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1. Proje Ozeti

Giliniimilizde yaraya uygun Ortii materyalleri sentezinde; gaz gecisine izin veren, yara igin
uygun sicaklig1 saglayabilen doku gelisimini hizlandiran, yiiksek absorblama 6zelligine
sahip, biyouyumlu, antibakteriyel olmasi gibi bir¢ok 6zellik 6n plana ¢ikmustir.

Yapilan calismalarda dogal bitki Oziitlerinden antibakteriyel hidrojellerin sentezi 6nem
tagimaktadir ancak bu hidrojellerin en 6nemli dezavantaji hidrojelin belirli miktar 6ziitle
belirli bir siire antibakteriyel ozellige sahip olmasidir. Eger hidrojel igine eklenen
antibakteriyel ajan yara ile temasta siirekli ve kendini yenileyerek bakterileri yok ederse bu
cok Oonemli bir avantaj saglayacaktir. Bu sayede sentezlenen hidrojel siirekli yenilenmek
zorunda olmadigindan uzun siire kullanilabilir olan aktif bir antibakteriyel jel olacaktir.

Bu hipotezden yola ¢ikarak yapilan bu c¢alismada yumurta akinda bulunan ovotransferrin
(conalbumin) igerikli, igerisinde sicaklik ve nem sensorleri bulunan siirekli aktif
antibakteriyel ve teknolojik yeni nesil bir hidrojel sentezi yapilmistir. Ovotransferrinin diisiik
pH’larda demir baglama kapasitesi hizla diiser dolayisiyla antibakteriyel etkisi de azalir. Bu
Ozelligi yara iyilesme siirecinde yara pH’1 ile birebir ortiistir. Yara ilk olustugunda pH 7.4
civarindayken iltihap olusmasi ve bakteri iiremesi sonucu yara pH’1 yiikselir. Yiiksek
pH’larda ise ovotransferrinin antibakteriyel etkisi artar. Boylece bu ¢alismada hazirlanan
ovatransferrin igerikli hidrojel aktif ve siirekli olarak enfeksiyonlu yarada bakteri liremesini
engelleyecektir.

Ayrica calismada yara iizerindeki sicaklik ve nemi takip eden sensorler jel igine
yerlestirilmistir. Bu sensorler sicaklik ve nem takibini yapan verileri alip jel iizerine
yerlestirilen ekrana yansitacaktir. Projemizde diger yara ortiilerinden farkli olarak kimyasal
yerine kullanilan yeni nesil sensorler ve yazilim ile yara iyilesme siirecinin sayisal verilerle
desteklenmesi saglanmigtir.

2. Problem Durumunun Tanimlanmasi:

Giliniimilizde ideal yara oOrtiisiiniin 6zellikleri; gaz gecisine izin veren, yara i¢in uygun
sicaklig1 saglayabilen doku gelisimini hizlandiran, yiiksek absorblama ozelligine sahip,
biyouyumlu, antibakteriyel olmasidir (Vowden 2017). Kollejen, kitosan gibi dogal
polimerler insan dokusuna uyum gosteren biyouyumlu malzemelerdir (Guerra vd.2016). Son
calismalarda bu 6zelliklerinden dolay1 dogal polimer katkil1 yara ortiileri ile ilgili ¢aligmalar
hiz kazanmastir.

Dogal bitki 6ziitlerinden antibakteriyel hidrojellerin sentezlendikten sonra kullanimindaki en
onemli dezavantaj hidrojelin belirli miktar 6ziitle belirli bir siire antibakteriyel 6zellige sahip
olmasidir. Eger hidrojel igine eklenen antibakteriyel ajan yara ile temasta siirekli ve
kendiliginden c¢alisirsa bu ¢ok Onemli bir avantaj saglayacaktir. Bu sayede sentezlenen
hidrojel siirekli yenilenmek zorunda olmadigindan uzun siire kullanilabilir ve aktif bir
antibakteriyel jel olacaktir.



3. Céziim

Ovotransferrin yumurta antioksidani olarak bilinmektedir. Demiri baglayarak bakterilerin
beslenmesini engelledikleri i¢in giiglii antibakteriyel etkisi vardir(Superti, F., ve ark. 2007).

Ovotransferrinin diisik pH’larda demir baglama kapasitesi hizla diiser dolayisiyla
antibakteriyel etkiside azalir
(https://web.archive.org/web/20130628100102/http://www.bioseutica.com/ovotransferrin.p
hp) Bu 6zelligi yara iyilesme siirecinde yara pH’1 ile birebir Ortiisiir. Cilinkii saglikli bir cildin
pH’1 4.8-6.0 arasindadir. Yara ilk olustugunda pH 7.4 civarindayken iltihap olusmasi ve
bakteri iiremesi sonucu yara pH’1 yiikselir (Leveen ve ark. 1973) Iste bu ¢alismada hazirlanan
ovatransferrin icerikli hidrojel aktif ve siirekli olarak enfeksiyonlu yarada bakteri tiremesini
engelleyecektir.

Yara bakiminda sicaklik ve nem kontrolii en 6nemli faktorlerden biridir. Olusmus veya
olusma asamasinda olan yaralarda, yaranin meydana geldigi kisimda ciddi bir sicaklik artist
olusmaktadir. Bu artisga bagli olarak derinin nemlilik degerlerinde degisiklikler
yasanmaktadir. Bu faktorlerin takip edilmesinde hidrojellerde sicakliga ve neme duyarh
kimyasallar kullanilmaktadir. Bu kimyasallar hasta icin alerjen etkiye sebep olabilmektedir.
Bu ¢alismada yara tizerindeki sicaklik ve nemi takip eden sensorler jeli icine yerlestirilmistir.
Bu sensorler sicaklik ve nem takibini yapan verileri alip ekrana yansitacaktir. Projemizde
diger yara ortiilerinden farkli olarak kimyasal yerine kullanilan yeni nesil sensorler ve
yazilim ile yara iyilesme siirecinin sayisal verilerle desteklenmesi saglanmistir.

4.Yontem

Bu projede nicel arastirma yontemlerinden biri olan deney ve gozlem metodu yapilmistir.
Calismada sodyum alginat (NaAlg) polimeri ve yumurta akindan elde edilen ovotransferrin
kullanilarak hidrojel yara ortiisii sentezlenmistir. Yine jel igine yerlestirilen sensorler ile yara
tizerinden sicaklik ve nem verileri toplanmistir. Toplanan veriler ardiuno araciligi ve gerekli
yazilimlarla ekran iizerine yansitilmigtir.

Projenin yontem basamaklari su sekildedir;

- Yumurta akindan ovotransferrin eldesi

- Aljinat bazl hidrojellerin sentezi

- Sentezlenen jelin i¢ine sicaklik ve nem sensoriiniin yerlestirilmesi ve verilerin ekrana
yansitilmasi i¢in gerekli donanim ve yazilimlarin yapilmasi

- Sentezlenen jelin sicaklik ve nem duyarlilik analizlerinin yapilmasi

- Sentezlenen jelin antibakteriyel 6zelliginin incelenmesi

- Sentezlenen jelin yara iyilestirici dzelliginin incelenmesi i¢in Kaliforniya toprak
solucanlarinin (Eisenia foetida) hazirlanmasi

- Sentezlenen jelin sisme analizlerinin yapilmasi


https://web.archive.org/web/20130628100102/http:/www.bioseutica.com/ovotransferrin.php
https://web.archive.org/web/20130628100102/http:/www.bioseutica.com/ovotransferrin.php

4.1.Projede kullanilan kimyasal ve malzemeler
Bu c¢aligmada kullanilan kimyasal ve malzemeler Tablo 1’ de gdsterilmistir.

Tablo 1. Projede kullanilan kimyasal ve materyaller
KIMYASALLLAR MATERYALLER

1 | Yumurta market |1 [Nem Sensorii Kart- Uriin kodu
:RLB2B05-0038

2 | Etil alkol Han 2 | Manyetik karistiric1-ISOTEX
kimya
3 | Na-aljinat Sigma 3 | Hassas terazi-Sartorius AY511
aldirch
4 | Acrylamide(AAm) Sigma 4 | Ph 6lgiim cihazi-Hanna HI 2211
aldirch
5 | N,N’-Methylenebis (acrylamide) Sigma 5 | Sicaklik dereceleri
aldirch
6 | Ammonium peroxodisulfade (APS) | Sigma 6 | Arduino kart
aldirch
7 | N,N,N’,N’-Tetramethyl Sigma 7 | 16x2 LCD ekran
ethylenediamine(TEMED) aldirch
8 | E. coli, ATCC 11775 carolina | 8 | El mikseri
9 | s. aureus, ATCC 25923 carolina |9 | Koyun kanh agar
10 | Kaliforniya toprak | Trendyol | 10 | ETUV -niive FN400
solucanlari(Eisenia foetida)
11 | Amonyum siilfat Sigma 11 | Su banyosu -BW 10 G
aldirch
12 | Sitrik asit Sigma 12 | Nemli toprak
aldirch
Conalbumin from chicken egg Sigma 13 | Santrifiij -Centerrion scientific C2 series
13 | white aldirch

4.2.Yumurta akindan ovotransferrin (conalbumin)eldesi

-Ortalama agirlig1 60 gr olan 7 giinliik 3 adet yumurta kirilarak 120 ml’lik yumurta aklar
beher i¢ine konuldu.

- Yumurta aki, 100 ml saf su ile seyreltildi ve bir el mikseri ile karistirilarak homojen hale
getirildi (Resim 1).

-Karigimin pH’1 4,5-5,0 olacak sekilde 1 N 1ml asetik asit ilave edildi ve 30 dakika boyunca
6000 RGB hizda santrifiijlendi (Resim 2).

-Santrifiij sonunda istte kalan silipernatant toplandi ve buna esit hacimde kiitlece %5
amonyum siilfat ¢ozeltisi ilave edildi. Karisim 30 dakika daha santrifiij edildi. Boylece
yumurta akinda bulunan ovoglobin, ovalbumin, ovomukoid ve lizozim gibi proteinler
cokelekte kalacaktir (Resim 3).

-Elde edilen siipernatant kismi manyetik karistiricida karistirilarak tizerine tekrar kiitlece
%5°1lik amonyum siilfat ve 1 ml asetik asit ilave edildi.

-lyice karismus olan ¢dzelti soguk odada 2- 3 giin bekletildi ve conalbumin kristalleri tekrar
santrifiyj edilerek ayrildi. Ayrilan kristaller %0,9°luk NaCl i¢inde tekrar ¢oziilerek sogukta
saklandi.



’ | S
Resim1. Yumurta akinin ¢irpilmast  Resim 2. Cozeltilerin santrifiijii =~ Resim3. Proteinlerin ayrilmasi

4.3.Aljinat bazh hidrojellerin sentezi

-Hassas terazi ile 2 gr Na-aljinat beher igine konulur tizerine 100 ml saf su ilave edilir ve manyetik
isiticida 60 °C sicaklikta 600 rpm hizda 2 saat boyunca 1sitilip karistirilarak aljinatin tamamen
¢oziinmesi saglandi (Resim 4).

-2 saat sonra jel i¢ine ovotransferrin konsantrasyonlar1 %0, %0.1, %0.5, %1, %3 ve %5 olacak
sekilde eklendi Manyetik 1siticida 600 rpm hizda ve 60 °C sicaklikta 1 saat karistirilmaya devam
edildi.

-Jel iizerine 3 gr acrylamide (AAm) monomer ilave edilip 600 rpm hizda ve 60 °C sicaklikta 1 saat
karigtirllmaya devam edildi.

-Karisima 0.02 gr N,N’-Methylenebis (acrylamide) / 10 ml saf su i¢indeki ¢6zeltisi gapraz baglayici
olarak ilave edilerek 1 saat karistirilmaya devam edildi.

-Baslatici olarak 0.2 gr Ammonium peroxodisulfade (APS) /10 ml saf su i¢indeki ¢ozeltisi ilave
edildi.

En son olarak reaksiyonu hizlandirmak amacglh katalizér gorevi yapan N,N,N’,N’-Tetramethyl
ethylenediamine(TEMED) eklendi ve karistirilmaya devam edildi.

Karigim yaklagik 6 saat sonra bir cam tiiplere dokiiliip 12 saat beklenir (Resim 5).

Yara iizerine konulacak olan 6rnek hidrojel ise plastik kaplara dokiiliip 12 saat bekletildi .

Resim 4. Hidrojelin hazirlanmasi Resim 5. %0, %0,1, %0,5, %1, %3 ve %5 oranlarinda ovotransferrin
igeren jeller



4.4.Sentezlenen jelin icine sicakhik ve nem sensdriiniin yerlestirilmesi ve verilerin ekrana
yansitilmasi icin gerekli donanim ve yazilimlarin yapilmasi

-Projenin elektronik yapisinin tasariminda veri aktarimi yapan sicaklik algilayict sensorii ve nem
sensorii belirlendi. Toplanan veri iletimi i¢in arduino uno R3 ve LCD ekran kullanildi.

-Hazirlanan hidrojel tabakalarinin igine sensorler yerlestirildi (Resim 6).

-Daha sonra sensorlerin arduino ve ekran arasindaki baglantilar1 yapildi. Bu baglantilar ve ekran jel
+ sensOr sistemini tastyacak olan ve 3 D yazicidan ¢ikti olarak alinan bir ¢ergeve igine yerlestirildi.
Boylece hasta ve hasta takibi yapan kisiler ekran iizerinden yara ile ilgili bilgileri aninda ekran
iizerinden gorecek sistem tasarlandi.

- Jel i¢ine yerlestirilen sensorler jel igine gdmiilmeden 6nce ince seffaf bir jelatin ile kaplandigindan
bu sensor istenilen zaman jelin i¢inden ¢ikartilip yeni bir jel tabakasina gomiilebilecektir. Bu sayede
kullanilan jelin maliyeti olduk¢a diismiistiir (Resim 7).

Resim 6. Sensorlerin ve ekranin hidrojel igine yerlestirlmesi

Resim 7. Sensorlerin jel igine yerlestirilmeden 6nce jelatin ile sarilmast

4.5.Sentezlen jelin sicaklik ve nem duyarhlik analizlerinin yapilmasi

-Hidrojellerin sicaklik ve nem analizinin sensdrlerle dl¢limiiniin yapilabilmesi i¢in ovotransferrin
konsantrasyonlar1 %0, %0,1, %0,5, %1, %3 ve %5 olan jeller 5 °C, 10 °C, 15 °C, 20 °C, 25 °C, 30
°C, 35 9%C ve 40 °C sicakliklardaki saf su igine konuldu ve derece ile bu sicakliklardaki jel ici

Resim 8. Hidrojellerin i¢ sicakliklarinin 6l¢iilmesi
-Nem verilerini almak icinse jeller erlen i¢ine konularak belirli araliklarla ortam nemi igin
sensorlerle veri alindi.



4.6.Sentezlenen jelin antibakteriyel 6zelliginin incelenmesi

Projede sentezlenen ovotransferrin igerikli hidrojelin en 6nemli 6zelligi stirekli antibakteriyel 6zellik
gostermesidir. Ovotransferrin diger antibakteriyel ajanlardan farkli olarak bakteri ortaminda stirekli
aktif olarak demiri baglayarak bakteri beslenmesini engelleyerek onlar1 yok etmektedir.

Dogal antibakteriyel 0Ozellik gdsteren ovotransferrin proteinin sentezlenen hidrojel igindeki
aktivitesini gézlemlemek i¢in disk- diflizyon metodu kullanildi. Kontrol grubu i¢in koyun kanli agar
besi yerine Staphylococcus Aureus ve E. Coli bakterileri ekildi ve 24 saat 37 °C’de inkiibasyona
birakildi. Deney grubu i¢inse yine ayni bakterilerin ekildigi koyun kanli agar igeren petri kabina
belirli uzakliklarda 4 adet hidrojel yerlestirildi. Bu besi yerleri de 24 saat 37°C’de inkiibasyona
birakildi. Daha sonra jellerin ¢evresindeki zon ¢aplari dl¢iildii. (Duman ve Kuruoglu, 2007).

4.7.Sentezlenen jelin yara iyilestirici 6zelliginin incelenmesi i¢in toprak solucanlarimin (Eisenia
foetida) hazirlanmasi

Hazirlanan jelin yara iyilestirici 6zelliginin incelenmesi i¢in kirmizi toprak solucanlar1 (Eisenia

foetida) kullanildi (Resim 9).

Nemli toprak iizerine deney grubunda olan 20 adet ortadan ikiye boliinmiis solucan birakildi ve
boliinen yerlerine %5 ovotransferrin igeren hidrojel siiriildii. Kontrol grubuna ise yine 20
adet solucan birakildi ve izlendi. Bir ay boyunca her iki grubunda takibi yapildi ve
solucanlarin boyca uzama miktarlart ve canh kalanlarin sayisi belirlendi (Resim 10).

-\

e ———

Resim 9. Deneylerde kullanilan Eisenia foetida Resim 10. Eisenia foetida’nm éaylml ve boy dl¢iimil

4.8.Sentezlen jelin sisme analizlerinin yapilmasi

Ovotransferrin igeren ve sensor yerlestirilen hidrojellerin sisme analizinde ovotransferrin
igeren, sadece sicaklik ve nem sensorii igeren, ovotransferrin ve sensorleri igeren ve kontrol
jel olmak iizere hazirlanan jeller saf suya birakilip sisme analizleri yapildi. Bunun igin jeller
once hassas terazide tartildi, agirliklar1 kaydedildi daha sonra saf suda belirli araliklarla
birakilip agirliklart tekrar olgiildii ve veriler kaydedildi. Jellerin sisme oranlari asagida
verilen denklemle hesaplandi (Akyiiz,2019):

% Sisme= [(Wf — Wi)/Wi] x 100

Wi: Ik Agirhik

Wt: Son Agirlik



5.Yenilikei (inovatif) Yonii

Yapilan literatiir taramalarinda yumurta akindan elde edilen Ovatransferrinin hidrojel
yapiminda kullanilmamasi bu konunun orijinal bir ¢aligma olarak literatiire kazandirilmasi
acisindan da 6nem arz etmektedir. Caligmada yara iyilesme siirecinde kullanilan bu tarz
hidrojellerin dezavantajlarinin giderilmesi bakimindan kullanilan dogal malzeme ve
teknolojik sayisal veri saglayan sensorlerin jel icerisinde kullanilmasi bu alanda ¢aligmay1
Ozgiin kilan bir diger 6zelliktir.

6.Uygulanabilirlik

Sentezlenen hidrojellerin antibakteriyel etkisi gram pozitif olan S. Aureus ve gram negatif
E.coli lizerinde degerlendirilmistir. Jel igerisine konulan ovotransferrinin bakteriler tizerinde
Ozellikle yara olusumunun basinda ¢ok giiclii 6ldiiriici etkisi bulunmaktadir. Yapilan
deneylerde elde edilen zon ¢aplar1 S.Aureus bakterisinde 21 mm iken, E.coli bakterisinde 19
mm olarak goriilmiistiir. Bu da sentezlenen hidrojelin antibakteriyel oldugunu kanitlamistir.
Sentezlenen hidrojellerin yara iyilestirici 6zelligini incelemek icin Eisenia foetida
solucanlar1 kullanilmistir. Deney grubunda bulunan solucanlar ikiye bdliiniip sentezlenen
hidrojeller diizenli araliklarla solucanlarin kesilen bolgelerine siirilmistiir. Kontrol
grubundaki solucanlarin 4 haftalik ortalama boy ortalamasi 4, 1315 cm, Ikiye kesilen deney
grubundaki solucanlarin ortalama boy uzunlugu 4,9695 cm olarak bulunmustur. Bu da
sentezlenen hidrojelin yara iyilestirici etkisinin oldugunu kanitlamistir.

Sentezlenen hidrojellerin saf su igerisindeki sisme analizinin yiizde olarak ortalama sonucu
%124 olarak bulunmustur. Sentezlenen hidrojel hidrofilik 6zellik tasimaktadir.

Bu calismada ilk kez sensorlii ve siirekli antibakteriyel 6zellik gdsteren ovotransferrin
hidrojel sentezi yapilarak literatiire 6zgiin bir ¢aligma kazandirilmis olup yerli ve milli bu tiir
iirlinlerin artmas1 yoniinde bir adim atilmistir.

7. Tahmini Maliyet ve Proje Zaman Planlamasi

Projenin tahmini maliyett 7*7 cm’lik bir yara ortiisiiniin birim fiyat1 yaklasik olarak 40
tl’dir.

Projede kullanilan zaman ve yapilan ¢alisma yonergesi Tablo 1’de verilmistir.
Tablo 1. Proje is -zaman ¢izelgesi

AYLAR
YAPILAN ISLER AGUSTOS [EYLUL |EKIM |KASIM |ARALIK |OCAK |SUBAT
MAKALE TARAMASI X X X X X
PROIJE METARYALLERIN | X X X
TEMIN EDILMESI
DENEY YAPILMASI X X X X
DENEY SONUCLARI X X X X
RAPOR YAZIMI X X X
BASVURULARIN YAPILMASI X
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8.Proje Fikrinin Hedef Kitlesi (Kullanicilar)

Projede hazirlanan hidrojel i¢ine 1s1 ve nem sensdrleri ile verilerin aninda gortilecegi bir
ekran yerlestirilmistir. Boylece bugiine kadar sentezlenen hidrojellerden farkli bir teknolojik
tasarim yapilmistir. Sentezlenen hidrojelin kendisinden direkt sayisal veri alindig: bir iiriin
elde edilmistir. Ozellikle evde bakima muhtag hastalarin yara durumlarinin aninda goriildiigii
bir ¢calisma olmustur.

9.Riskler

Projede kullanilan hidrojel iginde bulunan ovotransferrin proteini bazi insanlarda alerjiye
neden olabilir bu sebeple kisilerin kullanmadan 6nce mutlaka gerekli testleri yapmalari
gerekir.
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