %2’si K. pneumoniae tarafından meydana 

getirilir. Bunun dışında idrar yollarına, peritona ve kulak gibi organlara yerleşerek 

çeşitli infeksiyonlara neden olurlar (Bilgehan, 2000). 

 

Klebsiella kökenleri genellikle birden fazla antibiyotiğe dirençlidir. K. 

pneumoniae ampisiline direnç sağlayan beta laktamaza sahiptir. Genişletilmiş 

spektrumlu beta laktamazlar (GSBL) pozitif olan Klebsiella kökenleri, 

karbapenemler dışında hemen hemen tüm beta laktam antibiyotiklere dirençlidir. 

Ayrıca aminoglikozitler, florokinolonlar, tetrasiklinler, kloramfenikol ve trimetoprim 

/sülfametoksazola dirençli kökenler klinik örneklerden soyutlanır (Murray vd. 2013). 

 

2.10.8 Stenotrophomonas maltophilia 

 

İlk olarak 1943'te bir plevral efüzyonu olan hastadan soyutlanmış ve 

Bacterium bookeri adı verilmiştir. Daha sonra 1961'de Pseudomonas maltophilia 

olarak yeniden adlandırılmıştır. 1983'te Xanthomonas cinsine ve en son 1993'te 

Stenotrophomonas'a taşınmıştır. S. maltophilia, birkaç polar flagella ile hareketli, 

fermentatif, zorunlu aerop ve katalaz pozitif, oksidaz negatif Gram negatif bir 

basildir. Stenotrophomonas infeksiyonları, bağışıklığı zayıflamış bireylerde yüksek 

morbidite ve mortalite ile ilişkilendirilmiştir. S. maltophilia çevresel çoklu 

antibiyotik dirençli bakteridir. S. maltophilia plastiğe yapışma ve bakteri filmleri 

(biyofilmler) oluşturma özelliğine sahiptir. Sulu ortamlarda, toprakta ve bitkilerde 

bulunan bu bakteri, hem hastane/klinik ortam içinde hem de dışında su ile ilişkili 

kaynaklardan soyutlanmıştır. S. maltophilia, iki indüklenebilir kromozomal metalo 

laktamazın üretilmesi nedeniyle birçok geniş spektrumlu antibiyotiğe (tüm 

karbapenemler dahil) doğal olarak dirençlidir. Genellikle tigesiklin, piperasilin ve 

seftazidime duyarlıdır (Brooke, 2012; Murray vd. 2013).  

 

2.10.9. Acinetobacter lwoffi ve Acinetobacter baumannii 

 

Acinetobacter, hareketsiz çubuk anlamına gelen Yunanca bir kelimedir. İki 

önemli türü Acinetobacter baumannii ve Acinetobacter lwoffii’dir. A. baumannii 

https://en.wikipedia.org/wiki/Antibiotic
https://en.wikipedia.org/wiki/Carbapenem
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bakteriyolog Paul Baumann'dan adını almıştır. Acinetobacter lwoffii ise eskiden 

Mima polymorpha veya Acinetobacter calcoaceticus gibi isimlerle kullanılmıştır. 

Acinetobacter zorunlu aerop, oksidaz negatif, küt kısa Gram negatif 

kokobasillerdir. Doğada saprofit olan bu bakteri, hastane ortamında mekanik 

solunum cihazları gibi nemli yüzeylerde ve deri gibi kuru yüzeylerde yaşayabilir. 

Sağlık1ı bireylerin çok az bir kısmında normal orofarengeal floranın bir elemanı 

olarak bulunur ve hastanede yatış sürecinde çoğalarak yüksek sayıya ulaşır. 

Acinetobacter cinsi; glikozu okside eden türler (en sık A. baumannii) ve glikozu 

okside etmeyen türler (en sık A. lwoffii ve A. haemolyticus) olmak üzere iki gruba 

ayrılır. İnsanda oluşan infeksiyonların en sık etkeni A. baumannii 'dir. 

Acinetobacter'ler fırsatçı patojen olup, solunum yolu, üriner sistem ve yaralarda 

infeksiyonlara yol açar ayrıca sepsise de neden olurlar. Geniş spektrumlu antibiyotik 

kullanan, cerrahi operasyon geçirmiş hastalar, Acinetobacter infeksiyonları için risk 

altındadır. Hastanede yatan hastalarda nozokomiyal yara ve akciğer infeksiyonları da 

önemli bir problem haline gelmiştir; çünkü infeksiyonların birçoğu karbapenemleri 

de içerecek şekilde çoklu antibiyotik dirençli kökenler ile gelişir. In vitro duyarlılık 

test sonuçlarına göre özgül tedavi uygulanmalıdır (Murray vd. 2013). 

 

2.11. Antibakteriyel Aktivite 

 

Antimikrobiyal duyarlılık testleri, bir antimikrobiyal ajanın belli bir bakteri 

türüne karşı in vitro etkinliğini saptamak amacıyla uygulanan testlerdir. Önemli 

bakteriyel izolatların antimikrobiyal duyarlılıklarını saptamak klinik mikrobiyoloji 

laboratuvarlarının temel görevlerinden biridir. Bu amaçla birçok yöntem arasından 

seçim yapılabilir. Bu yöntemler içinde sıvı mikrodilüsyon, makrodilüsyon, disk 

difüzyon, antimikrobik gradient ve otomatize sistemler yer alır (CLSI, 2006).  

 

2.11.1. Disk Difüzyon Yöntemi 

 

Disk difüzyon yöntemi, 1972 Uluslararası Antimikrobiyal Duyarlılık Testi 

Ortak Çalışması raporunda tanımlanan ilkelere ve dünya çapındaki uzman grupların 

deneyimlerine dayanan standartlaştırılmış bir yöntemdir. 1940'ta geliştirilen disk 

difüzyon yöntemi, rutin antimikrobiyal duyarlılık testleri için birçok klinik 
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mikrobiyoloji laboratuvarında kullanılan bir yöntemdir (Heatley, 1944). Ucuz ve 

uygulaması basit olan bu yöntem Kirby Bauer tarafından geliştirilmiştir.  

 

 

Şekil 2.9. Disk difüzyon yöntemi (EUCAST, 2021) 

 

Antimikrobiyal duyarlılık testine yönelik en eski yaklaşımlardan biri olan disk 

difüzyon yöntemi, rutin klinik mikrobiyoloji laboratuvarlarında yaygın kullanılan 

antimikrobiyal duyarlılık testlerinden biri olmaya devam etmektedir. Özel ekipman 

gerektirmeyen bu yöntemde güç üreyen bakteriler de dahil olmak üzere bakteriyel 

patojenlerin çoğunu test etmek olanaklıdır (EUCAST 2021).  

 

2.11.2. Agar Kuyucuk Difüzyon Yöntemi 

 

Bakterilerin antibakteriyel ajanlara olan hassasiyetlerini belirlemek için çeşitli 

duyarlılık testleri bulunmaktadır. Bu testler arasında antibiyotik emdirilmiş diskler 

kullanılarak yapılan antibiyogram, antibiyotik içeren sıvı besiyeri kullanan mikro 

veya makrodilüsyon testleri yanında farklı agar besiyeri kullanan agar dilüsyon 

yöntemi sayılabilmektedir. Bu çalışmada agar kuyucuk difüzyon yönteminin 

standardize edilmesine yönelik çalışmalar yapılmış ve agar disk difüzyon yöntemi 

referans olarak kullanılmıştır (Aytar vd. 2019). 

 

2.11.3. Mikrodilüsyon Yöntemi 

 

Mikrodilüsyon yöntemi hem klinik uygulamada hem de araştırma amaçlı 

yaygın olarak kullanılmakta olup, European Committee on Antimicrobial 

Susceptibility Testing (EUCAST) tarafından minimum inhibisyon konsantrasyon 

(MİK) değerlerinin tayininde kullanılan uluslararası referans bir yöntemdir.  Mueller- 
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Hinton sıvı besiyeri, dilüsyon duyarlılık testlerinde en çok kullanılan besiyeridir. 

Makrodilüsyon yöntemine göre daha az miktarda besiyeri kullanılır. Mikrodilüsyon 

yöntemi sayesinde çok sayıda farklı bakterinin basit, ucuz bir şekilde bir 

antibakteriyel ajana karşı test edilmesi mümkün olmaktadır (EUCAST, 2021).  

 

 

Şekil 2.10. Mikrodilüsyon yöntemi (URL-1) 

 

2.11.4. Dama Tahtası Yöntemi  

 

Antimikrobiyeller arasındaki sinerjik etkileşimi belirlemekte kullanılan en 

yaygın yöntemdir. Dama tahtası yöntemi, bakterilerin farklı konsantrasyon 

kombinasyonlarında antibakteriyel ajanla inkübe edildiği ve gece boyunca 

inkübasyondan sonra büyüme inhibisyonu için değerlendirildiği standart minimum 

inhibitör konsantrasyon (MİK) testinin bir modifikasyonudur (Brennan-Krohn ve 

Kirby, 2019). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

 

 

3.1. Kullanılan Cihazlar 

 

Çalışmada otoklav (Hirayama HG-50), hassas terazi (Sartorius, CPA224S), 

etüv (Memmert IN 160), biyogüvenlik kabini (Labconco), manyetik karıştırıcı (IKA, 

RT S5000), liyofilizasyon cihazı (Christ, Alpha 1-4 LD Plus), fourier dönüşümü 

kızılötesi spektroskopisi (Perkin Elmer Spectrum 65 FT-IR attenuated total 

reflectance spektrometre) kullanıldı.  

 

3.2. Kullanılan Kimyasallar 

 

Çalışmada kullandığımız malzemeler jel geçirgenlik kromatografisi (GPC) 

analizine göre ortalama polimerizasyon derecesi 1230 olan amiloz (Biosynth 

Carbosynth), gümüş nitrat (Acs Reagent), bakır sülfat (Sigma-Aldrich) hidrojen 

peroksit (H202, %30.0), kurkumin (Sigma-Aldrich), trans-sinnamaldehit (Sigma-

Aldrich) ayrıca diyaliz torbası (Sigma-Aldrich, 33 mm) ticari olarak temin edildi.  

 

3.3. Bakteri Kökenleri 

 

Bu çalışmada, standart Gram pozitifler; Staphylococcus aureus ATCC 29213, 

Staphylococcus aures ATCC 43300 (MRSA), Enterococcus faecalis ATCC 29212, 

Enterococcus faecium ATCC 6057, Listeria monocytogenes F 1483. Standart Gram 

negatifler; Escherichia coli ATCC 25922, Klebsiella pneumoniae ATCC 700603, 

Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853, Salmonella Typhimurium ATCC 14028 

Stenotrophomonas maltophilia ATCC 17666, Acinetobacter lwoffii ATCC 19002, 

Acinetobacter baumannii ATCC 19606 ve klinik örneklerden soyutlanan çoklu 

antibiyotik dirençli bakteri kökenleri, S. aureus ve P. aeruginosa, K. pneumoniae 

bakteri kökenleri kullanılmıştır.  
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3.4. Komplekslerin Sentezi 

 

3.4.1. Okside Amiloz 

 

Okside amiloz, iki aşamalı bir yöntemle hazırlandı (Lyu vd. 2017). İlk 

aşamada amilozun, granül yapısını tahrip etmek için oksitlendi, böylece amilozun 

sulu çözelti içindeki çözünürlüğü artırıldı. Amiloz (60 g) manyetik karıştırıcıda %30 

H202, (15 ml) %0,05 CuSO4 (2 ml) çözeltisi ile karıştırıldı. Oksidan olarak H202 

kullanılırken, katalizör olarak CuS04 kullanıldı. Beher içine konulan bu maddeler 

40°C' de 15 dk boyunca karıştırıldı. Bu karışıma 400 ml kaynamış su eklenerek 

75°C' de 15 dk boyunca manyetik karıştırıcıda reaksiyona sokuldu. İkinci aşamada, 

aynı karışıma 400 ml kaynamış su eklenerek 100ºC' de 30 dk boyunca karıştırıldı. Bu 

karışım oda sıcaklığına kadar soğutulduktan sonra, çözelti 20 dk boyunca 3000 

rpm'de santrifüj edildi. Eşit olarak altı parçaya bölünen süpernatanın birincisi, bakır 

iyonlarını uzaklaştırmak amacıyla, diyaliz torbasına konuldu ve deiyonize su içeren 

beherde karanlık ortamda oda ısısında 2 gün boyunca tutuldu. 

 

3.4.2. Okside Amilozlu Kurkumin Kompleksi 

Okside amiloz çözeltisine olan süpernatanın ikinci kısmı 100 ml kaynamış 

DS eklenerek 55°C' ye soğutuldu. Daha sonra çözeltiye Cur (1 g) ilave edildi ve 

manyetik karıştırıcı üzerinde oda sıcaklığına kadar soğutuldu. Yukarıda tarif edildiği 

gibi elde edilen madde diyaliz torbasına konularak karanlık ortamda tutuldu (Kharat, 

vd. 2017; Lyu vd.2019). 

 

3.4.3. Okside Amilozlu Gümüş Nanopartikül Kompleksi 

 

Okside amiloz çözeltisine olan süpernatanın üçüncü kısmı 100 ml kaynamış 

DS eklenerek çözüldü. Bu çözeltiye 0,02 mol/L AgN03 (75 ml) ilave edildi ve 

karanlıkta 100°C'de 120 dk süresince tutuldu. Çözeltinin oda sıcaklığına kadar 

soğutuldu ve diyaliz torbası kullanılarak fazla AgN03’ın uzaklaştırılması için 

yukarıda tarif edildiği gibi diyalize edildi (Kharat, vd.2017; Lyu vd. 2019). 
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3.4.4. Okside Amilozlu Kurkumin-Gümüş Nanopartikül Kompleksi 

 

Okside amiloz çözeltisine olan süpernatanın dördüncü kısmı 100 ml 

kaynamış DS eklenerek çözüldü. Bu çözeltiye 0,02 mol/L AgN03 (75 ml) ilave edildi 

ve karanlıkta 100°C'de 120 dk süresince tutuldu. Bu çözelti içine Cur (1 g) ilave 

edildi ve karışım daha sonra sürekli karıştırılarak oda sıcaklığına kadar soğutuldu. Bu 

karışım fazla Cur’i uzaklaştırmak için 15 dk boyunca 12000 rpm'de santrifüj edildi. 

Fazla AgN03'ü uzaklaştırmak için yukarıda tarif edildiği gibi diyalize edildi (Kharat 

vd. 2017; Lyu vd. 2019). 

 

3.4.5.  Okside Amilozlu Sinnamaldehit Kompleksi 

 

Okside amiloz çözeltisine olan süpernatanın beşinci kısmı 100 ml kaynamış 

DS eklenerek 55°C' ye soğutuldu. Bu çözeltiye Cin (1 ml) eklendi ve karışım daha 

sonra manyetik karıştırıcıda oda sıcaklığına kadar soğutuldu. Cin’i uzaklaştırmak 

için yukarıda tarif edildiği gibi diyalize edildi (Kharat vd. 2017; Lyu vd. 2019). 

 

3.4.6. Okside Amilozlu Sinnamaldehit-Gümüş Nanopartikül Kompleksi 

Okside amiloz çözeltisine olan süpernatanın altıncı kısmı 100 ml kaynamış 

DS eklenerek çözüldü. Bu çözeltiye 0,02 mol/L AgN03 (75 ml) ilave edildi ve 

karanlıkta 100°C'de 120 dk süresince tutuldu.  Bu çözelti içine Cin (1 ml) ilave edildi 

ve karışım daha sonra sürekli karıştırılarak oda sıcaklığına soğutuldu. Serbest Cin ve 

AgNO3’ı uzaklaştırmak için yukarıda tarif edildiği gibi diyalize edildi (Kharat vd. 

2017; Lyu vd. 2019). Hazırlanan tüm kompleksler steril falkon tüpler içerisine 

alınarak Manisa Celal Bayar Üniversitesi Deneysel Fen Bilimleri Uygulama ve 

Araştırma Merkezine liyofilizasyon işlemi için teslim edildi. 
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Şekil 3.1. Sentezlenen komplekslerin fiziksel görünümleri, a: okside amiloz, b: okside 

amilozlu gümüş nanopartikül kompleksi, c: okside amilozlu kurkumin kompleksi, d: okside 

amilozlu kurkumin-gümüş nanopartikül komleksi, e: okside amilozlu sinnamaldehit 

kompleksi, f: okside amilozlu sinnamaldehit-gümüş nanopartikül kompleksi 

 

3.5. Komplekslerin FT-IR Karakterizasyonu 

Okside amiloz gümüş, Cur ve Cin içeren komplekslerin FT-IR spektrumları, 

bir fourier dönüşümlü kızılötesi spektrometreden elde edildi.  Zayıflatılmış toplam 

yansıma (Attenuated Total Reflection-ATR) ünitesi kullanılarak dalga sayısı aralığı 

4000 cm-1 ile 400 cm-1 aralığında çözünürlükteydi (Lyu vd. 2019). 

 

3.6. Okside Amilozlu Gümüş Nanopartikül Kompleksinin TEM 

Karakterizasyonu 

 

Okside amiloz gümüş nanopartikül kompleksi boyutunu belirlemek için 

transmisyon elektron mikroskobu (FEI, Tecnai G2 Spirit Biotwin) kullanıldı. TEM 

numunelerini hazırlamak için 1 mg/mL konsantrasyonda 10 μL karbon kaplı bakır 

ızgara üzerine damlatıldı ve havada kurutuldu. ODTÜ Merkez Laboratuvarı AR-GE 

Eğitim ve Ölçme Merkezine gönderilerek karakterizasyon analizi yapıldı. 

 

3.7. Komplekslerin Antibakteriyel Aktivitesinin Saptanması 

 

3.7.1. Bakteri Süspansiyonlarının Hazırlanması 

 

Standart ve klinik örneklerden soyutlanan bakteri kökenleri %5 koyun kanlı 

Müeller Hinton Agar (KKMHA) besiyerine ekildi. Üretilmiş her bir bakteri 

kökeninden dört beş koloni seçilerek McFarland 0,5 (108kob/ml) yoğunlukta olacak 

şekilde bakteri süspansiyonları hazırlandı (EUCAST, 2021). 
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3.7.2. Disk Difüzyon Yöntemi 

 

Okside amiloz, OACur, OACur-AgNP, OACin, OACin-AgNP 

komplekslerinin her biri steril distile su (DS) kullanılarak, Cur ve Cin ise, 

dimetilsülfoksit (DMSO) kullanılarak 256 mg/ml şekilde stok solüsyonları 

hazırlandı. Bu solüsyonlardan her biri çapı 6 mm olan disklere 15 µL (3.84 mg) 

olarak emdirildi. Test edilecek bakteri kökenleri KKMHA’a ekilerek 18 saat 37°C’de 

inkübe edildi. Yukarıda tanımlandığı gibi, hazırlanan süspansiyonlar için her bir 

bakteri kökeninin ayrı bir KKMHA kullanılarak silgiç yardımı ile tam saha ekimi 

yapıldı. Bu petri plaklarına kompleksleri içeren diskler yerleştirilerek, 37°C’de 18 

saat inkübe edildi (EUCAST, 2021). Çalışmalar üç kez tekrarlandı. 

                                        

3.7.3. Agar Kuyucuk Difüzyon Yöntemi  

 

Agar kuyucuk difüzyon yöntemi, kompekslerin antibakteriyel aktivitesini 

değerlendirmek için yaygın olarak kullanılmaktadır (Aytar vd. 2019). Disk difüzyon 

yönteminde kullanılan prosedüre benzer şekilde, bakteri süspansiyonu hazırlanıp 

Müeller Hinton Agar (MHA) plağı yüzeyine, tam saha yayıldı. Daha sonra, 6 mm 

çapında steril bir delici uç ile kuyucuk açılıp istenen konsantrasyonda 100 µL 

antimikrobiyal kompleks eklendi. Daha sonra petri plakları, 37 oC’ de 18 saat inkübe 

edildi. Çalışmalar üç kez tekrarlandı. Antibakteriyel ajanın besiyeri ortamında yayılıp 

test edilen bakteri kökeninin üremesini engellemesi test edildi (Aytar vd. 2019; 

EUCAST, 2019; 2021).  

 

3.7.4. Mikrodilüsyon Yöntemi 

 

Minimum inhibisyon konsantrasyon ve MBK değerleri sıvı mikrodilüsyon 

yöntemi ile 96 kuyucuklu U tabanlı steril mikroplakalar kullanılarak belirlendi. Tüm 

çalışmalar Katyon Ayarlı Müeller Hinton Broth (KAMHB) besiyeri kullanılarak 

yapıldı. Mikroplakalardaki her bir kuyucuğa 50 µl KAMHB pipetlendi. 

Komplekslerin seri dilüsyonları 4 mg/ml-1,9375 µg/ml aralığında olacak şekilde 

yapıldı. Bakteri süspansiyonları 1/100 oranında dilüe edildi (106 kob/ml). 

Mikroplakalardaki her bir kuyucuğa son konsantrasyon 5x105 kob/ml olacak şekilde 

50µl bakteri süspansiyonu eklendi. Mikroplaka üzerinde üreme kontrolü 
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(KAMHA+bakteri), çözücü kontrolü (KAMHA+DS veya DMSO) ve komplekslerin 

sterilite kontrolü (KAMHA+Kompleks) için birer kuyucuk kullanıldı. 

Mikroplakaların kapakları kapatılarak 18 saat 37oC’de inkübe edildi. Bakteri 

üremesinin gözle görülmediği en düşük konsantrasyon MİK değeri olarak belirlendi. 

Çalışmalar üç kez tekrarlandı. Minimal bakterisidal konsantrasyonun tespiti için, 

MİK değerleri belirlendikten sonra mikroplaka üzerinde bakteri üremesi görülmeyen 

kuyucukların her birinden 10 µl alınarak KKMHA’a pipetlendi. Daha sonra 

besiyerleri 37oC’ de 18 saat inkübe edildi. KKMHA üzerinde bakterilerin %99,9’unu 

öldüren en küçük konsantrasyon MBK değeri olarak saptandı (EUCAST,2021).  

 

3.7.5. Dama Tahtası Yöntemi  

 

OA-AgNP ile Cur ve Cin arasındaki etkileşim dama tahtası yöntemi ile 

belirlendi (Eliopoulos, 1988; Eliopoulos ve Moellering, 1996). Bu çalışmada her bir 

bakteri kökeni için 2 adet steril 96 kuyucuklu “U” tabanlı mikroplaka kullanıldı. 

Birinci mikroplakadaki her bir kuyucuğa KAMHB’dan 50 µl dağıtıldı ve birinci test 

örneği olan OA-AgNP MİK değerinin 4 sulandırım üstünden başlayıp 4 sulandırım 

altına kadar, dikey düzlemde yukarıdan aşağıya doğru dilüe edildi (Şekil 3.2.).  

 

KOMPLEKSİN SERİ DİLÜSYON ALANI 

MİK ALANI 
KONTROL 

ALANI OA 

AgNP 

Cur/ 

Cin 

0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 0,25 2 a c 

0,12 0,12 0,12 0,12 0,12 0,12 0,12 0,12 0,12 1 a c 

0,06 0,06 0,06 0,06 0,06 0,06 0,06 0,06 0,06 0,5 a c 

0,03 0,03 0,03 0,03 0,03 0,03 0,03 0,03 0,03 0,25 a c 

0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,01 0,12 b d 

0,007 0,007 0,007 0,007 0,007 0,007 0,007 0,007 0,007 0,06 b d 

0,003 0,003 0,003 0,003 0,003 0,003 0,003 0,003 0,003 0,03 b d 

0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,01 b d 

Şekil 3.2. Birinci mikroplakada OA-AgNP seri dilüsyonunun hazırlanması 

aPozitif kontrol (KAMHB+Bakteri), bÇözücü kontrolü (KAMHB+DS/DMSO+Bakteri), cNegatif 

kontrolü (KAMHA), dSterilite kontrolü (KAMHA/Kompleks) 

 

İkinci mikroplakaya ise, 100 µl KAMHB dağıtıldı ve Cur veya Cin’in MİK 

değerinin 4 sulandırım üstünden 4 sulandırım altına kadar, yatay düzlemde sağdan 
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sola doğru dilüe edildi. Yapılan dilüsyonlar, diğer mikroplakaya birebir aynı 

kuyucuğa olmak üzere 50 µl aktarıldı. (Eliopoulos ve Moellering, 1996). Sonuç 

olarak kuyucuklarda her iki kompleksin farklı konsantrasyonları elde edilmiş oldu 

(Şekil 3.3).  

Şekil 3.3. İkinci mikroplakada Cur veya Cin seri dilüsyonunun hazırlanması 

 

KOMPLEKSLERİN SERİ DİLÜSYON ALANI BOŞ ALAN 

0,01 0,03 0,06 0,12 0,25 0,5 1 2 x x x x 

0,01 0,03 0,06 0,12 0,25 0,5 1 2 x x x x 

0,01 0,03 0,06 0,12 0,25 0,5 1 2 x x x x 

0,01 0,03 0,06 0,12 0,25 0,5 1 2 x x x x 

0,01 0,03 0,06 0,12 0,25 0,5 1 2 x x x x 

0,01 0,03 0,06 0,12 0,25 0,5 1 2 x x x x 

0,01 0,03 0,06 0,12 0,25 0,5 1 2 x x x x 

0,01 0,03 0,06 0,12 0,25 0,5 1 2 x x x x 

O
A

A
g

N
P

 

 KOMPLEKSLERİN SERİ DİLÜSYON ALANI 
OAAg

NPa 

bCur/

Cin 
Kontrollar 

0.12 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
0,25 2 c e 

0.06 
        

0,12 1 c e 

0.03 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
0,06 0,5 c e 

0.01 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
0,03 0,25 c e 

0.007 
  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  
0,01 0,12 d f 

0.003 
  

 

   

 

 

 

 

 

 
0,007 0,06 d f 

0.001 
    

 

  

 

 

 

 
0,003 0,03 d f 



 

34 
 

Şekil 3.4. Dama tahtası mikroplakasının inkübasyon sonrası görünüm şeması 

Renkli alan açıklamaları Sarı: bakteri üreyen, beyaz: bakteri üremeyen ve mor: FİKİ hesaplanacak 

kuyucuklar.      a: OA-Ag (Okside amilozlu gümüş nanopartikül kompleksi) ve b: Cur/Cin 

(Kurkumin/Sinnamaldehit) MİK değeri, c: Pozitif kontrol (KAMHB+Bakteri), d: Çözücü kontrolü 

(KAMHB+DS/DMSO+Bakteri), e: Negatif kontrolü (KAMHA), f: Sterilite kontrolü 

(KAMHA/Kompleks) 

 

 

Dama tahtası yöntemi ile OA-AgNP ve Cur kombinasyonunun S. aureus 

ATCC 29213 kökeni için şematik olarak görünümü şekil 3.4’de verilmiştir. Bakteri 

süspansiyonları 3.5.1.’de tarif edildiği gibi hazırlandı. Bu süspansiyonlardan 100µl 

birinci mikroplakanın besiyeri ve komplekslerin sterilite kontrol kuyucukları hariç 

diğer tüm kuyucuklara pipetlendi. Birinci mikroplaka üzerinde üreme kontrolü 

(KAMHB+bakteri), besiyeri kontrolü (KAMHB), çözücü kontrolü (DS veya 

DMSO+KAMHB+bakteri) ve sterilite kontrolü (KAMHB+OA-AgNP/Cur/Cin) için 

kuyucuklar kullanıldı. Mikroplakalar 37oC’de 18 saat inkübe edildi. Tüm çalışmalar 

üç kez tekrarlandı. OA-AgNP ile Cur ve Cin arasındaki etkileşimin belirlenmesi için 

FİKİ (fraksiyonel inhibisyon konsantrasyon indeksi) hesaplaması için aşağıdaki 

formül kullanıldı (Eliopoulos ve Moellering, 1996). 

 

  

FİKİ= FİK OA-AgNP + FİK Cur/Cin 

 

 

 

FİKİ= (Kombinasyondaki OA-AgNP MİK  + Kombinasyondaki Cur/Cin MİK 

                             OA-AgNP MİK                        Cur/Cin MİK 

 

Hesaplanan FİKİ değerlerinin yorumu sınır değerlere göre yapıldı.  Li vd. 

(2013)’e göre etkileşimler aşağıdaki şekilde değerlendirildi:  

≤0,5: sinerji, 

>0,50-0,75: kısmi sinerji,  

>0,75-1,00: aditif etki,  

0.0009 
    

 

  

 

  
0,001 0,01 d f 

  

0,007 0,01 0,03 0,06 0,12 0,25 0,5 1   

 

  

Cur/Cin   
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>1,00-4,00: indifferent  

>4,00: antagonizma  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

4. BULGULAR 

 

 

4.1. Amilozlu Komplekslerin FT-IR Karakterizasyon Sonuçları 

 

Yalın amiloz spektrumunda 1335 cm-1 ve 2928 cm-1’de –C-H (metilen) 

fonksiyonel grubuna ait sırasıyla eğilme ve gerilme titreşimleri görülmektedir (Şekil 

4.1). OACur-AgNP, OACur ve OA-AgNP komplekslerine ait spektrumlar 

incelendiğinde ise bu piklerin aynı dalga sayılarında yer aldığı ancak merkezlerinin 

daraldığı ve şiddetlerinin azaldığı tespit edilmiştir (Şekil 4.2, Şekil 4.3, Şekil 4.4). 

Yalın amiloz spektrumunda, 997 cm-1’de görülen aromatik yapıya bağlı –OH 

gruplarına ait olan keskin pikin, elde edilen OACur-AgNP, OACur ve OA-AgNP 

komplekslerine ait spektrumlarda şiddetinin azaldığı ve 997 cm-1 ve 1016 cm-1 

merkezli iki ayrı pik şeklinde bölündüğü görülmektedir. Benzer şekilde, yalın amiloz 

spektrumunda 857 cm-1’de görülen aromatik C-H düzlem içi eğilme pikinin, OACur 

OA-AgNP, OACur ve OA-AgNP komplekslerine ait spektrumlarda 847 cm-1’de 

frekansına kaydığı tespit edilmiştir (Şekil 4.1, Şekil 4.2). 
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Şekil 4.1. Amilozun FT-IR analizi 

  

Şekil 4.2. Okside amilozlu gümüş nanopartikül kompleksinin FT-IR analizi 

 

OACur-AgNP ve OACur komplekslerine ait FT-IR spektrumları 

incelendiğinde, 1734 cm-1 dalga sayısında gözlenen pikin Cur molekülüne ait –C=O 

(karbonil) gerilmesi olduğu düşünülmektedir (Şekil 4.3, Şekil 4.4). Elde edilen bu 

veriler, amiloz yüzeyinin her iki kompleks (OACur-AgNP ve OACur) için de başarılı 

bir şekilde Cur ile kaplandığını göstermektedir. Raporlanan çalışmalar 

incelendiğinde, kompleks yapılarında yer alan Ag+’nin (OACur-AgNP ve OA-

AgNP) belirgin bir etkiye sahip olamayacağı belirtilmelidir. Çünkü, kızılötesi 

ışınların enerjisi, Ag+ türlerinin titreşimi için yeterli değildir (Klein vd. 2014; Xia vd. 

2011). Ancak, OA-AgNP’lerinin bağlı bulunduğu OACur-AgNP ve OA-AgNP 

komplekslerine ait spektrumlar, yalın amiloz spektrumu ile kıyaslandığında piklerde 

gözlenen kayma veya şiddet değişiklikleri AgNP ile gerçekleşen etkileşime 

bağlanabilir (Lyu vd. 2019). 
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Şekil 4.3. Okside amilozlu kurkumin kompleksinin FT-IR analizi 

  

Şekil 4.4. Okside amilozlu kurkumin-gümüş nanopartikül kompleksinin FT-IR 

analizi 

 

FT-IR spektrumlarının incelenmesi ile elde edilen ve yukarıda belirtilen 

tespitler, amiloz yapısının, Cur ve Ag+ iyonları kullanılarak başarı ile modifiye 

edildiğini göstermektedir. OACin-AgNP ve OACin komplekslerine ait FT-IR 

spektrumları incelendiğinde, 1646 cm-1 dalga sayısında gözlenen pik yarılması, pik 

merkezinin genişlemesi ve pik şiddetinin artması okside amiloz yüzeyinin Cin 

molekülü ile kaplandığını göstermektedir. Söz konusu pik merkezinin genişlemesinin 

Cin yapısında bulunan –C=O (karbonil) grubundan kaynaklandığı düşünülmektedir. 

Yalın amiloz spektrumunda 1335 cm-1 ve 2928 cm-1’de –C-H (metilen) fonksiyonel 

grubuna ait sırasıyla eğilme ve gerilme titreşimleri görülmektedir. OACin-AgNP ve 

OACin komplekslerine ait spektrumlar incelendiğinde ise bu piklerin aynı dalga 

sayılarında yer aldığı ancak merkezlerinin daraldığı, yeni yarılma merkezlerinin 
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oluştuğu ve şiddetlerinin değiştiği tespit edilmiştir. Yalın amiloz spektrumunda, 999 

cm-1’de görülen aromatik yapıya bağlı –OH gruplarına ait olan keskin pikin, elde 

edilen OACin-AgNP ve OACin komplekslerine ait spektrumlarda şiddetinin 

değiştiği, pik merkezinin 1021 cm-1’e kaydığı ve yeni pik yarılmalarının olduğu 

görülmektedir (Şekil 4.5, Şekil 4.6). 

 

 

 

 

 

 

 

Şekil 4.5. Okside amilozlu sinnamaldehit kompleksi FT-IR analizi 

 

 

 

Şekil 4.6. Okside amilozlu sinnamaldehit-gümüş nanopartikül kompleksinin  FT-IR 

analizi 
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Raporlanan çalışmalar incelendiğinde, kompleks yapısında yer alan OACin-

AgNP belirgin bir etkiye sahip olamayacağı belirtilmektedir. Çünkü, kızılötesi (IR) 

ışınların enerjisi, Ag+ türlerinin titreşimi için yeterli değildir (Klein vd. 2014; Xia vd. 

2011). Ancak, AgNP’lere bağlı bulunduğu OACin-AgNP kompleksine ait 

spektrumlar, yalın amiloz spektrumu ile kıyaslandığında piklerde gözlenen kayma 

veya şiddet değişiklikleri AgNP ile gerçekleşen etkileşime bağlanabilir (Lyu vd. 

2019). FT-IR spektrumlarının incelenmesi ile elde edilen ve yukarıda belirtilen 

tespitler, amiloz yapısının, Cin ve Ag+ iyonları kullanılarak modifiye edildiğini 

göstermektedir.   

 

 

4.2. Okside Amilozlu Gümüş Nanopartikül Kompleksinin TEM ile 

Karakterizasyonu 

 

Sentezlenen OA-AgNP kompleksinin TEM görüntüleri şekil 4.7.’de 

görülmektedir. Gümüş nanopartiküllerin çapının 5 nm ile 10 nm aralığında değiştiği 

saptanmıştır. OA-AgNP kompleksinin boyutlarının yaklaşık 8,8 nm olduğu tahmin 

edilmektedir. Sonuç olarak, bu komplekslerin okside amiloz kullanılarak başarılı bir 

şekilde sentezlenebileceği gösterilmiştir. Böylece, okside amilozun, AgNP için 

indirgeyici olabileceği ve AgNP’lerin stabilitesini artırmak için taşıyıcı bir ajan 

olarak kullanılabileceği saptanmıştır.   

 

   

Şekil 4.7. Okside amilozlu gümüş nanopartikül kompleksinin TEM   

görüntüleri 
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4.3. Komplekslerin Antibakteriyel Etkinliğinin Disk Difüzyon 

Yöntemiyle Belirlenmesi 

 

Okside amilozun, denenen tüm standart ve klinik örneklerden soyutlanan 

bakteri kökenlerine karşı inhibisyon zonu oluşturmadığı görüldü. Cur, OACur, OA-

AgNP, ve OACur-AgNP  komplekslerinin  standart bakteri kökenlerine karşı DD 

yöntemiyle antibakteriyel aktivite sonuçları incelendiğinde, Cur ve OACur 

kompleksinin standart bakteri kökenlerine karşı antibakteriyel aktivite göstermediği, 

inhibisyon zonlarının, OA-AgNP için 8 - 11 mm, OACur-AgNP için 7 - 11 mm 

aralığında değiştiği belirlendi. (Tablo 4.1). 

 

Cin, OACin ve OACin-AgNP kompleksinin standart bakteri kökenlerine  

karşı antibakteriyel aktivite sonuçları, inhibisyon zonlarının Cin için 16 - >30 mm, 

OACin için 8-10 mm ve OACin-AgNP için 8-11 mm aralığında değiştiğini gösterdi. 

En fazla etkiyi inhibisyon zon aralığı  21- >30 mm aralığında değişen Cin’in sahip 

olduğu görüldü (Tablo 4.1). 

 

Cur, Cin ve sentezlenen komplekslerin ÇAD bakteri kökenlerine karşı 

antibakteriyel aktivite sonuçları, OACur kompleksi ve Cur’in ÇAD bakteri 

kökenlerine karşı antibakteriyel aktivite göstermediği, inhibisyon zonlarının OA-

AgNP için 7-9 mm, OACur-AgNP için 8-10 mm, OACin ve OACin-AgNP 

kompleksleri için 7-11 mm aralığında değiştiğini gösterdi. En fazla etkiyi inhibisyon 

zon aralığı 19-28 mm aralığında değişen Cin’in sahip olduğu tespit edildi (Tablo 

4.2). 

Tablo 4.1.  Kurkumin, Sinnamaldehit ve Sentezlenen Komplekslerin Standart Kökenlere 

                   Karşı Disk Difüzyon Yöntemiyle Antibakteriyel Aktivite Sonuçları      

Bakteriler 
Kompleksler 

OA OAAgNP Cur OACur OACur-AgNP Cin OACin OACin-AgNP 

S. aureus MSSA - 9 - - 9 28 8 9 

S. aureus MRSA - 9 - - 9 >30 9 9 

E. faecalis - 9 - - 9 26 8 8 

E. faecium - 8 - - 8 25 8 8 

L. monocytogenes - 10 - - 7 21 9 9 

E. coli - 8 - - 8 >30 8 8 

K. pneumoniae - 8 - - 7 22 8 8 

P. aeruginosa - 9 - - 9 16 8 8 
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Tablo 4.2. Kurkumin, Sinnamaldehit ve Sentezlenen Komplekslerin Çoklu Antibiyotik  

                  Dirençli Kökenlere Karşı Disk Difüzyon Yöntemiyle Antibakteriyel 

                  Aktivite Sonuçları 

Bakteriler 
Kompleksler 

OA OAAgNP Cur OACur OACur-AgNP Cin OACin OACin-AgNP 

S. aureus MSSA - 7 - - 9 22 8 9 

S. aureus  MRSA - 8 - - 9 28 8 8 

K. pneumoniae - 7 - - 8 20 7 8 

P. aeruginosa - 9 - - 10 19 10 11 

OA: Okside amiloz, AgNP: Gümüş nanopartikül, Cur: Kurkumin, Cin: Sinnamaldehit, - : İnhibisyon zonu görülmedi 

 

 

 

4.4. Komplekslerin Antibakteriyel Etkinliğinin Agar Kuyucuk Difüzyon 

Yöntemiyle Belirlenmesi 

 

Okside amiloz, Cur ve OACur’in denenen tüm standart ve ÇAD bakteri 

kökenlerine karşı inhibisyon zonu oluşturmadığı görüldü. İnhibisyon zonlarının OA-

AgNP için 11-14 mm, OACur-AgNP için 11-15 mm, OACin ve OACin-AgNP için 

10-14 mm aralığında değiştiği belirlendi. En fazla etkiyi denenen tüm standart 

bakteri kökenlerinde inhibisyon zonu >30 mm olan Cin’in gösterdiği görüldü (Tablo 

4.3). 

 

Cur, Cin ve sentezlenen komplekslerin ÇAD bakteri kökenlerine karşı 

antibakteriyel aktivite sonuçları, OACur ve Cur’in ÇAD bakteri kökenlerine karşı 

antibakteriyel aktivite göstermediğini, inhibisyon zonlarının OA-AgNP için 11-14 

mm, OACur-AgNP için 12-15 mm, OACin ve OACin-AgNP için 11-17 mm, 

aralığında değiştiğini gösterdi. En fazla etkiye inhibisyon zon aralığı 24 - >30 mm 

aralığında değişen  Cin’in sahip olduğu görüldü. Bu etki S. aureus kökenleri için >30 

S. Typhimurium - 10 - - 10 >30 9 10 

S. maltophilia - 8 - - 8 >30 8 9 

A. lwoffii - 11 - - 10 >30 10 10 

A. baumannii - 11 - - 11 >30 10 11 

OA: Okside amiloz, AgNP: Gümüş nanopartikül, Cur: Kurkumin, Cin: Sinnamaldehit, - : İnhibisyon zonu görülmedi  



 

42 
 

mm olarak saptanırken, K. pneumoniae ve P. aeruginosa için <30 mm olarak 

gözlendi (Tablo 4.4). 

 

Tablo 4.3. Kurkumin, Sinnamaldehit ve Sentezlenen Komplekslerin Standart 

                  Kökenlere Karşı Agar Kuyucuk Difüzyon Yöntemiyle Antibakteriyel 

                  Aktivite Sonuçları  

Bakteriler 
Kompleksler 

OA OAAgNP Cur OACur OACur-AgNP Cin OACin OACin-AgNP 

S. aureus MSSA - 13 - - 14 >30 12 12 

S. aureus MRSA - 13 - - 13 >30 12 12 

E. faecalis - 11 - - 12 >30 10 10 

E. faecium - 11 - - 12 >30 11 11 

L. monocytogenes - 11 - - 11 >30 11 11 

E. coli - 12 - - 12 >30 12 12 

K. pneumoniae - 12 - - 13 >30 11 12 

P. aeruginosa - 14 - - 14 >30 13 14 

S. Typhimurium - 12 - - 12 >30 11 12 

S. maltophilia - 11 - - 11 >30 11 11 

A. lwoffii - 14 - - 14 >30 14 14 

A. baumannii - 14 - - 15 >30 14 14 

OA: Okside amiloz, AgNP: Gümüş nanopartikül, Cur: Kurkumin, Cin: Sinnamaldehit, - : İnhibisyon zonu 

görülmedi  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tablo 4.4. Kurkumin, Sinnamaldehit ve Sentezlenen Komplekslerin Çoklu Antibiyotik  

                  Dirençli Kökenlere Karşı Agar Kuyucuk Difüzyon Yöntemiyle 

                  Antibakteriyel Aktivite Sonuçları   

Bakteriler 
Kompleksler 

OA OAAgNP Cur OACur OACur-AgNP Cin OACin OACin-AgNP 

S. aureus MSSA - 14 - - 14 >30 14 15 

S. aureus MRSA - 13 - - 14 >30 13 15 

K. pneumoniae - 11 - - 12 24 11 12 

P. aeruginosa - 14 - - 15 26 15 17 
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OA: Okside amiloz, AgNP: Gümüş nanopartikül, Cur: Kurkumin, Cin: Sinnamaldehit - : İnhibisyon zonu görülmedi 

 

 

4.5. Komplekslerin Antibakteriyel Etkinliğinin Mikrodilüsyon 

Yöntemiyle Belirlenmesi 

 

Okside amiloz ve OA-AgNP kompleksinin standart bakteri kökenlerine karşı 

antibakteriyel aktivite sonuçları, okside amilozun antibakteriyel aktivite 

göstermediği, OA-AgNP’nin MİK değer aralığının 0.01-0.03 mg/ml aralığında 

değiştiğini gösterdi. En fazla etki standart  E. coli, K. pneumoniae ve A. baumannii 

kökenlerine karşı görüldü (Tablo 4.5). 

 

Tablo 4.5. Okside Amiloz ve Okside Amilozlu Gümüş Nanopartikül 

                  Kompleksinin Standart Kökenlere Karşı Mikrodilüsyon Yöntemiyle  

                  Antibakteriyel Aktivite Sonuçları 

Bakteriler 

Kompleksler 

OA OAAgNP 

MİK MBK MİK MBK 

S. aureus MSSA - - 0.03 0.06 

S. aureus MRSA - - 0.03 0.12 

E. faecalis - - 0.06 0.12 

E. faecium - - 0.06 0.06 

L. monocytogenes - - 0.03 0.12 

E. coli - - 0.01 0.01 

K. pneumoniae - - 0.01 0.06 

P. aeruginosa - - 0.03 0.06 

S. Typhimurium - - 0.03 0.06 

S. maltophilia - - 0.03 0.06 

A. lwoffii - - 0.01 0.01 

A.baumannii - - 0.01 0.01 

MİK: Minimum inhibisyon konsantrasyon, MBK: Minimum bakterisidal konsantrasyon -:Üreme görülmedi 

 

Cur, OACur ve OACur-AgNP kompleksinin standart bakteri kökenlerine 

karşı antibakteriyel aktivite sonuçları, MİK değer aralığının Cur için 0.5-2 mg/ml, 

OACur için 0.12-2 mg/ml ve OACur-AgNP için 0.007-0.06 mg/ml aralığında 

değiştiğini gösterdi. En fazla etkiye OACur-AgNP’nin sahip olduğu görüldü. Bu etki 

A. baumannii için 0.007 mg/ml olarak saptanırken, S. maltophilia, S. Typhimurium 

ve E. coli için 0.01 mg/ml olarak bulundu (Tablo 4.6). 

Tablo 4.6. Kurkumin, Okside Amilozlu Kurkumin Kompleksi ve Okside  

                  Amilozlu Kurkumin-Gümüş Nanopartikül Kompleksinin Standart  

                  Kökenlere Karşı Mikrodilüsyon Yöntemiyle Antibakteriyel Aktivite   

                  Sonuçları     
Bakteriler Kompleksler 
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Cin, OACin ve OACin-AgNP kompleksinin standart bakteri kökenlerine 

karşı antibakteriyel aktivite sonuçları, MİK değer aralığının Cin için 0.01-1 mg/ml, 

OACin için 0.5-4 mg/ml ve OACin-AgNP için 0.06-2 mg/ml aralığında değiştiğini 

gösterdi. En fazla etkiye Cin’ni sahip olduğu görüldü. Bu etki standart bakteri 

kökenleri K. pneumoniae A. lwoffii ve A. baumannii için 0.01 mg/ml olarak bulundu 

(Tablo 4.7). 

 

Tablo 4.7. Sinnamaldehit, Okside Amilozlu Sinnamaldehit Kompleksi ve Okside 

                  Amilozlu Sinnamaldehit-Gümüş Nanopartikül Kompleksinin Standart 

                  Kökenlere Karşı Mikrodilüsyon Yöntemiyle Antibakteriyel Aktivite 

                  Sonuçları 

Bakteriler 

Kompleksler 

Cin OACin OACin-AgNP 

MİK MBK MİK MBK MİK MBK 

S. aureus MSSA 0.25 2 2 4 1 2 

S. aureus MRSA 0.25 2 2 8 0.50 1 

E. faecalis 1 1 2 2 0.25 2 

E. faecium 0.25 0.50 2 2 0.25 2 

L. monocytogenes 0.25 1 0.50 4 0.12 0.50 

E. coli 0.12 0.25 4 8 0.12 2 

K. pneumoniae 0.01 0.03 0.50 2 0.03 0.06 

P. aeruginosa 1 2 2 1 0.06 1 

S. Typhimurium 0.25 0.50 4 4 0.06 0.25 

S. maltophilia 0.03 0.06 2 4 0.12 0.50 

A. lwoffii 0.01 0.06 1 4 0.03 1 

A.baumannii 0.01 0.03 1 2 0.03 2 

MİK: Minimum inhibisyon konsantrasyon, MBK: Minimum bakterisidal konsantrasyon -:Üreme görülmedi 

 

Okside amiloz ve OA-AgNP kompleksinin ÇAD bakteri kökenlerine karşı 

antibakteriyel aktivite sonuçları, okside amilozun antibakteriyel aktivite 

göstermediğini, OA-AgNP’nin  MİK değer aralığının 0.06-0.25 mg/ml aralığında 

Cur OACur OACur-AgNP 

MİK MBK MİK MBK MİK MBK 

S. aureus MSSA 2 4 1 2 0.03 0.06 

S. aureus MRSA 2 4 1 2 0.03 0.06 

E. faecalis 2 2 2 8 0.06 0.06 

E. faecium 2 2 2 8 0.06 0.06 

L. monocytogenes 1 4 2 4 0.03 0.03 

E. coli 1 1 1 2 0.01 0.01 

K. pneumoniae 1 2 1 4 0.06 0.06 

P. aeruginosa 0.5 1 1 4 0.03 0.06 

S. Typhimurium 2 4 0.12 0.50 0.01 0.03 

S. maltophilia 4 4 0.25 0.50 0.01 0.06 

A. lwoffii 2 2 0.25 1 0.03 0.03 

A.baumannii 1 1 0.50 2 0.007 0.01 

MİK: Minimum inhibisyon konsantrasyon, MBK: Minimum bakterisidal konsantrasyon -:Üreme görülmedi 
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değiştiğini gösterdi. En fazla etki K. pneumoniae ÇAD bakteri  kökenine karşı 

görüldü (Tablo 4.8). 

 

Tablo 4.8. Okside Amiloz ve Okside Amilozlu Gümüş Nanopartikül  

                  Kompleksinin Çoklu Antibiyotik Dirençli Kökenlere Karşı 

                  Mikrodilüsyon Yöntemiyle Antibakteriyel Aktivite Sonuçları 

Bakteriler 

Kompleksler 

OA OAAgNP 

MİK MBK MİK MBK 

S. aureus  MSSA - - 0.12 0.50 

S. aureus  MRSA - - 0.25 0.25 

K. pneumoniae   - - 0.06 0.12 

P. aeruginosa   - - 0.12 0.12 

MİK: Minimum inhibisyon konsantrasyon, MBK: Minimum bakterisidal konsantrasyon -: Üreme görülmedi 

Cur, OACur ve OACur-AgNP kompleksinin ÇAD bakteri kökenlerine karşı 

antibakteriyel aktivite sonuçları, MİK değer aralığının Cur için 2-4 mg/ml, OACur 

için 1-4 mg/ml ve OACur-AgNP için 0.03-0.12 mg/ml aralığında değiştiğini 

gösterdi. En fazla etkiye OACur-AgNP’nin sahip olduğu belirlendi. Bu etki P. 

aeruginosa ve K. pneumoniae ÇAD bakteri kökenlerine karşı  0.03 mg/ml olarak 

bulundu (Tablo 4.9). 

 

Tablo 4.9. Kurkumin ve Okside Amilozlu Kurkumin Kompleksi ve Okside 

                  Amilozlu Kurkumin-Gümüş Nanopartikül Kompleksinin Çoklu 

                  Antibiyotik Dirençli Kökenlere Karşı Mikrodilüsyon Yöntemiyle 

                  Antibakteriyel Aktivite Sonuçları  

Bakteriler 

Kompleksler 

Cur OACur OACur-AgNP 

MİK MBK MİK MBK MİK MBK 

S. aureus  MSSA 2 2 1 2 0.12 0.25 

S. aureus  MRSA 2 4 2 4 0.12 0.50 

K. pneumoniae   4 8 4 4 0.03 0.03 

P. aeruginosa   4 4 4 8 0.03 0.12 

MİK: Minimum inhibisyon konsantrasyon, MBK: Minimum bakterisidal konsantrasyon -: Üreme görülmedi 

 

Cin, OACin ve OACin-AgNP kompleksinin ÇAD bakteri kökenlerine karşı 

antibakteriyel aktivite sonuçları, MİK değer aralığının Cin için 0.25-1 mg/ml, OACin 

kompleksi için 0.25-4 mg/ml ve OACin-AgNP için 0.06-0.12 mg/ml aralığında 

değiştiğini gösterdi. En fazla etkiye OACin-AgNP’nin sahip olduğu belirlendi. Bu 

etki K. pneumoniae ve P. aeruginosa ÇAD bakteri kökenleri için 0.06 mg/ml olarak 

bulundu (Tablo 4.10). 
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Tablo 4.10. Sinnamaldehit, Okside Amilozlu Sinnamaldehit Kompleksi ve Okside  

                    Amilozlu Sinnamaldehit-Gümüş Nanopartikül Kompleksinin Çoklu  

                    Antibiyotik Dirençli Kökenlere Karşı Mikrodilüsyon Yöntemiyle 

                    Antibakteriyel Aktivite Sonuçları 

Bakteriler 

Kompleksler 

Cin OACin OACin-AgNP 

MİK MBK MİK MBK MİK MBK 

S. aureus  MSSA 0.25 0.5 0.25 0.50 0.12 0.25 

S. aureus  MRSA 0.5 1 0.25 0.50 0.12 0.50 

K. pneumoniae   0.5 1 4 4 0.06 0.12 

P. aeruginosa   1 1 2 2 0.06 0.06 

MİK: Minimum inhibisyon konsantrasyon, MBK: Minimum bakterisidal konsantrasyon -: Üreme görülmedi 

 

4.6. Kurkumin veya Sinnamaldehit ile Okside Amilozlu Gümüş 

Nanopartikül Kompleksinin Sinerjik Etkileşimi 

Cur veya Cin ile OA-AgNP kompleksinin sinerjik etkileşimi, standart bakteri 

kökenleri ile S. aureus ve P. aerugnisa ÇAD bakteri kökenlerine karşı dama tahtası 

yöntemi kullanılarak belirlendi. Sinerji mikroplakasında bakteri üremesi olmayan en 

düşük konsantrasyondaki fraksiyonel inhibisyon konsantrasyon (FİK) değerleri 

toplanarak, fraksiyonel inhibisyon konsantrasyon indeksi (FİKİ) hesaplandı. En 

küçük FİKİ değeri baz alınarak Cur veya Cin ile OA-AgNP kompleksinin etkileşimi 

değerlendirildi.  

 

Etkileşim sonuçları incelendiğinde denenen tüm bakteri kökenlerine karşı 

Cur/Cin - OA-AgNP kombinasyonları için sırasıyla kısmi sinerji ve sinerji saptandı 

(Tablo 4.11 ve 4.12). 

 

Tablo 4.11. Kurkumin ile Okside Amilozlu Gümüş Nanopartikül Kompleksinin 

                    Sinerji Çalışma Sonuçları 

Bakteriler FİK OAAgNP / FİKCur FİKİ Etkileşim 

S. aureus ATCC 29213 0.06 /0.50 0.56 Kısmi Sinerji 

S. aureus ÇAD 0.12 /0.50 0.62 Kısmi Sinerji 

P. aeruginosa ATCC 27853 0.12 /0.50 0.62 Kısmi Sinerji 

P. aeruginosa ÇAD 0.25 /0.25 0.75 Kısmi Sinerji 

FİK: Fraksiyonel inhibisyon konsantrasyon, FİKİ: Fraksiyonel inhibisyon konsantrasyon indeksi 
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5. TARTIŞMA 

 

 

Tablo 4.12. Sinnamaldehit ile Okside Amilozlu Gümüş Nanopartikül Kompleksinin  

                    Sinerji Çalışma Sonuçları 

Bakteriler FİK OAAgNP / FİK Cin FİKİ Etkileşim 

S. aureus ATCC 29213 0.12/0.12 0.24 Sinerji 

S. aureus ÇAD 0.06/0.12 0.18 Sinerji 

P. aeruginosa ATCC 27853 0.12/0.24 0.37 Sinerji 

P. aeruginosa ÇAD 0.12/0.24 0.37 Sinerji 

FİK: Fraksiyonel inhibisyon konsantrasyon, FİKİ: Fraksiyonel inhibisyon konsantrasyon indeksi 
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Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ) antimikrobiyal ilaç direncinin, halk sağlığı 

açısından en büyük on küresel tehditten biri olduğunu bildirmiştir (WHO, 2020). 

Antibiyotik dirençli bakterilerin neden olduğu infeksiyonların tedavisinde yaşanan 

zorluklar nedeniyle yeni antibakteriyel ajanların araştırılması öncelikli hale gelmiştir 

(CDC, 2020).  

 

Nanoteknoloji, nanometre ölçeğinde (1 nm ila 100 nm) şekil ve boyutlarına 

göre yapıların, cihazların ve sistemlerin tasarımı, karakterizasyonu ve uygulaması 

olarak tanımlanır (Liao S. vd. 2019). Bu teknoloji kullanılarak daha etkili ve az 

toksik antibakteriyel komplekslerin geliştirilmesinin mümkün olabileceği 

düşünülmektedir. Gümüş nanopartiküllerin (AgNP), geniş yüzey/hacim oranları ve 

kristalografik yüzey yapıları nedeniyle antibakteriyel aktivitelerinin olduğu 

bildirilmiştir (Alves, 2018; Zhang vd. 2016; McNeilly vd. 2021). 

 

Gümüş nanopartikülleri sentezlenirken indirgeyici ve stabilize edici madde 

olarak patates nişastası, grafen oksit, kersetin ve amiloz gibi birçok madde 

kullanılmaktadır (Cholula-Díaz vd. 2018; Lyu vd. 2019; Yuan vd. 2017; Zhu vd. 

2021). Okside amilozun sentezinde, oksidan olarak hidrojen peroksit, katalizör 

olarak ise bakır sülfat kullanılmış ve iki aşamalı bir oksidasyon yöntemi ile başarılı 

bir şekilde hazırlanmıştır (Zhou vd. 2016).  

 

Yapılan çalışmalarda, kimyasal veya biyolojik olarak sentezlenmiş 

AgNP’lerin Gram pozitif ve Gram negatif bakteri kökenlerine karşı antibakteriyel 

aktivitesi bildirilmiştir (Khan vd. 2019; Loo vd. 2018; Silva Santos vd. 2016). Lyu 

vd. (2019) tarafından okside amiloz kullanılarak sentezlenen OA-AgNP, OACur ve 

OACur-AgNP komplekslerinin S. aureus ve P. aeruginosa bakteri kökenlerine karşı 

antibakteriyel etkisinin olduğu bildirilmektedir. Bizim çalışmamızda OA-AgNP ve 

bu kompleksin Cur ve Cin eklenmiş formları kullanılmıştır. Bu çalışmada 

sentezlenen komplekslerin antibakteriyel aktiviteleri, 12 standart ve dört ÇAD 

bakteri kökenine karşı disk difüzyon, agar kuyucuk difüzyon ve mikrodilüsyon 

yöntemleri ile belirlenmiştir. 

5.1. Okside Amiloz ve Okside Amilozlu Gümüş Nanopartikül 

Kompleksinin Antibakteriyel Etkinliği  

 

https://www.sciencedirect.com/topics/chemistry/amylose
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Lyu vd. (2019)’nin bildirdiği gibi bizim çalışmamızda da okside amiloz için 

antibakteriyel aktivite saptanmamıştır. Bu çalışmada, 3.84 mg OA-AgNP içeren 

diskler kullanılarak denenen tüm bakterilere karşı 7-11 mm aralığında inhibisyon 

zonları saptanmıştır. Hazırlanan disklerdeki OA-AgNP miktarının az olabileceği 

dikkate alınarak çok daha fazla etken madde kullanılmasına imkan sağlayan agar 

kuyucuk difüzyon yöntemi uygulanmıştır. Bu yöntemde her bir kuyucuğa OA-AgNP 

kompleksinden 25.6 mg eklenmiş ve inhibisyon zonlarının tüm bakterilere karşı 11-

14 mm aralığında değiştiği gözlenmiştir. Ayrıca OA-AgNP’nin denenen tüm 

bakterilere karşı antibakteriyel etkinliği mikrodilüsyon yöntemi ile de belirlenmiştir. 

OA-AgNP’nin minimum inhibisyon konsantrasyon (MİK) değerlerinin 0.01-0.25 

mg/ml aralığında ve minimum bakterisidal konsantrasyon (MBK) değerlerinin ise, 

0.01-0.50 mg/ml aralığında değiştiği ve güçlü antibakteriyel aktiviteye sahip olduğu 

görülmüştür. Sonuçlar göz önüne alındığında OA-AgNP kompleksinin besiyerine 

yeteri kadar yayılmadığı düşünülmüş ve bu tarz çalışmalarda DD ve agar kuyucuk 

difüzyon yöntemleri yerine sıvı mikrodilüsyon yönteminin seçilmesinin daha doğru 

olacağı kanısına varılmıştır. 

 

Lyu vd. (2019) yaptıkları çalışmada TEM kullanarak OA-AgNP’nin 

boyutlarının 18.8-20.6 nm aralığında olduğunu bildirmiştir. Bizim sentezlediğimiz 

OA-AgNP’nin  boyutlarının ise yaklaşık 5-10 nm aralığında değiştiği görülmüştür. 

Bu kompleks ile ilgili benzer başka bir yayına rastlanmamış olup, farklı yöntemlerle 

sentezlenen AgNP’lerin antibakteriyel aktivitesi ile ilgili birçok yayın bulunmaktadır 

(Garza-Cervantes vd. 2020; Martinez-Castannon vd. 2008; Silva Santos vd. 2016). 

 

Selüloz, β-1,4-glikosidik bağlarından oluşan yapısal bir polisakarittir. Garza-

Cervantes vd. (2020) tarafından indirgeyici ajan olarak askorbik asit ve selüloz 

kullanılmış ve boyutları yaklaşık 140.79-85.41 nm aralığında değişen AgNP'ler 

sentezlenmiştir. Araştırmacılar standart bakteri kökenleri S. aureus, E. coli, P. 

aeruginosa ile ÇAD S. aureus ve P. aeruginosa kökenlerine karşı bizim sonuçlarımız 

ile de uyumlu olarak AgNP’ler için antibakteriyel aktivite bildirmiştir. (Tablo 4.5 ve 

4.8). 

Silva Santos vd. (2016) bitki patojeni olan Xanthomonas spp.'yi kullanarak 

fermentatif ortamda 10 nm boyutunda AgNP’ler sentezlemiş ve standart ve klinik 

bakteri kökenlerine karşı (S. aureus, E. coli, E. faecalis, P. aeruginosa ve A. 
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baumannii) agar kuyucuk difüzyon yöntemi ile AgNP’lerin antibakteriyel aktivitesini 

belirlemiştir. Agar kuyucuğuna 25 mg AgNP eklenerek yapılan sözkonusu çalışmada 

inhibisyon zonunun 10-12.9 mm aralığında değiştiği bildirilmiştir. Bu sonuçlar bizim 

sonuçlarımız ile benzerlik göstermektedir (Tablo 4.3). 

 

Martinez-Castannon vd. (2008) gallik asit kullanarak farklı boyutlarda (7, 29, 

89 nm) AgNP’ler sentezlemiş ve standart bakteri kökenleri S. aureus ve E. coli’ ye 

karşı mikrodilüsyon yöntemiyle AgNP’lerin antibakteriyel aktivitelerini incelemiş ve  

AgNP’lerden 29 ve 89 nm boyutunda olanların her iki köken için MİK değerlerinin 

0.01-0.03 mg/ml aralığında olduğunu saptamıştır. Agnihotri vd. (2014) tarafından 

kimyasal yöntemle sentezlenen ve boyutları 5-100 nm aralığında değişen AgNP’lerin 

S. aureus, E. coli kökenlerine karşı mikrodilüsyon ve disk difüzyon yöntemleri ile 

antibakteriyel aktiviteleri çalışılmış ve boyutları küçük olan AgNP’lerin daha etkili 

olduğu, 15-20 nm aralığındaki AgNP’lerin MİK ve MBK değerlerinin 0.03-0.11 

mg/ml aralığında değiştiği görülmüştür. Bizim sonuçlarımız ile kıyaslandığında, S. 

aureus ve E. coli kökenlerine karşı MİK ve MBK değer aralığının (0.01-0.12 mg/ml)  

çok yakın olduğu saptandı (Tablo 4.5). 

 

Sentezlenen AgNP’lerin yanı sıra ticari olarak temin edilen 

nanopartiküllerinde antibakteriyel aktivitelerini saptayan çalışmalar bulunmaktadır. 

Parvekar vd. (2020) 5 nm boyutundaki AgNP’lerin standart S. aureus kökenine karşı 

antibakteriyel aktivitesini mikrodilüsyon yöntemi kullanarak belirlemiş ve 

MİK/MBK değerlerinin 0.62 mg/ml olduğunu bildirmiştir. Ansari vd. (2013) 

tarafından yapılan başka bir çalışmada ise, ticari olarak temin edilen ve boyutları 5-

10 nm aralığında değişen AgNP’ler 32 farklı genişlemiş spektrumlu beta laktamaz 

(GSBL) pozitif E. coli kökenine karşı antibakteriyel aktivitesi mikrodilüsyon 

yöntemiyle belirlenmiş ve MİK/MBK değerlerinin 0.01-0.04 mg/ml aralığında 

değiştiği bildirilmiştir. Bizim çalışmamızda da standart E. coli kökenine karşı aynı 

yöntem ile MİK/MBK değerleri 0.01 mg/ml olarak saptandı (Tablo 4.5) 

5.2. Kurkumin ve Okside Amilozlu Kurkumin Kompleksinin 

Antibakteriyel Etkinliği 

 

Curcuma longa’nın aktif bileşeni olan Cur, birçok çalışmada antibakteriyel 

aktivitesi açısından incelenmiştir (Zorofchian Moghadamtousi vd. 2014). Itzia 
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Azucena vd. (2019) ticari olarak temin ettikleri Cur’in, iki enterotoksijenik E. coli 

kökenine karşı antibakteriyel aktivitesini agar kuyucuk difüzyon yöntemi ile 

araştırmış ve aktivite bildirmemiştir. Başka bir çalışmada ise, Adamzack vd. (2020) 

tarafından standart ve klinik bakteri kökenlerine karşı mikrodilüsyon yöntemi ile 

antibakteriyel aktivite incelenmiş ve MİK değerleri, S. aureus için 0.25 mg/ml, E. 

faecalis için 0.50 mg/ml, E. coli ve K. pneumoniae için 2 mg/ml, P. aeruginosa ve S. 

maltophilia için 5 mg/ml olarak bildirilmiştir. Bu veriler bizim sonuçlarımız ile 

uyumlu bulunmuştur (Tablo 4.6). 

 

Yasbolaghi Sharahi vd. (2019) ticari olarak temin ettikleri Cur’in 

antibakteriyel aktivitesini, yanık yaralarından soyutladıkları P. aeruginosa, K. 

pneumoniae ve A. baumannii klinik kökenleri ile standart E. faecalis, E. coli, P. 

aeruginosa, K. pneumoniae ve A. baumannii kökenlerine karşı mikrodilüsyon 

yöntemi ile belirlemiş ve MİK değer aralıklarının 0.12-0.51 mg/ml, standart P. 

aeruginosa kökeni için, bizim çalışmamıza benzer olarak  MİK değerinin 0.5 mg/ml 

olduğu saptanmıştır (Tablo 4.6). 

 

Betts ve Wareham (2014), Cur’in antibakteriyel aktivitesini bir standart ve 8 

adet A. baumannii ÇAD kökenine karşı mikrodilüsyon yöntemi ile incelemiş ve MİK 

değerinin denedikleri tüm bakteri kökenleri için >0.25 mg/ml olarak bildirmiştir. 

Çalışmamızda da OACur kompleksi ile standart A. lwoffi ve A. baumannii kökenleri 

için benzer sonuçlar elde edilmiştir (Tablo 4.6). 

 

Aşkar ve Deveboynu (2018) Curcuma longa bitkisinden hazırlanan ve 

içeriğindeki Cur miktarı belirtilmemiş olan özütü kullanarak, ESBL pozitif E. coli, K. 

pneumoniae, P. aeruginosa, E. faecalis ve S. aureus (MRSA) bakteri kökenlerine 

karşı antibakteriyel aktiviteyi DD ve mikrodilüsyon yöntemleri ile incelemiş. DD 

yönteminde sadece S. aureus’a karşı 8 mm’lik inhibisyon zonu bildirilmiş, diğer 

kökenler için inhibisyon zonu gözlenmemiştir. Mikrodilüsyon yöntemiyle 

belirledikleri MİK değerlerinin ise, tüm bakteriler için 4.87-78 mg/ml aralığında 

olduğunu bildirmiştir. Bizim çalışmamızda, standart ve ÇAD bakteri kökenlerinin hiç 

birinde inhibisyon zonu görülmezken MİK değerlerinin, 0.5-4 mg/ml aralığında 

olduğu saptanmıştır. Lyu vd. (2019) kimyasal yöntemle sentezlenen OACur 
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kompleksi için standart S. aureus ve P. aeruginosa kökenlerine karşı antibakteriyel 

aktiviteyi çalışmamızla benzer olarak zayıf olduğu bildirmiştir.  

 

5.3. Okside Amilozlu Kurkumin Gümüş Nanopartikül Kompleksinin 

Antibakteriyel Etkinliği 

 

Lyu vd. (2019) tarafından sentezlenen OACur-AgNP kompleksinin standart 

bakteri kökenleri S. aureus ile P. aeruginosa’ya karşı antibakteriyel aktivitesi 

incelenmiş ve bakteri canlılığına karşı güçlü inhibitör etki bildirilmiştir. Bu 

çalışmada aynı yöntemle sentezlenen OACur-AgNP’lerin antibakteriyel aktivitesi 

EUCAST ve CLSI rehber kitapçıklarına uygun olarak incelenmiştir. Farklı inceleme 

yöntemlerinin kullanılması, çalışmaların kıyaslanabilir olmasını güçleştirdiği için, 

standart yöntemlerin kullanılmasının, sonuçların değerlendirilmesinde kolaylık 

sağlayacağı düşünülmektedir.  

 

Song vd. (2019) Cur ile modifiye edilmiş ve boyutu 30-40 nm aralığında 

değişen AgNP’lerin, E. coli ve B. subtilis kökenlerine karşı bakteriyostatik ve 

bakterisidal etkilerini gözlemiş, Cur’in MİK değeri 0.062 mg/ml iken Cur ile 

modifiye edilmiş CurAgNP kompleksinin MİK değerinin 0.008 mg/ml’ye düştüğü 

bildirilmiştir. Bizim çalışmamızda E. coli kökeninde MİK değerinin 1 mg/ml’den 

0.001 mg/ml’ye düştüğü gözlenmiştir (Tablo 4.6). Ortaya çıkan bu etkinin AgNP’den 

kaynaklandığı düşünülmektedir. 

 

Jaiswal ve Mishra (2017), 25-35 nm boyutunda sentezledikleri 

CurAgNP’lerin yanı sıra AgNP, AgNO3 ve Cur’in antibakteriyel aktivitesini P. 

aeruginosa, E. coli, B. subtilis ve S. aureus kökenlerinde mikrodilüsyon yöntemiyle 

incelemiş, tüm bakterilere karşı MİK değerlerini CurAgNP için 0.002-0.01 mg/ml, 

AgNP için 0.01 mg/ml, AgNO3
 için 0.006-0.01 mg/ml ve Cur için 0.28-0.60 mg/ml 

olarak bildirmiştir. Bizim sonuçlarımız ile kıyaslandığında MİK değerlerinin OACur-

AgNP için 0.007-0.06 mg/ml, OA-AgNP için 0.01-0.12 mg/ml, Cur için ise, 0.5-2 

mg/ml aralığında değiştiği görülmüştür. 

 

5.4. Sinnamaldehit ve Okside Amilozlu Sinnamaldehit Kompleksinin 

Antibakteriyel Etkinliği  
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Cinnamomum zeylanicum (tarçın), Hindistan, Sri Lanka, Çin ve 

Madagaskar'da yabani olarak yetişen ve Lauraceae ailesine ait bir bitki türüdür. C. 

zeylanicum uçucu yağının %65-80'ini oluşturan Cin, güçlü antibakteriyel aktivite 

gösteren biyoaktif bir bileşendir (Doyle ve Stephens, 2019; Firmino vd. 2018; 

Friedman, 2017). 

 

Ünlü vd. (2010) Cin’in antibakteriyel aktivitesini S. aureus, E. feacalis, A. 

lwoffii, E. coli, K. pneumoniae, P. aeruginosa, S. Typhimurium ve L. monocytogenes 

kökenlerine karşı DD ve mikrodilüsyon yöntemleri ile incelemiş ve denenen tüm 

bakterilere karşı 18 - >40 mm aralığında inhibisyon zonuna ve 0.14-1.12 mg/ml 

aralığında MİK değerlerine sahip olduğunu bildirmiştir. Farklı bir çalışmada Zhang 

vd. (2015)  %92.4 oranında Cin içeren C. zeylanicum uçucu yağının antbakteriyel 

aktivitesini DD ve mikrodilüsyon yöntemleri ile incelemiş ve standart S. aureus ve E. 

coli kökenleri için inhibisyon zonunu sırasıyla 28.7 ve 19.2 mm, MİK değerini 1 

mg/ml ve MBK değerini ise sırasıyla 2 ve 4 mg/ml olarak bildirmiştir. Braga Paiano 

vd. (2020) %86.5 Cin içeren C. zeylanicum uçucu yağının antibakteriyel aktivitesi 

için DD yöntemini kullanmış ve standart S. aureus, E. coli kökenlerine karşı 

inhibisyon zonlarını 29-38 mm olarak bildirmiştir. Çalışmamızda ise, Cin’in 

inhibisyon zon aralığının 16 - >30 mm ve MİK değerlerinin 0.01-1 mg/ml aralığında 

değiştiği gözlendi (Tablo 4.1 ve 4.7).  

 

Özel (2017), %57.41 oranında Cin içeren C. zeylanicum uçucu yağı ile 

yaptığı çalışmada standart S. aureus, E. faecalis, E. faecium, L. monocytogenes, E. 

coli, K. pneumoniae, P. aeruginosa, S. Typhimurium, S. maltophilia ve A. lwoffii 

kökenlerine karşı antibakteriyel aktiviteyi DD ve mikrodilüsyon yöntemi ile 

incelemiş ve tüm bakterilere karşı inhibisyon zonunun 17-38 mm ve MİK değerinin 

0.01-1 mg/ml aralığında değiştiğini bildirmiştir.  

 

Alizadeh Behbahani vd. (2020) C. zeylanicum uçucu yağında %71.50 

oranında Cin bulunduğunu bildirmiş ve standart S. aureus, E. coli, P. aeruginosa 

kökenlerine karşı antibakteriyel aktiviteyi  DD, agar kuyucuk difüzyon ve 

mikrodilüsyon yöntemleri ile sırasıyla tüm kökenlere karşı 18-26 mm ve 19-29 mm 

aralığında inhibisyon zonu, 0.78-3.12 mg/ml aralığında MİK değeri bildirmiştir.  
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5.5. Okside Amilozlu Sinnamaldehit-Gümüş Nanopartikül Kompleksinin 

Antibakteriyel Etkinliği  

 

Sentezlenen OACin-AgNP kompleksinin antibakteriyel aktivitesinin 

mikrodilüsyon yönteminde Cin ve OACin’e göre  daha yüksek olduğu görülmektedir 

(Tablo 4.7). Edis vd. (2020) C. zeylanicum ekstraktı AgNP kompleksinin S. aureus, 

E. faecalis, E. coli ve P. aeruginosa kökenlerine karşı antibakteriyel aktivitesini DD 

ve agar kuyucuk difüzyon yöntemleri ile incelemiş ve inhibisyon zonunu DD 

yönteminde S. aureus ve E.coli için sırasıyla 10 ve 9 mm olarak saptarken, agar 

kuyucuk difüzyon yönteminde, tüm kökenlere karşı 10-15 mm aralığında değişen 

inhibisyon zonu bildirmiştir. Edis vd. (2020), bizim çalışmamızdan farklı olarak C. 

zeylanicum ekstraktı kullanmıştır. Ayrıca bu çalışmada kullanılan kompleksin ve 

uygulanan miktarların farklı olmasından dolayı tam bir kıyaslama yapılamamaktadır. 

 

5.6. Kurkumin ve Sinnamaldehit ile Okside Amilozlu Gümüş 

Nanopartikül Kompleksinin Sinerjik Etkileşimi 

 

Kurkumin ve Cin ile AgNP etkileşimin incelendiği az sayıda çalışma 

bulunmaktadır. Song vd. (2019) AgNP ile polivinilpirolidonu (PVP) birleştirerek 

PVP-AgNP kompleksini sentezlemiş ve Cur ile E. coli ve B. subtilis kökenlerine  

karşı sinerjik etkileşim bildirmiştir. 

 

Diğer bir çalışmada ise, Ghosh vd. (2013)  sodyum sitrat kullanarak 25-40 nm 

boyutunda AgNP’leri sentezlemiş ve Cin ile etkileşimini çok sayıda bakteri kökenine 

karşı incelemiş ve S. aureus ve P. aeruginosa için FİKİ değerlerini sırasıyla 0.53 ve 

0.56 mg/ml olarak bulmuş ve bu sonuçlar kısmi sinerji olarak yorumlanmıştır. Bizim 

çalışmamızda Cin ile OA-AgNP kompleksi arasında S. aureus ve P. aeruginosa 

kökenleri için sinerji saptanmıştır.  

 

Gümüş iyonları arasındaki etkileşimlerin bir sonucu olarak bu iyonların 

kümeleşme eğilimleri nedeniyle tek başlarına kullanılmasının uygun olmayacağı ve 

kümeleşmeyi önlemek için organik (örn: amiloz, sitrik asit) veya inorganik 

taşıyıcıların (silika, grafen veya titanyum dioksit gibi stabilizatörler) kullanılabileceği 
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bildirilmiştir (Kedziora vd. 2018). Sentezlediğimiz komplekslerin taşıyıcı maddesini 

oluşturan amiloz, su bağlayıcı, jelleştirici ve stabilizatör özelliklerinden dolayı tercih 

edilmiştir. AgNP’lerin üzerindeki pozitif yükün, amilozun polimer zincirinde 

bulunan -OH grupları ile bağlanması sonucu NP’lerin stabil hale geldiği bildirilmiştir 

(Khan vd. 2013). Ayrıca amilozun oksitlenmesiyle komplekslerin suda çözünürlüğü 

de önemli ölçüde artmaktadır. Amiloz ile stabil hale gelen AgNP’lerin etki 

mekanizması değerlendirildiğinde, bakteri içine giren AgNP'lerden salınan gümüş 

iyonlarının (Ag+) hücre zarına, zar proteinlerine ve DNA bazlarına bağlanması 

sonucu reaktif oksidatif türlerin (ROS) üretildiği, sonuç olarak da metabolik 

süreçlerin bozulmasına bağlı olarak bakterilerin ölümüne neden olduğu bildirilmiştir 

(Tang ve Zheng 2018).  

 

Yapılan birçok çalışmaya göre Cur’nin, bakterinin hücre zarı, duvarı, 

proteinleri ve genetik materyalini hedefleyerek etkili olduğunu, ayrıca Cur’nin, 

antibakteriyel aktivitesini artırmak için diğer bileşenlerle sinerjik etkileşim 

gösterebileceği bildirilmiştir (Zheng vd. 2020). Cin’in etki mekanizması 

değerlendirildiğinde ise, çeşitli proteinlere bağlanarak bakteriyel aminoasit 

dekarboksilasyonunu inhibe ettiği, ATPaz aktivitesini baskılayarak membran hasarı 

oluşturduğu, bakteri hücre yüzeyini parçaladığı ve hücresel glutatyon seviyesini 

azalttığı birçok çalışmada bildirilmiştir (Helander vd. 1998; Gill ve Holley, 2006; 

Kim vd. 2004). 

 

Bu çalışmada sentezlenen OA-AgNP kompleksi ile Cur/Cin 

kombinasyonlarında kısmi sinerji ve sinerjik etkileşimlerin saptanmasının temelinde, 

Cur/Cin’in bakteri membranına verdiği hasara bağlı olarak OA-AgNP kompleksinin 

bakteri içine girmesinin kolaylaştığı ve bu mekanizmaya bağlı olarak sinerjik 

etkileşimlerin gerçekleştiği düşünülmektedir.  
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6. SONUÇ VE ÖNERİLER 

 

 

1- Stabilizatör olarak kullanılan okside amilozun, antibakteriyel aktivitesinin 

olmadığı saptandı. 

 

2- Cur ile OACur benzer antibakteriyel aktivite gösterdi. 

 

3- Cin ile OACin’in antibakteriyel aktivitesinin Cur içeren komplekslere kıyasla 

daha fazla olduğu gözlendi. 

 

4- OA-AgNP, OACur-AgNP ve OACin-AgNP komplekslerinin mikrodilüsyon 

yönteminde güçlü antibakteriyel aktiviteye sahip olduğu gözlendi.  
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5- S. aureus ve P. aeruginosa kökenlerine karşı Cur ile OA-AgNP arasında 

kısmi sinerji, Cin ile OA-AgNP arasında sinerji saptandı. 

 

6- Sinerji çalışmalarında klinik örneklerden soyutlanmış farklı tür ve sayıda 

bakteri kökenleri kullanılabilir. 

 

7- Ayrıca, bu çalışmada denenen kombinasyonların zamana bağlı ölüm eğrisi 

yöntemi ile de araştırılmasının yararlı olacağı düşünülmektedir. 

 

8- Sentezlenen komplekslerin sitotoksik aktivitesi ve in vivo deneysel 

çalışmaları da yapılabilir. 

 

9- OA-AgNP içeren komplekslerle, antibiyotikler, antiseptikler ve çeşitli 

biyoaktif maddeler arasındaki etkileşimi saptamak için sinerji çalışmaları 

yapılabilir. 
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