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Bu tezin tasarimi, hazirlanmasi, yiiriitiillmesi, arastirmalarinin yapilmasi ve
bulgularinin analizlerinde bilimsel etige ve akademik kurallara 6zenle riayet
edildigini; bu caliymanin dogrudan birincil iiriinii olmayan bulgularin,
verilerin ve materyallerin bilimsel etige uygun olarak kaynak gosterildigini ve
alint1 yapilan calismalara atfedildigine beyan ederim.
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OZET

KIRMIZI VE KIZILOTESI ISIGIN HIPOKLOROZ ASiT KOMBINE
UYGULAMALARININ iLE KERATINOSIT (HACAT) VE FIBROBLAST
HUCRE HATTI (HUMAN DERMAL FiBROBLAST HDFA) UZERINDE
ETKILERININ BELIRLENMESI
YUKSEK LiSANS TEZi
BETUL SAHIN
PAMUKKALE UNIVERSITESI FEN BILIMLERI ENSTITUSU
BiYOMEDIKAL MUHENDISLiGi ANA BiLiM DALI

(TEZ DANISMANI:PROF. DR. AHMET KOLUMAN)
DENIZLi, ARALIK - 2021

Bu ¢alismanin amaci1 kirmizi LED 151k, infrared LED 151k ve hipokloroz
asidin iki farkli hiicre tipi lizerindeki in vitro etkilerini aragtirmaktir. Calismada
uygulama icin diisiik maliyetli ve tasmabilir optik diizenek hazirlanmastir.
Keratinosit hiicre hattina (HaCaT) ve fibroblast hiicre hattina (BJ) kirmiz1 1s1k,
infrared 151k, hipoklor6z asit ve bu 1siklarin hipokloréz asit ile kombinasyonu
uygulanmistir. Deneyin sonunda keratinosit ve fibroblast hiicreleri uygulamalara
farkli tepki gosterdi. Keratinosit hiicrelerinde 48 ve 72 saat sonra artis
gozlemlenirken fibroblast hiicrelerinin tiremelerinde azalma gergeklesti.

Fotobiyomodiilasyonun yara iyilesmesini destekleme kabiliyeti, hiicrelerin

tiremesindeki artisa baghidir. Elde ettigimiz veriler ile saglik alanlarinda yara
lyilesmesine katki yapabilecegini diisiinmekteyiz.

ANAHTAR KELIMELER: Yara iyilesmesi, hipoklordz asit, fototerapi, LED



ABSTRACT

DETERMINATION OF THE EFFECTS OF RED AND INFRARED LIGHT
ON KERATINOCYTE (HACAT) AND FIBROBLAST CELL LINE
(HUMAN DERMAL FIBROBLAST HDFA) COMBINED WITH
HYPOCHLOROUS ACID APPLICATION

MSC THESIS
BETUL SAHIN
PAMUKKALE UNIVERSITY INSTITUTE OF SCIENCE
BIOMEDICAL ENGINEERING DEPARTMENT

(SUPERVISOR:PROF. DR. AHMET KOLUMAN)
DENIZLi, DECEMBER 2021

The aim of this study is to investigate the in vitro effects of red LED light, infrared
LED light and hypochlorous acid on two different cell types. In the study, a low-
cost and portable optical device was prepared for irradiation. Red light, ,nfrared
light, hypochlorous acid and the cpmbination of these lights with hypochlorous acid
were applied to the keratinocyte cell line (HaCaT) and fibroblast cell line (BJ). At
the end of the experiment, keratinocyte and fibroblast cells reacted differently to
the treatments. An increase was observed in keratinocyte after 48 and 72 hours,
while a decrease in the fibroblast cells.

The ability of photobiomodulation to promote wound healing is due to

increased proliferation of cells. We think that the data we have obtained can help to
wound healing in health fields.

KEYWORDS: Wound healing, hypochlorous acid, phototherapy, LED
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ONSOZ

Yaralanma, gilindelik yasamda insanlarin sik karsilagtigi saglik sorunlari
arasinda yer almaktadir. Yaralarda iyilesmeyi engelleyen sebeplerin bulunmasi ve
bu sebeplerin ortadan kaldirilmasi iyilesme siirecinin hizlandirilmasina yardime1
olmaktadir. Ancak Yyasli niifusun artmasi, saglik kuruluslarina uzak yasayan
insanlarin saglik hizmetine ulasamamasi, saglik harcamalarindaki artiglarin olmast
ve kompleks hastalardaki iyi yonetilemeyen yaralar, bir siire sonra kronik yaranin
gelismesine yol acabilmekte veya yara enfeksiyon kaparak iyilesme siiresini
uzatmaktadir.

Giinlimiizde bu sosyal ve mali yiikiin ortadan kaldirilmasi ve hafifletilmesi
icin, bu yaralar1 degerlendirecek, teshis ve tedavi i¢in siireci kolaylastiracak
yenilik¢i teknolojiler kullanilmaya baslanmustir.

Calismamizda yara iyilesme siirecinde onemli rol oynayan hiicreler
tizerinde olumlu sonuglar elde edilen, LED teknolojisi kullanilan taginabilir optik
diizenek tasarlanmistir.

Bu tez calismasinda ve yiiksek lisans boyunca bana hicbir destegini
esirgemeyen danismanim Prof. Dr. Ahmet KOLUMAN’a, c¢alismamda
yardimlarin1 esirgemeyen Pamukkale Universitesi Histoloji ve Embriyoloji
Anabilim Dali Bagkani Prof. Dr. Giilgin ABBAN METE’ye, Tibbi Biyoloji
Anabilim Dali Ars. Gor. Miicahit SECME’ye, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim
Dali Ars. Gor. Hatice Siyzen COBAN’a, Histoloji ve Embriyoloji Anabilim Dali
Ars. Gor. Elif ONDER’e ve Batuhan AKILLI arkadasima sonsuz tesekkiirlerimi
sunarim.
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1. GIRIS
1.1 Yara Nedir?

Deri, yiizey alan1 bakimindan insan viicudunda bulunan en biiyiik organdir.
Deriler i¢ organlar1 ve dokular sicakliktan, enfeksiyondan ve mekanik hasardan
korumaktadir (Prasetyono 2009). Fakat kimyasal, fiziksel veya hastaliklar gibi farkl
nedenlerle deri biitiinliikleri bozulmakta ve tahrip olmaktadir. Bunun sonucunda ise
dokularin ya da organlarin fizyolojik Ozellikleri tamamen veya gecici olarak
kaybolmaktadir. Bu durum yara olarak tanimlanmaktadir. Ciltte yaralanmanin
siddetine ve yaralanan bdlgenin Ozelligine gore farkli derecelerde yaralar
olusabilmektedir. Yaralarda derinligin artmasi i¢ organlarin ve dokularin etkilenme
oranini artirmaktadir (Rodrigues ve dig. 2018, Kurtoglu ve Karatag 2009). Bunun yani
sira yaralarin saglik ekonomisi iizerinde de onemli etkisi bulunmaktadir. Sadece
Amerika’da iyilesmeyen yaralar i¢in yaklasik 50 milyar dolar, cerrahi yaralar igin
yaklagik 12 milyar dolar ve yaniklar i¢in de yaklasik her y1l 7,5 milyar dolarlik maliyet
olugmaktadir (Rodrigues ve dig. 2018)

1.2 Yara Cesitleri

Insanlar giinliik aktivitelerini gerceklestirirken yasamlar1 boyunca farkli tiirde
yaralar olusabilmektedir. Yaralar 6zelliklerine ve sebeplerine gore ¢esitli sekillerde
siiflandirilabilmektedir. Yaralarin cesitleri ve yaralarin 6zellikleri Tablo 1.1 ve

Tablo 1.2°de belirtilmistir.

Tablo 1.1: Yara gesitleri (Web Anonim 1 2021)

fyilesme siiresine gore | Deri biitiinliigiine gore Kontamine durumuna gore
e Akut yaralar e Acik yaralar e Temiz yaralar
e Kronik yaralar e Kapali yaralar e Temiz-kontamine yara

e Kontamine yaralar

o Kirliyara




Tablo 1.2: Yara gesitleri ve 6zellikleri (Web Anonim 1 2021, Web Anonim 2

2020)

Akut yaralar

Iyilesmeyi engelleyen faktorlerin az oldugu ve
ongoriilen stirede uygun sekilde iyilesen yara

cesitleridir.

Kronik yaralar

Iyilesmeyi engelleyen faktorlerin ¢ok ve devamli

olmasi nedeniyle beklenilenden yavas iyilesen yara

cesitleridir.
Acik yaralar Deri biitiinliigiiniin bozuldugu yara c¢esitleridir.
Deri biitlinliigiiniin bozulmadigi yara ¢esitleridir.
Fakat yarali doku ag1ga ¢ikmasa bile deri yiizeyinin
Kapali yaralar altinda doku hasar1 ve kanamalar meydana

gelmektedir. Bu tip yaralara genellikle kiint travma

neden olmaktadir.

Temiz yaralar

Cerrahi  ameliyat  yaralar1  gibi  patojen

mikroorganizmanin olmadig: yaralardir.

Temiz-kontamine yaralar

Sindirim, solunum ve lirogenital sistemlerin cerrahi

yontemlerle agilmasi sonucu olusan yaralardir.

Kontamine yaralar

Mikroorganizmalarin ~ bulundugu acik  yara

cesitleridir.

Kirli yaralar

Yaralarda enfeksiyon belirtilerinin  gorildigi

yaralardir.

1.2.1 Agik Yaralar

Agik yaralar, viicudun i¢ dokusunun dis ortama maruz birakilmasiyla olusan

yara c¢esitleridir. Genellikle keskin veya sert nesneler igeren kazalardan

kaynaklanmaktadir. Bu tip yaralanmalarin kendi bagina birakilmasi halinde yaralarin

enfeksiyon riski artmaktadir (Wysocki 2002).



Acik yaralar kendi i¢inde farkli kategorilere ayrilmaktadir. Yara tiplerine gore
baz1 yaralar evde tedavi edilebilirken ciddi kanama iceren yaralar ise tibbi destek

aliarak tedavi edilmektedir.
1.2.1.1 Kesik (Insizyon) Yara

Kesik yaralar genellikle bigak, jilet, kirik cam gibi keskin nesnelerin
olusturdugu bir yaralanma c¢esididir. Bu tip yaralar derin veya yiizeysel sekilde
olabilmektedir. Derin kesikler kaslara, sinirlere ve damarlara zarar verebilmektedir
(Ekizoglu ve Arican 2009, Web Anonim 1 2021).

1.2.1.2 Siyrik (Abrasyon) Yara

Cildin sert, piliriizlii bir ylizeye siirtiinmesi sonucu ciltte asinma meydana
gelmektedir. Bu tiir yaralanmalar derin olmamaktadir. Bu nedenle kanamalar ¢ok az
olmaktadir. Ancak kir ve bakteri gibi yabanc1 maddelere maruz kalmis olabileceginden
yaralanan bdlgenin temizlenmesi gerekmektedir (Ekizoglu ve Arican 2009, Web

Anonim 1 2021).
1.2.1.3 Yirtik (Laserasyon) Yara

Yirtik yaralanmalarinda deride derin ve piiriizlii bir aciklik veya yirtik
olugmaktadir. Yirtilmalar genellikle makine veya diger keskin alet iceren kazalar ve
olaylardan meydana gelmektedir. Bu tiir yaralanmalar ciddi kanamalara neden
olabilmektedir (Ekizoglu ve Arican 2009, Web Anonim 1 2021).

1.2.1.4 Delici Yara

Delici yaralart igne, bicak, sis ve ¢ivi gibi cisimlerin neden oldugu bir
yaralanma c¢esididir. Bu tip yaralarda ¢cogunlukla derinlik fazla, yilizeysel genislik az
olmaktadir. Delinme yaralarinda kiymik ve igne gibi nesneler ile sadece dokunun dis
katmani etkilenmekteyken, bicak veya atesli silah yaralar1 derinlerde bulunan kaslara
ve i¢ organlara zarar vermektedir ve bu da ciddi kanamalara neden olmaktadir (Marelli

ve dig. 2018, Ekizoglu ve Arican 2009, Web Anonim 1 2021).



1.2.1.5 Aviilsiyon Yara

Avllsiyon yaralar, derinin veya derinin altindaki dokularin kismen veya
tamamen yirtilmasi ile olusan yaralardir. Bu tip yaralar genellikle motorlu arag
kazalari, patlamalar, makine kazalar1 ve diger travma iceren olaylar sirasinda meydana
gelmektedir. Bu yaralanmalarda kanama fazladir ve genellikle uzuvlar anatomik

bolgelerinden ayrilmaktadir (Ekizoglu ve Arican 2009, Web Anonim 1 2021).

1.2.2 Kronik Yaralar

Kronik yaralar iyilesmesi uzun zaman alan ya da hi¢ iyilesemeyen yara
cesitleridir. Yaklagik ii¢ ay gibi bir siire igerisinde iyilesmemeleri halinde bu ismi
almaktadirlar. (Aktas 2012) Akut yaralarin aksine bu yaralarda iyilesmeyi engelleyen
daha fazla faktor bulunmaktadir. Sinirsel, damarsal ve hiicresel hastaliklarin yani1 sira
obezite, beslenme bozuklugu, yas, radyoterapi, sigara kullanimi gibi faktorler bu tip
yaralar1 kroniklestirmekte ve iyilesmesini geciktirmektedir (Sivrikaya ve Erdem 20109,
Wolcott ve dig. 2009).

1.2.2.1 Diyabetik Yaralar

Diyabet hastalarinin ¢ogunda bu tip yaralar goriilmektedir. Diyabet hastaligi
yillar igerisinde kan dolasimina ve sinir dokularina zarar vermektedir. Buna bagh
olarak da hastalarin 6zellikle ayaklarinda kolayca yaralar acilmaktadir. Eger diyabetik
yaralar i¢in Onlem alinmazsa diizensiz kan diizeyinden dolay1 yaralar enfeksiyon
kapmakta, zamanla yaralar kangrene donlismekte ve uzuv kaybi ile

sonuclanabilmektedir (Demir ve dig. 2004).

1.2.2.2 Bas1 Yaralan

Yatak yarasi olarak da adlandirilmaktadir. Basi yaralari, uzun siire ayni
pozisyonda yatmak veya sandalyede oturmaya bagl olarak yumusak dokularin basing
altinda kalmasiyla olusmaktadir. Basincin etkisiyle dokularin dolasimi bozulmakta ve
dokularda hasar olusmaktadir. Basi yaralar1 yataga bagimli hastalarda veya ameliyatta
uzun siire pozisyonu degismeyen hastalarda goriilebilmektedir. En ¢ok kuyruk kemigi,
kalgalar, ayak bilekleri gibi kemik c¢ikintilariin g¢evresinde ortaya cikmaktadir
(Sivrikaya ve Erdem 2019, Wolcott ve dig. 2009).
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1.2.2.3 Venoz Ulserler

Toplumda varis yarasi olarak da bilinmektedir. Bu tip yaralarin agrilari
hastanin yasam kalitesini azaltabilecek diizeydedir. Vendz tlserleri daha ¢ok ayak
bilegi ve cevresinde goriilmektedir. Kisinin bacak toplardamarindaki kapaklarin
yetmezligi sonucu toplardamar igerisindeki basing artmakta ve deri alti dokunun

beslenmesi bozulmaktadir (Coskun ve dig. 2016, Wolcott ve dig. 2009).

Bunun sonucunda ise damar bolgesindeki dokular yapisal olarak
bozulmaktadir. Bu yaralar ¢ok zor iyilesmektedir ve hekim kontroliinde takip edilmesi
gerekmektedir (Coskun ve dig. 2016).

1.2.2.4 Arteriyel Ulserler

Atardamarin gesitli sebeplerle tikanmasi sonucu kan dolasimi bozulmaktadir
ve dokulara yeterince kan ulasamamaktadir. Dokularin yetersiz beslenmesi sonucu
arteriyel ilserler olusmaktadir. Kontrolsiiz diyabet ve sigara arteriyel yetmezlige

neden olan faktorler arasinda bulunmaktadir (Falabella ve Kirsner 2005).
1.2.3 Yanik Yaralan

Yaniklar elektrik, giines, 1s1, kimyasal madde veya radyasyon sebebiyle cildin
bariyerinde bozulmalar meydana gelen bir yaralanma ¢esididir. Yaniklar niifuz ettigi
deri katmanlarina gore birinci, ikinci ve iigiincii yanik seklinde derecelendirilmistir.
Yanik yaralarinda tedavi ve bakimlar, yanigin siddetine gore degismektedir (Sayilan

ve dig. 2018, Falabella ve Kirsner 2005).



2. YARA TEDAVISINDE BiYOMEDIKAL MUHENDISLIGI
YAKLASIMLARI

2.1 Yara lyilesmesi

Herhangi bir travma ile hasar alan dokularin sirali biyokimyasal ve hiicresel
prosesler ile fonksiyonel ve anatomik oOzelliklerini geri kazanmasi siirecine yara
iyilesmesi denilmektedir. Iyilesme siireci yaralanmadan hemen sonra baslamaktadir ve
bu siirecte 6zel bir sira takip edilerek yaralar miimkiin oldugunca kisa siirede
kapatilmaktadir. Yara gerilim kuvvetinin normal diizeyine getirilmesi bu siireglerin

temel amac1 arasinda bulunmaktadir (Baktir 2019, Topalan ve Onel 2010).

Yara iyilesme siiresi yaralanan bolgeye, yaranin biiyiikliigline ve yaranin
ciddiyetine gore degisiklik gostermektedir. Buna ek olarak radyoterapi, kemoterapi,
biiyiime faktorleri ve sitokinler, genetik bozukluklar, beslenme gibi faktorler de yara
iyilesmesini etkilemektedir. Yara iyilesmesinin uzun siirmesi yaralarda enfeksiyon
riskini artirmaktadir. Saglikli bir yara iyilesmesi igin, dokunun iyi beslenmesi ve
nemlenmesi gerekmektedir (Baktir 2019, Koklii ve Cankal 2013).

2.2 Yara lyilesmesinin Onemi

Saglik uzmanlari, yara iyilesme siirecinin kompleks yapisint ve hasta
cesitliligini  dikkate alarak wuygun tedavi yontemini ve bakimini se¢mesi
gerekmektedir. Tedavilerde yaralarda iyilesmeyi engelleyen sebepleri bulmak ve bu
sebepleri ortadan kaldirmak iyilesme siirecini hizlandirmaktadir. Ancak kompleks
hastalardaki 1y1 yonetilemeyen yaralar, bir siire sonra kronik yaranin gelismesine yol
acabilmekte veya yara enfeksiyon kaparak iyilesme siiresi uzamaktadir. Kronik yaralar
basta olmak iizere, yaralar toplum ve saglik servisleri i¢in hem mali ylike neden
olmakta hem de hastalarin yasam kalitesini olumsuz etkilemektedir (Gray ve dig.

2018, Guo ve Dipetrio 2010).

Bu sosyal ve mali yiikiin ortadan kaldirilmas1 veya hafifletilmesi i¢in yara
iyilesme siirecinin desteklenerek doku onariminin hizlandirilmas: gerekmektedir.
Giliniimiizde bu yaralar1 degerlendirmek, teshis ve tedavi etmek ig¢in siireci

kolaylastiracak yenilik¢i teknolojiler kullanilmaya baslanmistir (Baktir 2019).



2.3 Yara lyilesmesinde Rol Oynayan Faktorler
2.3.1 Biiyiime Faktorleri ve Sitokinler

Yara iyilesmesinde rol oynayan sitokinler ve biiyiime faktorleri ile bunlarin

gorevleri Tablo 2.1°de belirtilmistir.

Tablo 2.1: Yara iyilesmesinde rol oynayan biiyiime faktorleri ve sitokinler
(Oztopalan ve dig. 2017, Demiryilmaz ve Ferah 2017, Topalan ve Onel 2010)

Biiyiime faktorleri ve

o Kaynag Gorevleri
Sitokinler
. T lenfositleri, Notrofillerin aktivasyonunu,
TGF-a (Transforming )
makrofajlar, fibroblastlarin proliferasyonunu ve
growth factor alpha) o
keratinositler anjiogenezin uyarimini saglamaktadir.

Trombositler,

) o Hiicre kemotaksi, anjiogenez,
TGF-p (Transforming T lenfositleri, o ] o
) reepitelizasyon ve kollajen sentezini
growth factor beta) makrofajlar, endotel
uyarmaktadir.

hiicreleri, keratinositler

. Makrofaj ve notrofil kemotaksisini,
. Trombositler, B )
PDGF (Platelet derived ] anjiogenez ve fibroblast
makrofajlar, endotel ]
growth factor) proliferasyonunu uyarmaktadir. Yara
hiicreleri
kontraksiyonunu uyarmaktadir.

Epitel hiicre ve fibroblast
EGF (Epidermal growth Trombositler, proliferasyonunu, anjiyogenez ve
factor) makrofajlar kollejenaz aktivitesini uyarmaktadir.

Reepitelizasyonu arttirmaktadir.

) Makrofajlar, mast Anjiogenezi uyarmaktadir. Endotel
FGF (Fibroblast growth
hiicreleri, T lenfositler, | proliferasyonunu artirmaktadir.

factor) .
endotel hiicreleri Neovaskiilarizasyonu hizlandirmaktadir.
] ) Fibroblast proliferasyonunu
TNF-a (Tumor necrosis Makrofajlar, mast ) )
uyarmaktadir. Makrofajlar1 aktive
factor) hiicreleri, T lenfositleri )
etmektedir.
Makrofajlar, mast
interlokinler (IL-1, IL-2, hiicreleri, Fibroblast proliferasyonunu ve notrofil
IL-6 ve IL-8) keratinositler, kemotaksisini uyarmaktadir.

lenfositler




2.3.2 Diger Faktorler

Yara iyilesmesinde rol oynayan diger faktorler Tablo 2.2°de belirtilmistir.

Tablo 2.2: Yara iyilesmesinde rol oynayan diger faktorler (Kokli ve Cankal
2013, Rainey 2002)

v Insanlarda yas ilerledikce metabolik stiregler
as .
yavaglamaktadir. Bu da doku onarim siiresini uzatmaktadir.

Yaralanmalarda dokunun enerji ihtiyaci artmaktadir.
Beslenmenin yetersiz olmasi (¢inko, demir, C vitamini ve A
Beslenme vitamini eksikligi ile protein, karbonhidrat ve lipid eksikligi)
durumunda kollojen tiretimi, doku onarimu ve protein sentezi

olumsuz etkilenmektedir.

Steroid ve steroid olmayan anti-enflamatuar ilaglar,
sitotoksik ve kemoterapotik ilaglar yara iyilesmesini
Sitotoksik ilaglar o ] . ]
geciktirmektedir. Yara gerilim giici ve epidermal

proliferasyon azalmaktadir.

Iyi kan dolasgimmnin olmamasi yara bolgesine yeterli
Kan dolasimi ) ) )
miktarda kan gitmesine engel olmaktadir.

) Bakteriyel enfeksiyonlar yaralarda enflamasyon siirecini
Enfeksiyon o L )
uzatip yara iyilesmesini geciktirmektedir.

Dokularda hipoksi diizeyinin artmast kollojen sentezini,
Oksijen oram hiicre proliferasyonlarini ve hiicrenin enfeksiyonlara karsi

savunmasini olumsuz etkilemektedir.

Yara alaninda bulunan yabanci cisimlerin (dikis materyali,
Yabancai cisimler kir, toprak pargalar1 vb.) uzaklastirlmamalar1 halinde yara

enfekte olmaktadir ve iyilesme siireci uzatmaktadir.

Sigara kullammmi dokularda karboksihemoglobin oranini
Sigara icmek artirmaktadir. Bu nedenle kanin oksijen tagima kapasitesi

azalmakta ve dokuda hipoksi meydana gelmektedir.

Diyabet gibi metabolik bozukluklarda, kardiyovaskiiler ve
pulmoner hastaliklarda, steroid ile tedavi edilen hastaliklarda
Hastahklar yara iyilesmesi olumsuz etkilenmektedir. Tiroid ve hipofiz
hormonlarmin eksikligi metabolizmay1 yavaslattigindan

iyilesme gecikmektedir.




2.4 Yara lyilesmesinin Evreleri

Yara iyilesmesi genellikle dort asamada tanimlanmaktadir. Bunlar sirasiyla
hemostaz, inflamasyon, proliferasyon ve remodelizasyon (maturasyon) seklindedir.
Sekil 2.1’de yara iyilesme asamalari ve bu asamalarda gorev alan hiicreler
gosterilmistir. Bu agamalarin kesin sinirlart bulunmamaktadir. Her bir evre birbiriyle
i¢ ige gecebilmektedir. Akut yaralarda bu evreler sorunsuz bir sekilde diizenli olarak
ilerlemektedir. Kronik yaralarda ise benzer sekilde iyilesme siireci baslatilacak, ancak
inflamasyon, proliferasyon ve maturasyon evrelerinin siirelerinde artig gézlenecektir
(Falabella ve Kirsner 2005).

Skor Maturasyonu
Kollajen Fibrin Gaprazbag
REMODELING
Endotel Hiicreleri
Epitel Hicreleri
Kollajen
Fibroblast
PROLIFERASYON

YARA [YILESMESI

| INFLAMASYON |
Proteoglikan

[ Fibrin
Platelet

HEMOSTAZ

Yaralanma Sonrasi Gegcen Zaman

Platelet Notrofil Fibroblast Kollajen ¢aprazbag
Biiyiime Faktorleri Makrofaj Biiytime Faktorleri Kollajen yikimi
Sitokinler Biiyiime Faktorleri Kollajen Deposu Proteazlar

Endotel Hiicreleri Proteases Epitel Hiicreleri 1 Yara direnci
Sitokinler Biiyiime Faktorleri | Vaskiilarite

Fibrin Endotel Hiicreleri

Fibronektin Biiytime Faktorleri

Sekil 2.1: Yara iyilesmesi asamalar1 ve bu asamalarda gorev alan hiicreler

(Demiryilmaz ve Ferah 2017)

2.4.1 Hemostaz

Bu asama yaralanmanin hemen ardindan gerc¢eklesmektedir. Doku hasarinin
olustugu andan itibaren yara bolgesinde kan kaybini azaltmak i¢in damarlarda kisa
siireli daralma (vazokonstriksiyon) meydana gelmektedir. Doku zedelenmesi sonrasi
sitokinler salinmakta ve bircok kompleks siirecler baslatilmaktadir (Baktir 2019,
Rodrigues ve dig. 2018).



Bu asamada 6nemli rol oynayan hiicrelerden biri trombositlerdir. Normalde
hasar almamig dokudaki trombositler damar duvarina yapigmamakta veya birbirleriyle

bir araya gelmemektedirler (Baktir 2019, Rodrigues ve dig. 2018).

Ancak damar duvarinin agilmasiyla birlikte trombositler agilan damar
duvarindaki kollajenle temas ederek yaralanma bolgesinde agregasyona ugramakta ve
aktive olmaktadirlar. Trombosit agregasyonu ilerledik¢e cesitli biiylime faktorleri ve
pihtilagma faktorleri salinarak gegici pihti olusturulmaktadir. Hemostaz asamasinda
ama¢ pihtt olusturarak kanamayr durdurmak ve bakteriyel kontaminasyonun

Onlenmesini saglamaktir (Rodrigues ve dig. 2018).
2.4.2 inflamasyon Fazi

Inflamasyon, yara iyilesmesinin bir sonraki asamasidir. Bu asama
yaralanmadan sonraki ilk 24 saat i¢inde ger¢eklesmektedir (Schultz ve dig. 2006).
Kompleman ve prostaglandin sisteminin aktive olmasiyla damarlarda vazodilatasyon
gerceklesmektedir. Genislemis damarlar kan hiicrelerinin gecisini artirmaktadir. i1k
doku geg¢isini nétrofiller ve mast hiicreleri yapmaktadir. Daha sonra monosit isimli kan
hiicreleri yara alanina hakim olmaya baglamaktadir. Mast hiicreleri, yara bolgesinin
etrafinda olusan kizariklik, 1s1, sisme ve agr1 gibi karakteristik belirtilerden sorumlu
enzimler, histamin ve diger aktif aminlerle dolu grantiller salgilamaktadirlar (Topalan

ve Onel 2010, Falabella ve Kirsner 2005).

Notrofiller, monositler ve makrofajlar yara bolgesini enfeksiyon ve
kalintilardan temizlemektedirler. Bu kan hiicreleri ve trombositler proenflamatuar
sitokinler (IL-1, IL-6, IL-8 ve TNF-a) ve biiylime faktorlerini (PDGF, TGF-f, TGF-
a) serbest birakirlar. Salian biiylime faktorleri ile de dokular onarilmaktadir. Bu
asama normal yaralarda yaklasik iki hafta kadar siirmektedir. Ancak kronik yaralarda
bu siire 6nemli dl¢lide daha uzun olmaktadir (Rodrigues ve dig. 2018, Falabella ve

Kirsner 2005).
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2.4.3 Proliferasyon Fazi

Proliferasyon faz1 inflamasyon asamasini takiben, yaralanmadan sonra
yaklasik besinci gliniinde baglamakta ve iki hafta kadar devam etmektedir. Bu asamada
hasar goren ve yitirilen dokular yeniden yapilmaktadir. Genel olarak bu siirecte
reepitelizasyon ve kontraksiyon gelismektedir. Anjiyogenez safhasi ile de mikro
dolasim diizenlenerek doku gii¢lendirilmektedir (Baktir 2019, Oztopalan ve dig.
2017).

Fibroblastlar, endotel hiicreler ve makrofajlar bu fazda Onemli rol
oynamaktadirlar. Makrofajlar, kemotaktik ve biiyliime faktorlerini serbest birakarak
cevre dokulardan fibroblast ve endotel hiicrelerini yara alanina dogru ¢ekmektedirler

(Topalan ve Onel 2010).

Yara bolgesine ulasan endotel hiicreleri fibroblastlarin ve makrofajlarin
metabolik ihtiyaglarini karsilamaktadir. Ayrica endotel hiicreleri yeni damarlarin
olusumunda da gorev almaktadir. Fibroblastlar ise ekstraseliiler matris ve
olgunlagmamis Tip III kollojen sentezlemeye ve biriktirmeye baslamaktadir.
Kollajenin artmasiyla yaranin gerilme mukavemeti artmaktadir. Yaralanmada biiyiik
bir doku kaybi var ise yara kenarlarindaki epitel hiicreleri, graniilasyon dokusununun
tizerinden ilerleyerek vaskiiler yara alanin1 kapatincaya kadar devam etmektedirler

(Baktir 2019, Falabella ve Kirsner 2005).
2.4.4 Remodelizasyon (Maturasyon) Fazi

Yara iyilesmesinin en son ve en uzun siiren asamasidir. Bu fazin tamamlanmasi
yillar siirebilmektedir. Burada graniilasyon dokusu olgunlasarak yerini skar dokusuna
birakmaktadir. Olgunlagsma sirasinda graniilasyon dokusundaki hiicre yogunlugu ve
metabolik aktivitesi azalmaktadir. Dokunun gerilim direnci, diizenli bir sekilde biriken
kollajenlerin yeniden diizenlenmesi ile artirilmaktadir. Baslangigta sentezlenen tip III
kollajen daha siki olan tip I kollajene doniismektedir. Kollajenlerde meydana gelen bu
degisiklikler gerilme direncini artirmaktadir. Ancak onarilmis dokular, hasar almamis
normal dokular kadar gii¢lii degildir. Yaralar baslangigtaki giicliniin yaklasik %80’ine
ulasabilmektedir (Demiryilmaz ve Ferah 2017, Topalan ve Onel 2010).
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2.5 Yara lyilesmesinde Kullanilan Yéntemler
2.5.1 Geleneksel Yaklasimlar

Diinyada oldugu gibi Tiirkiye’de de geleneksel, alternatif ve tamamlayici tip
seklinde degisik isimlendirmeler kullanilmaktadir. Diinya Saglik Orgiitii’'ne (DSO)
gore geleneksel tip (GETAT) “Fiziksel ve ruhsal hastaliklardan korunma, tan1 koyma,
bunlar iyilestirme ya da tedavi etmenin yaninda sagligin iyi siirdiiriilmesinde
kullanilan, farkl kiiltiirlere 6zgii teori, inang ve tecriibelere dayali, izah1 yapilabilen

veya yapilamayan bilgi, beceri ve uygulamalar biitiiniidiir” (Unal ve Dagdeviren
2019).

GETAT uygulamalart modern tip uygulamalariin bir alternatifi olmayip
hastaliklarin 6nlenmesi ve tedavisinde kullanilan ¢esitli saglik uygulamalaridir. Eski
zamanlardan giiniimiize kadar uygulanmaya devam etmekte olan bu ydntemlerin,
tecrilbe sahibi kisiler tarafindan dogru uygulandiginda insan sagligina faydal

olabilmektedir (Unal ve Dagdeviren 2019, Tiitiincii ve Etiler 2017).

Tirkiye’de Saglik Bakanligi tarafindan 2014 yilinda “Geleneksel ve
Tamamlayic1 Tip Uygulamalar1 Yonetmeligi” yayinlanmis olup, bu yonetmelikte 15
yontem ele alinmistir. Bu yontemler fitoterapi, larva uygulamasi, siiliik tedavisi,
akupunktur, refleksoloji, apiterapi, miizik terapi, hipnoz, kupa uygulamasi,
proloterapi, mezoterapi, homeopati, ozon uygulamasi, osteopati ve kayropraktik

seklindedir (Unal ve Dagdeviren 2019, Tiitiincii ve Etiler 2017).
2.5.2 Giincel Yaklasimlar
2.5.2.1 Negatif Basin¢ch Yara Tedavisi

Negatif basingli yara tedavisi sivinin emilmesi prensibine dayanan bir tedavi
yontemidir. Bu uygulamada kullanilan cihaz poliiiretan siinger, tiip ve toplama
kabindan olusmaktadir. Yaranin iizeri slinger ile kapatilarak yaraya 125 mmHg nin
altinda bir negatif basin¢ uygulanmaktadir. Vakum etkisi ile birlikte yaradan ¢ikan sivi
cihaza ¢ekilmektedir. Bu sayede yara bolgesinin nemlendirilmesiyle birlikte bu tedavi
yontemi 6demin ve enfeksiyonun azalmasina yardimci olmakta ve yara iyilesme

stirecini hizlandirmaktadir (Mutlu ve Yilmaz 2019, Lambert ve dig. 2005).
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2.5.2.2 Hiperbarik Oksijen Tedavisi

Hiperbarik oksijen tedavisinde 1 atm’den daha yiiksek basing (2.0-2.4 atm)
altinda hastalara aralikli olarak %100 oksijen verilerek uygulanmaktadir. Bu tedavi
yontemi tek veya c¢ok kisilik 6zel basing odalarinda ger¢eklesmektedir. Burada yara
bolgesinde bulunan dokularin oksijen miktarinin artirilmasi ile yara iyilesmesinin
hizlandirilmas1 amaglanmaktadir. Hiperbarik oksijen tedavisi oksijen seviyesi yetersiz
olan ve iyilesmesi zor olan yaralarda tercih edilmektedir (Mutlu ve Yilmaz 2019,

Coskun ve dig. 2016).

2.5.2.3 Modern Yara Ortiileri

Modern yara ortiileri, yara bolgesini orterek hasar alan dokular1 dis etkenlere
kars1 korumakta ve iyilesme siirecine katki saglamaktadir. Giiniimiizde yara
cesitliligin fazla ve degisken olmasi sebebiyle farkli yara Ortiileri gelistirilmistir.
Modern yara ortiileri yaralarin enfeksiyona karst korunmasinda, fazla sizintinin
uzaklagtirilmasinda ve yaranin nemli tutulmasi1 amaciyla kullanilmaktadir. Uygun yara
ortiisiinii  segebilmek i¢cin yaranin durumunun ve ihtiyacinin belirlenmesi
gerekmektedir. En sik kullanilan yara ortiileri hidrokolloidler, aljinat ortiileri,

hidrojeller ve kopiiklerdir (Kurtoglu ve Karatas 2009).

2.5.2.4 Elektrik Stimiilasyonu

Elektrik stimiilasyonu, o6zellikle zor iyilesen kronik yaralarda iyilesmeyi
hizlandirmak amaciyla kullanilmaktadir. Bu uygulamada elektrotlar araciligiyla direk
hasar goren cildin ylizeyine elektrik akimi uygulanarak nétrofil ve makrofajlarin gogii
artirllmakta ve fibroblastlar uyarilmaktadir (Mutlu ve Yilmaz 2019, Thakral ve dig.
2013).

2.5.2.5 Ozon Tedavisi

Ozon tedavisi, diisikk dozda (%0,5-5) ozon igeren ozon/oksijen karisimindan
olusmaktadir ve ¢cogunlukla kronik yaralarda tercih edilen bir tedavi yontemidir. Ozon
tedavisinin antibakteriyel etkisi bulunmaktadir. Bu yontem yaralara topikal ya da
sistemik olarak uygulanarak iyilesme siireci hizlandirilmaktadir (Coskun ve dig. 2016,

Altinbilek ve dig. 2014).
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2.5.2.6 Ultrason

Ultrason, yara iyilesmesinde kullanilan yeni tekniklerden biridir. Yara
bolgesindeki dokulara yiiksek frekansli ses dalgalar1 gonderilerek o bolgedeki
dokularin hiicresel aktiviteleri uyarilmaktadir. Bu teknigin avantajlar1 arasinda daha
derin dokulara etki edebilme, yiiksek oranda ydnlendirilebilme ve odaklanabilme

bulunmaktadir (Mutlu ve Yilmaz 2019).
2.5.2.7 Fotobiyomodiilasyon

Fotobiyomodiilasyon (PBM), diisiik seviyeli 151k tedavisi olarak da
bilinmektedir. Bu teknikte goriiniir ve kizilotesi spektrumda lazer ve LED (151k yayan
diyotlar) 151k kaynaklarinin iyonlagtirici olmayan formlarinin kullanilmasiyla
hiicrelerde fotokimyasal olaylar meydana getirilmektedir (Mosca ve dig. 2019).
Fotobiyomodiilasyon, diisiik gii¢ kullanilmas1 nedeniyle dokuda belirgin bir sicaklik

artisina neden olmamaktadir (Freitas ve Hambling 2016).

Kirmizi ve kizildtesi 1s18in  viicuttaki  fizyolojik etkileri birbirine
benzemektedir. Bu iki 15181n arasindaki fark, kizilétesi 15181n viicuda kirmizi 1518a gore
daha derin niifuz edebilmesidir. Sekil 2.2’de dalga boylarmin doku penetrasyon
derinlikleri gosterilmistir. Bilimsel arastirmalarda en terapdtik olan kirmizi ve
kizilotesi 1518 dalga boylart sirasiyla 620-700 nm ile 700-1000 oldugu
bildirilmektedir (Sloan 2018).
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Sekil 2.2: Dalga boylariin doku penetrasyon derinlikleri (Whitten 2018)
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Bu tedavi iltihab1 azaltmak, agriy1 hafifletmek, doku onarimini tesvik etmek
amaciyla kullanilmaktadir. Fotobiyomodiilasyonun hayvan deneylerinde ve klinik
caligmalarda yara iyilesmesini hizlandirdigi, mitokondriyal metabolizmay1 artirdigi,
ATP tiretimini artirdig1, anti-enflamatuar hareket sagladigi, damar olusumunu artirdigi

gbzlenmistir (Freitas ve Hambling 2016, Yiicel 2013).

In-vitro calismalarda kirmizi ve kizilétesi 1siklari; fibroblast, lenfosit, iskelet
kas1 hiicreleri, insan epitel hiicreleri, endotel hiicre, miyoblast, keratinosit, osteoblast
gibi hiicre tiplerinin ¢ogalmasini uyardig gosterilmektedir (Michanek ve dig. 2019,
Sloan 2018).

A. Etki Mekanizmasi

Isik dalga boylarmin insan dokularina niifuz ettigi ve lokal olarak hiicresel
metabolizmayi, hiicresel sinyalleri, enflamatuar siirecleri ve biiyiime faktorii tiretimini
etkiledigi gosterilmistir. Bir¢cok hiicresel molekiiliin 15181 ¢esitli dalga boylarin
absorbe edebildigi caligmalarda gosterilmistir (Heiskanen ve Hamblin 2018).
Fotobiyomodiilasyon tedavisinin molekiiler, hiicresel ve doku seviyelerindeki cesitli
etkilerinin bulundugu bilinmektedir. Bununla beraber PBM’in en iyi c¢alisilan
molekiiler mekanizmasi belirli dalga boylarindaki 1s18in Sitokrom C-Oksidaz enzimi
tarafindan absorbe edilmesidir (Mosca ve dig. 2019, Ates 2017).

Otto Warbrug isimli arastirici, Sitokrom C-Oksidaz’1 (CCO) mitokondriyel
oksidatif respirasyon zincirinin terminal enzimi olarak tanimlamistir ve Nobel 6diili
(1931) kazanmistir. Oksijen yerine CCO’ya baglanan karbon monoksitin solunumu
inhibe edebilecegini, bir 151k parlamasi ile karbon monoksitin yerini degistirebilecegini
ve oksijenin baglanarak mitokondride tekrar solunumun baslayacagini agiklamistir

(Yiicel 2013).

Sitokrom  C-Oksidazin  foto-alict  oldugu  yapilan  arastirmalarda
desteklenmektedir. Sitokrom C-Oksidaz (CCO) mitokondriyal potansiyeli artirarak
Sitokrom C’den molekiiler oksijene elektron transferine aracilik eden ve ATP
tiretimini destekleyen mitokondriyal solunum zincirinin terminal enzimidir (Tam ve
dig. 2020).
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Sitokrom C-Oksidaz’in (CCO), kirmizz ile kizil6tesi dalga boylarindaki 1ginlart
absorbe ettigi bildirilmistir (Heiskanen ve Hamblin 2018). Fotonlarin molekiiller
tarafindan emilmesi ile elektriksel olarak uyarilmis durumlar ortaya ¢ikmakta ve bu da
elektron transfer reaksiyonlarinin hizlanmasina yol agmaktadir. Elektron transfer
reaksiyonlarinin hizlanmasiyla elektron taginimi artar ve daha fazla ATP iiretimi
gerceklesmektedir (Hamblin ve Demidova 2006). ATP’nin artmasi hiicresel ¢cogalma
ile sonuclanarak daha hizli sekilde yara iyilesmesine olanak saglayan bir ortam
olusturmaktadir (Ates 2017, Yiicel 2013). Fotonlarin mitokondriyal elektron tasima
zinciri tizerindeki etkileri Sekil 2.3’te gosterilmistir.

Visible light

Photons Increased

ATP synthase
activity

Increased
membrane
potential

Complex Il o
- )
Succinate I
NADH NAD* + H* RUTAreER Complex IV
Complex | ADPHP AP

Matrix
/@\ Increased
0, 0r+0;:2 ROS production
2 2

L | Prindeze

Sekil 2.3: Fotonlarin mitokondriyal elektron tagima zinciri tizerindeki etkileri

(Prindeze ve dig. 2012)
B. Lazer

Ingilizce de “Light amplification by stimulated emission of radiation”
kelimelerinin bas harflerinde olugsmaktadir ve “Uyarilmis salinim 1simasiyla 1sik
yiikseltmesi” anlamina gelmektedir. Lazerler sagilim gostermeyen, koherent ve tek
dalga boyundaki (tek renkli) bir 151n demetidir. Lazerlerin tek dalga boyunda olmalari,
spesifik uygulamalar i¢in belli dalga boyunun secilmesini ve secilen dalga boyunun
kiigiik bir alana yonlendirilebilmesini saglamaktadir (Boyraz ve Yildiz 2016,

Glimiisderelioglu 2015).
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Saglik alanindaki uygulamalarda enerji yogunluklarma goére yiliksek enerjili
lazerler ve diisiik enerjili lazerler olmak f{izere ikiye ayrilmaktadir. Yiiksek enerjili
lazerler uygulandiklar1 bolgede olusturduklari termal etkiden dolay1 cerrahi alanlarda
dokular1 kesmek ve yapistirmak i¢in kullanilmaktadir. Giiniimiizde saglik alaninda
fotobiyomodiilasyon uygulamalarinda diisiik enerjili lazerler uygulandiklar: bolgede
sicaklik artisina sebep olmadiklar i¢in tercih edilmektedir (Boyraz ve Yildiz 2016,
Gilimiisderelioglu 2015). Fotobiyomodiilasyon uygulamalarinda asagida belirtilen
lazerler yaygin olarak kullanilmaktadir (Glimiisderelioglu 2015).

e Helyum-neon lazer (He-Ne: 632,8 nm)

e Galyum-aliiminyum lazer (Ga-Al: 630-685 nm)

e Helyum-neon-arsenit lazer (He-Ne-As: 780-870 nm)
e Galyum-arsenit lazer (Ga-As: 904 nm)

e Yakut lazer (694 nm)

C. LED (Light Emitting Diode)

LED’ler, elektrik akimini koherent olmayan dar spektrumlu 1518a dontistiiren
yart iletken devre elemanlaridir. LED’ler ultraviyoleden (UV) goriiniir ve yakin
kizilotesi (NIR) bant genisligine (247-1300 nm) kadar degisen dalga boylarini
yaymaktadirlar (Ghaemi ve dig. 2019, Barolet 2008).

LED’ler n-tipi ve p-tipi olmak {izere p-n baglantisi iceren yari iletkenlerdir.
LED’in ¢alisma mekanizmasinda, iletim yoniinde dogru voltajin uygulanmasiyla
elektronlar n-bolgesinden p-bolgesine dogru hareket etmeye baslamakta ve p-
bolgesinde bulunan delikler ile birlesmektedir. Bu birlesmeden dolay1 foton ad1 verilen
bir enerji aciga ¢ikmaktadir (Yiicel 2013). Isik yayan diyotun sematik goriintiisii Sekil

2.4°te gosterilmistir.
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Sekil 2.4: Isik yayan diyotun sematik gosterimi (Demir 2011).

LED’ler klinik alanda geleneksel 151k kaynaklarinin kullamimina etkili bir
alternatif sunmaktadir (Ghaemi ve dig. 2019). Son zamanlarda yapilan ¢alismalarda
LED 151k tedavisinin terapotik etkilerinin bulundugu gosterilmektedir. LED 151k
tedavisi ABD Gida ve ilag Idaresi tarafindan kabul edilmis ve insanlarda kullanim i¢in

onaylanmistir (Barolet 2008).

LED 151k tedavisi ile diisiik seviyeli lazer tedavisinin benzer biyolojik etkileri
gostermelerine ragmen iki 151k kaynagi arasinda belirli farklar bulunmaktadir. Lazerler
ve LED’ler arasindaki 6nemli farklardan biri 151k enerjisinin iletilme seklidir. LED’ler
lazerlere kiyasla ayni1 dalga boylarinda 15181n ¢ok daha yumusak bir sekilde iletilmesini
ve 6nemli dl¢iide daha diistik enerji ¢ikis1 saglamaktadir. Boylece LED’ler dokulara
zarar vermek i¢in yeterli giicii saglayamamaktadir (Martignago ve dig. 2019, Barolet
2008).

Ayrica LED’ler daha biiytlik bir yiizey alanina dagilmakta ve daha hizli bir
tedavi ile sonuglanan genis alanlarin hedeflendigi yerlerde kullanilabilmektedir. Bu
baglamda LED 1sik tedavisinin iyilesme siirecini optimize edebilecegi
varsayllmaktadir (Martignago ve dig. 2019, Barolet 2008). LED’lerin diger avantajlari
arasinda lazer glivenlik hususlarinin olmamasi, evde kullanim kolayligi, giyilebilir
cihaz olasiliginin bulunmasi ve lazerlere gore daha diisiik maliyet icermeleridir.

(Martignago ve dig. 2019).
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2.6 Hipokloroz Asit

Hipokloroz asit, klorun suda ¢oziinmesiyle olusan zayif bir asittir. HOCI

formiiliiyle gosterilmektedir.

Clz + H.O & HOCI + H+ + CI-

A. Yara Bakiminda Hipokloroz Asit

Antimikrobiyal tedavi, biyofilm olusumu ve mikroorganizmalarin direnci yara
bakiminda biiylik bir zorluk teskil etmektedir. Biyofilm olusumunun yaradaki
makrofajlarin ve noétrofillerin varli§ini uzatan ve bunun da normal yara iyilesmesini
bozdugu ve potansiyel olarak dogustan gelen immiinolojik tepkilerin etkinligini

azalttig1 diistiniilmektedir (Gold ve dig. 2019).

Hipoklordz asit, bakteri ve viriis gibi yabanci varliklarin istilasina yanit olarak,
bagisiklik sisteminin ayrilmaz bir parcast olan nétrofiller tarafindan dogal olarak
tiretilmektedirler. Son 15 yilda Hipoklordz asit soliisyonlart sitotoksisite olmaksizin
hem antimikrobiyal hem de yara iyilestirici 6zellikler gostermistir (Tran ve dig. 2020).
Yapilan arastirmalar, gii¢lii antimikrobiyal 6zellikleri, anti-enflamatuar etkileri ve
biyofilmleri pargalama yetenegi nedeniyle HOCI soliisyonlarinin yara ve skar

yonetiminde potansiyel bir ara¢ sundugunu gostermektedir (Joachim 2020).

Caligsmalarla desteklenen HOCI'nin bakterilere, viriislere ve mantarlara karsi
olan etkisinin, yara bakiminda prosediir 6ncesi ve sonrasi bir antiseptik ve anti-
enflamatuar ajan olarak onemli bir potansiyele sahiptir ve antiseptik olarak tercih
edilebilecek ilk secenekler arasinda yer almaktadir (Tran ve dig. 2020, Gold ve dig.
2019).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu c¢alismada iki farkli hiicre Kkiiltiirii tlizerine kirmizi ve kizilotesi 1sik
uygulamasi hipoklor6z asit ile beraber ve ayr1 ayr1 uygulanmis ve hiicrelerin tireme

zamaninda ve sayisinda degisim incelenmistir.
3.1 Gerec
3.1.1 Hiicre Kiiltiirii

Bu tez g¢alismasinda kullanilan fibroblast (BJ) hiicre hatt1 ve keratinosit
(HaCaT) hiicre hatt1 Pamukkale Universitesi Tip Fakiiltesi, Histoloji ve Embriyoloji

AD.’dan temin edilmistir.
3.1.2 Cahismada Kullanilan Kimyasal Malzemeler
3.1.2.1 Fetal Sigir Serum (FBS) (HyClone)

Fetal sigir serum (FBS) hiicrelerin yiizeye tutunabilmelerini saglayan ve
hiicrelerin ¢ogalmalar1 i¢in kullanilan bir protein c¢ozeltisidir. Bu ¢ozelti biyolojik
giivenlik kabininde 15 mL’lik falkon tiiplere boliinerek -20 °C’de kullanilincaya kadar

saklanmaktadir.
3.1.2.2 Penicilin Streptomysin (Pen Strep) (Gibco)

Penicilin ve streptomysin hiicre kiiltiirinde kullanilan antibiyotiklerdir.
Hiicrelerde meydana gelebilecek herhangi bir bakteri veya mantar kontaminasyonuna
ugramamalar1 sebebiyle kullanilmaktadir. Penicilin streptomysin (Pen Strep) igerigi

Tablo 3.1’de belirtilmistir.

Tablo 3.1: Penicilin streptomysin (Pen Strep) icerigi

Icindekiler Miktari
Penicilin 10,000 1U/mL
Streptomysin 10,000 pg/mL
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3.1.2.3 Dulbecco’S Modified Eagle’S Medium (DMEM) (HyClone)

Laboratuvar kosullarinda hiicre kiiltiirii ¢alismalar1 i¢in sivi besi yeri tercih
edilmektedir. Bu tiir calismalarda kullanilan besiyerleri, hiicrelerin in vitro ortamda
yasamalart ve c¢ogalmalart i¢in gerekli olan maddeleri igcermelidir. Dulbecco’S

modified eagle’s medium (DMEM) igerigi Tablo 3.2’de belirtilmistir.

Tablo 3.2: Dulbecco’S modified eagle’s medium (DMEM) igerigi

Icindekiler Miktari
L-Glutamine 4.00 nM
L Glucose 1000 mg/L
Sodium Pyruvate 110 mg/L

A. Hazirlamis1

Bazal besi yeri hiicrelerin beslenebilmeleri i¢in gerekli maddelere sahiptir
ancak tek basina yeterli degildir. Hazirlanacak hacme gore hiicre kiiltiirii
caligmalarinda kullanilabilecek uygun besi yerini hazirlamak i¢in Tablo 3.2°deki

malzemelere ek olarak,

v %10 fotal sigir serum (FBS)
v 100 IU/mL penisilin ve 10 mg/mL streptomisin

Maddeleri de eklenmelidir. Eklenen maddeler pipetleme yapilarak homojen
hale getirildikten sonra siselerin agz1 parafinle sartlmaktadir. Kullanima hazir olan besi

yerleri 2-8 °C’de son kullanma tarihine kadar saklanabilmektedir.
3.1.2.4 Tripsin -EDTA (0.25 %) (With Phenol Red)

Tripsin, hiicre pasajlamalart i¢in kullanilan bir enzimdir. Bu c¢alismada
kullanilan soliisyon %0.25 EDTA icermektedir. Tripsinin yiiksek sicakliklarda
bekletilmesi, tripsinin aktivitesini diisiirmektedir. Bu nedenle -20 °C’de oligotlanarak

saklanmaktadir.
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3.1.2.5 Fosfat Tamponlu Tuz Cozeltisi (PBS)

Iceriginde inorganik tuzlar ve su bulunan bu soliisyon, hiicre i¢i ve disindaki
ozmotik basinci dengede tutmaktadir. Hiicre kiiltiirlinde, 6lii hiicreler ile hiicre

atiklarini uzaklagtirmak amaciyla kullanilmaktadir.
3.1.3 Elektronik Devre Malzemeleri
3.1.3.1 Arduino Uno

Bu c¢alismada elektronik devre i¢in Arduino Uno kullanilmustir. Teknik

ozellikleri Tablo 3.3’de belirtilmistir.

Tablo 3.3: Arduino uno 6zellikleri

Calisma Gerilimi oV
Onerilen Giris Gerilimi 7-12V
Mikrodenetleyici ATmega328
Dijital G/C Pinleri 14 (6 tanesi PWM cikisi)
Analog Giris Pinleri 6
Flash Hafiza 32 KB (ATmega328)
SRAM 2 KB (ATmega328)
EEPROM 1 KB (ATmega328)
Her G/C i¢in Akim 40 mA
3.3V Cikis i¢cin Akim 50 mA
3.1.3.2 Kirmiz1 LED

Calismada elektronik devre i¢in kirmizi ledler kullanilmistir. Ledlere ait teknik

ozellikler Tablo 3.4’de belirtilmistir.
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Tablo 3.4: Kirmiz1 led teknik 6zellikleri

Boyut 5 mm
Renk Kirmizi
Yaydig1 Dalga Boyu 625-740 nm
Calisma Voltaj1 1.5-3VvV
Onerilen Kullanim Akimi 16-18 mA
Maksimum Akim 20 mA

3.1.3.3 Infrared (IR-Kizilotesi) LED

Yapilan elektronik devrede infrared ledler kullanilmistir. Ledlere ait teknik
ozellikler Tablo 3.5’te belirtilmistir.

Tablo 3.5: Infrared led teknik ozellikleri

Boyut 5 mm
Renk Infrared
Yaydig1 Dalga Boyu 750 nm-1 mm
Calisma Gerilimi 1.35V
3.2 Yontem

3.2.1 Hiicre Kiiltiirii Basamaklar1

Kirmizi led 151k ve infrared led 15181, fibroblast (BJ) hiicre hatti ile keratinosit
(HaCaT) hiicre hatt1 {izerindeki etkilerini anlayabilmek amaciyla bu calismada

gerceklestirilen kiiltiir basamaklart;

1. Hiicrelerin ¢ozdiiriilmesi ve dondurulmasi
2. Hiicrelerin kullanilacak flasklara ekimin yapilmasi

3. Hiicrelerin kiiltlir ortaminda pasajlanmasi ve ¢ogaltilmasi

seklindedir.
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a. Hiicrelerin Cozdiiriilmesi

Dondurulmus fibroblast (BJ) hiicre hatti1 ve Kkeratinosit (HaCaT) hiicre
hatlarinin ¢ozdiiriilmesi igin dondurulan kriyotiipteki hiicreler hizli bir sekilde 37°C’de
sicak su banyosunda ¢ozdiiriilmiistiir. Kriyotiipteki hiicrelere oda sicakliginda olan
biraz taze besi yeri ilavesi yapilmistir. Kriyotiip igerigi 15 ml’lik falkon tiipe
aktarilmistir. Kalan hiicre peleti tlizerine yeni besi yeri ilave edilerek pipetleme
yapilmistir ve falkonda bulunan hiicre siispansiyonu yeni kiiltiir kaplarma ekilerek

uygun Kiiltiir ortami olan 37 °C’de %95 nem ve %5 CO:’li etiivde inkiibe edilmislerdir.
b. Hiicrelerin Dondurulmasi ve Saklanmasi

Fibroblast (BJ) hiicre hatt1 ile keratinosit (HaCaT) hiicre hattinin dondurularak
saklanmasi isleminde hiicreler kriyotiipler icerisinde DMSO (Dimetil siilfoksit)
kullanilarak gerceklestirilmistir. Hiicrelerin tripsinizasyon basamagindan sonra tripsin

hacminin en az iki kat1 serumu besiyeriyle inhibe edilmistir.

Hiicreler pipetleme yapilarak tek hiicre siispansiyonu haline getirilip bir falkon
tiipe aktarilmustir. Uzerine 2 ml daha besi yeri ilave edilmistir ve hiicre siispansiyonu
1500 rpm’de 4 dakika santrifiijlenerek slipernatant uzaklastirilmistir. Bu
basamaklardan sonra 1,5 ml hacimli kriyotiiplere 9:1 oraninda besi yeri ve DMSO
(%10 DMSO) oraninda olacak sekilde hiicre slispanse edilmistir. Resiispanse edilerek
kriyotiiplere aktarilan hiicreler daha sonraki ¢aligmalarda kullanilmak {izere -80

derecede muhafaza edilmistir.
c. Hiicrelerin Ekilmesi ve Pasajlanmasi

Fibroblast (BJ) hiicre hatt1 ile keratinosit (HaCaT) hiicre hattinin ¢ogaltilmasi
ve pasajlanmasi isleminde ¢ozdiiriilen hiicreler hazirlanmis olan besi yeri ile steril
sartlarda 25 cm?’lik ve 75 cm?’lik flasklara ekilmistir. Diizenli kontrol ile besi
ortamlar1 tazelenerek 37 °C’de %95 nem ve %5 CO:’li etiivde inkiibe edilmistir.
Flasklarda ¢ogalan hiicreler belli bir doygunluga (confluent) ulastiktan sonra

pasajlanma islemine gecilmistir.
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Pasajlama islemine baglamadan 6nce besi yeri, PBS ve tripsin-EDTA 37 °C’de
su banyosunda isitilmistir. Hiicrelerin pasajlanmasi ic¢in ilk olarak yapistiklar
yiizeyden ayrilmalar1 gerekir. Hiicreleri yiizeyden ayirmadan once hiicreler PBS ile
yikanmustir. Bu islem flaskta bulunan 6lii hiicrelerden ve hiicre atiklarindan arindirmak

icin gereklidir.

Ardindan PBS pipetle uzaklagtirllmistir. Daha sonra flasklara tripsin-EDTA
ilave edilerek 3-4 dakika beklenmistir ve hiicrelerin flasklarin yilizeyinden kalkmasi
saglanmaktadir. Flask i¢erisindeki hiicre+tripsin-EDTA siispansiyonu 15 ml'lik falkon
tiplere almip 1500 rpm'de 4 dakika santriflij edilmistir ve siipernatant kismi
uzaklagtirllmistir. Coken hiicrelere yeni besi yeri eklenmistir Ve pipetleme yapilarak
homojenize edilmistir. Uygun oranlarda 75 cm?’lik flasklara yeniden ekim
gerceklestirilmistir. Hiicrelerin yeniden flasklara yapisarak ¢ogalmalarini saglamak
icin 37°C de %95 nem ve %5 CO: ortaminda inkiibasyona birakilmistir. Degisimler
inverted mikroskop ile takip edilmistir.

Flasklara eklenen kimyasallar ve miktarlar1 Tablo 3.6’da belirtilmistir.

Tablo 3.6: Flasklara eklenen kimyasallar ve miktarlar:

Flask Besiyeri PBS Tripsin-EDTA
T-25 5-12 ml 2-5ml 2-4ml
T-75 10-15 ml 5-10 ml 2-8 ml

3.2.2 Devre Tasarimi

3.2.2.1 Baglantilar

AT L T TR
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Sekil 3.1: Infrared ve kirmiz1 151k kaynaklar
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Sekil 3.2: Baglant1 semasi

Isik kaynaklari igin 5 mm boyutunda 28 adet kirmiz1 mantar LED ve 28 adet

infrared mantar Led kullanilmistir. Ledlerin baglanti ¢izimi Sekil 3.2°de gosterilmistir.

Isik kaynaginda kullanilan kirmizi ledler ile infrared ledlerin caligma
prensipleri  Sekil 3.3’de gosterilmistir. Led’ler sadece bir yonde akimi
gecirmektedirler. Led’e dogru voltaj uygulandiginda P maddesindeki deliklerle N
maddesindeki elektronlar birlesim yiizeyinde nétrlesmektedir. Bu elektronlar daha
yiiksek bir enerji seviyesinden daha diisiik bir enerji seviyesine diistligii i¢in, enerjiyi

fotonlar (151k) seklinde yaymaktadirlar.

LED’lerin yaydigi 151k, LED c¢ipi igerisindeki yar1 iletken katki maddeleri ile
ilgilidir. LED’in hangi renkte 151k yaymasi isteniyorsa galyum, arsenit, aliiminyum
gibi kimyasal malzemelerden uygun oranda vyari iletken malzemeye Kkatki

yapilmaktadir.
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Photons

Sekil 3.3: Led’in ¢alisma prensibi
3.2.2.2 Yazilim

Tasarlanan 1s1k sisteminin yazilimi igin gerekli kodlama Arduino programinda

hazirlanmistir. Hazirlanan kodlar, EKLER kisminda belirtilmistir.
3.2.3 Uygulama

Bu ¢alismada kirmizi led 151k, infrared led 151k ve hipoklor6z asidin keratinosit
(HaCaT) hiicre hattt1 ve fibroblast (BJ) hiicre hattinin ¢ogalmalar1 {izerinde
olusturduklar1 etkilerin gézlemlenmesi amaglanmistir. Bu calisma genel olarak bes

asamadan olusmaktadir. Calismanin akis semasi1 Sekil 3.4’te gosterilmistir.

hazirlanmasi

‘ Kirmizi isik ve infrared isik kaynaklarinin ’—J
=

ve ¢ogaltiimasi

Keratinosit ve fibroblast hiicre hatlarinin ekilmesi
=

uygulanmasi

Isik kaynaklarinin hiicre hatlari tizerinde ’_J
=

mikroskop ile incelenmesi ve takip edilmesi

Isik uygulanmasinin ardindan hiicre hatlarinin ’_IJ
=

yapilmasi

Verilerin elde edilmesi ve istatistiksel analizin ‘

Sekil 3.4: Akis semasi
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Calismada dordii kontrol grubu olmak tizere toplamda 36 grup bulunmaktadir.

Calismadaki kontrol gruplar1 Tablo 3.7’de belirtilmistir. Hiicrelere uygulanan diger
parametreler Tablo 3.8, Tablo 3.9, Tablo 3.10 ve Tablo 3.11’de belirtilmistir.

Tablo 3.7: Kontrol gruplart uygulama parametreleri

Grup No Hiicre Tipi Hipokloroz Asit Icerigi
1. Keratinosit Yok
2 Fibroblast Yok
3. Keratinosit Var
4 Fibroblast Var

Tablo 3.8: Keratinosit hiicrelere kirmiz1 151k uygulama parametreleri

Grup No | Hiicre Tipi | Isik Tipi Uygulama Hipo.kloriiz Giinde
Siiresi Asit Icerigi
1. Keratinosit Kirmizi 10° Yok 1
2. Keratinosit Kirmizi 20° Yok 1
3. Keratinosit Kirmizi 10° Yok 2
4. Keratinosit Kirmizi 20° Yok 2
5. Keratinosit Kirmizi 10° Var 1
6. Keratinosit Kirmizi 20° Var 1
7. Keratinosit Kirmizi 10° Var 2
8. Keratinosit Kirmizi 20° Var 2
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Tablo 3.9: Fibroblast hiicrelere kirmizi 151k uygulama parametreleri

Grup No | Hiicre Tipi | Isik Tipi Uygulama Hipo.kloriiz Giinde
Siiresi Asit Icerigi
1. Fibroblast Kirmizi 10° Yok 1
2. Fibroblast Kirmizi 20° Yok 1
3. Fibroblast Kirmizi 10° Yok 2
4. Fibroblast Kirmizi 20° Yok 2
5. Fibroblast Kirmizi 10° Var 1
6. Fibroblast Kirmizi 20° Var 1
7. Fibroblast Kirmizi 10° Var 2
8. Fibroblast Kirmizi 20° Var 2

Tablo 3.10: Keratinosit hiicrelere infrared 151k uygulama parametreleri

Grup No | Hiicre Tipi | Isik Tipi Uygulama Hipo.kloriiz Giinde
Siiresi Asit Icerigi
1. Keratinosit Infrared 10° Yok 1
2. Keratinosit Infrared 20° Yok 1
3. Keratinosit Infrared 10° Yok 2
4. Keratinosit Infrared 20° Yok 2
5. Keratinosit Infrared 10° Var 1
6. Keratinosit Infrared 20° Var 1
7. Keratinosit Infrared 10° Var 2
8. Keratinosit Infrared 20° Var 2
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Tablo 3.11: Fibroblast hiicrelere infrared 151k uygulama parametreleri

Grup No | Hiicre Tipi | Isik Tipi Uygulama Hipo.kloriiz Giinde
Siiresi Asit Icerigi
1. Fibroblast Infrared 10° Yok 1
2. Fibroblast Infrared 20° Yok 1
3. Fibroblast Infrared 10° Yok 2
4. Fibroblast Infrared 20° Yok 2
5. Fibroblast Infrared 10° Var 1
6. Fibroblast Infrared 20° Var 1
7. Fibroblast Infrared 10° Var 2
8. Fibroblast Infrared 20° Var 2

Keratinosit (HaCaT) ve fibroblast (BJ) hiicre hatlarmin ekimi igin 24
kuyucuklu plaklar kullanilmistir. Her bir kuyucuga 1 ml besi yeri eklenmistir. Onceden
cogaltilan hiicreler tripsin-EDTA ile flasklardan kaldirilmistir ve (3.1) esitligi
kullanilarak kuyucuk basina 12000 hiicre olacak sekilde ekilmistir.

Hiicre sayisi X 10.000
Hiicre Konsantrasyonu (RUere/ml) = e e
Alan sayisi x Dillsyon faktori

(3.1)
Hiicrelerin yapismasi i¢in bir giin boyunca 37 °C’de %95 nem ve %5 CO-’li
etlivde inkiibe edilmistir. Hiicrelerin yapismalarinin ardindan tablolarda belirtilen
gruplara 2 ppm hipoklordz asit eklenmistir ve hiicreler bir giin daha inkiibatorde
bekletilmistir. Kuyucuklu plaklara ekilen hiicrelerin goriintiisii  Sekil 3.5’te

gosterilmistir.
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Sekil 3.5: Kuyucuklu plaklara ekilen hiicrelerin goriintiisii

Bu islemin ardindan optik diizenek, ekilen hiicrelere 1 cm uzaklikta olacak
sekilde ayarlanmistir ve her bir grup icin tablolarda belirtilen 151k parametreleri
uygulanmistir. Sekil 3.6’da hiicre kiiltiirlerine kirmizi ve infrared 15181in uygulanmasi
gosterilmistir. Hiicre kiiltlirlerine miimkiin oldugunca karanlik ortamda 151k
verilmesine 6zen gosterilmistir. Isiklar verildikten sonra sirasiyla hiicrelerin 24, 48 ve

72 saat sonra gosterdikleri degisiklikler mikroskop ile incelenmistir.

Sekil 3.6: Hiicre kiiltiirlerine kirmiz1 ve infrared 15181n uygulanmasi

31



Hiicreler incelendikten sonra saymm islemine gecilmistir. Oncelikle
kuyucuklarda bulunan besiyerleri pipetle uzaklastirilmistir ve 500 ul PBS ile
yikanmistir. Ardindan kuyucuklara 400 pl tripsin-EDTA ilave edilerek hiicreler
kaldirtlmigtir. Tripsin-EDTA’nin iizerine 600 pl besiyeri ilave edilmistir ve olusan
hiicre siispansiyonu 2 ml’lik eppendorf tiiplere aktarilmistir. Steril 0.5 ml’lik
eppendorf tiiptine 50 pl tripan mavisi ve 50 ul hiicre siispansiyonu eklenerek 1:1
oraninda karisim elde edilmistir. Hiicre sayimi i¢in eppendorf tiipinde hazirlanan

karisimlar Sekil 3.7°de gosterilmistir.

Sekil 3.7: Hiicre sayimi i¢in eppendorf tiiplinde hazirlanan karigimlar

Bu karigimdan 10 pl alinmigtir ve Thoma lami {izerine aktarilmistir. Karigimin
Thoma lamina aktarilmis goriintiisi Sekil 3.8’de gosterilmistir. Thoma lamina
aktarilan karisimin invert mikroskopta 4X biiyiitmede sayimi gerceklestirilmistir.
Thoma laminin {izerinde bulunan kareler Sekil 3.9’da gosterilmistir. Thoma laminda
mavi olarak isaretlenmis 4 biiylik alan sayildi. Hiicrelerin miktar1 (3.1) esitligi

kullanilarak hesaplanmaistir.

Sekil 3.8: Karisimin thoma lamina aktarilmig goriintiisii
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Sekil 3.9: Thoma laminin tizerinde bulunan kareler
A. Istatistiksel Analiz

R? sistematik hata ile yiiklii bir istatistik olup, sistematik hata diizeyi, sabit
bagimsiz degisken sayisi icin, R? degeri drnek bilyiikliigiine gore degismektedir.

Calismamizda son veriler (72 saat) iizerinden R? degeri hesaplanmistir.
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4. BULGULAR

Bu c¢alismada keratinosit (HaCaT) ve fibroblast (BJ) hiicre kiiltiirleri,
hipoklor6z asit uygulamast ile birlikte iki farkli 151k kaynagi (kirmizi ve infrared 151k)

ile muamele edilerek hiicrelerdeki tireme hizlarina bakilmistir.

A. Keratinosit (HaCaT) Hiicre Kiiltiiriinde Kirnuzi Isik Uygulamasi

Sonuc¢lan

Keratinosit (HaCaT) hiicre kiiltliriinde kirmiz1 151k ve hipoklor6z asidin beraber

uygulanmasi sonucu elde edilen veriler Sekil 4.1’de gosterilmistir.

Hipokloroz asit ve kirmizi isik strelerine bagli Greme
zaman grafigi - 1

120000
100000
...... R:70,0553
TR 10101010 S 1 R AR
>
3
v 60000
S
T 40000
20000 '
0
Kontrol 10dk 1 defa 10dk2defa 20dk1defa 20 dk2 defa
Baglangic N 24 NN 48 EEEEEE 72 cccceeee Dogrusal (72)

Sekil 4.1: Keratinosit hiicre kiiltiiriinde kirmiz1 151k ve hipoklordz asidin farkl
uygulama siirelerinde elde edilen hiicre sayilari ile bu veriler arasindaki dogrusal

regresyon ve belirleme katsay1 degeri (R?)

Kirmizi 151k ve hipoklordz asit beraber uygulanan keratinosit (HaCaT) hiicre
kiiltiirtinde yapilan analizler sonucunda kontrol grubuna gore tiim gruplarda
hipokloroz asit eklemesinin olumlu etkisi oldugu, buna ek olarak kirmizi 151k verilen
gruplarda da 20 dakika 1 defa uygulanan grubun 24. saati hari¢ diger gruplarda belirgin
bir artis oldugu gozlemlenmistir (p<0.05). Buna bagl olarak saatler bazinda
bakildiginda en belirgin hiicre artisin1 10 dakika 2 defa uygulanan hiicre gruplarinda

72. saatte belirlenmistir.
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Kirmizi igik stirelerine bagli ireme zaman grafigi - 1

100000
2 _
90000 R”=0,6733
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_ 70000 Tl
©  BReeeecct
> 60000
b
o 50000
S 40000
T
30000
20000
10000 - - - - -
0
Kontrol 10dk 1defa 10dk2defa 20dk1defa 20 dk2 defa
Baslangic w24 N 48 < EEEEE 7) cccceee. Dogrusal (72)

Sekil 4.2: Keratinosit hiicre kiiltiriinde kirmizi 1518 farkli uygulama
stirelerinde elde edilen hiicre sayilari ile bu veriler arasindaki dogrusal regresyon ve

belirleme katsay1 degeri (R?)

Keratinosit (HaCaT) hiicre kiiltliriinde kirmiz1 151k uygulanmasi sonucu elde

edilen veriler Sekil 4.2°de gosterilmistir.

Sadece kirmizi 151k uygulanan keratinosit (HaCaT) hiicre kiiltliriinde yapilan
analizler sonucunda 20 dakika 1 defa ve 20 dakika 2 defa uygulamalarinin 24. saati ile
10 dakika 1 defa uygulamasinin 72. saati hari¢ diger uygulama gruplarinda kontrol
grubuna gore belirgin bir artis gozlemlenmistir (p<0.05). Buna bagli olarak saatler
bazinda bakildiginda en belirgin hiicre artist 20 dakika 2 defa uygulanan hiicre
gruplarinda 72. saatte belirlenmistir.

Kirmiz1 151k uygulamasindan elde edilen verilere bakildiginda 72. saatte
hipoklor6z asit ekli grupta 10 dakika 2 defa uygulamada 101.000 hiicre sayilmisken
hipoklordz asit icermeyen grupta 72. saatte 80.625 hiicre sayilmistir. Her iki hiicre
sayimi da kontrol grubuna gore yiiksek olmakla beraber hipoklordz asit eklenen grupta

belirgin bir artigin oldugu gézlemlenmistir.

Buna bagh olarak hipoklor6éz asit ekli kirmizi 1sik uygulama gruplarinin
kontrol grubu ile yapilan kiyaslamalarda ka¢ kat artig gosterdigi Tablo 4.1°de
belirtilmistir.
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Tablo 4.1: Hipoklordz asit ekli kirmizi 1s1k uygulama gruplarinin gosterdikleri

artis katsayilari
Gruplar 24. saat 48. saat 72. saat
10 dakika 1 defa 4,22 8,12 7,19
10 dakika 2 defa 5,78 7,5 8,44
20 dakika 1 defa 2,5 6,41 6,88
20 dakika 2 defa 3,44 5,31 6,25

Benzer sekilde hipoklor6z asit igermeyen kirmizi 11k uygulama gruplarinin
kontrol grubu ile yapilan kiyaslamalarda ka¢ kat artis gosterdigi Tablo 4.2°de
belirtilmistir.

Tablo 4.2: Hipokloréz asit igermeyen kirmizi 1sik uygulama gruplarinin

gosterdikleri artis katsayilari

Gruplar 24. saat 48. saat 72. saat
10 dakika 1 defa 5,96 4,84 4,53
10 dakika 2 defa 4,06 6,25 6,72
20 dakika 1 defa 2,66 6,09 6,72
20 dakika 2 defa 3,91 6,25 7,19

B. Keratinosit (HaCaT) Hiicre Kiiltiiriinde Infrared Isik Uygulamasi

Sonuclarn

Keratinosit (HaCaT) hiicre kiiltiirlinde infrared 151k ve hipoklordz asidin

beraber uygulanmasi sonucu elde edilen veriler Sekil 4.3’de gosterilmistir.
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Hipoklordz asit ve infrared isik siirelerine bagli Greme
zaman grafigi- 1
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Kontrol 10dk 1 defa 10dk2defa 20dk1defa 20dk2 defa
Baslangic w24 N 48 B 70 ccccccer Dogrusal (72)

Sekil 4.3: Keratinosit hiicre kiiltiiriinde infrared 151k ve hipoklordz asidin farkl
uygulama siirelerinde elde edilen hiicre sayilari ile bu veriler arasindaki dogrusal

regresyon ve belirleme katsay1 degeri (R?)

Infrared 151k ve hipoklordz asit beraber uygulanan keratinosit (HaCaT) hiicre
kiiltiirtinde yapilan analizler sonucunda kontrol grubuna gore tiim gruplarda
hipokloroz asit eklemesinin olumlu etkisi oldugu gozlemlenmistir. Buna ek olarak
infrared 151k verilen gruplarda da 10 dakika 1 defa uygulanan grubun 48. saati ve 72.
saati hari¢ diger gruplarda belirgin bir artis oldugu gézlemlenmistir (p<0.05). Buna
bagl olarak saatler bazinda bakildiginda en belirgin hiicre artigin1 20 dakika 1 defa

uygulanan hiicre gruplarinda 72. saatte belirlenmistir.
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infrared isik siirelerine bagh (ireme zaman grafigi - 1
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Sekil 4.4: Keratinosit hiicre kiiltiiriinde infrared 15181in farkli uygulama
stirelerinde elde edilen hiicre sayilari ile bu veriler arasindaki dogrusal regresyon ve

belirleme katsay1 degeri (R?)

Keratinosit (HaCaT) hiicre kiiltiiriinde infrared 151k uygulanmasi sonucu elde
edilen veriler Sekil 4.4°te gosterilmistir. Sadece infrared 151k uygulanan keratinosit
(HaCaT) hiicre kiiltiirinde yapilan analizler sonucunda ise 10 dakika 1 defa
uygulamasinin 72. saati, 10 dakika 2 defa uygulamasinin 24. saati, 20 dakika 1 defa
uygulamasinin 24. saati ile 20 dakika 2 defa uygulamasinin 24. saatinde kontrol
grubuna gore belirgin bir artis gozlemlenmemistir. Bununla birlikte belirtilen gruplar
hari¢ diger uygulama gruplarinda kontrol grubuna gore belirgin bir artis
gozlemlenmistir (p<0.05). Buna bagli olarak saatler bazinda bakildiginda en belirgin

hiicre artis1 10 dakika 2 defa uygulanan hiicre gruplarinda 72. saatte belirlenmistir.

Infrared 151k uygulamasindan elde edilen verilere bakildiginda 72. saatte
hipokloroz asit ekli grupta 20 dakika 1 defa uygulamada 99.375 hiicre sayilmigsken
hipoklordz asit icermeyen grupta 72. saatte 86.250 hiicre sayilmistir. Her iki hiicre
sayimi da kontrol grubuna gore yiiksek olmakla beraber hipoklordz asit eklenen grupta
belirgin bir artisin oldugu goézlemlenmistir. Benzer sekilde infrared 151k
uygulamasindan elde edilen verilere gore 72. saatte hipoklordz asit eklenmeyen grupta
10 dakika 2 defa uygulamada 99.375 hiicre sayilmisken hipoklor6z asit ekli grupta 72.
saatte 84.375 hiicre sayilmustir.
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Yine iki hiicre sayimimin kontrol grubuna goére yiliksek olmasiyla beraber
hipokloréz asit eklenmeyen grupta daha belirgin bir artis gézlemlenmistir. Bu veriler
sonucunda ise 72. saatte hipokloroz asit ekli grubun 20 dakika 1 defa uygulamasi ile
hipokloroz asit ekli olmayan grubun 10 dakika 2 defa uygulamasinin hiicre sayilarinin

esit oldugu goézlemlenmistir.

Buna bagli olarak hipoklor6éz asit ekli infrared 1s1k uygulama gruplarimin
kontrol grubu ile yapilan kiyaslamalarda ka¢ kat artis gosterdigi Tablo 4.3’de
belirtilmistir.

Tablo 4.3: Hipokloroz asit ekli infrared 151k uygulama gruplarinin gosterdikleri

artis katsayilari

Gruplar 24. saat 48. saat 72. saat
10 dakika 1 defa 4,22 3,12 3,44
10 dakika 2 defa 3,44 6,88 7,03
20 dakika 1 defa 3,28 7,5 8,28
20 dakika 2 defa 5,78 6,41 6,72

Benzer sekilde hipoklordz asit icermeyen infrared 151k uygulama gruplarinin
kontrol grubu ile yapilan kiyaslamalarda ka¢ kat artis gosterdigi Tablo 4.4’de
belirtilmistir.

Tablo 4.4: Hipokloréz asit igermeyen infrared 1sik uygulama gruplarinin

gosterdikleri artig katsayilar

Gruplar 24. saat 48. saat 72. saat
10 dakika 1 defa 4,84 4,53 4,38
10 dakika 2 defa 2,97 7,66 8,28
20 dakika 1 defa 2,66 6,25 7,19
20 dakika 2 defa 3,75 5,16 5,94
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C. Fibroblast (BJ) Hiicre Kiiltiiriinde Kirnizi Isik Uygulamasi Sonuclari

Fibroblast (BJ) hiicre kiiltiiriinde kirmizi 151k ve hipoklordz asidin beraber

uygulanmasi sonucu elde edilen veriler Sekil 4.5’de gosterilmistir.

Hipokloroz asit ve kirmizi isik strelerine bagli Greme
zaman grafigi - 2
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Sekil 4.5: Fibroblast hiicre kiiltiiriinde kirmizi 11k ve hipoklordz asidin farkl
uygulama siirelerinde elde edilen hiicre sayilar ile bu veriler arasindaki dogrusal

regresyon ve belirleme katsay1 degeri (R?)

Kirmizi 151k ve hipoklordz asit beraber uygulanan fibroblast (BJ) hiicre
kiiltiiriinde yapilan analizler sonucunda kontrol grubuna gore hipoklordz asit
eklemesinin tiim gruplarda olumlu bir etki gozlemlenmemistir. Buna ek olarak kontrol
grubuna gore kirmizi 1s1tk verilen gruplarda da belirgin bir hiicre artis1

gbzlemlenmemistir.
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Kirmizi igik srelerine bagli ireme zaman grafigi - 2
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Sekil 4.6: Fibroblast hiicre kiltiirinde kirmizi 1s18in farkli uygulama
stirelerinde elde edilen hiicre sayilari ile bu veriler arasindaki dogrusal regresyon ve

belirleme katsay1 degeri (R?)

Fibroblast (BJ) hiicre kiiltiiriinde kirmizi 151k uygulanmasi sonucu elde edilen

veriler Sekil 4.6’ de gosterilmistir.

Sadece kirmizi 151k uygulanan fibroblast (BJ) hiicre kiiltiirlinde yapilan
analizler sonucunda kontrol grubuna gore tiim gruplarda belirgin bir artis
gozlemlenmemistir. Ancak saatler bazinda bakildiginda kontrol grubuna en yakin

hiicre artis1 20 dakika 1 defa uygulanan hiicre gruplarinda 72. saatte gézlemlenmistir.

Kirmizi 151k uygulamasindan elde edilen verilere bakildiginda 72. saatte
hipoklor6éz asit icermeyen grupta 20 dakika 1 defa uygulamada 28.125 hiicre
say1lmisken hipoklordz asit ekli grupta 72. saatte 13.125 hiicre sayilmistir. Hipoklor6z
asit eklenmeyen grubun hiicre sayisi, hipoklordz asit ekli olan grubun hiicre sayisindan
fazla olmasina ragmen kontrol grubuna gore her iki grubun hiicre sayisinda belirgin

bir artis gozlemlenememistir.

Buna bagl olarak hipoklordz asit ekli kirmizi 1s1ik uygulama gruplarinin
kontrol grubu ile yapilan kiyaslamalarda ka¢ kat artis gosterdigi Tablo 4.5°te
belirtilmistir.
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Tablo 4.5: Hipokloroz asit ekli kirmizi 1s1k uygulama gruplarinin gosterdikleri

artis katsayilari

Gruplar 24. saat 48. saat 72. saat
10 dakika 1 defa 0,63 1,09 1,41
10 dakika 2 defa 0,78 1,25 1,09
20 dakika 1 defa 0,78 0,94 1,09
20 dakika 2 defa 0,78 0,94 1,09

Benzer sekilde hipoklor6z asit icermeyen kirmizi 151k uygulama gruplarinin
kontrol grubu ile yapilan kiyaslamalarda ka¢ kat artis gosterdigi Tablo 4.6’da
belirtilmistir.

Tablo 4.6: Hipokloréz asit icermeyen kirmizi 1sik uygulama gruplarinin

gosterdikleri artis katsayilart

Gruplar 24. saat 48. saat 72. saat
10 dakika 1 defa 1,09 1,25 1,25
10 dakika 2 defa 0,94 1,72 2,03
20 dakika 1 defa 1,09 2,03 2,34
20 dakika 2 defa 1,09 1,25 1,41

D. Fibroblast (BJ) Hiicre Kiiltiiriinde Infrared Isik Uygulamasi Sonuclari

Fibroblast (BJ) hiicre kiiltiiriinde infrared 151k ve hipoklordéz asidin beraber

uygulanmasi sonucu elde edilen veriler Sekil 4.7°de gosterilmistir.
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Hipokloroz asit ve infrared i1sik slirelerine bagh tGreme
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Sekil 4.7: Fibroblast hiicre kiiltiiriinde infrared 151k ve hipoklordz asidin farkli
uygulama siirelerinde elde edilen hiicre sayilari ile bu veriler arasindaki dogrusal

regresyon ve belirleme katsay1 degeri (R?)

Infrared 151k ve hipoklordz asit beraber uygulanan fibroblast (BJ) hiicre
kiiltiiriinde yapilan analizler sonucunda kontrol grubuna gore hipoklordz asit
eklemesinin tiim gruplarda olumlu bir etki gézlemlenmemistir. Buna ek olarak kontrol
grubuna gore infrared 151k verilen gruplarda da belirgin bir hiicre artis1

gbzlemlenmemistir.
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Sekil 4.8: Fibroblast hiicre kiiltiiriinde infrared 1518in farkli uygulama
stirelerinde elde edilen hiicre sayilari ile bu veriler arasindaki dogrusal regresyon ve

belirleme katsay1 degeri (R?)

Fibroblast (BJ) hiicre kiiltiiriinde infrared 151k uygulanmasi sonucu elde edilen
veriler Sekil 4.8’de gosterilmistir. Sadece infrared 151k uygulanan fibroblast (BJ) hiicre
kiiltiiriinde yapilan analizler sonucunda kontrol grubuna gore tiim gruplarda belirgin
bir artis gozlemlenmemistir. Ancak saatler bazinda bakildiginda kontrol grubuna en
yakin hiicre artist 20 dakika 1 defa uygulanan hiicre gruplarinda 72. saatte

gbzlemlenmistir.

Infrared 151k uygulamasindan elde edilen verilere bakildiginda 72. saatte
hipoklor6éz asit icermeyen grupta 20 dakika 1 defa uygulamada 31.875 hiicre
sayllmisken hipokloroz asit ekli grupta 72. saatte 18.750 hiicre sayilmistir. Hipoklordz
asit eklenmeyen grubun hiicre sayisi, hipoklordz asit ekli olan grubun hiicre sayisindan
fazla olmasina ragmen kontrol grubuna gore her iki grubun hiicre sayisinda belirgin

bir artis gozlemlenememistir.

Buna bagli olarak hipoklordz asit ekli infrared 151k uygulama gruplarinin
kontrol grubu ile yapilan kiyaslamalarda ka¢ kat artis gosterdigi Tablo 4.7°de
belirtilmistir.
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Tablo 4.7: Hipoklordz asit ekli infrared 151k uygulama gruplarinin gosterdikleri

artis katsayilari
Gruplar 24. saat 48. saat 72. saat
10 dakika 1 defa 0,31 0,63 0,94
10 dakika 2 defa 0,78 1,56 1,41
20 dakika 1 defa 0,78 1,09 1,56
20 dakika 2 defa 0,47 0,63 0,94

Benzer sekilde hipoklordz asit icermeyen infrared 151k uygulama gruplarinin

kontrol grubu ile yapilan kiyaslamalarda ka¢ kat artis gosterdigi Tablo 4.8’de

belirtilmistir.

Tablo 4.8: Hipokloréz asit igermeyen infrared 1sik uygulama gruplarinin

gosterdikleri artis katsayilari

Gruplar 24. saat 48. saat 72. saat
10 dakika 1 defa 0,47 0,78 1,09
10 dakika 2 defa 0,63 0,78 0,78
20 dakika 1 defa 0,63 1,41 2,66
20 dakika 2 defa 0,63 0,94 1,41
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5. TARTISMA

Fotobiyomodiilasyonda c¢esitli dalga boylarinda kirmizi ve kizilotesi i1sik
tedavilerinin hiicre biliylimesini arttirdig1 bir¢cok ¢alismada gosterilmistir (Tripodi ve
dig. 2020, De Abreu ve dig. 2019, Heiskanen ve Hamblin 2018). Ayrica hipokloroz
asidin de yara iyilesmesine katkis1 oldugu bilinmektedir (Joachim 2020, Gold ve dig.
2019, Wang ve dig. 2007). Kliniklerde ve bilimsel arastirmalarda genellikle LED 151k
terapisi ve hipoklordz asidin hiicre hatlarindaki biyolojik etkileri ayr1 olarak ele
alimmustir. Ancak LED 1s1k tedavilerinin hipoklordz asitle beraber kullanimina iliskin

bir bilgi literatiirde mevcut degildir.

Bu c¢alismada, literatiirde belirtilen olumlu 06zellikler dikkate alinarak
taginabilir iki adet optik diizenek tasarlanmis olup 151k kaynagi olarak kirmizi ve

kizil6tesi dalga boylarinda 1s1ma yapan LED’ler tercih edilmistir.

Calismada sirastyla epidermis ve dermiste bulunan, iki birincil hiicre tipi olan
keratinosit ve fibroblast hiicre kiiltiirleri, hazirlanan diizenekle kirmizi LED 151k ve
infrared LED 1s1k ile muamele edilmistir. Kirmizi 1s1k, infrared 151k ve bu 1siklarla
birlikte kullanilan hipoklordz asit uygulamalarmin bu hiicrelerin lireme hizinda

meydana getirdigi degisiklikler gozlemlenmistir.

Bu kapsamda yapilan analizlerde, keratinosit hiicre kiiltiiriinde kirmizi 1s1k
uygulamasindan elde edilen verilere bakildiginda 10 dakika (2 defa) siiresinin 48. ve
72. saatinde kontrol grubuna gore daha belirgin bir fark yarattig1 ve iiremelerin daha

hizli oldugu gozlemlenmistir.

Yapilan bir ¢calismada Fuchs ve ark. (2021) keratinosit (HEKn) hiicrelerini 12
dakika belirli dalga boyunda kirmizi LED 1s18§a maruz birakmislardir. PBM
tedavisinden 72 saat sonra hiicrenin metabolik aktivite artis1 sergiledigini, daha 6nceki
zaman noktalarinda ise kontrole kiyasla metabolik aktivitede herhangi bir degisiklik
olmadigini belirtmislerdir. Calismamizda kirmiz1 151k uygulanan gruplara bakildiginda
10 dakika siire ile uygulamaya maruz birakildiktan 72 saat sonra keratinosit

hiicrelerinin tiremelerinde azalma gozlemlenmistir.
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Bu ¢alisma ile verilerimiz uyum gostermemektedir. ki galisma arasinda
mevcut farkliligin kullanilan 151k kaynaginin giicii, hiicre kiiltiirii seciminde fark ve

uygulama sekline bagli oldugu diisiiniilmektedir.

Yapilan benzer bir ¢calisgmada Courtois ve ark. (2020) keratinosit (HaCaT)
hiicre kiiltlirtine iki farkli dozda 660 nm dalga boyunda kirmizi 151k uygulamistir.
Calisma sonucunda uygulanan kirmizi 1s181in keratinositlerin proliferasyonunu ve
migrasyonunu artirdigini, PBM’in bu hiicredeki arttirma etkinliginin yara iyilesmesini
destekleyebilecegini soylemislerdir. Baska bir ¢aligmada, kornea epitel hiicreleri, mavi
151tk ve kirmizi 1s18a maruz birakilmistir. Calisma sonucunda kirmizi 1s18in
mitokondriyal islevi gelistirdigi ve mavi 15181n hiicrelere vermis oldugu olumsuz
etkisini kirmiz1 15181n azalttig1 belirtilmistir (Alvarez ve Osborne 2019). Calismamizda
keratinosit (HaCaT) hiicreleri iizerine uygulanan kirmizi 11k uygulamasindan elde
edilen verilerine bakilarak calismamizin yara iyilesmesine katki saglayabilecegini

sOylememiz miimkiindiir.

Vinck ve ark. (2003) fibroblast hiicrelerine kirmizi 151k ve infrared 151k
uygulamasinin kontrol grubuna gore yiiksek oranda etkisi oldugunu bildirmislerdir.
Yapilan baska bir calismada 30 dakika siireyle kirmizi ve infrared LED 15181
adenokarsinojenik insan bazal epitel hiicreleri, insan osteosarkom hiicreleri ve PtK2
keseli epitel hiicrelerinde kontrol grubuna gore hiicre migrasyonunda artis oldugunu
belirtmislerdir (Spitler ve Berns 2014). Calismamizda kullanilan kirmizi ve infrared
151810 keratinosit hiicrelerinde 20 dakika stireyle giinde 1 kez uygulamadan elde edilen
veriler bu caligmalar ile uyum gostermektedir. Fuchs ve ark. (2021) kirmiz1 ve infrared
LED 1s18a maruz birakilan fibroblast (HFF1) hiicrelerinde 72 saatten sonra belirgin bir
artisin oldugunu belirtmiglerdir. Calismamizda hem kirmizi ve hem de infrared 1518a
maruz birakilan fibroblast hiicrelerinde bir artis gézlemlenmemistir. Verilerimiz ile bu

calisma uyum gostermemektedir.

Yapilan bagka bir caligmada 151k kaynagi olarak LED kullanilarak iki ¢esit
keratinosit hiicreleri 5 dakika kirmizi 151k ve infrared 151k ile muamele edilmistir ancak
mukozal kolonilerin sayisinda etkisiz oldugu bildirilmistir (Khan ve Arany 2016).
Calismamizda keratinosit hiicre grubuna kirmizi ve infrared uygulanmasindan elde

ettigimiz verilere baktigimizda bu ¢alisma ile sonuglarimiz uyum géstermemektedir.
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Fotobiyomodiilasyon uygulamalarinda, hiicrelerdeki biyolojik yanitlar bir¢ok
parametreye baglidir. Uyarict yanitlarin 15181n dalga boyuna, 1sinlanmanin zamanina
ve uygulama sayisina bagli oldugu ve ¢oklu isinmalarin kiimilatif etkiye neden

olabilecegi soylenmektedir (Ates 2017, Tiirsen ve Tiirsen 2015).

Calismamizda keratinosit hiicre kiiltiiriinde infrared 151k uygulanan gruplara
gore kirmizi 151k uygulanan gruplarda daha etkili sonuglarin alindig1 gozlemlenmistir.
Ayrica ayni hiicrelerde uygulamalardan elde edilen verilere bakildiginda giinde tek bir
uygulama ile giinde iki kez uygulama arasinda farkliliklar gézlenmistir. Giinde iki kez
uygulamaya tabi tutulan hiicrelerde daha belirgin bir artis tespit edilmistir. Bu
sonuclardan yola ¢ikarak kullanilan 1ginlarin dalga boyunun, uygulama siiresinin ve
sayisinin hiicre yanitlarinda rol oynadigini, ¢alismamizin bu bilgileri destekledigi

goriilmektedir.

Haina ve ark. (1982) kirmiz1 15181n uygulandigi yarada graniilasyon dokusunun
kontrole gore % 25 artirdigini belirtmistir. Yapilan baska bir ¢alismada Silveria ve ark.
(2016) sigan tizerinde yaptig1 ¢alismada yanik yarasi lizerine kirmizi ve infrared 151k
uygulamigtir. Deney sonucunda infrared 15181n enflamatuar yaniti azalttigini ve yara
onariminda etkili oldugu rapor edilmistir. De sousa ve ark. (2013) sican iizerinde
olusturduklar1 kesi yarasim1 kirmizi 1sik ile muamele etmislerdir. Elde ettikleri
kantitatif sonuglarin anjiyogenezi stimiile ettigini belirtmislerdir. Benzer bir ¢calismada
Corazza ve ark. (2007) kirmiz1 15181n anjiyogenez etkisini gézlemlemisler ve yara
onariminda anjiyogenez artis1 oldugunu sdylemislerdir. Yapilan baska bir calismada
Bastos ve ark. (2009) siganlarda yara {izerine uyguladiklar1 kirmiz1 ve infrared 15181
kollojen fiber tiretiminde etkili oldugunu belirtmislerdir. Bu ¢aligmalarda kirmizi ve
infrared 151810 olusturdugu biyolojik etkilerin yara iyilesmesine katki sagladigi
goriilmektedir. Caligmamizda hiicrelerde olusan biyolojik etkiler konumuz olmadig:
icin ¢alistilmamistir. Ancak uyguladigimiz kirmizi ve infrared 15181n keratinosit hiicre
iremelerinde artisin  goriilmesi yara iyilesmesine katki saglayabilecegini

gostermektedir.
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Calismamizda keratinosit ve fibroblast hiicrelerinin kontrol gruplarina 2 ppm
hipoklordz asit eklenmistir. Keratinosit hiicrelerinde hipoklor6z asit eklenmeyen
kontrol grubu ile karsilastirildiginda hiicrelerin {liremelerinde azalma meydana
gelmistir. Fibroblast hiicrelerinde ise hipoklordz asit eklenmeyen kontrol grubuna gore

hiicrelerde artis gézlenmistir.

Odom ve ark. (2019) dort hastanin kronik yaralari tizerini hipokloréz asit ile
muamele ettiler ve cilt tahrisi olmadan yaranin Onemli Olglide iyilestigini
belirtmislerdir. Yapilan bir calismada Sakarya ve dig. (2014) scratch yontemini
kullanarak stabilize HOCI soliisyonunu keratinosit ve fibroblast hiicrelerine
uygulamistir. Stabilize HOCI soliisyonunun fibroblast migrasyonunu diisiik dozda
arttigin1 ve yiiksek dozda azalttigini belirtmistir. Keratinosit hiicrelerinde ise doza
bagli bir sekilde 24 saat sonra bir artis gozlemlemislerdir. Stabilize HOCI ¢6zeltisinin
hiicrelerde gozlemledikleri sonuglarin yara iyilesmesini artirdigini belirtmislerdir.
Calismamizda fibroblast hiicrelerinde olumlu yonde goézlemledigimiz degisim bu
calismayla uyum gostermektedir. Tran ve ark. (2020) yapilan ¢alismalarda hipokloréz
asidin yara iyilesmesi ve antimikrobiyal ac¢idan diisiik dozun umut verici oldugunu
belirtmistir. Calismamizda keratinosit hiicrelerinde hipokloréz asit eklenen grupta

gozlemledigimiz azalmanin uygulama dozundan kaynaklandig: diistiniilmektedir.

Ayrica ¢calismamizda uygulanan hipokloroz asit ve kirmizi 151k ile infrared 151k
uygulamalarinin bir arada oldugu c¢alisma literatiirde gozlemlenmemekle beraber
keratinosit hiicre kiiltiirlindeki ¢aligma verilerilerimize bakildiginda kontrol grubunda
hipoklordz asit tek basina istenen etkiyi gosterememis olmasina karsilik, 1s1k
uygulamalariyla beraber bakildiginda belirgin  bir farklilik  olusturdugu

gozlemlenmistir.
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6. SONUC VE ONERILER

Yaralanma, gilindelik yasamda insanlarin sik karsilastigr saglik sorunlari
arasinda yer almaktadir. Giiniimiizde yaranin bakimi1 ve tedavisi i¢in pek ¢cok yontem
mevcut olmasina ragmen yasl niifusun artmasi, kronik hastaliklarin artmasi, saglik
kuruluglarina uzak yasayan insanlarin saglik hizmetine ulagsamamasi ve saglik
harcamalarindaki artiglarin olmasi, tedavide hem hastalara hem de saglik kuruluslarina

zorluklar olusturabilmektedir.

Genel olarak yara bakimimin hasta acgisindan yipratict ve hastaneye bagimh
yapisinin degistirilmesi hedeflenmelidir. Bu amagla, teletip yaklasimi igerisinde
bircok teshis yaklasiminin evde saglik kapsaminda uygulanmaya bagladigi ve
yayginlastigi gozlemlenmektedir. Yara tedavisi gibi uzun soluklu bir tedavi siirecinde
hastanin kendi basina uygulayabilecegi ¢evre dostu teknolojilerin kullaniminin
yayginlagmasi hem hastanelerde yigilimin azalmasi hem de ekonomik agidan etkisi

olacag diisiincesi ile yayginlastirilmasi énemlidir.

Bu calismada, hipoklordz asit ile birlikte belirlenen siirelerde kirmizi 11k ve
infrared 151k uygulanarak iki farkli hiicre kiiltiiriinlin tireme sayisindaki degisikliklerin
gozlemlenmesi ve en fazla iremeyi saglayan parametrelerin tespit edilmesi

hedeflenmistir.

Calismadan elde edilen verilere bakildiginda sadece keratinosit hiicre
kiltiriinde olumlu yonde bir artis oldugu tespit edilmistir. Buna bagli olarak
hipoklordz asidin varligi durumunda toplam 6 adet uygulama ile sadece LED 1siklarin
verildigi 6 adet uygulamanin iyilesmeye katki saglayacagi goézlemlenmistir. Bu
uygulamalar arasindan hipoklor6z asit ve kirmizi 15181 10 dakika (2 defa) siire ile

diger uygulamalara kiyasla iyilesmeye daha fazla katki yapacagi diisiiniilmektedir.

Hastalarin yasam kaliteleri yaralarda teshis ve tedavi siireclerinin daha hizl
gerceklestirilmesi ile dogru orantili olarak artmaktadir ve teletip yaklasiminin bu
siirecleri daha hizli bir sekilde sonuglandirilabilecegi kanaati olusturmustur.
Calismanin bundan sonraki asamalarinda endiistriyel prototip yapilmasi ve etik kurul
alinarak hastalarla calisma yapilmasina yonelik asamalarin hayata gecirilmesi

hedeflenmektedir.
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8. EKLER

EK A

void setup() {

/I put your setup code here, to run once:

pinMode(1, OUTPUT);

pinMode(2, OUTPUT);

pinMode(3, OUTPUT);

pinMode(4, OUTPUT);

pinMode(5, OUTPUT);

pinMode(6, OUTPUT);

pinMode(7, OUTPUT);

pinMode(8, OUTPUT);

pinMode(9, OUTPUT);

pinMode(10, OUTPUT);

pinMode(11, OUTPUT);

pinMode(12, OUTPUT);

pinMode(13, OUTPUT);

pinMode(0, OUTPUT);
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void loop() {

// put your main code here, to run repeatedly:

digitalWrite(1, HIGH);

digitalWrite(2, HIGH);

digitalWrite(3, HIGH);

digitalWrite(4, HIGH);

digitalWrite(5, HIGH);

digitalWrite(6, HIGH);

digitalWrite(7, HIGH);

digitalWrite(8, HIGH);

digitalWrite(9, HIGH);

digitalWrite(10, HIGH);

digitalWrite(11, HIGH);

digitalWrite(12, HIGH);

digitalWrite(13, HIGH);

digitalWrite(0, HIGH);

Sekil A: Optik diizenegin arduino kod yazilimlar
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