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Kontak lenslerin biyomedikal uygulamalarda genis kullanim alanlar1 vardir. Kontak lenslerin
kullamm siireleri oksijen gecirgenlikleri ve protein gibi gbzyasi bilesenlerini biriktirme kapasiteleriyle
dogrudan iligkilidir. Kontak lenslerde biriken proteinler goriis zorluklarina ve g6z hastaliklarina sebep
olmaktadirlar. Bu sebeple kullanim siiresi ve kontak lenslerin temizleme prosediirii hakkindaki bilgiler
biiyiik 6nem tagimaktadir.

Bu yiiksek lisans tezinde, gézyasi icerisinde bulunan proteinler arasinda en yiiksek derisime
sahip olan lizozimin kontak lenslere adsorpsiyonu ve desorpsiyonu arastirilmistir. Kontak lenslere protein
tasinim mekanizmasini agiklayan genel hiz modeli tabanli karakteristik kenar uzunlugu yoéntemi
gelistirilmistir. Buna gore lizozimin y18in sivi faz igerisindeki, sivi-kat1 ara yiizeydeki ve kat1 igerisindeki
derigimleri ayr1 ayr1 tanimlanmig ve bunlar arasindaki denge kosullar1 belirlenmistir.

Deneyler gozyas1 proteini olarak lizozim, ortam ¢ozeltisi olarak PBS ve adsorban olarak
Etafilcon A Acuvue 2 marka kontak lensler kullamlarak gergeklestirilmistir. Tez kapsaminda
matematiksel ifadelerin ¢6ziimii i¢in gerekli olan algoritma hazirlanmigtir. Buna goére homojen difiizyon
katsayis1 (Ds) 1.730x10® cm?s olarak bulunmustur. Ayrica Etafilcon A kontak lenslerin 6 saat
kullanmildiginda, PBS i¢inde temizlenmeleri i¢in 2 saatin yeterli oldugu sonucu elde edilmistir.

Bu yiiksek lisans tezinde kontak lensin giin igerisinde takilabilecegi siire ve yikama ¢ozeltisi
icerisinde bekletilmesi gereken siire ile ilgili bilgiler tespit edilmistir. Deneysel ve teorik g¢aligmalar
gerceklestirilmis ve lizozimin kontak lenslerdeki difiizyon katsayist ve derisim profilleri elde edilmistir.

Anahtar Kelimeler: Genel hiz modeli, homojen difiizyon katsayis1, kontak lensler, lizozim
adsorpsiyonu, lizozim desorpsiyonu, protein derisim profili
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MS THESIS

INVESTIGATION ON THE SOLID DIFFUSIVITIES AND CONCENTRATION
PROFILES OF PROTEINS IN CONTACT LENSES
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Contact lenses have a wide usage in biomedical applications. Lifetime of contact lenses depend
on their oxygen permeability and the accumulation of the teardrops components, e.g. proteins. They may
increase the vision defects and cause eye-diseases. Therefore, the information about the usage time and
the cleaning procedure of the contact lenses has a great importance.

In this MS thesis, the concentration profiles of lysozym, which has the highest concentration
among the proteins in teardrops, during its adsorption and desorption. The general rate model based
characteristic edge length method which describes the protein transport mechanism to the contact lenses
has been developed. According to this, concentrations in the bulk liquid phase, at the liquid and solid
interphase and in the solid phase was individually defined and the equilibrium conditions between these
were determined.

Experiments were carried out by using the lysozyme as teardrop protein and the PBS buffer
solution as medium solution and the Etafilcon A Acuvue 2 brand contact lenses as adsorbent. The
algorithm required for the solution of mathematical expressions was prepared within the thesis.
Consequently, homogeneous diffusion coefficient (Ds) was found as 1.730x10® cm?/s. In addition, it was
found that when the Etafilcon A contact lenses were utilized for 6 h, 2 h was enough for their cleaning in
PBS.

In summary in this MS thesis, information about the usage time of contact lenses and the period
to be kept in cleaning solution during the day time was determined. The diffusion coefficient and
concentration profiles of lysozyme were obtained by experimental and theoretical studies.

Keywords: General rate model, homogeneous diffusion coefficient, contact lenses, lysozyme
adsorption, lysozyme desorption, protein concentration profile
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SIMGELER VE KISALTMALAR
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1. GIRIS

Giliniimiizde insanlarin biiyiik bir kism1 gérme bozukluklarinin diizeltilmesinde,
kozmetik amacli goz renginin degistirilmesinde ya da cesitli goz hastaliklarinin
tedavisinde kontak lenslerden yararlanmaktadir. Kontak lens teknolojisindeki gelismeler
lenslerin kullanimlarini kolaylastirmakta ve bu da giinliik hayatta daha fazla tercih
edilmelerine sebep olmaktadir. Fakat kontak lenslerin kullanimi belli sartlara bagli olup
bu lenslerin kullanimini smirlayan bazi faktérler mevcuttur. Ortam sartlari, Kirlilik,
sicaklik, nem ve gozyasindaki proteinlerin kontak lenslerde birikmesi bunlardan
bazilardir.

Kontak lenslerin kullanim siireleri oksijen gecirgenlikleri ve protein, lipit gibi
g6zyas1 bilesenlerini biriktirme kapasiteleriyle dogrudan iliskilidir. Kontak lenslerde
biriken proteinler, goriis zorluklar1 ve kuruluga neden olmakta, goz hastaliklarina
yakalanma riskini artirmaktadir (Lakshman ve ark., 2006; Okada ve ark., 2006). Bu
sebeple gerek akademide gerekse de endiistride kontak lenslerin kullanimlari ve
kullanim siireleri iizerine gerceklestirilmis ¢aligmalara ihtiya¢ vardir. Bu calismalar
araciligiyla kontak lenslerdeki protein birikmesi yani proteinin kontak lenslere
adsorplanmas1 sirasinda ger¢eklesen olaylar da agikhiga kavusturulabilecektir.
Gozyasindan lenslere dogru gergeklesen protein tasinimi sirasinda baslica difiizyon ve
adsorpsiyon siireclerinin rol oynadigi bilinmektedir. Kontak lenslere proteinlerin
adsorpsiyonu lensin hammaddesi olan hidrojelin su igerigine, yiizey yiikiine, protein
bliytikliigline, yiikiine ve ylizey sertligine baglidir.

Gozyast igerisinde bulundugu belirlenen yaklasik 491 protein mevcuttur ve
bunlar arasinda en yiiksek derisime sahip olan protein lizozimdir. Bu yiiksek lisans
tezinde gozyasi igerisindeki proteinler arasinda en yiiksek derisime sahip protein olan
lizozimin kontak lenslere adsorpsiyonu ve daha sonra sulu ¢ozeltiye desorpsiyonu
incelenmistir. Bunun i¢in 6ncelikle homojen difiizyon katsayisi belirlenmistir. Ayrica
kontak lensin giin icerisinde takilabilecegi siire ve yikama ¢ozeltisi igerisinde
bekletilmesi gereken siire ile ilgili bilgiler de bu ¢aligma ile birlikte tespit edilebilmistir.
Bulgular ve sonuglar son kullanici igin pek ¢ok yararli bilgi sagladigi gibi, kontak lens
tasarlayan ve tireten firmalar i¢in de son derece kullanighdir.

Bugiine kadar yapilan calismalarda lenslerdeki protein taginimi esnasinda
difiizyon ve yiizeye adsorpsiyon islemleri agiklanmaya calisilmig fakat genel hiz modeli

yaklasimi ile kontak lenslerin gercek sekillerini dikkate alan ve kontak lenslere protein
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taginim mekanizmasini bu sekilde modelleyen bir ¢alismaya literatiirde rastlanmamastir.
Bu agidan da yiiksek lisans tez caligmasi bilyiik oneme sahiptir.

Adsorpsiyon gibi ayirma islemlerinin dogru tasarlanmasi ve isletilebilmesi igin
stireci etkileyen degiskenlerin (parametrelerin) en uygun hale getirilmesi (optimize
edilmesi) gerekmektedir. Bu da modelleme ¢aligmalar1 araciligiyla farkli tasarim ve
isletim seceneklerinin belirlenmesi ve ayirma islemlerinin endiistriye uygulanmasi ile
miimkiin olabilir.

Giliniimiizde ayirma islemleri arasinda etkinlik, duyarlilik ve se¢icilik dendiginde
karsimiza ¢ikan ilk yontemlerden biri kromatografidir. Adsorpsiyon kromatografisi bu
yontemler icerisinde 6n plana ¢ikmakta ve seker, protein, ilag, enantiyomer, izomer ya
da izotop gibi karmasik karisimlarin ayrilmasinda kullanilmaktadir. Adsorpsiyon
kromatografisinde, maddeler kati olan sabit faz ile sivi veya gaz olan hareketli faz
arasinda etkilesime girerler.

Ayirma iglemlerini agiklamak i¢in kullanilan modellerin yapisi, Kimi durumlarda
gercekci olmayan varsayimlari iceren basit modellerden baslayarak, tiim sistem
parametrelerinin degerlendirildigi karmasik mekanizmalari iceren modellere kadar genis
bir dagilim gdstermektedir. Bu modeller arasinda en yaygin uygulama alan1 bulanlar,
ideal model, denge dagilim modeli, tasinim dagilim modeli ve genel hiz modelidir.
Bunlardan ilk {igli, adsorban kati icerisindeki zaman ve konumla degisen derisim
profilini ihmal etmekte ve ¢dziinen maddenin yigin sividaki derisimi ile kat1 fazdaki
derisimini dengede kabul etmektedir. Gergek durumda ise kat1 tanecik igerisinde zaman
ve yol ile degisen bir derisim profilinin olustugu gozlenmektedir. Iste bu noktada
yalnizca genel hiz modelinde, soz konusu tanecik i¢i derisim profili de
degerlendirilmekte ve bu durum simiilasyon sonuglarina yansitilmaktadir (Ozdural,
2011). Bu modelin zorlugu sistemi temsil eden matematiksel ifadelerin sayisal ¢oziimiin
karmagiklig1 ve modelin gerektirdigi parametrelerin sayica fazla olusudur. Bu sebeple
de literatiirde bu model kullanilarak yapilan ¢aligma sayisinin son derece az oldugu
goriilmektedir.

Bu yiiksek lisans tezinde kromatografik ayirma iglemlerini de agiklayan genel
hiz modeli yontemi kullanilarak adsorpsiyon siireclerinde kat1 diflizivitesinin
hesaplanmas1 igin yeni bir yontemin gelistirilmesi amaglanmis ve gozdeki kontak
lenslerde protein adsorpsiyonu ile bunun rutin temizlenmesi sirasindaki desorpsiyonu

i¢in derisim gradyantinin zamanla degisimi agiklanmaya ¢alisilmistir.



Bu tez calismasi kapsaminda genel hiz modeli yaklagimi ile lizozimin siv1 faz
icerisindeki derigimi, ara yiizeyde Sivi1 ve kat1 faz derisimleri ve kati1 faz icerisindeki
derisimi ayr1 ayr1 tanimlanmistir. Derisimler arasindaki denge durumu kosullara gére
belirlenmis ve tim kiitle aktarim direngleri g6z Oniine alinarak lizozimin taginim
mekanizmas1 incelenmistir. Ayrica lizozimin kontak lensteki difiizyonu da
aciklanmistir. Kontak lensin goze takili oldugu ve yikama ¢ozeltisi igerisinde bulundugu
durumlarda kontak lens igerisindeki derisim profillerinin  benzetimlestirilmesi
amaglanmis ve bu sayede kontak lensin lizozim ile etkilesim Siiresinin 6nemi ortaya
cikarilmisgtir. Yine protein desorpsiyonunun agiklanmasi, lens yikama ¢ozeltisi hacminin
onemli olup olmadig1, lensin yikama ¢ozeltisi igerisinde tutulma siiresinin belirlenmesi
ve proteinlerin arindirilmasi gibi kavramlar hakkinda detayli bilgi verilmistir.

Ozdural ve digerleri (2004) tarafindan daha 6nce yapilan calisma kapsaminda
kromatografik ayirma islemlerinin simiilasyonunda genel hiz modelinin sayisal olarak
¢Oziimiine yonelik Onerilen farkli ve hizli algoritma bu ¢alismada da temel alinmis ve
lizozim proteininin kontak lens igerisindeki yaymiminin bulunmasi igin yeniden
diizenlenerek kullanilmustir (Ozdural ve ark., 2004). Ozdural ve Mindek’in (2012)
gerceklestirdigi benzer bir c¢alismada adsorpsiyon ve desorpsiyon islemleri sirasinda
kontak lens igerisinde olusan lizozim derisim profilinin ¢ikarilmasinda, modelde
basitligin saglanmas1 amaciyla kontak lensin hafif digbiikey disk seklinin kare tabanl
ince bir prizma ile temsil edildigi yeni bir teknigin kullanmis oldugu goriilmektedir.
Gergeklestirilen bu yeni tez calismasinda daha once Ozdural ve Mindek (2012)
tarafindan ileri siiriilen ve kullanilan teknikten yararlanilarak tamamen yeni bir yontem
olan diske esdeger ylizey alanindaki yiizeye kars1 gelen karakteristik kenar uzunlugu
yontemi gelistirilmis ve tez ¢alismasinda bu yontem ile adsorpsiyon ve desorpsiyon
islemleri sirasinda kontak lens igerisindeki lizozimin derisim profili tiiretilmistir.
Derigim profilleri tiiretilirken kontak lens icerisinde de§isen konum ve zaman panelleri
de dikkate alinmistir. Deneysel calismalar, gercek¢i kabuller ile yapilmis, derisim
profilinin ortaya c¢ikarilmasina dair dogru sonuglar veren pratik bir ydntem
gelistirilmistir (Ozdural, 2011; Mindek, 2012).

Bu tez kapsaminda elde edilen ve paylasilan bilgiler literatiirde 6nemli
eksikliklerin giderilmesi sebebiyle biiyiik 6nem tasimaktadir. Yapilan deneysel ve teorik
calismalar sonucu elde edilen bulgular ve sonuglar ile tez biinyesinde gelistirilen
yontemin goz sagligina, kontak lens malzeme sec¢imleri alanindaki klinik ¢aligmalara ve

kontak lens teknolojisine katkilar1 son derece 6nemlidir.
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1.1.  Adsorpsiyon

Adsorpsiyon, bir karisimda bulunan gaz, sivi veya ¢Oziinmiis maddelerin
adsorpsiyon isleminin gerceklestigi kati parcacik yani adsorban madde yiizeyinde
konsantre edilmesi iglemidir. Adsorpsiyon kromatografisi ise, adsorpsiyon isleminin bir
kolon kullanilarak gerceklestirildigi bir kromatografi tliriidir. Amerikan Kimya
Miihendisligi Enstitiisii (AIChE) tarafindan yayinlanan ‘Vision 2020’ ile yiiksek safligin
gerekli oldugu durumlarda adsorpsiyon, baslica proses secenegi olarak gosterilmektedir
(Adler ve ark., 2000). Ilerleyen teknolojiyle birlikte adsorpsiyon temelli ayirmanin
gerceklestirildigi siireglerin kullanim alan1 ve ekonomik verimliligi oldukca artmustir.
Adsorpsiyon ile ayirma islemlerinde, distilasyon ile ayirmaya goére yatirim maliyeti
yiiksek goriinse de ayirma verimi ¢ok daha fazla olmaktadir. Dolayisiyla adsorpsiyon ile
ayirma islemi daha ekonomik bir ayirma metodu olarak 6ne ¢ikmaktadir (Ruthven,
1984).

Jeller go6zenekli yapida olan yari-katt malzemeler olarak diisiiniilebilirler.
Kontak lensler de hidrojel yapili gozenekli malzemelerdir. Kiiciik parcaciklarin
jellerdeki difiizyon hiz1 sivilara oranla biraz daha diisiiktiir. Katilarda difiizyon
mekanizmas1 katinin yapisina gore farkli sekillerde acgiklanmaktadir. Kimi katilarda
diftizyon dogrudan Fick Yasasi ile ifade edilirken gozenekli yapidaki katilarda difiizyon
mekanizmasini agiklamak igin gelistirilen farkli yaklasimlar bulunmaktadir. Gézenekli
adsorban yiizeyinde meydana gelen adsorpsiyon ve desorpsiyon genellikle
gozeneklerden olusan agda meydana gelen aktarimla kontrol edilmektedir. Bu
caligmada adsorpsiyon siireglerinde kati difiizivitesinin hesaplanmasi i¢in yeni bir
yontem gelistirilmesi amaglanmis ve gozdeki kontak lenslerde protein adsorpsiyonu ile
bunun rutin temizlenmesi sirasindaki desorpsiyonu i¢in derisim gradyantinin zamanla
degisimi incelenmeye calisiimistir.

Adsorpsiyon olayi, akiskan ve kati faz arasinda, akiskan fazdaki bilesenlerin kati
faz ylizeyine tutunmasi ile ortaya ¢ikmaktadir. Kati, sivi ve gaz fazlarinda adsorpsiyon
stvi-kat1 ve gaz-kati eslesmeleri arasinda olabilir. Adsorpsiyonun gergeklestigi yiizeye
adsorban, adsorplanan ve yiizeyde tutulan maddeye ise adsorbat denir (Noll ve ark.,
1992). Adsorpsiyonun kat1 yiizeyde gerg¢eklesmesi sivi ve gaz ortamlardaki Kirliliklerin
gideriminde son derece dnemlidir. Ozellikle aritma isleminin son evresinde yiiksek

oranda saflastirma amaciyla adsorpsiyon siireci tercih edilmektedir.



Yigin akigkandaki molekiillerin adsorban yiizeyine adsorpsiyonu baslica g
basamakta gergeklesir (Alkan, 2003):
1. Molekiillerin y1gin akiskandan, sivi1 filmini gegerek adsorban yiizeyine taginima,
2. Molekiillerin adsorban pargacigi igerisine diftizlenmesi,

3. Molekiillerin adsorban yiizeyine adsorpsiyonu seklindedir.

1.2.  Adsorpsiyon Mekanizmasi

Adsorpsiyon, yiizeysel tutulmayi ifade eden birgok fiziksel, kimyasal ve
biyolojik olayda kullanilan 6nemli bir ayirma islemidir. Adsorpsiyon olayinin temelinde
iki adet itici gili¢c yer almaktadir. Bunlar adsorbatin ¢ozelti ile etkilesimi ve adsorbatin
adsorban ile etkilesimi olarak tanimlanmaktadir. Adsorpsiyon olayinda sulu ¢ozeltide
bulunan adsorbatin suyu sevme Ozelligi arayiizeydeki adsorplanma miktarina etki
etmektedir. Suyu seven bir bagka deyisle hidrofilik 6zellik gdsteren maddeler suda
kalma egilimi gostereceginden adsorplanma kapasiteleri diisiik olacaktir. Tam tersi suyu
sevmeyen yani hidrofobik 6zellikte olanlar ise adsorban yiizeyine transfer olma egilimi
icerisine gireceklerdir. Adsorpsiyon olayinda sisteminin yiizey enerjisinin azaldigi
goriilmektedir ve ylizey enerjisinin bir sistemde azalmasi kendiliginden gergeklesen bir
durumdur. Dolayisiyla adsorpsiyon olayr da sistemin serbest enerjisi azalma egilimi

gosterdiginden kendiliginden gerceklesen bir olaydir (Ozer, 2004).

1.3.  Adsorpsiyon Tiirleri

Adsorpsiyon olayinda adsorbat madde ile adsorbanin birbiri ile etkilesimi bir
baska ifadeyle birbirlerine ilgileri en oOnemle itici gliglerden bir tanesidir. Bu
mekanizmay1 agiklarken ti¢ farkli tiir adsorpsiyonun varligindan bahsedilir. Bunlar
fiziksel, kimyasal ve iyonik adsorpsiyondur. Coziiniirlik adsorpsiyon sistemini
etkileyen temel parametrelerden bir tanesidir ve adsorpsiyon verimini biiyiik Slgiide
etkilemektedir. Bir adsorban pargaciginin ¢ozelti igerisindeki durumu Sekil 1.1 ile

aciklanmaya caligilmistir.



Gozelti

Adsorban Partikili ' Sinir Tabaka

Sekil 1.1. Cozelti icerisinde adsorban pargacigi

1.3.1. Fiziksel adsorpsiyon

Fiziksel adsorpsiyon kendiliginden olusan ve adsorbat madde ile adsorbanin
molekiiller aras1 ¢ekim kuvvetlerinden dogan bir olaydir. Bu bag Van der Waals
kuvvetleri aracilifiyla saglanmaktadir. Baglarin zayif ve tersinir olusu tutunan
maddenin desorbe olabilecegini gostermektedir. Bu adsorpsiyonda Van der Waals
baglariin yani sira zayif hidrojen baglari veya dipol-dipol etkilesimleri de s6z konusu

olabilir.

1.3.2. Kimyasal adsorpsiyon

Adsorpsiyon olay1 adsorbat ve adsorbanin kimyasal etkilesimi sonucunda ortaya
cikmakta ve olusan bag kovalent veya iyonik yapidadir. Bu baglar fiziksel
adsorpsiyonun ortaya c¢ikmasinda etkili olan baglara kiyasla daha kisa ve ¢ok daha
yiiksek enerjilidir. Kimyasal adsorpsiyon olayinda kimyasal bilesenlerin olusmasi
beklenmez. Adsorbat maddenin desorpsiyonu esnasinda degisim  gecirdigi
diistiniilmektedir. Adsorpsiyon sirasinda agiga ¢ikan 1s1 kimyasal reaksiyon 1sis1

diizeyindedir ve aktivasyon enerjisi biyiiktiir (10-50 MJ/mol). Bu nedenle yiiksek



sicakliklarda kimyasal adsorpsiyon daha hizli gerceklesir. Fiziksel ve kimyasal

adsorpsiyon arasindaki farklar Cizelge 1.1°de verilmistir.

Cizelge 1.1. Fiziksel ve kimyasal adsorpsiyonun karsilastiriimast (Ozer, 2004)

Parametre Fiziksel Adsorpsiyon Kimyasal Adsorpsiyon

Adsorban Biitiin Katilar Bazi Katilar

Adsorbat Kritik Sicakligin Altindaki Kimyasal Olarak Reaktif Baz1 Gazlar
Biitiin Gazlar

Sicaklik Aralig1 | Diisiik Sicakliklar Yiiksek Sicakliklar

Adsorpsiyon

Is1s1 Diisiik Yiiksek

Aktivasyon Diisiik Aktif Olmayan: Diisiik

Enerjisi Aktif Olan: Yiiksek

Yiizey Ortme Cok tabakali Tek tabakali

Tersinirlik Yiiksek Oranda Tersinir Sicaklikla Tersinmez

Onemi Gozenek Boyutu ve Yiizey Alan1 | Aktif Merkez Alan Tayini

Tayini

Yiizey Reaksiyon Kinetiklerinin
Tanimlanmasi

1.3.3. Iyonik adsorpsiyon

Iyonik adsorpsiyon, iyon degistirme isleminin gerceklestigi ve elektrostatik

cekim kuvvetleri sonucu ortaya ¢ikan bir olaydir. Cozelti igerisinde yer alan bir iyonun

adsorban ylizeyindeki bagka bir iyon ile yer degistirmesi olarak da agiklanabilir.

Cozeltideki iyonun yiikii ne kadar fazla ise adsorban yiizeyindeki zit yiikli iyon ile o

kadar hizli yer degistirebilir. Noll ve digerleri (1992) iyon degisiminin, adsorpsiyon

olayindan daha karmasik bir olay oldugunu sdylemekte fakat genel olarak tekniklerinin

ve elde edilen sonuglarin ¢ok benzer oldugunu ifade etmektedir (Noll ve ark., 1992).

1.4.

Adsorpsiyonu Etkileyen Faktorler

Adsorpsiyonu etkileyen temel faktorler alt basliklar ile agiklanmaya ¢aligilmstir.




1.4.1. Cozelti pH degeri

Cozelti pH degeri adsorpsiyon olayini etkileyen parametrelerden bir tanesidir.
Hidronyum (H3zO") ve hidroksil (OH") iyonlarinin oldugu bir ortamda bu iyonlar diger
iyonlara kiyasla ¢ok daha hizli adsorplanacaklarindan, diger iyonlarin adsorplanabilmesi
icin ¢ozelti pH degeri son derece Onemlidir. Bilesenlerin asidik veya bazik yapida
olmasi iyonlagsma derecesini dolayisiyla adsorpsiyon verimliligini degistirmektedir.
Cozelti pH degeri azaldik¢a Ozellikle organik elektrolitlerin adsorpsiyonunun arttig

bilinmektedir (Kidane ve ark., 1998).

1.4.2. Sicaklik etkisi

Adsorpsiyon olayinda sicaklik Onemli bir parametredir. Sicakik etkisi
adsorpsiyon tiirlerini agiklarken de kullandigimiz ayirt edici bir 6zelliktir. Sicakligin
azalmasi ile birlikte genellikle adsorpsiyon kapasitesinin artmasi beklenmektedir. Bu
durum adsorpsiyon prosesinin genellikle ekzotermik bir siire¢ oldugunu gostermektedir.
Adsorpsiyon olayinda aciga cikan 1s1 miktar1 adsorpsiyon tiirlerine gore farklilik
gostermektedir. Ornegin yogunlasma veya kristallenme enerjisi mertebesinde aciga
cikan 1s1 fiziksel adsorpsiyonda goézlemlenirken, kimyasal reaksiyon enerjisi

mertebesinde agiga ¢ikan 1s1 kimyasal adsorpsiyonda gézlemlenir.

1.4.3. Adsorban ozellikleri

Adsorpsiyon olayinda yer alan ve tiim silireci onemli Olclide etkileyecek
faktorlerden biri de adsorban 6zellikleridir. Adsorpsiyon veriminin yliksek olmasi i¢in
toplam ylizey alani ile adsorpsiyonun gerceklestigi kisim olan adsorbanin 6zgiil yiizey
alaninin birbiri ile uyumlu ve orantili olmasi gerekmektedir. Adsorpsiyon islemi i¢in en
cok tercih edilen adsorbanlar gézenekli yapida olan ve genis ylizey alanina sahip olan

adsorbanlardir.



1.4.4. Adsorbat ve ¢oziicii 6zellikleri

Adsorpsiyon siirecinde adsorban disinda diger 6nemli olan faktorler de adsorbat
ve c¢oOzlclniin Ozellikleridir. Suda az ¢ozlinen hidrofobik yapili adsorbatlarin
kullanilmasi ile adsorpsiyon verimliligi yiikseltilebilir. Bu durum ¢oziiniirliigiin artmasi
ile kuvvetlenen c¢oziicii-¢oziinen bagi iliskisi ile agiklanabilir. Ornegin inorganik

bilesikler suda ¢dziinebilme dzelliklerinden otiirii daha az adsorplanirlar (Ozer, 2004).

1.4.5. Polarite

Adsorpsiyon kapasitesini etkileyen faktorlerden biri de polaritedir. Polar yapili
bir ¢oziinen daha polar yapida olan adsorbani tercih etmektedir. Dolayisiyla polar
maddeler polar olmayan bir ¢oziiciiden daha ¢ok adsorplanacagindan adsorpsiyon

miktar1 bu sekilde yapilacak ayarlamalarla artirilabilir.

1.5. Adsorban Maddeler

Adsorpsiyon proseslerinde kullanilan ve her gegen giin yenileri gelistirilen
birgok kimyasal mevcuttur. Bunlardan en popiiler olanlar silika jel, biiyiik gézenekli
regineler, bazik gézenek boyutlar biiyiik iyon degistirici regineler, aktif silika ve aktif
karbondur. Petrol endiistrisinde kullanilan petrol {iriinlerinin ayrigtirtlmasi ve kurutma
gazlarinin renklerinin giderilmesi amaciyla en ¢ok tercih edilen adsorban boksittir (Lin
ve Liu, 2000). Hidratlagsmis aliimina olarak da bilinen bu malzeme petrol iiriinlerinin
stiziilmesi ve gazlarin dehidratasyonu i¢in 6n plana ¢ikmaktadir. Hidratlagsmis aliimina
kullaniminda sicakligin artirilmasi ile adsorpsiyon Kkapasitesi artmaktadir. Asit ile
birlikte adsorplama 6zelligi kazanan aktiflestirilmis killer de petrol iiriinlerinin renk
gideriminde kullanilan diger adsorban malzemelerdendir.

Aliimina, aktiflestirilmis hidrat alliminyum oksitin neminin uzaklastirilmasi ile
elde edilen sert yapili, gézenekli, graniil ya da toz halinde kullanilabilen bir diger
onemli adsorbandir. Kemik kémiirii dedigimiz 600-900°C’de kurutulmus kémiirden elde
edilen bagka bir 6nemli adsorban madde, sekerin aritilmasi amaciyla seker endiistrisinde
kullanilmaktadir. Hayvansal ve bitkisel yaglarin saflastirilmasi i¢in ise renk gidericiler
tercih edilmektedir (Ruthven, 1984).



Dogal bitkilerden ve meyve kabuklarindan; komiir, linyit ve odunun
karbonizasyonundan adsorban olarak kullanilabilecek karbon elde edilmektedir. Bu
madde sicak hava ile temas ettirilir ve kismi oksidasyon prosesi ile aktiflestirilir (Ozer,
2004). Graniil veya pelet formunda kullanilabilmektedir. Bu adsorban ¢ok sayida
ayirma ve saflagtirma isleminde tercih edilmektedir. Bunlardan bir kagi, CO, ve diger
endistriyel gazlarin  giderilmesi, endiistriyel kokularin arindirilmas: ve gaz
karisimlarindan ¢oziicii buharlarn  geri kazanimi seklindedir. Ilaveten alkollerin,
organik asitlerin, ketonlar ve aldehitlerin ayrilma siire¢lerinde de kullanilmaktadir.

Sodyum silikat ¢ozeltisinin asitle bir araya gelmesinden sonra ¢okeltilen jelden
elde edilen silikajel sert, gdzenekli ve graniil yapili bir malzemedir. Ozellikle hava ve
diger gazlarin dehidratasyonunda kullanilmaktadir. Molekiiler elekler, zeolitler de diger
Oonemli adsorbanlar olup hidrokarbonlarin ayrilmasi gibi ¢ok ¢esitli uygulamalar ¢in

kullanilan uniform gozenekli yapilardir (Ozer, 2004).

1.6.  Adsorpsiyonun Kullanildig: Siirecler

Adsorpsiyon iglemi yiiksek oranda saflastirma sagladigi i¢in ozellikle birgok
stirecin son asamasinda tercih edilen 6nemli bir islemdir. Adsorpsiyonun kullanildig:
cesitli siirecler asagidaki gibi 6zetlenebilir;

* Gazlarin birbirinden ayrilmasi,

* Sivilarin renginin giderilmesi ve saydamlastirilmasi,

* Sekerin aritilmasi,

* Suyun sertliginin giderilmesi,

* Sudan toksik maddelerin uzaklastirilmasi,

* Sivilarda ¢6ziilmiis gazlarin, kolloidal taneciklerin ve agir metallerin ayrilmasi,

* Tipta sivilarda ¢ozlinmiis olan zehirli maddelerin ayrilmasi (Noll ve ark., 1992).

1.7.  Adsorpsiyon izotermleri

Bir¢cok parametre ile iligkisi olan adsorpsiyon olayindaki davranislar,
adsorpsiyon izotermi olarak adlandirilan bagntilarla agiklanabilmektedir. Sabit
sicaklikta adsorbanin tuttugu madde miktari, derisimin fonksiyonu olarak ifade edilir.
Izotermal kosullarda ve sistem dengede iken ¢ozeltide adsorplanmamis olan ¢dziinenin

derisimine karsilik birim adsorban kiitlesi basina adsorplanan ¢oziinen madde miktari
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grafige gecirildiginde adsorpsiyon izotermi adi verilen sonu¢ fonksiyonlari elde
edilmektedir (Lin ve Liu, 2000). Baska bir ifadeyle kati fazdaki derisim, g, birim
agirlikta adsorban basina adsorplanan madde miktar1 cinsinden (mgadsorplanan
madde/Qadsorban) ifade edilir ve akiskan fazdaki kat1 derisimine, ¢ (MQadsorplanan madde/CM°)
karsilik grafige gecirilmesi sonucu izotermler elde edilebilir. Yaygin olarak
kullanilanlar izoterm modelleri Lineer, Langmuir ve Freundlich izoterm modelleridir.
Ilaveten Brunauer, Emmett ve Teller tarafindan gelistirilen BET izotermi de ¢ok
tabakali adsorpsiyonu ag¢iklamak igin kullanilan Langmuir izoterminin her bir tabakaya

uygulanmis bigimidir (Sawyer ve McCarty, 1978).

1.7.1. Dogrusal adsorpsiyon modeli

Fiziksel adsorpsiyonda molekiiler diizeyde birlesme ya da ayrisma gibi herhangi
bir degisiklik meydana gelmemektedir. Buna gore, tiim molekiillerin kendilerine en
yakin olan komsu molekiillerden izole olduklar1 bir yiizeyde ve yeterince diisiik
derisimlerde, sivi faz ile adsorplanan faz derisimleri arasindaki iliski dogrusal olur

(Ruthven, 1984). Bu iliski Esitlik (Es.) 1.1 ile verilmektedir.

qe=KCe (1.1)

(e = Denge durumunda birim adsorban agirligi basina adsorplanan madde miktari,

(mgadsorplanan/gadsorban)
Ce = Adsorpsiyondan sonra adsorban ile dengedeki ¢ozeltinin derisimi, (mgadsorplanan/
Cmggézelti)

K = Lineer adsorpsiyon sabiti (cm%azem/gadsorban)

1.7.2. Freundlich adsorpsiyon modeli

Hetorojen enerji diizeyleri igin ifade edilen bu modelde qe ve ce Es. 1.1°de
oldugu gibi tamimlanir. K ve m ise adsorpsiyon kapasitesini ve siddetini gosteren ve
deneysel olarak bulunmasi gereken sabitlerdir. Freundlich modeli ile adsorpsiyon

mekanizmas1 arasinda teorik bir iliski yoktur. Bununla beraber, kimi adsorpsiyon
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proseselerinde, sistemi basarili bir sekilde temsil eden bu matematiksel ifadeye

literatiirde siklikla rastlanmaktadir. Ozellikle aktif karbon iizerinde hidrokarbon gazlari

adsorpsiyonuna iligskin verilerin diizenlenmesinde bu model yaygin bir seckilde

kullanilmaktadir (Geankoplis, 2003). Bu iliski Es. 1.2 ile verilmektedir.

ge=Kc" (1.2)

1.7.3. Langmuir adsorpsiyon modeli

Langmuir modeli tek tabakali adsorpsiyon siirecini agiklamak igin kullanilan en

yalin teorik modeldir. Modeli agiklamak igin dikkate alinan etmenler asagida

Ozetlenmistir:

Kat1 ylizeyinin homojen enerjiye sahip oldugu, yiizeydeki tiim noktalar ayni
adsorpsiyon aktivitesini gostermektedir,

Adsorplanmig molekiiller arasinda karsilikli etkilesimin olmadigi kabuli
yapildigindan birim yilizeyde adsorplanmis madde miktar1 adsorpsiyon hizinm
etkilememektedir,

Adsorpsiyon olayinda tiim adsorplanan yapilar ayni mekanizmaya gore
degerlendirilebilirler,

Adsorpsiyon tek tabakalidir,

Adsorban yiizeyindeki maksimum adsorbat derisimi, adsorplayict yilizeyine
baglanan molekiillerin doygun bir tabaka olusturdugu anda elde edilir.
Desorpsiyon siireci yalnizca adsorban yiizeyinde adsorplanmis madde miktarina
bagli olarak degisiklik gosterir.

Langmuir modeline goére homojen ve diizgiin yilizeylere tutunan yigin

akigkandaki molekiiller doygun tek bir tabaka olusturur. Bu iligki Es. 1.3 ile ifade

edilmektedir.

_ (mCe
g K +Ce

(1.3)

12



Je = Denge durumunda birim adsorban agirlig1 basina adsorplanan madde miktari, (mg

adsorplanan/d adsorban)

Ce = Adsorpsiyondan sonra adsorban ile dengedeki ¢ozeltinin derisimi, (mg adsorplanan/
em® cozelti)

K = Lineer adsorpsiyon sabiti (cm? ¢szelti/g adsorban)

gm = Tek tabakali adsorpsiyon i¢in birim adsorban agirligi basina adsorplanabilecek en

yiiksek madde miktar1 (mg adsorplanan/9 adsorban)
Izoterm egrileri, adsorpsiyon islemi esnasindaki etkilesimlerin belirlenmesi,
uygun adsorbanin se¢imi ve kromatografik ayirma isleminin tasarimi agisindan énemli

egrilerdir.

1.8.  Adsorpsiyon Kinetigi

Adsorpsiyonun gergeklestigi yiizey ile adsorplanan madde miktar1 arasindaki
iliski adsorpsiyon kinetiginin anlasilmasi ile miimkiindiir. Adsorban ile adsorplanan
madde arasindaki adsorpsiyon siiresi, alikonma siiresi olarak ifade edilir ve adsorpsiyon
isleminin hizini tespit etmek i¢in bu silirenin ve adsorpsiyon olayinin basamaklarinin
dogru anlasilmasi gerekmektedir (Ho ve McKay, 1999). Cozelti igerisinde yer alan
hedef maddenin adsorban tarafindan tutulmasi, bir baska ifadeyle adsorpsiyon olay1 4
asamada gergeklesmektedir (Sawyer ve McCarty, 1978; Chu ve Chen, 2002):

1. Adsorbat adsorbani da igerisine alan bir film tabakasi sinirina dogru diflize olur
(bulk solution transport). Bu siirecte adsorpsiyon diizeneginde belirgin bir hareketlilik
(karistirma) s6z konusu oldugundan bu basamak genellikle ihmal edilmektedir.

2. Film tabakasina dogru gelen adsorbat, adsorbanin gézeneklerine dogru ilerler.
Burada smir tabakasi difiizyonu gerceklesir (film mass transfer/boundary layer
diffusion).

3. Adsorbanin gozenekler icerisine hareketi ile adsorpsiyonun meydana gelecegi
yiizeyde pargacik i¢i difiizyon olay1 gergeklesir (intraparticle diffusion).

4. Son asamada ise adsorbat, adsorban yiizeyine tutunur ve adsorpsiyon olay1
meydana gelir.

Adsorpsiyon hizim1 belirleyen basamak ilk ve en yavas basamak olabilmektedir.

Bu durumda adsorbanin bulundugu faz hareketsiz fazdir. Akigkanin hareketi ile birlikte
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yiizey tabakasinin kalinlig1 azalacag: i¢in adsorpsiyon hizinin artmasi beklenmektedir.
Adsorpsiyonun son basamagi ¢cok hizli ger¢eklestiginden burada bir 6l¢giim s6z konusu
degildir. Ilk basamakta diizenli ve iyi bir karistirma vardir. Ara basamaklarda ise
adsorpsiyon hizina ters bir etki olamayacagi icin bu basamaklar adsorpsiyon hizini
belirleyici 6zellige sahiptir (Chu ve Chen, 2002; Keskinkan ve ark., 2003). Adsorpsiyon
olaymin ikinci asamasinda gerceklesen sinir tabakasina difiizyon ilk dakikalarda,
pargacik igerisine difiizyon ise daha uzun siirede gerceklesir. Bu durumda adsorpsiyon
olaymin tiim agamalar1 diisiiniildiigiinde en uzun siire ile gergeklesen olay parcacik ici
difiizyon olayidir ve adsorpsiyon hizini belirleyen temel basamak olarak kabul edilebilir
Keskin ve digerleri (2003, 2004) tarafindan yapilan ¢alismalarda da adsorpsiyonun hiz
belirleyici ana basamaginin pargacik i¢i diflizyon basamagi oldugu belirtilmektedir

(Keskinkan ve ark., 2003; Keskinkan ve ark., 2004).

1.9. Molekiiler Difiizyon ve Konvektif Kiitle Aktarimi

Difiizyon, fiziksel bir itici gili¢ ile bir bilesenin bir karisim igerisindeki
hareketidir. Burada dikkat edilmesi gereken en 6nemli parametre difiizlenen bilesenin
derisimindeki degisimdir. Bu degisiklik durumu bileseni harekete gecirir ve farklilig
bozacak ve esit derisime ulasmasini saglayacak sekilde yonlendirir. Degisiklik
bozulmaz ve ayn1 sekilde devam ederse, difiizlenen bilesen akimi siireklilik kazanir. Bu
durumu agiklamak i¢in bir ornek verecek olursak: Su igerisindeki bir tuz kristalinin
ylizeyi yakininda bir derisim dalgalanmasi dogar. Kristal, ylizeye dik olacak yonde sivi
tabakalar1 arasmna diflizlenir. Tuzun yiizeyden ayrilmasi ise kristal tamamen
¢Oziinlinceye kadar devam eder.

Yalnizca molekiiler hareketten dolayr ortaya ¢ikan difiizyon olay: 1s1 transferi
islemindeki kondiiksiyonla iletim gibi diisiiniilebilir (Ozer, 2004). Difiizyon, molekiiler
ve tiirblilent hareketin birlikte gergeklesmesi ile de olabilir. Bu durumda da
kondiiksiyon ve konveksiyonla 1s1 iletimine benzetilebilir.

Difilizyonun gergeklesmesi igin gerekli itici giiclin derisim farklilig1 olarak kabul
edildigi Fick Yasasina gore y18in akigkanin hareketsiz oldugu ve ortamda iki bilesen (A

ve B) bulunan durumda difiizyon mekanizmasi Es. 1.4 ile gosterilmektedir.

Jax = —cCa+8DaB % (1-4)

X
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Burada Jax, A bileseninin x yoniinde molar akisin1 (kgmol A/s*m?), Ca+p
bilesenlerin toplam derisimini (kgmol A+B/m?), Xa karisimda bulunan A bileseninin
mol kesrini, Dag A bileseninin B icerisinde molekiiler diffiizivitesini (m?/s) ve X ise
difiizyon uzakligini (m) belirtmektedir.

A ve B bilesenlerinin toplam derisiminin sabit oldugu durumda bu ifade Es. 1.5

halini alir;

JAx=—DAB% (1.5)
dx

Eger bir akigkan, kat1 parcacik ¢evresinde itimli tasinim (forced convection) ile
hareket ediyorsa, katinin yiizeyinden siviya ya da tam tersi yoniinde gergeklesen kiitle
aktarimi sirasinda, iki faz arasinda meydana gelen film tabakasi kiitle aktarimina karsi

bir direng olusturur ve aktarim Es. 1.6 ile ifade edilir.
Na = kr (CL1—cLi) (1.6)

Burada Na, A bileseninin molar akisimi (kg mol A/m?s); Cr1 ve Cyj sirastyla A
bileseninin y181n sividaki ve ara yiizeydeki derisimlerini (kg mol A/m®); ks ise film kiitle
aktarim katsayisini (m/s) belirtmektedir (Mindek, 2012).

1.9.1. Swvilarda molekiiler difiizyon

S1v1 igerisindeki difiizyon olaymin boyutlar1 gazlara kiyasla daha kii¢tiktiir. S1vi
diftizyonu molekiillerin hizlarindan ziyade molekiillerin birbirlerini ¢gekme fonksiyonu
olan molekiiler hareket enerjisi ile ortaya ¢ikmaktadir. Sivi fazda molekiiller gaz faza
oranla birbirlerine daha yakin olduklarindan difiizlenen A molekiilleri B molekiilleri ile
daha sik carpisacaklardir ve buna bagli olarak difiizyon hiz1 daha disiiktiir (Mindek,
2012).
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1.9.2. Katilarda molekiiler difiizyon

S1v1 ve gazlara oranla katilarda difiizyon hizi oldukga diisiik olmasina ragmen
kimyasal ve biyolojik islemlerde olduk¢a dnemlidir. Tuz ve gidalarin kurutulmasi, kati
katalizorlerde difiizyon ve reaksiyon, membranlar araciligiyla akiskanlarin bilesenlerine
ayrilmasi islemleri bu duruma bazi 6rneklerdir.

Jeller de gozenekli yapida olan yari-katt malzemelerdir ve biiyilik oranla seyreltik
¢ozeltide bulunan makromolekiiller ile bir miktar sulu ¢ozeltiden olusurlar. Jellerin
gozenek olarak adlandirilan agik kisimlari su ile doludur. Jel yapinin temel etkisi,
elektriksel etkilerin olmadigr kabulii yapilarak diflizyon i¢in kullanilan yolu
artirmaktadir.

Katilarda difiizyon mekanizmas:1 katinin yapisina gore farkli sekillerde
aciklanmaktadir. Kimi katilarda difiizyon dogrudan Fick Yasasi’na uygun ifade
edilirken gozenekli yapida olan katilarda diflizyon mekanizmasini agiklamak igin
gelistirilen farkli yaklagimlar bulunmaktadir. Gézenekli adsorban yiizeyinde meydana
gelen adsorpsiyon ve desorpsiyon, ¢ok hizli gergeklestiginden taginim olay1 yiizeydeki
tutunma kinetiginden c¢ok genellikle gozeneklerden olusan agda meydana gelen
aktarimla kontrol edilmektedir (Hunter ve Carta, 2000a).

Genellikle gozenekler arasinda y1gin akis ¢ok az oldugundan, tanecik igi aktarim
bir diflizyon islemi olarak tanimlanir ve kinetik verileri Fick Yasasi’na uygun, difiizyon

temelli olarak Es. 1.7°de gosterildigi gibi ifade edilir.

J- pee (1.7)

Boyle bir yaklasimla uygun matematiksel ifade saglanir ama burada yalnizca D
terimi ile gosterilen difiizivitenin derisimle baglantili olmadigi ifade edilmektedir
(Ozdural, 2011).

Diflizivitenin derisimin fonksiyonu olup olmamasi durumu, tanecik i¢indeki
birikim egrisinin (breakthrough curve) adsorplanan faz derisiminde c¢ok kiiciik
araliklarla 6l¢iildiigi durumda ortadan kalkmaktadir. Adsorplanan faz derisiminde ¢ok
kiigiik farkliliklar icin tanecik i¢i birikim incelendiginde difiizivitenin sabit kabul

edilmesi makul bir yaklagimdir (Ruthven, 1984).
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Sivi fazdan kat1 faza kiitle aktarim hizim belirleyen film direnci ve diflizivite

terimlerinin birbirleriyle karsilagtirilmasi Es. 1.8 ile verilen boyutsuz Biot Sayisi ile

ifade edilir.

Bi = ke (1.8)

Burada yer alan rp terimi kiiresel adsorban taneciginin yarigapini ifade
etmektedir. Tanecik i¢i derisim farkliligimmin yigin akiskandaki derisim farkliligindan
biliyiik oldugu durumlarda tanecik i¢i kiitle aktarim direncinin, film kiitle aktarim

direncinden daha baskin oldugu sonucuna ulasilabilir (Ozdural, 2011).

1.10. Tanecik I¢i Difiizyon Mekanizmalar

Adsorban pargaciklart ¢esitli geometrilerde olabilirler ve kiitle aktariminin
benzetimlestirilmesinde kiiresel tanecik i¢in ¢ikarim yapilmasi genel olarak kabul edilen
bir yaklagimdir (Ruthven, 1984). Tanecik igerisinde kiitle aktariminin modellenmesi
esnasinda sicakligin tek bir parcacik igerisinde sabit oldugu kabulii yapilmaktadir. Bu
yaklasimin gecerli oldugu, Lee ve Luss ile Carberry’nin yaptigi caligmalarla
kanitlanmistir (Lee ve Luss, 1969; Carberry, 1975). Co6ziinen maddelerin gézenekli bir
tanecik igerisine diflizyonu ¢esitli modellerle ifade edilmektedir. Es. 1.9 ile kiiresel
gozenekli bir tanecikte, gézeneklerin duragan sivi ile dolu oldugu durum igin Fick’in

ikinci yasasinin uygulanisi gosterilmektedir.

R _pld4R (1.9)
ot reor or

Burada Q pargacik igerisindeki toplam ¢6ziinen madde derisimini, t zamani, r
tanecik icerisindeki radyal konumu ve D parcacik i¢i difiiziviteyi ifade etmektedir. Es.

1.9 ile verilen gozeneklerdeki sivida ve kati iskelette bulunan toplam ¢6ziinen madde

derisimini gdsteren Q terimi Es. 1.10 ile ifade edilebilir (Ozdural, 2011).
Q=¢,c, +(1-¢,)q (1.10)
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Burada ¢, gozeneklerdeki sivida bulunan ¢oziinen madde derisimini, (g iskelette

bulunan ¢dziinen madde derisimini ve € parcacik gozenekliligini ifade etmektedir.

Iskelette bulunan ¢oziinen madde derisiminin parcacik hacmine (gozenek+iskelet)
boliinmesiyle elde edilen yeni bir derisim teriminin, gsp tanimlanmasiyla Es. 1.11 elde

edilir.
qsp = (1_8p)qss (111)
Buna gore Es. 1.10 yeniden diizenlendiginde Es. 1.12 elde edilir.

Q=¢,C, +0 (1.12)

1.10.1. Gozenek difiizyon modeli

Gozenek difiizyon modelinde, difiizyonun sivi ile dolu gozeneklerde meydana
geldigi kabul edilmektedir. Pargacik i¢i kiitle aktarimi igin gegerli itici gii¢, pargacigin
gozeneklerindeki derisim farklilig1 olarak kabul edilir. Es. 1.12°nin radyal konuma (r)

gore tiirevi alindiginda ise Es. 1.13 ortaya ¢ikmaktadir.

oc. 0
Q_, x &,

1.13
o "or or (1.13)

Itici gii¢, pargacigin gdzeneklerindeki derisim gradyant: olarak kabul
edildiginden esitligin sag tarafindaki ikinci terim ihmal edilebilir. Es. 1.13’ln

sadelestirilmesi ile birlikte Es. 1.14 elde edilir.

@_ acp

o ar (1.14)
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Es. 1.12°nin zamana gore tiirevi alindiginda ise Es. 1.15 elde edilir.

(1.15)

Es. 1.14 ve Es. 1.15 ile elde edilen ifadelerin Es. 1.9’a yerlestirilmesiyle Es. 1.16

ortaya ¢cikmaktadir.
oc, dq 1 o, ,0C
g,—+——=D, ¢, —(r*—= 1.16
ot ot "r2 Por ar) (1.16)

Gozenekli parcaciklarda gozenek diflizyonu denklemi Es. 1.16 ile
gosterilmektedir ve burada pargacik igi difiizivite (D), gézenek diftizivitesi (Dpr) terimi

ile yer degistirmistir (Ozdural, 2011).

1.10.2. Yiizey difiizyon modeli

Yiizey difiizyon modelinde, tanecik i¢i kiitle aktarimi igin itici giiclin pargacik
iskeletindeki derisim gradyant: [(O0g)/dr ] oldugu kabulii yapilmaktadir. Es. 1.9°un

radyal konuma gore (r) tiirevi alindiginda, Es. 1.17 elde edilir.

Q_ % oq
X —Pi(1- ss
or & or d-¢) or

(1.17)

Itici gii¢, parcacik iskeletindeki derisim farklilig1 olarak kabul edildiginden
esitligin sag tarafindaki ilk terim ihmal edilebilir. Boylelikle, Es. 1.11’in Es. 1.17°ye
uygulanmasiyla Es. 1.18 elde edilir.

I I
ot ot r?or

aq
r2 sp
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Gozenekli parcaciklarda yilizey difiizyonu denklemi Es. 1.19 ile gdsterilmektedir
ve burada pargacik i¢i difiizivite terimi (D), ylizey diflizivitesi terimi (Dsr) ile yer

degistirmistir.
1.10.3. Homojen kati difiizyon modeli

Homojen Kat1 Difiizyon Modeli’nde kati iskeletinde ya da gézeneklerdeki sivida
bulunan ¢dziinen madde derisiminin tamami tek bir terimle (q) ifade edilmektedir.
Tanecik igerisinde kiitle aktarimi i¢in gegerli olan itici giiciin toplam ¢dziinen madde
derisimindeki degisim, 6q/or oldugu kabul edilmektedir.

Bunun sonucu olarak, Es. 1.9°da yer alan Q teriminin q ile ve D teriminin de
homojen kati difiizivitesi, Ds ile degistirilmesiyle dogrudan gozenekli pargaciklarda
homojen difiizyon denklemi elde edilebilir ve Es. 1.19 ile gdsterilmektedir (Ozdural,
2011).

aq_D 10 I,Zaq

=D — Z (r? 2 1.19
ot ‘r’or  or (1.19)

1.10.4. Dogrusal itici giic modeli

Kolay anlasilabilir ve ¢oziilebilir olmasi1 nedeniyle parcacik i¢i derisim profili
modellenmesinde genellikle dogrusal itici giic modeli kullanilmaktadir ve bu ifade

matematiksel olarak Es. 1.20 ile verilmektedir.

oq .
E—i(qs q) (1.20)

Burada q terimi ¢oziinen maddenin kati1 faz igerisindeki ortalama derisimini

(mg/em3can), q*s (x,t) ara yiizeydeki siv1 derisimi ile dengede olan katidaki homojen
¢oziinen madde derisimini (mg/cm3y), orant1 sabiti olan ¢ dogrusal itici giic kiitle

aktarim katsayisint (1/s), x konumu (cm) ve t zamani (s) ifade etmektedir (Patton ve
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ark., 2004). Dogrusal itici gii¢ modeli i¢in yazilan ifadedeki oranti sabitinin tanecik gap1
(r) ve etkin difiizivite (Derf) cinsinden r?/(15Def) terimiyle ifade edilebilmektedir.
Parcacigin doygunluga yaklastigi durumda efektif difiizivite terimi tanecik i¢i homojen

difiizivite katsayisi, Ds ile gosterilebileceginden Es. 1.21 elde edilir.

6q 15D, , . -
IR (L21)

Dogrusal itici gii¢ yaklasimi ancak kati ve sivi fazlar arasindaki alikonma
stiresinin uzun oldugu durumlarda saglikli sonuglar vermektedir (Hsuen, 2000). Temas
stiresinin ¢ok kisa oldugu durumlarda gergekci sonuglar alinamamakta hatta adsorbanin
i¢ kisimlarinda derisim negatif degerlerde bulunabilmektedir (Ching ve Lu, 1998; Li ve
Yang, 1999; Hunter ve Carta, 2000Db).

Do ve Mayfield (1987) tarafindan yapilan bir ¢calismayla parcacik i¢i parabolik
derigsim profili Es. 1.22 ile gosterildigi gibi tanimlanmustir.

q=a,+a,[r" (1.22)

Burada 4,, @, ve n zamanin fonksiyonlaridir.

Do ve Mayfield (1987) tarafindan ortaya konulan bu yaklasim, tanecik igi kiitle
aktarim direnglerinin 6nemini gozler Oniine sermekte ve negatif derisim degerleri

problemini ortadan kaldirdirmaktadir. Yapilan bu calisma son derece biiyiik 6dnem

tasimaktadir (Do ve Mayfield, 1987).

1.11. Kontak Lensler

Kontak lens tasarimina ait ilk ipuglarina 1500°1i yillarin basinda Leonardo Da
Vinci’nin ¢alismalarinda rastlanmaktadir. Ger¢ek anlamda ilk kontak lenslerin yapimi
ise 1888°de biri Isveg’li bir fizik¢i olan Eugene A. Fick, digeri de Fransiz bir optisyen
olan Eduard Kalt’in girisimleriyle baslamistir. Her iki arastirmacinin birbirlerinden
bagimsiz olarak ama ayni donemde gelistirdikleri camdan {iretilen skleral ve korneal

kontak lensler, bu alandaki gelismelerin doniim noktasi olmustur (Koetting, 1991).
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Wicherle firmas: tarafindan baslatilan yumusak kontak lens iiretimi ise kontak
lens endiistrisini tamamen degistirmistir. 1970’li yillarda yumusak kontak lensler
(6zellikle de ana materyal olan hidrojel ve tiirevlerinden {iretilen lensler) kullanima
girmistir. Son yillarda kontak lens iiretiminde yasanan en biiyiik yenilik ise yiiksek
oksijen gecirgenligine sahip silikon ile degisik derecelerde ama daha az oksijen
gecirgenligi bulunan, kontak lense cati olusturacak yapisal 6zellige sahip hidrojelin
birlestirilebilmesi olmustur.

Wicherle firmasi tarafindan gelistirilen polihidroksietilmetakrilat (p-HEMA)
lenslerini tretilen yeni hidrojel kontak lensler takip etmistir. Bunlara 6rnek olarak
giinimiizde kullanilan metakrilik asit iceren p-HEMA yapisindaki Etafilcon A,
florosiloksan hidrojel olan Lotrafilcon A, silikon hidrojel olan Balafilcon A sayilabilir.
Silikon hidrojel kontak lens malzemelerinin korneaya oksijen gegirgenligi, p-HEMA

lenslere oranla ¢ok daha fazladir (Nicolsan ve Vogt, 2001; Stapleton ve ark., 2007).

Sekil 1.2. Silikon hidrojel kontak lens

Kontak lensler, iiretildikleri maddenin 6zelliklerine gore yumusak ve sert olmak
iizere iki ana grupta incelenebilirler. Bir kontak lens, kenarlar1 birbirine degecek kadar
biikiilebiliyorsa yumusak lenstir. Kirilmadan kenarlar1 birbirine degdirilemiyorsa sert
lenstir (Ozgetin, 2002). Asagidaki c¢izelgede baslica kontak lens malzemeleri

gosterilmektedir.
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Cizelge 1.2. Kontak lens tipleri ve malzemeleri (Giingér ve Erkan, 2004)

Sert kontakt lensler Yumusak kontakt lensler
1- Sert kontakt lens 1- Hidrojel kontakl lensler

* PRMA » Galeneksel (konvansiyonel) yumugak kontakt lansler.
2- Sert gaz gecirgen konlakt lensler * Kullan-at kontakt lensler

+ Selliloz asetat bitirat (CAB, Anduran) = Planli sik yenileme lenslari

+ Silikon Mataryallere gbra:

+ Silikon akrilat * HEMA (Hidroksiatilmetakrilat)

* Florosilikon akrilat * HEMA+NVP

* Florokarbon ve floropolimerlar * Non-HEMA { GMA, MMA, BMA)

+ Sitren 2- Silikon-Hidrojel kontakt lensler

(Sdrekli kullarum lesleri) (Lotrafilcon A ve Bafilcon A)

Kontak lenslerin kullanim bi¢imleri tiirlerine gore farklilik gostermektedir.
Giindiizleri takilip, geceleri yikama ¢ozeltisine konarak temizleme islemi sonrasi tekrar
takilan kontak lensler en ¢ok tercih edilenlerdir. G6z sagligina uygun kontak lenslerin
tiretilmesi  ve lensin kullanim Omriinii uzatmak amaghi yikama ¢ozeltilerinin
gelistirilmesi Oncelikle goz ve gozyast yapilarinin anlasilmasiyla miimkiin olabilir.
Lensin dogrudan temas halinde oldugu kornea, gozii bakteri, toz ve diger yabanci
maddelerden koruyan en dis yansitici yiizeydir.

Goziin odaklanma kuvvetinin %65 ile %75 oranindaki kismi korneadan
kaynaklanmaktadir. Cesitli hiicrelerden ve proteinlerden olusan oldukg¢a organize bir
yap1 olan korneada hi¢ kan damari bulunmadigindan korneanin beslenmesi ve
enfeksiyonlardan  korunmasi tamamen g6z sivist ve gozyast araciligiyla
gerceklesmektedir.

Gozyasmin goéz sagligl i¢in oldukca Onemli ¢ok sayida fonksiyonu vardir.
Bunlardan bazilari;

Okiiler ylizeyin sagligim1 korumak,

Korneanin beslenmesine katkida bulunmak,
Goziin zararl ajanlardan korunmasini saglamak,
Gozde meydana gelebilen hasarlar1 tedavi etmek,

Net goriis i¢in temiz bir kiric1 6n yiizeyi olusturmaktir (Morgan, 2010; Mindek, 2012).

Sekil 1.3 gézyasinin yapisini ve bilesenlerini gostermektedir. Gozyasi ii¢ temel
bilesenden meydana gelmektedir; i¢ musin tabakasi, sulu katman ve lipid katman

(Lemp, 2008).
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Sekil 1.3. Gozyas1 yapisi ve bilesenleri (Morgan, 2010)

Musin tabakasi epitelial hiicre yiizey yapisina katkida bulunan sulu bilesenin
dayandigi kisimdir. Goz yiizeyinden bakterilerin uzaklastirilmast ve goz ylizeyinin
temizlenmesinde musin tabakasi aktif rol oynamaktadir. Lipid katman, g6z kapaklarinda
bulunan salg1 bezleri tarafindan {iretilen ve buharlagma yoluyla gozyast kaybinin
Onlenmesini saglayan tabakadir. Lipid ve musin tabakalar1 beraber calisarak goz
kapaklarinin goz yiizeyindeki kayma hareketinin gerceklestirilmesini saglamaktadir.
Son olarak sulu katman ise hacimce gozyasinin en onemli kismini olusturmakta ve
igerisinde ¢ok sayida elektrolit, protein ve peptid bulundurmaktadir.

Aragtirmalar sonucunda gozyasi igerisinde bulunan 491 tane protein cesidi
belirlenmistir. Bu proteinlerin ¢cogu gozyasinda eser miktarda bulunmakta hatta bazilar
yalnizca hastalik ve cevresel etkiler ya da yaralanmalara bagli olarak ortaya
cikmaktadir. Gozyasinda yiliksek derisime sahip baslica dort protein lizozim,
immunoglobulin, lipokalin ve laktoferrindir (de Souza, Godoy, Mann, 2006).

Calismalar gozyasinda bulunan proteinlerin toplam derisiminin 6,5 mg/mL ile
9,6 mg/mL araliginda oldugu ve bu degerlerin giin igerisinde, uyku esnasinda ya da
yaslanma, hastalik gibi faktorlere bagli olarak degisebilecegini gostermektedir (Bright
ve Tighe, 1993). Gozyasinda en fazla miktarda bulunan proteinlerden biri olan
lizozimin gbzyasindaki derisiminin, Fullard ve Tucker (1991) tarafindan 1,9 mg/mL,
Luensmann ve Jones (2008) tarafindan 3mg/mL oldugu ve Lokendrakumar ve digerleri
(2012) tarafindan yapilan ¢alismalarda ise 0,6 mg/mL ile 2,6 mg/mL araliginda oldugu
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One sirtlmiistiir (Fullard ve Tucker, 1991; Luensman ve Jones, 2008a; Lokendrakumar
ve ark., 2012). Tiffany (2008) tarafindan yapilan bir diger ¢alismada temel gozyasi
proteinlerinin derisimleri Cizelge 1.3’te verilmektedir (Tiffany, 2008). Gozyasinda en
yiiksek derisimlere sahip bu dort proteinin farkli islevleri vardir. Ozellikle lizozim,
bakterilerin dis duvarlarindaki baglari hidrolize eden giiglii bir antibakteriyel enzimdir
(Ibrahim ve ark., 2001).

Cizelge 1.3. Temel gozyasi proteinleri ve derisimleri (Tiffany, 2008)

Protein Molar Kiitle (Dalton) Derisim (mg/mL)
Lizozim 14,000 2,07
Lipokalin 17,500 1,55
Laktoferrin 90,000 1,65
IgA 385,000 1,93

Goz, gozyasi, kontak lens ve lens bakim ¢ozeltileri arasindaki iliski her zaman
uyumlu olmayabilir. Ozellikle gdze gore tasarlanmis olmalarina ragmen kontak lensler
g0z tarafindan yabanci madde olarak algilanir. Lens kullanimina bagli olarak kimi
insanlarda bazi goriis rahatsizliklari, korneada meydana gelebilen kiigiik sicaklik
farkliliklar1 gibi rahatsizliklar ortaya c¢ikabilmektedir. Bu durum kisinin sagligina ve
gozyasi kalitesine gore farklilik gostermektedir (Lemp, 2008).

Goz ve gozyasi ile dogrudan temas halinde bulunan kontak lensler kullanimlari
esnasinda kasinma, yanma gibi kimi rahatsizliklardan ‘papilari konjunktivitis’ gibi
onemli hastaliklara kadar pek cok yan etkiye de sebep olabilmektedir (Willcox ve
Holden, 2001). Bu etkilerden en onemlisi gdzyasinin buharlasma hizin1 artirmalaridir
(Lemp, 2008). Gerekli miktarda gozyasi liretemeyen kisilerde kontak lens kullanimi bu
sebeple g6z kuruluguna neden olmaktadir (Tomlinson, 2006). Kontak lenslerin tizerinde
biriken gdzyas1 proteinlerinin zaman igerisinde denatilirasyona ugradig: diisiiniilmektedir
(Mannucci ve ark., 1985). Proteinlerin birikmesi ve zamanla denatiirasyonu, gozde
cesitli hastaliklarin ortaya ¢ikma ihtimalini de artirmaktadir (Skotnitsky ve ark., 2002).

Yapilan c¢alismalarla kontak lens malzemesine bagli olarak, lensin goze
takilmasindan itibaren gozyasi bilesenlerinin lens tarafindan aniden ve/veya biiyiik

miktarda adsorplandigi gosterilmistir (Jones L. ve ark., 2000; Carney ve ark., 2008;
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Luensman ve Jones, 2008b). Gozyast bilesenlerinin kontak lenste adsorplanmasi sonucu
lens yiizeyinin fiziksel ve kimyasal 6zelliklerini degistirdigi ve kontak lens kullanim
omriinii kisalttigi goriilmektedir. Buna bagli olarak protein adsorplama kapasiteleri,
kontak lens kullanim Omriinii de belirleyen en onemli parametrelerden biri halini
almaktadir.
Tiim bu durumlar g6z oniine alindiginda, kontak lenslerin kullanilabilirligi i¢in
gerekli kosullar su sekilde 6zetlemek miimkiindiir:
v" Korneanin normal metabolizmasini saglayabilmesi i¢in kontak lenste oksijen
gecirgenligi yiiksek olmalidir.
v" Net bir goriis igin kontak lens tizerinde siirekli ve kararli yapida bir gozyasi
tabakas1 olmalidir.
v Kontak lens gozyasi igerisinde yer alan protein, lipid gibi bilesenleri miimkiin
olan en az seviyede adsorplamalidir.
v Kontak lensin goz ile beraber hareket edebilmesi i¢in iyonlara karsi gegirgen
olmasi1 gerekmektedir.

v Kontak lens goz ortaminin normal nemliligini bozmamalidir (Mindek, 2012).

1.12. Hidrojel Kontak Lenslerde Protein Tasinim Mekanizmasi

Hidrojeller ii¢ boyutlu hidrofilik c¢apraz bagli polimerlerdir. Hidrojeller,
kullanilan polimer agin hidrofilik, sivinin ise su oldugu jel tiriidiir. Homopolimer
hidrojeller, kopolimer hidrojeller, coklu polimer hidrojeller ve i¢ ige gecen hidrojeller
olmak tizere dort tiir hidrojel mevcuttur.

Akilli jeller ya da akilli polimerler olarak adlandirilan yapilar pH, sicaklik,
iyonik siddet, ¢oziicli bilesimi, elektriksel ve manyetik bolge degisimlerine karsi tepki
gosterebilen hidrojellerdir. Bu tepki sisme veya biiziisme seklinde olabilir. Akill
hidrojel teknolojisinden ¢ok sayida sektorde yararlanilmaktadir. Bunlardan baslicalari
biyosensor teknolojisi, yapay kalp ve yapay deri malzeme sektorii, molekiiler ayirma
sistemleri, ila¢ ve diger maddelerin kontrollii salim sistemleri, robotik aletler i¢in ihtiyag
duyulan malzemelerin gelistirilmesi gibi sektorlerdir. Giiniimiizde kullanilan kontak
lensler de hidrojel yapiya sahip olmakla birlikte, bu malzemelerin en ¢ok kullanildigi
alanlarin basinda gelmektedir. Biyolojik olarak uyumlu olmalar1 ve farkli

fizikokimyasal yapilarina bagli olarak molekiilleri ayirma o6zellikleri sayesinde
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hidrojeller siklikla ayirma islemlerinde de kullanilmaktadir. Protein ayristirilmasinda
dogal Ozellikleri bozmayacak sekilde fonksiyon gosterebilmeleri ve farkli yiikli
makromolekiilleri biriktirebilmeleri sebebiyle elektriksel yiikli hidrojeller ideal ajanlar
olarak gosterilmektedir.

Protein adsorplama kapasitesinin diisiik olmasi, 0Ozelliklerini yitiren yani
denatiire olan proteinlerin goz rahatsizliklarina yakalanma ihtimalini artirmasi nedeniyle
kontak lensler icin son derece Onemli bir Ozelliktir. Yapilan deneysel c¢alismalar
neticesinde proteinlerin yalnizca lens yilizeyinden mi yoksa lensin tamamindan mi
desorplandigi sorusuna heniiz cevap verilememistir. Luensmann (2010) kontak lens
yikama ¢ozeltisinde H2O2 bulundugunda ¢ok daha yiiksek oranda lizozim ve albiimin
proteininin desorplanabildigi sonucunu ortaya cikarmistir. Yine yapilan bir diger
calisma ise silikon hidrojel kontak lenslerden protein desorpsiyonunun p-HEMA kontak
lenslere oranla daha az oldugunu gostermektedir (Thevenot ve ark., 2008). Bu durum
ayni zamanda silikon hidrojel kontak lensler ile p-HEMA kontak lensler arasindaki
protein adsorplama iligkisini de gostermektedir.

Hidrojellerde protein adsorpsiyon hizi ve difiizivite dlgiimleri i¢in, adsorpsiyon
izoterm egrilerinin bulunmasi amaciyla geleneksel olarak statik ve dinamik metotlar
kullanilmaktadir. Statik metot, kesikli kap ve adsorpsiyon-desorpsiyon yontemlerini
icermektedir. Bu yontemde adsorbanlar karistirilmakta olan bir protein ¢ozeltisinin
icinde bulunmaktadir. Protein adsorpsiyon profili, ¢ozelti derisiminin takip edilmesiyle
elde edilir (Skidmore ve ark., 1990; Tongta ve ark., 1994; Hunter ve Carta, 2000a).
Y 6ntemin uzun olmasi bir dezavantaj olsada diger yontemlere oranla ¢ok daha giivenilir
olusu genellikle tercih edilmesini saglamaktadir. Yapilan kiitle denkligi ile parcacik igi
difiizyon katsayis1 ve derigim profili elde edilmektedir.

Diger geleneksel metot olan dinamik metot ise kromatografik metottur ve
kullanilan kromatografik yontem cephesel (frontal) analiz yontemidir. Bu yontem ile
ayirmanin oldugu kisimda yani kolonda, deristirme veya zenginlestirme isleminin
yapilmasi1 amaglanir. Her iki islem igin de analit ¢6zeltisinin eklenmesi gerekir. Frontal
analiz teknigi kolonda birikim egrilerinin incelenmesi esasina dayanmaktadir. Bu
egrilerin dikligi kiitle aktarim hizina baglidir ve uygun bir kiitle aktarim modeli ile
deneysel veriler kullanilarak tanecik igi diftizivite belirlenebilir.

Bu iki geleneksel yonteme ilaveten gelistirilen bir diger yontem ise s1g yatakli
adsorpsiyon kolonu kullanimi prensibine dayanmaktadir. Bu yontemde kisaca, dnceden

belirlenen bir siire boyunca s1g yatakli adsorpsiyon kolonuna protein ¢ozeltisi gonderilir
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ve sonra eliisyon esnasinda olusan pikten adsorplanmis protein derisimi belirlenir. Ayni
islem farkli siireler i¢in tekrarlanir. Boylelikle difiizivite ve derisim profili elde edilir.

Farkli hiz modellerine bagli olarak farkli adsorpsiyon ve desorpsiyon profilleri
elde edilmesi beklendiginden pargacik ici diflizivitenin dogrudan ydntemlerle elde
edilmesinin 6nemli bir ilerleme saglayabilecegi fikri dogmustur. Biyomolekiillerin
adsorpsiyonunun incelenmesinde Konfokal Lazer Taramali Mikroskopun (CLSM)
kullanilmasina dayali yeni bir yontem gelistirilmistir (Mindek, 2012). Bu yontem ile
birlikte odaklanmamis 15181 yok etmek ic¢in pinhole denilen kiiciik bir diizlemsel yapi
kullanilmakta ve optik ¢ozlniirliik artirnlmaktadir. Bu mikroskop elde edilen
goriintiilerin {i¢ boyutlu yapilarinin belirlenmesini miimkiin hale getirir. Sekil 1.4’te
konfokal lazer taramali mikroskobun ¢alisma prensibi sematik olarak agiklanmaktadir.
Bu yontem ile mikroskobik derisim profili dlgiimleriyle uyumlu matematiksel modeller
kullanilarak nispeten dogru difiizivite degerleri hesaplanabilmektedir (Erdemir ve Aksu,
2013).
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Sekil 1.4. Konfokal lazer taramali mikroskobu ¢aligma prensibi (Erdemir ve Aksu, 2013)
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2. KAYNAK ARASTIRMASI

Goriis bozukluklarinin diizeltilmesi i¢in kontak lens kullanim1 diinya ¢apinda her
gecen giin artmaktadir. 2007 yilinda yapilan bir ¢alismada diinya ¢apinda yaklagik 140
milyon kisinin kontak lens kullandig1 belirlenmistir (Stapleton ve ark., 2007). Go6z
sagligina uygun kontak lenslerin tiretilmesi ve lensin kullanim 6mriinii uzatmak amagh
yikama ¢ozeltilerinin gelistirilmesi gdz ve gozyasi yapilarinin anlasilmasiyla miimkiin
olabilir (Lemp, 2008). Gozyasinda yiiksek derisimde bulunan baslica dort protein
lizozim, immunoglobulin, lipokalin ve laktoferrindir (de Souza ve ark., 2006). Bunlar
igerisinde gézyas1 igerisinde en yiiksek derisime sahip protein lizozim olarak
belirlenmistir. Alexander Fleming tarafindan 1972 yilinda bulunan lizozim, 6zellikle
gram pozitif tiirli olmak tizere bakterilerin dis duvarlarindaki baglar1 hidrolize eden
giiclii bir antibakteriyel enzimdir (Ibrahim ve ark., 2001).

Kontak lenslerin gozyasi filmi iizerinde 6nemli etkileri vardir. Bu etkilerden en
Oonemlisi gbzyasimin buharlasma hizin1  artirmalaridir  (Lemp, 2008). Yapilan
caligmalarda kontak lens malzemesine bagli olarak, lensin goze takilmasini takiben
gozyast bilesenlerinin lens tarafindan aniden ve biiyiikk miktarda adsorplandigi
gosterilmistir (Jones L. ve ark., 2000; Carney ve ark., 2008; Luensman ve Jones,
2008b). Gozyasi bilesenlerinin kontak lenste adsorplanmasi sonucu lens yiizeyinin
fiziksel ve kimyasal 6zelliklerini degistirdigi ve kontak lens kullanim omriinii kisalttig1
belirtilmistir. Buna bagli olarak protein adsorplama kapasiteleri, kontak lens kullanim
Omriinii etkilemektedir.

Kiiresel adsorbanlarda derisim profilinin elde edilmesinde kullanilan ilk ve en
yaygin model, Glueckauf ve Coates (1947) tarafindan 6ne siiriilen Dogrusal Itici Giig
Modeli’dir ve bu model Glueckauf ve Coates tarafindan ‘parcacik igerisine gergeklesen
difizyon hizi, dengeyi saglamak igin halen gereken miktarla orantihidir’ diye
tamimlanmustir (Glueckauf ve Coates, 1947).

Liaw ve digerleri (1979) tarafindan gergeklestirilen bir caligmayla dogrusal itici
giic modeli ifadesinin, tanecik igerisinde parabolik derisim profili kabulii yapilarak elde
edilebilecegi gosterilmistir (Liaw ve ark., 1979). Do ve Rice (1987) parabolik derisim
profiline dordiincii bir terim ekleyerek modelde etkilesim siiresinin getirdigi kisaltmay1
azaltmislardir (Do ve Rice, 1986). Buna benzer bir ¢alisma Tomida ve McCoy (1987)
tarafindan yiiriitilmiis ve sonu¢ desteklenmistir (Tomida ve McCoy, 1987).
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Luensman ve Jones (2008) tarafindan Konfokal Lazer Taramali Mikroskop
(CLSM) ile yapilan deneysel ¢alismalarda, kontak lens materyalinin protein adsorplama
kapasitesine etkisi incelenmistir (Luensman ve Jones, 2008b). Bu calismada farkli
malzemelerden yapilmis hidrojel kontak lenslerde lizozim ve albliimin proteinlerinin
adsorpsiyon miktarlar1 karsilastirilmistir. Amerikan Gida ve Ilag Dairesi (Food and
Drug Administration, FDA) tarafindan giinimiizde kullanilan kontak lensler su
igerikleri ve yiikleri dikkate alinarak dort temel gruba ayrilmislardir.

Kontak lens iizerinde biriken protein miktari, kontak lensin su igerigi ve
iyonikligi ile de iligkilidir. Metakrilik asit iceren iyonik yapidaki kontak lenslerin
protein adsorplama kapasitelerinin diger kontak lenslere oranla ¢ok daha yiiksek oldugu
bilinmektedir (Jones L. ve ark., 2000). Silikon hidrojel ve hidrojel lens malzemeleri
lizerine yapilan bir calismaya gore, hiyaliironik asit igeren lenslerin, icermeyenlere gore
daha az protein adsorpladiklari ortaya ¢ikmistir (Van Beek M. ve ark., 2008).

Kontak lensler kornea iizerine yerlestirilen yani gozle dogrudan temas halinde
olan malzemelerdir. Gézyas1 bilesenlerinin zamanla kontak lens {izerinde bir tabaka
olusturdugu bilinmektedir. Protein adsorplama kapasitesinin diisiik olmasi, denatiire
olan proteinlerin goz hastaliklarina yakalanma ihtimalini artirmasi sebebiyle kontak
lensler i¢in 6nemli bir 6zelliktir. Skotnitsky ve digerleri (2002) proteinlerin gérevlerini
yerine getirememelerinin gérme konforunda azalmaya sebep olabildigi gibi gozde
yanma, kasinma gibi rahatsizliklar ile gesitli géz hastaliklarinin olusmasimna zemin
hazirladigini belirtmislerdir (Skotnitsky ve ark., 2002).

Kontak lens yikama ¢ozeltilerinin gozyas: proteinlerinin desorpsiyonuna etkisine
dair literatiirde ¢ok az bilgi bulunmaktadir. Yapilan c¢aligmalar genellikle yikama
cozeltileriyle etkilestirilen lenslerden desorplanan protein miktarlarinin 6lgtilmesi ve
Karsilastirilmasiyla sinirlhidir. Bu ¢alismalarin kapsami farkli lens yikama g¢ozeltileri ve
farkli yapida kontak lensler kullanilarak hangi proteinlerin ne kadar
uzaklastirilabildigini deneysel olarak gézlemlemekle sinirlidir. Cho ve digerleri (2009)
farkli kontak lens yikama c¢ozeltilerini ve kullanim yontemlerini karsilastirmistir. Fakat
bu caligmalar proteinlerin yalnizca lens yiizeyinden mi yoksa lensin tamamindan mi
desorplandigi sorusuna cevap vermemektedir (Cho ve ark., 2009).

Hidrojel kontak lenslerde protein birikimini ve yikama ¢ozeltisine atilan kontak
lenslerden protein desorpsiyonunu inceleyen ¢aligmalar genellikle deneysel
gozlemlerden olugmaktadir. Kontak lens ve protein sisteminde difiizivite degerini veren

matematiksel bir model gelistirilmesi alaninda 2010 yilinda Leclerc tarafindan bir
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calisma yapilmis ve literatiirde ilk modelleme ¢alismasi oldugu belirtilmistir. Kontak
lense protein aktarimi siirecinin difiizyon ve adsorpsiyon asamalarindan olustugunun
belirtildigi bu calismada bu iki basamagin farkli zaman araliklarinda gerceklestigi
kabuliine gore her iki mekanizma i¢in ayr1 matematiksel ifadeler tiiretilmistir. Leclerc
(2010) tarafindan yapilan bu galismada sivi fazdaki protein derisimi ile kontak lensin
icerisindeki protein derisiminin dengede oldugu kabul edilmektedir. Ger¢ek durumda
ise kontak lens icerisinde bir derisim profili meydana geldigi icin dengenin gdzyasi
igcerisindeki sabit protein derisimi ile kontak lensin sivi faz ile etkilesimde olan ara
yiizeyindeki derisim arasinda meydana gelmesi beklenmektedir (Leclerc, 2010).

Bu tez ¢alismasinda gergeklestirilen deneylerin ortam kosullarinin ve kullanilmis
kontak lens malzemesinin se¢imi 6nceki ¢alismalar dikkate alinarak gergeklestirilmistir.
Kontak lens ve protein sistemlerinde adsorpsiyon hizi ve diflizivite degerinin
belirlenmesi yeni bir konu olup literatiirde kesin sonuglar bulunmamakta ve benzer
amagla yapilan ¢alisma sayisinin olduk¢a az oldugu goriilmektedir. Literatiirde yer alan
Ozdural ve digerlerinin (2004, 2011) ve Mindek’in (2012) yapmis oldugu calismalar
konuyla ilgili en net sonuglarin yer aldigi ve bu tez kapsaminda en ¢ok yararlanilan
calismalardir (C)zdural ve ark., 2004; Ozdural, 2011; Mindek, 2012). Bu tez
calismasinda belirtilen kaynaklar temel alinarak tamamen farkli bir yontem gelistirilmis
ve kontak lenslerin protein tasinim mekanizmalar1 ve adsorpsiyon ile desorpsiyon
esnasinda gozlemlenen derisim profilleri bu yontem kullanilarak agiklanmistir. Bu
yontemin disinda ilave olarak yeni bir teknik daha onerilmistir. Caligma kapsaminda
kontak lenslerin kullanim Omrii, giin igerisinde goze takilabilme siiresi, yikama

¢ozeltisinde ne kadar siire tutulmasi gerektigi hakkinda bilgi verilmistir.
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Hidrojel Kontak Lenslerde Protein Adsorpsiyon Mekanizmasi

Denge su igerigi (equilibrium water content, EWC) hidrojel tarafindan
adsorplanabilen su kapasitesi olarak ifade edilmektedir. Kontak lensler hidrofilik yapili
polimerik malzemelerdir. EWC miktarlar1 ile oksijen gegirgenlikleri birbirleriyle iliskili
ve kontak lensin kalitesini etkileyen ¢ok onemli faktorlerdir. Oksijen, kontak lens
icerisindeki suda ¢oziinerek taginmaktadir.

Lenslerin oksijen gecirgenliginin yiiksek olusu, kontak lens kullanim Omriinii
belirleyen en 6nemli parametrelerden biridir. Kontak lensteki su igerigini veya bir bagka
deyisle oksijen gecirgenligini artirmak amactyla ¢esitli ¢caligmalar yiiriitilmekte ve bu
kapsamda yeni silikon hidrojel malzemeler gelistirilmektedir. Oksijen gecirgenligini
artirmak amaciyla yapilan calismalar ve lens malzemesindeki degisiklikler bazi
dezavantajli durumlar yaratabilmektedir. Kullanilan malzeme su gecirgenligini
artirirken protein birikimini de artirabilir.

Amerikan Gida ve Ilag Dairesi (Food and Drug Administration, FDA) tarafindan

belirlenen ve kontak lensleri dort temel gruba ayiran 6zellikler asagida Cizelge 3.1°de

Ozetlenmistir.
Cizelge 3.1. FDA gruplandirmasina gore hidrojel kontak lensler
FDA Grup | Grup Il Grup 11 Grup IV
Gruplandirmasi
Su I¢erigi Diisiik Yiiksek Diisiik Yiiksek
Yiik Iyonik Iyonik Iyonik Iyonik
Olmayan Olmayan

Cizelge 3.1°de yer alan su igerigi %50’nin altinda olan malzemeler diisiik Su
icerigine sahip, su igerigi %50’nin Ustiinde olanlar ise yiiksek su igerigine sahip
malzemeler olarak kabul edilmektedir. Iyonik yapili olup olmama durumlar ise kontak
lens malzemesinin ylikiine gore tespit edilebilmektedir.

Kontak lensler kornea iizerine yerlestirilen ve gozle dogrudan temas halinde

bulunan cisimlerdir. insan viicudu yabanci bir malzemeyle karsilastiginda bagisiklik
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sistemimizin verdigi ilk tepki, viicudu korumak amaciyla yabanci cisim iizerine bir
tabaka olusturmak yoniindedir. Kontak lens kullaniminda da benzer bir mekanizma
devreye girerek lens ¢evresini protein ve lipitlerden olusan bir tabaka ile kaplamaktadir.
Bu proteinler gozyasi proteinleridir ve zaman igerisinde denatiirasyona ugrarlar
(Mannucci ve ark., 1985).

Proteinlerin ikincil ya da igiinciil yapilarinin bozulmasi sonucu ortaya ¢ikan
protein denatiirasyonu, proteinlerin biyolojik fonksiyonlarini kaybetmelerine neden
olur. Proteinlerin gorevlerini yerine getirememeleri sonucu gézde yanma, kasinma gibi
rahatsizliklar ortaya ¢ikabilmekte ve gorme konforunda biiylik olctide kayip
yasanmaktadir. Ilaveten goziin cesitli hastaliklara yakalanma riski de artmaktadir
(Skotnitsky ve ark., 2002). Protein denatiirasyonu, protein birikimi ile iliskili bir durum
oldugu icin kontak lens endiistrisinde gittik¢e daha biiylik 6nem kazanmaktadir.

Literatiirde protein adsorplama kapasitesi diisiik lensler kullanilarak protein
birikimlerinin incelendigi deneysel gozlemlere dayali ¢alismalar bulunmaktadir. Bu
sonuclar sayisal olarak degisiklik gosteriyor olsa da FDA gruplandirmasina gore bir
karsilastirma yapilmasi gerekirse Grup I lenslerde protein birikiminin en az miktarda
oldugu, sirastyla Grup II, Grup III ve Grup IV lenslerde ise bu birikimin artig gosterdigi
ortaya ¢cikmistir (Garrett ve ark., 2000).

Kontak lenslerde protein tasinim mekanizmasini etkileyen faktorleri su sekilde
6zetlemek miimkiindiir:

v" Protein buytikligii ve elektrik yiikii
Cevresel pH degisimleri
Kontak lensin su igerigi
Kontak lensin hidrofobikligi
Kontak lensin yiikii
Kontak lensin gézenek biiyiikliigi

AN N N N NN

Gozyast igerisindeki proteinlerin birbirleriyle etkilesimleri.

Bu calismada, yalnizca tek bir proteinin taginimi incelenmis ve kontak lenste
protein birikimine iliskin diger faktorler tek tek ele alinarak ¢aligmada izlenecek yontem

belirlenmistir.
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3.2. Hidrojel Kontak Lenslerde Protein Adsorpsiyon Mekanizmasini Etkileyen
Faktorler

3.2.1. Protein secimi

Gozyast igerisinde ¢ok sayida protein yer almakla birlikte baslica gozyasi
proteinlerini lizozim, immunoglobulin, laktoferrin ve albiimin olusturmaktadir. Yapilan
caligmalar neticesinde lizozimin diger proteinlere kiyasla kontak lens tiirline gore
degisen ve % 36 ile % 95 arasinda degisen oranlarda kontak lenste biriktigi
saptanmistir. Bunun yani sira lizozim, kontak lens kullanimiyla olusan rahatsizliklarin
oncelikli sebebi olarak gosterilmektedir (Casttillo ve ark., 1986; Keith ve ark., 1997).

Literatiirde kontak lenslerde go6zyas1 proteini birikimi alaninda yapilan
calismalarin biiyiik bir ¢ogunlugunda protein tiirli olarak lizozim tercih edilmistir. Yine
yapilan ¢alismalarda yumurta beyazindan elde edilen lizozim (Lysozyme from chicken
egg White) ile gbozyasinda bulunan lizozimin olduk¢a benzer &zellikte oldugu ortaya
konulmustur (Blake ve Swan, 1971; Halper ve ark., 1971). Bu sebeplerden otiirii
calismamizda gbzyasi proteini olarak lizozim proteini tercih edilmis ve kontak lenslerde

lizozim proteininin adsorpsiyon mekanizmasi incelenmistir.

3.2.2. Cozelti pH ve sicaklik etkisi

Bu ¢alismada lizozim ¢ozeltisi viicut pH degeri ile uyumlu olmasi i¢in fosfat
tamponlu tuz c¢ozeltisi (PBS) c¢ozeltisinde son pH degeri 7,4 olacak sekilde
hazirlanmistir. Yapilan ¢alismalarda lizozimin o6zelliklerinin pH 1 ve pH 8 araliginda
degisim gostermedigi bir baska deyisle 6zelliklerinin bozulmadig: ortaya konulmustur.
Ayrica yapilan c¢alismalarda izotermal kosullarda calisildigi ve sicaklhigin kiitle
aktarimina etkisinin ihmal edilebilir oldugu kabul edilmektedir. Kontak lens igerisinde
lizozim birikiminin incelendigi bir ¢aligmada 25°C ile 60°C araliginda lizozim birikim
miktarinda 6nemli bir degisikligin olmadigi goézlemlenmistir (Kidane ve ark., 1998).
Kornea ve viicut sicakliginin neredeyse ayni degerde sabit oldugu bilindiginden,
caligmadaki deneyler kontak lensin goze takili oldugu durum igin viicut sicakligi olarak

kabul edilen 37,5°C’de gergeklestirilmistir.
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3.2.3. Kontak lens malzemesinin belirlenmesi

Bu calismada protein tiirii olarak kullanilan lizozim 14,500 DA molar kiitleye
sahip, elipsoit geometrisi olan ve boyutlar1 45x30x30 A 6lciilerinde olan bir proteindir.
Lizozim, pozitif yiiklii bir yiizeye sahip ve izoelektronik noktasi 11.1 olan bir
molekiildiir (Osserman ve ark., 1974).

p-HEMA hidrojeller iyonik yapili olmayan, su igerikleri diisik ve
polihidroksietilmetakrilat malzemesinden yapilmis lenslerdir. Bu malzemelerin gézenek
biyiikligi 4um ile 8um araliginda degismektedir. Kontak lenslerde oksijen
gecirgenligini artirmak amaciyla su igerigi fazla olan malzemelerin kullanimi tercih
edilmektedir. Bu sebeple lens malzemelerinin yapisina eklenen metakrilik asit (MA) ile
gozenek biiyiikligi artirilmakta ve kontak lense oksijen aktarimi igin iyi bir 6zellik
kazandirilmaktadir. Bu durum ayni zamanda lens ag1 igerisine daha fazla proteinin
difiizlenebilmesini saglamaktadir. Ayrica eklenen MA, kontak lens malzemesine negatif
yiikli 6zellik kazandirmakta ve bu durumda pozitif yiiklii proteinin lens yiizeyine daha
fazla difiizlenmesi beklenmektedir. Bu ¢alismada MA igeren p-HEMA kontak lensler
kullanilmistir. Accuve 2 marka Etafilcon A olarak adlandirilan FDA Grup IV sinifinda
yer alan bu lensler, en fazla protein aktariminin gercgeklestigi tiir olmasi ve piyasada yer
alan lenslere oranla daha ekonomik olmasi sebebiyle bu tez g¢aligmasinda tercih

edilmistir.

3.3.  Hidrojel Kontak Lenslerde Protein Adsorpsiyon Mekanizmasinda

Matematiksel Modellemenin Amaci

Goz saglig1 ve kontak lens malzeme sec¢imleri alaninda yapilan klinik caligmalar
icin protein birikim hizinin ve miktarinin bilinmesi son derece onem arz etmektedir.
Kontak lensin giin i¢erisinde hangi siireyle takilabilecegi, bu hizin bilinmesi ile birlikte
netlik kazanabilmektedir. Bu tez kapsaminda yer alan teorik ¢aligsmalarin ve yapilan
simiilasyonlarin amagclarindan biri de gdzyasi proteinlerinin kontak lenslerde kiitle
aktarimi sirasinda olusan derisim profilinin ortaya ¢ikarilmasina dair sonuglar veren
pratik bir yontemin Onerilmesidir. Calismada genel hiz modeli yaklasimi ile gozyasi
proteinlerinin kontak lenslere kiitle aktarim mekanizmasi, kontak lens igerisinde olusan

derisim profillerinin benzetimlestirilmesi incelenmis ve gelistirilen matematiksel model
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yardimiyla kontak lens igerisindeki kiitle aktarim direnci tahmin edilmistir.
Matematiksel model denklemleri sonlu farklar (finite differences) yontemi kullanilarak
yazilmis ve gelistirilen MATLAB kodlan ile ¢oziilmistiir. Sayisal ¢6ziimde kararlilik
ve soniim problemlerinin 6niine gegmek amaciyla kapali (implicit) teknik kullanilmis

ve olusan derisim profilleri iki ve ii¢ boyutlu grafikler ile izlenmistir.

3.4.  Adsorpsiyon Deneyleri

Bu tez c¢alismasi kapsaminda gergeklestirilen deneylerde kesikli sistemdeki
karistirmali kap kullanilmistir. Adsorpsiyon deneylerinde farkli baglangic derisimlerine
sahip lizozim ¢ozeltileri kullanilmis olup bunlar PBS kullanilarak hazirlanmistir.
Deneylerde kullanilan lizozim (Sigma, ABD) tavuk yumurtasi beyazindan temin
edilmistir. Lizozim ¢ozeltisi hazirlamak i¢in kullanilan tampon ¢ozeltisi Sigma Aldrich
firmasindan temin edilen pH 7.4 olan 0,0011M PBS c¢ozeltisidir. Adsorban olarak
kullanilan kontak lensler ise Acuvue 2 marka Etafilcon A (Johnson&Johnson, ABD)
lenslerdir. Temin edilen bu malzemeler kullanilmadan 6nce herhangi bir 6n isleme tabi
tutulmamustir.

Izoterm deneyleri, 20 mL lizozim ¢dzeltisi ve 1 adet Etafilcon A kontak lens
malzemesi ile manyetik karistirici ile siirekli karistirilan 50 mL cam beherde, 150 rpm
karistirma hizinda ve 37,5°C viicut sicakliginda gergeklestirilmistir. Yine film kiitle
aktarim katsayist ve tanecik ici kiitle aktarim katsayisinin bulunmasi i¢in de benzer
islemler 20 mL lizozim ¢ozeltisi ve 1 adet Etafilcon A kontak lens malzemesi ile
manyetik karstiricr ile siirekli karistirilan 50 mL cam beherde, 150 rpm karistirma
hizinda ve 37,5°C sicaklikta gergeklestirilmistir. Cozeltilerin lizozim derisim olgiimleri
icin UV/goriliniir bolge dedektorti kullanilmistir. Lizozim adsorpsiyonu i¢in en uygun
UV 151k dalga boyunun 279,5 nm oldugu tespit edilmistir. Langmuir izoterm modelinin
sabitlerinin bulunmasi i¢in farkli derisimlerde lizozim ¢ozeltileri hazirlanmistir. (0,1-
0,15-0,3-0,4-0,6-0,8-1,5-3 mg/mL)

Kinetik adsorpsiyon deneyleri i¢in kesikli sistemde adsorpsiyon (batch uptake)
deneyleri vyiiriitilmiis ve karigtirmali kaptaki lizozim derisiminin zamanla degisim
grafikleri elde edilmistir. Bu grafikler yardimiyla seyreltik ¢ozelti kullanildigi durumda
ks, derisik ¢ozelti kullanildigi durumda ise Ds degeri hesaplanmistir. Tiim deneyler 20

mL lizozim ¢ozeltisi ve 1 adet kontak lens ile siirekli karistirilan kesikli kapta ve 37,5°C
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sicaklikta gergeklestirilmistir. Bu deneylerde ¢ozelti baslangi¢ derisimleri 0,1 mg/mL,
0,8 mg/mL ve 3 mg/mL olmustur.
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4. ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMA

4.1. Hidrojel Kontak Lens icerisinde Lizozim Derisim Profili
4.1.1. Genel h1iz modeli yaklasim

Gozle temas halinde bulunan kontak lens icerisinde gozyasi proteinlerinden biri
olan lizozimin kiitle aktarim mekanizmasinin modellenmesi ve kontak lens igerisindeki
derisim profilinin elde edilebilmesi i¢in gerekli matematiksel denklikler bu boliimde
tiiretilmis ve genel hiz modeli yaklasimi ile lizozimin derisim profilinin simiilasyonu
olusturulmustur. Yapilan matematiksel modellemede, diske esdeger yiizey alanindaki
kareye kars1 gelen karakteristik kenar uzunlugu yontemi kullanilmistir. Bu yontemde
disk seklindeki lensin ylizey alani ile kare prizma seklindeki lensin yiizey alani birbirine
esit olarak diisiiniilmiis ve lensin gercek ylizey alanina esdeger yiizey alanina sahip kare
prizma dikkate alinarak hesaplamalar yapilmistir. Disk seklindeki yiizey alani Es. 4.1 ile

kare prizma seklindeki yiizey alani ise Es. 4.2 ile gosterilmektedir.
ar’
Disk seklindeki ylizey alani: " (4.1)
Kare prizma seklindeki yiizey alani: 4a° (4.2)
Es. 4.1 ve 4.2°de yer alan ylizey alanlar esit olarak kabul edilip diske esdeger

yilizey alanindaki kare prizmaya kars1 gelen karakteristik kenar uzunlugu sirasiyla Es.

4.3, Es. 4.4 ve Es. 4.5 sadelestirilerek tespit edilmistir.

g2 o AT (4.3)

(4.4)

xr (4.5)
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Es. 4.5 ve tez caligmasinda kullanilan Etafilcon A kontak lensin yaricap
uzunlugu kullanilarak karakteristik kenar uzunlugu, a sayisal olarak hesaplanmistir. Bu
calismada yapilan baska bir kabul ise izotermal kosullarda calisildigi ve tek
komponentli adsorpsiyonun meydana geldigidir. Siv1 faz (gbzyasi) igerisinde bulunan
¢oziinen maddenin (lizozimin) kontak lens igerisine kiitle aktariminda ele alinan sistem

ve kontak lens igerisindeki konum panelleri sematik olarak Sekil 4.1°de

gosterilmektedir.
Kontak Lens ‘ | ‘
Ax
Gozyas ' Kornea
icerisinde e
bulunan \?Sjarla@
L
Fl Fl oH Fi Fox Foxtl

Sekil 4.1. Kontak lens protein tasiniminda ele alinan sistem ve kontak lens i¢erisindeki konum panelleri

Kontak lens goéze yerlestirildiginde gozyasi ile lens arasinda gergeklesen
etkilesim ile birlikte gbzyas1 icerisinde bulunan lizozim kontak lensin igerisine taginir.
Burada gergeklesen kiitle aktarimi sirasiyla:

1. Lizozimin s1vi fazdan (gdzyas1) adsorban (kontak lens) yiizeyine taginmas,
2. Lizozimin kontak lens igerisine difiizlenmesi,

3. Lizozimin kontak lens igerisinde adsorpsiyonunun ger¢eklesmesi

asamalarindan olusur. Kontak lens igerisinde meydana gelen lizozim derisim profili
hesaplamasinda kontak lens igerisinde hem zamanla hem de konumla degisim dikkate
alinmaktadir. Buna gore lens igerisindeki konum paneli ‘i’ indisi, zaman paneli ise ‘j’
indisi ile ifade edilerek model denklikleri gelistirilmistir. Yukarida yer alan Sekil 4.1°de

kontak lens icerisindeki konum panelleri yer almaktadir.
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Kornea ve goz yuvarlagi ile temas eden lens yiizeyleri karsilastirildiginda
yiizeyden olan kiitle aktarimi, gézyasi ile temasta olan yiizeydeki kiitle aktariminin
yaninda ihmal edilebilir. Bunun nedeni, lens tarafindan adsorplanan proteinlerin biiyiik
oranda gbzyasinda c¢oziinliir halde bulunmasi oldugu gibi, lens ve gbéz yuvarlagi
arasindaki kiitle aktariminda iki kati arasinda karsilagilacak yiiksek kiitle aktarim
direncidir. Bu agiklamaya ek olarak Sekil 4.2°de gosterilen drenaj sistemi de s6z konusu
kabulii desteklemektedir. Bu husus ilerde detayli olarak agiklanmistir. Ayrica lensin
kenarlarindan olan kiitle aktarimi da ihmal edilmistir.

Kiitle aktariminin birinci basamaginda meydana gelen lizozimin sivi fazdan kati
faz yiizeyine iki faz arasinda olusan film tabakasindan ge¢mesi esnasinda, goziin yapisi
ve goz kirpma hareketine bagli olarak, film direncinin ihmal edilebilecegi makul bir
kabul olarak ortaya ¢ikmaktadir. G6z kirpmak, g6z kapaklarinin hizla agilip kapanmasi
seklinde aciklanabilir. G6z kirpma siklig1 kisiden kisiye degisiklik gosterse de iki goz
arasinda sekil farkliligi olmadigi (zero asymmetry) durumunda, dakikada ortalama on
kez gergeklesmektedir (Slogter ve ark., 2010). Yaklasik olarak alti saniyede bir
gerceklestirilen goz kirpma hareketi sonucunda kontak lens ile gdzyas1 arasindaki film
stirekli yenilenerek, film tabakasinin etkin bir sekilde karistirildigr bir durum ortaya
cikmaktadir. Bu da film kiitle aktarim direncinin ihmal edilebilecegi sonucunu
dogrulamaktadir. Bu kabule bagl olarak kati1 faz (kontak lens) yiizeyindeki lizozim
derisimi (gs) ile yigin sivi faz (gdzyasi) lizozim derisimi (c) dengede kabul
edilmektedir.

Lizozimin gézyas: igerisindeki derisimi yapilan ¢aligmalarda farkli degerlerde
tespit edilmis olmakla birlikte genellikle 0,6 mg/mL ile 3 mg/mL degerleri arasindadir.
Bu calismada da lizozimin gbzyasi igerisindeki yani sivi fazdaki derisimi sabit ve 3
mg/mL olarak kabul edilmistir. Sivi faz derisimi, c ile dengede kabul edilen, kontak
lensin gdzyas1 ile temas eden yilizeyindeki derisim degeri izoterm ifadesinden
yararlanilarak hesaplanmaktadir.

Dogrusal olmayan denge verilerinin Langmuir denklemiyle ifade edilmesi
calismanin devaminda daha detayli agiklanmistir. Buna gbre Langmuir izoterm

modeliyle ifade edilen bu iliski Es. 4.6 ile verilmektedir.

« Q,C
_ _On 4.6
% = e (4.6)
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Bu denklemde kontak lens hacmi basina adsorbanin (kontak lensin) gozyasi ile
ara yiizeyindeki lizozim derisimi Qs (M@lizozim/CM3contak 1ens), g0zyast icerisindeki y1gm
lizozim derisimi € (Miizozim/CMAiizozim ¢ozeltisi), denge durumunda kontak lens hacmi
basma adsorplanabilecek maksimum lizozim miktar1 Om  (MQlizozim/CMkontak  lens),
adsorpsiyon sabiti K (M@iizozim/CM3jizozim cozeltisi) V€ ara yiizeyin sivi tarafi derigimi

Cs (MQlizozim/CMBiizolim cizeldisi) ile ifade etmektedir.

Es. 4.6°da ¢s* yerine ¢ kullanilmasinin nedeni daha &énce aciklandigi gibi goz

kirpma hareketidir. Bu iliski Es. 4.7 ile ifade edilir.
G =C (4.7)
Es. 4.6°da verilen ifade aynm1 zaman basamaginda c ile gs arasindaki dengeyi

ifade etmektedir. Buna gore Sekil 4.1 dikkate alinirsa zaman indisi j, konum indisi i

(i=1) olacak sekilde j+1 zaman paneli i¢in Es. 4.8 elde edilir.

«Q,C
Ujas = K+c (4.8)

Gozyast bilesimi genelde sabit oldugundan igerisindeki lizozim derisiminin de
sabit oldugunun disiiniilmesi yanlis bir kabul degildir. Dolayisiyla kontak lensin
gozyast ile temas eden ylizeyindeki lizozim derigimi (( j+1,1*) Es. 4.8’de goriildiigii gibi
zamanla degismeyecektir.

Kiitle aktariminin ikinci ve tg¢ilincii basamaklari lizozimin kontak lensin
igerisinde difiizlenmesi ve adsorpsiyonunun gergeklesmesidir. Calismada “Adsorpsiyon
mekanizmas1” boliimiinde belirtildigi gibi adsorpsiyonun kendisinin ¢ok hizli olmasi
nedeniyle asil direng lizozimin difiizlenerek adsorpsiyon sitelerine ulagsmasi sirasinda
ortaya ¢ikar. Bu durumda kontak lens igerisinde kiitle aktarimi diflizyon
mekanizmasiyla agiklanabilir. Kontak lenslerin nispeten homojen yapilarindan dolay:
parcacik igerisine difiizyonun Homojen Kati Difiizyon Modeli (Homogeneous Solid
Diffusion Model) ile yiiridigii temel alinmistir. Homojen Kat1 Difiizyon Modeli’nde

tanecik igerisinde kiitle aktarimi i¢in gegerli olan itici giiciin toplam ¢bziinen madde
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derisimindeki degisim (0q/0r) oldugu kabulii yapilmistir. Kontak lens igerisinde

herhangi bir i konumu (x noktasi) incelendiginde meydana gelen birikim, difiizyonla

giris ve ¢ikis hizlar1 arasindaki farkliliga esit olmaktadir. Bu iliski Es. 4.9 ile

gosterilmektedir.
2
a0 _p, P “9)
X

Kontak lens igerisindeki lizozim derisimi, q(X.t), hem zamanla hem de konumla
degismektedir. Kolaylik saglamak adina buradan itibaren yalmizca q ile ifade
edilecektir. Es. 4.9 tek bagimli degisken (q) ve iki bagimsiz degisken (x ve t) icerdigi
icin sayisal teknikle ¢Oziilmektedir. Buna goére zamana ve konuma gore degisim
terimleri sonlu degisimler cinsinden yazilmistir.

Es. 4.9’da esitligin sol tarafinda yer alan kontak lens igerisindeki lizozim
derisiminin zamanla degisimi ifadesi geriye dogru farklar (backward difference)

teknigiyle yazildiginda Es. 4.10 elde edilir.

a_q — _qj,i + qj+1,i (410)
ot k

Es. 4.10’da verilen k terimi iki zaman paneli arasindaki siireyi (At) ifade
etmektedir. Es. 4.9°da esitligin sag tarafinda yer alan kontak lens igerisindeki lizozim
derisiminin konumla ikinci dereceden degisimi ifadesi ise merkezi farklar (central
difference) metoduyla yazilarak kapali (implicit) bir sonlu farklar sayisal ¢oziim
yontemi ile sonuglandirilmistir. Buna goére belli bir konumdaki derisim degisimi,
kendisine esit uzakliktaki iki yiizeyden meydana gelecek giris ve ¢ikis hizlar1 cinsinden
ifade edilir. Herhangi bir i noktasi i¢in, i-1 noktasi ile 1 noktasi arasindaki derisim farki
giris terimini, i noktasi ile i+1 noktasi arasindaki derisim farki ise ¢ikig terimini ifade
etmektedir. Giris ve ¢ikis ifadeleri arasindaki fark da i noktasindaki ikinci dereceden
derisim degisimi olarak yorumlanabilir.

Daha agik bir ifadeyle; Es. 4.11 ile i-1/2 noktasinda yazilan giris ifadesi, Es. 4.12

ile de i+1/2 noktasindaki ¢ikis ifadesi verilmektedir.
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a_q _ _qj+l,ifl + qj+l,i (411)
a_q _ _qj+l,i +qj+l,i+l (412)
OX i+1/2 h

Burada h terimi iki konum paneli arasindaki uzakligi (Ax) ifade etmektedir. Ayni
yaklagimla i-1/2 paneli ile i+1/2 paneli arasinda yazilacak denklik, i panelindeki ikinci

dereceden derisim degisimini verecektir ve bu ifade Es. 4.13 ile gosterilmektedir.

LS| L
0°q _ OXliy, OX

ox? h

Y2 (4.13)

Elde edilen Es. 4.11, Es. 4.12 ve Es. 4.13 birlikte ¢oziildiigiinde Es. 4.14 elde

edilir.

Y Qi T, y i1 TUjigin
oq _ h h (4.14)

OX? h

Es.4.14 ile verilen terimlerin gruplandirilmasiyla, Es. 4.15 yazilir.

azq qj+li—1_2qj+1i +qj+1 i+1
L ’ ’ 4.15
ox’ h? @19

Kontak lens igerisindeki lizozim derisiminin zaman ve konumla degisimini sonlu
farklar cinsinden veren Es. 4.10 ve Es. 4.15; Es. 4.9°da yerlerine yerlestirildiginde Es.
4.16 elde edilir.

—0;; -l:qurl,i _D, Qi1 _2(:]j2+l,i T 0jin (4.16)

Kontak lens igerisindeki lizozim derisimini, bir sonraki zaman paneli i¢in bir

onceki zaman paneli cinsinden veren ifade Es. 4.16 ile elde edilmistir. j+1 ve j zaman
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panellerindeki derisim degerleri esitligin iki farkli tarafinda gruplandirilarak yazilirsa
Es. 4.17 elde edilir.

D.k
Qi — h_sz[qj+1,i—l - 2qj+1,i + qj+l,i+1] =0Q;; (4.17)

Es. 4.17 igerisinde yer alan D ><At/ AX® terimi, kiitle aktarimi Fourier sayisidir

ve B ile gosterilecektir. B sayis1 Es. 4.18’de ifade edilmektedir.

5= Ds (4.18)

Buna gore Es. 4.18 ifadesi Es. 4.17°de yerine yazildiginda asagida yer alan Es.
4.19 elde edilir.

qj+1,i _IB[qurl,i—l i 2qj+1,i + qj+1,i+1] = Qj,i (4-19)

Terimlerin gruplandiriimasiyla da Es. 4.20 ifadesine ulasilir.

_ﬂqurl,ifl +(1+ Z,B)qj+1,i _ﬂqj+l,i+1 =0;; (4.20)

Elde edilen Es. 4.20 ile difiizyonla gergeklesen aktarim mekanizmasina bagl
olarak kontak lens igerisinde 2<i<nx panellerindeki derisim degerleri tiim zaman
panelleri igin hesaplanabilmektedir.

Kontak lensin goz ile temas eden yiizeyi, bir diger ifadeyle i=nx+1 konum paneli
icin ise durum farklidir. Kontak lensten goziin icerisine dogru bir kiitle aktarimi
olmadigi kabul edilmektedir. Bu kabul gbzyasi drenaj sistemi ile de desteklenmektedir.

Sekil 4.2°de gbzyas1 drenaj sistemi sematik olarak agiklanmaktadir.
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Ust lakrimal
Gézyasi bezinin punkium

orbital pargasi Ust lakimal

kanatkul

Gozyagl kesesi

fundusu

. Plika semiunans
//

Gizyagl kesesi

Nazolakrimal kanal

Alt konka

Alt lakrimal A } :
punktum

Sekil 4.2. Gozyas: drenaj sistemi (Ozkan, 2007)

Gozyas, list goz kapagmin dis kisminda bulunan gdzyast bezleri tarafindan
salgilandiktan sonra g6z ylizeyini 1slatarak burun kokiindeki punktum denilen bdliime
gelir. Goz kirpma hareketine bagli olarak punktuma iletilen gdzyasi kapiler etki ile
kanalikiiller olarak adlandirilan ince kanallardan gegerek lakrimal kesede birikir.
Buradan nazolakrimal kanal araciligiyla buruna aktarilir. Dolayisiyla salgilanan
gbzyasinin goz tarafindan adsorpsiyonu s6z konusu degildir. Bu sebeple kontak lensin
gozle temas eden yiizeyi izole kabul edilebilir.

Herhangi bir kat1 igerisinde difiizyon sonucu ortaya ¢ikan derisim profili genelde
dogrusal degildir. Bununla birlikte, kontak lensin kalinligimin az olmasina baglh
difiizyon yolunun kisaligi bu profilin lens boyunca bile dogrusal olarak incelenebilecegi
sonucunu dogurmaktadir. Zaten kiiclik bir degere sahip olan lens kalinligi sayisal
¢Oziimleme sirasinda ¢ok sayida panele ayrilarak analiz edilmektedir. Bagka bir deyisle,
yalnizca son panellerde yapilacak lineer profil kabuliiniin toplam analize etkisi ihmal
edilecek diizeydedir. Bu sebeple goz ile temas eden izole yiizeye yakin noktalar
arasinda yeterince kiiclik adim araligi (Ax) secilerek derisim degisiminin dogrusal
olmas1 saglanmistir. Ekstrapolasyonla tiiretilen i=nx+1 konumundaki panele ait ifade

Es. 4.21 ile verilmistir.
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Oir ~ O =0 —Uoia (421)
Derisim profilinin tam olarak dogrusal olmadigi gercegi de goz Oniine alinarak

Es. 4.22 ile yapilan diizeltme, sistemdeki ¢ok sayidaki konum panelinden yalnizca

nx+1’deki paneli etkileyecektir.
Gt~ O = 0,95(Cly = G 1) (4.22)
Es. 4.22’nin yeniden yazilmasiyla Es. 4.23 elde edilir.
0,95q,.,,-195q, +q,,=0 (4.23)
Es. 4.23, j+1 zaman paneli i¢in yeniden yazildiginda ise Es. 4.24 elde edilir.
0,950, 1 m1 =195, 1 1 + Ujig s =0 (4.24)

Kontak lensin farkli konumdaki panelleri i¢in tiiretilen matematiksel ifadeler

Cizelge 4.1°de gosterilmistir.

Cizelge 4.1. Gozasindan kontak lense lizozim adsorpsiyonu esnasinda kontak lens derigim profili
simiilasyonu i¢in tiiretilen ifadeler

Konum Paneli Esitlik
i=1 ~_ QuC
B TR
2<isnx _ﬁqurl,ifl + (1"' 2,B)qj'+1,i _,qu+1,i+1 = qj,i
i:nX+1 01 95qj+l,nx+1 _1’ 95qj+1,nx + qj+1,nx—1 = O

Temiz bir kontak lenste baslangi¢ aninda (yani j=1) kontak lensin tiim
noktalarinda (1<i<nx+1) lizozim derisimi sifir olmaktadir. Ayn1 anda (j=1 zaman
panelinde) gozyasi igerisindeki lizozim derisimi ise 3 mg/mL kabul edilmistir.
Literatiirde hastalik ve uyku durumlart haricinde gozyasi igerisindeki lizozim
derisiminin sabit oldugu bildirilmistir. Bu calismada incelenen Etafilcon A kontak

lensler de yalnizca giindiizleri takilip uyku esnasinda ¢ikarillarak kullanilan lens
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tiriindendir. Bu sebeple daha once de aciklandigi gibi tiim zaman panellerinde de

(1j<nt+1) gozyasindaki lizozim derisimi sabit ve 3 mg/mL olarak kabul edilmistir.

4.1.2. Kontak lens i¢erisinde biriken lizozim proteininin yikama ¢ozeltisi icerisine

tasinim mekanizmasinin incelenmesi

Onceki béliimde lizozim proteininin kontak lens igerisine tasinim mekanizmasi
incelenmisti. Daha once de belirtildigi lizere kontak lenste biriken proteinlerin goz
sagligina olumsuz etkilerinin oldugu bilinmektedir. Kontak lenslere protein taginimini
proteinin biiyiikliigii ve elektrik yiikii, ¢cevresel pH degisimleri, kontak lensin su igerigi,
hidrofobik o6zelligi, yiikii, gézenek biyiikliigii ve gozyasi igerisindeki proteinlerin
birbirleriyle etkilesimleri gibi pek ¢ok parametre etkilemektedir. Kontak lenslerin
kullanim 6mrii, giin igerisinde goze takili oldugu siire ve goz sagliginin korunmasi
kontak lenslerden biriken g6zyasi proteinlerinin uzaklastirilmasiyla baglantilidir. Bu
nedenle kontak lenslerden proteinlerin uzaklastirilmas: son derece 6nem arz etmektedir.
Bu amagla, kontak lenslerden gozyasi proteinlerinin desorpsiyonunun saglanmasi igin
kontak lens yikama ¢ozeltileri gelistirilmistir.

Kontak lens tizerinde biriken proteinlerin PBS ¢6zeltisi gibi bir yikama ¢ozeltisi
ile yikanarak uzaklastirilmasi eliisyon ile protein desorpsiyonu olarak tanimlanir.
Cozelti icerisinde bulunabilen diger proteinler araciligiyla yer degistirme mekanizmasi,
ilgili proteinin uzaklastirilmasinda bir diger yontem olabilir. Boylelikle istenilen protein
kontak lensten uzaklastirilabilir. Fakat burada ele alinan durumda amacimiz, kontak
lenste biriken tiim proteinlerin uzaklastirilmas: oldugundan tercih edilen yontem yikama
¢oOzeltisi araciligi ile proteinin eliisyonudur.

Glinlimiizde Tretilen lens bakim ve yikama ¢ozeltileri, kullanilan kontak
lenslerde birikmis olan protein ve lipitleri uzaklagtirarak, bakteri liremesini azaltacak
yonde gelistirilmislerdir. Ideal bir yikama ¢dzeltisinin tiim gdzyas1 bilesenlerini ve
mikroplar1 uzaklastiracak ozellikte olmasi gerekir. Ayrica giinliikk kullanim esnasinda
bakteri olusumunun da o6niine gegmesi gerekmektedir. Kimi kontak lens ve yikama
cozeltisi eslestirmelerinin digerlerine gore daha etkili olmasi olasidir. igerdigi yiizey
aktif maddeler ile koruyucu maddelere gore gesitli yikama ¢ozeltileri tasarlanmistir. Bu

yikama ¢ozeltileri arasinda en yaygin kullanilanlar Cizelge 4.2’de gosterilmektedir.
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Cizelge 4.2. Giinlimiizde kullanilan en yaygin yikama ¢ozeltileri bilegenleri (Zhao ve ark., 2009)

Yikama Cozeltisi Yiizey Aktif Madde Koruyucu Madde
ClearCare Pluronik Hidrojen peroksit (%3)
Opti-Free Express Poloksamin Polyquad ve Aldox
Opti-Free RepleniSH Poloksamin + C9 ED3A Polyquad ve Aldox
AQuify Sorbitol, dekspantenol Polineksanid

Bu alanda yapilan galismalarda farkli 6zellikte kontak lens malzemelerinden
protein desorpsiyonu igin farkli yikama ¢ozeltilerinin etkilerini deneysel olarak
kargilagtirmak mimkiin olmustur. Bu calismada ise amag¢ herhangi bir yikama
cozeltisinin etkisini incelemek degil, genel bir desorpsiyon mekanizmasi tiireterek
kontak lens icerisinde biriken proteinin yikama ¢ozeltisine desorpsiyonunun
simiilasyonunun gelistirilmesidir. Bu sebeple simiilasyon ¢alismasinda yikama ¢ozeltisi
olarak PBS ¢ozeltisinin (pH 7.4) kullanildigi durum ele alinmstir.

Giinlimiizde kontak lens teknolojisinin ilerleyisi ile birlikte oksijen gegirgenligi
daha yiiksek ve ylizey modifikasyonu protein birikimini azaltacak sekilde tasarlanan
kontak lensler 6n plana c¢ikmaktadir. Bu sebeple literatiirde genellikle ya FDA
smiflandirilmasma gore Grup I, 1l ve Il kontak lenslerden ya da Grup IV kontak
lenslerde en fazla biriken protein olan lizozim desorpsiyonu incelenmektedir. Bu tez
calismasinda FDA siniflandirmasinda 1V. gruba dahil olan Etafilcon A kontak lenslerde
lizozim desorpsiyon mekanizmasi incelenmistir.

Gliniimlizde kullanilan yikama c¢ozeltileri ile kontak lens icerisinde biriken
proteinlerin ¢ogunun uzaklastirilmasi miimkiinken, bir kisminin ise kontak lensten
uzaklastirilamadig1 bilinmektedir (Garrett ve ark., 2000). Protein ile kontak lens
arasindaki elektrostatik ve hidrofobik etkilesimler, proteinin kontak lens malzemesinin
monomerleriyle etkilesimleri ve etkilesim stiresi gibi faktorler kontak lenste biriken
proteinlerin uzaklastirilabilme kapasitesini etkilemektedir. Bu ¢aligmada, kontak lenste
biriken lizozimin desorpsiyonunun yalnizca diflizyonla kontrol edildigi kabulii
yapilarak desorplanabilen lizozim miktarinin, PBS ¢6zeltisi ve kontak lensteki lizozim
difiizivitesi, iki faz arasindaki etkilesim siiresi ve kullanilan ¢6zelti hacmi ile degisimi
incelenmektedir.

Insan gdziinde kullamlmamis kontak lenslerin suni lizozim ¢dzeltisiyle

etkilestirilmesinden sonra yikama ¢ozeltisi igerisine atilmasi esnasinda meydana gelen
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desorpsiyon profili ile goze takilip gozyas1 ile etkileserek protein birikiminin
gerceklestigi kontak lenslerin yikama ¢ozeltisi igerisine atildigr sirada meydana gelecek
desorpsiyon profili arasinda farkliliklar s6z konusudur. Gézyast ile etkilesimin oldugu
durumda birden fazla proteinin birbiriyle etkilesiyor olusu ve kontak lens igerisinde
proteinlere ek olarak birikebilen lipit gibi diger bilesenler bu farkliliklarin olugsmasinda
baslica sebeplerdir. Dolayisiyla ger¢ek durumda birden fazla bilesenin yarismali olarak
adsorpsiyonu ve desorpsiyonu meydana geliyor olsa da bu ¢alisma kapsaminda yalnizca
lizozim aktarimi incelenmektedir.

Yikama c¢ozeltisi araciligiyla kontak lenslerden protein uzaklastirilma hizinin
bilinmesi; kontak lenslerin kullanim &mrii, gerekli yikama ¢ozeltisi miktart ve kontak
lenslerin yikama c¢ozeltisinde bekletilme siiresinin belirlenmesi alanlarinda 6nemli
bilgiler verecektir. Calismanin bu kisminda, yikama ¢ozeltisi ile etkilesim halinde olan
kontak lenslerden lizozim desorpsiyonu mekanizmasinin tasarlanmasi ve bu islem
sirasinda kontak lens igerisinde olusan derisim profilinin incelenmesine dair dogru
sonug veren pratik bir yontem Onerilmektedir. Yapilan teorik ¢alismalar ve simiilasyon
ile bu yontem gelistirilmistir. Calismanin bu kisminda, genel hiz modeli yaklagimiyla
yikama ¢ozeltisi icerisine atilan kontak lenslerden lizozim desorpsiyonu mekanizmasi
ve bu esnada kontak lens igerindeki derisim profilinin simiilasyonu gergeklestirilmistir.
Simiilasyon i¢in elde edilen matematiksel model denklemleri sonlu farklar (finite
differences) yontemi kullanilarak yazilmig ve gelistirlen MATLAB kodlariyla
cOzililmiistir. Sayisal ¢ozlimde kararlilik (stability) ve soniim (convrgence)
problemlerinin 6niine gegcmek amaciyla kapali (implict) teknik kullanilmistir. Ayrica
elde edilen kontak lens igerisindeki derisim profilleri iki ve ili¢ boyutlu grafiklerden

izlenmistir.

4.2. Kontak Lens icerisinde Biriken Lizozimin Genel Hiz Modeli Yaklasimiyla

Desorpsiyon Profilinin Incelenmesi

Bu boliimde yikama ¢ozeltisi ile temas halinde bulunan kontak lens igerisinden
lizozimin desorpsiyon mekanizmasimin modellenmesi ve bu esnada kontak lens
icerisinde derisim profili elde edilmesi icin gerekli matematiksel denkliklerin
tiretilmesine yer verilmektedir. Bu kisimda yapilan matematiksel modellemede
adsorpsiyon igleminde de oldugu gibi, izotermal kosullarda calisildig1 kabulii yapilmis

ve tek bilesenli desorpsiyonun meydana geldigi durum incelenmistir. Kontak lens
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igerisinde birikmis olan lizozimin yikama ¢ozeltisine desorpsiyonu hesaplanirken ele

alinan sistem sematik olarak Sekil 4.3’de gosterilmektedir.

“S~__~ Kontaklens .

ikama Cozeltisi ile Dolu Rezervuar

Sekil 4.3. Kontak lensten protein desorpsiyonu igsleminde ele alinan sistem

Sekil 4.3 ile gosterildigi gibi, Kontak lensler orijinal formlariyla yikama
rezervuari igerisine yerlestirilmis, modelleme denklikleri hesaplanirken matematiksel
kolaylik saglamak amaciyla karakteristik kenar uzunlugu yontemi kullanilmistir.
Kullanilan yikama ¢ozeltisinin rezervuar (yikama kabi) igerisinde yiiksekligi de L ile
ifade edilmektedir.

Kontak lensler goze takilarak kullanildiktan sonra yikama c¢ozeltisi ile
doldurulmus kaplara (rezervuara) konularak genellikle gece boyunca bu ¢ozelti ile
etkilestirilmektedir. Kontak lens igerisinde biriken lizozim, igerisinde hi¢ lizozim
bulunmayan yikama ¢ozeltisi rezervuarina konuldugunda herhangi bir konvektif akis
meydana gelmez. Bu nedenle kullanilan bu sistem igin kiitle aktarimi mekanizmasi
difiizyon ile agiklanmaktadir. Buna gore kontak lens igerisinden kontak lens yiizeyine
ve kontak lens-yikama ¢ozeltisi ara yiizeyinden yikama ¢ozeltisi igerisine diflizyon ile
lizozim tasimimi gerceklesmektedir. Calismanin bu kisminda da kati faz yani kontak
lens igerisindeki difiizyon, Homojen Kati Difiizyon Modeli’ne gore ifade edilmektedir.
Lizozimin kontak lensten yikama ¢dzeltisine desorpsiyon mekanizmasi sematik olarak

Sekil 4.4°te gosterilmektedir.
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Kontak Lens Yikoma Cozeltisi

—— ——

Homeojen Kat

- Lizozimin Yikama
Difdzyonu

Cozeltisi Igerisindeki
Difdzyonu

Sekil 4.4. Kontak lensten yikama ¢ozeltisine lizozim diflizyonu

Bu calismada kontak lensten yikama ¢ozeltisine lizozim aktariminin, yalnizca
kontak lensin iist ve alt yiizeylerinden meydana geldigi kabul edilmektedir. Kontak
lensler olduk¢a ince malzemelerdir. Kullanilan karakteristik kenar uzunlugu yontemi
ile, kontak lensin disk seklindeki geometrisi, kare prizma ile eslestirilerek diske esdeger
yiizey alanindaki kare prizmaya kars1 gelen karakteristik kenar uzunlugu bulunmustur.
Bu geometride kontak lensin kalinligr I, karakteristik kenar uzunlugu a teriminden ¢ok
kiigiiktiir. Bu nedenle yikama c¢ozeltisi ile etkilesen ylizeylerin toplam alani diger
yiizeylerin toplan alanindan ¢ok daha biiyliktiir. Bu sebeple yapilan kabul mantiklidir.
Buna gore kontak lensin dnceden gozyas ile temas eden ylizeyinden (i=1) olan aktarim
akist N, kontak lensin dnceden goz ile temas eden yiizeyinden (i=nx+1) gerceklesen
aktarim akisi ise Np ile gosterilmektedir.

Genellikle kontak lensler yikama ¢ozeltisi igerisine atildiginda asili halde
kalmaktadirlar. Bu ¢aligmada yikama ¢ozeltisi igerisine konan kontak lensin kullanilan
kap (rezervuar) icerisinde bulunan yikama c¢ozeltisi yiiksekliginin tam ortasinda
bulundugu kabul edilmektedir. Kontak lens icerisinde meydana gelen lizozim derisim
profili hesaplanirken kontak lens igerisinde hem zamanla hem de konumla degisim
dikkate alinmaktadir. Yani rezervuarda bulunan yikama c¢ozeltisi derisimi kontak
lensten aktarilan lizozim miktarina bagl olarak hem ¢ozelti icerisindeki konum (x) hem
de zamanla (t) degismektedir. Yikama cozeltisi icerinde lizozim difiizivitesi 10° cm?/s
mertebesindedir (Kim ve Mayerson, 1996). Buna karsilik kat1 faz yani kontak lens

icerisinde lizozim difiizivitesi ise 10® cm?s mertebesindedir (Leclerc, 2010).
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Difiizivitedeki bu farkliliga bagli olarak lizozim molekiilleri siv1 faza ulastigi anda
difiizyon hiz1 kat1 fazdakine oranla oldukga artmaktadir. Bu sebeple siv1 faz icerisinde
lizozim derisiminin dogrusal olarak degistigi kabulii yapilmaktadir. Kontak lensin {ist ve
alt kismindaki sivi1 yiiksekliginin tam ortasinda ortalama sivi derisimleri tanimlanmistir.

Bu derisimler Es. 4.25 ve Es. 4.26 ile ifade edilmektedir.

C IX:% = Ceon (4.25)

Cb|xz% = Cb,ort (426)

Ayrica sivi faz igerisinde lizozim difiizyonu oldukca hizli meydana geldigi i¢in
ve yikama ¢Ozeltisinin alt ve list yiizeyleri arasinda lizozim difiizyonu i¢in miisait
oldukea fazla kisim bulundugundan, tanimlanan bu iki derisimin birbirlerine esit oldugu
kabulii de olduk¢a makuldiir. Buna gore Es. 4.27 elde edilir.

B AX

x=> IKeN G o =Cyox =Con (4.27)

2

Tanimlanan ortalama yikama ¢ozeltisi derisimi daha ayrintili olarak Sekil 4.5°te

gosterilmektedir.

Yikama Cozeltisi

¥
Nt
o I“
__________ Kontaklens |
\CM—I* 1\,
Nb
. .

A\

C=Ch

Sekil 4.5. Yikama ¢ozeltisi igerisinde ortalama lizozim derigimi
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Yapilan bu kabullere gore ilk olarak kontak lens icerisinde lizozim difiizyonunu
aciklayan bir model tiiretilmistir. Calismanin bu kisminda, gbzyas: ile temas halinde
olan ve igerisinde lizozim birikmis kontak lens ele alinmaktadir. Genel hiz modeli
yaklasimiyla gozyasi ile etkilesimde bulunan kontak lens igerisinde lizozim derisimi
profili ¢ikarilisi kisminda tiiretilen esitliklerle, kontak lensin goze takili oldugu siire
boyunca lens igerisindeki derisim profilleri elde edilmistir. Bu model ile son zaman
basamagi yani t=tf ya da j=nt+1, iki zaman basamagida aslinda ayni an1 ifade ediyor, ani
icin elde edilen lizozim derisimi profili ¢alismanin bu kismi ig¢in baslangi¢c anim
olusturmaktadir ve baslangi¢ degerleri olarak kullanilmaktadir.

Kontak lensin yalnizca iki yiizeyinden yikama c¢ozeltisine lizozim aktarildigi
kabulii yapilmigtir. Derigim ile degisen difiizyon hizinin bir zaman adimi (At) boyunca
sabit oldugu kabulii yapilarak (quasy steady state yaklasimiyla) hesaplanan yikama
cozeltisine aktarilan lizozim miktari, kontak lensin her iki yiizeyindeki derisimlerin
azalmasina ve yikama ¢ozeltisi derisiminin artmasina neden olur. Yikama ¢ozeltisi ara
yiizey derisimlerindeki degisime bagl olarak kontak lensin her bir zaman panelindeki
farkli ylizey derisimleri izoterm ifadesinden yararlanilarak hesaplanir. Genel hiz modeli
yaklagimiyla gozyasi ile etkilesimde bulunan kontak lens igerisinde lizozim derisimi
profili ¢ikarilisinda  tiiretilen modelden yararlanilarak kontak lensin ylizey
derigimlerindeki degisime bagli olarak, kat1 faz igerisinde yeni lizozim derigim profili
olusturulmustur.

Kontak lens yiizeyindeki derisim degerleri (q1° Ve Qnx1’) ile sivi faz yiizey
derigimleri arasindaki iliskinin Langmuir izotermi ile ifade edilebildigi ilerleyen
bolimlerde daha ayrintili olarak agiklanmigtir. Buna gére Langmuir izoterm modeliyle

ifade edilen bu denge Es. 4.28 ile gosterilmektedir.

«q,c
=_—m’s 4.28
g, K+, (4.28)

Es. 4.28, 6nceden Langmuir izoterm ifadesi i¢in yazilan Es. 4.6’dan farklidir. Es.
4.6 yazilirken, gbz kirpma hareketine bagli olarak yigin sivi  derisimi €
(MQadsorplanan/CM3¢ize1)  ile  kati-sivi ara  yiizeyindeki  sivi derigimi,  Cs*
(mgadsorplananlcm3<;6zelti) degerleri dengede kabul edilerek Es. 4.28”deki cs* terimi yerine ¢
yazilmistir. Burada ise katt ve sivi faz ylizey derisimleri arasindaki denge temel

alindigindan cs* terimi kullanilmstir.
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Bir zaman adimi1 (At) boyunca diflizyon hizinin sabit oldugu kabulii yapilarak
(quasy steady state yaklasimiyla) yikama ¢ozeltisi icerisindeki lizozim aktarim akisi Es.

4.29 ve Es. 4.30 ile ifade edilebilir (Geankoplis, 2003).

*

D.(c,-c
Nt=—f( A; ) (4.29)

N, = (4.30)

Yukarida verilen Es. 4.29 ve Es. 4.30 igerisinde yer alan ct ve Cp degerleri
konumla ve zamanla degismektedir. Bu terimlerin yerine Oonceden yapilan kabulden
yararlanarak konumla degismeyen Cort degerinin yazilmasiyla Es. 4.31 ve Es. 4.32 elde
edilir.

Df (C*l i Cort)

N =—2 1 "ot/ 4.31
D (¢’ , —

Nb — f(C nx+1 Con) (432)
AX/2

Bu durumda Es. 4.31 ve Es. 4.32°den yararlanarak sivi faza aktarilan lizozim
miktar1 hesaplanabilir. Siv1 faza aktarilan lizozim miktariyla degisen sivi faz ortalama
derisiminden yararlanilarak kontak lens ara yiizeyindeki sivi derisimleri de
hesaplanabilir. Kati1 faz yeni yiizey derisimi degerleri hesaplanarak da kontak lens
icerisinde yeni profil elde edilebilir. Bunlarin yapilabilmesi icin oncellikle zamanin
fonksiyonu olan yikama c¢ozeltisi igerisindeki ortalama derisimin, Cort degerlerinin
hesaplanabilmesi gerekmektedir.

Yikama ¢o6zeltisi icerisinde ortalama lizozim derisimi hesaplamak i¢in Sekil 4.5

ile gosterilen sistemde kiitle denkligi yapildiginda, Es. 4.33’¢ ulagilir.

vR%z SN, +S,N, (4.33)

Burada Vr yikama ¢dzeltisi hacmini (cm®); St ve N ise kontak lensten kiitle

aktarimiin gerceklestigi sirastyla iist ve alt yiizey alanlarim (cm®) ifade etmektedir.
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Kontak lens geometrisi karakteristik kenar uzunlugu yontemi kullanilarak
hesaplandiginda S; ve Sp birbirlerine esittir. Buna gére yiizey alam S (cm®) kabul
edilerek Es. 4.31, Es. 4.32 ve Es. 4.33 birlikte yazildiginda Es. 4.34 elde edilir.

Vi dCort =SD (C*l — Cort) + (C*nx+l _Cort) (434)
dt U] Ax/2 AXx/2

Sekil 4.5’te gorildugi gibi AX=LT_I oldugunda Ax terimi bu ifade ile

degistirildiginde ve yikama c¢ozeltisi ortalama lizozim derisiminin zamanla degisim

terimi sonlu farklar cinsinden yazildiginda Es. 4.35 elde edilir.

(Cor j _Cor '_) 4SD .
VR t,] At t,j-1 _I |:( 1]—1 0rt,j—1)+c nX+1,j—1:| (435)

Es. 4.35 yeniden diizenlendiginde, yikama ¢6zeltisi ortalama lizozim derisiminin
her zaman panelinde, bir Onceki zaman panelindeki degerlerden yararlanarak

hesaplanigini gosteren denklem Es. 4.36 ile elde edilir.

C =C

ort, j

4SD At
ort,j—l _I V ':( 1,j1 "

Cort 1) +C st | (4.36)

Kontak lensten yikama ¢ozeltisine lizozim desorpsiyonu gergeklestigi igin
kontak lensin tiim konumlarinda derisim zamanla azalir. Kontak lensin ylizey
derisimleri (q" 1j Ve Q" nx+1) ile dengede olan sivi faz ara yiizey derisimleri (¢" 1jve ¢*
nx+1j) de zamanla azalir. Dolayisiyla desorpsiyon sirasinda ortalama yigin sivi derisimi,
Cortj artarken bu konumlardaki sivi derisimlerinin ortalama yigin sivi derigimi ile ters
orantil1 degistigi sonucu ortaya ¢ikmaktadir. Birbirleriyle ters orantili degisen ara yiizey
ve y1gin s1vi derisimleri arasinda zamanla degismedigi kabul edilen bir orant1 sabitinin

tanimlanmasiyla Es. 4.37 ve Es. 4.38 elde edilir.

Cort,j—l = HF C* (437)

1j1
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1
Cort,j—l =Tk — (438)

nx+1, j-1

Bu esitliklerde yer alan nr ve nr sirastyla kontak lensin 6n ve arka yiizeyi ile
dengede olan siv1 faz ara yiizey derisimleri ile yigin sivi derisimi arasindaki zamanla
degismedigi kabul edilen oranti sabitleridir. Es. 4.37 ile verilen ifadenin bir sonraki

zaman adimi i¢in yazilmasiyla Es. 4.39 elde edilir.

1
Cort,j =Tk C*_ (439)

Lj

Birbirini takip eden iki zaman paneli i¢in yazilan Es. 4.37 ile Es. 4.39°un

birbirine oranlanmasiyla Es. 4.40 ortaya ¢ikar.

ort, j-1 — 1,j1 (440)

* * C i
Cpy=Cp—= (4.41)

Benzer sekilde kontak lensin diger yiizeyiyle temas eden ara yilizey sivi

derigiminin zamanla degisimi Es. 4.41°den yararlanilarak Es. 4.42 ile tanimlanir.

. . C..
c ) Y (4.42)
C

c

nx+1, j = nx+1, j-1

ort,

Boylelikle her zaman panelinde yigmn sivi derisimi ile kontak lensin her iki

yiizeyi ile dengede olan ara ylizey s1vi derisimi degerleri elde edilir.
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4.3. Kontak Lenslerde Lizozim Proteininin Tasiimi

Genel hiz modeli yaklasimiyla gbézyasi ile etkilesimde bulunan kontak lens
igerisinde lizozim derisimi profili ¢ikarilis1 ve genel hiz modeli yaklasimiyla kontak
lens igerisinde biriken lizozimin yikama ¢o6zeltisine desorpsiyon profilinin ¢ikarilist
boliimlerinde kontak lense lizozim proteinin adsorpsiyonu ve yikama ¢ozeltisi ile
etkilestirilen kontak lensten lizozim desorpsiyonu islemlerinin simiilasyonu igin (genel
hiz modeli tabanli)) model ifadeleri tiiretilmistir. Bu calisma kapsaminda, lizozim
adsorpsiyon  ve  desorpsiyon mekanizmalarimin  simiilasyonunda  kullanilan
parametrelerden biri olan kontak lens-lizozim sistemi i¢in homojen difiizon katsay1, Ds
bulunmustur. Lensin igerisindeki difiizyon, homojen difiizyon modeline uygun olarak
tamimlanmistir.  Homojen (kati1) difiizyon Kkatsayisi, Ds degeri kesikli sistemde
karigtirmali  kaplarda (bath uptake) elde edilen deney sonuglari yardimiyla
hesaplanmistir. Kontak lens ve lizozim sistemi i¢in homojen (kat1) difiizyon katsayisi,

Ds degeri bulunmus ve tezin bu bdliimiinde sunulmustur.

4.4. Homojen (Kati) Difiizyon Katsayisinin Hesaplanmasi I¢in Kesikli Sistemin
Genel Hiz Modeli Tabanhh Modellenmesi

Homojen (kati) difiizivitesinin, Ds degerinin bulunmasi amaciyla yapilan kesikli
sistem deneylerinin matematiksel modellenmesine ¢alismanin bu bolimiinde yer
verilmistir. Kesikli sistemde Ds degerinin hesaplanabilmes: i¢in 6ncelikle belirli bir
karigtirma hizi i¢in film kiitle aktarim katsayisi ks (cm/s) degerinin bulunmasina ihtiyag
vardir (Weaver ve Carta G., 1996; Hunter ve Carta, 2000b; McCue ve ark., 2003). Elde
edilen ks degeri model ifadesinde yerine konularak karigtirma hizinin sabit tutuldugu
sartlar altinda farkli Ds degerlerine karsi gelen karigtirmali kap derisiminin zamanla
degisim profilleri tahmin edilmektedir. Sonugta deneysel verilerle karsilastirildiginda en
uygun profilin elde edildigi Ds degeri parcacik i¢ direncini temsil eden difiizivite degeri
olarak alinmaktadir.

Ds degerlerinin elde edilmesi icin yiliksek c¢ozelti derisimine dayali deneysel
verilerin model sonuglar1 ile karsilastirilmasi yapilmaktadir. Bunun nedeni kesikli
sistemde diisiik ¢ozelti derigimi ile yapilan deneylerde kiitle aktarimini kontrol eden
basamagin film direnci; yiiksek derisimli ¢ozeltilerde ise kontrol basamaginin tanecik

ici diren¢ olmasidir (Hunter ve Carta, 2000b). Bu arastirmada Ds degerinin
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bulunmasinda temel olarak benzer bir metodoloji izlenmekte ve genel hiz modeline
dayanan bir yontemden yararlanilmaktadir (Ozdural, 2011).

Genel hiz modelinin getirdigi temel farklilik, kat1 ve s1v1 faz arasindaki dengenin
tarifinden kaynaklanmaktadir. Sekil 4.6’da gorildigi gibi genel hiz modeli
yaklasiminda adsorban yiizeyindeki sivi derisimi, Cs ile adsorban yiizeyindeki kati
derisiminin, s dengede oldugu kabul edilir. Baska bir deyisle yalnizca kati-sivi ara
yiizeyinde denge s6z konusudur. Bunun haricinde sistem denge-dis1 (non-equilibrium)
konumundadir ve ancak pargacik tamamen doygunluga ulastiktan sonra denge-disi

durum bozularak dengeye ulasir (Ozdural, 2011).

Stvi Faz GENEL HIZ MODELI

i 5 q*s (z.t)=kat vizy
kons.

E(z,t) =ortalama kah
kons.

kah konsanfrasyon

Stvi film peofil

tabakas:

Kaf adsorbent parfikiil

Sekil 4.6. Genel hiz modeli, ¢, ile gs” dengede oldugu durum

4.5.  Sivi Film Kiitle Aktarim Katsayisimin Tespit Edilmesi

Bu kisimda belirli bir karigtirma hizinda kesikli karigtirmali kap deneyleri
yardimiyla siv1 film kiitle aktarim katsayisinin, kr degerinin bulunmasi agiklanmigtir. Bu
degerin bulunmasinin nedeni parcacik i¢i kiitle aktarim direncinin bir gostergesi olan
homojen kat1 difiizivitesinin yani Ds degerinin hesaplanabilmesi i¢in kr degerine ihtiyag
duyulmasidir. Bilindigi gibi Ds degeri hidrodinamik sartlardan bagimsiz olup pargacik
ve adsorplanan maddenin 6zelliklerine kimi zaman da absorplanan maddenin derisimine

baglh olarak degiskenlik gosterebilen fiziksel bir 6zelliktir. Diger bir deyisle, diger tim
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sartlar ayn1 iken yalnizca kf degerinde gozlenecek bir degisiklik, s6z konusu pargacigin
Ds degerini etkilemez.

Kesikli olarak yapilan karistirmali kap deneyleriyle (batch uptake) sivi film kiitle
aktarim katsayisinin, Kf degerinin bulunmasi i¢in 6ncellikle kesikli sistemde siv1 fazdan
kat1 faza gergeklesen aktarim igin kiitle denkligi yapilmasi gerekmektedir. Es. 4.43°de
bu denklik gosterilmektedir.

V%:—mid_q

4.43
dt p, dt (4.43)

Burada V s1vi hacmini (cm®), ¢ zamanin fonksiyonu olup, y1gin s1vi1 derisimini

(mg/cm®), m kat1 (kontak lens) agirhigmm (g), p, katt yogunlugunu (g/cm3), (_]ise

zamanin fonksiyonu olup, kat1 faz ortalma derisimini (mg/cm?3..) ifade etmektedir. Bu
ifadede yer alan tek bagimsiz degisken (t) zamandir.

Bu yaklasimda katinin baslangi¢ derisiminin sifir oldugu kabul edilmektedir.
Adsorpsiyon sirasinda kat1 derisiminin zamanla degisiminin, sivi filmden olan kiitle

aktarim1 géz Oniine aliarak ifade edilebilecegi kabulii yapildiginda Es. 4.43’de yer alan

d . .
d—? terimi, y1gin sivi faz derisimi ile kat1 yiizeyindeki derisim ile denge halinde

bulunan ara yiizey siv1 faz derisimi arasindaki fark [C(t) —c’, (t)] ile dogru orantilt olur

ve bu iligki asagidaki Es. 4.44 ile gosterilmektedir (Alkan, 2003).

dg .
d—?zkfa(c—c ) (4.44)

Bu ifadenin Es. 4.43 ile birlikte ¢6ziilmesiyle Es. 4.45 elde edilir.

va. —mikfa(c—c*s) (4.45)
dt )
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Burada ks film kiitle aktarim katsayisin1 (cm?/s), a birim hacim basina spesifik
yiizey alanimi (1/cm) ifade etmektedir. Kiiresel tanecikler igin « terimi 3/rp olur. Buna
gore Es. 4.45 diizenlendiginde Es. 4.46 elde edilir.

Vﬁz—mikf g(c—c*s) (4.46)
dt A

S1v1 fazdaki ¢6ziinen madde derisimi diisiik oldugunda yani seyreltik ¢ozelti ile
calisildigt durumda kiitle aktarimi, sivi film kiitle aktarim direnci ile kontrol
edilmektedir. Adsorpsiyon isleminin baslangic evresinde, kat1 yilizeyine yakin kisimdaki
tim adsorpsiyon bolgeleri bos haldedir. Sivi filmini gegcen molekiiller kati igerisinde
difiizlenmek yerine olduk¢a hizli bir sekilde bu bolgede adsorplanir. Bu sebeple
parcacik i¢i direng, adsorpsiyonun ilk evrelerinde ihmal edilebilir diizeydedir. Ayrica

seyreltik ¢dzelti kullanildiginda adsorpsiyonun baslangicinda ¢, ~0 oldugu kabulii

gecerli olur. Bu kabullere bagli olarak Es. 4.46 ifadesi Es. 4.47 halini alir.

V—=-m—Kk, —c (4.47)

Bu ifadenin diizenlenmesiyle Es. 4.48 elde edilir.

“nSom 3y (4.48)

C, ppV r

Burada Co karistirmali kaptaki ¢ozeltinin baslangig derisimi (mg/cm®) ifade
etmektedir.

Seyreltik ¢ozeltide yapilan adsorpsiyon deneyinde alinan veriler Es. 4.48’e gore
diizenlenerek grafige gecirildiginde Sekil 4.7 elde edilir.

60



0,030

0,025 e o o [ J [ J
[ ]
_. 0,020 o
8]
S 0,015 -
= .
£ 0,010
R
0,005 |
0,000 &
0 50 100 150 200
Zaman (dk)

Sekil 4.7. Kesikli sistem deneylerinden ks degerinin hesaplanmasi

Sekil 4.7°de gosterildigi gibi adsorpsiyonun baglangi¢ evresindeki dogrusal
1 .
degisen deneysel verilerden yararlanarak elde edilen dogrunun egimi (m—V K, r—) ile
P p

film kiitle aktarim katsayisi, kf hesaplanabilir.

4.6. Homojen Difiizyon Katsayisinin Tespit Edilmesi

Bu galismada Ds degerinin bulunmasinda temel olarak literatiirde verilen ve
onceki boliimlerde agiklanan yonteme benzer bir yontem izlenmektedir. Ds degerinin
genel hiz modeli yaklasimiyla elde edilmesi yonteminden de yine bu bdliimde
yararlanilmistir (Ozdural, 2011; Mindek, 2012). Siv1 faz derisimi arttikga yani daha
derisik cozeltilerle ¢calisildiginda tanecik i¢i kiitle aktarim direncinin, bir diger deyisle
homojen diflizyon katsayisini ifade eden Ds degerinin etkisi artar. Bu sebeple homojen
difiizyon katsayisinin bulunmasi i¢in derisik ¢ozelti ile elde edilen deneysel veriler
kullanilir.

Sivi film kiitle aktarim katsayisinin bulunmasi boliimiinde tiiretilen Es. 4.46 ile

verilen ifadede, tek bagimsiz degisken t olmasina karsilik iki adet bagimli degisken

(c,c’,) bulunmaktadir. Bu sebeple denklemdeki toplam bagimli degisken sayisinin bire
indirilmesi, diger bir deyisle bagimli degiskenlerden ¢’ ’m, Ccinsinden ifade edilmesi

gerekmektedir.
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Coziinen maddenin sivi faz ara yiizeyindeki derisimi (c',) ile sivi faz yigin

derigimi () arasindaki iligkiyi kurabilmek i¢in pargacik yiizeyindeki kati derigimi (g, )

ile kat1 faz ortalama derisimi ((i ) arasindaki bagintidan yararlanilmaktadir. (Yao, 1992).

Bu bagint1 Es. 4.49 ile verilmektedir.
T =a+ 2 (e-c) (4.49)

Esitlikteki, Bi ifadesi boyutsuz Biot sayisini gostermektedir. Sivi fazdan kati
faza kiitle aktarimi sirasinda meydana gelen film kiitle aktarim direnci ile kat1 faz kiitle

aktarim direng ifadelerini i¢inde barindiran Biot sayis1 Es. 4.50 ile gosterilmektedir.

P (4.50)

Bu denklemde film kiitle aktarim katsayisini Kf, adsorban taneciginin yarigapini
rp ve homojen diflizyon katsayisini Ds terimi ifade etmektedir. Ara yiizeyde katt ve sivi
fazlar birbirleri ile temas halinde oldugundan ve adsorpsiyon mekanizmasinin basamagi
cok hizli meydana geldigi igin, iki derisimin birbiri ile dengede oldugu kabulii
yapilmasiyla birlikte denge durumu Langmuir adsorpsiyon izotermi ifadesi ile

aciklanmaktadir. Langmuir izotermi ifadesi Es. 4.51°de gosterilmektedir.

N Mo (9]
q,.t =g+ Kic.0 (4.51)

Es. 4.51°de yer alan gm ve K Langmuir izoterm sabitleri olup, izoterm deneyleri
ile hesaplanmigtir. Es. 4.51 ile verilen ifadenin Es.4.49°da yerine yerlestirilmesiyle Es.
4.52 elde edilir.

g,C () -~ Bi .
m_m c (c-cy) (4.52)
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Es. 4.52 ile verilen ifadenin ¢, i¢in ¢oziilmesiyle, Es. 4.53 elde edilmektedir.

(C*S)ZJ’_ 5i[n_5—q+K—C C*S— C+5—c_] K=0 (453)
Bi Bi Bi

Es. 4.53’te verilen ifade ile c’, i¢in iki deger elde edilebilmektedir. Bu iki

degerden yalnizca bir tanesi pozitif degere sahip olup fiziksel anlam ifade etmektedir.
Pozitif degere sahip bu kok asagida Es 4.54’te verilmektedir (Ozdural ve ark., 2004).

~M + [M?+4 c+5B‘? K
i

¢, = (4.54)

Es. 4.54°de yer alan M terimi esitligi anlasilir ve basit hale getirmek icin
kullanilmakta olup Es. 4.55 ile asagida ifade edilmektedir.

B P (4.55)
Bi  BI

Es. 4.54’te yer alan ¢, ifadesi, kesikli kapta kiitle aktarim mekanizmasini ifade

etmek i¢in tiiretilmis olan Es. 4.46°da yerine yerlestirildiginde Es. 4.56 elde edilir.

M+ [M?+4 c+%‘? K

V—=m—Kk, —|C- (4.56)

Boylelikle ¢, terimi ¢ cinsinden ifade edilmistir fakat Es. 4.56 ifadesinde bu

defa bir diger bagimli degisken olan (i yer almaktadir. Benzer bir yaklasimla (i
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teriminin de c cinsinden ifade edilmesi halinde Es. 4.56 tek bagimsiz degisken (t) ve tek

bagimli degisken (c) igerecegi i¢in ¢ozlilebilecektir.

Es. 4.56 ifadesinde yer alan (i teriminin, Es. 4.46 ile verilen karigtirmali kapta

kiitle denkligi ifadesinden yararlanilarak c cinsinden ifade edilmesi miimkiindiir. Es.

4.46’nin sayisal yontemlerle ¢oziilmesiyle (i terimi i¢in yeni bir ifade tiiretilmektedir.

Sayisal ¢oziimleme yontemleri kullanilarak olusturulan ¢oziim algoritmasi i¢in agik
(explicit) yontemlerde Kkarsilasilan kararlilik (stability) ve soniim (convergence)

sorunlarin1 engellemek amaciyla kapali (implicit) yontem tercih edilmistir. Es. 4.46’da

yer alan ¢ ve c terimleri igin, bir 6nceki zaman panelindeki degerlerinden bir sonraki

zaman panelindeki degerlerini hesaplama imkani veren Es. 4.57 tiiretilmistir.

-V
q; = qu1+—l(cj _Cj—l) (4-57)
mi
P

Es. 4.56 ve Es. 4.57 kullanilarak tiim zaman panelleri i¢in kat1 faz ortalama
derigimi ile y1gin sivi derisimi degerleri hesaplanabilmektedir. Hesaplanan derisimleri
sisteme ait diger parametrelerle birlikte dis kiitle aktarim direnci ile ilgili olan kf ve i¢
kiitle aktarim direnci ile ilgili olan Ds etkiler. Modelde Biot sayis1 ile Ds degerlerinin
etkisi de dikkate alinmaktadir. Siv1 film kiitle aktarim katsayisinin bulunmasi kisminda
aciklandig1 gibi kf degeri hesaplanir. Boylece diger tiim parametreler ayni tutularak
yalnizca Ds degerinin karistirmali kap derisiminin zamanla degisimine etkisi tahmin
edilebilir.

I¢ kiitle aktarim direncinin etkin oldugu (Weaver ve Carta G., 1996; Hunter ve
Carta, 2000b) derisik ¢ozelti derigimi ile yapilan ¢alismada elde edilen deneysel veriler,
tiiretilen ifadelerle hesaplanan karistirmali kap derisim profili ile karsilastirilir. En
uygun profilin elde edildigi Ds degeri parcacik i¢ direncini temsil eden diflizivite degeri

olarak alinir. Sekil 4.8’de bu islem sematik olarak gosterilmistir.
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Ds=Ds1

O / o  Deneysel venler

Ds=D 57—, ©

o Q D<=Ds< Model ciktis

Sekil 4.8. Deneysel verilerle uyum saglayan Ds degerinin model yardimiyla bulunmasi

4.7.  Langmuir izoterm Sabitlerinin Tespit Edilmesi

Sistemdeki pargaciklar ile yigin ¢ozeltinin dengeye ulasmasi icin gereken
siireden sonra yapilan 6l¢limler sonucu elde edilen deney verileri i¢in uygun grafikler
cizilerek ve asagida yer alan Es. 4.58 kullanilarak Langmuir izoterm sabitleri tespit
edilebilmistir.

q,,.C
_ m>e 4.58
% K+Ce ( )

Burada ge dengedeki kat1 derisimini (Mg/Qkan Veya Mmg/cmikan), Ce dengedeki sivi
faz derisimini (mg/cm®), gm maksimum adsorpsiyon kapasitesini (Mg/Qk. Veya
mg/cmiiay), K ise Langmuir sabitini (mg/cm?®) gostermektedir. Kullanilan kontak lensin
yapisi nedeniyle ¢alismalarda q” ve gm’in birimi olarak mgiizozim/cm?3ens tercih edilmistir.

Sekil 4.9 ile deneysel olarak bulunan adsorpsiyon izoterm degerleri gosterilmektedir.
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Sekil 4.9. Deneysel olarak bulunan adsorpsiyon izoterm verileri

Deneysel olarak bulunan adsorpsiyon izoterm verilerinin, Langmuir tipi
izoterme uyup uymadig@inin tespiti i¢in dogrusallastirma yapilmis ve lineerlestirme
sonucu elde edilen 1/ge degerlerine kars1 1/ce grafigi ¢izilerek korelasyon katsayisinin
degeri hesaplanmustir. Korelasyon katsayis1 R?= 0,9998 olarak bulunmustur. Bu sonuca
istinaden Langmuir tipi adsorpsiyon izoterminin kullanilmasinin yanlis olmadigi
kararma vartlmustir. Sekil 4.10’da adsorpsiyon izoterm verilerinin dogrusallastirilmasini

gosteren grafik yer almaktadir.

0,20
0,18 y =0,0153x + 0,0216
016 R2 = 0,9988
0,14

0,12

0,10
0,08 ,
0,06 .

0,04 e

002 ¢

0,00
0 2 4 6 8 10 12

1Iqe (cmskatllmg)
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Sekil 4.10. Adsorpsiyon izoterm verilerinin dogrusallagtirilmasi
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Sekil 4.10’da da goriildiigii lizere en kiigiik kareler yontemiyle elde edilen
dogrunun y eksenini kesim noktasi 0,0216, egimi ise 0,0153’tiir. Bu degerlerden
yararlanilarak maksimum adsorpsiyon kapasitesi, gm= 51.460 mg/cm>.u ve Langmuir

sabiti, K= 0.796 mg/cm? olarak hesaplanmistir.
4.8. Film Kiitle Aktarim Katsayisinin Tespit Edilmesi

Film kiitle aktarim katsayisinin  deney  verilerinden yararlanilarak
hesaplanmasinda en seyreltik ¢cozelti yani 0,1 mg/mL lizozim derisimine sahip ¢ozeltiye
iliskin deney sonuglar1 kullanilmistir. Zamanla derisimlerde meydana gelen
degisikliklerin uygun grafiklere aktarilmasi ile istenilen kf degerine ulasilmistir.
Hesaplanan ks degeri karistirmali kap i¢in bulunmustur. Hidrodinamik sartlarla
yakindan ilgili olan film kiitle aktarim katsayisi kontak lenslere lizozim taginimi
simiilasyonunda kullanilmamustir.

¢, ~0 varsayimmin gegerli olmasi icin en seyreltik ¢ozelti olan 0,1 mg/mL
lizozim ¢ozeltisine ait deney sonuglari tercih edilmistir. Sekil 4.11°de deney

sonuclarindan elde edilen grafik gosterilmektedir.
0,12
0,10 e o o oo ]
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Sekil 4.11. Film kiitle aktarim direnci i¢in adsorpsiyon isleminin baglangi¢ evresinin egimi (baslangi¢
derigimi: 0,2mg/mL)
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Baslangigta —In(c/co)’a karst zaman verileri dogrusal olarak degismekte,
ardindan pargacik doygunluga ulastikca ¢, ~0 varsayimimnin gegerliligi kaybolmakta

ve bir egri elde edilmektedir. Sekil 4.11°de yer alan dogrusal bdlge icin elde edilen
egim, Es. 4.48’den ve Es. 4.59’dan yararlanilarak Es. 4.60 ile verilen terime esitlenir.

Egim = mii K,
PV 1o
, 2 , )t (4.48)
D... =kBT 14| Dho +lri)
estimated 672'/1 rhd k 3 k
C .-
—In . =(Egim)t (4.59)
0
Egim=m——3k (4.60)
pN T, !

Buna gore Es. 4.60’tan yararlanarak film kiitle aktarim katsayisi, k= 1,383

cm/dk olarak hesaplanmustir.

4.9. Homojen Difiizyon Katsayisi

Parcacik i¢ direngleri ve bunun gdstergesi olan Ds degeri ¢ok biiyiik oranda
hidrodinamik sartlardan bagimsizdir. i¢ kiitle aktarim direncleri, parcacigin doygunlugu
arttikca adsorpsiyonu kontrol edici basamak haline geleceginden, baslangi¢ derisimi en
yiiksek olan yani 3 mg/mL derisimindeki lizozim ¢6zeltisi ile yapilan deneysel ¢alisma
bu kapsamda degerlendirilmistir. Deneysel dl¢timlerle en iyi uyumun gézlendigi model
¢iktis1 profilinde kullanilan Ds degeri homojen difiizyon katsayisi olarak alinmistir.
Gergeklestirilen deneyin ilk 120 dakikasi ile yapilan karsilagtirma sonucunda Ds degeri
tayin edilmistir.

Kontak lensin yiizey derisimlerindeki degisime bagl olarak, kat1 faz igerisinde
yeni lizozim derisim profilinin olusturulmasi planlanmistir. Simiilasyon i¢in elde edilen
matematiksel model denklemleri 6nceki boliimlerde tiiretilmis ve gelistirilen MATLAB
kodlartyla ¢oziim saglanmaistir.

Hesaplanan kf degeri karigtirmali kap i¢in bulunmustur. Hidrodinamik sartlarla

yakindan ilgili olan film kiitle aktarim katsayis1 kontak lenslere lizozim taginimi
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simiilasyonunda kullanilmamistir. Fakat homojen diflizyon katsayisinin bulunmasi
sirasinda karistirmali kap i¢in hesaplanan kf degerine ihtiya¢c duyulmaktadir. Bilindigi
gibi parcacik ici direngleri ve bunun gostergesi olan Ds degeri cok biiyiik oranda
hidrodinamik sartlardan bagimsizdir. Dolayisiyla karistirmali kap sisteminde bulunan
Ds degerleri goze takili ya da durgun yikama cozeltisi icerisine atilan kontak lens
sistemleri i¢in kullanilabilir.

Bu amagla baslangi¢ derisimi hari¢ ks degerinin bulunmasi sirasinda kullanilan
parametreler aymi tutularak elde edilen deneysel degerler ile Es. 4.56’nin sayisal
yontemle ¢oziilmesi i¢i yazilan model sonucu elde edilen profiller karsilastirilmistir. Ds
degeri 1.730x108 cm?/s olarak tayin edilmistir. Sekil 4.12°de 3 mg/mL derisimindeki
lizozim ¢ozeltisi ile yapilan ¢aligmalar neticesinde elde edilen deneysel veriler ve model
ciktist profili karsilastirilmis ve en iyl uyumu saglayan Ds degeri karsilastirma

sonucunda tespit edilmistir.

3,12
3,11 g
3,10 e y = -2E-05x + 3,1156
3,09 . R? =0,9742
3,08 .
3,07
3,06
3,05 [ I )
3,04 .. ®
3,03
3,02

0 1000 2000 3000 4000 5000 6000

Sivi konsantrsyonu, mgfcm?®

Zaman, s

Sekil 4.12. Ds katsayis1 hesaplamasinda model ¢iktisi ile en iyi uyumu saglayan deneysel veriler

Leclerc (2010) tarafindan aym tiir kontak lenslerle yapilan ¢alismada difiizvite
degeri 1.017x10® cm?/s olarak bulunmustur. Brinkman (1947) tarafindan gozenekli
hidrojellerde difiizivite belirlenmesi i¢in gelistirilen teorik model Es. 4.61 ile
verilmektedir (Leclerc, 2010).

2 \¥2 2 N
D =Kl [T | Ly (4.61)
estimated 67[,Urhd k 3 k
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Burada kg Boltzmann sabitini, T sicakligi, g trasnport ortaminin vizkozite

degerini, rhd ¢Oziinen maddenin hidrodinamik yaricapini, k ise ortamin gecirgenligini

2
ifade etmektedir. Solomentsev ve Anderson (1996), Es. 4.61°de yer alan % teriminin

1/9 olmasi gerektigini One strmiislerdir. Buna gore lizozimin gozenekli hidrojel

2
icerisindeki difilizivitesinin hesaplanmasi i¢in % degerinin 1/9, ks degerinin 7.5x107%

m?, rng teriminin 1,9x10° m, x degerinin 8.9x10™ Pa-s ve sicaklik degerinin 298 K

alinmasiyla difiizvite degeri 1.67x10°® cm?/s olarak bulunmustur (Leclerc, 2010).
Bu bilgiler 1s1ginda deneysel veriler ve model ¢iktilarinin karsilagtirilmasi ile
tespit edilen homojen difiizyon katsayisi, Ds degeri ile literatiirde yer alan esitlik

kullanilarak elde edilen Ds degeri uyum igerisindedir.
4.10. Simiilasyon Parametreleri

Simiilasyon ¢aligmalarinda Langmuir izoterm sabitlerinin bulunmasi kisminda
aciklanan ve ¢alisacak sistem i¢in deneysel olarak tespit edilen degerler kullanilmistir.
Lizozimin kontak lens igerisindeki homojen difiizivitesi ise, kinetik adsorpsiyon
deneyleri ile 1.730x10® cm?/s olarak hesaplanmistir. Ds degeri, hidrodinamik sartlardan
bagimsiz, parcacik ve adsorplanan maddenin 6zelliklerine ve kimi zaman da
adsorplanan maddenin derisimine bagli olan bir degerdir. Bu nedenle kesikli sistem
adsorpsiyon deneyleri sonucu bulunan Ds degeri ile goze takili ve yikama ¢ozeltisi
igerisine atilmig kontak lens sistemleri i¢in kullanilacak olan Ds degeri aynmi kabul
edilmistir.

Homojen difiizyon katsayisindan farkli olarak, siv1 film kiitle aktarim katsayilari,
ks hidrodinamik sartlara bagl olan bir parametredir. Kontak lensin géze takili oldugu
durumda g6z kirpma hareketi sonucu, yikama ¢ozeltisi igerisine atilmig kontak lens
sisteminde ise yigmn sivinin durgun olmasindan dolayr modelleme g¢alismalarinda kg
degerinin ihmal edilebilir oldugu kabulii yapilmistir. Kontak lensin yikama ¢ozeltisi
igerisinde bulundugu durumda lizozimin sivi faz yani PBS c¢ozeltisi igerisindeki
difiizivitesi, D degeri 1.136x10°® cm?/s olarak almmustir (Kim ve Myerson, 1996).

Bu calisma kapsaminda kontak lenslerde adsorpsiyon ve desorpsiyon

profillerinin simiilasyonunda kullanilan tiim parametreler Cizelge 4.3 ile verilmektedir.
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Cizelge 4.3. Simiilasyonda kullanilan parametreler

Ds (cm?/s) 1.730x108
Ds (cm?/s) 1.136x10°®
Om (Mg/cm3ia) 51.460

K (mg/cm?®) 0.796
Lizozim Cozeltisi Derigimi (mg/mL) 3

Yikama Cozeltisi Baglangig Derisimi (mg/cm?®) 0

Kontak Lens Kalinlig1 (cm) 0.0084
Kontak Lens Yiizey Alani (cm?) 2.01
Rezervuarda yikama ¢ozeltisi yiiksekligi (cm) 15
Rezervuarda yikama ¢dzeltisi hacmi (cm®) 3

4.11. Simiilasyon Sonuclarinin Degerlendirilmesi

Kontak lensin 6 saat siireyle kullanildigi durumda olusan lizozim derigim
profilinin zaman ve konumla degisimi Sekil 4.13’te degerlendirilmistir. Burada lizozim
derisimi boyutsuz halde verilmektedir. Olusturulan model ile, 2 saniyede bir tiim
konumlarda derisim degerleri hesaplanmakta oldugu i¢in burada toplam 6x3600 zaman
panelinde derisim hesabi yapilmaktadir. Her 100 zaman panelinin sonundaki derigim
degerleri kullanildigindan burada zaman ekseni 0-216 araliginda degismektedir. Kontak
lens kalinligr (0,0084 cm) 2.1x10* cm uzunlugundaki adim araliklari igin toplam 40
konum paneli ile hesaplama yapilmaktadir. Burada zamanla derisim degerlerinin tiim
konumlarda arttif1 ve altinci saatin sonunda kontak lensin tamaminda dengenin
saglandig acik¢a goriilmektedir. Sekil 4.13°te yer alan model ¢iktisinda kontak lensteki
lizozim derisiminin zamanla ve konumla degisimi yer almaktadir.

Toplam 6 saat siire ile kontak lensin takili oldugu durumda, kontak lenste belirli
konum panellerinde derisimin zamanla degisimi incelendiginde kontak lens igerisinde
dengenin saglandig1 acgikca goriilmektedir. Belirtildigi gibi once gozyasi ile temas eden
ylizeye yakin konumlarin dengeye ulagsmasinin daha uzun siirmesi beklenmektedir.
Buna paralel olarak kontak lens kalinligimin ¢eyreginde derisimin daha hizli arttigi,
toplam kalinliginin yarisinda yaklasik olarak ayni derisim degerine ulagilmasinin daha

uzun siirdiigli ve kontak lensin goz ile temas eden yiizeyinde ise en uzun siirede
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dengeye ulasildigi goriilmektedir. Bu durumu ifade eden model ¢iktis1 Sekil 4.14 ile

gosterilmektedir.

Change of lens solute conc. with x ve t
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Sekil 4.13. Kontak lenste zamanla ve konumla degisen lizozim derigim profili
lens solute conc at 1/4 & 1/2 thickness and eye white side
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Sekil 4.14. Kontak lenste zamanla degisen lizozim derigim profilleri
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Lizozim aktarimi difiizyonla meydana geldigi i¢in kontak lens igerisinde denge
saglanmadan Once, kalinlik boyunca azalarak giden bir derisim profili beklenmektedir.
Gozyasi ile etkilesim siiresi artirildik¢a derisim degerlerinin tiim konumlarda artmasi ve
en sonunda kontak lens igerisinde dengenin saglanmasi beklenmektedir. Sekil 4.15°te
goriildiigl gibi kontak lensin goze takilisini takip eden 3. saatten itibaren kontak lens
icerisinde denge neredeyse saglanmis olup kontak lensin goz ile temas eden
ylizeyindeki derisim, gozyasi ile temas eden yiizeyine oldukca yakindir. 6. saatin

sonrasinda dengenin artik tamamen saglanmis oldugu goriilmektedir.

Lens solute conc profile for 1/4, 1/2 & 1 eye contact period

14 F

Lens thickness=1
B[ — Lensthickness=1/4
—— Lensthickness=1/2

g - Lens solute conc. mg/cm3

¢ 0.001 0.002 0.003 0.004 0.005 0.006 0.007 0.008 0.009 0.01
thickness (cm)

Sekil 4.15. Kontak lenste konuma gore degisen lizozim derigim profilleri

Kontak lensin yikama ¢ozeltisi yiiksekliginin tam ortasinda asili kaldig1 kabul
edilmektedir. Desorpsiyon islemi oda sicakliginda gerceklestirilmistir. Buna gore,
kontak lensin her iki yiizeyinden de yikama ¢ozeltisine lizozim tasinimi oldugu i¢in bu
iki ylizeyde derisim daha hizli azalir. Kontak lensin i¢ kisimlarinda ise temizleme islemi
daha uzun silirede tamamlanir. Kontak lensin goze alti saat siireyle takili oldugu
durumda kontak lensin tiim konumlarinda dengeye ulasildigr bilinmektedir. Tiim

konumlarin gozyast icerisinde bulunan lizozimle dengede oldugu durumda bile yikama

73



cozeltisinde 2 saat icerisinde kontak lensin tamami temizlenmekte ve tiim konumlarinda
lizozim derisimi sifir olmaktadir. Bu nedenle Sekil 4.16°da kontak lensin yikama
coOzeltisi igerisinde en fazla iki saat siireyle kaldigi durum i¢in elde edilen profil
verilmektedir. 40. dakika ve 1. saatteki profiller incelendiginde tiim konumlarda
derigimler baglangic anina gore diismiis olsa da kontak lensin i¢ kisimlarinin tamamen

temizlenmesi yiizeye yakin konumlara oranla daha uzun siirmektedir.

0.2. |8 |8 |8 |8 L T T L
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Sekil 4.16. Kontak lenste desorpsiyon sirasinda konumla degisen lizozim derigim profili
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5. SONUCLAR VE ONERILER

Bu tez galismasinda genel hiz modeli yaklasimi kullanilarak kontak lenslerin
goze takili oldugu ve yikama ¢ozeltisi igerisine birakilarak temizlendigi durumlar igin
kontak lenslerde protein tasimimina tanecik i¢i kiitle aktarim direncinin etkisini
irdeleyen ve kontak lensin orijinal geometrisini temel alan matematiksel bir model
olusturulmustur. Yapilan kaynak arastirmasi sonucunda kontak lensin orijinal
geometrisi dikkate almarak gelistirilen bagka bir modellemeye rastlanmamustir.
Yalnizca Ozdural (2011) ve Mindek’in (2012) farkli bir kontak lens geometrisi
kullanarak genel hiz modeli yaklasimini ele alan ve kontak lenslerin zamanla ve
konumla degisen derisim profilininin ¢ikarilmasini saglayan bir modelleme yaptigi
goriilmiistiir (Ozdural, 2011; Mindek, 2012). Bu calismada daha once yapilan bu
modelleme ¢aligmasi referans alinarak, modellemede kontak lens geometrisi, yapisi ve
sicaklik parametrelerinin daha gergekgi oldugu ve kontak lens kullanimu ile ilgili yeni
bilgiler veren bir yaklasim ortaya c¢ikarilmistir. Modelin ¢6ziimii i¢in kullanilan
algoritma ile ¢ok hizli ve herhangi bir sonlim ve stabilizasyon problemi olmayan kapali
sonlu degisimlerin sayisal analizi de yapilabilmektedir.

Tiiretilen model denklikleri ve yapilan simiilasyonlar ile Etafilcon A kontak
lenslerde lizozim tasimimi mekanizmasi ele alinmistir. Model parametrelerinden biri
olan Etafilcon A kontak lenste lizozim aktarimi i¢in homojen difiizyon katsayisi, Ds
degerinin bulunmasinda gelistirilen karakteristik kenar uzunlugu isimli yeni bir yontem
kullanilmistir. Bu yontemle Etafilcon A kontak lenste lizozim aktarimi i¢in homojen
difiizyon katsayis1 1.730x10® cm?/s olarak bulunmustur. Bu bulgu literatiirde yer alan
degerlerle ortiismektedir.

Kontak lensin gozyasi ile temas igerisinde oldugu ve yikama ¢ozeltisi igerisine
konuldugu durumlar igin gelistirilen model esitliklerinin ¢éziimiinde ve simiilasyon
calismasinin  sonucunda kati1 taraf kiitle aktarim direncinin dolayisiyla kati
difiizivitesinin kontak lens icerisinde olusan derisim profiline biiyiik etkisinin oldugu
gozlemlenmistir. Simiilasyon sonuglari, kontak lensin gozle etkilesimi esnasinda,
kontak lens derinligince zamanla degisen bir protein derisim profilinin belirgin bir
sekilde ortaya ¢ikacagimi gostermistir. Bu durumda kontak lens igerisinde konumla
degismedigi kabul edilen ortalama lizozim derisiminin ger¢cek durumu yansitmadigi
ortaya ¢ikmistir. Elde edilen simiilasyon sonuglari ile kontak lensin temizlenmesi, bir

baska deyisle proteinden arinma asamasinda lens igindeki protein derisim profilinin
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nasil degisecegi goriilebilmistir. Burada da lens i¢indeki difiizivitenin ve tespit edilen
homojen difiizyon katsayisinin ne denli 6nemli oldugu sonucuna varilmaistir.

Tez galismasinda gelistirilem model denklikleri yardimiyla eliisyon profillerine
kontak lensin goze takildigi siirenin sonunda sahip oldugu lizozim derisim profilinin
etkileri tahmin edilmistir. Yikama ¢6zeltisi i¢erisine konan kontak lens baslangi¢c aninda
konumla degisen derisim profiline sahiptir ve kontak lensin gbzyasinda bulunan lizozim
ile dengeye ulasmis oldugu durum ile baslangic ani karsilastirildiginda, yikama
sirasinda her bir zaman araliginin, tim konum panellerindeki lizozim derisimlerinin
farkli olmasina neden oldugu goriilmiistiir.

Etafilcon A (Johnson&Johnson, ABD) kontak lenslerin 6 saat siireyle goze
takildigr durumda kontak lensin tiim konumlarinda lizozim derisiminin neredeyse esit
oldugu gozlemlenmistir. Bu durumda goézyasi igerisinde bulunan lizozimin kontak
lensin tamaminda hemen hemen dengeye ulastig1 goriilmiistiir. Bu calismada yikama
¢ozeltisi olarak PBS ¢ozeltisi kullanilmis ve Etafilcon A kontak lenslerin 6 saat siireyle
goze takildigr durumda kontak lens icerisinde biriken lizozimin, PBS ¢dzeltisi igerisine
konarak temizlenmesi i¢in 2 saatin yeterli oldugu sonucu elde edilmistir. Bununla
beraber farkli proteinlerin diflizivite degerlerindeki farkliliklarin tim bu sonuglar
onemli derecede degistirebilecegi anlagilmstir.

Calisma kapsaminda kontak lensten lizozim desorpsiyonu isleminde kullanilan
yikama ¢ozeltisi miktariin kontak lens temizligine etkisi incelenmistir. Giinliik
kullanim i¢in tavsiye edilen 3 mL yikama ¢6zeltisinin son derece yeterli oldugu ve iki
hatta {i¢ katina ¢ikarildig1 durumda bile kontak lensin temizlenme hizinda herhangi bir
degisiklige sebep olmadigi ve dolayisiyla miktari artirmanin bir éneminin olmadigi
gorilmiistiir.

Proteinlerin kontak lensteki difiizyon katsayisinin ve derisim profillerinin
incelenmesi ile kontak lensin kullanim 6mrii, oksijen gegirgenligi ve protein tutma ve
arinma kapasitesi gibi konularda baglantilar kurulabilmistir. Kontak lensin daha uzun
stireli kullanim1 i¢in protein difiizivitesinin dikkate alinmasi gerektigi sonucuna

ulasilmustir.
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