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OZET

Yiiksek Lisans Tezi

YARA ORTUSU UYGULAMALARINA YONELIK OLARAK NANOLIF
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Karabiik Universitesi
Lisansiistii Egitim Enstitiisii

Biyomedikal Miihendisligi Anabilim Dal

Tez Danismani:
Dr. Ogr. Uyesi Yasin AKGUL
Subat 2024, 53 sayfa

Son yillarda yara ortiisii malzemeleri alaninda etkili iyilesme siirecleri, ¢evresel
stirdiiriilebilirlik ve enfeksiyonlarmm Onlenmesini tesvik etmeyi amaclayan onemli
gelismeler yasanmustir. Glinlimiizdeki yara bakiminin zorluklari, enfeksiyonlari
Onleyerek optimal bir iyilesme ortami saglama konusunda ortaya c¢ikmaktadir.
Gelismekte olan teknolojiler arasinda nanolif aglar, benzersiz 6zellikleri nedeniyle

yara iyilestirme uygulamalar1 i¢in umut verici adaylar olarak ortaya ¢ikmaigtir.

Bu tez, okaliptiis esansiyel yagi igeren jelatin/kitosan nanolif yapilarin tiretilmesi
ile yara sargis1 uygulamalarina odaklanmaktadir. Bu arastirmanin birincil farkliligi,

okaliptiis esansiyel yagi igeren jelatin/kitosan yapilar1 iretmek igin elektro-



tifleme yonteminin kullanilmasidir. Bu yenilik¢i yaklagim, gelismis antimikrobiyal
etkinlige sahip yara ortiilerini gelistirmeyi amaglamaktadir. Jelatinin kitosan ile
harmanlanmasi1 mekanik 6zelliklerini arttirmistir. Ayrica, okaliptiis esansiyel yaginin

eklenmesi tistlin antioksidan ve antimikrobiyal 6zellikler kazandirmistir.

Bu caligma, geleneksel elektro-egirme yontemlerine kiyasla daha kiiclik nanolif
caplari, artan iiretkenlik ve daha ekonomik bir {iretim siireci gibi avantajlar
sunmaktadir. Bu yaklasim, {istiin biyobozunurluk, biyouyumluluk ve antimikrobiyal

etkinlige sahip gelismis yara ortiilerinin gelistirilmesi i¢in umut vermektedir.

Sonug olarak, bu tezde kitosan ve okaliptiis esansiyel yaginin dahil edilmesinin
jelatinin dezavantajlarin1 bertaraf ederek, gelismis mekanik 6zellikler, antibakteriyel
etkinlik ve gelismis yara iyilestirme oOzellikleri sagladigr gozlemlenmistir. SEM
morfolojileri, lif caplari, hava gecirgenligi, FTIR spektrumlari, TGA termogramlari
ve temas agis1 Ol¢iimlerinin kapsamli analizi, iiretilen nanolif aglarinin 6zelliklerinin
kapsamli bir sekilde anlasilmasini saglamistir. Calisma, gelistirilen nanolif aglarin
olumlu 6zellikleri nedeniyle yara iyilestirme uygulamalari i¢in biiyiik bir potansiyele
sahip oldugunu ortaya koymustur. Okaliptiis esansiyel yaginin dahil edilmesinin
gerilme mukavemeti ve uzama oranlarinda diisiise yol actigi gozlemlenmistir.
Sonuglar sadece bu alandaki bilgileri genisletmekle kalmayip, ayn1 zamanda gelismis
terapGtik ozelliklere sahip gelismis yara iyilestirici malzemelerin gelistirilmesinin de

Ontiinii agmaktadir.

Anahtar Sozciikler : Jelatin, Kitosan, Okaliptiis esansiyel yagi, nano lifli aglar.

Bilim Kodu 1 92503



ABSTRACT

Master Thesis
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Thesis Advisor:
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The field of wound dressing materials has experienced significant developments in
recent years, aiming to promote effective healing processes, environmental
sustainability and infection prevention. The challenges of today's wound care arise in
providing an optimal healing environment while preventing infections. Traditional
wound dressing materials, including hydrogels, alginate dressings, films and
transparent dressings, each with their advantages and limitations, require the search
for innovative solutions. Among emerging technologies, nanofiber networks have
emerged as promising candidates for wound healing applications due to their unique

properties.

This thesis focuses on wound dressing applications by fabricating nanofiber/chitosan
structures containing eucalyptus essential oil. The primary differentiation of this
research is the use of electro-blowing method to produce nanofiber/chitosan

Vi



structures containing eucalyptus essential oil. This innovative approach aims to
develop wound dressings with enhanced antimicrobial activity. Blending gelatin with
chitosan improved its mechanical properties. Moreover, the addition of eucalyptus

essential oil imparted superior antioxidant and antimicrobial properties.

This work offers advantages over conventional electro-spinning methods, such as
smaller nanofiber diameters, increased productivity and a more economical
production process. This approach holds promise for the development of advanced
wound dressings with superior biodegradability, biocompatibility and antimicrobial

activity.

As a result, in this thesis, it was observed that the inclusion of chitosan and
eucalyptus essential oil addressed the limitations of gelatin, providing improved
mechanical properties, antibacterial efficacy, and enhanced wound healing
properties. Comprehensive analysis of SEM morphologies, fiber diameters, air
permeability, FTIR spectra, TGA thermograms, and contact angle measurements
established a comprehensive understanding of the properties of the fabricated
nanofiber networks. The study revealed that the developed nanofiber networks hold
great potential for wound healing applications due to their favorable properties. It
was observed that the incorporation of camphor essential oil resulted in a decrease in
tensile strength and elongation ratios. The results not only expand knowledge in this
field but also pave the way for the development of advanced wound healing materials
with improved therapeutic properties.

Key Word : Gelatin, Chitosan, Eucalyptus essential oil, nanofibrous webs.

Science Code 192503
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BOLUM 1

GIRIS

Yara iyilesmesi, tip bilimi alaninda kritik ve karmasik bir siire¢ olup, siirekli gelismis
yara Ortlisi malzemeleri arayisini sebep olmaktadir. Giiniimiizdeki yara bakiminin
zorluklari, enfeksiyonlar1 6nleyerek optimal bir iyilesme ortami saglama konusunda
ortaya ¢cikmaktadir. Geleneksel yara Ortii malzemeleri arasinda yer alan hidrojeller,
aljinat ortiiler, filmler ve seffaf ortiiler, her biri avantajlarin1 ve kisitlamalarin
tagidiklar1 i¢in yenilik¢i ¢Ozilimlerin arastirilmasimi gerektirmektedir. Bu nedenle,
arastirmamiz yara Ortilisii i¢in nanofiber yapilarinin {iretilmesine katki saglamak

amactyla 6nemlidir.

Yiikselen teknolojiler arasinda nanofiber aglari, benzersiz 6zellikleri nedeniyle yara
oOrtlisii uygulamalari i¢in umut vaat eden adaylar olarak ortaya ¢ikmistir. Nanofiber
tabanli Ortiiler, ylksek yiizey alani, gelistirilmis nem yonetimi, arttirilmis gaz
gecirgenligi, mekanik dayaniklilik, hiicre yapisma ve cogalma tesviki, ilag teslim
yetenegi, bakteriyel bariyer, konfor ve esneklik gibi bir dizi avantaj sunmaktadir.
Nanofiber iiretiminde kullanilan matris malzemeleri, bu oOzellikleri belirlemede

onemli bir rol oynamaktadir [1,2].

Bu calismada, odak noktamiz nanofiber morfolojileri i¢in matris malzemeleri olarak
kitosan ve jelatin iizerindedir. Biyo uyumluluk ve dogal antimikrobiyal 6zelliklere
sahip olan kitosan, iyi yapisma 6zellikleri ve nemli bir yara iyilesme ortami saglama
yetenegi ile 6ne ¢ikan jelatin ile tamamlayici bir rol oynamaktadir. Ayrica kitosan ve
jelatin, biyolojik olarak pargalanabilen ve biyokompatibil olmalari nedeniyle,
toprakta birakildiginda ¢evreye zarar vermeden kolayca ¢oziinebilmektedir. Jelatin'in
ortiilerinde tek basina uygulanmasi bize yeterli mekanik mukavemet, antioksidan ve
antibakteriyel —oOzellikler saglamamaktadir; bunun sonucunda Kitosan ile

harmanlanmas1 mekanik 6zelliklerini artircagini diisiiniilmektedir ve ayrica okaliptiis



esansiyel yagmin eklenmesi {istiin antioksidan ve antimikrobiyal o6zellikler
kazandirmaktadir [3]. Arastirmamizin diger arastirmalardan farki Elektro-Ufleme (E-
B) yontemiyle yara ortiisii uygulamalarina yonelik olarak nanolif yapilarin iiretimidir

ve ajan olarak okaliptiis yag1 kullanilmaktadir.

Nanofiber iiretiminde kritik bir siire¢ olan ¢apraz baglama, mekanik ozellikleri ve
kararlilig1 artirmak ig¢in kullanilmaktadir, béylece nanofiber yapilarin biitiinliigiinii
korumaktadir. Kitosan ve jelatin, biyolojik olarak pargalanabilen ve biyokompatibil
Ozelliklere sahip olan ortiilerin gelistirilmesine katkida bulunmaktadir, bu da uygun

bir iyilegsme ortam1 ve dogal imha siiregleriyle uyumluluk saglamaktadir.

Son donemde kitosan ve jelatin'i kullanilarak yara ortiisii tasarimi iizerine yapilan
calismalara gore, bu malzemelerin optimal yara iyilesmesi i¢in birlestirilmesinin
onemini vurgulamaktadir. Nanofiber iiretimi icin elektrospinning, ¢6ziim iifleme ve
santrifiij spinning gibi ¢esitli metodolojiler, geleneksel olarak kullanilan yontemler
arasndadir. Yenilik arayigimizda, Elektro-Ufleme (E-B) adli yeni bir teknik
kullanilmistir. E-B yonteminin tercih edilmesinin nedeni, fiber hizalamada iyilesme,

tutarli nanofiber aglar1 ve artan iiretkenlik gibi avantajlar sunmasidir.

Bu tez, nanofiber yapilarinda jelatin, kitosan ve okaliptiis esansiyel yag1 arasindaki
sinerjileri kesfetme g¢abasiyla bu alandaki ileri diizeyde bir ¢alismadir. Okaliptiis
esansiyel yagin eklenmesi, genis spektrumlu antimikrobiyal ve terapotik ozelliklerini
kullanarak benzersiz bir boyut kazandirmaktadir. Arastirmamiz, nanofiber tabanli
yara Ortiisii malzemelerinin anlayisini ilerletmeye ek olarak, mevcut sinirlar1 agan,
yara bakiminda  gelistirilmis terapotik  etkinligi  vadeden  malzemelerin

gelistirilmesine katkida bulunma amacini tagimaktadir.



BOLUM 2

LITERATUR TARAMASI

Bu boliimii nanofiberlere, bunlarin yara pansumanindaki uygulamalarina, nanofiber
aglarin avantajlarina ve yaygin {iretim yoOntemlerine genis bir genel bakis

saglamaktadir.

2.1. NANOLIiFLER

Nanolifler, nanometre araliginda ¢aplara sahip son derece ince liflerdir. Tipik olarak
en az bir boyutun 100 nanometreden kiiciik olmasiyla karakterize edilmektedir.
Nanolifler polimerler, seramikler, metaller ve kompozitler dahil olmak tizere ¢esitli
malzemelerden iretilebilmektedir.  Nanolifler, elektronik ve filtrelemeden
biyomedikal ve saglik sektorlerine kadar cesitli uygulamalara sahip devrim
niteliginde bir malzeme smifi olarak ortaya ¢ikmistir. Yiiksek ylizey alani/hacim
orani, ince yapi ve ayarlanabilir gozeneklilik gibi benzersiz 6zellikleri, nanolifleri
yara pansumani da dahil olmak tizere ileri uygulamalar i¢in 6zellikle umut verici

kilmaktadir [3].

Nanolifler, oncelikle yara bakimi ve iyilesme gereklilikleriyle uyumlu olaganiistii
ozelliklerinden dolay1 biyomedikal miihendislik alaninda biiytik ilgi gormiistiir. Yara
pansuman uygulamalar1 i¢in nanofiber aglarin iiretimi, yara bakim malzemelerinin
etkinligini ve ¢cok yonliiliiglinii arttirmay1 amaglayan yenilik¢i ve etkili bir arastirma

alanini temsil etmektedir [4].

Yara pansumaninda nanofiber aglarin avantajlart:

1. Gelistirilmis Yiizey Alanm1 ve Gozeneklilik: Nanofiber aglar, geleneksel yara

pansumanlarina kiyasla 6nemli dl¢iide artirilmis bir ylizey alan1 sunmaktadir.



Bu o6zellik, eksiidalarin verimli bir sekilde emilmesini kolaylastirmak ve
iyilesmenin hizlandirilmasina yardimci olan nemli bir yara ortaminin
korunmasini saglamaktadir.

2. Hicre Dis1 Matrisin (ECM) Taklit Edilmesi: Nanofiber aglarin ince yapisi,
dogal hiicre dis1 matrise (ECM) biyomimetik benzerlige izin vermektedir. Bu
Ozellik hiicre yapismasini, ¢ogalmasint ve genel doku yenilenmesini tesvik
etmek i¢in ¢ok onemlidir.

3. Kontrollii ila¢ Dagitimi: Nanofiberler, terapdtik ajanlar igin tasiyici olarak
hizmet verecek sekilde tasarlanabilir ve ilacin yara bolgesine kontrollii ve
lokalize olarak verilmesini mimkiin kilabilmektedir. Bu yetenek iyilesme
stirecinde agr1, iltihaplanma ve enfeksiyonun yonetimini artirmaktadir.

4. Nefes Alabilirlik ve Konfor: Nanofiber aglarin gozenekliligi, etkili gaz
degisimine izin vererek yara i¢in nefes alabilen bir ortam saglamaktadir. Bu
ozellik hasta konforuna katkida bulunmak ve enfeksiyon gibi komplikasyon

riskini en aza indirmektedir [5].

2.2. NANOLIFLER AGLARIN URETIiM YONTEMLERI

Nanolifler, benzersiz 6zellikleri ve ¢esitli uygulamalariyla saglik ve elektronikten
cevre mithendisligine kadar cesitli alanlarda biiyiik ilgi gormiistiir. Nanoliflerin
basarili bir sekilde iiretilmesi, onlarin tam potansiyelini ortaya ¢ikarmak i¢in ¢ok
onemlidir. Bu boliim nanoliflerin iiretiminde kullanilan temel iiretim yontemlerine
genel bir bakis sunmaktadir. Farkli iiretim teknikleri vardir ve bunlar géreceli avantaj
ve dezavantajlarina gore segilmektedir. Nanoliflere yonelik tiretim yontemlerinin
siiflandirilmasina ¢esitli agilardan yaklasilabilmektedir; genel olarak iiretim
yontemleri, egirme ve egirmesiz teknikler olarak siiflandirilabilmektedir. EK olarak,
imalat yontemleri asagidan yukariya ve yukaridan asagiya yaklasgimlarin yani sira
Kimyasal ve fiziksel yontemlere gore de siniflandirilabilmektedir. Nanofiber iiretim
yontemlerinin siniflandirilmasi, nanofiber sentezinde kullanilan cesitli stratejilerin
kapsamli bir sekilde anlasilmasini saglamaktadir. Arastirmacilar, uygulamalarinin
spesifik gereksinimlerine ve sonugta ortaya ¢ikan nanofiberlerde istenen 6zelliklere
gore yontemler secerek, nanofiber teknolojilerinin ¢esitli alanlarda ¢ok yonliiligiine

ve uygulanabilirligine katkida bulunmaktadir[6-8].
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Asagidan yukariya yaklasimi, polimerlerin molekiiler diizeyde kendiliginden

birbirine baglandig1 bir durumu tanimlamaktadir. Ornegin:

1. Kendiliginden Birlesme: Molekiiler etkilesimler yoluyla daha kiiciik yap1
taglarinin nano lifli yapilara kendiliginden organizasyonunu i¢cermektedir.
2. Molekiiler Isin Epitaksi (MBE): Nanofiberleri katman katman olusturmak

icin tek tek atomlar1 veya molekiilleri bir substrat {izerine biriktirmektedir.

Yukaridan asagiya yaklasimi, biiyiik malzemeleri parcalayarak veya daha kiiciik

boyutlara indirgeyerek nano 8lgekli yapilarin olusturulmasini igermektedir. Ornegin:

1. Elektrospinning: Nanoliflerin bir polimer ¢dzeltisinin ¢ekilmesiyle veya bir
elektrik alani yoluyla eritilmesiyle tiretildigi yaygin olarak kullanilan bir
tekniktir.

2. Sablon Destekli Yontemler: Sablonu kaldirarak veya cekirdek-kabuk yapist
olarak koruyarak nano liflerin olusumuna rehberlik etmek igin sablonlar

kullanilmaktadir[9,10].

Kimyasal yaklasimlar, tipik olarak oncii bilesiklerden baslayarak nanomateryalleri

sentezlemek i¢in kimyasal reaksiyonlarin kullanimini icermektedir.

Fiziksel yaklagimlar, nanomalzemeler olusturmak i¢in kimyasal reaksiyonlardan
ziyade fiziksel siireglere dayanmaktadir. Bu yontemler, fiziksel mekanizmalar

yoluyla nano dlgekteki malzemeleri manipiile etmeye odaklanmaktadir.

Biyolojik yaklasimlar, nanomateryalleri sentezlemek veya bir araya getirmek igin
biyolojik sistemlerin veya siireglerin  kullanimin1 igermektedir. Bu, canli
organizmalarin, biyomolekiillerin veya biyo-ilhamli yontemlerin kullanimini

icermektedir[8,10,11].



Tablo 2.1. Kimyasal, fiziksel ve biyolojik yaklasimlar arasindaki farklar1 vurgulayan

tablo [11].
Ozellik Kimyasal yaklasimlar Fiziksel yaklasimlar Biyolojik
yaklagimlar
Lif Morfolojisi Kompozisyon ve yapi iizerinde  Boyut ve sekil gibi fiziksel Properties

Uzerinde Kontrol

hassas kontrol.

Ozellikler tizerinde kontrol

influenced by

biological systems

Ekipman
Karmagikligi

Cesitlidir, belirli reaksiyonlar
icin 6zel ekipman

gerektirebilmektedir

Ekipman, mekanik
degirmenlerden gelismis
biriktirme araglarina kadar

cesitlilik gostermektedir

Biyoreaktorleri veya
6zel biyolojik
kurulumlari

icerebilmektedir

Malzemelerde

Metaller, polimerler ve

Metaller ve yar iletkenler

Biyolojik sistemlerle

Esneklik seramikler de dahil olmak de dahil olmak iizere uyumlulukla
lizere genis malzeme yelpazesi  ¢esitli malzemeler igin ¢ok sinirhdir
yonlii
Uygulamalar Elektronik, malzeme bilimi ve Malzeme bilimi, ylizey Biyomedikal
kimyada yaygin olarak mithendisligi ve uygulamalar, ilag
kullanilmaktadir nanoelektronik gibi dagitimu,
alanlarda uygulanmaktadir biyomateryaller
Ornekler Kimyasal Buhar Biriktirme Bilyali Frezeleme, Fiziksel Biyosentez,
(CVD), Sol-Jel Sentezi, Buhar Biriktirme (PVD),  Biyolojik Sablonlar,
Kimyasal Indirgeme Lazer Ablasyon Biyopolimer
Yontemleri Elektroegirme

Egirme yontemleri, nanolifler olusturmak i¢in malzemelerin kontrollii olarak
gerilmesini, ¢ekilmesini veya dondiiriilmesini igermektedir. Bu teknikler genellikle
nano Ol¢ekli yapilarin olusumunu tesvik etmek icin elektrik alanlar1 veya merkezkac
kuvvetleri gibi dis kuvvetleri kullanilmaktadir [11,12].

Egirmesiz yontemler, nano lifler olusturmak i¢in malzemelerin fiziksel olarak
cekilmesini veya gerilmesini igermeyen iiretim tekniklerini ifade etmektedir. Bunun
yerine, bu yontemler tipik olarak kimyasal reaksiyonlar veya sablon kilavuzlu montaj

gibi diger islemlere dayanmaktadir [11,12].



Tablo 2.2. Egirme ve Egirmesiz yontemler arasindaki farklar1 vurgulayan tablo [12].

Ozellik

Egirme yontemler

Egirmesiz yontemler

Lif Morfolojisi Uzerinde Kontrol

Lif morfolojisi, boyutu ve

yonelimi tizerinde yiiksek kontrol

Kontrol, sablon rehberligi veya
diger donmeyen siirecler yoluyla

saglanabilmektedir

Ekipman Karmagsiklig

Kurulum, elektrospinning
kurulumlar1 veya 6zel ekipman
gerektiren karmagik

olabilmektedir

Ekipmanin karmasiklig1,
kullanilan spesifik dondiirmesiz
yonteme bagli olarak

degismektedir

Siirecin Karmasikligt

Prosesler, 6zellikle koaksiyel
elektrospinning gibi yontemler

icin karmasik olabilmektedir

Karmasiklik degisiklik gosterir;
bazi donmeyen yontemler

kurulum agisindan daha basittir

Malzeme Uyumlulugu

Polimerler ve kompozitler de dahil
olmak iizere ¢ok ¢esitli

malzemeler i¢in ¢ok yonliidiir

Uyumluluk, belirli donmeyen
yonteme ve ilgili malzemelere

baghidir

Uygulamalar

Tekstil, biyomedikal miihendisligi
ve filtrelemede yaygin olarak

kullanilmaktadir

Ince film biriktirmede, sablon
destekli nanofabrikasyonda ve

baz1 biyolojik

Ornekler

Elektroegirme, Koaksiyel
Elektroegirme, Santrifiij Egirme

Sablon Destekli Yontemler,
Kimyasal Buhar Biriktirme
(CVD), Biyosentez

2.2.1. Sablon Sentezi

Bu siiregte, nano dlgekli gozenek boyutlu metal oksit aglar, lifleri olusturmak i¢in bir

kalip veya sablon olarak kullanilmaktadir. Sablonun {ist kismi, polimer soliisyonunun

saglandig yerdir. Polimer soliisyonu nano gbzenekli metal oksit agdan gegcmek ve

soliisyona saglanan su basinci sonucunda ekstriide edilmektedir. Agin i¢inden akan

¢ozelti, alt haznede katilasma igin kullanilan sivi ile temas ettiginde katilasmak ve

nanoliflere dontismektedir[13]. Sablon sentezi yoluyla lif tiretimi Sekil 2.1'de.
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Sekil 2.1. Sablon sentezi yontemiyle nanolif tiretimi [14].

2.2.2. Dokunma Doéndiirme

Bu ¢ok acik ve net bir yaklagimdir. Bir siringa pompasina bagli bir ignenin bir

ucundan bir polimer damlasi asilidir ve bu, dairesel diskin ¢evresine dikey olarak

yapistirtlmig bir cam g¢ubukla zittir. Liflerin olusumu Sekil 2.2'de goriilmektedir.

Disk yiiksek hizlarda donmeye devam ettiginde, g¢ubuk polimer ¢ozeltisinin

damlaciklariyla temas etmek ve onlart igneden uzaklastirmaktadir. Ayn1 zamanda

¢Oziicli buharlagsmaya baglamaktadir.

a

Sekil 2.2. Dokunma déndiirme yontemi a) Baslamadan 6nce, b) Dokunma ve Lif

¢ekimi c) [15].



Eriyik igneden gegerken sogumasina ragmen, sistemde polimer soliisyonu yerine
polimer eriyigi kullanilabilmektedir. Ek olarak, ¢esitli 3-boyutlu baglantili nanofiber
diizenlemeleri olusturmak igin ¢ubugun ucundaki bir ¢er¢eve kullanilabilmektedir.
Elyaf morfolojisini etkilemek igin iki faktor degistirilebilmektedir. Bu iki faktor,
¢ozelti konsantrasyonu ve disk donlis hizidir. Pek c¢ok cubugu birlestirerek,
desteklenmeyen  bir  nanofiber ag  olusturmak  miimkiindiir.  Sistem
6l¢eklendirilebilmektedir, ancak polimer eriyigi veya ¢ozeltisi doner diskin altindaki
acik bir alanda oldugundan, kullanilan bilesenlerin bazilar1 yanici oldugundan ve
saglik tlizerinde olumsuz etkileri oldugundan hem ¢evre hem de insanlar i¢in risk

olusturmaktadir [15].

2.2.3. Elektro Uretim

Ultra ince lifler, iyi bilinen ve popiiler elektro fabrikasyon teknigi kullanilarak
tiretilmektedir. 1934'te bir elektro tiretim tekniginin patenti alinmigtir. Deitzel ve ark.
bu yontemin elektrosprey prosediiriine bir alternatif olarak goriilebilecegini iddia
etmektedir. Bir toplayici, yliksek voltajli bir gii¢ kaynagi ve polimer soliisyonu igeren
bir siringa, laboratuvar oOlgekli bir elektro {iretim sisteminin tipik bilesenleridir.
Elektriksel kuvvetler polimer ¢ozeltisinin yiizey geriliminden daha biiyiik oldugunda,
lif olusumunun basladigi noktada bir piliskiirtme memesinden veya igneden bir
polimer jeti  Uretilebilmektedir.  Yilizey gerilimi artan viskozite ile
yiikseltilebilmektedir. Tipik bir meme sistemindeki tretim hizi, 0,1 ile 1 ml/saat
arasinda degismektedir. 3 mA akimda 20 kV'luk bir potansiyel gereklidir. Elyaf
tiretimi i¢in ¢Oziicli buharlagsmasi ve artan ylizey yiik yogunlugu gereklidir. Elektrik
alanin etkisi altinda spiraller c¢izerek, polimer jet toplayiciya dogru hareket

etmektedir. Sekil 2.3, genel bir elektro iiretim sisteminin tasarimini saglamaktadir.



Siringa Polimer ¢ozeltisi
pompasi

l Siringa

|
|

Yiiksek voltaj Ug et
glic kaynag

Toplayict
ylzey

Sekil 2.3. Elektro iiretim yontemi [16].

Cozeltiden bir polimer jeti olusturarak lifleri olusturmak igin elektrostatik
kuvvetlerin varligi, elektro tiretim yontemini eriyik ekstraksiyonu islak ve kuru
tiretim gibi daha geleneksel tekniklerden ayirmaktadir. igne ile toplayici arasinda
bulunan yiiksek voltaj kaynagi nedeniyle, elektrojenerasyon bir elektrik alam
olusturmaktadir. Elektrik alanin etkisi altinda, igne ucundaki yiiklii polimer ¢o6zeltisi
damlasi, Taylor konisi olarak bilinen sabit 49.3°'lik bir agiyla konik bir sekle
dontismektedir [16].

2.2.4. Eriyikten Ufleme

Polimerler, 6nceden bir ¢oziicii i¢inde eritilmelerine gerek kalmadan eriyik iifleme
islemi kullanilarak elyaflara doniistiiriilebilmektedir. Bu teknikle yapilan
dokunmamus tekstiller tipik olarak mikron veya daha kiiciik bir boyuta sahip olsalar
da, nano oOlgekte de yapilabilmektedir. Polimer yongalari eriyecekleri bir noktaya
kadar 1sitarak, ardindan onlar1 yiiksek basing ve sicak hava altindayken iginde

delikler olan bir kaliptan zorlayarak lifler olusturulmaktadir. Dokunmamis kumaslar
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icin yiizeyler, iretilen lifleri rastgele yonlendirmek icin bir toplayict kullanilarak
olusturulmaktadir. Sekil, ¢ap, hava sicakligi, basing ve polimer giris hizi, bu iiretim
siirecinde lif capmi etkileyen faktorlerdir. Polimer yongalar1 boyarmaddelerle
karistirarak, bu islem kullanilarak renkli lifler iretilebilmektedir. Sekil 2.4, eriyik

tifleme teknigi i¢in ana tiretim planini sunmaktadir [17].

Sicak hava

Polimer

LAY
Vidah ekstruder / Tonl
Celim oplayici
silindirleri

Sekil 2.4. Eriyikten iifleme mekanizmasi [17].

2.2.5. Cozeltiden Ufleme

Elektro iifleme veya erimis elyaf iiretim yontemlerinin aksine, ¢ozelti tifleme, mikro
veya nano boyutlu elyaf liretmek i¢in yeni bir alternatif yaklasimdir. Diisiik girdi
orani nedeniyle, elektro liretim prosesi diisiik oranlarda elyaf liretme dezavantajina
sahiptir. Soliisyon iifleme yontemini kullanan fiber sentezinin hizi, elektro yaklagimi
kullanan orandan 6nemli 6lglide daha yiiksektir. Bu yaklasimda polimer soliisyonu,
cesitli i¢ memelerden basingli hava ile birlikte bir siringa pompasit kullanilarak
memelere beslenmektedir. Meme ucunda, polimer ¢ozeltisi ve yiiksek hizli gaz
(genellikle hava) birlesmektedir. Proses tasarimi ve nozul Sekil 2.5'te gdsterilmistir
[18].
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Sekil 2.5. Cozeltiden tifleme aparatanin sematik ¢izimi [18].

Islem boyunca ¢oziiciiniin hizla buharlasmasi sonucu toplayict iizerinde nanolif
tiretimi gergeklesmektedir. Cozelti iifleme teknigi, doku mithendisligi, lityum-iyon
piller, elektronik ve filtrasyonda kullanim i¢in ¢ok sayida malzemeyi incelemek i¢in
kullanilmaktadir. Erimig elyaf iiretimi veya kuru elyaf iiretimi gibi diger endiistriyel
tekniklerle kiyaslandiginda, ¢ozelti lfleme yontemi elyaf iliretmek igin benzer
prosediirler kullanilmaktadir. Ek olarak, seri iiretim avantajina sahiptir. Cozelti
iifleme tekniginde, ¢ozeltiyi yonlendirmek ve ¢oziiciileri buharlastirmak i¢in basingh
hava kullanilmaktadir. Bu islem, polimerik liflerin yapilmasini kolaylastirmaktadir.
Hava filtrasyonu, yara pansumanlari, soliisyon iifleme teknigi vb. Her ikisi de ¢esitli
potansiyel uygulamalara sahip olan lif agregasyonunu ve olgeklenebilir iiretimi
kolaylastirmaktadir [18,19].

Sistemde ek kurutma, sogutma veya yikama islemlerine gerek yoktur, bu da sistemin
toplama kisminin diizenlenmesini kolaylastirmaktadir. Normalde 10 ila 20 cm
arasinda olan calisma mesafesi nedeniyle, liflerin olusturulmasi sirasinda ¢oziicli
kolayca buharlasabilmektedir, ancak bu ¢oziiciilerin uguculuguna baghdir. Cozelti
iifleme sisteminde, liflerin olusturulmasi bir dizi 6nemli faktérden etkilenmektedir.
Malzeme parametreleri, polimerin molekiiler agirligi, konsantrasyonu ve
viskozitesidir. Bunlara ek olarak hava basinci ve polimer ¢ozelti besleme hizi da
sistem parametreleri olarak anilmaktadir. Sekil 2.6, ¢ozelti tifleme yonteminin nano

elyaf tiretme kabiliyetini etkileyen 6nemli degiskenleri gostermektedir [20].
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* Viskozite
* Polimer Konsantrasyonu
» Molekiiler Agirlik
* Yiizey Gerilimi

* Buhar Basmci

* Hava Basmnc:
+ Toplama Mesafesi
* Cozelti Besleme Hizi

Cozelt1
Parametreleri

Sistem
Parametreleri

+ Sicakhk
+ Nem

+ Atmosfer Basinct * Noziil Cap1

* Noziil Geometrisi

Sekil 2.6. Cozeltiden iifleme sisteminin parametreleri [20].

2.2.6. Santrifiijle Lif Uretim Sistemi

Bir¢ok polimerik malzemeden yiiksek iiretim hizlarinda nanolifler yapmak igin
diisiik maliyetli bir alternatif teknik, santrifiijlii lif tiretimidir. Bu teknik, polimer
¢oOzeltisinin doner bir kafaya eklenmesini igermektedir. Donen kafanin hizi belirli bir
seviyeye ulastiginda bir merkezkag kuvveti iretilmektedir. Donen kafanin hizi,
polimer ¢ozeltisinin yiizey gerilimini astiginda, jetler gelismektedir. Nanolifler,
santrifiijlii 1if tretimi kullanilarak hizli bir sekilde iretilebilmektedir, ve basit bir
isletim sistemine sahiptir. Aslinda, endiistrinin eski liretim sistemi budur. Cok uzun
stiredir cam elyafi yapiminda kullanilmaktadir. Filtreleme uygulamalari igin ¢ap1 1
m'den fazla olan lifler olusturmaktadir. Tipik bir dondiirerek kaplama teknigi
sirasinda bir polimer ¢ozeltisinden gelen 25 nm'den daha kiiciik ¢apa sahip nano
Olcekli liflerin sasirtic1 kesfi Weitz ve arkadaslar tarafindan yapilmistir. 2008 yilinda
2008 yilinda polimer soliisyonu kullanilarak yaklasik 25 nm ¢apinda nanolifler elde
edilirken, egirme kaplama aparatt 3000 rpm hizla donerken kullanilmistir. Hem

¢ozelti yiizey gerilimi hem de merkezkag¢ kuvveti elyaf iiretimi ile iligkilendirilmistir
[21].
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Yiizey gerilimi, hava siirtiinmesi, reolojik kuvvetler, yercekimi kuvvetleri ve diger
faktorler de nanoliflerin {iretimi iizerinde etkili olabilmektedir. Yiizey gerilimi
asilarak olusturulan polimer jetler, toplayici lizerinde birikerek donen kafa belirli bir
hiza ulastiginda nanolif agin1 olusturmaktadir. Sekil 2.7'de goriildiigii gibi donen kafa

ve toplayict sistem, santrifiijlii elyaf iiretim sisteminin ¢ok dnemli pargalaridir.

Sekil 2.7. Santrifiijle lif tiretim sistemi [21].

Bu teknigin baglica kullanimi, polimerik nanoliflerin olusturulmasidir. Bu yontem
ayrica karbon ve seramik lifleri olusturmak i¢in de kullanilabilmektedir. Bu lif
tiretim stlirecinde nano liflerin sekli, viskozite, yiizey gerilimi, molekiiler yap1 ve
agirlik, konsantrasyon, c¢oziicii tiiri ve ¢oziicli oOzelliklerini igeren malzeme
faktorlerinden etkilenmektedir. Bu malzeme 6zelliklerine ek olarak, donme hizi,
donen kafa, igne cap1 ve igneden toplayiciya c¢aligma mesafesi gibi islem

degiskenleri, nanolif olusumunu 6nemli dl¢iide etkilemektedir [21,22].

2.2.7. Elektro Ufleme Yontemi

Ekstra bir ¢ekme kuvveti olarak bir elektrik voltaji gii¢ kaynaginin eklenmesiyle,
elektro iifleme yontemi, bir ¢ozeltiden iifleyerek elyaf iiretim siireci ile aym
prensiplerde ¢alismaktadir. Bu sistem, tek bir kurulumda, diger iiretim yontemleriyle

karsilastirildiginda daha ince lifler iiretme kabiliyetini iceren cozelti lifleme ve
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elektro iiretimin avantajlarini birlestirmektedir. Nozulun ucu gii¢ kaynagina baglidir
ve liflerin toplandig1 bolge topraklanmaktadir. Cozeltiyi piiskiirtmek i¢in hava veya
nitrojen gazlarindan olusan bir gaz deposuna ihtiya¢ vardir. Cozelti seyreltme ve
toplayicida lif biriktirme yoluyla bir polimer jeti olusturmak i¢in iki anahtar degisken
vardir. Bunlar hava basinci ve elektrik voltajidir. Bir arastirmaya gore, PVDF tabanl
nanofiber agin lif sekli ve kristallik gibi ayirt edici nitelikleri, sabit bir elektrik voltaji
korunurken degisken hava basinci altinda gelistirilebilmektedir. Elektro iifleme

prosediirii Sekil 2.8'de gosterilmektedir [23].

’x’i.‘xksek___
W oltay -1

Sekil 2.8. Elektro tifleme yontemi [23].

2.3. YARA ORTUSU TiPLERI
2.3.1. Jel Ve Lif Bazh Yara Ortiisii
1. Jel Bazli: Hidrojeller, Bu pansumanlar oncelikle su veya su bazli jellerden
olusmaktadir. Yaraya nem saglamak ve iyilesme i¢in uygun bir ortam

yaratmaktadir. Hidrojeller kuru yaralar veya minimal eksudali yaralar icin

uygundur. Ayrica otolitik debridmana da yardimer olmaktadir.
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Amorf  Hidrojeller, Belirli bir sekli olmayan ve yara bdlgesine uyum
saglayan jellerdir. Nemli bir ortam1 korumak ve iyilesmeyi desteklemek i¢in

kullanilmaktadir.

Levha Hidrojeller, Bunlar yaralara uygulanabilen énceden kesilmis jel bazli
malzeme tabakalaridir. Cogunlukla kismi kalinliktaki yaniklar ve diger

ylizeysel yaralar i¢in kullanilmaktadir.

Lif Bazli: Aljinat Pansumanlar, Aljinat pansumanlar deniz yosunundan elde
edilmek ve lif seklinde gelmektedir. Olduk¢a emicidirler ve agir sizintili

yaralar i¢in uygundurlar.

Kolajen Pansumanlar, Bu pansumanlar hayvansal kaynaklardan elde edilen
veya sentezlenen kolajen igermektedir. Hiicre gogii igin bir iskele saglamak

ve graniilasyon dokusu olusumunu destekleyebilmektedir.

Gazli Bez Pansumanlari, Gazli bez geleneksel bir yara pansuman malzemesi
olsa da ayni1 zamanda lif bazli bir pansuman olarak da diisiiniilebilmektedir.
Gazli bez pansumanlari, dokuma veya dokumasiz elyaflar dahil olmak iizere
cesitli sekillerde gelmektedir. Genellikle yara paketleme ve ikincil pansuman

olarak kullanilmaktadir.
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2.3.2. Ozelliklerine Ve Teknoloji Diizeyine Gore Yara Ortiisii

/

Natural/synthetic polymer

\

interaktif pansuman

— Sy ic polymer

Pasif pansuman

—— Biological molecule

(\/\\ Siall s j/{
X Yara ortiisii §ﬁ\<
Gelismis pansuman smiflandiriimasi Akilli pansuman

Natural/synthetic polymer
nanofiber e

——

Drug —
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\ >\\ Flexible heater il (\\X /
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Sekil 2.9. Yara ortiisii Ozelliklerine, islevlerine ve teknoloji diizeyine gore
smiflandirilmasi [24].

2.3.2.1. Pasif Pansuman

Pasif pansumanlar, gézenekli yapilarinin bir sonucu olarak oksijen gegirgenligine
izin vererek yaralarin iyilesmesine elverisli bir ortam saglayan bir lif agindan
olusmaktadir. Hem dogal hem de sentetik polimerlerden yapilabilen pasif pansuman,
en sik olarak uygun bir ortama ve mekanik hasara karsi savunmaya ihtiya¢ duyan
yaralarda kullanilmaktadir. Hyaluronik asit, Uppal ve arkadaslari tarafindan
elektrospin ile elde edilmistir. uygulanan voltaj, dondiirme uzunlugu ve akig hiz1 gibi
elektro ¢cekim parametrelerinin hyaluronik asit ¢api iizerindeki etkilerini aragtirmis.
Ayrica hyaluronik asidin Vazelin kapli gazli bezden daha yiiksek hava gecgirgenligine
sahip oldugunu kesfedilmistir [25].

2.3.2.2. Etkilesimli Pansuman

Etkilesimli pansumanlar, yalnizca uygun bir ortam sunmakla kalmayip ayni zamanda
bakteri gelisimini engellemeye de yardimci olan Ortiilerdir. Sirasiyla isleme
kolayliklari, antibakteriyel oOzellikleri ve yara bolgesine afiniteleri nedeniyle

biyolojik olmayan polimerler ve biyolojik molekiiller etkilesimli pansumanlar
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olusturmak i¢in  birlestirilmektedir. Pansumanin  uygulanmasi, potansiyel
immiinojenik yanitlamak ve kontaminantlar tarafindan kisitlanmaktadir. Liu ve ark.

Dr [26].
2.3.2.3. Gelismis Pansuman

Bakteriyel enfeksiyonlar1 tedavi edebilen gelismis etkilesimli sarginin bir bileseni,
ilag yiiklii nanofiberdir. Ug farkli nanolif formu ilaglar1 igerebilmektedir: Ucg tiir ilag
yiiklii elektrospun nanolif mevcuttur: ilag yiikli tek eksenli, ilag yiiklii ¢ift eksenli ve
ilag yiiklii {i¢ eksenli. Ila¢ yiikli nanolifler, son yillarda g¢ekirdek/kabuk
konfigiirasyonuna sahip olan koaksiyel elektrospinleme islemi kullanilarak en sik
yaratilmigtir. Kabuk bir polimer matris icerirken, cekirdek bir ila¢ icermektedir
(Sekil 2.10"). Polimerin ve ilacin 1slanabilirligi, dogrusal veya ¢apraz bagli matris,
biyolojik olarak parcalanabilirlik, gozeneklilik ve diger faktorlerin tiimii,
¢ekirdek/kabuk nanoliflerin kazma salim profilini etkilemektedir. O ve meslektaslari,
30 giline kadar sirasiyla antibakteriyel ilaglar ve ila¢ salim tasiyicilart olarak islev
goren PLLA/tetrasiklin hidrokloriir (TCH) nano liflerini olusturmak icin koaksiyel
elektrospinleme kullanmigtir. Kilif olarak PCL ve g¢ekirdek olarak hidrofilik
antibiyotik ampisilin igceren koaksiyel nanofiber, Soltanova ve digerleri tarafindan
arastirma konusu olmustur. Harman ve koaksiyel nanoliflerin ilag salim profillerini
analiz etmisler ve harman nanolifinin ilaglar1 4 saatte %85 verimlilikle saldigini,
koaksiyel nano elyafin ise ilaglar1 4 saatte %7 verimlilikle saldigini kesfetmistir
[27,28].

\_’Zf = —

Core/shell nanofiber Degradation of shell Topological Drug
release

1

Bulk drug release Degradation of core Core nanofiber

Sekil 2.10. Gelismis pansuman ila¢ dagitimi [24].
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2.3.2.4. Akillh Pansuman

Akilli pansuman igerisinde yer alan sensorler sayesinde bu pansuman, cesitli
gorevleri yerine getirme ve hatta hastalar1 gercek zamanli olarak izleyerek tedavi
etme potansiyeline sahiptir. Bu sensorler, yara iyilesmesinin ilerlemesini
goriintiilemek i¢in kullanigliymis. Schueren ve digerlerine gore, nitrazin sarist islevli
PCL/kitosan nanolif, yaralarin tedavisinde potansiyel kullanim sunmaktadir. Istege
bagl ila¢ uygulamasmi gerceklestirmek i¢in Tamayol ve ark. 1siya duyarli bir
nanofiber ag olusturmustur. ilaci aktive etmek igin nanofiber agin {izerine

biyobozunur metalik 1siticilar yerlestirilmistir [29,30].

2.4. YARA ORTUSU ILE ILGILi LITERATUR CALISMALARI

Birkag bin y1l 6ncesinden beri yara iyilesmesinin 6nemi dnemli 6l¢iide artmistir. Eski
bir Misir metni olan Ebers Papiriisii, MO 1550'de yaralar1 tedavi etmek igin yag
(bariyer i¢in), bal (antimikrobiyal icin) ve tiftik (emici i¢in) i¢eren bir karistmdan
bahsetmistir. Daha sonra, MO 600'de Hintli doktor Sushruta, yaralarin tedavisini
tartisarak tuz, hardal tohumu, neem yapragi ve inek yagi kullanilmasini tavsiye
etmistir. Daha sonra arastirmacilar, tuzla karigtirilan inek yagmin daha iyi yara
lyilesmesi i¢in gaz gecirgenligini kolaylastirdigin1 kesfetmislerdir. Neem yapraklari
gibi hardal tohumlar1 da antibakteriyel ve antifungal 6zelliklere sahiptir. Bir Yunan
doktor olan Hipokrat, ilk olarak MO 460-380'de kronik yaralar: tedavi etmek icin
bal, sarap ve siit kullanilmasin1 6nermistir. Bal (kompleks sekerler) gram pozitif
bakterilere kars1 yiiksek diizeyde dirence sahiptir, sarap gram negatif bakterilerin
biliylimesine kars1 iyi diizeyde bir dirence sahiptir ve sitokinleri igeren siit {iriinleri,
balgamin pH'im1 diizenlemek icin bir tampon gorevi gormiistiir. yara yatagi. Romal
ansiklopedist Cornelius Celsus'un MO 25 ile MS 50 yillar1 arasinda yazdign De
Medicina adli eserinde nesterler, kavisli forsepsler ve cerrahi kancalarin hepsine
atifta bulunulmustur. Joseph Lister, 1865'te yara pansuman i¢in karbolik asitle
sterilize edilmis cerrahi gazli bez kullanmanin degerine dikkat ¢ekmistir. Rus askeri
cerrah1 Carl Reyher, 1846 ve 1890 yillar1 arasinda bir yarayr yabanci cisimlerden
temizlemek olan debridmandan bahsetmistir. Profesorler Lim ve Wichterle, 1955'te

biyomedikal kullanim i¢in poli-2-hidroksietil metakrilat bazli ilk hidrojel. Winter'in
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1962'deki deneysel bulgulari, nemli yaralarin kuru yaralardan daha hizl iyilestigini
kanitlamistir. Nano ve mikro fiberler gibi topolojik formiilasyonlar, istenen eksiida
absorpsiyonuna, oksijen gecirgenligine, yiiksek yiizey alanina ve antibakteriyel
Ozelliklere sahip yara oOrtiileri olusturmak i¢in 1980'lerden beri kullanilmaktadir. Bu
gelisme biiyiik 6l¢iide nanoteknolojinin gelisimine borgludur [31,32].

Baz1 benzer ¢aligmalar:

2.4.1. Elektrospinning Yéntemiyle Hazirlanmus Yesil Cay Ozii iceren Yeni Yara

Ortiisii Polimerik Nanofiber

Dogal ve cevre dostu bir antibakteriyel katki maddesi olarak yesil ¢ay ekstraktinin
kitosan/polietilen oksit yara Ortiisii nanolifinin iyilestirici etkisi {lizerindeki etkisi
aragtirtlmistir. kitosan/polietilen oksit/yesil cay oziitii, elektrospinning yontemiyle
tiretilmis ve yara Ortlisii olarak kullanilmistir. Yesil ¢ayin nanofiber yapisindaki
voltaj, besleme hizi, nozul toplayict mesafesi ve icerigi gibi elektroegirme yontemini
etkileyen parametreler incelenmis ve optimize edilmistir. Elektrospun nanoliflerin
morfolojisi, taramali elektron mikroskobu kullanilarak incelenmistir. Hazirlanan
nanoliflerin ortalama caplar1 Image J yazilimi ile belirlenmistir. Ayrica kompozit
yap1 iskelelerinin antibakteriyel aktivitesi, Escherichia coli ve Staphylococcus aureus
olmak tiizere iki tip bakteri ile Agar plaka yontemi ile test edilmistir. Ayrica
hazirlanan nanoliflerin sican yarasi iizerinde iyilesme kabiliyeti arastirilmistir.
Kitosan/polietilen oksit/yesil ¢ay, hazirlanan diger yara Ortlilerine kiyasla en iyi
tyilestirici etkileri gdstermistir. Bu sonugclar, yesil cay 6ziinlin yara yiizeyini nemli
tutmaya yardimci oldugunu, iltihabir azalttifin1 ve iyilesme ve iyilesme hizini

artirdigint dogrulamustir [33].

2.4.2. Giimiis Nanopartikiil Iiceren Elektrospun Kitosan/Jelatin Nanolif

Bu Arastirma, elektroegirme yoluyla kitosan/jelatin nanolifler igeren giimiis
nanopartikiiller (AgNP'ler) yapmak i¢in yeni bir yontemi ele almistir. Mevcut
Aragtirmada, 1 nm ila 5 nm arasinda degisen AgNP boyutlari, indirgeyici ajan ve
stabilizator ~ olarak  mikrokristalin  kitosan  kullanilarak oda sicakliginda

sentezlenmistir, ardindan AgNPs-kitosan kompozitleri, asetik asit ¢ozeltisi iceren
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jelatin i¢inde eritilmis ve ardindan hazirlanan ¢dzeltinin elektrospinlenmesiyle elde
edilmistir. Kitosan/jelatin nano lifleri iceren AgNP'ler. Elde edilen nanoliflerin
yapisi, taramali elektron mikroskobu (SEM), transmisyon elektron mikroskobu
(TEM) ve X-1511 fotoelektron spektroskopisi (XPS) yardimiyla incelenmistir. Olgiim
sonugclari, 220-400 nm ¢ap aralifina sahip nanoliflerin goriiniiste piiriizsiiz oldugunu
ve 2 nm ila 10 nm boyut dagilimina sahip giimiis nanopartikiillerin elektrospun

nanoliflere basariyla dahil edildigini gostermistir [34].

2.4.3. Elektrospinning Teknigi Ile Kloroasetath Dogal Kaucuk/Poli(Vinil Alkol)
Nanofiber Filmleri: Silikanin Biyolojik Bozunma Uzerindeki Etkileri:

Arastirma Makalesi

Caligma, silikanin, elektrospinning teknigi kullanilarak kloroasetatli dogal kauguk ve
poli(vinil alkol) kullanilarak yapilan nanofiber filmlerin biyolojik pargalanmasi
tizerindeki etkisini arastirmayr amaglamistir. Arastirma, silikanin varliginin bu
nanofiber filmlerin biyolojik olarak parcgalanabilirligini nasil etkiledigini anlamaya
odaklanmistir. Bu arastirma, ¢evresel siirdiiriilebilirlik baglaminda 6nem tasimis ve
polimer bilimi alaninda biyolojik olarak par¢alanabilen malzemelerin gelistirilmesine

degerli bilgiler katabilmistir [35].

2.4.4. Potansiyel Yara Pansuman Uygulamalar I¢in
Kitosan/Jelatin/Nanokristalin Seliiloz/Kalsiyum Peroksit Filmlerinin

Hazirlanmasi Ve Karakterizasyonu

Caligmanin amact kitosan, jelatin, nanokristalin seliiloz ve kalsiyum peroksit
kombinasyonundan yapilan filmleri hazirlamak ve karakterize etmektir. Odak
noktasi, bu filmlerin 6zelliklerinin degerlendirilmesi ve bunlarin yara pansumani
olarak potansiyel uygulamalarina 6zel bir ilgi gosterilmesidir. Arastirma, kompozit
filmlerin 6zelliklerini arastirarak, tibbi uygulamalar ve biyomateryaller alanindaki
potansiyel gelismeleri ele alarak yara bakimimma yonelik yeni materyallerin

arastirtlmasina katkida bulunmustur [36].
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2.45. Yara Pansuman Uygulamasi Icin Jelatin Ve Polivinil-Alkol-Kitosan

Nanofiberleri: Imalat Ve Karakterizasyon

Calisma, jelatin ve polivinil alkol ve kitosan kombinasyonundan olusan nano liflerin
tiretimi ve karakterizasyonuna odaklanmstir. Birincil amag, bu nanofiberlerin yara
pansumanindaki potansiyel uygulamalarini arastirmaktadir. Uretim siireci ve sonraki
karakterizasyon yoluyla arastirma, nanofiberlerin yara bakiminda kullanima
uygunluguna odaklanarak yapisal ve islevsel 6zelliklerini anlamay1 amaglamistir. Bu
aragtirma, Ozellikle yara pansuman alaninda tibbi uygulamalara yonelik ileri

malzemelerin gelistirilmesine degerli bilgiler katmistir [37].

2.4.6. Kitosan/Jelatin/Termoplastik Poliiiretan Karisimia Nano Elyaflarin
Uretimi Ve Karakterizasyonu

Calisma, kitosan, jelatin ve termoplastik poliliretan karisimindan tiiretilen nano
liflerin {iretimi ve karakterizasyonuna odaklanmistir. Birincil amag, bu harmanlanmis
nanofiberlerin ozelliklerini kesfetmek ve anlamaktir. Arastirma,
kitosan/jelatin/termoplastik poliliretan karigimi nanofiberlerin yapisal ve malzeme
ozelliklerini arastirmaktadir. Bu arastirma, bu tiir nanofiberlerin potansiyel
uygulamalar1 hakkinda bilgi edinmek ve muhtemelen malzeme bilimi, biyoteknoloji
veya diger ilgili alanlar gibi ¢esitli alanlardaki gelismelere katkida bulunmak

acisindan 6nemlidir [38].

2.4.7. Cilt Yenilenmesi icin Undaria Pinnatifida Florotanninle Zenginlestirilmis
Ekstrakt Ile Katkih Cok Fonksiyonlu Jelatin/Kitosan Elektrospun Yara

Pansuman

Calisma, Undaria pinnatifida'dan gelen florotanninler ile zenginlestirilmis bir
ekstrakt igeren, jelatin ve kitosan karigimini elektrospinleme yoluyla ¢ok islevli bir
yara pansuman gelistirmeyi amaclamistir. Birincil amag, cilt yenilenmesi ig¢in
gelismis islevlere sahip bir yara Ortiisii olusturmaktadir. Arastirma, birlestirilmis
malzemelerin potansiyel faydalarmi kesfetmek icin elektrospun nanofiberlerin

tretilmesini ve karakterize edilmesini icermistir. Calisma, florotanninle
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zenginlestirilmis ekstraktin dahil edilmesiyle, daha iyi yara iyilesmesi sonuglar1 i¢in
bu bilesiklerin antioksidan ve rejeneratif 6zelliklerinden yararlanmay1 amaglamistir.
Bu arastirma, cilt yenilenmesini tesvik etmek i¢in ¢ok yonlii islevlere sahip gelismis

yara pansuman malzemelerinin gelistirilmesine katkida bulunmustur [39].

2.4.8. Jelatin Nanofiber Bazli Bakterisidal Yara Pansuman Malzemesinin

Uretimi Ve Karakterizasyonu

Calisma, jelatin nanofiberlerden yapilmis bir yara pansuman malzemesinin
bakterisidal Ozelliklerine ©6zel olarak odaklanarak {iretimi ve karakterizasyonuna
odaklanmistir. Birincil amag, bakterileri etkili bir sekilde hedef alan ve ortadan
kaldiran bir yara ortiisii olusturmaktadir. Arastirma, yapisal ve islevsel 6zelliklerini
anlamak icin jelatin nanofiber bazli malzemenin iiretim siirecini ve ardindan
karakterizasyonunu igermistir. Bu arastirma, dogasi geregi bakteri Oldiiriicii
ozelliklere sahip yara bakim malzemelerinin gelistirilmesi agisindan 6nem tagimis ve
potansiyel olarak daha etkili ve enfeksiyona direngli yara iyilestirme ¢oziimlerine

katkida bulunmustur [40].

2.4.9. Yara Ortiisii Kullanimina Yénelik Kompozit Nanolif Yapilarimin Uretimi

Ve Karakterizasyonu

Caligma, yara Ortiisli olarak kullanilmak iizere kompozit nanolif yapilarinin tiretimini
ve karakterizasyonunu amaglamistir. Oncelikli hedef, 6zel olarak tasarlanmis
nanoliflerin {iretilmesi ve bu malzemenin yapisal ve fonksiyonel o6zelliklerinin
anlasilmasidir. Arastirma, bu nanolif tabanli malzemenin iiretim silirecini ve
sonrasindaki karakterizasyonu inceleyerek, yapisal ve fonksiyonel ozelliklerini
anlamay1r hedeflemistir. Bu c¢alisma, yara iyilestirmesi i¢cin daha etkili ve
enfeksiyonlara kars1 direngli ¢oziimlere katkida bulunabilecek nanolif temelli yara

bakim malzemelerinin gelistirilmesi agisindan 6nem tagimistir [41].
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2.4.10. Yara Ortiisii Olarak TPU/Propolis Nanofiber Membran Uretilmesi

Calisma, Termoplastik Politiretan (TPU) ve propolisi birlestirerek yara pansumani
i¢in nanofiber bir membran iiretmeyi amaglamistir. Temel amag, TPU'nun benzersiz
Ozelliklerinden ve propolisin potansiyel faydalarindan yararlanarak, gelismis
Ozelliklere sahip bir yara pansuman malzemesi yaratmaktadir. Arastirma, nano
liflerin tiretim siirecini icermekte ve sonugta ortaya ¢ikan TPU/Propolis nano lifli
membraninin karakterizasyonuna odaklanmaktadir. Bu arastirma, gelismis yara
bakimi uygulamalari i¢in TPU ve propolis arasindaki potansiyel enerjiyi arastirarak

gelismis yara pansuman malzemelerinin gelistirilmesine katkida bulunmustur [42].
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BOLUM 3

MATERYAL VE YONTEM

3.1. KULLANILAN MALZEMELER

Kurutulmus okaliptiis yapraklar1 (Eucalyptus globulus) Kayseri, Tirkiye'deki yerel
bir aktardan temin edilmistir. Jelatin (G) (Tip B, Bloom 250-270) Halavet Gida
LLC'den (istanbul, Tiirkiye) ve kitosan (C, orta molekiil agirhikli deasetilasyon
derecesi %75-85) BIOPOLY, (Tiirkiye)'den satin alimmustir. Asetik asit (susuz, %100
saflik) Merck KGaA'dan (Darmstadt, Almanya) satin alinmigtir. Jelatin ve kitosan
tozlarinin ¢oziilmesi i¢in asetik asitin yani sira damitilmis su da uygulanmaktadir.
Tim bu biyo temelli tozlar ve ¢oziiciiler, ilave fiziksel ve/veya kimyasal islemlere

tabi tutulmadan kullanilmaktadir.

3.2. KULLANILAN YONTEMLER

3.2.1. Okaliptiisiin Hidrodistilasyonu

Okaliptiis yapraklari, Clevenger sogutma aparatiyla donatilmig bir buhar damitici
kullanilarak 2 saat siireyle ekstraksiyona tabi tutulmustur. Nihai organik faz, bir
ayirma hunisi kullanilarak ayrilmis ve ardindan susuz sodyum siilfatla kurutulmustur.
Izole edilen okaliptiis esansiyel yagi (EEO) daha sonra amber renkli bir sisede +4
°C'de saklanmustir.

3.2.2. EEO'nun GC-MS Analizi

EEO'nun bilesim analizi, bir gaz kromatografisi-kiitle spektrometresi (GC-MS)

sistemi kullanilarak gerceklestirilmistir. Kullanilan ekipman, Thermo Fisher
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Scientific tarafindan Austin, Teksas, ABD'de iiretilen ISQ Tek Dort Kutuplu kiitle

spektrometresi ile eslestirilmis Thermo Scientific Trace 1310 gaz kromatografidir.

Bilesenlerin ayrilmasi, bir Thermo TG-WAX-MS kolonu (0,25 mm i¢ ¢ap x 60 m
uzunluk, 0,25 um film kalinlig1) kullanilarak yapilmistir. Kullanilan tasiyici gaz, 1,5
ml/dakika hizla akan helyumdur. Baglangi¢ firin sicakligi 60°C'ye ayarlanmistir ve
4°C/dakika hizla 230°C'ye yiikseltilmistir; baslangi¢ ve son sicakliklar sirasiyla 6 ve
15 dakika korunmustur. MS transfer hatt1 ve iyonizasyon sicakligi 250 °C'lik sabit
bir degerde tutulmustur. Bilesen tanimlamasi, Wiley 9, NIST ve mainlib
veritabanlarindan alinan kiitle spektrumu referanslart kullanilarak Xcalibur yazilimi

araciligiyla gerceklestirilmistir.

3.2.3. Coziiciilerin Hazirlanmasi

G ¢ozeltisi, agirlikca %15 saf jelatinin agirlikca %85 asetik asit ile ¢oziilmesiyle
hazirlanmistir. Karisim daha sonra manyetik bir karistiricr iizerine yerlestirilmis ve
homojen bir ¢ozelti hazirlanana kadar 4 saat boyunca karigtirtlmistir. Diger yandan,
G-C ¢ozeltisinin hazirlanmasi i¢in agirlikca %12 jelatin, agirlikca %3 kitosan ve
agirlikca %85 asetik asit dikkate alinmis ve manyetik karistirici ile 60°C sicaklikta 8
saate kadar karistirllmistir. Son olarak, EEO c¢ozeltisinin hazirlanmasinda G-C
yontemlerine benzer bir prosediir izlenmis, ancak G-C- EEO c¢ozeltilerine agirlik¢a

%0,75 oraninda EEO eklenmistir.

3.2.4. Nanolifli Aglarin Uretimi

Sekil 3.1'de sematik olarak gosterildigi gibi bir elektro-lifleme (E-B) yontemiyle G,
G-C velveya G-C- EEO elyaf aglarmin iiretim siirecinde, nanoliflerin tiretimi,
¢ozeltinin itilmesini kolaylastirmak icin hava basinct ve bir elektrik alaninin
kusursuz entegrasyonunu igermistir. G-C ¢ozeltisini c¢alistirmak icin bir hava
kompresorii tarafindan 1,5 bar'da yiiksek basingli hava saglanmistir. Cozeltinin 10
ml/saatlik kontrollii akis hiz1 bir siringa pompasi tarafindan yonetilmis ve déndiirme
kabiliyetini artirmak ve fiber demetlerinin olusumunu azaltmak i¢in noziiliin ucuna

15 kV'luk bir elektrik voltaji uygulanmistir. Bu diizenlenmis siire¢ nanoliflerin
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olugmasina yol agmistir. Cozelti, hava basinct ve elektrik alaninin birlesik etkisi
altinda noziilden itilmistir. Lifler noziil ucundan donen bir toplayiciya kadar 40
cm'lik bir mesafe kat ettikce, ¢oziicii buharlagsmasi meydana gelmis ve bu da farkl lif
morfolojilerine ve caplarina sahip nano liflerle sonuclanmustir. Captaki farkliliklar

¢ozelti konsantrasyonuna baglanmastir.

Hava kompresorii

o B

Yiiksek basingli hava

y @ . | Nozill

[

< G-C gozelti > N @ Kolektsr

o T

Elektrik voltaji

Siringa pompasi

Sekil 3.1. Elektro-iifleme yonteminin sematik diyagramu.

3.2.5. EB ile Uretilmis Nano Lifli Aglarin Capraz Baglanmasi

G, G-C ve G-C-EEO nanolifleri mekanik 6zellikleri bakimindan zayiftir ve diisiik
hidrofobiklige sahiptir. Mekanik mukavemetlerini arttirmak ve tretilen nanolif
aglarin hidrofobikligini arttirarak yara sargist uygulamalarinda kullanmak ig¢in,
nanoliflere Protherm firin kullanilarak 140 °C sicaklikta 24 saat boyunca termal
capraz baglama uygulanmistir, bu adim iiretilen nanoliflerin basarili yara sargisi
uygulamalar i¢in gerekli 6zelliklere sahip olmasini saglamak i¢in ¢ok Onemlidir.

Nanolifler iizerindeki termal ¢apraz baglama, toksik olmamasi nedeniyle kimyasal
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capraz baglamaya tercih edilmistir; bu da hasta konforunu ve giivenligini korurken

etkili yara iyilesmesini desteklemektedir.

Sekil 3.2. Termal olarak capraz baglanmis numuneler.

3.3. NANOLIFLERiI DEGERLENDIRMEK iCiN KULLANILAN
KARAKTERIZASYON TEKNIKLERI

3.3.1. Taramah Elektron Mikroskobu (SEM)

Lifli matlarin karmasik mikro mimarisini ortaya g¢ikarmak i¢in, Alan Emisyonlu
Taramali Elektron Mikroskobunun (FE-SEM), 6zellikle Zeiss Ultra Plus modelinin
gelismis yetenekleri kullanilarak kapsamli bir inceleme yapilmistir. SEM
mikrograflari, numune bir piiskiirtmeli kaplayict (Quorum, Q150R ES Plus modeli)
yardimiyla altin kaplandiktan sonra Zeiss Ultra Plus yazilimi kullanilarak ¢ekilmistir.
Daha sonra SEM goriintiileri, rastgele se¢ilen 100 nanoliften Imagel yazilimi

kullanilarak lif ¢caplarini arastirmak i¢in kullanilmistir.
3.3.2. Fourier Doniisiimii Kizilotesi Spektroskopisi (FTIR) Analizi
Lifli matlarin kimyasal bilesimine iligkin derinlemesine bilgiler Fourier Dontistimlii

Kizilétesi spektroskopisi ile elde edilmistir. Bu analitik yaklasim Bruker ALPHA
FTIR Spektrometresi kullanilarak gergeklestirilmistir. 400-4000 cm-1 araligini

28



kapsayan kapsamli bir spektral inceleme gerceklestirilmis ve 24 tarama elde

edilmistir.

3.3.3. Termogravimetrik Analiz (TGA)

Nanoliflerin termal ozelliklerinin kapsamli bir arastirmasi termogravimetrik analiz
yoluyla gerceklestirilmistir. Bu bilimsel teknik, numunelerin kontrollii termal
kosullara tabi tutulmasimi icermistir. Ozellikle, numuneler bir nitrojen atmosferi
icinde kademeli olarak 240 °C'ye sitilmistir. Kullanilan 1sitma hizi, 2 ml/dak'lik
tutarli bir gaz akis hiz1 esliginde 10 °C/dak’ dir. Bu titiz siireg, liflerin kontrollii bir

ortamda degisen sicakliklara nasil tepki verdigine dair degerli bilgiler saglamistir.

3.3.4. Hava Gegirgenligi

Prowhite Air test II cihazi, ISO standartlarina gore G, G-C ve G-C-EEO nanolif
aglarmin hava gecirgenlik davranigini test etmek icin kullanilmistir. Test, 100 Pa
hava basinci ve 38 cm? elyaf filtre 6l¢iim alani uygulanarak oda sicakhiginda her bir
numune lizerinde 3 kez gergeklestirilmistir. Bunu takiben, her bir numunenin hava

gecirgenlik degeri, li¢ ayr1 testin ortalamasi olarak belirlenmistir.

3.3.5. Su Temas Acis1 (WCA)

Su temas agis1 (WCA) olgtimleri, 0,003 + 0,002 ml saf su damlasina kars1 sapsiz
damla yontemiyle gerceklestirilmistir. Bu analiz i¢in 10 mm % 40 mm boyutlarinda
numuneler hazirlanmis ve her bir numune i¢in 3 kez WCA testi yapilmis ve her

numune i¢in bir ortalama kullanilmistir.
3.3.6. Mekanik ozellikler
Nanolifli aglarin gerilme mukavemeti ve kopma uzamasi gibi mekanik ozellikleri

Shimadzu {iniversal test makinesi kullanilarak 1 kN yilikleme kapasitesinde

incelenmistir. Cekme testi kafa hiz1 1 mm/dak'da gergeklestirilmistir.
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3.3.7. Nanoliflerin Biyoaktivite Testleri

DPPH ve ABTS yontemleriyle antioksidan aktivite testleri ve S. aureus ve E. coli'ye

kars1 antimikrobiyal aktivite testleri asagida verilmektedir:

1- In-vitro antioksidan aktivite
Orneklerin in vitro antioksidan aktiviteleri (AA) 2,2 difenil-1-pikrilhidrazil (DPPH)
ve 2,2'-azino-bis-3etilbenzotiyazolin-6-siilfonik asit (ABTS) siiplirme yontemleri ile

denklem 4 ve denklem 5 kullanilarak belirlenmistir:

Bos absorbans—0Ornek absorbanst

AADPPH (%) - Bos absorbans X100 Eq' (4)
AusrsO0) = [1 = (M) 10 X

AADPPH testinde, metanol (25 ppm) ile hazirlanan 3,9 mL DPPH c¢ozeltisi ile 0,1
mL numune kanstirilmistir. Karanlik bir yerde oda kosullarinda 30 dakika
inkiibasyondan sonra 515 nm'de absorbans ol¢iilmiistiir. AAABTS testi i¢in, sulu
ABTS (7 mMol/L) ve potasyum persiilfat (2,45 mMol/L) ¢ozeltileri karistirilmis ve
oda ortaminda karanlik bir yerde inkiibe edilmistir. Karisim daha sonra 734 nm'deki
absorbans 0.7+0.02'ye ulasana kadar fosfat tampon tuzlu su (pH 7.6) ile
seyreltilmigtir. 1950 pL seyreltilmis ¢ozelti 50 pL numune ile karistirilmistir. 6
dakika inkiibasyondan sonra absorbans 734 nm'de 6l¢iilmiistiir. Hem AADPPH hem
de AAABTS i¢in numune yerine aym: miktarda etanol kullanilarak bosluklar

hazirlanmustir [43].

2- In vitro antimikrobiyal aktivite

Mikro-nanofiberlerin antimikrobiyal etkileri gram-negatif bakteri E. coli ve gram-

pozitif bakteri S. aureus gida kaynakli patojenler iizerinde belirlenmistir. Baslangicta
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stok kiltiirler rejenere edilmistir. Bu amagla, kiiltiirler her mikroorganizma igin bir
lup olacak sekilde 5 ml Mueller Hinton Broth'a (MHB) aktarilmis ve bir gece
boyunca 35 °C'de inkiibe edilmistir. Daha sonra OD600 absorbansina gore 108
CFU/mL'ye seyreltilmistir. Antimikrobiyal aktivite, [44] tarafindan uygulanan
yontem modifiye edilerek agar disk difiizyon yontemine gore degerlendirilmistir. 100
pL seyreltilmis bakteri hiicresi slispansiyonu petri kabina (Mueller Hinton Agar)
enjekte edilmis ve steril ekiivyonla yayilmistir. inokiile edilen besiyeri s1vi emilimi
i¢in 5 dakika bekletilmistir. Ote yandan, mikro-nanofiberler 6 mm ¢apinda steril bir
deri zimba aleti kullanilarak kesilmis ve diskler laminer akis davlumbazinda 2 saat
(her iki taraf 1 saat) UV 1s18mma maruz birakilmistir. Diskler besiyeri {izerine
yerlestirilmis ve petri kaplar1 E. coli ve S. aureus i¢in 35 °C'de 24 saat inkiibe
edilmistir. Disklerin etrafinda olusan zon c¢aplar1 bir kumpas ile Olgiilmiis ve

kaydedilmistir.
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BOLUM 4

BULGULAR VE TARTISMALAR

4.1. EEO'NUN KARAKTERIZASYONU

Okaliptiis Ugucu Yaginin (EEO) Gaz Kromatografisi-Kiitle Spektrometresi (GC-MS)
kullanilarak incelenmesi, toplam yag igeriginin %97,8'ini olusturan 16 farkh
bilesenden olustugunu gostermistir (Tablo 4.1). Birincil bilesenler olan 1,8-Cineole
(%49,8), B-Pinene (%16,7) ve a-Pinene (%10,8), EEO'nun kendine 6zgii karakterinin
belirlenmesinde 6nemli rol oynamaktadir. Bazen okaliptol olarak da adlandirilan 1,8-
Cineole'lin yaygmligi, kokuyu biiyiik 6l¢iide etkilemek ve ugucu yaga 6nemli tibbi
Ozellikler saglamaktadir [45]. Cesitli arastirmalar 1,8-Cineole'iin antioksidan
yetenegini vurgulamis, serbest radikallere karsi koyma ve oksidatif stresi hafifletme
kabiliyetini atfetmistir [46,47]. Ek olarak, birincil bilesenler olan B-Pinen ve a-Pinen,
olaganiistii antibakteriyel yeteneklere sahiptir ve mikrobiyal gelisime karsi
korumanin ¢ok onemli oldugu hem gida ambalaji hem de yara pansumanindaki
uygulamalar i¢in EEO'nun cazibesini giiglendirmektedir [48]. EEO'nun ana
bilesenleri, a-Phellandrene, p-Cymene, trans-Pinocarveol ve digerleri gibi birgok
kiiciik bilesenle birlikte tanimlanmistir. Bu kii¢iik bilesenlerin her biri EEO'nun
karmasik ve ince kokusuna katkida bulunmustur. Bu sofistike kombinasyon sadece
koku zenginligini arttirmakla kalmaz, ayn1 zamanda EEO'nun ¢ok sayida sektordeki
olast kullanim alanlarin1 da genisletmektedir [49]. Bu bilesenlerin kolektif etkisi,
EEO'nun uyarlanabilirligini vurgulamak ve onu tibbi formiilasyonlardan yeni
malzemelere kadar ¢esitli uygulamalar i¢in potansiyel bir segenek olarak
konumlandirmaktadir. Kisacasi, ana ve kiigiik bilesenler bir araya gelerek EEO'nun
cok boyutlu yoniine katkida bulunmak ve onu hem geleneksel tip hem de modern

malzeme bilimi alanlarinda arastirma i¢in g¢ekici bir konu haline getirmektedir.
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Tablo 4.1. Okaliptiis esansiyel yaginin bilesimi.

No Component Formula % RI*
1 a-Pinene CioH1s 10.8 938
2 B-Pinene CioH1s 16.7 971
3 a-Phellandrene CioH 1.8 1003
4 p-Cymene CioH14 1.3 1021
5 1,8-Cineole C10H150 49.8 1034
6 y-Terpinene CioHis 2.1 1061
7 trans-Pinocarveol C10H160 0.8 1132
8 Pinocarvone C1oH140 0.5 1162
9 4-Terpineol C10H150 1.8 1171
10  o-Terpineol C10H180 0.6 1188
11 Aromadendrene C15H1206 1.1 1431
12 Germacrene B CisH2a 0.5 1558
13 Globulol Ci5H260 2.1 1582
14 Viridiflorol Ci5H260 0.2 1593
15  a-Eudesmol C15H260 3.8 1612
16  B-Eudesmol Ci15H260 3.9 1681
Identified from total area 97.8

* Elde Tutma Endeksi

4.2. SEM MORFOLOJILERI VE LiF CAPLARI

Sekil 4.1°da taramali elektron mikroskobu ile incelenen G, G-C ve G-C-EEO
nanoliflerinin SEM morfolojilerini ve lif capt dagilimimi gostermektedir. Sekilde
gosterildigi gibi, tim numuneler i¢in boncuklar ve damlaciksiz nanolifler
iretilebilmistir. Tiim 6rneklerle karsilastirildiginda, G 334,8 £ 9,56 nm ile en yiiksek
lif ¢ap1 degerine sahipti, jelatinin daha biiylik bir molekiil oldugu goz Oniine
alindiginda, bu bulgular anlamhidir. Siqueiros ve digerleri gibi diger caligmalarla
karsilastirildiginda, kitosan ¢ozeltisi eklendikten sonra egrilen numunelere kiyasla
saf G'nin en yiiksek lif cap1 degerlerine sahip oldugu da bildirilmistir [50]. G-C

cozeltisinden {iretilen G-C lifleri i¢in, C'nin G'ye dahil edilmesi, ¢dzeltinin
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viskozitesindeki azalmaya atfedilen ortalama lif caplarinda bir azalmaya neden
olmaktadir. Sonug olarak, G-C filtre ag1 i¢in 258,92 + 2,34 nm'lik bir ortalama lif
capt arastirilmistir ve G ile karsilagtirildiginda bu, goriildiigii gibi lif ¢apinda kayda
deger bir azalmadir. Benzer sekilde, G-C ¢ozeltisine EEO eklenmesiyle, G-C-EEO
cozeltisinden egrilen nanolif numunesi, 260,39 + 5,05 nm'lik ortalama lif ¢apiyla
birlikte iyi morfolojik &zellikler sunmustur. Genel olarak, saf G'ye C ve EEOQ ilavesi
ile lif ¢aplarinda fark edilebilir bir azalma egilimi gozlenmistir. Bu sonu¢ Elbhnsawi
ve arkadaglarinin gegmisteki caligmasiyla tamamen uyumludur [51]. Onlarin
calismasinda, ¢ozeltiye kitosan ve okaliptiis yagi konsantrasyonlar1 eklendiginde lif
caplarinda azalma oldugu belirtilmistir. Abdulkadhim ve Habeeb tarafindan yapilan
bir baska calismada, jelatin c¢ozeltisi i¢indeki kitosan konsantrasyonu arttiginda,
karigimin nanolif ¢apimin azaldigr goriilmiistiir [52]. Ayrica, Fei ve arkadaslari
bulgularimizla uyumlu bir ¢alisma yiiriitmiistiir[53]. Onlarin arastirmasi da ¢aydan
ekstrakte edilen polifenoliin dahil edilmesinin, viskozitenin azalmasinin bir sonucu

olarak lif ¢apinda bir azalmaya yol agtigin1 ortaya koymustur.
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Sekil 4.1. Nano lifli matlarin SEM morfolojileri a) G, b) G-C, c¢) G-C-EEO.
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4.3. HAVA GECIiRGENLIGI

Hava gecirgenligi 6zelligi, nem birikimini dnlemek ve iyilesme siirecini desteklemek
icin gerekli olan uygun hava sirkiilasyonunda ¢ok 6nemli bir rol oynamaktadir. Her
bir nanolif ag {lzerinde gergeklestirilen hava gecirgenligi testi Sekil 4.2'te
gosterilmektedir. G-C ve G-C-EEO i¢in SEM incelemesi sonucunda ortaya ¢ikan lif
caplar1 saf G'ye kiyasla daha kii¢iik oldugundan, lifler arasindaki gozenekliligin
azalmasina bagl olarak hava gecirgenligi daha diisiik olmaktadir. Genel olarak, daha
iyi hava gegirgenligi 6zelliklerine sahip nanolif aglar yara iyilestirme uygulamalar
i¢in hayati 6nem tasimaktadir [54]. G daha yiiksek hava gegirgenligine (17,67 mm/s)
sahip olmasina ragmen, G-C (14,33 mm/s) ve G-C-EEO (13,33 mm/s) ornekleri de
G'ye yakin hava gegirgenligi degerine sahipti. Bu nedenle, Iyi bir hava gecirgenligine
sahip gozenekli lifli aglarin varligi, antioksidan 6zelligi acisindan ¢ok Onemlidir,

bdylece oksijen cilde yerlesip yara iyilesme siirecini geciktirmez.

20

16 A 18.90%

12 4 6.98%

Hava gecirgenligi (mm/s)

G G-C G-C-EEO

Sekil 4.2. Nanofiber matlarin hava gegirgenligi.

4.4, NANO LiFLi AGLARIN FTIR SPEKTRUMLARI

G, G-C ve G-C-EEO 'nun FTIR spektrumlari Sekil 4.3(a)'da gosterilmistir. Ozellikle,
hidrojen baginin eslik ettigi amid grubunun (N-H) gerilme titresimine atfedilen 3286
cm-1 civarinda ince bir pik gézlenmektedir. Amid grubunun (N-H) gerilmesine bagl

benzer FTIR spektrum pikleri Campa ve arkadaslarinin ¢aligmasinda 3300 cm-1
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dalga sayisinda fark edilmistir[37]. Sirasiyla, farkli molekiiler titresimlere karsilik
gelen karakteristik sinyaller tanimlanmistir. Bunlar arasinda birincil amidin
C=O'sunun gerilme titresimi, ikincil amidin N-H'sinin biikiilme ve gerilme
hareketleri ve N-H grubunun sirasiyla 1640 c¢cm-1, 1250 cm-1 ve 1079 cm-1'de
belirgin bir biikiilmesi yer almistir [37]. Bu incelikli spektral ozellikler, G-C
bilesimleri ic¢indeki karmasik molekiiler diizenlemeyi toplu olarak ¢ozmiistiir.
Sekilde ayrica G-C piki ile G-C-EEO piki arasindaki biiyiikk benzerligi de fark

etmektedir, bunun nedeni nanoliflerin kapsiillenmesidir.

(a) G-C-EEO (b) |100 4
1.6
80 4
T 141
i X 60
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o 101 <
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° 2
2 5 3
0.8 a I . ' ' |
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Sekil 4.3. (a) Nano lifli matlarin FTIR spektrumlar1 ve (b) Nano lifli matlarin termal
ozellikleri.

4.5. NANO LIiFLi AGLARIN TGA ANALIZi

Sekil 4.3(b), EB nanolifler araciligityla G, G-C ve G-C-EEO'nun TGA
termogramlarini gostermistir. G numunesi, biiyiik olasilikla nem buharlasmasinin bir
sonucu olan yaklasik %11,31 agirlik kaybr ile 100°C ile 154°C aralifinda meydana
gelen ilk agirlik kaybii gostermistir. Buna ek olarak, G numunesi 250°C ila 406°C
arasinda yaklasik %54,86 agirlik kaybiyla ikinci agirlik kaybini géstermis,bu da
protein bozunmasindan kaynaklanan Onemli bir agirhk kaybidir [37]. G-C
numuneleri géz Oniine alindiginda, numuneler 80°C ila 154°C civarinda yaklasik
%12,26'lik bir ilk agirhik kaybiyla nem salimmi gostermis ve 250°C ila 406°C
arasinda yaklagik %48,33'liik bir ikinci agirlik kaybi goriilmiistir. G-C-EEO,
yaklasik %50,42'lik 6nemli bir agirlik kaybiyla 250 ila 406 °C arasinda ana bozunma
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sicakligint gostermistir. TGA sonuglari, kitosan ve okaliptiis esansiyel yag1 igeren
nanofiber aglarin termal stabiliteyi korudugunu ve nem stabilitesinde potansiyel
artiglar oldugunu gostermektedir. Sonuglar genel olarak Campa ve digerlerinin

sonuglariyla benzerlik gostermektedir[55].

4.6. TEMAS ACISI ANALIZi

Mikro nanoliflerin hidrofobikligi ele alindiginda, her bir lifli a§ numunesi igin
hidrofobiklik/hidrofiliklik testleri gergeklestirilmis ve su temas agisi (WCA)
degerleri Sekil 4.4'da sunulmustur. G, G-C ve G-C-EEO numuneleri i¢in sirasiyla 55
+ 1.52°, 38 + 1.52° ve 30 = 0.96° WCA degerleri Olgiilmiistiir. Sonuglar, G
orneklerinin G-C ve G-C-EEQ'ya kiyasla nispeten hidrofobik yiizeyler sergiledigini
gostermistir. Bunun nedeni, G-C ve G-C-EEO karisim orneklerinin 6zelliklerinin,
jelatin ve kitosan molekiilleri i¢indeki amin ve karboksil gibi hidrofilik gruplarin
bollugu ile iyi bilinmesidir. Sonug olarak, lifli aglarin hidrofobik 6zellikleri jelatin
morfolojisine kitosan eklenmesiyle azalmak ve daha diisiik temas agilarina yol
acmaktadir. Bu durum Qian ve arkadaglarinin ¢alismasinda kaydedilen sonuglarla
uyumludur[56]. Bu c¢alismada, karisim nanolif matlarin temas agilarinin, C-Gel
yiizdeleri %25, %50 ve %75'e yiikseldikge 128°'den (yani saf PCL nanolifler i¢in
temas agis1) sirasiyla 69°, 60° ve 28°ye diistiigli bulunmustur. Bu gozlem,
harmanlanmis nanolif matlarmin hidrofilisiteye doniistiiglinii gostermistir. Ayrica,
bizim bulgularimiza benzer sekilde, Dayisoylu ve digerleri [57] ve Zadeh ve digerleri
[58] daha oOnce benzer sonuglari belgelemislerdir; jelatin ile harmanlanan asma
yapragi ekstrakti (GLP) igeriginin artmasi ve hurma polifenoliiniin PLA'ya dahil

edilme miktarinin artmasi sirastyla WCA degerinde bir azalmaya yol agmuistir.
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Sekil 4.4. Nano lifli aglar igin temas agis1 sonuglari.

4.7. MEKANIK OZELLIKLER

Mikro-uzun nanofilamentlerin mekanik ozelliklerinin degerlendirilmesi, bunlarin
stirekli ve uzun stireli kullanim kapasitesine sahip olup olmadiklarinin belirlenmesi
acisindan kritik Onem tasimaktadir. Sonug¢ olarak, G-C-EEO mikro- nanolif
matlarinin gerilme mukavemeti ve maksimum uzama 6zellikleri arastirilmis ve ilgili

sonuclar Sekil 4.5'de sunulmustur.

Kitosan/jelatin/ nanolif iceren yara Ortiisiiniin ¢ekme testi gerceklestirilmis ve
maksimum kuvvet, gerilme ve elastik modiil dl¢lilmiistiir. Sekilden de anlasilacag:
tizere, jelatine kitosan eklenmesiyle gerilme mukavemeti artmis ve uzama orani da
onemli dlgiide yiikselmistir. Diger taraftan, EEO'nun jelatin bazli mikro-nanoliflerin
uzama ve gerilme mukavemeti Ozellikleri iizerindeki etkisi ilgi g¢ekici gozlemler
ortaya koymaktadir. Cozeltiye okaliptiis esansiyel yagi eklendikten sonra gerilme
mukavemeti ve uzama orani énemli dl¢giide azalirken, kitosan eklenmesinin ardindan
gerilme mukavemeti ve uzama oranlarindaki artts muhtemelen nanolif matrisi
icindeki yapisal biitiinliigiin artmasina baglanmaktadir. Saglam bir polisakkarit olan
kitosan, nanolifleri giiglendiren bir takviye maddesi olarak islev gormektedir. Jelatin
ve kitosan arasindaki gelismis kohezyon, potansiyel molekiiller arasi etkilesimlerle
birlikte, genel takviye etkisine katkida bulunarak daha yiiksek gerilme mukavemeti

ve artan uzama oranlariyla sonuglanmaktadir. Ote yandan, okaliptiis esansiyel yagi
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(EEO) eklendiginde gozlenen gerilme mukavemeti ve uzama oranlarindaki disiis,
oncelikle nanofiber matris i¢indeki polimer yapisinin bozulmasindan kaynaklaniyor
olabilmektedir. Ugucu yapilariyla bilinen ugucu yaglar, ¢oOzeltinin ¢oziici
Ozelliklerini degistirerek egirme siirecini etkileyebilmek ve gerilme mukavemetinin
azalmasina yol agabilmektedir. Ayrica, okaliptiis ugucu yaginin karmasik bilesimi
jelatin ile uyumsuzluklara yol agarak polimer zincirlerinin hizalanmasinda ve
paketlenmesinde bir bozulmaya ve sonug¢ olarak hem gerilme mukavemetinde hem
de uzama oranlarinda bir azalmaya neden olabilmektedir. Bu sonuglar, Akhavan ve

arkadaglarinin 6nceki ¢alismalariyla tamamen uyumludur[36].

Gerilme mukavemeti(MPa)
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Sekil 4.5. G/G-C/G-C-EEO Nano lifli aglar numunelerinin ¢ekme testi sonuglari.

4.8. ANTIBAKTERIYEL ETKINLIiK

Antibakteriyel aktivite bulgulari, EEO'nun Jelatin-Kitosan kompozitine eklenmesiyle
hem S. aureus hem de E. coli i¢in inhibisyon bdlgelerinde bir artis oldugunu
gostermektedir (Tablo 4.2). Iyi bilinen bir antibakteriyel ajan olan kitosan, G-C
numunesinde tespit edilen erken antimikrobiyal aktiviteye katkida bulunmustur.
Kitosanin antibakteriyel yetenekleri, mikrobiyal hiicre membranlarina zarar vererek
hiicre 6limiine yol agabilen polikasyonik bilesimiyle baglantilidir [59]. G-C-EEO
ornegindeki geligsmis antibakteriyel aktivite, EEO'da kesfedilen 1,8-Cineole, f-
Pinene ve o-Pinene gibi antimikrobiyal bilesenlerle iliskili olabilmektedir. Bu

bilesenler antibakteriyel 0Ozellikleri nedeniyle literatiirde tanimlanmistir [60].
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Ozellikle, 1,8-Cineole'iin gesitli hastaliklara kars1 antibakteriyel etkisi kanitlanmistir
[61]. Kitosanin dogustan gelen antimikrobiyal yeteneklerinin EEQO'dan gelen
biyoaktif kimyasallarla kombinasyonu, muhtemelen G-C-EEO o6rneginde bulunan
gelismis inhibisyon bélgelerine sinerjik olarak katkida bulunmustur. E. coli ve S.
aureus'un farkli duyarliligi, sirasiyla Gram-negatif ve Gram-pozitif bakteri hiicre
duvart mimarileriyle baglantili olabilmektedir [62]. E. coli gibi Gram-negatif
bakteriler, S. aureus gibi Gram-pozitif bakterilere kiyasla antimikrobiyal tedavilere
kars1 daha direncli hale getiren ekstra bir bariyer islevi géren bir dis zar igermektedir.
Gram-negatif bakterilerin dis zari, daha karmasik ve koruyucu bir yapi olusturan
lipopolisakkaritler igermektedir. Bu dis membran antimikrobiyal ilaglarin girisini
engelleyerek E. coli'nin S.aureus'a kiyasla goreceli direncine yol agmaktadir [63].
Antimikrobiyal aktivite, enfeksiyonlar1 6nlemek ve iyilestirmek i¢in yara ortiilerinde
hayati Onem tasmaktadir. Yaralar, iyilesme siirecini geciktirebilecek bakteriyel
kolonizasyona egilimlidir. Antimikrobiyal yara Ortiileri steril bir ortam saglanmasina
yardimer olarak enfeksiyon riskini en aza indirmek ve daha hizli iyilesmeyi
kolaylastirmaktadir. G-C-EEO numunesinde bulunan antibakteriyel aktivite, kitosan
ve EEO bilesenlerinin kombinasyonunun ¢ok ¢esitli mikroorganizmalara kars1 etkili
koruma saglayabilecegi yara oOrtiilerinde olast kullanimini desteklemektedir.
Antimikrobiyal aktivite, iirlinlerin raf dmriinii artirmak ve gida giivenligini saglamak
icin gida ambalajlarinda da ayni derecede Onemlidir. Ambalaj malzemelerine
antimikrobiyal bilesiklerin dahil edilmesi, bozulma mikroplarinin ve hastaliklarin
gelisimini bastirmaya yardimer olarak paketlenmis gidanin kalitesini ve giivenligini
korumaktadir. G-C-EEO kompozitinin antibakteriyel ozellikleri, onu gida
ambalajlama uygulamalar i¢in uygun bir se¢im haline getirerek depolama ve tagima
sirasinda mikrobiyal kontaminasyona kars1 ekstra bir koruma katmani saglamaktadir.
Bu ozellikle gida kalitesinin giivence altina alinmasi ve gida kaynakli enfeksiyon

riskinin azaltilmasi baglaminda faydalidir.

Tablo 4.2. Nanoliflerin antioksidan ve antibakteriyel aktivitesi.

Antioksidan Aktivite Antimikrobiyal Aktivite
DPPH (%) ABTS (%) S.aureus (mm) E. coli (mm)
G 8.2+1.2° 12.3+£1.3* t.e te
G-C 22.7+4.3° 34.94+4.9° 8.4+1.1° 7.6+1.3%
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G-C-EEO 76.9+5.8° 85.1+7.2° 11.3+2.8° 9.9+2.7°

t.e: tespit edilmedi. Siitunlardaki farkli harfler istatistiksel farkliliklar1 temsil
etmektedir.

Sekil 4.6. Antibakteriyel test sonuclari.

Sekil 4.6’de gosterildigi gibi G ¢oOzeltisin  yerinde, antibakteriyel etkinlik
goziikmemistir, o yiizden numune lizerinde bakteri tiremis, C ¢ozeltisin ekleyince
cozelti lizerinde etkinlik goriilmiis, son numune de EEO yag1 ekledikten sonra yine o

numune de antibakteriyel etkinlik daha yiiksek oranda goriilmiistiir.

4.9. ANTIOKSIDAN AKTIVITE

DPPH ve ABTS testlerinden elde edilen antioksidan aktivite verileri, jelatin-kitosan
nanoliflere EEO eklenmesiyle elde edilen gelismis antioksidan kapasite hakkinda
fikir vermektedir (Tablo 4.2). Ornekler, EEO bilesenlerinin toplam etkinlik
tizerindeki etkisini vurgulayan benzersiz antioksidan yeteneklere sahipti. Jelatinin
kendisi, antioksidan etkisine katkida bulunan biyoaktif peptitlere sahiptir [64].
Kitinden {iretilen bir polisakkarit olan kitosan, amino ve hidroksil gruplari igceren
kimyasal yapisi sayesinde kendine 6zgli antioksidan nitelikler sergilemektedir [65].
Bununla birlikte, jelatin kitosan ile birlestirildiginde, ortaya ¢ikan kompozit siklikla
gelismis antioksidan kapasite gostermektedir. Bu olgu, jelatin ve kitosan
kombinasyonunun antioksidan yetenekler ilizerinde sinerjik bir etkiye yol agtif
cesitli calismalarda gosterilmistir [66]. Tlk olarak, DPPH testi ile ilgili olarak, G-C-
EEO numunesi %76,945,8'lik bir inhibisyon yiizdesi ile 6nemli 6l¢iide yiiksek bir
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antioksidan aktivite sergilemistir. G (%8,2£1,2) ve G-C (%22,7+4,3) ile
karsilastirildiginda antioksidan kapasitesindeki onemli artis, EEO bilesenlerinin dahil
edilmesinden kaynaklanan sinerjik bir etkiye isaret etmektedir. EEO'nun ana
bilesenleri olan 1,8-Cineole (okaliptol), B-Pinene ve a-Pinene daha oOnce giiglii
antioksidan ozelliklerle iligkilendirilmistir. Bu bilesenlerin G-C-EEO 6rnegine dahil
edilmesi, gozlemlenen yiiksek DPPH radikal siiplirme aktivitesine 6nemli Slgiide
katkida bulunabilmektedir. Benzer sekilde, ABTS testi de ayn1 modeli gostermistir.
G-C-EEO o6rnegi, hem G (%12,3+1,3) hem de G-C'den (%34,9+4,9) daha iyi
performans gostererek %85,1+7,2'lik dnemli bir ABTS radikal siipiirme aktivitesine
sahip olmustur. Bu durum, nanolif matrisin EEO'nun dahil edilmesi nedeniyle ABTS
radikalini noétralize etme kabiliyetinin arttifin1  vurgulamaktadir. Ana EEO
bilesenlerinin birlesik antioksidan kapasitesi, yani serbest radikalleri nétralize etme
konusundaki etkili kabiliyetiyle tanman 1,8-Cineole, muhtemelen rapor edilen
sonuclarda 6nemli bir faktordiir. Bu arastirmanin sonuglart Bertolo ve arkadaslari
tarafindan yayinlananlarla yakindan ortiismektedir. Bertolo ve arkadaslar1 da benzer
sekilde nar kabugu oziiti ile islevsellestirildiginde jelatin ve kitosan filmlerin
antioksidan aktivitesinde bir iyilesme oldugunu fark etmistir. Bulgulardaki bu
tekdtizelik, jelatin, kitosan ve dogal Oziitlerin ¢ok sayida deneyde bildirilen sinerjik
etkilerinin istikrarin1 vurgulamaktadir [67]. Bununla birlikte, Mirella ve arkadaslar
tarafindan benimsenen ¢6ziicli dokiim isleminin emek yogun dogas1 nedeniyle biiyiik
Olcekli iiretim i¢in sorunlarla karsilasabilecegi dikkate degerdir. Buna karsilik bizim
arastirmamiz, daha verimli ve Ol¢eklenebilir bir metodoloji saglayan, hizli bir sekilde
olusturulan 3D elektroblown siirecini kullanmustir. Uretim siireglerindeki bu zitlik,
yalnizca olas1 biiyiik Ol¢ekli uygulamalar i¢in pratik sorunlar1 ele almakla
kalmamaktadir, ayn1 zamanda jelatin-kitosan kompozitlerinin gida ambalaji ve yara
tedavisi gibi ¢esitli kullanimlar i¢in esnekligini ve ¢ok yonliliigiini de
vurgulamaktadir. Elektroblown siireci, hizli ve dlgeklenebilir liretim kabiliyetleriyle,
bu islevsellestirilmis malzemelerin pratik uygulamalara doniistiiriilmesi igin

potansiyel bir yol saglamaktadir.
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BOLUM 5

SONUCLAR VE ONERILER

SONUCLAR

Bu ¢alisma, yara pansuman uygulamalari i¢in nanofiber 6rgiilerin yenilik¢i tiretimini
inceleyip olup, gelatin, kitosan ve okaliptiis esansiyel yagi (EEQ) benzersiz bir
kombinasyonunu icermektedir. Nanolif {retmek icin elektro iifleme (E-B)
yonteminin kullanilmasi, elektrospinleme, c¢ozelti tifleme ve santrifiijlii egirme gibi
geleneksel yontemlerle iliskili zorluklarin iistesinden gelen yenilik¢i bir yaklagim
saglanmaktadir. Elde edilen nanofiber orgiiler, azaltilmig fiber ¢aplari, artan hava
gecirgenligi ve gelistirilmig termal stabilite gibi umut verici morfolojik 6zelliklere
sahiptir. Kitosan ve okaliptiis esansiyel yagin eklenmesi, jelatinin sinirlamalarina
¢Oziim sunarak mekanik Ozellikler, antibakteriyel etkinlik ve gelistirilmis yara
iyilesme oOzellikleri saglamistir. Calisma, jelatin ve kitosan kombinasyonunun
biyolojik olarak parcalanabilirlik ve biyouyumluluk saglamasi agisindan 6nemli
oldugunu gostermistir. Bu da dogal ortamla uyumlu yara pansumanlarinin
olusturulmas: i¢in kritiktir. Ayrica, okaliptiis esansiyel yagin eklenmesi, ek bir
antimikrobiyal koruma katmani sunarak yara bakimindaki siirdiiriilebilirlik

hedefleriyle uyum saglanmstir.

Calisma, gelistirilen nanofiber orgiilerin olumlu 6zelliklere sahip olmasi nedeniyle
yara iyilestirme uygulamalari igin biiyiik potansiyel tagidigini gosterilmistir. Ancak,
okaliptiis esansiyel yagin eklenmesi, ¢ekme dayanimi ve uzama oranlarinda bir
azalmaya neden olmustur. Bu gézlem, antimikrobiyal faydalar1t mekanik 6zelliklerle
dengelemek icin formulasyonun daha fazla optimize edilmesi ve ayarlanmasi
gerektigini gosterilmistir. Mevcut calismalarla karsilastirildiginda, bu arastirma

gelatin, kitosan ve okaliptiis esansiyel yagin benzersiz kombinasyonuyla 6ne
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c¢ikmaktadir ve nanofiber temelli yara Ortisiilerinin  gelisimine katkida

bulunmaktadir.

Bulgular, sadece alandaki bilgiyi genisletmekle kalmayip ayni zamanda gelismis
terapotik Ozelliklere sahip ileri diizeyde yara ortiisic malzemelerinin gelistirilmesine
onciilik etmektedir. Genel olarak, bu calisma etkili ve yenilik¢i yara iyilestirme

¢oziimlerine yonelik bir adimi temsil edilmektedir.

ONERILER

Okaliptiis Esansiyel Yagi Konsantrasyonunun Optimizasyonu: Nanofiber aglar
icindeki okaliptiis esansiyel yaginin (EEO) optimal konsantrasyonuna iligkin daha
fazla aragtirma yapilmasi garanti edilmektedir. Bu, antimikrobiyal etkinlik ile
mekanik o6zellikler arasindaki dengeyi belirlemeye yonelik sistematik bir ¢alismay1
icermektedir; bu sayede terapdtik faydalart en st diizeye ¢ikarirken malzeme

mukavemeti lizerindeki olumsuz etkileri en aza indirmeyi amaglamaktadir.

Alternatif Esansiyel Yaglarin Arastirilmasi: Okaliptiis esansiyel yagi, antimikrobiyal
ozelliklerin arttirillmas1 konusunda umut verici olsa da, farkli antimikrobiyal
spektrumlara sahip diger esansiyel yaglarin arastirilmasi, daha genis antimikrobiyal
kapsam hakkinda fikir verebilmektedir. Ek olarak, sinerjistik etkiler elde etmek i¢in

ucucu yaglarin kombinasyonlarinin arastirilmasi da arastirilabilmektedir.

Uzun Siireli Stabilite ve Etkinlik Calismalari: Nanofiber aglarin ¢esitli saklama
kosullar1 ve simiile edilmis fizyolojik ortamlar altinda dayanikliligini ve etkinligini
degerlendirmek i¢in uzun vadeli stabilite ¢aligmalarinin yapilmasi degerli olmaktadir.
Bu, pansumanlarin raf 6mrii ve zaman i¢indeki performansinin korunmasi hakkinda

kritik bilgiler saglamaktadir.

In Vivo Calismalar: In vitro ¢alismalardan in vivo calismalara gecis, gelistirilen
nanofiber aglarin ger¢cek yara iyilesmesi senaryolarindaki performansini
degerlendirmek i¢in Onemlidir. Hayvan calismalar1 ve ardindan klinik calismalar

pansumanlarin biyouyumlulugu, yara iyilestirme etkinligi ve giivenlik profili
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hakkinda degerli veriler saglayabilmektedir ve sonugta bunlarin klinik uygulamaya

dontistiiriilmesini kolaylastirabilmektedir.
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