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ÖZET 

AŞIRI DALLANMIŞ POLİ(AKRİLİK ASİT-KO-3-HİDROKSİPROPİYONAT) 

HİDROJELLERİN SENTEZİ VE KARAKTERİZASYONU 

Tahsin FİLİK 

Ordu Üniversitesi 

Fen Bilimleri Enstitüsü 

Kimya Anabilim Dalı,  2017 

Yüksek Lisans Tezi, 68s. 

DanıĢman: Yrd. Doç. Dr. Efkan ÇATIKER 

Tez çalıĢmasının ilk aĢamasında, akrlik asitin (AA) farklı deneysel koĢullarda HTP 

yürütülmüĢtür. Akrilik asit (AA) monomerininpotasyum tersiyer bütoksit (tBuOK) gibi 

kuvvetli bir baz varlığında uzun polimerizasyon süreleri sonrasında jelleĢtiği 

gözlenmiĢtir.OluĢan jel sırasıyla eter, kloroform ve su ile muamele edilerek farklı polimerik 

yapılar izole edilmiĢ ve yapısal karakterizasyonları yapılmıĢtır.Elde edilen polimerik 

ürünlerin izolasyonu sonrası spektroskopik (FTIR, NMR) ve termal (TGA) karakterizasyonu 

yapılarak polimerizasyon ürünlerinin tesbiti yapılmıĢ ve polimerizasyon 

mekanizmasıaydınlatılmıĢtır. Kütlece en fazla izole edilen ürünün çözünürlük testi esnasında 

hiçbir çözücüde çözünmediği polar çözücülerde ĢiĢme davranıĢı gözlenmiĢtir.FTIR, katı 
13

C-

NMR, TGA ve titrimetrik analizler sonucundaakrilik asit (AA) ve ester birimleri içeren aĢırı 

dallanmıĢ kopolimer (poli (akrilik asit-ko-3-propiyonik asit)(PAcHP)) olduğu 

anlaĢılmıĢtır.Bu sonuç, polimerizasyon esnasında hem anyonik zincir polimerizasyonunun 

(akrilik asit (AA) birimleri) hem de hidrojen transfer polimerizasyonunun (ester birimleri) eĢ 

zamanlı olarak yürüdüğünü göstermektedir. 

Tez çalıĢmasının devamında, poli(akrilik asit-ko-3-propiyonik asit) (PAcHP)‘ın fiziksel 

(pH‘a, iyonik güce ve farklı polariterdeki organik çözücülere bağlı ĢiĢme davranıĢı), 

kimyasal (biyobozunurluğu) vebiyokimyasal (antibakteriyel) özelliklerinin belirlenilmesine 

odaklanılmıĢtır. 

Farklı polaritedeki çözücülerdeki ĢiĢme davranıĢı göstermesi üzerine farklı pH‘daki fosfat 

tamponlarında ve polarite bakımından geniĢ bir çözücü spektrumu belirlenerek bu 

çözücülerdeki ĢiĢme kinetiği ve oranları incelenerek çözünürlük parametresi tayin edilmiĢtir. 

Akrilik asit (AA) birimleri içermesi nedeniylepoli(akrilik asit) (PAA) gibi antibakteriyel 

özellik göstereceği ve alifatik ester birimleri içermesi nedeniyle biyobozunur 

olabileceğiöngörüsü ileantibakteriyel aktivitesi vebiyobozunurluğuincelenmiĢtir. Titrimetrik 

analiz ile poli (akrilik asit-ko-3-propiyonik asit) (PAcHP) hidrojelinde % 47.3 oranında 

akrilik asit (AA) birimleri ve % 52.7 oranında propiyonat birimlerinin bulunduğu tayin 

edilmiĢtir. Buna rağmen yapılan TG analiz, titrasyondan elde edilen oranlardan farklı 

sonuçlar ortaya koymuĢtur.Her iki analizin sonuçları değerlendirildiğinde kimyasal olarak 

dört farklı birim içeren bir yapı önerilmiĢtir. 

SiĢme oranına pH etkisi incelendi ve maksimum ĢiĢme oranı pH=12 tampon çözeltisi 

içerisinde %1100 olarak bulundu.Aynı zamanda, iyon ĢiddetininPAcHP hidrojelinin ĢiĢme 

derecesine etkisi 0.025-1.0M aralığındaki Na2SO4 çözeltiler içerisinde incelendi. Beklendiği 

gibi, iyon Ģiddetindeki artıĢ ĢiĢme derecesinin azalmasına sebep olduğu belirlendi. 

Farklı çözücülerde yapılan ĢiĢme oranı tesbit çalıĢmalarında DMSO‘da yaklaĢık %2100 

oranında en yüksek ĢiĢme oranı tayin edilereksentezlenen aĢırı dallanmıĢ PAcHP‘nin 

çözünürlük parametresinin DMSO‘nun çözünürlük parametresine eĢit olduğu ve değerinin 

yaklaĢık 26.7 olduğu belirlenmiĢtir. Antimikrobiyal aktivite araĢtırması sonuçlarına göre S. 

aureus, M. luteus ve E. coli Gram pozitif patojen bakterilerine karĢı poli (akrilik asit-ko-3-

propiyonik asit) (PAcPH) hidrojelleri biyosidal etki göstermiĢ ve bakteri üremesini 
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durdurmuĢtur. Aktif çamur varlığındahem P3HP hem de PAcHP örneklerinin 

aerobikbozunması sonuçlarına göre sadece ester birimleri içeren P3HP homopolimeri 

beklendiği gibi 40 günlük inceleme sonucunda %47 kütle kaybı verirken poli(akrilik asit-ko-

3-propiyonik asit) (PAcHP) %35 kütle kaybı vermiĢtir. 

Anahtar Kelimeler: Hidrojen transfer polimerizasyonu, Poli (3-hidroksipropiyonat), AĢırı 

dallanmıĢpolimerler, Antimikrobiyal aktivite, Poli(akrilik asit) 
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ABSTRACT 

SYNTHESIS AND CHARACTERIZATION OF HYPERBRACHED 

POLY(ACRYLIC ACID-co-3-HYDROXYPROPIONATE) HYDROGELS 

Tahsin FİLİK 

University of Ordu 

Institute for Graduate Studies in Science and Technology 

Department of Chemist,  2017 

MSc. Thesis, 68p. 

Supervisor: Assist. Prof. Efkan ÇATIKER 

At first stage of the thesis study, HTP of acrylic acid (AA) was carried out in various 

experimental conditions. It was observed that acrylic acid (AA) monomer were gellated in 

the presence of potassium tertiary butoxide (tBuOK) after a long polymerization period. The 

gels obtained were treated with ether, chloroform and water, respectively, and different 

polymeric structures were isolated and characterized. Spectroscopic (FTIR, NMR) and 

thermal (TGA) characterization of the polymeric products were performed to reveal their 

structures and polymerization mechanism. It was observed that the main product of the 

polymerization was not soluble in any solvent but exhibited swelling behavior in polar 

solvents. Based on the results of the FTIR, solid
13

C-NMR, TGA and titrimetric analysis, it 

was concluded that the product was a hyperbranched copolymer (poly(acrylic acid-co-3-

propionate). (PAcHP)) including acrylic acid and ester units. The finding shows that both 

anionic addition polymerization (acrylic acid units) and hydrogen transfer polymerization 

(ester units) undergoes simultaneously. 

In the rest of thesis study, it was focused on the determination of physical (swelling behavior 

depending on pH, ionic strength and solvents with various polarity), chemical 

(biodegradability) and biochemical (antibacterial activity) properties of poly(acrylic acid-co-

3-propionate). 

Regarding of swelling properties in various solvent during the solubility tests, solubility 

parameter of the hydrogel were determined through the examination of swelling kinetics and 

ratios in a wide range of buffer solutions with different pH and in various organic solvents 

with variable polarity. Then, antibacterial activity and biodegradability of the hydrogel were 

examined since the hydrogel includes both acrylic acid units from which PAA exhibits 

antibacterial activity, and biodegradable aliphatic ester units.Analytical titration of the 

poly(acrylic acid-co-3-propionate) hydrogel results in 47.3% of AA units and remaining 

52.7% of propionate units. However, TG analysis of the polymer reveals different proportion 

of acrylic acid units from the titrimetric method. When both results obtained from the each 

analysis were evaluated simultaneously it was proposed that the polymer consisted of 

chemically different four units. 

Effect of pH on the swelling ratio was examined and maximum swelling was found to be 

about 1100% in buffer solution with pH=12. Effect of ionic strength on the swelling ratio of 

the PAcHP hydrogel were also examined with solutions of Na2SO4 with a range of 0.025-1.0 

M concentration. As expected, increase in the ionic strenght of a solution caused a decrease 

in the swelling ratio. In the examination of swelling ratio in various solvents, maximum 

swelling ratio of the hyperbranched PAcHP was determined in DMSO as about 2100%, and 

solubulity parameter of the hyperbranched PAcHP was equal to that of DMSO, which is 

26.7. 

According to results of the antibacterial activity assays, PAcPH hydrogels showed 

bactericidal effects on Gram positive pathogen bacterias like S. aureus, M. luteus and E. coli 

and inhibited their growth. Aerobic biodegradation studies on poly(3-hydroxypropionate) 
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(P3HP) and PAcHP in activated sludge were resulted in mass loss upto 47% and 35%, 

respectively. 

Keywords: Hydrogen Transfer Polymerization, Poly(3-hydroxypropionate), 

Hyperbranched Polymers, Antimicrobial activity, Poly(acrylic acid)  
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SİMGELER ve KISALTMALAR 
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1. GİRİŞ 

Polimerler, günlük hayatta insan yaĢamının birçok aĢamasında kullanılmaktadır. 

Önceleri endüstri ve günlük eĢya yapımında kullanılan polimerler artık 

biyoteknolojik uygulamalarda ve uzay endüstrisinde çok fazla alanda da 

kullanılmaya baĢlamıĢtır. Özellikle doğal ve yapay çapraz bağlı polimerler, aĢırı 

dallanmıĢ polimerler veya kopolimerlerin sulu ortamda gösterdikleri davranıĢlar, 

polimerleri fonksiyonel malzeme olarak ilgi çekici hale getirmiĢtir. Artık polimer 

malzemeler üniversitelerdeki yapılan akademik çalıĢmalarda, endüstride, otomotiv 

sanayisinde ve tıbbi uygulamalarda yoğun bir ilgiye maruz kalmaya baĢlamıĢtır. 

Yüksek mol kütleli makromoleküllerin varlığı Hermann Staudinger tarafından ortaya 

atılmıĢ ve bu sayede kauçuk, polistiren gibi moleküllerin yapısında küçük birimleri 

barındıran uzun zincirlerin varlığını öne sürerek polimer üretimine ıĢık tutmuĢtur 

(Bayraktar, 2013). Geçen zaman içerisinde polimerler günlük hayatın birçok alanında 

kullanılmaya baĢlanmıĢtır. 

NiĢasta, selüloz, doğal kauçuk v.b gibi doğal polimerlere ek olarak daha çok sentetik 

polimerler günlük hayatta karĢımıza çıkmaktadır. Ayrıca doğal polimerler kimyasal 

modifikasyon ile yarı sentetik polimerlere dönüĢtürülebilir. Birçok doğal polimer 

biyolojik sistemler tarafından enzim katalizli olarak üretildiğinden mükemmel 

biyouyumluluk sergilerler ve ‗‗biyopolimerler‘‘ olarak adlandırılırlar. Ayrıca, hayati 

olarak birçok fonksiyonda yer alan enzimler ve nükleik asitler de bu katagoride yer 

alır. 

Polimerik malzemelerin hafif olmaları, kolay korozyona uğramamaları, iĢleme 

zorluğunun az olması, karıĢımları ya da kopolimerleri yapılarak daha üstün özellikler 

katılabilmesien önemli avantajları olarak ortaya çıkmaktadır. 

Mühendislik ve sağlık alanında kullanılan polimerlerin kullanım alanlarında 

özelliklerini değiĢtirmemesi önemli bir etkidir. Ancak bu klasik anlayıĢ artık yerini 

polimer malzemelerin isteğe göre özelliklerini değiĢtirebilmesi yönünde değiĢim 

göstermektedir. Yani ortam Ģartlarına göre uyum gösteren ve istenilen davranıĢı 

sağlayan polimerler daha fazla tercih edilmeye baĢlanmıĢtır. Bunları akıllı 

malzemeler olarakta düĢünebiliriz. Örneğin, eczacılık alanında polimerler kontrollü 

ilaç salınımı aparatlarının yapımında kullanılabilmektedir. Kullanılacak polimerlerin 
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ilacın kullanılıĢ yolu dikkate alınarak seçilmesi önemlidir (Pillai, 2001; Gürsoy, 

2002). 

Son yıllarda sağlık alanında yapılan çalıĢmalarda, çevre faktörlerinden (pH, sıcaklık, 

iyon gücü gibi) etkilenen polimerlerin sentezlenmesi ve bunların özelliklerinin tayin 

edilmesi rağbet görmektedir. Bu polimerlerin istenilen bölgeye 

bozunmadantaĢınabilmesi, ilacın yapısına uygun olması hatta etki süresinin bile 

ayarlanabilmesi oldukça önemli bir avantajdır. Bu Ģekilde hazırlanan polimerlere 

fonksiyonel polimerlerde denilebilir (Peppas ve ark., 2000). 

Hidrojeller suda ĢiĢebilen çapraz bağlı (üç boyutlu, ağ yapılı) veya aĢırı dallanmıĢ 

polimerlerdir. Ġlk kullanım alanı olarak kontak lens yapımı gösterilebilir. Ġlerleyen 

zamanlarda biyotıp, biyouygulama, eczacılık, ilaç salınımı, gıda mühendisliği, tarım, 

sağlık sektörü gibi alanlarda kullanılmaya baĢlanmıĢtır. Hidrojellerin ilgi çekici 

malzeme olmalarının esas nedeni diğer malzemelere göre bazı üstün özelliklere sahip 

olması ve çevreden gelen uyarılara ĢiĢerek ya da büzülerek cevap verebilmesidir. 

Uyarılara örnek olarak pH, sıcaklık, iyonik Ģiddet, çözücü, elektrik ve manyetik alan 

verilebilir (Bayraktar, 2013). 

1.1. Polimerler 

Polimerler, kısaca aynı ya da farklı küçük moleküllerin kimyasal bağlarla bağlanması 

sonucu oluĢan dev moleküllerdir. 

BaĢka bir deyiĢle polimerler çok sayıda küçük birimin yani monomerlerin uç ucuna 

eklenerek oluĢan dev moleküllerdir. Polimerlerin meydana gelmesi için bir araya 

gelen uygun fonksiyonel grup içeren küçük birimlere monomerler denir (McCrum ve 

ark.,1996; Basan, 2001). 

Bu monomer maddelerin en basit üyesi etilen olarak gösterilebilir (CH2=CH2). Tek 

bir polimer zincirinde milyonlarca monomerik birim (monomerden gelen veya 

tekrarlanan birim) bulunabilir. Polimer zincirinde yer alan monomerik birimlerin 

yapısı, uzayda yönlenmeleri, sırası, düzeni ayrıca birbirleriyle olan etkileĢimleri, 

polimerin özelliklerini ve dolayısıyla kullanım alanını belirmede önemli ölçüde rol 

alır. Polimer denilince sadece organik polimerler düĢünülmemelidir, çünkü inorganik 

polimerlerde yaygındır (Salomone, 1998). 
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ġekilde monomer moleküllerinin basit olarak birbirlerine bağlanarak polimer 

molekülünü oluĢturdukları görülmektedir. 

 

Şekil 1.1. Monomerlerin polimerleĢme tepkimesi ile polimer oluĢturması 

Polimerler, zincirlerinin fiziksel yapısına göre doğrusal, dallanmıĢve çapraz bağlı (ağ 

yapılı) olmak üzere 3 ana gruba ayrılır. Doğrusal, dallanmıĢ ve çapraz bağlı 

polimerler aĢağıdaki Ģekil 1.2‘de gösterilmiĢtir. 

DallanmıĢ ve doğrusal polimerlerde bağımsız her zincir zayıf moleküllerarası 

bağlarla birbirleri ile etkileĢirken çapraz bağlı polimerler çok daha güçlü olan 

kovalent bağlarla bağlanarak ağ yapılar oluĢturur. Çapraz bağlanmıĢ polimerler diğer 

polimer türleriyle karĢılaĢtırıldığında daha karakteristik mekanik özelliklersergilerler. 

Dolayısıyla çapraz bağlanma materyallerin dayanıklılığını arttırdığı için daha dikkat 

çekici hale gelirler (Paul ve ark., 1999; O‘Brein, 2002; Altunsoy, 2012). Polimerlerin 

mekanik özelliklerini etkileyen iki farklı faktör vardır. Bunlardan ilki ‗‗n‘‘ ile orantılı 

olarak zincir uzunluğu ya da molekül kütlesidir. ‗‗n‘‘ polimerin içerdiği ortalama 

monomerik birim sayısıdır. Ġkinci faktör ise polimerin molekül Ģeklidir (McCrum ve 

ark., 1996). 

 

Doğrusal  DallanmıĢ                           Çapraz Bağlı 

Şekil 1.2. Polimerlerin yapısal zincir biçimleri 

 

 

 



4 

 

1.1.1. Doğrusal Polimerler 

Bu polimerler her bir zincirinde iki zincir ucunun olduğu polimerlerdir. Uygun 

çözücü ile çözünürler ve eritilip tekrar Ģekil verilebilirler. 

1.1.2. Dallanmış Polimerler 

Ana zincirlerine genellikle kimyasal yapılarına özdeĢ olan ve dal Ģeklindeki 

zincirlerin kovalent bağlarla bağlanmasıyla oluĢurlar. Uygun çözücülerle 

çözünebilirler. 

1.1.3. Çapraz Bağlı Polimerler 

Bu polimerler, ana zincirlerin değiĢik uzunluktaki zincir parçaları ile kovalent 

bağlarla bağlanması sonucu oluĢur. Çapraz bağın yoğun olması ağ yapılı polimerleri 

ortaya çıkarır. Çapraz bağlı polimerler herhangi bir çözücüde çözünmezler, ama 

uygun çözücülerde ĢiĢebilirler. Çapraz bağ yoğunluğu artarsa çözücünün diffüzlenme 

ihtimali ve kapasitesi azalacağından ĢiĢme derecesi azalır (Durukan, 2007). 

1.2. Polimerizasyon (Polimerleşme Tepkimeleri) 

Monomerlerin bir araya gelerek polimerleri oluĢturmasına polimerizasyon ya da 

polimerleĢme tepkimesi denir. PolimerleĢme sonucu elde edilen polimerler yüzlerce, 

binlerce hatta onbinlerce monomerin ucuca tekrarlanmasıyla oluĢur. Polimerleri 

oluĢturan küçük birimlerin monomer olarak adlandırılabilmesi ve polimerizasyon 

tepkimesi meydana getirebilmesi için en az iki fonksiyonelliğe sahip olması gerekir. 

Tepkimenin gerçekleĢebilmesi için gerekli olan aktif merkezlere fonksiyonellik denir 

(Basan, 2001; Saçak, 2002). 

Polimerlerin sentezi, farklı kimyasal tepkimeler kullanılarak genel iĢleyiĢ 

mekanizmalarına göre iki Ģekilde sentezlenerek gerçekleĢtirilebilir. Bunlar; 

‒Basamaklı (Kondenzasyon) Polimerizasyon 

‒Katılma (Zincir) Polimerizasyonu olarak sınıflandırılabilir. 

1.2.1. Basamaklı (Kondenzasyon) Polimerizasyonu 

Basamaklı tepkimeler genel anlamda, fonksiyonel gruplara sahip büyük iki 

molekülün aralarından H2O, NH3 gibi küçük moleküllerin ayrılarak birleĢmesi 
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tepkimeleridir. Basamaklı polimer üretimi farklı türde organik tepkimelerle 

hızlandırılarak gerçekleĢtirilebilir. Ancak labratuvar ve diğer çalıĢmlarda en çok 

kullanılan yöntem kondenzasyon yöntemi olduğu için aynı zamanda kondenzasyon 

polimerizasyonu da denilmektedir (Ay, 2007). 

Basamaklı tepkimelerde polimerizasyonun devam edebilmesi için fonksiyonel grup 

gereklidir. Eğer fonksiyonel grup yoksa polimerizasyon sonlanır. Basamaklı 

polimerizasyonda ortamda farklı büyüklükte moleküller bulunabilir. Polimerizasyon 

baĢladıktan sonra tepkime ilerledikçe ortamda bulunan monomer, dimer, trimer gibi 

küçük moleküller ortamda kalmaz ve büyük molekül kütleli polimerler 

polimerizasyonun sonlarına doğru meydana gelir. Basamaklı polimerizasyon ile 

poliester, poliüretan, poliasetal, poliamit, polieter gibi polimerler sentezlenebilir (Ay, 

2007). 

Diol Dikarboksilik asit    Poliester 

Şekil 1.3. Her ikisinde de bifonksiyonel grup bulunduran  

kondenzasyon tepkimesisonucu elde edilen poliester (Ay, 2007). 

1.2.2. Katılma (Zincir) Polimerizasyonu 

Katılma polimerizasyonunda, adından da anlaĢılacağı üzere monomerler polimer 

zincirine teker teker ve hızlı bir Ģekilde katılarak zincir büyür. Ancak hızlı 

katılmadan dolayı kontrolsüz büyüme meydana gelebilir. Bu da polimerizasyonun 

gerçekleĢme aĢamalarında ortamda monomer kalıntısı ve büyük zincirli birimler 

oluĢmasına neden olabilir. Katılma polimerizasyonunda zincir büyümesi aktif uçlar 

sayesinde gerçekleĢir. Ancak aktif uçlu iki zincir birleĢerek ölü polimer zinciri de 

meydana getirebilir (Ay, 2007). 

Katılma polimerizasyonu, serbest radikalik katılma ve iyonik katılma 

polimerizasyonu olarak gerçekleĢebilir. Ġyonik katılmada kendi içerisinde anyonik ve 

katyonik katılma polimerizasyonu olarak sınıflandırılabilir. Etilen, stiren, vinil 
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klorür, akrilonitril, propilen gibi monomerler ile katılma polimerizasyonu ile 

polietilen, polistiren, poli(vinil klorür), poliakrilonitril, polipropilen polimerleri 

sentezlenebilir (Ay, 2007). 

 

Şekil 1.4. Katılma polimerizasyonu mekanizması 

1.3. Kopolimerler 

Homopolimerler oluĢurken kullanılan monomertek tip molekül olduğundan 

homopolimerler meydana gelirken, iki farklı monomerin aynı anda kullanılmasıyla 

her zincirde iki tip monomerik birim olacağından kopolimerler meydana 

gelmektedir(Sorenson ve ark., 2001; Rubinstein ve Colby, 2004). 

Kopolimer zincirindeki monomerlerin diziliĢ biçimi polimerleĢme mekanizması ve 

sentez yöntemlerinden etkilenerek farklı Ģekillerde zincirler meydana gelir. A ve B 

gibi iki farklı monomer kullanılarak elde edilen kopolimerin üç farklı düzenlenme ile 

meydana gelmesi beklenir (Sperling, 2006; Saçak, 2008). 

1.3.1. Rastgele Kopolimer 

A ve B monomerlerinin zincir boyunca sıralanmalarında belirli bir düzen yoktur. 

OluĢan rastgele kopolimerler kendilerini oluĢturan homopolimerlerin özelliklerini 

genellikle taĢımazlar. Örnek olarak olefinik yapıların radikalik kopolimerleĢmesi 

genellikle rastgele kopolimerler oluĢturur. 
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1.3.2. Ardışık Kopolimerler 

Polimer zinciri boyunca A ve B monomerleri A-B-A-B olacak Ģekilde sıralanarak 

ardıĢık kopolimerleri oluĢturur. Özellikleri kendisini oluĢturan homopolimerlerden 

farklı olabilir. 

1.3.3. Blok Kopolimer 

Kimyasal yapıları birbirinden farklı olan iki homopolimerin uçlarından birbirlerine 

bağlanmasıyla blok kopolimerler oluĢur. OluĢan iki bloklu kopolimerlerin bir 

bloğunda A monomerleri diğer bloğunda B monomerleri bulunur. Kendisini 

oluĢturan A ve B homopolimer yapılarının arasında bir özelliğe sahiptir. Ayrıca blok 

kopolimerlerin özel bir türü vardır. Bu özel türü graft (aĢı) kopolimerleridir. Yapıları 

birbirinden farklı iki polimer zincirinin, zincir sonları dıĢından herhangi bir bölgeden 

birbirlerine bağlanmasıyla oluĢan bir kopolimerdir. 

  

Blok Kopolimer ArdıĢık Kopolimer 

 

 

AĢı(graft) Kopolimer Rastgele Kopolimer 

Şekil 1.5. Kopolimer türleri 

1.3.4. Kopolimerlerin Bazı Özellikleri 

Günlük yaĢamımızda kullandığımız yün, ipek ve kauçuk gibi malzemeler doğal 

malzemelerdir. Hayvanlardan ve bitkilerden elde edilen bu malzemelerçok çeĢitli 

olmalarına karĢınkaynaklar sınırlıdır. Bitkisel ve hayvansal kaynaklar yani doğal 

malzemeler oldukları için kullanımları diğer canlıların sağlığına bir zarar vermezler. 
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Ancak nispeten bulunmalarının zorluğu ve iĢlenmelerindeki maliyet yüksek olduğu 

için bu malzemelere alternatif olarak daha iyi özelliklere sahip ve maliyeti daha ucuz 

olan malzemeler son yıllarda ilgi çekici hale gelmiĢtir. Bu çalıĢmalar ve araĢtırmalar 

sonucu elde edilen bilhassa polimer kompozitler, sporcu malzemelerinden polietilen 

poĢetlere, pet bardaklardan diĢ macunlarına kadar birçok alanda kullanılmaktadır. Bu 

polimer kompozit ve karıĢımları kullanılan malzemelere istenilen üstün özellikleri 

kazandırmak düĢüncesiyle yapıldığı için kopolimerler gibi düĢünülebilirler. Bu 

konuda araĢtırmalar yapanözellikle sentetik kimyacılar ve mühendisler, 

malzemelerin var olan özelliklerini iyileĢtirmek ve daha fazla alanda kullanımını 

sağlamak amacıyla ayrıca hafif, görünüĢü güzel, hijyenik ve daha ucuz olma gibi 

özelliklere sahip malzemeler elde etmek için polimerler ya da kopolimerler 

sentezleyerek çalıĢmalara yarar sağlamıĢlardır. 

Kopolimerler iki farklı monomerin özelliklerini katarak oluĢturduğu yeni bir 

polimerdir. Örnek olarak; bir polimer zincirinin propilen ve etilen birimleri içermesi 

istenirse propilen ve etilen monomerleri eĢ zamanlı olarak polimerleĢtirilmelidir. 

OluĢan polimer zincirinde karıĢımda hangi monomerden daha fazla var ise polimer 

zincirinde ağırlıklı olarak o monomer yer alacaktır. Yani etilen monomeri fazla ise 

polimerin etilen zincirleri arasında propilen monomerleri yer alacaktır. Bu Ģekilde 

oluĢan kopolimerler ağırlıklı olarak hangi monomer birimi var ise o monomerin 

özelliklerini daha fazla taĢır (McCrum ve ark., 1996). 

Sentezlenen kopolimerlerin içerdiği birimlerdeki bileĢenlerin tahmini değeri 

kopolimerin taĢıdığı özellikleri bakımından oldukça önemlidir. Bu nedenle 

kopolimer eldesiyle polimerlerin camsı geçiĢ sıcaklığı, erime noktası, çözünürlüğü, 

geçirgenliği, yapıĢma özelliği ve kimyasal reaksyonlardaki davranıĢları büyük oranda 

değiĢtirilebilir (Liaw, 2002). 

Ancak bazen ortam Ģartlarına göre beklenmedik bir Ģekilde de kopolimer ürünler 

meydana gelebilir. Bu Ģekilde sentezlenen ürünlerin karakterize edilmesi oldukça 

önemlidir. Çünkü üstün özellikli ve kullanım alanı geniĢ bir malzeme meydana 

gelmiĢ olabilir. Bu sentezlenen kopolimerler çapraz bağlı ya da aĢırı dallanmıĢ olarak 

elde edilmiĢ olabilir. Çapraz bağ ya da aĢırı dallanma bir malzemeye üstün özellikler 

katarak dikkat çekici bir ürün haline getirebilir. 
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1.4. Aşırı Dallanma 

AĢırı dallanmıĢ polimerler, üç boyutlu dendiritik yapıya sahip makromoleküllerdir. 

ÇeĢitli alanlardaki potansiyel uygulamaları ve üstün fiziksel, kimyasal özellikleriyle 

ayrıca uygun topolojileri nedeniyle aĢırı dallanmıĢ polimerler son yıllarda ilgi çekici 

malzemeler haline gelmiĢtir. Bu polimerler dendritik diye adlandırılan yapılara 

benzetilebilir. Bunun yanında uzun yıllar yaĢamıĢ ve devasa büyüklükte olan ağaç 

yapısına da benzetilebilir. 

AĢırı dallanmıĢ polimerler çok sayıda iĢlevsel gruba sahip makromoleküllerdir. 

Bununla birlikte aĢırı dallanmıĢ polimerler dendirimerlerden farklı olarak dallanma 

ve yapıları açısından dağınık ve düzensiz olabilirler. AĢırı dallanmıĢ polimerlerin 

tarihini, Barzelius‘un tartarik asitten ve gliserolden oluĢan bir reçinenin oluĢturduğu 

bilinmektedir (Kienle ve Hovey, 1929). AĢırı dallanmıĢ polimerlerdeki farklı iĢlevsel 

gruplar daha üstün özellik katmak için istenilen gruplarla değiĢtirilebilir. 

1.5. Dendirimerler 

Dendrimerler, ortada bir cekirdek, cekirdek etrafındaki dallanma birimleri 

vefonksiyonel gruplardan oluĢanpolimerik ilaç taĢıyıcı sistemlerdir. Dendritik 

yapılarla aslında iç içeyiz çünkü yeryüzünde dendrimerlerle çok yaygın olarak 

karĢılaĢırız. Hayvan ve bitkilerin damarlanma yapıları, ağaç ve bitki kökleri gibi 

canlı sistemlerde olduğu gibi cansız sistem olan kar kristallerinde de bu yapıyı 

görmekteyiz (Boas, 2006). 

1.5.1. Dendirimerlerin Özellikleri ve Kullanımı 

Biyolojik yapılarda bulunan dendiritik yapıların boyutları, ağaçlarda metre, 

mantarlarda santimetre ve nöronlarda mikron düzeyinde olabilir. Ancak dendiritik 

yapıların enerji anlamında iyi ara yüzey oluĢturabilecekleri konusunda hala 

tartıĢmalara vardır (Tomalia, 2002; Thompson, 2006). 

YaklaĢık olarak 1970‘li yıllara kadar klasik polimerizasyon yöntemlerine yeni 

yaklaĢımlar gerektiğinden dolayı dendrimerler sentezlenememiĢtir. Yeni yaklaĢımlar 

monodispers makromolekül sentezlerine olanak sağlamıĢtır. Biyolojik sistemler 

kullanılmadan ilk kez abiyotik moleküller sentezlenmiĢtir. Bugünkü dendrimerler 

oluĢturulmuĢtur. Bu dendritik yapılar ilk kez Buhleir ve ark., tarafından 
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sentezlenmiĢtir(Buhleier, 1978). Ayrıca Tomalia ve ark., dendritik yapılar için 

‗‘dendrimer‘‘ kelimesini ilk kez kullanmıĢlardır (Tomalia, 1985). Dendrimerler, 

dallanma grubu, çekirdek ve fonksiyonel gruplardan meydana gelirler. Dallanma 

grupları dendrimerlerin tekrar eden yapılara sahip olmalarını sağlarken fonksiyonel 

gruplarda dendrimerlerin birbirinden farklı olmasını sağlamaktadır (Bulut, 2012). 

Dendrimerlerin yapısı gereği çok fazla zincir uçlarının bulunması karıĢabilirliğini ve 

çözünebilirliğini etkiler. Dendimerlerin çözünürlüğü yüzeylerindeki gruplarla 

alakalıdır ve zincir uçlarının artması aktifliklerini arttırır. Bilindiği gibi hidrofilik 

uçlar polar, hidrofobik uçlar apolardır ve sırasıyla polar-apolar çözücülerde iyi 

çözünürler (Tomalia, 1985). Dendrimerler aĢırı dallanmıĢ yapıya sahip olmalarından 

dolayı istenilirse çözünmeyi arttıran gruplar dendrimerlere eklenebilir. Eklenen 

grupların etkisiyle biyouyumlu ve sitotoksitesi az dendrimerler elde edilebilir. Ayrıca 

florasan etkiye duyarlı özellikte olan yapılarda eklenerek dendrimerler elde 

edilebilirler (Gillies, 2005).Yakın bir zamanda Thiagarajan ve ark., yaptıkları 

çalıĢmada PAMAM (poli(amidoamin))‘in toksik özellik gösterdiğini ileri 

sürmüĢlerdir (Greish, 2013). Bu dendrimerlerin toksik özellikleri eklenen yeni 

uçlarla giderilerek daha iyi malzemeler haline gelmesi sağlanabilir. 

Dendrimerler tümör hücrelerine küçük moleküllerden daha iyi tutunabilme 

özelliklerine sahiptirler. Bu özelliklerinden dolayı hedef olarak tümör hücrelerine 

göre ayarlanarak tedavi yöntemi olarak kullanılabilirler. Ġstenilirse uygun özellikler 

ile tasarlanarak sentezlenip ilaç salınımında kullanılabilirler. Ayrıca bazı biyolojik 

polimerlere çok yakın yapıları vardır (Babu, 2010). Biyouyumlu olarak daha kolay 

bir yöntemle sentezlenebilen aĢırı dallanmıĢ polimerler ya da kopolimerlerde 

dendirimerlere benzer alanlarda kullanılabilirler. Ayrıca bu kullanım alanları 

geliĢtirilerek ilgi çekici malzemeler haline getirilebilirler. Zaten dendirmerlerle aĢırı 

dallanmıĢ polimerler görünüĢ bakımından ve bazı özellikler olarak birbirlerine 

benzeyen yapılar oldukları için alternatif malzemeler olarak gösterilebilirler. 

Dendrimerlerin yapısındaki boĢluklar amaca göre küçük molekülleri misafir etmek 

içinde kullanılabilir. 
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Dendrimerler polimer yapılarına göre; Ģekil 1.6‘daki ilk sıradaki dendrimer 

yapısından sonra, düz dendritik hibrit polimer, dendrigraft polimerler, aĢırı dallı 

polimerler, star polimer, aĢırıgraft polimer olarak sınıflandırılabilir. 

 

 
  

Dendrimer Düz dendritik hibrit polimer Dendrigarft polimer 

   

AĢırı dallanmıĢ polimer Star polimer AĢırıgraft polimer 

Şekil 1.6. Dendritik polimerlerin Ģekilleri (Frechet, 2001). 

1.5.2. Dendirimer ve Aşırı Dallanmış Polimerlerin İlişkisi 

Monomerlerin rastgele polimerizasyonu sonucu genellikle dallanmıĢ polimerler 

meydana gelir. Dendritik polimerlerin sentezindeki zorlulardan dolayı daha kolay 

sentezlenebilen aĢırı dallanmıĢ polimerler bu dendritik polimerlerin yerine 

kullanılabilirler. Bu aĢırı dallanmıĢ polimerler polidispers yapıdadırlar ve düz zincirli 

polimer ve dendrimerler arasında bir yapıdadırlar (Boas, 2006). 

Hem dendrimerler hem de aĢırı dallanmıĢ polimer malzemelerin uçlarındaki 

fonksiyonel gruplar vardır. AĢırı dallanmıĢ polimerler viskozitelerinin düĢük olması, 

iyi çözünmeleri ve düz zincirli yapılara göre daha iĢlevsel grup içermelerinden ayrıca 

düĢük maliyet ve yüksek verimle elde edilebilmelerinden dolayı aĢırı dallanmıĢ 

polimerler ilaç salınımı, akıĢkanlık ayarlayıcı olarak birçok alanda tercih 
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edilmektedir. Bu özellikler dendrimer ve aĢırı dallanmıĢ polimer malzemelere 

potansiyel uygulama alanları sağlamaktadır (Hult ve ark., 1993). 

AĢırı dallanmıĢ polimerler 1988‘de ilk kez Kim ve Webster tarafından 

sentezlenmiĢtir. Ġlk sentezlenen aĢırı dallanmıĢ polimer polifenilendir. O 

zamanlardan günümüze asırı dallanmıĢ polimerlerle dendrimerler karĢılaĢtırıldığında 

aĢırı dallanmıĢ polimerlerin kolay temin edilebilme ve üstün özellikleri dikkat 

çekmektedir (Kim ve Webster, 1988; Kim ve Webster, 1990). 

Dendrimerler doğada klasik polimerizasyon yöntemleriyle oluĢurken, istenilirse 

sentezlenirken molekül kütlesi ve boyutu kontrollü olarak ayarlanabilir. Düz zincirli 

polimerlere kıyasla dendritik polimer yapıları daha geliĢmiĢ özelliklere sahiptir 

(fiziksel ve kimyasal olarak) (Klajnert ve Bryszewska, 2001). 

1.5.3. Dendrimerlerin Sentezi 

Dendrimerler yapı farklılıkları meydana gelen iki yöntemle sentezlenebilirler. Bunlar 

ıraksak ve yakınsak yöntemlerdir (Hawker ve Frechet, 1990; Hodge, 1993; Klajnert 

ve Bryszewska, 2001; Boas ve ark., 2006). 

1.5.3.1. Iraksak Yöntem 

Çekirdek molekülünden büyüyen dendrimerlerin ilk oluĢumunu sağlayabilmek için 

çekirdek ile aktif ve hareketsiz kısımları olan monomer tepkimeye girer. Bu tepkime 

devam eder ve dendrimerler meydana gelir. Bu yöntem ile büyük mol kütleli 

dendrimerler elde edilebilir. 

1.5.3.2. Yakınsak Yöntem 

Bu yöntem, kontollü büyüme sağlanması, yapısı ve özellikleri bakımından en iyi 

yöntemdir. Ayrıca büyüme esnasında saflaĢtırma iĢlem de yapılması gibi avantajlar 

sağlamaktadır. Zaten ıraksak yöntemin bazı eksikliklerinden dolayı ortaya atılmıĢtır. 

1.6.Aşırı Dallanmış Polimerlerin Sentezi 

Farklı türdeki zincir polimerizasyonları ile aĢırı dallanmıĢ polimerler sentezlenebilir. 

Bunlar zincir katılma polimerizasyonu, anyonik vinil polimerizasyonu, baz katalizli 
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hidrojen transfer polimerizasyonu (HTP) gibi sıralanabilir (Suzuki, 1992a; Suzuki, 

1998b). 

Kadokawa ve ark., yaptıklarıçalıĢmada kullandıkları baĢka bir polimerizasyon 

yönteminde polimerizasyonun ilerlemesi sırasında sonlanan kısımların artıĢı ile aĢırı 

dallanmıĢ dendirimer yapı sentezlemiĢlerdir. Ancak son zamanlarda HTP ile akrilat 

monomerlerinden yola çıkarak aĢırı dallanmıĢ ve iki hidroksil grup içeren polimerler 

sentezlemeyi baĢarmıĢlardır. Bunun yanında çözünebilen, molekül ağırlığı yüksek, 

yan reaksyonaların en aza indirilmesi gibi avantajlarından dolayı aĢırı dallanmıĢ 

polimer sentezlemek için HTP yöntemini kullanmıĢlardır. Ve molekül ağırlığı 

yüksek çözünebilen poliester-eter aĢırı dallanmıĢ polimerini sentezlemiĢlerdir 

(Kadokawa ve ark., 2000). 

Zincir büyüme polimerizasyonu, aĢırı dallanmıĢ polimer sentezinde kullanılan yeni 

bir yöntemdir. Bu yöntemle elde edilen aĢırı dallanmıĢ polimerlerin çoğunluğu 

çözünmeyen kısımlardan oluĢurken düĢük molekül ağırlığına sahip çözünebilen 

kısımlarda mevcuttur (Miyakoshi ve ark., 1978). 

1.7. Çapraz Bağlanma 

Polimer zincirindeki yan dalların baĢka ana zincirlere bağlanmasıyla çapraz bağlı 

polimerler meydana gelir. Çapraz bağlı polimerler özellikleri bakımından hiçbir 

çözücüde çözünmezler ancak ĢiĢerler. Zaten günümüzde polimerlerin çoğunluğu 

çapraz bağlıdır. Ancak çapraz bağlı polimerler sulu ortamda ĢiĢme gösterirlerse 

hidrojel adını alırlar (Salomone, 1998).Çapraz bağlı polimerler istenilirse 

polimerizasyon sırasında çapraz bağlayıcı kimyasallar kullanılarak sentezlenebilir. 

Bu tür polimerler ağ yapılara benzetilebilir. Ancak uygun çözücülerde çözünmeyen 

ve ĢiĢerek tepki veren aĢırı dallanmıĢ polimerlerde mevcuttur. Bunlar da hidrojel 

olarak adlandırılabilir. 

1.8.Hidrojeller 

Doğal veya sentetik polimerler kullanılarak elde edilebilen su içerisinde suyu emerek 

ĢiĢen üç boyutlu ağ yapılara hidrojel denir (AltınıĢık, 2011). BaĢka bir deyiĢle, 

hidrojeller fizyolojik pH veya sıcaklıkta suda çözünmeyen ancak sulu ortamda 

belirgin bir Ģekilde ĢiĢebilen potansiyel polimerik malzemlerdir (Kim ve Kim, 2004). 
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Su absorplayarak ĢiĢen hidrojel aĢağıdaki gibi gösterilebilir; 

 

Şekil 1.7. Yapısına su almıĢ bir hidrojel (Garner, 2000). 

Hidrojeller ister çapraz bağlı ister aĢırı dallanmıĢ yapıda olsun herhangi bir çözücüde 

çözünmeyerek küçük ve düzensiz Ģekillerdeki yapıları çözücüyü içerisine hapsederek 

ĢiĢerler ve baĢlangıçtaki boyutlarını katlayacak Ģekilde yeni boyutlar kazanırlar. Aynı 

zamanda bazı ortamlarda da büzülme özelliği gösterebilirler. Dolayısıyla bu üstün ve 

farklı davranıĢ sergilemesi hidrojellerin uygulama alanını geniĢletir. Hidrojel yapıları 

gibi doğada ĢiĢme-büzülme davranıĢları gösteren canlılar da mevcuttur. Hidrojeller 

gelecekte daha fazla araĢtırmaya ve keĢfedilmeye değecek malzemelerdir. 

1.8.1. Hidrojellerin Bazı Özellikleri 

Kimyasal bağ diye adlandırılan ve güçlü etkileĢimler olan iyonik etkileĢim, fiziksel 

bağ olarak adlandırılan ve zayıf etkileĢim olan van der waals ve hidrojen bağları 

ayrıca hidrofobik etkileĢimler ve kohezyon kuvvetleriyle birlikte hidrojellerin üç 

boyutlu yapıları oluĢur (Duran ve ark., 2000). Burada hidrofobik etkileĢimler 

hidrojellerin ĢiĢme davranıĢlarını doğrudan etkiler. Ayrıca hidrojellerin dıĢ çevredeki 

uyarıcılara da duyarlı oldukları bilinmektedir (Duran ve ark., 1999; Duran ve ark., 

2000). 

Daha önce hidrojellerin tanımında belirtildiği gibi hidrojeller, sulu ortamda geri 

dönüĢümlü bir Ģekilde ĢiĢme ve büzülme davranıĢı gösterebilen üç boyutlu yapılardır. 

ġiĢmiĢ durumda bulunduklarında suyu büyük oranda hapsederler (Fırlak, 2008). 

Hidrojeller tasarlanırken ortam koĢullarına göre kontrollü tepki verebilecek Ģekilde 

düĢünülüp kullanılacağı ortama uygun olarak elde edilebilirler. Örneğin; sıcaklık, 
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pH, manyetik alan, çözücü, elektrik alan, iyonik güç v.b gibi fiziksel ve kimyasal 

uyaranlara göre hacim değiĢimleri gösterirler (Omidian ve Park, 2012). 

Hidrojeller hidrofil yani suyu seven gruplar taĢımaktadırlar. Bu nedenle hidrofil 

polimerlerde denilebilir. Polimerlerin hidrojel davranıĢı göstermeleri için amid, 

karbonil, karboksil, hidroksil, ester gibi suyu seven grupları içermesi gereklidir. Bu 

grupların fazla olması ĢiĢme oranını arttırır (Nursevin ve ark., 1998; Karadağ ve ark., 

2004). 

1.8.2. Hidrojellerin Uygulama Alanları 

Hidrojellerin son yıllarda, ilaç salınım ve taĢıyıcı sistemlerde, tıbbi uygulamalarda, 

biyotıp alanında, yapay organ yapımında, Ģeker hastalığı tedavisinde, bazı vücut 

sıvılarının taĢınmasında, tarımda ve gübrelemede ayrıca birçok alanda kullanımı 

yaygınlaĢmıĢtır (Gupta ve ark., 2002; Reis ve Cohn, 2002; Bajpai ve Singh, 2006). 

Hidrojellerin tıbbi uygulamalarda yaygın olarak kullanılmaya baĢlanmasındaki ana 

nedenler olarak fiziksel, kimyasal, biyolojik özelliklerin yanında farmasötik ve 

biyouyumlu olmaları gösterilebilir (Karadağ ve ark., 1996).Hidrojellerin optimum 

kullanımı bazı özelliklerine bağlı olarak değiĢebilir. Bu özellikler, ĢiĢme kinetiği, ağ 

geçirgenliği, ĢiĢme dengesi ve biyouyumluluk gibi sıralanabilir (Peppas ve Khare, 

1993; Singh Raj ve ark., 2009). 

Aslında sentezlenen hidrojellerin biyomalzeme olarak kullanımı fiziksel 

özelliklerinin canlı dokularla olan uyumundan da kaynaklanmaktadır (Blanco, 

1998).Kullanım alanlarına, biyosensörler, kontak lens, kas ve deri materyali, yapay 

kalp, ilaç salınımı, enzim immobilizasyonu gibi örnekler de verilebilir (Peppas ve 

Wright, 1998). Hidrojellerin biyouygulamalarda kullanımı Wichterle ve Lim‘in 

sentezlediği çapraz bağlı poli(hidroksietil metakrilat) (pHEMA) polimerinin kontak 

lens yapımına dayanmaktadır (Sannino ve ark., 2009). Hidrojeller mekanik 

özelliklerinin iyi olması, oksijen geçirgenliğinin yüksek olması ve refraktif indis 

derecelerinden dolayı kontak lens yapımında dikkate değer bir malzemedir. Özellikle 

poli(metil metakrilat) (pMMA) ve poli(hidroksietilmetakrilat) (pHEMA) gibi 

hidrojel polimerlerin diğer malzemelere göre kontak lens yapımı için üstün 

özellikleri vardır (Nam ve ark., 2004; Özgündüz, 2006).  
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Biyomalzeme olarak kullanılan hidrojellerin diğer malzemelere göre bazı önemli 

üstün özellikleri vardır. Bunlar; 

-Hidrojeller yapıları gereği suda çözünen maddeler için bir geçirgen görevi 

gördükleri için istenmeyen atık ve safsızlıkların uzaklaĢtırılmasını kolaylaĢtırırlar. 

-     Hidrojeller besin ya da oksijen geçiĢini engellemezler. 

- Hidrojellerden yapılan dokular dayanıklıdır. Aynı zamanda hidrojeller 

yumuĢaktırlar. 

-   Hidrojeller fazla miktarda su içerebildikleri için diğer dokularla sürtünme çok az 

olur. 

- Hidrojeller su absorbe edebildikleri için vücuttan atılması istenilen sıvılar 

uzaklaĢtırılabilir. 

-  ġiĢmiĢ haldeki hidrojeller küçük moleküller için difüzyon sağlarken, yapılarındaki 

ağ örgüsü bakteriler için bir engel oluĢturur (Uysal, 2001). 

Satoh son yıllarda yaptığı bir çalıĢmada, aĢırı dallanmıĢ poligliserol üzerindeki 

hidroksil gruplarının kolayca baĢka iĢlevsel gruplarla değiĢtirilebileceğini, bu sayede 

ilaç salınım ve taĢıma sistemlerinde ayrıca hidrojel malzemeler elde edilerek 

potansiyel malzeme olarak kullanılabileceğini ortaya koymuĢtur (Satoh, 2012). 

GümüĢderelioğlu ve ark., hidrojel polimer malzemelerin yüksek ĢiĢme kabiliyetleri 

ve biyouyumlulukları ile ilaç taĢıma sistemlerinde kullanıma uygun olduğunu 

göstermiĢlerdir (GümüĢderelioğlu ve ark., 2011). 

Hidrojeller, yapısal bütünlüğünü kaybetmeden büyük oranda suyu absorbe edebilen 

makromoleküller oldukları için vücuttaki dokuları ve hücre dıĢı matrisleri taklit 

edebilme özellikleri vardır. Bu özellikler doku mühendisliği için ilgi çekici 

malzemedirler (Yan ve Pochan, 2010; Vlierberghe Van ve Dubruel, 2011). Doku 

mühendisliği, vücüttaki hasar gören dokuların hücreleri ile yeni dokuların elde 

edilerek hasarlı dokunun onarılmasını içerir. 

Varga ve ark., akrilikasit (AA), akrilamid (AAm), n-izopropil akrilamid 

hidrojellerinin canlı ortamlarda uygulanabilirliğini araĢtırmıĢtır. Sonuç olarak bu 

polimerlerin canlı ortamlarda uygulanabilmesini kısıtlayacak büyük hasarların 

olmadığını vurgulamıĢtır (Dovnes ve ark., 1992). 
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Hidrojellerin uygulama alanları ve kullanılan polimerler kısaca; 

Ġlaç taĢıma: Polivinil pirolidon, niĢasta, poliakrilik asit, karboksimetil selüloz, 

polivinil alkol, akrilik asit, metakrilik asit, kitosan 

Doku mühendisliği: Polivinil alkol, poliakrilik asit (PAA), hyalüronan, kollajen 

Enjekte edilebilir polimer sistem: Poliesterler, polipeptitler, kitosan olarak 

özetlenebilir (Gulrez, 2011). 

1.8.3. Hidrojel Sentezi 

Ağ yapılı, ĢiĢmiĢ polimerlerin ya da kopolimerlerin sentezi; katı hal veya çözelti 

halinde bulunan kopolimerlerin ya da polimerlerin çapraz bağlanarak su veya baĢka 

çözücü ortamına bırakılarak ĢiĢmesi, çok fonksiyonlu monomerlerin birlikte 

polimerleĢtirilmesi sonucu uygun ortamda ĢiĢmeye bırakılması gibi yöntemler 

kullanılarak gerçekleĢtirilebilir (Hennink ve Van Nostrum, 2002; Saraydın ve ark., 

2004). 

Suyun büyük bir kısmını ĢiĢerek yapısına alabilen hidrojeller doğal veya sentetik 

polimerler kullanılarak sentezlenebilmektedir. Ġlk sentetik polimerler Wichterle ve 

Lim tarafında 1954 yılında sentezlenmiĢtir (Singh ve ark.,2010). Hidrojellerin 

sentetik olarak sentezlenmesinde, metakrilik asit (MA), metil metakrilat (MMA), 

AA, AAm, 2-hidroksietil metakrilat (HEMA) gibi monomerler kullanılabilir. Aynı 

zamanda sentetik olarak sentezlenen hidrojeller bazı özelliklerini geliĢtirmek için 

modifiye edilebilir. Modifiye etmek için selüloz, çitosan, jelatin gibi biyopolimerler 

kullanılabilir. Hidrojeller yumuĢak oluĢlarından dolayı canlı dokulara benzerler 

ayrıca kauçuğumsu yapıları, ĢiĢme kabiliyetleri ve akıllı oluĢları sayesinde de ilgi 

çekici malzemeler haline gelirler (Kabiri ve Zohuriaan-Mehr, 2008). 

Kaynaklarına göre sentezlenen hidrojellerin bazı avantaj ve dezavantajları vardır. 

Bunlar doğal kaynaklı hidrojellerin; biyobozunur, biyouyumlu, hücresel aktiviteleri 

destekleme gibi avantajları ancak patojen içerme, mekanik özelliklerinin yeteri kadar 

iyi olmaması, iltihaba neden olabilme gibi dezavantajları olarak sıralanabilir. Doğal 

polimerlere örnek olarak ise; kalojen, jelatin, aljinat ve agaroz verilebilir. Sentetik 

kaynaklı hidrojellerin; ayarlanılabilir mekanik özelliklerinin olması avantajı ancak 
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toksik oluĢu ve biyobozunur olmayıĢı dezavantajlarıdır (Gils ve ark., 2009;Singn ve 

ark., 2010; Chang ve Zhang, 2011). 

Yine yakın bir zamanda, Nho ve ark., PAA için elektron ıĢını radyasyonu ile çapraz 

bağlayarak biyoyapıĢkan bir özellikte olan PAA‘yı ilaç taĢıyıcı sistemlerde 

kullanmak için hazırlamıĢlardır (Nho ve ark., 2014). Kolay polimerizasyon sentezi ve 

biyouyumlu olma özelliğinden dolayı hidrojel sentezlerinde PAA yaygın olarak 

kullanılan polimerlerdendir. Özellikle PAA ve PMAA polimerleri kullanılmakta 

ancak bazı araĢtırmacılar bu polimerlerin yanında farklı vinil monomerleri içeren 

kopolimerik yapıdaki hidroksietil metakrilat, N-izopropilakrilamid, maleik asit ve 

akrilonitril hidrojellerine de yönelmiĢlerdir (Karadağ ve ark., 1996; TaĢdelen ve ark., 

2004). 

1.8.4. Hidrojellerin Sınıflandırılması 

Polimerik hidrojeller; 

Fiziksel yapılarına göre: Amorf, yarı kristalin, hidrojen bağlı hidrojeller  

Ġçerdikleri yan gruplara göre: Nötral, iyonik hidrojeller 

Hazırlama yöntemine göre: Homopolimer, kopolimer, çoklu polimer hidrojeller 

Çapraz bağlanma durumuna göre: Fiziksel ve kimyasal çapraz bağlı hidrojeller 

Kaynaklarına göre: Sentetik ve doğal hidrojeller 

Su içeriklerine göre: DüĢük ĢiĢme dereceli (%20-50), orta ĢiĢme dereceli ( %50-90), 

yüksek ĢiĢme dereceli (%90-99.5), süper absorban (>%99.5) 

Kimyasal kararlılıklarına göre: Biyobozunur ve biyobozunmaz hidrojeller olarak 

sınıflandırılabilirler (Sezgin, 2007; Gökalp, 2009). 

1.8.5. Hidrojellerin Şişmesi 

Hidrojellerin ĢiĢme davranıĢları hem karmaĢık hem de basamak basamak gerçekleĢen 

bir durumdur. Su molekülleri polimerleriniçerisindeki boĢluklara bağlanmaya 

eğilimlidir. Polimere bağlanan su molekülleri ilk önce hidrofilik yani polar kısmı 

hidrate etmeye baĢlar ve bunun sonucunda yapı ĢiĢer ve hidrofob kısımlar ortaya 

çıkar. Daha sonra zincirdeki ozmotik yürütücüler sayesinde hidrojel daha fazla su 
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absorbe ederek ĢiĢer. Bu aĢırı ĢiĢme durumuna fiziksel çapraz bağlar engel olmaya 

çalıĢır ve bu sayede elastik ağ geri çekme kuveti meydana gelir. Dolayısıyla ĢiĢme 

olayı sürekli devam eden bir durum değildir. Bu iki kuvvet birbirlerine eĢit oluncaya 

kadar ĢiĢme devam eder ve eĢit olduğunda denge ĢiĢme seviyesi oluĢur (Sezgin, 

2007; Gökalp, 2009). 

Küçük molekülü sıvıların polimer malzemeler tarafında emilerek absorbe edilmesine 

ĢiĢme denir. Bu küçük moleküllü sıvıların oldukça hareketli olmasına rağmen 

polimerik yapıların hareketliliği oldukça düĢüktür. Bu nedenle büyük polimerik 

yapılar çözücü fazına kolay bir Ģekilde geçmez ve içerisine sıvıyı absorbe ederek 

ĢiĢme davranıĢı gösterirler (Hiemenz, 1984; Özgündüz, 2006; Sezgin, 2007).Eğer 

termodinamik açıdan uygun çözeltilerde hidrojeller ĢiĢmeye bırakılırsa en iyi ĢiĢme 

davranıĢını gösterirler ve bu durum hidrojellerin dikkate değer özelliklerindendir. 

Hidrojellerin ĢiĢme ortamında iyon konsantrasyonu artarsa, hidrojel ve ĢiĢme ortamı 

arasındaki hareketli iyonik konsantrasyon düzeyi azalır ve jelin ĢiĢme kapasitesi 

azalır (Bajpai ve Giri, 2003). Yapılan bir çalıĢmada bu durumu destekler bir Ģekilde 

ĢiĢme ortamının tuz konsantrasyonu arttırılmıĢ olup gene iyon farkının azaldığı 

dolayısıyla ĢiĢme kapasitesinin de azaldığı görülmüĢtür (Sadeghi ve Koutchakzadeh, 

2007). 

Hidrojellerin ĢiĢme davranıĢlarını yapılarında bulunan fonksiyonel aktif gruplar ve 

çözücülerle olan etkileĢimleri belirler. Ayrıca denge ĢiĢme parametreleri, polimer 

bileĢimi, çözücü türü, gözenekli yapı, geometri ve boyut, iyonik güç, pH gibi 

değiĢkenlerdir (Baek ve ark., 2001; Özgündüz, 2006). Hidrojellerin yapısındaki 

hidrofobik kısımların varlığı ve tuz oranının artması çözücüyü absorbe ederek 

ĢiĢmesini olumsuz etkilerken, hidrojellerin boyutlarının küçük olması ĢiĢme verimini 

arttırmaktadır. Çünkü eğer parçacık boyutu küçülürse yüzey alanında artıĢ meydana 

gelir ve dolayısıyla ĢiĢme verimi artar (Demircan, 2006; Sadeghi ve Koutchakzadeh, 

2007). 

1.8.6. Hidrojellerin Karekterizasyonu 

Sentezlenen bir polimerin hidrojel olduğu yönündeki düĢünceleri destekleyebilmek 

için karakterize edilmesi gereklidir. Bu nedenle kullanılan en temel yol ĢiĢme 

davranıĢlarının dinamik ĢiĢme testleri yapılarak belirlenmesidir. Eğer bir polimer 
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hiçbir çözücüde çözünmüyor ve ĢiĢme özelliği gösteriyorsa hidrojel özelliktedir. 

Bununda belirlenip litaretüre kazandırılıp yararlarının belirlenmesi oldukça 

önemlidir. Bu nedenle ĢiĢme kinetiği çalıĢmaları da yapılarak karakteristik hidrojel 

özellikleri belirlenebilir. 

1.8.6.1. Dinamik Şişme Testleri 

Hidrojellerin ĢiĢme davranıĢları, denge ĢiĢme derecesine ulaĢma hızı, çözücüyü 

absorbe ederek ĢiĢme hızı gibi mekanizmaları içermektedir. Çözücü absorbe hızı 

doğrudan hidrojel polimerin denge ĢiĢme derecesine ulaĢmasıyla ilgilidir ve bu 

durumu polimerin yapısındaki fonksiyonel gruplarda etkileyerek ĢiĢme kapasitesine 

etki eder (Bajpai ve Singh, 2006). 

ġiĢme testleri yapılırken hidrojellerin kuru haldeki ağırlıkları tartılır ve ilk kütle 

olarak kaydedilir. Daha sonra seçilen uygun çözücülerde belirli zaman aralıklarında 

kontrol edilmek üzere ĢiĢmeye bırakılırlar. Çözücüye bırakılan hidrojellerin ilk 

ĢiĢmiĢ kütlesini belirlemek için hidrojeller çözücülerden çıkarılırlar ve hafifçe zarar 

vermeden kurulanıp tartılırlar. Bu durum hidrojellerin kütle değiĢimi dengeye 

ulaĢıncaya kadar devam eder. Kuru ağırlıkları hesaba katılarak eĢitlik 1.1‘de verilen 

denkleme göre ĢiĢme dereceleri hesaplanır. 

ġiĢme (%) =
Ws−Wd

Wd
x100 (1.1) 

Burada Wd kuru örnek kütlesi, Ws ĢiĢmiĢ örnek kütlesidir. 

Yang ve ark., AA türevlerini içeren hidrojellerin damıtılmıĢ suda ve farklı 

deriĢimlerdeki NaCl, NaNO3 ve CaCl2 tuz çözeltilerinde hidrojellere iyonik Ģiddet ve 

tuz etkisini incelemek için yaptıkları çalıĢmada, damıtılmıĢ suda tuz çözeltilerine 

oranla daha fazla ĢiĢtiğini bunun yanında tuz konsantrasyonu düĢük olan tuz 

çözeltilerinde de daha fazla ĢiĢme gösterdiğini gözlemlemiĢlerdir. ġiĢme testleri 

sonucu ĢiĢme yüzdeleri sıralamasını krotonik asit> metakrilik asit> akrilik asit olarak 

bulmuĢlardır. Ayrıca değerler birbirine oldukça yakın olmakla birlikte tuz türü ile 

ĢiĢme yüzde değerleri değerleri NaNO3> NaCl> CaCl2 ĢeklindedeğiĢmektedir (Yang 

ve ark., 2003). 

Yapılan bir çalıĢmada poli(AAm-co-AA) kopolimer hidrojeli sentezlenerek ĢiĢme 

testi uygulanmıĢtır. Ancak bu çalıĢmada AA büyük oranda hidrofilik kısımlar 
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içerdiği için fazla miktarda suyu absorbe ederek parçalanmıĢtır. Buna dayanarak 

mekanik özelliğinin zayıf ve kararsız olabileceği ön görülmüĢtür. Hidrojel ĢiĢmeye 

bırakıldıktan sonra hızlı bir Ģekilde ĢiĢmiĢ ancak parçalandığı için ölçümler 

yapılamayıp deney devam etmemiĢtir. Ancak hidrojellerin ĢiĢme davranıĢının bazı 

çözücülerde hızlı olması avantaj yerine dezavantaj getirebilir. Bu durumda, 

hidrojellerin ĢiĢme hızını kaplama ve kılıflama yaparak yavaĢlatabiliriz (Sop, 2013). 

1.8.7. Belli Başlı Hidrojellerin Şişme Davranışları 

Hidrojeller yapay ve doğal olmak üzere ikiye ayrılabilir. Yapay hidrojellerden, 

poli(2-hidroksietil metakrilat) (PHEMA), poli(vinil pirrolidone) (PVP), poli(N-

izopropil akrilamid) (PNIPAM), PAAve türevleri, poliakrilamid (PAAm) ve türevleri 

üzerinde en çok çalıĢılan hidrojel polimerlerdir (Ende ve Peppas, 1997; Karadağ ve 

ark., 2002; Saraydın ve ark., 2004). 

AA suyu yüksek oranda absorbe edebilen ve yüksek basınç altında bile absorbe ettiği 

suyu tutabilen süper emici bir maddedir. Bu eĢsiz özelliğinden dolayı ilaç salınım 

sistemlerinde ilgi çekici bir malzeme olarak kullanılabilir (Francis ve ark., 2004; 

Hussain ve ark., 2011). AA monomerlerinden elde edilen PAA türevleri ve 

kopolimerlerinin hidrojel formlarının ĢiĢme davranıĢı yapısındaki karboksil grupların 

varlığına bağlı olarak pH ve çözücülere göre değiĢir (Adnadjevic ve Jovanovic, 

2008). 

Hussain ve ark., AA ve vinilsülfonik asit hidrjellerinin uygun pH‘larda ĢiĢme 

denemelerini yaptıklarında pH 7.5‘da maksimum ĢiĢmeye ulaĢtıklarını görmüĢlerdir 

(Hussain ve ark., 2013). 

Thakur ve ark., AA‘nın kopolimeri olan  poli(AAm-co-AA) hidrojelli ile yaptıkları 

çalıĢmada pH 7.4‘te optimum ĢiĢmeye ulaĢtıklarını öne sürmüĢlerdir (Thakur ve ark., 

2011). 

 

AA                          AAm                                  (1.2) 

gibi monomerlerin kimyasal yapısı 1.2.‘de örnek olarak gösterilebilir. 
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1.8.8. Hidrojellerin Biyobozunması 

Polimerik malzemelerin biyobozunma özelliği için fiziksel, kimyasal etkiler ve çevre 

koĢulları oldukça önemlidir (Shah ve ark., 2008). Doğada var olan bakteri, maya, alg 

gibi mikroorganizmaların etkisiyle bozunabilen polimerlere biyobozunur polimerler 

denilebilir. 

Elvira ve ark., mısır niĢastası ve etilen-ko-vinil alkol kopolimeri varlığında serbest 

radikalik polimerizasyonu ile biyobozunur AAm ve AA hidrojel formlarını 

hazırlamıĢlardır. ġiĢme davranıĢlarını farklı tampon çözeltileri hazırlayarak takip 

etmiĢlerdir. Hidrojellerin biyobozunmalarını ise fizyolojik Ģartlarda 90 günde 

gerçekleĢtirip, kütle kaybını 
1
H NMR ile analiz etmiĢlerdir (Elvira ve ark., 2002). 

Bu tez çalıĢmasında sentezlenen suda çözünmez polimerik ürünlerin aktif çamur 

varlığında oda sıcaklığında aerobik biyobozunması ayrıca 37 
o
C‘de fosfat 

tamponunda (pH:7.40) ve tripsin varlığında (pH:7.40) biyobozunması kinetiği 

incelenecektir. Aktif çamur günümüzde halen kullanılan biyolojik arıtmaya yarayan 

maddedir. Biyolojik sisteme zarar vermeden arıtımı sağlayabilir. 

1.9.Hidrojen Transfer Polimerizasyonu(HTP) 

Baz katalizli (HTP) hareketli(serbest) hidrojen(H) atomu içeren vinil monomerlerin 

bir anyonik polimerizasyon tekniğidir. HTP; vinil grubu ve asidik (oynak) proton 

içeren bir monomer (AAm ve AA türevleri gibi), nükleofilik bir baĢlatıcı (aynı 

zamanda katalizör), aprotik bir solvent, polimerizasyon yüksek sıcaklıklarda 

yürütülecek ise serbest radikalik vinil polimerizasyonunu önleyecek bir inhibitör 

varlığında gerçekleĢmektedir. Baz katalizli HTP‘yi ilk kez Breslow ve ark., 

AAm‘den yola çıkarak poli(β-alanin) (naylon-3) sentezlemek için denemiĢlerdir. 

Breslow ve ark., AAm, metakrilamid, krotonamid ve diğer bazı polimerlerin 

HTP‘sinin alifatik poliamidlerin çapraz bağlanmasıyla sonuçlandığını 

göstermiĢlerdir. t-NaBuO, NaOCH3 ve NaNH2 gibi baĢlatıcılar; hidrokinon, fenil-β-

naftilamin ve kinon gibi inhibitörler kullanarak 80-200
o
C arasında polimerizasyon 

tepkimelerini yürütmüĢlerdir. ÇalıĢmada kullanılan bütün monomerlerin 

polimerleĢme tepkimesi verdiği fakat sadece AAm‘in yüksek mol kütleli polimerini 

(poli-β-alanin) elde ettiklerini açıklamıĢlardır. Ancak HTP‘nin mekanizmasının 
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aydınlatılması için o dönemlerde pek fazla bir çalıĢma yapılmamıĢtır (Breslow ve 

ark., 1957). 

O

NH2

Akrilamit

n

poli--alanin

n HTP
-CH2-CH2-CO-NH-

 

Şekil 1.8. HTP ile akrilamitten poli-β-alanin sentezi 

Daha sonra birçok bilim insanı akrilamid türevlerinin baz katalizli HTP kinetiği ve 

mekanizması uygulamalarını ortaya koymuĢlardır (Yokota ve ark., 1963; Nakayama 

ve ark., 1967; Iwakura ve ark., 1967; Trossarelli ve ark., 1969; Tani ve ark., 1969; 

Camino ve ark., 1970; Iwamura ve ark., 1998; Iwamura ve ark., 2000; Gureva ve 

ark., 2007). HTP ile bazı AAm, metakrilamit, AA ve metakrilik asit türevleri 

monomer olarak kullanılarak poliamitler, poliesterler ve poliester-eterler elde 

edilmiĢtir. 

Iwakura ve ark., N-akriloil glisinamit, N-metakriloil glisinamit, N-akriloil alaninamit 

ve N-metakriloil alaninamit monomerlerinin baz katalizli HTP ile düĢük mol kütleli 

polimerlerin elde edildiğini belirtmiĢlerdir (Iwakura ve ark., 1967). 

Otsu ve ark., HTP verme potansiyeli olan iki monomerin aynı anda kullanıldığı bir 

çalıĢmadaakrilamit ve komonomer olarak metakrilamit, krotonamit ve tiglinamit gibi 

akrilamit türevi kullanmıĢ ve kopolimerdeki bileĢimleri belirlemiĢtirler (Otsu ve ark., 

1976). 

Ancak baz katalizli HTP‘nin polimerizasyon derecesinin düĢük olması, dallanmanın 

kontrol edilemeyiĢi, sınırlı sayıda monomere uygulanabilmesi ve düĢük verimli 

ürünelde edilmesi gibi özelliklerindendolayı bilim insanları için ilgi çekici bir 

yöntem değildi (Yokota ve ark., 1963; Iwakura ve ark., 1967; Iwakura ve ark., 1967; 

Nakayama ve ark., 1967;Trossarelli ve ark., 1969; Tani ve ark., 1969;Glickson ve 

Applequist, 1969; Camino ve ark., 1970; Gureva ve ark., 2007). 

Neticede bu metotla sentezlenen yüksek mol kütleli polimer sayısı sınırlı kalmıĢtır. 

Bunun muhtemel sebepleri bu polimerizasyon türüne uygun monomerlerin sayısının 

kısıtlı olması, son derece neme duyarlı bir polimerizasyon mekanizması olması ve 
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oluĢan polimerin çözünürlüğünün kısıtlı olması nedeniyle oligomer aĢamasında 

çökmesidir. Ayrıca, kontrol edilmesi çok zor olan dallanmıĢ yan ürün eldesi de bir 

baĢka dezavantajı olarak görünmektedir. 

Rozenberg ve ark., son zamanlarda bazı akrilamit türevlerinin ve 

hidroksietilmetakrilatın baz katalizli HTP‘sinin mekanizması ve kinetiği üzerinde 

birçok detaylı çalıĢma yayınladı. Rozenberg ve ark., iyi karakterize edilmiĢ aĢırı 

dallanmıĢ polimer ürün yapısını ve HTP‘nin karmaĢık mekanizmasını ortaya 

çıkarmıĢtır (Rozenberg ve ark., 2004; Gur‘eva ve ark., 2007).Kennedy ve Otsu 

tarafından HTP yöntemi sübstitüsyonlu AAm‘lerin sentezinde de kullanılmıĢtır. 

Bununla birlikte elde edilen AAm polimerlerinin kimyasal yapılarını ve 

mekanizmalarını tartıĢabilmek için aynı polimerizasyon koĢullarındada 

sentezlenmeleri gerektiğini öne sürmüĢlerdir (Kennedy ve Otsu, 1972). 

Son zamanlarda hidroksietil metakrilat kullanılarak yapılan HTP çalıĢmalarında 

sentezlenen polimerin mekanizması ve yapısı araĢtırıldığında HTP ve anyonik 

katılma polimerizasyonu ürünleri bulunduran aĢırı dallanmıĢ kopolimer olduğu 

görülmüĢtür (Rozenberg ve ark., 2004; Rozenberg, 2007). 

1.9.1.Paliakrilik Asitin HTP Çalışmaları 

PAAsuda çözünen, çapraz bağlanma özelliği olduğu için hidrojel davranıĢı 

gösterebilen ayrıca biyouyumlu, biyobozunur ve biyoadhezif olması gibi üstün 

özellikleri olan alkali ve kopolimer yapıda bulunabilen gündelik hayatta birçok 

alanda kullanılan bir polimerdir (Çatıker ve Filik, 2014). 

Poli(propiyolakton) termoplastik ve biyobozunur özelliklere sahip, doku iskelesi ve 

ilaç saklınımı gibi alanlarda kullanılabilen bir poliesterdir. β-propiolaktonun halka 

açılması polimerizasyonu ile PAA sentezlenebilir. Ancak β-propiolaktonun 

kanserojen olma özelliği ve halka açılma polimerizasyon yönteminin maliyetli 

olması gibi devavantajları vardır. Bu nedenle bu polimerizasyon yöntemi çok 

kullanılmamaktadır (Slomkowski ve Penczek, 1980; Cortizo ve ark., 2001; Furuhashi 

ve ark., 2003; Zhang ve ark., 2004; Cortizo ve ark., 2008). 

AA‘nınHTP‘sisırasında baĢlatıcı olarak trifenilfosfin, piridin, diğer organik ve 

inorganik bazlar kullanılır. Sentez, monomerin çift bağına bir nükleofil saldırmasıyla 
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baĢlar ve ardından HTP gerçekleĢir. Aslında bu durum yaygın olarak bilinen bir 

durum değildir. Yapılan bir çalıĢmada 3-propiyolaktonun, AA ve piridin varlığında 

HTP‘si denenmiĢtir (Saegusa ve ark., 1974). 

Saegusa ve ark., AA‘nın baz katalizli HTP‘si ile biyobozunur termoplastik poliester 

olan oligomer düzeyinde poli(3-hidroksipropionat) (P3HP)‘ın ürün olarak 

sentezlendiğini göstermiĢlerdir (Saegusa ve ark., 1974). Yamada ve ark., daha 

yüksek molekül ağırlığındaki P3HP‘nin katalizör olarak krown eterin (taç eter) 

varlığında AA‘dan HTP yöntemi ile sentezlenebileceğini göstermiĢlerdir. ÇalıĢmada, 

Yamadave ark., polimerizasyon ürünlerini eterde çözünebilen ve eterde 

çözünemeyen (kloroformda çözünebilen) kısımlar olarak ayırmıĢlardır. Daha sonra 

eterde çözünemeyen kısmı suda çözünen ve suda çözünmeyen kısım olarak 

ayırmıĢlardır. Yamada ve ark., reaksyon süresinin uzun tutulduğu HTP yötemiyle 

elde edilen ürünlerin denenen bütün organik çözücülerde çözünemeyen kısımlarını 

izole etti ve bu durumun olası vinil polimerizasyonundan kaynaklanabileceğini öne 

sürdü. Fakat AA‘yla yaptığı çalıĢmada kloroformda çözünmeyen kısımlar ile ilgili 

açıklama yapılmamıĢtır. Ayrıca taç eterlerin reaksiyon ortamındaki baĢlatıcıdan 

gelen karĢıt iyonu kafesleyerek zincir ucuna katılmanın daha etkin olmasını 

sağladığını belirttiler (Yamada ve ark., 1976). 

P3HP tıbbi uygulamalarda kullanılabilmesine rağmen, yüksek kristallikten dolayı 

kırılganlık, sınırlı iĢlenebilme, yüksek hidrofobik özellik gösterme ve çevreye zarar 

verme gibi özelliklerinden dolayı bazı sınırlamalara sahiptir. Bu sınırlamaları ortadan 

kaldırmak için, polimer karıĢımları hazırlanabilir ya da kopolimer sentezi ile 

P3HP‘ye daha olumlu özellikler katılabilir. Polimer karıĢımları ya da kopolimerler 

endüstride, sağlık sektöründe ve diğer alanlarda birçok ihtiyacı karĢılamaktadır. Bu 

kapsamda, Çatıker ve Basan çalıĢmalarında, AA ve AAm‘den baz katalizli HTP ile 

poli-β-alanine (PBA) ve P3HP sentezleyerek bu polimerlerin karıĢabilirliğini 

incelemiĢler. Uygulanan spektroskobik, termal ve optik yöntemler sonucu poli-β-

alanine (PBA) ve P3HP polimerlerinin amorf olarak uyumlu bir Ģekilde 

karıĢabildiğini ortaya koymuĢlardır. Dolayısıyla her iki polimerinde üstün 

özelliklerini içeren karıĢım meydana gelmiĢtir (Çatıker ve Basan, 2017). 
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2014 yılında yaptığımız çalıĢmada, AA‘nın HTP‘si denenerek yapısının tamamen 

karakterize edilmesi amaçlanmıĢtır. Bu doğrultuda AA‘nın HTP‘si ile tek basamakta 

PAcHP polimeri sentezlenmiĢtir. Polimerizasyon için baĢlatıcı olarak potasyum 

tersiyer bütoksit, katalizör ise 18-taç-6-eter kullanılarak kütle polimerizasyonu 

sonucu oluĢan ürünlerin kloformda çözünen ve çözünmeyen ayrıca suda çözünen 

kısımları ayrılmıĢtır. Elde edilen polimerlerden çözünmeyen kısım için bazı 

karakterize yöntemleri kullanıldı. Bunlar, 
13

C-NMR, FTIR, DSC, TGA ve titrimetrik 

analiz olarak sıralanabilir. Sentezlenen ürünün karaketrizasyonu sonrası AA ve 

propiyonat birimlerini içerdiği belirtilmiĢtir(Çatıker ve Filik, 2014). 

 

Şekil 1.9. AĢırı dallanmıĢ PAcHP yapısı (Çatıker ve Filik, 2014). 

1.10. Çözünürlük Parametresi 

Polimerlerle organik çözücüler arasındaki iliĢkiyi gösteren özelliklerden birisi 

çözünürlük parametresidir. Homojen bir çözelti oluĢturabilmek için çözeltinin birim 

hacminde meydana gelen iç enerji değiĢimine çözünürlük parametresi denir. Eğer 

çözünürlük parametresi aynı ya da birbirine yakın iki madde varsa bunlar bir araya 

getirildiklerinde karıĢırlar anlamı çıkarılabilir. Polimer ve organik çözücüler için 

hesaplanan bu parametreler birçok çalıĢma sonucu ortaya çıkmıĢtır (DiPaola-Baranyi 

ve ark., 1978; DiPaola-Baranyi ve ark., 1978). Çözünürlük parametresi belirlenerek 

bir maddenin diğer madde içerisinde optimum çözünebilme yeteneği yorumlanabilir. 

Yani aslında çözünürlük parametreleri bize hangi maddenin hangi çözücüde daha iyi 

çözüneceği hakkında bilgi vermektedir. Çözücünün çözünürlük parametresi 

polimerinkine yakınsa iyi çözgen, çözücünün çözünürlük parametresi polimerinkine 

yakın değilse kötü çözgen olarak düĢünülebilir. 

Organik bileĢiklere ait çözünürlük parametresi (δ1), Hildebrand–Scathard teorisine 

göre, 
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δ1 =  
ΔHv−RT

V1
 

0,5
 

(1. 2) 

EĢitliğine göre hesaplanarak belirlenir (Price, 1989). (Burada ΔHv buharlaĢma 

entalpisi, V1 molar hacimdir). 

Daha önce değinildiği gibi çapraz bağlı polimerler çözücüyü absorbe ederek ĢiĢerler. 

Bu nedenle polimeri en fazla ĢiĢiren çözücünün çözünürlük parametresi, polimerin 

çözünürlük parametresi olarak kabul edilebilir. ġiĢme ile çözünürlük parametresi 

arasında kantitatif bir çalıĢma yapmak için uygun malzemelerin ĢiĢme denemelerinin 

yapılması gerekmektedir (TekeĢ, 2007). 

ġen ve Güven yaptıkları çalıĢmada AA türevlerinden elde edilen hidrojellerin 

çözünürlük parametrelerini hesaplamak için etanolamin, metanol, dimetil sülfoksit, 

etanol, 1-propanol, 1- bütanol, aseton, tetrahidrofuran ve benzen gibi çözücülerde 

ĢiĢme testlerini yapmıĢlardır. Daha sonra grafiğe geçirip yorumlamıĢlardır (ġen ve 

Güven, 1998). 

Bu tez çalıĢmasında çözünmez polimerik aĢırı dallanmıĢ hidrojel özellik gösteren 

ürünler elde edilmesi durumunda farklı çözücülerde yapılacak ĢiĢme deneyleri ile 

ĢiĢme oranının en yüksek olduğu çözücüler belirlenecek. Bir takım teorik 

hesaplamalar ile polimerik ürünün Hildebrand çözünürlük parametresi 

hesaplanacaktır. 

1.11. Antibakteriyel Polimerik Malzemeler 

Antibakteriyel polimerik malzemeler tek baĢlarına ya da üstün özellikler katmak için 

baĢka polimerlerle karıĢtırıldıklarında mevcut antibakteriyel özelliklerini 

kaybetmezler. Bu özelliklerinden dolayı hijyenin önemli olduğu çalıĢmalarda 

geliĢtirilerek kullanılabilir. Günlük hayatta hijyen sağlık açısından önemli olduğu 

için antibakteriyel malzemelerin kullanımı artmaktadır. Dolayısıyla bu antibakteriyel 

malzemelerin geliĢtirilmesi oldukça önemlidir. Bu doğrultuda antibakteriyel 

malzemelerin belirlenmesi için yapılan çalıĢmaların sayısı hızla artmaktadır. 

Polimerik malzemelerin ucuz, hafif, nispeten dayanıklı olma gibi üstün özelliklerinin 

olduğunu ve birçok alanda tercih edildiği yaygın olarak bilinmektedir. Bunun 
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yanında biyopolimerlerde tıp, doku mühendisliği, ilaç salınımı, ameliyat iplikleri gibi 

birçok alanda kullanılmaktadır. 

Asetik asit ve yağ asitleri gibi asitlerin aktivitesi uzun zamandır bilinmekte ve 

alternatif malzeme olarak kullanılmaktadırlar (Foley ve ark., 1947; Goepfert ve ark., 

1969). Yapıdaki asit konsantrasyonu ve pH değerlerinin antibakteriyel çalıĢmalarda 

bakteriler üzerinde etkili olabileceği daha önceki çalıĢmalarda görülmektedir. 

(Goepfert ve ark., 1969; Breidt ve ark., 2004). 

Gratzl ve ark., PAA blok polistiren polimerinin antibakteriyel aktivitesi üzerinde pH, 

tuz, elektrolit, polimer yapısı gibi özeliklerin etkisini araĢtırmıĢtır. Yapılan testler, 

geniĢ ölçüde doğada bulunan ve çoğunlukla mekanik çalıĢmalar için kullanılan bir 

gram negatif bakteri olan E.coli üzerinde gerçekleĢtirilmiĢtir (Matai ve ark., 2014; 

Siedenbiedel, 2012; Bieser ve Tiller, 2012). PAA polimerini içeren kopolimerlerin 

antibakteriyel aktiviteleri artıĢ göstermiĢ olup, kopolimerlerin yapısı ve zincir 

uzunluğu antibakteriyel aktiviteyi etkilememiĢtir (Yang ve ark., 2003; Gratzl ve ark., 

2014). 

Bu tez çalıĢmasında elde edilecek olan hidrojel PAcHP‘nin antibakteriyel özellik 

gösterme potansiyeli dikkate alınarak antibakteriyel aktivitesi disk difüzyon, MIC 

Broth makrodilüsyon ve MBC yöntemleriyle incelenecektir. Bu amaç doğrultusunda 

üç Gram pozitif (B. subtilis NRRL B-209, M. luteus NRRL B-1018 ve S. aureus 

ATCC 6538) ve üç Gram negatif bakteri (E. coli ATCC25922, P. aeroginosa NRRL 

B-2679, P. vulgaris NRRL B-123) kullanılması planlanmaktadır (Drew ve ark., 

1972; Wiegand ve ark., 2008). 

ÇalıĢmada kullanılacak olanpolimerlerin antibakteriyel özellikleri göstermesi 

durumunda mevcut tekstil ve plastik ürünlerde kompozit olarak kullanımı ile günlük 

kullanımda hijyenin önemli olduğu malzeme ve kumaĢların bu özelliklerinin 

geliĢtirilmesini mümkün kılacaktır. Yapısındaki asit ve ester birimleri antibakteriyel 

aktivitesinin olacağını desteklemektedir. 
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2. MATERYAL ve YÖNTEM 

2.1. Materyal 

2.1.1.Kullanılan Araç ve Gereçler 

Polimerik ürünlerin yapısal karakterizasyonu; 

-  FTIR (Shimadzu IR), 

-  
1
H- NMR (500 MHz Varian), 

-  
13

C-NMR (500 MHz Varian), 

-   Katı 
13

C-NMR (Varian Mercury 300), 

-  TGA (TA Instruments Hi-Res TGA 2950), 

-  Titrimetrik analitik metotlarıyla yapılmıĢtır. 

Ayrıca; 

- Hassas Terazi (METLER TOLEDO), 

-    Etüv   (Binder ED 53), 

-    Rotari evaporator(Heidolph), 

-    Otoklav (Nüve OT 4060), 

-   Laboratuvar Malzemeleri (Erlen, schlenk, mezür, beher, pipet, spatül ve balon)   

kullanılmıĢtır. 

2.1.2.Kullanılan Kimyasal Malzemeler 

-  Akrilik asit (AA) anhidrit (%99 sigma) 

-  Kloroform 

-  Metilalkol 

-  Etilalkol 

-  Asetik asit 

-  Hegzan 

-  Formik asit 
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-  Dimetilformamid (DMF) 

-  Dimetil sülfoksit (DMSO) 

-  Dimetilasetamit (DMA) 

-  N-metil-2-pirolidon (NMP) 

-  Tetrahidrofuran (THF) 

-  Toluen 

-  Etilasetat 

-  Aseton 

2.2. Yöntem 

2.2.1. Polimerizasyon 

Polimerizasyonda kullanılacak olan, susuz akrilik asit (%99 Sigma), potasyum 

tersiyer-bütoksit (>99%, Aldrich) ve susuz piridin (%99 Acros Organics) ticari 

olarak satın alınarak temin edildi. Polimerizasyon reasksyon Ģartları tablo 2.1‘de 

tablolaĢtırılmıĢtır. 

Çizelge 2.1. AA‘nın baz katalizli HTP‘sinin farklı deneysel koĢulları 

M I Sıcaklık(°C) Zaman(sa) Çözücü %F1 %F2 %F3 %F4 

0.1 0.001 60 72 N/A 79.4 20.3 0.3 - 

0.1 0.001 100 240 N/A 3.2 13.2 2.1 81.5 

0.1 0.001 100 240 Piridin 1.7 16.0 5.5 76.8 

0.1 0.001 60 240 Piridin 58.6 34.6 0.9 5.9 

Schlenk tüpüne aktarılan reaskyon karıĢımları karanlıkta argon atmosmerinde 

karıĢtırıldı. Daha sonra reaksyon karıĢımları çöktürme iĢlemi için aĢırı miktarda dietil 

eter içerisine aktarıldı. Eterde çözünebilen kısım(fraksiyon 1) rotari evaporator 

kullanılarak eter fazı buharlaĢtırılıp izole edildi. Eterde çözünmeyen kısım 

kloroformla muamele edilerek P3HPekstrakte edildi. Kloroform uzaklaĢtırılarak 

P3HP izole edildi (fraksiyon 2). Kloroformda çözünmeyen kısım önce süzüldü daha 
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sonra kurutuldu. Ayrıca PAA‘yı elde etmek için metanolle muamele edildi. 

Metanolde çözünen kısmın PAA (fraksiyon 3) olduğu belirlendi. Eter, kloroform ve 

metanolle iĢlem yapıldıktan sonra sırasıyla monomer kalıntıları, P3HP, PAA 

ortamdan uzaklaĢtırılmıĢ oldu ve geriye PAcHP kopolimeri (fraksiyon 4) elde edildi. 

Suda ayrıca denenen tüm organik çözücülerde ve metanolde çözünmeyen kısım 

60°C‘de vakum etüvünde kurutulmaya bırakıldı. 

2.2.2. Karakterizasyon 

Polimerizasyon ürünleri FTIR, 
1
H-NMR, 

13
C-NMR, katı-

13
C-NMR, TGA ve 

titrimetrik analiz metotları kullanılarak karakterize edildi. P3HP ve PAcHP‘nın FTIR 

spektrumu Shimadzu IRAffinity-1 kullanılarak kaydedildi. FTIR verileriShimadzu 

Ģirketinden tedarik edilen Shimadzu IRSolition 1.50 kullanılarak iĢlendi. 

CDCl3içerisindeki P3HP ‗nin 
1
H-NMR ve 

13
C-NMR spektrumları 500 MHz Varian 

NMR spekrometresi kullanılarak kaydedilmiĢtir. Denenen çözücülerde çözünmeyen 

ürünlerin katı 
13

C-NMR spektrumları Varian Mercury 300 kullanılarak kaydedildi. 

NMR verileri MestRe Nova 6.0.2-5475 yazılımı kullanılarak iĢlenmiĢtir. 

Polimer örnekleri TGA termogramları nitrojen ortamında dakikada 10 °C sıcaklık 

artıĢı oranı ile TA Instruments Hi-Res TGA 2950 kullanılarak elde edilmiĢtir. 

Sentezlenen PAcHP kopolimerinin içerdiği akrilik asit birimlerinin derecesini 

belirlemek için standartlaĢtırılmıĢ 0.1 M NaOH çözeltisi kullanılarak titrasyon iĢlemi 

yapıldı. 

2.2.3. Hidrojellerin Şişme Oranları 

Kütle polimerizasyonu yöntemiyle elde edilen aĢırı dallanmıĢ PAcHP kopolimer 

hidrojelinin ĢiĢme davranıĢları farklı pH değerlerindeki (4, 6, 7, 8, 10 ve 12) fosfat 

tamponlu tuz çözeltisinde (PBS) incelenmiĢtir. Bu iĢlem için tamamen kurutulmuĢ ve 

düzensiz Ģekilleri olan hidrojeller tartıldı ve daha sonra oda sıcaklığında farklı 

pH‘lardaki 25 mL PBS çözeltilerinin içerisine bırakılarak ĢiĢme oranları belirlendi. 

Düzensiz Ģekilli ve kuru hidrojellerin çözeltiye bırakılmadan önceki ilk kütleleri 

tartıldı ve kaydedildi. 
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Sentezlenen aĢırı dallanmıĢ PAcHP hidrojelinin ĢiĢme davranıĢı için farklı 

polaritedeki organik çözücüler belirlenip ĢiĢme davranıĢı kontrol edilmiĢtir. Bunun 

için seçilen çözücüler kloroform, metilalkol, etilalkol, asaetik asit, hegzan, formik 

asit, dimetilformamid (DMF), dimetilamin (DMA), dimetil sülfoksit (DMSO), N-

metil-2-pirolidon (NMP), aseton, toluen, etilasetat, tetrahidrofuran (THF) Ģeklinde 

sıralanabilir. Kuru ve düzensiz Ģekilli hidrojel örnekleri numaralandırılmıĢ deney 

tüpüne tartılıp bırakıldı ve üzerlerine herbir çözücüden eĢit oranlarda eklenerek ĢiĢme 

deneyi baĢlatıldı. 

Deney planlamasında belirlenen zamanlarda, hidrojeller çözeltilerden çıkarıldı ve 

yüzeylerindeki çözücü kalıntılarının uzaklaĢtırılması için hafifçe kâğıt mendil ile 

kurulandı ve tartıldı. Herbir tartımdan sonra örnekler yenilenmiĢ çözücüler ile deney 

tüpüne konuldu. Bütün deneyler üç kez tekrar edildi. 

Örneklerin ĢiĢme oranları eĢitlik 1.1‘deki formüle göre hesaplandı. 

Farklı iyon Ģiddetine sahip suluçözeltilerde zamanın fonksiyonu olarak ĢiĢme 

davranıĢlarını incelemek için, farklı iyonik güçteki (0.025M – 0.010M – 0.25M – 

0.1M) Na2SO4 çözeltileri hazırlanıpoda sıcaklığında PAcHP hidrojellerinin 

üzerindeki etkisi ölçülmüĢtür. ġiĢme oranı hesaplaması eĢitlik 1.1‘e göre 

belirlenmiĢtir. 

2.2.4. Hidrojellerin Şişme ve Büzülme Davranışı 

PAcHP hidrojellerinin ĢiĢme ve büzülme davranıĢı pH: 2-pH: 12 aralığında tampon 

çözeltiler ve farklı organik çözeltiler kullanılarak incelendi. Hidrojellerin ĢiĢme 

oranları ardıĢık zaman aralıklarında kontrol edildi ve eĢitlik1.1‘e göre hesaplandı. 

Deneyler üç kez tekrarlandı ve sonuçların ortalaması kaydedildi. 

2.2.5.Hidrojellerin Çözünürlük Parametresinin Belirlenmesi 

Çözünmez polimerik ürünler elde edilmesi durumunda farklı çözücülerde 

yapılacak ĢiĢme deneyleri ile ĢiĢme oranının en yüksek olduğu çözücüler 

belirlenecek. Bir takım teorik hesaplamalar ile polimerik ürünün eĢitlik 1.2‘deki 

formüle göre Hildebrand çözünürlük parametresi hesaplanmıĢtır. 
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Bir polimer için çözünürlük parametresi, polimerin bazı çözücüler içerisindeki 

davranıĢları incelenerek ve polimerin bu çözücülere verdiği tepki oranının en yüksek 

olduğu çözücünün çözünürlük parametresi alınarak ölçülebilmektedir. 

AĢağıdaki tablolarda bazı çözücülerin ve polimer örneklerinin çözünürlük 

parametreleri gösterilmektedir. Yeni bir polimerik ürün sentezlendiğinde bu 

değerlere bakılarak polimerin çözünürlük parametresi hakkında yorum 

yapılmaktadır. Eğer sentezlenen malzeme hidrojel ise çözücü içerisindeki ĢiĢme 

oranına bakılarak en iyi çözücü tespit edilmektedir. 
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Çizelge 2.2. Bazı çözücüler için Hildebrand çözünürlük parametresi değerleri (Crowley 

ve ark., 1966; Hansen, 1967) 

Çözücü Standart (cal/cm
3
)

1/2
 SI (MPa)

1/2
 

n-pentan 7.0 14.4 

n-hekzan 7.24 14.9 

Aseton 9.77 19.7 

Metil alkol 14.28 29.7 

Dimetil sülfoksit (DMSO) 12.93 26.4 

Dimetilformamid(DMF) 12.14 24.7 

Etil alkol 12.92 26.2 

Kloroform 9.21 18.7 

Etil asetat 9.10 18.2 

Tetrahidrofuran(THF) 9.52 18.5 

Su 23.5 48.0 

Toluen 8.91 18.3 

Benzen 9.15 18.7 

Dietil eter 7.62 15.4 
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Çizelge 2.3.Bazı polimerler için çözünürlük parametresi değerleri (Skeist, 1990) 

Polimer Çözünürlük Parametresi (cal/cm
3
)

1/2
 

Politetrafloroetilen 6.2 

Polidimetil siloksan 7.3-7.6 

Bütil kauçuk 7.7 

Polietilen 7.9-8.1 

Poliüretan 10.0 

Polistiren 9.1 

Neopren 8.2-9.4 

Polivinil asetat 9.4 

Polimetil metakrilat 9.3 

Polivinil klorit 9.5-9.7 

Epoksi 9.7-10.9 

Polietilen teraftalat 10.7 

Poliviniliden klorit 12.2 

Naylon 6,6 13.6 

Polibütadien 8.4 

Fenol formaldehit 11.5 

2.2.6. Hidrojellerin Antibakteriyel Aktivitelerinin İncelenmesi 

Günlük yaĢantımızda hemen hemen her yerde karĢılaĢtığınız plastikler dıĢında 

biyopolimerler de her geçen gün biyoteknoloji, tıp, doku mühendisliği gibi birçok 

disiplinde biyomalzemeler olarak yer almaktadır. Bu disiplinlerde biyopolimerler ilaç 

salınım sistemleri, doku iskeleleri, yapay organlar, ameliyat iplikleri gibi çok yaygın 
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kullanıma sahiptirler. Bu amaçla görev yapan polimerlerin çoğu poliester, 

polianhidrit, poliüretan, poliamit ve bazıdoğal polimerler grubuna girerler. PAcHP 

HTP ile sentezlendi (Çatıker ve ark., 2016). 

Yapısal analizler, yapısında hem ester hem de asit gruplarının varlığını gösterdi 

(ġekil 3.5). Ester grupları biyobozunurluk, asit gruplarının varlığı ise antibakteriyel 

özellik yükleyebileceğinden polimerin antibakteriyel aktivitesi disk difüzyon, MIC 

Brothmakrodilüsyon ve MBC yöntemleriyle 3 Gram pozitif (B. subtilis NRRL B-

209, M. luteus NRRL B-1018 ve S. aureus ATCC 6538) ve 3 Gram negatif bakteri 

(E. coli ATCC25922, P. aeroginosa NRRL B-2679, P. Vulgaris NRRL B-123) 

üzerinde incelendi (Gratzl ve ark., 2014). 

ÇalıĢmada Amerikan tip kültür koleksiyonu (ATCC) ve Amerika BirleĢik Devletleri 

Zirai AraĢtırma Servisi Kültür Koleksiyonu (NRRL)‘den temin edilen Micrococcus 

luteus NRRL B-1018, Staphylococcus aureus ATCC 6538, Escherichia coli 

ATCC25922, Proteus vulgaris NRRL B-123, Pseudomonas aeruginosa NRRL B-

2679, Bacillus subtilis NRRL B-209 tip örnekleri Brain HeartInfusion (BHI)  brothda 

geliĢtirilerekkullanıldı. Mikroorganizmaların PAcHP polimerine olan duyarlılıkları 

uluslararası CLSI (Clinical and Laboratory Standarts Institute, eski adı NCCLS) 

standartlarına uygun olarak gerçekleĢtirildi. 

2.2.6.1.Antibakteriyel Aktivitenin Disk Difüzyon Yöntemiyle Taranması 

Kirby-Bauer tarafından1966 geliĢtirilen disk difüzyon yöntemi, Mikrodilüsyonbroth 

yöntemine göre daha pratik olması sebebiyle klinik ve araĢtırma laboratuvarlarında 

halen kullanılmaya devam eden testlerden biridir. 1950‘den günümüze giderek artan 

antibiyotik ihtiyacının sebeplerinden biri antibiyotik kullanımının toplum içinde her 

geçen gün artmasıdır. Kirby-Bauer disk difüzyon yöntemi basit, hızlı bir in vitro 

antibiyotik duyarlılık testi olarak geliĢtirilmiĢtir. Yüksek emiĢ gücüne sahip 6 mm 

çapında kağıt disklere emdirilen antibiyotiğin, duyarlılığı araĢtırılan organizmanın 

inoküle edildiği katı besiyerinedifüze olması temeline dayanan bir testtir. Diskin 

üzerine emdirilen antibiyotik zamanla çözünüp besiyerine difüze olurken duyarlılığı 

araĢtırılan mikroorganizma da çoğalmaya baĢlayacaktır. Bu sebeple kullanılan 

sıcaklık ve inkübasyon süresi araĢtırılan mikroorganizmaya göre değiĢiklik 

göstermektedir. Testin uygulandığı ortam ilgili mikroorganizmanın geliĢmesi için 
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optimum koĢulları içermelidir. Belirli bir inkübasyon süresinden sonra eğer 

mikroorganizma o antibiyotiğe duyarlıysa ilacın inhibitör konsantrasyonlarının 

sağlandığı diskin çevresinde üreme görülmez. Mikroorganizma ilaca ne kadar duyarlı 

ise, diskin etrafında oluĢan inhibisyonzonu o kadar geniĢ olacaktır. Test uygulanırken 

aseptik tekniklere, kontrol kültürlerinin kullanımına ve inokulum miktarına dikkat 

edilmelidir. Teknik ile ilgili standartlar dünyanın pek çok yerinde örneğin ABD‘de 

Clinical and Laboratory Standarts Institute (CLSI, eski adı NCCLS) tarafından, 

Avrupa‘da The European Society of Clinical Microbiology and Infectious Diseases 

tarafından oluĢturulan European Committee on antimicrobial susceptibility testing 

(EUCAST) gibi organizasyonlar tarafından yapılmaktadır. 

Günümüzde geliĢtirilen antibakteriyel kumaĢlar, halılar, jeller gibi malzemelerin 

antimikrobiyal özellikte olup olmadığının anlaĢılması için bu yöntem modifiye 

edilerek yarı kantitatif yöntemler olarak kullanılmaktadır (Üreyen ve ark.,2008; 

Palamutcu ve ark., 2008). 

ÇalıĢmada CLSI standardı olanMüeller-HintonAgar (MHA) besiyeri kullanıldı. 

Otoklavda (Nüve OT 4060) (1.5Atmosfer basınç ve 121°C‘de, 15 dk süreyle) steril 

edildi ve 45-50°C‘ye kadar soğuması beklendi. Daha sonra katı besiyerleri, 90 

mmçapındaki sterilpetri kutularına steril mezürle, her petri kutusuna 20 mL besiyeri 

olacak Ģekilde dağıtıldı. ÇalıĢma sırasında 18-24 saatlik patojen organizma 

kültürlerinden 0.5 McFarland bulanıklıkta 100 L alınarak taze MHA besiyeriiçeren 

sterilpetrilere aktarıldı. Yayma plaka yöntemi McFarland ayarı yapıldıktan sonra 30 

dk içinde petriye aktarım yapıldıktan sonra 15 dk içinde en az üç farklı yönde 

eküvyon çubuğuylagerçekleĢtirildi. Böylelikle bakterilerin uygun ve her bir petride 

eĢit konsantrasyonda (1x10
6
-1x10

7
) ekimleri sağlandı. 10 mm çapındaki her bir 

PAcHP diski ayrı bir inokülasyonlu plağa yerleĢtirildi ve 37°C‘de 24-48-72 saatlik 

inkübasyondan sonra değerlendirildi. PAcHP diskleri üç Gram pozitif, üç Gram 

negatif olmak üzere altı bakteriye üç tekerrürle uygulandı. Koloni etrafında, o 

patojene karĢı bir inhibisyonzonu oluĢmuĢsa petrinin arka kısmından kumpas ile zon 

çapı ölçümü gerçekleĢtirildi (Drew ve ark., 1972). Ayrıca standart olarak kullanılan 

hazır antibiyotik diskleri de kontrol amaçlı olarak çalıĢmaya dahil edildi. 



38 

 

2.2.6.2. Antibakteriyel Aktivitenin Minimum İnhibitör Konsantrasyon (MIC) 

BrothMakrodilüsyon Yöntemiyle Taranması 

Bakteriostatik etki bakteri hücrelerinin geliĢmesinin ve üremesinin durdurulması 

olarak bilinir. Bakteriyostatik etki gücünün göstergesi ise minimum inhibitör 

konsantrasyondur. Minimum inhibitör konsantrasyon (MIC) bir mikroorganizmanın 

gözle görülebilir olarak üremesinin inhibe olduğu en düĢük antimikrobiyal ajan 

konsantrasyonu olarak tanımlanabilir. Dilüsyon testlerinde, antimikrobiyal ajanın 

dilüsyonlarını içeren mikroplakuyucuklarında ya da agar yüzeyinde üremenin gözle 

görülebilir olması temel alınır. Çözülecek maddenin miktarına bağlı olarak mikro ya 

da makrodilisyon yöntemi tercih edilir (Turnidge 2007). 

Bu çalıĢmada PAcHP polimeri 25-50-100 mg gibi yüksek oranlarda denediği için 

makrodilüsyon yöntemi tercih edildi. MIC belirlenmesinde CLSI‘nin M7-A6 

dokümanı (Aerop Üreyen Bakteriler için Dilüsyon Yöntemi ile Antimikrobiyal 

Duyarlılık Testleri; OnaylanmıĢ Standart-Altıncı Baskı) temel alındı. Ticari olarak 

satılan MHB besiyerlerinin bazıları belirli oranda katyon içermektedir. MHB 

içindeki kalsiyum; 20-25 mg/L, magnezyum: 10-12.5 mg/L olmalıdır. Bu değerin altı 

ya da üstündeki miktarlar sonucu etkileyeceğinden katyon ayarlı MHB 

kullanılmıyorsa kullanılmadan önce katyon ayarı yapılmalıdır. 

MIC brothmakrodilüsyon deneyi için 24 kuyucuklu hücre kültür kabında biri Gram 

negatif ikisi Gram pozitif olan üç organizmaya 25-50-100 mg/2 mL olacak Ģekilde 3 

farklı konsantrasyon denendi. 1 mLkatyon ayarlı MHB 1 mL0.5 McFarland 

organizmatoplam 2 mL içine polimerler bırakıldı ve 250 rpm orbital shakerda 37°C 

de 24 saat inkübe edildi. Ġnkübasyon sonundaçıplak gözle görülebilenbakteri üremesi 

olup olmadığı kontrol edildi. Bakteri üremesi yoksa bakterisidaletki pozitif bakteri 

üremesi varsa bakterisidal etki negatif olarak sonuçlar değerlendirildi.  Üreme 

kontrolü için 2 mL Brain HeartInfusion (BHI) broth içerisinde 0.5 McFarland 

patojen mikroorganizma inoküle edildi, sterilizasyon kontrolü için yalnızca 2 

mLsterilkatyon ayarlı MHB kullanıldı ve denemeler üç tekrarlı gerçekleĢtirildi 

(Weigand ve ark., 2008). 
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2.2.6.3. Antibakteriyel Aktivitenin Minimum Bakterisidal Konsantrasyon 

(MBC) Yöntemiyle Taranması 

MIC, çıplak gözle üremenin olmadığı kuyucuklar tespit edilir, kontrol kuyucuklarıyla 

karĢılaĢtırılır ve bunlardan en düĢük çözünen konsantrasyona sahip olanıyla 

belirlenir. MBC ise inoküle edilen bakterinin %99.9‘unu öldüren en düĢük çözünen 

konsantrasyonudur. Dolayısıyla MBC bakterisidal etkiyi ölçen parametrelerden 

biridir. 

MIC brothmakrodilüsyon yönteminin uygulandığı, gözle görülür üremenin 

olmadığıkuyucuklardan 100 µL karıĢım katyon ayarlı Müeller Hinton Agara 

aktarılıp, steril eküvyonlaen az üç farklı yönde yayma plaka yöntemiyle inoküle 

edilip ve 35-37°C‘de 24 saat inkübasyona bırakıldı. Ġnkübasyon süresi sonunda 

üremenin olmadığı en düĢük konsantrasyon minimum bakterisidal konsantrasyon 

olarak belirlendi. 

2.2.7. Hidrojellerin Biyobozunmasının İncelenmesi 

PAcHP jellerin aktif çamur varlığında oda sıcaklığında aerobik 

biyobozunmasının kinetiği incelenmiĢtir. Önceden belirlenen zaman 

aralıklarında ortamdan çıkarılan örnekler saf su ile durulandıktan sonra vakum 

etüvünde kurutulmuĢ ve tekrar tartılmıĢtır. Böylece bozunma sonrası 

kütlesindeki değiĢim gözlenmiĢtir. 
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3. ARAŞTIRMA BULGULARI 

3.1. AA’nın Baz Katalizli HTP’si 

AA‘nın aĢırı dallanmıĢ polimeri HTP yöntemiyle tek basamakta sentezlenmiĢtir. 

Ancak bu ilk basamakta HTP ile birlikte kontrol edilemeyen radikalik vinil 

polimerizasyonu da meydana gelmiĢtir. Bu çalıĢmadaki önemli bulgulardan birisi 

eğer reaksyon süresi uzatılır ve yüksek sıcaklıklara çıkılırsa aĢırı dallanmıĢ polimer 

sentezlenebilmektedir. Polimerizasyonda AA birimleri ve dallanmada yer alan P3HP 

zincirlerinin yeni monomerlere eklenerek canlı P3HP zincirlerinin aĢırı dallanmıĢ 

PAcHP‘ye dönüĢümü gerçekleĢirken, istenmeyen radikalik vinil polimerizasyonu ise, 

yapıdaki karbanyon atomuna hidrojen transferini engelleyen tepkime ortamı 

nedeniyle HTP yerine anyonik vinil polimerizasyonunun gerçekleĢme ihtimali ile 

ifade edilebilir. 

3.2. Polimerizasyon Ürünlerinin Karekterizasyonu 

3.2.1. FTIR Spektroskopisi 

Kütle polimerizasyonu sonucu sentezlenen PAcHP hidrojeli metanolde ve 

kloroformda muamele edildi ve bu çözücülerde çözünmeyen kısımlarının 

karakterizasyonu için FTIR spektrumu alındı. ġekil 3.1‘deki spektrumda (a) 1728 

cm
-
 civarında ester karbonil piki karakteristik olarak gözlenirken ayrıca (b) 1700-

1727 cm
-
 civarında iki tane karbonil piki gözlendi. FTIR spektrumunda gözlenen 

1700 cm
-
civarında gözlenen pik genelde 1690-1700 cm

-
aralığında görülen asit 

karboniliyle iliĢkilendirilebilir. Ayrıca spektrum (b)‘deki 3000-3500 cm
-
 aralığındaki 

OH gerginliğnden kaynaklanan yayvan pik PAA‘deki karboksilik asit birimlerinin 

varlığını gösteriyor. 



41 

 

 

Şekil 3.1. Kütle polimerizasyonu sonucu elde edilen P3HP (siyah üstteki) ve PAcHP  

 (kırmızı alttaki) FTIR spektrumu 

Özetle, FTIR spektrumları bize, fraksiyon 2‘de poliester olan P3HP varlığını 

gösterirken, fraksiyon 4‘te ise ester birimleri ve karboksilik asit birimlerini içeren 

PAcHP varlığını göstermektedir. 

3.2.2. NMR Spektrumu 

ġekil 3.2‘deki fraksiyon 2‘nin 
1
H-NMR spektrumu P3HP‗nin doğrusal bir 

homopolimer olduğunun ispatıdır. 2.9 ve 4.6 ppm‘deki iki triplet sırasıyla oksijen 

atomu ve karbonil grubunun yanındaki metil protonlarına aittir. ġekil 3.2‘de 6.2 ppm 

civarındaki pik grupları olefinik son grup protonlarını ifade etmektedir. Zincir 

uçlarına ait pik yoğunluklarına bakıldığında fraksiyon 2‘nin oligomerik düzeyde 

P3HP içerdiği sonucuna varılabilir. 
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(ppm) 

Şekil 3.2. P3HP‘nin 
1
H-NMR spektrumu 

Fraksiyon 4 suda ve denenen tüm organik çözücülerde çözünmediği için fraksiyon 

4‘ün ġekil 3.3‘de görüldüğü gibi katı 
13

C-NMR spektrumu ölçümü alındı. Bu 

kapsamda elde edilen spektrumu fraksiyon 2‘nin 
13

C-NMR spektrumu ile 

karĢılaĢtırmak oldukça anlamlıydı. 94.5 ppm civarındaki düĢük yoğunluklu pik zincir 

sonlarındaki olefinik karbona karĢılık gelir. 
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(ppm) 

Şekil 3.3. Kütle polimerizasyonu sonucu elde edilen P3HP (a) ve PAcHP (b) 
13

C-NMR  

 spektrumu 

PAA‘in 
13

C-NMR spektrumuna bakıldığında CH2 (32 ppm), CH (39 ppm), COOH 

(184 ppm) gibi üç piki olduğu görülmektedir. Fraksiyon 4‘ün 
13

C-NMR spektrumuna 

bakıldığında P3HP ve AA birimlerinin varlığı görülmektedir. 

3.2.3. TG Analizi 

ġekil 3.4‘de fraksiyon 4 ve fraksiyon 2‘nin TG eğrilerini göstermektedir. Elde edilen 

bu TG eğrilenine göre, farksiyon 2 (P3HP)‗nin bir basamak sonunda 150-275 °C 

sıcaklık aralığında ayrıĢmasına rağmen, fraksiyon 4 (PAcHP) iki basamak sonunda 

150 °C civarında ayrıĢmaya baĢlamıĢtır. Ġlk basamak % 51.9 kütle kaybıyla 300 °C 

sıcaklıkta tamamlanmıĢtır. Ġkinci basamak % 31.9 kütle kaybıyla 325-475 °C sıcaklık 

aralığında gerçekleĢmiĢtir. Kolaylıkla görüldüğü gibi fraksiyon 2‘nin ayrıĢması ilk 

basamakla örtüĢmektedir. Bu da yapının içerisndeki P3HP birimlerinin varlığını 

ifade etmektedir. 

Bilindiği üzere PAA iki basamakta ayrıĢmaktadır (Dubinsky ve ark., 2004). Ġlk 

basamakta PAA‘nın % 27.4‘ü 142-301 °C sıcaklık aralığında ayrıĢır. Ġkinci 

basamakta PAA‘nın % 55.2‘si 335-425 °C sıcaklık aralığında ayrıĢır. Literatürlerde 
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göz önüne alındığına, fraksiyon 4‘ün DTG eğrisindeki ilk basamak bütün ester 

(P3HP) ve PAA birimleriyle alakalıdır. DTG eğrisindeki pik bölgeleri düĢünülerek 

fraksiyon 4‘teki akrilat oranı basit bir hesap ile kabaca %60-65 olarak tahmin 

edilebilir. 

 

Şekil 3.4. Kütle polimerizasyonu sonucu elde edilen PAcHP (kırmızı çizgi üstte) ve  

P3HP(mavi çizgi altta) ve TGA eğrileri 

3.2.4. Titrimetrik Analiz 

Elde edilen PAcHP örneklerinin içerisindeki AA birimlerinin bağıl miktarı 

standarilize edilmiĢ NaOH çözeltisiyle fraksiyon 4‘ün titrasyonu sonucunda %47.3 

olarak belirlenmiĢtir. Titrasyondan alınan sonuçların, DTG (%60-65)‘den daha düĢük 

olduğu dagöz önüne alınarakfraksiyon 4‘ün yani aĢırı dallanmıĢ PAcHP‘nin yapısı 

Ģekil 3.5‘de verildiği gibi önerilmiĢtir. AĢırı dallanmıĢ yapı dört tür birimden 

oluĢmaktadır. Burada, kırmızı renkte gösterilen kısımlar AA birimleri, yeĢil renkte 

gösterilen kısımlar dallanma noktaları olan akrilat, siyah renkte olan kısımlar 

propiyonat ve mavi renkte gösterilen kısımlar zincir sonlarındaki propiyonik asittir. 

Standart NaOH çözeltisi ile yapılan titrasyon ile elde edilen deneysel karboksilik asit 

yüzdesi (% 47.3) kırmızı renkteki AA birimleri ve mavi renkteki propiyonik asit 

birimlerinin katkısı ile meydana gelirken DTG‘den elde edilen %60-65‘lik kütle 
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kaybının isepropiyonat birimlerine oranla farklı sıcaklıkta bozunan AA ve akrilat 

birimlerinin katkısı ile olduğu belirlenmiĢtir. 

 

Şekil 3.5. AĢırı dallanmıĢ PAcHP yapısı 

3.3. Aşırı Dallanmış PAcHP Örneklerinin Şişme Çalışması 

3.3.1. pH Etkisi 

AĢırı dallanmıĢ PAcHP hidrojellerinin ĢiĢme davranıĢı oda sıcaklığında pH 4-12 

aralığında olan PBS tampon çözeltilerde 5-6 günlük zaman aralığında incelendi. 

AĢırı dallanmıĢ PAcHP hidrojel örnekleri ilk saatte hızlı bir ĢiĢme davranıĢı sergiledi 

ve Ģekil 3.6‘da gösterildiği gibi PBS içerisindeki hidrojel örnekler 120 saatte denge 

ĢiĢme profiline ulaĢtı. Hidrojellerin ilk zamanlardaki hızlı ĢiĢmesinin nedeni osmotik 

basınç farklılığındandır. Yani, çözücü moleküllerinin polimer matrisi içerisine hızla 

diffüzlenerek kimyasal potansiyel farkını azaltma çabasından kaynaklanmaktadır. 

Sentezlenen PAcHP kopolimer hidrojelinin farklı pH‘larda bırakıldığı ĢiĢme 

ortamlarında protonlanabilen veya ayrıĢabilen (dissosiasyon) AA grupları 

içerdiğinden dolayı ĢiĢme oranı dıĢpH ile farkedilebilir değiĢikliğe 

uğrayabilmektedir. 
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Kopolimerin pH=4‘teki ĢiĢme kapasitesinin diğerlerine göre az olmasının nedeni 

karboksilik gruplarının protonlanmıĢ olmasındandır. AĢırı dallanmıĢ kopolimerin 

yapısındaki karboksilik grupları protonlandığı için zincirler arasında güçlü H-bağları 

vardır ve bu haliyle ĢiĢme oranının azalmasına neden olur. 

pH=6 civarında bazı karboksilat grupları iyonize (deprotonation) olmuĢtur ve negatif 

karboksilat grupları elektrostatik itme kuvvetleri ile birbirlerini iterek ĢiĢme oranında 

artıĢasebep olmuĢlardır (Ju ve ark., 2001). Ayrıca iyonlaĢma (negatif yüklü 

karboksilat grubu oluĢumu) iyonik osmotik basıncında artıĢına neden olmuĢtur. Bu 

iki faktör pH 6-12 aralığındaki ortamlarda ĢiĢmenin daha yüksek derecelere 

ulaĢmasına neden olmuĢtur. 
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Şekil 3.6. Kütle polimerizasyonu sonucu elde edilen PAcHP‘nin  

geniĢ pH aralığızamana bağlı ĢiĢme oranları 

3.3.2. İyonik Güç Etkisi 

AĢırı dallanmıĢ PAcHP kopolimerinin zamana bağlı ĢiĢme oranına iyonik gücün 

etkisi Ģekil 3.7‘de gösterilmiĢtir. 0.025-1 molar aralığında iyonik güçteki artıĢ 

kopolimerin ĢiĢme oranında dikkate değer bir azalmaya neden olmuĢtur. 

Bunun muhtemel sebebi birçok polimerin sulu çözeltilerinin özelliklerinden birisi 

olan tuzlu ortamda çökelme özelliğidir (Park ve Hoffman, 1993). Bu durum, sulu 

polimer çözeltisine tuz eklenmesiyle tuzdan gelen iyonların solvate olmasına (su 
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molekülleri ile sarılmasına) böylece su molekülleri ile kuĢatılmıĢ olan polimer 

zincirlerinin kısmi susuzluğa uğramasına (salting-out effect) sebep olur ve polimer 

zincirlerinin su moleküllerine olan ilgisi azalarak (hidrofilikliğin 

azalması)büzülmesine neden olur (Wang ve Satoh, 2009). Bu öngörüler ıĢığında tuz 

varlığında PAcHP kopolimer hidrojellerinin denge ĢiĢme oranının ve hidrofilikliğinin 

iyon deriĢimi ile azalması beklenen bir sonuçtur. 

0 20 40 60 80 100 120

0

500

1000

1500

2000

2500

%
 S

is
m

e
 

Zaman (saat)

 1,000 M 

 0,250 M 

 0,100 M 

 0,025 M 

 

Şekil 3.7. Kütle polimerizasyonu sonucu elde edilen  

aĢırı dallanmıĢ PAcHP‘nin zamana bağlı 

iyonik gücün etkisiyle ĢiĢme oranı 

3.3.3. Şişme-Büzülme Davranışı 

PAcHP hidrojellerinin zamana bağlı ĢiĢme davranıĢlarını incelemek içindinamik 

ĢiĢme çalıĢmaları yapıldı. Hidrojellerin ĢiĢme-büzülme davranıĢı pH=2 ve pH=12 

PBS tampon çözeltilerinde oda sıcaklığında zamanın fonksiyonu olarak tayin edildi. 

pH=12‘de, 150 dakika içerisinde %2700‘e kadar ĢiĢen hidrojeller pH=2 tampon 

çözeltisinde bekletilince 90 dakika içerisinde neredeyse hiç ĢiĢmemiĢ hallerine (%20-

25) büzülmektedirler. ġekil 3.8‘de görüldüğü gibi, bu davranıĢ tersinir olarak tekrar 

etmiĢtir. Yani, pH=12 tampon çözeltisine bırakılan jel (daha önce bir kez ĢiĢme-

büzülme yaĢamıĢ olan jel) tekrar aynı Ģekilde ve hızda ĢiĢerek %2600-2650 arasında 

ĢiĢme oranı sergilemiĢtir. Ayın Ģekilde, bu ĢiĢme oranındaki jel pH=2 tampon 

çözeltisine bırakılarak bekletildiğinde büzülme davranıĢını tekrar etmiĢtir. 
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Hidrojellerin pH‘ya bağlı tersinir ĢiĢme-büzülme davranıĢı sergilemesi kontrollü ilaç 

salınımı sistemi için uygun malzeme olarak düĢünülmesini sağlamaktadır. 
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Şekil 3.8. Kütle polimerizasyonu sonucu elde edilen aĢırı  

dallanmıĢ PAcHP hidrojellerinin dinamik ĢiĢme  

(pH=12) / büzülme (pH=2) davranıĢları 

3.3.4. Organik Çözücülerde Şişme Davranışı ve Çözünürlük Parametresi 

Belirlenmesi 

PAcHP hidrojelinin çözünürlük parametresinin belirlenmesi için seçilen uygun 

çözücüler kullanıldı. Hidrojel yapı kloroform, dimetilform amit, dimetilsülfoksit 

(DMSO), metilalkol, etil alkol, asetik asit, hegzan, formik asit, toluene, su, N-metil-

2-pirolidon, tetrahidrofuran, etilasetat, aseton, dimetilamingibi seçilen çözücülerde 

denendi. Denemeler sonucu elde edilen grafik Ģekil 3.9‘de gösterilmiĢtir. AĢağıdaki 

Ģekil 3.9‘daki grafikte de anlaĢıldığı gibi etil asetat, toluen gibi düĢük polaritedeki 

çözücülerde ĢiĢme davranıĢı ihmal edilecek düzeydedir. Bu çözücüler dıĢında 

asetonda da aĢırı dallanmıĢ PAcHP hidrojelleri beklenen ĢiĢme davranıĢını 

göstermemiĢtir. Ancak DMSO, N-metil 2-pirolidon(NMP) gibi yüksek polaritedeki 

çözücülerde ĢiĢme oranları sırasıyla %2000 ve %1450 civarında gözlenmiĢtir. Suda 

ise yaklaĢık olarak %250 civarında ĢiĢme oranı gözlemlenmiĢtir. ġekil 3.9‘a 

bakıldığında zaman faktörüyle birlikte ortam sıcaklığında ĢiĢme oranları gösterilmiĢ 

olup en fazla ĢiĢme oranı DMSO çözücüsünde gözlenmiĢtir. 
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Şekil 3.9. Kütle polimerizasyonu sonucu elde edilen aĢırı dallanmıĢ PAcHP 

hidrojellerinin farklı çözücülerde ĢiĢme davranıĢları 
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Çizelge 2.4. Çözücülerin çözünürlük parametreleri 

Çözücü 𝛅𝐝 𝛅p 𝛅h Toplam 

Hekzan 16.8 0.0 0.2 16.8 

Etil asetat 15.8 5.3 7.2 18.1 

Toluen 18.0 1.4 2.0 18.2 

Kloroform 17.8 3.1 5.7 19.0 

Tetrahidrofuran(THF) 16.8 5.7 8.0 19.4 

Aseton 15.5 10.4 7.0 19.9 

Asetik asit 14.5 8.0 13.5 21.4 

N-metil 2-pirolidon(NMP) 18.0 12.3 7.2 23.0 

Dimetilamin(DMA) 16.1 9.2 15.3 24.0 

Dimetilformamid(DMF) 17.4 13.7 11.3 24.9 

Formik asit 14.3 11.9 16.6 24.9 

Etil alkol 15.8 8.8 19.4 26.5 

Dimetil sülfoksit(DMSO) 18.4 16.4 10.2 26.7 

Metil alkol 15.1 12.3 22.3 29.6 

Su 15.6 16.0 42.3 47.8 

PAcHP hidrojelinin ĢiĢme testinde kullanılarak çözünürlük parametresi belirlenmesi 

hesaplanan çözücülerin çözünürlük parametreleri çizelge 2.4‘de verilmiĢtir. Daha 

önceden de belirtildiği gibi hidrojelin en fazla ĢiĢme davranıĢı gösterdiği çözücü 

hidrojel için en uygun çözücü olarak düĢünülür. Dolayısıyla yapılan ĢiĢme testinde 

hidrojelin DMSO çözücüsünde en iyi ĢiĢme davranıĢını gösterdiği Ģekil 3.9‘daki 

grafikte görülmektedir. Buna göre çizelde 2.4‘de kırmızı renkte belirtilen DMSO 

çözücüsünün toplam çözünürlük parametresi olan 26.7 hidrojelin çözünürlük 

parametresine en yakın değerdir sonucuna varılabilir. 
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3.4. Hidrojellerin Antibakteriyel Aktivitesi 

Disk difüzyon 100 mikrogram polimerle disk difüzyon yöntemiyle ilk antibakteriyel 

aktivite çalıĢması yapıldı. PAcHP diski olan B. subtilis plağında hiç üreme 

gözlenmezken, M. luteus plağında 29.63 mm zon çapıyla antibakteriyel özellik 

gözlendi. P. vulgaris, S. aureus, E. coli, P. aeroginosa,zon çapıoluĢmadığı 

gözlenlendi.Ancak tüm bunlara rağmen patojen mikroorganizmaların pek çok 

kimyasala karĢı direnç geliĢtirebildiği gibi bu polimerlere de zamanla uyum 

sağlayabilecekleri unutulmamalıdır. 
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Şekil 3.10. 10 mm PAcHP diskinin 

Micrococcus luteus 

bakterisi üzerindeki 

antibakteriyel etkisi ve 

oluĢan inhibisyonzon çapı 

Şekil 3.11. 10 mm PAcHP diskinin E. coli 

 bakterisi ile etkileĢimi sonucu  

 antibakteriyel etki  

gözlenmemiĢtir. 

  

Şekil 3.12. 10 mm PAcHP diskinin  

Bacillus subtilis bakterisi ile  

etkileĢimi sonucu  

antibakteriyel etki  

gözlenmemiĢtir. 

Şekil 3.13. 10 mm PAcHP diskinin  

 Pseudomas aeroginosa  

bakterisi ile etkileĢimi  

sonucu antibakteriyel etki 

gözlenmemiĢtir. 

Konsantrasyon miktarı arttırılarak MIC Makrodilüsyon yöntemiyle PAcHP 

polimerinin Gram negatif organizmalardan E. coli, Gram pozitif organizmalardan ise 

S. Aureus ve M. luteus bakterileriüzerindeki antibakteriyel duyarlılığı araĢtırıldı. 

Uygulama sonrasında 100 mg/2 mL konsantrasyonda PAcHP polimeri içeren S. 

aureus ve M. luteus plaklarında üreme olmadığı görüldü.  
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Şekil 3.14.MIC Brothmakrodilüsyon 

Bu sebeple 100 mg/2 mLkonsantrasyonda, PAcHP polimerinin bu çalıĢmadaki üç 

Gram pozitif bakteri üzerinde de bakterisidal etkili olduğu sonucuna varıldı. 

3.5. Hidrojellerin Biyobozunurluğu 

AA‘nın HTP‘si ile elde edilen P3HP ve aĢırı dallanmıĢ PAcHP kopolimeri örnekleri 

Ordu Su ve Kanalizasyon ĠĢletmesi arıtma tesisinden alınan aktif çamur içerisinde 

oda sıcaklığında havaya açık olarak 120 rpm de çalkalanmıĢtır. Daha önceden 

belirlenen zaman aralıklarında bozunma ortamından çıkarılan polimer örnekleri saf 

su ile durulandıktan sonra etüvde kurutulmuĢ ve tartılmıĢtır. ġekil 3.15‘de bozunma 

ortamında bekleme süresi ve kütle değiĢimi grafiğe geçirilmiĢtir. Beklendiği gibi 

zamanla polimer örneklerinin kütlesinin azaldığı saptanmıĢtır. Poliester 

birimlerinden oluĢan P3HP homopolimerinin kütle kaybının oranla daha fazla olduğu 

görülmektedir. Bu sonuç da beklendiği gibi, PAcHP kopolimerindedaha zor bozunan 

AA birimlerinin varlığından kaynaklanmaktadır. 

 



54 

 

0 10 20 30 40

50

60

70

80

90

100

%
 k

ü
tl

e
 d

e
g

is
im

Zaman (gün)

 P3HP

 PAcHP

 

Şekil 3.15. Aktif çamur ortamında P3HP ve PAcHP  

örneklerinin zamanla % kütle değiĢimi. 
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4.TARTIŞMA ve SONUÇLAR 

AA‘nın HTP‘si ile reaksyon süresi uzun tutulup yüksek sıcaklıklara çıkıldığında 

çözünmeyen bir polimerik ürün meydana gelmiĢtir. Bu tez çalıĢmasında ortaya çıkan 

bu ürününFTIR, 
1
H-NMR, 

13
C-NMR, katı-

13
C-NMR, TGA ve titrimetrik analiz 

metotları kullanılarak yapılan karakterizasyonu sonucu yapısında hidrofilik asit (AA) 

ve hidrofobik ester (P3HP) birimlerini içeren aĢırı dallanmıĢ bir hidrojel olduğu 

gösterilmiĢtir. Polimerizasyonda AA birimleri ve dallanmada yer alan P3HP 

zincirlerinin yeni monomerlere eklenerek canlı P3HP zincirlerinin aĢırı dallanmıĢ 

PAcHP‘ye dönüĢümü gerçekleĢirken, istenmeyen radikalik vinil polimerizasyonuda 

gerçekleĢmiĢtir. Bu birimleri içermesinden dolayı yapılan bir literatür araĢtırmasında 

yapıdaki AA ve P3HP hakkında bilgitoplanıp hangi alanda daha avantajlı bir 

malzeme olduğu konusunda çalıĢmalara yönelindi. P3HP‘nin kolay biyobozunur 

olması ve AA‘nın doku mühendisliği alanındaki çalıĢmalarına tezin teorik bilgiler 

kısmında yer verilmiĢtir. Merak uyandıran bu polimer bir dizi çözücüde çözünmeye 

çalıĢıldı ancak hiçbir çözücüde çözünmedi aksine ĢiĢme davranıuĢı gösterdi. 

Denenen uygun çözücülerden en fazla DMSO çözücüsünde ĢiĢme göstermiĢtir. 

Dolayısıyla sentezenen aĢırı dallanmıĢ PAcHP polimerinin denenen hiçbir çözücüde 

çözünmeyip ĢiĢme davranıĢı göstermesinden dolayı hidrojel özellik gösterdiği 

anlaĢılmıĢtır. Bu özelliğinden dolayı doku mühendisliği uygulamalarında hidrojel 

iskele ayrıca ilaç salınımı sistemlerinde biyobozunur polimer matrisi olarak 

kullanılabilir. Daha sonra hidrojelin çözünürlük parametresinin belirlenmesi için 

kullanılan çözücülerin çözünürlük parametreleri bulunup en fazla ĢiĢme davranıĢı 

gösterdiği DMSO‘nun çözünürlük parametresi olan 26.7 değerine eĢit bir 

parametreye sahip olduğu ispat edilmiĢtir. Bu sayede daha önceki çalıĢmalarda 

mevcut olmayan bu değer de belirlenip litaretüre kazandırılmıĢtır. ġiĢme çalıĢmaları 

için ayrıca geniĢ bir pH aralığı (pH 4-12) belirlendi. Hidrojel pH=12‘de %1100 

civarında ĢiĢme davranıĢı ile en fazla ĢiĢme gözlenirken düĢük pH‘larda daha az 

ĢiĢme gözlendi. Bunu nedeninin ortamdaki iyonlaĢma olarak gösterilebilir. Hidrojele 

iyonik gücün etkisi için hazırlanan farklı deriĢimlerdeki çözeltilerde iyon deriĢimi 

arttıkça belirgin bir büzülme davranıĢı gözlemlendi. Bu durum ortamın osmotik 

basıncındaki artıĢtan dolayı olmaktadır. DüĢük pH‘larda özellikle hiç ĢiĢmemiĢ 

hallerine dönüĢen hidrojeller aynı zamanda akıllı davranıĢ sergileyebilen malzemler 
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olarakta düĢünülebilir. ġiĢme-büzülme davranıĢı gösteren malzemeler ilaç 

salınımında sıklıkla tercih edilmektedir. Bu nedenle PAcHP hidrojelinin bir 

uygulama alanı olarak düĢünülebilir. Biyobozunma çalıĢmasında ise P3HP ve 

PAcHP karĢılaĢtırıldığında P3HP‘nin yapısındaki ester gruplarından dolayı kolay 

biyobozunduğu ancak PAcHP‘nin ona nazaran daha yavaĢ biyobozunduğu 

gözlenmiĢtir. Bunun PAcHP yapısındaki AA birimleridir. Çünkü yapılan titrasyonda 

yapıda % 47.3 oranında AA birimleri mevcuttur. Ayrıca diğer karakterizasyon 

yöntemlerinden DTG sonuçları yapıda %60-65 oranında akrilat bulunduğunu 

desteklemektedir. Bu aĢırı dallanmıĢ PAcHP hidrojeli kolaylıkla biyobozunabilen 

propiyonatlara ve çok fonksiyonlu AA kısımlarına sahip olduğu için yalnızca tıbbi 

uygulamalarda biyobozunur materyal olarak değil, ayrıca kiĢisel bakım ürünlerinin 

hammaddesi olarakta kullanılabilir. 

Son yıllarda artan polimer sentezi çalıĢmaları ve geliĢtirilen antibakteriyel polimerler 

ile ilgili duyarlılık çalıĢmaları devam etmektedir. Ayrıca insan ve hayvanların 

kullanımına sunulacak bu PAcHP hidrojel polimerinin sitotoksisite, genotoksisite 

testlerinin de yapılması elzemdir.AA‘ların kopolimerleri günlük hayatta sıklıkla 

kullanılmaktadır. Bu kopolimerin biyobozunabilirliği, jel özelliğinde olmasının 

yanında antibakteriyel özelliklerinin de olması biyomalzeme olarak kullanılmasında 

tercih sebebi olabilir. Bu nedenle hidrojelin antibakteriyel etkisi M. luteus, 

P.vulgaris, S. aureus, E. coli, P. Aeroginosa ve B. Subtilis bakterileri ile iki yöntem 

kullanılarak incelendi. Bunlardan ilki disk difüzyon yöntemiydi ve yalnızca M. 

Luteus plağında antibakteriyel aktivite gözlendi. Daha sonra konsantrasyon 

arttırılarak MIC Makrodilüsyon yöntemiyle antibakteriyel aktivite incelendi ve Gram 

negatif organizmalardan E. coli’de antibakteriyel aktivite gözlenirken, Gram pozitif 

organizmalardan olan S. Aureus ve M. luteus bakterileri üzerindeki antibakteriyel 

etki gözlenmedi. Hidrojellerin kullanım alanları ve üstün özellikleri dikkate 

alındığında sentezlenen malzemenin dikkat çeken kayda değer kullanım alanları 

ortaya çıkmaktadır. 
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