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OZET

Sarimsagin Notr Model Membranlarla Etkilesmesinin Biyofiziksel

Yontemler ile Incelenmesi

ACAR, Umit

Yiiksek Lisans Tezi, Fizik Bolimi
Tez Yoneticileri: Prof. Dr. Nadide Kazanci, Prof. Dr. Feride Severcan
2009, 73 sayfa

Bu tezde, sarimsagin etken maddesi alliin’in model membranlarla
etkilesmesi biyofiziksel yoOntemler kullanilarak incelenmigtir. FTIR
(Fourier Transform Infrared) ve DSC (Diferansiyel Tarama
Kalorimetresi) kullanilarak alliin’in farkli konsantrasyonlarin etkileri
belirlenmistir. Elde edilen verilerin degerlendirilmesinde sicaklik,
frekans, band genisligi ve 1s1 akist gibi ¢esitli parametreler géz Oniinde
bulundurulmus ve bu parametreler ile alliin konsantrasyonlar1 arasindaki
iligkiler incelenmistir. Yapilan incelemeler sonucunda membran faz
gecisi, membran diizeni ve dinamigindeki degisimler arastirilmistir. Elde
edilen veri sonuclari, kullanilan yontemler i¢in ayr1 ayri incelenerek
alliin’in  model membranlarla etkilesmesi molekiiler diizeyde
arastirilarak; membran {izerindeki etkileri ve konumu hakkinda bilgiler

elde edilmistir.

Anahtar sozciikler: Alliin, lipozom, membran, FTIR, DSC
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ABSTRACT

THE INVESTIGATION OF THE INTERACTION OF GARLIC,
WITH NEUTRAL MODEL MEMBRANE BY USING
BIOPHYSICAL METHODS

ACAR, Umit

MSc in Physics
Supervisor: Prof. Dr. Nadide Kazanci, Prof. Dr.Feride Severcan

2009, 73 pages

In this thesis, the interaction of alliin an active substance of
garlic with model membrane was investigated by using biophysical
methods. By using FTIR (Fourier Transform Infrared) and DSC
(Differantial Scanning Calorimetry), the effect of various
concentrations of alliin were determined. Several parameters such as
temperature, frequency, bandwidth and heat flow were considered to
analyze the experimental data using these technique. The relations

between these parameters and different concentrations of alliin were
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investigated. Drug-induced variations among the membrane phase
transition, membrane order and dynamics were studied. These DSC
and FTIR results revealed information about alliin-membrane

interactions and possible location of the drug in the membrane.

Keywords: Alliin, liposom, membrane, FTIR, DSC
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1. GIRiS

Bu calismada sarimsagin temel bilesenlerinden biri olan alliin’in, model
membranlar (Dipalmitoyl fosfotidilkolin, DPPC) iizerine etkisi, Fourier
transform infrared (FTIR) ve diferansiyel tarama kalorimetresi (DSC)
teknikleri kullanilarak incelenmistir. Alliin’in yapisal Ozellikleri hakkinda
bilgiler verilmistir. Sarimsak (allium sativum); viicudumuzu kanser dahil
biitiin yabanc1 saldirilardan korumada gorevlendirilmis, bagigiklik sisteminin
de giiclenmesine destek olan bilesiklerle donatilmistir. Yapilan son ¢calismalar
sarimsak Oziinde bulunan allicin maddesinin de kanserin gelismesinin
baskilanmasinda rol aldigin1 ortaya koymaktadir (Ezaj et al., 2003).
Sarimsagin (allium sativum) anti kanser 6zelligi onun etki mekanizmasi
incelenerek arastirilabilir. Sarimsagin anti kanser 6zelligi ilk defa Weisberger
ve Pensky tarafindan 1958 yilinda ortaya cikartilmistir (Iciek et al., 2009).
Ayrica hiicre zar1 ya da plazma zar1 hiicrenin organellerini ve sivi igerigini
saran ve hiicreye yapisal biitlinliik saglayan ¢ok énemli iglevleri yiiriiten segici
gecirgen bir yapt olan membranlar ve kullanilan teknikler hakkinda teorik
bilgiler verilerek her bir teknik ayrintili olarak incelenmistir. Alliin’in gesitli
konsantrasyonlarinin kullanilmasi ile membranin yapisi, gegirgenligi ve
akigkanliginda meydana gelebilecek degisimler sicakliga bagli olarak
incelenmistir. Artan konsantrasyonlara bagli olarak meydana gelen degisimler
her bir teknik i¢in ayr1 ayr1 yorumlanmistir. Bu deneysel aragtirmanin
sonucunda, alliin’in hiicrenin makro molekiillerinde meydana getirdigi

degisimler hakkinda bilgiler elde edilmistir.



1.1 CALISMANIN AMACI

Biyolojik membranlar, temel yap1 maddeleri lipid ve protein olan,
molekiiler yapida, dinamik, organize sistemlerdir. Membran lipidlerinin temel
bilesenlerinden biri fosfolipidlerdir. Fosfolipid molekiilleri bir iskelet {izerine
yerlesmis polar ve hidrofilik bir bas ile polar olmayan hidrofobik iki karbon
kuyrugundan olusmaktadir. Biyolojik membranlar yag, protein ve
polisakkaritlerin farkli tiplerini icerdigi i¢in biyolojik sistemlerde ilag-lipid
etkilesimlerinin mekanizmasin1 anlamak zordur. Membranin fiziksel
Ozellikleri membran fonksiyonunu belirlediginden, model ve biyolojik
membranlar kullanarak ilag-membran etkilesmelerini incelemek, giliniimiizde

¢ok onem verilen bir ¢caligsma alanidir.

[laglarin biyolojik etkisinde, ilag-membran etkilesmeleri hayati dnem
tasir. Ornegin bir ilag molekiiliiniin bulundugu sistemde reseptdér kismina
ulagmasi, ilaglarin biyolojik membran boyunca iletimi ile ilgilidir. Molekiiler
diizeydeki caligmalar, biyolojik sistemlerin karmasikligi nedeni ile genelde
bilesenlerin azaltilabildigi, konsantrasyonlarnin degistirilebildigi, model

membranlar ile yapilmaktadir.

Molekiiler diizeyde, biyolojik sistemlerde makromolekiillerin
konsantrasyon, yap1 ve fonksiyonlarini inceleme ile elde edilen molekiiler
seviyedeki bilgiler, hiicre makro molekiillerinin etkilesimlerini, ayrica
ilaglarin hiicrenin bu makro molekiillerinde meydana getirdigi degisimleri

anlamaya ve yorumlamaya yarayacaktir.



3

Bu tez ¢alismasindaki amacimiz, insan sagligi icin faydali oldugu
bilinen sarimsagin etki mekanizmasinin, temel bilesenlerinden alliin’in gercek
sistemlere benzeyen DPPC c¢ok katli liposomlarla fiziksel etkilesmesini
inceleyerek, aciga ¢ikarilmasina katkida bulunmaktir. Bu etkilesmeler, FTIR

spektroskopik ve DSC kalorimetrik teknikleri kullanilarak incelenecektir.

Liliaceaes ailesinin bir {iyesi olan sarimsak, ¢esitli kanser tiirlerinin
onlenmesinde ve tedavisinde siklikla kullaniimaktadir. Sarimsagin ana
maddesi alliin olup, sarimsagin kesilmesi durumunda alliinaz enzimi yardimi
ile (sarimsak enzimi) alliicin’e doniigiir. Sarimsak bitkisi 6000 yildan beri
bilinen bir tiirdlir. Sarimsak kalorisi yiiksek bir besin maddesidir ve iyi bir
kalsiyum, fosfor, selenyum, mangan, C vitamini kaynagi olarak kabul

edilmektedir (Ezaj et al., 2003).

Alliin’in nétr bir fosfolipid olan DPPC ile fiziksel etkilesmeleri yani
membran faz gecisi, membran diizeni ve membran dinamigi iizerindeki
etkileri sicakliga ve konsantrasyona bagli olarak incelenecektir. Bu
caligmadan elde edilecek sonuglarla alliin’in kullanildigi ilaglarin hastaliklarin

tedavisinde gosterecegi basarisi daha iyi anlasilacaktir.



1.2 BiYOLOJIK VE YAPAY MEMBRANLARLA iLGILI TEMEL

BILGILER

Hiicre membrani, hiicrenin dis kisminda bulunan, molekiilleri
ozelliklerine gore hiicre icine alan veya disar1 birakan katmandir (Dalton et
al., 2006). Hiicre canliligimin ve 0Ozgiin hiicre islevlerinin siirekliligini
mimkiin kilan ¢ok oOnemli bazi fonksiyonlara sahip olan membranlarin
fonksiyonlarimin ve yapilarinin anlagilmasi, onlarin fizyolojik gorevlerinin

anlasilmasi ac¢isindan 6nemlidir.

1.2.1 Membranlarin Fonksiyonlari

Hiicre membrani1 hiicrenin ¢evresini sinirlayan bir oOrtiidiir. Esnek,
canli, saydam, segici-gecirgen protein yapilidir. Ama gorevi sadece hiicreyi
sarip kusatmak degildir. Bu membran, hem komsu hiicrelerle iletisimi ve
baglantiy1 saglar, hem de en dnemlisi, hiicreye giris ¢ikisi ¢cok siki bir sekilde

denetler.

Hiicre membran1 karmasik bir yapiya sahiptir. Hiicrenin disindaki
ortamda sayisiz kimyasal madde vardir. Hiicre i¢i ile hiicre dis1 ortamlar
arasinda secici bir sekilde madde aligverigini saglayarak hiicrenin atiklarini
hiicre dig1 ortama verir, hiicre disindan hiicreye gerekli maddeleri alir ve hiicre

i¢i ortamin 0zgiin yapisin1 korumaya yardimei olur (Guyton ve Hall, 2006).
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Hiicrenin yagamini devam ettirmesi i¢in zarlardan ge¢cmesi gereken
maddeler arasinda elektron ve hatta fotonlar, protonlar, iyonlar, su gibi kiigiik
molekiiller, amino asit ve seker gibi orta boy molekiiller, proteinler ve nihayet
DNA gibi makro molekiiler yapilar bulunur. Bazen kapinin kendisinden ¢ok
daha biiyiik bir molekiil, yiiksek enerjiler harcanarak, bir¢ok enzimin
yardimiyla son derece 6zenli bir sekilde hiicrenin i¢ine alinir (Guyton ve Hall,

2006).

Hiicre membrani, segici gegirgen bir yapiya sahiptir. Molekiiliin
biiytikliigiine, yagda veya suda ¢Oziinmesine, polaritesine, ortamdaki
yogunluguna veya tiiriine gore madde tasinmasi saglanir. Madde tasinmasi

pasif tasima ve aktif tagima olmak tizere iki sekilde olmaktadir.

1.2.2 Membranlarin Yapisi

Membranlar hiicreyi koruyup dis etkenlerden izole eden ve hiicreyi
bir zar gibi saran yapilardir. Membranin yapisi temelde % 50-60 arasinda
protein molekiillerinden ve %40-50 arasinda da lipidlerden olugur. Membran

lipidlerinin temel bilesenlerinden biri fosfolipidlerdir.

Lipid ve fosfolipidler, hiicre membranlarinin temel yapisini
olusturarak membraninin 6nemli islevlerinde rol alirlar. Membran lipidleri
genellikle heterojen bir karisimdir. Bir fosfolipid molekiilii polar (hidrofilik)
bir bas kismui ile polar olmayan (hidrofobik) kuyruk kismindan olusur. iki
kuyruklu lipidlere bu yiizden amfifatik denir (Guyton ve Hall, 2006).



Membranlarda en bol bulunanlar1 gliserol iskeleti {izerine kurulmus
olan fosfolipidlerdir. Lipid bas grubunun dipolar veya yiiklii yapiya sahip

olmas1 bu grubun su ile kolaylikla etkilesmeye girebilmesini saglar.
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Sekil 1.1 Gliserol iskeleti {izerine kurulmus bir fosfolipid [Alberts et al., 1994]



Sekil 1.1 de X ile gosterilen gruba dort alternatif sdylenebilir. Bu
alternatiflerden, ilk iki grubun baglanmalar1 halinde bas grubu nétr, ancak
polar (fosfatidilkolin, fosfatidiletanolamin); diger iki grubun baglanmalari

halinde ise bag grubu negatif yiiklii (fosfatidilserin, fosfatidik asit) davranir.

L Polar
2 Yhidrofilik)
bas grup

: katyon anyon
§|\ ¢ potansiyel
2| \Y

Uzaklik

Sekil 1.2 Fosfolipid molekiilii ve fosfolipidlerin sulu ortamda kararli durumlari

[Pehlivan, 2004]

A: Gliserol iskeleti iizerine kurulmus bir fosfolipid molekiil,

B: Fosfolipidlerin su i¢inde misel bigiminde kararl bir durumu,



C: Fosfolipidlerin sulu ortamda ¢ift tabaka (bilayer) seklinde bir bagka

kararli durumu,

D: Sulu ortamda negatif yiiklii fosfolipid baslarinin karsisinda olusan

elektriksel ¢ift tabakay1 (double bilayer) gostermektedir.

Memelilerin plazma zarlarindaki fosfolipidler, kuyruklari ¢ok
miktarda doymamus c¢ift bag igerdiginden, normal fizyolojik kosullarda

ergimis olarak bulunurlar ve zara akiskanlik 6zelligi verirler.

Lipid ve fosfolipidler sulu bir ortam i¢inde bulunduklarinda,
hidrofobik kesimleri su molekiilleri tarafindan disarlanir. Bu nedenle lipid
molekiilleri Sekil 1.2 B’ deki gibi misel adi verilen kiireler bi¢iminde, ya da

Sekil 1.2 C’deki gibi ¢ift tabaka (bilayer) bigiminde kiimelenirler.

Hiicre zarlarindaki lipidlerin diizenli, ¢ift tabakali bir yap1 gosterdigi
ylizytllmizin  baslarindan  beri  bilinmektedir. Proteinlerin membran
modellerindeki konumlar1 konusundaki goriisler ise ¢cok biiylik degisikliklere
ugramistir. Birgok deneysel bilgi birikimi sonucunda, Singer ve Nicholson
1972 de hiicre membran zar1 i¢in akiskan mozaik model olarak adlandirilan
bir model gelistirmislerdir. Hiicre zarlariin davranislar ile ilgili bir¢cok olay1
aciklayabilen bu modelde zarin akigkan bir 6zellik gosterdigi, proteinlerin bu

yap1 i¢inde mozaik gibi serpilmis olduklari diigiiniilmektedir.



Sekil 1.3 Hiicre zar1 igin akiskan - mozaik model [Garrett ve Grisham, 2006]

Hiicre zarinin lipid ¢ift tabakasi Sekil 1.3°de goriildiigii gibi, tam bir siv1
kristal oOzelligi gostermektedir. Lipid ¢ift tabakasi hareketlilik, akicilik,
kararsizlik gibi akiskanlara 6zgii 6zelliklerle birlikte, kristallere 6zgii yiiksek

diizeyde bir diizenlilik ve organizasyona da sahiptir.

Hidrokarbon zincirindeki bulunan C-C baglarmmin varligi gauche-trans
diye adlandirilan ¢esitli konformasyonlarin olusumunu giindeme getirir. En
diisiik enerji durumunda; karbon atomlarinin tamami ayni diizlemde yer

alirlar. Bu duruma trans konformasyonu denir.
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C-C baglarinin esnekligi sebebiyle donme gerceklestiginde, bundan
kaynaklanan termal enerji diizlemsel olmayan gauche konformasyonunun

olusmasina neden olmaktadir.

Cift katmanlarda lipid molekiillerinin davranislart sicakliga bagli olarak
degismektedir. Yapilan c¢alismalarda DPPC lipozomlarinda hidrokarbon
zincirlerinin 35°C civarinda biikiilmeye basladig1 goriilmektedir. Bu sicaklik
on gecis sicakhigr olarak ifade edilmektedir. Artan sicakliga bagl olarak
41°C’ de membranin hidrokarbon zinciri tamamen erimektedir ve sistemin
stvi kristal faza gectigi goriiliir. Bu sicakliga ana faz gecis sicakhigi denir

(Jain 1988).
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1.2.3 Model Membran DPPC ( Dipalmitoyl fosfotidilkolin)

Lipidlerin %90-95’ini fosfolipidler olusturur. Bunun da en 6nemli
bileseni Dipalmitoyl fosfotidilkolindir (DPPC) (Yildiz, 2006). Ana
fosfolipid bilesenleri fosfotidil kolin (PC) (%60-70), fosfotidil gliserol
(PG) (% 5-10), fosfotidil etanolamin (PE) (% 5-10), fosfotidil inositol
(PI) , fosfotidil serin (PS) dir. Fosfolipidler hidrofobik ve hidrofilik
ozellikleri nedeni ile yiizey kisimlarda lameller seklinde tabakalar
olusturur. Dipalmitoyl fosfotidilkolin (DPPC) lipozom ve model
biyolojik membran c¢alismalarinda kullanilmaktadir. DPPC nétr bir
fosfolipiddir. Molekiil formiilii C4oHgoNOgP dir.

Sekil 1.5 DPPC molekiilii [Garrett ve Grisham, 2006]

11
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1.3 ALLIiiN NEDIR?

Vataninin Orta ve Bati Asya stepleri oldugu sdylenen sarimsak bitkisi
6000 yildan beri bilinen bir tiirdiir. Kalori degeri 140 olan sarimsagim 100
graminda 63.8 gr su, 28.2 gr karbonhidrat, 5.3 gr protein, 0.2 yag, 1.1gr
selilloz vardir (Ayaz ve Alpsoy, 2007). Liliaceaes ailesinin bir iiyesi olan
sarimsak, cesitli kanser tiirlerinin Onlenmesinde ve tedavisinde siklikla
kullanilmaktadir. Yapilan bilimsel arastirmalar sarimsagin birgok yararli

etkiye sahip oldugunu ortaya koymustur (Ezaj et al., 2003).

Taze sarimsak su (%65), karbonhidrat, 33 siilfiir bilesigi, 17 tane amino
asit, germanyum, kalsiyum, potasyum, magnesyum, manganez, krom,
baryum, sodyum, selenyum, demir, tiamin, riboflavin, nikotinik asit, vitamin

C’ den olusmaktadir (Shukla ve Karla, 2007).

Sarimsagin bakterileri, mantarlari, parazitleri 61diirmek, dogal antibiyotik
etkisi gostermek, kan basincini, kan sekerini ve kolesterolii diisiirmek,
karacigeri korumak, kan1 sulandirmak ve tiimor gelisimini 6nleyici maddeler
ihtiva etmek gibi 6nemli 6zellikleri bulunmaktadir (Ayaz ve Alpsoy, 2007).
Ayrica immun sistemini giiclendirdigi, oksidatif stres ve kardiyovaskiiler
hastaliklardan korunmaya yardimci oldugu, hiperkolesterolemi tedavisinde

kullanildig: bilinmektedir (Butt et al., 2009).

Sarimsaktaki aktif komponentler, organosiilfiir bilesikleri olan diallyl
sulfid (DAS), diallyl distilfid (DADS), diallyl trisulfid (DATS) ve ajoendir.

Bu bilesiklerin antikanserojen, antiproliferatif, antioksidan etkilerinin tedavi
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edici giicii birbirinden farklidir. Epidemiyolojik calismalar, sarimsak
tiiketiminin artmasi ile kanser olgularinin azalmasi arasinda yakin bir iligki

oldugunu ortaya koymustur (Atmaca, 2003).

Sarimsagi mucize yapan Ozellikler, biinyesinde bulunan kiikiirtli
bilesiklerden kaynaklanmaktadir. Yapilan arastirmalar sarimsakta 75’ in

izerinde kiikiirtlii bilesik bulundugunu gostermektedir.

Sarimsaktaki kiikiirtlii bilesikleri yapisal yonden 4 grup altinda
toplayabiliriz.

1.CYSTEINLER:

Bu bilesikler kokusuz, yap1 olarak stabil, yani yapisin1 koruyabilen,
amino asit yapisindadir ve kesilmemis sarimsaklarda bulunur. Bunlara 6rnek

olarak ALLIIN’i verebiliriz.

2.ARA BILESIKLER:

Az miktarda bulunan ve sarimsagin kesilmesi ile aktif hale gecen
bilesiklerdir. Bunlar sarimsagin kesilmesi durumunda sarimsak enzimi olan

ALLIINAZ’1 aktif hale gegirirler.
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3.1ZOLE EDILEBILIiR KOKULU BIiLESIKLER:

Bunlar kokulu stabil olmayan veya c¢ok az stabil olan, sarimsak
kesildiginde ortaya c¢ikan, sarimsak koku ve tadina sahip, ara bilesiklerle
birlikte hareket edebilen ve oda sicakliginda birkag saat kalabilen
bilesiklerdir. Bunlara 6rnek olarak ALLIICIN verilebilir.

4. STABIL BiLESIKLER:

Oda sicakliginda depolandiginda daha stabil kalabilen, sarimsagin
dogranmas1 veya yaglar icinde tutulmasi durumunda ortaya ¢ikan
bilesiklerdir. Bunlara 6rnek olarak da AJOEN, METIL AJOEN, DITHINLER
verilebilir (Yanmaz, 2002).

Bu c¢alismada alliinin notr bir fosfolipid olan DPPC ile fiziksel
etkilesmeleri yani membran faz gec¢isi, membran diizeni ve membran
dinamigi iizerindeki etkileri sicaklia ve konsantrasyona bagli olarak
incelenecektir. Bu ¢alismadan elde edilecek sonuglarla alliinin kullanildigt
ilaglarin hastaliklarin tedavisindeki basarisi daha iyi anlasilacaktir. Yapilan
calisma ile insan saghigina katkida bulunulacagi i¢in is giicii kayiplarini

azaltarak tlilke ekonomisine katki da saglayacag: diisiiniilmektedir.

Sarimsakta esas etkili madde bir amino asit olan alliindir (Sekil 1.6).

Molekiil formiili C¢H;;NOsS olup, molekiil agirligt 177.22 g/mol diir.
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Ethanol kloroform, benzen, aseton gibi ¢oziiciilerde ¢6ziinmeyip sadece suda

coziinmektedir (O’Neill et al., 1996).

Sekil 1.6 Alliin’in molekiil yapisi1 [Hughes et al., 2005]

Alliin sarimsagin kesilmesi durumunda alliinaz enzimi yardimi ile

alliicin’e dontistir (Sekil 1.7).

0 (o} o
- Alliinase II - +
2 H,G=CH-CH,- S-CHZ-(?H-OOO -:-HZTD- H;C=CH-CH,- S-5-CH;CH=CH, + 2 CH,;-C-COO + 2NH,
Alliin NH; Allicin Pyruvate

Sekil 1.7 Alliinden alliicin olusumu [Miron et al., 1998]

1.4 MOLEKULER SPEKTROSKOPI

Spektroskopi, elektromanyetik dalganin madde ile etkilesmesi
prensibine dayanir. Bir 6rnekteki molekiillerin bir enerji diizeyinden digerine

gecisleri sirasinda absorplanan veya yayilan elektromanyetik 1s1manin



16

Olclilmesi ve yorumlanmasi olarak da ifade edilmektedir. Atomlarin ve
molekiillerin enerji seviyeleri arasindaki degisimin sonucu olarak, maddeden
elektromanyetik 151nim yayilmasi1 ya da maddenin elektromanyetik 1smnim

sogurmasi, spektrumlarin olusmasina yol agmaktadir.

Spektroskopi, analitik kimyada ve molekiiler biyolojide maddelerin
151k aracilify ile tanimlanmalar1 amaciyla kullanilmaktadir. Spektroskopik
analiz yontemlerinde ornek iizerine bir uyarici tanecik gonderilir ve 6rnegin
bu uyaric1 tanecige (elektron, ndtron, proton, atom, molekiil gibi) karsi
davranisi Olciiliir. Bunlar disinda, elektromanyetik olan ve olmayan 1s1nim da
kullanilmaktadir (mikrodalgalar, radyo dalgalari, X 1sinlari, vs. gibi) (Tarjan
ve Ronto, 1999).

Istnimin frekansi, bu slirecte yer alan enerji seviyelerine baghdir ve
degisik frekans bolgelerinde degisik teknikler kullanilarak, son derece genis
bilgiler elde edilebilir. Elektromanyetik radyasyon baslica yedi kategoride
incelenir. Bunlar diistik frekanstan yiiksek frekansa dogru radyo dalgalar,

mikrodalga, kizilotesi, goriiniir 151k, mordtesi, X-1s1nlar1 ve gama 1ginlaridir.

Burada belirtilen kategoriler arasinda kesin smir ¢izgileri yoktur ve
bazi durumlarda aslinda belirli bir kategoride yer alan bir 1sinim, bir bagka

kategorinin dalgaboyu araliginda bulunabilir.
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Sekil 1.8 Elektromanyetik spektrum bilesenleri [Lindon ve et al., 2000]

Elektromanyetik 1s1ma, hem dalga, hem tanecik 6zelligine sahiptir.
Girigim ve kirmim dalga 6zelligiyle agiklanirken, bir metal ylizeyinden 1s1ma
ile elektronlarin koparilmasi (fotoelektrik olay), 1s1ma enerjisinin bir madde
tarafindan absorpsiyonu (sogurulmasi) ve emisyonu (yayimasi) olaylari
1s1manin tanecik 6zelligi (foton) ile agiklanir (Bernath, 1995).

Dalga boyu, frekans, hiz ve genlik gibi parametreleri igeren siniis dalga
modeli ile elektromanyetik 15in agiklanabilir. Bir dalganin ardisik iki tepe
veya iki cukur noktasi arasindaki mesafe bize dalgaboyunu verir. Birimi
uzunluk birimidir (6rnegin, cm). Dalgalarin tepe noktalarinin belli bir
noktadan bir saniye igindeki ge¢me sayisidir. "Denge noktasi etrafindaki

salinima" frekans denir.
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f= (1.4.1)

1
T

seklinde ifade edilir. Buradaki T periyottur. Frekans, dalga hizinin dalga

boyuna bdliimiine esit olup, birimi Hertz’dir.
Bir dalganin frekansi, dalgaboyu ile iliskilidir. Dalganin dalgaboyuyla

frekansinin ¢arpimi, o dalganin hizimi belirler. Dolayisiyla dalgaboyu bilinen

bir dalganin frekansi bu iliski kullanilarak belirlenebilir.

f= (1.4.2)

NNV

Bu ifadede v hizi, A (lamda) ise dalgaboyunu temsil eder. Ozel
durumda degil her durumda elektromanyetik bir dalga olan 151k boslukta 151k
hiziyla hareket ettigi i¢in bu denklem

c
=— 143

S =7 (1.4.3)

ifadesine doniisiir. Dalgalar bir ortamdan bagka fiziksel yogunluga sahip bir

ortama gectiklerinde frekanslar1 degismez ancak hizlar1 ve dolayisiyla

dalgaboylar1 degisir.

Elektromanyetik dalga, bir elektrik alani ile bir manyetik alam
eslestigi zaman olusur. Elektromanyetik dalganin elektrik ve manyetik

alanlar1 birbirlerine ve dalganin hareket yoniine diktir (Sungur ve Gokgiindiiz,
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2009). Asagidaki sekil, basit bir elektromanyetik dalganin anlik bir fotografini
temsil etmektedir. Bu 6rnek dalgada; elektrik ve manyetik alanlar diizlemde

ilerleyen iki siniis dalgas1 bi¢cimindedir. Kirmiz1 ¢izgilerle gosterilen elektrik

alan vektorii E, yesil cizgilerle gosterilen manyetik alan B vektoridiir. Bu iki
sinilis dalgas1 birbirine dik olup aralarinda 90 derecelik bir faz farki vardir.
Dolayisiyla, herhangi bir noktada, e§er manyetik alan maksimum veya tersi

olacaktir.

—=
0 E Hekirik alan vekibrii
|‘x 90
» l B Manyetik alan vektorii
L 3
::'__"_ __‘-_*.'__"l.
il
L L il
A v ¥ - a4

ilerleme vimii

Sekil 1.9 Elektromanyetik 15181n bilesenleri [Sungur ve Gokgiindiiz , 2009]

Elektronik gecisler bir atom veya molekiilde, elektronlarin bir enerji
diizeyinden digerine geg¢isleriyle meydana gelir. Atomlar, iyonlar veya
molekiiller, ancak belli enerjiye sahip belli kesikli hallerde bulunurlar ve
bulunduklar1 halin degismesi durumunda iki enerji seviyesi arasindaki enerji

farkina tam olarak esit enerjiyi absorplar veya yayarlar.
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AE =hv (1.4.4)

Elektromanyetik 1s1may1 absorplayarak en diisiik elektronik enerji
diizeyinden (temel hal) uyarilmig elektronik diizeylere gegcmis olan
molekiiller, temel diizeye doniis sirasinda ultraviyole veya goriiniir bolge

sinirlar1 iginde 151ma enerjisi yayarlar (emisyon).

Absorpsiyon titresim enerji seviyeleri arasinda oluyorsa infrared,
donme enerji seviyeleri arasinda oluyorsa mikrodalga bdlgesinde
elektromanyetik 1s1mas1 olur. Uyarilmis hallerdeki molekiiller, kararsiz

bulunduklar1 durumdan fazla enerjilerini yayarak kurtulurlar (Sekil 2.3).

Tablo 1 de olgiilen fiziksel oOzellige ve Olgme sekline gore

spektroskopi ¢esitleri siniflandirilarak gosterilmistir (Campell, 1984).



Isim Uretilme durumu Yayillma Belirleme Parcacik
ortami yontemi ozellikleri ve
kullanimi
Elektronlar Yiiksek voltaj ile Elektrik ve Floresans Elektron
termal olarak manyetik mikroskobu
hizlandirma alan
Nétronlar Fotograflama
X-ray Orbital Fotograflama Kristal
elektronlarindaki yansimast
icenerji degisimi . Elektron
lonizasyon sagilmast
Ultraviyole Atom ve Quartz Fotograflama UV spektrum
molekiillerdeki
elektronik gecisler )
Florid Floresans
Goriiniir 191k Atomve Cam Fotograflama Kimyasal olaya
molekiillerdeki neden olur,uv
orbital elektronlarmin spektrum
diizensizligi Fotosel
Infrared Molekiiler rotasyon | Kaya tuzu Ozel 1s1tma
ve titresim enerji etkileri
degisimi
Mikrodalga Klystron gibi 6zel Parafin Nokta kontaklt Esr ol¢imii
elektronik aletler diotlar radar iletisimi
Radyo Manyetik alandaki Radyo alicilar NMR o6lgiimleri
dalgalar1 niikleer spin
diizensizligi

Tablo 1 Spektroskopi gesitleri [Campell , 1984 ]

21
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Ozellikle yogunlasmus fazlardaki ¢ok atomlu molekiillerin absorpsiyon
spektrumlari, atom spektrumlarina goére oldukca karmasiktir; cilinkii bu
molekiillerdeki enerji diizeylerinin sayisi, sadece atomlarin enerji diizeyi
sayilarina gore genellikle ¢cok daha fazladir. Molekiillerin bandlaria iliskin

enerji (E), alt1 bilesenden olusur (Campell, 1984).

E= Eelektronik + Etitresim + Edénme +E steleme T E Niikleer spin yonelmesi

+E elektron spin yonelmesi (145)

Molekiillerin elektromanyetik 1sima ile etkilesimi sonucu yukarida
olusan enerji seviyelerindeki degisiklikler molekiiler spektroskopinin temelini

olusturmaktadir.

1.4.1 MOLEKULER TiTRESIM

Bir molekiildeki atomlarin birbirine gore yerlesim durumlar1 tam
olarak sabit olmayip, molekiildeki baglar etrafinda ¢ok sayida titresim ve

donme hareketi meydana gelir.

Iki atomlu bir molekiilde gerilme titresiminin mekanik modeli &rnek
alindiginda atomik gerilme titresiminin Ozellikleri, bir yaymn iki ucuna
baglanmis iki kiitleden olusan mekanik bir modelle ifade edilebilir. Yayin iki
ucundaki kiitlelerden birinin yayin ekseni yoniinde cekilip birakilmasi basit

harmonik hareket denen olaya neden olur.
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Dinamigin birinci temel yasasindan biliyoruz ki, kuvvet olmadiginda
cismin hizinda bir degisim olmaz, yani ivme s6z konusu degildir. O halde
kuvvet oldugunda, bir ivme yani hiz degisimi olmalidir. Kuvvet ile ivme
arasindaki baglanttyr bulmak i¢in, Once aymi cisme degisik siddet ve
dogrultuda kuvvet uygulayip (F) ivme (a) Olgiiliirse, sonrada farkli cisimlerde
ayni Ol¢limler yapilirsa su sonug elde edilir. Biitiin durumlarda ivmenin

dogrultusu kuvvet ile ayni1 dogrultudadir.

F=ma (1.4.6)
esitliginde oldugu gibi kiitle, uygulanan kuvvete karsi cismin kazanacagi

ivmeye kars1 koyan bir niceliktir.

Sabit bir yere bagl bir yayin ucuna asili tek bir kiitlenin titresimini
g0z Oniline alalim. Yayin ucundaki kiitle yayin ekseni yoniinde ¢ekilerek

denge halinden x kadar uzaklastirilirsa, yayi ilk haline getirmek i¢in gerekli

kuvvet F, ¥ ile orantili olur (Hooke yasasi).
F =—k% (1.4.7)

Burada k yay sabiti olup yayin gerilebilirligine baghdir, x ise
yerdegistirmedir. Negatif isaret, F’ nin yay1r ilk haline getiren kuvvet
oldugunu ifade eder. Bu, kuvvetin yoOniiniin ¢ekilme yoniiniin tersi olmasi

demektir. Bunun igin, kuvvet kiitleyi eski yerine getirmeye calisir.
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Newton’un 2.hareket yasasina gore;

~ - d’x

F=ua= 1.4.8
pid = s (1.4.8)
__mm,

i (1.4.9)

p: indirgenmis kiitledir.
Iki atomun kiitleleri sirastyla m; ve m, dir. Buradaki esitlikler

karsilastirildiginda asagidaki diferansiyel denklem elde edilir.

d*x
dt?

uE bk =0 (1.4.10)

Bu diferansiyel denklemin ¢oziimii periyodik olmaldir. Ikinci
dereceden tiirevi ise ¢Oziimiin -k/p ile ¢arpimina esit olmalidir. Bu kosullar

altinda ¢oziim, esitlik (1.4.11) ile verilir.

x = Acos(2zv.t+b), V=L\/E (1.4.11)
2r \u

ile verilir. Burada v titresim frekansi ve b ise titresimin fazidir.

Esitlik 1.4.6 dan da sistemin potansiyel enerjisini bulabiliriz:
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STl
Il

1.4.12
o ( )

Esitlik (1.4.12) nin ¢oziimii de esitlik (1.4.14) ile verilir.

jdﬁ;=—jﬁdx=kjfdk (1.4.13)
= — ki’ (1.4.14)

Kuantum mekaniksel olarak basit harmonik hareketi incelendigi zaman
hamiltonyenin, potansiyel enerji ve kinetik enerjinin toplami olan bir enerji

operatorii oldugu goriilmektedir.

H=T+V="—+— (1.4.15)

Schrédinger denklemi;

Hy=Ey

ndy
___+I/ X :E 1416
2m dx’ S v ( )

ile ifade edilir.
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Bu esitlik ¢oziildiiglinde;
1
E, = hV(V+5) v=0,1,2 i¢in , (1.4.17)

elde edilir.

E, ise titresim enerji seviyesi (sistemin enerji 6z degeri), v titresim
frekansi, v kuantum titresim sayisidir. v=0 durumundaki titresim enerjisine
sifir noktasi enerjisi denir. E,= 0 olmas1 durumunda pargacik hem durgun hem

de denge konumundadir.
1.4.2 INFRARED SPEKTROSKOPISi

Atomlar arasi titresimin meydana gelmesi i¢in molekiiliin infrared 15181
absorplamas1 gerekmektedir. Infrared spektroskopisi infrared 1smmimi ile
molekiil etkilesimlerini inceleyen bir yontemdir. Belirli dalga boyu
araliklarinda absorpsiyon yolu ile molekiillerin titresim ve donme enerji

seviyelerine uyarilmalarinin 6lgiimiine dayanir.

Genellikle 4000 cm™ ile 400 cm™ arasinda kalan orta IR bolgesi
kullanilir. Molekiiler maddeler i¢in infrared absorpsiyon emisyon ve yansima
spektrumlari; spektrumlarin, molekiillerin bir titresim veya dénme enerji

seviyesinden otekine gecisleriyle saglanan enerjideki cesitli degigsmelerden
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kaynaklandig1 varsaymmyla agiklanabilir. infrared (kirmizi &tesi) 1sinlari,
yiiksek enerjili olmadigindan elektronik gecisleri saglayamazlar. Bunun

yerine daha az enerji gerektiren titresim gecislerini saglarlar.

Bir ¢ozeltinin spektrumunu almak i¢in en iyl yol onu uygun bir
coziiclide ¢ozelti haline getirmektir. Bunun i¢in maddenin oldukg¢a derisik bir
cozeltisi yapilir (%0,1 ile 10). Cozeltileri koymak i¢in kullanilan numune
kaplarinin 151n demetini gegiren pencereler sodyum kloriir, lityum floriir gibi
suda ¢oziinen maddelerden yapildigindan kullanilan ¢6ziicli numune kaplarini
cozmemelidir. Bu ylizden infrared’de c¢oziicii olarak su kullanilmaz ve

spektrumu alinacak maddelerin de nem igermemesi gerekir.

Molekiillerin infrared 1sinlarini absorplamasi sonucu, molekiillerdeki
bag uzunluklarinda bir degisim meydana gelebilecegi sdylenebilir. Bu
degisim molekiillerdeki baglarin gerilmesinden kaynaklanir. Bu yodntemin

kullanilmas ile bir bilesikte fonksiyonel gruplar kolayca bulunabilmektedir.

1.4.3 MOLEKULER TIiTRESIM TURLERI

Kartezyen koordinatlarina bagli olarak N atomdan olusan bir
molekiilde 3N serbestlik derecesi vardir. Lineer molekiillerde 2 tane donme ve
3 tane Oteleme serbestlik derecesi; lineer olmayan molekiillerde ise 3 tane
donme ve 3 tane 6teleme serbestlik derecesi oldugu bilinmektedir. Bu bilgiler
dogrultusunda lineer molekiillerde 3N-5 titresim modu, lineer olmayan

molekiillerde 3N—6 titresim modu oldugu sdylenebilir.



28

Iki veya ii¢ atomlu bir molekiil igin titresimlerin 6zelligini ve bu
titresimler sirasinda absorplanan enerji arasindaki iliskiyi aciklamak kolay
olacaktir. Biiyiik molekiillerde ¢ok sayida titresim merkezi bulunmasinin yant
sira bazi titresim merkezleri arasinda etkilesmeler de s6z konusudur. Bu

sebeple olusan etkilesimlerin de gz oniline alinmasi gerekmektedir.

Titresimler, gerilme ve biikiilme olarak 2 grupta toplanabilir.

Gerilme titresimi; iki atom arasindaki bag ekseni boyunca atomlar
arasindaki uzakligin devamli olarak degismesi ile ifade edilir (simetrik, anti
simetrik).

Biikiilme titresimi ise bag arasindaki acinin devamli degismesi ile
karakterize edilmektedir ve dort tipten olusmaktadir. Makaslama (Scissoring),

sallanma (Rocking), salinma (Wagging) ve kivirma (Twisting).

Diizlem dis1 a¢1 biikiilme (out of plane bending): Atomlarin hareketi
ile bir diizlemin (genellikle bir simetri diizlemi) yok edilmesi hareketidir.

Genelde kapali bir halka olusturan molekiillerde goriiliir.

Sekil 1.10 da titresim tiirleri ve molekiillerin yapmis oldugu
hareketler goriilmektedir. A) Lineer olmayan 3 atomlu molekiilleri, B) (+) ve

(-) isareti diizlem dis1 biikiilmeyi temsil etmektedir.
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A) 4
O—D—OO—D—OO—D—OO—D—O

simetrik gerilme antisimeirik gerilme hiikiilme + biikiilme +
% 5% ﬁ@ ﬁ@

Sekil 1.10 Titresim tiirleri [Arrondo ve digerleri, 1993]

1.5 FOURIER TRANSFORM INFRARED SPEKTROSKOPISI (FTIR)

FTIR aletinin temelini Michelson interferometresi olusturmaktadir. Bir
FTIR spektrometresinde yer alan temel bilesenler Sekil 1.11 de
gorlilmektedir. Bu interferometre biri sabit digeri hareketli olan birbirine dik
iki ayna ve bu iki aynanin ylizeylerini ikiye bdlen yar1 yansitan bir aynadan
(1s1n yansitict) olusur. Kaynaktan gelen 1s1k, 151k yansitici araciligr ile ikiye
boliiniir. Isik, biri sabit digeri degisken uzunlukta iki ayr1 optik yol iizerinden
nakledilir. Hareketli ayna, bir analiz siiresince ileri geri hareket ederek optik
yoldaki degiskenligi saglar. Eger iki yol uzunlugu ayni ise, iki 1smnin yol farki
n\ ya esit ve ayn1 fazda olacaktir ve biitiin frekanslar i¢in yapici bir sekilde
tekrar birleseceklerdir. Fakat iki 151 arasinda (n+1/2)A yol farki olursa o
zaman yikic1 bir sekilde etkilesme meydana gelecektir. iki 151k yeniden
birleserek ve optik yol uzunlugunun farki sebebi ile girisim olusturacaklardir
(Stuart, 1997). Bu 1s18in yaris1 ornek iginden gegerken, ornek tarafindan

absorplanmayan 1s1k detektore ilerler. Detektdrde iki 1smnin karisimindan
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kaynaklanan ve interferogram adi verilen girisimin olusmasi, analizi yapilan

ornekle ilgili spektral bilgilerin olusmasini saglar.

dedelkior

151k kaynag1

Sekil 1.11 Michelson interferometresinin bilesenleri [Lindon et al., 2000]

FTIR spektrumu genellikle absorbansin, dalga sayisma (cm™) karsilik
gelen grafigi ile gosterilir. Olgiimlerin ¢ekimine baslanmadan 6nce ortamdaki
CO; ve H,O nun absorpsiyonu spektrumu gergeklestirildi. Program tarafindan
elde edilen drnek spektrumundan otomatik olarak ¢ikarildi. Ornege ek olarak
eklenen fosfat buffer etkisi de incelenen maddenin orijinal spektrumundan

dijital data ¢ikarma yontemi ile ¢ikarildi.
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M

Sekil 1.12 FTIR spektrometresi

FTIR kullanilarak hafizaya kaydedilen spektrumun daha sonra
cagirilarak incelenmesi, spektrumun istenen dalga boyu araliginin biiyiitiilerek
incelenmesi, incelenecek 6rnek hakkinda kesin analizler yapilmasint miimkiin
kilmaktadir. Yeni bir numuneye ait bir spektrumla daha 6nceden bilgisayar
arsivinde kayith  spektrumun karsilastirilmast  bilgisayar tarafindan
yapilmaktadir ve boylece numune hakkinda analiz yapilmasi kolaylagsmis olur.
Bu yontemde pulslar halinde gonderilen 1sinimin analizi bilgisayar tarafindan
her dalgaboyu ic¢in ayr1 ayri yapilarak, elde edilen absorplanmalar

toplanmaktadir.
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1.5.1 FTIR Spektrometresinin Diger Tekniklere Gore Avantajlari

Fourier Transform Infrared (FTIR) spektroskopi tekniginde, hiicresel
bilesenlere zarar vermedigi bilinen IR 1smnin sogurulmasi, molekiile 6zgii
titresime ve bunun sonucu olarak da belirli frekans degerlerinde karakteristik
sinyallerin (bandlarin) olusmasina neden olmaktadir. Bu sinyallerin
siddetinde, band genisliginde ve frekans degerinde meydana gelen
degisiklikler, incelenen sistem hakkinda molekiiler diizeyde 6nemli bilgiler

vermektedir (Toyran, 2008).

Giliniimiizde membranlarla yapilan caligmalarda farkli fiziksel,
kimyasal ve spektroskopiksel teknikler kullanildigi bilinmektedir. X-1gin1
kullanimu ile kii¢iik miktarlarda su igeren kristallerden elde edilen sonuglarin,
su iceren gercek sistemler hakkinda kesin bilgi vermedigi bilinmektedir ve
diizensiz fazlarin detayli ¢alismalart icin yeterli degildir. Bu dezavantaj

spektroskopik tekniklerin gelismesine olanak saglamistir.

FTIR spektrometresinin bir¢ok avantaji vardir:

- FTIR aletinin ¢aligma prensibi zor degildir. Ve bu metod hizli ve duyarh
bir tekniktir.

- FTIR spektroskopisi ile molekiiler diizeyde, makromolekiillerin
konsantrasyon, yapt ve fonksiyonlar: incelenerek, molekiiler seviyede

bilgiler elde edilmektedir.
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- Sivy, kuru ¢ok degisik sistemlere uygulanmaktadir.

-  Membranlar i¢in bas-grup ve hidrokarbon zincir bolgeleri ortami

bozmadan goriintiilenebilmektedir.

- FTIR, kullanilan madde ve lipidlerin etkilesimlerini, ayrica maddenin
hiicrenin makro molekiillerinde meydana getirecegi degisimleri anlamaya

ve yorumlamaya yaramaktadir.

- En Onemli avantajlarindan biri ise sistemdeki protein, lipid gibi makro

molekiilleri ayn1 anda izleyebilme imkanini vermesidir.

- Veri elde etme, spektrometre dijital oldugu i¢in oldukc¢a kolaydir.

1.5.2 FTIR Kullanarak Yapilan Membran Calismalarinda Bilinen Bazi
Ampirik Kurallar

CH; (simetrik — antisimetrik), CHs antisimetrik, C=0, P=0 gerilme
modlarinin frekanslarinin ve band genisliklerinin sicakliga bagli olarak
incelenmesi ile sistemin diizeni ve dinamigi hakkinda bilgiler elde
edilmektedir. Frekanstaki degisimler sistemin diizeni ve hidrojen
baglanmasinin tabiat1 {izerine, band genisligindeki degisimlerde sistemin

dinamigi lizerine etki etmektedir.
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Gerilme modlarmi sirasi ile inceleyecek olursak,

CH; (simetrik — antisimetrik) titresim modunun frekansinin ve band
genisliginin sicakliga bagh olarak degisimi: Artan sicakliga bagh olarak
frekans degerlerinin yiiksek dalga sayisina kaymasi, gauche sayisindaki artisa
(diizensizlik) karsilik gelir ve bdylece lipid asil zincirin esnekligi artar (Flach
et al., 1993; Severcan, 1997). Frekans degerlerindeki azalma sistemin
diizeninin artmasina ve trans konformerlerinin artmasina yol ag¢maktadir.
Band genisligi artikca fosfolipid hidrokarbon zincirinin hareketliligi artar.
Diger bir deyisle band genisliginin artmasi sistemin dinamiginin artmasina yol

agar.

CH; antisimetrik gerilme modunun frekansimin sicakliga bagl olarak
degisimi: Frekanstaki degisimin incelenmesi membranin i¢ kisminin dinamigi
hakkinda bilgi edinilmesini miimkiin kilar. Frekanstaki azalma membranin

akiskanliginin azalmasina neden olur.

C=0, P=0 gerilme modlarinin frekanslarinin sicakliga bagl olarak
degisimi: Molekiiliin baglanmasi1 hakkinda bilgi verir. C=0O gerilme modunun
frekansinin  azalmasi  hidrojen  baglanmasinin ~ kuvvetli  oldugunu
gostermektedir. P=0O gerilme bandinda olusan degisimler, C=0O ile ayni

ozelliklere karsilik gelmektedir (Toyran ve Severcan, 2003).
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1.6 DIFERANSIYEL TARAMA KALORIMETRESI (DSC)
Sicaklik veya zamana bagli olarak malzemede olusan enerji degisimini

Olcen bu cihaz ile maddelerin 1s1l 6zelliklerinin belirlenmesi, sayisal analiz,

hammadde kalite kontrolleri, kinetik ve termodinamik c¢alismalar

yapilmaktadir (Reading et al., 1993).

Sekil 1.13 Diferansiyel Tarama Kalorimetresi (DSC)

Bu cihaz, referans ile numuneden gelen (ya da uzaklasan) 1s1 farkim
zamana veya sicaklifa bagli olarak gosterir. Numunenin sicaklifa gore
verdigi tepkiler o numunenin yapisi, kalitesi, saflifi ve dayamiklilig1 gibi

bir¢ok 6zellik hakkinda bilgi verir.

DSC nin ¢alisma prensiplerinden bahsedecek olursak, sicakligin

iletildigi yiizey iizerinde 2 tane pan bulunmaktadir. Bu panlardan bir tanesi
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bos olup referans pani olarak bilinmektedir. Digeri ise Ornegin hazirlanip
konuldugu pandir. Daha sonra cesitli zaman araliklar1 ile sicakligin
degistirilmesi sonucunda endotermik ve egzotermik pikler meydana
gelmektedir (Agikgdz, 2004). Her bir pik bir faz dontisiimiine karsilik
gelmektedir ve gecislerin entalpisini olger ve gegis entalpisi de asil zincirlerin

erime enerjisini yansitir.

Bir malzeme bag kuvvetlerinin etkisinde denge halinde bulunan
atomlar grubundan olusur. Malzemeler iizerinde homojen simirlarla ayrilmis
ve Ozellikleri farkli olan bolgelere faz denir. Ancak sartlar degisirse denge
bozulur ve atomlar baska bir denge konumuna gegerek dizilir ve sonugta yeni
bir faz olusur. Malzemedeki basing, bilesim ve sicakliktaki herhangi bir
degisim faz dOniislimiiniin nedeni olabilmektedir (Abbaschian, 1992).
Malzeme igindeki sicaklik degisimleri, faz donilislimiiniin en Onemli
nedenidir. Kat1 ve sivi fazlarin dengede oldugu durumda, bu fazlarin Gibbs
serbest enerjileri birbirine esittir(AG = G). AG = 0 oldugu durum, sistemin en
diisiik Gibbs serbest enerjisine sahip olma halini yani kararli denge durumunu
gostermektedir. AG # 0 oldugu durumlara da kararsiz durumlar denir

(Okumus, 2006).
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Sekil 1.14 Sistemin yar1 kararlt denge durumundan kararli denge durumuna gegisi

[Okumus, 2006]

Bu deneysel calisgmada Perkin Elmer markali DSC aleti, deneylerin
analizi sirasinda da TA Universal Analysis programi kullanilmistir. Analiz
sirasinda da AHyp, AH cai, Cp, T, Ty, Cy, M gibi asagida birbirleri ile iligkisi

goriilen termodinamiksel parametreler incelenmistir.
AHy= (4R T4* C, M/ AH 1) (2.4.1)

R: 0,001987 kcal mol™! K'l, Ty : Kelvin cinsinden T,
Tm: Faz gecis sicakligi, C, : Pik yiiksekligi, M: Molarite dir.

Cu=AHy/ AH o (2.4.2)

C, : Kooperativiti AH ., : Pikin altinda kalan alandir.
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2.MATERYAL VE METOD

2.1 Kullamilan Kimyasal Maddeler

Alliin  Fluka, Dipalmitoyl fosfotidilkolin (DPPC) ise Sigma
(St.Louis,Mo0) firmasindan satin alinmistir. Biitiin kimyasal maddeler

bulunduklar1 halden daha fazla saflastirilmadan kullanilmislardir.

2.2 Membran Orneklerinin Hazirlanmasi

Membran oOrneklerine katilacak % 1, %6, % 12, %18, %24
konsantrasyonlar1 i¢in gerekli olan alliin miktarlar1 hesaplandi. 5 mg alliin
1000 pl fosfat tampon (pH=7.4) da coziinerek stok ¢ozelti hazirlandi. Bu
islemin ardindan her bir konsantrasyon i¢in ependorf kaplarina, hazirlanan

stok ¢ozeltiden gerekli alliin miktar1 konuldu.

Daha sonra drnekler Freze Dry System’e konularak bir gece boyunca
bekletildi. Saf DPPC (%0) dahil olmak {izere biitlin ependorflarin i¢ine 5 mg
DPPC konuldu. Lipidi ¢6zmek i¢in 150 pl kloroform konulup eritildikten
sonra kloroformun fazlasi azot gazi ile uguruldu. Orneklerin tiim organik
coziiciilerden iyice arindirilmasi i¢in tiim ornekler vakum sistemine (Spin —
Vac) a yerlestirildi ve 2 saat siire ile vakum yapildi. Bu islemin yapilmasi
sonucunda kuru ince lipid tabakalari elde edildi. Her bir konsantrasyona 25ul

fosfat tamponu (pH= 7.4) konuldu.
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Elde edilen karisim, 20 dakika siire ile 1 dakika lipid ana faz gecis
sicakligimin 20 °C iizerinde, 1 dakika vortex karistiricida ¢alkalanarak siit

renginde ¢ok katl katmanlar elde edildi.

2.2.1 FTIR Calismalar i¢in Ornek Hazirlanmasi, Spektrum alinmasi ve

Data analizi

FTIR calismalari i¢in (Perkin Elmer) FT-IR Spektrum spektrometresi
kullanildi. Hazirlanan membran 6rneklerinden 20 pl alindi ve 12 pm hiicre
kalinlikli suda ¢6ziinmez CaF, quartz camlar arasina konuldu. Bu camlar
sicaklik kontroliine uygun metal kap icerisine konulduktan sonra sicaklik
kontrol sistemine yerlestirildi. Sicaklik, sicaklik kontrol sistemi kullanilarak
istenilen degerlere ayarlandi. Ornekler her sicaklikta 5 dakika inkiibe edildi ve
1

2 °C araliklar ile 25 °C ile 90 °C arasinda tarandi. Her 6rnek i¢in 2 cm ~

cozme giicii ile 50 tarama yapildi.

Havanin infrared spektrumu O6l¢iimler gergeklestirilmeden Once
saglandi ve oOrnek spektrumundan cikartilma islemi spektrum programi
tarafindan otomatik olarak yapildi (Sekil 2.1). Ek olarak 6rnege eklenen fosfat
tamponu, alliinin orijinal spektrumundan dijital data ¢ikarma metodu
kullanilarak ¢ikarildi (Sekil 2.2). Bu islemler sonucunda saf lipid spektrumu
elde edildi.
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Ahsotbans
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4000 Dalga Sayist (ch) S
Sekil 2.1 Havanin infrared spektrumu

Absorbans

E:

T

4000 1000

Dizlza sayis (cm = 3

Sekil 2.2 a) Su igeren membran sinyali , b) Su katkist
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4000 1000
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Sekil 2.3 c)Su katkisi ¢gikarilmis membran sinyali

Saf lipid spektrumu iizerinde istenen frekans araliklari spektrum
programina yazildi ardindan normalize etme islemi gergeklestirildi ve secilen
frekans araliklarima karsilik gelen gerilme modlar1 ayrintili bir bigimde
incelendi. Deney 2 kez tekrarlandi. Band genisliklerinin okunmasi isleminde
normalize edilmis Ornek tizerinde istenen frekans araliklari segilerek pik
yiikseklikleri okundu ve bu yiiksekligin %75 i hesaplandi. Elde edilen %75 lik
deger pikin alt kismindan o6l¢iilerek band genisligi ¢izildi. Yiikseklige karsilik
gelen pik genisliginin yiizdesi hesaplanarak band genisligi elde edildi.

Alliin ile nétr model membranlarin etkilesimi incelenirken, Fourier
Transform Infrared (FTIR) spektrometresi kullanilarak CH, gerilme
modlarmin  frekansinin ve band genisliginin, CH3; gerilme modunun
frekansinin, C=0O titresim modu ve fosfat gerilme modunun frekansinin

sicakliga bagli degisimi incelenmistir.
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Absorbans

NS

4000 3800 3200 2200 2400 2'3'1)'3' ram 1800 1400 1200 1000
Dalga $ﬂf:.?151(¢m )

Sekil 2.4a) Alliin icermeyen su katkisi ¢ikarilmis spektrum ; b) Alliin igeren su katkisi

a -
b
0

¢ikartilmig spektrum

FTIR spektrometresi kullanarak yaptigimiz bu deneysel calismadaki
titresimlerin tamami frekans ve band genisliklerinin sicakliga bagli degisimi
gdz oniine almarak incelenmistir. Inceledigimiz her bir titresim spektral
bolgede c¢esitli frekans degerlerine karsilik gelmektedir. Yukarida
numaralandirilmis spektrum icin tabloda literatlirdeki bazi titresim tiirleri ve

buna karsilik gelen frekans degerleri gosterilmistir (Toyran, 2008).
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Karsihg: Frekans

(em™)

1 CHj; asimetrik gerilme: Lipid 2956

2 CH; antisimetrik gerilme: Lipid 2918

3 CH; simetrik gerilme: Lipid 2850

4 C-O gerilme: Lipidlerdeki ester gruplar 1733-1739

5 CH; makaslama: Lipid 1468

6 PO, asimetrik gerilme: Fosfolipidler, 1228

niikleik asitler
7 PO; simetrik gerilme: Fosfolipidler, niikleik 1000 -1085
asitler

Tablo 2 3015 — 1000 cm ' araliginda titresim frekanslardan kaynaklanan baslica
fonksiyonel gruplar ve karsilik gelen dalga sayilari [Toyran, 2008]

1
Abzorbans
— a
0 b
3000 2050 2000 2850 2800

Dalga sayst (cm_q 3

Sekil 2.5 C-H bolgesi (3000 — 2800 cm™) i¢in a) Alliin igermeyen normalize edilmis

spektrum; b)Alliin igeren normalize edilmis spektrum
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Absorbans

1800 Dilga saa (et ) 1000

Sekil 2.6 1800-1000 cm™ bolgesi iin a) Alliin igermeyen normalize edilmis 6rnek ;

b) Alliin igeren normalize edilmis 6rnek

2.2.2 DSC Olgiimleri icin Ornek Hazirlanmasi

DSC o6l¢iimleri igin lipid karisimi, infrared c¢alismalar: i¢in kullanilan
yontemle hazirland1. Infrared calismalarindan farkli olarak 2 mg DPPC ve
lipidi ¢ozmek icin 100 pl kloroform kullanildi. Lipozom hazirlamak icin
ornege 50ul fosfat tamponu eklendi. Ornekler TAQ100 DSC aletinde tarandu.
Isitma hiz1 dakikada 1 °C dir. Calisilan sicaklik 25 °C ve 75 °C arasindadr.
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3.SONUCLAR

Bu deneysel calismada, FTIR (Fourier Transform Infrared
Spektroskopisi) ve DSC (Diferansiyel Tarama Kalorimetresi), kullanilmistir.
Yapilan FTIR analizleri ile sistemin diizeni, dinamigi, faz gecisleri, ve
molekiiliin membran igindeki konumu hakkinda, DSC analizleri ile ise
sistemin faz gecis sicakliklar1 (6n gegis — ana faz gecis) hakkinda bilgiler elde

edilmisgtir.

3.1 FTIR CALISMALARI

FTIR spektroskopisi kullanarak frekans ve band genisliklerindeki
degisimler sicakliga bagli olarak incelenebilmektedir. Degisik frekans
araliklarina karsilik gelen simetrik, antisimetrik, makaslama, burkulma

bolgeleri hakkinda bilgiler elde edilebilir.

3.1.1 C-H GERILME BOLGESI

3.1.1.1 CH; Antisimetrik Gerilme

Titresim frekansinin sicakliga bagli grafigi DPPC lipozomu igin
incelenmistir. Sekil 3.1 de jel fazdan siv1 kristal faza 41 °C’de gecis oldugu
goriilmektedir.Farkli konsantrasyonlardaki alliin’in saf DPPC lipozomlarina
eklenmesi ile (%24 mol hari¢) faz ge¢isinin altindaki sicakliklarda jel fazda,
frekans degerlerinde kademeli olarak artis gézlemlenmistir. % 24 mol alliin
konsantrasyonu igin ise frekans degerlerinde azalma gozlenmektedir. Faz

gecis sicakhiginin  iistiindeki degerlerde yani sivi kristal fazda artan
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konsantrasyonlara bagli olarak frekans degerlerinde artis gozlemlenmistir

(%24 mol harig).

Frekanstaki bu degisimler degerlendirildiginde;

Jel fazda %1, 6, 12, 18 mol alliin’in DPPC lipozomlarina eklenmesi ile
frekansin artmasi sistemdeki gauche konformerlerinin sayisinin artmasina ve
sistemin asil zincir (hidrokarbon zincir) diizeninin azalmasina neden

olmaktadir.

- Siv1 kristal fazda alliin’in artan konsantrasyonlarina bagli olarak
frekans degerlerindeki artis (%24 mol hari¢) sistemdeki gauche
konformelerinin sayisinin artmasina ve sistemin asil zincir (hidrokarbon

zincir) diizenin azalmasina neden olmaktadir.

CH, antisimetrik gerilme titresiminin band genigliginin sicakliga
bagli degerleri incelendiginde (Sekil 3.2); hem jel hem de sivi kristal
fazdaki degerler saf DPPC lipozomu degerlerine gore, alliin’in (%1, %6,
%12, %18) mol konsantrasyonlar1 eklenmesi ile artmis, %24 mol alliin
konsantrasyonunun eklenmesi ile DPPC lipozom degerinin altinda
kalmistir. Band genisligi degerlerindeki bu degisimler
degerlendirildiginde;

- Band genisligi degerlerinin %18 mol degerine kadar hem jel hem de
stvi1 kristal fazda saf DPPC degerlerine gore artmasi, lipid asil zincirlerinin
hareket Ozgiirliigiiniin her iki fazda arttigin1 dolayist ile alliin’in

membranin akiskanligini arttirdigin1 géstermektedir.
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- %24 mol alliin i¢cin saf DPPC degerlerine gore band genisliginin
DPPC’nin altinda kalmasi, yiiksek konsantrasyonun, membran dinamigini

arttirici etkisinin daha az oldugunu gosterir.

Fakat sekilden acgik¢a goriilmektedir ki; (%24 mol hari¢) diger
konsantrasyonlarda DPPC’ye gore alliin  membran dinamigini

arttirmaktadir.
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3.1.1.2 CH; Simetrik Gerilme

CH, simetrik gerilme titresim frekansinin sicakliga bagli degerleri
incelendiginde de CH; antisimetrik gerilme degerleri ile ayn1 etkiyi gosterdigi

gorilmiistiir.

3.1.1.3 CH; Asimetrik Gerilme

CHj; asimetrik gerilme titresim frekansinin sicakliga bagli degerlerini
inceledigimizde (Sekil 3.3) alliin’in artan konsantrasyonlarmin faz gecis
sicakligimi arttirdigi gozlemlenmistir. Alliin’in saf DPPC lipozomlarina
eklenmesi ile faz gegis sicakligimin altindaki sicakliklarda (%1-%24) mol
konsantrasyonlarinin frekans degerlerini saf DPPC lipozomlarina gore
azalttig1r gozlemlenmistir. Faz gecis sicakliginin iistiindeki sicakliklarda ise
alliin’in  biitiin konsantrasyonlarimin frekans degerlerinin saf DPPC
degerlerinin altinda kaldig1 gozlenmistir. Frekans degerlerindeki bu

degisimler degerlendirildiginde;

- Jel fazda DPPC lipozomlarina eklenen (%1-%24) mol alliin
konsantrasyonlarinin frekans degerlerinin DPPC frekans degerlerinin altinda
kalmas1 frekansin azalmasi, alliin’in bu konsantrasyonlarda membranin i¢
kisminin (asil zincir fleksibilitesi) diizenini arttirdigi ve dolayisi ile hareket

serbestliginin de azaldig1 anlamina gelmektedir.
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- Siv1 kristal fazda, alliin’in artan konsantrasyonlar1 ile frekans
degerlerinin saf DPPC lipozomunun frekans degerlerinin altinda
kalmasi, bu fazda alliin’in membranin i¢ kismimnin diizenini arttirdigini

gostermektedir.

CH; gerilme sonuglart CH, gerilme sonuglar1i ile
kiyaslandiginda, farkli oldugu goériilmektedir. Bu da alliin’in lipozomlar
tizerindeki etkisinin membranin farkli kisimlar1 i¢in ayr1 ozellikler

tagidigini gostermektedir.
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3.1.2 BAS GRUP GERILME BOLGESI

3.1.2.1 C=0 Gerilme

C=0 gerilme frekansinin sicakliga bagl degerleri incelendiginde (Sekil
3.4); saf DPPC egrisinde 41°C civarinda (ana faz ge¢is sicakligi) ani bir
azalma gozlenmistir. Artan alliin konsantrasyonlarinin hem jel hem de sivi

kristal fazda frekans degerlerinde azalma goriilmektedir.

3.1.2.2 PO, Antisimetrik gerilme

PO, antisimetrik gerilme titresim frekansinin sicakliga bagl degerleri
incelendiginde (Sekil 3.5), C=0 gerilme titresim frekansina benzer sekilde
hem jel hem de sivi kristal fazda saf DPPC degerlerine gore artan alliin

konsantrasyonuna bagli olarak derece derece azalma gozlemlenmistir.

Secilen frekans araliklarina karsilik gelen gerilme titresim modlar
frekansinin  sicakliga bagli degisimleri de her bolgeye gore farklilik
gostermektedir. Bdylece kullanilan maddenin sistem {izerine etkisi

incelendiginde bolgesel olarak farkliliklar goriilmektedir.
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3.2 DSC Calismalari

Sicakliga bagli olarak saf DPPC ve farkl: alliin konsantrasyonlar1 igeren
DSC (440 nm) kalorimetrik egrileri (Sekil 3.6) goriilmektedir. Goriildiigii gibi
alliin’in saf DPPC lipozomlarina eklenmesi ile %1, %6, %12
konsantrasyonlarinda yiiksek sicakliklara, %18, %24 konsantrasyonlarinda da
disiik sicakliklara kayma oldugu goriilmektedir. Ayrica bu egri
incelendiginde ©n gec¢is egrisinin kayboldugu gozlemlenmistir. Artan
konsantrasyonlara bagli olarak DSC piklerinde herhangi bir genisleme
olmadigindan lipid zincirleri arasindaki isbirliginde azalma veya artma
olmadig1 ayrica lipidin membranlarda homojen olarak dagildig sdylenebilir.
Yiiksek konsantrasyonlarda, diisiik sicakliklara dogru kayma goriilmesi
sistem  lizerinde diizensiz  bir  etki olusturmaktadir. Biitiin
konsantrasyonlardaki gegislerin DPPC lipozomunun faz gegis sicakligi olan

41°C civarinda oldugu goriilmektedir.

DSC kalorimetrik  egrisinin  incelenmesinin  yani sira  bazi
termodinamiksel parametreler de incelenmistir. Ty, degerinin sicakliga bagl
konsantrasyon grafigi incelendiginde %18 ve %24 konsantrasyonlarinda

sicaklik degerlerinde diislis gozlemlenmistir (Sekil 3.7).
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Sekil 3.7 DSC i¢in alliin’in farkli konsantrasyonlarinin T,, sicakligina bagl grafigi

4. TARTISMA

Bu calismada, FTIR ve DSC teknikleri kullanilarak DPPC lipozomu
katkili alliin’in saf ve farkli konsantrasyonlar1 ig¢in deneysel c¢alisma
yapilmistir. Kullanilan her iki teknikle de faz gegisleri, sistemin diizeni ve
dinamigi hakkinda bilgiler elde edilmistir. incelenen madde olan alliin’in
membranin hidrofobik ve hidrofilik kisim {izerindeki etkisi degisik gerilme

bandlar1 incelenerek arastirilmistir. Hidrofobik kisim tizerindeki etkisi ig¢in C-
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H gerilme bolgesi, hidrofilik kisim iizerindeki etkisi icinde C=0O gerilme

bandi ve PO, antisimetrik gerilme bandi incelenmistir.

Yapilan literatiir arastirmasinda allium igeren sebzelerin tiikketimi ile
prostat kanseri goriilme orani arasinda bir iliski oldugu saptanmistir. 450
kontrol grubundaki erkek ve 250 prostat kanseri hastasi {izerinde yapilan
calismada giinliik 10 gr altinda sarimsak tiiketildiginde belirgin bir sekilde
prostat kanseri riskinin azaldig1 goriilmektedir (Hsing et al., 2002). Ayrica
sarimsagin yaglar1 azalticit etkisi hayvanlar iizerinde yapilan c¢aligmalarla
belirlenmis ve yapilan klinik ¢alismalarla da hiperkolesterolemi tedavisinde
sarimsagin insanlar iizerindeki kolesterol diisiiriicti etkisi saptanmistir. Elde
edilen veriler sadece sarimsak kullaniminin toplam serum kolesterol
seviyesini diisiirmek icin tek basina yeterli olmadigini ortaya koymaktadir

(Stevinson et al., 2000).

Sarimsagm yararlt etkileri icerdigi organosulfur bilesiklerinden
kaynaklanmaktadir. Antitrombotik, antikanser ve bagisiklik sistemini
kuvvetlendirici, oksidatif stres ve kardiyovaskiiler hastaliklardan korunmada

olumlu etkileri oldugu bilinmektedir (Butt et al., 2009).

Alliicin’in  kolayca kan hiicreleri icine difiiz olabilmesi, yag
bilayerlarindan ve membrandan kolayca gecmesine neden olacaktir. Bu etkiler
biyolojik sistemlerde alliicinin, hiicrenin farkli béliimlerinin igerisine ¢ok hizli
bir sekilde gecebilmesi ve biyolojik etkilerini ortaya cikarabilme agisindan
bliylikk Onem tagimaktadir. Diizenli sarimsak tliketimine bagli olarak
hiicrelerin antioksidan aktivitelerinde artis oldugu goriilmiistiir (Banerjee et

al., 2002). Sarmmsagin i¢inde bulunan ally siilfiir bilesikleri, insan
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viicudundaki enzim aktivitesinin degiserek hiicrelerin anormal sekilde
cogalmast sonucu olusan tiimorlerin biliylimesini Onleyerek yavaslatan bir

etkiye sahiptir (Esaj et al., 2003).

Sarimsakta bulunan diger etken madde olan alliicin’in ESR, HPLC
yontemleri ile incelenmesi sonucunda alliicin’in proteinlerin ve peptidlerin
serbest SH gruplart ile etkilesmekte olduklarin1 ortaya koymaktadir.
Sarimsagmm bu kuvvetli antioksidan, antimikrobiyal, antikanser ve
antitrombotik etkileri SH gruplarinin varligindan kaynaklanmaktadir (Miron

et al., 2004)

FTIR spektrumunda pik yiiksekligi ve band genisligindeki degisimler
ani bir artis ve ani bir azalis olarak karakterize edilebilirler ve bu degisim
genellikle kullanilan  lipozomlarin  faz gecis sicakliklarina  karsilik
gelmektedir. Boylece FTIR teknigi ile faz gecisleri monitdr edilmektedir.
Hidrokarbon zincirlerinin erimesi faz gecisi olarak ifade edilebilir. Bu durum
da asil zincirlerde yapisal bir diizensizlik baslamasina neden olmaktadir ve
band genisliginde meydana gelen degisimler zincirlerin hareket hizlarindaki

degisimlere baglidir (Asher ve Lewin, 1997; Casal, 1980).

DPPC lipozomu katkil1 alliin’in saf ve degisik konsantrasyonlari i¢in
FTIR tekniginin kullanilmasi sonucunda %24 mol konsantrasyonu hari¢ diger
tiim konsantrasyonlarin frekans degerlerinde artis gézlemlenmistir. Grafikler
incelendiginde 41°C civarinda ana faz gegis sicakligi goriilmektedir. Bu

gecisin DPPC lipozomunun faz gegis sicakligi ile uyumlu oldugu gortiliir.
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CH; antisimetrik gerilme bandinda goriildiigli gibi jel fazda alliin’in
DPPC lipozomlarma eklenmesi ile frekans degerlerinde artis gozlemlenmistir
(%24 mol harig). DPPC lipozomuna degisik konsantrasyonda eklenen 17/3-
oestradiol (E2) maddesi ile yapilan FTIR sonuglar incelendiginde frekans
degerlerinde artis gozlemlenmistir. Bu artis gauche konformelerinin sayisinin
artmasina dolayisi ile sistemin diizeninde azalmaya neden olmaktadir (Boyar
ve Severcan, 1996). Bu bahsedilen c¢alismadan faydalanarak sistemin
diizensizliginde artis meydana geldigi ve gauche konformerlerinin sayisinin

artt1g1 soylenebilir.

Ayrica artan konsantrasyonlara bagli olarak faz gegis egrisinde biiyiik
bir oranda genisleme goriilmemesi alliin’in membranin hidrofobik i¢ kismina
girmedigi ve bu nedenle fosfolipid zincirler arasindaki Van der Waals
etkilesmesini yok etmedigini gostermektedir. Bu durum etkisi ile de lipidlerin
ayni sicaklikta eridigi ve faz ge¢isinin hep birlikte meydana gelerek isbirlik¢i
bir gecis meydana getirdikleri sdylenebilir. Grafikler incelendiginde CH;
antisimetrik gerilme bandlarinda meydana gelen degisimler CH, simetrik
gerilme bandinda da goriildiiglinden ayn1 yorumlar bu band i¢in de gecerlidir.
Yiiksek konsantrasyon (%24 mol) i¢in frekans degerlerindeki bu azalma
konformasyonel diizeni yansitmaktadir ve asil zincirlerdeki trans

konformerlerinin artig1 anlamina gelmektedir.

Alliin’in band genisligi degerleri incelendiginde jel ve sivi kristal
fazda, %18 mol degerine kadar bir artis, %24 mol degerinde ise saf DPPC
degerinin altinda kalarak bir azalma gézlemlenmistir. Band genisligindeki bu

artis lipid zincirlerinin hareket 6zgiirliiklerinin artisina karsilik gelmektedir.
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Hareket 6zgiirliiklerindeki bu artis da membranin akiskanliginin artmasina

neden olmaktadir (Kazanci et al., 2001).

CHj; asimetrik gerilme modlari frekansinin sicakliga bagh degisiminin
incelenmesi, asil zincirin fleksibilitesi dolayist ile hareket serbestligindeki
degisimi ifade etmektedir. Sekil 3.3 incelendiginde hem jel hem de siv1 kristal
fazda biitlin konsantrayonlarin saf DPPC lipozomunun altinda kaldig1
goriilmektedir. Literatiirde D, ve Ca*" un DPPC lipozomu ile yapilan FTIR
caligmasinda, CHj; asimetrik gerilme modlar1 incelendiginde frekans
degerlerindeki azalmanin sistemin diizenindeki artisa neden oldugu
gozlemlenmistir (Toyran ve Severcan, 2003). Benzer sekilde CH3 asimetrik
gerilme bolgesinde aliin’in ¢ift tabakanin i¢ bolgesindeki dinamigi azalttigini
ve bu durumunda sistemin diizeninde artisa neden oldugu sonucuna

varilabilir.

C=0 gerilme modu frekansimin sicakliga bagh degisimi
incelendiginde biitiin konsantrasyonlarin saf DPPC lipozomunun altinda
kaldig1 goriilmektedir. Boylece alliin’in frekans degerlerinde azalmaya neden

oldugu soylenebilir.

PO, gerilme modu frekansinin sicakliga bagli degisimi hidrasyon
durumu hakkinda bilgi vermektedir. DPPC katkili alliin’in  farkh
konsantrasyonlari jel ve sivi fazda incelendiginde frekans degerlerinde azalma
goriilmiistiir. Literatirde DPPC lipozomuna degisik konsantrasyonlarda
progesteron eklenmesi ile yapilan FTIR ¢aligmasinda PO,- gerilme modu
incelendiginde DPPC lipozomunun altinda kalan konsantrasyonlarda

progesteronun hidrojen baglanmasini arttirdigi gézlemlenmistir (Korkmaz ve
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Severcan, 2005). Buna benzer olarak alliin’in C=0 ve PO,  gerilmeleri ile
kuvvetli hidrojen baglanmasi olusturdugu sdylenebilir. Fosfat grubunun
hidrasyonundaki azalma frekans degerlerinde azalmaya neden olacaktir.
Alliin’in polar ve polar kisma yakin bolgede konumlandigini, C,-Cg bdlgesine

girmedigi sdylenebilir.

Alliin’in yiiksek konsantrasyonlarda diizen azaltici etkisi, DPPC asil
zincirleri ve alliin arasindaki zayif hidrofobik etkilesim ve alliin’in neden
oldugu zayif hidrojen baglanmasi nedeni ile olabilir. Bu etki lipid cift
tabakanin diizenindeki azalma ile sonu¢lanmaktadir. Ayrica CH bolgesindeki
bandlar incelendiginde her bir konsantrasyon icin bandlarda iyi bir ayrilma

gozlemlendiginden curve fit ile ayirmaya gerek duyulmamustir.

DPPC katkili alliin’in DSC kalorimetrik egrisi incelendiginde diisiik
konsantrasyonlarda (%1, %6, %12 mol) yiiksek sicakliklara, yiiksek
konsantrasyonlarda da (%18, %24 mol) diisiik sicakliklara kayma oldugu
gbzlemlenmistir. Tiim konsantrasyonlar i¢in gecisler DPPC lipozomunun faz
gecis sicakligi olan 41°C civarinda gergeklesmistir. T, degerinin sicakliga
bagli konsantrasyon grafigi incelendiginde %18 ve %24 konsantrasyonlarinda
sicaklik degerlerinde diislis gozlemlenmistir. Literatiirde Vitamin D, ve
Vitamin E ile yapilan DSC ¢alismalarinda, ¢esitli konsantrasyonlardaki
piklerde yarilmalar go6zlemlenmistir. Bu durum lipidin membranlarda
homojen olarak dagilmamasindan  kaynaklanmaktadir. Faz  gegis
sicaklhigindaki diisiik degerlere kayma egilimi sistemin diizensizligine karsilik
gelmektedir (Korkmaz ve Severcan, 2005). Bu DSC calismamizda piklerde
genisleme veya yarilmalar gézlemlenmediginden alliin’in lipid membranlarda

homojen olarak dagildigini, alliince fakir ve zengin bolgelere ayrilma
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gerceklesmedigi ve yiiksek konsantrasyonlarin sistem iizerinde diizensiz etkisi

oldugu sdylenebilir.

FTIR sonuglarinin DSC sonuglart ile uyumlu oldugu agikca
gorlilmektedir. Bu c¢alismalar sayesinde alliin’in membrandaki etkileri

molekiiler diizeyde saptanarak, membrandaki konumu tayin edilmistir.

Alliin’in ndétr membranlarla etkilesmesini arastirmakla, incelenen
sistemin ger¢cek membranlara benzemesi nedeni ile hem gercek sistemlerdeki
etkilesmeleri anlamamiz agisindan degerli bilgiler elde edilmistir hem de
alliin’in etki mekanizmas1 daha iyi anlasilmistir. Bu yapilan caligmanin,
alliin’in hastaliklarin tedavisindeki roliinli anlamak i¢in yapilacak olan diger

caligsmalara kaynak olacagi diistiniilmektedir.
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