doi:10.5222/TMCD.2019.047

) Turk Mikrobiyoloji Cem Derg 2019;49(1):47-54 Arastirma / Research Article

Klorojenik Asit Yiklii

PLGA Nanopartikiillerinin Uretimi ve

Antimikrobiyal Etkinliginin Belirlenmesi

Fabrication of Chlorogenic Acid Loaded PLGA Nanoparticles and
Determination of Antimicrobial Activity

Yasemin Budama-Kiling ®

Yildiz Teknik Universitesi, Biyomiihendislik B&limii, istanbul, Tiirkiye

Alindig) tarih:
02.02.2019

Kabul tarihi:
27.02.2019

C. i¢i yayin tarihi:
25.03.2019

ORCID Kayitlan
Y. Budama-Kiling 0000-0003-0601-3091

D] yaseminbudama@gmail.com

0z

Amag: Tiim diinyada gida endiistrisinde kullanilan kimyasal koruyucu maddelerin zararl etkileri
konusunda ciddi endiseler séz konusudur. Bu ¢alismanin amaci, nutrasétik madde olan klorojenik
asit bazli kontrollii salim sisteminin tretimi ve antimikrobiyal aktivitesinin belirlenmesidir.
Yéntem: Klorojenik asit ytiklii PLGA nanopartikdilleri ¢ift emiilsiyon yéntemi ile sentezlenmis, Zeta
Sizer cihazi ile karakterize edilmis, enkapstilasyon verimi ve yiikleme kapasitesi belirlenmistir.
Ayrica klorojenik asit yiiklii PLGA nanopartikiillerinin gida patojenlerinden olan Pseudomonas
aeruginosa (ATCC 15442), Salmonella Typhimurium (ATCC 14028) ve Listeria monocytogenes
(ATCC 10033) tizerindeki antimikrobiyal etkinligi mikrodiliisyon yontemi ile test edilmistir.
Bulgular: Klorojenik asit yiiklii PLGA nanopartikdillerinin ortalama partikiil boyutunun 228.5+27.8
nm, polidispersite indeksinin 0.127, zeta potansiyel degerinin -4.87+4.82 mV oldugu bulunmustur.
Klorojenik asit yiiklii PLGA nanopartikiillerinin enkapsiilasyon veriminin %99, yiikleme veriminin
ise %68 oldugu hesaplanmistir. Pseudomonas aeruginosa lizerinde 62.5+0.024 ug/mlL ve
Salmonella Typhimurium lizerinde 62.5+0.111 ug/mlL ve Listeria monocytogenes (izerinde
125+0.097 ug/mL konsantrasyonlarinda inhibitér etki gésterdigi belirlenmistir.

Sonug: Kontrollii salim 6zelligi ile klorojenik asit yiiklii PLGA nanopartikiillerinin Pseudomonas
aeruginosa ve Salmonella Typhimurium (izerindeki antimikrobiyal etkisinin 6nemli diizeyde arttidi,
Listeria monocytogenes’de ise daha az etki gésterdigi belirlenmistir. Uretilen nanopartikiillerin
ileriki ¢alismalar ile gida alaninda koruyucu olarak kullanim potansiyeline sahip olabilecegi diisi-
niilmektedir.

Anahtar kelimeler: Klorojenik asit, nanopartikiil, antimikrobiyal
ABSTRACT

Objective: There are serious concerns about the harmful effects of chemical preservatives used
in the food industry all over the world. The aim of this study is to determine the antimicrobial
activity of controlled release system based on chlorogenic acid as a nutraceutical agent.
Method: Chlorogenic acid-loaded PLGA nanoparticles were synthesized by double emulsion
method and characterized by Zeta Sizer device. The encapsulation efficiency and loading capacity
were determined. In addition, antimicrobial activity of chlorogenic acid-loaded PLGA nanoparticles
on food pathogens Pseudomonas aeruginosa (ATCC 15442), Salmonella Typhimurium (ATCC
14028) and Listeria monocytogenes (ATCC 10033) was investigated by microdilution method.
Results: PLGA nanoparticles with chlorogenic acid loaded was found an average particle size of
228.5+27.8 nm, a polydispersity index of 0.127, and a zeta potential of -4.87+4.82 mV. It was
calculated that the encapsulation efficiency of PLGA nanoparticles loaded with chlorogenic acid
was 99% and the loading efficiency was 68%. Pseudomonas aeruginosa on 62.5+0.024 ug/mL
and Salmonella Typhimurium on 62.5+0.111 ug/mL, and Listeria monocytogenes 125+0.097 ug/mL
concentrations were found to show inhibitory effect.

Conclusion: It was determined that the antimicrobial effect of the chlorogenic acid-loaded PLGA
nanoparticles on the Pseudomonas aeruginosa and Salmonella Typhimurium increased
significantly and the results showed less antimicrobial effect on Listeria monocytogenes. It is
thought that the produced nanoparticles may have the potential to be used as a preservative in
the field of food with further studies.

Keywords: Chlorogenic acid, nanoparticle, antimicrobial
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GiRiS

GUnimiuzde halen diinya ¢capinda gidalarin mikrobi-
yolojik glivenligi; tiiketiciler, denetleme kurumlari ve
gida endustrisiicin sorun olmaya devam etmektedir'®.
Gida enddstrisinde kimyasal koruyucu kullanmanin
kanserojenik etkileri hakkinda artan endise, dogal ve
bitkisel maddelere olan ilgiyi her gecen gin
arttirmaktadir®®. Her ne kadar sentetik antimikrobi-
yaller birgok Ulkede onaylanmis olsa da son egilim;
alternatif, giivenli, etkili ve kabul edilebilir dogal
koruyucularin kullanimi olmustur®. Bdylece, gida
Urlnlerinde sentetik kimyasal koruyucularin kullanil-
masi yerine, tuketici tarafindan kabul edilebilir dogal
antimikrobiyallerin  tanimlanmasi degerli hale
gelmistir®, Bircok bitki ekstrakti, bir dizi bakteri,
maya ve kufe karsi antimikrobiyal aktiviteye sahiptir.
Ozellikle fenolik asitler son zamanlarda, anti-
enflamatuvar ve antioksidan o6zellikleriyle ilgili umut
vermektedir>9),

Klorojenik asit; elma, armut, kakao, kahve, turuncgil-
ler gibi bazi bitki tirlerinde bulunan 6nemli fenolik
bilesiklerden biridir®”. Anti-bakteriyel, antioksidan,
antiviral, anti-diyabetik ve anti-kanserojen ozellikleri
klorojenik asitin bircok hastaligin tedavisinde nutra-
s6tik ajan olarak kullanimini 6n plana gikartmistir®®),
Tum bunlarin yani sira klorojenik asitin bakteri,
maya, kif, virlis ve amipler de dahil olmak lizere ¢ok
cesitli organizmalara karsi antimikrobiyal aktivite
gostermesi gida katki maddesi olarak da kullanim
avantaji saglamaktadir®®.

Literatlrde bazi galismalarda, klorojenik asidin, gida
Urtinlerinin  korunmasinda vyararli antimikrobiyal
madde olarak kullanilabilecegini gosterilmistir®.
Ancak, literatirde su ana kadar klorojenik asit yukli
PLGA nanopartikilleri ile bir calisma yapilmamistir.

Gunumuzde nanoteknoloji bircok alanda kullanil-
makla birlikte, gida endustrisinde kullanimi hizla
blylmektedir. Nanoenkapsiilasyon yontemleri kulla-
nilarak kararsiz olan antimikrobiyallerin korunmasi,
gidalarin kalitelerinin ve glvenliklerinin arttiriimasi
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s6z konusu olmaktadir®®3), Ayrica enkapstlasyon ile
gida katki maddesinin stabilitesi arttirilabilir ve anti-
mikrobiyal aktivite kaybi da onlenebilmektedir®.
Enkapsilasyon icin kitosan gibi biyopolimerler kulla-
nilabilmesinin yani sira PLGA gibi FDA (U.S. Food and
Drug Administration) tarafindan onayli polimerler de
tercih edilmektedir®s),

Bu calismada, gida teknolojilerinde kullanilmasi ama-
ciyla, alternatif bir yaklasim olarak klorojenik asit
yukli PLGA nanopartikilleri sentezlenmis, enkapsi-
lasyon verimi ve ylkleme kapasitesi belirlenmistir.
Ayrica klorojenik asit yikli PLGA nanopartikillerinin
gida patojenlerinden olan Pseudomonas aeruginosa,
Salmonella Typhimurium ve Listeria monocytogenes
Gzerindeki antimikrobiyal etkinligi, klorojenik asit ve
bos PLGA nanopartiklleri ile kiyash bir sekilde test
edilmistir.

GEREC ve YONTEM

Klorojenik asit (Mw~354 g/mol) Thermo Fisher’dan
(ABD), poli(D,L-laktik-ko-glikolik) asid (PLGA)(50:50,
Mw~38-54 kDa), diklorometan (DCM) ve polivinil
alkol (PVA) Sigma-Aldrich’den (ABD) satin alinmistir.
Kullanilan tim kimyasallar ve solventler analitik saf-
liktadir. Ultra saf su Millipore MilliQ Gradient sistemi
kullanilarak elde edilmistir.

Klorojenik Asit Yiiklii PLGA Nanopartikiillerin
Hazirlanmasi

Nanopartikiller literatiirde ayrintili sekilde belirtilen
ikili emdlsiyon ¢6ztici buharlastirma yontemi (su/
yag/su, w/o/w) kullanilarak Gretilmistir®®7),
Nanopartikdllerin Gretimi icin 100 mg PLGA, 6 mL
diklorometan igerisinde ¢ézdurilmustir. 10 mg/mL
olacak sekilde hazirlanan klorojenik asit ¢ozeltisiden
onceden hazirlanan PLGA ¢o6zeltisinin izerine 2 mL
eklenmistir ve 3 dk. boyunca 70 W enerji altinda
sonikasyon uygulanarak homojenize edilmis ve emiil-
siyon (w/0) olusturulmustur. %5’lik PVA distile suda
¢Ozlndlrilmastar. Daha sonra, elde edilen PLGA
klorojenik asit emulsiyonu %5’lik PVA ¢ozeltisine gok
kiicik damlalar halinde homojen bir sekilde eklen-
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mistir. Bu islem sonrasinda karisim 5 dk. boyunca 70
W eneriji altinda yine sonikasyon uygulanarak homo-
jenize edilmis ve ikili emilsiyon (w/o/w) olusturul-
mustur. Elde edilen nanopartikiillerden solventin
uzaklastiriimasi igin 16 saat boyunca manyetik karis-
tiricida karismaya birakilmistir. Ertesi gin nanoparti-
killer Gg kez safsizliklarin uzaklastirilmasi igin 10.000
rom 45 dk. santrifiij edilerek nanopartikiller ¢okti-
rilmustir. Elde edilen nanopartikiller 1:200 oranin-
da sulandirildiktan sonra 0.45 um’lik rejenere seliiloz
filtreden gecirilmis ve karakterizasyon islemleri igin
hazir hale getirilmistir.

Bos PLGA nanopartikdlleri ise icerisine klorojenik asit
cOzeltisi eklenmeden ayni basamaklardan gegirilerek
hazirlanmistir.

Klorojenik Asitin Standart Egrisinin Hazirlanmasi

Klorojenik asit suda (~70°C) ¢Ozlndurilerek
(0.195313; 0.390625; 0.78125; 1.5625; 3.125; 6.25;
12.5; 25 pg/mL) icin 8 farkli konsantrasyonda ¢ozelti-
leri hazirlanmistir. UV-Vis spektrometre yardimi ile
her bir konsantrasyonun UV absorbans degeri (324
nm’de) belirlenmistir. Elde edilen sonuglardan kon-
santrasyona karsilik absorbans grafigi cizilmistir (Sekil
3). Enkapstilasyon verimi ve yiikleme kapasitesinin
belirlenmesi icin egrinin denklemi elde edilmistir.

Enkapsiilasyon Verimi ve Yiikleme Kapasitesinin
Belirlenmesi

Enkapsiilasyon verimini belirlemek igin, klorojenik
asit ykli PLGA nanopartikillerinin santriflij asama-
sindan sonra slipernatant alinmistir ve icerisindeki
serbest klorojenik asit miktari UV-Vis spektrometre-
den elde absorbans degeri klorojenik asitin standart
egrisinden elde edilen dogru denklemine yazilarak
hesaplanmistir. UV-Vis 6l¢imiinde bos PLGA nano-
partikilleri kor olarak kullanilmistir. Enkapsiilasyon
verimi Denklem 1 kullanilarak hesaplanmistir.
Klorojenik asit PLGA nanopartikilleri icin yikleme
kapasitesi ise Denklem 2 kullanilarak hesaplanmistir.

Denklem 1.
PLGA Nanopartikillerindeki Klorojenik Asit Miktari-
Serbest Klorojenik Asit Miktari
% Enkapstuilasyon= 100
Verimi PLGA Nanopartikillerindeki Klorojenik Asit Miktari

Denklem 2.
. Enkapsile Edilmis Klorojenik Asit Miktari
% Yikleme _ x100
Kapasitesi

Toplam Nanopartikil Agirligi

Dinamik Isik Sagilmasi ve Zeta Potansiyel Analizi
Uretilen nanopartikillerin zeta potansiyel, polidisper-
site indeks ve boyut 6lcimi icin Zetasizer Nano ZS
(Malvern Instruments, ingiltere) cihazi kullaniimistir.
Partikiller 6l¢im yapmak igin transparan kivete
konulmustur ve 4.0 mV He-Ne lazer (633 nm) ile
25°C’de 6lgtim alinmustir. Her bir 6rnek fosfat tampo-
nu ile hazirlanmistir ve 6lcimden 6nce 0.45 pum’lik
rejenere seliiloz membrandan filtre edilmistir. Partikdl
boyutu, zeta potansiyeli ve polidispersite indeksi 10
Olcimiin ortalamasi alinarak raporlanmistir.

Klorojenik Asit Yiiklii PLGA Nanopartikiillerinin in
Vitro Salim Profili

Klorojenik asitin in vitro salim profilini belirlemek icin
klorojenik asit ylUkli PLGA nanopartikilleri distile
suda disperse edilerek diyaliz kapsuliine yerlestiril-
mistir. Salim ortami olarak fosfat tamponu (PBS)
(pH=7.2) kullanilmistir. Ornekler 100 rpm’de yatay
calkalamali su banyosunda 37°C’de inkiibe edilmistir.
Klorojenik asitin in vitro salim profili 0, 0.5, 1, 2, 3, 4,
5,6,7,8,9, 10, 24, 48, 72, 96, 120, 144 ve 168 saat-
lik zaman araliklari ile belirlenmistir. Salim ortamin-
dan 1 mL 6rnek alinmistir ve yerine ise ayni hacimde
taze salim ortami eklenmistir. Alinan 6rnekler UV-Vis
spektrometre ile analiz edilerek, zamana bagli olarak
nanopartikiilden salinan klorojenik asit miktari stan-
dart egri yardimi ile Denklem 3 kullanilarak elde
edilmistir.

Denklem 3.

Salinan Klorojenik Asit Miktari
Salim (%) = x100
Toplam Klorojenik Asit Miktari

Bakteriyel Suglar ve Biiyiime Kosullari

Antimikrobiyal testler Nanomik Biyoteknoloji A.S.
laboratuvarinda gergeklestirilmistir. Test edilen tim
mikroorganizmalar [Pseudomonas aeruginosa (ATCC
15442), Salmonella Typhimurium (ATCC 14028),
Listeria monocytogenes (ATCC 10033)], ticari olarak
firma tarafindan saglanmistir. Bakteri suslari, Luria-
Bertani (LB) besiyerinde (Miller, Merck 1102850500)
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37°C’de 24 saat boyunca inklbe edilmistir. Test edi-
len tim mikroorganizmalarin iyi bir sekilde bliyime-
sine izin verdigi icin LB besiyeri deneyler igin
yeglenmistir®),

Antibakteriyel Etkinlik Testleri ve Minimum
inhibisyon Konsantrasyonu (MiK)

Orneklerin belirtilen mikroorganizmalara karsi anti-
bakteriyel aktivite ve MiK degerleri, bazi modifikas-
yonlar ile mikrodiliisyon yontemi ile 96’lik mikroplak
kullanilarak gerceklestirilmistir®®. Ornekler LB broth
ile seyreltilmistir ve 62.5; 125; 250; 500 pg/mL ara-
sinda degisen konsantrasyonlarda mikroplaka kuyu-
cuklarina eklenmistir. Test edilen mikroorganizmala-
rin son konsantrasyonlari 0.5 Mc Farland (1.5x10%
CFU/mL) standartlar
eklenmistir ve 37°C'de 24 saat inkiibe edilmistir.

mikroplaka kuyucuklarina

Inkiibasyon Oncesinde ve sonrasinda mikroplakanin
absorbans degeri 600 nm dalga boyunda spektro-
(Biotek-Epoch 2, ABD)
Kullanilan orneklerin test edilen mikroorganizmala-

metre ile Olgllmistar.
rin Gzerinde blylumesini inhibe eden en disik kon-
santrasyonu MK olarak tanimlanmustir.

istatistik Analiz

Muameleler ve antimikrobiyal etkiler arasindaki fark-
liliklart ortaya koyan verilere tek faktorli varyans
analizi (ANOVA) uygulanmistir. Varyans analizlerinin
uygulanmasinda Minitab (Ver. 2001) ve Duncan g¢oklu
karsilastirma analizlerinde de MSTAT-C (Ver. 1979)

Turk Mikrobiyoloji Cem Derg 2019;49(1):47-54

paket programlarindan yararlanilmistir.
BULGULAR

Dinamik 1sik sagilmasi (DLS) yontemi sivi igerisindeki
nanopartiktllerin boyut ve boyut dagilimlarini in situ
degerlendirmeye olanak taniyan en kullanigh deney-
sel tekniklerden biridir. Bu ¢alismada, ¢ift emiilsiyon
(w/o/w) yontemi ile Uretilen klorojenik asit yikli
PLGA ve bos PLGA nanopartikillerinin zeta potansi-
yel, partikll boyutu ve polidispersite indeksi analizle-
ri Zeta Sizer cihazi ile yapilmigtir.

Sekil 1’de bos PLGA nanopartikillerine ait boyut ve
zeta potansiyel sonuglar gorilmektedir. Bos PLGA
nanopartikilleri, 210.6+16 nm’lik ortalama partikiil
boyutu ve 0.065’lik polidispersite indeksi degerleri ile
dar bir boyut dagilimina sahiptir (Sekil 1a). Sekil 1b'de
ise bos PLGA nanopartikillerine ait zeta potansiyel
degerinin -8.63+6.78 mV oldugu gorulmektedir.

Sekil 2'de ise klorojenik asit yiikli PLGA nanoparti-
killerine ait zeta sizer cihazi sonuglari verilmektedir.
Sekil 2a’da da goruldugl Uzere, klorojenik asit yikla
PLGA nanopartikillerinin ortalama partikiil boyutu
228.5+27.8 nm ve polidispersite indeksinin ise 0.127
oldugu bulunmustur. Sekil 2b’de ise klorojenik asit
yukli PLGA nanopartikillerinin zeta potansiyel dege-
rinin -4.87+4.82 mV olarak 6l¢iildigi gorilmektedir.
Uretilen nanopartikiillerin zeta sizer cihazi ile parti-

(a) Boyut (nm):  %Siddet: ‘b) i Ortalama (mV):  Alan (%):
Ortalama Boyut: 210.6 Pik 1: 226.6 100.0 Zeta Potansiyel (mV): -8.63 Pik 1: -8.62 100.0
Pdl: 0.065 P!k Z 0,000 00 .Zeta Sapma (mV): 6.78 F!k 2 0.00 0.0
Sonuc Kalitesl: 1 Efis: 1000 00 lletkenlik (mS/cm): 0.0245 ™% °% o
Sonug Kalitesi: lyi
Boyut Dagilimi Zeta Potansiyel Dagilimi
—_20 8 200000 .
© E
E 15 % 180000
z @ nmis
-‘gw E 100000
g & ,2 BODOD v
.U_T‘ 0l 0} ;
0.1 1 10 100 1000 10000 -100 0 100 200
Boyut (hm) Zeta Potansiyel (mV)

Sekil 1. Bog PLGA nanopartikiillerinin Zeta Sizer sonuglari (a) ortalama partikiil boyutu, (b) zeta potansiyel.
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Ortalama Boyut (nm): 228.5 E:Hf g‘iﬁ}g 3_000'0

Pdl: _0.127 Pik 3: 0.000 0.0
Sonug Kalitesi : lyi

(a) Boyut {nm): Siddet (%): |(b) Zeta Potansiyel (mV): -4.87 Ortalama (mV}: Alan (%)

Zeta Sapma (mV): 4.82 et e
iletkenlik (mS/cm): 0.0327 ~ Pik& 20 00
Sonug Kalitesi: lyi
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& 10
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E 250000,
5, 2000001
ﬂ 1500001 -
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50000
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-100 0 100
Zeta Potansiyel (mV)

Sekil 2. Klorojenik asit yiiklii PLGA nanopartikiillerinin Zeta Sizer sonuglari. (a) ortalama partikiil boyutu, (b) zeta potansiyel.

35
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Sekil 3. Klorojenik asitin standart egrisi.

kil olusumu karakterize edildikten sonra, klorojenik
asit PLGA nanopartikillerinin enkapsulasyon verimi,
yikleme kapasitesi belirlenmesi icin klorojenik asitin
standart egrisi hazirlanmistir (Sekil 3). Bunun igin
UV-Vis spektrometre ile 324 nm’de klorojenik asitin 8
farkli konsantrasyondaki c¢ozeltisi icin absorbans
degerleri belirlenmistir. Klorojenik asitin her bir kon-
santrasyonuna karsilik gelen absorbans degeri icin
grafik gizilmistir ve dogru denklemi bulunmustur.

Klorojenik asitin enkapsulasyon verimi ve yikleme
kapasitesini hesaplamak icin standart egri kullanilmis-
tir. Klorojenik asit yikli PLGA nanopartikilleri Gretilir-
ken santriflij agsamasinda slipernatanttaki klorojenik
asit konsantrasyonu belirlenmistir ve Denklem 1 yardi-
miyla enkapsuilasyon verimi % 99 olarak hesaplanmig-
tir. Klorojenik asitin yiikleme verimi ise Denklem 2
kullanilarak %68 olarak hesaplanmistir. Bu degerin

anlami, her 1 mg klorojenik asit yikli PLGA nanopar-
tikulleri 0.68 mg klorojenik asit icerdigini gostermek-
tedir. Enkapsiilasyon verimi ve ylkleme kapasitesi
degerleri klorojenik asitin enkapsule edildigini ve klo-
rojenik asit yikli PLGA nanopartikillerinin basarili bir
sekilde elde edildigini gostermektedir.

Klorojenik asit yukli PLGA nanopartikillerinin in
vitro salim sonuglari, Sekil 4’te verilmistir. in vitro
kontrolli salim sonuglarina gore 24 saat igerisinde,
klorojenik asitin 12 pug/mL serbest birakildigi ve klo-
rojenik asit ylkli PLGA nanopartikillerinin ilerleyen
7 glin icinde yavas bir serbest birakma profili goster-
digi bulunmustur.

Klorojenik asit, klorojenik asit ylikli PLGA nanoparti-
kil ve bos PLGA nanopartikillerinin Tablo 1’de
belirtilen gidalar patojenlerinden olan (g farkli bak-
teri Uzerindeki antimikrobiyal aktivitesi incelenmis
ve MiK degerleri belirlenmistir.

Klorojenik asit ylkli PLGA nanopartikillerinin yikle-
me verimi hesabi dogrultusunda 1 mg/mL konsant-
rasyonunda hazirlanan klorojenik asit yikli PLGA
nanopartikilleri (62.5; 125; 250; 500 pg/mL) icerisin-
deki klorojenik asit miktari sirasiyla 42.5; 85; 170 ve
340 ug olarak hesaplanmistir. Sonug olarak, bu ¢ahs-
mada, ayni miktarda ornek hacmi kullanilmasina
karsin, klorojenik asit ytkli PLGA nanopartikillerinin
az miktarda klorojenik asit icerdigi belirlenmistir.
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Sekil 4. Klorojenik asit yiliklii PLGA nanopartikiillerinin in vitro salim profili.

Tablo 1. Klorojenik asit, klorojenik asit yiiklii PLGA nanopartikiilii ve bos PLGA nanopartikiiliiniin bakteriler Gizerindeki minimum inhibi-
syon konsantrasyon degerleri. Tablodaki sayilar ti¢ tekrarli deneyler sonucu elde edilen ortalama + standart sapma (SD) degerleridir.

MiK (ug/mL)

Klorojenik Asit Klorojenik Asit Yiiklii PLGA Nanopartikiilii

Bakteri Bos PLGA Nanopartikuliit
Pseudomonas aeruginosa >500+0.106
Salmonella Typhimurium >500+0.085
Listeria monocytogenes >500+0.106

62.5+0.01%° 62.5+0.0244°
62.5+0.01%° 62.5+0.111%°
62.5+0.01%° 125£0.0974°

A8 Ayni satirdaki farkli harfler, muameleler arasindaki farklarin istatistiksel olarak 6nemli (p<0.05) bulundugunu géstermektedir.
@b Ayni siitundaki farkli harfler, patojenler iizerine antimikrobiyal etkiler arasindaki farklarin istatistiksel olarak énemli (p<0.05) bulundugunu

gdstermektedir.

T Bos PLGA nanopartikiil muamelesi, istatistiksel analize déhil edilmemistir.

Klorojenik asit yukli PLGA nanopartikillerinin anti-
mikrobiyal etkisi, tek basina klorojenik asitin antimik-
robiyal etkisi ile kiyaslandiginda, kontrolli salim
ozelligi ile nanopartikilerin istatistiksel olarak anti-
mikrobiyal etkiyi arttirdigi belirlenmistir. Ancak bu
antimikrobiyal etki Pseudomonas aeruginosa ve
Salmonella Listeria

Typhimurium’a  kiyasla

monocytogenes’de daha az gézlenmistir (Tablo 1).

TARTISMA

Gidalardaki mikrobiyal bozulmalarin kontroli icin
geleneksel olarak birgok gida koruma stratejisi kulla-
nilmaktir. Ancak, yiyeceklerin mikroorganizmalar
tarafindan kontaminasyonu halen yeterince kontrol
altina alinamayan bir sorun olmasinin yani sira bu
sorunu ¢ozmek icin kullanilan gida katki maddeleri-
nin insan sagligina negatif etkileri de otoriteler tara-
findan tartisma konusudur.
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Literaturde bitkilerden elde edilen dogal tirGnler igin
MiK degeri <100 pg/mL ise oldukca iyi inhibitér etki-
sinin oldugu, eger MIK degeri 100 ila 500 pg/mL
arasinda ise orta dereceli inhibitor etkisinin oldugu
ve MIK degeri >1.000 pg/mL ise inhibitér etkisinin
olmadigi seklinde belirtilmistir?>?Y, Tablo 1’deki klo-
rojenik asit yiklii PLGA nanopartikiillerinin MiK
degerleri incelendiginde, Pseudomonas aeruginosa
ve Salmonella Typhimurium icin <100 pg/mL oldu-
gundan iyi bir inhibitor etkiye sahip oldugu, ancak
Listeria monocytogenes igin orta dereceli inhibitor
etki gosterdigi belirlenmistir02Y,

Klorojenik asitin antimikrobiyal aktivitesi ile ilgili
yapilan ¢alismalarda, Salmonella Typhimurium {ize-
rindeki MIK degerinin 0.04 mg/mL oldugunu®?,
Pseudomonas aeruginosa tGzerindeki MiK80 degerinin
ise 10 mg/mL oldugunu®, Listeria monocytogenes
Uzerindeki MiK90 degerinin ise 3.54 mg/mL?¥ oldugu-
nu gosterilmistir. Literatlrdeki tim bu degerler, bu
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calismada elde edilen degerler ile kiyaslandiginda,
klorojenik asit yukli PLGA nanopartikillerinin (62.5;
125; 250; 500 pg/mlsinin) icerisinde sirasiyla 42.5;
85; 170 ve 340 ug klorojenik asit bulundugundan,
daha az miktarda etken madde kullanilarak Gretilen
nanopartikillerin daha etkin antimikrobiyal aktivite
gosterdigi belirlenmistir.

Bu galismada, anti-bakteriyel, antioksidan, antiviral,
anti-diyabetik ve anti kanserojen 6zellige sahip kloro-
jenik asit kullanilarak, klorojenik asit yukli PLGA
nanopartikilleri Gretilmis ve bu nanopartikillerin
karakterizasyon calismasi yapilmistir. in vitro salim
profili belirlenmistir ve bu nanopartikdllerin gidalar-
da mikrobiyal bozulmaya neden olan (g farkh bakteri
Gzerindeki antimikrobiyal etkinligi klorojenik asit ve
bos PLGA nanopartikilleri ile kiyasl bir sekilde ince-
lenmistir. Klorojenik asit yikli PLGA nanopartikiille-
rinin gida alaninda koruyucu olarak kullanim potansi-
yeline sahip olabilecegi distiniiimektedir. Ancak Girlin
olarak klorojenik asit ytkli PLGA nanopartikdllerinin
etkin olarak kullanilabilmesi icin gidalardaki penet-
rasyon, renk ve tat degisikligi, alerjik etkilerin deger-
lendirilmesi ve mikrobiyota deneyleri gibi 6nem
gosteren calismalarin da gergeklestirilmesi ileriki
calismalarda planlanmaktadir.
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