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Bu calismada, yara oOrtiisii olarak kullanim potansiyeli tasiyan, farkli dogal
polimerler igerikli, ipek proteini serisin (Ser) katkili biyomedikal filmlerin sentezi
calisilmistir. Yara iyilestirici 6zelligi bulunan duman agaci (Cotinus coggygria) yapragi
ekstresi ve AgNOs3 kullanilmis, ¢oziicli dokiim yontemi ile tiretilen filmler UV-C 1518ma
maruz edilerek eszamanl giimiis nanopartikiil (AgNP) yesil sentezi saglanmistir. Ilk
asamadaki biyomedikal filmlerin formiilasyon optimizasyonu c¢alismalarinda
karboksilmetil seliiloz (CMC), jelatin (JLT), tara gam (TG) polimerleri ve plastiklestirici
olarak gliserol (GLY) kullanilmistir. Farkli giimiis nitrat (0,1 M AgNO3) miktarlar1 (0, 1,
3 mL) ve UV-C 1sinlama siireleri (0, 2, 4 saat) denenmistir. Sonraki agsamada, serisin
katkili filmler olusturulmus, polimer olarak CMC ve ksantan gam (KG) kullanilirken
plastiklestirici olarak gliserol eklenmistir. Son asamada ise segilen serisin icerikli film
farkli derisimlerdeki CuCl> ¢ozeltilerine daldirilarak capraz baglama islemi
gerceklestirilmistir. Hazirlanan biyomedikal filmlerin kalinlik, opaklik, ylizde uzama ve
cekme mukavemeti, su buhar gecirgenligi, ¢oziiniirliikk, nem tutma kapasitesi, sisme
Ol¢timleri yapilmis, SEM, TGA, FTIR, toplam fenolik madde tayini, antioksidan ve
antimikrobiyal aktivite, protein salinimi ve sitotoksisite analizleriyle karakterize
edilmislerdir. Sonug olarak, dogal polimerlerden sentezlenen dayanikli, biyouyumlu,
antioksidan ve antimikrobiyal 6zellik tasiyan bu filmler yara Ortilisii olarak kullanim

potansiyellerinin oldugu gosterilmistir.

Anahtar Sézciikler: Biyomedikal film, Ipek serisin, Duman agaci, Giimiis nanopartikiil,

Yesil sentez.
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ABSTRACT

PRODUCTION AND CHARACTERIZATION OF FILMS FROM NATURAL
POLYMERS FOR BIOMEDICAL APPLICATIONS

Merve KALAYCI

Department of Chemical Engineering
Programme in Process and Reactor Design
Eskisehir Technical University, Institute of Graduate Programs, September 2022
Supervisor: Asst. Prof. Dr. Suzan BIRAN AY

In this study, the synthesis of silk protein sericin (Ser) added biomedical films
containing different natural polymers, which have the potential to be used as a wound
dressing, was studied. Smoke tree (Cotinus coggygria) leaf extract, which has wound
healing properties, and AgNO3, were added to the polymer mixtures, and the films
produced by the solvent casting method were exposed to UV-C light, resulting in
simultaneous green synthesis of silver nanoparticles (AgNP). In the first stage of
formulation optimization studies of biomedical films, carboxylmethyl cellulose (CMC),
gelatin (JLT), tara gum (TG) polymers and glycerol (GLY) as plasticizer were used. In
addition, different amounts of silver nitrate (0,1 M AgNOs) (0, 1, 3 mL) and UV-C
irradiation durations (0, 2, 4 hours) were tested. Sericin added films were formed, while
CMC and xanthan gum (KG) were used as polymers, glycerol was added as a plasticizer.
In the last step, the selected sericin-containing film was immersed in CuCl; solutions of
different concentrations and cross-linking was carried out. The synthesized biomedical
films were characterized by measurements of their thickness, opacity, percent elongation
and tensile strength, water vapor permeability, solubility, moisture holding capacity,
swelling ability. Furthermore, they were analyzed by scanning SEM, TGA, FTIR, by
determination of total phenolic content, antioxidant and antimicrobial activity, protein
release and cytotoxicity analyses. As a conclusion, these durable, biocompatible,
antioxidant and antimicrobial films, synthesized from natural polymers, have been shown

to have the potential to be used as wound dressings.

Keywords: Biomedical film, Silk sericin, Smoke tree, Silver nanoparticle, Green

synthesis.
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ETIiK ILKE VE KURALLARA UYGUNLUK BEYANNAMESI

Bu tezin bana ait, 6zgiin bir ¢alisma oldugunu; ¢calismamin hazirlik, veri toplama,
analiz ve bilgilerin sunumu olmak iizere tiim asamalarinda bilimsel etik ve kurallara
uygun davrandigimi; bu ¢alisma kapsaminda elde edilen tiim veri ve bilgiler i¢in kaynak
gosterdigimi ve bu kaynaklara kaynakg¢ada yer verdigimi; bu ¢aligmanin Eskisehir Teknik
Universitesi tarafindan kullanilan “bilimsel intihal tespit programi”yla tarandigini ve
hicbir sekilde “intihal icermedigini” beyan ederim. Herhangi bir zamanda, ¢calismamla
ilgili yaptigim bu beyana aykir1 bir durumun saptanmasi durumunda, ortaya ¢ikacak tiim

ahlaki ve hukuki sonuclar1 kabul ettigimi bildiririm.
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1. GIRIS

Insan derisi, siirekli olarak ¢oklu yaralanmalara maruz kalmaktadir (Proksch,
Brandner, & Jensen, 2008). Fiziksel veya termal hasar, cildin epidermisinde kusurlara
veya kesintilere neden olarak bir yara olusturabilir. Bir yaranin iyilesme siireci, boyut,
derinlik, yaralanma derecesi (Eming, Martin, & Tomic-Canic, 2014) ve kontaminasyon
gibi cesitli faktorlerden etkilenir. Bu nedenlerle deri lezyonlar farkli zamanlarda ve farkl
sonuglarla iyilesir (Demidova-Rice, Hamblin, & Herman, 2012; Gonzalez, Andrade,
Costa, & Medrado, 2016). Ozellikle akut yaralar genellikle kisa siirede iyilesir ve normal
anatomik yap1 ve fonksiyona kavusur. Aksine, kronik yaralarin onarimi, 6zellikle
iyilesme siirecinde enfeksiyonlarin ortaya cikmasiyla komplike oldugunda zordur
(Olsson, ve digerleri, 2019; Negut, Grumezescu, & Grumezescu, 2018). Kronik yaralarin
baslangici, hastalarin yasam kalitesinde net bir diislise neden olabilir ve ayrica saglik
sistemi i¢in 6nemli bir masraf olusturur. En yaygin yara enfeksiyonlari, siyriklar ve
cerrahi yaralardan kaynaklanan ve bakterilerin neden oldugu enfeksiyonlardir
(Kuwahara, ve digerleri, 2022). Bu nedenle, yara iyilesme siirecini desteklemenin yani
sira enfeksiyonlar1 onleyen ve bunlarla miicadele eden yeni, etkili tedavi arayislar1 son
yillarda artmistir (Zhao, Liang, Clarke, Jackson, & Xue, 2016; Okur, Karantas, Senyigit,
Ustiindag Okur, & Siafaka, 2020).

Yara Ortiileri genellikle farkli anatomik bolgelere kolayca adapte edilebilen, yiiksek
mukavemet ve elastikiyete sahip iyilestirici malzemelerdir (Las Heras, Igartua, Santos-
Vizcaino, & Hernandez, 2020; Rezvani Ghomi, Khalili, Nouri Khorasani, Esmaeely
Neisiany, & Ramakrishna, 2019). Filmlere dayali sistemler, 6zellikle kapsam i¢in etkili
olduklarindan, terapdtik olarak gelismis yara bakimi yonetiminde son yillarda dikkat
cekmistir (Saghazadeh, ve digerleri, 2018). Filmler, yapisal biitiinliigii polimer zincirleri
arasindaki fiziksel veya kimyasal molekiiller aras1 ve molekiiller arasi1 ¢apraz baglarla
saglanan yliksek oranda hidratli polimerik malzemeler olarak tanimlanabilir. Bu 6zellik,
bu polimer aglarinin yara eksiidasini emmesini ve nemli bir ortami korumasini, kronik
yaralarin onarilmasii ve tersine g¢evrilmesini destekleyen temel ozellikler olan gaz
degisimine ve 1s1 yalitimina izin vermesini saglar. Genellikle giivenlidirler ve yaralanma
ylizeyinden kolayca ve acisiz bir sekilde ¢ikarilabilirler. Ayrica yara ortiileri, 6zellikle
film seklinde tretildiginde, modern yara ortiileri i¢in kriterlerin ¢cogunu karsilamaktadir
(Brumberg, Astrelina, Malivanova, & Samoilov, 2021; Leyva-Gomez, ve digerleri,

2021).



Yara pansuman filmleri, esnek, kolay uygulanabilir ve bakteri gecisini engelleyici
fiziksel bir bariyer gorevi gormesi gibi 6zellikleri sebebiyle yara bakimi i¢in uygun
materyallerdir. Ayrica gaz degisiminin diizenlenmesine ve yara sivisinin
absorplanmasina izin verirler. Bunun yani sira filmlerin bilesenleri iyilesme siirecini
desteklemeye aktif olarak katilabilir (Savencu, lurian, Porfire, Bogdan, & Tomuta, 2021;
Li, ve digerleri, 2022). Yara ortiileri, enfeksiyonlar1 6nleyebilen ve yok edebilen organik

veya inorganik nano boyutlu malzemeler dahil aktif maddelerle yiiklenebilir.

Nanomalzemelerin, kimyasal, fiziksel, mekanik ve optik 6zellikleri nedeniyle
biyomedikal alanlarda genis uygulamalari mevcuttur. Metal bazli NP'ler iizerine yapilan
arastirmalar son yillarda biiyiik 6l¢iide artmistir ve hem gram pozitif hem de gram negatif
bakterilere kars1 yliksek antimikrobiyal aktiviteleri nedeniyle 6nemli rol oynarlar (Mihai,
Dima, Dima, & Holban, 2019). Arastirilan tiim metal bazl1 NP'ler arasinda, en ¢ok tercih
edilen giimiis nanopartikiillerdir (AgNP). Gilimiisiin antibakteriyel ve antioksidan
aktivitesi ile yaralarin tedavisindeki etkinligi uzun zamandan beri iyi bilinmekte ve
bakteri direnci sorunlarinin iistesinden gelmek igin geleneksel antibiyotiklere bir
alternatif olarak kullanilmaktadir (Nqakala, ve digerleri, 2021; Nowak & Bara 'nska-
Rybak, 2021).

AgNP'lerin polimer aglarina dahil edilmesi, yara Ortiilerinin iyilestirici
potansiyellerini gelistirebilir (Shi, ve digerleri, 2019). Bu nedenle, nano-giimiis yara
ortiileri, yara onarim tedavisinde biliyiik umutlar gostermektedir. Bakteriyel enfeksiyonlu
ve kronik yaralarin tedavisinde glinlimiizde yaygin olarak kullanilmaktadir. Genel olarak,
AgNP'leri yara pansumanlarma yiiklemenin iki yolu vardir. Birincisi, dnceden
olusturulmus AgNP'leri dogrudan pansumanlara karistirarak veya ikinci bir secenek
olarak yara ortiilerinin iiretimi sirasinda simultane sekilde gergeklestirilebilir. Her iki
durumda da AgNP'ler, hiicreler i¢in toksik olan hidrazin ve sodyum borohidrit gibi giiglii
indirgeyici reaktifler kullanilarak kimyasal olarak sentezlenir (Kalantari, ve digerleri,
2020; Krishnan, ve digerleri, 2020). Bunun aksine, bitki ekstreleri ve UV-C 15181
kullanilarak yesil sentez yontemiyle yapilan AgNP {iretimi toksik olmayan, daha ¢evreci,

etkili ve ekonomik bir yontemdir.

DA yapraklar1 sahip oldugu esansiyel yaglar ve fenolik bilesenler sayesinde
antimikrobiyal, antiseptik, antiinflamatuar, antithemamorfik ve cilt yaralarmin

iyilestirilmesinde kullanilir (Marceti¢, ve digerleri, 2013; Aksoy, ve digerleri, 2016).
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Bitkisel tedaviler diisiik maliyetli olmasi, dogal olmasi, yan etkilerinin az olmasi ve
kolaylikla temin edilebilmesi gibi ozellikleri sebebiyle olduk¢a avantajlidir. Ayni
zamanda DA yapraklarindan elde edilen ekstre yesil sentez ile yara Ortiisii igerisinde
toksik olmayan AgNP olusumu saglar. Ayrica, giimiis tuzlari ¢ozeltilerinin indirgenmesi
UV-C 15181 ile desteklendiginde daha hizli, giivenli ve verimli AgNP sentezi
gerceklestirilebilir (Pangli, Vatanpour, Hortamani, Jalili, & Ghahary, 2021; Roppolo, ve
digerleri, 2016).

Bu ¢alismada, dogal polimerler kullanilarak yesil sentez ile iiretilen AgNP igeren,
serisin katkili, yara ortiisii potansiyeli tasiyan filmlerin ¢oziicli dokiim teknigi ile sentezi,
optimizasyonu ve karakterizasyonu yapilmistir. Filmler, yesil sentez i¢in yara iyilestirici
6zelligi oldugu bilinen DA yaprak ekstresi kullanilmis ve buna ek olarak yesil sentez UV-
C 15181 ile desteklenmistir. Bdylece film iceriginde daha verimli AgNP sentezi
gerceklestirilmistir. Film sentezi iki asamali olarak gerceklestirilmistir. Ilk olarak
sentezlenen filmlerin igeriginde biyouyumlu polisakkaritlerden karboksilmetil seliiloz
(CMQ), jelatin (JLT) ve tara gam (TG) kullanilmistir. Ayrica plastiklestirici olarak
gliserol (GLY) kullanilmistir. Secgilen polimerler i¢in yapilan optimizasyon c¢alismalari
sonrasindan film igerigindeki oranlar1 belirlenmistir. Ayni zamanda filmlerin tek agamali
tiretimi, farkli konsantrasyonlarda AgNP sentezi i¢cin DA yaprak ekstresi ve farklh
stirelerde UV-C 15181 ile birlestirilerek saglandi. Boylece polimerik matrisin es zamanl
olusumu ve Ag" iyonlarinin Ag”a indirgenmesiyle AgNP'lerin yerinde {iretilmesi

saglandi.

Ikinci asamada sentezlenen filmlerde 6nceki calismalar dikkate alinarak oncelikle
filmlerin bilesimi optimize edilmistir. Filmlerin iceriginde biyouyumlu polisakkaritlerden
karboksilmetil seliiloz (CMC) ve ksantan gam (KG) kullanilirken plastiklestirici olarak
gliserol (GLY) kullanilmistir. Onceki calisma ile belirlenen optimum AgNO;
konsantrasyonu ve UV-C 15181 siiresi ile filmler igerisinde AgNP sentezi
gergeklestirilmistir. Buna ek olarak film igerigine eklenecek ipek serisin miktari igin
denemeler yapilarak ipek serisin miktar1 optimize edilmistir. Sentezlenen filmler, kalinlik
6l¢iimii, opaklik, su buhar gecirgenligi, ¢oziiniirliik, nem tutma kapasitesi, antioksidan,
toplam fenolik madde, antimikrobiyal aktivite, sitotoksisite, TGA, FTIR, SEM ve ¢ekme

mukavemeti testleri ile karakterize edilmistir.



Karakterizasyon islemi sonrasi secilen serisin igerikli filme CuCl, ¢ozeltisiyle
capraz baglama iglemi uygulanmistir. Capraz bagh filmler kalinlik 6l¢iimii, opaklik, su
buhar gecirgenligi, ¢oziintirliikk, nem tutma kapasitesi, TGA, FTIR ve SEM analizleri ile

karakterize edilmistir.

Bu ¢aligmanin amaci ¢oziicii dokiim yontemi kullanilarak dogal polimerlere serisin
katkisi ile yara Ortiisli potansiyeli olan biyomedikal filmlerin sentezini gerceklestirmektir.
Serisin miktarmin kisitli olmasindan kaynakli 6n ¢alismalarda jelatin bazli filmlerin ve
bitki ekstresi indirgeyici ajan olarak kullanilarak yesil sentez yontemi ve UV-C 15181
destegi ile film soliisyonu igerisinde eszamanli olarak AgNP sentezi amaglanmaktadir.
Sentezlenen jelatin igerikli filmlerin karakterizasyonu gerceklestirilerek optimum
kosullarin belirlenmesinin ardindan serisin igerikli filmlerin iceriginde bitki ekstresi ve
UV-C 15181 destekli AgNP sentezi amaglanmaktadir. Sentezlenen serisin igerikli filmlerin
de karakterizasyonu gerceklestirilerek karakteristik 6zellikleri en iyi olan filme CuCl,
solisyonu kullanilarak capraz baglama isleminin uygulanarak sentezlenen filmin

karakterizasyonu amaglanmaktadir.

Yapilan tiim ¢alismalar sonucunda, atik ipek kozalar1 degerlendirilerek sentezlenen
biyomedikal filmler yara ortiisii olma potansiyeli tasimasi ve bitki oziitleri kullanimi gibi
iilke ekonomisine katki saglayacak katma deger oOzellikleriyle umut verici etkiler

gostermesi amacglanmaktadir.



2. YARA VE YARA TURLERI

Yara, travma ya da farkli etkenler sonucunda dokularin yapisinda meydana gelen
tahribat veya doku biitlinliigliniin bozulmasi1 olarak tanimlanmaktadir (Yazdanpanah,
Nasiri, & Adarvishi, 2015). Yaralarin siniflandirilmasinda ¢esitli kriterler vardir. Yara
cesitleri, acik ve kapali yaralar, sekillerine gore yaralar, iyilesme siirelerine gore yaralar

gibi bir¢ok sekilde siniflandirilabilir.

Acik yaralar, deri ve deri alti dokular zedelenmis ve deri biitiinliigii degisik
boyutlarda bozulmus yaralardir (Waldron, 1993). Acik yara ¢esitlerine 6rnek olarak kesik,
delici, yirtik, styrik ve kopma gibi sekillerine gore siniflandirilan yara tiirleri verilebilir.
Kesik yaralar, bicak veya cam pargasi gibi keskin nesnelerce olusturulan diizgiin sekilli
yaralardir. Yirtik yaralar, fiziksel bir travma sonucu olusan diizensiz, yirtik benzeri
yaralardir. Siyrik yaralar, derinin iist katmaninin (epidermis) soyuldugu yiizeysel bir
yaralardir. Delici-kesici yaralar, bicak, makas veya igne, ¢ivi gibi kesici veya delici
keskin nesnelerce olusturulan yara tiirleridir. Kopma sonucu olan yara tiirleri de viicuttaki

bir yapinin zorla koparilmasiyla olusan yaralardir (Merlin-Manton, 2017).

Kapali yaralar, fiziksel travmalar sonucu olusan, deri biitiinliigiiniin bozulmadig:
yaralardir (Lozier, 1993). Kapali yara tiirlerine 6rnek olarak bere ve ezik gibi sekillerine
gore siniflandirilan yara tiirleri verilebilir. Bere (kontiizyon veya ciirtik) yaralari, fiziksel
travma sonucu kii¢iik damarlarin yirtilmasi ve bunun sonucunda doku araliklarina sizan
kanin pihtilasmasiyla olusan yara tiirleridir. Ezik yaralari, biiyiik bir kuvvetin doku

tizerine etkisiyle dokunun sikigmasi sonucu olusan yara tiirleridir (Merlin-Manton, 2017).

Yaralarda iyilesme siirecinin dinamikligi sebebiyle yaralarin onarilmasinda 6nemli
bir degisken olan zaman faktdriinden dolay: yaygin olarak yaralar iyilesme stirelerine ve
yara yapilarina gore yaralar akut ve kronik olarak siniflandirilir (Gizaw, ve digerleri,

2018).

2.1. Akut Yaralar
Fonksiyonel ve anatomik onarim sonucunda kendini onarabilen, zamaninda ve
diizenli bir iyilesme asamalar1 sonrasinda kapanan yaralar akut yaralar olarak adlandirilir.
Akut yaralar yirtilma ve siyrik gibi travmalardan, cerrahi miidahalelerden ve yaniklardan

kaynaklanabilir. Bu tiir yaralarda iyilesme siiresi genellikle bes ya da otuz giin arasinda


https://tr.wikipedia.org/wiki/Deri
https://tr.wikipedia.org/wiki/Epidermis

degisir. Ancak dort haftadan uzun siiren iyilesme siiresi akut yaranin kronik yara haline

gelmesine sebep olabilir (Yazdanpanah, Nasiri, & Adarvishi, 2015).

2.2. Kronik Yaralar

Kronik yaralar akut yaralarla karsilastirildiklarinda iyilesme siiresi daha uzun olan
yaralardir. Kronik yaralarin iyilegsme siiresi alt1 hafta sonrasinda bile tamamlanamaz.
Iyilesme siiresi uzun olan bu yaralarda yara temizliginin saglanmasi ve yaranin enfekte
olmasimi engellemek icin pansumanin sik degistirilmesi gerekir ve hastalarin yasam
kalitesinin diismesine sebep olur (Fife, 2012). Diyabetik yaralar kronik yara
tiirlerindendir ve siklikla tekrar ederler. Diinya ¢apinda yaklasik 37 milyon hasta bu tiir
yaralardan etkilendiginden kronik yaralar biiyiik bir sorunu temsil etmektedir (Agren,

2016).



3. YARA IYILESME SURECI VE BASAMAKLARI

Kesik, yanik veya hastalik gibi etmenlerle olusan yara sonucunda hasar goren cilt
dokusu tekrar saglikli hale gelebilmek i¢in biyokimyasal olaylardan olusan bir siiregten
gecer. Bu siirece yara iyilesmesi adi verilir ve hemostaz ve inflamasyon, proliferasyon

(cogalma), maturasyon (onarma ve olgunlasma) olmak iizere ii¢ asamadan olusur

(Degreef, 1998).

Deride meydana gelen yaralanma kan damarlarinin biitiinliiglinii bozdugundan
kanama meydana gelir. Hemostaz, yara iyilesme siirecinin ilk basamagidir. Bu evrede
kan damarlar1 daralarak olusan kanama durdurulur. Kan hiicresi olan trombositler birlesir
ve bliylime faktorleri salgilanir (Singer, 1999). Ardindan pihtilasmanin baglamasi i¢in
pihtilasmay1 uyaran faktorler salinir. Kanamanin durdurulmasinin ardindan inflamasyon
evresi baglar. Normal kosullarda 3-5 giin i¢inde goriiliir. Bu fazda yara bolgesinde
olusabilecek enfeksiyonun onlenmesi ve bolgede bulunan hasarli hiicrelerde onarimin
baslamasindan sorumlu olan hiicreler yaralanma bolgesine ulasir. Inflamasyon
asamasinda deride 1s1 artisi, 6dem ve agri olusabilir. Bu siirecin dogal bir parcasidir

(Velnar, 2009).

Yara iyilesmesindeki bir diger agama olan ¢ogalma olarak da bilinen proliferasyon
faz1 yaralanma olduktan yaklagik dort giin sonra baglar ve iki-ili¢ hafta siirer. Bu evrede
doku yeniden olusur. Deride bulunan ve yara iyilesmesinde gorev alan fibroblastlar
tarafindan kolajen sentezlenir. Proliferasyon evresinin sonunda yara bdolgesinin
kiictilmesiyle sonuglanan grantillerin doku olusumu meydana gelir. Yara yiizeyinin adim
adim kiiclilmesiyle yara biyilikliiglinlin azalmasina yara konstraksiyonu denir.
Graniillerin doku olusturmasi sonrasi proliferasyon asamasi sona erer. Graniiller

tarafindan olusturulan yeni doku pembe veya kirmizi renklidir ve doku diizensizdir.

Yara iyilesme silirecinin son agsamasi olan maturasyon (onarma ve olgunlagma)
evresi en uzun siliren evredir. Bu evrede epitel doku olusumu goézlenir. Maturasyon stiresi
yas, genetik yap1 ve yara tiirli gibi cesitli faktorlere gore degisiklik gosterebilir. Bir dnceki
faz olan cogalma asamasinda tiretilen kolajen bu fazda giderek gii¢lenir. Daha diizenli bir
yap1 olusturmak i¢in ¢apraz baglanirlar. Tiim asamalar tamamlanip yara iyilesme siireci

sona erdiginde gii¢lii ve direncli skar dokusu olusur (Sekil 3.1.).



Hemostaz

- Yara Pihtist
Yaralanmadan
birkag saat sonra
Cogalma
lyilesen epidermis
tabakas|

Fibroblast <

cogalmasi T

Subkutan ——==
yag dokusu

lyilesen dermis
tabakasi

4-21 gﬁn 21 g‘m-l yll

Sekil 3.1. Yara iyilesme asamalar (Barrientos S, 2008)

Gilintimiizde deride olusan yaralarin daha hizli ve kozmetik iyilesmesi i¢in farkli
yara Ortiileri kullanilmaktadir. Yara ortiileri 6zellikle iyilesme siireci ¢ok daha uzun olan
kronik yaralarin bakiminda 6nemli bir yontemdir. Yaraya yapilan pansumanin diizenli
olarak degismesi enfeksiyonu engeller ve iyilesme siirecine katki saglar. Ayrica yara
bolgesinde yara sivisi ve kani absorblar ve yara iyilesmesinin hizlandirirlar (Forster,

2015; Saleh & Sonnergren, 2016).



4. YARA ORTULERI

Yara iyilesmesinde yara bakimi ve pansuman 6nemli bir etkendir. Yara iyilesmesini

desteklemek, yara bdlgesini enfeksiyon ve dis etkenlerden korumak amaciyla yara

ortiileri kullanilabilir. Giinlimiizde farkli yara oOrtiileri tiretilmektedir. Bu ortiiler yarayi

dis etkenlerden korumasinin yaninda yara ortamini nemli tutan, hava gecirgenligine izin

veren, toksik olmayan ve antibakteriyel aktivite gosteren farkli malzemelerden

iiretilmektedirler. Yara oOrtiileri kolajen sentezinin yapilmasini saglayarak yara yiizeyinde

damar olusumunu destekler ve derinin daha hizl1 yenilenmesi ve enfeksiyonun azalmasini

saglar (Lei, ve digerleri, 2019).

Ideal bir yara rtiisii baz1 6zelliklere sahip olmalidir:

Biyouyumluluk ve biyoparcalanabilirlik: Yara ortiisii toksik veya alerjik
reaksiyonlar gdstermemeli ve biyolojik olarak parcalanabilmelidir. Yara
bolgesinde hiicre yenilenmesine katkida bulunmalidir.

Mikrobiyal kontrol: ~ Yara Ortiisii dis ortamdan  gelebilecek
mikroorganizmlardan ve bakteriyel enfeksiyonlardan koruyabilmeli ve
antibakteriyel olmalidir.

S1vi kontrolii: Yara ortiisii yara bolgelerindeki nemi saglamali ve bakteri
tiremesini engellemek icin viicut sivisin1 absorplayabilmelidir.

Fiziksel bariyer: Yara ortiisii disaridan gelebilecek her tiirlii etkene karsi
bariyer gorevi gormelidir. Yara bolgesinin nefes almasina izin vermek i¢in
su buhar1 ve gaz ge¢isine izin vermelidir.

Diisiik yapigkanlik: Yaraya zarar vermeyecek sekilde kolay bir degisim
yapilabilmesi i¢in yara yiizeyine yapigmamalidir.

Elastikiyet: Biitiinliigii saglayabilmek icin kuru halde bile elastikiyetini
koruyabilmeli ve istenilen mekanik ve fiziksel kosullar1 saglayabilmelidir.
Raf 6mrii uzun ve ekonomik olmalidir (Andreu, Mendoza, Arruebo, &
Irusta, 2015; MacEwan, MacEwan, Kovacs, & Batts, 2017; Sood, Granick,
& Tomaselli, 2014 ; Jones V. J., 2006).

4.1. Yara Ortiisii Cesitleri

Giliniimiizde deride olusan yaralarin bakiminda kullanilmasiyla amaciyla {iretim

malzemelerine, fiziksel sekillerine ve etken maddelerine gore pasif, interaktif ve biyoaktif

ortiiler olarak siniflandirilirlar.



Pasif yara ortiileri kuru yapilidir bu nedenle yaranin sivi dengesini kontrol altinda
tutamamaktadirlar. Yaraya yapisabilirler ve kaldirilirken mekanik travmalara sebep
olabilirler. Yara bolgesini mekanik travmalardan ve bakterilerden korunmasini

saglayabilirler (Jones, Grey, & Harding, 2006; Lionelli & Lawrence, 2003).

Etkilesimli yara Ortiileri pasif yara Ortiilerinin aksine su buhar1 ve oksijen gegisine
izin veren polimerik film ya da kopiik formlarinda tiretilen yara ortiileridir. Yara bolgesini
dis etkenlerden ve mikroorganizmalardan koruyan bir bariyer gérevi gormektedirler.
Gelismis yara ortiileri hidrokolloidler ve aljinatlar gibi malzemelerden iiretilirler. Yara
bolgesinin korunmasini saglarlar ve nemli bir ortam olusturarak yara iyilesmesini
desteklerler (Weller & Sussman, 2006; Skorkowska Telichowska, Czemplik, Kulma, &
Szopa, 2013).

Biyoaktif yara ortiileri yara iyilesmesini destekleyen ila¢ sistemlerini ya da
biyolojik esashi aktif bilesenlere sahip yara oOrtiileridir (MacNeil, 2007; Boateng,
Matthews, Stevens, & Eccleston, 2008).

4.1.1. Filmler

Yara ortiisti olarak kullanilan filmler polimer malzemeler, polyester membran ve
akrilik yapiskan maddelerden olusan elastik ve esnek filmlerdir (Ahmed & Boateng,
2018). Yar1 gegirgen yapida olduklarindan oksijen, karbondioksit ve su buharini gegirirler
ancak mikroorganizmalarin gecisine izin vermezler. Yaranin iirettigi sivi miktarina,
yaranin boyutuna ve konumuna bagl olarak degisim sikliklari degismektedir. Film
ortiileri buhar gecirgenlikleri, yapiskanlik 6zellikler ve mekanik 6zellikleri bakimindan
farklilik gosterebilir. Buna ek olarak film ortiilerin asir1 sivi sebebiyle 6deme neden
olabilecek yara sivisini absorblama yeteneginin sinirli olmasi gibi dezavantajlari vardir.
Filmlerde bu 6zellikleri gelistirmek amaciyla farkli formiilasyonlar ve ikame maddeler

lizerine ¢alismalar yapilmaktadir (Sekil 4.1.) (Dhivya, Viswanadha, & Santhini, 2015).

Sekil 4.1. Film yara ortiisii gorseli (Acar, 2022)
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4.1.2. Aljinat ortiiler

Aljinat, polisakkarit esasli dogal kahverengi alglerden elde edilen bir
biyopolimerdir. Bu biyopolimer yara iyilesme etkinliginin artirilmasi i¢in yara ortiilerinde
kullanilmaktadir. Absorbans kabiliyeti yiiksek oldugundan yara sivisini absorbe ederek
yara dokusunda nem ve sicaklik dengesi saglayabilir. Biyouyumlu oldugundan insan
dokusuyla uyum saglar ve doku miihendisligi uygulamalar1 ve doku yenilenmesi ve doku

onarimi i¢in kullanilabilir (Sekil 4.2.) (Boateng, Joshua, & Catanzano, 2015).

Sekil 4.2. Aljinat yara ortiisii gorseli (Istanbul Medikal, 2022)

4.1.3. Kopiikler

Yara Ortiisii olarak kullanilan kopiikler genellikle poliiiretan malzemelerden
tiretilirler. S1v1 absorplama kapasiteleri yiliksek oldugundan yara sivisinin yiiksek oldugu
yaralarda tercih edilir. Dig katmani hidrofobik oldugundan yara bdlgesini siviya karsi
korur (Dhivya, Viswanadha, & Santhini, 2015). Cogunlukla alt bacak iilserleri ve yliksek
yara s1visina sahip olan yaralarda kullanilir. Bunlarin yani sira kopiik yara ortiilerinin sik
degistirme, ikinci bir koruyucu tabakaya ihtiyagc duyma ve yara sivisi olmayan kuru

yaralarda kullanilamamasi gibi dezavantajlar1 vardir (Sekil 4.3.) (Mir, ve digerleri, 2018).

Sekil 4.3. Kopiik yara értiisii gérseli (Medikal Portali, 2022)
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4.1.4. Hidrokolloid ortiiler

Hidrokolloid yara ortiileri, pektin, kolajen, seliiloz, jelatin ve karboksimetil
seliiloz (CMC) gibi jellestirici dogal polimerin kullanildig1 yara ortiileridir (Boateng,
Matthews, Stevens, & Eccleston, 2008). Toksik o6zellik gostermemeleri,
biyopargalanabilir ve biyouyumlu olmalar1 sebebiyle sentetik polimerlere kiyasla daha
avantajlidir (Milani & Golkar, 2019). Hidrokolloid yara ortiileri yara yiizeyi ile temas
ettiginde hidrokolloid kism1 yara sivisini emer ve jellesir ve yara nemli bir tabaka ile
kaplanir. Bu yara Ortiileri su buhar gecirgenligine sahiptir fakat mikroorganizmalara kars1
koruyucu degildir. Bu sebeple enfekte ya da enfeksiyona miisait yaralarda tercih

edilmezler (Sekil 4.4.) (Stashak, Farstvedt, & Othic, 2004).

Sekil 4.4. Hidrokolloid yara értiisii gorseli (Istanbul Medikal, 2022)

4.1.5. Hidrojeller

Hidrojeller dogal ya da sentetik polimerler kullanilarak hazirlanabilirler.
Kullanimlar1 oldukga kolaydir ve yaradan ¢ikarilmasi sirasinda yarada agr1 ve aciya sebep
olmazlar. Bu tip yara ortiileri yara bolgesinde nemli ve 1s1 yaliimli serin bir ortam
olugsmasint saglar. Bununla birlikte su buhar gecirgenlikleri yiiksektir ve
mikroorganizmalara kars1 antibakteriyel bir bariyer gorevi goriirler. Hidrojellerin genel
olarak yara Ortiisii olarak istenilen bir¢cok 6zellige sahip olmalarina ragmen mekanik
ozellikleri zayiftir. Bu nedenle yara ortiisii olarak kullanilacak hidrojeller katki maddeleri

ve kompozit hidrojeller lizerine ¢alismalar yapilmaktadir (Sekil 4.5.) (Chen, ve digerleri,

2018).
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Sekil 4.5. Hidrojel yara ortiisii gorseli (Lotus Medikal, 2022)

4.2. Yara Ortiisii Uretim Yontemleri

4.2.1. Coziicii dokiim yontemi

Yara ortiisii olarak kullanilan filmlerin {iretimi i¢in kullanilan en hizli, basit ve
ekonomik yontem ¢oziicii dokiim yontemidir (Armentano, ve digerleri, 2009). Bir ¢oziicii
icerisinde ¢oziinen polimerler homojen bir sekilde karistirildiktan sonra istenilen sekil ve
boyutlarda uygun kaliplara dokiiliir ve sonrasinda ¢oziicli buharlagtirilarak kurutulur.
Kuruyan filmler kaliptan ¢ikarilir (Siemann, 2005; Thakur, Rathore, & Narwal, 2012).
Coziicli dokiim yontemi kullanilarak termal ve mekanik uygulama olmaksizin homojen
dagilmais, sabit ve tekdiize kalinlikta filmler elde edilebilir (Sekil 4.6.) (Zhou, ve digerleri,
2013)

Polimer Cozeltiler

- o ‘I-VI“" by
e s

~

Homojen Karigtirma

Sekil 4.6. Coziicii dokiim yontemi sematik gosterimi (Zhou, Shen, Liu, & Liu, 2011)

4.2.2. Donma-coziilme yontemi
Donma-¢6ziilme yontemi ile film tiretimi, kimyasal ¢capraz baglayicilar olmadan

sadece fiziksel baglar ile hidrojel olugmasinin saglandig1 bir yontemdir. Bu yontemle
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tiretilen hidrojeller, kullanilan polimerlerin tiirine, bu polimerlerin oranina ve donma
hiz1, donma sicakligi, donma tekrar sayisi gibi donma parametrelerine bagli olarak, sisme
kapasitesi, esneklik gibi karakteristik Ozellikleri degismektedir. Donma-¢oziilme
metodunda donma sicakligi ve tekrar sayisi polimere gore degisiklik gostermektedir
(Figueroa-Pizano, Vélaz, & Martinez-Barbosa, 2020). Donma-¢6ziilme yoOntemiyle
tiretilen yara ortiileri, toksik olmadiklarindan ve elastik yapida olduklarindan genellikle

biyomedikal uygulamalarda kullanilirlar (Sekil 4.7.) (Tamura, ve digerleri, 1986).
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Sekil 4.7. Donma-¢oziilme yonteminin sematik gosterimi (Tsou, Khoneisser, Huang, & Xu, 2016)

4.2.3. Elektro ¢cekim yontemi

Elektro ¢ekim yOntemi, yara Ortiisii olarak kullanilan nanoliflerin {iretimi i¢in
kullanilan bir yontemdir. Bu yontemde polimerden elektrik ytiklii jetler iiretmek amaciyla
yiiksek voltajlt bir elektrik alanina dayanir. Yiklii olan nanolifler toplami icin pozitif
yikli toplayiciya dogru yonlendirilir. Lifler toplayici kisma ulasana kadar ¢oziicii
buharlastirilir. Elektro ¢ekim yoOntemiyle etken madde yiiklenmis nanolifler
hazirlanabilmektedir (Calamak, Shahbazi, Eroglu, Gultekinoglu, & Ulubayram, 2017).
Elektro ¢ekim yontemi siringa, yiiksek voltajli bir gii¢ kaynagi, polimer ¢ozeltisi, polimer
cozeltisinin iletimi i¢in gerilim olusturan ¢ekim bashig1 ve nanoliflerin toplandigi
toplayicinin oldugu bir diizenekle gerceklestirilir (Li, McCann, Xia, & Marquez, 2006).
Bu yontemde eriyik haldeki polimer ¢ozeltisi siringa ile ¢ekim basligina ulasir burada
ylizey gerilimi sonucunda bir damla askida kalir. Gerilim uygulandiginda ayn elektrik
yiikiinii tasiyan yiikler arasinda elektrostatik itme meydana gelir ve damladan yiikli bir

jetin ¢ikarildigr Taylor konisi olusur. Jet gittikce gerilerek diiz bir ¢izgi haline gelir ve
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daha ince caplarda jet olusur. Coziiclinliin buharlastirilmasinin ardindan olusan kati,

toplayici lizerinde toplanir (Sekil 4.8.) (Figen, 2020).
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Sekil 4.8. Elektrospinning diizenegi (Duygulu, 2020)
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5. YARA IYILESMESINDE KULLANILAN POLIMERLER
5.1. Jelatin
Jelatin hayvansal kokenli kolajen tiirevi olan bir dogal proteindir. Peptid ve amino

aminoasitlerin ¢apraz baglanmasi sonucunda olusan diiz bir polimer zincir yapisina

sahiptir (Sekil 5.1.).
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Sekil 5.1. Jelatinin kimyasal yapist (Kommareddy, 2007)

Jelatinin kaynagi olan kollajen, fibriler ve a-heliks yapida suda ¢dziinmeyen
hayvansal bir proteindir. Hayvansal dokulardan deri, kemik, tendon, kikirdak ve dislerde
ana element olarak bulunup toplam viicut proteinlerinin yaklasik {ticte birini
olusturmaktadir (Aydin & Zorba, 2016). Jelatin, hayvansal bag dokularindaki kollajen
liflerinin kismi hidrolizi ile iiretilmektedir (Aykin & Erbas, 2016).

Jelatin, suda kolayca ¢6ziinme ve biyouyumlu olmasi gibi 6zellikleri sebebiyle ilag
tasiyici sistemlerde ve yara iyilesmesinde genellikle tercih edilen bir polimerdir. Jelatin
yiiksek absorblama kapasitesine sahip oldugundan yiliksek miktarda suyu emebilir. Su
buhar1 ve oksijen gecirgenligi gibi Ozellikleriyle yara bolgesindeki agri hissinin
azalmasina yardimci olur. Tiim bu avantajlarinin yani sira jelatinin diisitk mekanik
ozellikleri ve zayif termal stabilitesi sebebiyle uygulama alanlar1 sinirlanmaktadir.
Jelatinin ¢oziiniirliigii ve bozunmasini azaltmak ve mekanik 6zelliklerini gelistirmek i¢in
capraz baglayicilar kullanilabilir. Glutaraldehit en yaygin kullanilan ¢apraz baglayicidir.
Ancak toksik oldugundan ¢ogu alan i¢in kullanimi uygun degildir. Glutaraldehit gibi
aldehitlerin yerine jelatini ¢gapraz baglamak ve yapinin islevselligini gelistirmek i¢in farkli
fenolik bilesikler veya enzimler kullanilabilir (Eisenbud, Hunter, Kessler, & Zulkowski,

2003; Etxabide, ve digerleri, 2018; Garcia-Orue, ve digerleri, 2019).
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5.2. Ksantan gam

Ksantan gam, dallanmis yapida bir polisakkarittir. Ana omurgap-(1-4)-D-glukoz
birimlerinden olugurken, omurgada bulunan her ikinci birime D-mannoz ($-1,4), D-
glukuronik asit (f — 1,2) ve D-mannoz igeren bir trisakkarit yan zincirden olusur (Sekil

5.2.) (Jansson, Kenne, & Lindberg, 1975).
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Sekil 5.2. Ksantan gamin kimyasal yapist (Quinten, ve digerleri, 2011)

Ksantan gam gram negatif bakterilerin fermantasyonu sonucunda iiretilir. Ksantan
gamin {retimi i¢in X. arboricola, X. axonopodis gibi farkli mikroorganizmalar
kullanilmaktadir (Petri, 2015). Ksantan gam suda ¢oziinen bir hidrokolloiddir ve
hidrasyon siiresi karistirma islemi yapilarak azaltilabilir. Genellikle hidrasyon siiresi
iyonik siddete dayanir ve sicaklik artisiyla konformasyonel gegisler nedeniyle gam
diizensiz bir hal alir. Ksantan gam viskoelastik 6zelliklere sahiptir. Ksantan gamin
davranig1 ve 6zellikleri pH 3 ve pH 10 arasinda degiskenlik gostermez. Enzimlere karsi
cok daha direncli ve kararl yapida oldugu iddia edilmektedir (Wiistenberg, 2014). Tiim
bunlarin yaninda biyouyumludur, diisiik konsantrasyonlarda yliksek viskoziteye sahiptir
ve hidrolize karg1 termal olarak kararli yapidadir (Stokke & Christensen, 1996).
Fizikokimyasal ve biyolojik o6zelliklerin gelistirilmesi i¢in kimyasal islevsellestirme
islemlerinde kullanilan ¢ok sayida hidroksil ve serbest karboksil gruplarma sahiptir

(Kumar, Rao, & Han, 2018).

Ksantan gam dogal ve biyouyumluluk gibi 6zellikleri nedeniyle biyomedikal
caligmalarda siklikla kullanilmaktadir (Petri, 2015). Ksantan gam ile yapilan ve farkl

katki maddeleri kullanilarak islevsellestirilmis yara Ortiileri c¢alismalari olumlu
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sonuclanmis ve analizleri yapilan yara ortiileri mekanik olarak iyi sonuglar vermis

antimikrobiyal 6zellik gostermistir (Veiga & Moraes, 2012).
5.3. Karboksimetil seliiloz (CMC)

Seliiloz, bitkilerin yapisal bilesenidir ve dogada en ¢ok bulunan kompleks
karbonhidrat kaynagidir. Seliilloz anhidroglukoz monomerlerinin u¢ uca eklenmesiyle
olusan dogal bir polimerdir. Monomerler birbirine B-1,4 glukozidik baglarla ve her iki
monomer arasinda hidrojen baglarinin olusmasini saglayacak sekilde baglanmistir.
Dogrusal yapidaki seliilloz molekiiliinii olusturan her monomerde -OH gruplar1 vardir ve
bu gruplar baska zincirdeki -OH gruplariyla baglanma 6zelligine sahiptir (Sekil 5.3.). Bu
baglanmadaki H baglari seliilozun hidrofilik 6zellikte olmasini saglar (Biswal & Singh,

2004).
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Sekil 5.3. CMC 'nin kimyasal yapisi (Hidayat, Ardiaksa, Riveli, & Rahayu, 2018)

Seliiloz kimyasal olarak degisikliklere ugradiginda seliiloz tiirevleri olusur. Seliiloz
tirevleri yapisindaki -OH gruplarinin reaksiyona girmesiyle olusur. Karboksimetil
seliiloz (CMC), ilk dnce seliilozun bir baz ile reaksiyona girmesi ve sonrasinda Na-
monokloroasetat ile reaksiyona sokularak iiretilir. Karboksimetil seliilloz (CsHisNaOsg)
beyaz ve sar1 arasi bir renkte ve lifli yapidadir. Karboksimetil seliiloz suda ¢6ziinebilen
seliilozun karboksile edilmesiyle elde edilir ve seliiloz eterleri diye adlandirilan grupta
yer alir (Biswal & Singh, 2004). CMC soguk suda ¢dziinebilir ve ortamin pH’ 1na gore
alkali kosullarda ¢ok daha iyi ¢oziiniir ve asidik kosullarda ¢dziinmez. Uriin pH’ 1
diistiigiinde ¢oziiniirliikk azalir pH 4 ve pH 6’da ¢6ziinmez. CMC, {i¢ degerlikli metal
iyonlarinin varliginda jel olusturabilir. Jellesme ozellikleri polimerlesme derecesi,
polimer derisimi, pH, metal katyonlar1 gibi parametrelerden etkilenir (Murray & Lulft,
1973). Suda ¢6ziinebilen diger hidrokolloidlerle karsilastirildiginda ¢ok yonlii fonksiyona
sahip oldugunda CMC farkli sektorlerde farkli amaclar i¢in kullanilabilir. Eklendigi

formiilasyonlarda yapinin fonksiyonel kalitesini ve hidrofilik 6zelliklerini olumlu yonde
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etkiler. Sicak ve soguk sudan ¢oziinebilmesi, tatsiz, renksiz ve kokusuz olmasi gibi

Ozellikleri sebebiyle genis bir kullanim alanina sahiptir.

Suda ¢oziinebilen seliiloz tiirevleri toksik olmayan malzemelerdir. CMC, daha iyi
ozelliklere sahip tiriinler elde etmek i¢in uygun ve etkili bir katki maddesidir. Polimerik
yapist ve yiksek molekiil agirliklar1 sebebiyle film {iretimi i¢in yaygin olarak
kullanilirlar. Bunun yan1 sira CMC ile iiretilen filmler suda ¢6ziinebilir ve oksijene karsi
bariyer gorevi goriir ancak polisakkaritlerin hidrofilik dogasi sebebiyle su buhari igin
bariyer gorevi gormez ve mekanik 6zellikler bakimindan zayiftir (Ghanbarzadeh, Almasi,

& Entezami, 2010).
5.4. Tara gam

Tara gam Peru kegiboynuzu olarak da bilinen bir dogal polisakkarittir. Peru kdkenli
ve genellikle Cin’de yetistirilmekte olan Caesalpinia spinosa agacinin endosperminin
ogitiilmesi sonucunda beyaz ya da bej renkli olarak elde edilen bir tozdur. Tara gamin
ana bileseni a-D-galaktopiranoz birimleri ve bu birimlere (1-6) glikosidik baglarla
baglanmis lineer bir ana zincir (1-4) —p-D-mannopiranoz monomerlerinden olusan

galaktomannan polisakkaritlerindendir (Sekil 5.4.).

CH,OH

1. . I

Sekil 5.4. Tara gamin kimyasal yapisi (Wu, Ding, & He, 2018)

Tara gam, ke¢iboynuzu gami ve guar gam ile benzer yapt ve fonksiyonel
ozelliklerle karakterize edilirler (Sekil 5.5.) (Sittikijyothin, Torres, & Gongalves, 2005;
Wau, Li, Cui, Eskin, & Goff, 2012).
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CH,OH
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Sekil 5.5. Tara gam, kegiboynuzu gami ve guar gam kimyasal yapilar: (INEC, 2022)

Tara gamin sulu ¢ozeltileri olduk¢a viskoz ve nétrdiir. Soguk suda ¢dziinebilir
ancak belirli bir konsantrasyonda homojen ve tam bir ¢oziiniirlilk ve maksimum viskozite
icin sicaklik verilmesi gerekebilir. Su tutma kapasitesi yiiksek ve kolloidal 6zelliklere
sahiptir ve ¢ozeltiler 120°C sitildiginda diisiik bir viskozite kayb1 meydana gelir (Dea,
ve digerleri, 1977).

5.5. Gliserol (Gliserin)

Gliserol trigliseritlerin iskeleti olarak bulunan ii¢ degerlikli bir alkoldiir (Bunge,
1971). Gliserin olarak adlandirilir. Oldukg¢a viskoz, biyouyumlu, kokusuz, toksik
olmayan ve kolay erisilebilir bir trihidroksi alkoldiir. Renksiz, seffaf ve akiskan bir yapisi
vardir. Kaynama noktas1 290°C, erime noktas1 ise 13°C’dir (Speight, 2002). Viskozite ve
kaynama noktasinin yiiksek olmasi gliseroliin yapisindaki molekiiller arasi hidrojen
bagindan kaynaklanir. Havadaki nemi adsorblama 6zelligine sahiptir (Miner & Dalton,
1953). Gliserol molekiilii igerisindeki hidroksil gruplar sayesinde suda ve alkolde
tamamen ¢oziinebilir fakat hidrokarbonlarda ¢oziinmez (Sekil 5.6.) (Pagliaro & Rossi,

2008).

OH

HO\C/CH\C/OH

H Ho

Sekil 5.6. Gliseroliin(gliserin) kimyasal formiilii (Okimya, 2022)
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Gliserol sahip oldugu hidroksil gruplari nedeniyle fenol, iyot, brom i¢in iyi bir
¢oziicli gorevi gormektedir. Normal kosullar altinda stabildir fakat KCI gibi oksitlenmis
bir ajanla temas halinde patlayici reaksiyon verebilir (Miner & Dalton, 1953). Gliseroliin
reaktif olmasini birincil ve ikincil alkol gruplar1 saglar. Ester, amin, eter ve aldehit
olusturmak i¢in reaksiyonlarda yer alabilir (Tan, Abdul Aziz, & Aroua, 2013). Gliserol
sahip oldugu 6zellikleri nedeniyle gida, kozmetik ve saglik gibi uygulamalarda biiyiik ilgi
gormektedir (Ayoub & Abdullah, 2012).

Ayrica gliserol katkili polimer yapilar biyouyumlu olduklari, toksik etki
gostermediklerinden ve ayarlanabilir formlarda olduklarindan ilag uygulamalari, doku

miihendisligi uygulamalari gibi uygulamalarda da kullanilir (Zhang & Grinstaff, 2014).

5.6. Ipek serisin

Dogal ipekten tiiretilen proteinler biyobozunur ve biyouyumlu olmalari ayrica
kontrol edilebilir yapida olmalar1 gibi istiin mekanik ve kimyasal 6zellikleri sebebiyle
ilac salmmmi ve doku miihendisligi gibi uygulamalarda giderek daha fazla
kullanilmaktadir (Lamboni, Gauthier, Yang, & Wang, 2015).

Ipek proteini, Bombyx mori tirtillar: tarafindan iiretilen bir proteindir. ipek proteini
yapisal olarak fibroin ve serisinden olusur (Huang, Valluzzi, Bini, Vernaglia, & Kaplan,
2003). Serisin proteini orta ipek bezinde fibroin ise arka ipek bezinde sentezlenir.
Salgilanan fibroin proteini depolanmasi igin bezin arka tarafindan orta kismina dogru
hareket eder. Fibroin proteini iki ipek ipligi yapistirmak amaciyla serisin ile kaplanmistir

(Sekil 5.7.) (Neves & Reis, 2016).

Sericin

Fibroin

Sekil 5.7. Ipek proteininin yapisi (Pérez-Rigueiro, Elices, Llorca, & Viney, 2001)
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Dogal lifli bir protein ve yapiya sertlik ve mukavemet saglayan yari kristal bir
yapida olan ipek kozasinin %70’ten fazlasi ipek fibroinden olusmaktadir (Sinohara,

Asano, & Fukui, 1971; Koh, ve digerleri, 2015).

Ipek fibroin yapisinda bir agir (~350 kDa) ve bir hafif (~25 kDa) zincirden olusur.
Bu iki zincir birbirine disiilfid baglari ile baglanir. ipek fibroinin aminoasit bilesimi glisin

(%43), alanin (%30) ve serisin (%12) aminoasitlerinden olusur (Vepari & Kaplan, 2007).

B.mori ipek proteininin ikinci biiyiik proteini serisindir. Serisin antibakteriyel, UV
1sinlarina dayanikli, oksidatif direngli ve nemlendirici gibi tstiin 6zelliklere sahiptir.
Serisin, biyomalzemeler, polimer malzemeler ve kozmetik gibi bir¢ok alanda kullanilir

(Pérez-Rigueiro, Elices, Llorca, & Viney, 2001; Shen, Johnson, & Martin, 1998).

Serisin ipek kozasinim agirlikca %20-30’unu olusturur. ki fibroin lifini bir arada
tutan hidrofil bir yapigskandir. Bir arada tuttugu fibroinlerle ipek koza yapisinin stabil bir
bilesim olusturmasi saglanir (Huang, Valluzzi, Bini, Vernaglia, & Kaplan, 2003; Zhang
Y. Q., 2002). Serisinin sahip oldugu bu yapiskanlik 6zelligi ipek lifinin fibroin yapisal
bilesenlerinde serisin arasinda kalan serin kalintilarindaki hidrojen baglarindan

kaynaklandig1 tahmin edilmektedir.

Serisinin yapisal bilesimi glisin (%16), glutamik asit, aspartik asit, treonin ve
tirozinin yani sira yiiksek serin (%40) igeriginden olusur (Gamo, Inokuchi, & Laufer,
1977). Farkli yontemlerle ekstrakte edilen serisin, farkli aminoasit bilesimleri ile bile
sonuglanabilir (Aramwit, Damrongsakkul, Kanokpanont, & Srichana, 2010). Bu nedenle
serisin ekstraksiyon yontemi, sicaklik, pH ve islem siiresi gibi parametrelere bagl olarak
farkli molekiiler 6zelliklere sahiptir. 10 — 400 kDa araliginda genis bir molekiiler agirlik
aralig1 vardir (Kato, ve digerleri, 1998; Takasu, Yamada, & Tsubouchi, 2002; Freddi,
Mossotti, & Innocenti, 2003; Vaithanomsat & Kitpreechavanich, 2008).

Serisin yliksek nem adsorpsiyonu ve salimi ve antioksidasyon ve pihtilagma
Onleyici, sindirimin desteklenmesi, antikanser aktiviteler gibi farmakolojik fonksiyonlara
sahip olmas1 sebebiyle biyolojik aktivitelerle karakterize edilebilir (Kato, ve digerleri,
1998). Sahip oldugu ozellikler sebebiyle serisin, poliolefin, poliakrilonitril, poliamid,
polyester gibi polimer malzemeleri gelistirmek icin katki malzemesi olarak
kullanilabilirler. Ayrica bozunabilir biyomalzemeler, biyomembran materyaller,

biyomedikal materyaller gibi biyo materyallere uygulanabilirler (Cao & Zhang, 2016).
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Biyobozunurluk, doku miihendisliginde kullanilan biyomalzemelerin = 6nemli
ozelliklerindendir. Biyomalzemelerin bozunma hizlari, iyilesme siirecinin hizina ve yeni
dokunun olusma hizina karsilik gelmelidir. Kullanilan biyomalzeme bozunduktan sonra

ortaya ¢ikan iirlinler toksik olmamali ve viicut tarafindan kolaylikla emilmelidir.

Serisin, tekstil endiistrisinde atik olarak kabul edilse de kozmetik, ilag, ilag
tagtyicilar gibi bircok alanda biyomateryal olarak kullanilabilmektedir. Doku
miithendisligi ve farkli biyomedikal uygulamalarda kullanilan dogal serisinin sulu veya
¢oOziicli ile hazirlanmig formiilasyonlardan farklt materyal formlari olusturulabilir.
Ekstrakte edilen serisin filmler, hidrojeller, elektrospun fiberler, siingerler gibi istenilen

malzeme formunda islenirler (Lamboni, Gauthier, Yang, & Wang, 2015).
5.7. Duman agaci (Cotinus coggygria)

Sifali bitkiler cilt problemlerinin iyilestirilmesi ve yaralarin tedavisinde oldukca
yiiksek potansiyele sahiptirler ve son yillarda kullanimi yaygindir. Bu tedavilerde
bitkilerin kullanilmasi ucuz olmasiin yani sira dogal oldugundan giivenlidir (Alam,
Singh, & Singh, 2011). Yara tedavisi i¢in kullanilan bitkilerin 6nemli terapotik
potansiyeli oldugu ve bu sebeple tedavi amaciyla gelistirilen {irlinlerde kullanilmasi
calismalar1 yapilmaktadir (Serafini, 2014; Fox, ve digerleri, 2017). Cilt problemlerinin ve
yaralarin tedavisinde kullanilan bitkilerin alkaloidler, flavonoidler, ugucu yaglar,
saponinler, tanenler, terprnoidler ve fenolik bilesenler gibi sahip oldugu biyoaktif
fitokimyasal bilesenler bitkilere antimikrobiyal, antibakteriyel, antiinflamatuar ve yara
tyilestirici aktivite gostermelerini saglar (Raina, Parwez, P., & Pankaj, 2008; Nagori &

R., 2011; Budovsky, Yarmolinsky, & Ben-Shabat, 2015).

Bitkisel tedaviler diisiik maliyetli olmasi, dogal olmasi, yan etkilerinin az olmasi ve
kolaylikla temin edilebilmesi gibi 6zellikleri sebebiyle olduk¢a avantajlidir (Thakur, Jain,
Pathak, & Sandhu, 2011).

Tiirkiye’de duman agaci, peluke ¢alisi, tetra otu, boyact sumagi gibi isimlerle anilan
Anacardiaceae familyasinin bir {iyesi olan Cotinus coggygria Himalaya, Gliney Avrupa
ve Asya bolgelerinde yetisen, gilines seven, cok yillik, ¢ali goriiniimlii bir agactir
(Novakovi¢, ve digerleri, 2007). Farkli toprak cesitlerine ve pH degerlerine uyum
saglayabildikleri i¢in ¢esitli toprak ve arazilerde biiyliyebildiginden genis bir yayilima
sahiptirler. Yapraklari kus tiiyii seklinde ve ilkbaharda yesil renkliyken yaz sonuna dogru
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300-400 nm UV 15181 ve 4-9°C sicakliga kars1 antosiyanin birikiminden dolay1 mor renkli
olur (Oren-Shamir & Levi-Nissim, 1997). C. coggygria yapraklari sahip oldugu esansiyel
yaglar ve dihidroflavonlar, auronlar ve dihidroflavonollar gibi fenolik bilesenler
sayesinde farkli iilkelerde antimikrobiyal, antiseptik, antiinflamatuar, antihemamorfik ve
cilt yaralarinin iyilestirilmesinde kullanilir (Mati¢, ve digerleri, 2011). Bunun yan1 sira
halk arasinda gastrik iilser ve ishal tedavisinde de etkili oldugu ileri siiriilmektedir ve halk
arasinda iltihap bosaltici, kanama durdurucu ve yanik ve yara tedavisinde kullanimlari
mevcuttur (Demirci & Demirci, 2003). Bitkinin farkli kisimlarindan farkli ¢oziiciilerle
elde edilen ekstreleri farkli fitokimyasal bilesenlere sahip oldugundan c¢esitli antifungal,
antiviral, antibakteriyel, antioksidan, antiinflamatuvar, antiseptik, antipiretik,
antigenotoksik, antikanser gibi uygulamalarda kullanilir (Marceti¢, ve digerleri, 2013;

Savikin, ve digerleri, 2009; Demirci, Demirci, & BaGer, 2003; Aksoy, ve digerleri, 2016).

Sekil 5.8. Duman agaci (PlantNet, 2022)

Son yillarda uygulamalarda kullanilmak {izere yapay antioksidanlarin yerini
alabilecek dogal antioksidan kaynagi arayislart devam etmektedir. Bu amag
dogrultusunda yapilan ¢alismalarda antioksidan etkilerinin incelenebilmesi i¢in yiiksek
antioksidan aktiviteye sahip bitkilerinin farkli ¢oziiciilerle hazirlanan ekstraktlari iizerine
aragtirmalar yapilmaktadir. Bitkilerin kullanildig1 tamamlayici tedavi olarak adlandirilan
tedavi calismalarima ydnelimin giderek artmasinin en biiyiikk sebeplerinden biri de
bakterilerin kullanilan antibiyotiklere karsi gdstermis oldugu direncin artmasidir. C.
coggygria bitkisi iizerine yapilan c¢alismalar bitkinin antioksidan ve antimikrobiyal

0zellige sahip oldugunu ve ila¢ endiistrisinde kullanilan, ¢esitli hasarlara sebep oldugu
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diisiiniilen yapay antioksidanlar yerine kullanilabilecegini gostermistir. Aseton, metanol
ve etanol gibi ¢oziicii ekstraktlariyla karsilastirildiginda su ile hazirlanmig ekstraktinin
antioksidan aktivitesinin daha ytiksek olmasi, giinliik kullanim i¢in bu bitkiyi olduke¢a iyi
bir aday yapmaktadir. Yapilan ¢alismalar sonucunda S. aureus ve E. coli gibi patojenlere
ve mantarlara karsi antimikrobiyal ve antifungal etki gosterdigi goriilmiistiir (Baytop,

1999).
5.8. Giimiis nanopartikiil (AgNP)

Yara ve cilt problemlerinin tedavisinde kullanilan yara ortiilerinin bilesenleri
tyilesme stirecini desteklemek iizere aktif olarak siirece katilabilirler (Savencu, Iurian,
Porfire, Bogdan, & Tomut, 2021; Li, ve digerleri, 2022). Ayrica yara pansumani i¢in
kullanilan filmler yara bolgesinde olusabilecek enfeksiyonu onleyebilen organik ve
inorganik nanoboyutlu malzemeler ile yiiklenebilirler (Udayakumar, ve digerleri, 2021).
Bu sebeple metal bazli nanopartikiiller sahip olduklar1 antimikrobiyal 6zellikleri
nedeniyle nano-biyosit (Sanchez-Lopez, ve digerleri, 2020) ya da antimikrobiyal ilaglarin
tasinmasi i¢in nano-tasiyict (Mihai, Dima, Dima, & Holban, 2019) olarak kullanilirlar.
Son yillarda metal bazli nanopartikiiller {izerine yapilan ¢alismalar giderek artmaktadir.
Gram pozitif ve gram negatif bakteriler lizerine gdsterdikleri antimikrobiyal aktiviteleri

sebebiyle bu ¢aligmalar {izerine yogunlasilmasi beklenmektedir.

Metal bazli nanopartikiiller icerisinde sahip olduklar1 benzersiz optik, elektriksel,
termal, antimikrobiyal ve antioksidan aktiviteleri sebebiyle giimiis nanopartikiiller
medikal uygulamalarda 6n plana ¢ikmaktadir (Vargas, do Vale Baracho, De Brito, & De
Queiroz, 2010). Tiim bu 6zelliklerin yaninda glimiisiin yara iyilesmesini tesvik ettigi de
bilinmektedir (Beele, 2010). Yaralarin tedavisinde giimiisiin etkinligi uzun zamandan beri
bilinmekte ve antibiyotiklerin kesfiyle kullanim1 azalmis da olsa giiniimiizde bakterilerin
gostermis oldugu direncin iistesinden gelebilmek icin geleneksel antibiyotik tedavilerine
alternatif olarak glimiis kullanim1 tekrar popiiler hale gelmeye baslamistir (Nqakala, ve

digerleri, 2021; Nowak & Bara 'nska-Rybak, 2021).

Gilimiis nanoteknolojinin yaralarda olusan enfeksiyonlar1 kontrol altinda
tutabilmesi gibi sebeplerle yara ortiileri ve tibbi uygulamalarda kullanimina yonelik talep
artmistir.  Giimiis nanopartikiillerin antimikrobiyal 6zellikleri yara iyilesmesinde

kullanilan malzemelerdendir. Giimiis nanopartikiil yiiklenmis yara ortiileri, glimiis
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sufadiazin igeren yara Ortiilerindeki diisiik biyouyumluluk, zayif stabilite gibi
kisitlamalarin giderilmesini saglamistir (Yuan, Zhang, Hwang, & Kong, 2018). Bununla
birlikte polimer aglar1 igerisine dahil edilen glimiis nanopartikiiller yara Ortiilerinin

terapotik potansiyellerini gelistirebilirler (Shi, ve digerleri, 2020).

Genel olarak giimiis nanopartikiillerin yara Ortiilerine yiiklenmesinin iki yolu
vardir. Onceden sentezlenmis giimiis nanopartikiillerin dogrudan yara ortiilerine
karistirilmasiyla veya yara ortiisii liretilirken polimer matrisi igerisinde glimiis iyonlarinin
eklenmesi ve iiretim esnasinda indirgenerek nanopartikiil olusturulmasiyla yapilabilir.
Her iki durumda da giimiis nanopartikiiller toksik indirgeyici kimyasallarla
olusturulabilecegi gibi farkl bitkilerin ekstraktlar1 kullanilarak yesil sentez yontemiyle
dogal olarak sentezlenebilirler. Buna ek olarak giimiis tuzu ¢ozeltisinin UV 151masi ile

fotokiirleme olarak sentezi de miimkiindiir (Roppolo, ve digerleri, 2016).
5.8.1. Yesil sentez ile AgNP iiretimi

Gliniimiizde giimiis nanopartikiil tiretimi i¢in kullanilan fiziksel ve kimyasal
yontemler kiyaslandiginda toksik olmayan, ekonomik, maliyeti diisiik ve ¢evreci olan
sentez yontemleri 6n plana ¢ikmaktadir (Sepeur, 2008). AgNP iiretimi i¢in kullanilan
yesil sentez yontemi ¢evre ile uyumlu indirgeyici ve stabilize edici ajanlarin kullanilarak
Ag* iyonlarmin Ag”a indirgendigi yontemdir. Bu yontemde kullanilan indirgeyici ve
stabilize edici ajanlar olarak bitki ekstreleri ve mikroorganizmalar kullanilmaktadir. Yesil
sentez yonteminde temel mekanizma bitki ekstrelerinin igeriginde yer alan
biyomolekiillerin glimiis iyonlarini indirgemesidir. Bu yontem ile glimiis nanopartikiil
uretiminde c¢evresel etki azaltilmakta, kontaminasyonlar engellenmekte, boyut dagilimi
ve ylizey morfolojisi olarak kaliteli ve biiylik miktarlarda iiretim yapilabilmektedir

(Sharma, Yngard, & Lin, 2009).
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Bitki ekstraktinin AgNOs
gozeltlsme eklenmesi

- -
Bitki Bitki ekstrakti AgNO3 gozeltisi
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AgNP'lerin olugumu

Sekil 5.9. Yesil sentez ile AgNP sentezi

Gilimiis nanopartikiiller UV 1s1mas1 yontemiyle de sentezlenebilirler. Dogrudan
foto-indirgeme veya 1s18a duyarlilastirma yaklasimlari polimer matrislerinde yerinde
sentez i¢in oldukca giiclii yaklasimlardir. Fotokimyasal sentezin en onemli 6zelligi
¢okelmelerin engellendigi kosullarda nanopartikiil {iretimidir. Ag®, bir giimiis kaynaginin
dogrudan foto-indirgenmesi veya radikaller gibi ara maddeler kullanilarak Ag*
iyonlarinin indirgenmesi yoluyla olusturulabilir. Bu sentez yonteminin tek asamasi
glimiis katyonlariin giimiis metal atomlarina indirgeyebilen fotojenere gecici tiirlerle
reaksiyonudur. Bu yontemde UV, ksenon lambasi gibi farkli 151k kaynaklar1 kullanilabilir
(Courrol, de Oliveira Silva, & Gomes, 2007). Fotoliz dongiisii, glimiis iyonlarinin
elektron kaybina neden olur ve kaynagin uyarma dalga boyu, glimiis plazmon rezonans
fenomeni nedeniyle gilimiis nanopartikiillerin seklinin belirlenmesinde 6nemli bir
parametredir (Kamat, Flumiani, & Hartland, 1998; Maillard, Huang, & Brus, 2003; Abou
El-Nour, Eftaiha, AlI-Warthan, & Ammar, 2010).
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6. DENEYSEL YONTEM
6.1. Kullamlan Kimyasallar
Calismada, ipek serisin eldesi i¢cin Bombyx mori ipek bocegi kozas1 (Saricakaya

Kooperatifi, Eskisehir, Tiirkiye) temin edilmistir.

Aynm1 zamanda calismada latince adi Cotinus coggygria olarak bilinen yerinden
toplanan Duman agaci bitkisinin yapraklar1 kullanilmistir. Toplanan DA yapraklar
kurutularak 6giitiiclide toz haline getirilmistir. Daha sonraki islemlerde kullanilmak {izere

oda sicakliginda muhafaza edilmistir.

Tez ¢alismasinda kullanilan kimyasallar Tablo 6.1.’de listelenmistir.

Tablo 6.1. Kullanilan kimyasallar

Kimyasal Formiil Marka
Karboksimetil Seliilloz (CMC) CsH70,(OH)>,0OCH,COO, Tito
Glutensiz Ksantan gam C35H49009 Tito
Gliserol C3H303 Carl Roth
Gallik asit C7HsOs Merek
Metanol CH;OH LabKim
DPPH(1,1-Diphenyl-2-
Picrylhydrazyl %97) CrsthaNsOe Tl
Folin-Ciocolteu reaktifi Sodyum1,2-naftokinon-4- Merek

stilfonat

Sodyum karbonat Na,COs Tekkim
Plate count agar - Merek
Maya ekstrakti - Tito
Glukoz CsH 206 AFG Bioscience
Glimiis nitrat AgNOs AFG Bioscience
Sodyum kloriir NaCl AFG Bioscience
Potasyum fosfat KH>PO4 AFG Bioscience
Magnezyum siilfat MgS0O4.7H,0 AFG Bioscience
Bovine Serum Albumin - Biowest

Di-sodyum
dodekahidrat

hidrojen

Sodyum di-hidrojen fosfat

Toz si1g1r jelatini

fosfat

Na;HPO.. 1 2(H20)

NaH,>PO4

Sigma-Aldrich

Sigma-Aldrich
Alfasol
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6.2. Kullanilan Kimyasallar

Tez c¢alismalar1 sirasinda kullanilan cihazlar ve modelleri Tablo

listelenmistir.

Tablo 6.2. Kullanilan cihazlar

6.2.°de

Cihaz

Marka

Hassas Terazi

Manyetik Karistirici

Havalandirmali Etiiv

Ultra Saf Su Cihazi

Calkalamali Su Banyosu

Fourier Doniigiim Spektroskopisi (FTIR)
Termogravimetrik Analiz Cihaz1 (TGA)
Ultrasonik Su Banyosu

Kumpas

AXIS/ACN 220
Heidolph/MR Hei-Standard
Mikrotest/MCI-55

Milli-QL

Mikrotest/MCI-55
Shimadzu/IRTracer-100
Perkin Elmer /STA 6000
CaliskanLab/LAB.ULT.4045
ASIMETO 307-06-A

6.3. Ipek Serisin Sulu Cézeltisinin Hazirlanmasi

Calismada Bombyx mori kozasindan elde edilen serisin proteini kullanilmstir. Ipek

kozalar1 ekstraktsiyon dncesinde makas ile kii¢lik parcalara kesilerek distile su ile 3 kez

yikanmistir. Sonrasinda serisini ¢dzme ve fibroinden ayirma amagli saf su igerisinde 121

°C’ de 15 dak otoklavlanmistir. Kaynatma islemi sonrasi elde edilen karisim filtre kagidi

ile stiziilerek fibroin soliisyondan ayrilmistir. Siiziilen serisin, liyofilize islemi ile

kurutulmus ve daha sonra kullanilmak iizere -20 °C’ de depolanmustir. Serisin tozu liretim

asamalar1 Sekil 6.1.” de gosterilmistir.

% [

Ipek kozast L=

otoklav

Liyofilize -
P

Serisin Fibroin

Sekil 6.1. Toz serisin tiretim asamalart
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6.4. Duman Agac1 Yapraklarindan Bitki Oziitii Hazirlanmas:

Oda sicakliginda ve golgede kurutulan DA yapraklarin boyutu el ile kii¢iiltiilmiis
ve ekstraksiyon i¢in 10 g yaprak 100 mL distile su ile karistirilmistir. Iyilestirici 6zelligi
bilinen DA yaprak 6ziiniin suya salinmasi i¢in 97 °C’ de sicak su banyosunda 30 dak
stireyle bekletilmistir. Sonra filtre kagidi kullanilarak siiziiliip DA yaprak ekstrakti elde

edilmistir. Bu islemin sematik gosterimi Sekil 6.2.°de verilmistir.

97 °C
+ H 20 —
30 dakika
Su Banyosu -
Ogiitiilmiis Duman Duman Agaci1 Yaprak
Agac1 Yapraklar Ekstresi

Sekil 6.2. Bitki ekstresi eldesi asamalart

6.5. Jelatin Bazh Biyomedikal Filmin Hazirlanmasi

Biyomedikal filmlerin hazirlanmasinda oncelikle optimum formiilasyonun
belirlenmesi i¢in farkli oranlarda jelatin, CMC ve tara gam polimerleri kullanilmistir.
Filmler, dokme-¢6ziicii buharlastirma yontemi kullanilarak sentezlenmistir. Jelatin, CMC
ve tara gam icin belirlenen oranlarda stok ¢ozeltiler hazirlanmistir. Jelatin (%0,4 a/a),
CMC (%0,6 a/a), tara gam (%0, 1 a/a) ve plastiklestirici olarak gliserol (%40 a/a (jelatin-
CMC()), saf su igerisinde homojen hale gelene kadar karigtirilmistir. Jelatinin ytiksek
sicaklikta bozulmasindan dolayr c¢ozelti 40 °C 30 dak manyetik karistiricida
karistirildiktan sonra hava kabarcigir kalmamasi i¢in 5 dak ultrasonik su banyosunda
bekletilmistir (Stubbe, Hoeksema, Monstrey, & Dubruel, 2021). Cozelti 85 mm x 15 mm
plastik petri kaplarina 30 g dokiilerek 35 °C’ de 24 saat etiivde kurutulmustur. Olusan
filmler petriden soyularak cikartilmistir. Bu islemin sematik gosterimi Sekil 6.3.°de

verilmistir.

30



+___ &

- ]
Tara gam stok AT
CMCstok ™ Lo i Jelatin stok Coziici Filmin petriden
cozeltisi cozeltisi buharlagtirma ve sovulmasi
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Gliserol Ciiziicii dilkiim P Mﬁ *
= yintemi ;

Homojen film
cozeltisi

Sekil 6.3. Film iiretim asamalar
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Sekil 6.4. CMC/JLT/TG/GLY igerikli film gorseli

6.6. Jelatin Bazlh, Duman Agaci Ekstresi ve AgNO3 Icerikli Biyomedikal Filmin
Hazirlanmasi

Filmlerin mekanik 6zelliklerine gore polimer konsantrasyonlar1 secilmis ve bitki
ekstraktli filmler secilen konsantrasyona gore hazirlanmistir. Jelatin, CMC ve tara gam
icin belirlenen oranlarda stok c¢ozeltiler hazirlanmistir. Jelatin (%0,4 a/a), CMC (%0,6
a/a), tara gam (%0,1 a/a) ve gliserol (%40 a/a (jelatin-CMC)), saf su igerisinde homojen
hale gelene kadar 40 °C’ de manyetik karistiricida 30 dak karistirilmigtir. Sonrasinda DA
yaprak ekstrakti (%20 a/a) 40 °C’ ye sogutulduktan sonra eklenmistir. DA yaprak
ekstrakt1 (%20 a/a) iceren film ¢ozeltisine farkli hacimlerde (0, 1, 3 mL) 0,1 M AgNO3
eklenmistir. Boylece bitki ekstrakti indirgeyici ve stabilizator ajan gorevi gorerek Ag*
iyonlar1  Ag”a indirgemis ve yesil sentez ydntemiyle giimiis nanopartikiil
sentezlenmistir. Hazirlanan film soliisyonu homojen olana kadar karistirilmis ve
soliisyonda hava kabarcig1 kalmamasi i¢in 5 dak ultrasonik su banyosunda bekletilmistir.
Cozelti 85 mm x 15 mm plastik petri kaplarina 30 g dokiilerek farkl siirelerde (0, 2, 4
saat) UV-C 1s181ina maruz birakilmistir. UV-C 15181 sonrasi 35 °C’ de 24 saat etiivde
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kurutulmustur. Olusan filmler petriden soyularak cikartilmistir. Bu islemin sematik

gosterimi Sekil 6.5.’de verilmistir.

¥
- T |

CMC stk Iara gam stok

chzeltisi ¢Bzelfisi Jelatin stok

cozeltisi
Gliserol L
&

Coziici

soyulmas

L ’ 4 = § 1 buharlastrma Filmin petriden
Duman agact AgN03 ﬂ wve kurutma i
yaprak ‘\ ‘\ \ ‘ ¥
ekstresi — — e -.
e dékiim \\ = %

Homojen film yintemi
cizeltisi

Sekil 6.5. Film iiretim asamasi

Sekil 6.6. AgNP icerikli film gorseli

6.7. Giimiis Nanopartikiil Sentezi
AgNP sentezinde kullanilmak tizere 250 mL 0,1 M AgNOs3 ¢ozeltisi hazirlandi.

Ilerleyen islemlerde kullanilmak iizere +4 °C’ de buzdolabinda saklandh.

6.7.1. Yesil sentez

AgNP’ iin yesil sentezi yontemiyle sentezlenebilmesi i¢in indirgeyici ve stabilizator
0zelligi bilinen hazirlanan DA yapragi ekstresi kullanildi. Glimiis nanopartikiil sentezi
film soliisyonu icerisinde simultane sekilde gerceklestirildi. Sentez i¢in film soliisyonuna
hazirlanan 0,1 M AgNOs3 ¢ozeltisi damla damla olacak sekilde eklendi. Soliisyon

icerisindeki optimum AgNO3 konsantrasyonun belirlenebilmesi i¢in farkli hacimlerde (0,
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1, 3 mL) AgNOs ¢ozeltisi kullanildi. Soliisyonlarda meydana gelen renk degisimi AgNP
sentezinin kanit1 niteligindedir. Bu islemin sematik gosterimi Sekil 6.7. ve Sekil 6.8.” de

verilmistir.

Bitli ekstresi

Duman agac1 yaprak
ekstresi

Film soliisyonu

Homojen karnistirma

AgNP iceren film
soliisyonu

Sekil 6.8. Yesil sentez ile giimiis nanopartikiil sentezi
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6.7.2. Fotokimyasal AgNP sentezi

Ag* iyonlarinin Ag’iyonlarma indirgenerek giimiis nanopartikiil olusumu icin bitki
ekstresine ek olarak foto-indirgeme yontemi kullanilmistir. Boylece soliisyon igerisinde
DA ekstresiyle sentezlenen glimiis nanopartikiillerin yani1 sira foto-indirgeme yontemiyle
de sentezlenen nanopartikiiller ile film soliisyonu igerigindeki sentezlenen nanopartikiil
orani artmistir. Foto-indirgeme yOntemi i¢in hazirlanan soliisyonlar petrilere dokiilmiis
ve tamamen kapali bir ortamda 15 W UV-C 15181 altinda 20 cm mesafeyle belirli siirelerde
bekletilmistir. UV-C 1518mma maruz birakilan film soliisyonlarinda formiilasyonlarina
bagli olarak farkli renk degisimleri gozlenmistir. Ardindan film soliisyonlar1 35°C’de 24
saat kurutulmustur. Filmlerde meydana gelen renk degisimleri ile Ag* iyonlarmmn Ag’
iyonlarina indirgendigi gorsel olarak kanitlanmis ve film igerigi ile sentezlenen glimiis

nanopartikiil arasindaki iligki incelenmistir. Bu islemin sematik gosterimi Sekil 6.9.” da

verilmigtir.
15 W
TV
P _\UV foto-indirgeme _— = [ 20 cm
— ) m— =)
3 = 0,2, 4 saat E
-
Film cozeltisi .
35°C
24 saat
Stre
AgNON®)
(mL)
0
1
3

Sekil 6.9. Fotokimyasal olarak AgNP sentez semasi

Jelatin icerikli filmlerin sentezi sirasinda farkli parametre denemeleri
gerceklestirilmistir. Oncelikle farkli hacimlerde AgNOs (0, 1, 2, 3 mL) ve DA yaprak
ekstresi (0, 20 mL) ilavesiyle farkl siirelerde UV-C 1s18ma (0, 15, 30, 60 dak, 2, 4 sa)
maruz birakilarak film tiretimi gerceklestirilmistir. Sekil 6.10. ve Sekil 6.11. ‘de 1 mL
AgNO3 ve DA yaprak ekstreli 1 mL AgNOs igerikli filmlerin 0, 15 dak, 30 dak, 60 dak,
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2 sa ve 4 sa slireyle UV-C 15181na maruz birakilmastyla sentezlenen filmler 6rnek olarak
gosterilmigtir. Bu denemeler sonrasinda minimum ve maksimum parametreler

gozetilerek secilen film formiilasyonlariyla karakterizasyon islemleri gergeklestirilmistir.

a) b) ) | d) e) f

Sekil 6.10. Farkli siirelerde UV-C 1s1gina maruz birakilan 1 mL AgNO;3 katkili jelatin icerikli filmler, a) 0
s b) 15 dak c) 30 dak d) 60 dak e) 2 sa f) 4 sa

a) b) c) d) e) f)

Sekil 6.11. Farkli siirelerde UV-C ws1gina maruz birakilan DA ekstresi ve 1 mL AgNO3 katkili jelatin
icerikli filmler, a) 0 s b) 15 dak c) 30 dak d) 60 dak e) 2 sa f) 4 sa

6.8. CMC-Ksantan Gam I¢erikli Biyomedikal Filmin Hazirlanmasi

Serisin iceren yara Ortiilerinin hazirlanmasinda Oncelikle optimum film
formiilasyonunun belirlenmesi icin CMC ve Ksantan gam polimerleri kullanilmigtir.
Filmler, dokme-¢oziicli buharlastirma yontemi kullanilarak sentezlenmistir. CMC ve
ksantan gam igin belirlenen oranlarda stok cozeltiler hazirlanmistir. CMC (%0,8 a/a),
Ksantan gam (%0,2 a/a) ve plastiklestirici olarak gliserol (%40 a/a (CMC-Ksantan gam)),
saf su icerisinde homojen hale gelene kadar karigtirllmistir. Cozelti 150 °C 30 dak
manyetik karistiricida karistirildiktan sonra hava kabarcigi kalmamast i¢cin 5 dak
ultrasonik su banyosunda bekletilmistir. Cozelti 85 mm x 15 mm plastik petri kaplarina
30 g dokiilerek 35 °C’ de 24 saat etlivde kurutulmustur. Olusan filmler petriden soyularak

cikartilmigtir. Bu islemin sematik gosterimi Sekil 6.10.” de verilmistir.
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CMC stok  Ksantan gam

cozeltisi stok ¢iizeltisi Céziici Filmin petriden
buharlastirma ve soyulmas:
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—) — — —) A
... 24saat Y )\ . ‘). /
Coziici \ Eﬁ ’ /
Gliserol dékiim

yontemi

Homojen film
cozeltisi

Sekil 6.12. CMC-Ksantan gam igerikli biyomedikal filmlerin iiretim semasi

MR 4 /) | o
o | m
w /@
\ ¥ S/
o ® 3
T e

Sekil 6.13. CMC/KG/GLY igerikli film gorseli

6.9. CMC-Ksantan Gam -Duman Agaci Biyomedikal Filmlerin Hazirlanmasi
Filmlerin mekanik ozelliklerine gére polimer konsantrasyonu secilmis ve bitki
ekstrakth filmler secilen konsantrasyona gore hazirlanmistir. CMC ve ksantan gam i¢in
belirlenen oranlarda stok ¢ozeltiler hazirlanmistir. CMC (%0,8 a/a), Ksantan gam (%0,2
a/a) ve gliserol (%40 a/a (CMC-Ksantan gam)), saf su igerisinde homojen hale gelene
kadar 150 °C’ de manyetik karistiricida 30 dak karistirilmistir. Sonrasinda film soliisyonu
igerisine DA yaprak ekstrakti (%20 a/a) ilave edilmistir. Soliisyon homojen olana kadar
karistirllmis ve hava kabarcigi kalmamasi i¢in 5 dak ultrasonik su banyosunda
bekletilmistir. Cozelti 85 mm x 15 mm plastik petri kaplarina 30 g dokiilerek 35 °C’ de
24 saat etiivde kurutulmustur. Olusan filmler petriden soyularak ¢ikartilmistir. Bu igslemin

sematik gosterimi Sekil 6.12.” de verilmistir.
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CMC stok Ksantan gam

dzeltisi dzeltisi R Coziici Filmin petriden
3 N
St e s V.. \ buharlastirma ve soyulmasi
At 35°C k y /,..
o’ b L) urutma = \
—) = — s, — fer.)
24 saat B =Y ™ Se— “
= Gliserol . '-..Ciizﬁcii dikiim :
Duman agaci yéntemi
yaprak ekstresi
Homojen film

gozeltisi

Sekil 6.14. CMC-Ksantan gam-Duman agact biyomedikal filmlerin iiretim semast

Sekil 6.15. CMC/KG/GLY/DA igerikli film gérseli
6.10. Serisin Icerikli Biyomedikal Filmlerin Hazirlanmasi

CMC (%0,8 a/a), Ksantan gam (%0,2 a/a), gliserol (%40 a/a (CMC-Ksantan gam))
ve DA yaprak ekstrakti (%20 a/a) ile hazirlanan film ¢ozeltisine 0,1 g ve 0,2 g olarak
farkl1 oranlarda serisin tozu eklenmistir. Onceden liyofilize edilerek toz haline getirilen
serisin, film iceriginde kullanilacak saf su igerisinde 15 dak otoklavlanarak homojen
¢Ozelti haline getirilmis ve film ¢ozeltisine eklenmistir. Olusan karistm homojen olana
kadar manyetik karistiricida 30 dak karistirllmistir. Soliisyon igerisinde hava kabarciklari
kalmamasi i¢in ultrasonik su banyosunda bekletilmis ve ardindan plastik petrilere 30 g
dokiilerek 35 °C’ de 24 saat havalandirmali etiivde kurutulmustur. Olusan filmler petriden

soyularak ¢ikartilmistir. Bu islemin sematik gosterimi Sekil 6.14.” te verilmistir.
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Sekil 6.17. CMC/KG/GLY/DA/Ser igerikli film gorseli

6.11. Serisin-AgNP Icerikli Biyomedikal Filmin Hazirlanmasi

Glimiis nanopartikiil yiiklenmis biyomedikal film tretimi icin CMC (%0,8 a/a),
Ksantan gam (%0,2 a/a), gliserol (%40 a/a (CMC-Ksantan gam)), DA yaprak ekstrakti
(%20 a/a) ve serisin iceren film ¢ozeltine 0.1 M AgNO3 eklenmistir. Bdylece bitki
ekstrakt: indirgeyici ve stabilizatdr ajan gorevi gorerek Ag*iyonlarini Ag”a indirgemis
ve yesil sentez yontemiyle giimiis nanopartikiil sentezlenmistir. Eklenen glimiis nitrat
hacmi Onceki denemelerden yola ¢ikilarak 1 mL olarak belirlenmistir. Elde edilen
homojen c¢ozelti manyetik karistiricida karigtirllarak plastik petrilere 30 g olarak

dokiilmiistiir. Ardindan hazirlanan petriler 6nceki calismalarda optimum siire olarak
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belirlenen 30 dak boyunca kapali bir ortamda UV-C 1s181inda bekletilmistir. Bu sayede
bitki ekstraktiyla gerceklesen glimiis nanopartikiil sentezi foto-indirgeme yOntemiyle
desteklenmis ve film icerigindeki giimiis nanopartikiil olusumunun artmasi saglanmistir.
Bunun yani sira UV-C 1s181nda bekletilen filmlerin mekanik 6zelliklerinin de gelismesi

beklenmektedir. Bu islemin sematik gosterimi Sekil 6.16.” da verilmistir.
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Sekil 6.18. CMC-Ksantan gam -Duman agaci-Serisin- AgNOs igerikli biyomedikal filmlerin iiretim

semasti

Sekil 6.19. CMC/KG/GLY/DA/Ser/AgNOs igerikli film gorseli
6.12. Capraz Bagh Biyomedikal Filmlerin Hazirlanmasi

Hazirlanan CMC-Ksantan Gam-Serisin-AgNP filmlerden 0,1 g serisin igeren
filmlere literatiirde yer alan ¢apraz baglama prosediirlerinde degisiklikler yapilarak

capraz baglama islemi yapilmistir (Rezvanian, Ahmad, Amin, & Ng, 2017). Boylece
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tiretilen filmlerin mekanik 6zelliklerinin iyilestirilmesi ve par¢alanmadan stabil olarak
kalabilmesi amaglanmistir. 0;0,01; 0,03; 0,05; 0,1 M CuCl; ¢ozeltileri hazirlanmis ve
tiretilen filmler 15 mL sulu CuCl» ¢ozeltileri igerisine daldirilmis ve 2 dak bekletilmistir.
Cozeltiden alian filmler 3 kez saf suyla yikanmis ve oda sicakliginda kurutulmustur.
Sekil 6.18.” de gosterildigi sekilde yapilan denemeler sonucunda optimum CuClz

konsantrasyonu 0,03 M olarak belirlenmistir.

Sekil 6.20. Farkli konsantrasyonlarda CuClI2 ¢ézeltisine daldirilmis filmler (a) Saf'su b) 0,01 M c) 0,03
Md)0,05Me) 0,1 M)

Sekil 6.21. Capraz baglama islemi sonrasi film gérseli
6.13. Hazirlanan Biyomedikal Filmlerin Karakterizasyonu

Sentezlenen filmler petrilerden ¢ikarilmadan 6nce %50 bagil nem ve 2542 °C

ortaminda 24 saat bekletilmistir. Sonrasinda biyomedikal filmlerin analizleri yapilmigtir.

Biyomedikal filmlere uygulanan analizler Sekil 6.20.” de gosterilmistir.
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Sekil 6.22. Biyomedikal filmlerin karakterizasyonu

6.13.1. Kalinhk

Sentezlenen filmlerin kalinlik 6l¢iimiinde ASIMETO 307-06-A model 0,001 mm
hassasiyetli dijital mikrometre cihazi kullanilmistir. Olgiimler, film yiizeyinin 6 farkli
bolgesinden alinmig ve ortalama kalinlik hesaplanmistir. Bu degerler opaklik ve su buhar

gecirgenligi hesaplamalarinda kullanilmistir.

6.13.2. Opakhik

Opaklik o6l¢iimiinde Thermoscientific Genesys 180-UV-Vis Spektrofotometre
model cihaz kullanilmistir. Filmler (40 mm x 10 mm) boyutunda kesilerek 600 nm‘de
absorbans degeri 6l¢iilmiis, bu absorbans degerinin filmlerin kalinligina boliinmesiyle

opaklik degeri bulunmustur (Esitlik 6.1.).
Opakitk === (6.1.)

Abs, 600 nm’ de absorbans degeri; x, film kalinlig1 (mm)

6.13.3. Su buhar gecirgenligi (SBG)

Deneyde genis agizli cam siseler kullanilmistir. Deney tiiplerine 20 mL saf su
konulmustur. Filmler yuvarlak kesilerek 1,767 cm?’ lik yiizey alanmna sahip I-CHEM
kapaklara yerlestirilmistir (Sekil 6.21.). Hazirlanan deney tiipleri, gliserol ¢ozeltisiyle (25
°C, %50 bagil nem) birlikte 25 °C ortam sicakliginda kapali bir kapta bekletilmistir.

Filmlerin her iki yaninda olusan bagil nem farki, su buhari gegisine sebep olarak, siselerin
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kiitlelerinde azalmaya sebep olmustur. Siselerin agirlik degisimi, = 0.0001 g duyarliliga
sahip hassas terazi kullanilarak zamana kars1 6l¢iilmiistiir. Agirlik, zaman, basing farki ve

filmlerin kalinlig1 kullanilarak su buhar gecirgenligi (SBG) hesaplanmustir (Esitlik 6.2).

Amsx

SBG = AxAt*AP

[g mmm?s! kPa'! ] (6.2)

x: Film kalinlig1 (mm)
A: Yiizey alan1 (m?)
Am: Degisen agirlik (g)
AP: Basing farki (kPa)

At: Zaman (sa)

Sekil 6.23. Su buhar gecirgenligi deney diizenegi

6.13.4. Coziiniirliik

Filmlerin siv1 igerisinde ¢oziiniirliik oranmin belirlemek i¢in ¢oziintirliik testi
yapilmistir. Coziiniirliik testi igin 2x2 cm? ‘ik film &rnekleri kesilmistir. Kesilen
orneklerin agirliklart = 0,0001 g duyarliliga sahip hassas terazi kullanilarak baslangi¢
agirliklar not edilmistir. Sonrasinda yara pH’ mna (6,5 — 8,5) uygun aralikta 0,05 M fosfat
tampon ¢ozeltisi (@pH 7,4) hazirlanmistir (Devi & Dutta, 2017). Film 6rnekleri 20 ml
fosfat tampon ¢ozeltisinde 30 °C’ de sabit karistirma hizi ile 24 saat boyunca calkalamali

inkiibatorde bekletilmistir. Soliisyon 24 saat sonrasinda filtre kagidi ile siizdiirtilmiis ve
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ornekler 70 °C’ de sabit tartima gelene kadar kurutulmustur. % Coziiniirliik (Esitlik 6.3)

ile hesaplanmistir.

% Cozinirlik = % ¥ 100 (6.3.)

0

wo: Baslangi¢ film agirliklar (g)
we: Son kuru agirlik (g)

6.13.5. Nem tutma testi

Sentezlenen biyomedikal filmlerin nem tutma kapasitelerini belirlemek amaciyla
nem tutma testi yapilmustir. Nem tutma testi i¢in 2x2 cm?’ lik film 6rnekleri kesilmistir.
Hazirlanan numunelerin agirliklar + 0,0001 g duyarliliga sahip hassas terazi kullanilarak
baslangi¢ agirliklart not edilmistir. Sonrasinda film 6rnekleri %95 bagil nem ortaminda
bekletilerek farkli zaman araliklarinda (2, 4, 6, 24, 48, 72, 144, 168 saat) bagil nem
ortamindan ¢ikartilip tartimlar1 alinmistir. Film 6rneklerinin % nem tutma orani (Esitlik

6.4) ile hesaplanmustir.

% Nem tutma = ——"% % 100 (6.4.)

mo
mo: Baslangi¢ film agirliklar (g)
m¢: t anindaki agirlik (g)

6.13.6. Sisme testi

Filmlerin sivi tutma kapasitelerini belirlemek amaciyla sisme testi yapilmustir.
Sisme testi icin 2x2 cm?’ lik film 6rnekleri kesilmistir. Kesilen drneklerin agirliklar +
0,0001 g duyarliliga sahip hassas terazi kullanilarak baslangi¢ agirliklart not edilmistir.
Sonrasinda film ornekleri 10 mL 0,05 M fosfat tampon c¢ozeltisine (@pH 7.4)
daldirilmigtir. Daldirilan filmler farkli zaman araliklarinda (1, 2, 4, 6 ve 24 saat) tampon
cozeltisinden cikartilip fazla sivi filtre kagidi ile silinerek tartimlari alinmistir. Film

orneklerinin % sisme orani (Esitlik 6.5) ile hesaplanmustir.

% Sisme = % * 100 (6.5.)

0

mo: Baslangi¢ film agirliklar (g)

my: t anindaki agirlik (g)
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Sekil 6.24. Sisme testi deney diizenegi

6.13.7. Biyomedikal filmlerin mekanik ozellikleri

Sentezlenen biyomedikal filmlerin uzama ve c¢ekme mukavemeti oranlarinin
incelenmesinde INSTRON 5944MTS modeli ¢ekme analizi cihazinin ISO 527-2-5a
standard1 baz alinarak uzama ve mukavemet degerleri belirlenmistir. Kullanilan standarda
uygun sekilde hazirlanan film 6rnekleri, cihaza yerlestirilerek 5 mm/dak ¢ekme hiz1 ile
test edilmistir. Filmlerin uzama degeri ve mukavemet degerleri kullanilan cihaza bagh

bilgisayar programi yardimiyla hesaplanmistir.

(@ (b)

Sekil 6.25. (a) Bivomedikal film orneginin ¢ekme testi goriintiisii (b) bivomedikal film érneginin kopma

amndaki goriintiisii
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6.13.8. Biyomedikal filmlerin termogravimetrik analizi

Filmlerin termal bozunum davraniglar1 10 °C/dak 1sitma hiz1 ile 40 °C - 600 °C
sicaklik araliginda, 50 ml/dak azot gaz1 akisinda Perkin Elmer/STA6000 marka cihazi
kullanilarak incelendi (Sekil 6.24.). Film 6rnekleri yaklasik 5 — 10 mg tartilarak filmlerin

kiitlesindeki degisim Ol¢lilmiistiir.

Sekil 6.26. TGA analizleri i¢in kullantlan STA6000

6.13.9.Biyomedikal filmlerin Fourier Transform Infrared Spektroskopisi (FT-IR)
analizi

Sentezlenen filmlerin yiizey yapisinda bulunan fonksiyonel gruplarin tespit
edilmesi amaciyla FT-IR spektrumlari incelenmistir. Biyomedikal filmlerin yapisal
analizleri, Thermo Scientific Nicolet IS10 FTIR-ATR cihazi kullanilarak 4000-650 cm™
araliginda taranarak gergeklestirildi (Sekil 6.25.).

Sekil 6.27. FTIR analizleri i¢in kullanilan Thermo Scientific Nicolet IS10 FTIR-ATR cihazi
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6.13.10. Taramal elektron mikroskop (SEM)

Filmlerin yiizey morfolojisi, “Anadolu Universitesi Bitki, ilag ve Bilimsel
Arastirmalar Uygulama Merkezi” (AUBIBAM) tarafindan HITACHI TM3030 Plus
Masaiistii Tip Taramali Elektron Mikroskobu cihazi kullanilarak 15 kV islem kosulunda
1k ve 5k biiyiitme oranlar ile incelenmistir (Sekil 6.26.).

Sekil 6.28. HITACHI TM3030Plus Masaiistii Tip Taramali Elektron Mikroskobu (HITACHI, 2022)

6.13.11. Biyomedikal filmlerin antioksidan analizi

Sentezlenen filmlerin antioksidan potansiyellerinin belirlenmesi amaciyla DPPH
testi uygulanmistir. 50 mg film 6rnegi 5 mL metanol icerisinde 2 dk karistirilmistir.
Sonrasinda film-metanol soliisyonundan 0,1 mL deney tiipiine aktarilarak {izerine 0,56
mM DPPH — metanol ¢ozeltisinden 3,9 mL ilave edilmistir. Hazirlanan deney tiipleri
tekrar karistirildiktan sonra 30 dak karanlik ortamda oda kosullarinda inkiibe edilmistir.
Kontrol 6rnegi olarak 0,1 mL metanol ve 3,9 mL 0,56 mM DPPH ¢6zeltisi kullanilmistir.
Cozeltiler 30 dak karanlik ortamda bekletildikten sonra 517 nm’ de UV-Vis
spektrofotometre kullanilarak metanole karsi absorbans deger olgiimleri alinmistir.
Antioksidan potansiyelleri %inhibisyon olarak Esitlik 6.6 ile hesaplanmistir (Lei & Wu,
2019).

%inhibisyon = AKA;AO «100 (6.6)

K

Axk: Kontrol 6rnegi absorbansi

Ao: Orneklerin absorbansi
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6.13.12. Toplam fenolik madde analizi

Film igerigindeki fenolik madde tayini amaciyla, 50 mg film 6rnegi 5 mL saf su
icerisinde 2 dk vorteks ile karigtirllmistir. Film-saf su soliisyonundan 0,1 mL deney
tiipline alinarak tizerine 0,5 mL %10 (suda (h/h)) konsantrasyonunda Folin- Ciocalteu
reaktifi ve 1,5 mL %20 (suda (a/h)) NaxCOs ¢ozeltisi eklenmistir. Sonrasinda 2 saat oda
sicakliginda karanlik ortamda inkiibe edilmistir. Karanlik ortamda bekleme sonrasi 750

nm’ de distile suya kars1 absorbans deger 6l¢iimleri alinmistir (Liu, 2019).

Toplam fenolik madde miktar1 hesaplanmasi i¢in standart olarak gallik asit

kullanilmistir (Ek-1). Sonuglar mg gallik asit esdegeri/mg 6rnek olarak rapor edilmistir.

6.13.13. Biyomedikal filmlerin antimikrobiyal aktivitesinin belirlenmesi
Sentezlenen filmlerin antimikrobiyal oOzellikleri “Disk Difiizyon” yontemi ile
incelenmistir. Filmlerin, Gram (-) Escherichia coli ATCC 25922 ve Gram (+)
Staphylococcus aureus ATCC 25923 bakterilerine ve Candida albicans mayasina karsi
gosterdigi antimikrobiyal aktivite arastirilmistir. Oncesinde mikroorganizmalar petrilerde
kat1 besiyeri iizerinde biiyiitiilmiis ve koloni olusturmasi i¢in petrilerde seyreltme islemi
yapilmistir. Sterilize edilmis 6ze ile olusturulan kolonilerden alinan mikroorganizmalar
hazirlanan siv1 besi yerlerine asilanmis ve 37°C de 24 saat inkiibe edilmistir. Ardindan
stv1 besi yerlerinden alinan kiiltiirler agar igeren petrinin yiizeyini kaplayacak sekilde
yayilmistir. Yapilan denemelerde filmlerde meydana gelen yayilmalar sebebiyle filmlerin
altina Whatman Paper No.5 filtre kagidi ile hazirlanan 5 mm ¢apli diskler yerlestirilmistir.
Filmlerden kesilen 4,91 mm?’lik pargalar diskler iizerine yerlestirilmis ve 37°C de 24 saat
inkiibe edilmigstir. 24 saat sonunda diskler etrafinda olusan, mikroorganizmanin biiyiime
gostermedigi inhibisyon bolgesinin ¢ap1 dijital mikrometre ile Ol¢iilmiis ve filmlerin

mikroorganizmalar lizerine gosterdigi antimikrobiyal etkileri saptanmustir.

6.13.14. Protein salinimi

Hazirlanan film igerigindeki serisin proteininin soliisyon igerisine gecen miktarinin
nicel olarak belirlenmesi i¢in Bradford metodu (Bradford, 1976) kullanilmistir. Bradford
metodunda kullanmak i¢in fosforik asit ortaminda Bradford ayiraci hazirlanmistir.
Protein icermeyen soliisyonlarda kizil kahve renkli olan bu ayirag artan protein miktartyla

maviye doniisiir.
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Coziiniirliik testi icin pH 7,4’likk fosfat tamponu ¢dzeltisine koyulan 2x2 cm’lik
filmlerin soliisyon igerisine protein salinimlari incelenmistir. Tampon ¢ozeltisinden 1, 3
ve 24 saat sonunda alinan numuneler iizerine Bradford ayiraci eklenerek 595 nm’de
absorbans degerleri okunmus ¢d6zelti igerisindeki protein miktarlar1 hesaplanmstir.
Hesaplamalarda kullanmak tizere pH 7,4 fosfat tamponu ile Bovine Serum Albumin
(BSA) proteininin model protein olarak kullanildig: standart grafigi olusturulmustur (Ek-
2).

6.13.15. Sitotoksisite testi

Hazirlanan filmlerin sitotoksik etkileri, bir hiicre toplulugunda yer alan canli
hiicrelerin oraninin nicel olarak saptanmasina dayanan bir yontem olan MTT testi ile
belirlenmistir (Gok, Yigitoglu, Vargel, Sahin, & Alcigir, 2021). Sitotoksisite testleri
“Anadolu Universitesi Bitki, Ila¢ ve Bilimsel Arastirmalar Uygulama Merkezi”

(AUBIBAM) tarafindan yapilmistir.
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7.DENEYSEL CALISMALARDAN ELDE EDIiLEN SONUCLAR VE
TARTISMA

7.1. Jelatin Bazh Filmlerin Karakterizasyonu

Jelatin bazli filmleri olusturan temel soliisyon %0,6 (a/a) CMC, %0,4 (a/a) Jelatin,
%40 Gliserol (a/a CMC+Jelatin) ihtiva edecek sekilde hazirlanmistir. Bu temel karisima
daha sonra 20 mL duman agac1 (DA) ekstresi ve farkli miktarlarda (O mL, 1 mL ve 3 mL)
0,1 M giimiis nitrat eklenmistir. Film soliisyonlar1 petrilere dokiildiikten sonra, kurutmaya
konulmadan 6nce, farkl: siirelerde (0, 2, 4 saat) UV-C 1s18ina maruz birakilmistir. Film
icerigi ve UV-C maruziyet siiresine bagli olarak agiklayici kodlama kullanilmistir.
Ornegin, AgNO; icermeyen ve UV-C 1sigina maruz birakilmayan filmler igin
“0Ag/0sUV”, DA ekstresi, 3 mL AgNOs igeren ve 4 saat siireyle UV-C 15181na maruz
birakilan filmler i¢in “DA/3Ag/4sUV” seklinde kodlamalar belirlenmistir.

7.1.1. Kalinhk
Farkli konsantrasyonlarda AgNOs3 igeren ve farkl: siirelerde UV-C 15181na maruz
birakilan biyomedikal filmlerin kalinlik degerleri Tablo 7.1.°de gosterilmistir. Film
iceriginde kullanilan materyallerin yapisi, homojenlik, sicaklik ve kurutma kosullar1 yara

ortiilerinin kalinligini etkileyen faktorlerdendir (Tenorova, ve digerleri, 2022).

Tablo 7.1. Sentezlenen biyomedikal filmlerin kalinlik degerleri

Ornek Kalinhik (mm)
0Ag/0sUV (CMC/ILT/TG/GLY) 0,050+0,006
0Ag/2sUV (CMC/ILT/TG/GLY) 0,064+0,005
0Ag/4sUV (CMC/ILT/TG/GLY) 0,064+0,005
1Ag/0sUV 0,070+0,006
1Ag/2sUV 0,082+0,006
1Ag/4sUV 0,083+0,007
3Ag/0sUV 0,068+0,003
3Ag/2sUV 0,070+0,004
3Ag/4sUV 0,060+0,001
DA/0Ag/0OsUV 0,120+0,011
DA/OAg/2sUV 0,119+0,005
DA/0Ag/4sUV 0,119+0,005
DA/1Ag/OUV 0,122+0,004
DA/1Ag/2sUV 0,120+0,006
DA/1Ag/4sUV 0,112+0,002
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Tablo 7.1. (Devam) Sentezlenen biyomedikal filmlerin kalinlik degerleri

DA/3Ag/0sUV 0,123+0,004
DA/3Ag/2sUV 0,112+0,008
DA/3Ag/4sUV 0,102+0,008

Olgiilen filmlerin kalinlik degerleri 0,050 ve 0,123 mm araliginda degismektedir.

Film igerigine DA yaprak ekstresi eklenmesi ile filmlerin kalinhiginda artis
gbzlemlenmistir. Bununla birlikte degisen AgNO3 konsantrasyonu ve UV-C 1s18ina
maruz kalma stiresinin filmlerin kalinliklar1 iizerinde belirgin bir etkisi olmamistir

(Kavas, ve digerleri, 2020).

7.1.2. Opakhk

Biyomedikal filmlerin seffafliginin belirlenmesi amaciyla opaklik degerleri
incelenmistir. Filmlerde opaklik degeri ne kadar yiiksekse filmlerin seffafligi o kadar
diisiik olur (Hosseini, Rezaei, Zandi, & Farahmandghavi, 2015). Yara ortiilerinde
opakligin temel avantaji UV 15181na kars1 bariyer 6zellik gdstermesidir (Samsi, Kamari,
Din, & Lazar, 2019). Yara ortiilerinin seffafliginin temel avantaji, yara Ortlislinii
cikarmadan yara iyilesmesi siirecini gozlemlemeyi ve takip etmeyi miimkiin kilmaktir
(Eskandarinia, ve digerleri, 2019). Farkli igerikte ve UV-C 1s18a maruz edildikten sonra
olusan filmlerin opaklik degerleri Sekil 7.1° de gosterilmistir. Tiim filmler i¢in 600 nm
dalga boyunda goriiniir 15181n absorbans degerleri 6l¢iilmiis ve film kalinligina béliinerek

opaklik degeri hesaplanmistir (Samsi, Kamari, Din, & Lazar, 2019).

20.00
18.00
16.00
14.00
12.00
10.00
8.00
6.00
4.00
2.00
0.00

Opaklik

O0Ag 1Ag 3Ag
5.302 10.400 17.585
6.625 10.493 18.463
9.328 10.706 18.689

DA/OAg
7.017
6.210
5.184

DA/1Ag
5.292
6.814
6.824

DA/3Ag
10.961
11.039
11.159

HOs
B2s
04s

Sekil 7.1. Sentezlenen filmlerin opaklik degerleri
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Filmlerde bitki ekstresi, AgNOs3; konsantrasyonu ve UV-C 1s18ina maruz kalma
stirelerinin opaklik degerine etkileri incelenmistir. Film ¢Ozeltilerine bitki ekstresinin
eklenmesi diger film formiilasyonlariyla karsilastirildiginda UV-C ve goriiniir 151k
bolgesindeki gecirgenlik degerlerini azaltmistir. Bu durum, bitki ekstresinin igeriginde
bulunan fenolik bilesiklerin, maruz birakilan UV-C 1s18indan etkilenmesinden
kaynaklanmaktadir (Shojaee-Aliabadi, ve digerleri, 2013). Bunun yanisira, film
soliisyonlaria eklenen farkli AgNOs3 konsantrasyonlar1 da filmlerin opaklik degerlerini
etkilemistir. Eklenen AgNO; ¢ozeltisindeki Ag™ iyonlar1 eklenen bitki ekstresi ve UV
1s18min etkisiyle Ag® iyonlarina indirgenmektedir. Bu indirgenme sonucunda film
sollisyonu igerisinde glimiis nanopartikiilleri olugmaktadir. Olusan AgNP’ler soliisyon
rengini AgNO3 konsantrasyonuna ve UV-C siiresine bagli olarak acik sar1 renkten koyu
kahverengine dogru doniistiirmektedir (Di Muzio, ve digerleri, 2022). 3 mL. AgNO3
eklenerek 4 saat UV-C 151¢1na maruz birakilan formiilasyonda goriilen en yiiksek AgNP
olusumu filmlerin en koyu renkli film olmasiyla sonuglanmigtir. Bu sebeple opaklik
degeri en yliksek olan filmler, 17,585-18,689 degerlerinde 3 mL AgNOs; eklenerek 4 saat
UV-C 1s181na maruz birakilan filmler olarak belirlenmistir (Hazeri, Tavanai, & Moradi,

2012).

Samsi ve arkadaglarinin (2019) yaptig1 benzer ¢alismada farkli hacimlerde CMC ve
jelatin igerikli filmlerin opaklik degerleri incelenmistir. Yaptigimiz ¢alismada elde edilen
sonugclar literatiirde yer alan bu ¢alismadaki opaklik degerleriyle benzer olmakla birlikte
calismamizda daha yiiksek degerler de mevcuttur. Bunun nedeni c¢alismamizda film
igeriginde AgNP olusumu ile koyu renkli filmlerin olmasindan kaynakli olabilir (Samsi,

Kamari, Din, & Lazar, 2019).

7.1.3. Su buhar gecirgenligi (SBG)

Su buhar gecirgenligi, biyomedikal film uygulamalarinda biiylik 6nem tasir.
Yaranin ¢ok kuru olmast durumunda iyilesme siireci gecikebileceginden nem seviyesi
yara iyilesme siireci i¢in 6nemli bir etkendir. Diger yandan yara sivilarinin fazla birikmesi
yarada enfeksiyon olusumuna neden olabilir (Feiz, Navarchian, & Jazani, 2018). Bu
nedenle SBG, yara Ortiistiniin uygunlugunun belirlenmesinde ¢ok 6nemli bir 6zelliktir.
Hazirlanan filmlerin su buhar gegirgenlikleri belirlenmis ve sonuglar Sekil 7.2.” de

verilmistir.
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Sekil 7.2. Sentezlenen filmlerin su buhar gecirgenligi (g mm/ kPa s m?)

Filmlerde su buhar gecirgenliginin filmlerin kalinlig1 ve igerdigi AgNP miktarindan
etkilendigi gozlemlenmistir. Eklenen DA ekstresinin film kalinhigin1 arttirdig
gorlilmiistiir. Artan film kalinliklar1 ile bitki ekstresi iceren filmlerde su buhar
gecirgenligi olumlu yonde etkilenmistir. Bunun yanisira, AgNP’ lerin hidrofobik
ozellikleri sebebi ile su tutma kapasitelerinin az iken su buhar gegirgenliklerinin fazla
oldugu bilinmektedir. AgNP olusumunun artan UV-C 1s181ina maruz birakma ve bitki
ekstresi ilavesiyle arttig1 dnceki analizlerde kanitlanmistir (Di Muzio, ve digerleri, 2022).
Bu sebeple DA ekstresi eklenen ve artan siirelerde UV-C 15181 maruz birakilan filmlerde
su buhar gecirgenliklerinin giderek arttig1 goriilmiistiir. DA, 3 mL AgNOs ve 4 saat UV-
C 1s18mna maruz birakilan filmlerde AgNP olusumu en yiiksek oranda oldugundan
maksimum SBG degeri 2,225 g mm/ kPa s m? olarak belirlenmistir (Akter, ve digerleri,
2014).

Nazmi ve arkadaslar1 (2017) yaptigi CMC ve jelatin igerikli filmlerinin su buhar
gecirgenlik incelenmis ve 1,36-1,62 ¢ mm/ kPa s m? araliginda bulunmustur. Yaptigimiz
calismada bu degerlere gore daha yiiksek su buhar gecirgenlik degerleri bulunmustur.
Bunun sebebi film kompozisyon ve kalinligi, katki maddeleri, kullanilan kimyasallarin
yapisindan ve CMC/jelatin konsantrasyonun farkli olmasindan kaynaklanabilir (Nazmi,

Isa, & Sarbon, 2017).
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7.1.4. Coziiniirliik

Filmlerin ¢6ziiniirliik orani, bir yara ortiisii icin onemli bir faktordiir. Ciinki
bozunma veya hidroliz hizi, yara iyilesme siireci ile ayn1 anda gerceklesmelidir. Bir yara
ortiisti iyilesmeden Once bozulursa, birka¢ kez (glinde 2 veya 3 kez) uygulanmalidir.
Sentezlenen filmlerin hazirlanan yara pH’ imna uygun pH 7,4’ lik tampon ¢ozeltilerde 24

sa sonundaki ¢oziintirliik oranlar1 Sekil 7.3.” te gosterilmistir.
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Sekil 7.3. Sentezlenen filmlerin ¢oziiniirliik degerleri (%)

Sentezlenen farkli hacimlerde AgNOs3 igerikli ve farkli siirelerde UV-C 15181na
maruz birakilan filmlerin ¢6ziiniirliik oranlar1 birbirinden farkli degerlerde bulunmustur.
Genel olarak, AgNOs eklenmesiyle ¢oziinlirlik degerlerinde artis gdzlemlenmistir.
Benzer sekilde, artan radyasyon siiresi de c¢Oziiniirliigiin artisina sebep oldugu
goriilmiistiir. Riboz, ihtiva eden ve sade balik jelatini ile yapilan filmler de UV-C 15181na
maruz edildiginde coziiniirliiklerinin arttig1 belirtilmistir (Bhat & Karim, 2014). Ek
olarak, nisasta ile yapilan ¢alismalarda, UV-C 1sinlama siiresinin filmlerin ¢oziiniirliglinii
arttirdid1, sebep olarak ise uzun radyasyonun nisasta zincirlerinin kirilmasi olarak ifade
edilmistir (Shahabi-Ghahfarrokhi, Goudarzi, & Babaei-Ghazvini, 2019). Yine de, uzun
UV-C maruziyetinin peynir alti suyu proteinlerinden olusturulan filmlerin sudaki
¢Oziinlirliglinii diistirdiigiinii belgeleyen ¢alismalar da rapor edilmistir (Diaz, Candia, &
Cobos, 2016). Bu farkl: etkilerin nedeni, film yapiminda kullanilan polimerlerin ¢esidi,
filmlerin hazirlanma yontemi ve gerceklesen gelisigiizel fotokatalitik reaksiyonlar

goriinmektedir (Shahabi-Ghahfarrokhi, Goudarzi, & Babaei-Ghazvini, 2019).
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Sekil 7.3. incelendiginde en yiiksek ¢Oziintirliik orant %84,130 degeriyle
DA/3Ag/4sUV filminde goriiliirken en diisiikk ¢ozlniirlik oram1 %15,366 degeriyle
3Ag/0sUV filminde gorilmiistiir.

7.1.5. Nem Tutma Kapasitesi

Bir yara ortiistiniin 6nemli bir 6zelligi, yara sivisini emme ve yarada nemli bir ortam
saglama yetenegini gosteren nem tutma davranisidir. Filmin s1vi alimi1 kurumayi énler ve
nemli yara iyilesmesi i¢in en uygun kosullar1 olusturur (Dongé&Li, 2018). Sentezlenen
filmler yara pH’ 1na uygun 7,4 pH degerinde tampon ¢6zelti igerisinde sisme testine tabii
tutulmugtur fakat film yapilarinda meydana gelen form bozulmalar1 sebebiyle nem tutma

testi yapilmustir. Elde edilen sonuglar Sekil 7.4.° te gosterilmistir.
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Sekil 7.4. Sentezlenen filmlerin nem tutma kapasiteleri (%)

Nem tutma degerleri incelendiginde DA ekstresi icermeyen filmlerin, ekstreli
filmlere nazaran daha yiiksek su buhari absorplama kapasitesi oldugu goriilmiistiir.
Ayrica, UV-C 15181na maruz kalma da nem tutma kapasitesini 6nemli derecede diisiirdiigii
goriilmektedir. Radyasyonun film polimerlerindeki zincirler arasinda olusan
reaksiyonlarla capraz baglamay1 (BenBettaieb, Karbowiak, Bornaz, & Debeaufort, 2015),
filmin hidrofobik 6zelligini ve yapisal yogunlugunu arttirdigi, polimerler arasindaki
bosluklarin azaltti§i rapor edilmistir (Shahabi-Ghahfarrokhi, Goudarzi, & Babaei-
Ghazvini, 2019). Buna ek olarak, artan AgNP konsantrasyonlar1 igeren filmlerin nem

tutma kapasitesi azalmistir ve bunun sebebi AgNP’ lerin hidrofobik yapisiyla ilgili
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olabilir. En diisiik nem tutma kapasitesi %13,83 olarak DA ekstresi igermeyen, 3 mL
AgNO:;s igeren ve 4 saat UV-C 1s181na maruz birakilan filmlerde goriiliirken en yiiksek
nem tutma kapasitesi %32,73 olarak 1 mL AgNO; igeren ve UV-C 1s18ina maruz
birakilmayan filmlerde goriilmiistiir. Ayrica a§ olusumuna glimiisiin de dahil olmasi daha
yogun capraz bagli bir yap1 ve dolayisiyla daha diisiik bir nem tutma kapasitesine sebep
olur. Bunlarin yani sira artan UV-C 15181na maruz birakma siireleri ve bitki ekstresi ilavesi
ile polimer matrisinde meydana gelen ¢apraz baglanmalar da nem tutma kapasitesinde

diisiise sebep olabilir (Di Muzio, ve digerleri, 2022; Tenorova, ve digerleri, 2022)

Verma ve arkadaslarinin (2021) yaptig1 benzer ¢alismada magnezyum oksit (MgO)
nanoparcacik iceren CMC ve poli vinil alkol (PVA) katkili kompozit filmlerin nem tutma
kapasitesi %92-%94 araliginda bulunmustur. Bu sonuglar elde ettigimiz sonuglardan
yiiksek ¢ikmistir. Bunun nedeni benzer ¢alismada CMC’ ye ek olarak farkli kimyasal yap1
degisiklikleri ve nem tutma kapasitesini etkileyen yapilar arasi ¢apraz baglayici bir
islemin uygulanmamasindan kaynakli olabilir (Verma, Pramanik, Singh, & Biswas,

2022).

7.1.6. Mekanik Ozellikler
Sentezlenen yara Ortiilerinin mekanik 6zellikleri tizerindeki etkisini aragtirmak igin
cekme ve uzama testleri yapilmistir. Cekme mukavemetleri ve yiizde uzama degerleri

Sekil 7.5. ve Sekil 7.6.” da gosterilmistir.

25
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Cekme Dayanimi (MPa)
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0Ag 1Ag 3Ag DA/OAg DA/1Ag DA/3Ag

MO0s B2s O4s

Sekil 7.5. Degisen AgNO;3 konsantrasyonu ve UV-C siiresine gore sentezlenen filmlerin ¢cekme
dayanimi (MPa)
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Sekil 7.6. Degisen AgNOs konsantrasyonu ve UV-C stiresine gore sentezlenen filmlerin kopma anindaki
uzama degerleri (%)

DA ekstresi igermeyen filmler goreceli olarak daha yiiksek ¢cekme dayanimi
gostermiglerdir. Bu filmlere AgNO; ilavesi filmlerin dayanikliligini = arttirdig
goriilmiistiir.  Fakat, UV-C 1518min bu filmlere olumsuz etkisi olmus ve g¢ekme
dayaniminda bariz bir diislis Ol¢iilmiistiir. Benzer diisiis bugday nisastasi ile tiretilen
filmlerde gozlemlenmistir (Shahabi-Ghahfarrokhi, Goudarzi, & Babaei-Ghazvini, 2019).
Fakat, balik jelatini (Bhat & Karim, 2014) ve peyniralt1 suyu proteini (Diaz, Candia, &
Cobos, 2016) ile olusturulan filmlerde UV-C 15181min ¢ekme dayanimina etkisi olumlu
olmustur. Her iki durumda, radyasyonun polimer zincirleri arasinda yeni baglanti
olusumuna (capraz baglanma) sebep olabilecegi ifade edilmistir. Bu yeni baglarin
etkisiyle, filmlerin fiziksel ve mekanik dzelliklerinin degistigi gosterilmistir. Ozelliklerin
ayn1 yonde ve oranda degismemesinin sebebi farkli radyasyon 1silarinin ve degisik film
olusturma yontemlerin uygulanmasi, ¢esitli biyopolimerler kullanilmas1 ve meydana
gelen gelisiglizel fotokimyasal reaksiyonlarin olmas1 gosterilmistir (Shahabi-
Ghahfarrokhi, Goudarzi, & Babaei-Ghazvini, 2019). Ayrica, radyasyon siiresinin
olumsuz etkisinin AgNP iceren filmlerde daha az gdzlemlenmis olmasi, farkli katki
maddelerin de film dayanmikliligina 6nemli derecede katkida bulundugunu ortaya

koymustur.

Farkli hacimlerde AgNOs igeren ve farkli siirelerde UV-C 15181na maruz birakilan

filmlerde AgNP konsantrasyonu arttikca ¢gekme mukavemetinin de arttigi goriilmiistiir.
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AgNOs cozeltilerinin ¢ekme kuvvetini dnemli Slgiide arttirirken kopma uzamasini
azalttigi goriilmiistiir. Sonuclar, film icerisinde sentezlenen AgNP’ nin mekanik
ozellikleri iyilestirirken esnekligi azalttigin1 gostermistir (D1 Muzio, ve digerleri, 2022;
Fan, ve digerleri, 2020). Fakat sentezlenen filmlere UV-C 15181 miidahalesi ile ¢ekme
mukavemetinde azalma goriilmiistiir. Bunun sebebi UV-C 15181min filmlerde polimer
zincirleri arasinda c¢apraz bagli yapilar olusturarak film yapilarini daha tok ve sert hale
getirmis olmas1 olabilir (Stubbe, Hoeksema, Monstrey, & Dubruel, 2021). Ayni1 zamanda
film icerigine DA yaprak ekstresi ilavesiyle ¢ekme mukavemetinde azalma goriilmiistiir.
Film c¢ozeltilerine bitki ekstresinin ilavesiyle filmlerin kalinliginda ve igeriklerinin
yogunlugunda artis meydana gelmistir. Bu durumda filmlerin daha tok ve daha sert

oldugu goriilmiistiir (Nayak & Kundu, 2014).

Sentezlenen filmlerde ¢ekme mukavemeti degeri en yiiksek 3Ag/0sUV filminde
18,50+£2,85 MPa goriiliirken en diisiik 0Ag/4sUV filminde 3,37+0,36 MPa olarak
bulunmustur. %Uzama degerlerinde ise en yiiksek deger %61,89+3,15 olarak
DA/0Ag/4sUV filminde goriiliirken en diisiik deger %6,61+1,39 olarak 3Ag/2sUV

filminde goriilmiistiir.

7.1.7. SEM
Sentezlenen filmlerin SEM goriintiileri Tablo 7.2.” de gosterilmistir. Numunelerin

ylizey morfolojisini incelemek amactyla filmlerin parlak yiizeyleri kullanilmistir.

Tablo 7.2. Farkli konsantrasyonlarda AgNOjs iceren ve farkly UV-C isigina maruz birakilan filmlerin SEM

gortintiileri
UV siiresi
(sa)
AgNOs
(mL) 0 sa 4 sa
a) b)
0
my00F  Hi0.Fx 3eaVIMH dE:3r  2ngoesos MASISUA AUBIBAM 2022/08/15 16:19 HMMD5.2 x1.0k 100 pm
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Tablo 7.2. (Devam) Farkl: konsantrasyonlarda AgNOs igeren ve farkli UV-C ws1gina maruz birakilan

filmlerin SEM gériintiileri

¢)

d)

2022/08/15 16:36 HMMD6.1 x1.0k 100 pm

2022/08/15 16:51 HMMD6.7 x1.0k 100 ym AUBIBAM 2022/08/17 10:17 HMMD8.9 x1.0k 100 pm
2022/08/15 16:39 HMMD5.4 x1.0k 100 ym AUBIBAM 2022/08/15 16:54 HMMD6.5 x1.0k 100 pm

AUBIBAM 2022/0817 10:06 HMMD9.4 x1.0k 100 pm

Numunelerin yiizey morfolojisini incelemek amaciyla filmlerin parlak yiizeyleri

kullanilmistir. Sentezlenen biitiin filmlerin gézenek ve catlak icermeyen homojen
yapilara sahip oldugu goziikmektedir. Farkli katki maddeleri ve islemlerin filmlerin
morfolojisine etkisi SEM fotograflarinda da ortaya konmustur. Giimiis ve DA ekstresi
icermeyen ve UV-C i1s1gmma maruz edilmemis filmin (a) yilizeyinde lifli ag yapisi
gorliniirken, 4 saat radyasyon altinda tutulmus filmin (b) olduk¢a homojen oldugu

goriinmektedir. Benzer sekilde ayni temel polimer karisimina 3 mL AgNO3 eklenmesiyle

daha diiz bir film (c) elde edilmistir. Ayrica, DA ekstresinin ilavesi de filmin (e)

morfolojisinin homojen olmasina katkida bulundugu goriilmiistiir. Biitiin bu ek islem ve
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malzemeler, film yapisindaki yeni baglarin olusumuna sebep oldugu ve lifli yapiy1 daha

homojen hale getirdigi diistiniilmektedir.

Filmlerin igeriginde artan AgNOs hacmi ve UV-C siiresi ile AgNP sentezine ve

miktarinda artigsa sebep oldugu goriilmistiir (c-h) (D1 Muzio, ve digerleri, 2022).

3Ag/4sUV (d) ve DA/3Ag/4sUV (h) film ¢esitlerinin EDX yontemiyle incelenmis

elementel analizler ve igerdikleri elementler Sekil 7.7.’de gosterilmistir.

W Mag Sum Spectium

. Map Sum Spectrum

Sekil 7.7. Filmlerin EDX yontemiyle incelenmis elementel analizleri a) DA/3Ag/4s UV b) 3Ag/4s UV

Elementel analiz sonucunda gbzlenen karbon(C) ve oksijene(O) ait pikler filmlerin
polimerik yapisini olusturan CMC, jelatin, tara gam ve gliserolden kaynaklanmaktadir.
Bunun yani sira gozlenen Ag pikinde gozlenen yiikselisin sebebi AgNP miktarindaki

artistir. Bununla DA ekstresinin AgNP olusumuna olumlu etkisi ortaya konmustur.

7.1.8. TGA

Termogravimetrik analiz (TGA), polimer filmlerin 1s1l kararliligini belirlemede
giiclii bir aractir. Bu teknik, filmlerin kontrollii bir ortamda, sicaklik artis1 ile kiitle
kaybina dayanir. Genellikle ilk asamada 0-150 °C arasinda gergeklesen kiitle kayb1 suyun

buharlasmasindan kaynaklanmaktadir. ikinci asamada kararli olmayan oksijen igeren
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fonksiyonel gruplar, diisiik molekiillere sahip plastiklestirici, protein, polisakkarit
bilesenlerin bozulmasidir. Ucgiincii asamada ise yiiksek molekiillii bozulmalardan

kaynaklanmaktadir (Vargas, Costa, Oliveira Rios, & Flores, 2017).

Hazirlanan filmlerin termal davranislari incelenmis ve analiz sonuglar1 diferansiyal

termogramlarla filmlerin sicakliga bagl agirlik ve birinci tiirevindeki kiitle degisimleri

gosterilmistir.
3Ag/0UV
%)
Q
X
3 1Ag/OUV
5
|_
C
=
o
5
e
0Ag/OUV
160 I 2(I)O I S(I)O I 4(I30 I 560 I 600

Sicaklik (°C)

Sekil 7.8. 0,1,3 mL AgNO3 iceren ve UV-C 1sigina maruz birakilmayan filmlerin kiitlenin tiirevi egrileri
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\‘\,\/,DAIBAQIO uv
%)
Q_
L DA/MAg/OUV
>
o
E
= DA/OAg/0UV
c
Q
5
¥
0Ag/OUV
1(I)0 I 2(I)0 I SCIJO I 4(I)0 I 5(I)0 I 600
Sicaklik (°C)
Sekil 7.9. DA ekstresive 0,1,3 mL AgNOs iceren, UV-C isigina maruz birakilmayan filmlerin kiitlenin tiirevi
egrileri
DA/3Ag/4sUV
%) -
Q_
=2
< DA/M1Ag/4sUV
=
o
3
-
g \IWAQ/ 4sUV
Q
5
¥
0Ag/OUV
1(I)0 I 2(I)0 I 3(I)0 I 4(I)0 I 5(I)0 I 600
Sicaklik (°C)

Sekil 7.10. DA ekstresi ve 0,1,3 mL AgNOs igeren, 4 saat UV-C isigina maruz birakilan filmlerin kiitlenin
tiirevi egrileri
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Sekil 7.11. DA ekstresi ve 1 mL AgNO3 iceren, 4 saat UV-C wsigina maruz bwakilan filmlerin
Termogravimetrik analiz (TGA) ve birinci tiirev egrileri

Biitiin termogramlarda goriinen 0-130°C arasindaki kiitle kaybi filmlerin
yapisinda bulunan serbest suyun buharlasmasindan kaynaklanmaktadir. 280°C’ nin
tizerindeki genis endotermler, film iceriginde plastiklestirici olarak bulunan jelatinin
bozunmasi ile ilgilidir (Subramanian & Vijayakumar, 2013). Bunun yani sira 280-320°C
araligindaki %17-20 kiitle kaybmin sebebi filmin yapisin1 olusturan tara gamdan
kaynaklanan polisakkarit bozunmasindan kaynaklanmaktadir (Ma, Du, & Wang, 2017).
400°C’den sonra polimer bozunmasiin neden olabilecegi kiitle kaybi stabil hale
gelmistir (Ayala, Agudelo, & Vargas). Glimils nanopartikiil igeren filmlerin bozunma
sicakliklarinin daha diisiik oldugu goriilmiistiir. Bunun sebebi giimiis nanopartikiillerin
termal 1iletkenligi arttirmasidir (Khalil, Fouad, Elsarnagawy, & Almajhdi, 2013).
Filmlerin igerigindeki glimiis nanopartikiil miktarinin artmasiyla termal bozunma
sicakliklart diismiis ve polimer yapinin bozunmasint gosteren 280-320°C araligindaki
kiitle kaybinda artis gézlenmistir. Yapilan termal analizler sonrasinda tiim filmlerde artik
madde kalmistir. AgNP’ler yiiksek termal stabiliteye sahip olduklarindan glimiis
nanopartikiil igeren filmler en ¢ok artik madde birakan filmler olmustur.

Literatiirde yer alan diger ¢alismalarda da CMC filmler ve AgNP katkili CMC
filmler iizerine TGA analizi yapilmis ve bu ¢alismada da 6nce bozunmaya baglayan ve
artitk madde miktar1 fazla olan filmler AgNP iceren filmler olmustur (Varaprasad, ve

digerleri, 2011).
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7.1.9. FTIR

Her maddenin kendisine ait bir spektrumu vardir. Spektrum, maddeyi olusturan
atomlarin birbiri ile arasindaki baglarin titresiminde olusan frekanslardir. 2000 cm™'” den
sonraki kistm parmak izi bolgesidir ve madde hakkinda ayrintili bilgiyi burasi verir

(Erdogan & Mazlum, 2020). Sekil 6.13-15’te sentezlenen filmlerin FTIR spektrumlari

gosterilmistir.
0Ag/OUV
=
=
c 1Ag/OUV
D
G
Q
()
3Ag/0UV
1000 1500 2000 2500 3000 3500 4000

Dalga sayisi (cm™)

Sekil 7.12. 0,1,3 mL AgNOj3 igeren ve UV-C ws1gina maruz birakilmayan filmlerin FTIR spektrumlar

DA/3Ag/OUV
& DA/1Ag/OUV
=
=
Q
>
O
3 DA/OAg/OUV
0Ag/OUV
I 10I00 I 15I00 I 20I00 I 25I00 I 30I00 I 35I00 I 4000

Dalga sayisi (cm™)

Sekil 7.13. DA ekstresi ve 0,1,3 mL AgNO3 igceren, UV-C 1s1g8ina maruz birakilmayan filmlerin FTIR
spektrumlar
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Sekil 7.14. DA ekstresi ve 0,1,3 mL AgNOs iceren, 4 saat UV-C 1sigina maruz birakilan filmlerin FTIR
spektrumlari

Filmlere ait FTIR sonuglar1 incelendiginde, filmlerin spektrumlari birbirine benzer
spektrumlar gostermistir. Bunun sebebi filmlerin polimer matrisinde yer alan kimyasal

baglarda degisiklik meydana gelmemesinden kaynaklanabilir.

Spektrumlarda gdzlenen 3450 cm™'’de =NH sekonder amid gerilmesi, 2900-3000
cm !’ de alifatik CH gerilmesi, 1680-1600 cm™’de =C=0 gerilmesi, 1550-1500 cm™’de =
NH gerilmesi, 1250-1000 cm'= C-N gerilmesi, 900-400 cm’'= NH diizlem dist
gerilmesini temsil eden pikler jelatin molekiiliine ait spesifik piklerdir (Pal, Banthia, &

Majumdar, 2007).

Bununla birlikte 1585 cm™!, 1410 cm™ ve 1317 cm!*de gdzlenen pikler sirastyla
CMC igerigindeki karbonilin C=0O gerilme titresmesinden, COO-‘nin karakteristik
pikinden ve C-O gerilmesinden kaynaklanmaktadir (Ge, Yue, Chi, Liang, & Gao, 2018).

3300 cm™! civarlarinda gdzlenen bant tara gamin -OH germe titresimini, 2800-3000
cm! araliginda gézlenen pik C-H gerilme titresimine karsilik gelir. 1040, 1065, 1120 ve
1168 cm™! dalga sayisinda gozlenen pikler tara gamdaki anhidroglikoz birimindeki -C-O-
C- baglarini temsil etmektedir (Chi, ve digerleri, 2018).
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Biitiin spektrumlarda gozlenen ve 3265 cm !’ deki pik filmlerin igeriginde bulunan
gliseroliin O-H gerilmesini, 2810-2950 cm™! bandinda yer alan tepeler yine gliseroliin C-

H gerilmesini gosterir (Danish, Mumtaz, Fakhar, & Rashid, 2017).

Ayrica AgNP iceren numunelerde 564 cm™ dalga sayisindaki hassas pikleri
olugmustur. Bu pikler giimiis 49 titresimi olarak tanimlanmaktadir (Renu, Shivashangari,

& Ravikumar, 2020).

Bununla birlikte DA bitki ekstresinin kullanildigi filmlerde 3266, 1630, 1349, 1041
ve 608’de goriilen pikler bitki ekstresinde bulunan 3',4',7-trihidroksiflavanon, gallik asit
ve mirisetin gibi biyomolekiillerin varligindan kaynaklanmaktadir (Ustun Ozgur,

Ortadogulu, & Erdemir, 2021).

7.1.10. Antioksidan Aktivite

Reaktif oksijen tiirleri (ROS), yara iyilesmesinde 6nemli bir rol oynar. Reaktif
Oksijen Tiirleri (ROS), hidrojen peroksit H2Oa, siiperoksit anyon O, veya peroksit Oz 2
‘dir. Bu oksitleyici ajanlar hiicre hasara sebep olurlar (Sciald, Fernandez-Ayala, &
Sanz, 2017; Zhao, Jiang, Zhang, & Yu, 2019) ancak ayn1 zamanda faydali rollere
sahiptirler ve 6zellikle normal yara iyilegsme yanitinin hazirlanmasinda ¢ok énemli bir rol
oynarlar (Beckman & Ames, 1998). Bu sebeple, diisiik veya yiiksek reaktif oksijen tiirleri
seviyeleri arasinda bir denge kurulmasi gerekmektedir. Bu denge antioksidanlar ile
diizenlenir. Antioksidanlar, elektronlarini reaktif oksijen tiirleri gibi molekiillere elektron
verebilir ve bodylece proteinler veya DNA gibi biyolojik olarak ©6nemli diger
molekiillerden elektron almalarmi engeller. Yara dokularinda toksik olmayan ROS
seviyelerini koruyan antioksidan maddeler iyilesmeyi hizlandirabilir (Dunnill, Barrett,
Dryden, Cooke, & Georgopoulos, 2017). Sekil 7.15.” te filmlerin DPPH serbest radikal

temizleme aktiviteleri gosterilmistir.
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Sekil 7.15. Sentezlenen filmlerin DPPH Serbest Radikal Temizleme Aktivitesi

Sentezlenen filmlere DA yaprak ekstresi ilavesi ile antioksidan etkinin arttigi
miktarinin arttig1 goriilmiistiir. En yliksek antioksidan aktivite gésteren film, birbirine ¢ok
yakin degerler bulunmakla birlikte %92,766 degeriyle DA ekstresi ve 1 mL AgNOs
iceren 4 saat UV-C 1s181a maruz birakilan filmlerdir. En diisiik antioksidan aktivite
gosteren film ise sifirin altinda kalarak antioksidan aktivite géstermeyen 0 mL AgNOs3
igerikli ve 2 saat UV-C 1s1gma maruz birakilan filmlerdir. Genel olarak DA yaprak
ekstresi icermeyen filmlerde antioksidan aktivite daha diistiktiir. Fakat film igeriginde
artan AgNP miktari ile antioksidan aktivitenin diisiik oranda arttig1 sOylenebilir. AgNP’
nin bilinen bir antioksidan 6zelligi yoktur fakat literatiirde benzer ¢alismalarda yer aldig:
gibi film igeriginde yer alan biyosentezlenerek elde edilen AgNP’ lerin artis1 ile
antioksidan aktivite artmaktadir (Sytu & Camacho, 2018; Abdel-Aziz, Shaheen, El-
Nekeety, & Abdel-Wahhab, 2014). Lippia alba ekstresi ile AgNP olusturulan
metilseliiloz filmlerde de gilimiis icermeyenlere nazaran yiiksek antioksidan 6zellik
Ol¢iilmiis, bu artisin partikiillere baglanan indirgeyici gruplarin sebep olabilecegi

belirtilmistir (Nunes, ve digerleri, 2018).

7.1.11. Toplam Fenolik Madde Tayini

Fenolik bilesikler, tibbi bitkilerde birincil antioksidanlar olarak goérev yapan en
onemli gruplardan biridir (Agar, ve digerleri, 2015). Sentezlenen filmlerin toplam fenolik
madde tayinleri Folin-Ciocalteu kolorimetrik yontemi ile belirlenmistir. Filmlerin toplam

fenolik madde miktarlar1 Sekil 7.16.” da verilmistir.
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Sekil 7.16. Sentezlenen filmlerin toplam fenolik madde miktar: (mg gallik asit esdegeri (GAE/g film))

Jelatin bazli filmlerin sadece ana polimerlerinden olusan kompozitlerde fenolik
madde clizi miktarda Ol¢iilmiistiir. Sentezlenen filmlere DA yaprak ekstresi ilavesi ile
toplam fenolik madde miktarinin 6nemli 6l¢giide arttig1 goriilmistiir. Eklenen DA ekstre
hacminin sabit olmasina ragmen, filmlerde farkli toplam fenolik madde degerleri
Olciilmiistiir. En yiiksek toplam fenolik madde iceren film 0,339 mg GAE/g degeriyle DA
ekstresi ve 1 mL AgNOs igeren UV-C 15181na maruz birakilmayan filmlerdir. En diigiik
toplam fenolik madde degerine sahip filmler de DA ekstresi icermeyen filmlerdir. Ayni
zamanda artan UV-C 15181na maruz birakma stirelerine gore filmlerin iceriginde bulunan
toplam fenolik madde giderek azalmistir. Bununla ilgili literatiirde benzer ¢alismalar yer
almaktadir. Filmlerin UV-C 1s181ina maruz birakilmasi sonucu toplam fenolik madde
miktarinin azalmasinin sebebi UV-C 151k siddetinin fazla olmasi sonucu bazi fenolik
maddelerin indirgenmesinden kaynaklanabilir (Bravo, ve digerleri, 2012; Papoutsis, ve

digerleri, 2016; Surjadinata, Jacobo-Velazquez, & Cisneros-Zevallos, 2017).

7.1.12. Antimikrobiyal Aktivite

Yara oOrtiilerinin antimikrobiyal etkisi, yara {izerinde olusabilecek bakteri
bliylimelerinin yara enfeksiyonu ile sonuglanan yara kontaminasyonlarinin dnlenmesi
tizerinde etkili oldugundan Onemlidir (Koosha, ve digerleri, 2021). Farkh

konsantrasyonlarda AgNOs igeren ve farkli siirelerde UV-C 15181na maruz birakilan
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filmlerin antimikrobiyal analizi, Boliim 6.13.13” de belirtildigi gibi Disk Difiizyon

yontemi kullanilarak tespit edilmistir. Inkiibasyon siiresi bitiminde petrilerin fotograflart

cekilmistir, film disklerin etrafinda olusan bosluk bélgelerin ¢ap1 kumpas ile 6l¢iilmiistiir.

Sentezlenen filmlerin gram (+), gram (-) bakterilerine kars1 gosterdigi etki Sekil

7.17.*de gosterilmistir. Inhibisyon zonlarmin ¢aplar1 Tablo 7.3.‘te gdsterilmistir.

Sekil 7.17. Disk difiizyon metoduyla a) Escherichia coli b) Staphylococcus aureus c) Bacillus pumilus’ a
karsi antimikrobiyal aktivitenin belirlenmesi (DA/3Ag, A: 0 UV, B: 2s UV, C: 4s UV)

Tablo 7.3. Sentezlenen filmlerin E. coli, S. aureus ve B. pumilus’ a karsi antimikrobiyal aktivitenin
inhibisyon zonlarimin ¢aplart (mm)

Film E. coli (Gram(-)) S. aureus (Gram(+)) | B. pumilus (Gram (+))
0Ag/0sUV 0 0 0
0Ag/2sUV 0 0 0
0Ag/4sUV 0 0 0
1Ag/0sUV 0,51+0,01 0,40+0,01 2,39+0,39
1Ag/2sUV 3,02+0,72 2,72+0,59 4,80+0,79
1Ag/4sUV 5,2540,61 4,75+0,66 6,01+0,46
3Ag/0sUV 2,49+0,87 4,95+1,63 6,56+1,03
3Ag/2sUV 6,07+£2,08 5,95+2.,49 6,59+0,64
3Ag/4sUV 7,11+0,69 6,06+0,95 7,18+0,51
DA/0Ag/0sUV 1,03+0,58 3,62+1,03 6,86+0,13
DA/0Ag/2sUV 1,33+0,06 5,82+0,55 7,69+0,93
DA/0Ag/4sUV 1,43+0,52 7,48+0,48 7,91+0,97
DA/1Ag/0sUV 1,35+0,41 5,81+0,33 6,06+0,23
DA/1Ag/2sUV 1,53+0,71 6,89+0,35 7,82+1,66
DA/1Ag/4sUV 1,54+0,52 7,45+0,64 9,30+1,28
DA/3Ag/0sUV 8,05+2,56 3,91+0,60 4,49+1,01
DA/3Ag/2sUV 11,16+4,16 5,65+0,16 9,57+0,84
DA/3Ag/4sUV 13,32+6,70 6,29+1,06 12,27+5,55
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Sadece JLT/CMC/TG/GLY igerikli filmler mikroorganizmalarin higbirine karsi
etki gostermemistir Jelatin bazli filmlerin olusumunda kullanilan ana polimerlerin test
edilen organizmalara kars1 antimikrobiyal etkisi olmadigi ortaya ¢ikmistir. Giimiis nitrat
ve DA yapraklarinin ekstresinin ilavesiyle, filmlerde gozle goriiliir sekilde antibakteriyel
ozelliklerinin ortaya ciktig1r goézlemlenmistir. Ek olarak, AgNOs ve farkli UV-C 151k
stireleri igeren filmler de incelenen tiim mikroorganizmalara karsi etki gostermistir.
Onceki ¢alismalarda belirtildigi gibi filmlerde artan UV-C 15181 siiresi ile AgNP artist
gorlilmiistiir. AgNP’ lerden salinan Ag+ iyonlar1 protein ve enzimlerin tiol gruplarina
baglanarak hiicrelerin solunum ve tagima sistemlerine zarar vermektedir. Ayrica ortama
salman Ag' iyonlar1 bakteri i¢inde reaktif oksijen tiirevlerinin (ROS) olusumunu
arttirarak hiicreler iizerinde oksidatif strese neden olmaktadir. Diger taraftan giimiis
nanopartikiillerin antimikrobiyal aktiviteleri kisithdir, sadece biyomalzemeden ortama
salim yaptiklan siirece antimikrobiyal etki gdsterirler. Diger bir deyisle doza bagli etki
gostermektedirler (Esmaeili, ve digerleri, 2020). Buna bagli olarak Tablo 7.3.’de
incelendiginde ayni film formiilasyonlarinin  degisen UV-C g1k siireleri
karsilagtirildiginda maruz birakma siiresinin artmasiyla AgNP olusumu arttigindan Gram
+ ve Gram — bakteriler iizerine gosterdikleri antimikrobiyal aktivitenin arttig1 goriilmiistiir
(D1 Muzio, ve digerleri, 2022). Literatiirde AgNP’lerin antimikrobiyal etkilerini
aciklayan birka¢ mekanizma Onerilmistir. Temel olarak AgNP’lerin hiicre zarinda birikip,
hiicre ile c¢evresi arasindaki molekiiler aligverisi engellendigi ve hiicre biitlinliigliniin
bozuldugu mekanizma ele alinmistir. Bu siirecin ise AgNP’lerin boyutuna son derece

bagli oldugu da ifade edilmistir (Nunes, ve digerleri, 2018).

En yiiksek antimikrobiyal aktivite 13,32+6,70 mm olarak E. coli bakterisinde

gortiliirken en diisiik aktivite 0,40+£0,01 mm olarak S. aureus bakterisinde goriilmiistiir.

7.2. Serisin Icerikli Filmlerin Karakterizasyonu

Caligmamizin ikinci boliimiinde, film kompozitlerinde dogal bir protein olan,
tyilestirici  6zellikleri bulunan ve ipek kozasindan ekstre edilen serisin (Ser)
kullanilmistir. Yapilan 6n ¢alismalarda, istenilen 6zellikteki filmler karboksimetil seliiloz
(CMC), ksantan gam (KG) ve gliserolden (GLY) olusan karisimindan elde edilmistir. Bu
temel kompozite sirasiyla duman agaci (DA) ekstresi, AgNOs3 ve Ser eklenmis ve 30 dak

UV-C 1s181na maruz birakilmistir.
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7.2.1. Kalinhk
AgNO3 ve serisin igerikli biyomedikal filmlerin kalinlik degerleri Tablo 7.4.’te

gosterilmistir.

Tablo 7.4. Sentezlenen serisin iceren biyomedikal filmlerin kalinlik degerleri (mm)

Film Kalinhk (mm)
CMC/KG/GLY 0,064+0,009
DA 0,082+0,005
DA/Ag 0,082+0,004
DA/Ag/30dkUV 0,090+0,006
0,1Ser/DA 0,10+0,009
0,1Ser/DA/Ag/30dkUV 0,094+0,005
0,2Ser/DA 0,112+0,008
0,2Ser/DA/Ag/30dkUV 0,098+0,006

Filmlerin kalinlig1 0,064 ve 0,112 mm araliginda degigsmektedir. Film igerigine DA
yaprak ekstresi ve serisin ilavesi ile filmlerin kalinliginda artis gézlemlenmistir (Kavas,
ve digerleri, 2020). Bununla birlikte degisen AgNO3 konsantrasyonu ve UV-C 15181na
maruz kalma stiresinin filmlerin kalinliklar1 {izerinde belirgin bir etkisi olmamakla
birlikte film soliisyonlarinin UV-C 151¢1na maruz birakilmasi sonucu diisiik oranda da olsa
bir ¢apraz baglama islemi meydana gelir. Bunun sonucunda film igerigindeki polimerik
yap1 baglarinda meydana gelen degisiklikten dolay: film kalinliklarinda diisiik oranda
azalma gorlilmiistiir (D1 Muzio, ve digerleri, 2022; Rhim, 2004).

7.2.2. Opakhk
Sentezlenen serisin igerikli filmlerin opaklik degerleri Sekil 7.18.” de gosterilmistir.

Tim filmler i¢in 600 nm dalga boyunda goriiniir 1s181n iletimi degerlendirilmistir.
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Sekil 7.18. Sentezlenen serisin igeren filmlerin opakiik degerleri

Film igeriklerine eklenen bitki ekstresi, AgNO3, serisin ve UV-C 151g1na maruz
birakma parametrelerinin opaklik degerlerinin etkileri incelenmistir. CMC, ksantan gam
ve gliserol iceren seffaf filmin opaklik degeri 0,88+0,16 olarak diger filmlerle
karsilagtirildiginda en diislik degere sahiptir. Bu formiilasyonan eklenen bitki ekstresinin
renkte yaptig1 degisiklik filmin opaklik degerinde yaklasik %16’ Iik bir artisa sebep
olmustur. Aym1 zamanda bu film soliisyonu icerisine AgNOs3 eklenmesiyle simultane
sekilde AgNP sentezi gergeklestirilmesi sonucu opaklik degerinde % artis goriilmiistiir.
Bu asamadan sonra gerceklestirilen AgNP sentezinin UV-C 1s181yla desteklenmesi
sonucu daha yliksek AgNP olusumu gozlenmis ve 6,31+0,32 olarak maksimum opaklik
degeri elde edilmistir. Diger bir parametre olan serisin ilavesi filmlerin opaklik
degerlerinde %37-%69 aralifinda distislere sebep olmustur. Bu durumun sebebi,
serisinin UV-C 15181n1 absorplamasindan sorumlu olan doymamis baglar a¢isindan zengin

olmasidir (Hazeri, Tavanai, & Moradi, 2012).

7.2.3. Su Buhar Gegirgenligi

Sentezlenen serisin igerikli filmlerin su buhar gegirgenlikleri Sekil 7.19.’da

gosterilmistir.
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Sekil 7.19. Sentezlenen serisin icerikli filmlerin su buhar gecirgenligi (g mm/ kPa s m?)

Onceki calismada belirtildigi gibi DA ekstresi ve AgNOs eklenmesiyle su buhar
gecirgenliklerinin arttigi goriilmiistiir. Bunlara ek olarak film igerigine serisin eklenmesi
ile protein miktar1 ve su buhar gegirgenligi arasinda dogrudan bir iliski olmadig: fakat
genel olarak incelendiginde film igerigine serisin eklenmesiyle filmlerin su buhar
gecirgenlik degerlerinde artis goriilmiistiir (Akturk, ve digerleri, 2011). Ancak artan
serisin miktarlar1 kendi i¢inde incelendiginde film igerigindeki serisin oraninin
arttirtlmasi film stabilitesini azaltic1 etkide bulunarak su buhar gegirgenlik degerindeki

azalisin sebebi olabilir (Akturk, ve digerleri, 2011).

Sekil 6.4. incelendiginde saptanan degerler literatiirde yer almakla birlikte en
yiiksek su buhar gecirgenlik degeri 0,646+0,335 ¢ mm/kPa s m? degeriyle 0,1Ser/DA
filminde goriiliirken en diisiik su buhar gecirgenlik degeri 0,325+0,125 ¢ mm/kPa s m?
olarak CMC/KG/GLY filminde goriilmektedir.

Aktiirk ve arkadaglarin (2011) yaptigr serisin ve kolajen icerikli membranlarin
glutaraldehit destekli capraz baglama islemiyle sentezlendigi benzer ¢alismada su buhar
gecirgenlik degerleri calismamizdan daha yiiksek bulunmustur. Bunun sebebi kullanilan
materyallerin yapisal olarak farkli olmasindan ve yiliksek oranda c¢apraz baglama

isleminin uygulanmasindan kaynaklanabilir (Akturk, ve digerleri, 2011).
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7.2.4. Coziiniirliik
Sentezlenen serisin icerikli filmlerin hazirlanan yara pH’ ma uygun pH 7,4’ lik

tampon ¢ozeltilerde 24 saat sonundaki ¢oziiniirliikk oranlar1 Sekil 7.20.” de gosterilmistir.
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Sekil 7.20. Sentezlenen serisin icerikli filmlerin ¢oziiniirliik degerleri (%)

Sentezlenen serisin icerikli filmlerin ¢dziiniirliikk oranlar1 birbirine ¢ok yakin
degerlerde bulunmustur. UV-C 1s18min filmlerin yapisini olusturan zincirler arasinda
capraz bag olusturma etkisi vardir (Stubbe, Hoeksema, Monstrey, & Dubruel, 2021).
Bunun sonucunda filmlerin UV-C 1s18ina maruz birakilmasiyla ¢oziiniirliikk oraninda
yaklasik olarak %2’ lik bir diisiis gorilmiistiir. Ayrica film soliisyonlarina serisin
ilavesiyle ¢oziiniirliik oranlarinda artis goriilmiistiir (Wang, ve digerleri, 2018). Aym
zamanda filmlerin yapisinda yer alan polimerlerin tampon ¢ozelti igerisinde ¢oziiniir
olmasi ve onceki ¢alismaya kiyasla UV-C 1s181na maruz birakilma siirelerinin kisa olmasi

filmlerin ¢Oziiniirliik oranlarinda olumlu bir etki olusturmustur.

Sekil 7.20. incelendiginde en yiiksek ¢oziiniirliik oran1 %91,9 degeriyle 0,1 Ser/DA
filminde goriiliirken en diisiik ¢oziiniirliik oram1 %83,2 degeriyle DA/Ag/30dkUV

filminde goriilmiistlir ve bu degerler literatiirde yer almaktadir.

Wang ve arkadaslarinin (2018) gerceklestirdigi serisin/agar/AgNP igerikli benzer

caligmada sentezledikleri filmlere pH 7,4 tampon c¢ozeltisi ile c¢oOziinlrlik testi
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uygulamiglardir ve g¢aligmamizla benzer sonuclar elde edilmistir (Wang, ve digerleri,

2018).

7.2.5. Nem Tutma Kapasitesi

Sentezlenen serisin igerikli filmler yara pH’ na uygun 7,4 pH degerinde tampon
cozelti icerisinde sisme testine tabii tutulmustur fakat film yapilarinda meydana gelen
form bozulmalar1 sebebiyle nem tutma testi yapilmistir. Elde edilen sonuglar Sekil 7.21.’

de gosterilmistir.
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Sekil 7.21. Sentezlenen serisin i¢erikli filmlerin yiizde nem tutma degerleri (%)

Serisinin nem tutma Ozelliginden dolay1 serisin iceren filmlerde nem tutma
kapasitesi diger filmlere oranla daha yiiksektir (Hazeri, Tavanai, & Moradi, 2012).
Onceki calismalarda oldugu gibi artan AgNP konsantrasyonlar igeren filmlerin nem
tutma kapasitesi AgNP igeriginin artmasiyla azalir. Ayrica yine ag olusumuna glimiisiin
de dahil olmasi daha yogun ¢apraz bagli bir yap1 ve dolayisiyla daha diisiik bir nem tutma
kapasitesine sebep olur. Bununla birlikte UV-C 1s181na maruz birakma siireleri ve bitki
ekstresi ilavesi ile polimer matrisinde meydana gelen ¢apraz baglanmalar da nem tutma
kapasitesinde diisiise sebep olabilir. En diisiik nem tutma kapasitesi yaklagik %29 degeri
ile DA ekstresi ve 1 mL AgNOs igeren, 30 dak UV-C 15181na maruz birakilan filmlerde
goriiliirken en yiiksek nem kapasitesi degeri yaklasik %40 olan DA ekstresi ve 0,1 g

serisin i¢eren filmlerde goriilmiistiir (D1 Muzio, ve digerleri, 2022).
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7.2.6. Mekanik Ozellikler
Sentezlenen serisin katkili yara ortiilerinin mekanik 6zellikleri {izerindeki etkisini
arastirmak i¢in ¢ekme ve uzama testleri yapilmistir. Cekme mukavemetleri ve yiizde

uzama degerleri Sekil 7.22. ve Sekil 7.23." te gosterilmistir.
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Sekil 7.22. Sentezlenen serisin icerikli filmlerin ¢cekme dayanimi (MPa)
25
20
X 15
©
€
S 10
S N (S Q v Q
\<°V N & A > A &
o Q N 2 Q ¥ Q
o % > > v %
L Q- & Q- o2
o \a \g \a
& o
0'» Q'}

Sekil 7.23. Sentezlenen serisin igerikli filmlerin kopma anindaki uzama degerleri (%)

Serisin igerikli filmlerde dnceki ¢alismalarda oldugu gibi temel film ¢ozeltisine DA
yaprak ekstresi ilavesiyle film yapisinda meydana gelen yogunlukla birlikte filmlerin
kalinlig1 artarken daha tok ve sert yapili olmaktadir. Bu durum da ¢ekme mukavemetinin
diismesine sebep olmaktadir. Bitki ekstreli film ¢ozeltisine AgNOs3 ilavesi ile bitki
ekstresi indirgeyici ajan gorevi gorerek AgNP olusumu saglanir ve sonrasinda UV-C
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1s181na maruz birakilarak daha yiiksek konsantrasyonda AgNP elde edilir. Sekil 7.22.” de
goriildiigi gibi AgNP miktarinin artist ile gekme mukavemetinde artig goriilmiistiir. Ayni
zamanda onceki ¢alismalarda UV-C 15181na maruz birakilan filmlerin gekme mukavemeti
digerlerine kiyasla daha diisiik bulunurken serisin i¢eren filmlerin 30 dak siire ile UV-C
1s518ina maruz birakilmasi AgNP konsantrasyonu yliksek oranda arttirarak g¢ekme
mukavemetinin de artmasina katkida bulunmustur (Fan, ve digerleri, 2020; Di Muzio, ve

digerleri, 2022).

Film soliisyonlarina serisin ilavesiyle ¢ekme mukavemetinde diigiis goriilmiistiir.
Oncelikle film ¢dzeltilerine artan serisin konsantrasyonu ilavesiyle filmlerde yogunluk
artigt goriillir. Bu durum filmlerin kalinliklarinin artarak daha tok ve sert olmalarina sebep
olurken basing dayanimi azalir ve elastikiyet 6zelliklerine katkida bulunarak yiizde uzama

degerleri artar.

UV-C 1s181ina maruz birakilan serisin igeren filmlerde ise ¢ekme mukavemeti
degerinin artti1 goriilmektedir. Serisin proteini dogast geregi amorftur ve zayif yapisal
ozelliklere sahiptir. Bu nedenle icerigindeki capraz baglanmay1 kolaylastiran
aminoasitlerdeki yanal gruplar sayesinde farkli yontemlerle gelismis Ozellikler
kazandirmak miimkiindiir (Nayak & Kundu, 2014). Serisin i¢eren film sollisyonlarina
uygulanan UV-C 15181 ile serisin proteininin fonksiyonel gruplari arasinda ¢apraz bagh
yapilar olusmasi sonucu sahip oldugu amorf yap1 kristalize yapiya doniiserek gelismis
ozellikler kazanmig olabilir (Stubbe, Hoeksema, Monstrey, & Dubruel, 2021). Boylece

film yapisim giiclendirerek cekme mukavemetinde artig goriiliir.

Sentezlenen filmlerde ¢cekme mukavemeti degeri en yiikksek DA/Ag/30dkUV
filminde 17,3+5,7 MPa goriiliirken en diisiik 0,2Ser/DA filminde 5,6+£1,4 MPa olarak
bulunmustur. Uzama degerlerinde ise en yliksek deger %20,2+2,7 olarak 0,1Ser/DA
filminde goriiliirken en diisiik deger %7,1+1,7 olarak DA/Ag filminde goriilmiistiir.

7.2.7. SEM

Sentezlenen serisin igerikli filmlerin SEM goriintiileri Sekil 7.24.’te gdsterilmistir.
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20220815 1557 HMMDS 3 x5 0% 20 pmn 20220815 1602 HMVDSS x50k  20pm

20220815 1634 HMMDS.2 x50k 20

ALBIBAM 20220817 1025 HMVDS 3 xS0k 20 pm

Sekil 7.24. Serisin i¢erikli filmlerin SEM goriintiileri a) CMC/KG/GLY b) DA ¢) DA/Ag/30dkUV d) 0,1
Ser/DA e) 0,1 Ser/DA/Ag/30dkUV

Numunelerin yilizey morfolojisini incelemek amaciyla filmlerin parlak yiizeyleri
kullanilmistir. Sentezlenen biitiin filmlerde gozenek ve catlak icermeyen homojen

yapilara sahip oldugu goziikmektedir

Serisin igerikli filmlerin SEM goériintiileri incelendiginde filmlerin igerigine
eklenen bitki ekstresinin filmlerin morfolojik yapist degistirmedigi goriilmiistiir. Ayrica
film igerigine eklenen AgNOs3’ 1n bitki ekstresi ve UV-C 1s181yla indirgenmesi sonucu
olusan AgNP’ lerin film igerisindeki dagilimi da goriilmektedir. Aym zamanda

filmlere ilave edilen serisinin etkisiyle lifli yapilarin olustugu goriilmiistiir.
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0,1Ser/DA/1Ag/30dkUV film c¢esitlerinin elementel analizleri EDX yontemiyle
yapilmis ve i¢erdikleri elementler sekil Sekil 7.25.°te gosterilmistir.

B Map Sum Spectrum

Sekil 7.25. 0,1 Ser/DA/Ag/30dkUYV filminin EDX yontemiyle incelenmis elementel analizleri

Elementel analiz sonucunda gozlenen karbon(C) ve oksijene(O) ait pikler filmlerin
polimerik yapisin1 olusturan CMC, ksantan gam ve gliserolden kaynaklanmaktadir.

Bunun yani sira gézlenen Ag pikinin sebebi olugan AgNP”’ dir.

7.2.8. TGA
Hazirlanan serisin katkili filmlerin termal davraniglari incelenmis ve analiz

sonuclar1 Sekil 7.26-7.29 ‘da gosterilmistir.
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Sekil 7.26. CMC/KG/GLY ve DA igerikli filmlerin kiitlenin tiirevi egrileri
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Sekil 7.27. Serisin ve DA icerikli filmlerin kiitlenin tiirevi egrileri

Yapisint CMC, ksantan gam ve gliserol olusturan filmlerin termal davraniglar: ve
artan sicaklikla gergeklesen kiitle kaybi incelendiginde termogramlarin 0-130°C
araliinda meydana gelen kiitle kayb1 filmlerde bulunan serbest suyun buharlagmasindan
kaynaklanmaktadir. 280-380°C araliginda filmlerde meydana gelen kiitle kayb1 filmin

yapisini olusturan polisakkarit ve plastiklestiricilerin bozunmasindan kaynaklanmaktadir.

Farkli miktarlarda serisin konsantrasyonu ile hazirlanan filmlerin termal
bozunumlar1 incelendiginde 300-350° araliginda %31-40 kiitle kayb1 gdzlenmistir, bu
aralikta gézlenen pik derinligi film icerigindeki serisin konsantrasyonunun dogru orantili
olarak artmistir. Sicaklik artmasiyla protein zincirleri arasindaki peptit baglarinin
parcalanmasiyla bu sicaklik araliginda hizli bir kiitle kayb1 gézlenmistir (Duan, Yuan,

Yang, Cheng, & Li, 2016).
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Sekil 7.28. Serisin ve DA icerikli filmlerin kiitlenin tiirevi egrileri
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Sekil 7.29. 0,1Ser/DA/Ag/30dkUYV filminin Termogravimetrik analiz (TGA) ve birinci tiirev egrileri

Serisin, CMC, ksantan gam ve gliserol ile hazirlanan filmlerde film igerigine
eklenen AgNO3 bitki ekstresinin varligr ve UV-C 15181 etkisiyle AgNP olusumuna sebep

olmustur.

Film igeriginde AgNP olusumu filmlerin termal iletkenligini artirarak bozunmanin
daha diisiik sicakliklarda baglamasina sebep olmustur. Film igerigindeki AgNP miktarinin

artmasiyla meydana gelen kiitle kaybinin da artti§i goriilmiistiir. Bunun sebebi
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AgNP’lerin termal iletkenliginin yiliksek olmasidir (Khalil, Fouad, Elsarnagawy, &
Almajhdi, 2013).

7.2.9. FTIR
Sekil 7.30. — 7.32.’de sentezlenen serisin katkili filmlerin FTIR spektrumlari
gosterilmistir.
DA/Ag/30dkUV
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Sekil 7.30. DA ekstresi ve 1 mL AgNO; i¢eren 30 dak UV-C isigina maruz birakilan filmlerin FTIR
spektrumlar
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Sekil 7.31. DA ekstresi, 0,1 g Ser ve 1 mL AgNOs iceren 30 dak UV-C isigina maruz buwrakilan filmlerin
FTIR spektrumlar:
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Sekil 7.32. DA ekstresi, 0,2 g Ser ve 1 mL AgNOs3 iceren 30 dak UV-C isigina maruz birakilan filmlerin
FTIR spektrumlari

Filmlere ait FTIR sonuglar1 incelendiginde, filmlerin spektrumlari birbirine benzer
spektrumlar gostermistir. Bunun sebebi filmlerin polimer matrisinde yer alan kimyasal

baglarda degisiklik meydana gelmemesinden kaynaklanabilir.

Bununla birlikte 1585 cm™, 1410 cm™ ve 1317 cm™’de gdzlenen pikler sirastyla
CMC igerigindeki karbonilin C=O gerilme titresmesinden, COO-‘nin karakteristik
pikinden ve C-O gerilmesinden kaynaklanmaktadir (Ge, Yue, Chi, Liang, & Gao, 2018).

Biitiin spektrumlarda gdzlenen ve 3265 cm!*deki pik filmlerin igeriginde bulunan
gliseroliin O-H gerilmesini, 2810-2950 cm™' bandinda yer alan tepeler yine gliseroliin C-

H gerilmesini gosterir (Danish, Mumtaz, Fakhar, & Rashid, 2017).

Ayrica AgNP iceren numunelerde 564 cm™' dalga sayisindaki hassas pikleri
olugmustur. Bu pikler giimiis 49 titresimi olarak tanimlanmaktadir (Renu, Shivashangari,

& Ravikumar, 2020).

Spektrumlarda 2800 ve 3300 cm™! dalga sayisinda goriilen pikler sirasiyla ksantan
gamdaki O-H ve C-H gerilmesini temsil etmektedir. Bunun yan1 sira 1750, 1600 ve 1400
civarlarinda gozlenen pikler sirasiyla C=0O gerilmesini ve COO- simetrik ve asimetrik

gerilmesini gostermektedir (Sowunmi, Orodu, Efeovbokhan, & Ogundare, 2020).
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Bununla birlikte DA bitki ekstresinin kullanildigi filmlerde 3266, 1630, 1349, 1041
ve 608’de goriilen pikler bitki ekstresinde bulunan 3',4',7-trihidroksiflavanon, gallik asit
ve mirisetin gibi biyomolekiillerin varligindan kaynaklanmaktadir (Ustun Ozgur,

Ortadogulu, & Erdemir, 2021).

Serisin proteinine ait tipik absorpsiyon bantlar1 amit I (1600-1700 cm™'), amit II
(1504-1582 cm™) ve amit IIT (1200-1300 cm™!)dir (Martinez, Zuluaga, Restrepo-Osorio,
& Alvarez-Lopez, 2017). Serisin eklenen filmlerde bu dalga sayilarinda, 6zellikle 1600

cm’! civarlarinda gdzlenen piklerin siddetinde artis oldugu goriilmiistiir.

7.2.10. Antioksidan Aktivite

Sentezlenen serisin igerikli filmlerin antioksidan aktiviteleri Sekil 7.33." te

verilmigtir.
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Sekil 7.33. Sentezlenen serisin igerikli filmlerin DPPH Serbest Radikal Temizleme Aktivitesi
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Sentezlenen serisin icerikli filmlere DA yaprak ekstresi ilavesi ile antioksidan
etkinin arttig1 miktarinin arttig1 goriilmiistiir. En yliksek antioksidan aktivite gosteren
film, %87,3 degeriyle DA ekstresi ve 1 mL AgNOs iceren filmidir. En diisiik antioksidan
aktivite gosteren film ise %17,9 degeriyle DA ekstresi icermeyen filmdir. Genel olarak
incelendiginde film igeriginde artan AgNP miktar1 ile antioksidan aktivitenin diigiik
oranda arttig1 soylenebilir. AgNP’ nin bilinen bir antioksidan 06zelligi yoktur fakat
literatiirde benzer ¢alismalarda yer aldig1 gibi film iceriginde yer alan biyosentezlenerek

elde edilen AgNP’ lerin artis1 ile antioksidan aktivite artmaktadir (Abdel-Aziz, Shaheen,
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El-Nekeety, & Abdel-Wahhab, 2014; Sytu & Camacho, 2018). Bunlara ek olarak film

icerigine serisin ilavesiyle antioksidan aktivitenin yaklasik %6 diistiigli goriilmiistiir.

7.2.11. Toplam Fenolik Madde
Sentezlenen serisin igerikli filmlerin toplam fenolik madde tayinleri Folin-
Ciocalteu kolorimetrik yontemi ile belirlenmistir. Filmlerin toplam fenolik madde

miktarlar1 Sekil 7.34.’te verilmistir.
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Sekil 7.34. Sentezlenen serisin i¢erikli filmlerin toplam fenolik madde miktar: (mg gallik/g)

Sentezlenen filmlere DA yaprak ekstresi ilavesi ile toplam fenolik madde
miktarinin énemli 6l¢lide arttigr goriilmiistiir. En yliksek toplam fenolik madde iceren
film 0,48+0,03 GAE/g degeriyle sadece DA yaprak ekstresi i¢eren filmlerdir. En diisiik
toplam fenolik madde degerine sahip filmler de DA ekstresi icermeyen filmlerdir. Ayni
zamanda artan UV-C 15181na maruz birakma siirelerine gore filmlerin igerigindeki toplam
fenolik madde giderek azalmistir. Bununla ilgili literatiirde benzer c¢alismalar yer
almaktadir. Filmlerin UV-C 1s181na maruz birakilmasi sonucu toplam fenolik madde
miktarinin azalmasinin sebebi UV-C 1s1k siddetinin fazla olmasi sonucu bazi fenolik
maddelerin indirgenmesinden kaynaklanabilir (Bravo, ve digerleri, 2012; Surjadinata,
Jacobo-Velazquez, & Cisneros-Zevallos, 2017; Papoutsis, ve digerleri, 2016). Bunlara ek
olarak film icerigine serisin ilavesiyle toplam fenolik madde igeriginin yaklasik olarak

0,28 mg gallik/g miktarinda azaldig1 goriilmiistiir.
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7.2.12. Antimikrobiyal Aktivite

Sentezlenen serisin katkili filmlerin gram (+), gram (-) bakterilerine ve mantarlara
kars1 gosterdigi etki Sekil 7.35. ve Sekil 7.36.‘da gosterilmistir. Inhibisyon zonlarmin
caplar1 kumpas ile Ol¢iiliip Tablo 7.5.’te gosterilmistir.

Sekil 7.35. a) Candida albicans b) Escherichia coli c) Staphylococcus aureus’ a karsi Antimikrobiyal
aktivite (A: CMC/KS/GLY B: DA C: DA/Ag D: DA/Ag/30dkUV)

Sekil 7.36. Disk difiizyon metoduyla a) Escherichia coli b) Staphylococcus aureus c¢) Candida albicans’ a
karsi antimikrobiyal aktivite (A) CMC/KG/GLY B) 0,1 Ser/DA C) 0,1 Ser/DA/Ag/30dkUV)

Tablo 7.5. Sentezlenen serisin icerikli filmlerin E. coli, S. aureus ve C. albicans’ a karsi antimikrobiyal
aktivitenin inhibisyon zonlarmmin ¢aplart (mm)

Film E. coli S. aureus C. albicans
CMC/KG/GLY 0 0 0

DA 1.29+0,03 1.63+0,33 2.29+0,43
DA/Ag 5.99+1,69 4.27+0,79 4,56+0,49
DA/Ag/30dkUV 9.66+0,54 5.94+0,81 5,424+0,39
0.1Ser/DA 1.74+0,52 2.13+0,42 2,51+0,48
0.1Ser/DA/Ag/30dkUV 1.99+0,51 2.84+0,64 2,53+0,30
0.2Ser/DA 1.95+0,57 2,21+0,59 2,34+0,59
0.2Ser/DA/Ag/30dkUV 2.21+0,67 2,99+0,44 2,42+0,29

85



Sadece CMC/KG/GLY igerikli filmler mikroorganizmalarin higbirine karsi etki
gostermemistir. Diger film c¢esitleri ise incelenen tiim mikroorganizmalara karsi etki
gostermistir. Film soliisyonuna eklenen DA yapraginin tek basina Gram (+), Gram (-)
bakteriler ve mantar lizerinde antimikrobiyal etki gosterdigi goriilmiistiir (Mati¢, Stanic,
Mihailovi¢, & Bogojevi¢, 2016). Ayrica DA ekstresi iceren film soliisyonlarina AgNO3
ilavesi ile bitki ekstresi Ag*™ iyonlarini indirgeyerek AgNP sentezi saglanmistir. Bunun
sonucunda tiim mikroorganizmalarda antimikrobiyal aktivite artist goriilmistiir. Ayni
zamanda onceki ¢aligmalarda belirtildigi gibi filmlerde bitki ekstresinin yan1 sira UV-C
15181 siiresi ile AgNP sentezinde artis goriilmiistiir. Bu sebeple AgNP sentezinin artisi ile

antimikrobiyal aktivitede de artig goriilmiistiir.

Literatiirde yer alan bilgilere gore serisinin antimikrobiyal etkisi oldugu
bilinmektedir (Zehra, Yigitoglu, & Vargel, 2019). Buna ragmen serisin eklenen filmlerde
diger filmlerine kiyasla daha diisiik antimikrobiyal aktivite oldugu goriilmiistiir. Bunun
sebebi antimikrobiyal aktivitenin, bitki ekstresinden ortama salinan fenolik bilesenlerle
iligkili olmasidir. Antimikrobiyal aktivitelerde gdézlenen diislis bu bitkisel fenoliklerin
hidrofobik bir protein olan ipek serisinin yiizeyine adsorplanmasi olabilir (Basal, Altiok,

& Bayraktar, 2010).

Sentezlenen filmlerin en yliksek antimikrobiyal aktiviteleri, E. coli (Gram(-)) i¢in
9,66+£0,54 mm, S.aureus (Gram(+)) i¢in 5,944+0,81 mm ve C.albicans igin 5,42+0,39 mm
olarak DA/Ag/30dkUV filminde goriilmiistiir.

7.2.13. Protein Salinim
Serisin ilave edilen filmler i¢in yara pH’ ina uygun olarak hazirlanan pH 7,4 tampon
cozeltilere film igerisinde bulunan serisinin salinim deneylerinden elde edilen sonuglar

Sekil 7.37.’de gosterilmistir.
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Sekil 7.37. Sentezlenen filmlerin protein salinimi degerleri (mg/mlL)

Belirli zaman araliklarinda ve 24 saat sonunda alinan numunelerin protein
miktarlart incelendiginde filmlerden tampon c¢ozeltisine salinan serisin miktarinin
zamanla arttig1 goriilmistiir. Filmlerden soliisyona serisin salinmasinin sebebi film
ylizeyine immobilizasyonun kovalent veya iyonik bagdan ziyade elektrostatik
etkilesimlerle yapilmasi olabilir (Gok, Yigitoglu, Vargel, Sahin, & Algigir, 2021). Salinan
protein miktarinin ilave edilen serisin konsantrasyonu ile ¢cok fazla degisiklik gdstermeme
sebebi, film ylizeylerinde bir farklilik olmamasi sebebiyle yiizeye tutunan serisin
miktarlarmin birbirine yakin olmasindan kaynaklanabilir. 24 saat sonunda salinan protein

miktarlar yaklasik olarak 0,28 mg/mL’dir.

7.2.14. Sitotoksisite

Sentezlenen serisin igerikli filmlerin sitotoksisite testi hizmet alimi ile
gerceklestirildi.  CMC/KG/GLY, DA, DA/Ag/30dkUV,  0,1Ser/DA  ve
0,1Ser/DA/Ag/30dkUV  filmlerinin MTT testi kullanilarak sitotoksisite etkisi
belirlenecektir. Filmler, 24 saat 37 °C’ de ekstrakte edilerek L.929 fibroblasti ile 96 oyuklu
plaka tizerinde inkiibe edilerek hiicre canlilig1 belirlenir. Sentezlenen yara pansumani
potansiyeli tasiyan filmler hiicre ¢izgisi Tlzerinde toksik etki goOstermemesi

beklenmektedir.

7.3. Capraz Bagh Biyomedikal Filmin Karakterizasyonu
0,03 M CuCl; ¢ozeltisine daldirildiktan sonra kurutulan 0,1Ser/DA/Ag/30dkUV

filmlerine kalinlik, opaklik, su buhar geg¢irgenligi, ¢oziiniirliik, sisme, nem tutma, FTIR,
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TGA analizleri yapilmis ve filmin karakteristik 6zellikleri incelenmistir. Film capraz
baglama islemi sonrasinda oldukga kirilgan bir yapida oldugundan film tizerinde ¢ekme

testi uygulanamamuistir.

7.3.1. Kalinhik

Sentezlenen filmlere uygulanan ¢apraz baglama islemi sonrasinda incelenen

kalinlik degerleri karsilastirmasi Sekil 7.38.” de gosterilmektedir.
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Sekil 7.38. Capraz baglama isleminden éncesi ve sonrasi filmin kalinlik degerleri karsilastirmast (mm)

Capraz baglama islemi uygulanmayan ve uygulanan filmlerin kalinliklar1 sirasiyla
0,087+0,005 ve 0,077+0,005 mm olarak bulunmustur. Capraz baglama islemi sonrasinda
filmin kalinhiginda meydana gelen azalmanin sebebi yilizey polimerlerinin CuCl;
sollisyonu igerisinde ¢oziinmesi olabilir (Rhim, 2004). Ayn1 zamanda ¢apraz baglama

islemi sonucu filmlerin kirllganhiginin arttig1 goriilmiistiir.

7.3.2. Opakhk

Sentezlenen filmlere uygulanan ¢apraz baglama islemi sonrasinda incelenen

opaklik degerleri karsilastirmast Sekil 7.39° da gosterilmektedir.
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Sekil 7.39. Capraz baglama isleminden dncesi ve sonrasti filmin opaklik degerleri karsilastirmasi (Abs/mm)

Capraz baglama iglemi uygulanmayan ve uygulanan filmlerin 600 nm dalga
boyunda goriiniir 15181n iletim degerleri sirasiyla 3,10 ve 2,97 olarak bulunmustur. Capraz
baglama islemi sonrasinda filmin kalinlik degerinde meydana gelen azalma ve rengindeki

acilma sonucu opaklik degerinde az da olsa bir diisiis goriilmiistiir.

7.3.3. Su Buhar Gegirgenligi (SBG)
Sentezlenen filmlere uygulanan ¢apraz baglama islemi sonrasinda incelenen su

buhar gecirgenligi degerleri karsilastirmasi Sekil 7.40.” ta gosterilmektedir.
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Sekil 7.40. Capraz baglama isleminden oncesi ve sonrasi filmin su buhar gecirgenligi degerleri
karsilastirmast (g mm/ kPa s m?)
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Capraz baglama islemi uygulanmayan ve uygulanan filmlerin su buhar
gecirgenlikleri sirastyla 0,35+0,05 ve 1,82+0,21 g mm/ kPa s m? olarak bulunmustur.
Capraz bagli filmin su buhar gecirgenliginde literatiirdeki benzer ¢alismalarda da oldugu

gibi artig goriilmiistiir (Rezvanian, Ahmad, Amin, & Ng, 2017; Peles & Zilberman, 2012).

7.3.4. Coziiniirliik
Sentezlenen filmlere uygulanan ¢apraz baglama islemi sonrasinda incelenen

¢Oziinlirliikk degerleri karsilastirmasi Sekil 7.41.” de gosterilmektedir.
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Sekil 7.41. Capraz baglama isleminden dncesi ve sonrasi filmin ¢oziiniirliik degerleri karsilastirmast (%)

Capraz baglama islemi uygulanmayan ve uygulanan filmlerin ¢6ziiniirliik degerleri
sirastyla %89,4+3,5 ve %26,3+0,9 olarak bulunmus ve %63’liik bir azalma gorilmiistiir.
Literatiirdeki benzer calismalarda da oldugu gibi azalma goriilmiistiir (Koosha, ve

digerleri, 2021; Peles & Zilberman, 2012).

7.3.5. Nem Tutma Kapasitesi
Sentezlenen filmlere uygulanan ¢apraz baglama islemi sonrasinda incelenen nem

tutma degerleri karsilastirmas: Sekil 7.42.” de gosterilmektedir.
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Sekil 7.42. Capraz baglama isleminden ncesi ve sonrast filmin nem tutma degerleri karsilastirmasi (%)

Capraz baglama islemi uygulanmayan ve uygulanan filmlerin nem tutma kapasitesi
degerleri 168 saat sonunda sirastyla %34,5+0,9 ve %17,7+£3,6 olarak bulunmus ve
literatlirdeki benzer ¢aligmalarda da oldugu gibi azalis (%17) goriilmistiir (Kianfar,
Ayensu, & Boateng, 2014). Capraz baglama islemi yapilan filmlerde filmlerin CuClz’ ye
daldirilmas1 sonrasi ag olusumunda meydana gelen ¢apraz bagli yap: sonucunda yapidaki
polimer zincirlerin hareketindeki kisitlamalar sebebiyle filmin nem tutma hiz1 azalmistir.
Bu sebeple analiz siiresi sonunda capraz baglama islemi yapilmayan filmlerin daha
yiiksek nem tutma kapasitesine sahip oldugu goriilmistiir (Di Muzio, ve digerleri, 2022;

Rezvanian, Ahmad, Amin, & Ng, 2017; Peles & Zilberman, 2012).

7.3.6. Sisme
Sentezlenen filmlere uygulanan ¢apraz baglama islemi sonrasinda incelenen sisme

testi sonucu agirlik artis1 grafigi Sekil 7.43.” te gosterilmektedir.
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Sekil 7.43. Capraz baglama islemi uygulanan filmin sisme testi sonucu agwrlik artigi (g)

Capraz baglama islemi yapilmayan filmlerde filmler biitiinliiklerini
koruyamadiklarindan numunelerin agirliklart 6l¢lilememistir. Bu sebeple sisme analizi
yapilamamustir. Literatiirde de yer alan ¢alismalarda ¢apraz baglama islemi yapilmayan
filmlerin hidrofilik polimer 6zellikleri sebebiyle hizla sistigi bu yiizden de filmlerin
seklini kaybederek parcalandigi goriilmiistiir (Rezvanian, Ahmad, Amin, & Ng, 2017).
Capraz baglama islemi sonrasinda film soliisyon icerisinde biitiinliiklerini koruyabildigi
icin agirliklar Slgiilebilmis ve filmin sisme oranlar1 saptanabilmistir. 72 saat sonunda

filmin sisme oran1 %1666 olarak hesaplanmustir.

7.3.7. FTIR
Sekil 7.44. te 0,1Ser/DA/Ag/30dkUV filminin ¢apraz baglama islemi 6ncesi ve

sonrasi FTIR spektrumlar1 gosterilmistir.
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Sekil 7.44. 0,1 g serisin igeren filmin ¢apraz baglama islemi oncesi ve sonrast FTIR spektrumlari

Capraz baglama islemi yapilan filmlerin FTIR spektrumlari incelendiginde
spektrumlarin birbirine benzer oldugu goriilmiistiir. Spektrumlarin birbirine benzer
cikmasi capraz baglama igleminin filmlerin polimer matrisinde yer alan kimyasal

baglarda degisiklik meydana gelmedigini gdstermektedir.

Yapilan ¢apraz baglama islemi sonrasinda filmlerin yiizde gegirgenliginin azalmasi

spektrumda gozlenen biitiin piklerin siddetinin de azalmasi ile sonuglanmistir.

7.3.8. TGA
Sekil 7.45.° te 0,1Ser/DA/Ag/30dkUV filminin ¢apraz baglama islemi sonrasi

sicaklik karsisinda %agirlik azalis egrisi gosterilmistir.
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Sekil 7.45. Capraz bagh 0,1 g serisin iceren filmin % agirlik azalis egrisi
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CuCl; soliisyonuna daldirilarak capraz baglama islemi islemi yapilan
0,1Ser/DA/Ag/30dkUV filmlerinin termal davranislari incelendiginde 250-360°C’de
gozlenen kiitle kayb1 %26 olarak goézlenmistir. Ayni aralikta ¢apraz bagli olmayan
filmlerde %44 kiitle kayb1 oldugu goriilmiistiir. Yapilan ¢apraz baglama islemi sonrasinda
filmlerin termal stabiliteleri artmis ve termal bozunma sicakliklarinin yiikseldigi

goriilmiistiir (Pereira, ve digerleri, 2013).

7.3.9. SEM
Sekil 7.46.’da 0,1Ser/DA/Ag/30dk filminin ¢apraz baglama islemi Oncesi ve

sonrast SEM goriintiileri verilmistir.

20220817  10:25 HMMDA3 x50k 20 pm ALBBAM 20220818 1617 HMMDA9  »5.0k 20 prn

Sekil 7.46. Serisin icerikli filmlerin SEM gériintiileri a) Capraz baglama oncesi 0,1Ser/DA/Ag/30dkUV
filmi b) Capraz baglama sonrasi 0,1Ser/DA/Ag/30dkUV filmi

Yapilan ¢apraz baglama islemi sonrasinda filmlerde ¢atlak olmaksizin homojen ve
saglam bir yapida oldugu goziikmektedir. Capraz baglama islemi ile filmlerin mikro
yapisinda lifleri iyilestirdigi ve iskelet yapisinmi giliglendirerek goriilmiistiir. Film
icerigindeki liflerin birbirine daha siki baglanmasiyla daha saglam film yapilar

olusturdugu goriilmiistiir (Mandal, Priya, & Kundu, 2009).
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7. SONUCLAR
Bu ¢aligsmada, ¢oziicii dokiim yontemiyle ipek serisin proteini katkili farkli dogal
polimerlerden yara Ortiisii potansiyeli tasiyan biyomedikal filmlerin tiretimi ve analizleri

gergeklestirilmistir.

Sentezlenen temel filmlerin igeriginde yara iyilestirici 6zelligi bulunan Cotinus
coggygria ekstresi ve UV-C 15181 kullanilarak yesil sentez yontemi ile AgNP sentezi

saglanmustir.

Calismanin ilk agsamasinda biyomedikal filmlerin formiilasyonunun optimizasyonu
i¢in oran denemeleri gerceklestirilmistir. ilk asamada sentezlenen filmlerin igeriginde
belirlenen oranlarda stok ¢ozeltileri hazirlanarak jelatin (%0,4 a/a), CMC (%0,6 a/a), tara
gam (%0,1 a/a) polimerleri ve plastiklestirici olarak gliserol (%40 a/a (jelatin-CMC))
kullanilmistir. Ayni zamanda filmlerin yara iyilestirici 6zelliklerinin gelistirilmesi ve film
icinde indirgeyici ajan olarak kullanilmasi amacli Cotinus coggygria ekstresi ilave
edilmistir. Sonrasinda farkli hacimlerde (0, 1, 3 mL) glimiis nitrat (AgNOs3) ve UV-C 151k
stireleri (0, 2, 4 saat) uygulanmistir. Boylece Cotinus coggygria ekstresi ve UV-C 15181
kullanilarak yesil sentez yontemi ile AgNP sentezi saglanmistir. Bu kosullar altinda
sentezlenen biyomedikal filmler, taramali elektron mikroskobu (SEM), termogravimetrik
analiz (TGA), Fourier doniisiimlii infrared (kizilétesi) (FTIR), kalinlik, ylizde uzama ve
cekme mukavemeti, su buhar gecgirgenligi, ¢ozliniirliik, nem tutma kapasitesi, toplam
fenolik madde tayini, antioksidan ve antimikrobiyal aktivite testleriyle karakterize

edilmistir.

Sentezlenen jelatin igerikli filmlerde, degisen AgNO3 konsantrasyonu ve UV-C
151¢1na maruz kalma siiresinin filmlerin kalinliklar1 tizerinde belirgin bir etkisi olmadig:
fakat artan AgNP konsantrasyonu ile opaklik ve ¢oziniirliik degerlerinin arttig
goriilmiistiir. Ayn1 zamanda artan bitki ekstresi ve UV-C 15181 siiresi ile filmlerin su buhar
gecirgenlik degerlerinde artig goriilmiistiir. Radyasyonun film polimerindeki zincirler
arasinda olusan reaksiyonlarla ¢apraz baglamayi1 ve polimerler arasindaki bosluklari
azaltmasindan kaynakli artan UV-C 15181 siiresiyle birlikte filmlerin nem tutma
kapasitesini diistirdiigii tespit edilmistir. Filmlere uygulanan UV-C 1s18min filmlerde
polimer zincirleri arasinda ¢apraz bagli yapilar olusturarak film yapilarini daha tok ve sert
hale getirmesinden kaynakli gekme mukavemeti azalirken yiizde uzama degerleri artan

UV-C 1s18ina bagli olarak artmistir. SEM goriintiileri ile degisen parametreler
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dogrultusunda film yiizeyinde meydana gelen degisimler gosterilmistir. TGA analizi ile
filmlerin sicaklik artis1 karsisinda gosterdigi kiitle degisimi incelenmistir. FTIR analizi
ile sentezlenen jelatin igerikli filmlerin yapisinda bulunan fonksiyonel gruplarin tespiti
gergeklestirilmistir. DA ekstresi igerikli filmlerin antioksidan ve fenolik aktivitelerinin
yiiksek oldugu goriilmiistiir. Ayn1 zamanda DA ekstresi ve AgNP icerikli tiim filmler

E.coli, S.aureus ve B.pumilus patojenlerine karsi antimikrobiyal aktivite gostermistir.

Calismanin ikinci asamasinda onceki sentezlenen biyomedikal filmlerin fiziksel ve
mekanik 6zelliklerini gelistirmek i¢in dogal polimerlerden CMC (%0,8 a/a), ksantan gam
(%0,2 a/a) polimerleri ve plastiklestirici olarak gliserol (%40 a/a (jelatin-CMC))
kullanilmistir. Ayn1 zamanda filmlerin yara iyilestirici 6zelliklerinin gelistirilmesi ve film
icinde indirgeyici ajan olarak kullanilmasi amacgli Cotinus coggygria ekstresi ilave
edilmistir. Ik asamada elde edilen sonuglar dogrusunda 1 mL AgNO3 ve 30 dak UV-C
maruziyet siiresinin yeterli olduguna karar verilerek bu asamada hazirlanan filmlerin
icerisine Cotinus coggygria ekstre, 1 mL AgNOs ilavesi ve 30 dak UV-C 15181na maruz
birakilmasiyla AgNP sentezi saglanmistir. Ayni1 zamanda film icerigine artan miktarlarda
ipek serisin (0; 0,1; 0,2 g) ilave edilerek film 6zellikleri gelistirilmistir. Bu kosullar altinda
sentezlenen biyomedikal filmler, taramali elektron mikroskobu (SEM), termogravimetrik
analiz (TGA), Fourier doniisiimlii infrared (kizil6tesi) (FTIR), kalinlik, ylizde uzama ve
¢cekme mukavemeti, su buhar gecirgenligi, ¢oziiniirliik, nem tutma kapasitesi, sisme,
toplam fenolik madde tayini, sitotoksisite, antioksidan ve antimikrobiyal aktivite

testleriyle karakterize edilmistir.

Sentezlenen serisin igerikli filmlerde, artan serisin miktariyla film kalinliginda artis
oldugu goriilmiistiir. Ayrica film igerigine serisin ilavesi filmlerin opaklik degerlerinde
%37-%69 araliginda diisiislere sebep olmustur. Ayni zamanda artan serisin miktar1 ile
film stabilitesinde azalma meydana geldiginden su buhar gecirgenliginde azalma
gorlilmiistiir. Sonrasinda gercgeklestiren ¢oziintirliik analizinde serisinin filmlerin
¢Oziinlirlik oranmi arttirdi§i ve filmlerin yaklasik %83-%92 araliginda ¢o6ziintirliik
oranina sahip oldugu bulunmustur. Ayni zamanda filmlerde artan AgNP konsantrasyonu
ile nem tutma kapasitesinin azaldig1 goriiliirken serisin ilavesiyle yaklasik %10’ luk artis
goriilmiistiir. Bunlara ek olarak film formiilasyonuna serisin ilavesiyle temel film
yapisinda meydana gelen yogunlukla birlikte filmler daha tok ve sert yapili olmaktadir.

Bu durumda filmlerin mekanik o6zellikleri incelendiginde serisin ilavesiyle ¢ekme
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mukavemetinde diisiis goriiliirken yiizde uzama degerlerinde artis goriilmiistiir. Ayrica,
SEM goriintiileri ile serisin igerikli filmlerin lifli yapida oldugu gortintiilenmistir. TGA
analizi ile filmlerin sicaklik artig1 karsisinda gosterdigi kiitle degisimi incelenmistir. FTIR
analizi ile sentezlenen serisin igerikli filmlerin yapisinda bulunan fonksiyonel gruplarin
tespiti gerceklestirilmistir. DA ekstresi igerikli filmlerin antioksidan ve fenolik
aktivitelerinin olduk¢a yiiksek oldugu gorilmiistiir. Ayn1 zamanda serisin igerikli

filmlerin E.coli, S.aureus ve C.albicans’ a kars1 antimikrobiyal aktivite gostermistir.

Son asama olarak serisin igerikli filmlerin karakterizasyon islemleri sonrasinda
secilen optimum filme farkli konsantrasyonlarda CuCl, (0; 0,01; 0,03; 0,05; 0,1 M)
cozeltisine daldirilarak capraz baglama islemi gerceklestirilmistir. En uygun
konsantrasyon 0,03 M olarak belirlenerek secilen biyomedikal filme uygulanmistir.
Sonrasinda ¢apraz baglama islemi uygulanan film ¢esidi, taramal1 elektron mikroskobu
(SEM), termogravimetrik analiz (TGA), Fourier doniisiimlii infrared (kiziltesi) (FTIR),
kalinlik, su buhar gegirgenligi, ¢oziiniirliik, nem tutma kapasitesi ve sisme analizleri ile

karakterize edilmistir.

Capraz baglama islemi sonrasinda yiizey polimerlerinin CuClz soliisyonunun
igerisinde ¢Oziinmesi sonucu film kalinligimin incelerek daha kirillgan oldugu
goriilmiistiir. Su buhar gegirgenlik degerinde yaklasik %420’ lik bir artig goriilmistiir.
Ayn1 zamanda capraz baglama islemi sonrast film yapisindaki polimerler arasi
bosluklarin azalmasindan kaynakl filmin ¢o6ziiniirliik degerinde yaklasik %63 likk bir
azalma goriilmiistiir. Ayn1 dogrultuda polimer zincirlerin hareketindeki kisitlamalar
sebebiyle filmin nem tutma kapasitesinde yaklasik %17°lik bir azalma gortilmustiir.
Capraz baglama islemi uygulanmayan filmlere s1v1 i¢erisinde pargalanmasindan kaynakli
sisme testi uygulanamazken ¢apraz baglama islemi sonrasi film biitiinliiglinii koruyarak
72 saat sonunda %1666°lik bir sisme potansiyeli gostermistir. FTIR analizi ile ¢apraz
baglama islemi dncesi ve sonrast spektrumlarin birbirine benzer oldugu ve gegirgenligin
azalmasi sonucu sadece pik siddetinde diisiis goriilmiistiir. TGA analizi ile filmde ¢apraz
baglama islemi sonrasinda filmin termal stabilitesi artmis ve termal bozunma sicakli§inin
yiikseldigi goriilmiistiir. SEM analizi ile ¢apraz baglama islemi sonrasi film yiizeyleri
incelendiginde film igerigindeki liflerin daha siki baglanmasiyla daha saglam film

yapilar1 olusturdugu goriilmiistiir.
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Yapilan degerlendirmeler sonucunda sentezlenen biyomedikal filmler yara ortiisii
olma potansiyeli tasimaktadir. Bu ¢alisma, atik ipek kozalariin degerlendirilmesi, bitki
Oziitleri kullanim1 gibi iilke ekonomisine katki saglayacak katma deger ozellikleriyle

umut verici etkiler géstermistir.

Gelecekteki caligmalarda, sentezlenen biyomedikal filmlerin yara tizerinde etkisini
daha 1iyi anlayabilmek i¢in yara iyilesme mekanizmalarinda in vitro ve in vivo
caligmalarda test edilebilir. Ayni1 zamanda sentezlenen yara ortiisii filmleri gelistirilerek

ilac tasiyici 6zellikler entegre edilebilir.
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EKLER
EK-1 Toplam Fenolik Madde Analizi

EK-1.1. Toplam Fenolik prosediirii
e %10 (v/v suda) Folin-Ciocalteu reaktifi
e %20 (a/h suda) Sodyum karbonat [Na,COs]
Kullanimindan hemen 6nce ¢ozeltilerin hazirlanmasi tavsiye edilir.

1. Deney tiiplerine; 0,1 ml numune, 0,5 ml Folin ¢6zeltisinden, 1,5 ml Sodyum karbonat

¢Ozeltisinden alinir. 2 saat karanlik ortamda bekletilir.
2. 750 nm dalga boyunda absorbans degerleri okunur.
EK-1.2. Gallik asit standardinin hazirlanmasi

200 pg/ml stok (gallik asit+ saf su) soliisyonu hazirlanir, tabloya gore saf su ile
seyreltmeler yapildiktan sonra 750 nm dalga boyunda dnce havaya karsi sonra saf su kars1

referans alinarak absorbans degerleri okunur.

Tablo E.1.1. Gallik asit standardimin hazirlanmasi

Gallik asit Gallik asit soliisyonu Saf su (uL) 750 nm absorbans
(uL)
(mg/mL)
0 0 1000 0,009+0,004
0,01 50 950 0,064+0,004
0,02 100 900 0,13+0,004
0,03 150 850 0,165+0,005
0,04 200 800 0,216+0,002
0,06 300 700 0,308+0,013
0,08 400 600 0,408+0,009
0,1 500 500 0,489+0,023
0,14 700 300 0,66+0,014
0,2 1000 0 0,941+0,005




EK-1.3. Gallik asit standart egrisi
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EK-2 Protein Salinimi Analizi

EK-2.1. Bradford reaktifinin bilesimi

e 0,5 g Coomassie Brilliant Blue G-250

e 250 ml %95 etanol

e 500 ml %85 (a/h) fosforik asit

Kullanimindan 1 giin 6nce 1 litreye seyreltme yapilir.

Hazirlanan reaktif, buz dolabinda kahverengi kapali cam sise igerisinde saklanir.
EK-2.2. Bradford reaktifinin prosediirii

1. Deney tiiplerine 0,2 ml numune, 0,3 ml saf su ve 1 ml Bradford reaktifin

eklenir.
2. 10 dak karanlikta bekletilir.

3. 575 nm dalga boyunda 6nce havaya kars1 sonra saf su+ Bradford karisimina

kars1 referans alinarak absorbans degerleri okunur.
EK-2.3. Bradford standardinin hazirlanmasi

50 pg/ml stok (sigir serum albiimin + saf su) soliisyonu hazirlanir, tabloya gore saf
su ile seyreltmeler yapildiktan sonra 595 nm dalga boyunda 6nce havaya kars1 sonra saf

su+ Bradford karisimina karsi referans alinarak absorbans degerleri okunur.

Tablo E.2.1. Bradford standardinin hazirlanmasi

S1g1r serum S1g1r serum Tampon Bradford 595 nm Absorbans
alblimin alblimin ¢ozeltisi pH (mL)
(mg/mL) soliisyon 7,4 (uL)
(uL)

0 0 500 1 0,4763+0,0275
0,005 50 450 1 0,7063+0,0075
0,01 100 400 1 0,789+0,0167
0,015 150 350 1 0,8647+0,0306
0,02 200 300 1 0,9453+0,0316




Tablo E.2.1. (Devam) Bradford standardinin hazirlanmasi

0,025 250 250 1 0,9967+0,0168
0,03 300 200 1 1,0617+£0,0225
0,035 350 150 1 1,1167+0,01061
0,04 400 100 1 1,1257+0,0050
0,045 450 50 1 1,199+0,0526
0,05 500 0 1 1,2593+0,0582

EK-2.4. Bradford yontemi icin si8ir albiimin standart egrisi
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