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OZET

Diinya niifusu ve g¢evre Kkirliliginin hizla artmasiyla beraber son yillarda
aragtirmacilar ¢evreye minimum olumsuz etkisi olan hijyenik yeni iiriinlerin gelistirilmesine
odaklanmislardir. Bu nedenle dogal ve cevre dostu malzemelerin kullanimi gittikce
yayginlasmakta ve bu malzemelere yonelik ¢alismalar giinden giine artmaktadir. Ozellikle
medikal alanda kullanilacak olan malzemelerde biyouyumluluk, dogal ve ¢evre dostu bir
yapiya sahip olmak arzu edilen 6zelliklerdir. Medikal tekstil sektoriinde biiyiik bir paya sahip
olan yara ortiisii sektorii 2008 yilinda diinya ¢apinda 13 milyar dolarlik pazar hacmiyle
giiniimiiz ila¢ endiistrisinin en gelismis kollarindan biri haline gelmistir. Kronik ve akut
yaralarin tedavisi sirasinda yara ortiiciilerine ihtiyag duyulmaktadir. Diger taraftan nano lif
yapilart sahip olduklar1 essiz 6zellikler sayesinde filtrasyon, biyomedikal, otomotiv, enerji

sektorleri gibi birgok uygulama alanina sahiptirler.

Bu calismada elektro egirme teknigi kullanilarak medikal alanda kullanilan
polimerler ile iilkemizdeki bitkilerden elde edilen 6ziitleri birlestirerek etkin antimikrobiyal
Ozellik gosteren nano aglarin tiretimi hedeflenmistir. Bu hedef dogrultusunda antibakteriyel
ve iyilestirici ajan olarak iilkemiz florasinda yetisen iic medikal dogal bitkisel oziit
kullanilmustir. i1k olarak, genis bir literatiir taramasindan sonra 6zellikle yara bolgesinde
olusan bakterilere kars1 antibakteriyel etkinligi oldugu tespit edilen 10 adet medikal bitki
belirlenmistir. Sonrasinda en yliksek aktiviteye sahip ii¢ bitki ile g¢alismalara devam
edilmistir. Yan etkileri sebebiyle problem olusturan metal ve kimyasal antibakteriyel ajanlar
yerine ¢evre dostu ve tamamen dogal bitki 6ziitii iceren ve medikal alanda sik¢a kullanilan
TPU (termoplastik poliiliretan), CA (seliiloz asetat), PLA (polilaktik asit), kitosan ve PCL
(polikaprolakton) polimerleri ile nano lifler elektro e§irme yontemi kullanilarak {iretilmistir.
Elde edilen kompozit nano liflerin mikrop 6ldiiriicli, morfolojik ve kimyasal 6zellikleri
analiz edilerek degerlendirilmistir. Sonu¢ olarak yara Ortiisii sektorii uygulamalarinda
kullanilmak {izere tamamen dogal ve ¢evre dostu listiin 6zellikli fonksiyonel nano liflerin

liretimi basariyla gerceklestirilmistir.

Anahtar Kelimeler: Elektro-egirme, Cevre Dostu, Dogal Ajanlar, Yara Ortiisii,
Antibakteriyel
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SUMMARY

With the rapid increase in world population and environmental pollution, in recent
years researchers have focused on the development of hygienic new products that have a
minimal negative impact on the environment. For this reason, the use of natural and eco-
friendly materials is becoming increasingly widespread and research related with these
materials is increasing day by day. Especially the desirable materials that will be used in the
medical field should have features of biocompatibility, natural and eco-friendly properties.
On the other hand, wound dressing with a global market size of 13 billion dollars in 2008, is
one of the most developed areas in medicine sector. Wound dressings need for the treatment
of chronic and acute wounds. On the other hand, nanofiber structures have many applications

such as filtration, biomedical, automotive, energy sectors due to their unique properties.

In this study, it was aimed to produce effective antimicrobial nanofiber webs by
incorporation selected domestic plant extracts to the polymers which are used in the medical
field via electrospinning technique. In line with this goal, three medicinal natural herbal
extracts were used as an antibacterial and healing agent which are grown in our country flora.
At first, after an extensive literature review 10 medicinal plants with antibacterial activity
especially against pathogenic bacteria that usually found on wound surface were determined.
Afterwards, the highest activity of those three natural exctracts were selected and the future
studies were conducted accordingly. Composite nanofibers obtained by thermoplastic
polyurethane (TPU), cellulose acetate (CA), polylactic acid (PLA), chitosan and
polycaprolactone which are commonly used in the medical field were utilized which
containing eco friendly and completely natural plant extracts via electrospinning method.
The antibacterial, morphological and chemical properties of the obtained composite nano
fibers were analyzed and evaluated. As a result, the production of superior feature,
functional, fully natural and eco-friendly nanofibers for use potentially in wound dressing

applications has been successfully accomplished.

Keywords: Electrospinning, Eco-Friendly, Natural Agents, Wound Dressing, Antibacterial
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1. GIRIS VE AMAC

Yasamsal fonksiyonlara sahip oldugu bilinen deri, canlilarin dis diinya ile temas
noktasi olarak viicut yiizeyini tamamen kaplamakta bdylece organizmalar1 disardan gelecek
darbelere karsi korumaktadir. Farkli 6l¢eklerde meydana gelen tahribat ve zedelenmeler
nedeniyle doku biitiinliigiiniin travmatik veya cerrahi olarak bozulmasi sonucu yaralar
olusmaktadir. Yara yapisina gore akut olan yaralar tabiatlar1 geregi, yaygin bir sekilde yara
iyilesmesi iglemi sirasinda kendiliginden onarilirlar. Yaranin nemi diizenleme mekanizmast;
dokunun su kaybmni ve doku Oliimiinii 6dnleme, agri hissini azaltma, kan damarlarinin
olusumunu (anjiyogenez) arttirma, 6lii doku ve fibrinlerin pargalanmasini saglama (yok
etme), biiyiime faktorleri ve hedef hiicreler arasinda iligkiyi saglama gibi bircok avantaja
sahiptir. Tiim bu avantajlara ragmen yara iyilesmesi sirasinda yara ¢evresindeki
mikroorganizmalardan kaynakli olarak yara iyilesme siireleri artmaktadir (Phaechamud vd.,
2016; Namazi vd., 2016). Bu mikroorganizmalardan biri, mukozal yaralanma enfeksiyon
ve cerrahi miidahaleler ile dokuya girerek patojenik davranig gésteren Micrococcaceae ailesi
stafilokok cinsinin bir {iyesi ve glinlimiizde siklikla karsilasilan S. Aureus (Staphylococcus
aureus) ‘tur. Gram-pozitif S.Aureus’un trettigi birgok viriilans faktorii ile deri ve yumusak
doku enfeksiyonlari, yaygin deri dokiintiilii enfeksiyonlari, sepsis ve endokardit, organ
enfeksiyonlar1 gibi yasami tehdit eden ciddi enfeksiyonlara neden oldugu belirtilmistir
(Karatas, 2015). Immiin sistemi baskilanmig hastalarin solunum ve iiriner sisteminde, yanik
yaralar1 ve agik yaralarda firsat¢1 bir patojen ve deri florasinda karsilagsma ihtimali yiiksek
olan P. Aeruginosa (Pseudomonas aeruginosa) ise yara tedavisi islemini geciktiren bir baska
onemli insan patojenidir. Pseudomonadaceae ailesi i¢inde proteobacteria gama alt sinifinda
yer alan P.Aeruginosa gram negatiftir ve trettigi viriilans faktorleri ile kistik fibrozisli,
yanikl1 hastalar gibi enfeksiyona agik kisilerde ciddi rahatsizliklara yol agmaktadir (Tekerci,
2015). Ayrica bu bakterilere karsi giiglii antibiyotikler kullanilmasina ragmen ciddi
enfeksiyonlara sebep olmakta ve hastalanma ile birlikte 6liim oranlar1 %18 ila %61 arasinda
degismektedir (Zieminska ve Struzynska, 2016). Yara cevresinde olusan S.Aureus ve P.
Aeruginosa’nin yol agtigi iyilesme gecikmesini 6nlemek amaciyla yara c¢evresindeki bu
mikroorganizmalar1 yok edebilecek, bu mikroorganizmalarin biliylime ve gelisimine engel

olabilecek antibakteriyel yara ortiileri gerekmektedir.
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Bakteriler hastanelerde, mutfaklarda, ¢alisma ortamlarinda kisaca hayatimizin her
alaninda bulunurlar. Dolayisiyla zararli tiir bakterilerin iiremesini ve gelisimini yok eden
antibakteriyeller tekstil, mobilya, kozmetik, ila¢ sanayi, boya endiistrisi gibi genis bir
kullanim alanina sahiptirler. Giliniimiizde yaygin olarak bilinen antibakteriyel ajanlar;
giimiis, ¢inko, bakir, civa, titanyum gibi agir metaller ve oksitlerinin yani sira triklosan,
benzalkonium kloriir gibi kimyasallardir. Diinya saglik orgiitiiniin 2002 Cenevre
konferansinda yayinlanan "Giimiis ve giimiis bilesiklerinin ¢evresel etkileri" baslhikli
calismada, tavsanlar iizerinde yapilan testte, giimiis partikiillere maruz kalan deneklerin
bobrek, goz, akciger ve beyin hasarlarina maruz kaldigr goriilmiistiir. Ayrica glimiise karsi
bakterilerin direng kazandigi da bilinmektedir. Bir baska metal, ¢inkonun ise oksit hali
antibakteriyel olarak kullanilmakta ve kullanimi ise hala tartismalidir. Triklosan gibi
kimyasal iirlinlerin de yine zararlar1 ortaya konmus hatta bazi iilkelerde kullanimi
yasaklanmistir (Gao ve Cranston, 2008). Ote yandan Avrupa, Kuzey Amerika ve
Avusturalya'daki pek ¢ok lilkede insanlar 'dogal' iirtinler ile kii¢iik saglik sorunlarini tedavi
etmek istemektedir (Heinrich vd., 2012). PubMed ve Napralet gibi biyomedikal alaninda
taninmis veri tabanlarinda (Rahman, 2012) binlerce dogal {irliniin bakteriyostatik (bakterinin
biiyiime ve ¢ogalmasini durdurma) ve bakterisidal (bakterileri 6ldiirme) etki gosterdigi
bilimsel makaleler ile ispatlanmistir. Bitkilerin medikal alanlarda kullanilmasinin nedeni
biinyelerinde bulundurduklari ugucu yag gibi ¢esitli maddelerin tedavi edici 6zellik tagimast
olarak belirtilmistir (Ozderin vd., 2014). Ayrica dogal ajanlarm kullanim1 ve atilimi sirasinda
kimyasal ve sentetik biyosidallere nazaran ¢ok daha az yan etkiye neden oldugu
bilinmektedir. Bu nedenle son zamanlarda yara tedavisinde bitkisel ve dogal modern

yaklagimlar 6n plana ¢ikmistir (Maver vd., 2015).

Insan ve gevre sagligi icin biiyiiyen endiseleri gidermek amaciyla gram pozitif ve
gram negatif bakteri, mantar, algler gibi hastalikli patojenlerle miicadelede dogal
antibakteriyel ajanlarin gelistirilmesi en 6nemli arastirma alanlarindan biri haline gelmistir
(Avcivd., 2013). Buna ek olarak, diinya niifusu ve ¢evre kirliliginin hizla artmasiyla beraber
son yillarda arastirmacilar gevreye minimum olumsuz etkisi olan ve hijyenik yeni {irlinlerin
gelistirilmesine odaklanmaktadirlar. Yan etkileri sebebiyle problem olusturan metal ve
kimyasal biyosidaller yerine antibakteriyel ajan olarak bitkisel oziitlerin kullanildig

caligmalar glinden giine artmaktadir.
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Her yil, milyonlarca insan sicak su, alevli kazalar ve kaynar yag nedeniyle yaralara
maruz kalmaktadir. Bu kazalar biiylik rahatsizliklara, uzuv kayiplarina hatta bazen Sliimlere
neden olur (Kamoun vd., 2015). Bu nedenle 2016 yilinda 17 milyar ABD dolarina sahip
kiiresel yara bakimi pazarmin 2021 yilinda 20,4 milyar ABD dolarina ulagsacagi tahmin
edilmektedir (Anonim, 2017). Yara ortiileri ise yara bakimi pazarinin biiyiik bir bolimiinii

olusturur. (Li vd., 2017).

Tabiatlar geregi kompleks yapili olan ¢esitli yaralarin bakim ve tedavilerinin tlimiine
yonelik tek bir yara Ortiisii bulunmamakla beraber her yaranin kendi spesifik 6zelligine
uygun bir yara ortiisii tasarimi1 gerekmektedir (Ajmeri vd., 2011). Yara bakimi1 ve tedavisine
yonelik tiretilen gézenekli filmler, siingerler, hidrokoloidler, hidrojeller gibi konvansiyonel
ticari driinler antibakteriyel aktifliginin olmamasi, oksijen ve su buhar gegirgenliginin
yetersiz olmasi, diisiik mekanik dzellikler gibi bircok dezavantaja sahiptir. ideal ve toksik
olmayan yara ortiileri, antibakteriyel aktiviteye sahip, yara ¢evresinde nemi tutan, gerekli
oksijen gegirgenligine sahip olmalidir (Phaechamud vd., 2016; Namazi vd., 2016). ideal bir
yara Ortiisiinden beklenen yaray1 dis darbelerden koruyacak yiiksek mekanik performans,
yiiksek yiizey alani/hacim orani, yiiksek gozeneklilik miktar1 ve diisiik gozeneklilik boyutu
gibi Ozellikleri karsilayabilen nano liflerin en avantajli iiretim yontemi elektro-cekim
yontemidir (Kozanoglu, 2006; Dogan ve Basal, 2008). 20. yiizyilin ilk yarisindan itibaren
bilinen ve etkili bir teknoloji olan elektro-¢ekim teknigi ile ¢ok farkli morfoloji ve
ozelliklerde nano-boyutta lif elde etmek miimkiindiir (Huang vd., 2003). Elektro-cekim
tekniginin popiilaritesi 6zellikle son yillarda miithis derecede artmistir. Nano boyutta ¢apa
sahip nano liflerin ylizey alanlarinin hacmine oranlar yiiksek spesifik degerdedir, bu ¢ok

onemli avantaj biyomedikal uygulamalarda kritik dneme sahiptir.

Antimikrobiyal malzemelerin eldesinde {iriin kaynakli sorunlarin basinda iiretim
yontemleri ile beraber insan ve canli organizmalar iizerinde olusturduklar1 olumsuz etkiler
gelmektedir. Buna ek olarak, ticari iirlinlerde sik¢a kullanilan sentetik ve metal bazlh
antimikrobiyal maddelerin kullanimu ile iliskili risklerin degerlendirilmesi i¢in bio-fizyolojik
bir ortamda aktif maddelerin hareketliligi, biyolojik uyumluluk, biyolojik bozunabilirlik gibi
konularin ayrintili olarak anlasiimasi gerekmektedir. Ote yandan, sentetik bazl bilesiklerin

kullanim1 ve atilimi sirasinda toksik ozellik gostermesi zamanla dnemli bir sorun haline
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gelmektedir. Canli ve g¢evre sagligl igin biiyliyen endiseleri gidermek amaciyla yeni

antibakteriyel malzemelerin gelistirilmesine ihtiya¢ duyulmaktadir.

Bu nedenle bu tezin amaci elektro egirme teknigi kullanilarak medikal alanda
kullanilan ve doku uyumlulugu olan polimerler ile iilkemiz florasindan secilen ve deneysel
olarak antibakteriyel etkinlikleri kanitlanmis bitki Oziitlerini  birlestirerek etkin
antimikrobiyal 6zellik gdsteren yeni nesil nano aglar ile bakteri olusumunu engelleyecek ve
yara iyilesmesini hizlandiracak yapilarin tasarimi ve iiretilmesidir. Elde edilecek bu nano
liflerin yara Ortiicii olarak kullanim potansiyeline de sahip olacag: diisiiniilmektedir. Bu
anlamda Onerilen iiretimin yontemi ile elde edilecek fonksiyonel nano liflerin yan etkileri
sebebiyle problem olusturan metal ve sentetik biyosidaller yerine pratik uygulamalara daha

yatkin olacagi dngoriilmektedir.



2. LITERATUR ARASTIRMASI

Son yillarda yapilan bazi ¢calismalar dogal bilesenleri igeren kompozit nano liflerin
biyomedikal uygulamalarda kullanilmasi amaciyla elektro c¢ekim teknigi kullanilarak
tiretimi tizerine odaklanmistir. Bu alandaki 6nemli ¢aligmalarin bir kismi1 bu bdliimde

Ozetlenmistir.

Vashisth ve arkadaslarmin 2015 yilinda yaptig1 ¢alismaya gore, Angelica Sinensis
bitkisinin ana bileseni olan ferulik asit ile PLGA/PEO (poli D, L-aktid-ko-glikolid) /
polietilen oksit) kompozit yapili nanolifler elektro egirme ydntemi ile iiretilmistir. Iyi
derecede bir antiproliferatif etkiye sahip olan ferulik asitin, fizikokimyasal istikrarsizlik ve
timor varliginda diisiik biyo-yararlanim saglamasi nedeniyle sinirli terapdtik uygulamalari
bulunmaktadir. Vashisth ve arkadaslar1 elde ettikleri nanofiberler ile ferulik asitin bu
sorununu asmislardir. Ferulik asit iceren PLGA/PEO nanoliflerinin biyomedikal
uygulamalarda terapotik bir ajan olarak muazzam bir potansiyele sahip oldugunu

bildirmislerdir.

Ramalingam ve arkadaslar1 (2015), yaptiklar1 ¢alismada elektro egirme yontemini
kullanarak farkli Curcumin bitki 6ziitii konsantrasyonlar1 iceren p(HEMA) (poli 2-hidroksi
etil metakrilat) nano liflerini iretmisler ve bu nano liflerin E. Coli (Escherichia Coli) ile S.
Aureus bakterilerine kars1 antibakteriyel aktivitesini arastirmiglardir. Yaptiklar1 kontrollii
ilag salinim testlerinde, Curcumin 'in kimyasal ilaglara kars1 direng gdsteren organizmalarin
neden oldugu bulasici hastaliklara kars: etkili oldugunu gozlemlemislerdir. Ayrica zerdegal
iceren nano liflerin, lifin morfolojik yapisinin korunmasina bagl olarak hiicre biiylimesine
ve gelisimine destek sagladigini belirtmislerdir. Kirby-Bauer disk diflizyon yontemini
kullanarak zerdegalin, metisilen antibiyotigine direngli S. Aureus ve E. Coli bakterilerine
kars1 yiiksek antibakteriyel aktivitesini tespit etmiglerdir. Sonug olarak Curcumin yiiklenmis
p(HEMA) nano liflerinin antibiyotik yerine kullanilabilecek alternatif bitkisel igerikli iistiin
bir yara Ortiisii olabilecegini ve yara ortiisii uygulamalarinda yiiksek kullanim potansiyelinin

bulundugunu bildirmislerdir.
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Sikareepaisan ve arkadaglarinin 2007 yilinda yaptiklari calismaya gore ise, Centella
Asiatica bitki Oziitiiniin jelatin sollisyonuna eklenmesiyle elde edilen elektro ¢ekim
cOzeltisinden bitki Ozitii igceren nano lif {iretimi elektro egirme yoOntemiyle
gergeklestirilmistir. Bir baska calisma ise Suwantong ve arkadaslar1 tarafindan 2008 yilinda
yapilmistir. Suwantog ve arkadaslar1 (2008), Asiatocoside bitkisel bilesenini CA (seliiloz
asetat) /aseton: dimetilasetamid elektro ¢ekim ¢ozeltisine eklemislerdir. Elde ettikleri bu
¢ozeltiden elektro egirme yontemini kullanarak bitki oziiti igeren CA nano lifleri

tiretmislerdir.

Avci ve arkadaslar1 2013 yilinda yaptiklari bir ¢alismada L. Inermis (Lawsonia
Inermis) yapraklarindan izole ettikleri bitki 6ziitii katkiladiklar1 PVA (polivinil alkol) ve
PEO nanoliflerini elektro egirme yontemi ile iiretmisler ve L. Inermis 6ziitii igeren nano
liflerin S. Aureus ile E. Coli bakterilerine kars1 etkin antibakteriyel aktivite gosterdigini
bildirmislerdir. Cevre dostu antimikrobiyal ajan olarak L. Inermis gibi bitki 6ziitlerinin

tedavi edici uygulamalarda kullanim potansiyeli oldugunu belirtmislerdir.

Balin yara bakiminda kullaniminin elverisli olmasi, kullanim1 sirasinda toksik bir
etkiye neden olmamasi ve dogal olmasi nedeniyle yara tedavisinde oynadigi roliin 6nemine
vurgu yapan Liu ve arkadaslar1 (2016) yaptiklar1 ¢alismada agirlikca %6 oraninda PVA
elektro ¢ekim ¢oOzeltisinin i¢ine miktar kontrollii olarak bal eklemis daha sonra elektro
egirme prosesini gergeklestirmislerdir. Sonu¢ olarak bal igeren PVA nano liflerini elde

etmeyi bagarmislardir.

Agnes ve Giri Dev (2015) yaptiklar1 ¢aligmada Aloe-vera bitki 6ziitii igeren PCL
(polikaprolakton) nanoliflerini elektro egirme yontemi kullanarak iiretmisler ve iiretilen
nano liflerin su absorbsiyon kapasiteleri, su buhar gegirgenlikleri ile in vivo hayvan modeli
kullanarak yara iyilesmesi stirecindeki yeteneklerini degerlendirmislerdir. Yaptiklart in vivo
calismalar ile bitki oziitii entegre edilmis nano liflerin yara iyilesme siirecine katkilarin
bildirmislerdir. Bu ¢alisma ile bitki 6ziitli iceren nano liflerin yara tedavisi uygulamalarinda

kullanilabilecegini dogrulamiglardir.

Karami ve arkadaslar1 (2013) yaptiklart bir ¢alismada hacimce %1.2 bitkisel ilag
tymol i¢eren PCL, PLA (polilaktik asit) ile hibrid PCL-PLA (50/50) nano liflerinin yara
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oOrtlisii uygulamalarinda kullanimini arastirmislardir. Boncuksuz yapi ve diizgiin nano lif
tiretimi icin elektro ¢ekim ¢ozeltilerinin optimizasyon ¢alismalarin1 yapmislar ve agirlikca
%12 PCL ile agirlikca %3 PLA’y1 kloroform/dimetilformamid (7:3 v/v) solvent karigimi
icinde ¢ozerek elektro egirme prosesi i¢in en uygun elektro ¢ekim ¢ozeltisi hazirladiklarini
viskozimetri ve SEM ¢alismalari ile gostermislerdir. Ilag salmimi ve sisme testi sonuglari
ile tymol iceren PCL ve tymol iceren PLA elektro ¢ekim ¢ozeltilerinden elde edilmis nano
liflere nazaran tymol igeren hibrid PCL-PLA (50/50) nanoliflerin en yiiksek ila¢ salinim
yiizdesi verdigini belirtmislerdir. Ayrica yara iyilesme siiresinde tymol i¢eren hibrid PCL-
PLA (50/50) nanoliflerin S. Aureus ve E. Coli bakterilerine karsi antibakteriyel aktivite
gosterdigini belirtmislerdir. Tymol yiikli hibrid PCL-PLA (50/50) nanoliflerin in vivo
ortamda yara iyilesmesi ve histolojik performans gosterdigini, konvansiyonel yara bakim

iriinlerine nazaran yaranin kapanmasinda daha etkin oldugunu bildirmislerdir.

Hanan ve arkadaslari1 (2013), yaptiklar1 bir ¢alismada GM (Grewia Mollis) bitkisini
gram pozitif S. Aureus ve gram negatif E. Coli bakterileri tizerindeki antimikrobiyal etkisini
arastirmiglardir.  Sivi besiyeri {izerinde MIC (minimum inhibisyon konsantrasyon)
degerlerini kaydetmiglerdir. Daha sonra islem goérmemis bitki 6ziitiinii (GM), dnceden
hazirladiklari PLGA (poly D,L-lactide-co-glycolide) elektro c¢ekim ¢ozeltisinin igine
agirlikca %7.5 eklemisler ve olusturduklart yeni elektro ¢ekim ¢dzeltisinden elektro egirme
yontemiyle nano lif iiretmislerdir. Bitki 6ziitii iceren PLGA nano liflerinin analizleri ile
karakterizasyonlarin1 gerceklestirmislerdir. PLGA nano liflerine bitki 6ziitiiniin entegre
edilmesi ile morfolojik 6zelliklerin ve nano lif boyutunun degistigini belirtmislerdir. SEM
(taramal1 elektron mikroskobu) sonuglari ile oryante edilmis nano liflerin GM o6ziitii ile iyi
bir sekilde birlestirildigini dogrulamislardir. Yap1 karakterizasyon sonuglarinda, GM 6ziitii
ile PLGA matriksinin birbiri ile giiclii bir sekilde etkilestigini ve GM 0ziitiiniin mekanik
ozelliklerde etkili bir gelisime neden oldugunu belirtmislerdir. Ayrica GM 6ziitii entegre
edilmis PLGA nano liflerinin bakteri biliylimesi ve gelisimine engel oldugunu da
vurgulamiglardir. Sonug olarak GM 6ziitli eklenmis PLGA nano liflerinin, yara ortiisti gibi
birgok biyomedikal uygulamada antimikrobiyal ajan olarak kullanim potansiyeli

bulundugunu bildirmislerdir.

Sadri ve arkadaslar1 2015 yilinda yaptiklari bir ¢aligmada dogal ve ¢evre dostu yesil

cay Oziti ile katkilanmig kitosan/PEO nano liflerin yara iyilestirici 06zelligini
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arastirmiglardir. Elektro egirme yontemiyle kitosan, kitosan/PEO ve kitosan/PEO/ yesil ¢ay
0ziitli olmak tizere li¢ farkli polimerik nano lif iiretmisler ve uygulanan voltaj, besleme hizi,
siringa ucu ile toplayici arasindaki mesafe gibi elektro egirme parametrelerinin nano lif
yapisi iizerindeki etkisini arastirarak proses parametrelerini optimize etmislerdir. Uretilen
nano liflerin kararlilik, su absorbsiyon kabiliyeti ve degredasyon gibi 6zelliklerini asetat
tampon ¢ozeltisi kullanarak arastirmislardir. Ayrica disk agar yontemi kullanarak iiretilen
nano liflerde E. Coli ve S. Aureus gibi bakterilere kars1 etkin antibakteriyel aktivite tespit
etmiglerdir. Bunun yani sira, hazirlanmis nano liflerin yara iyilestirme yeteneklerini fare
derileri lizerinde denemisler ve kitosan/PEQ/ yesil ¢ay 6ziitii bilesenlerini iceren nano liflerin
hazirlanan diger nano liflere kiyasla fare derileri lizerinde en yliksek etkiyi gosterdigini
bildirmislerdir. Sonug olarak yesil ¢ay Oziitiiniin yara yiizeyini nemli tutma, iltihaplanmay1
azaltma, iyilesme ve tedavi siirecini hizlandirmada c¢ok Onemli bir rol oynadigim

belirtmislerdir.

Suganya ve arkadaslar1 (2011), yaptiklar1 ¢aligmada yara Ortiisii uygulamalarinda
kullanilmak iizere, tedavi edici 6zelligi olan bitki 6ziitii ile fonksiyonellestirdikleri PCL/PVP
(polivinilpirolidon) nano lifleri iiretmisler ve antibakteriyel aktifliklerini tipik hastane
patojenleri olan P. Aeruginosa, S. Aureus, E. Coli bakterileri ile g¢alisarak
degerlendirmislerdir. Tedavi edici 6zelligi yaygin olarak bilinen Tecomella Undulata bitkisi
ile yaptiklar1 ¢alismada, bitki dziitiiniin oldugu ve olmadig: iki numune hazirlamiglardir. 10
mL bitki 6ziitlinde 0.5 gr PCL ve 0.5 gr PVP ¢oziindiiriirken, bitki 6ziitii bulunmayan elektro
¢ekim ¢ozeltisinde 10 mL kloroform/metanol (4:1 v/v) karistminda 0.5 gr PCL ve 0.5 gr
PVP ¢ozdiirmiisler. Hazirlanan iki elektro ¢ekim c¢ozeltisinden elde ettikleri nano liflerde
bitki Oziitiinlin eklenmesiyle morfolojik 6zelligin degismedigini tespit etmisler ve bitki
oziitlinlin eklenmesiyle meydana gelecek antibakteriyel aktivite degisimi incelemislerdir.
Sonug olarak bitki 6ziitii bulundurmayan elektro ¢ekim ¢ozeltisinden elde edilen nano
liflerin hicbir bakteri i¢in zon capr degeri gostermedigini belirtmislerdir. Ancak bitki
Oziitlinlin eklendigi elektro ¢cekim ¢ozeltisinden elde edilen nano liflerin inhibisyon ¢aplarin
P. Aeruginosa bakterisi i¢in 30 mm, S. Aureus bakterisi i¢in 24 mm ve E. Coli bakterisi i¢in

de 28 mm olarak o6lgmiislerdir.



3. TEORIK BIiLGIi

3.1. Derinin Fonksiyonlari, Ozellikleri ve Yapisi

Viicutta yaklagik 1,7 m? alan kaplayan ve agirligi toplam viicut agirhi§inin yaklagik
%15°1 olan deri viicudun en biiylik organidir. Viicudu kimyasal, ultraviyole, ksenobiyotik,
mikrobiyal vb. zararli dis etkilerden koruyan deri viicut sicakligini dengelemek ve su kaybini
engellemek gibi yasamsal fonksiyonlara sahiptir. Deri eklentilerinin kalinligi,
pigmentasyonu ve dagilimi viicutta bulundugu boélgenin islev ve ihtiyaclarina bagl olarak

farklilik gostermektedir (Basler vd., 2016; Zaidi ve Lanigan, 2010).

Deri, birden fazla hiicre tipinden ve 6zgiin proteinlerden olusan dinamik ve karmasik
bir yapiya sahiptir. Deri sahip oldugu bu yap1 sayesinde kendi kendini onarabilme termo
regiilasyona yardimc1 olabilme ve viicutta koruyucu bir bariyer gibi davranabilme yetenegi
kazanmistir (Barbieri vd., 2014). Cizelge 3.1°de deriye 6zgii farkli hiicre ve proteinlerin

hangi islevlere sahip oldugu gosterilmistir.

Cizelge 3.1 Bazi deri hiicrelerinin gorevleri (Weller vd., 2008)

Hiicre (ilgili yap1) Gorevi
Karniye tabakasi, melanositler, Langerhans | Ultraviyole 1sinlar, kimyasallar, antijenler
adaciklar ve mikrobiyallere karsi koruma
Karniye tabakasi I¢ ortam dengesinin korunmasi

Su, elektrolitler ve makromolekiillerin

Karniye tabakasi kaybini 6nleme

Dermis ve deri alt1 yagi Disardan gelen darbeleri absorbe etme
Ter bezleri ve kan damarlari Viicut 1sisinin diizenlenmesi
Deri alt1 yagi Viicut 1s1 yalitiminin saglanmasi
Keratinositler D vitamini sentezleme
Ozellesmis sinir uglar Algilama
Yag bezleri Yaglama
Apokrin ter bezleri Viicut kokusu/feromon sentezleme
Tirnaklar Koruma
Deri, dudaklar, sa¢ ve tirnaklar Psikososyal goriiniis

Viicudun en biiyiik organi olan deri temelde ii¢ tabakadan olusmaktadir (Sekil 3.1);
dis tabaka olan epidermis, ortada bulunan dermis (Kutis-Korium) ve en ic¢teki katman

hipodermis’tir.
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deri yizeyik
ter gozenegi
epidermis
kilcal damarlar
kas dokusu
. dermis/
vagbezi  altderi
ter bezi
. hipodermis (subkutis)
ince damar
kigik atardamar —/ bag doku

vag dokusu sinir ucu matriks

Sekil 3.1 Derinin yapist (Morkhande vd.,2016).

Hipodermis, derinin en alt tabakasidir. Temel yapisi yag hiicre topluluklarindan
olusan hipodermis tabakasi viicudun 1s1 yalitimini saglar, disardan gelecek darbelere karsi
deriyi korur. Ayrica deri altindaki yapilarin hareketliligine izin vermektedir (Haake vd.,

2001).

Epidermis tabakasi ile hipodermis tabakasi arasinda bulunan ve kan damarlar
yoluyla bu iki tabaka i¢in de besin kaynagi olan dermis tabakasi derinin birlestirici
bilesenidir. Kalinligi 3-5 mm’dir. Toplam deri agirliginin %90’ 11 olusturan dermisin
(Menon, 2015) temel yapisini viicudun yapisal proteini olan ve cildi gii¢lendiren kollajenler,
retikiiler ve elastik fibriller ile bag dokusu olusturmaktadir. Deri kaslari, yag ve ter bezleri,
kan ve lenf damarlari ile ¢esitli uyarici duyusal sinirleri de igeren bu tabaka; diger yapilara
destek gorevi goriir, viicudun su kaybini Onler, deriye elastiklik ve esneklik 6zellikleri
kazandirir ve viicut 1sisinin dengelenmesine yardimer olur (Haake vd., 2001; Morkhande

vd., 2016).

Epidermis tabakas1 agirlikli olarak kompleks bir protein olan ve keratin sentezini
saglayan keratinosit hiicrelerinden olusmaktadir ancak epidermis tabakasinda melanositlerle
beraber Langerhans hiicreleri gibi dendritik hiicreler de bulunmaktadir. Keratinositler;

yaralar1 iyilestirmede Onemli bir rol oynayan epidermal keratin, dogal nemlendirme
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faktorleri ve bariyer lipidleri gibi yapisal proteinleri gelistirir, melanositlerden melanin alir
ve antijenleri barindirirlar. Bariyer lipidleri antimikrobiyal peptitler iceren epidermal
katmanli gdvdeler olarak gelistirilir. Boylece epidermis katmani gecirgenlik islevini
gergeklestirir ve antimikrobiyal bir engel olarak gorev goriir. Epidermis; dermal hiicreler
(fibroblastlar, mast hiicreleri) i¢inde hiicresel iletisim i¢in ¢esitli biiylime faktorleri salgilar.
Epidermis tabakasi ayn1 zamanda deri matrisinin {iretimini ya da uygun oldugu zaman
bozunmasini uyarir. Dogrudan kan temini bulunmayan bu katmandaki besin maddelerinin
tasinmasi, secici bariyerden gectikten sonra hiicrelerarasi sivilarin difiizyonu yoluyla
yiiriitiiliir. Bu katman su ve hava gecirmezdir. Cogu maddenin viicuda deri yoluyla giris ve
¢ikisini kontrol eder ve diizenler. Hastalikli ciltlerde 6zellikle yanik yaralarinda epidermis
yok olur. Bu nedenle viicut sivisi hizla kaybedilir ve mikrobiyal enfeksiyonlara karsi
duyarlilik artar. Epidermisin yok olmasi 6liimciil sonuglara yol agabilir (Morkhande vd.,
2016; Menon, 2015).

Epidermisin sinir hiicreleri ile birbirine baglandigi bilinen ¢ekirdek katmanlari temel
olarak tice ayrilmistir. Bunlar Stratum Bazale (kok hiicreler ve postmitotik hiicreler

bulunur.), Stratum Spinozum (dikenli katman) ve Stratum Graniilosum’dur (Menon, 2015).

3.2.  Yara, Yara Tipleri, Yara Tedavisi ve Onemi

Giindelik yasamda ¢esitli hastaliklar ve degisik kazalar gibi nedenlerle yara
olaylariyla siklikla karsilagilmaktadir. Yara olaylarinin meydana gelmesini engellemek
amactyla korunma esas alinmalidir. Genellikle iyilesen bir patoloji olan yara iyilesmesi,
viicudun hangi bolgesinde olustugu, hangi damar etkiledigi, ne kadar siv1 kaybina neden
oldugu gibi kosullara baghdir. Yeterince 6nlem alinmamis durumlarda veya kaginilmaz bir

kaza sonucu meydana gelen yaralar dliimciil olabilmektedir (Yalgin ve Ozkalp, 2005).

Yaralarin Degerlendirilmesi

Mekanik, termal, elektriksel, kimyasal zedelenmeler ya da tibbi, fizyolojik
rahatsizliklar sonucu deri veya doku biitiinliigliniin bozulmasina yara denmektedir (Van
Langenhove, 2007). Derinin koruyucu islevini yitirmesine neden olan en 6énemli faktor yara

olusumudur. Yaralarin tipine bagli olarak mikroorganizmalar yara agiklifindan viicuda
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yerleserek ciddi hasarlara neden olabilmektedir. Yara tipleri yaralarin gelisimi ile ilgili
olarak akut ve kronik yaralar olmak {izere iki gruba ayrilmistir. Kesik yaralar, lazer ve ezik
yaralar, 1sirik ve sokmalar, yaniklar, batici yaralar, ameliyat yaralar1 gibi disardan bir etki
veya hasar ile olusan lezyonlar akut yaralar; ezilme, siyrik, hematom, burkulma, metabolik
bozukluk, ayak iilseri gibi hiicre veya sistem ig¢inden gelen, dokularda biyosentez ve yikim
olaylar1 sonucu olusmus yaralar ise kronik yaralardir (Yalgin ve Ozkalp, 2005; Aygiin,

2008).

Yara lyilesmesi

Yara iyilesmesi yaralanmadan hemen sonra baslayan, yeni doku ve hiicrelerin
meydana gelmesiyle sonu¢lanan dogal bir yenilenme siirecidir. Yara olustugu andan itibaren
damar ve hiicrelerarasi degisimler baslar ve yara iyilesme siirecinin fazlari olan inflamasyon,
proliferasyon ve matiirasyon evreleri sirastyla gerceklesir. Yaralanan bdlgenin biiytikliigline
ve yaranin ciddiyetine gore bir yaranin iyilesme siiresi degismekte iken iyilesme siirecinde
izlenen sistematik faz sirast degismemektedir. Faz sirast Sekil 3.2°de sematik olarak

gosterilmistir.

Inflamasyon: Yara olusumuna takiben hemen baslayan evredir. Yaralanma sonucu olusan
doku hasar1 damar duvarini etkiler ve damarlarin daralmasina neden olur. Boylece kan kayb1
Onlenir. Zarar gérmiis dokunun oldugu bdlgeye giden trombositler yara yiizeyine yapigarak
burada birikirler. Bu birikim yara bolgesinde piht1 olusturur. Ayrica piht1 olusumunda etkili
bir rol oynayan fibrinler bu evrede olusur. Bu faktorlerden herhangi birinin eksikligi siddetli
kanamaya ve iyilesmenin gecikmesine yol agar. Primer yara iyilesmelerinde 3-4 giin siiren
inflamasyon evresi sekonder ve tersiyer yara iyilesmelerinde yara kapanana kadar devam

eder.

Proliferasyon: Yara olustuktan birkag¢ saat sonra baslayip 2-3 hafta siiren evredir. Yara
bolgesinde toplanan sivi yeni doku ile yer degistirir ve hiicre biiylimesi ile ¢ogalmasi bu
evrede gerceklesir. Yara bolgesinde yeniden olusmaya baslayan epitel hiicreler yaranin
lizerini orterek yarayr dis etkenlerden korur. Ote yandan makrofajlar tarafindan yaraya

cekilen fibroblastlar, kollajen olusumunu gerceklestirir. Kollajenler yeni dokuya
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dayaniklilik saglar. Yara boslugunu dolduran graniilasyon dokusu, kapiller biiyiime ile

gerceklesir. Bu evrenin sonunda yara kenarlari birbirine yaklasarak yara izini olusturur.

(d)

Sekil 3.2 Yara iyilesmesi evrelerinin sematik gosterimi; (a) Notrofillerin yaraya
birikerek yigilmasi, (b) Epitel hiicrelerin yara bolgesine yayilmasi, (c) Epitel
dokularin yarayr tamamen kapamasi, (d) Yaranin ilk olusumunda goriilen kilcal
damar ve fibroblastlarin yaray1 terk etmesi (Boateng vd., 2008).

Matiirasyon: Yaralanmadan yaklagik olarak 3 hafta sonra baslayan evredir. Yaralanmanin
ciddiyetine, beslenmeye ve yara bolgesinin biiyiikliigline bagli olarak degisen bu siire¢ genel
olarak yetigkinlerde 6-12 ay kadar siirmekte iken ¢ocuklarda daha uzun siire devam eder.
Yaranin eski fonksiyonuna kavusmasi ve yeniden sekillenmesi siirecini kapsar. Bu evrede
yara izinin saglamlig artar ancak yaranin olustugu bolge higbir zaman yaralanmadan 6nceki

saglamligina kavusamaz (Erséz vd., 2008; Yalcin ve Ozkalp, 2005).
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Yara Tedavisi ve Onemi

T1p biliminin tarihin 6ncesinden bu yana ilgilendigi ve giiniimiizde de tibbin biitiin
dallar ile iligkili olan yara bakimi, tedavisi ve sorunlar1 aragtirmacilarin 6zellikle tizerinde
durdugu bir ¢aligma alanidir. Biitlin toplum ve yas gruplarinda goriilebilen bir hastalik olan
akut ve kronik yaralarin yeterince bakim ve iyi tedavi gérmediginde isgiicii kayiplarina
neden oldugu ve insan yasami kalitesini oldukga diisiirdiigii belirtilmektedir. Bu nedenle
yaranin dogru bakimi ve tedavisi biiylik bir 6nem arz etmektedir. Yara tedavisi yaralanmanin
meydana geldigi anda baglar. Yara bakimiin her basamagi yaranin ve yara iyilesmesi
stirecinin 6zelliklerine gore yapilmalidir. Giintimiizde, yara bakimi ve tedavisinde kullanilan
yara sargl malzemeleri ve yara Ortiileri teknolojinin ilerlemesiyle olduk¢a gelismistir ve bu

konudaki ¢alismalar devam etmektedir (Erdost ve Cetinkale, 2008; Ers6z vd., 2008).

3.3.  Yara Ortiileri

Yara iyilesmesi, iyilesme siirecini tesvik etmek i¢cin uygun ortami gerektiren dinamik
ve karmasik bir stirectir. Medikal tekstil sektoriinde giderek biiyiiyen bir pazar payina sahip
olan yara ortiileri, yara iyilesme siirecinin farkli yonlerini hedefleyerek ¢esitli yaralari tedavi
etmek amaciyla ¢ok sayida gesit ve farkli islevsel 6zelliklere sahip olarak tasarlanmaktadir.
Bu amagla su ana kadar 3000'den fazla yara Ortiisii lirlinii piyasaya sunulmustur. Gliniimiizde
yaygin olarak kullanilan ve yaranin korunmasinda dogrudan rol oynayan kalsiyum alginat
ortiiler, poliiiretan filmler, hidrokoloid ortii ve kopiikler, hidrojeller gibi ¢esitli yara ortiileri
bulunmaktadir. Bu yara ortiilerinin se¢imi veya birlikte kullanim1 yara bolgesinin biiytikliigii
ve yaranin fiziksel 6zelliklerine gore yapilmaktadir (Dhivya vd.,2015; Altay ve Basal, 2010;
Onciil, 2008).

Yara ¢esidine gore uygun yara Ortiisii kullanilmali ve kullanilacak yara 6rtiisii ideal
bir yara ortiisiinden beklenen 6zellikleri karsilamalidir. Bu 6zellikler; yara ¢evresinde nemli
ortami saglamak, yara cevresini bakteriyal enfeksiyona karsi korumak, epidermal
hareketliligi arttirmak, anjiyogenez ve bag dokusu sentezini tesvik etmek, yarali doku ve dig
ortam arasinda gaz alisverisine izin vermek, yara bolgesindeki kan akisini iyilestirmek icin
uygun doku 1s1s1n1 korumak, 16kosit gociinii ve destegini arttirmak i¢in yara izinin hareketini

saglamak, diisiik yapiskanlik, kolay uygulanabilirlik, enzim birikimi ger¢eklestirmek, toksik
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ve alerjik olmamak, biyobozunur olmak ile steril olmaktir (Dhivya vd.,2015; Altay ve Basal,
2010). Yara oOrtiisti gesitleri, geleneksel ve modern yara ortiileri olmak tizere iki baslik altinda

incelenmistir.

3.3.1. Geleneksel yara ortiileri

Geleneksel yara ortiileri gazli bezler, keten sargi bezleri, sivalar, bandajlar (dogal
veya sentetik) ve pamuktan olusan eski sargi bezleri gibi tirlinlerden olugsmaktadir. Bu kuru
tirtinler, yaray1 kontaminasyondan korumak amaciyla birincil veya ikincil sargilar olarak

kullanilmaktadir.

Pamuk, suni ipek ve polyesterlerin dokunmus elyaflarindan yapilan gazli bezler
bakteriyel enfeksiyona karsi bir tiir koruma saglamaktadir. Bazi steril gazli bezler liflerin
yardimiyla agik bir yarada sizdirmazlik maddelerinin ve sivinin  emilimi igin
kullanilmaktadir. Bu yara bakimi siirecinde kullanilan sargi bezlerinin yara tlizerindeki
saglikli dokularin yumusayarak soyulmasin1 engellemek amaciyla sik sik degisimi
gerekmektedir. Gazli bezler diger geleneksel yara Ortlilerine nazaran daha uygun
maliyetlidir. Ancak yarada biriken sivinin asir1 bosaltimindan 6tiirii yara tizeri nemlenir ve
gazli bezler yara lizerine yapisma egiliminde olurlar. Bu nedenle gazli bezler tedavi sirasinda
stk degisim gerektirmektedir. Ustelik bu degisim sirasinda daha dnceden yaraya yapismis

olan bezin ¢ikarilmasi agrili hale gelir.

Bir baska geleneksel yara ortiisii olan bandajlar pamuklu yiin, seliiloz gibi dogal veya
poliamid gibi sentetik malzemelerden iiretilmektedir. Dogal ve sentetik bandajlar farkl
islevsel ozelliklere sahiptir. Ornegin pamuklu bandajlar hafif yaralarda yaradaki siviyr
muhafaza etmek i¢in kullanilirken yiiksek sikistirma bandajlar1 ve kisa germe sikistirma

bandajlar1 venoz iilser gibi siirekli basincin gerektigi durumlarda kullanilir.

Ote yandan damar duvarlarindan veya doku yiizeyinden dis ortama proteince zengin
16kosit igeren sivi sizmasinin hafif oldugu durumlarda vazelin gazli bez kullanilmaktadir.
Bactigras, Jelonet, Paratulle gibi ticarilesmis tiil sargi bezleri ise parafin emdirilmis sargi

bezleridir ve yalnizca yara yiizeyinin temiz oldugu durumlar i¢in kullanishdir.
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Geleneksel yara ortiileri genellikle hafif diizeydeki, temiz, kuru yaralarda birincil
Ortii ya da agir yaralarda yaraya dogrudan yapismayacak sekilde ikincil ortii olarak
onerilmektedir. Geleneksel yara ortiileri yliksek yapiskanliga sahip olma, uygulamanin
zorlugu ve yaranin ihtiyaci olan nemli ortami saglayamamasi gibi ideal bir yara ortiisiinden
beklenen bir¢ok 6zelligi karsilayamamaktadir. Bu nedenle hizla gelisim gdsteren modern

yara Ortiileri geleneksel yara ortiilerinin yerini almaya baslamistir (Dhivya vd.,2015).

3.3.2. Modern yara ortiileri

Modern yara Ortiileri sadece yara iizeri ve c¢evresini Ortmek amaciyla degil ayni
zamanda yara tedavisini kolaylagtirmak i¢in gelistirilmistir. Bu sargilar, yaranin
dehidrasyona maruz kalmasini Onlemek ve yara iyilesmesini tesvik etmek amach
tiretilmektedir. Yaranin nedeni, tiirii ve fizyolojik 6zelliklerine gore yara ortiisli pazarinda
cok sayida farkli iiriin mevcuttur (Sekil 3.3). Genellikle sentetik polimerlerden {iretilen

modern yara Ortiileri; pasif, interaktif ve biyoaktif iirlinler olarak siniflandirilmaktadir

(Dhivya vd.,2015).

d) e)

Sekil 3.3 Modern yara ortiisii ¢esitleri; (a) Kalsiyum alginat, (b) Transparan film,
(c) Hidrojel, (d) Hidrokoloid, (e ve f) Kopiikler (Altay ve Basal, 2010).
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3.3.2.1. Pasif vara ortiileri

Gazli bez ve tiil sargi bezlerinde bulunmayan gecirgenlik 6zelligine sahip pasif

irlinler yara yiizeyinin altindaki islevi iyilestirmek i¢in yara lizerini Orterler.

3.3.2.2. interaktif yara ortiileri

Film, kopiik, hidrojel, hidrokolloid gibi formlar1 bulunan interaktif Ortiiler, yar1
gecirgen veya gecirmezlik 6zelligi tasirlar ve bakterilerin yaraya niifuz etmesine karsi engel

olustururlar (Dhivya vd., 2015).

Yart Gegirgen Film Ortiiler: 11k olarak yapiskan poliiiretan ortiilere gegirmezlik 6zelligi
kazandirmak amaciyla naylon ve naylon tiirevlerinden tiretilmistir. Gliniimiizde ise seffaf ve
yapigkan poliiiretandan {iretilirler. Yaradan su buhari ile 0, ve CO, gegisine izin verirken
bakterilerin yaraya gecisini engeller ve yara kabugundaki tiim yabanci cisimlerin yok
edilmesini saglar. Film ortiiler oldukga elastik ve esnek bir yapiya sahip olup herhangi bir
sekle kolaylikla girebilirler. Bu yara ortiisiiniin kullanildig1 yara tedavilerinde pansumanlar,
filmin seffaf olmasi nedeniyle yara Ortiisiiniin ¢ikarilmasina gerek kalmadan miimkiin

olabilmektedir.

Yart Gegirgen Képiik Ortiiler: Kopiik sargilar hidrofobik ve hidrofilik kdpiikten meydana
gelir. D1s tabakanin hidrofobik 6zellikleri yaradan siv1 ¢ikisini engeller. Kopiik yara ortiileri
yara ile dis ortam arasinda gaz ve su buhari ge¢isine izin verir. Silikon esasli kaucuk kopiikler
yaranin seklini bi¢cimlendirir. Yapiskan ve yapiskan olmayan c¢esitleri bulunan kopiik
sargilar yara kalinligina bagl olarak farkli miktarlarda yara drenajin1 emme kabiliyetine
sahiptir. Yiiksek absorbans ve nem buhar1 gegirgenligine sahip kopiik sargilar genellikle
birincil ortii olarak kullanilirlar. Ancak sik pansuman ve sik degisim gerektiren bir yara

ortusudur.

Hidrojeller: PMMA (poli metil metakrilat) ve PVP gibi sentetik polimerlerden yapilmis
¢Oziiniir olmayan hidrofilik malzemelerdir. Hidrojellerde bulunan yiiksek su icerigi (%70-
90) yarada nemli bir ortam saglayarak graniilasyon ve epitel dokularinin iyilesmesine

yardimci olur. Yumusak ve elastik 6zelliklere sahip olmasi nedeniyle yara ylizeyine kolay
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uygulanir ve yara iyilestikten sonra da yara yiizeyinden kolayca c¢ikarilir. Kuru kronik
yaralar, nekrotik yaralar, basing iilseri ve yanik yaralari tedavisinde siklikla kullanilir.
Hidrojel sargilar tahris edici degildir, biyolojik dokularla reaksiyona girmez ve metabolitlere
gecirgendir. Ancak bakteriyal ¢ogalma ile beraber kotii kokulara neden olur, yara yilizeyinin
yumusayarak soyulmasina yol acar ve diigilk mekanik mukavemete sahip olmasindan 6tiirii

kullanimi1 da zordur (Dhivya vd., 2015).

Hidrokolloidler: En yaygin olarak kullanilan interaktif yara ortiileridir. Kolloidal i¢ tabaka
ile sivi gecirmeyen dis tabaka olmak iizere iki katli bir yapiya sahiptirler. Ayrica
hidrokolloidlerin yapisinda jel formundaki ajanlar, elastomerler ve yapistiricilar gibi
materyaller de bulunmaktadir. Su buhar gegirgenligine sahip bu yara ortiileri bakterilere
kars1 bir bariyer olusturarak mikrobiyellerin yara ile temasim1 engellemektedir. Bununla
beraber yara kenarinda olusan 6lii doku temizligini gerceklestirme ve yara eksudatlarimi
emme gibi 6zelliklere de sahiptirler. Basing yaralari, hafif yanik yaralar1 ve travmatik yaralar
gibi hafif ve orta derecede sizdiran yaralarin tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadirlar.
Hidrokollodilerin dezavantaji noropatik iilserler veya asiri sizdiran yaralar i¢in uygun

olmamalaridir. Bu nedenle ¢gogunlukla ikincil yara ortiisii olarak kullanilirlar.

Aljinat Ortiiler: Mannuronik ve gliikuronik asitlerin sodyum ile kalsiyum tuzunu igeren
polimerlerdir. Yosun gibi dogal materyallerden iiretilebilen aljinatlar yiiksek emicilik,
biyolojik bozunabilirlik 6zelliklerini tagirlar. Ote yandan giiglii hidrofilik jel formundaki
aljinat yara ortiileri yliksek sogurma, yara eksudatlarini sinirlandirma ve bakteri kirliligini
en aza indirgeme gibi 6zelliklere sahiptirler. Aljinat sargilar genel olarak orta ila agir drenaj
yaralar1 i¢in uygundur. Ancak kuru yaralanma, {¢iincii derece yanik yarasi ve kemik
hasarlarinin tedavisinde kullanilmas1 6nerilmemektedir. Ayrica bu yara ortiilerinin kullanimi
sirasinda ikincil yara Ortiisii gerekmektedir ¢linkii aljinatlar yarayr kurutarak iyilesmenin

gecikmesine sebep olabilmektedirler.

3.3.2.3. Biyoaktif yara ortiileri

Modern yara ortiilerinin en gelismis tiirlerinden biri olan biyoaktif yara ortiileri

lyilesme siirecinde ¢ok dnemli bir rol oynayan biyo malzemelerden iiretilirler. Diger yara
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ortiilerine kiyasla ¢ok daha iistiin 6zellige sahip bu yara Ortiileri son zamanlarda birgok

aragtirmacinin yogunlastigi bir konu haline gelmistir.

Biyoaktif yara ortiileri biyolojik uyumluluk, biyolojik olarak parcalanabilirlik ve
toksik etki gostermeyen Ozellikleri ile taninmaktadirlar. Genellikle kolajen, hyaliironik asit,
kitosan, aljinat ve elastin gibi dogal dokulardan veya yapay kaynaklardan tiretilmektedirler.
Bu polimerler yaranin fizyolojik 6zellikleri ve tiirline bagli olarak tek baslarina veya birlikte

kullanilmaktadir.

Yapisal bir protein olan kolajen, fibroblast olusumunu baglatmasi ve yara bolgesine
endotel gociinli hizlandirmast gibi 6zellikler tasimasi nedeniyle dogal iyilesme siirecinde
aktif rol oynamaktadir. Bir bagka biyoaktif yara ortiisii malzemesi olan HA (hyaliironik asit)
essiz biyolojik ve fizikokimyasal oOzellikler tasimaktadir. Kolajene benzer sekilde HA
biyolojik olarak uyumludur, biyolojik olarak pargalanabilir ve dogal olarak immiinojenite
icermez. Kitosan ise yara iyilesmesinin proliferasyon evresinde graniilasyon dokusunun

olusumunu tesvik eder.

Yapilan arastirmalar ve ¢aligmalar sonucunda diger yara ortiileri ile kiyaslandiginda
biyoaktif yara Ortlilerinin daha {istiin oldugu belirtilmistir. Biyoaktif yara ortiilerine
fonksiyonel 6zellik kazandirmak ve yara iyilesme siirecini hizlandirmak amaciyla bu yara
ortiileri biiyiime faktorleri ve antibakteriyel ajanlar ile katkilandirilmaktadir (Dhivya vd.,
2015).

3.4. Tedavi Edici Yara Ortiileri

Ilag igeren yara ortiileri 6lii dokularin atilmasmi dogrudan veya dolayli yoldan
saglayarak yara tedavisi siirecinde ¢cok dnemli bir rol oynamaktadirlar. Bu yara oOrtiilerinin
igeriginde bulunan temizleme, debridman veya antibakteriyel ajanlar yara ve yara ¢cevresinde
olusan 6lii dokularin atilmasina yardimci olur, yara ¢evresinde enfeksiyonu onler ve yara

bolgesinde doku yenilenmesini tesvik ederler.

Her yara tedavisinde kullanilabilecek ideal ve tek bir yara ortiisii bulunmamaktadir.

Bununla beraber yara tedavilerinde kullanilacak yara ortiistiniin her zaman antibakteriyel
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ajan icermesi de gerekmemektedir. Genellikle ilag iceren yara oOrtiileri yanik yarasi
tedavisinde kullanilmaktadir. Bu yara oOrtiilerinde siklikla kullanilan bilesenler
antimikrobiyal materyaller, biiyiime faktdrleri ve enzimlerdir. Ornegin giimiis emdirilmis
yara Ortiileri genel olarak fibroz hidrokolloidler, poliiiretan kopiik filmler ve silikon jellerdir.
Antiseptik iyot iceren yara Ortiileri ise genel olarak patojenlerin hiicre bilesenlerinin protein
fonksiyonlarini engelleyerek oksidatif bozunmaya neden olur boylece giiclii antibakteriyel
Ozellik gosterirler. Ticari olarak temin edilebilen antimikrobiyal yara ortiilerine 6rnek olarak

Cutisorb ™ verilebilir.

Enfeksiyon bulgular bulunan yaralarin tedavisinde tercih edilen antibakteriyel ajan
iceren yara Ortiilerinin zamaninda ve efektif kullaniminin lokal ve sistemik olarak yara

sepsisini onemli derecede azalttiklar1 bildirilmistir (Dhivya vd., 2015; Cetinkale, 2008).

Yara bolgesi ve cevresindeki mikroorganizmalarin gram dokuda 10 rakamina
ulagmalariyla yara enfeksiyonu tehlikesi ortaya ¢ikmaktadir. Bu rakami azaltmaya yonelik
onlem alimmadigr durumlarda, gram dokuda bulunan mikroorganizma sayist katlanarak
artmaktadir. Boylece mikroorganizmalarin diger dokulara yayilimi gergeklesir ve sistemik
enfeksiyona yol agarlar (Cetinkale, 2008). Yara tedavisinde mikroorganizmalarin
cogalmasina ve yok edilmesine yonelik bir¢ok farkli antibakteriyel ajan kullanilmaktadir.
Antibakteriyel ajan ihtiva eden yara Ortiileri igerdikleri ajanlarin organik/inorganik

ozelliklerine gore sentetik ve dogal ajanlar olmak iizere iki baglik altinda incelenmistir.

3.4.1. Sentetik ajanlar

Yara tedavisinde ¢ok 6nemli bir rol oynayan sentetik ajanlar yara tiiriine ve fizyolojik
ozelliklerine gore se¢ilmektedirler. Yaygin olarak tercih edilen sentetik ajanlar giimiis
stilfadiazin, mafenide asetat, klorheksidin, potasyum iyodiir, polymyxin B, bacitracin,

neomycin, hidrojen peroksit, dakin soliisyonu, nistatin, proflavin’dir.

Giimiis Stilfadiazin (Silvaden, Silverdin) gram pozitif, gram negatif bakterilerin
direng gelistirmemesi nedeniyle biitiin diinyada en fazla tercih edilen ve sik kullanilan lokal
olarak uygulanabilen antibakteriyel ajandir. Glimiis iyonlar1 bakterilerin membran ve yapisal

proteinleri ile  DNA (Deoksiriboniikleik asit)’larinin yapisini bozar ve hiicrelerin
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cogalmasini engeller. Boylece yara bolgesinde mikrobiyal ¢ogalma ile beraber sistemik
yayllmanin Oniine gegilir. Glimiis ajan igeren yara oOrtiileri kullanim kolaylig1 tasimak,
uygulama sirasinda ve sonrasinda agriya neden olmamak gibi ideal bir yara Ortiisiinden
beklenen ozellikleri karsilamaktadir. Ayrica giimiisiin nitrathi soliisyonlarinin hazirlanarak
kullanildig1r uygulamalar da bulunmaktadir. Giimiis nitrat soliisyonu mikroorganizmalarin
direng gelistirmesini engelledigi i¢in tam bir antibakteriyel etkinlige sahiptir. Ancak giimiis
ve glimiis soliisyonlarinin uzun siire kullanimi gecici 16kopeni ve elektrolit kaybi1 gibi yan
etkilere sebep olmaktadir (Cetinkale, 2008). Yara tedavisinde glimiis bircok formda ve
siklikta kullanilmasina ragmen glimiisiin toksisite etkileri ile ilgili ¢ok az ¢alisma
yapilmaktadir. Glimiis toksisiteye uzun siire maruz kalan hastalarin ciltlerinde giimiis
birikiminin yol agtig1 kalic1 bir bozukluk olan Arjiri (cilt renksizlesmesi)’nin gorildigi
ancak bu rahatsizligin lokal uygulama sonucu olmadigi belirtilmistir. Buna karsilik yara
tedavisinde lokal olarak uygulanan nano kristalin giimiisiin kullanimindan sonra kanda
yiikselen giimiis seviyelerine bagli olarak cildin renk degistirdigi ve karaciger fonksiyon

bozukluklarina neden oldugu bildirilmistir (Atiyeh vd., 2007).

Lokal olarak uygulanabilen bir baska antibakteriyel ajan Mafenide Asetat
(Sulfamylon® krem) tilkemizde heniiz kullanimi bulunmamasina ragmen diinyada yaygin
olarak tercih edilmektedir. Diger ajanlardan en Onemli farki yara izi dokusunun
penetrasyonunu saglayarak alt dokulara ulagmasidir. Ancak kullanimi zordur ve uygulama
sirasinda ¢ok ciddi agrilara neden olmaktadir. Ayrica, metabolizmanin pH dengesini de

bozmaktadir (Cetinkale, 2008).

1946 yilinda kesfedilen CHX (Klorheksidin) 1954 yilinda medikal uygulama
alanlarina girmistir. Yara tedavisinde kullanilan en giiglii antibakteriyel ajanlardan biri olan
CHX bakterilerin hiicre ve sitoplazmik membranlart ile organellerine zarar vermesi
nedeniyle aktif bir bakterisidal etkinlige sahiptir (Baykam, 2007). Agiz ve dis saghgi
tedavisinde de kullanim alan1 bulan CHX giiclii bir antiseptiktir. Ancak metisilene direngli
S. Aureus, P. Aeruginosa ve Proteus gibi mikroorganizmalar bazen CHX’e kars1 direng
gelistirebilmektedirler (Rahimi vd., 2014; Cetinkale, 2008;). Ote yandan aside direngli
basillerde, sporlarda, mantar ve viriislerde antibakteriyel etki gostermedigi ve iltihap, kan
gibi organik materyaller i¢inde antibakteriyel etkisinin azaldigi bilinmektedir. Ayrica

yasayan organizma i¢in toksik etkiye sahip oldugu ve uygulamada kullaniminin agrili oldugu
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da goz oniinde bulundurulmalidir (O'Meara vd., 1999; Cetinkale, 2008). Bu nedenle yara
tedavisi uygulamalarinda giivenilirligi ve etkinligi sorgulanmakta, kullanimiyla ilgili daha

cok arastirma ve ¢alisma olmas1 gerektigi diisiintilmektedir (Baykam, 2007).

Kl (Potasyum Lyodiir) genis spektrumlu antimikrobiyal aktiviteye sahip geleneksel
dezenfektandir. Bu maddenin oksitleyici ajani1 olan iyot, distilfid baglarin1 pargalayan bakteri
enzimlerinin serbest gruplariyla reaksiyona girer ve boylece gii¢lii bir antibakteriyel 6zellik
gosterir. KI’'nin klorheksidin ile beraber kullanildiginda direngli mikroorganizmalar1 yok
edebildigi bildirilmistir. Ancak bu ajanin kullanimi sirasinda toksisite gosterdigi ve birgok
hastada alerjik reaksiyona neden oldugu bilinmektedir (Rahimi vd., 2014). Povidon iyot ise
mikroorganizmalarin direng gelistiremedigi, gram pozitif, gram negatif ve aerob bakterilere
kars1 etkin antibakteriyel 6zellik tasiyan bir baska iyotlu ajandir. Ancak sik ve uzun siire
kullaniminda yan etkileri bulunmaktadir. Tiim diinyada yaygin olarak kullanilan iyotlu bu
ajanlarin yara tedavisi uygulamalarinda kullanim1 hala tartismalidir. Iyodun ¢oziiniirliigii ve
ucuculugu sebebiyle onceden agilmis ¢ozeltilerin antibakteriyel etkinliklerini yitirdigi ve
hatta bu cozeltilerde bakteri ¢cogalmasiyla karsilasildig: bildirilmistir (Cetinkale, 2008;
Sizlan vd., 2001).

Bir bagka antibakteriyel ajan ise Polymyxin B, Bacitracin ve Neomycin karisimidan
elde edilen soliisyondur. Bu soliisyonun yara tedavisi uygulamalarinda kullanim kolaylig
bulunmaktadir ve agrisizdir. Tedavi sirasinda yara gézlemini zorlastirmaz. Ancak kiigiik
kalinlikta yanik yaralarinin tedavisinde kullanilabilirligi uygulama alanini sinirlamaktadir

(Cetinkale, 2008).

Antiseptik olarak yaygin bicimde kullanilan Hidrojen Peroksit ise yara temizligi i¢in
de kullanilmaktadir. Gram pozitif bakterilere kars1 etkin antibakteriyel 06zelligi
bulunmaktadir. Diger ajanlar gibi Hidrojen Peroksit de bakterilerin hiicre yapisini bozarak
antibakteriyel etkinlik kazanmistir. Ancak yara tedavisi uygulamalarinda kullanimi sirasinda
damar tikanikliklarina yol agtig1 belirtilmektedir. Ayrica yara iyilesmesi siirecine dogrudan
veya dolayli katki sagladigina yonelik yapilan aragtirma ve ¢alismalarin da yetersiz oldugu

diisiintilmektedir (Baykam, 2007).



23

Ikinci Diinya Savasi sirasinda yaralarin tedavisinde yaygin olarak kullanilan
Proflavin parlak renkli bir akridin tiirevidir ve enfeksiyon oOnleyici bir ajandir. Cerrahi
yaralarda kalsiyum aljinat yara ortiilerinin daha etkili oldugu bilinmesine ragmen proflavin
emdirilmis gazli bezler kullanilmaktadir. Mikrobiyallerin DNA’smma baglanarak DNA
sentezinden dnce agilimi onler ve bazi direngli bakterilere karsi etkindir. Ancak proflavine
kars1 direng gelistirmis bakteriler de bulunmaktadir. Bununla beraber bakteri ve hiicre
kiltlirlerinde mutasyona sebep olma kabiliyetlerinden otiirii proflavinin giivenligi

konusunda kuskular bulunmaktadir (Cooper, 2004).

Yara bolgesinde ileriki asamalarda meydana gelebilecek mantar enfeksiyonlarinin
olusumunu 6nlemek amaciyla kullanilan Nistatin (Nystatin)’in yara iyilesmesini olumsuz
yonde etkilemedigi belirtilmistir (Muller vd., 2003). Ancak yalnizca fungal enfeksiyonlar1

onlemek amaciyla kullanilabilmektedir.

Sodyum hipokloritin seyreltilmis bir soliisyonu olan Dakin soliisyonu ise iyi bir
antibakteriyel ajandir. Ancak yara bolgesinde bulunan, iyilesmekte olan veya saglam
durumda bulunan hiicrelere kars1 toksik etkiye sahip oldugundan yara tedavisi siirecinde

uzun siireli kullanilmasi 6nerilmemektedir (Cetinkale, 2008).

Medikal tekstil sektoriinde kullanilan sentetik ajanlarin genel olarak ortak 6zelligi
giiclii antibakteriyel etkileri olmasma karsin uzun siire kullanilamamalar1 ve toksiklik
ozelliklerinin yeterince arastirilmamis olmasidir. Ayrica bu kimyasal ajanlarin en énemli
sorunlarindan biri kullanim1 ve atilmasi sirasinda insan ve gevre tizerinde gosterdigi negatif
etkilerdir. Insanda maruziyeti giinden giine artan ve risk tasiyan bu kimyasal ajanlarin
kullanim1 esnasinda hiicresel metabolik yollarda gosterecegi toksik etkilerin arastirilmasina
ihtiya¢ duyulmaktadir (Phaechamud vd., 2016; Zieminska ve Struzynska,2016). Bu nedenle
antibakteriyel etkinligi oldugu bilinen organik materyallerden yapilmis dogal ajanlarin

kullanimina yonelik caligsmalar tesvik edilmektedir.

3.4.2. Dogal ajanlar

Insan yasammin kagmilmaz bir parcast olan yaralar cesitli tedavi tiirleri

gerektirmektedir. Her ne kadar insan viicudu kompleks bir kendini iyilestirme
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mekanizmasina sahip olsa da mikrobiyal enfeksiyon, diyabetik durum ve zayif kan dolagimi
gibi kosullar altinda yara iyilesme mekanizmasimin yonetimi karmasiklagmaktadir. Bu
sorunun lstesinden gelmek adina piyasada gesitli {iriinler ortaya ¢ikmistir. Ancak yaralari
miimkiin olan en kisa silirede iyilestirmek, agriy1r en aza indirgemek, yara izini miimkiin
oldugunca kiiciiltmek suretiyle kullanilmasi tavsiye edilen tedavi yontemlerinin hastalarla
uyumlulugu tartismalidir ve bu yontemler oldukc¢a pahalidir. Bununla birlikte yara
bakiminin, tedavi siirecinde herhangi bir istenmeyen komplikasyondan kaginmak ve diizgiin
bir iyilesme siireci saglamak i¢in dogal iyilesme siirecini her zaman desteklemesi gerektigi
bilinmelidir (Azis vd.,2017). Ote yandan diinya ¢apinda oldugu gibi iilkemizde de insanlar
ufak tefek rahatsizliklarina bitkisel ¢oziimler aramaktadir. Bunun nedeni bitkisel
yontemlerin hem daha ucuz hem de dogal olmasidir (Savran vd., 2008). Insanlarin genel
talebi de goz Oniine alinarak bu amagla yara tedavisinde alternatif ve etkin bir yontem olarak
dogal antibakteriyel ajanlarin kullanimi gittikce yayginlasmakta, bu alanda yapilan

caligsmalar glinden giine artmaktadir.

3.4.2.1. Yara tedavisinde dogal yaklasimlar

Doga, binlerce yildir tibbi tedavilerin kaynagi olan bitki temelli sistemleri i¢inde
barindirmaktadir. Bircok bitki ve ekstraktlar1 geleneksel olarak yaralarin yonetimi ve
tedavisi ic¢in biiylik potansiyel bulundurmasi nedeniyle kullanilmistir. Giiniimiizde ise
bitkisel ¢oziimler gelismis ve gelismekte olan iilkelerin %80’inde birinci basamak saglik
hizmetinde 6nemli bir rol oynamaya devam etmektedir. Bunun nedeni farmasétik ilaglarin
kullaniminda minimal bile olsa istenmeyen yan etkilere sebep olmalaridir. Bununla birlikte
bu ilaclarin etkinliklerine iliskin olas1 giivenlik endiseleri; farmasotik ilaglarin
kullanimindan 6nce bilimsel standardizasyon, dogrulama ve sistemik giivenlik
degerlendirmesi gerekliliklerini dogurmaktadir. Farmasdtik ilaglarin neden oldugu sorunlar
bilim insanlarini alternatif yontemler aramaya itmistir. Son yillarda tibbi bitkiler kullanilarak

gerceklestirilen yara iyilesmesi ve yonetimi alaninda yogun ¢aligsmalar yapilmaktadir.

Geleneksel ve geleneksel olmayan bitkiler 5000 yillik tip tarihinin ayrilmaz bir
pargasidir. Bitkisel ilaglarin istenmeyen yan etkilere sebep olmamasi algisi nedeniyle
popiilaritesi glinlimiizde de siirmektedir. Daha yakin zamanlarda ise, bilim insanlar bitkisel

ilaclarin etkinligini kanitlamak ve eylem mekanizmalarmin daha iyi anlasilmasina
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odaklanmiglardir. Bu amagla modern bilimsel yontemlerden istifade etmektedirler. Ancak
bitkisel ilaglarin insan sagligma yararlari hakkindaki bilgiler hala kisithdir. Ote yandan
geleneksel tibbi bitkilerden hazirlanan tiriinler genellikle cilt ile ilgili birgok hastaligin genis
bir alanim1 kapsayan yara iyilestirme amaglar1 i¢in kullanilmaktadir. Yara tedavisinde
bitkisel ilaglar dogal yara iyilesme mekanizmasina yardimci olmak i¢in uygun ortami
saglamaktadir (Maver vd., 2015). Geleneksel tibbin cilt yaralar1 tedavisinde tiim diinya
tizerinde kullanilan dogal/bitkisel kokenli yara iyilestirici ajanlar ayrintili sekilde

arastirilmistir. Asagida baz1 6nemli tiirler hakkinda kisaca bilgiler verilmektedir.

Achillea Millefolium (Civanper¢emi)

Yiizlerce yildir pek c¢ok kiiltiir tarafindan ila¢ olarak kullanilmakta olan
Civanpergemi yara tedavisi slirecinde 6nemli bir rol oynamaktadir. Klinik uygulamalarda
genellikle bitkinin tamami ya da ¢iceklerinin farkli sivi dozajlart kullanilmaktadir (Maver
vd., 2015). Yapilan in vitro antimikrobiyal ve antioksidan aktivite testlerinde, bitki 6ziitiinlin
antioksidan aktiviteye sahip oldugu ve bircok mikroorganizmaya karst antimikrobiyal
aktivite gosterdigini bildirilmistir (Candan vd., 2003). Ayrica Achillea Millefolium un
Oonemli bir anti-inflamatuvar etkiye sahip oldugu da bilimsel arastirmalarla kanitlanmistir

(Maver vd., 2015).

Aloe-vera

Geleneksel anlamda yaygin sekilde yara iyilestirici ve anti-flamatuvar bir ilag olarak
kullanilan Aloe-vera farkli biyoaktif bilegenlerden olusan dogal bir kombinasyona sahiptir.
Genellikle ham kosullarda tiiketilir ve uygulanir (Paul vd., 2017). Tedavi edici 6zelligi eski
caglardan beri bilinen Aloe-vera’nin dncelikle yara iyilesmesindeki etkisi oral ve topikal
olarak arastirllmis ve her iki sekilde kullanimimin yara iyilesmesini hizlandirdig
bildirilmistir (Davis vd., 1989). Gergeklestirilen in vivo ¢alismalarla Aloe-vera’nin akut ve
kronik inflamatuvar rahatsizliklarinda giiclii bir anti-flamatuvar etkiye sahip oldugu

ispatlanmistir (Paul vd., 2017).
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Chamomilla Recutita (Mayis papatyast)

Diinyanin belki de en yaygin kullanilan ve hakkinda en ¢ok rapor bulunan tibbi bitkisi
Mayis papatyasi, 26 iilkenin farmakopesinde yer almaktadir. Genellikle yara iyilesmesini
hizlandirmak amaciyla ¢igeginin tozu, sivi oziitleri (alkollii veya sulu) veya ¢iceginin yagi
tercih edilmektedir. Modern ilaglarda C. Recutita (Chamomilla Recutita)’dan yapilan
merhemler, inhalasyonlar, ¢aylar vb. kullanilmaktadir. Oziitiin epitelizasyonu hizlandirarak
yara kurumasina katki sagladigr bildirilmistir. Ayrica bitki 6ziitiiniin, graniilasyon dokusu
agirhgini  ve hidroksiprolin igerigini arttirarak yara iyilesmesini kolaylastirdigi
belirtilmektedir (Maver vd.,2015; Shikov vd., 2008). Buna ek olarak C. Recutita’nin

analjezik etkisi yapilan bilimsel aragtirmalar ile ispatlanmistir (Silva vd, 2005).

Avena (Yulaf)

Gida olarak 4000 yil1 agkin siiredir kullanimi bilinen yulaf, geleneksel tip tarafindan
12.ylizyildan bu yana enfekte iilser rahatsizligt ve yara tedavisini kolaylastirmak icin
kullanilmaktadir. Avena antioksidan, antidiyabetik, antikolesterolemik gibi farkli
farmakolojik aktivitelere sahiptir. Buna ek olarak gergeklestirilen in vitro ¢alismalar ile anti-
flamatuvar etkinlige sahip oldugu kanitlanmigtir. Ayrica biyolojik faaliyetlerin genis bir

yelpazesinde, yulaf potansiyel bir terapdtik ajandir (Singh vd., 2013; Maver vd., 2015).

Chromolaena Odorata (Siyam yabanoutu)

Hizli biiyliyen kokulu ve ¢ok yillik bir bitki olan C. Odorata (Chromolaena Odorata)
yapraklar1 ogiitiilerek veya sulu Oziitleri macun haline getirilerek kullaniimaktadir.
Giiniimiizde Vietnam’da klinik kullanim i¢in lisansli olan C. Odorata bitkisi yumusak doku

hasarlarinda ve yaniklarin tedavisinde kullanilmaktadir (Owoyele vd., 2005).

Bal

Yara tedavisinde siklikla yara bolgesinde yiiksek ozmolarite saglanmasi
hedeflenmektedir. Bunun nedeni yara iyilesme siirecini hizlandirma ve enfeksiyonlarin

onlenmesine yonelik yiiksek ozmolaritenin etkin bir ara¢ olmasidir. Ote yandan yara
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tedavisinde seker kullanimi eskiden beri bilinmektedir. Bunun nedeni topikal olarak
uygulanan sekerli hamurun veya balin yara bolgesinde bakterilerin biiyiime ve ¢gogalmalari
Onlemesi ve iyilesmeyi tesvik etmesidir. Bu durum ise balin yara bélgesinde yiiksek
ozmolariteye neden olmasiyla agiklanmaktadir. Ayrica balin iyilestirici etkisi yalnizca
yiiksek ozmolarite ile degil ek olarak belirli antibakteriyel 6zelliklere de sahip oldugu ile de
aciklanmaktadir (Moore vd.,2001).

Tarihin 6ncesinden bu yana kronik yaralarin tedavisinde kullanilan ve yara iyilesmesi
icin yeniden kesfedilmis antibakteriyel ajanlardan biri olan balin 70’den fazla cesitte
mikrobik tiire karsi etkin antibakteriyel duyarliligi oldugu bildirilmistir. Ayrica yaygin
olarak kullanilan sentetik antibiyotiklerin ¢are olamadigi metisiline diren¢ gelistirmis S.
Aureus, vankomisin direngli enterokok ve Burkholderia Cepacia gibi tiirlere karsi da
etkindir. Ancak balin yara iyilesme ile iliskili 6zelliklerinin arilara, cografi konuma, botanik
kokene, balin cinsine, isleme ve saklama kosullarina gore degisebilmektedir (Molan, 2004).
Genel olarak balin yapisinda bulundurdugu antioksidanlar ile immiin sistemini tesvik ettigi,
graniilasyon ve epitelizasyon evrelerine katki saglayarak yara iyilesme siiresini kisalttig

bilinmektedir (Cetinkale, 2008; Cooper, 2004).

Ginko Biloba

Cesitli hastaliklar1 tedavi etmek icin Cin'de birkag yiiz yildir tibbi amach
kullanilmaktadir. Giiniimiizde G. Biloba (Ginko Biloba) 6zleri en ¢ok arastirilan bitkisel
tibbi iirlinlerden biri haline gelmistir. Alzheimer hastaliklar1 tedavisinde sentetik ilaglara
kars1 tek bitkisel alternatif olan G. Biloba, yapraklari kullanilarak elde edilen sulu veya
alkollil oziitleri ile yara tedavisinde kullanilabilmektedir. G. Biloba kan akigimni arttirma,
membran stabilizasyonu gibi farmakolojik aktiviteler sergilemektedir ve antioksidan
ozellige sahiptir. Ayrica graniilasyon dokusunun dayanikliligini arttirir ve epitelizasyonunu
tesvik eder. Boylece yara iyilesmesine katki saglamaktadir (Maver vd., 2015; Ude vd.,
2013).
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Curcuma Longa (Zerdegal)

Milattan 6nce 4000 yilindan beri yara basta olmak iizere ¢esitli hastaliklarin
tedavisinde kullanilan C. Longa (Curcuma Longa) nin yapraklarinin toz haline getirilerek
merhem seklinde uygulandig bilinmektedir. Bunun yan1 sira kdk ve saplarinin suyu taze
yaralar, ¢iiriikler ve siiliik sokmalari i¢in kullanilmaktadir. C. Longa, kollajen liflerinin erken
sentezini saglayarak yara iyilesmesini hizlandirmaktadir. Ayrica in vivo ve klinik ¢alismalar
ile antibakteriyel, antifungal, analjezik ve anti-inflamatuvar aktivitelere sahip oldugu
kanitlanmastir. (Osorio-Tobon vd., 2014; Maver vd., 2015).

Diger bitkiler

Yara tedavisinde diinya ¢apinda en ¢ok kullanilan bu bitkilere ek olarak Helianthus
Annuus (Aygigegi) (Bashir vd., 2015)., Hydnocarpus Wightiana (Haas, 1995), Hypericum
Perforatum (Sar1 Kantaron) (Barnes vd., 2001), L. Inermis (Kina) (Agarwal vd., 2014),
Pterocarpus Santalinus (Kirmizi Sandalagaci) (Bulle vd., 2016), Rosmarinus Officinalis
(Biberiye), Tridax Procumbe ve Jasminum Auriculatum (Yasemin) (Maver vd., 2015),
Euphorbia Hirta (Astim otu) (Gopi vd., 2015), Centella Asiatica (Gotu Kola) (Azis vd.,
2017), Echinaea Purpuea (Kirpi otu) (Yu vd.,2013), Commiphora Myrrha (Miir) (Su vd.,
2012), Cedrus Deodara (Himalaya Sediri) (Shinde vd., 1999), Angelica Sinensis (Cin
Melekotu) (Zhao vd., 2012), Calendula Officinalis (Aynisefa) (Fonseca vd., 2010),
Azadirachta Indica (Nim Agaci) (Hoque vd., 2007) bitkilerinin sayisiz farmakolojik

aktiviteye sahip olmasindan dolay1 yara tedavisi i¢in kullanildig: belirtilmektedir.

3.5. Nanomalzemeler

Tibbi bilimler, temiz enerji kaynaklari, siirdiirebilir enerji, savunma, tekstil, kimya,
cevre, malzeme, gida gibi birgok farkli alana ve sektdre yenilik getiren Nanoteknoloji bilimi
kiiresel ekonomik rekabet ortaminda ilkelerin geleceklerini planlamasinda temel
unsurlardan biri olacak kadar giiclii ve stratejik bir 5Gneme sahiptir. Nanoteknoloji kavramsal
olarak yunanca ‘ciice’ anlamina gelen nano ile gii¢ ve bilgiyi biriktirerek yeni ve yararh
tirtinler iiretme ve tasarlamaya yonelik arag, gerec, aygit ve yontemlerin tiimiinii ifade eden

teknoloji teriminden meydana gelmektedir. Bir 6lgek teknolojisi olarak da tarif edilebilen
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nanoteknoloji, herhangi bir fiziksel biiyiikliigiin milyarda biri anlamina gelmektedir. Bu
nedenle nanoteknoloji biliminde c¢alisilan malzeme boyutlarini tarif edebilmek amaciyla
nanometre(nm) ifadesi kullanilmaktadir ve 1 nm 10 metredir. Nanoteknoloji bilimi ise 1
ila 100 nanometre arasinda herhangi bir biiyiikliigii kapsayan cihaz, sistem ve malzemeleri

konu edinmektedir (Celep ve Kog,2008; Giir,2010).

Her ne kadar yaklasik yilizyil 6nce ‘birincil pargaciklar seviyesinde ayara giren bir
dakika cihazi’ fikri J. Clerk Maxwell tarafindan ortaya atilmigsa da Nanoteknoloji biliminin
tarih¢esine bakildig1 zaman Richard Feyman’in 1959 yilinda kii¢clik makine pargalari iireten
makineler icerikli ‘Temelde bir¢ok oda var’ konferansi dikkat ¢ekmektedir. 1974 yilinda
Nanoteknoloji teriminin bulunmasi ve kullaniminin yayginlagmasindan sonra; taramali
tiinelleme mikroskobu (1981), atomik giic mikroskobu (1986), 1990’da kiire yapilarin
makroskobik boyutta {iretimi, 1991°de nanotiiplerin kesfi gibi hizli gelismeler birbirini
izlemistir. Nihayetinde 1989’da atomlarin lizerine yazilan ‘IBM” harflerinden, 2009’da IBM
harflerinden kirk kat daha kii¢lik 0.3 nm boyutunda ‘S’ ve ‘U’ harflerinin yazilmasina kadar
gecen devrimsel bir siireci kapsamakta olan nanoteknoloji 21. ylizyilin en 6nemli bilimsel

disiplini olmustur (Giir, 2010; Ates, 2015).

Bir malzemenin 6zellikleri nanometre boyutuna indirgendiginde degismektedir. Bu
ozelliklerin degisimi pargacik biiylikliiglinii azaltan kuantum etkisi ile agiklanmaktadir.
Kuantum etkisi nedeniyle malzemelerin mekanik, fiziksel, iletkenlik, optik, manyetik vb.
ozellikleri alisilmadik bir bicimde degisir ve farklilagir. Nanomalzeme bilimi malzemenin
boyutundaki degisimin 6zelligine etkisini karakterize eden bilim dalidir. Nanomalzemeler
ise en genis kapsamli ifadeyle nanoteknoloji {irlinii olusturmak icin kullanilan malzemeler
olarak tanimlanabilir. Bunun yani sira, nano boyutun malzemelere getirdigi yiizey
alant/hacim oraninin yiiksek olmas1 6zelligi ile nanomalzemeler yeni sistem ve cihazlarin
gelistirilmesinde ¢ok 6nemli bir rol oynamaktadir. Nanomalzemelerin siirdiiriilebilir enerji,
elektronik, tekstil, havacilik, savunma sanayi, medikal tekstil tirlinleri gibi kullanim alanlar1

bulunmaktadir.

Bir¢ok agidan konvansiyonel iiriinlere kiyasla tistiin 6zelliklere sahip yeni tiriinlerin
gelistirilmesi amaci giiden nanoteknoloji, bu ama¢ dogrultusunda nano malzemeleri iki

farkl1 yontemle elde etmektedir. ‘Yukaridan-asagiya’ ve ‘asagidan-yukariya’ olarak
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isimlendiren iiretim yontemleri malzeme biiyilikliigliniin nano 6lgekte elde edilmesini esas
alir. Yukaridan-agagiya iretim yonteminde bulk (kiitlesel) materyale farkli islemler
(kimyasal, fiziksel, mekanik) uygulanarak materyalin herhangi bir biiyiikliigliniin (uzunluk,
kalinlik, genislik) nano boyuta indirgenmesi saglanir. Asagidan-yukariya yaklasiminda ise,
atomik veya molekiiler boyuttaki materyaller bilingli bir sekilde iist iiste dizilip farkl
kimyasal reaksiyonlar uygulanarak nano 6l¢ekli malzeme iiretimi saglanir (Ates, 2015;

Ozugur, 2012).

Nanomalzemeler malzemede bulunan nano  boyutun sayisina  gore
gruplandirilmaktadir. En az bir boyutu 1-100 nm arasinda olan malzemeler nanoboyutlu
malzemeler (nano cisimler), malzemenin i¢ yapisi nedeniyle nano skalada fark edilebilecek
Ozelliklere sahip malzemeler ise nanoyapili malzemeler olarak tanimlanmaktadir.
Nanoboyutlu malzemeler bir boyutu nano 6l¢ekte olan nano filmler, ti¢ boyutu nano 6l¢ekte

yer alan nano parc¢aciklar ve iki boyutu nano 6l¢ekte bulunan nano liflerden olusurlar.

3.5.1. Nano parg¢aciklar

Nano boyutlu malzemelerin temelini olusturan nano parcaciklar 1-100 nm boyut
araliginda biiytikliigii bulunan dogal veya yapay bir makromolekiilden olusan kolloidal toz
veya parcgaciklardir. Sekil 3.4’de sematik olarak gosterilen nanopartikiiller geleneksel
malzemelere kiyasla sahip olduklari benzersiz ve olagandis1 atom karakteri, elektronik
ozelliginin boyut bagimhiligi, biyobozunurluk, biyouyumluluk, yiiksek yiizey alani/hacim
orani, genis ve farkli kimyasal bilesim aralifi, kontrollii ila¢ salinimini saglamasi gibi
ozellikleri nedeniyle tip ve biyoteknoloji alaninda in vivo ve in vitro ¢alismalarda yaygin
kullanim alanina sahiptir. Bunun yani sira optik uygulamalar, siiper iletkenler, yiizey aktif
maddeler, katalizorler, nano algilayicilar, nano tasiyicilar gibi uygulamalarda ve elektronik

sektorinde de kullanilmaktadir.
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Sekil 3.4 Cesitli nano pargaciklar; (a) Inorganik nano parcacik, (b) Polimerik nano pargacik,
(c) Kat1 lipid nano pargacik, (d)Lipozom (Kavaz, 2011).

Nano pargaciklar metal ve metal alasimlari, seramikler, polimerler, kompozit
malzemeler gibi malzemelerden sol-jel, in-situ polimerizasyon, mikroemiilsiyon,
ultrasonikasyon yontemleriyle elde edilebilmektedir. Son zamanlarda yapilan ¢aligmalarla
nano partikiiller kullanilacagi alana gore farkli ve fonksiyonel 6zellikler tagiyan katkili,
bosluklu, sandvig¢, ¢ubuk, kiiresel, core-shell (c¢ekirdek-kabuk) yapilara sahip olarak
iiretilebilmektedir (Kavaz, 2011; Ates, 2015).

3.5.2. Nano filmler

Decher tarafindan yaklasik on yil once tabaka-tabaka (layer by layer) teknigi ile
olusturulan nano filmler (nano katmanlar) birka¢ nanometre civarinda kalinliga sahiptir. Cok
ince taneli yiizey katmanlar1 veya gdmiilmiis ara katmanlar olarak tanimlanabilmektedirler.
Nano filmleri olusturan katmanlar Ozenle tasarlanarak, cevredeki ortam degisikligi
tarafindan tetiklenecek c¢esitli fonksiyonel ve istenen Ozelliklere sahip sekilde

olusturulabilmektedir (Craig vd., 2015).
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Sekil 3.5 Cesitli nano katmanlar; (a)Siyah fosfor, (b) Molibden disiilfiir, MoS; (Siyah ile
gosterilen siilflir atomlarini, sar1 ile gosterilen molibden atomlarini temsil etmektedir.),
(c) Hekzagonal Bor Nitriir (sar1 ile gosterilen bor atomlarini, mavi ile gdsterilen azot
atomlarini1 temsil etmektedir.), (d) Tek bir grafen katmani1 (Choi vd., 2016; Wisitsoraat
vd., 2017).

Sekil 3.5’de sematik olarak gdsterilen nano katmanlar farkl arastirmacilar tarafindan
silika cam alt tabakali, cams1 karbon, silisyum katmanli, ¢ok tabakali, organik igerikli,
inorganik bilesenli olmak iizere ¢esitli malzemelerden tiretilebilmektedir. Nano katmanlarin
tiretim yontemleri genellikle elektro ¢okelme, elektro sprey, litografi, termal buharlastirma
yontemleridir (Mitra vd., 2011). Gelistirilen nano katmanlar polimer esasli fotovoltaik
cihazlar, manyetik veri depolama aygitlari, polimer esasli kompozit malzemeler, yag ve
mineral aritma sistemleri, fonksiyonel kaplamalar, ila¢ salinim sistemleri, kontrollii salinim

uygulamalar1 gibi farkli sektorlerde kullanilmak iizere tasarlanmaktadir (Toor vd., 2016).
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3.5.3. Nano lifler

Son yillarda spesifik uygulama alanlarinda farkli fonksiyonel o6zellikler tasiyan
malzemelerin gelistirilmesine olanak saglayan nano lifler (nano fiberler) genel olarak cap1
bir mikrometrenin altinda olan ve iki dig boyutu nano skalada yer alan lifler olarak
tanimlanabilir (Rosman vd., 2016). Seramik, polimer, kompozit, organik ve inorganik
malzemeler gibi genis bir yelpazeye sahip malzemelerden farkli morfoloji ve 6zelliklerde

nano lif elde etmek miimkiindiir (Uslu, 2009).

Nano lifler yiiksek yiizey alani/hacim ve yiiksek gozeneklilik ozelliklerinden
faydalanilarak cevresel lyilestirme amaciyla filtrasyon uygulamalarinda
kullanilabilmektedir (Rosman vd., 2016). Ayrica gézenekli ag yapisi ile dogal hiicre dist
matrise oldukca benzemesi, cesitli hiicrelere kolayca yapismasi gibi nedenlerle nano lifler
doku iskeleleri, hiicre tedavisi ve sinir dokusu onarimi i¢in miikemmel bir potansiyele
sahiptir (Ramezani vd., 2016). Nano lifler, morfolojik yapilarindan &tiirii iclerine ilag
yikleme imkani1 saglamaktadir. Bu nedenle cilt dokusu iskeleleri, cilt rahatsizliklari,
mikrobiyel ve fungal rahatsizliklar ve Azheimer hastalig1 gibi hastaliklarin tedavisi ve ilag
salmim sistemlerinde uygulanmasi miimkiindiir (Esentiirk vd., 2016). Etkin iletkenlik
Ozelligine sahip karbon nano fiberler ise yiiksek sertlik, yiiksek mukavemet gibi iistiin
mekanik 6zellikler tasimaktadir. Bu nedenle ileri enerji uygulamalari, otomotiv sektori,
havacilik ve uzay endiistrisi gibi uygulamalarda kullanilmas i¢in arastirmalar yapilmaktadir

(Stiptiren vd., 2007).

Nano fiberler farkli uygulama amaglari i¢in farkli yontem ve malzemeler kullanilarak
tiretilmektedir. Bu nedenle farkli 6zelliklere sahip olarak iiretilen nano fiberleri nano-teller,

nano-tiipler, nano-¢ubuklar ve polimerik nano lifler olarak inceleyecegiz.

Nano teller

Nano teller iki boyutlu nanometre Slgeginde bulunan caplari asir1 ince olmasina
ragmen uzunluklar1 ¢aplarindan ¢ok daha fazla olan yapilardir. Bu yiiksek en/boy orani
nedeniyle nano tellerde elektron ve fotonlar kuantum sinirlandirict etkiye maruz kalarak

ayirict elektriksel ve optik 6zelliklere sahip olurlar. Nano teller metaller, yar iletkenler,
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izolatorler ve organik bilesikler gibi malzemelerden {iretilebilmektedir. Nanotelleri
olusturan bilesenler, elde edilecek telin bant yapist ve elektronik 6zelliklerini degistirmek

amaciyla farklilagtirilabilmektedir (Ramezani vd., 2016).

Yenilenebilir ve non-toksik enerjiye olan ihtiyaglarin ve insan talebinin artmasi
arastirmacilar1 farkli malzemelerin {iretimi, tasarimi ve gelistirilmesine yoneltmektedir.
Daha temiz bir g¢evre, glines enerjisinin verimli donilisimii ile kullanimi, fotokatalitik
cevresel iyilestirme ve organik bilesiklerin doniistiiriilmesi gibi siireglerin etkinligini
arttirmak i¢in sunulan ¢dziimler arasinda nano teller yapu, islev ve uygulanabilirlik agisindan
arzu edilen 6zellikleri birlestiren benzersiz malzemelerdir (Hoang ve Gao,2016). Ayrica yari
iletken nano teller hizli sinyal alip verme kabiliyetleri ile kolaylikla arayiiz olusturma ve
farkli cihaz geometrilerinde iretilebilme 6zellikleri nedeniyle yeni nesil biyoelektronik

tiriinler i¢in gli¢lii yapi taglaridir (Zhou vd., 2016).

Nano teller sahip oldugu essiz ozellikleri nedeniyle siirdiiriilebilir enerji, optik
uygulamalar, kimyasal algilama sistemleri, biyolojik sensorler gibi bircok kullanim alaninda

onemli bir potansiyel bulundurmaktadir.

Sekil 3.6 Farkli nano yapilar; (a) Nanoteller, (b) Nano-gubuk, (c) Nanotiip (Helvaci
vd., 2012).

Malzemelerin elektronik 6zellik ve fonksiyonlari, malzeme boyutunun nano 6l¢ekte
yer almasiyla tamamen degisebilmektedir. Buna ek olarak herhangi bir boyuttaki
malzemenin morfolojik 6zellikleri aym1 olmayabilir. Sekil 3.6’da gosterilen farkli nano
yapilar temelde nano tel yapilaridir. Ancak bir malzemenin nano tel ¢esitlerinden nano cubuk

formu ile nano tiip formu arasinda farkli elektronik ozellikler gozlenebilmektedir. Bu
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nedenle nano telleri delikli morfolojik yapiya sahip nano tiipler ve rijit nano teller olan nano

cubuklar olarak iki alt baslikta inceleyecegiz.

Nano tiipler

Nano tiipler, grafit tabakasinin kivrilarak silindir seklini almasiyla olusan i¢i bos
nanometrik ¢aplara sahip ince borular olarak tanimlanabilir. Farkli ¢ap ve boylara sahip
olabilen nanotiipler bir boyutlu yapisindan o6tiirii oldukca kararli elektronik ve molekiiler
ozelliklere sahiptir. Uglar1 acik ya da kapali olabilir. ilk olarak nano tiipler grafitin diizlemsel
tabakasiyla ayrilmis i¢i bos karbon nano tiipleri gozlemleyen Roger Bacon tarafindan 1950°1i
yillarda kesfedilmistir. Yalnizca karbon atomu iceren karbon nano tiipler silindirik sekilde
bulunan bir karbon allotropudur. Sekil 3.7’de gosterildigi lizere karbon nanotiipler tek
katmanli ve ¢ok katmanli olmak iizere ikiye ayrilir. Genellikle 1 nm ¢apa sahip olan tek
katmanli nanotiiplerin iki ucu da kapalidir. Buna karsin ¢ift katmanli nano tiipler i¢ ice
gecirilmis katmanlarin katlanmasiyla elde edilir ve iki katman arasindaki mesafe genel
olarak yaklasik 0.34 nm’dir. Bu katmanlarin kivrilma yonii, dizilis sekli ve sirasi
degistirilerek farkli mekanik ve elektriksel Ozelliklere sahip malzemeler iiretmek

miumkindiir.

(@) (b)

Sekil 3.7 Karbon nano tiiplerin sematik gosterimi; (a) Tek katmanli karbon nano tiipler,
(b) Cok katmanli karbon nano tiipler (Yetim, 2011).

Karbon nano tiipler, tekli karbon atomlar1 arasinda elmasta bulunan sp3 bagindan
daha giiclii bir bag olan sp2 bagina sahiptir. Bu nedenle ¢elik ve kevlar’dan ¢ok daha yiiksek

cekme mukavemetine sahiptir. Karbon nano tiiplerin sahip oldugu diger bir essiz 6zellik ise
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elastikiyettir. Nano tiipler ¢ok biiyiik bir kuvvet altinda preslendikten sonra bile ancak gegici

olarak deforme edilebilirler.

Nano tiiplerin iiretimi i¢in ¢esitli teknikler gelistirilmis olsa da tek katmanli nano
tiiplerin sentezlenmesi i¢in yaygin olarak lazer buharlagtirma yontemi ile karbon ark desarj
yontemi kullanilmaktadir. Buna ek olarak kimyasal buhar biriktirme metodu ile nano

tiiplerin endiistriyel ve ticari anlamda tliretimi gergeklestirilmektedir.

Son yillarda bir¢cok calisma, nano tiiplerin sahip oldugu benzersiz 6zelliklerinin
kullanilabilecegi potansiyel uygulama alanlarini 6nermistir. Nano tiipler ile konvansiyonel
iriinler birlestirildiginde umut verici sayisiz uygulama alani oldugu belirtilmektedir. Nano
tiiplerin reaksiyon sablonlar1 olarak kullanimiyla farkli nano malzemelerin iiretimi, tibbi
uygulamalar, doku miihendisligi uygulamalari, imalat ve insaat endiistrisi ile elektronik
sektoriinii kapsayan genis bir yelpazede kullanim alani bulunmaktadir (Yetim, 2011;

Eatemadi vd., 2014).

Nano cubuklar

Morfolojik a¢idan nano tliplere benzeyen nano g¢ubuklar, iclerinin dolu olmasi
ozelligi ile nano tiiplerden ayrilmaktadir. Buna ek olarak ¢ok katmanli nano tiiplerden temel
farki karbon atomlarmin birbiri arasinda sp3 bagi kurabilecek kadar mesafe birakilmasidir.
Bu baglanma nedeniyle nano tiiplere kiyasla daha az elastikiyet gosterirler. Buna karsin
uzunluklar1 kontrol edilebilir. Bdylece nano ¢ubuklarin bant aralig1 degistirilip arzu edilen
elektronik 6zellik elde edilebilmektedir. Polimerlerle beraber islenerek verimli giines pilleri
gibi elektronik ve enerji uygulamalarinda, mekanik ve insaat sektdriinde, optik ¢aligmalarda

kullanimi 6nerilmektedir (Huynh vd., 2002; Zhumatayeva,2012).

Polimerik nano lifler

Polimerik nano lifler ¢gap1 1 mikron ve altinda bulunan boyutlara sahip lifler olarak
tanimlanabilir. Nano 6lgegindeki tirtinler literatiirde 100 nm altindaki boyutlar1 ifade etse de
endistriyel sektorler polimerik nano lifler i¢in skalayr 300-500 nm araliginda kabul

etmektedir. Bu boyut bazi akademisyenler tarafindan alt-mikron olarak da
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tanimlanmaktadir. Sekil 3.8’de dogal ve yapay lifler ile nano lif boyutlarinin karsilastiriimasi

sematik olarak gosterilmistir.

20.yy’da sentetik liflere olan sektdrel ihtiyacin artmasina paralel olarak hizla artan
lif aragtirmalar1 1980°1i yillarda yiiksek mekanik 6zellige sahip liflerin gelistirilmesine
olanak saglamistir. Buna takiben liflere fonksiyonel o6zellik kazandirma caligmalar
konvansiyonel yontemler ile asilamayan problemlerin iistesinden gelmek amaciyla
nanoteknoloji tiriini liflerin {iretimini giindeme getirmistir. Béylece nano lifler iizerine

yogun ¢alismalar baslamis ve giiniimiize kadar gelmistir (Yal¢inkaya, 2012).
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Sekil 3.8 Lif ¢aplarinin karsilastirilmasi (Callioglu Cengiz, 2011).

Liflerin ¢aplar1 mikrometre skalasindan nanometrik dlgege diistiigiinde cok yiiksek
yiizey alani/ hacim orani (bu oran bir nano fiber i¢in bir mikro fiberden 103 kat daha fazla
olabilir), yiizey islevselliginde esneklik ve diger bilinen herhangi bir malzeme bigimine
kiyasla iistiin mekanik performans (yiiksek sertlik ve ¢ekme mukavemeti) gibi 6zellikler

kazanmaktadir. (Huang vd., 2003).

Yillar boyunca yapilan caligmalar neticesinde nano liflerin yiizey ve kimyasal
Ozelliklerini esas alan uygulamalar bir¢ok alana genisletilmistir (Hu vd., 2014; Huang vd.,
2003). Ornegin polimerik nano fiberlerin yiiksek ayirma verimi, nispeten diisiik maliyetlerde
tiretimi ve kullanim kolaylig1 nedeniyle membran teknolojilerinde yiiksek bir kullanim
potansiyeli bulunmaktadir (Ahmed vd., 2015). Buna ek olarak yiliksek gozeneklilik
ozelligine sahip oldugu i¢cin nano lifler ticari olarak filtrasyon uygulamalarinda

kullanilmaktadir.
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Nano liflerin bir bagka tistiin 6zelligi ise arzu edilen bir fonksiyonu yerine getirmesi
amaciyla fonksiyonellestirilebilmesidir. Kaplama, ara ylizey polimerizasyonu, biyoaktif bir
bilesinin eklenmesi gibi yollarla modifiye edilebilmektedirler (Kaur vd., 2014). Ote yandan
nanolifler kuantum boyutu etkisi ve kuantum tiinel olusturma efekti gibi arzu edilen
Ozelliklere de sahiptir. Nano liflerin farkli yapilarda (hizalanmig demet veya iplik) tiretimi
ile nano liflere farkli ve Tstiin mekanik Ozellikler de kazandirilabilmektedir. Bu
Ozelliklerinden istifade edilerek nanolifler sensorler, biyomedikal malzemeler, doku
miithendisligi ve ila¢ salinimi uygulamalari, yara ortlisii gibi medikal tekstil iirlinlerinde
kullanilmaktadir (Wei ve Qin, 2016). Polimerik nano lif esasli medikal tekstil iiriinleri ultra
yiiksek spesifik yiizeylere ve arttirilmis mekanik mukavemete sahip oldugundan mitkemmel
iiretim potansiyeli sunmaktadir (O’Connor ve McGuinness, 2016). Ayrica bu iiriinlerin,
dokularin dogal boyutlarin1 taklit edebilen bir boyuta sahip olmasi sayesinde yara
iyilesmesinde ¢ok biiyiik ilerlemeler kaydedildigi belirtilmektedir (Hassiba vd., 2016).
Ornegin polimerik nano liflerden iiretilen bir yara ortiisiiniin ideal bir yara ortiisiinden
beklenen tiim Ozellikleri kolaylikla karsilayabilmesi, ikincil islem gerektirmemesi,
morfolojik yapisindan dolay1 igine ilag/antibakteriyel ajan katkilandirilmasina miisaade
etmesi gibi nedenlerle yara iyilesmesini 6nemli 6l¢lide arttirdigr bilinmektedir (Jayakumar

vd., 2011).

Sekil 3.9 Nano liflerin yara tedavisinde kullanimi (Cakmak, 2011 b).
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Yara Ortiisii olarak kullanilmasi amaciyla iiretilen nanolifler Sekil 3.9°da gosterildigi
gibi yara bolgesine piiskiirtiilerek uygulanmaktadir. Boylece yara bolgesinde ag seklinde bir
ince lif tabakasi olusturulur. Bu tabaka cilt biiylimesini arttirarak yara iyilesme siirecini
hizlandirmaktadir. Nano boyutlu lifler sahip olduklar1 gézenekler nedeniyle yara ve yara
cevresini patojenlere karsi korur ve yabanci maddelerin yaraya yerlesmesini engeller. Buna
ek olarak yiiksek gozeneklilik yara bolgesinin dis ortamla oksijen ve su buhari aligverisine
izin verir. Ayrica nano liflerin sahip oldugu yiiksek yiizey alani/hacim orani nedeniyle sivi
emilimi kolaylasmaktadir. Ote yandan geleneksel yara ortiilerinin kullanimindan sonra yara
cevresinde iz kalmaktadir. Ancak, nano liflerden elde edilmis yara ortiilerinin kullanimindan

sonra yara izi kalmadigi belirtilmistir (Cakmak, 2011 b).

3.6. Nano Lif Uretim Yontemleri

Son yillarda polimerik nanoliflerin {iretim ve sentezlenmesi i¢in ¢ekme (drawing)
yontemi, kalip sentezi, faz ayrimi, kendiliginden diizenleme (self-assembly) ve elektro

egirme (electrospinning) metotlar1 kullanilmaktadir (Cakmak, 2011 a).

3.6.1. Cekme (Drawing) yontemi

(Cekme yontemi bir mikro pipet vasitasi ve sitrat molekiillerinin yardimiyla mikron
ve nano boyutlu liflerin iiretiminin gerceklesmesini saglayan iiretim teknigidir. Cekme
yonteminde polimer ¢ozeltisi bir mikro pipete cekilir. Mikro pipet polimer ile damlacik
temas edecek sekilde ¢ekim yapilan yiizeyden dnceden belirlenmis bir kisma kadar sabit bir
hizda hareket ettirilir (Sekil 3.10). Daha sonra ¢6ziicliniin buharlastirilmas: ile nanolif

tiretimi gergeklestirilmektedir (Popat, 2011).
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Sekil 3.10 Cekme yontemi ile nano lif iretiminin sematik olarak gosterimi; (a) Mikro pipet
ve polimer eriyigi, (b) Mikro pipetin polimere yaklastirilmasi, (¢) Mikro pipetin polimer
eriyigi ile temasi, (d) Mikro pipetin hizla polimer eriyiginden ¢ekilmesi sonucu nano lif
eldesi (Kiyak ve Cakmak, 2014).

Cekme yontemi ile iiretilen liflerde kararli ve yiiksek optik birlestirme etkinligi
saglanabilmektedir. Buna ek olarak elde edilen lifler iyi esneklik 6zelligi gosterirler (Yang
vd., 2008). Cekme teknigi basit, kolay ve ucuz fotonik tel imalati1 saglamaktadir. Ancak,
cekim bolgesinde homojen ve sabit sicaklik dagilimi gereklidir. Ayrica imal edilen liflerin
uzunluklar1 milimetreler ile smirhdir (Xing vd., 2008). Buna ek olarak {iretilen liflerin
boyutlart kontrol edilememektedir. Cekme esnasinda kuvvetli sekil degistirmelere
ugrayabilen ve olusan gerginliklere direng gosterebilen viskoelastik yardimci malzemelere
ihtiya¢ duyulmaktadir. Buna ek olarak her malzeme ¢ekme ydntemine uygun degildir

(Bajakova vd., 2011).

3.6.2. Kalip sentezi (Template synthesis) yontemi

Kalip sentezi iiretim tekniginin temelini olusturan ilke kalip dokiimii gibi kalip
ornegini kopyalamaktir. Kalip sentezi tretim tekniginde lifler, polimer -eriyiginin
alliminyum oksitten olusan silindirik bi¢gimli metalik membrandan su basinci kullanilarak
gecirilmesi ile elde edilir (Sekil 3.11). Polimer ¢6zeltisi, lizerinde bir su kolonu tarafindan
gerceklestirilen basing ile yukart dogru itilmeye zorlanir. Silindirik membrandan ¢ikan
polimer ¢ozeltisi katilagtirma jeli ile karsilasarak katilasir. Membran gézeneklerinin ¢aplari

degistirilerek iiretilecek liflerin boyutlar1 kontrol edilebilmektedir (Sakina ve Ali, 2014).
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Sekil 3.11 Kalip sentezi yontemi ile nano lif {iretiminin sematik olarak gosterimi (Cakmak,
2011 a).

Bu yontemin bir¢ok dezavantaji bulunmaktadir. Cilinkii su bazli bir yontem olan kalip
sentezi yonteminde, su bir reaksiyon ortami veya bir ¢oziicii olarak kullanilmaktadir (Kwon
vd., 2014). Her malzeme su ile uyumlu degildir. Bu nedenle kullanilacak malzeme cesitliligi
sinirhidir. Ayrica iiretim sirasinda ciddi malzeme kayiplari meydana gelmektedir ve iiretilen
lif boyutlari ile dizilimi sinirlidir (Caydamli, 2012). Buna ek olarak kalip sentezi yonteminde

stirekli liflerin tiretimi gerceklestirilememektedir (Popat, 2011).

3.6.3. Faz ayrimu (Phase separation) yontemi

Faz ayrimi yontemi kismen birbiri ile karigabilen iki farkli polimerin termal
indiiksiyon veya ¢oziicii etkilesimi ile birbirinden ayrilmasi teknigidir. Sekil 3.12°de sematik
olarak gosterilen ¢oziicli etkilesimi ile faz ayrimi yontemi sirasiyla polimerin 6nce diigiik
sicaklikta ¢oziinmesi, polimer ¢ozeltisinin jellestirilmesi, solventin ugurulmasi ve geriye
kalan polimer 6rgiiniin vakum ile dondurularak kurutulmasi iglemlerini igermektedir (Sakina

ve Ali, 2014).
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Sekil 3.12 Faz ayrim1 yonteminin sematik olarak gosterimi (Sakina ve Ali, 2014).

Faz ayirma tekniginde polimer tiirii, ¢dziicii tiirl, polimer konsantrasyonu, faz ayirma
sicakligl, dondurma sicakligi gibi islemler ile ilgili prosediirler ve bu islemlerin siras1 gibi
birgok parametre bulunmaktadir (Popat, 2011). Bu nedenle faz ayrimi yonteminin iglem
stiresi uzun ve karmasiktir. Buna ek olarak lif diziliminde ve boyutlarinda kontrol saglamak
zordur. Bu yontemde her ne kadar ii¢ boyutlu gézenek olusumu saglanabilse de yalnizca

belirli polimerler ile ¢alisilabilmektedir (Caydamli, 2012).

3.6.4. Kendiliginden diizenlenme (Self assembly) yontemi

Dogada bulunan amino asit, lipid, niikleik asit, sakkarit gibi cesitli kompleks
biyolojik yapilarin olusumu kendiliginden diizenlenme ile gergeklesmektedir. Yagsamin yap1
taslar1 olarak adlandirilan bu biyolojik sistemlerin olusumundan ilham alan bilim insanlari,
kendiliginden diizenlenmeyi kullanarak benzer yapay sistemler tasarlamaktadir. Zayif ve
kendiliginden olusan baglarla termodinamik acgidan kararli yapilar iiretilebilmektedir. Nano
Olcekli yapilarin sentezinde kendiliginden diizenleme belirli denge kosullar1 altinda
molekiillerin kararl, iyi tanimlanmis yapilara spontane montaj1 olarak tanimlanabilir (Ekiz

vd., 2016).
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Sekil 3.13 Kendi kendine diizenlenen baz1 fiber yapilar; (a) Amiloid-benzeri yapilar, (b)
a-helikal yapilar, (c) Peptid amfifiller (Cakmak, 2011 a).

Sekil 3.13’te gosterilen diizenli yapilarin spontan olusumu, belirli termodinamik ve
kinetik kosullar altinda spesifik ve lokal molekiiler etkilesimin bir sonucu olarak
gerceklesmektedir. Molekiillerin istikrarli ve diisiik bir enerji durumunda tutulmasi i¢in
hidrojen bagi, hidrofobik etkilesimler, elektrostatik etkilesimler ve van der Waals kuvvetleri
bir araya gelmektedir. Boylece minimum enerji durumunu korumak i¢in nano/mikron

Ol¢ekli hiyerarsik yapilar olusmaktadir (Habibi vd., 2016).

Kendiliginden diizenleme teknigi faz ayrimi teknigine benzer sekilde karmagsik ve
zaman alic1 bir prosestir. Lif yonelimi, dizilimi ve boyutunda kontrol saglamak zordur ve bu

yontemle elde edilen liflerin boyut araligi sinirhidir (Huang vd., 2003; Caydamli, 2012).

3.6.5. Elektro egirme (Elektrospinning) yontemi

Bugiine kadar mikro veya nano Olgekli liflerin iiretilmesi i¢in ¢esitli egirme
yontemleri gelistirilmistir. Bu yontemlerin arasinda en yaygin kullanilan yontemlerden biri
elektro egirme teknigidir. Elektro egirme orta-mikron boyutlarindan nano 6l¢ege kadar ¢ok
ince polimer lifleri iiretmek i¢in elektrostatik kuvvetler kullanan basit ve ¢ok yonlii bir
tekniktir. Yaklagik yetmis yil 6nce gelistirilen ve kuru egirme yontemi olan elektro egirme

teknigi ile dogal, sentetik, biyolojik parcalanabilir, biyolojik olarak bozunabilir liflerin yan
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sira, bu Ozelliklerin bir arada bulundugu kompozit yapilarin {iretimi gergeklestirilebilir.
Elektro egirme yontemi diger yontemlere kiyasla nispeten kolay, uygun maliyetlidir ve basit
techizatlar gerektirmektedir. Bu nedenle polimerik lif iiretimi i¢in faz ayrimi, kendiliginden
diizenleme, kalip sentezi ve mekanik ¢ekme yontemi teknikleri olmasina ragmen, elektro
egirme yontemi ¢ok biiyiik 6nem kazanmistir (Pillay vd., 2013; Cheng vd., 2017). Elektro
egirme, diger tekniklere kiyasla ¢ok yonlii bir yontemdir. Ayrica laboratuvarda tipik bir
elektro egirme cihazinin kurulumu igin yalnizca yiiksek gerilim glic kaynagi, siringa
pompasi ve iletken toplayict gerekmektedir (Teo ve Ramakrishna, 2006). Buna ek olarak
viskoelastik 6zelliklerinden o&tiirii polimerik liflerin nano boyutta iiretilmesi i¢in en uygun

proses olarak bildirilmistir.

Elektro egirme teknigi ile lretilecek liflerin sekli, yilizey 6zellikleri ve kimyasal
bilesimi kontrol edilebilmektedir. Son zamanlarda gelistirilen elektro egirme teknigi boru
bicimli ve ¢ok lifli yapilar gibi ¢esitli sekillerde lif imalatint miimkiin kilmaktadir. Bununla
birlikte elektro egirme metodu polimer kompozitler, seramik metal oksitler, ¢esitli metaller,
mikron boyutlu ve gozenekli malzemeler gibi farkli lif materyallerinin {iretimini

gercgeklestirebilen genis bir yelpazede tiretim imkani1 sunmaktadir (Anis vd., 2016).

Iki ana elektro-hidrodinamik atomizasyon tekniginden biri elektro-egirme, digeri ise
elektro-spreyleme teknigidir. Elektro-spreyleme teknigi tek dagilimhi pargaciklarin
hazirlanmas1 i¢in kullanilan 6nemli bir tekniktir. Elektro egirme ve elektro spreyleme
arasindaki temel fark, kullanilan polimer ¢6zeltisinin konsantrasyonu ve viskozitesidir.
Elektro spreyleme yonteminde polimer ¢6zeltisinin diisiik viskoziteli olmasi 6n kosul iken,
elektro egirme yonteminde oOzellikle yiiksek viskoziteli polimer ¢ozeltisi kullanim
gerekmektedir. Elektro sprey tekniginde elektrikle taginan polimer piiskirtiiliir. Diisiik
viskozite nedeniyle polimer ¢ozeltisi kiigiik damlaciklara ayrilir ve bu damlaciklar hizh
buharlastirma ile pargacik halinde katilagsmaktadir. Elektro egirme tekniginde ise, ylizey
gerilimi nedeniyle ignenin ucunda bir yarimkiire ve yiiklii bir polimer jeti olusur. Bu jet

bir¢ok fiziksel islem sonrasinda kademeli olarak katilasir ve lifler olusur (Cheng vd., 2017).
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3.6.5.1. Tarihsel gelisimi

18901 yillarin sonlarinda icat edilen elektro-sprey teknigi, 1900 yilinda elektro
egirme teknigine doniistiiriilmiistiir. Bu yeni teknigin tarihini daha iyi anlamak i¢in kapsamli

ve yillik olarak gelisimi Cizelge 3.2°de gosterilmistir.

Elektro egirme teknigi Cooley ve Morton’a dayandirilarak 1902 yilina kadar
uzanmaktadir. Daha sonra 1914’te John Zeleny demir kilcal damarlarin sonunda s1vi damlasi
tedavisinde calistif1 sirada metal ince ugta bulunan jeti piskiirttiigiinii bildirmistir. Bu
calisma sirasinda Zeleny, elektrostatik kuvvetler altinda sivilarin  matematiksel
modellemesini gerceklestirmistir. 1934’te ise Formhals elektro-spin elyaf iiretimi konusunda
calismis ve ¢oziicii olarak aseton kullanarak CA lif iiretimini gergeklestirmistir. Ardindan
1936 yilinda Norton ¢ozeltiden ziyade eriyikten hava-blast lif olusumu ile ilgili patent

almistir.

Cizelge 3.2 Elektro egirme yonteminin tarihsel gelisimi (Mirjalili ve Zohoori, 2016;
Thenmozhi vd., 2017).

Yil Gerceklestirilen Calisma
1902 Cooley ve Morton tarafindan elektro egirme tekniginin patentinin
alinmasi
1914 John Zeleny’in metal kapiller ucundaki jeti piiskiirtmesi
1934 Formbhals tarafindan elektro egirme kullanilarak lif imalati
1936 Norton tarafindan eriyikten lif eldesi i¢in patent
1940’1ar Formhals’in elektro egirme cihazini gelistirmesi
1950-1959 Gaz maskesi uygulamasi i¢in nano lif iiretimi
1964-1969 Geoffrey Ingram Taylor’un elektro-egirme sisteminin teorik temelini
olusturmasi
1971 Akrilik mikro liflerin spinlenmesi i¢in aparatin icadi
1990- 1995 Reneker’in ¢ap1 5 pm'den az lif iiretmesi
1996-2001 Elektro egirme ile ilgili ¢alisma sayilarinin giderek artmasi

Siringa ucu ve toplayici arasindaki mesafeden dolay1 olusan kuruma gibi bazi proses
dezavantajlarina ragmen Formhals elektro egirme cihazini degistirmistir. 1938 ve 1940
yillarinda gelistirdigi cihazin patentini almistir. Daha sonra Sovyet Sosyalist Cumhuriyetler
Birligi’nde 1950-1959 yillarinda gaz maskesi filtresinde kullanilmasi amaciyla nano lifler
fabrikalarda tiretilmistir. 1964 yilina gelindiginde ise giiniimiizde kullanilan elektro egirme

sisteminin teorik temelini olusturan Geoffrey Ingram Taylor’un ¢alismasi, elektriksel alan
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arasinda kalan sivi damlalarin olusturdugu huni bi¢imini modelleyerek elektro egirme
sistemini ilerletmistir. Ayrica Taylor, JR Melcher ile beraber ¢alistig1 ‘sizdiran dielektrik
modeli’ ile sivilarin toplayici levhaya iletilmesi konusunu gelistirmistir. Ardindan 1971
yilinda Baumgarten tarafindan akrilik mikro liflerin egrilebilmesi i¢in aparat icat ettigi
bildirilmistir. 199011 yillarda Reneker, polimer dispersiyonunu elektriksel olarak sarj etmek
icin yliksek voltaj kullanmis ve 5 um alt1 ¢apta lif iiretmeyi basarmistir. Buna ek olarak 1995
yilinda Doshi ve Reneker, toplanma levhasi ile igne ucundaki mesafenin artmasi nedeniyle
lif ¢apmnin azaldigimi bildirmistir. 1996-2001 yillarina gelindiginde ise elektro egirme
prosesini iyilestirmek amaciyla elektro egirme sisteminin techizatlar1 ve c¢alisma

parametreleriyle ilgili calismalar yayinlanmaya baglanmistir (Sekil 3.14).
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(=] (=] (=) (=] o o
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Sekil 3.14 Elektro egirme ile ilgili calisma istatistikleri; (a) Elektro-egirme, iskele ve doku
miihendisligi terimleriyle akademik arastirmaya dayali olarak literatiirdeki yayin sayisinin
yillara gore degisimi, (b) Bu yayinlarin sentetik polimer, dogal polimer, sentetik/dogal
polimer karisimlar1 ve kompozit iirlinler konularina dagilimi (Laurencin ve Nair, 2014).

2006 tarihine kadar tretilmis liflerin ¢esitli uygulama alanlarinda kullanilabilecegi
Onerilmisg, 2010 tarihinden sonra ise bu uygulamalarda kullanilabilecegi in vivo ve in vitro

calismalar ile ispatlanmistir (Mirjalili ve Zohoori, 2016; Thenmozhi vd., 2017).

3.6.5.2. Calisma mekanizmasi

Basit elektro e8irme tekniginde bir ¢dziicli iginde ¢Oziilmiis polimer soliisyonu

hazirlanarak isleme baslanir. Hazirlanan elektro ¢cekim ¢ozeltisi siringaya cekilir. Polimer
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soliisyonu ile dolu olan siringa belirli bir akis hizinda soliisyon damlaciklarini itmek iizere
belirli basinca ayarlanabilen siringa pompasina yerlestirilir. Yiiksek voltajli elektrostatik
jeneratdriin anodu siringa ignesinin ucuna baglanir. Sonrasinda igne ucu ile kolektor
ince lifler cekmek igin elektrik yiikiinii kullanmaktadir. igne ve toplama plakasi arasindaki
yiiksek voltaj elektrik alanina neden olur. Bdylelikle yiiksek voltaj uygulandiginda sivi
damlaciklar elektrik yiikii ile yiiklenir ve ignenin ucunda bir ‘Taylor konisi’ gézlenir (Sekil

3.15).

Polimer Solusyonu
Taylor Konisi

Stringa pompast

T Gii —
kaynag )
Toplayict Levha

Sekil 3.15 Elektro-egirme yonteminin sematik olarak gosterimi (Pillay vd., 2013).
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Elektrostatik itme nedeniyle polimer damlacigl yilizey gerilimine karsi koyar.
Uygulanan voltaj, soliisyon damlaciklarinin yiizey gerilimini astiginda ignenin ucundan ince
bir jet ¢tkmaktadir. Bdylece yiiklii mikro jet, siringa ignesinin ucundan disar atilmis olur.
Proses sirasinda ¢oziiclinlin buharlastirilmasiyla nano lifler toplama levhasina ulasir. Jetin

capi, lifler toplayici levhaya ulastiginda azalmaktadir (Anis vd., 2016; Wei ve Qin, 2016).

3.6.5.3. Cesitli elektro egirme teknikleri

Nano lifler ¢ekirdek-kabuk, bosluklu, gézenekli gibi i¢ morfolojileri olan ¢ok kanalls,

gelisigiizel veya yonli siirekli lif olarak tiretilebilmektedir. Bu farkli morfolojileri saglamak
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icin farkli elektro egirme teknikleri kullanilmaktadir. Bu teknikler Cizelge 3.3’de

gosterilmigtir.

Cizelge 3.3 Farkli elektro-egirme teknikleri (Kiyak ve Cakmak, 2014).

Prosesin sematik gosterimi

Teknik Adi Ozellikleri
LM
: s |Gaz kaliflr elektro- Siringa ueuna bas'kl
o ’ [~ | eFirme yapan ve ¢ozelti
- N gt tizerinde gerilme
=1 Solusyon A ‘ v | f (Gas-jacket K .. 1
A/ electrospinning) | o cuni artiiran gaz-ar,
Gaz 4 [} egirme islemini baslatir.
Havalandirma sistemi
] yiizey lizerinde
? > kabarciklar olusturur.
, Baloncuklu .
v . Elektriksel alanda
, elektro-egirme -
= I (Bubble kabarciklar yiikle
- 7 Electrospinning) yiiklenir ve yukariya
S S P g dogru yonlendirilmis
S cikint1 haline gelerek
) toplayici levhaya ulasir.
7_:— Amper kuvveti {iretmek
% =5 suretiyle manyetik alan
[~ / Magnetik elektro- kullanilir. M_apyetlk a_lan
2 \ { oy uygulanabiliyorsa lif
: . % = 5 ’ _ e%lme (N_[ag_neto cekimi
| A “,1}.; \ ,'( / electrospinning) gerceklestirilebilir. Seri
Magnetik Alan | - iiretime uyarlamasi zor
""""""""" bir tekniktir.
Z1t kutuplu iki veya ti¢
yiiksek gerilim gii¢

Eslenik-elektro
egirme (Conjugate
Electrospinning)

kaynagi ile igne
pompast ve donen
toplayici levhadan
olusur. Levhaya,
elektrik alanda iiretilmis
iki farkli yonden gelen

lifler toplanir.
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3.6.5.4. Elektro egirme yontemi sistem parametreleri

Elektro egirme yonteminde lif tiretimi, lif ¢ap1 ve morfolojisine etki eden faktorler
polimer soliisyonun oOzellikleri, proses parametreleri ve c¢evresel faktorler olarak

incelenmistir.

Polimer soliisyonun ozellikleri

Polimer sollisyonunun o6zellikleri temel olarak lif olusumunun bir polimer
¢ozeltisinin gerilmesine dayandigi elektro egirme sisteminde en Onemli parametredir.
Polimer konsantrasyonu, polimerin molekiiler agirligi, viskozite, yiizey gerilimi ve
iletkenlik, soliisyonun egrilebilirligini dogrudan etkileyen ve birbiriyle iliskili en biiyiik

¢oOzelti 0zellikleridir.

Polimer konsantrasyonu

Secilen polimerin ¢ozelti iginde miktar1 (agirlik¢a%) hem yiizey gerilimini hem de
viskoziteyi dogrudan etkiledigi i¢cin en 6nemli ¢ozelti 6zelligidir. Polimer konsantrasyonu
polimer zincirlerinin birlestirilmesini saglayacak kadar yiiksek olmalidir. Bununla birlikte,
konsantrasyona bagli viskozite polimerin elektrik alan tarafindan harekete gecirilmesini
engelleyecek kadar yiiksek olmamali ve solvent buharlastigi halde yiiklii jetin damlacik
olarak ¢cokmesine neden olacak kadar diisiik olmamalidir. Buna ek olarak agirlikca yiizdesi
farkli olan polimer g¢ozeltileri ayn1 polimerden hazirlanmis olsa bile farkli caplarda lif
tiretimine neden olmaktadir. Kullanilan polimerin soliisyon i¢indeki konsantrasyonu,
optimum siirekli nano liflerin iiretimi i¢cin 6zenle sec¢ilmelidir. Bu nedenle dort kritik
konsantrasyon ifadesi belirlenmistir (Thenmozhi vd., 2017; Suwantong, 2016):

1. Konsantrasyon ¢ok diisiik oldugunda, polimerik mikro/nano bezler elde edilir. Bu
noktada elektro egirme yerine elektro spreyleme teknigi gerceklesmektedir. Ciinkii
polimer zincirlerinin diisiik akis1 elektrostatik ylike dayanamaz.

2. Konsantrasyon kademeli olarak arttik¢a lif ekseni boyunca boncuklar igeren ince

capl lifler olusur.
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3. Optimum konsantrasyon bulunan ¢ozelti ile gerceklestirilen proses sonunda tiniform
lifler elde edilir. Buna ek olarak polimer konsantrasyonunun artmasi lif ¢aplarinin
artmasina neden olur.

4. Cok yiliksek konsantrasyon iceren ¢ozeltilerden lif elde edilmez. Serit benzeri yapilar
elde edilir. Polimer ¢ozeltisi, polimer jetinin egrilme dengesizligine direnecek kadar
giicliidiir. Bu nedenle hareket yolu azalir. Polimer jeti daha biiyiik fiber ¢aplarinda

kiiciik bir alanda toplanmak zorunda kalir.

Polimerin molekiiler agirlig

Polimerin molekiil agirligi, hazirlanan ¢6zeltinin viskozitesini ve nano lif
morfolojisini etkileyen ikinci 6nemli parametredir. Ayni polimerin farkli molekiiler agirliga
sahip c¢ozeltilerinden farkli ¢aplarda nano lif elde edilmektedir. Polimerin molekiil agirligi,
polimer ¢ozeltisinin viskozitesini etkiler. Ciinkii polimer zincirinin uzunlugu polimer
cozeltisindeki zincir dolasimini saglar. Polimer ¢ozeltisi yeterli polimer zinciri dolagimindan
olugsmalidir. Bu dolasim optimum diizeyde oldugunda siirekli liflerin olusumu
saglanmaktadir (Suwantong, 2016). Yiiksek molekiil agirligina sahip (daha yiiksek
polimerizasyon dereceleri) olan polimerler elektro egirme prosesi i¢in gerekli olan
molekiiller aras1 dolagsmay1 sagladigi icin genellikle tercih edilmektedir (Pelipenko vd.,

2015).

Cozelti viskozitesi

Egirme sollisyonunun viskozitesi lif tiretme teknolojisinin kritik yonlerinden biridir.
Polimer c¢ozeltisinin konsantrasyonunun degistirilmesi ile belirlenebilir. Elektro egirme
tekniginde gerekli viskoziteye ulagsmak i¢in uygun solvent polimer ile karistirilarak bir
elektro ¢ekim soliisyonu hazirlanir. Proses gercgeklestirilirken bu ¢ozeltinin igne ucundan
toplayiciya ilerlemesi sirasinda solvent buharlasir. Bu nedenle polimere uygun bir solventin

secimi ¢ok onemlidir.

Optimum viskoziteye sahip elektro ¢ekim ¢ozeltileri mikro 6lgekten nano Olgege lif

iiretiminin gergeklesmesine izin vermektedir. Ote yandan hem ¢ok diisiik hem ¢ok yiiksek
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viskoziteli elektro ¢ekim ¢ozeltileri ile ¢alisildiginda boncuk (bead) yapili liflerin elde
edildigi belirtilmektedir.

Yiizey gerilimi

Yiizey gerilimi birim uzunluk basma yiizey diizleminde uygulanan kuvvet olarak
tanimlanir. Elektro egirme islemi sirasinda uygulanan gerilimin elektro ¢ekim ¢6zeltisinin
ylizey gerilimini agacak kadar yiiksek olmasi1 gerekmektedir. Bu nedenle piiriizsiiz ve diizenli

liflerin {iretimi i¢in elektro ¢ekim ¢ozeltisinin yiizey geriliminin diisiik olmas1 arzu edilir.

Elektro c¢ekim ¢oOzeltisinde kullanilan solventler ile yiizey gerilimi
degistirilebilmektedir. Buna ek olarak farkli solventler farkli ylizey gerilimlerine neden
olmaktadir. Yapilan ¢aligmalarda polimer konsantrasyonu degistirilmeden ¢6zeltinin yiizey
gerilimi azaltildiginda boncuk yapili liflerin siirekli ve piiriizsiiz liflere dontstigi

bildirilmistir (Thenmozhi vd., 2017).

Cozeltinin iletkenligi

Elektro egirme c¢ozeltisinin iletkenligi lif boyutunu etkileyebilmektedir. Yiiksek
iletkenlige sahip polimer soliisyonlari elektriksel yiikleri tasimada daha biiyiik bir kabiliyete
sahiptir. Boylece, siringa ucundan piiskiirtiilen polimer damlaciklar1 elektrik alanin
varliginda daha biiyiik bir gerilme kuvvetine maruz birakilmaktadir. Ayrica elektro ¢cekim
¢ozeltisinin iletkenligi NaCl, KCl ve KBr gibi tuzlarin eklenmesiyle arttirilabilir. Genellikle
cozelti iletkenliginin artmasi liflerin ¢apinda azalmaya neden olur ve bdylece daha diisiik

caplt ince lifler iiretilebilmektedir (Suwantong, 2016; Thenmozhi vd., 2017).

Dielektrik sabiti

Dielektrik sabitinin nano lif morfolojisi tlizerine etkisi yalnizca birka¢ ¢alismada
arastirllmistir.  Yiiksek dielektrik sabitleri olan solventlerin  kullanildigi  polimer
soliisyonlarinda basarili elektro egirme proseslerinin gerceklestigi ve daha ince nano lif

olusumu gozlendigi bildirilmistir (Pelipenko vd., 2015).
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Islem parametreleri

Elektro egirme tekniginde lif {iretimine ve morfolojisine etki eden bir bagka faktor
siringa ile toplayici levha arasindaki mesafe, polimer eriyiginin besleme hizi ve ¢evresel

faktorleri kapsayan islem parametreleridir.

Besleme Hizi (Akis hizi)

Elektro egirme ¢ozeltisinin sisteme beslenme hizi (akis hiz1) arttik¢a yiik yogunlugu
azalir. Diigiik yliik yogunlugu nedeniyle liflerin ¢apinda bir artis goriillmektedir. Ayrica
polimer ¢ozeltisinin besleme hizi ile uygulanan voltaj arasinda bir oran vardir ve bu oran
polimer-solvent sistemini belirler. Yiiksek besleme hizinda taylor konisi deformasyona ugrar
ve boncuk yapilarina neden olur. Bu durumun temel nedeni solventin buharlagsmasi igin
yeterli zamanin saglanamamasidir. Ancak ayni besleme hizinda daha yiiksek bir voltaj
uygulanmasi, boncuk yapilarmi nleyebilir. Ote yandan besleme hizimin diisiik tutulmasi,
igne ucundaki polimer damlaciginin hizla kurumasina neden olur (Shi vd., 2015; Rogina,

2014).

Iéne ucu- Toplayici levha arasindaki mesafe

Elektro egirme isleminde liflerin toplayici levhaya ulagsmasindan 6nce solventin
buharlagmasi i¢in yeterli zamani saglayan minimum mesafe gereklidir. Toplayici levha ile
igne ucundaki mesafe ¢cok uzak ya da ¢ok yakin oldugunda boncuk yapilariin gozlendigi

bilinmektedir (Shi vd., 2015).

Uygulanan voltaj

(Cozeltiye uygulanan voltaj, lif olusumunda 6nemli bir parametredir. Bunun nedeni
liflerin yalnizca uygulanan gerilimin esik degerini astifinda olugmasidir. Cogu durumda,
uygulanan voltaj lif ¢apini etkilemektedir. Ancak polimer ¢ozeltisi konsantrasyonu ve ug ile
toplayici levha arasindaki mesafelere gore uygulanan voltajin etkisi degismektedir. Elektro
egirme prosesinde uygulanan voltaj arttirildi§inda, c¢ozeltideki elektrostatik kuvvet

artacagindan jetin gerilimine neden olur. Bunun sonucunda lif cap1 genel olarak
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azalmaktadir (Shi vd., 2015). Ancak uygulanan elektrik alaninin artmasi bazi polimerlerde
boncuk olusumuna neden olmakta iken bazi polimerlerde piiriizsiiz daha ince ¢apli lif
olusumuna yol agmaktadir. Bununla birlikte voltajin artmasina bagli ¢ap degisikligi bazi

polimerlerde ger¢eklesmemektedir (Kai vd., 2014).

Cevresel faktorler

Elektro egirme islemi sirasinda ortam sicakligi nanolif ¢apmi etkilemektedir.
Cozeltinin viskozitesi sicaklik arttikca azalmaktadir. Bu nedenle daha yiiksek ortam
sicakliklarinda calisildiginda daha ince lifler veya boncuk yapilari olusur. Ote yandan
ortamda bulunan nem de elektro egirme isleminde nano liflerin yilizey morfolojisini etkileyen
bir baska cevresel faktordiir. Nem, solventin buharlasma oranin1 6nemli derecede
etkilemektedir. Bu nedenle ortamin nemi arttikga morfololojik agidan gbzenek sayisi ve

boyutu yiiksek lifler elde edilir (Kim vd., 2016)
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4. MATERYAL VE YONTEM

Bu calismada oncelikle elektro ¢ekim polimer c¢ozeltileri hazirlanmustir. ilk
caligmalarda elektro ¢ekim prosesi uygulanacak uygun polimer parametrelerini belirlemek
icin denemeler yapilmistir. Ayn1 zamanda bu elektro ¢ekim ¢ozeltilerinin elektro-egirme
proses parametreleri de incelenerek optimum sonuglar belirlenmistir. Elde edilen fiber
matlarinin SEM karakterizasyonlari ger¢eklestirilmis en uygun morfoloji ve capta lifler elde
edilerek kontrol numuneleri hazirlanmistir. Ote yandan genis bir literatiir taramas1 sonucu
iilkemiz florasinda yetisen 10 adet bitki belirlenmis ve bitkilerin izolasyon g¢alismalari
yapilarak antibakteriyel etkinlikleri tespit edilmistir. 10 adet bitki icinden yara ¢evresinde

olusan patojenlere karsi en etkin antibakteriyel aktiviteye sahip {i¢ bitki secilmistir.

Ik basta en etkin antibakteriyel aktivite gosteren SH (Satureja Hortensis) bitkisi ile
doku miihendisligi alaninda sik¢a kullanilan 6 adet polimerin elektro egirme proses
parametreleri incelenerek nano fiber tiretimi gerceklestirilmistir. Bu noktada bitki-polimer
uyumlulugu tartisilmis, hazirlanan katkili nano fiberlerin antibakteriyel aktiviteleri kontrol
numuneleri ile kiyaslanarak degerlendirilmistir. Béylece en iyi bitki-polimer uyumu ve en
yiiksek antibakteriyel etkinlik gosteren ii¢ polimer tespit edilmistir. Bu polimerler ve yara
cevresinde olusan patojenlere karsi en yiiksek antibakteriyel etkinlik gosteren diger iki bitki
oziti ile katkilandirilarak elektro egirme prosesi optimizasyon ¢alismalari yapilmis ve SEM
karakterizasyonlar1 gergeklestirilmistir. Sonrasinda elde edilen goriintiiler ve bitki polimer
uyumlulugu g6z 6niine alinarak tek polimere odaklanilmistir. Katkilandirilmis nanoliflerin
FTIR karakterizasyon g¢aligmalar1 da gerceklestirilerek polimerin herhangi bir kimyasal

degisiklige ugramadan bitki 6ziitii ile entegre oldugu kanitlanmastir.
4.1. Deneysel Calismalarda Kullanilan Hammadde ve Kimyasallar
4.1.1. Polimerler
Deneylerde medikal alan ve doku miihendisliginde sik¢a kullanilan CA, PCL, PVA,

TPU (termoplastik poliiiretan), PLA, kitosan polimerleri ¢alisilmigtir. Cizelge 4.1°de bu

polimerlerin 6zellikleri gosterilmistir.
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Ortalama Temin Uriin
Polimer Molekiiler acilimi molekiiler . . u
o edilen firma| Kodu
agirhgi (Mn)
@]
CH; Sigma-
PLA 0 60.000 Aldrich 38534-1G
CHs
n
I
Sigma-
PCL ) . 440744-
¢ O—FCH, 35 C 80.000 | Ajgrich |[+40744-5G
A
Elastollan
-N—< W N=C~0 N:N-< }-u} ) ®CI95A
U ﬁ“ He 0 QC " BASF | General
g Grade
II_| | 30.000-70.000
| .000-70. .
Sigma- P8136-
Y o I o 0, -
PVA c—C (%87-90 Aldrich | 250G
| hydrolyzed)
H OH |,
oH | OH OH Yiiksek .
. N Sigma- 419419-
Kitosan Hﬁgé&/om O Okﬁé&,m mo}ekuler Aldrich 50G
NH, NH, NH, agirlik
- n
Sigma- 180955-
CA 30.000 Aldrich | 25G
4.1.2. Bitkiler

Genis bir literatiir taramasi sonucu L. Inermis (Kina) bitkisi harig {ilkemiz florasinda
yetisen ve ozellikle yara ¢evresi bolgesindeki patojenlere kars: aktivitesi oldugu bildirilen

bitkiler Cizelge 4.2°de orijinleri ile beraber gosterilmistir.
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Cizelge 4.2 Kullanilan bitkiler ve orijinleri

Secilen Bitki Ad1 Orijin
Hypericum Perforatum (Sar1 Kantaron) Bilecik- Pazaryeri — Giimiisdere Koyt
L. Inermis (Kina) Iran
Agrimonia Eupatoria (Koyun otu) Bilecik- Pazaryeri — Giimiisdere Koyt
Plantago Major (Sinirli Ot) Bilecik- Pazaryeri — Giimiisdere Koyt
Melisa Officinalis (Ogul Otu) Bilecik- Pazaryeri — Giimiisdere Koyt
Mentha Piperita (Nane) Eskisehir
Momordica Charantia (Kudret nar1 yagi) Bursa-Kemalpasa Ilgesi
Urtica Urens (Isirgan Otu) Bilecik- Pazaryeri — Giimiisdere Koyt
Saturejae Hortensis (Kekik) Balikesir
Foeniculum vulgare (Rezene) Denizli

Eskisehir ve ¢evresindeki illerden bizzat kendimiz tarafindan toplanan bitkilerin

(Sekil 4.1-1 harig) goriintiileri Sekil 4.1°de verilmistir.

(f)

(2) (h) ™)
Sekil 4.1 Bitkilerin goriintisleri; (a) Kina, (b) Sinirli ot, (c) Ogul otu, (d) Nane, (e) Isirgan
otu, (f) Rezene, (g) Kekik, (h) Koyun otu, (1) Kudret nar1 yagi
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4.1.3. Solventler (Coziiciiler)

Bitki ekstraksiyon ¢alismalari ve elektro ¢ekim ¢6zeltileri hazirlamak i¢in kullanilan

coziiciilerin 6zellikleri Cizelge 4.3’te gosterilmistir.

Cizelge 4.3 Kullanilan solventlerin 6zellikleri

- Kimyasal Molekiiler agirhg: < o Temin edilen
Ismi formiilii (g/mol) Safhgr (%) firma
Etanol C2Hs0H 46 >99.8 Sigma-Aldrich
Metanol CH3;0OH 32 >99.8 Sigma-Aldrich
Carlo Erba
Kloroform CHCI3 119 >99 Reagents SAS
DMF
. . Carlo Erba
(Dlmetlh;ormamld CsH7NO 73 >99.9 Reagents SAS
TFA
(Trifloroasetik asit) C2HF:0; 114 299 Merck KGaA
Aseton Cs3HesO 58 >99.5 Sigma-Aldrich
. Carlo Erba
Asetik asit CH3COOH 60 >99 Reagents SAS
DCM
. Carlo Erba
(Diklorometan) CH:CI> 84.93 >99 Reagents SAS

4.2.  Deneysel Calismalarda Kullanilan Ekipmanlar

4.2.1. Su-buhar destilasyonu cihaz

Su buhar destilasyon cihazi ii¢ ana kisimdan olusmaktadir. Bunlardan birincisi bitki
ve suyu ihtiva eden 1000 mL’lik balon jojedir. Ikinci kistm balon jojenin isitilmasini
saglayan 1000 mL’lik 1siticidir. Sistemin igiincii kism1 sogutma sistemini kendi biinyesinde

barindiran tek parca clevenger aparatidir (Sekil 4.2).

Su buhar destilasyonu cihazi ile kokulu bitkilerin ekstraksiyon ¢aligsmalar1 yapilmis
ve ekstrakt olarak ucucu yag elde edilmistir. Isitilan balon jojede bulunan bitki ve su
kaynamaya bagladiktan sonra sogutma sistemine gelir ve burada yogunlasarak clevenger
aparatinda birikmektedir. Daha sonra 6zkiitle farkindan yararlanilarak ucucu yag sudan

ayristirilmistir.


http://www.carloerbareagents.com/
http://www.carloerbareagents.com/
http://www.carloerbareagents.com/
http://www.carloerbareagents.com/
http://www.carloerbareagents.com/
http://www.carloerbareagents.com/
http://www.carloerbareagents.com/
http://www.carloerbareagents.com/
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Sekil 4.2 Su-buhar destilasyonu sistemi

4.2.2. Soksalet sistemi

Soksalet sisteminde kokusuz bitkilerin ekstraksiyon calismalar1 yapilmistir. Sekil
4.3’te gosterilen soksalet sistemi {i¢ ana kisimdan olusmaktadir. Birincisi bitkinin
¢oziiciisiinli ihtiva eden 500 mL’lik balon jojedir. Sistemin ikinci kismi balon jojenin
oturtuldugu ve 1sitilmasini saglayan 500 mL’lik 1siticidir. Son kisim ise sogutucu sistemini
kendi biinyesinde barindiran soksalet aparatidir. Bu aparata bitki kaba filtreyle beraber

yerlestirilmistir.

Isitilan balon jojede bulunan solvent buharlasarak sogutma sistemine gider. Solvent
burada yogunlasarak bitki ihtiva eden kaba filtrenin i¢inde bulundugu boliime gelerek burada
birikir. Yeterince birikme oldugu zaman soksalet aparatinda sifon sistemi calisir ve
¢Oziiclinlin bulundugu balon jojeye bitki Oziitii bosaltim1 gerceklesir. Nihayetinde balon

jojede bitki oziitii ve solvent birlikte elde edilmistir.
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Sekil 4.3 Soksalet sistemi

4.2.3. Rotavapor (Doner buharlastiricr)

Soksalet sisteminde beraber elde edilen bitki 6ziitii ve solvent karisimindan solventin
ucurulmasi i¢in rotavapor sistemi kullanilmistir. Boylece yalnizca bitki 6ziitii (sabit yag)
elde edilmistir. Rotavapor sistemi (Sekil 4.4), bitki 6ziitii ve solvent karisimini ihtiva eden
balon jojeyi dondiiren bir motor birimi, buharin karisimdan ¢ekilmesi i¢in vakum gecirmez
bir buhar kanali, basinci azaltmak i¢in vakum sistemi, karisimi 1sitmak igin 1sitilmis bir su
banyosu, buz igeren sogutma sivisi, bu sogutma sivisi i¢inde bulunan ve ugurulan solventin
biriktigi bos bir balon joje, karisimin bulundugu jojeyi 1sitma banyosundan uzaklastirmak

icin mekanik mekanizma boliimlerinden olugmaktadir.
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Sekil 4.4 Rotavapor sistemi

4.2.4. Elektro egirme cihaz1

Bu ¢alismada kullanilan elektro egirme cihazi 3 ana kisimdan olusmaktadir (Sekil
4.5). Birincisi cihazin igerisinde yer alan 0-30 kV araliginda potansiyel fark uygulayabilen
yiiksek voltaj kaynagidir. Bir ucu siringa ignesine bagli olan yiiksek voltaj kaynaginin diger

ucu merkezi topraklama sistemine baghdir.

Elektro egirme cihazinin ikinci kismi polimer ¢ozeltisini igeren siringanin yuvasi
olan ve sisteme polimer ¢dzeltisini beslemeye olanak saglayan siringa pompasidir. Ugiincii
kisim ise, siringa pompasinin karsisina belirli mesafeler ile konulan ve liflerin toplandigi
alan olan aliiminyum kolektor (toplayici levha)’diir. Kolektoriin yiizeyi liflerin

karakterizasyonunu kolaylastirabilmek i¢in aliiminyum folyo ile kaplanmistir.
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Sekil 4.5 Elektro egirme cihazi

Buna ek olarak bu proseste her bir polimer ¢ozeltisi i¢in 2,5 mL’lik siringa
kullanilmistir. Siringanin i¢ ¢ap1 7 mm olarak 6l¢iilmiistiir. Siringa ucu ise 5 cm uzunlugunda

ve 0.6 mm i¢ capa sahiptir.

4.3. Deneylerin Yapihlisi

4.3.1. Bitki izolasyon calismalari

Izolasyon calismalar1 sabit yag seklinde bitki oziitii elde etmek icin soksalet
ekstraksiyonu ve ucgucu yag eldesi i¢in su buhar ekstraksiyonu yontemleri kullanilarak
yiirlitiilmistlir. Genel olarak elimizde bulunan bitkilerin yaprak, cicek, tohum, kok harig
bitkinin tamami kisimlar1 kullanilmistir. Cizelge 4.4’te goriilecegi lizere kokusuz bitkiler
soksalet ekstraksiyon yontemi ile islem gormiistiir. HP (Hypericum Perforatum) bitkisinin
yaprak ve cigekleri 6 saat soksalet islemi gordiikten sonra kullanilan ¢oziicli (etanol ve
su)’niin uzaklastirilmasi i¢in rotavapor islemine tabi tutulmustur. Boylece HP bitkisinden
sabit yag seklinde oOziit elde edilmistir. Cizelge 4.4’te benzer sekilde Once soksalet
ekstraksiyonu ve akabinde rotavapor iglemi ile sabit yag seklinde 6ziitlinlin elde edildigi
diger bitkiler P. Major (Plantago Major), L. Inermis, U. Urens (Urtica Urens) ve AE
(Agrimonia Eupatoria)’dir.
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Cizelge 4.4 Soksalet ile elde edilen bitki 6ziitlerinin izolasyon parametreleri

Rotavapor islem
Bitki Kullanilan |Bitki Miktari| Kullanilan S(i);zillet ?arame’[r.emn
Kisim (gr) Coziicii | . ° Donme | Islem
siiresi (sa.) Hiz1 | sicakhi@r
(dev./dk)| (°C)
Yaprak ve Etanol (320
HP Cicekleri 50 mL) ve saf su 6 110 50
(80 mL)
Etanol (240
L. Inermis Toz 50 mL) ve saf su 8 100 45
(60 mL)
Kok harig Etanol (300
P. Major bitkinin 30 mL) ve saf su 4 100 40
tamami (300 mL)
U.Urens | Yapraklar 20 Saf ;“L§300 4 100 30
Yaprak,
AE meyve ve 30 Metanol (350 4 100 40
cicekli mL)
kisimlar

Ugucu yag elde etmek i¢in kokulu bitkiler ise su buhar destilasyonu yontemi ile izole
edilmistir. izolasyon islemi Cizelge 4.5°de de goriilecegi iizere SH bitkisinin tohumundan
100 gram alinarak 600 mL saf su ile 5 saat boyunca su buhar destilasyonu islemi gérmesiyle
gerceklestirilmistir. Ayrica su buhar destilasyonu islemi sirasinda tiim bitkiler i¢in ¢oziicli
olarak yalnizca saf su kullanilmistir (Cizelge 4.5). Su buhar destilasyonu ile izole edilmis
diger bitkiler M. Officinalis (Melissa Officinalis), M. Piperita (Mentha Piperita) ve F.
Vulgare (Foeniculum Vulgare)’den de bitki 6ziitii olarak ugucu yag elde edilmistir.

Cizelge 4.5 Su-buhar destilasyonu ile elde edilen bitki 6ziitlerinin izolasyon parametreleri

Su-buhar
Bitki Kullanilan Bitki Miktar1 (gr) Kullanilan Su destilasyon
Kisim (mL) ..

siiresi (saat)
M. Piperita Yaprak 30 500 4
M. Officinalis | . [0 harig 30 500 3

bitkinin tamami

F. Vulgare Tohum 100 500 4
SH Tohum 100 600 5
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Cizelge 4.4 ve 4.5’de gosterilen bitki izolasyon iglemlerinden sonra elde edilen bitki
oOziitleri, safsizliklarin uzaklastirilmast amaciyla iki giin boyunca golgede kurutulmustur.
Sekil 4.6’da gosterilen kurutulmus bitki 6ziitlerinin, gerceklestirilen ekstraksiyon yontemi,
bitki tipleri ve bitkilerin kullanildigi kisimlara bagli olarak degisen fenolik bilesenleri

nedeniyle genellikle renklerinin turuncu, kahverengi veya yesil oldugu goriilmektedir.

Sekil 4.6 Kurutulmus bitki 6ziitlerinin goriiniimii; (a) HP, (b) L. Inermis, (c) P. Major, (d)U.
Urens, (e) AE

4.3.2. Elektro egirme c¢ozeltilerinin hazirlanmasi

Kontrol numunelerinin nanolif {iretimini ger¢eklestirmek amaciyla elektro egirme
cozeltileri hazirlanmis ve Cizelge 4.6’da ¢ozeltinin Ozellikleri gosterilmistir. Cozeltinin
viskozitesi, iyonik iletkenligi gibi elektro egirme prosesinde nano lif liretimi i¢in dnem arz
eden parametreler; kullanilan polimerin molekiil agirligi, ¢ozelti icindeki konsantrasyonu,
kullanilan ¢6ziiciiniin cinsi gibi 6zelliklere baglidir. Bu nedenle elektro egirme ¢ozeltileri bu
ozellikler dikkate alinarak hazirlanmigtir. Her bir polimerin sahip oldugu kendine 6zgii
karakteristik 0zelligi géz Oniine alinarak birbirinden farkli ¢oziiciiler, ¢6ziicii oranlar1 ve
karistirma kosullar1 uygulanmistir. Ornegin suda ¢oziindiigii bilinen PVA elektro

egrilebilirliginin arttirilmast amaciyla etanol igeren bir sulu ¢ozeltiye eklenmistir. Cizelge



64

4.6’da goriilecegi tlizere % 8 ag. konsantrasyonunda etanol /deiyonize su (1:9 v/v) solvent
karisimina eklenmis, 600 dev./dk’da 25°C sicaklikta, PVA solusyon iginde tamamen
¢dziinene kadar (colorless) 24 saat boyunca manyetik karistirici ile karistirilmistir. Ote
yandan Kitosan, %7 ag. konsantrasyonda TFA/DCM (3:2 v/v) solvent karisimina eklenerek
600 dev./dk’da 70°C sicaklikta, Kitosan solusyon iginde tamamen ¢oziinene kadar

(colorless) 8 saat boyunca manyetik karistirici ile karistirtlmistir.

Cizelge 4.6 Kontrol numunelerinin elektro ¢ekim ¢ozelti 6zellikleri

Polimer Karnistirma | Karistirma Karigtirma
Polimer | Konsantrasyonu | Solvent orami (v/v) siirezi (sa.) s1caklf"1 C) hizi
(% ag.) ' g (dev./dK)
PVA 8 Etanol /?f.lg/)onlze su 24 o5 600
PCL 5 Kloroform/metanol 28 o5 600
(1:1)
Kitosan 7 TFA/ DCM (3:2) 8 70 600
Asetik asit/
CA 20 deiyonize su (3:1) S S0 700
PLA 8 Klorof(ong)/aseton 4 50 600
TPU 18 DMF 24 25 500

4.3.3. Elektro egirme prosesi

Hazirlanan  ¢ozeltilerin  elektro egirme proses optimizasyon c¢aligmalari
gerceklestirilmistir. Bu ¢alismalar sonucunda nano lif olustugu diistiniilen parametreler
Cizelge 4.7°de gosterilmistir. Nano lif olusumu gozle goriilemeyecek kadar kiigiiktiir. Nano
liflerin tespiti SEM analizi ile gergeklestirilmistir. Ayrica islem sirasinda Taylor konisinin
olustugunu goézlemek kolektore ulasan kesikli/siirekli lifler hakkinda bilgi vermektedir.
Daha 6nceden hazirlanmis elektro egirme ¢ozeltilerinin farkli akis hizlarinda farkli voltajlar
uygulanarak elektro egirme islemleri gerceklestirilmis ve nano lif elde edilmeye
calisthimmustir. Her bir polimer i¢in farkli degerler tespit edilmistir. Cizelge 4.7°de de
goriilecegi iizere PVA ile hazirlanmis elektro egirme ¢ozeltisinin %42 nem oran1 ve 17°C
sicaklik iceren ortamda; 20 kV gerilim altinda 13 cm mesafeden, 12 pL/dk akis hiziyla
elektro egirme islemi gerceklestirilmigtir. Bunun nedeni daha fazla akis hizinda iri

damlalarin kolektore ulagsmasi, daha az akis hizinda ise igne ucunda polimer soliisyonunun
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donmasinin gézlenmesidir. Optimum degerlerin tespitinde bu gozlem onemlidir. Ciinki
donmanin olmast uygulanan voltaj/ kolektor-igne ucu arasindaki mesafe oraninin fazla
oldugu ya da akis hizinin az oldugu anlamina gelebilmektedir. Ote yandan CA ve PLA’da
elde edilen optimum parametrelere bakildiginda ¢evresel kosullarin neredeyse ayni oldugu
goriilmektedir (Cizelge 4.7). Ancak PLA’nin iki kat1 akis hiziyla CA nano liflerinin tiretimi
gerceklestirilebilmistir. Bu durumda ise ¢ozelti viskozitesi islem parametreleri agisindan
Oonem tagimaktadir. CA elektro egirme ¢ozeltisi PLA elektro egirme ¢ozeltisinden ¢ok daha

fazla viskoz davranis gostermektedir. Bu nedenle akis hiz1 da artis géstermistir.

Cizelge 4.7 Elektro egirme proses parametreleri

Ortam Kosullar: Elektro egirme proses parametreleri
. . Siringa-
Polimer Sicaklik (°C) |[Nem (%) UyguleEEi\/r)l voltaj kolektor arasi| Besleme hizi
mesafe (cm)
PVA 17 42 20 13 12 pul/dk
PCL 17 43 19 14 14 pL/dk
Kitosan 16 53 25 15 2 mL/sa
CA 16 39 18 10 2 mL/sa
PLA 16 43 16 12 1 mL/sa
TPU 20 60 24 20 0.2 mL/sa

4.3.4. SH oziitii iceren elektro egirme cozeltilerinin hazirlanmasi

En iyi antibakteriyel etkinlik gosteren SH bitki 6ziitii (%10 ag.) ile katkilandirilmisg
elektro egirme ¢ozeltilerinin 6zellikleri Cizelge 4.8”de gosterilmistir. Ugucu yag olarak elde
edilmis SH icindeki muhtemel safsizliklarin tamamen uzaklastirilmas: amaciyla iki giin
golgede kurutulduktan sonra, daha 6nceden hazirlanmis kontrol numune ¢ozeltilerinin i¢ine
eklenmistir. SH’ nin ¢ozelti i¢indeki varlig1 nedeniyle daha sonra gergeklestirilen elektro
egirme islemi sirasinda siringa ucunu tikamamasi amaciyla SH’nin kontrol numune
cozeltileri i¢inde tamamen ¢o6ziinmesi gerekmektedir. Cizelge 4.8’de de goriilecegi lizere
SH; kitosan ve PLA kontrol numune ¢ozeltilerinde yiiksek sicaklikta hizli ¢oziintirken CA
cozeltisinde 24 saatte ¢dziinebilmistir. Ote yandan oda sicakliginda yapilan karistirma

sirasinda TPU ve PCL ¢ozeltilerinde 24 saatte tamamen ¢oziindiigii gozlenmistir.



Cizelge 4.8 SH ile katkilandirilan ¢6zeltilerin 6zellikleri

Polimer Karistirma sicakhigr| Karistirma Hiz Karnistirma siiresi
(&9) (dev./dk) (sa.)
Kitosan 50 700 4
TPU Oda sicakligi 500 24
PLA 50 700 24
PCL Oda sicakligi 600 8
CA 50 700 24

Cizelge 4.8’de gosterilen polimerlere ek olarak daha 6nceden hazirlanmis PVA
elektro egirme ¢ozeltisine %10 ag. SH kuru o6ziit eklenmistir. Ancak 6ziit eklendigi an
kontrol numune c¢ozeltisi ilging bir sekilde katilasmaktadir. Bu nedenle elektro ¢ekim

¢Ozeltisi hazirlanamamastir.

SH oziiti ile katkili ve katkisiz polimer cozeltilerinin gorintiileri Sekil 4.7°de
gosterilmistir. Genel olarak bakildiginda kontrol numunesi ¢ozeltilerinin SH &ziitii ile

katkilandirildiktan sonra renklerinin bulaniklastigi goriilmektedir.

(d) (€)

Sekil 4.7 SH, katkili ve katkisiz elektro egirme ¢ozeltileri, soldan saga sirasiyla; (a) SH
Oziitii, Kitosan kontrol numunesi, %10 ag. SH oziitii iceren elektro-egirme ¢dzeltisi
(Kitosan/SH), (b) TPU kontrol numunesi, SH Oziitii, %10 ag. SH &ziitii iceren elektro-
egirme ¢ozeltisi (TPU/SH), (c) SH Oziitii, PLA kontrol numunesi, %10 ag. SH 6ziitii igeren
elektro-egirme ¢ozeltisi (PLA/SH), (d) SH Oziitii, PCL kontrol numunesi, %10 ag. SH &ziitii
iceren elektro-egirme ¢ozeltisi (PCL/SH), (e) SH Oxziitii, CA kontrol numunesi, %10 ag. SH
Oziitli igeren elektro-egirme ¢ozeltisi (CA/SH).
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4.3.5. SH oziitii iceren nano liflerin iiretimi

SH o6ziitii ile uyum gostermeyen tek polimer PVA haricinde katkilandirilan tiim
polimer ¢ozeltilerinin elektro egirme prosesi optimizasyon ¢alismalari yapilmis ve optimum

parametreler Cizelge 4.9°da gosterilmistir.

SH katkili ¢ozeltilerin elektro egirme proses parametrelerinin daha 6nce belirtilen
kontrol numune ¢ozeltilerinin elektro egirme proses parametrelerinden (Cizelge 4.7) oldukca
farklilik gosterdigi goriilmektedir. Cizelge 4.7 ve 4.9 karsilastirildiginda genel olarak
uygulanan akis hizinin ve gerilimin degistirilerek nano lif {iretiminin gergeklestirildigi
sdylenebilir. Ornegin daha énce Cizelge 4.7°de gosterildigi gibi PCL kontrol numune
¢ozeltisinin 19 kV gerilim altinda 14 cm mesafeden, 14 pL/dk akis hiziyla elektro egirme
islemi gerceklestirilmisken, PCL/SH (Cizelge 4.9) ¢ozeltisinin 23 kV gerilim altinda 15 cm
mesafeden, 2 mL/sa akis hiziyla elektro egirme islemi gergeklestirilebilmistir. Bunun nedeni
SH oziitlinlin ¢ozelti i¢indeki varliginin PCL elektro egirme c¢ozeltisinin viskozitesini
arttirmasidir. Ancak bu durum her polimer ¢ozeltisi igin gegerli degildir. Ornegin TPU,
Kitosan ve CA kontrol numune ¢ozeltilerinin SH eklendigi zaman akis hiz1 disiiriilerek
kompozit nano lif liretimi gerceklestirilebilmistir. Buna ek olarak PLLA kontrol numune
¢ozeltisine SH eklendiginde elde edilen yeni elektro egirme ¢ozeltisinin elektro egirme islem

parametreleri PLA (saf) nano lif iretim parametreleri ile hemen hemen aynidir.

Cizelge 4.9 SH oziitii katkili polimer ¢ozeltilerinin elektro egirme proses parametreleri

Ortam Kosullar Elektro egirme proses parametreleri
Kullanilan 1rmga-
cozelti Sicakhik Nem (%) Uyg u_Ianan kolEktiirgaram Besleme hizi
(°O) voltaj (kV)
mesafe (cm)
PCL/SH 20 61 23 15 2 mL/sa
Kitosan/SH 17 53 25 16 19 pL/dk
CA/SH 18 43 20 12 14 mL/sa
PLA/SH 16 43 18 17 1 mL/sa
TPU/SH 20 63 20 18 2 mL/sa

4.3.6. AE oziitii iceren elektro egirme c¢ozeltilerinin hazirlanmasi

SH oziitiine iyi uyum sagladigr diisliniilen {i¢ polimer ile yara bolgesinde olusan

patojenlere karsi secilen bitkiler arasinda en 1iyi ikinci antibakteriyel aktiviteye sahip oldugu
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tespit edilen AE (%10 ag.) oziti ile katkilandirilarak yeni elektro egirme c¢ozeltileri

hazirlanmstir.

Sabit yag olarak elde edilmis AE’nin kontrol numune ¢dzeltileri i¢inde tamamen
¢oziilebilmesi icin Cizelge 4.10°da goriilecegi iizere; oda sicakliginda TPU ve PCL kontrol
numune ¢ozeltilerinde 24 saat, PLA kontrol numune ¢ozeltisinde 40°C’de 24 saat boyunca

karigtirilmastir.

Cizelge 4.10 AE ile katkilandirilan polimer ¢ozeltilerinin 6zellikleri

Polimer Karlstlr(lzlé)smakllgl Kar(lj;l\;l;é?()l{ 1 Karistirma siiresi (sa.)
TPU Oda sicakligt 600 24
PLA 40 800 24
PCL Oda sicakligt 700 28

AE oziitii ile katkili ve katkisiz polimer ¢ozeltilerinin goriintiileri Sekil 4.8’de
gosterilmistir.  Genel olarak AE o6ziitii katkilandirilan kontrol numune ¢dzeltilerinin

renklerinin agik kahve rengiye dontistigli goriilmiistiir.

nen AR
B 3 e

(@) (b)

Sekil 4.8 AE, katkili ve katkisiz elektro egirme ¢6zeltileri, soldan saga sirasiyla; (a) AE
Oziitii, TPU kontrol numunesi, %10 ag. AE &ziitii iceren elektro-egirme ¢ozeltisi (TPU/AE),
(b) AE Ogziitii, PCL kontrol numunesi, %10 ag. AE oziitii iceren elektro-egirme ¢ozeltisi
(PCL/AE), (c) AE Oziitii, PLA kontrol numunesi, %10 ag. AE 6ziitii iceren elektro-egirme
¢ozeltisi (PLA/AE).
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4.3.7. AE oziitii iceren nano liflerin iiretimi

AE oziti ile katkilandirilan polimer c¢ozeltilerinin elektro egirme prosesi
optimizasyon c¢aligmalar1 yapilmis ve optimum parametreler Cizelge 4.11°de gosterilmistir.
Daha once Cizelge 4.7°de gosterilen TPU, PCL ve PLA kontrol numune ¢ozeltilerinin
elektro egirme proses parametrelerinden farkli olarak AE oziitii ile katkilandirilmig
¢ozeltilerin genel olarak kolektor-siringa ucu arasindaki mesafesi azaltilarak ¢aligsmalar
gerceklestirilmistir. PCL ve TPU gozeltileri AE ile katkilandirildiklarinda lif {iretiminin
gerceklesebilmesi igin akig hizlarinda ¢ok yiiksek bir artis olmasi gerekmisken, PLA/AE
¢ozeltisinin PLA (kontrol numunesi) ile aymi akig hiziyla elektro egirme islemi

gerceklestirilmistir (Cizelge 4.11).

Cizelge 4.11 AE o6ziitii katkili polimer ¢ozeltilerinin elektro egirme proses parametreleri

Ortam Kosullar Elektro egirme proses parametreleri
Kullanilan Uvaulanan voltai Siringa-kolektor| Besleme
cozelti Sicaklik (°C) |Nem (%) Y J 1" arasi mesafe hiz1
(kV)

(cm) (mL/sa)
PCL/AE 14 53 18 17 1
PLA/AE 17 50 17 15 1
TPU/AE 18 58 15 10 1

4.3.8. HP oziitii iceren elektro egirme cozeltilerinin hazirlanmasi

SH ve AE oziitlerine iyi uyum sagladig: diisiiniilen {i¢ polimer ile yara bolgesinde
olusan patojenlere karsi secilen bitkiler arasinda en yiiksek antibakteriyel aktiviteye sahip ti¢
bitkiden biri oldugu tespit edilen HP oziitii ile katkilandirilarak yeni elektro egirme
cozeltileri hazirlanmistir. Sabit yag olarak elde edilmis HP’nin kontrol numune ¢6zeltileri
icinde tamamen ¢oziilebilmesi i¢in Cizelge 4.12°de goriilecegi lizere; oda sicakliginda PCL
kontrol numune ¢ozeltisinde 28 saat, PLA kontrol numune ¢ozeltisinde 60°C’de 24 saat
boyunca karistirllmistir. Buna ek olarak 4 farkli HP konsantrasyonunda hazirlanmis
TPU/HP ¢ozeltilerinin yiiksek HP konsantrasyonu igerdigi ¢6zeltilerin (%10 ve 7 ag.) diisiik
HP konsantrasyonu igerdigi ¢ozeltilere (%5 ve 3 ag.) nazaran daha diisiik sicaklikta

hazirlanabildigi goriilmektedir (Cizelge 4.12).
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Cizelge 4.12 HP ile katkilandirilan polimer ¢ozeltilerinin 6zellikleri

. e - Kanstirma |Kanstirma Hizi| Karistirma

Polimer  HP bziitii (%0ag.) ( yis o) | (dev./dK) siiresi (sa.)
TPU 10 50 800 24
TPU 7 50 600 24
TPU 5 Oda sicakligt 600 24
TPU 3 Oda sicakligt 600 24
PLA 10 60 700 24
PCL 10 Oda sicakligt 800 28

HP oziiti ile katkili ve katkisiz polimer ¢ozeltilerinin goriintiileri Sekil 4.9°da
gosterilmistir. Sekil 4.9°dan da anlasilacag: tizere HP 6ziitii ile katkilandirildiktan sonra

kontrol numune ¢6zeltilerinin rengi genel olarak kirmizi- kahverengiye donligsmiistiir.

Sekil 4.9 HP, katkili ve katkisiz elektro egirme ¢ozeltileri, soldan saga sirasiyla; (a) HP
Oziitii, TPU kontrol numunesi, %10 ag. HP &ziitii ieren elektro-¢ekim ¢dzeltisi (TPU/HP),
(b) HP Oziitii, PCL kontrol numunesi, %10 ag. HP ziitii iceren elektro-cekim ¢ozeltisi
(PCL/HP), (c) HP Oziitii, PLA kontrol numunesi, %10 ag. HP &ziitii iceren elektro-gekim
cozeltisi (PLA/HP).
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4.3.9. HP oziitii iceren nano liflerin iiretimi

HP oziitii ile katkilandirilan polimer c¢ozeltilerinin elektro egirme prosesi

optimizasyon ¢aligsmalar1 yapilmis ve optimum parametreler Cizelge 4.13’te gosterilmistir.

Daha 6nce Cizelge 4.7°de gosterilen PLA kontrol numunesinin elektro egirme proses

parametrelerinden  farkli  olarak PLA/HP  ¢oOzeltisinden nano lif iiretiminin
gergeklestirilebilmesi i¢in akis hizinin sabit tutuldugu ancak uygulanan voltajin arttirildig
Cizelge 4.13’te goriilmektedir. Ayrica PCL/HP ¢ozeltisinin, PCL (kontrol numunesi)

c¢ozeltisinin iki kat1 besleme hiziyla elektro egirme prosesi gerceklestirilmistir.

Ote yandan Cizelge 4.13’te goriilecegi iizere 4 farkli HP konsantrasyonu ile
hazirlanmis TPU/HP c¢ozeltilerinden %10 ag. HP iceren ¢dzeltinin elektro egirme prosesi,
HP konsantrasyonunun fazla olmasi nedeniyle siringa ucunun tikanmasindan
gerceklestirilememistir. Bu nedenle konsantrasyon azaltilarak elektro egirme islemi

optimize edilmeye calisilmistir.

Cizelge 4.13 HP oziitii katkili polimer ¢ozeltilerinin elektro egirme proses parametreleri

Elektro egirme proses
Elektro cekim Ortam kosullar parar%etrelg)ri
¢ozeltisinin Siringa-
Kullamilan | 0 g1 HP Uygulanan kolekgtiir Besleme
gozelti konsantrasyonu Slcf ik Noim voltaj arasi hiz1
(%ag.) CO 1 vy | mesafe | (mLisa)
(cm)

PCL 10 16 60 20 10 2

PLA 10 17 58 24 15 1
TPU 10 Siringanin stirekli olarak tikanmasi nedeniyle proses

optimizasyonu gerceklestirilememistir.

TPU 7 16 60 22 15 3

TPU 5 16 53 20 16 1

TPU 3 17 57 18 15 1
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5. BULGULAR VE TARTISMA

5.1. Bitkilerin Teshis Edilmesi ve Teshis Metodu

Bitkilerin teshisi Flora of Turkey kitabindaki tiir teshis anahtarlar1 kullanilarak
yapilmistir. Flora of Turkey“de bitkilerin ait oldugu familyalar ve onlarin hangi familyaya
ait oldugunu bulmaya yarayan familya anahtarlari bulunmaktadir. Bitkinin familyas1 bu

anahtarlardan yola ¢ikilarak tespit edilmistir.

Familyasi tespit edilen bitkinin ait oldugu cins ve cins anahtar1 yoluyla bitkinin tiirii
belirlenmistir. Cins anahtarinda bitkilerin 6zellikleri zit karakterlere gore verilmis oldugu
i¢in ¢esitli orijinlerden toplanan bitkilerin 6zelliklere gére dogru ad1 bu sayede saptanmustir.
5.2.  Bitki Oziitleri Konsantrasyon Hesab1

Her bir bitkiden elde edilen bitki 6ziitlerinin bitkiden ka¢ gram kullanilarak elde
edildigi ve bu degerlere karsilik gelen ekstrakt agirlik miktarlari ile ekstrakt hacim miktarlar

Olciilmistiir. Ekstrakt konsantrasyonu hesaplanarak Cizelge 5.1’de gosterilmistir.

Cizelge 5.1 Bitki oziitlerinin konsantrasyonlari

o Kullanilan bitki Elde edilen Elde edilen _ Ekstrakt
Bitki agirh (gr) ekstrakt miktari| ekstrakt hacmi |Konsantrasyonu
(mg) (mL) (mg/mL)
L. Inermis 50 4,5688 4,2 1,0878
F. Vulgare 100 13,8987 2,5 5,55948
AE 90 3,3764 2,8 1,2058
HP 15 3,8527 3,6 1,0701
M. Officinalis 30 0,7515 1 0,7515
P. Major 30 3,8049 3 1,2683
U. Urens 20 21,3311 9 2,3701
SH 100 2,1572 2,8 0,7704
M. Piperita 30 1,2974 0,9 1,4415

Her bir bitkiden elde edilen ekstraktlar 0,5 mL hacimlerde ¢ekilerek yas agirliklar
ile tamamen kuruduktan sonraki agirliklar1 6l¢iilmiis ve agirlik-hacim orani hesaplanmistir.

Sonuglar, Cizelge 5.2° de gosterilmistir. M. Piperita, SH, M. Officinalis ve F. Vulgare
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bitkilerinin Oziitleri yag seklinde elde edildigi i¢cin agirlik Slgiimleri yapilmamistir. Ayrica

yag seklinde satin alinan M. Charantia oziitiiniin de agirlik 6l¢iimii yapilmamustir.

Cizelge 5.2 Oziitlerin ekstrakt konsantrasyonu

Tamamen Kuru
. EkStral.(t Yas Ekstrakt |[Kurumasi I¢cin| Ekstrakt Ekstrakt
Bitki Hacmi U . . 1+ | Konsantrasyonu
(mL) Agirhgi (mg) Gerekli Agirhg (mg/mL)
Zaman (sa.) (mg)
L.Inermis 0,5 0,5588 48 0,1791 0,3582
AE 0,5 0,6138 48 0,2208 0,4416
HP 0,5 0,6204 48 0,1374 0,2748
P. Major 0,5 0,7105 48 0,2526 0,5052
U. Urens 0,5 0,5846 48 0,1343 0,2686

5.3.  Bitkilerin Antibakteriyel Aktivitelerinin Belirlenmesi
Her bir bitkiden elde edilen ekstraktlarin disk difiizyon yontemiyle S. Aureus ve P.
Aeruginosa mikroorganizmalar1 kullanilarak antibakteriyel aktiviteleri belirlenmis ve

Cizelge 5.3’de gosterilmistir.

Cizelge 5.3 Bitki oziitlerinin antibakteriyel aktiviteleri

oLt EN e Inhibisyon Zon ¢ap1 (mm)

Bitki Oziiti S. Aureus ! i P. Aegrinosa

Amoksisilin(Antibiyotik) 15 22

HP 12 12

AE 12 14

L. Inermis - 13

P. Major - -

M. Officinalis 6 -

M. Piperita - -

M. Charantia - -

U. Urens - -

SH 49 53

F. Vulgare - -

Elde edilen sonuglara gore HP ve AE bitki 6ziitlerinin yara ¢evresinde siklikla olusan
S. Aureus ve P. Aeruginosa mikroorganizmalarina kars1 yaygin olarak kullanilan antibiyotik
amoksisilin ile hemen hemen esit inhibisyon zon c¢apina sahip oldugu, SH 0ziitiiniin ise
amoksisilinden S. Aureus i¢in %326, P. Aeruginosa i¢in ise %240 daha fazla antibakteriyel

aktivite gosterdigi tespit edilmistir. Ote yandan L. Inermis hari¢ Tiirkiye florasinda yetisen
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diger bitkiler ile gerceklestirilen antibakteriyel analizler sonucu etkinlik gostermedikleri
belirlenmistir. Bunun nedeni literatiirde etkinligi oldugu belirtilen bitkilerin gergeklestirilen
ekstraksiyon calismalarinda kullanildig1 kisimlarina bagh olarak etken bilesenlerin farklilik
gostermesi, daha once Cizelge 5.1°de gosterilen konsantrasyon yogunluklar: ile beraber
kullanilan ekstraksiyon yontemi ve ¢doziiciiye bagli olarak degismesi oldugu
diisiiniilmektedir. Ornegin Zubair ve arkadaslar1 (2012) P. Major bitkisinin yapraklarini
kullanarak yaptiklar1 c¢alismada oOziitiin yiiksek antioksidan ve antibakteriyel ozellik
gosterdigini belirtmislerdir. Daha once Cizelge 4.4’de gosterildigi gibi bu ¢alismada P.
Mayjor bitkisinin kok hari¢ tamami1 kullanilmistir. Buna ek olarak Cizelge 5.3’te S. Aureus
bakterisine kars1 aktivite gostermedigi ifade edilen ve su-buhar destilasyonu ile elde edilen
M. Piperita bitkisinin metanollu 6ziitlerinin yiiksek antibakteriyel aktiviteye sahip oldugu

bildirilmistir (Raut ve Karuppayil, 2014).
5.4. Kontrol Numunelerinin SEM Karakterizasyonlar:
Elektro egirme islemi ile hazirlanan kontrol numunelerinin SEM analizleri Eskisehir

Osmangazi Universitesi Merkezi Arastirma Laboratuvar1 Arastirma ve Uygulama Merkezi

Birimi’nde gergeklestirilmistir. Elde edilen goriintiiler Sekil 5.1°de gosterilmistir.
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\ ZBku X5.@ee SHm - Zaku KZS. 608 1 0m

20 kL xz@, 800 1

(©) (d)

(f)

Sekil 5.1 Kontrol numunelerinin SEM gériintiileri; (a) CA, (b) PCL, (¢) TPU, (d) PLA, (e)
Kitosan, (f) PVA

Elde edilen nanoliflerin farkli bélgelerinden en az 50 adet nanolifin ¢apina ImageJ

programi kullanilarak bakilmis, 6lgiilen ortalama caplar Cizelge 5.4°te gosterilmistir.
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Cizelge 5.4 Nanoliflerin ortalama caplari

Polimer Ortalama lif ¢ap1 (nm)
PVA 206 (+£69)
PCL 203 (£83)
Kitosan 123 (£28)
CA 130 (£45)
PLA 98 (£35)
TPU 314 (£51)

Polimerin cinsine, konsantrasyonuna, molekiiler agirligina, kullanilan ¢oziicii ve
islem parametreleri ile c¢evresel faktorlere bagli olarak farkli ¢ap uzunluklarinda nano
boyutlu lif iretimi basariyla ger¢eklestirilmistir. Farkli 6zelliklere sahip polimerlerin elektro
egirme islem parametreleri de farklidir. Daha once polimerlerin 6zelliklerinin gosterildigi
Cizelge 4.1 ve elektro egirme islem parametrelerinin ifade edildigi Cizelge 4.7°de kullanilan
polimerlerin farkliliklar1 belirtilmistir. Bu farkliliklara sahip polimerlerden 100-350 nm
arasinda degisen farkli lif caplarinda nano lif iiretildigi Cizelge 5.4 te acik¢a goriilmektedir.

Ote yandan PLA elektro egirme ¢dzeltisine nazaran daha yiiksek viskoziteye sahip
TPU c¢ozeltisinden elde edilen nano liflerin daha kalin ¢apa sahip oldugu goriilmiistiir (Sekil
5.1 ¢ ve d). Buna ek olarak neredeyse esit viskoziteye sahip PLA ve CA elektro ¢ekim
cozeltilerinden elde edilen nano liflerin besleme hiz1 disinda neredeyse hemen hemen ayni
islem parametrelerinde iiretimleri gergeklestirilmistir. Ancak CA’nin PLA’dan iki kat daha
fazla akis hizi ile tiretimi nano lif boyutunu da etkilemis ve daha kalin ¢apli lif olusumuna
neden olmustur (Sekil 5.1 a ve d). Ayrica Sekil 5.1°de gosterilen kitosan nanoliflerinin SEM
analizi sonrasi elde edilen gorintiisiinde boncuksu yapilar tespit edilmistir. Boncuksu
yapilarin genellikle diisiik viskozite, net yiik yogunlugunun yetersiz olmasi, polimer ve
¢oOziiciiye bagh olarak elde edilen yiiksek ylizey geriliminin sebep oldugu arastirmalar
sonucunda ortaya ¢ikmistir (Reneker vd., 2000; Lee vd., 2003; Zuo vd., 2005). Diger
polimerlerin aksine suda ¢ozilinen bir polimer olan PVA (Sekil 5.1 f)’y1 ise solventte ¢dziinen
polimerlerden ayr1 degerlendirmek gerekmektedir. Kullanilan polimerler arasinda en diisiik
akis hiz1 ve en yliksek uygulanan voltaj/siringa ucu-kolektor arasindaki mesafe oranina sahip
olarak iiretimi gerceklestirilebilmistir. Buna ragmen Cizelge 5.4°te de goriilecegi lizere

ortalama bir degerde lif ¢apina sahiptir.
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5.5.  SH Oziitii iceren Kompozit Nano Liflerin Antibakteriyel Analizi
Disk difiizyon yontemiyle S. Aureus ve P. Aeruginosa mikroorganizmalari
kullanilarak nano liflerin antibakteriyel aktiviteleri belirlenmis ve Cizelge 5.5’de

gosterilmistir.

Cizelge 5.5 Polimerlerin fonksiyonellestirildikten dnce ve sonraki antibakteriyel aktiviteleri

Kontrol numunelerinin cep
antibakteriyel analizi SH kaﬂ.ﬂh nano!lt_lerm
sonucu olciilen inhibisyon|.. aptlba}kte-rl.y el analizi sonucu
Polimer/Malzeme zon ¢ap1 (mm) oOlciilen inhibisyon zon capi (mm)
S. Aureus Aeruginosa S. Aureus P. Aeruginosa
Amoksisilin(Antibiyotik) 15 22 - -
SH 49 53 - -
PCL 0 0 14 16
Kitosan 2 6 6 7
CA 0 2 0 2
PLA 0 0 18 18
TPU 0 0 18 22

Elde edilen sonuglara gore oOziit ile katkilandirilmadan once yalnizca Kitosan
polimerinin tek bagina ve yetersiz bir antibakteriyel etkinligi gozlenmektedir. Diger
polimerlerin ise S. Aureus ve P. Aeruginosa mikroorganizmalaria kars: antibakteriyel
aktiviteleri yoktur. Ancak SH bitki 6ziitii ile fonksiyonellestirildikten sonra 6zellikle PLA,
TPU ve PCL polimerlerinin etkin antibakteriyel aktiviteye bagl yiiksek inhibisyon zon ¢ap1
Olciilmiistiir (Cizelge 5.5). Buna ek olarak Sekil 5.2°de saf ve katkili PLA, TPU ve PCL nano
liflerinin zon ¢ap1 degisikligi acik¢a goriilmektedir. Elde edilen yiiksek antibakteriyel

etkinlik nedeniyle ¢alismalar bu ii¢ polimer lizerinden ilerlemistir.
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P. geruginosa

(9) (h)

Sekil 5.2 Bitki oziitii ile fonksiyonellestirilen nano liflerin antibakteriyel etkinliklerinin
goriiniimii; (a) PCL(saf) nano liflerinin S.Aureus mikroorganizmasina, (b) SH 6ziitli igeren
PLA ve TPU nano liflerinin S.Aureus mikroorganizmasina, (¢) PLA (saf) nano liflerinin
P.Aeruginosa‘ya, (d) SH o6ziitii igeren PLA ve TPU nano liflerinin P.Aeruginosa’ya, () PLA
(saf) nano liflerinin S.Aureus ‘a, (f) SH 6ziitii iceren PLA nano liflerinin S.Aureus‘a, (g) PLA
(saf) nano liflerinin P.Aeruginosa‘ya, (h) SH 6ziitii iceren PLA nano liflerinin P.Aeruginosa
mikroorganizmasina karsi antibakteriyel aktiviteleri.
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5.6.  SH Oziitii iceren Kompozit Nano Liflerin SEM Karakterizasyonlar

SH oziitii iceren kompozit nano liflerden en iyi antibakteriyel sonucu vermis
TPU/SH, PCL/SH ve PLA/SH nanoliflerinin SEM analizleri sonucu elde edilen goriintiiler

katkisiz nanolifler ile karsilastirmali olarak Sekil 5.3°de gosterilmistir.

Z26kU  XZ8, 880 1 mm

Sekil 5.3 SH 6ziitli igeren ve igermeyen nanoliflerin SEM goriintiileri; (a) TPU(saf), (b)
TPU/SH, (c) PLA (saf), (d) PLA/SH, (e) PCL (saf), (f) PCL/SH

Elde edilen nano liflerin farkli bolgelerinden 6lgiilen ortalama ¢aplar Cizelge 5.6’da

saf nano lifler ile beraber karsilastirmali olarak gosterilmistir.
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Cizelge 5.6 SH katkil1 ve katkisiz (saf) nano liflerin ortalama ¢aplari

Polimer Ortalama lif cap1 (nm)
PLA 98 (+35)

PLA/SH 100 (31
TPU 314 (£51)

TPU/SH 734,72 (£145,75)
PCL 203 (+83)

PCL/SH Lif 8l¢iimii i¢in uygun fotograf

alinamamustir.

SH oziitii ile katkilandirilan PLA’nin katkilandirildiktan sonra ortalama lip ¢api
artmis gibi goziikse de standart sapmaya dikkat edildiginde PLA ve PLA/SH nano lifleri
arasinda belirgin bir fark goriilmemektedir. Ancak organik bir maddenin bdyle yapilara tam
olarak entegre oldugu durumlarda, lif capinda polimerin tiiriine bagli olarak belirgin artislar
goriilmesi beklenmektedir. Ornegin TPU’ya bakildiginda (Sekil 5.3 a ve b) ¢ok biiyiik bir lif
cap1 artis1 goriilmekle birlikte yapilan 6l¢iimler sonucunda da ortalama capin arttigi tespit
edilmistir (Cizelge 5.6). Ote yandan SH oziitii ile katkilandirilan PCL ile verimli lif
tiretiminin gerceklestirilemedigi belirlenmistir. Optimizasyon siireci boyunca yapilan
iyilestirmeler yalnizca lif gapini etkileyebilmektedir. Eger uygun bir elektro egirme ¢ozeltisi
(polimer ile bitki Oziitiiniin uyumlulugu bu acidan O6nemlidir) hazirlanamamis ise lif
tiretiminin diizglin ve siirekli bir sekilde gerceklestirilmesi yalnizca proses parametreleri ile
miimkiin olmamaktadir. Bu nedenle SH bitki 6ziitii ile en uygun elektro egirme ¢ozeltisinin
hazirlanabildigi TPU ile diizgiin ve siirekli lif iiretimi gergeklestirildigi i¢in bu polimer

lizerine yogunlasilmistir.

5.7.  AE Oziitii Iiceren Kompozit Nano Liflerin SEM Karakterizasyonlar

AE 6ziitii igeren kompozit nano liflerin SEM analizleri sonucu elde edilen goriintiiler

katkisiz nanolifler ile karsilastirmali olarak Sekil 5.4’te gosterilmistir.
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XK=, aaa 13m

(€) (f)

Sekil 5.4 AE 6ziitli iceren ve icermeyen nanoliflerin SEM goriintiileri; (a) TPU(saf), (b)
TPU/AE, (c) PCL (saf), (d) PCL/AE, (e) PLA (saf), (f) PLA/AE

Elde edilen nano liflerin farkli bolgelerinden Slgiilen ortalama ¢aplar Cizelge 5.7°de

saf (katkisiz) nanolifler ile beraber karsilastirmali olarak gosterilmistir.
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Cizelge 5.7 AE katkil1 ve saf nanoliflerin ortalama ¢aplari

Polimer Ortalama lif ¢ap1 (nm)
PLA 98 (£35)
PLA/AE 111 (£41)
TPU 314 (£51)
TPU/AE 234.78 (£59.50)
PCL 203 (+83)
PCL/AE 549 (+90)

SH 6ziitiinden sonra en etkin ikinci antibakteriyel aktiviteye sahip olan AE bitki 6ziitii
ile katkilandirilan PLA’ya bakildig1 zaman, SH ile katkilandirildiginda gosterdigi davranisa
benzer bir davranis gostermistir. Katkili 1if cap1 saf halinde oldugu ¢apa yakin degerlerde
dleiilmiistiir. Ikinci polimer TPU’da ise standart sapma dikkate alindiginda lif caplarinda
PLA’ya benzer bir sekilde belirgin bir degisim goriilmemistir (Cizelge 5.7). Ancak PCL ve
PCL/AE (Sekil 5.4 ¢ ve d) fotograflarindan da goriilecegi tizere organik bir maddenin nano
lif yapisinda bulunmasina bagli olarak lif ¢ap1 neredeyse iki katina ¢ikmistir. Fakat AE bitki
oziitli SH oziitli kadar yiliksek antibakteriyel etkinlige sahip olmadigindan PCL/AE yerine
TPU/SH c¢aligmalarina devam edilmistir.

5.8.  HP Oziitii Iceren Kompozit Nano Liflerin SEM Karakterizasyonlar

HP 06ziitli iceren kompozit nanoliflerin SEM analizleri gerceklestirilmistir. Farkli

konsantrasyonlarda HP 6ziitii igeren TPU nanoliflerinin goriintiileri Sekil 5.5’de verilmistir.



(© (d)

Sekil 5.5 Farkli konsantrasyonlarda HP o6ziitii iceren ve katkilandirilmamis TPU nano
liflerinin SEM goriintiileri; (a) TPU(saf), (b) TPU/HP (%3 ag.), (c) TPU/HP (%5 ag.), (d)
TPU/HP (%7 ag.).

Elde edilen TPU ve TPU/HP nano liflerinin olgiilen ortalama ¢aplar1 Cizelge 5.8’de

gosterilmistir.

Cizelge 5.8 HP katkili TPU nano liflerin ortalama caplari

Polimer Ortalama lif cap1 (nm)
TPU 314 (£51)
TPU/HP (%10 ag.) Lif elde edilememistir.
TPU/HP(%7 ag.) 442 (+119)
TPU/HP(%5 ag.) 445 (£95)
TPU/HP(%3 ag.) 399 (£95)

Oncelikle %10 ag. HP ile hazirlanmis olan TPU/HP elektro ¢ekim ¢dzeltisinden
elektro egirme teknigi ile lif dretimi gergeklestirilememistir. Bunun nedeni proses

parametrelerinden bagimsiz olarak HP konsantrasyonunun elektro ¢ekim ¢dzeltisi iginde
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yiilksek olmasi nedeniyle lif iiretimi siirecinde soliisyonun kararsiz davranisi olarak
degerlendirilmistir. Kararsiz davranisi asmak amaciyla soliisyon icindeki HP
konsantrasyonu azaltilarak yeni elektro ¢cekim ¢ozeltileri hazirlanmis ve lif optimizasyonu
gerceklestirilmistir. Ug farkli (%7, 5 ve 3 ag.) konsantrasyonda HP bulununan TPU/HP
elektro ¢ekim ¢ozeltilerinde hemen hemen esit ¢aplarda lifler elde edilmistir (Cizelge 5.8)
Diger numuneler ile kiyas edilebilmesi amaciyla %10 ag.’ye en yakin deger olan %7 ag. HP
konsantrasyonu bulunan TPU/HP nano lifleri ile c¢aligmalara devam edilmesine karar

verilmistir.

Ote yandan %10 ag. HP 6ziitii iceren PCL ve PLA nano liflerinin SEM gériintiileri

karsilastirmal1 olarak Sekil 5.6’da verilmistir.

LA

=0 kU

Sekil 5.6 HP o6ziitii iceren ve icermeyen nano liflerin SEM goriintiileri; (a) PCL (saf), (b)
PCL /HP, (c) PLA (saf), (d) PLA/HP.
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Elde edilen HP o6ziitii ile katkilandirilmis PCL ve PLA nano liflerinin ortalama
caplar1 Cizelge 5.9°da gosterilmistir.

Cizelge 5.9 HP katkili PCL ve PLA nano liflerin ortalama ¢aplar1

Polimer Ortalama lif ¢ap1 (nm)
PLA 98 (£35)
PLA/HP 144 (£41)
PCL 203 (£83)
PCL/HP 1230 (+£526)

PLA(saf) ve PLA/HP nano lifleri mukayese edildiginde HP’nin morfolojik agidan
PLA’nin yapisina ¢ok kolay entegre olmadig1 anlasiimaktadir (Cizelge 5.9). Ote yandan PCL

ve PCL/HP nano liflerinde lif ¢cap1 neredeyse dort katina ¢ikmistir ve katkili liflerin nano
boyuttan ¢ok mikro 6lgekte oldugu goriilmektedir.

5.9.  AE ve HP Oziitii iceren Kompozit Nano Liflerin Antibakteriyel Analizi

AE ve HP bitki oziitii ile fonksiyonellestirilen TPU nanolifleri ile bitki 0ziiti
icermeyen TPU nano liflerinin antibakteriyel analizi sonucu 6lgiilen inhibisyon zon ¢aplari
Cizelge 5.10°da gosterilmistir.

Cizelge 5.10 Polimerlerin fonksiyonellestirildikten 6nce ve sonraki antibakteriyel
aktiviteleri

Antibakteriyel analiz sonucu ol¢iilen
Polimer/Malzeme inhibisyon zon ¢ap1 (mm)
S. Aureus P. Aeruginosa

Amoksisilin(Antibiyotik) 15 22
AE 12 14

HP 12 12

TPU 0 0

TPU/AE 0 0
TPU/HP 0 0

Disk diflizyon yontemiyle S. Aureus ve P. Aeruginosa mikroorganizmalari
kullanilarak nanoliflerin antibakteriyel analizleri gerceklestirilmis numunelerin ¢evresinde

belirgin geniglikte bir zon ¢ap1 goziikmese de ¢ok ince zon ¢ap1 HP katkilit TPU nano lifinde
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gozikkmistiir (Sekil 5.7). Sonu¢ olarak sadece TPU/HP kompozit nano liflerinde

bakteriyostatik etki gozlemlenmistir.

(@) (b)

Sekil 5.7 Bitki 6ziitii igeren TPU nano liflerinin antibakteriyel aktivitesinin gériiniimii; (a)
HP oziitii igeren TPU ile AE o6ziti iceren TPU nano liflerinin P. Aeruginosa
mikroorganizmasina, (b) HP 6ziitii iceren TPU ile AE 6ziitii igeren TPU nano liflerinin S.
Aureus mikroorganizmasina karsi antibakteriyel aktiviteleri.

5.10. FTIR Karakterizasyon Calismalari

Bitki 6ziitii igeren/icermeyen nano lifler ile bitki 6ziitlinlin FTIR (Fourier Doniistimli
Infrared Spektrofotometre) karakterizasyonlar1 ‘Eskisehir Osmangazi Universitesi
Miihendislik Mimarlik Fakiiltesi Maden Miihendisligi Boliimii Laboratuvari’nda
gerceklestirilmistir.

5.10.1. Bitki oziitiiniin FTIR karakterizasyonu

En yiiksek antibakteriyel aktivite gostermis SH bitki 6ziitii ile FTIR karakterizasyon
calismalar1 gerceklestirilmistir. Sekil 5.8’de gosterilen FTIR spektrumu grafigi 600-4000
cm~?! dalga boyu arasinda belirlenmis, SH &ziitiinde okunan pik degerlerinin 815 cm™1’de
aromatik grubunda bulunan C-H bagindan, 996 cm~*’de =C-H bagmin varhigindan,
1120 cm~1’de C-N geriliminden, 1424cm ™1 ve 1593 cm™1’de halkal1 aromatik grubundaki
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C—C gerilimden, 2963 cm™!’de aromatik grubundaki C—H geriliminden, 3266 cm™1’de O—
H bagindan kaynaklandigi arastirmalar sonucu ortaya ¢ikmistir.
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Dalza boyu

Sekil 5.8 SH’ nin FTIR spektrum grafigi

Ozellikle 800- 1400 arasinda goriilen belirgin piklerin SH ziitiiniin ikinci ana
bileseni timol’'un (Sekil 5.9 a) ve 2960-3270 arasinda goriilen keskin pikler ile
dalgalanmanin SH Oziitiiniin ana bileseni karvakrol’un (Sekil 5.9 b) etkisi ile oldugu

distiniilmektedir.

OH CH; CH;

CH H-f:"]‘w’*’“«’GH

’ |

HaC R CHg

(@ (b)

Sekil 5.9 SH 6ziitii bilesenlerinin molekiiler agilimi; (a)Timol, (b) Karvakrol
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5.10.2. Bitki oziitii icermeyen nano liflerin FTIR karakterizasyonlari

SH 6ziitii ile beraber en yiiksek antibakteriyel etkinlik géstermis ti¢ polimerin (TPU,
PCL ve PLA) bitki oziitii icermeyen FTIR spektrumu grafikleri 600-4000 dalga boyu

arasinda belirlenmistir.

Sekil 5.10’da TPU(saf) nanoliflerinin spektrum grafigi gosterilmistir.  TPU’nun
karakteristik pik degerlerinin 1080 cm™~1’de C—H geriliminden, 1225 ¢m™1’de C-N baginin
varhigindan, 1314 cm~Y’de N-O simetrik geriliminden, 1533 ¢m~'’de N-O asimetrik
geriliminden, 1735 cm~1’de C=0 bagindan, 2971 cm~! C-H ve 3362 cm™! N-H bagindan
kaynaklandig1 arastirmalar sonucu ortaya ¢ikmis ve molekiiler acilimi Sekil 5.11°de

gosterilen TPU nun biinyesinde bu baglari bulundurdugu ispatlanmaistir.
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Sekil 5.10 TPU (saf)’nun FTIR spektrum grafigi
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Sekil 5.11 TPU’ ’nun molekiiler agilimi

PCL(saf) nanoliflerinin spektrum grafigi Sekil 5.12°de gosterilmis ve karakteristik
piklerin 734 ¢cm™1’de CH; titresiminden, 964 cm™Y’de C-O-C simetrik bagindan,
1350 cm™1’de C-C bagindan, 1140 cm™1’de C-O bagindan, 1171 cm~*’de O-C-O
bagindan, 1243 ve 1296 ¢m™1’de C-O bagindan ve 1369 cm~1’de C-H bag1 ve simetrik
deformasyonundan, 1724 cm~1’de C=0 bagindan, 2913 cm~1’de C—H: simetrik bagindan,
2950 cm ™1’ de C—H2 asimetrik bagindan kaynaklandig1 arastirmalar sonucu ortaya ¢ikmistir.

PCL’nin biinyesinde bulunan bu baglanmalar ve molekiiler yap1 Sekil 5.13’te PCL’nin

gosterilmistir.
120
T o
C=0 -
100 40 e f| |
F, LA P
| P
i | [ T | | E LC-H; 2952am™" (mvmmetric stracking)
H .
SD I ! | : | C-H,
5 | O 913 an™
:l '_4' l ! : C‘g _— (syTosmstais streching)
— {1369 o
L 60 :Eﬂv-'l e : | ' [ PCL
i _; ' |
o i
i e
40 1 oy =7 0
734 gm—t 1243 om
1286 om
20 4 !
)
O=C=0
1171 on™ 4 ‘E'Erm_
U -

600 1.000 1.500 2.000 2.500 3.000 3.500 4.000
Dalza bove

Sekil 5.12 PCL (saf)’nin FTIR spektrum grafigi
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Sekil 5.13 PCL’nin molekiiler agilim1

PLA(saf) nanoliflerinin ise spektrum grafigi Sekil 5.14’te gosterilmis ve karakteristik
piklerin 755 ¢cm~Y’de =C—H bagindan, 870 cm~1’de =C-H bagindan, 1084 ve 1183
cm~1’de C-O bagindan (—CH (CHs) —~OH), 1364 cm™!’de C—H asimetrik baglanmasindan,
1459 ¢cm~1>de —~CHjs simetrik bagindan ve 1762 ¢m™1’de C=0 karbonil bagindan, 2932 ve
2984 ¢cm~1’de C-H (duble) titresiminden kaynaklandigi arastirmalar sonucu ortaya
c¢ikmigtir. PLA’nin  biinyesinde bulunan bu yapilar Sekil 5.15’te sematik olarak

gosterilmistir.
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5.10.3. Bitki oziitii igeren nano liflerin FTIR karakterizasyonlari

SH o6ziitii iceren TPU nanoliflerinin spektrum grafigi Sekil 5.16’da gosterilmistir.
TPU/SH (mor grafik) grafigine bakildiginda 1080, 1225, 1314, 1533, 1735, 3362 cm™1’de
belirgin bir sekilde TPU(saf) 'nun varlig1 goriilmektedir. Boylece SH nin TPU ile beraber
nanolif iiretimi sirasinda TPU’nun kimyasal yapisinin degismedigi anlasilmaktadir. Ote
yandan SH 6ziitiiniin spesifik pikleri (yesil grafik) TPU/SH grafigindeki 600-1500 cm ™1 ve
2963 cm~1’de de goriilmektedir. SH 6ziitii kimyasal yapisinda bir degisime ugramadan TPU

nanoliflerine basarili bir sekilde entegre edilmistir.
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Sekil 5.16 TPU/SH ve SH spektrum grafikleri

Sekil 5.17°de gosterilen SH 6ziitii iceren PCL nanoliflerinin spektrum grafigine
bakildiginda ise TPU/SH spektrum grafigine benzer bir durum s6z konusudur. SH 6ziitiiniin
spesifik piklerinin PCL/SH grafiginde belirgin sekilde goriilmesi (600-1500 cm ™! ve 2963
cm™! dalga boyunda) ile PCL/SH grafiginde PCL (saf)’e ait titresim ve baglanmalarin
varlig1 (734, 964, 1350, 1140, 1171, 1243, 1296, 1369, 1724, 2913, 2950 cm™! dalga
boyunda) SH oziitiiniin herhangi bir kimyasal degisime ugramadan PCL’ye entegre

oldugunu kanitlamistir.
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Sekil 5.17 PCL/SH ve SH spektrum grafikleri

Sekil 5.18’de gosterilen SH 6ziitli iceren PLA nanoliflerinin spektrum grafigine
bakildiginda ise SH &ziitiiniin spesifik piklerinin PLA/SH grafiginde 600-1500 cm™! ve
2963 ¢m™! dalga boyunda belirgin sekilde goriilmektedir. Buna ek olarak PLA/SH
grafiginde PLA (saf)’ya ait titresim ve baglanmalarin varligi 755, 870, 1084, 1183, 1364,
1459, 1762, 2932 ve cm™? dalga boyunda bulunmaktadir. SH 6ziitii herhangi bir kimyasal
degisiklige yol agmadan PLA’ya basarili sekilde entegre edilmistir.
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6. SONUC VE ONERILER

Yapilan bu yiiksek lisans tez ¢alismasinda, ¢evre dostu ve dogal bilesenleri i¢eren
antibakteriyel nano liflerin yara Ortiisii uygulamalarinda kullanilmak iizere elektro egirme
teknigi kullanilarak iiretilmesi amaglanmistir. Bu amag¢ dogrultusunda iilkemiz florasinda
yetisen bitkiler belirlenmis, bu bitkiler toplanilarak cins ve tiirleri tespit edilmistir. Daha
sonra ekstraksiyon ¢aligmalari ile elde edilen bitki 6ziitlerinin yara ¢evresinde siklikla olusan
patojenlerden S. Aureus ve P. Aeruginosa’ya karsi antibakteriyel analizleri
gergeklestirilmistir. Antibakteriyel analizlerin degerlendirilmesi sonucunda en etkin
antibakteriyel aktiviteye sahip SH, AE ve HP bitki Oziitleri tespit edilmistir. Yapilan
arastirmalar neticesinde SH bitki Oziitiiniin yaygin olarak kullanilan antibiyotik
amoksisilinden S. Aureus i¢in %326, P. Aeruginosa igin ise %240 daha fazla antibakteriyel

aktivite gosterdigi ortaya ¢ikmistir.

Ote yandan biyomedikal alanda siklikla kullanilmakta olan TPU, PLA, PCL, PVA,
Kitosan, CA polimerlerinden elektro egirme teknigi kullanilarak lif {iretim optimizasyon
calismalari dogrultusunda nano lif tretimi basariyla gergeklestirilmis ve 98-314 nm
araliginda degisen caplara sahip nano lifler elde edilmistir. Ilk etapta en yiiksek
antibakteriyel aktiviteye sahip oldugu dnceden tespit edilmis SH 6ziitii ile alt1 adet polimerin
katkilandirilmasi ¢alisilmis ve elektro egirme teknigi ile katkili liflerin tiretimi (PVA harig)
gerceklestirilmistir. Kalan bes polimerin ise (TPU, PLA, PCL, Kitosan, CA) kontrol
numuneleri (katkisiz nano lifler) ile birlikte antibakteriyel analizleri gergeklestirilmis ve en
yiiksek antibakteriyel etkinlik TPU/SH, PLA/SH ve PCL/SH nano liflerinde gézlenmistir.
Gergeklestirilen SEM analizleri neticesinde SH katkisinin saf nano liflerin ¢apin1 polimere
gore arttirdigi belirlenmis ve en iyi sonucun TPU/SH oldugu goriilmiistiir. Bu nedenle
calismalar TPU iizerine odaklanmistir. Ote yandan &nceden izole edilen ve en yiiksek
antibakteriyel aktiviteye sahip oldugu tespit edilen diger iki bitki (AE ve HP) oziitii ile
katkilandirilan TPU, PCL ve PLA nano lifleri de elektro egirme teknigi kullanilarak basarili
bir sekilde tretilmistir. Ancak gercgeklestirilen SEM analizleri ve antibakteriyel analiz
dogrultusunda SH, AE ve HP ile katkilandirilan TPU, PCL, PLA nano liflerinde en iyi
sonucun TPU/SH olduguna karar verilmistir. Buna ek olarak gerceklestirilen FTIR
karakterizasyonlarinda ise SH’ye ait spesifik dalga boylariin TPU/SH spektrum grafiginde
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1080, 1225, 1314, 1533, 1735, 3362 cm ™1 *de belirgin sekilde goriilmiistiir. Bu nedenle FTIR
caligmalarindan elde edilen sonuglar diger analizler ile birlikte degerlendirildiginde bitki
Oziitlinlin entegre edildigi nano lifler i¢erisinde en yiiksek antibakteriyel etkinligi gosteren
TPU/SH’nin yara tedavisi uygulamalari i¢in tavsiye edilebilecek en iyi sonug olduguna karar

verilmisgtir.

Sonug olarak ¢evreye ve insan sagligina zararli etkisi oldugu bilinen kimyasal ve
sentetik antibakteriyel ajanlar yerine tamamen dogal ve ¢evre dostu bitkisel SH, AE ve HP
oOziitlerinin biyomedikal alanda siklikla kullanilmakta olan TPU, PCL ve PLA polimerleri
ile beraber elektro egirme teknigi kullanilarak kompozit nano lif tiretimi basarili bir sekilde
gerceklestirilmistir. Nano boyutlu malzemelerin sahip olduklar1 essiz 6zellikler ile tamamen
dogal ve bitkisel ¢ozlimler birlestirilerek iiretilen kompozit nano lifler yara Ortiisli ve yara
tedavisi uygulamalarinda potansiyel kullanima sahip, yenilik¢i ve ¢evre dostu bir yaklagim

ortaya koymustur.

Belirtilen bitki oziitleri ile hedeflenmis dogal igerikli polimer tabanli yara ortiisii
caligmalart bildigimiz kadariyla literatiire gore ilk defa gergeklestirilmistir. Gelecek
calismalarda, daha etkin antibakteriyel etki elde edilmesi adina fenolik bilesiklerin olas1 tiim
smiflarinin ekstraksiyonu i¢in farkli solvent sistemleri {izerine yogunlasilabilir. Bununla
beraber SH’nin iilkemizde yetistirilen bazi diger tibbi bitki 6zleri ile kombinasyonu

gelistirilmis antimikrobiyal etkinlik i¢in kullanilabilir.

Uretimi  gergeklestirilmis bitki oziitii igeren nano lif yapilariin ideal bir yara
ortiistinden beklenen 6zellikleri karsilayabilecek 6zelliklere sahip oldugunu kanitlamak i¢in
kontrollii salinim ve hava gecirgenligi analizleri gerceklestirilebilir. Buna ek olarak farkli
morfolojilerde 6rnegin iki bilesenli c¢ekirdek-kabuk seklinde cekirdek kismi bitki oziitii
iceren nano lifler lizerinde kontrollii salinim ve hava gegirgenligi iyi olan yapilarin eldesi
izerine yogunlasilabilir. Ayrica, elde edilecek yara Ortiisliniin albinizm ve cilt aginmas1 gibi

hastaliklarin tedavisi igin in vitro ve in vivo denemeleri gergeklestirilebilir.
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