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Mikro-Kabarcigin Silika ile Kapsiillenerek Mukavemetinin Artirilmasi
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OZET
Mikro-kabarciklar (MKlar) tibbi wultrason goriintiilemede yiiksek kontrast

saglayabilme yetenekleri ile dikkat c¢ekmektedir. MKlar gaz ¢ekirdeklerinin
sikistirtlmast ve kanin ultrasonla etkilesimi sonucu deforme olarak, MKlarin
kabugundaki biiziilme-genlesme hareketleri ile yaygin bir kontrast ajani olarak
kullanilmaktadir. MKlarin ¢ekirdek ve kapsiil yapisi, kabarcigin stabilitesini ve
bununla beraber etkinlik siiresine etki etmektedir. Literatiirdeki ¢aligmalar, farkli Q
degerlerine sahip gaz ¢ekirdek yapili MKlarn lipit, protein, polimer ve siirfaktan gibi
malzemelerle kapsiillendigini gostermektedir. Bu kapsiilasyon malzemeleri ile
olusturulan MKlarin ise tibbi ultrasonik goriintiilemede kullanilabilmesi i¢in yeterli
yapisal stabiliteye, etkin parcacik boyutuna ve yiiksek kontrasta ayni anda sahip
olmasi beklenmektedir. Bu aragtirmada ise daha 6nce literatiirde ¢alisilmamis olan n-
pentan (Cs) ve perfloropropan (CsHs) gazlarmin sol-jel yontemiyle silika (SiO2)
kapsiilasyonu yapilarak, stabil MKlar elde edilmesi ve kontrast ajani1 olarak
kullanilmas: hedeflenmistir. Ideal olarak belirlenen SiO»-Cs sistemleri, emiilsiyon
icinde 7 giin, hava ile etkilesiminde ise 10 dakika boyunca stabilitesini korudugu
goriilmiistiir. Si02-C3Hg sistemleri igin, ¢ekirdek yapi miktar1 olan CsHg’in 1,5 kat
arttirilmasi ile ortalama hidrodinamik pargacik boyutunun 5,556 ym’den 1,281 um’ye
diistiigli ve zeta potansiyel degerlerinin sirasiyla -21,2 mV ve -41,9 mV oldugu
goriilmiistiir. Ideal SiO,-C3Hsg sisteminin 15 giine kadar emiilsiyon icinde, 15 dakika
da hava ile etkilesimi sonrasinda stabilitesini korudugu gorilmiistiir.

MAKALE GECMiSi
Gelis

21 Ocak 2024

Kabul

28 Mart 2024

ANAHTAR KELIMELER
Kontrast ajani,

Mikro kabarcik,
Mikrokapsiil,

Silika,

Sol-Jel

Increasing the Strength of the Micro-bubble by Encapsulating with Silica

Microbubbles (MKs) have garnered attention in medical ultrasound imaging due to
their ability to provide high contrast. These MKs deform when the gas core is
compressed and when they interact with blood in the capillaries under ultrasound
exposure. The deformation of MKSs, characterized by the contraction-expansion
movements of the MKs shell, has made them a widely used contrast agent. The core
and shell structure of MKs significantly influence their stability and, consequently,
their effectiveness. Studies in the literature have shown that MKs with gas cores
having different Q values are encapsulated with materials such as lipids, proteins,
polymers, and surfactants. These encapsulated MKs are expected to possess
structural stability, effective particle size, and high contrast simultaneously to be
suitable for medical ultrasound imaging. In this study, previously unexplored n-
pentane (Cs) and perfluoropropane (CsHs), were encapsulated within silica (SiO5)
using the sol-gel method to obtain stable MKs for use as contrast agents. The ideally
determined SiO-Cs systems have been observed to maintain their stability for 7 days
within the emulsion and for 10 minutes in interaction with air. For SiO,-C3Hg
systems, increasing the amount of the core structure, CsHsg, by 1.5 times resulted in a
reduction of the average hydrodynamic particle size from 5.556 pum to 1.281 um, and
the zeta potential values were observed to be -21.2 mV and -41.9 mV, respectively.
The ideal SiO,-CsHsg system was observed to maintain its stability for up to 15 days
within the emulsion, and for 15 minutes after interaction with air.
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Giris

Tibbi caligmalarda, viicutta etkin ve stabil kontrast ajanlarmin gelistirilmesi i¢in, jelatinle kapsiillenmis
mikro kabarciklar (MKlar) [1], gazla birlestirilmis lipozomlar [2], sonikasyon ile denatiire olmus proteinler
[3], florlarmis organik bilesikler igeren emiilsiyonlar [4] gibi bircok farkli alanda kapsamli arastirmalar
yapilmistir. Gaz halindeki c¢ekirdeklerin sikistirilmasi sonucu, kilcal damarlar i¢inden gegen kan ultrason ile
hizlica deforme olabilmektedir. Bu deformasyonlar, ultrasona maruz birakilan sikilagtirilmis ve kapsiile
edilmis gaz olan MKlarin kabugunda biiziilme ve genislemelere neden olarak, ultrason goriintiileme sirasinda
daha yiiksek kontrast saglamasina ve hedefe ila¢ salinimi veya gen iletimi gibi uygulamalarda kullanilmasina
olanak tanimaktadir [5, 6].

MKlar genellikle kullanim alanlarina gore 0,1-10 um arasinda boyutlara sahip olup, son yillarda ultrason
goriintiilemede kontrast arttirict ajan ve giidiimlii ilag salinimi gibi bir¢ok farkli biyomedikal uygulamalarda
kullanilmaktadir [7]. Ayni1 zamanda, ilag ve genler igin intravensz O2 verme ajan: olarak [8], trombolik ajan
olarak ve kan-beyin bariyerini asarak ilag iletimi icin dagitim araci olarak da kullanim alanlar1 mevcuttur [9].
MKlarin biyomedikal uygulamalardaki kullanimlari, kabarcik boyutu, biyouyumluluk ve stabilite gibi
faktorlere baghdir. Ozellikle in-vivo kullanimda, MKlarin ¢ap1 tercihen 1-5 pm arasinda dar bir boyut
araliginda olmalidir. Ayrica, MKlarin stabilitesi ve raf dmrii de endiistriyel {iretim agisindan 6nem arz
etmektedir. Bu faktdrler kabugun fiziko-kimyasal 6zelligi ve kapsiillenen gaz ile ¢evreleyen sulu ortamin
tagima Ozelligi ile etkilesime girebilmekte ve buna gore degiskenlik gosterebilmektedir [10, 11, 12, 13].

Bir gazin yogunlugu, ¢oziiniirliigii ve molar hacminden yola ¢ikarak, MKlarin stabilitesini Denklen 1’ de
verilen matematiksel bir ifade ile hesaplanabilmekte ve kabarcik boyutu-hayatta kalma zamani, gaz molekiil
agirligina gore tahmini Q degeri gibi bulunabilmektedir [11]. Q degeri S'ten biiyiikse, X gazindan olusan
MKlar, mikro hava kabarciklarina gore daha kararli ve ¢ozelti i¢cinde daha uzun siire hayatta kalabilirler. Q
degeri ne kadar artarsa kabarciklari daha kararlidir ve daha uzun bir sekilde patlamadan stabil kalabilirler.
Bu, tibbi uygulamalarda daha uzun siireli ve iyi bir kontrast saglamaktadir [14].

Q=4,0x10"[p,/c,xD,] &)

Literatiirde MKlar lipid, protein, polimer gibi koruyucu bir kabugun, oksijen, perflorokarbon veya kiikiirt
heksafloriir gibi cesitli gazlar1 kapsiillemesiyle meydana gelmektedir. Lipid, protein, polimer kapsiilasyonlar
MK yapisma fazla rijitlik kazandirarak, kontrasti ve stabiliteyi diisiirme gibi c¢esitli dezavantajlar
tagimaktadir [11].

Bu c¢alisma, literatiirde ¢alisilmamis olan yiiksek bir Q-degerine sahip perfloropropan ile daha diisiik bir Q-
degerine sahip n-pentan kullanilarak sentezlenen MKlarin, silika ile kapsiillenerek, biyomedikal alanda
kullanilmas1 amaciyla 1-5 pm aralifinda stabil SKMK (silika kapsiil mikro kabarcik) emiilsiyonlarinin
olusturulmasi hedeflenmistir.

Materyal ve Metot

Malzemeler ve karakterizasyon

Cekirdek stabilizasyonu igin perfloropropan (%99 saf) (CsFg) ABCR’ den ve n-pentan (%99 saf) (CsH12)
Merck’ten temin edilmistir. Silis kaynagi tetraectoksisilan (%99 saf) (CgH2004Si) Alfa Aesar’ dan temin
edilmigtir. Siirfaktan olarak tween 85 (CsoH10s0s'(C2H40)n, Merck’ten, capstone FS-30 Dupont’dan, D-
sorbitol (C¢H1406) Sigma Aldrich’den temin edilmistir. Katalizor olarak kullanilan amonyak (NHs) (%24
saf) Birpa’ dan temin edilmistir.

SKMK  dispersiyonlarinin zeta potansiyelleri ve hidrodinamik g¢aplar1 Malvern Zetasizer Nano ZS serisi
karakterizasyon cihazi ile belirlenmistir. FT-IR spektrometresiyle, olusturulan SKMKlarin yapisindaki
fonksiyonel gruplar ve TEOS hidroliz takibi, Perkin EImer TWO model FT-IR spektrometresiyle 400—4000
cm? dalga sayisi araliginda sivi Olgiim aparati ve ATR teknigiyle gergeklestirilmistir. OLYMPUS-BX41M
model mikroskoba bagli OLYMPUS-DP20 kamera sistemi yardimiyla lam iizerine damlatilan
dispersiyonlardan goriintiiler alinmis ve mikron boyutlu yapilarin partikiil ¢ap1 ve yapist incelenmistir.
Dispersiyon pH degerleri XS Instruments pH 60 VioLab pH metre ve CS 201T pH elektrotu ile dl¢iilmiistiir.
Zeiss Leo 906E marka gegirimli elektron mikroskobu (TEM) ile 80kV’ da sentezlenen SKMKlarin
morfolojisi ve boyutlari karakterize edilmistir.

Metot ve yontem

T85 ve n-pentan (Cs) sisteminin hazirlanmast
Farkli miktarlardaki ultra saf suya farkli miktarlarda T85 siirfaktani eklenerek 10 dakika boyunca
homojenizatérde karistirtlmistir. Ikinci bir kap igerisine 12,72 g TEOS eklenmis ve karisim halindeyken

81



Mogol et al. / International Journal of Life Sciences and Biotechnology, 2024. 7(2): p. 80-87.

tizerine 3 g n-pentan (Cs) (Q degeri = 21-80) kaba hizlica eklenmistir. 36,1°C kaynama noktasina sahip olan
n-pentan’in ortamdan uzaklagmasini 6nlemek amaciyla buz banyosu kullanilarak sistem sicakligi 20°C’ye
sabitlenmis ve kap gaz c¢ikisi olmayacak sekilde, manyetik karistiricida 700 rpm’de 10 dakika boyunca
karigtirilmigtir. Karigim sonunda ikinci kaptaki TEOS ve n-pentan ¢ozeltisi T85 siirfaktani iceren ¢ozeltiye
damla damla (20 pL/dakika) eklenmistir. Sistem 1 saat boyunca karistirilmis ve daha sonra farkli miktarlarda
katalizor eklenerek 5 saat boyunca 700 rpm’de sol-jel yontemi ile SiO» kapsiillii MK emdilsiyonu olusumu
icin karstirilmaya birakilmistir (Sekil 1a). Ilgili veriler Tablo 1°de verilmistir. Katalizér olarak kullamlan
amonyak ¢ozeltisi (NHz) %24’ lik (d=1,097 g/ml), 4,00 M’lik hazirlanmustir.

AM ik NH, cOzoltis
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Sekil 1 (a) T85/ Cs, (b) FS-30 / C3Hg sistemlerinin hazirlaniginin sematik gosterimi
Figure 1 Schematic representation of the preparation of (a) T85 / C5, (b) FS-30 / C3H8 systems

FS-30 ve perfloropropan (CsFs) sisteminin hazirlanmasi

25,77 g ultra saf suya farkli miktarlarda florosiirfaktan olan FS-30 eklenerek 10 dakika boyunca
homojenizatorde karistirlmistir. Ikinci bir kap icerisine 4,24 g TEOS eklenmis ve karisim halindeyken
lizerine farkli hacimlerde perfloropropan (CsFg) (Q degeri = 1001-10000) enjekte edilerek gaz ¢ikisi
olmayacak sekilde, manyetik karigtiricida 700 rpm’de 10 dakika boyunca karigtirilmigtir. Karigim sonunda
ikinci kaptaki TEOS ve perfloropropan ¢ozeltisi FS30 siirfaktani igeren ¢ozeltiye damla damla (20
ulL/dakika) eklenmis ve sistem 1 saat boyunca karistirilmistir. Karisima 1,27 g amonyak katalizori
eklenerek 5 saat boyunca 700 rpm’de karigtirilarak Sekil 1b’de gortldigii gibi SKMK emiilsiyonu olusumu
icin karigtirllmaya birakilmugtir.

Tablo 1 T85 / Cs sistemi ve FS-30 / CsHg sistem sentezleri
Table 1 Syntheses of the T85 / C5 system and the FS-30 / C3H8 system
Kullanilan Kimyasallar

Sistem T85 H:0 Cs TEOS SiO: NH; (4M)
Numarast (g (® (® (® (%) (g
1A 1,10 79,36 3 12,72 3,67 3,82
1B 1,57 79,89 3 12,72 3,67 3,82
1C 2,36 78,10 3 12,72 3,67 3,82
2A 1,57 223,59 3 12,72 1,5 3,82
2B 1,57 223,59 3 12,72 1,5 2,54
2C 1,57 223,59 3 12,72 1,5 1,90
2D 1,57 223,59 3 12,72 1,5 1,27
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FS30 H20 CsHs TEOS SiO2 NH3 (4M)
(® (® (cc) ® (%) (®
3A 4,22 25,77 1 4,24 1,5 1,27
3B 4,22 25,77 1,5 4,24 1,5 1,27

Tartisma

T85 siirfaktan miktar1 optimizasyonunda 1A, 1B ve 1C sistemlerine ait optik mikroskop goriintiileri Sekil
2’de gosterilmigtir. Kirllma indisi farki ile c¢ekirdegi olusturan n- pentandan, inorganik kabuk yapisini
olusturan SiO; yapilarin varligi gézlemlenebilmektedir. Sistem 1’de iiretilen tiim SKMKlar diigiik stabiliteye
sahip olup, MKIlar sentezlendikten sonra hava ile etkilesime girerek hizlica aglomere olmustur (Sekil 2).
SKMKIarin dispersiyonu, sentezlendikten sonra 7 giin boyunca sabit ve 1sik almayan bir ortamda bekletilmig
ve SKMKIar dispersiyon dibine ¢okerek gozle goriilebilir bir aglomerasyona ugramiglardir. En az dip kalinti
olan dispersiyon, 1,57 g (agirlikca %10) T85 siirfaktani eklenmis 1B sisteminde oldugu belirlenmistir.

7 N

stirfaktan1 ve n-pentan ile hazirlanan sistemlerin optik mikroskop gériintiileri, (a) 1A, (b) 1B, (c) 1C

o e

Sekil 2 T85
sistemleri
Figure 2 Optical microscope images of systems prepared with T85 surfactant and n-pentane, (a) System 1A, (b) System
1B, (c) System 1C

2A, 2B, 2C ve 2D sistemlerinde NHs katalizor miktarimin azalmasiyla parcacik boyutunun biytidiigi
gozlemlenmistir. Sekil 3’te verilen DLS verilerine gore, sirastyla 3,82 g (pH=11,65), 2,54 g (pH=11,23),
1,90 g (pH=10,89), ve 1,27 g (pH=10,43) olacak sekilde azaltilan NH3 katalizér miktar1 ile hidrodinamik
parcacik boyutu sirastyla 1,281 um, 2,305 pm, 3,091 um ve 4,145 pm ol¢iilmistir (Sekil 3a). 2A, 2B, 2C ve
2D sistemlerinin sirasiyla zeta potansiyeli; -39,1 mV, -35,8 mV, -30,9 mV, -29,7 mV olarak Sl¢iilmiistiir
(Tablo 2). Sistem 2’de iiretilen tiim pargaciklar stabil olup, 15 giin stabilite testinden sonra herhangi bir dip
kalint1 gozlemlenmemistir. 2A, 2B ve 2C sistemleri stabil silika zeta potansiyeli -30mV’un altinda olup en
stabil sistem ve en diisiik parcacik boyutuna sahip olan sistem olarak secilmistir [15, 16].

a) b) -
304 — 2A(3.82 g NH; 4M) —— 3B- 1 Saat Sonra
——— 2B (2.54 g NH, 4M) 304 —— 3B- 3 Saat Sonra
25 - ——— 2C(1.90 g NH, 4M) —— 3B- 5 Saat Sonra
——— 2D (1.27 g NH, 4M) 25
204
E £
& 154 8
T I 154
X X
10 104
54 5
04 04
0 2000 4000 6000 8000 10000 0 2000 4000 6000 8000 10000
Partikl Boyu (nm) Partiktl Boyu (nm)

Sekil 3 (a) 2A, 2B, 2C, 2D sistemlerinin hacimce partikiil boyut dagilim grafigi, (b) 3B sisteminin 1. 3. ve 5. Saat
sonunda 6lgiilen hacimce hidrodinamik partikiil boyut dagilim grafigi

Figure 3 (a) Volumetric particle size distribution graph of the systems 2A, 2B, 2C, 2D, (b) Volumetric hydrodynamic
particle size distribution graph measured after 1, 3, and 5 hours for the 3B system
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CsHg’ in miktarlar1 degistirilerek incelenene 3A ve 3B sistemlerinde, 1 mL CsHg eklenmis 3A sisteminde
homojen bir dagilim olmadig1 DLS ile belirlenmistir. 1. saat, 3. saat ve 5. saat sonunda % hacim miktarlarina
gore incelendiginde, zamanla nano boyuttaki tanecik miktarinin azalip mikro boyuta ulastigi goriilmektedir.
1. saat, 3. saat ve 5. saatlerdeki tanecik boyutu sirasiyla, %5,3’1 164,2 nm; %24,9°u 5,554 um, %8,5’u 255
nm; %26’s1 5,560 pm ve %4,5’u 295,3 nm; %29,4’i 5,556 um seklinde olup zeta potansiyeli; -21,2 mV’
dur. Sekil 3b’de goriilen 1,5 mL C3zHs kullanilarak elde edilen 3B sisteminde, SKMKlar dispersiyon
igerisinde tekil dagilima sahip olup, 1. saat, 3. saat ve 5. saatlerdeki tanecik boyutu sirasiyla 2,305 pm, 3,091
pm ve 3,095 um seklindedir. 3A sistemine gore daha ideal bir sistem olan 3B dispersiyonun zeta potansiyeli;
-49 mV olup, SKMK dispersiyonunda 15 giinliik stabilite testi sonunda herhangi bir dip kalinti
gdzlenmemistir.

Tablo 2 T85/Cs sistemi ve FS30/CsHg ile hazirlanan sistemlerinin ortalama hidrodinamik partikiil boyutlar1 ve zeta
potansiyelleri

Table 2 Average hydrodynamic particle sizes and zeta potentials of the systems prepared with T85/C5 and FS-30/C3H8

Sistem Numarasi Hidrodinamik Partikiil Boyutu (um) Zeta Potansiyeli (mV)
2A 1,281 -39,1
2B 2,305 -35,8
2C 3,091 -30,9
2D 4,145 -29,7
3A 5,556 -21,2
3B 3,095 -41,9

Bazik karakterli amonyak (NHs) katalizoriine ek olarak, 4M asetik asit (CH3COOH) katalizori ile de farkli
parametreler denenmis olup, asit katalizli yapilan tiim sistemlerde jellesme oldugu gézlemlenmistir.

2A sistemi olan SiO; ¢eperli Cs ¢ekirdek yapili SKMKlarin, baslangig (taze sentez), 1. 3. ve 5. saat sonra FT-
IR spektrumu ¢ekilmistir. TEOS hidrolizi sonucunda olusan tetrahidroksisilan yapisi, kondenzasyon
reaksiyonlar1 ile SiO; g¢eper yapisim meydana getirmektedir. TEOS hidrolizi, 1091 cm? (Si-O asimetrik
gerilmesi) bandindaki pik siddetinin reaksiyon siiresi boyunca azalmasi ile anlasilmaktadir. Sekil 4’te
goriilen FT-IR spektrumlar incelendiginde, reaksiyon siiresinin artirilmasiyla 1047 cm™’deki Si-O-Si pik
siddetinde bir artis gdzlemektedir [17]. 1164 cm™’de goriilen pik T85 yapisinda bulunan C-O asimetrik
gerilmesinden [16], 1392 cm™deki pik simetrik C-H egilmesinden, 2885 cm™’deki pik -CH, asimetrik C-H
gerilmesinden, 2972 cm™” deki pik —~CHgs’e ait asimetrik C-H gerilmesinden kaynaklanmaktadir. 1635 cm’
L deki pik T85 yapisinda bulunan karbonil grubuna ait C=0 asimetrik gerilmesinden ve ortamda bulunan
NH; katalizoriine ait N-H egilmesinden, 3290 cm™’deki pik ise H,O’daki —~OH asimetrik gerilmelerinden
kaynaklanmaktadir [19, 20].

a) b)
/"\ / ey
/ 1,0 - f
08 J — e
—— Baslangic
——1h
S ;n 08+ . I—— Baslangig
S061 —sn S /233 ‘ "
; : 2331 cm-1
= 1047 cm’” =06+ -~
Goad m 5 2885 cm”
< N <y
& | Fy
3 1 o 0,44
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0,24
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Sekil 4 2A sisteminin baslangig (taze sentez), 1, 3 ve 5 saat sonraki FT-IR spektrumu; (a) 1000-2000 cm™, (b) 2000-
4000 cmt

Figure 4 FT-IR spectrum of the 2A system at the initial (fresh synthesis) after 1, 3, and 5 hours; (a) 1000-2000 cm?, (b)
2000-4000 cm'?

Olgiimlerin devamlilifi ve stabilizasyon i¢in SKMK dispersiyonu hava almayan kaplarda muhafaza
edilmigtir. 10 dakikay1 gegen siirelerde ise hava ile etkilesime girerek SKMKlar patlamistir. Hava almayan
kapali plastik bir kap icerisinde muhafaza edildiginde ise 2. ve 3. sistemlerdeki SKMK dispersiyonlarinin
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hepsi, 7 giinden fazla stabilitesini korumaktadir. Sekil 5’te optik mikroskobu ile alinan tiim 6l¢iimlerde
SKMK dispersiyonu lam iizerinde kuruma ve hava ile etkilesim siirecine girdiginden dolayi partikiil
boyutlart DLS verilerine gore bliylik gdzlemlenmistir. 2A, 2B, 2C ve 3B sistemleri en stabil sistemlerdir.
Ancak bu sistemlerde bile dispersiyon igerisinden alinan numunelerde aglomerasyon kinetikleri ile genlesen
Cs ve C3Hg zamanla partikiil boyutlarinin biiyiimesine neden olmaktadir [21, 22].

Sekil 5: T85/Cs ile hazirlanan SKMKlara ait optik mikroskobu goriintiileri, (a) 2B sistemi, (b) 2D sistemi; FS-30/CsHg
ile hazirlanan SKMKlara ait optik mikroskobu goriintiileri, (c) 3A sistemi, (d) 3B sistemi

Figure 5 Optical microscope images of SMKs prepared with T85/C5, (a) System 2B, (b) System 2D; optical
microscope images of SMKs prepared with FS-30/C3HS8, (c) System 3A, (d) System 3B

Sekil 5’te verilen optik mikroskobu goriintiileri incelendiginde, ¢ekirdek yapisi n-pentan ve ceperi silika olan
2 numaral sistemlerde kirilma indisi farki sebebiyle ¢eperler net olarak optik mikroskobunda goriilmektedir.
2B, 2C ve 2D sistemlerindeki NH3 konsantrasyonunun giderek azaltilmasi, SKMKlarin partikiil boyutunu
arttig1 goriilmistiir [23] (Sekil 5a, 5b, Sc¢).

Sekil 5d, 5e ve 5f°de literatiirde Q degeri 1001-10.000 arasinda olan ve yiiksek stabilite sagladig1 bilinen
CsFs ¢ekirdek yapili 3 numarali sistemlerin optik mikroskobu goriintiileri verilmistir. Sekil 5d’de 3A
sistemine ait optik mikroskop goriintiilerinde mavi oklar ile gosterilen ~5 pm + 2 pum yapilarin yam sira
kirmiz1 ok ile gosterilen kiiresel ve kiiresel olmayan daha biiyiik boyutlarda sahip agregasyonlarin oldugu
goriilmektedir. Homojen olmayan bu SKMKIlar hava ile etkilesime girdikten sonra ¢eperlerden bozulmalar
baglamaktadir. Sekil 5e’de 3B sistemine ait optik mikroskop goriintiisii incelendiginde, SKMKlarin 3A
sistemine gore daha homojen boyutlarda oldugu goriilmektedir. Bu sistemdeki SKMKlar hava ile
etkilestikten sonra 15 dakika boyunca stabil halde kalabilmektedir.

Sonug¢

Bu arastirmada, ultrason kontrast ajani olarak tibbi ultrason goriintiilemede kullanilmasi amaci ile SKMKlar
sentezlenmistir. Literatliirde daha 6nce c¢alisilmamig c¢ekirdek/kapsiil malzemesi sistemleri olarak, Q degeri
21-80 olan n-pentan (Cs) ve Q degeri 1001-10000 olan perfloropropan(CsFs), sirasiyla Tween 85 (T85) ve
Capstone FS-30 siirfaktanlar1 kullanilarak sol-jel yontemi ile silika kapsiilasyonu saglanmustir. iki farkl
sistem lizerinde yapilan optimizasyon ¢alismalar ile ideal siirfaktan miktarmin Cs sistemleri i¢in agirlikca
%10 oldugu saptanmistir. Ayrica NHs katalizoriiniin ~3 kat arttirilmasi ile ortalama hidrodinamik partikiil
boyutunun 4,145 pm’den 1,281 pm’ye diistiigii ve zeta potansiyel degerinin ise sirastyla -29,7 mV ve -39,1
mV oldugu goriilmiistiir. ideal olarak belirlenen sistemlerin 7 giin boyunca emiilsiyonda stabil olarak kaldig
ve hava ile etkilesimi esnasinda ise 10 dakikaya kadar stabil kaldig1 gézlemlenmistir. CsHs sistemlerinde
CsHs miktarim 1,5 kat arttirilmasi ile zeta potansiyel degerleri sirasiyla -21,2 mV ve -41,9 mV olup,
ortalama hidrodinamik parcacik boyutunun ise 5,556 um’den 3,095 um’ye diistiigii belirlenmistir. ideal CsHs
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sistemi ile olusturulan SKMKIarin 15 giine kadar emiilsiyon igerisinde, 15 dakika da hava ile etkilesimi
sonunda stabilitesini korudugu gézlemlenmistir.

Abbreviations/Kisaltmalar

MK: Mikro kabarcik; MKs: Mikro kabarciklar; SKMK: Silica kapsiil mikro kabarcik; SKMKs: Silica kapsiil mikro
kabarciklar, T85: Polyoxyethylenesorbitan trioleate; FS-30: Capstone FS-30 floro surfactant
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