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Bazi hasta gruplarinda goriilen enfeksiyonlarin temel etkenleri bakteriler, viriisler ve
mantarlardir. Giiniimiizde ilag tedavisine yanit vermeyen bazi enfeksiyona neden olan
bakterilerin inaktivasyonu i¢in farkli tedavi arayislarina gidilmistir. Maddenin plazma hali
maddenin gaz halinin giiclii bir elektrik alana maruz kalmasi sonucunda kismen iyonize gaz,
son derece reaktif iyon ve elektron karisimi, notr atomlar, elektrik alanlari, reaktif
molekiiller, uyarilmis tiirler ve UV radyasyonu igeren bir karisim olarak tanimlanmaktadir.
Son yillarda yapilan ¢aligmalar dogrultusunda maddenin plazma halinin bir¢ok farkl
endiistride kullanilmasin1 saglamistir. Plazma teknolojisinin tip alaninda kullanilmasiyla
medikal plazma kavrami 6ne ¢ikmaktadir. Medikal plazmalarin tip alaninda uygulamalari
agirlikli olarak soguk atmosferik basincli plazma olarak yapilan uygulamalardir. Medikal
alanda kullanilan soguk plazmalar daha ¢ok canli doku iizerinde bulunan bakterilerin
inaktivasyonunu saglamak amaciyla kullanilabilmektedir. Bu tez ¢alismasi kapsaminda
direkt silispansiyon ortamina veya canli doku iizerinde uygulanabilir nitelikte medikal
plazma cihazi tasarimi ve tiretimi yapilandirilmistir. Yapilandirilan sistem dolayli medikal
plazma sistemidir. Bu cihaz yapilandirilmasi ile in vitro ortamda bakteri inaktivasyonu
saglamak amaglanmistir. Medikal plazma cihaz1 olarak adlandirilan bu sistem ile 6ncelikle
elektronik ve mekanik tasarim belirleme islemleri gerceklestirilerek, bu siireci takiben sistem
test calismalar1 gergeklestirilmistir. Bu calisma ile iilkemizde doku veya hiicre iizerine
uygulanacak olan soguk atmosferik basingli plazma cihazi, ilk yerli prototip olarak {iretimi
tamamlanmistir. Medikal plazma cihaz prototipi yapilandirilmas: ile direngli
mikroorganizmalar olan bakteriler tizerine olusturulacak olan inaktive edici etki gostermek

amaglanmistir. Bu dogrultuda Baskent Universitesi Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik



Mikrobiyoloji Anabilim Dali’na ait laboratuvar ortaminda in vitro olarak bakteri test
protokolleri tamamlanarak, kiiltiir ortaminda bakteri inaktivasyonu saglanmistir. Bakteri test
caligmalarindan sonra iiretilen sistemin islevselligi hakkinda veri elde etmek amaciyla
Baskent Universitesi Endiistri Miihendisligi Boliimii ile istatistiksel ¢alismalar yapilmistir.
Bu baglamda, sistemin g¢alismasi sirasinda belirlenen parametrelerin ilgili seviyelerinde
bakteri inaktivasyonun saglandigi belirlenmistir. Boylece optimum c¢alisma kosullar

belirlenmistir.

ANAHTAR KELIMELER: Medikal Plazma, Dolayli Plazma Isimasi, Bakteri
Inaktivasyonu, Bakterisidal Aktivite, Parametre Optimizasyonu
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THE INVESTIGATION OF LIVE TISSUE DIRECTLY APPLICABLE MEDICAL
PLASMA DEVICE AND ITS EFFECTS ON BACTERIA: FIRST LOCAL
PROTOTYPE DESIGN
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2020

The main factors of infections in some patient groups are bacterias, viruses and fungis.
Nowadays, different treatments have been sought for inactivation of some infection-causing
bacteria that do not respond to drug therapy. The plasma state of the substance the gas state
of the substance exposed to strong electric field result of the defined as a mixture of partially
ionized gas, highly reactive ion and electron mixture, neutral atoms, electric fields, reactive
molecules, induced species and UV radiation. In line with the studies conducted in recent
years, the plasma form of the substance has been it used in many different industries. Recent
years, in line with the studies conducted in , the plasma form of the substance has been it
used in many different industries. The concept of medical plasma comes to the fore with the
use of plasma technology in medicine. Applications of medical plasma in the field of
medicine are applications made mainly as cold atmospheric pressure plasma. Cold plasmas
used in the medical field can it be used mostly to provide inactivation of bacteria on living
tissue. The structured system is an indirect medical plasma system. Within the scope of this
thesis, medical plasma device design and production, which can be applied directly to the
suspension medium or live tissue, has been structured. With this device configuration, it is
aimed to provide bacterial inactivation in vitro. With this system, which is called medical
plasma device, firstly, electronic and mechanical design determination processes were
performed and system test studies were carried out following this process realizetion. With
this study, the cold atmospheric pressure plasma device to be applied on tissue or cells in
our country was produced as the first domestic prototype. With the medical plasma device
prototype configuring, it is aimed to show the inactivating effect on bacteria that are resistant
microorganisms. In this regard, in vitro bacteria testing protocols were completed in the

laboratory environment of Baskent University Department of Infectious Diseases and



Clinical Microbiology and bacteria inactivation was provided in the culture medium.
Statistical studies were conducted with Baskent University Industrial Engineering
Department in order to obtain data about the functionality of the system produced after the
bacteria test studies. In this context, it has been determined that bacterial inactivation is
provided at the relevant levels of the parameters determined during the operation of the
system. Thus, optimum working conditions have been determined.

ANAHTAR KELIMELER: Medical Plasma, Indirect Plasma Operation, Bacteria

Inactivation, Bactericidal Activity, Parameter Optimization
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ONSOZ

Bu tez ¢alismasinda yara dokusunda bulunan ve enfeksiyona neden olan bakteri
gruplarinin inaktivasyonunu saglamak amaciyla, canli doku veya hiicre kiiltlirii ortamina
dogrudan uygulanabilen medikal plazma sistem tasarim ve yapilandirilmasi saglanarak,
sistemin uygun ¢alisma kosullarinin belirlenebilirligi incelemek istenmistir.

Bu kapsamda ¢ok degerli danmismanim Prof. Dr. Dilek COKELILER
SERDAROGLU‘nun yénlendirmesi sonucu medikal plazma cihazi tasarim ve
yapilandirilmas:  gerceklestirilmistir. Baskent Universitesi Biyomedikal Miihendisligi
Béliimiinde degerli hocam Prof. Dr. 1. Cengiz KOCUM ile tezin gelistirilmesi siirecinde
biiylik katk1 saglamgtir.

Vii



TABLOLAR LIiSTESI

Sayfa
Tablo 1.1. Dogrudan ve dolayli plazmalarin karsilagtirtlmasi ............ccooceeiiiiiiiiiiiinnnns 18
Tablo 1.2. Bakteri inaktivasyonu amaciyla kullanilan medikal plazma sistemleri ............. 27

Tablo 2.1. MSSA ve TID Acinetobacter baumannii bakterilerine uygulanan parametreler47

Tablo 2.2. Veri analizine dayanarak belirlenen faktorler ve faktorlere ait diizeyler ........... 50
Tablo 3.1. Transformator bacak endiiktans degerleri..........oooviiiiiiiiiiiiiiicce 63
Tablo 3.2. Kullanilan transformatoriin bacaklari ve voltaj degerleri arasindaki iligki........ 64
Tablo 3.3. Transformatorde secilen 4.-5. bacak degerlerine gore giktilar...........c.cevvenennen. 65

Tablo 3.4. 0.5 McFarland Escherichia coli lizerinde yapilan medikal plazma uygulamasi ile

elde edilen On test SONUGIATT.........ciiuiiiiiiiii i 82
Tablo 3.5. On deney medikal plazma uygulama SONUGIATT...........cccecevevvveereverereeceeeeiesenenn, 85
Tablo 3.6. TID Pseudomonas Aeruginosa tekrarlanan n test sonuglart ...........c.coevevenenee. 86
Tablo 3.7. TID Acinetobacter Baumannii bakterisi tekrarlanan on test sonuclari .............. 88

Tablo 3.8. MSSA bakteri slispansiyonu medikal plazma uygulama deney sonuglari......... 92
Tablo 3.9. TID Acinetobacter baumannii bakteri siispansiyonu medikal plazma uygulama
deney SONUGLATT .......cociiiiiiiiic 94
Tablo 3.10. MSSA bakterisinin inaktivasyonunda plazma uygulama siiresinin etkisi ..... 100
Tablo 3.11. MSSA bakterisinin inaktivasyonunda gaz akis hizinin etkisi............cc.coe.e.e. 101
Tablo 3.12. MSSA bakterisinin inaktivasyonunda bakteri konsantrasyonunun etkisi...... 102
Tablo 3.13. TID Acinetobacter baumannii bakterisinin inaktivasyonunda plazma uygulama
SUTESTNIN ETKIST +euvveeiieiiiieiee e 104

Tablo 3.14. TID Acinetobacter baumannii bakterisinin inaktivasyonunda gaz akis hizinin

Tablo 3.15. TID Acinetobacter baumannii bakterisinin inaktivasyonunda bakteri

KonsantrasyonuNUN EtKISI.........cueeiieiieiiic s 107

viii



SEKILLER LISTESI

Sayfa
Sekil 1.1. Plazma bileSeNnIeri......ccueiuiiiiiiiiiiiie et 2
Sekil 1.2.A) Dielektrik Bariyer Desarji (DBD) ve B) Yiizen Elektrot Dielektrik Bariyer
Desarjinin (FE-DBD) sistem gosterimi [12] ...vocvvvieivevieieieese e 13
Sekil 1.3. Atmosferik Basing Plazma Jet ve Plazma Igne Semasi. A) APPJ sematik
gosterimi B) Plazma igne sematik gosterimi [12].....ccccooviiiiiiiiiiiiniic e 16
Sekil 2.1. Elektronik kisim blok diyagrami.........cccccccviviiiiiiiiiiiieiiiie e 32
Sekil 2.2. Besleme devresine ait taSArIm .........ccccuveeeeiiiieeeeiiiieeeeeiieeeeesieeeesssssreeesssnneeeeeenens 33
Sekil 2.3. Anahtarlama kontrol devresine ait devre tasarimi..........ccceeevveeeiveesiieesineesiennens 34
Sekil 2.4. Voltaj yiikseltme devresine ait taSarim .........ccccvveereeirereeiieieseese e 35
Sekil 2.5. Medikal plazma probu ilK tasarim..........cccceeiiieiiiieiiiiesniie e 36
Sekil 2.6. Medikal plazma probu iKinci tasarimi..........ocveeiuieiiieesiiee s sseeessieeesieeens 37
Sekil 2.7. Kuartz cam tiip kullanilarak tasarlanan medikal plazma probu..............c......... 38
Sekil 2.8. Platform SiStemi tASAITMI. .......ceverieiiriee ettt be e see e e 39
Sekil 2.9. Sistem entegrasyonuna ait blok diyagram............cccoceviiiiiiiiiininii 40
Sekil 2.10. Bakteri siispansiyonlarin hazirlanmasi ve gruplandirtlmast.........cccccoveeiiiinnnne. 42
Sekil 2.11. Islem gruplarmin mikrokuyucuklardan ¢eKilmesi............ccoovreverirrrrirererinnennne, 44
Sekil 2.12. Islem gruplarinin koyun kanli agara eKilmesi............ccccoeveverriereverereiieerenerennnn. 44
Sekil 2.13. Seyreltme ekim yontemi ile koyun kanli agara ekimlerin yapilisi................... 45
Sekil 2.14. Petri plaklarinin inkiibatore gruplandirilarak yerlestirilmesi ...........ccoccvvennne. 45
Sekil 3.1. Besleme devresinde yer alan transformatoriin i¢ yapist.......ccccovcvevieiriieeiienene 53
Sekil 3.2. Besleme devresi Kartl .........cooovioiiiioiiiiiiiccie e 53
Sekil 3.3. UC3825N blok diyagrami [96] .......cccceeriiiiiiiiiiiiieeiiee e 54
Sekil 3.4. Anahtarlama ve kontrol devresine ait devre karti bOIUM{ .......cocvveviiveeiiiieniinnnn, 55
Sekil 3.5. Yarim koprii topolojisi devre gOrseli.......ocvviiiiiiiiiiiiiiiiiicseseccsec 56
Sekil 3.6. Yiiksek volta] devre Kartt .........cccoovviiiiiiiiicee e 59
Sekil 3.7. UC3825N entegresinden TLP250 siiriicii ¢cipe gonderilen sinyale ait goriintii... 60
Sekil 3.8. UC3825N entegrenin 6.bacagindan elde edilen sinyale ait goriintii ................... 60
Sekil 3.9. A) Alt tarafta yer alan MOSFET'e ait TVS diyot sinyal 6l¢iimii B) Ust tarafta yer
alan MOSFET'e ait TVS diyot sinyal S1¢Umil...........cccoveveiiiiiiiiieeeeeee 61
Sekil 3.10. Medikal plazma probu ilk tasarimin yapilandirilmasi.........ccccoecveeiiiiiiiienniinnnns 67
Sekil 3.11. Medikal plazma probu ikinci tasarim yapilandirilmast..........coccoovveiiniciinnne. 68


file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273901
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273901
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273903
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273904
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273905
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273906
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273907
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273908
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273909
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273910
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273912
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273913
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273914
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273915
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273916
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273917
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273918
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273919
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273920
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273921
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273922
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273923
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273924
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273925
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273925
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273926
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273927

Sekil 3.12.
Sekil 3.13.
Sekil 3.14.
Sekil 3.15.
Sekil 3.16.
Sekil 3.17.
Sekil 3.18.
Sekil 3.19.
Sekil 3.20.
Sekil 3.21.
Sekil 3.22.
Sekil 3.23.

Sekil 3.24.
Sekil 3.25.

Sekil 3.26.

Sekil 3.27.

Sekil 3.28.

Sekil 3.29.

Sekil 3.30.

Sekil 3.31.

Sekil 3.32.

Medikal plazma probu kuartz cam yapilandirilmasi ...........cccoeeiiiiiiciicnnnn, 70
Medikal plazma probu platform SiStemi..........cccceviriiriiciiiiiinencecee 71
On test calismalarma ait Sistem @OISEli........ovevvviveviveeieieieieieieeseeeeeeeeee e 73
Elektrot kombinasyonuna gore elde edilen plazma 1$1mast .........cccvevvvveeiinennne 75
Sistem test calismalarinda elde edilen ilk plazma akist ........cccccoeeriiiiiiiiinninenn 76
Medikal plazma probuna ait elektrotlarin izolasyonu sonrasi elde edilen plazma
1S1TMAST GOTUNTEST 11 vvvvee ittt ettt et e e e e srnre e 79
Elektronik sistemin kutulandirilmast.........cccocoviiiiiiiinii, 79
TUm SIStEM GOTUNTUSTL ... 80
ATCC Pseudomonas aeruginosa on test SONUGlari...........cevvrivereeriesensneneennns 83
TID Acinetobacter baumannii dn test SONUGIArT .........cccocvvvvvvveiieereseeee e 84
TID Pseudomonas aeruginosa bakterisi i¢in yapilan 6n test ve tekrarlanan n
EEST SOMUGIATT ..ttt nre e 86
TID Acinetobacter baumannii bakterisine ait on test medikal plazma uygulama
102 11013 F: 3 5 DS 87
Kuyucuklara bakteri siispansiyonlarinin konumlandirilmast............cccccveneee 89
2 McFarland yogunlukta MSSA 45 s medikal plazma uygulama ilk {i¢ tekrar
IS1EM SONMUGTATT ... 90
4 McFarland yogunlukta MSSA 60 s medikal plazma uygulama ii¢ tekrar islem
103810 Le] o PP 91
4 McFarland yogunlukta TID Acinetobacter baumannii 60 s uygulamada ii¢
tekrara ait islem gruplari.........cccooviiiiiiii 93
2 McFarland yogunlukta TID Acinetobacter baumannii 30 s uygulamada iig
tekrara ait iglem gruplari........ccccooeiiiiiiiiii 93
MSSA bakterisi medikal plazma sonuglarinin faktoriyel analiz ile artik
grafiklerinin degerlendirilmesi ..........coerveriereniiiiiieee e 96
MSSA bakterisine ait medikal plazma uygulama sonuglarinin faktoriyel analiz
ile degerlendirilmesi .........coiiiiiiiiiiii 96
TID Acinetobacter baumannii bakterisi medikal plazma sonuglarinin faktoriyel
analiz ile degerlendirilmesi.........ccooiviiiieiiiiiee e 97
TID Acinetobacter baumannii bakterisine ait medikal plazma uygulama

sonuglarinin faktoriyel analiz ile degerlendirilmesi ...........cccooveviiiiiiciiiicnnnnn 98


file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273928
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273929
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273930
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273931
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273932
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273933
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273933
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273934
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273935
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273936
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273937
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273938
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273938
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273939
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273939
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273940
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273941
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273941
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273942
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273942
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273943
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273943
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273944
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273944
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273946
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273946
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273948
file:///C:/Users/ecelik3/Desktop/MASTER%20TEZ%20SON%20DÖKÜMANLAR/ELİF%20ÖYKÜ%20ÇELİK%20TEZ%206%20son%20deneme.docx%23_Toc33273948

DBD

DNA
E.M.K.
FE-DBD
H

H

Ho

Hi

H202

He

Hz
ICNIRP
kHz

kV

kV

kQ
L/Dk
mA
McFarland
mH
MHz
mL

mm
MOSFET
MRSA
MSSA
N

nm

NO
NO:

0]

02

(OF

OH

SIMGELER VE KISALTMALAR LiSTESI

Celcius

Mikrofarad

Mikrohenry

Mikrolitre

Alternating Current

Atmospheric Pressure Plasma Jet
Argon

Amerikan Tip Kiiltiir Koleksiyonu
Cold Atmospheric Pressure Plasma
Santimetre

Santimetre Kare

Karbonmonoksit

Dielectric Barrier Discharge
Direct Current

Deoksiribo Niikleik Asit
Elektromotor Kuvveti

Floating Electrode-Dielectric Barrier Discharge
Hidrojen

Henry

Yokluk Hipotezi

Karsit Hipotez

Hidrojen Peroksit

Helyum

Hertz

International Commission On Non-lonizing Radiation Protection

Kilohertz

Kilovolt

Kilovolt

Kiloohm

Gaz Akis Hiz1

Miliamper

Macfarland

Milihenry

Megahertz

Mililitre

Milimetre

Metal Oxide Semiconductor Field Effect Transistor
Metisiline Duyarli Staphylococcus Aureus
Metisiline Direngli Staphylococcus Aureus
Azot

Nanometre

Azot Monoksit

Azot Dioksit

Atomik Oksijen

Oksijen

Ozon

Hidroksil

Xi



PLA
PWM
RF
RMS
RNS
RONS
ROS

SMD
TID
TVS
uv
UVR

Vpp

Polilaktik Asit

Pulse Width Modulation

Radio Frequency

Root Mean Square

Reactive Nitrogen Species
Reactive Oxygen And Nitrogen Species
Reactive Oxygen Species
Saniye

Surface Micro-Discharge

Tiim Ilaclara Direncli
Transient VVoltage Suppressor
Ultraviyole

Ultraviyole Radyasyon

Volt

Tepeden Tepeye Voltaj Degeri
Watt

Ohm

Bir Hipoteze Ait Yanilma Pay1

Xii



1. GiRiS
1.1. Medikal Plazma

1.1.1. Plazma kavrami ve plazma o6zellikleri

Madde, evrende temel olarak dort halde bulunur. Maddenin bu halleri kati, sivi, gaz
ve plazma hali olarak adlandirilir. Madde kat1 halde iken, yapisinda bulundurdugu atom
molekiil veya iyon yapilari bir arada tutunur, boylece kat1 halde iken madde sabit hacim ve
seklini korumus olur. Madde sivi halde iken yine hacmini korur ancak maddenin sahip
oldugu atom ve iyonlar aras1 mesafe olmasindan dolay1, madde siv1 halde iken sabit bir sekle
sahip olmaz bundan dolay1 bulundugu kabin seklini alir. Madde gaz halinde iken igerdigi
atom, molekiil ve iyonlar arast mesafenin artmasindan dolayr hem hacimsel hem de sekilsel
olarak bulundugu kabin seklini ve hacmini alir. Maddenin plazma hali, bazen "maddenin
dordiincti hali" olarak adlandirilan 6zel uyarilmis gaz hali olarak kabul edilebilir. Bir gaza
kuvvetli elektrik alanlari ile enerji verilmesi, sirastyla gaz atomlariin veya molekiillerinin
kismen veya tamamen iyonlastirilmasiyla sonuglanir [1].

Ingiliz fizik¢i Sir William Crookes, 1879'da var olan madde hallerinden farkli olarak
maddenin temel bir halini tanimlanmistir [2]. Ardindan 1929'da Nobel Odiilii sahibi Irving
Langmuir, bu maddenin sahip oldugu bu duruma bir isim vermistir ve plazma kelimesi bu
sekilde ortaya ¢ikmistir [3]. Plazma hali maddenin gaz halinin kismen iyonlagmasi sonucu
meydana gelir. Iyonlasma sirasinda elektronlar atomdan veya molekiilden ayrilmasi
reaksiyonu olusur. Madde bu formda iken enerjiye maruz kalirsa elektronlar ¢ekirdek ile
olan baglarindan kurtularak serbestlik kazanir. Bu durum maddenin yeni bir boyuta
gecmesini saglar. Bu yapida bazi atomlardan ise herhangi bir etkilesim durumu goriilmez ve
notr 6zelligini korur [1]. Olusan bu iyon, nétr atom Ve elektron karisimi hali, plazma olarak
adlandirilmaktadir [3].

Evrendeki goriiniir maddenin ¢cogu aslinda yildizlarin i¢i ve yildizlararasi madde gibi
bir plazma halindedir. Simsek gibi dogal olarak olusan bu plazmalar disinda, plazmalar insan
yapimu olabilir ve yilizey modifikasyonlari, ¢evresel iyilestirme ve giderek daha fazla
biyoteknoloji ve tip gibi genis bir uygulama yelpazesinde kullanilabilirler [2].

Plazma, maddenin en yiiksek enerji hali olup, siirekli hareket halinde ve etkilesim
igerisindeki yiiklii parcaciklarin olusturdugu topluluk olarak belirtilir. Plazma halinde
kimyasal her tiirlii reaksiyon hizlidir ve dinamiktir. Bu yapida elektronlarin bulunduklari

atomun cekirdekleri ile yapmis olduklar1 baglar ¢ok zayiftir. iyonlasma orani nedeniyle

1


http://www.wikizeroo.net/index.php?q=aHR0cHM6Ly90ci53aWtpcGVkaWEub3JnL3dpa2kvRWxla3Ryb24

degisen elektron sayilari, farkli yiiklere sahip parcaciklar olusmasini saglar. Bu yapilar iyon

olarak adlandirilir ve iyonlar sayesinde molekiiler baglarin birbirinden ayrigsmasini saglar

[1]

iyonlar ve
Elektronlar

UV Radyasyon

Reaktif

Pargaciklar

Sekil 1.1. Plazma bilesenleri

Plazma icerdigi elektriksel yiikler sayesinde elektrik iletkenligi yiiksek bir haldir. Bu
durumda plazma hali elektrik ve elektromanyetik alanlardan gabuk etkilenir [1]. Buna
ragmen maddenin plazma halinde yer alan pozitif ve negatif yiiklii iyonlarin sayis1 esittir.
Bu durumda, plazma elektriksel olarak notr 6zellik gosterir. Plazma yapisinda bulunan
elektronlarin ve iyonlarin plazmada hareketi kendi elektrik ve manyetik alanlarini tiretme
Ozelligine sahiptir [2]. Plazmanin yapisinda bulunan bazi pargaciklariin tamamen kaotik
ve enerjik hali, maddenin bu halinin kendi elektromanyetik radyasyonunu iiretebilmesini

saglamaktadir [3]. Elektriksel olarak nétr 6zellikte olmasina ragmen plazma, iyi bir elektrik
iletkenidir [4].

1.1.2. Plazma ¢esitleri
Plazmalar kullanim yerlerine ve kullanim amaclarina gore cesitlilik gostermektedir.

Plazma ¢esitleri temel olarak sicak plazmalar ve soguk plazmalar olarak ikiye ayrilmaktadir.


http://www.wikizeroo.net/index.php?q=aHR0cHM6Ly90ci53aWtpcGVkaWEub3JnL3dpa2kvRWxla3RyaWtzZWxfaWxldGtlbg

1.1.2.1. Sicak plazma

Notr gazlarin plazma durumuna doniisiimii islemleri yiiksek oranda enerji girisi
(termal uyarma, 1s1nlama enerjisi veya elektrik alan) gerektirir. Diinyadaki plazma yiiksek
basingta, diisiik basingta veya atmosferik basing altinda tiretilebilir [5]. Plazma iki metal
elektrot arasinda tretildiginde gaz sicakligi nedeniyle yiizlerce hatta binlerce dereceye
ulagabilir. Olusturulan bu plazma yapilart yiiksek carpisma frekanst ve yiiksek akim
yogunlugundan kaynaklanan termal dengeye sahiptir [6].

Sicak plazmalar, oldukca yiiksek 1s1 etkisi iiretirler. Bu nedenle yiiksek 1siya maruz
kalabilen tip alan1 uygulamalarinda oldukga yaygin ve uzun siiredir kullanilmaktadir. Sicak
plazmalar tip alaninda 6zellikle yiiksek 1s1 uygulamasindan kaynakli koterizasyon, termal
olarak dokularin alinmasi veya koagiilasyon islemlerinde, bakteri, mantar gibi enfeksiyona
neden olabilecek tek hiicrelilerin yok edilmesini amaclayan sterilizasyon ve dezenfeksiyon
uygulamalarinda kullanilmaktadir [7]. Ancak sicak plazmalar genellikle vakum ortaminda,
diisiik basinghi ortamda tretildikleri ve asir1 oranda sicak olduklari i¢in insan dokusuna
dogrudan veya dolayli olarak uygulanmalar1 ve 6zellikle tedavi amacli kullanimlart miimkiin
olmamaktadir [8]. Bu nedenle bakteri inaktivasyonu yapilan ¢alismalarin tamami soguk

medikal plazma sistemleri altinda gergeklestirilmistir [9].

1.1.2.2. Soguk plazma

Yaklagik olarak oda sicakliginda elektrik alanda hizlandirilan yiiksek enerjili
elektronlar, desarj bolgesinden gegen gaz molekiillerini iyonize eder, boylece plazma veya
kismen iyonlagsmis gaz akist olusturur. Bu islem, atomlarin olusumunu iceren ¢ok sayida
kimyasal reaksiyonu baglatir, kombinasyon halinde mikroorganizmalar1 etkisizlestirme
yetenegine sahip serbest radikalleri, iyonlarin olusmasini saglar [7]. Gazin elektriksel
desarjlara maruz birakilmasiyla termal olmayan veya soguk bir plazma yapist olusur [10].
Soguk plazma veya Termal olmayan plazma, sahip oldugu elektronlar ile diger plazma
bilesenlerine yani iyonlar ve notr partikiillere gére daha yiiksek sicakliga sahiptir.

Gaz yapisinin enerji almasi ile beraber olusan bu elektriksel desarj, elektriksel
ozellikler ve kimya bakimindan benzersiz olan bir ortam iiretir. Bu plazma ortami, ¢ok
spesifik ylizey islemlerini yapabilen sarjlh tiirler, kisa omiirlii aktif radikalleri ve enerjik
fotonlar1 serbest birakir [10]. Bu yiiksek enerjili plazmalar, pozitif, negatif yiikli
parcaciklarin karisimi olmak iizere ayarlanabilen ve soguk plazma olarak adlandirilan reaktif
iyonize parcaciklarin bir karisimini icermektedir. Bu plazma tipi atmosferik kosullar altinda

tiretimi gergeklestiginde tibbi uygulamalarda rahatlikla kullanilabilir hale gelmektedir [8].
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Tibbi alanda kullanilan plazmalar soguk atmosferik plazmalar olarak adlandirilirlar.
Soguk atmosferik basingli plazma (cold atmospheric pressure plasma, CAPP), atmosferik
basing altinda genellikle 40 Celcius (°C) altinda uygulanabilen plazma tiirleridir [11]. ortam
sicakliklarinda tretilmektedir. Ayrica soguk plazma iiretilmesi sirasinda Helyum (He),
Argon (Ar), Azot (N), Oksijen (O), Helioks (helyum ve oksijen karisimi) ve hava gibi birkag
farkli gaz veya gaz karisimi kullanilmaktadir [12]. Medikal plazmalarin en ¢ok iizerinde
durulacagi kismi1 soguk plazmalardir. Soguk plazmalar temel olarak bazi bilesenlere sahiptir.
Medikal alanda kullanilan plazma yikli pargaciklar, elektrik akimi, ultraviyole (UV)
radyasyonu ve sinerjistik olarak etki edebilen reaktif tiirler gibi bir¢ok aktif bilesen
igermektedir. Soguk plazmalar sahip oldugu bilesenler ile uygulandiklari yiizeye etki ederek
etkilesime girmektedir. Atmosferik soguk plazmalar ayni zamanda, havada ¢ogalabilen
diisiik sicaklikta plazma iiretebilen, kismen iyonlasmis bir gaz olarak tanimlanabilmektedir.
Bu ozelliklerinden dolay1 ortam basincinda, 1siya duyarlt pargalarin islenmesini ve tipik
olarak diisiik basing i¢in gerekli olan biiyiik hacimli ekipmana gerek kalmadan istenilen
uygulamanin yapilabilmesi saglanabilmektedir [6].

Soguk atmosferik medikal plazmalar, medikal alanda agirlikli  olarak
kullanilmaktadirlar. Medikal alanda kullanilan soguk plazmalarin antimikrobiyal ve anti-
enflamatuar etkileri, in vivo ve in vitro deneylerde gosterilmis olup ve simdiye kadar
patojenlerin plazma tedavisine karsi direnci gozlenmemistir. Soguk plazmalarin farklh
kombinasyonlarinda yer alan aktif ajanlar sayesinde ve 6zellikle kolayca {iretilebilir olmasi,
cilt iizerindeki genis kapsamli ¢esitli hastaliklar1 olumlu yonde etkilemektedir. Boylece

soguk plazma tiptaki uygulamalar i¢in olduk¢a ¢ekici durumdadir [6].

1.1.3. Medikal plazma kavram

20. ylizyilin ikinci yarisinda, tiptaki ve 6zellikle tibbi cihaz teknolojisindeki biiyiik
ilerlemeye ragmen, 21. ylizyilda tip hala 6nemli ve artan zorluklarla kars1 karsiya
kalmaktadir. Siirekli bilyiiyen kiiresel niifus, bat1 diinyasindaki genel ve biiyiliyen yash niifus,
diinya genelinde saglik sektdriinde artan ihtiyaglara neden olmaktadir. Ozellikle bati
diinyasinda artan halk sagligi maliyetleri ile birlikte, bu durum tibbi tedavi i¢in yenilik¢i,
etkili ve daha ucuz yollar bulmay1 gerekli kilmaktadir. Plazma tibb1, plazma fizigi, yasam
bilimleri ve klinik konularini birlestiren en yenilik¢i ve gelisen alanlardan biridir. Plazma
teknolojisinin tibbi alanda kullanimi prensipte kesinlikle yeni olmasa bile, geng ve hizli artan
plazma tibb1 arastirma alani, tipta yeni bir plazma uygulamasi kalitesini temsil eder [4].

Plazma teknolojisinin tibbi alanda uygulanmasi ve bu uygulamayi saglayan tibbi sistemler
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medikal plazma sistemleri olarak adlandirilmaktadir. Medikal plazma, direkt olarak canli
hiicre ve doku iizerinde uygulanabilir plazma ¢esidini isaret etmektedir.

Canl1 dokular {izerinde kullanilabilen medikal plazmalar, soguk plazma 6zelliklerine
sahip olmalarindan dolay1 soguk medikal plazmalar olarak adlandirilirlar. Medikal plazma
olarak tanimlanan, direkt canli doku plazma 1s1masimin kullanim ve uygulamalarini tam
olarak anlayabilmek i¢in, bunlarin 6zellikleri ve hiicreler lizerindeki bireysel etkileri ve
Deoksiribo Niikleik Asit (DNA) gibi hiicresel bilesenler géz oniinde bulundurulmasi

gerekmektedir.

1.1.4. Medikal plazmalarin etki parametreleri

Medikal plazmalar yapis1 geregi birgok bilesene sahiptir. Bu sahip oldugu yapilar
reaktif oksijen tiirleri (reactive oxygen species, ROS), reaktif nitrojen tiirleri (reactive
nitrogen species, RNS), ultraviyole radyasyon (ultraviolet radiation, UVR), yiikli
parcaciklar (pozitif ve negatif parcaciklar) ve kimyasal aktif parc¢aciklardir. Bu bilesenler
ile canli organizmanin aktif bilesenleri yoluyla olusan biyokimyasal siirecleri etkilemektedir.
Olusan ROS ve RNS olarak adlandirdigimiz 6l¢iilebilir pargaciklar konsantrasyonlarina ve
bilesimlerine bagli olarak canli organizmalarda biyolojik etkilere neden olmaktadir [8].

Medikal plazma tretimi sirasinda birbirinden farkli plazma olusum yodntemlerinin
kullanilmasi, ¢alisilan gaz tiirleri, gaz akis hiz1 ve medikal plazma uygulama siiresi gibi bazi
parametrelerde yapilan degisikliklerle birlikte uygulamanin yapildigi organizmanin
biyolojik olarak verdigi tepkiler degisiklik gostermektedir. Bir dizi hiicre ve hayvan deneyi
tizerinde elde edilen sonug, plazma ile etkilesimin zamana veya doza bagli oldugunu
gostermistir. Medikal alanda kullanilan plazma sistemlerinin hiicresel ve molekiiler boyutta
bazi temel etkileri bulunmaktadir. Bu etkiler temel olarak, hiicrelerin matrislerden ve hiicre
kiimelerinden spesifik olarak ayrilmasi, hiicre gogii, hiicre proliferasyonu ve anjiyogenez,
hiicre yiizeyi proteinlerinin ve hiicre yapisma molekiillerinin (integrinler, cadherinler)
ekspresyonu, DNA biitiinliigli saglama, apoptoz indiiksiyonu, kanser hiicrelerinin
etkisizlestirilmesi, tersinir hiicre zar1 gecirgenligi, kan pithtilasma mekanizmasina etki etmesi
olmaktadir. Yapilan ¢aligmalar kapsaminda uygulanan plazma dozuna bagh olarak, hangi
bilesik veya karisim kaynakli plazma oldugu ¢esitlilik gostermektedir. Dolayli delil ve
analojilere dayanan plazma-hiicre etkilesimi mekanizmalarinin sistematik hale getirilmesi
icin yapilan bu c¢alismalarda plazma-hiicre etkilesiminin detaylar1 giinlimiizde tam olarak

bilinememekte ve belirsizligini korumaktadir [4].



Yapilan ¢aligmalarda elde edilen bazi ortaklastirilmis sonuglara gore; kisa siireli veya
diisiik doz plazma tedavisi sterilizasyon, hiicre stimiilasyonu, proliferasyonun tesviki ve
uzun siiredir hasarli DNA'nin onariminin yani sira hiicre géglerine neden olurken, uygulama
siiresinin artmasi veya yiiksek doz plazma tedavisi Oliimciil hiicre hasari, geri doniisi
olmayan DNA hasari, hiicre dongiisii durmasi, hiicre ¢ogalmasiin durdurulmas: ve hatta
apoptosis yani hiicre 6limi ile sonuglanabilmektedir [8]. Bdylece, kullanilan plazmalarin
etki parametrelerinin incelenmesinin yani sira degisken kosullarin canli hiicrelere etkisi
glinlimiizde hala arasgtirilmaktadir.

Soguk medikal plazmalar canli dokular iizerinde in vitro veya in vivo olarak
uygulandiklarinda baz fiziksel, kimyasal ve biyolojik olarak mutlaka belirli etkiler meydana
getirmektedir. Soguk medikal plazmalarin canli hiicrelerde 1s1, pargacik, UV, radikaller,
elektromanyetik alan, elektrik akimi gibi 6zelliklerinden kaynakli etkileri olugmaktadir.

Medikal plazmalara ait bu etkiler bu baslik altinda detayli olarak sunulmustur.

1.1.4.1. Medikal plazmalarin 1s1 etkisi

Medikal alanda kullanilan sicak plazmalar oldukga yiiksek 1s1 etkisi yaratmaktadir. Bu
nedenle tibbi alanda canli hiicrelere bu yiiksek 1s1 etkisini aktarirlar. Is1 enerjisinin canli
hiicreler lizerinde zararl etkileri oldugu uzun zamandir bilinmektedir [13]. Is1 enerjisi canli
hiicrelerde bulunan protein, niikleik asit gibi temel yapitaglarin denatiirasyonuna neden
olmakla beraber lipid molekiillerini buharlastirir ve hiicrelerin yasam kosullarini kisitlamig
olur [7]. Is1 enerjisi ile enzimatik bilesenleri igeren hiicrelerde, medikal plazma sistemleri
hiicresel metabolik sistemi yok ederek, tiim canli formlarin nihai 6liimiine yol agmaktadir
[13]. Canli hiicrelerde ortama 45 °C sicakliktan sonra 1s1 enerjisi hiicresel nekroz veya
dogrudan hiicre 6liimlerine neden olmaktadir. Canli hiicrede nekroz olustugunda hiicre zar1
yirtilir ve hiicre i¢inde bulunan maddeler ve organeller disar1 dogru bir akis
gerceklestirmektedir. Bu gergeklestirilen akis sonrasi iltihaplanma gibi enfeksiyon durumlar
olugmaktadir. Bu nedenle medikal alanda kullanilan sicak medikal plazmalar ¢cok daha
yiiksek derece 1s1 liretimi sagladiklarindan dolay1 enfeksiyon riski olmadan hiicredeki temel
molekiiler ayrisir, buharlasir ve yok olurmaktadir.

Soguk plazmada ise plazmalar daha diisiik sicaklikta tiretilmektedir. Medikal alanda
kullanilan soguk plazmalar genellikle oda sicakligi kadar diisiik sicakliklarda tiretildikleri
icin canlilar lizerinde 1s1 etkisi sicak plazmalara gore oldukga azdir. Bu 6zelliklerinden dolay1
soguk plazmalar genellikle sterilizasyon ve mikroorganizma inaktivasyonu uygulamalarinda

kullanilmaktadir. Is1 enerjisi bazli geleneksel sterilizasyon yontemlerinde, hem nemli 1s1 hem
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de kuru 1s1 kullanilmaktadir [13]. Oda sicakligindan daha yiiksek sicakliga sahip soguk
medikal plazmalarda canli hiicreler iizerinde bazi molekiiler degisiklikler meydana
getirebilmektedir. Tiim bu 6zelliklerinden dolay1 soguk plazmalar medikal alanda kullanim1

daha miimkiin olan plazma sistemleridir.

1.1.4.2. Medikal plazmalarin viiklii parcacik etkisi

T1ibbi alanda kullanilan medikal plazma sistemlerinin kullanim ile iiretilmekte olan
plazma yapisinda pozitif, negatif cok miktarda yiiklii iyon bulunmaktadir. Plazma yapisinda
bulunan bu yiiklii parcaciklar canli hiicreler iizerinde elektrostatik yiikleme ve gerilim
yaratmaktadir. Bu gerilimin asir1 miktarda olmasi uygulama yapilan hiicre zarina zarar
vererek zarin yirtilmasina neden olmaktadir [7]. Medikal plazma sistemlerinin canli hiicre
ve dokulara uygulanmasi, yiik birikmesine bagli olarak hiicre membranin dis yilizeyinde
olusan elektrostatik kuvvetin, hiicre zarinin gerilme mukavemetinin iistiinde bir kuvvet
uyguladigi ve hiicresel zarda yer alan kimyasal baglarda kirilmaya neden oldugu
gosterilmistir [13].

Bu fiziksel degisimin yani sira uygulama yapilan hiicre yogun stres altinda kalir ayrica
yuksek enerjiye sahip iyonlar canli hiicrelere zarar vermektedir. Hiicrenin zar yapisina bagh
bulunan elektronlarin, elektron indirgemesi ile hiicre zar yapisint degistirmektedir [13]. Bu
durum hiicresel zarin gecirgenligini arttirir ve canli hiicrelerin zarar gérmesi sonucu iyonlar
hiicrenin i¢ kisma girerek hiicre i¢i dengeyi bozmaktadir [7]. Dolayli medikal plazma
uygulamalarinda bu yiiklii parcacik etkisi daha dustktiir ¢linkii elektrik alani terk eden
iyonlar ve pargaciklar bir siire sonra etkisi azalmaktadir. Ancak dogrudan medikal plazma
uygulamalarinda yiiklii parcaciklar daha 6nemli bir etki olusturmaktadir ¢iinkii hiicreye
yiiklii parcaciklar dogrudan temas eder ve kimyasal dengenin bozulmasina neden olmaktadir
[7]. Hibrit medikal plazma uygulamalarinda ise yiiklii parcaciklar dogrudan canli hiicre
tizerinden akim yoluyla gectigi i¢cin 6nemli etken olup, bu akim gegisi tamamiyla hiicre

icindeki statik 6zellikteki yapilari kutuplayarak yapisal degisimlerine neden olmaktadir [7].

1.1.4.3. Medikal plazmalarin radikal parcacik etkisi

Medikal alanda kullanilan soguk plazmalar; O, hidroksil (OH"), hidrojen peroksit
(H202), ozon (Os), oksijen (O-) gibi ROS ve N, azot monoksit (NO), azot dioksit (NO) gibi
RNS iiretmektedirler. Bu parcaciklarin yanisira hava, N, O gibi gazlar ya da gaz katkilar1 bu
tiir pargaciklar fazlasiyla iiretilmektedir. Bu parcaciklar reaktif ya da radikal parcaciklar

olarak da isimlendirilmektedir [7]. Atmosferik basing plazmasinda iiretilen ana reaktif
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molekiiller, plazma elektronlarinin atmosferik O ve N molekiillerinin ayrigma reaksiyonlari
ile baglatilir [11]. Soguk medikal plazma liretimi esnasinda olusan reaktif tiirler, elektron
etkisi uyarma ve ayrilma gibi ¢esitli ¢arpisma yollarindan tiretilmektedir. Soguk plazma
iiretimi esnasinda olusturulan bu yapilar, plazma yiizey etkilesimlerinde énemli bir rol
oynamaktadir. Yapilan ¢aligmalarda, plazma iiretimi sirasinda olusan reaktif tiirlerin,
plazmanin sterilize edici mekanizmasinda 6nemli bir rol oynadig1 sonucuna varmistir.
Ozellikle O iceren ortamda iiretilen soguk plazma yapilarinmn giiclii bir antiseptik etkiye
sahip oldugunu tespit edilmistir. Bu 6zellik ROS  yapilarinin iiretiminden
kaynaklanmaktadir [13].

Plazma iiretimi sirasinda meydana gelen kimyasal siireclerde (reactive oxygen and
nitrogen species, RONS) yapilar1 biiyiik biiyiik konsantrasyonda olusturulmaktadir. Bu
yapilar 6zellikle s1v1 veya siispansiyon fazlarinda olan doku ve ya hiicre gruplarina kolayca
aktarilmaktadir. Bu durumun sonucu olarak biyolojik yapida iyi birer rol oynadiklari
bilinmektedir. Burada {izerinde durulan temel varsayim ise dokuya iletilen kimyasal tiirlerin,
i¢sel olarak yaratilan yani hiicrelerin ve organizmalarin kendileri tarafindan {iretilen tiirlere
benzer sekilde islev gordiigii yaklagimidir [14].

Plazma iiretimi sirasinda olusan radikal parcaciklar cabuk bag yapabilen ve ¢ok yiiksek
enerjili parcaciklar olup etkilesimde olduklari canli yiizeyin atom veya molekiilleri ile hemen
etkilesim icine girererek etkilesime girdikleri yiizeyde kimyasal bazi degisikliklere neden
olmaktadir. Ornegin; O atomu hiicre zarlarinda yer alan karbon atomlariyla hemen bag
olusturup karbonmonoksit (CO) molekiilii olusturarak canli hiicrenin karbon kaybetmesine
neden olmaktadir. Bu sekilde canli hiicrelerin genel yapisinda var olan atom veya
molekiillerde de bazi degisiklikler meydana gelerek canli hiicrelerinde meydana gelen bu
degisiklikler yasamsal bazi sorunlara neden olmaktadir [7].

Canli hiicrelerin hiicre zarlar1 doymamis yag asitlerinden olusmaktadir ve bu yap1
fosfolipit tabakalar olarak adlandirilmaktadir. Bu yag dokusu bazi radikal pargaciklarla
etkilestigi zaman bu biyokimyasallarin hiicre zarindan hiicre igine gegisini
kolaylagtirmaktadir. Hiicre yapist i¢inde bulunan ve plazma ile etkilesime giren bir diger
molekiil de protein yapilaridir. Plazma yapisinin bu iki temel bilesen ile etkilesmesi
sonucunda hiicre i¢i ve disinda yer alan polar bilesenlerin veya iyonlarin taginmalarini
engelleyecek sekilde davranis gostermektedir. Radikal pargaciklar fiziksel olarak da hiicre
yapilarina zarar vererek, oksidatif stres olusumuna neden olmaktadir. Bu stres ise hiicre

zarinin ve temel yapitasi olan DNA molekiiliinde kalict hasara neden olmaktadir [7].



1.1.4.4. Medikal plazmalarin ultravivole (UV) 1sin etkisi

UV 15, mor O&tesi 1sinlar olarak bilinir ve dalga boyu 10 ile 400 nanometre
(nanometer, nm) arasindaki elektromanyetik 1sinimlardir. Atmosferik basingta agik hava
plazmalar diisiik siddette 200 nm’nin {istiindeki dalga boylarinda ultraviyole 1s1nim tiretirler
[7]. Yapilan ¢aligmalarda yaklasik olarak 220-280 nm araliginda dalga boylarina sahip olan
UV 1s1ma ve birka¢ mJ / cm? plazma dozlarinin optimum etkiye sahip oldugu bilinmektedir.
Soguk plazma ile olusan UV radyasyonunun 6zellikle vakum UV fotonlarina sahip olan
1simalar (<180 nm) atmosfer basincinda hava ile giiclii bir sekilde emilerek, uygulama
ylizeyine ulagmalarini Onlenmektedir [13]. Ancak farkli gazlar kullanarak atmosferik
basingta daha yiiksek siddette ultraviyole 1sin iireten plazma tretilmektedir [7]. Medikal
plazmalarda iiretilen UV 1sinlar, canli hiicrelere niifuz edebilir ve hiicrelerin biyolojik
yapilariin degismelerine neden olmaktadir. Bu durum da hiicre bu da hiicrenin temel
yapitaglarinin zarar gérmesine neden olur.

UV 1sinlar1, 6zellikle yaklasik 260 nm'de (UVC; 200-290 nm), DNA yapisi tizerinde
birbirine bitisik pirimidin molekiiller olan timin ve sitozin arasinda bir reaksiyon
baslatmaktadir. Bu iki pirimidin arasinda dimer ad1 verilen yapisal bir degisiklik olugsmasina
neden olur. Bu pirimidin dimerlerin olusumu ise en 6nemli UVC hasar tiiriidiir [11]. DNA'da
bir pirimidin dimerin varligi baz eslesmesini etkiler [6] ve DNA replikasyonu sirasindaki
mutasyonlar  olugmasina sebep olabilir [11]. Bunun yanisira yiiksek dozlarda UV
radyasyonuna maruz kalinmasi canli hiicrelerde mutajenez ve hiicre 6liimiine neden olabilir.
Canli hiicreler tizerinde yapilan arastirmalar sonucunda saglikli hiicrelerin maruz
kalabilecegi maksimum doz hiz1 santimetre kare bagina, 30 mikro watt miktart (WW.cm2)'dir
[11]. Tedavi amagh kullanilacak medikal plazma sistemlerinde kullanilacak olan UV 1s1n
siddeti, mikroorganizmalara etki edip saglikli hiicrelere zarar vermemesi ag¢isindan

olabildigince diisiik siddette secilmeli ve uygun kosullar altinda uygulanmalidir [4].

1.1.4.5. Medikal plazmalarin elektromanvetik alan etkisi

Yapay kosullarda tiretilen medikal plazmalar genellikle iki elektrot arasinda elektrik
alan, elektromanyetik alan ya da manyetik alan uygulamasiyla olugur. Bunun yani sira
plazmalar ayrica kendileri elektrik alan {iretebilirler. Elektromanyetik alanlarin canh
hiicreler iizerinde etkileri de uzun siiredir bilinmektedir. Tibbi alanda medikal plazma
sistemlerinde etkin olan elektromanyetik alan sayesinde sterilizasyon c¢alismalari

gerceklestirilmistir [7].



Dogrudan soguk medikal plazma uygulamalarinda canli hiicreler elektrotlar arasina
direk yerlestirildikleri i¢in uygulanan medikal plazmaya maruz kalirlar ve elektromanyetik
alan etkisi yogun olarak hiicreye aktarilmaktadir. Bu durum canli hiicreler i¢in istenilmeyen
sonuglara yol acgabilmektedir. Dolayli soguk medikal plazma uygulamalarinda ise
elektromanyetik alan, canli hiicrenin i¢inden dogrudan ge¢medigi icin hiicresel yapida

bulunan iyonlarin hareketine neden olmaktadir [7].

1.1.4.6. Medikal plazmalarin elektrik akim etkisi

Soguk plazmalar elektronlar, iyonlar, pozitif ve negatif yiikli parcaciklardan
olustuklar1 i¢in tibbi uygulamalarda cilt iizerine uygulandiklarinda ytikler akabilir yani cilt
yiizeyinden akim gegebilmektedir. Kuru cildin dogal direnci 10 kiloohm (kQ) degerindedir.
Kullanilan medikal plazma sistemi topraklandigi i¢in, medikal plazma uygulamalarinda
tiretilen akimin neredeyse hi¢ deriden gegmeyecegi anlamina gelmektedir. Plazma {iretimi
ile olusan elektrik alan, biyolojik dokular1 uyarabilir ve harekete gecirebilmektedir. Medikal
plazmalarda {iretilen elektriksel akim dermatoloji alaninda yaygin olarak kullanilmaktadir.
Yapilan ¢alismalarda tibbi uygulamalar sirasida bir plazma uygulamasinin ortalama (root
mean square, RMS) degeri 100 miliamper (mA) olusturmasi giivenli kabul edilmistir [3].

Medikal Plazmalarda iiretilen akimlar kiigiiktiir ve genel olarak 1-10 mA arasidir.
Uluslararas1 iyonlastirict olmayan radyasyondan korunma komisyonu (International
Commission on Non-lonizing Radiation Protection, ICNIRP) canli dokunun maruz
kalinabilecegi akim limitleri 1 kilohertz (kHz) ‘de 0.5 mA olup 100 kHz'de 20mA olarak
belirlenmistir [11]. Medikal plazma sistemlerinin ¢ogu dielektrik bariyer desarji1 (dielectric
barrier discharge, DBD) veya plazma jet olarak iretilmektedir ve bu sistemler yiiksek
frekanslarda calistig i¢in ICNIRP akim limitleri asilmamis olur. Medikal plazma jet yapilari
ile ilgili olarak akim cildin i¢inden akar. Akimin kiiciik bir kismi1 deriden gegmesine ragmen

ihmal edilebilir diizeydedir. Bu etkiyi en aza indiren elektrot tasarimlar1 gelistirilmistir [11].

1.1.5. Medikal plazma sistem cesitleri

Medikal alanda kullanilan plazmalar ¢esitli yollarla tiretilebilir, 6rn. Radyo frekansi,
mikrodalga frekanslari, yiiksek voltajli alternatif akim (alternating current, AC) veya dogru
akim (direct current, DC) kaynaklar kullanilarak, plazma iiretilme siireci esnasinda inert
gazlar ve bazi gaz molekiilleri kullanilip, iyonlar ve elektronlarin yani sira hem uyarilmis

hem de reaktif olan tiirler iiretilebilmektedir. Bu iiretim siireclerinde elde edilen temel durum
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canlt doku veya hiicre kiiltiirii ile etkilesime girme 6zelligine sahip soguk plazma tiretilmis
olmaktadir.

Medikal plazma sistemleri soguk medikal plazma {iretme prensibine dayanmaktadir.
Bu sistemler temel olarak dolayli medikal plazma (plazma jet, plazma mesale, plazma ignesi,
plazma kalemi) ve dogrudan medikal plazma (dielektrik bariyer desarji) ve hibrit plazma
(ylizey mikro desarj1) olarak incelenmektedir. Medikal soguk plazma gesitleri i¢in simdiye
kadar hicbir standart ve norm tamimlanmamustir. Ayrica, tretilen plazma Kalite
derecelendirmesinin standardizasyonu igin uygun kriterler bulunmamaktadir. Ancak
medikal alanda kullanilan plazmalar i¢in bazi temel gereklilikler bulunmaktadir. Ornegin
antimikrobiyal olmak, toksik olmamak gibi. Uretilen soguk plazma cihazlarmin fiziksel
parametreleri, deney kosullar1 ve {izerine uygulanan organizmalar nedeniyle farkli risklerin
degerlendirilmesi igin standart risk analizleri gereklidir [6]. Ozellikle dermatolojide
terapdtik bir arag¢ olarak kullanilan soguk plazmanin giivenligi mutlaka saglanmalidir [12].

Bu baglik altinda medikal plazma iiretim teknikleri detaylandirilmistir.

1.1.5.1. Dogsrudan medikal plazma sistemleri

Dogrudan soguk medikal plazmalarda, uygulamanin yapilacag: canli doku, plazmay1
olusturan iki elektrik elektrotu arasinda konumlandirilarak ya da canli dokunum elektrot
olarak kullanildig1 sistemlerdir. Dogrudan soguk medikal plazmalar1 kapsayan yontem
olarak uygulamanin yapilacagi canli dokusu bir elektrotu temsil eder ve akimin ¢ogu canlu
doku iizerine gegmektedir. Dogrudan yontem, atomlar, molekiiller ve ultraviyole radyasyon
gibi plazma tarafindan {iretilen ve bol miktarda canli par¢anin canli dokuya ulagmasini ve
onunla etkilesime girmesini saglamaktadir. Bu aktif parcaciklar Os, NO ve OH serbest
radikallerini igermektedir [15]. Ancak dogrudan yontemin temel 6zelligi, elektronlar, negatif
ve pozitif iyonlar gibi canli dokuya ulasabilen bol miktarda yiiklii parcacik i¢cermesidir.
Dogrudan plazma kaynaklar1 kullanilarak bir¢ok arastirma ylriitiilmektedir. Mevcut
aragtirmalar agirlikli olarak DBD ve kayan elektrot dielektrik bariyeri desarji (floating
electrode dielectric barrier discharge, FE-DBD) iizerine olmaktadir. Bu tip dogrudan
medikal plazma sistemleri homojen olarak plazma iiretir ve yiiksek konsantrasyonlarda
plazma kaynakli tiirler icermektedir. Bu tiirlerin fazla olmasi hiicreye etki etme konusunda
oldukca kolaylik saglamaktadir. Dogrudan soguk plazma iretimi ile yliksek
konsantrasyondaki yiiklii parcaciklarin iiretilmesi, termal olmayan plazmanin etkilerini
kontrol etme imkan1 vermektedir. Bu dogrudan plazma teknolojilerinin bir bagka avantaji,

plazma kompozisyonunun diger kaynaklardan daha kolay kontrol edilebildigidir. Bu tip
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plazma {ireten sistemlerin en 6nemli dezavantaji ise, hiicrelere uygulama sirasinda az ¢ok
sabit bir mesafeye ihtiya¢c duyulmasidir. Uygulamanin yapilacag: alanin kiiciik olmasi bu
mesafe problemini ¢ozebilmektedir. Bu nedenle uygulamanin yapilacagi alan daha kiigiik

olacak sekilde secilmektedir [9].

Dielektrik bariver desarji1 (DBD)

DBD yontemi 1857 yilinda Siemens tarafindan gercgeklestirilen bazi1 deneyler sonucu
olarak ortaya ¢ikmistir [12]. DBD 'sessiz desarj' olarak da adlandirilmaktadir ve uzun bir
geemisi vardir. Esas olarak ozonizer (ozon iiretim amaciyla gelistirilen cihaz) olarak
kullanilmistir. Genelde, DBD en az biri dielektrik malzeme ile kaplanmis iki elektrottan
olusmaktadir. Islem uygulanmasi sirasinda tastyic1 gaz, paralel iki elektrot yiizeyi arasinda
iyonize plazma olusturmak i¢in hareket etmektedir. Kullanilan elektrotlardan bir tanesi,
yiiksek voltaj gonderilen bir elektrottur ve digeri toprak elektrottur [12]. Bu islemde soguk
plazma olusturmak ve gerekli desarj iiretmek icin yiiksek voltajin uygulanmasi
gerekmektedir. AC, kilovolt (kV) seviyelerinde degisen yiiksek voltaj ve (megahertz, MHz)
seviyelerinde degisen frekans degerleri kullanilarak iki elektrot arasinda bir plazma
bosalmasi olusmaktadir. Dielektrik malzeme olusan elektrot elektrik akimini sinirlar,
boylece yaylanma yani ark olusumu onlenmektedir. Sonug olarak, termal olmayan yani
soguk desarj tiretilir. Bu sistemlerde gii¢ tiiketimi 10 ile 100 watt (W) arasindadir [12]. Bir
veya her iki elektrottaki bir dielektrik bariyer desarj uygulamasi, yiiksek frekans giicii ile
birlikte flamalar1 baskilayabilir ve 6nleyebilir. DBD kaynaklarinda farkli uygulamalar i¢in
kullanilan ¢ok sayida farkli tasarim, elektrot sekli ve dielektrik bariyer bulunmaktadir [15].

Yapilan ¢aligmalar dogrultusunda Fridman et al. hareket edebilen DBD elektrot
gelistirdi ve bdylece bu sistem kaydirilabilir elektrotlu dielektrik bariyer desarji (FE-DBD)
olarak adlandirilmistir [12]. Bu orijinal DBD’ ye benzer olarak yalitimli yiiksek voltaj
elektrot ve aktif bir elektrot olarak iki farkli elektrottan olusur [9]. FE-DBD ve DBD
arasindaki temel fark ikinci elektrot topraklanmamis; bu aktif anlami ikinci elektrot canl
doku veya kiiltiir ortam1 olabilmektedir. FE-DBD iki elektrot arast mesafenin (<3mm)
olmasi, yeterli desarjin saglanabilmesi i¢in gerekmektedir [12].

Bu tip dogrudan medikal plazma sistemlerinde uygulamadan kaynakli olarak iiretilen
plazma, canli doku iizerine dogrudan temas edecegi i¢in bu aralikta plazma 151mas1 sirasinda
olusan yiiklii pargaciklar, reaktif tiirler ve UV fotonlar1 bir¢ok yap1 hedef dokuya rahatlikla

ulasarak etkilesime girmektedir. FE-DBD medikal plazma sistemi ile genis yiizey alanlar
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kolayca tedavi edilebilmektedir [12]. Bu sistemlerde olabildigince diiz yiizey tercih
edilmektedir [15].
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Sekil 1.2.A) Dielektrik Bariyer Desarji (DBD) ve B) Yiizen Elektrot Dielektrik Bariyer
Desarjin1 (FE-DBD) sistem gosterimi [12]

1.1.5.2. Dolayvhh medikal plazma sistemleri

Dolayli soguk medikal plazma sistemlerinde plazma, iki elektrot arasinda iiretimi
gerceklestirilerek, daha sonra canli doku ve ya kiiltiir ortami1 {lizerine uygulanmaktadir.
Olusturulan plazma bir cihaz ya da bir tasiyici gaz ile diflizyon yoluyla uygulamanin
yapilacagi doku lizerine taginmaktadir. Bir tasiyici gazin kullanilmasi uygulanan doku
tizerinde modifikasyona izin vermektedir. Dolayli soguk medikal plazma sistemlerini
kapsayan bu yontem, plazma parcaciklarinda iiretilen yiikli olmayan atomlarin ve
molekiillerin, canli dokularin ylizeyine az sayida ulasan yiiklii parcaciklarin olusturdugu
akist icermektedir [15].

Dolayli soguk medikal plazma sistemleri, uygulama yapilan ylizeyin plazma
cthazindan ¢ok uzak bir mesafede goriilebildigi durumlarda kullanilmaktadir. Dolayl
plazma sistemleri ince plazma ignelerinden, plazma jetlerden ve biiyiikk boyutlu plazma
mesalesine kadar ¢esitli uygulamalar i¢in tiretilmektedir. Bu nedenle dolayli medikal plazma
sistemlerinin, yapilan uygulamalar i¢in plazma tiretim boyutu ¢ok esnektir. Bu tip soguk
medikal plazmalarin dezavantajlari ise dolayli kaynaklarda tiretilen plazma daha az kontrol
edilebilirdir ve plazma iiretilmesi sonucu meydana gelen tiirlerin konsantrasyonlari,

dogrudan medikal plazma sistemlerine oranla daha diisiik olmaktadir [9].

Plazma jet

1990'1 yillardan beri yiizey isleme ve ve oOzellikle dekontaminasyon i¢in plazma
jetlerine artan ilgiden dolay1 ¢ok farkli uygulamalar i¢in farkli 6zelliklere sahip ¢ok sayida
plazma jetleri, 6rnegin plazma kalemi, plazma ignesi, atmosferik basingli plazma jet

(atmospheric pressure plasma jet, APPJ) literatiirde tarif edilmistir [12]. Yapilan tasarimlarin
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hepsi boyut, calisma gazi, uygulanan voltajin sikligi, vb. parametreler acisindan farklilik
gostermektedir [15]. Kullanim kolayligi ve ayarlanabilir 6zellikte olmalarindan 6tiirii dolayli
soguk medikal plazma sistemleri diger plazma iiretim yontemlerine kiyasla daha ¢ok tercih
edilmektedir. Bu tip dolayli medikal plazma sistemleri, kii¢iik boyutlu ve plazma tiretim
tinitesinin hafif olmasindan dolayr hizli kullanim saglar ve bununla birlikte ii¢ boyutta
harekete olanak vermektedir. APPJ olarak tasarlanan plazmalar ayrica belirli bir alan
tizerinde hareket ettirilerek biiyiik dlgekli alanlarda da tedavi se¢enekleri sunulmaktadir [16].
APPJ kullanilirken cihaz ile tedavi edilecek alan arasindaki mesafe kritik degildir. APPJ
sistemlerinin canli ylizeye uygulanmalar1 sirasinda iiretilen aktif maddeler canli doku ile
temas etmeden, plazma elektrotunun hareket ettirilmesi ile yiizeye tasinmaktadir. Bununla
birlikte APPJ sistemleri, daha biiyiik alanlarin tedavisi veya homojen 6zellikte olmayan bir
alana uygulanabilmektedir.Ozellikle medikal alanda gergeklestirilen uygulamalarmn biiyiik
cogunlugu atmosferik basingli plazma jetlerdir. Bu sistemlerde plazmalar iki elektrot
arasinda tiretilmektedir ve elektrotlarin u¢ kisminda bulunan agiz kismindan, iiretilen bu
plazmanin akig1 gergeklesmektedir [17].

Bakterilerin inaktivasyonu islemleri i¢in genellikle kullanilan soguk medikal plazma
sistemi, APPJ sistemleridir. APPJ iki koaksiyel elektrottan olusur elektrotlarin aralarinda bir
besleme gazi olarak (He, O, O karigimlari, ve diger gazlar) yiiksek oranda akar. Uretilen bu
sistemler de genel olarak radyo frekans (radio frequency, RF) 13-27 MHz frekans
degerlerine sahip olacak sekilde, RF giici 50-100 W arasinda degismektedir. Bu
parametrelerin uygun tasarim ile birlestirilmesi bir plazma desarjina neden olmaktadir.
Uretilen reaktif tiirler iki elektrot arasindan yiiksek hizla ¢ikarak canli dokuda tedavi
edilecek dokuya ulasir. APPJ ¢esitli mikro organizmalarin inaktivasyonu i¢in kullanilmistir
[10],[12].

RF APPJ’lerin iiretimi sirasinda gili¢ kaynagi parametresi degistirilerek DC ile ¢alisan
medikal plazma cihazlarin da tiretimi gerceklestirilmektedir. DC kullanilarak {iretilen
plazmalar ilk kez 1960' larin sonunda ve 1970' lerin baginda William Schrenk tarafindan
gelistirilmistir. Bu tip tiretilen plazmalar yine iki elektrot arasina tastyici gazin uygulanmasi
sonucunda yogun elektrik alana maruz kalan gaz molekiillerinin yiiksek enerji kazanarak,
gaz karigimi ile hava temas ettikleri zaman reaktif tiirler iceren plazma yapist olugturmasiyla
saglanmis olmaktadir. Darbeli ve dogru akimla calisilan plazma jetler daha ¢ok mikro
boyutta veya plazma kalemi olarak kullanilmaktadir. Zhu et al. yaptig1 calismada DC, soguk
atmosferik basingl bir plazma mikrojet iiretimi gerceklestirilmistir. Sistemde ¢alisma gazi

olarak He ve O gazlari karisimi kullanilmis olup,plazma olusumu igin uygulanan elektrik
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akimi olarak 5-40 mA arasinda ¢alisilmistir. O konsantrasyonuna gore birbirinden farkli olan
baz1 etkiler saptanmistir. Uretilen mikrojet sistemi kendiliginden darbeli mod ve normal
modlar arasi gegis saglayabilmektedir [18]. Son yillarda iiretimi gergeklestirilen ve medikal
alanda kullanimi gittik¢e artmakta olan yeni bir APPJ sistemi bulunmaktadir. Bu APPJ
sistemleri baz1 farkli 6zelliklere sahip olup bu sistemlerin elektriksel ve mekanik olarak
karakterizasyonlari1 bazi ¢aligmalarca gergeklestirilmistir [19],[20]. Plazma kalemlerle ilgili

uygulamalar plazma kalemler adl1 baslik altinda detayli olarak sunulmustur.

Plazma mesalesi

1800 yillarda, Vasilii Petrov ile Humphry Davy, havada olusan ark desarjlarini
arastirmaya baglamistir. Bir ark, ark voltajinda ¢alisabilen bir akim kaynagina bagl iki
elektrotun ayrilmasiyla baslatilabilmektedir. Davy ve Petrov, Alessandro Volta tarafindan
sadece 1799'da icat edilen elektrokimyasal hiicre yiginlarini, bir yayr belirli bir siire
sirdirmek icin yeterli akim saglamak i¢in kullanmigtir [21]. Plazma mesaleleri,
yonlendirilmis bir plazma akist olusturmak i¢in bir cihazdir. Plazma mesaleleri hem sicak
hem soguk plazma olarak iiretilebilmektedir. Ancak medikal alanda kullanilan plazma
mesaleleri daha c¢ok soguk plazma {retimine dayali olmaktadir. Plazma mesaleleri
atmosferik ortamda DC, AC, RF ve diger desarjlarla farkli kombinasyonlar olusturarak
tiretilebilmektedir [21].

DC plazma mesalelerinde iki elektrot arasina uygulanan elektrik alan sonucunda
yuksek enerjili plazma hali olusturularak plazma elektrotlarin bir ucundan akis olarak
¢ikmaktadir. DC plazma mesalelerinde, tasiyict gaz 6rnegin O, N, Ar, He, hava veya
hidrojen (H) olabilmektedir. Plazmada kullanilan elektriksel alanin yogunlugu artirilarak
olusan plazma miktar1 ve siddeti artirilabilir veya elektrik alan yogunlugu azaltilarak plazma
miktar1 ve siddeti azaltilabilmektedir. Gergek bir plazma mesalesinin olusturdugu plazma
akis1 en fazla birkag santimetre (cm) uzunlugundadir. Uretilen plazmanin kalitesi, yogunluk,
sicaklik ve sistem giicii ile belirlenebilmektedir. Bu tip medikal plazma iiretim teknigi, daha
genis yiizeylerde kullanim amaciyla gelistirilmistir. Plazma mesalelerinin birim hacimdeki
enerji yogunlugu 107-10° J.m= ve birim hacimdeki elektron yogunlugu 1022-1025 m
araliginda olmaktadir [21]. Medikal alanda en yaygin olarak kullanilan soguk plazma
mesalesine ornek olarak mikrodalga ile ¢alisan plazma mesalesi olan Microplaster Alpha -
Adtec Technology Co. Ltd. sirketi ile isbirligi icinde gelistirilmistir. Ozellikle kronik enfekte

yaralardan muzdarip hastalarda rastgele klinik ¢aligmalarda kullanilan ilk plazma cihazi
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olmustur. Uretilen sistem yiiksek verimli bir plazma ¢ikis1 elde etmek icin tasarlanmis olup
plazma ortamla temas ettiginde hava ile ilgili ¢esitli kimyasal bilesenler tiretmektedir [22].

L’eveill e et al. tarafindan gergeklestirilen plazma mesale ¢alismasida RF kullanilarak
tiretilen minyatiir diisiik giic atmosferik basing kizdirma desarjinin plazma mesalesi olarak
tasarimint icermektedir. Kapasitif olarak baglanmig darbeli RF 13.56 MHz frekans
degerinde uygulanmis He ve O plazma mesalesi, iki kilcal elektrot arasina uygulanan gaz
karisimi sonrasinda elde edilen soguk plazma teknigine dayanmaktadir . Plazma mesalesi 1
ila 5 W arasinda degisen gii¢ seviyelerinde kullanilmistir. 220 Vpp gerilime sahip sistemde
plazma olusturan gaz oranlari, elektrik Ozellikleri etkileyerek farkli cilt dokular1 ve
hiicrelerde kullanilma imkani sunmaktadir [23]. Yonson et al. tarafindan yapilan ¢alismada,
Petri kabindaki hiicreleri ayirmak i¢in minyatiir bir atmosferik basing kizdirma desarj plazma
mesalesi kullanilmistir. Plazma uygulama oncesi ve sonrasi ayr1 agarlara ekim yapilmistir.
Plazma islemi, temas agisin1 93°'den 35¢'ye diistiriilmistiir ve hiicre iyilesmesi artirilmistir.
Sinyalin gorev dongiisii % 10'a ve 100 hertz (Hz) olana kadar modiilasyon frekansinda,
voltaj ve akim sirastyla ~800 (tepeden tepeye voltaj,Vpp) ve ~600tepeden tepeye miliamper
akim, mApp) ayarlanmistir [24].

Plazma ignesi

Plazma igneleri plazma jetlerin Uretilmesi ile birlikte zamanla gelistirilerek daha
hassas uygulamalar i¢in kullanilabilir hale getirilmesi ile ortaya c¢ikmistir. Yapilan
calismalar olduk¢a yeni olmakla beraber ilk kez 2002 yilinda, Stoffels et al. minyatiir
atmosferik bir plazma jeti yaratilmig olup bu yapiy1 plazma ignesi olarak adlandirmis ve
2004 yilinda da yeni bir versiyon olusturmuslardir. Plazma igne ile tiretilen 1g1ma 2 milimetre
(mm) olup 13.05 MHZ'de frekansa sahip olup, RF giicii 10 miliwatt (mW) olup igneye birkag
watt uygulanmistir. Bu kiigiik boyutlar hassasiyet saglamaktadir [25].
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Sekil 1.3. Atmosferik Basing Plazma Jet ve Plazma Igne Semasi. A) APPJ sematik gdsterimi
B) Plazma igne sematik gosterimi [12]
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Plazma ignesi bir tiir soguk atmosferik kizdirma desarji olarak kabul edilmekte ve tek
elektrotlu bir konfigiirasyona sahiptir. Bu tip plazmanin 6nemli 6zellikleri oda sicakligina
ve atmosferik basinca yakin galismasi, diizensiz ylizeylerin islem gérmesine izin vermesi ve
kiiciik bir penetrasyon derinligine sahip olmasidir. Bu 0zellikler igneye biyomedikal
alaninda kullanim i¢in biiyiik potansiyel saglamaktadir. Yapilan calismalarda ozellikle
kiigiik olmasindan dolay1 farkli bolgelere ulasilabilir olmasi hedeflenmistir. Plazma ignesi,
islenmis veya komsu hiicrelere nekroz yapmadan bakteriyel dekontaminasyon ve lokalize

hiicre ¢ikarma yetenegine sahiptir [26].

Plazma kalemi

Plazma kalemi olarak adlandirilan sistem de APPJ’nin bir cinsi olarak kabul
edilmektedir. Bu tip sistemlerin plazma ignelerden farki plazma ignelere gore daha kalin uca
sahip olmalaridir. Bu nedenle daha genis yiizeylerde kolaylikla uygulanabilmektedir. Bu tip
sistemlerde de atmosferik basingta inert gaz uygulamasi yapilmaktadir. Soguk medikal
plazma iiretimi amaciyla kullanilmasi olarak kullanilmasi bazi 1siya duyarli hiicreler i¢in
uygun tedavi kosullari olusturmaktadir. Uretilmekte olan bu soguk plazmalar dokunulabilir,
elektriksel olarak giivenlidir [12] ve herhangi bir 1sinma veya cilt dokusunda aci hissi
vermemektedir [15].

Yapilan calismalarda darbeli DC, RF ve mikrodalga giiciinii iceren gesitli giic siiriis
yontemleri kullanilmistir. Ek olarak, tek elektrottan, silindirik bir dielektrik gévdenin dis
duvari etrafina sarilmis iki halka elektrotlara ve merkezi delikli dielektrik disklere bagl iki
halka elektrotlara kadar gesitli elektrot konfigiirasyonlar1 kullanilmistir [27]. Laroussi et al.
kullanim kolaylig1 saglamasi a¢isindan minyatiir bir plazma jet olan plazma kalemi
gelistirmiglerdir. Plazmay1 olusturmak i¢in elektrotlar arasina yiiksek voltaj uygulanmis ve
bu islem sirasinda silindirik yapi igerisinden gaz akisi gerceklesmistir. Yiiksek voltaj bir gii¢
kaynagi tarafindan saglanmaktadir. Elektrotlara elektrik giicli yiiksek voltajli bir darbe
jeneratori tarafindan saglanmistir. Bu darbe iiretecine bir DC kaynak tarafindan degisken
cikish gerilim beslemesi ile yliksek voltaj verilmistir [28].

Piyasada bulunan tedavi amagl kullanilan ve APPJ 6zelliklerine sahip olan bir sistem
ise KINPen 09 olup INP Greifswald, Almanya’da iiretilmistir. Uriin AB tiiketici giivenligi,
saglig1 veya g¢evre ile bulustugunu onaylayan CE isaretine sahiptir. Bu iiriiniin bir diger
modeli ise kINPen MED, olarak tanimlanmistir. Ge¢gmisten giiniimiize bir¢ok versiyonda
plazma kalem yapilari bulunmaktadir. Reuter et al. tarafindan yapilan galismalarda bu

plazma kalemlerin 6zellikleri detayli olarak incelenmistir [29]. Bir diger ¢alisma ise Slavicek
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et al. tarafindan gergeklestirmistir. Analitik kimya ¢alismalari igin alternatif uyarma kaynagi
olarak RF plazma kalem gergeklestirilmistir. Bu ¢aligmada plazma kalemine ait parametreler

optik emisyon spektroskopisi ile hesaplanmistir [30].

1.1.5.3. Dogrudan ve dolaylh medikal plazma sistemlerinin karsilastirilmasi

Soguk medikal plazma sistemleri baz1 6zellikler agisindan benzerlikler baz1 6zellikler
acisindan farklilik gostermektedir. Dogrudan ve dolayli medikal plazma sistemleri, plazma
bilesenlerinin konsantrasyonlar1 plazmanin &zellikleri acisindan kontrol edilebilmektedir.
Dolayli yapilan soguk medikal plazma uygulamalarinda 6zel uygulamalar i¢in istenen
plazma bilesimleri elde edilebilir ve istenilen reaktif tiirler de kullanilabilmektedir. Tablo

1.1.” de iki sisteme ait karsilastirilan temel 6zellikler sunulmaktadir [3].

Tablo 1.1. Dogrudan ve dolayli plazmalarin karsilastiriimasi

Ozellikler Dogrudan Plazma Dolayh Plazma

Uretim Yontemleri Dielektrik bariyer desarji ile Bir cihazda iiretilen desarj ve gaz

dokuya kars1 uygulanir. akisi ile cilde akig saglanir.

Iyonize Olan Gaz Ortamdaki hava Plazma ve Ortamdaki hava

Doku Uzerine Uygulanan Yiiksek Diisiik

Plazma Yogunlugu

Gaz Sicakhg Oda sicakligi Oda sicakligindan daha yiiksek
sicaklik

Uygulanan Doku veya Milimetre Milimetre ve santimetre

Kiiltiir Ortamina Olan

Mesafe

Olusturulan Ultraviyole
Radyasyon

Zayif radyasyon etkisi vardir.
Baskin olarak UVA (UVA2:
320-340 nm; UVAL: 340- 400
nm) ve UVB, UVB (320-280

nm)

Giiglii radyasyon etkisi vardir.
UVA (UVA2: 320-340 nm;
UVAL: 340- 400 nm) ,UVB
(320-280 nm) ve UVC (280 nm

iizeri)

Olusturulan Reaktif Gaz

Tirleri

Plazma igerisinde iiretilir.

Plazma ve hava karisimi ile

uretilir.

Olusturulan Elektriksel
AKkim

Uretilir.

Uretilmez.

Dogrudan ve dolayli medikal sistemlerinde uygulama mesafesi, kullanilan gaz

cesitleri, olusturulan UV radyasyon degerleri benzerlik gostermektedir. Ancak temel olarak
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bu iki sistemde onemli bazi farkliliklar bulunmaktadir. Uretim yontemleri acisindan
dogrudan medikal plazma sistemleri dielektrik bariyer desarj1 yontemi ile {iretilirken dolayli
medikal plazma sistemleri ise plazma jet, plazma mesalesi, plazma kalemi veya plazma
ignesi sekillerinde tiretilmektedir. Bununla beraber dogrudan medikal plazma sistemlerinde
iyonize olan gaz ortamdaki hava iken dolayli medikal plazma sistemlerinde {iretilen plazma
ve ortamdaki havada iyonize olan gaz durumundadir. Dogrudan medikal plazma
sistemlerinde uygulanan plazma yogunlugu yiiksektir ¢iinkii dogrudan plazma da canli doku
bir elektrot olarak kabul edilir ancak dolayli medikal plazma sistemlerinde iki elektrot
arasina uygulanan gazdan olusan akis canliya uygulanir. Bu nedenle dogrudan plazmada
canli iizerine uygulanan reaktif pargacik sayisi dolayli plazmaya gore oldukg¢a fazladir.
Dogrudan medikal plazma sistemleri oda sicakligin da uygulanabilirken dolayli medikal
plazma sistemleri oda sicakligindan daha yiiksek sicakliklarda iiretilebilmektedir.
Olusturulan reaktif tiirlerin tiretim yerleri dogrudan medikal plazma sistemlerinde kullanilan
gazin cinsinden kaynakli, dolayli medikal plazma sistemlerinde hem hava hem de kullanilan
gaz cinsinden kaynaklidir. Dogrudan medikal plazma sistemlerinde elektriksel akim

tiretilmez iken dolayli medikal plazma sistemlerinde {iretilebilmektedir.

1.1.5.4. Hibrit soduk medikal plazma sistemleri

Gelisen teknoloji ile birlikte hem dolayli hem de dogrudan plazmalarin avantajli olan
noktalar1 bazi ortak sistemlerde birlestirilmektedir. Bu teknolojilere 6rnek olarak ylizey
mikro desarj (surface micro-discharge, SMD) teknolojisi 6rnek verilmektedir. Bu tip
medikal plazma sistemleri ¢ok sayida orgli elektrot iizerinde ve topraklanmis bir tel
yardimiyla nanoyapida plazma olusturabilen ve plazmalarin mikro boyutta desarjinin
gerceklesebildigi bir teknolojidir. Plazma sistem yapisinda yer alan kablolu ag sebekesine
gore daha kiiclik bir elektrik direnci sayesinde, olusturulan akim hedef alandan
gegmemektedir. Boylece giivenli bir kullanim sunmaktadir [9].

SMD, siirekli bir yiliksek voltaj elektrotu, yalitkan bir katman ve topraklanmus,
yapilandirilmis bir elektrottan olusan esnek, 6l¢eklenebilir bir teknolojidir. Yiiksek voltaj
uygulanarak, yapilandirilmis elektrot {izerinde mikro desarjlar sadece birka¢ milimetre
uzunlugunda firetilir. Bu mikro desarjlar, plazma kaynaginin yapisal seklini veya calisma
parametrelerini (frekans, voltaj) degistirerek degistirilebilen bir dizi plazma bileseni iiretir
[31]. SMD teknolojisi en yeni plazma kaynak nesillerinden biridir. Genel olarak SMD
elektrotu, gii¢lendirilmis diizlemsel elektrot iki elektrot arasinda dielektrik levha ve ile

birlikte zimparalanmis topraklanmis elektrot olmak iizere {i¢ katmanli bir yapidan olusur.
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Elektrikli diizlemsel elektroda yiiksek voltaj sinyali uygulayarak, soguk plazmay1 iireten
elektrotta yliksek bir elektrik alan1 iiretilir. Herhangi bir desarja neden olmamasi amaciyla
glic uygulanan diizlemsel elektrot tamamen kaset kullanilarak kapsiillenmis veya bir
yalitimla kaplanmistir. SMD teknolojisinin avantaji, homojen olmasidir. Clinkii herhangi bir
0zel gereksinim olmadan, ortam havasinda bile desarj voltaj1 dalga sekli kolayca iiretilebilir.
Gerilim sinyalleri tipik olarak belirgin frekans aralifina (birkag Hz ve onlarca kHz’e)
sahiptir. AC uygulanan SMD’ lerde ise genis alanli homojen SMD plazma iiretmek igin
sadece birka¢ kV'lik genlik degerne sahip gerilimler gerekmektedir. Daha ince dielektrik
plakalar1 kullanma ariza gerilimini 6nemli olgiide azaltabilir ve bu nedenle plazma
yogunlugunu arttirma saglanabilir [31].

SMD’ lerde gili¢ aktariminin yapildigi diizlemsel elektrot i¢in ise , bakir alagimli
olanlarin iyi bir secenek oldugu ortaya ¢ikmistir. Ancak nemli bir ortamda uzun siire
uygulama sirasinda erozyon veya biyolojik numunelerle dogrudan temas halinde
kullanildiginda kontaminasyonu onlemek i¢in tamamen kapsiillenmelidir. SMD elektrotu
normalde plastik bir kutuda veya tiipte bulunur, ancak plazma tarafindan ftiretilen reaktif
tiirler erozyona neden olur. Bu nedenle plastik malzemelerin direkt olarak plazmaya maruz
kalan kisimlari i¢in teflon malzemeler kullanilir. Bu sistemlerin en 6nemli avantajlari ise bu
teknoloji 6lgeklenebilir olmasidir, bdylece esnek ve uygun maliyete sahip olmaktadir [9].

Son zamanlarda medikal alanda kullanilmaya baslanan ve zamanla yayginlasan bir
hibrit soguk plazma teknolojisi olan FlatPlaSter ve MiniFlatPlaSter (Adtec Plasma
Technologies Co. Ltd) iizerinde ¢aligmalar devam etmektedir. FlatPlaSter sistemi bir adet
SMD elektrotu (10 x 13 cm?) icermektedir ve cihaz boyutlar1 6zellikle biyolojik olarak
tasarlanmistir. SMD elektrotu ve drnek tutucu plastik olan polioksimetilen bir kutunun i¢ine
yerlestirilmis ve seffaf kapakta kapali kosullar elde etmek icin plazma tedavisi canliya veya
kiiltiir ortamima bu odadan uygulanmaktadir. Ayrica, SMD elektrot yiiksekligi plazma
desarjina maruz kalacak numuneyle temas mesafesini degistirmek i¢in ayarlanabilmektedir
[32]. Maish et al. tarafindan yapilan g¢alismalarda kullanilan bu sistemlerde bakteri

inaktivasyonu i¢in verim saglanmistir [33],[34].

1.1.6. Medikal plazmalarin etki mekanizmasi ve kullamim alanlari

Soguk atmosferik medikal plazma sistemleri kullanildiklar1 uygulamaya gore etki
mekanizmalar1 bulunmaktadir. Temel etki mekanizmasinda ilk olarak , reaktif oksijen ve
azot tirlerinin (Reactive oxygen and nitrogen species, RONS) rolii incelenebilmektedir.

Plazma ile reaktif oksijen tiirleri (reactive oxygen species, ROS) ve reaktif nitrojen tiirleri
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(reactive nitrogen species, RNS) arasindaki iliskinin ardindaki mantik basittir: ROS ve RNS,
plazmanin tiretimi sirasinda gergeklesen kimyasal proses sonucu oldukg¢a biiyiikk miktarda
sentezlenmektedir. Bu iiretilen tiirler 6zellikle canli dokuya uygulandiginda aktif ajan olarak
biyolojik rol oynamaktadir. Medikal plazma iiretimi ile beraber var olan bu kimyasal tiirler
dokulara uygulandiginda endojen olarak yaratilan tiirlere (hiicreler / organizmalar gibi)
benzer sekilde islevlerini gerceklestirmektedir. Bu siire¢ icinde bu kimyasal reaktif tiirler
baz1 biyolojik proseslere etki etmektedir. Uretilen tiirler canli hiicreler igine tasmacak ve
hiicre i¢i dengeyi etkileyecek siireglere neden olmaktadir [35]. Plazma iiretilmesiyle birlikte
meydana gelen ROS ve RNS yapilar1 cogunlukla enzimatik siirece etki etmektedir. Ornegin
bir ROS olan O siiperoksit anyonu , iiretilen elektronlarin taginma siiresince canli hiicrenin
mitokondrisinde sentezlenir ve hiicre i¢i kimyasal proseslere destek vermektedir. RONS
iceren kimyasal reaksiyonlar genellikle bir elektronun transferini icerecek sekilde
siniflandirilir, bu olay ayrica oksidasyon azaltma (‘redoks') olarak da bilinmektedir. Ornegin,
bir ROS c¢esidi olan O: daha az elektronegatif 6zellikteki elektronlar1 yakalar ve ortamin
oksidasyon durumunu artirmis olmaktadir. Medikal plazma sentezi sonucu olusan ROS
yapilar1 genellikle oksijen anyonu (O2) ,OH™ ve H.O-’dir [14].

Soguk medikal plazma sistemleri, uygulama siiresi aynt zamanda kullanilan gazin
cinsine (ortam havasi, Ar, He), soguk plazma tiretim sekline (dogrudan, dolayli), plazmanin
uygulandigi hiicre tipine, hiicrelerin siispansiyonda mi (immiin hiicreler) yoksa yapisik
hiicre tek tabaka olarak m1 (6rnegin keratinositler, fibroblastlar) islem goriip gormedigine
bagl olarak farkli sonuglar vermektedir. Soguk medikal plazma sistemleri steril edici,
uyarici ve tedavi edici amaglarla kullanilabilmektedir [35]. Kullanim amacina gore soguk
medikal plazmalar kisa uygulama siireleri ve diisiik plazma dozu ile baz1 uyarici etkilere
neden olmaktadir. Bu tip soguk medikal plazma uygulamalari hiicre proliferasyonunun ve
hiicresel goglin artmasina, ayni zamanda hiicresel DNA onarimmin desteklenmesi
saglanabilmektedir. Soguk medikal plazma sistemlerinin uzun uygulama stireleri ve yiiksek
plazma dozu ile Oldiiriicii etkilere neden olmaktadir. Bu tip soguk medikal plazma
uygulamalar1 apoptoz ile hiicre 6liimi, hiicresel proliferasyonun durmasi, hiicresel DNA
hasar1 meydana gelmektedir [35]. Ilk reaksiyon islemleri yara iyilesmesini tesvik etme
amacli, ikinci reaksiyon iglemleri ise kanser hiicrelerini tedavi etmek i¢in kullanilmaktadir
[36].

Potansiyel medikal plazma uygulama alanlarinin olugmasi ile son zamanlarda plazma
tibbr teriminin olugmasma yol a¢mustir. Soguk medikal plazmalar bu alanlarda

kullanilmaktadir. Bu gelecek vaat eden alanin hizli bir sekilde biiylimesi, ¢esitli plazma
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kaynaklarmin olusturulmasi ile biiyikk farkliliklar gostermektedir. Olusturulan bu
farkliliklar, medikal alanda birgok ¢esitli uygulamalarda kullanimina olanak vermektedir.
Medikal plazma olusumu sirasinda meydana gelen temel etki parametreleri kullanilan gazin
cinsi, kullanilan gazin akis hizi, uygulanan gerilim, kullanilan elektrot diizeni gibi birgok
parametreye bagli olmaktadir. Simdiye kadar medikal plazma cihazlari i¢in tanimlanmig
standartlar ve normlar bulunmamaktadir. Ayrica tibbi uygulamalarda plazmalarin giivenli
kullanim i¢in herhangi bir genel kural ya da limit olusturulmamistir. Plazmalarin temel etki
parametreleri ise elektrik akimi, UV radyasyonu, reaktif tiirler ve 1s1 gibi olasi risk faktorleri,
medikal plazma tedavisi sirasinda uygulanan yiizey icin gilivenlik amaciyla analiz
edilmektedir.

Medikal plazma sistemlerinin tibbi alanlarda kullanimi birgok farkli uygulama
tizerinden meydana gelmektedir. Medikal plazmalarin uygulamalar1 agirlikli olarak soguk
atmosferik basingli plazma olarak yapilan uygulamalardir. Medikal alanda kullanilan
plazmalar 1siya duyarli metalik veya plastik cerrahi ekipman ve aletlerin sterilizasyonu
islemlerinde kullanilmaktadir [37]. Darbeli veya siirekli olarak uygulanan medikal plazma
sistemleri canli hiicrelere ve hiicre kiiltiirii ortaminda farkli etkiler gostermektedir. Medikal
plazma sistemleri ayni zamanda bir¢cok farkli hiicre tipi lizerinde uygulamalara sahiptir.
Yapilan ¢aligmalarda iizerinde calisilan farkli hiicre tipleri 6rnegin. epitel [38], bagisiklik
[39] hiicreleri gibi birgok hiicre tipinde birbirinden farkli sonuglar gézlemlenmistir. Medikal
plazma uygulamalari, egzama, kagint1 ve agr1 gibi rahatsizliklarda, iktiyoz veya epidermal
bariyer defekti olarak adlandirilan yara dokular1 tizerinde kullanilmistir [40]. Yara dokusu
tizerinde yapilan in vivo ve in vitro deneylerde kasinti, antimikrobiyal, antienflamatuar, doku
uyarici, kan akigini arttiran ve proapoptotik etkiler gosterilmistir ve simdiye kadar
patojenlerin plazma tedavisine kars1 direnci gézlenmemistir [40].

Soguk medikal plazma sistemlerinin, dogal bagisiklik sistemini uyararak canlilarda
enfekte olmus yaralari tedavi siirecinde kullanim1 mevcuttur. Soguk medikal plazmalar akut
veya kronik yaralarin iyilesmesine katki [41][42][43][44][45][46] ve iyilesme siirelerinin
kisaltilmas1 amaciyla [47][48], dermatolojide plazma dezenfekte edici kullanimi [49], cilt
patojenlerinin dogrudan tedavisi i¢in [50] diisiik sicaklikta plazma kullanimi etkili olmakla
beraber plazma teknolojisinin bu alanlarda kullanimi ilgi ¢ekmektedir. Sicanlar iizerinde
yapilan c¢alismalarda ise diyabetik yaralar [51], yanik yarasi [52], iilser yarasi[53] ve cilt
yaralarinda [54] alternatif tedavi amach kullanilmistir.

Soguk medikal plazmanmn in vivo uygulamalarda immiin sistemin uyarilmasini

sagladig1 yapilan arastirmalarda tespit edilmistir. Bagisiklik sistemini uyarici etki yapmanin
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yanisira soguk medikal plazma sistemleri ayni zamanda kanser hiicreleri tiizerinde
gerceklestirilen literatiirde ¢aligmalar yer almaktadir. Miller et al. yaptigi ¢alismada soguk
atmosferik plazma sistemi kullanilarak kanser hiicrelerini hedef alarak adaptif bir bagisiklik
sistemini uyarici 6zellikte olup kanser hiicrelerinin bagisiklik sistemine zararli olan hiicreler
olarak immiinolojik hafizaya kaydedilmesini saglayarak ve olan kanser hiicrelerinde hiicre
Olimiini indiiklemeye etki edebilecegini gostermistir [76]. Atmosferik basingta liretilen
medikal plazmalar, kanserde mevcut tedavi yontemlerini tamamlayabilen ve diger terapilerle
birlestirildiginde direngli kanserlere karsi segiciliklerini ve etkinliklerini artirabilecek umut
verici bir tedavi olarak ortaya ¢cikmaktadir. Uretimde daha fazla optimizasyon yapilmast ile
plazma tedavisinin uygulanmasi, plazma etkin terapinin, yiiksek direngli tiimdorlerin segici
olarak iyilestirilmesi i¢in bir ara¢ olarak olgunlagsma potansiyeli yiiksek olmaktadir [55].
Plazma onkolojisi, yani tiimorlerin tedavisi i¢in soguk atmosferik plazma kullanimi plazma
tibbinda yeni bir alandir [56]. Onkolojik alanda, kanser hiicreleri lizerinde yapilan ¢aligmalar
calisilan hiicre ¢esitlerine gore de degisiklik gostermektedir. Yapilan ¢alismalarda bas ve
boyun kanseri [57][58][59], prostat kanseri [60][61], pankreas kanseri [62], meme kanseri
[63], cilt kanseri [64][65], beyin kanseri [66] gibi farkli kanser gruplarinda kanser hiicrelerini
yok etme ve kanserli dokular1 iizerinde kiigiiltme amaglh bazi ¢alismalar gergeklestirilmistir.
Yan et al., kanser iizerinde yapilan ¢alismalar 6zetlenerek kimyasal biyolojik olarak etki
mekanizmalar1 detaylandirilarak sunulmustur [67].

Medikal plazma teknolojisi ayni zamanda hizli kan pihtilasmasini destekleme
tizerinde c¢aligmalar gergeklesmektedir [68]. Tim bunlarin yanisira soguk medikal
plazmalarin canli organizmalara lokal olmayan etkileri olabilmektedir. Bu lokal olmayan
etkiler deri alt1 kan akist ve kanin O ve iyon igeriginde degisiklige neden olabilmektedir.
Canli hiicrelerin deri alt1 kan akis1 ve kan O: igeriklerinde, soguk medikal plazmanin plazma
jet ve DBD olarak tasarlandig1 bazi caligmalarda uygulamanin yapildigi boélgeye yakin
noktalarda degisiklik oldugu saptanmistir [14]. Bu lokal olmayan bdlgelerde kan akisi ve
kanin sahip oldugu O: igeriginde 6nemli miktarda artis meydana geldigi gozlemlenmistir.
Ornegin, Collet et al. yaptig1 in vivo calismada He plazma jet sistemi kullanilarak bes farenin
cildine gergeklestirilen islem sonrasinda optik prob araciligiyla bir lazer doppler cihazi
kullanilarak 6lgiim yapilmistir. Zamana bagh 1s1ldamaya dayali 6l¢tim teknigi ile farelerin
kan akimi Olc¢iilmiistir. Bu 06l¢lim sonucunda cilt ylizeyindeki O basincinin artigi
saptanmistir. Bu etkinin ilgili bolgeye kan akiginin yogunlagmasini sagladigi tespit edilmistir
[69]. Discilikte de medikal plazma uygulamalart mevcuttur. Bu kapsamda dis beyazlatma
[70][71], dis kokii kanal tedavisi ve bolgenin strerilizasyonu [72], dis yapistirict kuvvetini
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artirma [73] gibi alternatif kullanimlar1 da mevcuttur. Almoammar et al., termal olmayan
medikal plazma ve gelencksel yiizey isleminin ortodontik braketin emayeye yapisma
mukavemeti lizerindeki etkisini karsilastirmistir [74]. Ttiim kullanim alanlarinin yanisira tez
calismas1 kapsaminda soguk medikal plazma teknolojisinin bakteri lizerindeki inaktivasyon

etkileri tizerinde yapilan ¢alismalar detaylandirilmistir.

1.1.6.1. Medikal plazma sistemlerinin bakterilere etki siireci ve bakteriler

iizerinde kullanimlari

Plazma, maddenin dordiincii durumu olarak bilinir ve tamamen ya da kismen iyonize
edilmis gazdan olusur. Gazin elektriksel desarjlara maruz birakilmasiyla termal olmayan
veya “soguk” bir plazma olusur. Elektrik alaninda hizlandirilan yiiksek enerjili elektronlar,
desarj bolgesinden gecen gaz molekiillerini iyonize eder, boylece plazma veya kismen
iyonlagsmis gaz akisi olusturur. Bu islem, atomlarin olusumunu igeren ¢ok sayida kimyasal
reaksiyonu baglatir, kombinasyon halinde mikroorganizmalar1 etkisizlestirme yetenegine
sahip serbest radikalleri, iyonlarin olusmasini saglar. Bu islem, karsilagilan cesitli
mikrobiyal canlilar1 6ldiirebilirme o6zelligine sahip oldugundan dolayi, termal olmayan
plazma, aktif olarak sterilizasyon ve dezenfeksiyon amagli kullanilmaktadir [37].

Termal olmayan plazmanin bakteriyel sporlar1 6ldiirme 6zelligini kullanan ilk cihaz
1960'lara dayanmaktadir [37]. Bu siirecte soguk medikal plazma sistemlerinin sterilizasyon
amagl arastirmasi iki ana yonde gelismektedir. Bu yonlerden ilki plazma bolgesi icerisinde
sterilizasyon, yani sterilize edilecek nesneler elektrotlar arasina yerlestirilerek uygulanabilir.
Diger yaklagimda, plazma jeneratorii ve uygulananan yiizey veya canli dokunun ortami
fiziksel olarak ayrilir; plazmadan ayri bir ortamda bulunan mikroorganizmalar, plazma
tarafindan iiretilen aktif tiirlerden olusan kaotik karigima maruz birakilir. Her iki yaklasimda
da, gazlar tipik olarak plazma tarafindan aktive edilmedikge biyosidal etkiye sahip degildir.
Sterilizasyon {izerine yapilan ¢alismalarda kullanilan medikal plazma sistemleri, bakteriyel
hiicre Oliimiinii en st diizeye c¢ikarmak i¢in tasarlanmistir ve bu nedenle oliimcil
yogunluklara sahip olabilmektedir. Ayrica, yiizey veya malzeme sterilizasyonu diisiik basing
kosullarinda yapilabilirken, doku tedavisi ve kiiltiir ortaminda bakteri inaktivasyon
uygulamalari sadece atmosferik basingta yapilabilmektedir [13].

Uygun o6zelliklerde secilmis olan bir gaz kullanilarak olusturulan soguk medikal
plazma, O, OH") gibi ROS veya RNS dahil olmak iizere birgok tiirde reaktif bilesenleri
icermektedir [35]. Literatiirde medikal plazma sistemlerinin bakteriler gibi prokaryotik

hiicre yapilarinda plazma uygulamalarina kars1 farkli hassasiyetlerini aciklamak icin farkl
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mekanizmalar Onerilmistir [36]. Birbirinden farkli bakteriler i¢in farkli parametrelerde
plazma sistemleri gelistirilmis ve uygulanmaistir.

Medikal plazma sistemlerinin sahip oldugu en genel Ozelliklere gore bakteri
inaktivasyonu su sekilde gelismektedir. Soguk medikal plazmalar {iretimi sirasinda ortaya
cikan elektronlar, pozitif parcaciklar, negatif pargaciklar, iyonlar ve serbest radikaller,
bakteri hiicreleri ile etkilesime girdiklerinde hiicre duvarinda tahribata neden olmaktadir.
Yapilan caligmalar kapsaminda soguk plazma uygulamasi sirasinda peptidoglikan hiicre
duvarinda yer alan kimyasal baglarda kirilma ve hiicre duvarinda asinmalar meydana
gelmektedir [77]. Atmosferik soguk medikal plazma sistemleri uygulandiklart hiicrelerde
fizyolojik olarak, oksidatif stres olarak bilinen hiicresel hasar meydana getirmektedir.
Medikal plazma sistemleri sonunda bakteri hiicre 6liimiine yol acan oksidatif strese neden
olabilmektedir. Bakteri hiicre zarinin kimyasal asinmasi veya zar yapisindaki lipid
peroksidasyonunun, medikal plazma sterilizasyon c¢alismalarinda bakteriler i¢in en dnemli
6liim nedeni olduguna inanilmaktadir [77]. Bakteri hiicreleri yogun elektrik alanlarina maruz
kaldiginda, icerisinde gelistirilen yiiksek elektriksel yiikten kaynaklanan elektrostatik
gerilim nedeniyle bakteri hiicre zar1 pargalanabilmektedir. Reaktif tiirlerin varlig ile
bolgesel hasarlar olusmaktadir. Soguk medikal plazma yapisinda bulunan ROS, DNA,
protein ve enzim gibi hayati hiicresel biyomolekiiller ile etkilesime girererek molekiiler
yapiya zarar vermektedir. Ayrica, biyolojik membranlarim, doymamis yag asidi
peroksitlerinin olusmasina ve proteinlerdeki amino asitlerin oksidasyonuna, proteinlerinin
denaturasyonuna neden olan lipitler ile etkilesimi yoluyla islevini degistirebilmektedir [77].

Soguk medikal plazmalar {lizerinden yapilan ¢alismalarda, hiicreler ve dokular
tizerinde uyarici veya oldiiriicii etkilere neden olan soguk plazma uygulama siireleri ve soguk
plazma dozlar1 agisindan farklilik gostermektedir. Birbirinden farkli hiicre tiplerinde
calisilmasi ve farkli soguk plazma kaynaklariin kullanilmasina ve uygulama siiresine bagli
olarak bakteri hiicrelerinde, hiicre i¢indeki reaktif O radikallerinin uyarilmasi, mitokondriyal
hasar, hiicre canliliginin azalmas1 ve hiicre 6liimii ile apoptoz ve nekrozun indiiklenmesi,
hiicre cogalmasinin arttirilmasi veya azaltilmasi, hiicre go¢iiniin arttirilmasi veya azaltilmasi
ve hiicre dongiisii durmasi ile DNA yikimi meydana gelmektedir [78]. Tiim bu fizyolojik ve
biyolojik etkilerin yanisira, soguk medikal plazma ile iretilen ROS veya RNS,
uygulandiklar1 hiicrelerde farklilasmayi, apoptozu tetikleyecek, hiicresel bazi temel
yapitaslarini, 6rnegin hiicre iskeletini ve hiicresel bag dokusunun yapisal biitlinliigiiniin
korunmasini etkileyen cesitli hiicre organellerine de etki etmektedir [78]. Soguk medikal

plazma uygulamalaria bakteri hiicreleri ¢ok yiiksek doz ile plazma maruz kalma siiresi ¢ok
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uzun oldugunda hiicresel nekoza neden olmaktadir. Bu nekroz tiirii, bakteri hiicrelerinin
seklini ve i¢ yapisininin korundugu pihtilastirict nekroz olarak siniflandirilabilmektedir.
Meydana gelen bu durum ayni zamanda hiicresel sitoplazma sizintisina, hiicresel hasara,
stvilastirict nekroza neden olmasina yol agmaktadir [10].

Soguk medikal plazma sistemlerinin sahip oldugu UV radyasyonunun bakterileri
oldiirdiigii bilinmektedir [13]. Soguk medikal plazmalar tarafindan tiretilen UV radyasyonu,
Ozellikle 240-300 nm araliginda olmak {izere DNA hasarina neden olan bilinen bir faktordiir.
Bu aralikta olusan isimalar giiclii bakteri yok edici Ozelliklere sahiptir. Okaryotik
hiicrelerde, DNA hasari, lipitlere ve proteinlere ilave bir hasar olmadik¢a, dogrudan nekroza
neden olmamaktadir. Okaryotik hiicrelerin UV radyasyonuna karsi oldukca direngli
olduklar1 gosterilmistir. Tiim bu sonuglar géz 6niinde bulundurularak bakteri hiicrelerinin
inaktivasyonu siirecleri olugmaktadir ve farkli uygulamalar icin kullanilabilir hale
gelmektedir.

Wu ve arkadaglarn tarafindan yapilan mikrojet plazma sisteminde iiretilen H2O-
yapisinin, yogun bakteri bulunan bir canli doku tizerindeki bakteri inaktivasyonunu sagladigi
ortaya ¢ikmistir [79]. Belirli siirede mikroorganizmalarin inaktivasyonu olusturulan plazma
tedavisi, bazt memeli hiicrelerinin ¢ogalmasini bile tesvik edebilmektedir [78]. Yapilan bir
diger ¢aliygmada Mahasneh et al. bir bakteri tiirii olan Porphyromonas gingivalis
inaktivasyonu igin plazma kalem sistemi gelistirmistir. 8 KV gerilimde, 5 kHz frekans ve
darbe siiresi 500 nanos olup, tastyic1 gaz He kullanilmustir. In vitro ortamda hazirlanan
ortamlarda uygulamalar gerceklestirilmis ve %9.5 ve %14.7 oraninda bakteri
kolonizasyonunun kii¢iildiigii saptanmustir [80]. Pedroni et al., ev yapimi bir atmosferik
basing plazma jet cihazi kullanilarak ve kuru hava plazma uygulamalarinin, agar plaklarmin
yiizeyine biriken saf bakteri kiiltiiriiniin Escherichia coli (Amerikan tipi kiiltiir koleksiyonu
(American Type Culture Collection, ATCC) 8739) etkisizlestirilmesi tizerindeki etkileri
arastirilmistir. Plazma, 30, 60 ve 90 s boyunca yiiksek gerilim desarj1 kullanilarak
tiretilmistir. Canli mikroorganizmalarin sayisi bir koloni sayma yontemi kullanilarak
belirlenmistir [81]. Mai-Prochnow et al. yaptig1 calismada ise gram pozitif ve gram negatif
bakteri gruplar1 iizerinde CAPP’in nasil etki gosterdigi arastirilmistir. Farkli arsiv
susularindan elde edilen gram negatif bakteriler, Pseudomonas aeruginosa, Pseudomonas
libanensis, Enterobacter cloaceae ve gram pozitif bakteriler Kocuria carniphila,
Staphylococcus epidermidis, Bacillus subtilis {izerinde yapilan ¢alismalar sonucunda hiicre
duvari kalinliginin bakterilerin CAPP inaktivasyon siireleriyle iligkili oldugunu, ancak hiicre

zarlarinin ve biyofilm matrisinin de rol oynayacagini gostermektedir [82].
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Soguk medikal plazma sistemleri kapsaminda bakteri inaktivasyonu saglamak
amactyla bircok farkli calismada kullanilmistir. Ozellikle enfeksiyon kaynakli bazi
hastaliklar1 ve yara dokularin1 tedavi etmek ve iyilesme siireclerini hizlandirmak amaciyla
literatiirde c¢alismalar goriilmektedir. Hastalarda goriilen bu mikroorganizma gruplari,
enfeksiyon etkenlerinin baslicalarindandir. Yapilan ¢alismalarda enfeksiyon nedeni olarak
bilinen baz1 bakteri gruplari izerinde durulmustur. Yaygin olarak goriilen bu bakteri gruplari
(tiim ilaglara direncli, TID) Pseudomonas aeruginosa, ATCC Pseudomonas Aeruginosa,
MSSA (Metisiline Duyarli MRSA (Metisiline Direngli

Staphylococcus aureus), TiD Acinetobacter baumannii, ATCC Staphylococcus aureus,

Staphylococcus aureus),

ATCC Escherichia coli olarak bilinmektedir. Bu ¢alismalarda hastalarda rastlanilan bu
bakteri gruplar1 baz ilaglara direncli olup, bu tip bakterlerin etken oldugu enfeksiyonlarin
tedavilerindeki giicliikler nedeniyle yeni, alternatif yontemlere gereksinim duyuldugu tespit
edilmistir. Tablo 1.2.” de enfekte yara dokularinda goriilen bakteri tiirleri ve bu bakterilerin

in vitro ve in vivo kosullarda inaktive edilmesi amaciyla kullanilan medikal plazma

sistemine ait bilgiler detayli olarak sunulmustur.

Tablo 1.2. Bakteri inaktivasyonu amaciyla kullanilan medikal plazma sistemleri

Bakteri Cinsi Uygulanan Uygulanan Medikal Plazma Kosullar1 | Yazar, Yil,
Medikal Referans
Plazma Tipi
Haemophilus MiniFlatPlaSter | Gaz Sicakhgr: 37-40 -C BECKER,
influenzae, Gerilim: 7 kVpp 2018
Staphylococcus Yiizey Frekans: 6.75 kHz [32]
aureus, Mikro Tasiyic1 Gaz: Os igin 25 ppm, NO i¢in
Streptococcus desarji (SMD) <1 ppm ve NO: i¢in <15 ppm
pneumoniae, UV Dalga Boyu Aralig: : 280-400 nm
Streptococcus Gii¢ Yogunlugu: 0.6 uw/cm2
pyogenes Canlhiya Uygulama Agqisi: 90 °
Staphylococcus Soguk Gaz Sicakhgy: 37 °C SANTOSH,
aureus, Atmosferik Darbe tepe giicii (PP): 25W 2018
Pseudomonas Basin¢ Helyum Darbe tekrarlama frekansi: 13,3 MHz | [83]
aeruginosa ve Argon RF Tasiyic1 gaz: Argon +% 1 Oksijen veya
Plazma Jeti argon +% 1 hava
Gaz akis hizi: 1,5 Ipm
Clostridium Atmosferik Gaz Sicakhgi: 37- 40 °C CONNOR,
Difficile Basing Plazma Gerilim: 6 kV 2017
Jet (APPJ) Frekans: 20 - 40 kHz [84]
Tasiyic1 Gaz: Helyum (99.5%)+Oksijen
(0.5%)
Gazin Akis Hizi: 2 Ipm
Canhiya Uygulama Acisi: 90 °©
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Tablo 1.2. devam ediyor.

Escherichia coli,
Corynebacterium,
Streptococcus

spp.

Plazma Cihaz1

Maksimum Gii¢ Tiiketimi: 8 V

Staphylococcus Dielektrik Gaz Sicakhigi: Termal olmayan NASIR,
aureus, Bariyer Desarji | Tasiyic1 gaz: Helyum / Oksijen (% 0.5) | 2016
Pseudomonas (DBD) Gaz akis hizi: 2 Ipm [85]
aeruginosa Standart ¢calisma kosullari: 6 kV, 20
kHz
Candida albicans, | Kalem Tipi Gerilim: 1 kV LEE,
Escherichia coli Mikroplazma Jet | Frekans: 20 kHz 2016
Dizisi UV Dalga Boyu Araligi :~250 nm [86]
Tasiyic1 Gaz: Helyum
Gazin Akis Hizi: 0.35 lpm/mikrobosluk
‘ESKAPE’ APPJ Gaz Sicakhigr: 39 °C FLYNN,
patojenleri Plazma Jet Gerilim: 6 kVpp 2015
(Enterococcus Frekans: 20 kHz [87]
faecium, Tasiyic1 Gaz: Helyum (99.5%) +
Staphylococcus Oksijen (0.5%)
aureus, Gazin Akis Hizi: 2 Ipm
Klebsiella
pneumoniae,
Acinetobacter
baumannii,
Pseudomonas
aeruginosa,
Enterobacter
spp.)
Staphylococcus KINPen Med Gaz Sicakhgr: 35 -38 -C ULRICH,
aureus, (Plazma Jet Siirekli Calisma Modu: 2015
Pseudomonas Kalemi) Gerilim: 2-6 kVpp [75]
aeruginosa Tarafindan Frekans: 1 MHz
Uretilen Soguk Tasiyic1 Gaz: Argon
Atmosferik Gazin Akis Hizi: 5 Ipm
Basing Plazma Operasyon Modu: Darbeli(2.5 kHz)
(APP) Maksimum Gii¢ Tiiketimi: 8 W
Canliya Uygulama Agqisi: 90 °
Staphylococcus Plazma Mesalesi | Gerilim: 10 kV, AC LUNOV,
aureus, Frekans: 20 kHz 2015
Pseudomonas Tasiyic1 Gaz: Helyum,Azot,Oksijen [88]
aeruginosa, karigimi
Escherichia coli, Giic¢ Tiiketimi: 5-15 W
Bacillus subtilis Canliya Uygulama Agcisi: 90 °
Staphylococcus PlasmaDerm_ Gaz sicakhgr: yiiksek sicaklik BREHMER,
aureus, VU-2010 Cihaz1 | Gerilim: 230 Volt (V), AC 2015
Pseudomonas DBD Soguk Frekans: 50 Hz [89]
aeruginosa, Atmosfer Basmei | Bir gii¢c yogunlugu: 120 mW / cm?
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Tablo 1.2. devam ediyor.

Staphylococcus
aureus

KINPEN 09®
Plazma Jet Pen
Atmosferik
Basin¢ Plazma
Jet

Gaz Sicakhgi: 45-50 °C

Siirekli Calisma Modu:

Gerilim: 2-6 kVpp

Frekans: 1 MHz

Tasiyic1 Gaz: Argon ya da gaz
karigimi(< 1%)

Gazin Akis Hizi: 5 - 10 Ipm
Operasyon Modu: Darbeli(2.5 kHz)
Maksimum Gii¢ Tiiketimi: 8 W
Canhiya Uygulama Acisi: 90 °©

MATTES,
2014
[90]

Staphylococcus
aureus,
Pseudomonas
aeruginosa

Plazma Mesalesi

Gaz Sicakhgi: 37-40 -C

Gerilim: 600 V, AC

Akim: 167 mA

Frekans: 200 kHz

Tasiyic1 Gaz: Helyum, Nitrojen,Hava
Gazin Akis Hizi: 4 Ipm

Giic : 100 W

Canhliya Uygulama Acisi: 90 °©

LUNOV,
2014
[91]

Pseudomonas
aeruginosa

RF Plazma Jet

RF Giic Kaynagi

Giic:75 W

Frekans: 13.56 MHz

Kullanilan Plazma Sistemi:

Frekans: 20 kHz

Tasiyic1 Gaz: Argon

Gazin Akis Hizi: 1.5 Ipm

Gorev Dongiisii(Duty Cycle): 20% (RF
her 50 ps i¢in 10 us uygulanir.)

Canhiya Uygulama Acisi: 90 °

VAN GILS,
2013
[92]

Deinococcus
radiodurans,
Staphylococcus
aureus

Plazma Yiizey
Mikro Sarj
(SMD)

Gerilim: 9 kVpp

Frekans: 1 kHz

Tasiyic1 Gaz: Nitrojen,Hava

Gii¢ Yogunlugu/ Plazma Bosalimi: 20
W/cm?2

UV Gii¢ Yogunlugu: 25 nW/cm2

MAISH,
2012
[33]

Escherichia coli,
Bacillus subtilis

RF Elektriksel
Desarj Plazma
Sistemi

Gaz Sicakhi@r: atmosferik basingta
diisiik sicaklik (70° C)

Radyo frekansi (RF): 13,56 MHz
Bosaltma gazi: % 0-2 oksijen ile
Helyum.

Giic: 75W

Gaz akisi: 4 Ipm

HONG,
2008
[93]

Tablo 1.2.” de belirtildigi tizere farkli medikal plazma sistemlerine dayanarak bakteri

inaktivasyon calismalar1 gerceklestirilmistir. Uzerinde calisilan bakteriler 6zellikle enfekte

yaralarda yaygin olarak goriilen bakterilerdir. Tiim sistemler belirtildigi {izere in vitro veya
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in vivo ¢alismalarda bakteri inaktivasyonu saglamistir. Tiim bu g¢alismalar gézoniinde

bulundurularak sistem tasarim ve yapilandirilmasi siirecinde karara varilmistir.

1.2. istatistiksel Veri Analiz Yontemleri

1.2.1. Faktoriyel tasarim

Faktoriyel deney tasarimi, baslica faktor olarak adlandirilan parametrelerin
belirlenmesiyle,bu faktorlerin olast tiim kombinasyonlarinin denenmesine bagli yapilan
deneysel ¢caligmalar1 kapsamaktadir. Faktoriyel tasarim, Fisher ve Yates tarafindan, iki ya da
ikiden fazla faktoriin temel etkiler veya etkilesim etkilerini tespit etme esasina dayanan
tasarimlardir. Bu tasarimsal uygulamalarin 6zellikle miithendislik alaninda zaman tasarrufu
ve para tasarrufu saglamak amaciyla yaygin bir kullanimi1 bulunmaktadir. Bu tasarim,
faktorler arasindaki etkilesimleri incelemek agisindan, her seferinde her bir faktoriin etkisini
inceleyen diger tasarim yontemlerine gore daha ¢ok avantaja sahiptirler. Faktoriyel tasarim
kapsaminda bulunan faktorler her diizeyde 6zdes olarak belirlenmektedir.

Faktoriyel tasarim, diizey sayisina ve faktor sayilarina gore gesitlilik gostermektedir.
Ornegin 2% faktoriyel tasarim kapsaminda diizey sayis1 2, faktor sayisi ise k ile
gosterilmektedir. Eger 2 adet faktor bulunur ise bu durumda faktoriyel tasarim 22 faktoriyel
tasarim olarak adlandirilmaktadir. 22 faktoriyel tasarim sonucunda, 2>=4 adet deneme
bulunmaktadir. Benzer sekilde 3* faktoriyel tasarimda ise her biri ii¢ diizeye sahip olan, k
adet faktor bulunmaktadir. Uygulanan sistemde 2 adet faktor bulunur ise faktoriyel tasarim
32 faktoriyel tasarim olarak adlandirilmaktadir [94].

3 faktoriyel tasarimda faktorlerin {i¢ seviyesinden diisiik, orta ve yiiksek olarak
bahsedilmektedir. Bu faktor seviyelerini temsil etmek icin birka¢ farkli gosterim
kullanilabilir; faktor seviyelerini 0 (diisiik), 1 (orta) ve 2 (yiiksek) basamaklariyla temsil
edilmektedir [94]. Bu faktorlere ait seviyeler -1, 0 ve 1 olarak da belirtilebilmektedir. 3«
faktoriyel tasarimindaki her bir tedavi kombinasyonu k notasyonuyla belirtilmektedir, her
tedavinin 3 diizeyi bulunmaktadir. Deneysel tasarimda 27 tedavi kombinasyonu, 26
serbestlik derecesine sahiptir. Her ana etkinin iki serbestlik derecesi vardir, her iki faktorli
etkilesim dort serbestlik derecesine sahiptir ve ti¢ faktorlii etkilesim sekiz serbestlik
derecesine sahiptir [94].

n33 -1 (1.1)
33(n—1) (1.2)
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Tekrar sayis1t n adet ise, toplam serbestlik derecesi esitlik 1.1 ve hata serbestlik

derecesi esitlik 1.2. gosterilmistir.

1.2.2. Ki-kare bagimsizhik testi

Normallik varsayiminin anlamsiz oldugu durumlarda, ki-kare testi ile elde edilen test
verilerinin se¢ilen bir dagilima uygun olup olmama durumlari test edilmek i¢in kullanilan
parametrik olmayan bir yontemdir [95]. Ki-kare bagimsizlik testinin temeli sifir yani yokluk
hipotezi (Ho) ile karsit hipotez (H:) adinda verilen iki hipoteze dayanmaktadir [95]. Bu
hipotezler, bagimli olup olmama durumunu belirlemektedir. Ayrica testlerin yapilmasinda
bir yanilma payt (a) belirlenerek testler gergeklestirilir. Testlerde «=0.05 kabul

edilmektedir. Esitlik 1.3’ te temel hesaplama formiilii verilmistir [95], burada :

_ (pi — by)?
X% = Zb—l (1.3)

i=1
x?: ki-kare bagimsizlik testi istatistik degeri,
pi - g6zlemlenen ¢okluk degeri,
b; : Ho onerisinin gercek oldugu kabul edilen teorik ¢okluk degeri,

k : Kurulan hipotezin tekrar sayisi olarak belirtilmistir.
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2. MATERYAL METOT

2.1. Medikal Plazma Cihazi Tasarim ve Yapilandirma

Yapilan tez calismasinda medikal plazma kaleminin tasarim ve yapilandirmasi
amaglanmistir. Bu amagla bakteri slispansiyonu {izerine in vitro olarak uygulanabilir bir
prototip cihaz tasarlanarak gerceklestirilmistir. Gergeklestirilen cihaz temel olarak
elektronik kisim ve mekanik kisim olmak iizere iki ana boliimde detaylica incelenerek

asagida sunulmustur.

2.1.1. Medikal plazma cihazi elektronik kismi

Olusturulan cihazda temel olarak bulunan elektronik kisim ii¢ ana baslik altinda
incelenmistir. Ik olarak besleme devresi iizerinde gerekli tasarim siiregleri tamamlanarak
ardindan anahtarlama kontrol devresi ve yiiksek voltaj devresi tasarimlari gergeklestirilerek
gerekli sistem entegrasyonlari tamamlanmistir. Elektonik kisim yapilandirilmasi hakkinda
genel bilgiler bu baslik altinda agiklanmistir. Olusturulan elektronik kisma ait blok diyagram
Sekil 2.1.” de verilmistir.

Anahtarlama

Besleme Yiksek Voltaj

Kontrol
Devresi

Devresi Devresi

Sekil 2.1. Elektronik kisim blok diyagrami

2.1.1.1. Besleme devresi

Yapilan ¢alismalar kapsaminda olusturulmasi planlanan voltaj yilikseltme devresinde
kullanilmast planlanan anahtarlama kontrol devre elemanlarin calistirilabilmesi i¢in bir
besleme devresine ihtiya¢ duyulmaktadir. Anahtarlama kontrol devresi ve metal oksit yar1
iletkenli alan etkili transistor (metal oxide semi-conductor field effect transistor, MOSFET)
stiriici devrenin giivenli olacak sekilde, izolasyona dikkat edilerek kullanilabilmesi i¢in
gerekli onlemler alinmistir. Izolasyonun uygulanmasi ile hem yiiksek voltaj devresinde
herhangi bir aksaklik meydana geldiginde diger devre elemanlarinin zarar gormesi
engellenmis hem de MOSFET devre elemaninin giivenle siiriilmesi saglanmistir. Bu
devrenin kullanimi ile temel olarak ulagsmak istenilen nokta, sehir sebekesinden saglanilan

220V gerilimin devre elemanlari i¢in kullanilabilirligini saglamak amaciyla DC bir seviyeye
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getirebilmektir. O nedenle Oncelikle sebekeden alinan 220 V AC gerilimi, olusturulmasi
hedeflenen besleme devresinin transformatdriine uygulanmistir. Bu transformator i¢inde
tiim sargilarin korunakli olmasi gerektigi i¢in bir firmaya siparis yoluyla sardirilmistir.
Transformator yapisinda bulunan sargilarin ¢ikisi, 15 V AC sinyal olarak alinmaktadir.

Tasarlanan besleme devresi Sekil 2.2.” de goriilmektedir.

IR
G1
Viog VI WCC_1
\—z
c1 cz
——1o0dopF 7812 —10pF
GBUEG
uz
" Gz
Vi V2
= S VCC_2 42
o [} =] ca L]
=—=1000pF 2812 =—10puF | o
= GBUSE 2
o GND_Z -
uz
G3
o Vi o W —LO o
z WCE_3
SIL-100-08

o
ca CE
SIL-100-08 —1000pF 7812 —10pF
GBRUGE

Sekil 2.2. Besleme devresine ait tasarim

Besleme devresinde transformator ¢ikisinda elde edilen AC sinyal, devrede yapilan
dogrultma islemi ile DC sinyale donistirilmiistiir. DC sinyal belirli degere regiile
edilmektedir. Besleme devresinde 7812 pozitif gerilim regiilatorii kullanilmistir. 7812
pozitif gerilim regiilatoriine génderilen sinyal 12 V DC gerilime regiile edilerek anahtarlama

ve kontrol devresinde yer alan elemanlar1 beslemek i¢in kullanilmastir.

2.1.1.2. Anahtarlama kontrol devresi

Voltaj yiikseltme devresinin belirli frekans araliklarinda ve kontrollii bir sekilde
caligmasi i¢in bir anahtarlama ve kontrol islemlerini gergeklestirecek devreye ihtiyag
duyulmaktadir. Anahtarlama gii¢ devrelerinde, gii¢ ayar1 ve voltaj diizenleme amaciyla iyi
bilinen darbe genisligi modiilasyonu teknigi kullanilmistir. Bu devrede anahtarlama ve
kontrol igslemlerini ger¢eklestirmek amaciyla icinde ayarlanabilir osilatorii de olan bir darbe
genislik modiilasyonu (pulse width modulation, PWM) kontrol ¢ipinden faydalanilmistir.
Bu amagla, goreceli olarak daha yiiksek frekansli uygulamalar ig¢in tasarlanmis olan
UC3825N entegresi tercih edilmistir.

Tiim bu yapilan o6l¢iimler sonucunda uygun olan PWM ve frekans ayarlamalari
yapilarak MOSFET’lere gonderilmek iizere uygun kosullardaki sinyal hazirlanmis

olmaktadir. Anahtarlama kontrol devresine ait tasarim Sekil 2.3.” te verilmektedir.
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Sekil 2.3. Anahtarlama kontrol devresine ait devre tasarimi

2.1.1.3. Yiiksek voltaj devresi

Proje planlanma siirecinde Oncelikli olarak bazi gerilim yiikseltme yontemleri
arastirilmistir. Uygulamasi daha kolay olan ve akim - gerilim a¢isindan da daha avantajhi
oldugu bilinen yarim koprii devresi iizerinde yogunlasilmistir. Anahtarlama kontrol
devresinde yer alan UC3825N entegresi c¢ikisinda gonderilen sinyalin anahtarlama
elemanina iletilmesi gerekmektedir. Bu iletim esnasinda sinyal, dnce siiriicii entegreye
uygulanmistir. Burada siiriicli entegre olarak kullanilmak tizere TLP 250 siiriicii entegresi
tercih edilmistir. TLP 250 yapisinda LED diyot ve entegre fotodetektdr bulunmaktadir.
Devrede toplamda iki adet TLP 250 MOSFET siiriicii ¢ipi kullanilmigtir. Bu iki ¢ip birbirine
ters fazda baglanarak biri calisirken digeri calismayacak sekilde ayarlanmistir. Boylece
devrede iki MOSFET ayni1 anda siiriilmemis ve kisa devre gergeklesmemis olmaktadir.

Voltaj ylikseltme devresinde anahtarlama elemani olarak iki adet N kanall1 artirma tip
IRFP460A MOSFET kullanilmistir. Bu devre elemanlar1 kullanilarak devrede yiiksek voltaj
tiretimi i¢in belirli frekans degerinde siirekli olarak anahtarlama islemi yapilarak,
transformatoriin stirekli ve sabit frekans degerinde caligmasi saglanmaktadir. Bu yapilar
belirli bir frekansta anahtarlama yaparak transformatorden iki yonlii akim gecirmeyi
saglayarak bu 6zellikleri sayesinde yarim koprii gibi voltaj yiikseltme devrelerinde kullanim
kolaylig1 saglamaktadirlar. Yarim kopri MOSFET’lerin anahtarlamalari bu tasarim
sayesinde sirayla ger¢eklesmektedir. Bu islem genel olarak esit siirede esit akim gecirerek

ferit niiveli transformatériin doyuma gitmesi engellenmis olmaktadir. MOSFET lerin
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caligmasi sirasinda meydana gelen 1sinma problemini elimine etmek igin MOSFET lere
bagl iki adet sogutucu devreye konumlandirilmigtir. Yiiksek voltaj devresine ait tasarim

Sekil 2.4.” te gosterilmektedir.
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Sekil 2.4. Voltaj yiikseltme devresine ait tasarim

Devrede kullanilmakta olan MOSFET ler TLP 250 siiriicii entegre tarafindan iletilen
sinyalle tetiklenerek siirtilmektedirler. MOSFET lere disaridan baglanan 12 V DC gii¢
kaynagi ile transformatdre gerilim akis1 gergeklestirilmistir. MOSFET ’leri koruma amaciyla
1.5KE12CA gegici bastirma diyotu (Transient Voltage Suppression, TVS) kullanilmigtir.
[lave olarak MOSFET’in bacaklarida 470 ohm (Q) direng ve 100 mikrofarad (uF) kapasitor
kullanilmastir.

Yiiksek voltaj devresinde, voltaj yiikseltme iglemini gergeklestirecek olan devre
eleman1 transformator olarak adlandirilmaktadir. Devrede volta) yiikseltme amaciyla
kullanilan transformator, (Cathode Ray Tube, CRT) tipi tiiplii televizyondan temin edilen
hazir bir transformatordiir. Disaridan hazir olarak temin edilen transformatoriin analiz

edilmesine dair yapilan islemler sonuglar boliimiinde detaylandirilmistir.

2.1.2. Medikal plazma cihazi mekanik kisim

Tez ¢alismasi kapsaminda donanimsal siireclerin olusturulmasi siirecine paralel olarak
mekanik kisimla ilgili olan siire¢ ortak olarak yiiriitiilmiistiir. Mekanik siiregte en temel amag
olusturulan mekanik sistemin planlanan donanim devreleriyle uyumlu calisarak beklenilen
medikal plazma c¢iktisini verebilmesidir. Plazma formunun olusturulmasi ve plazma
ciktisinin verilebilmesi i¢in en temel parametreler kullanilacak kullanilan gazin cinsi,

elektrotlarin cinsi, elektrotlarin konumlandirilmasi ve plazmanin olusturulacagi gévdenin
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tasarimidir. Bu kisim medikal plazma prob kismi olarak adlandirilmaktadir. Medikal plazma
prob kisminda tasarim siirecinde dikkat edilen bazi 6nemli parametreler, yapilan literatiir
arastirmalariyla sekillendirilmistir ve bazi noktalarda dzgiinliik kazandirilmistir. Ozgiinliik
kazandirilmasi siireci ve yapilan bazi diizenlemeler deneysel ¢alismalar ile test siireclerini

kapsamaktadir.

2.1.2.1. Medikal plazma prob tasarlanmasi

Medikal plazma prob kisminin tasarim siirecinde yapilan calismalar g6z Oniinde
bulundurularak tasarim siirecine gidilmistir. Medikal plazma prop siirecinde dikkat edilmesi
gereken bir ¢ok parametre bulunmaktadir. Bu parametreler olusacak plazma c¢iktistyla
dogrudan ilgili olmaktadir. Bu nedenle medikal plazma prop tasariminda kullanilan
malzemelerden ve olusturulan tasarimdan verim alinmasi ¢ok kritik 6nem arz etmektedir.
Bu nedenle yapilan tiim islemlerde literatiirde yapilan ¢alismalar1 g6z 6niinde bulundurarak

hareket edilmistir.

Tasarim 1
Olusturulan ilk plazma prob yapisi, dikkat edilmesi gerekilen parametrelere bagh
olarak CATIA ¢izim programi kullanilarak tasarlanmistir. Program araciligi ile yapilan

tasarim Sekil 2.5.” te goriilmektedir.

Sekil 2.5. Medikal plazma probu ilk tasarim

Medikal plazma prob tasarimi kendi iginde elektrot, cam tiip yapisi ve ara
baglantilardan olugmaktadir. Temel bilesenlerin belirlenmesi ile medikal plazma probuna ait

tasarim olusturulmustur. Tasarlanmig olan bu cam tiip, 14 cm boy, 15 mm dis ¢ap, 12.6 mm
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i¢c capa sahiptir. Ozel olarak iiretilen cam tiipiin u¢ kismi konik hale getirilmistir ve ug cap
6.2 mm boyutunda olacak sekilde tasarlanmistir.

Tasarim kapsaminda belirlenen o6l¢iilere uygun bir sekilde cam tiipiin etrafin1 tam
olarak saran seffaf bir boru yerlestirilmistir. Cam tiipiin etrafina olusturulmasi hedeflenen
1simanin goriilebilmesi igin seffaf 6zellikteki plastik bir boru kullanilmistir. Kullanilan boru
cam tiipten daha uzun tutulmustur. Birakilan bu mesafe, 6zel olarak yaptirilan bu cam tiipe
gaz girisinin saglanabilmesi i¢in ayr1 bir aparatin konumlandirilmasi i¢in ayrilmistir. Cam
tipiin dst kismma ‘Quick Fit’ olarak adlandirilan, tam olarak oturtularak ve sizinti
yapmamasi i¢in kullanilan aparat yerlestirilmesi planlanarak cam tiipe gonderilen gazin
herhangi bir kagak veya sizinti riski olmadan iletilmesi saglanmasi amaglanmistir. Bu
aparatin yanisira plastik borunun {st kismina kelepce olarak adlandirilan aparatin
eklenmesiyle daha saglam hale getirilmesi planlanmistir. Boylece 6n test caligmalarinda

kullanilabilir medikal plazma prob tasarimi elde edilmistir.

Tasarim 2

Yapilan 6n test sonrasinda elde edilen bulgulardan yola ¢ikilarak tekrar farkli bir
tasarim yapilandirma siirecine gidilmistir. Yeni tasarimin olusturulmasi i¢in tekrar CATIA
¢izim programi kullanilmigtir. Program araciligi ile yapilan tasarim Sekil 2.6.” da

goriilmektedir.

Sekil 2.6. Medikal plazma probu ikinci tasarimi

Tasarim siirecinin tamamlanmasiyla beraber tasarlanan cam tiip ve boru
mekanizmasin1 yeniden yapilandirma islemlerine gidilmistir. Bir sonraki asamalarda

kullanilmak tizere 5 mL cam pipet hacminde olacak sekilde, 14 cm boyunda, 8.1 mm dis
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¢apa ve 6 mm i¢ ¢apa sahip cam tiip tasarlanmistir. Cam tiipiin u¢ kismi plazma akisinin
rahat olabilmesi icin konik hale getirilmistir. Cam tiipiin u¢ ¢ap1 ise 3.5 mm olarak
belirlenmistir. Belirlenen bu deger bakteri testlerinin uygulama islemleri sirasinda
kullanilacak olan 96 Well Plate adi1 verilen mikroplak yapisinda yer alan mikrokuyucuk
¢apina gore belirlenmistir.

Benzer sekilde tasarlanan olgiilere uygun bir sekilde cam tiiptin etrafini tam olarak
saran seffaf bir boru yerlestirilmesi planlanmistir. Cam tiip yapisinin lizerindeki plastik boru
yaklasik 16 cm boyunda belirlenmistir. Cam tiipiin boyundan daha uzun tutulmustur. Ozel
olarak yaptirilan bu cam tiipe gaz girisinin saglanabilmesi icin iist kismina yeni cam tiip
Olgiilerine uygun olan ‘Quick Fit’ tasarimi gergeklestirilmistir. Yeni tasarlanan medikal
plazma probu kapsaminda yerlestirilmesi planlanan ‘Quick fit” aparati § mm c¢apta olacak
sekilde, yeni cam tiipe uygun boyutlarda belirlenmistir. Bunun yanisira ‘Quick Fit’
aparatinin  bulundugu borunun {ist kismina yeni boyutlarda temin edilen kelepge

mekanizmasi yerlestirilmistir.

Tasarim 3

Kuartz cam malzemesinin kullanilarak yapilandirilmasina ait tasarim, tasarim 3 olarak
belirlenmistir. Tasarim 2 kapsaminda olusturulan cam tlip yapisi ayni Olglilere bagh
kalinarak kuartz cam malzeme ile olusturulmasi planlanmistir. Bu amagla tasarim 2
kapsaminda kullanilan 6l¢iiler baz alinarak yeni prob tasarimi uygulanmistir. Yeni malzeme
kullanilarak yapilan tasarimda, tasarim 1 ve tasarim 2 ile yapilan sistem test ¢aligmalari
sonuglarindan yola ¢ikilarak yeni tasarim modeli belirlenmistir. Belirlenen tasarim modeli

Sekil 2.7.” de sunulmustur.

Sekil 2.7. Kuartz cam tiip kullanilarak tasarlanan medikal plazma probu
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Tasarim 3 kapsaminda olusturulan kuartz cam tiip, lizerine yerlestirilmesi planlanan
seffaf boru yaklasik 5 cm boyutunda tutulmustur. Cam tiip ilizerine konumlandirilmasi
planlanan ‘Quick fit” aparati , yine 8 mm capa sahip olup, gaz iletimi i¢in 8 mm dis ¢ap, 5
mm i¢ c¢apa sahip plastik seffaf boru kullanilmasiyla, gaz tiipiine girisinin saglanmasi
tasarlanmistir. Yeni tasarimda da kelepge mekanizmas yerlestirilerek medikal plazma prob

yapisina gonderilen gazin herhangi bir kagak veya sizint1 riski olmadan iletimi saglanmustir.

2.1.2.2. Medikal plazma probu platform sistemi ve diger baglantilar

Gergeklestirilen medikal plazma prob yapisi, sistem test ¢aligmalar1 kapsaminda ve
mikroorganizma testlerinin gergeklestirilmesi sirasinda, sabit durmasi ve mikrokuyucuklara
tam olarak plazma akisinin gergeklestirilebilmesi igin 6zel bir platform tasarimi

gerceklestirilmistir.

Sekil 2.8. Platform sistemi tasarimi

Tasarlanan platform sistemi CATIA ¢izim programi ile tasarlanmigtir. Sekil 2.8.” de
verilmekte olan ¢izimler platform tasarimini ve sistem test ¢alismalari sirasinda medikal
plazma prob yapisinin entegrasyonu ile verilmistir. Platform sistemi siparis yolu ile
yaptirtlmistir. Tasarlanan platform sisteminin tamaminin yiiksekligi 30 cm, genisligi 28
cm’dir. Platform sistemi sag ve sol yonlerinde 18 cm harekete, ileri geri olarak 18 cm
harekete, yukar1 asagi olarak plazma prob yapisina ve mikroplak yapisina uzakligina baglh
kalarak 25 cm’e kadar harekete izin vermektedir.

Platform sistemindeki tasarimda dikkat edilen bir nokta ise medikal plazma
uygulamalarinin yapilacagi mikroplaklarin uygun bir sekilde konumlandirilabilmesi i¢in bir

tabla yapisi olusturulmustur. Olusturulan tabla, 10 cm en, 14 cm boy ve 1.3 cm yiikseklige
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sahiptir. Bu dl¢iiler mikroorganizma iizerinde ¢alisilacak mikroplak yapisina bagl kalinarak
belirlenmistir. Mikroplagin tablaya tam olarak oturmasi igin tabla iizerinde iki adet vida
bulunmaktadir. Bu vidalar sayesinde tabla, mikroorganizma deneyleri esnasinda sabitleme

amaciyla tasarlanmistir.

2.2. Sistemin Entegrasyonu
Olusturulan donanim ve mekanik sistemin son ¢alismalarla birlikte birlestirilmesiyle
birlikte tim sistem entegrasyonu gerceklestirilmistir. Sekil 2.9.” da entegrasyonu

gerceklestirilen tiim pargalar gosterilmistir.
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Sekil 2.9. Sistem entegrasyonuna ait blok diyagram

Gergeklestirilen entegrasyon kapsaminda oncelikle medikal plazma probunda
konumlandirilan elektrotlar ve donanim sistemindeki yiliksek voltaj devresinde yer alan
transformatdorden  ¢ikan  yliksek  gerilime  dayanikli  kablolarin  baglantilar
gerceklestirilmistir. Bu islemin tamamlanmasi ile beraber medikal plazma probuna gaz
akisinin gerceklesmesi icin, gaz borularinin baglantilar1 saglanmistir. Tasarimi ve
yapilandirilmasi gerceklestirilen medikal plazma prob sisteminde 6nemli bir durum ise akis
kaynaginin belirlenmesi olmustur. Medikal plazma iiretim islemleri sirasinda yapilan
deneylerde Ar gazi kullanilmistir. Ar gaz tiipiinden gazin ¢ikisinin saglanabilmesi i¢in gaz

tiipiine tlip regiilatorii baglanmistir. Tiip regiilatoriinden gaz ¢ikisi ilave seffaf gaz borulari
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kullanilarak saglanmistir. Tiip regiilatoriine baglanan boru seffaf ve plastik yapida olup, i¢
capt 5 mm ve dis ¢apt 8 mm olarak temin edilmistir. Bu dlgiiler tiip regiilatoriin ¢ikisina
uygun sec¢ilmistir. Bakteri test c¢alismalar1 sirasinda gaz akis hizinin hassas olarak
belirlenebilmesi i¢in yapilan testler ncesinde tiip regiilator ¢ikisina akis 6lger baglanmustir.
Tiip regiilator ¢ikisi ve akis Olger girisine ait baglanti parcalar1 benzer ¢apa sahip olduklar
icin ayn1 boru kullanilarak baglanti saglanmistir. Gaz tiipiine ait regiilatoriinden gaz s1zintis1
olmamasi i¢in ayrica kelepge kullanilarak gaz sizint1 riski olabildigince azaltilmistir.

Gaz girisinin saglandig1 akis 6lger ile deneysel ¢alismada planlanan gaz hiz1 akis hizi
ayarlamalar1 yapilmistir. Sistemde kullanilan akis dlgerin ¢ikis noktast 6 mm ¢apa sahip
oldugu icin akis 6lger ¢ikisina 6 mm i¢ ¢ap ve 10 mm dis ¢apa sahip olan seffaf, plastik gaz
borusu kullanilmistir. Akis dlcer ¢ikisinin plazma prob yapisina aktarilmasi sirasinda, akis
Olcer cikist kullanilan plastik borunun devami 10 mm dig, 8 mm i¢ ¢capinda pndmatik hava
boru konnektorii kullanilarak, dis ¢capt 8 mm i¢ ¢apt 5 mm olan ayrica temin edilen seffaf
plastik boruya baglanmistir. Bu boru baglantisi, plazma prob yapisinda gaz giriginin
saglanmasi amaciyla ‘Quick fit’ aparatina baglanmistir. Medikal plazma probuna iletilmesi
amaciyla kuartz cam tiipe baglanan ‘Quick fit” yapisi ise 8 mm ¢apa sahip olacak sekilde
secilmistir. Boylece Ar gaz tiipli ve medikal plazma probu yapisi ile tiim baglantilar
tamamlanmaistir.

Sistem entegrasyonu tamamlanmasi ile sistemin calisilabilirliginin test edilmesi,
uygun medikal plazma c¢iktisinin elde edilebilirligi amaciyla sistem test caligsmalari
kapsaminda bircok test gerceklestirilmistir. Sistem test calismalarinin tamamlanmasi ile
beraber elektronik sistemin kutulandirilmasi ve stabil hale getirilmesi saglanmistir.
Gergeklestirilen testler ve yapilan denemeler detayli olarak sonuclar boliimiinde
sunulmustur. Tim sistemin caligilabilirliginin saglanmasi ile mikroorganizma testleri i¢in

hazirlik kapsaminda calismalar gergeklestirilmistir.

2.3. Bakteri Gruplar:1 Uzerinde Yapilan Calismalar

Elektronik ve mekanik sistemlerin entegrasyonu ve sistem test caligmalarinin
tamamlanmasiyla beraber bakteri lizerinde yapilan c¢aligmalar detaylandirilmistir. Bu
calismalar kapsaminda, oncelikle bakteri on test ¢alismalar1 tamamlanmistir. Calismalarin
devami niteliginde olan parametre optimizasyonu gergeklestirilmesine dayanarak bakteri
test calismalar1 gergeklestirilmistir. Calismalar kapsaminda uygulanan prosediirler bu baslik

altinda sunulmustur.

41



2.3.1. Bakteri gruplar: on test calismalar:

On test ¢alismalar1 kapsaminda kurulan medikal plazma sisteminden verimli sonug
elde edilebilirliginin gbzlemlenmesi amaciyla c¢alismalar gergeklestirilmistir. Medikal
plazma kalemi cihazinin ¢alismasina bagl olarak oncelikle enfekte yaralarda yaygin olarak

goriilen bes tip bakteri iizerinde in vitro kosullarda ¢alisilmistir.

2.3.1.1. Bakteri siispansivonlarinin hazirlanmasi

Pseudomonas aeruginosa (ATCC 27853), Staphylococcus aureus (ATCC 29213) ve

TID Acinetobacter baumannii arsiv susu, tek koloni diisiirme yéntemi ile koyun kanli agara
pasajlanmistir. Tiim bakteri gruplari, bir gecelik inkiibasyon sonrasinda, yogunlugu 0.5
McFarland(MacFarland) yani 1.5x108 koloni olusturan, ml basina birim (birim/mL) olacak
sekilde serum fizyolojik i¢inde bakteri siispansiyonunu hazirlanmistir. Bu yogunlugun tercih
edilmesinin nedeni rutin antibiyogram uygulamalarinda kullanilan standart bakteri
yogunlugu olmasidir. Hazirlanan miktar, yapilacak deney sayisina gore belirlenmistir. 1
mililitre (mL) ile 100 mL arasinda olabilmektedir. Hazirlanan bakteri siispansiyonlari her
bir bakteri i¢in, steril mikroplaklarin her bir kuyucugunda 50 mikrolitre (uL) olacak sekilde
dagitilmistir. Her bir parametre i¢in {i¢ kuyucuk olacak sekilde islem gruplar1 belirlenmistir.

Belirlenen islem gruplarinin gruplandirilmasina ait gorsel Sekil 2.10.” da sunulmustur.

Sekil 2.10. Bakteri slispansiyonlarin hazirlanmasi ve gruplandirilmasi

2.3.1.2. Medikal plazmanin uygulama prosesi

On test caligmalarinin yapilmas: amaciyla segilen, enfekte yaralarda yaygin olarak

rastlanilan TID Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa, ATCC Pseudomonas
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aeruginosa, MRSA, ATCC Staphylococcus aureus, ATCC Escherichia coli bakteri
siispansiyonlarinda deneysel ¢alismalar yapilmistir. Secilen tiim bakterilere dakika basina
uygulanan 3 L/Dk Ar gazi akisi saglanarak islemler gergeklestirilmistir. Uygulama siiresi
parametresi kapsaminda her bir siire degeri igin bakteri tiirleri 3 kuyucuk olarak ekimi
yapilmistir. Bakteri siispansiyonuna plazma uygulama siiresi 10 saniye (s), 30 s ve 60 s
olarak deneysel caligmalar gerceklestirilmistir. Uygulama siire degerleri ve gaz akis hizi
miktar literatiir incelenmesi sonrasinda goriilen ortalama degerlere gore belirlenmistir.
Yapilan uygulama prosesinde temel olarak secilen bakteri grubu mikroplak yapisina 3
farkli sirada konumlandirilmistir. Her {i¢ sira arasinda bir sira mikrokuyucuk bosluk yer
almigtir. Uygulama siire parametresi degisiklik gosterdigi igin, her bir siire parametresi
belirlenen 3 kuyucukta tekrarlanacak sekilde, birinci siraya yerlestirilen bakteri
siispansiyonlarina 10 s i¢in 3 tekrar, ikinci siraya yerlestirilen bakteri siispansiyonlarina 30
s i¢in 3 tekrar, ligiincii siraya yerlestirilen bakteri siispansiyonlarina 60 S i¢in 3 tekrar olmak
tizere her bir bakteri i¢cin 9 kuyucuk iizerinde islem grubuna medikal plazma uygulanmaistir.
Her mikroplakta bir de kontrol grubunun yer almasiyla 1 kuyucuk kontrol grubu olarak
belirlenmistir. Kontrol grubu olarak belirlenen kuyucuk iizerine herhangi bir medikal plazma
1slemi uygulanmamistir. Yapilan deneysel ¢alismalarda segilen her bakteri grubu, uygulama
oncesi 10 kuyucuk olacak sekilde mikroplaklara ekimleri yapilmistir. Her bir bakteri ¢esidi
i¢in ayr1 mikroplak kullanilmistir. Uygulama sirasinda sadece uygulama siire parametresinde

degisiklik yapilmistir.

2.3.1.3. islem sonrasinda inceleme amach hazirhk asamasi

Medikal plazma uygulama siiresi parametresinin degistirilerek yapilan uygulama
islemleri sonrasinda her bir kuyucuktan elde edilen medikal plazma islemi gérmiis bakteri
stispansiyonlar1 1 pL, 10 pL ve 20 pL miktarinda olacak sekilde mikrokuyucuklardan
cekilmistir. Sekil 2.11.” de yapilan islem gosterilmistir. Farkli miktarda cekilen bakteri
siispansiyonlari, gruplandirmalar1 yapilarak ayri olarak agarlara ekimleri yapilmak iizere
hazirlanmistir. Hazirlanan medikal plazma uygulamasi yapilmis silispansiyonlar petri
kaplarina ekilmek tiizere hazirlanmistir. Sekil 2.12.” de ise koyun kanli agar olarak
adlandirilan petrilere, islem gruplarinin ekimi gosterilmistir. Ekimi yapilan gruplar
uygulama sonrasi iireme olup olmamasi agisindan gézlemlenmistir. Gozlem yapilmasi i¢in

belirli bir siire beklenilmistir.
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Sekil 2.12. Islem gruplarinin koyun kanli agara ekilmesi

Medikal plazma uygulamasi yapilan bakteri siispansiyonlari, koyun kanli agara
seyreltme ekim yontemiyle ekilmistir. Sekil 2.13.” te seyreltme ekim yoOnteminin
uygulanmasi gosterilmistir. Benzer sekilde farkli tiirdeki bakteri slispansiyon gruplari igin
hazirlanan kontrol gruplarinin da koyun kanli agara ekimi gerceklestirilmistir. Bu islem
sonrasinda her bir petri kaplari, bakteri tiirlerine gére gruplandirilmustir.

Seyreltme ekim yOnteminin uygulanmasi ile beraber temel amag, plazma uygulanan
islem grubunda bakteri silispansiyonlarinda meydana gelen iireme durumunun veya

bakterisidal etkinligin 6l¢iilmesi amaglanmistir. Ekim islemlerinin tamamlanmasi ile beraber
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her bakteri tiirii i¢in ayr1 gruplandirmalar yapilmistir. Gruplandirmasi yapilan koyun kanh
agarlar, her bir grubun yanyana bulunmasi suretiyle inkiibatdre yerlestirilmek {izere

hazirlanmustir.

Sekil 2.13. Seyreltme ekim yontemi ile koyun kanli agara ekimlerin yapilis1

Ekim yapilan petri kaplari, 35° C’de, aerob kosullarda, 24 saat inkiibe edildikten sonra
koloni olup olmama kontrolii yapilmustir. Inkiibasyon isleminin gergeklestirilmesi amactyla
sekilde verilen MEMMERT® marka inkiibator kullanilmistir. 0.5 McFarland standart
yogunluktaki bakteri siispansiyonlarinin inkiibasyonlarinin takibi gerceklestirilmistir. Sekil

2.14. te inkiibatore yerlestirilen koyun kanl agarlar gosterilmektedir.

Sekil 2.14. Petri plaklarinin inkiibatore gruplandirilarak yerlestirilmesi

45



2.3.1.4. Medikal plazma uygulama sonuclarinin degerlendirilmesi

Yapilan deneysel ¢alismalarda uygulama siire parametresinin degismesine bagli olarak
elde edilen sonuglarin degerlendirilmesinde inkiibasyon siiresi tamamlanan ayni bakteri
siispansiyon gruplar1 birlikte incelenmistir. Sonuglar baslig1 altinda deneysel g¢alisma

sonuclar1 detayli olarak sunulmustur.

2.3.2. Bakteri gruplar test calismalar

Entegrasyonu tamamlananan sistemin ¢alisilabilirligi ve sonug¢ alabilirliginin
degerlendirilmesi ile beraber yapilan analiz c¢alismalarinin, verilerin tam olarak
kullanilamamasi ve sonuglandirmada bakteri inaktivasyonu oranlarinda, medikal plazma
uygulamasi sonrasinda bakteri koloni miktarlarinin net sayisal bir sonug elde edilememesi
sebebiyle var olan sistem {izerinde bazi parametre optimizasyonlar1 saglanarak ¢alismalarin
devami gergeklestirilmistir. Bu kapsamda enfeksiyona neden olan iki bakteri segilerek
caligmalar belirli sistematige oturtularak, in vitro olarak yapilan deneysel ¢alismalar bu

baslik altinda detaylandirilmistir.

2.3.2.1. Bakteri siispansivonlarinin hazirlanmasi

Staphylococcus aureus (ATCC 29213) ve TID Acinetobacter baumannii arsiv
susulari, tek koloni diisiirme yontemi ile koyun kanli agara pasajlanmistir. Secilen bakteri
gruplari, bir gecelik inkiibasyon sonrasinda, konsantrasyonlar1 0.5 McFarland (1.5x108
koloni olusturan birim/mL), 2 McFarland (6.0x108koloni olusturan birim/mL), 4 McFarland
(1.2x10° olusturan birim/mL) olacak sekilde serum fizyolojik i¢inde bakteri stispansiyonlari
hazirlanmistir. Hazirlanan miktar, yapilacak deney sayisina gore belirlenmistir.
Hazirlanacak bu miktar 1 mL ile 100 mL arasinda olabilmektedir. Hazirlanan bakteri
slispansiyonlari her bir bakteri i¢in, steril mikroplaklarin her bir kuyucugunda 50 pL olacak

sekilde dagitilmistir. Her bir parametre i¢in li¢ kuyucukta ayni islem tekrarlanmistir.

2.3.2.2. Medikal plazmanin uygulama prosesi

Staphylococcus aureus (ATCC 29213) ve TID Acinetobacter baumannii
siispansiyonlar1 lizerinde yapilan deneysel asamalar temel olarak iki ayr1 bakteri i¢in ayr1
deney olacak sekilde uygulanmistir. Yapilan deneyler kapsaminda degisiklik saglanabilecek

lic ayr1 parametre belirlenmistir. Belirlenen parametreler bakteri konsantrasyonu, uygulama
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stiresi ve gaz akis hizidir. Belirlenen bu parametre degerleri Tablo 2.1.” de gdsterilmektedir.

Belirlenen degerler literatiirdeki ¢alismalar dikkate alinarak belirlenmistir.

Tablo 2.1. MSSA ve TID Acinetobacter baumannii bakterilerine uygulanan parametreler

Sira Bakteri Konsantrasyonu Uygulama Gaz Akis

No (McFarland) Siiresi Hiz

(s) (L/DK)
1 30s 1 L/Dk
2 30s 2 L/Dk
3 30s 3 L/Dk
4 45 s 1 L/Dk
5 0.5 McFarland 45s 2 L/Dk
6 45s 3 L/Dk
7 60 s 1 L/Dk
8 60 s 2 L/DK
9 60 s 3 L/Dk
10 30s 1 L/Dk
11 30s 2 L/Dk
12 30s 3 L/Dk
13 45s 1 L/Dk
14 2 McFarland 45s 2 L/DK
15 45s 3 L/Dk
16 60 s 1 L/Dk
17 60 s 2 L/DK
18 60 s 3 L/Dk
19 30s 1 L/Dk
20 30s 2 L/DK
21 30s 3 L/Dk
22 45s 1 L/Dk
23 4 McFarland 45s 2 L/Dk
24 45s 3 L/Dk
25 60 s 1 L/Dk
26 60 s 2 L/Dk
27 60 s 3 L/Dk

Belirlenen parametrelerden bakteri konsantrasyonu susulari, hastane tarafindan
medikal plazma uygulama islemlerinden en geg¢ 24 saat dnce hazirlanmistir. Parametrelerin
belirlenmesi ile hastanenin bakteri susularini kolayca hazirlayabilmeleri ve herhangi
karigiklik olmamasi adina once bakteri konsantrasyonlari temel alinarak gruplandirma
yapilmistir. Hazirlanan bakteri konsantrasyon susulari, belirli sira ile hazirlanarak deneysel

caligmalar planlanmistir. Bu nedenle deney Oncesinde bakteri konsantrasyonlari
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hazirlanmistir. Daha sonra deney sirasinda plazma uygulama siiresi ve gaz akis hizi
parametreleri ayarlanmistir.

Yapilan deneysel ¢alismalar belirlenen kosullara baglh kalinarak planlanmistir.
Parametrelerin degerlerinin belirlenmesi ile oncelikle gram pozitif bakteri olan MSSA
tizerinde ¢alismalar ilk deneyler kapsaminda gergeklestirilmistir. MSSA ¢alismalarinda dnce
0.5 McFarland konsantrasyonunda bakteri siispansiyonuna, 30 s siirede sirayla 1 L/Dk, 2
L/Dk ve 3 L/Dk gaz akis hizlari ile her bir islem ti¢ defa tekrarlanmistir. Bu islemin
tamamlanmasiyla beraber benzer sekilde 0.5 McFarland konsantrasyonunda bakteri
slispansiyonuna, 45 s siirede sirayla 1 L/Dk, 2 L/Dk ve 3 L/Dk gaz akis hizlar belirlenerek,
her bir iglem {i¢ defa tekrarlanmistir. Ayni islem kosullar1 60 s siirede de uygulanmustir.

0.5 McFarland konsantrasyonunda bakteri siispansiyonu {izerinde yapilan
caligmalarinin tamamlanmasi ile beraber 2 McFarland konsantrasyonunda MSSA bakteri
siispansiyonu ve 4 McFarland konsantrasyonunda MSSA bakteri siispansiyonu iizerinde
calisilmigtir. Ayni parametrelere bagli kalarak ve ayni kosullarda medikal plazma uygulama
islemi  gerceklestirilmistir. 0.5 McFarland, 2 McFarland ve 4 McFarland
konsantrasyonundaki MSSA bakteri siispansiyonu tizerinde yapilan islem basamaklari1 Tablo
2.1.’de detayli olarak sunulmustur.

MSSA bakteri silispansiyonu grubunda gergeklestirilen ilk deney kapsaminda ilk 3
tekrarl1 islemlerin tamamlanmasmimn ardindan TID Acinetobacter baumannii iizerinde
yapilacak medikal plazma uygulama c¢aligmalarina gegilmistir. Bu kapsamda yapilan
calismalar gram negatif olan TID Acinetobacter baumannii bakteri siispansiyonlari iizerinde
gergeklestirilmistir. TID Acinetobacter baumannii bakteri siispansiyonlar1 iizerinde yapilan
calismalarda ayni sira ve uygulama kosullar1 altinda gergeklestirilmis olup, once 0.5
McFarland konsantrasyonunda bakteri siispansiyonuna, 30 s siirede sirayla 1 L/Dk, 2 L/Dk
ve 3 L/Dk gaz akis hizlar1 belirlenerek calisilmistir. Bu islemin tamamlanmasiyla beraber
benzer sekilde 0.5 McFarland konsantrasyonunda bakteri siispansiyonuna, 45 S siirede
sirayla 1 L/Dk, 2 L/Dk ve 3 L/Dk gaz akis hizlar1 belirlenerek ¢alisilmistir. Islem kosullari
degistirilmeden 60 s siirede de 1 L/Dk, 2 L/Dk ve 3 L/Dk gaz akis hizlar1 ayarlanarak
uygulanmistir.

0.5 McFarland konsantrasyonunda yapilan ¢alismalarinin tamamlanmasi ile beraber
2 McFarland konsantrasyonunda TID Acinetobacter baumannii bakteri siispansiyonunda ve
4 McFarland konsantrasyonunda TID Acinetobacter baumannii bakteri siispansiyonu
tizerinde medikal plazma uygulamalari, ayn1 parametrelere bagli kalarak ve ayni kosullarda

gergeklestirilerek deneysel calismalar tamamlanmistir. Uygulama yapilan her kuyucukta 50
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uL bakteri siispansiyonu olacak sekilde mikrokuyucuklara ekim yapilmistir. Yapilan deney
asamasinda belirlenen parametrelere gore her bir islem once 3 kuyucuk olacak sekilde
tekrarlanarak medikal plazma uygulanmistir.

flk ii¢ tekrarin tamamlanmas1 sonrasinda MSSA ve TID Acinetobacter baumannii
bakteri siispansiyonlar1 iizerinde kalan calismalar gergeklestirilmistir. Burada yapilan
calismalar her iki bakteri grubuna ait medikal plazma uygulamalar ilk {i¢ tekrara dayali
islemlerin devami olarak, ayni islem parametreleri, 3 kez daha tekrarlanmistir. Boylece
secilen her bir parametre islem grubu, deneysel ¢alismalar kapsaminda iki tiir bakteri igin

toplamda 6 kez tekrar edilmistir.

2.3.2.3. islem sonrasinda inceleme amach hazirhk asamasi

Parametre optimizasyonu islemleri sonrasinda belirlenen plazma uygulama siiresi, gaz
akis hiz1 ve bakteri konsantrasyonu parametrelerinin degistirilmesiyle yapilan uygulama
islemlerinin tamamlanmas1 ile beraber yapilan islemler 6n testlerde yapildigi sekilde
tekrarlanmistir. islem uygulanan her bir kuyucukta yer alan bakteri siispansiyonlari, 6n
testlerden farkl1 olarak 10 uL miktarinda olacak sekilde mikrokuyucuktan ¢ekilmistir. Islem
gdérmiis bu bakteri slispansiyonlari, koyun kanli agarlara ekimleri yapilmistir. Koyun kanli
agara yapilan ekim islemlerinde 6n test ¢aligmalarinda oldugu gibi ekim yontemi olarak
seyreltme ekim yontemi kullanilmigtir.

Medikal plazma uygulamasinin gerceklestigi bakteri gruplari uygulama siiresi ve gaz
akis hiz1 parametrelerine gore ayri ayri1 gruplandirilmistir. Gruplandirilan petri kaplar
karigiklik olmamasi adina inkiibatore gruplar halinde yerlestirilmistir. Ekim yapilan agarlar,
on testlerde oldugu gibi ayni kosullar altinda inkiibasyon islemleri gergeklestirilmistir.
35° C’de, aerob kosullarda, 24 saat boyunca inkiibasyonlar1 gerceklestirilmistir. Inkiibasyon
sonrasinda bakteri tiremelerini gozlemlemek adina agarlar hekimler tarafindan incelenmistir.
0.5 McFarland, 2 McFarland ve 4 McFarland konsantrasyondaki MSSA ve TiD
Acinetobacter  baumannii  bakteri  siispansiyonlarmin  inkiibasyonlarinin  takibi

gerceklestirilmistir.

2.3.2.4. Plazma uygulama sonuclarinin degerlendirilmesi

Deneysel ¢alismalarda parametre optimizasyonu ile beraber uygulama siiresi, bakteri
konsantrasyonu ve gaz akis hizi parametrelerinin degismesine bagl olarak elde edilen

sonuglarin degerlendirilmesinde inkiibasyon siiresi tamamlanan ayn1 bakteri gruplari birlikte
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incelenmistir. Inkiibasyonun 24. saatinde koyun kanli agarlarda {ireme durumu

degerlendirilmistir. Sonuglar baslig1 altinda deneysel ¢alisma sonuglart detaylandirilmistir.

2.3.2.5. Deney sonuclarina ait veri analizinin gerceklestirilmesi

Yapilan istatistiksel analizler sonucu, tez kapsaminda iiretilen medikal plazma
cihazinin, A, B ve C parametrelerinin hangi degerleriyle daha etkin ¢alistig1 ortaya
konulmustur. Bu amagla iki farkli istatistiksel deney tasarim yoOntemi kullanilmistir.
Bunlardan biri 3k faktoriyel tasarimdir.

3k faktoriyel tasarim, 3 diizeyde k adet faktor igerin tasarimi kapsamaktadir. Tez
calismas1 altinda gergeklestirilen 33 faktoriyel tasarimda, (A, B ve C) ii¢ faktor yani
parametre olarak olarak ve her faktoriin faktoriyel bir deneyde diizenlenmis ii¢ seviyede
oldugunu varsayilmstir. Istatistiksel analiz sonuclarinda éncelikle ii¢ diizey (-1,0,1), ii¢
faktor (A, B ve C) faktoriyel tasarim modeli ile ¢alisilmistir. Her faktor icin li¢ ayr1 diizey
belirlenmistir. Belirlenen faktorler ve faktorlere ait diizeyler Tablo 2.2.” da detayli olarak

sunulmaktadir.

Tablo 2.2. Veri analizine dayanarak belirlenen faktorler ve faktorlere ait diizeyler

Faktorler Diizeyler
-1 0 1
A: Uygulama 30s 455 60 s
Siiresi (s)
B: Gaz Akis Hizx 1 L/Dk 2 L/Dk 3 L/Dk
(L/DKk)
C: Bakteri
Konsantrasyonu 0.5 McFarland 2 McFarland 4 McFarland
(Mcfarland)

Medikal plazma cihaz prototipinin dikkate almman 2 farkli bakteri icin
inaktivasyonlarmin saglanmasi amaciyla, medikal plazma deneysel ¢aligmalarinda etkili
olan 3 faktor belirlenmistir. Belirlenen {i¢ faktor sirayla siire, gaz akis hizi ve bakteri
konsantrasyonudur.Faktor olarak adlandirilan bagliklar deneylerde parametre olarak
isimlendirilmistir. Faktorlerin belirlenmesinde, yapilan literatlir arastirmalarima bagh
kalmarak ve on test sonucu mevcut bulunan veriler esas alinmstir. ilgili faktérlerin yani

parametrelerin diizeyleri ise medikal plazma On test ¢alismalarina bagh kalinarak, bakteri
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inaktivasyon kosullarinin tespit edilmesine gore belirlenmistir. Faktor ve diizeylerin
belirlenmesi ile 33 faktoriyel tasarimi olusturulmustur. Ug faktor ii¢ diizey faktoriyel tasarim
kapsaminda analiz ¢alismalar1 gergeklestirilmistir. Analiz ¢alismalar1 kapsaminda tabloda,
her faktor icin diizeyler ve her diizey icin veri ¢esitliligi saglanmistir. Tasarim kapsaminda,
33= 27 adet faktorler ve diizeyler arasi kombinasyonlar olusturulmustur. 27 kombinasyon
farkli sira ve diizen ile olusturulmustur. Olusturulan tasarima ait tablo, EK 1° de
sunulmustur.

Tabloda temel alinan tasarim modelinin, belirlenen parametreler dogrultusunda bakteri
test caligmalar1 gerceklestirilmistir. Bu amacla 27 kombinasyon olarak belirlenen ¢aligma,
secilen iki bakteri i¢cin 6 kez tekrar edilmistir. Bu tekrar sayisi ile sisteme ait secilen

faktorlerin hangi diizeyde calisilmasi gerektigine karar verilmistir.
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3. DENEYSEL CALISMA VE TARTISMA

3.1. Medikal Plazma Cihaz1 Tasarim ve Yapilandirma
Medikal plazma kaleminin ve cihazinin olusturulmasi siiresince gergeklestirilen
caligmalarin iglem basamaklari, kapsamli sekilde bu boliim kapsaminda detaylandirilmistir.

Cihaz prototip detaylandirilmasi, elektronik kisim ve mekanik kisim olarak incelenmistir.

3.1.1. Medikal plazma cihaz1 elektronik kismi

Medikal plazma cihazi elektronik kisim kapsamina, elektronik kisma ait temel
bilesenler ii¢ ana devre olarak olusturulmustur. Besleme devresi, anahtarlama kontrol
devresi ve yiiksek voltaj devresi olarak adlandirilan elektronik kisma ait tasarim ve

yapilandirma siireci boyunca uygulanan tiim islemler detayli olarak sunulmustur.

3.1.1.1. Besleme devresi

Besleme devresinin kullanilmasiyla anahtarlama kontrol devresi ile voltaj yiikseltme
devre elemanlarinin ¢alismasi i¢in gerekli kosullar saglanmistir. Besleme devresinde yer
alan transformatdriin i¢ yapisinda topraklart birbirinden bagimsiz olan {i¢ adet sarg
bulunmaktadir. Her sarginin bagimsiz olmasi ile devrenin her boliimiiniin birbirinden izoleli
olmas1 saglanmistir. Her sargidan ¢ikan AC sinyal, ayr1 bir devre elemanini besleme
gorevine sahiptir. Sargi ¢ikiglarinda elde edilen 15 V AC gerilim, devre ¢ikisinda kullanilan
her bir regiilator araciligiyla farkli iki MOSFET siiriicii ve anahtarlama kontrol devresinde
yer alan entegreyi beslemektedir. Besleme devresinde yer alan transformatoriin tasarimi
Sekil 3.1.” de sunulmustur.

Devre calisma prensibi olarak, besleme devresinde kullanilmakta olan bu
transformatoriin - girisine 220 V, 50 Hz sehir sebekesinden gelen AC gerilim
uygulanmaktadir. Transformatoriin sekonderinden ¢ikan, her sargida iiretilen 15 V AC
sinyal, besleme devresinde yer alan tam dalga dogrultucu devreye gonderilmistir. 1000 uF
degerine sahip kapasitorler dogrultma amaciyla kullanilmistir. Burada dogrultma islemi
gerceklestirilerek, AC olarak gonderilen sinyal, 15 V DC bir seviyeye getirilmistir. Bu
islemin ardindan gelen 15 V DC sinyal en son 7812 pozitif gerilim regiilatérlerine
gonderilerek 12 V degerine regiile edilmistir. Boylece her bir regiilatorden 12 V DC bir
sinyal ¢ikmaktadir. Olusan bu 12 V DC sinyal, osilator devresinde kullanilan devre
elemanlart olan iki adet TLP 250 MOSFET siiriicii entegrelerini ve UC3825N entegresini
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beslemek iizere anahtarlama kontrol devresine aktarilmaktadir. Gerilim regiilatdrlerinin
cikisinda kullanilan 10 pF ise regiilatorlerin i¢ yapisindan kaynaklanan yiiksek frekanshi

giirtiltiiyii onlemek ic¢in kullanilmistir.

15V

220V 15V

15V

Sekil 3.1. Besleme devresinde yer alan transformatoriin i¢ yapist

Besleme devresinde kullanilmakta olan transformatériin (220 V AC - 15V AC) uygun
ciktt verdigini gorebilmek adina transformatdriin  sekonderinin uglari multimetre
kullanilarak AC mod 6l¢iim boliimii kullanilarak olgiilmiistiir. Bu bolge gibi devrede yer
alan tam dalga dogrultma devresinin, AC olarak gonderilen sinyali DC seviyede sinyale
doniistiirdiigiinii ise yine multimetre yardimiyla DC voltaj 6lgme boliimii kullanilarak

saglanmigtir. Besleme devresinin yapilandirilmasina ait gérsel Sekil 3.2.” de verilmistir.

Sekil 3.2. Besleme devresi karti
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3.1.1.2. Anahtarlama kontrol devresi

Anahtarlama kontrol devresi yapisinda kullanilan UC3825N entegresi i¢ yapisinda
yer alan osilator devresi kullanilmasi ile gerekli ayarlamalar yapilmaktadir. Osilator
devreleri temel olarak, kendi kendilerine sinyal iiretimi gerceklestirebilen devrelerdir. Bu
devrelerde kullanilan, baz1 6zelliklere sahip entegreler aracilifiyla istenen 6zellikte AC
sinyal ¢iktis1 vermektedirler. Uretilen bu sinyalin bir kismi ¢ikisa bir kism1 da devre girisine
geri besleme yoluyla gonderilmektedir. Uretimi gergeklesen bu sinyal ile siirekli bir dongii
halinde olup, devrenin devamli olarak caligmasini saglamaktadir. Osilatér devresi
yardimiyla yiiksek voltaj devresine iletimi saglanan sinyal lizerinde bazi degisikliklerin
yapilmasi gerekmektedir. Bu nedenle anahtarlama kontrol devresinde frekans ve PWM gibi
tiretilen sinyal iizerinde ayarlama islemleri UC3825N entegre kullanilarak saglanmistir. Bu
entegre, 1| Mhz’e kadar yiiksek frekans degerlerinde calisilabilir olmasindan, istenilen

ayarlamalarin yapilabilmesinden ve kolay ulasilabilir bir entegre olmasindan dolayi tercih

edilmistir. UC3825N entegresine ait blok diyagram Sekil 3.3.” te sunulmustur [96].

BLOCK DIAGRAM
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AT B l |
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wm Bandwldth |
rrrrr mp v |
Error{ . |
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Inhlhlt
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__________________________________ |
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Sekil 3.3. UC3825N blok diyagrami [96]

UC3825N entegresi i¢ yapisinda yer alan osilator devresini kullanmak amaciyla
devrede yapilmak istenen frekans ayarlamalar1 ilgili bacaklara direngler konularak
saglanmistir. Burada 50 K trimpotlar kullanilarak, devrenin frekans araligi ayarlanmistir.
Entegrenin 5. ve 8. bacaklarinda kullanilan trimpot sayesinde ilgili frekans araligi ve PWM

ayarlamalar1 manuel olarak ayarlanabilir hale gelmistir. Frekans araliginin saglanmasi ve
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PWM ayarlamalart ile voltaj yiikseltme devresinde kullanilan transformatoriin 6zelliklerine
uygun aralikta frekans ayarlamalarinin yapilmasi saglanmstir.

PWM ve frekans ayarlarinin yapilmasi, c¢aligilan transformatoriin 6zellikleri agikga
belli olmadigindan dolay1r ve ¢alisilabilir en optimum degerlerin ayarlanabilmesi igin
gerekmektedir. Bu noktada onem arz eden PWM ve frekans kavramlar1 6ne ¢ikmustir.
Yiiksek voltaj devresinde yer alan anahtarlama elemanlari olan MOSFET’lerin gii¢
ayarlamalarin1 yapabilmek amaciyla, gonderilen sinyalin ‘duty cycle’ adi verilen gorev
dongiisii tizerinde ayarlamalar yapilabilir hale getirilmistir. Boylece PWM’in kisilmasi ile
daha kiiciik gii¢ ¢iktis1 elde edilebilirken, PWM’in acilmasi daha yiiksek gii¢ degerlerinin
elde edilebilirligini saglamistir. Yiiksek voltaj devresinde kullanilan transformatdriin,
devrede kullanilacak frekans degeri, transformatdr lizerinde yapilan analiz ¢alismalarin
tamamlanmas1 ile ayarlanmistir. Boylece MOSFET’lere gonderilen sinyalin frekans

ayarlamalar1 yapilabilir hale getirilmistir. Sekil 3.4.” te yapilandirilmasi tamamlanan

anahtarlama kontrol devresine ait gorsel verilmistir.

Sekil 3.4. Anahtarlama ve kontrol devresine ait devre kart1 boliimii

3.1.1.3. Yiiksek voltaj devresi

Voltaj yiikseltme devresinde kullanilmakta olan temel topoloji yarim kd&prii
topolojisidir. Voltaj yiikseltme topolojilerinden biri olan, Yarim koprii topolojisi (Half
Bridge Topology) DC-AC adim asagi doniistiiriicii (step-down converter) olarak tanimlanir.
Bu topolojide yiik akimi ¢ift yonde de akabileceginden ““iki ¢eyrek daire gevirici” olarak

bilinmektedir. Burada, giris akimi siirekli olmamaktadir. Calisma sirasinda olusan hat
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endiiktansini telafi etmek ve giris akiminin sahip oldugu yiiksek frekans bilegenlerini elimine
etmek icin bir giris kapasitoriine ihtiya¢ duyulmaktadir [97]. Yarim koprii topolojisi ile
transformator siiriilmesinde hedeflenen nokta, anahtarlama elemani olarak kullanilan
MOSFET lerin ag-kapa kombinasyonlar1 yaratarak, transformatoriin siirekli ¢alismasini
saglamaktir. Yarim koprii topolojisinde, farkli anahtarlama kombinasyonlari ile akim yonii
degistirilmektedir. MOSFET’lerin sira ile iletime geg¢mesi ile beraber gergeklesen
anahtarlamali iletimde, transformatdr lizerinde ¢ift yonlii akim gegisi saglanmaktadir.
Boylece devrede konumlandirilan tek bir transformator iizerinden siirekli olarak akim
geemesi saglanarak, transformator araliksiz ¢alistirilmaktadir. Yarim koprii topolojisine ait
gorsel Sekil 3.5.° te sunulmustur.

=12

If
If
If

Sekil 3.5. Yarim koprii topolojisi devre gorseli

Anahtarlama kontrol devresinde yer alan UC3825N entegreden ¢ikisa gonderilen
sinyalin, yliksek voltaj devresinde yer alan anahtarlama elemanina iletilmesi gerekmektedir.
Iletilen sinyal, yiiksek voltaj devresinde yer alan siiriicii ¢ipe uygulanmistir. Burada siiriicii
olarak TLP 250 siiriicii ¢ipi kullanilmistir. TLP 250 siirticii ¢ipi anahtarlama kontrol devresi
ile yiiksek voltaj devresini elektriksel olarak izole etmek amaciyla olarak kullanilmistir.
Devrede kulanilan iki adet TLP 250 siiriicii ¢ipleri UC3825N entegrenin A ile B ¢ikisina
baglanmistir. Burada sinyal iletimi esnasinda bazi noktalar, kritik 6neme sahiptir. Kullanilan
TLP 250 siiriicii ¢ipi ile en temel amag anahtarlama kontrol devresi ve yiiksek voltaj devresi
arasinda izolasyon saglamaktir. Bu sayede yliksek voltaj devresinin ve anahtarlama kontrol
devresinin birbirinden bagimsiz c¢alismasi saglanmistir. TLP 250 siiriicii ¢ipi ile iletilen

sinyal bilgisinin dogrudan anahtarlama elemanina gonderilmesini saglamaktadir. Bu
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entegreye gelen bilgiler optik yolla aktarilarak iletilen sinyal faz, geniglik ve pulse
degismeden, ayn1 6zellikleri koruyarak MOSFET lerin gate bacagina iletilmektedir. Sinyal
bilgisinin optik olarak aktarilmasi 6zelligi sayesinde KV derecesindeki kacak gerilimlere
kars1 bile izolasyon saglanmaktadir.

TLP 250 siiriicii ¢ipinin bir diger amaci ise yiiksek voltaj devresinde yer alan N kanal
MOSFET’lerden iist tarafta ‘high side’ olan transistorii yiikten bagimsiz olarak siirmeye
olanak saglamasidir. Bu amagla iiretilmis ‘high side’ ve ‘low side’ siiriicli entegre ¢iplerin
mevcut olmasina ragmen bu entegreler bilginin optik olarak aktarimina imkan saglamadigi
i¢in tercih edilmemistir.

MOSFET yapisindaki bacaklar, anahtarlama uygulamalarinda biiyiik kapasiteye sahip
olmaktadir. Bu nedenle, bu bacaklara ait kapasitans, aktif bilesenler tarafindan hizli bir
sekilde sarj edilmesi ve desarj edilmesi gerekmektedir. TLP 250 siiriicli ¢iplerinin i¢
yapilarinda ¢ikis kisminda, yarim koprii (push pull) devresi bulunmaktadir. Bu yapisal
ozellik sayesinde daha hizli sarj ve desarj durumu olusturarak, akim ylikselme ve diisme
stiresinin azalmasina yardimci olmaktadir. TLP 250 siiriicii ¢ipleri, MOSFET lerin gate-
source kapasitanslar1 hizlica doldurularak ve hizlica bosaltilarak seri bir sekilde tirmanma
islemi saglanmaktadir. MOSFET’lerin tirmanmalar1 sirasinda arada gegen zamanda
MOSFET bir ayarlanabilir bir direng olarak ¢aligir. Bu nedenle MOSFET iizerinde bir miktar
giic diismesi yasanir. Bu giic diismesine bagli olarak MOSFET lerin 1sinmasina neden
olabilmektedir. Bu durum TLP 250 siiriicii ¢ipi iginde yer alan push pull devresi ile
engellenmektedir. Engellemelere ragmen MOSFET’lerde olusabilecek 1sinma problemi
sogutucular tarafindan 6nlenmektedir.

MOSFETler, yiiksek frekans ile ¢alisan elektronik devrelerde, akim veya gerilim
kaynaklarmi1 kontrol etme amaciyla, motor kontrol devrelerde kullanilan devre
elemanlaridir. MOSFET ler gate, source ve drain adi verilen ii¢ bacaktan olugsmaktadir.
MOSFET lerin giris empedansi yliksek, i¢ sigas1 diisiiktiir. Bu ylizden normal transistorlere
gore daha yiiksek frekanslarda ¢alisan devrelerde tercih edilmektedirler. Voltaj yiikseltme
devresinde N kanall1 artirma tip IRFP460A MOSFET kullanilmistir. Bu tip MOSFET ’lerde
drain ve source arasinda baglant1 saglayan herhangi bir kanal bulunmamaktadir. Bu durum
MOSFET in gate bacagina herhangi bir gerilim uygulanmadig: takdirde drain ve source arasi
herhangi bir akim akmayacagr yani MOSFET’in iletime ge¢meyerek kapali kalacagi
anlamina gelmektedir. Gate bacagina gerilim gonderildigi slire boyunca MOSFET, acik yani
calisir durumda kalmaktadir. MOSFET’in c¢alisir durumda olmasi ise artirma tipi

MOSFET te, gate ucuna gonderilen gerilim ile beraber gate ile drain ve source arasinda
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bulunan yalitkan tabakanin bir yiizeyinde yiiklerin birikmesine neden olmaktadir. Yiizeyde
biriken bu yiikler sayesinde drain ve source arasi akim akmasi i¢in uygun yol
olusturulmaktadir. Bu yolun olugmasi ile drain source arasi akig baglamaktadir. Artirma tipi
N kanalli MOSFET’lerde gerilim artis1 gerceklestik¢e olusan akim akmasi i¢in olusan yol
genislemektedir. Boylece iletim saglanmis olmaktadir. MOSFET’ler kullanildiklar:
devrelerde anahtarlama yapma amaciyla kullanilmaktadirlar. Bu yapilar istenilen PWM ve
frekans degerlerinde anahtarlama yaparak transformatére bu sinyalin iletimini
saglamaktadirlar.

Anahtarlama amagli MOSFET lerin bir diger 6nemli 6zelligi de ya tam agik ya da
tam kapali 6zellikte olmalaridir. MOSFET lerin gate ile source arast bir kapasitor gorevi
gorerek, bu bacaklardan sarj edilmesiyle acilmakta ve desarj edince kapanmaktadirlar. Yani
bu kapasitor gorevi goren bacaklarin sarj edilmesi ile MOSFET iletime ge¢mektedir.
Kapasitoriin desarj edilmesi ile MOSFET kesime gitmektedir. Bu islem ile anahtarlama
saglanmis olup, akim dongiisii ger¢eklesmis olmaktadir. Yiiksek voltaj devresinde kullanilan
MOSFET’lerin yiiksek voltaj devresinde kullanilmalar1 ile uygulanabilecek gerilimi
asmamak ve korumalarin1 saglamak amaciyla devrede TVS diyotlar kullanilmistir.

TVS diyotlar, ¢ok hizli cevap verme ve yiiksek voltaj dalgalanmalarini emebilme
ozelligine sahip, yiiksek verim ile devre koruma islemlerini gerceklestiren elektronik devre
elemanlaridir. MOSFET leri koruma amagl yiiksek voltaj devresine konumlandirilan
1.5KE12CA TVS diyotlar1 kullanilmistir. Bu diyotlar yiiksek voltaj ile ¢aligilan devrelerde
meydana gelebilen ani gecici dalgalanmalarin, devrede kullanilan diger elektronik
bilesenlere zarar vermeyecek oranda azaltilmasini saglamaktadirlar. TVS diyotlar kilowatt
seviyesindeki giiclere dayanabilen devre elemanlaridir.

MOSFET veya transistorler devrede aniden ¢alismay1 durdurduklarinda, devreden bir
anda gecirilen akim kesildigi takdirde devrede olusan endiiktif yiik sebebiyle ters yonde
voltaj pikleri olugsmaktadir. Bu voltaj pikleri devrede ters elektromotor kuvvete (E.M.K.)
neden olabilmekte ve bu degerler yiiksek voltaj degerleri olabilmektedir. Bu da istenmeyen
durumdur. Elektronik devrede herhangi bir elemanin zarar gérmesini 6nlemek amaciyla ters
baglanan bu TVS diyotlar sayesinde bu ani voltaj degisiklikleri meydana geldiginde gerilim
siirlamasi saglayarak, elektronik devrenin diger elemanlarinin korunmasi saglanmaktadir.
Bu diyotlar yiiksek voltaj devresinde MOSFET lerin gate bacagina ve drain, source arasina
konumlandirilarak 6nlem alinmistir. Bunun yanisira MOSFET ¢ikis1 agma kapama sirasinda
sinyalde meydana gelebilecek ters elektromotor kuvveti ve dalgalanmalar filtre etmek i¢in
RC filtre isini goren 470 Q direng ve 100 pF kapasitor kullanilarak ek bir 6nlem alinmistir.

58



Yiiksek voltaj devresinin yapilandirilmast sonucu elde edilen devreye ait gorsel Sekil 3.6.°

da sunulmustur.

Sekil 3.6. Yiiksek voltaj devre karti

Uretilen bu sistemin elektronik devre basamaklari temel olarak; besleme devresi,
anahtarlama kontrol devresi ve yiiksek voltaj devresi olmak iizere tiim devreler
yapilandirilmistir. Elektronik siire¢ kapsaminda kart tasarimi stireci, ISIS ve PROTEUS
devre uygulama programlariyla devrenin ¢aligilabirliginin test edilmesi gerceklestirilmistir.
Daha sonra PCB devre kart tasarim siireci ve bu kartin bastirilma islemleri
gerceklestirilmistir.

Anahtarlama kontrol devresi ve yiiksek voltaj devresinin ortak olarak
konumlandirildig1 bu kartin bastirma islemleri sirasinda okul olanaklarindan yararlanilarak
PCB kart elde edilmistir. Elde edilen kart {izerinde yer alan bakir yollarin yeterince iyi
tutmamasindan meydana gelen kopukluklardan dolay:1 devre yollar1 arasinda iletim 1iyi bir
sekilde gergeklestirilemediginden, olusturulmus olan kartin PCB tasarimi ¢izimi
kullanilarak siparis yoluyla tekrar yaptirilmistir. Kart basimi gergeklestirilen devrede
kullanilan elemanlarin temin edilmesi ile beraber bu elemanlar tasarima uygun olacak
sekilde lehimleme islemi gergeklestirilmistir. Lehimleme isleminin gerceklestirilmesi ile
beraber PCB kart kullanima hazir hale gelmistir. Son hale getirilen kart tasarimi
gerceklestirilen devre kartin1 bu islem sonrasinda devrede yer alan elemanlarin vermesi
gereken ciktilari, her bir elemana ait data sheet ve application notes dokiimanlarini
inceleyerek karsilagtirilmistir. Bu kontrol islemi sirasinda kritik 6nem arz eden entegrelerin
ve devre elemanlarin bacaklari kontrol edilmistir. Secilen devre elemanlarin tepkileri

(olusturdugu dalga goriintiileri,voltajlar1 vs.) gdzlemlenmistir. TEKTRONIX TDS 220
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Digital Real-Time Oscilloscope (USA) osiloskop yardimiyla, devrede kullanilan UC3825N
entegrenin datasheet verileri temel alinarak, entegrenin bacaklarindan ¢ikan gerilim 6l¢iimii,
kare dalga olusum kontrolii gerceklestirilmistir. Elde edilen sinyal c¢iktilar1 ve

karsilastirilmasi Sekil 3.7.” de ve Sekil 3.8.” de goriilmektedir.

A ww v —

(A g

Sekil 3.8. UC3825N entegrenin 6.bacagindan elde edilen sinyale ait goriintii

Anahtarlama kontrol devresinde yer alan entegrenin dogru c¢ikti vermesinin test
edilmesinin yani sira devrede yarim koprii voltaj ylikseltme topolojisine bagli olarak
olusturulan ytiksek voltaj devresi de 6l¢iime tabi tutulmustur. Bu devrede koruma saglama
amaciyla kullanilan TVS diyotlarin bacaklarindan, datasheet verileri temel alinarak, olmasi
beklenen dalga ve voltaj ¢iktist da yine TEKTRONIX TDS 220 Digital Real-Time
Oscilloscope (USA) marka osiloskop kullanilarak gézlemlenmistir. Sekil 3.9.” da diyot

bacaklarindan yapilan 6l¢iim ve sonuclara ait gorseller gosterilmektedir.
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Sekil 3.9. A) Alt tarafta yer alan MOSFET'e ait TVS diyot sinyal l¢iimii B) Ust tarafta yer
alan MOSFET'e ait TVS diyot sinyal 6lglimii

Olgiim ve gerekli kontrollerin yapilmasi sonrasinda dogru g¢iktilarm alinmasi
gbzlemlenmistir. Tiim bu bilgiler diginda tasarlanmasi ve basimi gergeklestirilen devrenin
kullanilabilir oldugu saptanmistir. Bu islemlerin sonrasinda, yiiksek voltaj devresinde
kullanilacak olan transformatdr ile ilgili analiz ¢aligmalar1 gergeklestirilmistir.

Yiiksek voltaj devresinde voltaj yiikseltme islemini gergeklestirecek olan devre
elemani transformator olarak adlandirilmaktadir. Voltaj yiikseltme devresinde kullanilmakta
olan ve voltaj yiikseltme amaclh kullanilan transformatoriin iginde yer alan ferit niive
cekirdekler, klasik transformatérden farkli olarak 6zel bir seramikten yapilmaktadir. Bu
ozellikteki transformatorler daha kiigiik boyutta iiretilip, daha az gerilimle ylikseltme
islemini gerceklestirebilmektedir. Bu transformatérler ayn1 zamanda yiiksek frekanslarda

da calisabilme 6zelliklerine sahiptir. Voltaj yilikseltme devresi, DC gerilimi AC gerilime
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cevrilerek, yiiksek frekans degerlerinde ve istenilen calisabilir hale getirilmesi amaciyla
tasarlanmustir.

Kullanilan transformatoriin sahip oldugu ferit niive ¢ekirdek yapisina gore
transformatorden gegirilebilecek maksimum manyetik akim yogunlugu vardir. Bu manyetik
akim yogunlugunun maksimum ve minimum bir sinir degere sahip olup sature olacagi
noktalar vardir. Akim tek yonli gegirilirse ve bu taraf siirekli tetiklendigi i¢in manyetize
olan ¢ekirdek hi¢bir zaman demanyetize edilemedigi i¢in bir siire sonunda saturasyona
dayanmaktadir. Voltaj yiikseltme amaciyla kullanilan transformat6riin sature olmamasi i¢in
bir pozitif bir negatif iletim gergeklestirilmesi gerekmektedir.

Yarim koprii topolojisinin kullanilmasi ile transformatérden esit siirelerde esit
miktarda akim gegisi olmaktadir. Bu ¢alismanin devamliliginin saglanabilmesi igin
transformatdr niivesine hem ileri hem geri yonli manyetizasyon yapilmaktadir.
Transformator yapisinda bulunan niive de boylece manyetize ve demanyetize dongiisiinde
calismasini slirdirmektedir. Bu islemler transformatoriin devamli ve diizenli ¢alisabilmesi
icin gerekmektedir. Bu sayede transformatdr girige verilen AC gerilimi yiikselterek yine AC
gerilim ¢iktis1 vermis olmaktadir. Yiiksek voltaj cikisi saglayan transformator ferit
cekirdekli yapiya sahip olup belirli frekans araliklarinda ¢alisilabilir 6zelliktedir.

Voltaj yiikseltme devresinde kullanilan transformatér hazir olarak temin edilmistir.
Anahtarlama kontrol devresi ve yliksek voltaj devresinin dogru ve uygun olarak calistiginin
tespit edilmesi ile beraber temin edilen voltaj yiikseltme gorevindeki transformatoriin
elektronik sistemde kullanilmasi ve sahip oldugu 6zelliklerinin tespit edilmesi i¢in baz1 test
ve Olclimlere tabi tutulmustur. Yapilan Ol¢limler kapsaminda oncelikle transformatoriin
bacaklarimin arasindaki endiiktans degerleri hesaplanmistir. Bu endiiktans degerlerine gore
temin edilen transformatdriin en uygun ¢iktiy1 verebilen bacaklarinin tespit edilmesi i¢in test
stirecleri uygulanmustir.

Tablo 3.1.” de hazir olarak temin edilen transformatoriin, 6l¢iimler sonucu endiiktans
degerleri goriilmektedir. Endiiktans degerleri LCR metre ile Olglilerek tespit edilmistir.
Burada transformator bacak endiiktans degerleri, endiiktans birimi olan Henry (H),
milihenry (mH) ve mikrohenry (uH) ile belirtilmistir. Bacaklar arasi yapilan 6lgiimler
sonucunda, voltaj yiikseltme amagli kullanilmas1 hedeflenen transformatoriin detayli analizi
gerceklestirilmistir. Boylece transformatoriin devrede kullanilabilecek alternatif bacaklari

tespit edilmistir.
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Tablo 3.1. Transformator bacak endiiktans degerleri

Secilen Transformator Endiiktans Degerleri
Bacaklan
1-2 1 mH
1-3 302 H
1-4 145 pH
1-5 160 yH
1-6 302 H
1-7 300 H
1-8 301 H
1-9 296 H
1-10 295 H
2-5 339 uH
3-4 297 H
3-6 16 mH
4-5 3,6 nH
9-10 1,6 mH
7-8 3,6 mH
8-9 3,6 mH

Transformatoriin 6lgiilen bazi bacaklarina ait endiiktans degerleri, Esitlik 3.1.
kullanilarak transformatoriin bacaklarindaki endiiktanslar tespit edilip esitlikte yerine

konmaya ¢aligilmistir, bu esitlikte :

L (3.1)

N : primer veya sekonder sarim sayist,

L :transformator i¢inde yer alan bobin endiiktans degeri (H),

[ :kullanilan tel uzunlugu (m),

u : transformator iginde yer alan bobinin manyetik gegirgenligi (H/m),

A, : transformator iginde yer alan bobinin kesit alan1 (m?) belirtmektedir.

Burada endiiktans esitlige konulmasi ile beraber transformatdrde yer alan bobine ait
sarim orani bulunmaya ¢alisilmistir. Bu nedenle verilen esitlikte sadelestirmeye gidilmistir.

Sadelestirilen esitlik, Esitlik 3.2 ¢ de verilmis olup, burada:

N L (3.2)
N, |L,
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N, : primer sarim say1st,
N, : sekonder sarim sayist,
L, : transformator primerinin endiiktans degeri (H),

L, : transformator sekonderinin endiiktans degeri (H) belirtmektedir.

Bu esitlik transformatore ait primer ve sekonder sarim sayilar1 oranina ulasilmak iizere
kullanilmistir. Bu hesaplamalara ek olarak fiziksel bazi Ol¢timler de yapilmistir. Bu
kapsamda transformatoriin ¢ikisina sinyal jeneratorii baglanmistir. Bu sayede transformatore
ait baz1 bacaklarda giris ve ¢ikis gerilimleri osiloskop yardimiyla dl¢iilmiistiir. Olgiime dair
detayli sonuglar Tablo 3.2.” de sunulmustur. Tablo 3.2.” de yer alan Vgiris, giris voltaj degeri
olup transformatoriin sekonderine uygulanan gerilimi, Veikis ise ¢ikis voltaj degeri olup
Olglim alinan bacaga ait gerilimi belirtmektedir. Veikis gerilimi milivolt (mV) cinsinden

Olclilmiistiir.

Tablo 3.2. Kullanilan transformatoriin bacaklari ve voltaj degerleri arasindaki iligki

Transformatoriin Bacak Vgiris / Vakis Oram

Voltaj Ciktis1 (mV)

Transformator Bacak
Numarasi

5-6 1680 mV 21000/1680 = 12.5
9-10 560 mV 21000/560 = 37.9

4-5* 10.6 mV 21000/10.6 = 1981
1-4 180 mV 21000/180 = 116.7

Transformatore baglanan sinyal jeneratoriinii maksimum ¢ikis degeri olan 21 V’a
ayarlanmistir. O nedenle Tablo 3.2.” de goriilen bu deger sabittir. Bu gerilim degeri Vgiris
olarak yiiksek gerilim transformatoriiniin sekonderine uygulanmigtir. Daha sonra
transformatoriin diger sargilarini primer olarak kabul edip, bu sargilar i¢in gerilim degerleri
okunmustur. Her bir sarginin sarim sayis1 farkli oldugu i¢in ve primer ile oranlari da farklh
olacagi icin transformatdrdeki her sargidan farkli bir gerilim degeri okunmustur.

Burada transformatore ait yiiksek voltaj sarim sayist sabit, fakat diger bacaklar
arasindaki sarim sayilarn farkli degerlerdedir. Ancak sonug¢ olarak elde edilmek istenen
durum, sarim sayilar1 degil, bacaklar arasindaki sarim oranmidir. Bu nedenle bir taraftan
gerilim uygulayinca diger taraftan ne cikacagma dair bilgi edinmek amaglanmistir. Bu
nedenle farkli sarimlarin ile ytliksek gerilim kisminin sarim sayisina orani ulagilmak istenen
bilgi olmustur. Bu nedenle Tablo 3.2.” de verilen sonuglar esas olarak asagidaki Esitlik 3.3’

e gore elde edilmistir, burada:
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i N (3.3)
v, N,

V, :transformator giris voltaji (V),
V, :transformator ¢ikis voltaji (V) belirtmektedir.

Bu esitlik kullanilarak osiloskopta gézlemlenen gerilim degerleri oranlanarak, ilgili
transformatoriin primer ve sekonder sayim sayilari orant (N1/N) elde edilmek istenmistir.
Bu iki yontem sonucu elde edilen veriler karsilastirillmistir. Sonuglar tam olarak
uyusmamistir ancak sinyal jeneratorii ile yapilan Olglim sonucglarimi degerlendirmeye
aliarak buradan transformatoriin uygun kullanilacak bacak degeri tespit edilmistir.

Temin edilen transformatore ait bacaklarda yapilan primer ve sekonder oranlarina ait
6l¢tim sonuglart Tablo 3.2.” de verilmistir. Yapilan iglemler sonrasinda transformatore ait
olan 4. - 5. bacaklar arasinda en yiiksek ¢evrim oraninin ve en diisiik endiiktans degerinin
oldugu tespit edilmistir. Bu dogrultuda bu bacaklardan en yiiksek verimle ¢ikt1 elde etmek
amaciyla, bu bacaklar hazirlanmis olan devreye lehimlenmistir. Sistem test calismalar
kapsaminda ilgili bacaklardan elde edilen gerilim c¢iktilar1 gdzlemlenmistir. Gerilim
¢iktilarinin gézlemlenmesi sonucunda, tasarlanmis anahtarlama kontrol devresinde yer alan
trimpotlar1 kullanarak, anahtarlama ve kontrol devresinde kullanilan entegre araciligiyla

secilen bacaktaki PWM ve frekans ayarlamalarini gerceklestirilmistir.

Tablo 3.3. Transformatorde Segilen 4.-5. bacak degerlerine gore ¢iktilar

Frekans (kHz) Vi (Vgiris) V2 (Veikis) V2 / Vi Oram
20 kHz 5V 1500 V 300

27 kHz* (self rezonans) |2V 3200 V 1600

30 kHz 5V 3400 V 680

40 kHz 8V 1800 V 225

Tablo 3.3.” te verilen degerlere gore kalin puntolu olarak yazilan satirlar, sistemsel
olarak kullanilabilecek optimum, uygulanabilir degerler olarak belirlenmistir. Hazir olarak
temin edilen transformator, en yiiksek ¢evirme oranina sahip oldugu ve self rezonans
degerine ulastig1 deger olan 27 kHz frekans degerine ayarlanmistir. Bu ayarlama trimpotlar
yardimiyla yapilmistir. PWM ve frekans degerlerinin degistirilmesine dayanarak yapilan
uygulamalar i¢in sistem hazir hale getirilmistir. Boylece siireci takiben mekanik kisim ile

ilgili entegrasyon c¢aligmalarina devam edilmistir.
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3.1.2. Medikal plazma cihaz1 mekanik kisim
Medikal plazma prob yapisinin tasarlanmasi siirecinde dneme sahip temel bilesenlerin
secilme nedenleri ve medikal plazma prob yapilandirilmasi siiresince gerceklestirilen

islemler bu baslik altinda detaylandirilmistir.

3.1.2.1. Medikal plazma prob vapilandirilmasi

Medikal plazma sistemlerinde kullanilmak tizere olan plazma probun yapilandirilmasi
siirecinde bazi tasarimsal ve deneysel asamalar gergeklestirilmistir. Bu siirecte ozellikle
dikkat edilen bazi parametreler bulunmaktadir. Yapilandirma siireci boyunca en kritik nokta

olan uygun plazma yapisinin liretiminin saglanmasi gerekmektedir.

Tasarim 1

Elektronik sistemin tasarlanmasi ile beraber 6n test calismalarinin gerceklestirilmesi
icin Oncelikle literatiir kapsaminda arastirilan plazmanin olusturuldugu prob tasarimlari
incelenmistir. Bu ¢alismalarda verilen Ol¢iiler ve 6zellikler dikkate alinarak olusturulan bu
tasarim baz alinarak ve elimizdeki imkanlar1 kullanilarak calismalar tasarimsal boyutta
tamamlanmistir. Temel parcalarin belirlemesi ile tasarimi tamamlanan cam tiip ve boru
mekanizmasini yapilandirma islemlerine gidilmistir. Bu islemler i¢in 6ncelikle cam tiip
siparis yoluyla disarida yaptirilmistir. Bu dogrultuda tasarimi gerceklestirilen prob yapisi
olusturulmustur. Tasarimin tamamlanmas: ile medikal plazma prob yapisinda yer alan
bilesenler, tasarima uygun Olgiilerde temin edilmistir.

Medikal plazma prob yapisinin olusturulmasinda oOncelikle dikkat edilen nokta,
olugsmas1 hedeflenen plazma 1s1masint gorebilmek ve yiiksek gerilimin dogru ve giivenli
olarak aktarilmasi amaciyla 6zellikle cam yapisinin kullanilmasina dikkat edilmistir. Cam
tiip yapisinin tasarlanmasi sirasinda, u¢ kismin konik yapida olmasina o6zellikle dikkat
edilmistir. Uretimi gerceklestirilen plazmanin bu u¢ dogrultusunda bir akis olacak sekilde
cikmasini saglamak amaciyla prob kismi, iist kisim diiz, u¢ kismi konik olacak sekilde
tasarlanmigtir. Cam tiipilin etrafin1 tam olarak sarmasi amaciyla temin edilen seffaf plastik
boru, cam tiipiin dis cap1 ile ayn1 temin edilmistir. Bdylece cam tiip {izerinde gaz borusunun
girisinin saglandig1 ‘Quick Fit” aparati sabit sekilde konumlandirilmigtir. Mekanik kisim ile
entegrasyon sonrasi tasarlanan cam tiipe gaz akist saglamak icin gaz borular1 baglanmistir.
Sekil 3.10.” da alinan 6l¢iilere gére yapilandirilan prob yapist goriilmektedir.

Medikal plazma tiiretminin gézlemlenmesi amaciyla, medikal plazma probuna

konumlandirilan bir diger 6nemli bilesen ise elektrotlardir. Yapilandirilma islemleri
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tamamlandiktan sonra yiliksek gerilimin aktarilacagi elektrotlar konumlandirilmistir.
Medikal plazma probunun yapilandirilmasi sonucunda olusturulan sistemin On test
calismalar1 gerceklestirilmistir. Bu 6n test ¢aligmalarina ait detayli bilgi sistem entegrasyon

calismalar altinda sunulmustur.

Sekil 3.10. Medikal plazma probu ilk tasarimin yapilandirilmasi

Tasarim 2

On test deneysel ¢alismalar sonrasinda elde edilen bulgulardan yola ¢ikilarak tekrar
tasarim yapilandirma siirecine gidilmistir. Program araciligi ile yapilan tasarimda dikkat
edilen nokta, on test sonrasinda elde edilen sonuglardan yola ¢ikilarak, prob tasariminda
degisiklik siirecine gidilmistir. Burada dikkat edilen nokta, 6n testte kullanilan prob yapisina
gore tasarim 2 kapsaminda boyut ve hacim olarak daha kiigiik bir tasarim tercih edilmistir.
Bunun sebebi ise 6n testler sonucunda kullanilan medikal plazma prob yapisinda deney
sirasinda herhangi bir plazma 1s1masi elde edilmemesidir. Ikinci olarak tasarlanan cam
tiipiin, u¢ kismi plazma c¢ikisinin alinabilmesi amaciyla yine konik hale getirilmistir.
Tasarimin tamamlanmasindan sonra, yeni cam tiip de bir dnceki gibi siparis yoluyla disarida
yaptirilmistir. Bu yeni 6l¢iilere sahip cam tiip ile yeni Olgiilere uygun olarak temin edilen
seffaf plastik boru baglantilar1 yapilmistir. Daha sonra sizint1 olmamasi adina ve cam tiip ile
gaz borusu arasinda gerekli baglantilar yapilmistir. Cam tiipiin etrafina olusturulmasi

hedeflenen 1s1manin goriilebilmesi icin seffaf 6zellikteki plastik bir boru temin edilmistir.
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Son olarak elektrotlarin konumlandirma stiregleri gerceklestirilmistir. Bu elektrotlar
bakir levhadan yeniden kesilerek elde edilmistir. Yeni olarak yapilandirilan medikal plazma
prob ic¢in gaz baglantilarinin gergeklestirilmesi, elektrotlarin konumlandirilmasi ile
elektronik sistemin tamamlanmasi ile beraber entegrasyon saglanarak sistem test
calismalarina baglanilmistir. Sekil 3.11.” de alinan yeni 6l¢iilere gore yapilandirilan medikal

plazma prob yapist goriillmektedir.

Sekil 3.11. Medikal plazma probu ikinci tasarim yapilandirilmasi

Tasarum 3

Yapilan deneysel caligmalar kapsaminda cam tiip ile yapilan ¢aligmalar ile medikal
plazma yapisi elde edilmistir ancak gergeklestirilen 1g1ma siddeti ve plazma yogunlugu ile
ilgili baz1 yetersizlikler saptanmistir. Literatiirdeki calismalarda yapilan inceleme sonucunda
medikal plazmanin olusturulacag: tiip basit bir cam tiip yerine kuartz cam tiip kullanilmasi
planlanmigtir. Bu durum sonucunda kuartz cam tiip ile olusturulacak plazma prob tasarimlari
iizerinde yogunlasilmistir. Tasarim 3 kapsaminda kuartz cam malzemesinin tercih edilme
sebepleri bulunmaktadir.

Kuartz malzemesi yiiksek sicaklik dayanimina sahip olmasi, kuartz malzemesinin
korozyon direnci oldukg¢a yiiksek olmasi, kuartz malzemesinin yiiksek 1s1l genlesme
katsayis1 6zelligi ile kullanimi sirasinda iyi termal stabilite saglamasi, mor 6tesi ve kizilotesi
arasindaki spektrumda iyi bir gegirgenlige sahip olmasi, kuartz camin normal cam direncine

gore 10.000 kat daha fazla direng gostermesi gibi 6zellikleri ile iyi bir yalitim performansina
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sahip olmasindan dolay1 kuartz cam, medikal plazma prob yapisinda kullanilmak iizere
tercih sebebi olmustur. Cam ve kuartz cam arasindaki bir diger onemli fark ise iki
malzemenin dielektrik sabitlerinin birbirlerinden farkli olmasidir. Dielektrik sabiti bir

malzemenin iizerinde depoladig yiikii ifade eden bir katsayidir.
£E=g,..5 (3.2)

Seklinde formiilize edilmektedir. Bu esitlikte :

¢ : dielektrik katsayisi

&r: Malzemenin bagil dielektrik sabiti

0. vakum dielektrik sabiti (go: 8,854187817.. x 1012 C? N* m~>) belirtilmektedir.

Esitlikteki degerlerin dikkate alinmasiyla beraber yapilan hesaplamalar sonucunda
cam ve kuartz malzemeler i¢in yapilan hesaplamalar sonucunda bazi sonuglar elde
edilmistir.

gcam = &,.gy =5 * 8,854187817..x 10"*2 = 4,4270939085 x 10 F/m (3.3)

ekuartz = &,.g) = 4,5 * 8,854187817.. x 102 = 3,98438451765 x 10 F/m (3.4.)

Kuartz cam ve cam malzemelerin dielektrik katsayilar esitlik 3.3.” te ve esitlik 3.4.°
te hesaplanmistir. Bu parametrenin diisiik olmas1 malzemenin yliizey ile etkilesime girmesini
saglayarak malzeme {izerinde daha fazla elektrik alan depolanmasini saglamaktadir.
Matematiksel veriler ve gerekli formiilizasyonlar sonucunda kuartz camimn, cama gore
yalitkanlardan daha az etkilendigi ve iizerinde depoladigi elektriksel alanin daha fazla
depolandig1 sayisal olarak ifade edilmistir. Bu 6zellik sayesinde canli doku ve kiiltiir ortami
tizerine gonderilen yiik miktar1 ve elektriksel akim gilivenli sinirlarda tutulmaktadir. Sekil
3.12. de alinan yeni olgiilere gore yapilandirilan kuartz cam medikal plazma prob yapisi
goriilmektedir.

Tim bu verilere dayanarak 6zel kuartz cam yapis1 tasarim sonucunda siparis yoluyla
yaptirilmistir. Kuartz cam prob yapisinin belirlenmesi ile elektrot kombinasyonu iizerinde
calismalar tamamlanarak sistem entegrasyonu kapsaminda calismalarin devami
gerceklestirilmistir. Kuartz cam tiip iizerine konumlandirilan plastik boru, 1s1may1
engellememesi adma bu tasarimda daha kisa tutulmustur. Ozel olarak yaptirilan bu kuartz

cam tiipe gaz girisinin saglanabilmesi i¢in tist kismina ayni 6l¢iilere bagh kalindigi i¢in cam
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tiip Olgiilerine uygun olarak tasarim 2’de kullanilan ‘Quick Fit’ yapisi tekrar bu kuartz cam
tiip prob yapisi lizerine konumlandirilan plastik boru {izerine oturtulmustur.

Kuartz cam yapilandirilmasi sonrasinda belirlenen elektrot yapilarinin prob iizerinde
konumlandirilmasi ile medikal plazma probunun son hali hazirlanmistir. Bu ¢alismalara ait

detayl1 bilgi sistem entegrasyonu baslig1 altinda sunulmustur.

Sekil 3.12. Medikal plazma probu kuartz cam yapilandirilmasi

3.1.2.2. Medikal plazma probu platform sistemi ve diger baglantilar

Gergeklestirilen on testlerde medikal plazma probu, laboratuvar kosullarinda
kullanilmakta olan metal tiip askisi kullanilarak sabitlenmistir. Ancak yiiksek voltaj
tiretiminin gergeklestigi elektronik sistemde, elektrik ve manyetik alandan etkilenebilecek
hicbir malzemenin bulunmamasi giivenli calisma agisindan 6nem arz etmektedir. Bu nedenle
elektronik ve mekanik yapilandirma siirecini takiben platform sisteminin olusturulmasi ile
ilgili ¢alismalar yapilmistir. Olusturulan platform sisteminde en kritik nokta, yalitkan
malzemelerin kullanilmas1 ve medikal plazma probunun tam olarak oturabilmesine 6nem
verilmisgtir.

Tasarimi gergeklestirilen platform sistemi ti¢ boyutlu yazici kullanilarak polilaktik asit
(polylactic acid, PLA) malzemesinden siparis yolu ile yaptirilmistir. Platform sisteminin
iretilmesinde kullanilan PLA malzemesi, yalitkan bir malzeme oldugu ve kolay temin
edilebildigi i¢in tercih edilmistir. Boylece ayaklik sistemi ile {izerine oturtulan medikal

plazma prob arasinda sistem calisir durumda iken herhangi bir etkilesim meydana
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gelmemistir. Calismalar giivenle siirdiirilmistiir. Platform sistemi temel olarak sag, sol,
yukari, asagi, ileri, geri gibi farkli boyutlarda hareket saglanarak hem sistem test
calismalarinda hem de medikal plazma prob yapisinin mikroplak iizerinde gergeklestirilen
deneysel calismalarda dogru noktada konumlandirilmast ve sabit durmasi saglanmistir.

Yapilandirilan medikal plazma probuna ait gorsel Sekil 3.13.’te sunulmustur.

A
F n/ »
7\"

Sekil 3.13. Medikal plazma probu platform sistemi

Platform sistemi tasariminda ek olarak, mikroorganizma testlerine 6zel olarak tabla
konumlandirilmistir. Mikroorganizma c¢aligmalar1 sirasinda kullanilan mikroplaklarin
oOl¢iilerine gore olusturulan tabla sayesinde, uygulama sirasinda mikroplak yapist hareket

etmeden deneysel ¢alismalar gergeklestirilmistir.

3.2. Sistem Entegrasyonu

Olusturulan elektronik ve mekanik sistemlerin tasarim ve yapilandirma siireclerinin
tamamlanmasiyla medikal plazma cihazinin entegrasyon g¢alismalar1 gergeklestirilmistir.
Elektronik ve mekanik sistemlerin entegrasyonun tamamlanmasi ile beraber dncelikli olarak
medikal plazma prob yapisi ve elektronik sistemde yer alan transformatoriin kullanilabilirligi
test etmek amaclanmistir. Medikal plazma iiretilmesi amaciyla kullanilan gazin
belirlenmesi, medikal plazma prob yapisina tutturulan elektrotlarin sekil degisikligi,
elekrotlarin konum degisikligi, gaz akis hizinin degistirilmesi, elektronik sisteme farkli

gerilim degerlerini uygulanmasi gibi degisiklikleri temel alarak, sistem entegrasyon
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calismalar1 gergeklestirilmistir. Bu kapsamda gergeklestirilen tiim g¢alismalar bu baslik
altinda detaylandirilmistir.

Medikal plazma tiretimi igin gerekli olan ve kritik 6neme sahip en 6nemli unsurlardan
biri ise kullanilan gazin cinsidir. Yapilan arastirmalar sonucunda plazma iiretimi sirasinda
en 0onemli noktalardan biri kullanilan gazin cinsinin plazma olusturma siirecine dogrudan
etkisinin oldugu saptanmustir. Literatiirde yer alan ¢aligmalarda plazma {iretimi i¢cin He, N
ve Ar gibi farkli 6zellige sahip gaz cesitleri kullanilmistir. Medikal plazma tiretim iglemleri
sirasinda yapmis oldugumuz deneylerde Ar gazi kullanilmistir. Ar, diger soygazlara gore
hem fiyat olarak daha ucuz gaz olup ayni zamanda kimyasal olarak kararli bir yapiya
sahiptir. Ayrica Ar gazi diisiik konsantrasyona sahiptir ve ylizey baglama enerjisi ¢ok diisiik
oldugundan dolayr wuygulandig1 yilizeylerde herhangi kimyasal bir etkilesimde
bulunmamaktadir. Ar gazinin tercih edilmesinin bir diger nedeni ise insan sagligina zararinin
olmamasidir. Deney sirasinda kullanilmakta olan cam veya kuartz cam tiip igerisinde
uygulama esnasinda yiizey ile etkilesime ge¢meden sadece elektrik alana maruz kalarak
iyonlagsmaktadir. Tiim bu nedenlerden dolay1 Ar gazinin plazma iiretimi i¢in en uygun gaz
olacag lizerinde karara varilmistir.

Ar gazi sistem test caligmalar1 kapsaminda ve bakteri {izerinde yapilacak testlerde
plazma olusumu i¢in gerekmektedir. Ancak gergeklestirilen deneysel caligmalar siirekli ve
belirli siirelerde plazma akisin1 gerektirdigi icin, sistem ile calismak tizere 10 L Ar gaz tiipii
temin edilmistir. Ar gaz tiipii kullanarak gerceklestirilen sistemsel testlerde ve deneysel
caligmalarda, Ar gaz tiipii ile medikal plazma prob arasinda gazin iletilmesi i¢in uygun
caplarda gaz borular1 temin edilmistir.

Ar gaz tliplinlin temin edilmesi ile beraber medikal plazma problar ile donanimsal
sistem iizerinde calismalar gerceklestirilmistir. On test calismalar1 kapsaminda kullanilan
tasarim 1 medikal plazma probu iizerinde iletkenligi yiiksek bir metal olan giimiis elementi
secilerek elektrot olarak kullanilmasi hedeflenmistir. Ancak temin edilen giimiis plakanin
sert ve biikiilemez bir yapida olmasindan dolay1 giimiis plakalar kullanilmamistir. Bu
nedenle medikal plazma prob yapisinda kullanilan elektrotlar bakir levhadan
olusturulmustur. Bakir levhalarin 6l¢iileri ise 8 cm boyunda, 4 cm yiikseklikte olacak sekilde
kesilmistir. Bakir levhadan kesilmis elektrotlar aralarinda 4 cm mesafe olacak sekilde
konumlandirilmistir. Elektrotlarin konumlandirilmasi, medikal plazma probunun etrafina
sarilarak saglanmistir. Yiiksek voltaj devresinden gelen gii¢ kablosu tistteki elektrota, toprak

kablosu da alt elektrota konumlandirilarak 6n testler i¢in hazir hale getirilmistir.
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Tasarim 1 kapsaminda {iretilen medikal plazma prob ve elektronik devrenin
kullanilarak gergeklestirilen sistem test ¢calismalar1 kapsaminda gergeklestirilen 6n testlerde
3 L/Dk gaz akis hiz1 altinda, medikal plazma probu iizerinde 8 cm uzunlugunda, 4 cm
yuksekliginde bakir levha elektrotlar kullanilmistir. Sabit giic kaynagi araciligiyla 10 V ile
35 V arasindaki gerilim degerleri uygulanmustir. On test ¢aligmalarina ait gorsel Sekil 3.14.”

te sunulmustur.

Sekil 3.14. On test calismalarina ait sistem gorseli

On test caligmalarmin  gerceklestirilmesiyle birlikte sistemde plazma 1s1masi
olusturulmasi i¢in gerekli kosullarin saglanamadigi tespit edilmistir. Bu nedenle hem
medikal plazma probu hem de elektronik devre kapsaminda, sistem genelinde tasarim
degisikligine gidilerek yeni bir medikal plazma prob yapist olusturulmustur. Bu kapsamda
medikal plazma prob yapisinda kiigiilmeye gidilmistir.

Tasarim 2 kapsaminda yapilandirilan cam tiip ile beraber, sistem test ¢alismalarinda
oncelikle gaz akisinin saglanabilmesi i¢in gaz tiipiliniin regiilator ayarlamalar1 yapilmistir. Ar
gaz tiip regiilatdriinde akis hiz1 ayarlanabilmektedir. Ik adim igin verilen gaz, az miktarda
yaklasik olarak 2.8-3 L/Dk gaz akis hizinda uygulanmistir. Bu test sirasinda medikal plazma
probu lizerinde 8 cm uzunlugunda, 4 cm ytliksekliginde bakir levha elektrotlar kullanilmistir.
Deneyde gii¢ ayarlamalar1 gergeklestirilmek {izere sabit gii¢c kaynagi kullanilmigtir. Sabit
gii¢c kaynag lizerinde baslangi¢ gerilim degeri 14 V ve devaminda gerilim degeri 17 V’a
kadar arttirilmistir. Bu deney sonrasinda beklenen plazma 1simasi gerceklesmemistir.

Isimanin gergeklesmemesi olarak iizerinde durulan sorun, medikal plazma probuna
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yerlestirilen elektrotlarin konumlari olmustur. Elektrotlar arasi mesafe 4 cm olarak
yerlestirilmistir. Cozliim olarak bakir elektrotlar arasinda ki mesafe azaltilarak ayni gerilim
degerlerinde ve ayni1 gaz akis hizinda deneysel ¢alisma tekrarlanmaistir.

Sistem test ¢alismalarinin devaminda kullanilan olan bakir elektrotlar arasindaki
mesafe azaltilarak 2 cm’e indirilmistir. Ayrica cam tiipilin sabit durmast amaciyla kullanilan
cam tiip etrafina sarilan plastik borunun iletkenligi azaltip 1s1maya engel teskil etmesi
tizerinde tartisilmistir. Meydana gelen bu sorunu daha net anlayabilmek i¢in ilk olarak cam
tiiptin etrafinda plastik hortum halen varken elektrotlar birbirlerine yaklastirilip sistem test
calismalar1 yapilmistir. Ancak saglanan kosullarda 1s1ma goriilmeyip elektrotlarin ve cam
tiiplin disina dogru atlama oldugu gézlemlenmistir. Bu durumun olugmasiyla cam tiip disina
yerlestirilen seffaf plastik borunun, elektriksel iletkenligi azalttigindan dolay1 1simay1
engelledigi ve bu nedenle bu yapimin biiylik bir kisminin ¢ikarilmasi gerektigine karar
verilmigtir.

Plastik borunun ¢ikarilmasiyla beraber bir elektrot ayni kalacak sekilde, diger elektrot
yerine bakir tel kullanarak farkli bir elektrot yapilandirilmasi kullanimi tercih edilmistir.
Bakair tel olarak secilen bir elektrot cam tiip i¢ kismina, cam tiip ucundan ilerletecek sekilde
konumlandirilmistir.  Bu tel olarak secilen elektrot toprak elektrodu olarak belirlenmistir.
Ayrica uygulanan gerilim deger araliginda transformator tizerine fazla gerilim uygulandigi
icin sesler meydana gelmistir. Bu nedenle elektrot tasarimlarinin yanisira, transformator
lizerine daha az gerilim uygulanmas: gerektigi kanisina varilmistir. Biri cam tiip i¢inde,
digeri cam tiip disinda yer alan bakir elektrotlar arasi mesafe, olarak 0.5 cm olarak
tutulmustur. Bu kosullarin saglanmasi ile beraber devrede daha az bir gerilim uygulanmasi
sonucunda bile ciliz bir 1s1ma gozlemlenmistir.

Plazma 1s1masinin goézlemlenmesi sonrasinda sistem test ¢alismalarinin dogru sonug
verdigini ancak net bir 151ma gorebilmek i¢in bazi degistirilmesi gereken parametreler
oldugu tespit edilmistir. Bu durumun sonucunda, elektronik devrede trasformatoriin giiciinii
artirmak, devrede cam tiip lizerinde kullanilan elektrotlarin konumlarini ve aralarindaki
mesafeyi degistirmek ve gaz akis hizin1 degistirmek gibi sistemsel degisiklikler lizerinde
yogunlagilmigtir. Bu degisikliklere bagli olarak deney diizeneginde bazi diizenlemeler
yapilmistir.

Yiiksek voltaj devresinde kullanilan transformator ile yapilan 6l¢iim sonuglarina gore
en yiiksek ¢evrim degerine sahip olan 4. ve 5. bacaklar segilerek, temin edilen yiiksek
gerilime dayanikli kombi atesleme kablosuna lehimlenmistir. Kablolarin diger ug

kisimlarina ise krokodil konumlandirilarak test caligmalar1 i¢in i¢in hazir hale getirilmistir.
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[lk olarak elektrot sekli ve konumu ile ilgili degisiklikler uygulanmistir. Bakir levhadan ¢ok
ince bir levha kesilip medikal plazma probunda iist kisimda yer alan plastik boruyu delip
igerisinden gecirilerek, asagi dogru sarkitilacak sekilde konumlandirilmistir. Burada stabil
bir elektrot konfigiirasyonu elde edilmesi amag¢lanmistir. Cam tiip igerisinden gegirilen ince
serit halinde kesilen bakir levha toprak elektrot olarak belirlenmistir. Cam tiipiin disinda 4
cm yiikseklik ve 8 cm boyunda kullanilmis bakir levha elektrot gii¢ elektrotu olarak
kullanilmistir ve cam tiipiin orta kismina dogru konumlandirilmistir. Olas1 gaz sizintisini
Oonlemek i¢in bakir teli tiip igerisine konumlandirmak amaciyla plastik borudan agilan deligin
etrafi gaz sizintisin1 engellemek i¢in gaz bandi kullanilarak sarilmistir. Gerilim degerleri ise
10 V-17 V arasina artirtlmak suretiyle ve yaklasik 3 L/Dk gaz akis hizi varken plazma

1s1masi1 gozlemlenmistir. Elde edilen 1s1maya ait gorsel Sekil 3.15.° te sunulmustur.
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Sekil 3.15. Elektrot kombinasyonuna gore elde edilen plazma 1s1masi

Yapilan sistem test caligmalarinda plazma akisinin goriilememesi ile elektrotlarin
ylizey alaninda degisiklige gidilmistir. Yapilan bir sonraki denemelerde toprak elektrot
degistirilmeden gii¢ elektrodu i¢in konumlandirma ve sekil degisimine gidilmistir. Giig
elektrodu kullanilan bakir levhadan yiizey alani kiigiiktiilerek ince bir serit halinde
kesilmistir ve iki kat sargi olacak sekilde cam tiipiin ucuna 1 cm uzaklikta kalacak mesafede
sartlmistir. Transformatdrden gelen krokodillerin, elektrotlara baglanmasi ile gerilim degeri

17 V iken ve yaklasik 3 L/Dk gaz akis1 varken, asagi yonde yaklasik 0.5 cm uzunlugunda
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ilk kez plazma akisinin olusumu goézlenmistir. Sekil 3.16.’da elde edilen ilk plazma akisina
ait gorsel sunulmustur.

Gerilim degisikliginin yanisira elektrotlarin sekilleri, elektrotlarin konumu ve gaz akis
hizinda degisiklikler yapilarak deney tekrar edilmistir. Daha yogun ve daha uzun bir plazma
1simasinin saglanmasi amaciyla bazi tasarimsal ve yapisal degisikliklere gidilmistir. Gaz
akis hizi 2.8 L/Dk ve 6 L/Dk arasinda uygulanarak sistem test c¢aligsmalari
gergeklestirilmistir. Gaz akis hizinin yiiksek olmasi durumunda tiip igerisinde daha yogun
bir plazma olusturulmustur ancak medikal plazma probu disinda olusan plazma akisinda
azalma gozlemlenmistir. Bu duruma zit olarak gaz akis hizinin daha diisiik degerlerde yani
yaklagik 3 L/Dk verildiginde u¢ kisimda olusan plazma akisinin uzadigir gézlemlenmistir.
Buradan yola ¢ikarak, gaz akis hizinin yavas ve az olmasi, elektronik sistemin giiciin yeterli
olmasi kosulunda, uygulanan gazin biiyiikk ¢ogunlugunun elektrotlar arasinda iyonize
olmasini ve uygulanan gazin, plazma fazina gegmesine ve plazma akisinin olusturulmasinda
etkili oldugu tespit edilmistir. Gaz akis hizininin artirilmasi, medikal plazma probu ucundan
c¢ikan plazma akisini da olumsuz etkilemistir. Plazma akisinin devamliligini saglamak i¢in
gaz akis hiz1 parametresi degistirilirken gii¢c parametresi de goz oniinde bulundurularak
degisiklige gidilmistir. Bu sebeple yiiksek gaz akis hizi durumunda ayni oranda gerilim

degeri yiikseltilerek plazma akist gozlemlenmistir.

S5
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Sekil 3.16. Sistem test ¢alismalarinda elde edilen ilk plazma akisi

Sistemsel olarak ¢ok yiiksek gerilimde ¢alismak elektriksel giivenlik sorunlarina yol

acabilecegi icin verim almabilecek yapilandirma alternatifleri arastirilmustir. Oncelikli
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olarak gii¢ elektrodu olarak kullanilan ince bakir levha yerine, bakir tel kullanilarak halka
sekline getirilmistir ve cam tiipiin disina sartlmistir. Cam tiip i¢ine iist kistmdan yukari dogru
daldirilan toprak elektrot gii¢ elektrotuna yaklastirilmistir. Boylece her iki elektrot bakir tel
olarak degistirilmistir. Plazma probun u¢ kismindan 0.5 cm yukarisina bakir tel, tek tur
sarilarak gii¢ elektrotu olarak diizenege entegre edilmistir ve bu tel u¢larinda pay birakilarak
transformatoriin segilen 4-5 numarali bacaklarindan ¢ikan ytliksek gerilime dayanikli olan
kablolarin ucundaki krokodil yapisi bu uzantilara tutturulmustur. Devam niteligindeki testler
kapsaminda yeni elektrot yapilar1 araciligiyla, aradaki mesafe 1.5 cm olacak sekilde ve 2.8-
3 L/Dk gaz akist uygulanarak, 10-15 V gerilim degerleri uygulanarak sistem ¢aligtirilmistir.
Medikal plazma probunda olusan plazma akisi asagi dogru, 0.5 cm uzunlugunda
goriilmiistiir. Elektronik sisteme uygulanan gerilim degerinin artmasina bagli olarak plazma
1s1masi olugsmus ve akis saglanmasina ragmen ark atlamasi goriilmiistiir.

Tasarim 2 kullanilarak gerceklestirilen sistem test ¢aligmalarina istinaden en verimli
sonucu bakir tel elektrot diizeninde alinmistir. Bu nedenle toprak elektrotu cam tiip igine iist
kisimdan actigimiz delikten asagi dogru sarkitarak, giic elektrotunu da medikal plazma
probunda yer alan cam tiipiin en u¢ noktasindan 0.5 cm yukarida, iki elektrot aras1 mesafe 1
cm olacak sekilde konumlandirilmistir. Gaz akis hizinin en uygun uygulanma degeri ise 3
L/Dk olarak belirlenmistir. Gaz akisinin bu degerden daha yiiksek oranda uygulanmasi
bakteri deneylerinin yapilmasi esnasinda mikroplaktaki soliisyonun tagsmasina neden
olabilecegi diisiiniilmiistiir. Daha diisiik akis uygulamak ise yeterli iyonizasyonun
olusmamasina neden oldugu saptanmustir.

Tim test caligmalar1 sonucunda, elektronik ve mekanik sistemlerin tasarim ve
yapilandirma parametreleri net sekilde belirlenmistir. Gergeklestirilen plazma akiginin
yogunlugu da c¢ok kritik bir nokta olarak belirlenmistir. Sistem entegrasyon siirecinde
bakteriler lizerinde yapilacak ¢alismalarda daha yogun bir 1s1manin daha iyi bir etkilesime
neden olarak, bekledigimiz bakteri inaktivasyonunu gergeklestirmesi adina literatiir
caligmalar1 taranmistir. Boylece plazma akis yogunlugunun degismesi adina bazi
degisikliklere gidilmistir. Yapilan tiim sistem test calismalar1 dikkate alinarak, elde edilen
sonuglardan elektrot tasarimlarimin degistirilmesinin yam1 sira medikal plazma prop
yapisinin olusumunda kullanilan malzemeler de arastirilmistir. Bu dogrultuda daha once
literatiirdeki ¢alismalarda hangi tip malzemelerin kullanildig1 tespit edilmistir. Sistem test
caligmalar1 sonucunda yine birgok denemede karsilasilan ark atlama sorunu elektrotlarin

izole edilmesi ile Onlenecegine dair calismalar planlanmistir. Literatiirdeki caligsmalarda
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daha yogun bir plazma 1simasi elde edilebilmesi i¢in kullanilan kuartz camin, medikal
plazma prop yapisinda kullanilabilirligi tizerinde karar verilmistir.

Medikal plazma probu iginde tasarim 3 basligi altinda belirlenen kuartz cam tiip
kullanilarak, dnceki sistem test caligmalar1 kapsaminda bahsi gecen tlip igerisinden gegirilen
bakir tel toprak elektrotu olarak, ug kisma bir tur sarilan bakir tel ise gii¢ elektrotu olarak
kuartz cam tiip diizenegine entegre edilmistir. Calisilan gerilim araliginda kademeli artislar
saglanarak ve 3 L/Dk gaz akisi ile test calismalari gergeklestirilmistir. Ayn1 kosullar altinda
gergeklestirilen test calismalarinda, kuartz cam tiip ucundan ¢ikan plazma akisi, cam tiip
ucundan ¢ikan plazma akigina gore daha yogun ve daha uzun oldugu gézlemlenmistir.
Kuartz tiip ile yapilan deneyde gerilim degeri 10-12 V civarinda kuartz tiip disinda yaklasik
2 cm’lik plazma akist saglanmistir. Bu plazma akigin saglanmasi ile daha diisiik gerilim
uygulanarak daha yogun ve giiclii bir 151ma elde edilmistir.

Yapilan sistem test caligmalarinda, kuartz tiiptin kullanilmasi ile beraber ark atlama
sorunu da dikkatli bir sekilde incelenmistir. Gerilim degerlerinin artigina bagh olarak ark
atlama sorunu devam etmistir. Bu nedenle 6zellikle gii¢ elektrodunda goriilen bu sorunu
¢Ozmek i¢in, bazi izolasyon yontemleri {izerinde durulmustur.

Izolasyon yéntemlerinden ilk olarak elektrot etrafina daralan makaron adi verilen,
izolasyon malzemesini kullanilarak saglanmaya calisilmistir. Bu yontem ile giic
elektrodunun etrafi ve kullanilan kombi atesleme kablosu ile her iki elektrotun temas
noktalar1 daralan makaron kullanilarak izole edilmistir. Yapilan deneylerde, elektrot
etrafinin makaronla izole edilmesi esnasinda kuartz tiip ucu daralan bir yapida oldugu i¢in
temin edilen daralan makaron tam izolasyon saglamamistir. Bu nedenle daha kiiciik ¢apli bir
makaron ile daha genis ¢capli daralan makaronlar, biri elektrot altin1 digeri de elektrot iistiinti
kaplayacak sekilde iki makaronu iist iiste konumlandirilmistir. Ancak ¢ok kiiciik bir araliktan
bile bir ark atlama durumu meydana gelmistir. Bu duruma istinaden farkli izolasyon
yontemleri arastirilmistir. Uzerinde ¢alisilabilecek ve uygulamalarda kullanilabilecek bir
yontemin de sicak silikon oldugu belirlenmistir. Bunun {izerine kuartz tiip ucuna
konumlandirilan gii¢ elektrotunu bulundugu noktaya konumlandirip etrafina sicak silikon
uygulanmustir. Silikonun st kismina tekrar uygun ¢apta mevcut olan daralan makaron
kullanarak cift katli izolasyon saglanmas1 amag¢lanmistir. Bu uygulama sonrasinda sistem
test calismalar1 gerceklestirilerek, 10 V-15 V arasi gerilim uygulanarak, herhangi bir ark
atlama durumunun goriilmedigi tespit edilmistir. Medikal plazma probu {izerinde izolasyon
saglama amaciyla ise PLA kilif yaptirilmistir ve sistem test ¢alismalart sonrasinda, kuartz

cam tiip lizerine konumlandirilmistir. Sekil 3.17.’de yapilandirilan sistem goriilmektedir.
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Sekil 3.17. Medikal plazma probuna ait elektrotlarin izolasyonu sonrasi elde edilen plazma
1s1masi goruntusu

Verimli plazma ¢iktist veren gerilim araliklarinin belirlenmesi ile beraber disaridan
temin ettigimiz Mean Well 12V DC, 2.1 A gii¢ kaynagi, devrede sabit bir gerilim degerinin
uygulanmasina olanak vermistir. Calisilabilecek gerilim degeri olarak 12 V belirlenmistir ve
bu giic kaynagi temin edilmistir. Gli¢ kaynagimin temin edilmesiyle tim devrenin
kutulanabilir ve tagimaya hazir hale gelmesini saglanmistir. Tim sistem test ¢aligsmalarinin
tamamlanmasiyla beraber devrenin tamamina uygun olarak temin edilen kutu igerisine devre
kartlar1, transformatorler ve giic kaynagi yerlestirilmistir. Sekil 3.18.” de tasimaya hazir

kutulama sistemi goriilmektedir.

Sekil 3.18. Elektronik sistemin kutulandirilmasi

Kutulama islemleri kapsaminda, elektronik sistemin kolayca acilip kapanabilmesi igin
kutu tizerine agma kapama diigmesi yerlestirilmistir. Elektronik sistem kapsaminda yer alan

besleme devresine ait transformatoriin sehir sebekesi ile baglantisin1 saglayan elektrik
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kablosu ve sabit gii¢c kaynag:1 yerine kullanilan, 12 V DC ¢ikt1 veren gii¢ kaynagina ait
elektrik kablosu i¢in, kutulandirilan cihaz {izerinde iki ayr1 noktada agiklik birakilmistir.
Boylece iki elektrik kablosunun prize takilmasi ile sistem ¢alismak i¢in hazir hale
getirilmistir. Ttim bu siiregleri takiben elektronik ve mekanik sistem entegrasyonu, elektronik
sistemden ¢ikan yiiksek gerilimin iletildigi kombi atesleme kablolart medikal plazma probu
tizerinde yer alan elektrotlar iizerine lehimleme yoluyla baglanmistir. Kutulandirma
sirasinda kombi atesleme kablolarinin ¢ikmasi icin kutu tizerinde agiklik birakilmistir.
Sistem test caligmalar1 boyunca elektronik sistem tarafindan tretilen yiiksek gerilim,
medikal plazma prob yapisina yiiksek gerilime dayanikli kombi atesleme kablosu ile
aktarilmistir. Elektronik sistemde {iretilen yiliksek voltajin secilen gii¢ elektrotuna
uygulanmasi sirasinda herhangi bir elektriksel atlama olmamasi i¢in elektrotlara baglanan
transformator kablolar1 birbiriyle temas etmeyecek sekilde tasarlanmistir.

Medikal plazma probuna Ar gaz tiipiinden gelen gaz akisinin hassas olarak
ayarlanmasi amaciyla medikal plazma probu ile gaz tiipii arasina akis 6lger yerlestirilmistir.
Temin edilen gaz borulari, Ar gaz tiipiine ait regiilator ¢ikisina dnce bir akis Slgere daha
sonra akis 6lceri ise prob yapisina baglanacak sekilde montaji yapilmistir. Burada dikkat
edilen nokta, uygun Olgiilerin yanisira herhangi bir gaz kagagininin ve gaz sizintisinin
olusmasina engel olmaktadir. Bu nedenle ‘Quick Fit’, kelepce ve pnomatik hava boru
konnektorii adi verilen bazi aparatlar kullanilmistir. Boylece tiim bilesenlerin
entegrasyonunun tamamlanmasi sonucu sistem test ¢caligmalar1 sonucunda uygun kosullarda
calisir durumdaki genel sistem, mikroorganizma testleri i¢in kullanilabilir hale getirilmistir.

Tim sisteme ait gorsel Sekil 3.19.” da sunulmustur.

Sekil 3.19. Tiim sistem gorlintiisii
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3.3. Bakteri Gruplar1 Uzerinde Yapilan Calismalar

Sistem test caligmalarinin tamamlanmasiyla beraber mikroorganizmalar {izerinde
yapilan calismalar detaylandirilmistir. Bu dogrultuda Baskent Universitesi Enfeksiyon
Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilimdali’na ait, aktif olarak kullanilmayan
laboratuvara cihazin kurulumu yapilmistir. Cihaz kurulumunun tamamlanmasi ile 6ncelikle
bakteri On test calismalari gerceklestirilmistir. Ancak uygulanan c¢alisma sonrasinda
sistemsel verimliligi 6lgmek adina herhangi bir bulgu saglanamamistir. Bu nedenle deney
tasarim modelleri kullanilarak medikal plazma sistemi i¢in parametre optimizasyonu
gerceklestirilmesi ile beraber bakteri test ¢alismalar1 gergeklestirilmistir. Gergeklestirilen

islemlere ait sonuglar ve bulgular bu baslik altinda detaylandirilmaktadir.

3.3.1. Bakteri gruplari on test calismalar:

Kurulumu gerceklestirilen medikal plazma sisteminden elde edilen 6n test deneysel
calismalarina ait sonuglar bu baslik altinda incelenmistir. Bu kapsamda Baskent Universitesi
Enfeksiyon Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji Anabilimdali hekimleri araciligiyla,
ozellikle enfekte yaralarda yaygin olarak rastlanilan bakteri tiirleri belirlenmistir. Bu
kapsamda in vitro olarak yapilan 6n test calismalar1 planlanmustir. On test ¢alismalariin

planlanmasi ile toplamda alt1 farkl1 bakteri iizerinde caligmalarin yapilmasi planlanmigtir.

3.3.1.1. Medikal plazmanin uygulama prosesi

Bakteri siispansiyonlarinin hazirlanmas: ile birlikte medikal plazma uygulama
prosesine gecilmistir. Medikal plazma uygulama islemlerinde Oncelikle bakteri
stispansiyonlarinin konuldugu 96 well-plate COSTAR® marka mikroplak, tasarlanan
platform sisteminde yer alan tabla iizerine oturtulmustur. Medikal plazma uygulama
isleminin yapilacagi kuyucuklarin belirlenmesi ile gerekli hizalama tamamlanmistir. Daha
sonra Ar gaz tiipiinden uygulamanin yapilacagi akis hizi ayarlamasi gergeklestirilmistir.
Gerekli gaz akis hizi ayarlamalar1 gergeklestirmesi ile beraber kutulandirilmis olan
elektronik cihaz kismi ‘on’ konumuna getirilerek acilmistir. Cihazin baslatilmasi ile beraber
plazma akis1 baglamaktadir. Cihazin agilmasi ile beraber kronometre acilarak siire sayimi
baglatilarak, prop kismi hareket ettirmeden sabit bir sekilde belirli siire araliklarinda
uygulama islemi gergeklestirilmistir.

Uygulama isleminin gerekli uygulama siire parametrelerinin tamamlanmasiyla beraber

once cihaz kismi daha sonra da gaz akis kismi kapatilmistir. Gergeklestirilen uygulamalar
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her bir uygulama siiresi parametresi i¢in li¢ kuyucuk olacak sekilde tekrarlanmistir. Her
bakteri i¢in ayr1 mikroplak kullanilmigtir. Her bakteri grubu kullanilan mikroplaklarin bir
kuyucuguna kontrol grubu yerlestirilmistir. Bakteri siispansiyonlarini yapilan uygulama
islemlerinden sonra bu siire¢ her tiirde bakteri ve uygulama siire parametresi igin

tekrarlanmigtir.

3.3.1.2. Medikal plazma 6n test uygulama sonuclarinin degerlendirilmesi

Islem gruplarinin belirlenmesi ile yapilan medikal plazma uygulamalar1 bakteri
siispansiyonlarinda degisikliklere neden olmustur. Sistemin kurulumu ile beraber ilk 6nce
Escherichia coli bakteri siispansiyonu tizerinde ¢alismalar yapilmistir. Uygulanan medikal
plazma islemleri , bir mikroplak yapisina 50 pL miktarinda, 0.5 McFarland yogunluga sahip
Escherichia coli bakteri siispansiyonu iizerinde ¢aligilmistir. Escherichia coli gram negatif
bir bakteri olup, bu bakteri tiirii insanlarda goriilen enfeksiyonlardan sik olarak izole edilen
bir bakteri tiirtidiir. Sik goriilmesi ve kolay elde edilmesi a¢isindan ilk olarak bu bakteri tiirii
tizerinde medikal plazma uygulamalarinin gerceklestirilmesi planlanmistir. Medikal plazma
uygulama sirasinda 3 L/Dk Ar gaz akisi saglanmistir. 10 s, 30 s ve 60 s siirelerde yapilan
islemler her bir uygulama siiresi igin 1 kez tekrarlanmistir. Escherichia coli iizerinde yapilan
ilk deneysel caligmalar sonucu elde edilen sonuglar Tablo 3.4.” te detayli olarak
sunulmaktadir. Deneysel ¢aligmalarin tamamlanmasi ile elde edilen sonuglarda verilen
tablolarda 10 s medikal plazma uygulama sonuglar1 pembe, 30 s medikal plazma uygulama
sonuglari turuncu ve 60 s medikal plazma uygulama sonuglar lila renkleriyle gosterilmistir.

Bakteri gruplarinda tireme var ise ‘+’ , lireme yok ise ‘-’ ile gosterilmektedir.

Tablo 3.4. 0.5 McFarland Escherichia coli iizerinde yapilan medikal plazma uygulamasi ile

elde edilen 6n test sonuglari

Bakteri Cinsi Bakteri Uygulama On Deney Sonuc
Konsantrasyonu Siiresi
(McFarland) (s) 1pL 10nL 20uL

0.5 McFarland 10s - - -
0.5 McFarland 10s - - -
0.5 McFarland 10s - - -
0.5 McFarland 30s - - -

Escherichia coli 0.5 McFEarland 30s - R -
0.5 McFarland 30s - - -
0.5 McFarland 60 s - - -
0.5 McFarland 60 s - - -
0.5 McFarland 60 s - - -
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Escherichia coli bakteri siispansiyonu iizerinde yapilan ¢aligmalar dogrultusunda elde
edilen sonuglara bagli olarak, 10 s, 30 s ve 60 s siirelerinde medikal plazma uygulamalari
bakteri inaktivasyonu igin olumlu sonu¢ gostermektedir ve ilgili agarlarda herhangi bir
tiremenin olmadig1 tespit edilmistir. Bu calisma tlizerine sistem {izerinden alinan verim
dogrultusunda enfekte yaralarda yaygin olarak bulunan bakteri gruplarinin segimi
tamamlanmistir. Medikal plazma uygulama deneysel ¢calismalara baslanilmak tizere gerekli
hazirliklar tamamlanarak, lizerinde ¢alisilacak bakteri gruplari, plazma uygulama siiresi ve
gaz akis miktarinin belirlenmesi ile deneysel ¢alismalar gerceklestirilmistir.

Uygulama siire parametrelerinin degigsmesine bagli olarak elde edilen sonuglarda tiim
bakteri gruplari i¢in 10 s medikal plazma uygulama siiresi bakteri inaktivasyonu saglamak
amaciyla yeterli olmamistir. Deneysel ¢aligmalar kapsaminda varilmak istenilen nokta daha
az medikal plazma uygulama siiresinde bakteri inaktivasyonunu saglamaktir. Bu dogrultuda
TID Pseudomonas aeruginosa, ATCC Pseudomonas aeruginosa, MRSA, ATCC
Staphylococcus aureus bakteri gruplarinda yapilan uygulama sonuglarinda yapilan analize
gore, 60 s uygulama siiresi bu bakterilerin inaktivasyonu i¢in ideal olmaktadir. Sekil 3.20.

de ve Sekil 3.21.’de uygulama sonrasi agarlara ait gérseller sunulmustur.
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Sekil 3.20. ATCC Pseudomonas aeruginosa 6n test sonuglari
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Sekil 3.21. TID Acinetobacter baumannii 6n test sonuglari

ATCC Pseudomonas aeruginosa bakteri siispansiyonu iizerinde gergeklestirilen
deneysel ¢aligmalarda ise, 30 s siiren medikal plazma uygulamasi bakteri inaktivasyonu i¢in
yeterli olmaktadir. TID Pseudomonas aeruginosa, MRSA, ATCC Staphylococcus aureus
bakteri gruplarinda ise liremenin olmamasi i¢in en az 60 s medikal plazma uygulamasinin
yapilmas1 gerektigi tespit edilmistir. Yapilan deneysel calismalarda elde edilen sonuglar
Tablo 3.5.” te detayli olarak gosterilmistir.

Yapilan deneysel calismalar sonucunda farklilik goriilen ve bakteri inaktivasyon
durumunun gerceklesmedigi deneysel ¢alisma sonuclari Tablo 3.5.” te kirmizi renk ile
gosterilmektedir. Tablo 3.5.” te verilen sonuglarda, yapilan analizlerde TID Pseudomonas
aeruginosa bakteri siispansiyonu f{izerinde 30 s uygulamanin sonuglarinda farklilik
goriilmesi ikinci kere tekrar edilmesi gerekliligi kanisina varilmistir. Bu kapsamda aym
bakteri tiirii i¢in ayni plazma uygulama siiresi parametre degerlerine bagli kalinarak deneysel
caligmalar tekrar edilmistir. Tekrar edilen bakteri silispansiyonlar1 {izerinde yapilan

uygulamalar ayr1 bir tablo halinde gosterilmistir.
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Tablo 3.5. On deney medikal plazma uygulama sonuglar

Bakteri Cinsi Bakteri Uygulama On Deney Sonuglari
Konsantrasyonu Siiresi
(McFarland) (s)
0.5 McFarland
0.5 McFarland
. 0.5 McFarland
TID 0.5 McFarland
Acinetobacter 0.5 McFarland
baumannii 0.5 McFarland
0.5 McFarland
0.5 McFarland
0.5 McFarland
0.5 McFarland 10s i i i
0.5 McFarland 10s i 1 1
_ 0.5 McFarland 10s + + +
TID 0.5 McFarland 30s - - -
Pseudomonas 0.5 McFarland
aeruginosa 0.5 McFarland 30s - - -
0.5 McFarland 60 s - - -
0.5 McFarland 60 s - - -
0.5 McFarland 60 s - - -
0.5 McFarland 10s i i i
0.5 McFarland 10s 1 1 1
0.5 McFarland 10s 1 1 1
ATCC 0.5 McFarland 30s - - -
Pseudomonas 0.5 McFarland 30s - - -
aeruginosa 0.5 McFarland 30s - - -
0.5 McFarland 60 s - - -
0.5 McFarland 60 s - - -
0.5 McFarland 60 s - - -
0.5 McFarland 10s + + +
0.5 McFarland 10s 1 1 1
MRSA 0.5 McFarland 10s + i i
(Metisilin Resistant 0.5 McFarland 30s + + +
Staphylococcus aureus) | 0.5 McFarland 30's + + +
0.5 McFarland 30s + i A
0.5 McFarland 60 s - - -
0.5 McFarland 60 s - - -
0.5 McFarland 60 s - - -
0.5 McFarland 10s i i i
0.5 McFarland 10s + + +
0.5 McFarland 10s + + +
ATCC 0.5 McFarland 30s + + +
Staphylococcus 0.5 McFarland 30's + + +
aureus 0.5 McFarland 30s + + +
0.5 McFarland 60 s - - -
0.5 McFarland 60 s - - -
0.5 McFarland 60 s - - -
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Tekrarlanma ile ilgili bakteri grubunun uygulama siiresi parametresine bagli olarak
bakteri inaktivasyonunun gerceklesme durumu incelenmistir. Bu amacla yapilan deneysel

calismalarin tekrarina iliskin sonuclar Sekil 3.22.” de sunulmustur.

STconDS

20 ML
J

Sekil 3.22. TID Pseudomonas aeruginosa bakterisi i¢in yapilan on test ve tekrarlanan 6n test
sonuglari

TID Pseudomonas aeruginosa bakterisi i¢in tekrar edilen deneysel ¢alismaya ait elde
edilen sonuglar Tablo 3.6." da detayli olarak sunulmustur. Deneysel ¢aligmalarin
tamamlanmas1 ile elde edilen sonuclarda TiD Pseudomonas aeruginosa bakterisinin
inaktivasyonu i¢in 30 s uygulamanin, bakteri inaktivasyonu ig¢in yeterli olmadig

anlasilmistir.

Tablo 3.6. TID Pseudomonas Aeruginosa tekrarlanan 6n test sonuglari

Bakteri Cinsi Bakteri Uygulama Deney Tekrar Sonu¢

Konsantrasyonu Siiresi
(McFarland) (s) 1pL 10uL 20nL
0.5 McFarland 30s + + +
TID

Pseudomonas 0.5 McFarland 30s + + +

Aeruginosa
0.5 McFarland 30s + + +
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Ozellikle tez calismasi kapsaminda medikal plazma uygulamasi ile farklilasma
hedeflenen TiD Acinetobacter Baumannii bakterisi iizerinde yapilan deneysel ¢alismalarda
10 s, 30 s ve 60 s plazma uygulama siirelerinde bakteri inaktivasyonu saglanamamigtir. Elde
edilen sonuglar Tablo 3.5.” te kirmizi renk ile gosterilmektedir. Medikal plazma uygulama
stiresi parametresinde yapilan degisikliklere ragmen bakteri inaktivasyonu saglanamadigi
icin TID Acinetobacter Baumannii bakteri siispansiyonu iizerinde plazma uygulama siiresi
parametresinde degisiklige gidilmistir. Bu baglamda ayn1 bakteri grubu i¢in yapilan deneyler
tekrarlanarak siire parametresi 60 s, 90 s, 120 s ve 150 s olarak tekrarlanmistir. Sekil 3.23.”

te elde edilen uygulama sonuglarina ait gorsel sunulmustur.

o

rpol 0 SeCoNDS
conTl /O

Sekil 3.23. TID Acinetobacter baumannii bakterisine ait &n test medikal plazma uygulama
sonugclari

Yapilan deneyler dogrultusunda elde edilen sonuglar Tablo 3.7.” de sunulmustur. 60 s
medikal plazma uygulamasina ait sonuglar lila ile 90 s, 120 s ve 150 s uygulama sonuglari
ise turkuaz ile gosterilmistir. Medikal plazma uygulama siire parametresinin degistirilmesine
bagli olarak yapilan deneysel ¢alismalar sonucunda, literatiirde detayli sekilde ¢alisilmamus,

tiim ilaglara direngli olan TID Acinetobacter Baumannii bakterisinin inaktivasyonu
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gerceklestirilmesi ile basarili sonug elde edilmistir. Bu dogrultuda 90 s, 120 s ve 150 s
medikal plazma uygulamalarinda ilgili agarlarda iireme goriilmemistir. TID Acinetobacter

Baumannii tizerinde elde edilen basari ile 6n test siireci tamamlanmistir.

Tablo 3.7. TID Acinetobacter Baumannii bakterisi tekrarlanan 6n test sonuglari

Bakteri Cinsi Bakteri Uygulama Deney Tekrar Sonu¢
Konsantrasyonu Siiresi
(McFarland) (s) 1pL 10pL 20uL
0.5 McFarland 60 s - - -
0.5 McFarland 60 s - - -
0.5 McFarland 60 s - - -
0.5 McFarland 90 s - - -
. 0.5 McFarland 90s - - -
~ TiD 0.5 McFarland 90s - - -
Acinetobacter 0.5 McFarland 120s - - -
Baumannii 0.5 McFarland 120's - - -
0.5 McFarland 120's - - -
0.5 McFarland 150 s - - -
0.5 McFarland 150 s - - -
0.5 McFarland 150 s - - -

3.3.2. Bakteri gruplari test calismalar:

Medikal plazma sistemi lizerinden bes ayr1 bakteri lizerinde gerceklestirilen deneysel
calismalar sonucu, yeterli analiz yapilamamasi, uygun verilerin elde edilememesi ve medikal
plazma uygulama islemi sonrasinda bakteri iiremesine ve var olan koloni sayilarinda
meydana gelen azalma miktarlarinin belirlenememesi sebebiyle parametre optimizasyonu
saglanarak yeni bakteri testleri lizerine yogunlasilmistir. Bu calismalar kapsaminda farklilik
yaratilmak istenilen TID Acinetobacter baumannii ve enfekte yaralarda yaygin olarak
goriilen MSSA bakteri siispansiyonlari iizerinde, belirlenen baz1 faktorler ve faktorlere ait
diizeyler kapsaminda deneysel c¢aligmalar gerceklestirilmistir. Bu iki bakteri susulari

laboratuar ortaminda bulunduklari i¢in kolaylikla deneysel ¢alismalar i¢in hazirlanmistir.

3.3.2.1. Medikal plazmanin uygulama prosesi

Bakteri silispansiyonlarinin hazirlanmasi ile birlikte medikal plazma uygulama
prosesine gecilmistir. Medikal plazma uygulama islemlerinde 6n test siirecinde uygulanan
islemler aym sekilde uygulanmistir. Oncelikle bakteri siispansiyonlarmin konuldugu
mikroplak, tasarlanan platform iizerine oturtulmustur. Plazma uygulama isleminin

yapilacagi kuyucuklarin belirlenmesi ile gerekli hizalama tamamlanmistir. Daha sonra Ar
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gaz tiipiinden uygulamanin yapilacagi akis hiz1 ayarlamasi gergeklestirilmistir. Gerekli gaz
ayarlamalar1 gergeklestirmesi ile beraber kutulandirilmis olan elektronik cihaz kismi ‘on’
konumuna getirilerek acilmistir. Cihazin baglatilmasi ile beraber plazma akisi baglamaktadir.
Cihazin agilmasi ile beraber kronometre agilarak siire sayimi baslatilarak, medikal plazma
prop kismi hareket ettirmeden sabit bir sekilde belirli siire araliklarinda uygulama islemi
gerceklestirilmistir.

Medikal plazma uygulanmasi sirasinda bakteri siispansiyonunun bulundugu
mikrokuyucuklarin konumlandirilmasina iliskin gorsel Sekil 3.24.” te sunulmaktadir. Burada
konumlandirma sirasinda mikrokuyucuklar arasi bosluk olmasina 6zen gosterilmistir ¢linkii
gaz akis hizinin ayarlanmasi sirasinda meydana gelebilecek herhangi bir tasma meydana
gelmemesine O6zen gosterilmistir. Yapilan On test islemlerinde gaz akis hizinin
ayarlanamamas1 nedeniyle kuyucuklar arasi bakteri slispansiyonlarinda sigrama ve tagsma
durumlar1 meydana gelmistir. Bu nedenle yapilan test calismalarinda bu tip bosluklarin
konulmasina dikkat edilmistir. Kullanilan her bir mikrokuyucuk iizerinde bir bakteri, tek bir
uygulama siiresi parametresi ve ii¢ farkli gaz akis prosesi uygulanacak sekilde islemler

gerceklestirilmistir. Mikrokuyucuk iginde bir kuyucuga ise kontrol grubu ekimi yapilmigtir.

Sekil 3.24. Kuyucuklara bakteri siispansiyonlarmin konumlandirilmasi

Mikroplaklara ekimin yapilmasiyla birlikte bakteri test caligmalar1 gergeklestirilmistir.
Uygulama islemlerinin, belirli parametreler dogrultusuyla tamamlanmasi sonucunda 6nce
cithaz kismi daha sonra da gaz akis kismi kapatilmistir. Bakteri {izerine yapilan in vitro
deneysel calismalar bu sekilde tamamlanmistir. Bakteri siispansiyonlarini yapilan uygulama
islemlerinden sonra bu siireg her tip bakteri ve parametre i¢in tekrarlanarak her islemde cihaz

ve gaz akis ayarlama islemleri ayn sekilde gerceklestirilmistir.
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3.3.2.2. Plazma uygulama sonuclarinin degerlendirilmesi

Baskent Universitesi Endiistri Miihendisligi ile beraber yapilan ortak g¢alisma
sonucunda uygulamasi gergeklestirilen parametre optimizasyonu teknigi kullanilmasinm
temel alarak yapilan ¢alismalarda secilen bakteri grubu iizerinde yapilan medikal plazma
calismalar1 kapsaminda, islem uygulanacak bakteri gruplarinin belirlenmesi ve parametre
optimizasyonu amactyla belirlenen plazma uygulama kosullarinin tanimlanmasi ile bakteri
test calismalari baglamistir. Parametre optimizasyonu kapsaminda uygulanacak her iglem bir
sira numarast ile kodlanmistir. Bu sira numaralar1 ile her bakteri grubu i¢in yapilacak
islemler ayrica set numaralar1 olarak kodlanmistir.

Deneysel ¢aligmalara, materyal metot baslig1 altinda agiklanildig gibi 6ncelikle gram
pozitif bakteri MSSA {izerinde ¢alismalar gerceklestirilmistir. Gergeklestirilen sonuglarda
24 saat sonrasinda ekim yapilan kanli agarda tireme olup olmadigi tespit edilmistir. Yapilan
calismalarda bakteri inaktivasyon siiresini belirlemek amaciyla standart olarak ilk 24 saat
kritik 6nem arz etmektedir. Bu nedene yapilan calismalarda ilk 24 saat sonucunda ekim
yapilan agarlarda iireme olup olmadigina dair tespitler yapilmistir. Ekim sonrasi1 bakteri
tireme durumu olan agarlara ait sonuglar “>+*”> sembolii ile, bakteri tireme durumu olmayan
agarlara ait sonuglar ¢> — ¢’ ile gosterilmektedir. Yapilan deney sonuglarina ait bazi gorseller
sunulmustur. Sekil 3.25.” te 2 McFarland konsantrasyonda MSSA bakteri siispansiyonunda
45 s uygulama siiresinde, li¢ tekrara ait uygulama sonuclart gosterilmistir. Sekil 3.26.” da 4
McFarland konsantrasyonda MSSA bakteri siispansiyonunda 60 s uygulama siiresinde

tekrara ait uygulama sonuglar1 gosterilmistir.

1 L/Dk 2 L/Dk 3 L/Dk

Sekil 3.25. 2 McFarland yogunlukta MSSA 45 s medikal plazma uygulama ilk ti¢ tekrar
islem sonuclari
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1 L/Dk 2 L/Dk 3 L/Dk

Sekil 3.26. 4 McFarland yogunlukta MSSA 60 s medikal plazma uygulama {i¢ tekrar islem
sonuglari

Secilen bakteri gruplar iizerinde yapilan medikal plazma uygulamalari, sonuglarin
karigmamasi ve kolay ayrim yapilabilmesi adina kodlandirilmistir. MSSA i¢in belirlenen
islem basamaklari “SET X” olarak kodlanirken, 7I/D Acinetobacter baumannii igin
belirlenen islem basamaklari1 “SET Y™ olarak kodlanmistir. Boylece iki bakteri i¢in elde
edilen sonuglar kolaylikla kaydedilmistir. Elde edilen sonuglar ile parametre optimizasyon
islemleri kapsaminda ¢alismalar i¢in hazirlanmistir.

Yapilan deneysel c¢alismalar sonrast MSSA bakteri siispansiyonu ve TiD
Acinetobacter baumannii siispansiyonlarina ait elde edilen sonuglar ilgili tablolarda detayli
olarak sunulmaktadir. Sonuglara ait tablolarda bulunan her bir islem seti, uygulama siire
parametrelerine gore renklendirilmistir.Belirlenen islem setlerinde 30 s medikal plazma
uygulama siiresi i¢in mavi, 45 s medikal plazma uygulama siiresi igin yesil, 60 s medikal
plazma uygulama stiresi i¢in sar1 renkleri belirlenerek sonuglarin goriinebilirligi artirtlmistir.
Her yapilan islem grubu i¢in ayrica kontrol grubu belirlenmistir. Kontrol gruplarina herhangi
bir medikal plazma islemi uygulanmamugtir.

MSSA bakteri siispansiyonunda ait gerceklestirilen alt1 tekrara ait sonuglar Tablo
3.8.’de detaylandirilmistir. Deney sonuglarinin belirtildigi tablolarda uygulama siiresi, gaz
akis hizi ve bakteri konsantrasyon miktarlar1 detayli olarak sunulmustur. Uygulamalar
sirasinda iki parametre sabit tutulup, bir parametre degistirilerek deneysel ¢alismalar farkli
kombinasyonlar olarak tamamlanmistir. Deneysel ¢alisma kombinasyonlarin olusturulmasi

ile ilgili bakteri grubu i¢in etkili parametrelerin tespiti kolaylagsmistir.
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Tablo 3.8. MSSA bakteri siispansiyonu medikal plazma uygulama deney sonuglari

Bakteri Set Uygulama Gaz Tekrarh Deney Sonuclar:

Konsantrasyonu No Siiresi Akis
(McFarland) (s) Hiz

(L/DK) 1 2 3 4 5 6

SET X3 |45s 1 L/Dk + + - = = +

SET X7 45 s 3 L/Dk - - - + + +

SET X9 |30s 1 L/Dk + + + + + +

0.5 SET X 10 | 60s 1 L/Dk - - - - - -

McFarland SET X 12 | 605 2 L/Dk - - - - - -

SET X 16 | 30s 3 L/Dk i - i + i +

SET X 17 | 30s 2 L/Dk i i i + i +

SET X 20 | 455 2 L/Dk - - = + + +

SET X 21 | 60s 3 L/Dk - - - - - -

SET X1 |45s 2 L/Dk + + + + + +

SET X2 |45s 1 L/Dk + + + + + +

SET X 11 | 60s 2 L/Dk + = + = + -

2 SET X 13 | 60s 3 L/Dk = = - + - -

McFarland SET X 14 | 30s 3Lk | + | + | + | + | + | +

SET X 15 | 45s 3 L/Dk - + + + + +

SET X 18 | 30s 1 L/Dk i i i + i +

SET X 23 | 60s 1 L/Dk + = = o = o

SET X 24 | 30s 2 L/Dk A + 3 + s +

SET X 4 30s 1 L/Dk A A A + A +

SET X5 30s 3 L/Dk A A A + A +

SET X 6 60 s 1 L/Dk + = = = = =

4 SET X8 |45s 2 L/Dk + + + + + +

McFarland SET X 19 | 305 2LDk | + | + | + | + | + | +

SET X 22 | 60s 3 L/Dk + + + = - o

SET X 25 [ 60s 2 L/Dk + + + + - +

SET X 26 | 455 1 L/Dk + + + + + +

SET X 27 | 455 3 L/Dk + + + + + +

MSSA bakterisi tlizerinde yapilan deneylerin degerlendirilmesi sonucunda 30 s
medikal plazma uygulamasinda secilen tiim yogunluktaki MSSA bakteri slispansiyonlarda
bakterilerin iireme gergeklestirdigi saptanmistir. MSSA bakteri {izerinde yapilan
uygulamalar sonucunda, 0.5 McFarland konsantrasyonda 45 s uygulama siiresinde gaz akis
hizina baglhh olarak {lireme durumunda degisim gozlemlenirken, 0.5 McFarland
konsantrasyonunda 60 s uygulama siiresinde higbir tekrarda iireme gozlemlenmemistir. 2
McFarland konsantrasyonda MSSA bakteri siispansiyonuna yapilan medikal plazma
uygulamasinda ise 45 s ve 60 s uygulama siiresinde bazi agarlarda {ireme gézlemlenirken
bazi agarlarda iireme gozlemlenmemistir. Medikal plazma uygulamasinin yapildigr 4

McFarland konsantrasyonda MSSA bakteri siispansiyonunda ise 45 s uygulamalarin
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tamaminda iireme gozlemlenmistir. Aymi bakteri {izerinde gergeklestirilen 60 S
uygulamalarin bazilarinda tireme gézlemlenmemistir.

MSSA bakteri siispansiyonu iizerinde yapilan ¢alismalar takiben TID Acinetobacter
baumannii bakteri siispansiyonu iizerinde ayni gaz akis miktar1 parametre degerlerinde
belirlenen setler ve islem gruplar, tekrar edilmistir. Sekil 3.27.° de 4 Mcfarland
konsantrasyonda 60 s medikal plazma uygulama sonuglarinin {i¢ tekrara ait gorseli
sunulmustur. Sekil 3.28.” de 2 Mcfarland konsantrasyonda 30 s medikal plazma uygulama

sonuclarinin ii¢ tekrara ait gorseli sunulmustur.

1L/Dk 2 L/Dk 3 L/Dk

Sekil 3.27. 4 McFarland yogunlukta TID Acinetobacter baumannii 60 s uygulamada iig
tekrara ait iglem gruplari

W

- ~ G 'v
1 L/Dk 2 L/Dk 3 L/Dk

Sekil 3.28. 2 McFarland yogunlukta TID Acinetobacter baumannii 30 s uygulamada ii¢
tekrara ait iglem gruplari
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TID Acinetobacter baumannii bakteri siispansiyonu iizerinde gergeklestirilen alti

tekrara ait medikal plazma uygulama sonuglar1 Tablo 3.9.” da detayl1 olarak sunulmustur.

Tablo 3.9. TID Acinetobacter baumannii bakteri siispansiyonu medikal plazma uygulama
deney sonuglar1

Bakteri Set Uygulama Gaz Tekrarh Deney Sonuclari

Konsantrasyonu No Siiresi Akis
(McFarland) (s) Hiz

(L/DK) 1 2 3 4 5 6

SETY3 |45s 1 L/Dk + + + + + +

SETY7 |45s 3 L/Dk + + + + + +

SETY9 |30s 1 L/Dk i i i + W +

SETY 10 | 60s 1 L/Dk + = = = = =

05 SETY 12 | 60s 2 L/Dk + = = + + -

McFarland SETY 16 | 30s 3Lk | + | + | + | + [ + | +

SETY 17 | 30s 2 L/Dk + + + + + +

SETY 20 | 45s 2 L/Dk + + + + + +

SETY?21 |60s 3 L/Dk + = = = = =

SETY1 |45s 2 L/Dk + + + + + +

SETY?2 |45s 1 L/Dk + + + + + +

SETY 11 | 60s 2 L/Dk + = = = = =

SETY 13 | 60s 3 L/Dk + = = = = =

2 SETY 14 | 30s 3 L/Dk + + + + + +

McFarland SETY 15 | 455 3Lk | + | + | + | + | + | +

SETY 18 | 30s 1 L/Dk + + + + A +

SETY 23 | 60s 1 L/Dk + = = = = =

SETY?24 | 30s 2 L/Dk 1 1 1 1 1 1

SETY4 |30s 1 L/Dk + + + + A +

SET Y5 30s 3 L/Dk + + + + A +

SETY®6 60 s 1 L/Dk + - = + = >

SETY8 |45s 2 L/Dk T 1 T * T *

4 SETY 19 | 30s 2 L/Dk + + + + + +

McFarland SETY 22 | 60s 3LDk | + | + | + - - +

SETY?25 | 60s 2 L/Dk + + + + + +

SETY 26 | 45s 1 L/Dk + + + + + +

SETY 27 | 45s 3 L/Dk + + + + + +

TID Acinetobacter baumannii bakteri siispansiyonu iizerinde yapilan bakteri testleri
kapsaminda ise 30 s ve 45 s uygulama siiresi olarak yapilan tiim bakteri yogunluklarinda,
medikal plazma uygulamalarinin tamaminda ekim yapilan agarlarda tireme gézlemlenmistir.
0.5 McFarland konsantrasyondaki TID Acinetobacter baumannii bakteri siispansiyonunda
60 s uygulama siiresinde yapilan medikal plazma uygulamalarinda biiyiik ¢ogunlukla iireme
gozlemlenmemistir. 2 McFarland bakteri konsantrasyondaki yer alan mikrokuyucuklara

medikal plazma uygulanmasi sonucunda 60 s uygulama siiresinde yapilan medikal plazma
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uygulamalarinin biiyilk ¢ogunlugunda iireme goriilmemistir. 4 McFarland bakteri
yogunlugunda yapilan ¢alismalarda, 60 s medikal plazma uygulamalarinin az bir kisminda
lireme goriilmemistir.

Boylece deney tasarim modellemesi kapsaminda belirlenen her bir set, her iki bakteri
icin alt1 kez tekrar edilerek parametre optimizasyonu amaciyla yeterli veri elde edilmistir.
Bakteri test ¢aligmalar1 kapsaminda 27*6 deney tamamlanarak deney verilerin analizi igin

yeterli veri saglanmistir.

3.4. Veri Analiz Calismalar:

Bakteri siispansiyonlar1 lizerinde gerceklestirilen bakteri test c¢alismalarinin
tamamlanmasi ile beraber sonuglar kaydedilmistir. Bu dogrultuda olusturulan sistemden
alabilecek verim ve hangi kosullarda kullanilmasi halinde bakteri inaktivasyonu
saglanabilecegi ile ilgili istatistiksel ¢alismalar gergeklestirilmistir. Istatistiksel analiz
caligmalar1 MINITAB bilgisayar programi kullanilarak ger¢eklestirilmistir.

[lk olarak faktdriyel tasarim kapsaminda istatistiksel analiz galigmalari
gerceklestirilmistir. Yapilan istatistiksel analiz sonucunda uygulanan parametreler faktor
olarak adlandirilmistir. A faktorii yani uygulama stiresi, B faktorii yani gaz akis hizi ve C
faktorii yani bakteri konsantrasyonunun, bakteri inaktivasyon islemlerine etkilerinin tespit
edilmesi amaglanmustir. ‘Y1’ olarak adlandirilan analize ait sonuglar, MSSA bakterisi, ‘Y2’
olarak adlandirilan analize ait sonuglar ise TID Acinetobacter baumannii i¢in elde edilen
istatistiksel analiz sonuglarini belirtmektedir.

‘Y1’ ve ‘Y2’ olarak isimlendirilen istatistiksel analiz calismalarma ait sonuglar
sekillerde sunulmustur. ‘Y1’ analizi kapsaminda elde edilen sonuglarda, Sekil 3.29." da
farkli parametrelerin kargilagtirmalarina dayali grafikler ¢ikarilmigtir. MSSA bakterisi
tizerinde yapilan analizlere ait artik grafikler incelendiginde modele iligkin hata terimlerinin
istenilen varsayimlara (normal dagilim, standart sapma gibi.) uygunluk goéstermedigi
gozlemlenmektedir. Ayrica faktoriyel tasarim kapsaminda yapilan Anderson-Darling testi
sonucunda p degeri a=0.05ten kiigiik bulunmustur ve kurulan Ho hata terimleri normal
dagilima uygundur hipotezi reddedilmistir.

Sekil 3.30.” da ise istatistiksel analiz sonuglari sayisal olarak ifade edilmistir.
Sekil 3.30.” da sar1 renk ile ¢izilen degerlerde anlamli sonuglar elde edilmistir. Bu anlamli
sonuclara p degerleri elde edilerek ulasilmistir. Elde edilen sonuglara gore, A faktorii ile C

faktoriiniin, etkili parametreler oldugu tespit edilmistir. B faktoriiniin ise etkisinin olmadigi

95



tespit edilmistir. Ayrica A ile C faktoriiniin birlikte etkilerinin oldugu saptanmistir. Medikal
plazma uygulamalari sonucu MSSA bakterisi i¢in uygulama siiresi ve bakteri
konsantrasyonu faktorlerinin etkili oldugu ancak, gaz akis hizi faktoriiniin bakteri

inaktivasyonu igin etkili olmadig1 saptanmustir.

Residual Plots for y1
Normal Probability Plot of the Residuals Residuals Versus the Ftted Values
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Sekil 3.29. MSSA bakterisi medikal plazma sonuglarimin faktoriyel analiz ile artik
grafiklerinin degerlendirilmesi

General Linear Model: y1 versus A; B; C

Factor Type Levels Values

A fixed 3 -1; 0; 1
B fixed 3 =1; 0; 1
C fixed 3 -1; 0; 1

Analysis of Variance for yl, using Adjusted SS for Tests

Source DF Seq SS Adj SS Adj MS F P
A 2 15,44444 15,44444 7,72222 83,40 0,000
B 2 0,44444 0,44444 0,22222 2,40 0,095
C 2 3,59259 3,59259 1,79630 19,40 0,000
A*B 4 0,66667 0,66667 0,16667 1,80 0,132
A*C 4 1,40741 1,40741 0,35185 3,80 0,006
B*C 4 0,29630 0,29630 0,07407 0,80 0,527

A*B*C 8 0,59259 0,59259 0,07407 0,80 0,604
Error 135 12,50000 12,50000 0,09259
Total 161 34,94444

S = 0,304290 R-Sq = 64,23% R-Sq(adj) = 57,34%

Sekil 3.30. MSSA bakterisine ait medikal plazma uygulama sonuglariin faktoriyel analiz ile
degerlendirilmesi
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‘Y2’ analizi kapsaminda elde edilen sonuglarda ise, Sekil 3.31.° de farkli
parametrelerin karsilagtirmalarina dayali grafikler ¢ikarilmistir. Bu grafikler kapsaminda
normal olasilik oranlar1 ve frekans gibi bazi bilesenlerin analizleri gergeklestirilmistir. TID
Acinetobacter baumannii bakterisi tlizerinde yapilan analizlere ait artik grafikler
incelendiginde ise benzer sonuglar elde edilmistir. Bu modele iliskin hata terimlerinin
istenilen varsayimlara (normal dagilim, standart sapma gibi.) uygunluk gostermedigi
gozlemlenmektedir. Ayrica faktoriyel tasarim kapsaminda yapilan Anderson-Darling testi
sonucunda p degeri a=0.05’ten kiigiik bulunmustur ve kurulan Ho hata terimleri normal
dagilima uygundur hipotezi reddedilmistir.

Sekil 3.32.” de ise istatistiksel analiz sonuglart sayisal olarak ifade edilmistir. Elde
edilen sonuglara gore, A, B ve C faktorlerinin etkili oldugu tespit edilmistir. Ayrica A ile B
faktorlerinin ve A ile C faktérlerinin birlikte etkili oldugu saptanmistir. TID Acinetobacter
baumannii bakterisi inaktivasyonu igin ise uygulama siiresi, bakteri konsantrasyonu ve gaz
akis hizi, etkili faktorler olarak belirlenmistir. Elde edilen analiz sonuglarina ait detaylar

Sekil 3.31.” de gosterilmektedir.

Residual Plots for y2

Normal Probability Plot of the Residuals Residuals Versus the Ftted Values
99,9 - °
99 . hd 0,5 °
90 ] _ °
= ]
[} 2 00 - °
e 50 5
g g .
10 -0,5 b4
1 ° ' °
0,1 -1,0
-1,0 -0,5 0,0 0,5 0,00 0,25 0,50 0,75 1,00
Residual Fitted Value
Histogram of the Residuals Residuals Versus the Order of the Data

150

i I P |
. BN R B

-0,8 -06 -04 -02 00 02 04 0,6 1 20 40 60 80 100 120 140 160
Residual Observ ation Order

Frequency
Residual

Sekil 3.31. TID Acinetobacter baumannii bakterisi medikal plazma sonuglarmin faktériyel
analiz ile degerlendirilmesi

‘Y1’ ve ‘Y2’ analizlerini gergeklestirilmesi sonucunda MSSA ve TID Acinetobacter
baumannii iki bakteri i¢in sistemsel parametre optimizasyonlari kapsaminda benzer sonuglar

elde edilmistir.
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General Linear Model: y2 versus A; B; C

Factor Type Levels Values

A fixed 3 =-1; 0; 1
B fixed 3 -1; 0; 1
C fixed 3 -1; 0; 1

Analysis of Variance for y2, using Adjusted SS for Tests

Source DF Seq SS Adj SS Adj MS F P
A 2 20,25926 20,25926 10,12963 227,92 0,000
B 2 0,48148 0,48148 0,24074 5,42 0,005
C 2 1,03704 1,03704 0,51852 11,67 0,000
A*B 4 0,70370 0,70370 0,17593 3,96 0,005
A*C 4 1,92593 1,92593 0,48148 10,83 0,000
B*C 4 0,25926 0,25926 0,06481 1,46 0,218
A*B*C 8 0,44444 0,44444 0,05556 1,25 0,275

Error 135 6,00000 6,00000 0,04444
Total 161 31,11111

S = 0,210819 R-Sgq = 80,71% R-Sg(adj) = 77,00%

Sekil 3.32. TID Acinetobacter baumannii bakterisine ait medikal plazma uygulama
sonuclarinin faktoriyel analiz ile degerlendirilmesi

Analiz ¢alismalarimin tamamlanmasi ile faktoriyel tasarim yaklasimi kapsaminda
varsayllan bagimsizlik, sabit varyans, normallik 6zelligi saglanmadigi icin yukaridaki
yorumlar istatistiksel olarak giiclii ifade edilmemektedir. Bu nedenle bu varsayimlari
gerektirmeyen, iki parametre arasinda herhangi bir iliski veya bagimlilik durumlarinin tespit
edilmesine dayanan ki-kare bagimsizlik testi kullanilarak analizler ger¢eklestirilmistir.

Ki-kare bagimsizlik testi kapsaminda yapilan ¢aligmalarda her bir faktor ve her bakteri
grubunun birbiriyle iliskisinin olup olmadig1 tanimlanmistir. Bu dogrultuda her bir bakteri
iizerinde etkisi olan her faktdr ayr1 ayr1 incelenmistir. Inceleme sonuglarina gére her faktoriin
her diizeyinin ilgili bakteri grubu iizerinde etkileme sonuglar1 belirlenmistir. Bu analizde de
‘Y1’ olarak adlandirilan analize ait sonuc¢lar, MSSA bakterisi, ‘Y2’ olarak adlandirilan
analize ait sonuglar ise TID Acinetobacter baumannii igin elde edilen istatistiksel analiz
sonuglarini belirtmektedir. Ki-kare bagimsizlik testinin uygulanabilmesi igin faktorler
arasinda bagimlilik olup olmadigini belirlemek amaciyla iki ayr1 hipotez olusturulmustur.
Her faktor icin Ho ve Hi olmak tizere iki ayr1 hipotez belirlenmistir. Bu hipotezlerden Ho iki
faktoriin bagimsiz oldugunu, Hi iki faktoriin bagimli oldugu hipotez olarak belirlenmistir.
Ki-kare bagimsizlik testinde kullanilan o degeri 0.05°tir. Ki-kare bagimsizlik testi ile
hesaplanan p degerinin o degerinden kiiciik olmasi durumu istatistiksel olarak anlaml
goriilmektedir. Bu durumda Ho hipotezi reddedilir. Eger hesaplanan p degerinin o

degerinden biiyiik olmasi durumu istatistiksel olarak anlamsiz goriilmektedir. Bu durum ise
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Ho hipotezinin kabul edildigi anlamina gelmektedir. Tablolarda sunulan -1, 0 ve 1 olarak
adlandirilan bagliklar ilgili faktoriin diizeyini belirtmektedir. Tablo siitunlarinda bulunan .00
ve 1.00 alanlar1 kodlanmistir. Bu kodlamada .00, bakteri inaktivasyonunun oldugu yani
tiremenin olmamasi anlamina, 1.00 ise bakteri inaktivasyonun olmadig1 yani iremenin var
oldugu anlamina gelmektedir. Ki-kare bagimsizlik testinde p degerleri tablolarda kalin punto
ile gosterilmistir.

‘Y1’ olarak kodlanan, MSSA bakterisi lizerinde yapilan incelemelerde, bu bakteri
tizerinde toplamda 162 deney gerceklestirilmistir. Bu deneylerde belirlenen faktorler ve
diizeyler kombinasyon olarak olusturulmus ve bu kapsamda uygulanmistir. A faktorii olan
plazma uygulama siiresi MSSA bakterisinin inaktivasyonu durumuna gore incelenmesi
amaciyla bu dogrultuda uygulama siiresi faktorii i¢in iki adet hipotez kurulmustur. Bu
hipotezlerden birincisi Ho hipotezi olup, MSSA bakteri inaktivasyonu medikal plazma
uygulama siiresinden bagimsizdir. Ikinci hipotez H: ise bakteri inaktivasyonu uygulama
stiresine bagimlidir. Bu iki hipotez yapilan testler sonucunda karsilagtirmigtir. A faktoriiniin
MSSA bakterisi tizerinde etkisine ait, ki-kare bagimsizlik testi analizleri Tablo 3.10.” da
sunulmustur.

Tablo 3.10." da goriildiigii lizere medikal plazma uygulama siiresi faktoriine ait
analizler verilmistir. Burada -1 diizeyi 30 s, 0 diizeyi 45 s ve 1 diizeyi 60 s anlaminda
kullanilmistir. Medikal plazmanin bu siirelerde uygulanmasi ile elde edilen sonuglar
sunulmustur. Her bir diizey 54 ayr1 deneyde uygulanmistir. Yapilan deneylerin tamam
dikkate alinarak, uygulama siiresi faktoriine bagli yapilan analizlerde MSSA bakterisi 30 s
medikal plazma uygulama siiresinde yapilan uygulamalarin %1.9’unda bakteri
inaktivasyonu saglanmistir, %98.1 oraninda bakteri inaktivasyonu saglanmamistir. 45 s
yapilan uygulamalarin %18.5’inde bakteri inaktivasyonu saglanirken, %81.5 oraninda
bakteri inaktivasyon saglanmamuistir. 60 S yapilan uygulamalarin ise %74.1 oraninda bakteri
inaktivasyonu saglanirken %25.9 oraninda bakteri inaktivasyonu saglanamamistir. Tiim bu
elde edilen sonuglar MSSA igin yapilan testlerin tamaminda hesaplanmistir. Buradan
yapilan analiz sonuglarina gére MSSA bakterisinin uygulama siiresine bagli olarak %31.5
oraninda bakteri inaktivasyonu saglandigi sonucuna varilmistir. ~ Ki-kare bagmsizlik testi
kapsaminda p degeri a degerinden kiiciik oldugu icin (p=0.00 < 0=0.05) istatistiksel olarak
anlamli sonuca ulasilarak, Ho hipotezi reddedilmistir. Yani MSSA bakteri inaktivasyonu
medikal plazma uygulama siiresine bagimli oldugu sonucuna ulasilmistir. Bu durumda

MSSA bakteri inaktivasyonu medikal plazma uygulama siiresine gore degisiklik
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gostermektedir. Yapilan analiz sonuglari incelendiginde ise uygulama siiresinin artmasina

bagli olarak bakteri inaktivasyon yiizdesinde artis gézlemlenmistir.

Tablo 3.10. MSSA bakterisinin inaktivasyonunda plazma uygulama siiresinin etkisi

A * Y1 Crosstabulation

Y1
,00 1,00 Total
A: -1,00 Count 1 53 54
% within A 1,9% 98,1% 100,0%
% of Total ,6% 32,7% 33,3%
,00 Count 10 44 54
% within A 18,5% 81,5% 100,0%
% of Total 6,2% 27,2% 33,3%
1,00 Count 40 14 54
% within A 74,1% 25,9% 100,0%
% of Total 24,7% 8,6% 33,3%
Total Count 51 111 162
% within A **31,5% 68,5% 100,0%
% of Total 31,5% 68,5% 100,0%
Chi-Square Tests
Asymp. Sig.
Value df (2-sided)

Pearson Chi-Square** 71,5992 2 ,000
Likelihood Ratio 78,304 2 ,000
Linear-by-Linear Association 64,886 1 ,000

N of Valid Cases 162

a. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum

expected count is 17,00.

MSSA bakteri iizerinde yapilan deneysel ¢alismalarda B faktorii olan gaz akis hizi
faktorii i¢in yapilan analizler ise Tablo 3.11." de sunulmustur. MSSA bakterisinin
inaktivasyonu durumuna gore incelenmesi amaciyla bu dogrultuda gaz akis hiz1 faktorii i¢in
iki adet hipotez kurulmustur. Bu hipotezlerden birincisi Ho hipotezi olup, MSSA bakteri

inaktivasyonu medikal plazma uygulamalarinda gaz akis hizindan bagimsizdir. ikinci
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hipotez H: ise bakteri inaktivasyonu medikal plazma uygulamalarinda gaz akis hizina

bagimlidir. Kurulan bu iki hipotez yapilan testler sonucunda karsilastirmistir.

Tablo 3.11. MSSA bakterisinin inaktivasyonunda gaz akis hizinin etkisi

B * Y1 Crosstabulation

Y1
,00 1,00 Total
B -1,00 Count 19 35 54
% within B 35,2% 64,8% 100,0%
% of Total 11,7% 21,6% 33,3%
,00 Count 13 41 54
% within B 24,1% 75,9% 100,0%
% of Total 8,0% 25,3% 33,3%
1,00 Count 19 35 54
% within B 35,2% 64,8% 100,0%
% of Total 11,7% 21,6% 33,3%
Total Count 51 111 162
% within B 31,5% 68,5% 100,0%
% of Total 31,5% 68,5% 100,0%
Chi-Square Tests
Asymp. Sig.
Value df (2-sided)

Pearson Chi-Square** 2,0602 2 ,357
Likelihood Ratio 2,116 2 347
Linear-by-Linear Association ,000 1 1,000

N of Valid Cases 162

a. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum

expected count is 17,00.

Tablo 3.11.° de goriildiigii iizere medikal plazma uygulamalarmin gaz akis hizi
faktoriine ait analizler verilmistir. Burada B faktorii olan gaz akis hizi, -1 diizeyi 1 L/Dk, 0
diizeyi 2 L/Dk ve 1 diizeyi 3 L/Dk anlaminda kullanilmigtir. Yapilan deneylerin tamami
dikkate alinarak, gaz akis hiz1 faktoriine bagli yapilan analizlerde MSSA bakterisi iizerinde

yapilan 1 L/Dk gaz akis hiz1 uygulamalarinda %35.2 oraninda bakterilerin aktivasyonunun
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saglandig1 tespit edilmistir. 2 L/DK gaz akis hizinda medikal plazma uygulamalarinda,
%24.1 oraninda bakteri inaktivasyonu saglanmistir. 3 L/Dk gaz akis hizinda yapilan medikal
plazma uygulamalarinda ise %35.2 oraninda bakteri inaktivasyonu saglanmistir. MSSA
lizerine yapilan tiim testler sonucunda %31.5 oraninda bakteri inaktivasyonu saglandigi
sonucuna varilmistir.

Ki-kare bagimsizlik testi kapsaminda p degeri a degerinden biiyiik oldugu igin
(p=0.357 > 0=0.05) istatistiksel olarak anlamli olmadig1 sonucuna ulasilarak, Ho hipotezi
kabul edilmistir. Yani MSSA bakteri inaktivasyonu, medikal plazma gaz akis hizina bagimli
olmadig1 sonucuna ulagilmistir. Bu durumda gaz akis hizi faktorii, medikal plazma
uygulamalarinda MSSA bakteri inaktivasyonu i¢in etkili bir faktor degildir.

MSSA bakteri iizerinde yapilan deneysel ¢alismalarda bir diger faktor olan, C faktori
yani bakteri konsantrasyonu faktorii i¢in yapilan analizler Tablo 3.12.” de sunulmustur.
MSSA bakteri konsantrasyonu faktorii i¢in iki adet hipotez kurulmustur. Ho hipotezi, MSSA
bakteri inaktivasyonu medikal plazma uygulamalarinda bakteri konsantrasyonundan
bagimsizdir. H: ise bakteri inaktivasyonu medikal plazma uygulamalarinda bakteri

konsantrasyonuna bagimlidir. Bu iki hipotez yapilan Ki-kare testi sonuglar1 karsilastirmistir.

Tablo 3.12. MSSA bakterisinin inaktivasyonunda bakteri konsantrasyonunun etkisi

C * Y1 Crosstabulation

Y1
,00 1,00 Total

C -1,00 Count 28 26 54
% within C 51,9% 48,1%| 100,0%

% of Total 17,3% 16,0%| 33,3%

,00 Count 14 40 54

% within C 25,9% 74,1%| 100,0%

% of Total 8,6% 24,7%] 33,3%

1,00 Count 9 45 54

% within C 16,7% 83,3%]| 100,0%

% of Total 5,6% 27,8%| 33,3%

Total Count 51 111 162
% within C 31,5% 68,5%]| 100,0%

% of Total 31,5% 68,5%| 100,0%
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Tablo 3.12. devam ediyor.

Chi-Square Tests

Asymp. Sig.
Value df (2-sided)
Pearson Chi-Square** 16,6552 2 ,000
Likelihood Ratio 16,567 2 ,000
Linear-by-Linear Association 15,400 1 ,000
N of Valid Cases 162

a. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum

expected count is 17,00.

Tablo 3.12.°de goriildiigli lizere medikal plazma uygulamalarinin bakteri
konsantrasyonu faktoriine ait analizler verilmistir. Burada -1 diizeyi 0.5 McFarland, 0 diizeyi
2 McFarland ve 1 diizeyi 4 McFarland anlaminda kullanilmistir. MSSA bakterisi iizerinde
yapilan deneylerin tamaminda bakteri konsantrasyonu faktorii dikkate alindiginda, 0.5
McFarland bakteri konsantrasyonuna sahip siispansiyonlara yapilan medikal plazma
uygulamalarinin %51.9 oraninda bakteri inaktivasyonu saglanmistir. 2 McFarland sahip
bakteri siispansiyonlarina yapilan medikal plazma uygulamalarinda ise %25.9 oraninda
saglamistir. 4 McFarland konsantrasyonundaki MSSA bakteri siispansiyonlarina yapilan
medikal plazma uygulamalarinda ise %16.7 oraninda bakteri inaktivasyonu saglanmistir.
Yapilan analiz sonuglar1 incelendiginde ise bakteri konsantrasyonunun artmasia bagh
olarak bakteri inaktivasyon ylizdesinde azalma gdézlemlenmistir.

Ki-kare bagimsizlik testi kapsaminda p degeri a degerinden kiigiik oldugu i¢in (p=0.00
< 0=0.05) istatistiksel olarak anlamli sonuca ulasilarak, Ho hipotezi reddedilmistir. Yani
MSSA bakteri inaktivasyonu bakteri konsantrasyonuna bagimli oldugu sonucuna
ulagilmigtir. Bu durumda MSSA bakteri konsantrasyon degeri, medikal plazma
uygulamalarinda bakteri inaktivasyonu ile iliskilidir.

Ayni analizler ‘Y2’ olarak kodlanan, TID Acinetobacter baumannii bakteri iizerinde
de yapimustir. Yapilan deneysel calismalarda TID Acinetobacter baumannii {izerinde
toplamda 162 deney gergeklestirilmistir. Bu deneylerde belirlenen faktorler ve diizeyler
kombinasyon olarak olusturulmus ve bu kapsamda uygulanmistir. A faktorii olan plazma
uygulama siiresi TID Acinetobacter baumannii bakterisinin inaktivasyonu durumuna gére
incelenmesi amaciyla bu dogrultuda uygulama siiresi faktorii icin iki adet hipotez

kurulmustur. Bu hipotezlerden birincisi Ho hipotezi olup, TiD Acinetobacter baumannii
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bakteri inaktivasyonu medikal plazma uygulama siiresinden bagimsizdir. Ikinci hipotez H:
ise TID Acinetobacter baumannii bakteri inaktivasyonu uygulama siiresine bagimlidir. Bu
iki hipotez yapilan testler sonucunda karsilastirmistir. A faktdriiniin TID Acinetobacter
baumannii bakterisi iizerinde etkisine ait, ki-kare bagimsizlik testi analizleri Tablo 3.13.” te

sunulmustur.

Tablo 3.13. TID Acinetobacter baumannii bakterisinin inaktivasyonunda plazma uygulama
stiresinin etkisi

A *Y2 Crosstabulation

Y2
,00 1,00 Total
A -1,00 Count 0 54 54
% within A ,0% 100,0% 100,0%
% of Total ,0% 33,3% 33,3%
,00 Count 1 53 54
% within A 1,9% 98,1% 100,0%
% of Total ,6% 32,7% 33,3%
1,00 Count 41 13 54
% within A 75,9% 24,1% 100,0%
% of Total 25,3% 8,0% 33,3%
Total Count 42 120 162
% within A 25,9% 74,1% 100,0%
% of Total 25,9% 74,1% 100,0%
Chi-Square Tests
Asymp. Sig.
Value df (2-sided)

Pearson Chi-Square** 105,4932 2 ,000
Likelihood Ratio 115,851 2 ,000
Linear-by-Linear Association 80,548 1 ,000

N of Valid Cases 162

a. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum

expected count is 14,00.

Tablo 3.13." te goriildigi lizere medikal plazma uygulama siiresi faktoriine ait

analizler verilmistir. Burada -1 diizeyi 30 s, 0 diizeyi 45 s ve 1 diizeyi 60 s anlaminda
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kullanilmustir. Her bir diizey 54 ayr1 deneyde uygulannustir. TID Acinetobacter baumannii
tizerinde yapilan deneylerin tamami dikkate alinarak, uygulama siiresi faktdriine baglh
yapilan analizlerde TID Acinetobacter baumannii bakteri siispansiyonuna 30 s medikal
plazma uygulama siiresinde yapilan uygulamalarin higbirinde bakteri inaktivasyonu
saglanmamustir. 45 s yapilan uygulamalarin %1.9’unda bakteri inaktivasyonu saglanirken,
60 s yapilan uygulamalarin ise %75.9 oraninda bakteri inaktivasyonu saglanmistir. Toplam
analiz sonuglarma gére TID Acinetobacter baumannii bakterisinin uygulama siiresine bagl
olarak %25.9 oraninda inaktivasyonu saglandigi sonucuna varilmistir.

Ki-kare bagimsizlik testi kapsaminda p degeri a degerinden kiigiik oldugu i¢in (p=0.00
< 0=0.05) istatistiksel olarak anlamli sonuca ulasilarak, Ho hipotezi reddedilmistir. Yani
TID Acinetobacter baumannii bakteri inaktivasyonu medikal plazma uygulama siiresine
bagimli oldugu sonucuna ulasiimistir. Bu durumda TID Acinetobacter baumannii bakteri
inaktivasyonu medikal plazma uygulama siiresine gore degisiklik gostermektedir. Yapilan
analiz sonuglar1 incelendiginde ise uygulama siiresinin artmasina bagli olarak bakteri
inaktivasyon yilizdesinde ciddi bir artig gozlemlenmistir.

TID Acinetobacter baumannii bakteri iizerinde yapilan deneysel calismalarda B
faktorii olan gaz akis hizi faktorii icin yapilan analizler Tablo 3.14.” te sunulmustur. TID
Acinetobacter baumannii bakterisinin inaktivasyonu durumuna goére incelenmesi amaciyla
bu dogrultuda gaz akis hiz1 faktori igin iki adet hipotez kurulmustur. Bu hipotezlerden
birincisi Ho hipotezi olup, TID Acinetobacter baumannii bakteri inaktivasyonu medikal
plazma uygulamalarinda gaz akis hizindan bagmmsizdir. Ikinci hipotez H; ise TID
Acinetobacter baumannii bakteri inaktivasyonu medikal plazma uygulamalarinda gaz akis
hizina bagimlidir. Bu iki hipotez yapilan testler sonucunda karsilagtirmistir. B faktorii olan
gaz akis hiz1 faktoriiniin MSSA bakterisi lizerinde etkisine ait ki-kare bagimsizlik testi
analizleri Tablo 3.14. te sunulmustur.

Tablo 3.14.” te TID Acinetobacter baumannii siispansiyonu iizerinde yapilan medikal
plazma uygulamalarinin gaz akis hizi faktoriine ait analizler verilmistir. Burada B faktorii
olan gaz akis hizi, -1 diizeyi 1 L/Dk, 0 diizeyi 2 L/Dk ve 1 diizeyi 3 L/Dk anlaminda
kullanilmistir. Yapilan deneylerin tamami dikkate alinarak, gaz akis hizi faktoriine bagh
yapilan analizlerde TID Acinetobacter baumannii bakterisi iizerinde yapilan 1 L/Dk gaz akis
hiz1 uygulamalarinda %31.5 oraninda bakterilerin aktivasyonunun saglandigi, 2 L/Dk gaz
akis hizinda yapilan medikal plazma uygulamalarinda, %18.5 oraninda bakteri
inaktivasyonu saglandigi belirlenmistir. 3 L/Dk gaz akis hizinda yapilan medikal plazma

uygulamalarinda ise %27.8 oraninda bakteri inaktivasyonu saglanmistir. TID Acinetobacter

105



baumannii tizerine yapilan tiim testler sonucunda %25.9 oraninda bakteri inaktivasyonu

saglandig1 sonucuna varilmistir. Sonuclar detayli olarak sunulmustur.

Tablo 3.14. TID Acinetobacter baumannii bakterisinin inaktivasyonunda gaz akis hizinin
etkisi

B * Y2 Crosstabulation

Y2
,00 1,00 Total
B -1,00 Count 17 37 54
% within B 31,5% 68,5% 100,0%
% of Total 10,5% 22,8% 33,3%
,00 Count 10 44 54
% within B 18,5% 81,5% 100,0%
% of Total 6,2% 27,2% 33,3%
1,00 Count 15 39 54
% within B 27,8% 72,2% 100,0%
% of Total 9,3% 24,1% 33,3%
Total Count 42 120 162
% within B 25,9% 74,1% 100,0%
% of Total 25,9% 74,1% 100,0%
Chi-Square Tests
Asymp. Sig.
Value df (2-sided)

Pearson Chi-Square** 2,5072 2 ,285
Likelihood Ratio 2,585 2 ,275
Linear-by-Linear Association ,192 1 ,662

N of Valid Cases 162

a. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum

expected count is 14,00.

Ki-kare bagimsizlik testi kapsaminda p degeri a degerinden biiyiik oldugu igin
(p=0.285 > 0=0.05) istatistiksel olarak anlamli olmadig1 sonucuna ulasilarak, Ho hipotezi
kabul edilmistir. Yani TID Acinetobacter baumannii bakteri inaktivasyonu, medikal plazma

gaz akis hizina bagimli olmadig1 sonucuna ulasilmistir. Bu durumda gaz akis hiz1 faktort,
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medikal plazma uygulamalarinda TID Acinetobacter baumannii bakteri inaktivasyonu i¢in
etkili bir faktor degildir.

TID Acinetobacter baumannii bakteri iizerinde yapilan deneysel ¢alismalarda diger
faktor olan C faktorii yani bakteri konsantrasyonu faktorii i¢in yapilan analizler Tablo 3.15.
te sunulmustur. Bu kapsamda yapilan ki-kare bagimsizlik testine ait iki hipotez kurularak bu

sonuca ulasilmistir.

Tablo 3.15. TID Acinetobacter baumannii bakterisinin inaktivasyonunda bakteri
konsantrasyonunun etkisi

C * Y2 Crosstabulation

Y2
,00 1,00 Total
c -1,00 Count 16 38 54
% within C 29,6% 70,4% 100,0%
% of Total 9,9% 23,5% 33,3%
,00 Count 18 36 54
% within C 33,3% 66,7% 100,0%
% of Total 11,1% 22,2% 33,3%
1,00 Count 8 46 54
% within C 14,8% 85,2% 100,0%
% of Total 4,9% 28,4% 33,3%
Total Count 42 120 162
% within C 25,9% 74,1% 100,0%
% of Total 25,9% 74,1% 100,0%
Chi-Square Tests
Asymp. Sig. (2-
Value df sided)

Pearson Chi-Square** 5,400% 2 ,067
Likelihood Ratio 5,740 2 ,057
Linear-by-Linear Association 3,067 1 ,080

N of Valid Cases 162

a. 0 cells (,0%) have expected count less than 5. The minimum

expected count is 14,00.
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TID Acinetobacter baumannii bakterisinin inaktivasyonu durumuna gore bakteri
konsantrasyonu faktdrii i¢in kurulan hipotezlerden birincisi Ho hipotezi olup, TiD
Acinetobacter baumannii bakteri inaktivasyonu medikal plazma uygulamalarinda bakteri
konsantrasyonundan bagimsizdir. Ikinci hipotez H: ise TID Acinetobacter baumannii
bakteri inaktivasyonu medikal plazma uygulamalarinda bakteri konsantrasyonuna
bagimlidir. Bu iki hipotez yapilan Ki-kare bagimsizlik testi sonuglari karsilagtirmistir. Tablo
3.15.” te goriildiigii tizere medikal plazma uygulamalarinin bakteri konsantrasyonu faktoriine
ait analizler verilmistir. Tabloda -1 diizeyi 0.5 McFarland, 0 diizeyi 2 McFarland ve 1 diizeyi
4 McFarland anlaminda kullanilmistir. TID Acinetobacter baumannii bakterisi iizerinde
yapilan deneylerin tamaminda bakteri konsantrasyonu faktorii dikkate alindiginda, 0.5
McFarland bakteri konsantrasyonuna sahip siispansiyonlara yapilan medikal plazma
uygulamalarinin %29.6 oraninda, 2 McFarland sahip siispansiyonlara yapilan medikal
plazma uygulamalarinda ise %33.3 oraninda ve 4 McFarland konsantrasyonundaki TiD
Acinetobacter baumannii  bakteri siispansiyonlarma yapilan medikal plazma
uygulamalarinda ise %14.8 oraninda bakteri inaktivasyonu saglanmistir.

Ki-kare bagimsizlik testi kapsaminda p degeri o degerinden biiyiik oldugu igin
(p=0.067 > 0=0.05) istatistiksel olarak anlamli1 olmayan sonuca ulasilarak, Ho hipotezi kabul
edilmistir. Yani TID Acinetobacter baumannii bakteri inaktivasyonu bakteri
konsantrasyonuna bagimli olmadig: sonucuna ulasiimistir. Bu durumda TID Acinetobacter
baumannii bakteri konsantrasyon degeri, medikal plazma uygulamalarinda bakteri
inaktivasyonu ile iligkisi bulunmamaktadir.

Analiz amaciyla yapilan ki-kare bagimsizlik testi sonuglarina gore uygulama stiresi
faktorii her iki bakteri inaktivasyonu i¢in etkili faktor olarak belirlenmistir. MSSA i¢in ayrica
bakteri inaktivasyonu saglamak amaciyla bakteri konsantrasyonu da etkili bir faktor olarak
tespit edilmistir. Yapilan analiz sonusunda ise gaz akis hiz1 faktoriiniin her iki bakterinin
inaktivasyonu igin etkili bir parametre olmadig: tespit edilmistir. Boylece bakteri testleri
kapsaminda etkisi olan faktorlerin uygun diizeylerde ayarlanmasi ile bakteri inaktivasyonu

saglanmustir.
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4. SONUC

Medikal plazma, direkt olarak canli hiicre, doku iizerinde veya in vitro kosullarda
uygulanabilir plazma ¢esidini isaret etmektedir. Medikal plazma yapis1 sayesinde 6zellikle
bakteriler gibi bazi mikroorganizmalar i¢in olumsuz yasam kosullar1 saglayarak bakteri
inaktivasyonu siirecine destek vermektedir.

Yapilan tez calismast kapsaminda in vitro ortamda bakteri inaktivasyonu saglamak
amacli, direkt siispansiyon ortamina ve canli doku iizerinde uygulanabilir nitelikte medikal
plazma cihazi tasarimi ve liretimi amaglanmistir. Medikal plazma {iretimini saglamak igin,
medikal plazma cihaz tasarimi ve sistem yapilandirimas: ile ilgili caligmalar
gerceklestirilmistir. Bu caligmalar kapsaminda oncelikle yapilan literatiir calismalar
incelenerek elektronik kisim daha sonra mekanik kisimda ilgili tasarimlar planlanmistir. Bu
dogrultuda elektronik devre kapsaminda besleme devresi, anahtarlama kontrol devresi ve
yiiksek voltaj devresi tasarlanmistir. Bu tip bir sistemin tasarlanmasindaki kritik nokta ise
birbirinden izoleli ve elektriksel olarak giivenli bir elektronik kisim olusturulmustur. Bu
elektronik kismin olusturulmas: siireciyle birlikte medikal plazma tiretim i¢in gerekli yliksek
voltajin iretimi saglanmistir. Yiiksek voltaj tiretimi AC gerilim olusturma prensibine
dayanarak olusturulmustur. Mekanik kisimda ise uygun plazma 1simasinin olusturulabilmesi
amaciyla uygun bir prob tasarimi sonrasinda yapilandirma islemleri saglanmigtir. Prob
yapisinin sistem test ¢aligmalari sirasinda sabit durmasi i¢in ayaklik yapis1 tasarlanmugtir.

Medikal plazma cihazina ait elektronik kisim ve mekanik sistem entegrasyonlari
sistem test ¢alismalariyla gerceklestirilmistir. Yapilan ¢aligmalarda en verimli ve en efektif
¢ikt1 alinabilmesi amaciyla bir¢ok parametre degisikligine gidilerek deneysel caligmalar
yapilmistir. Sonug olarak mikroorganizmalar iizerinde yapilan ¢alismalarda kullanilabilecek
taginabilir, kullanigh medikal plazma cihaz prototipi olusturulmasi saglanmistir.

Medikal cihaz prototipinin yapilandirilmasi islemleri sonrasinda Baskent Universitesi
Biyomedikal Miihendisligi ile Baskent Universitesi Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik
Mikrobiyoloji Ana Bilim Dal1 ortak ¢alismalarin planlanmasi ile enfekte yaralarda yaygin
olarak goriilen temel enfeksiyon kaynaklar1 bazi bakteri gruplari iizerinde c¢alismalar
planlanmistir. Bu dogrultuda segilen TID Acinetobacter baumannii, Pseudomonas
aeruginosa, ATCC Pseudomonas aeruginosa, MRSA, ATCC Staphylococcus aureus,
ATCC Escherichia coli iizerinde bakteri on test galismalar1 gerceklestirilmistir. On test

caligmalarin gergeklestirilmesiyle sonucunda elde edilen bulgular dogrultusunda medikal
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plazma sistemi {izerinde net bir verimlilik analizi yapilamamistir. Medikal plazma
uygulamasinin yapildigi bakteri siispansiyonlari iizerinde uygulama sonrasi koloni sayist
azaltma oranii tespit edilememesi ve etki oranlar1 belirlenemedigi i¢in yeni bir bakteri
deneysel galismalar1 planlanmistir. Bu dogrultuda TID Acinetobacter baumannii literatiirde
calisilmamig bakteri ve MSSA bakteri tizerinde bakteri ¢aligmalar1 planlanmistir. Bakteriler
lizerinde parametre optimizasyonu kapsaminda belirlenen {i¢ parametre ve her bir
parametreye ait ii¢ dlizey belirlenerek deneysel ¢alisma modeli olusturulmustur. Bu model
kapsaminda farkli kombinasyonlar belirlenmistir. Her bir kombinasyon ise alt1 kez tekrar
edilerek deneysel caligmalar tamamlanmistir.

Parametre optimizasyonu kapsaminda bazi deney tasarimi modelleri kullanilmistir. Bu
yontemler Baskent Universitesi Endiistri Miihendisligi ile ortak ¢aligmalar dogrultusunda
analiz edilmistir. Tez ¢alismasi kapsaminda kullanilan deney tasarim modelleri faktoriyel
tasarimi ve parametrik olmayan yontem olan Ki-kare bagimsizlik testi uygulanmistir. Bu iki
yontemdan elde edilen sonuglar dogrultusunda medikal plazma prototip cihazinin
kullanilmasiyla bakteri inaktivasyonu ig¢in en verimli faktorlerin ve diizeylerin tespit
edilmesi saglanmustir. 11k olarak kullanilan deney tasarim modeli olan faktdriyel tasarimi
sonucunda modelin gerektirdigi bagimsizlik, sabit varyans, normallik 6zelligi saglanmadig:
icin istatistiksel olarak sonug elde edilememistir. Bu nedenle bu varsayimlar1 gerektirmeyen
yontem olan Ki-kare bagimsizlik testi kullanilmigtir. Bu test sonucunda medikal plazma
sisteminin kullanilmasiyla segilen faktorlerin ilgili diizeyleri etkilesimi dikkate alinarak,
bakteri inaktivasyonu saglama oranlar1 incelenmis ve kurulan hipotezlerin anlamli olup
olmama durumu belirlenmistir. Kurulan hipotezler sonrasinda faktorlerin  bakteri
inaktivasyonlar1 iizerinde etkileri, deney sonuglarina gore belirlenmistir. Boylece hangi
faktoriin veya faktorlerin secilen bakterilerin inaktivasyonu lizerinde etkili oldugu tespit
edilmistir.

Calismanin devaminda ise medikal plazma uygulama sonrasinda yapilan testlerde
bakteri inaktivasyon oranlarinin tespit edilebilmesi i¢in klinik ¢alismalar detaylandirilabilir.
Alternatif mikroorganizmalar1 ilizerinde ¢alismalar gerceklestirilebilir. Bu gruplara 6rnek
olarak virlis ve mantarlar 6rneklendirebilir. Mikroorganizma testlerinin yanisira in vivo test
kosullar1 saglanarak ¢alismanin farkli tipte canli gruplari iizerinden uygulama sonuglari elde
edilebilir.
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