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Danisman: Prof. Dr. Turgay SECKIN

Bu tezin amaci suda ¢oziinen ve hidrojen bagi (H-bagi) yapabilen 1si1l tepki
veren polimerlerin  ((poli(N-izopropilakrilamid) (PNIPAM) ve poli(2-etil-2-
oksazolin) (PEOX)) ve biyobozunabilir yan grup iceren kopolimerlerin
sentezlenmesidir.

Tezin nihai hedefi, 1s1l tepki veren PNIPAM ve PEOX polimerlerinin di
karboksilik asit (DKA) ile kontrollii yapilanmast sonucu pH-duyarli nano-yapili
polimerler elde edebilmek; olusan polimerlerin anorganik malzeme sentezinde
sablon olarak kullanilabilme potansiyelini ortaya koymaktir. Bu nihai hedefe
ulagsmak i¢cin pH, tuz konsantrasyonu ve sicaklifin polimer/DKA yapilanmasma

etkisi belirlenecek, olusan yapilarm mikroskopik (AFM, SEM) ve 1sik mikroskobu



yontemleriyle tanimlanacak, elde edilecek nano-yapili polimerler i¢i bos silika
polimerlerin sentezinde sablon olarak kullanilabilecegi gosterilecektir. Bu projenin
amaci suda ¢oziinen ve hidrojen bagi (H-bagi) yapabilen 1sil tepki veren polimerin
((poli(N-izopropilakrilamid) (PNIPAM) sentezlenmesi ve iki ucunda karboksilik asit
fonksiyonel gruplar1 olan kiiciik molekiiller (di-karboksilik asitler, DKA) ile sulu
cozelti iginde degisik pH, tuz konsantrasyonu ve sicakliklarda H-baglari ile
yapilanmalarmi anlamak; bu yapilar1 tanimlamak; kontrol edebilmek; kendiliginden
organize olabilen nano-yapili pH-duyarli polimerler elde etmek; bu polimerlerin ici
bos silika polimer sentezinde sablon olarak kullanilabilecegini gostermektir.

Bu nihai hedefe ulagsmak i¢in asilacak ara hedefler sunlardir:

1. Her bir polimer (PNIPAM ve PEOX) i¢in, diisik polimer
konsantrasyonlarinda farkli DKA’ler ile etkilesmelerinin incelenmesi sonucunda H-
baglar1 araciligiyla kendinden yapilanma ve nano-yapili fiber olusumunu saglayan
DKA ’nin belirlenmesi,

2. pH, tuz konsantrasyonu ve sicakligin polimer/DKA yapilanmasina
etkisinin belirlenmesi,

3. Olusan nano-yapilarin mikroskopik (AFM, SEM) ve 1sik mikroskobu
yontemleriyle tanimlanmasi,

4. pH, tuz konsantrasyonu ve sicakligin optimize edilmesi ile her bir polimer
icin nano-yapilarin kontrolli sekilde elde edilmesi,

5. Olusan yapilarin pH-duyarliliginin gosterilmesidir.

ANAHTAR KELIMELER: Kendinden yapilanma, pH-duyarlilik, sablonlama.
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The aim of this thesis was to synthesize copolymers containing thermally
responsive polymers ((poly (N-isopropylacrylamide) (PNIPAM) and poly (2-ethyl-2-
oxazoline) (PEOX)) and biodegradable side groups which are water soluble and

capable of hydrogen bonding.

The ultimate goal of the assay is to obtain heat-responsive PNIPAM and
PEOX polymers with di-carboxylic acids (DCA) controlled structuring of the
resulting pH-sensitive nano-structured polymers; Is to be used as a template in the
synthesis of inorganic materials. The structured polymers to be obtained will be
identified by structured microscopic (AFM, SEM) and X-ray scattering methods in
which the effect of pH, salt concentration and temperature on the polymer /DCA will
be shown. This Project deals with two functional groups which are carboxylic acid

functional groups at the two ends of the thermally responsive polymers ((poly (N-



isopropylacrylamide) (PNIPAM) and poly (2-ethyl-2-oxazoline) (PEOX)) which are
water soluble and capable of hydrogen bonding (H- Recognizing their structure with
small molecules (di-carboxylic acids, DCA) in aqueous solution at different pH, salt
concentration and temperature with H-bonds; Define these structure Control,
Obtaining nano-structured pH-sensitive polymers which are self-organizing; These

polymers can be used as templates in hollow silica polymer synthesis.
The interim goals to achieve this ultimate goal are:

1. Investigation of interactions with different DCA's at low polymer
concentrations for each polymer (PNIPAM and PEOX), self-assembly via H-bonds

and determination of DCA providing nano-structured fiber formation,

2. Determination of the effect of pH, salt concentration and temperature on

polymer /DCA

3. Identification of the resulting nanostructures by microscopic (AFM, SEM)

and light microscope views methods,
4. Optimization of pH, salt concentration and temperature to obtain nano-
structures for each polymer in a controlled manner,

5. Indication of pH-sensitivity of the resulting nanostructures.

KEYWORDS: Self-organization, pH-sensitivity, nano-structured material, template.
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1. GIRIS

Son zamanlarda bilimsel ilgi ve potansiyel teknolojik uygulamalarindan Gtiirii
"akilli" polimerik malzemeler oldukca dikkat cekmektedir [1,2]. Bu sistemlerin dikkate
deger o6zelligi sicaklik, pH, iyonik gii¢, elektrik potansiyeli ve 1s1k gibi cevresindeki hafif
degisikliklere garpict bir sekilde (¢oziiniirliik, sekil, hacim, yiizey ozellikleri, vb.) yanit
verdikleri yoniindedir. Malzemelerin bu ayirt etme 6zelligi yalnizca yapilarda ve fiziksel
ozelliklerdeki hizli ve sert degisikliklerle degil, tersine cevrilmesinde de yatar. Bazi
uygulamalar igin, sicaklik gibi fiziksel bir uyari, tersine ¢evrilme sayisini arttirmak igin
tercih edilir. Termo-tepki veren blok kopolimerler, sicaklik sensorleri, termo tepki veren
jeller, aktuatorler ve dagitim sistemleri igin siispansiyona alma maddeleri gibi yiiksek
potansiyelli uygulamalar sunar. Bu materyallerin 1s1l duyarliligi genellikle ¢oziiniirliik
acisindan keskin bir degisime dayamir. Isitma veya sogutma iizerine; yani, daha alt kritik
¢ozelti sicakligi (AKCS) veya Ust kritik ¢ozelti sicakligi (UKCS) faz davranisi sergiler. (poli
(N-izopropilakrilamit) (PNIPAM) ve poli (2-etil-2-oksazolin) (PEOX), sulu ortamdaki alt
kritik ¢ozelti sicakligt (AKCS) davraniglari nedeniyle iyi bilinen iki polimerdir. Amid
gruplarma sahip polimerlerin karboksil gruplarma sahip polimerlerle sulu ¢ézelti iginde H-
bagli kompleksler, diizensiz topaklar olusturdugu bilinmektedir [3]. Tabaka-tabaka (layer-
by-layer (LbL)) film hazirlama y6ntemi amid gruplarma sahip polimerin sulu ¢ozeltisini,
karboksil gruplarina sahip polimerin sulu ¢ozeltisinden ayirmak ve doniisiimlii olarak kati
ylizey (zerine adsorbe edilmesini saglamak suretiyle, kati yiizeyler tizerinde goéreceli daha
dizenli taba-tabaka film olusumunu saglamaktadir. Ancak bu filmlerde kendiliginden
yapilanmig diizenli (ordered) nano-yapilar olusmaz. Ciinkii yiizeyler iizerine adsorbe olan
polimerler kinetik olarak tuzaklanmis durumdadirlar ve hareketlilikleri sinirlidir [4]. Ama,
suda c¢oziinen polimerler seyreltik c¢ozeltiler iginde zayif fiziksel etkilesmelerle
yapilanabilmektedirler [5]. Sulu ¢ozeltilerde amid gruplarinin karboksil gruplari ile H-bagi
yapabildigi bilinmektedir. Bu etkilesmenin tabaka-tabaka pH-duyarli film olusumunda
basartyla kullanilabildigi ve suda ¢6ziinen polimerlerin seyreltik c¢ozeltiler i¢inde zayif
fiziksel etkilesmelerle yapilanabildigi bilgileri 1s1ginda, bu tezde, sunu 6ngériiyoruz: Amid
gruplarina sahip polimerlerin dikarboksilik asitler ile seyreltik sulu ¢ozeltilerde H-baglari
araciligiyla kendinden yapilanmasi saglanabilir ve kontrol edilebilir. Model sistem olarak 1s1l
tepki veren poli(N-izopropilakrilamid) (PNIPAM) ve poli(2-etil-2-oksazolin) (PEOX)
polimerleri secildi (Sekil 1). PNIPAM ve PEOX alt kritik ¢ozelti davranisi gosteren, 1sil-
tepki veren polimerlerdir. Sulu ¢ozeltide PNIPAM’in alt kritik ¢ozelti sicakligi (AKCS)
~32°C, PEOX’un ise ~61°C’dir. AKCS altinda her iki polimer de suda tamamiyla

cozlinmekle birlikte, polimer zincir konformasyonlar1 sicaklik ile acilmis (expanded) ve



kapanmis (contracted) iki u¢ nokta arasinda kontrol edilebilir [5]. AKCS {zerinde ise
polimer zincirleri globil halindedir. AKCS’de su ile olusan H-baglarinin kopmasi sonucu faz
ayrisimi goriiliir ve ¢ozelti bulutumsu hale gelir. Poli(2-alkil-2-oksazolin)’ler AKCS
tizerinde, faz ayrigmig ¢ozelti iginde kendiliginden yapilanarak kopolimer olusturmaktadir
[6]. PEOX un sulu ¢ozeltilerindeki yapilanmaya bakildiginda, AKCS Uzerinde kristal yapida
PEOX polimerlerin olustugu gosterilmistir. Bu kristal polimerlerin olusmasinda temel
mekanizma kuvvetli dipolar etkilesmeler sonucu PEOX zincirlerindeki amiddipollerinin
yonlenmesidir. PNIPAM ise sulu cozeltide AKCS ustiinde ve altinda kararlidir ve

yapilanmamaktadir [7].
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Sekil 1.1. Isil tepki veren polimerlerin kimyasal yapilari: a) PNIPAM,
b) PEOX.

Her iki polimerde de amid (=N-C=0) fonksiyonel gruplar1 bulunmaktadir.
Amid gruplarmin karboksilik asit (-COOH) gruplar1 ile H-bagi yaptigi iyi
bilinmektedir ve yaygm caligilmistir [8]. Amid grubunda hem karbonil (-C=0) hem
de azot (N) gruplar1 H-kabul ederek (H-akseptdr) H-bagi yapabilirler. PNIPAM’da
ikincil amin —NH gruplar1 ayn1 zamanda H-dondrdiir. PEOX’da ise {iglinciil amin —
N= gruplar1 vardir, H-dondr bulunmamaktadir (-CHs ve =CH> sulu ¢ozeltide H-
dondr olarak davranmamaktadir). H-akseptor ve H-donér gruplarmm PNIPAM’da
birlikte bulunmasi nedeniyle molekiiller aras1 (inter-molekiler) ve molekil igi (intra-
molekiiler) H-baglar1 olusur. PNIPAM sulu ¢6zeltilerinde AKCS civarinda, 1s1l tepkKi
gecisinde gozlenen histerizin (hysteresis) sebebi bu H-baglaridir [9]. PEOX’da
sadece H-akseptor gruplart oldugundan molekiiller arasi (inter-molekiler) ve

molekdl ici (intra-molekiler) H-baglart miimkiin degildir ve 1s1l tepki gegisinde



gOzlenen histeriz araligi ¢ok daha kuguktir [5]. PNIPAM’da —NH-C=0 gruplar1
karboksilik asit (-COOH) gruplari ile iki tane H-bag1 yapabilirler (-OH---O=C= ve
=0---HN=), ancak PEOX’da ayni konumda sadece bir H-bag1 miimkiindiir (Sekil 2).

CHy—CH,
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__,o:T‘ n H,C—H,C—N
OH
on — . NH 0 0 '
0=¢C
o
)\ OHUOH |
CHg — "'ZC\CHq
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Sekill.2. Maleik asitin pKai<pH< pKa2 araliginda 1s1l tepki veren polimerlerle
yapacagi H-baglari: a) PNIPAM, b) PEOX.

PNIPAM ve PEOX’un DKA’lar ile kendinden yapilanmasinin birlikte
calisiimast ve sonuglarin birbiriyle karsilastirilmas: farkli polimer kimyasal
yapilarinin ve sulu ¢ozeltilerde farkli 1s1l tepki verme davranmiginin (farkli AKCS’leri
olmas1) kendinden yapilanma iizerindeki etkilerini anlamamizi saglayacaktir.
PNIPAM ve PEOX polimerlerinin sulu ¢ézeltide DKA’lar ile H-baglar1 araciligiyla
yapilanmasi ve bu yapmin pH’ya duyarli olmasi su temel prensibe dayanmaktadir:
DKA’larin iki pKa’st (pKai< pKa2) vardir. Cozelti pH’s1 pKaz2’den biiylik oldugunda
her iki —COOH grubu da iyonize (deprotone, yani —-COQO") halde bulunacagindan H-
bag1 yapamazlar, polimerlerle H- bagi etkilesmeleri araciligiyla yapilanmalari
miimkiin olamayacaktir. pKai<pH< pKa2 durumunda (Sekil 2), di-karboksilik asitin
bir ucu protone (-COOH) diger ucu ise deprotone (-COOQO") olacagindan asit bir
ucundan polimer zincirine H- bagi ile baglanabilecek, diger ucun yiiklii olmasi ise
elektrostatik etkilesmelerden dolay1r polimer zincirinin daha gergin durmasini
saglayacaktir. Cozeltinin pH’s1 pKai’den kiigiik oldugu durumda her iki -COOH de
protone olacagindan, ikinci u¢ da polimer zinciri ile H-bag1 yapabilecektir. Ikinci
ucun H- bagmi ayni polimer zinciri ile yapmasi olasidir. Ancak kigik DKA

molekilleri kullanacagimizdan ikinci H- baginin baska bir zincir ile olugma



olasiliginin daha yiiksek olacagini, boylelikle DKA’larin polimer zincirlerini bir
araya getirerek yapilandirmasini ongérmekteyiz. Cozeltinin pH degeri diisiiriilerek
gerceklestirilecek olan bir yapilandirmada DKA’larm bir uglarinin pKai<pH< pKa2
araliginda polimer zincirine baglanmis ve elektrostatik etkilesmelerin zinciri germis
olmasi kullanacagimiz kiigiik DKA molekiillerinin ayn1 zincir {izerinde ikinci bir H-
bag1 yapmasini zorlastiracaktir.

Asidik ¢Ozeltide pH< pKa: kosulunda H-baglari ile olugmasi beklenen
kendinden yapilanma yukarida belirtilen sebeplerden pH’ya duyarli olacaktir. Cozelti
pH’smin arttirilmasi ile pH=pKai’de DKA’nm bir ucunun yaptig1 H- baginm, pH =
pKaz2’de ise diger H- bagmin kopmasi suretiyle olusmus olan nano-yapilar
parcalanacak, pH-duyarl tersinir bir kendinden yapilanma saglanacaktir. Olusacak
nano-yapili polimerlerin ¢aplarinin 0.1-10 um araliginda olmasini bekliyoruz.
Uzunluklar1 ise milimetre mertebesine kadar ¢ikabilir. Polimer ¢aplarmnin bu kadar
genis aralikta olma sebebi kendinden yapilanmanin dinamik bir siire¢ olmasidir.
Yapilanma kisa siirede durduruldugu takdirde ~0.1um capmda polimerler
g6zlenebilir. Zaman icinde hem g¢ekirdeklenmis polimer biiylidiigiinden, hem de
polimerlerin birbirine kaynayabildiginden (bir araya gelerek daha blylk polimerler
olusturdugundan) ¢aplar1 artar. Polimer olusum kinetiginin belirlenmesi ile istenilen
capta polimerlerin hangi zaman araliginda elde edilebilecegini de kestirmis olacagiz.
H-akseptor gruplart olan polimerlerin karboksilik asitlerle kompleks olusturdugu
bilinmektedir ve c¢ok farkli sistemler rapor edilmistir [10]. Ancak su ana kadar
litaratiirde sulu ¢ozeltiler iginde elde edilmis olan kompleksler diizensiz topaklardir.
Bu tez kapsaminda duzenli nano-yapilarin olustugu kendinden yapilanmay1
saglamaya calisacagiz. Bir siirecin sonucunda olusan yapinin diizenli veya diizensiz
olacagin1 belirleyen en Onemli faktdr siirecin hizidw. Bunun en tipik Ornegi
kristallesmedir. Yiiksek kristallesme hizlarinda birgok kiigiik kristal ¢ekirdeginin bir
araya geldigi diizensiz yapilar elde edilirken, diisiik kristallesme hizlarinda tek bir
cekirdek diizenli sekilde biiyliyerek tek kristal (single crystal) olusturabilir. Benzer
sekilde, biz de yapilanma hizin1 derisik polimer ¢ozeltiler kullanarak asagi ¢ekecegiz,
polimer ve DKA konsantrasyonunu kontrol ederek diizenli yapilanma saglayan
kosullar1  belirleyecegiz. Hem poliakrilamidlerin, hem de poli(2-alkil-2-
oksazolin)ler’in TA (tannik asit) ile H-bagli LbL-film olusturabildigi gdsterilmistir
[11,12]. PNIPAM/TA ve PIPOX/TA LbL filmlerinin blylmesinde ve pH-duyarli

par¢alanmasinda gozlenen farkliliklar bu 1s1l tepki veren polimerlerin sulu ¢ozelti
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icindeki konformasyon farkliliklar: ile agiklanmustir. Farkli ¢ozelti sicakliklarinda
hazirlanmis PNIPAM/PAA (poliakrilik asit) LbL filmlerinin blytme profilleri ve
yiizey morfolojilerindeki farkliliklarin  da  PNIPAM’m  sulu  ¢0zeltideki
konformasyonu ve davranisi ile uyumlu oldugu belirtilmistir. Poli(2-propil-2-
oksazolin) (PPropOx)/TA LbL filmleri hem PPropOx sulu ¢Ozeltisinin AKCS’si
altinda, hem de AKCS’si iizerinde biyiitiilmiis, ¢ok farkli biiyiime profilleri
gbzlenmistir. Biiylime profillerindeki farklilik polimerlerin sulu ¢6zelti iginde AKCS
altinda yumak, AKCS fizerinde ise globiil konformasyonlarina sahip olmasi ile
iligkilendirmistir. Biitiin bu calismalar, 1s1l tepki veren polimerlerin H-baglh LbL
filmlerinin olusumunda sicakligim 6nemli bir kontrol parametresi oldugunu
gostermektedir. Isil tepki veren polimerler AKCS altinda suda tamamiyla
¢oziinmekte, ancak konformasyonlar1 sicaklikla degismektedir [13,14]. Polimer
zincirt AKCS’den ¢ok diisiik sicakliklarda acilmis (expanded) bir konformasyona
sahiptir, AKCS’ye yaklastik¢a ise giderek kapanan (contracted) bir konformasyon
gosterir. DKA’larla yapilanmalarini anlamak igin 1s1l tepki veren polimerleri se¢mis
olmamizin 6nemli bir nedeni bu yapilanmay1 sicaklik parametresini de kullanarak
optimize edebilmektir. Sulu ¢ozeltilerde kendinden yapilanmada 6nemli bir faktor de
¢ozeltinin iyonik gicldar [15]. Cozeltinin iyonik giicli tuz ¢esidi ve konsantrasyonu
ile kontrol edilir. Iyonik giiciin artmas1 (ayni tuz i¢in tuz konsantrasyonunun artmasi)
molekiiller aras1 elektrostatik ve dipolar etkilesmeleri zayiflatir (shielding),
etkilesmelerin tuz konsantrasyonu ile kontrol edilebilmelerini saglar. Isil tepki veren
polimerlerde tuz ¢esidi ve konsantrasyonunun onemli bir etkisi de AKCS’yi
degistirmesidir [16]. Kozmotropik iyonlar/tuzlar (-2 yikli tuzlar) polimerin
¢cozlinirliigiini ve AKCS’yi azaltirken, kaotropik iyonlar (-1 yukli iyonlar)
polimerin  ¢oziintrliiginic ve AKCS’yi arttrir. PNIPAM ve PEOX sulu
¢ozeltilerinde, sodyum tuzlar i¢in AKCS’nin kozmotropik anyon konsantrasyonu ile
dogrusal olarak azaldigi, kaotropik anyon konsantrasyonu ile ise dogrusal olmayan
sekilde arttigit ve doygunluga ulastigi goézlenmistir [17]. Yapilan caligmada
cOzeltilerin iyonik glicti NaCl, Nal, Na.SOs ve Na2COs tuzlari ile kontrol edilmistir.
Cl kaotropik bir anyondur ve 1 M NaCl ¢ozeltisi icinde PEOX ve PNIPAM’in
AKCS’sini artirmaktadir [18,19]. Tuz etkisinin PNIPAM’da PEOX’a gore daha zay1f
olma sebebi PNIPAM’1n hem H-akseptor, hem de H-dondr gruplarina sahip olmast;
bundan dolay: su ile daha ¢ok H-bagi yapabilmesi ve dehidrasyon i¢in daha fazla

anyona ihtiya¢ duymasidir. Suda iyi ¢6zlindiigii bilinen polimerlerin bagka bir bilesen
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olmadan kendinden yapilanmasi beklenmemekle birlikte gozlenmektedir [20,21].
Poli(etilen oksit) (PEO) sulu ¢ozeltilerinin AKCS altinda zaman i¢inde topaklandigi
uzun zamandir bilinmekte, ancak sebepleri hala tartisilmaktadir [22]. Oda
sicakliginda bekletilen PVPON sulu ¢ozeltileri iginde ¢ok yavas yapilanma sonucu (2
hafta i¢inde) i¢i bos polimer fiberlerinin olustugu rapor edilmis, bu yapilanma H-
baglar1 ve hidrofobik etkilesmelerle agiklanmis, ancak yapilanma mekanizmasi
detayi ile caligilmamustir [23]. Suda ¢oztinen polimerle H-bag1 yapabilecek DKA gibi
ikinci bir bilesenin ilave edilmesi sulu ¢ozeltilerdeki yapilanmay1 kontrol edebilmek,
pH-duyarli hale getirebilmek agisindan Onemlidir ve literatiir incelendigi bu tarz
calismanin olmadig1 goriilmiistiir.

Amfifilik blok kopolimerlerin sulu ¢6zeltilerde kendiliginden yapilanmas1 ve
bu yapilanma sonucu olusan misellerin kontrollii salim uygulamalar1 yaygin olarak
calisiimaktadir [24]. Homopolimerlerin sulu ¢ozeltilerde yapilanmasi nadir olarak
gbzlenmistir ve bu nano-yapilarm uygulama potansiyelleri sinirli olarak ¢alisilmustir.
PVPON’un beklenmedik yapilanmasi sonucu olusan i¢i bos fiberler, ici bos silika
fiberlerin ve alt fiberlerin elde edilmesinde sablon olarak kullanilmistir. I¢ci bos
anorganik polimer fiberler ve gozenekli malzemeler katalizor ve mikro akiskanlik
gibi teknolojik uygulamalarda giderek onem kazanmaktadir. Onerdigimiz, H-baglar1
aracilifiyla kendinden yapilanan pH-duyarli nano-yapili fiberlerin sablon olarak
kullanilmas1 sol-jel yOntemiyle i¢i bos anorganik polimerlerin elde edilmesini
kolaylastiracak, i¢i bos polimer sablonlara duyulan ihtiyac1 ortadan kaldiracaktir. Ici
dolu polimer fiberler tizerinde yogunlastirilacak anorganik baslangic maddesinin
(precursor) cekirdeklenmesi sonrasinda, polimer fiberler yiiksek pH’da ¢6ziilebilir
veya 1s1l islemle yiiksek sicaklikta yakilabilir. Diisiik sicakliklarda ¢ekirdeklenmesi
saglanacak bir metal oksit sisteminde (6rnegin silika) polimer fiber sablonun pH-
yiikseltilerek alinmasi, yliksek sicaklikta bozundurulmasina gére daha temiz ve tercih
edilen bir yontemdir.

Gerek nano-yapili polimerik fiberler, gerekse daha yuksek polimer
konsantrasyonlarinda  polimerlerin  birbiriyle  etkilesmesi  sonucu  olusan
supramolekdiler jeller nano-yapili anorganik malzeme sentezinde sablon olarak
kullanilmaktadir. Calisma kapsaminda 1s1l tepki veren polimerlerin DKA’lar ile H-
baglar1 araciligiyla kendinden yapilanmasi sonucu elde edecegimiz polimerlerin de
ici bos silika polimer sentezinde sablon olarak kullanilma potansiyeline sahip oldugu

gosterilecektir.



2. KURAMSAL TEMELLER

2.1. Polimer

Polimer molekiilleri yiiksek molar kiitlelere sahip ve c¢ok sayida birbirini
tekrarlayan birimlerden meydana gelen molekiillerdir. Bu malzemeler hem dogal
olusumlu hem de suni olabilmektedir. Dogal olusumlu polimerlere proteinler,
seliilozlar, nisastalar ve kauguklar 6rnek verilebilir. Sentetik polimerlere ise poliester,
poliamit, politretan o6rnek verilebilir. Yapay polimerizayonu i¢in kullanilan
polimerizasyon tepkimeleri kondenzasyon (basamak) ve katilma (zincir)
polimerizasyonu olarak iki gruba ayrilir. Kondenzasyon polimerleri, basit organik
tepkimelerdir ve bu tepkimeleri verebilecek birden cok fonksiyonel gruba sahip
kiiclik molekullerin birbirleriyle tepkime vermesi sonucu olusur ticari olarak yiiksek
iretim kapasiteleriyle iiretilmektedirler ve yasamimizda ¢ok genis kullanim alanina
sahiptirler. Tiim sentetik polimerler ¢ogunlukla plastik olarak bilinmektedirler.
Polimerler yapilarma gore smiflandirilabilirler. Bir polimer tekbir monomer
biriminin tekrarlanmasindan olusuyorsa buna “homopolimer” denir. Eger polimer
molekili en az iki farkli monomerin birlesmesinden olusuyorsa buna “kopolimer”
denir. Kopolimerler, monomerlerinin dizilis siralarna gore rastgele kopolimerler,
ardisik kopolimerler ve blok kopolimer olmak (zere l¢ kisma ayrilirlar. Farkli
tirdeki birden fazla monomerin polimer zinciri boyunca diizensiz bir sekilde
siralandiginda polimerlere rastgele kopolimer denir. Iki ayr1 cins monomerin zincir
boyunca birbiri ardina sirayla tekrarlanarak olusturduklar1 polimerlere ardisik
kopolimer denir. Farkli cins monomerlerin olusturdugu segmentlerin degisik
sekillerde birbirine baglanarak olusturduklar1 polimerlere blok kopolimer denir. Blok
sayisina gore diblok, triblok veya tetrablok kopolimerler biciminde 0zel olarak
adlandirilabilir. Polimerler genellikle diisiik ve yiiksek sicakliklara karsit direng

gosterememektedirler, oda sicakliklarinda kullanilmaktadirlar.

2.2. Uyan Cevap Polimerleri

Cesitli uygulamalarda kullanilacak polimerlerin, gercek sistemlere benzer
olarak dig ortamdan gelebilecek uyarilara cevap verebilecek ozelliklere sahip olmasi

gerekmektedir. Bu amagla hazirlanan ve dis ortamdan gelen herhangi bir uyari



sonucunda yapisal degisime ugrayarak tersinir fiziksel veya kimyasal ozellikler
gosteren polimerlere uyari-cevap polimerleri ya da akilli polimerler ad1 verilmektedir
[25]. Uyariya cevap verebilen akilli polimerler, ortamdaki pH, sicaklik, iyon giicii
gibi ¢evresel uyarilara giiglii yapisal farkliliklarla cevap verebilen makromolekiiler
yapilardir. Bu farkliliklara, sulu ¢ozeltilerde faz ayrimi ya da hidrojel biiytikligtinde
degisimler o6rnek olarak verilebilir. Akilli jeller biyoseperasyonda, ila¢ saliniminda
ve hidrofobik-hidrofilik yiizeylerde kullanilabilir. Uyariya cevap sekil, yiizey
karakteristik ozelligi, ¢Oziiniirliik, akiskanlik gibi Ozelliklerde degisim seklinde
ortaya cikabilir. Uyariya cevap verebilen polimerler cevap verdikleri uyari tiirlerine
gore siniflandirilabilir.

» Sicaklik duyarli polimerler

* pH duyarl polimerler

» (COzicl duyarl polimerler

* Elektrik alana duyarl polimerler

* Manyetik alana duyarl polimerler

2.2.1. Sicakhik duyarh polimerler

Sicakliga duyarli polimerlerin yapilarindaki hidrofilik-lipofilik dengeye
(HLB) bagh olarak, kritik c¢ozelti sicakligina (KCS) yakin kiicliik sicaklik
degisiminde zincirler katlanmakta veya genislemektedir. Kritik ¢ozelti sicakligi,
polimer ¢oOzeltisinin bir fazdan iki faza ayrildigi sicakliktir. Boylece, sicaklia
duyarli hidrojeller kritik ¢6zelti sicakliginin altinda veya iistiinde hacimsel olarak ani
degisiklik gostermekted ir. Bu 6zellik, kontrollii ilag salim1 ve deri mithendisligi gibi
biyomedikal uygulamalarda kullanilmasin1 saglamaktadir [25]. Polimer ¢Ozeltilerin

sicakliga kars1 faz diyagramlar1 Sekil 2.1°de goriilmektedir.



.l //' as
T | ikifazh bolge > 4 T Tek fazh bolge

Tek fazh bolge iki fazli bolge

Coziiciiniin mol fraksiyonu Cozuictiniin mol fraksiyonu
A B

Sekil 2.1. Polimer ¢6zeltinin faz diyagramlarinin sematik gosterimi. A) Alt

kritik ¢ozelti sicakhigi (AKCS ) B) Ust kritik ¢ozelti sicakligi (UKCS) [26].

2.2.2. pH Duyarh Polimerler

Iyonize olabilen fonksiyonel gruplar iceren ve pH degisiklilerine tepki veren
polimerlere pH duyarli polimerler denir. Akilli polimerler; ortam pH’s1 degistirilerek
bir uyar1 yapildiginda buna ¢6ziiniir halden ¢6ziinmez hale gecerek (¢okerek) cevap
veren “pH-duyarl polimerler”, sicakligin degistirilmesiyle ¢oziiniir halden ¢6ziinmez
hale gecen polimerler, 15181in dalga boyuna gore “cis” ya da “trans” formlarmi alan
15tk duyarh akilli polimerler olarak Orneklendirilebilir. En cok vicuttaki pH

degisiklikleri nedeniyle uyarana duyarl sistemler lizerinde ¢alisilmistir [26].

2.2.3. Cozucu Duyarh Polimerler

Gunlimuzde yaygin  kullanilmamakla birlikte; ¢Oziicii  bilesiminin
degistirilmesi ile faz gegisine ugrayan polimerler sentezlenmektedir. Polimerin
cOzucliye olan duyarlhiligi, polimerin yapisindaki gruplar ile ¢dziicii molekiilleri
arasindaki benzerlige dayanmaktadir. Ornek olarak NIPAM ve akrilamid jellerinin
dimetilsiilfoksit-su ~ karisimi  igerisindeki ~ sisme  davramislar1  verilebilir.
Dimetilstlfoksit konsantrasyonu %33’ iin altinda oldugunda NIPAM-akrilamid jel az
miktarda sismekte, konsantrasyon %33’0n tizerine ¢iktiginda ise yapida aniden

blzilme gorulmektedir [27].



2.2.4. Elektrik Alana Duyarh Polimerler

Giiniimiizde elektriksel uyar1 ile renk degistiren polimerler oldukca ilgi
gormektedir. Bu polimerler, elektrik akimina karsi sekil ve boyutlarini degistiren
materyallerdir. Bu polimerler elektrik akimina kasilma ile cevap verirler ve hareket
iireten yapay kas olarak kullanilirlar. Stanford Arastirma Enstitiisii’'nde bu tip yeni
materyallerin  gelistirilmesi ve biyomedikal alanda wuygulamalar1 konusunda

arastirmalar devam etmektedir [28].

2.2.5. Manyetik Alana Duyarh Polimerler

Bu tir polimerler olusturulan manyetik alanin etkisiyle sekil degistirebilen
polimerlerdir. Polimer manyetik alana girdiginde 1smirken, manyetik alan
kaldirildiginda soguyarak baslangic haline gelir. Boylesi polimerler, 06zellikle
kontrollii ila¢ salim1 saglamak igin tasarlanmislardir. Ilag salimi i¢in, manyetik alan
saglayan bir bobin kullanilir. Hastanin viicudundaki jel cihazin iizerine geldiginde,
cihazin diigmesine basilarak manyetik alan harekete gegirilir. Boylece i1sinmanin

etkisiyle sisen jel i¢inden ilag saliverilir [29].

2.3. N-Izopropilakrilamid (NIPAM) Monomeri ile Yapilan Cahsmalar

Bokias ve arkadaslarinin yapmis oldugu c¢alismada, hem alt kritik ¢ozelti
sicakhigi hem de Ust kritik ¢ozelti sicaklik 6zelligi gosteren p(NIPAM-AA) rastgele
kopolimeri hazirlamislardir. Hem AKCS hem de UKCS gdstermesinin nedenini de
zincirler arasi hidrojen baglari, hidrofobik karakter, polimer hidratasyonu ve
elektrostatik etkiler arasindaki bir denge sonucu olustugunu ifade etmislerdir [30].
Zhang ve Zhuo yapmis olduklar1 ¢alismada ise poli (N-izopropilakrilamid) PNIPAM
hidrojelini, ¢apraz baglayict N,N'’-metilen bisakrilamid (BIS) varliginda,
gbzeneklestirici madde polietilenglikol 400 (PEG 400) kullanarak sentezlemislerdir.
Bagslatici-hizlandiricr ¢ifti olarak amonyum persiilfat (APS)-tetrametiletilendiamin
(TEMED) ve ¢oziicii olarak saf su kullanmiglardir. Sentezlenen jellerin sicakliga
duyarliligmmi ve biiziilme hizlarin1 incelemislerdir. Baska bir ¢aligmada 48°C’de
cozelti polimerizasyonu metodu ile hizli cevap verebilen p(NIPAM-MMA)
makropordz bir hidrojel sentezlemislerdir. Polimerizasyon sicakligini AKCS’nin
lizerinde tutularak, reaksiyon esnasinda olusan polimer zincirleri fazla bliylimeden

blzllerek reaksiyon ortamindan ayrilmig ve makropordz yapilar elde etmislerdir.
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Hidrojellerde biiziilme sonrasi jel i¢inde kalan su miktari, MMA miktar1 arttik¢a artis
gostermistir. Diger bir calismada ise polimerizasyon ortami olarak esit oranda su-
aseton karigiminda ¢aligarak hizli cevap verebilen PNIPAM hidrojelleri elde
etmislerdir [31]. Champ ve arkadaslarinin yapmis oldugu sentez ¢alismasinda poli
(N-izopropilakrilamid-akrilik asit) jelini saf su i¢inde sentezlemislerdir. Capraz
baglayici olarak BIS, baslatici-hizlandirici ¢ifti olarak APS-TEMED kullanmislardir.
Akrilik asidin yani swra komonomer olarak akrilamid (AAm), 2-metil-2-
akrilamidopropan sulfonik asit (AMPS), metakrilik asit (MAA) ve 2-hidroksietil
metakrilat (HEMA) kullanmiglardir. Sentezlenen bu hidrojellerin; dekstran mavisi ve
poli(etilenoksit) (PEO) sulu ¢ozeltileri icinde denge sisme degerlerini 25 °C olarak
bulmuslardir. Hidrojellerin bu ¢ozeltiler icerisindeki absorbsiyon kapasitelerini UV-
VIS spektroskopi cihaziyla incelemislerdir [32]. Akilli polimerlerin sentezine yonelik
yapilan  Pelton’un calismasinda, Sicakliga duyarli monomer olan N-
izopropilmetakrilamid (NIPMAm) ile ¢alismistir. Bu monomerin polimerizasyon
stiresi NIPAM’a gore 5 kat daha uzundur. Sebebi de; NIPMAmM’in NIPAM’dan bir
metil grubu fazla icermesidir. Bu ylzden NIPMAM’m AKCS degerinin
NIPAM’mkinden daha diisiik olmasi beklenirken, literatiirde belirtildigi gibi
NIPMAM’in AKCS degeri yaklasik 45 °C’dir [33]. Baska bir ¢alismada ise sicakliga
duyarliigmi kaybetmeden, tuzlu ortamlarda tersinir iyi bir sisme oOzelligi
saglayabilmek i¢in NIPAM, zwitter iyonik bir monomer olan 1-(3-sulfopropil)-2-
vinilpiridinyumbetain (SPV) ile ¢apraz bagli bir polimer olusturmak igin reaksiyona
sokulmustur. Elde edilen hidrojelin KC1 ve KSCN tuzlar1 varhiginda iyi bir sisme
Ozelligi gosterdigini  belirtilmistir [34]. Yildiz ve arkadaslar1 yapmis oldugu
calismada polietilenglikol 4000 (PEG 4000) kullanarak N-izopropilakrilamid
(NIPAM) ve N-hidroksimetilakrilamid (NHMAAmM) monomerlerini kullanarak poli
(NIPAM-NHMAAm) hidrojelini sentezlemislerdir. Capraz baglayici olarak BIS,
baslatici-hizlandiric1 ¢ifti olarak (potasyum persilfat) KPS-TEMED ve c¢ozicu
olarak da destile su kullanmiglardir. Sentezlenen hidrojellerin belirlenmis
sicakliklardaki (4 °C-70 °C) sisme ve bizilme davraniglarini incelemislerdir.
NIPAM/NHMAAm orani, PEG 4000 miktar1 ve ¢apraz baglayic1 miktarmin sigme
ozelliklerine etkisini arastrmiglardir. Jel icinde NHMAAm miktar1 arttik¢a, jelin
sisme miktarlarinda ve biizilme hizinda azalma oldugunu tespit etmislerdir. PEG
4000 konsantrasyonunun artmasmnin jelin sisme kapasitesini azalttigr goriilmiistiir.

Ayrica PEG 4000’in sisme {izerine etkisinin jeldeki diger monomerlerin mol
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yuzdelerine bagli oldugu da gozlenmistir. [35]. Xue ve Arkadaslarmin yapmis
oldugu c¢alisgmada ise poli [N-izopropilakrilamid (NIPAM) - akrilik asit (AA)]
hidrojelini, N,N"’-metilen bisakrilamid (BIS) ve tetra (alliloksietan) (GLY) capraz
baglayicilar varliginda deiyonize su-dioksan karigimi iginde sentezlemislerdir.
Baslatici-hizlandiric ¢ifti olarak APS-TEMED kullanmiglardir. Bu ¢alismada her iki
capraz baglayici ile sentezlenen jellerin sisme Ozellikleri kiyaslanmistir. GLY ile
sentezlenen jelin, BIS ile sentezlenen jelden daha yiiksek sisme degerlerine sahip
oldugunu bulmuslardir. GLY kullanildiginda sisme oraninin BIS kullanildigina gore
33 kat daha fazla oldugunu ifade etmislerdir. Kullanilan diger monomerlerin sabit
miktarlarma karsi, GLY ve BIS miktarlarinin degisiminin sisme oraninda etkili
oldugunu bulmuslardir. Sentezlenen tiim jellerin sicaklia duyarli olduklarini tespit
etmiglerdir [36]. Alvarez- Lorenzo ve arkadaslarinin yapmis oldugu g¢alismada,
NIPAM ve MAA monomerlerinden Ca™ iyonu varliginda ve yoklugunda
hazirladiklari, sirastyla baskili ve baskisiz sicakliga duyarl jellerin, ¢ok degerlikli
metal iyonlarin1 adsorplama ve birakma 6zelliklerini karsilastirmiglar. Birden fazla
degerlikli metal iyonlar1 ile fiziksel ¢apraz bag olusturulmasinin, iyon tutulmasi/
birakilmasi i¢in uygun oldugunu bulmuslardir [37]. Lee ve Chiu yaptig1 bir
caligmada ise, N-izopropilakrilamid, trimetil (akrilamidopropil) amonyum iyodur
(TMAAI), akrilik asit, N,N"-dimetil (akrilamidopropil) amonyum propansilfonat
(DMAAPS), poli(etilenglikol)metileterakrilat (PEGMEA) ve farkli molekiil
agirhigma sahip polietilenglikol (PEG) kullanarak c¢esitli kopolimer hidrojeller
sentezlemislerdir. Baslatici-hizlandirict ¢ifti olarak APS-TEMED, capraz baglayici
olarak BIS, ¢oziicu olarak da saf su kullanmiglardir. Sentezlenen bu jellerin 25 °C’
deki denge sisme degerlerini bulmuslardwr. Néotrallestirilmis AA ve TMAAI
kullanildiklarinda yiiksek sisme degerlerine ulasmislardir. Kullanilan PEG miktarimin
artmastyla birlikte kopolimer hidrojellerin denge sisme degerlerinde artis
gormiislerdir. En yliksek sisme degerlerinin p(NIPAM-TMAAI) ve p(NIPAM-AA)
jellerinde oldugunu tespit etmislerdir [38]. Xue ve arkadaslarmm yaptig1 diger bir
calisgmada, N-izopropilakrilamid (NIPAM) ve di-n-propilakrilamid (DPAAmM)
monomerlerini kullanarak p(NIPAM-DPAAm) hidrojelini sentezlemislerdir. Capraz
baglayici olarak BIS, baslatici-hizlandiricr ¢ifti olarak APS-TEMED, ¢oziicu olarak
da su-dioksan karistmini kullanmuglardir. Sentezi iki basamakta yapmuslardir. Ilk
basamakta ortam sicakligi 20 °C, ikinci basamakta 28 °C’dir. Ayni jeli, ayrica 30 °C’

de sentezlemislerdir. Her iki yontemle sentezlenen hidrojellerin sisme Gzelliklerini
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kiyaslamiglardir. Deneylerin iki veya tek basamakta yapilmasinin sisme oranlarina
etkisi ¢ok fazla olmamasma ragmen, biiziilme deneylerine etkisinin oldukca fazla
oldugunu bulmuslardir. Tek kademede (30 °C) yapilan deneylerde biiziilme 1600 dk’
da tamamlanirken, iki basamakta yapilan deneylerde biiziilme dort dk gibi kisa bir
sirede tamamlanmistir. Sentezlenen jellerin SEM fotograflar1 cekilmistir. ki
basamakta yapilan jellerin gozenekli yapilar igerdigi goriiliirken, tek basamakta
yapilan jellerin daha diiz yiizeylere sahip oldugu goriilmiistiir. Gozenekli yapilarin
sisme ve buzulmenin hizini artirdig: tespit edilmistir [39]. Xue ve Hamley yapmis
oldugu calismada, NIPAM ile birlikte di-n-propilakrilamid (DPAAm), di-n-
oktilakrilamid (DOAAmM) ve di-n-dodesilakrilamid (DDAAmM) monomerlerini
kullanarak sicaklik duyarli jeller sentezlemislerdir. Capraz baglayici olarak BIS ve
GLY, baslatici-hizlandirici ¢ifti olarak APS-TEMED ve ¢6zlicl sistemi olarak da su-
dioksan karigimi kullanilmistir. Yapidaki hidrofobik monomerlerin; jellerin alt
kritik cozelti sicakligin1 disiirdiigi gorilmistir. Sentezlenen jellerin su ve su-

sodyumdodesil stlfat (SDS) c¢ozeltilerindeki sisme davranislari incelenmistir [40].

2.4. Alt Kritik Cozelti Sicakhg1 (AKCS) Mekanizmasi

“AKCS” (Lower Critical Solution Temperature-Alt Kritik Cozelti Sicakligi)
degeri, sicakliga duyarl lineer polimerler i¢in ¢éziinme-¢okme ve sicakliga duyarli
capraz bagl polimerler (hidrojeller ve mikrojeller) i¢in sisme-biiziilme gegisinin
gergeklestigi sicakliktir. Ya da bagka bir ifadeyle, uyarmim sicaklik oldugu durumda,
hacimsel faz gecisinin gergeklestigi sicakliktir [41].

Bir polimerin sulu ¢ozelti i¢indeki ¢oziiniirliigii, molekiil agirligi, sicaklik
veya bir yardime1 ¢oziiciiniin veya katki maddesinin eklenmesi gibi ¢esitli faktorlere
baglidir. Bir polimer / ¢dziicli karisimi sicakligina karsi faz diyagrami, hem bir faz
hem de iki fazli bir bolgeyi gosteriyorsa, kritik ¢ozelti sicakligini belirleyebilir:
UKCS veya AKCS. Poli(N-izopropilakrilamit) (PNIPAM) ve poli(2-etil-2-oksazolin)
(PEOX), sulu ortamdaki alt kritik ¢ozelti sicakligi (AKCS) davranislar1 nedeniyle iyi

bilinen iki polimer turiinu temsil eder.

Bu polimerler, c¢ozlndrlikleri temelinde siniflandirilabilir.  Sicakligin
yiikselmesiyle polimer ¢Oziniirliigiiniin artmasi, Ust kritik bir ¢ozelti sicaklig

(UKCS) gosterdigi bilinen termo-tepki veren polimerlerin bir &zelligidir [42].
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Tersine, yilikselen sicaklikla ¢oziniirliikte azalma gosteren polimerler, alt Kkritik

cozelti sicakligi (AKCS) olarak bilinen iyi bilinen bir davranig sergilemektedir [43].

Genellikle, AKCS, bulut noktast (Tcp) veya faz ayrim sicaklii, yani
¢ozeltinin aniden sarimsi oldugu sicaklik olarak ele alinir. Tcp'den herhangi bir
sicaklik diislisii, tek fazin olusmasi nedeniyle ¢oOzeltiyi acik hale getirme
egilimindedir. Bu tur polimerler ilag verme, biyo-miihendislik, sensor, termalafinite
ayirmmi vb. gibi genis bir uygulama yelpazesine sahip olduklarindan son yillarda
biiyiik dnem kazanmustir [44]. En iyi termo-tepki veren polimerlerden biri olan, poli-
(N-izopropilakrilamid) PNIPAM dir. Yinelenen birim hem hidrofobik hem de
hidrofilik kisimlara sahiptir ve bu nedenle sulu polimer ¢ozeltisi, farkli sicakliklarda
diizen derecesine bagli olarak suda ¢ozilinliir durum ve ¢6ziinmez durum arasinda
gecislere ugrar. PNIPAM, 31 °C ile 33 °C arasinda polimer konsantrasyonuna
bakilmaksizin suda keskin bir buluta sahip oldugu icin yogun bir sekilde

arastirilmistir [45].

AKCS'nin altinda PNIPAM zincirleri, amid gruplarinin suyla hidrojen
bagindan dolay1 bobinler halinde bulunur. Ancak AKCS' nin tstunde, molekillerin
kinetik enerjileri su ve molekiiller arasindaki hidrojen bagmin enerjisinden daha
biiyiik hale geldiginden, hidrojen baginin zayifladigi akla yatkindir. Polimer-su ve
polimer-polimer arasinda olusan etkilesimler, AKCS davranisinin belirlenmesinde
baskin faktorlerdir. Polimer-su etkilesimlerini arttiran yapisal faktorler AKCS'de
artisa neden olur. Aksine, polimer-polimer etkilesimlerindeki artis, AKCS degerini

diisiriir.

2.4.1. AKCS Davramislarinin Mekanizmasi

AKCS tayini i¢in farkli teknikler uygulanmistir. Bu teknikler cesitli

kaynaklarda su sekilde onerilmistir.

1. Disiik sicakliklarda, polimerdeki hidrofilik gruplar ile su molekilleri
arasinda olusmus kuvvetli hidrojen baglari, hidrofobik gruplarin su molekiilleri ile
etkilesmesine bagli olan istenmeyen serbest enerjiye agir basarak, polimerin su
icerisinde  ¢Oziinmesini saglar. Sicakligin arttirilmasi ile birlikte hidrofobik yan
gruplar arasindaki hidrofobik etkilesimler artarken hidrojen baglar1 zayiflar. AKCS’

nin iizerindeki sicakliklarda, hidrofobik gruplar arasindaki etkilesmeler baskin gelir
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ve polimer zincirlerinde entropiden kaynaklanan gogme (collapse) ve faz ayrilmasi
gozlenir. Polimer zincirlerinin hareketlerinde azalma, polimerin hidrofobik gruplar
etrafinda yiiksek bir diizen i¢inde yapilanmis su molekiillerinin yerlerinden ayrilmasi

sonucu meydana gelen entropideki artis ile karsilanir [46].

2. Sicaklik duyarli faz ayrilma davranisinin temel mekanizmasini anlatan
modelde polimerin hidrofobik gruplar1 etrafinda yer alan su molekiillerine sicakligin
etkisi ile incelenmistir. Sicakligin artmasi ile hidrofobik gruplar etrafinda yapilanmig
su molekiillerinin sayisinin azalmasi ve faz ayrilmasi ile mekanizma agiklanmistir

[47].

3. Hidrofobik gruplarin su molekiilleri ile yapilanmasi sonucu, olusan
istenmeyen serbest enerji, bu gruplar1 ¢cevreleyen su molekiilleri arasindaki hidrojen

baglarinin artmasi ile karsilanir.

4. Su molekiillerinin, hidrofobik gruplar etrafinda yapilanmasi, bu gruplarin
su icinde istikrarini saglar. Boylece sicakligin artmasi ile suyun hidrofobik gruplar
cevresinde yapilanmasindaki azalma, hidrofobik gruplarin kararli yapisini1 bozarak
polimer zincirleri arasindaki hidrofobik etkilesimleri artirir ve faz ayrilmasina neden
olur. Bu mekanizma, sicaklik duyarli ¢6ziiniir bir polimerin, belirli bir sicakligin
iizerinde ¢okmesinin veya kat1 bir ylizey iizerine fiziksel adsorpsiyonun altinda yatan
mekanizmadir. Eger sicaklik duyarli polimerin hidrofilik igerigi artirilir veya
azaltilirsa, polimer ¢ozeltisinin AKCS degeri, sirasiyla artar veya azalir. Hidrofobik
komonomerlerin  katilmasiyla AKCS’nin  diistiigii, hidrofilik monomerlerin

katilmasiyla da AKCS’nin arttig1 izlenmistir [48].

5. Sicaklik duyarli N-izopropilakrilamidin, akrilamid, bitilmetakrilat,
dietilaminoetilmetakrilat ve akrilik asit komonomerleriyle lineer ve capraz bagh
polimerleri tretilmis ve komonomer hidrofilitesi ve yukunin AKCS lzerindeki
etkileri tartisilmistir [49]. Bu ¢alismada komonomer hidrofilitesinin ve yukindn,
AKGCS iizerindeki etkisi su sekilde aciklanmistir; hidrofilik ve yiiklii komonomerlerin
katilmasiyla, kopolimerdeki hidrofobik grup orani azalir ve kopolimer iizerindeki
hidrofilik veya yukli gruplarin su molekiilleri ile kuvvetli etkilesimleri nedeniyle
kopolimer hidrofilitesi artar. Bu durum, sicakligin artis1 ile artan hidrofobik
etkilesimlerin, belirli bir sicakliga kadar, artan polimer-su etkilesimleri ile

karsilanmasi nedeniyle, AKCS’de artisa sebep olur. Daha yiiksek bir AKCS, ylksek
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sicakliklarda hidrofobik gruplar c¢evresinde diizenli bir sekilde yapilanmis su
miktarinda azalma nedeniyle faz ayrilma entalpisinde diisiise yol agar. Hidrofobik
gruplar etrafinda yapilanmig suyun miktar1 sadece sicakligin bir fonksiyonu olup faz

ayrilma sicakligi, kopolimerlerin goreceli hidrofilitesi tarafindan belirlenir [50].

2.4.2. AKCS Olciim Yontemleri

Heskins ve Guillet (1968); Zincirsel polimerler i¢in bulutlanma noktasi
metodu gelistirilmis olup, standart bir UV-VIS spektrofotometresi ile 500 veya 600
nm dalga boylarinda ¢alismiglardir. Bu yontemde dalga boylarindan yararlanarak
coken partikiillerin minimum boyutlar1 belirlenir. Isitma hizlar1 genelde 1 °C/ dk’dur.
Sonuglar ¢ozeltinin ¢ok seyreltik olmadigi durumda konsantrasyona bagl degildir
[51].

Heskins ve Guillet (1992)’de AKCS noktalarii bulmak igin gelistirdigi bir
diger yontem de Diferansiyel Taramali Kalorimetre’yi kullandig1 yontemdir.
Diferansiyel Taramali Kalorimetre yonteminde polimerin isitilmasi ile AKGCS
noktasina gelindiginde endotermik bir pik goriilmiistir. Bu calismada polimerin
ortalama molekiill agirhiginin artmasiyla birlikte AKCS degerinin diistiigii de

goriilmiistiir [51].

2.5. Akilh Polimerlerin Kullanim Alanlan

Akilli polimerler, yaygin olarak bilinen diger bir ad1 ile hidrojeller, ¢ift bagl
polimerlerden olusan ii¢ boyutlu elastik bir ag yapisidir ve niifuz edebilme 6zelligine
sahiptir. Suda ¢o6ziinebilme o6zelligi olan hidrojeller, %90-99 w/w su igeren
interstitial bosluklara sahip elastik aglardan olusmaktadir ve insan vicudu igin
tasarlanan ilk biyomalzeme olma Ozelligine sahiptir [52-54]. Akilli polimerler,
biyolojik algilamalarda, ila¢ saliniminda ve doku dejenerasyonunda kullanilmaktadir.
Cunka:

. Akilli polimerler, molekiiler diizeyde biyolojik etkilesimler i¢in uygun
ortami saglamaktadirlar.
. Bir ¢ok hidrojel proteinlerin spesifik olmayan adsorbsiyonlarini

onleyen (antifouling 6zelligi) inert yiizey olusturmaktadir.
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. Biyolojik  molekiiller, hidrojellerin yapismma kovalent olarak
katilabilmektedirler.

. Hidrojeller, yiiksek mekanik dayanima sahiptirler.

. Hidrojeller, hedefe yapilan dis uygulamalar ile &rnegin sicaklik,
elektrik/manyetik alan, 151k ya da kiguk (biyo) molekiiller gibi uyaricilara karsi
sisme/bliziisme ya da c¢ozelti-jel dontisimii gibi cevap verebilen tasarimlarin
uygulanmasina olanak saglamaktadir [55].

Bu alanlarin disinda yapay kaslarda, mikro vanalar ve mikro akigkanlik
denetleyiciler gibi mikro - elektro — mekanik - sistem (MEMS) aletlerinde kullanil-
maktadir. Bunlara ek olarak gunlik hayatta da c¢ocuk bezleri, sulama, akilli
pencereler 6rnek olarak verilebilmektedir [56]. Ayrica kanser, kronik hastaliklar ve
bulasic1 hastaliklar gibi kontroliiniin zayif, giic oldugu hastaliklarmm tedavisinde

kullanilmak tizere gelistirilmeye baslanmistir.

2.6. PNIPAM ve PEOX’in Analiz Yontemleri

Bilinen pek ¢ok enstrimental analiz teknigi, bu polimerlerin yap1
analizlerinde ve fiziksel 6zelliklerinin tespitinde kullanilmaktadir. Bu polimerlerin
analizinde kullanilan cihazlar ve bu cihazlarin kullanildigi analitik amaclar Tablo
2.1.’de Ozetlenmistir.

Tablo 2.1. PNIPAM ve PEOX’in analizinde kullanilan cihazlar ve kullanim

amagclari

Amag Cihaz ve Teknik
Molekiiler etkilesim ve termodinamik  DSC

Yapisal analiz FT-IR

Ylzey ve tekstur analizi SEM, AFM
Isisal Ozellikler DSC, UV-VIS

2.6.1. Fourier Transform Infrared Spektrofotometresi (FT-IR)

Molekiiller tzerlerine belirli dalga boyunda bir 151mn gonderildigi zaman
molekilde donme, titresim veya elektronik 6zelliklerinde degisimler meydana gelir.
Elektronik gegisleri UV spektroskopisi incelerken, titresim ve donme seviyelerindeki

degisimleri infrared spektroskopisi inceler. Donme ve titresim gegislerinin enerjisi
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elektronik gecislerin enerjisinden ¢ok daha diisiiktiir. Bu nedenle bu gegislere neden
olan 1smlar IR igimlaridir. IR spektrofotometreleri dalga boyuna veya dalga sayisina
kars1 absorpsiyonu veya gegirgenligi kaydeder. Standart spektrofotometreler 2,5-25
Mm araligmi kapsar ve 400-4000 nm araliginda bir spektrum elde edilir. Bu
spektrumun 400-1200 nm arasina parmak izi bolgesi denir ve bu bolgede molekiiliin
kendine has titresimleri gozlenir. 1200-4000 arasinda ise molekiildeki gruplarin ayr1
ayr1 titresimleri gozlenir. IR 1sm1 {i¢ ayr1 kisma ayrilir. Bunlar: 12500-4000 cm?
bolgesine yakin IR, 4000-400 cm™ bolgesine orta IR ve 400-40 cm™ bolgesine de
uzak IR denilir. Bunlardan yakm ve uzak IR bdlgeleri yapi analizi i¢in pek fazla
kullanilmaz, genellikle orta IR kullanilir. Madde IR 1smin1 absorpladik¢a iki tiir
molekiiler titresim hareketi gozlenir. Bu titresimler gerilme titresmesi ve egilme
titresmesidir. Gerilme titresimi molekiilde eksenleri boyunca uzama ve kisalmalarin
oldugu titresimdir. Simetrik ve asimetrik gerilme olarak iki tipi mevcuttur. Egilme
titresimlerinden ise ayni atoma dogru olan baglar arasindaki a¢cmin degismesi ve
atom grubunun molekiil i¢indeki hareketleri anlasilir. Egilme titresimleri diizlem igi
ve diizlem dis1 olmak tizere iki tiirliidiir. Bunlardan diizlem i¢i egilme titresimleri
makaslama ve sallanmadir. Diizlem dis1 egilme titresimleri ise dalgalanma ve

burkulmadir.

Sekil 2.2. Fourier Transform Infrared Spektrofotometresi (FT-IR) cihazi

Infrared absorpsiyon spektroskopisi yapisal analizde evrensel olarak
uygulanan hizli, ekonomik ve fazla 6rnek gerektirmeyen bir yontemdir. Bu teknik 0

kadar ¢ok yonliidiir ki hem kristal yap1 ¢alismalarmin fiziksel parametrelerinin
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incelenmesinde hem de iki madde arasindaki iliskiyi ve safligi kontrol etmede
oldukca yaygimn olarak kullanilir. Her bir maddenin IR spektrumu o madde i¢in
karakteristiktir. Bu nedenle erime noktasi, kaynama noktasi, kirilma indisi gibi

maddenin taninmasinda kullanilir

2.6.2. Diferansiyel Taramah Kalorimetre (DSC)

DSC (Differantial Scanning Calorimetry) 6rnek isitilirken, sogutulurken ya
da sabit bir sicaklikta tutulurken sogurulan yada saliverilen enerji miktarimi 6lger. Bu
teknikte, referans ile drnekten gelen ya da uzaklasan 1s1 farki sicakliga veya zamana
bagl olarak gosterilir. Eger 6rnek ile referans arasinda bir sicaklik fark: saptanirsa,
sicakligl ayni tutmak i¢in Ornege verilen enerji (giig) miktar1 degistirilir. Bu yolla
ornekteki faz degisimi sirasindaki 1s1 transferi miktar1 saptanabilir. Diger tekniklerde
maddelerdeki farkliliklar kolaylikla goriilemezken kalorimetri, gii¢ fark edilebilen
farkliliklar1 tanimlayabilir. Buna ek olarak, kalorimetri meydana gelen degisimin
oranini, ne kadar oldugunu ve olasiligin1 6lgebilir. Bu yontemde Ornek ile referans
maddesi birbirlerinden yalitilmis ayr1 kaplara yerlestirilir. Isiticilar 6rnek ile referans
hiicrelerine miimkiin oldugu kadar yakin konulmustur. Termogift bir sicaklik farki
gosterdiginde, soguk olan tarafa sicaklik farki esitleninceye kadar 1s1 eklenir.
Sicakliklar1 esit tutabilmek i¢in uygulanan 1sitma hizi 6rnek sicakligmin fonksiyonu
olarak kaydedilir. Diferansiyel termogramin y ekseni milivat/s ya da milikalori/s

birimleri ile verilir.

B -
;A fm) (5] [ [ ) ‘1

T ——————

Sekil 2.3. Diferansiyel Taramali Kalorimetre (DSC) cihazi
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2.6.2. Ultraviyole ve Goriiniir 151k (UV-VIS) Absorpsiyon Spektroskopisi

Ultraviyole ve goriniir 151k (UV-VIS) absorpsiyon spektroskopi bir 1sin
demetinin bir ornekten gectikten veya bir ornek ylizeyinden yansitildiktan sonraki
azalmasinin Ol¢iilmesidir. Isigin siddetinin azalmasi absorplamanin arttigini gosterir.
Ornegin derisimi belirli bir dalgaboyundaki absorpsiyonunu dlgerek bulunur. UV-
VIS spektroskopi genellikle c¢ozeltideki molekiller veya inorganik iyon ve
komplekslerin 6l¢iimiinde kullanilir. Birgok molekiil UV veya VIS dalgaboylarini
absorplar ve farkli molekiiller farkli dalga boylarmi absorplarlar. Bir absorpsiyon
spektrumu  molekiilin  yapisin1  gosteren birgok absorplama  bantlarindan

olusmaktadir.

Sekil 2.4. Ultraviyole ve goriiniir 151k absorpsiyon spektroskopisi
UV-VIS cihazi

UV-VIS Spektroskopisinin Uygulama Alanlart:

Yap1 Bulunmasi: Elektronik spektrum, 6zellikle bir kromofor grubunun olup
olmadigimi1 anlamak icin kullanilir. Bir kromofor icin bilinen bir yerde, bir
absorpsiyon pikinin varligi, 6rnekte bdyle bir grup bulunduguna dair bir kanittir.
Ama diger gruplarm da ayn1 yerde absorpsiyon yapabilecegi diistiniiliirse yalniz UV
spektrumu ile yap1 hakkinda karar verilemeyecegi anlasilir. Fakat olasiliklarin sayisi
azaltilirsa ¢ok faydali bilgi elde edilebilir. Ornegin, asetonun kendi kondenzasyon
urind iki izomerdir. UV spektrumu ile maddenin hangi izomer oldugu kolayca

bilinebilir ¢linkt biri konjugedir.
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Kalitatif Analiz: Bilinmeyen bir madde, spektrumu bilinen ve o oldugu
sanilan bir maddenin spektrumu ile Kkarsilastirilarak  veya literatirdeki

spektrumlardan yararlanilarak bulunabilir.

Kantitatif Analiz: Bir karigimdaki bir bilesigin yiizdesi, karisimin ve saf

bilesigin spektrumlarindaki pik yiiksekliklerinin 6l¢iilmesiyle bulunabilir.

2.6.3. Atomik Kuvvet Mikroskobu (AFM)

Atomik kuvvet mikroskobu (AFM) ya da taramali kuvvet mikroskobu ¢ok
yuksek ¢ozindrltkIi bir taramali tiinelleme mikroskobudur. Ulasilmis ¢6ziiniirliik
birka¢ nanometre dlgeginde olup optik tekniklerden en az 1000 kat fazladir. Bilgi,
mekanik bir ucun yiizeyi algilamasiyla toplanir. Elektronik kumanda {iizerinde
bulunan, kicuk fakat hassas hareketleri saglayan piezoelektrik 6geler, dogrulugu
kesin ve hassas bir tarama saglar. Atomik kuvvet "mikroskobu" ile bir cismin ya da
yiizeyin nasil oldugunu 6grenebileceginiz bir resim goriilebilir. Yani gercek manada
bir atom gorilmez, ama atomlarin nasil dizildigi anlasilir. Calisma prensibi, tipik
olarak numune, “z” yoniinde hareket edip yiiksekligi ayarlayan, “x” ve “y” yoniinde
hareket edip taramayi saglayan bir dizi piezoelektrik diizenek araciligiyla taranir.
Buna alternatif olarak, her biri x,y,z yonlerine karsilik gelen (¢ piezokristalin (¢
ayakli diizenegi sayesinde tarama yapilabilir. Bu diizenek tiip tarayicilarda goriilen
bozulmalar1 da ortadan kaldirir. Daha yeni diizeneklerde, tarama ucu dikey piezo

tarayictya monte edilirken, incelenen 6rnek baska bir piezo grup kullanilarak X, Y

dogrultusunda taranir.

Sekil 2.5. Atomik kuvvet mikroskobu (AFM) cihazi

21



AFM uygulamaya bagli olarak c¢esitli modlarda kullanilabilir. Bu
goriintiileme modlar1 “statik” (temas) ya da “dinamik” (temassiz) olabilir. Dinamik
modlar manivelanin akustik ya da manyetik yollarla titrestirilmesini gerektirir ve

yumusak yiizeyler i¢in daha yaygin olarak kullanilir.
AFM’nin uygulama alanlar1 asagida birkag baslik altinda siralanmugtur.
*Goriintiileme - Yiizeylerin topografik goriintiileri olusturulur.

*Hissetme - Bazi1 malzemelerin ortamda olup olmadigini anlamaya yardimci

olur.
*Atom yer degistirmesi - Yiizeydeki atomlarin yerleri ile oynanabilir.

+Olgme - Malzemenin karakteristik bir 6zelligini hakkinda bilgi toplama.
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Deneysel Calismada Kullamilan Ara¢-Gere¢ ve Kimyasal Maddeler

3.1.1. Deneysel Cahismada Kullanilan Kimyasal Maddeler

Deneyde kullanilan kimyasallarm isimleri, kullanim amaglar1 ve temin

edildigi firma bilgileri Tablo 3.1°de verilmistir.

Tablo 3.1. Deneysel ¢alismada kullanilan kimyasal maddeler ve ¢zellikeri

Adi Formiili Kullanim amact | Alindig: yer
H,C ——CH

NIPAM |

C—=0
(N-izopropilakrilamit) | Tepken Sigma Aldrich

TH

CH

H,C -~ ~CH,

CH
PEOX n
(poli (2-etil-2-oksazolin)) O—(|2 Tepken Sigma Aldrich
Molar kiitle: 200.000 o

CH,

H,;C
Maleik asit HO 0]
Molar Kitle: 116,072 g/mol O Dikarboksilik Sigma Aldrich
Yogunluk: 1,59 g/cm3 \ asit
OH

Potasyum perstilfat
Molar kutle : 270.3 g/mol K2S208
Bozunma sicakhigi: 100 ° C Baglatici Sigma Aldrich
Yogunluk : 2,48 g/cm®
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Tablo 3.1. Deneysel ¢alismada kullanilan kimyasal maddeler ve 6zellikleri’nin devam

Sodyum iyodir Sigma
Molar Kitle : 149,89 g/mol Nal Aldrich
Yogunluk :3,67 g/cm® Kaotropik anyon

Erime noktasi : 661 °C
Kaynama noktas1 : 1304 °C

Sodyum klor(r

Molar kiitle : 58,44 g/mol NaCl Kaotropik anyon

Erime noktasi: 801 °C Sigma
Kaynama noktasi: 1465 °C Aldrich
Sodyum sulfat

Molar kiitle : 126,04 g/mol Naz2SO04 Kosmotropik anyon

Yogunluk: 1,4-1,5 g/cm® Sigma
Erime noktast: Aldrich

Kaynama noktasi:

Sodyum karbonat
Yogunluk: 2,54 g/cm®
Molar kiitle : 105,98 g/mol Na.COs Kosmotropik anyon Sigma
Erime noktasi : 851 ° C Aldrich

Kaynama noktast : 1633 ° C

3.1.2. Deneysel Calismada Kullanilan Arag-Gerecler

Sentezlenen monomer ve polimerlerin yapisal karakterizasyonu igin Perkin
Elmer model FT-IR, Gorintinuln blyditiilmesi amaci ile de 151k mikroskobu ve yiizey
Ozellikleri icin Leo EV40 SEM cihaz1 kullanildi. Bu analizler swrasmnda FT-IR
olctimleri 400-4000 cm™ dalga sayis1 arahginda ve ATR yiizey tarama sistemi ile
gerceklestirildi. Elde edilen polimerlerin yiizey topografisini belirlemek igin ise Park
Systems XE-100E marka AFM kullanildi. Polimerlerin alt kritik ¢ozelti sicakligini
belirlemek icin Shimadzu UV-1601 marka UV-VIS spektrofotometresi ve Shimadzu

DSC-60 marka Diferansiyel Taramali Kalorimetre kullanildi.

3.2. PNIPAM (poli ( N-izopropilakrilamid) Sentezi

2.5 g NIPAM bir tlpin icerisine konulup Gzerine 31.25 mL saf su ilave
edilmektedir. NIPAM tamamen ¢6ziinene kadar oda sicakliginda manyetik karistirict
yardimiyla karistirilir. Daha sonra 0.125 g Potasyum persiilfat baglaticis1 eklenerek

daha oOnceden sicakligini 70 °C’ye ayarladigimiz yag banyosunun icerisinde
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yerlestirlir ve polimerizasyonun gerceklesmesi i¢in yag banyosunda sabit sicaklikta
(70 °C) 2 saat bekletilir. Elde edilen PNIPAM’in yapisal karakterizasyonu yapildi,

yuzey analizleri ve termal 6zellikleri belirlendi.

3.3. PNIPAM-Dikarboksilik Asit (DKA) Yapilanmasi

PNIPAM ve PEOX polimerlerinin sulu ¢ozeltide DKA’lar ile H-baglari
araciligiyla yapilanmasi gergeklestirilmistir. Bunun i¢in ise daha oncede anlatildigi
gibi ya pKai<pH< pKa, araliginda polimer zincirine baglanmis ve elektrostatik
etkilesmelerin zinciri germis olmasint kullanacagiz yada pH’nin pKai’den kiiciik
oldugu ve bir tane karboksilik asitin protone oldugu pH degerini yani uygun pH
degerini bulmamiz gerekmektedir. Bunun igin ise farkli derisimlerde maleik asit,
fumarik asit ve suksinik asit gibi farkli DKA ¢6zeltileri kullanildi. Fakat siiksinik asit
ve fumarik asitin suda ki ¢oziiniirlikleri diisiik oldugundan dolay1 bu galismada
maleik asit tercih edilmektedir. {1k olarak 0.2 M, 0.4 M, 0.6 M, ve 0.8 M Maleik asit
cozeltileri hazirland1 ve her derisim i¢in farkli pH ( 2, 4, 6, 8, 10) degerlerinde maleik
asit’in hazirlandi. Daha sonra farkli miktarlarda PNIPAM’in (2-10 mg) yapilanmasi
incelendi. pH 2 (Sekil 3.1) ve pH 4’te (Sekil 3.2) herhangi bir yapilanma olmazken
pH 6, pH 8 (Sekil 3.4) ve pH 10 (Sekil 3.5)’da kendiliginden yapilanma
gerceklesmektedir. Polimer derisimi artik¢a polimer ile DKA arasinda yapilanma
daha da artiyor. Sekil. 3.3’de goriildiigii gibi PNIPAM’n yapilanmasi igin en uygun
maleik asit derisim ve pH sirasiyla 0.80 M ve pH 6 olarak belirlenir. AFM, FT-IR

ve 151k mikroskobu analizleri yapilir.

Sekil 3.1. pH 2’de PNIPAM maleik asit yapilanmas1
a) 2 mg PNIPAM, b) 4 mg PNIPAM, c) 6 mg PNPAM,
d) 8 mg PNIPAM, e) 10 mg PNIPAM

25



Sekil 3.2. pH:4’te PNIPAM maleik asit yapilanmasi
a) 2 mg PNIPAM, b) 4 mg PNIPAM, c) 6 mg PNPAM,
d) 8 mg PNIPAM, e) 10 mg PNIPAM

Sekil 3.3. pH:6’da PNIPAM maleik asit yapilanmasi
a) 2 mg PNIPAM, b) 4 mg PNIPAM, c) 6 mg PNPAM,
d) 8 mg PNIPAM, e) 10 mg PNIPAM

Sekil 3.4. pH:8’de PNIPAM maleik asit yapilanmasi
a) 2 mg PNIPAM, b) 4 mg PNIPAM, c) 6 mg PNPAM,
d) 8 mg PNIPAM, e) 10 mg PNIPAM
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Sekil 3.5. pH:10°da PNIPAM maleik asit yapilanmasi
a) 2 mg PNIPAM, b) 4 mg PNIPAM, c) 6 mg PNPAM,
d) 8 mg PNIPAM, e) 10 mg PNIPAM

3.4. PEOX (poli(2-etil-2-oksazolin) Dikarboksilik Asit (DKA)

Y apilanmasi

PNIPAM da oldugu gibi PEOX’da da DKA’lerle polimer zincirlerini bir
araya getirerek yapilandirmasini 6ngérmekteyiz. Aymi sekilde PEOX icinde, 0.2 M,
0.4 M, 0.6 M, 0.8 M, 1IM’lik maleik asit ¢ozeltileri hazirlanir. Her bir derisim icin
farkli pH (6, 8, 10) degerlerinde yapilanmasi Sekil 3.6’da gosterimistir. Yapilan
denemeler sonucunda PEOX icin uygun pH 8 ve maleik asitin derisimi 1M olarak
belirlenmektedir.

Sekil 3.6. PEOX (poli(2-etil-2-oksazolin)-maleik asit yapilanmast,
a) pH:6’da 1M maleik asit PEOX yapilanmasi,
b) pH:8’de 1M maleik asit PEOX yapilanmasi,
c) pH:10’da 1M maleik asit PEOX yapilanmas1

3.5. PEOX ve PNIPAM Karigimimmin DKA ile Yapilanmasi

Tablo 2’de gosterildigi gibi belirli oranlarda PNIPAM - PEOX karigimlari
hazirlanir. PNIPAM ve PEOX’un DKA ile yapilanmasinda oldugu gibi farkl
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derigimlerde (0.2 M, 0.4 M, 0.6 M, 0.8 M, 1M ) ve pH’larda (1, 1.5, 2, 2.5, 3, 4, 5,
5.3, 5.6, 5.8, 6, 8, 10) maleik asit ¢ozeltisi hazirlanir ve AKCS’1 37-38 °C olan
PNIPAM - PEOX karisiminin maleik asit ile yapilanmasi incelenir. Sekil 3.7 ve
Sekil 3.8’de bu deneye ait sonuglar gosterilmistir. pH 1 ve 1.5’te kendiliginden
yapilanma gergeklesmektedir. pH 2, 2.5, 3, 4, 5, 5.3’ a kadar hi¢bir yapilanma
olmazken pH 5.6, 5.8, 6, 8, 10 tekrardan kendiliginde yapilanma olmaktadir.

Tablo 3.2. PEOX ve PNIPAM karigim oranlar1 tablosu

ORNEK (karigim) % (VIV) AKCS (°C)
1. PEOX-PNIPAM 90-10 32
2. PEOX-PNIPAM 80-20 32
3. PEOX-PNIPAM 70-30 34
4. PEOX-PNIPAM 60-40 35
5. PEOX-PNIPAM 50-50 35
6. PEOX-PNIPAM 40-60 36
7. PEOX-PNIPAM 30-70 36
8. PEOX-PNIPAM 20-80 37
9. PEOX-PNIPAM 10-90 40

Sekil 3.7. PEOX ve PNIPAM karisiminin maleik asit yapilanmasi,
a) pH:1’de 1M maleik asit ile PEOX ve PNIPAM karigimmnin yapilanmasi,
b) pH:1.5’de 1M maleik asit ile PEOX ve PNIPAM karigiminin yapilanmasi,
c) pH:2’de 1M maleik asit ile PEOX ve PNIPAM karigimmnin yapilanmasi,
d) pH:2.5°de 1M maleik asit ile PEOX ve PNIPAM karigimmimn yapilanmasi,
e) pH:3’te IM maleik asit ile PEOX ve PNIPAM karisiminin yapilanmasi,
f) pH:4’te IM maleik asit ile PEOX ve PNIPAM karigiminin yapilanmasi.

28



Sekil 3.8. PEOX ve PNIPAM karisiminin maleik asit yapilanmasi,
a) pH:5’de 1M maleik asit ile PEOX ve PNIPAM karisimmm yapilanmasi,
b) pH:5.3’te 1M maleik asit ile PEOX ve PNIPAM Kkarisimmin yapilanmast,
c) pH:5.6°de 1M maleik asit ile PEOX ve PNIPAM Kkarisiminin yapilanmast,
d) pH:5.8’de IM maleik asit ile PEOX ve PNIPAM Kkarisiminin yapilanmasi,
e) pH:6’de 1M maleik asit ile PEOX ve PNIPAM Kkarisimmm yapilanmasi,
f) pH:8’de 1M maleik asit ile PEOX ve PNIPAM Kkarisiminmn yapilanmasi,
g) pH:10°de 1M maleik asit ile PEOX ve PNIPAM karisiminin yapilanmasi.

3.6. PNIPAM ve PEOX’NIN Alt Kritik Cozelti Sicakhgimin Belirlenmesi

"Akilli" malzemeler, diger bir degisle, uyaranlara tepki verme kabiliyetine
sahip olan malzemeler, en karanlik materyal siniflarindan birini temsil eder. Termo-
tepki veren polimerlerin iki temel tipi vardir; birincisi alt kritik ¢ozelti sicakligi
(AKCS) sunarken ikincisi iist kritik ¢dzelti sicakhigi (UKCS) sunar. Ornegin,
AKCS'nim altinda bir polimer ¢ozeltisi berrak, homojen bir ¢ozeltidir; AKCS'nin
ustiinde bir polimer ¢ozeltisi buluthu goriintiyor (AKCS'in bulut noktasi olarak da
bilinir). PNIPAM’in 32 °C'lik bir AKCS'si (Sekil 3.9) viicut sicakligi olan 37 °C
yakindir. Bu yakinlik biyomedikal uygulamalar igin ¢ok kullanisgh bir sicakliktir.
PEOX igin ise AKCS’si 60 °C (Sekil 3.10) olarak belirlenir. Sekil 3.11°de ise
PNIPAM-PEOX karigima ait AKCS’s1 verilmistir

Sekil 3.9. Sicaklik ile PNIPAM’1in AKCS Davranisi
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Sekil 3.10. Sicaklik ile PEOX’in AKCS davranisi

m-*-g

Sekil 3.11. Sicaklik ile PEOX- PNIPAM karisiminin AKCS davranisi

3.7. Tuz Cozeltilerinin AKCS EtkKisi

PNIPAM, poli(N-izopropilakrilamid), 32 °C'de sulu cozeltilerde alt kritik
cozelti sicakligi (AKCS) sahip olan ve yaygin olarak kullanilan bir sicaklik duyarli
polimerdir. PNIPAM'm AKCS'sinin daha genis bir sicaklik araligma hassas
ayarlanmasi, 6zellikle biyo teknoloji ve nano teknoloji alanlarinda daha genis bir
uygulama penceresi sunar. AKCS'nin altinda PNIPAM zincirleri, amid gruplarmin
suyla hidrojen bagindan dolay1 bobinler halinde bulunur. Ancak AKCS'nin iistiinde,
molekullerin kinetik enerjileri su ve molekiiller arasindaki hidrojen bagmin
enerjisinden daha biiyiikk hale geldiginden, hidrojen bagmin zayifladig1 akla
yatkindir. Polimerlerin AKCS olgusu, cesitli tekniklerle modiile edilebilir. En ilging
yontemlerden biri, hidrofobik ve hidrofobik komonomerler ile kopolimerlestirme
yoluyla termo-tepki veren polimerlerin hazirlanmasidir. PNIPAM'nin AKCS'sinin

ayarlanmasi sirastyla polimerin genel hidrofilikligini daha yiiksek veya daha diisiik
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hale getiren hidrofilik veya hidrofobik polimerlerle karistrmak suretiyle
gerceklestirildi [57]. Tuz etkisinin AKCS’a etkisi ¢alismasida 0,2 M’lik NaClI, Nal,
Na2COs ve NaxSOq4 tuz ¢ozeltileri hazirlanmaktadir. Bir tiip icerisine 1 mL 0,2 M’lik
NaCl ¢ozeltisinden konulmaktadir ve izerlerine sentezlenen PNIPAM’dan 100 pL
ilave edilmektedir. Aymi islemler PEOX ve PEOX-PNIPAM karisimina da
uygulanmaktadir. Daha sonra AKCS etkisi UV-VIS ve DSC sonuglarina gore
belirlenmektedir.
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4. ARASTIRMA BULGULARI

Calisma kapsam olarak poli(N-izopropilakrilamid) sentezi, bu polimerin
sicaklik ve pH duyarliligmnin belirlenmesi, DKA ile yapilanmasinin incelenmesi ve
hidrofilik polimerler olan PEOX ile karistrmak suretiyle AKCS’daki degisimi
belirlemesidir. Bu polimerler, sicakliktaki degisikliklerle ani gegisler gosterme
becerisine sahiptirler. PNIPAM'in yinelenen birim hem hidrofobik hem de hidrofilik
kisimlara sahiptir ve bu nedenle sulu polimer ¢ozeltisi, farkli sicakliklarda diizen
derecesine bagli olarak suda ¢oziiniir durum ve ¢éziinmez durum arasinda gegislere
ugrar. PNIPAM, 31 °C ile 33 °C arasinda suda keskin bir alt kritik ¢6zelti sicakligina
sahip oldugu i¢in yogun bir sekilde arastirilmistir. Yapilan calismada AKCS’nin
daha genis bir sicaklik araligina hassas ayarlanmasi i¢in PEOX ile belirli oranlarda
karigtirilir  ve  vlcut  sicakligma  yakin  olan  sicakliklarda  calismalar
gergeklestirilmisti.  PNIPAM''n  AKCS’1  vlicut sicakhigit olan 37 °C yakin
oldugundan o6zellikle biyoteknoloji ve nanoteknoloji alanlarinda daha genis bir

uygulama penceresi sunar.

4.1. Poli(N-izopropilakrilamid) (PNIPAM)’in Karakterizasyonu

Sekil 4’de PNIPAM’in FT-IR spektrumu verilmektedir. 3292 cm™* (ikincil amid NH
gerilmesi), 2970 cm? (-CHs asimetrik gerdirme), 1650 cm™ (ikincil amid C = O

gerilmesi, amid I bag) ve 1550 cm™ O gerilmesi, amid II bag).

100

90 4 PNIPAM

80 1
70 1
60
50 4

40

Gegirgenlik {%T)

30 A

20 1

10 q

. . . . . . . T
4000 3600 3200 2800 2400 2000 1600 1200 800 400
Dalga Sayisi (em™)

Sekil 4.1. PNIPAM igin FT-IR spektrumu

32



Sekil 4.2°de PNIPAM-DKA yapilanmasi i¢in FT-IR spektrumu verilmektedir

DKA ile yapilanan polimerik yapilar géz oniine alindiginda meydana gelen pik
degisimleri —C=0 pikleri 1660-1735 cm™ de goriilmektedir. 3292 cm™ de N-H piki,
2850-2950 cm™? de alifatik C-H gerilme piki gorilmektedir. Belirgin olarak hidrojen
bagi ile yapilanan bu polimerler i¢in olas1 pikler beklenildigi yerlerde goriilmektedir.
Yapisal degisimin gdzlemlendigi bu yapilarda hidrojen baglanmasindan dolayi
meydana gelen yapilanmalar 2300 cm™ civarinda goriilmektedir. Hidrojen baglarmin
farkli sekillerdeki pikleri, yapilanmanin polimerik zincir igerisinde farkli sekillerde

ve bazi bolgelerde oldugunu belirtmektedir.

100 +

PNIPAM -DKA

80 1

B0 1

a0 |

Gegirgenlik [%T)

20 4

T T T T T T T
4000 3600 3200 2800 2400 2000 1600 1200 800 400
Dalga Sayisi (em™)

Sekil 4.2. PNIPAM-DKA yapilanmasi i¢in FT-IR spektrumu

Sekil 4.3’te PNIPAM icgin UV-VIS grafigi verilmektedir. Yapilan ¢alismalar
sonucunda PNIPAM icin AKCS degeri UV-VIS spektrofotometresi kullanilarak
UV-VIS o6lgiim teknigi ile belirlenmektedir. PNIPAM i¢in AKCS 32 °C olarak

bulunmaktadir.
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Sekil 4.3. PNIPAM icin UV-VIS grafigi

Sekil 4.4°te PNIPAM i¢in DSC sonuglari verilmektedir. PNIPAM i¢in AKCS
bu defa DSC teknigi ile Olgiilmektedir. PNIPAM i¢in AKCS degeri literatiirde
belirtilen ve  UV-VIS spektrofotometresinden elde edilen sonuglar1 desteklemektedir

ve DSC teknigi ile de 32 °C olarak belirlenmektedir.

DSC
mw

—— P-PNIPAM(DSC) tad DSC

-0.48mvy
3286C

\/

-10.00-
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Sekil 4.4. PNIPAM i¢in DSC sonuglar1

Sekil 4.5’te PNIPAM-DKA yapilanmasi i¢in farkli biiytitmelerde (80 nm ve
200 nm) AFM goruntdleri verilmektedir.

Yapilan c¢alismalarda elde edilen kati1 partikiillerin AFM goérUntlleri
incelendiginde olas1 yapilanmalarin asagidaki etkilerden kaynaklandig: gosterilebilir.
I. Elektrostatik etkilesimler: Kolloidal parcaciklar elektriksel yiik icerirler ve bu
nedenle tanecikler ya birbirlerini ¢eker veya iterler. Dagitict ve dagitilan fazlarin
yukleri ve hareketlilikleri etkilesim agisindan 6nemlidir.

ii. Van der Waals kuvvetleri: Dipolden kaynaklanan etkilesim tiirtidiir. Dipol

kalict veya gecici olabilir. Parcaciklar kalic1 dipol momentine sahip olmasa da
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elektron yogunlugu parcaciktan gecici ylik olusumuna neden olur. Gegici dipol yani
uyarilmis dipol daha sonra etkilesim kuvvetlerinin ortaya ¢ikmasina neden olur.

iii. Entropik kuvvetler: Termodinamigin ikinci yasasina gore, sistem entropi artis
yoniine dogru egilimlidir. Dagitilan ortamlarda entropi artigi vardir.

iv. Sterik kuvvetler: Polimer ile kapl yilizeyler veya ¢ozelti icerisinde adsorbe
olmayan polimerler arasinda pargaciklar arasi etkilesim kuvvetleri vardir. Bu
kuvvetlerden birisi de sterik itme kuvvetleridir ve entropi temellidir. Cekim
kuvvetleri ise parcaciklar arasinda vardir.

V. Dis hacim itmesi: Parcaciklarin birbirleri ile Ortlismesinin imkansiz
olmasindan ortaya ¢ikan etkilesimdir.

Kolloidal sistemin kararlilig1 ¢ozelti igerisinde pargaciklarin siispanse halde
yani askida bulunmasi anlaminda kullanilir. Kararlilik topaklanma (aggregation) ve
cokelme olgusu ile azalir. Bu olgularin agiga c¢ikmasi yiizey enerjinin azaltilmasi
egilimden dolayidir. Azalan yilizey gerilimi koloidal pargaciklarin kararli olmasini
saglar.

Topaklanma aslinda parcaciklar arasindaki ¢ekim kuvvetlerinin toplamidir.
Eger ¢ekim kuvvetleri 6rnegin van der Waals kuvvetleri itme kuvvetlerinden daha
biiyiikse parcaciklar bir araya gelerek topaklanir. Elektrostatik ve sterik kararlastirma
parcacigin topaklanmasi ve ¢okmesini engeller. Bu nedenle olas1 etkilesimlerin bu
kuvvetlerden kaynaklandig1 anlasilmaktadir.

AFM goruntuleri bunu destekleyecek niteliktedir. Baslangigta var olan
yapilanmanin ve olas1 gézenek caplarinin etkilesim isleminden sonra degismesi ve

nano yapilarin olugsmast AFM goriintiilerinde verilmektedir.
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Sekil 4.5. PNIPAM-DKA yapilanmasi i¢in AFM gorintuleri

Sekil 4.6’da PNIPAM-DKA yapilanmasit i¢in aym1 Ornegin farkl
blyltmelerde ve farkli bolgelerinden elde edilen SEM gorintileri verilmektedir.
SEM goriintiileri incelendiginde DKA islevselli PNIPAM yapilariin gubuk seklinde
yapilandig1 ve ara segmenlerde boslular oldugu goriilmektedir. SEM yapisal analiz
sonuglart AFM goériintiileri  ile esdeger yorumlandiginda meydana gelen
yapilasmalarm morfoloji lizerine etkisi anlagilmaktadir. Polimerik yapilanmalar
icerisinde bdlgesel hidrojen bagi yapinin {istii iiste ¢akisik ve yumak etkilesiminde
oldugunu gostermektedir. Globiil olusumlar1 ise ortam degiskenleri degistirilerek
tekrar eski yigin haline doniistiiriilebilmektedir. Bu doniisiimiin en 6nemli kanit1
yapisal ¢oziilme olaymnin ve berraklasmanin ve ¢okmenin yani kendiliginden
yapilanmanin tersinir olmasindan dolayidir. Yapmin yiliksek biiylitmelerine
c¢ikildiginda yilizeylerinin belirgin bosluga sahip oldugu net bir sekilde goriilmektedir.
Tiim bu oOzellikler sentezi gerceklestirilen yapilarin gozenekli morfolojiye sahip

oldugunu ispatlamaktadir.

36



O =300 Tget e ER e e RTAM

{ \ Mo MMEY  MTe AW Msasd sck s tiame IRTAM Pl Mage MMM KT MT2FNAN oA d st WO 1 em IRTAM

Sekil 4.6. PNIPAM-DKA yapilanmasi icin SEM goérUntuleri

Sekil 4.7°de PNIPAM-DKA yapilanmas1 ayni 6rnegin farkli biiylitmelerde
151k mikroskop goriintiileri verilmektedir. Isik mikroskop goriintiileri incelendiginde

yapilarin SEM ve AFM o6l¢iimleri ile uyumlu oldugu tespit edilmistir.

e 2

Sekil 4.7. PNIPAM-DKA yapilanmasi i¢in 151k mikroskop goriintiiler
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Sekil 4.8’de verilen spectrum PEOX yapisina ait FTIR spektrumudur. 2820-
3100 cm™’de yapidaki alifatik C-H gruplarindan kaynaklanan piki gérmekteyiz,
1620 cm™’de karbonil gerilme piki titresimi gérmekteyiz. Buna ek olarak, 1370 cm
Yde C-C gerilme piki ve 1180 cm™ de yine CH; gruplarindan kaynaklanan alifatik
CHz titresimi piki goriilmektedir. Tiim bu yapilar litarattirle uyumludur ve istenilen

PEOX yapisma ulagiimstur.
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Sekil 4.8. PEOX icin FT-IR spektrumu

Sekil 4.9’ da PEOX-DKA yapilanmasi i¢in FT-IR spektrumu verilmektedir.
Bu yapida yapiya baglanan DKA’dan kaynakli karbonil gerilme titresimlerini ayrica
goriyoruz. 1520 cm™®’de ikincil karbonil piki spekturuma dahil olmustur. Ayrica
yapidaki C-H gerilme pikin karakteristik yapisi1 degismis ve bu degisim yapiya DKA’

nin baglandigini ispatlamaktadir.

PEOX-DEKA
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60
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Sekil 4.9. PEOX-DKA yapilanmasi i¢in FT-IR spektrumu
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Sekil 4.10’da PEOX i¢in DSC termogrami Verilmektedir. PEOX yapisina ait
AKCS’si 61,78 °C olarak tespit edilmis olup geri doniisiimlii olarak yapinin sicaklik
karsisindaki davranisini gérmekteyiz.

DSC
mwy

P-PECx(DSC) tad OSC

SO BESIWY

,_,—,_\-\‘/

30.00 40.00 50.00 60.00 70.00 §0.00
Temp [C]

Sekil 4.10. PEOX i¢in DSC sonuglar1

Sekil 4.11’de PEOX yapisina DKA baglanmast sonucu elde edilen
polimerlerin farkli biyitmedeki (5 nm, 10 nm ve 80 nm) AFM goruntileri
goriilmektedir. Farkli biiylitmede yapida homojen ve diizgiin gézeneklilik tespit
edilmistir. Bu gozenekli yap1 Sekil 4.12°de verilen 151k mikroskobu goriintiileri ile

uyum icerisindedir.

Sekil 4.11. PEOX-DKA yapilanmas i¢cin AFM gorintileri
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Sekil 4.12° de PEOX-DKA yapilanmasina ait 151tk mikroskobu goriintiileri
verilmistir. Farkli biliylitmelerde gergeklestirilen 1s1k mikroskobu goriintiilerinde
kiimelenme sirasinda olusan yapilar net sekilde goriilmektedir. Bu yapilarin benzer
Ozellikleri polimerler icin karakteristik olup litarattrle uyum igerisindedir. Sekil 4.9
ve 4.12’nin beraber yorumlanmasi ile istenilen PEOX —DKA yapisia ulasildigi net

bir sekilde anlagilmaktadir.

Sekil 4.12. PEOX-DKA yapilanmasi i¢in 151k mikroskobu goruntuleri
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Sekil 4.13’de (%20-%80) PEOX-PNIPAM igin FT-IR spektrumu verilmistir.
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Sekil 4.13. PEOX-PNIPAM karigimi igin FT-IR spektrumu
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Sekil 4.14’te PEOX-PNIPAM karigimmin DKA yapilanmasina ait FT-IR
spektrumu gorulmektedir. Bu spektrumda en belirgin degisim karbonil pikinin iig
adet olmasidir. Bunlardan 1520 cm™’deki karbonil gerilme titresimi DKA
yapisindan, 1620 cm™’deki karbonil gerilme titresimi PNIPAM’dan ve 1630-1620
cm™°deki karbonil gerilme titresimi ise PEOX yapisindan kaynaklanmaktadir. Her ii¢

karbonil pikinin bir arada bulunmasi istenilen yapinin elde edildigini gostermektedir.
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Sekil 4.14. PEOX-PNIPAM karisiminin DKA yapilanmasi igin
FT-IR spektrumu
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Sekil 4.15’te PEOX-PNIPAM karisiminin DKA yapilanmasi icin AFM
goriintiileri verilmistir. Ayn1 6rnegin farkli biiylitmelerinden (100 nm, 200 nm, 800
nm ve 2,4 pm) elde edilen AFM gorintilerinde belirgin olarak yuzeydeki
kiimelesmeler gorllmektedir. Plrizlt ylzey goérintlsu literatirle uyumlu olarak
PEOX-PNIPAM yapisina DKA’nin baglandigini ispatlamaktadir.

Sekil 4.15. PEOX—PNIPAM karisiminin DKA yapilanmasi igin
AFM gorantaleri

43



4.2. AKCS Tuz Cozeltisinin Etkisi

4.2.1. Poli(N-izopropilakrilamid)’in AKCS’a Tuz C0zeltisinin Etkisi

Isil tepki veren polimerlerde tuz ¢esidi ve konsantrasyonunun énemli bir
etkisi de AKCS’yi degistirmesidir. Cozeltinin iyonik giicii tuz g¢esidi ve
konsantrasyonu ile kontrol edilir. Iyonik giiciin artmasi (ayn1 tuz igin tuz
konsantrasyonunun artmasi) molekiiller arasi elektrostatik ve dipolar etkilesmeleri
zayiflatir (shielding), etkilesmelerin tuz konsantrasyonu ile kontrol edilebilmelerini
saglar. Yapilan ¢alismada ¢ozeltilerin iyonik giicii 0,2 M NaCl, 0,2 M Nal, 0,2 M
Na;SO4, 0,2 M Na,COs ile kontrol edilmektedir. 1" ve CI- kosmotropik anyon, CO3*
ve SO4> kaotropik anyondur. Kosmotropik anyonlar AKCS artirmakta, kaotropik
anyonlar AKCS’n1 azaltmaktadir. PNIPAM’m AKGCS degeri 32 °C’dir. NaCl ve Nal
cozeltileri AKCS degerini 40 °C’ye ¢ikarirken, Na2SO4 ¢Ozeltisi 25 °C’ye, NaxCOs

ise 28 °C’ye duistiriir.

3,5

— PNIPAM
3 | — PNIPAM NaCI
25 PNIPAM Na2804
2
15
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-0.5
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Sekil 4.16. PNIPAM’in AKCS’sine tuz ¢ozeltisinin etkisinin UV-VIS grafigi
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Sekil 4.17. PNIPAM’1in AKCS’sina farkli tuz ¢ozeltilerinin etkisinin
UV-VIS grafigi

4.2.2. PEOX’un AKCS’sine Tuz Cozeltisinin Etkisi

PEOX’un AKCS’si 61 °C olarak DSC ile belirlenmektedir. 0,2 M’lik NaCI
PEOX’un AKCS’sini 75 °C’ye yukseltirken, 0,2 M Na,COszise 58.03 °C’ye diisiiriir.
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Sekil 4.18. PEOX "un AKCS’sine NaCl ¢ozeltisinin etkisinin DSC’si
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Sekil 4.19. PEOX ’un AKCS’sine Na>COs ¢ozeltisinin etkisinin DSC’si

4.2.3. PEOX-PNIPAM Kansiminin AKCS’na Tuz Cozeltisinin Etkisi

AKCS’si 37 °C olarak belirlenen PEOX-PNIPAM (%20-%80) karisimina tuz
cozeltisinin etkisi belirlenmektedir. Sekil 4.20 ve Sekil 4.21 incelendiginde 0,2 M’lik
NaCl (Sekil 4.20) ve 0,2 M’lik Nal (Sekil 4.21) cozeltileri AKCS’n1 40 °C’ye
cikarirken, 0,2 M NaSOs (Sekil 4.20) ¢ozeltisi 27 °C’ye, 0,2 M NaCOsz (Sekil 4.21)

ise 28 °C’ye diisiirdiigii agikca goriilmektedir.
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Sekil 4.20. PEOX-PNIPAM karisiminin AKCS’na farkli tuz ¢ozeltisinin
etkisinin UV-VIS grafigi
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Sekil 4.21. PEOX — PNIPAM karisimmin AKCS’na farkli tuz ¢dzeltisinin
etkisinin UV-VIS grafigi
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5. TARTISMA VE SONUC

PNIPAM sentezlendikten ve yapisal karakterizasyonu yapildiktan sonra
AKCS degeri Sekil 4.3°de ve Sekil 4.4’te verildigi tizere DSC ve UV-VIS yontemleri
ile belirlenmektedir. Daha sonra DKA olan maleik asit ile yapilanmasi
incelenmektedir. PNIPAM ve PEOX karistirilmakta ve AKCS davranislar: sistematik
olarak aydmlatilmaktadir. Elde edilen bu karistimdan AKCS davraniginin,
hidrofobiklikleri agisindan degismesinden biiyiik dlciide etkilendigini bulunmaktadir.
PNIPAM Uzerine PEOX eklenildiginde AKCS artmaktadir. Bunun nedeni
PNIPAM’1n yinelenen birimleri hem hidrofobik hem de hidrofilik kisimlara sahiptir
ve diisiik sicakliklarda, polimerdeki hidrofilik gruplar ile su molekiilleri arasinda
olusmus kuvvetli hidrojen baglari, hidrofobik gruplarm su molekiilleri ile
etkilesmesine bagli olan istenmeyen serbest enerjiye agir basarak polimerin suda ¢ok
iyi ¢6zlinmesini saglamaktadir. Sicakligin artmasi ile birlikte hidrofobik yan gruplar
arasindaki hidrofobik etkilesimler artarken hidrojen bagi zayiflamaktadir. AKCS
iizerindeki sicakliklarda hidrofobik gruplar arasindaki etkilesimler agir basmaktadir.
Ve polimer zincirlerinde entropinin neden oldugu go¢me ve faz ayrimi goézlenir.
Polimer zincirlerinin hareketlerinde azalma polimerin hidrofobik gruplar1 etrafinda
yuksek bir dizen iginden ayrilmasi sonucu meydana gelen etropideki artis ile
karsilanmaktadir. Bu nedenle PNIPAM’in hidrofilik igerigi artirilir veya azaltilirsa,
AKCS degeri srrasiyla artar veya azalir. AKCS’mn tuz konsantrasyonuna ve bu
davranisin neden oldugu molekiiler mekanizmalara bagli oldugunun anlasilmasi
AKCS’nin ayarlanmas1 yapilmasi arzu edilen uygulamalar dnemlidir. Bu ¢alismada
dort farkhi tuz kullamlmaktadir. iki degerlikli kosmotropik anyonlar AKCS’ni
diisiiriirken, kaotropik anyonlar AKCS’n1 artirmaktadir. PNIPAM, PEOX ve PEOX-
PNIPAM karisiminin maleik asit ile yapilanmalari incelenmis ve pH duyarliliklar

belirlenmistir.

48



6. KAYNAKCA

[1]

[2]

[3]

[4]

[5]
[6]

[7]

8]

[9]

[10]

[11]

[12]

[13]

R. Adhikari and G. H. Michler, Influence of molecular architecture on
morphology and micromechanical behavior of styrene/butadiene
Blockcopolymer systems. Prog. Polym. Sci., 29 (2004) 949—-986.

C. Tsitsilianis, Responsive reversible hydrogels from associative “smart”
macromolecules, Roy. Soc. Chem., 6 (2010) 2372—2388

H. Schlaad, C. Diehl, A. Gress, M. Meyer, A. L. Demirel, Y. Nur and A.
Bertin, Macromol, Rapid. Commun., 31 (2010) 511.

R. Hoogenboom, M. W. M. Fijten, H. M. L. Thijs, B. M. Van Lankvelt and
U. S. Schubert, Thermal Properties of Methyl Ester-Containing Poly(2-
oxazoline)s, Des. Monomers Polym., 8 (2005) 659.

T. Seckin, Polimer Kimyast, Malatya, Turkiye, 2015, 250-270.

BL. Miao, CX. Song, GL.Ma, Injectable thermosensitive hydrogels for intra
articular delivery of methotrexate, J.Appl. Polym. Sci., 122 (2011) 2139-
2145.

PE. Jagadeesh Babu, RS. Kumar, B. Maheswari, Synthesis and
characterization oftemperature sensitive P-NIPAm macro/micro hydrogels,
Colloids. Surf A., 384 (2011) 466-472.

N. Adams, U. S. Schubert, Poly(2-oxazolines) in biological and biomedical
application contexts, Adv. Drug. Deliver. Rev., 59 ( 2007)1504.

F. C. Gaertner, R. Luxen hofer, B. Blechert, R. Jordan and M. Essler,
Synthesis, biodistribution and excretion of radiolabeled poly(2-alkyl-2-
oxazoline), J.Control. Release., 119 (2007) 291.

H. Feil, Y. H. Bae, J. Feijen and S. W. Kim, Mutual influence of pH and
temperature on the swelling of ionizable and thermosensitive hydrogels,
Macromolecules, 25 (1992) 5528-5530.

K. V. Durme, H. Rahier and B. V. Mele, Influence of Additives on the
Thermoresponsive  Behavior of Polymers in  Aqueous Solution,
Macromolecules, 38 (2005) 10155-10163.

S. Kobayashi, E. Masuda, S. Shoda and Y. Shimano, Synthesis of Acryl- and
Methacryl-Type Macromonomers and Telechelics by Utilizing Living
Polymerization of 2-Oxazolines, Macromolecules, 22 (1989) 2878.

A. Maiti, S. Mc Grother, Bead-bead interaction parameters in dissipative

particle dynamics: relation to bead-size, solubility parameter, and
surfacetension, J. Chem. Phys., 120 (2004) 1594-1601.

49



[14]

[15]

[16]

[17]

[18]

[19]

[20]

[21]

[22]

[23]

[24]

[25]

P. Espanol, P. Warren, Statistical-mechanics of dissipative particle
dynamics, Europhys. Lett., 30 (1995) 191-196.

J.M.V.A. Koelman, P.J. Hoogerbrugge, Dynamic simulations of hard-sphere
suspensions under steady shear, Europhys. Lett. 21 (1993) 363—368.

P.J.  Hoogerbrugge, JM.V.A. Koelman, Simulating microscopic
hydrodynamic phenomena with dissipative particle dynamics, Europhys.
Lett., 19 (1992) 155-160.

Li, G. Y.; Song, S.; Guo, L.; Ma, S. M., Self-assembly of thermo- and pH-
Responsive poly(acrylic acid)-b-poly(N-isopropylacrylamide) micelles for
drug deliver, J. Polym. Sci. Pol. Chem., 46 (2008) 5028-5035.

N. Oleszko, A. Utrata-Wesolek, W. Walach, M. Libera, A. Hercog, U.
Szeluga, M. Domanski, B. Trzebicka, A. Dworak, Crystallization of poly(2-
isopropyl-2-oxazoline) in organic solutions, Macromolecules, 48 (2015)
1852-1859.

J. Zhao, R. Hoogenboom, G. Van Assche, B. Van Mele, Demixing and
remixing kinetics of poly(2-isopropyl-2-oxazoline) (PIPOZ) aqueous
solutionsstudied by modulated temperature differential scanning calorimetry,
Macromolecules, 43:16 (2010) 6853-6860.

C. Diehl, P. Cernoch, I. Zenke, H. Runge, R. Pitschke, J. Hartmann, B.
Tiersch, H. Schlaad, Mechanistic ~ study of the  phase
separation/crystallizationprocess of poly(2-isopropyl-2-oxazoline) in hot
water, Roy. Soc. Chem., 6 :16 (2010) 3784-3788.

A. M. Rosales, H. K. Murnen, R. N. Zuckermann, R. A. Segalman, Control
of Crystallization and Melting Behavior in Sequence Specific Polypeptoids,
Macromolecule, 43:13 (2010) 5627-5636

G. M. Figliozzi, R. Goldsmith, S. C. Banville and R. N. Zuckermann,
Synthesis of N-substituted glycine peptoid libraries, Com. Chem., 267 (1996)
437-447.

S. C. Lin, C. Y. Chang and C. S. Hsu, Hierarchical Superstructures with
Helical Sense in Self-Assembled Achiral Banana-Shaped Liquid Crystalline
Molecules, Adv. Funct. Mater., 18:21 (2008) 3386-3394.

Oguzhan Celebi. Synthesis and Characterization of Poly(2-Ethyl-2-
Oxazoline) Functional Prepolymers and Block Copolymers" PhD Thesis,
Macromolecular Science and Engineering, Blacksburg , 2013.

M. Meyer, M. Antonietti and H. Schlaad, Unexpected thermal characteristics

of aqueous solutions of poly(2-isopropyl-2-oxazoline), Roy. Soc. Chem., 4
(2007) 430.

50



[26]

[27]

[28]

[29]

[30]

[31]

[32]

[33]

[34]

[35]

[36]

[37]

[38]

Aylin Altimgik. Synthesis Characterization and applications of pH and
Temperature Sensitive Hydrogels” Ms. C. Thesis, Dokuz Eylil University
Turkey, 2001.

A. Ar. Sicaklik ve pH Duyarli Poli(vinil-eter) Hidrojellerin Sentezi ve
Biyolojik Karakterizasyonu ” Ms. C. Thesis, Hacettepe University Turkey,
1998.

Nazli Nadire Soézmen. Biyomedikal wuygulamalarinda akilli  polimer
kullanilamsi ve karakterizasyon yonteminin kuartz kristal mikro dengeleyici
sistemler ile gelistirilmesi"” Ms. C. Thesis, Baskent University Turkey, 2008.

G. Bokias and G. Staikos, Solution Properties and Phase Behaviour of
Copolymers of Acrylic Acid with N-Isopropylacrylamide: The Importance of
The Intrachain Hydrogen Bonding, Polymer, 41 (2000) 7399-7465.

Ismail Bayraktar. “Manyetik hidrojellerin sentezi, karakterizasyonu ve
adsorpsiyon ozelliklerin incelenmesi™ Ms. C. Thesis, Adnan Menderes
University Turkey, 2013.

X.Z. Zhang and R.X. Zhuo, Novel Synthesis of Temperature-Sensitive Poly
(Nisopropylocrylamide) Hydrogel with Fast Deswelling Rate, Eur. Polym.
J., 36 (2000) 643-645.

S. Champ, W. XUE and M. Hughn, Concentrating Aqueous Solutions of
Water  Soluble  Polymers by  Thermoreversible  Swelling  of
Poly[(Nisopropylacrylamide)- co-(acrylic acid)] Hydrogels, Macromol.
Chem. Physic., 201 (2000) 931-940.

R. Pelton, Temperature-Sensitive Aqueous Microgels, Adv. Colloid.
Interfac., 85 (2000) 1-33.

W. Xue, S. Champ and M. B Huglin, New Superabsorbent Thermoreversible
Hydrogels, Polymer, 42 (2001) 2247-2250.

B. Yildiz and B. Isik, Synthesis of Thermoresponsive N isopropylacrylamide-
N-hydroxymethyl Acrylamide Hydrogels by Redox Polymerization, Polymer,
42 (2001) 2521-2529.

W. Xue, S. Champ and M. B Huglin, Network and Swelling Parameters of
Chemically Crosslinked Thermoreversible Hydrogels, Polymer, 42 (2001)
3665-3669.

C. Alfarez-Lorenzo, O. Guney and T. Oya, Reversible Adsorption of
Calcium lons by Imprinted Temperature Sensitive Gels, J. Chem. Phys., 114
(2001) 2812.

W.F. Lee and R.J. Chu, Investigation of Charge Effects on Drug Release
Behaviour for lonic Thermosensitive Hydrogels, Mater. Sci. Eng., 20 (2002)
161-166.

51



[39]

[40]

[41]

[42]

[43]

[44]

[45]

[46]

[47]

[48]

[49]

[50]

[51]

W. Xue, and I.W. Hamley, Thermoreversible Swelling Behaviour of
Hydrogels Based on N-isopropylacrylamide with a Hydrophobic
Comonomer, Polymer, 43 (2002) 3069-3077.

W. Xue, I.W. Hamley and M. B Huglin, Rapid Swelling and Deswelling of
Thermoreversible Hydrophobically Modified Poly(N-isopropylacrylamide)
Hydrogels Prepared by Freezing Polymerisation, Polymer, 43 (2002) 5181-
5186.

Bengi Ozkahraman, Sicakliga Duyarli Kopolimerik Hidrojeller ile Sulardan
Boyar Madde ve Agir Metal Uzaklastirilmast" Yiiksek Lisans Tezi, Istanbul
Universitesi, Istanbul, 20009.

K.B. Doorty, T.A. Golubeva, A.V. Gorelov, Y.A. Rochev, L.T. Allen, K.A.
Dawson, W.M. Gallagher and A.K. Keenan, Poly(N-isopropylacrylamide) co-
polymer films as potentialvehicles for delivery of an antimitotic agent to
vascular smooth muscle cells. Cardiovasc. Pathol., 12 (2003)105-110.

R.A. Stile and K.E. Healy, Thermo-responsive peptide-modified hydrogels for
tissue regeneration, Am. Chem. S., 2 (2001)185-194.

H. Feil, Y.H. Bae, J. Feijen and S.W. Kim, Effect of comonomer
hydrophilicity and ionization on the lower critical solution temperature of N-
isopropylacrylamide copolymers, Macromolecules, 26 :10 (1993 ) 2496—
2500.

B. Jeong and A. Gutawska, Lessons from nature: stimuli responsive
polymers and their biomedical applications, Trends. Biotechnol., 20:7
(2002) 305-311.

Y. Zhang, S. Furyk, L. B. Sagle, Y. Cho, D. E. Bergbreiter and P. S. Cremer,
Effects of Hofmeister Anions on the LCST of PNIPAM as a Function of
Molecular Weight, J. Phys. Chem., 111(2007) 8916-8924.

K. Jain, R. Vedarajan, M. Watanabe, M. Ishikiriyamab and N. Matsumi,
Tunable LCST behavior of poly(N isopropylacrylamide /ionic liquid)
copolymers, Polym. Chem., 6 (2015) 6819

E.A. Clark and J.E.G. Lipson, LCST and UCST behavior in polymer solutions
and blends, Polymer, 53:2 (2012) 536-545

Serkan Emik. Uyariya Duyarl Hidrojeller” Yiksek Lisans Tezi, Istanbul
Universitesi, Turkiye, 2003.

H.G. Schild, Poly(N-Isopropylacrylamide): Experiment, Theory and
Application, Prog. Polym. Sci., 17 (1992) 150-180.

H.G. schild, Poly(N-Isopropylacrylamide):  Experiment, Theoryand
Application, Prog. Polym. Sci., 17 (1992) 163-249.

52



[52]

[53]

[54]

[55]

[56]

[57]

J. Kopecek, hydrogel Biomaterials: a Smart Future?, Biomaterials, 12
(2007)1281-1286.

R.V. Ulijn, V. Jayawarna, P. Thronton, S.J. Todd, R.J. Mart, A.M. Smith and
J.E.Gough, Bioresponsive Hydrogels, Manchester., 10:4 (2007) 40- 48.

K.B. Doorty, T.A. Golubeva, A.V. Gorelov, Y.A. Rochev, L.T. Allen, , K.A.
Dawson, W.M. Gallagher and A.K. Keenan, Poly(N-isopropylacrylamide) co-
polymer films as potentialvehicles for delivery of an antimitotic agent to
vascular smooth muscle cells, Cardiovasc. Pathol., 12 (2003) 105-110.

M.C. Hacker, L. Klouda, B.B. Ma, J.D. Kretlow and A.G. Mikos, Synthesis
and characterizationof injectable, thermally and chemically gelable,
amphiphilic poly(N-isopropylacrylamide)-basedmacromers, Am. Chem. S., 9
(2008) 1558-1570.

L. Doug et al., Controlled release of amylase from a thermal and pH
sensitive, macroporous hydrogel, J. Control. Release, 19, (1992) 171-178.

X. Yin, AS. Hoffman and P.S. Stayton, Poly(N-isopropylacrylamide-co-

propylacrylic acid) copolymers that respond sharply to temperature and pH,
Am. Chem. S., 7 (2006) 1381-1385.

53



7. OZGECMIS

Ad Soyad : Perihan YILMAZ

Dogum Yeri ve Tarihi: K.Maras ve 16.03.1991

Adres : Inonii Universitesi Fen Edebiyat Fakiiltesi Kimya Boliimii /
Malatya

E-Posta : yilmazperihan8@gmail.com

Lisans : Inonii Universitesi Fen Edebiyat Fakiiltesi Kimya Boliimii

54



	ONAY SAYFASI
	ONUR SÖZÜ
	ÖZET
	ABSTRACT
	TEŞEKKÜR
	İÇİNDEKİLER
	ŞEKİLLER LİSTESİ
	TABLOLAR LİSTESİ
	SİMGELER VE KISALTMALAR
	1. GİRİŞ
	2. KURAMSAL TEMELLER
	2.1. Polimer
	2.2. Uyarı Cevap Polimerleri
	2.2.1. Sıcaklık duyarlı polimerler
	2.2.2. pH Duyarlı Polimerler
	2.2.3. Çözücü Duyarlı Polimerler
	2.2.4. Elektrik Alana Duyarlı Polimerler
	2.2.5. Manyetik Alana Duyarlı Polimerler

	2.3. N-İzopropilakrilamid (NIPAM) Monomeri ile Yapılan Çalışmalar
	2.4. Alt Kritik Çözelti Sıcaklığı (AKÇS)  Mekanizması
	2.4.1. AKÇS Davranışlarının Mekanizması
	2.4.2. AKÇS Ölçüm Yöntemleri

	2.5. Akıllı Polimerlerin Kullanım Alanları
	2.6. PNIPAM ve PEOX’in Analiz Yöntemleri
	2.6.1. Fourier Transform Infrared Spektrofotometresi (FT-IR)
	2.6.2. Diferansiyel Taramalı Kalorimetre (DSC)
	2.6.2. Ultraviyole ve Görünür ışık (UV-VIS) Absorpsiyon Spektroskopisi
	2.6.3. Atomik Kuvvet Mikroskobu (AFM)


	3. MATERYAL VE YÖNTEM
	3.1. Deneysel Çalışmada Kullanılan Araç-Gereç ve Kimyasal Maddeler
	3.1.1. Deneysel Çalışmada Kullanılan Kimyasal Maddeler
	3.1.2. Deneysel Çalışmada Kullanılan Araç-Gereçler

	3.2. PNIPAM (poli ( N-izopropilakrilamid) Sentezi
	3.3. PNIPAM-Dikarboksilik Asit (DKA) Yapılanması
	3.4. PEOX  (poli(2-etil-2-oksazolin) Dikarboksilik Asit (DKA) Yapılanması
	3.5. PEOX ve PNIPAM Karışımının DKA ile Yapılanması
	3.6. PNIPAM ve PEOX’NİN Alt Kritik Çözelti Sıcaklığının Belirlenmesi
	3.7. Tuz Çözeltilerinin AKÇS Etkisi

	4. ARAŞTIRMA BULGULARI
	4.1. Poli(N-izopropilakrilamid) (PNIPAM)’in Karakterizasyonu
	4.2. AKÇS Tuz Çözeltisinin Etkisi
	4.2.1. Poli(N-izopropilakrilamid)’in AKÇS’a Tuz Çözeltisinin Etkisi
	4.2.2. PEOX’un AKÇS’sine Tuz Çözeltisinin Etkisi
	4.2.3.   PEOX-PNIPAM Karışımının AKÇS’na Tuz Çözeltisinin Etkisi


	5. TARTIŞMA VE SONUÇ
	7. ÖZGEÇMİŞ



