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OZET

Yiksek Lisans Tezi

MANYETIK ALANA DUYARLI HIDROJELLERIN SENTEZLENMESI VE ILAC
SALIM DAVRANISLARININ INCELENMESI

Tugce VANLI

Inonii Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisi
Biyomedikal MiihendisligiAnabilim Dali

78+X sayfa
2022
Damgman: Dr. Ogr. Uyesi Cihangir BOZTEPE

Tez c¢aligmas1 kapsaminda, yapisinda farkli miktarlarda indirgenmis grafen oksit (rGO)
iceren manyetik alana duyarli poli (NIPAAmM-ko-VSA)-rGO/FezOs IPN hidrojel
kompozitleri (Ferrojelleri) sentezlenmistir. Bunun icin Once sicakliga bagli olarak
biiziilebilen poli (NIPAAmM-ko-VSA)-rGO IPN hidrojelleri sentezlenmistir. Daha sonra,
hidrojellerin alternatif manyetik alan (AMF) altinda 1sinma davranis1 gdsterebilmesi icin
Fe?*”® iyonlarmin emdirilip yerinde indirgeme metodu ile FesOs nanopartkiilleri igeren
ferrojeller sentezlenmistir.

Sentezlenen rGO’ nun yapisal karakterizasyonu XRD, EDX ve haritalama ‘Mapping’ analiz
teknikleri kullanilarak yapilmistir. Poli (NIPAAmM-ko-VSA)-rGO/Fe304 ferrojellerin yapisal
karakterizasyonlar1 FT-IR, XRD, SEM, EDX, haritalama ve VSM analiz teknikleri
kullanilarak yapilmustir.

Sentezlenen ferrojellere doksorubisin (DOX) ilaci ¢ozeltide emdirme metodu ile tutturulmus
ve bunlarin 1.37, 1.64 ve 1.91 militesla (mT) siddetlerdeki manyetik alanlar altinda zamanla
1sinma ve ila¢ salim davraniglar1 incelenmistir. Bunun i¢in ilag¢ yliklenme kapasiteleri Qxap,
herhangi bir zamanda kuru polimer kiitlesi basina salinan ilag miktar1 q¢ (mg DOX/ g
polimer), dengede ilag salim miktar1 qg, ilag salim hiz1 qv (mg DOX /dk.) ve dengede yiizde
ila¢ salim degeri Qq karakteristikleri hesaplanmustir.

Ferrojellerin kullanilmasiyla yapilan tiim ilag¢ salim ¢aligmalari, sentezlenen manyetik alan
ve sicakliga duyarli ferrojellerin, AMF altinda ilag salim davranislarinin, yapida bulunan
rGO ve dolayisiyla FesO4 miktari ile dogrudan iliskili oldugu saptanmuistir.

Anahtar Kelimeler: Ferrojeller, Manyetik alanda duyarli hidrojeller, Kontrollii ila¢ salimi,
Indiiksiyon 1sitma



ABSTRACT

Master Thesis

SYNTHESIS OF MAGNETIC FIELD SENSITIVE HYDROGELS AND
INVESTIGATION OF DRUG RELEASE BEHAVIORS

Tugce VANLI

Inonu University
Graduate School of Nature and Applied Sciences
Department of Biomedical

78+X pages
2022
Supervisor: Dr. Ogr. Uyesi Cihangir BOZTEPE

Within the scope of the thesis, magnetic field responsive poly (NIPAAmM-co-VSA)-
rGO/Fez04 IPN hydrogel composites (Ferrogels) containing different amounts of reduced
graphene oxide (rGO) in its structure were synthesized. For this, firstly, poly (NIPAAm-co-
VSA)-rGO IPN hydrogels which can be deswelling depending on temperature were
synthesized. Then, ferrogels containing FesO4 nanoparticles were synthesized by the in situ
reduction method by impregnating Fe?*** ions in order for the hydrogels to show heating
behavior under an alternating magnetic field (AMF).

Structural characterizations of synthesized rGO were performed using XRD, EDX and
mapping analysis techniques. Structural characterizations of poly (NIPAAmM-co-VSA)-
rGO/Fe304 ferrogels were performed using FT-IR, XRD, SEM, EDX, mapping and VSM
analysis techniques.

Doxorubicin (DOX) drug was loaded to the synthesized ferrogels by solution impregnation
method and their heating and drug release behavior over time under magnetic fields of 1.37,
1.64 and 1.91 millitesla (mT) intensities were investigated. For this, drug loading capacities
Qkap, amount of drug released per mass of dry polymer at any time g: (mg DOX/g polymer),
amount of drug release at equilibrium qq, rate of drug release qv (mg DOX / min) and percent
of drug release at equilibrium Qq characteristics were calculated.

In all drug release studies using ferrogels, it has been determined that the drug release
behavior of synthesized magnetic field and temperature responsive ferrogels under AMF is
directly related to the amount of rGO and thus FesOs in the structure.

Keywords: Ferrogels, Magnetic field responsive hydrogels, Controlled drug release,
Induction heating



1. GIRIS

Hidrojeller, barindirdiklar: 6zellikler sebebi ile giiniimiiz teknolojisinde biiyiik 6nem
kazanmistir. Yiiksek su tutma kapasitesine sahip olmasi hidrojeli ¢esitli arastirmalara konu
yapmistir. Hidrojellerin biyopolimerlerden olusmasi ve canlilardaki dokulara yakin
Ozelliklere sahip olmasi biyomalzeme alaninda hidrojellerin genis kullanim alan1 bulmasina
sebep olmustur. Hidrojeller sicaklik, basing, manyetik alan, elektrik alan, iyonik gii¢, pH,
151k siddeti ve ¢oziicii bilesimi gibi disaridan gelen uyarilara cevap olarak hacimsel degisim
gosterebilen yumusak ve elastik malzemelerdir. Hidrojeller tip, kimya, biyomedikal,
kozmetik ve eczacilik gibi birgok alanda yaygimlagmistir. Sensorlerin yapay deri ve kas
sistemleri, hiicre kapsiilleme malzemeleri, elastik tibbi cihazlar gibi ¢esitli sistemlerde ¢ok
sayida uygulamalar vardir. Ayrica dis ortam etkilerine gore sisme ve biiziilme davranisi
gostermeleri arastirmacilarin ilgisini ¢ekmistir. Manyetik alana duyarli hidrojeller iizerine

bircok calisma gerceklestirilmistir.

Manyetik partikiillerin jel i¢ginde homojen bir bi¢imde dagilmasiyla manyetik alana
duyarli jeller elde edilebilmektedir. Bu partikiiller paramanyetik 6zelligin sahiptir. Hidrojele
manyetik alan uygulandigi zaman hidrojel bu partikiiller ile beraber hareket edebilmekte
veya 1sinma davranist sergilemektedir. Manyetik alana duyarli hidrojel nanokompozit
eldesinde hidrojellerin icine demir oksit (manyetit (FesOs)) eklenmesiye elde edilen
kompozit sistemlere ferrojeller denilmektedir. Ferrojellerin  biyomedikal alandaki
uygulamalar1 son zamanlarda biiyilik bir artig gdstererek bu alanda 6nemli bir yere sahip

olmustur.

Ferrojellerin sahip oldugu hizli cevap verebilme 6zelligi onu endiistriyel alanlarda
onemli bir yere sahip kilmistir. Manyetik alan uygulandig1 zaman uzayip kisalma bigiminde
gostermis oldugu davranig ferrojellerin yapay kas iiretiminde kullanilmasint saglamigtir.
Ayn1 zamanda bu 6zelligi sayesinde sensor liretimlerinde de kullanimina olanak saglamigtir.
Enzimler {zerinde yiiksek aktivite gOstermelerinden dolayr ferrojeller enzim
immobilizasyonunda detek malzeme gorevi gormektedir. Ferrojellerin igermis oldugu
demiroksit bilesiginde toksik olmadigi i¢in ve biyogecirgen oldugu i¢in biyomedikal

alanlarda kullanimi sagliklidir.



Glinlimiiz teknolojisinde kullanilan ilaglardan bazilari1 hedefteki hiicrelere ulagsmakta
yetersiz kalmakta ve istenilen derecede etki gosterememektedir. Bununla birlikte hedefteki
hiicreler disinda diger istenmeyen hiicrelerede etki ederek istenmedik sonuglar ortaya
cikarirlar. Ayni zamanda viicuda gonderilen bazi ilaglar viicut bariyerlerini asamazlar ve
hedef hiicreye ulasamazlar. Ferrojeller sahip oldugu ozellikler sayesinde bu alanda

kullanilarak ila¢ salimindaki bu sorunlara karsin 6nemli bir yere sahip olmustur.

Bu tez ¢alismasi kapsaminda, yapisinda farkli miktarlarda indirgenmis grafen oksit
(rGO) igeren manyetik alana duyarli poli (NIPAAmM-ko-VSA)-rGO/FezO4 IPN hidrojel
kompozitleri (Ferrojelleri) sentezlenmistir. Sentezlenen rGO’ nun yapisal karakterizasyonu
XRD, EDX ve haritalama ‘Mapping’ analiz teknikleri kullanilarak yapilmistir. Poli
(NIPAAmM-ko-VSA)-rGO/Fez04 ferrojellerin yapisal karakterizasyonlar1 FT-IR, XRD,
SEM, EDX, haritalama ve VSM analiz teknikleri kullanilarak yapilmistir. Sentezlenen
ferrojellere doksorubisin (DOX) ilaci ¢ozeltide emdirme metodu ile tutturulmus ve bunlarin
1.37, 1.64 ve 1.91 militesla (mT) siddetlerdeki manyetik alanlar altinda zamanla 1sinma ve
ilag salim davranislart incelenmistir. Ferrojellerin kullanilmasiyla yapilan tiim ilag salim
caligmalari, sentezlenen manyetik alan ve sicakliga duyarl ferrojellerin, AMF altinda ilag
salim davraniglarinin, yapida bulunan rGO ve dolayisiyla Fe3Os miktari ile dogrudan iliskili

oldugu saptanmistir.



2. KURAMSAL TEMELLER

2.1. Polimerler

Polimerler monomer denilen kii¢iik molekiillerin pes pese dizilmesi sonucu olusan
uzun zincirli yapilardir. Bir polimer zinciri milyonlarca monomer igerir. Polimer zincirleri
lineer olabildigi gibi dallanmis sekilde de olabilir, bdylesi durumda ana zincirden yan dallar
ayrilir. Ayrilan bu dallar bagka ana zincirlere baglanmissa olusan polimerlere capraz baglh
polimerler denir. Giinlimiizde kullanilmakta olan polimerlerin neredeyse yarisi ¢apraz bagh
haldedir. Polimer zincirini meydana getiren monomerlerin 06zellikleri ve zincirlerin
birbirleriyle etkilesimleri polimer malzeme o6zelliklerinde belirleyici faktordiir.

Monomerlerden polimerlerin olusumu Sekil 2.1°de gosterilmistir.

SoL
3 SS - QM"’W
-
Monomer Polimer

Sekil 2.1 : Monomerlerden polimer olusumu (Sagak, 2018).

Polimerin sozliikk anlam1 “cok kez tekrarlanan alt birim” manasina gelir. Polimerler,
degisken uzunluk ve degisken diizendeki makromolekiillerin karigtmindan meydana gelen
uzun zincirlerdir. Polimer zincirler degisik kimyasal varyasyon iceren molekiillerin
birlesmesi ile olusur. Polimer malzemeler, kimyasal farklilik ile beraber kendilerini
olusturan molekiillerin komsu zincirlerle iliskisi ile de sekillenir. Bu sebepten dolay1 sabit

bir yapiya sahip degildirler (Patterson, 2012; Peacock ve dig, 2006).

Polimer malzemelerin 1stya dayanimi, mekaniksel dayanimi, darbeye dayanimi ve
bunlar gibi pek ¢ok ozelliklerinin iyilestirilmesi i¢in ilave madde takviyesi yapilip polimer
kompozitler elde edilebilmektedir. Polimer nanokompozitler, kendini meydana getiren
malzemelerin minimum bir boyutu nanometre boyutunasahip hibrit malzemelerdir. Takviye
edilen malzemelerin parcacik boyutlar1 kiiciiltiiliip nano boyuta indirildiginde polimer

malzemenin fiziksel oOzellikleri ile mekanik Ozellikleri Onemli oOlgiide artar. Bu



durumunnedeni ise nano dlgekteki takviye malzemelerin makro dlgekteki takviyelere gore
esit hacimde daha fazla yiizey alanli olmalaridir. Bu sekilde matris ile takviye malzeme
arasindaki etkilesim orani artarak biiyiik 6lgekteki takviyelerin kazandiramadig 6zellikler
polimerin 6zelliklerine eklenmis olur. Matristeki nano olgekte olan takviyeler giiglii yiizey
alanli olmalar1 nedeni ile matrisle daha konsantre derecede bir bag kurar. Takviye homojen

dagilimda olursa bu bag daha da giiclenmis olur (Ciprari ve dig, 2006).

Polimerler biiyilkk molekiillerden meydana gelmis maddelerdir. Polimer
molekiillerini olusturmak i¢in birbirlerine kimyasal bag ile baglanan ve tekrarlanan kiigiik
molekiillere ise monomer denir. Monomer birimden baslayip polimer molekiillerinin
olugmasina yol acan reaksiyonlara polimerizasyon reaksiyonlar1 denir. Monomerler
polimerlerin yap1 birimleridir. Makro molekiil yapida olan bir polimer molekiiliinde bu yap1
birimlerinden binlercesi birbirine baglanir. Bu miktarin kiiclik oldugu alt sinirda bulunan
polimerlere oligomer, {ist sinirda bulunan polimerlere makromolekiil adi verilir. Kagit, yiin,
pamuk, deri gibi giindelik hayatimizda kullandigimiz bu maddelerin ¢ogu dogal polimerik
maddelerdir. En basit olan polimer, yalnizca bir monomerden meydana gelen
homopolimerlerdir. Bir homopolimer dogrusal, dallanmis ya da ii¢ boyutlu bir ag yapida
olabilir. Farkli tiirde monomerlerden meydana gelen polimerlere ise kopolimer denir

(Baysal, 1994).

2.1.1. Polimer maddelerin o6zellikleri
Polimer maddelerin genel 6zellikleri su sekilde siralanabilir.

1. Kiigiik molekiillii maddeler genel olarak sivi ya da gaz halde bulunurlar,
polimerler ise biiyiik molekiillii ve genellikle sert ve kat1 haldedir.

2. Polimerlerin ¢6zlinmeleri zor ve ¢oziinme bigimleri kiigiik molekiillii
bilesiklerden tamamiyla farklidir.

3. Kiiciik molekiillii yapida olan bilesiklerin ¢ozeltilerinin saydam, yiiksek
molekiillii yapidakilerin ise saydam olmadig1 gézlenmektedir.

4. Kiiciik molekiillii  yapidaki bilesiklerin ¢ozeltilerinin  kristallesmesi
kolaydir fakat yiiksek molekiillii bilesikler i¢in kristallesme zordur.

5. Kiiciik molekiile sahip birlesimlerin ¢ozeltilerinden ince tabakalar

olusturulamaz fakat yiiksek molekiillii olanlardan ince tabakalar olusturulabilir.



2.1.2. Polimerlerin siniflandirilmasi

Polimerler, yapilarina, i¢erigindeki organik maddelereveya inorganik maddelere ve
kullanim alanlarina gore degisken kriterler géz oniinde bulundurularak siniflandirilirlar.
Sekil 2.2°de polimerlerin kimyasal yapilarina, zincir sekillerine ve birlesiklerinin

kaynaklarina gore siiflandirilmasi yapilmistir.

Polimerlerin Kimyasal Polimerlerin Birlesiklerin Polimerlerin Zincir
Yapilarma Gire Kaynaklarina Gore Sekillerine Gore
Smiflandirilmasi Smiflandinlmas: Smiflandirlmas
l i l l i v i \
Organik Inorganik Dogal Sentetik Yan Diiz Dallanmis Capraz
Sentetik Zincirli Bagh

Sekil 2.2 : Polimerlerin siniflandirilmasi.
2.1.2.1. Polimerlerin kimyasal yapilarina gore siniflandirilmasi
Polimerler yapilarina gore organik veya inorganik olarak ayrilirlar.
I. Organik polimerler

Organik molekiillerden olusan polimerlerdir. Organik olan polimerlerin yapilarinda
demir, klor, brom, 1yot gibi atomlar bulunur. Giindelik yasantimizda kullanilan polimerlerin
geneli organik polimerlerdir. Dogal ve sentetik polimerlerin biiylik bir kismini organik
polimerler olusturur. Yaygin olarak kullanilan organik polimerlere polikarbonatlar,
poliesterler ve polietilenler 6rnek olarak gosterilebilir. Bunun yani sira proteinler, seliiloz
maddeler ve dogal kaucuklar dogamizda bulunmakta olan organik polimerlere

ornektir(Canti, 2016). Polietilenin yapis1 Sekil 2.3°te gdsterilmistir.

vuvuvu—~CH,; —CHy; —CHy; — CHy—nnnn,

Sekil 2.3 : Polietilen (Cant1, 2016).



ii. Inorganik polimerler

Metal ve ametallerden olusmus polimerlerdir. Inorganik polimerler organik
polimerlere nazaran yiiksek 1stya dayanir ve daha sert yapidadir. inorganik polimerlerin ana
zincirinde karbon atomu yerine germanyum, silisyum ve bor tiirii elementler bulunur. Ana
zincirde karbonun temel bilesen yapida bulundugu inorganik polimerler de vardir. Inorganik
polimerler  kullaniom  agisindan  organik  polimerler gibi  yaygin  degildir.
Polidimetilsiloksan(silikon)  inorganik  polimerlere  Ornektirler  (Canti, 2016).

Polidimetilsiloksan yapisi Sekil 2.4’te gosterilmistir.

CH; CH; CHs,
WO—éi—O-éi—O-éi—Om

eHy En, SH,

Sekil 2.4 : Polidimetilsiloksan (silikon) (Cant1, 2016).
2.1.2.2. Polimerlerin birlesiklerin kaynagina gore siniflandirilmasi

Dogal polimerler, sentetik polimerler ve yari-sentetik polimerler olarak ii¢ gruba

ayrilir.
i. Dogal polimerler

Dogada var olan polimerlerdir. Protein, nisasta, lignin, pamuk, ipek, yiin, jelatin,
selilloz dogal polimerlere 6rnek olarak verilebilir. Dogal polimerler canli ya da cansiz
varliklarin yapilarinda bulunabilir. Enzimler, proteinler ve niikleik asitler dogada var olan
dogal polimerlere drnek olarak gosterilebilir. Bunun yani sira araglarda lastik olarak islev
goren kaucuk polimeri, kauguk agacindan elde edilmis dogal yapidaki polimerdir. Kauguk
maddenin islem gérmemis hali yapiskanlik derecesi olarak yiiksek ve esneklik derecesi
olarak diistik 6zelliktedir (Canti, 2016).

ii. Sentetik polimerler

Yapay sekilde sentezlenen polimerlerlere denilir. Sentetik polimerler insan yapimi
sonucunda olusan polimerlerdir ve hammadde olarak petrol kullanilmasi ile sentezlenir.
Gilinlimiiz yasantisinda yapistirict elde etmede, para basiminda, goz lensleri liretiminde ve

daha pek ¢ok alanda sentetik polimerler kullanilir.



iii. Yar sentetik polimerler

Dogal polimerlerin yapilarmin kimyasal yontemlerle degistirilmesi sonucu elde
edilen polimerlerlerdir. Arag lastiklerine yapilan vulkanize isleminde kullanilan kaugugun
temel maddesi olan kauguk dogal yapida bir polimerken vulkanizasyon islemi sonucunda
yari-sentetik polimer elde edilir. Bununla birlikte boyalarin elde edilmesi, dolgu

maddelerinin yapimi gibi pek ¢cok uygulama alan1 vardir.

2.1.2.3. Polimerlerin zincir sekline gore siniflandirilmasi

Fiziksel yapilarina ve kimyasal yapilarina gore dogrusal polimerler, dallanmis

polimerler ve ¢arpraz bagli polimerler olarak ii¢ gruba ayrilirlar.
I. Dogrusal (lineer) polimerler

Karbon atomlarinin kimyasal olarak birbirlerine baglanmasi sonucunda olusan uzun
zincirli ve diiz zincirli yapidaki polimerlere dogrusal (lineer) polimerler adi verilir. Dogrusal
polimerler ¢ogunlukla belirli ¢oziiciiler igerisinde c¢oziintirler. (PVC), polietilen tiirii

polimerler lineer polimerlere 6rnektir.
ii. Dallanmis polimerler

Uzun ana polimer zincirinde basit kimyasal yapilarda olan dallanmalar bulunur.
Dallanmis polimerler, genellikle dogrusal polimerlerle benzer 6zellikler gosterir. Dogrusal
polimer ile dallanmis polimer kristallesme oranlarinin diisiikliigii, farkli 151k sagilmasi gibi
ozelliklerinden dolay:r birbirinden ayrilirlar. Dallanma oraninin fazla oldugu durumlarda

polimerler bazi ¢oziiciilerin i¢inde ¢oziinmeden siserler.
Iii. Capraz bagh polimerler

Capraz baglh polimerler isleyis olarak dallanmis polimerler ve lineer polimerlerden
farklidir. Capraz bagl polimerler tiirinde ana zincirler birbirlerine kovalent baglar ile
baglhdir. Baglarin fazla olmasisebebi ile polimerde agsi bir yapi olusur. Ana zincirlerde
olusan etkilesimlerden dolay1 ¢apraz bagli polimerler bir ¢oziiclide ¢ézlinmez. (Coziiciiniin
icindeki ¢apraz bag yogunluguna gore sisme gerceklesir. Capraz bag yogunlugu fazlalastik¢a
polimerin ¢oziicii igerisindeki sisme derecesi azalir. Sisme orani ¢apraz baglanma orani ile
iligkilidir. Capraz baglanma oraninin ¢ok fazla oldugu durumlarda polimer ¢oziiciide sismez
ve kat1 hale gelir. Capraz baglanma orani1 az olursa kauguksu bir yap1 gézlenir. Capraz bagh

polimerlere kismen vulkanize edilmis kauguklar 6rnek olarak gdsterilebilir (Canti, 2016).



2.1.3. Polimerizasyon yontemleri

Bir polimerizasyon reaksiyonun ger¢eklesebilmesi i¢in her bir monomerin kimyasal
bir reaksiyondan sonra en az iki bag ile diger monomer molekiiliine baglanabilmesidir.
Monomerlerin iki ya da daha fazla fonksiyonelligi olmalidir. Monomer molekiillerin farkli
olmasi polimerizasyon islemini etkiler (Misir, 2011). Polimerizasyon yontemleri iki grupta

incelenmektedir.

2.1.3.1. Kondenzasyon (Basamakli) polimerizasyonu

En az iki fonksiyonel grup barindiran monomerlerin, kovalent baglar ile birbirine
baglanip basit yapidaki molekiillerin ayrilmasi neticesinde gergeklesen polimerlesme
islemine kondenzasyon polimerizasyonu denir. -OH, -NH2, -COOH gibi fonksiyonel gruplar
tastyan molekiiller arasinda goriiliir. Bu polimerizasyon isleminin sonuglanabilmesi igin en
az iki noktadan kondenzasyona girebilecek monomerlere ihtiya¢ vardir. Kondenzasyon
tepkimelerinin bu noktalarda pes pese ilerlemesiyle (polikondenzasyon) polimer zincirleri

olusur (Allcock ve Lampe, 1981).

2.1.3.2. Zincir (Katilma) polimerizasyonu

Zincir polimerizasyonunda, dien ve vinil gibi doymamis gruplar barindiran
monomerler kullanilir. Bir katalizér yardimi ile reaksiyon baslatilip fazlaca sayida olan
doymamis monomer birbirine eklenerek uzun zincirli polimerleri olustururlar. Uygun olan
baglaticilarin ayrigma enerjileri 25 ile 40 kcal/mol degerleri arasindadir. Bu araligin iistiinde
veya altindaki reaktorler ¢ok yavas ya da ¢ok hizli ayrisirlar. Bu baslaticilar; O-O, S-S, NO,
N-N bag iceren bilesiklerdir (Misra ve Bajpai, 1982). Zincir polimerizasyonunda radikal
kaynagi olarak genellikle peroksitler ile azot bilesikleri kullanilir. Katilma polimerizasyonu
isleminde, monomer birimler ¢ogalma basamaginda zincire tek tek katilarak yiiksek molekiil
agirhikli makromolekiilleri meydana getirir. Polimerlesme siiresi uzadik¢ga monomer
derisiminde azalma goriiliir ve polimer veriminde artis meydana gelir (Tsuruta, 2001). Zincir
polimerizasyonu iyonik polimerizasyon ve serbest radikal polimerizasyon olarak iki grupta

incelenir.
i. Tyonik polimerizasyon

Iyonik polimerizasyon, iyonik yiikler barindiran aktif merkezler sayesinde
gergeklesir. Pozitif yiikte aktif merkezli olan katyonik polimerizasyon ve negatif yiikte aktif

merkezli olan anyonik polimerizasyon olarak iki tiir iyonik polimerizasyon vardir. Aktif



merkezlerin iyonik yiikte olmasindan dolayr bu reaksiyonlar monomer ozellikte olan
polimerizasyonlardir. Bu monomerlerde aktif merkezi kararli olan yer degistirebilen gruplar
mevcuttur. Iyonik polimerizasyon i¢in anyonik veya katyonik katalizoér kullanilir. Iyonik
polimerizasyon monomer tiirlinde segicilik gosterebilir. Fenil ve alkil tiirti elektron veren
gruplar katyonik polimerizasyon, karbonil gibi elektron alan gruplar anyonik polimerizasyon
vermeye meyilldir. Anyonik ve katyonik polimerizasyonla ¢ok sayida monomer
polimerlestirilebilir. Iyonik polimerizasyon apolar ¢dziiciilerde yapilir. Ayrica ¢dziiciiniin
polaritesi polimerizasyonda etkilidir. Boylesi ¢oziiciilerde iyonlar kuvvetli bir sekilde
biribirine bagli iyon ¢iftleri meydana getirir ve polimerizasyon islemi bu iyon giftleri
tizerinden ilerler. Sonlanma ¢ogunlukla biiyliyen zincirin monomere veya ¢oziiciiye transferi

ile saglanir (Odian, 1981).

Katyonik polimerizasyon: Katyonik polimerizasyonda, siilfiirik asit (H2SO4), fosforik asit
(H3POg) tiirii asitler baglatici olarak kullanilir. Daha sonra monomere bir proton (H*) eklenir.
Hizli sekilde kararli kovalent bag olusturan halojeniir asitler baslatici se¢iminde uygun
degillerdir. Katyonik polimerizasyonda kullanilan 6nemli katalizérler aliiminyum klordiir,
kalay ve bor trifloriir tilirli asitlerdir. Ancak bu asitler kokatalizorlerle birlikte
kullanildiklarinda aktif hale gelirler. Kokatalizor olarak alkol, su ya da alkil halojeniir
kullanilir. Kokatalizoriin ¢ok kullanilmasi sistemin katalitik 6zelligini olumsuz etkiler. Bu

sebeple kullanim miktarinda asirtya kagmamak gerekir (Kumar ve Gupta, 1998).

Fenil ve hidroksil tiirii elektron verici yan gruplar igeren stiren, biitadien ve izobiitilen
gibi elektron verici gruplar tasiyan monomerler katyonik polimerizasyon yontemi ile
polimerlesir. Katyonik polimerizasyon; baslama adimi, ¢ogalma adimi, zincir transferi ve

sonlanma adimindan olusur.

Anyonik Polimerizasyon: Anyonik polimerizasyonda, polimerlesme tepkimesi anyonik
karakterli aktif merkezler tarafindan saglanir. Polimerizasyon islemi negatif yiikteki
karbanyonlar iizerinden gergeklesir. Polimerlesme sirasinda monomore bir elektron gegerek
aktif merkezler olugur. Anyonik polimerizasyonda katalizor yani baslatici olarak alkali metal
amidler, bazlar, aminler, alkiller ve siyaniirler kullanilir. Bu sayede elektron verme islemi
gerceklesir. Amid ve amin tiirli gruplarda monomore verilecek elektron fazlaligi olmasindan
dolayi, monomerlere basit bir sekilde elektron verilip anyonik polimerizasyon

baslatilabilinir (Odian, 1981).



ii. Serbest radikal polimerizasyon

Serbest radikal polimerizasyonda serbest radikaller monomer katan aktif
merkezlerdir. Kimyasal maddeler ya da fiziksel etkenler kullanilarak serbest radikaller elde
edilebilir. Serbest radikal polimerizasyon tiirli katalizorlerden 1sitma ve redoks reaksiyonu
sonucu olusan serbest radikaller kullanilir. Hidroperoksitler, azot bilesikleri ve redoks
baslaticilart kendi kendine 1s1 ve 15181n etkisi ile pargalanip radikaller olusturabilirler.

Benzoil peroksit ve 2,2'-azobisizobutironitril baslatici olarak en 6nemli olanlaridir.

Isinin etkisinde parcalanip serbest radikal verecek bilesiklerin katalizor olarak
kullanilabilmeleri igin tepkimenin siirdiiriilebildigi sicaklik bandinda yeterli miktarda
radikal tretmeleri gerekir. Bu sebeple baslatici segilirken baslaticinin uygun kullanim
sicaklik deger araligi bilinmelidir. Sicaklik araligini baglaticinin bozunma hizinin sicakliga
bagliligi belirler. Sicakligin  artirilmasi  katalizériin ~ bozunmasint  hizlandirarak
polimerizasyon islemini hizlandirir. Buna nazaran elde edilecek polimerin mol kiitlesinde
diisiis gozlemlenir. Redoks reaksiyonu sonucunda da serbest radikaller olusabilir. Oda
sicakligr ve daha diisiik sicakliklarda radikal olusturabilmeleri redoks baslaticilarinin en
onemli 6zelliklerindendir (Misra ve Bajpai, 1982). Serbest radikal polimerizasyonu baslama
adimi, cogalma adimi ve sonlanma adimlarindan olusur. Monomerdeki aktif merkezler
baglama adiminda olusur. Aktif merkezlerin monomer molekiillerini hizlica katarak zinciri

biiyiittiikleri adim ¢ogalma adimdir.

2.1.4. Polimerizasyon prosesleri

Polimerizasyon tepkimeleri ekzotermik tepkimelerdir. Bu nedenle tepkime sirasinda
ortaya 1s1 c¢ikar. Polimerizasyon islemi gergeklesirken olusan 1smnin ortamdan
uzaklastirilmas: gerekir. Eger bu 1s1 ortamdan hemen c¢ikarilmaz ise polimerin 6zellikleri
etkilenir. Hem mekanik hem de kimyasal 6zelliginde 6nemli derecede etki goriilebilir.
Ozellikle de zincir katilma polimerizasyonunda bu durum daha da 6n plana ¢ikmaktadir.
Ciinkii zincir katilma polimerizasyonunda hizl bir sekilde yiiksek molekiil agirligina ulasir.
Bu sebeple ortam viskozitesi hizli bir bigimde artar. Polimerdeki 1sisal iletkenlikler g6z
onilinde bulunduruldugunda iletkenliklerinin diisiik olmasindan dolayi 1s1 aktarimi zordur.
Bu zorluktan dolay1 sicakligi kontrol etmek zor bir hal almaktadir. Bu zorluklar sebebi ile
polimer iiretiminde farklt yontemlere ihtiyag duyulmustur. Polimerlerin tepkime
mekanizmalari farklilik gosterdiginden hepsi i¢in farkli yontem gerekebilir. Uygun prosesler

secilirken viskozite artigi, baglama sicakligi, tepkime hizi gibi parametreler géz Oniinde
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bulundurulur. Bu sekilde gelistirilen prosesler yigin polimerizasyon prosesi, ¢ozelti
polimerizasyon prosesi, slispansiyon polimerizasyon prosesi, emiilsiyon polimerizasyon

prosesi olarak dort baglikta incelenir.

2.1.4.1. Y1gin polimerizasyon prosesi

Bu polimerizasyonda monomerlere katalizor eklendikten sonra belli bir basing ve
sicaklik altinda dogrudan polimerlesir. Y18in proseste saf polimerlerin tiretilmesi bu prosesin
en 6nemli avantajidir. Kondenzasyon {irlinlerinin tiretilmesinde y1gin proses uygun olan bir
metod olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Yigin polimerizasyon tepkimelerinde islem siiresi
boyunca zincirlerin boyu yavas yavag artar ve bu sekilde ortamin vizkozitesinde hizli bir
artis gézlenmez. Dolayisiyla tepkimeler hafif ekzotermik olur ve ortaya ¢ikan 1s1 ortamdan
kolayca ve hizlica uzaklastirilabilir. Yigin polimerizasyonunda monomerler dogrudan ya da
monomer fazinda ¢ok az olarak ¢éziinmiis durumda katalizor ve zincir transfer elemant gibi
katki maddelerinin bulundugu ortamdaki polimerizasyonlara dayanir. Monomerde % 10-20
6l¢eginde polimerlesme gergeklestiginde viskoz sivi olusur. Eger reaksiyon daha ileriye
taginirsa polimerin ortamdan uzaklastirilmasi zorlasabilir. Kondenzasyon polimerizasyonu
islemine tabi tutulan monomerler bu yontemle polimerlestirilirler. Bu yontemde olusan
polimerik iirliniin ayristirilmasi kolaydir. Kesikli sistem ve siirekli sistem olarak iki yontem
kullanilir. Kesikli sistemde kullanilan cihazlarin maliyeti diisiiktiir ve kullanim1 karmasik
degil basittir. Ancak kesikli sistemde sicaklik kontrolii zordur. Buna nazaran siirekli
sistemde sicaklik kontrolii kesikli sisteme gore daha kolaydir. Fakat siirekli sistemde

kullanilan cihazlar pahali ve sistemsel olarak daha karmasik yapidadir.

Radikal polimerizasyonlarda yigin polimerizasyonunu denetlemek zordur. Bunun
sebebi ise bu tiirde polimerizasyonlar fazlaca ekzotermik oldugundan aktivasyon enerjileri
de fazladir ve 1s1y1 kontrol etmek giiclesir. Y1gin polimerizasyon proseslerinde sicakligin
dikkatli bir sekilde denetlenmesi gerekir. Yigin igerisinde olusan sicak noktalarda, olusan

polimerin rengi koyu bir hal alir ve bozulma belirir.

Yigin polimerizasyon yoOntemi; stiren, etilen ve metil metakrilat gibi 6nemli
monomerlerin endiistriyel oOlgiitlerde polimerizasyon isleminde, reaksiyon sartlarinin
denetlenmesiyle uygulanir. Stiren ve metil metakrilatin yigin polimerizasyonunda 1s1
transfer sorunu, reaksiyonlarin iki basamakta gerceklestirilmesiyle denetlenir. Stiren, 80 °C
deki reaktorde once % 30-35 oraninda bir 6n polimerlesmeye maruz birakilir. Elde edilen

viskoz surup, bir silindir kuleye akitilir. Kulenin sicaklig1 yukaridan asagiya dogru gittikce

11



artar. Polimer-monomer karigimi reaktoriin altina inerken % 98-100 doniisiimlere ulagilmis

olur.

Yigin  polimerizasyonun ekonomik olusu, uygulamasinin kolay olusu,
polimerizasyon hizinin yiiksekligi, saf temiz polimer eldesi, polimerin dogrudan
islenebilmesi gibi ozellikleri bakimindan diger polimerizasyon tiirlerine nazaran yigin
polimerizasyonunu daha avantajli  konuma tagimistir. Ancak olusan 1sinin
uzaklastirilmasinin  zor olusu, viskozitenin hizli olmasi ve yerel sicaklik artisi bu

polimerizasyonun dezavantajlari arasinda gosterilebilir (Sacgak, 2010).

2.1.4.2. Cozelti polimerizasyon prosesi

Cozelti polimerizasyonu islemine baglarken polimerizasyon ortaminda monomer,
¢oziicli ve baslatict bulunmaktadir. Cozelti polimerizasyonunda monomer, tepkimeye
katilmayan bir ¢ozilicii icinde polimerlestirilme islemine tabi tutulur. Coziici,
polimerizasyon ortamint seyrelttiginden ortamin viskozitesi diiser, karistirma islemi
kolaylasir ve daha etkili bir sekilde 1s1 transferi yapilabilir. Polimerizasyon isleminde
kullanilan ¢oziicli monomeri ve baslaticiy1 birlikte ¢ézerse polimerizasyon islemi homojen
bir ortamda baglayip, ilerler ve sonlanir. Bu duruma homojen ¢ozelti polimerizasyonu adi
verilir. Eger ¢oziicli monomeri ¢6zilip polimeri ¢6zemez ise bu duruma heterojen ¢ozelti

polimerizasyonu denir.

Bu polimerizasyon tiirlinde ¢oziicii secimine oldukc¢a dikkat etmek gerekir.
Coziiciiniin kaynama noktasi, polimerden uzaklastirilabilir olmasi 6nemlidir. Cozelti
poolimerizasyonunda ¢ogunlukla aromatik hidrokarbonlar, esterler, alkoller ve eterler
kullanilir. Su da ¢oziiciiler arasinda yer alir fakat monomerlerin ¢ogu organik oldugu i¢in
suyun i¢inde ¢ozelti polimerizasyonu yapilamaz. Ancak poliakrilamit, poli(akrilik asit),
poli(metil metakrilat) tiirii polimerlerin su ortaminda sentezi gerceklestirilebilir. Yigin
proseste goriilen 1s1 problemini ortadan kaldiran bir uygulamadir. Viskozitenin diisiik olmast
ve sicaklik kontroliiniin saglanmas1 ¢6zelti polimerizasyonunun énemli avantajlaridir. Buna
nazaran ortamdaki ¢Oziiciiniin ayristirilmasi maliyet yoniinden dezavantajdir. Ayrica ¢oziicli

olmasi tepkime hizini yavaslatir (Sacak, 2010).

2.1.4.3. Siispansiyon polimerizasyon prosesi

Bu polimerizasyon tliriinde monomer ile birbirine karigmayan bir sivida monomerin

dagilip asili tutulmasi sirasinda olusur. En ¢ok kullanilan s1vi sudur. Polimer, sulu halde 0.01
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cm ile 0.5 cm ¢aplarinda damlalar seklinde dagitilir; yani monomerin su igerisinde
siispansiyonu yapilir. Elde edilen polimer pargaciklarinin birbirine yapismamasi i¢in igine
jelatin, kaolin, pudra, bentonit, baryum, kalsiyum ve magnezyum karbonatlar gibi
stabilizator adi verilen kimyasallar eklenir. Bu maddeler monomerin etrafin1 sararak
saklarlar. Ortam ise siirekli karistirilarak birbirine yapismalar engellenir. Reaksiyon hizi

y1gin polimerizasyona nazaran daha hizlidir.

Polimerizasyon katalizorii olarak monomerde ¢oziinen baglaticilar kullanilmaktadir.
Polimerizasyon iglemi sonucunda elde edilen toz polimer siiziilerek sudan ayristirilir ve
kurutulur. Polimer graniil seklinde iiretilir. Metil metakrilat, vinil asetat, vinil kloriir bu

yontemler ile polimerlestirilebilir.

Stispansiyon polimerizasyonundaki en Onemli olay polimerin yigilmasinin
onlenmesidir. Ciinkii monomerler polimerlesmeye basladiklarinda yapiskanligi artar ve
¢okiip yapisarak yigilma olusumu gosterirler (Sekil 2.5). Bu yigilmanin 6niine gegebilmek
icin reaktorde siirekli karistirma olmalidir ve bu karistirma belli bir hiz ve diizende siirekli

olmalidir (Sagak, 2010).

Sekil 2.5 : Polimerizasyon reaktorii (Sagak, 2010).
2.1.4.4. Emiilsiyon polimerizasyon prosesi

Suicinde ¢ok ince sekilde dagilmis monomerin uygun emiilsiyon yapicilar tarafindan
polimerlestirilmesi islemidir. Sulu ortamda, ylizey aktif madde ile suda ¢6ziinen bir katalizor
bulunur. Monomerde emiilsiyon yapict madde yardimi ile ortamda dagilmis haldedir.

Polimerizasyon isleminin katalizérii su igerisinde ¢oziinen bir maddedir. Ortam siirekli
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olarak karistiritlip monomerin ¢ok kiigiik parcaciklar seklinde dagilarak elde edilmesi

saglanir.

Bu polimerizasyon ortaminda; monomer, su, misel yapici ve baslaticilar bulunur.
Monomer ylizey aktif bir madde yardimu ile kararli hale getirilir. Kararli hale getirilen bu
damlaciklara miseladi verilir. Misellerin bir ucu hidrofilik diger ucu hidrofobiktir.
Misellerde polimerlesme hizli ve ¢ok diisiik sicakliklarda yapilir. Misellerin her biri 50-100
emiilsiyon yapici molekiilden meydana gelmektedir. Emiilsiyon polimerizasyonu isleminde
oncelikle misel yapici ve su karistirilir. Karisimin igerisinde bulunan misellerin belli bir
kismi1 suda ¢oziiniir, bir kismi ise bir araya gelerek kiiresel miseller olusturur. Miseller su
igerisinde ¢oziildiikten sonra karistirilir ve ortama monomer eklenir. Eklenen monomerin bir
kism1 suda ¢oziiniir, bir kismi misellerin i¢ine girip miselleri sisirir, kalan kismi1 ise monomer
damlalar halini alarak suda dagilir. Ortamda bulunan monomerlere tutunan emiilsiyon yapic1
maddeler yardimi ile polimerizasyon islemi gerceklesir. Sentetik kauguk iiretiminde bu
polimerizasyon yontemi biiyiik kolaylik saglamaktadir. Lastik iiretim endiistrisi alaninda
onemli yere sahip olan stiren-biitadien (SBR) kaucugun iiretiminde kullanilan yontemdir.
Polimerizasyon hizinin yiiksek olmasi, sicaklik kontoliinlin kolay olmasi ve viskozitenin
diisiik olmasi emiilsiyon polimerizasyonunun Onemli avantajlaridir. Bu yontemin

dezavantaj1 ise polimerden miseli uzaklastirmanin zor olmasidir (Sacak, 2010).

2.2. Hidrojel

Suyla etkilesime girdiklerinde ¢6ziinmeyen fakat kendi kuru kiitlelerinden daha fazla
suyu veya sulu ¢ozeltileri yapisina alarak sisebilen, ii¢ boyutta ¢apraz baglanmis ag yapil
polimerlerdir. (Giimiisderelioglu, 2009). Kat1 ve sivi 0Ozelliklerin her ikisini birden
baridiran hidrojeller kiitlelerinin yiizlerce kat1 kadar suyu absorplayarak sisebilirler (Park,
2004). Hidrojeller, sicaklik, basing, manyetik alan, elektrik alan, iyonik gii¢, pH, 151k siddeti
ve ¢Ozlcii bilesimi gibi disaridan gelen uyarilara cevap olarak hacimsel degisim gosterebilen
yumusak ve elastik malzemelerdir. Bu uyaricilara tepki verme yetenekleri onlar1 akilli
malzemeler yapar. Sensorler, yapay deri ve kas sistemleri, hiicre kapsiilleme malzemeleri,
elastik tibbi cihazlar gibi cesitli sistemlerde ¢ok sayida uygulamalart vardir. Sisme
kapasitesi, mekanik 6zellikleri ve sisme davranislari hidrojellerin en 6nemli 6zellikleridir.
Bu 6zellikler, hidrojellerin ¢esitli uygulamalarda kullanilabilirligini gosterir. pH ve sicakliga
duyarli polimerik ilag tastyici malzemelerin kullanimi, kontrol edilebilir ila¢ salim profilleri

nedeniyle 6nemli bir arastirma konusu olmustur. Hidrojeller fiziksel ve kimyasal olarak
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ikiye ayrilirlar (Kundakei, 2008). Fiziksel hidrojellerin yapilar kalict degildir ve baslangi¢
sartlarina geri doniildiiglinde tekrar jellesirler. Bu sebepten fiziksel jeller tersinir jeller olarak
da anilirlar. Kimyasal jellerdeki zincirler aras1 baglanma bir ¢apraz baglayici ile kimyasal
olarak gergeklesir. Bu tiir hidrojeller neredeyse hicbir ¢oziicii ile ¢oziinmediginden dolay1
tersinmez jeller olarak da tanimlanirlar (Derossi ve dig, 1991). Hidrojeller sentez yontemine
ve uyaricilara verdikleri tepkiye gore siniflandirilabilir. Ug boyutlu polimer aglar1 olan
hidrojeller, farkli yontemlerle sentezlenebilir. Bu siniflandirmanin arkasindaki ana fikir
jellesme mekanizmasidir. Jellesme, sonsuz polimer zincirlerinin baslangi¢c durumlarina gore
dalli yapi olarak baglanmasi anlamina gelir. Jellesme siirecinde baslangi¢ materyali,
polidispers dalli polimer igeren bir soliisyondur. Dallanmis polimerlerin baglantisindaki artis
strasinda ¢Oziiniirliikk azalir. Bu siirekli dallanma siireci “jellesme” olarak bilinir. “Jellesme
noktas1” veya “sol-jel ge¢isi” olarak adlandirilan ¢ok 6nemli bir nokta vardir. Cozelti

jellesme noktasinda jele doniisiir (Akhtar ve dig, 2016).
2.2.1. Hidrojellerin simflandirilmasi

Hidrojeller hazirlanma yontemlerine gore, kaynaklarina gore, capraz baglanma
yontemlerine gore ve iyon yiiklerine gore siniflandirilir.

2.2.1.1. Hazirlanma yontemlerine gore

Hidrojeller hazirlanma yontemlerine gére homopolimer hidrojeller, kopolimer

hidrojeller ve i¢ ice gegmis hidrojeller olarak ayrilirlar.
i.Homopolimer hidrojeller

Yalnizca bir monomer biriminin tekrarlanmasi ile olusur. Tek ¢esit monomerden
meydana gelir. Polimerlesmenin 6zelligine gore ¢apraz bagl iskelet yapi halinde olabilir

(Takashi ve dig, 2007).

Ii. Kopolimer hidrojeller

Kopolimer hidrojeller, polimer agindaki zincir boyunca rastgele sekilde, alternatif ya
da blok bir sekilde diizenlenen monomerlerden meydana gelirler. Bu monomerler minimum
bir hidrofilik bilesen icerirler. En az iki farkli tiirde monomerlerden olusurlar (Yang ve dig,
2002).
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iii. I¢ ice gecmis ag yapil hidrojeller (IPN)

I¢ ice gegmis ag yapili hidrojeller, hepsi birbiri ile i¢ ice gecmis kimyasal ya da
fiziksel olarak capraz bagl aglar olusturan en az iki hidrofilik polimerden meydana gelirler.
Bu yapidaki hidrojeller, tek polimerik sistemlere nazaran daha iyi bir performans gosterirler

(Zhang ve Zhou, 2002).
2.2.1.2. Capraz baglanma seKillerine gore
Fiziksel ve kimyasal ¢capraz bagli hidrojeller olarak iki grupta incelenir.

i. Fiziksel hidrojeller

Fiziksel hidrojeller van der waals, hidrofobik, iyonik etkilesimler ve suda ¢oziiniir
polimer zincirler arasindaki hidrojen baglar1 gibi zayif ikincil kuvvetler tarafindan

kendiliginden meydana gelir. Tersinir yapida kovalent bag icermezler.
ii.Kimyasal hidrojeller

Kimyasal hidrojeller kovalent ¢apraz baglanma ile elde edilirler. Suda ¢6ziinen
monomerler polimerlestirilerek kimyasal hidrojeller olusturulur. Akrilik asit ya da
akrilamidin metilen bisakrilamid ile ¢apraz baglanmasi kimyasal hidrojellere 6rnek

gosterilebilir.
2.2.1.3. Kaynagna gore hidrojeller
Dogal, sentetik ve hibrit olmak {izere ii¢ grupta incelenirler.

i.Dogal hidrojeller

Yapilarinda var olan dogal polimerler kullanilarak hazirlanirlar. Biyouyumlu ve
biyoparcalanabilir 6zelliktedir ve hiicresel aktivite agisindan olumlu yapidadirlar. Mekanik
ozellik bakimindan iyi olmamakla beraber ve patojen icerebilirler. Bagisiklig1 uyarabilir ve

enflamasyon ¢agristirabilirler (Ullah ve dig, 2015).

ii. Hibrit hidrojeller

Degisik yapidaki polimerler ile birlikte nano partikiiller kullanilip sentezlenirler. Bu
grupta olan hidrojeller, nano boyuttaki pargaciklar ve nano yapilarla fiziksel veya kovalent

bicimde ve capraz sekilde baglanan polimerik ag yapilaridir. Birbirine baglanmis olan
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yapinin gozenekli olmasi sebebi ile dogal yap1 ve mikro gevre ile benzerlik gosterebilirler.

Hibrit hidrojellere nanokompozit hidrojeller denilir (Ullah ve dig, 2015).
iii. Sentetik hidrojeller

Sentetik  hidrojeller kimyasal polimerizasyon yontemi ile sentezlenir. Bu
hidrojellerin mekanik 6zellikler bakimindan iyi derecede olan hidrojellerdir (Ullah ve dig,
2015).

2.2.1.4. Iyon yiiklerine gore

Iyonik yiiklerine gére hidrojeller; notral, katyonik, anyonik ve amfoterik hidrojeller
olarak dort grupta incelenir. Yapilarinda yiiklii grup barindirmayan homopolimerik ya da
kopolimerik hidrojellere notral hidrojeller denir. Cozelti icerisindeki ¢oziicii basinci,
polimerin yan zincirinin gerilme enerjisi ile dengelendigi degere kadar hidrojel sisme
egilimindedir. Genellikle nétral hidrojellerin sisme davranisi ortamin sicaklifina baghdir.
Anyonik hidrojeller yapilarinda karboksilik asit veya siilfonik asit tiirii gruplar barindirirlar.
Dis ortamin pH degerine gore sisme davranigi gosterirler. Asidik ortamda biizilislirken bazik
ortamda siserler. Katyonik hidrojeller ise diisiik pH degerinde iyonlagma orani arttig1 igin
sisme davranig1 gosterirler. Yapilarinda hem negatif hem pozitif yiikler iceren hidrojellere
amfoterik hidrojeller denir. Katyonik ve anyonik grup barindirma derecelerine gore degisik

pH degerlerinde sisme davranisi gosterirler (Ulusoy ve Dikmen, 2020).

2.2.2. Uyariya duyarh hidrojeller

Akilli hidrojeller olarak ta bilinen uyariya duyarl hidrojeller, ¢evresel uyarilara
maruz kaldiginda sekillerinde ani degisiklikler gosterebilme yetenegine sahiptir. Uyarici

tiplerine gore akilli hidrojeller siniflandirilacak olursa;

2.2.2.1. pH'a duyarh hidrojeller

Bu hidrojeller iyonik yapiya sahiptir. Bu nedenle anyonik hidrojellerde (6rnegin
karboksil grubu igeren hidrojeller) pH artist nedeniyle sisme artar. Aksine katyonik
hidrojellerde (6rnegin amino grubu iceren hidrojeller) pH artis1 nedeniyle sisme azalir.
Pendant asit tiirii bazik gruplar barindirirlar (Qiu ve Park, 2001). Bu gruplarin etkisinde
ortamin pH’sindaki degisim sonucu jelin 6zellikleri degismektedir (Bridsted ve Kopecek,
1992). Cok miktarda iyonize olabilen grup barindiran polimerler polielektrolit olarak

adlandirilirlar (Qiu ve Park, 2001). Bu hidrojeller, hidrojelin sisme davranis1 gosterdigi bazi
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pH degerlerinde, iyonize olan zayif asit ve zayif bazik gruplar tasimasi nedeni ile 6nem arz
etmektedir. Biiylik hacim degisikleri bu iyonizasyon islemi sonucunda olur. Bununla birlikte

sisme ortaminin Ozellikleri de sisme karakterini etkilemektedir (Caykara ve Ayc¢icek, 2005).

2.2.2.2. Manyetik alana duyarh hidrojeller

Bu hidrojeller aglarinda manyetik nanopartikiiller igerir. Bu nedenle uygulanan
manyetik alana gore yonelimleri vardir. Bu manyetik alan egilimi, kanser hiicrelerinin
sicakligini artirmak i¢in hipertermi uygulamalarinda da kullanilabilir. Cevresel etkilerden
meydana gelen manyetik uyarilara duyarli jellere ferrojel denilmektedir. Ferrojel
hazirlanirken 6zellikle secilen bir monomer yoktur, ¢capraz bagli olan polimer agina demir
oksit (FesOa4) gibi manyetik kiireler eklenip manyetik alana duyarli hale getirilirler. PVA ve
NIPA jeli genel olarak ¢aligsmasi yapilan ferrojeldir (Varga ve dig, 2005).

Manyetik alana duyarli hidrojeller uygulanan manyetik alan ile kontrol edilebilen
polimerlerlerdir. Bu hidrojeller, polimer matriksinenano boyutta manyetik partikiillerin
homojen olarak dagilmasiyla olusur. Eger bu partikiiller demir elementinden olusmus bir
bilesikseolusan kompozit sistemferrojelolarak isimlendirilir. Manyetik hidrojeller
(ferrojeller) manyetik alana maruz birakilirsa bu alandan dolay1 olusan kuvvet manyetik
partikiilleri ¢eker. Partikiiller jel matriksinden ayrilmaz vejele etki eden kuvvetler polimer
zincirlerine direkt olarak iletilir. Daha sonra partikiiller ile polimer zincirleri giiglii bir
etkilesim gosterirler. Bunun neticesinde manyetik hidrojel, partikiillerle birlikte hareket eder
(Zrinyi ve dig, 1998). Manyetik hidrojeller elastik ve yumusak yapidadir (Starodoubtsev ve
dig, 2003).

Hidrojellerin i¢ine demir oksit katilmasi ile Ferrojellerin sentezlenmesinden farkl
olarak, Hidrojel igerisine dagilmis iyonlarin ¢oktiiriilmesi sonucunda da ferrojeller elde
edilebilir (Schexnailder ve Schmidt, 2009). Bu islem ¢apraz baglanma sliresince veya
hidrojele emdirme yontemleriyle gergeklesebilir. Olusan bu kompozit sistemler hidrojellerin

zay1f mekanik 6zelliklerini iyilestirmede katki saglamistir (Yamak ve dig, 2009).

2.2.2.3. Elektrik alana duyarh hidrojeller

Hidrojelleri harekete gecirmek icin ¢evresel sinyal olarak elektrik akimi
kullanilabilir. Elektrik akimina duyarli hidrojeller genellikle polielektrolitlerle yapilir. Bu
tiir hidrojellere uygulanan bir elektrik alan1 varliginda sisme veya biiziilme davranisi

gosterebilirler. Anot ve katot elektrotlar1 ile temas halinde olan kismi hidrolizlenmis
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poli(akrilamid) hidrojeller, jeldeki elektrik akiminin ¢ok kiiciik degisimi ile hacimsel olarak
biiziilmeye ugrar. Hidrojeller bu durumlarda tuz barindirmamalidir. Elektrik alana maruz
birakildiginda, hidrate H+ iyonlar katoda dogru yol alir ve bu durum anot tarafinda su
kaybina neden olur. Bu olay hidrojelin biiziilme davranisi gostermesine neden olur

(Giimiigderelioglu ve Kesgin, 2001).

2.2.2.4. Sicakhiga duyarh hidrojeller

Bu hidrojeller hidrofobik yapiya sahiptir ve zincir agregasyonu yapabilme
yetenegine sahiptir. Uyarict etkenin sicaklik oldugu sicaklik duyarl jellerde hacimsel faz
gecisinin  gerceklestigi sicaklik alt kritik ¢ozelti sicakligi “lower critical solution
temperature” (LCST) olarak isimlendirilmektedir. (Emik, 2003). Alt kritik ¢ozelti
sicakliklarinin kontrol edilebilmesi monomer kompozisyonunun degismesi ile saglanir.
Hidrofobik bir monomer eklenmesi, alt kritik ¢ozelti sicakliginin azalmasina sebep
verirken, hidrofilik bir komonomer alt kritik ¢6zelti sicakligini yiikseltir (Tanriverdi, 2007).
Sicakliga duyarli olan hidrojellerin 6zelligi; metil, etil ve propil gibi hidrofobik gruplarin
olmasidir (Qiu ve Park, 2001). pH duyarl: sistemler gibi 1s1ya duyarl polimerler, biyotipta
birgok avantaj saglar. Yapilarinda ince bir hidrofobik-hidrofilik denge vardir ve kritik bir
cozelti sicaklhigi etrafindaki kiiclik sicaklik degisiklikleri, polimer zincirleri ve sulu ortam
arasindaki hidrofobik ve hidrofilik etkilesimlerin ayarlanmasina yanit olarak zincirlerin
cokmesine veya uzamasina neden olur. Kritik bir ¢ozelti sicakligi, polimer ¢6zeltisinin bir
fazdan iki faza ayrildig: bir sicaklik olarak tanimlanabilir. Bu nedenle, sicakliga duyarli
polimerler, ortamin sicakligi kritik sicakligin {istiinde veya altinda degistik¢e hacimde ani
bir degisime ugrar. Bu benzersiz 6zellikler, hidrojelleri, ilaglarin kontrollii salinim1 gibi

biyomedikal uygulamalarda ve doku miihendisliginde 6nemli kilar (Wu ve dig, 2005).

Sicakliga duyarl jellerin hazirlanmasinda en sik kullanilan monomer NIPAm’dir.
LCST ya da VPTT degeri 32°C olan pNIPAm’1n sicakliga duyarliligi, polimerin 6nemli
derecede hidrofobik 0Ozellige sahip olusundan kaynaklanmaktadir. pNIPAm oda
sicakliginda suyun kirilma indisine yakin bir davramis gostermektedir. Fakat sicaklik
degerinin LCST degerinin yani 32°C iizerine ¢ikarildiginda hacimsel olarak 10 kattan fazla
kii¢iilme gbriiliir ve suya nazaran kirilma indisi artar. Iyonik monomerler ise LCST
degerini degistirir ve hacimsel faz ge¢is mekanizmasini 6nemli derecede etkilerler. Bazi

arastirmalar sonucunda ytiklii monomerlerin faz gecisinin silirekli olmasina sebep oldugu

19



goriilirken bazilarinda da faz gegiginin siirekli olarak degil aniden oldugunu

gostermektedir (Kratz ve dig, 2000).

Suyu tutma-birakma olaymin ise diflizyon kontrollii olmasindan dolayi, jelin
boyutu cevap hiziyla orantilidir. Bir¢ok ¢apraz bagli polimer i¢in difiizyon katsayisini 100
kat1 arttirmak zor oldugundan, jelin boyutunun kiigiiltiilmesi cabuk cevap alinmasi icin en
ideal ¢6ziim olmustur. Sicakliga duyarli hidrojellerde eger jel mikrojel ise sicakligin
yukseltilmesiyle birlikte biiziilme olay1 saniyeler igerisinde gergeklesir. Fakat jel makrojel
ise bu biiziilme siiresi daha uzundur. Bu siirenin artmasinin sebebi sicaklik ile biiziilen dis

taraftaki yiizeyin i¢ taraftan gelen suyun gegmesine engel olmasindan kaynaklanmaktadir
(Zhang ve Zhuo, 2002).

Bir jelin sisme derecesi ile LCST degeri polimeri meydana getiren monomerlerin
hidrofobik yapis1 ile miktarlarinin yanm1 sira monomerde bulunan yan gruplardan
etkilenmektedir (Seker ve Ellis, 1998). Sicaklik duyarli hidrojeller negatif ve pozitif

sicakliga duyarlt olarak iki grupta incelenirler.
i. Negatif olarak sicakliga duyarh hidrojeller

Negatif sicaklik duyarli hidrojellerin alt kritik ¢6zelti sicaklig1 vardir. Eger ¢ozelti
bu sicaklik degerinin altinda ise hidrojel sisme davranisi gosterir, sicakligin {istiinde ise
biiziilme davranist gosterir. Yani LCST degerinin altinda bir sicaklikta polimer ve su
molekiilleri arasinda olusan hidrojen baglar1 polimerin sigsmesini saglar. Ancak sicaklik
degeri LCST' nin lizerine yiikseltilirse polimerin biiziilme olayr meydana gelir. Sicakliga
duyarli hidrojellerin hazirlanmasi igin poli (N, N-dietilakrilamid) (PEDMA), poli (N-
izopropil akrilamid) (PNIPAM), poli (N-etil metakrilamid) (PNEMAM) ve poli (metil vinil
eter) (PMVE) tiirii polimerler kullanilabilir (Zrinyi ve dig, 1998).

. Pozitif olarak sicakliga duyarh hidrojeller

Pozitif sicaklik duyarli hidrojellerin {ist kritik ¢ozelti sicaklig1 vardir. Eger ¢ozelti bu
sicaklik degerinin lstlinde ise sisme davramist gozlemlenir, UCST degerinin altina
sogutulduklarinda ise biiziigme davranisi1 gosterirler. Poliakrilamid (PAAm) ve Poliakrilik

asit (PAA) polimerleri pozitif sicakliga duyarlilik gosterebilirler (Gil ve Hudson, 2004).
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2.2.3. Hidrojellerin sisme davranisi

Hidrojeller yapisinda bulundurdugu -OH, -SOzH, -COOH gibi polar gruplari
sayesinde su ile baglanma saglanir. Su ile baglanmis olan hidrofilik gruplar nedeni ile
hidrojelin hacminde ve kiitlede artis meydana gelir ve jel sismeye baslar. Sisme olayi siirekli
devam eden bir olay degildir. Yapilarinda barindirdiklar: yiiksek miktardaki su, jellere canli

dokulara benzer 6zellikler kazandirir.

2.2.4. Hidrojelin kullanim alanlari

Hidrojeller, su tutma kapasitesi, biyouyumluluk, biyobozunurluk gibi benzersiz
ozelliklerinden dolay1 biyomedikal uygulamalarda kullanim i¢in biiyiik bir potansiyele
sahiptir. Eczacilik, tarim, hayvancilik, biyomiihendislik gibi pek ¢ok alanda kullanilir.
Ayrica hidrojellerin ¢esitli uygulamalar Cizelge 1'de gosterilmektedir.

21



Cizelge 2.1: Hidrojel uygulama 6rnekleri.

Kategori Hidrojeller Uygulamalar Kaynaklar
Kontak lens Poli (metil Yumusak kontakt (Lloyd ve dig,
metakrilat) bazl lensler 2001)
hidrojeller
Kitosan hidrojelleri ~ Skar dnleyici yara (Anjum ve dig,
pansuman 2016)
Poli (vinil alkol)- Yara pansuman (Zhang ve dig,
capraz bagli kitosan ~ filmi 2015)

Yara pansumani
hidrojel

Poli (vinil alkol)- Yara pansuman (Kamoun ve dig,

aljinat hidrojel membrani 2015)

Ilag teslimi Uyaranlara duyarli  Ilag salmim (He ve dig, 2008)
blok kopolimer
hidrojeller

Gii¢ Uretimleri Kitosan- sodyum Yakit Hiicresi Zar1 ~ (Smitha ve dig,
aljinat hidrojel 2005)

2.3. Ferrojeller

Homojen sekilde dagilim gdsteren nano boyuttaki demir elementinin yapmis oldugu
bir bilesik ile ortaya ¢ikan partikiiller sayesinde manyetik alana duyarl olan jellere ferrojel
denir (Zrinyi ve dig, 1998). Ferrojeller yumusak ve elastik 6zelliktedir (Starodoubtsev ve
dig, 2003). Son zamanlarda; akilli polimerlerin manyetik alan kontrollii jellerin {izerine
yapilan caligmalar artig gostermistir. Ferrojeller; manyetik ve elektiksel alana kars1 duyarlik
gosterirler, jellere bu iki alandan biri uygulandiginda sekillerinde veya hareketlerinde
degisiklik gozlemlenir (Kaetsu, 1996). Son zamanlarda, polimerler ve nanopartikiillerin
kombinasyonu, farkli uygulamalar icin ¢ok fazla ilgi gérmektedir. Ferrojeller, manyetik
nanopartikiiller iceren polimer aglar1 olarak bilinir. Bu nedenle manyetik alan uygulama

egilimi gosterirler. Polimer jeller diger tiirde olan malzeme c¢esitleri ile karsilastirildiklarinda

22



ozellikler bakimindan daha istiin bir konuma sahiptirler. Bunun nedeni jelin g¢evresel

uyaranlara karsi cevap verebilmesidir (Filipcsei ve dig, 2000).

Manyetik alana duyarili jeller, akilli polimerlerin son déonemlerde gelisme gosteren
bir tiirtidiir. Ferrojeller manyetik malzemelerin aksine yumusak yapida ve elastiktir. Bu jeller
homojen dagilim gdsteren nano boyuttaki manyetik partikiilleri barindirirlar. (Zrinyi ve dig,
1998). Ferrojeller manyetik alan ve bununla birlikte elektik alana kars1 duyarli jellerdir. Bu
jel manyetik alan veya elektrik alanindan birine maruz kaldiginda sekil ve hareketinde

degisim gostererek karsilik verebilen tiirleri vardir (Filipcsei ve dig, 2000).

Jele disardan manyetik alan uygulandigi zaman bu alanin kuvveti manyetik
partikiilleri ¢eker. Partikiiller ile polimer zincirleri ve ¢oziicli molekiilleri giliglii bir etkilesim
gosterirler. Bu islem sonucunda jel, partikiiller ile birlikte hareket eder. Ferrojellerin yapmis
oldugu bu hareket manyetik-elastik 6zelligini gosterir (Zrinyi ve dig, 1997). Jelin ag
yapisindaki ¢apraz bagdan dolayi, manyetik alan sonucunda olusan molekiiler degisim jelin
her yerine iletilir. Sonug olarak jelin bi¢im degisikligine sebep olur. Bu degisim jelin her
alaninda esit derecede gerceklesir. Bu durum elastik ve manyetik etkilesimlerin dengesinin
gostergesidir. Buradaki etkilesimler hidrojelin son halini almasin1 saglar. Hidrojelin bu

hareketi manyetik alan tarafindan kontrol edilir (Zrinyi ve dig, 1997).

Jele elektrik alan1 uygulandiginda jelde kutuplagma ya da iletme 6zelliklerinden biri
goriiliir. Iyonik grup barindiran polimer jelleri elektrik alana maruz birakinca deformasyona
ugrarlar. Bu deformasyon sonucunda jel siser veya biiziiliir. Elektrik alan uygulamasinda iki
dezavantaj vardir. Bunlar; Sigsme sivisi ihtiyact vardir ve hacim degisimi i¢in iyon difiizyonu

gerektiginden jelin cevap verme siiresi uzun olur (Filipcsei ve dig, 2006).

Manyetik alanin etkisi, manyetik parcaciklarin tiirline (parcaciklarin farklh
manyetizasyonlara sahiptir), boyutuna ve miktarina gore degisir. Yaklasik 10 nm pargacik
boyutuna sahip olan manyetik parcaciklar, daha biiylik manyetik nanoparcaciklardan daha
zay1f manyetik enerjiye sahiptir. Bu tiir durumlarda Brownian hareketi gerceklesir. Brown
hareketi, diger molekiillerle ¢carpisma sirasinda uygun bir sividaki pargaciklarin rastgele
hareketleridir (Rudin ve Choi, 2013). Kiiciik par¢acik boyutu nedeniyle, Brownian hareketi
manyetik kuvvetleri yonettigi i¢in ferrojelin mekanik 6zellikleri kontrol edilemez. Diger bir
durum olarak, 50 nm'den daha biiyiik partikiil boyutuna sahip partikiiller, tek domain yerine
¢oklu domain olarak bilinir. Uygulamay1 etkileyen herhangi bir etkilesim yoktur. Bu nedenle

Brownian hareketi ihmal edilebilir (Antonio ve dig, 2015). Manyetit, kobalt ferrit ve nikel
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ferrit olmak {izere farkli manyetik nanoparcaciklar vardir. Manyetit, biyomedikal
uygulamalar i¢in daha uygun manyetik pargaciklardir. Manyetitin kimyasal kararlilig
nedeniyle, manyetit igeren ferrojeller biyolojik olarak uyumlu, toksik degildir ve hipertermi

uygulamalari i¢in daha iyidir (Gonzalez ve dig, 2013).

Ferrojellerin sentezi, harmanlama ve birlikte ¢okeltme yontemleri olmak iizere iki

farkli yontemle gergeklestirilebilir.

2.3.1. Harmanlama yontemi

Harmanlama yonteminde hidrojel olusumu ve manyetik nanoparcacik olusumu ayr1
ayr iiretilir. Bundan sonra, bunlarin kombinasyonu gerceklestirilir. Bu nedenle harmanlama
yontemi iki farkli yaklasimi icermektedir. Bunlardan ilki orta veya yiiksek hiza sahip
olabilen mekanik karistirict ile manyetik partikiillerin hidrojel ile karigtirilmasidir. Ek
olarak, karistirtlmasi da mikro hidrojellerin olusumuna neden olur (Kawaguchi, 2013). Bu
yontemin dezavantajlar1 aglomerasyon ve sedimantasyondur. Ozelliklerin homojen
olmamasina neden olurlar. Diger bir harmanlama ydntemi ise difiizyon prensibi ile caligir.
Diflizyon mekanizmasi, manyetik nanopartikiiller igeren bir sivi1 i¢inde gerceklestirilebilir.

Daha sonra iiretilen hidrojeller bu soliisyona batirilir.

2.3.2. Birlikte ¢okeltme yontemi

Birlikte ¢okeltme yonteminde hidrojel ve manyetik nanoparcacik olusumu ayni anda
gerceklestirilir. Bu, polimer agda manyetik pargaciklarin olusumunu igerir. Ayrica hidrojelin
capraz baglanmasina ge¢is metal iyonlar1 da katkida bulunur. Birlikte ¢cokelmenin ilerlemesi
lic adim icerir. {1k adim, tuz ¢ozeltilerinin hazirlanmasidir. Ikinci adim, hidrojel ¢dzeltisinin
hazirlanmasidir. Daha sonra bu ¢ozeltiler karistirilir. Uciincii adim, inert atmosfer altinda
alkali ortamda manyetik nanopargaciklarin ¢okeltilmesidir (Maria ve dig, 2014). Manyetik
nanopargaciklarin olusumunu etkileyen birka¢ faktor vardir. Bu faktorler pH, sicaklik,
Fe?*/Fe®" molar orani, polimer konsantrasyonudur. Manyetik pargaciklarin sekli, parcacik

boyutu ve yogunlugu bu faktorlere gore degisir (Qiao ve dig, 2017).

2.3.3. Ferrojellerin kullamim alanlar:

Ferrojeller endiistriyel alanlarda ve biyomedikal alanlarda ¢ok genis yelpazede
kendisine yer bulmustur (Filipcsei ve dig, 2000). Ferrojellerin uygulamalarda tercih edilme
nedeninin en 6nemli 6zelligi ferrojellerin cevap siiresinin kisa olmasidir. Manyetik alan

etkisinde kisalma ve uzama Ozelligine sahip olmasi yapay kaslarin iiretilmesinde
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ferrojellerin kullanilmasin1 saglar (Zrinyi ve dig, 1998). Ferrojellerin bu o6zellikleri
kullanilarak sensor ve elektrik salterleri de yapilir (Starodoubtsev ve dig, 2003). Ferrojeller

enzim immobilizasyonunda destek malzeme olarak kullanilir (Kondo ve dig, 1997).

Ferrojellerin bagka bir kullanim alanmi ise kanser hiicrelerinin tedavi edilmesidir.
Viicudun timorli bolgesine yerlestirilen ferrojel manyetik alan etkisine maruz
birakildiginda ferrojelin igindeki magnetitte 1sinma goriiliir ve bu durum ferrojelin
1sinmasina neden olur. Isinan, sicaklik duyarl ferrojelin biiziilmesi neticesinde igeriginde
bulunan anti-kanser ilaci viicutta serbest kalir (Lao ve dig, 2004). Ferrojellerin bazi kullanim

alanlar1 asagida belirtilmistir (Cizelge 2.2).

Cizelge 2.2: Ferrojellerin Kullanim Alanlari

Kategori Ferrojeller Uygulamalar Kaynaklar

Kitosan/Agaroz Kanser tedavisi (Mora ve dig, 2015)
Ferrojel

Yiiksek ates Poli  (vinil alkol) Kanser tedavisi (Lao ve Ramanujan,
Ferrojel 2004)
Hidroksiapatit Kanser tedavisi (Karunamoorthi ve
Ferrojel dig, 1997)

Ilag teslimi Poli(vinil alkol) Protein (Gonzalez ve dig,
icinde kitosan kapli Adsorpsiyonu 2013)
manyetit
nanopartikiiller

Hipertermi son yillarda kanser tedavisi i¢in umut vaat etmektedir. Bu tedavi, saglikli
hiicreler hala sicaklik artisindan etkilenmeden kanser hiicrelerinin 41-45 °C kadar 1sitilarak
yok edilmesini igerir. Isitma, bir AC manyetik alan tarafindan indiiklenir. Sicaklig1 kontrol
etmek i¢in curie sicakligi ana faktordiir. Curie sicakliginda gegirgenlik azalir, zorlayicilik ve
kalicilik sifirdir ve manyetik histerezis dongiisii yoktur, bu nedenle acil durumlarda 1sitma
sonlandirilabilir (Karunamoorthi ve dig, 1997). In vivo uygulamalar igin ferrojellerin

biyouyumlulugu, saglikli hiicrelere zarar vermeden sadece tiimor tarafinin 1sitilmasi,
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sicaklik kontrolii, sicaklik dagiliminin yonetilmesi olmak iizere hipertermi gergeklestirmek

i¢in dort zorlu parametre vardir (Lao ve Ramanujan, 2004).

2.4. Grafen

Grafen iki boyutlu (2B), tek katmanli altigen yapili kafes biciminde diizenlenmis ve
essiz Ozellikler gosteren bir malzemedir. Yiiksek iletkenlik ve gegirgenlik sebebiyle
sensorler, kataliz ve ¢evre alanlarindaki uygulamalar igin 6nemli hale gelmistir (Kuan ve
dig, 2015). Kendi basina bir araya gelen grafen ve tiirevleri olan 2B grafen filmleri ve
ticboyutlu (3B) grafen kompozitler gibi benzersiz olan yapilarindan dolay: fonksiyonel
karbon bazli malzemeler agisindan olaganiistii yapi taslart olarak kullanilirlar (Seger ve
Kamat, 2009). Kolaylikla sentezlenebilmeleri ve yiiksek verimli 6zellikte olmalarindan

dolay1 genis ¢apli uygulamalarda kullanilabilmektedirler (Zhao ve dig, 2010).

Grafen oksit ise, az maliyette, biiyiik bazda grafen iiretme potansiyeline sahip bir
maddedir (Zhu ve dig, 2010). Grafen oksit, kenarlarinda farkli tiirde oksijen fonksiyonel
gruplar1 barindiran kovalent bigimde baglanmis karbon atomlarindan meydana gelen iki
boyutlu olan ve organik olan polimerler ile uyum igerisinde olabilen bir tabakadan meydana
gelmektedir (Kuilla ve dig, 2010). Bu gruplar grafen oksiti gii¢li bir hidrofilik hale getirip
su i¢inde dagilma gosterir (Robinson ve dig, 2008). Grafen oksitler toz halinde olup mekanik
kararliligi azdir. Bu malzemeler kullanilarak ana malzemeyi gelistirmek i¢in polimerik

malzemelerin takviyesi gereklidir (Mahendran vedig, 2016).

Polimer matrislere az miktarda grafen ilave edilmesi ile, sertlik, esneklik, asinma vb.

giiclendirilmis 6zelliklere sahip yeni malzemeler elde edilir (Kasar ve dig, 2018).

Grafen kompozitlerinin gelistirilip ve performanslariin artirilmasi i¢in dnemli olan
etkenlerden biri, nano boyutta dolgu maddelerinin bir polimer matrisinde iyi dagilim
gostermesidir (Zhao ve dig, 2010). Grafenlerin bir ¢ok avantaji olmasinin yani sira bu
kompozitlerin karsilasmis oldugu bazi gii¢liikler vardir. Polimer igerisinde grafenin homojen

dagilimi1 bu zorluklardandir (Guo ve dig, 2018).

2.4.1. Grafen iiretim yontemleri

Grafen iiretim yontemleri; kimyasal buhar biriktirme, epitaksiyel bilylitme, grafen
oksitin indirgenmesi, karbon nanotiiplerin eksenel agilmasi ve sivi faz eksfoliasyon yontemi

olarak bes baslikta incelenmektedir.
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2.4.1.1. Kimyasal buhar biriktirme yontemi

Kimyasal buhar biriktirme yontemi (CVD), grafen {iretiminde kalite olarak yiiksek,
verimli ve doniistiiriilebilir bir iiretim yontemidir (Mattevi ve dig, 2011). CVD metodu
asagidan-yukariya iiretim yontemidir ve kusursuz grafen katmanlarimi sentezlemek igin
uygun bir yontemdir. Ancak bu yontemde grafenin sentezi i¢in kullanilan ekipman ve aletler
diger yontemlere nazaran maliyet acisindan dezavantajli konumdadir (Bedeloglu ve
Mahmut, 2016). Grafen tabakalar1 CVD metoduyla nikel {izerine biriktirilmistir (Mattevi ve
dig, 2011). Son zamanlarda bu yontem ile biriktirme islemi nikel, paladyum, iridyum ve
bakir iizerine gergeklestirilmistir. Bu yontem gecis metallerine buhar halindeki karbon
atomlarmin biriktirilmesi ve daha sonra ayirici gorevindeki bir ajan ile gegis metalleri
ylizeyinden alinmasi islemidir. Diisiik molekiil agirligindaki hidrokarbonlar karbon kaynagi

olarak kullanilabilir (Bedeloglu ve Mahmut, 2016).

2.4.1.2. Epitaksiyel biiyiitme

Bu iiretim yontemi genellikle ¢ok yiiksek kaliteli grafen elde etmek ve elektronik
uygulamalar i¢in uygundur. Epitaksiyel bilylitme grafen’in Silisyum Karbiir (SiC) iizerine
biiyiitiilmesidir. Epitaksiyel biiylitme metodunda silisyum karbiir tabakas1 biiyiitme sartina
bagli olup 1150 - 2000 °C arasinda 1sitilir. Bu 1sitma neticesinde silisyum desorpsiyonu olur.
Daha sonra kalan karbonlar epitaksiyel sekilde bir araya gelir ve grafen elde edilir. Elde
edilen grafenin katman miktari silisyum karbiir tabakasinin kalinlig1 ile iligkilidir. (Mattevi

ve dig, 2011).

2.4.1.3. Grafen oksitin indirgenmesi

Grafen oksit sentezinde Brodie, Staundenmaier, Offeman ve Hummers yontemleri
kullanilmaktadir. Bu metodlar, oksidantlarin ve gii¢lii asitlerin grafit ile oksidasyon esasina
dayanir. Reaksiyonun kosullari, kullanilan yontem ve grafitin 6zellikleri oksidasyonun
derecesini belirlemede rol oynayan faktorlerdir (Song ve dig, 2014). Fakat, grafen oksit (GO)
tiretiminde toksik kimyasallar kullanildig1 i¢in zehirli gazlar ortaya ¢ikmaktadir. Hummers
metodunda potasyum permanganat benzeri gliclii oksidasyon ajanlar1 ve yiiksek yogunlukta
stlfiirik asit ile grafitin reaksiyonu gerceklestirilmekedir (Topgu, 2012). Hummers
metodunda oksidasyon sonrasinda grafit yapisinin igerisine hidroksil ve epoksi gruplari
yerlesir. Karistirma islemi sonucunda tabakalar arasina oksijen ve su barindiran gruplar
girdirilir ve giiglii bir etkilesim olusturulup tabakalarin birbirinden uzaklastirilmasi saglanir.

Bu sekilde grafen oksit (GO) doniisiimii saglanmis olur (Hu ve dig, 2015).
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Grafen oksitin ¢oziicli icerisinde kolaylikla yayilmasi, seffaf 6zellikte olmasi,
elektronik 6zelliklerinin ayarlanabilmesi ve mekanik 6zellikler bakimindan {istiin olmasi
gibi avantajlar1 nedeniyle kullanim alanlar1 giinden giine artmaktadir. Grafitteki karbon
atomlari, iki boyutlu diizlemde birbiri iistiine y1gilmis genis ve yassi levhalar olusturacak
sekilde birbirlerine baglanmistir. Karbon atomlarindan olusan diizlemin igerisindeki baglar
giicli fakat diizlemler arasinda ki baglar zayiftir. Bununla birlikte Hummers yontemi grafit
tozlariin oksidantlar ile reaksiyona girmesi, istenmedik derecede yiiksek 1silarin meydana
gelmesi ve zararli gazlarin ortaya ¢ikmasi gibi tehlikeli basamaklar igerir. Ancak modifiye
islemler ile Hummers yontemi gilivenilir bir grafen oksit sentezi metodu haline
gelebilmektedir. Bu modifiye islemlerinden bazilari, kimyasal miktarlarinin degistirilmesi,
grafit boyutunun kii¢iiltiilmesi, reaksiyon islem siiresinin degistirilmesidir. Modifiye edilmis
Hummers metodunda iiretim miktariin fazla olusu, maliyetin diisiik olusu, sentez siiresinin
kisa olusu, zehirleyici gazlarin olusmamasi bu yontemin 6nemli avantajlaridir. Hummers
metodu, laboratuvar ortaminda grafit oksit tiretmek i¢in hala en ¢ok kullanilan metottur (Liao

ve dig, 2011).

2.4.1.4. Karbon nanotiiplerin eksenel agilmasi

Tek veya ¢ok duvarli karbon nanotiipleri farkli metotlar ile eksenel bicimde agilip
nanoseritlere doniistliriilebilir. Bu liretim metodunda Elde edilen grafenin tek veya ¢ok
katmanli olmasinin belirlenmesinde, kullanilan karbon nanotiiplerin duvar sayis1 etkili
olmaktadir. Karbon nanotiiplerin eksenel bi¢imde ac¢ilmasi icin giiclii oksidasyonlarin
kullanilarak gerceklestirilebildigi kimyasal yontemlerin yami sira fiziksel metotlarlada

gerceklestirilebilir (Mattevi ve dig, 2011).

2.4.1.5. Siv1 faz eksfoliasyon yontemi (LPE)

Siv1 faz eksfoliasyon yontemi maliyet olarak ucuz ve kolay bir yontemdir. Bunun
yani sira elde edilen tiriinler kalite bakimindan diger metotlar ile elde edilen {iriinlere nazaran
daha yiiksektir. S1v1 faz eksfoliasyon metodu ile grafen iiretiminde gliniimiize kadar biiytlik
basarilar saglanmistir. Bu yontemde ¢ok sayida solvent ve uygun siirfaktanlar kullanilmistir.
Sivi faz ekfolasyon yontemi grafen liretiminde en ¢ok kullanilan seri iiretim ydntemi
olmustur. Bu yontemin en biiyiik avantaji, saf veya genisletilmis grafitin, grafenin ara
katmanlar1 arasinda olusan Van Der Waals ¢ekme kuvvetlerini giigsiizlestirmek nedeni ile

dogrudan bir solvent islemine uygulandigi, basit bir islem olmasidir (Giiler ve Gtiler, 2017).
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2.4.2. Grafen takviyeli polimer matris kompozitler

Yiiksek performansa sahip grafen takviyeli kompozitler elde edebilmek igin, ince
olan karbon tabakalarinin matrise ince bigimde dagilimi gergeklesmelidir (Gudarzi ve Sharif,
2011). Grafenlerinmatrislere homojen olarak dagitilmasiyla, kompozit 6zelliklerinde 6nemli
derecedegelismeler elde edilir (Eda ve Chhowalla, 2009). Boylece iiretilmis olan grafen
takviyeli polimer kompozitlerde, giiglii mekanik &zelliklerve bariyer 6zelligi gibi dnemli
Ozellikler ortaya c¢ikmaktadir (Chang ve dig, 2012). Giliniimiiz teknolojik gelismeleri
esasinda nano parcaciklara dayanmakta olup iki boyutlu grafen tabakalari, mekanik
ozelliklerinden ve yiiksek yiizey alani 6zelliklerinden dolayi bilimsel olarak ilgi duyulan bir

konu olmustur (Sadasivuni ve dig, 2015).

2.4.3. Grafen hidrojellerin genel 6zellikleri

Son yillarda grafen, olagandis1 6zellikleri ve fazlaca alanda uygulama potansiyeli
nedeniyle popiiler arastirma malzemelerinden biri haline gelmistir (Castro ve dig, 2009).
Grafen hidrojellerindeki ii¢c boyutlu diizenleme, makro olgekte boyut, gozenekli yapi,
gecirgen yapi, yiiksek erisilebilir ylizey alani sahipligi, yiiksek derece mukavemet ve
esneklik, elektron iletkenligi olmak tlizere ¢ok sayida faydali 6zellige sahip stinger gibi diisiik

yogunluklu malzemelerin olusturulmasini miimkiin hale getirir (Chabot ve dig, 2014).

2.5. Indiiksiyon ile Isitma

Ileri teknolojide siklikla kullanilan indiiksiyon ile 1sitma son zamanlarda metal
isleme ve 1sitma uygulamalarinda siklikla kullanilan bir yontem olmustur. Tekrarlanabilir
olmasi, giivenilir ve enerji tasarruflu 1s1 saglamasindan dolay1 malzemelerin elektromanyetik
olarak islenmesinde Onemli bir yere sahip olmustur. Degisik modellerde indiiksiyon
wsiticilar, diger benzeri alet ve ekipmanlara nazaran avantajli konumdadir. indiiksiyon ile
1sitma, birden fazla faktor barindiran 1s1 transferi, elektromanyetik ve metaliirjik olaylarin
kombinesidir. Gii¢ kaynagi, indiiksiyon bobini, yiikk esleme istasyonu ve is parcasi

indiiksiyon ile 1sitma sisteminde ana bilesenlerdir. (Sekil 2.6).
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Sekil 2.6 : Indiiktdr bobin ve is parcasi (Yamag, 2019)

Indiiksiyon 1sitma sistemlerinde amacina uygun secilmis bir bobin ve bu bobinden
istenilen frekansta akim gegcirebilecek gili¢ kaynagi bu sistemlerin temel unsurlaridir.
Indiiksiyon 1sitma sisteminde yonii ve siddeti degisen akim elde edilmis olur. Isitma bobini
sayesinde iiretilmis olan farkli degerlerde manyetik alan i¢ine metal bir par¢a konuldugunda
iletken olan metalin lizerinde gerilim indiiklenip metal par¢ada akim olusturulur ve metal

parcanin direnci iizerinde harcanan gii¢ 1s1 olarak ortaya ¢ikar.

2.5.1. Magnetit (Fe3sO4) nano partikiiller

Son yillarda nanoteknolojinin gelismesi ile birlikte endiistriyel alanlarda
nanomalzemelerin sentez ve uygulamasi onem kazanmistir (Mylkie ve dig. 2021).
Kullanilan bu nanomalzemeler igerisinde manyetik nanopartikiiller (MNP) yaygin bicimde
kullanilan malzemelerdir. Bu sekilde olan nanomalzemeler genel olarak bir manyetik
cekirdekten ve bu ¢ekirdegi cevreleyen kabuktan meydana gelir. Bu c¢ekirdek genellikle
manyetit (FesOs), maghemit (y-Fe203) ve FeO bi¢imindeki demir oksitlerdir. Ancak
cekirdek kisimlariin hazirlanmasi i¢in genellikle manyetit (FesO4) kullanilmaktadir (Horak
ve dig, 2007). Yiizey-hacim oranimin fazla olmasi, yilizey alaninin yiiksek olmasi ve farkl
bir manyetik alanda ayrilmanin kolay olmasi manyetit nanopartikiilleri 6nemli hale getiren
ozelliklerdir. Bu 6zelliklerinden dolayr biyomedikal alanlarda yaygin bir bi¢imde
kullanilmaktadir (Liu ve dig, 2013). Manyetit nanopartikiiller biyomedikal uygulamalarda

kanserin teshis edilmesi ve tedavi edilmesi (Manyetik Rezonans Goriintiileme), doku
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miihendisligi ve biyosensorler gibi alanlarda kullanilmaktadir (Long ve dig, 2015). Bununla
birlikte manyetik hipertermi, tiimor bolgesini 1sitip kanserli hiicreleri ortadan kaldirmay1
amaclar. Manyetik nano partikiiller, alternatif akim (AC) ile indiiklenen bir manyetik alana
(AMF) maruz birakildiklarinda hizli bir sekilde 1sitilabilirler. Bu 1s1, malzemeye homojen
bir bicimde dagilma gosterir. Bu yontem ile ilag yiliklii manyetik nanopartikiillerin istenilen
bolgeye ulasip o bolgede ilag salimini yapmasi i¢in manyetik yonlendirme islemi
saglanmaktadir (Meenach, 2010). Bu nanokompozitler AMF altinda 1sindig1, indiiksiyon
cithazinin giliciinlin artmasi ile 1sinma hizinda artis goriildiigii ve 1sinma hizi ile ilag salim
hizinin arttigr  goriilmiistiir.  Kontrollii ilag salimi ve hipertermi uygulamalarinda
sentezlenmis olan bu manyetik alana duyarli nanokompozitler uygun bir adaydir (Boztepe,
2021).

Atik sularin aritilmasi, enzim veya diger biyomolekiillerin immobilizasyonu ve
medikal uygulamalarda manyetik hidrojel nano kompozitler kullanilmaktadir (Schexnailder
ve Schmidt, 2009).

Ang ve dig, 2007 yilinda mikro boyutta Fe3O4 pargacikli poli(N-izopropil akrilamit)

jeli sentezleyip kanser tedavisi hipertermi i¢in kullanilabilirligini arastirmislardir.

Satarkar ve dig, 2008 yilinda p(N-izopropilakrilamit)-FesOs hidrojel
nanokompozitlerini sentezleyip hidrojel nanokompozitten B12 vitamini saliminda ¢alisma

gerceklestirmistir.

2.6. Hidrojellerin ila¢ Salimi

Viicudumuzda meydana gelebilecek hastaliklarin 6nlenmesi ve bu hastaliklarin
tedavisinde bazi i¢in ilaglar kullanilmaktadir. Kullanilan ilaglar kimyasal veya biyolojik
yapida olabilir. Bu ilaglar viicuda c¢esitli yollardan alinabilir ve viicudun ¢esitli bolgelerine
salinabilir. Bundan dolay1 ilag salim sistemleri iizerine yapilan g¢alismalar 6nem arz
etmektedir. ilag salim sistemleri, ilacin farmakolojik dzellikleri, ilacin salim hiz, ilag etki
etme siiresi ve ilag etki yeri ile goriilebilecek gesitli yan etkiler gibi ilacin 6zelliklerinin
kontrol edilmesinde hayati derecede bir 6neme sahiptir. Ila¢ salim sistemi, kullanilan ilacin,
olmasi gereken zamanda uygun bir dozda etkili olmasini saglar. Bazi durumlarda ilaglarin
saliminda izlenen yol karmasik olabilir ve hastaya bazi rahatsizliklar verebilir (Anushree,
2007). Bundan dolay1 ila¢ salimi uygulamalarinda bazi teknolojiler gelistirilmistir.

Kullanilan tagiyicinin uymasi gereken kosullar vardir. Bu tagtyicinin hem ilag hem de viicut
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ile biyouyumlulugu olmasi gereklidir. Bu sartlara uyan hidrojeller bu amagla

kullanilmaktadir ve giiniimiiz teknolojsinde bu alanda kullaniminin 6nemi artmistir.

2.6.1. Hidrojellerin ila¢c salim mekanizmalari

Hidrojeller ilag salim uygulamalari i¢in olduk¢a uygun yapidadirlar. Hidrojellerin
sahip oldugu 6zellikler onu ila¢ saliminda 6nemli bir konuma tasir. Hidrojellerin hidrofilik
ozelliklerinden dolay1 i¢ine biiyiik miktarlarda su ¢ekerler. Bundan dolay1, molekiiler salim
mekanizmalar1 hidrofobik polimerlerden ¢ok farklidir. Ilacin salinimimi kontrol etmek icin
farklisistemler gelistirilmistir. Hidrojellerden ila¢ salim mekanizmalari; difiizyon kontrolli,

kimyasal kontrollii ve sigme kontrollii sistemler olarak 3 grupta incelenebilir (Zuhal, 2008).

2.6.1.1. Difiizyon Kontrollii Sistemler

Hidrojellerin ila¢ saliminda difiizyon kontrollii sistemler en ¢ok kullanilan sistemdir.
Cok yogun ortamdan az yogun ortama partikiil ya da atom tasinmasina difiizyon denilir.
Kullanilan ilag 6nce hidrojelin igerisine oradanda hidrojelin yiizeyine tasinir. Daha sonra
hidrojelin ¢evresinde bulunan siviya geger. Membran ve matris sistemler olarak iki grupta

incelenir.
i.Membran sistemler

Membran sistemlerde, kullanilan ilag bir polimer membran iginde ¢oziinmiis bir
halde veya dagilmis bir sekilde bulunmaktadir. Ilk asamada kullanilan ilag rezervuardan
membrana geger ve sonrasinda membranin diger yliziine diflize olur. En son olarak ise alic1
ortam igine girer. Ilacmn difiizyon hizin1 membranin kalinlik ve gegirgenligi kontrol eder

(Ranade, 1990).
ii.Matris Sistemler

Bu sistemlerde, kullanilan ilag polimerin igerisinde homojen bir sekilde ¢oziinmiis
veya dagilmis haldedir. Ilk olarak yiizeye yakin mesafede olan ilag salinimi gergeklesir.
Daha sonra, ylizeyden uzak olan ilag, matris boyunca uzun ve karmasik bir yoldan
gececeginden salim siiresi fazla zaman alabilir. Bu nedenle, bazi durumlarda matris
sistemlerde siirekli azalan salim orani ile birinci dereceden salim davranisi goriilebilmektedir

(Peppas ve dig, 2000).
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2.6.1.2. Kimyasal kontrollii sistemler

Zincire takili sistemler ve biyoparcalanabilir sistemler olmak iizere iki baslikta

incelenebilir.
i. Biyoparcalanabilir sistemler

Ayni zaman diliminde pargalanabilen salim sistemidir. Bu yapida olan polimerler
cogunlukla hidrofillik 6zelliktedir. Membran veya matris tiiriinde olabilir. ila¢ salmimi
zaman igerisinde kiitlenin ve yiizeyin bozulmasi ile gerceklesir. Bu sekilde ilag difiize edilip
dis ¢evreye salinir. Biyoparcalanabilir sistemin avantajli olmasinin sebebi ila¢ salim
isleminden sonra hidrojelin kaldirilmasi i¢in ikinci bir igleme gerek duyulmamasidir

(Ranade, 1990).
ii.Zincire takih sistemler

Zincire takili sistemde ilacin salimi1 bagdaki bozulma oraniyla kontrol edilir ve
kullanilan ilag polimerin zincirine enzimatik veya hidroliktik bir bagla baglanmistir.
Kimyasal baglanma ile aktif madde polimer zincirine asilanip hidroliz ve enzimatik yarilma
ile salinir. Bu sistemin avantajli tarafi, aktif maddenin yiiksek yiik alma 6zelliginde olmasidir

(Peppas ve dig, 2000).

2.6.1.3. Sisme Kontrollii Sistemler

Sisme kontrollii sistemler, ilacin difiizyonunun hidrojelin sisme olayimdan daha hizl
oldugu durumlarda meydana gelir (Siepmann ve Peppas, 2001). Bu sistemde polimerler
cams1 halde bulunur. Ilag ise matris boyunca duragan bir halde ¢6ziinmiis ya da dagilmis bir
yapidadir. Matris igerisine ¢oziicii maddenin girisi ile camsi haldeki kat1 polimerde sisme
davranis1 gozlenir, gegis sicakligi azalir ve polimer jele benzeyen kauguk yapida bir hal alir.
Kauguk tiirli bir yapiya gectikten sonra makromolekkiiller ortaya ¢ikarak ila¢ ortama difiize
edilir (Ende ve Peppas, 1996). Sekil 2.7°de sisme kontrollii sistemlerin mekanizmasi

gosterilmistir.
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Sekil 2.7 : Sisme kontrollii sistemlerin mekanizmasi (Brahima, 2016).
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2.6.2. Hidrojeller ve ilac salim sistemleri ile ilgili yapilan calismalar

Ilag salim sistemleri ve hidrojeller ile ilgili degisik ¢alismalar yiiriitiilmiistiir. Sicaklik
ve pH duyarli pozitif yiikli hidrojeller, farkli miktarlarda N-izopropilakrilamid ve NN'-
dimetilaminopropilmetakrilamit kopolimerize edilip hazirlanmistir. pH'a bagli faz gegisinin
sicakliktan giiglii bir bicimde etkilendigi gortiilmistiir. Ayni1 zamanda sicakliga bagl geciste
pH'dan biiyiik oranda etkilenme goriilmiistiir. Sicaklik arttik¢a, jel sisme davraniginin
degisimdeki gecis derecesi daha biiyiik hal almis ve pH degerinin dahada diistigi
gozlemlenmistir (Park ve Hoffman, 1992).

Kitosan ve poli (NIPA) kullanilarak pH ve sicakliga duyarli kopolimerik hidrojeller
sentezlenmistir. Daha sonra bu jeller asetilsalisilik asitle yiiklenip farkli sicaklik ve pH

degerlerinde ilag salimlar1t HPLC teknikleri ile izlenmistir (Senol ve dig, 2006).

Jelatin, Sodyum Aljinat ve a-Seliiloz kullanilarak hidrojeller hazirlanmis ve tekli,
ikili, G¢lii polimer barindiran hidrojellerin farkli ¢ozeltiler igerisinde sisme davraniglari
incelenmistir. Daha sonra ilag aktif maddesi Siprofloksasin HCI olan ila¢ hidrojellere ilag
yiiklenip ila¢ salimlar1 incelenmistir. ilagtaki aktif madde ile hidrojel arasinda kimyasal
etkilesim goriilmedigi fakat fiziksel olarak hidrojele yiiklendigi gézlemlenmistir. Alinan bu
sonu¢ hazirlanmis olan hidrojellerin bu ilagtaki aktif maddenin salimi igin

kullanilabilecegini gostermistir (Kigmir, 2011).

Boztepe (2021) manyetik alan duyarl nanopartikiillerin emiilsiyon polimerizasyon
metodu ile kaplanip kabuk c¢ekirdek yapili poli (akrilamid-vinil siilfonikasit)-
polivinilalkol/Fe3Os (poli (AAmM-VSA)-PVA/Fe30s) nanokiireler sentezleyip ve bu
sentezlenmis olan nanokiirelere etken maddesi doksorubisin olan ilact emdirme metodu ile
yiikleyip farkli siddetteki AMF altinda ilag salim kinetiklerini incelemistir. Bu ¢alismada
indiiksiyon makinas1 900, 1200 ve 1500 watt giiclinde ayarlanarak bu giigteki AMF degerleri
altinda ila¢ salim davraniglar1 incelenmistir. Cozelti sicakligi 900 watt AMF degeri altinda
180 dakika sonunda 63 °C’ye ulagmistir. Buna karsin ayni siire igerisinde 1500 watt AMF
degeri altinda ¢ozeltinin sicakligi 78 °C’ye ulagsmustir. Yapilan bu ¢alisma sonucunda,
sentezlenmis olan nanokompozitlerin AMF altinda 1sinma gosterdigi ve indiiksiyon giiciiniin
artmastyla 1sinma hizinin dogru orantili oldugu, ayn1 zamanda 1sinma hizinin artmasiyla ilag
salim hizininda artmis oldugu belirlenmistir. Sentezlenmis olan poli (AAmM-VSA)-
PVA/Fe30s nanokompozitlerin ilag salim kapasitesinin % 92 seviyelerinde oldugu

saptanmistir. Yapilan bu ¢alisma sonucunda manyetik alana duyarli olan nanokompozitlerin
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kontrollii ilag salim sistemleri i¢in ve hipertermi ygulamalar1 i¢in uygun olabilecegi

kanaatine varilmistir.

Erdogan ve dig. (2022) yapay sinir aglar1 kullanilarak farkli AMF altinda manyetik
duyarli poli (NIPAAmM-co-VSA) / Fe3Os ferrojellerin sisme ve 1smmma davranislarini
modellemislerdir. Caligmada (poli (NIPAAmM-co-VSA) / FesOs IPN) ferrojel serileri
sentezlenmistir. Ik esnada sicakhiga duyarli poli (NIPAAm-co-VSA) IPN hidrojelleri
emiilsiyon ve ¢oOzelti polimerizasyonu yontemi ile sentezlenmistir. Sonra Fes3Oq4
nanoparcaciklar indirgenip hidrojel sistemlerine yiliklenmistir. Daha sonra manyetik
indiiksiyonla 1sitilarak 1.37, 1.64 ve 1.91 mT manyetik alan degerlerinde 1sinma ve sisme
davraniglar1 incelenmistir. Bu davranislarin modellenmesinde yapay sinir aglari
kullanilmistir. Yapilan calismalar sonucunda 1.37, 1.64 ve 1.91 mT manyetik alanlar altinda
ferrojellerin 1sinma ve sisme davranisi, tamamen sismis durumdaki ferrojellerin sisme
kapasitesi ve yapisinda bulunan FesOs miktarina bagli bulunup karmasik isinma ve sigsme
davranigi gosterdigi saptanmistir. Bu bilgiler 1s1ginda ferrojeller kontrollii ilag salimi,
hipetermi uygulamalar1 ve sensor teknolojileri gibi biyomedikal uygulamalarda giivenli bir

sekilde kullanilabilecegi kanisina varilmastir.
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3. MATERYAL VE YONTEM

Bu boliimde, yapilan deneysel ¢alismalarda kullanilan cihazlar, kullanilan kimyasallar ve

yontemler hakkinda bilgi verilmektedir.

3.1. Deneyde Kullanilan Kimyasal Malzemeler, Cihazlar ve Aletler

Cizelge 3.1’de deneyde kullanilan temel kimyasal maddelerin isimleri, mol

agirliklar, kimyasal yapilart ve formiilleri verilmistir.
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Cizelge 3.1: Deneyde Kullanilan Kimyasal Maddeler

Mol Agirhgi
Bilesen Yapisal Formiil Kimyasal Formiil SIS
g/mol
N- isopropilakrilamid .9 ¢
(NIPA) HaCoy - "N TCH, H,C=CHCONHCH(CHs);) 113.6
CHy—CH
d—o
NN'- -
metilenbisakrilamid f:H (H.C=CHCONH).CH> 154.2
(MBA) D
t=o
CH— '!.'.H
N:N,N, ,N’ - (H; H H cH
o . . AT B | 3
tetrametiletilendiam in x _cl _r_l 57 (CHs):NCH2CH.N(CHs),  116.2
CH, H H K H,
(TEMED)
To o o
Amonyum Persiilfat H \V;
An| oo %0 (NHS:06) 228.2
(APS) H ) J %0
Vinil Siilfonik Asit O\ /O
H,Co S, CH,=CHSO;H 108.11
(VSA) X \OH
Sodyum Dodesil 4y
Silfat (SDS) A NaClaH2sS04 288.37
ulra

NH,

Doksorubisin ~o o on ()J:im
. Ca7H2sNO 43,52
(DOX) lﬂ 27M20NO11 5435

OH
0 OH
Doxorubicin
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Demir kloriir, demir siilfat, grafit tozu (ortalama tanecik boyutulpum), hidroklorik
asit, siilfiirik asit, sodyum hidroksit, amonyum hidroksit, potasyum permanganat, sodyum

borhidriir, etil alkol, aseton kullanilan diger kimyasallardir.

Etiiv niive FN 500, hassas terazi citizen scale cx 220, niive saf su cihazi, Sogutmalisu
banyosu BS 402 niive, pH metre hanna instruments HI 2211, 1siticili manyetik Karistirict
“Daihan-band” SMHS-3, Vorteks NM 110, ultrasonik banyo ve otomatik pipetler deneysel

asamada kullanilan temel ekipman ve aletlerdir.

3.2. Deneysel Yontemler
3.2.1. indirgenmis Grafen Oksitin (rGO) sentezlenmesi

Indirgenmis grafen oksit modifiye Hummer’s metodu ile temel olarak iki asamada
sentezlenmistir. 1k asamada grafit tozundan grafen oksit (GO) sentezlenmis, ikinci asamada
ise grafen oksitin indirgenmesiyle indirgenmis grafen oksit (rGO) sentezlenmistir. Sekil 3.1°
de GO ve rGO sentezi deney diizenegi verilmistir. Bu yontemde, 5.00 gram grafit tozu, 2.50
gram NaNOz ve 115 mL H2SO4, 1000 mL 'lik iki boyunlu yuvarlak tabanli bir balon reaktore
alinmigtir. Bu karisim 1200 rpm'de 5 °C'de 30 dakika karistirilmis daha sonra ¢ozeltiye yavas
yavas 15.00 gram potasyum permanganat (KMxOs) ilave edilerek 5 °C' de 30 dakika ve 35
°C' de 2 saat karistirilmistir. Reaktore yavas yavas 200 ml damitilmis su ilave edilerek
95°C'de 1 saat kanstirilmistir. Reaksiyonu durdurmak icin ¢ozeltiye %30’ luk hidrojen
peroksit (H202) ¢ozeltisinden 30 mL eklenmistir. Bu asamada ¢ozelti rengi kahverengiye
donmiistiir. Metal iyonlarini, siilfat iyonlarin1 ve hidronyum iyonlarini uzaklastirmak i¢in
¢ozelti siiziiliip ve 6nce 500 mL %10'luk HCl ile, ardindan pH 7 olana kadar saf su ile yikanip

filtre edilmistir.

Indirgenmis grafen oksit (rGO) elde etmek igin, 6 g grafen oksit (GO), ultrasonik
banyo yardimiyla 200 ml damitilmis su i¢inde 3 saat boyunca dispers edilmistir. Karigim,
geri yogusturmali sogutucu ve yag banyosu diizenegine yerlestirilen 500 mL'lik iki boyunlu
yuvarlak tabanli bir cam reaktore aktarilmistir. Daha sonra ¢ozeltiye yavas yavas 2.00 g
sodyum borohidriir (NaBHa) ilave edilip 80 °C' de 12 saat karistirilmistir. Bu asamada ¢6zelti
rengi siyaha donmiistiir. Karisim aseton ve daha sonra damitilmis su ile yikanarak siiziiliip,

rGO tozlari, 40 °C'de bir vakumlu etiivde kurutulmustur.
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Sekil 3.1 : Grafen oksit (A) ve indirgenmis grafen oksit (B) sentezi deney diizenegi

3.2.2. Emiilsiyon polimerizasyonu ile nano yapih poli (NIPAAm-ko-VSA) hidrojellerin

sentezlenmesi

Ferrojellerin sicakliga duyarl olarak daha hizli davranig sergilemeleri ve daha tistiin
mekanik dzellige sahip olmalar1 amaciyla, yapida IPN ajani olusturan nano poli (NIPAAm-
ko-VSA) hidrojelleri emiilsiyon polimerizasyon yontemi sentezlenmistir. Bu amagla, Sekil
3.1°de temsil edildigi gibi, iki boyunlu diiz tabanli ve 500 mL hacimli cam balonda NIPAAm
ve VSA monomerlerinmolce toplaminin %2.7’si kadar sodyumdodesil siilfatin (SDS) tartilip
300 ml saf su ile ¢dziinmesi saglanmistir. 26 mmol NIPAAm, toplam monomerin molce
%1.5° i kadar capraz baglayict metilen bisakrilamid (MBA), NIPAAmM’ 1n % 5.0 ‘i kadar
vinilstilfonik asit sodyum tuzu ¢ozeltisi (VSA) bir beher igerisinde 100 ml saf suda
¢cozlinmiistiir. Homojen ¢6zelti cam balon igerisine eklenerek750 °C sicaklikta, homojen
misel dagilimi olmasi i¢in 2 saat karistirllmistir. Ardindan inert azot atmosferi altinda,
toplam monomerin molce % 2’si kadar 20 ml saf suda ¢éziinmiisamonyum persiilfat (APS)
baslaticis1 damla damla cam balona eklenerek 900 rpm karistirma hizinda 75°C’de 18 saat
siirede polimerlestirilmistir. Elde edilen polimer ¢ozeltisi diyaliz membran igerisinse
konularak, 20 L hacimli kapta bulunan saf su igerisinde yikanmasi vereaksiyona
girmeyenmonomerlerin, baslaticilarin ve diger kirliliklerin ayrilmasi saglanmistir. Bu

saflagtirma islemine iki hafta boyunca, her giin yikama suyu degistirilerek devam edilmistir.
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Sekil 3.2 : Emiilsiyon polimerizasyon deney diizenegi

3.2.3. Cozelti polimerizasyonu ile IPN yapih poli(NIPAAmM-ko-VSA)-rGO hidrojellerin

sentezlenmesi

Yapisinda indirgenmis (rGO) igermeyen (% 0 rGO) ve toplam monomer kiitlesinin
agirlikca % 1, % 2, % 3, % 4ve % 5’ 1 oraninda rGO igeren hidrojeller, ¢cozeltide radikal
polimerizasyon yontemi ile sentezlenmistir. Bu hidrojeller sirasiyla Co (rGO igermeyen), Cy,
Ca, Cs3, Cs4 ve Cs olarak adlandirilmistir. Poli (NIPAAmM-ko-VSA)-rGO IPN hidrojel
kompozitlerini sentezlemek i¢in 36.00 mmol NIPAAm, 1.80 mmol VSA, 0.75 mmol
MBAAmM ve 0.2 mL TEMED (1 g/10 mL), 6 mL deiyonize saf su i¢inde ¢6ziinmiis ve 0.22
g kuru poli (NIPAAmM-co-VSA) nanojelleri iyice dispers edildikten sonra 10 mm ¢apindaki
cam tiliplere aktarilmistir. Tiplere rGOgdzeltilerinden gerekli miktarlarda rGO (10 mg
rGO/mL su) eklenmis ve toplam ¢ozelti hacimleri saf su ile 10 mL'ye tamamlanmustir.
Karigimlar 2 saat buz banyosunda, saf azot gazi atmosferi (inert ortam) altinda 900 rpm hizda
karistirilmistir. Inert atmosfer altinda 0.5 mL APS (1 g/4 mL) ilavesiyle polimerizasyon
reaksiyonu baglatilmis, 24 saat reaksiyon tamamlanmasi i¢in beklenmistir. Reaksiyonlar
tamamlandiktan sonra yumusak, elastik ve uzun silindirik sekillerde hidrojeller elde
edilmistir. Hidrojeller 15 mm uzunlugunda pargalar halinde Kesilip, hidrojel aginda bulunan
reaksiyona girmemis monomerleri uzaklastirmak igin 48 saat boyunca oda sicakliginda saf
suya daldirilmistir. Yikama sular1 8 saat araliklarla degistirilmistir. Dengede sisme degerine
ulasan hidrojel numuneleri -20 °C'de 24 saat dondurulmus, ardindan 10 °C'de 1 Pa basing

altinda 96 saat liyofilize edilmistir. Boylece kuru C kodlu hidrojel serileri elde edilmistir.
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3.2.4. poli(NIPAAmM-ko-VSA)-rGO/FesO4 IPN hidrojel kompozitlerin (Ferrojellerin)

sentezlenmesi

Poli (NIPAAmM-ko-VSA)-rGO/Fe304 IPN hidrojel kompozit (Ferrojel) serisi yerinde
¢okeltme ‘in situ’ yontemi ile sentezlenmistir (Boztepe, 2022). Kurutulmus poli (NIPAAmM-
ko-VSA)-rGO hidrojel serisi, 2 giin boyunca saf suya daldirilmis, denge sisme durumuna
ulastiktan sonra 500 mL 0.025 M FeSOs ve 0.050 M FeCls ((Fe?*) / (Fe**) = 1: 2) iceren
baska bir behere aktarilmistir. Demir iyonlariyla yiikli hidrojel aglarini elde etmek i¢in 24
saat manyetik karistirici ile karistirilmistir. Demir iyonu yiikli hidrojeller, baglanmamis Fe
iyonlarint uzaklastirmak i¢in iki kez damitilmis su ile durulanmistir. Demir iyonu yiiklii
hidrojeller daha sonra 24 saat boyunca bir 0.10 M NH4OH ¢6zeltisine aktarilmisg, hidrojel
matrisi i¢inde yer alan demir iyonlarinin indirgenerek FesOs manyetik nano pargaciklarinin
olusmasi saglanmistir. Indirgeme islemlerinden sonra, hidrojel-rGO/FesOs kompozit
sistemleri tekrar saf su ile yikanmistir. Co, C1, Cz, C3, Cs4 ve Cs hidrojellerinin FesOs ile

kompozitleri sirastyla CTo, CTy, CTo, CT3, CT4 ve CTs olarak yeniden adlandirilmistir.

3.3. poli(NIPAAmM-ko-VSA)-rGO/FesOusFerrojellerin sisme kapasiteleri

Suda dengede sisen (mg) ve liyofilizatorde sabit agirliga (mo) ulasincaya kadar
kurutulan poli (NIPAAmM-ko-VSA)-rGO, demir iyonu emdirilmis hallerinin ve poli
(NIPAAmM-ko-VSA)-rGO/FezOuferrojellerinin - agirliklar1  elektronik terazi (Sartorius,
GC1603, d=0.0001 g) ile olgiilmiistiir. Sisme kapasiteleri (Sq) Esitlik (3.1) kullanilarak

hesaplanmustir.

my — My
Sa=——— (3.1)
0

3.4. Hidrojellere doksorubisin (DOX) yiiklenmesi

Sentezlenen poli  (NIPAAmM-ko-VSA)-rGO/FesOasferrojellere  ilag  emdirme
islemlerinden 6nce farkli derisimlerde hazirlanan Doksorubisin (DOX) ilag¢ ¢ozeltilerinin
kalibrasyon egrisi olusturulmustur (Sekil 3.3). Bunun i¢in HACH DR 3900 UV-
Spektrofotometre kullanilmig ve 483 nm dalga boyunda dl¢iimler yapilmistir (Sekil 3.4).
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llag yiiklenmeden &nce liyofilizatorde kurutulan vekuru kiitleleri bilinen hidrojeller

once saf suda dengeye gelene kadar sismis ve ardindan ilag ¢ozeltisine birakilmistir.

Sentezlenen CTy, CT2, CTs, CT4 ve CTs kodlu hidrojellere ilag emdirme islemi hacmi 100
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mL ve derisimi 200 ppm olan doksorubisin (DOX) ilag ¢ozeltisi igerisinde silindirik
geometridekihidrojellerin manyetik karigtirict ile 300 rpm karigtirma hizinda 24 saat
karistirilmasiyla yapilmistir. lag emdirme islemlerinden sonra ¢ozeltilerin derisimleri UV-
Spektrofotometrede okutularak hidrojellerin  kuru agirliklari basmna ilag yiiklenme

kapasiteleri (mg ilag/ g polimer) Esitlik 3.2 kullanilarak hesaplanmuistir.

Qkapzcon;—ocd (3.2)

Bu esitlikte Qkap, hidrojelin ila¢ adsorplama kapasitesi (mg ila¢/ g kuru polimer), Co,
baslangicta ilag cozeltisinde bulunan ilag miktar1 (mg), C4, denge derisimine ulasan ilag
¢ozeltisinde bulunan ilag miktaridir (mg). Ornegin CT1 hidrojelinin ila¢ tutma kapasitesini
hesaplamak igin; liyofilizasyon sonucu kuru haldeki CTy hidrojel numunesinin kiitlesi
0.0641 gramdir. Baslangicta ilag ¢ozeltisi 200 ppm (20 mg DOX /100 mL)’dir. CTy
hidrojeline ilag ylikleme sonrasi ilag ¢ozeltisi derisimi 134 ppm’e (13.4 mg DOX /100 mL)
diismiistiir. Aradaki derisim farkindan; 6.60 mg DOX, kuru kiitlesi 0.0641 g olan CT:
hidrojeli tarafindan adsorplanmistir. Boylelikle CTi hidrojelinin ilag tutma kapasitesi
yaklagik 103 mg DOX/ g polimerdir. Benzer olarak CTo, CTy, CTo, CT3z, CTs ve
CTsferrojellerinin ilag yiikleme kapasiteleri sirastyla 88, 103, 111, 119,106 ve 101 mg DOX/

g polimer olarak hesaplanmistir.

3.5. Tlag yiiklii ferrojellerin AMF altinda ila¢ salimlarinin incelenmesi

Poli (NIPAAmM-ko-VSA)-rGO/Fe304 ferrojellerin alternatif manyetik alan (AMF)
altinda DOX salma davraniglarin1 karakterize etmek igin, ilag salim Kinetikleri, Sekil 3.5.
de gosterilen ticari bir indiiksiyon 1sitma sistemi (ONX6 Induction) kullanilmistir.
Indiiksiyon cihaz, giiclendirici transformatr (inverter kutusu) ve su sogutmali bakir bobinli
bir manyetik indiiksiyonlu 1sitma sistemi olmak iizere iki ana bdliimden olusmaktadir. Cap1
34 mm ve 5 tur selenoid bobine sahip cihaz maksimum 5.5 kW giice ve 360 kHz frekansa
sahiptir. Indiiksiyon cihazinin bobinine yerlestirilmis plastik tiip icerisinde 50 mL saf suya
birakilan ilag yiiklii ferrojellerin ilag salim kinetikleri 1.37, 1.64 ve 1.91 militesla (mT)
olmak iizere ii¢ farkli manyetik alan altinda ve farkli zaman araliklarinda incelenmistir.
Bunun i¢cin AMF etkisi altindaki ve ilag yiklii ferrojeli igeren plastik tiiplerden farkl
zamanlarda 0.2 mL alinan numuneler UV-Vis spektrofotometrede okutularak ¢ozeltinin ilag
derisimleri saptanmistir. Ayn1 zamanda plastik tlip kapagindan ¢ozelti i¢ine daldirilan

termometre ile anlik olarak ¢ozelti sicakliklart not edilmistir.
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Sekil 3.5 : AMF olusturan indiiksiyon cihazi ve ilag salim diizenegi

Ferrojellerin ilag salimlari igin Esitlik 3.3’den yararlanilmistir. Burada qt, herhangi
bir zamanda kuru polimer kiitlesi basina salinan ilag miktar1 (mg DOX/ g polimer), Ci,

salinan ila¢ miktaridir (mg ilag).

qi="—" (3.3)

Ferrojellerin ila¢ salim hizlarini belirlemek icin Esitlik 3.4 kullanilmigtir. Bu esitlikte
qv: ilag salim hiz1 (mg DOX /dk.), t dakika cinsinden zaman’dir. ilag salim hiz1 belirlerken
hidrojellerin ilag saliminda dengeye ulasmadan hemen Onceki zaman olan sekseninci

dakikaya kadar olan siire dikkate alinmistir.

Gy = (3:4)

Ferrojellerin dengede yiizde ilag salim degerlerinin hesaplanmasinda Esitlik 3.5
kullanilmistir.

dd
4= Qkap

0 x 100 (3.5)

Burada Qu, yiizde ilag salim degeri, qd, denge aninda kuru polimer kiitlesi basina
salinan ilag miktaridir (mg DOX/ g polimer).
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3.6. Yapisal Karakterizasyonlar

3.6.1. XRD Analizi

GO ve rGO katmanlar1 arasindaki degisimi, kristal ozelliklerini incelemek ve
poli(NIPAAmM-ko-VSA)-rGO ile poli (NIPAAmM-ko-VSA)-rGO/FesOs IPN Hidrojel
kompozitlerin karakterizasyonu i¢in XRD spektrumlar1 XRD cihazi ile Inénii Universitesi

Bilimsel Arastirma Merkezi Laboratuvarinda elde edilmistir.

3.6.2. FT-IR analizi
Hidrojellerin  FT-IR  spektrumlari, Perkin Elmer Spectrum 100 FTIR
Spektrofotometre cihazi ile inénii Universitesi Bilimsel Arastirma Merkezi Laboratuvarinda

elde edilmistir.

3.6.3. SEM, EDX ve haritalama analizleri

Hazirlanan hidrojellerin ylizey morfolojisi, elementel igerikleri ve demir
dagilimlarim karakterize etmek icin Inonii Universitesi Merkezi Arastirma Laboratuvarinda
bulunan LEO Evo 40 Taramal1 Elektron Mikroskobu (SEM) ve SEM ile birlestirilmis bir X-

1s1n1 spektrometresi (EDX) analizorii ile gergeklestirilmistir.

3.6.4. Titresimli numune manyetometresi (VSM) analizi
Manyetik Olgiimler Quantum Design PPMS-9 T sisteminin titresimli numune
manyetometresi (VSM) cihazi kullanilarak gergeklestirilmistir. M-H verileri O ile 90 kOe

arasindaki manyetik alanlarda alinmistir.
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4. ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMA

4.1. Poli (NIPAAmM-ko-VSA)-rGO/FesOa4 Ferrojellerin Sentezlenmesi ve
Karakterizasyonu

Ferrojellerin yapisinda farkli oranlarda bulunan indirgenmis grafen oksit (rGO)
modifiye Hummer’s metodu ile sentezlenmistir. Bunun i¢in dnce grafitten grafen oksit (GO)
sentezlenmis, daha sonra GO’ nun sodyum borhidriir ile indirgenmesiyle rGO
sentezlenmistir. Sekil 4.1. de rGO’nun sentezlenme asamalari ve elektriksel iletken 6zellikte

oldugu gosterilmistir.

Sekil 4.1 : Indirgenmis grafen oksitin sentez asamasi ve elektriksel iletkenligi (A:

NaBHjs ile indirgeme reaksiyonu, B: siizme ve yikama agsamasi, C: 1slak yapidaki

rGO ve D: siizme islemi sonrasi siizge¢ kagid tizerinde kalan kurumus rGO’ nun
devreyi tamamlayarak elektriksel iletken oldugunu gosteren fotograf).

Grafen oksit ve indirgenmis grafen oksitin yapisal karakterizasyonu XRD analizi ile
yapilmistir. Bu analiz yontemi ile GO ve rGO katmanlar1 arasindaki degisimi ve kristal
ozellikleri incelenmistir. GO ve rGO'nun XRD spektrumlari Sekil 4.2°de verilmistir. GO'nun
XRD spektrumu incelendiginde 206=13° civarinda ¢ok yogun bir pik gézlenmektedir. Bu,
grafen katmanlar1 arasinda oksijen igeren fonksiyonel gruplarin olusumu sonucu d
mesafesinin (d=6.77 A) artmasiyla a¢iklanmaktadir. GO'nun indirgenmesiyle elde edilen
rGO spektrumu incelendiginde 20'ye karsilik gelen a¢1 yaklasik 27%dir. rGO
katmanlaridaki mesafenin 3.32 A'ye diistiigii gdzlemlenmistir. Pik degerinin 13%den 27%ye
kaymas1 ve katmanlar arasindaki mesafenin azalmasi, indirgemenin basarili oldugunu

gostermektedir (Tiyek ve dig, 2016).
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Sekil 4.2 : GO ve rGO’ nun XRD spektrumlari

X-1s1m1 spektrometresi (EDX) ile kimyasal bilesim analizi, bir EDX analizori ile
gerceklestirilmistir. Kimyasal bilesim analiz spektrumlari, Oksijen haritalama goriintiileri
(mavi noktalarla) ve atom agirlik ylizdesi degerleri Sekil 4.3'te verilmistir. Bu sekilden GO
ve rGO i¢in C/O degerleri sirastyla 1.82 ve 17.52 olarak belirlenmistir. Bu degerler ve
haritalama goriintiileri, grafitin oksidasyon reaksiyonunun ve grafen oksidin indirgeme
reaksiyonunun yiiksek verimle gerceklestirildigini gostermektedir. XRD ve EDX-
Haritalama analizleri, GO ve rGOmun Hummer yoOntemiyle sentezinin basariyla
gergeklestirildigini kanitlamaktadir. Ayrica rGO’nun elektriksel iletkenlige sahip olmasi

basariyla sentezlendiginin diger bir gostergesidir.

cps/eV cpsfeV
12t E1 AN Series unn. C norm. C Atom. C Error Qt El AN Series unn. C norm. C Atom. C Error
1(A) [wh.—%] [wt.-%] [at.-3]  [3] 1(B) [wt.-%] [wt.-%] [at.-3]  [%]
L e e e e e L e e e e e e
4 ¢ & K-series 64.59 64.59 69.64 23.6 ¢ 6 K-series 94.60 94.60 95.8% 25.¢6
0 8 K-series 35.41 35.41 30.3¢ 9.3 0 8 EK-series 5.40 5.40 4.11 2.6
3_. Total: 100.00 100.00 100.00 Et Total: 100.00 100.00 100.00
1€ o 1€ o
k-0 6
A C/0=182 R C/0=17.52
e 2]
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Sekil 4.3 : GO (A) ve rGO’ nun (B) EDX spektrumlar1 ve oksijen atomu haritalama
goriintiileri
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Ferrojellerin yapisinda bulunan, onlari sicakliga karsi daha hizli ve daha hassas cevap
verebilir hale getiren IPN ajam nano yapidaki poli (NIPAAm-ko-VSA) hidrojelleri
emiilsiyon polimerizasyon yontemi ile sentezlenmistir. Emiilsiyon polimerizasyonunda
kullanilan toplam monomer miktar1 yaklasik 3.16 gram iken reaksiyon sonucu elde edilen
polimer miktar1 yaklasik 2.81 gramdir. Bu da verimin % 89 oldugunu gostermektedir.
Monomer molekiillerinin hepsinin reaksiyona girmeden reaksiyonun sonlandirilmasi ve
nano yapili polimerin yikama ve saflagtirma islemlerinde kayba ugramalari iiriin verimine

etki eden faktorlerden sayilabilir.

Yapisinda indirgenmis (rGO) icermeyen (% 0 rGO) ve toplam monomer kiitlesinin
agirlikca % 1, % 2, % 3, % 4 ve % 5’ 1 oraninda rGO igeren hidrojeller, ¢ozeltide radikal
polimerizasyon yontemi ile sentezlenmistir. Bu hidrojeller sirasiyla Co (rGO igermeyen), C,
Cz, C3, C4 ve Cs olarak adlandirilmustir. Poli (NIPAAmM-ko-VSA)-rGO/Fe304 Ferrojel serisi,
Co, C1, Ca, C3, Ca Ve Cs olarak olarak adlandirilan hidrojellere demir iyonlarinin (Fe?*, Fe®")
emdirilip indirgenmesiyle hazirlanmistir. Indirgeme reaksiyonlar1 sonucu Hidrojel
yapisindaki demir iyonlar1 magnetit (FesO4) partikiillerine doniiserek elde edilen ferrojel
kompozitleri sirastyla CTo, CTy, CT2, CTs, CT4 ve CTs olarak yeniden adlandirilmistir.
poli(NIPAAmM-co-VSA)-rGO IPN hidrojellerin ( C serisi)kuru ve sigsmis hali, bu hidrojellere
demir iyonu emdirilmis hali ve poli(NIPAAm-co-VSA)-rGO/Fe30;4 ferrojellerin (CT serisi)
dengede sismis halinin fotograflar1 Sekil 4.4’ de verilmistir. Yapisinda rGo ve Fes3O4
icermeyen Co hidrojeli oldukg¢a agik ve seffaf renge sahiptir. Yapisina, kuru kiitlesinin %1°1
kadar rGO girmesiyle olusan C1 hidrojelinin rengi rGO’ dan dolay1 kahverengine donmiis,
yapisinda daha fazla rGO iceren hidrojeller de koyu siyah rengini almiglardir. Cozeltide
demir iyonlarmi absorplayan Co hidrojelinin renginin yapidaki demir iyonlarindan dolay:
koyu sariya dondiigii goriilmektedir. Bu hidrojelin bazik ¢6zelti ortamina maruz kalmasi
sonucu yapisindaki demir iyonlarinin indirgenmesiyle olusan koyu renkli Fe3Oq
nanopartikiillerin hidrojelin rengini siyaha dondiirdiigii goériilmektedir (CTo hidrojeli). Sekil
4.5.’de Hidrojel yapisindaki demir iyonlarinin indirgenmesi sonucu olusan ferrojelin bir
magnet etkisi altinda hareket ettigi goriilmektedir. Bu da sentezlenen ferrojel sistemlerin

manyetik alana duyarli oldugunu gostermektedir.
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Sekil 4.4 : poli(NIPAAmM-co-VSA)-rGO IPN hidrojellerin (C serisi), bu hidrojellere
demir iyonu emdirilmis yapilarin ve poli(NIPAAm-co-VSA)-rGO/Fez04
ferrojellerin (CT serisi) dengede sismis hallerinin fotograflari.

A - B >
—— — = = - —

Sekil 4.5 : Sentezlenen ferrojelin A: suda serbest halde, B: Magnet etkisi altindaki
fotograflar

poli (NIPAAmM-ko-VSA)-rGO ve poli (NIPAAmM-co-VSA)-rGO/FesO4'tin XRD
spektrumlar1 Sekil 4.6' da gosterilmistir. Poli (NIPAAmM-ko-VSA) / Fe3O4 IPN hidrojelin
XRD spektrumunda, Fe3Os manyetik nanoparcaciklarinin yapiya katilmasindan dolay1
35.40°, 45.44°, 57.32° ve 62.82°'de pik olusumu gozlemlenmistir (Boztepe ve dig, 2022).
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Sekil 4.6 : Poli (NIPAAmM-ko-VSA)-rGO ve poli (NIPAAmM-co-VSA)-
rGO/Fe304'tin XRD spektrumlari

Elde edilen poli (NIPAAmM-ko-VSA)-rGO ve poli (NIPAAmM-ko-VSA)-rGO/Fe304
hidrojel kompozitlerin kimyasal yapilarin1 karakterize etmek i¢in FT-IR spektrumlari
kaydedilmis ve Sekil 4.7 'te gosterilmistir. Sentezlenen tiim hidrojeller NIPAAm ve VSA
tabanli oldugu igin spektrumlarda benzer pikler bulunmaktadir. Poli (NIPAAmM-ko-VSA)-
rGO (A)'nin FT-IR spektrumunda, yapidaki serbest suyun —OH pikinden dolay1 3285 cm”
I'de genis bir pik gozlemlenmektedir. NIPAAm’ a ait amit gruplarmin C=0 gerilme
titresimleri 1635 cm™'de goriilmektedir. 1386 cm™’ deki bant titresimleri ve 1446 cm™’ deki
biikiilme piki alifatik —CH2 gruplarindan kaynaklanmaktadir. VSA segmentlerinin
karakteristik bandi, S=O grubu nedeniyle 1171 cm™ ve 1035 cm™'de ortaya ¢ikmaktadir. B
spektrumunda yapiya FesOs girmesiyle, Fe3Os’ iin amid karbonil grubu (C=0) ile
etkilesimden dolay1 pikin 1635 cm™'den 1638 cm™'e ve yine FesO4’ iin siilfonil grubu (S=0)
ile etkilesimden dolay1 pikin 1171 cm™ den 1173 cm™'ye kaydig1 goriilmektedir. FesOs ile
baglanan serbest su nedeniyle —OH piki 3285 cm™den 3289 cm™'e kaymaktadir. FesO4

gerilme titresimleri nedeniyle 595 cm™ civarinda yeni bir pik olusumu gézlemlenmektedir.
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Sekil 4.7 : Poli (NIPAAmM-ko-VSA)-rGO ve poli (NIPAAmM-co-VSA)-
rGO/Fe304'tin FT-IR spektrumlari

Poli  (NIPAAmM-ko-VSA)-rGO/Fe304 ferrojellerin  yiizey ve morfolojisinin
karakterizasyonlar1 SEM analizi ile yapilmistir. Sigsmis hidrojel numuneleri -20 °C'de 24 saat
dondurulup, ardindan 20 °C'de 1 Pa altinda 24 saat liyofilize edilmistir. poli(NIPAAm-Ko-
VSA)-rGO/Fe304 ferrojel numuneleri benzer morfolojik yapiya sahip oldugundan, sadece
bir numunenin SEM goriintiileri Sekil 4.8'de gosterilmektedir. Sentezlenen ferrojel
kompozitlerin oldukga genis yiizey alanina sahip oldugu, yiiksek oranda birbirine bagl ve
homojen olarak dagilmis lic boyutlu siinger benzeri mikro gbézenekli morfolojiye sahip
oldugu goriilmektedir. Tiim 6rneklerin benzer morfolojik 6zelliklere sahip olmasi, hidrojel
yapisindaki rGO miktarinin morfoloji tizerinde kayda deger bir degisiklige neden olmadigin

gostermektedir.
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Sekil 4.8 : Poli (NIPAAM-co-VSA)-rGO/Fe3O4 SEM goriintiileri

Poli (NIPAAmM-ko-VSA)-rGO/Fe304 IPN hidrojel kompozitlerinin kimyasal bilesim
analizi, EDX kullanilarak yapilmistir. Atom degerlerinin agirlik yiizdesi ve Fe haritalama
gorilintiileri (mor noktalarla) sirasiyla Sekil 4.9. ve Sekil 4.10'da verilmistir. EDX
analizinden CTo, CT1, CT», CTs, CT4 ve CTs kompozitleri igin Fe agirlik yiizdeleri sirasiyla
6.93, 10.64, 13.07, 15.96, 19.11 ve 21.82 olarak belirlenmistir. Hidrojel bilesimindeki rGO
igeriginin artmastyla hidrojel yapisindaki demir miktarinin arttigi bulunmustur. Bu artist
haritalama analizi de kanitlamaktadir. Haritalama resimlerinden Fe atomlarini temsil eden
mor noktalarin arttig1 goriilmektedir. Bu, rGO'nun gozenekli olmasi ve dolayisiyla yiliksek
bir yiizey alanina sahip olmasiyla agiklanabilir. Boylece hidrojel yapisindaki rGO miktari
arttikca hidrojelin etkin ylizey alani artar ve adsorbe edilen Fe iyonlarinin miktar1 da artar.
Ayrica Fe haritalama goriintiileri, FesOs nanopargaciklarinin polimer yapisinda homojen

olarak dagildigini gostermektedir.
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Sekil 4.9 : Poli (NIPAAM-co-VSA)-rGO/Fe304 ferrojellerin EDX spektrumlari
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Sekil 4.10 : Poli (NIPAAmM-co-VSA)-rGO/FesO4 ferrojellerin haritalama
goriintiileri
Poli  (NIPAAmM-co-VSA)-rGO/FesOs ferrojellerin  manyetik 6zellikleri, oda
sicakliginda titresimli bir numune manyetometresi (VSM) kullanilarak karakterize
edilmistir. Sekil 4.11, sentezlenen kompozitlerin paramanyetik 6zelliklere sahip oldugunu
gostermektedir. CTo, CT1, CT2, CT3, CT4 ve CTs ferrojellerinin yliksek manyetik doygunluk
(HMS) degerleri sirasiyla 8.44, 10.06, 12.13, 14.22, 18.52 ve 21.35 emu/g'dir.
Poli(NIPAAmM-co-VSA)-rGO/Fe304 IPN hidrojel kompozitlerinin HMS degerinin, polimer

yapisindaki manyetik 6zellige sahip FesO4 miktarinin artmasiyla arttig1 goriilmektedir.
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Sekil 4.11 : Poli (NIPAAmM-co-VSA)-rGO/Fez04 ferrojellerin manyetizasyon
egrileri

4.2. Hidrojel Sistemlerin Sisme Kapasitesi

Poli (NIPAAmM-co-VSA)-rGO IPN hidrojellerin (C serisi), bu hidrojellere demir iyonu
emdirilmis yapilarin ve poli (NIPAAmM-co-VSA)-rGO/Fe3O4 ferrojellerin (CT serisi) Esitlik
(3.1) kullanilarak hesaplanan sisme kapasitesi (Sq) degerleri Sekil 4.11° de verilmistir. Bu
sekil incelendiginde, Co, C1, Cz, C3, C4 ve Cs hidrojellerinin sisme kapasitelerinin sirastyla
66, 67,69, 71, 69 ve 67 g su/ g polimer oldugu goriilmektedir. Yapidaki rGO miktarinin
artmasiyla sigme kapasitelerinin kismen arttigi daha sonra azaldigi gorilmektedir. Bu
durumun nedeni rGO’ nun goézenekli yapisindan dolay1 yapi igerisinde artan miktariyla
hidrojelin su tutma kapasitesini arttirdig1r fakat miktarinin daha da (% 3’ den sonra)
artmasiyla rGO’ nun sahip oldugu hidrofobik ozellikten dolay1 yapidaki hidrofobik
etkilesimlerin baskin hale gelerek sisme kapasitesinin kismen azaldigi sdylenebilir. Bu
hidrojellere demir iyonu emdirilmesi sonucu sisme kapasitelerinin 6nemli derecede azaldig:
ve bu degerlerin 40- 45 g su/ g polimer arasinda degistigi goriilmektedir. Bu durumun nedeni

hidrojel ag1 igerisinde yer alan VSA segmentlerine ait hidrofilik 6zellikteki anyonik siilfoksi

(SO3") gruplarin katyonik demir iyonlar1 ile elektrostatik etkilesimleri ile agiklanabilir. Bu
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anyon katyon etkilesimleri, siilfoksi gruplarinin su molekiilleri ile yaptig1 etkilesimden daha
baskin hale gelerek hidrojel su kaybina ugramaktadir. CT Hidrojel serisinin sisme kapasite
degerleri incelendiginde bu degerlerin 67 — 72 g su/ g polimer arasinda degistigi
goriilmektedir. Bu hidrojellerin sisme degerlerinin indirgeme islemi sonrasinda tekrar ilk
sisme degerine yakin degerlere ulastigi goriilmektedir. Bu durumun nedeni, demir
iyonlarinin Fe3O4 molekiillerine indirgenmesi sonucu hidrojel yapisindaki anyonik gruplarin
demir katyonlar1 ile etkilesimleri yerini tekrardan su molekiilleri ile etkilesime birakmasi ile

aciklanabilir.
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Sekil 4.12 : Sentezlenen hidrojellerin ii¢ farkli yapilarinin dengede sisme
kapasiteleri

4.3. poli(NIPAAmM-co-VSA)-rGO/Fe304 Ferrojellerin Alternatif Manyetik Alan
(AMF) Altinda Isinma ve ila¢c Sahm Davranislar

Sentezlenen ferrojellere ilag emdirme islemi, hacmi 100 mL ve derisimi 200 ppm olan
doksorubisin (DOX) ilag ¢ozeltisi icerisinde manyetik karistirict ile 300 rpm karistirma
hizinda 24 saat karistirilmasiyla yapilmistir. CTo, CTy, CT2, CT3, CTs ve CTs kodlu
ferrojellerin Esitlik 3.2 yardimiyla hesaplanan ilag tutma kapasiteleri sirasiyla 88, 103, 111,
119,106 ve 101 mg DOX/ g polimer olarak hesaplanmistir. Ferrojellerin ila¢ tutma
kapasiteleri incelendiginde, tipki sisme kapasitesi davranislarinda oldugu gibi ferrojel

yapisinda bulunan rGO miktarinin artmasiyla ila¢ tutma kapasitesinin (Qkap) Once arttigi
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daha sonra azaldig1 goriilmektedir. Literatiirden, grafen oksit, indirgenmis grafen oksit,
karbon nanotiip gibi karbonlu malzemeler ilag etken maddeler gibi biiyiik molekiillii organik
bilesikler ile bag kurma egilimi igerisine girerler. Boylece, ferrojel yapisinda rGO miktarinin
artmasi ile Qkap’daki artigin sebebi yliksek gozenekli yapiya sahip rGO’ nun iyi bir adsorban
ozellige sahip olmasindan, DOX ile aralarinda pi bagi ve elektrostatik etkilesimlerden
kaynaklandig1 sdylenebilir (Kenna ve dig, 2015). Ilag tutma kapasitesinin azalmaya
baslamasinin nedenlerinden biri, ferrojelin sisme kapasitesinin azalmaya baslamasi olabilir.
Ciinkii ferrojelin ilag tutma kapasitesi, onun ilag ¢ozeltisi i¢erisindeki sisme kapasitesi ile
dogru orantili olacaktir. Diger bir nedeni ise ferrojelin birim hacmindeki FesOs miktarinin
artmas1 olabilir. Ciinkii kismi pozitif yiiklii ve bol miktarda oksijen atomu igeren Fe3zOs
nanopartikiilleri, DOX ile elektrostatik etkilesim yapan VSA segmentleri ve rGO ile
elektrostatik etkilesime gegerek daha baskin hale gelip, DOX adsorpsiyonunu azaltmis

olabilir.

Bobin igerisine yerlestirilen ve manyetik alan altinda 1sinan ferrojelin anlik sicaklik
degerlerini saptayan termal kamera (Testo 871) fotografi Sekil 4. 13°de verilmistir. Sekil
4.14’de dengede sismis CTs ferrojelinin 1.37 mT siddetindeki manyetik alan altinda 1sinmast

sonucu zamanla biiziilme fotograflari ve termal goriintiileri verilmistir.

Sekil 4.13 : A: Bobin igerisine yerlestirilmis ferrojel, B: Isinan ferrojelin termal
kamera ile sicakliginin saptanmasi
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Sekil 4.14 : CTs ferrojelinin 1.37 mT siddetindeki manyetik alan altinda 1sinmasi
sonucu zamanla biiziilme fotograflari ve termal goriintiileri

Bu sekillerden, manyetik alan etkisi altinda kalan ferrojelin zamanla 1sindig1 ve
yapisinda bulunan sicakliga duyarli poli (NIPAAm) segmentlerinden dolay: biiziildigii
goriilmektedir. Elektromanyetik indiiksiyon ile malzeme iizerinde olusan girdap akimlarinin
tirettigi 1s1 enerjisi, indiiksiyonla 1sitma islemini saglar. Bu isitma isleminde malzeme
tizerinde olusan girdap akimlarinin malzeme yiizeyinden merkeze dogru yeterli derinlige
ulagsmas1 gerekir. Malzeme {lizerinde {iretilen manyetik aki, malzemenin manyetik
gecirgenligi ile orantilidir. Poli (NIPAAm) tabanli hidrojeller sicakliga duyarli en popiiler
polimerlerdir ve Poli (NIPAAm) tabanli saf polimerler 32 °C sicaklik degerlerinde alt kritik
coziinme sicakligr (LCST) davranisi sergilerler. Diiz zincirli polimer yapilart bu sicaklik
degeri altinda ¢oziinebilirken, kritik sicaklik degeri lizerindeki sicakliklarda ¢oziinmezler.
Bu polimerlerin ¢apraz bagli hidrojel yapilari ise kritik sicakligin altinda hidrofilik davranig
sergileyerek sismis bir halde bulunurlar. Sicaklik kritik sicaklik civarina ulastiginda ani ve
keskin bir hacim gegisi sergileyip yapisindaki suyu veya ¢ozeltiyi hizli bir sekilde salarak
biiziiliirler. LCST degeri yapida bulunan hidrofilik gruplardan ve yabanci bilesiklerden
etkilenmektedir. Genel olarak bu tiir yabanci gruplarin yapiya girmesiyle kritik sicaklik
degerinde artis ve hacimsel degisim hizinda yavaslama meydana gelmektedir (Boztepe ve
dig, 2022).

Ferrojellerin ila¢ salim1 kinetik ¢alismalari, CT ferrojel serisinin ii¢ farkli siddetteki
manyetik alan (1.37, 1.64 ve 1.91 militesla (mT)) altinda ve farkli zamanlarda ¢ozelti
derisimi incelenerek yapilmistir. Bunun igin Sekil 4.15’de gosterilen bobin igine

yerlestirilmis plastik tiip i¢inde bulunan saf suya baslangi¢ aninda ilag ¢ozeltisinde dengede
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sismis (ilag yiiklii) olan ferrojelin birakilip, farkli zamanlarda 0.20 mL numune alinip UV
spektrofotometrede okutularak derisim degerleri saptanmistir. Ayn1 zamanda plastik tiipe
daldirilan termometreden anlik sicaklik degerleri kaydedilmistir. Ila¢ salim deneyleri
sirasinda ferrojellerin ilag salimi yaptig1 ¢oOzeltileri 1sitmasi1 sonucu ¢ozeltilerin
sicakliklarinin zamanla degisim egrileri Sekil 4.16-21° de verilmistir. Bu grafikler
incelendiginde, genel olarak, deneysel calismalardaki en diisiik manyetik alan siddeti olan
1.37 mT altinda ¢ozeltilerin yavas 1sindig1 ve geg 1s1l dengeye ulastigi, artan manyetik alan
siddeti ile ¢dzelti sicakliginin artt1g1 ve daha hizli 1s11 dengeye ulastigi sdylenebilir. Ornegin,
CT: ferrojelinin bulundugu ¢ozelti ele alindiginda, 1.37 mT altindaki maksimum sicakligi
43 °C’dir ve bu sicakliga 110 dakikada ulagsmaktadir. Bu ¢ozeltinin ayn1 ferrojel ile 1.91 mT
altindaki maksimum sicakligi 45 °C’dir ve bu sicakliga 70 dakikada ulasmaktadir. Bu durum
elektromanyetik indiiksiyon siddetinin artmasi ile malzeme iizerinde olusan girdap

akimlarinin tirettigi 1s1 enerjisinin artmasi ile agiklanabilir.

Sentezlenen ferrojel tiirlerinin aym1 manyetik alan siddeti altinda c¢dzelti
sicakliklarma olan etkisi incelendiginde, ferrojel yapisindaki rGO miktarinin artmasiyla
ferrojelin bulundugu c¢ozeltinin ulagabildigi maksimum sicakligin arttifi goriilmektedir.
Ornegin 1.91 mT siddetindeki manyetik alan altinda CTo, CT1, CTz, CTs, CT4 ve CTs
ferrojellerinin bulundugu ¢ozeltilerin maksimum sicakliklari sirasiyla 43, 45, 46, 47, 48 ve
50 °C oldugu goriilmektedir. Bu durumun nedeni ferrojel igerigindeki artan rGO’ya bagli
olarak yapidaki Fe3Os miktariin artmasi sdylenebilir. Clinkii VSM analizi ile artan Fe3Oa
miktaria bagli olarak ferrojellerin yiiksek manyetik doygunluk (HMS) degerleri 8.44” den
21.35 emu/g' ye ¢iktig1 deneysel olarak bulunmustur. Bu artis ferrojelin manyetik alana olan
hassasiyetini artirmakta ve daha kolay ismnmasimi saglamaktadir. Ayrica rGO, yapisina
katildig1 malzemelerin 1s1 iletkenlik katsayilarinda artis sagladigi gibi yapisinda FezO4 gibi
manyetik partikiiller barindiran kompozit malzemelerin yapisina eklendiginde manyetik
gecirgenligi artirdigi da bilinmektedir (Dedkov ve Fonin, 2010). Bu 6zelliklerden dolay1
ferrojel sistemlerin yapisinda bulunan rGO’ nun miktarinin artmasiyla ferrojeldeki 1s1
dagiliminin daha homojen hale geldigi ve ¢dzelti ortamina 1s1 transferinin daha kolay oldugu

sOylenebilir.

Ilag salim caligmalarinin yapildig1 tiim ferrojellerin ¢ozelti sicakliklari belirli bir
degere kadar artmakta ve bu deger civarinda sabit kaldig1 goriilmektedir. Bu durum sicakliga
duyarl olan ferrojellerin biiziilme davranigi sergilemesinden dolayi ferrojellerin yapisindaki

FesOs partikiillerinin agregasyona ugramastyla agiklanabilir. Ciinkii ferrojellerin morfolojik
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ozellikleri ve yapisinda dagilmis halde bulunan Fe3Os nano partikiillerinin boyut dagilinm
ferrojelin 1sinmasindaki 6nemli O6zeliklerdendir. Bu ozellikler ferrojelin biiziilmesi ile
degismektedir. Ciinkii ferrojelin biiziilmesi ile yapisindaki Fe3Os partikiilleri birbirine
yakinlagir ve agregasyona ugrar. Bu durumun sonucu olarak, 6zgiil absorpsiyon orani (SAR)

degerleri zamanla azalir.

Sekil 4.15 : Bobine yerlestirilmis ve icerisinde ferrojellerin ilag¢ salimi1 yaptig1 tiip
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Sekil 4.16 : Icerisinde CTy ferrojelinin bulundugu ¢dzeltinin farkli siddetteki
manyetik alanlar altinda 1sinma grafigi
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Sekil 4.17 : Icerisinde CT; ferrojelinin bulundugu ¢ozeltinin farkli siddetteki
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Sekil 4.18 : Icerisinde CT- ferrojelinin bulundugu ¢dzeltinin farkli siddetteki
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manyetik alanlar altinda 1sinma grafigi
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Sekil 4.19 : Icerisinde CTj3 ferrojelinin bulundugu ¢ozeltinin farkli siddetteki
manyetik alanlar altinda 1sinma grafigi
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Sekil 4.20 : Icerisinde CT: ferrojelinin bulundugu ¢dzeltinin farkli siddetteki

manyetik alanlar altinda 1sinma grafigi
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Sekil 4.21 : Icerisinde CTs ferrojelinin bulundugu ¢ozeltinin farkli siddetteki
manyetik alanlar altinda 1sinma grafigi

Sekil 4.22-27° de ferrojellerin zamanla ila¢ salimina ait q¢ - zaman egrileri verilmistir.
Cizelge 4.1.’de ferrojellerin ilag salimina ait karakteristik degerleri olan dengede ilag salim
miktar1 (qg), ilag salim hiz1 (qv) ve ilag salim yiizdesi (Qq) verilmistir. Bu tablo ve egriler
incelendiginde, ayn tiir ferrojeller i¢in genel olarak, manyetik alan siddetinin artmast ile qv
degerlerinin arttigi goriilmektedir. Bu durum sicakliga duyarli olan ferrojellerin artan
sicaklikla daha hizli biiziilmeleri ve bunun sonucunda ¢oézelti ortamina daha hizli ilag
salmalari ile agiklanabilir. Ayrica, fiziksel adsorpsiyonda adsorban (ferrojel) ile adsorplanan
(DOX) arasindaki baglarin zayif ve tersinir olmasindan dolay1 artan sicaklik ile ferrojel
gozeneklerindeki ylizey gerilimi ve ¢ozelti viskozitesinin azalmasi ve yapidaki adsorplanan
ilag molekiillerinin kinetik enerjilerinin artmasi1 da diger bir nedendir. Boylece artan
sicaklikla daha fazla DOX molekiilii ¢ozelti ortamina difiize olmaktadir. Fakat ayni tiir
ferrojeller i¢cin qq Ve Qq degerlerinde bdyle bir genelleme yapmak miimkiin degildir. CTo,
CTi, CT2 ve CTs ferrojellerin gq ve Qq degerleri artan manyetik alan siddeti ile artmakta,
CTs ve CTs ferrojellerin ise azalmaktadir. Bu durum ferrojellerin yapisindaki Fe3Os
miktariyla iligkilendirilebilir. Diger ferrojellere kiyasla daha fazla miktarda Fe3Os igeren CT4
ve CTs ferrojelleri artan manyetik alan siddeti ile daha hizli 1sinmakta ve bunun sonucu
olarak daha hizli biizilmektedir. Daha hizli biiziilme sonucunda ferrojel gozenekleri

icerisinde DOX hapsolarak igerde kalmakta ve ¢ozelti ortamina difiize olamamaktadir.

Cizelge 4.1 ve ilag salim egrilerinden, ferrojel yapisinda bulunan rGO miktariin ilag salim

karakteristiklerine olan etkisinin oldukga yiiksek oldugu goriilmektedir. Ayn1 manyetik alan
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siddeti altinda, ferrojellerin qq¢ ve Qv degerleri, yapisindaki rGO miktarmin artmasi ve
dolayistyla Fe3O4 miktarinin artmasiyla dnce arttig1 daha sonra azaldigi goriilmektedir. Bu
durum ferrojellerin DOX yilikleme kapasitesi ve 1sinma hizlar1 ile agiklanabilir. DOX
yukleme kapasitesi yiiksek olan ferrojelin dengede ilag salim miktarinin (qq) yiiksek olmasi
beklenir. Isinma hizi1 yliksek olan ferrojeller daha hizli biiziilme davranisi sergilemesinden
dolay1 ilag salim hiz1 (qv) artmaktadir. CT4 ve CTs ferrojellerinin 1sinma hizlarinin ve
ulasabildigi maksimum sicaklik degerlerinin daha yiiksek olmasina ragmen qv degerinin
kismen daha diisiik de§ere sahip olmasi diisiik ilag yiikleme kapasitesine ve hizli
biiziilmeden dolay1 yapidaki DOX’ un bir kisminin hapsolarak ¢ozeltiye difiize olamamast

ile aciklanabilir.

Ferrojellerin ayn1 manyetik alan siddeti altindaki yiizde ilag salim degerleri (Qq)
incelendiginde, ferrojel tiirlerinin farkli Qg degerlerine sahip oldugu, yapiya rGO girmesiyle
azalma meydana geldigi (CTy ferrojeli), artan rGO miktariyla Qg degerinin artmaya basladigi
(CT2 ve CTs ferrojelleri) ve daha sonra azaldig1 (CT4 ve CTs) goriilmektedir. Ornegin 1.64
mT manyetik alan siddeti altinda CTo, CTy, CT2, CT3, CT4ve CTsferrojellerinin Qq degerleri
sirasiyla 84, 79, 83, 85, 84 ve 83 oldugu goriilmektedir. Yapiya rGO girmesiyle Qq
degerindeki 84 den 79’ a olan bu diisiis, rGO ile DOX arasindaki fiziksel etkilesimler
olabilir. Bu etkilesimler sayesinde DOX molekiilleri yapida adsorbe halde kalarak Qg
degerinde azaltma meydana getirdigi diisiiniilebilir. Qq degerlerinde meydana gelen artig ve
sonrasindaki diisiisiin sebebi yapidaki artan rGO miktarina bagli olarak artan Fe3Oq
miktarinin oldugu séylenebilir. CT2 ve CTs ferrojellerinin CT; ferrojeline kiyasla daha fazla
FesO4 icermesi, daha ¢ok 1sinmasi ve FezOg partikiillerinin DOX molekiillerine daha baskin
fiziksel etkilesimlerde bulunmasina neden olur. Bu durum daha yiiksek oranda DOX
molekiiliiniin ¢ozelti ortamina diflizyon olmasina sebep olur. Fakat CTs ve CTs
ferrojellerinde daha fazla miktarda rGO ve Fe3O4 olmasina ragmen Qg degerinde goriilen
kismi diislis, yine hizli 1sinma ve buna bagh olarak hizli biiziilme sonucu DOX

molekiillerinin ferrojel ag yapisinda hapis olmasi ile aciklanabilir.
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Cizelge 4.1: CT ferrojel serisinin ila¢ salimina ait karakteristik degerleri

ga (mg DOX /g polimer) | gv(mg DOX /g polimer. dk.) Qd (%)
Manyetik Alan
Siddeti (mT) 1.37 1.64 191 1.37 1.64 191 137 | 164|191
CTo 71.61 | 73.92 75.13 0.73 0.79 0.89 81 84 85
CT1 78.12 | 81.50 84.5 0.82 0.91 0.99 76 79 82
CT2 90.20 | 92.15 95.40 0.90 0.95 1.11 81 83 86
CTs 97.30 | 101.18 104.5 1.06 1.02 1.16 82 85 88
CTs 89.62 | 88.75 86.84 0.95 1.04 1.09 85 84 82
CTs 85.83 | 83581 83.28 0.96 1.04 1.06 85 83 82
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Sekil 4.22 : CTp ferrojelinin farkli siddetteki manyetik alanlar altinda DOX salim
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5. SONUCLAR VE ONERILER

Tez calismasi kapsaminda yapisinda farkli miktarlarda indirgenmis grafen oksit
(rGO) igeren manyetik alana duyarli poli (NIPAAmM-ko-VSA)-rGO/FezO4 IPN hidrojel
kompozitleri (Ferrojelleri) ¢ozeltide radikalik polimerizasyon teknigiyle sentezlenmistir.
rGO, modifiye Hummer’s metodu ile temel olarak iki asamada sentezlenmistir. Ferrojellerin
alternatif manyetik alan (AMF) altinda 1sinma davranisi gosterebilmesi i¢in yerinde
indirgeme metodu ile Fe3Os nanopartkiilleri eklenmistir. AMF altinda 1sinabilen bu
ferrojellerin sicakliga daha hizli cevap verebilmesi i¢in yapisina nano yapili poli (NIPAAmM-
ko-VSA) hidrojelleri, emiilsiyon polimerizasyon yontemiyle sentezlenip IPN ajani olarak
eklenmistir. Sentezlenen rGO’ nun yapisal karakterizasyonu XRD, EDX ve haritalama
‘Mapping’ analiz teknikleri kullanilarak yapilmistir. Poli (NIPAAmM-ko-VSA)-rGO/Fes04
ferrojellerin yapisal karakterizasyonlar1 FT-IR, XRD, SEM, EDX, haritalama ve VSM analiz
teknikleri kullanilarak yapilmistir. Yapilan tim analiz islemleri poli (NIPAAmM-ko-VSA)-

rGO/Fe304 ferrojellerinin basartyla sentezlendigini gostermektedir.

Yapilan EDX analizi sonucunda yapida rGO miktarinin artmasiyla Fe3Os miktarinin
arttigi, CTo, CTy, CTo, CT3, CT4 ve CTsferrojellerininFe agirlik yiizdeleri sirasiyla 6.93,
10.64, 13.07, 15.96, 19.11 ve 21.82 oldugu belirlenmistir. Yapilan VSM analizi sonucunda
bu ferrojellerin artan FesOsnanopartkiilleri miktarma bagli olarak yiiksek manyetik
doygunluk (HMS) degerlerinin sirasiyla 8.44, 10.06, 12.13, 14.22, 18.52 ve 21.35 emu/g

oldugu bulunmustur.

Sentezlenen bu ferrojel serilerine doksorubisin (DOX) ilact ¢ozeltide emdirme
metodu ile tutturulmus ve bunlarin 1.37, 1.64 ve 1.91 militesla (mT) siddetlerindeki
manyetik alanlar altinda 1sinma ve ilag salim davranislar1 incelenmistir. Sentezlenen bu
ferrojellerin yapida bulunan FesOsnanopartkiillerinin miktar ile dogru orantili olarak daha
hizli 1s1nd1g1, ilag salimi yapilan ¢ozeltiyi daha hizli 1sittig1 ve buna bagl olarak daha hizli
biiziilme davranis1 sergiledigi saptanmustir. ila¢ salim calismalarmin yapildig: tiim
ferrojellerin ¢ozelti sicakliklari belirli bir degere kadar artis sergilemis ve bu deger civarinda

sabit kaldig1 goriilmiistiir.

Ferrojellerin 1sinma davranisina bagl olarak yaptigi ilag (DOX) salim davranislar

incelenmis, yapida bulunan rGO miktarina ve dolayisiyla FesO4 miktarina bagli olarak ¢esitli
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karakteristik DOX salim davranislar sergiledikleri saptanmistir. Bunun i¢in ila¢ yliklenme
kapasiteleri Qxap, herhangi bir zamanda kuru polimer kiitlesi basgina salinan ila¢ miktari g
(mg DOX/ g polimer), dengede ilag salim miktar1 qq, ila¢ salim hiz1 qv (mg DOX /dk.) ve
dengede yiizde ilag salim degeri Qq degerleri incelenmistir. Qkap degerlerinin yapida bulunan
rGO miktarina ve ferrojelin sisme kapasitesine bagli olarak degistigi saptanmistir. Genel
olarak ayni ferrojelin manyetik alan siddetinin artmasi ile qy degerlerinin arttig1 goriilmiistiir.
Ayn1 manyetik alan siddeti altinda, ferrojellerin qq ve Qv degerleri, yapisindaki rGO
miktarinin artmasi ve dolayisiyla Fe3Os miktarinin artmasiyla once arttigit daha sonra
azaldig1 saptanmistir. Ferrojellerin aynt manyetik alan siddeti altindaki Qg degerleri
incelendiginde, yapiya rGO girmesiyle azalma meydana geldigi (CT: ferrojeli), artan rGO
miktartyla Qg degerinin artmaya basladigi (CT2 ve CTs ferrojelleri) ve daha sonra azaldigi
(CT4 ve CTs) goriilmiistiir. Ferrojellerin kullanilmasiyla yapilan tiim ilag salim ¢aligmalari,
sentezlenen manyetik alan ve sicakliga duyarli CT ferrojel serilerinin, AMF altinda ilag

salim davraniglarinin, yapida bulunan rGO ve dolayisiyla Fe3sOs miktari ile dogrudan iligkili

oldugu saptanmastir.

Bu calisma kapsaminda sentezlenen 6zgiin ferrojellerin, basta kontrollii ila¢ salim
sistemleri olmak iizere bir¢ok biyomedikal uygulamada manyetik alan ve sicakliga duyarli
oncli malzeme niteliginde akilli biyomalzeme olarak kullanim potansiyeline sahip oldugu

diistiniilmektedir.
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