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ÖZET 

POLİ(METAKRİLİK ASİT) GRAFT BİYOPOLİMERLERİN ÜRETİMİ VE 

ÖZELLİKLERİNİN İNCELENMESİ 

 

Polimerlerin bir grubu olan hidrojel ve nanokompozit hidrojel yapısındaki ürünler, 

bilhassa son yıllarda yapılan araştırmalardan da görüldüğü gibi ilaç salım sistemlerinde 

taşıt maddesi olarak sıklıkla kullanılmaktadırlar. Bu bileşikler başlangıç 

monomerlerinden sentetik olarak elde edilebildikleri gibi, biyopolimerlere (kitosan, 

nişasta, selüloz, kollajen v.b.) bazı modifikasyon reaksiyonlarının uygulanması ile de 

üretilebilmektedirler. Biyopolimerler içerisinde özellikle nişastanın doğada bol miktarda 

bulunması ve biyouyumlu ve ucuz olması nedeniyle tercih edilen polisakkarit 

bileşiklerindendir. Bilhassa nişastanın akrilik monomerlerle graft kopolimerizasyon 

ürünleri, ilaç salım sistemlerinde taşıt maddesi olarak kullanımına yönelik, yeni ve 

istenen özelliklerin geliştirilmesi açısından büyük bir potansiyele sahiptir. Bu alanda 

yapılan çalışmalarda nişasta esaslı graft polimerler, akrilat türevlerinden akrilik asit, 

akrilamid, metakrilik asit vb. monomerler ve seryum amonyum-IV-nitrat başlatıcısı 

kullanılarak sentezlenmiştir. Bu malzemelerden nişasta graft poli(metakrilik asit)  (N-g-

PMA) kopolimerleri, asidik ortamda düşük şişme ve yüksek mukozaya yapışabilirlik 

özellikleri göstermelerinden dolayı oldukça dikkat çekmektedir. 

 

Bu tezle sunulan çalışmanın temel amacı, biyoyapışabilir ilaç salım sistemlerinde 

hidrojel/nanokompozit hidrojel yapıdaki polimer taşıyıcı olarak kullanılabilecek 

özellikte nişasta graft poli(metakrilik asit) kopolimerleri (N-g-PMA), ilk defa, çeşitli 

tipte nişastalar; mısır (M), patates (P), pirinç (Pr), buğday (B) kullanılarak 

sentezlenmesi, karakterizasyonu ve özelliklerinin incelenmesidir.  

 



x 

 

Çalışmanın ilk kısmında metakrilik asidin monomerinin (MA) çeşitli nişastalar üzerine 

graft reaksiyonu, seryum amonyum nitrat (CAN) başlatıcılığında, azot atmosferi altında 

gerçekleştirildi. Nişastalara jelatinizasyon ön işlem uygulanmasının ve çapraz bağ 

reaktifi N,N’-metilen bisakrilamid (NMBA) kullanılmasının son ürünün özellikleri 

üzerindeki etkileri incelendi. Ürünlerin yapıları FTIR (Fourier Transform Infrared 

Spektroskopisi) ile aydınlatılarak graft miktarları (%GM) tayin edildi. Ürünlerden 

hazırlanan tabletlerin suda ve in vitro vajinal ortam pH 5 laktat tamponundaki şişme 

davranışları ile mekanik özellikleri ve in vitro ortamda koyun vajina dokusu 

kullanılarak biyoyapışabilirlik özellikleri incelendi. 

 

Çalışmanın ikinci kısmında MA, B ve farklı miktarlardaki (monomerin ağırlıkça %1-

10’u) montmorillonitin (MMT) kullanılarak nanokompozit hidrojel yapısında graft 

polimerler elde edildi. Ürünlerin yapıları Fourier Transform Infrared Spektoskopisi 

(FTIR) ve X Işını Kırınımı (XRD)  teknikleri ile aydınlatılarak %GM’ları tayin edildi. 

Ürünlerden hazırlanan tabletlerin suda ve in vitro vajinal ortam olarak pH 5 laktat 

tamponundaki şişme davranışları ile mekanik özellikleri ve in vitro ortamda koyun 

vajina dokusu kullanılarak biyoyapışabilirlik özellikleri incelendi. 

 

Çalışmanın üçüncü kısmında ise buğday nişastası allil glisidil eter (AGE) ile aktive 

edilerek, başlatıcı kullanılmadan ve K2S2O8 başlatıcısı kullanılarak MA monomeri graft 

edildi. Ürünlerin yapıları FTIR ile aydınlatılarak graft miktarları (%GM) tayin edildi. 

Ürünlerden hazırlanan tabletlerin suda ve in vitro vajinal ortam olarak pH 5 laktat 

tamponundaki şişme davranışları ile mekanik özellikleri ve in vitro ortamda koyun 

vajina dokusu kullanılarak biyoyapışabilirlik özellikleri incelendi. 

 

Tüm sonuçlar karşılaştırmalı olarak değerlendirildiğinde; en yüksek graft miktarına 

(%43.6) sahip ürünün B ve CAN kullanılması durumunda elde edilebildiği, nişasta 

tipinin ürünlerin başlıca graft miktarı olmak üzere şişme davranışı, mekanik ve 

mukozaya yapışabilme özellikleri üzerinde etkili bir faktör olduğu, jelatinizasyon ön 

işlemi uygulamanın kullanılan tüm nişasta tiplerinde elde edilen ürünlerin özellikleri 

üzerinde olumlu katkısı olduğu, nanokompozit ürünler durumunda MMT miktarının 

%1’den %7’ye arttırılmasıyla son ürünün graft miktarının belirgin bir şekilde arttığı, 
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B’nın AGE bileşiği ile modifiye edilerek B’sı molekülüne olefinik fonksiyonalite 

kazandırılabildiği ve MA monomerinin persülfat bileşiği tipinde bir başlatıcı 

kullanılmadan graft reaksiyonunun gerçekleştirilebileceği, tüm ürünlerin in vitro 

çalışmalar sonucunda koyun vajina dokusuna yapışabilen özellikte ve genel anlamda 

mukozaya yapışabilen polimerler olduğu saptandı. 
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SUMMARY 

SYNTHESIS OF POLY(METHACRYLIC ACID) GRAFT BIOPOLYMERS AND 

INVESTIGATION OF THEIR PROPERTIES 

 

As seen particularly in recent studies, the products with hydrogel/nanocomposite 

hydrogel structure are mostly used in drug delivery systems as carrier. These 

compounds are synthesized from their monomers as synthetic, but also they are 

manufactured by the application of the some modification reactions to the biopolymers 

(such as chitosan, starch and collagen etc).  In these biopolymers starch is particularly 

preferred due to the abundant, inexpensive and biocompatible natural polysacharide 

compounds. The starch based acrylic monomers graft copolymer products have 

especially a great potential in respect to the improved new and desired properties as 

carrier in drug delivery systems. In the studies carried out in this area, starch based graft 

copolymers were synthesized by using the acrylate derivatives such as acrylic acid, 

acrylamide, methacrylic acid monomers etc., and cerium ammonium nitrate as initiator. 

The N-g-PMA copolymers in these materials, take considerably attention because of 

they exhibit high mucoadhesive and low swelling properties in acidic medium. 

 

The main aim of the study presented this thesis, first time, starch based 

poly(methacrylic acid) graft copolymers that can be used as the polymeric carriers with 

hydrogel/nanocomposite hydrogel structure in the bioadhesive drug delivery systems in 

to synthesize by using the various of the starch types; corn (M), potato (P), rice (Pr) and 

wheat (B) to characterize and investigate their properties. 

 

The first part of this study, graft reactions of methacrylic acid (MA) onto various 

starches was carried out by using cerium amonium nitrat (CAN) as an initiator under 

nitrogen atmosphere. The effects of gelatinization pretreating to starches and using 

crosslinking agent onto properties of the products were investigated. The structures of 
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the products were characterized by Fourier Transform Infrared Spectroscopy (FTIR) 

grafting amounts (%GM) of copolymers were determined. Swelling behaviours of 

tablets prepared from these products were investigated in water and in pH 5 lactate 

buffer solution used as in vitro vajinal medium, also mechanical preperties and in vitro 

bioadhesion characteristics of all tablets were investigated by using vaginal mucosa of 

sheep. 

 

The second part of the study, graft copolymers with nanocomposite hydrogel structure 

were obtained by using MA monomer, B and different amounts (1-10 wt% of monomer 

amount) of montmorillonite (MMT). The structure of the products were characterized 

by Fourier Transform Infrared Spestroscopy (FTIR) and X-ray difraction (XRD) 

techniques, grafting amounts (%GM) of copolymers were determined. Swelling 

behaviours of teblets prepared from these products were investigated in water and in pH 

5 lactate buffer solution used as in vitro vaginal medium, also mechanical preperties in 

vitro bioadhesion characteristics of all tablets were investigated by using vaginal 

mucosa of sheep.  

 

The third part of the study, wheat starch was activated by allyl glycidyl ether and MA 

monomer was grafted by using and without using K2S2O8 initiator. The structures of the 

products were characterized by Fourier Transform Infrared Spestroscopy (FTIR) and 

grafting amounts (%GM) of copolymers were determined. Swelling behaviours of 

tablets prepared from these products were investigated in water and in pH 5 lactate 

buffer solution used as in vitro vaginal medium, also mechanical preperties and in vitro 

bioadhesion characteristics of all tablets were investigated by using vaginal mucosa of 

sheep.  

 

All resuls were evaluated in comparison; it was concluded that the products which has 

the highest grafting amount (43,6%) was obtained by using B and CAN, the type of 

starch was an effective factor on the mainly grafting amount, swelling behaviour, 

mechanical and mucoadhesion characteristics of the products, gelatinization pretreating 

for all types of starch has a positive contribution on the properties of the products, in 

case nanocomposite products grafting amount of the products obviously increases by 
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increasing the MMT amounts from 1% up to 7%, olefinic functionality on the B can be 

achieved by the modification with AGE compound and the grafting reaction of the MA 

monomer onto B molecule can be carried out without using an initiator such as 

persulfate compounds, as a result of in vitro studies all products have bioadhesive 

properties and they are mucoadhesive polymers. 
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1. GİRİŞ 

Polimerler ucuz, hafif, mekanik özellikleri çoğu zaman yeterli, şekillendirilmesi kolay, 

değişik amaçlarla kullanıma uygun, kimyasal açıdan inert ve korozyona uğramayan 

maddelerdir. Genel olarak doğal ve sentetik olarak ikiye ayrılırlar. Polietilen, 

polivinilklorür gibi sentetik olabildikleri gibi nişasta ve selüloz gibi doğal da olabilirler. 

 

Polimerlerin önemli uygulamalarından biri biyomalzeme olarak kullanımlarıdır. Bu 

malzemeler biyouyumlu, yani temas halinde olduğu organ ve vücut tarafından kabul 

edilebilir olması gerekmektedir. Biyouyumlu malzemeler metaller, seramikler, 

kompozitler ve polimerler olarak sınıflandırılmaktadır. 

 

Biyouyumlu polimerlerin tıbbi uygulamalar içersindeki kullanım alanlarından biri olan 

biyoyapışabilen sistemler, kontrollü salım yapabilen ilaçların üretimi için farmasötik 

teknolojilerde dikkate değer ölçüde önemlidir. Biyouyumlu polimerin bağlantıda olduğu 

biyolojik doku mukus tabakası olduğunda bu olaya mukozaya yapışma denir. Mukozaya 

yapışabilen sistemler kontrollü ilaç salımı alanına 1980’li yılların başından itibaren 

girmiş ve giderek yoğunlaşmıştır.  

 

Klasik anlamda ilaç uygulama şekilleri ağızdan yutulmak suretiyle, kas veya damar 

içersine enjeksiyonla yapılmaktadır. Bu uygulama şekillerinde, özellikle ağız yoluyla 

olanlarda bazı ilaçların yoğun karaciğer metabolizması dolayısıyla biyouyumluluğun 

düşük olması, yan etkilerin artması, enjeksiyon durumunda ise hastanın acı çekmesi, 

tahriş ve abse oluşumuna sebep olması başlıca dezavantajlarıdır. 

 

Başlıca ağız, burun, mide, bağırsak sistemi ve vajina gibi belirli bir uygulama alanında 

mukozaya yapışabilir bir taşıyıcı kullanmak suretiyle ilacın absorpsiyon merkezinde 

mukoza ile yoğun teması neticesinde kalış süresinin uzaması, böylece günlük doz 

sayısının azaltılabilmesi ya da taşınması veya absorpsiyonu zor olan moleküllerin 

istenen etki bölgelerine ulaştırılarak emilimin arttırılması bu avantajlardan bazılarıdır. 
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Dolayısıyla ilacın biyouyumluluğu arttırılabilir, başka bir deyişle hastaya uygunluğu 

iyileştirilebilir. 

 

Bu tezle sunulan çalışmada, ilk defa, çeşitli tipteki (mısır, patates, pirinç ve buğday) 

nişastalar ve metakrilik asit monomeri (MA) kullanılarak koyun vajina mukozasına 

yapışabilir özellikte, hidrojel ve nanokompozit hidrojel yapıda nişasta graft 

poli(metakrilik asit) kopolimerleri (N-g-PMA) kimyasal başlatıcı kullanılarak 

sentezlenmiş, yapıları aydınlatılarak ve kullanım alanında önemli olan özellikleri (şişme 

davranışları, mekanik ve biyoyapışabilirlik vb.) incelenmiştir. 
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2. GENEL KISIMLAR 

2.1. POLİMERİZASYON 

2.1.1. Genel Bilgi 

Polimer; adından da anlaşılacağı gibi “mer” adı verilen birimlerin kimyasal bağlarla 

oluşturduğu uzun zincirli, başka bir deyişle yüksek molekül ağırlıklı bileşiklerdir. 

‘’poli’’, latince çok sayıda anlamına gelen bir sözcük olup, ‘‘mer’’ sözcüğü ile 

birleştirilerek bu yüksek molekül ağırlıklı yapıların adlandırılmasında kullanılır [1,2]. 

Monomer ise, polimerize olabilme fonksiyonuna sahip ve birbirlerine kovalent bağlarla 

bağlanarak büyük moleküller oluşturabilen düşük molekül ağırlıklı kimyasal maddeler 

için kullanılan bir terimdir [3]. 

 

Polimerler; ucuz, hafif, mekanik özellikleri çoğu zaman yeterli, şekillendirilmesi kolay, 

değişik amaçlarda kullanıma uygun, kimyasal açıdan inert ve korozyona uğramayan 

maddelerdir [3]. Genel olarak doğal ve sentetik polimerler olmak üzere ikiye ayrılırlar 

[4]. Nişasta ve selüloz  gibi doğal veya polietilen, polivinilklorür ve polietilentereftalat 

gibi sentetik olabildikleri gibi kendilerini oluşturan zincirlerin yapısına göre; düz 

zincirli, dallanmış ve çapraz bağlı olabilirler. Polimer zincirlerinin düzenine göre amorf 

veya kristalin yapıdadırlar. Üretilirken kullanılan monomer sayısına göre ise 

homopolimer, kopolimer veya terpolimer yapısında olabilirler. Kopolimerler ise diziliş 

bakımından lineer diğer adıyla zincirsel, dallanmış veya üç boyutlu şebeke yapı (çapraz 

bağlı) şeklinde olmaktadırlar [3-6]. 

 

Polimerler başlıca adım (kondenzasyon) polimerizasyonu ve katılma (zincir) 

polimerizasyonu adı verilen farklı iki mekanizmaya göre yürüyen reaksiyonlarla 

sentezlenebilirler. Bu reaksiyonlara genel olarak polimerizasyon reaksiyonları denir [3-

6]. 
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2.1.2. Polimerizasyon Reaksiyonları 

2.1.2.1. Adım (Kondenzasyon) Polimerizasyonu 

Bu mekanizmada, monomer moleküllerinin fonksiyonalitesi başka deyişle fonksiyonel 

grup sayısı ya da reaksiyona girme yeteneğine sahip grup sayısı önem taşımaktadır. 

Dolayısıyla fonksiyonalite en az 2 veya daha çok olmalıdır. Bu ise di-, tri- veya poli- 

fonksiyonel olmalarını gerektirmektedir. Bu durumda polimer molekülü polimerizasyon 

türü polifonksiyonel yeterli fonksiyonaliteye sahip monomerlerin genellikle aralarından 

su, amonyak gibi küçük bir molekül çıkarmalarıyla oluşmaktadır. Bazı durumlarda, 

fonksiyonel grupları aktive etmek için reaksiyon karışımının pH’ını değiştirmek 

gerekebilir ki; bu da uygun bir asit veya bazik katalizör kullanmakla sağlanabilmektedir 

[3-6]. 

 

2.1.2.2. Katılma (Zincir) Polimerizasyonu 

Bu mekanizmada ise; polimer molekülünün oluşumu, başlıca vinil grubu gibi 

ışık/radyasyon, ısı gibi fiziksel olarak veya bir kimyasal bileşiğin (radikal verici 

peroksitler, asidik veya bazik bileşikler) ortama katılması şeklindeki kimyasal yolla 

aktive edilebilir en az bir adet çifte bağa sahip monomerlerin, birbirlerine zincirleme 

olarak doğrudan katılması şeklindedir. Aktivasyonun ısı veya ışık ile olması durumunda 

bu polimerizasyon mekanizması termal veya fotopolimerizasyon şeklinde özel isimlerle 

de anılır. Ancak terminolojide genel olarak aktivasyon sonunda oluşan monomer 

moleküllerinin tipine bağlı olarak bir sınıflama yapılmaktadır. Buna göre, monomerlerin 

radikal halde bulunması durumunda serbest radikal polimerizasyonu, bir anyon veya 

katyon halde bulunması durumunda ise iyonik (anyonik ya da katyonik) polimerizasyon 

adını almaktadır [3-6]. Bu çalışmada serbest radikal katılma polimerizasyonu 

kullanıldığından, aşağıda bu reaksiyon mekanizmasından detaylı olarak bahsedilmiştir. 

 

2.1.2.2.1. Serbest Radikal Katılma Polimerizasyonu 

Bu polimerizasyon türünde yukarıda da belirtildiği gibi vinil grubu içeren monomer 

molekülleri başlangıçta ısı, ışık/radyasyon veya kimyasal yolla aktivasyonla, radikal adı 

verilen kararsız bileşikler haline gelir. Kimyasal yolla aktivasyonda 

peroksit/hidroperoksit/persülfat ve redoks tipi bileşikler kullanılır. Bu bileşiklere 
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başlatıcı adı verilmektedir. Takiben polimer molekülünün oluşumu bu radikal bileşikler 

üzerinden aşağıda belirtilen adımlar şeklindedir [3-6]. 

 

1. Başlama adımı: Monomerlerin yukarıda belirtilen yollardan birisi ile aktifleşerek 

radikaller haline dönüşmesi adımıdır ve aşağıda belirtildiği şekilde 

gerçekleşmektedir. 

2 *

* *

d

i

k

k

I R

R M RM



 
 2.1. 

 

Eşitlik 2.1. de görülen I; başlatıcı, R*; başlatıcı radikali, M; monomer, RM*; 

monomer radikali, kd ve ki; hız sabitleridir. 

 

2. Büyüme adımı: Polimer molekülünü oluşturmak üzere radikal halindeki 

monomerlerin aşağıda görüldüğü gibi birbirlerine katılarak çeşitli büyüklükteki 

polimer zincirlerinin oluşması adımıdır.  

2

1

* *

* *

p

p

k

k

x x

RM M RM

RM M RM 

 

 
 2.2. 

 

3. Sonlanma adımı: Büyümekte olan ve henüz daha radikal halde bulunan polimer 

zincirlerinin birbiri ile birleşmesi veya bir molekülden diğerine H atomu göçü ile 

disproporsiyonlanmanın meydana gelmesi ile aktivitesini kaybetmiş ‘‘ölü 

polimer’’ molekülünün oluştuğu adımdır. Büyüme ve disproporsiyonlanma ile 

sonlanma adımları aşağıda verilmiştir.  

1

2

( ) * *

( ) * *

t

t

k
x y x y

k
x y x y

a RM RM P

b RM RM P P

  

   
 2.3. 

 

Eşitlik 2.3. te a; birleşme ile sonlanmayı, b; disproporsiyonlanma ile sonlanmayı 

göstermektedir. P; polimerdir. 
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2.1.3. Polimerizasyon Yöntemleri 

Polimerlerin üretilmesi için başlıca; kütle (yığın) polimerizasyonu, çözelti 

polimerizasyonu, süspansiyon polimerizasyonu, emülsiyon polimerizasyonu, gaz fazı 

polimerizasyonu ve çökelti polimerizasyonu gibi yöntemler kullanılmaktadır [3-6]. 

 

Çalışmamızda hidrojeller ve nanokompozit hidrojeller, sulu ortamda çözelti 

polimerizasyonu yöntemine göre elde edildiklerinden aşağıda bu yöntemle ilgili temel 

bilgiler sunulmuştur. 

 

2.1.3.1. Çözelti Polimerizasyonu 

Çözelti polimerizasyonunda monomer reaksiyona katılmayan (inert) bir çözücü 

içersinde polimerleştirilir. Monomer, başlatıcı, çapraz bağlayıcı ve varsa diğer 

komponentler çözücüde çözülür. Polimerizasyonda kullanılan çözücü hem monomeri 

hem de diğer komponentleri çözerse polimerizasyon homojen bir ortamda gerçekleşir. 

Çözücü polimerizasyon ortamını seyrelttiği için viskozite düşer, karıştırma kolaylaşır ve 

daha etkin bir ısı transferi yapılabilir [3-7]. 

 

Çözelti polimerizasyonunda çözücü seçimi çok önemlidir. Çözücünün erime ve 

kaynama noktası, polimerden uzaklaştırılabilir olması, ucuz ve sağlığa zararsız olması 

önemlidir. Çözücünün monomeri çözüp polimeri çözmemesi durumunda ortamda 

çözünmeyen toz ve tanecik halinde polimer kalır [3-7]. 

 

En çok kullanılan çözücü sudur. Çözelti polimerizasyonunda çözücü olarak su 

kullanımının en önemli avantajı çoğu monomer için iyi çoğu polimer için kötü bir 

çözücü olmasıdır. Poli(akrilik asit), poli(metil metakrilat) ve poliakrilamit sulu çözelti 

polimerizasyonu ile üretilen polimerlerden bazılarıdır [3-7]. 
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2.2. HİDROJELLER VE HİDROJEL NANOKOMPOZİTLER 

2.2.1. Hidrojeller 

Hidrojeller temelde hidrofilik, çapraz bağlı ve suyla şişebilen homopolimer veya 

kopolimerlerdir. Primer (kovalent) veya sekonder (van der Waals bağları, hidrojen 

köprüleri gibi fiziksel etkileşimler gibi) bağlarla oluşturulan çapraz bağlı polimer 

zincirlerini içerirler [8-11]. 

 

Hidrojellerde hidrofillik, -OH, -COOH, -CONH2, -SO3H vb. gibi suyu seven grupların 

varlığından kaynaklanırken çözünmezlik ve şekil kararlılığı ise üç boyutlu ağ yapının 

varlığından kaynaklanmaktadır. Doğal ya da sentetik kökenli olabilen bu polimerik 

ağlar suda çözünmez ancak geniş miktarda suyu ve biyolojik sıvıyı çözünmeden 

absorplayabilirler [8-10]. Wichterle ve Lim’in 1960 yılındaki öncü çalışmalarından beri 

hidrojeller biyomedikal ve biyoteknolojik uygulamalar için büyük bir ilgiye sahiptirler 

[12]. 

 

Çok yüksek absorbsiyon ve şişebilme yetenekleri ile kendi ağırlıklarının yüzlerce katı 

kadar su tutabilen gevşekçe çapraz bağlanmış hidrofilik polimerler süperabsorban 

hidrojeller denir [13-16]. Bir superabsorban hidrojel için arzu edilen özellikler yüksek 

şişme kapasitesine, yüksek şişme hızına ve iyi bir jel dayanımına sahip olmasıdır [17]. 

Süperabsorban hidrojeller kendi ağırlıklarının neredeyse 1000 katı kadar su tutabilme 

özelliğine sahiptirler. Bu olağanüstü özellikleri sayesinde süperabsorban jeller, kişisel 

hijyenik ürünler, çocuk bezleri, tarım ve zirai uygulamalarda su tutucu ajan ve kontrollü 

ilaç salımı gibi birçok uygulamada kullanılmaktadırlar [18-23]. 

 

2.2.2. Hidrojel Nanokompozitler 

Kompozitler kendilerini oluşturan malzemelerin iyi özelliklerini kullanarak daha iyi 

malzemeler elde etmek için bir ana matriks (taşıyıcı) ve bu matriksi takviye edici 

(güçlendirici) bileşikten oluşan malzemelerdir [24,25]. Nanokompozitler ise 

bileşenlerden en az birinin nano boyutta (1 nm = 10-9 m) olduğu kompozitlerdir. Çoğu 

kompozitte güçlendirici bileşenin miktarı % 10 veya üstünde olduğunda kompozitin 
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özelliklerinde bir iyileşme görülür [26]. Ancak nanokompozitlerde güçlendiricinin çok 

düşük miktarları bile (% 0,5-1 gibi) çok iyi sonuçlar vermektedir [27,28]. 

 

Ana matriksin polimer olduğu durumlarda bu malzemelere polimer nanokompozitler 

denildiği gibi hidrojel olması durumunda da bu malzemelere hidrojel nanokompozitler 

denilmektedir. Hidrojellerin dezavantajlı bulunduğu mekanik dayanım gerektiren 

uygulamalarda nanokompozit hidrojellerin kullanımı bu problemi ortadan 

kaldırılabilmektedir [27-29]. 

 

Nanokompozit hidrojeller hazırlanırken destekleyici bileşik olarak doğal ve sentetik 

killer,  nano boyutlu karbon siyahı, karbon nanotüpler gibi karbon malzemeler, nano 

boyutlu metaller, metal tuzları ve oksitleri, amorf silika ve mika gibi bileşikler 

kullanılabilir. Bu malzemeler arasında en çok kullanılanlar doğal mineraller olan 

killerdir [30]. 

 

Nanopartiküller, hidrojellere mekanik dayanım kazandırmalarının yanında polimer 

zincirleri ile ikincil kuvvetlerle etkileşerek fiziksel çapraz bağlayıcı gibi davranır ve 

böylece boyut ve şekil kararlılığı da kazandırırlar [31]. 

 

Bu tezle sunulan çalışmada nanokompozit hidrojellerin hazırlanmasında nanopartikül 

olarak bir kil tipi olan montmorillonit (MMT) kullanılmıştır. Bu nedenle Bölüm 

2.2.3.3’te ayrıntılı olarak  killer hakkında bilgilere yer verilmiştir. 

 

2.2.3. Hidrojel ve Hidrojel Nanokompozit Bileşenleri 

2.2.3.1. Monomer 

Monomerler, polimerleri oluşturan temel birimlerdir. Hidrojellerde son ürünün 

özelliklerini etkilemesi sebebiyle monomer seçimi önemlidir. Genellikle hidrojeller 

vinil gruplu monomerler kullanılarak sentezlenir. Kopolimer hidrojellerde 

monomerlerden en az biri hidrofilik özelliğe sahip olmalıdır. Hidrojellerin tamamı vinil 

monomerlerden (örneğin akrilik asit, metakrilik asit, akril amid ve bunların türevleri) 

oluşturulabileceği gibi nişasta ve kitosan gibi doğal polimerlere graft edilmek suretiyle 

vinil monomer eklenerek hidrojel oluşturmak da mümkündür [32,33]. 
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2.2.3.2. Çapraz Bağlayıcı 

Son ürünün özellikleri açısından çapraz bağlayıcının hidrofillik özelliği ve 

fonksiyonalitesi önemlidir. Çapraz bağlayıcı hidrojelin yapısını, esnekliğini ve su tutma 

kapasitesini etkiler. Çapraz bağlı yapının oluşumu için çağraz bağlama bileşiği ortama 

doğrusal polimer oluşumundan sonra katılabileceği gibi polimerizasyon esnasında da 

katılabilir. Polimerizasyon esnasında en çok N,N’-metilen bisakrilamid, etilen glikol 

diakrilat, 1,4-butandiol dimetakrilat gibi iki fonksiyonlu ya da trimetilol propan 

triakrilat gibi üç fonksiyonlu bileşikler kullanılmaktadır [34,35]. 

 

Genelde nişasta ve kitosan gibi doğal polimerlere vinil monomeri graft polimerizasyonu 

ile hidrojel üretimi sıkça karşılaşılan bir yöntemdir. Bu yöntemde çapraz bağlama 

bileşiği polimerizasyon ilerlerken ortama verilir. Böylece çapraz bağlanma 

polimerizasyon esnasında gerçekleştirilir [36]. 

 

Çalışmamızın bir bölümünde nişasta üzerine metakrilik asit graft reaksiyonunda çapraz 

bağlayıcı ajan olarak iki fonksiyonel gruplu N,N’-metilen bisakrilamid kullanılmıştır. 

 

2.2.3.3. Killer 

Polimer nanokompozitlerin hazırlanmasında çok yaygın olarak kullanılan killer doğal 

olarak oluşan hidroksi alumina silikat minerallerdir. Genel formülleri 

xAl2O3.ySiO2.zH2O şeklindedir. Yapılarında Na, K, Ca, Mg ve Fe gibi katyonlar 

bulunduran tabakalı bileşiklerdir. Bu yüzey yükleri killer için iyon değiştirebilmenin de 

bir ölçüsüdür. Katyon değiştirme kapasitesi (CEC) kilin kaynağına ve tipine göre 

değişen bir değerdir ve her bir kilin 100g’ı için ifade edilen miliekivalen (mek) 

ölçüsünde spesifik bir iyon değiştirme kapasitesi bulunmaktadır. Bu değer tabakadan 

tabakaya değiştiğinden ortalama bir değer olarak düşünülmelidir [37-40]. 

 

Nano boyuttaki kilin kullanılmasıyla hazırlanan polimer nanokompozitlerde 

hazırlamada esas olan kil tabakalarının polimer matriks içersinde maksimum dağılımını 

sağlamaktır. Kilin polimer matriks içersinde dağıtılma işlemleri seçilen dağıtma 

yöntemine bağlı olarak başlıca aralanmış tabakalı yapı (intercalation/intercalated) ve 
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dağıtılmış yapı (exfoluation/exfoliated) şeklindedir. Nanokompozit hazırlamada eriyikte 

harmanlama yöntemi kullanılırsa dağıtılmış-aralanmış tabakalı karma yapılar ve floküle 

olmuş (yumaklaşmış) yapılar da meydana gelebilir. Dolayısıyla buna bağlı olarak elde 

edilen nanokompozitin morfolojisi de (mikro yapısı) kullanılan dağıtma yöntemine göre 

olmaktadır ve aynı isimle adlandırılırlar [41]. 

 

Killer içersinde ucuz olmaları, suda kolay dağılabilmeleri, tabakalı olmaları ve bu 

tabakaların nano boyutlarda kolay dağılabilmesi sebebiyle simektit grubu killer en çok 

tercih edilenlerdendir. Bu killerin en önemli özelliği 2:1 yani iki tetrahedral yapı 

içersinde bir oktahedral yapı şeklinde olmalarıdır. Tetrahedral ve oktahedral tabakalar 

arasında kuvvetli bir iyonik bağ olmasına karşın kil minerallerinin üst üste gelmesiyle 

oluşan birim tabakalar birbirlerine zayıf bağlarla bağlanmıştır. Bu gruptaki killer 

içersinde en çok montmorillonit (MMT) ve hektorit kullanılır. Montmorillonitin yapısal 

formülü genel olarak Si4[Al1.67Mg0.33]O10(OH)2.nH2O.X0.33 (X = Na, K, Ca olabilir) 

şeklindedir [37-40]. 

 

 

Şekil 2.1: Montmorillonitin Tabakalı Yapısının Şematik Gösterimi  [40] 

 

Tabaka kalınlığı 1-2 nm boyutunda olan montmorillonit yapısı itibariyle katyon 

değiştirme özelliğine sahiptir. Montmorillonitin Na formunun (Na-MMT) katyon 

değiştirme kapasitesi (CEC) değeri 100 mek/100 g’dır. MMT tabakalarının kolay 

ayrışabilmesi, yakınlarındaki tabakalarla etkileşim içinde olan ve fiziksel çapraz 
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bağlayıcı gibi davranan iki ve daha yüksek değerlikli katyonların Na ve K gibi tek 

değerlikli iyonlarla yer değiştirilmesiyle sağlanabilir [37-40]. 

 

2.2.3.4. Başlatıcılar 

Hidrojel sentezi bir katılma polimerizasyonu reaksiyonu ve genellikle bu 

polimerizasyon tipinin serbest radikal katılma tipine göre gerçekleştiği için serbest 

radikal katılma polimerazyonunda kullanılan bütün başlatıcılar kullanılabilir [42].  

 

Vinil monomerlerinin graft reaksiyonları (bu çalışmada nişasta üzerine) için başlıca 4 

tip başlatıcıdan bahsedilebilir. Bunlar; persülfat, Fe2+-H2O2, manganez ve Ce4+
 

başlatıcılarıdır [43]. Bu başlatıcılar aşağıda Bölüm 2.2.3.4.1’de ayrıntılı olarak 

anlatılmıştır. 

 

2.2.3.4.1. Başlatıcı Sistemleri 

1. Persülfat Başlatıcılar: Graft kopolimerizasyonunda, genellikle amonyum 

persülfat ve potasyum persülfat başlatıcı olarak kullanılmaktadır. 

 

Persülfatın sulu çözeltisi ısıtıldığında diğer serbest radikal türleriyle birlikte yüksek 

verimde sülfat radikalleri oluşur. 

 

Graft kopolimerizasyon mekanizması; 

S2O8
-
·  2 SO4

-
· 

SO4
-
· + H2O  HSO4

-
 + HO· 

2HO·   HOOH 

HO· + HOOH   H2O + HO2·      2.4. 

S2O8
-
· + HO2·  HSO4

- + SO4
-
· + O2 

Nişasta-OH + R·   Nişasta-O· + RH 

Nişasta-O· + CH2=CH   Nişasta-O-CH2--HC· Graft  

X              X         Kopolimer 

şeklinde yazılabilir [43]. 
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Nişasta―OH: Nişasta, 

R•: Serbest radikal türleri ( HO• , HO2 vb.) 

 

Çalışmamızın bir bölümünde buğday nişastasına allil glisidil eter vasıtasıyla allil uç 

grupları kazandırılmış ve bu uç gruplara metakrilik asit graft reaksiyonu persülfat 

başlatıcı tipiyle gerçekleştirilmiştir. 

 

2. Fe2+-Hidrojen Peroksit Başlatıcılar: Fe2+-H2O2 sistemleri, graft 

kopolimerizasyonlarında kullanılan diğer radikal yapıcı sistemler gibi polimer ana 

zinciri üzerinde aktif merkezler oluştururlar. Genel reaksiyon denklemi aşağıdaki gibi 

gösterilebilir [43]. 

H2O2 + Fe2+   HO· + OH
-
 + Fe3+ 

HO· + M   M· 

M· + (n-1)M   Mn· 

HO· + Nişasta-H  Nişasta· + H2O      2.5. 

Mn· + Nişasta-H  Nişasta· + MnH 

Nişasta· + M   Nişasta-M· 

Nişasta-M· + (n-1) M  Graft Kopolimer 

M: Monomer 

 

3. Manganez Başlatıcılar: Mn4+
 ( MnO2, KMnO4 asit sistemi) ve Mn3+

 

(manganik pirofosfat) vinil monomerlerinin nişasta üzerine graft 

kopolimerizasyonlarında kullanılmaktadır [43]. 

 

Mn3+
 ve Mn4+‘ün direkt olarak hidrojen atomunun ayrılması ile nişasta molekülleri 

üzerinde nişasta makroradikalleri oluşur [43]. 

 

Nişasta-OH + Mn4+   Nişasta-O· + Mn3+ + H+   2.6. 

Nişasta-OH + Mn3+   Nişasta-O· + Mn2+ + H+ 

 

Nişasta makroradikali vinil monomeri varlığında, monomerde serbest radikal 

oluşturacak şekilde ve monomerle nişasta arasında kovalent bağ oluşturarak monomerin 
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çifte bağına eklenir. Monomer moleküllerinin başlangıçtaki zincire katılmasıyla nişasta 

üzerinde oluşan graft kopolimerizasyonu, 

 

           H 

Nişasta-O·  +  CH2=C   Nişasta-O-CH2-C· 

           X        X 

            H 

Nişasta-O-CH2-C· + nCH2=C   Nişasta-O-[CH2-CH]n   2.7. 

    X          X        X 

 

şeklindedir. Büyüyen graft zincirlerinin sonlanması disproporsiyonlanma, veya 

başlatıcıya zincir transferi şeklinde gerçekleşir [43]. 

Sonlanma: 

 

(M)xM· + Mn3+   M2+ + H+ + Kopolimer   2.8. 

 

4. Ce(IV) Başlatıcılar: Mine ve Kazierman [44], nitrat ve sülfat gibi bazı 

seryum [Ce(IV)] tuzlarının, alkol, tiol, glikol, aldehit ve amin gibi organik indirgenler 

varlığında çok etkili redoks sistemleri oluşturduklarını bulmuşlardır. İndirgeme 

reaksiyonu [Ce(III)] iyonları ve vinil polimerizasyonunu başlatabilen geçici serbest 

radikal türlerini oluşturur. 

 

Seryum iyonuyla oksidasyonun en önemli özelliği, elektron transferinin 

indirgenen ajan üzerinde gerçekleşerek serbest radikaller oluşturmasıdır. Böylelikle, 

eğer indirgeme ajanı nişasta, selüloz veya polivinil alkol gibi polimerik bir madde ise ve 

oksidasyon vinil monomerinin varlığında oluşuyorsa, polimer ana zinciri üzerinde graft 

kopolimerler oluşturan serbest radikaller meydana gelir. Bu graft metodu, ana zincir 

üzerinde yeterli sayıda serbest radikal oluşturduğu için elde edilen graft kopolimer 

verimi oldukça yüksektir. Diğer bir avantaj ise reaksiyonun oda sıcaklığında kolaylıkla 

yapılabilmesidir [45]. 

 

Çalışmamızda, nişasta üzerine MA graft kopolimerizasyonu seryum amonyum nitrat 

(CAN) kullanılarak gerçekleştirilmiştir. 
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Bir grup deneme de allil glisidil eter ile birlikte persülfat başlatıcı bileşiği kullanılarak 

graft reaksiyonu yapılmıştır. Bu nedenle aşağıda nişasta, metakrilik asit, allil glisidil 

eter ile ilgili genel bilgilere ve graft reaksiyonuna ilişkin mekanizma hakkında bilgilere 

yer verilmiştir. 

 

2.3. NİŞASTA 

Nişasta en önemli bitki maddesidir [46]. Dünyadaki bitkilerin çoğunda selülozdan sonra 

en fazla bulunan maddesi olan nişasta beyaz bir toz olup bitkilerin köklerinde, 

yumrularında ve tohumlarında mikroskobik granüller şeklinde meydana gelir [47-49]. 

 

Doğal polimerlerden biri olan nişasta insanların besin amaçlı kullanımlarının yanısıra 

özellikle bolluğu ve düşük fiyatı nedeniyle ucuz endüstriyel malzeme olarak, tekstilde 

haşıl maddesi olarak, kağıt yüzeyine muamelede ve birçok endüstride doğal kurutucu 

olarak da kullanılmaktadır [4,43,48]. Mısır, patates, buğday ve pirinç en önemli ticari 

nişasta kaynaklarıdır [49]. 

 

2.3.1. Nişastanın Yapısı 

Kapalı formülü (C6H10O5)n şeklinde gösterilebilen nişasta kimyasal yapısı başlıca 

zincirsel yapıdaki amiloz ve dallanmış yapıdaki amilopektin ünitelerinden meydana 

gelir. Her ikisi de D-glikozun polimeridir ve nişasta granüllerinde düzenli bir şekilde 

dağılmışlardır [4,48,50,51]. 

 

Amiloz nişastada % 20-30 oranında bulunur. Bu yapı, sıcak su üzerinde disperse olarak 

çözünür. Molekül ağırlığı 10.000-50.000 arasındadır. Amilopektin, nişastada % 70 -80 

oranında bulunur. Molekül ağırlığı 50.000-100.000 arasında bulunur. Sıcak suda 

ısıtılırsa önce şişer ve sonra üzeri zamkla kaplanır. Bu özellik, dallanmış molekül 

yapısından ileri gelmektedir [47-49]. 
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Şekil 2.2: Amilozun Yapısı  
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Şekil 2.3: Amilopektinin Yapısı  

 

Amiloz nişastanın suda çözünen bileşeni, amilopektin ise suda çözünmeyen bileşenidir 

[46,52]. Bu yapılar birbirinden iyotla ayrılabilmektedir. Amiloz yani zincirsel yapı 

iyotla mavi rengi verirken, dallanmış bileşen olan amilopektin ise kırmızı-menekşe 

rengini verir [46,48]. Amiloz ve amilopektin farklı yapılardan oluştukları için farklı 

fiziksel özellikler gösterirler. Ancak her iki ünitede α-D-glikoz moleküllerinin 

maltozdaki gibi, yani birisinin yarı asetal OH’ı ile ötekinin 4. C atomundaki OH grubu 

arasından H2O ayrılmasıyla bağlanması söz konusudur. Amiloz molekülleri zincirsel 

yapıda, amilopektin ise dallanmış yapıda olup her biri 20-25 glikoz birimi içeren birkaç 

yüz kısa zincirden oluşur. Zincirlerin her birinin bir ucu 1. C atomu ile bir başka zincirin 

6. C atomuna bağlanmıştır [4,48-50,53]. 

 

Nişasta bileşenlerinden amilopektin, içerdiği yüksek primer hidroksil grubu sebebiyle 

yüksek adsorpsiyon kapasitesine sahiptir [54]. Nişastanın bir diğer bileşeni amilozun 

modifikasyonuyla nişastanın gözenekliliği ve yüzey özellikleri iyileştirilebilir [51]. 
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2.3.2. Nişasta Modifikasyonları 

Nişasta, en çok kullanılan yenilenebilir doğal kaynaklardan biridir. Kağıt, tekstil ve 

yiyecek endüstrilerinde geniş uygulama alanına sahiptir. Doğada kendiliğinden 

bozunabilir olması nedeniyle kirliliği azaltmak için plastiklerde katkı maddesi olarak ya 

da petrol endüstrisinde kullanılmaktadır. Nişasta plastiklerde uyumlu bir madde olarak 

kullanılsa da proses ve mekanik özellikleri kimyasal ya da fiziksel modifikasyon olarak 

gerekli olduğu kadar iyi değildir [55]. 

 

Nişasta süspansiyonları  ve jellerinin özellikleri nişastayı değişik fiziksel ve kimyasal 

işlemlerden geçirmek suretiyle büyük ölçüde değiştirilebilir. Böyle özellikleri 

değiştirilmiş nişastalara modifiye nişastalar denir [46,55].  

 

Nişasta endüstriyel kullanımlar için birçok şekilde modifiye edilebilmektedir. Modifiye 

nişasta türevleri; yeni fonksiyonel grup oluşumu, glikozidik bağların bölünmesi, çapraz 

bağlanma reaksiyonları veya serbest hidroksil gruplarının yer değiştirmesi ile elde 

edilmektedir [51]. 

 

Çalışmamızda nişastanın jelatinizasyonu ve graft reaksiyonları kullanıldığı için bölüm 

2.3.2.1 ve bölüm 2.3.2.2’de bu modifikasyon yöntemlerine yer verilmiştir. 

 

2.3.2.1. Jelatinizasyon 

 

Nişasta tanecikleri soğukta suyu belirli bir miktarda absorbladığından düşük miktarda 

şişme kapasitesine sahiptir. Isı veya uygun bir kimyasal bileşiğin etkisi ile nişastanın 

sulu süspansiyona karşı ilgisi, hidrojen bağlarının ayrılmasıyla zayıflamaktadır [50-52]. 

Başka bir deyişle su ve sıcaklığın etkisiyle, nişastadaki polimerler birbirleriyle hidrojen 

bağları kurmak yerine suya bağlanırlar. Su, nişastanın içine nüfuz ettikçe genel polimer 

yapısının düzeni bozulmaya başlar, granüllü bölgeler küçülür ve amorflaşır. Suyla 

etkileşen amiloz, nişasta tanesinden dışarı sızar [48]. Nişasta taneciklerinin bu ileri 

derecedeki hidrasyonu ve dolayısıyla geri dönüşümsüz şişmesi işlemine jelatinizasyon 

adı verilmektedir. Jelatinizasyon her nişasta için farklı sıcaklıklarda olur, nişastanın 
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karakteristik özelliğidir [46,48,50-52]. Tablo 2.1’de bazı nişasta türlerine ait 

jelatinizasyon sıcaklıkları görülmektedir [50]. 

 

Tablo 2.1: Bazı Nişasta Türlerine ait % Amiloz İçeriği ve Jelatinizasyon Sıcaklığı 

Nişasta Tipi Jelatinizasyon Sıcaklığı (ºC) % Amiloz İçeriği 

Mısır Nişastası (MN) 62-72 22-28 

Yüksek Amilopektinli Mısır 

Nişastası 

63-72 0.8 

Yüksek Amilozlu Mısır 

Nişastası 

66-92 55-85 

Pirinç Nişastası (PİN) 68-78 0-28 

Beyaz Patates Nişastası (PN) 59-68 22 

Buğday Nişastası (BN) 58-64 17-27 

 

 

Bütün nişasta modifikasyonları arasında en basit olanı ön jelatinizasyondur.  Bu tip 

modifiye edilmiş nişastalar, yenilebilir ürünlerin hazırlanmasına oldukça elverişli olup, 

ürün hazırlanmasında kullanılan diğer bileşenlerle homojen bir süspansiyon 

oluşturmasına yardımcı olmaktadır. Bunun yanında duvar kağıdı yapıştırıcıları olarak da 

kullanılmaktadır [51].  

 

2.3.2.2. Graft Reaksiyonları 

Nişastaya uygulanan bir diğer modifikasyon çeşidi ise graft reaksiyonudur. Graft 

reaksiyonları polimerlerin fiziksel ve kimyasal özelliklerini modifiye etmek için 

kullanılan önemli bir tekniktir [56].  

 

Graft kopolimerler, bir ana iskelet üzerinde tekrar eden polimer zincirleri içerirler. 

Nişasta graft kopolimerlerin hazırlanmasında da ana iskeleti nişasta oluşturmaktadır [4]. 

Nişasta üzerine monomer olarak ise daha çok vinil monomerleri (genellikle akrilik 

esaslı monomerler) graft edilmektedir [57-61]. Graft kopolimerizasyonunda molekülün 

sonu dışında bir noktada aktif merkez oluşur ve diğer monomer bu noktadan bağlanır. 

Birçok graft kopolimer radikal polimerizasyonu yöntemiyle elde edilmektedir [43]. 
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Nişasta esaslı graft kopolimerlerin elde edilmesi için başlıca üç yöntemden söz edilebilir 

[4]. 

 

1. Zincir Transferi; Bu yöntem nişasta graft kopolimerlerin eldesinde en basit 

yöntemdir. Ancak nişasta gibi polisakkaritlerin, zincir transfer vasıtası olarak 

etkinliği düşük olduğu için graft etkinliği de düşük olmaktadır. 

T= Transfer Vasıtası ; M= Monomer ; M-M-------M•= Büyüyen polimer radikali 

 

M-M-------M• + T                M-M---------M + T•    2.9. 

 

T• + M                   T-M• 

 

Zincir transferinde transfer vasıtasının nişasta gibi bir polimer olması 

durumunda aktif merkez eğer nişasta molekülünün üzerinde bir noktada ise graft 

kopolimer, nişasta molekülünün sonunda ise blok kopolimer oluşumu 

gerçekleşir. 

 

2. Fiziksel Aktivasyon; Polimerizasyon başlaması için gerekli olan serbest 

radikaller fizikokimyasal yöntemlerle oluşturulabilir.  

 

AK= Antrakinon ; M=Monomer ; H-C-OH = Nişasta molekülünün bir kısmı 

 

AK + Ultraviyole ışık               AK•      2.10. 

 

AK• + H-C-OH               AKH• + • -C-OH 

 

• -C-OH + M               M-C-OH               GRAFT 

 

Antrakinon ultraviyole ışıkla birlikte nişastaya uygun monomerlerin graft 

kopolimerizasyonunu başlatabilmektedir. 
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3. Kimyasal Aktivasyon ; Nişastanın serbest radikaller oluşturarak graft 

kopolimerizasyonuna girebilmesi için pek çok başlatıcı sistem kullanılabilir. 

Bunlar genellikle peroksitler, hidroperoksitler ve persülfatlar gibi radikal verici 

başlatıcılar olup örneğin redoks çifti amonyum/potasyum persülfatlar olabildiği 

gibi seryum amonyum IV nitrat, Ce (IV), gibi bileşiklerde olabilmektedir [4,60]. 

Bu tarz başlatıcılar Bölüm 2.2.3.4’te ayrıntılı olarak anlatılmıştır. 

 

Ce(IV) + H-C-O               Kompleks 

          2.11. 

Kompleks               Ce(III) + H+ + •C-OH veya H-C-O• 

 

 

Çalışmamızda nişasta graft poli(metakrilik asit) (N-g-PMA) eldesi için kimyasal 

aktivasyon yönteminde, Ce(IV) başlatıcılığında, metakrilik asit graft kopolimerizasyonu 

gerçekleştirilmiştir. İlgili reaksiyon mekanizması Bölüm 2.4’te gösterilmiştir. 

 

2.4. METAKRİLİK ASİT 

Kapalı formülü C4H6O2 şeklinde gösterilebilen metakrilik asit 86.09 g/mol molekül 

ağırlığına sahip olan, kaynama noktası 760 mm Hg basınçta 163 oC, erime noktast 16 oC 

ve parlama noktası 77 oC olan, karboksilik asit içeren renksiz ve hoş olmayan kokuya 

sahip bir organik bileşiktir [62-64]. 

 

Akrilatların temel üyelerinden olup sıcak su, alkol ve çoğu organik çözücüde 

çözünebilir. Metakrilik asit göz, deri ve bağışıklık sistemi üzerinde korozif etkiye 

sahiptir [63]. 

 

Metakrilik asitin CAN başlatıcısı kullanılarak nişasta ile gerçekleşen graft reaksiyon 

mekanizması aşağıda gösterilmiştir [4,43]. 
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Ce(NO3)6
2- + 2NH4

+    (NH4)2Ce(NO3)6    2.12. 

 

Ce(NO3)6
2-     Ce4+ + 6NO3

-
 

 

 + Ce4+    + Ce3+ + H+ 

 

 + (n+1)CH2=C(-CH3)COOH + H+  

 

 

2.5. ALLİL GLİSİDİL ETER 

Kaba formülü C6H10O2 şeklinde gösterilebilen allil glisidil eter 114.14 g/mol molekül 

ağırlığında ve oda sıcaklığında 0.962 g/ml yoğunluğunda bir organik bileşiktir [64]. 

 

Çalışmamızın bir bölümünde buğday nişastasına allil glisidil eter vasıtasıyla çifte bağ 

kazandırılmıştır. 

 

Allil glisidil eterin (AGE) nişasta ile gerçekleşen reaksiyon mekanizması aşağıda 

gösterilmiştir [59]. 

 

   2.13. 
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2.6. BİYOUYUMLULUK, BİYOPOLİMERLER VE BİYOYAPIŞABİLİRLİK 

2.6.1. Biyomalzemeler ve Biyouyumluluk 

İnsan vücudundaki canlı dokuların işlevlerini yerine getirmek veya desteklemek 

amacıyla kullanılan malzemelere ‘‘biyomalzemeler’’ denilmektedir [65,66]. 

Biyomalzemeler vücudun herhangi bir bölümünde güvenli ve fiziksel olarak uygun 

şekilde işlev görebilen malzemelerdir. Biyomalzeme olarak kullanılan malzemeler 

polimerler, metaller, seramikler ve kompozit malzemelerdir. Bu materyallerin 

biyouyumlu, yani temas halinde olduğu organ ve vücut tarafından kabul edilebilir, 

uygun mekanik özelliklere sahip, göreceli olarak ekonomik, yüksek miktarlarda 

üretimde kolay fabrikasyon ve işlenebilirlik özelliklerine sahip olması gerekmektedir 

[66]. 

 

Metalik biyomalzemeler eklem implantlarında, diş kökü implantlarında, stentlerde, dikiş 

tellerinde, kemik plakaları ve vidalarında kullanılır. Seramik biyomalzemeler hayli 

biyouyumlu olmalarına rağmen yüksek kırılganlıkları, elastik olmamaları ve gerilime 

dayanıksız olmaları nedeniyle mekanik özellikler açısından bazı dezavantajlara 

sahiptirler. Yine de seramik malzemeler dental ve ortopedik implantlarda yaygın olarak 

kullanılırlar [66]. 

 

Polimerler ise genel olarak elastik özellikleri, kolay fabrikasyonları ve çok farklı 

özelliklere göre modifiye edilebilmeleri nedeni ile biyomalzemeler için uygun 

malzemelerdir. Örneğin poliakrilatlar katı kontak lenslerde, kemik dolgu maddesi 

olarak, takma dişlerde, protez damaklarda ve yüz protezlerinde sıklıkla kullanılırlarken, 
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silikonlar sentetik ve doğal kauçuklar da implant üretiminde yaygın olarak 

kullanılmaktadır [66]. 

 

2.6.2. Biyobozunabilirlik 

Son yıllarda özellikle önem kazanan bir biyomalzeme çeşidi ise biyobozunabilir 

polimerlerdir. Biyobozunma terimi genel olarak doğal ortamlarda enzimler yardımı ile 

veya enzimler olmaksızın hidrolitik mekanizma ve/veya enzimatik mekanizma ile 

parçalanabilen malzemeler için kullanılır. Biyobozunabilir polimerler kullanım süresi 

sonunda insan vücudu tarafından tamamen emildikleri ve yerleştirildikleri bölgede 

hiçbir kalıntı bırakmadıkları için vücut dışı malzemelere gösterilen kalıcı uzun vadeli 

etkileşimlere neden olmazlar. Bu malzemelerin en önemli ticarileşmiş biyomedikal 

kullanım alanları yara kapatıcı biyomalzemeler ve kontrollü ilaç salım araçları olmuştur 

[66]. 

 

2.6.3. Biyopolimerler 

Biyomalzemelerin büyük bir sınıfı olan polimerik biyomalzemelerin ya da diğer adıyla 

biyopolimerlerin medikal ve farmasötik alanlarda kontak lensler, membranlar, implant, 

protez, yapay kalp çepherleri gibi yapay dokular, ilaç salım sistemleri, diş ve doku 

mühendisliği gibi birçok uygulamaları mevcuttur [67,68]. Canlı içersinde görev alabilen 

biyomalzemelerden biri olan biyouyumlu polimerler sentetik ve doğal polimerler 

şeklinde sınıflandırılabilmektedirler. 

 
 

2.6.3.1. Sentetik Polimerler 

Sentetik polimerler üretimleri endüstride gerçekleşen polietilen, polyester gibi 

genellikle karbon ve hidrojenden oluşan organik polimerler olabildikleri gibi silisyum, 

azot ya da fosfor atomlarından oluşan inorganik polimerler de olabilmektedirler. 

Sentetik polimerlerin tıbbi uygulamalarda kullanımları oldukça yaygındır. 
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Örneğin polidimetilsiloksan (PDMS) karbon ana zinciri yerine silisyum-oksijen ana 

zincirine sahiptir. PDMS bazı damar protezlerinde ve yüksek oksijen geçirgenliği 

sebebiyle membran oksijenatörlerinde (solunum cihazları) kullanılır [65]. 

 

Hidrojellerin ilk biyomedikal uygulaması olan 2-hidroksimetil metakrilat 

(poli(HEMA)), kauçuğumsu yapıda, doğal dokuya benzeyen, biyolojik uyumu iyi olan 

bir polimerdir [65,68,69]. 

 

Yine sentetik polimerlerden biri olan poliüretanlar (PU) kauçuğumsu, geçirgen ve 

biyolojik olarak parçalanabilir yapıdadırlar. Kanla uyuşabildiklerinden özellikle kalp-

damar uygulamalarında kullanılırlar [65]. 

 

2.6.3.2. Doğal Polimerler 

Doğal polimerler doğadaki canlı varlıkların yapılarında oluşan polimerlerdir. 

Bozundukları veya parçalandıklarında çevreye zararı olmayan doğal polimerler 

‘‘biyopolimerler’’ olarak adlandırılırlar. İnsan vücudunda bulunan DNA ve RNA başta 

olmak üzere polinükleotidler, polipeptidler, polisakkaritler (nişasta, selüloz ve kitin 

gibi) doğal biyouyumlu polimerlerdendir [1-3,5,65,67,70]. 

 

Çalışmamızda doğal polimerlerden nişasta kullanıldığından Bölüm 2.3’te nişastayla 

ilgili bilgilere yer verilmiştir. 

 

2.7. BİYOYAPIŞABİLİR SİSTEMLER 

2.7.1. Biyoyapışabilirlik – Mukozaya Yapışabilirlik 

Yapışma yani adezyon, basınca duyarlı bir yapışkanla yüzey arasındaki temas sonucu 

oluşan bağ olarak ifade edilebilir. Biyoyapışma ise kontrollü salım yapabilen ilaç 

taşıyıcı sistemler açısından malzemenin canlı içersinde spesifik bir biyolojik bölgeye 

bağlanmasını belirtir [71].  

 

Biyolojik sistemlerde dört çeşit biyoyapışmadan bahsedilebilir: 

1. Normal bir hücrenin diğer bir normal hücreye adezyonu 
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2. Bir hücrenin yabancı bir cisme adezyonu 

3. Normal bir hücrenin patolojik bir hücreye adezyonu 

4. Bir adezifin biyolojik bir yüzeye adezyonu 

 

Bu biyolojik yüzey epitel doku olabildiği gibi bir dokunun yüzeyindeki mukus katmanı 

da olabilir. Biyolojik yüzey mukoza tabakası olduğunda bu adezif bağlantıya 

‘‘mukozaya yapışma’’, bu malzemelere de ‘‘mukozaya yapışabilir malzemeler’’ denir 

[71]. 

 

Çeşitli tipteki doğal ve sentetik polimerlere mukozaya yapışabilir özellik 

kazandırılabilir veya varsa bu özellikleri iyileştirilebilir. Yüksek yoğunlukta karboksil 

ve hidroksil gruplar içeren materyallerin bu tür uygulamalar için umut verici oldukları 

söylenebilir.  Bu materyaller çoğunlukla akrilik ve metakrilik asit (MA) 

monomerlerinden hazırlanırlar [68]. 

 

Mukoadezif polimerler mukozadaki glikoproteinlerle iyonik etkileşime girerek hidrojen 

bağlarını meydana getirirler. Bu etkileşimlerin yanısıra hidrojen bağları ve Van der 

Waal’s kuvvetleri gibi kovalent olmayan bağlar esasına dayanan etkileşimlerden  ileri 

geldiği kabul edilmektedir. Bu etkileşimler sonucunda musin ile polimer arasındaki 

yüzeyde elektrostatik, hidrofobik veya hidrojen bağlarının oluşumu sağlanarak mukus 

tabakalarına polimer zincirlerinin difüzyonu gerçekleşmektedir [72,73]. 

 

Polimer ile mukus arasındaki adezif bağların oluşumu için üç etkin bölgeden 

bahsedilebilir [69]: 

 

1. Biyoadezif materyalin yüzeyi 

2. Mukoza yüzeyi 

3. Mukoza ile biyoadezif materyal arasındaki ara yüzey 

 

Mukoadezif bağ oluşumunda gerçekleşen olayları üç basamakta sıralayabiliriz [69,73-

75]: 

 

1. Polimerin mukoza ile teması, nemlenmesi ve şişmesi 
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2. Adezif polimer zincirlerinin mukoza tabakası içine difüzyonu ve polimer 

zincirleri ile musin (mukozal membran salgısı) moleküllerinin girişimi 

3. Girişim yapan zincirler arasında kimyasal ya da fiziksel bağların oluşması 

 

İlk basamakta polimer, uygulanacağı yer ile yakın teması sağlamak/geliştirmek için 

biyolojik materyal veya mukozal membranın yüzeyine tamamen yayılıp örttüğünde 

ıslanma ve şişme meydana gelir. Bu da biyoyapışabilir formülasyonun ağız boşluğu ya 

da vajina gibi uygulanacağı yerlere yerleştirilmesi şeklinde sağlanabilmektedir [69,73-

75]. 

 

İkinci basamakta biyoyapışabilir polimer zincirleri ile mukozal membranın yüzeyindeki 

glikoproteinler olarak bilinen yüksek molekül ağırlıklı polimerler zincirleri aralarında 

yarı geçirgen yapışkan bağları oluşturmak üzere birbirleri içersinde karışarak dolaşık 

hale gelirler. Bu bağların kuvveti bu iki polimer grubu arasındaki etkileşim derecesine 

bağlıdır. Kuvvetli yapışabilen bağları oluşturabilmek için polimer gruplarından birinin 

diğeri içersinde çözünebilir olması ve her iki polimer tipinin kimyasal yapısının da 

birbirine benzer olması gerekmektedir [69,73-75]. 

 

Üçüncü basamakta ise birbiriyle dolaşık ve karışmış halde bulunan polimer zincirleri 

arasında zayıf kimyasal bağların oluşumu söz konusudur. Zincirler arasında oluşan 

bağlar kovalent bağların yanı sıra Van der Waals kuvvetleri ve hidrojen bağları gibi 

sekonder bağlardır [69,73-75]. 

 

2.7.2. Polimerlerde Mukozaya Yapışabilirliği Etkileyen Faktörler 

Polimerlerin mukozaya yapışabilmesi için iki sistem arasında kimyasal bağlar ve/veya 

fiziksel bağlar olması gerekmektedir. Mukozaya yapışabilen polimerler genel olarak 

suda çözünebilen, zincirsel ve gelişigüzel yapıda olanlar ve çapraz bağlama reaktifi ile 

bağlanmış, suda çözünmeyip şişebilen şebekeler olarak iki gruba ayrılırlar. Bu 

polimerlerin mukozaya yapışabilmeleri için gereken temel özellikler ana hatlarıyla 

aşağıda ele alınmıştır [72]. 
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2.7.2.1. Zincir Parçalarının Hareketliliği, Esneklik ve Şebekenin Genişleme Özelliği 

Biyoyapışabilen polimerlerin esnekliği yapışabilme açısından önemli bir özelliktir. 

Bunun sebebi esneklik özelliğinin polimer ve mukozal hücrelerin arasındaki 

girişimliliğin büyüklüğünü kontrol etmesidir [69]. 

 

2.7.2.2. Hidrofilik Fonksiyonel Grup, Hidrojen Bağı Oluşturma ve Hidrasyon 

En kuvvetli yapışabilen bağların oluşumu birbirleriyle girişimli haldeki polimer 

zincirleri arasındaki etkileşimden dolayı hidrojen bağlarının oluşmasıyla meydana 

gelmektedir. Biyoyapışabilen polimerler mukus tabakası fazla miktarda su içerdiğinden 

dolayı mukozal membranlarla kuvvetli bağlar oluşturabilmek için hidrofilik yapıda 

olmalıdırlar. Bu ise polimer molekülünde başlıca H bağı oluşturabilen -COOH, -OH, -

NH2 ve -SO3H gibi grupların bulunmasıyla sağlanabilmektedir [69,74-76]. 

 

2.7.2.3. Molekül Ağırlığı, Zincir Uzunluğu ve Çapraz Bağ Yoğunluğu 

En uygun bağlanmayı sağlamak için biyoyapışabilen polimerlerin yüksek molekül 

ağırlıklı olmaları gerekmektedir. Polimerlerin molekül ağırlığı 100 Da’dan büyük 

olduğunda biyoyapışabilme özellikleri artmaktadır. Suda şişebilen polimerlerde molekül 

ağırlığının yanında çapraz bağ yoğunluğu da önem taşımaktadır. Çapraz bağ yoğunluğu 

arttıkça mukoadezyon düşmektedir. Bunun başlıca nedeni çapraz bağ yoğunluğunun 

fazla olmasının difüzyon katsayısını düşürmesidir. Bu sebeple zincir parçalarının 

hareketliliği düşmekte, dolayısıyla interpenetrasyon büyüklüğü de belirgin bir şekilde 

azalmaktadır [3,69,74,75]. 

 

2.7.2.4. Yüzey Gerilimleri 

Biyoyapışabilen polimerlerin mukozal tabaka epiteli yüzeyine yayılabilip yüzeyi 

kaplayabilmesi için bir yüzey geriliminin oluşmasına ihtiyaç vardır [77]. 

 

2.7.2.5. Yüzey Yükleri ve İyonizasyon 

Polimer molekülündeki yük, yükün büyüklüğü ve işareti biyoyapışabilme için 

önemlidir. Polianyonikler, katyonik ve nötrallere göre biyoadezyon kuvveti ve hücresel 

toksidite bakımından tercih edilirler. Polianyoniklerden ise -COOH gruplu olanlar -

SO3H gruplulara göre yükün ölçüsü bakımından tercih edilirler [77]. 
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2.7.3. Mukozaya Yapışabilmeyi Etkileyen Ortama Ait Faktörler 

Biyoyapışabilmeyi/mukozaya yapışabilmeyi etkileyen ortama ait faktörler başlıca 

uygulama ortamından ve uygulama şeklinden ileri gelen faktörlerdir [77]. 

 

2.7.3.1. Ortam pH’ı 

Ortam pH’ı biyoyapışabilen polimerlerin şişmesini ve yapışma gücünü etkilemektedir. 

Örneğin polikarbofiller durumunda düşük pH değerlerinde daha yüksek bağ yapabilme 

özelliğine sahip oldukları görülmüştür. Bu da polimer yapısındaki -COOH gruplarının 

biyoadezyondaki rolünün önemini göstermektedir [77]. 

 

2.7.3.2. Ortamın İyonik Kuvveti 

Iyonik kuvvet de biyoyapışabilen polimerlerin şişmesine etki eden önemli özelliklerden 

biridir. Bazı iyonların ortamda bulunması bazı polimerlerin şişmesini pozitif veya 

negatif yönde etkileyebilir [77]. 

 

2.7.3.3. Temas Süresi ve Basınç 

Polimer-musin, musin-musin sistemlerinde temas süresi ve basınç da önemlidir. Temas 

süresi ile yapışma kuvveti arasında optimum değere kadar doğrusal bir ilişki 

bulunmaktadır. Çünkü mukoadezyon süreye bağlı olarak değişen bir işlemdir ve bu 

sürenin bir fonksiyonu olarak yüzeyler arası penetrasyon ve buna bağlı olarak da 

mukoadezyon tamamlanabilmektedir. Mukozal yüzey ve polimer arasında temasın 

sağlanması için belirli bir süre belirli bir basınç uygulanması önemlidir [69]. 

 

2.7.4. Mukozaya Yapışabilir Sistemlerin Avantajları 

Bilindiği gibi ilaç uygulama şekilleri, klasik anlamda ağızdan yutulmak suretiyle, kas 

veya damar içersine enjeksiyonla yapılmaktadır. Bu uygulama şekillerinde, özellikle 

ağız yoluyla olanlarda, bazı ilaçların yoğun karaciğer metabolizması dolayısıyla 

biyouyumluluğunun düşük olması, yan etkilerin artması, enjeksiyon durumunda ise 
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hastanın acı çekmesi, tahrişe ve abse oluşumuna neden olması başlıca dezavantajlarıdır 

[72,73,78-80]. 

 

Mukozaya yapışabilir sistemler ilacın uygulamasındaki pek çok avantajıyla karşımıza 

çıkmaktadır. Başlıca ağız, burun, mide, bağırsak sistemi ve vajina gibi belirli bir 

uygulama alanında mukozaya yapışabilir bir taşıyıcı kullanmak suretiyle, ilacın 

absorpsiyon merkezinde mukoza ile yoğun teması neticesinde kalış süresinin uzaması, 

böylece günlük doz sayısının azaltılabilmesi ya da taşınması veya absorpsiyonu zor olan 

moleküllerin istenen etki bölgelerine ulaştırılarak emilimin arttırılması bu avantajlardan 

bazılarıdır. Dolayısıyla ilacın biyouyumluluğu arttırılabildiği gibi, ilaç dozunun salım 

frekansı (miktar ve sıklık) değiştirilebilmekte, başka bir deyişle hastaya uygunluğu 

iyileştirilebilmektedir [81]. 

 

İlaç taşıyıcı sistemlerde biyoyapışabilir polimerler sayesinde ağız, dil altı, vajina 

rektum, burun ve gastrointestinal kanal gibi pek çok uygulama için ilacın absorpsiyon 

bölgesinde kalış süresinin uzatılması söz konusudur [82].  

 

Vücutta sayısız anatomik bölgeyi kaplayan mukus tabakası ağız, dil altı, vajina, rektum, 

göz, sindirim yolu ve burun yolları vasıtasıyla mukozaya yapışabilen ilaç taşıyıcı 

sistemler için önemli fırsatlar sağlamaktadır [83]. 

 

2.8. NİŞASTA VE VİNİL MONOMER ESASLI HİDROJEL VE 

NANOKOMPOZİT HİDROJELLERLE İLGİLİ ÇALIŞMALAR 

Al arkadaşları nişasta graft akrilik asit/Na-montmorillonit süperabsorban nanokompozit 

hidrojelini sentezlemiş ve özelliklerini incelemişlerdir. %1-10 arasında değişen 

oranlarda Na-MMT içeren jellere XRD analizi yapılarak eksfoliye yapının oluştuğu 

gösterilmiştir. Denge şişme testlerinde %3’ten büyük kil miktarlarında denge şişme 

değerlerinin düştüğü gözlenmiştir [83]. 

 

Geresh ve arkadaşları çalışmalarında nişasta üzerine, poli(akrilik asit)i radyasyonla graft 

ederek nötralize etmişlerdir. Elde ettikleri kopolimerlerin erozyon değerleri, şişme 
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denge değerleri, biyoyapışabilme değerleri, graft bileşimi, katyon tipi, nişasta tipi 

etkilerini incelemişlerdir [57]. 

 

Ameye ve arkadaşları γ-radyasyon ve kimyasal modifikasyon yolu (alil glisidil eter 

başlatıcısı) ile N-g-PAA kopolimerlerini ve nişasta-PAA harmanlarını elde etmişlerdir 

[58]. 

 

Ameye nişasta graft kopolimerlerini farklı başlatıcılar kullanarak kimyasal 

modifikasyon yoluyla sentezlemiştir [59]. 

 

Clausen ve Schnürch çalışmalarında kontrollü ilaç salımı için ilaç katkısı olarak nişasta 

polimetakrilik asit bileşimini hazırlamış, çözünme ve ayrışma davranışlarını 

araştırmışlardır [84]. 

 

Hebeish ve arkadaşları çalışmalarında metakrilik asidin nişasta üzerine graft 

polimerizasyonunu potasyum persülfat/sodyum tiyosülfat redoks başlatıcı sistemi 

kullanarak gerçekleştirmişlerdir [85]. 

 

Chinnaswamy ve Hanna nişasta ve vinil polimerleri ile nişasta bazlı termoplastik reçine 

üretiminin mantığını vurgulayan graft reaksiyonlarının ekstrüzyon yöntemi ile 

araştırmasını sağlamışlardır [86]. 

 

Fanta ve arkadaşları yaptıkları çalışmada metil metakrilatın (MMA) karbohidrat uç 

gruplarıyla poli(akrilonitril) üzerine seryum başlatıcılı polimerizasyonunu 

incelemişlerdir [87]. 

 

Vazquez ve arkadaşları  alkil metakrilat (alkil=metil, etil ya da butil) karışımlarının 

metakrilonitrille graft polimerizasyonlarını seryum başlatıcısı kullanarak incelemişlerdir 

[88]. 

 

Vazquez ve arkadaşları metakrilik asidin patates nişastasına H2O2-(NH4)2Fe(SO4)2 

redoks sistemi kullanarak graft polimerizasyonunu çalışmıştır. Yüzde graft etkinliği, 

monomer konsantrasyonunun ve reaksiyon süresinin artışıyla desteklenmiştir [89]. 
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Feng ve Wu tarafından nişasta üzerine akrilamid graft polimerizasyonu sırasında en 

yüksek graft derecesinin başlatıcı olarak seryum tuzu kullanıldığında elde edildiği 

gözlenmiştir ve graft veriminin seryum amonyum nitrat>KMnO4>H2O2-Fe2+ şeklinde 

azaldığı bulunmuştur [90]. 

 

Brzozowski ve Noniewicz Na2S2O8, KMnO4, Ce(SO4)2.4H2O ve 

Ce(SO4)2.4H2O+KMnO4 içeren başlatıcı sistemi kullanımıyla nişasta-graft-

poliakrilamid verimini karşılaştırmışlardır [91].  

 

Trimnell ve arkadaşları Fe2+-H2O2 ve seryum başlatıcı sistemlerinin granül nişasta 

üzerine metil akrilat graft polimerizasyonu için uygunluğunu kıyaslamışlardır. Seryum 

amonyum nitrat kullanımında düşük homopolimer yüzdesiyle graft kopolimer 

dönüşümü verirken Fe2+-H2O2 durumunda önemli miktarda asetonla ekstrakte edilebilir 

metil akrilat homopolimeri üretilmiştir [92]. 

 

Gao ve arkadaşları Mn(VII)-TU (mangan-tiyoüre) redoks sisteminin nişastaya 

akrilonitril graft reaksiyonunda Fe(III)-TU, V(V)-TU, Cr(VI)-TU gibi diğer başlatıcı 

sistemlerinden daha iyi olduğunu iddia etmişlerdir. Ayrıca asitlerin graft reaksiyonunda 

önemli rol oynadıklarını vurgulayarak etkilerini HClO4>H2SO4>HCl şeklinde ifade 

etmişlerdir [93]. 

 

Duanmu ve arkadaşları çalışmalarında yerel patates nişastasını allil glisidil eterle farklı 

reaksiyon koşullarında modifiye etmişlerdir [94]. 

 

Kartal ve arkadaşları bor takviyeli çürümeye ve bozunmaya dayanımlı ahşap kimyasal 

modifikasyonunu allil glisidil eter ile metil metakrilatın eş anlı kopolimerizasyonuyla 

gerçekleştirmişlerdir [95]. 

 

Schnürch ve arkadaşları çalışmalarında tiollenmiş nişasta-polimetakrilik asit 

kompozisyonlarını sentezlemiş ve karakterize etmişlerdir [96]. 
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Zhang ve arkadaşları çalışmalarında biyomedikal uygulamalar için oldukça önemli olan 

nişasta bazlı biyobozunabilir hidrojel ilaç taşıyıcı sistemlerine çeşitli yaklaşımları 

araştırmışlardır. [8]. 

 

Saboktakin ve arkadaşları çalışmalarında karboksimetil nişasta ile polimetakrilik asiti 

graft ederek oluşan hidrojelin şişme davranışını incelemişlerdir [97]. 

 

Athawale ve Rathi çalışmalarında nişasta üzerine metakrilik asitin graft 

polimerizasyonunu seryum başlatıcısı kullanarak gerçekleştirmiş ve graft 

polimerizasyonunun reaksiyon değişkenlerine bağlılığını incelemişlerdir [43]. 

 

Huang, ve arkadaşları çalışmalarında Na-bentonit modifiyeli nişasta graft akrilik asitle 

lineer polikatyonlardan oluşan yarı iç içe geçmiş ağ yapılar hazırlayarak, şişme 

davranışı, basınç dayanımı, kimyasal kompozisyonu ve yapısal özelliklerini 

incelemişlerdir [98]. 

 

Beliakova ve arkadaşları çalışmalarında metakrilik asidin nişasta, polivinil alkol ve 

nişasta-polivinil alkol karışımına graft polimerizasyonunu gerçekleştirmişlerdir [99]. 

 

Wang ve Xu çalışmalarında hidroksipropil metilselüloz üzerine potasyum persülfat 

başlatıcısı kullanarak etil asetat graft kopolimerizasyonu gerçekleştirmiştir [100]. 

 

Ganji ve Farahani çalışmalarında hidrojellerin şişme davranışlarını, biyomedikal 

uygulamalarını ve ilaç taşıyıcı sistemlerdeki kullanımlarını anlatmışlardır [101]. 

 

Khalil ve Abdel-Halim çalışmalarında poli(metil akrilat) ve mısır nişastası kullanarak 

seryum iyon başlatıcısıyla graft kopolimerleri sentezlemiş ve bu ürünler üzerinde 

sodyum hidroksit konsantrasyonu etkisi, reaksiyon sıcaklığı ve süresinin etkilerini 

incelemişlerdir [102]. 

  

Athawale ve Lele çalışmalarında granüler mısır nişastası üzerine seryum amonyum 

nitrat başlatıcısı kullanarak akrilamid ve akrilik asit gibi vinil gruplu monomerleri graft 

etmiş ve ısıl özelliklerini incelemişlerdir [103]. 
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Sugahara ve Ohta çalışmalarında nişasta üzerine seryum amonyum nitrat başlatıcısıyla 

akrilonitril, akrilamid ve akrilik asit monomerlerini graft etmiş ve monomer aktivitesini 

incelemişlerdir [104]. 

 

Saboktakin ve arkadaşları çalışmalarında persülfat başlatıcı kullanarak karboksimetil 

nişasta ve poli(metakrilik asit) kullanarak graft kopolimerizasyonu gerçekleştirmiş ve 

elde ettikleri ürünleri pH’a duyarlı ilaç taşıyıcı sistem olarak kullanmış, çeşitli biyolojik 

sıvılarda şişme çalışmaları ve ilaç salım profillerini incelemişlerdir [105]. 

 

Aravindakshan ve Kumar çalışmalarında ise; tapyoka bitkisinden elde edilen nişastaya 

demir amonyum sülfat hidrojen peroksit başlatıcısı kullanarak metakrilik asidin sodyum 

tuzunun ve metil metakrilatın sodyum tuzunun graft kopolimerizasyonunu 

gerçekleştirmişler ve bazı özelliklerini incelemişlerdir [106]. 

 

Keleş ve Güçlü çalışmalarında seryum amonyum nitrat başlatıcısını kullanarak nişasta 

üzerine akrilik asidin graft reaksiyonunu gerçekleştirmişlerdir. Elde ettikleri ürünlerin 

kurşun ve bakır gibi metal iyonlarını adsorpsiyonunu araştırmışlardır [107]. 
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Çalışmanın Özgün Yönü: 

Bu tezle sunulan çalışmanın kapsamı ve özgün yönü; yaklaşık son 15 yılı kapsayan 

kaynak araştırması sonucunda kaynaklarda rastlanmayan aşağıda belirtilen çalışmaları 

içermesidir: 

 Biyoyapışabilir ilaç salım sistemlerinde hidrojel/nanokompozit hidrojel yapıdaki 

polimer taşıyıcı olarak kullanılabilecek özellikte çeşitli tipte nişastalar (mısır, 

pirinç, buğday, patates) ve CAN başlatıcısı kullanılarak, polimetakrilik asit graft 

kopolimerlerinin sentezi ve  karakterizasyonu,  

 Bir grup deneme de; seçilen nişasta tiplerinden buğday nişastası kullanılarak 

montmorillonit katkılı polimetakrilik asit graft nanokompozit hidrojelin sentezi,  

 Bir grup deneme de ise graft reaksiyonunda farkı bir ön modifikasyonun ve farklı 

bir başlatıcının etkisini incelemek için allil glisidil eter ile birlikte potasyum 

persülfat kullanılması,   

 Nişasta tipinin, nişastaya uygulanan ön işlemin, graft reaksiyonunda çapraz 

bağlayıcı bileşik kullanılmasının, farklı başlatıcı sisteminin kullanılmasının 

ürünlerin özellikleri üzerindeki etkilerinin araştırılması, 

 Elde edilen ürünlerin destile suda ve pH 5 laktat tamponunda şişme 

davranışlarının ve matriks erozyonu özelliklerinin incelenmesi, 

 Elde edilen ürünlerden hazırlanan tabletlerin mekanik özelliklerinin ve koyun 

vajina mukozası kullanılarak in vitro koşullarda mukozaya yapışabilme 

özelliklerinin incelenmesidir. 
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3. MALZEME VE YÖNTEM 

3.1. KİMYASAL MADDELER 

Nişasta-graft-metakrilik asit kopolimerleri, nişasta-graft-metakrilik asit/bentonit 

(montmorillonit) nanokompozit hidrojelleri ve nişasta-graft-allil glisidil eter-graft-

metakrilik asit kopolimerlerinin elde edilmesinde kullanılan nişasta tipleri sentez 

saflıktaki mısır (M), patates (P), pirinç (Pr) ve buğday (B) nişastaları olup hepsi Sigma-

Aldrich ürünleridir. Monomer olarak kullanılan metakrilik asit (MA) Sigma-Aldrich 

ürünü (sentez saflıkta) olup reaksiyonlarda kullanılmadan önce vakum altında taze 

destillenerek kullanılmıştır. 

 

Nişastaya çifte bağ kazandırmak amacıyla kullanılan allil glisidil eter monomeri (AGE) 

Sigma-Aldrich ürünüdür. Nanokompozit ürünlerin eldesinde nanokil olarak kullanılan 

montmorillonit (MMT) Sigma-Aldrich ürünüdür. Başlatıcı olarak kullanılan seryum 

amonyum-IV-nitrat (CAN) Fluka ürünü, nitrat asidi (HNO3) % 65 saflıkta Carlo Erba 

ürünüdür. Çapraz bağlama reaktifi olarak kullanılan N,N’-metilen bisakrilamid 

(NMBA) Sigma-Aldrich ürünüdür. 

 

Çöktürme işlemi için kullanılan metanol (sentez saflıkta) Fluka ürünü, yıkama işlemi 

için kullanılan aseton ve etil alkol ise sentez saflıkta olup Sigma-Aldrich ürünüdür. 

 

Analizlerde ise graft tayini için Riedel-de Häen ürünü sodyum hidroksit ve Merck ürünü 

hidroklorik asit ve indikatör olarak Sigma ürünü fenolftalein kullanılmıştır. 
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3.2. CİHAZLAR VE YÖNTEMLER 

3.2.1 N-g-PMA ve B-g-PMA/MMT Kopolimerlerinin Elde Edilmesi Yöntemi ve 

Reaksiyon Sistemi 

N-g-PMA kopolimerlerinin üretimi ±1 ºC hassasiyetle ısı kontrolü yapabilen kontakt 

termometreli manyetik karıştırıcı sistemi üzerine yerleştirilmiş su banyosu içersinde 

bulunan 5 boyunlu 500 ml’lik cam reaksiyon sisteminde gerçekleştirildi. Reaksiyon 

sisteminde orta boyunda ayarlanabilir hızda karıştırma sağlayabilen mekanik karıştırıcı, 

diğer iki boyunda gaz giriş ve çıkışları ve diğer iki boyunda da monomer ve başlatıcı 

besleme sistemleri bulunmaktadır. 

 

Reaksiyonlar M (Mısır), B (buğday), Pr (pirinç) ve P (patates) nişastaları kullanılarak, 

jelatinizasyon işlemi uygulanarak ve uygulanmadan, graft reaksiyonlarında çapraz 

bağlama reaktifi kullanarak ve kullanmadan gerçekleştirildi. Buna göre çalışma 

kapsamında jelatinize olmayan çapraz bağlayıcısız, jelatinize olan çapraz bağlayıcısız, 

jelatinize olmayan çapraz bağlayıcılı ve jelatinize çapraz bağlayıcılı olmak üzere her bir 

nişasta türünden 4 ana deney grubu bulunmaktadır. 

 

Jelatinizasyon işleminin uygulanması durumunda nişasta örnekleri, Tablo 2.1’de 

belirtildiği gibi her nişasta türünün kendine ait jelatinizasyon sıcaklığında jelatinize 

edildi. Jelatinizasyon işlemi, M ve B için 85 ºC’de, Pr ve P için 75 ºC’de yukarıda 

belirtilen sistemde nişastanın opak hale geldiği ana kadar geçen sürede gerçekleştirildi. 

 

N-g-PMA kopolimerlerinin üretimi bilinen klasik yöntemle [108] serbest radikal 

katılma polimerizasyonu mekanizmasına göre gerçekleştirildi. MA (metakrilik asit) 

monomeri konsantrasyonu 0,5 mol/L, CAN başlatıcı konsantrasyonu 1 N nitrik asitte 

0,1 M olacak şekilde kullanıldı. Çapraz bağlayıcının kullanıldığı reaksiyonlarda ise 

NMBA miktarı MA’in %0,05’i olacak şekilde kullanıldı. Killi çalışma grubunda (B-g-

PMA/MMT) yer alan ürünlerin hazırlanmasında kullanılan MMT, monomerin ağırlıkça 

%1, %3, %5, %7 ve %10’u miktarlarında alındı. Tüm graft reaksiyonları 30 ±1 ºC’de 

azot gaz akımı altında ham maddelerin kademeli olarak reaktöre ilave edilmesi şeklinde 

yürütüldü. 
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3.2.1.1. Graft Kopolimerlerinin Saflaştırılması 

Elde edilen N-g-PMA kopolimerlerinden çapraz bağlı olmayanlar oda sıcaklığında 

çöktürüldü ve süzülerek desitle suyla saflandırıldı. Çapraz bağlı olanlar ve killi örnekler 

ise 60 ºC’de sodyum formuna çevrilerek pH’ı 10’a ayarlandı, oda sıcaklığına soğutuldu, 

soğuk metanol aşırısında çöktürüldü, takiben süzülerek etil alkolle yıkandı. Tüm ürünler 

etüvde 30 ºC’de kurutuldu. 

 

3.2.2. B-AGE-g-PMA Kopolimerlerinin Elde Edilmesi Yöntemi ve Reaksiyon 

Sistemi 

Buğday nişastasına, aktivasyon amaçlı, allil glisidil eter vasıtasıyla çifte bağ kazandırma 

reaksiyonları ve sonrasında başlatıcılı ve başlatıcısız sistemlerde MA graft reaksiyonları 

Bölüm 3.2.1’de belirtilen N-g-PMA kopolimerlerinin elde edildiği reaksiyon sisteminde 

ve iki adımda gerçekleştirildi. 

 

İlk adımda allil glisidil eter (AGE) ile aktivasyon işlemi buğday nişastası (B) 

kullanılarak bilinen klasik yönteme [94] göre reaksiyon 80 ºC’de ve azot akımı altında 

gerçekleştirildi. Reaksiyonda kullanılan maddeler 60 mmol B (buğday nişastası), 

nişastanın ağırlıkça 4 katı kadar su, 70 mmol AGE (allil glisidil eter) ve 90 mmol NaOH 

şeklindedir. Reaksiyon bitiminde elde edilen B-AGE ürününün saflandırılması ise oda 

sıcaklığında aseton aşırısında çöktürülüp yine asetonla yıkanarak gerçekleştirildi. 

 

İkinci adımda B-AGE ile MA arasında graft reaksiyonu [94] başlatıcılı ve başlatıcısız 

sistemde gerçekleştirildi. Ilk aşamada elde edilen B-AGE ürününün 5’te 1’i ağırlıkça 50 

katı kadar su ile 80 ºC’ye ısıtılarak, nişastanın 3 katı kadar % 80 nötralize MA ile 

reaksiyonu 0,02 M K2S2O8 başlatıcısı kullanılarak ve kullanılmadan gerçekleştirildi. 

Başlatıcı kullanıldığında polimerizasyon reaksiyonu % 1’lik hidrokinon/ etanol çözeltisi 

ile durduruldu. Bu aşamada tüm ürünler etanol ile çöktürüldü ve 30 ºC’de etüvde 

kurutuldu. 
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3.2.3. Ürünlerden Tablet Hazırlama Yöntemi 

Bölüm 3.2.1 ve Bölüm 3.2.2’de belirtildiği gibi modifiye edilen nişasta ürünleri 

öğütülüp toz haline getirilerek SPECAC marka tablet basma makinası ile 10 ton basınç 

uygulanarak çapı 1,2 cm olan ve kalınlığı 1-2 mm arasında değişen 0,2 gramlık tablet 

haline getirildi. 

 

Yapılan denemeler sonucunda elde edilen ürünlerden hazırlanan tabletler de deneme 

numaralarıyla aynı olarak numaralandırıldı. 

 

3.2.4. N-g-PMA Kopolimerlerine ve Bunlardan Hazırlanan Tabletlere Uygulanan 

Testler ve Kullanılan Cihazlar 

3.2.4.1. Graft Miktarı Tayini 

Graft kopolimerlerin % graft miktarları (%GM) titrasyon yöntemi kullanılarak tayin 

edildi [4]. Yaklaşık 0,2-0,5 g örnek alınarak fenolftalein indikatörlüğünde 0,05 N NaOH 

çözeltisi ile titre edildi ve aşağıdaki eşitliğe göre %GM hesaplandı. Graft ürünlerinin 

çapraz bağlı bir yapıda olup olmamasına göre titrasyonda izlenen yol farklı olmaktadır. 

Çapraz bağlayıcı kullanılan örnekler ve killi olan örnekler 0,1 N HCl içersinde 

asitlendirilmek üzere 2-3 saat bekletildikten sonra destile suyla yıkanıp asit fazlası 

giderilerek kurutuldu ve ardından 0,05 N NaOH ile titre edildi. 

 

 

 

 

 

 

GA   : Graft olan Metakrilik Asit Miktarı (g) 

N      : NaOH çözeltisinin normalitesi  

F       : NaOH çözeltisinin faktörü  

S       : Sarfiyat (ml)   
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E       : Metakrilik asidin ekivalen tartısı 

GM : % Graft Miktarı 

M      : Örnek tartımı (g) 

 

3.2.4.2. Tabletlerin Şişme Denge Değeri Tayini ve Matriks Erozyon Değerlerinin 

Saptanması 

Tabletlerin şişme denge değeri tayini için Tea-bag yöntemi kullanıldı. Tabletler suyu 

süzülebilen ancak tabletleri geçirmeyen tartımları belli küçük kesecikler içersine 

koyuldu, takiben suda ve laktat tamponundaki şişme davranışlarının incelenmesi için 

içersinde 50 ml destile su ve 50 ml pH 5 laktat tamponu bulunan beherler içerisine ayrı 

ayrı daldırıldılar. 5 dakika ile 24 saat arasında belirli aralıklarla sudan çıkarılan örnekler 

tartılarak, örnekler tarafından tutulan su miktarı belirlendi ve 1 g ürünün tuttuğu su 

miktarı gram cinsinden hesaplandı [4,57]. Matriks erozyon tayini için ise 24 saat 

sonunda tabletler 30 °C’lik etüvde kurutulup ve yeniden tartılarak matriks erozyonları 

hesaplandı. Şişme denge değeri (Qe) ve matriks erozyonu (%ME) değerleri aşağıda 

belirtilen formüllere göre hesaplandı. 

 

 

 
 

Qe : Denge şişme değeri 

mt : Tabletin su absorbladıktan sonraki tartımı (g) 

mo : Tabletin başlangıçtaki kuru tartımı (g) 

%ME : % Matriks erozyon değeri 

me : Tabletin 24 saatlik şişme sonrası kuru tartımı (g) 

 

3.2.4.3. In Vitro Biyoyapışabilirlik Çalışmaları 

Elde edilen ürünlerin mukozaya yapışabilme özelliklerini standart test yöntemine göre 

[109]. incelemek için Bölüm 3.2.3’te belirtildiği şekilde hazırlanan tabletler ve 

mezbahadan temin edilen ve -30 ºC’de dondurulmuş koyun vajinasından alınan doku 
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örneği kullanıldı. Mukozaya yapışabilirlik çalışmalarında tabletlerin biyoyapışabilirlik 

işi/ adezyon işi ve ayrılma kuvveti/yapışma kuvveti tayin edildi. Tayinde Zwick/Roell 

(Z0,5 TH) cihazı kullanıldı. Dondurulmuş koyun vajinasından alınan 2 mm 

kalınlığındaki örnek biyoadezyon test bölgesi üzerine yerleştirildi ve deney öncesi doku 

yüzeyi 50 µL destile su ile ıslatıldı. Tabletler üstteki silindirik probun alt ucuna 

yapıştırıldı. Prob doku yüzeyine 1 N’luk kuvvet ve 1 mm/s hızla inip 1 dakika temas 

ettikten sonra yine aynı hızla yukarı yönde hareket ettirildi. Adezyon işi (mJ/cm2) ve 

ayrılma kuvveti (N/cm2) hesaplandı. 

 

3.2.4.4. Mekanik Özelliklerin İncelenmesi 

Çalışmada elde edilen metakrilik asit graft kopolimerlerinin mekanik özelliklerini 

incelemek için testler Zwick/Roell (Z0,5 TH) marka bilgisayar kontrollü test cihazında 

yapıldı. 24 saat boyunca suda ve laktat tamponunda bekletilen örneklere % 60 

deformasyon sağlanana kadar 1,2 mm kalınlığında probla 1 mm/dak hızla kuvvet 

uygulandı [109]. 

 

Sonuçlar elastik modül Emod (MPa), maksimum kuvvet Fmax (N) ve maksimum 

kuvvetteki deformasyon (uzama) dL (%) olarak verildi. 

 

3.2.4.5. Fourier Transform Infrared Spektroskopisi (FTIR) Analizleri 

Tüm ürünlerin yapılarının aydınlatılması için, Fourier Transform Infraraed 

Spektroskopisi (FTIR) kullanıldı. FTIR analizleri Digilab Excalibur-FTS 3000 MX 

model FT-IR cihazında gerçekleştirildi. FTIR analizleri, örnek / KBr oranı 1/200 olacak 

şekilde seyreltilerek hazırlanmış tabletler kullanılarak, 400-4000 cm-1 dalga boyu 

aralığında kaydedildi. 

 

3.2.4.6. XRD Analizleri 

N-g-PMA/MMT kopolimerlerinin yapılarının aydınlatılması Yıldız Teknik Üniversitesi 

Kimya-Metalurji Fakültesinde bulunan X-Işınlarının 45 kV, 40mA ve λ=0,15406 nm 

(dalga boyu) değerlerinde CuKα tüpünde üretildiği Philips Panalytical X’Pert Pro X-

ışını difraktometre cihazında gerçekleştirildi. 
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4. BULGULAR 

4.1 N-g-PMA KOPOLİMERLERİNİN ELDE EDİLMESİNE AİT DENEMELER 

 

Deneme 1 

Reaktöre 4 g M ve 200 ml destile su ilave edildi. Yaklaşık 30 dakika kadar 30 ºC’de 

azot atmosferi altında sürekli olarak karıştırıldı. Takiben içersine 1,096 g CAN/20 ml 1 

N HNO3 çözeltisi ilave edilip 10 dakika daha karıştırıldı. Bu süre sonunda 8,6 g MA 

ilave edildi ve aynı sıcaklıkta 3 saat daha karıştırılarak reaksiyona devam edildi. 

Ardından ürün alınarak oda sıcaklığında çökmeye bırakıldı ve dekantasyonla sıvı ve katı 

faz birbirinden ayrıldı. Graft kopolimerleri ve oluşabilen homopolimeri içeren katı faz 

homopolimerin ayrılması için ılık destile suyla defalarca yıkandı. Yıkama işlemi 

tamamlandıktan sonra homopolimerden ayrılmış olan ürün 30 ºC’de etüvde kurutuldu 

ve analizler için kapalı olarak saklandı. 

 

Deneme 2 

Reaktöre 4 g M ve 200 ml destile su ilave edilerek 85 ºC’de yaklaşık 30 dakika kadar 

azot atmosferi altında karıştırılarak nişastanın jelatinizasyonu sağlandı. Nişasta 

bulamacının renginde gözle görülebilecek bir değişim olduktan sonra sıcaklık 30 ºC’ye 

düşürüldü. Takiben içersine 1,096 g CAN/20 ml 1 N HNO3 çözeltisi ilave edilip 10 

dakika daha karıştırıldı. Bu süre sonunda 8,6 g MA ilave edildi ve aynı sıcaklıkta 3 saat 

daha karıştırılarak reaksiyona devam edildi. Ardından ürün alınarak oda sıcaklığında 

çökmeye bırakıldı ve dekantasyonla sıvı ve katı faz birbirinden ayrıldı. Graft 

kopolimerleri ve oluşabilen homopolimeri içeren katı faz homopolimerin ayrılması için 

ılık destile suyla defalarca yıkandı. Yıkama işlemi tamamlandıktan sonra 

homopolimerden ayrılmış olan ürün 30 ºC’de etüvde kurutuldu ve analizler için kapalı 

olarak saklandı. 
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Deneme 3 

Reaktöre 4 g M ve 200 ml destile su ilave edildi. Yaklaşık 30 dakika kadar 30 ºC’de 

azot atmosferi altında sürekli olarak karıştırıldı. Takiben içersine 1,096 g CAN/20 ml 1 

N HNO3 çözeltisi ilave edilip 10 dakika daha karıştırıldı. Bu süre sonunda 0,0043 g 

NMBA ve 8,6 g MA ilave edildi ve aynı sıcaklıkta 3 saat daha karıştırılarak reaksiyona 

devam edildi. Ardından karışım 60 ºC’ye ısıtıldı ve bu sıcaklıkta %10’luk NaOH 

çözeltisi ile pH 10’a ayarlandı. Karıştırma işlemine yaklaşık 20 dakika daha devam 

edildi ve ardından oda sıcaklığına soğutularak soğuk metanol aşırısında çöktürüldü. Katı 

ve sıvı fazlar birbirinden dekantasyonla ayrılarak ürün etil alkolle yıkanıp saflaştırıldı ve 

30 ºC’lik etüvde kurutulduktan sonra analizler için kapalı olarak saklandı. 

 

Deneme 4 

Reaktöre 4 g M ve 200 ml destile su ilave edilerek 85 ºC’de yaklaşık 30 dakika kadar 

azot atmosferi altında karıştırılarak nişastanın jelatinizasyonu sağlandı. Nişasta 

bulamacının renginde gözle görülebilecek bir değişim olduktan sonra sıcaklık 30 ºC’ye 

düşürüldü. Takiben içersine 1,096 g CAN/20 ml 1 N HNO3 çözeltisi ilave edilip 10 

dakika daha karıştırıldı. Bu süre sonunda 0,0043 g NMBA ve 8,6 g MA ilave edildi ve 

aynı sıcaklıkta 3 saat daha karıştırılarak reaksiyona devam edildi. Ardından karışım 60 

ºC’ye ısıtıldı ve bu sıcaklıkta %10’luk NaOH çözeltisi ile pH 10’a ayarlandı. Karıştırma 

işlemine yaklaşık 20 dakika daha devam edildi ve ardından oda sıcaklığına soğutularak 

soğuk metanol aşırısında çöktürüldü. Katı ve sıvı fazlar birbirinden dekantasyonla 

ayrılarak ürün etil alkolle yıkanıp saflaştırıldı ve 30 ºC’lik etüvde kurutulduktan sonra 

analizler için kapalı olarak saklandı. 

 

Deneme 5 

Reaktöre 4 g P ve 200 ml destile su ilave edildi. Yaklaşık 30 dakika kadar 30 ºC’de azot 

atmosferi altında sürekli olarak karıştırıldı. Takiben içersine 1,096 g CAN/20 ml 1 N 

HNO3 çözeltisi ilave edilip 10 dakika daha karıştırıldı. Bu süre sonunda 8,6 g MA ilave 

edildi ve aynı sıcaklıkta 3 saat daha karıştırılarak reaksiyona devam edildi. Ardından 

ürün alınarak oda sıcaklığında çökmeye bırakıldı ve dekantasyonla sıvı ve katı faz 

birbirinden ayrıldı. Graft kopolimerleri ve oluşabilen homopolimeri içeren katı faz 

homopolimerin ayrılması için ılık destile suyla defalarca yıkandı. Yıkama işlemi 
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tamamlandıktan sonra homopolimerden ayrılmış olan ürün 30 ºC’de etüvde kurutuldu 

ve analizler için kapalı olarak saklandı. 

 

Deneme 6 

Reaktöre 4 g P ve 200 ml destile su ilave edilerek 85 ºC’de yaklaşık 30 dakika kadar 

azot atmosferi altında karıştırılarak nişastanın jelatinizasyonu sağlandı. Nişasta 

bulamacının renginde gözle görülebilecek bir değişim olduktan sonra sıcaklık 30 ºC’ye 

düşürüldü. Takiben içersine 1,096 g CAN/20 ml 1 N HNO3 çözeltisi ilave edilip 10 

dakika daha karıştırıldı. Bu süre sonunda 8,6 g MA ilave edildi ve aynı sıcaklıkta 3 saat 

daha karıştırılarak reaksiyona devam edildi. Ardından ürün alınarak oda sıcaklığında 

çökmeye bırakıldı ve dekantasyonla sıvı ve katı faz birbirinden ayrıldı. Graft 

kopolimerleri ve oluşabilen homopolimeri içeren katı faz homopolimerin ayrılması için 

ılık destile suyla defalarca yıkandı. Yıkama işlemi tamamlandıktan sonra 

homopolimerden ayrılmış olan ürün 30 ºC’de etüvde kurutuldu ve analizler için kapalı 

olarak saklandı. 

 

Deneme 7 

Reaktöre 4 g P ve 200 ml destile su ilave edildi. Yaklaşık 30 dakika kadar 30 ºC’de azot 

atmosferi altında sürekli olarak karıştırıldı. Takiben içersine 1,096 g CAN/20 ml 1 N 

HNO3 çözeltisi ilave edilip 10 dakika daha karıştırıldı. Bu süre sonunda 0,0043 g 

NMBA ve 8,6 g MA ilave edildi ve aynı sıcaklıkta 3 saat daha karıştırılarak reaksiyona 

devam edildi. Ardından karışım 60 ºC’ye ısıtıldı ve bu sıcaklıkta %10’luk NaOH 

çözeltisi ile pH 10’a ayarlandı. Karıştırma işlemine yaklaşık 20 dakika daha devam 

edildi ve ardından oda sıcaklığına soğutularak soğuk metanol aşırısında çöktürüldü. Katı 

ve sıvı fazlar birbirinden dekantasyonla ayrılarak ürün etil alkolle yıkanıp saflaştırıldı ve 

30 ºC’lik etüvde kurutulduktan sonra analizler için kapalı olarak saklandı. 

 

Deneme 8 

Reaktöre 4 g P ve 200 ml destile su ilave edilerek 85 ºC’de yaklaşık 30 dakika kadar 

azot atmosferi altında karıştırılarak nişastanın jelatinizasyonu sağlandı. Nişasta 

bulamacının renginde gözle görülebilecek bir değişim olduktan sonra sıcaklık 30 ºC’ye 

düşürüldü. Takiben içersine 1,096 g CAN/20 ml 1 N HNO3 çözeltisi ilave edilip 10 

dakika daha karıştırıldı. Bu süre sonunda 0,0043 g NMBA ve 8,6 g MA ilave edildi ve 
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aynı sıcaklıkta 3 saat daha karıştırılarak reaksiyona devam edildi. Ardından karışım 60 

ºC’ye ısıtıldı ve bu sıcaklıkta %10’luk NaOH çözeltisi ile pH 10’a ayarlandı. Karıştırma 

işlemine yaklaşık 20 dakika daha devam edildi ve ardından oda sıcaklığına soğutularak 

soğuk metanol aşırısında çöktürüldü. Katı ve sıvı fazlar birbirinden dekantasyonla 

ayrılarak ürün etil alkolle yıkanıp saflaştırıldı ve 30 ºC’lik etüvde kurutulduktan sonra 

analizler için kapalı olarak saklandı. 

 

Deneme 9 

Reaktöre 4 g Pr ve 200 ml destile su ilave edildi. Yaklaşık 30 dakika kadar 30 ºC’de 

azot atmosferi altında sürekli olarak karıştırıldı. Takiben içersine 1,096 g CAN/20 ml 1 

N HNO3 çözeltisi ilave edilip 10 dakika daha karıştırıldı. Bu süre sonunda 8,6 g MA 

ilave edildi ve aynı sıcaklıkta 3 saat daha karıştırılarak reaksiyona devam edildi. 

Ardından ürün alınarak oda sıcaklığında çökmeye bırakıldı ve dekantasyonla sıvı ve katı 

faz birbirinden ayrıldı. Graft kopolimerleri ve oluşabilen homopolimeri içeren katı faz 

homopolimerin ayrılması için ılık destile suyla defalarca yıkandı. Yıkama işlemi 

tamamlandıktan sonra homopolimerden ayrılmış olan ürün 30 ºC’de etüvde kurutuldu 

ve analizler için kapalı olarak saklandı. 

 

Deneme 10 

Reaktöre 4 g Pr ve 200 ml destile su ilave edilerek 85 ºC’de yaklaşık 30 dakika kadar 

azot atmosferi altında karıştırılarak nişastanın jelatinizasyonu sağlandı. Nişasta 

bulamacının renginde gözle görülebilecek bir değişim olduktan sonra sıcaklık 30 ºC’ye 

düşürüldü. Takiben içersine 1,096 g CAN/20 ml 1 N HNO3 çözeltisi ilave edilip 10 

dakika daha karıştırıldı. Bu süre sonunda 8,6 g MA ilave edildi ve aynı sıcaklıkta 3 saat 

daha karıştırılarak reaksiyona devam edildi. Ardından ürün alınarak oda sıcaklığında 

çökmeye bırakıldı ve dekantasyonla sıvı ve katı faz birbirinden ayrıldı. Graft 

kopolimerleri ve oluşabilen homopolimeri içeren katı faz homopolimerin ayrılması için 

ılık destile suyla defalarca yıkandı. Yıkama işlemi tamamlandıktan sonra 

homopolimerden ayrılmış olan ürün 30 ºC’de etüvde kurutuldu ve analizler için kapalı 

olarak saklandı. 
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Deneme 11 

Reaktöre 4 g Pr ve 200 ml destile su ilave edildi. Yaklaşık 30 dakika kadar 30 ºC’de 

azot atmosferi altında sürekli olarak karıştırıldı. Takiben içersine 1,096 g CAN/20 ml 1 

N HNO3 çözeltisi ilave edilip 10 dakika daha karıştırıldı. Bu süre sonunda 0,0043 g 

NMBA ve 8,6 g MA ilave edildi ve aynı sıcaklıkta 3 saat daha karıştırılarak reaksiyona 

devam edildi. Ardından karışım 60 ºC’ye ısıtıldı ve bu sıcaklıkta %10’luk NaOH 

çözeltisi ile pH 10’a ayarlandı. Karıştırma işlemi yaklaşık 20 dakika daha devam 

ettirildi ve ardından oda sıcaklığına soğutularak soğuk metanol aşırısında çöktürüldü. 

Katı ve sıvı fazlar birbirinden dekantasyonla ayrılarak ürün etil alkolle yıkanıp 

saflaştırıldı ve 30 ºC’lik etüvde kurutulduktan sonra analizler için kapalı olarak 

saklandı. 

 

Deneme 12 

Reaktöre 4 g Pr ve 200 ml destile su ilave edilerek 85 ºC’de yaklaşık 30 dakika kadar 

azot atmosferi altında karıştırılarak nişastanın jelatinizasyonu sağlandı. Nişasta 

bulamacının renginde gözle görülebilecek bir değişim olduktan sonra sıcaklık 30 ºC’ye 

düşürüldü. Takiben içersine 1,096 g CAN/20 ml 1 N HNO3 çözeltisi ilave edilip 10 

dakika daha karıştırıldı. Bu süre sonunda 0,0043 g NMBA ve 8,6 g MA ilave edildi ve 

aynı sıcaklıkta 3 saat daha karıştırılarak reaksiyona devam edildi. Ardından karışım 60 

ºC’ye ısıtıldı ve bu sıcaklıkta %10’luk NaOH çözeltisi ile pH 10’a ayarlandı. Karıştırma 

işlemine yaklaşık 20 dakika daha devam edildi ve ardından oda sıcaklığına soğutularak 

soğuk metanol aşırısında çöktürüldü. Katı ve sıvı fazlar birbirinden dekantasyonla 

ayrılarak ürün etil alkolle yıkanıp saflaştırıldı ve 30 ºC’lik etüvde kurutulduktan sonra 

analizler için kapalı olarak saklandı. 

 

Deneme 13 

Reaktöre 4 g B ve 200 ml destile su ilave edildi. Yaklaşık 30 dakika kadar 30 ºC’de azot 

atmosferi altında sürekli olarak karıştırıldı. Takiben içersine 1,096 g CAN/20 ml 1 N 

HNO3 çözeltisi ilave edilip 10 dakika daha karıştırıldı. Bu süre sonunda 8,6 g MA ilave 

edildi ve aynı sıcaklıkta 3 saat daha karıştırılarak reaksiyona devam edildi. Ardından 

ürün alınarak oda sıcaklığında çökmeye bırakıldı ve dekantasyonla sıvı ve katı faz 

birbirinden ayrıldı. Graft kopolimerleri ve oluşabilen homopolimeri içeren katı faz 

homopolimerin ayrılması için ılık destile suyla defalarca yıkandı. Yıkama işlemi 
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tamamlandıktan sonra homopolimerden ayrılmış olan ürün 30 ºC’de etüvde kurutuldu 

ve analizler için kapalı olarak saklandı. 

 

Deneme 14 

Reaktöre 4 g B ve 200 ml destile su ilave edilerek 85 ºC’de yaklaşık 30 dakika kadar 

azot atmosferi altında karıştırılarak nişastanın jelatinizasyonu sağlandı. Nişasta 

bulamacının renginde gözle görülebilecek bir değişim olduktan sonra sıcaklık 30 ºC’ye 

düşürüldü. Takiben içersine 1,096 g CAN/20 ml 1 N HNO3 çözeltisi ilave edilip 10 

dakika daha karıştırıldı. Bu süre sonunda 8,6 g MA ilave edildi ve aynı sıcaklıkta 3 saat 

daha karıştırılarak reaksiyona devam edildi. Ardından ürün alınarak oda sıcaklığında 

çökmeye bırakıldı ve dekantasyonla sıvı ve katı faz birbirinden ayrıldı. Graft 

kopolimerleri ve oluşabilen homopolimeri içeren katı faz homopolimerin ayrılması için 

ılık destile suyla defalarca yıkandı. Yıkama işlemi tamamlandıktan sonra 

homopolimerden ayrılmış olan ürün 30 ºC’de etüvde kurutuldu ve analizler için kapalı 

olarak saklandı. 

 

Deneme 15 

Reaktöre 4 g B ve 200 ml destile su ilave edildi. Yaklaşık 30 dakika kadar 30 ºC’de azot 

atmosferi altında sürekli olarak karıştırıldı. Takiben içersine 1,096 g CAN/20 ml 1 N 

HNO3 çözeltisi ilave edilip 10 dakika daha karıştırıldı. Bu süre sonunda 0,0043 g 

NMBA ve 8,6 g MA ilave edildi ve aynı sıcaklıkta 3 saat daha karıştırılarak reaksiyona 

devam edildi. Ardından karışım 60 ºC’ye ısıtıldı ve bu sıcaklıkta %10’luk NaOH 

çözeltisi ile pH 10’a ayarlandı. Karıştırma işlemine yaklaşık 20 dakika daha devam 

edildi ve ardından oda sıcaklığına soğutularak soğuk metanol aşırısında çöktürüldü. Katı 

ve sıvı fazlar birbirinden dekantasyonla ayrılarak ürün etil alkolle yıkanıp saflaştırıldı ve 

30 ºC’lik etüvde kurutulduktan sonra analizler için kapalı olarak saklandı. 

 

Deneme 16 

Reaktöre 4 g B ve 200 ml destile su ilave edilerek 85 ºC’de yaklaşık 30 dakika kadar 

azot atmosferi altında karıştırılarak nişastanın jelatinizasyonu sağlandı. Nişasta 

bulamacının renginde gözle görülebilecek bir değişim olduktan sonra sıcaklık 30 ºC’ye 

düşürüldü. Takiben içersine 1,096 g CAN/20 ml 1 N HNO3 çözeltisi ilave edilip 10 

dakika daha karıştırıldı. Bu süre sonunda 0,0043 g NMBA ve 8,6 g MA ilave edildi ve 
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aynı sıcaklıkta 3 saat daha karıştırılarak reaksiyona devam edildi. Ardından karışım 60 

ºC’ye ısıtıldı ve bu sıcaklıkta %10’luk NaOH çözeltisi ile pH 10’a ayarlandı. Karıştırma 

işlemine yaklaşık 20 dakika daha devam edildi ve ardından oda sıcaklığına soğutularak 

soğuk metanol aşırısında çöktürüldü. Katı ve sıvı fazlar birbirinden dekantasyonla 

ayrılarak ürün etil alkolle yıkanıp saflaştırıldı ve 30 ºC’lik etüvde kurutulduktan sonra 

analizler için kapalı olarak saklandı. 

 

4.2 B-g-PMA/MMT KOPOLİMERLERİNİN ELDE EDİLMESİNE AİT 

DENEMELER 

 

Deneme 17 

Reaktöre 4 g B ve 200 ml destile su ilave edilerek 85 ºC’de yaklaşık 30 dakika kadar 

azot atmosferi altında karıştırılarak nişastanın jelatinizasyonu sağlandı. Nişasta 

bulamacının renginde gözle görülebilecek bir değişim olduktan sonra sıcaklık 30 ºC’ye 

düşürüldü. Takiben içersine 1,096 g CAN/20 ml 1 N HNO3 çözeltisi ilave edilip 10 

dakika daha karıştırıldı. Bu süre sonunda 0,086 g (monomerin ağırlıkça %1’i kadar) 

MMT ve 8,6 g MA ilave edildi ve aynı sıcaklıkta 3 saat daha karıştırılarak reaksiyona 

devam edildi. Ardından karışım 60 ºC’ye ısıtıldı ve bu sıcaklıkta %10’luk NaOH 

çözeltisi ile pH 10’a ayarlandı. Karıştırma işlemi yaklaşık 20 dakika daha devam 

ettirildi ve ardından oda sıcaklığına soğutularak soğuk metanol aşırısında çöktürüldü. 

Katı ve sıvı fazlar birbirinden dekantasyonla ayrılarak ürün etil alkolle yıkanıp 

saflaştırıldı ve 30 ºC’lik etüvde kurutulduktan sonra analizler için kapalı olarak 

saklandı. 

 

Deneme 18 

Reaktöre 4 g B ve 200 ml destile su ilave edilerek 85 ºC’de yaklaşık 30 dakika kadar 

azot atmosferi altında karıştırılarak nişastanın jelatinizasyonu sağlandı. Nişasta 

bulamacının renginde gözle görülebilecek bir değişim olduktan sonra sıcaklık 30 ºC’ye 

düşürüldü. Takiben içersine 1,096 g CAN/20 ml 1 N HNO3 çözeltisi ilave edilip 10 

dakika daha karıştırıldı. Bu süre sonunda 0,258 g (monomerin ağırlıkça %3’ü kadar) 

MMT ve 8,6 g MA ilave edildi ve aynı sıcaklıkta 3 saat daha karıştırılarak reaksiyona 
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devam edildi. Ardından karışım 60 ºC’ye ısıtıldı ve bu sıcaklıkta %10’luk NaOH 

çözeltisi ile pH 10’a ayarlandı. Karıştırma işlemi yaklaşık 20 dakika daha devam 

ettirildi ve ardından oda sıcaklığına soğutularak soğuk metanol aşırısında çöktürüldü. 

Katı ve sıvı fazlar birbirinden dekantasyonla ayrılarak ürün etil alkolle yıkanıp 

saflaştırıldı ve 30 ºC’lik etüvde kurutulduktan sonra analizler için kapalı olarak 

saklandı. 

 

Deneme 19 

Reaktöre 4 g B ve 200 ml destile su ilave edilerek 85 ºC’de yaklaşık 30 dakika kadar 

azot atmosferi altında karıştırılarak nişastanın jelatinizasyonu sağlandı. Nişasta 

bulamacının renginde gözle görülebilecek bir değişim olduktan sonra sıcaklık 30 ºC’ye 

düşürüldü. Takiben içersine 1,096 g CAN/20 ml 1 N HNO3 çözeltisi ilave edilip 10 

dakika daha karıştırıldı. Bu süre sonunda 0,43 g (monomerin ağırlıkça %5’i kadar) 

MMT ve 8,6 g MA ilave edildi ve aynı sıcaklıkta 3 saat daha karıştırılarak reaksiyona 

devam edildi. Ardından karışım 60 ºC’ye ısıtıldı ve bu sıcaklıkta %10’luk NaOH 

çözeltisi ile pH 10’a ayarlandı. Karıştırma işlemi yaklaşık 20 dakika daha devam 

ettirildi ve ardından oda sıcaklığına soğutularak soğuk metanol aşırısında çöktürüldü. 

Katı ve sıvı fazlar birbirinden dekantasyonla ayrılarak ürün etil alkolle yıkanıp 

saflaştırıldı ve 30 ºC’lik etüvde kurutulduktan sonra analizler için kapalı olarak 

saklandı. 

 

Deneme 20 

Reaktöre 4 g B ve 200 ml destile su ilave edilerek 85 ºC’de yaklaşık 30 dakika kadar 

azot atmosferi altında karıştırılarak nişastanın jelatinizasyonu sağlandı. Nişasta 

bulamacının renginde gözle görülebilecek bir değişim olduktan sonra sıcaklık 30 ºC’ye 

düşürüldü. Takiben içersine 1,096 g CAN/20 ml 1 N HNO3 çözeltisi ilave edilip 10 

dakika daha karıştırıldı. Bu süre sonunda 0,6 g (monomerin ağırlıkça %7’si kadar) 

MMT ve 8,6 g MA ilave edildi ve aynı sıcaklıkta 3 saat daha karıştırılarak reaksiyona 

devam edildi. Ardından karışım 60 ºC’ye ısıtıldı ve bu sıcaklıkta %10’luk NaOH 

çözeltisi ile pH 10’a ayarlandı. Karıştırma işlemi yaklaşık 20 dakika daha devam 

ettirildi ve ardından oda sıcaklığına soğutularak soğuk metanol aşırısında çöktürüldü. 

Katı ve sıvı fazlar birbirinden dekantasyonla ayrılarak ürün etil alkolle yıkanıp 
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saflaştırıldı ve 30 ºC’lik etüvde kurutulduktan sonra analizler için kapalı olarak 

saklandı. 

 

Deneme 21 

Reaktöre 4 g B ve 200 ml destile su ilave edilerek 85 ºC’de yaklaşık 30 dakika kadar 

azot atmosferi altında karıştırılarak nişastanın jelatinizasyonu sağlandı. Nişasta 

bulamacının renginde gözle görülebilecek bir değişim olduktan sonra sıcaklık 30 ºC’ye 

düşürüldü. Takiben içersine 1,096 g CAN/20 ml 1 N HNO3 çözeltisi ilave edilip 10 

dakika daha karıştırıldı. Bu süre sonunda 0,86 g (monomerin ağırlıkça %10’u kadar) 

MMT ve 8,6 g MA ilave edildi ve aynı sıcaklıkta 3 saat daha karıştırılarak reaksiyona 

devam edildi. Ardından karışım 60 ºC’ye ısıtıldı ve bu sıcaklıkta %10’luk NaOH 

çözeltisi ile pH 10’a ayarlandı. Karıştırma işlemi yaklaşık 20 dakika daha devam 

ettirildi ve ardından oda sıcaklığına soğutularak soğuk metanol aşırısında çöktürüldü. 

Katı ve sıvı fazlar birbirinden dekantasyonla ayrılarak ürün etil alkolle yıkanıp 

saflaştırıldı ve 30 ºC’lik etüvde kurutulduktan sonra analizler için kapalı olarak 

saklandı. 

 

4.3 B-AGE VE B-AGE-PMA ÜRÜNLERİNİN ELDE EDİLMESİNE AİT 

DENEMELER 

 

Deneme 22 

Reaktöre 10 g B ve 40 g destile su ilave edildi. Azot atmosferinde 85 ºC’ye ısıtıldı. Bu 

sıcaklıkta 10 dakika karıştırıldıktan sonra 9 ml %40’lık NaOH çözeltisi ilave edildi ve 1 

saat karıştırıldı. Ardından 48,8 ml AGE ilave edilerek 24 saat 85 ºC’de sürekli 

karıştırma sağlandı. Bu süre sonunda oluşan viskoz jel oda sıcaklığına soğutuldu ve 

asetonla çöktürülerek yıkandı ardından 30 ºC’de etüvde kurutuldu. Elde edilen B-AGE 

ürünü analizlerinin yapılması ve Deneme 23-24’te kullanılması için kapalı olarak 

saklandı. 
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Deneme 23 

Reaktöre 3 g Deneme 22 ürünü B-AGE  ve 150 ml destile su ilave edildi. Azot 

atmosferinde karıştırılarak 80 ºC’ye ısıtıldı. %80’i NaOH ile nötralize edilen MA’in 

2,14 ml’si ilave edilerek 5 dakika karıştırıldıktan sonra 0,82 g K2S2O8 eklendi ve 3 saat 

daha 80 ºC’de karıştırıldı. Bu süre sonunda reaksiyon %1’lik hidrokinon(etanollü) 

çözeltisi ilave edilerek sonlandırıldı. Viskoz ürün etanolle çöktürüldü ve etanolle 

yıkanıp süzülerek 30 ºC’de etüvde kurutuldu. Ardından analizler için kapalı olarak 

saklandı. 

 

Deneme 24 

3 g Deneme 22 ürünü B-AGE ve 150 ml destile su reaktöre ilave edildi. Azot 

atmosferinde karıştırılarak 80 ºC’ye ısıtıldı. %80’i NaOH ile nötralize edilen MA’in 

2,14 ml’si ilave edilerek 3 saat 80 ºC’de karıştırıldı. Bu süre sonunda viskoz ürün 

etanolle çöktürüldü ve etanolle yıkanıp süzülerek 30 ºC’de etüvde kurutuldu. Ardından 

analizler için kapalı olarak saklandı. 

 

4.4 N-g-PMA KOPOLIMERLERINE UYGULANAN TEST SONUÇLARI 

Çalışmamızda elde edilen (N-g-PMA) ürünlerine %GM tayini ve FTIR spektroskopisi 

analizi uygulandı. Takiben bunlardan hazırlanan tabletlerin şişme kapasitesi, matriks 

erozyon özellikleri incelendi. Bu testlerin sonuçlarına göre başarılı bulunan örneklere in 

vitro olarak biyoyapışabilirlik işi/adezyon işi ve ayrılma kuvveti/yapışma kuvveti tayini 

testleri uygulandı. 

 

4.4.1 N-g-PMA Kopolimerlerinin Graft Tayini Sonuçları 

Elde edilen N-g-PMA kopolimerlerinin hesaplanan %GM’ları Şekil 4.1’de sunulmuştur. 
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Şekil 4.1: N-g-PMA Kopolimerlerinin Graft Miktarları 

 

4.4.2 N-g-PMA Kopolimerlerinin Suda Şişme Denge Değeri Tayini ve Matriks 

Erozyon Test Sonuçları 

N-g-PMA ürünlerinden elde edilen tabletlere uygulanan Bölüm 3.2.4.2’de ayrıntılı 

olarak anlatılan suda şişme test sonuçları aşağıda Şekil 4.2’de ve matriks erozyonları da 

Şekil 4.3’te sunulmuştur. 

 

 

Şekil 4.2: N-g-PMA Kopolimerlerinin Suda Şişme Değerleri 
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Şekil 4.3: N-g-PMA Kopolimerlerinin Suda Şişme Sonrası Matriks Erozyon Değerleri 

 

4.4.3 N-g-PMA Kopolimerlerinin Laktat Tamponunda Şişme Denge Değeri Tayini 

ve Matriks Erozyon Test Sonuçları 

N-g-PMA ürünlerinden hazırlanan tabletlerden başarılı bulunanlar laktat tamponunda 

şişme denemesine tabi tutulmuştur. Bölüm 3.2.4.2’de ayrıntılı olarak anlatılan pH 5 

laktat tamponundaki şişme test sonuçları aşağıda Şekil 4.4’te ve matriks erozyonları da 

Şekil 4.5’te sunulmuştur. 
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Şekil 4.4: N-g-PMA Kopolimerlerinin Laktat Tamponunda Şişme Değerleri 

 

 

Şekil 4.5: N-g-PMA Kopolimerlerinin Laktat Sonrası Matriks Erozyon Değerleri 

 

4.4.4 In Vitro Biyoyapışabilirlik Testi Sonuçları 

N-g-PMA kopolimerlerinden elde edilen başarılı olan tabletlere uygulanan ve Bölüm 

3.2.4.3’te uygulaması ayrıntılı olarak anlatılan in vitro biyoyapışabilirlik testi sonuçları 

Tablo 4.1-4.2’de ve Şekil 4.6-4.12’de sunulmuştur. 
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Tablo 4.1: N-g-PMA Kopolimerlerinden Hazırlanan Başarılı Olan Tabletlerin Adezyon İşi Test 
Sonuçları (mJ/cm2) 

Tablet 2  4  12  13  14  15  16 

Adezyon İşi 
(mJ/cm2) 

0,7225  0,6434  0,1974  0,2621 0,2589  0,2034  0,3079 

 

 

Tablo 4.2: N-g-PMA Kopolimerlerinden Hazırlanan Başarılı Olan Tabletlerin Adezyon İşi Test 
Sonuçları (N) 

Tablet 2  4  12  13  14  15  16 

Ayrılma Kuvveti 
(N) 

0,5081  0,3018  0,1384  0,1401  0,1720  0,1532  0,1951 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Şekil 4.6: Deneme 2 Ayrılma Kuvveti – Adezyon İşi Grafiği 
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Şekil 4.7: Deneme 4 Ayrılma Kuvveti – Adezyon İşi Grafiği 

 

 

Şekil 4.8: Deneme 12 Ayrılma Kuvveti – Adezyon İşi Grafiği 
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Şekil 4.9: Deneme 13 Ayrılma Kuvveti – Adezyon İşi Grafiği 

 

 

 

Şekil 4.10: Deneme 14 Ayrılma Kuvveti – Adezyon İşi Grafiği 
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Şekil 4.11: Deneme 15 Ayrılma Kuvveti – Adezyon İşi Grafiği 

 

 

Şekil 4.12: Deneme 16 Ayrılma Kuvveti – Adezyon İşi Grafiği 
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4.4.5 N-g-PMA Kopolimerlerine Uygulanan Mekanik Dayanım Testi Sonuçları 

N-g-PMA kopolimerlerinden elde edilerek suda ve laktat tamponunda şişme testi 

sonunda başarılı olan tabletlere uygulanan ve Bölüm 3.2.4.4’te uygulaması ayrıntılı 

olarak anlatılan mekanik dayanım testi sonuçları Tablo 4.3 ve Tablo 4.4’te sunulmuştur. 

 

Tablo 4.3: Suda Şişme Testi Sonucunda N-g-PMA Kopolimerlerinden Başarılı Olanların 
Mekanik Özellikleri 

Tablet  12  14  15 

Emod (MPa)  1,8927  0,7275  0,1418 

Fmax (N)  10,2670 4,1200  0,5010 

dL (%)  44,7758 47,5620 47,2610 

 

 

Tablo 4.4: Laktat Tamponunda Şişme Testi Sonunda N-g-PMA Kopolimerlerinden Başarılı 
Olanların Mekanik Özellikleri 

Tablet  4  12  14  15  16 

Emod (MPa)  0,3268  0,9953  0,5305  1,3331  0,2265 

Fmax (N)  2,1850  6,3016  5,0310  11,4510  1,6077 

dL (%)  60.1160 32,7725  60,0470  60,0370  43,6887 

 

 

4.4.6 N-g-PMA Kopolimerlerine Uygulanan FTIR Analiz Sonuçları 

Bölüm 3.2.1’de belirtildiği gibi elde edilen N-g-PMA graft ürünlerinin Bölüm 3.2.4.4’te 

belirtildiği şekilde gerçekleştirilen FTIR spektrası bu gruptaki tüm ürünlerde graft 

reaksiyonunun gerçekleşmesi sebebiyle benzerlik göstermektedir. Bu nedenle 

denemelerde kullanılan nişasta çeşitlerine, N-g-PMA ürünlerinden  başarılı tablet 

hazırlamada kullanılan ürünlere ve MA’e ait FTIR spektrası aşağıda Şekil 4.13, Şekil 

4.14 ve Şekil 4.15’te sunulmuştur. 
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Şekil 4.13: Nişasta tiplerine ait FTIR spektrası 

Dalga Sayısı (cm   
  )  
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Şekil 4.14: B’na ve N-g-PMA kopolimerlerine ait FTIR spektraları 
2930 
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Şekil 4.15: Metakrilik Aside ait FTIR spektrası [110]
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4.5 B-G-PMA/MMT KOPOLİMERLERİNE UYGULANAN TEST SONUÇLARI 

4.5.1 B-g-PMA/MMT Kopolimerlerinin Graft Tayini Sonuçları 

B-g-PMA/MMT kopolimerlerinin %GM aşağıda Şekil 4.16’da verilmiştir. 

 

 

Şekil 4.16: B-g-PMA/MMT Kopolimerlerinin Graft Miktarları 

 

4.5.2 B-g-PMA/MMT Kopolimerlerinin Suda Şişme Denge Değeri Tayini ve 

Matriks Erozyon Test Sonuçları 

B-g-PMA/MMT ürünlerinden elde edilen tabletlere uygulanan Bölüm 3.2.4.2’de 

ayrıntılı olarak anlatılan suda şişme test sonuçları aşağıda Şekil 4.17’de ve matriks 

erozyonları da Şekil 4.18’de sunulmuştur. 
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Şekil 4.17: B-g-PMA/MMT Kopolimerlerinin Suda Şişme Değerleri 

 

 

Şekil 4.18: B-g-PMA/MMT Kopolimerlerinin Suda Şişme Sonrası Matriks Erozyon Değerleri 

 

4.5.3 B-g-PMA/MMT Kopolimerlerinin Laktat Tamponunda Şişme Denge Değeri 

Tayini ve Matriks Erozyon Test Sonuçları 

B-g-PMA/MMT ürünlerinden hazırlanan tabletler laktat tamponunda şişme denemesine 

tabi tutulmuştur. Bölüm 3.2.4.2’de ayrıntılı olarak anlatılan pH 5 laktat tamponundaki 
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şişme test sonuçları aşağıda Şekil 4.19’da ve matriks erozyonları da Şekil 4.20’de 

sunulmuştur. 

 

 

Şekil 4.19: B-g-PMA/MMT Kopolimerlerinin Laktat Tamponunda Şişme Değerleri 

 

 

Şekil 4.20: B-g-PMA/MMT Kopolimerlerinin Laktat Sonrası Matriks Erozyon Değerleri 
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4.5.4 B-g-PMA/MMT Kopolimerlerinin In Vitro Biyoyapışabilirlik Testi Sonuçları 

B-g-PMA/MMT kopolimerlerinden elde edilen başarılı olan tabletlere uygulanan ve 

Bölüm 3.2.4.3’te uygulaması ayrıntılı olarak anlatılan in vitro biyoyapışabilirlik testi 

sonuçları Tablo 4.5-4.6’da ve Şekil 4.21-4.25’te sunulmuştur. 

 

Tablo 4.5: B-g-PMA/MMT Kopolimerlerinden Hazırlanan Başarılı Olan Tabletlerin Adezyon 
İşi Test Sonuçları (mJ/cm2) 

Tablet  17  18  19  20  21 

 
 

Adezyon İşi  
(mJ/cm2) 0,0060  0,0870  0,1331  0,1950  0,4057 

 

 

Tablo 4.6: B-g-PMA/MMT Kopolimerlerinden Hazırlanan Başarılı Olan Tabletlerin Adezyon 
İşi Test Sonuçları (N) 

Tablet  17  18  19  20  21 

Ayrılma Kuvveti 
(N) 

0,2265  0,2148  0,3040  0,3189  0,3517 

 

 

Şekil 4.21: Deneme 17 Ayrılma Kuvveti – Adezyon İşi Grafiği 
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Şekil 4.22: Deneme 18 Ayrılma Kuvveti – Adezyon İşi Grafiği 

 

 

Şekil 4.23: Deneme 19 Ayrılma Kuvveti – Adezyon İşi Grafiği 
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Şekil 4.24: Deneme 20 Ayrılma Kuvveti – Adezyon İşi Grafiği 

 

 

Şekil 4.25: Deneme 21 Ayrılma Kuvveti – Adezyon İşi Grafiği 
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4.5.5 B-g-PMA/MMT Kopolimerlerine Uygulanan Mekanik Dayanım Testi 

Sonuçları 

B-g-PMA/MMT kopolimerlerinden elde edilerek suda ve laktat tamponunda şişme testi 

sonunda başarılı olan tabletlere uygulanan ve Bölüm 3.2.4.4’te uygulaması ayrıntılı 

olarak anlatılan mekanik dayanım testi sonuçları Tablo 4.7 ve Tablo 4.8’de 

sunulmuştur. 

 

Tablo 4.7: Suda Şişme Testi Sonunda Başarılı Olan B-g-PMA/MMT Kopolimerlerinin Mekanik 
Özellikleri 

Tablet  17  18  19  20  21 

Emod (MPa)  5,4401  1,0055  0,5982  1,1379  4,7203 

Fmax (N)  1,9057  0,4636  0,2044  0,2284  0,6742 

dL (%)  19,6476 28,9115 23,7178 16,1794  14,8733 

 

Tablo 4.8: Laktat Tamponunda Şişme Testi Sonunda Başarılı Olan B-g-PMA/MMT 
Kopolimerlerinin Mekanik Özellikleri 

Tablet  17  18  19  20  21 

Emod (MPa)  1,07344 6,5052  4,3284  0,7733  20,7270 

Fmax (N)  3,2433  2,5690  1,2292  4,4740  4,2044 

dL (%)  27,9170 60,1770 35,3843 60,1760  26,1095 

 

 

4.5.6 B-g-PMA/MMT Kopolimerlerine Uygulanan FTIR Analiz Sonuçları 

Kullanılan MMT’in ve Bölüm 3.2.1’de belirtildiği gibi elde edilen B-g-PMA/MMT 

graft ürünlerinin Bölüm 3.2.4.4’te belirtildiği şekilde gerçekleştirilen FTIR spektrası 

aşağıda Şekil 4.26’da sunulmuştur. 
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Şekil 4.26: B-g-PMA/MMT kopolimerlerine ait FTIR spektrası
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4.5.7 N-g-PMA/MMT Kopolimerlerine Uygulanan XRD Analiz Sonuçları 

B-g-PMA/MMT Kopolimerlerinin XRD analizi Bölüm 3.2.4.5’te belirtilen şekilde 

gerçekleştirilmiştir. Sonuçlar aşağıda Şekil 4.27’de sunulmuştur. 

 

 

Şekil 4.27: B-g-PMA/MMT kopolimerlerinin XRD analizi 

 

4.6 B-AGE VE B-AGE-PMA ÜRÜNLERİNE UYGULANAN TEST SONUÇLARI 

4.6.1 B-AGE-PMA Kopolimerlerinin Graft Miktarı Tayini 

B-AGE-PMA kopolimerlerinin %GM Şekil 4.28’de verilmiştir. 
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Şekil 4.28: B-AGE-PMA Kopolimerlerinin Graft Miktarları 

 

4.6.2 B-AGE ve B-AGE-PMA Ürünlerinin Suda Şişme Denge Değeri Tayini ve 

Matriks Erozyon Test Sonuçları 

B-AGE ve B-AGE-PMA ürünlerinden elde edilen tabletlere uygulanan Bölüm 

3.2.4.2’de ayrıntılı olarak anlatılan suda şişme test sonuçları aşağıda Şekil 4.29’da ve 

matriks erozyonları da Şekil 4.30’da sunulmuştur. 

 

 

Şekil 4.29: B-AGE ve B-AGE-PMA Ürünlerinin Suda Şişme Değerleri 
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Şekil 4.30: B-AGE ve B-AGE-PMA Ürünlerinin Suda Şişme Sonrası Matriks Erozyonları 

 

4.6.3 B-AGE ve B-AGE-PMA Ürünlerinin Laktat Tamponunda Şişme Denge 

Değeri Tayini ve Matriks Erozyon Test Sonuçları 

B-AGE ve B-AGE-PMA ürünlerinden hazırlanan tabletler laktat tamponunda şişme 

denemesine tabi tutulmuştur. Bölüm 3.2.4.2’de ayrıntılı olarak anlatılan pH 5 laktat 

tamponundaki şişme test sonuçları aşağıda Şekil 4.31’de ve matriks erozyonları da Şekil 

4.32’de sunulmuştur. 

 

Şekil 4.31: B-AGE ve B-AGE-PMA Ürünlerinin Laktat Tamponunda Şişme Değerleri 
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Şekil 4.32: B-AGE ve B-AGE-PMA Ürünlerinin Laktat Sonrası Matriks Erozyonları 

 

4.6.4 B-AGE ve B-AGE-PMA Ürünlerinin İn Vitro Biyoyapışabilirlik Testi 

Sonuçları 

B-AGE ve B-AGE-PMA ürünlerinden elde edilen tabletlere uygulanan ve Bölüm 

3.2.4.3’te uygulaması ayrıntılı olarak anlatılan in vitro biyoyapışabilirlik testi sonuçları 

Tablo 4.9-4.10’da ve Şekil 4.33-4.35’te sunulmuştur. 

 

Tablo 4.9: B-AGE ve B-AGE-PMA Ürünlerinden Hazırlanan Tabletlerin Adezyon İşi Test 
Sonuçları (mJ/cm2) 

Tablet  22  23  24 

 
 

Adezyon İşi  
(mJ/cm2) 0,0975  0,0449  0,0587 

 

Tablo 4.10: B-AGE ve B-AGE-PMA Ürünlerinden Hazırlanan Tabletlerin Adezyon İşi Test 
Sonuçları (N) 

Tablet  22  23  24 

 
 

Ayrılma Kuvveti 
(N) 0,1809  0,0271  0,1223 
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Şekil 4.33: Deneme 22 Ayrılma Kuvveti – Adezyon İşi Grafiği 

 

 

Şekil 4.34: Deneme 23 Ayrılma Kuvveti – Adezyon İşi Grafiği 
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Şekil 4.35: Deneme 24 Ayrılma Kuvveti – Adezyon İşi Grafiği 

 

4.6.5 B-AGE ve B-AGE-PMA Ürünlerine Uygulanan Mekanik Dayanım Testi 

Sonuçları 

B-g-PMA/MMT kopolimerlerinden elde edilerek suda ve laktat tamponunda şişme testi 

sonunda başarılı olan tabletlere uygulanan ve Bölüm 3.2.4.4’te uygulaması ayrıntılı 

olarak anlatılan mekanik dayanım testi sonuçları Tablo 4.11 ve Tablo 4.12’de 

sunulmuştur. 

 

 

Tablo 4.11: Suda Şişme Testi Sonunda Başarılı Olan B-g-PMA/MMT Kopolimerlerinin 
Mekanik Özellikleri 

Tablet  22  23  24 

Emod (MPa)  0,7510  0,3448  0,2506 

Fmax (N)  0,1819  0,1980  0,3679 

dL (%)  27,0062 45,7640 33,7203 
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Tablo 4.12: Laktat Tamponunda Şişme Testi Sonunda Başarılı Olan B-g-PMA/MMT 
Kopolimerlerinin Mekanik Özellikleri 

Tablet  22  23  24 

Emod (MPa)  0,2883  0,5430  0,3900 

Fmax (N)  0,5750  0,7006  0,3404 

dL (%)  27,6413 64,1045 39,6810 

 

 

4.6.6 B-AGE ve B-AGE-PMA Kopolimerlerine Uygulanan FTIR Analiz Sonuçları 

Bölüm 3.2.1’de belirtildiği gibi elde edilen B-AGE ve B-AGE-PMA ürünlerinin Bölüm 

3.2.4.4’te belirtildiği şekilde gerçekleştirilen FTIR spektrası aşağıda Şekil 4.36’da, 

kullanılan AGE’e ait FTIR spektrası da Şekil 4.37’de sunulmuştur. 
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Şekil 4.36: B-AGE ve B-AGE-PMA ürünlerine ait FTIR spektrası 
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Şekil 4.37: AGE’e ait FTIR spektrası [111]
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5. TARTIŞMA VE SONUÇ 

Bilhassa son yıllarda bir çok bilimsel araştırmada polimer esaslı etkin madde taşıma 

sistemleri üzerine yoğun olarak çalışılmaktadır. Bu araştırmalarda odaklanılan önemli 

noktalardan birisi, taşıma sisteminin doğal polimer esaslı biyouyumlu olmasının 

yanında biyoyapışabilir bilhassa mukozaya yapışabilir özellikte olmasıdır. Bu tezle 

sunulan çalışmanın amacı biyolojik uyumlu (biyouyumlu), hidrojel/nanokompozit 

yapıdaki doğal polimerlerin bir grubu olan nişasta esaslı poli(metakrilik asit) graft 

kopolimerlerinin (N-g-PMA) farklı başlatıcı tipleri ile sentezi ve ürünlerin yapılarının 

aydınlatılarak fiziksel özelliklerinin belirlenmesidir. 

 

Bu amaçla kaynaklarda mukozaya yapışabilir biyouyumlu polimerlerin eldesine ait 

çalışmaların olup olmadığı, varsa hangi polimer yapıların olduğu ve hangi sistemlerde 

kullanıldığı araştırılmıştır. Kaynaklarda mukozaya yapışabilir biyouyumlu polimerlerin 

canlı vücudu içersinde başta ağız olmak üzere burun, deri, mide bağırsak sistemi ve 

vajina içersinde olmak üzere ilacın absorbsiyon merkezinde uzatılabilen sürelerde 

kontrollü salımlarını gerçekleştirebildiği ve bu sistemlerin parental ve oral sistemlere 

nazaran daha etkili ve zararsız olduğu görülmüştür. 

 

Çalışmada kaynaklarda rastlanmayan ve özelliklerini karşılaştırmak için çeşitli tipte 

nişastalar (mısır, patates, pirinç, buğday) jelatinize edilerek ve edilmeden, bazı 

kopolimerlerin eldesinde ise çapraz bağlanma reaktifi olarak NMBA kullanılarak 

hidrojel yapıda N-g-PMA kopolimerleri elde edilmiştir. Bunların yanında buğday 

nişastası, MA ve çeşitli oranlarda MMT kullanılarak (%1, %3, %5, %7 ve %10) 

nanokompozit hidrojel yapıda graft ürünler (B-g-PMA/MMT) elde edilmiştir. Bunların 

yanında jelatinize edilmiş buğday nişastası farklı bir modifikasyon ön işlemi olarak 

AGE ile aktive edildikten sonra persülfat başlatıcı kullanılarak ve kullanılmadan 

metakrilik asit ile graft reaksiyonu gerçekleştirilmiştir. Tüm ürünlerin yapıları Fourier 

Transform Infrared Spektroskopisi yöntemi (FTIR) kullanılarak ve nanokompozit 

ürünler durumunda XRD analizleri ile de yapıları aydınlatıldı. Ürünlerin %GM tayin 
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edilmiştir. Tüm ürünlerin özelliklerini incelemek için bunlardan hazırlanan tabletlerin 

sudaki ve laktat tamponunda şişme indeksi değerleri, matriks erozyonları, mekanik 

özellikleri ve seçilen örneklerin biyoyapışabilirlik işi/adezyon işi ve ayrılma 

kuvveti/yapışma kuvveti değerleri koyun vajina dokusu kullanılarak in vitro ortamda 

saptanmıştır. 

 

Çalışmanın özgün yönü; kaynaklarda rastlanmayan biyoyapışabilir ilaç sistemlerinde 

hidrojel/nanokompozit hidrojel yapıdaki polimer taşıyıcı olarak kullanılabilecek 

özellikte çeşitli tipte (mısır, patates, pirinç, buğday) ve CAN başlatıcısı kullanılarak, 

jelatinizasyon işlemi uygulanarak ve uygulanmadan, çapraz bağlama reaktifi 

kullanılarak ve kullanılmadan polimetakrilik asit graft kopolimerlerinin sentezi 

(Deneme 1-16) ve karakterizasyonu, nişasta tiplerinden buğday nişastası kullanılarak 

MMT katkılı polimetakrilik asit graft nanokompozit hidrojellerinin sentezi (Deneme 17-

21) ve karakterizasyonu, graft reaksiyonunda farklı başlatıcının etkisini incelemek için 

buğday nişastası AGE ile aktive edilerek potasyum persülfat başlatıcısı kullanılarak ve 

kullanılmadan polimetakrilik asit graft kopolimerlerin sentezlenmesi ve 

karakterizasyonudur (Deneme 22-24). 

 

5.1 N-g-PMA KOPOLİMERLERİNİN ÜRETİMİ VE KARAKTERİZASYONU 

Çalışmada nişasta üzerine metakrilik asit graft reaksiyonları 3 şekilde yapılmıştır. 

Bunlardan birincisi N-g-PMA kopolimerlerinin hazırlanması ve elde edilen ürünlerin 

karakterizasyonudur. Bu kopolimerler Bölüm 3.2.1’de belirtilen yönteme göre Bölüm 

4.1’de belirtilen denemelerle elde edildi. 

 

Graft kopolimerler, bilinen yöntem olan CAN başlatıcısı ile kimyasal aktivasyon 

sağlanarak serbest radikal katılma polimerizasyonu mekanizmalarına göre hazırlandı 

[108]. Denemelerde monomer olarak MA kullanılarak 4 farklı nişasta tipine (M, P, Pr, 

B) graft reaksiyonları gerçekleştirildi. Çapraz bağlanmış kopolimerlerde ise çapraz 

bağlama reaktifi olarak NMBA kullanıldı. Graft kopolimerlerde nişastanın ön işlem 

görmesinin etkilerini incelemek amacıyla Deneme 2, 4, 6, 8, 10, 12, 14 ve 16’da nişasta 

jelatinize edilerek kullanıldı. Nişastalara uygulanan jelatinizasyon işlemi Tablo 2.1’de 
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belirtildiği gibi her nişasta türünün kendine ait jelatinizasyon sıcaklığında opak hale 

geldiği ana kadar geçen sürede gerçekleştirildi [50]. Kaynaklarda B’nın jelatinizasyon 

sıcaklığının 58-64 oC olduğu belirtilmesine rağmen çalışmamızda kullanılan B 60 oC’de 

jelatinize edilmiş ancak bu sıcaklıkta jelatinizasyon gerçekleşmediği için sıcaklık 

arttırılarak yapılan denemelerden sadece 85 oC’de jelatinizasyonun meydana geldiği 

görüldüğünden bu nişasta tipinde bu sıcaklıkta jelatinizasyon gerçekleştirildi. 

Denemelerde çapraz bağlayıcının etkisini görebilmek için de Deneme 3, 4, 7, 8, 11, 12, 

15 ve 16’da çapraz bağlayıcı kullanıldı. 

 

Çalışmamızda elde ettiğimiz kopolimerlerin karakterizasyonu için Bölüm 3.2.4.1’de 

belirtildiği şekilde  %GM tayini ve Bölüm 3.2.4.5’te belirtildiği şekilde FTIR analizi 

yapıldı. Başarılı sonuç elde edilen kopolimerlerden tablet hazırlamada kullanılanlara ait 

%GM değerleri Şekil 4.1’de ve FTIR analiz sonuçları ise Şekil 4.14’te sunulmuştur. 

Şekilden da görüldüğü gibi M kullanıldığında jelatinizasyon işleminin uygulanmasına 

ve çapraz bağ bileşiği kullanılmasına bağlı olarak elde edilen ürünlerin %GM 5,16-

16,61 arasında değişmektedir. Jelatinizasyon ön işlemi uygulamanın %GM’nı 12,53’ten 

16,61’e arttırdığı, çapraz bağ reaktifi kullanmanın GM’nı beklenildiği gibi 12.53’ten 

5.16 değerine düşürdüğü ancak aynı miktarda çapraz bağ bileşiği kullanılmasına rağmen 

jelatinizasyon işlemi uygulandığı için 5,16’dan 15,39’a arttırdığı görülmektedir. P 

kullanıldığında jelatinizasyon işleminin uygulanmasına ve çapraz bağ kullanılmasına 

bağlı olarak elde edilen ürünlerin %GM’ları 4.52-41,38 arasında değişmektedir. 

Jelatinizasyon ön işlemi uygulamanın %GM’nı 4.52’den 41,38’e arttırdığı, çapraz bağ 

rektifi kullanımının %GM’nı hemen hemen değiştirmediği (4,52 iken 5,77), ancak aynı 

miktarda çapraz bağ bileşiği kullanılmasına rağmen jelatinizasyon işlemi uygulandığı 

için 5,77’den 17,69’a arttırdığı görülmektedir. Pr kullanıldığında jelatinizasyon 

işleminin uygulanmasına ve çapraz bağ bileşiği kullanılmasına bağlı olarak elde edilen 

ürünlerin %GM 4,40-14,26 arasında değişmektedir. Jelatinizasyon ön işlemi 

uygulamanın %GM’nı 4,40’tan 13,84’e arttırdığı, çapraz bağ reaktifi kullanımı P’nda 

olduğu gibi GM’nı hemen hemen değiştirmediği (4,40 iken 5,92) ancak aynı miktarda 

çapraz bağ bileşiği kullanılmasına rağmen jelatinizasyon işlemi uygulandığı için 

5,92’den 14,26’ya arttırdığı görülmektedir. B kullanıldığında jelatinizasyon işleminin 

uygulanmasına ve çapraz bağ bileşiği kullanılmasına bağlı olarak elde edilen ürünlerin 

%GM 11,97-43,59 arasında değişmektedir. Jelatinizasyon ön işlemi uygulamanın 
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%GM’nı 30,91’den 43,59’a arttırdığı, çapraz bağ reaktifi kullanmanın GM’nı 

beklenildiği gibi 30,91’den 11,97 değerine düşürdüğü ancak aynı miktarda çapraz bağ 

bileşiği kullanılmasına rağmen jelatinizasyon işlemi uygulandığı için 11,97’den 27,01’e 

arttırdığı görülmektedir. Sonuç olarak dört tip nişasta durumunda da jelatinizasyon 

işlemi uygulamanın graft reaksiyonu üzerinde olumlu etkisi olduğu açıkça 

görülmektedir, çapraz bağ reaktifi kullanmanın M ve B durumunda beklenildiği gibi 

GM’nı düşürdüğü ancak P ve Pr durumunda GM’nı çok fazla etkilemediği görülmüştür. 

Nişasta tipleri içersinde en yüksek %GM’na jelatinizasyon işlemi yapılmadan (30,91) 

ve yapıldıktan sonra (43,59) B kullanılarak ulaşılmıştır. Kaynaklarda [108] mısır 

nişastası ve CAN başlatıcısı kullanılarak PMA graft ürününün elde edildiği çalışmada 

sıcaklık, başlatıcı miktarı, süre ve MA konsantrasyonuna bağlı olarak graft reaksiyonu 

incelenmiş ve %GM’nın 7,79-20 arasında değiştiği bildirilmiştir. Dolayısıyla 

çalışmamızda elde edilen sonuçlar kaynakta bulunan benzeri çalışmanın sonuçları ile 

uyumlu ancak daha yüksek değerdedir (4,40-43,59). 

 

Bilindiği gibi nişasta yapısındaki doğal hidrojel özellikteki makromoleküllerin 

reaksiyon kabiliyetini etkileyen birincil parametreler; moleküllerindeki çapraz bağ 

yoğunluğu, çapraz bağların sıklığı, reaksiyon yapılmadan önce jelatinizasyon işleminin 

uygulanması ve moleküler yapının morfolojisidir. Çalışmada kullanılan nişasta tipleri 

karşılaştırıldığında ise, tüm nişastalar için aynı reaksiyon şartları 

(nişasta/monomer/başlatıcı miktarı, sıcaklık, süre vb.) uygulanmasına rağmen yukarıda 

da belirtildiği gibi ürünlerin GM’ları farklı olmaktadır. Bunun başlıca sebebi kullanılan 

nişasta tiplerinin (mısır, patates, pirinç, buğday) amiloz-amilopektin ünitelerinin farklı 

oranlarda olması ve granüllerin morfolojilerinin farklı olmasından kaynaklanmaktadır 

[52,56]. 

 

5.1.1 FTIR Analizi 

Şekil 4.13’te çalışmada kullanılan 4 tip nişastaya (M, P, Pr, B) ait FTIR spektrası 

görülmektedir. Şekilden de görüldüğü gibi tüm nişastaların FTIR spektrası, kökenlerinin 

farklı bitkiler olmasına, amiloz ve amilopektin ünitelerinin miktarlarına bağlı olarak 

beklenildiği gibi pik şekilleri, büyüklükleri ve şiddetlerindeki ufak farklılıklar hariç 

hemen hemen aynıdır. Spektrada karakteristik absorpsiyon tepeleri olan 3200-3450 cm-1 
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aralığında nişastanın yapısında bulunan glikozidik halkaya ait derin ve yaygın pik, 

2927-2931 cm-1 aralığında ve maksimumu 2930 cm-1 de bulunan C-H bağlarının gerilme 

titreşimine ait olan pik, 1470-1250 cm-1 aralığında bulunan serbest metilol gruplarının 

gerilme titreşiminden ileri gelen geniş ve derin pik ve 1157-1080 cm-1 aralığında 

bulunan yapıda serbest OH gruplarının bulunmasından dolayı C-O bağının gerilme 

titreşiminden ileri gelen geniş pik görülmektedir [112,113]. 

 

Şekil 4.14’te ise seçilen graft kopolimerlerine (Deneme 4 ve Deneme 15 ürünleri) ait 

FTIR spektrası sunulmuştur. Graft reaksiyonu sonucunda oluşan kopolimerleri 

çöktürebilmek için, ürünlerin NaOH çözeltisi ile nötralleştirilmesi sonucunda graft olan 

polimetakrilik asitteki karboksilik asit grupları sodyum tuzu haline dönüştüğü için 

(Bölüm 4.1), ürünlere ait FTIR spektrada; 1715-1692 cm-1 aralığında ve maksimumu 

1700 cm-1’de bulunması gereken MA monomerinin COOH grubundaki C=O grubunun 

gerilme titreşimine ait büyük ve keskin pikin olmaması, bunun yerine 1610-1550 cm-1 

aralığında maksimumu yaklaşık 1557 cm-1 ve 1455-1300 cm-1 aralığında maksimumları 

yaklaşık 1455 ve 1383 cm-1’de bulunan graft zincirdeki karboksilat (R-COONa) 

gruplarının asimetrik ve simetrik gerilme titreşimine ait absorpsiyon tepelerinin ortaya 

çıkması ve 1680-1600 cm-1 aralığında maksimumu yaklaşık 1636 cm-1’de olması 

gereken MA monomerinin vinil grubundaki C=C bağının gerilme titreşimine ait büyük 

keskin pikin görülmemesi, nişasta tiplerine polimetakrilatın (polimetakrilik asidin 

sodyum tuzu) graft reaksiyonunun gerçekleştiğini göstermektedir [114]. 

 

5.2 N-g-PMA KOPOLİMERLERİNDEN HAZIRLANAN TABLETLERİN 

ÖZELLİKLERİ 

Çalışmamızda N-g-PMA kopolimerlerinden Bölüm 3.2.3’te belirtilen yönteme göre 

tabletler hazırlandı. 

 

Elde edilen tabletlerin, laboratuar şartlarında destile suda ve in vitro vajina ortamını 

sağlayan pH 5 laktat tamponu içerisindeki davranışları Bölüm 3.2.4.2’de belirtildiği 

şekilde incelenmiştir. Bu sonuçlar değerlendirildikten sonra seçilen tabletlerin 
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biyoadezyon ve mekanik özellikleri Bölüm 3.2.4.3 ve Bölüm 3.2.4.4’te belirtildiği 

şekilde incelenmiştir. 

 

5.2.1 Şişme Davranışları ve Matriks Erozyon Değerleri 

Deneysel olarak bulunan şişme denge değerleri bulunduğu ortamda (suda veya laktat 

tamponunda) erozyona uğramadan kalmış (dağılmadan) tablet kütlesinin şişme denge 

değeri olduğundan tabletlerin bu her iki özelliği (şişme ve matriks erozyonu) aşağıda 

birlikte değerlendirilerek sunulmuştur. 

 

Şekil 4.2 ve 4.3’te hazırlanan tabletlerin destile sudaki şişme denge değerleri ve matriks 

erozyon değerleri görülmektedir. M kullanıldığında jelatinizasyon işleminin 

uygulanmasına ve çapraz bağ bileşiği kullanılmasına bağlı olarak elde edilen ürünlerden 

hazırlanan tabletlerin şişme denge değerleri 0,85-15,28 g su/g polimer arasında 

değişmektedir. Matriks erozyon değerleri ise %9,77-56,49 arasında değişmektedir. P 

kullanıldığında jelatinizasyon işleminin uygulanmasına ve çapraz bağ bileşiği 

kullanılmasına bağlı olarak elde edilen ürünlerden hazırlanan tabletlerin şişme denge 

değerleri 5,51 ve 7,13 g su/g polimer’dir. Deneme 8 ürününden (g çb P) elde edilen 

tablet suda 4. saatin sonunda tamamen dağılmıştır. Deneme 6 ürünü (g P) ise toz halde 

dahi çok kırılgandır, bu nedenle sıkıştırılıp düzgün bir tablet haline getirilemediğinden 

suda/laktat tamponunda şişme ve suda/laktat tamponunda dayanıklılık testleri 

uygulanmamıştır. Diğer ürünlerin matriks erozyon değerleri ise %11,35 ve 14,6’dir. Pr 

kullanıldığında jelatinizasyon işleminin uygulanmasına ve çapraz bağ bileşiği 

kullanılmasına bağlı olarak elde edilen ürünlerden hazırlanan tabletlerin şişme denge 

değerleri 2,76-13,04 g su/g polimer arasında değişmektedir. Matriks erozyon değerleri 

ise %4,27-44,31 arasında değişmektedir. B kullanıldığında jelatinizasyon işleminin 

uygulanmasına ve çapraz bağ bileşiği kullanılmasına bağlı olarak elde edilen ürünlerden 

hazırlanan tabletlerin şişme denge değerleri 3,97-123,23 g su/g polimer arasında 

değişmektedir. Matriks erozyon değerleri ise %4,62-43,10 arasında değişmektedir. 

 

Ürünlerden %GM’ları ve destile sudaki şişme değerlerine bağlı olarak seçilenlerden 

hazırlanan tabletlerin pH 5 laktat tamponundaki şişme denge değerleri ve matriks 

erozyon değerleri Şekil 4.4-4.5’te görülmektedir. M grubunda hazırlanan tabletlerin 
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şişme denge değerleri 3,8 ve 3,92 g çözelti/g polimer’dir. Matriks erozyon değerleri ise 

%30,61 ve %31,13’dir. B grubunda hazırlanan tabletlerin şişme denge değerleri 1,99-

5,24 g çözelti/g polimer arasında değişmektedir. Matriks erozyon değerleri ise %15,52-

28,73 arasında değişmektedir. Diğer ürünler ise dağıldıklarından sağlıklı sonuçlar elde 

edilememiştir. 

 

Bilindiği gibi polimerlerin şişme davranışları başlıca şişme ortamının karakteristiklerine 

(pH değeri, iyonik güç ve yük sayısı, tuz derişimleri vb.) ve polimerin moleküler 

yapısına (şebekenin elastikliği, hidrofilik fonksiyonel grupların varlığı, miktarı, tipi ve 

çapraz bağ yoğunluğu vb.) bağlıdır. Tüm ürün grupları için suda ve laktat tamponundaki 

şişme davranışları karşılaştırıldığında genel olarak tabletlerin sudaki şişme denge 

değerlerini laktat tamponundaki şişme denge değerlerinden beklenildiği gibi daha 

yüksek olduğu görülmektedir. Bu sonuç başlıca polimer molekülü ile bulunduğu ortam 

olan çözeltinin (çalışmada laktat pH 5 tampon çözeltisi) arasındaki ozmotik basınç 

azalmasından ortaya çıkmaktadır ve polimer molekülü tuzların bulunduğu ortamda 

genişlemek yerine büzülme/kapanma davranışı göstermektedir. Bu durum bazı ürün 

grupları için hazırlanan tabletlerin laktat tamponunda daha az dağılması dolayısıyla 

erozyon değerlerini daha düşük olmasını sağlamaktadır. 

 

5.2.2 Mekanik Özellikleri 

Deneme 1, 3, 5, 6, 7, 8, 9, 10, 11 ve 13 ürünlerinin bazı özelliklerinin (%GM, 

suda/laktat tamponunda şişme ve suda/laktat tamponunda dayanıklılık veya tablet haline 

getirilemediğinden) kabul edilebilir olmaması nedeniyle bu ürünlerden hazırlanan 

tabletlere mekanik ve biyoadezyon testleri uygulanmamıştır. Deneme 4 ve 16 (g çb M 

ve g çb B) ürünlerinden hazırlanan tabletler suda hacımlı yaygın jöle kıvamına 

geldiğinden sudan çıkarıldıktan sonra mekanik özelliklerine bakılamamıştır. Deneme 2 

(g M) ürününden hazırlann tablet ise hem suda hem de laktat tamponunda hacımlı 

yaygın jöle kıvamına geldiğinden sudan ve laktat tamponundan çıkarıldıktan sonra 

mekanik özelliklerine bakılamamıştır. 

 

Yukarıda da belirtildiği gibi N-g-PMA ürünlerinden seçilen Deneme 12, Deneme 14 ve 

Deneme 15 ürünlerinden hazırlanan tabletlere suda bekletildikten sonra Deneme 4, 12, 
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14, 15 ve 16 ürünlerinden hazırlanan tabletlere ise pH=5 laktat tamponunda 

bekletildikten sonra mekanik dayanım testi uygulanmıştır. Sonuçlar Tablo 4.3-4.4’te 

verilmiştir. 

 

24 saat boyunca suda ve laktat tamponunda bekletilen örneklere en fazla %60 

deformasyon sağlanana kadar 1,2 mm kalınlığında probla 1 mm/dk hızla kuvvet 

uygulandı (Bölüm 3.2.4.4). Tabletler suda bekletildikten sonra Deneme 12 ürününe ait 

elastik modül (Emod) değeri 1,89 MPa, Deneme 14 ürününe ait Emod değeri 0,73 MPa 

iken Deneme 15’e ait Emod değeri ise 0,14 MPa’dır. Bu ürünlere ait maksimum 

deformasyonun (defmax) meydana geldiği maksimum kuvvet (maxF) değeri ise sırasıyla 

(defmax-maxF); %44,78-10,27 N, %47,56-4,12 N ve %47,26-0,50 N’dur. Tablo 4.3’ten 

de görüldüğü gibi ürünlerin deformasyon miktarları hemen hemen aynı olup yaklaşık 

%45 ile %47,5 arasında değişmektedir. Ancak Pr kullanılarak sentezlenen Deneme 12 

ürününden hazırlanan tablet, beklenildiği gibi aynı deformasyonu daha yüksek kuvvet 

(10,27 N) uygulandığında göstermektedir. Bunun başlıca nedeni Deneme 14 ve 15’e 

göre graft zincirinin yapısındaki çapraz bağlar nedeniyle suda az şişmektedir dolayısıyla 

hidrojelin yapısı daha sıkı ve dayanıklı bir yapıdır. Bu da tabletin elastik modülünün 

daha yüksek olmasına dolayısıyla diğer tabletlerle aynı deformasyonu daha yüksek 

kuvvet uygulandığında gösterdiğini belirtmektedir. 

 

Tabletler pH=5 laktat tamponunda bekletildikten sonra Emod değerleri; Deneme 4 için 

0,33 MPa, Deneme 12 ürünü için 1,00 MPa, Deneme 14 için 0,53 MPa, Deneme 15 için 

1,33 MPa ve Deneme 16 için ise 0,23 MPa’dır. Bu ürünlere ait maksimum 

deformasyonun meydana geldiği (defmax) maksimum kuvvet (maxF) değerleri ise sırayla 

(defmax-maxF); %60,12-2,19 N, %32,77-6,30 N, %60,05-5,03 N, %60,04-11,45 N, ve 

%43,69-1,61 N’dur. Bu grupta da aynı deformasyona ulaşan ürün grubu 

karşılaştırıldığında (%60 deformasyon) Tablo 4.4’ten de görüldüğü gibi B kullanılarak 

sentezlenen Deneme 15 ürününden hazırlanan tablet aynı deformasyonu daha yüksek 

kuvvet (11,45 N) uygulandığında göstermektedir. 
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5.2.3 Biyoyapışabilirlik Özellikleri 

Yukarıda da belirtilen nedenden dolayı in vitro biyoyapışabilirlik testi özellikleri uygun 

olan tabletlere Bölüm 3.2.4.3’te belirtildiği şekilde uygulanmıştır. Sonuçlar Tablo 4.1-

4.2’de ve Şekil 4.6-4.12’de verilmiştir. 

 

Bilindiği gibi ‘‘biyoyapışabilirlik’’ genel anlamda doğal veya sentetik polimerlerin 

biyolojik yapılara bağlanmasıdır. Eğer bağlanılan yapı göz, ağız/geniz boşluğu, 

gastrointestinal sistem ve vajina gibi mukozal membranın bulunduğu biyolojik yapılar 

ise ve biyoyapışabilen sistemler mukozal membranlara uygulandığından bu özelliğin 

ismi daha spesifik bir hali ifade etmek amacıyla ‘‘mukozaya yapışabilirlik’’ adını 

almaktadır. Mukozal membranlar, başlıca koruyucu engel olarak rol oynayan aynı 

zamanda mukozal membranı kaygan hale getiren mukus adı verilen viskoz bir sıvı 

salgılamaktadır. Mukusun başlıca bileşeni su ve anorganik tuzların yanında musin adı 

verilen bir glikoproteindir. 

 

Mukozaya yapışabilirlik özelliğinden sorumlu olan başlıca iki temel bileşen 

bulunmaktadır: mukus dolayısıyla musinler ve polimerlerdir. Bir polimer molekülünün 

mukozaya yapışabilmesi başlıca 3 ana adımda olmaktadır: 

 

1.   Adım: Polimerin ıslanması ve şişmesi, 

2. Adım: Polimer zincirlerinin interpenetrasyonu ve polimer ile musin zincirlerinin 

arasında girişimin meydana gelmesi, 

3. Adım: Girişimli hale gelmiş olan yani birbiriyle karışmış ve dolaşık halde bulunan 

zincirler arasında kimyasal bağların oluşumudur. 

 

Mukozaya yapışabilirliği etkileyen faktörler ise polimere ait olanlar ile ortama ait 

olanlar olmak üzere iki kısımda toplanabilir. Polimere ait başlıca faktörler; zincir 

parçalarının hareketliliği, moleküler esneklik ve şebekenin genişleme özelliği, hidrofilik 

fonksiyonel grup, hidrojen bağı oluşturma ve hidrasyon, şişme, hidrasyon, jel oluşturma 

özellikleri, molekül ağırlığı, zincir boyu ve çapraz bağ yoğunluğu, vizkozite, 

biyoyapışabilen polimer konsantrasyonu, yüzey gerilimleri, yüzey yükleri ve 

iyonizasyondur. Ortama ait faktörler ise; başlıca ortamın pH’ı, ortamın iyonik kuvveti, 

temas süresi ve basınçtır. 
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Tablo ve Şekillerden de görüldüğü gibi, M durumunda Deneme 2 ve 4 ürünlerine ait 

tabletlerin adezyon işi değerleri sırasıyla 0,72  ve 0,64 mJ/cm2, ayrılma kuvveti 

değerleri ise sırasıyla 0,51 ve 0,30 N olarak bulunmuştur. Bu grupta üründeki graft 

zincirdeki çapraz bağ miktarının moleküler esnekliği azalttığından beklenildiği şekilde 

mukozaya yapışabilirlik özelliğini biraz düşürdüğü saptanmıştır. 

 

Pr durumunda Deneme 12 ürününe ait tabletin adezyon işi ve ayrılma kuvveti değerleri 

sırasıyla 0,20 mJ/cm2 ve 0,14 N bulunmuştur. 

 

B durumunda Deneme 13-16 ürünlerinden hazırlanan tabletlerin adezyon işi değerleri 

sırasıyla 0,26, 0,26, 0,20 ve 0,31 mJ/cm2, ayrılma kuvveti değerleri ise sırasıyla 0,14, 

0,17, 0,15 ve 0,20 N olarak bulunmuştur. Bu grupta da M grubuna benzer şekilde 

üründeki graft zincirdeki çapraz bağ miktarının moleküler esnekliği azalttığından 

beklenildiği şekilde mukozaya yapışabilirlik özelliğini biraz düşürdüğü (Deneme 14 ve 

15 ürünleri) ancak çapraz bağlı ürün durumunda jelatinizasyon ön işleminin 

uygulanmasının (Deneme 16 ürünü) adezyon işini belirgin bir şekilde arttırdığı 

görülmüştür. Benzer şekilde ayrılma kuvvetinin de jelatinizasyon ön işleminin 

uygulanması ile arttığı saptanmıştır. 

 

Çalışmada kullanılan nişasta tiplerine göre karşılaştırma yapıldığında ise 

biyoyapışabilirlik uygulanabilen tabletlerden koyun vajinasına en yüksek mukoadezyon 

özelliğine sahip ürünün 0,72  mJ/cm2 adezyon işi ve 0,51 N ayrılma kuvveti değerlerine 

sahip Deneme 2 ürünü jelatinizasyon ön işlemini uygulanmış M kullanılarak 

sentezlenen graft kopolimerin olduğu saptanmıştır. 

 

5.3 B-g-PMA/MMT KOPOLİMERLERİNİN SENTEZİ VE 

KARAKTERİZASYONU 

Çalışmada B-g-PMA/MMT kopolimerlerinin sentezi Bölüm 3.2.1’de belirtilen yönteme 

göre Bölüm 4.2’de belirtilen denemelerle elde edilmiştir. 
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Nanokompozit hidrojel ürünlerin sentezi için nano parçacık katkı olarak en çok 

kullanılan kil tipi MMT tercih edilmiştir. Nişasta tipi ve sentez yöntemi olarak ise B 

kullanılarak  jelatinizasyon ön işleminin uygulandığı ve çapraz bağlayıcı kullanılmadan 

gerçekleştirilen graft reaksiyonu (g B) elde edilen ürünün %GM değerinin yüksek 

olması, üründen hazırlanan tabletin suda ve laktat tamponunda matriks erozyon 

değerinin düşük olması nedeniyle seçildi. MMT miktarı ise monomer miktarının 

ağırlıkça %1-10’u arasında değişen oranlarda kullanıldı. Nanokompozit ürünlerin 

karakterizasyonu için diğer gruptaki ürünlerde olduğu gibi Bölüm 3.2.4.1’de belirtildiği 

şekilde %GM tayini ve Bölüm 3.2.4.5’te belirtildiği şekilde FTIR ve Bölüm 3.2.4.6’da 

belirtildiği şekilde XRD analizleri yapılmıştır. Sonuçlar Şekil 4.16, 4.26 ve 4.27’de 

sunulmuştur. 

 

Şekil 4.16’dan da görüldüğü gibi, elde edilen ürünlerin %GM değerleri MMT miktarına 

bağlı olarak 9,16-27,70 arasında değişmektedir. %1 ve %3 miktarlarında MMT 

kullanıldığında ürünlerin %GM değerlerinin çok değişmediği (yaklaşık 13 ve 11), buna 

karşın %5 ve %7 oranlarında kullanmanın %GM’nı bariz bir şekilde arttırdığı (20,4 ve 

27,7) görülmüştür. %10 gibi daha yüksek MMT miktarı ise graft reaksiyonu üzerinden 

olumsuz bir etkiye neden olarak ürünün GM’nda bariz bir düşmeye (9,16) neden 

olmuştur. Nitekim kilin bu etkisi, aynı graft reaksiyonunun kil kullanılmadan 

gerçekleştirildiği Deneme 14 ürününün %GM değerinin 43,59 gibi çok yüksek değer 

olmasından da açıkça görülmektedir. Bunun muhtemelen aşağıda belirtilen nedenden 

ileri geldiği düşünülmektedir. 

 

Bilindiği gibi nanokompozit hazırlamada sıklıkla kullanılan MMT kil bileşiğinin 

monomer miktarının ağırlıkça %1’i kadar oranda kullanılması tercih edilmektedir. 

Tercih edilen miktarlarda kullanıldığında MMT diğer kil minerallerine göre çok daha 

yüksek şişme özelliğine sahip olduğundan nanokompozitin şişme özelliği üzerinde 

sinerjistik bir etki göstermektedir. Tercih edilen miktarların üzerinde ve çok yüksek 

miktarlarda kullanıldığında ise kildeki komşu kil-kil parçacıklar arası mesafeler çok 

küçüleceğinden polimerik şebekenin de çok küçülmesine ve daha az miktarda sıvı 

absorblamasına neden olmaktadır. Nitekim ürünlerin şişme davranışlarında bariz bir 

şekilde düşmeye neden olmuştur (Şekil 4.17). Aşağıda bu hususa detaylı olarak 

değinilecektir. Bunlardan başka diğer önemli bir husus MMT aynı zamanda polimer 
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zincirleri arasında yeni çapraz bağların oluşmasına da neden olmaktadır [115]. 

Çalışmada şartlarında en yüksek %GM (27,7) maksimum %7 MMT kullanılarak 

sentezlenen nanokompozit graft ürünü (Deneme 20 ürünü) durumunda elde edilmiştir. 

Yukarıdaki açıklamalar doğrultusunda, jelatinizasyon ön işlemi uygulanmış B ve çapraz 

bağlayıcı kullanılarak sentezlenmiş  Deneme 16 ürünü ile karşılaştırıldığında bu ürünün 

de %GM değerinin de 27,01 olması, nanokompozit ürün hazırlamada %7 oranında 

MMT kullanılmasının polimer zincirleri arasında NMBA’e benzer oranda çapraz bağ 

reaktifi olarak rol oynadığını açıkça göstermektedir. Nitekim MMT’i %10 gibi yüksek 

oranlarda kullanmak, daha da yüksek oranda çapraz bağlı yapı oluşturacağından nişasta 

molekülü üzerinde graft reaksiyonunu kısmen de olsa engellenmesine neden olmaktadır 

veya bir kısım MA monomerinin nişasta yüzeyinde graft polimerizasyonu 

gerçekleştirmek yerine ortamda fazla miktarda bulunan MMT parçacıkları yüzeyindeki 

serbest OH grupları ile yapısındaki COOH grupları kimyasal bir etkileşime girerek, 

vinil-silikon ester yapısı oluşmakta ve takiben kil yüzeyinde homopolimerizasyonu 

tercih etmektedir [115]. Bu hususun daha muhtemel olduğu söz konusu ürünlerin 

aşağıda verilen FTIR analizleri ile de aydınlatılmıştır. 

 

5.3.1 FTIR Analizi 

Şekil 4.26‘da çalışmada nanokompozit hidrojel graft kopolimerlerin sentezlenmesinde 

kullanılan MMT’e, Deneme 14 ürününe, seçilen nanokompozit ürünler olan Deneme 17 

ve 18 ürünlerine ait FTIR spektra görülmektedir. 

 

MMT’ye ait FTIR spektrada; 3400-3700 cm-1’de (maksimumları 3439 ve 3614 cm-1) 

kilin yapısındaki serbest -OH gruplarının gerilme titreşiminden ileri gelen geniş ve 

yaygın absorpsiyon tepeleri, maksimumu 1636 cm-1’de görülen kil yapısındaki bağlı 

sudan ileri gelen keskin absorpsiyon tepesi (kil tipine göre 1600-1650 cm-1 arasında 

herhangi bir yerde görülebilen örneğin Na-MMT’de 1643 cm-1’de), maksimumu 1426 

cm-1’de bulunan kil yapısındaki Si-O ve Si-O-Si bağlarının gerilme titreşimlerine ait 

ufak yaygın omuz şeklindeki absorpsiyon tepesi,maksimumu 1104 cm-1’de görülen (kil 

tipine bağlı olarak 1039, 1030, 1026 ve 1004 cm-1’de görülebilmektedir) 2:1 yapısındaki 

killerde bulunan tetrahedral silikadaki SiOH gruplarındaki Si-O bağının düzlem içi 

gerilme titreşiminden ileri gelen ufak omuz şeklindeki absorpsiyon tepesi, benzer 
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şekilde 1100-900 cm-1 arasında maksimumu 987 cm-1’de bulunan keskin ve geniş 

absorpsiyon tepesi ile maksimumları 913 ve 842  cm-1’de bulunan yine kilin yapısındaki 

OH gruplarının bükülme titreşimlerinden ve Me başlıca Si veya kilde bulunan diğer 

metal atomları olmak üzere (Al, Fe, Mg’a bağlı OH gruplarının deformasyon 

titreşimlerinden ileri gelen) Me-O grubunun titreşiminden ileri gelen ufak absorpsiyon 

tepeleri veya omuzlar görülmektedir [115]. 

 

Deneme 14 ürünün sentezinde graft reaksiyonu sonucunda oluşan kopolimeri 

çöktürebilmek için, NaOH çözeltisi ile nötralleştirme yapılmadığından (Bölüm 4.1), bu 

ürününe ait FTIR spektrada graft olan polimetakrilik asitteki karboksilik asit 

gruplarındaki C=O bağının gerilme titreşimine ait maksimumu 1700 cm-1’de bulunan 

absorpsiyon tepesi, nişasta molekülüne ait maksimumu 1637 cm-1’deki absorpsiyon 

tepesi ile girişimli olarak geniş ve yaygın bir şekilde görülmektedir. 

 

Seçilen nanokompozit kopolimerler olan Deneme 17 ve 18 ürünlerinin sentezinde 

oluşan nanokompozit ürünü çöktürmeden önce ürünlerin NaOH çözeltisi ile 

nötralleştirilmesi sonucunda graft olan polimetakrilik asitteki karboksilik asit grupları 

sodyum tuzu haline dönüştüğü için (Bölüm 4.1), ürünlere ait FTIR spektrada 

polimetakrilik asitteki karboksilik asit gruplarındaki C=O bağının gerilme titreşimine ait 

maksimumu 1722 cm-1’de bulunan absorpsiyon tepesi kaybolarak, bunun yerine 1610-

1560 cm-1 aralığında  maksimumu yaklaşık 1553 ve 1555 cm-1’de ve 1450-1300 cm-1 

aralığında  maksimumları yaklaşık 1412 ve 1379 veya 1352 cm-1’de bulunan graft 

zincirdeki karboksilat (R-COONa) gruplarının asimetrik ve simetrik gerilme titreşimine 

ait absorpsiyon tepelerinin ortaya çıkması ve 1680-1600 cm-1 aralığında  maksimumu 

yaklaşık 1636 cm-1’de olması gereken MA monomerindeki vinil grubundaki C=C 

bağının gerilme titreşimine ait büyük keskin pikin görülmemesi, çifte bağın açılarak 

nişasta tiplerine polimetakrilatın (polimetakrilik asidin sodyum tuzu) graft 

reaksiyonunun gerçekleştiğini göstermektedir [113,114]. 

 

Deneme 17 ve 18 ürünlerine ait FTIR spektra ile MMT‘e ait FTIR spektra 

karşılaştırıldığında MMT’in FTIR spektrasında görülen maksimumu 3614 cm-1’de ve 

maksimumu 987 cm-1’de bulunan kilin yapısındaki SiOH gruplarından ve serbest OH 

gruplarının bükülme titreşimlerinden ileri gelen keskin absorpsiyon tepelerinin 
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kaybolduğu görülmektedir. Bu durumun başlıca nedeni nanokompozit hidrojel meydana 

gelirken, kopolimerizasyon olmadan önce, MMT’nin yapısındaki yüzeylerde bulunan 

serbest SiOH gruplarının, MA monomerindeki COOH grupları ile esterleşme 

reaksiyonuna girmesi, MA monomerinin MMT’in yüzeyinde graft olması ve takiben bir 

kısmının yüzeyde homopolimer şeklinde polimerize olması ve/veya bir kısım MA graft 

MMT’in nişasta yüzeyinde graft kopolimerizasyonu gerçekleştirmesidir. Dolayısıyla 

kopolimerizasyon esnasında, kil parçacıkları ile monomer MA-MMT şebeke yapısı 

oluşturmak üzere kimyasal olarak bağlanarak N-gPMA kopolimerinin MMT’in 

yüzeyine graft olması şeklindeki bir yapının ortaya çıktığı düşünülmektedir. Bunun 

sonucu olarak da bu kopolimer zincirleri MMT’in tabakalarının tamamen dağılmasına 

ve aşağıda sunulan XRD analizi ile de kanıtlandığı gibi en ideal nanokompozit yapı olan 

eksfoliye yapının oluşmasını sağlamıştır. Benzeri durumun meydana geldiği 

kaynaklarda bulunan akrilik monomer-kil esaslı nanokompozit hidrojellerin 

sentezlenmesine ait çalışmalarda da [16,114,115] görüldüğü bildirilmiştir. Belirtilen 

kaynaklara göre muhtemel mekanizma aşağıdaki gibidir. 

 

 

 

Deneme 17 ve 18 ürünlerine ait FTIR spektrada, yukarıda belirtildiği şekilde kil 

parçacıkları ile MA monomeri reaksiyonundan oluşan yapı dolayısıyla ortaya çıkan yeni 

bir bağ olan –Si-O-C=O yapısındaki –Si-O-C bağının titreşiminden ileri gelen 

maksimumları 1156, 1090 veya 1080 ve 1024 veya 1022 cm-1’de bulunan yeni keskin 

absorpsiyon tepeleri [115] ortaya çıkmıştır. 

 

5.3.2 XRD Analizi 

Şekil 4.27’de Deneme 18 ve Deneme 20 ürünleri %3 ve %7 MMT içeren jelatinize 

buğday nişastası graft PMA nanokompozit bileşiklerine ait XRD grafiği görülmektedir. 

Şekilden de görüldüğü gibi, nanokompozit ürünlerin XRD grafiklerinde, MMT’in 

grafiğindeki kristal yapısınına ait (2θ=19,8°) keskin kırınım pikinin [116,117], ufak 
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yaygın pikin [116] (2θ=28°) ve herhangi bir başka pikin görülmemesi, nanokompozit 

yapılar oluşurken kil tabakalarının tamamen dağıldığı (eksfoliye yapı) dolayısıyla en 

ideal nanokompozit yapı olan eksfoliye yapının oluştuğunu göstermektedir. 

5.4 B-g-PMA/MMT KOPOLİMERLERİNDEN HAZIRLANAN TABLETLERİN 

ÖZELLİKLERİ 

Çalışmada sentezlenen B-g-PMA/MMT nanokompozitlerinden Bölüm 3.2.3’te 

belirtilen yönteme göre tabletler hazırlanarak, laboratuar şartlarında destile suda ve in 

vitro vajina ortamını sağlayan pH 5 laktat tamponu içerisindeki davranışları Bölüm 

3.2.4.2’de belirtildiği şekilde incelendi. 

 

5.4.1 Şişme Davranışları ve Matriks Erozyon Değerleri 

Deneysel olarak bulunan şişme denge değerleri bulunduğu ortamda (suda veya laktat 

1tamponunda) erozyona uğramadan kalmış (dağılmadan) tablet kütlesinin şişme denge 

değeri olduğundan tabletlerin bu her iki özelliği (şişme ve matriks erozyonu) aşağıda 

birlikte değerlendirilerek sunulmuştur. 

 

Şekil 4.17-4.18’de tabletlerin destile sudaki şişme denge değerleri ve matriks erozyon 

değerleri görülmektedir. %1-10 arasında değişen oranlarda MMT kullanılarak elde dilen 

nanokompozitlerden hazırlanan tabletlerin şişme denge değerleri 7,49-21,56 g su/g 

polimer arasında değişmektedir. Matriks erozyon değerleri ise %46,47-81,21 arasında 

değişmektedir. 

 

Benzer şekilde bu nanokompozitlerden hazırlanan tabletlerin pH 5 laktat tamponundaki 

şişme denge değerleri ve matriks erozyon değerleri Şekil 4.19-4.20’de görülmektedir. 

%1-10 arasında değişen oranlarda MMT kullanılarak elde edilen nanokompozitlerden 

hazırlanan tabletlerin şişme denge değerleri 4,10-8,10 g çözelti/g polimer arasında 

değişmektedir. Matriks erozyon değerleri ise %30,22-46,88 arasında değişmektedir. 

 

Yukarıda da belirtildiği gibi MMT diğer kil minerallerine göre çok daha yüksek şişme 

özelliğine sahip olduğundan tercih edilen miktar olan %1 oranında kullanıldığında 
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nanokompozitin şişme özelliği üzerinde sinerjistik bir etki göstermesi nedeniyle sudaki 

en yüksek şişme denge değeri elde edilmiştir (21,56 g su/g polimer). Kilin şişme 

üzerindeki bu olumlu etkisi aynı graft reaksiyonunun kil kullanılmadan 

gerçekleştirildiği Deneme 14 ürününün sudaki şişme denge değerinin 10,32 g su/g 

polimer gibi daha düşük bir değer olmasından da açıkça görülmektedir. 

 

Kil miktarı arttıkça yine yukarıda belirtildiği gibi MMT’in polimer molekülü yapısında 

yeni çapraz bağlanma merkezlerinin ortaya çıkmasına dolayısıyla molekülün çapraz bağ 

yoğunluğunun artmasına neden olduğundan şişme değerlerinde belirgin bir düşme 

olmuştur. Buna karşın MMT her ne kadar polimer molekülündeki çapraz bağ sayısını 

arttırsa da kilin yapısı itibarıyle polimer molekülünün daha gevşek olmasını da 

sağladığından tabletlerin suda daha fazla miktarlarda dağıldığı görülmüştür. 

 

Tabletlerin laktat tamponundaki şişme değerlerinin ve erozyon miktarlarının da 

yukarıda Bölüm 5.2.1’de de belirtildiği gibi benzer şekilde sudaki şişme ve erozyon 

değerlerine göre daha düşük olduğu belirlenmiştir. 

 

5.4.2 Mekanik Özellikleri 

24 saat boyunca suda ve laktat tamponunda bekletilen örneklere en fazla %60 

deformasyon sağlanana kadar 1,2 mm kalınlığında probla 1 mm/dk hızla kuvvet 

uygulandı (Bölüm 3.2.4.4). Deneme 17-21 ürünlerinden hazırlanan tabletler suda 

bekletildikten sonra elastik modül (Emod) değerleri için %1 kil kullanıldığında en yüksek 

değer (5,44 MPa) elde edilirken, %3-7 arasındaki kil miktarlarında hızla azalarak 

yaklaşık 1 MPa değeri elde edilmiş, kilin çalışmada kullanılan en yüksek olduğu %10 

değerinde olması durumunda ise tekrar artmanın meydana geldiği (4,72 MPa) 

görülmüştür. Dolayısıyla Emod değerleri kullanılan kil miktarına bağlı olarak 

dalgalanmalar ile birlikte 0,6-5,44 MPa arasında değişmektedir. 

 

Bu ürünlere ait maksimum deformasyonun (defmax) meydana geldiği maksimum kuvvet 

(maxF) değerleri ise sırasıyla (defmax-maxF); %19,65-1,91N, %28,91-0,46 N, %23,72-

0,20 N, %16,18-0,23 N ve %14,87-0,67 N’dur. Tablo 4.7’den de görüldüğü gibi 

çalışmada gerçekleştirilen testte uygulanan en yüksek maksimum kuvvet (maxF) olan 
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1,91 N değerinde yaklaşık %19,65 deformasyon gösteren tablet elastik modül değeri de 

en yüksek olan %1 MMT kullanılarak elde edilen Deneme 17 ürünün tabletidir. Diğer 

Deneme ürünnlerinden hazırlanan tabletler ise daha düşük kuvvetler (0,20-0,67 N) 

uygulandığında benzer (%15-16) veya daha yüksek (%24-29) deformasyon özelliği 

göstermektedirler. Bu ürün grubunda kil miktarının nanokompozit hazırlamada tercih 

edilen miktar olan %1 değerinde olmasının daha dayanıklı yapıda nanokompozit 

hidrojel elde edilmesini sağlamaya yeterli miktar olduğu sonucuna varılmıştır. Kilin 

jelin mekanik dayanımı üzerindeki bu olumlu etkisi, aynı graft reaksiyonunun kil 

kullanılmadan gerçekleştirildiği Deneme 14 ürününden hazırlanan tabletin suda 

bekletildikten sonra Emod değerinin 0,73 MPa gibi oldukça düşük bir değer olmasından 

(%1 killi tablet durumunda Emod değeri 5,44 MPa) açıkça görülmektedir. 

 

Tablo 4.8’den de görüldüğü gibi tabletlerin pH=5 laktat tamponunda bekletildikten 

sonra Emod değerleri; Deneme 17 için 1,07 MPa, Deneme 18 ürünü için 6,51 MPa, 

Deneme 19 için 4,33 MPa, Deneme 20 için 0,77 MPa ve Deneme 21 için ise 20,73 

MPa’dır. Bu ürünlere ait maksimum deformasyonun meydana geldiği (defmax) 

maksimum kuvvet (maxF) değerleri ise sırasıyla (defmax-maxF) ; %27,92-3,24 N, 

%60,18-2,57 N, %35,38-1,23 N, %60,18-4,47 N ve %26,11-4,20 N’dur. Bu grupta da 

en yüksek Emod değeri (20,73 MPa) ve maxF değeri 4,20 N da en düşük deformasyonu 

gösteren tablet %10 kil kullanılarak elde edilen Deneme 21 ürünü nanokompozitten 

hazırlanan tablet olarak belirlenmiştir. Bu grupta da kilin jelin mekanik dayanımı 

üzerindeki bu olumlu etkisi, aynı graft reaksiyonunun kil kullanılmadan 

gerçekleştirildiği Deneme 14 ürününden hazırlanan tabletin laktat tamponunda 

bekletildikten sonra Emod değerinin 0,53 MPa gibi oldukça düşük bir değer olmasından 

da (%10 kil içeren ürünün tableti durumunda Emod değeri 20,73 MPa) açıkça 

görülmektedir. 

 

5.4.3 Biyoyapışabilirlik Özellikleri 

%1-10 oranlarında MMT kullanılarak sentezlenen ürünlerden Bölüm 4.2’de belirtildiği 

şekilde hazırlanan tabletlere Bölüm 3.2.4.3’te belirtildiği şekilde biyoyapışabilirlik testi 

uygulanmıştır. Sonuçlar Tablo 4.5-4.6’da ve Şekil 4.21-4.25’te verilmiştir. Tablolardan 

ve Şekillerden de görüldüğü gibi Deneme 17-21 ürünlerinden hazırlanan tabletlerin 
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adezyon işi değerleri sırasıyla 0,01, 0,09, 0,13, 0,20 ve 0,41 mJ/cm2, ayrılma kuvveti 

değerleri ise sırasıyla 0,23, 0,21, 0,30, 0,32 ve 0,35 N olarak bulunmuştur. Sonuçlar 

karşılaştırıldığında tabletlerin hem adezyon işi hem de ayrılma kuvveti değerleri 

nanokompozit hidrojelin yapısındaki kil miktarının artmasıyla belirgin bir şekilde 

artmaktadır.  

 

Kilin jelin üzerindeki biyoyapışabilirlik özelliği üzerindeki bu olumlu etkisi, aynı graft 

reaksiyonunun kil kullanılmadan gerçekleştirildiği Deneme 14 ürününden hazırlanan 

tabletin adezyon işi değerinin 0,26 mJ/cm2 değerinden %10 kil kullanıldığında 0,41 

mJ/cm2 değerine yükselmesi, ayrılma kuvveti  değerinin ise 0,17 N  değerinden  0,35 N 

değerine yükselmesinden açıkça görülmektedir. Bunun başlıca nedeni MMT’in ıslanma 

özelliği diğer killere göre daha yüksek olduğundan yapıda yer almasıyla çalışmada in 

vitro deneylerde kullanılan koyun vajina mukozasından salgılanan mukusun başlıca 

bileşeni mukus ile etkileşiminin de daha yüksek olmasıdır. Dolayısıyla mukozaya 

yapışabilirlik için önemli olan bu etkileşim sayesinde tabletin mukozaya yapışabilme 

özelliği de artmaktadır.  

 

5.5 B-AGE VE B-AGE-PMA ÜRÜNLERİNİN SENTEZİ VE 

KARAKTERİZASYONU 

Çalışmada nişasta tiplerine CAN başlatıcısı kullanılarak gerçekleştirilen graft 

reaksiyonunun dışında persülfat bileşiği gibi farklı bir başlatıcı kullanılarak graft 

reaksiyonunun incelenmesi için, uygulanan jelatinizasyon ön işleminin dışında AGE ile 

ön modifikasyon/aktivasyon işlemi uygulanmıştır. Aynı zamanda uygulanan ön 

işlemlerin de graft reaksiyonu üzerindeki etkileri de araştırılmıştır. Nişasta tipi olarak 

CAN ile graft reaksiyonu ürünlerinden başlıca en yüksek %GM değerinin elde edildiği, 

şişme davranışlarının ve erozyon değerlerinin uygun olması nedeniyle B seçilmiştir. 

B’nın AGE ile modifikasyon ürünü B-AGE (Deneme 22), bunun persülfat başlatıcı 

kullanılarak B-AGE-k (Deneme 23) ve kullanılmadan MA monomerinin graft reaksiyon 

ürünü B-AGE-z (Deneme 24)  Bölüm 3.2.2’de belirtilen yönteme göre ve Bölüm 4.3’de 

belirtilen denemelerle sentezlenmiştir. 
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%GM değerleri; B’nın AGE ile modifikasyonu ve takiben persülfat başlatıcısı ile MA 

monomerinin graft reaksiyonunun gerçekleştirildiği Deneme 23 ürünü için 6,3 

bulunurken, AGE ile modifikasyonu takiben hiçbir başlatıcı kullanılmadan MA 

monomerinin graft reaksiyonunun gerçekleştirildiği Deneme 24 ürünü için 7,68 olarak 

bulunmuştur (Şekil 4.28). Değerlerden de anlaşıldığı gibi B’na AGE ile modifikasyon 

ön işleminin uygulanması ile MA monomerinin başlatıcı kullanmadan biraz daha 

yüksek miktarda graft edilebilmesi mümkün olmaktadır. Ancak aşağıda FTIR analizi 

sonuçlarından da görüleceği gibi (Şekil 4.36) Deneme 24 ürünün FTIR spektrasında 

ufak şiddetteki vinil grubundaki C=C bağına ait pikin görülmesi, graft reaksiyonunda 

herhangi bir başlatıcı kullanılmadığı için ve reaksiyon süresi, persülfat başlatıcısının 

kullanıldığı deneme ile (Deneme 23) aynı olduğundan beklenildiği gibi nişasta 

molekülüne bağlanan tüm AGE moleküllerinde graft reaksiyonunun henüz daha 

tamamlanamadığı sonucuna varılmıştır. Ancak reaksiyon süresi uzatılırsa bu problemin 

giderilebilmesi olasıdır. Dolayısıyla yaklaşık olarak %8 kadar GM’na sahip N-g-PMA 

kopolimerlerin sentezinde, AGE ile ön modifikasyon işleminin uygulanması, 

jelatinizasyon ön işlem uygulanmasının ve CAN başlatıcısı veya persülfat başlatıcısı 

kullanmak yerine tercih edilebilir bir yöntem olarak önerilebilir. 

  

5.5.1 FTIR Analizi 

Şekil 4.36’da, Bölüm 4.3’de belirtilen denemelerle sentezlenen Deneme 22, 23 ve 24’e 

ait FTIR spektrası sunulmuştur. 

 

Bilindiği gibi AGE bileşiği bir adet allil yapıda vinil grubu içeren alifatik 2,3-epoksi 

propil eter bileşiğidir. FTIR spektrasında yapısında bulunan başlıca CH2, CH bağların 

gerilme ve deformasyon titreşimlerinden ileri gelen 3000-2800 cm-1 aralığında, 

maksimumu 1460 ve 1350 cm-1’de olan çeşitli şiddetteki keskin absorpsiyon tepeleri, 

maksimumu 1250 cm-1’de, 1060-1000 cm-1 aralığında, 850 ve 820 cm-1’de bulunan 

epoksi ünitelerinin titreşimlerine ait keskin absorpsiyon tepeleri, maksimumu 1636 cm-

1’de bulunan vinil grubundaki  C=C bağının gerilme titreşimlerinden ve maksimumları 

995 ve 915 cm-1’de bulunan vinil grubundaki CH ve CH2 bağlarının düzlem dışı gerilme 

deformasyon titreşimlerinden ileri gelen keskin absorpsiyon tepeleri bulunmaktadır. 

 



97 

 

 

Deneme 22 ürünü B’nın AGE ile ön aktivasyonun gerçekleştirildiği Deneme 22 

ürününe ait FTIR spektrada epoksi ünitelerine ait 1250 cm-1 , 1100, ve 850 ve 820 cm-

1’de bulunan keskin absorpsiyon tepelerinin şiddetlerinin belirgin bir şekilde azalması 

veya tamamen kaybolması, bunların yerine nişastanın AGE ile modifikasyon işlemi 

sonunda yapıda yeni ortaya çıkan [59], 1150-1000 aralığında ve maksimumu 1084 ve 

1019 cm-1‘de bulunan C-O-C bağının gerilme titreşiminden ileri gelen yeni absorpsiyon 

tepelerinin, nişastada bu bölgede bulunan geniş yaygın absorpsiyon tepesi ile girişimli 

olarak görülmesi AGE ile aktivasyon reaksiyonun gerçekleştiğini göstermektedir. 

 

Persülfat başlatıcı kullanarak gerçekleştirilen Deneme 23 ürününe ait FTIR spektrada 

1610-1560 cm-1 aralığında  ve 1450-1300 cm-1 aralığında bulunan graft zincirdeki 

karboksilat (R-COONa) gruplarının asimetrik ve simetrik gerilme titreşimine ait yeni 

ufak absorpsiyon tepelerinin ortaya çıkması ve maksimumu yaklaşık 1636 cm-1’de 

olması gereken MA monomerindeki vinil grubundaki C=C bağının gerilme titreşimine 

ait büyük keskin absorpsiyon tepesinin görülmemesi, çifte bağın açılarak AGE ile ön 

işlem görmüş nişastaya polimetakrilik asidin sodyum tuzunun graft reaksiyonunun 

gerçekleştiğini göstermektedir. 

 

Başlatıcı kullanılmadan gerçekleştirilen Deneme 24 ürününe ait FTIR spektrada, 

Deneme 23 ürününe ait FTIR spektrada görülen absorpsiyon tepelerinin yanında 

maksimumu 1723 cm-1’de MA monomerindeki COOH grubunun titreşimine ait 

absorpsiyon tepesi ve 1638 cm-1’de vinil grubundaki C=C bağının gerilme titreşimine 

ait ufak absorpsiyon tepesi bulunmaktadır. Görüldüğü gibi AGE ile ön işlem görmüş 

nişastaya polimetakrilik asid ve polimetakrilik asidin sodyum tuzunun graft reaksiyonu 

gerçekleşmiştir ancak polimer yapısında henüz graftın olabileceği serbest vinil grupları 

da bulunmaktadır. Başlatıcı kullanılmadığı için reaksiyon süresinin veya sıcaklığın 

yeterli olmadığı aynı sıcaklıkta daha uzun sürede veya aynı sürede daha yüksek 

sıcaklıkta graft reaksiyonun tamamlanabileceği düşünülmektedir. 
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5.6 B-AGE VE B-AGE-PMA ÜRÜNLERDEN HAZIRLANAN TABLETLERİN 

ÖZELLİKLERİ 

Çalışmada sentezlenen Deneme 22-24 ürünlerinden Bölüm 3.2.3’te belirtilen yönteme 

göre tabletler hazırlanmıştır ve laboratuar şartlarında destile suda ve in vitro vajina 

ortamını sağlayan pH 5 laktat tamponu içerisindeki davranışları incelenmiştir. 

 

5.6.1 Şişme Davranışları ve Matriks Erozyon Değerleri 

Deneysel olarak bulunan şişme denge değerleri bulunduğu ortamda (suda veya laktat 

tamponunda) erozyona uğramadan kalmış (dağılmadan) tablet kütlesinin şişme denge 

değeri olduğundan tabletlerin bu her iki özelliği (şişme ve matriks erozyonu) aşağıda 

birlikte değerlendirilerek sunulmuştur. 

 

Şekil 4.29-4.30’da tabletlerin destile sudaki şişme denge değerleri ve matriks erozyon 

değerleri görülmektedir. AGE ile aktive edilmiş B’nin destile sudaki şişme denge değeri 

4,19 g su/g polimer iken potasyum persülfat başlatıcısı kullanılarak elde edilen B-AGE-

k (Deneme 23) ürününün 5,16 g su/g polimer, başlatıcı kullanılmadığında ise B-AGE-z 

(Deneme 24) ürününün 3,73 g su/g polimer olarak bulunmuştur. Ürünlerin sudaki şişme 

davranışları benzer olup şişme denge değerleri hemen hemen birbirine çok yakın 

değerlerdir. Matriks erozyon değerleri ise graft reaksiyonunun uygulanmasıyla önemli 

ölçüde azalmaktadır ve graft reaksiyonunda başlatıcı kullanılmadığı durumda ise ürün 

oldukça düşük bir erozyon göstermektedir.  AGE ile aktive edilmiş B’nin (B-AGE) 

%27,13 olan değeri, ürün eldesinde başlatıcı kullanıldığında B-AGE-k %11,25 

değerine, kullanılmadığında ise 2,06 gibi oldukça küçük bir değere düşmektedir. 

 

Kopolimerlerden hazırlanan tabletlerin pH 5 laktat tamponundaki şişme denge değerleri 

ve matriks erozyon değerleri Şekil 4.31-4.32’de verilmiştir. Tabletlerin laktat 

tamponundaki şişme davranışları sudaki şişme davranışı ile benzerlik göstermekte ve 

şişme denge değerleri 3,28-3,43 g çözelti/g polimer arasındadır. 

 

Matriks erozyon değerleri ise yine suda bekletilen tabletlerin özelliklerine benzerlik 

göstermektedir. Bu grupta da tabletlerin matriks erozyonu graft reaksiyonunun 

uygulanmasıyla önemli ölçüde azalmaktadır ve graft reaksiyonunda başlatıcı 
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kullanılmadığı durumda ise ürün oldukça düşük bir erozyon göstermektedir. AGE ile 

aktive edilmiş B’nin (B-AGE) %31,76 olan değeri, ürün eldesinde başlatıcı 

kullanıldığında (B-AGE-k) %18,71 değerine, kullanılmadan ise  de ise %3,48 gibi 

oldukça küçük bir değere düşmektedir.  

 

5.6.2 Mekanik Özellikleri 

24 saat boyunca suda ve laktat tamponunda bekletilen tabletlere en fazla %60 

deformasyon sağlanana kadar 1,2 mm kalınlığında probla 1 mm/dk hızla kuvvet 

uygulandı (Bölüm 3.2.4.4). AGE ile ön modifikasyon işlemi uygulanmış B’dan 

(Deneme 22 ürünü) hazırlanan tabletin suda bekletildikten sonra elastik modül (Emod) 

değeri 0,75 MPa’dır. Bu ön işlemden sonra potasyum persülfat başlatıcısı kullanılarak 

yapılan graft reaksiyonu ürününün (Deneme 23) ve başlatıcı kullanılmadan yapılan graft 

reaksiyonu ürününün (Deneme 24) (Emod) değerleri ise sırasıyla 0,35 ve 0,25 MPa 

olarak bulunmuştur. Görüldüğü gibi polimer molekülünde PMA graft zincirinin yer 

alması yapıyı daha esnek hale getirerek elastik modül değerlerini azaltmıştır. 

 

AGE ile ön modifikasyon işlemi uygulanmış B’dan (Deneme 22 ürünü) hazırlanan 

tabletin suda bekletildikten sonra maksimum deformasyonun (defmax) meydana geldiği 

maksimum kuvvet (maxF) değeri (defmax-maxF) sırasıyla %27,01-0,18 N’dir. Graft 

ürünlere ait (Deneme 23 ve 24) maksimum deformasyonun (defmax) meydana geldiği 

maksimum kuvvet (maxF) değerleri ise sırasıyla (defmax-maxF) ; %45,76-0,20 N, ve 

%33,72-0,37 N’dur. Tablo 4.11’den de görüldüğü gibi AGE ile ön modifikasyon işlemi 

uygulanmış B’dan hazırlanan tablet ile persülfat başlatıcısı kullanılarak yapılan graft 

reaksiyonu üründen hazırlanan tablet hemen hemen aynı kuvvet uygulandığında (maxF 

sırasıyla 0,18 ve 0,20 N) sırasıyla %27,01 ve %45,76 deformasyon göstermektedir. 

Dolayısıyla, başlatıcı kullanılarak graft reaksiyonu yapıldığında elde edilen ürünün 

elastikiyeti arttığından daha fazla deformasyona uğramaktadır. Başlatıcının 

kullanılmadığı durumda ise graft reaksiyonu ürünü daha yüksek kuvvet altında (maxF 

0,37 N) diğer graft ürünlere göre daha az deformasyona (%33,72) sahiptir. Dolayısıyla 

başlatıcı kullanılmadan AGE ile ön işlem görmüş B’na MA monomeri ile graft 

reaksiyonu gerçekleştirirse elastik ve daha dayanıklı bir yapı elde edilebilmektedir. 
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Tabletler pH=5 laktat tamponunda bekletildikten sonra mekanik özelliklere ait değerler 

aşağıda Tablo 4.12’de verilmiştir. AGE ile ön modifikasyon işlemi uygulanmış B’dan 

(Deneme 22 ürünü) hazırlanan tabletin elastik modül (Emod) değeri 0,29 MPa’dır. Bu ön 

işlemden sonra potasyum persülfat başlatıcısı kullanılarak yapılan graft reaksiyonu 

ürününün (Deneme 23) ve başlatıcı kullanılmadan yapılan graft reaksiyonu ürününün 

(Deneme 24) (Emod) değerleri ise sırasıyla 0,54 ve 0,39 MPa olarak bulunmuştur. 

Tabletlerin laktat tamponunda şişme davranışları destile sudaki şişme davranışlarından 

farklı olmaktadır (Şekil 4.29-4.32). Başka deyişle ortamdaki pH 5 laktat tamponunda 

iyonların etkisiyle polimer molekülü kendini kapattığından daha az şişmiş durumdadır 

ve dolayısıyla graft ürünler durumunda yapı daha sıkı/sertleşmiş ve dayanıklı hale 

geldiğinden beklenildiği şekilde Emod değerlerinin daha yüksek olduğu görülmektedir. 

 

AGE ile ön modifikasyon işlemi uygulanmış B’dan (Deneme 22 ürünü) hazırlanan 

tabletin laktat tamponunda bekletildikten sonra maksimum deformasyonun (defmax) 

meydana geldiği maksimum kuvvet (maxF) değeri (defmax-maxF) sırasıyla %27,64- 

0,58 N’dir. Graft ürünlere ait (Deneme 23 ve 24) maksimum deformasyonun (defmax) 

meydana geldiği maksimum kuvvet (maxF) değerleri ise sırasıyla (defmax-maxF); 

%64,10-0,70 N, ve %39,68-0,34 N’dur. Tablo 4.11-4.12’den de görüldüğü gibi AGE ile 

ön modifikasyon işlemi uygulanmış B’dan hazırlanan tabletin suda ve laktat 

tamponundaki mekanik özellikleri karşılaştırıldığında laktat tamponunda bekletilen 

tablet daha yüksek kuvvet altında (maxF 0,58 N) suda bekletilenle aynı deformasyonu 

göstermektedir. Dolayısıyla laktat tamponunda bekletilmenin beklenilen etkileri 

tabletlerin defmax-maxF değerlerini benzer şekilde etkilemektedir. 

 

5.6.3 Biyoyapışabilirlik Özellikleri 

Deneme 22-24 ürünlerinden Bölüm 3.2.3’te belirtildiği şekilde hazırlanan tabletlere 

Bölüm 3.2.4.3’te belirtildiği şekilde biyoyapışabilirlik testi uygulanmıştır. Sonuçlar 

Tablo 4.9-4.10’da ve Şekil 4.33-4.35’te verilmiştir. 

 

Tablolardan ve şekillerden de görüldüğü gibi AGE ile ön modifikasyon işlemi 

uygulanmış B’dan (Deneme 22 ürünü) hazırlanan tabletin adezyon işi değeri 0,10 

mJ/cm2 ve ayrılma kuvveti değeri ise 0,18 N olarak bulunmuştur. Deneme 23-24 
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ürünlerinden hazırlanan tabletlerin adezyon işi değerleri sırasıyla 0,04, ve 0,06 mJ/cm2, 

ayrılma kuvveti değerleri ise sırasıyla 0,03 ve 0,12 N olarak bulunmuştur. Sonuçlar 

karşılaştırıldığında AGE ile ön modifikasyon işlemi uygulanmış B’na persülfat başlatıcı 

kullanarak ve kullanılmadan graft reaksiyonu uygulandığında, ürünlerden hazırlanan 

tabletlerin çalışmada in vitro deneylerde kullanılan koyun vajina mukozasına 

yapışabilme özelliğinde düşme olduğu görülmektedir. Bu durumun muhtemelen yapıda 

AGE molekülünün yer almasıyla nişasta molekülünün mukozaya yapışabilme özelliğine 

sinerjistik etki sağlayacak olan PMA graft zincirinin miktarının az olmasından veya bu 

etkiyi belirgin bir şekilde gösterememesinden ileri geldiği düşünülmektedir. Nitekim 

aynı etki graft ürünlerin %GM’nın ve biyoyapışabilirlik özelliklerinin (AGE’li grup 

Şekil 4.28, Tablo 4.9-4.10, Şekil 4.33-4.35), jelatinizasyon ön işlemi uygulanmış graft 

ürünlerin (buğday grubu Şekil 4.1, Tablo 4.1-4.2, Şekil 4.6-4.12) %GM’ları ve 

biyoyapışabilirlik özellikleri ile karşılaştırıldında da açıkça görülmektedir. 

 

5.7 SONUÇLAR 

Bu tezle sunulan çalışmada gerçekleştirilen tüm deneylerin sonuçları karşılaştırmalı 

olarak değerlendirildiğinde; 

  

 Farklı tipte nişastalar (M, P, Pr, B) ve CAN başlatıcısı kullanılarak MA 

monomerinin graft reaksiyonunda en yüksek % GM’ na (43.6) sahip ürünün B 

kullanılması durumunda elde edilebildiği,  

 Nişasta tipinin ürünlerin başlıca graft miktarı olmak üzere şişme davranışı, 

mekanik ve mukozaya yapışabilme özellikleri üzerinde etkili bir faktör olduğu, 

 Jelatinizasyon ön işlemi uygulamanın kullanılan tüm nişasta türlerinde elde 

edilen ürünlerin özellikleri üzerinde olumlu katkısı olduğu, 

 Nanokompozit ürünler durumunda MMT miktarının %1’den %7’ye 

arttırılmasıyla son ürünün graft miktarının belirgin bir şekilde arttığı,   

 B, AGE bileşiği ile modifiye edilerek nişasta molekülüne olefinik fonksiyonalite 

kazandırılabildiği, bu şekilde ön işlem uygulanmış nişasta molekülüne MA 

monomerinin persülfat bileşiği tipinde bir başlatıcı kullanılmadan graft 

reaksiyonunun gerçekleştirilebileceği, 



102 

 

 

 Çalışmada kullanılan tüm ürünlerin in vitro çalışmalar sonucunda koyun vajina 

dokusuna yapışabilen özellikte ve genel anlamda mukozaya yapışabilen 

polimerler olduğu saptanmıştır. Ancak ürünlerin hücre toksisite testleri 

tamamlandıktan sonra, toksik olmadığı sonucuna varılırsa, farmasötik 

teknolojilerde biyoyapışabilir ilaç taşıyıcı sistemler olarak kullanılabileceği 

önerilecektir.  
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