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YÜKSEK LĠSANS TEZĠ 
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(TEZ DANIġMANI: PROF. DR. SERAP DOĞAN) 

(Eġ DANIġMAN: DR. ÖĞR. GÖR. MEHMET EMĠN DĠKEN)  

BALIKESĠR,  HAZĠRAN – 2019 

 

Yara örtü malzemeleri, yarayı nemli tutan, yaradan çıkan fazla sıvıyı 

absorplayan, oksijen ve su buharı geçirgenliği olan, bakterilere karĢı engel 

oluĢturan, antijenik veya toksik olmayan, antibakteriyel, biyouyumlu, ucuz ve 

kullanımı kolay olan malzemelerdir. Son yıllarda yara örtü malzemeleri enfeksiyon 

ve yangıyı azaltmak, yara iyileĢme sürecini hızlandırmak ve hastanın hayat 

kalitesini artırmak amacıyla uzun süreli antibiyotik ve anti-inflamatuvar ilaç salımı 

yapan sistemler olarak tasarlanmaktadırlar. Nanokompozit hidrojeller nano 

boyuttaki takviye edici malzemeler sayesinde geliĢtirilmiĢ kimyasal, morfolojik ve 

mekanik pek çok özelliğe sahiptir. Yapılan çalıĢmalar kitin nanokristallerin 

eklenmesi ile hazırlanan nanokompozit hidrojellerin geliĢtirilmiĢ su tutma 

kapasitesi, mekanik dayanım ve biyouyumluluk özelliklerinin yanında uzun süreli 

ilaç salımına olanak sağladığı ve antibakteriyel özelliğe sahip olduğunu 

göstermiĢtir. Bu tez çalıĢması ile hedeflenen kitin nanokristal katkılı PVA hidrojel 

nanokompozitlerin hazırlanması ve yara örtü malzemesi olarak performanslarının 

belirlenmesidir. Bu amaçla ilk aĢamada, kitin nanokristaller hazırlanmıĢtır.Daha 

sonra, PEO ve PVA çözeltileri ile birleĢtirilerek nanokompozit hidrojeller elde 

edilmiĢtir. Bu nanokompozit hidrojeller farklı deriĢimlerde kitin nanokristaller ve 

farklı deriĢimlerde PEO/PVA çözeltileri kullanılarak hazırlanmıĢtır. Hazırlanan 

kitin nanokristal katkılı PEO/PVA bazlı nanokompozit hidrojellerin 

karakterizasyonu FTIR, Optik Temas Açısı ve SEM ile incelenmiĢtir. Son olarak da 

hazırlanan nanokompozit hidrojellerin antibakteriyel özellikleri incelenmiĢ ve 

çalıĢılan bakterilere karĢı yüksek antibakteriyel özellik göstermiĢlerdir. Yapılan 

MTS deneylerinde hücre canlılığını yüksek oranda koruduğunu göstermiĢtir. Bu 

Ģekilde elde edilen ve son derece avantajlı özelliklere sahip nanokompozit 

hidrojeller son derece biyouyumlu, biyobozunur, mekanik dayanımı ve su tutma 

kapsitesi yüksek, hazırlanması kolay ve ucuz olan antibakteriyel yara örtü 

malzemelerinin geliĢtirilebileceği görülmüĢtür.  

ANAHTAR KELĠMELER: Antibakteriyel yara örtü malzemesi, nanokompozit 

hidrojeller, kitin nanokristaller. 
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ABSTRACT 
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The wound dressing materials that moisturize wound, absorb exudate and 

that are permeable to oxygen and water vapor and barrier to microorganisms, that 

are not antigenic or toxic, that are biocompatible, cheap and easy-to-use. Recently, 

wound dressing materials are designed as antibiotic and anti-inflammatory drug 

release systems for a prolonged time to minimise infection and inflammation, to 

enhance wound healing and to improve the patient's life quality. Nanocomposite 

hydrogels with nanosized additives have improved chemical, morphological and 

mechanical properties. The previous studies show that the nanocomposite hydrogels 

prepared with the incorporation of chitin nanocrystals have improved water 

absorptivity, mechanical strenght and biocompatibility enabling prolonged drug 

release and antibacterial activity. The preparation of the PVA nanocomposite 

hydrogels and the determination of their performances as wound dressing materials 

is aimed in this thesis study. Firstly, chitin nanocrystals were prepared and 

thereafter the resultant chitin nanocrystals were mixed with PEO and PVA aqueous 

solutions. The nanocomposite hydrogel was prepared using both chitin nanocrystals 

and PEO/PVA solutions at different concentrations. The PEO/PVA nanocomposite 

hydrogel was prepared with incorporation of chitin nanocrystals, which are 

characterised by FTIR, Optical Contact Angle and SEM. The nanocomposite 

hydrogels were prepared as biocompatible, biodegradable, easy-to-prepare and 

affordable antibacterial wound dressing materials which have high mechanical 

strength and water absorptivity. 

KEYWORDS: Antibacterial wound dressing material, nanocomposite hydrogels, 

chitin nanocrystals. 
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1. GĠRĠġ 

Her gün geliĢmekte olan biyomühendislik, immünoloji, moleküler biyoloji ve 

genetik, malzeme bilimi, kimya, biyoloji ve tıp bilimi ile ilgili alanlarını genelleyen 

bir çok malzeme üretilmiĢ ve üretilmektedir. Malzeme alanındaki hızlı geliĢmeler ile 

çoğunlukla insanın hayatsal isteklerine bağlı yapısal sonuçlar ve çözümler hızlıca 

artmaktadır. Bu tür yapısal çözüm odaklı geliĢmelerde insanın yapısına uygun olup 

olmadıkları nedeniyle ve en önemlisi de kullanılmakta olan malzeme gruplarından en 

baĢta geleni biyomalzemelerdir. Biyouyumluluk, bir biyomateryalin en kritik 

yeteneğidir. Biyomalzemelerin kullanım alanları içinde sağlık alanında baĢı 

çekmekteyken veterinerlik uygulamaları, sanayi uygulamaları ve polimer teknoloji 

uygulamaları da sayılabilir [1]. 

1.1 Biyomalzemeler 

Biyomalzemeler, canlı sistemlerdeki dokuların iĢleyiĢlerini yerine 

getirebilmesini sağlamanın yanı sıra bunu da destekleyebilecek bir amaçla kullanılır 

ve yapıları doğal veya sentetik olabilmektedir. Bilimsel yönden yeni yapılacak olan 

bir çalıĢma alanı gibi görünse de aslında biyomalzemelerin kullanımı tarihin çok eski 

zamanlarına dayanmaktadır. 19. Yüzyılın üçüncü ve dördüncü çeyreğinde fildiĢi, 

tahta gibi metal özelliğe sahip olmayan malzemeler ile gümüĢ, altın ve bakır gibi 

metal malzemeler de kullanılmıĢtır. Süregelen uygulamarda, geniĢ bir yelpazesi olan 

iskelet sistemi uygulaması da baĢarı sağlamıĢ ilk biyomalzeme aplikasyonudur. 

Geçen 30 yıl boyunca malzemelerin canlı sistemler ile etkileĢmesini anlayabilmek 

için yeni malzemeler geliĢtirilmiĢ ve bu yolda oldukça emin adımlar atılmıĢtır [2]. 

Asırlar boyunca cerrahi uygulamalar, bunları yaparken ortamın, maddelerin 

sterilizasyonu ve bunlar için geliĢtirilmiĢ yöntemler ve ayrıca sentetik olan 

materyallerin geliĢmesi için de pek çok biyomalzemenin üretilmesinin önünü 

açmıĢtır.  
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Süre gelen zamanda artık pek çok biyomalzeme iĢitme kayıpları, kalp 

yetmezliği, implantlar ve tıbbi alandaki cihazlar gibi iĢlevini kaybetmiĢ ve artık 

dejenere olmuĢ doku veya organlarda biyomalzeme olarak kullanılmasını ve bunun 

getirisi olan hayat kalitesini arttırmaktadır. En önemli özellikleri ise biyolojik 

ortamlarda iĢlevlerini kaybetmeden ve bozulmadan çalıĢması ve devamlılığını 

sürdürebilmesidir. Vücutta bulunan biyomalzemeler çevrelerindeki vücut sıvıları ve 

diğer yapılarla temas halindedirler ve hareket gibi fiziksel etkilere maruz 

kalmaktadırlar [3]. Bu tür nedenlerden dolayı tasarlanıp hazırlandığı ve uygulandığı 

bölgeye göre uygun sürtünme kuvveti özelliği ve esnekliğinin yanında kimyasal ve 

sıcaklığa dayanıklı olmalıdırlar ve hali hazırda temasta olduğu çevresindeki doku ve 

vücut sıvılarına zarar vermemelidirler. Biyomalzemeler uygun olarak 

tasarlanmadığında aplikasyon yapılan alanda beklenmeyen sonuçlar ve hatta hasarlar 

yaratabilirler.  Önemli diğer özellikleri de yorulma dayanımı, ideal yoğunluk ve 

dizan, steril edilebilirlik, uzun süreli dayanıklılık ve iĢlenebilirliktir [4]. 

Tablo 1.1: Doku ve organlarda meydana gelen hasarlar için üretilen biyomalzemeler [5]. 

Organ / doku Örnekler 

Kalp Kalp pili, yapay valf, yapay kalp 

Göz Kontakt lens, intraoküler lens 

Kulak Yapay üzengi kemiği, koklea implantı 

Kemik Kemik plakaları, eklem protezleri 

Böbrek Diyaliz makineleri 

Mesane Katater ve stent 

Kas DiĢ iplikleri, kas uyarıcılar 

Kan dolaĢımı Yapay kan damarları 

Deri Yanık sargıları, yapay deri 

Endokrin Enkapsüle edilmiĢ pankreatik adacık 

hücreleri 
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1.1.1 Biyomalzemelerin Sınıflandırılması 

Biyomalzemeler 4 ana baĢlık altında sıralanmaktadır. Bunlar; seramik 

biyomalzemeler, metalik biyomalzemeler, polimerik biyomalzemeler ve kompozit 

biyomalzemelerdir [5]. 

1.1.1.1 Seramik Biyomalzemeler 

Vücutta hasar görmüĢ veya iĢlevlerini yitirmiĢ organ ve dokuların onarılması, 

yeniden yapılandırılması veya özel durumlarda bu yapıların yerini alması amacıyla 

tasarlanabilen seramiklere biyoseramikler denilmektedir. Seramikler kırılgan, sert ve 

porlu bir yapıya sahiptirler. Genel olarak sert iskelet dokuların onarımında ve 

dokuların yerini alması için biyomedikal alanlarda kullanılırlar. Seramik 

biyomalzemeler biyoinert, biyoaktif ve emilebilir olmaları ile üç temel grupta 

toplanırlar. Vücuttaki dokular ile iyi uyum sağlamaları biyoseramikleri seçilebilir 

kılar ancak iĢlenmelerinin zor olması, kırılgan olmaları, dayanımlarının düĢük 

olması, esnemeyen malzeme olmaları ve yüksek yoğunluğa sahip yapıda olmaları 

gibi dezavantajları vardır. Biyoseramikler içinde Alümina (AI2O3), pirolitik karbon, 

zirkonya (ZrO2), cam seramikler, kalsiyum fosfatlar en çok kullanılan 

malzemelerdendir [6]. 

1.1.1.2 Metalik Biyomalzemeler 

Metalik biyomalzemeler, kristal kafes özelliklerinin ve atomlarının arasındaki 

dayanıklı metalik bağlarının olması nedeniyle oldukça iyi mekanik özelliklere 

sahiptirler. Elektriksel ve mekanik yetenekleri ve termal iletkenliklerinden dolayı 

biyomalzeme olarak kullanılmaya yatkındırlar. Bununla birlikte malzemelerin 

kolaylıkla sterilize edilebilmeleri, belirli sınırlarda, ağır, uzun süreli, değiĢken ve ani 

yüklemelere karĢı özelliklerini koruyarak dayanabilmelerinden dolayı biyomalzeme 

olarak tercih edilmektedirler [3, 7]. Metalik biyomalzemeler korozyona karĢı olan 

dayanıklılıkları oldukça kuvvetlidir ve diz-kalça eklem yerlerinde, omurga ve diĢteki 

kırık bölgelerin vida yardımıyla birleĢtirilerek iyileĢme iĢlemine katkıda bulunurlar.  
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Ġskelet ve kas sistemimizin Ģartlarına en iyi uyumluluğu da metalik 

biyomalzemeler göstermektedirler. Bu nedenle diz, kalça gibi ağırlık taĢıyan 

bölgelerimizde ve diĢ için olan implantlarda oldukça yaygın olarak kullanılır.  

Paslanmaz çelik malzemeler, titanyum ve bunun alaĢımları, Co-Cr alaĢımları, gümüĢ 

ve altın metalik biyomalzemeler içinde en fazla kullanılanlardır. GümüĢ bazlı olan 

metalik biyomalzemeler, anti-mikrobiyal özelliği nedeniyle mikrobiyal enfeksiyon 

riskini azalttığı için bu bölgelerde kullanılırlar. Metalik biyomalzemeler ayrıca canlı 

dokularında ve organlarında biyomalzeme iĢlevi olarak kullanıldıklarından buralarda 

bulunan vücut sıvılarıyla ve bazı istenmeyen korozyon ürünlerinin oluĢturduğu 

durumlar meydana gelebilir. Diğer farklı metaller birbirleriyle etkileĢim halinde 

olduklarında vücut sıvısı içerisinde indirgenme ve yükseltgenme reaksiyonlarıyla 

galvanik pil oluĢturarak bu korosyonu meydana getirirler [8]. Bu nedenle de 

biyouyumlu malzemeler açısından uyumsuzluk sorunu ortaya çıkabilir. Böyle 

durumlarda da metalik biyomalzemelerin vücudun içerisindeyken çıkarılması 

gerekebilir ve böylelikle bununla ilgili yapılan çalıĢmalar bu malzemelerin 

biyouyumluluğunun geliĢtirilmesi içindir.  

1.1.1.3 Polimerik Biyomalzemeler 

Polimerler tekrarlanabilen, ufak birimlerden oluĢan ve uzun zincirli yapıdaki 

moleküllerdir. Polimerlerin elde edildikleri yere göre değiĢen çeĢitlilik özelliği 

vardır; hali hazırda doğada var olanlar olarak adlandırılan doğal polimerler, doğada 

var olmayan ve yapay olarak sentezlenebilen polimerler ise sentetik polimerler 

olarak adlandırılırlar. Genel olarak polimerlerin özellikleri yapı taĢları olarak 

monomerlerine göre oldukça büyük farklılık gösterirler. Uygulama alanlarına yönelik 

en uygun biyomalzeme seçimi ise dikkatli bir Ģekilde yapılmalıdır. Polimerik 

biyomalzemeler sentezlendiklerinde içerlerine katkı maddeleri eklenmektedir ve bu 

da maddelerin polimerik yapılarından salgılandıklarında çevrelerindeki hücrelerin 

üzerlerinde herhangi bir toksik etkisinin olmaması gerekmektedir [9]. Polimerik 

biyomalzemeler oldukça kolay iĢlenebilirler, farklı Ģekillerde de üretilebilme 

özelliklerinden, modifiye edilebilme özelliklerinden, istenilen fiziksel ve mekanik 

özelliklerinden ve bunların kazanımlarından dolayı malzeme alanında 

kullanılmaktadırlar.  
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Medikal aplikasyonlarda biyouyumluluk, hücre-hücre etkileĢimi ve 

biyobozunurluk özelliklerinin göz önüne alınarak en uygun malzemelerin seçimi 

yapılmalıdır. Polimer biyomalzemeler günümüzde vücut içi ilaç salınımı, kontak ve 

göz içi lenslerde, diyaliz sistemlerinde, kalp damarlarında, göğüs protezlerinde ve 

yapay organların parçalarında kullanılmaktadır [10]. 

1.1.1.4 Kompozit Biyomalzemeler 

Kompozit malzemeler, kimyasal ve fiziksel özelliklerinden dolayı en az iki 

farklı maddenin belirli doğrultuda ve bir amaca yönelik olarak bir araya 

getirilmesiyle oluĢurlar. Bu malzemelerin sahip oldukları özelliklerinden en iyi 

Ģekilde faydalanmak için bir araya gelmeleri ve hali hazırda var olan kendi 

özelliklerinden daha üstün bir özellik kazanmaları bu malzemelerin en bilindik 

özelliklerindendir [11]. Biyomalzeme anaçlı sentezlenen kompozitlerin bileĢenlerinin 

biyolojik ve mekaniksel olarak malzemeyi daha iyi hale getiren özelliklerinden 

yararlanmak esastır [12]. Biyoaktif seramikler ve bozunabilen polimer bileĢenlerini 

bir araya getiren kompozit sistemi, sert dokuların rejeneratif malzemelerce 

tasarımları ve bunların sürekliliğinde uzun gelecek vadeden bir yaklaĢımdır. 

Kompozit malzemeler, matriks (reçine) yani kalıp ve takviye yani güçlendirici 

bileĢenlerden oluĢurlar. Bu bileĢenler birbirleri içinde çözünmezler veya birbirleriyle 

karıĢma özellikleri yoktur. Kompozit malzeme, kalıp içerisine çeĢitli takviyelerin 

yani güçlendirici maddelerin eklenmesiyle oluĢmaktadır. Bu güçlendirici maddeler 

genellikle cam, karbon veya polimer lifler, çeĢitli toz seramik malzemeler ve 

mikadır. Matriks olarak polimerler tercih edilir. Böyle bir biyokompozit malzeme 

vücudun içinde ya da temas halindeki medikal uygulamalarda kullanılır. 

Kompozitlerin yüksek dayanıklılık ve düĢük elastik özelliği nedeniyle genellikle 

ortopedik aplikasyonlarda tercih edilirler. Ortopedik cerrahi uygulamalarında bu 

biyomalzemelerin kullanımı bazı sorunlara neden olabilir. Bu sorunlardan en 

önemlisi kullanılmakta olan implantların sertlik derecelerinin ayarlanamamasıdır. 

Ġmplantlar vücut içinde çevresiyle temas halinde olduklarından bu bölgelerdeki 

sertlik derecesi her bölgede aynı olmalıdır, aksi halde deformasyona neden 

olabilirler.   
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Gün geçtikçe geliĢtirilmekte olan biyomalzemeler ve bunlarla ilgili çalıĢmalar 

ile kompozitlerin kullanımı bu istenmeyen durumların ortadan kaldırılmasını 

amaçlanmaktadır [13]. 

1.1.1.4.1 Kompozit Malzemelerin BileĢenleri 

1.1.1.4.1.1 Matriks 

1.1.1.4.1.1.1 Polivinil Alkol (PVA) 

Polivinil alkol (PVA) yalnızca karbon-karbon bağlarıyla oluĢmuĢ bir vinil 

polimerdir. Bu bağ tipik plastikler olan polietilen, polipropilen, polistiren ve suda 

çözünen polimerler yani poliakrilamid ve poliakrilik asit gibi bağlarla aynıdır. 

Endüstriyel olarak sentezlenen vinil polimerlerin arasında PVA mikroorganizmalar 

tarafından mineralize edilebilir olmasıyla bilinmektedir. PVA suda eriyen ve 

biyobozunur yapıdadır; bu sebeple de suda çözünme ve biyobozunma özelliklerinden 

dolayı gübreler, pestisitler ve herbisitler gibi kimyasal sistemlerin taĢınma 

sistemlerinin ticaretinde kullanılması uygundur. 

PVA bakteriyel organizmalar tarafından tamamen degrade edilip 

değerlendirilirler, Pseudomonas O-3, bunu karbon ve enerji kaynağı olarak kullanır. 

Bununla birlikte, PVA-degrade eden mikroorganizmalar çevremizde her yerde 

bulunmazlar. Neredeyse degrade edebilen bütün organizmalar Pseudomonas 

cinsindedir, diğer organizmalar ise farklı cinslere aittir [14]. Genel formülü 

[CH2CH(OH)]n‟dir. Süpermarket zincirlerinde, tekstil sektöründe ve diğer kaplama 

çeĢitlerinde kullanılmaktadır. Beyaz renkli (renksiz) ve kokusuzdur [15].  
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ġekil 1.1: Polivinil alkol (PVA)‟ün kimyasal yapısı. 

1.1.1.4.1.1.2 Polietilen Oksit (PEO) 

Polietilen oksitin, endüstriyel uygulamalardan tıp alanına kadar geniĢ bir alanı 

kapsayan uygulama alanı vardır. PEO aynı zamanda polietilen glikol (PEG) veya 

polioksietilen (POE) olarak da bilinirve bu isim değiĢikliği molekül ağırlığına göre 

değiĢmektedir, moleküler ağırlığı (Mw) 900000 olan polietilen oksit olarak 

bilinmektedir. PEO‟in yapısı genellikle H-(O-CH2-CH2)n-OH olarak ifade edilir. 

Polietilen oksit çeĢitli proteinlere bağlandığında, kanda taĢınan proteinin 

temizlenmesini yavaĢlatmakta ve ilaç taĢınımı için mükemmel bir çözücü haline 

gelmektedir. PEO hidrofilik bir yapıya sahiptir. PEO düĢük toksik özelliğine sahiptir 

ve birçok üründe kullanılmaktadır. Biyokimyada hücrelerin zarlarına uyguladığı 

osmotik basınç sayesinde oldukça kullanıĢlı bir polimer olup biyomembran 

deneylerinde ve stres tekniklerinde de kullanılmaktadır [16]. 

 

ġekil 1.2: Polietilen oksit (PEO)‟in kimyasal yapısı. 
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1.1.1.4.1.2 Takviye Edici Malzeme 

1.1.1.4.1.2.1 Kitin 

Kitin (C8H13O5N)n, N-asetilglukozaminin uzun zincirli polimeridir. 

Mantarlarda, kabuklular ve böcekler gibi eklem bacaklıların dıĢ iskeletlerinde hücre 

duvarının ilkin yapısıdır. Yapısal olarak polisakkariddir ve nanofibril kristalize 

yapısındadır. Nitrojen barındıran modifiye edilmiĢ bir polisakkarit olan kitin; N-

asetil-D-glukozamin [2-(asetilamino)-2-deoksi-D-glukos] birimlerinin 

sentezlenmesiyle oluĢur ve β-(1-4) bağları içeren kovalent bir yapıya sahiptir. Her bir 

monomer grubun asetil amin grubuyla yer değiĢtirmesinden dolayı bir hidroksil 

grubuyla birlikte selüloz olarak da izah edilebilir. Bulunduğu ortamdaki polimerlerle 

yapılan hidrojen bağlarını güçlendirdiği için kitin polimer matriksinin özelliklerini 

iyileĢtirir [17]. 

 

ġekil 1.3: Kitinin kimyasal yapısı. 

1.1.1.4.2 Kompozit Malzemelerin Hazırlanması 

Polimer kompozitlerin hazırlanması ve sentezlenmesinde en çok kullnılan üç 

yöntem sırasıyla polimerizasyon yöntemi, eritme yöntemi ve çözelti ortamında 

etkileĢtirme yöntemidir [18]. 
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1.1.1.4.2.1 Polimerizasyon Yöntemi 

Polimerizasyon yönteminde, polimerizasyon optimum bir sıcaklıkta ve uygun 

bir baĢlatıcı ile baĢlatılır. Takviye edici malzeme arasına monomer 

difüzyonugerçekleĢir. Bununla birlikte zincir büyür ve polimerin içerisine takviye 

edici malzeme tamamen disperse olur vekompozit oluĢur. ġekil 1.4‟te bu yöntem ile 

kompozitlerin sentezi Ģematik olarak gösterilmektedir [19]. 

 

ġekil 1.4: Polimerizasyon yöntemi ile kompozit sentezi. 

1.1.1.4.2.2 Eritme Yöntemi 

Eritme yönteminde, takviye edici malzeme direkt olarak polimer ile 

etkileĢtirilir. Hazırlanan karıĢım, polimerin camsı geçiĢ sıcaklığının üzerinde bir 

sıcaklıkla ısıtılarak tekrar soğutulur ve sertleĢmesi sağlanır ve bunun sonucu olarak 

kompozit elde edilmiĢ olur [20]. 
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1.1.1.4.2.3 Çözelti Ortamında EtkileĢtirme Yöntemi 

Çözelti ortamında etkileĢtirme yönteminde, çözücünün veya çözücü 

karıĢımının takviye edici malzemeyi disperse etmesi ve polimer matriksinin 

çözünmesi için kullanılır. Çözücü ortamında etkileĢtirme yöntemi için ilk basamak 

çözücü ortamına alınan takviye edici malzemenin tamamen dağıtılmasıdır. Bu ortam 

için koĢulları bilinen bir çözücü ile çözmek istediğimiz polimer süspansiyona ilave 

edilerek polimer zincirlerinin dolgu maddesi arasında eĢit dağılması sağlanır. Bir 

sonraki aĢama ise çözücünün uzaklaĢtırılarak kompozitin oluĢumunu tamamlamaktır. 

ġekil 1.5 bu yöntemle kompozit sentezini Ģematik olarak göstermektedir [20]. 

 

ġekil 1.5: Çözelti ortamında etkileĢtirme yöntemine göre nanokompozit sentezi. 

1.2 Polimerik Kompozit Malzemelerin Karakterizasyonu 

PVA/Kitin, PEO/Kitin ve PVA/PEO/Kitin kompozitlerinin yapısının 

karakterize edilebilmesi için en çok kullanılan teknikler FTIR-ATR ve geçirimli 

elektron mikroskobu (TEM)‟dur. FTIR-ATR, polimer ve takviye edici malzeme 

arasındaki birebir etkileĢimin en iyi Ģekilde incelememizi ve kompozitler hakkında 

bilgi sahibi olup yorum yapabilmemize olanak sağlar. TEM ise taneciklerin dağılımı 

hakkında bize kesin sonuçlar vermektedir [20]. 
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1.3 Biyouyumluluk 

Biyouyumluluk, herhangi bir biyomalzemenin dokularda veya fizyolojik olan 

sistemler üzerinde yan etkisinin olup olmadığını, aynı zamanda bu fizyolojik 

çevrenin kullanılan biyomalzemenin üzerinde herhangi bir etkisinin olup olmadığının 

incelenmesi ve anlamlandırılmasıdır. Biyouyumluluk hakkında geleneksel bir 

yaklaĢım olarak, biyomalzemeyi saran biyolojik ortamların bununla uyumlu olup 

olmadığı ve nasıl bir etkileĢim halinde olduğunu göstermek için yapılmıĢ bir 

yapıdaki materyallerin seçilmesi ve bunların üretilmesidir [9, 21]. Biyomalzemeler 

tasarlanıp yapılırken özen gösterilmesi gereken maddelerin baĢında kimyasal, fiziksel 

ve biyolojik yönden uyumlu olup olmadığı ve bunun uzun yaĢam süresine uygun 

olması gibi ölçütlendirilmesi gelmektedir. Çevresindeki dokuya uyumlu 

biyomalzemelerin bağıĢıklık sisteminde meydana getirebileceği tepkiye, mutasyona, 

kansere ve toksik bir reaksiyona sebebiyet vermemesi gerekmektedir. Kan ile 

uygunluk gösteren materyallerin ise kanda pıhtılaĢma, hücre tahribi, plazma proteini 

ve enzimlerin değiĢimine neden olma gibi yan etkileri istenmeyen durumlardır [22]. 

Ancak istenilen biyolojik özellikleri taĢımayan biyomateryallerin baĢarısından söz 

etmek imkânsızdır. Bir biyomateryal veya implantın gösterdiği baĢarı çok büyük 

oranda bu implantın özelliği ve biyouyumluluğuna, kullanıcı kiĢinin durumuna ve 

aplikasyonu yapan kiĢinin yeteneğine bağlıdır. Polimerlerin canlı doku ve organlara 

uygulanıĢı polimer-doku iliĢkisini de su yüzüne çıkartmaktadır. Konuyla ilgili bir çok 

araĢtırma yapılmıĢ ve bu çalıĢmaların ortak hedefi ise istenilmeyen herhangi bir doku 

ile etkileĢimlerinin nasıl elimine edilmesi olmuĢtur. Bu nedenlerle kimyasal ve 

fiziksel açıdan inert, aynı zamanda da biyouyumlu polimerlerin tasarlanması son 

derece önemlidir. Biyouyumluluk; polimerin varlığında etrafındaki doku veya 

dokularla hiç bir yolla herhangi bir reaksiyon gerçekleĢmemesi demektir. Bu yapı 

dinamik, devam edebilecek olan bir durumdur. Vücut, hastalıklar veya yaĢlanmanın 

etkileriyle, materyalde meydana gelebilecek olan herhangi bir korozyon, yorulma ve 

dıĢ etmenlerin etkisiyle sürekli bir değiĢim içindedir. Bu etkileĢim ve değiĢim süreci 

de, vücut ile materyal arasındaki farklılaĢmaya cevap vermektedir. Buradaki Ģartların 

değiĢmesiyle birlikte, baĢlangıçta biyouyumlu olan materyal zamanla uyumsuz hale 

gelebilmektedir. Materyal ve vücut arasında sürekli bir etkileĢim vardır ve bu sürecin 

devamlı olması materyale karĢı oluĢabilecek yanıtın da sürekli olması gerektiğini 

göstermektedir [23].  



12 

 

1.3.1 Hücre Kültürü ve Sitotoksisite 

Hücre kültürü, doku veya dokulardan direkt izole edilmiĢ ya da mekanik ve 

enzimatik yollar ile ayrıĢtırılmıĢ hücrelerden, uygun olarak hazırlanan in vitro 

koĢulların oluĢturulması, yaĢamasının ve üremesinin amaçlandığı bir disiplindir. 

Hücre kültürü özetle hücrelerin kontrol edilerek çoğaltılma iĢlemi demektir ve bu 

yöntem, istenilen hücrelerin oldukça kısa bir sürede yetiĢtirilmesini sağlar. Dünya 

genelinde tıbbi alandaki araĢtırmalar sahasında en çok yer verilen çalıĢmalardan bir 

tanesi de hücre kültürü iĢlemleridir. Bunun sayesinde kiĢilerde bulunan herhangi bir 

hastalığın veya rahatsızlığın nasıl iĢlediği hakkında bize bilgiler vermesidir. Bu 

durum tıp alanında olabildiğince pozitif etkiler oluĢturduğundan günümüz tıbbının 

daha da geliĢmesine olanak sağlamaktadır. KorunmuĢ ve günümüz zamanına gelmiĢ 

olan eski hayvan hücreleri üzerinde de uygulanabilmektedir. Bu disiplin için 

uygunluğu belirlenmiĢ koĢulları sağlamak da mümkün olduğu kadar birden fazla 

kontrollü deneylerin de yapılması gerekmektedir. Hücre kültürü tüm hücreler için 

ortak gerçekleĢen olaylar veya spesifikleĢmiĢ hücreler için de bu fonksiyonların 

toksisite tayini için de kullanılmaktadır. HeLa hücreleri, karaciğer kanseri hücreleri 

ve fibroblastlar gibi hücre tipleri için de; test etmek istediğimiz maddelerin biyolojik 

olarak aktivitesinin belirlenip bunu sağlayan toksisite testleri uygulanabilmektedir 

[24]. 

In vitro sitotoksisite testleri, moleküler boyuttaki olayların getirisi olarak 

çeĢitli makromoleküllerin sentezlenmesinin bloke edilmesini ve bunun getirisi olarak 

da hücrenin fonksiyonlarında ve yapısında hasarlanma gerçekleĢmesinin 

incelenmesini esas alır. Bu tür testler araĢtırma alanında, hücre canlılığı ve ölümü, 

hücre membranı ve organelleri, protein veya DNA sentezi ve hücre bölünmesi ve 

hücre artıĢ katları veya azalıĢ katları ile ilgili bize oldukça derin bilgiler vermektedir 

[25]. Test etmek istediğimiz malzemenin morfolojik özelliği ve çalıĢmak istediğimiz 

hücreler ile iliĢkilendirilmesi yöntemi oldukça önem arz eder ve hücreler ile 

malzemenin iliĢkisi ekstrat yolu, direkt olarak ya da direkt olmayarak 

gerçekleĢtirilebilmektedir. Sitotoksisite testleri ile aynı zamanda bir çok örneği de, 

kısa zamanda test edebileceğimiz gibi deneylerin sonucunda da kantitatif olan 

sonuçlara ulaĢabiliriz [26]. 
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1.3.1.1 MTS Testi 

MTS, canlı tutulan hücrelerin duyarlı bir Ģekilde ölçülmesi ve bunun için 

gerçekleĢtirilen kalorimetrik bir yöntemdir. Bu yöntem, MTS tetrazolyum bileĢiğinin 

[3-(4,5 dimetiltiyazol-2-i1)-5-(3-karboksimetoksifenil)-2-(4-sülfofenil)2H-

tetrazolyum, MTS], hücre kültürü ortamında çözünebilen ve renkli bir yapıda hali 

hazırda var olan formazan bileĢiğine, canlı hücreler tarafından da indirgenmesi 

esasına dayanmaktadır. MTS, tetrazolyum bileĢiğinin hücrelerdeki aktif yürütülen 

metabolik olaylardandır, dehidrogenaz enzimlerinin de ürettiği ve yükseltgen 

nikotinamid adenin dinükleotit (NADH) veya yükseltgen nikotinamid adenine 

dinükleotit fosfat (NADPH) tarafından indirgendiği düĢünülmektedir [27].  

 

ġekil 1.6: MTS tetrazolyum ve formazan ürünü [30]. 

1.3.2 Hemouyumluluk 

Kan ile etkileĢimin incelendiği deneyler, kan veya kanın herhangi bir bileĢeni 

ile etkileĢtirdiğimiz materyalin arasındaki kan, doku veya organları nasıl 

değiĢtirdiğini anlamamızı sağlayan ve bize bilgiler veren bir yöntemdir. Ayrıca nano 

partiküller, tedavi edici ve görüntüleme maddesi olarak da kullanılmaktadır. 

Doğrudan damar yolu ile etkileĢim içerisindedir [28].  

 



14 

 

Hemouyumluluk deneyi çerçevesinde, hemolitik maddelerin kan ile temasının 

sonucu olarak eritrositlerin kaybı / eritrositlerin hasarlanması gibi serbest plazma 

hemoglobin seviyesinde gerçekleĢen artıĢın ifade edilmesidir. Bu yöntem ile 

amaçlanan, hemoglobin seviyelerini spektrofotometrik olarak karĢılaĢtırılmasıdır 

[29]. 

1.3.3 Antibakteriyel Aktivite 

Modern insan vücudunda kullanılabilecek ve aynı süreçte günlük yaĢantıda 

etkileĢim halinde olabileceğimiz en çok arzu edilen özelliklerden bir tanesi de 

sentezlenen malzemenin antibakteriyel özellikte olup olmadığıdır. Antibakteriyel, 

bakterilerin yaĢamlarının durdurulması veya ürememesini amaçlar ve bunu 

gerçekleĢtirmek için de birçok aktivite yöntemleri vardır. Antibakteriyeller, 

kullanılacak olan malzemelerin kalite ve güven özelliklerine sahip olmasını 

amaçlamasıyla akademik ve endüstriyel araĢtırmaların dikkatini çekmektedir. Vücut 

içerisinde kullanmak istediğimiz bir malzemenin kullanılan alanda bir iltihaplanmaya 

neden olup olmayacağı bu yöntem ile tayin edilip öngörülebilir. Sorunsuz bir 

antibakteriyel aktiviteyi baĢarabilmek için implant yüzeyi modifiye edilebilen 

antibakteriyel materyallerin geliĢtirilmesi sonucu önem kazandığı görülmektedir. 

Böylece sentezlenip geliĢtirilen polimerlerin daha da geliĢtirilmesi ile ilgili 

araĢtırmalar ve çalıĢmalar, hem akademik hem de dendüstriyel aplikasyonlar 

açısından oldukça önem arz eder [30]. 

1.4 Literatür Özeti 

Bu çalıĢma kapsamında PEO, PVA ve kitinin kullanılmasıyla elde edilen 

herhangi bir nanokompozit araĢtırma ve çalıĢmasına literatürde rastlanılmamıĢtır. 

AĢağıda bu konu ile ilgili olduğu düĢünülen çalıĢmaların kısa bir özeti verilmektedir. 

Schlichting ve arkadaĢları, biyouyumlu implantlar ile ilgili bir çalıĢmayı 

yayınlamıĢlardır. KarıĢım olan implantlardaki biyouyumluluğun arttırılması ile ilgili 

yapmıĢ oldukları araĢtırmalarında seramik parçaların kullanımı ile ilgili yapılan 

deneysel çalıĢmalar anlatılmıĢtır [31].  
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Punke ve arkadaĢları çok gözenekli yeni bir hidroksilapatite (HA) 

seramiğinin geniĢ açık mastoid çukurlarını kapatmada ve yok olmasını sağlamada 

kullanabilecekleri üzerine klinik araĢtırmalar ve çalıĢmalar yapmıĢlardır ve 

nanokemiğin hastalarda bulunan mastoid oyukluklarını yok edip giderilmesinde 

kullanılabilecek bir özelliğe sahip bir materyal olup olmadığını araĢtırmıĢtırlar [32]. 

Sionkowska ve arkadaĢları yapay karaciğer aplikasyonlarıyla alakalı alanda kollajen-

kitosan matrikslerini geliĢtirdikleri çalıĢmalar yapmıĢlardır ve sonuç olarak da 

yüksek biyouyumluluk, orta düzeyde mekanik dayanıklılık özelliği ve hepatosit 

uyumu özelliği olduklarını belirlemiĢlerdir [33]. Gong J. ve arkadaĢları, adsorban 

madde olacak Ģekilde kullandıkları polistiren matrikslerini divinilbenzeni çapraz 

bağlayıcı olacak Ģekilde çalıĢma yapmıĢlardır ve süspansiyon polimerizasyonu 

tekniği ile de çalıĢmıĢlardır. Matriksin polarlığını polimerizasyon yönteminde bu 

sisteme metil metakrilat veya metalrilat monomerleri ekleyerek opsiyonlamıĢlardır. 

Sentezledikleri matriks kısmının gözenek boyutunun ve yüzey alanının adsorpsiyon 

iĢlemleri esnasından sonra buna fazlasıyla etkili olduğunu belirtmiĢlerdir [34]. 

1.5 Amaç ve Kapsam 

Biyomateryaller, modern insan vücudundaki dokuların ve organların 

iĢleyiĢlerinin yerine gelmesi ya da bunları desteklemek amacıyla kullanılmakta olan 

malzemelerdir ve doğal formda ya da sentetik formda olabilirler. Bütün 

biyomateryaller kendine has aplikasyon alanına sahiptir. Biyomalzemeler genel 

olarak vücut içerisinde kullanıldığından ve çevresiyle temas halinde olduğundan 

biyouyumluluklarının büyük oranla yüksek olması beklenmektedir. Biyomalzemeler 

ile temas etmekte olan hücrelerin verdiği tepkiler oldukça farklı olabilmektedir. 

Hücreler kimi zaman biyomalzemeye karĢın inflamatuar bir yanıt verebilirken kimi 

zaman da sanki kendi dokusuymuĢ gibi de yanıt verebilmektedirler. Biyouyumluluk 

seviyesi oldukça iyi olan PVA ve PEO da malzeme alanında oldukça fazla 

kullanılmakta olan polimerlerden bazılarıdır. Hali hazırda kullanılan çözücülerde 

çözünebilmesi, hidrofobik ve hidrofilik yüzeylere yatkın olması, film oluĢturma 

özelliklerine sahip olmaları, yapıĢtırıcı, tamamlayıcı ve bağlayıcı özelliklerinden 

dolayı PVA ve PEO uygulamada avantaj sağlar. TaĢıyıcı polimer yapı için endüstride 

de oldukça geniĢ yelpazede kullanılmaktadırlar.  
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PVA ve PEO, kimyasal yapılarından ötürü farmasötik aktif maddeler de dâhil 

olmak üzere birçok madde ile kompleks bir yapı oluĢturma özelliklerine sahiptirler. 

Damar yoluyla aplikasyonunda vücut polimeri tamamen metabolize edemeyip 

yüksek molekül ağırlığına sahip polimerik kısımlar vücutta kalabilmektedir ve bu 

problem ağız yoluyla yapılan uygulamalarda ortadan kaldırılmaktadır. 

Bu çalıĢmada farklı moleküler ağırlıkları olan PEO ve PVA polimerleri ile 

farklı oranlardaki kitin kullanılarak sentezlenen kompozitlerin sağlıklı insanların 

lenfosit hücrelerinde herhangi bir sitotoksik etkisinin olup olmadığı ve antibakteriyel 

özelliğinin olup olmadığı in vitro olarak farklı testler uygulanıp araĢtırılmıĢtır. Ayrıca 

kompozitlerin kanda hemolize neden olup olmadığı belirlenmiĢtir. 
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2. MATERYAL VE METOT 

2.1 Materyal 

2.1.1 ÇalıĢmada Kullanılan Kimyasallar 

ÇalıĢmada kullanılmıĢ olan kimyasalların listesi Tablo 2.1‟de verilmiĢtir. 

Tablo 2.1: ÇalıĢmada kullanılan kimyasalların listesi. 

Kitin 
Polivinil Alkol (PVA) 

Polietilen Oksit (PEO) RPMI 1640 Besiyeri 

Fetal Bovin Serum Penisilin / Streptomisin 

Ficoll-Paque PLUS Tripan Mavisi 

MTS reaktifi Etil Alkol 

S. aureus ATCC-6538 E. coli ATCC-8739 

2.1.2 ÇalıĢmada Kullanılan Cihazlar 

ÇalıĢmada kullanılan cihazların listesi Tablo 2.2‟de verilmiĢtir. 

Tablo 2.2: ÇalıĢmada kullanılan cihazların listesi. 

Cihaz Firması 

Manyetik karıĢtırıcı Heidolph 

Analitik terazi Denver Instrument 

Saf su cihazı Human Power I 

pH metre Hanna Instruments 
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Tablo 2.2: (devamı). 

Soğutmalı santrifüj Hettich Rotina 380R 

Biyogüvenlik kabini Labconco 

Etüv Memmert 

CO2‟li inkübatör Nuaire 

Su banyosu Elma Sonic 

Otoklav Hirayama 

Faz kontrast mikroskobu Olympos 

Mikropipet seti Eppendorf 

Mikroplaka okuyuculu spektrofotometre Thermo Scientific 

Spektrofotometre PerkinElmer Spektrum 100 

FTIR-ATR görüntüleme cihazı PerkinElmer Spektrum 100 

Buzdolabı (+4
o
C) Regal 

Partikül analiz cihazı Zetasizer Malvern Nano SZ-90 

Buzdolabı (-20
o
C) Altus 

2.2 Metot 

2.2.1 Nanokompozit Sentezi 

Bu çalıĢmada, erime noktası düĢük olan PVA ve PEO tercih edildiği için 

eritme yöntemi yerine çözücü ortamında etkileĢtirme yöntemi kullanılarak 

nanokompozitlerin sentezi gerçekleĢtirilmiĢtir. 
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Polimerik nanokompozitler, makroskopik organik veya inorganik dolgu 

maddelerinin polimerik matrislere dâhil edildiği geleneksel takviyeli polimerlerden 

farklıdır.  

Geleneksel polimerik kompozitlerde, belirli makroskopik takviye edici 

malzemenin eklenmesiyle belirli özelliklerin geliĢtirilmesine genel olarak baĢka 

önemli özelliklerin kaybı eĢlik eder. Örneğin, sertlik, bariyer özelliği veya alev 

geciktiriciliğinin artması, sırasıyla tokluk, Ģeffaflık veya mekanik özelliklerde bir 

kayba neden olabilir. Nanopartiküller söz konusu olduğunda, bazı özelliklerin kaybı 

en aza indirilebilir veya önlenebilir. Aslında, bir dizi istenen özellik, tek tip 

mühendislik nanopartikülleri dağıtmak suretiyle eĢzamanlı olarak geliĢtirilebilir. 

Ayrıca, polimer içine nanoparçacıkların dâhil edilmesinden dolayı yeni fiziki özellik 

ortaya çıkabilir, bu durum makro-makro parçacıklar kullanıldığında mümkün olmaz 

[35]. Elde edilen nano boyuta öğütülmüĢ kitinin boyutunun ölçümü için ise Zetasizer 

Malvern Nano SZ-90 partikül analiz cihazı kullanılmıĢ ve grafik ġekil 2.1‟de 

gösterilmiĢtir. 

 

ġekil 2.1: Kitinin partikül boyutu dağılımı. 

Çözücü ortamında etkileĢtirme yöntemine göre nanokompozitleri 

sentezlerken uygun olan bir çözücü seçilmelidir. Çözücü olarak saf su kullanılmıĢtır. 

Tercih edilen çözücü ile polimerler çözülmüĢ ve yine aynı çözücü ile belirli 

oranlarda (% 1, % 2,5 ve % 5) kitin disperse edilmiĢtir. Tablo 2.1‟de elde edilen 

nanokompozitlerin kütlece oranları verilmiĢtir. Farklı erlenlerde hazırlanan polimer 

solüsyonları ve homojenizasyon yöntemleriyle disperse edilmiĢ kitin solüsyonları 
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magnetik karıĢtırıcıda belirli bir süre etkileĢtirilmiĢtir. Kitin solüsyonu önce 

ultrasonik banyoda daha sonra da magnetik karıĢtırıcıda belirli sürelerde tutularak ve 

bu iĢlemlerin tekrarlanması sayesinde homojenize edilmiĢtir.  

Polimer çözündükten ve kitin disperse olduktan sonra, kitin çözeltisi polimer 

çözeltisi içerisine aktarılmıĢ ve en az 24 saat magnetik karıĢtırıcıda bekletilmiĢtir. 

Daha sonra çözelti uygun teflon petri kaplarına alınmıĢ ve çözücü tamamen 

uzaklaĢıncaya kadar ilk önce kurutmalı etüvde 24 saat daha sonra 24 saat vakumlu 

etüvde bekletilmiĢtir. Çözücü tamamen uzaklaĢtıktan sonra da film Ģeklinde 

nanokompozitler elde edilmiĢtir. 

Tablo 2.3: PVA/kitin, PEO/kitin ve PVA/PEO/kitin nanokompozitlerinin oranları. 

Nanokompozit 

içerisindeki 

takviye edici 

malzeme yüzdesi 

Kitin PVA PEO PVA/PEO 

% 1 0,001 g 0,999 g 0,999 g 0,999 g 

% 2,5 0,025 g 0,975 g 0,975 g 0,975 g 

% 5 0,05 g 0,950 g 0,950 g 0,950 g 

2.2.2 Nanokompozitlerin Karakterizasyonu 

Sentezlenen film görünümündeki biyouyumlu nanokompozitlerin 

karakterizasyonları FTIR-ATR, SEM ve optik temas açısı cihazları ile yapılmıĢtır. 

2.2.2.1 FTIR-ATR Analizleri 

FTIR-ATR, kimyasal yapıların karakterizasyonunda kullanılan yöntemlerden 

birisidir. Nanokompozitlerin FTIR-ATR analizleri ise, Perkin Elmer Spektrum 100 

model Fourier transform infrared spektroskopisi ile 4000-650 cm
-1

 dalga sayısı 

aralığında alınmıĢtır. 
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2.2.2.2 SEM Analizleri 

Biyonanokompozit örneklerinin morfolojik özellikleri için taramalı elektron 

misroskobu (SEM) kullanılmıĢtır. SEM analizleri için örnekler, karbon bant üzerine 

yapıĢtırılarak 15 mA akım altında 15 sn süresince tutularak, Au-Pd kaplanması ile 

hazırlanmıĢtır. 

2.2.2.3 Optik Temas Açısı Analizleri 

Biyonanokompozit filmlerinin, polimerin ve kitinin temas açısı ölçümleri oda 

sıcaklığında Attension Theta Lite cihazı kullanılarak yapılmıĢtır. Ölçüm alınırken saf 

su kullanılmıĢtır. 

2.2.3 Hemouyumluluk 

Bu çalıĢmanın temel hedeflerinden birisi de kan hücrelerinin polimer ve 

kompozitler ile etkileĢime uğradıklarında hemoliz olayının olup olmadığını tayin 

etmektir. Metlog ve arkadaĢlarının yöntemi modifiye edilerek hemouyumluluk testi 

gerçekleĢtirilmiĢtir [36]. Nanokompozit örnekleri eĢit boyutlarda olacak Ģekilde 

hazırlanmıĢtır. %0.9‟luk 20 mL NaCI çözeltisi içerisinde 400 µL antikogülantlı kan 

pipetaj yöntemi ile seyreltilmiĢtir. 2 mL‟lik eppendorf tüpleri içerisine de UV ıĢık 

altında sterilize edilmiĢ olan nanokompozit örneklerin üzerlerine 1 mL seyreltilmiĢ 

kandan ilave edilmiĢtir. 200 µL antikogülantlı kan 10 mL sterilize edilmiĢ ultra saf su 

içerisinde seyreltildikten sonra bunun içerisinden 1 mL alınıp boĢ bir tüpe aktarılıp 

pozitif kontrol olarak belirlenmiĢtir. Negatif kontrol olarak belirlenen tüpe de NaCI 

çözeltisi içerisinde seyreltilmiĢ olan kandan 1 mL eklenmiĢ ve içerisine hiçbir 

nanokompozit eklenmemiĢtir. Hazırlanan tüm tüpler ve eppendorflar 37 °C‟de 2 saat 

boyunca inkübe edilmiĢtir. Supernant kısmı alınarak 96 kuyucuklu plakanın her bir 

kuyucuğuna 200 µL olacak Ģekilde pipetle eklenmiĢtir. 545 nm‟de mikroplaka 

okuyuculu spektrofotometrede absorbans ölçümü yapılmıĢtır. 
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AĢağıdaki formül kullanılarak % hemoliz oranı hesaplanmıĢtır; 

         
          (             )           (               ) 

          (               ) 
      

2.2.4 Hücre Kültürü AĢamaları 

2.2.4.1 Malzemelerin Sterilizasyonu 

Hücre kültürü laboratuvarı, deneylere baĢlamadan önce ve deneyin 

gerçekleĢeceği süre boyunca her kullanımdan önce UV lamba ile sterilize edilmiĢtir. 

Biyogüvenlik kabini, çalıĢmalara baĢlamadan önce en az yarım saat önceden 

çalıĢtırılarak kültür ortamının sterilizasyonu gerçekleĢtirilmiĢtir. Deneyler süresince 

kullanılan santrifüj tüpleri ve pipet uçları, 121°C‟de 20 dk (1.02 atm basınçta) 

otoklavda sterilize edilmiĢtir. ÇalıĢma kabini, deney çalıĢmalarına baĢlamadan önce 

ve deney aĢamalarını bitirdikten sonra çamaĢır suyu ile ve % 70‟lik etil alkol ile 

temizlenmiĢ ve sterilize edilmiĢtir. Kabin içerisine alınacak olan sterilize edilmiĢ 

bütün malzemeler % 70‟lik etil alkol ile temizlenerek sterilize edilip kullanılmıĢtır. 

2.2.4.2 Kullanılan Besiyerinin Hazırlanması 

Deneylerde kullanılmak üzere besiyerinin hazırlanmasından önce -20 °C‟ de 

saklanan fetal bovine serum (FBS) ve penisilin / streptomisin‟in önceden 37 °C‟ye 

ayarlanmıĢ ultrasonik banyoda çözünmesi gerçekleĢtirilmiĢtir. Besiyeri 

hazırlanmasında ise 392.5 mL RPMI 1640 mediumun içerisine lenfositlerin büyüme 

faktörü olan 100 mL FBS ilave edilmiĢtir. Bakteriyel kontaminasyonlara karĢın 2.5 

mL Penisilin / Streptomisin ve hücre bölünmesini teĢvik eden 5 mL 

Phtohemaglutinin besi ortamına eklenmiĢtir ve hazırlanan besiyeri +4 °C‟de 

saklanmaya hazır hale gelmiĢtir.  
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2.2.4.3 Kandan Lenfosit Hücrelerinin Eldesi 

Kandan lenfosit hücrelerin izolasyonu için, sağlıklı ve gönüllü bireylerden 

EDTA‟lı vakumlu 3 mL‟lik tüplerle alınan kan 7 mL‟lik Ficoll-Paque üzerine 

birbirleriyle karıĢmasına izin vermeyecek Ģekilde çok yavaĢça bırakılmıĢtır. Daha 

sonra bütün tüpler 30 dakika 1500 rpm‟de oda sıcaklığında santrifüj edilmiĢtir ve 

santrifüj sonucunda oluĢan dört katmandan en üst katman atılarak hemen altında 

bulunan lenfosit hücrelerin bulunduğu katman pipetlenerek temiz tüplere 

aktarılmıĢtır. Temiz tüplere alınan lenfosit hücreleri her bir tüpe 10 mL serum 

fizyolojik solüsyonu ile pipetaj yöntemiyle yıkanması gerçekleĢtirilmiĢtir. Tekrardan 

10 dakika boyunca 1500 rpm‟de oda sıcaklığında santrifüj edilmiĢ ve santrifüj 

sonunda oluĢan süpernatant kısmı atılıp pellet kısmı ise hazırlanan 0.5 mL‟lik 

besiyerlerine çözünmüĢtür. Her bir yara örtü malzemesi için hazırlanan 5 mL‟lik 

besiyerlerine 100 µL hücre eklenir. Hücreler belirli sayıya ulaĢmaları ve strese 

girmemeleri için 37 °C‟de 24 saat inkübasyon yapılmıĢtır. 

2.2.5 Sitotoksisite Testleri 

2.2.5.1 MTS Testi 

Bu test (MTS Assay) tetrazolyum maddesinin istenilen hücrelerin içinde 

renkli farmazon ürününe indirgenmesini temsil eder. Bu değiĢimin metabolik açıdan 

aktif halde olan hücrelerdeki mitokondriyal bir enzim olan dehidrogenaz enzimleri 

tarafından sentezlenen NADPH veya NADH sayesinde oluĢtuğu bilinmektedir. 

Tetrazolium halkasının canlı hücrelerde parçalanması nedeniyle sarı bir renk olan 

MTS, mavi-mor bir renge dönüĢmektedir. 490 nm‟de alınan ölçüm sonucunda 

tetrazolyum oranı ile hücre oranı kıyaslanmaktadır. Birbiriyle eĢit boyutlarda 

hazırlanmıĢ olan nanokompozitler petri kapları içinde bir gece boyunca UV lamba 

altında bırakılarak sterilizasyonu gerçekleĢtirilmiĢtir. Yeni izole edilen lenfositler her 

bir nanokompozit üzerine birertane eklenmiĢtir. Negatif kontrol olarak kullanılan 

lenfosit çözeltisi için herhangi bir nanokompozit eklenmesi gerçekleĢmemiĢtir.  
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Tüm örnekler ve kontrol grupları 37 °C‟de % 5‟lik CO2 ortamında 3 gün 

boyunca inkübasyonu gerçekleĢtirilmiĢtir. 24., 48. ve 72. saatlerin sonunda lenfosit 

hücreleri 96-Well Plate içerisine her bir kuyucuğa 100 µL gelecek Ģekilde 

eklenmiĢtir ve üzerlerine 20 µL MTS reagent eklenip 4 saat boyunca inkübasyon 

sürecine baĢlanılmıĢtır. Daha sonra da mikroplaka okuyuculu spektrofotometre ile 

490 nm‟de oda sıcaklığında ölçüm alınmıĢtır. 

2.2.6 Antibakteriyel Aktivite Testi (Adherence Test) 

Antibakteriyel aktivite analizini gerçekleĢtirmek için gram-negatif olan 

Escherichia coli ve gram-pozitif olan Staphylococcus aureus bakterileri 

kullanılmıĢtır. Stok kültürler besiyerine ekilerek üremeleri sağlanmıĢtır. 37 °C‟de 24 

saat inkübasyonu gerçekleĢtirilmiĢ ve sonra da bakteri kolonileri belirlenerek 

hesaplama yapılmıĢtır. Adherence testiyle sentezlenen nanokompozitlerin E. coli ve 

S. aureus bakterilerine karĢı yapıĢkanlığını incelemek için kullanılmıĢtır. Yapılan 

çalıĢmada E. coli ve S. aureus standart suĢları kullanılmıĢtır. Mueller-Hinton agar 

(MHA) ve Mueller-Hinton broth (MHB) medyum olarak kullanılmıĢtır. E. coli ve S. 

aureus bakterileri Mueller-Hinton broth (MHB)‟a ekilmiĢtir. Nanokompozitler 

mikroorganizma süspansiyonları içerisine eklenmiĢ ve 37ºC‟de 2 saat ve 3 saat, 

sırasıyla inkübe edilmiĢtir. Nanokompozitler süspansiyondan çıkartılmıĢ ve fosfat 

buffer solüsyonu (PBS) ile yapıĢmayan mikroorganizmaları ayırmak için yıkanmıĢtır. 

Bu iĢlemden sonra yapıĢmayan mikroorganizmaları ayırmak için, nanokompozitler 

steril PBS içeren ayrı tüplere aktarılmıĢ ve 2 dakika boyunca vortekslenmiĢtir. Her 

bir süspansiyondan bir seri dilüsyon yapılmıĢtır ve süspansiyonlardan 10 µL 

Mueller-Hinton agar (MHA)‟a ekilmiĢtir. Ekimden sonra 37ºC‟de gece boyunca 

inkübasyon edilmiĢtir ve koloniler sayılmıĢtır. Steril nanokompozitler negatif kontrol 

olarak kullanılmıĢtır ve bakteriyel kültür süspansiyonları pozitif kontrol olarak 

kullanılmıĢtır [37].  
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3. BULGULAR 

3.1 Nanokompozitlerin Sentezi 

Bu çalıĢmada, erime noktası düĢük olan PVA ve PEO tercih edildiği için 

eritme yöntemi yerine çözücü ortamında etkileĢtirme yöntemi kullanılarak 

nanokompozitlerin sentezi gerçekleĢtirilmiĢtir. 

Elde edilen nano boyuta öğütülmüĢ kitinin boyutunun ölçümü için ise 

Zetasizer Malvern Nano SZ-90 partikül analiz cihazı kullanılmıĢ ve grafik ġekil 

3.1‟de gösterilmiĢtir. 

 

ġekil 3.1: Kitinin partikül boyutu dağılımı. 

Çözücü ortamında etkileĢtirme yöntemine göre nanokompozitleri 

sentezlerken uygun olan bir çözücü seçilmelidir. Çözücü olarak saf su kullanılmıĢtır. 

Tercih edilen çözücü ile polimerler çözülmüĢ ve yine aynı çözücü ile belirli 

oranlarda (% 1, % 2,5 ve % 5) kitin disperse edilmiĢtir. Tablo 3.1‟de elde edilen 

nanokompozitlerin kütlece oranları verilmiĢtir. Farklı erlenlerde hazırlanan polimer 

solüsyonları ve homojenizasyon yöntemleriyle disperse edilmiĢ kitin solüsyonları 

magnetik karıĢtırıcıda belirli bir süre etkileĢtirilmiĢtir.  
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Kitin solüsyonu önce ultrasonik banyoda daha sonra da magnetik karıĢtırıcıda 

belirli sürelerde tutularak ve bu iĢlemlerin tekrarlanması sayesinde homojenize 

edilmiĢtir. Polimer çözündükten ve kitin disperse olduktan sonra, kitin çözeltisi 

polimer çözeltisi içerisine aktarılmıĢ ve en az 24 saat magnetik karıĢtırıcıda 

bekletilmiĢtir. Daha sonra çözelti uygun teflon petri kaplarına alınmıĢ ve 

çözücütamamen uzaklaĢıncaya kadar ilk önce kurutmalı etüvde 24 saat daha sonra 24 

saat vakumlu etüvde bekletilmiĢtir. Çözücü tamamen uzaklaĢtıktan sonra da film 

Ģeklinde nanokompozitler elde edilmiĢtir. 

Tablo 3.1: PVA/kitin, PEO/kitin ve PVA/PEO/kitin nanokompozitlerinin oranları. 

Nanokompozit 

içerisindeki 

takviye edici 

malzeme yüzdesi 

Kitin PVA PEO PVA/PEO 

% 1 0,001 g 0,999 g 0,999 g 0,999 g 

% 2,5 0,025 g 0,975 g 0,975 g 0,975 g 

% 5 0,05 g 0,950 g 0,950 g 0,950 g 

3.2 Nanokompozitlerin Karakterizasyonu 

PVA ve PEO polimeri ve farklı oranlardaki kitin takviye malzemesi 

kullanılarak PVA/kitin, PEO/kitin ve PVA/PEO/kitin nanokompozitleri 

sentezlenmiĢtir. Sentezi yapılan nanokompozitler FTIR-ATR, SEM ve optik temas 

açısı ile karakterize edilmiĢtir. Bu bölümde karakterizasyon analizlerinden elde 

edilen bulgular yer almaktadır. 

3.2.1 FTIR-ATR Analiz Sonuçları 

Kitin ile sentezlenen nanokompozitlere ait FTIR-ATR spektrumları sırası ile 

ġekil 3.5, 3.6 ve 3.7‟de verilmiĢtir. Nanokompozitlerin FTIR-ATR analizleri 
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değerlendirilirken kullanılan polimerin spekturumu baz alınmıĢtır. Örneklere ait 

karakteristik pikler spektrumlar üzerinde belirtilmiĢtir. 

 

ġekil 3.2: Kitinin FTIR-ATR spektrumu. 

 

 

ġekil 3.3: PVA‟nin FTIR-ATR spektrumu. 
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ġekil 3.4:  PEO‟in FTIR-ATR spektrumu. 

 

 

ġekil 3.5: PEO matriks ve PEO/Kitin nanokompozitlerin FTIR-ATR spektrumu. 
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ġekil 3.6: PVA matriks ve PVA/Kitin nanokompozitlerin FTIR-ATR spektrumu. 

 

 

ġekil 3.7: PEO/PVA matriks ve PEO/PVA/Kitin nanokompozitlerin FTIR-ATR spektrumu. 
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3.2.2 Sem Analizi 

ġekil 3.8‟de PEO/kitin (%5), ġekil 3.9‟da PVA/kitin (%5),ġekil 3.10‟da 

PEO/PVA/kitin (%5) nanokompozitlerine ait, ġekil 3.11‟de kitine, ġekil 3.12‟de ise 

nano boyuta getirilmiĢ kitine ait taramalı elektron mikroskobu (SEM) görüntüleri 

verilmiĢtir. 

 

ġekil 3.8: PEO/kitin (%5) nanokompozitinin SEM görüntüsü. 

 

ġekil 3.9: PVA/kitin (%5) nanokompozitinin SEM görüntüsü. 
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ġekil 3.10: PEO/PVA/kitin (%5) nanokompozitinin SEM görüntüsü. 

 

 

ġekil 3.11: Kitinin SEM görüntüsü. 
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ġekil 3.12: Nano boyuttaki kitinin SEM görüntüsü. 

3.2.3 Optik Temas Açısı Analizi 

Polimerler ile PEO/kitin, PVA/kitin ve PEO/PVA/kitin nanokompozitlerinin 

(%1, %2.5 ve %5) temas açısı ölçümleri Tablo 3.2‟de ve ġekil 3.13, 3.14, 3.15, 3.16, 

3.17 ve 3.18‟deverilmiĢtir. Saf polimerler ve nanokompozitler bulundurdukları yüzey 

gruplarına göre farklı temas açıları göstermiĢlerdir. 

Tablo 3.2: PVA, PEO, PEO/PVA polimerlerin ve nanokompozitlerin optik temas açısı değerleri. 

Örnekler Temas açısı (°) 

PVA 67.82 

PVA/kitin (%1) 65.17 

PVA/kitin (%2.5) 66.35 

PVA/kitin (%5) 65.65 

PEO 80.11 

PEO/kitin (%1) 77.92 
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Tablo 3.2: (devamı). 

PEO/kitin (%2.5) 75.11 

PEO/kitin (%5) 75.56 

PEO/PVA 75.50 

PEO/PVA/kitin (%1) 89.85 

PEO/PVA/kitin (%2.5) 87.11 

PEO/PVA/kitin (%5) 83.61 

 

 

ġekil 3.13: PEO'ye ait temas açısı görüntüsü. 
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ġekil 3.14:  PEO/kitin (%1) (a), PEO/kitin (%2.5) (b), PEO/kitin (%5) (c) nanokompozitlerine ait 

temas açısı görüntüsü. 

 

 

ġekil 3.15: PVA'e ait temas açısı görüntüsü. 

 

 

 

(a) (b) (c) 
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ġekil 3.16: PVA/kitin (%1) (a), PVA/kitin (%2.5) (b), PVA/kitin (%5) (c) nanokompozitlerine ait 

temas açısı görüntüsü. 

 

 

ġekil 3.17: PEO/PVA'e ait temas açısı görüntüsü. 
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ġekil 3.18: PEO/PVA/kitin (%1) (a), PEO/PVA/kitin (%2,5) (b), PEO/PVA/kitin (%5) (c) 

nanokompozitlerine ait temas açısı görüntüsü. 

3.3 Sitotoksisite Testi 

Yapılan çalıĢmalar ile sentezlenen PEO/kitin, PVA/kitin ve PEO/PVA/kitin 

nanokompozitlerinin hücreler içerisinde herhangi bir toksik etkilerinin olup 

olmadığını MTS testi ile gerçekleĢtirilen analizlerle aydınlatılmıĢtır. 

3.3.1 MTS Testi 

Sentezlediğimiz nanokompozitler ile inkübe edilmiĢ lenfosit hücrelerinin 

belirlediğimiz oranlarla inkübasyon sürelerinden sonra gerçekleĢtirilen MTS testi ile 

490 nm‟de verdikleri absorbans verileri belirlenmiĢtir. 

3.3.1.1 Kitin Konsantrasyonuna Göre MTS Testi Sonuçları 

Farklı konsantrasyonlardaki kitin doldu maddesinin MTS testine ait 

absorbans verileriġekil 3.19, 3.20, 3.21, 3.22, 3.23, 3.24, 3.25, 3.26, 3.27, 3.28, 3.29 

ve 3.30‟dagösterilmiĢtir. 

(a) (b) (c) 
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ġekil 3.19: Nanokompozitlerin 24 saatlik inkübasyonu sonucunda elde edilen absorbans verileri. 

 

 

ġekil 3.20: PEO nanokompozitlerin 24 saatlik inkübasyonu sonucunda elde edilen absorbans verileri. 
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ġekil 3.21: PVA nanokompozitlerin 24 saatlik inkübasyonu sonucunda elde edilen absorbans verileri. 

 

 

ġekil 3.22: PEO/PVA nanokompozitlerin 24 saatlik inkübasyonu sonucunda elde edilen absorbans 

verileri. 
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ġekil 3.23: Nanokompozitlerin 48 saatlik inkübasyonu sonucunda elde edilen absorbans verileri. 

 

 

ġekil 3.24: PEO nanokompozitlerin 48 saatlik inkübasyonu sonucunda elde edilen absorbans verileri. 
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ġekil 3.25: PVA nanokompozitlerin 48 saatlik inkübasyonu sonucunda elde edilen absorbans verileri. 

 

 

ġekil 3.26: PEO/PVA nanokompozitlerin 48 saatlik inkübasyonu sonucunda elde edilen absorbans 

verileri. 
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ġekil 3.27: Nanokompozitlerin 72 saatlik inkübasyonu sonucunda elde edilen absorbans verileri. 

 

 

 

ġekil 3.28: PEO nanokompozitlerin 72 saatlik inkübasyonu sonucunda elde edilen absorbans verileri. 
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ġekil 3.29: PVA nanokompozitlerin 72 saatlik inkübasyonu sonucunda elde edilen absorbans verileri. 

 

 

ġekil 3.30: PEO/PVA nanokompozitleri 72 saatlik inkübasyonu sonucunda elde edilen absorbans 

verileri. 
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3.4 Hemouyumluluk Analizi  

Nanokompozitlere ve polimerlere ait hemouyumluluk değerleri Tablo 3.3, 3.4 

ve 3.5‟te verilmiĢtir. 

Tablo 3.3: PEO ve PEO/kitin nanokompozit örneklerinin hesaplanan % hemoliz değerleri. 

 PEO PEO/kitin 

(%1) 

PEO/kitin 

(%2.5) 

PEO/kitin 

(%5) 

% Hemoliz 0.08 0.01 0.02 0.01 

 

Tablo 3.4: PVAve PVA/kitin nanokompozit örneklerinin hesaplanan % hemoliz değerleri. 

 PVA PVA/kitin 

(%1) 

PVA/kitin 

(%2.5) 

PVA/kitin 

(%5) 

% Hemoliz 5.01 10.31 9.51 5.08 

 

Tablo 3.5: PEO/PVA ve PEO/PVA/kitin nanokompozit örneklerinin hesaplanan % hemoliz değerleri. 

 PEO/PVA PEO/PVA/kitin 

(%1) 

PEO/PVA/kitin 

(%2.5) 

PEO/PVA/kitin 

(%5) 

% Hemoliz 23.32 0.01 25.33 17.60 

3.5 Antibakteriyel Aktivite Testi 

Nanokompozitlerin gram-negatif olan Escherichia coli ve gram-pozitif olan 

Staphylococcus aureus bakterilerine karĢı olan antibakteriyel aktivitelerine ait 

fotoğrafları ġekil 3.31‟de, grafikleri ise ġekil 3.32 ve 3.33‟de verilmiĢtir. 

Nanokompozitlerin her iki bakteri türüne karĢı antibakteriyel özellik gösterdiği 

Ģekiller incelenerek anlaĢılmaktadır. 
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ġekil 3.31: PVA/kitin (%5) nanokompozitinin E. coli (a) ve S. aureus‟a (b) karĢı antibakteriyel 

aktiviteleri ve her iki bakteri türüne ait kontrol örnekleri. 

 

 
 

 

(a) 

 

(b) 
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ġekil 3.32: PVA/kitin ve PEO/PVA/kitin nanokompozitlerinin S. aureus'a karĢı % antibakteriyel 

aktivite oranları. 

 

 

ġekil 3.33: PVA/kitin ve PEO/PVA/kitin nanokompozitlerinin E. coli'ye karĢı % antibakteriyel 

aktivite oranları. 
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4. SONUÇ VE TARTIġMA 

4.1 Nanokompozitlerin Karakterizasyonu 

4.1.1 PVA/Kitin ve PEO/Kitin ve PVA/PEO/Kitin Nanokompozitlerinin 

FTIR-ATR Sonuçları 

FTIR-ATR spektroskopisi, sıvı, katı ve gaz halde olan maddelerin kimyasal 

yapılarının analizi için kullanılan karakterizasyon yöntemidir. 4000 cm
-1

 ve 650 cm
-1

 

dalga sayıları arasında ölçüm yapan bu cihazdan, hızlı ve oldukça yüksek bir 

çözünürlükte spektrumlar elde edebilir. FTIR-ATR spektrumları ile maddelerin 

fonksiyonel gruplarının belirlenmesi iĢlemleri gerçekleĢtirilir. 

ġekil 3.1‟de kitine ait FTIR-ATR spektrumu verilmektedir. Literatür 

incelendiğinde, Caridea kitinin karakteristik olan 3422 cm
-1

‟deki bandı  -NH ve –OH 

gruplarının gerilme titreĢimlerine atfedilmektedir. 2876 cm
-1

‟deki band ise alifatik C-

H gerilme titreĢimlerine aittir. Kitinin 1653 cm
-1

‟deki karakteristik band karbonil C = 

O gerilmesine atfedilmektedir. 1375 cm
-1

‟deki keskin band ise CH3 grubunun eğilme 

titreĢimlerine karĢılık gelmektedir. 1552 cm
-1

‟deki band ise amid grubundaki  N-H 

titreĢimlerine karĢılık gelmektedir. 1067 cm
-1

‟deki titreĢim bandları kitin halkasının 

içindeki C-O-C gruplarının varlığını göstermektedir [38]. 

 

ġekil 4.1: Kitinin kimyasal yapısı. 
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Tablo 4.1: Caridea kitinin standart kitine kıyasla fonksiyonel grupları [39]. 

Grup Standart kitin (cm
 -1

) Caridea kitin (cm
 -1

) 

OH 3448 3422 

N-H esnemesi 3300-3250 3258 

C-H esnemesi 2891,1 2876 

C = O esnemesi 1680-1660 1653 

N-H bükülmesi 1560-1530 1552 

CH3 1419,5 1375 

C-O-C 1072,3 1067 

N-H 750-650 687 

ġekil 3.4‟te verilen FTIR-ATR spektrumu PEO/kitin nanokompozit 

oluĢumuna aittir. FTIR-ATR ile nanokompozit oluĢumunu açıklamak için polimerin 

IR spektrumu referans alınır. Nanokompozit IR spektrumundan beklenen saf 

polimerdeki bazı bantların kayması veya yeni bağ oluĢumunu destekleyen yeni 

piklerin gözlenmesidir. Ayrıca nanokompozitte dolgu maddesinin IR 

spektrumlarından elde edilen piklerinin yer almaması gerekir. Çünkü nanokompozit 

IR spektrumunda dolgu maddesine ait pikin çıkması, polimer matriks içerisinde 

kitinin yığın halinde kaldığını, disperse olmadığını ve homojen bir dağılma 

gerçekleĢmediğini açıklar.  Bu spektrumlardan görüldüğü gibi 3422 cm
-1

‟de kitine ait 

olan -OH fonksiyonel grubunun nanokompozit spektrumlarında var olmadığı ve 

titreĢimlerdeki birkaç cm
-1

‟lik kaymalar polimer matris-dolgu maddesi arasındaki 

etkileĢimin kanıtı olarak kabul edilmektedir. Bunun nedeni de matriksin ortamdaki 

miktarının çok fazla olması ve dolgu maddesinin (kitin) çok az olmasıdır. Ayrıca 

3258 cm
-1

‟deki kitine ait olan N-H gerilme bandının da var olmadığını 

göstermektedir. 2882 cm
-1

deki C-H gerilmesini, 1466 cm
-1

 CH3 ve CH2 eğilme 

titreĢimlerini ve 1279 cm
-1

 çıkan band ise C-N fonksiyonel gruplarının gerilme 

titreĢimlerini göstermektedir. 
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ġekil 3.5‟te PVA/kitin nanokompozitlerine ait FTIR-ATR spektrumları 

verilmektedir.   Bu spektrumlardan görüldüğü üzere nankompozitlerin FTIR-ATR 

spekrumları PVA matriksine benzemekle birlikte bir takım kaymalar görülmektedir. 

Bu bantlardaki kaymalar PVA ile kitin arasındaki etkileĢimden kaynaklanmaktadır. 

Özellikle OH- bandında yüksek oranda bir kayma mevcuttur ve artan dolgu maddesi 

miktarı ile artmaktadır. Bu durum etkileĢim mekanizmasının bu fonksiyonel grup 

üzerinden gerçekleĢtiğini düĢündürtmektedir. 

ġekil 3.6,  PEO/PVA/kitin nanokompozitlerinin FTIR-ATR spektrumlarını 

göstermektedir.   Bu nanokompozit oluĢumunda eĢ değer oranda iki farklı polimer 

matriksi kullanılmıĢtır. Spektrumlar dikkatli incelendiğinde yine kaymanın 

gerçekleĢtiğini ve bu kaymanın gerçekleĢtiği bandın 3280 cm
-1

‟de çıkan OH- 

fonksiyonel grubu üzerinden olduğu açıktır. Matriksin iki farklı polimerden 

oluĢturulmuĢ olması matriks-dolgu maddesi etkileĢim mekanizmasını 

değiĢtirmemiĢtir. 

4.1.2 PVA/Kitin ve PEO/Kitin ve PVA/PEO/Kitin Nanokompozitlerinin 

SEM Analizleri 

Elektron mikroskopları, bir elektron kaynağından salınan elektronların 

numune ile etkileĢimleri sonucunda elde edilen bulguların, algılayıcılar tarafından 

iĢlenerek görüntünün oluĢmasını sağlarlar. Günümüzde SEM‟in bir çok alanda 

görüntü ve numune analizi yapmak üzere kullanılmaya devam edilmektedir [39]. 

Yüksek çözünürlükte ve çeĢitli yakınlaĢtırmalarda görüntü alır. Bu çalıĢmada 10 kV 

potansiyelde, çeĢitli yakınlaĢtırma değerlerinde kitin ve nanokompozitlerin 

morfolojileri araĢtırılmıĢtır. 

ġekil 15 ve 16‟da yaklaĢık olarak 6000 kat yakınlaĢtırma oranlarında elde 

edilmiĢ kitin örneklerine ait SEM fotoğrafı gösterilmektedir. Görüntü kitinin plakalı 

yapısını doğrulamaktadır. 

SEM görüntüleri, matriks içerisinde takviye edici malzemelerinin dağılımı 

hakkında kesin olan sonuçlar vermektedir.  
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PVA/kitin (%5), PEO/kitin (%5) ve PVA/PEO/kitin (%5) 

nanokompozitlerine ait SEM görüntüleri ġekil 3.7, 3.8 ve 3.9‟da verilmiĢtir. 

Fotoğraflardan da görüldüğü gibi kitin PVA, PEO ve PVA/PEO matrikslerinde 

homojen olarak dağılmıĢtır. Görüntüdeki aydınlık bölümler kitini, koyu bölgeler 

polimerleri göstermektedir. Sonuç olarak PVA, PEO ve PVA/PEO ve kitin ile 

hazırlanan nanokompozitler SEM görüntülerinden takviye edici malzemenin polimer 

içerisinde homojen olarak dağıldığı görülmektedir.  

4.1.3 PVA/Kitin ve PEO/Kitin ve PVA/PEO/Kitin Nanokompozitlerinin 

Optik Temaz Açısı Analizleri 

Çözücünün katı pellet üzerindeki davranıĢısonucu temas açısı ölçülerek 

hesaplanan bir yöntemdir. Sıvının katı pellet ile temas etme derecesi θ<90° ise 

hidrofilik özellikte, θ>90° ise de hidrofobik özellikte bir örnek olduğu tespit edilir 

[40]. PVA, PEO ve PVA/PEO‟ya ait temas açıları Tablo 3.1‟de verilmektedir. Bu 

veriler incelendiğinde ölçümlerin 65.17° ile 89.85° arasında değiĢiklik gösterdikleri 

saptanmıĢtır. Nanokompozitlere eklenen kitin oranı arttığında, temas açılarının 

değiĢtiği görülmüĢtür. Buradan çıkarılan sonuca göre nanokompozitlerin saf PVA, 

saf PEO‟e göre hidrofobik özelliklerininazaldığıve saf PVA/PEO‟e göre kitin miktarı 

hidrofobik özelliğin artmasına sebep olmuĢtur. En yüksek hidrofobik özellik gösteren 

nanokompozit PVA/PEO/kitin (%1) örneğinde gözlenmiĢtir. Ancak PVA/PEO/kitin 

nanokompozitlerindeki kitin oranı arttığında hidrofobik özellik %1 kitin oranı içeren 

örneğe göre biraz düĢtüğü görülmüĢtür. Ayrıca, saf PVA/PEO kompozitindeki iki 

polimer arasındaki kimyasal etkileĢim saf PVA ve saf PEO‟e göre hidrofobik özelliği 

arttırdığı Tablo 3.1‟de görülmektedir. Hidrofobiklik, sentezlenen malzemede suda 

hemen çözünmeyip kolay dağılmadığından yara örtü malzemesi olarak 

kullanıldığında istenilen bir özellik değildir. 
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4.2 Nanokompozitlerin Sitotoksisite Testi 

Yapılan çalıĢmada, sentezlenen nanokompozitler sağlıklı ve gönüllü 

bireylerden alınan kandan izole edilerek elde edilmiĢ lenfosit hücreleri ile belirlenen 

bir zaman aralığında etkileĢime sokulmuĢtur. Böylece elimizdeki hücrelerin canlılığı 

belirlendikten sonra hücrelerin yaĢam periyodunda herhangi bir değiĢimin olup 

olmadığı araĢtırılmıĢtır. 

ġekil 3.7, 3.11 ve 3.15‟te sentezlenen nanokompozitlerin lenfosit hücreleri ile 

inkübasyon periyodları sonucunda gerçekleĢtirilen MTS testi sonucunda elde edilmiĢ 

absorbans verileri gösterilmiĢtir. PVA/kitin, PEO/kitin ve PVA/PEO/kitin 

nanokompozitleri ile etkileĢime sokulmuĢ hücrelerde, tüm nanokompozitlerin 24, 48 

ve 72 saatlik inkübasyon periyod sonucunda kitin yüzde oranının (%1, %2.5 ve %5) 

artması ile doğru orantılı olarak yaĢamlılığın da arttığı gözlenmiĢtir. Özellikle PEO 

%2.5 ve %5 ve ayrıca PEO/PVA %5 kitin katkılı nanokompozitlerin etkisi ile 

hücrelerdeki canlılığın önemli oranda devam ettiği görülmüĢtür. Örneklerimiz negatif 

kontrol ile karĢılaĢtırıldığında, absorbans verilerinde önemli bir artıĢ görülmektedir. 

PVA‟nın ve 72. saatteki PEO‟nun negatif kontrol kontrol ile hemen hemen aynı olan 

grafik değerlerine bakılarak göstermiĢ olduğu az da olsa toksisitesinin kitin takviyesi 

ile giderildiği nanokompozitlerin durumundan anlaĢılmaktadır. ÇalıĢmalarda elde 

edilen sonuçlara göre, nanokompozitlerin hücrelere sitotoksik etkisinin olmadığı 

anlaĢılmıĢtır. Ve böylece de PEO/kitin, PVA/kitin ve PEO/PVA/kitin 

nanokompozitlerinin biyomedikal uygulamalarda kullanılabileceği sonucuna 

ulaĢılmıĢtır. Bu çalıĢmalarda varılan sonuçlar literatürde yer alan çalıĢmalar ile 

uygunluk göstermektedir. Örneğin, Sanford ve arkadaĢları kitinin kimyasal 

yapısından dolayı uygulanabilirliğin daha fazla olduğunu ve bunun nedeninin ise 

moleküler yapısının yüksek moleküler ağırlıklı polimer olduğundan ve amino 

gruplarının kimyasal reaksiyonlar ve asitlerle tuz oluĢumu için hazır olan doğrusal 

bir poliamin olmasından kaynaklandığını söylemiĢlerdir [41]. Fan L ve arkadaĢları 

gama radyasyonunu kullanarak PEO/PVA/kitin hidrojellerleri hazırlamıĢlardır. 

Hidrojellerin kimyasal yapılarını FTIR-ATR kullanarak karakteize etmiĢler ve sonuç 

olarak PEO/PVA/kitin‟in hidrojen bağları yardımıyla birbirlerine bağlandıklarını ve 

muhteĢem bir Ģekilde uyumluluk gösterdiğini kanıtlamıĢlardır.  
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Bu yapılan hidrojellerin de iyi ĢiĢme özelliklerinin, su buharlaĢma oranı ve 

mekanik özelliklerin de iyi olduğunu göstermiĢlerdir [34]. Jankovic ve arkadaĢları ise 

polimer nanofiberlerin mekanik özelliklerinden yararlanıp kompoizyonu olarak da 

bilinen fiber boyutunu değiĢtirerek Yaung‟un modüllerini atomik güç mikroskobu 

kullanarak açıklamıĢlardır ve tek materyal olarak da PVA, PEO ve kompozit 

nanofiber olarak da PVA/hiyalüronik asit ve PEO/kitin kullanmıĢlardır. Sulu 

ortamlardaki erozyona karĢı gösterdikleri direncin oldukça fazla olduğunu 

kanıtlamıĢlardır ve kemik, tendon ve kıkırdak dokular için yapılacak olan 

uygulamalarında yapı mühendisliğinde kullanılırlığının uygun olduğunu 

göstermiĢlerdir. Ayrıca PVA (6 GPa) ve PEO (3 GPa) olan nanofiberlerin de daha 

elastik olduklarını ve bunların da deri ve doku hasarı iskelesine en uygun olduklarını 

göstermiĢlerdir [42]. Khoo ve arkadaĢları da hidrofilik olan PVA, PEO ve PVP 

polimerleriyle kitin karıĢımları yapmıĢlar ve oral diĢeti dağıtım sistemleri için 

denekler araĢtırmıĢlardır. Denek olarak kullanılan köpeklerdeki çalıĢmalardan elde 

edilen kitin harmanı dağıtım sistemleri tarafından sağlanan biyoyararlanımın, 

özellikle yüksek moleküler ağırlıklı hidrofilik polimerleri içeren harmanlar için, tek 

baĢına kitin bazlı olanlarla karĢılaĢtırılabilir olduğunu göstermiĢtir. Diferansiyel 

taramalı kalorimetri ve dinamik mekanik termal analiz sonuçları ve FTIR-ATR ve 

çekme testi sonuçları, PEO/kitin ve PVP/kitin karıĢımlarının ve incelenen tüm 

karıĢım oranlarında yanlıĢ olduğuna dair kanıt gösterirken, sadece PVA/kitin 

karıĢımının (20:80) oranı hariç (50:50) ve (80:20) oranlarındaki karıĢımların kanıt 

olarak gösterilebileceğini ispatlamıĢtır. ÇalıĢmada ayrıca, kitin karıĢımlarının sadece 

kitinin tek baĢına olduğundan daha üstün olduğunu belirtilmiĢtir. Bu özellikler 

arasında da yumuĢatma özelliğinde artıĢ, tahriĢi azaltıcı, daha iyi film kalitesi, daha 

fazla esneklik ve daha fazla çözünme yer almaktadır. Kitinin farklı hidrofilik 

polimerler ile karıĢımları bu nedenlerden dolayı oral mukozal dağıtım sistemlerinde 

formülasyon için umut verici aday olabilir [35].  
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4.3 Nanokompozitlerin Hemouyumluluk Testi Sonuçları 

Nanokompozit örneklerinin hemoliz testi sonucunda 545 nm‟de elde edilen 

absorbans verileri ile hsaplanmıĢ % Hemoliz oranları Tablo 3, 4 ve 5‟te verilmiĢtir. 

Shanthini G. ve arkadaĢları, malzemelerin neden oldukları hemoliz oranları % 5‟ten 

küçük ise oldukça hemouyumlu olduğunu, % 10‟a kadar ise hemouyumlu olduğunu 

ve % 20‟den fazla ise hemouyumlu olmayanlar olarak sınıflandırmıĢlardır [43]. 

Tablo 3.2‟deki verilere göre tüm PEO/kitin nanokompozitlerinin % hemoliz değerleri 

% 5‟ten küçük olduğu için hemouyumlu malzemeler sınıfına dâhil edilebilirler. 

Tablo 3.3‟teki verilere bakıldığında % hemoliz değerleri açısından PVA/kitin (%1), 

PVA/kitin (%2.5) ve PVA/kitin (%5) olan nanokompozitler oldukça hemouyumlu 

malzemeler sınıfına dâhil edilebilirler. Tablo 3.4‟e bakıldığında ise % hemoliz 

değerleri açısından PEO/PVA/kitin (%1),PEO/PVA/kitin (%2.5), PEO/PVA/kitin 

(%5)  oldukça hemouyumlu olduğundan hemouyumlu malzemeler sınıfına dahil 

edilebilirler. Elde edilen sonuçlar literatür incelendiğinde daha önceki çalıĢmalar ile 

uyum içerisindedir. PEO, biyomedikal uygulamalarda kullanılan ve toksik olmayan 

bir polimerdir ve in vitro ortamlarda insan göbek damar endotel hücrelerinde 

(HUVECs) ve insan göbek arter düz kas hücrelerinde (HUASMCs) kullanıldığı 

bilinmektedir [44]. Ortama kitin eklenmesinin polimerin bu özelliklerine herhangi bir 

zarar vermediği, hemoliz değerlerine bakıldığında da polimer gibi nanokompozitlerin 

de hemouyumlu olduğu görülmektedir. Bu durum sentezlenen nanokompozitlerin 

vücut içerisinde kullanılabileceğini kanıtlamaktadır. Membranlardaki protein 

absorbsiyonu membranların hemouyumluluğunu değerlendirmede önemli bir 

faktördür [45, 46]. Membran yüzeyi ve protein arasındaki hidrofobik etkileĢim yüzey 

protein absorbsiyonunda oldukça büyük etkisi olabilir [47]. PVA/kitin etkileĢiminde 

kabul edilebilir protein absorbsiyonu olmuĢtur ve etkileri membran yüzeyi, hidrofilik 

polimer, sıklık, çözücü ortamı ve protein tipi arasındadır [48]. 
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4.4 Nanokompozitlerin Antibakteriyel Aktivite Sonuçları 

Nanokompozitlerin bakterisit etkileri E. coli ve S. aureus bakterilerine karĢı 

test edilmiĢtir. Her iki bakteri türüne karĢı %1, %2.5 ve %5 oranlarında kitin içeren 

nanokompozitlerin antibakteriyel aktivite tayinleri ġekil 3.31 ve 3.32‟de 

gösterilmiĢtir. Farklı oranlardaki nanokompozitlerin iki bakteri türünün geliĢimini 

engellediği gözlenmiĢtir. Nanokompozitlerin antibakteriyel aktivitesi E. coli ve S. 

aureus bakterilerine karĢı %1, %2.5 ve %5 oranlarındaki bütün nanokompozitlerin 

çok etkili oldukları ve bakteri geliĢimini %95 ve üzeri oranda durdurduğu ġekil 3.30, 

3.31 ve 3.32‟de görülmektedir. Gutha Y. ve arkadaĢları kitin ve hidrofilik 

polimerlerden PVA ile geliĢtirdikleri çinko oksit bilye çalıĢmalarında yaptıkları 

antibakteriyel E. coli ve S. aureus bakterilerine karĢı inhibisyon zonu oluĢumunu 

tespit etmiĢlerdir. Yapılan kompozit ile tek baĢına olan kitinden daha fazla bir zon 

oluĢumu görülmüĢtür. Fare derisi üzerinde yaptıkları deneylerle yara kaplama 

denemelerinde kullanılan kompozit sayesinde güçlü bir antibakteriyel özellik, yara 

iyileĢtirme etkisi, hemouyumluluk ve biyouyumluluk olduğunu ispatlamıĢlardır. Elde 

edilen sonuç ise sentezlenen kompozitin antibakteriyel uygulamalarda kullanılmasını 

desteklemektedir [48]. Antibakteriyel bir özelliğe sahip olan kitinin sentezlenen 

nanokompozitlerde bu özelliğini devam ettirdiği ve hem gram pozitif hem de gram 

negatif bakterilerine karĢı oldukça etkili antibakteriyel aktivite gösterdiği 

görülmüĢtür. Ayrıca, sonuçların literatürdeki çalıĢmalar ile olan uyumları 

çalıĢmamızın doğruluğunu ispatlamaktadır. 
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5. SONUÇ VE ÖNERĠLER 

1. Temas Açısı ve SEM görüntüleri, kitin partiküllerin PEO, PVA ve PEO/PVA 

polimerleri içerisinde homojen bir Ģekilde disperse olduğunu ve nanokompozit 

oluĢumunun meydana geldiğini göstermektedir. 

2. FTIR-ATR cihazından elde dilen nanokompozitlere ait spektrumlar kitinin IR 

spektrumu ile kıyaslandığında matriks ile takviye edici malzeme arasında bir 

etkileĢme olduğu yeni piklerin oluĢumu ve bazı bantlardaki kaymalardan 

gözlenmiĢtir. 

3. PEO/kitin, PVA/kitin ve PEO/PVA/kitin % hemoliz değerleri % 5 değerlerinden 

düĢüktür. Buna bağlı olarak bu çalıĢmada sentezlenen tüm nanokompozitler 

oldukça hemouyumludur ve hemouyumlu malzemeler sınıfına dâhil edilebilirler. 

4. In vitro olarak değerlendirdiğimiz bu çalıĢmada PEO, PVA ve PEO/PVA 

polimerlerinin kullanıldığı PEO/kitin, PVA/kitin ve PEO/PVA/kitin 

nanokompozitlerinin biyouyumlu olduğu ve kültür ortamlarındaki hücrelerde 

hiçbir toksik etkisinin bulunmadığı sonucuna varılmıĢtır. 

5. Antibakteriyel aktivite sonucuna göre nanokompozitlerin bakteriler üzerindeki 

etkileri oluĢturdukları zonlar ile belirlenmiĢtir. E. coli ve S. aureus bakterileri 

üzerindeki etkileri oldukça iyi olduğu gözlenmiĢtir. 
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