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OZET

YUKSEK LiSANS TEZI

YARA ORTU MALZEMESI KULLANIMINA YONELIK OLARAK
POLIKAPROLAKTON/POLIDOPAMIN/Ag NANOPARCACIK HIBRIT
NANOFIBER SISTEMLERININ GELISTIRILMESI

Miicahit Enes ATABEY
Damisman: Do¢. Dr. Ash YILMAZ

Amac: Tez kapsaminda AgNP (giimiis nanopartikiil) ile dekore edilmis elektroegirilmis
polikaprolakton (PCL) nanofiberlerin polidopamin (PDA) kullanilarak {iretilmesi ve bu
nanofiber sisteminin antibakteriyel aktivitesi ile sitotoksik etkileri incelenerek yara ortii
malzemesi olarak kullaniminin belirlenmesi amaglanmistir.

Yontem: PCL nanofiberler elektroegirme yontemi ile tretilmis, AgNP dekorasyonu igin
yiizeyleri konformal bir PDA tabakasi ile modifiye edilmistir. Farkli yollarla AgNP ile
dekorasyon yapilarak NP yogunlugu ve miktar1 degistirilmistir. PDA ile kaplanmasi ve
kaplanan yiizeylerin AgNP ile iki farkli indirgeme yontemi ile dekore edilmistir. Tki farkl
bakteri susu (Gram-pozitif ve Gram-negatif bakteri (S. aureus, E.coli ) ve insan dermal
fibroblast hiicreleri hatt1 tizerinde antibakteriyel ve sitotoksisite testleri yapilmistir.

Bulgular: PDA ile kaplanan PCL’nin morfolojisinde degisiklik olmadigi ve AgNP’ler istenilen
boyutlarda sentezlenmis ve nanofiber yiizeyleri tizerinde AgNP’ler kontrollii bir sekilde dekore
edilmistir. Biriktirilen AgNP miktarina bagli olarak yiiksek antibakteriyel etki ve diisiik
sitotoksisite gozlenmistir.

Sonugclar: PDA, PCL nanofiberlerin yiizeylerinin AgNP dekorasyonunda hem bir indirgeyici
hem de adsorpsiyon ajani olarak dnemli rol oynamistir. Uretilen nihai sistem yiiksek ve
ayarlanabilir bir antibakteriyel etki gostermistir. Ayrica hiicrelerde kabul edilebilir diizeyde
diisiik bir sitotoksik etki degeri vermistir. Sonug olarak elde edilen sistemin ideal bir yara Ortii
malzemesi olarak kullanilabilecegi degerlendirilmistir.

Anahtar Kelimeler: Giimiis Nanopartikiil, Polikaprolakton, Polidopamin, Antibakteriyel
Aktivite, Yara Ortii Malzemesi

Nisan 2025, 50 sayfa



ABSTRACT

MASTER’S THESIS

DEVELOPMENT OF POLYCAPROLACTONE/POLYDOPAMINE/AG
NANOPARTICLE HYBRID NANOFIBER SYSTEMS FOR USE AS WOUND
DRESSING MATERIALS

Miicahit Enes ATABEY
Supervisor: Assoc. Prof. Dr. Ash YILMAZ

Purpose: This thesis aims to fabricate electrospun polycaprolactone (PCL) nanofibers
decorated with silver nanoparticles (AgNPs) using polydopamine (PDA) and to evaluate the
antibacterial activity and cytotoxic effects of this nanofiber system, with the ultimate goal of
determining its potential application as a wound dressing material.

Method: PCL nanofibers were produced via electrospinning, and their surfaces were modified
with a conformal PDA coating for AgNP decoration. The nanoparticle (NP) density and
quantity were varied by decorating with AgNP through different methods. The surfaces were
coated with PDA and then decorated with AgNP using two different reduction methods.
Antibacterial and cytotoxicity tests were conducted on two different bacterial strains (Gram-
positive and Gram-negative bacteria, S. aureus and E. coli) and a human dermal fibroblast cell
line.

Findings: The morphology of PCL coated with PDA remained unchanged, and AgNPs were
synthesized in the desired sizes and decorated on the nanofiber surfaces in a controlled manner.
Depending on the amount of deposited AgNPs, a high antibacterial effect and low cytotoxicity
were observed.

Conclusions: PDA played a crucial role as both a reducing and adsorption agent in the
decoration of PCL nanofiber surfaces with AgNPs. The final system exhibited a high and
tunable antibacterial effect, along with an acceptably low level of cytotoxicity in cells.
Consequently, the obtained system has been evaluated as a potential ideal wound dressing
material.

Keywords: Silver Nanoparticles, Polycaprolactone, Polydopamine, Antibacterial Activity,
Wound Dressing Material

April 2025, 50 pages
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GIRIS

Tip diinyasinda yara bakimi, iyilesme siireclerini hizlandirmak, enfeksiyon riskini en
aza indirmek ve hasta konforunu artirmak i¢in biiyilk 6nem tasir. Bu siirecte kullanilan yara
ortlii malzemeleri, geleneksel yontemlerden ileri teknolojiyle iiretilen modern iirlinlere dogru
evrilmistir. Ozellikle son yillarda, nanoteknoloji ve biyomalzeme miihendisligindeki
geligmeler, yara ortiilerinin islevselligini ve etkinligini artirmigtir. Yara Ortiileri, sadece fiziksel
bir bariyer olarak degil, ayn1 zamanda biyolojik siirecleri destekleyen bir tedavi araci olarak da
one ¢ikar. Ideal bir yara ortiisii, yara nemini dengede tutar, oksijen gegirgenligini saglar,
mikrobiyal enfeksiyonlar1 6nler ve doku rejenerasyonunu destekler. Iste bu noktada,
elektroegirme yontemiyle iretilen nanofiber bazli yara ortiileri ve giimiis kaplama gibi
antibakteriyel Ozellikler iceren malzemeler, geleneksel yontemlere gore c¢ok daha etkili
¢ozlimler sunar. Elektroegirme, elektrik alan kullanarak nano boyutta fiberlerin tiretilmesine
olanak saglayan bir teknolojidir. Bu yontem, yara ortiisii malzemelerini daha hafif, biyouyumlu
ve yiiksek gozeneklilige sahip hale getirir. Nanofiberler, enfeksiyon riskini azaltirken, yara
tizerine ilaclarin kontrollii salinimini saglayarak iyilesme siirecini hizlandirir. Bunun yani sira,
yara Ortiilerine giimiis ekleme yapilarak, bakterilere ve diger mikroorganizmalara kars1 etkili
bir savunma mekanizmast olusturulur. Gimiisiin antimikrobiyal 6zellikleri, enfeksiyon

kaynakli komplikasyonlar1 6nleyerek hastalarin iyilesme siirecine olumlu katkida bulunur.

Tez kapsaminda, elektroegirme teknolojisi ile {iretilmis polikaprolakton (PCL)
nanofiberler polidopamin (PDA) ile konformal olarak kaplanarak {izerleri glimiis
nanoparcaciklar (AgNP) ile dekore edilmistir. Boylelikle elde edilen nanofiber sistemin ideal
bir yara Ortii malzemesi olarak kullaniminin arastirilmas1 amaglanmaktadir. Ayn1 zamanda, bu
yenilik¢i teknolojilerin saglik sektoriine sundugu katkilar ve gelecekteki potansiyel gelismeler
hakkinda bilgi verilmistir. Yara bakiminda kullanilan bu modern yaklagimlar, sadece hasta
konforunu artirmakla kalmamakta, ayn1 zamanda tedavi siire¢lerinde yeni bir ¢agin kapilarini

aralamaktadir.

Arastirmanim Onemi ve Gerekcesi

» PCL gibi yiiksek hidrofobik ve biyoaktivitesi diisiik sentetik bir biyopolimerin
yiizeyi ince bir PDA filmi ile kaplanarak hem daha hidrofilik hem de daha yiiksek
biyoaktivite kazandirilmistir. PDA, son derece hidrofilik ve yiiksek biyoaktif bir



yapida olup ylizeylerde olusturdugu konformal film ile bu 6zelligi ilgili malzemeye
aktarabilmektedir (Mondal vd., 2019, 2022).

PDA ve tiirevleri, yakin kizildtesi (NIR) absorpsiyon ozellikleri, {iistiin
biyouyumluluklari, yliksek antioksidan aktiviteleri, antibakteriyel etkileri ve gili¢lii
hiicre afiniteleri ile dikkat c¢ekmektedir. Bu ¢ok yonlii 6zellikler, PDA'nin
biyomedikal ve biyoteknolojik uygulamalarda genis bir kullanim alanina sahip
olmasini saglamaktadir (Homaeigohar vd., 2012; Homaeigohar & Elbahri, 2012).
PDA, sinyal iletim yollarin1 kontrol ederek hiicre davranisini diizenlemektedir. Bu
biyomalzeme, hiicrelerin biyomateryal arayiiziindeki fokal yapigsma davranisini
yonetme yetenegine sahiptir. Sahip oldugu bu 6zellikler, melanin benzeri PDA’y1
yara iyilesmesi ve cilt yenilenmesi siiregleri i¢in dikkat c¢ekici bir biyomateryal
haline getirmektedir. PDA kaplanmis PCL (PCL@PDA) nanofiber sistemi ise hem
antibakteriyel hem de yara iyilestirici 6zellikleri dogal bir sekilde bir araya getirerek
etkili bir ¢dziim sunmaktadir. PDA ince filmi ile tiretilmis bu sistem, ideal bir yara
ortli malzemesi olarak kullanildiginda 6nemli katkilar saglamaktadir.

PDA’nin biinyesinde bulunan amin ve katekol gruplari, hem Ag iyonlarinin
indirgenmesi hem de 6nceden sentezlenmis sitrat stabilize AgNP’ler (cit-AgNP)
kullanilarak farkli sekillerde AgNP biriktirilmesine olanak tanimigtir. Bunun yani
sira, biriktirilen AgNP’lerin yogunlugu, miktar1 ve boyutu gibi kritik 6zellikler,
tretim siirecinde kullanilan Ag iyon miktar1 ve cit-AgNP derisimi gibi
parametrelerle kolayca kontrol edilebilmistir. Bu sayede, yiiksek antibakteriyel
aktiviteye sahip, ayni zamanda dislik sitotoksisite gosteren ideal yara Ortii
malzemesi  gelistirilmesine  yonelik  gerekli  optimizasyon  islemleri

gerceklestirilmistir.

Elektroegirme, kisa siirelerde genis 6lcekte nanofiber iiretimi gerceklestirilmesine
imkan taniyan, basit, verimli ve ekonomik bir yontemdir. Tez kapsaminda 6nerilen
PDA kaplama islemi (3 saat) ve AgNP ile dekorasyon asamasi (18 saat) oldukca
kisa stireler iginde tamamlanabilmektedir. Ayrica, bu siirecler, ¢ozeltiye daldirma
gibi oldukca basit ve diisiik maliyetli yontemlerle gergeklestirilmektedir. Bu
dogrultuda, tez kapsaminda gelistirilen sistem, genis dlgekli, diisiik maliyetli, hizl

ve etkili yara ortii malzemelerinin iiretimi i¢in 6nemli bir potansiyel sunmaktadir.



KURAMSAL TEMELLER

Deri ve Yara

Deri, insan viicudunun en genis organi olup, viicudu g¢evreleyerek diger organlari
mekanik ve kimyasal dis etmenlere kars1 korumakta ve 6zellikle mikrobiyal patojenlere karsi
bir bariyer islevi gormektedir. Diger bir roli ise viicut sicakligini ve hidrasyon seviyesini
diizenlemektir (Du vd., 2017; Kuppan vd., 2011; Zonari vd., 2014). Deri dokusu, dis etkenlerle
dogrudan temas halindedir. Yaralanma ve yaniklarla kolaylikla tahrip edilebilir ve bu
yaralanmalar sonucunda enfeksiyon kapma riski yiiksektir (Augustine vd., 2015). Deri dokusu
kaybi, milyonlarca insani etkileyen en 6nemli klinik sorunlardan biridir (Sahana & Rekha,
2018).

Yara lyilesme Siireci

Yara iyilesmesi, uygun bir ortama ihtiyag duyan ve g¢esitli faktorlerden etkilenen
karmasik ve siirekli bir siiregtir. Farkli yara tipleri ve tibbi teknolojideki ilerlemeler nedeniyle,
farkli cilt lezyonlarin1 onarmak icin ¢esitli iirlinler gelistirilmistir. Yara iyilesmesi, ¢ok sayida
faktoriin ortak katilimini igeren karmasik ve siirekli bir patofizyolojik siiregtir. Travma
yiizeyinde nemli, ge¢irgen ve steril bir mikro ¢evrenin korunmasi, yaranin kapanmasi i¢in temel
bir kosuldur (Hall vd., 2018). Bu nedenle, yaraya gegici bir bariyer olarak ideal bir yara ortiisii,
yara rekonstriiksiyonuna elverisli bir mikro ¢evre saglamak i¢in elastikiyet, ge¢irgenlik, nem
tutma ve su emilimi Ozelliklerine sahip olmalidir. Bunlarin yaninda, ortii malzemesi,
antibakteriyel 6zellikler, biyouyumluluk ve hiicre go¢iinii, cogalmasini ve farklilagsmasini tesvik
etme yetenekleri gibi biyolojik islevlere sahip olmalidir. Boylece yara iyilesmesi kolaylikla
gergeklesir (Sekgololo vd., 2017). Giintimiizde kullanilan birka¢ yara ortii malzemelerinden
baslicalar1 otograftlar, allograftlar ve zenograftlardir. Ancak, bu malzemeler donér bolge
kisitlanmasi, diisiik antijen 6zellikleri, kullanim siire kisaligi, diisik dayanim ve enzimatik
direng yetersizligi gibi bir¢ok dezavantajlara sahiptir (Lee vd., 2016; Sundaramurthi vd., 2014).
Geleneksel yara 6rtii malzemelerinin sahip oldugu bu dezavantajlardan dolay1, dogal ve sentetik
polimerler siklikla kullanilmaktadir. Hiicre biiylimesini destekleyen, yiiksek biyouyumlu,
dayanimi yiiksek ve kontrollii bozunma gibi avantajli 6zelliklere sahip yara ortii malzemeleri

kullanilmaya baglanmistir.



Yara iyilesme siireci dermal, epidermal ve bagisiklik sistemi hiicreleri olmak {izere
bir¢ok farkli tipte hiicrelerin, proteinlerin ve biiyliime faktdrlerinin birlikte oldugu ve oldukga
karmagik bir siiregtir (Moura vd., 2017). Akut bir yaranin iyilesmesi koordineli hiicresel ve
molekiiler tepkileri igerir. Akut bir yaranin iyilesme mekanizmasi Sekil 1’de 6zetlenmistir. ()
Baslangigta bagisiklik hiicreleri yara bolgesine go¢ eder ve istilact patojenleri temizlemenin
yani sira kismen iyilesme stirecini de diizenlerler. (b) Kesik epidermal kenarlar yara ile iligkili
genleri yukari diizenler ve boylece kollektif hiicre gogiinii saglar. (¢) Yerel ve kan yoluyla
taginan fibroblastlar cogalir ve yara graniilasyon dokusunu olusturmak, yap1 ve sinyal ipuglari
saglamak ve yeni hiicre dis1 matris (ECM) biriktirmek i¢in go¢ eder. Bazi fibroblastlar yaranin
kasilmasia yardimci olmak i¢in miyofibroblastlara farklilagir. (d) Yara yatagi, anjiyogenez
yoluyla elde edilen yeni kan damarlar1 araciligiyla oksijen ve besinlerle beslenir. (e) Yara
iyilesme oranlar1 innervasyonla pozitif bir korelasyon gosterir, ancak yara kapandiktan sonra

hiperinervasyon noropatik agriya katkida bulunabilir (Martin & Nunan, 2015).
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Sekil 1. Akut yara iyilesme mekanizmalari
Ideal Yara Ortii Malzemesi

Yaralarin iyilesme siirecinde olusabilecek komplikasyonlar, diinya ¢apinda milyarlarca
dolara zarara neden olmaktadir (Farokhi vd., 2018). Bu sebepten dolayi, uygun maliyetli yara
oOrtli malzemelerinin gelistirilmesi 6nemlidir (Derakhshandeh vd., 2018; Kim vd., 2019). Yara
ortiisii, yarayr dis etkenlerden korumaya, iyilesme siirecini hizlandirmaya yardim eden ve
yaray1 saran bir malzeme tiiriidiir (Sekil 2) (Xiang vd., 2021). ideal bir yara 6rtii malzemesi

asagidaki 6zelliklerde olmalidir:



Q) Yara etrafindaki nemi kontrol etmeli,

(i) Hava gecisine yardimei olmali,

(i) Ortamdaki asir1 eksiidalar1 ortamdan uzaklastirmaya yardim etmeli,

(iv)  Yarada olusabilecek enfeksiyonlar ve mikroorganizmalardan korumali,

(V) Yara ylizey nekrozunu azaltmaya yardimci olmali,

(vi)  Mekanik korumaya sahip olmali,

(vii) Kolayca degistirilebilen ve ¢ikarilabilen bir 6zellik tasimast,

(viii) Biyolojik uyumluluk, biyolojik par¢alanabilirlik, elastikiyet ve toksik olmama
ozelliklerine sahip olmali,

(ix)  Yaraagrisini azaltmaya yardimci olmali,

(x) Maliyeti diisiik olmalidir (G. Chen vd., 2018; Gao vd., 2019).

Bugiine kadar, ¢esitli tipteki yaralarin tedavisinde kullanilmak iizere bir¢ok yara Ortiisii
gelistirilmistir. Bu malzemeler ortiiler, gazli bezler, hidrojeller ve kopiikler gibi farkli
malzemelerden olusmaktadir (S. Li vd., 2020; B. Zhang vd., 2020). Ideal bir yara ortii

malzemesi tiretmek igin ¢esitli yontemler kullanilmistir.
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Sekil 2. Insan derisinin bariyer fonksiyonunun sematik goriintiisii ve yara enfeksiyonu
bakterilerine kars1 yara Ortiisli prototipleri ile korunmasi. (Varaprasad vd., 2020)

Elektroegirme

Ideal yara ortiisii iiretmek igin birgok farkli yontem &nerilmistir. Bu yontemler
kendiliginden bir araya gelme, faz ayrimi, 1slak egirme ve elektroegirmedir. Bu yontemler
sayesinde ¢esitli, yeni ve modern yara oOrtli malzemeleri tiretilmistir (Biazar, 2017; Macewan
vd., 2017). Bu yontemlerden elektroegirme ¢ok basit ve ucuz bir yontem olup nanometre
boyuttan mikrometre boyutuna kadar bir¢ok farkli ¢aplarda fiber yapiya sahip membran elde
etmek i¢in kullanilan etkili bir yontemdir (Miguel vd., 2018). Elektroegirme sistemi ii¢ temel

tiniteden olusmaktadir. Yiksek giic kaynagi, polimer ¢dzeltisinin yerlestirildigi kapiler tiip



(igne) ve topraklanmis toplayicidir (Sekil 3.Fadil vd., 2021’ den Tiirk¢eye g¢evrilmistir).
Calisma prensibi ise, bir gii¢ kaynagi sayesinde yiiksek gerilim elde edilen polimer ¢ozeltisi
ignenin ucundan zit yiiklii olan metal toplayictya dogru piiskiirtiiliir. C6ziicliniin buharlagmasi
sonucunda polimerin fiber yapida toplayicida birikmesi saglanir (F. Lv vd., 2017).
Elektroegirme, esnek ve diisiik maliyetli bir yontem olmasi, kullanim kolayligi saglamasi,
proses parametrelerinin ayarlanmasiyla istenilen boyutta (nano veya mikro) fiber ¢capina sahip
membran {iretimine olanak saglamasi gibi 6nemli 6zellikleri sayesinde son 20 yilda diinya
capinda ilgi goren bir yontem olarak ortaya ¢ikmaktadir (Bolgen vd., 2005). Elektroegirme ile
iretilen fiberler geleneksel yara ortii malzemeleri ile karsilagtirildiginda, elektroegirme yontemi
ile Gretilen fiberlerin ayarlanabilir gézenek yapisi, hiicre dis1 matriksi yiiksek oranda biyotaklit
elde edebilmesi, siv1 ve gaz gegirgenligi 6zelliginde olmasi, yara bolgesini ve mikro gevresini
nemli tutmaya yardimci olmasi, yara izi olusumunu azaltmasi gibi bir¢ok art1 6zelliklere sahip
olduklar1 goriilmektedir (Rather vd., 2018; Yuan vd., 2015). Bu ozelliklere ek olarak, genis
yiizey alanina sahip oldugu icin hiicre yapismasi ve ¢ogalmasma yardimci olmakta, yara
bolgesine olusabilecek sivi toplanmasina engel olabilmektedir (Dias vd., 2016; Tohidi vd.,
2016). Yara ortiisii kullanim alanlar1 baslica yenilenebilir tip, doku miithendisligi ve ila¢ salim
sistemleri olmak tizere bir¢ok biyomedikal alanda kullanilmaktadir. Literatiirde bir¢ok gesitli
dogal ve sentetik polimerler kullanilarak hazirlanmis membranlar oldugu bilinmektedir (W.
Zhang vd., 2017). Elektroegirme yontemi ile yara oOrtli malzemesi iiretmek i¢in PCL, poli
(hidroksi asitler), polilaktik asit, poliglikolik asit ve bunlarin kopolimerleri en fazla kullanilan

sentetik polimerlerdir.
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Sekil 3. Elektroegirme kurulumunun sematik gosterimi.
Polimerik Nanofiber Membranlar

Nanofiberler, ¢ogunlukla birka¢ yiiz nanometre civarinda caplara sahip yapilardir.

Polimerik nanofiberler, elektroegirme, faz ayirma ve kendi kendine birlestirme gibi yontemler
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kullanilarak {iretilebilir ve lif bilesimi, capi, hizalanmasi, bozunmasi ve mekanik 6zellikleri,
amaclanan uygulamaya gore uyarlanabilir (Rasouli vd., 2019; Vasita & Katti, 2006).
Nanofiberler farkli polimerlerden iiretilebilir ve dolayisiyla farkli fiziksel ozelliklere ve
uygulama potansiyellerine sahiptir. Polimerler, karbon ve yar1 iletkenler gibi cesitli
malzemelerden yapilan nanolifler, doku miihendisligi, filtre ortami, nanokompozitlerde
giiclendirme ve mikro/nano-elektro-mekanik sistemler gibi ¢ok ¢esitli uygulamalarda
kullanilmaktadir (J. Chen vd., 2018; Schiffman & Schauer, 2008). Elektroegirme, hemen
hemen tiim sentetik ve bir¢ok dogal polimerden siirekli ve iiniform nanolifler iiretmek i¢in
ekonomik ve nispeten basit bir yontemdir (Nunes & Philipps-Wiemann, 2018). Yiiksek spesifik
yiizey alani, ayarlanabilir gozenek boyutu ve esneklik nedeniyle, nanolifli membranlar giderek
daha genis bir uygulama yelpazesi bulmaktadir. Son derece yiiksek uzunluklari (yiizlerce
kilometreye kadar c¢ikabilirler) ve diger ortamlara gdmiilebilme yetenekleri nedeniyle en
giivenli nanomalzemelerden biri olarak kabul edilebilirler. Nanofiberin nanometrik kalinlik,
kontrol edilebilir gozeneklilik (Khalili Amand & Esmaeili, 2020; Villarreal-Gomez vd., 2016)
ve yiiksek yilizey temas alani1 gibi 6zellikleri, doku miihendisligi (Sapountzi vd., 2017; Vera-
Graziano vd., 2011), biyosensor sistemi (Macagnano & De Cesare, 2017; Wang vd., 2015),
enerji depolama (Lépez-Covarrubias vd., 2019), giines pilleri (Yuvaperiyasamy vd., 2023) gibi
farkli alanlarda kullanimini saglamistir. Elektroegirilmis PCL nanofiber membranla doku
mithendisligi ve rejeneratif tip gibi cesitli biyomedikal uygulamalar: literatiirde genis capta
arastirilmis ve kullanilmistir (Kalwar vd., 2016). PCL, yavas biyobozunma, yiiksek
biyouyumlululuk, diisiik maliyet, diisiik toksisite ve iyi mekanik 6zelliklerinden dolayi bir yar1
kristal malzeme olarak 6nemli firsatlar sunmaktadir (Alvarez-Ortega vd., 2021; Dikici vd.,
2019). Fakat, PCL’nin, yiiksek hidrofobikligi ve buna bagli olarak gosterdigi diisiik biyoaktivite
bu malzemenin biyomedikal uygulamalardaki kullanimini biiytik 6l¢iide sinirlamaktadir. PCL
icin diigiik biyoaktivite, membran ylizeyinin kimyasal yapisinin degistirilmesi ya da yiizeye
biyoaktif bilesenlerin eklenmesi yolu ile giderilebilir. Fiziksel ve kimyasal modifikasyonlarla
polimerin hidrofilisitesi arttirilabilir ve buna bagli olarak hiicre adhezyonu gelistirilebilir. Bu
modifikasyonlar kapsaminda plazma temizleme prosediirleri, ozon uygulamalar1 ve asit
daglama gibi farkli yaklagimlar bu tarz membranlara uygulanmistir (Dong & Guo, 2021; Nhi
vd., 2016). Bu yaklasimlar ek malzeme ve prosediirlerin kullanilmasini gerektirmekte ve bu
durum maliyet ve liretim siiresi baglaminda sorunlar olusturmaktadir. Ayrica bu uygulamalar
neticesinde ¢cogunlukla PCL’nin kimyasal yapisinda olusturulan modifikasyonlar nihai iiriiniin
bozunma ve mekanik davranislarinda Ongoriilemeyen etkilerin ortaya ¢ikmasma neden
olmaktadir. Bu baglamda elektroegirilmis PCL nanofiberlerin biyokativitesinin arttirilmasina

yonelik yeni, ucuz ve giivenilir yaklagimlara ihtiya¢ duyuldugu agik¢a goriilmektedir. Tez
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kapsaminda bu konudaki eksikligi gidermek i¢in son derece kolay, ucuz ve basit olan
elektroegirme yontemi kullanilarak PCL fiberler iretilmistir. Bu yapilar ilk 6nce PDA ile
kaplandiktan sonra AgNP ile dekore edilerek elde edilen fiberlere antibakteriyel o6zellik

kazandirilmastir.

Yara ortii malzemeleri ve antibakteriyel o6zellikler

Son yillarda, cesitli yara Ortli malzemeleri gelistirilmis ve klinik uygulamalarda
kullanima sunulmus olmasina ragmen, mevcut yara ortiilerinin belirtilen 6zelliklerin biiyiik bir
kismini halen karsilayamadigi gozlemlenmektedir. Antibakteriyel aktiviteye sahip yara ortii
malzemeleri, normal yara iyilesme siirecini engelleyen yara enfeksiyonlarinin dnlenmesinde
onemli bir rol oynamaktadir. Ozellikle kronik yaralar, inflamasyonu kolayca tetikleyebilen ve
bu nedenle iyilesme siirecini olumsuz etkileyen bakteri ve mikroorganizmalara maruz kalma
egilimindedir (Ding vd., 2019). Enfeksiyonun gelismesi, inflamatuar yanitin uzamasina,
yeniden epitelizasyonun ve kollajen sentezinin inhibe edilmesine yol agar. Bu durum, iyilesme
stirecinin gecikmesine neden olurken, hastanede yatig siiresinin uzamasma ve tedavi
maliyetlerinin artmasi gibi sorunlara neden olmaktadir (Zhao vd., 2018). Enfeksiyon,
hastalardan veya ¢evreden bulasan mikroorganizmalar nedeniyle ortaya ¢ikar. Bakterilerin yara
yiizeyine tutunmasi, bagisiklik sistemi ve antibiyotiklere kars1 koruyucu bir ortam saglayan ve
yogun bakteri igerigi barindiran biyofilm adi verilen yapilarin olusumuna yol agabilir. Bu
durum, endotoksinlerin serbest birakilmasina, ardindan sepsis gelisimine ve nihayetinde 6liimle
sonuglanabilecek ciddi komplikasyonlara neden olabilir. Bu nedenle, yara ortaminda bakteriyel
enfeksiyonun ve biyofilm olusumunun Onlenmesi amaciyla, yaralarin antibiyotik ve
antibakteriyel ajanlar igeren yara Ortii malzemeleri ile tedavi edilmesi gerekmektedir. Bu
baglamda, penisilin ve metisilin gibi antibiyotikler, yara ortii malzemelerine entegre edilmistir
(Abrigo vd., 2014). Son yillarda antibiyotige direngli bakterilerin hizla evrimlesmesi,
geleneksel antibiyotiklerin etkinligini ve kullanim alanini ciddi sekilde kisitlamistir. Bu duruma
bir ¢6ziim olarak, kuarterner amonyum bilesikleri, metal iyonlari, AgNP ve antimikrobiyal
polimerler gibi alternatif antibakteriyel materyaller 6nerilmistir. Ancak, bu materyallerin sinirl
antibakteriyel etkinlik ve yliksek sitotoksisite gibi Onemli dezavantajlari bulunmaktadir.
Siddiqui & Bernstein, 2010). AgNP sistemleri, kimyasal kararlilik, elektriksel iletkenlik, optik
ve termal oOzellikler bakimindan {stiin performans gostermelerinin yani sira, benzersiz
antibakteriyel etkileri sayesinde yara ortii malzemesi olarak dikkat ¢cekmektedir (Siedenbiedel
& Tiller, 2012; Song vd., 2016). Ancak, kolloidal AgNP yapilar, siispansiyon ortaminda
stabilitelerini kolayca kaybederek agregasyon ve oksidasyona ugrayabilir. Bu durum, nano

boyut kaynakli benzersiz ve gelismis 6zelliklerinin kaybolmasina yol agmaktadir. Ayrica hem
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in vitro hem de in vivo ¢alismalar, AgNP'lerin diisiik maruz kalma dozlarinda dahi toksik
etkilere sahip oldugunu gdstermektedir. AgNP’lerin herhangi bir yiizey kaplamasi olmaksizin
veya bir yiizeyde biriktirilmeden kullanilmasi, uzun siireli antibakteriyel etkinin saglanmasini
miimkiin kilmamaktadir. Bu nedenle, AgNP'lerin ideal yara ortii malzemeleri {lizerinde basit,
ekonomik ve kontrollii bir sekilde biriktirilmesi (nanopartikiil boyutu, dagilimi ve yogunlugu

acisindan) kritik bir gereklilik olarak karsimiza ¢ikmaktadir.

Polimerik Nanofiber@AgNP Sistemler ve Uygulamalar:

AgNP’ler, nano boyutlarinin sagladig1 yiiksek yiizey alam1 sayesinde bakteri ve
mantarlarla temas etme olasiligint artirir. Bu etkilesim, bakterisit ve fungisit aktivitelerinin
belirgin sekilde artmasina katkida bulunmaktadir. AgNP’ler, bakteri ve mantarlarla temas
ettiginde hiicresel metabolizmay1 bozarak hiicre biiylimesini engeller. Bu etki, AgNP'nin
mikrobiyal hiicre zarinda taginma mekanizmalarini, solunum stireclerini ve elektron transfer
sistemine bagli bazal metabolizmay1 inhibe etmesiyle gerceklesir. AgNP’ler, sahip olduklari bu
ozellikler sayesinde antibakteriyel, antifungal, antiviral ve antiinflamatuar ajan olarak farkli
alanlarda basarili bir sekilde kullanilmaktadir. (Ajitha vd., 2014; C. H. Chen vd., 2015;
Jaganathan & Mani, 2018; Park vd., 2011). Onceki béliimlerde belirtilen smirlamalar
nedeniyle, antibakteriyel yara Ortii malzemesi olarak AgNP nanofiber yiizeyler iizerinde
biriktirilmesi, en etkili ve rasyonel yaklasim olarak degerlendirilmektedir. Genel olarak,
AgNP’ler polimerik nanoliflere dahil edilmesi ¢esitli yontemlerle gergeklestirilebilmektedir.
[k yaklagim, AgNP dispersiyonunun bir polimer ¢dzeltisi ile es zamanli olarak elektroegirme
islemine tabi tutulmasidir. Ancak, bu yontemin nanopartikiillerin etkinligini azaltan agregasyon
problemlerine yol actig1 gosterilmistir (Shaikh vd., 2018, 2020). AgNP polimerik nanolifler
tizerinde olusturulmasi, antibakteriyel aktivitelerinin korunmasi agisindan etkili bir yaklagim
olarak 6ne c¢ikmaktadir. Bu dogrultuda, sol-jel teknikleri ve yiizey islevsellestirme gibi
yontemler, umut vadeden uygulama secenekleri arasinda yer almaktadir. Alternatif bir
yontemde, elektroegirme i¢in hazirlanan polimer ¢ozeltisine bir 6ncii tuz eklenmekte ve elde
edilen nanokompozit lifler, hidrotermal islemle islenerek nanopartikiillerin yiizeyde kontrollii
bir sekilde yerlesmesi saglanmaktadir. Bu yontemlerle elde edilen AgNP sistemleri, boyutsal
olarak homojenlik gostermemekte, birikim miktarlar1 ve yogunluklari kontrol edilememektedir.
Bu nedenle, AgNP ile dekore edilmis polimerik nanofiber sistemlerin uygun antibakteriyel
ozelliklere sahip olacak sekilde iiretilmesi, ideal yara ortii malzemesi gelistirilmesi agisindan

vazgecilmez bir gerekliliktir.

Tez kapsaminda yukarida belirtilen bagliklar altinda verilen dezavantajlar1 ortadan

kaldirmak ve yenilikg¢i bir yaklasim ile yara ortii malzemesinin gelistirilmesine yardimer olmak
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i¢in ¢aligmalar yapilmistir. Bu ¢alismada ilk olarak PCL nanolifler elektroegirme yontemiyle
400-800 nm araliginda iiretilmistir. Daha sonra nanolifler konformal olarak ince bir PDA filmi
(~10 nm) ile dopaminin oksidatif polimerizasyonu ile biriktirilmistir. PDA’nin yapisinda
bulunan sayisiz amin ve katekol fonksiyonel gruplari sayesinde metal iyonlarinin herhangi bir
indirgeyici ajan olmaksizin indirgenmesine yardim etmekte ve metal nanopargaciklari kararl
bir halde adsorbe etmektedir. Sonrasinda fiberlere antibakteriyel aktivitenin kazandirmak igin
PDA ile kaplanmig PCL nanolifler (PCL@PDA) iki farkli yontemle AgNP ile dekore edilmistir
(PCL@PDA@AQNP). Birinci yontem kapsaminda PCL@PDA membranlar farkl: derisimlerde
AgNO3 ¢ozeltisine daldirilip Ag iyonlarinin indirgenmesiyle AgNP dekorasyonu yapilmistir
(PCLQPDA@r-AgNP). lkinci yontemde ise oOnceden sitrat-indirgenme ydntemiyle
sentezlenen AgNP’ler (cit-AgNP) farkli derisimlerde kullanilarak PCL@PDA {izerinde ile
AgNP birikimi saglanmistir (PCL@PDA@cit-AgNP). Elde edilen tiim nanofiber membranlar
uygun yontemlerle karakterize edilmis ve potansiyel bir yara ortii malzemesi olarak kullanimini

belirlemek amaciyla antibakteriyel ve sitotoksisite testleri gergeklestirilmistir.
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MATERYAL VE METOT

Kullanilan Hiicre ve Bakteriler

Yaptigimiz arastirmalar sonucunda ilgili ¢alismalarda onerilen ve yara ortii malzemesi
olarak kullanimi diisiiniildiigiinden insan dermal fibroblast hiicreleri (HDF, ATCC code: PCS-
201-010) sitotoksisite testleri kapsaminda kullanilmgtir.

Antibakteriyal test i¢cin daldirma yontemi ile mikrobiyoloji ¢alismalart i¢in 2 farkli
bakteri kullanilmistir. Gram-pozitif bakteri olarak Staphylococcus aureus (ATCC 43300),
Gram-negatif bakteri olarak Ecsherchia coli (ATCC 29922) bakterileri kullanilmistir. Bu
bakteriler enfekte olan yara tizerinde en ¢ok gbzlenen tiirler oldugu igin se¢ilmistir. E. Coli ve
S. aureus bakterileri yumusak dokularda enfeksiyon olusturan yiiksek antibiyotik direncine
sahip ve sik karsilasilan bakteri tiirlerindendir. (Lopez-Esparza vd., 2016).

Kullamilan Materyal, Kimyasallar ve Cihazlar

Tablo 1. Tez Kapsaminda Kullanilan Materyaller

Materyal Firma

T-25 ve T-75’1ik Flask Isolab

15 ve 50 mL’lik Santrifiij Tiipt Isolab
10, 100 ve 1000 ul’lik Pipet Uglar1 Isolab
15 ve 50 mL'lik Falkon Tiipler Isolab
1.5 ve 2 mL’lik Mikrofiij Tiip Isolab
90 ve 120mm Petri Kab1 Isolab

6, 24, 48 ve 96 Bolmeli Plak Isolab
Oze Isolab

Erlen mayer Isolab

Kapakl otoklavlanabilir Sise Isolab

Tablo 2. Tez Kapsaminda Kullanilan Kimyasallar

Kimyasal Firma
Dimetilsiilfoksit (DMSO) (BioReagent) Merck
DMEM (Dulbecco's Modified Eagle Medium) EcoTech
DMEM/F12 (Dulbecco's Modified Eagle Medium/Nutrient Mixture F-12) Gibco
Etanol %96 (C,HsOH) Sigma-Aldrich
Epidermal biiytime faktorii (EGF) Sigma-Aldrich
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Tablo 2. (devami)

FBS (Fetal Sigir Serumu) Sigma-Aldrich
Hidrokortizon Sigma-Aldrich
PBS (Tampon) Sigma-Aldrich
Tripsin —EDTA Sigma-Aldrich
Hidrojen Peroksit (H202) Merck
N2 gaz1
AgNOs3

Dopamin-HCL1
Agar Bertani Broth
Agar Beratani Miller
MTT Sigma-Aldrich

Tablo 3. Tez Kapsaminda Kullanilan Cihazlar

Cihaz Firma
Hiicre kiiltiirii kabini ESCO Class 11 BSC
Buzdolab1 (+4 °C ve -20 °C) Argelik
Derin Dondurucu (-80 °C) Nuaire
Distile Su Uretme Cihaz1 Milipore Direct-Q8UV
Etiiv Memmert
CO2’li inkiibator Nuaire
Invert Mikroskop Zeiss
Otoklav Cihazi Hirayama
Santrifiij Hettich
Su Banyosu Memmert
UV- VIS Spektrofotometre Beckman Coulter
Ultrasonik Su Banyosu Isolab

Hassas Terazi
Vorteks Cihazi
Calkalayict
ELISA

Hiicrelerin Besiyerlerinin Hazirlanmasi

4 °C'de muhafaza edilen besiyeri bilesenleri, hiicre kiiltiirii islemleri 6ncesinde, 37 °C
sicaklikta 10 dakika boyunca su banyosunda 1sitilmistir. Isitma siiresi, bilesenlerin 6zelliklerine
zarar verebilecegi goz 6niinde bulundurularak dikkatle kontrol edilmistir. Ozellikle antibiyotik

gibi bazi besiyeri bilesenleri, sicakliga karsi hassas oldugundan, daha uzun siireli 1sinma
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islemleri bu bilesenlerin etkinligini azaltabilir. Hiicreler i¢in kullanilan besiyeri, genel olarak

asagida sunulan formiilasyona uygun sekilde hazirlanmistir.

100 ml besiyeri hazirlanmasi i¢in,

10 ml, %10 FBS (Fetal Sigir Serumu)
1 ml, %1 Pen- Strep (100 U/ml penicillin, 0,1 mg/ml streptomycin)
89 ml, medyum (DMEM, MEM, EMEM, DMEM F12, vs.) kullanilmistir.

Bu yontem, hiicre kiiltiirii islemlerinin giivenilir ve etkin bir sekilde gergeklestirilmesi

amacuyla titizlikle uygulanmaigstir.

Hiicrelerin Coziilmesi ve Kiiltiire Alinmasi

Sitotoksisite testlerinde hibrit sisteminin yara Orti malzemesi olarak kullanimi

diisiiniildiigiinden insan dermal fibroblast hiicreleri (HDF, ATCC code: PCS-201-010) ile

caligmalar yapildi. Bunun igin Atatiirk Universitesi Dogu Anadolu Yiiksek Teknoloji

Uygulama ve Arastirma Merkezi’ndeki (DAY TAM) hiicre kiiltiirii stokunda bulunan hiicreler

kullanildi.

Hiicre hatti, standart bir prosediir izlenerek kiiltiire edilmistir. Hiicreler;

+

+

Hiicreler, -196 °C sicakligindaki sivi azot ortamindan alinarak ¢éziinmesi -20 °C
sicakliktaki buzdolabina yerlestirilmistir.

-20 °C’den g¢ikarillan hiicreler, dondurma ajanm1 olarak kullanilan DMSO’yu
ortamdan uzaklastirmak amaciyla, daha once belirtilen sekilde hazirlanmis 3 mL
besiyeri igeren falkon tiiplerine aktarilmistir.

Tiiplerdeki hiicreler, 1.500 rpm hizinda 5 dakika santrifiij edilmis, ardindan
slipernatant atilmis ve elde edilen hiicre pelleti 1 mL taze besiyerinde yeniden
siispanse edilmistir.

Siispanse edilen hiicreler, dnceden 4 mL besiyeri eklenerek 37 °C sicaklik, %90
nem ve %5 CO. igeren etiivde bekletilen T-25 flasklara aktarilmis ve

kiltiirlenmistir.

Kiiltiir stireci

Kiiltiir ortamindaki hiicre yogunlugu ters mikroskop kullanilarak diizenli araliklarla

gozlemlenmistir. Flask yiizeyi %70-80 doluluga ulasincaya kadar her 2-3 giinde bir hiicrelerin

besiyeri degistirilmistir. Hiicrelerin flask yiizeyinde %70-80 doluluga ulagsmas1 durumunda,

hiicrelere pasajlama ya da dondurma islemleri uygulanmistir. Bu standart yontemler, hiicrelerin
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canliliklarimin korunmast ve optimum kiiltiir kosullarinin saglanmasi amaciyla titizlikle

uygulanmigtir.

Bakterilerin Besi Yerinin Hazirlanmasi ve Cogaltilmasi

Bakterilerin besi yerinin hazirlanmasi i¢in Agar Bertani Broth besi ortami kullanilmastir,
Paket iizerinde yazan miktara gore (100ml icin 2.5 gr) ayarlanmis ve manyetik karistirici ile
kaynama noktasina kadar 1sitilmistir. Bu isleme ¢6zelti tamamen seffaf bir hale gelinceye kadar
devam edilmistir. Hazirlanan broth besi ortami (121 °C ve 2 atm basingta 15 dakika)
otoklavlanmustir. Steril edilmis besi ortami giivenlik kabini iginde (steril kosullarda) deney

tiiplerine dokiilmistiir.

-80 °C sicaklikta ve %50 gliserol igeren besi ortaminda stok edilen E. coli bakterisi
¢ozdiiriilmiis ve dnceden hazirlanmis steril besiyeri igeren cam deney tiiplerine 100 pl steril
pipet yardimi ile eklenmistir. Cam deney tiipiinii bas kismina pamuk tikild1 ve etrafi aliiminyum
ile sikici sarild1 ve 37 °C, 24 saat siirede galkalayiciya ¢ogaltilmak tizere birakilmistir. (Ayni

islem basamaklar1 S.aureus igin de yapilmuistir.)

NF’lerin Uretilmesi

NF (PCL Mw: 80.000 g/mol) membranlarinin iiretimi i¢in kloroform/metanol (5:1)
karisim1 ¢Oziicii olarak tercih edilmis ve ¢ozelti konsantrasyonu %20 (w/v) olarak
belirlenmistir. Elektroegirme islemi sirasinda, siringa ucu ile doner silindir toplayici arasindaki
mesafe 13 cm olarak ayarlanmis, 14 kV potansiyel farki ve 1-5 mL/saat araliginda ¢ozelti akis
hiz1 kullanmilmustir. Uretilen membrani olusturan nanofiberlerin ¢aplarinin hedeflenen 400-800
nm araliginda kalmasimi saglamak amaciyla elektroegirme kosullar1 optimize edilmistir.
Elektroegirme islemleri, Gamma High Voltage (ABD) giic kaynagina sahip ve kullanict
ithtiyaclaria gore 6zellestirilebilen bir elektroegirme diizenegi kullanilarak gerceklestirilmistir.

Bu siirecte temel hedef, homojen ¢ap dagilimina sahip nanofiberler tiretmektir.

NF, NF@PDA ve NF@PDA@AgNP Membranlarin Uretimi

Uretilmis olan NF’ler ilk olarak PDA ile kaplanmistir (NF@PDA). Uygun biiyiikliikte
(5 mm boyutlarinda) kesilen NF fiberleri 10 mM Tris tamponu (pH 8.5) i¢inde ¢oziinmiis
dopamin ¢ozeltisine (2 mg/mL) daldirilmis ve 3 saat boyunca bekletilmistir. Bu siire i¢erisinde
oksidatif polimerizasyon ile dopamin polimerlesecek ve fiberlerin tizerinde ince bir tabaka
halinde konformal olarak kaplanmistir. PDA kaplamasi renk degisimi ile gézlemlenmistir.
Aragtirma grubumuzun ger¢eklestirdigi  benzer calismalarda, PDA film kalinliginin

polimerizasyon siiresiyle orantili oldugu belirlenmistir. Polimerizasyon siireci tamamlandiktan
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sonra, filmler saf su ile yikanmis, ardindan kurumaya birakilmistir. Sonraki isleme kadar ise

oda kosullarinda muhafaza edilmistir.

NF@PDA filmlerinin AgNP ile dekorasyonu (NF@PDA@ AgNP) i¢in iki farkli yontem
uygulanmustir. Ik yéntemde, NF@PDA filmleri farkl1 derisimlerdeki AgNO3 ¢ozeltilerine (10,
5 ve 1 mM) oda sicakliginda daldirilmis ve 18 saat boyunca bu ortamda birakilmistir. Bu
yontemde, Ag iyonlar1 PDA yardimiyla yilizeyde indirgenmis ve nanopartikiil formunda yiizeye
adsorbe edilmistir (NF@QPDA@r-AgNP). Polimerizasyon siirecinin ardindan, filmler saf su ile
yikanmis ve sonraki isleme kadar kurumaya birakilmistir. Ikinci yontemde ise, sitrat indirgeme
yontemiyle Onceden sentezlenen kolloidal AgNP (cit-AgNP), NF@PDA filmleri iizerine
biriktirilmistir (NF@PDA@cit-AgNP). Bu amagla, NF@PDA filmleri farkli derigimlerdeki cit-
AgNP siispansiyonlarina (200, 100 ve 20 ppm) daldirilmig ve 18 saat boyunca oda sicakliginda
tutulmustur. Siire sonunda filmler saf su ile yikanarak, kurumaya birakilmis ve sonraki isleme
kadar oda kosullarinda muhafaza edilmistir. PDA filmi, {lizerinde barindirdigi sayisiz
fonksiyonel grup, ozellikle katekol ve amin gruplari sayesinde, altin ve glimiis gibi metal
iyonlarin1 nanoparcacik formunda indirgeme yetenegine sahiptir. Bu siire¢, metal iyonlarimin
PDA yiizeyine adsorbe olarak stabil kalmasini saglar. Arastirma grubumuzun Onceki
calismalarinda, PDA’nin metal iyonlarini farkli yilizeylerde indirgeme ve nanopartikiil olarak
adsorplama verimliliginin yiiksek oldugu gosterilmistir. Bu yaklasim sayesinde, AgNP’lerin
yiizeydeki birikim miktarlar1 ve yogunluklari, kullanilan derisimler aracilifiyla kontrol

edilebilmistir.

Cit-AgNP sentezi i¢in, | mM AgNOs ¢ozeltisi (100 mL) kaynama noktasina kadar
isitilmistir. Kaynama basladiktan sonra, ¢ozeltinin tizerine hizli manyetik karistirma (1400 rpm)
altinda 1,45 mL trisodyum sitrat hizla eklenmis ve 1sitict devreden c¢ikarilarak olusan
parcaciklar 14000 rpm’de 20 dakika santrifiijlenmis ve tizerine saf su eklenerek saklanmistir.

Bu islemde, 30-40 nm boyutlarinda cit-AgNP'lerin sentezlenmesi hedeflenmistir.

Sitotoksisite Testleri (MTT)

Hibrit fiberlerin hiicre canliligina olan etkisinin belirlenmesi igin MTT testi
kullanilmigtir. Hiicre ¢ogalmasinin bir sonucu olarak artan mitokondriyal dehidrojenaz enzim
aktivitesi, MTT’yi suda ¢oziinmeyen mor renkli formazan kristallerine dontistiiriir. Meydana
gelen bu kristaller, dimetil siilfoksit (DMSO) ya da izopropil alkol i¢cinde ¢6ziiniir. Akabinde,
hiicre canlilig1 spektrofotometrik yontemle Olgiilmiis ve herhangi bir islem uygulanmamis

hiicrelerin canlilig1 %100 referans degeri olarak kabul edilmistir.
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e HDF hiicreleri dnceden hazirlanmis ve steril edilmis fiber filmlere ekilmis ve 37
°C'de nemli inkiibatorde 72 saat boyunca biiyiitiilmeye birakilmistir.

e Inkiibasyon siiresi sonunda besiyeri uzaklastirilmis ve serbest hiicreler PBS ile
durulanmustir. Yiizeye yapismis hiicreler 100 u. MTT tuzu 3-(4,5-Dimethyl-2-
thiazolyl)-2,5-diphenyl-2H-tetrazolium bromide), ile muamele edilmis ve tekrar 4
saat inkiibe edilmistir.

e Inkiibasyon siiresinin sonunda eski besi yeri ortamdan uzaklastirilmis ve 200 pL
dimetilsiilfoksit (DMSO) eklenip olusan mor renkli formazan kristalleri ile
¢Ozilmiistiir.

e Siipernatantlar 96-kuyucuklu plakalara alinmis, ELISA okuyucu (Epoch
Microplate Reader) 570 nm absorbans degerine ayarlanmis ve hiicre canlilig
belirlenmede kullanilmstir.

e Tiim deneyler yedi tekrar halinde gergeklestirilmistir. Sonuglarin, en yiiksek ve en
diistik degerleri alinmamus, kiiltiirlerin bes kopyasi ortalamanin standart hatasi
olarak belirlenmisir. Tek yonlit ANOVA testi (GraphPad Prism 6.0, p <0.05 anlamli
kabul) kullanilmustir.

e Hibrit fiberlerin hiicre canlilig1 tizerindeki etkisi asagidaki formiil kullanilarak ile

hesaplanmuistir;

» % canli hiicre = (uygulama yapilan hiicrelerin absorbansi) — (hiicre bulunmayan
kuyunun absorbansi) / (kontrol hiicrelerin absorbansi) — (hiicre bulunmayan

kuyunun absorbansi) x 100

Antibakteriyel Test

Antibakteriyal test i¢in daldirma yontemi kullanilmis ve tez kapsaminda mikrobiyoloji
calismalari i¢in 2 farkli bakteri tiiriine uygulama yapilmistir. Sivi ortamda ¢ogaltilan bakteriler
her bakteri susu i¢in 9 farkli gruba ayrilmistir. Bu gruplar sirasiyla; negatif kontrol, yalnizca
NF igeren grup, NF@PDA ve AgNP siispansiyonlarinin farkli hacimlerine bagl olarak diistik,
orta ve yiiksek diizeylerde metalik nanoparcgacik birikimi saglayan gruplar olarak belirlenmistir.
Ag indirgeme yontemiyle elde edilen lifler sirasiyla NF@PDA@cit-AgNP-I, NF@QPDA@cit-
AgNP-m ve NF@PDA@cit-AgNP-h olarak adlandirilmigtir. Alternatif bir yaklasimla, farkli
AgNOs ¢ozeltisi konsantrasyonlarina bagl olarak elde edilen sistemler ise NF@QPDA@Tr-
AgNP-I, NF@QPDA@r-AgNP-m ve NF@PDA@r-AgNP-h seklinde isimlendirilmistir. Bu
gruplandirma, her iki indirgeme yontemine bagl olarak AgNP iceriginin kontrollii bir sekilde

degistirildigi NF 6rneklerini temsil etmektedir.
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Mcfarland degerini 0.5’e ayarlamak i¢in spektrofotometre cihazi 600 nm absorpsiyon
degerine ayarlanmis ve Olglimler yapilmistir. Mcfarland degeri ayarlanan sivi besiyerindeki
bakterilerin i¢ine dnceden hazirladigimiz hibrit fiberler daldirilmis ve 24 saat boyunca 37 °C’de

inkiibe edilmistir.

Yapisal ve Morfolojik Karakterizasyon
Kimyasal yapi calismalari

NF, NF@PDA, NF@PDA@r-AgNP ve NF@PDA@cit-AgNP sistemlerinin kimyasal
yapisinin analizinde Fourier Donilisimi  Kizilotesi (FT-IR, Bruker VERTEX 70v)
spektroskopisi kullanilmistir. Bu amagla, her bir 6rnegin IR spektrumu 400-4000 cm™
araliginda elde edilmis, spektrumlar birbiriyle karsilastirilmis ve detayli analizler

gerceklestirilmistir.

Spektroskopik ¢calismalar

cit-AgNP’lerin optik 6zelikleri UV-Vis absorpsiyon spektroskopisi (Shimadzu-UV
1601 ve Shimadzu UV-3600 Plus) yardimui ile belirlenmistir.

Morfolojik calismalar

NF, NF@PDA, NF@QPDA@r-AgNP ve NF@PDA@cit-AgNP sistemlerinin morfolojik
ozellikleri taramal1 elektron mikroskobu (SEM, Zeiss Sigma 300) kullanilarak incelenmistir.
Elde edilen mikroskobik goriintiiler, ImageJ yazilimi ile analiz edilerek fiber capi, ve Ag
nanoyapilarinin boyut dagilimi gibi kritik parametreler tespit edilmistir. Buna ek olarak, SEM
cihazina entegre edilen enerji dagilimli X-151m1 (EDX) aparati yardimiyla her bir drnegin

elementel haritalamasi1 ve miktar1 belirlenmistir.

Temas acisi

NF, NF@PDA, NF@PDA@r-AgNP ve NF@PDA@cit-AgNP sistemlerinin
hidrofilik/hidrofobik 6zellikleri, su damlasi temasi esasina dayanan temas agisit Ol¢limleri
(Attension Theta Flex) ile degerlendirilmistir. Temas acis1 Ol¢iimleri kapsaminda, her bir
yiizeye 5 pL saf su damlas1 birakilmis, denge durumu saglandiktan sonra her bir 6rnek i¢in ti¢

farkli 6l¢iim yapilmis ve bu 6l¢iimlerin ortalamalart hesaplanmistir.
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ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMA

NF Membranlarimin Karakterizasyonu

Bu boliimde, farkli karakterizasyon yontemleri kullanilarak NF, NF@PDA ve
NF@PDA@AgNP membranlarinin morfolojik, optik ve kimyasal 6zelliklerine dair énemli
bulgular sunulmaktadir. Ik olarak, her bir NF sisteminin morfolojisi kapsamli bir SEM
calismasi ile degerlendirilmistir (Sekil 4 ve 6). NF membrani i¢in (Sekil 4a), ¢aplar1 400 ile
1.200 nm arasinda degisen ve ortalama 750 nm olan liflerin olusumu gézlemlenmistir. PDA
ince filminin kaplanmasinin ardindan (Sekil 4b), filmin yaklasik 10 nm gibi olduk¢a diisiik bir
kalinliga sahip olmasi nedeniyle, lifli membran morfolojisinde anlamli bir degisiklik
gozlenmemistir. Bununla birlikte, bu diisiik kalinliga ragmen PDA kaplamasi, lifli membranin

rengini beyazdan koyu griye doniistiirerek belirgin bir gorsel degisiklik meydana getirmistir.

Sekil 4. NF (a) ve NF@PDA (b) sistemlerine ait temsili SEM goriintiileri. Olcek ¢ubuklar1 10
um’dir.

AgNP’lerin dekorasyonundan once, cit-AgNP’lerin karakterizasyonu igin gesitli
yaklagimlar kullanilmigtir. UV-vis absorpsiyon spektrumu ve TEM goriintiileri Sekil 5°te
verilmistir. Verilerin analizi, bu nanopargaciklarin agirlikli olarak kiiresel bir morfolojiye sahip
oldugunu ve ortalama ¢aplarinin 48 nm oldugunu ortaya koymustur (Sekil 5a). Ayrica, yiiksek
yiizey plazmon rezonansi aktiviteleri nedeniyle, AgNP’ler 432 nm’de maksimum absorpsiyon

gostermistir (Sekil 5b).
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Sekil 5. cit-AgNP'lere ait temsili TEM goriintiisii (a) ve UV-goriiniir bolge absorpsiyon
spektrumu

NF membraninin morfolojisi, hem cit-AgNP'lerin hem de Ag iyonlarinin miktarinin
ayarlanmasiyla, AgNP’lerin dekorasyonu sonucu belirgin sekilde degisiklige ugramistir (Bkz.
Sekil 6). Ag iyonlarinin indirgenmesi durumunda (Sekil 6a—6c¢), metal iyonu miktarindaki artis,
birikmis nanoparcaciklarin nihai morfolojisini énemli 6l¢iide etkilemistir. Diisiik Ag iyonu
konsantrasyonunda (Sekil 6a, NF@PDA@r-AgNP-1), AgNP’ler NF’ler {izerine herhangi bir
agregasyon olmaksizin, kontrollii bir sekilde birikmistir. Ancak, metal iyonlarinin miktarinin
artirilmast durumunda (Sekil 6b ve 6¢c; NF@PDA@r-AgNP-m ve NF@QPDA@r-AgNP-h),
AgNP’lerin boyutunda artig gézlenmis ve agregasyon olusumu baslamistir. Benzer bir egilim
NF@PDA@cit-AgNP sistemleri igin de gozlemlenmistir (Sekil 6d-6f). Hazirlanan cit-
AgNP’lerin miktart arttik¢a, biriken metalik nanopargaciklarin miktarinda da artis meydana
gelmigtir.  Ancak, cit-AgNP’lerin asir1 miktarda birikimi, NF@PDA@cit-AgNP-m ve
NF@PDA@cit-AgNP-h 6rneklerinde agregasyon olusumuna yol agmustir (Sekil 6e ve 6f).

Her iki durumda da, katekol ve amin gibi ¢esitli fonksiyonel gruplarla karakterize edilen
PDA, Ag iyonlarmin indirgenmesi ve AgNP’lerin adsorpsiyonu acisindan kritik bir rol
oynamaktadir. PDA'nin kendine 0&zgii kimyasal oOzellikleri, c¢esitli metal iyonlarinin
indirgenmesini ve metal nanopartikiillerin adsorpsiyonunu, indirgeyici ajanlar veya tohum
sistemleri gerektirmeden saglamaktadir (Akin vd., 2014; Aysin vd., 2020; Bakirci vd., 2017,
Calis & Yilmaz, 2021; Demirci vd., 2024; Egri vd., 2019; Fredj & Sawan, 2023; Luminescent
Nanospheres — Lab 261, t.y.; Mazlumoglu & Yilmaz, 2021; Serginay vd., 2022, 2023, 2024;
Turan vd., 2021; Yilmaz, 2021; A. Yilmaz, 2020; A. Yilmaz & Yilmaz, 2020; M. Yilmaz vd.,
2016, 2020).

NF@PDA@AgNP membranlarinda bulunan Ag igerigini degerlendirmek amaciyla her
bir sistem i¢in EDX spektrumlari elde edilmis ve tipik spektrumlar, ilgili elementel bilesim

verileriyle birlikte Sekil 6 ve Tablo 4'te verilmistir. cit-AgNP’ler kullanilarak hazirlanan
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orneklerde  (Sekil 6d-6f), NF@PDAQ@cit-AgNP-I, NF@PDA@Ccit-AgNP-m  ve
NF@PDA@cit-AgNP-h i¢in Ag elementel bilesimi sirasiyla %1.3, %7.1 ve %14.8 (agirlikca)
olarak tespit edilmistir. Cit-AgNP miktarindaki artisa bagli olarak membran lifleri lizerinde
biriken AgNP miktarinin da arttigi goriilmekte olup, bu durum Sekil 6’da sunulan SEM
gorlntiileriyle de uyum igindedir. Ag iyonlarinin indirgenmesiyle elde edilen 6rneklerde ise
(Sekil 6a—6¢), biriken AgNP miktari farkli 6zellikler sergilemistir. Bu sistemlerde Ag elementel
bilesimi NF@PDA@r-AgNP-I, NF@QPDA@r-AgNP-m ve NF@PDA@r-AgNP-h igin sirasiyla
%1.1, %2.5 ve %8.0 (agirlik¢a) olarak belirlenmistir. Bu bulgular da SEM gériintiileriyle
yiiksek derecede uyumludur. Ayrica, NF@PDA@AgNP membranlarinda her bir malzemenin
dagilimini gozlemleyebilmek amaciyla elementel haritalama analizleri gergeklestirilmistir.
Tim sistemlerde Ag elementinin homojen dagilim gosterdigi tespit edilmis olup, temsili
haritalama goriintiilleri Sekil 7'de Ozetlenmistir. Son olarak NF sistemlerin 1slanabilirlik
ozellikleri temas agis1 Olctimleri ile degerlendirilmistir. Her bir sistem i¢in temas agilar1 Tablo
4’te verilmistir. Buradan PCL’nin hidrofobik dogasindan dolay1 islem gérmemis NF sistemler
yiiksek temas agis1 degeri olusturmustur. Fakat, konformal PDA kaplamasi1 ve sonrasinda AgNP

dekorasyonu hidrofobisiteyi dnemli dl¢iide diisiirmiistiir.

Tablo 4. Her Bir NF Sisteminin Elementel icerigi ve Temas Agis1 Degerleri

Membran sistemi Ag/C/O igerik* Temas acis1 (derece)**
(%, kiitlece)

NF - 81.7°
NF@PDA - 50.8°
NF@PDA@r-AgNP-1 1.1/79.8/19.1 48.7°
NF@PDA@r-AgNP-m 2.5/72.7/24.8 46.7°
NF@PDA@r-AgNP-h 8.0/69.6/22.4 40.4°
NF@PDA@cit-AgNP-1 1.3/73.7/25.0 49.4°
NF@PDA@cit-AgNP-m 7.1/70.8/22.1 47.7°
NF@PDA@cit-AgNP-h 14.8/63.9/21.3 41.9°

*EDX spektral verilerinden elde edilmistir
** En az li¢ temas agis1 6l¢limiiniin ortalamasindan elde edilmistir
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Sekil 6. NF@PDA@AgNP sistemlerinin farkli biiylitmelerdeki temsili SEM goriintiileri ve
ilgili EDX spektrumlari. NF@PDA@r-AgNP-I (a), NF@PDA@r-AgNP-m (b), NF@QPDA@r-
AgNP-h (c), NFQPDA@cit-AgNP-I (d), NF@PDA@cit-AgNP-m (e) ve NF@QPDAQ@cit-
AgNP-h (f). Olgek ¢ubuklart 5 um ve 500 nm'dir.
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- i
Sekil 7. SEM-EDX temel goriintiisii (a) ve Ag (b), C (c), O (d) ve bunlarin drtiismesi igin
element haritalamasi. Ol¢ek ¢ubugu 2 um'dir

Bu adimda, NF@PDA@AgNP membranlariin kimyasal yapisinda meydana
gelebilecek olasi degisimleri FT-IR analizleri ile degerlendirilmistir (Sekil 8). Tiim 6rneklerde
benzer FT-IR spektrumlari elde edilmis olup, kimyasal yapida kayda deger bir degisim
olmadigin1 gostermektedir. Spektrumda gozlemlenen tiim pikler, PCL’in varhigr ile
iliskilendirilmistir. Ozellikle 2948, 1726 ve 1166 cm™" bantlar1 sirastyla CHz gruplarna ait
asimetrik gerilme titresimlerine, karbonil gruplarina -C=0 ait gerilme titresimlerine ve C—O—-C
baglarinin simetrik gerilme titresimlerine karsilik gelmektedir (Demirci vd., 2024; Gokalp vd.,
2016; Kenawy vd., 2018). PDA’nin yiizeye konformal bir sekilde kaplanmasi ve ardindan
gerceklestirilen AgNP dekorasyonu sonrasinda, FT-IR spektrumlarina gére membran liflerinin
kimyasal bilesiminde énemli bir degisiklik gézlemlenmemistir. Bu durum, biiyiik 6l¢iide PDA
tabakasmin diisiik kalinligina ve AgNP'lerin PCL ile karsilastirildiginda nispeten diistik

icerigine atfedilmistir.
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Sekil 8. NF membran sisteminin farkli yaklasimlarla AgNP'ler ile dekore edilmis FT-IR
spektrumlari

Ayrica, membran liflerinin kristal yapisini belirlemek amaciyla kapsamli bir XRD
analizi gerceklestirdik. PCL lifleri igin (Sekil 9), ortorombik kristal yapiya karsilik gelen (110)
ve (200) diizlemleriyle iligkili sirasiyla 21.4° ve 23.8°°de iki belirgin tepe gozlemlenmistir
(Balu vd., 2011; Demirci vd., 2024). PDA ince filminin konformal birikimi, diisiik kalinlig
nedeniyle membranin kristal yapisinda kayda deger bir degisiklige yol a¢cmamustir.
Nanopargaciklarla dekore edilen NF'lerin XRD analizinde ise, AgNP’lerin varligini igaret eden
ek XRD pikleri gozlemlenmistir (Sekil 10). AgNP’lerin varligi, ylizey merkezli kiibik orgii
yapisina karsilik gelen (111) ve (200) diizlemleriyle iliskili olarak 38.1° ve 44.1°°de iki farkl
pik ile dogrulanmistir(Turan vd., 2021). NF@PDA@r-AgNP-m ve NF@PDA@cit-AgNP
orneklerinde AgNP’lerin kristalit boyutlar1 sirasiyla 35.9 ve 39.7 nm olarak belirlenmistir. Bu
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veriler, ilgili membran liflerinin SEM goériintiileri ve EDX verileri (bkz. Sekil 6) ile gii¢li bir
korelasyon sergilemektedir.

: 21.4°  238°

NF@PDA

Siddet (a.u)

15 . 20 A 25
20 (Derece)

Sekil 9. NF ve NF@PDA membran fiber sistemlerinin XRD spektrumlari
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Sekil 10. NF@PDA@r-AgNP-m ve NF@QPDA@cit-AgNP-m membran fiber sistemlerinin
XRD spektrumlari

Sitotoksisite ve antibakteriyel testler

Biyouyumlu bir PDA tabakasinin indirgeme ve ylizey aktif madde gérevi gormesi ile
AgNP’lerin antibakteriyel ajan olarak NF sistemlerine dahil edilmesi, 6zellikle biyolojik
uygulamalarda belirgin avantajlar sunabilir. Bu dogrultuda, bu boliimde her bir NF membran
sisteminin in-vitro potansiyelini degerlendirmek amaciyla sitotoksisite ve antibakteriyel testler
gerceklestirilmistir. Bu amagla, HDF hiicreleri farklt NF sistemlerine maruz birakilmis ve 24
saatlik inkiibasyon siiresinin ardindan hiicre ¢ogalmasi, mitokondriyal enzimatik aktiviteyi
niceliksel olarak o6lgen MTT hiicre canlilig1 testi ile degerlendirilmistir. Hiicre canliligi,
islenmemis kontrol hiicrelerine gore grafiksel olarak sunulmustur (bkz. Sekil 11). Elektro-

egrilmis PCL membran i¢in elde edilen yiiksek hiicre canliligi, bu malzemenin yiiksek
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biyouyumlulugunu ortaya koymustur. Bununla birlikte, PCL nanolif filmi iizerine PDA
kaplanmasi, hiicre canliligin1 daha da artirmistir. Literatlirde yaygin olarak kabul edildigi tizere,
PDA’nin nanoyapilar iizerine kaplanmasi, onlarin hiicre toksisitesini anlamli 6l¢iide azaltmakta
ve bu yapilart biyolojik uygulamalar i¢in ideal hale getirmektedir (Serginay vd., 2022; Turan
vd., 2021). Ote yandan, NF@PDA sistemine giimiis nanoyapilar eklenmesi hiicre canliliginda
belirgin bir azalmaya neden olmustur. NF@PDA@AgNP sistemleri i¢in, Ag iceriginin
miktarinin HDF hiicre hattinin canlilik diizeyini belirgin bigimde etkiledigi gozlemlenmistir.
Hiicre canliligi, sadece biriktirilen AgNP'lerin miktarinin ayarlanmasiyla kolayca manipiile
edilebilir. Bununla birlikte, Ag icerigine bagl olarak hiicre canliliginda gozlenen azalmaya
ragmen, elde edilen degerler negatif kontrolle karsilastirildiginda halen oldukca kabul edilebilir
diizeydedir. Gozeneklilige ve antibakteriyel igerige sahip biyobozunur elektro-egrilmis NF

sistemleri, ideal bir yara Ortlisii materyali olarak 6zgiin avantajlar sunabilir.
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Sekil 11. HDF hiicre hattinin hiicre canlilig1 i¢in farkli NF membran sistemlerinin sitotoksisite
testleri

HDF hiicre hatlar1 i¢in gerceklestirilen sitotoksisite testlerinin degerlendirilmesinin
ardindan, model mikroorganizmalar olarak E. coli ve S. aureus bakterilerinin hiicre canliliklar

kullanilarak antibakteriyel testler gerceklestirilmistir. Bu bakterilere ait hiicre canliligt
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sonuglari Sekil 12'de 6zetlenmistir. AgNP’lerin varligi, bakteriyel hiicre canliliklarini dramatik
bir sekilde azaltarak bu NF sistemlerinin yiiksek antibakteriyel aktiviteye sahip oldugunu
gostermistir. Hiicre canliliklari, AgNP igerigiyle yiiksek oranda korelasyon gostererek bu

sistemlerin yiiksek aktivitesini ortaya koymustur.

100
a

Hucre Canlihg: (%)

Hiicre Canliigi (%)

Q Q
& S

1S © 1y *
«éo ,§ s Ea & s ¢
& oﬁy . ,0}’ f & , ’#.r Qj"“
F&HEE S

Sekil 12. E. coli (a) ve S.aureus (b) hiicre canliliklar1 i¢in farkli NF membran sistemlerinin
antibakteriyel testleri
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Son olarak c¢alisma kapsaminda elde edilen sitoksisite ve antibakteriyel sonuglar
literatiirde verilen farkli NF sistemler ile karsilastirilmis ve bu sonuglar Tablo 5 ve 6’da
Ozetlenmistir. Buradan, 6nerilen NF sistemlerin diisiik sitotoksik etki ve yliksek antibakteriyel
aktivite gosterdikleri rahatlikla s6ylenebilmektedir. Bu durum belirtilen sistemin ideal bir yara

ortii malzemesi olarak kullanilabilecegi ile ilgili onerimizi desteklemektedir.

Tablo 5. Yapilan Calisma ile Literatiirde Verilen Farkli NF Sistemler I¢in Sitotoksisite
Verilerinin Karsilastirilmast

Hiicre Canlihig:

Materyal Hiicre Tiirii I/m/h (%) Referans
(Alipour vd.,
Nisasta@NF@AgNP Fibroblast Hiicre 25/75/25 2019)
(Salesa vd.,
CNF@AgNP Insan Keratinositleri 100/80/50 2021)
(H. Lv vd.,
Ag@PVA@PVP@PEC@MF@NF Fibroblast Hiicre 90/80/70 2021)
(Bozkaya vd.,
CA-AgNPs@PCL@PEO Fibroblast Hiicre 95/90/85 2022)
(Stoyanova vd.,
CA/PEG/QUE@AgNP HelLa Tiimor Hiicre 40/30/20 2020)
(Stoyanova vd.,
CA/PEG/QUE@AgNP SH-4 Melanom Hiicre 90/70/20 2020)
NF@PDA@cit-AgNP HDF 115/110/101 Bu ¢aligma
NF@PDA@r-AgNP HDF 86/53/21 Bu ¢alisma

Tablo 6. Yapilan Calisma ile Literatiirde Verilen Farkli NF Sistemler icin Antibakteriyel
Etkinlik Verilerinin Karsilastirilmasi

Materyal Hiicre Tiirii Hiicre Canlihg: I/'m/h (%) Referans
Nisasta@NF Mat E. coli 85/60/10 (Alipour vd., 2019)
Nisasta@NF Mat S. aureus 85/60/10 (Alipour vd., 2019)
PLA/Gel/NPs E. coli 60 (Alinezhad Sardareh vd., 2022)
PLA/Gel/NPs S. aureus 65 (Alinezhad Sardareh vd., 2022)
PCL@AGNP E. coli 25/33/40 (Pazos-Ortiz vd., 2017)
PCL@AGNP S. aureus 23/30/35 (Pazos-Ortiz vd., 2017)
PCL@PVP@AgGNP  E. coli 55 (R. Li vd., 2019)
PCL@PVP@AQNP S. aureus 50 (R. Livd., 2019)
Naylon—-6 NF E. coli 50/60/20 (Cheng vd., 2018)
Naylon—6 NF S. aureus 30/70/0 (Cheng vd., 2018)
NF@PDA@cit-AgNP  E. coli 60/60/45 Bu ¢alisma
NF@PDA@cit-AgNP  S. aureus 50/38/40 Bu ¢alisma
NF@PDA@r-AgNP E. coli 60/40/39 Bu calisma
NF@PDA@r-AgNP S. aureus 40/38/35 Bu ¢alisma
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SONUC VE ONERILER

Bu tez galismasinda, ince bir PDA tabakasiyla kaplanmigs PCL NF-Ag kompozit
nanoyapilarin iiretimi i¢in yenilik¢i bir yaklasim sunmaktadir. Bu baglamda, PDA hem Ag
iyonlarinin indirgenmesinde indirgeme ajani olarak hem de Ag nanoyapilarinin adsorpsiyonu
icin bir ortam olarak islev gdrmiistiir. Ag nanoyapilarinin igerigi, kullanilan Ag iyonu
miktarmin ayarlanmasiyla kontrol edilmistir. Onerilen NF@PDA@AgNP NF sistemleri, hem
Gram-negatif (E. coli) hem de Gram-pozitif (S. aureus) patojenlere kars1 kontrollii bir sekilde
Ozgiin antibakteriyel etki sergilemistir. Biriktirilen Ag nanoyapi miktari, NF@PDA@AgNP
sistemlerinin antibakteriyel etkinligiyle giiclii bir korelasyon gostermistir. Ayrica, bu NF
sistemleri, negatif kontrolle karsilastirildiginda HDF hiicre hatlar1 i¢in oldukga kabul edilebilir
hiicre canliligi degerleri sergilemistir. Bu durum, PDA’nin yiiksek biyouyumlulugu ve Ag
nanoyapilarinin stabilitesine olan olumlu etkisiyle iliskilendirilmektedir. NF@PDA@AgNP
NF sistemlerinin, diisiik sitotoksisite, yiikksek antibakteriyel aktivite ve biyobozunur yapilari
sayesinde ideal bir yara Ortiisii malzemesi olarak 6zgiin avantajlar sunacagi ongoriilmektedir.
flerleyen calismalarda, bu NF sistemlerinin in-vivo hayvan modellerinde test edilmesi

planlanmaktadir.
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