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OZET

Helin CIKMAZ KOCA

GORUNUR ISIGA DUYARLI Ag TASIYICILI - CMC/MA/ODA-MMT’NIiN AGNP
URETIMINI AKTIVE EDEN KOMPAKT SISTEM TASARIMI VE URETILEN
NANOKOMPOZITIN ANTIMIKROBIYAL ANALIZI

Baskent Universitesi Fen Bilimleri Enstitiisii

Biyomedikal Miihendisligi Anabilim Dal

2021

Glimiis nanopartikiillerin antimikrobiyal olarak kullanilma calismalar1 son yillarda giderek
artmaktadir. Bu nedenle ¢esitli giimiis (Ag) tasiyicilt polimer yapilart olusturulup, farkh
yontemler ile giimiis nanopartikiil (AgNP) olusumu tesvik edilmektedir.

Bu tezin amact; ii¢ farkl dalga boyundaki (mavi, yesil, kirmizi renklerindeki) goriiniir 15181n
Ag-tasiyan  CMC/MA/ODA-MMT nanokompozitte nanopartikiil olusumuna etkisi, bu
aktivasyon prosesinin incelenmesi ve takibi i¢in diisiik maliyetli bir sistem tasarlanmstir.
Literatiirde li¢ farkli goriinlir dalga boyunda aktivasyon saglayip hem de aktivasyonun
gerceklestigini verilerle gosterebilen bir sisteme rastlanamamistir. Bu nedenle kompakt ve
diisiik bir maliyetli el yapimi bir sistem tasarlanmus, ti¢ farkli dalga boyundaki (yesil, mavi,
kirmiz1 renklerindeki) goriiniir 151k ile Ag-tastyan CMC/MA/ODA-MMT nanokompozit,
nanopartikiil olusumu i¢in aktive edilmis ve bu aktivasyon PIN fotodiyotlar ile algilanarak
aktivasyon siireleri gozlemlenmistir. Tasarlanan sistemle AgNP’lerin olusum siiresi boyunca
potansiyel farki tespit edilirken aktivasyon prosesinin bitigiyle potansiyel farkin sabitlendigi
gozlemlenmistir. Nanokompozit aktivasyonundan sonra mavi, yesil ve kirmizi LED’ler ile
aktive edilen numunelerin potansiyel fark- zaman egrileri analiz edilmistir. Aktivasyon
stiresince tiim LED’lerden alinan potansiyel farkinin zamana karsi eksponansiyal egri ile
azaldig1 tespit edilmis, aktivasyon prosesinin bitisiyle potansiyel farkin sabitlendigi
gozlemlenmistir. Nanokompozitin aktivasyondan sonra her bir dalga boyu ile aktive edilen
numunenin TEM-SEM analizleri, antimikrobiyal testleri yapilarak numuneler nanopartikiil

boyutlari, antimikrobiyal aktiviteleri bakimindan kiyaslanmistir.
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Farkli dalga boylariyla AgNP aktivasyonu yapilmis AgNP/CMC/MA/ODA-MMT nin
nanopartikiil boyutlarinda, LED’lerin enerji degerlerine gore kiyaslandiginda; enerjisi yiiksek
olan LED’in AgNP boyutunun kiiciik oldugu tespit edilmistir (AgNP boyut ortalamalari
sirastyla mavi LED ile aktive edilen numunenin 4-6 nm, yesil LED ile aktive edilen

numunenin 6-8 nm ve kirmizi LED ile aktive edilen numunenin 12-14 nm).

Dalga boyunun yani enerjinin aktivasyon siiresine etkili oldugu tespit edilmistir. Enerjisi en
yuksek olan LED’in AgNP aktivasyon siiresinin daha kisa oldugu Olgiilmiistiir (ortalama
aktivasyon siireleri sirasiyla mavi LED ile aktive edilen numunenin 12 dakika, yesil LED ile
aktive edilen numunenin 18 dakika ve kirmizi LED ile aktive edilen numunenin ise 24

dakikadir).

Antimikrobiyal aktiviteyi gozlemlemek ve konsantrasyonun (2,5 mg/ml, 0,5 mg/ml, 0,1
mg/ml, 0,05 mg/ml, 0,01 mg/ml, 0,005 mg/ml, 0,001 mg/ml, 0 mg/ml) antimikrobiyal aktivite
tizerindeki etkisini gozlemlemek icin disk diflizyon testi yapilmistir. Disk diflizyon testinin
(Gram negatif E.coli 25922, P.aeruginosa 27853, Gram pozitif E.faecalis 29212 bakterileri ve
maya olarak Candida albicans 10231) vyapildigt AgNP/CMC/MA/ODA-MMT nin
antimikrobiyal aktivitesinde numunelerin nanopartikiil boyutlar1 yaklasik olarak ayni oldugu
icin nanopartikiill boyutunun (dalga boyunun) anlamli bir farklilik yaratmadig:
gozlemlenmistir. AgNP/CMC/MA/ODA-MMT konsantrasyonu yiiksek olan numunelerin
antimikrobiyal aktivitesinin yiiksek oldugu gozlemlenmistir. Bu ¢alisma i¢in antimikrobiyal

aktivitede AgNP/CMC/MA/ODA-MMT nin konsantrasyonun etkili oldugu gézlemlenmistir.

Calismanin sonuglarina bakarak Covid-19 ile miicadele edilen bu donemde ¢evreye zararsiz
ve kontrollii bir sekilde antimikrobiyal nanomalzeme iiretmek ic¢in kullanimi kolay, kompakt

ve diisiik maliyetli bir antimikrobiyal sistem tasarlandigi sdylenebilmektedir.

ANAHTAR SOZCUKLER: Giimiis nanopartikiil, nanopartikiil foto-aktivasyonu,

antimikrobiyal aktivite.

Danisman: Dog. Dr. Ulviye BUNYATOVA
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ABSTRACT

Helin CIKMAZ KOCA

A COMPACT SYSTEM DESIGN AND ANTIMICROBIAL ANALYSIS OF THE
PRODUCED NANOCOMPOSITE WITH VISIBLE LIGHT SENSITIVE Ag
CARRIER - CMC/MA/ODA-MMT ACTIVATING AGNP PRODUCTION

Baskent University Institute of Science and Technology

Department of Biomedical Engineering

2021

The use of silver nanoparticles as antimicrobials has been increasing in recent years. For this
reason, various silver (Ag) carrier polymer structures are formed and silver nanoparticle

(AgNP) formation is encouraged by different methods.

The aim of this thesis is; The effect of visible light in three different wavelengths (blue, green,
red colors) on the nanoparticle formation in Ag-carrying CMC / MA / ODA-MMT
nanocomposite, a low-cost system has been designed for the investigation and monitoring of
this activation process. In the literature, no system has been found that can provide activation
at 3 different visible wavelengths and show the activation occurred with data. For this reason,
a compact and low cost handmade system was designed, activated with visible light in three
different wavelengths (green, blue, red colors) for the formation of nanoparticles in Ag-
carrying CMC / MA / ODA-MMT nanocomposite, and this activation was carried out with
PIN photodiodes were detected and activation times were observed. With the designed
system, it was observed that the potential difference was determined during the formation
period of AgNPs, while the potential difference was set at the end of the activation process.
The potential difference-time curves of the samples activated by blue, green and red LEDs
after the nanocomposite activation were analyzed. It was determined that the potential
difference taken from all LEDs during activation decreased with the exponential curve against
time, and it was observed that the potential difference was set at the end of the activation
process. After the activation of the nanocomposite, TEM-SEM analyzes and antimicrobial
tests of the samples activated by each wavelength were performed and the samples were

compared in terms of nanoparticle sizes and antimicrobial activities.
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When nanoparticle sizes of AgNP / CMC / MA / ODA-MMT with different wavelengths are
activated compared to the energy values of LEDs; It has been determined that the AgNP size
of the LED with high energy is small (the average nanoparticle size is 4-6 nm for the sample
activated by the blue LED, 6-8 nm for the sample activated by the green LED and 12-14 nm
for the sample activated by a red LED).

It has been determined that the wavelength, i.e. the energy, is effective on the activation time.
It was measured that the AgNP activation time of the LED with the highest energy was
shorter (average activation times were 12 minutes for the sample activated by the blue LED,
18 minutes for the sample activated by the green LED, and 24 minutes for the sample

activated with a red LED, respectively).

To observe antimicrobial activity and concentration (2,5 mg / ml, 0,5 mg / ml, 0,1 mg / ml,
0,05 mg / ml, 0,01 mg / ml, 0,005 mg / ml, 0,001 mg / ml A disk diffusion test was performed
to observe the effect on antimicrobial activity (0 mg / ml). In the antimicrobial activity of
AgNP / CMC / MA / ODA-MMT where the disk diffusion test (Gram negative E.coli 25922,
P.aeruginosa 27853, Gram positive E.faecalis 29212 bacteria and Candida albicans 10231 as
fungi) was performed, the nanoparticle sizes of the samples were approximately the same. It
has been observed that nanoparticle size (wavelength) does not make a significant difference.
It was observed that samples with high AgNP / CMC / MA / ODA-MMT concentrations had
high antimicrobial activity. For this study, it was observed that the concentration of AgNP /

CMC / MA / ODA-MMT was effective in antimicrobial activity.

Based on the results of the study, it can be said that an easy to use, compact and low cost
antimicrobial system was designed to produce antimicrobial nanomaterials in a controlled

stage and harmless to the environment in this period, which was struggling with Covid-19.

KEYWORDS: Silver nanoparticle, nanoparticle photo-activation, antimicrobial activity.

Supervisor: Assoc. Dr. Ulviye BUNYATOVA
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1. GIRIS

Insanlar yasam ortamlarinda bulunan bakteri, kiif, maya ve viriis gibi
mikroorganizmalardan etkilenmektedir. flaca direncli mikroorganizmalarin ortaya ¢ikmasi ve
sayisinin artmasi nedeniyle bilim insanlari, bu mikroorganizmalarin direncini asan yeni ve
etkili antimikrobiyal ajanlar gelistirmeye calismaktadirlar. Nanoteknolojiye ilginin giderek
artmasiyla metal nanopartikiillerin antimikrobiyal etkisi arastirilmaktadir. Giimiis
nanopartikiiller (AgNP'ler) antimikrobiyal etki agisindan olduk¢a basarilidir ¢linkii diistik
konsantrasyonlarda insan viicudu i¢in toksik degildir ve genis spektrumlu antimikrobiyal

etkilere sahiptir [1].

Ayrica glimilis nanopartikiiller ila¢ dagitim sistemleri, CVC (santral vendz katater)
modifikasyonu, dental wuygulamalar, yara tedavisi, ortopedik tedavi, goriintiileme,
kardiyovaskiiler cerrahi gibi biyomedikal alanlarda kullanilmakta ve daha genis alanlarda

kullanilmak {izere arastirmalar yapilmaktadir [2].

Rzayev et al. [3] yapmis oldugu c¢alismada Ag-tasiyan CMC/MA/ODA-MMT
nanokompozitin gorlinlir 151k ile aktive edilerek AgNP olusturdugu goézlemlenmistir.
Calismada aktivasyon icin sadece beyaz LED kullanilmis ve malzemenin antikanser

ozellikleri arastirilmistir.

Bu tez calismasinda ise Rzayev et al. yapmis oldugu calisma [3] referans alinarak;
literatiirde benzerine rastlanmayan {i¢ farkli dalga boyundaki (yesil, mavi, kirmizi
renklerindeki) goriiniir 151k ile Ag-tastyan CMC/MA/ODA-MMT nanokompozitinin AgNP
aktivasyonunu ve aktivasyon prosesini gozlemlemeyi saglayan kompakt ve diisiik maliyetli
bir sistem tasarlanmistir. Bu sistem ile farkli dalga boylarindaki (mavi, yesil, kirmizi
renklerindeki ultra parlak ve orta giicli (0.5W) LED’ler) goriiniir 151k ile Ag-tasiyan
CMC/MA/ODA-MMT nanokompoziti nanopartikiil olusumu i¢in aktive edilmistir.
Polimerlerin aktivasyondan sonra mavi, yesil ve kirmizi1 LED’ler ile aktive edilen
numunelerin TEM-SEM analizleri, antimikrobiyal testleri yapilarak numuneler; nanopartikiil

boyutlari, aktivasyon siireleri ve antimikrobiyal aktiviteleri bakimindan kiyaslanmistir.



LED’lerin dalga boyu yani enerjisi ile nanopartikiil boyutu ve aktivasyon siiresinde
anlamli bir oranti goriilmiistir. AgNP/CMC/MA/ODA-MMT nin yapilan disk diflizyon
testinde antimikrobiyal etkisi oldugu bu antimikrobiyal etkinin konsantrasyona bagli olarak

degistigi tespit edilmistir.



2. GENEL BiLGILER

2.1. Giimiis

Simgesi Ag olan giimiis, parlak, beyaz ve degerli bir metalik elementtir. Atomik agirlig
107,87gram, atom numarast 47°dir. Ergime noktast 961,9 °C, kaynama sicakligt 1950 °C,
Ozgiil agirhig ise 10,5 g/cm?® ve +1 degerlige sahiptir. Giimis, varlig1 ¢ok eski zamanlardan
beri bilinmekle birlikte altin ve bakirdan sonra kesfedilmistir. MO 3100 yillarinda Misirlilar,
2500 yillarinda ise Cinliler ve Persliler tarafindan kullanilmaya baglanmistir. Giimiis ilk 6nce
Romalilar tarafindan islenmeye basladig1 iddia edilmektedir. MO 800°lii yillarda Nil nehri

cevresinde yasan insanlar para niteliginde kullanmistir [4].

Soy metallerin zorlu kosullara ¢ok direngli oldugu ve nano oSlgekte iiretildiginde
benzersiz Ozellikler sergiledigi iyi bilinmektedir. Glimiis, Glimiis Nitrat (AgNO3), Glimiis
Kloriir (AgCl), Glimiis Fulminat (AgONC) vb. gibi farkli giimiis bilesiklerinde bulunabilir.
En popiiler bilesik, Glimiis Nitrattir (AgNO3) [5].

2.2. Nanoteknoloji

Bir nanometre, bir metrenin milyarda biri veya bir metrenin 10® 'u kadardir. Nanobilim
ve nanoteknoloji, tek tek atomlar1 ve molekiilleri gérme ve kontrol etme yetenegini
icermektedir. Yeryliziindeki her sey atomlardan olugmaktadir; yedigimiz yiyecekler,
giydigimiz kiyafetler, iginde yasadigimiz binalar ve evler ve kendi bedenlerimiz. Nanobilim
ve nanoteknolojinin arkasindaki fikir ve kavramlar, 29 Aralik 1959'da Kaliforniya Teknoloji
Enstitiisti'nde (CalTech) Amerikan Fizik Toplulugu toplantisinda fizik¢i Richard Feynman
“There’s Plenty of Room at the Bottom” (“asagida daha c¢ok oda var”) diyerek
nanoteknolojinin kapilart aralanmistir. Nanoteknoloji terimi ilk defa bu toplantida
kullanilmistir. Feynman konusmasinda bilim adamlarimin tek tek atomlar1 ve molekiilleri
manipiile edip kontrol edebilecekleri bir siireci anlatmistir. On yildan fazla bir siire sonra,
ultra hassas isleme arastirmalarinda Profesér Norio Taniguchi, nanoteknoloji terimini ortaya
atmastir. Modern nanoteknoloji, tek tek atomlar1 "gorebilen" taramali tiinelleme

mikroskobunun gelistirilmesiyle 1981 yilina kadar baglamamastir.

Ancak atom kadar kii¢lik bir seyin ¢iplak gozle goriilmesi imkansizdir. Nano 6lgekteki
yapilart gérmek icin gereken mikroskoplar 1980'lerin basinda icat edilmistir. Bilim adamlari,
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taramal1 tiinelleme mikroskobu (STM) ve atomik kuvvet mikroskobu (AFM) gibi araglar1 icat
edince nanoteknoloji ¢agi dogmustur. Modern nanobilim ve nanoteknoloji oldukca yeni
olmasina ragmen, nano Ol¢ekli materyaller yiizyillardir kullanilmaktadir. Alternatif boyuttaki
altin ve giimiis parcaciklari, yiizlerce yil dnce orta ¢ag kiliselerinin vitray pencerelerinde
renkler yaratmistir. Glinlimiiziin bilim adamlari, daha yiiksek mukavemet, daha hafif agirlik,
daha fazla 151k spektrumu kontrolii ve daha biiylik 6lgekli muadillerine gore daha fazla
kimyasal reaktivite gibi geligsmis 6zelliklerinden yararlanmak icin nano 6l¢ekte malzemeler
iretmenin c¢ok ¢esitli yollarim1 aramaktadir. Orta cag vitray pencereler, modern &ncesi
donemde nanoteknolojinin nasil kullanildiginin bir 6rnegidir [6].

nb,—m
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Sekil 2.1. Orta ¢ag vitray pencerelerine 6rnek [6].

2.3. Nanopartikiiller

Nanopartikiillerin (NP) boyutlar1 100 nm ve altindadir ve nanoteknolojinin temelini

olusturmaktadir.

NP’lerin boyuta bagl olarak elektronik ozelliklerinin degismesi, yiizey atomlarinin
farkl1 karakteristik Ozelliklere ve yiiksek ylizey/hacim oranimna sahip olmasi bilim ve
teknolojide yaygin olarak kullanilmasinin nedenleri arasinda bulunmaktadir. NP’ler bu
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ozellikleri nedeniyle, optik uygulamalarda, siiper iletken malzemelerde, yiiksek aktiviteli
katalizorlerde, asinmaya karst kullanilan katkilarda, ilag tastyici sistemlerde, antimikrobiyal
uygulamalarda, 6zel teshis aletlerinde kullanilmaktadir. NP’ler, bu kullanim alanlarinin yani
sira, nano-tastyicilar, nano-makinalar, malzemelerin nano-boyut seviyesinde kontrolii, yiiksek
yogunlugu bulunan veri depolama hiicreleri ve sensorler gibi kendine 6zgi islevselligi

bulunan aygitlarin olusturulmasina olanak saglamaktadir [7].
2.4. Giimiis Nanopartikiiller
AgNP'ler 1 ila 100 nm araliginda boyuta sahiptir.

Giimiisin, MO 1000’li yillarda bile su dezenfeksiyonunda, yaniklarm ve kronik
tilserlerin tedavisinde kullaniminin oldugu bilinmektedir [8]. Persler, Yunan ve Romalilar,
giimiisiin antibakteriyel etkisinin oldugunu kesfettiklerinde, gidalarini giimiis kaplarda
muhafaza etmislerdir. Orta ¢agda aristokratlarin yemek takimlarinda giimiis kullanmalarinin,

vebadan korunmalarma yardimci oldugu belirlenmistir [7].

1800’li yillarda glimiis, goz damlasi olarak kullanilmig, daha sonra penisilinin
bulunmasiyla beraber kullanimi azalmistir. 1960’11 yillara gelindiginde ise yanik tedavilerinde
%0,5’1ik glimiis nitrat ¢6zeltisi kullanilmaya baglanmistir. 1968 yilinda giimiis siilfadiazin
krem, glimiis nitrat siilfonomidle birlesmesiyle elde edilmistir. Bu krem, cok cesitli

mikroorganizlara karsi etkilidir ayrica yanik tedavisinde de kullanilmistir. [8].

Antikanser ve antibakteriyel

aktivite

_ ilag tasiyici sistemler
Temiz su ve atik su

temizleme sistemleri
Makyaj malzemeleri

\ f Giines koruyucular

—
AgNP KULLANIM ALANLARI

rd ~

Antibakyeriyel tekstil
ardnleri

Hava temizleme sistemleri

Sekil 2.2. AgNP kullanim alanlar1 (Rus, [5]’dan degistirilerek).
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Glimiis nanopartikiiller (AgNP) tibbi {irlinlerin  kontaminasyonun  Onlemekte

kullanilmaktadir. Ayrica insanlara yonelik diisiik toksisiteye sahiptirler [9].

Gilimiis, antimikrobiyal madde olarak bircok 6nemli avantaja sahiptir. Bu avantajlar;
giimiisiin ¢cok genis spektrumlu bir antibiyotik olmasi, giimiiste bakteri direncinin neredeyse

hi¢ bulunmamasi ve daha 6nce belirtildigi tizere diislik derisimde toksik olmamasidir [8].

Glimiis nanopartikiillerin Gram-pozitif ve Gram-negatif bakteriler, spor olusturan
bakteri ve viriisler de dahil olmak iizere mikroorganizmalarin yaklasik 650°nin iizerindeki

tiirtine toksik etkisi belirlenmistir [10].

AgNP'lerin son zamanlarda E. coli, S. aureus, metisiline direngli S. epidermis ve
metisiline direngli S. aureus (MRSA) bakterilerine karsi antibakteriyel aktiviteye sahip
oldugu bildirilmistir. AgNP'ler ayrica HIV ile enfekte olan hiicrelere karsi giiglii hiicre

koruyucu aktivite sergiler [11].

Glimisiin antimikrobiyel 6zelliklerinden dolayr AgNP iceren oyuncak, gida saklama
kaplari, emzik, spor giyim gibi iirinlerde de kullanilmaktadir. Ag* igeren cilt {irtinleriyle cilt
ylizeyinde antimikrobiyal bir yiizey olusturarak sivilce olusumu engellenmektedir.
Deterjanlarda Ag* kullanilarak ¢evre dostu ve antimikrobiyal {irinler gelistirilmektedir. Ag*,
plastik cerrahide aseptik kaplamada kullanilir ve bacak iilserleri, kesikler, siyriklar travmatik
yaralar, deri grefti vb. bu yolla tedavi edilebilmektedir. Polimer-glimiis (AgNP) tibbi yiiz
maskelerinde, cerrahi eldivenlerde, antibakteriyel bezler ve havlularda, yara pansumani ve
sargilarda, anti-enfeksiyon Kkateterlerde, kalp kapakgiklar1 gibi biyomedikal {iriinlerde

kullanilmaktadir [10,12].

Rus uzay ajanst ve NASA’nin uzayda sular1 dezenfekte etmek igin giimiis
nanopartikiilleri kullandig1 bilinmektedir. AGNP'ler ayrica su aritma sistemlerindeki

filtrelerde kullanilmaktadir [8,12].

Gilintimiizde 6zellikle Covid-19 ile miicadelede glimiis nanopartikiillerin c¢evreci ve
antimikrobiyal Ozellikleri nedeniyle ev ve is yerleri glimiis nanopartikiiller ile dezenfekte

edilmektedir.



Bu genis uygulama ¢esitliligi nedeniyle bircok AgNP hazirlama yontemi gelistirilmistir
[11].

2.5. AgNP Uretim Yontemleri

2.5.1. Kimyasal yontemler

Kimyasal yontemler, organik ve inorganik indirgeyici ajanlar kullanilarak AgNP'lerin
sentezini ifade etmektedir. Kimyasal yontemlerin bir avantaji, sulu ¢ozelti icinde AgNP'lerin
hazirlanmasinin basitligidir. AgNP iiretmenin en yaygin yontemi, suda ¢dziinen AgNO3'iin
sodyum sitrat, borohidrit, askorbat, glikoz, hidrazin vb. gibi indirgeyici bir bilesikle kimyasal

olarak indirgenmesidir [5].

Bu indirgeme ajanlar1 Ag* 'y1 azaltir ve metalik giimiis (AgO) olusumuna yol agar, bunu
oligomerik kiimeler halinde aglomerasyon (baslangictaki ince tozlarin (bir baska deyisle
primer partikiillerin) birbirine baglanmas1 ya da yapistirilmas: yoluyla boyutun
biiyiitiilmesidir) izlemektedir. Bu kiimeler sonunda metalik koloidal giimiis parcaciklarinin
olusumuna yol agmaktadir. Metal nanopartikiil hazirlama sirasinda dispersif NP'leri stabilize
etmek icin koruyucu ajanlar kullanmak ve nano partikiil yiizeyleri lizerinde absorbe edilebilen
veya baglanabilen NP'leri, aglomerasyonlarindan kaginarak korumak onemlidir. Pargacik
yiizeyleri ile etkilesimler icin islevsellikler (6rnegin tioller, aminler, asitler ve alkoller) iceren
yluzey aktif maddelerin varligi parcacik biiylimesini stabilize edebilir ve parcaciklari

tortulagsmadan, topaklagsmadan veya yiizey 6zelliklerini kaybetmemesini saglamaktadir [13].

Mikroemiilsiyon teknikleri, UV ile baslatilan foto indirgeme, elektrokimyasal
indirgeme, ¢ozelti 1s1nlamasi, mikrodalga destekli sentez veya kriyokimyasal yontem gibi

AgNP iiretmenin kimyasal yontem ¢esitleri bulunmaktadir [5].

2.5.2. UV ile baslatilan foto indirgeme

UV ile baglatilan 151k indirgeme, sitrat, poli vinil pirolidon, poli (akrilik asit) ve kolajen
mevcudiyetinde giimiis NP'lerin sentezi icin basit ve etkili bir yontemdir. Ornegin NP'lerin
toplanmasimin Onlenmesi icin stabilize edici ajan olarak gorev yapan katmanli inorganik

laponit kil silispansiyonlarinda, giimiis nitratin UV 1s1kla indirgenmesi yoluyla giimiis NP'ler
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tiretilmistir. UV altinda 3 saat 1sinlandiginda iki modlu boyut dagilimi ve nispeten biiyiik
giimiis NP'ler elde edilmistir. Giimiis NP'ler (nanosfer, nanotel ve dendrit), poli (vinilalkol)
(koruyucu ve stabilize edici ajan olarak) kullanilarak oda sicakliginda UV 1sinlama ile foto

indirgeme teknigi ile hazirlabilmektedir [13].

2.5.3. Foto indiiksiyonlu azalma

Giimiis NP'ler, cesitli foto indiiklenmis veya fotokatalitik indirgeme yontemleri
kullanilarak sentezlenebilmektedir. Fotokimyasal sentez, yiliksek c¢oziiniirliige, kullanim
rahatligina ve ¢ok yonliiliige sahip bir islemdir. Ayrica fotokimyasal sentez, NP'lerin hiicreler,
emiilsiyon, polimer filmler, ylizey aktif miseller, camlar vb. dahil olmak iizere c¢esitli

ortamlarda iiretilmesini saglamaktadir [13].

2.5.4. Fiziksel yontemler

Buharlagma-yogunlastirma ve lazer ablasyon, hazirlanan ince filmlerde ¢oziicii
kontaminasyonunun olmamasi ve nanopartikiil dagiliminin homojenligi gibi avantajlara sahip
olan AgNP sentezi i¢in en yaygin fiziksel yaklagimlardandir. Bu yontemle, saf metal
kolloidler iiretilmektedir. Bununla birlikte, bu yontemlerin baz1 dezavantajlar1 vardir. Bunlar;
cihazlarin genis yer kaplamasi ve pahali olmasi, kaynak malzeme etrafinda yeterli sicaklik
elde ederken biiylik miktarda enerji tilketmeleri ve termal stabiliteye ulagsmak i¢in ¢cok zamana
thtiya¢ duymalaridir. Bagvurulacak diger fiziksel yontemler, termal ayrigma yontemi, seramik

1sitma islemi, ark bosaltma teknigidir [5].

2.5.5. Biyolojik yontemler

Literatiire gére nanopartikiillerin kimyasal yaklasimlarla sentezlenmesinin ¢evre dostu
ve pahali oldugunu gostermektedir. Bu nedenle, sentez protokollerinde toksik kimyasallar
kullanmayan, ¢evre ve ekonomik acidan dost prosesler gelistirmeye yonelik artan bir ihtiyag
vardir. Bu, arastirmacilar1 organizmalara bakmaya yonlendirmistir. Nanopartikiil sentezinde
organizmalarin potansiyeli, basit prokaryotik bakteri hiicrelerinden 6karyotik mantarlara ve
bitkilere kadar uzanmaktadir. Nanopartikiil {iretiminin baz1 6rnekleri arasinda altin, glimiis,
kadmiyum, ¢inko, manyetit ve demir NP'ler i¢in bakteri, glimiis, kursun ve kadmiyum NP'ler

icin mayalar, altin, giimiis ve kadmiyum NP'ler i¢in mantarlar, giimiis ve altin NP'ler i¢in
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algler, glimiis, altin, paladyum, ¢inko oksit, platin ve manyetit NP'ler icin bitkiler
kullanilmasidir. Biyo bazli protokoller, organizma tiirleri, organizmalarin kalitsal ve genetik
Ozellikleri, hiicre biiylimesi ve enzim aktivitesi i¢in optimal kosullar, optimal reaksiyon
kosullar1 ve se¢cim gibi kritik yonler oldugunda oldukca kararli ve iyi karakterize edilmis

NP'lerin sentezi i¢in kullanilabilmektedir [13].
2.6. Giimiis nanopartikiillerin karakterizasyon teknikleri

Nanoteknolojinin ¢esitli arastirma alanlarindaki genislemesi, nanopartikiillerin analizi
ve karakterizasyonu i¢in analitik tekniklerin kullanilmasi ihtiyacint dogurmustur.
Mikroskobik, ayirma ve spektroskopik teknikler dahil olmak iizere cesitli karakterizasyon
teknikleri mevcuttur. Nanopartikiiller literatiirde genellikle boyut dagilimlari, morfolojileri,
ylizey Ozellikleri, stabiliteleri ve etkilesimleri ile karakterize edilmektedir. Genel olarak
nanopartikiillerin ve 06zellikle AgNP'nin ana karakterizasyon teknikleri Tablo 1'de

gosterilmektedir [14].

Tablo 2.1. Nanopartikiillerin fizikokimyasal O6zelliklerinin degerlendirilmesi igin temel
teknikler [14].

Teknikler Analiz edilen fizikokimyasal 6zellikler
X-1511 fotoelektron spektroskopisi (XPS) Yiizeydeki elementel ve kimyasal bilesim.
Zeta potansiyeli Yiizey yiikiine atifta bulunan kararlilik.
Taramal1 elektron mikroskobu (SEM) Boyut ve boyut dagilim, yiizey sekli,
kiimelenme.
Gegirimli elektron mikroskobu (TEM) Boyut ve boyut dagilimi, sekil heterojenligi,
kiimelenme.
Dinamik 151k sag¢ilimi (DLS) Hidrodinamik boyut dagilimi.
Yakin alan taramal1 optik mikroskopi (NSOM) Nanomalzemelerin boyutu ve sekli.
Niikleer manyetik rezonans (NMR) Yapi, kompozisyon, saflik.
Kiitle spektrometrisi (MS) Molekiiler agirlik, kompozisyon, yapi.
Atomik kuvvet mikroskobu (AFM) Boyut ve boyut dagilim, sekli, yapisi,
kiimelenme.




2.7. Bakteriler

Bakteriler, ¢esitli ortamlarda gelisen mikroskobik, tek hiicreli organizmalardir. Bu
organizmalar toprakta, suda ve insan bagirsaginin i¢cinde yasayabilmektedirler.

Bakteriler, siitii yogurda c¢evirmek veya sindirimimize yardimci olmak gibi ¢esitli
konularda bize yardim elini uzatmaktadir. Ancak diger durumlarda, bakteriler ciddi
hastaliklara neden olmaktadirlar. Bakteriler prokaryotlar olarak siniflandirilir, c¢ekirdegi
olmayan basit bir igyapiya sahiptir ve niikleoid adi1 verilen biikiilmiis, iplik benzeri bir kiitle
icinde serbestce yiizen DNA icermektedir. Bakteriyel hiicreler genellikle iki koruyucu ortii ile
cevrilidir; bir dis hiicre duvar1 ve bir i¢ hiicre zar1. Mikoplazmalar gibi baz1 bakterilerin hiicre
duvar1 yoktur. Baz1 bakteriler, kapsiil ad1 verilen ii¢lincii bir en dis koruyucu tabakaya bile
sahiptir. Kamg¢1 benzeri uzantilar bakterilerin hareket etmesine ve bir konak¢iya baglanmasina
yardimc1 olmaktadir. Bakterileri smiflandirmak i¢in birkag farkli kriter kullanilir.
Mikroorganizmalar, hiicre duvarlarinin dogasi, sekilleri veya genetik yapilarindaki

farkliliklarla ayirt edilebilir [15].

2.7.1. Antibiyotik Direnci

Antibiyotikler tipik olarak bakteriyel enfeksiyonlar1 tedavi etmek i¢in kullanilmaktadir.
Ancak son yillarda, uygun olmayan ve gereksiz antibiyotik kullanimi, birka¢ antibiyotige

direncli bakteri suslarinin yayilmasini tegvik etmistir.

Antibiyotik direnci durumunda, patojenik bakteriler artik daha Once etkili
antibiyotiklere karst duyarli degildir. Bu durum direngli bakterilerin gergeklestirdigi
enfeksiyon hastaliklarinin tedavisini zorlastirmaktadir. CDC'ye gore, ABD'de her yil en az 2
milyon kisi antibiyotige direncli bakterilerle enfekte olmakta ve bu da en az 23.000 kisinin
oliimiine yol agmaktadir [15]. Son yillarda yapilan ¢aligmalar, direncli bakterilerin tedavisinde

alternatif yontemler bulmaya yoneltmistir.

2.7.2.Gram boyama testi

Bakteri tiirlerini ayirt edebilmek, enfeksiyonu teshis etmekten veya gida giivenligini
kontrol etmeye kadar bircok nedenden dolay:r énemlidir. Bakteriyel tiirler ve hatta spesifik

suglar, PCR, kantitatif PCR, genom dizileme ve kiitle spektrometrisi gibi bir dizi molekiiler

10



teknik kullanilarak farklilastirilabilmektedir. Ancak molekiiler niteliklere girmeden bile,
bakteri gruplar1 arasinda gruplar1 ayirt etmeye yarayan fenotipik farkliliklar vardir. Bu
farkliliklar, sekillerini (6rnegin basil ve kok), belirli besin maddelerinde biiyiime ve yiiksek
veya diisiik oksijen ortamlarmin tercih edilmesi gibi ozelliklerini icermektedir. incelenen
karakteristige bagli olarak bakteri tiirleri genis gruplara ayrilabilir, ancak bu bilgiler birlikte
alindiginda olas1 kimlikleri biiyiik 6l¢iide daraltabilmektedir [16].

Gram boyama testi, bakterileri hiicre duvarlarina gore siniflandirmak i¢in bir yontemdir.
Bilim adamlarmin bir mikroorganizmanin gram pozitif mi yoksa gram negatif mi oldugunu
belirlemelerine olanak tanimaktadir. Mikroskop kullanilarak yapilan bu test, 1884 yilinda
Hans Christian Gram tarafindan olusturulmustur. Prosediir sirasinda, bir bakteri drnegine
kristal mor boya uygulanmaktadir. Bu kimyasal boya, kalin peptidoglikan katmanlarini
boyamaktadir. Mikroskop altinda, gram pozitif bakteriler mor-mavi goriiniir ¢linkii kalin
peptidoglikan zar1 boyay1 tutabilmektedir. Bakteriye olumlu sonu¢ nedeniyle Gram pozitif
denir. Gram negatif bakterilerin peptidoglikan katmanlar1 daha incedir, bu nedenle mavi rengi

koruyamamaktadir [17].

2.7.3.Gram pozitif ve Gram negatif bakterilerin yapisindaki fark

Gram pozitif ve Gram negatif bakterilerin yapisindaki farklilikla Sekil 1°de
gosterilmektedir. Gram pozitif ve Gram negatif tiirlerin farkli iki temel ozellik,
peptidoglikan tabakasinin kalinlig1 ve dis lipid membranin varligi veya yoklugudur. Bunun
nedeni, duvar yapisinin hiicrenin Gram boyama prosediiriinde kullanilan kristal mor boyay1
tutma kabiliyetini etkilemesidir ve bu daha sonra bir 151tk mikroskobu altinda

gorsellestirilebilmektedir [16].
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Sekil 2.3. Gram pozitif ve Gram negatif bakterilerin hiicre duvarlar1 [16].

Gram pozitif bakteriler kalin bir peptidoglikan katmanina sahiptir ve dis lipid membran1
yoktur, Gram negatif bakteriler ise ince bir peptidoglikan katmanina ve bir dis lipid
membranina sahiptir. Gram pozitif bakteriler, bir dis lipid zar1 igermediginden monodermler
olarak adlandirilir. Gram negatif bakteriler, sahip oldugu dis lipid membrandan dolay1

didermler olarak adlandirilmaktadir [16].

2.7.4.Gram Pozitif bakteriler

Gram pozitif bakteriler, Gram boyamasin1 takiben bir 151k mikroskobu altinda
gozlendiginde belirgin bir mor goriiniime sahiptir. Bunun nedeni, hiicre duvarmin kalin
peptidoglikan tabakasinda mor kristal menekse rengi boyanin tutulmasidir. Gram pozitif

bakteri 6rnekleri, tiim stafilokoklari, tiim streptokoklari ve bazi listeria tiirlerini igerir [16].

2.7.5.Gram pozitif bakteri tiirleri

Bir bakteri patojen ise, insanlarda hastalia neden oldugu anlamina gelir. Gram pozitif

bakterilerin ¢ogu patojendir. Ornekler:
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Stafilokok: S. aureus, S. epidermidis, S. saprophyticus,

Streptokok: S. pneumoniae, S. pyogenes, S. agalactiae,

Enterokok: E. faecalis, E. faecium , E. casseliflavus, E. gallinarum , E. casseliflavus,

Bacillus: B. anthracis, B. cereus,

Clostridium: C. botulinum, C. perfringens, C. difficile, C. tetani,

L. monocytogenes, C. diphtheriae [17].

Gram pozitif bakterilerin neden oldugu hastaliklarin tedavi yonteminin bulunmas;
bakteri tiirii, antimikrobiyal diren¢ ve bakterilerin toksin olusturup olusturmadigina baglidir.
Penisilin, ¢esitli enfeksiyonlar i¢in kullanilan yaygin bir antibiyotiktir. Bakterinin 6lmesine
neden olan peptidoglikan tabakasina miidahale ederek caligir. Glikopeptid antibiyotikler
genellikle ilaca direngli bakterilerin neden oldugu ciddi enfeksiyonlar1 tedavi etmek icin
kullanilir. Penisilin gibi bakterinin hiicre duvarin1 yok ederek ¢alisirlar. Eritromisin, daha iyi
bilinen azitromisin ve klaritromisini de iceren, makrolidler olarak bilinen bir antibiyotik
sinifindadir. Bakteriyel biiylimeyi durduran ve hem Gram pozitif hem de Gram negatif
bakterilere karsi ¢alisan bir antibiyotiktir. Sarbon ve botulizm gibi toksinle ilgili hastaliklar
i¢cin tedavi bir antitoksin igerir. Bu ilag, viicuttaki toksinleri hedef alarak ve uzaklastirarak

calisir [17].

Yillardir yapilan ¢aligmalarda antibiyotiklerin belirli grup bakterilerde etkili oldugu
goriilmiistiir. Bu nedenle arastirmalar antibiyoti haricindeki daha genis spektrumunda

antibakteriyel etki saglayacak antibakteriyel ajanlar bulmaya yonelmistir.

2.7.6.Gram Negatif bakteriler

Gram negatif bakteriler, gram boyamasini takiben bir 151k mikroskobu altinda
gozlendiginde soluk kirmizimsi bir renk goriinmektedir. Bunun nedeni, hiicre duvarlarinin
yapisinin kristal mor lekeyi tutamamasi ve bu nedenle yalnizca safranin zit boyasi ile
renklendirilmesidir. Gram negatif bakterilerin Ornekleri arasinda Salmonella tiirleri ve

Pseudomonas tiirleri yer almaktadir [16].
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Gram-negatif bakteriler, saglik hizmetlerinde zatiirree, kan dolasim1 enfeksiyonlari, yara
veya cerrahi alan enfeksiyonlart ve menenjit gibi enfeksiyonlara neden olmaktadir. Gram-
negatif bakteriler birden fazla ilaca direnglidir ve mevcut antibiyotiklerin coguna giderek daha

da diren¢ kazanmaktadir [18].

Gram negatif bakteriler (GNB), antibiyotiklere karsi yiiksek direng gostermesi
nedeniyle diinyadaki en onemli halk sagligi sorunlari arasindadir. Bu mikroorganizmalar,
hastalar1 yogun bakim f{initesine yiiksek risk altina sokmalar1 ve yiliksek morbidite ve
mortaliteye yol agmasi nedeniyle hastanelerde biiyiik klinik 6neme sahiptir. Gram negatif
bakteriler, insanlarda hastaliga neden olma konusunda biiyiik bir yetenege sahiptir ve sindirim
sistemi, sinir sistemi, idrar sistemi ve kan dolasimi gibi organizmadaki hemen hemen tiim
sistemlere ulasabilir, bu da ishalli gastroenteritten siddetli menenjite kadar neden olmaktadir.
Bu tiir mikroorganizmalar bagirsaklarda, solunum yollarinda ve deride kolonilesir. Saglik
calisanlarinin en biiylik zorluklarindan biri, GNB patojenlerinin dahil oldugu alt solunum
yollarindaki nozokomiyal enfeksiyonlar1 tedavi etmektir, ¢linkii bu enfeksiyonlarin biiyiik bir
kismindan sorumlu olsalarda, antibiyotik tedavisine yanit vermezler. Diger bir 6nemli endise,
diinya capinda milyonlarca insant etkileyen ve sanitasyon -eksikligiyle iliskili olan
Enterobacteriaceae (Shigella spp, Salmonella spp., Enteropatojenik E. coli) kaynakli
gastroenterittir. Ek olarak, menenjitten sorumludurlar. Menenjit, zamaninda tedavi edilmezse

potansiyel olarak Sliimciil bir hastaliktir [19].

Gram negatif bakteri enfeksiyonlari i¢in tedavi segenekleri smirlidir ve sonuglar
genellikle ila¢ direnci nedeniyle hayal kirikli§1 yaratmaktadir. Yeni ilaglarin mevcudiyeti
yavas ilerledikge, yliksek toksisiteye (nefrotoksisite ve norotoksisite) sahip polimiksinler ve
kolistin gibi onceden terk edilmis bazi segenekler yeniden ortaya cikmustir. idrar yolu
enfeksiyonlarin1 tedavi etmek icin kullanilan eski bir ila¢ olan fosfomisin de bu

enfeksiyonlarin tedavisi igin potansiyel bir ajan olarak yeniden ortaya ¢ikmistir [19].

2.7.7. Escherichia coli (E. coli)

Genellikle insanlarin ve sicakkanli hayvanlarin bagirsaklarinda bulunan gram negatif bir
bakteridir. Cogu E. coli susu zararsizdir. Bununla birlikte, Shiga toksin {ireten E. coli (STEC)
gibi baz1 suslar, ciddi gida kaynakli hastaliga neden olabilmektedir. Insanlara éncelikle ¢ig

veya az pismis kiyma tiriinleri, ¢ig siit ve kontamine ¢ig sebzeler ve filizler gibi kontamine
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gidalarin tiiketimi yoluyla bulagmaktadir. STEC'in neden oldugu hastaliklarin semptomlart,
bazi durumlarda kanli ishale (hemorajik kolit) ilerleyebilen abdominal kramplar1 ve ishali
icermektedir. Ates ve kusma da olabilmektedir. Kulucka siiresi ortalama 3 ila 4 giin olmak
tizere 3 ila 8 giin arasinda degisebilmektedir. Cogu hasta 10 giin icinde iyilesir, ancak
hastalarin kiigiik bir kisminda (6zellikle kiiciik ¢ocuklar ve yaslilar) enfeksiyon, hemolitik
tiremik sendrom gibi yasami tehdit eden bir hastaliga yol acabilmektedir. Hemolitik tiremik
sendrom, akut bobrek yetmezligi, hemolitik anemi ve trombositopeni (diisiik kan
trombositleri) ile karakterizedir. STEC enfeksiyonu olan hastalarin %10 kadarmin HUS
gelistirebilecegi tahmin edilmektedir ve vaka Oliim oranm1 %3 ila 5 arasinda degismektedir.
Genel olarak HUS, kiiciik ¢ocuklarda akut bobrek yetmezliginin en yaygin nedenidir. HUS
hastalarinin %25'inde norolojik komplikasyonlara (ndbet, inme ve koma gibi) ve hayatta
kalanlarin yaklasik %50'sinde genellikle hafif olan kronik bobrek sekeline neden
olabilmektedir [20].

Acc.V' Spot Magﬁ Det WD Exp
300kv 30 683%6x SE 84 3

"

Sekil 2.4. Patojenik bir E. coli susu olan O157: H7 susunun Gram negatif, ¢ubuk
seklinde E. coli bakterilerinin SEM goriintiisii [21].
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2.7.8. Pseudomonas aeruginosa (P. aeruginosa)

Gram negatif firsat¢1 bir patojen olup viriilans ve bakteriyel iletisimleri incelemek igin
model bir bakteridir. Toprak ve su da dahil olmak iizere ¢ok ¢esitli ortamlardan diisiik
sayilarda izole edilebilirken, hemen hemen her insan / hayvan etkilenen ortamda kolayca
bulunabilmektedir. Bagisiklik sistemi baskilanmis ve kronik rahatsizliklari olan insanlarda
hastalik ve Oliimiin baglica nedenidir ve bu hastalardaki enfeksiyonlarin tedavisi, bir dizi
antibiyotik diren¢ mekanizmalar1 ve organizmanin ¢ok hiicreli biyofilm adi verilen yapiy1
olusturma egilimi nedeniyle zordur. P. aeruginosa, ¢ogu antibiyotik sinifina ve terapdtik
maddeye direnclidir ve bu tedavi edilmesi zor olabileceginden enfeksiyon sirasinda problemli
hale getirmektedir. Saglikli bireyleri nadiren enfekte ettigi i¢in siklikla 'firsat¢1' bir patojen
olarak adlandirilmaktadir. Klinik olarak birincil risk, kistik fibroz (KF), kanser, AIDS, kalici
tibbi cihazlar, yanik ve goz yaralanmalar1 ve iyilesmeyen diyabetik yaralar dahil olmak iizere
bagisiklik sistemi zayiflamis hastalar i¢indir. P. aeruginosa bitkiler, nematodlar, bocekler ve
memeliler dahil olmak iizere cesitli konakgilarda hastalia neden olabilmektedir. Ozellikle
KF'li hastalarda P. aeruginosa enfeksiyonu tedavisi oldukca zordur. KF, akcigerlerde siklikla
yasamin erken donemlerinde ortaya ¢ikar ve antibiyotiklerle agresif tedaviye ragmen

enfeksiyon ilerleyip, akciger fonksiyon kaybina ve sonunda 6liime neden olabilmektedir [22].

Sekil 2.5. Gram-negatif, P. aeruginosa bakterisinin SEM goriintiisii [23].
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2.7.9. Enterococcus faecalis (Streptococcus faecalis)

Gram pozitif bir bakteri tiirtidiir. Streptococcus faecalis’i Andrewes ve Horder 1906
yilinda tanimlamistir. Normal florada bulunan bakteriler olan enterokoklar, safra yolu,
genitoliriner sistem ve agiz boslugunda yasadig1 bilinmektedir. Hastanede uzun siire kalan,
antibiyotik kullanan ve immunsiipressif hastalarda enterokok enfeksiyonlarin riski
artmaktadir. Vankomisin direngli enterokok tiirleri nozokomiyal enfeksiyonlara neden
olabilmektedir. Schleifer ve Kilpper-Balz 1984°te S. faecalis ve S.faecium’un
streptokoklardan ayrilarak Enterococcus cinsine aktarilmasini 6nermislerdir. Daha sonra bu
cins i¢indeki bakteriler E. faecalis, E. faecium, E. durans, E. avium, E. casseliflavus, E.
malodoratus, E. hirae, E. gallinarum, E. mundtii, E. raffinosus, E. pseudoavium, E.
flavescens, E. dispar, E. sulfureus, E. saccharolyticus, E. columbae ve E. cecorum gibi ¢esitli
tirlere ayrilmislardir. E. faecalis ve E. faecium’un bazi suslari tarafindan iretilen sitolizin,
insan ve hayvan eritrositlerinde hemolize neden olmaktadir. Ayrica E. faecalis’in biyofilm
olusturmas1 bu bakterinin kalp kapaklarina, vaskiiler kateterlere ve iiriner sistemde kolonize
olmasimi kolaylastirmaktadir. Enterokokal enfeksiyonlar icerisinde E. faecalis’in neden

enfeksiyonlarin orani diger tiirlere gore 10 kat fazladir [24].

Sekil 2.6. Gram-pozitif E. faecalis bakteri grubunun SEM goriintiisii [25].
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2.7.10. Candida albicans

Maya, ¢ogu Ascomycota filumunda bulunan yaklasik 1.500 tek hiicreli mantar tiiriinden
biridir. Mayalar, diinya ¢apinda toprakta ve bitki yilizeylerinde bulunmakta ve 6zellikle ¢icek
nektar1 ve meyveler gibi sekerli ortamlarda bol miktarda bulunmaktadir. Iktisadi agidan
onemli yiizlerce gesit maya vardir; ekmek, bira ve sarap iiretiminde yaygin olarak kullanilan
tiirler, Saccharomyces cerevisiae'nin secilmis tiirleridir. Ozellikle Candida albicans,
Histoplasma ve Blastomyces mayalari, insanlar ve diger hayvanlar i¢in tehlikeli patojenlerdir

[26].

Candida albicans, maya tipinde bir mantar tiiriidiir. Candida cinsine ait yaklagik 200 tiir
vardir ve en yaygin goriilen mantar enfeksiyonu albicans’a aittir. Eseyli ¢cogalan dipliot bir
mantar tiiridiir. Saglikli yetiskinlerin %40’ min agiz florasinda, saglikli kadinlarin %20-
25’inin vajen florasindaki varligi bilinmektedir. Bagirsaklarin da flora iiyesi olan Candida,
firsatg1 enfeksiyonlarin temel etkenidir. Bagirsak florasinin giiclii ve hassas dengesi herhangi
bir nedenle bozulmas1 durumunda firsat¢1 maya olan Candida albicans sayica artmaya baslar
ve candidiyozis denilen tablo ortaya ¢ikmaktadir. Candidiyozis tablosunda, normalde tek
hiicreli olan Candida albicans kontrolden ¢ikarak c¢ok hiicreli, ipliksi ve istilact sekle
doniismektedir. Ipliksi sekle doniismesinin yamisira, konak dokulara baglanmay: saglayan
adhesinleri, dokular1 hem imha etmeyi hem de onlara daha iyi yapismay1 saglayan proteazlari
ve viicudun bagisiklik sisteminin tepkisini azaltan c¢ok sayida faktorii de iiretmektedir.
Candida’nin bagirsak duvarina tutunmasiyla olusan immunolojik hasar bagirsak mukozasinin
permeabilitesini bozmaktadir. Bu durumda ¢ok 6nemli bagirsak bariyerin bozulmasi besin

duyarlilig1 veya besin alerjilerinin olugsmasina yol agmaktadir [27].

Siddetli Candida enfeksiyonlarini tedavi etmek icin yalnizca ii¢ sinif antifungal ilag
mevcuttur: azoller, ekinokandinler ve amfoterisin B. Candida tiirleri genellikle hastanede
yatan hastalarda kan dolagimi enfeksiyonlarina neden olur. Bu hastalarin yaklagik dortte biri
oliir. Candida tiirleri ayrica agzi, cildi ve vajinayi etkileyebilen yaygin maya enfeksiyonlarina
neden olur ve bu da her yil 3,6 milyon ABD saglik bakimi ziyareti ve 3 milyar dolarlik
tahmini dogrudan tibbi maliyetle sonuglanir. Bakteriyel enfeksiyonlar1 tedavi etmek igin

kullanilan antibiyotikler, Candida enfeksiyonlari riskini artirir [26].
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Sekil 2.7. Candida albicans kolonisinin mikroskobik goriintiisii [28].

2.8. Antimikrobiyal Duyarhlik Testleri

Bir patojen tiirline karsi, bir antimikrobiyal ajanin in-vitro etkinligini tespit etmek
amaciyla uygulanan testlerdir. Antimikrobiyal tedaviye bu test sonuglarma gore karar verilir.

Bu amagla asagidaki antimikrobiyal duyarlilik testleri kullanilmaktadir [29]:

1. Disk difiizyon testi
E-test

Tiip diliisyon

Agar diliisyon [29].

A WP

Bu tezde kullanilan antimikrobiyal duyarlilik testi disk diflizyon testidir.

2.8.1. Disk Difiizyon Testi

Antimikrobiyal duyarliligin saptanmasi i¢in en sik kullanilan yontem disk difiizyon
testidir. Kirby-Bauer tarafindan gelistirilen bu sistemin uygulanmasi basit ve ucuzdur. Bu
amacla; test edilecek miktarlarda antimikrobiyal ajan emdirilmis kagit diskler, test edilecek
olan patojenin ekildigi besiyerlerine yerlestirilir. Diskler bir siire sonra ¢6ziiniip agara dogru
difiize olurken, ekimi yapilmis patojen de ¢ogalmaya baslar. Belirli bir inkiibasyon siiresinden
sonra ilacin inhibitdr konsantrasyonlarinin saglandigi diskin cevresinde iireme goriilmez.
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Patojen, antimikrobiyal ajana ne kadar duyarli ise diskin etrafinda olusan inhibisyon zonu
(diskin cevresindeki patojensiz alan) o kadar genis olacaktir. Inhibisyon zonunun ¢apt mm

seklinde oOlgiilerek kayit altina alinmaktadir [29].
2.9. Giimiis I¢ceren Polimer-Kil Nanokompozitlerin Antibakteriyel Etkisi

Literatiirde glimiis iceren polimer-kil nanokompozitlere ait bircok ¢alisma
bulunmaktadir. K. Pneumonia, E. coli ve S. aureus tlrlerlerine karsi sentezlenen
poli(akrilonitril)/MMT/glimiis nanokompozitlerin antibakteriyel etki gosterdigi goriilmiistiir.
E. coli ve S. aureus bakterilerine kars1 sentezlenen farkli oranlarda giimiis iceren poli (vinil
alkol/MMT/giimiis nanokompozitlerinin antibakteriyel etkisi oldugu ve nanokompozit

igerisindeki glimiisiin artmasiyla antibakteriyel etkinin arttig1 saptanmistir [30].

Prema et al. [31] yaymlamis oldugu “CMC stabilize nano giimiis sentezi,
karakterizasyonu ve genis spektrumlu antibiyotiklerle antibakteriyel ve sinerjistik etkisi”
baslikli makalede giimiis nanopartikiillerin stabilize edici ajan olarak CMC (karboksimetil
seliloz) kullanarak Gram pozitif ve Gram negatif insan bakteriyel patojenlerine karsi
bakterisidal etkisini gosterilmektedir. Bu c¢aligmada bakterilerin giimiis nanopartikiillere

duyarliliginin, kullanilan bakterilerin ¢esitlerine bagl olarak degistigi bulunmustur [31].

Tablo 2.2. Gram negatif bakterilerin sadece antibiyotik ve antibiyotik+ CMC-AgNP ile
yapilan ¢alismalarinin inhibisyon zonlar1 [31].

Antibiotics Gram negative pathogens Zone of Inhibition (mm)

Antibiotic Alone (a) CMC-AgNPs + Antibiotics (b)

Amoxycillin E.coli 13.80 =+ 0.88 2007 = 1.69
(30 mcg) K. pneumoniae 17.00+ 1.06 2303185
P.aeruginosa 12.00+ 0.64 1893 = 1.35
S. typhimurium 1977 =133 27.90 + 1.08
V. vulnificus 08.47 + 046 2193+ 125
Ampicillin E. coli 0937+ 053 18.20 =+ 1.28
(10 mcg) K. pneumoniae 08.00 =+ 0.64 17.00 = 1.07
P. aeruginosa 09.00 + 081 1590+ 1.08
S. typhimurium 12.00 + 0.67 27.07 + 1.86
V. vulnificus 08.00 =043 2296 +1.75
Erythromycin E. coli 13.00 = 0.88 27.07 =+ 1.98
(15 mcg) K. pneumoniae 12.33 047 19.20 = 1.22
P. aeruginosa 10.00 + 0.87 26.67 =+ 1.83
S. typhimurium 15.00 = 1.04 2153142
V. vulnificus 2470 +1.43 27.93 + 1.69
Kanamycin E. coli 21.00 +£1.82 3237 +2.09
(30 mcg) K. pneumoniae 1870+ 1.43 2447 =1.16
P. aeruginosa 15.50 + 0,92 26.10 + 1.89
S. typhimurium 16.67 + 1.27 23.13 167
V. vulnificus 1967 +1.23 21.77 = 1.20
Tetracycline E. coli 1483 £ 0.84 2097 + 1.65
(30 mcg) K. pneumoniae 17.80 + 1.28 21.80+1.76
P. aeruginosa 1840 + 1.56 2523 +193
S. typhimurium 11.33 094 1717 £1.17
V. vulnificus 17.90 +1.22 2107 =198

Calismada farkli antibiyotikler kullanilarak antibiyotik ¢esidinin etkisi de gosterilmistir.
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Tablo 2.3. Gram pozitif bakterilerin sadece antibiyotik ve antibiyotik+ CMC-AgNP ile
yapilan ¢alismalarinin inhibisyon zonlar1 [31].

Antibiotics Gram positive pathogens Zone of Inhibition (mm)
Antibiotic Alone (a) CMC —AgNPs + Antibiotics (b)
Amoxycillin B. cereus 1567+ 048 2080+ 136
(30 mcg) S. aureus 1767+ 1,12 25.13+1.82
S. epidermidis 17.16+ 1.23 2493 +1.64
Ampicillin B. cereus 10.67 +0.94 16.10+1.13
(10 mcg) S. aureus 10.00 +0.50 2140 +1.67
S.epidermidis 14.90 + 0.67 1837 +1.23
Erythromycin  B. cereus 12,00 £ 1.00 14.67 = 0.87
(15 mcg) S.aureus 13.00 +£1.22 18.77 + 1.24
S.epidermidis 1533 +1.37 2067 + 1,48
Kanamycin B. cereus 16.67 + 1.48 2220+1.18
(30 mcg) S. aureus 13.00 +£0.82 19.17 £ 1,18
S.epidermidis 14.87 + 0.96 2367 +1.28
Tetracycline B.cereus 18,66 + 1.24 19.87 + 1.14
(30 mcg) S.aureus 17.67 £ 1.36 2417 £ 1.82
S. epidermidis 17.00 + 1.34 2590 + 1.67
Bu caligmada  goriilebilecegi gibi sadece antibiyotik

antibiyotik+CMC-AgNP varlig1 antibakteriyel aktiviteyi ciddi sekilde arttirmigtir [31].

Pedroza-Toscano et al [32] yayinlamis oldugu “Karboksimetil Seliiloz Kullanilarak Yari
Siirekli Kimyasal Indirgeme ile Elde Edilen Giimiis Nanopartikiiller ve Antibakteriyel
Kapasitesi” baglikli makalede, CMC/AgNO3, NaBH4 kullanilarak giimiis nanopartikiiller elde
edilmistir. AgNP'lerin S. aureus ve E. coli'ye kars1 antibakteriyel aktivitesi belirlenmistir.
Caligmada, AgNP konsantrasyonu ne kadar yiiksekse inhibisyon bdlgesi o kadar biiyiik
olmustur. AgNP iiretimi icin farkli AgNOs konsantrasyonlari, farkli reaksiyon siireleri ve
farkli CMC / AgNOs agirlik oranlart kullanilarak numuneler hazirlanmigtir. Asagidaki tabloda
tiretim formiilasyonlar1 gosterilmigtir. AgNP'ler, Gram pozitif bakteri S. aureus (ATCC
25923) ve Gram negatif E. coli (ATCC 25922) 'ye kars1 agar disk diflizyon yontemi ile
antibakteriyel aktivite agisindan test edilmistir. 10, 20 veya 30 ug AgNP ile emprenye edilmis
steril filtre kagit diskleri (6 mm capinda) besin ve bakterileri i¢eren plakalara yerlestirilmistir.
Pozitif ve negatif kontroller olarak sirasiyla 10 pg Streptomisin ve digeri saf su ile yiiklenmis
bir disk kullanilmistir. Pozitif kontrol (antibiyotik Streptomisin 10ug), S. aureus (a) ve E. coli
(b) icin sirastyla 5 mm ve 8 mm inhibisyon bolgeleri gostermistir. Negatif kontrol (saf su)

inhibisyon bdlgesi gostermemistir [32].
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Tablo 2.4. Orneklerin inhibisyon bélgesi (mm) [32].

S. aureus E. coli
Sample 10 pg/disk 20 pg/disk 30 pg/disk 10 pg/disk 20 ug/disk 30 pg/disk
mm mm mm mm mm mm
Sl 3.0+ 0.1 70+ 0.1 79+ 0.1 27+03 40+03 6.1+ 0.1
S2 29401 6.94+0.2 80402 26+01 39403 59+01
S3 26+0.1 68+03 79+0.1 27202 42102 58103
54 3001 70+ 0.1 78+03 28+0.1 1.0+ 0.1 6.2+02
S5 30401 6.9+0.2 8.1+0.1 28+02 40+02 6.0+0.2
56 27402 6.9 + 0.1 8.0+01 26+01 3.9 + 0.1 59402
S7 3.0+0.] 69 +0.1 8.1+01 28 +0.1 39+ 0.1 58 +0.1
S8 3.0+0.2 6.8 +0.1 79+ 01 26403 4.0+00 6.0+40.2

AgNP'ler, test edilen her iki bakteriye karsi antibakteriyel aktivite gostermistir. AgNP
konsantrasyonu ne kadar yiiksekse inhibisyon bolgesi o kadar biiyiik oldugu tespit edilmistir.
Tablo 2.4.’de, incelenen partikiil boyutlar1 aralig1 i¢in S. aureus ve E. coli'nin biiyiimesinin
inhibisyonu {iizerinde partikiil biyiikliigiiniin hi¢cbir etkisinin olmadigimi gostermektedir.
AgNP konsantrasyonu ne kadar yiiksekse inhibisyon bolgesi o kadar biiyiik olmaktadir.
Incelenen partikiil boyutlar1 araligi icin, S. aureus ve E. coli bilyiimesinin inhibisyonu

tizerinde partikil biiyiikliigiiniin etkisi gdzlenmemistir [32].

Rzayev et al [33] yaymlamis oldugu “Fonksiyonel Kopolimer / Organo-MMT Nano
Mimarileri. XXII. Antifungal ve Antibakteriyel Poli (Vinil Alkol-Ko-Vinil Asetat / ODA-
MMT / AgNPs Nanofiberler ve Nano Kaplamalarin e-Spinning ve c-Spinning Y 6ntemleri ile
Uretimi ve Karakterizasyonu” baslikli makalede PVA/ODA-MMT ve AgNO; ile giimiis
nanopartikiil tagiyan polimer iiretilmistir. Ayrica bu polimer ile farkli yontemler kullanarak
nanofiberler iiretilmistir. Bu nanokompozit ve nanofiberlerin antifungal ve antibakteriyel
ozellikleri arastirilmistir. Cesitli glimiis tuzu konsantrasyonlarina sahip nanofiberler ve
nanokompozitlerin antifungal ve antibakteriyel oOzellikleri arastirilmistir. Giimiis tuzu
konsantrasyonlar1 nanofiberler i¢in: (NF-1 i¢in %0,04, NF-2 i¢in % 0,03, NF-3 i¢in % 0,01 ve
NF-4 i¢in% 0,0) ve nanokompozitler icin NC-1 : % 0.043, NC-2 : %0.025 ve NC-3:
%0.01°dir. Negatif kontrol olarak AgNP icermeyen bir kopolimer = ODA-MMT kili (NF-4)
kullanilmastir [33].
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Tablo 2.5. Giimiis tasiyan PVA = ODA-MMT nanofiberlerin farkli miktarlarda giimiis
tuzu igeren antifungal aktivitesi (agirlik¢a%): NF-1: 0.04, NF-2: 0.03, NF-3: 0.01 ve NF-4:
0.0 [33].

Inhibition zone (mm)

Candida Spp. Fungals NF-1 NF-2 NF-3 NF-4

Candida albicans 19 13 12 0
Candida tropicalis 14 12 11 0
Candida glabrata 14 13 10 0
Candida kefyr 16 14 10 1.8
Candida krusei 17 13 11 1.5

Antifungal aktiviteler, glimiis igeriginin artmasiyla esas olarak iyilesirken, Ag
icermeyen matriks nanokompozit polimer, C. kefyr ve C. krusei disinda herhangi bir etki
gostermemistir. NF-1 ve NF-2 Orneklerinde daha iyi sonuglar gozlenmistir. Ag tasiyan

nanolifler i¢in minimum inhibitér konsantrasyonu 0.01 mg/ mL bulunmustur [33].

E.coli DH S«

0
»
0
1
10
s
NF1 NF-2 NF-3 NF4

B. subtilis 3610

°

Diameter of Imhibition zone (mm)

Diametes of inkibition zone (mm)
° - s

z
-
Zz
=
£
z
-
-
z
-
-

S aureus

Diamcter of inhibdtion zone (min)
s » 5 - 8 %

Sekil 2.8. Ag tastyan nanoliflerin E. coli DH5a ve B. subtilis 3610 bakterilerine ve Ag
tastyan ODA-MMT nanokompozitinin S. aureus bakterisine karst karsi antibakteriyel
aktiviteleri [33].
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Nanofiberlerin ve nano kompozitlerin antibakteriyel aktiviteleri Sekil 2.8.'de
gosterilmektedir. Ag tasiyan NF ve NC'lerin antibakteriyel etkisinin AgNP'lerin

konsantrasyonuna bagli oldugu gézlemlenmistir. [33].

2.10. Giimiis Nanopartikiillerin Antibakteriyel Mekanizmasi

Gilimiis nanopartikiillerin bakteriyel patojenler {izerindeki inhibe edici etkisi i¢in temel
iki olas1 mekanizma vardir. Birincisi, mikroorganizmalarin negatif yiikli hiicre zar ile pozitif
yiiklii giimiis iyonlar1 arasindaki elektrostatik ¢ekimdir. lkincisi, giimiis iyonlarmmn

konsantrasyonu ile ilgili olarak bakteri hiicre duvarinda ¢ukurlarin olusmasidir [34].

Glimiis nanopartikiillerden salinan giimiis iyonlari, mikroorganizmalarin organelleri ve
enzim ve proteinlerdeki tiyol gruplart ile etkilesime girebilmekte, vakuolde ve hiicre
duvarinda graniill ve stunt biliylimesiyle giimiis birikmesine yol agmaktadir. Gilimiis
nanopartikiillerin olusturdugu serbest radikaller, hiicre duvarini ve hiicre zarini tahrip etmekte
ve liziz yoluyla bakterilerden K* iyonlarmin (potasyum) salinmasina neden olup hiicre
Oliimiine yol a¢cmaktadir. AgNP'lerin bakterisidal reaktif oksijen tiirleri {rettigi, laktat
dehidrojenaz gibi enzimleri inaktive ettigi, DNA'nin fosfat gruplar ile etkilesime girdigi ve

DNA replikasyonunu etkiledigi bulunmustur [35].

Antibakteriyel etkinin, AgNP boyutu ve konsantrasyonundan etkilendigi oOne
siriilmektedir. AgNP boyutunun kiiciilmesinin ve Kkonsantrasyonunun artmasinin

antibakteriyel etkinin artmasini sagladig: diisiiniilmektedir [34].

Glmiis iyonlarmin bakteri hiicresine girmesi, DNA molekiillerini yogunlastirir ve
cogalma yetenegini engeller, bu da hiicre fonksiyonlarinin bozulmasina yol a¢maktadir.
Ayrica glimils iyonlar: stilfhidril grubuna baglanarak proteinlerle reaksiyona girmektedir. (—
SH) hizli bir sekilde, bu da birden fazla enzimin aktivitesinin azalmasina veya kaybina yol

agmaktadir [36].

Ag", protein deaktivasyonu ile sonuglanan kararli baglar olusturmak i¢in hiicre zarinda
bulunan proteinlere baglanmaktadir. (Proteinler, ATP olusumunda yer almakta ve hiicre
membranlar1 boyunca iyon tasinmasina aracilik etmketedir.) Ayrica, Ag" 'nmin mikromolar

derecelerinin, oksidatif fosforilasyondan solunum elektron tasinmasini engelledigi

24



aciklanmistir. Bakterilerin igindeki negatif yiiklii plazmik DNA, giimiis iyonlarinin bir baska
hedefidir. Ag*™ 'nin niikleik asitlerle etkilesime girdigi kompleks olusturabildigi bulunmustur.
Giimiis iyonlar1 bakteriyel hiicrelere yayilir, Ag*, piirin ve pirimidin baz giftleri arasinda araya
girer, anti-paralel DNA ipliklerinin baz ¢iftleri arasindaki H-baglarin1 bozarak replikasyon ve
transkripsiyon islemlerini engeller. Boylelikle hiicre boliinmesini ve ¢ogalmasini 6nleyerek

sterilizasyonu saglamaktadir [36,37].

Nano boyutlu giimiisler
. Giimiis iyonlar1

Membran proteini

Sekil 2.9. Bakteriyel hiicreler ile nano 6lgekli glimiis etkilesimini 6zetleyen diyagram
(Marambio-Jones [38]’den degistirilerek).

Pozitif yikli giimiis nanopartikiiller, elektrostatik etkilesim yoluyla negatif yiikli
bakteriye kars1 daha biiyiik bir afiniteye sahiptirler ve bu da biyosidal aktivitenin énemli bir
nedenidir. Hiicre yiizeyindeki daha yiiksek negatif ylik nedeniyle, Gram negatif bakteriler ile
nanopartikiiller tizerindeki pozitif yiik arasindaki etkilesim, Gram pozitif bakterilerden daha

glicliidiir [38].
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Sekil 2.10. AgNP’lerin toksik aktivitesinin mekanizmasi (Franci, [34]’den
degistirilerek).

2.10.1. Giimiis nanopartikiillerin zar proteinleriyle etkilesimleri

AgNP'nin bakteri hiicre duvarina tutunabildigi ve sonug¢ olarak onu infiltre edebilecegi
bildirilmistir. Bu eylem, hiicresel igerik sizintisina ve bakteri Oliimiine yol agabilecek

membran hasar1 gibi bakteriyel membranda fiziksel degisikliklere neden olmaktadir [37].

Bakteriyel hiicre duvari, plazma membraninin disindaki sekerler ve amino asitlerden
olusan spesifik bir peptidoglikan tabakasidir. Peptidoglikan tabakasinda hiicre solunumundan
sorumlu ¢ok sayida reseptdr ve enzim bulunur. Giimiis iyonlar1 negatif yiiklii peptidoglikan
ile baglanabildiginden, peptidoglikan membran boyunca reseptdrlerin ve enzimlerin tiol
grubuna (SH) kolayca baglanabilirler, bu da proteinlerin yanlis katlanmasina neden olarak,
bakterilerin oksijeni metabolize eden enzimlerini daha da devre dis1 birakir ve bakteriyel
oliime yol acar. AgNP'lerin Gram negatif bakteriler lizerindeki antibakteriyel etkisinin Gram
pozitif bakterilerden daha giiclii oldugu bildirilmistir. Bu esas olarak peptidoglikandan olusan
Gram-pozitif bakteriler (30 nm) ve Gram-negatif bakteriler (3—4 nm) arasindaki hiicre duvari
kalinligindaki farkla agiklanabilir. Gram pozitif bakteriler icin kalin peptidoglikan

molekiilleri, glimiis iyonlarinin hiicre duvarinin i¢ kisimlarina niifuz etmesini 6nleyebilen,
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bakteriyel hiicre zar1 c¢evresinde yogun bir ag yapili hiicre duvari olusturur. Bu nedenle,
gilimiis iyonlar1 sadece dis peptidoglikan katmanlariyla reaksiyona girer ve bakteriler iizerinde

onemli olumsuz etkileri bir nebze olsa azalmaktadir [37,39].

AgNP’ler bakteriyel hiicre duvari ile etkilesime girebildigi gibi bakteriyel hiicre zar1 ile
de etkilesime girmektedir. Bakteri hiicresel zarinin karboksil, fosfat ve amino gruplarinin
varligindan dolay1 negatif yiike sahip oldugu kanitlanmistir. Pozitif yiik, AgNP'ler arasinda
elektrostatik ¢ekim saglar ve mikroorganizmalarin hiicre membranini negatif olarak yiikler,

bdylece AgNP'nin hiicre membranlarina baglanmasini kolaylastirir [39].

2.10.2. Reaktif oksijen tiirlerinin (ROS) neden oldugu antibakteriyel etkiler

Oksijen varligi, ROS iiretimi i¢in biiyiik 6nem tasimaktadir [39].

AgNP'lerin antibakteriyel mekanizmasi ayrica yliksek seviyelerde reaktif oksijen tiirleri
(ROS) ve hidrojen peroksit, siiperoksit anyon, hidroksil radikali, hipoklordz asit ve tekli

oksijen gibi serbest radikal tiirlerini liretme yeteneklerinden kaynaklanmaktadir [37].

Normal kosullar altinda, hiicrelerde iiretilen ROS sinirlhidir ve antioksidan sistemlerle
ortadan kaldirilabilir. Gilimiis iyonlar1 da ROS olusturabildiginden, nano gilimiisiin
antibakteriyel aktivitesini iceren ROS, hem nano glmiisten hem de salinan gilimiis
iyonlarindan gelebilir. AgNP'ler ve glimiis iyonlari, solunum zinciri dehidrojenazlarinin
inaktivasyonu ve sonunda hiicrelerin solunumunu ve biiylimesini inhibe eden asir1 ROS
tiretimine neden olmaktadir. Fazla ROS, bakteriyel hiicreler icindeki oksidasyon / anti-
oksidasyon dengesini bozarak oksidatif stres olusumuna yol agabilir. Daha sonra ROS,
proteinler, lipidler ve DNA gibi biyolojik molekiillerle reaksiyona girerek Onemli

antibakteriyel etkilere neden olur [37,39].

2.11. Isik

Isik, uzayda 151k hiz1 ile yayilan bir tiir dalgadir. Dalgalarin en 6nemli iki 6zelligi, dalga
boyu ve frekanstir. Birim zamandaki salinimlarin sayisi freksans, dalganin iki tepe arasindaki
mesafe ise dalga boyudur. Dalga boyu ve fraksanin carpimi dalganin uzaydaki y hizim
vermektedir. Isigin uzaydaki hizi saniyede 300.000 kilometredir. Is1gin enerjisi frekansi ile

dogru orantili, dalga boyu ile ters orantilidir. Isik 1sinlarinin dalga boylar1 ya da frekanslarina
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gore siralanmasiyla 151k tayfi elde edilir. Goriiniir 151k bu tayfin ortasinda yer alir. Goriiniir
15181 dalga boyu 400 ile 700 nanometre arasindadir. GOriiniir 151k tayfinda dalga boyu en
yuksek olan dalga boyu yaklasik 800 nm ile kirmiz1 151k yer alir bundan sonraki dalga boyu
kismina kizilotesi denir. Kizilotesinin dalga boyu daha uzun yani enerjisi daha azdir.
Kiziltesinden sonra mikro ve radio dalgalari gelir. Yaklagik dalga boyu 400 nm olan mavi
1siktan dalga boyu daha kii¢lik olan en yakin kisimda mordtesi 151k yer alir. Mor 6tesinden
sonra X-1sinlar1 veg ama 1sinlar1 gelir ve bunlar1 dalga boylar ¢ok kiiclik yani enerjileri gok

fazladir [40].

2.11.1. Goriiniir 151k

Elektromanyetik radyasyonun tamama 1siktir, ancak bu radyasyonun yalnizca kiiciik bir
boliimiinii gorebiliriz. Gozlerimizdeki koni seklindeki hiicreler, spektrumun bu dar bandinda
dalga boylarma ayarlanmis alicilar gibi davranirlar. Spektrumun diger kisimlari, algimizin
biyolojik smirlamalari i¢in ¢ok biiylik veya ¢ok kiiciik ve enerji dalga boylarina sahiptir.
Gorliniir 151810 tam spektrumu bir prizmadan gegerken, dalga boylar1 gokkusaginin renklerine
ayrilir ¢linkii her renk farkli bir dalga boyudur. Menekse yaklagik 380 nanometre ile en kisa
dalga boyuna sahiptir ve kirmizi1 yaklasik 700 nanometre ile en uzun dalga boyuna sahiptir

[41].

Yaklagik bir sabun kopiigiinin kahnhg:

Elektromanyetik Spektrumun Goriniir Isik Bolgesi

Sekil 2.11. Elektromanyetik spektrumun goriiniir bolgesi [41].

Ortalama bir insan goziiniin goriiniir 1518a tepkisi 350 nm ile 700 nm arasindaki 1s18a
verilir ve 550 nm’deki 1sikta tepki tepe yapmaktadir. En yiiksek tepki yesil renge

verilmektedir. Yani insan gozii yesil renge daha hassastir [42].
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2.11.2. LED (Light Emitting Diodes)

Isik yayan cihazlar arasinda en ¢ok kullamlani 151k yayan diyottur (LED). Isminden
anlasildig1 gib 151k yayan diyot, enerji verildiginde, goriiniir olan veya olmayan 1s1k veren
diyottur. Ileri egilimlenirse p-n eklemde, yapmin icinde ve cogunlukla ekleme yakin
noktalarda delikler ve elektronlar birlesmektedir. Bu birlesmede, bagli bulunmayan serbest
elektronlarin enerjisi baska bir duruma aktarilmaktadir. Biitlin yariiletken p-n eklemlerde bu

enerji ya 1s1 seklinde ya da foton olarak disar1 verilmektedir [42].

Bir LED’in temel yapis1 Sekil 2.12.’de verilmistir. Ileri egilimlemede ¢ikacak foton
sayisini yliksek tutmak icin p tipi malzemeye bagh iletken metal yiizey kiigiik tutulmaktadir.
Sekil 2.12.°de ileri egilimlemeli eklem nedeniyle birlesen katilmis tastyicilarin, birlesim
bolgesinden 151k yayimima neden olduklar1 goriilebilmektedir. Yapinin kendisi elbette
fotonlarin enerjisini soguracaktir fakat sekilde gorildiigii gibi cogu foton, etkilesmeden
ayrilmaktadir. Genel olarak, elektroisima yapan cihazlarin frekansindan ¢ok dalgaboyundan

soz edilmektedir [42].

Yayilan
goriilebilir 191k

+ L =
— P .
Ip Vb

(+)

Metal / \ Metal

kentak kentak

(a)

Sekil 2.12. (a) LED’in temel yapisi, (b) grafigin sembolii [42].
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2.11.3. Silikon Fotodiyot (Fotosensor)

Malzemeler yalitkan, iletken ya da yari iletken olmaktadir. Bunun nedeni iki farkl
enerji band1 olmasidir. Bir malzemenin yalitkan olmasinin nedeni degerlik ve iletim bantlari
arasindaki biiyiik enerji boslugudur. iletkenlerde ise bu bosluk neredeyse yoktur. Elektronlar,
iletkenlerde elektrik alaninin uygulanmasiyla birlikte iletim bandinda neredeyse hareket
etmemektedir. Yari iletkenler ise degerlik bandindaki elektronlar1 uyararak serbest birakmak
icin kiiciik bir enerjiye ihtiyag vardir. Fotodiyotlar yar1 iletken malzemelerdir.
Fotodiyotlardaki elektron uyarak bu enerji fotondan gelmektedir. Fotodiyotlar gelen fotonlari

elektrik sinyaline ¢evirirler [43].
Bu tezde kullanilan fotodiyot, P-I-N fotodiyottur.

PIN fotodiyotlar, p ve n bolgeleri arasina sikistirilmis, katkisiz bir i¢ bolgeye sahip tek
bir kristalden olusmaktadir. PIN fotodiyotlar1 oldukga hassastir. Uretildigi malzemesine bagl
olarak 2 pm’ye kadar kiiclik dalga boylarina duyarli foton dedektorleridir. Yiiksek kuantum
verimliligine sahiptir. Tiikkenme boélgesini genisletmek i¢in ters voltaj ayarlamaya gerek
olmadigindan, ayn1 zamanda ytiksek gii¢ ve bant genisligi verimliligine de sahiptirler. PIN
fotodiyotlarinda, olusan elektron / delik ciftleri, aktif bolgedeki giiclii elektrik alan nedeniyle
verimli bir sekilde toplanmaktadir. Ayrica bant genisligi verimliligi ytliksektir [43].

2.12. Aktivasyonu Yapilan Polimer Malzemenin (Ag-tasiyicth /CMC/MA/ODA-
MMT ’nin) Temel Bilesenleri

2.12.1. Karboksimetil seliiloz (CMC)

Kimyasal formiilii: CsH16sNaOsg

Tiim polisakkaritler arasinda, karboksimetil seliiloz (CMC) giiniimiizde en yaygin
kullanilan ve en kolay elde edilebilen seliiloz eterdir. CMC, seliilloz omurgasini olusturan
glikopiranoz monomerlerinin bazi hidroksil gruplarina bagli karboksi metil gruplarina
(CH2COOH) sahip bir seliiloz tiirevidir. Biyouyumlu, biyolojik olarak parcalanabilir,
hidrofilik, toksik olmayan ve ucuz bir polisakkarittir. Bir dizi sodyum karboksimetil

(CH2COONa) ve hidroksil (-OH-) gruplar1 sayesinde suda ¢oziiniirliigii ve yiiksek kimyasal
30



stabiliteyi arttirir. Nazal ve bukkal ila¢ verme sistemleri i¢in 6zellikle biyoadhesif materyal

olarak ¢esitli ila¢ uygulamalarinda kullanilmistir [31,39].

Suda ¢6ziiniir bir karbonhidrat polimeridir, endiistriyel olarak biiytlik 6l¢ekte tiretilebilir
ve gida ve medikal ile ilgili alanlarda genis uygulama alanina sahiptir. CMC ayrica ilaglarda
kivam arttirict ajan olarak, petrol sondaji endiistrisinde viskozite degistirici ve su tutma ajani

olarak hareket ettigi sondaj camurunun bir bileseni olarak kullanilmaktadir [31].

CMC’nin nanopartikiil olusturulan biyopolimerlerde kullaniminda en yaygin strateji,
nanopartikiillerin aglomerasyonlarindan kaginarak, nanopartikiil ylizeyine emilebilen veya
baglanabilen koruyucu maddelerle korumaktir. Stabilizatorler, partikiillerin boyutunun ve
dispersiyon stabilitesinin kontrol edilmesinde c¢ok Onemli bir rol oynamaktadir.
Karbonhidratlar, sadece stabilizator olarak degil, ayn1 zamanda indirgeyici bir ajan olarak da
hareket ederek asil metal nanopartikiillerin olusumuna yol agmaktadir. Bu tiir konjuge suda
¢Oziiniir nanopartikiiller, potansiyel antimikrobiyal uygulamalara sahiptir. Bu nedenle bir¢ok
arastirmaci, metal nanopartikiilleri olusturmak ve stabilize etmek i¢in cesitli dogal
biyopolimerler kullanmistir. Negatif yiikli ¢oziindiirilmis CMC, pozitif yiikli glimis
katyonlarin polimerik zincirlere ¢ekilmesini ve ardindan mevcut indirgeme gruplan ile

indirgemeyi kolaylastirir [31].

2.12.2. Montmorillonit (MMT)

Montmorilonit (MMT), Fransa’nin Montmorillon adli yerlesim yerinde 1848 yilinda
bulunmustur ve adini buradan almistir. Montmorilonit i¢in H. Le Chatelier ¢aligmalarinda

4510, o Al,O3 @ H>0O + suda. molekiil formiiliinii sunmustur [30].

Kil, biyouyumlu, toksik olmayan, dogal olusum ve diisiik maliyet 6zellikleri nedeniyle
birgok arastirmaci tarafindan da tercih edilen adaydir. Yiiksek ylizey alanma sahiptir ve

hidrofiliktir [45].

MMT, polimer nanokompozitlerde kullanilmaktadir. Katmanli bir kil olan MMT, ara
katman, sisme ve iyon degistirme Ozelliklerine sahiptir. MMT, zorluk c¢ekmeden temel
tabakalara ayrilabilir. Bu nedenle, nano Ol¢ekli metallerin elektrotsuz kaplama yoluyla

hazirlanmasinda substrat olarak genellikle bu tabakalar kullanilmaktadir. MMT ara katman
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alani, gecis metali komplekslerini sabitlemek i¢in destek ve katyonik iyonlar i¢in adsorban

olarak malzeme ve biyomateryal nanopartikiillerin sentezi i¢in kullanilmaktadir [11].

Kil minerallerinin ¢ogu negatif yiike sahiptir ve kenarlar1 dahil her yiizeyi katyon
degistirebilir. Kil (silikat) yiizeyi ile organik molekiil yiizeyleri arasinda hem elektrostatik
hem de fiziksel kuvvetler etkilesime katilmaktadir. Adsorplanan organik madde ve kil
minerali arasindaki kimyasal etkilesim, adsorplanan organik molekiiliin yapis1 (molar kiitle ve
zincir uzunlugu gibi), negatif yiiklii gruplar (-COO- , -SOs - ), pozitif yiiklii gruplar (-NHz + ),
yaninda organik molekiildeki hidrofobik 16 gruplar (-C-C-), m baglar1 (-C=C-, aromatik
halkalar) ve elektronegatif gruplar (-C=0-C-O-C, OH) gibi fonksiyonel gruplara gore
degismektedir. Adsorplanan organik maddeler ve kil minerali arasindaki etkilesim dogrudan
iyon degisimi, yart tuz (hemisalt) olusumu, kil yiizeyinde organik molekiillerin
protonlanmasi, © elektronlarinin verilmesi, iyon-dipol olusumu, hidrojen bagi olusumu ve -
zayif fiziksel kuvvetler ile meydana gelmektedir. ODA’nin amin grubunun Na*™-MMT
tabakalar1 arasina niifuzu ve iyon-degisimi sonucunda modifiye edilmis organik kil

Oktadesilamin-Montmorillonit (ODA-MMT) elde edilmektedir [10].

2.12.3. Giimiis Nitrat (AgNO3)

Glimiis nitrat, inorganik bilesiktir. Fizksel goriiniisii renksiz kristaldir. Temas edildigi
zaman oksitleyici 6zelliginden dolay: ciltte siyah lekeler birakmaktadir [10]. Antimikrobiyal
ozelligi vardir bu ozellikten yukarida ayrintili olarak bahsedilmistir. Bilesigin sentezi

asagidaki formiilde belirtildigi gibi yapilir.

Ag+2 HNOs; — Ag+ +NOs - + NO2 + H20 [10].

2.12.4. Maleik asit (MA)

C4H404 ya da HOOCCH=CHCOOH (cis-butenedioic acid)

Maleik asit, ozonoliz yoluyla glioksilik asit tiretimi i¢in endiistriyel bir hammaddedir.
Maleik asit, bir dikarboksilik asit (iki karboksil grubuna sahip molekiil) olan organik bir
bilesiktir. Molekiil, iki karboksilik asit grubu ile ¢evrili bir etilen grubundan olusur. Maleik

asit, butendioik asidin cis izomeridir, fumarik asit trans izomerdir. Cis izomeri, ikisinden daha
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az kararli olanidir; yanma 1sisindaki fark 22,7 KJ / mol'diir. Maleik asidin fiziksel 6zellikleri
fumarik asitten fiziksel olarak ¢ok farklidir. Maleik asit suda ¢oziiniirken, fumarik asit suda
¢Oziinmez ve maleik asidin erime noktast (130- 131 derece santigrat) fumarik asitten (287

derece santigrat) cok daha diistiktiir [46].
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3. MATERYAL METOT

3.1. On Calismalar

3.1.1.Ag-tasiyicith CMC/MA/ODA-MMT ’nin ana malzemelerinin hazirlanmasi

Karboksimetilseliilloz (CMC) (Chem Cruz’dan satin alinmaistir.)

Oktadesilamin-Montmorillonit Kil (ODA-MMT) (Sigma-Aldrich’ten satin alinmistir.
(aminopropiltrietoksisilan kiitle olarak %0.05-5, oktadesilamin kiitle olarak %15-35))

Poly (acrylic acid-co-maleic acid) (MA) (Sigma-Aldrich’ten satin alinmistir (kiitle
olarak %47,17, %50 konsantrasyonlu su ¢ozeltisi)

Glimiis Tuzu (AgNOs3) (Sigma-Aldrich’ten satin alinmistir. (%99.995, erime noktasi
202°C,d=4.35gcm?))

Distile su

%10’luk 50 mI’lik CMC karisimi hazirlandi. Bunun i¢in 5 gr CMC’nin oldugu beherin
igerisine yavas yavas 50 ml olana kadar distile su ilave edildi. Bu karistm homojen oluncaya
dek manyetik karistiricida karigtirildi. %4’°lik ODA-MMT ilave edildi ve tekrar homojen

oluncaya kadar manyetik karigtirict ile karistirildi.
%50’lik 0,8 ml MA 1,2 ml distile su eklenerek, 2 ml %20°lik MA elde edildi.
AgNOs3, hassas terazide 10 mg olarak dlgiilerek 10 adet siseye konulmustur.

3.1.2.Aktivasyon ve Algilama Sistemi Tasarim

Sistem, goriliniir 151810 farkli dalga boylar1 olan kirmizi, mavi ve yesil renkli LED ile
Ag-tasiyicii /CMC/MA/ODA-MMT nin aktive edilmesi ile AgNP iiretimi ve sacilan ve
gecen 15181 milivolt degerlerinin 6lglilmesi ile AgNP iiretiminin oldugunun ispatlanmasi i¢in

tasarlanmstir.
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Sistem 3 ana boliimden olusur:
[k boliim, LED siiriicii devresidir.

Ikinci béliim, Ag-tasty1cill/CMC/MA/ODA-MMT nin  kuvartz kiivete konulup
yerlestirildigi, LED ve PIN fotodiyotlarin takildig1 kara kutudur.

Uciincii boliim, gecen, sagilan ve fark 15181 algilandig1 fotosensérlerin bulunudugu ve

fotosensorlerin milivolt yanitlarinin dl¢tildigi kismidir.
LED siiriicii devresi

U1{V+)

RV1(2)
VALUE=12V k—'

R2
27R
Q1

MJ2955

D2
LED-GREEN

RV1

;[;U
w

10K

I 1

Sekil 3.1. LED siirlicii devresinin ¢izimi (Gorseldeki devre tasariminda yesil 151k
temsilidir).

LED’ler ¢alistiktan belirli bir siire sonra 1sinmakta, yogunluklar: ve dalga boylar1 biraz
degismektedir. Bu parametrelere baglh olarak LED'lerden gecen akim da de§ismektedir. Bu

nedenle LED'leri slirmek i¢in sabit bir akim kaynag: kullanilmistir.

Bu sistemde 151k kaynaginin oldugu yer jakli tasarlanarak farkli LED’lerin rahatlikla

takip c¢ikarilmasi amaglanmustir.
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Sistemdeki 10 KQ luk ayarlanabilir direng ile LED’lerden gecen akimin arttirilip

azaltilmas1 amaglanmustir.

LED’ler segilirken 4 6zellige dikkat edilmistir:

- Giiclerinin ayn1 olmasi: Intensity degerlerini esit ayarlayabilmek i¢in 6n kosuldur.

- Aynmi kilif Olgiilerine sahip olmalari: Karakutu tasariminda standardizasyonu
saglamak amaglanmigtir.

- Isigin ayni ag1 ile yayilmasi: Intensity degerlerini esit ayarlayabilmek i¢in 6n
kosuldur.

- Calisabilecegi minimum ve maksimum akim degerleri: Devre tasariminin dogru

yapilabilmesi amaglanmustir.

Bu nedenlerle yapilan arastirmalar sonucunda giicii 0.5 W, kilif 6l¢iisii 3.2x2.8x1.9 mm,
acist 120° ve calisabildigi akim araligi 0 mA- 150 mA olan mavi (Avago Technologies, dalga
boyu: 420-500nm), yesil (Kingbright dalga boyu: 480-590 nm) ve kirmizi (Avago
Technologies, dalga boyu: 580-650 nm) ultra parlak SMD LED’ler satin alinmistir.

Ayni akim degerlerine ayarlanan LED’lerde insan gozii yesil LED’i daha parlak
gormektedir. Bu durum boliim 2.10.1°de agiklanmustir. Fakat elektronik cihazlarla 6l¢iildiigii
zaman durum bdyle degildir. Tablo 3.1°de goriilebilecegi fourier doniisiimlii optik spektrum
analizori THORLABS FTS CCS100 cihaz ile dlgiilen ayn1 akim degerine ayarlanan mavi,
yesil ve kirmizi LED’lerde intensity (aymi agidan ¢ikan foton demeti miktar1) degerleri
mavi>kirmizi>yesil’dir.  LED’lerde ayarlanan akim degistikce intensity degeri de

degismektedir.

Tablo 3.1. Her biri 20 mA’e ayarlanan mavi, yesil ve kirmizi LED’lerin intensity
tablosu.

LED rengi Intensity degeri (a.u.)
Mavi 0,9
Yesil 0,3
Kirmizi 0,4
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Yapilan ¢alismanin dogru olabilmesi igin aktivasyon yapilirken her LED’in aym
intensity degerine ayarlanmasi gerekmektedir. Intensity ayar1 da LED’in iizerinden gecen
akim ayarlanarak yapilmaktadir. Bu nedenle LED siiriicii devresi ayarlanabilir sabit akim

kaynagidir.

Her bir LED’in farkli akim degerlerindeki intensity degerleri ve dalga boylari, fourier
dontistimlii optik spektrum analizérii THORLABS FTS CCS100 cihazi ile Olglilmiistiir.
Intensity degerleri Olciilerek, aktivasyon islemi sirasinda her bir LED’in ayni intensity

degerine ayarlanmasi saglanmistir.

Cikan ol¢iim sonuclarina gore calisilacak intensity degerine (0,6 a.u.) gore LED’lerin
miliamper ve dalga boyu degerleri Tablo 3.2.°de belirtilmistir. Yapilan aktivasyon

islemlerinde her LED Tablo 3.2.’de verilen akim degerleri ayarlanarak yapilmaistir.

Tablo 3.2. Calisma yapilan intensity degerine (0,6 a.u.) karsilik her LED’in akim ve
dalga boyu degerleri.

LED mA degeri Dalga boyu
Yesil 50 525 nm
Mavi 10 450 nm
Kirmizi 30 630 nm
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Sacilan ve gecen 15181n algilandig: fotodiyot devresi
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Sekil 3.2. Sacilan ve gecen 15181n algilandig: fotodiyot devresi.

Tasarlanan bu 6l¢iim devresinde 3 adet 6l¢iim alinabilmektedir. Sagilan, gecen 151k ve

bunlarin arasindaki fark degerleri dl¢iilebilmektedir.

Kullanilan fotosensor, 6l¢iim dalga boyu araligi olarak 430-1100 nm olmasi (kullanilan
LED’lerin dalga boyu araliklarina uygun), kilif 6l¢iilerinin tasarlanan kara kutuya ve ledlere
uygun olmasi, silikon PIN fotodiyotlarin 6l¢lim verimliliginin yiliksek olmasi nedeniyle

VISHAY marka BPW34 model Silikon PIN fotodiyot kullanilmigtir.

PIN fotodiyotlarin 6l¢iim sonuglar1 i¢in 3 opamptan ve topraktan birer ¢ikis alinmistir.
Opamptan gelen olglim c¢ikisi multimetrenin bir probuna ve topraktan gelen ¢ikis diger

probuna baglanarak milivolt cinsinden dl¢limler alinmasi i¢in tasarlanmaistir.

PIN fotodiyotlarin 6l¢lim sonucu olarak milivolt degerlerini 6lgebilmek akimdan

gerilime doniistiirticii ve diferansiyel amplifikator (temel fark alict) kullanilmastir.
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Diferansiyal amplifikator sistemde, gecen ve sacilan 151k arasindaki mV farkinin bir
fikir verebilir diislincesi ile yerlestirilmistir. Fakat gerilim farki siirekli degismis, aktivasyon
tamamlaninca gerilim farki sabit kalmistir ve bu fark sagilan ve gegen 15181in kaydedilen
degerlerinin matematiksel farki ile aynidir. Bu nedenle bu ugtan 6l¢iim sonuglarini kaydetmek

gerekli goriilmemistir.

Aktivasyonun gerc¢eklesecegi ortam olan kara kutunun tasarimi

PIN

-3 LED yuvasi

Fotodiyot

yuvalart

Sekil 3.3. Karakutu agik hali.

Sekil 3.4. Karakutu kapali hali.
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Kara kutu, spektrofotometrelerdeki kiivet yuvalarina benzer olarak tasarlanmistir. Kara
kutunun bir adet LED yuvasi, 2 adet de PIN fotodiyot yuvasi bulunmaktadir. LED yuvasinin
tam karsisinda yer alan yuvadaki PIN fotodiyot gecen 15181, sag tarafinda bulunan yuvadaki
PIN fotodiyot ise sagilan 15181 6lgmektedir.

Tasarim Solidworks programinda ¢izilerek 3 boyutlu yazici ile (Zortrax m200) igerideki
15181 yansitmamasi ve disaridan 151k sizmamasi igin (yapilacak oOlgiimleri saptiracagindan

dolayi1) siyah filament (ABS 1.75mm) kullanilarak yapilmistir.

3.1.3.Karmizi, Mavi ve Yesil LED’lerin Enerjilerinin Hesaplanmasi

* Isik enerji hesaplamasi:
* E=h.c/A

¢ c=3.108 m/s

* h=6,636.10*J.s

Bu formiile gore tim LED’lerin 6l¢iim aliman tim mA degerlerindeki enerji

hesaplamasi yapilmistir.

Tablo 3.3. LED’lerin ¢alismada kullanilan intensity degerindeki enerji degerlerinin
tablosu.

Renk Ayarlanan Akim Degeri (mA) Enerji (J)
Mavi 10 440,1x10%
Yesil 50 382,5x102!
Kirmizi 30 315,6x1072!

Yukaridaki tabloda goriildiigii gibi ayn1 intensity degerleri i¢in enerji siralamasi:

Mavi> Yesil > Kirmiz seklindedir.
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3.2. Deney Asamasi

3.2.1.Nanopartikiil sentez aktivasyonu yapilacak olan Ag Tasiyicth- CMC/MA/

ODA-MMT sentezi

CMC/ODA-MMT karisimindan insiilin siringasi ile 0,8 ml alinarak icerisinde 10 mg
AgNO;s olan siseye konulur. Bunlarin iizerine insiilin siringasi ile alinan 0,2 ml %20’lik
MA eklenerek 1 saat oda sicakliginda manyetik karistiricida karistirilir. Hazir olan karigim

kuvartz kiivete dokiilir.

3.2.2.Goriiniir 151k ile nanopartikiil sentez aktivasyonu yapan sistemin

calistirilmasi ve aktivasyon islemi
Sacilan ve gegen 15181n algilandigi

LED'in akimin: 6lgen 6l¢ii aleti PIN fotadivot devresi

AgNP aktivasyonu

yapan LED )
LED stirticti Sacilan ve gegen 1sigin 1PH\II flcztodlyojc'llarln
devresi algilandigi PIN milivo t cikagim Slgen
Kara kutu fotodiyotlar Olcii aleti

Sekil 3.5. Goriintir 151k ile nanopartikiil sentez aktivasyonu yapan sistem.
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1)  Aktivasyon yapacak LED jak ile LED siiriicii devresine baglanir.

2)  LED siiriicii devresi 12 V adaptore takilir ve adaptor 220 V sehir sebekesine baglanir.
Isik 6l¢lim devresi de 220 V sehir sebekesine baglanir.

3) Aktivasyon yapacak LED’in ucglar1 ampermetreye baglanir burdan akim degeri
goriilerek, LED siiriicli devresinde bulunan potansiyometre ile ilgili akim degeri ayarlanir.

4)  LED ve PIN fotodiyotlarin 151k sizintisinin olmamasi i¢in kara kutuya yerlestirilirken
siyah silikon ile yuvalarina miiherlenerek yerlestirilir.

5) Kuvartz tiipteki Ag tasiyicii- CMC/MA/ ODA-MMT karakutuya yerlestirilir.
Boylelikle aktivasyon islemi baslamis olur.

6) 0. Dakikadan itibaren her 2 dakikada bir sira sira Once gegen 1s18in OSlgildiigii
fotodiyotun opampinin ¢ikis1 ve toprak ¢ikist voltmetreye baglanir ve okunan milivolt degeri
not edilir. Hemen arkasindan sacilan 15181n 6l¢iildiigii fotodiyotun opmapinin ¢ikisi ve toprak
¢ikist voltmetreye baglanir ve okunan milivolt degeri not edilir. Sagilan ve gegen 151k milivolt
degerleri sabitleninceye kadar 2 dakika araliklarla 6lgtim alinir.

7)  Sacilan 151810 ve gecen 15181n sabitlenmesi aktivasyon isleminin tamamlandig1 anlamina

gelir. Boylelikle AgNP/ CMC/MA/ ODA-MMT olusmus olur.

(@ (b)

Sekil 3.6. 15 dakika manyetik karistiricida karistirilmis Ag tasiyicili- CMC/MA/ ODA-
MMT’nin NP aktivasyonu Oncesi (a) ve aktivasyondan sonraki hali (b).
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Malzemenin renginin koyuya donmesinin nedeni AgNP olusumudur.

3.2.3.Yesil, Mavi ve Kirmizi LED’ler ile Aktive Edilmis AgNP/CMC/MA/ ODA-

MMT’nin Antimikrobiyal Testi

Ag-tastyan CMC/MA/ODA-MMT yesil, mavi ve kirmizi LED ile aktive edilip AgNP
sentezi gerceklestirildi. Olusan AgNP/CMC/MA/ ODA-MMT nin yesil, mavi ve kirmizi
renkteki LED’ler ile aktive edilmesinin ve farkli konsantrasyonlarinin, antimikrobiyal

aktivitelerinin belirlenmesi amaciyla bu testler yapilmistir.

Yesil, mavi ve kirmiz1 LED ile aktive edilmis AgNP/CMC/MA/ODA-MMT
numunelerinin baslangi¢ konsantrasyonu 2,5 mg/ml’dir. Bu numunelerin her birinin 8 farkli
konsantrasyonu (2,5 mg/ml, A:0,5 mg/ml, B: 0,1 mg/ml, C: 0,05 mg/ml, D: 0,01 mg/ml, E:
0,005 mg/ml, F: 0,001 mg/ml, O: 0 mg/ml (kontrol)) Gram negatif E.coli 25922,
P.aeruginosa 27853, Gram pozitif E.faecalis 29212 bakterileri ve maya olarak Candida
albicans 10231 kullanilarak disk diflizyon testi yapilmis ve sonuglar 24 ve 48 saat inkiibasyon

ile elde edilmistir.

Tablo 3.4. Antibakteriyel testlerde LED renklerine ve konsantrasyonlara gore
numunelerin kodlanmasi.

LED |25 0,5 0,1 0,05 0,01 0,005 | 0,001

rengi mg/ml mg/ml mg/ml mg/ml mg/ml mg/ml mg/ml

Yesil S1 STA S1B SI1C S1D S1E SIF
Mavi S2 S2A S2B S2C S2D S2E S2F
Kirmizi | S3 S3A S3B S3C S3D S3E S3F

24 ile 48 saat inkiibasyon arasinda inhibisyon zonlarinda farklilik olmadig

gbzlemlenmistir.

Disk  diffiizyon testi ile malzemelerin farkli  konsantrasyonlarinin  test

mikroorganizmalar1 {lizerindeki etkisine bakilmistir. Farkli konsantrasyonlarin denemeleri
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yapilarak etkisi olabilecek konsantrasyon araligi (yiiksekten diisiige dogru) belirlenmistir.
Mikroorganizmalarin olusturdugu inhibisyon zonlarinin c¢aplar1 Olgiilerek antimikrobiyal

aktivite varlig1 ve etkisi ile ilgili sonuglar elde edilmistir.

Bir mikroorganizmanin olusturdugu inhibisyon zon ¢ap1 ne kadar biiyiikse, test edilen

malzemenin antimikrobiyal aktivitesi de o kadar yiiksek olarak degerlendirilmektedir.
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4. BULGULAR

4.1.Yesil, Mavi ve Kirmizi LED’ler ile NP Aktivasyonu Yapilan Ag tasiyictll/CMC/MA/
ODA-MMT Elektriksel Yanitlar

Bu ev yapimi sistem tasarlandiktan sonra ev kosullarinda (manyetik karistiricisiz) Ag
tastyicill/CMC/MA/ODA-MMT karisimi manuel karistirilarak olusturulmus ve nanopartikiil
aktivasyonu saglanmistir. Daha sonra laboratuvar kosullarinda 15 dakika ve 1 saat manyetik
karigitirict ile malzemeler karistirilmis, Ag tasiyicili/CMC/MA/ ODA-MMT olusturulmus ve
nanopartikiil aktivasyonu saglanmigtir. Sistemden alinan gecen ve sagilan 15181in mV degerleri
manuel karistirilan ve 15 dakika manyetik karistiricida karistirilan numune i¢in 10 dakikada
bir kaydedilmistir (daha kisa siirelerde kiiclik degisimler oldugu i¢in). 1 saat manyetik
karistirict ile karistiritlan numunenin ise 2 dakikada bir gegen ve sacilan 151tk mV degerleri
kaydedilmistir (¢ok kisa siirelerde degisiklik oldugu igin). PIN fotodiyotlardan alinan

Olctimler standardizasyon amagli normlastirilarak grafik haline getirilmistir.

4.1.1. Manuel kanstirilarak olusan Ag tasiyiclllyCMC/MA/ ODA-MMT’nin

elektriksel yamitlar:

Yesil LED
—®— Mavi LED
—@— Kirmizi LED

Dakika

Sekil 4.1. Manuel karistirilarak hazirlanmis, tic farkli renkteki LED’lerle aktive edilen
Ag tastyicili/CMC/MA/ ODA-MMT ’nin normlastirilmis gecen 15181n elektriksel yanitlari.
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Yesil LED
—&— Mavi LED
03 \ —@&— Kirmizi LED

Normlagtirilmig Sagilan 1sik (mV)

Dakika

Sekil 4.2. Manuel karistirilarak hazirlanmus, ti¢ farkli renkteki LED’lerle aktive edilen
Ag tastyicili/CMC/MA/ ODA-MMT ’nin normlastirilmis sagilan 1s181n elektriksel yanitlart.
Ag tastyicill/CMC/MA/ ODA-MMT manuel olarak karigtirildigi zaman 120. Dakikadan sonra
mavi LED ile yapilan aktivasyonun egrisinin stabil hale geldigi gozlemlenmistir. Fakat 240
dakika sonunda bile yesil ve kirmiz1 LED ile yapilan aktivasyonun egrisinde bir stabilizasyon

gbzlemlenmemistir.

4.1.2. 15 dakika manyetik kanstirict ile Kkanstirillarak olusan Ag
tastyictlyCMC/MA/ ODA-MMT’nin elektriksel yanitlar

0,9
0,8

0,7
0,6 \

0,5
04

1Y
t‘ \ —&— Mavi LED
03 % —o— Kirmizi LED
0,2 \ : ::
0,1 =
T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T 1

0 20 40 60 80 100 120 140 160 180 200 220 240
Dakika

Yesil LED

Normlastirilimis Gegen isik (mV)
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Sekil 4.3. 15 dakika manyetik karistirici ile karistirilarak hazirlanmais, ti¢ farkli renkteki
LED’lerle aktive edilen Ag tasiyicili/CMC/MA/ ODA-MMT nin normlastirilmis gecen 1s181n
elektriksel yanitlari.

1
0,9
0,8

0,7

—@—Yesil LED
0,6

=@=Mavi LED
0,5

=@ Kirmizi
0.4 LED

0,3

0,2

Normlagtirilmig Sagilan Isik (mV)

0,1

0

O O O O O O o O o o o O O O
— NN < 1N O~ 0O - N o <
Lo B o B R |

Dakika

100
150
160
170
180
190
200
210
220
230
240

Sekil 4.4. 15 dakika manyetik karigtirici ile karistirilarak hazirlanmus, ti¢ farkli renkteki
LED’lerle aktive edilen Ag tastyicil/CMC/MA/ ODA-MMT’nin normlastirilmis sagilan
151810 elektriksel yanitlari.

Ag tasiyicil/CMC/MA/ ODA-MMT manyetik karistirict ile 15 dakika karistirilan
numunelerinde 60. Dakikadan sonra mavi LED, 160. Dakikadan sonra da yesil LED ile
yapilan aktivasyonun egrisinin stabil hale geldigi gézlemlenmistir. Fakat 240 dakika sonunda

bile kirmiz1 LED ile yapilan aktivasyonun egrisinde bir stabilizasyon gézlemlenmemistir.
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4.1.3. 1 saat manyetik karistiric1 ile karistirilarak olusan Ag tasiyicil/CMC/MA/
ODA-MMT nin elektriksel yanitlari

o
(o]
!

o
[

o
N

o
[e)]
!

Yesil LED

—@— Mavi LED

o o
w
—

—&— Kirmizi LED

O o <

BN
Lo

"

Normlastirilmis Gegen Isik (mV)
o
(0]

o

Dakika

Sekil 4.5. 1 saat manyetik karistirict ile karistirilarak hazirlanmis, {i¢ farkli renkteki
LED’lerle aktive edilen Ag tasiyicili/CMC/MA/ ODA-MMT nin normlastirilmig gegen 15181n
elektriksel yanitlari.

, |\
0,9
0,8 \
07 1

0,6 -

05 Yesil LED
04 —&— Mavi LED
0,3 \ —&—Kirmizi LED

0,2 \
0,1 *Aﬂmﬁ#
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o < 0 (o] (e} o < (o] o (o} o < (o] o O o
— — N o~ o o (42] < < < LN n o

Dakika

Normlagtiriimig Sagilan Isik (mV)

Sekil 4.6. 1 saat manyetik karistirict ile karistirillarak hazirlanmis, {i¢ farkli renkteki
LED’lerle aktive edilen Ag tastyicil/CMC/MA/ ODA-MMT’nin normlastirilmis sagilan
151810 elektriksel yanitlari.
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Ag tastyicil/CMC/MA/ ODA-MMT manyetik karistirict ile 1 saat karigtirilan numunelerinde
12. Dakikadan sonra mavi LED, 18. Dakikadan sonra da yesil LED, 24. Dakikadan sonra

kirmiz1 LED ile yapilan aktivasyonun egrisinin stabil hale geldigi gozlemlenmistir.

Manuel karistirilan Ag tasiyicili CMC/MA/ODA-MMT numunelerinin dlglim siiresi
boyunca PIN fotodiyotlardan alinan gecen ve sagilan 11k dlgltimlerinde yesil ve kirmizi LED
icin sabitlenme olmamistir. 15 dakika manyetik karistiricida karistirilan Ag  tasiyicili
CMC/MA/ODA-MMT numunelerinin 6l¢im siiresi boyunca PIN fotodiyotlardan alinan
gecen ve sacilan 1sik  Olglimlerinde kirmizi LED igin sabitlenme olmamistir. PIN
fotodiyotlardan alinan, gecen ve sagilan 1s1k Ol¢iim sonuglarma gore 1 saat manyetik
karistiricida karistiritlan numunenin aktivasyon siiresi en kisa olmustur ve tiim LED’ler ile
aktivasyon, 0l¢iilen siirelerde tamamlanmistir. Bunun nedeni ise, 1 saat manyetik karistiricida
karisan numunede AgNOs; en homojen sekilde karigmistir ve AgNOs; ne kadar homojen

karisirsa aktivasyon siiresi de o kadar kisa olmustur.

Hazirlanan sistem ile farkli dalga boylarindaki LED’ler ile aktivasyon yapilmis ve her
bir LED ile aktivasyonu yapilan AgNP/CMC/MA/ODA-MMT numunesinin farkli siirelerde
aktivasyonunu tamamladig1 gozlemlenmistir. LED’in enerjisi ile aktivasyon siiresi arasinda
belirgin bir iligski vardir. Bu ¢alisma i¢in LED’in enerjisi ylikseldikce (dalga boyu kisaldik¢a)

aktivasyon siiresi kisalmaktadir.

Aktivasyon stiresince tiim LED’lerden alinan potansiyel farkinin zamana kars
eksponansiyal egri ile azaldig tespit edilmis, aktivasyon prosesinin bitisiyle potansiyel farkin

sabitlendigi gézlemlenmistir. Bu durum hem sagilan hem de gegen 151k i¢in gézlemlenmistir.

Kiiresel parcaciklar icin klasik 151k sa¢ilim teorisinin, kuasistatik (Rayleigh) yaklasimi
ve genel Mie teorisine [47,48] dayandig1 bilinmektedir. Genellikle, bir dalga boyu pargacik
boyutundan daha biiyiikk oldugunda Rayleigh sagilmasi hakimdir. Ayrica, Mie teorisi
araligindaki kiiresel pargaciklarin, Rayleigh teorisinin baskin oldugu durumlarda, ¢ogunlukla
ileri yonde sacilma egiliminde oldugu ve daha yan bir acgiyla sacildigi da bilinmektedir.
Calismada elde edilen AgNP'ler, incelemek i¢in kullanilan 1siktan ¢ok daha kiigiiktiir (mavi
LED (450 nm), yesil LED (525nm) ve kirmizi LED (630 nm) ve bu nedenle Rayleigh
sacilmas1 baskindir. Cozelti icindeki nanopartikiillerin 151k enerjisi kaybi, yalnizca 1s1 ve

sacilma olusumuyla sonuc¢lanmaktadir. Bu baglamda, parcacigi aktive eden 15181n ¢ogu, 'yana
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dogru' agiyla sacilir ve sagilan 15181 kaydeden fotodiyot tarafindan kaydedilmektedir. Ayni
nedenle, bu calismada gegen 15181 kaydeden fotodiyotun sadece gercekte iletilen 1s1k
sinyallerini kaydettigini ve bu fotodiyotu da kaydedebilecek ¢ok az miktarda sa¢ilan 1s1k

sinyalini ihmal ettigi dikkate alinmistir.

Bir atoma 151k gonderilirse atomdaki temel diizeydeki elektronlar 151 enerjisini
kullanarak bir {ist diizeye ¢ikarlar ya da elektron firlatarak 15181 sogururlar (absorbe ederler).
Partikiil parcalanip daha kiigiik partikiillere ayrildigi zaman toplam ylizey alan1 ve yiizeydeki
atom sayisi artar [49]. Bu durumda absorbsiyon yiizey alani artmaktadir [50]. Partikiil
boyunun kii¢lilmesiyle yiizey alanindaki atom sayisinin artmast 15181 absorbe edecek
atomlarin da arttigini1 gosterir. Bu nedenle partikiil boyutu kiiciildiik¢ce absorbans artmaktadir.
Bir malzemedeki 151k absorbsiyonu arttikga malzemeden gegen 151k azalir. Song et al. [50]
yaptig1 ¢alismada AgNP boyutunun kiigiilmesi ile absorbsiyonun arttigini yani gecen 1s1gin
azaldigr gostermistir. Kiiciik AgNP'lerin absorpsiyon spektrumu, tiim goriniir araligi
kapsayan bir genis bant ile karakterize edilir ve aslinda gelen 1s181n biiylik bir boliimiini
almaktadir [51]. Bu tezde LED maruziyeti ile nanopartikiil boyutu azalmis ve absorbans
arttig1 i¢in gecgen 151k zamanla azalmistir (Sekil 4.1., Sekil 4.3., Sekil 4.5.). Nanopartikiil
boyutu sabit kalinca absorbe edilen 151k miktar1 sabit kaldig1 i¢cin gecen 151k da sabit kalmistir.
Bu baglamda, mavi LED ile elde edilen 5 nm AgNP’lerin, Sekil 4.5 'de iletilen 151k ile teyit
edilen 8 ve 12 nm boyutlu AgNP'lerden ¢ok daha fazla 15181 absorbe ettigi sdylenebilmektedir.
Yayilan 15181in dalga boyundan c¢ok daha kiigiik boyutlara sahip bir nanopartikiil icin
absorpsiyon ve sacilma enine kesitleri, buna gore 1 / 151k dalga boyu ve 1 / 151k dalga boyuna
bagli olarak 4. kuvvete baghdir [52].

Fotodiyot 6l¢iim sonuglarinda sagilan 1sikta potansiyel farkin zamanla azaldig1 ve bir
doygunluk platosu ile karakterize oldugunu gostermektedir (Sekil 4.2., Sekil 4.4., Sekil 4.6.).
Sagilan 151k, parcacik boyutuna duyarlidir; giimiis NP’lerin {iretimi ve boyutunun kii¢iilmesi
nedeniyle voltajdaki degisiklikler meydana gelmektedir. Sacilan 15181 Sl¢iildiigii fotodiyottan
toplanan voltaj verilerinin zamanla degismesi AgNP’lerin olusumunun gostergesidir. Pargacik
boyutu, sekli veya dielektrik ortamindaki herhangi bir degisikligin, parcaciklarin sagilma,
sogurma ve yok olma tepkilerini degistirdigi bilinmektedir [53,54] Dahasi, arastirmacilar,
biiyiik parcaciklardan AgNP’ler olusurken artan 151k sac¢ilimi ile sacilma yogunlugunun

arttigini bildirmiglerdir [50,55]. Sagilma yogunlugu sinyali, bir partikiil tarafindan sacgilan
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kesit alaniyla (etkili ¢arpisma alani) dogru orantili olarak agiklanmaktadir [50]. Bu ¢alismada,
sacilma yogunlugu sinyali, nano veya aglomere parcaciklarin boyutuyla acik bir korelasyon
gostermektedir. Bu anlamda, fotonlarin hedef AgNP'lerle (sabit veya hareketli) ¢arpigsmasi
olarak tanimlanir ve herhangi bir reaksiyonun meydana gelme olasiligi, enine kesitiyle
orantilidir. Yukarida belirtilenlerin hepsini 6zetleyerek, 12 nm boyutlu AgNP'lerin 15181 8
nm'den daha fazla sagma olasiligina sahip oldugunu sdyleyebilmekteyiz ve ayni hiikiimler 8
nm ve 5 nm boyutlu AgNP'ler i¢in de gecerli olabilmektedir. Deneysel olarak arsivlenmis
veriler (Sekil 4.6.): 12 nm boyutlu AgNP'ler i¢in kirmiz1 LED ile aktive olanlar, 8 nm yesil
LED ile aktive olan AgNP’ler ve 5 nm AgNP’ler mavi LED ile aktive olanlar) yukarida yazili
iddialar1 dogrulamaktadir. Ayrica, yan sagilma sinyali, nanopartikiillerin boyutu ile agik bir
korelasyon gosterir. Sadece sagilan 151k boliimiiniin daginik kesit alanina dogru oranini
tanimlamaz, ayni zamanda voltaj stabilizasyonu foto-sentez isleminin tamamlandigin1 ve

AgNP'lerin bu siire i¢inde kararli hale geldigini gosterir.
Boliim 4.4.’deki TEM goriintiileri nanopartikiil olustugunu ispatlamistir.

4.2. AgNP/CMC/MA/ ODA-MMT ’nin Karakterizasyonu

200 nm EHT = 15.00 kV Mag = 100.00 K X

e

Sekil 4.7. Mavi LED ile NP aktivasyonu yapilmis AgNP/CMC/MA/ODA-MMT nin
SEM goriintiisii.
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WD= 80 mm EHT =16.00 kV Mag = 100.00 K X

Sekil 4.8. Yesil LED ile NP aktivasyonu yapilmis AgNP/CMC/MA/ODA-MMT nin
SEM goriintiisii.

200 nm WD= 7.6 mm EHT = 15.00 KV Mag = 100.00 K X

Sekil 4.9. Kirmizi LED ile NP aktivasyonu yapilmis AgNP/CMC/MA/ODA-MMT nin
SEM gortintiisii.
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Sekil 4.10. Mavi LED ile NP aktivasyonu yapilmis AgNP/CMC/MA/ODA-MMT ’nin
20 nm o6l¢ekteki TEM goriintiisii.
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Sekil 4.11. Mavi LED ile NP aktivasyonu yapilmis AgNP/CMC/MA/ODA-MMT ’nin
20 nm Slgekteki TEM goriintiisiiniin (Sekil 4.10.) AgNP boyutu (nm) dagilimai.
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Sekil 4.12. Mavi LED ile NP aktivasyonu yapilmis AgNP/CMC/MA/ODA-MMT ’nin
20 nm o6l¢ekteki TEM goriintiisii.
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Sekil 4.13. Mavi LED ile NP aktivasyonu yapilmis AgNP/CMC/MA/ODA-MMT nin
20 nm 6l¢ekteki TEM goriintiisiiniin (Sekil 4.12.) AgNP boyutu (nm) dagilimi.

54



Sekil 4.14. Yesil LED ile NP aktivasyonu yapilmis AgNP/CMC/MA/ODA-MMT ’nin
20 nm 6lcekteki TEM goriintiisii.

AgNP sayisi
(o)}

4 5 6 7 8 9 10 11 12 20
AgNP boyutu

Sekil 4.15. Yesil LED ile NP aktivasyonu yapilmis AgNP/CMC/MA/ODA-MMT ’nin
50 nm 6l¢ekteki TEM goriintiisiiniin (Sekil 4.14.) AgNP boyutu (nm) dagilima.
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Sekil 4.16. Yesil LED ile NP aktivasyonu yapilmis AgNP/CMC/MA/ODA-MMT nin
20 nm o6l¢ekteki TEM goriintiisii.
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Sekil 4.17. Yesil LED ile NP aktivasyonu yapilmis AgNP/CMC/MA/ODA-MMT nin
20 nm 6l¢ekteki TEM goriintiisiiniin (Sekil 4.16.) AgNP boyutu (nm) dagilimi.
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Sekil 4.18. Kirmiz1 LED ile NP aktivasyonu yapilmis AgNP/CMC/MA/ODA-MMT nin
50 nm 6lgekteki TEM goriintiisii.
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Sekil 4.19. Kirmiz1 LED ile NP aktivasyonu yapilmig AgNP/CMC/MA/ODA-MMT ’nin
50 nm 6lgekteki TEM goriintiisiiniin (Sekil 4.18.) AgNP boyutu (nm) dagilimai.
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Sekil 4.20. Kirmiz1 LED ile NP aktivasyonu yapilmis AgNP/CMC/MA/ODA-MMT nin
50 nm 6lgekteki TEM goriintiisii.
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Sekil 4.21. Kirmizi1 LED ile NP aktivasyonu yapilmis AgNP/CMC/MA/ODA-MMT nin
50 nm 6l¢ekteki TEM goriintiisiiniin (Sekil 4.20.) AgNP boyutu (nm) dagilima.
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SEM goriintiileri, silikat nanokompleksteki nanopartikiillerin  mono-dagilmis ve
cogunlukla kiire seklinde oldugunu ve hibrit hidro kompozit {izerinde kapsiillendigini ortaya
koymaktadir. AgNP/CMC/MA/ODA-MMT’nin TEM ve SEM goriintiileri, AgNP'lerin 1yi

dagilmis durumda kaldigini dogrulamustir.

Mavi, yesil ve kirmizi LED’ler ile NP aktivasyonu yapilmis AgNP/CMC/MA/ODA-
MMT nin ortalama AgNP boyutu Imaje J programi ile hesaplanmistir. Mavi LED ile NP
aktivasyonu yapilmis AgNP/CMC/MA/ODA-MMT nin ortalama AgNP boyutu 4-6 nm, yesil
LED ile NP aktivasyonu yapilmis AgNP/CMC/MA/ODA-MMT nin ortalama AgNP boyutu
6-8 nm, kirmiz1 LED ile NP aktivasyonu yapilmis AgNP/CMC/MA/ODA-MMT nin ortalama
AgNP boyutu 12-14 nm’dir.

LED’lerin enerjisi yiikseldik¢e (dalga boyu kisaldik¢a) aktivasyon sonrasinda ortaya
cikan AgNP’lerin nanopartikiil boyutlar1 kiigiilmektedir. TEM goriintiileri, sirasiyla mavi
LED, yesil LED ve kirmiz1 LED ile 1sinlama altinda elde edilen 4-6 nm, 6-8 nm ve 12-14 nm
arasinda ortalama boyut dagilimima sahip olan homojen boyutta kiiresel sekilli NP'leri

gostermektedir.

Enerjisi en yliksek olan LED’in (mavi LED) ortalama en kiiciik AgNP nanopartikiil
boyutuna sahip oldugu ve NP aktivasyon siiresinin (Bolim 4.3.) en kisa oldugu

gozlemlenmistir.

4.3. Goriiniir Isik ile NP Aktivasyonu Yapilan Ag- tasiyicth CMC/MA/ ODA-MMT/’nin

Kimyasal Yamtlar:

MA ve Gumus tuzu LED uygulamasindan énce MA ve Gumus tuzu LED uygulamasindan sonra

Ag

Ag-Q0C Ag-0O0C

LED

Ag-00C

Sekil 4.22. MA-COO-... + Ag iyonlarn1 (WLED maruziyetinden 6nceki ve sonraki
fragmanlarr)
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ODA-MMT ve MA LED uygulamasindan énce ODA-MMT ve MA LED uygulamasindan sonra

Sekil 4.23. wLED maruziyetinden sonra karboksil gruplari ile ODA-MMT'nin asilama
(amidizasyon) fragmani.

(@) (b)

Sekil 4.24. (a) ODA-MMT galeri boslugu arasinda CMC_Ag karisiminin

interkalasyonu ve ODA-MMT ve amin gruplar ile etkilesim, (b) CMC fonksiyonel gruplari
CMC-OH... HOOC-MA'nin ¢apraz bagl fragmani (hidrojen bagi).
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CMC+ODA-MMT+AgNO,

Sekil 4.25. wLED maruziyetinden sonra CMC karboksil gruplar1 ile ODA'nin agilama
(amidizasyon) fragmani.

Ag tastyicili- CMC/MA/ ODA-MMT LED maruziyeti ile nanokompozite, biiyiik glimiis
partikiiller ise parcalanarak AgNP’ye donligmektedir.

4.4. AgNP/CMC/MA/ ODA-MMT ’nin Antimikrobiyal Yanitlar

Sekil 4.26. Yesil LED ile aktive edilen AgNP/CMC/MA/ODA-MMT numunesinin
farkli konsantrasyonlarda (S1: 2,5 mg/ml, S1A:0,5 mg/ml, S1B: 0,1 mg/ml, S1C: 0,05 mg/ml)
E. faecalis 292 12 bakterilerisine kars1 antibakteriyel aktivitesi.
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Sekil 4.27. Yesil LED ile aktive edilen AgNP/CMC/MA/ODA-MMT numunesinin
farkli konsantrasyonlarda (S1: 2,5 mg/ml, S1A:0,5 mg/ml, S1B: 0,1 mg/ml, S1C: 0,05 mg/ml)
E.coli 25922 ve P. aeruginosa 27853 bakterilerine kars1 antibakteriyel aktivitesi.

Sekil 4.28. Yesil LED ile aktive edilen AgNP/CMC/MA/ODA-MMT numunesinin
farkli konsantrasyonlarda (S1: 2,5 mg/ml, S1A:0,5 mg/ml, S1B: 0,1 mg/ml, S1C: 0,05 mg/ml
Candida albicans 10231 fungisine olan antifungal aktivitesi.
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Sekil 4.29. Mavi LED ile aktive edilen AgNP/CMC/MA/ODA-MMT numunesinin
farkli konsantrasyonlarda (S2: 2,5 mg/ml, S2A:0,5 mg/ml, S2B: 0,1 mg/ml, S2C: 0,05 mg/ml)
E. faecalis 29212 bakterilerisine kars1 antibakteriyel aktivitesi.

Sekil 4.30. Mavi LED ile aktive edilen AgNP/CMC/MA/ODA-MMT numunesinin
farkli konsantrasyonlarda (S2: 2,5 mg/ml, S2A:0,5 mg/ml, S2B: 0,1 mg/ml, S2C: 0,05 mg/ml)
E.coli 25922 ve P. aeruginosa 27853 bakterilerine kars1 antibakteriyel aktivitesi.
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Sekil 4.31. Mavi LED ile aktive edilen AgNP/CMC/MA/ODA-MMT numunesinin
farkli konsantrasyonlarda (S2:2,5 mg/ml, S2A:0,5 mg/ml, S2B: 0,1 mg/ml, S2C: 0,05 mg/ml
Candida albicans 10231 fungisine olan antifungal aktivitesi.

Sekil 4.32. Kirmiz1 LED ile aktive edilen AgNP/CMC/MA/ODA-MMT numunesinin
farkli konsantrasyonlarda (S3: 2,5 mg/ml, S3A:0,5 mg/ml, S3B: 0,1 mg/ml, S3C: 0,05 mg/ml)
E. faecalis 29212 bakterisine kars1 antibakteriyel aktivitesi.
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Sekil 4.33. Kirmiz1 LED ile aktive edilen AgNP/CMC/MA/ODA-MMT numunesinin
farkli konsantrasyonlarda (S3: 2,5 mg/ml, S3A:0,5 mg/ml, S1B: 0,1 mg/ml, S1C: 0,05 mg/ml)
E.coli 25922 ve P. aeruginosa 27853 bakterilerine kars1 antibakteriyel aktivitesi.

Sekil 4.34. Yesil LED ile aktive edilen AgNP/CMC/MA/ODA-MMT numunesinin
farkli konsantrasyonlarda (S3:2,5 mg/ml, S3A:0,5 mg/ml, S3B: 0,1 mg/ml, S3C: 0,05 mg/ml
Candida albicans 10231 fungisine kars1 antifungal aktivitesi.
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4.4.1.E. faecalis 29212°nin antibakteriyel yamtlari

E. faecalis 29212

18
’g 16
E s
g 12
O
- 10
o
N8
c
S 6
2 4
ey
£ 2

0

2,5 mg/ml 0,5 mg/ml 0,1 mg/ml 0,05 mg/ml 0,01 mg/ml
Konsantrasyon

B Mavi LED ®Yesil LED ®Kirmizi LED

Sekil 4.35. AgNP/CMC/MA/ ODA-MMT ’nin yesil, mavi ve kirmiz1 renkteki LED’ler
ile aktive edilen ve farkli konsantrasyonlarinin, E. faecalis 29212°¢ karsi antimikrobiyal
aktiviteleri.

4.4.2. E.coli 25922’nin antibakteriyel yamtlar:

E.coli 25922

15

€

E

s 10

S

c

o

N5

c

o

2 I
2 0
£ 2,5 mg/ml 0,5 mg/ml 0,1 mg/ml 0,05 mg/ml 0,01 mg/ml

Konsantrasyon

B Mavi LED ™ Yesil LED ®Kirmizi LED

Sekil 4.36. AgNP/CMC/MA/ ODA-MMT ’nin yesil, mavi ve kirmiz1 renkteki LED’ler
ile aktive edilen ve farkli konsantrasyonlarinin, E. coli 25922’e kars1i antimikrobiyal
aktiviteleri.
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4.4.3. P. aeruginosa 27853’iin antibakteriyel yamtlari

P. aeruginosa 27853
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Konsantrasyon

B Mavi LED ™ Yesil LED B Kirmizi LED

Sekil 4.37. AgNP/CMC/MA/ ODA-MMT nin yesil, mavi ve kirmizi renkteki LED’ler
ile aktive edilen ve farkli konsantrasyonlarinin, P.aeruginosa 27853’¢ kars1 antimikrobiyal
aktiviteleri.

4.4.4. C. albicans 10231’in antifungal yanitlar:

C. albicans 10231

16
€ 14
€
— 12
o
S 10
S 8
N
S 6
>
©o 4
Ke)
< 2
=

0

2,5 mg/ml 0,5 mg/ml 0,1 mg/ml 0,05 mg/ml 0,01 mg/ml
Konsantrasyon

B Mavi LED ™ Yesil LED ™ Kirmizi LED

Sekil 4.38. AgNP/CMC/MA/ ODA-MMT ’nin yesil, mavi ve kirmiz1 renkteki LED’ler
ile aktive edilen ve farkli konsantrasyonlarinin, Candida albicans 10231’e Kkarsi
antimikrobiyal aktiviteleri.
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Test edilen tim mikroorganizmalar i¢in en yiiksek antimikrobiyal aktivite, test edilen
konsantrasyonlar arasindaki en yiiksek konsantrasyon olan 2,5 mg/ml’ de saglanmistir.
AgNP/MA/CMC/ODA-MMT konsantrasyonu arttikca antimikrobiyal aktivitenin arttig1 tespit

edilmistir.

MIC  (Minimum inhibition  concantration):  Inkiibasyon siiresi  boyunca

mikroorganizmanin iiremesini engelleyen en diisiik antimikrobiyal ajan konsantrasyonudur

[56].

Tablo 4.1. LED’lere ve mikroorganizmalara gére MIC’ler (¢alisma verilerine gore).

E. faecalis 29212 0,5 mg/ml 0,5 mg/ml 0,5 mg/ml
E.coli 25922 0,5 mg/ml 0,1 mg/ml 0,1 mg/ml

P. aeruginosa 27853 0,5 mg/ml 0,1 mg/ml 0,5 mg/ml
C. albicans 10231 0,5 mg/ml 0,5 mg/ml 0,5 mg/ml

Tablo 4.2. LED ve mikroorganizmalara goére c¢alismadaki (2,5 mg/ml
konsantrasyondaki) inhibisyon zon ¢aplari.

E. faecalis 29212 16 16 16
E.coli 25922 14 13 13

P. aeruginosa 27853 16 14 15
C. albicans 10231 11 12 14

Mavi, yesil ve kirmizi LED ile AgNP aktivasyonu yapilmis AgNP/CMC/MA/ODA-

MMT numunelerinin antimikrobiyal aktivitelerine ve nanopartikiil boyutlarina bakilarak:

Test edilen en yiiksek konsatrasyon olan 2,5 mg/ml’deki inhibisyon ¢aplarina bakarak:

E. faecalis 29212 test edilen numunelerdeki nanopartikiill boyutlarmma gore

antimikrobiyal aktivitesinde farklilik gozlenmemistir.

E.coli 25922 test edilen numunelerdeki en kiiciik nanopartikiil boyutuna sahip
numunede (mavi LED ile aktive edilen) en iyi antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu

gozlenmistir.
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P. aeruginosa 27853 25922 test edilen numunelerdeki en kiigiik nanopartikiil boyutuna
sahip numunede (mavi LED ile aktive edilen) en iyi antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu

gozlenmistir.

C. albicans 10231 test edilen numunelerdeki en biiylik nanopartikiil boyutuna sahip
numunede (kirmizi LED ile aktive edilen) en iyi antimikrobiyal aktiviteye sahip oldugu

gozlenmistir.

Bu c¢alismada kullanilan bakteriler i¢in ¢alismadaki nanopartikiil boyutlar1 birbirlerine
yakin oldugundan numunelerin antimikrobiyal aktivitelerinde de ciddi bir farklilik
gbzlenmemistir. Ayrica mantarlar i¢in nanopartikiil boyutunun antimikrobiyal aktivitede etkili

oldugu ile ilgili ¢aligmaya rastlanmamustir.

Yukaridaki sonuglara bakarak asagidaki tabloda mavi LED ile aktivasyonu yapilan

numuneye gore degerlendirme yapilmistir.

Tablo 4.3. Literatiirdeki benzer ¢aligmalarin antimikrobiyal aktiviteleri.

AgNP AgNP minimum E.faecalis E.coli P.aeruginosa | C. albicans |Kaynak
inhibisyon 29212 25922 27853 10231
Boyutu(nm) konsantrasyonu inhibisyon inhibisyon | inhibisyon inhibisyon
MIC) zon ¢api Zon ¢api zon ¢api Zon ¢api
(mm) (mm) (mm) (mm)
4-6 0,5 mg/ml 16 14 16 11 Bu tez
5 2,5 mg/ml 10 [57]
5-10 30 ug/ml 12 [58]
2-15 31 ug/ml 18 23 20 [59]
10-40 0,2 ug/ml 16 [60]
16 1.9 ug/ml 12 [61]
18-27 2 ug/ml 9 [62]
20 10 ug/ml 23 [63]
10-40 Y04 w 17 18 [64]
10-45 31 ug/ml 18 22 [65]
36 0,2 ug/ml 7 [66]
39 230 ug/ml 16 [67]

Yukarida gosterilen literatiir taramasina bakildigi zaman bu tezdeki inhibisyon zon
caplart ve MIC degerinin ortalamaya gore basarili ve benzer oldugu gozlemlenmektedir.
Ayrica yukaridaki tabloda ve bu tezde goriilebilecegi gibi AgNP boyutu ile MIC degeri ve

antimikrobiyal aktivite arasinda anlamli bir karsilastirma yapilamamaktadir.
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5. SONUC
5.1. Bilimsel Yenilik
[k defa bdyle bir sistemin tasarlanip yapilmis olmast,

Ilk defa 3 farkli LED’le AgNP aktivasyonu yapilmis olmasi bu calismanin 6zgiin

degerleridir.

Aktivasyon siiresinin kisa olmasi, AgNP boyutunun diger numunedeki AgNP
boyutlarina goére daha kiicik olmasi ve antimikrobiyal aktivitede (2,5 mg/ml’lik
konsantrasyon i¢in) diger dalga boylariyla AgNP aktivasyonu yapilan numunelerden anlaml
bir fark olmamasi nedeniyle, mavi LED ile en verimli aktivasyon islemi yapilacagina karar

verilmigtir.

Dalga boyunun yani enerjinin aktivasyon siiresine etkili oldugu tespit edilmistir.
Enerjisi en yiiksek olan LED’in AgNP aktivasyon siiresinin daha kisa oldugu ve AgNP
boyutunun daha kii¢iik oldugu ol¢iilmiistiir (ortalama aktivasyon siireleri sirasiyla mavi LED
ile aktive edilen numunenin 12 dakika, yesil LED ile aktive edilen numunenin 18 dakika ve
kirmiz1 LED ile aktive edilen numunenin ise 24 dakikadir. AgNP boyut ortalamalari sirasiyla
mavi LED ile aktive edilen numunenin 4-6 nm, yesil LED ile aktive edilen numunenin 6-8 nm

ve kirmizi LED ile aktive edilen numunenin 12-14 nm).
5.2. Calisma Sonuclarimin Degeri ve Onemi

AgNP iiretim aktivasyonu zamana bagh olarak takip edilebilir, farkli dalga boylar ile
AgNP aktivasyonu yapilanilen ve AgNP aktivasyonu yapilan nanokompozitin antimikrobiyal

ozellikleri diisiik konsantrasyonlarda bile basarili olan bir sistem tasarlanmaistir.

Covid-19 ile miicadele edilen bu donemde g¢evreye zararsiz ve kontrollii bir sekilde
antimikrobiyal nanomalzeme {iretmek icin kullanimi kolay, kompakt ve diisiikk maliyetli bir

antimikrobiyal sistem tasarlandig1 sdylenebilmektedir.
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