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OZET

BIYOMEDIKAL UYGULAMALAR iCIN DOGAL KOMPOZIT YARA
ORTULERININ PERFORMANSININ ARASTIRILMASI

Ozge ISKENDER
Ondokuz May1s Universitesi
Lisansiistii Egitim Enstitiisii
Kimya Miihendisligi Ana Bilim Dali
Yiksek Lisans, Temmuz/2023
Danisman: Doc. Dr. Elif Hatice GURKAN

Yara iyilesme siirecinde 6nemli bir rol oynayan yara Ortiilerinin, olusabilecek
enfeksiyonlara ve zararlt mikroorganizmalara kars1 koruyucu olmasi, disartya sizan
stvilart emmesi ve gerektiginde yara iizerine uygulanan ilag tedavisine katkida
bulunmasi beklenir. Sentetik yara oOrtiileri sinifina giren aljinat yara Ortiileri, bu
beklentilerin birgogunu kargilamasi nedeniyle en ¢ok tercih edilen yara ortiisii tiiriidiir.
Yara iyilesme stirecini desteklemek, enfeksiyonlar1 engellemek ve yara yiizeyindeki
agriy1 azaltmak amaciyla tibbi aromatik bitkilerden elde edilen esansiyel yaglarla yara
ortillerinin etkisi artirilabilir. Bu c¢alismada, iyilestirici etkisiyle sar1 kantaron,
antibakteriyel etkisiyle defne ve agr1 kesici etkisiyle lavanta tibbi aromatik bitkilerinin
esansiyel yaglariyla gii¢lendirilmis aljinat yara Ortlisii sentezi iizerine bir ¢aligma
amaclanmugtir.

Ideal bir yara ortiisiiniin, yaranin kurumasmi onleyerek nemli bir ortam
saglamasi; yaranin hava ile temasini kesmeden optimum gecirgenlige sahip olmasi;
fazla yara sivistmi emme kapasitesine sahip olmasi; yarayr yabanci
mikroorganizmalardan, enfeksiyonlardan ve kontaminasyonlardan korumast;
epidermal biiyiime faktorlinii uyararak iyilesmeyi hizlandirict etki gostermesi;
mekanik dis etkenlere kars1 korumasi; kolayca cikarilabilir ve degistirilebilir olmasi;
alerjik ve toksik reaksiyonlara yol agmamasi; yaradaki agriy1 azaltic1 6zellik tagimasi
beklenir.

Bu calismada, sar1 kantaron, defne ve lavanta esansiyel yaglar1 kullanilarak
%3'liikk sodyum aljinat filmleri sentezlenmistir. Hazirlanan filmlerin film kalinliklari,
sudaki c¢oziiniirliikleri, sivi tutma kapasiteleri, su buhar1 gecirgenlikleri ve
antibakteriyel aktiviteleri analiz edilmistir. Ayrica, SEM ve FT-IR analizleri yapilarak
filmlerin yapisal karakterizasyonlar1 belirlenmistir.

Anahtar Sézciikler: Aljinat Yara Ortiisii, Esansiyel Yag, Sari Kantaron, Defne,
Lavanta



ABSTRACT

INVESTIGATION OF THE PERFORMANCE OF NATURAL COMPOSITE
WOUND DRESSES FOR BIOMEDICAL APPLICATIONS

Ozge ISKENDER
Ondokuz Mayis University
Institute of Graduate Studies
Department of Chemical Engineering
Master, July/2023
Supervisor: Assoc. Prof. Dr. Elif Hatice GURKAN

Wound dressings play a significant role in the wound healing process by
providing protection against potential infections and harmful microorganisms,
absorbing exudate, and contributing to medication application when necessary.
Among synthetic wound dressings, alginate wound dressings belong to a favored
category due to their ability to fulfill many of these expectations. To enhance the
effects of wound dressings, derived from medicinal aromatic plants, essential oils can
be incorporated, which can aid in promoting the healing process, preventing infections,
and alleviating pain on the wound surface. This study aims to synthesize alginate
wound dressings fortified with essential oils from St. John's Wort for its healing
effects, Laurel for its antibacterial properties, and Lavender for its pain-relieving
attributes.

An ideal wound dressing should maintain a moist environment to prevent drying
of the wound, have optimal permeability without cutting off contact with air, possess
a capacity to absorb excessive wound fluid, shield the wound from foreign
microorganisms, infections, and contamination, stimulate epidermal growth factor to
expedite healing, offer protection against external mechanical factors, facilitate easy
removal and replacement, avoid causing allergic or toxic reactions, and aid in reducing
pain at the wound site.

In this study, alginate films containing 3% essential oils from St. John's Wort,
Laurel, and Lavender were synthesized. The prepared films were subjected to analysis
for film thickness, solubility in water, liquid holding capacity, water vapor
permeability, and antibacterial activities. Additionally, structural characterization was
conducted through SEM and FT-IR analyses.

Keywords: Alginate Wound Dressing, Essential Oils, St. John's Wort, Laurel,
Lavander
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1. GIRIS

Viicudumuzun ortiisii olan derinin veya mukozanin biitiinliigliniin mekanik ya
da dis etkenler sonucu bozulmasina yara denmektedir. Yaralar iyilesme siiresine,

sekline, deri biitiinliigiine ve bulas durumuna gore farkli ¢esitlerde siniflandirilabilir.

Yara iyilesmesi, i¢ ve dis kosullara bagli karmasik bir siirectir. Bu nedenle, yara
tedavisinin hizlandirilmasi, iyilesme siirecini desteklemeyi i¢germelidir. Genel bakim
prosediirii, enfeksiyonun yara yatagindan ¢ikarilmasini ve ardindan yara sargisinin
uygulanmasini igerir (Dreifke ve digerleri, 2015). Keserek, vurarak ve yakarak
yaralanma sonucu olusan iki tiir yara vardir: agik ve kapali yaralar (Bhardwaj ve
digerleri, 2017). Agik yaralara genellikle kanama eslik eder ve cilt katmanlarinin
yirtilmasiyla iligkilidir (Bhardwaj ve digerleri, 2017; Moura ve digerleri,
2013). Kapali yaralar, morarma veya 6lii kan ve ¢arpmalardan kaynaklanir. Klinik
ozellikleri agisindan yaralar akut ve kronik yaralar olarak ikiye ayrilir. Akut yaralara
yaniklar, kesikler ve cerrahi insizyonlar neden olur ve iyilesme siireci 8-12 hafta siirer
(Cafiedo-Dorantes ve Cafiedo-Ayala, 2019). Kronik yaralar, enflamasyonun
uzamasina ve daha uzun bir iyilesme siiresine yol acan tiimorler, yatak yaralari ve

diyabetik yaralardan kaynaklanir.

Yaralanma sonucunda yara, eksiida iiretimine yol agan karmasik bir ardisik
stiregleri aktive eder. Yara eksudasi (yaradan salinan sivi) yara iyilesme siirecinde
hayati faktorlerden biri olsa da, uygun sekilde yonetilmezse ciddi komplikasyonlara
neden olabilir (Postolovi¢ ve digerleri, 2022). Yara eksiidalarinin kontrolsiiz bir
sekilde birikmesi, uygulanan ilaglarin seyrelmesine, hiicre dis1 matrisi tahrip eden
yuksek seviyedeki proteazlarin neden oldugu bozulmus mikro-vaskiilarizasyon
nedeniyle doku hasarina ve daha da Onemlisi mikrobiyal enfeksiyonlara yol
acabilir. Gergekten de, yara eksudalari tarafindan saglanan nemli ve besin agisindan
zengin yara ortami, bakteri ve mantarlar gibi mikroorganizmalarin biiylimesine,
cogalmasina neden olur ve gecikmis veya iyilesmeyen yaralara yol acan lokal

enflamasyon ve enfeksiyona neden olur (Karami ve digerleri, 2023).

Yara iyilesme siirecinin karmasikligi nedeniyle, yara tipine uygun bir yara
oOrtlistinlin sec¢ilmesi ¢ok Onemlidir. Farkli yara tipleri i¢in farkli yara iyilestirme
uygulamalarinin yani sira yara iyilesme siirecleri i¢in de farkli formlarda yara ortiileri

kullanilmaktadir. Ideal bir yara ortiisii, yaranin etrafinda nemli bir ortam saglamal,



optimum gaz gegirgenligi saglamali, fazla eksiidayr gidermeli, yaray1
mikroorganizmalardan, enfeksiyonlardan ve kontaminasyonlardan korumali, yaranin
kurumasini engellemeli, yara ylizeyi nekrozunu azaltmali, epidermal biiylime
faktoriinic uyarmali, mekanik dis etkenlere karst korumali, c¢ikarilmast ve
degistirilmesi kolay olmali, alerjik ve toksik olmamali, yaradaki agrinin azaltilmasina

yardimci olmali ve kolayca sterilize edilebilir olmalidir (Kamoun ve digerleri, 2017).

Son yillarda hidrojeller, biyouyumluluk, ayarlanabilir fiziksel ve kimyasal
ozellikler dahil olmak {iizere benzersiz Ozelliklerinden dolay1 yara iyilestirme
uygulamalar1 i¢in umut verici adaylar olarak ortaya c¢ikmistir (Amin Ojagh ve
digerleri, 2023; Kamkar, ve digerleri, 2021). Hidrojeller, sisme kabiliyetleri nedeniyle
yara yiizeyinden biiylik miktarlarda eksiiday1 emebilen, yara ortamini nemli tutmanin
yani sira iltihaplanmay1 azaltan ve ikincil enfeksiyonlari dnleyen oldukca gozenekli
yapilardir (Fan ve digerleri, 2016; Janmaleki ve digerleri, 2020; Rodriguez-Rodriguez
ve digerleri, 2020). Ayrica dogal biyolojik dokular1 taklit etmelerini saglayan
benzersiz mekanik ozelliklerden de yararlanirlar (Huang, Qi ve digerleri, 2019;
Janmaleki ve digerleri, 2020). Ayrica, terapdtik ajanlarin yara bolgesine kontrollii bir
sekilde salinmasini saglayarak belirli bir oranda pargalanacak sekilde tasarlanabilirler
(Fan ve digerleri, 2016; Janmaleki ve digerleri, 2020; Rodriguez-Rodriguez ve
digerleri, 2020). Nanolif bazl yara ortiilerine kiyasla hidrojeller, ila¢ verme, sogutma,
yatistirma ve hastanin agrilarinin bir kismin1 gidermede daha faydali olabilecek
yiiksek miktarda suya sahiptir. EK olarak, hidrojeller daha fazla miktarda yara
eksudasini emebilirken, daha kolay ¢ikarilabilir ve degistirilebilirler (Opt Veld ve
digerleri, 2020).

Aljinat, kitosan (CS), jelatin (GEL) ve polivinil alkol (PVVA) gibi biyopolimerler,
benzersiz 6zellikleri ve insan dokulariyla biyouyumluluklar: nedeniyle hidrojel bazl
yara pansumanlarinda yaygin olarak kullanilmaktadir (Mou ve digerleri, 2021,

Rodriguez-Rodriguez ve digerleri, 2020).

Aljinat, gida ve tip endiistrilerinde yaygin olarak kullanilan, kahverengi algler
ve Dbakteriler tarafindan tretilen dogal bir polisakkarittir. Son yillarda, aljinat
pansumanlar, orta ila yiiksek diizeyde eksiidali yaralarin tedavisinde diigiikk maliyetli
etki ve miikemmel biyouyumluluk saglamak tlizere gelistirilmistir ve yaklasik 40 yildir
kullanilmaktadir. Bu malzeme az ¢6ziiniir bir polisakkarittir (Zhang ve digerleri, 2020;

Zhao ve digerleri, 2020). Aljinat makromolekiiler zincirindeki Na* iyonlari, iki


https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/brown-alga
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/brown-alga
https://www.sciencedirect.com/topics/biochemistry-genetics-and-molecular-biology/polysaccharide
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0141813022030422#bb0075
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0141813022030422#bb0075

degerlikli katyonlarla (Ca?*, Cu®" ve Zn?") yer degistirir ve makromolekiiler zincir
kalintilar1, yeni aljinat bazli polimerler olusturacak olan iki degerlikli katyonlarla

selatlanir.

Aljinat, bir yara Ortlisii i¢in O6nemli olabilecek antimikrobiyal ozellikler
gostermemesine ragmen, filmlere biyoaktif katki maddeleri eklenerek fonksiyonel
ortiiler de yapilabilir. Incelenen bir¢ok katki maddesi arasinda, ugucu yaglarin,
antimikrobiyal aktivite vermek i¢in basarili oldugu goriilmiistiir (Benavides ve

digerleri, 2012; Grumezescu ve digerleri, 2012).

Yara enfeksiyonlarinda geleneksel terapotik ajanlarin ilag direnci sorununu en
aza indirmek i¢in, ugucu yaglar enfeksiyonlarla miicadelede ¢ekici bir antimikrobiyal
ajan gibi goriinmektedir. Ugucu yag formundaki tedavi edici bitkiler, yapilarindaki
yiiksek fenolik  bilesik  igerigi nedeniyle biyiik ilgi gormektedir. Ayni
zamanda EO'nun antiinflamatuar, antibakteriyel, antifungal gibi ¢ok ¢esitli biyolojik
ozelliklere sahip oldugu bilinmektedir (Hashemi-Moghaddam ve digerleri, 2015;
Yigitkan ve digerleri, 2022).

Bu c¢aligmada, biyomedikal uygulamalar i¢in biyouyumlu, biyoaktif, dogal
polimerlerden olusan filmlerin gelistirilmesi amaglanmistir. Bu kapsamda
biyouyumlu,  antimikrobiyal  Ozelliklere  sahip  aljinat,  antiinflamatuar,
antibakteriyel, antifungal ve antioksidan o6zelliklerine sahip sar1 kantaron, defne ve
lavanta yagi kullanilarak yara ortiileri gelistirilmistir. Yapilar kapsamli olarak

karakterize edilmistir.



2. YARA VE IYILESTIRME UYGULAMALARI

Onemli bir organimiz olan deri, viicudu mikroorganizma, yabanci maddeler ve
travma gibi etkenlerden koruyan bir Ortiidiir. Yaralar, dis etkenler (yaralanma,
yaniklar, kimyasallara maruz kalma veya tibbi prosediirler: cerrahi) ve i¢ etkenler
(hastalik: bozulmus kan akis1 gibi) nedeniyle ciltte veya belirli dokularda meydana
gelen hasarlardir. Bu faktorlere bagl olarak yara kesi, yirttk ve morluk seklinde

olabilir.
2.1. Yara Cesitleri

Deri yani cilt, organlara 6zel koruma saglamak amaciyla viicudun her yerinde
farkli kalinliktadir. Bu nedenle iyilesme siireci yaranin bulundugu yere ve bozulmanin
siddetine gore degiskenlik gosterir. lyilesme siirecine gore yaralar, kronik ve akut

yaralar olmak {izere iki ayr1 gruba ayrilir (Aderibigbe ve Buyana, 2018).

Yara
Siniflandirmasi

Iyilesn;,:iiresine Sekline gbre Deri biiggirr:iiéﬁne Bulas durumuna gore
Akut yaralar = Siyrik yara Acik yara — Temiz
Kronik yaralar —{ Kesik yara Kapali yara =1 Temiz/Kontamine
=4 Ezik yara =1 Kontamine
= Delici yara — Kirli

Sekil 2.1 Yara Siiflandirmasi

Akut yaralar, yanma, bigaklanma, yaralanma gibi sebeplerle olusan ve ilk 24 saat
igerisinde epitel dokunun tekrar deri biitiinliiglinii saglayan hiicrelerin olusturdugu
yaralardir. Bu tip yaralar 3-12 hafta icerisinde tamamen iyilesme gosterirler
(Demidova-Rice ve digerleri, 2012). Bu siire iginde iyilesme siireglerinin basarisiz
olmas1 durumunda akut yaralar kronik yaralara doniigebilir. Akut yaray1 kronik yaraya
dontistiiren sebepler diyabetik ayak, ven6z (toplardamar) tilser, arteriyel (atardamar)
ilser, kansere bagli iilserler, altta yatan hastaliklar, bagisiklik sistemi, yetersiz

beslenme, uygun olmayan yara tedavi uygulamasi ve bakteriyel enfeksiyonlar gibi
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tekrarlanan doku yaralanma ataklar1 olarak siralanabilir. Kronik yaralar, yas, obezite,
yaralanmalar, diyabet, kanser gibi kronik durumlardan kaynakli yaralardir ve bu
yaralarin iyilesmesi 12 haftadan uzun siirebilir (Siddiqui ve Bernstein, 2010). Akut
yaralarin kisa siirede iyilesmesi beklenirken kronik yaralarin iyilesmesine engel

olabilecek damarsal, hiicresel veya sinirsel etkiler gibi bircok etkenle karsilasilabilir.
2.2. Yara lyilesme Siireci

Yara iyilesmesi, doku yenilenmesini ve biiylimeyi igeren karmasik bir siirectir.

Iyilesme siireci, yara tipine ve patolojik durumuna baghdir.

Deri ya da mukozanin biitiinliigliniin bozulmasi ile olusmus olan yaralarin
iyilesme siirecinde bir¢ok farkli etken bir arada goérev alir. Yara iyilesme siireci;
biiyiime faktorleri, tekrar boliinebilme 6zelligine sahip parankima hiicreleri, hiicreler
arasindaki bosluklari dolduran, hiicreleri birbirine baglayan ve destekleyen kompleks
yapt olan ekstraseliller matriks yapilar, kan hiicreleri ve hiicrelerin birbiriyle
iletisiminde gorevli peptit ve proteinlerin bir grubu olan sitokinlerin bir arada ¢alistig
bir prosestir. Birbirleriyle etkilesim halinde olan bu yapilarin ger¢eklestirdigi iyilesme
prosesi yaralanma sonrasinda sirastyla pihtilagma, iltihaplanma, doku olusumu ve

doku yenilenmesi adimlarini takip eder (Siddiqui ve Bernstein, 2010).

PIHTILASMA ILTIHAPLANMA DOKU OLUSUMU DOKU YENILENMESI

HUCERELERI

FIBROBLASTLAR \ — -
DERI ALTI YAG " = e Iz ' g .
S ! Bt o ot -y ! -
\. \y o ::. \_‘ & \‘
KAN DAMARLARI —h — - w— ’ ‘ — M) ’ * _— ' < ’

Sekil 2.2 Yara iyilesme agamalart
2.2.1. Pihtilasma (Hemostaz)

Deride bir yaralanma oldugunda ilk tepki mekanizmasi olarak gerceklesen
asama hemostaz asamasidir. Yara olusumundan hemen sonra vazokonstriksiyon
baglar. Vazokonstriksiyon, kan kaybini yavaslatmak amaciyla bolgedeki kan
damarlarinin daralmasi olayidir. Bu olay sirasinda derideki bag dokunun énemli bir
bileseni olan fibrinojen ve trombosit salinir. Biriken trombositler, fibrinojenin
olusturdugu ag igerisinde hapsolur ve pihtinin olusumuna katki saglar. Boylece
tyilesme siirecinin ilk asamasi olan hemostaz yani pihtilagsma sirasinda yara bdlgesinde

biriken trombosit, yaray1 sonraki iyilesme asamalar i¢in hazirlamis olur. Bu siiregte



yaranin bir bandaj ya da bir c¢esit yara Ortiisii ile kapatilmasi hemostazi yani

pihtilasmay1 kolaylastirabilir (Aderibigbe ve Buyana, 2018; Guo ve DiPietro, 2010).
2.2.2. Iltihaplanma (inflamasyon)

Pihtilagma evresi sirasinda olusan pihti ve doku hasari nedeniyle olusan iiriinler,
damar disma plazma gegisine yol acarlar ve bu da deride ddeme neden olur. Ikinci
asama olarak baslayan inflamasyon evresi sirasinda vaskiiler gecirgenlik artar. Bu
evrede fagositoz yoluyla yara ¢evresindeki 6lii doku artiklart ve toksik maddeler
yaradan arindirilarak bir sonraki evre igin uygun ortam olusturulur (Gajbhiye ve

Wairkar, 2022; Oztopalan ve digerleri, 2017).
2.2.3. Doku Olusumu (Proliferasyon)

Yaralanmadan yaklasik 3-5 giin sonra kan pihtilari, enfeksiyon ve nekrotik
dokular yarali bolgeden uzaklagsmaya baslar. Yaklasik iki hafta siiren bu evrede yara,
graniilasyon dokusu tarafindan isgal edilmeye baglar. Graniilasyon dokusu
makrofajlar, fibroblastlar ve kan damarlarindan olusur. Makrofajlarin da etkin bir
bi¢cimde devreye girmesiyle yara proliferasyonu hizlanir (Oztopalan ve digerleri,
2017).

2.2.4. Doku Yenilenmesi (Remodeling)

Bir onceki doku olusumu evresinde ¢ogalan fibroblastlarin sentezledikleri
kolajenler yarali bolgede birikmesiyle yara izi olusumu baslar. Bu evre siirecinde bir
siire sonra kolajen sentezi ve hiicre yikimi dengeye ulasir. Bu asama sonrasinda
yeniden iiretilen kolajenler daha diizenli bir bicimde yerlesir (Oztopalan ve digerleri,

2017).
2.3. Yara lyilestirme Uygulamalar
2.3.1. Tarihce

M.O. 2000 yilina ait Siimer ¢ivi yazis tabletleri, farkli yara ve yaralanmalarin
listeleri ile bunlarin en iyi nasil tedavi edilecekleri ile ilgili boliimleri igeren, yara ve
yara iyilestirme uygulamalariyla ilgili ilk kaynaklar olarak bilinmektedir. Bu
tabletlerde, topikal tedavilerde kullanilan bitki lifleri, camur, siit, sarap ve yag gibi

bilesenleri igeren kiimes hayvanlarinin uygulamalarindan bahsedilmektedir.

M.O. 16501i yillara ait Misirl bir belgede Edwin Smith isimli cerrahi papiriisiin

48 yara vakasi ve tedavi yontemleri anlatilmaktadir. Daha sonraki yillarda bir baska



Misirhi belgede ise Ebers Papyrus’un yaralari sarmak i¢in kullandigi yontemler
hakkinda bilgiler yer almaktadir. Bu belgede Misir’da kullanilan yara sargisinin temel
recetesi, yaranin lizerine veya i¢ine uygulanmak amaciyla pamuk ya da keten {izerine
serit halinde uygulanan tiftik, yag ve bal karisimindan olusmaktadir. Burada kullanilan
tiftigin emici 6zelligi, hayvansal yaglardan olusan yag tabakasinin dis kirlenmeye karsi
bir bariyer olusturmasi ve balin da antibakteriyel olmasi nedeniyle kullanildigi
diistiniilmektedir. Bunun yan1 sira yag, kullanilan pamuk ve keten bandajlarinin yara
ylizeyine yapigsmasini da engellemistir. Misir’da kullanilan bu yara Ortiisii regetesinin

glinlimiizde kullanilan uygulamalarda istenen 6zelliklerini karsiladig1 goriilmektedir.

Ilerleyen zamanlarda Yunan Bergamali Galen, gladyatdr oyunlarinda olusan
yaralarin tedavisinde farkli yontemler denemis ve nemli bir ortam saglandiginda
yaralarin en iyi sekilde iyilestigini gézlemleyerek nemli bir ortamin yara iyilestirme
uygulamalarinda daha iyi bir tedavi yontemi oldugunu kanitlamistir (Bhattacharya,
2012).

2.3.2. Yara Ortiileri

Yara ortiileri pasif, interaktif, gelismis ve biyoaktif yara ortiileri olarak dort ayri
grupta incelenebilir. Pasif yara ortiileri, yara bolgesini gelecek mekanik etkilerden
korunmasini saglar. Interaktif yara ortiileri, polimer filmler ve kopiik formda iiretilen
bantlardir. Bu bantlar su buhari ve oksijen gegirgenlik potansiyeline sahiptir. Gelismis
yara Ortiileri, hidrokoloidler ve aljinat gibi gelismis bantlardir. Bu bantlar yaranin
¢evresinde nemli bir ortam saglar ve yarayr muhafaza etmesi sayesinde yaranin
iyilesme siirecini kolaylastirirlar. Biyoaktif yara ortiileri, hiicresel onarimin aktif hale
gelmesinde etkin rol oynarlar. Ilag salim sitemleriyle bu siireci kontrol ederek iyilesme

slirecine katkida bulunurlar. (Abrigo ve digerleri, 2014).

Gilintimiizde yara ortiileri, kullanilan malzemenin karakteristik 6zelliklerine gore
geleneksel ortiiler, biyolojik ortiiler ve sentetik ortiiler olmak iizere ii¢ ayr1 sinifta

incelenebilir.



Yara Ortiileri

Gele_r.lelisel )(ara Blyo_l_0]1_l.(/DogaI Sentetik Ortiiler
Ortiileri Ortiiler
I— Gazli Bezler — Kolajen —1 Aljinat Ortiiler
—l Kitosan | Filmler

— Aljinat N
jina =1 Hidrojel Ortiiler

=1 Hayvan Derisi Hidrokolloid
Ortiiler

—{ Kopiik Ortiiler

Sekil 2.3 Yara Ortiileri Siniflandirmasi

2.3.2.1. Geleneksel Ortiiler

Gilintimiizde de yaygin olarak kullanilan gazli bezler geleneksel ortiiler sinifina
girmektedir. Bu tip oOrtiiler iyi bir absorpsiyon 6zelligine ve kismi hava gecirgenligine
sahiptir fakat iyi bir 1s1 yalitim 0zelligine sahip degildir. Ayrica yapist nedeniyle
olusabilecek enfeksiyonlara ve zararli mikroorganizmalara kars1 koruyucu degildir.
Bunun yansira geleneksel yara ortiileri olan gazli bezler deriye kolayca yapistigindan

pansuman degisimi sirasinda ikincil bir hasara neden olabilirler.
2.3.2.2. Biyolojik/Dogal Ortiiler

Tarih boyunca kolajen, kitin/kitosan, aljinat ve hayvan derisi gibi bir¢ok dogal

malzeme yara Ortiisii olarak kullanilmistir.

Kolajen, hayvanlarda kikirdak, deri ve diger bag dokularda bulunan beyaz, opak,
lifli bir proteindir. Kolajenler biyouyumlu malzemelerdir ve biyolojik olarak
parcalanabilir 6zelliktedir. Giiglii su emilimine sahip olmalar1 nedeniyle yaralardaki
eksiiday1 emerek yaranin sivi kaybini onleyebilirler (Peng ve digerleri, 2022; Tripathi

ve digerleri, 2021)

Kitin, baz1 eklem bacaklilarin kabuklarinda ve mantarlarin hiicre duvarlarinda

bulunan bir polisakkarit ¢esididir. Kitosan ise kitinin deasetilasyonu ile elde edilir.



Kitosan yara iyilesmesini hizlandirabilen iyi bir hava gecirgenligine sahip

biyobozunur, antibakteriyel ve emici bir materyaldir (Peng ve digerleri, 2022).

Aljinat, kahverengi alglerden ekstraksiyon yontemiyle elde edilen toksik
olmayan biyouyumlu bir polimerdir. Kendi agirliginin yaklasik iki kat1 kadar ekstiday1
emebilen, nemli bir iyilesme ortami saglayan ve yara iyilesmesi sirasinda yaraya
kalsiyum iyonlarin1 salarak trombosit aktivasyonunu saglayan biyobozunur bir

malzemedir (Lee ve Mooney, 2012; Peng ve digerleri, 2022).
2.3.2.3. Sentetik Ortiiler

Hidrojel ortiiler, %96 su igerigine sahip hidrofil yapidaki polimer malzemelerin
uc¢ boyutlu ag yapilaridir. Yiiksek oranda icerdigi su nedeniyle emme kapasitesi fazla
¢ boyu g yap ¢erdig Y p

degildir fakat yara iyilesmesi sirasinda nemli bir ortam olustururlar (Peng ve digerleri,
2022).

Hidrokolloidler, jelatin, pektin gibi yapilardan maddelerden olusan seliiloz
yapida maddelerdir. Film Ortiilere gore oldukg¢a kalin olan hidrokolloid ortiiler bu
ozelligi sebebiyle yiiksek miktarda eksiida emme kapasitesine sahiptirler fakat bu
nedenle daha diisiik hava gegirgenligi saglarlar. Bakteri iremesini engelleyen yapilari
sayesinde akut ve kronik yara tedavisinde Onerilen yara ortiileridir (Peng ve digerleri,

2022; Varaprasad ve digerleri, 2020).

Filmler, yapiskan ve elastik yapida, su gecirmeyen, seffaf ve antibakteriyel
ortiilerdir. Seffaf yapida oldugundan yara iyilesme siireci gdzlemlenebilir. Ince
olmalar1 nedeniyle emme kapasiteleri ¢cok yliksek degildir. Bu nedenle yara iyilesme
siirecinde nemli bir ortam saglarken, diisiik eksiida emilimi yara {izerinde cesitli

enfeksiyonlara neden olabilir (Peng ve digerleri, 2022).

Kopiikler, poliiliretan veya polivinil kloriir gibi silikonlardan olusan bosluklu
yapiya sahip elastik oOrtiilerdir. Bosluklu yapi nedeniyle yiiksek oranda gaz
gecirgenligine sahiptirler fakat bu yapilar1 ayn1 zamanda disaridan gelecek bakteriyel
kontaminasyonlar i¢in olumsuz etkiye neden olur. Yumusak yapilari nedeniyle

travmatik yaralar i¢in iyi bir koruma saglarlar (Peng ve digerleri, 2022).
2.3.2.4. ideal Yara Ortiileri

Yara iyilesme siirecinde etkili rol oynayan yara Ortiilerinin, olugabilecek
enfeksiyonlara ve zararli mikroorganizmalara karst koruyucu olmasi, doku disina

sizan sivilar1 absorplamasit ve gerekli durumlarda yara iizerine uygulanan ilag
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tedavisine katkida bulunmasi beklenir. Bu beklentiler dogrultusunda ideal bir yara

ortiistinde olmasi1 gereken Ozellikler asagida belirtilmistir.

1.

Yaralar nemli bir ortamda daha hizli iyilesmektedir. Kuruyan yaralarda kabuk
olusumu gozlenir ve bu da yaranin iyilesme siirecini uzatir. Bu nedenle yaranin

hizlica iyilesmesi i¢in ideal bir yara Ortiisti nemli bir ortam saglamalidir.

. lyilesme siirecinde epitel dokudaki hiicre boliinmesini desteklemek icin hava

gecirgen bir yapiya sahip olmasi gerekir.

Yara iyilesme siirecinde hiicre yenilenmesi i¢in optimum sicakligi saglamak
amaciyla 1s1 yalittmli olmalidir.

Olusabilecek enfeksiyonlara ve zararli mikroorganizmalara karst koruyucu
olmal1 ve partikiil kirleticileri igermemelidir.

Yapigkan yara ortiileri, ¢ikarilirken agriya sebep olabilir veya yeni olusan
dokuya zarar verebilir. Bu nedenle ideal bir yara Ortiisii ¢ikarilmasi ve
degistirilmesi kolay olmalidir.

Ideal bir yara ortiisii deride olusabilecek hassasiyetler igin toksik ve alerjen bir

yapiya sahip olmamali, kullanimi1 giivenli malzemelerden iiretilmis olmalidir.

. Sizintili yaralarda doku disina sizan eksiida i¢in absorpsiyon 6zelligine sahip

olmalidir.

D1s etkenlere bagli olusabilecek travmalara karsi mekanik koruma saglamalidir.

. Capraz bulagsmay1 Onlemek amaciyla steril olmalidir (Rezvani Ghomi ve

digerleri, 2019).
2.3.2.5. Akill/ Yeni Nesil Yara Ortiileri

Yara bakimi ge¢miste dogal bandajlar, pamuklar, gazli bezler gibi farkl

geleneksel yara ortiileriyle yapilmaktaydi. Giinlimiizde ise yaranin ihtiyacina ve

durumuna gore farkl yara ortiileri kullanilmaktadir. Yaralarin bakiminda yas, cinsiyet

dengesiz/yetersiz beslenme gibi dis faktorler yaranin iyilesmesini etkilerken agri,

O6dem, enfeksiyon, hipotermi, oksijen doygunlugu (hypoxia) gibi i¢ faktorler yaranin

durumunu etkiler. Spesifik bir yaralanma i¢in dogru pansumanin se¢ilmesi, yaranin

hizli bir sekilde iyilesmesi icin kritik 6neme sahiptir. Bu nedenle her yaranin

gereksinimine gore farkli yara ortiileri kullanilmalidir. Ideal bir yara 6rtiisii pek gok

0zelligi bir arada tasir ve giiniimiizde yara bakimi i¢in dnemli bir kriterdir. Akilli - Cok

islevli yara ortiileri, yara iyilesme siirecinin bircok gereksinimlerini karsilayacak
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nitelikte oldugundan yaralar icin daha iyi bir bakim saglar.(Rani Raju ve digerleri,
2022).

2.3.2.5.1. pH’a Duyarh Yara Ortiileri

Saglikli bir insanin derisi 4,5 ile 6,5 arasinda bir pH degerine sahiptir. Yara
cevresinde ise mikrobiyal enfeksiyon ve iyilesme siirecinde iiretilen maddeler
nedeniyle pH degeri yiikselerek 7 ile 9 arasinda degisir. Bu nedenle yarada enfeksiyon
olusumu nedeniyle degisen pH’a gore ilag salimi1 yapan pH’a duyarli yara oOrtiileri,

iyilesme siirecinde 6neme sahiptir (Rani Raju ve digerleri, 2022).
2.3.2.5.2. Sicakhga Duyarh Yara Ortiileri

Yara iyilesme silirecinde meydana gelen enzimatik ve biyokimyasal
reaksiyonlara bagli olarak yara ¢evresindeki sicaklik degisebilir. Normal sartlar altinda
iyilesmekte olan yaralarin sicakligi 37,8 °C civarindadir. Bu siiregte yara ¢evresindeki
sicaklik diistisii iskemik bir durumu gosterirken, artisi da enfeksiyon durumunu
gosterir. Sicakliga duyarli yara ortiileri sicaklik degisimine bagli olarak hidrofilik
ozellik gosterip sisebilir veya sicaklik diisiisiinde hidrofobik o6zellik gostererek
biiziisebililer (Rani Raju ve digerleri, 2022; Sahiner ve digerleri, 2018).

2.3.2.5.3. Basinca Duyarh Yara Ortiileri

Bazi yara bolgeleri lizerindeki baski, siirtiinme, dis basing gibi etkenler kan
dolasiminin ttkanmasina ve bundan kaynakli doku 6liimiine sebep olabilir. Bu nedenle
diyabetik iilser ve basi yarasi olan hastalar ile uzun siire yatakta hareketsiz kalabilecek
hastalarin tedavisinde basinct azaltmak amaciyla yara iyilestime uygulamalar
kullanilir. Bu tip yaralarin tedavisinde basinca duyarli yara ortiileri kullanilmaktadir.
gore ilag salim1 yapan pH’a duyarli yara ortiileri, iyilesme siirecinde 6neme sahiptir

(Rani Raju ve digerleri, 2022).
2.3.2.5.4. Neme Duyarh Yara Ortiileri

Yara iyilesme silirecinde nem olduk¢a biiyiikk bir Oneme sahiptir. Yara
ylizeyindeki az nem igerigi, yaranin kuruyarak iyilesme siirecini yavasatirken ytiksek
nem igerigi ise enfeksiyon riskini artirabilir. Neme duyarli yara ortiileri, yaranin nem
seviyesini kontrol etmek ve ideal nem diizeyini saglamak i¢in tasarlanmis 6zel

malzemelerdir. Bu tiir yara ortiileri, yaranin altindaki dokularin saglikli bir sekilde
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tyilesmesine yardimci olabilir. Bu nedenle, yara iyilesme siirecini desteklemek icin

neme duyarh yara ortiileri tercih edilir. (Rani Raju ve digerleri, 2022).
2.3.2.5.5. Siirekli fla¢ Salim1 Yapan Yara Ortiileri

Yara bolgesindeki siirekli ilag salimi etken maddenin daha uzun siire yara
ylizeyine salinarak daha etkili iyilesme siirecini amaglar. Yara ortiisii uygulamalari igin
siirekli ilag salimi, hidrojellerin katmanlarina ilaglarin eklenmesiyle elde edilebilir.
Siirekli ilag salimi1 yapan yara ortiileri, polilaktid-ko-glikolit, polivinil pirolidon,
polivinil alkol, poli hidroksialkil-metakrilatlar, poliiiretan-kopiik, hidrokolloid, aljinat,
hyaluronik asit, kollajen ve kitosan gibi polimerlerden yapilir (Rani Raju ve digerleri,
2022).

2.3.2.5.6. Glikoz Duyarh Yara Ortiileri

Glikoza dayali yara oOrtiileri, yara iyilesmesini desteklemek ve enfeksiyon riskini
azaltmak amaciyla gelistirilen 6zel bir tiir yara Ortiisii malzemesidir. Bu tiir yara
ortiileri, glukoz adi verilen bir tiir seker bilesigi tlizerine odaklanir. Glukoz, viicut
hiicreleri i¢in enerji kaynagi olarak kullanilan 6nemli bir molekiildiir ve yara

iyilesmesinde de dnemli bir rol oynayabilir.
Glikoza dayali yara ortiileri genellikle su sekillerde islev gosterebilir:

Yara Temizligi ve Nem Dengesi: Glikoz, yaranin temiz ve nemli kalmasina
yardimct olabilir. Bu da yaranin hizli ve etkili bir sekilde iyilesmesine katkida

bulunabilir.

Enfeksiyon Riskinin Azaltilmasi: Glikoz, mikroorganizmalarin biiyiimesini

zorlastirabilir, bu da yara bolgesinde enfeksiyon riskini azaltabilir.

Yara lyilesmesinin Tesvik Edilmesi: Glikozun hiicre biiyiimesini ve
yenilenmesini tesvik edici etkisi oldugu diisiiniilmektedir. Bu da yara yiizeyinde hizl

bir iyilesme siirecinin baglamasina yardime1 olabilir.

Antioksidan Etki: Glikoz, antioksidan ozelliklere sahip olabilir, bu da serbest
radikallerin neden oldugu hiicresel hasar1 azaltmaya yardimci olabilir (L. Zhao ve

digerleri, 2017).
2.3.2.5.7. Reaktif Oksijen Tiirlerine Duyarh Yara Ortiileri

Reaktif oksijen tiirlerine duyarli yara ortiileri, yara iyilesmesini desteklemek

amaciyla gelistirilen 6zel bir tiir yara ortlisii malzemesidir. Reaktif oksijen tiirleri,
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hiicresel metabolizma sirasinda {iretilen yiiksek reaktif ve oksidatif molekiillerdir.
Bunlar arasinda serbest radikaller gibi molekiiller yer alir. Normalde viicutta diisiik
diizeylerde bulunsa da yaralanmalar veya enfeksiyonlar gibi durumlarda reaktif
oksijen tiirlerinin miktar1 artabilir. Bu artis, hiicrelere ve doku yapilarina zarar verebilir

ve yara iyilesmesini olumsuz etkileyebilir (Thi ve digerleri, 2020).
2.4. Yara lyilestirme Ozellikli Biyopolimerler

Yara iyilestirme 6zellikli biyopolimerler, yara iyilesmesini tesvik etmek ve
desteklemek amaciyla kullanilan dogal kdkenli polimer malzemeleridir. Bu
biyopolimerler, yara bolgesine uygulandiginda doku regenerasyonunu tesvik edebilir,
enfeksiyon riskini azaltabilir, yara yilizeyini nemli tutabilir ve iyilesme siirecini
hizlandirabilir. Farkli iyilesme siiregleri i¢in yeni ¢oziimler elde etmek amaciyla
biyomalzemelerin  organik  molekiillerle  islevsellestirildigi  birgcok  drnek

gostermektedir.

Yara iyilesmesi i¢in uygulanan en yaygin dogal biyopolimerler polisakkaritler
(seliiloz, aljinatlar, kitosan, heparin, hyaluronik asit ve kondroitin), proteoglikanlar ve

proteinlerdir (kollajen, jelatin, fibrin, keratin, ipek fibroin ve yumurta kabugu zari)

Kitosan: Kitosan, kabuklu deniz hayvanlarinin kabuklarindan elde edilen bir
polisakkarittir. Antibakteriyel ve anti-inflamatuar 6zelliklere sahiptir. Yara yiizeyine
uygulandiginda, kitosan yaranin temizligini saglayabilir, iltthaplanmay1 azaltabilir ve

doku yenilenmesini tesvik edebilir.

Aljinat: Alglerden elde edilen aljinatlar, yara Ortiisi ve pansumanlarda
kullanilir. Yara yiizeyinden s1ivi emme kapasitesine sahip olabilirler ve yaranin nemli

kalmasini saglayarak iyilesme siirecini destekleyebilir.

Aljinat lifleri, yara ile temas ettiginde biiyiik dl¢iide iyon degisimi yetenegine
sahiptir. Bu liflerde bulunan kalsiyum iyonlari, viicut sivisindaki sodyum iyonlariyla
yer degistirir. Bu siire¢ sonucunda, lifin bir kism1 sodyum aljinat olarak adlandirilan
bir form kazanir. Sodyum aljinat, su i¢inde ¢oziinme kabiliyetine sahiptir. Bu iyon
degisimi, lifin sismesine neden olur ve sonug olarak jel benzeri bir yap1 olusur. Bu
ozelliklerinden dolayr aljinat lifleri, nemli iyilesmeyi desteklemek amaciyla

kullanilirlar ve yara ortiisii liretiminde sik¢a tercih edilirler
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Hyaluronik Asit: Hyaluronik asit, viicutta dogal olarak bulunan bir
glikozaminoglikanddir. Yara iyilesmesini destekleyen nemlendirici o6zelliklere

sahiptir. Hiicresel migrasyonu tesvik edebilir ve doku yenilenmesini kolaylastirabilir.

Kolajen: Kolajen, viicutta yaygin olarak bulunan bir proteindir ve doku
yapisinin temel bir bilesenidir. Yara iyilesmesi siirecinde 6nemli bir rol oynar ve yara
ortiilerinde kullanimi1 da yara iyilesmesini desteklemek amaciyla yapilmaktadir. Iste

kolajenin yara ortiilerinde kullaniminin baz1 yonleri:

Doku Onarimi ve Yeniden Olusturma: Kolajen, doku hiicrelerinin ¢ogalmasini
ve yeniden olugmasini destekleyen bir protein yapisidir. Yara yiizeyine

uygulandiginda, doku onarimini hizlandirabilir ve yeni doku olusumunu tesvik

edebilir.

Yara Yiizeyini Kaplama ve Koruma: Kolajen iceren yara Ortiileri, yara ylizeyini
kaplayarak dis etkenlerden korur. Bu, yara bdlgesini enfeksiyon riskine karsi

koruyabilir ve yara iyilesmesini olumsuz etkileyebilecek faktorleri dnleyebilir.

Yara Ortaminin Nemli Tutulmasi: Kolajen, su emme kapasitesine sahiptir ve
yara bolgesini nemli tutabilir. Nemli bir yara ortami, doku onariminin hizlanmasina ve

iyilesme siirecinin daha etkili olmasina yardimci olabilir.

Anti-enflamatuar Etki: Kolajen, anti-enflamatuar 6zelliklere sahip olabilir ve
iltihaplanmay1 azaltmaya yardimci olabilir. Bu da yara iyilesmesinin saglikli bir

sekilde ilerlemesine katkida bulunabilir.

Hiicresel Migrasyonu Tesvik Etme: Kolajen iceren yara Ortiileri, hiicrelerin yara
ylizeyinde hareket etmesini (hiicresel migrasyon) tesvik edebilir. Bu da doku

yenilenmesinin hizlandirilmasina yardimci olabilir.

Polisakkarit Kopiikler: Polisakkaritlerden tiretilen kopiikler, yara bolgesini
nemli tutarak doku onarimimi destekleyebilir. Ozellikle yara yiizeyindeki sivi emme

kapasiteleriyle bilinirler.

Jelatin: Jelatin, hayvan dokularindan elde edilen bir protein kaynagidir. Yara
tyilesmesini desteklemek amaciyla yara ylizeyine uygulandiginda, doku yapisinin

yeniden olugmasini tesvik edebilir.
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Fibrinogen ve Trombin: Fibrinogen ve trombin gibi biyopolimerler, yara
ylzeyine uygulandiginda pihti olusumunu tesvik edebilir ve doku onarimini

baslatmaya yardimei olabilir.

Fukoidan: Fukoidan, deniz yosunlar1 gibi deniz organizmalarindan elde edilen
bir polisakkarittir. Bu bilesik, anti-inflamatuar, antioksidan ve antikoagiilan gibi ¢esitli
biyolojik aktivitelerle iligkilendirilmistir. Fukoidan, yara iyilesmesini tesvik etme

potansiyeli nedeniyle yara ortiisii olarak kullanilan bir malzemedir.

Fukoidan, iltihaplanmay1 azaltabilir ve yara bdlgesindeki inflamasyonu kontrol

altina alabilir. Bu, yara iyilesmesinin saglikli bir sekilde ilerlemesine yardimci olabilir.

Fukoidan igeren yara Ortlileri, yara yiizeyini kaplayarak dis etkenlerden
koruyabilir ve enfeksiyon riskini azaltabilir. Ayn1 zamanda yara ylizeyinin nemli

kalmasina yardimci olabilir.

Hiicresel proliferasyonu (coklu hiicre iiretimi) ve migrasyonu (hiicre hareketi)
tesvik edebilir. Bu, yaranin yenilenmesini ve iyilesme siirecinin hizlanmasin

saglayabilir.
2.5. Yara Ortiilerinde Aktif ikincil Bilesikler Olarak Ugucu Yaglar

Tibbi aromatik bitkiler, koku ve tat Ozellikleri olan, ayrica tedavi edici
ozelliklerinden dolay1 ilag olarak kullanilan bitkilerdir. Bitkilerin biyoaktif sekonder
metabolitleri (alkaloidler, esansiyel yaglar, flavonoidler, tanenler, terpenoidler,
saponin, yag asitleri ve fenoller), yara iyilesmesi i¢in kullanilabilir (Bahramsoltani ve
digerleri, 2014). Bu aktif bilesikler, antibakteriyel, antifungal, antioksidan ve
antiinflamatuar etkiler yoluyla iyilesme agamalarindan birini etkileyerek yara iyilesme

stirecini gelistirebilir (De Luca ve digerleri, 2021).

Aromatik bitkilerden genellikle ekstraksiyon ile elde edilen ucucu yaglar, koku
ve tat Ozelliklerinden dolay1r kozmetik ve parflimeride yaygin olarak kullanilirlar.
Bunun disinda bu yaglarin icerdikleri biyolojik aktif bilesenlerden dolay1
antibakteriyel, antiviral, bocek oldiirticii ve antioksidan 6zelliklere sahip olduklari

bilinmektedir.

Yara ortiilerinde aktif ikincil bilesikler olarak ucucu yaglar (esansiyel yaglar),
yara iyilesmesini tesvik etmek ve desteklemek amaciyla kullanilabilecek dogal
bilesiklerdir. Ucucu yaglar, bitkilerin c¢esitli kisimlarindan (6rnegin yapraklar,

cigekler, kokler) elde edilen aromatik bilesiklerdir ve genellikle hos kokulu ve yogun
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tatli-kat1 aromalara sahiptir. Bu yaglar, yara iyilesme siirecini farkli yollarla olumlu

etkileyebilir.

Tablo 2.1 Yara iyilesmesi i¢in ugucu yag uygulamalari

Ucucu yaglar

Esansiyel yagi kullanilarak olusturulan merhem formulasyonu
caligmasinda yara iyilestirici, kapiller elektroferez methodu ile yapilan

Adagay1 yagi calismada antioksidan, agar disk difiizyon yontemleriyle yapilan ¢alisma
sonucu ise antibakteriyel oldugu goriilmiistiir (Adimcilar ve digerleri,
2019; Asadollahi ve digerleri, 2019; Siintar ve digerleri, 2011).

Yara iizerinde incelenen in vivo c¢aligmada 14 giinlik gozlem ve
bakteriyal aderans testi sonucunda yara iyilestirici ve antibakteriyel
Aloe verayagi oldugu; yapilan yara ortiisii ile yanik tizerindeki uygulama ¢alismasinda
ise hem antibakteriyel hem de yaniklar i¢in 1s1 disiiriicii oldugu
gorilmisttr (Pereira ve digerleri, 2013; Singh ve digerleri, 2018)

Rastgele secilen migren hastalarinin tedavisinde anason esansiyel yagi ile
yapilan krem kullanilmasi sonucu agr1 kesici, in vitro yapilan ¢alisma

Anason yagi sonucu antibakteriyel, DPPH yontemi uygulanan ¢aligma sonucunda ise
anason bitkisinin antioksidan etkiye sahip oldugu goriilmistiir (Hagimi ve
digerleri, 2014; Mosavat ve digerleri, 2019).

Yapilan in vitro ¢calismada antimikrobiyal, agar disk difiizyon yontemiyle
gram pozitif ve gram negatif bakteri suslar1 {izerinde yapilan test
sonucunda antibakteriyel ve incelenen tiim ¢aligmalarda uygulanan DPPH
yontemi sonucunda antibakteriyel ve antioksidan oldugu goriilmiistiir
(Bajalan ve digerleri, 2017; Lorenzo-Leal ve digerleri, 2019; Ojeda-Sana
ve digerleri, 2013).

Biberiye yagi

Incelenen ii¢c ayri calismada solventsiz mikrodalga ekstraksiyon,
hidrodistilasyon gibi farkli yontemlerle sentezlenen defne esansiyel
yaglarinin antioksidan ve antimikrobiyal etkileri incelenmis ve bu
inceleme sonucunda antioksidan 6zellige sahip oldugu ve s.aureus ve
e.coli bakterilerine karsi etki gosterdigi goriilmistiir (ElI ve digerleri,
2014; Lima ve digerleri, 2020; Stefanova ve digerleri, 2020a).

Defne yagi

Meyve ve tohum olmak tizere iki ayr1 6ziitiiniin yapilan testler sonucunda
periodental patojenlere karsi antibakteriyel ve antienflamatuvar oldugu,
Kakule yagi bir bagka ¢aligmada ise elde edilen esansiyel yaginin Broth Macrodilution
yontemiyle yapilan arastirma sonucunda antimikrobiyal oldugu
goriilmistir (Keivani Nahr ve digerleri, 2018; Souissi ve digerleri, 2020).

16



Tablo 2.1 Yara iyilesmesi i¢in ugucu yag uygulamalari (devami)

Kalendula yagi

Karanfil yag

Kekik yag1

Kudret nar1

Lavanta

Nane

Sar1 kantaron

Yapilan calismada elde edilen ekstraktla yara iizerine yapilan scratch
assay testi sonucunda yara iyilestirici, DPPH, FRAP, TEAC, B-karoten
agartma testleri kullanilarak antioksidan, difiizyon yontemi ile cesitli
bakteriyel suslar kullanilarak antibakteriyel oldugu gdoriilmistiir
(Abudunia ve digerleri, 2017; Mishra ve digerleri, 2018; Nicolaus ve
digerleri, 2017).

Kompozit film {izerine yapilan esansiyel yag uygulamasi ile filmlerin
antioksidan kapasitesinin arttig1, yaygin patojenlere kars1 antimikrobiyal
etki gosterdigi, bununla beraber ekstraktlarinin antimikrobiyal ajan olarak
kullanilabilecegi goriilmiistir (Heredia-Guerrero ve digerleri, 2018;
Somasundaram ve digerleri, 2019).

Mukoza kivamina hiicreler haline getirilen kekik bitkisinin yarali bir
kurbagada tedavi amagli uygulamasi sonucu yara iyilestirici 6zellige sahip
oldugu, esansiyel yaginin iyi bir antibakteriyel ve antioksidan aktiviteye
sahip oldugu ve oOzellikle agiz boslugu yaralar1 tedavisinde yararli
olabilecegi goriilmiistiir (Benjemaa ve digerleri, 2018; Franchini ve
Bertolotti, 2014; Lorenzo-Leal ve digerleri, 2019; Manconi ve digerleri,
2018; Moghimi ve digerleri, 2018; Ouedrhiri ve digerleri, 2016).

Yapilan ¢aligmalarda ekstrakti elde edilen bitki i¢in yapilmig DPPH ve
FRAP deneyleri sonucunda yiiksek antioksidan aktiviteye sahip oldugu,
gram pozitif ve gram negatif bakterilerine kars1 antibakteriyel aktivite ve
farelerde goriilen bir ¢esit pence 6demi (Carrageenan-Induced Paw
Edema) tedavisinde antienflamatuvar etki gosterdigi gortlmiistiir
(Dandawate ve digerleri, 2016; Kenny ve digerleri, 2013;
Malaikozhundan ve digerleri, 2016; Nagarani ve digerleri, 2014).

Koku, masaj ve agiz yoluyla agri tedavisi amagli yapilan ii¢ ayr
caligmada, iki ayr1 grup lizerinde yiiksek oranda agr1 azaltici etkiye sahip
oldugu gozlemlenmistir (Nasiri ve digerleri, 2016; Rafie ve digerleri,
2016; Tasan ve digerleri, 2019). Antioksidan aktiviteleri 6l¢gmek amaciyla
B-karoten agartma, DPPH deneyleri sonucunda ekstrakte edilen bitkinin
iyi bir antioksidan oldugu goriilmiistiir (Kivrak, 2018).

Nane ile tatlandirilan yesil ¢ayin antimikrobiyal ajan olarak iyi bir
performansinin oldugu, iyi bir antioksidan oldugu, farkli distilasyon
yontemleriyle elde edilen esansiyel yaglarin farkli antibakteriyel 6zellik
gosterse de hepsinin genel olarak antibakteriyel oldugu gorilmiistiir
(Barbinta-Patrascu ve digerleri, 2014; Elansary ve digerleri, 2016; Verma
ve digerleri, 2016).

Esansiyel yag1r kullanilarak olusturulan merhem formulasyonu
calismasinda yara iyilestirici etkisi gozlemlenmis olup bir bagka
calismada yapilan testlere gore antimikrobiyal oldugu goriilmiistiir (Nazli
ve digerleri, 2019; Oztiirk ve digerleri, 2011).

17



Tablo 2.1 Yara iyilesmesi i¢in ugucu yag uygulamalari (devami)

Sumak ekstraktinin antienflamatuvar etkisinin arastirmak iizere yapilan
caligmada ELISA testiyle Olgiilmiis ve potansiyel olumlu etki
gostermistir. Kimyasal analizi i¢in yapilan testler sonucu iyi bir
antioksidan olma oOzelligi disinda antifungal etkiye sahip oldugu
goriilmistiir (Fereidoonfar ve digerleri, 2019; Khalilpour ve digerleri,
2019; Rashid ve digerleri, 2018).

Rastgele secilmis kemoterapiye bagl flebit (CIP) hastaligina sahip olan
hastalar ve diz osteoartriti (OA) olan hastalarda susam esansiyel yagmnin

Susam masajla belli siire ve araliklarda uygulanmasi sonucu agri giderici
etkisinin oldugu goriilmiistiir (Askari ve digerleri, 2019; Bigdeli Shamloo
ve digerleri, 2019) .

Yogurdun antioksidan aktivitesini arttirma isleminde tar¢in bitkisinin
potansiyel kullanimini aragtirmak i¢in yapilan ¢alismada pozitif sekilde
etki gosterdigi, yapilan poliaktik/tarcin yagi kompozit filminin analizi

Targin sonucu uzun siireli antimikrobiyal etki goriildiigii, kahve ve tar¢indan elde
edilen antienflamatuvar bilesiklerin potansiyel olarak iyi sonug¢ verdigi
gorililmistiir (Ahmed ve digerleri, 2016; Durak ve digerleri, 2014; Tang
ve digerleri, 2019).

Biyopolimer filmin antimikrobiyal aktivitesinin yanit-ylizey metodolojisi
kullanilarak analiz edilmesi sonucunda zerdegal yaginin 6nemli etkisi

Zerdegal oldugu, zerdecal ekstrakti igceren nanolipozomlarinin antioksidan ve
antimikrobiyal aktivite testleri sonucunda iyi etki gosterdigi goriilmistir
(Karimi ve digerleri, 2019; Mustapha ve digerleri, 2019).

Sumak

Antiseptik ve Antimikrobiyal Etki: Bir¢ok ugucu yag, antiseptik ve
antimikrobiyal 6zelliklere sahiptir. Bu 6zellikleri sayesinde yara bolgesindeki bakteri
ve mikroorganizmalarin bliylimesini engelleyebilir, enfeksiyon riskini azaltabilir ve

yaranin temiz kalmasini saglayabilir.

Anti-inflamatuar Etki: Bazi ugucu yaglar, iltihaplanmay1 azaltabilir ve yaranin
iltihapli tepkisini kontrol altina alabilir. Bu, doku iyilesmesinin daha saglikli ve etkili

olmasina yardimci olabilir.

Yara Cevresindeki Dolagimi Tegvik: Bazi ugucu yaglar, ciltteki kan dolasimini
artirabilir ve boylece yara bolgesinde daha fazla oksijen ve besin maddesi tasinmasini

saglayabilir. Bu, hiicresel regenerasyonu tesvik edebilir.

Yara Yiizeyini Nemli Tutmak: Ucucu yaglar, yara bolgesinde nem dengesini
koruyarak iyilesme siirecine yardimci olabilir. Nemli bir yara ortami, hiicresel

biiylimeyi ve doku yenilenmesini destekleyebilir.

Yara Izlerini Azaltma: Bazi ugucu yaglar, yara izlerinin goriiniimiinii azaltmaya

yardimei olabilir ve cilt dokusunun daha diizgiin iyilesmesine katkida bulunabilir.
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2.5.1. Sar1 Kantaron Yagi

Son yillarda sar1 kantaron ve tiirevlerinin kullanimina ilgi artmakta ve diinyada
en ¢ok tiiketilen tibbi bitkilerden biri haline gelmektedir. Sar1 kantaron, depresyon,
anksiyete, antienflamatuar, antimikrobiyal, antioksidan ajan, yara iyilestirme ve agri

kesici etkiler gibi ¢ok c¢esitli terapotik etkilere sahip 6nemli bir tibbi bitkidir.

Sar1 kantaron, hperisinler, hiperforinler ve flavonoidler gibi bilesenleri
nedeniyle farmasotik uygulamalarda odak noktast olmustur. Hyperforin, sari
kantaronun cildin epitelizasyonunu iyilestiren ana antibakteriyel bilesenidir. Bu
nedenle sar: kantaron yag yara iyilestirici 6zelligi ile dikkat ¢cekmektedir (Giines ve
Tihminlhoglu, 2017).

Sar1 kantaronun yara iyilestirme etkisinde yer alan ana klinik faktorler,
antimikrobiyal ve antiinflamatuar aktiviteleri ve fibroblast motilitesi, kollajen tiretimi
ve keratinosit farklilagmasi iizerindeki uyarimi olarak kabul edilmektedir (Siintar ve

digerleri, 2011; Wolfle ve digerleri, 2014).
2.5.2. Lavanta Yag

Lavanta yagi, Lavandula angustifolia ci¢eklerinden elde edilen geleneksel bir
bitki 6ziitiidiir ve kii¢iik yaniklar ile bocek sokmalarinda antienflamatuar ve yatistirict
etkileri nedeniyle yaygin olarak kullanilmaktadir. Bu bitki 6ziitii, anksiyete azaltma,
antioksidan etkiler, anti-kanser ve anti-mutajenik ozellikler ile agri hafifletme ve

merkezi sinir sistemi bozukluklarinin tedavisinde kullanilmaktadir.

Lavanta yagi, linalool, linalil asetat ve yiizlerce diger bilesikten olusur. Ana
bilesenleri olan linalool ve linalil asetat, anti-enflamatuar etkilerden sorumlu olduklari
bilinmektedir (Hajiali ve digerleri, 2016). Ayrica, lavanta yagi antibakteriyel ve
antifungal 6zelliklere sahiptir ve ¢cogunlukla yanik yaralarinin iltthaplanmasina neden

olan Staphylococcus aureus bakterisine karsi etkili oldugu gosterilmistir (Arik, 2017).
2.5.3. Defne Yagi

Lauraceae familyasindan bir bitki olan defne (Laurus nobilis), Akdeniz
bolgesine Ozgi yaprak dokmeyen bir bitkidir. Defne bitkisi
antimikrobiyal, antifungal, antioksidan, antiviral, insektisit ve sedatif etkilere sahiptir
(Sayyah ve digerleri, 2002). Ana bilesenleri 1,8-sineol (%22-56), linalool (%0,9-
26,9), a -terpinil asetat (%4,5-18,2)" dir.), a-pinen (%2,2-15,9), g- pinen (%1,9—
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15,3), sabinen (%4,5-12,7), a -terpineol  (%0,9-12,0), terpineol-4 (%0,9-4,1) dir.
(Stefanova ve digerleri, 2020).

Ugucu yagin antimikrobiyal aktivitesi, sitoplazmik zarin lipit ¢ift tabakasi ile
etkilesime giren ve mikroorganizmalarin hayati metabolizmasini bozan kimyasal
bilesenlerinin lipofilik 6zelligi ile aciklanabilir. EO'nun monoterpenleri
ve seskiterpenlerinin hiicre duvar1 biyosentezine ve zarin iyonik gecirgenligine

miidahale etmesi olasidir (Lima Reis ve digerleri, 2020).
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3. MATERYAL VE METOT

3.1. Kullanilan Malzemeler

e Sodyum Aljinat (Sigma Aldrich)

e Gliserol (Merck)

e Tween80 (Merck)

e Sari kantoron yagi (Arifoglu)

e Lavanta yag1 (Balen)

e Defne yagi (Karden)

o Kekik yag1 (Balen)

e Kalsiyum kloriir (Sigma Aldrich)

e Phosphate Buffered Saline (PBS ¢ozeltisi), (Gibco)

3.2. Filmlerin Hazirlanmasi
3.2.1. Sodyum Aljinat Cozeltisi Hazirlanmasi

Esansiyel yag iceren aljinat filmleri, ¢oziici dokme (solvent casting) yontemiyle
hazirland1 (Liakos ve digerleri, 2014; Pereira ve digerleri, 2013). Bu amacla, 6ncelikle
18 gram sodyum aljinat tartilarak 600 ml saf su icerisinde ¢6ziildii. Daha sonra, karigim
1siticili bir karistiricida 1400 rpm hizinda yaklasik 4 saat boyunca karistirilarak %3'liik
sodyum aljinat ¢ozeltisi elde edildi.

S Sy i

Sekil 3.1 %2,5 yag iceren filmlerin hazirlanma semasi
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3.2.2. %2.,5 Yag Iceren Sodyum Aljinat Cozeltisi Hazirlanmasi

Hazirlanan %3'lik sodyum aljinat ¢ozeltisi tamamen ¢oziindiikten sonra,
sentezlenecek filmin esnekligini artirmak, kirtlganligini1 azaltmak ve petri kaplarindan
ayrilmasini kolaylastirmak amaciyla %1 gliserol plastiklestirici olarak eklendi. Aljinat
matrisinde esansiyel yaglarin homojen ve stabil bir dagilimini saglamak i¢in ise %1
tween80 yiizey aktif madde olarak ilave edildi ve karisim 1400 rpm hizinda karistirildi.
Her bir film igin belirtilen yag miktarlari, Tablo 3.1'de verilen degerlere uygun olarak
eklendi ve karistirma igslemi oda sicakliginda 1400 rpmde 2 saat boyunca devam
ettirildi.

Sekil 3.2 Yag iceren sodyum aljinat ¢ozeltileri

Karigtirma islemi tamamlandiktan sonra, hazirlanan ¢ozeltilerden her birinden
15 ml alindi ve bu ¢ozeltiler petri kaplarina dokiilmeden once iclerindeki hava

baloncuklarini gidermek amaciyla ultrasonik banyoda yaklasik 45 dakika bekletildi.

Tablo 3.1 Filmlerin bilesimi

Numune Aljinat Gliserol Tween80 Defne San Lavanta
Adi Kantaron

D %3,00 %1,00 %1,00 %2,50 - -
SK %3,00 %1,00 %1,00 - %2,50 -

L %3,00 %1,00 %1,00 - - %2,50
DSK %3,00 %1,00 %1,00 %1,25 %1,25 -
DL %3,00 %1,00 %1,00 %1,25 - %1,25
SKL %3,00 %1,00 %1,00 - %1,25 %1,25
DSKL %3,00 %1,00 %1,00 %0,83 %0,83 %0,83
DSKLO01 %3,00 %1,00 %1,00 %1,00 %0,75 %0,75
DSKLO02 %3,00 %1,00 %1,00 %0,75 %1,00 %0,75
DSKLO03 %3,00 %1,00 %1,00 %0,75 %0,75 %1,00
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3.2.3. %2,5 Yag iceren Filmlerin Olusturulmasi

Ultrasonik banyoda 45 dakika boyunca bekletilerek hava baloncuklar1 giderilen
cozeltiler, petri kabinin kenarindan baloncuk olusturmayacak sekilde yavasca
dokiildi. Hazirlanan petri kaplari, yaklasik 20 saat boyunca 40°C'de kurumaya
birakildi. Kurudukea jel kivamina doniisen filmler, capraz bag olusturmasi i¢in 0,2M
CaCl; ¢ozeltisi igerisinde kalsiyum katyonlariyla etkilesime girmeleri igin bekletildi.
Yaklasik 5 dakika bekletildikten sonra saf suyla durulanarak kurutuldu ve ardindan

oda sicakliginda kurumaya birakildu.

Her bir test i¢in 3'er adet numune olmak iizere, toplamda her bir numuneden 21

adet hazirlandi.

Sekil 3.3 Kurutma asamast

3.3. Filmlerin Karakterizasyonu

Film formunda hazirlanan yara ortiilerinin morfolojik karakterizasyonu taramali
elektron mikroskobu (JEOL JSM 7001F) kullanilarak belirlenmistir. Yap1
karakterizasyonu Fourier doniisiimli kizilotesi spektrofotometresi (FTIR) Bruker

Tensor 27 spektofotometre kullanilarak 4000 ila 650 cm* araliginda yapilmistir.
3.4. Filmlerin Kahnhklarinn Incelenmesi

Film kalinliklari, yara ortiilerinin gereksinim duydugu elastikiyet 6zelligi i¢in
kritik bir parametredir. Bu yontemde, petri kaplarina dokiilerek hazirlanan filmlerin ti
farkli noktasindan kumpas kullanilarak kalinllik 6lgiimleri yapildi ve ortalama film

kalinlig1 belirlendi.
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3.5. Filmlerin Sudaki Coziiniirliiklerinini Analizi

Hazirlanan filmler esit boyutlara getirildikten sonra ilk kiitleleri olgtldii.
Ardindan, filmlerin iizerine saf su eklenerek 12 saat boyunca bekletildi. Siire sonunda
filmler sudan c¢ikarildi, kurutuldu ve son tartimlar1 yapildi. Sudaki ¢ozlintirliikleri

asagidaki denklem kullanilarak hesaplandi (Liakos ve digerleri, 2014).

% Coziiniirlik = 2—2x100 [3.1]

w1

Burada wo, ilk tartimi, w1, son tartimi ifade etmektedir.
3.6. Filmlerin Sivi Tutma Kapasitelerinini Analizi

Filmlerin su tutma kapasiteleri, kare seklinde kesilen (25x25 mm) ve dnceden
tartim1 alinmis filmler (Wj), 37°C’deki galkalamali su banyosunda PBS ¢6zeltisi i¢ine
daldirilmistir. 6 saat sonunda sisme denge degerine ulasan filmler fazla yiizey suyu
alinarak tartilmistir (We). Filmlerin sisme orani (%) Esitlik 3.2 ile belirlenmistir (Feiz
ve digerleri, 2018).

% Kapasite = 2 x100 [3.2]

w1

3.7. Filmlerin Su Buhar1 Gegirgenligi Analizi (SBG)

Su buhart gegirgenligi ideal bir yara Ortiisti igin 6nemli bir parametredir.
Filmlerin su buhar1 gegirgenligi oran1 (WVTR), ufak degisiklikler yapilarak Amerikan
Test ve Malzeme Enstitiisii (ASTM) E96/E96M-10 metoduna gore belirlenmistir (Gu
ve digerleri, 2013). Su buhar1 gegirgenligi testi igin 6nceden belirlenmis ¢apta siselerin
icine 5 ml su eklendi. Hazirlanan filmler, cam siselerin iizerine yerlestirildi ve su
buharinin kagagini 6nlemek amaciyla kenarlar1 parafilm ile sarildi. Filmle kapatilan
siselerin ilk agirliklar olgtildii ve 37°C'lik bir etiivde 24 saat boyunca bekletildi. 24
saat sonunda siseler ¢ikarildi ve son agirliklart Sl¢iildii. Su buharinin gecirgenligi,
sigselerin ilk (Wo) ve son agirliklar1 (W1) arasindaki farktan hesaplanmigtir. WVTR
degeri Esitlik 3.3 ile hesaplanmistir.
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WVTR (g/m?xgiin) = % [3.3]
WVTR: Su buhar1 gegirgenligi (g/m*xgiin)
A: Numune alani (nxr?) (m?)

t: Test siiresi (giin)

Sekil 3.4 Filmlerin su buhari gegirgenligi analizi

3.8. Antibakteriyel Aktivite Testi

Filmlerin antibakteriyel performanslari agar disk difiizyon yontemi kullanilarak
incelendi (Orlic ve digerleri, 2010). Stok kiiltiirden alinan S. aureus (gram-pozitif) ve
E.coli (gram-negatif) suslar1 10 mL’lik MH (Mueller Hinton) siv1 besiyerlerinde 24

saat inkiibe edilmistir.

Taze hazirlanan MH (Mueller Hinton) sivi besiyeri, 15 cm ¢apli petri kaplarina
4 mm yiikseklikte besiyeri olacak sekilde paylastirilmistir. Kiltiir kaplarinda saf
koloni halinde tiremis olan bakteri kolonilerinden bir miktar alinarak MH broth’a ekim
yapildi. 37°C’de 1-2 saat inkiibe edildi. Bulaniklik olustuktan sonra McFarland 0,5
(108 mikroorganizma/ml)'e gore ayarlanarak standart bir bulaniklik olusturuldu. Bu
stispansiyondan MH agar besiyeri ilizerine yaygin ekim yapildi. Numuneler esit
boyutlarda kesilerek besiyerine yerlestirilerek petriler 35-37°C’de, 24 saat inkiibe
edildi.
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4. BULGULAR VE TARTISMA

4.1. Filmlerin Karakterizasyonu
4.1.1. Filmlerin Yiizey Morfolojisi

Defne, Sar1 Kantaron, Lavanta, Defne-Sar1 Kantaron, Defne-Lavanta, Sar1
Kantaron-Lavanta, Defne-Sar1 Kantaron-Lavanta igeren aljinat bazli filmlerin
mikroyapist ve yiizey morfolojisi taramali elektron mikroskobu (SEM) analizi
kullanilarak incelenmistir (Sekil 4.1; Sekil 4.2; Sekil 4.3; Sekil 4.4). Farkli yag
igeriklerine sahip filmlerin SEM goriintiileri, yag partikiillerinin varhiginin mikro

yapilar1 lizerinde belirgin etkileri oldugunu gostermektedir.

Aljinat filmin yiizeyi piiriizsiiz, gézeneksiz ve diizensizdir (Sekil 4.1). Bu
diizensizlik, polimerik zincirlerin kalsiyum kloriir ile ¢apraz baglanmasindan veya
kurutma sirasinda polimerik agin toplanmasi ve ¢okmesinden kaynaklanabilir (Ishfaq
ve digerleri 2023). Aljinat filmleri, aljinik asidin kalsiyum tuzlari ile reaksiyona
girmesi sonucu olusur ve bu reaksiyon, polimerik zincirlerin birbirine capraz
baglanmasina neden olabilir. Ayrica, kurutma islemi sirasinda polimerik agin
toplanmasi1 ve ¢Okmesi de yiizeyde diizensizliklere neden olabilir. Tim filmler,
heterojen ve piiriizlii bir yap1 sergilemektedir. Ozellikle, lavanta yagi iceren filmlerin
bu etkiyi daha belirgin sekilde gosterdigi gozlenmektedir. Bu durum, defne, lavanta ve
sar1 kantaron yaglarmin yapisal ve hidrofobik 6zelliklerindeki farkliliklardan
kaynaklanmaktadir (Almasi ve digerleri, 2020; Bagheri ve digerleri, 2019; Khorrami
ve digerleri, 2021)

Sekil 4.1 Aljinat filmin SEM goriintiisii
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https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC9909831/figure/F5/

100pm xITAM
WD 10.¢
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Sekil 4.2 (a) Defne yag1 iceren yara ortiisii , (b) Sar1 Kantaron yag1 iceren yara oOrtiisi,
(c) Lavanta yag1 iceren yara ortiisiiniin SEM goriintiileri

-
10.0kV SEI

100pm KITAM
SEM WD 10 . 1mm|

Sekil 4.3 (a) Defne — Sar1 Kantaron yagi igeren yara ortiisii , (b) Defne-Lavanta yagi i¢eren
yara Ortlisii, (c) Sar1 Kantaron-Lavanta yag1 i¢eren yara ortiisiiniin SEM goriintiileri
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Sekil 4.4 (a) Defne—Sar1 Kantaron-Lavanta yag1 igeren yara ortiisii, (b) Defne—Sar1 Kantaron-
Lavanta-01 yagi igeren yara ortiisii, (c) Defne—Sar1 Kantaron-Lavanta-02 yagi igeren yara ortiisii, (d)
Defne—Sar1 Kantaron-Lavanta-03 yag1 igeren yara Ortiistiniin SEM goriintiileri

4.1.2. Fourier Doniisiimlii Kizilotesi Spektrumu

Hazirlanan %2,5 yag iceren filmlerin yapisal spektrumlarini analiz etmek

amactyla FT-IR cihaz1 ile 650 — 4000 cm™ dalga boyunda &lgiimleri yapild.

Sekil 4.5-4.7°de verilen filmlerin FT-IR spektrumlari incelendiginde, 3300 cm™
dalga boyunda goriilen O-H gerilme piki ortamdaki serbest O-H gruplarina ait piktir.
1300 cm™ dalga boyunda zayif O-H biikiilme pikleri goriilmektedir. 1100 cm™ dalga
boyunda gériilen pik C-C gerilme, 1000 cm™ dalga boyunda gériilen pik ise C-O-C
gerilme piklerine aittir. Her bir filmde 1600 cm™ ve 1400 cm™ dalga boylarinda
sirastyla O-C-O asimetrik ve O-C-O simetrik gerilme pikleri goriilmektedir. Bu filmler
aljinatin karakteristik pikleridir. Tiim numunelerde goriilen bu pikler aljinatin ¢apraz

baglandigini gostermektedir. (Jarzebski ve digerleri, 2020).
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Sekil 4.5 Defne, Sar1 Kantaron, Lavanta yagi igeren yara Ortiilerinin FT-IR spektrumlari
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Sekil 4.6 Defne-Sar1 Kantaron yagi, Defne-Lavanta yagi, Sar1 Kantaron-Lavanta yagi iceren
yara Ortiilerinin FT-IR spektrumlari
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Sekil 4.7 Defne—Sar1 Kantaron-Lavanta yagi, Defne—Sar1 Kantaron-Lavanta-01 yagi Defne—
Sar1 Kantaron-Lavanta-02 yagi, Defne—Sar1 Kantaron-Lavanta-03 yagi igeren yara ortiilerinin FT-IR
spektrumlari

4.2. Film Kalinliklarinin Analizi

Aljinat filmlerinin kalinligi, aljinatin tiirtine bagli olarak polimeri olusturan
monomerlerin oranina gore degisebilir. Ayrica, film hazirlama stirecine ve kullanilan

ekstra malzemelere bagli olarak da film kalinlig1 degisebilir (Tezcan, 2008).

Filmin kalinlik degerleri 0.24 mm ile 0.25 mm arasinda degismektedir. Farkli
esansiyel yaglarin eklenmesinin belirgin bir etki yaratmadigi goriilmektedir (Tablo
4,1). Film kalinligi, film olusturan ¢ozeltinin kat1 igeriginden etkilenmektedir (Tural
ve Turhan, 2017). Esansiyel yaglarin diisiik konsantrasyonlarda film olusturan
cozeltiye eklenmesi muhtemelen film kalinligim etkilememistir. Bu sonuglar, Sogiit

ve Seydim (2018) ve Tural ve digerlerinin (2020) ¢alismalar1 ile uyum gostermektedir.
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Tablo 4.1 Film Kalinliklar1

Numune adi Ortalama kalinlik deger, mm
Aljinat 0,23+0,01
D 0,29+0,03
SK 0,29+0,01
L 0,25+0,01
DSK 0,29+0,01
DL 0,26+0,01
SKL 0,26+0,01
DSKL 0,29+0,01
DSKLO01 0,2440,01
DSKL02 0,26+0,01
DSKLO03 0,26+0,01

4.3. Filmlerin Sudaki Coziiniirliiklerinin Analizi

Yara Ortiisiiniin suda ¢6ziiniirliigii, yara tedavisi ve iyilesme siireci i¢in dnemli
bir faktordiir. Bir yara Ortiisiiniin su i¢inde ¢oziiniirliigli, yaranin nem dengesini,
enfeksiyon riskini ve iyilesme hizini etkileyebilir. Bozunma veya hidroliz hizi, yara
iyilesme siireci ile ayni1 anda gerceklesmelidir. Bir yara Ortiisii iyilesmeden Once
bozulmamalidir. Aksi takdirde birka¢ kez (giinde 2 veya 3 kez) uygulanma gerekir
(Kalayci, 2022).

Polimerlerin ¢dziinmesi dort asamadan olusur. Ik asamada polimer suyu emer,
ardindan siser. Bu sisme sonucunda, polimer zincirlerini bir arada tutan gii¢lii hidrojen
baglar1 ve Van der Waals kuvvetleri ayrisir. Bu asamalar sonucunda, filmlerin
¢oziiniirliik degerleri belirlenir. Filmlerin ¢oziiniirliik degerleri, sulu ortamda yapinin
bitlinliigiini koruma yeteneklerini temsil eder. Diisiik c¢oziiniirliik degerleri,

polimerlerin suya kars1 yiiksek direng gosterdiklerini gosterir (Yildiz, 2021).

Aljinat, dogas1 geregi suda kolayca c¢oziinebilen bir polimerdir. Esansiyel
yaglarin eklenmesi ile, aljinat ve hidrofobik bilesenlere ait molekiil zincirlerindeki
hidroksil gruplar1, su molekiilleriyle etkilesimi azaltarak aralarinda etkilesim kurabilir.
Bu durum, filmleri suya daha dayanikli hale getirebilir. Ayrica, film matrisinde
dagitilan esansiyel yaglar, hidrofobik 6zellikleri nedeniyle su molekiilleri ile etkilesimi
azaltirken, ayni zamanda sivilarin film matrisine sizmasini Onleyerek — sudaki
¢Ozliniirliigiin ve sivi tutma kapasitesinin azalmasina neden olabilir (B. Zhang ve
digerleri, 2023).

Sekil 4.8. de esansiyel yag iceren yara Ortiilerinin ¢oziiniirliikleri verilmistir.
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Sekil 4.8 Filmlerin ¢oziiniirlikleri

4.4. Filmlerin Sivi Tutma Kapasitelerinin Analizi

Yara iyilestirmesinde kullanilan hidrojel, yara iizerinde biriken sivilart emme
Ozelligi tasimalidir (Altaf ve digerleri, 2021). Hidrojel, yaranin yiizeyinde olusan
stvilart emerek yara bolgesini kurutmali, boylece yaranin zarar gérmesini engellemeli
ve daha hizli iyilesme saglamalidir. Bu emme yetenegi, hidrojelin sismesi ile
gerceklesir ve yaranin durumunu degerlendirmede kritik bir faktordiir. Hidrojelin
sisme derecesi, pH seviyesi, sicaklik, kimyasal igerik, yara ortam1 kosullar1 ve hidrojel
yapisindaki ¢apraz baglanma yogunlugu gibi ¢esitli faktorlerden etkilenebilir (Baghaie
ve digerleri, 2017). Bu faktorler, hidrojen baglar1 araciligiyla su molekiillerinin
davranigini etkileyerek hidrojelin sismesini kontrol eder. Diger yandan polimerlerin ve
yikli kisimlarin hidrofilik/hidrofobik yapisi da hidrojellerin sisme modelini

davranigini etkiler.

Analiz edilen filmlerin timii PBS ¢6zeltisinde 6 saate kadar maksimum sisme
gostermis ve daha sonra sismeleri azalmistir. Bu, dnceki ¢alismalarda gézlemlendigi
gibi polimerik erozyona bagli olabilir (Mahmood ve digerleri, 2021; Sharma ve
digerleri , 2016). Bos hidrojel filmler i¢in, sodyum aljinat aginin artan hidrofilikligi
nedeniyle daha yiiksek sisme ylizdesi gozlemlendi (Sekil 4.9) (Jayaramudu ve
digerleri, 2013). Esansiyel yag iceren filmlerin sismesi azaldi; bu, yaglardaki
hidrofobik bilesenlerin varligindan kaynaklanabilir (Wang ve digerleri, 2020). Yara
iyilesmesi i¢in hidrojelin sismesi Onemlidir ¢linkii sadece hapsedilmis aktif
bilesenlerin salinimini kontrol etmekle kalmaz, ayn1 zamanda hidrojel filmin yaraya
yapismasina, eksiida absorbsiyonunun boyutuna ve optimum nem igeriginin
korunmasina da yardimci olur. Yara yataginda fibroblast ¢ogalmasini ve keratinosit
gociinii uyarir. Sonugta bu faktdrler yaranin tamamen epitelizasyonu igin ¢ok

onemlidir (Ishfaq ve digerleri, 2023; Mahmood ve digerleri, 2021).
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Sekil 4.9 Filmlerin siv1 tutma kapasiteleri

Sar1 kantaron filmin en ytiksek s1v1 tutma kapasitesine sahip oldugu gortilmiistiir.
Lavanta ve defne yagi iceren dort filmin, en diigiik s1v1 tutma kapasitesine sahip oldugu
gbzlemlenmistir. Sivi tutma kapasiteleri, filmlerin igeriginde bulunan hidrofobik
yapilarin varligiyla iliskilidir. Hidrofobiklik arttik¢a sivi tutma kapasitesi azalabilir
(Ahmady ve digerleri, 2022).

4.5. Filmlerin Su Buhar1 Gegirgenliklerinin Analizi (SBG)

Yara Ortiisii, yaranin altindaki nemli ortami koruyarak sivi kaybini azaltir. Bir
oOrtiiniin, Sivi kaybini kontrol etme yetenegi su buhari gecirgenliginin (SBG) ile
belirlenebilir. Yara ile ¢evre atmosferi arasindaki nem transferini azaltmak igin
filmlerin  miimkiin oldugunca diisiik su buhar1 gegirgenligine sahip olmasi
istenmektedir (Altaf ve digerleri, 2021; Xu ve digerleri, 2016). Bu nedenle yara
yiizeyinin nemi, farkli SBG'lere sahip cesitli yara ortiilerinin kullanilmasi ile
saglanmaktadir. Yiikksek bir SBG, yaranin dehidrasyonuna yol agabilirken, kabul
edilemeyecek kadar diisiik bir SBG, yara eksudalarinin birikmesine, iyilesme siirecinin
yavaslamasina ve bakteriyel enfeksiyonlarin artmasina neden olabilir. Bu nedenle,
dogal iyilesme siirecini desteklemek, uygun ¢evresel kosullart saglamak amaciyla
nemli bir ortami siirdiirmek i¢in uygun su buhart gegirgenligi (SBG) ozelliklerine
sahip bir ortli gereklidir (Altaf ve digerleri, 2021; Baghaie ve digerleri, 2017; Xu ve
digerleri, 2016).
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Normal deri igin su buhari gecirgenligi 204 — 500 g.m™.giin"1’diir. (Gu ve
digerleri, 2013; Morgado ve digerleri, 2015; Rezvanian ve digerleri, 2017). Bir yara
oOrtiisiiniin su buhart gegirgenligi, normal cildin su buhari gecirgenliginden diisiikse,
doku kururken yara ortiisii ile yaranin arasinda eksiida birikimi enfeksiyona yol agar.
Bu nedenle, yara ortiisii malzemelerinin SBG degeri normal ciltten daha yiiksek
olmalidir (Ujang ve digerleri, 2014). Ideal ticari yara 6rtiisiinde bu degerin 90 — 2890
g.m.giin? olmas1 dnerilmektedir (Feiz ve digerleri, 2018). Peng ve digerlerinin 2012
yilinda yaptiklari caligmada, farkli derisim ve ¢apraz baglanma derecelerinin saf aljinat
yara Ortiilerinin su buhar1 gegirgenligi {lizerindeki etkisi incelenmistir. Bu ¢alisma
sonucunda, su buhar1 gecirgenliginin 1200-2400 g.m?.giin araliginda degistigi
belirlenmistir. (Peng ve digerleri, 2012).

Yapilan analizler sonucunda, sentezlenen filmlerin su buhari gecirgenlik
degerleri 1800-1907 g.m™2.giin™! arasinda bulundugu gozlemlenmistir. Bu sonuglar,

sentezlenen filmlerin optimum derecede su buhar1 gecirgenligine sahip oldugunu

gostermektedir.

Tablo 4.2, farkli esansiyel yaglar iceren aljinat bazli yara ortiilerinin SBG

degerlerini gosterir.

Tablo 4.2 Filmlerin su buhar gegirgenligi

Numune Adi Su Buhari Gegirgenligi, (g.m?giin?)
Aljinat 1200-2400
D 1799,52
SK 1814,37
L 1825,20
DSK 1852,64
DL 1850,19
SKL 1819,79
DSKL 1867,67
DSKLO1 1898,07
DSKL02 1906,63
DSKLO3 1902,72

Filmlerin SBG'", film bilesenlerinin hidrofilik-hidrofobik oranina baglidir
(Zhang ve digerleri, 2023). EO igeren filmler, karsilastirildiginda daha diisiik SBG'i
muhtemelen yiiksek hidrofobiklige sahip EO igeren yara ortiilerinde goriilmektedir
(Hedayati Rad ve digerleri, 2018; Zheng ve digerleri, 2019; Zhang ve digerleri, 2023).
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4.6. Filmlerin Antibakteriyel Aktivite Analizi

Yara iyilesmesini kisitlayan bir diger Onemli faktér, mikrobiyal
enfeksiyondur. Geleneksel yara ortiileri, modern yara Oortiilerine kiyasla simirl
antibakteriyel etkiye sahiptir ve bazen yara iyilesme silirecini tam olarak
destekleyemeyebilir. Bu nedenle, yara ortiisiiniin genellikle miitkemmel antibakteriyel
ozellige sahip olmasi gerekir. Ortiilerin antibakteriyel o&zellikleri, yara ortaminda
yaygin olan Staphylococcus aureus ve Escherichia coli'nin antibakteriyel etkisi
Olciilerek test edilmistir. Tim formiilasyonlarin antibakteriyel
aktiviteleri Staphylococcus aureus ve Escherichia coli'ye kars1 ilgili inhibisyon

bolgesi dlgiilerek degerlendirilmistir. Tiim sonuglar Tablo 4.3.'de listelenmistir.

Tablo 4.3 EO igeren aljinat bazli filmlerin antibakteriyel aktivitesi

Zone cap1 (mm)

Numune No Escherichia coli Staphylococcus aureus
(ATCC 25922) (ATCC 25923)
D 11,4+ 1,11 12,7+ 0,32
SK 9,1+ 0,83 10.0+£ 0,11
L 10,2+ 0,15 11,5+£2,12
DSK 12,14 2.34 14,5£2,12
DL 14,6+ 1.54 16,3+ 1,32
SKL 10,5+ 0,04 12,4+ 1,34
DSKL 13,24 0,40 12,1£1.22
DSKLO01 10,3+ 0,08 10,0+ 0,14
DSKLO02 13,8+ 0,56 11,1+ 1,66
DSKLO03 10,4+ 0,52 13,4+ 2,49

Disk diflizyon yontemi, antibakteriyel etkinligi degerlendirmek i¢in kullanilan
bir yontemdir. Bu yontem, bir madde veya antibakteriyel ajanin bakteri bilyiimesini
inhibe edip etmedigini veya bakterileri oldiiriip 6ldiirmedigini belirlemek amaciyla

kullanilmaktadir.

Anti bakteriyel aktivite analizi, gram negatif ve gram pozitif bakteri kiiltiirlerinin
Mueller Hinton agar besiyeri igeresinde gelistirilmesi ile yapilmistir. Analiz
sonucunda numunelerin, her grup kendi icerisinde degerlendirildiginde benzer
antibakteriyel aktivite sergiledigi goriilmiistiir. Hazirlanan tiim numuneler igerisinde
defne ve lavanta yag1 igeren aljinat bazli yara ortiilerde, hem E. coli hem de S. aureus
bakterisi bulunan plakalarda daha biiyiik capta inhibisyon zonlar1 olusturdugu

gOriilmiistiir.
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5. SONUC VE ONERILER

Yara tedavisinde kullanilan aljinat bazli ortiileri, hidrojeller, filmler, kopiikler,
nanofiberler gibi farkli formlarda ve topikal formiilasyonlarda mevcut olup, farkli

Ozellikleri ile genis bir uygulama alanina sahiptir.

Sodyum aljinat igeren hidrojeller, yara yiizeyinden fazla nemin emilmesine ve
yara bolgesinin nem dengesinin saglanmasina yardimc1 olabilir. Bu, yara ylizeyindeki
kuruma veya fazla nemin birikmesi gibi olumsuz durumlarin 6nlenmesine katkida
bulunur. Hidrojellere biyoaktif ajanlarin eklenmesi de yara iyilesme siirecini
hizlandirmaktadir. Filmlere antibakteriyel maddelerin eklenmesi, antibakteriyel
aktivitelerini arttirmakta ve yarayir bakteriyel enfeksiyonlardan koruyabilen yara

ortiilerinin potansiyellerini ortaya ¢ikarmaktadir.

Bu calismada, iyilestirici etkisiyle sar1 kantaron, antibakteriyel etkisiyle defne
ve agr kesici etkisiyle lavanta tibbi aromatik bitkilerinin esansiyel yaglariyla

giiclendirilmis aljinat yara Ortiisii sentezlenmistir.

Kalinlik Analizi: Aljinat, defne yagi, sar1 kantaron ve lavanta yaglarinin yara
ortiisiine eklenmesi, ortiiniin kalmligmi énemli dlciide etkilemistir. Ozellikle defne
yag1 ve sar1 kantaron igeren Ortliler, daha kalin bir yap1 olusturmustur. Bu durum, yara

ylizeyine daha fazla koruma saglanabilecegini géstermektedir.

Sudaki Coziiniirliik Analizi: Deneyler, aljinat ve yaglarin yara ortiisiindeki
¢cOziiniirliglinii  etkiledigini gostermistir. Defne ve sar1 kantaron Ortiiniin
¢cozlnlirliiglinii  artirrken, lavanta yagi daha az c¢oziniirliige sahip Ortiiler
olusturmustur. Bu sonuglar, ortiilerin yara ylizeyine ne kadar siireyle temas ettigini ve
¢Ozlinlrliiglin yara 1iyilesmesine etkisini daha ayrintili sekilde arastirmayi

gerektirebilir.

Su Buhar: Gegirgenligi Analizi: Aljinat ve yaglarin ortiilere eklenmesi, su buhari
gecirgenligini farkl sekillerde etkilemistir. Lavanta yagi igeren Ortiiler, daha yiiksek
su buhar1 gecirgenligine sahipken, defne yag1 iceren oOrtiilerde bu gegirgenlik daha
diisiik diizeyde kalmistir. Bu sonuglar, ortiilerin nem dengesini ve yara iyilesmesinin

nem faktoriinii nasil etkiledigini anlamak icin daha fazla ¢calisma gerektirebilir.

Antibakteriyel Analiz: Tim yaglarin ortiillere eklenmesi, antibakteriyel etki

gostermistir. Ozellikle defne yag1 ve lavanta yag: iceren ortiiler, genis spektrumlu
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antibakteriyel aktivite sergilemistir. Bu sonuclar, bu yaglarin yara enfeksiyonlariyla

miicadelede kullanim potansiyelini vurgulamaktadir

Bu tez caligmasinda, aljinat, defne yagi, sar1 kantaron ve lavanta yaglarinin yara
ortiisii lizerindeki etkileri dnemli 6l¢iide incelenmistir. Ancak, gelecekteki arastirmalar

ve gelistirmeler i¢in asagidaki onerilere dikkat edilmesi gerekmektedir:

Farkli konsantrasyonlardaki aljinat ve yaglarin yara oOrtiisiine etkilerini daha
detayli bir sekilde incelemek faydali olacaktir. Ideal dozajlar, hem yara iyilesmesini

destekleyecek hem de olumsuz yan etkileri en aza indirecek sekilde belirlenmelidir

Yara oOrtllerinin  uzun siireli kullaniminin, etkilerini  ve potansiyel
komplikasyonlar1 daha iyi anlamak igin incelenmesi énemlidir. Ozellikle kalinlasma,
¢Oziiniirliik degisimleri ve nem seviyeleri izerindeki etkiler uzun donemli ¢alismalarla

degerlendirilmelidir.

Laboratuvar kosullarin o6tesinde, Ortiilerin klinik ortamlarda gercek hasta
poplilasyonunda etkilerini degerlendiren klinik deneyler 6nemlidir. Bu tiir ¢aligsmalar,
ortiilerin gercek diinya uygulamalarinda nasil performans gosterdigini gostermek

agisindan

Sonug olarak, aljinat, defne yagi, sar1 kantaron ve lavanta yaglarinin yara ortiisii
icin potansiyel tasidigr goriilmistiir. Ancak, bu bilesenlerin etkilerini daha
derinlemesine anlamak ve klinik uygulamalara yonelik en uygun sekilde adapte etmek

i¢cin daha fazla arastirmaya ihtiyag vardir.
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