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KISALTMALAR

Amp : Amilopektin

Amy : Amiloz

Azo : Azobenzen

CEMA . 7-(2-metakriloksietoks4-metilkumarin

CMA . 7-metakriloilokst4-metilkumarin

DGF : Dinamik kayma kuvveti

DLS :Di n amiska - &kl eéekmé

ECH : Epiklorohidrin

EGDE . Etilen glikol diglisidil eter

FAFEMA  : 4-[4-[(4-Fenil)azo]fenoksi]etil metakrilat

FMA . 4-[4-[(4-Fenil)azo]fenoksimetakrilat

FTIR Fourier d°n¢kKceéometrkse zéeél °t esii spektr
HA : Hyaluronik asit

KMK . Kritik misel konsantrasyonu

KMS Kriti k misel seécakl éj e

Kum : Kumarin

LCST Al't kritik -°9zelti sécakl ejeé
LVR Lineer viskoelasti k b°l ge
NaOH : Sodyum hidroksit

PEG : Polietilen glikol

PEO : Polietilen oksit

PF127 : Pluronik F127

PPO : Polipropilen oksit

TEM Taramal e el d&dktron mi krosko
T™MC : Trimetil kitosan

UCST st kritik -°zelti sécakl ejeé
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MEKANKK DAYAN|I MLERTKRKLMKK POLKMERKK HKI
SKSTEMLERK

¥ZET

Yumukak makulkimapek daip &elleaidniaynid amekani k ©°ze
sahipo | maklrairtéei k ° ne Dot aémaktddadeent eti k pol i
jelerbi rtakéem avanlaradgfizpolojik séabt ak ddd arekl a Ki K

genel l i kl e btok ykpewghgaBu¢ ktneezkit neellanimma e € .
czelli kl eri kontr ol edilebilir ve gelikti
mol ek ¢ | er birseenveiryj e d emlafizend éorh uma WtrBu . a ma -
dojrultusundezi kazb?l gmarnebbi nde tasarl anrt
bir polimer olan nikast a, i ki nci kéeseémda
kull anél arak hidrojedkeemefianér  inakma&r av & ¢

jellerin mekanikd ayanéml ar e arttérél méekter.

Tezin i1ilk,skefhgmyhde | i neer ve dall anmeéecx
birimlerine sahip iki homopolimer olan amiloz ve amilopektincirlerindeno | an k

nNi K&kst & and&i mawamdséndhi drud lkusnialdangwdap | &7 €
dol,alyiedr oj el |l erin 0lexk U munudayigwhk eaensad lalri |
dejilmtive gel mesirlmaazglyélal a molojfrnwydekaned:i
-apraz bajndana miukwaisimtua zi ncirl erindeki hi

veya -ok iklevli bilexiklerle reaksiyona
amac @yllda sakkaridgn kyawy@asmendcal | anedaan -ap
epiklorohidrn (ECH) k ul | an &ICiHé kstzéerr.i nde ki epoksi vV e
ni kasta yapéséndaki hidroksit gr-uabpur azl e
bajma&t BdtEezdey ¢ k samilbzi - er i | inn  @yldriavip- ECH
hidrojellerinn viskoelastik °z el | i k|l eri. aRea&k €ir ¥d me kbti & re «
konsantrasyaima, n i K a satma nl éonnaveer ayndem & K apolisakkarit olan
Hyaluronikasit(HA) k at €l éména bajl & ol arak jel ©°zel
El de edi |l en ma lkzoeemealseari k kK ivkememo rviiod oj i k
dejerl en&l et mkktvier vi skoz kodgaheraswyomrla
baj | é&ararkemMa®OKE mol wémr@apraz bajl ama reaksi
bir parametre @ u jbulunmu K .t Duerv a bakagnaldeformasyont e st i Seér aseée
d¢ Kgrklozorare | - eren,sajelyagpéniémlaxrliang@nr arseék ¢
dayanéewyahkliackék %9 2 Ni 4" ¢cq%rAthialygdkz tg ro.r an
artterelajée] gsaltgal i ge-i kKl eri nddgmal haleimer a t ar
do°nm¢kt ¢ramiMeokzsjeexk hat &€ i - i nrelaksasyoatesderi b aj | &
ger - ekl eyt p @isalmikieink HA' nén daha k¢-¢k ve d
yapél ar eyl a bbiirr Ineikkttiarri lebmabsstinéynii éeltdierf é g©° z|
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Tezini ki nci 'kPReslmeékhsamer |l er”™ ol arak da bil i
kul |l anémé Pluroniklerlowmlaly & @ & la mé& i il lidmfilik @letileno | e
oksit (PEO) ve hidrofobikpolipropilenoksit (PPO) zincirlerinin PE®PPGPEO¢, - | ¢

blok k e k I i nd ey abpi érl Pherekigrmjia n  ©° neml | °czelli i,

bajfl@r & &3 &ckalkdreen d g a duyartiug manivygrdskd&s | u K
konsantrasyonlarda, sple | ge-i Ki oda seécabBulnéderienén al
pol i mer oda sécakl ejénda su I -1 nde -0%1z
nedeni yl e misell eMurokile-rdzielldtjiKlgddreimée da k|l é k| &
hal de i1 ken, belirl:i sécakl ek dejerlerini|
sojutul dujunda t ekr Bluronisagivlée shialie- egreilsn enkdtee,
farmas®°ti k uyagkhil amatahda&dehen ¢(ye, y ¢ kse
ni speten uzun hidrofobik birimlesahip sayes
PluronkE  F 1(RFT27dir. Pluronikkopolimerle; b el | i bir seécakl é
Kekil de sSéve hal dende gledkamhorhmmiucdraoj gé¢ | £e |
dayanéml arénéeaséyernedesnizyl el nfi zyol oj ik I
dayanamazlaBu durum Pluroniktemellisi st eml erin en °neml. C
biridir.

Hem mekani k ol arak g¢-1¢ hem de enjekte

duyarl & PF127 mil £e lkilveazokrzeng Kk @ p Hekrar @de

birimler olarak a k € yan amf i fi |l i k nkiokpB®Plsilnead es & ea kb

duyar | es&askled1 & j el |l er i n inyda kiessiniky adnagy asnéér nal
ékék duyarl el éegfiehabislaihi pyamé¢lektenBeerl de e
a ma -tlogp | a mdnaonorde? serttezlemi ke ter si ni rayk @1 enlamaz i nc
transfer(RAFT) polimerizasyonu yoluyla polimerize edili Kk Seinrt e z lolann mi kK

polietilen gl i kol (ajarE &y | Ibaanzd |éa r & k raonRf Al Ff~
terpolimerlerelde edihi kKo pol i mer | earakiyapekindiflie di | mi «
diblok terpolimerley sudamiseller halinde bir arayagei r i | mJ \K |lkeewad itré.n d a
kromoforgr uplvamr é djagmigsel ekk&rrdin -apraz b aj
spektroskopisi ile inceleni kJeild erin reolojik ©°zellikle
maruz kal ma sg¢resi, gerinim ve fmiekanseé
enjekte edilebilirlikler:i analiz edil mi«k
de ékeéej]a cPENRAMmpwdr radiéjnia, keyasl a mekani k ©
enj ekte edil ebilir ol duj u oiget sassterme  k o nm
fonksiyonlan d € r € | méfkitosar) & aohsialn edi | mesi yl e g°®zene
takéma uygul amal arénda kull anél maya y°nel

Anahtar Kelimeler: Ni k ah&lrojel, epiklorohidrin, hyalronik asitPl ur oni k, aké
jel, enjekte edilebilir jel, amfifilik kopolimer, kumarin, reoloji.
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MECHAN ICALLY ENHANCED POLYMER IC HYDROGEL SYSTEMS

SUMMARY

In many areas where soft materials are used, it is criticahgfthibgelshave good
mechanical properties. Althouglels obtainedfrom natural or synthetic polymers
have some advantages, they swell too much in the liquid under physiological
conditions and generally turn into a very fragile structure. The aim of this thesis is to
provide viscoelasticity in the entire gel by createngnechanism that provides energy
distribution in the network structure at the molecular léwelbtain a hydrogel with
controllable mechanical properties. This thesis is designed in two parts, in the first
part, hydrogels were prepared using a natural polymer starch and in the second part,
synthetic Pluronic F127 (PF127) chains wareparedand vaious experiments were
carried out to mechanically improve the starch and PfEB2éd gels available in the
literature.

In the first part of the thesis, starch consisting of amylose and amylopectin, two
homopolymers with the same repeating units connécietear and branched manner,
respectively, was used. The starch's abundant hydroxyl groups can be easily modified
to modify and improve its functionality, including the formation of hydrogels to obtain
products for a variety of applications. In the caédirect crosdinking, some of the
hydroxyl groups in the starch chains are susceptible to reacting witlordi
polyfunctional compounds. The use of epichlorohydrin to elioksstarch is most
common in polysaccharide chemistry. The epoxy and halidgpgron the ECH react

with the hydroxide group in the starch structure and dinkghe two polymer chains.

In this thesis, viscoelastic properties of high amylose starch (Hylon VII)
epichlorohydrin (ECH) hydrogels were investigated. €Hectof the oncentration
amounts of the reaction components, the amylose ratio and the incorporation of
hyaluronic acid, a naturally occurring linear polysaccharide, on the properties of the
crossnetworks were investigated. The obtained materials were examinedsdaér
swelling, viscoelastic and also morphological properties. The mole ratio of NaOH was
found to be a key parameter in crosslinking reactions, while the elastic and viscous
modules increased depending on starch and ECH concentrations. During the
continwous stepdeformation test, the low amylose cross mesh lost approximately 92
N 4% of its initial mechaHAhgmdmyles¢égelsngt h,
completely returned to their original state after-gell transitions. Tim&ependent
relaxation tets were performed for high amylogels,and it was observed that the
structural dynamics were somewhat suppressed by combining HA with smaller and
more stable pore structures.

In the second part of the thedronics, also known as "poloxamers" angayed
for human use by the FDA, were used. These molecules are structures where
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hydrophilic polyethylene oxide (PEO) and hydrophobic polypropylene oxide (PPO)
chains combine in the form of PEEPOPEO triblock. The most important feature of
thePluronicsis their temperaturbased micelles formation thanks to the kestsitive

PPO units with a concentratitependent transition temperature. At high
concentrations, sael transition occurs below room temperature. Therefore, when the
polymer is dissolvedni water at room temperature, the micelles-astfemble due to

the hydrophobic nature of PPO. While Pluronic solutions are in liquid form at low
temperatures, they turn into gel form when they rise above certain temperature values
and become liquid againhen cooled. Within the Pluronic family, the most preferred
member in medical and phar maceut ihgrml appl
water solubility and high hydrophobic interactions thanks to its relatively long
hydrophobic units. AlthougRluronic copolymers change from liquid state to gel form
very quickly at a certain temperature, they cannot last for a long time in physiological
conditions due to insufficient mechanical strength of the hydrogels formed. This is one
of the most important dis&antages of Pluronibased systems.

To obtain gels that are both mechanically strong and injectebiperature sensitive
Pluronic F127 micelles were combined with amphiphilic copolymers bearing
photosensitive coumarin and azobenzene groups as repeaitsg Thus, besides
increasing the mechanical strength of temperature sensitive PF127 based smart gels, it
is aimed to obtain injectable structures with light sensitivity. For this purpose, a total
of four monomers were synthesized and polymerized byrsike addition
dissociation chain transfer (RAFT) polymerization. Amphiphilic diblock terpolymers
were obtained by using macroRAFT material based osymthesized polyethylene
glycol (PEG). The structures of the copolymers were characterized and thiglaitig

diblock terpolymers were combined in water as micelles. dnoesg of
chromophore groups and micelle nuclei under UV light was investigated by UV
spectroscopy. The rheological properties of the gels were evaluated as a function of
temperature,composition, UV exposure time, strain and frequency, and their
injectability was analyzed. It has been revealed that the prepared formulations respond
to both heat and light, their mechanical properties are improved compared to PF127
structures, and theyr@injectable. At the last stage, the first steps were taken to be
used in drug delivery applications by increasing the pores by addimtpsan to the
system.

Keywords: Starch, hydrogel, epichlorohydrin, hyaluronic adiijronic, smart gel,
injectablegel, amphiphilic copolymer, coumarin, rheology.
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1. GKRKK

Hi drojeller y¢ksek miktarl arda su veya bi
é - boyutl u pol i meri kkeaki [} dkoljlign d ev ey agpeer ta

poli merler ve monomerl er kull anélarak f al
sentezi y a pkeil carbad jl enlelkg =iglti me | K mg ame,| as @av & e
] el ge-i kKl er i gi bi °zelli kleriyle birlik
kozmeti k, ila- sekt°r¢ ve géda endg¢gstris
sahip ol mal af2EAgr escag,| amgxgler bir kéesmeée s
hidrojeller hem biyouyuml u d&dlanliligor € hem
ol mal aré da wuygul @3nd. a¥ uammul Kaar ké nri€ai lladr et m e&llr eseijk
pek -ok alanda iyiommékbraiit& k° z2enlelm ki laekréeemaska
sévé i-erisinde -ok fazla ki keMekarki dr oj e
czelli kleri kowmtroil edilebihidropebetl de
enerji daj él eméne mol ek¢l er seviyede S
vi skoel asti kl i]Jin | gdreknmektddig, t ¢ n¢nde ol ukt ul

Su
molekiilleri

B )
'|‘ .o\_./o > /\1‘
\ e \...\/'».,l

molekiilleri

keki lHildrloj:el l erin. kemati k g°st

Ni kK ast a,hyatimerikksadt veakitosan gibi polisakkaritler, biyouyumluluk ve
biyobozunurl uk gi bi Czell ikl eri il e hidroj

polimerlerdir[5, 6]. Ni kast a, dojada -ok miktarda b



sel ¢hogamra 1 kinci [f.®oigdhd Yyenr plohalkstakdkanr
' i neer amil oz cnitelPerve (Mehdkilti kaj et he
amilopektin ¢nitel erlDOxienol( Momaktoadeéerf.érN

amiloz / amilopektinoané ve polimerizasyon derecesi
g°re ©°nemld. °© ] 8} dieard e joil kammeakkt esdatrel an ni K
genell i kl e %30 amil oz vamhl®zarhi laonp & lotpierk
ni kKastanén -%zeéenerlo¢k, jell ekme seéecakl é]j
etkilemektedir. Ami | oz vV e amil opektinin ol uKt ur
grang¢l l erinin kekl: d eg °bsi tt ekri riRdelBu dekdai grn & ] a
grang¢l er yapénéen reolojik °zellikler:i ni
deji kmektedir. Grang¢l er yapénénthdeunma

Sécjakn e ar taangorréfl masSkEgede (hidrojen bajl ar
absorbsiyonu ile daha -ok kKikmeye, kriste
ol maktAand éoz ve amilopektin dékeéenda fosf

nialst anén yapéseénda bMésuénra,n pdatjaetre sbivee kpeint

kaynaklardan elde edilebileni K,asuauz, doj al , bi youyuml
°czel l ikl eri ile geda endg¢gstrisi, tép ve
kullan € | ma k[X0,a @1 r Ni Kkast anén kull aném al anl ¢
°zelli kl eri niyrP nieyiilke kmtoidri ifli rkeassiymoen!| ar , t er

enzimatky nt eml erl e y@APpE] abi |l mektedir

Hem amil oz orané dejiktiril er ehkyallramikn de a]
asit eklenerek mekani k olarak i1yilexktiri
bu tez kapsamendByalurgnka s ietk |-#Drgdiukuriolik asit

-b-1,3N asetitD-gl ukozami nin disakkari't t arkrar b

anyonik polielektrolittif14]. HA, hg¢cre dékeé matri sin ana
s¢re-lerinde °pHyg.mlINi kbasrt ar o-l a poyalanzaikdsia ] y ap
ekl enerek etkilisafjilraneraesrej ived &jo&lad menée b a

keréelganl éejeéen ortadan kal dér élekitackhyynapées
zamandawyaluronikasi tin sahip ol duju farkleée biyol

ol masé hazérl anacarl ar d mektegiglblnk ket | aném

Pluroni kler ya da dijer ade ile fApol oksa
hidrofobik polipropilen oksit (PPO) polimer zincirlerinin PEFPOPE O ¢ -1 ¢ bl o

Keklinde birlexktii]i yapeéel ardér . nBlnurfamiki |
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ékl ar d” us®né khalPael ol der i, bel irli
eéjenda jellexkxmekte vV e soj A7 ]jul duj u
l erin su molek¢l !l eri il e ol ukturdu]
ék ile Dbloklarén hidrofobisitesi é
at asyonW | wjrhdeedakft ialdiek . grupl ar geni

erin u- grupl areyl a et kil eki me gi

l ukturarak bilindi k séveé hBllE&incirlgrie!l hal i

hidrofobisie s i mi sell ekme prosesinde °neml:i bi
Kritik

a
h

il e

S i

mi sel sécakl éjée (KMS) [20¢Plkanik t i k mi

i -erisinde, sudaki -0 zeéengerl ¢ éng

idrofobik ¢niteleri sayesinde y¢ksek h

nedenlerdendol&y medi kal ve farmas®°ti k wuygul amal
| uroni KE F127 (PF127)6dir.
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k asit takeéel an kitozankeéezki nmi sékl e

rul ur ken, bir dijerinde hem | el at
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erine takéel maséyla PF127 varl éj] éndse

u-laréna eklenen kumarin ¢niteler

| e[2824]lk t Tgm bu -al ékmal ara bakeéel déej énc

ir

l erinin veya PF127 ¢nitelerinin sac

t uorluulpmwkner i I en tez kapsaménda kr omof

t a

mil

séyla sentezlenen amfifilik kopoli
er ol ar ak yer al mase ama-|l anmékt é
él éjiengém dadhhmeaskeelve bunun da bekl e
I ndek.i et kil ekimler. artterarak PF

né sajlayacakter. Bel irtildifji ¢ Z



PF1276nin kuldmaléarée nmevautr oclasda@& da ©°ner il
defa bu tez kmepwstagnienda kul |l anél



2. POLKMERKK HKDROJEL SKSTEMLER

Hi drojell erbir veya daha f azkloavandemédr ibnajr
velveyavan der Walarltsi dertkjidrmrekbajl ar e, zincir
olukan fiziksel -apraz bajl ar i -eren su
Y¢ k s edbsopsiyon kapasitesine sahidrojeller,, - boyut |l u pol i mer

dat anéndkangul alnPa6lOaryeél énda Wi chterlen ve Li

hidrojellerin, t ar & m, il a- daj et eme, doku mwmghendi
sensdirtbier-exki tl i al anl aesd2b]¢tgpnibkg bgplhbhgma
Ve konsantrasyonu, bakl at écé ti pyve ve k
konsantrasyonu, ekl enen Il norgani Kk parti
y°nt emi , reaksiyon seécakl éjéyvyekmiveanéEar
kar ekt Brdmao jheélz & zel | i kl er i ir[27¢3 &li Il ery,e nb iem:
Kekil de sénefl andérélabil mektedir. Bunl i
Pol i mer -ekiddogalgP reenteétdiek ; ve hibrid
ayrél maktadeéer . Dog lail s ajkeklalra rt,]| epr ortee i ynil yee
bulunurken; sentetik hidrojeller ise kontak lenderhibrid jeller ise medikal
malzemelerde, yapay derekorneao | ar ak kul |l anél abi |l mektedi
D¢zenl eni K bi-i mmekroe veg°rneakyrelleét er ol
ayrél maktadeéer . Mi krojeller, pol i mer zin
arasé -apraz bajlanmasé sonucunda meydan:
¢°z¢ce¢e 1 -erikl;eriendi gP e ei hawalisk,@ojgl vega t a mé
kurujel; su ise, hidrojel ve organik -°9°z,
¢tapraz bajgleei;feei kel ve ki myasal -apr
czere i kiye ayreéel maktadeéer . Ki as3gl plea | -ap
koval ent bajlarla olukan -apraz bajlaré i
i se; hidrojen bajlareée, koordinasyon bajl:
Hazér | ama vy °;nhoneopolimereve gdpalireer hidrojeller okt ikiye
ayréelabilir.

Yape taklarénén t,ompltam ¥aklyemiirke vgelrae an

ol arak sénéflandérélabilirler.



Fizi ksel yasgklarenangBBajel e, yareée kristall
hi drokol | oi dadrojefeolpréks @ ne £l ad {&n r hier

Doj al poli merl er taraféndan ol ukturul an
ol ukturul anl ar oSerdetikapblimerlerd yjealayp &Il iame d li & r
ki myasal ol arak daha ge¢-1 ¢der . Melkani k
yavacklyatkesre kvedayanékl él eéja neden ol ur. B

dengelenmesi gereli29].

2.1 Biyopolimer Temelli Hidrojeller

Biyopolimerler, biyolojik bir materyalden kimyasal olarak sentezlereyfa tamamen

bitkiler ve mikraorganizmalargibi c anl € or gani z masenderlenenar af é
doj al kaynakl| ar danFa¢grneatsi®lteink pvoel i bmeyrd neerddiil
i-in farkleée kaynakl ardan biyopol iadeén!| er i
[30].

Biyopolimerlerio | ukt ur anri,y appoél ibmerri nyflacp @s énén b¢y¢
ol mas
yayge
taraf

na i zin verecek «kekiBidyo palribmern Iner ik
°rnekl er i arasénda DNA ve RNA'yeée
ndan kodl anairkaamipmd | psptiltereden vey
hidratl ardan ol uk an kaktlerrbohaw [@. mo | e k
Polipeptitler, amid bajl aré gayedgdaf ok

e
n
e
kar bon
ami noasi tPtoelni poelpuk url.er , birden fazla pol
tek bir polipeptit, fonksiyonel bir prot
fonksiyonel proteinler haline gelebilir. Polipeptitler, enzineyi dokul ar én, k

ol ukumuna yardémcé ol dukl aré ve bajeéekekl

edildiklerindend o | agarédzmalar - i n ° Bd.ml i di r

Polisakaritleriseg | i ko zi di k fhaajkll @&r kyaalbwynlkavatkmtat bi |

ol ar a kmabsagjyll aan mmédgtetlia g c rgee | v ea yoarpgéasnaklar d e st

sajl ameaseérgani 2mar jii- i dapédd dmdeare ar z eder
Polisalkkar i t | er , d¢ K¢k sitotoksisiteler:i vV e
materyall eri ol arak bakareéel é olabilirler

genellikle proteinlerden daha stabiler [33]. Hem polipeptitter hem de



poliskk ar i t | er , doku m¢ghendi sl i ve il a- de

kull anél abilen biyopolimer mfBllzemel eri ol
Hem «kxeker bazl e polisakkar i té bpioyloippoelpitmet
bi yolojik olarak par-alanabilen ve biyol
sentezinde © n e ml i bir kul |l anéma sahiptir. H
polisakkaritlee® r notataks e | ¢ | o z , kitosahwverilebila.tPolipeptitle i - i n
dekolajen, jelatin ve elastih r n d3d]t Bunlarbiyopolimer temellhidrojellerin ana
bilekenleridir ve her birinin kendine ©°:
ayarl anabil erfzeerku&rlBaryapeésati k ©°zell ikl
bi yopoli medr @jsalsll er , h¢crelerin ve mol ek
yerl ere takénmaseéna et ki | bir Kekil de
polisakkaritl erden olaykd ma & dé& o j°all leenre k
ila-1laréné i1 stenen yerlere iletebilir, h
ol abil ecek dokul aré ve diyabeti k [838lastal a
Doj aplol i mer | er kul | armalzarrdk n nhaisdérnoaj,e | Ige, v
bi youyumlul ukl ar e, tbaozuhabdirfikledi in&deniyle | som | vV e
zamanlard® zeld9ne&rmeveril mi ktir.

Kolaenhem sert hem de yumukak b@EE¢Mbubdanm | ar én

ana bil eivlepny appréostadi nve biyol ojik be¢gtenl ¢ ¢
sahiptir[35]. Ko | aj e n, i¢,-polipepté zingrsarmaé cka n ol ukan tr i
bir mo | Mkkod Mdmel. bi youyuml ul uk, zayef i mm
biyobozunabilirlik gibi ol umlu ©°zesinde kl er i

h¢gcre f ar kb &jl ladanngEgd®-¢game zenl enmesi nde de
role sahiptir[36, 371 Kol aj enden yapélan hidrojeller
tekniji i%eddada&jrédlaalirl. en kol ajenin dondu
kendi kendi ne topl anmaseé, farmas®°tikl er
hidrojelleri ve aerojellero | ukt ur mak i[38]i Hidrojallgrgsadece \saf

kol aj e il dadajenindeshidrofilik sentetik polimerler ve/veya biyopolimerlerle

kar eékéméndan[39 ozlowakpe ¢ a e ik i ib taraféndan

-al éknmkadaj en  k yK¢i kksimee °czellikleri il e
kol ajen/jelatin/ hidroksieti]l sel ¢l ozdan
kulll m@w@dl.8Brak ka bi rLeeveadkibik ma d &keélajed hidrojeller

kull akéktmetakk ¢re¢egnlere ve il a-lamacé&wnl aé



in vitro cilt modelinde uygullaapatal n3iDk t-iork
[41]. Kol aj en b a z tiné 1-eti3-(8dinwejlamindprepi) karbodiimid

(EDC)/N-hi dr ok si s(MHSs i mii miad ftamnikdsitakuadikasiti PEG
dialdehitgi bi - ok - exkilarilesenaprzaendajl ayatexkmal
46].

Jel atin bazloék hiikdireovjleil Ihearr,i k a tibimektedma | z e me

Jel atin, asit veya al kal. kol ajen i Kl eme
Kolajendens e nt e z el@&in kmu k| gné mé, ucuzelkuj u° zvien meu
kabiliyet.i nedeni yl e Jelratgen-enségark| ak t
deji ki me yanét veren bir hidrojel ol uktu

kaneéet |JaeMéattienrden ol ukturul an jellaé¢manadadij &l
ve insan h¢gcrelerine[dBakkEéecmtr ot pesiasi nel
2] ér kemi #elisevrei ,b adéesdred zat i ni n ger -halknetmo |l e k ¢
dejivedizr sayéda peptit fraksi yonyuampuwemsady¢ z
ol arak k¢-¢k aminoasit dall anmal a48 ol an
Saf jelatin ve jelatin bazlé hidrojeller
I -1in kapsaml e birl kkéefkai | dey airnicéel epa@alma kit mr
hazérl anmaseée i-imfual tvreaviky olfeotstnd rue gloil ti an

teknolojil eMd. kull anéel mexkteér

Elastin, h¢cre déké matriste bulunan en °neml
anl akéelacajengpPbieml el &gel hielgstik gbrid le k me& uj u
yet ekazmijl er maBwe dreedenl e °zelli kle v¢gcutta
gi bi b°l gel er@enB- éokuvheu nensanketkaldi€jri.ne ek ol ar a
olarak inerttir,b%ylyaluidilond el ujuy gabimmat ar
malzemedif50]. El ast i n, -apraz bajlé ve ol duk-a
I -1 n ekt &habti sayesindg g keslelki P g e hidrdieher p

baklasént ezlbaunndaktygksek d¢zeydseajh dicyraen p e
yapé el de edi IBme shindr osjaejll a°nréexijérerdsyoeu el a s

uygul aimailnarseahi p ol duj umbg[flk k pot ansi yel.

Késml ar ak delatinderteidé ddénkitosarkg | i kozi di k baj il
glukozaminve Nas et i | glukozamin birimlerinden ¢
lineer polisakkarittr Ser best ami no grupl aréna sahip b

reaktivite ve -°z¢ignerl ¢ e $2.hG¢épn ¢anlgdwdjeu n



kitosan akeéell e hidrojelleri h¢gcecrenuk ¢l t ¢r
il a- kontroll ¢ salém ve hedefl enen il a-
[53, 54]

Sel ¢doreyaerinde en sék .Bultkmarrpalairadlha
yapeésal biri r S p, bglikbzowncirlernin b-(1-4) glikozidk baj | ar | a
bajrmaméyl avedbl youy umedyesindeij lua - tsisiexneé ojamak é

k ul bBhimektédir Sel ¢1 oz ve t¢revl er i njikarbokkii dr oj e
g r u pa raarsééitcickavketlernedeni yl e g°eeaevehidoomlgut | ar
sisteminde ya@ajpiélsaltejviekimdd?iykledn &l golsed v awo
hidrojellerk ont r ba 1 ¢sal @ mé ihalinergelmektgdiB8]. bi r aday

Hyaluronik asit (HA) ( ay n € hyalunanand/eya hyaronat olarak da bilinir),

t ekr ar-1,4e9d aurk u b o Rli3WN-asaetdgiukozamin disakkamtdeno | u K a n

l'i neer, s¢l fatl anmamék, bhgcrgd | keowa mmatorgil s
bir mol ek¢l degr ve vitr?©z hdermif dermisiedghil e m k é
ol mak iczer e bir-ok hlag v aynrar a o ki uysi u nedkame s f
akamal arénda °nemnglir elvi ral milke kaklleed | @l ak ak

fonksiyonl aréné y°nlendiren -exitld.@i mo | e |

211INi Kast a

Ni kast a, bol | uj u, mauscéu zn a+deaknii tyN @k sgi@kdl @ o | dnéax
end¢gstriler i -1in - o® dya® rdlég, ebiern dbiisyt amad teer rdy
malzemeolani Kkastaya y°nel i.lNi &pfsaairamabsi °rt itkalleerp,
al kol bazl e yakeét | agbi, bi y agmédckia kearngla €d ar |,
kul | anélNmakatedhdae ma s © t i krda kopalinuel zeyaaeksgiyan

olarakk ontrol | ¢ i lkul Ispregiredmdrer hade gel mi Kt i

i skelelerinin, hidrojeil malrame vaaa-kdtaagdkeglr Il :
[55].

Ni kast a, bitkilerde en bol bul unan dep
kl or op, tacsht ttrmldaar € n , bakliyatl ar én Ve y umr
halinde bulunurNi kasta gran¢ll erinin her bit ki d

boyutuve ylaipdbewiamii k t[26F kemyé8sal glagadbif polisakkarit
olann i Kk arsilopaktin ve amilozmlarak isimlendirileni k i tip poli merd:e
Amiloz, U1,4gl i kozi di k bgflukahlaabhafhdbanaat ukai n



yaygeéen ni k38 olnutwntAositdpéktinise U-1,4 glikoz birimlerinin

ol ukt lneedaintirlerinmo |l ek ¢l ekseni boyunca 10 nm
zincirl eWil, tbampafzé rsd amad saan@iadedaayelivea | k &@mt an
%70 il a 85[56].Miik@dtuxnamuyrapésal birimleri,

21ldeg®°steri |l mi ktir.

kekil@g.ikoz birimleri, (b)) amispkdz ve

Ami |l oz ve amadaboypsenket ihna Inkiaklaasr € ol ar ak bi |l i
(amiloz) ve kristalin (amilopektink € s € mlod ruckaam yirabiér kyapé aa
d ¢ ZemmektedirNi Kk ast adaki amorf b°l genin ana bi
- ok az mi kt ar da ami |l onpekkiinstbadl ublag & n ¢
amil opekti[@elé&Emr bdwuiul aglulhm Kircirlerthin polimodal

daj el emé ve amil opektin mol ek¢l ¢ndeki d
kristallin lameller n o léu&k maat | & vy @ mngiderni meydana getirir

Ni kasta grang¢gll erinde daha y¢ksek amil o
sonu-88lamdérB ve C olmag krziestal yaplBya sah
tipler amilopektin gr ubundak i dal |l anmal ar én pol i me
dej i K me[kO]. Kdstalin lameller, zincir nokt al ar énén meydar
b°l gel erden ol ukan amorf | ame | rhesafedei | e d

tekrarlanarakb ¢ y ¢ me hal kal ar(éknek ioll ux.t2u)r makt ader

10



Kristal
bélge

A B

keki IBirBik 2stta grang¢l ¢negn6Opr gani zasyao
212Ni kasta jelleri
Sentetik polimerlerd a ha mesktagmi k, fi zi ksel ve ki myas:
i -mavcuttabul unan hi dr oj elulnerbii r¢ rkeetkme kd ei -kiunl |

Fak a&te destuo | mamal anmngatiyelner i ni n vy ¢Verslendilr ol ma s é
ol mamakarbd yol oji k ohéanak oparo-l alassréemagiabrié

sahiptirler [61]. Bu nedenl erl e, nokakt aol aeaksefr
polisakkaritlerden ¢retilen hi.dN&jasltlagrmn,,
-OHgbihi drofili k grupl ar mol ek¢ler zincirl
hidrojellerin hidrofilik karakterini ve biyolojik olarak pa- al anabi |.Bu | i J i ni
°czelli kler ve kolay bulunurl uk nedeniyl e
itibaren pop¢l er hal e gel miktir. Ek ol a
czerindeki et ki yi azaltmakablviel iddh & fiazlr

- ek m[6x.t i r

Ni kastanén t etrmrsval oW amalkg|desltdirdpdasgsoiiei r me
jelatinKl B°agamada, hidrofilik nikasta g
Ki kme meyKlkinmcigedkiamada, nikasta ésétél ar
ger -ekl exkir ,ecxiedegdna i adi®°lngzx ¢bioll mayan fi ziKk
grang¢l yapésénén tRéetripgoaddmasyorm acdma ol
c-é¢nceg ademdamnaapust maurved padléi soalkukkar ity aj
yeniden Kkristdkehedmpaesinl eamgleakiiAmd@z.sd)nu- |
mi ktaré ve jelatinlekxme sécakléejeée, jel ol
[63].

11



Amilopektin
Amilopektin

Amiloz

Jel topu

keki INi2.a3s t:a njélna gjisedlly[@} ma s i

Ni kasta Vy¢zdidroksldje upubuoveanol ukturduju hid

grang¢ll erinin hidrofilik ©°zellik avwae g¢ - |
nedeni dir .s éNHdeala s ma-Oyapeabu i -erir. Ni Kas
b¢yeéek ©°40OH; dye ulpw ar éna bajl éedér. Nikasta o
hi drojen bajlarée, egodlerl er ve eterler ol

Géenegmprdasta hi dr oj efizikselveikimyasalh apeak amak | &

teknkleri k ul | ané.l maxkit ladelr - g ppolienarlerddm a fidrogelm a

ol uktur mapénokhakwékanba pjéaekckirmez Fiziksel
hidrojeller ayreca kendi kendimaktbadélre K ¢
Makromol ek¢l |l er arasénda hidrofobik, poli

veHbaj é g1 Bi tfate et kelhektedir[6b]. e rB umeeytdkainl ae kg
tersine -evrilebilir ve deji kei6l.fBuzi ksel
y°ntemde toksi k yeapradznabdajl ey &ceékléayréc &€ s

bi yomedi kal uygul amafmektedta daha -ok kul |l al

Biyomalzemelerin mekanik ve enzimatik @ e n ¢ i nki me&ratnti &r nod ar ak |
hidrojtnekieen¢gyaygén kull anélan ve en et
baj lywmat eBiudny @ mde tfi antlkel e apraz bajlayeéecel
bajl anma, monomer | er niOHFCOOHK &N 0 niell e g+ aapil a
bajl ama aj anl arepikolodhidrm.a dg lputkaraaslid e Wii th,i dr a
reaksi yomwdpmolg¢irneetri lairncirl eri araded&inda ko
Ni kKast a bazl é hidrojeller, nNi kastanen d
bajl ayécé var |l é] @naftkeo pwilninme rmamnaenyerniue roil ma
ki Kekil de [24.1Ddoej] r ediahe b-ialpirraz bajl ama d
zincirlerindeki hidroksil grupl ar énén b

12



reaksiyona girmeye duyarl edeér . NEOQHp st ay é
polisakkarit kilylals&mé&laane n- ajpdyegreEChblaj | ay é
czerindeki epoksi vV e hal oj eng¢r gr ubu, |

reaksiyona girerek iki p el isrdéekrle &zii[l@]c2i .rdi)n i

¥rnejin, manyok nikastaséneéemerECeHmiiclie n-i &
hidroj emek[Oaz éNrilkeanst a mi kroke¢rel erii -9z
em¢l siyon sisteminde ECH inmitk[7d.aApstadz Dbaijl
ol arak bilinen ni kK apolisakkarithemaeasferler (MHHksom g ° z

zamanl|l arda cede a-haprpazosteadjclrdye&dceée ol ar ak
hemostati k ci haz [@3].arRdkl iksuilkllainké | antackmaatdiék
uzakl akt érél maseé i-in y¢gksek sorpsiyon Kkeé

GA varl éjénda nirnask/8li ajl aré da sentezl e

CH, NaOH CH;
o 7
%on—q + CI/ \CH\ /CHz cozem'p—gO \CH\\ /(:H2 + NaCl

o} o]

CH, . o
%0/ \CH - Nisasta — O"Na / \ / \)%
AN

kekilINizkadst:a ve ECH -kinyasarmekdzmyi $ ameénm s é n
g° st g4l mi

Ki myasal -aprokz yBajllcdmg ¢ nedeniyle dije
avantajlé ol maséna rajmen bazé dezavant a
bajlama i-in kullanélan reaktifler genel
malzemeleepe k uygun ol mayan [y5 k sBeuk bsaé cl aakmdéak, d

-apraz bajlama i kleminin yakam bitimler.]
medi k al sekt°rlerde (htmajliar@- vaajdetr e me)
Biyo-bozunurluk ve dinamik mekanitk a v r agielxil atzel | i ki eashden
bazl e hi @NBH) jpeolpl¢éd rairn t e s i her N8H'lerin gén

bi yomedi k al sekt®°rl erde (°r. ekt °cdapet al

(°r. kontroll ¢ pestisit salénémé, su depc

13



kozmet i k end¢stri wvibndef, ar&ll ektuy@/iBlemalear
NBH'lere ai ty dualz@& ma2l.abgotkee kr | Bmghmedi kal sekt
NBHO Ilbeiryionuyuml u ol mal ar e, of miby &b a Au nvuer gcel-r

gibi® zel | i k|l earseé smaehdepnioyllne bG¢g R @ heJestdlamant aj €
hezl & yapésal ydeerslteekkt israijlldainjaik yyemin&km sk ad e
bazl é kemi k -1 meniOoNBH&ludremamé | mabpbbadeéesi
sér a, bi yomdeduiykgaull asnalt 91 lrén kl er i ni art e
g ° sneldedir Hasan ve arkdakyar a sargese i -1 n PV/
antibakteriyel h md k[80]. Batoo! veeark ld faaM BBEHyGell @ rkd @ r
zerde-al e ok kez ant i meéekrl a¥ dpea@ ¥ an¢akg a n

nanopar &dahd edidrek y ar a sargese i -1 n ni kKast a

nanokompozit hidrojeller sentemleni k[&1]. rYyapay deri Pal veakk adak | ar &

taraféndan mésér nnekeedimakdBd]. bazl & hi droj el

ilag tasima
Su Kisisel
miihendisligi ‘ bakim

Hidrojellerin

ingaat | —— Uygulama - . "hDol:; .
Alanlari muhendisligl
Tarim \ Gida
koruyucu

Siiperabsorban

keki INiZ.asstnmuygul ama al anl ar é
213Ni kasta jelleriniar tneéramma ky °dnatyeamml éenréin é

Ni kasta biyol ojik ol arueakdurkglaycelde atlilebiiyr t ok s
vef ar kl & ortamlarda tamame¥nehlmlyol®azjeilk i il a
biidedoj ada bol mi &kéara.r dAan dald ,ulamudid@jslleria i | e |
stabilitesin i n d¢ke bkt oilmMmasaer ji d anj € o le ma mmaeskéanndi a
kaynakyeéef me k a B isdhipo® zmmalsléi, k lkewr yapeéel ar én
keséetl|l athaktadéen. mekani k dayanémktaraner da
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uygul anan y°ntemler | e e hididobiedlarakben | jaenlmeétki f
hidrojeller [83], nanokompozit hidrojellef84], - i f ty alp&drojeller [85, 86]

Kekl i nde Buweyranltaennahbeiéllidriub & stde- i t keri pot an
uygulamalari i n daha vuephlg®dl. hal e gel

¢i f ty aapjeil er oj el | edi noa nmiikkt ue tmaikd, &-kli anl ee s ajel
hidrojell gezehaeaeze&wdd rhtendaRbdirdirmPAr akt ér maygaél ar ,
HA ilavesiyle elektrocs pi nl enme d eyetersik mg Rk a k| & Rinz el | i k
ayarlanabil i ] g °ng ti & {B®&). Hyaluronik asit (HA) zincirleri, ° n dktatda m

su emebilen hg¢gcre digie B uantebtirails iond ay ¢akks eok uyk,
bir polisakarittir ( k e k.6)1[88].2 EKsi z reoloji k ®zell ik
bi youyumlul uj u, bi yolojik olarak par-al a
nedeniyled ok u m¢hewair &l ipjain swenan, cerrahi, i

artrit tedavisigibit @€ b b1 uy g & b & nma hba inadzbmeihalirre getir[B89].
HA,ayr éca yara onar éefmmi bgobtaat heeal ahdgEam
arttegreegs ér nikastasénéen yar a [PaSasiuman vy
ol duju t¢gm bu °ne ehblsitdarl ejraleinned oA yie- er en
bajéen kheml|l mastezlenen jelin uygul ama a
yamp&n daha dayamnéklaktelrmaséneée sajl a

OH OH
° 0
o "%
OH

o)
NH
o%\

n
k e k i |Hydurolikasitinkimyasalyap €. s &

Amil oz / amilopektin oranénén polisakkar
farkl e et kiler gestererek ni kasta bazl é
parametre ol dujDoijiryars alo t i n me &dnkopektinib ne g° |
y¢cksek molek¢gler ajéerl éejé ve dall é yapeés
durum fi zi ksel -apraz bajlanteée birimler:i
zincirlerinin HydaonEé/ket imié k & @genenkolacakmsodlilyes € r .

edim , ¢ kKsek i aminéoer dan Hgldm%l\élly@ldliahkék %70 am
I -neektedir ¢ © zg,ng,ryenindaHylanEVllakul | amédlam@&s &t kil exkin

daha esnek zinci rIeriHonnEo\/IIuIKm”ai,émdﬂ{sétrrama[Ian
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jel lvwkimem ol uktunmasahepti kl ge bu °zelli
uygul amal %bichektedk.BUIl @O r ul tuda amil oz oran

ni kastalar Kkull anél arak mekani k oceldar ak d
edi |l mesi meé¢ mkendegr .

Modifikasyodar,ni kast a mol ek¢l l erine az bunktar da
eklenmesiyle- © z el t i Vi bk d ¥ bdhaeverianniéd ef enr &N €, z er e

ger - e k lke kntyiarsiall einf9%]nKti ermyl aesra | modi fi kasyon i

verimlbilifji, reakti f tei pvien egr anni¢klalsetrai nnéi nn
yapéséna bajl éedeéer .dagBunetl dnn kmedinfi iklaasg yamreln:
yapékt er ma Mmekeebid Bukuh esonucundhanilaz ke amilopektin
araseéendaki dlurvedlaihlaerk abblao k € dide edilirf92]lk ast a
Ni kastanén ki myasal modi fi kasyonu, ni Ka

grupl ar é&n geekrl-eenknkkesirtiklereenf onksi yonel grupl a
kul | anuggulaaal] &n é ruggunchalehgetr en °zel | i kl er kaz
Modifikasyonlar ait hidrolizi, oksidasyon, estfikasyonve eteifikasyong i b i -eKi t
ki myasal legémntit eilknékeedirf98-96].

2.2 Sentetik Polimer Temelli Hidrojeller

Senteti k polimerler, ki myasal reaksiyonl
Doj apol i merl erl e karkeéel akt éréel dej énda K i
dayanéekBw@wndan aydaovl aaky érlarove mdzemeleri - idaha |yi

dayaneék.l larl ek sentetkjplod 1 me r te¢re¢ far kBue ©zel

°©zel li k|l erelirkiuh tt iayna&d laaraki bin bel i flair kil €l e\
hidrojell er kté¢gans ao ll @@k tealioheék nsentetik hidrojeller,
koval ent veya iyonik olarak -apraz bajl é

hidrojellerin ¢ -[98h Higrajeller sentezlénikkegna yag & na r celdaérr ¢
k ul | asengetikpohmerlee® r n e k polihigraksa &til metakrilat (PHEMA),
polietilen gl i kpollakrilantdeEAAN),pelivinilpgalidow (P\EP) 1

verilebilir.

PHEMA, uz un yell ardér bilinen vV e yaygen K
materyallerinden biridi{ k eX7.1 1955 yél eéndan bu yana bi
madde il e -exit]l iedileyek Rontekmlensirllae- nsoadlié&meéy ev e
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m¢ henimdekluil | an é.lAma kparesdrang, r ¢ nd reatii Mz eldlei k1 e
yanék pansumanl! @ai énda auyag ulyand elkkimei rkokul |

OH

~
~ ~
N ~
~ ~
~

— - N

k e k i |Polbidraksi etil metakrilat (PHEMAkimyasaly a p. € s &

PHEMA i | e ol ukt u°adlalns &jhdelelze ryi°nnt e mi ne, pol
-apraz bajl anma derecesine, s é olardk| €] a
dej i K meRAHEMA jelleri, 1 a - sal emi Isiikst g ml eormur i | i k
rejenerasyonu, h¢cre adezyonunu desteklI

¢ r et i mi nd[89]. Roletlilénalitoé dimeetakrilat veya 1,1:frimetilol propan

trimetakril at -apraz b #HEMA y éser@dziar €
ger-eklexktirilebil mektedir. Kull anél an -
i-erdiji -4006araakaf8kW kul |tedrém al anl ar & ¢

Poli(oksietilen) veya poli(etilen oksit) (PEO) olarak da bilinenPEG, t épta Ve
biyoteknolojidey ay g € n  kpolimérlardea biridin PEG t¢, r ev| er i ne da
hidrojellede polietilen glikol dimetakrilat (PEGDMA) ve polietilen glikol

diakrilat (PEGDA)ayné «kKkeki |l de yaygeée((hkeHWdialr ax. &ul | a

0 0]

Hzc_C—4—o--f-c;HQCH?_oLc—c_CH2
H \ J. H

HO4CH,CH,0+H — PEG diakrilat
Polietilen glikol il ﬁ i
olietilen gliko HC=—=¢ HQCHQO}C—C':CHQ
(PEG) A
PEG dimetakrilat
keki lPo2.i8t:il en glikol (PEG) ve
PEG bazl é hidrojeller, yé¢ksek bi youyuml

ol ukturwmamaudaée -°z¢iner |l ¢ klereBui dial ,e0o hlkhamr &k t
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salséinet e mi uy g u lbinadayhatine getirmektednf100, $01] PEG
hidrojel Il a- sal em s ivesfiziksel lveya kimyasal piar an | ¢
maddenin vad ] énda r eraektedrKomgagalr ol arak -apr e
hidrojeller, bi yol oj i k ol arak tltrihi hi drejfelmi gde
PEG hidrojel e r i kull anél arak 11 a-, protein, b
kontrol |Igers-ad kelmd katriér i | mekt edi r .

Biyomedikal uygulamalardqy ay gé n ol ar a k skntetiklp@aimegiban di | e
daPVP ( kekitbhazZzl. &@)hi gzej ¢lliaké etddik éy Evedarasi st en

°rt ¢ | keuli Inadreénkellkle basity verimli, temizx e - evr e dostu bir
radyasyon teknijJi Il e el de edilirler.

ol ukumunda radyasyon uygulamasé, bir ¢r ¢t
teknolojik adéemda bir | emaktrdddegedenle-PVP e K s i
hidrojelleri, basitsentezlenebilmelerig ¢ Kk ¢ Kk ¢r et i m mal i yetl er.

esnekliklerisayesinde avantBekasmijd atmaé&llaidler émairn
i -1 n PVP aggaern, e |sleilk¢llgbi polinvedeylekomplék$soll k t ur ul ar ak
kul | anéllogaddt adeéer

k e k i |Pol®inil@irolidonun(PVP)kimyasaly a p. € s &

PAAmM hidrojelleri akrilamidmo n o mer i nde n sentedleaif k €lkiell a2 akO0
Bu hidrojeljlupguhamayd | B&hlk ez okejkiakt|iarriel e
dijer monomerl erle kopolimerizasyon yol uy
modi fi kasyonu yo[97l PAAm jelkbreg @ rke lilriid ledbi yapéel
bir -apravemjaekgahiepinr boyudakdalr@mal gBirlei «
Bu durum PAAm jellerinin, biyo-mo | E ke¢biyoma k r o nloahatizieipde

kull anél an el ektrof oxéxa pmb-&it 105 PHAM aday
pol i merl eri g e n ehidriojellérdee Cuzyealrlainkal el usy@acr a kell & k
hidrojellerin seni06&207lnde kul |l anél maktade,:
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n
k e ki | Pdiakrilatidrn (PAAmM) kimyasaly a p € s €
221Uy aranl ara duyarl é& hidrojeller

Uy ar an|l ahhidaojelters- yeavrrleés e | uyar anl awyanekarakn ét o |
deji ki kl er ger -ekl exkitBujlerda diem da&polljadiek Imajli
faz ge--i°kzigne¢r |l yleyaeijyiawpiémia l dejtepkii kI i k
mekanizmbh ar € t ek e Kil ledhe cteks §108. Ak énlak & agdér |l ar s
far makol oj i k maddenniinn asyad ng/galameniyesicdeki jel

ol ukumunun asdesinddasteRilennyerdep istenilen dozadken madde

sal émeée ger-ekll@Ktiril ebil mektedir

/ g
e I
Yara ortisu
»

Biyonik cihazlar S Analit 29
— »

Hidrojeller | {3 >
Jel Sol
Sensorler

kekilUgafldna duyarl é& hidpmwlell erin k

Uyaraknéhr; sécakl ek, pH, manyeti k al an, €
eksojen (harici) uyaranlar veor gani zma ¢t at-eefkéintdan pH dej
met al ,enzimlary @ de k s antijenkemgibiendogen (dahili) uyaranlar

ol mak ¢zer e i1 KilyBEksojenyuyaéahlaniaviaivalotha@yan ve uzaktan
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-al ékmayé wuygun hal e getTagmnr bdak udratram c
dejerinin daflbB]vdygxk &ki jod rmaksaens er ispegfik sahi p
antijenl er gbiduarhlargon dod jmears éuy ar a nktafll3pve a k  k u |
hedef |l eneanolr®madedeel an dgSilmyxléy ak ¢dokad rsa reard
m¢ h e n dbiyssleinjsigibid yegul amal arda(kekibanél makt a

En -ok aalk&ltléd édemtreolagpaH Ideury ar | @r hadea) @ HI
dej i ikeibirikte a n i hacim veya «Kdal[ll4] pdHe jd wy &rlli g
hidrojeller tipik olarak, polimer zincir
sahip bir aj i -erir we bartl gratong & prkdak e b d
[115]. Y¢ ks ek pH dejerlerinde anyoni k hidro
kaybeder ve d¢kba&zipH gregrelrdrPgpodegon nk @ Ha

dejiktirildijinde, jelin i-if arek éd émedy daarn
gelmektedir Bu fark, i yonl arén hidrojel i-ine ve d
y¢zeyoznotikebasénol ukmadeéma ol ur . @ez Imaom i k b a

dej i ki kIl i ] LA brseoyrdbaen ae dgielleemr su mi ktaré artt
karkée daha geAnyoreink hvad ek agteamri k hi droj e
d¢ kK¢ k pH'kteak i H[L162eprH2 duyar |l & hidroj el sent

protonasyona duyar poB(NNrdinled laminoetil preetaksilat) i - er
(PDMAEMA), poli(2-aminoetil metakrilat) PMAA), poli(etilen imin) (PEI) gibi
poli katyonl ar veya s¢l fonamid temelll i y

duyar | & p o |AAq, mlimetakrilik lasit)dFRVIAAC), pol2etil akrilik asit)
(PEAAcC) gi bi pol i afjyypnl ar kull anél makt ad:

Anyonik Katyonik
) L)
. L
7
1 pH>pK, 1 pH<pK,

B / L=
@@ 9o ©@ ®p

~_f’

keki | pHdwlazr |:é hi droj el | efll8 - al

(o]l
P

ma

Doku m¢hewmegdciusdun iyyeni fonksiyonel doku ge
saj |l amak yadahm sh ad @rkld@efi dekuri amaekiBudémama-

20



genell i kle canl e hg¢gcreler, - modbektll i e g

i -eren yapél ar mektedic|erl edt] i@lye haaoe led eb ag d ialn ma

-o0oj al maséné vV e f aeméktedirl aJygolana € m@lzemed e st e k
bi youyumlul uk, biyobozunurl uk, mekani k d:
aktif biyo mol ek ¢l | ersiéne sgpang @at ansayel | gi bi 0z ¢
ol ma | [El€].e Hidrojeller i - i kh®k h¢ cr eémrak veyaahpeéscirl €

farkl él akikmasemeéani darmitgey ¢(gneer pbtelntet y¢rk Irek n e

doku m¢ghendi sl ijindéd ekrul¢lraenéll aebbiill enteekkt enda |

KitosanPNIPAAmM (N-izopropilakrilamid) kopolimer jellerieé s @éya duyar| é

edilebilir nanojeller olarak a s ar |. &opaiimerjeli@aerg ° m¢g | m¢g Kk mezenki
k°k hmcnebvetro olarak kondrositlere (yani
far kl &iljaikag?.l ¢ HpOR & anre r karekemée tavkan I
edimi ¥ e pol i mer matri s szerindme KRN k & k
Secakl eja duyarl & ynalzemsldiea nlsael@@ k élokve akbbegk

sinyallerigibib ak ka uydolkwmlmghamdi sl i ] i uygul amal
Yapél an bilbi r-ianlcéd k maal @karbbaksimati] kitosan §VMGHk

hidrojeli, i ki n c i -apraz aj opblié3r4-aéitilendiokstibferf) i y e e
(PEDOT)k at maneé kmuddameéebamadr i ol an PC12 tav

al ana atalagoll @ f@elrasyonunu artteéeiflalh hi droj el

Bi yosernys%rslekr ,hPazmghég & iuyyegtu,n mal i yet | i creti
késa yambitavasiigra e siahi p ol duk-a hadX]as ana
Bi yosens°manel ana ks &a @i3x1P4] e g% ke i yoni k g
ve pH[126, 127]g i b i uyar animaterymllely ahEapéekeaeakr!| er .
zamanlarda biyomimetik hidrojellauyaranlarab e nz er si z yaneét verm
sayesinde, bi yoki myasal sens®°rl er ol uktu
Akeéel | & h,ifadzr od ejl il retrii mndenetlemebki a nvérilyoknniyasal

g°stergel erédm yya&kpd lvayeésipepseanli ei nl er[i28 t anér
129], kandaki gl wek[i8@] i ¥ g z e wiatedpiteeflilmesie gbi

bi yodenmsCri ht ifyaar-k | ceu yalylgaull ggem@n ellal ee ki t 1 I mi
- al
i'yo
i -in kul Ofmmd&i Pbéwarélréj enda enzimati k akt.

Kmal arHumenngc uve ue k iylmipét anafb@mda-nal € km

> M

I(Rbf)doparl & enzim ile -apraz bajl anmeé:
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I -@rei g°m¢egl ¢ hal deki a | tiérojel nmatasim @ @ aa mésiakl ¢&l |
ger - ekKkolermmerrakk tespi t (iekil2.b3[IBU.I | anél mékt ér

DOy 7o . B

;\)1 ® & ol

STV AP

/{{;olimer @ AuNP O Pb*2 Q Enzim \/\/\/\/Capraz baglayici

kekil Kot 3var | éljrak tasarladahigraetinlPB*al gé |l a ma
mekani zgnast@BEnmi

2211l kéja duyarl é& hidrojeller

¢evreyasranlarv asét aseyl a ol ukturul xrejakdlulyéa r i
olanlars on y él | ar da ol dul[k32835]dBulmklzemeler & k me kt e d
kelan °zelli kler; éxkéjén tahrik edici ol
aktivasyonunu ve bir Ssisteme g°nderi min
ol uktur maAyaeedeéer .oda koojkwn Il uakr léan d & atvée hal
fotokimyasal reaksiyonlamr t é k b ér akmadig&kink é sacdan ediok ¢
olarakg ° r ¢ | m§ELBSE Sdii rdur um, odz emlelr il lelk enefsiayti d i f
reaksiyonl ar e kkwlylaa i a&r a kp o | & mheegrrdi kn syiasp &
kol ayl ak {186r188h ISt & thglacblu reaksiyoh a k®@mh ay |l éj e ve t

°zellijinden dol aye -ekKi t i e KETf al ndeusyianmr
heyecan verici j fl cetr d reeneeil setrl egr®, z | kkenmd ikn i [
nano takéyeéeceéelar ve ger. d°n¢ kK prall gnupxd luir me
[138-140].

|l KéJ a duyarl e 2hdibg¥gt € eirl dilje k-higrafiekr e hi d
dengel er i de-aykéhmar r g ak §ioyt wikiana\greptae nl er
toplanabilir. Hidrofilik-hi dr of obi k dengenin optik ol ar
yakl akém en sék kull anél anéedér. KI ke ol a
akellée malzemelerin i-inde Dbir fbodaoki mya
hidrofobik bl ojun polaritesinde bif art el

hi drofobi k dengeyi bozarak yapénén sul u
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fotot epki me tersinir i s e, sistem fdaikkl & b
denge tekrar kurulabilir ve yapé -9°zelti
(Azo), spiropiran (SP), ditienileten, diazonaftokinon (DNQ) ve stilben gibi fotokromik

mol ek¢l | erhi chri dfrooldiid i kdengenin dej i Kmesi
vermekedirler( k eZX14Al). Her ne kadar bu mol ek¢l | eri
hidrofilik hidrofobik d e n goa nfotakimyaaay ar | an

mekani zmal aré birbirinden tamamen farkIl e
ul traviyol e¢r( Ud/R e kv ee mi®lri¢nus folpzomerizasynut er s
ol maséna raj men, SP molek¢gl ¢negn teti kl er
alténdagkhe¢géknerosi yanin hal kaydamak!| §ge -berr.

d°n¢ K¢ msyeniWodrf d¢ zyeomlue nge® srteear ki sri.

O
N

A
NS
Ot he®

azobenzene

diazonaphthoquinone

N\oNOz /o \ /\

Ry R S ]
spiropyran dithienylethene
B nNo, 0
=
@)
0 0
o-nitrobenzyl coumarin pyrene

kekil F&@t akkr omi k mol e k ¢ IAlhidrofilikinhidiofohbiky a s a |
denge dBefgtadakyirngil ma r eaksi yonu.

Kkinci yaklakémda bi-kr dmitlb keas&mli ygoa, apar
bl oj u kar booklsuikltiukr aa saikt lheirdr of i | i kk ebkiirl bl
2.14B). Foto par-alanma reaksi-kroomminku yw®msélear
nitrobenzil (NB)-, piren ve kumarin (Kum) tg¢grevi i
mol ek ¢ | - bie we nmaleenk ¢dl¢lzeernilne ms al €é n ma s ¢
foton UV ve/veya suya i htiya- duymayan
ger -ekl exkebilir. Kumarin ailesinin binle
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Kkumarin Dbir veya iékri. fKoutnoanr i enk €i]-éenrae nd upyoal |
di meri zasyon reaksiyonunun UV eéexkeéejé ile
-apraz bajlé miseller ve nanojellerin he
N ¢ lger manyetik rezonans (NMR), HR spektroskogive k¢t l e spektr ¢
(MS) qibi klasik organik karakterizasyon tekniklerine ek olarakj mer | e Kk me
reaksiyonlaré -ojunl ukl a u-4Vis)ileazieniryFoté e g?©° r ¢
aktif molek¢ll erin el ekt r onatpik daoak 260 g as y o |
300 nm b°l gelerinde) g¢-218A). Bwunk bidikber psi y o
mol ek¢l l erin di merl ekme sérasénda konjug
absorbansé belirtilen dal ga b2d3BuRettoc al €] é
[2p+2p] si kl okat el massmomekghpnan gehpgdupasgdenu
ve 2763 00 nm Db°l gesi nde vy e2r3CHd &8umnedendd, belirim ar t a
absorbsiyon dall aréndaki UV emilimindek:i
izl eyer ek, aydenl at ma seéraseéndar adlau k an
tahmin edilebilmektedif135].

Relatif Absorbans

C

T T T T T T T

200 220 240 260 280 300 320 340

Dalgaboyu (nm)

kekil U2Vilds kul Ipar@| a1 &Kk okat él ma reaksi

izl endijJini g°sthAeAedé klaatr Brahswiec € gine k me

i -in aydénl at maC.dsiomerrai sné fnootloekki[dBB). avsea | b ¢
2212l séya duyarl & hidrojeller

| sédyuay ar | & yaidd teongedler,li eni nde b wlrumaenb bl ek

dej imk nefiziksalpt Bi | e Ki ml enmekky «imey lvae jbeglelpdkewe vy
sahipmateryallerdir Termojellerhem hi drof il i k hem de hidr
amfifilik polimerlgeetder ag? sgkede u hxdlekregkdiiilr-Ii e
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216)Bu j el l ekxkme prosed¢r ¢, bakka her hangi
tetikleyicl er e i htiya- duymaz,; bu nedenl e, I yi
olarak kabul edihekteditTo k si k - apraz bajl ama-eleinanl ar é
enjekte edilebilir hidrojéér ol ar ak bi youyumlul uk g°ste
k enb k t [A41,6142] Biyomedikal uygulamiard a kul | anél an pol i me
al éndeéej éndaveyapludniklekreirbeeny ol oj i k ol arak pa
termaoijeller ve poliesterler, polipeptitler ve poliskéritlerii - er en bi yol oj i |
par - al an ajellerloé ma k eiki, gpreur bea a y 183]. Genkl pblarak é r
biyomedikal uygulamalarded a s écakl é] endgea- ivg 2R3V ya&rcia k |
ar al ej é&ndaardkjallex egoei -1iekni kpyol pi ammé¢@ddl, Bk t & r

g% p
"  ; PV _90d
2+ Sle0 v %%t 5
h / % % 9 °? >
* o 2? . JEY T>LCST . %
9 e ., S > L o
) STt - o
* 0 . L N * ?
¢ e .d e AH>0 7Y e
G AS>0 $? 9 *
3 R K \ > e
Vg O g 290 Vb by ¥
2 B e e
Polimer
"Sumolekiili]
kekill @&y¢ 8 hidrojellexinflaézi wemekani zmasé
Sécakl éeja duyarl é& hidrojeller, pozitif v
séneéefl afigdegr él abi |l ir

Pozitif séecakl &fegstdkydrli& ha{dosd)fdly bsrélcéa k |
poli merl er kull anél ar ak sentezlenirler.

i nde be¢zel ¢rloer Ve i -l erinde bar é
UCSTO6den daha y¢ksek daa gelmektedirk Vaamir@baR Ki kK m

davr an

de¢ Kt ¢

(]

K ge°st,er@@sSThinri np oallitneenntem UGSA z ayr
sécakl ej etekfmzazagreirnda ®° NfMeg. eBu | pganiinmderdli er

sécakl ekl arda enjekte edi | e bpolipagptitterveal de di
proteinler i -in uygun kokull ar ol ukmasén
davr anren gpasltiemer | er kull aneéel arak hazeérl e
kull anéeme k[@48letl anmaktader
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Negatif séecakl éj,al dukailté kma(OsBpelybhestee ak
pol i merl er kul | alnséélyaar aku ysaerry ég kd cdréiaredkrdlreakr t,

ol arak kalér ve dah&avegksek oéwuakluekl arvc

jell ekme sérasénda -bell igeéii biime sreedh&n eé&lt
ge-i Ki [@8]rJdgeilll eexlmeemi ger i d°n¢kKemingd am ve
€sé wuzakl akteéerél dekt an s[tb50,r18l] kj eekPildteet - ° z e
g° siltkigj bi |, LCST polimerlerinin faz ge-iK
d e jmekiedirSeécakl eéj a duy amdtilée pnopild) r a jp[@52]lgi&Er , et
hi dr of obi kmektedislezlmd aya idweyar |l & hidrojelleri
( s e | vg lelatin) ve sentetik (PNIPAAmM vBluronik) pol i mer | er den yatl
[153]. LCSTye sahipbi r - ok pol i mer farkl é bi yome
kull anélbBakelder .edi |l ebilir €séya duyar |

poli merl erin vg¢cutsitugyermdelel eédleukooumuma ak & Imid I:
y ar a [1b44lB6E r

S

iki fazh durum
(Coziinemeyen)

LCST

Tek fazh durum
(Coziiniir)

Sicaklik

UCsT

iki fazli durum
(Coziinemeyen)

Polimer Konsantrasyonu
kekil S8cakKléeja duyarl e pol i mé&d3]l erin U(

Poli(N-izopropilakrilamid) PNIPAAmM) ve kopolimerleré s € y a hidrojeysanteri &
i -in yaygén ol a(rkaekk ikl Bu goliaieg®)l; mak t esckaerak | €] é
yakéen oldafpwed Ciepgkigi®ést er me s i medkdleygulaynblaa b i y o

a-éséndan en yojun -alékeéelan polimerl erd:
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n
O~ 'NH
A

k e ki | Pdi(N-tzdpropilakrilamid)kimyasaly a p &€ s &

32 (LCST) civaréendarekk { de sl by d& lpaivratiacn yre |
faz ge- iNIPAAN® & ahahiddbfobik birmonomer ile kopolimerizasyon

daha de¢ K¢k bir ke ,S Tdaha hideofiliks mrnmondmarnile r
kopolimerizasyonusep ol i mer i n genel hidrofili-klijJin
su et kisbnackLig Te'rdie a r [L5&]k RNIPAAonItemallihidrojeler,

esas Olarak | salueyngu | adadhakemeée z,a s e&rkaYrkleemr ve a

gibi uygulama alah ada&a al € k ma | a[l58M8lvcut t ur

2.2.2Pluronik

P uroni kl er ya da di hideofilik polielen okisite(PED)pve | o k s a
hidrofobik polipropilen oksit (PPO) zincirlerin¢, - | ¢ K b k b(REO®PROGPEO

birl ekt i ] iPlurgnklpré IPR® deePEMDiri ml er i ni nf sralkyléd ar
ol maséna bajlé ol arak 300dan Pliraik &dilesi - ek i d
i - er idsgikngdke ,si,0 ktsd rss tteesit mg b k p ekl e k mesivey ¢, kK1 em
ni speten d¢ke¢gk konsanardaypel h esayesedey ey eh
medi kal ve farmas®°ti k uygusiRwmeikaRFla7a en
(PF127PF8870 nimo |l ek ¢l er aj2étde] @ skekil di2].i
tekrar ¢nitesinden ol ukan dlkukarEObibrl o RIO
ol acak kekil de [§63kl akék 12.6 kDa'der

Amfifilik blok kopolimer molek¢ll eri, sul
bi r lleektediv iZi ncirl erin su mol ek¢l | er i il e
-%z¢nemayliarken artan sécakl ek il e bl okl

birbirlerine yakl akmakt d- Iva rhidiadikkigrdpiama sy o n a
genkemes o n dipesré mi sel | er i n kme girpktaived @lr & y hal arn
(entanglemendr) oluxturarakb i | i ndi k séveée halden | el hal
( k eX19)[18, 19]
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MW wwy mwwew > Poloksamer
0 0 mwa > EO Bloklar

HO J 0 H
m n i = PO Bloklari

CH,

W ;i,
Tl Tl
N‘:;F‘ Misellesme é‘g Jellegme
kekil PRud®ni k jell ekme mekalbd.zmaséneén

Zincirlerin hidrofobisitesi misellekme pr osesi nde ©°nefmdriki bir r
dinamikisePP@ nun mol ek ¢l er akrgk | i €ajleaKgc &k de ]
ve kritik misel konsantrasyordur (KMK) [20]. KMK ol ar ak adl andér él a

konsantrasyonun ¢ zehaindebai,l udaha pdhc ener ° me
toplanér ve misell er ol uRuronikaurl.e sKdlna-n dayje
37 Ad'Od da 1 mM'l& bir K MK 6 galaiptir. Ayréca misel ol uku
s & c adkul yeakr |sahip@jP&i& 76 nin konsaanksolpeloge- baj]
sécakl| ejoekagll eskielr i 2. mi Kt i r.

40

_ 351 2

o

< 304 .

2 25 .*._

120- T B

a * e

= 15 4 .

10 L] L L

10 15 20 25 30

PF127 konsantrasyonu (%a/a)

kekil PE1206nin konsantrasyoflgbl. bajl & o

KMSdej emi niemdwepropden bksitetbhhk | ar € hi dratl anér v
oksit) suda ni spet erPPOz% znécni¢rrl.erS é cdaakhlaé ka za
gelrvemiseb | uk umu ( &kre-KHB).[[168, i r
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HO —}-CH,CH,0 CH,CHO CH,CH,0 J—HO
|
CH,
65 100

Etilen oksit Propilen oksit Etilen oksit
PEO PPO PEO
B <——  Hidrofilik alan (PEO)

<——  Hidrofobik alan (PPO)

Yiiksek Sicakhk
>

<

Duisuik Sicakhik

KMS degerinin altinda KMS degerinde
veya lstiinde

kekil APl22Toni k F127 mol e kBRF{27 ¢ n ki m
kopoli merinden misel OlGFlk uMmunun Ket

D¢ Keék seéecakleé khladrddea ol anbeRliurrloiniske c-atkzl eél kt i
czre ne - € leledmdkéejve spdtiddyunda t ek r ar sévé hale

PF127 | el sisteminin bu tersine -evrileb
far klséaliélma-si stygmll e flinjerkrel1&2r7 , il atyibirl et i mi
takémasemehe séra, ideyampludde] hgetreebilir v
fonksiyonlarla etkilekime girerek mitoko
gen ekspresyonu gi b[le8].9%7/r0e -drean é nddea] i KEOQ r
oranénda PP-QGPReAm § el dhaizér |l anan jell erde i
oranlad aha uzjyun sjeingegii nin il a- sgiveboeuné kon
PF1276nin kons alantr aljg@ o ngPywkyg Setpia ve ekibi

t ar afyapdéalnankmada; -l &da¢ -Plzdwnki-rd ¢ az ol an

ajanl ar én, Pl uroni k yaeréeil aair ee (RRUA7{IPRE®, @ £ ar & k
PRB5) - °fencgmgrer gl ir | [@68lmi Kt ir

Sudaz or -°z¢nen e?Pkemr wmatdekbfpibyol gphk kel
al t enda Ibul palimerleximil | ésnaél ststemleri olarakk ul | anél abi | m
saj]l bgmdrgpar ametredir. Bl ok kopol i mer mi s
mi sel den i | aa misdllerin gtabifitesre vetbigatogkmo z unab i | i r | i ]
baj | §d0g rPluronk, biyo-uy u ml u ol maseéna raj men,

par -naaldaérf @nldéamm ki net i J ik-%rkg dildiek | iel aP| uaroans
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etkilekimlerin g¢cecenkonsdmatceasyohekag!| ee 1
konumundaé rbGg-lleg i1l a- et kil ekvemlaé @im, oir laa € |
azal tBBund ainl a0l sagyleemené optimize et mek i -
gerekl idir. Hi drofobi k -ekirdek i-inde |
yavakbwesadlrémpzyon heérellAy reé t adigxapglkhas@rc ak | é
séveée halsdideeod earn- evlela € ©RFL2Ydeor | egnssybiutan olarak

enjekte edilebilirDa ha vy ¢ &6 e &k Ibuelra k(éVM ¢doey té nddeac a k|l €] én
sécakl ejéenén ¢zeri nde.)Budutumirimgd a€snkearhg el

°]l -¢de uzafl@bi | mektedir

Pluronkler yal néz c a | bidemler & a & € gdeidkaknat dep ki di r .
Kemoterap?©tyiaklagrdiameémiéeynw@ ve farmakokinet.
yané hsedred,l enen t ¢ mer he¢cr el ermektei va il ac
perfor mamaleina&dkermod&rer api et kinlifji i -1n
kazanél mecx i | aksorubigininr éDoxg, i Elluronk misBllerinde

kapse¢ll enmesi duyak | €e wiet Idii rRox'la i nsan t

keyasla ¢sten antit ¢ m@ke kaikl[i73RTrah@erinild e s on
konjuge e d i | RRiI2&k ve P123 ile kapla n mé Kk Do x y¢kdrea-dialri k
(P123PF127Tf), Dox' a diren-11 me me ka&imos/eim | he¢ci
vivoi | etim i -in [l Bkauauhadal méa kit emrdtei, t ¢PrhCurr c
aktivitelerini-o2kliu @ n3alckaa tdMadmRt) entgmak | er i
ajanl ar én aktivitesine kar ke aker e duya
k ekl eid@a5] r

223Pl uroni k jellerinin mekanik dayanémeéneé

Pluronik kopolme r | e r i bel iagl ihé&zlré skeicra kd eekitlade -
formuna ge-se dsul ol akaamhvdyajblyelojik
hezl e -ikmghkmesik dayanémlarénén yetersiz
kokull arda uzundé&Ruor kd ®@ysarsma&mgletld eri n me
arttérmak amao&ylswyretiddakt anheglt hék ol makl a

-al ékmalar d°rt ana baxkl ék alténda topl al
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Transferrin ile konjugasyon
)

EDC/NHS

W,

Doksorobisin

Cekirde

K "
“ P123 ¥ Doksorobisin Lizozon;;‘~-"_-"l g * .
wessss. Karboksimetil modifiye F127 ila(; saliiiii l

~wer~® Transferrin konjuge F127-COOH Hiicre oliimii

keki |l D@kg&ar uwhirseinnd e meme kanser. he¢gcecre
i I et i msferirkonjugep o i mer i Kk nanopar-acék haz
g° st ET4. mi

Karékék miskRFE1ZX7 smiead|®raroni ke hiat €l er i \
yapélarla olukturul muk miselleriCekibilri a
-al édan luaroni k ve dijer polimerlerden ol
t ¢mer dokul ar é madtik a MPRt vy d i « a atkisini afr t &jr anral a
yetenejine s ahlinipk[ibi¥8) Baumea ddu rIRdmllr2a#édmi n
bakéna hidiefobidkckigka-Pargn¢igrl ¢je sahip o
S¢resi nedeni yl earogpcaé mal g fba kne rk@&EdRBitr € m
form¢gl asyonundaki basi't bir dej i ki kIl ik
-0 zeéenegrl ] é¢n¢é b enyektkv e | -yegduel aanrat eéyrearbiinid e Kk

uzatabimektedirtKa r & K € ¥ a pné Isoa  uekat Eum ater@odinamlk ee kinetik

stabilitenin aragsiefé@si nilm-gdlagikd tesiajé é map é z
ayar | ananboidlidiiijkiasweon!| ara kar ké& {@y9uBoun gg¢ -
doj r uPFi2i dek ar ék €k mi sell er sentezl emek an

antikanser bii | a- ol an pakl itaksePluronk R1IBFXY kaps
(PRFPTX)k ar ek ék me rsmil Kk eckiR3Gei niced ék ék mi sel in
PTX il acénén kaps¢l l enmesiglPist er biEmdde kk e di

edil en -yapeki I | acén,dabtanudzaurnt si¢lraecdae ¢
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ger - ekRTeXaiin idol akdéeweplzineeel siimmiiniuszyaon or aneé:
g°zI|l eml|l [@/mi kKt ir

— \
PF127 o Organik cdoziiciiniin buharlastiriimasi SN
Aa— I ’ L N I | > ‘I;‘
ince film hidrasyonu <y
P123 PTX

PF-PTX Karigik polimerik miseli

keki |l PIXilePF 1:27 ve P123 karéexkeéelTdHol i mer.
gel i kKinink @ hanteiski[Iy8].st er i m

Pl uroni k konjugesimareapn ar tmekked nliek ; mukave
Il a-1ar én S | ssinieagaltnkak wiaiod mkesn siittea-1 ar éné
et kinlijk nianarktté&rrmdd an y°nteahepdemi koglrl e
(NP" 1 er), kapse¢l Il enmi kK i | a- |naarsbarofobik K i S ¢

il a-1larén kapsg¢ !l Imesngibi © etekrilinrkdl gen fnalroraysiat e kkt
biyoteknolojninbi r - ok al anén[d8]. i NBi | gf r mgkaegeén | e
et ki sini s¢rdeéer me, sistemik y an et kil er
kol ayl aktérma ve kaps¢l |l enmi kK gibl -aeckéi thleid e
fizyol oji k enlkledries i p aailnhekigda@ddd}d eb

NPleevePl ur oni k, kan beyin bariyerini (KBB)

Manyetk nanopar-aceéekl artéi f( MlNjPd rn é&mr ) he dafyolakl g
yaygén ol arak.Dkwdk anekmakt adgivbei i°ziel Uy K
sayesinde by ¢ k i lektadirlerd82-184]. Faz transferi[185], hidrofobik

et ki I[18& il8Y] el ekt r os t[&a87]ive tiyeldtekn nh&aonikn

mol ek¢l | eri n [188pdglii il k & sy & hRaronik el MNPHelie r | e

gel i ktirmek i -1in - ekxki tklilekonjugele &k manli ar MN®p &
dahi | edil en biyoaktif ajanén heicbefl ener
Kekil denakuf@alkde&he[151R . 2 4)
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kekil ManyeBkh anopart i ¢Huronijlien kkoenmautgiek g° st

[189].
Yapé ©°zell l ikl eri nPluronkko rjenngle r rmmaerko paanratciékyd |
de -al exmal &i myrap & lemeéekktiébri. t araf éndan g ¢

Pluronk-Nanogol d hi br i t -PR127%),ohpna indirgeki@ Ihdmede ( Au
stabilize edici ajan olaraRluronk F12 7 bl ok kop &l ismelru -kuz €l

i -inde tek akamal é bir reakdgl9gonda bakar ¢

PF127 zincirlerininefyanklsirganlodamdakelf ma &
il e kullanémeyla hidrofobik etkileximler
bir yo°wYaemdian.- b)héékzmaed a- ©°z¢nmeni NPF1ZAt esi n
jell erinin mekani k ,EuX'aivremeghkIne megekamadsg ir
vV e sal em s¢resinikauvbakeahke t(@MGSE degl a2l 0z
fonksi yonl an dneiselditirgeE k hibrie FBistémleri (PTX-M-PF127)

hazeéer | aOMEXt sahi p ol duj u ami no grupl ar é
gluteraldehit (GA) il e bETXIMaMGao lakk mMaashéan ed
s djamgKte&kri 1[192.. 25)

Missirlist ar af édan garl -exknadat, i raiklren at il e f on
ve PEG kull anél arak ki myasal -apraz bajl
[192. Ol ukt urul an PF127 jellerinin fizyol oj
amaceéeyilm, i laean sobFhluamaé kélgmékt el er i sSzZerini
hyal uroni k asiotl uack @l [@ad3]aMeat kaukfr d |IKitcsah ven mé K

di akrilat!| gampe&k alrAgaln2e7l ar akki mpag @t | a-naapnr a z
hidrojellein gen terapisiuy gul amaloakrae@ndkRul Wyag@&m o l-duwj u
bel irtglodmamg ive eki bi triler- afl @xdreard ag eri -aekk |i €
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PF127 misell eri -apraz bajlayéceé ol arak
mekani k duyarl & yar.a Mirstegd!| e-raprgaezl ibatjilré |1
112 kPa ve %1420'ye kadar ni hai -ekme m

MPa'ya kadar basén- ger il i mi il e m¢kemn

g°r ¢l mMesSkt ¢

Viicut sicakhg LCST alt1 Viicut sicakhgi

PTX-M-PF127/ CMCS jeli PTX-M-PF127/ CMCS cozeltisi PTX-M-MG
PF127 * PTX-M
f\——/\/ Karboksimetil kitosan P — Gluteraldehit

keki | PIX-M2VEs misett er mo | e | hi brig° stieriemi ni
[191].

Jell erinemekhkheki Aiz iyilektirmek amaceyl

ol duk-a pope¢l er o-iftag -y ntgmapedeéen jeitieri

networkgels)h az eér | a1enad3|8d e d ¢ K ¢ n c e y hAljmat,sentetike z | e n

kil (Lap®PmliaZeEnanve kompozit ALP jellerin
dejerlerinin teklIl:i ajyiy opediugrmutdikleriyxatsilra 2 6
[198].
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A = B
ALP Ag yapis1 1000000 ; .
A 1% Alginate + 0.75% Laponite (G')
A 1% Alginate + 0.75% Laponite (G")
100000 - v 1% Alginate + 0.75% Laponite + 30% F127 (G)
v 1% Alginate + 0.75% Laponite + 30% F127 (G")
vyvy
10000] vvvvvvvvvvvyvvvyy
©
s e
N
b 1000 +
NS
(L) AAA A
AAAAAAAAAAAAAASL
100 "
A A A& < i s
10] 22aaa888”
T T T T T
0.01 0.1 1 10 100

Frekans (Hz)

keki |l A PFA@7: nano kompozit ArlmPB.RF&2F| er i n i

nano kompozit ALP jellerinifrekan@ b aj | € dséped ameée ¢ ¢ mod ¢ |
(G6) dejerl e[lMnin deji Ki mi

PF127 wvarl éjénda poliakrilik asit -apr az

jellerde de mt er penetrating pol ymer net wor k, ||

g%zl eml enmi K, %7 8 def ormasyonda par - al a
tasarl anmaséyla %98 debot mgaypl@dfBra2dt bkadar
zincirlerinin jelatin ile birlikte kulla
jelatin i -erijJinimn aekt éedel maséayplode Igi°red
Mi ssrl i s ve ar-kaaldéakknhaad ae,n éank ryial pat J2¢€vee f o n k
PEG kull anél arak kimyasal -apraz[l%aj !l é& hi

Ol ukt #rR12V¥) ehl erinin fizyolojik sévelarda
amin ile sPborandé&reghméel er i czerinde | in

akél aebrak ol uK®SBUADl mektarkadaklad rexméard ay

meni sk¢s tedavisinde kullanéel mak ¢zere P
edilebilir bir hidrojel Si st enhrpoyneet i Kt ir
(ydmPaN) ajé olukturarak hidrojelin mekan
bi yomedi kal kompozit mal zemel erin mekanik

termoplastik bir biyomateryal olan poli(metil metakrilat) (PMMA) hidrojghe

mekani k °zelliklerini daha daf2@] -1 endi r m
Kitozan varl éjénda PF127 jelleri

N,NN-Tr i met i | kitosan (TMC), - gzah g? sbgjerr e;mH
ancak doj al kitosan il e karkeéelaktéreldej

bir pozi tif kiiaker ki né mayaervivei rmdunkion y ap
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-ekitli dokularla etknleeirmemgéanebakdupu
uygulandéjénda mukozal tabakayé ge-ebil di
saj.l a2019 vyél éenda yaVMCnvlaarnlaenj émidra -halzé&wk rha
jellerinin  morfoloji, fiziko-k i my a s a | Ve bi yol ojiksi °zell
I ncel e[208)i kk & Wael v2e.r2 | del sisteming ZMC'nen eklepmesi,

PF127 katmanl arénén yakenecparakée¢tthemmgsizmein
art mé Kkt ér . Y ¢ z ey d e isegeldéenadahafay!a dosetalesdd (DTX) 1 k

sal énemaawt §ol a-

A

B
oo
s L 23 %

E 3

Dosetaksel (DTX) -

PF127/DTX

Pluronik F127 (PF127)

Trimetilkitozan (TMC)

H OH
# “Eo
Of [H :
H NH,
n m

PF127-TMC/DTX

keki | APF127/ellerinintrimetk i t osan (TMC) wvarl éj én

B. PF127TMC/DTXveC.PF1 27/ DTX j el i ni[202l SEM g°r .
PF127 ve TMCOnin bir arada kullanél dejeée |
karkée duyarl é& olan -1ift duyarl & bir hi d
tamf éndan sajl-anéem&teinl, WNi, No Na n ( TMC) vV e
hyal uroni k asit kull anéel ar ak pHOa duya
hidrojellerden il a- sal énémé [208]Mewuéyeéecel
tez kapsaménda benzer «kKekil de-kitbsanjatdde an f o
edilen éexkéja duyarl & kareéekék miasteall masgeé l
pl anl alEH déekte&ri .l en yapél arén il a-gn¢lalkéywmde é
kinetikleri¢, z e retkilerie ncel enmi Kkt i r. ¥zg¢n -kitbsann kar é
ekl enmesiyle elde edilen forlm¢d ajsglohéairn
uyarané alténda verecekl eri cevap foto ¢
bir kekilde izlenmiktir.
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3. DENEYSEL ¢ALI kMALAR

3.1 Malzemeler

Ni kasta hidrojeller?tmrignsgrsenteashde vieulsloa
(SigmaAldrich), epiklorohidrin ECH, Flukad, y¢, k s e k ia-mamé@seér ni Kast
(~%70 amiloz, Hylon VII)(Ingredion Germany Gmbkistreptococcugqui'denelde

edi trnvi skozite ortal apmek&6grharteotbkhydumnik aj ér |
asit sodyum tuzu (HA)XSigmaAldrich) ve etilen glikol diglisidil eter (EGDE,
Polysciencepléché | ék wlilbanél de HumMam yBPoawere kbkuar ét ma
eldeedimi Kkt i r

Pluronik hidrojellerimn sentezinde kullanlan 4-Siyanc

4] (dodesi |l s¢ |l f anierdtandikyasik @DTH 0 min. 199 97¢ Btfemn i | ] |
Chemicals), #hidroksi4-metilkumarin (%98, Sigma),-Bromoetanol (%95, Sigma

Aldrich), potasyum karbonat €Oz, 2%99, SigmaAldrich), trietilamin (TEA,
SigmaAl dri ch), metakril oil K matilreterfPEGMy dr i ¢c h)
5000 g/mol, Aldrich), 4dimetilamino piridin (DMAP, Merck), N,NG
disiklohekzilkarbodiimit (DCC, %99, Sigmaldrich), sodyum s §0f at ( N
Merck), Pl ur oni k E F 1 2 7-Aldfidh)F Kit@&san, (50190 kpay aldrich),
sodyum iyodg¢r @ 89bW), sody@nhidnoksib(lda®iH, ACS reagent,

297. 0%, pel et ) , -Aldch)j Hidrokloyikoadits(%36.883% Sigmmaa

Aldrich), 1-metil-2-pirolidinon (Merck), hekzan (Merck), tanol (Merck) ve aseton

(Mercky sat en al éndéje gibi kull anél Mgkt er .
d meti |l for mami:t ( DMF, %+99. 8, Al fa Aesar
kul I anél mAzobis(Bmetilprop@aniild (AIBN, Aldrich) metanolden

kristal endi ri | di kt en tesB¢ntrial knud tl aaknréil Ineétk t (Etr B MA
monomer i bazi k al ¢mina kolonundan ge-iri
kull anél mékter.

32Kul Il anél an Cihazl ar

Fourier d°n¢ K¢glnR)e sipnefkrtarrAndR a(ae® eod wmarn éa i |
kristali) ALPHA Bruker s pHe kNMRo nfelt-r¢enslienrdie,
MHz 61l i k Bruker NMR-TzZ hagendlhu DIMSO¥isE ar ak ¢
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absorbsiyon spektruma r é Hi t a 900 UMW\ rspektrofotbmetresi ile

Ol - ¢l mgegkt ¢gr . Jel ge-irgenlik kr omatogr a
TechnologiesDawnHeleds| - ok a-él e ékék sa-élem ( MA
Technol ogies DynaRée& Nanéftetar (DLBSAmMidledek:
EcoSEC i kil dedektor ( RI ve UV) SEC si

45AC"de 0.5 mL/dk akék hézénda yapél méexkt ¢
ol arak bajlanméek bir Toé@k300K)ghad TosocB5 00 0 H
TSKgel G3000HHR kolonu (7,8 x 300 mm), E¢
RC referans kolonu ve bir Tosoh TSKgel HHRguard kolonu (6 x 40 mm)

kull anél mékter. Mutl ak mol ek¢l er ajerl ek
7.1.2 yazelem paketi kull anéel arak hesapl
DSC 250 cihazénda 25AC ile 250AC aral éj
at mosfer.i alténda yapeéel méexteéer. DLS °1I| -¢m

partiykwglu bdeaj él éml are, 633 nm dalga boyun

dinami k ékéek sa-éeléem (DLS) spektrometr e:

173A61l ik °1l-¢m a-ésé ile belirlenmiktir.
mm -aplér k&g&uéhagaladar ak Sujflep0l i6 Tlkamalc
programlanabilir kKérénga pompasénda 1 mL/
°l -¢csml er Ant on Paar marka MCR 102 Reom
aydéenl atma i-in prekedémnbiftotesiecgmdensal ¢
boyunda aydeénl atma i | e <£mekteedilellirlietestek uy ar ¢

Stable Micro System marka gJgekselkl e tniad ii Iz

Form¢gl asyonl ar én €sé alpemmeomlda iadiemampr aje

kKull anél mékteéer .

3.3Deneysel Késém

33INi kasta jellerinin hazérl anmaseé

Klkk&@sha ni kast a, Na OH, ECH ve HA miktarl
yapeéel mékteéer. Temel ol ar ak tipAel dentegir e n v

ger -ekl extHA iil-mérkmhéyen tipikzhi50j &l Csadmr
i -inde dajeéetéelwme&k5/dalkizlk a B&tbeklendhtiexksodd, mé K t €
sistem30dakik dah aénlkayraé KWlte&ramScerdidwd mada,.i, NaOH

plasti k kK&eémgalrananvel akal ar & akstyams éna .
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-%zeltisine bulecakginoe @i Ismicka kv @jréaddddAXger - ek
Il -eren jellerin sentezinde, nNi kKastaneén s
dakikak ar ékt ér €l arak ECH ve EHDE N&kOH nimiertiis
-%zeéendyree Bmdwandtaan -n%iz el t i.Hié dililee kkéasraé kktaérréed
ademéendan sonr a, reaksiyon -°zeltisi Ker

arag na aktareél méxkteéer .

3.3.2Amfifilik kopolimer - PF127jellerinin ha z €ér | an mas é

Bu ké&sémdanmfifliygo | iarhearn sent ezl er i ve kar al
numar al & 1001pBrKolTjAeKsi kapsaménda Prof. Dr. B
Batu tarafienidainl miektiek!| e

Hem mekani k ol arak g¢-1¢ hem de enjekte
duyarl @ Pluronik F127 miselleri, éeéxkéja dti
amfifilik kopol i nBeur [aental-el ab isranosiomiei [42i nl enmi kdt®

metakriloksietoksp4-metilkumarin ~ (CEMA),  7metakriloiloksi4-metilkumarin
(CMA),  4-[4-[(4-fenil)azo]fenoksi]etii  metakrilat  (FAFEMA), -44-[(4-
Fenil)azo]fenoksi] metakrilat (FMA) ve tdr ¢ t i | met akril at (t BN
k at ealyma kimia transfer(RAFT) polimerizasyonu yoluyla polimerize
edi | mPodtiiert.il en gl i kol (PEG) makr oRAFT aj
terpolimerl er el de edi | mi ktir. Bu pol i

ol uktur maktadér .

3.3.2.1RAFT polimerizasyonu ile PEG-b-P(tBMA -r-CEMA) sentezi

KI'k ol arak CEMAbmononmeetiakrni Itaggr (t BMA) m
kopolimerizasyonu @dr.- ek lelka ACFAIva GEM& tHEG ( |
mi ktaré de¢e¢kenegl erek [ M/ [ makilramRaAK TS é { Al B
Monomer oranlaré i-in tBMA/CEMA 95/ 5 ve
veril mi ktir. 95/ 5 monomer orane ile ilKk
ger - ekl ekt i-bP(IBWMA-r«CENMA)-1). (DBhA Gsonra 14 saatlik bir

polimer i zasyon ger -bePKBMAK-CEMA)21)mi kb u( BREG ede de
d°n¢kegmde pol i mer el de edil diji belirl er
olarak kull anél maséna karar verilmicktir.

pol i merdenméjpZdrhikwiBMRmMapektr umundw oarakk t 6] &
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akamal arda uzakl aktéréel amamék ol an DMF®&n

I -in polimerizasyonun toluen i1 -erisinde

o)
0 S._S.
\0%\/ ;/\OJW \n/ CH,(CHy)1oCHs
n CNs

(o]
\H)ko/\/o 0._0
@
ve AIBN
70°C
io

o

e

¥
i (
- o) rl—/ Js__s.
0(\/ l/\o I ) CH,(CH,)1,CH,
112 W‘ %p \[S‘r
)ov (o) (o e

k e ki |PEGh-PItBMA-r-CEMA) sentezi

3.3.2.2RAFT polimerizasyonu ile PEG-b-P(tBMA -r-CMA) sentezi

Bir °nceki akamada sentezl enen pol i mer |
kull anél ar ak amfifiliKk Kkopol i 3rl er

[ M]/ [ makr oRAFT] /[ AI BN] orané yine 200/ 1/ 1
tBMA/ CMA orané ile polimerler sentezl enmi:
yine DMF i -erisinde bir polimerizasyon ¢
sonu-1| ar a benzer Kekil de poli merizasy

uzakl akt ér @&l amaméxkt ér .
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(o}
(o) S._S.
\O‘é\/ ;/\OJ\/V T "CH2(CHz)1oCH,
n CNs

)L[ro 0._0
ve AIBN
70°C

‘43:0

(o]

A

fol o (
~ 0)\/\ ri— )S S.
(o] 112 OW \ | b \[S]/ CHZ(CH2)10CH3

k e ki | PEGh-PZtBMA-r-CMA) sentezi.
3.3.2.3PEG-b-P(tBMA -r-CEMA) veyaPEG-b-P(tBMA -r-CMA) -PF127jelleri

Hazér |l anan ve t¢m karakteri z-a-BiBWArl ar é ot

CEMA) ve PEGb-P(tBMA-r-C MA) kopolimerlerinin, PF1
etkilerimni g rimakk lagnag@ly |l iazli &«nmi Kt ir. Bur
I Kopol i merlerin direkt olarak PF127 m
. PF127 ile amfifilik kopolimerlerin Kk
KI k ol ar ak, PF127 -%zel tisi 20 aj/ hac

karektéréldektan sonra bir gece PBGunca ¢
b-PtBMA-r-CEMA)-1 konsantrasyonu %1l ve %2 ol aca

konsantrasyondaki suuBPR2 7 - °zel til erine ekl enmiktir.
el de edilen homojen -°zeltilerin karakt el
Karéekeéek misel -0 zeltil eri hazeéerl|l amak ¢ ze
polimer kull acée®dtbak| eazEehamiaselV -°zelt.i
%20 aj/ hac olacak kekilde PF127 katéseée e
karéektérél an -%zeltiler bir gecF3deboyunc
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S ngor ¢elzdeirjee kar ekeakt mrekembet ur . Bu -°zel

olarak t¢m akék davranékl aré hem UKW ékeéj €

UV éxkeéejé altenda incelenmixktir.
N\N\/WY\ VAVaVAVAN
PEG-b-P(IBA-ko-KMA) Pluronik F127

\ ~ /7
Y

k e ki |PEGh-P§tBMA-r-CEMA) ve PEGb-P(tBMA-r-CMA) kopolimerleri
varl éjéenda PE&RFapmbhbeérinin ha

3.3.2.4RAFT polimerizasyonu ile PEGb-P(tBMA -r-FAFEMA) sentezive
karakterizasyonu

Kl k ol arak FAFENMA,tmoln omeetrai knriinl atter(t BMA) n
kopoli merizasyonu ge3d)-.ek Kektl an€TAaverm ki rP E
FAFEMA miktar € d¢ken¢egl erek [ M] /[ makroRAFT] /[ A
se-i I mi ktir. Monomer oranlaré i-in proje
t BMA/ FAFEMA oranlaré 95/5 ve -6-BBMAr-ol ar al
FAFEMA)-1 ve PEGb-P(tBMA-r-FAFEMA)-2 pol i mer |l eri sentezl ¢
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) 5.5~
\o(m/ ;./\OJW T CHZCH,(CHg)gCH;
c

Ns

<> ve O;ZO AIOBN
N. 70°C
*N /\K

(o]
)
\OQ\/ODJ\O it S\H/S\CHchz(CHZ)BCHs

CN S

k e ki | PEGh-P4tBMA-r-FAFEMA) sentezi

3.3.2.5RAFT polimerizasyonu ile PEGb-P(tBMA -r-FMA) sentezive
karakterizasyonu

Bir °nceki akamada sentezl enen pol i mer |
kull anél arak amfu«dt dr Kkl r3dpptodri mek & keirl o
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o) S S.
\o/é\/ ;/\OJW \n/ CH2(CH2)10CH3
CN s

0" O

S .5
&

o

>V 70°C

0
0)\/\ ( _ ) S.__S.
\04\/ 112 o%f\ p \ﬂ/ CH(CHz)10CHs
- S
0”0 s M

k e ki |PEGh-PRtBMA-r-FMA) sentezi.

[ M]/ [ makr oRAFT] /[ AI BN] orané yine 200/ 1/ 1
t BMA/ FMA orané il e tol uedhP(IiBMA-raAFVA)-1¥e4 s aat
PEGb-P(tBMA-r-FMA)-2 polimerleris ent ez | enmi kKt i r .

3.3.2.6PEG-b-P(tBMA -r-FAFEMA) veyaPEG-b-P(tBMA -r-FMA) -PF127
jelleri

Kromof or grup ol golimd-P FkluznTar g ins tie-neirneen b e n.
amfifilik PEG-b-P(tBMA-r-FAFEMA) (AzoP1) ile PEGh-P(tBMA-r-FMA) (AzoP3

ve AzoP4) kopolimerlerinin,P1 27 si st e mi czerine etkile
farkl e yol izl enmi Kt ir. Bunl ar : i) kopol
kar ékt PFlZ/AAzoRYsve i) pePF127 il e amfifilik kop
mi sel |l eri ni nPFi2X¥AzéMx). a kimas ed ar ak, PF127 -°
ol acak kKkekil de buz banyosunda 5 saat k al

sécakl ekta bekl epgolimermkiontsiarn.t r Balya n s o 82 a ,o |
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PF127 -°zel til er iknek aerkélketnéminkat i ssran ubn dsaa aetl |
-%zeltilerin karakterizasyAnoMxkamapeéhar
hazéerl amak ¢zere, sent ezi ger -ekl exktiril

hazérl anan ve 4ACo6ta bsahetaspgonmwwdel af P

Kekil de PF127 katésé eklenmiktir. 5 saat
bir gece boyunca buzdol abénda bgklektiill er
3.6).

PEG-b-P(tBA-ko-AzoMA) - PF127

k e ki |PEGh-P§tBMA-r-FAFEMA) ve PEGb-P(tBMA-r-FMA)-PF127k ar é K € k
mi sellerinin UV éxkéjé alteénda de

3.3.2.7f-Kitosan va r | € jargfifilid keopolimerler -PF127jelleri

PF127 esasl e jelleri mekani k ol arak ivyi/l

hazérl anmék éexkéja duyafbekkiay @mxlé&n-dméirséellm

kitosan) HKkltemrsminetni rk.arfekek mi sel yapeéseén
farkl & kons ®&h%0laepo)n dsai t%Ome dahi |l edi | mi
il k olarak amfifilikripohaamenrll @anrndé&nn dnalsal
konsantrasyonlardaki t osan ekl enmi ktir. Son akamad :

ol ukturmak ¢zere %20 aj/ hac odéahliclakediekmi.

5 saat boyunca buz bahgobpsbnhndagkaeéeébbguact

bekletildi kten sonra karakterizasyon ikl
czerine etkisini daha 1ivyi g%zl eml emek am
oranée ye¢ksek (90:10) polimerler kull aneéel

3.4 Hidrojellerin Karakterizasyonu

341ki kme °I| -¢ml er i

k &r é dag a |léara rnéil kaarkgdtogellen par - al ar hali nde k e
sécakl éejendaki su i -1 ne yerl exktiril miKk:
kull anél mayan reaksi yormr hikliewerflterliérki by &l
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her g¢n dekii krorgsid d mi «anama kadar | el °rnel
tartéel arak ki kmeAjkémledakja n etdafmidmden e i

=m/mpo |l arak hesapmateméenéndaBuradak jel nu
vemyj e | hazeéerl andéktan sonraki ke¢tlesidir.
sapmaséné belirlemek i-in ¢- kez ger-ekl
342Reol oji k °1 -¢mler

Ni kasta jelleri i -inmger - akhgediar al éRl aa

Paralel plakalarl@silasyon temell? | - ¢ m| Ra o mt- ri gPhygsicchMCR 802

Anton Paar, Almanyak ul | anél méext ér . Reaksiyonl ar én
boyutu (plaka -apée 25 mm' di rbju hla rmna kl maky éb
aza i ndir mek i -1 n bir -0 z¢C48 kapaneée k

karakterizasyonu zaman, frekans ve gerini

Zaman t asalmasé&ml € defor masyonun dojrusal
i -in 2f& A ®'zddr ekl echelfaorvmasyon genl i J i |
Gerinim taramasé, numunelerin dojrusal vi
%1100 gerinim araléejéenda&rlelMz'ekithk rsaimi Kt!l

Frekanst ar anld®0 Hz frekans ar%llggrimela L VF
ger-eklextiril mi k&X)i rv.e [keapyo&havermmdalngol e k (& s t( a
numunel erinin reoloji k °zelli klerini dej]

tekrar edinterball iertlmekiemi- akno ihlkeir Réz ¢tmekr ar

Basamakl!l é& def or, magwyloaan atne sk d mae kuvvetl er
numunel erin geri kazamaméYtral uBghaaogmeali »
sabit frekansta (1.0 Heleformasyo®1l'den%3 0 0 ' e mie i we itrekr ar %:
getirilmiktire¢g-Bdetl@dgpskeazli al eemkr ar | anmz¢

Gerilim relaksasyon testlerire o met r e i - i akleed erheailkia nbijre | 4 eekr |
bir kayma deformasyonu uygulanargke r - ek | e et brt hmakG( kan g
OB zamanén bir fonksiyonugeiialrialiol'denzd reé mi
300'e artan kekilde ger=O8k! det Pt il miernt imrmc
%1 0" dan daha az sapan gevKe mexdageatiim ¢ dej

relaksasyod e ney | er | ger-eklexktirilmiktir.
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Amfifilik kopolimer PF127 jelleri I -1 n g

a-éklanméexkteéer ;

Hazér |l anacak-uyjgall lagrailmmr da yk ul | ané me hed
edilebiiromas é, enjeksiyon yapeélan b°l gede st a
boyunda ékéek wuyarané ile birlikte akeék d:
bu gereksinimler.i kar kel amak adéna hazé
izlenmesi vemo d ¢ | dejerl erinin belirl enmesi C
dojrultusunda, hazéerl anan -°zel ti ve | el
izlenmi kKt k ek uyarané ile bu °zelliklerin de
belirlenebécilmEséwmi gnnt esie(nkemk iklul3 .ah)el mé K 1

keki |Re3o.ntfet:;re cihazénda foto ¢nitesi

ger-eklexktiril mesi
Hi dr oj el llelriiknl earkiérki °dzee] er |l endi r @&&Goamac éy
dejerlerinin zamana, frekansa ve defor mas:c

de 37 eCbde ger-ekl ekt GoiveGadieqteirrl.erd el Iseerr
rotasyontestlerid t aki p edi |l mi ktir. Reometre °1 - ¢
oda sécaklejenda ger-eklexkxtirilen t¢gm °fF -
5 d k boyunca 24 eCodde bekl etéin mi&aakl. ek
profiller i ni n malsekt wi skozite °1-¢mleri, freka

zamana bajl é mod¢l dejerlerinin takibi K ¢

Sécakl ek FBrof, il alsgmoinl ar én sécakl é&ja duyar
ol ar ak s écalkukétkurpurlomuikltiuerr.i Bou dog Cudedgmnuda
37 eC0yeC 0/ dk hézéenda ésétél mék ve sonra:

akamada i se ayné hézda 37 eCbdbden 10 eCoye
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olarakG&eGod e ] erkliepr iedtia mi ktir. 25 mmoéli k par :

buharl akmayé °nl emek amacéyla t¢igm 21 - ¢ mlo

Viskozite: UV al t énda akeéecx davranékl|l aréenén d e
reometre ci hazeéendalaé vméaskto&r .t5ePniPnd koal Iradcre tka r kaesl
ayar|l anarak oda sécakl éjénda 25 mm -apl e
°rnek dejiktirilerek bu °rnekler ¢zerine
UV ékéek uygul anniéskhteéarr. rkKaatyema bhag§zléenaol ar ak
dej i Ki mi incelenmi ktir01l1%dekhodD0Déet Eatdhel

toplamda 50 veri alénacak kekil de ger - ekl

UV Alténda Zamana Buatpstteedefdinadygm=%D.a & d &i v e

frekansf=1 Hzdde sabit tutul arak ZXHHe@& ve 3
dejerlerinin takibi ger-eklexktirilmiktir
il k olarak 10 dk boyunca UV ékeékkldeapal é

°l - ¢ml er al enméxkteéer.

Frekans TDReforamasyosxg= %01 6de sabifet0laltal 20aldz

araseéenda dejiktirilerek topl amda 50 V €
ger-eklexktirilmicktir. Ayneé °l -¢m 20 d k
edi |l mi ktir.

Def ormasyonFrTemkamesmsle :Hz6de s alwi=¢00lilet ul ar a

50a asénda dejiktirilerek toplamda 50 ver
ger-eklexktirilmicktir. Frekans taramasénd
ayné °l-¢m 20 dk UV wuygulan numunel erde

343Sékéktérma testl eri

Silindtaikumuraberinin tek eksenli sékeéext
bir TA. XTplus Tekst¢r Analiz Cihazeée (St
kull anél ar ak ger - ekl ®xkéawtidrmmat t es t(lkeerkii,l
mm.dak! t e st hseézkeénkdtaé r a n 5 c mp rl a Kk arddaeldéaj
ger - ekl ewtobarlitlémidkatkiir .| el °urznuenkl luejrui nv en  -baap

hazeéer| eékérdawréewrmw) B fhm2 o r\a&Telarlangpiliriike K t ¢ r .
i -1in, her jeldee éhve@lksbelgwuin mumal.amasé
Tekst ¢r ainlad iytaepsétlhagre € n s o0 nve Exbaerné kyaayzded cein

il e dejer. ebdajiirdk Kem lkdr rv e payeralanentakrotat er a)
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kull anél arak 8éekamhammdgtl &1 doj r u%ml bol
5 ve % 15 deformasyon garasémda&kjiri geri Inme

hesapl anméxkteéer .

3.4.4Enjekte edilebilirlik testi

Enjekte edilebilirlik testleryineTe kst ¢r anal iz ci hazénda 5001
Keérénga prolbhbasral maneéen da aglek e keikliHerdoir 8 B )i | mi
form¢gl asyoaziibnferkle °1-¢m al éeénmék ve
ortal amasé kKummi apal makitprl InBGIliijkne& étr @lnagl
0,6 mL hidrkjtalr eglMmaglt@daisyionl ar y¢ ¢kl endi kit
ci hazeéen di namometr e tutucusuna ajKsat] e d c
sékéktéerma plakaséadeasontfpBsmanisal gtemasue K@
dékarée atmak 1 -in pistonun 1 mm/sn heéze,
Testl er, form¢gl asyonl arén reometre <ci haz
al eénarak 20AC seécabBthndkttatgest - enlelt @edtuinrai Igm

enjeksiyon héz dejeri hast aya [204,20%]]1 e KEé&Tr
Kuwetyer dej i Kt i r nekleegilerptir Rmet r etien kunl ar deé

Maksimum kuvvetr): P1 st onun Kér énganén °n ucundak

°l -¢len en y¢ksek kuvvet ;
Dinamik kayma kuvveti (DGF)k € r é nganén i -er i Jini dékar
ham ket i ni s¢rdegrmek i1 -in gereken kuvvet .

ToklukEJj rinin alténda kal an al an.
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keki ITe3k.s8 t:¢ r a nfaBasnm testipioaBz Enjektdeaedilebilirlik
testinin Kérénga probu ile uygu

345Taramal @ el ektron mi kroskobu

Ni kast a numuneller k V' Imok f i 0oj iHézlianma g
-0 zeéenerl ekl ¢ bir alan emisyonu 0@ amal e
EDX) alt&émedani hoekbeAu / GPd¢nkelleapll®dnmé&ri
ve500x b¢y¢e¢tmel erde el de edi Il mi ktir.

346Four i er dZénl¢oktedRy ik é( FT

Fourier de°n¢k-bR) kepekPtemia(&T aktarem me
FTIR kézél°tesi -480pwmiiard rég mentdrae kialyed e4d0 0 Omi K t
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4 BULGULAR VE TARTI k MA

Kki b°l ¢mden ol ukabn® | bgun¢dnadket odrogplathe zkiansit np oil
kull anél arak hidrojeller hazérlanéerken il

polimerler dahil edilerek éséya ve €ékKkeéja

41Ni Kk adlléria

Ni kast a ihihdrzceejrdlalmark ¢zere nikasta zincirtr
-apraz bajl anméktér .j eReakzselyloink | beirli enkee né
amacéeyla Tablo 4. 16de vervédNpOH¢/ kel kade
jeller sent e zéell earmi RB rradssEGElix avey Ma®HX olarak

adl andée¢ciei méamj etylapréede mekani k dayanémeén
-ékel ar aksemitkeazdtea i j esléer aséndalanddk B8 m.ci r |

i -eren nikasta | elslyeorni ntdaer adidd scifellery kldered am tar

edi | mtir.

Amil oz/ amil opektin oranénén, ni kasta baz
par ametr e ol duj u iy iamilbzi (Amyhzanierk ¢ ierdli e r. i noj
amilopektinin(Amp)y ¢ k s ek mdleeHld £ljeer ve dal |l & yapésé,
°nilrekpeo | i mer zincirlerinin hareketlil:i I n

)
biri mleri ni n[2061iBk hedenléuntezdeh a o k t éamilodma rka ka,r &
%23"'"ten %I1IAGreak-akdrl ortuthki yapié ¢gZailazmee me k

oraneé dayheaniy ¢bkisrekni kasta tg¢r {74ol an Hyl on
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o 10°k . =
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10'F o J - H410°
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100- L l L l ' I L l l ' ll 1 L Illll' L O Illlll L TER IIIIII :
5 8 10 15 20 10" 10° 10' 10?
Nisasta konsantrasyonu / % ag/hac Frekans / Hz
keki |ABepgo :m&{d gllod u sembol | eGo( bo& kayé
sembollerld e] erk@ru@&d@eni Kkastda &g ngaBalndgxyoa (
hidrojellerinin  f r ek and e it alb A0%@ ghgehiaOH (x=Y; %5,0; %8,
z ;%10,¢ ; %15, 02620).
Tablo4.1:Numune kodlaréyla birlikte nikast
Yrnek | Hylon VII ECH NaOH HA EGDE
(% a/hac) (Y hadhac) ( % aj / ( % aj / (% hadhac)
Ni K &st 5
Ni K &8st 8
Ni kK d6 t 10 10 20 - -
Ni Kdst 15
Ni K 26 t 20
ECH-5 5
ECH-10 10
10 20 - -
ECH-15 15
ECH-20 20
NaOH5 5
NaOH10 10
NaOH15 10 10 15 - -
NaOH-20 20
NaOH-25 25
HA-0.0 0.0 -
HA-0.5 0.5
HA-1.0 10 10 20 10
HA-1.5 15 05
HA-2.0 2.0
HA-0.0-Amy23 10* 10 20 0.0
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* Hyl on VII yerine -°z¢gnégr nikasta kull al

Ni kasta konsantrasyonunun ajl areén vi sko

i ncel emek i -in Reomdéi kaexathi dprloa kealllaerré ahraa;
Ni kast a, d@el ve(Ns€H (20 /hag - © zel t i si varl éj] é
baj | anman lraeraék,s isyaibHz e géniike=k,& h s d e josilasyoned e

deformasyor® | - ¢ ml er i kKul | anélbauyasdt]léinz | aeknammeakita r c
izlenerek saatl i k reaksi yondanGo(dotusemboller)keay de di
kayéep G@Goeoemkenbol | er )nidejekafedliA’, da nNi Kas:t
konsantrasyonua k-airzki€l neirk tiikri. nibd ¢ | dej eri de ni

ol ar ak art éwkelRl®lBtCGddminntrfiekana b ajdavr ané Kk éné
g°stermektedijzamdiarsprfadeederFr ek ans dejerl er i
ol masé durumunda numunel erin gevkemeye (7
yaneét ver meye zamané vardeér. Frekanseén
dol ayéséyl a frGdapatadn aSrotnnuas éoyllaar ak , j el
zayé&bmesian frekansa bajémleléejé o kadar byg¢gy

20 Nisasta konsantrasyonu, % ag/hac

G'/ Pa

0 20 40 60 80 100 20 40 60 80 100
Kayma deformasyonu % Kayma deformasyonu %

keki lKady.nta :def or masyoAue ple ] m@dgldr i he ba
semboller) vB.ka y € p | (B@ bl gsembollerd e] er hediepi ki m gr af

T ¢ MNi kK ashidrajelleri, © | - ¢flreenk an's aral eje boyunca
sergi lkmmiaktl ier &1 yGsoé @ g e rGbche jne r iknadte nd a2h a k ¢ -
kald €] e | e n? e [L99]. Befoimasyot ar ama testl eri séraseé
belirlermi ¢« k e42 | ve sonu-1ar, Zaman tarama ve

yapél dejoe0.0lydeforimasikond (e j e rl ii miere r vi skoel asti k
ol duijgQ snii exrt iAry r éjellarint ¢ gtm edi | en maksi mum d
deformasyon& a d ar doa ydaun éuk 1g€& r ¢ | m¢ kKt ¢r .
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2 5 | Nisasta konsantrasyonu, % ag/hac IA B
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Pl T S i T ol Ml i Wl | L ; ! i L . L
2 3 4 5 6 7 8 5 10 15 20
Zaman / giin Nisasta konsantrasyonu / % ag/hac

keki |A Mi. Bxhgidrgellerininzamana bajl é relatif K
Nikasta konsantr asyoBRelatfk iak megkd é] ereil nirn i |
ni Kastnar &konsemauna karkeée grafifji

Jell erin kKikme kinetiiji, ajéen esnekliji,
baj yojunluju ve K- &unet loir t marearaent rtdlpar egil
Ni kaxsthi drojell erinin KIi Kme kKineti]i &7z
absorbsiyon® | - ¢ ml emréik Rejatifp & Il Rirg (nd),&kekil 4.3A" da Ki K me
s¢resigeakiey K e miGetrigdemn i gasta konsantrasy

ol arak dengeye ul akma s¢resi deji Kmekt ec
°rnekl eri sadecedebierr idegam @mickiemde %8e vge %5
yakl akéek 3 g¢ mektedit bk 438lbilahiftasonugda eldeledilen

medejerl erini g°stermektedir. Ni kasta i -¢

med e | e kadlemeliblarak B3'ten 11 ' emelitgdk Y ap €1 an -baeln&kwma da r
sentezlenemi kast ammpeldefj er 73 fy@h e & z ) berearsboon us- | ar
el de edi |l mi ktir.
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% - Nisasta konsantrasyonu, §ZZZ] Sentez sonras: B
[ % ag/hac I Sisme sonrasi —
75 5 , 10° 8
o 7, <
260 8 -
~ | —10 _g
Eas|—15 o
T L——20 100 E
] 3 ©
O 30 £
"
[t O
15 @
- 10’
0 —r————y . : :
0 5 10 15 20 25 5 8 10 15 20
Deformasyon % Nisasta konsantrasyonu % ag/hac
keki [AMi. dxstha dr oj el | e nsomakigeriima z ér | and

def or masyBbh®emgtrad i §onrasé ve Kikmik hald
ni kasta kons amasmas yomandignla &kejrerél er i

Ni kaxstjael | er inni naned n ek leitgnke ke kasneancl éiy | saé k € kK t
gerl-ekt ivrei | shar kekil-4.4A'da toplam é k Uellerinbasmamo d ¢ | ¢ n ¢
dej er | endigeritre-defornmasyonre,j r i | er i nin d eIy us al
kul méawe& lbu ekiazgiel €ék gemiert Nji-kmdofellninr | e n
hemsent ez hemnmda&smsiukd ad eknigke dur umundan sonr
dej e kdkie 44B"' d e sunul muktur . Ni K aitkaxsk @an s a
hidrojell emémive@peé &idh tha jkiasdrat 1 -eren jelle
88 B 0Pa olarak bul urerkenhi W20 r1 laast a - i
kadar- e k mékt er . Jell erin Kikmik dur uadak i |

taranan t¢m konsantrasyon aral éjénda ben:

4.1.1ECH konsantrasyonu

¢al ékmaneén i lkblodT'i da d@g Mme th@@n,il kda SottdNa@Heb i
konsantrasyonungd& CH mi kt ar eéhaottlean d a€ R defxi Kt i r i
jell eri hazer haddéj elNli raisrt dae , ECH konsar
bakl angécée ¢zeriotlekianeilirleeornien vreee2ectyi théagzee
saatlik zamaa k ar Kk Garanmmsoéde;, | ar déndan frekans ve g
ger - ekl ekntcierlieldMenmiegktdair a &S Godvae kayépand) akt ©r
°1 - ¢ml ermi kktaiyrel leld & k merdatanli bde|jl earnigred e az al ma
jelininGa@ ej er i ndemax tt anredAs2é&gatikareaksiyondan sonra ECH
konsantrasyonu il e el astik vV e vi skoz
g° st er mlellkrin EGHiomsantrasyon®5 ' t en %20 'd¢,& ae@laar
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dej es éreas éylamk5000 vek3@0tPa-aanké Kkt éFrr ek ansa bajl ée
dej i Kme z kxejallerininEdéfetmasyont ar ama t esti nde Il g
g%zl eml emd8B de kgRislt er i HbdegGCH1 Qi &) |, arEECHeE n ¢
deformasyondadard ay aoEd g fu ¢ l,EGHA®RVBECH2 0 j el | eri se
%54 ve %22deformasyondae onr a def or me ol maya baxkl|l amé

4 [A]
10 F
g o °
~— 103 - G' o
) b o
E.,;102 3 2
@)
@)
10'F G"
PARR] S S ] B o Gl s v i o Vi
5 10 15 20

ECH konsantrasyonu / % hac/hac

10°
)
o
O 407
O]
101‘111!‘!1111111!111! IR W RV P VI P R A T e a0 T Y O M 102
0 20 40 60 80 20 40 60 80 100

Kayma deformasyonu % Kayma deformasyonu %

keki IECAXx 5hi:dr oj el | er i nlien rbedolDedipacnki ©° 1 - ¢
ni Kast aj/lkaeNa@20Q ¢ @620,z ; %15,0; %10,/; %5). A. Depo
mod¢3&dol u sembol | eGo bva& s adpedjwel rifaedr il a e
ECH konsantrasyor¥§a | /)h agcrBavie C. Deformasyort ar amas € .

Cexki tl i ECH konsantrasyami hoehda nhmagt h
reaksiyondan bir g¢n sonra suda KIi Kme Ve
ECHx | el i -deformasyorssjtlerije sk e@Ai d a4 g° st & il Imeki e d
i I k e] i mleBde ECH kdnsamtrasyondt b a s ma krmaordk¢éél ¢onlea c a k K
bar grafijJi Reelr o] mkktilr ¢ relleeimr mmsmanaordag le | 0
dej eninlsentez sonsa& e Kdemgesi nesardraxt E€EHaami kt a
oranteattepeagakl emlenmi ktir.
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k e ki |A ECHRhidrojellerih a z € r | a n celelkedilergerilsno n r a
def or mas yBoShe ngtreazf isfonr as &ECHixaidrgjelletimmEKH h al d e k
konsantr ashyoosnmar am&kdhaglkg bar grafiji

4.1.2NaOH konsantrasyonu

NaOHx j el |l eri ni n | edl7Heddb mee%2k% a) ¢ thaarfca s € rkdeakk il
-ekKi tli NaOH konsantrasydiajfrégmidai mead&ji
t aki p eReorhetnede 2 saatlik reaksiytans o n r a , 4.7Bde KNaOH

konsantrasyomua kGave@®d e ] ev @ reir li miN k-xvie EQH=ajellerinden

farkl é ol ddaejakykeema@H konsantrasyonu ar as¢
g%zl emlenemiummigaman Suafijinde @0vesl d¢j ¢
NaOH25 a ] y a p 890 alakigan sbaraGo6d e jneirni  az al an davr a
Il i kkil emBurméameklitedmod¢! dejerlerinin 24

daha g¢venilir sonu-Ilar verecejine karar

4000
5 A |£ 10°*
10 ]

15
20
25

3000

¢ 4« » o 1

2000

G’/ Pa

1000

| Iy PSS R S|

0 20 40 60 80 100 120 5 10 15 20 25 30
Zaman / dk NaOH Konsantrasyonu / % ag/hac

keki |IAAMaOHx :j el Il erinirdeeak stdyd eghr Bff¢irjeis.i
bi |l e%lOanji / h akca st a adghacECHL(X=Y;H%,0; 10%,z ; 15%,¢ ;
20%, D25%0) B. NaOH konsantrasyonuna (&] /)h akcar k € &é&ywo mod ¢ |
kayép Gpdgtafiiji
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Zaman taramaséndan sonra LVR i-i0ldle ger -
100 Hz ar al siffrekarchh difaalvzeme k| ar gk etldidddi p edi
B). NaOHx | el | er i kat &€ b mektedg NaOH konsantragyomnum a n € K
baj e ms étz¢ o | haird®ae>jGé&lelkd ri Dedoenthsyartarama testlerine

g°re 48BXjINaOH konsantr asyondefodhasyona n ¢ z e
bajdertl ek me d &enr @ n ékkaér ag ?® @t emuintugnked ke r Na OF
konsantrasyomsahipolan ve%70d e f or masy &k dde | d@ikmeg@lslt & r e

aj] yopaluagmnu tesprt edi |l mi
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Kayma deformasyonu %

k e ki |A-BANaB®Hx jellerinin x=y ; 865610,z ; %15,¢ ; %20,Dz
%25) frekans ve&-D. kayma deformasyon testle. Glolu sembollerleve k a yGop
bok sembollerle g°sterilmixkti

NaOHx jellerinin1 0 Igg ke mei p soars @€ldeiedini me d e jled NaOH
konsantrasyomiukfitd ek a t Kkéb.nShamitlr asyon %5'ten
jelindahad ¢ k ¢ #endea jreeagrsaa hi p g Irdu jrmkakdtHe rmi kt ar é n a
basma modg¢l dejerl erinin ¥da5konsahtragyida bar g
jelleryakl akék 400 Pa'l ek bir mod g tKuniak e dah .

taraf éndan a-éklandeéej é gi bi, NaOH ve n
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reaksiyonlarénda verim @i MDoaagbsayl di s
mekanikolaralg ¢ - | ¢ ni kast a jogtimimekonsantasyahi@arfo20t me k i
ve %1501 duj unu g°st efBldeek t@eddigt]l,emk eki @ K 4i t t i
g° st eyemnelmsmamo d geliyelerinini st i ki darks @@ ni nbunedeni

Kekal é&laevjuat mu kt ur

- |i V/////)Sentez sonrasi IE
= L |:|$i§mesonraS| ¥ 4 400 &
E r i 1 | ~
e % % {300 3
E | o ] S
n_ [ {200 E
ERE ©
- I ° e i E
g %4'% {100 ®
A, /A

| 1 1 1 | 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 ! 1 1 1 1

20 25

5 10 15 20 25 0 5 10 15
NaOH Konsantrasyonu / % ag/hac

k e ki |A. MaOIx hidrojellerininl 0 g ¢ nelsdeenreadi | mi Kk baj é
dej emk)eBrSentds onvas @i smnrasé el de edil e

dej er | eri nHaOK konsanragse nz gt ehi J i

S5

4.1.3HA konsantrasyonu

¢tal ekmanénkddarkéesiméeéasat a, NaOH ve ECH kon
czell i kl eri ¢czer i ndaeak k Buenbkkadas sonfaa d @ ms ad € mne
ECH konsantrasyonlar %l1®lacak Kk éléte o pt i mi zej eddidmi wapéel

Hyaluronik asit (HA),dahil edimi Kkt iIHA' nén yapeé ¢zerindeki

g%zl emleyebil mek i -ida%2Na Od¢ll &kroanks as ¢ + ials mio K
frekans vekayma deformasyod | - ¢ ml er i ni n y a n-@erinsnéve a , °©z
gerimmgevkeme °1 -¢;ml eri kuldawnrcdmnera&k ayldamte
incelenmi kKjfeftl emHiAni n morfol oji si de SEM

edimi Kkt ir
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ki myasal yapéséenée k-bBRalstperkitze sk tkmpikiil i ku
4.1006da g°séragpy! azeRBOOHve@H 2g%26 lcme t i tr
belirl enmiletiivra.r énGI@Kk i b Hpkacnlt mea g T smektedik i mi n
HA zincirlerininh kar boksi |l at asimetri k gerldel me ti
bir tepe dokiadpeéel[20@8meXdekdtirru munised206 b° 1| ge
800cmtarasénda gl ukiam htard tklasréai tkdBtP ny@ °ezl |i eknhlee
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elde edilerc &ve GO (dengeXd e ] e.rJélkeir li e %l0anji /. M e&kcaa st a, %l
hadhacECH ve %20 ] / Na®DE B. Frekanga b & pdolé semboller v&o,
a- gekbolledej er | er i @uixin; %08 ¢; Poka, 2mi%1.5,¢ ; %2.0.

afj
0

60



HA-x hi drojell erianibmegodlokumull zgmaerl e izl
reaksiyon s¢resindohelji édairriddbd agd&lkielyd e rkdhey é
tan da dEPHesgwk Mmveson@dda] doj ndhafifd @ ksgaknedna s €
platok e k | @ Inddee e.d i K 4idAkdH, 2 Saatsamdar eak si yon -°zel t
GeGodej er HAr konsantar kgy&@@Eh gieni | meéktedir
jelaj | a%0dap/ dmankA'draé n d a Gl J4&Haddn hD80sPia ,

d ¢ Hng K tApcak, HAo r a B @ .0842eé k a r, 63 nmeadeineliolarak 1820

Paay ¢ k ek Di T er bir -0bJyetHAO .i5s eajHAar éné kar K
Ghin ol a] amidirdcake] dareijnikn ar t dnajs €,0R'demay é p f
zayef jeller kategori si ndg208 Budurum,veskoz 0. 1" i
kar akt eenHAzincirlerqniaill 4+ &«r ieki mder oj en bajl aré n.
-@raz bajl dacen awar |lke)yantedBt, a dHéAr .i - ke kinl ve i
HA-x jellerinin, G 6(dolu semboller) v a - é k s & enp entel ekf@kans é
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frekansla | € ml &Ibckg re nyea k | a kkegky glikrk aste vd apleeddiea g it t €
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keki |l NBka&ta hidroj el ldeerfionrima sdyeokna nilaér abn
¢°z¢nebi | i-0.0AMy28)aBsHylan V(I gHA-0.0) ve CHylon Vil ile
%l.5a] / HA(HA-1.5)(%x=%1ve%3 00 arasénda dejikKtir
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Hazérl anan j el | eorlianr aHA vkiastkkoéesl éansat ibka jdlaév r a
det ay | & aimnacces! yel niegddmialdeformasyor? | - ¢ myg@ameé kKt ér

Ayrd#dHgdon VI il e anéllarazatkauroalinuean?7-da pai a-2érk e
dej i ken dammemi kilrdraiya%Rd ymmi hdZ2nat anéna s
ni Kas$ ea hajellerin deskreayra s P h mgimage kt er°c z¢¢negr  ni K
i -eren jellde, gT7abeke0iclArdyR3 iolgarbakk mgddk @ande
Basamaldeformasyon testlerinde, jellar¢ r e k1 i ,bi%1l «kielkai 19300 a
alternatif olarakd e | idef@masyonlaraabi tutd mu KkZamant ar amas éna Kk &
ol ukturulan d°ngg¢, %l-sadlefgemasyonhagénaxe
def ormasyona kadar deviendigdMeda kgt ekemairll ai
HA-0.0A my 2 3, %hdefémasyonda i s k oel ast i kmektede | IKikk Ine
ademda jel, mod¢l dejerlerindamr] @mddagk €1 d
séveée bi (sol rmu: GG&GEO) g e - etanwakien § p €dse§) i Kk mek t edi r
daki kal ék s¢rekli stresin ardéndatergerini
orijinal ©zelli kl eraimeiktteamd8 ng gaderjfganinr ka
4200 P ad@n 334 Pa'akadard ¢ K m¢ K .durBruaj én bakl angé-taki
dayanéménén yakl akek %92 mbBktedk' ¢cDgh & aydleg ¢

ami | oz sahip HAD® feleerininbasamaideformasyor? | - ¢ ml er iG6s ér as
dejeri, y¢ksek gdeformasyol %308, rekane=t1.0&2106 nda (
Pa6das o0 Pa'jaforchygndasolfankunatand=Go/G6002dden 1. 550
ge-g%r ¢l meBkutneudnilra birl i kt e, gdefarmasyona ay n &

deker ¢l Godjegnedteiczil @ bir Kekil de bjagd angeée-
hidrojelin 0.02'lik bir tanl d e ] #ertamamenorijinal durumuna (2180 Pa) geri

d° ndg® z| e ml.8onmolarakt HAzincirlerine sahipanni Kk ast a aj &, ¢
basamaldeformasyoriestine tabi tutwhu K { k e&1RQ . HA i -ermeyen ¢
far kl & dl. &r ake,l |lHA T nin orijinal °czell ikl e

zamana dlhdujyucteedipl Bu knedenl e her bir adeé
daki kaya uz-4.5 g¢llemig, k41-800 .defoHnAsyonrd ° ng¢ S ¢ S oONT &
mekani k g¢ceneg dameme meQgeagfii kik @z adn kk at - €
HA i - er enerd%nd gahed@d e jhe hiahi f - eo | anmutiBhaus &
durum, HA-1 . 5 j el inin biyonkogriakk treak rsd mdkl ebki¢rl |
def ormasyona dayil @msetheérm | e k chengpktediryJ209p ° st er
Jell erin biritawide pdeg mMAAMY23 ANAEN.Oeva HALS

jell eri I -1 n s é&l2alaalyll -a¢ 10mHOOtle, r .0. 02 ve O
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10° 10’ 10% 10° 10 10°
Zaman / dk %
5000
3000
©
Q. 4000 6_“
o o
2000
3000

keki |l Nidk dls3t a hi dr oj el | eGy)igrafikleriA.rFalr kK €asy
deformasyon!| awvaBD. z&mak| gr afaimain skal al ar
genlk (@) grafikleri. Hidrojeller, AT B.-° z ¢ ne bi | i r0.0-AmMyR33G.t a ( HA
Hylon VIl (HA-0.0) veD. %15a] / HA(EHA-1 . 5) il e hazeéerl ann
Stres rel aks,asyiosnk o ll-assmliekr i mal zemel er i n
deformasyora | t € n d an & akva raad@ildedrd rzoej eeldl er i n di nami
i ncel emenin alt e dh3AdaHAO0.BAMY23 jelmihralaksasyon k e ki |
mo d ¢ |(G)e r f aafokmagyonlardda) test edilerekzamam (t) k a rgkréa f i J i
-0 zi | HA-KOtAIMY23 jel, neredeysez amandan bajémséz dina
sergilani kKt iSronu -1 ar & d a h eldeiedilerverjfeonrgnafiklerigsabd k i - i 1
zamann o k t a ladande=forchasyoak arjkeéd& | eri n gevkeme modyg
g°r ¢l eedk ydai demi ki(ika K4.188). %1 0" un alténd
deformasyonlardaHA-0.0-Amy23 hidrgeli lineer rejimdedir, yaniGt mo d ¢ | ¢
deformasyondan () ba ] € mskarakterdedir Jeller %103 d e n yé¢ksek
deformasyolard a y u mu Kk a maxdder] éfirdc ei, | e %1 0kén ar as €
def or mas yomalamakenpds @ r t lgek me k| eBmelstee d il e K me

daha késar alamalrahra&e ndagy ¢ldetler masgdamk baj l
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g%zl eml en4i. ©) i 1 ~vedhlbedjy/eHra(ElA-1 . 5) i -eren Hyl
jellerininGt-o 6 i z i ml esrelaksasywnl $ t g enl er i nden nsiokntriar y e
( k el8C Mel3D). HA-0O.0OAmy 23 aj éna benzer «kKkekil de, 9
jellerdedeformasyonla er t | ek me davranékéna sahiptir.
oraneé, kaj di niamdr&nhiverr a mal re doil badrjial kGl @) iexk ¢ e r |

g ° mll e n n(i kketlBC).IHA-1.5 jelidez a ma n aolatalargldksasyomo d ¢ | ¢
gosterirkampe HhAemiéls iendei | mesi denokiakba hi c
alyapeddanyé di nami kineki éhafif-e basteéer

keki | HMx 1Hi dr oj el | er i KulInl SrEMA-BHA-j eIt Iod re;
0.0 veC-D. HA-1.5.

Kurutul-oo0uve HALA 5 hidrojellerinin4d-Bf ol oj i
veGD' de g°sterildijmiigibdbskolu am8Elhnm iddé trg
SEM anali zine y@a%réa,a nhaekrr oighk g gmn,g k1 zendhk! i
morfolojilerinv ar | €] éme k A0y 0y ca@ lé Il &@r &k ar kel akt ér él
n daha k¢-¢kKemnmé ke dsayesndetabarué u v e
karar |l é g ° maneska hy pgotéeg ladnyeKlispeten dahay ¢ k s e k

1.5 jelini

konsantrasyotaH A ' 1y @ y& dahil edilmesy | e bu kararl é& g°zen.

morfolojinin oluktuju d¢gkegnegl mektedir.
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4.2 Amfifilik Kopolimer -PF127J el | er i ni n vélkaml@erizasyonma s é

4.2 . 1Amfifilik kopolimerinin sentezi ve karakterizasyonu

Hem mekani k ol arak g¢-1¢ hem de enjekte
duyarl e Pluroni k F127 misel lgearuip,| aékéénjéa tdal
amfifilik kopol i nBeur |laenral-el ab isrelnetketzil-(2inlenmi kdt°
metakriloksietoksid-metilkumarin -~ (CEMA),  #metakriloilokst4-metilkumarin

(CMA),  4-[4-[(4-fenil)azo]fenoksiletii  metakrilat  (FAFEMA), 44-[(4-

Fenil)ao]fenoksi] metakrilat (FMA) ve telb ¢t i | met akril at (t BN
kat alyma | ma z i (RAFT) polimerizasy®rfu g/aluyla polimerize

edi | mPodtiiert.il en gl i kol (PEG) makr oRAFT aj
terpolimerl er el de edi |l mi ktir. Bu pol i
ol uktur maktadeéer. Sentezl enen poli merl er

°l -¢mleri al énmatriak 4@Eaéblesd). ekt i ri | mi

4.2.1.1RAFT polimerizasyonu ile PEGb-P(tBMA -r-CEMA) sentezi ve

karakterizasyonu

(o]
a\oﬁb\/olc/d\o L f) (4 5> S S e Ch(Ch G
b . oN n p lr H; l:z( Hz)e ':J
9 o” o
3% 67

8

3 25k ™S
cocl ° 12 DMF z It
=~ : 10 ~ ~ —
1
1,4,0,i
f_l_l
DMF )
J
11,e,f
12 6.7 a
10 8,9 "_Hd c U
w n h —
T T T T T T T T T
8 7 6 5 4 3 2 1 0 ppm

keki | PEGb-PEBMA-r-CEMA)-2 6i n 3iCD&€l i si nHAMR ek i | mi
spektrumu.

Tol uen I -erisinde ger - ekl ekt -b-P(iBMAr pol i
CEMA)-2p ol i mer i el de &HdiNIMRI stpierk.t r Riariui menrcien e
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PEGCTA hem tBMA hem de CEMA yapé bl okl ar ¢
a-ék-a g°r¢ldampktedir (kekil

a P oged fof o 2 (4 sjssh i
T r ~
of }FZ/\OW o Y CHACHCHaCH,
S ]
g 0 o
34 67

8

9 12 b 3 T™S
10 ~ = ~
1 2,5k
—
1!4’gli
cocl,
i
12
10 8,9 L
T T T T T T T T T
8 7 6 5 4 3 2 1 0 ppm

keki | PEGb-P(BMA-T-CEMA)-36¢n sCDElFi sinlHe -eki l

NMR spektrumu.
PEGb-P(tBMA-r-CEMA)-36 ¢ n t er mal czelliJini i ncel e
termogr adm®e\kKerkii Il420.28°Cbde gaT9DdDhenew¥«€d6dB6. 08
gezIl &Ben PEG blojundan kaynakl an@épgée dg¢k
birTgg°zenmi ktir. Birbiriyle karékmayan pol

yapélarénda bu tarz farkl é& termal davran
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Exo Up
-20.21°C
o
£
&
4
<
]
> 0
45.08°C T,:8547°C
3 1 2 1 \d 1 A 1
50 0 50 100 150
Sicaklik (°C)

keki | PEGb-P(BMA-r-CEMA)-30 PBSC ter mogr ame.

Ayné kokullar kull anél arak t BMARPIBMAMA or al
r-CEMA)-4 pol i mer.i s nNER| eemiDECveél e karakt
PEGDb-P(tBMA-r-CEMA)-3 6 € b e n z Hr NMR spektriniieda PEGTA,

t BMA ve CEMA yapé Dbloklarénén t¢m karakt
418). Polimerin D€ t er mogramé da PEG bl ojuna ©° 2z
sécakl ekl arrCCEMAl)e bA(otfjBAMA | e il gili camsé ¢
( k e4«19).1
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(o] .
~ c r S S.
(o] b e (o] pe n e \n/ CH2C|1|2(CH2)9CH3
CN S i k
0" o 0" "0
6
3

7

0 8 0 (8] :‘ TSM:"S
9 12
10 11,e,f
25k
1" s
A
b
~
cocl, 1,4,g,i
= —=
12 )
6.7 ]
o | 80 —_— a
d
C
1 JJ\LLJ\L_)
T T T T T T T T T
8 7 6 5 4 3 2 1 0 ppm

keki | PEGb-P(MA-T-CEMA)-406¢n sCDElFi sinltHe -eki |
NMR spektrumu.

Exo Up
o
3
&
i3
<
)
T.:85.1 7c
) I ) 1 g I L2 1
-50 0 50 100 150

Sicaklik (°C)

keki | PEGb-PBMA-r-CEMA)-4 0 PS8 C ter mogr ame.

PEGDb-P(tBMA-r-CEMA)-3 ve 4 polimerlerinin molekygl
O] - ¢l m¢ k42Qr. (Heakiilki polimerin polidisper

i -in kontroll ¢ bir kKekildeaakBumrtutékdakIm
ajérl éjéneén biraz azal dej é go°r ¢l mek, |
g%zl enmemi Ktir. D¢gkegk mol ekegl ajérl éje be
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-0k az mi kt ar da bil e ol s a CDTP il e r e ak

smucunda varél méxkteéer . PEG mi sel ol ukKumu s
i -1 n sistemimizi et kil emeyecefji déKeéeneél m,
——95/5

—90M10

M = 24710 g/mol
M M = 1.110

M = 21430 g/mol
M M =1.117

24 28 32 36
Siire (dk)

keki | PEGHP(BMA-r-CEMA)-3 (siyah) ve PEG-P(tBMA-r-CEMA)-
4 (kérmeze) pGRCkmemlaé¢oigmiaml|l AMIE .

4.2.1.2RAFT polimerizasyoru ile PEG-b-P(tBMA -r-CMA) sentezive

karakterizasyonu
Bir °nceki akamada sentezl enen pol i mer|
kull anélarak amfifili.@5kbpoBMAECMAronohnDnEet

i -erisinde DEMBMA-zCMARZMNNIPNEGLH NMR spektrun
CTA, t BMA ve CMA yapeé bl okl ar én2lnedt ¢ m Kk
ger ¢l def ¢ gibidir
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h i 2,5k

sl b oled §of o Py e %o i
\0{/\/ }V\o ™\ ) 7 CHLCH,(CH,)sCHy =
b 12 e CN m P - K
g s !
()
3%

-2}

7

8 b 3 T™S
= = =
2 10
1,4,9,i
cocl,
8
T T T T T T T T T
8 7 6 5 4 3 2 1 0 ppm

keki | PEGb-PBMA-r-CMA)-2 6 ni n3i CRCIli si n¥HAMR ek i | mi
spektrumu.

Poli merin DSC termogrhméestdal PEGCmd|l 9§aualkl

monomer i ile el de edil en p o l°C) me erimer de ki
sécakl ejéenéen f?Coge g& zHK tenimd.2R){ CEBIA adnemeri |
kumarin ve metakri/l araséndaki eetdahb en gr

esnek bir yapéya s alhP(tBMAIr-CMA)-2Bwn i rd u rt tem mér
davranékénda da a-€eék-a g°r ¢l @dywtee r-.eé k@ams

CMA monomerinin daha sert bir yapéya sahi

Exo Up 10.73°C
o
=3
o
=
<L
7
T :99.09°C
16.03°C
M 1 M 1 v 1 M 1
-50 0 50 100 150
Sicaklik (°C)

keki | PEGb-P(BMA-r-CMA)-2 6 rDS@t er mogr ame .
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i | ePEGBABMARI-CMA)-er i si n

90/ 10 tBMA/ CMA orane
36N NMR spektrumunda da t¢m kar ak2Beri st i
o 2 5
a b d f 4 .
\ofr\gc’l%oW’ ( ),, s\l]/S\C:'zCHz(C:'z)scHs 2
112 CN m | s i Kk
9 0 "o 0”70
3% 6=y
s o b ™S
s w0 O 5
2,5k
—
coel, 9.ef
=
1,4,9.i
—i—
8 |67 10 LLL u
: d J n -
8 7 6 5 ‘ 3 2 1 * pomn
keki | PEHGb-RP(EMAT-CMA)-306 ¢, n sCDEFi si ntH&IMR e ki
spektrumu.
PolimerinDSC t er mograménda PEG bl ojuna
CEMA monomer . il e el de edil efC)yectimemer | er
sécakl eje datCg dekae dpipe. Tamkéel ge- i K
99.09C ol arak belirlenmixtir.
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Exo Up

19.78°C

Is1 Akigi (W/g)

T: 99.09°C

22.32°C

-50 ' 0 ' 50 ' 100 | 150
Sicaklik (°C)
keki | PEGb-PBMA-r-CMA)-30 PSS C ter mogr amé.

k e k4i23, PEGb-P(tBMA-r-CMA)-2 ve 3 polimerlerinin DM

mol ek ¢ | ajéerl ekl aréné g°stermektedir. Bu
yakén -éktéeje i-ionlukenutruodoldiuk! arée sexi éd
artteéek-a molek¢l ajérl éjée yine azal mex,

D¢keéek mol ekgl ajerleje b°lgesinde CDTP |

kaynakl anan Kk¢-¢k bir omlzKgMu ¢ lsme latse& didre

membr andan -ékabilecefji i -in sistemimizi

—95/5
—90/10

M = 25860 g/mol
M M =1.122

M = 24180 g/mol
M M =1.122

24 28 32 36
Sire (dk)

k eki | PEGb-RPEBMA-r-CMA)-2 (siyah) ve PE&-P(tBMA-r-CMA)-3
(kermézé) polGPGRearolneartiongirm nD MF € .
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Tol uen i -erisinde ger 1 eshnucnda ielde ledilen p ol
polimerlerin teorik olarak hesaplldnan m
NMR6dan hesapl anan mod426 kel kajeél aktar el m
°l - ¢l en mol eke¢l ajeéerl ékl ar eenéwny umlou i &kl drek
go°r ¢l mektedir.

Tablo4.2:PEGCTA makr oRAFT ajané kull anél ar ak
teorik,'M NMR ve GPC mod ek¢l ajeéerl ékl a
[tBMAJ[CEMA] b " —
Kodu veya ( /:;gl) ( /nn(j(F;IC) ( r/":::;) Mw/Mn
[tBMAJ/[CMA] g g g
KumpL: 95/5 23017 24710 21500 1110
PEGb-P(tBMA-r-CEMA)-3
KumP2:
um 95/5 22168 25860 20805 1122
PEGb-P(tBMA-I-CMA)-2
Kump.3 90/10 23785 21430 21666 1117
PEGb-P(tBMA-r-CEMA)-4
KO 90/10 23908 24180 21409 1122
PEGb-P(tBMA-I-CMA)-3 '
gM]/[makroRAFT]/[AIBN]=200/1/0.33,p 0ol i meri zasyon s¢,resi= 14Csaat, polin

5Gravi metri k ol arak hesaplanmécktér .
“'H NMR spektrumlaréndan hesaplanméxkteéer .
4.2.1.3RAFT polimerizasyonu ile PEGb-P(tBMA -r-FAFEMA) sentezive

karakterizasyonu

Kl k ol ar ak FAFE MA, metkrilatrttBMA) monomeritile rastgele
kopoli merizasyoniMogemeekbewmniar kEmikiinr pr
kull anél an oranlara uyul arak tBMA/ FAFEMA
sér as éy-b-RiBMAREAEMA)-1 ve PEGb-P(tBMA-r-FAFEMA)-2

pol i mer | er i HerdknpolanerfHeNMR, GPC ver DSC ile karakterize

edi | mi kK tbiPEBMA-r-PAEEMA)-1 polimerinin 'H NMR spektrumu
n

celendi ] i-TdAe hheerm tPEEMGA hem de FAFEMA ya
kar akt er i sat-iékk -par ogteorngll@ad@pek t edi r (keki |l
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o
f 1 2 4 B h i
r S.__S.
) TCH,CH,(CH,)gCH;
i k

m P
CN S i
g fo o) 0 0
7 6
3
8 0
9
10 N 8
1 N"
cocl, b 3 ™S
2 12 10 = = =
11’
a
8,8'11,11° |
; s 12 6,7.d
9,9°,10,10°4 " £ c h ef
1 T T I I I 1 1 T
8 7 6 5 4 3 2 1 0 ppm

keki | PEGb-P(@MA-r-FAFEMA)-1 6i n 3iCD&€li si nde

H NMR spektrumu.

PEGb-P(tBMA-r-FAFEMA)-1 6i n t er mal ©°zel
termogr a4@® dlee Wielr-43.B4A?0 &k e rg Td h
PEG

herhangi bifgqg ®© z| enememi Kt i r.

gzl @gdaemnn bl oJjundan

-eki |

i 71 ni I ncel

enenv®€6dée. 64

kaynakl andeéej e dg¢

90

Exo Up

1 -43.84°C

°

S

&

-

<

&

41.64°C
T T T T T T T 1
60 30 0 30 60
Sicaklik (°C)

keki | PEGbP(MBMA-T-FAFEMA)-1 6 D & C

74
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PEGb-P(tBMA-r-FAFEMA)-2 polimerinintH NMR spektrumunda PEG-P(tBMA-
r-FAFEMA)-1 6 e benzerCkAkitl BMA PE&G FAFEMA yapé
karakteristi k prkoetka2A)l adr.eé bel i rl enmi ktir |

o) 2 5
N fg’\,o\'c d L r(4 ) s_s._ " J
0TIy . o Y CHyCH,(CH,)oCH;
0o 0 o

3

10 Y 8
1 N g
100 b 3 ™S
12 : -
1’ = = ~3
cDCl,
1,4,9,i
— |25k
=
8,811,117’ \
6,7.d . of Ll
h
c
T T T T T T T T T
8 7 6 5 4 3 2 1 0 ppm

keki | PEGb-P(MA-r-FAFEMA)-2 6 ni n3i C@CIli sinde -ekil
H NMR spektrumu.

PEGb-P(tBMA-r-FAFEMA)-2 61 n DSC ter mogr(akme4d9lncel en.
45.71°C 6 d£38.07°C 6 deve 90.64°C 06 d eTgg szl endi J i go°r ¢l mek

Exo Up

T

Is1 Akisi (W/g)

Tg=90.64°C

T L o T B T L 1
-50 0 50 100 150
Sicaklik (°C)

keki | PEGb-P(BMA-r-FAFEMA)-2 6 DIS'C t er mogr amé .
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PEGb-P(tBMA-r-FAFEMA)-1 ve 2 polimerinin mol ekg¢gl é
°1 - ¢l m¢ Kk t4.30). Po(inkedekniplo! i di spersitelerinin 1¢

nedeniyle kontrollg¢ bir kKekilde olukturu
mol ek ¢ | ajerl ejée artmék ve polidispersi:Ht
D¢kKéek mol ekl ajerlmyz d¢°2lgemsmind,e Kunuyrk -l
bile olsa CDTP i1ile reaksiyona girmemiK o
PEG mi sel ol ukumu sérasénda diyaliz me Ir
et kil emeyecefji deKenel mekt ¢r .

——95/5

—90/10

M = 23370 g/imol
M /M =1.109

M = 26280 g/mol
MM =1.122

24 28 32 36
Siire (dk)

k e ki | PEGb-B(BMA-r-FAFEMA)-1 (syah) ve PEGh-P(tBMA-r-
FAFEMA)-2 (kérmezeée) polimerlerinin DMF G
4.2.1.ARAFT polimerizasyonu ile PEGb-P(tBMA -r-FMA) sentezive

karakterizasyonu

Bir °nceki akamada sentezl enen pol i mer |
kull anél arak 95/ 5 ve 90/PE®bP{{BBIN-AFMAMA or an
ve PEGb-P(tBMA-r-FMA)-2p ol i mer | er i PEGHPIRBMAI-EMAMI Kt i r .
1 6 itHh NMR spektrumunda PEGTA, t BMA v e FMA yapé bl ok
karakteristi4«3lageg®dt eghdaje kBebidir.
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f okt I r (L AL f) HCHACH

a fo) S.__S.

~o € o r N7 CH,CH,(CH,)sCHg
i k

b 112 e m P
CN
g 0 Yo oY S : 3
3 6 6
7 7
™S
J N ~
8 g
NG -}
cocl, 10
a
7788 s,ss,sL i . ‘EJLIh
T T T T T T T T I
8 7 6 5 4 3 2 1 0 ppm

keki | PEGb-B(BMA-r-FMA)-16i n 3iCD&€li si nde!H-eki | mi
NMR spektrumu.

Polimerin DSC t e43)da88Cméeled g TOhemnielve 42. ¢
‘C6de gIdliande®k G bl ojundan kaynakl andeéejée d
Co6deTgdp% 2zl enmi Kt ir.

Exo Up

—i

-42.88°C

Is1 Akisi (W/g)

1. 92.25°C
42.69°C
T v T T T v T
-50 0 50 100
Sicaklik (°C)

keki | PEGb-B(BMA-r-FMA)-1 6D8C t er mogr ame.

PEGb-P(tBMA-r-FMA)-2 6 tH nNMR spektrumunda da t¢m Kk
belirl enmB¥tir (kekil
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b Vg i f 1 : 4 » h i
a ~ 0«/&'5.‘/\ r S S,
o 0 N[ TCHoCH,(CHZ)gCH,
i K

b M2 e m p
CN S i
g o o :
2 6 3
7 T 3 ™S
=
8 8
b
9 9 ~
10
cocl, 1,4,9,i
1 ||2,5ik
—
6,6'9,9 a
7,788, 10 d CJLIH ef
T T T T T T T T T
8 7 6 5 4 3 2 1 0 ppm

keki | PEGb-B(@MA-T-FMA)-206 ¢n sCDElri sinde!H-eki | mi
NMR spektrumu.

Pol i merin DSC-420#Canbg r pTeeinedme w€o6 d @ . §44z 1 ene
Tw0in PEG Dbl ojundan kaynakl and€@peéeTdhikeg nygl
gzl enmi «3)ir (kekil

Exo Up

I -42.07°C

Is1 Akigi (W/g)

T 92.70°C

40.04°C

@ © 3 0 3 e s 120
Sicaklik (°C)
keki | PEGb-BBMA-r-FMA)-2 6 PSS C t er mogr ameé.

k e k4i35 PEGb-P(tBMA-r-FMA)-1 ve 2 polimerl erinin DM
mol ek ¢ | ajéerl ekl aréné g°stermektedir. Bu
-ektéejée i-in kontrolrle¢g sBPiyd enebil de. o FMAT
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mol ek ¢ | ajeéerl ejée artmék ve polidispersi:H

D¢kegk mol ekgl ajerlejée b°lgesinde CDTP |
kaynakl anan k¢-¢k bir omuz @Ggoraglémdalat eddiyr
membr andan -ékabilecefj.i i -in sistemimizi
——095/5
——90/10

M_= 17910 g/mol
MM =1.123

M = 16310 g/mol
M IM =1.081

24 ' 28 ' 32 ' 36
Siire (dk)
keki | PEGH-B(BMA-r-FMA)-1 (siyah) ve PE@-P(tBMA-r-FMA)-2
(kérmézée) polGPGRarolneartiongirm nD MF € .
Tol uen i -erisinde ger - ekl e kat eldei édien pol
polimerlerin teorik olarak hesaplidnan m
NMR6dan hesapl anan mod38k (K araq &€lrd ktkd rag lemé +

ol - ¢l en mol ek ¢l ajerl ekl arénen dledbuklkarné
go°r ¢l mektedir
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Tablo4.3:PEGCTA makr oRAFT ajané kull anél ar ak
teorik,'M NMR ve GPC mod ek¢l ajeéerl ékl a
Kodu [tBMA]/[FAFEMA] D° n é R ¢ Mmhb angpcc Mn,NMRd Mw/Mnc
veya (%) (g/mol) (g/mol) (g/mol)
[tBMA]/[FMA]
AzoP1: 95/5 64 24652 23370 21380 1109
PEGb-P(tBMA-r-
FAFEMA)-1
AzoP2: 90/10 69 27638 26280 22363 1.122
PEGb-P(tBMA-r-
FAFEMA)-2
AzoP3: 95/5 60 23017 16310 20092 1.081
PEGb-P(tBMA-r-
FMA)-1
AzoP4: 90/10 49 20527 17910 16501 1.123
PEGb-P(tBMA-r-
FMA)-2

g M/ [ makr oRAFT] /[ Al BN] = 200/1/0.33, poliméi zasyon sl
5Gr avi metri k ol arak hesaplanmécktér .
Jel Ge-irgenlik Kromatogrr@ddei®I(-GPICh¢ ktler DMF i -eri sinct

“H NMR spektrumlaréndan hesapl anméxteér .
4.2.2N,N,N-trimetil ki t o s(kkitasan) sentezive karakterizasyonu

Literatg¢rdekine ben[2l8lr Beka |l ger senkietzd £an
105 mol ) ve sodyum iyodg¢r (-NaiH2-pirolididon 8 g, {
i -eriGGiymmde bGanyosunda - °mé&knteddret @adar - XKagae
sonr a, 11 mL %156l ik sulu sodyum hidroks

eklenerek 1s a a t k ar ene & maRrebaekrsaikyeoln kar ekéemé et al

sonra madde sanmirwé ¢t ekdar iegtodaroledille vy
sonraséndmi kitzbEl eée eddil | en madde 50 mL di s
sonra i-eresamel 260emlLsi ndeki 1 MMkHCK d e

Karékém santmie, j9mrcea zotl @nceldidonra dietdi

santrieretkg pkadi et ¢ vipindteuk ur ut ul
Sent ezi tamamlanan fonksidYyagmhgdémélIrmeéwed
I R) spektrAmRara&kspkatire il e (ZnSe Kroi

spektrometresi nkekd4d3c@a/NMMNeNtirlimMmexttiilr .-KRi t os an
spektrumu fket obmnktbiirl.eki Jinin kuarterner

grupla & n didlgiubur@in asimetrik gerilme piki 1450¢mde g°z |l enmi Kt i |
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% Gegirgenlik

' ) ' ) 4 1 5 I v ) N ) N )
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500
Dalga sayisi (cm™)

kekil NNEONBBGI met i |IFT-IRisgekirsnaun € n

HNMR °I -¢mleri, 500 MHzoO6!l i k-DBrulker,chMMB
kull anél ara¥Wiasl abwd&ktb&i yodV s p &-RWOGUAMI ar é
Vis spektrof ot omkte kB7Hdle verilen'el N¥R spekttumundat ¢ r .
gli kozit hallpaetoda buDBnppmbéde,26hval kadal
hal kay-@Hbagfj U@l ar é iQHeB8keilOH6)13.62il®43R @pm asaé n d a
g°r ¢ | meFkotnekasiiry.onl andér manén %100 oraneénd:

kuaternize metidl Jradumdpmddne bV et enithi k ké
met il gr ubh) 2r. ®t90 nplpambéd €l(i § ®r gl°md letre diem. p
integrallerinin a ve b pr ot onl ar énén integraller:i Il e
oranéenda kuaternizasyon ve %55 oraneéenda

edi |l mi ktir.
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Y

2-6, OH-3, OH-6
——
T T

a

n

T
6

—_
1L00 w—
==_

4 3 2

ERE

T
0 ppm

kekil NNMLINB7i met i | X iit-oesrainsé'®hNiBR - eki | en
spektrumu.

Tezini | k bel ¢albndae r dpjol i mer ol iayni |nreikkta srtial
czelli kl ere sahigipel | éeptsknbi poineetdennyéla k e n
-ékel mektér. PlBwur odbkr uvalitluedsai, i -eri si nde
uygul amal arda en siPEIRTkueimerPEedohek 9Yeel
d¢kek sécakl ekl arda sévé halde i ken, bel
jel formuna ge- mekte ve so] utcllzdedjtunbdear t ¢
hezlée Dbir Kekiolrdreunaé weée -ls&ll den djeelol fukan
dayanémlar éneén yetersi z ol mas e nedeniy
dayanamazlaBu durum Pl uroni k temel i sisteml e

biridir.

sistemlem i n

vV e

Bu t ez kapsamé natcak melati € yoal adaykarzlagy éf
mekani k dayanémljaerlélneér i i ya&kl éejkat i d un

getirmek PRIA ¢ é yekx@eg laa kdeuoyneorf | oér g ramfiilik a r i - €
kopol i mer | er | &rorhofordgrup @drak kumarimiCMA ya ICEMA)

azobenzen (FMA veya FAFEMA) kull anél m
4.2.3PEG-b-P(tBMA -r-CEMA) veyaPEG-b-P(tBMA -r-CMA) - PF127jelleri
keki3B440.i - er en bu -&kmafsiefm | R K1l 2o (PEGke r -9z
P(tBMA-r-CEMA)-1)i - ejreelnl erg¢-ia-lieknfan@ar nitelijinde

k€a

kodl andér mal ar
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Amfifilik PEG-b-P(tBMA-r-CEMA)-1 kopol i merl erinin PF127
karéktérélmaséeyla hazérlanan sistemin i1k
dojrul tdegda ken sécakl ekl arda mod¢l dejer|l
kelkB8dePF127 ve 2 farkl & konsanifiikpalmgronda h
sistemlerini@GoeGddakeef] ar baj ¢ lei deji kKim v
sisteminde bkl endi J9%C gieme éfl2da modygl dejerl eri
-%zel ti halinden el hal i ne ge-mektedir
sécak|GCHklGa eh ge-i kKl eri Cogdzl dml &n kiPrat igi b
mo d ¢ | dej e Fl2hijellerisireGod @ ] &r i sécakl ejéen azal
azal mésovVegpel Ki 099 | eéSmlisd remek t%1lr6 |l i k  a mf
il avesi yl e ge®%« oy es kayRloHgdjeee nednd @Z72edi | en |
mo d ¢ | dej er | er i niAmfilili&a kopdingej ke o gL a g tl rme; Kyt @, u
-ékar el déjjeélndgae -iiske sseatlakll @ @ené h-¢g@amkénda b

Godej eri 37 kPa ol arak belirl enmiktir.
ilavesinin |el ge-i kK séecakl éeklaréenda ve
ol duk-a etkili olduju ortaya konmuktur.

50

[ B c]
I PF127 + %2 polimer

40 |

30 I PF127 + %1 polimer

| PF127
000000000000000000000000¢

20

G', G" [ kPa

10|

) | © 00000000008 0000000000000 GENEENNERESIHIIEN

10 15 20 25 30 35 0 1 2 3 4 5 :;5 3‘0 2‘5 2‘0 1‘5 10
Sicaklik / °C Zaman / dk Sicaklik / °C

k e ki | PHL27¥@mfifilik polimer sistemlerinins é cak | élA.vpC.of i | | e
| sétma ve so]ut m&pwae bl y &@odreged} enoded i 1fi

dej i B.BMAUO,Gé&veGOn ¢mnamana bajl é deji Ki mi

Sécakl ek dejikimine bajVlaltéwnwdhbhée akEZkenaw
dej i Ki mini g°zl eml emek amacéyla reometre
Pl akal ar arasée 0.5 mm olacak «kxekil de ayar
hezéna bajlée ol arak vi gEkéziUtVe adajéeed laed miar
°l - ¢l m¢gk ol up39deajae vleern | imekitled4.r. Bekl end
bajl e olarak viskozite dejealldeujiu amzak tma kf

kayma viskozite dej3@8roide ¢dl\éasdanke ablagnléép vkiesl
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dej i ki mler. -l zi Il mi ktior. Gor ¢l dej éb ¢zere
kPa.s olarak belirlenen viskozite dejer.i
90 daki kal ék bir aydénl akma. sopopuadaki 8é -
90 dk sonunda viskozite bir plato dejerir
pl akal ar arasénda kurumaya bakl ama i hti me
czerinde bir aydéenl at ma yapeélkmaomoKtodr .gr ¥:
amfifilik kopolimerler:. ekl endijinde, 36

cevap Vviskozite dejerlerinin artmaseéeyl a

I m B

Viskozite / kPa.s
= = N
N [e¢] N

2]
T T T

RN R B S R
0 20 40 60 80 100

Kayma Hizv/ s™ Uv S¢resi |/
k e ki | PHL27&ndifilik polimer sistemininA. Kay ma hézéna bajl é
B.UV s ¢ r e sviskoate (0.Glj8k @&y ma hézénda) dejerl er

Hazéerl anan form¢l asyonl ar ¢zerinGé&e uygul
Godejerlerinin iki farklé sécakléekta taki
olacak «kekilde 106ar dk boyunca 40@ad¢ | | er

veril mikdeéeral dan verilere g°re, UV kapal
ol maséna raj men i ki far k| é& amiifiiknmlanert r as y o
sistemlerindeG6Gok ekl i nde ol up bu form¢gl asyonl ar
sécakl ek profillerinde a-éklangdel & gezek
sécakl ea e kdachej erkayeakbgmmaknhddar . 1
UV aydéenlatma ile birlikte mody¢gl dejerl e
°czellikle PF127 sisteminde edahge-ba«liinregi
ol muktur . Kr omeorf oru graipé da eW\neayydénl at ma
artéekenen ci haz pl akal ar éneén ékeéek il e ¢
artekendan kaynakl andéjé de¢e¢kenegl mektedir

altenda ol sa da aypléanl aadt édal i2ka péésl Gammacgeg r
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-%zeltilerinin ge-i K sécakl ején
ger-eklextirildijinde 1ise UVoye bajl é& o
bel

sécakl ekl arénda ol duju gi bi

50

40? l/

uv

3]

L oa0f

= | PF127 + %2 polimer

. _

O 20f -

-(-D" PF127 + %1 polimer SRS o SRR
10 [ A"__ -

I PF127 4

0 5 10 15 20 0 5 10 15 20
Zaman / dk Zaman / dk

k e ki | PHL274a@mfifilik polimer (%1ve%2 ) si stemlerinin z

m

depo meddel kdye@gdmjde,rll gri nin deji Ki mi. ¥
‘C6de 10 dk UV a-ék ve 10 dk kapal é «

B°l ¢ m 2@e 3v er i | d&apdlimerlegrninge PF&27% i st e mi czerine

g°r mek amaceyl a i kiolupfhantark | éy uly at & diaz | le @a Ims

kopolimerlerin direkt ol ar akvePFuli2r7 dmijseerli
PF127 ile amfifilik kopol i mdEegéd¢alrédknmamnmé e kbt
sonr aki a K abaP@BRVRAm-GEMA)-3PHEGDh-P(tBMA-r-CMA)-2, PEG
b-P(tBMA-r-CEMA)-4 ve PEGDb-P(tBMA-r-CMA)-3 kopolimerlerinin, PF127
Si stemi czerine etkilerini g°rmek amaceéey
misellerifa z € r | an ar ak -Kanawl,aP§123Kunmavi2, PFL27KUmM3 ve
PF127ZKu mM4 ol ar ak adlIrerkdé rpdImémdrélrer kul | a
hidrojeller 1seP¥%)jnE3seeaBé&ybhaPak adl anc
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keki |l APF127( 1 10 seyr ed 1t a:lbGEnnEs, KudMl - e k
polimermisel ( © | a re & b0® hme) C. PF12ZM1 hidrojeil (T 10 seyr el t i |
%?2a fhacP F 1 2 7 , a r°at 5@jka)D. PF127P1 hidrojei( 1 50 seyrel t il
%04afhacP F12l7-,e K :200an)TeG M g° r yeattKalr @ €il €k gel e

numnel erin DLS °1 -¢mleri

Jellerin morfolojik karakterizasyontransmisyon elektron mikroskoUEM) ile
dejerll minkt®e kidlA-Ddde PF127 -°zelti XaimMI x10 s
polimer misel, PF127ZM1( x 1 O s ey wvee IPEIRAPINKX 6 P seyrel ti

hidrojelleriniverTEMIiIig&lhlgatich eve jellerin
birbirinden ayrél dEMégar ght gl gPrpdtdemkeld:id
boyundibalrSe il e °1I1 -¢1 en eodnduu-jlua rtl eas. pueyku e dii-|i

441EO60 € st er i | @F127i Mlg PHLRRM1L ve PF127P 1 ' i n par - ac
beyekl ¢kl eri e 258 sneairdkd u ¥ u umBBeminES ¢ nden
baj e ms élerilkhduramda #a sadece bir pikelderdilk L i T er at ¢r de ki
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https://www.sciencedirect.com/topics/chemistry/pluronic
https://www.sciencedirect.com/topics/materials-science/micelle
https://www.sciencedirect.com/topics/chemistry/transmission-electron-microscopy
























































































