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OZET

Poli[(etilen glikol)metil eter]-b-poli(glisidil metakrilat) (MPEG-b-PGMA) diblok
kopolimeri ve poli[(etilen glikol)metil eter]-b-poli(glisidil metakrilat)-b-poli(metil
metakrilat) (MPEG-b-PGMA-b-PMMA) triblok kopolimeri atom transfer radikal

polimerizasyonu ile basaril1 bir sekilde sentezlenmistir.

Kopolimerler aseton/su ¢oziicli karigimlari igerisinde kendiliginden misel olusumu
sergilemiglerdir. Diblok kopolimerde PGMA, triblok kopolimerde PGMA-b-PMMA
bloklar1 ortamdaki aseton yardimiyla misel ¢ekirdeklerini olustururken, MPEG bloklar1 da
misel kabuklarmi olusturmasiyla kiiresel miseller elde edilmisti. PGMA bloklari
tizerindeki epoksi gruplari ile hekzametilendiamin ve etilendiamin ¢apraz baglayici ajanlari
arasindaki reaksiyon sonucu ¢apraz bagli miseller elde edilmistir. Bu reaksiyon sonrasinda
hidroksi ve amin fonksiyonel gruplar1 ile PGMA bloklar1 suda ¢oziinebilir hale
gelmislerdir. Diblok ve triblok kopolimerler miselleri ile “gekirdekten capraz baglh”
miseller (core cross-linked, CCL) elde edilmistir. Bu miseller farkli ¢apraz baglanma
derecelerine (¢apraz baglayici/GMA) sahip olacak sekilde hazirlanarak ¢ozelti davraniglari
calisitimistir. Aseton ve etanol ¢ozeltileri igerisinde misellerin sisme ve biiziilme

davranislar1 incelenmistir.

Daha sonra, yiiksek ¢apraz bag derecesine sahip CCL miseller altin nanopartikiilleri
sentezinde nanoreaktor olarak kullanilmistir. Misel yapilar igerisinde ortalama 5 nm
boyutlarinda AuNP sentezi basarili bir sekilde gergeklestirilmistir. Elde edilen altin
nanopartikiil-capraz  bagli misel dispersiyonlar1  p-nitrofenol’in  p-aminofenol’e

indirgenmesi reaksiyonunda katalizor olarak kullanilmistir.

Anahtar Kelimeler: Atom transfer radikal polimerizasyonu, ATRP, misel, ¢apraz

baglanma, capraz bagl misel, diamin, epoksi halkasi, altin nanopartikdil.
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SUMMARY

Poly[(ethylene glycol)methyl ether]-block-poly(glycidyl methacrylate) (MPEG-b-
PGMA) diblock copolymer and poly[(ethylene glycol)methyl ether]-block-poly(glycidyl
methacrylate)-block-poly(methyl methacrylate) (MPEG-b-PGMA-b-PMMA) triblock

copolymer were successfully synthesized via atom transfer radical polymerization (ATRP).

Copolymers have demonstrated micellization via self-assembly in acetone/water
solvent mixture. PGMA block of diblock copolymer and PGMA-b-PMMA block of
triblock copolymer which are soluble in acetone, form micelle cores by the addition of
water. On the other hand, MPEG block acted as shell of the micelles thus spherical
micelles were obtained. Cross-linked micelles were than synthesized by cross-linking the
epoxy groups of PGMA block with different cross-linkers; namely hexamethylenediamine
and ethylenediamine. After cross-linking reaction, cross-linked PGMA blocks become
soluble in water with hydroxy and amine functional groups. Furthermore, core cross-linked
micelles were obtained from diblock and triblock copolymers. The cross-linker/GMA
ratios were varied to tune cross-linking degrees and their responses to the solution
conditions were investigated. Swelling /deswelling behaviors of cross-linked micelles were

observed in acetone and ethanol.

Later, CCL micelles with a high degree of cross-linking was used as nanoreactor
for gold nanoparticles synthesis. TEM analysis confirmed successful synthesis of AuNP
nanoparticles with average size of 5 nm. The obtained gold nanoparticle/cross-linked
micelle dispersions have been used as catalysts in the reduction of p-nitrophenol to p-

aminophenol reaction.

Keywords: Atom transfer radical polymerization, ATRP, micelle, cross-linking, cross-

linked micelle, diamine, epoxy ring, gold nanoparticle.



viii

TESEKKUR

Yiiksek lisans 6grenimimde bana yol gosteren, biz 6grencileri basariya ulasmamiz
icin elinden gelen her tiirlii maddi ve manevi imkan1 sunan ve sunmaya devam eden ¢ok
degerli hocam Prof. Dr. Vural BUTUN e her sey i¢in en icten tesekkiirlerimi ve minnetimi

sunarim.

Tez ve deneysel ¢alismalarim boyunca {lizerimde ¢ok emegi gegen, engin bilgilerini
ve destegini her daim paylasan, hakkin1 6deyemeyecegim hocam Aras. Gor. Gokhan
KOCAK’a minnet ve tesekkiirlerimi sunarim. Polimer arastirma laboratuarinda
bulundugum ve c¢alistigim tiim zaman boyunca bana ger¢ek anlamda ¢ok sey Ogreten ve

deger katan Aras. Gor. Dr. Cansel TUNCER hocama tesekkiirlerimi sunarim.

Donem arkadasim, ¢ok degerli dostum Agung Ari Wibowo’ya her sey icin tesekkiir
eder ve basarilar dilerim. Cok degerli polimer grubu iiyeleri Ogr. Gér. Yasemin Samav,
Aras. Gor. Zeyenep ERYILMAZ, Damla ULKER, Mehtap KILINC ve Hiiseyin SAHINe

her daim verdikleri destek ve dostluklar1 i¢in ¢ok tesekkiir ederim.

Hayatim boyunca hep iyiligimi isteyen, her daim daha iyi olmamiz i¢in ¢abalayan,
daima biz ¢ocuklarimi diisiinen ve bu giinlere gelmemi saglayan biricik annem Nursen
SOLMAZ’a olan sonsuz tesekkiirlerimi ve minnetimi bir borg olarak bilirim. Hep yanimda
olan ve daima beni destekleyen kardesim Oguzhan’a ve babam Halil’e ayni sekilde

tesekkiirlerimi ve minnetimi sunarim.



X

ICINDEKILER
Sayfa
[0 /2 D USSP UPRRUPPPPR vi
SUMMARY ...ttt ettt sttt et e bt et s bt et st e sbt e b eatesaeenbeente e vii
TESEKKUR .....ooooiiitiiiiiitiieiesie sttt sttt viii
TCINDEKILER ..o ix
SEKILLER DIZINT ...t Xi
CIZELGELER DIZINI.......o.ooiiiiiiiiiiiiicce st Xiv
SIMGELER VE KISALTMALAR DIZINI.......cccooooniiniiiiininnneeceenns XV
L.GIRIS VE AMAC ... eeeeenn 1
2. LITERATUR ARASTIRMASI ......oooooeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee ettt ettt ettt en e 5
2.1. Atom Transfer Radikal Polimerizasyonu (ATRP).......cccceevviviiiiiieniiiiieieeieeeee, 5
2.1.1. ATRP’ NN MEKANIZIMAST ......veruretieieriiiitieieeite sttt sttt sbe e 8
2.1.2. Molekiiler agirlik ve molekiiler agirlik dagilimi...........cccooeeeiieniiiiniiieine 10
2.1.3. ATRP’de kullanilan monomerler...........cccoouieiieniiinieiiieieeiceee e 12
2.1.4. ATRP’de kullanilan baslaticilar...............ccccooeieiiiiiiieiii e 13
2.1.5. ATRP’de kullanilan katalizorler .............cccoerieiiiieniiiiiiieceeeeee e 19
2.1.6. ATRP’AE GOZUCUICT .......eieeurieeiiie et e e 22
2.1.7. ATRP’de sicaklik ve reaksiyon SUTESI ........eevveeerreeerieeeiieeciieeeiieeevee e 23
2.2, MISEIK YaPIIAT ...eiiiiiiece ettt ettt e e e e e enaee s 23
2.2.1. Capraz baglanma yONteMIETT.........cccueveuieriieiiieiieeiieiie e 25
3. MATERYAL VE YONTEM .....c.ocoooiiiiiiiiiiiinsineeieeiessessssssss st senes 33
R LY, 21 (< 7 | R PRRURRRPR 33
R I ) 117<) 1 o DO PP PSP PP PO PPPORUPPRORRPPPRINt 34
3.2.1. Blok kopolimerlerin karakterizasyonu.............cccccceevieeiiienieeniienieeiieie e 35
3.2.2. Capraz bagli miseller ile nanopartikiil ¢ézeltilerinin karakterizasyonu........... 36
4. BULGULAR VE TARTISMA ...ttt 37
4.1. Blok Kopolimerlerin Sentezi ve Karakterizasyonu ............cccceeveveeerieeenieeenveeennen. 37
4.1.1. Makrobaglatic11arin SENtEZi ...........cceeeeuieeeirieeeiieeeiee et 37

4.1.2. MPEGys5-b-PGMA 36 diblok kopolimerinin Sentezi ...........ceccveeeveerveeueenveennnens 38



ICINDEKILER (devam)
Sayfa
4.1.3. MPEG; 13-b-PGMA 46-b-PMMA 34 triblok kopolimer sentezi..............ccueun..... 40
4.2. Capraz Bagli Misellerin Sentezi ve Karakterizasyonu .........c..ccoceecevveevieneeniennenne. 43
4.2.1. Diblok kopolimerden CCL misellerinin sentezi ve karakterizasyonu.............. 44
4.2.2. Triblok kopolimerden CL misellerin sentezi ve karakterizasyonu.................. 54
4.3. Altin Nanopartikiillerinin SEentezi..........cocvevveeiiienieeiiienieeieeie e 64
4.3.1. CCL miseller ile altin nanopartikiillerinin Sentezi ............cceceevveercueerueenveennens 64
4.3.2. CL miseller ile altin nanopartikiillerinin Sentezi.............ccccceeervvveencreeenveeennnnnn 66
4.4. Altin Nanopartikiillerinin Katalitik Aktivite Calismalarinda Kullanima ................. 68
4.4.1. Au/CCL dispersiyonlarinin katalitik aktivite ¢alismalart ............cccceeeveenenneen. 69
4.4.1. Au/CL dispersiyonlarinin katalitik aktivite calismalari ............cccccceveveenennnen. 70
5. SONUCLAR VE ONERILER..........coccoiitiiiiiiiinnineiseeneiesiessc s essss e 72
5.1 SOMUGIAT .. et e et e e et e e et e e e e e tae e e e eanaeas 72
5.2 ONETILET ...ttt ettt en sttt astesesss s s e s s e esesanaees 73

KAYNAKLAR DEZANT ..ot e e e s 74



xi

SEKILLER DiZiNi
ekil Sayfa
2.1. ATRP’nin genel MeKanizZmast...........eccueeruieeiieiiieiiieiieeie ettt et 6
2.2. ATRP’yi olusturan temel reaksiyon basamaklari...........c.ccccceevviieniiieniiiinie e 7
2.3. ATRP’ de olast DKET reaksiyonlari.........cccceerieriieiiieniieiieeieeieesee e 8
2.4. Alkil halojeniiriin homolitik ayrigsmasi, cu™-x baginin heterolitik boliinmesi, iki
redoks adimindaki atom transfer dengesinin agtlimi..........cccceevieniieiiieniieeiiienieeienne 10
2.5. ATRP’ de kullanilan metakrilat tabanli monomerlerin agik yapilari ..............cc.......... 13
2.6. ATRP’ de kullanilan akrilat tabanli monomerlerin agik yapilart..........ccccceeeveeniennnnn. 13
2.7. ATRP’de kullanilan haloester tiirti baglaticilar ................ccccooeiiiiiieiiieee, 15
2.8. ATRP’de kullanilan benzil halkasi ve siilfonil grubu i¢ceren halojenli baslaticilar ...... 16
2.9. ATRP’de kullanilan baglaticilarin kinetik olarak kiyasi (Tang vd., 2008)................... 18
2.10. ATRP’ de kullanilan azot tabanli ligandlar .............c.ccocoiiiiiiiiiniiniiinieeireeeeeee 20
2.11. ATRP’ de kullanilan liganlarin kinetik olarak kiyasi (Tang vd., 2008)..................... 21
2.12. AB ve ABC tiirii blok kopolimerlerin ¢6zelti ortaminda olusturabildikleri miselik
yapilar (van NOostrum, 201 1) c.ueieiiieiieeieeeee e evee e s areeeaaee e 24
2.13. X fonksiyonel ucuna sahip misel ¢ekirdeginin, bifonksiyonel R-R bilesigi ile
capraz baglanmasinin sematik gosterimi (van Nostrum, 2011).......cccceeevvveeiieenneennn. 26
4.1. MPEGys-Br makrobaslaticisinin ve MPEGys-b-PGMA diblok kopolimerinin GPC
KromatO@IamIarT .......cc.veieeeiieeiiie ettt et e et e e eav e e e enaeeesaeeesaee e 39
4.2. MPEGys-Br makrobaglaticist (A) ve MPEGys-b-PGMA 34 diblok kopolimerinin (B)
proton NMR SPektrumlart ..........coocviieiiiiiiiieeieeeeee e e e 40
4.3. MPEG 3-Br makrobaslaticisi, MPEG3-b-PGMA diblok kopolimeri ve
MPEG 3-b-PGMA-b-PMMA triblok kopolimerinin GPC kromatogramlart.............. 42

4.4. MPEG 3-Br makrobaslaticist (A), MPEG;3-b-PGMA4¢ diblok kopolimeri (B) ve
MPEG 3-b-PGMA44-b-PMM A4 triblok kopolimerinin (C) proton NMR

SPEKETUMIATT.....eiiiiiiie et ettt et st aaeenbeesseeenseens 43
4.5. Epoksi gruplari ile a) etilendiamin (EDA), b) hekzametilendiamin (HMDA)
capraz baglayici ajanlar1 arasindaki muhtemel reaksiyonlarin sematik gosterimi....... 44

4.6. MPEGys-b-PGMA ;¢ diblok kopolimerinin misellesmesi ve CCL misel sentezi.......... 45

4.7. CCL-HMDAI1 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
igerisindeki ¢ozelti davranislarinin DLS sonuglart.............oocooiiiiiiiiiiiiiicceieees 47

4.8. CCL-HMDAZ2 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
igerisindeki ¢ozelti davranislarinin DLS sonuglart.............oocoiiiiiiiiiiiiiiiceieees 48



Xii

SEKILLER DIiZiNi (devam)

Sekil Sayfa

4.9. CCL-HMDA3 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)

4.10.

4.11.

4.12.

4.13.
4.14.
4.15.

4.16.

4.17.

4.18.

4.19.

4.20.

4.21.

4.22.
4.23.
4.24.

4.25.

4.26.

4.27.

icerisindeki ¢ozelti davraniglarinin DLS sonuglari..........ccoocveeiiiiieniiiiienieeieieee. 48
CCL-EDAL1 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
icerisindeki ¢ozelti davraniglarinin DLS sonuglart ..........coeeveevieiiiiiniieiiienieeiees 49
CCL-EDAZ2 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
icerisindeki ¢ozelti davraniglarinin DLS sonuglart ..........coeeveeiiiiiiiiniiiiiienieciee, 50
CCL-EDA3 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
icerisindeki ¢dzelti davraniglarinin DLS sonuglart ........occeeeeveeviiiiieniiiiienieeiiee 50
CCL-HMDA1 kodlu misellerin TEM gOrtintlileri.........cccvveercieeeeieeiiieeeriieeeiee e 52
CCL-EDAI kodlu misellerin TEM gOrintileri..........cccueevuierieeiienieiiienieeieeeie e 53
MPEG | 13-b-PGM A4¢-b-PMM A4 triblok kopolimerinin misellesmesi ve CL misel
SEIIERZLL ettt ettt ettt et et e bt et sh e bt et eh e b et bt e bt e a b e eh e e b e st sht e bt eabe bt et e ennenbeen 55
CL-HMDAI1 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
icerisindeki ¢ozelti davraniglarinin DLS sonuglart ........ooceoeeveeriiiiiieniiieiienieeieee 57
CL-HMDAZ2 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
icerisindeki ¢ozelti davraniglarinin DLS sonuglart .........ccoeeveeviiiiiiiniiiiienieeiie, 57
CL-HMDA3 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
icerisindeki ¢ozelti davraniglarinin DLS sonuglart ..........coeeveevieiiiieniieiienieciie, 58
CL-EDA1 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
icerisindeki ¢ozelti davraniglarinin DLS sonuglart .........ccoeeveevieeiieniiiiienieeiees 59
CL-EDA2 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
igerisindeki ¢ozelti davranislarinin DLS sonuclart ..., 60
CL-EDA3 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmiz1) ve etanol (yesil)
igerisindeki ¢ozelti davranislarinin DLS sonuglart ..., 60
CL-HMDAI1 kodlu misellerin TEM gOrintileri .........cceeevvverieeciienieeiienieeieeeie e 62
CL-EDA1 kodlu misellerin TEM gOrintileri.........cccueeeviieeiiieeiieeeiieeeee e 63
Au/CCL-HMDA1 misel dispersiyonlarindaki altin nanopartikiillerinin TEM
GOTUNTUSTL. ..ttt eiiiiee e ettt e ettt e ettt e e e ettt e e e sttt e e e e ataeeeesasbaeesaansseeeeanssaeeesnnnsaeessnnneeessnnnne 65
Au/CCL-EDA1 misel dispersiyonlarindaki altin nanopartikiillerinin TEM
GOTUNTUSTL. .ttt eetitie e ettt e et ee e ettt e e ettt e e e st e e e enaaeeeessbeeeeeansseeeeanssaaeesnnssaaessnnnseeesnnnne 66
Au/CL-HMDAT1 misel dispersiyonlarindaki altin nanopartikiillerinin TEM
GOTUNTUSTL. .ttt eiiitee e ettt e et ee e ettt e e ettt e e e st e e e eabaeeeesabaeeeannsseeeeanssaeeesnsssaeessnnsseeesnnne 67

Au/CL-EDA1 misel dispersiyonlarindaki altin nanopartikiillerinin TEM
GOTUNTUSTL. ..ttt eiiitie e ettt e et e e ettt e e ettt e e e sttt e e e e aaaeeeesansaeeeeansseeeeanssaeeesannseeessnnnseeesnnne 68



Xiii

SEKILLER DIiZiNi (devam)

Sekil Sayfa

4.28. Au/CCL-HMDA1, Au/CCL-EDA1, Au/CL-HMDA1 ve Au/CL-EDA1 misel
dispersiyonlarinin UV-Vis spektrofotometresindeki maksimum absorbans grafigi.. 69

4.29. Au/CCL dispersiyonlarinin kataliz6r olarak kullanildigi deneyde p-NF’iin
zamana karsi absorbans grafii.........cceeeieriieiieiiiieiiesie et 70

4.30. Au/CL dispersiyonlariin katalizor olarak kullanildigir deneyde p-NF’iin zamana
kars1 absorbans grafigi



Xiv

CIZELGELER DiZIiNi
Cizelge Sayfa
4.1. MPEGys-b-PGMA ;¢ diblok kopolimerinin (a) GPC ve (b) proton NMR
spektroskopisi ile tayin edilen sayisal degerleri........cooeeviieeciiiiciieeiieece e 39
4.2. MPEG 3-b-PGMA44-b-PMMA 34 triblok kopolimerinin (a) GPC ve (b) proton
NMR spektroskopisi ile tayin edilen sayisal degerleri..........cccoeevvievciiiinciienniieeieeee, 41
4.3. Diblok kopolimer ile hazirlanan misel ¢ozeltilerinden CCL misellerin hazirlanmasi

4.4.

4.5.

4.6.

4.7.

4.8.

icin kullanilan ¢apraz baglayicilar, ¢apraz baglayici miktarlar1 ve oranlari................. 45

HMDA capraz baglayicisi ile farkli oranlarda ¢apraz baglanan misellerin (6ncii
misel i¢in: Ry: 13,5 nm, PDI: 0,48) ¢6zelti davranisi sonuglart ...........coocvveveveeennennnee. 46

EDA capraz baglayicisi ile farkli oranlarda ¢apraz baglanan misellerin (6ncii misel
icin: Ry: 13,5 nm, PDI: 0,48) ¢ozelti davranist sonuglart.........cceevvveeeveeinieeeeieeennnen. 49

Triblok kopolimer ile hazirlanan misel ¢ozeltilerinden CL misellerin hazirlanmasi
icin kullanilan ¢apraz baglayicilar, ¢apraz baglayicit miktarlar1 ve oranlari................. 55

HMDA capraz baglayicisi ile farkli oranlarda ¢apraz baglanan misellerin (6ncii
misel i¢in: Rh: 34,0 nm, PDI: 0,18) ¢ozelti davranisi sonuglart ...........ccceeveveeennennnee. 56

EDA capraz baglayicisi ile farkli oranlarda ¢apraz baglanan misellerin (6ncii misel
icin: Ry: 34 nm, PDI: 0,18) ¢ozelti davranist sonuglart. .........ooceeveeeiiiiieiiiienieeieenen. 58



Simgeler

nm

stat

Kisaltmalar

AuNP
ATRP
BIBB
BIEE
Bpy
BuMA
CCL
CL
CMC
CMpH
CMT
DEA
DKET

SIMGELER VE KISALTMALAR DiZiNi

Aciklama

Ekivalent

Aktivasyon hiz sasbiti

Denge sabiti

Deaktivasyon hiz sabiti

Biiyiime hiz sabiti

Sayica ortalama molekiil agirlig
Agirlikca ortalama molekiil agirlig
Molekiil agirligr dagilimi
Milimol

Mililitre

Nanometre

Rastgele

Aciklama

Altin nanopartikiil

Atom transfer radikal polimerizasyonu
2-Bromoizobiitiril bromiir
1,2-bis(iyodoetoksi)etan

Bipiridin

N-Biitil metakrilat

Cekirdekten capraz baglh

Capraz baglh

Kritik misellesme konsantrasyonu degeri
Kritik misellesme pH degeri

Kritik misellesme sicaklig1 degeri
2-(dietilamino)etil metakrilat

D1s kiire elektron transferi

XV



SIMGELER VE KISALTMALAR DIZINi (devam)

Kisaltmalar Aciklama

DLS Dinamik 151k sacilimi

DMA 2-(dimetilamino)etil metakrilat

DP Polimerizasyon derecesi

DPA 2-(diizopropilamino)etil metakrilat
DSDMA bis(2-metakriloiloksietil) disiilfit
DVS Divinil stilfon

EBiB Etil 2-bromoizobiitirat

EDA Etilendiamin

EGDMA Etilen glikol dimetakrilat

GMA Glisidil metakrilat

GPC Jel gecirgenlik kromatografisi
HAuCly Altin (III) tetraklorir

HEMA 2-hidroksi etil metaktilat

HMDA Hekzametilendiamin

HMTETA 1,1,4,7,10,10-hekzametiltrictiltetraamin
HPMA Hidroksi propil metakrilat

IKET I¢ kiire elektron transferi

ILCL Katmanlar aras1 ¢apraz baglh
LCST Alt kritik ¢ozelti sicakligi

MEMA 2-(N-morfolino)etil metakrilat
NAS N-akriloksistiksinimit

NMR Niikleer manyetik rezonans

p-AF para-Amino fenol

PDI Polidispersite indeksi

PEG Poli(etilen glikol)

PMAA Poli(matakrilik asit)

PMDETA N, N, N, N" N'"-Pentametildietilentriamin

p-NF

para-Nitro fenol

Xvi



Kisaltmalar

PNIPAM
PS
RAFT
RI

SCL
-BuMA
TEA
TEM
THF
THPMA
UCST
UV-Vis

SIMGELER VE KISALTMALAR DIZINi (devam)

Aciklama

Poli(N-izopropil akrilamid)
Polistiren

Tersinir katilma-ayrilma zincir transferi
Refraktif indeks

Kabuktan ¢apraz bagl
Ter-Biitil metakrilat
Trietilamin

Gegirimli elektron mikroskobu
Tetrahidrofuran
2-Tetrahidropiranil metakrilat
Ust kritik ¢dziinme sicaklig

Ultraviyole-Goriiniir bolge

Xvii



1. GIRIS VE AMAC

Kimyasal ya da fiziksel dis uyaricilara konformasyonel degisim veya faz gegisi
olarak yanit vererek kendi oOzelliklerini ve davranislarini tersinir olarak degistirebilen
polimerler “gevre-duyarli” ya da “uyari-cevap” polimerleri olarak adlandirilirlar. Bu
uyarilar; sicaklik, elektrolit eklenmesi, pH degisimi, 151k, diger molekiiller veya bunlarin bir
kombinasyonu olabildigi gibi yalnizca bunlarla sinirli degildir. Bu (ko)polimerler bilimsel
ve teknolojik agidan biiylik 6neme sahiptir. Bu malzemelerin su aritma, emiilsiyonlarin uyari
kontrollii stabilizasyonu, organik pigmentlerin sicaklik ayarlanabilir koloidal stabilizasyonu

vb. kullanimi1 yaygindir.

Polimerik misel yapilar nanometrik diizeydeki olusumlari ve sahip olduklar
morfolojileri ile literatiirde ¢ok ilgi gdren ve calisilan malzemelerdir. Ozellikle de
fonksiyonel gruplar barindiran polimerler yogun olarak tercih edilmekte ve ¢alisilmaktadir.
Misel yapilar1 temel olarak hidrofobik ¢ekirdekten ve hidrofilik koronadan olugmaktadir.
Hidrofobik misel ¢ekirdekleri sahip olduklari molekiil yapilarmin dogasi ile organik,
anorganik ve/veya biyomolekiiller, anti kanser ilaglari, metal nanopartikiilleri i¢in tastyici

sistemler olarak kullanabilirler.

Ancak kendi-kendine diizenlenerek misel olusturabilen polimerlerin uygulama veya
calisma alanlan kisithlik gostermektedir. Cilinkii ¢ozelti ortamindaki molekiiler diizeyde
¢Ozlinmiis polimer zincirlerinin (unimer) bir araya gelerek misel olusturmalar1 igin
miktarca kritik misellesme konsantrasyonunda (CMC) veya CMC degerinin {izerinde
olmalar1 gerekmektedir. Cevre duyarli polimer icin ayni durum s6z konusu olmakla
beraber diger baska kosullarinda saglanmasi gerekebilir. Ornegin pH duyarli bir kopolimer,
¢Ozelti ortaminda CMC miktarinca bulunmasinin yaninda misellesmenin gergeklesecegi
¢cOzelti pH’ina da ihtiyag duyar. Buna kritik misellesme pH’1 (CMpH) denir. Poli(2-
(dietilamino)etil metakrilat) (PDEA) polimeri sahip oldugu karakteristik davranisi ile
sadece diisiik pH degerine sahip c¢ozeltilerde c¢oziirken, yliksek pH degerine sahip
coOzeltilerde hidrofobik karakter kazanarak ¢oziinmemektedir. Benzer bir diger etki de yine
literatiirde sik¢a karsilasilan sicaklik duyarli polimer igin de kritik misellesme sicakligi

(CMT) olarak mevcuttur. Literatiire bakildiginda en cok karsilasilan sicaklik duyarli



polimer poli(N-izopropil akrilamid) (PNIPAM)’dir. PNIPAM homopolimeri veya
PNIPAM igerikli kopolimerler oda sicakliginda suda ¢oziinebilirken, ¢ozelti sicakliginin
32 °C {izerine ¢ikarilmasiyla PNIPAM dehidrate olup hidrofobiklesmektedir. Tabi ¢ozelti
ortaminda misellesmeyi saglayan tuz, iyon derigimi, yardimci ¢oziicii (kogdziicii) vb.
kosullar da polimer tiiriine gére s6z konusudur. Iste bu tiir kosullarm ortadan kalkmasi
durumunda misellerin bozulmasi ve dagilmasi s6z konusudur. Bu ylizden de miselik

yapilar uygulama alanlarinda zayif kalkmaktadirlar.

Miselik yapilarin bu zayifliklarini ortadan kaldirip uygulama alanlarimi genisletmek
amaciyla capraz baglanma kimyasi gelistirilmistir. Bu ¢ercevede miseli olusturan polimer
zincirlerinin fonksiyonel gruplar1 ile uygun bir capraz baglayici molekiil arasindaki
reaksiyondan yaralanilmaktadir. Capraz bagli miseller degisen ortam kosullarma kars
direng gostererek yapilarmin biitiinliiklerini korumaktadirlar. Ozellikle de ilacin hedef

bolgeye taginim ve salimi i¢in ¢apraz bagli misellerin kullanimu literatiirde yaygindir.

Capraz bagli misel yapilar hazirlanma sekillerine gore yapisal olarak farklilik
gosterirler. Ornegin, bir diblok kopolimer ile hazirlanan sulu misel ¢ozeltisinde polimer
zincirlerinin hidrofobik kismi misel ¢ekirdegini olustururken, hidrofilik kisimlar ise misel
kabugunu olusturacaktir. Ortama ilave edilecek olan capraz baglayici eger misel
cekirdegindeki polimer blogu ile reaksiyon verirse ¢ekirdekten ¢apraz bagli (core cross-
linked, CCL) miseller elde edilecektir. Ancak ¢apraz baglanma reaksiyonu misel kabugunu
olusturan polimer blogu iizerinden gergeklesirse kabuktan ¢apraz bagli (shell cross-linked,
SCL) miseller elde edilecektir. CCL ve SCL tiirii capraz bagli misellerin literatiirde farkli

iceriklerde ve tiirlerde ¢ok sayida 6rnegi mevcuttur.

Miselik yapilarin ¢6zelti ortamindaki stabilizasyonunu arttirmak ve daha fazla islev
kazandirmak i¢in bu yondeki calismalar agirlikli olarak triblok kopolimerler {izerinden
yiriitilmektedir. Bu kopolimerler ile ¢ézelti ortaminda olusturulan ii¢ katmanli soganimsi
(onion) misellerinde bir blok kalici olarak hidrofilik dis koronayr (kabugu)
olusturmaktadir. Boylece hem misellerin ¢6zelti ortamindaki stabillizasyonu artmakta hem
de miseller arasi etkilesim azalarak agregatlagsmanin, ¢okelmenin Oniine gegilmektedir.
Hidrofobik blok yine cekirdegi olustururken, hidrofilik olan ikinci blok da i¢ kabugu

olusturarak kiiresel miselleri sekillendirmektedirler. Bu tiir soganims1 misellerde capraz



3

baglanma yine cekirdekten ve i¢ kabuktan gergekleserek CCL ve SCL miseller elde
edilebilmektedir. Bir diger 6rnekte ise kalict hidrofilik dig koronanin haricindeki bloklar
bir arada misel ¢ekirdegini olustururlar. Bu iki katmanli misel yapisinda ¢apraz baglanma
misel c¢ekirdeginde gergeklesse de farkli blok katmanlari arasinda oldugu i¢cin CCL
misellerden farkli bir yap1 olarak katmanlar arasi ¢apraz bagl (intermediary cross-linked,

ILCL) miseller olarak adlandirilirlar.

Tez kapsaminda yapilan ¢alismalarda capraz bagli miseller elde edebilmek ig¢in
poli[(etilen glikol)metil eter]-b-poli(glisidil metakrilat) (MPEG-6-PGMA) diblok
kopolimeri ve poli[(etilen glikol)metil eter]-b-poli(glisidil metakrilat)-b-poli(metil
metakrilat) (MPEG-b-PGMA-b-PMMA) triblok kopolimeri atom transfer radikal
polimerizasyonu ile sentezlenmistir. Bu kopolimerlerin PGMA ve PMMA bloklari
hidrofobil o6zellikleri nedeniyle blok kopolimerler dogrudan suda c¢oziinememektedir.
Kopolimerler aseton igerisinde ¢ozdiiriillip su ile seyreltildiklerinde, ¢6ziicli duyarlilig: ile
kendiliginden misellesme sergilemislerdir. MPEG-b-PGMA diblok kopolimeri aseton/su
cozeltisi igerisinde MPEG bloklar1 solvate olarak misel kabugunu olusturken, hidrofobik
PGMA bloklart dogrudan misel ¢ekirdegini olusturmustur. Misel ¢ekirdeklerinde meydana
gelen capraz baglanma reaksiyonu sonrasinda ¢ekirdekten capraz bagli, CCL miseller elde

edilmistir.

Triblok MPEG-b-PGMA-b-PMMA kopolimerinde ise misel ¢ekirdegi PGMA-b-
PMMA hidrofobik bloklari ile yine aseton ¢oziicilisiine duyarlilikla sekillenmistir. MPEG
blogunun miselin dis koronasini olugsturmasiyla elde edilen miseller iki katmanli “gekirdek-
kabuk™ diizeninde sekillenmislerdir. Ancak c¢apraz baglanma reaksiyonu her ne kadar
hidrofobik misel ¢ekirdeginde gercekleserek son yapi CCL misel tiirline benzese de son
durum daha farklidir. Ciinkii capraz baglanma reaksiyonu veren PGMA blogu katmani
misel ¢ekirdeginde PMMA blogu katmani ile i¢ ice oldugu icin ¢apraz baglanma bu
katmanlar arasinda gerceklesmektedir. Reaaksiyon sonrasinda katmanlar net olarak
birbirlerinden ayrilmadigi diisiiniilmektedir. Elde edilen miselik yapinin katmanlar arasi
capraz bagl (intermediary layer cross-linked, ILCL) misel formuna benzese de son yapiyla
birebir Ortiisemeyecedi i¢in ¢alismalar boyunca MPEG-b-PGMA-b-PMMA triblok
kopolimer ile elde edilen ¢apraz bagli miseller genel olarak capraz bagl (cross-linked)

miseller olarak adlandirilmistir.
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Sulu ¢ozelti icerisinde nanometal sentezi ve stabilizasyonu zorlu bir ¢alisma ve
uygulama alanidir. Bu alanda c¢apraz bagli misellerin kullanimi ise ¢ok yaygin olmamakla
beraber mevcuttur. Capraz baglanma reaksiyonu sonrasinda hidroksil ve amin gruplari ile
fonksiyonellik kazanan PGMA bloklar1 nanometal sentezi i¢in avantaj saglamistir. Clinkii
diistik ¢ozelti pH degerlerinde CCL ve CL miselleri pozitif yiiklere sahip olacaklari icin
[AuCl4]7 metal anyonu kompleksi i¢in baglayici islevi gérmiislerdir. Ayrica CCL ve CL
misellerinin de ¢ozelti ortaminda stabil olmalar1 ayr1 bir avantaj saglamaktadir. Ortama
NaBH, indirgeyici ajaninin eklenmesiyle nanometaller ortalama 5 nm ebath olarak ¢ok
kiiciik boyutlarda elde edilebilmislerdir. Bu nanometal-misel dispersiyonlar1 iki ay

boyunca herhangi bir ¢okme egilimi gdstermeden stabil halde kalmay: siirdiirmektedirler.



2. LITERATUR ARASTIRMASI

2.1. Atom Transfer Radikal Polimerizasyonu (ATRP)

Bilesimi ve yapist iyi tanimlanmig polimerlerin sentezi, polimer kimyasinin en
onemli ve en ¢ok ilgilenilen alanidir. Bu kapsamda, canli ve kontrollii polimerizasyon ile
ilgili akademik ve endiistriyel alanda bir¢ok arastirma yiiriitilmistir. Elde edilen
gelismeler sonucunda yeni kontrollii radikal polimerizasyon (CRP) metotlari
gelistirilmistir. Bu metotlar ile sentezlenen polimerlerin molekiil agirliklar1 ve molekiil
agirligi dagilimlan kontrol edilebilmekte, istenilen igerikte ve yapida polimerlerin sentezi

genis 6lgekte miimkiin kilinmaktadir (Matyjaszewski ve Xia, 2001).

Gliniimiizde bu metotlardan en yaygin olan1 atom transfer radikal
polimerizasyonudur (ATRP). ATRP polimer kimyasinin en hizli gelisen alanidir. ATRP
ismi atom transferi adimindan gelir ki bu adim esdeger biiyiiyen polimer zincirleri i¢in
anahtar nitelikte olan temel reaksiyondur. ATRP, temelinde alkil halojentirlerin bire bir
oranda aklenlerle, gecis metalleri ile katalize edilen atom transfer radikal katilma (ATRA)

reaksiyonlarma dayanir. ATRA, Kharasch katilma reaksiyonunun gelistirilmisidir.

Cok bilesenli bir sistem olarak ATRP, monomer, transfer edilebilir (yalanct)
halojenli baslatici ve katalizorii (gegis metali ¢esitleri ve uygun ligandlar ile olusmusg
kompleks) igcermektedir. Katalitik sistemin hem aktiflesmis hem de aktiflesmemis
bilesenleri ayn1 anda mevcut olabilmektedir. Gerekli oldugunda reaksiyona yardimer katki
maddeleri de kullanilabilmektedir. Basarili bir ATRP i¢in ¢oziicii, sicaklik, derisim ve
bilesenlerin ¢oziintirliigii gibi birgok etken ve bazen de bilesenlerin eklenme siras1 dikkate

alinmalidir.

ATRP, gecis metali katalizli telomerizasyon reaksiyonlariyla baglantilidir. Bu
reaksiyonlar ile yiiksek molekiil agirliklar ile lineer olmayan ve yiiksek polidispersiteli
(My/M,) polimerler elde edilebilmektedir. ATRP ayni1 zamanda ge¢is metali bilesiklerinin,

metalle baglatilan redoks siiregleri ve inhibisyon gecisleriyle de baglantilidir. Bu iki
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teknikte etkin bir geri doniisiimii olmayan aktivasyon ya da deaktivasyon islemine izin

vermektedir.

ATRP, uygun bir katalizoér (gecis metali bilesikleri ve ligandlar ile) tasarimi ve
uygun yapiya sahip bir baslatict kullanilarak polimerizasyon kosullar1 belirlenen, molekiil
agirliklar1 dontisiim ile dogrusal olarak artacak sekilde tasarlanmistir. ATRP, radikalik
olarak polimerize edilebilen monomerler i¢in genis Olc¢lide zincir topolojisi (yildiz, dalli),
kompozisyon (blok, rastgele, as1) ve u¢ grup fonksiyonelligi iizerinde esi goriilmemis bir

imkan saglamaktadir.

k

P,-X + M/"-Y/ Ligand = - pf +  X-M{""-Y/Ligand
kaa
ky kt
& Sonlanma

Monomer

Sekil 2.1. ATRP’nin genel mekanizmasi

ATRP’nin katalitik c¢evrimi, bir ge¢is metali kompleksinin iki ylikseltgenme
derecesi arasindaki tersinir gegisini icermektedir (Sekil 2.1). Yiikseltgenme derecesi diisiik
olan gecis metali kompleksi alkil halojeniir baginin homolitik olarak kirilmasi ve halojenin
alkilden ayrilarak komplekse dahil olmasi ile daha yiiksek bir yiikseltgenme derecesine
gecis yapmakta ve bu reaksiyon sonucunda bir alkil radikali olugsmaktadir. Olusan radikal,
vinil monomerinin ¢ift bagina saldirarak polimerizasyon siirecini baglatmaktadir. Yeni
olusan alkil-monomer radikali ge¢is metali kompleksinden halojeni geri alarak radikal ucu
kapatmakta ve ayn1 zamanda gecis metali kompleksinin yiikseltgenme derecesi
diisirmektedir. Ortama monomer ilavesi ile siire¢ tekrarlanip, polimerizasyonun devamu ile
biiyiime gergeklesmektedir. Polimerizasyon, radikallerin birbirleriyle birlesmesi ya da
yiiksek dereceli ylikseltgenme basamagindaki gecis metali kompleksi tarafindan tersinir
olarak deaktive edilmeleri ile sonlandirilabilmektedir. Kompleks bilesigi denge sabitlerini
etkiledigi i¢in reaksiyonun kontrolii katalitik aktif tlirleri olusturan metal ve ligandlara
baghdir. ATRP’ deki aktif gecis metali komplekslerinin yapisal karakterizasyonu katalitik

yontemler {izerinde 6nemli rol oynamaktadir (Matyjaszewski ve Davis, 2002).
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k. _
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Sekil 2.2. ATRP’yi olusturan temel reaksiyon basamaklar1

Genel olarak ATRP ¢ ana reaksiyon basamag iizerinden ilerledigi
tanimlanmaktadir. Daha once de belirtilen ve Sekil 2.2 ile a¢ik mekanizmalar1 verilen
baslama, biiyiime ve sonlanma basamaklar1 ile ATRP aslinda ii¢ ayr1 reaksiyon
mekanizmasinin birlestirilmesi ile tanimlanmaktadir. Baslama basamagi, baslatict ve
katalizoriin etkilesimi sonucu ortamda aktif radikallerin olusmasini kapsamaktadir. Ortama
monomer ekleninceye kadar reaksiyon dengesi baslaticinin aktivasyon ve deaktivasyon hiz
sabitlerinden mevcuttur. Ik monomerin ortama eklenmesi ve polimerizasyonun
baslamasiyla baslama adimi da bir anlamda bitmektedir. Biiylime adimina ge¢ildiginde
metal kompleksi ve biiyliyen zincirler arasindaki atom transferi siiresince, monomerler
bliyliyen zincirlere katilarak polimerizasyon devam etmektedir. Bu asamada ortaya ¢ikan
biiylime hiz sabiti (k) reaksiyonun hizinin belirlenmesinde etkindir. Ciinkii baslama

basamagina kiyaslandiginda bu adimda monomer tiiketimi ¢ok fazladir. Sonlanma adimi1
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ise ortamdaki monomerin tliketilmesi ile polimer zincirlerinin artik biiyliyemedigi ve
duraganlastigi adimdir. Burada zincirler ug uca eklenerek kontrolsiiz bir sonlanmaya sebep
olabilirler. Ama ATRP’de ¢ogunlukla metal kompleksinin hava temasi ile bozundurulmasi
sonucu zincirler atom transferi yapamazlar ve son halleriyle polimerizasyondan ¢ikmis

olurlar.

Hem kalic1 radikal etkisi nedeniyle hem de gozlenen diisiik polidispersiteler i¢in
gerekli olan hizli denge yaklasimi kullanilarak, sonlanma katkis1 hiz denklemi igin 6nemsiz
hale gelmektedir (Denklem 2.1). Ayni1 unsur baslama adimi i¢in de gecerlidir. Ciinkii
bliylime adimi ile kiyaslandiginda baslama adimindaki monomer tiikketimi ¢ok azdir ve

thmal edilebilir diizeydedir (Fischer, 1997, 1999).

[Cu']

Rp = kp[M][P] = kpKeq[M][Mo [ —e y

(2.1)

2.1.1. ATRP’ nin mekanizmasi

ATRP genel olarak, biiyiiyen zincirlerle gecis metalleri arasinda halojen
atomlarinm, i¢ kiire elektron transfer (IKET) siireciyle tersinir transferiyle
tanimlanmaktadir. Ancak i¢ kiire siirecine alternatif olarak, dis kiire elektron transferi
(DKET) de goriilebilmektedir. Sekil 2.3 ile ATRP’de goriilebilecek DKET siireci ile ilgili
birkag olasi reaksiyon verilmektedir (Matyjaszewski, 1998).

*

. 0
P-X + Cul) =—= p’X + Cull) === P + XCull) A

P, + X-Cul) == p°® 1+ xcui) B

n

*
n

P n® +  X-Cu(l) C

+ X-Cull) =~—= P

Sekil 2.3. ATRP’ de olas1 DKET reaksiyonlari

Olas1 DKET reaksiyonlarinin detayli olarak verildigi Sekil 2.3’de goriilen A

adiminda ara madde radikali anyonlarinin olusumunu izleyen yiikseltgenmis metal halojeni
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anyonu transferini icermektedir. Bu, baslatma ya da duragan polimer tiirlerinden
radikallerin olusturulmasi i¢in uyumlu bir i¢ kiire siireci yerine iki adimli bir isleme neden
olmaktadir. Atom transfer reaksiyonlarmin oranlari, R-X bag enerjileri ve elektron
afiniteleri arasindaki 6n baginti, baglayan ve ¢ogalan birgok tiir i¢in baskin ve uyumlu bir
siire¢ onermektedir. Bu yiizden, benzer radikal stabilizasyon siibtitiientleri i¢in, ii¢linciil
(tersiyer) alkil halojeniirler ikincil (sekonder) olanlardan genel olarak daha 1iyi
baslaticilardir ki birincil alkil halojeniirler daha da iyidir. Bununla beraber, diisiik
sicakliklarda bile baz1 alkil halojeniirler (6rnegin, haloasetonitril) i¢in bulunan
beklenmedik bigimdeki yiliksek oranlar bir digs kiire elektron transfer siirecini
gosterebilmektedir. Bu baglaticilarin  sahip olduklar1 ¢ok yiiksek elektron ilgileriyle
(6rnegin, dietil 2-bromomalonat ya da CCly) ortaya c¢ikabilmekte ve bazen de baslama

etkinligini azaltan yan reaksiyonlara yol agabilmektedir.

Gegis metali kompleksi ve karsilik gelen organik radikaller her iki redoks adimina
bagli olarak, biiyiiyen radikallerde, karbanyonlarin indirgenmesi (B adimi) ya da
karbokatyonlarin yiikseltgenmesi (C adimi) belirli kosullar altinda olabilirken bazen de
baskin bir yol olabilmektedir. ATRP’de katalizoriin etkinligi sadece redoks potansiyeline
dayanmayip ayni zamanda ge¢is metali kompleksinin halojen ilgisine de baghdir. Her iki
parametre, kompleks olusturma sabitleri, niikleofil ilgisi, ters baglanma ve sterik etkilerinin
dahil oldugu gecis metali ve ligandin dogas1 tarafindan etkilenmektedir. Ornegin, metil
akrilatin bakir tabanli ATRP’sinde azot tabanli seri ligandlar (bipridin, PMDETA,
MesTREN vb.) kullanildiginda, polimerizasyon hiz1 (belirgin denge sabiti tarafindan ifade
edilen, yani, Keq™"= K.o/[Cu(Il)] ) ve kompleksin redoks potansiyeli arasinda dogrusal bir

iliski goriilmiistiir (Qiu vd., 2000).
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Atom Transferi (Tiim Denklem)

ka
R-X + M/-Y/Ligand ~——= R® + X-M/"-Y/Ligand
kq
Ara Reaksiyonlar
M/-Y /Ligand =< = MY /Ligand + ¢°
- S]
X. + e@ - X
) [ ]
R-X = - R + X
© . -
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Sekil 2.4. Alkil halojeniiriin homolitik ayrismasi, Cu™-X bagimin heterolitik bolinmesi, iki
redoks adimindaki atom transfer dengesinin a¢ilimi

Sekil 2.4 ile biitiin atom transfer dengesi, deaktivatordeki alkil halojeniiriin bag
ayrisma enerjisi ve halojen-metal baginin heterolitik ayrismasiyla iki redoks adimi olarak
verilmistir. Son parametre gecis metali kompleksinin halojen ilgisinin bir dlgiistidiir. Bu
yiizden, gecis metali kompleksi yiiksek halojen ilgisine sahip ancak ¢ok indirgeyici
degilse, benzer atom transfer denge degerleri goriilebilir. Ornegin, rutenyum kompleksi
+300 mV redoks potansiyeline sahipken bakir kompleksi -100 mV potansiyele sahiptir
ancak yakin ATRP aktiviteleri gosterebilirler (Paik ve Horwitz, 2001; Ando vd., 2000).

2.1.2. Molekiiler agirhik ve molekiiler agirhk dagilim

Canli polimerizasyondaki gibi polimerin ortalama molekiil agirligr tiiketilen
baslatict ve monomerin orani ile teorik olarak Onceden Dbelirlenebilmektedir
(DP,=A[M]/[1]p). Ayn1 zamanda nispeten dar molekiil agirlig1 dagilim1 korunmaktadir (1 <
M./M;, < L)5). iyi kontrollii bir ATRP’de bu duruma ek olarak baslatici ve aktif ug
gruplarin yapis1 ve kimyasi ile u¢ fonksiyonlu polimerlerin ve blok kopolimerin sentezi

tizerinde hassas bir kontrol saglanmaktadir. Molekiil agirliklar1 1000 ile 100000 arasindaki
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ve bazi 6zel durumlarda birka¢ milyonu asan, iyi tanimlanmis polimerler basarili bir
sekilde sentezlenmistir. Ancak sonlanma ve diger yan reaksiyonlar her zaman ATRP’de
mevcut olmakla birlikte yliksek molekiil agirligir hedeflenen polimerler i¢in biiylik 6nem

arz etmektedirler.

Molekiil agirhigr dagilimi (M,/M,) veya polidispersite (PD), polimerin ya da
polimerlerin zincir uzunlugu dagiliminin endeksidir. Iyi kontrollii bir polimerizasyonda,
M./M; c¢ogunlukla 1,1 degerinin altindadir. Denklem 2.2 ile ARTP’de polidispersite
indeksinin, baslatici (RX) ve deaktivator (D) derisimi, biiylime (k) hiz sabiti, deaktivasyon

(kga) h1z sabiti ve monomer doniisiimii (p) ile nasil baglantili oldugunu gostermektedir.

M, (Rl — [RXIDk,) (2
w=lt ( - ) (5 _ 1) 2.2)

Bu esitlik, radikallerin ve deaktivatorlerin sabit derisimleriyle sistem i¢in gegerlidir.
Polidispersite, deaktivasyon hiz sabitinden ziyade aktivasyon hiz sabitiyle daha iyi sekilde
aciklanabilmektedir (Matyjaszewski ve Xia, 2001). Boylece benzer monomerler i¢in, daha
hizli biiyliyen zincirlerin katalizoriiniin etkisizlestirilmesiyle daha diisiik polidispersiteli
polimerler elde edilebilir (kiiglik ky/kg, orani ile). Alternatif olarak, diisiik polimerizasyon
hizina sebep olmasina ragmen, deaktivatdr konsantrasyonunun artmasiyla polidispersite
diismelidir. Ornegin, bakir icerikli ATRP’de ortama ¢ok az bir miktar Cu(Il) halojen
tuzunun katilmasiyla daha diisiik polimerizasyon hiziyla daha iyi ve Kkontrolli

polimerizasyon elde edilmektedir (Davis vd., 1999; Matyjaszewski vd., 1998).

Yiiksek polidispersite ¢cogunlukla, polimetakrilatlar veya polistirenden ziyade poli
akrilatlarda gozlenir c¢iinkii akrilatlarin ¢ok yiliksek k, sabitleri vardir (Buback, 2000).
Denklem 2.2°ye bakildiginda kisa zincirlerin daha yiiksek [RX], ile daha yiiksek
polidispersiteye sahip oldugu goriiliir ancak monomer doniisiimiiniin artmasiyla
polidispersite diismektedir. Akrilatlarin biiylime hiz sabitleri nispeten biiyiik oldugu i¢in
baslangicta yiiksek polidispersite gozlenmektedir ¢iinkii her bir aktivasyon adiminda birkag
monomer art arda eklenmektedir. Ancak reaksiyon ilerlemesiyle, devamli reaksiyonlar ve
dontigiimler ile polidispersitenin diismesi ve atil zincirlerin rastgele aktivasyonlari

nedeniyle zincirler daha esdeger hale gelebilmektedirler. Eger k&, degeri ile baslatict ve
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deaktivator konsantrasyonlar1 biliniyorsa, deaktivasyon hiz sabiti polidispersitenin

kokiinden hesaplanabilmektedir.

2.1.3. ATRP’ de kullanilan monomerler

ATRP ile stiren, akrilatlar, metakrilatlar, akrilamitler, metakrilamitler, dienlenler,
akrilonitriller ve daha bir¢ok monomer basarili bir sekilde polimerize edilmektedir. Ayni1
sartlar altinda her bir monomerin canli (aktif) ve 6lii (deaktif) tiirleri arasinda kendisine has
bir atom transfer denge sabiti mevcuttur. Yan zincir reaksiyonlarinin olmadigi bir
polimerizasyonda, atom transfer denge sabitinin bilyiikliigli (Keq= ka/ksa) polimerizasyon
hizin1 belirlemektedir. Denge sabiti ¢ok kiigiik ise polimerizasyon ya ¢ok yavas bir sekilde
ilerler ya da hi¢ gergeklesmez. Tam tersi durumdaysa, yani atom transfer denge sabitinin
cok biiyiik olmasiyla da yiiksek radikal konsantrasyonu olusarak zincir transferi veya zincir
sonlanma reaksiyonlarina sebebiyet verebilmektedir. Bu daha yiiksek yiikseltgenme
derecesindeki metal kompleksinin deaktive olmasiyla gergeklesebilmekderi ki bu da
dengenin atil tiirler yoniine kaymasina ve goriiniirde polimerizasyonun yavaslamasina
sebep olabilmektedir. Boylece spesifik bir monomer i¢in biiyiiyen radikallerin
konsantrasyonu ve radikallerin deaktivasyon hizi, polimerizasyonun kontrolii i¢in gerekli

olabilmektedir.

Ancak ATRP bir kataliz sistemi oldugu i¢in dengenin tiim konumu sadece radikal
(monomer) ve duragan tiirlere baghi olmayip, ayni zamanda reaksiyona eklenen gecis
metali katalizorlinlin reaksiyon etkinligine ve miktarmin degisimine de bagli olmaktadir.
ATRP ile yaygin olarak c¢alisilan ve basarili bir sekilde polimerize edilebilen cesitli

metakrilat monomerlerinin acik yapilar1 Sekil 2.5 ile verilmistir.
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BuMA t-BuMA HEMA  HPMA GMA MEMA DMA DEA DPA

Sekil 2.5. ATRP’ de kullanilan metakrilat tabanli monomerlerin acik yapilari

Akrilatlarin, farkli ge¢is metalleri kullanarak polimerizasyonlar: literatiirde
mevcuttur. Ancak bakir igerikli ATRP’ nin, nispeten kisa siire i¢erisinde iyi tanimlanmis
ve diisiik polidispersiteli poliakrilatlarin {iretiminde diger gecis metallerine oranla daha
basarili oldugu goriilmektedir. Bunun nedeni kismen de olsa bakir halojeniirler tarafindan
biiyliyen akrilik radikallerinin hizli deaktivasyonlaridir (Xia vd., 1998). Sekil 2.6 ile bakir
icerikli ATRP ile polimerize edilebilen c¢esitli akrilat monomerlerinin acik yapilar

verilmektedir.

nBuA tBuA HEA

‘>=o _>=o _>:o _>:o _>:o ‘>=o ‘>=o‘>=o

SRRV AE AR S

Sekil 2.6. ATRP’ de kullanilan akrilat tabanli monomerlerin agik yapilar

Denge sabitlerinin degerleri monosiibtitiie alkenlerde, disiibtitiie alkenlere kiyasla
daha disiiktiir. Denge sabiti, CN>Ph>C(O)OR>C(O)NR,>COC(O)R sirasiyla verilen a-

siibtitiientlerle artig gosterir.
2.1.4. ATRP’ de kullanilan baslaticilar

ATRP’de baslaticinin ana rolii biiyliyen polimer zincirlerinin sayisini belirlemektir.
Baslatic1 olarak tipik alkil halojeniirler (RX) kullanilmaktadir. lyi tamimlanmis ve dar
molekiil agirligi dagilimina sahip polimerler elde edebilmek i¢in halojen biiyiiyen polimer

zinciri ve gegis metali kompleksi arasinda hizli ve segici olarak go¢ edebilmelidir. Simdiye
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kadar halojenin klor ya da brom seg¢ilmesi molekiil agirligi kontroliinde en iyi sonuglar
vermesinden dolayidir. Iyot, bakir merkezli ATRP’de akrilatlarin polimerizasyonlar1 i¢in

de kullanilabilmektedir.

Bagslama basamagi, iyi bir baslatici ve uygun bir alkil “R” grubu sec¢imiyle ¢ok hizli
ve kantitatif olmalidir. Cogu alkil halojeniir o-karbonu {izerindeki aktive edilebilen
siibtitiientleriyle, aril, karbonil, alil gruplar1 gibi, ATRP baslaticilar1 olarak
kullanilabilmektedirler. Polihalojenli bilesikler (CCls, CHCl; gibi) ve zayif halojen bagi
iceren bilesikler de (N-X, S-X ve O-X gibi) aynt zamanda ATRP baslaticis1 olarak
kullanilabilmektedir. Baslatict kismi bir makromolekiile bagli oldugu zaman makro
baslaticilar olusturulmakta ve bunlarin kullanimi ile blok ve as1 kopolimerleri

sentezlenebilmektedir.

ATRP’de basarili bir baglatici sistemi i¢in iki 6nemli parametre vardir; baslama
basamagi biiylime basamagindan daha hizli olmalidir ve yan reaksiyonlarin ihtimali en aza

indirilmelidir. Baglatic1 se¢imi ile ilgili 6nemli unsurlar soyle 6zetlenebilir;

- Bagslaticidaki gruplarin stabilize siralamast CN > C(O)R > Ph > C(O)OR > Cl > Me
seklindedir. Karbon tetrakloriir gibi c¢oklu fonksiyonel gruplar alkil halojentirlerin
aktivitelerini artirabilir. Tersiyer alkil halojeniirler, sekonder alkil halojeniirlerden ve
onlarda primer olanlardan daha aktiftir. Bu sonuclar aktivasyon hiz sabitlerinin

Olciimleriyle dogrulanmaktadir (Goto ve Fukuda, 1999; Matyjaszewski vd., 2001).

- Alkil halojeniirlerde, karbon-halojen bag gerilimi diizeyi siralamasi genel olarak R-
Cl1 > R-Br > R-I seklindedir. Bu ylizden, alkil kloriirler en verimsiz baslaticilar olmaliyken,
alkil iyodiirler de en verimli baglaticilar olmalidir. Ancak alkil iyodiirler 15182 duyarl
malzemeler olduklar1 i¢in kullanimlar1 6zel tedbirler gerektirmektedir. Metal iyodiir
komplekslerinin stabilizasyonu ise diisliktiir ve R-I bag heterolitik olarak da
kirilabilmektedir. Bugiine kadar hemen hemen en c¢ok kullanilan halojenler klor ve
bromdur. Bu halojenler bir¢cok baslatici molekiiliin (RBr, RCl) ve metal tuzunun (6rnegin
CuBr, CuCl) yapisinda bulunmaktadir. Halojen degisimiyle de bazen daha iyi

polimerizasyon kontrolii saglayabilmektedir.
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- Reaktiflerin eklenme siras1 ve yontemi de 6nemli olabilmektedir.

- ATRP’de basarili bir baslatma giiclii bir katalizor se¢imine de dayanmaktadir.
Ornegin, MMA’nin 2-bromoizobutirofenon ile baslatilan kontrollii polimerizasyonunda
rutenyum veya nikel komplekslerinin katalizorleriyle, bakir icerikli ATRP kadar basari
saplanamadig bildirilmistir (Matyjaszewski vd., 1998).

Cesitli a-haloesterlerin kullanimi, ATRP’ de iyi kontrollii bir baslama adiminda ¢ok
basarili olmaktadir. Genel olarak, halojen ayrilma adimindan sonra olusan radikalleri daha
stabil oldugu i¢in a-haloizobiitiratlar, o-halopropiyonatlardan daha hizli radikal
olusturmaktadirlar. Bu yiizden, a-halopropiyonatlar metakrilatlarin polimerizasyonu igin
kullanilirsa baslama adimi yavas olabilmektedir. Sekil 2.7 ile a¢ik yapilar1 verilen ve
ATRP’de yogunlukla kullanilan ¢esitli a-haloesterler, cesitli fonksiyonel gruplarla uygun
bir asit halojentiiriin dogrudan esterlesme reaksiyonuyla kolayca iiretilebilmektedir. ATRP
bircok fonksiyonel gruba dayanabildigi i¢in, iyi tanimlanmis ug¢ gruplu polimerler, ilave
koruyucu reaksiyonlara gerek kalmadan hazirlanabilmektedir. Islevsel basalticilarn
kullanimiyla, hidroksi, epoksi, alil, vinil, karboksilik asit ve fy-lakton gibi birgok

fonksiyonel grup polimerlerin alfa ucuna eklenebilmektedir.

N

0 ¢} 0
/\O)k’( Ns\/\o)H(B K/N\/\OJ>(
Br r Br

Etil 2-bromoizobitirat 2-azidoetil 2-bromoizobitirat ~ 2-morfolinoetil 2-bromoizobitirat
0 O 0]
Br HO Br B
0
Glisidil 2-bromopropiyonat  2-hidroksietil 2-bromopropiyonat Allil 2-bromopropiyonat
0O 0 0 o~ 0 0
/\o)%o/\ \OWO /\oJ\r “ o
Br Br
Dietil 2-bromo-2-metilmalonat Dimetil 2-bromo-2,4,4- Etil 2-kloropropiyonat Vinil 2-kloroasetat

trimetilpentandiyonat

Sekil 2.7. ATRP’de kullanilan haloester tiirii baslaticilar
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Benzil gruplu halojenler ise stiren ve tiirevlerin polimerizasyonunu igin yapisal
benzerliklerinden dolay1r ¢ok kullanigh baglaticilardir. Ancak MMA gibi ATRP’de
kullanilan bir¢ok reaktif monomerin polimerizasyonunu verimli sekilde baslatmak igin
basarisizdirlar. ATRP sistemlerinde kullanilabilen benzil halkas1 ve siilfonil grubu igeren

halojenli baglaticilarin agik yapilart Sekil 2.8 ile verilmektedir.

R__X (III Cl Cl (III
CHCl  CCls 0=8=0  0=$=0 0=$=0  0=$=0
X CHs CCly
R=CH3, H i CHg OCH,
X=Br, Cl X=Br, Cl
(haloalkil)  (diklorometil) (triklorometil) (halometilen)  4-metilbenzen- 4-metoksibenzen- metilstlfonil trikloro
benzen benzen benzen dibenzen 1-stlfonil 1-slifonil koriir metilslfonil
klortr klortr Klortr

Sekil 2.8. ATRP’de kullanilan benzil halkasi ve siilfonil grubu igeren halojenli baslaticilar

Bu iki 6nemli ve kullanim alani genis baslatic tiirlerinin diginda, halojenli alkanlar
(CCly, CH,Cl, vb.), a-haloketonlar, a-halonitriller ve siilfonil halojenler de (Sekil 2.8)

ATRP polimerizasyonlarinda baglatici olarak kullanilabilinen yapilardir.

ATRP’nin bagaris1 agirlikli olarak, aktivasyon (radikallerin olusumu, k,) ve
deaktivasyon (alkil halohenlerin olusumu, ky,) siirecleri arasindaki uyumlu dengeye
dayanmaktadir. Iki hiz sabiti arasindaki denge sabiti (Karrp=Fka/kqa) radikal konsantrasyonu
ile polimerizasyon ve sonlanma hizlari Denklem 2.3 ile tayin edilebilmektedir. Karrp
degeri ¢ogunlukla cok kiigiik (10™ — 10™) oldugu icin diisiik radikal konsantrasyonu ve
sonlanma reaksiyonlarinin azaltilmasini saglamaktadir. Ayn1 zamanda her bir hiz sabitinin,
Ozellikle de kq4,’nin, polimerizasyonda kontrol seviyesini etkilemektedir. Polimerizasyonda
1yl bir konrol, molekiil agirligi, monomer doniisiimii ve Denklem 2.4’ de goriilebilecegi
gibi dar molekiil agirlig1 dagilimi arasinda dogrusal bir iligki saglamaktadir. Ideal olarak,
polimerizasyon hizi korunurken, polimerizasyon iizerinde daha iyi bir kontrol saglamak
icin hem k, hem de kg, (k,<<kg, olsa da) degerleri sayisal olarak yeteri kadar biiylik

olmalilardir.
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Mo\ _ kp kal[Pn—X][Cu']
Ln (M) - kgalCull] (2.3)
M, ky [R—X]o /2
Y14 p[—H]O<__ ) (2.4)
M, kgqa[Cu''] \p

Hem aktivasyon (k,) hem de deaktivasyon (kq,) hiz sabitlerinin degerlendirilmesi,
cesitli katalitik/baslatict sistemlerin optimizasyonu ve daha iyi anlagilmasi i¢in ¢ok
onemlidir. Spektroskopi ve kromatografi kullanilarak polimerik ve monomerik sistemler
i¢in k, Ol¢limii lizerine yogun ¢aligmalar ylriitiilmistiir. Bununla birlikte, ¢esitli reaksiyon
kosullar altinda (farkli sicaklik, ¢oziicli vb.) bir¢ok teknik (HPLC, GC, SEC, NMR) ve
metot kullanilarak bircok deger elde edilmistir. Farkli kosullar altinda elde edilen £,
degerlerini analiz ederek, giivenilir bir yap1 ve aktiflik iligkisi kurmak ¢ok zordur. ATRP
stireclerinin kinetik simiilasyonlarinda bu tiir &, degerlerinin bilinmesi ¢ok yararlidir.
ATRP’de kinetik siiregleri daha iyi anlamak ve karsilastirmak i¢in Tang ve Matyjaszewski
(Tang ve Matyjaszewski, 2007) ayni teknigi (GC) ve aym1 metodu kullanarak (psédo
birinci derece), ayni reaksiyon kosullar1 altinda (asetonitril ¢oziiclisiinde ve 35 °C
sicaklikta) farkli baglaticilarin kullanildig1r farkli reaksiyonlardaki k, degerleri tayin
edilerek, aktivasyon siirecinde baslatici yapisinin reaksiyon siirecine etkileri sistematik bir
sekilde arastirilmiglardir. Tiim reaksiyon kosullarinin optimize edildigi sistematik deneyler
sonucu ¢ok cesitli baslaticilarin aktivasyon hiz sabitleri bulunmustur. Bu degerler
sayesinde hem farkli yapidaki hem de izomerik yapidaki baslaticilarin &, degerlerindeki
farkliliklar1 ve kiyaslar1 ortaya koymuslardir. Aktivasyon hiz sabitlerinin artiginin,
basalticinin stibtitiientleriyle, ayrilan halojen atomu ile baglantili oldugu goriilmiistiir.
Ornegin, birincil, ikincil ve {igiinciil o-bromoesterlerin k, degerlerinin bu sirayla arttig1 ve
hiz sabitlerinin birbirlerine oranlarmin 1:10:80 oldugunu goérmiislerdir. Boylece ligiincii
derece haloesterler en aktif yapilar olarak ortaya ¢ikmaktyadir. Yine ayni sekilde, klor,
brom ve iyot halojenlerinin bagli oldugu 2-halopropiyonatlarin aktivasyon hiz sabitlerinin
de aym sirayla kiyaslandiklarinda 1:20:35 gibi bir orana ulasmislar ve baslaticilarin £,
degerlerinin  biiyiikliikleri yapilarindaki halojenlerin periyodik sirast ile baghlik

gosterdigini bildirmislerdir.
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Sekil 2.9. ATRP’de kullanilan baslaticilarin kinetik olarak kiyasi (Tang vd., 2008)

Tang ve ark. (Tang vd., 2008) benzer bir diger calismasinda da yine sabit reaksiyon
kosullar1 altinda (22 °C sicaklikta, asetonitril ¢oziiciisii igerisinde, Cu'X/TPMA (tris[(2-
pridil)metil]amin) katalizorliigiinde (X=Br, Cl)) daha genis kapsamli bir ¢alisma
yiriitilmistiir. Bu ¢alismada c¢ok ¢esitli baglaticilar kullanarak, baslaticilarin ATRP denge
sabitlerini (Katrp) bulmuslardir. Bu degerler ile baslaticilarin hem izomerik yapilar1 hem
de halojen gruplar1 bakimindan kiyaslayabilmislerdir. Ayni molekiil yapisina sahip ama
farkli halojenleri igeren baslaticilarin denge sabitlerini kiyasladiklarinda, halojen
atomlarindan kaynakli farkliliklar1 ortaya cikarmislardir. Ornegin, Sekil 2.9’da da
goriilebilecegi gibi, metil 2-iyodopropiyonat (MIP) baslaticisinin Karrp degeri 2,2x10™
iken metil 2-kloropropiyonat (MCIP) baslaticisininki 3,810, metil 2-bromopropiyonat
(MBrP) baslaticisinki 3,2x107 olarak bulmuslardir. Baslaticilarin aktiflikleri de bu
degerler ile orantili oldugundan ortaya MBrP > MCIP > MIP seklinde bir siralama
cikmaktadir. Yine ayni sekilde (I-bromoetil)benzen (PEBr) baslaticisinin denge sabiti
4,6x10° iken (1-kloroetil)benzen (PECI) baslaticisinin denge sabiti 8,6x107 ile daha
diistiktiir. Sekil 2.9’da cesitli baslaticilarin agik yapilar1 ve denge sabitleri mevcut olup
benzer sekildeki kiyaslamalar yapilabilmektedir.
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2.1.5. ATRP’ de kullanmilan katalizorler

Katalizor sistemi ATRP’nin belki de en 6nemli unsurudur. Atom transferi denge
konumunu ve aktif tiirler ile aktif olmayan tiirler arasindaki degisimin dinamiklerini
belirlediginden ATRP i¢in kilit konumdadir. ATRP’de katalizor olarak kullanmak ig¢in
cesitli gecis metalleri ile g¢esitli ligandlar kompleks halinde ¢alisilmistir. Ortaya ¢ikan ve
katalizor sistemi olarak etkin bir sekilde kullanilan metal/ligand kompleksleri asagida

detayli olarak incelenmektedir.

Etkili bir gecis metali katalizori i¢in ¢esitli on gereksinimler 6zetlenirse;

- Metal, bir elektron ile kolayca erisilebilir en az iki yiikseltgenme haline

ayrilabilmelidir.

- Metal, halojen yoniinden uygun bir afiniteye sahip olmalidir.

- Metal gevresindeki koordinasyon kiiresi, yiikseltgenme sonucuyla bir halojeni

barmdirmasi i¢in genisleyebilir olmalidir.

- Ligandin metal ile giiclii bir kompleks olusturmasi gerekmektedir.

ATRP reaksiyonlarinda baslica en c¢ok kullanilan kompleks metali bakir (Cu)
olmakla beraber, rutenyum (Ru), demir (Fe), nikel (Ni), paladyum (Pa), molibden (Mo),
mangan (Mn), kobalt (Co) metalleri de ATRP’de kullanilabilmektedir. Bu metaller farkli
ligandlar ile metal-ligand kompleksleri olusturarak ATRP’nin katalizor sistemini
olusturmaktadirlar. Bakir, ¢cok yonliiliigii ve maliyeti agisindan ATRP’nin iistiin katalizor
metalidir. Literatiirde ATRP {izerine yaymlanan g¢aligmalarin %80’inden fazlasi bakir
tabanli katalizor sistemlerini igerir. Stirenler, metakrilat ester ve aminler, akrilonitriller

bakir igerikli ATRP ile basarili bir sekilde polimerize edilmektedirler.

ATRP’de ligandin ana gorevi gecis metali tuzunu organik ortamda ¢ozdiirmek ve
atom transferi i¢in uygun reaktiflik ile bu kompleksi olusturan metal merkezinin redoks

potansiyelini ve halojen ilgisini ayarlamaktir. Ligand gecis metali ile gii¢lii bir kompleks
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olusturmalidir. Ligand ayni1 zamanda koordinasyon kiiresinin genislemesine ve diger

reaksiyonlara tesvik olmaksizin segici atom transferine izin vermelidir.

Azot ligandlari; bakir ve demir aracili ATRP’de kullamilirlar. Bakir aracili
ATRP’de, 6zellikle azot tabanli ligandlar ¢ok iyi ¢alismaktadirlar. Bunun aksine, kiikiirt,
oksijen ve fosfor tabanli ligandlar uygun olmayan elektronik etkiler ya da olumsuz
baglanma sabitleri nedeniyle daha az etkilidirler. Ancak bunlarin kombinasyonlar1 iyi
katalizorler verebilecektir. Liganlarin elektronik ve sterik etkileri onemlidir. Metal merkezi
etrafinda asin sterik engel oldugunda ya da ligand kuvvetli elektron ¢ekici oldugunda
diisiik katalitik aktivite veya diisiik verimlilik goriilmektedir. Sekil 2.10 ile bakir igerikli

ATRP’de verimli olarak kullanilan baz1 azot tabanli liganlarin acik yapilar1 verilmektedir.
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Sekil 2.10. ATRP’ de kullanilan azot tabanli ligandlar

Tang ve ark. (Tang vd., 2008) yayinladiklar1 bir calisma ile ¢esitli ligandlarin bakir
bazli ATRP’de denge sabitleri iizerine olan etkilerini arastirmislardir. Sabit reaksiyon
kosullart altinda (22 °C sicaklikta, asetonitril ¢oziiciisiinde ve ayni baslatict ile (etil 2-
bromoizobiitirat)) yiirlitilen c¢alismalarda ¢esitli azot tabanli ligandlar igeren Cu(I)
komplekslerinin etkinliklerini kiyasladiklarinda, lineer ligandlarin iki disli, ii¢ disli ve dort
disli seklinde aktifliklerinin arttign bulmuslardir. Ugayakli ve kopriilii (MesTREN ve

kopriilii cyclam) ligandlarin komplekslerinin ise kendilerine karsilik gelen lineer
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ligandlardan daha aktif olma egiliminde olduklarini bildirmiglerdir. Sekil 2.11 ile
logaritmik olcekte oOlgiilen Karrp degerleri verilmektedir. Genel olarak, komplekslerin
etkinlikleri ¢esitli liganlarla su siraya gore azalmaktadir; alkil amin = pridin > alkil imin >>
aril imin > aril amin. Ayn1 zamanda ligandin igerdigi azot sayisinin azalmasiyla da ligand

etkinliginin azaldigin1 bildirmislerdir.
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Sekil 2.11. ATRP’ de kullanilan liganlarin kinetik olarak kiyasi (Tang vd., 2008)

Azot tabanh ligandlarin aktiflikleri ve kendi aralarindaki kiyaslanmalar1 su sekilde

Ozetlenebilmektedir;

- Azot tabanli ligandlarin ATRP’deki aktiflikleri koordinasyon sayilariyla;
N4>N3>N>>N1 ve baglayic1 karbon atomlarinin sayilariyla; C2>C3>>C4 bu sekilde

azalmaktadir.

- Liganlarim aktiflikleri ayn1 zamanda igerdikleri gruplara bagl olarak da; R,N-~Pyr-
> R-N=> Ph-N=> Ph-NR- scklinde azalmaktadir.
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- Kopriilii veya halkali liganlarin aktifligi lineer olanlardan cogunlukla daha

yiiksektir.

Ligandlar bazen yan reaksiyonlara katilabilirler. Ornegin alifatik amin liagandina
olast bir zincir transferi one siirlilebilmektedir. Ayrica, aminler (ve fosfinler), bir Hoffman
eleme stirecinde niikleofilik yer degistirme reaksiyonuyla, alkil halojeniirler ile reaksiyon

verebilmektedirler (Coessens ve Matyjaszewski, 1999a, 1999b).

Fosfor ligandlari; Fosfor tabanli ligandlar ATRP’ de, bakir hari¢ renyum (Re),
rutenyum (Ru), demir (Fe), rodyum (Rh), nikel (Ni) ve paladyumu (Pd) iceren ¢ogu gecis
metali kompleksi i¢in kullanilmistir. Trifenilfosfin (PPhs) en ¢ok kullanilan fosfor tabanli
liganddir ve s6zli edilen tiim gegis metallerini koordine etmek i¢in basarili bir sekilde
uygulanmistir. Diger bir yaygin fosfor ligand: tribiitil fosfat (P(nBu)s) ise nikel ve demir

iceren sistemlerde kullanilir.

2.1.6. ATRP’ de ¢oziiciiler

ATRP calismalar1 ¢ozelti, bulk ya da hetrojen (emiilsiyon, siispansiyon vb.)
sistemlerde gerceklestirilebilmektedir. Benzen, toluen, anisol, difenil eter, etil asetat,
aseton, dimetil formamit, etilen karbonat, alkol, su gibi bircok c¢esitli ¢oziicii farkli
monomerlerin  polimerizasyonunda  kullanilmistir.  Coziicli, o6zellikle polimerin
monomerinde ¢oziinmedigi (poliakrilonitril vb.) zamanlarda gerekli olmaktadir. ATRP
ayni zamanda (mini)emiilsiyon, slispansiyon ya da dispersiyon gibi heterojen sartlar altinda
da basarili bir sekilde uygulanmaktadir. Coziicii se¢imini etkileyen birkag faktor
mevcuttur. Coziiciiyle zincir transferi minimum olmalidir. Ayni zamanda c¢oziicii ve
katalizor sistemi arasindaki potansiyel etkilesimler de dikkate alinmalidir. Katalizor
sisteminin ¢oziicli ile bozunmasi veya ¢oziicii destekli yan reaksiyonlar, 6rnegin HX

ayrilmasi ki bunlar ¢ogunlukla polar ¢oziiciilerde ¢ok barizdir, en aza indirilmelidir.

Katalizoriin yapisinin farkli ¢oziiciiler icerisinde degisebilecegi de dikkate
almmalidir. Ornegin, n-Biitil akrilatin CuBr(bpy); katalizorii ile ATRP reaksiyonu hem
¢Oziiciisiiz (bulk) hem de etilen karbonat ¢oziiciisii ile gergeklestirildiginde, ¢oziicii igeren

sistemin bulk reaksiyonundan daha hizli oldugu goriilmiistiir (Matyjaszewski vd., 1998).
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Bulk sistemindeki Cu(I) tiirlerinin ikili halojen kdpriisiinden etilen karbonattaki tekli Cu(I)
tirlerindeki yapisal degisikligi aciklamak icin hiz farkliligt One siiriilmiistiir. Polar
ortamdaki benzer hiz artisi ilerleyen donemlerde farkli ¢alismalarda da goriilmiistiir (Wang
vd., 1999). Degerlendirilen tiim hiz artislar, X-Cu" bagmin hidrolize oldugu daha yavas
deaktivasyon basamagiyla ilgili olabilmektedir. Polar ¢oziicii ayni zamanda katalizor

sisteminin ¢oziinmesine de yardimci olmaktadir.

2.1.7. ATRP’ de sicaklik ve reaksiyon siiresi

ATRP’de sicaklik artis1 ile hem radikal biiylime hiz sabiti hem de atom transfer
denge sabiti arttig1 icin polimerizasyon hizi da artmaktadir. Boylece yiiksek sicaklikta
radikal biiylimesi i¢in yiiksek aktivasyon enerjisi, radikal sonlamasindakinden biiyiik
oldugu i¢in yiiksek ky/k; oram ve daha iyi kontrol gozlenebilmektedir. Ancak yiiksek
sicakliklarda zincir transferi ve yan reaksiyonlar daha belirgin hale gelmektedir
(Matyjaszewski vd., 1997; Matyjaszewski, 1998). Genel olarak, yiiksek sicakliklarda
katalizér ¢oziiniirliigii artmakatdir ancak ayn1 zamanda da sicakliktaki artis ile katalizor
sistemi de bozunabilmektedir (Percec vd., 1996). Optimum sicakligin belirlenmesi

cogunlukla monomere, katalizére ve hedeflenen molekiil agirligina baghdir.

Yiiksek monomer doniisiimiinde biiyiime hiz1 6nemli 6l¢iide yavaslamaktadir ancak
yan reaksiyonlarin ¢ogu monomer konsantrasyonundan bagimsiz oldugu icin hizlarinda
onemli bir degisme olmamaktadir. Neredeyse yilizde yiiz monomer doniisiimiinii saglayan
uzun siireli reaksiyon siireleri nihai polimerin polidispersitesini arttirmayabilir ama ug
gruplarinin kaybina neden olabilmektedir (Matyjaszewski, 2000). Bu nedenle, ytliksek ug
grup fonksiyonelligine sahip polimerler elde etmek i¢in ya da ilk polimer daha sonra blok
kopolimer sentezinde kullanildig1 zaman, u¢ gruplarin kaybini 6nlemek icin doniisiim

%95’ 1 gegmemelidir.
2.2. Miselik Yapilar

Polimerik miseller, ¢ekirdek-kabuk tiirii morfolojileri ile nanomateryallerin essiz
bir sinifin1 olusturmaktadirlar. Misel olusumu, secici bir ¢dziicii icerisinde blok veya asi

kopolimerden, hidrofobik ve hidrofilik zincir kisimlarindan olusan amfifilik ¢oklu blok
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kopolimerlerin ¢ozeltilerinde kendiliginden gerceklesmektedir. Bu olusum AB diblok
kopolimerinin ¢oziinmeyen A blogunun misel ¢ekirdegini ve ¢dziinen B blogunun da
¢Ozlinmiis misel kabugunu (dis ¢eper) kendiliginden olusturmalariyla gerceklesmektedir
(Sekil 2.12). Yine ABC triblok kopolimerlerinin kullanimiyla da ¢ogu kompleksin
morfolojisi saptanabilmektedir. Eger A blogu c¢oziinmeyen blok ise, c¢ogunlukla ii¢
katmanli ‘soganims1’ yap1 gozlenecektir. Merkezi B blogunun ¢éziinmeyen blok oldugu
zaman ise en olasi yap1 ise A ve C bloklarinin karigik olarak kabugu olusturdugu ¢ift
katmanli bir yapidir (van Nostrum, 2011). Kopolimerlerin blok veya bloklarmin bu
davraniglari, uygun bir ¢dziicii sisteminde biitiin bir polimer zincirinin sadece bir bolimii
¢oziindiigiinde, kritik misellesme konsantrasyonunda (CMC) veya bu konsantrasyonun
iizerinde gerceklesmekte ve nanoboyutlu pargaciklar elde edilebilmektedir. Bu
konsantrasyonun, yani CMC seviyesinin altinda ise ¢6ziinmiis polimer zincirleri sadece
molekiiler olarak ¢6ziinmiis halde olarak c¢oOzeltide bulunmaktadir. Ancak ¢ozeltideki
polimer konsantrasyonu arttirilarak CMC seviyesine gelinirse molekiiler olarak ¢oziinmiis

polimer zincirleri misel formunu olusturmaktadirlar.

A B
—

=

A B C
e\

Sekil 2.12. AB ve ABC tiirii blok kopolimerlerin ¢ozelti ortaminda olusturabildikleri
miselik yapilar (van Nostrum, 2011)

Deneysel olarak misel olusumu, her iki tiirdeki bloklar (hidrofilik ve hidrofobik)
icin de uygun bir ¢oziicli icerisinde amfifilik kopolimerin ¢ozdiiriilmesi ve sonrasinda
CMC smirina gelinmesiyle olabilmektedir. Bunun yaninda bazen de hidrofobik blok icin
yardimer bir ¢oziicii maddenin ilave edilmesi ve sonra diyaliz ile bu ikinci ¢oziiciiniin

ortamdan uzaklastirilmasiyla misel olusumu gergeklestirilebilmektedir.
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Bazi1 durumlarda ise c¢ozelti ortamindaki misel olusumu, sicaklik, pH, elektrolit
derisimi vb. ¢evre kosullarma kars1 duyarlilik gostererek gerceklesmektedir. Ornegin, sulu
¢Ozeltisi hazirlanan kopolimerin blok veya bloklar1 belirli bir sicaklik araliginda
¢Oziiniirlik gosteriyor ve bu sicaklik siirlarinin disinda ¢éziinmiiyor ise misel olusumu,
kritik misellesme sicakliinda (CMT) gerceklesebilmektedir. Sicakliga duyarlarh
polimerin kendine 6zgiin bir CMT degeri oldugu gibi bu deger yiiksek ya da diisiik sicaklik
degerlerinde de olabilmektedir. Ormegin oda sicakhiginda ¢dziinen bir polimer, ¢ozelti
sicaklig arttirildiginda dehidratasyona ugrayarak ¢oziinmez hale gelebilmekte ve tam da
bu davranisin goriildiigii sicaklik degeri o polimer i¢in alt kritik ¢ozelti sicakligini (LCST)
temsil etmaktedir. Literatiirde, 6zellikle PNIPAM icerikli kopolimerlerin hazirlanmasi ve
¢Ozelti davraniglarinin ¢alisilmasinda sik¢a karsilasilmaktadir (Li vd., 2006; Pascual ve
Monteiro, 2009). Eger polimer ¢ozeltisi 1sitilmadigi, tam tersi sogutuldugu zaman bu
davranis gozleniyor ise bu nokta da polimerin iist kritik ¢ozelti sicakligini (UCST) temsil
etmaktedir. Bu CMT degerlerinden, kopolimerlerin sentezlerinde ve ¢ozelti davraniglarinin

belirlenmesinde bu bilgilerden yogun olarak yararlanilmaktadir.

Literatiirde sik¢a karsilasilan pH duyarli polimerler ve kopolimerleri i¢inde benzer
bir durum s6z konusudur. Bu polimerler de belirli pH araliklarinda ¢oziinebilirken, CMpH
seviyelerine ulastiklarinda ¢oziinmez hale gelerek hidrofobik karakter sergilemektedirler.
Ornegin poli(2-(dietilamino)etil metarilat) polimeri sulu ¢dzeltide diisiik pH degerlerinde
coziinebilirken, ¢ozelti pH degeri arttirlldiginda ¢oziinmez hale gelmektedir. DEA ve
benzeri tiirde polimerler icerikli kopolimerlerin pH duyarli mislesme ¢alismalari literatiirde

mevcuttur (Biitlin vd., 2001; Liu, Weaver, vd., 2002).

Polimerik miseller 6zgiin morfolojik Ozelliklere sahip olmalar1 ile ozellikle
farmokolojik veya tibbi teshis uygulamalarinda oldukga ilgilenilen malzemeler haline
gelmislerdir. Misel cekirdegine ilag veya tani ajami yiiklenebilir, hidrofilik kabuk da

dagilmay1 onleyebilir, bdylece pargaciklarin koloidal stabilizasyonu saglanabilmektedir.

2.2.1. Capraz baglanma yontemleri

Blok kopolimerin misel ¢ekirdegini olusturan parcasi reaktif fonksiyonel gruplar

tagiyorsa, miseller bifonksiyonel reaktiflerin eklenmesiyle c¢apraz bagli hale
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getirilebilmektedirler. Sekil 2.13’de goriildiigii gibi X fonksiyonel gruplarina sahip misel
cekirdegine bifonksiyonel R-R bilesiginin eklenmesi ve meydan gelecek ¢apraz baglanma
reaksiyonu sonucunda capraz bagli miseller elde edilebilmektedir. Literatiirde, amin,
hidroksil, karboksil grubu gibi ¢esitli fonksiyonel gruplara sahip polimerler ile diamin,
ditiyol, siiksinik anhidrid, karbodiimid, 1,2-bis(iyodoetoksi)etan (BIEE) ve divinil siilfon
(DVS) gibi ¢ok ¢esitli bifonksiyel reaktiflerin ¢ok sayida ve farkli kombinasyonlari ile
yiiriitiilen ¢apraz bagl misel ¢alismalar1 mevcuttur. Ozellikle amin bilesikleri, esterlerin
veya izosiyonatlarin aktiflestirilmesinde oldugu gibi bir¢ok fonksiyonel grup ile oldukca
reaktiftir ve bu Ozellikleri ile literatiirde c¢apraz baglanma kimyasinda c¢ok sik

karsilagilmaktadirlar (van Nostrum, 2011).

Sekil 2.13. X fonksiyonel ucuna sahip misel ¢ekirdeginin, bifonksiyonel R-R bilesigi ile
capraz baglanmasinin sematik gosterimi (van Nostrum, 2011)

Ayrica ideal bir capraz baglanma kimyasi, ¢evreye karsi zararsiz, diisiik maliyetli,
yumusak kosullar altinda (6rnegin; oda sicakliginda ve sulu c¢ozeltide) basit sekilde
gerceklesebilen, reaksiyon sonucu herhangi bir yan iiriin olusturmayan ve tersinir
potansiyeli barindirmamalidir. Ayrica capraz baglanma derecesinin belirlenebilmesi,
yiiksek olmasi ve reaksiyon boyunca siirecin takip edilebilmesi istenmektedir (Read ve

Armes, 2007).

Capraz bagli misellerin sentezleri ile ilgili yapilan ilk caligmalar kapsaminda;
Thurmond vd. (1996) polistiren-b-poli(vinilpiridin) kopolimeriyle sulu c¢ozeltide PS
cekirdekli, Biitiin vd. (1998) ise PDMA-b-PMEMA kopolimeri ile PMEMA c¢ekirdege
sahip, kabuktan capraz bagli ‘knedel’ (SCK) miselleri elde etmislerdir. Biitiin vd. (1999)
yayinladiklar1 bir baska c¢alisma ile PDMA-h-PTHPMA polimerinin PDMA kabuklu
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misellerini BIEE ile capraz baglayarak SCK miseller elde etmislerdir. Bu calismada
sentezledikleri PDMA-b-PMAA polimeri ile elde ettikleri PMAA kabuklu ve PDMA
cekirdekli miselleri yine BIEE ile dis kabugu olusturan PMAA blogunun hidroksil gruplari

tizerinden capraz baglanmasiyla SCK miseller elde etmislerdir.

Ancak bu tiir, AB diblok kopolimerler ile hazirlanan miseller, capraz baglanma
reaksiyonu sirasinda, miseller arasi ¢apraz baglanma sonucu kismen kaynasmis bir halde
istenmeyen tepkiler verdikleri i¢in ¢ok diisiik miktarlarda hazirlanmislardir. Bu da hem

sentez hem de uygulama alanlarinda sorunlar yaratmistir.

Bu nedenle, miseller arasi ¢apraz baglanmay1 engellemek amaciyla, ABC tiirii blok
kopolimerlerin kullanimi yayginlasmistir. Bu tiir kopolimerlerde bir blok kalici olarak
hidrofilik dis koronayr olusturmaktadir. Merkezi bir blok {izerinden ¢apraz baglanma
gerceklesirken, miseller arasi etkilesimin Oniine gecilmektedir. Bu baglamda yapilan ilk
caligmalardan biri Biitiin vd. (2000) aittir. Sentezledikleri PEG-b6-PDMA-b-PMEMA
triblok kopolimeri oda sicakliginda sulu ¢ozeltide (kiitlece %10 derisimde) kendiliginden
coziinmektedir. Ancak ¢ozeltiye Na,SO4 tuzu eklendiginde PMEMA blogu dehidratasyona
ugrayarak ¢oziinmez hale gelmektedir. Boylece PMEMA blogunun hidrofobik ¢ekirdegini,
PDMA’nin ¢6ziiniir i¢ kabugunu ve PEG blogunun da hidrofilik dis koronasi olusturdugu
lic katmanli ‘soganimsi’ (onion) misel yapisi olugsmaktadir. Arastirmacilar bu miselleri,
merkez PDMA blogu iizerinden, BIEE capraz baglayicisiyla, ¢apraz baglayarak SCL
miselleri elde etmislerdir. Boylece kalici olan hidrofilik dis korona, PEG blogu, miseller
arasi ¢apraz baglanmanin oniline gecerek daha yiiksek derisimde daha kararli ¢apraz bagh
misellerin hazirlanabilmesine olanak saglamistir. Bu avantaj ile ¢apraz bagli misellerin
hazirlanmasinda, kalict ve bagimsiz hidrofilik dis korona olusturacak blok kopolimerlerin

kullanim1 yayginlagmistir.

Ornegin, Biitiin vd. yaptiklar1 bir diger ¢alismada, schizophrenic PDEA-b-PDMA-
b-PMEMA (2006) triblok kopolimeri ile iki farkli ILCL misel sentezlemislerdir. Polimer
suda (pH<6,6) molekiilar olarak ¢ozlinmektedir. Ancak ¢ozeltiye Na,SO, tuzu ilave
edildiginde PMEMA blogu hidrofobik hale gelip misellesmeyi baglatmakta ve ortamda
PMEMA c¢ekirdekli, PDMA blogunun i¢ kabugunu, PDEA’nin da dis koronasini

olusturdugu ii¢c katmanli miseller sekillenmektedir. Ancak sulu ¢ozeltinin tuz ilavesi
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yapilmayip da pH’1 yiikseltildiginde (pH>7,6) misel ¢ekirdegi deprotonlanarak hidrofobik
hale gelmis PDEA blogu tarafindan olusturulmaktadir. PDMA blogu yine merkez katman
olup, dis korona da PMEMA blogu tarafindan sekillendirilmektedir. Bu miseller, bu tiir ¢ift
yonliiliikleri dolayisiyla, ‘sizofrenik’ miseller olarak adlandirilmaktadir. Arastirmacilar
misellerin ortak ve merkez katmani PDMA blogunu, BIEE ile ¢apraz bagladiklarinda,
cevre kosullarma karst duyarliligini cekirdek/korona degisimi ile gosteren ve yapi
kararliligin1 koruyan tersinir sizofrenik SCL miselleri elde etmislerdir. Her iki tiir misel
olusumunda da ¢apraz baglanmanin gergeklestigi katman kalici bir hidrofilik dis korona ile
kapatilmakta miseller arasi etkilesim engellenmektedir. Sizofrenik tersinir SCL miseller
ilging ve 6zel yapilar olmakla birlikte ¢ok sik karsilasilmasa da literatiirde farkli polimerler

ile benzer 6rnekleri mevcuttur (Biitiin vd., 2011; Liu vd., 2002).

Bronich vd. (2005) diaminlerin kullanimi ile ¢apraz bagli misellerin hazirlanmasina
yonelik bir calisma yayinlamislardir. Bu ¢alismada poli(etilen glikol)-blok-poli(metakrilik
asit) kopolimeri (PEG-b-PMAA) sulu ¢ozeltide, ortama ilave edilen kalsiyum(Ca)-EDTA
kompleksi ile kendiliginden misellesme gostererek, PMAA c¢ekirdekli misel olusumu
sergilemektedir. Misel c¢ekirdegini olusturan PMAA blogu karboksil gruplari iizerinden
EDA ile ¢apraz baglandiginda, ¢ekirdekten ¢apraz bagli miselleri elde etmislerdir. Yine bu
ornekte de goriildiigii gibi PEG blogu hidrofilik olarak misel koronasini olusturmus ve
capraz baglanma sirasinda miseller arasi etkilesimin 6niline ge¢mektedir. Arastirmacilar
ilerleyen siiregte yayimladiklar1 diger calismalarda da yine PEG-b-PMAA polimerinin sulu
cozeltideki misellerini 1-(3-dimetilaminopropil)-3-etil-karbodiimit hidrokloriir ve EDA ile
cekirdekten capraz baglayarak CCL misellerini elde ederek bu misellere cis-platin (Bontha
vd., 2006) ve doxorubicin (DOX) (Kim vd., 2009) antikanser ilaglarinin yiiklenmesi ve

salim ¢alismalarin1 gerceklestirmislerdir.

Kim vd.(2010a) yukarida bahsedilen ayni1 yontemle elde ettikleri PEG-b-PMAA
misellerinin ¢ekirdeklerini, 1,2-diaminpentan, N-(3-aminopropil-1,3-propendiamin), 2,2’-
(etilendioksit)bis(etilamin) gibi farli diamin bilesikleri ile capraz baglayarak, c¢apraz
baglayicilarin hidrodinamik misel ¢aplar1 tizerindeki etkilerini arastirmislardir. Kim
(2010b) diger bir caligmasinda da distlfit icerikli biyobozunabilir sistamin c¢apraz
baglayicist ile elde ettifi CCL miseller ile kemoterapik ila¢ salim ¢alismalarini

yurutmustur.
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Misellerin bifonksiyonel disiilfit bilesikleri ile ¢apraz baglanmalar1 ¢ok ilgi goren
bir konudur. Ciinki disiilfit bilesikleri, ayn1 hiicre sitazoliinde oldugu gibi indirgeyici bir
ortamda ayrisma egilimindedirler. Bu nedenle, bu 06zellikten misellerin hiicre igi
ayristirilmasi ve ilag salimi i¢in, ilag yiiklii misellerin hiicre tarafindan icsellestirilmeden
once faydalanilmaktadir. Daha 6nce de bifonksiyonel bilesikler ile misellerde capraz
baglanmanin  gerceklestigi  belirtilmistir. Ayni  durum, Ozelliklede biyomedikal
uygulamalarda kullanilan polimerler ve biyokonjugatlar i¢in distlfit kopriisii igeren

reaktiflerle de gecerlidir (Meng vd., 2009).

Li vd. (2006) tarafindan poli(etilen glikol)-blok-poli[ (N, N-dimetilakrilamit)-stat-(N-
akriloksistiksinimit)]-b/ok-poli(N-izopropilakrilamit) (PEG-b-P(DMAm-stat-NAS)-b-
PNIPAM) triblok kopolimeri RAFT polimerizasyonu ile sentezlenmistir. Polimerin oda
sicakliginda hazirlanan sulu ¢ozeltisi 37°C’ye 1sitildiginda PNIPAM c¢ekirdekli misellerin
olusumunu gozlemislerdir. Olusan misellerin dis koronasint PEG blogu olustururken, i¢
kabugunu da P(DMAm-stat-NAS) blogu olusturmustur. Cozelti sicakhigi 45°C’ye
getirildiginde elde ettikleri miselleri NAS {izerinden distilfit bazli bifonksiyonel primer
amin, sistamin ile ¢apraz baglamislardir. Béylece ¢ekirdekten ¢apraz bagli (CCL) miseller
elde etmislerdir. CCL misel ¢6zeltisinin sicakligi 25°C’ye sogutuldugunda tekrar ¢oziiniir
hale gelen PNIPAM blogu ile miseller sisme davranisi gostermislerdir. Arastirmacilar daha
sonra CCL misellerinin disiilfit baglarini, tris(2-karboksietil)-fosfin (TCEP) indirgeyici
ajani ile koparmislardir. Boylece, bozunabilir disiilfit ¢apraz baglayicilar ile elde edilen
capraz bagli misellerin, uygun reaktifler ile baglangictaki molekiiler olarak ¢oziinmiis

polimer zincirleri formlarina geri doniisebileceklerini géstermislerdir.

Benzer bir ¢calisma da Zhang vd. (2007) tarafindan CCL misellerin hazirlanmasina
yonelik olarak yapilmistir. RAFT polimerizasyonu ile dioksan ¢oziictisii igerisinde ve 70
°C sicaklikta sentezlenen poli(etilen glikol)-blok-poli(N-izopropilacrilamit-co-N-akriloksi
siiksinimit) (PEG-b-P(NIPAM-co-NAS)) blok kopolimeri oda sicakliginda suda
coziinebilmektedir. Ancak ¢ozelti sicakligi 40 °C’ye getirildiginde PNIPAM dehidrate
olup hidrofobik hale geldigi i¢in ¢ozelti ortaminda P(NIPAM-co-NAS)’in ¢ekirdegini,
PEG blogunun da dis koronasini olusturdugu misel olusumlarmi goézlemislerdir.
Arastirmacilar misel ¢ekirdeklerindeki NAS birimleri iizerinden disilfit bazlh

bifonksiyonel primer amin, sistamin ile ¢apraz baglamiglar ve cekirdekten ¢apraz bagh
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(CCL) miseller elde etmislerdir. CCL misel ¢ozeltisinin sicakligi 25 °C’ye sogutuldugunda
tekrar ¢oziiniir hale gelen PNIPAM blogu ile miseller sisme davranigi gostermistir. Daha
sonra CCL misel ¢ekirdeklerindeki disiilfit baglari, DTT indirgeyici ajam ile koparilmais,
capraz baglhh miseller dagilarak molekiiler olarak ¢oziinmiis polimer zincirleri formuna
donmiislerdir. Sonrasinda arastirmacilar polimer ¢ozeltisini diyaliz ederek saflastirmislar
ve 40 °C c¢ozelti sicakliginda olusan miselleri tekrar capraz baglanma reaksiyonuna

sokarak tersinir ¢cekirdek ¢apraz baglanmasini bildirmislerdir.

Jiang vd. (2009) cekirdekten capraz bagl misellerin sentezi ve uygulamalart i¢in
de benzer ama farkli bir yol izlemislerdir. Yapmis olduklar1 ¢alismada oncelikle RAFT
polimerizasyonu metoduyla dioksan/su karigiminda, 70 °C ¢ozelti sicakliginda, 4-
siyanopentanoik asit ditiyobenzoat (CTP) RAFT ajani ile poli(2-aminoetilmetakrilamit)
(PAEMAm) homopolimerini sentezlemislerdir. Daha sonra bu homopolimeri makro zincir
transfer ajan1 olarak kullanarak, NIPAM monomeri ve bis(2-metakriloiloksietil) disiilfit
(DSDMA) capraz baglayici monomeri ile ayni c¢evre kosullar1 altinda tekrar RAFT
polimerizasyonuna sokmuslardir. Reaksiyon sonunda elde ettikleri ¢apraz bagli polimer,
sulu ¢ozeltide dogrudan CCL misel formuna sahip olmaktadir. Boylelikle Jiang ve ark.
polimerizasyon sirasinda ¢apraz baglayici ajanlar kullanarak ¢ozelti ortaminda dogrudan
capraz bagli misel davranisi sergileyen polimer sentezini ortaya koymuslardir. Farkli
capraz baglayic1 oranlariyla tekrarladiklar1 ¢alismalar ile aymi basariyr elde eden
arastirmacilar sentezlenen polimerik CCL misellerin ¢apraz baglanma derecesinin ¢ozelti
davraniglar1 tizerindeki etkilerini de gézlemlemislerdir. CCL misel ¢ekirdeginde bulunan
PNIPAM sicaklik duyarli bir polimer oldugu icin ¢ozelti sicakliginin arttirilmasiyla misel
capinda azalma olmustur. Ama ¢ozelti oda sicakligina getirildiginde tekrar ¢oziiniir hale
gelen PNIPAM birimleri misel ¢apim1 arttirarak sisme davranist sergiletmistir.
Arastirmacilar misel biinyesindeki ¢apraz bag orani ne kadar azalirsa bu sisme ve biiziilme
davranisindaki nanometrik ¢ap degisimlerinin de o kadar belirgin hale geldigini ve arttigini
bildirmiglerdir. Ayrica sentez esnasinda disiilfit bazli ¢apraz baglayici kullandiklar1 i¢in
yap1 disiilfit baglar1 lizerinden bozunabilirdir. DTT indirgeyici ajan1 kullanilarak kopartilan

distilfit baglar tiyol gruplarma doniismiis ve lineer kopolimer zincirleri elde edilebilmistir.

Diger bir yaklasim ise iki ya da ¢ok fonksiyonlu tiyollerle bir tiyol degisim

reaksiyonu tarafindan ¢ekirdek olusturucu bloklarin piridil distlfitler ile modifiye
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edilmesidir. Ornegin bu kapsamda Murty ve grubu tarafindan Michael katilma
reaksiyonuyla poli(etilen glikol)-blok-poli(L-lisin) (PEG-b-PLL) blok kopolimeri
piridilditiyoetil akrilat ile modifiye edilmistir. Elde ettikleri PEG-b-PLDTP blok
kopolimeri, CpG-DNA ve ditiyopiridin bagli ovalbumin varhiginda, 3,6-diokza-1,8-
oktanditiyol (DODT) disiilfit ¢apraz baglayicisi ile reaksiyona sokarak, disiilfit capraz
bagli poliiyon miselleri elde etmislerdir (Heffernan ve Murthy, 2009). Yayinladiklar diger
bir calismada ise poliiyon kompleks miselleri DNA ile kendiliginden olusturulmus ve dort
ayr1 tiyol grubu igeren peptit antijen ile capraz baglanma reaksiyonuna sokulmustur (Hao

vd., 2006).

Bir bagka ¢apraz baglanma yontemi ise cogu zaman UV 1siniminin kullanildig: foto
capraz baglanmadir. Capraz baglanan ve baglanmayan fonksiyonel birimleri ile miseller,
UV 1sinlarina maruz kalarak geri dontstiiriilebilir dimerizasyonu gostermek ig¢in ilging
molekiillerdir. Bu amagla simdiye kadar sinnamik asit, kumarin ve timin molekiilleri
capraz baglayici olarak kullanilmistir. Bu bilesikler, UV 1s1nimina maruz kaldiklari zaman
molekiiller aras1 halka katilmasiyla siklobiitan halkalar1 olusturabilen ¢ift baglar icerirler

(van Nostrum, 2011).

Jamroz-Piegza vd. (Jamroz-Piegza vd., 2008) yayinladiklar1 bir calisma ile
sentezledikleri poli(etilen oksit)-blok-poli(glisidol) (PEG-b-PGl) blok kopolimerini,
sinnamik asit ile glisidol blogu {izerindeki hidroksil gruplart ile esterlestirdiklerini
bildirmislerdir. Arastirmacilar daha sonra bu polimerin sulu misel ¢6zeltisi hazirladiklarini
ve UV 1smmmu ile sinnamik gruplarn iizerinden c¢apraz baglanmanin gerceklestigini ve

cekirdekten capraz bagli (CCL) misel elde ettiklerini bildirmislerdir.

Benzer bir calisma da Yusa vd., (2009) tarafindan gerceklestirilmistir. Bu
calismada RAFT polimerizasyonu ile sentezlenen poli(etilen glikol)-blok-poli(2-
(dietilamino)etil metakrilat-co-2-hidroksietil akrilat) (PEG-b-P(DEA-co-HEA)) triblok
kopolimeri hidroksi gruplar1 {izerinden sinnamoil kloriir ile esterlestirilmis ve PEG-b-
P(DEA-co-CEA) polimeri elde edilmistir. Bu polimerin uygun ¢evre kosullar1 altinda sulu
misel c¢oOzeltisi hazirlandiktan sonra UV 1smimi1 altinda foto c¢apraz baglanma

reaksiyonunun gercgeklestigi ve CCL misellerin olustugu bildirilmistir.
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Tiim bu literatiir verileri 1518inda, bu ¢alismamizda, oncii poli[(etilen glikol)metil
eter]-b-poli(glisidil metakrilat) (MPEG-b-PGMA) diblok ve poli[(etilen glikol)metil eter]-
b-poli(glisidil metakrilat)-b-poli(metil metakrilat) (MPEG-b-PGMA-b-PMMA) blok
kopolimerleri sentezlenerek, etkin capraz baglama yontemi gelistirilerek uygulamalar
acisindan daha uygun biyouyumlu capraz bagl yapilara ulasimaya calisilnustir. ilgili
kopolimerler  aseton/su  ¢oOziicii  karisimlar1  igerisinde  kendiliginden  misel
olusturabilmektedir. PGMA c¢ekirdeginde yer alan epoksi gruplar1 ile HMDA ve EDA
capraz baglayici ajanlar arasindaki reaksiyon sonucu capraz bagli miseller (CCL) kisa
stirede elde edilebilmektedir. Bu reaksiyon sonrasi ¢ekirdek ayni zamanda fonksiyonellik
kazanarak hidrate olabilir hale gelmektedir. Sentezlenen CCL miseller altin
nanopartikiilleri sentezinde nanoreaktér olarak kullanilmistir. Misel yapilar igerisinde
ortalama 5 nm boyutlarinda AuNP sentezi basarili bir sekilde gergeklestirilmis
nanopartikiil-capraz bagli misel dispersiyonlarinin katalitik aktivite uygulamalar1 bagsarili

sonuglar ortaya koymustur.
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Materyal

Polimer sentezleri sirasinda glisidil metakrilat (GMA, Aldrich, %97) ve metil
metakrilat (MMA, Merck, %99) monomerleri kullanilmistir. Monomerler kullanilmadan
once igerdikleri radikal inhibitoriinden ayristirilmak ic¢in bazik aliimina (MMA igin) ve
silika jel (GMA ic¢in) kolondan gecirilerek saflastirilmislar ve reaksiyonlarda

kullanilmadan 6nce -20 °C sicaklikta buzdolabinda saklanmiglardir.

ATRP’de makrobasglatici olarak kullanilan MPEG,-Br, poli(etilen glikol)metil ether
(Fluka, MPEG4s-OH, M,, 2000 g mol-1) (Aldrich, MPEG;3-OH, M,, 5000 g mol'l) ve 2-
bromoizobiitiril bromiirden (BIBB, Aldrich, %98) trietilamin (TEA, Merck, %99)

katalizorliigiinde sentezlenmistir.

Bakir (I) bromiir (Cu(I)Br, cehmPUR, %99,999) ve 2,2’-bipridin (Bpy, AlfaAesar,
%98) ATRP’de katalizor sistemi olarak kullanilmistir. Hekzametilendiamin (Aldrich, %96)
ve etilendiamin (Fluka, %99,5) capraz bagli misel sentezlerinde ¢apraz baglayici ajanlar

olarak kullanilmislardir.

Altin nanopartikiilii sentezinde, altin(IIl) kloriir trihidrat (HAuCl4.3H,0O, Aldrich,
>&99,9) metal kaynagi olarak, sodyum borhidriir de (NaBHy4, Across, %98+) indirgeyici

ajan olarak kullanilmistir.

Seliiloz diyaliz membran (Sigma, 14 000 g mol™) capraz bagli misel ¢ozeltileri ve
altin nanopartikiil ¢d6zeltilerini saflagtirmak icin kullanmilmistir. Katalitik aktivite

caligmalarinda 4-nitrofenol (p-NP, ABCR, %99) kullanilmstir.

Aksi belirtilmedigi siirece diger tiim kimyasallar Sigma-Aldrich’ den temin

edilmistir.
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3.2. Yontem

Blok kopolimer sentezlerinde kullanilan tiim reaktifler kuru azot ile agizlar1 kauguk
septum ile kapatilmis temiz cam sise veya balonlar igerisinde degaz edilerek yine inert azot
atmosferi altinda kullanilmigtir. Kullanilan tiim monomerler silika jel ve bazik aliimina
kolondan gegirilerek hidrokinon metil eter radikal inhibitériinden ayristirilmistir.
Kimyasallarin transferi amaciyla kullanilan iki ucu agik metal igne, kanulalar 130 °C
sicakliktaki etiivlerde muhafaza edilmektedir. Agz1 kauguk septum ile kapatilmis reaksiyon
balonu inert azot gazi ile yikandiktan sonra tiim bilesenler kanula ile azot atmosferi altinda
aktarilmig, tim deney boyunca inert azot atmosferi korunmustur. Tiim bilesenlerin
reaksiyon balonuna eklenmesinden sonra deney 50 °C sicakliktaki yag banyosunda

stirdliriilmiistiir.

Capraz bagl misellerin hazirlanmasi siirecinde, polimerler saf aseton igerisinde
cozdiirtilerek filtre edilmis ¢ift distile su ilavesiyle misel ¢ozeltisi haline getirilmislerdir.
DLS ile boyut ve boyut dagilimi analizleri yapilan ¢ozeltilere capraz baglayici ajanlar ilave
edilerek iki giin boyunca capraz baglanma izlenmistir. Capraz baglanma sonrasinda

misellerin aseton ve etanol icerisindeki ¢ozelti davranislart incelenmistir.

Altin nanopartikiillerinin sentezinde nanoreaktor olarak kullanilmadan 6nce segilen
capraz bagli misel ¢ozeltileri membran ile ii¢ glin boyunca diyaliz edilmislerdir.
Sonrasinda, ¢ozelti pH degeri 3 olarak ayarlanarak HAuCly tuzu eklenerek ultrasonik
banyoda (Bandelin Sonorex, 35 KHz, 350) tutulmuslar ve hemen ardindan ¢ozeltilere
indirgeyici ajan olarak NaBH, eklenmistir. Cozeltiler son halleri ile 90 dakika boyunca oda
sicakligindaki banyoda tutulmuslardir. Cozeltiler igerdikleri safsizliklardan ayristirilmak

icin li¢ giin boyunca diyaliz edilmislerdir.
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3.2.1. Blok kopolimerlerin karakterizasyonu

3.2.1.1. Jel gecirgenlik kromatografisi (GPC)

Blok kopolimerlerin molekiiler agirliklar1 (My,) ve molekiil agirligi dagilimlar
(M,/M,) jel gecirgenlik kromatografisi (gel permeation chromatography, GPC) ile tayin
edilmistir. GPC cihaz1 Agilent marka ve 1200 serisi olup, Agilent Iso Pump ¢6ziicl
pompasi, vakum degazorii, refraktif indeks (RI) ve ultraviyole (UV) dedektorlere sahiptir.
Lineer blok kopolimerlerin analizlerinde Agilent Mixed E ve Mixed D kolonlar
kullanilmistir. Cihaz molekiil agirliklar1 1100 g mol™ ile 220000 g mol™” arasinda degisen
poli(metil metakrilat) (PMMA) homopolimeri standartlar1 ile kalibre edilmistir. Cihazda
stiriikleyici faz olarak, TEA (%0,02) ve 2,6-di-t-biitil-4-metil fenol (BHT, 0,5 g/L) ile
stabilize edilmis HPLC standardinda THF kullanilmaktadir. Cihazin sabit ¢6ziicii akis hizi

ise 1 mL/dak olarak belirlenmistir.

3.2.1.2. Proton (IH) NMR spektroskopisi

Blok kopolimerlerin ve makrobaslaticilarin igerikleri ve nihai polimerizasyon
dereceleri JEOL marka ECZ500R model (500 MHz) niikleer manyetik rezonans (NMR)
spektroskopisiyle belirlenmistir. Tim Ornekler CDCIl; ¢oziciisii kullanilarak analiz
edilmistir. Her bir monomerin spesifik piklerinin integralleri alinarak, blok kopolimerlerin
komonomer oranlar1 belirlenmistir. Triblok kopolimer analizlerinde, reaksiyon sirasinda ve
bitiminde alinan numunelerin proton ('"H) NMR spektrumlart alinmis ve baslaticiya ait
metoksi grubunun protonlarmin integrali ile monomerlere ait spesifik protonlarin integrali
kiyaslanmistir. BOylece her bir monomere ait polimerizasyon derecesi elde edilerek

kopolimerlerin yapilart aydinlatilmigtir.
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3.2.2. Capraz bagh miseller ile nanopartikiil ¢cozeltilerinin karakterizasyonu

3.2.2.1. Dinamik 1s1k sacilimi (DLS)

Misellerin ¢apraz baglanma 6ncesinde ve sonrasindaki hidrodinamik yarigaplart ve
polidispersite indeks (PDI) degerleri dinamik 1s1k sagilmasi (DLS) calismalariyla
aydimlatilmigtir. DLS sistemi, 632,8 nm dalga boyu 22mW He-Ne lazer kaynagi, yiiksek
kuatum verimlilikli ¢1g fotodiyot detektorii ve ALV/LSE-5003 coklu dijital korelator
elektronik sistemden olusan ALV/CGS-3 kompak goniometre sistemidir (Malvern

Instruments). Tiim ¢ozeltiler 90° sabit a¢1 ile analiz edilmistir.

3.2.2.2. Gecirgenli elektron mikroskobu (TEM)

Capraz bagli misellerin ve altin nanopartikiillerinin boyutlarinin tayini i¢in
gecirgenli elektron mikroskobu (TEM) olarak Jeol JM-1220 elektron mikroskobu
kullanilmistir.  TEM numuneleri karbon kapli bakir TEM gridleri kullanilarak

hazirlanmistir.

3.2.2.3. Ultra viyole-goriiniir bolge (UV-Vis) spektrofotometresi

Altin nanopartikiil yiiklii capraz bagli misel dispersiyonlarmin katalitik aktivite
caligmalarinda kullanilmistir. Reaksiyonlar 400 nm sabit dalga boyunda, Perkin Elmer
Lambda 35 UV-Vis spektrofotometresi ile izlenmistir. 4-nitrofenoliin absorbans degeri

zamana kars1 izlenmistir.
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4. BULGULAR VE TARTISMA

4.1. Blok Kopolimerlerin Sentezi ve Karakterizasyonu

Diisiik molekiil agirligi dagilimli diblok ve triblok kopolimerler ATRP yontemi ile
sentezlenmistir. Polimerizasyon sonrasinda polimer ¢ozeltileri silika kolondan gecirilerek
bakir tuzlarindan ayristirilmistir. Polimerler, reaksiyona girmemis monomerler ve cesitli
safsizliklardan ayristirilmak i¢in  ¢ozme/¢Oktiirme metodu ile saflastirilmiglardir.
Sonrasinda blok kopolimerlerin sayica ortalama molekiil agirliklar1 ve molekiiler agirlik
dagilimlar1 RI dedektorii kullamlan GPC ile tayin edilmistir. Kopolimerlerin
polimerizasyon dereceleri, komonomer oranlari proton NMR spekroskopisi analizi ile

bulunmustur.

4.1.1. Makrobaslaticilarin sentezi

MPEG4s-Br ve MPEG;3-Br makrobaslaticilari  ayni sentez yontemi ile
sentezlenmislerdir. 500 ml hacimli dibi yuvarlak balon igerisinde 40,0 gr MPEG,-OH
(n=45, 20,0 mmol; n=113, 8,0 mmol) 200 ml saf toluen ile ¢ozdiirtilmiistiir. Cozelti 10
dakika inert azot gazi ile degaz edilmistir. Ardindan reaksiyon balonuna sirayla TEA
(n=45, 4,15 mL, 30,0 mmol; n=113, 1,66 mL, 12,0 mmol) ve BIBB (n=45, 3,70 mL, 30,0
mmol; n=113, 1,48 mL, 12,0 mmol) eklenerek reaksiyon 48 saat devam ettirilmistir.
Reaksiyon bitirildikten sonra deney esnasinda olusan trietilamin hidrobromiir tuzlari
stizilmiistiir. Siizlintii, evaporatorde ¢oziiciisii ugurularak konsantre hale getirilmis ve dietil
eterde ¢oOktiiriildiiglinde makrobaglatict beyaz partikiiller halinde elde edilmistir.
Saflagtirma islemi {i¢ kez tekrarlanip elde edilen son iiriinler bir gece vakum altinda
kurutulmustur. MPEGys-Br ve MPEG; 13-Br makrobaglaticilar1 beyaz renkte toz olarak elde

edilmistir.
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4.1.2. MPEGys-b-PGMA 34 diblok kopolimerinin sentezi

MPEGys-b-PGMA;¢ diblok kopolimeri, atom transfer radikal polimerizasyonu
yontemi kullanilarak su sekilde sentezlenmistir; 50 ml hacimli dibi yuvarlak cam reaksiyon
balonu igerisine Cu(I)Br (0,2 g, 1,4 mmol, 1 ek) ve Bpy (0,5 g, 3,2 mmol, 2,3 ek)
eklenerek agzi kauguk septum ile kapatilmistir. Balon kanula ile 10 dakika boyunca inert
azot gaziyla degaz edilmistir. Ardindan ortama ikinci bir balonda 20,0 mL THF igerisinde
¢cOzdiirtiliip yine azot ile degaz edilmis MPEGys-Br makrobaglatici (3,0 g, 1,4 mmol, 1 ek)
kanula ile aktarilmigtir. Oda sicakliginda 10 dak. karistirilan ¢ozeltiye degaz edilmis GMA
monomeri (4,0 mL, 29,3 mmol, 21 ek) eklenerek polimerizasyon baslatilmistir. Degaz
islemi devam ederken reaksiyon balonu 50 °C sicakliktaki yag banyosuna alimmuistir. 5
dakika sonra degaz islemi bitirilip ¢ézelti manyetik karistiricida 700 RPM hizda karigsmaya

birakilmistir.

Deneyin 72 saat sonrasinda reaksiyondan 0,2 mL numune alinmis aseton ile
seyreltilip silika kolondan gegirilerek saflastirilmis ve kurutulup THF’de ¢oziilerek GPC
ile analiz edilmistir. Polimerizasyonun tamamlandiginda ¢6zelti havaya maruz birakilarak
bakir/bpy kompleksinin bozunmasi saglanmistir. Evaporatdrde ¢oziiciisii ugurulduktan
sonra polimer bol miktarda asetonla seyreltilip ¢ozeltideki tiim bakir(I)’in bakir(IT)’ye
yiikseltgenmesi i¢in ¢ozelti 1 saat kanstirllmistir. Cozelti rengi koyu yesilden maviye
dondiigiinde saf aseton ile silika kolondan gecirilip bakir tuzlarindan ayristirilmistir.
Polimer ¢ozeltisinin ¢oziiciisii ugurularak derisik hale getirilmis ve polimer dietil eterde
beyaz partikiiller halinde ¢oktiiriilmiistiir. Saflagtirma islemi ii¢ kez tekrarlanmis ve son
iirin beyaz kat1 haliyle, MPEGys-b-PGMA,, diblok kopolimeri vakum altinda bir gece
kurutulmugstur. Saf polimer GPC ve proton NMR spektroskopisiyle karakterize edilmistir.
GPC ile sayica ortalama molekiil agirlig1 ve molekiil agirlik dagilimi, NMR spektroskopisi
ile polimerizasyon derecesi ve sayica ortalama molekiil agirligi degerleri tayin edilerek
Cizelge 4.1 ile oOzetlenmistir. RI detektorii ile GPC’de analiz edilen MPEG-Br

makrobaglaticisinin ve diblok kopolimerin GPC kromatogramlar1 Sekil 4.1 ile verilmistir.
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Cizelge 4.1. MPEGys-b-PGMA;¢ diblok kopolimerinin (a) GPC ve (b) proton NMR
spektroskopisi ile tayin edilen sayisal degerleri

Teorik Hedef Deneysel Sonuglar
Polimer M, DP M,? M,/M,? M,’ DP’
(g/mol) (g/mol) (g/mol)
MPEG,;s-Br 2150 45 3050 1,03 2150 45
MPEG,5-b-PGMA 5000 45-20 7600 1,23 7260 45-36
MPEG,s b PGMA MPEG,: Br
M,: 7600 g/mol M,: 3050 g/mol
M, /M, 1,23 N, /M 1,03
0 5 10 15 20 25

Ahkonma Hacmi (mL)

Sekil 4.1. MPEGys-Br makrobaslaticisinin ve MPEGys-b-PGMA diblok kopolimerinin
GPC kromatogramlar1

Sentezlenen MPEGys-b-PGMA diblok kopolimerinin CDCl; ¢6ziiclisli igerisinde
alman proton NMR spektrumu Sekil 4.2B ile verilmistir. Sekilde verilen spektrum
tizerinde, agik yapisi verilen polimere ait her bir protonun karsiligi, pikler tizerinde harf
kodu verilerek tanimlanmistir. Diblok kopolimerin, polimerizasyon derecesi (DP) u¢ grup
analizi yapilarak bulunmustur. Polimer zincirinin ilk blogu olan makrobaglaticinin
ucundaki metoksi (—OCHj3) grubunun 6 3,4’de gelen ii¢ protonuna ait sinyalin integrali
alarak kaydedilmistir. PGMA’nin epoksi halkasina ait —CH protonunun “b” sinyali o

3,2’de, -CH; ye ait iki protonun “a” sinyalleri de & 2,6 ve o 2,8’de alinmis, integre edilerek

metoksi grubunun protonlar1 ile kiyaslanarak polimerizasyon derecesi 36 olarak
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hesaplanmistir. & 3,64’de gelen ve makrobaglaticiya ait PEG “h” pikininde integrali alinip
uc gruba kars1 kiyaslandiginda DP degeri 45 olarak hesaplanmistir.

o
Hsdowo)‘\g“a
g h s Br
CHy
J
h
CDCl4 A)
g J
1 i I
d
O cy./e CHs
H,ctO~—"o
g h * CH; Y
J O
h o
c ¢ gb a a e d
7.0 6.5 60 5.5 5.0 a5 40 35 3.0 25 20 15 10 05 00
o/ppm

Sekil 4.2. MPEGys-Br makrobaslaticis1 (A) ve MPEGys-b-PGMA34 diblok kopolimerinin
(B) proton NMR spektrumlari

4.1.3. MPEG13-b-PGM A 445-b-PMM A4 triblok kopolimer sentezi

MPEG; 3-b-PGMA4-b-PMMA;3, triblok  kopolimeri, atom transfer radikal
polimerizasyonu yontemi kullanilarak su sekilde sentezlenmistir; 50 ml hacimli dibi
yuvarlak cam reaksiyon balonu igerisine Cu(I)Br (0,08 g, 0,6 mmol, 1 ek) ve Bpy (0,21 g,
1,34 mmol, 2,3 ek) eklenerek agz1 kauguk septum ile kapatilmis ve kanula ile 10 dakika
boyunca inert azot gaziyla degaz edilmistir. Ardindan ortama ikinci bir balonda 10 ml THF
icerisinde ¢ozdiiriiliip yine azot ile degaz edilmis MPEG;;3-Br makrobaglatic1 (3,0 g, 0,6
mmol, 1 ek) kanula ile aktarilmistir. Oda sicakliinda 10 dak. karistirilan ¢ozeltiye degaz
edilmis GMA monomeri (2,4 mL, 17,6 mmol, 30 ek) eklenerek polimerizasyon baglatilmis,
degaz islemi devam ederken reaksiyon balonu 50 °C sicakliktaki yag banyosuna alinmistir.
5 dak. sonra degaz islemi bitirilip ¢ozelti manyetik karistiricida 700 rpm hizda karigmaya

birakilmstir.
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Deneyin 72 saat sonrasinda, 0,2 mL numune alinarak saflastirilmis ve monomer
doniistimiiniin tamamlanmis oldugu GPC ve proton NMR spektroskopisi ile goriilmiistiir.
Ardindan reaksiyon balonuna degaz edilmis 5 mL THF ¢o6ziiciisii ve MMA (1,9 mL, 17,8
mmol, 30 ek) monomeri ilave edilerek polimerizasyon devam ettirilmistir. 48 saat sonra
polimerizasyonun tamamlandig1 ortamdan alinan numunenin GPC analizi ile goriilmiis ve
cozelti havaya maruz birakilarak bakir/bpy kompleksinin bozunmasi saglanmistir.
Evaporatorde c¢oziiciisii ugurulduktan sonra polimer bol miktarda asetonla seyreltilip
coOzeltideki tiim bakir kompleksinin bozunarak bakirin oksitlenmesi i¢in ¢ozelti 1 saat
karistirtlmistir. Cozelti rengi maviye dontstiigiinde saf aseton ile silika kolondan gegirilip
bakir tuzlarindan ayristirllmistir. Polimer ¢dzeltisinin ¢oziiciisii ucurularak derisik hale
getirilmis ve polimer dietil eterde beyaz partikiiller halinde ¢oktiiriilmiistiir. Saflastirma
islemi li¢ kez tekrarlanmis ve son iiriin beyaz kati haliyle, MPEG3-b-PGMA-b-PMMA
triblok kopolimeri vakum altinda bir gece kurutulmustur. Polimerin, sayica ortalama
molekiil agirhigr ve bloklarin polimerizasyon dereceleri proton NMR spektroskopisiyle,
molekiil agirligi dagilimi da GPC analiziyle bulunmus ve Cizelge 4.2°de verilmistir. RI
detektori ile GPC’de analiz edilen MPEG-Br makrobaslaticisinin, diblok numunesinin ve

triblok kopolimerin GPC kromatogramlar1 Sekil 4.3 ile verilmistir.

Cizelge 4.2. MPEG 3-b-PGMA 46-b-PMMA 3, triblok kopolimerinin (a) GPC ve (b) proton
NMR spektroskopisi ile tayin edilen sayisal degerleri

Teorik Deneysel Sonuclar
Polimer M, DP M, | My/M,*| M.’ DP’
(g/mol) (g/mol) (g/mol)
MPEG;;-Br 5150 113 5500 1,03 5150 113
MPEG; ;-b-PGMA-b-PMMA | 12420 | 113-30-30 | 11000 1,17 15000 | 113-46-34
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MPEG3-b-PGMA-b-PNIMNA MPEG,;,-Br
M,: 11000 g/mol M,: 5500 g¢/mol
M, /M, 1,17 M, M, 1,03

MPEG,3-b-PGMA
M,: 9600 g/mol
M, /M, 1,07

0 5 10 15 20 25

Ahkonma Hacmi (mL)

Sekil 4.3. MPEG;3-Br makrobaslaticisi, MPEG3-b-PGMA diblok kopolimeri ve
MPEG 3-b-PGMA-b-PMMA triblok kopolimerinin GPC kromatogramlari

Sentezlenen MPEG; 3-b-PGMA-b-PMMA triblok kopolimerinin CDCl; ¢oziiciisii
icerisinde alinan proton NMR spektrumu Sekil 4.4 ile verilmistir. Sekilde verilen spektrum
tizerinde, agik yapisi verilen polimere ait her bir protonun karsiligi, pikler tizerinde harf
kodlamasi ile tanimlanmistir. Diblok kopolimerin, polimerizasyon derecesi (DP) ug¢ grup
analizi yapilarak bulunmustur. Polimer zincirinin ilk blogu olan makrobaglaticinin
ucundaki metoksi (—OCH3) grubunun (Sekil 4.4°de “g” piki) 6 3,4’de gelen {i¢ protonuna
ait sinyalin integrali alinarak kaydedilmistir. PGMA’nin epoksi halkasina ait —CH
protonunun “b” sinyali 6 3,2’de, -CH;’ye ait iki protonun “a” sinyalleri de ¢ 2,6 ve 6 2,8’de
alinarak integre edilmis ve metoksi grubunun protonlar ile kiyaslanarak PGMA blogunun
polimerizasyon derecesi 46 olarak hesaplanmistir. 6 3,59’da gelen ve PMMA’ya ait ii¢
protonluk metoksi sinyalinin (f) integali alinarak da PMMA blogunun polimerizasyon
derecesi 34 olarak hesaplanmistir. d 3,64’da gelen ve makrobaslaticiya ait PEG “h” pikinin
de integrali alinip metoksi ug¢ grubuna karsi kiyaslandiginda DP 113 olarak hesaplanmaistir.
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Sekil 4.4. MPEG 3-Br makrobaslaticis1 (A), MPEG3-b-PGMA4s diblok kopolimeri (B)
ve MPEG 3-b-PGMA46-b-PMMA 34 triblok kopolimerinin (C) proton NMR spektrumlari

4.2. Capraz Bagh Misellerin Sentezi ve Karakterizasyonu

Cozelti ortaminda g¢evre kosullarina bagli olarak olusan miseller mevcut kosullarin
degismesiyle yapilarim1 kaybedebilirler. Miselik yapilarin degisen ortam kosullarina karsi
direngli olabilmeleri ve mevcut yapilarim1 koruyabilmeleri igin ¢apraz baglanma
kimyasindan yararlanilmaktadir. Boylece degisen ortam kosullarina kars1 direngli ve stabil

yapili miseller elde edilerek farkli uygulamalar i¢in cazip hale gelmektedirler.
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Sekil 4.5. Epoksi gruplart ile a) etilendiamin (EDA), b) hekzametilendiamin (HMDA)
capraz baglayici ajanlar1 arasindaki muhtemel reaksiyonlarin sematik gosterimi

Bu kapsamda yapilmis olan ¢alismada da, ¢capraz bagli misellerin hazirlanabilmesi
icin PGMA blogunun fonksiyonel epoksi grubu ve diaminler arasindaki, olas1 reaksiyonlari
Sekil 4.5 ile sematik olarak &zetlenen ¢apraz baglanma kimyasindan yararlanilmistir. Bu
kapsamda amac¢ sadece ¢apraz bagli misellerin elde edilmesi olmamis, epoksi grubu ile
reaksiyon verebilecek etilendiamin (EDA) ve hekzametilendiamin (HMDA) gibi hem
farkli diaminler capraz baglayici olarak kullanilmis hem de bu reaktiflerin farkli
GMA/gapraz baglayict oranlart kullamilmistir. Boylece elde edilecek capraz baglh
misellerin ¢dzelti davraniglart lizerinde hem ¢apraz baglayici ajanin etkisi hem de ¢apraz

bag derecesinin etkileri goriilebilmesi i¢in ¢alisma sistematiklestirilmistir.

4.2.1. Diblok kopolimerden CCL misellerinin sentezi ve karakterizasyonu

MPEGys-b-PGMA;¢ diblok kopolimeri suda ¢oéziinmeyen PGMA blogu ile
hidrofobik, suda ¢éziinen MPEG blogu ile hidrofilik karaktere sahiptir. PGMA blogunun
biiyiikliigii ile polimer saf su icerisinde dogrudan ¢oziinmedigi i¢in misel ¢ozeltileri
aseton/su (1:9) ¢oziicii karisimi ile hazirlanabilmistir. 1,0 gr saf polimer 10,0 ml saf aseton
icerisinde kolayca ¢ozlinmiistiir. Polimer tamamen ¢6ziindiikten sonra, ¢ozelti 1000 rpm
hizda karistirilirken 90 ml filtrelenmis saf su yavas yavas eklenirken ¢ozeltide misel
olusumu DLS ile takip edilmistir. Son derisimi %1,0 olan misel ¢ozeltisi DLS ile analiz
edildiginde polimerin dogrudan misellestigi ama ayn1 zamanda nispeten kiigiik boyutlu
agregat olusumuna da sebebiyet verdigi goriilmiistiir. DLS sonucunda 13,5 nm yarigaph
miseller ile 122,0 nm yarigaph agregatlarin varligi ile 0,48 gibi yiiksek bir PDI’ya sahip

misel c¢ozeltisi elde edilmistir. Agregatlarin boyutunun nispeten kiigiik olmasi nedeniyle
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ortamdan uzaklastirillamamiglardir. MPEGys-b-PGMA ;¢ diblok kopolimerinin misellesmesi

ve ¢ekirdekten capraz bagli misellerin sentezi Sekil 4.6 ile verilmektedir.

Molekiiler Coziinmiis ‘Cekirdek-Kabuk’ Misel CCL Misel
Polimer Zincirleri
(aseton ¢ozeltisi)

WA A SafSu
WW Yada HyN™ -'NHZ
AN

Sekil 4.6. MPEGys-b-PGMA 34 diblok kopolimerinin misellesmesi ve CCL misel sentezi

Cizelge 4.3. Diblok kopolimer ile hazirlanan misel c¢ozeltilerinden CCL misellerin
hazirlanmasi i¢in kullanilan ¢apraz baglayicilar, ¢apraz baglayicit miktarlar1 ve oranlari

[Capraz Capraz Capraz

Numune Kodu GMA Baglayic1]/[GMA] Baglayici Baglayici
(mol) (molar oran) (mol) (mg)

CCL-HMDAI 1,00 5,0x10™ 58
CCL-HMDA?2 0,50 2,5x10™ 29
CCL-HMDA3 5,0x107 0,25 1,2x10™ 14
CCL-EDAI 1,00 5,0x10™ 30
CCL-EDA2 0,50 2,5x10™ 15
CCL-EDA3 0,25 1,2x10™ 7

Diblok kopolimer, ¢ozelti ortaminda PGMA blogunun c¢ekirdegini, MPEG
blogunun da kabugunu olusturdugu kiiresel misel formunu almistir. Capraz baglayici
ajanlar ile reaksiyona sokuldugunda, ¢ekirdekten ¢apraz bagli (core cross-linked, CCL)
miseller elde edilebilecektir. Bu kapsamda EDA ve HMDA capraz baglayict olarak
kullanilmislardir. Bu reaktifler ¢ozeltideki epoksi gruplarinin GMA molce %100°1, %50°si
ve %251 olmak iizere ii¢ farkli oranda kullanilmiglardir. 10 mL hacimdeki ¢ozeltilere
Cizelge 4.3’de belirtilen miktar ve oranlarda capraz baglayicilar eklendikten sonra

cozeltiler iki giin boyunca karistirilmis ve reaksiyonlar izlenmistir.

Cizelge 4.3’de de goriildiigli gibi farkli oranlarda kullanilan farkli capraz

baglayicilar ile alt1 ayr1 CCL misel ¢ozeltisi elde edilmistir. Bu c¢ozeltiler saf aseton
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coziiciisii ile seyreltildiklerinde ¢apraz baglanmanin verdigi stabilizasyon ile molekiiler
olarak ¢Ozlinmiis polimer zincirleri halinde dagilmak yerine mevcut miselik yapilarim
korumuslardir. Cozeltiler DLS ile analiz edildiginde hi¢bir molekiiler olarak ¢6ziinmiis
polimer zinciri pikine rastlanmamis ve ¢apraz baglanma reaksiyonun basar1 ile

tamamlandig1 kanaatine varilmistir.

HMDA ile ¢apraz baglanmis olan misellerin yarigaplar1 reaksiyon sonrasinda kayda
deger bir degisim gostermislerdir. Ancak bu misel c¢ozeltileri agregat yapilarimi da
barmdirdiklar i¢in 0,48 gibi yine ¢ok yiiksek PDI degerlerine sahiptirler. Misel ¢ozeltileri
aseton ve etanol ¢oziiciileri ile seyreltilip filtre edildiklerinde bu agregatlarin ¢ozeltiden
uzaklagsmasi saglanmistir. Bu sayede DLS’de homojen misel pikleri goriilebilmis ve

Cizelge 4.4 ve 4.5 ile goriilebilecedi gibi ¢cok diisiik PDI degerlerine ulasilabilmistir.

Cizelge 4.4. HMDA c¢apraz baglayicist ile farkli oranlarda c¢apraz baglanan misellerin
(6ncii misel i¢in: Ry: 13,5 nm, PDI: 0,48) ¢ozelti davranisi sonuglari

Cekirdekten Capraz Bagh Miseller

Numune Kodu | HMDA/GMA Su Aseton Etanol
(molar oran) Ry PDI | R, | PDI Ry PDI
CCL-HMDAI1 1,00 13,0 | 0,48 | 18,0 | 0,02 | 15,0 | 0,11
CCL-HMDA? 0,50 149 | 047 | 12,2 | 0,07 | 13,6 | 0,02
CCL-HMDA3 0,25 142 | 047 | 12,0 | 0,09 | 14,0 | 0,08

HMDA c¢apraz baglayicist ile hazirlanan CCL misel ¢ozeltilerinin DLS analizleri
sonucu elde edilen hidrodinamik yaricap ve PDI degerleri Cizelge 4.4 ile detayli olarak
verilmigtir. Sekil 4.7 ile grafiksel sonuglar1t da verilen bu Orneklere genel olarak
bakildiginda capraz bagli misel ¢ozeltilerinin aseton ve etanol icerisinde dagitilmasi ve bu

sayede agregatlardan ayristirilmalart sonucu ¢ok diisiik PDI’lara ulasabilmislerdir.
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Sekil 4.7. CCL-HMDAI1 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
i¢erisindeki ¢ozelti davranislarinin DLS sonuglari

Ancak misel yarigaplart i¢in farkli durumlar s6z konusudur. Capraz baglayici
oraninin 1,00 oldugu CCL miseller bu ¢oziiciiler icerisinde sisme davranisi gostermekte ve
bunun bir sonucu olarak yari¢aplarinda artis gériilmektedir. Sulu ¢ozeltide 13,0 nm yaricap
boyutundaki CCL miseller aseton ¢ozeltisinde 18,0 nm yarigap boyuna ulasmaktadirlar.
Etanol icerisinde daha zayif sisme davranisi sergileyen miseller 15,0 nm yarigap boyutuna

ulagsmiglardir.

Ancak benzer durum diger CCL misel ¢ozeltileri i¢in gegerli degildir. CCL-
HMDA?2 kodlu misel ¢ozeltisi aym1 kosullar altinda tam tersi bir c¢ozelti davranisi
sergilemistir (Sekil 4.8). Sulu ¢ozeltide 14,9 nm yarigap boyundaki ¢apraz bagli miseller
aseton ve etanol icerisinde sirasiyla 12,2 ve 13,6 nm yaricap boyutlarina gerileyerek

bliziilme davranis1 gostermislerdir.
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Sekil 4.8. CCL-HMDA?2 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
i¢erisindeki ¢ozelti davranislarinin DLS sonuglari

CCL-HMDA3 kodlu misel ¢ozeltisinde de benzer DLS sonuglar (Sekil 4.9) s6z
konusudur. Capraz bagli miseller aseton ¢ozeltisinde 14,2 nm’den 12,0 nm hidrodinamik
yarigcap boyutuna gerileyerek biiziilme davranisi sergilemektedirler. Etanol ¢ozeltisinde ise
CCL miseller 0,08 gibi diisiik PDI’ya ulagsalar da yarigap boyutlarinda bir degisim

gostermemislerdir.

1 10 100 1E3
Hidrodinamik Yarigap (nm)

Sekil 4.9. CCL-HMDA3 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
i¢erisindeki ¢ozelti davraniglarinin DLS sonuglari

EDAile capraz baglanan misellerin DLS analizlerinde ise genel sonuglar daha ¢ok

dogrusallik gostermektedir. Cizelge 4.5’de verilen detayli sonuglarda goriilebilecegi gibi
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capraz baglayicinin farkli oranlarda kullanilarak elde edilen ii¢ ayr1 CCL misel ¢ozeltisi de
aseton ve etanol ¢oziiciileri ile seyreltildiklerinde hem sisme davranisi sergilemisler hem
de agregatlardan ayristirildiklar i¢in diisiik PDI degerlerine ulagsmislardir. CCL misel
coOzeltileri aseton ile seyreltildiginde hidrodinamik yaricaplarinda ortalama 4-5 nm artis
gbzlenmistir. Etanol ¢oziiciisii ile silire¢ tekrarlandiginda ise bu artiglar 2-3 nm olmak
gbzlenmistir. Ancak bu siirecte en diisiik PDI degerleri elde edilmistir. Ozellikle CCL-
EDA3 kodlu miselleri etanol igerisinde dagitildiginda 0,02 gibi ¢ok diisiik bir PDI ile

neredeyse monodispers bir davranig sergilemistir.

Cizelge 4.5. EDA c¢apraz baglayicisi ile farkli oranlarda ¢apraz baglanan misellerin (6ncii
misel i¢in: Ry: 13,5 nm, PDI: 0,48) ¢ozelti davranisi sonuglari

Cekirdekten Capraz Bagh Miseller

Numune Kodu EDA/GMA Su Aseton Etanol
(molar oran) R, | PDI | R, | PDI | Ry PDI
CCL-EDALI 1,00 14,0 | 0,50 | 17,9 | 0,12 | 15,8 | 0,08
CCL-EDA2 0,50 12,8 | 0,50 | 19,0 | 0,08 | 15,4 | 0,05
CCL-EDA3 0,25 13,7 | 0,50 | 19,5 | 0,09 | 14,5 | 0,02

I - | : L 1
1 10 100 163
Hidrodinamik Yarigap (nm)

Sekil 4.10. CCL-EDA1 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
i¢erisindeki ¢ozelti davranislarinin DLS sonuglari

CCL-EDALT1 kodlu misel ¢ozeltisi aseton ve etanol ile seyreltildiginde, Sekil 4.10°da
verilen DLS sonuclariyla da goriilebilecegi capraz bagli miseller sisme davranislar

sergilemektedir. Misellerin hidrodinamik yarigap boyutlar1 aseton igerisinde 14,0 nm’den
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17,9 nm’ye kadar ¢ikmaktadir. Etanol ¢oziiclisiinde bu rakam 15,8 olsa da sonuglar

dogrusalligin1 korumaktadir.

1 10 100 1E3

Hidrodinamik Yarigcap (nm)

Sekil 4.11. CCL-EDA2 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
i¢erisindeki ¢ozelti davranislarinin DLS sonuglari

CCL-EDA2 ve CCL-EDA3 kodlu misel ¢ozeltilerinin sirasiyla Sekil 4.11 ve 4.12
ile verilen DLS sonuglarindan da anlasilacag {izere ¢apraz bagli miseller aseton ve etanol
icerisinde ayni sisme davraniglarini sergilemektedirler. Yine burada da hidrodinamik
yaricap artig1 aseton c¢ozeltisinde en fazla iken, en diisiik PDI degerleri etanol ¢ozeltileri

igerisinde tayin edilmektedir.

I
100 1E3

Hidrodinamik Yarigap {(nm)

Sekil 4.12. CCL-EDA3 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
i¢erisindeki ¢ozelti davranislarinin DLS sonuglari
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Capraz baglayici oranlarinin 1,00 oldugu CCL-HMDA ve CCL-EDA misellerinin
sulu ¢ozeltileri saf su ile 50 kat seyreltilerek TEM analizi yapilabilmigtir. TEM analizi
sirasinda misel c¢ozeltilerinin bu kadar ¢ok seyreltilmesine ragmen molekiiller arasi
etkilesim ile agregat haliyle goriilse de Sekil 4.13 ile CCL-HMDAT1 kodlu numunenin

TEM goriintiileri ile bagimsiz misellerin varlig: tespit edilmistir.

Sekil 4.14 ile de CCL-EDA1 kodlu numunenin TEM goriintiileriyle bagimsiz

misellerin varhigi tespit edilmistir.



Sekil 4.13. CCL-HMDA1 kodlu misellerin TEM goriintiileri

=
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Sekil 4.14. CCL-EDAT kodlu misellerin TEM goriintiileri

53
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4.2.2. Triblok kopolimerden CL misellerin sentezi ve karakterizasyonu

MPEG  13-b-PGMA44-b-PMMA 4 triblok kopolimeri suda ¢6ziinmeyen PGMA ve
PMMA bloklartyla gii¢lii bir hidrofobik karakter sergilemektedir. Saf su igerisinde
¢coziinmedigi i¢in misel ¢ozeltileri aseton/su (3/7, v/v) ¢oziicii karisimi kullanilarak
hazirlanabilmistir. 1,0 gr saf polimer 30 ml saf aseton igerisinde ¢dziindiikten sonra ¢dzelti
1000 rpm hizla karistirilirken 70 ml filtre edilmis saf su ¢ok yavas bir sekilde eklenmistir.
Son derisimi hacimce %1,0 olan c¢ozeltide PGMA-b-PMMA bloklar1 hidrofobik
karakterleriyle ¢ekirdegini, MPEG blogunun da koronasini olusturdugu kiiresel ¢ekirdek-
kabuk miseller kendiliginden olusum sergilemislerdir. Elde edilen misellerin Ry, degeri
34,0 nm, PDI degeri ise 0,18 olarak DLS ile belirlenmistir. Bu misel ¢6zeltisi farkli ¢apraz
baglanma derecelerine sahip CL sentezinde kullanilmistir (bakiniz Cizelge 4.6 ve 4.7).
Capraz bagli misel ¢ozeltileri DLS ile analiz edebilmek i¢in aseton/su karisiminin kalibre
edilebilmesi icin ¢oziicii karisiminin refraktif indeks ve viskozite degerlerine ihtiyag
duyulmustur. Bu sayisal degerler literatiirden temin edilmistir (Kurtz vd., 1965; Noda vd.,
1982). Boylece DLS’de misel ¢aplar1 ve PDI’lar1 net olarak tespit edilmistir. DLS de 34,0
nm yarigapl bir misel piki goriilmiistiir. Cozeltide agregat olusumu olmadigi i¢in 0,18 gibi

diisiik bir PDI elde edilmistir.

Triblok kopolimerin ¢o6zelti ortaminda kendiliginden olusturdugu misellerin
cekirdekleri PGMA-b-PMMA diblogundan olustugu i¢in miseller farkli bir ¢apraz
baglanma kimyasi sergilemektedir. Yine bu deneyde de farkli oranlarda (molce g¢apraz
baglayict/GMA oranlart 1,0, 0,5 ve 0,25) iki farkli capraz baglayici kullanilmistir. Ama
capraz baglanma her ne kadar hidrofobik misel ¢ekirdeginde olup ¢ekirdekten capraz bagh
misel elde edilebilecek olsa da son durum biraz daha farklidir. Capraz baglanma
reaksiyonu veren PGMA blogu katmani, misel ¢ekirdeginde PMMA blogu katmaniyla bir
biitlin halinde i¢ ice oldugu i¢in ¢apraz baglanma reaksiyonu bu tabakalar arasinda
ger¢eklesmektedir. Bu ylizden elde edilecek son miselik yap1 tam olarak katmanlar arasi
capraz bagl misel yapisi ile Ortiismeyecegi yine klasik cekirdek-¢apraz bagli yapiyla da
birebir Ortiismeyecegi diigiincesi ile bu yeni yap1 genel olarak ¢apraz-bagli miseller (CL
miseller) adi ile anilacaktir. MPEG)3-b-PGMA4s-b-PMMA;4 triblok kopolimerinin

misellesmesi ve CL misellerin sentezi Sekil 4.15 ile sematize edilmistir.
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Sekil 4.15. MPEG3-b-PGMA46-b-PMMA34 triblok kopolimerinin misellesmesi ve CL
misel sentezi

Bir 6nceki deneyde de oldugu gibi 10 mL hacimlerde alinan %1,0 derisimli misel
cozeltilerine Cizelge 4.6’da belirtilen miktarlarda ¢apraz baglayicilar eklenerek iki giin
boyunca ¢apraz baglanmanin devam ettigi izlenmistir. Reaksiyon sonrasi ¢ozeltiler saf
aseton ¢oziiclisii ile seyreltildiklerinde c¢apraz baglanmanin verdigi stabilizasyon ile
molekiiler olarak ¢6ziinmiis polimer zincirleri halinde dagilmak yerine mevcut miselik
yapilarinit korumuslardir. DLS ile analiz edilen ¢ozeltilerde molekiiler olarak ¢dziinmiis

polimer zincir pikleri goriillmemis, boylece ¢apraz baglanmanin tamamlandigi anlasilmistir.

Cizelge 4.6. Triblok kopolimer ile hazirlanan misel c¢ozeltilerinden CL misellerin
hazirlanmasi i¢in kullanilan ¢apraz baglayicilar, ¢apraz baglayicit miktarlar1 ve oranlari

[Capraz Capraz Capraz
Numune Kodu GMA Baglayic1]/[GMA] | Baglayic1 | Baglayici
(mol) (molar oran) (mol) (mg)
CL-HMDAI1 1,00 3,1x10™ 36
CL-HMDA2 0,50 1,5x10™ 18
CL-HMDA3 3,1x10™ 0,25 7,7x107 9
CL-EDA1 1,00 3,1x107™ 18
CL-EDA2 0,50 1,5x10 9
CL-EDA3 0,25 7,7x107 5

Capraz baglanma sonrasinda, hem hekzametilendiaminli hem de etilendiaminli

capraz bagli misellerin sulu c¢ozelti igerisindeki hidrodinamik yarigaplarinda 10 nm
civarinda azalma olmustur. CL misel ¢ozeltilerinin PDI’lar1 yine diislik olmakla birlikte
farklilik gostermektedir. Misel ¢ozeltileri yine aseton ve etanol ¢oziiciileri ile seyreltilerek
misellerin yarigap degisimleri ve c¢oziicii davraniglart incelenmistir. Bu ¢alismalarin

sonucunda elde edilen sayisal degerler detayli olarak Cizelge 4.7 ve 4.8’de verilmekte olup
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genel olarak tiim CL misellerin organik coziiclilerde sisme davranist gosterdikleri

gorilmiistiir.

HMDA’nin farkli oranlarda kullanilmasiyla elde edilen ii¢ ayr1 CL misel ¢ozeltisi
aseton ve etanol ¢oziiciileri ile seyreltildiklerinde Cizelge 4.7 ile verilen detaylt DLS
sonuglariyla da goriilebilecegi gibi ¢apraz bagl misellerin hidrodinamik yarigaplarinda 2-3
nm civarlarinda artiglar tespit edilmistir. Ancak bu siiregler igerisinde PDI degerlerinde
gozlenen degisimler iki ¢oziicii i¢in de farklidir. Genel anlamada etanol igerisinde dagilan

CL miseller aseton icerisindeki misellere kiyasla daha diisiik PDI degerlerine ulagmislardir.

Cizelge 4.7. HMDA c¢apraz baglayicist ile farkli oranlarda ¢apraz baglanan misellerin
(6ncti misel i¢in: Rh: 34,0 nm, PDI: 0,18) ¢ozelti davranisi sonuglari

Katmanlar Aras1 Capraz Bagh Miseller

Numune Kodu | HMDA/GMA Su Aseton Etanol
(molar oran) Ry PDI R, | PDI | R, PDI
CL-HMDAI1 1,00 229 | 0,17 | 24,8 | 0,14 | 25,2 | 0,10
CL-HMDA?2 0,50 23,1 | 0,11 | 25,5 | 0,16 | 24,8 | 0,13
CL-HMDA3 0,25 23,6 | 0,22 | 25,9 | 0,14 | 23,6 | 0,04

CL-HMDAI1 kodlu misel ¢ozeltisine bakildiginda PDI degeri aseton ¢ozeltisinde
0,17°den 0,14’e diismiistiir. Etanol ¢ozeltisinde ise bu deger 0,10°a kadar azalmaktadir.
Capraz baglh miseller burada da aseton ve etanol igerisinde sisme davranisi
gostermektedirler. Ancak bu caligmada aseton ¢ozeltisinde hidrodinamik yarigap boyutlar
22,9 nm’den 24,8 nm’ye ulagsa da etanol ¢ozeltisinde 25,2 nm boyutu elde edilmistir. Bu
DLS sonugclari grafiksel olarak da Sekil 4.16 ile verilmektedir.
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Sekil 4.16. CL-HMDA1 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
i¢erisindeki ¢ozelti davranislarinin DLS sonuglari

Ancak CL-HMDA2 kodlu misel ¢ozeltisinde sonuglar dogrusalliktan biraz
sapmaktadir. Hidrodinamik misel yaricaplart organik c¢oziiciiler igerisinde yine birkag
nanometrelik artis gosterse de Sekil 4.17°den de goriilebilecegi gibi yok denecek kadar
azdir. CL misellerin PDI degerleri de artarak diger oOrneklerin tam tersi davranis
sergilemektedir. Sulu ¢6zeltideki CL misellerin PDI degerleri 0,11 iken bu deger aseton ve
etanol c¢ozeltilerinde 0,16 ve 0,13’¢ ulasmis ve sonuclarda dogrusalliktan sapma

olusturmustur.

Hidrodinamik Yaricap (nm)

Sekil 4.17. CL-HMDAZ2 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
i¢cerisindeki ¢ozelti davranislarinin DLS sonuglari
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Hidrodinamik Yaricap (nm)

Sekil 4.18. CL-HMDAJ3 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
i¢erisindeki ¢ozelti davranislarinin DLS sonuglari

CL-HMDA3 kodlu misel ¢ozeltisinin Sekil 4.18 ile verilen DLS sonuglariyla da
goriilebilecegi gibi hidrodinamik yarigaptaki artis yok denecek kadar azdir. Ancak CL
misellerinin PDI degerleri aseton ve etanol ¢ozeltilerinde genel olarak beklenildigi gibi

azalig gostererek dogrusal sonuglar vermektedir.

Cizelge 4.8. EDA capraz baglayicisi ile farkli oranlarda ¢apraz baglanan misellerin (6ncii
misel i¢in: Ry,: 34 nm, PDI: 0,18) ¢ozelti davranist sonuglari.

Katmanlar Arasi1 Capraz Bagh Miseller

Numune Kodu EDA/GMA Su Aseton Etanol
(molar oran) Ry, PDI | R, | PDI Ry, PDI
CL-EDAI1 1,00 23,7 | 0,16 | 26,8 | 0,14 | 23,8 | 0,07
CL-EDA2 0,50 24,1 | 0,21 | 20,5| 0,13 | 18,5 | 0,14
CL-EDA3 0,25 240 | 0,15 |27,2| 0,13 | 22,6 | 0,06

EDAgapraz baglayicist kullanilarak hazirlanan CL misel ¢ozeltilerinin DLS
caligmalariyla da cok benzer ¢ozelti davraniglar1 tespit edilmistir. Cizelge 4.8 ile verilen
sayisal DLS sonuglariyla anlasilacag: tizere CL misellerin aseton ve etanol ¢ozeltilerinde
sergiledikleri sisme ve biiziilme davraniglart birka¢ nanometrelik diizeyde yok denecek
kadar az oldugu goriilmiistir. Hidrodinamik yaricap ve PDI degerlerinin 6zetlendigi
Cizelge 4.8’den de anlasilacagir gibi CL-EDA miselleri beklenenden farkli sonuclar

vermislerdir. Buna ragmen CL misellerinin PDI degerleri 6zellikle etanol ¢ozeltilerinde
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sulu cozeltilerine kiyasla ¢ok ciddi diiserek daha kararli davranig sergilemis ve genel

sonuglarla benzerlik gostermislerdir.

CL-EDA1 kodlu misel ¢ozeltisinin DLS ¢aligsmalar1 (Sekil 4.19, Cizelge 4.8)
sonucunda miseller aseton ¢ozeltisinde birkag nanometrelik yarigap artis1 ile ¢ok diisiik
sisme davranisi sergileseler de etanol ¢ozeltisinde hidrodinamik yarigapta ciddi bir degisim

olmamustir.

CL-EDAZ2 kodlu misel ¢ozeltisinde ise misellerin hidrodinamik yarigaplar1 aseton
ve etanol cozeltilerinde 24,1 nm’den sirasiyla 20,5 nm ve 18,5 nanometreye kadar
diismiistiir (Sekil 4.20). CL misellerinin PDI degerleri de 0,22°den 0,13’¢ ve 0,14’e kadar
diismiistiir. Boylece miseller organik c¢oziiclilerde gayet kararli bir biliziilme davranisi

sergilemislerdir.
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Sekil 4.19. CL-EDA1 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
igerisindeki ¢ozelti davraniglarinin DLS sonuglari
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Sekil 4.20. CL-EDA2 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
icerisindeki ¢ozelti davraniglarinin DLS sonuglari

CL-EDA3 kodlu misel ¢ozeltisinin DLS sonuclar1 (Sekil 4.21) incelendiginde CL-
EDA1 kodlu numunenin sonuglariyla benzerlik gostermislerdir. Misellerin PDI degerleri
dogrusal olarak azalsa da sadece aseton ¢ozeltisinde 24,0 nm’den 27,2 nm’ye ¢ok az bir
yarigap artist s6z konusudur. Etanol ¢ozeltisinde ise hidrodinamik misel yarigaplar1 22,6

nm’ye diiserek biiziilme davranisi gostermislerdir.

l—-_l
1 10 100 1E2
Hidrodinamik Yarigap (nm)

Sekil 4.21. CL-EDA3 kodlu misellerin su (mavi), aseton (kirmizi) ve etanol (yesil)
i¢erisindeki ¢ozelti davranislarinin DLS sonuglari
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Capraz baglayici oranlarinin 1,00 oldugu CL-HMDA ve CL-EDA misellerinin sulu
cozeltileri saf su ile 50 kat seyreltilerek TEM analizi yapilabilmistir. TEM analizi sirasinda
misel ¢oOzeltilerinin bu kadar ¢ok seyreltilmesine ragmen molekiiller arasi etkilesim ile
agregat haliyle goriilse de Sekil 4.22 ile CL-HMDA1 kodlu numunenin TEM goriintiileri

ile bagimsiz misellerin varlig: tespit edilmistir.

Sekil 4.23 ile de CL-EDA1 kodlu numunenin TEM goriintiileriyle bagimsiz

misellerin varhigi tespit edilmistir.



Sekil 4.22. CL-HMDA1 kodlu misellerin TEM goriintiileri
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Sekil 4.23. CL-EDA1 kodlu misellerin TEM goriintiileri
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4.3. Altin Nanopartikiillerinin Sentezi

Capraz baglanma reaksiyonundan sonra CCL misellerinin c¢ekirdekleri, CL
misellerinin de ara katmanlar1 hidrofilik karakter ve fonksiyonellik kazanmislardir.
Ozellikle ¢apraz baglayicinin, epoksi gruplarma oranla molce %100 olarak kullanildig
yogun ¢apraz bagl miseller icerdikleri hidroksil (-OH), birincil (-NH,), ikincil (-NHR) ve
tictinciil (NR) amin gruplari ile hem suda ¢6ziinebilir hale gelmisler (Bkz. Sekil 4.5), hem
de metal katyonlar1 ve kompleks metal anyonlar1 i¢in baglayici islevi kazanmiglardir. Bu
sayede ¢apraz bagli misel ¢ekirdekleri, metal katyonlar1 ve kompleks metal anyonlari igin
kafes gorevi yapabilmekte ve metal nanopartikiillerinin sentezi i¢in nanoreaktdr gorevi
gorebilmektedir. Notr veya bazik ¢ozelti kosullarinda metal katyonlari, negatif yiiklii
fonksiyonel gruplar tarafindan kolayca cekirdege cekilebilmektedir. Ayni1 durum, diisiik
pH degerlerine sahip ¢ozelti kosullarinda kompleks metal anyonlar1 i¢in de gecerlidir.
Capraz bagli misellerde tutulan metal iyonlar1 indirgeyici ajanlar ile nanometalik forma

indirgenebilir ve ¢ozelti fazinda stabil halde metal nanopartikiilleri sentezlenebilmektedir.

4.3.1. CCL miseller ile altin nanopartikiillerinin sentezi

Capraz bag oranlar1 1,00 olan CCL-HMDAT1 ve CCL-EDA1 misel ¢ozeltileri yogun
capraz bag dereceleri ve c¢ekirdekte maksimun fonksiyonel grup/ligant varli§i nedeniyle
secilmistir. Bu ¢ozeltiler naopartikiil sentezinde nanoreaktor olarak kullanilmadan once ii¢
giin boyunca diyaliz edilerek icerdikleri safsizliklardan arindirilmiglardir. Her bir ¢ozelti
aynt miktarda polimer kullanilarak hazirlandig1 i¢in yine esit miktarda reaktifler
kullanilarak nanopartikiil sentezi gergeklestirilmistir. Cozelti pH degeri 3 olarak
ayarlanarak cekirdeklerinde bulunan serbest amin uglarinin protonlanarak tersiyer amin
haline gelmeleri istenmistir. Sonrasinda ¢ozeltilere GMA miktarinin molce %25’ i kadar
HAuCl,4 (0,05 gr, 0,12 mmol) bilesigi eklenerek 3 saat boyunca karigmaya birakilmislardir.
Boylece ortamda olusan negatif yiiklii [AuCls]™ bilesigi CCL misel c¢ekirdegindeki pozitif
yiiklii tersiyer amin gruplar ile etkileserek ¢ekirdege cekilebilmistir. Cozeltiler homojen
hale geldiklerinde, ultrasonik banyoda tutulan ¢6zeltilere indirgeyici ajan olarak kullanilan
NaBH4 (40 mg, 1,0 mmol), HAuCl; miktarinin molce 8 kati olarak ilave edilmistir.
Reaksiyon ¢ok hizli bir sekilde gerceklesmis ve reaksiyon sonucu hidrojen gazi ¢ikisi

gozlenmistir. Cozeltiler 25 °C sabit sicaklikta tutulan banyoda 3 saat tutulmuslardir.



65

NaBHy ilavesinden once sar1 renkte berrak olan ¢ozeltiler, altinin (Au) indirgenmesinin
etkisiyle kirmizimsi siyah renge biiriinmislerdir. Elde edilen nanopartikiil dispersiyonlari
diyaliz edilerek reaksiyona girmeyen reaktiflerden ve ortamda olusan tuzlardan
ayristirilmiglardir. Saflastirilan ¢ozeltiler TEM ile analiz edilerek altin nanopartikiillerinin

(AuNP) varliklar ispatlanmis ve partikiil caplar1 bulunmustur.

e, ,‘

Sekil 4.24. Au/CCL-HMDA misel dispersiyonlarindaki altin nanopartikiillerinin TEM
goruntusu

Au/CCL-HMDA1 numunesinin TEM goriintiileri incelendiginde AuNP boyutlarinin
cogunlukla 5,0 nm ile 6,5 nm araliginda degistigi goriilmiistiir. Numunelerin 3-4

nanometrelik AuNP igerdigi de goriilmiistiir. Genel olarak belirtildiginde ortalama 5 nm

altin nanopartikiilleri, Sekil 4.24’de goriildiigii gibi miselik yapilarin igerisinde mevcuttur.
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Sekil 4.25. Au/CCL-EDA1 misel dispersiyonlarindaki altin nanopartikiillerinin TEM
goruntusu

Sekil 4.25’deki TEM goriintiisii  incelendiginde Au/CCL-EDA1 numunesinde,
miselik yapilar igcerisinde mevcut olan AuNP’ler ortalama 5-6 nm boyutlarinda ¢ogunlukta
olduklar1 goriilmiistiir. Dispersiyonun yine miselik yapilar icerisinde 3 ile 4 nanometrelik

AuNP’leri igerdigi de goriilmiustiir.

4.3.2. CL miseller ile altin nanopartikiillerinin sentezi

Capraz bag oranlar1 1,00 olan CL-HMDAT1 ve CL-EDAI1 misel ¢ozeltileri yogun
capraz bag dereceleri sebebiyle secilmistir. Bu ¢ozeltiler partikiill sentezi igin
kullanilmadan once {i¢ giin boyunca diyaliz edilerek igerdikleri safsizliklardan
arindirtlmiglardir. Cozelti pH degeri 3’e getirilerek c¢ekirdeklerinde bulunan serbest amin
uclarinin protonlanarak tersiyer amin haline gelmeleri istenmistir. Sonrasinda ¢ozeltilere
GMA miktarmin molce %25’ i kadar HAuCly (0,03 gr, 0,07 mmol) bilesigi eklenerek 3
saat boyunca karismaya birakilmuslardir. Béylece ortamda olusan negatif yiikli [AuCls]"
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bilesigi CL misel cekirdegindeki pozitif yiiklii tersiyer amin gruplan ile etkileserek
cekirdege cekilebilmistir. Cozeltiler homojen hale geldiklerinde, ultrasonik banyoda
tutulan ¢ozeltilere HAuCly miktarinin molce 8 kati kadar NaBH,4 (0,02 gr, 0,6 mmol) ilave
edilmistir. Reaksiyon ¢ok hizli bir sekilde gerceklesmis ve reaksiyon sonucu hidrojen gazi
cikist gozlenmistir. Cozeltiler 25 °C sabit sicaklikta tutulan banyoda 3 saat tutulmuslardir.
NaBHyj ilavesinden Once sar1 renkte berrak olan ¢ozeltiler, altin iyonlarin indirgenmesinin
etkisiyle kirmizimsi siyah renge biiriinmislerdir. Elde edilen nanopartikiil dispersiyonlari

diyaliz edilerek reaksiyona girmeyen reaktiflerden ve ortamda olusan tuzlardan

ayristiritlmiglardir.

Sekil 4.26. Au/CL-HMDA1 misel dispersiyonlarindaki altin nanopartikiillerinin TEM
goruntiisu

Au/CL-HMDA1 numunesin Sekil 4.26 ile verilen TEM goriintiisii sonucu ortalama
5 nm boyutundaki AuNP’lerinin ¢ogunlukla mevcut oldugu goriilmiistiir. Numunede

bulunan 5 ile 7 nm araligindaki altin nanopartikiillerinin misel yapilar1 igerisinde

bulundugu teyit edilmistir.
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Sekil 4.27. Au/CL-EDA1 misel dispersiyonlarindaki altin nanopartikiillerinin TEM
goruntiisu

Sekil 4.27 ile TEM gorintiisii verilen Au/CL-EDA1 misel dispersiyonunun
ortalama 3-4 nanometrelik partikiiller igerdigi goriilmiistiir. Altin nanopartikiillerinin

ornekte baskin olarak bu boyutlarda bulundugu ¢ok az da olsa 6-7 nm’lik partikiillerin

mevcut oldugu goriilmiistiir.

4.4. Altin Nanopartikiillerinin Katalitik Aktivite Calismalarinda Kullanim

AuNP dispersiyonlarinin katalitik etkinliklerini tayin etmek icin ¢ok iyi bilinen ve
literatiirde mevcut olan, para-nitrofenoliin (p-NF) sulu ¢6zeltide para-aminofenole (p-NF)
indirgenmesi reaksiyonu model olarak se¢ilmistir. Sulu ¢ozeltide ¢ok iyi ¢ozlinen p-NF’nin
indirgenerek p-NF’ye doniismesi NaBHs varliginda gerceklestirilmistir. Ancak burada
AuNP’ler reaksiyonu katalizleyerek siireci ciddi anlamda hizlandirmislardir. Bu tiir
reaksiyonlarin kinetigi incelendiginde c¢ok hizli ilerleyen reaksiyonun yalanci birinci

dereceden kinetige uydugu ve reaksiyon hizinin, asirt miktarda kullanildigindan
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NaBH,’den bagimsiz oldugu, sadece p-NF’nin miktarina bagli oldugu anlasilmaktadir.
Reaksiyonlar, UV-Vis spektrofotometresinde, 30 °C sicaklikta ve 400 nm dalga boyunda
p-NF’iin zamana kars1 absorbans degerleri okunarak takip edilmistir. Au/CCL ve Au/CL

dispersiyonlariin karakteristik yiizey plazmon rezonans pikleri Sekil 4.28 ile verilmistir.
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Sekil 4.28. Au/CCL-HMDAI1, Au/CCL-EDA1, Au/CL-HMDA1 ve Au/CL-EDA1 misel
dispersiyonlarinin UV-Vis spektrofotometresindeki maksimum absorbans grafigi

4.4.1. Au/CCL dispersiyonlarinin katalitik aktivite calismalari

Altin nanopartikiilleri igceren CCL misel dispersiyonlari, TEM resimlerinden de
goriildiigli gibi ortalama 5 nm’lik kiiclik boyutlartyla, ¢ozelti ortaminda ¢ok biiyiik
miktarda ylizey alani olusturmaktadirlar. Nanopartikiil dispersiyonlarinin katalitik aktivite
caligmalar1 i¢in kullanilacak olan 1,15 mM derisimdeki p-NF c¢ozeltisinden 0,2 mL
almarak 2,75 mL saf su ile seyreltilmistir. Cozeltiye 5 pL Auw/CCL-HMDAI1 (veya
Au/CCL-EDAL1) dispersiyonundan eklenerek numune ¢ozeltisi hazirlanmigtir. Ayni
cOzeltiden tekrar hazirlanarak spektrofotometrede kor olarak kullanilmistir. Deneye
baslamadan once numune ¢oOzeltisine balik atilarak sabit hizda karismaya birakilmistir.
Numune ¢ozeltisine taze hazirlanmis 0,1 M derisimdeki NaBH,4 ¢ozeltisinden 0,1 mL ilave
edilerek deney baglatilimis ve 400 nm dalga boyunda p-NF’iin pik siddetindeki absorbans

degerlerinin azalis1 zamana karsi takip edilmistir. Altin nanopartikiilleri reaksiyonu ¢ok
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hizli katalizledikleri i¢in p-NF ortamda c¢ok cabuk bir sekilde tiiketilmis ve absorbans

degeri sifira ulasmistir. Cozeltinin rengi de agik yesilken renksizlesmistir.
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Sekil 4.29. Au/CCL dispersiyonlarinin katalizor olarak kullanildigi deneyde p-NF’iin
zamana kars1 absorbans grafigi

Sekil 4.29 ile goriilebilecegi gibi ¢cozeltide cok az miktarda (5 uL) bulunan Au-CCL
dispersiyonlar1 p-nitrofenol’iin p-aminofenol’e reaksiyonunu yiliksek oranda katalize
etmisler ve donlisiim reaksiyonlari ortalama 200 saniye igerisinde tamamlanmistir. Zamana
kars1 absorbans grafiginden de anlasilacagr gibi Au/CCL-EDA1 dispersiyonu, Au/CCL-
HMDAT1 dispersiyonuna oranla reaksiyonu nispeten daha ¢ok katalize ederek daha hizli

dontisiim reaksiyonu saglamistir.

4.4.1. Au/CL dispersiyonlariin katalitik aktivite calismalari

Altin nanopartikiilleri igceren CL misel dispersiyonlari, ortalama 5 nm’lik kiigiik
boyutlariyla, ¢ozelti ortaminda ¢ok biiylik miktarda yiizey alani olusturmakta ve bdylece
katalitik aktivite caligmalarinda bliylik bir avantaj saglamaktadirlar. Nanopartikiil
dispersiyonlarinin  katalitik aktivite calismalarinda, 1,15 mM derisimdeki p-NF
¢ozeltisinden 0,2 mL alinarak 2,75 mL saf su ile seyreltilmistir. Cozeltiye 5 uL Au/CL-
HMDA1 (veya Au/CL/EDA1) dispersiyonundan eklenerek numune c¢ozeltisi
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hazirlanmigtir. Ayni ¢0zeltiden tekrar hazirlanarak spektrofotometrede kor olarak
kullanilmistir. Deneye baslamadan 6nce numune ¢dzeltisine balik atilarak sabit hizda
karistirtlmistir.  Numune ¢Ozeltisine taze hazirlanmis 0,1 M derisimdeki NaBHy4
cozeltisinden 0,1 mL ilave edilerek deney baslatilmistir. Deney 400 nm dalga boyunda p-
NF’iin pik siddetindeki absorbans degerlerinin zaman karsi takip edilmesiyle izlenmistir.
Altin nanopartikiilleri reaksiyonu ¢ok hizli katalizledikleri i¢in p-NF ortamda ¢ok cabuk
bir sekilde tiiketilmis ve absorbans degeri sifira ulasmistir. Cozeltinin rengi de agik

yesilken p-AF’e doniisiim tamamlandigi i¢in renksizlesmistir.
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Sekil 4.30. Au/CL dispersiyonlarinin katalizor olarak kullanildigi deneyde p-NF’iin
zamana kars1 absorbans grafigi

Sekil 4.30 ile goriilebilecegi gibi ¢ozeltide ¢cok az miktarda (5 pL) bulunan Au-CL
dispersiyonlar1 p-nitrofenol’iin p-aminofenol’e doniisiim reaksiyonunu yiiksek oranda
katalize etmisler. Zamana karsi absorbans grafiginden de anlasilacagi gibi Au/CL-EDA-
1,00 dispersiyonunun kataliz ettigi reaksiyon 180 saniye i¢erisinde tamamlanirken, Au/CL-
HMDAI1 dispersiyonunun kullanildig1 reaksiyon 250 saniyede tamamlabilmistir. Au/CL
orneginde de oldugu gibi EDA c¢apraz baglayicili dispersiyonlar katalitik aktivite

calismalarinda daha hizli ve etkin sonuglar vermislerdir.
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5. SONUCLAR VE ONERILER

5.1. Sonuclar

Tez kapsaminda MPEG-b-PGMA diblok ve MPEG-b-PGMA-b-PMMA triblok
kopolimerleri ATRP metodu ile basarili bir sekilde sentezlenmistir. Saflagtirilan polimerler
GPC ve proton NMR spektroskopisi ile analiz edilerek ortalama mol agirliklari, molekiilar
agirlik dagilimlari, bloklarinin polimerizasyon dereceleri ve polimerlerin komonomer

oranlar1 belirlenmistir.

Diblok kopolimer %10 aseton/su, triblok kopolimer %30 aseton/su ¢ozeltilerinde
kendiliginden ¢ekirdek-kabuk iki tabakali misel olusumu gostermislerdir. Elde edilen misel

cozeltileri DLS ile incelenerek partikiil ebatlar1 ve partikiil ebat dagilimlar1 bulunmustur.

Misel ¢ozeltileri EDA ve HMDA olmak tizere iki farkli ¢apraz baglayici ile farkl
oranlarda epoksi gruplari iizerinden c¢apraz baglanmaya sokulmustur. Reaksiyon
sonrasinda cekirdeginden capraz bagli hale gelen CCL miseller ve CL miseller elde
edilmistir. CCL ve CL miselleri ¢oziicii degisimlerine karsi stabillik gostermisler ve
dagilma gostermemislerdir. Aseton ve etanol gibi c¢oziiciiler icerisinde seyreltilen miseller
sisme ve biizilme davranislart sergilemislerdir. Capraz bagli miseller TEM ile

incelendiginde bagimsiz kiiresel misellerin varliklar tespit edilmistir.

Capraz baglanmanin ardindan misel ¢ekirdeklerinde (CCL ve CL miseller) olusan
hidroksil ve amin gruplar1 ile fonksiyonellik kazanan capraz bagli miseller, altin
nanopartikiilleri sentezinde nanoreaktdr olarak kullanilarak basarili bir sekilde stabil
AuNP’ler sulu ortamda sentezlenmislerdir. Sulu ¢ozeltideki AuNP dispersiyonlar1 ¢ok
stabillerdir ve ¢0kme egilimi gostermemektedirler. AuNP-capraz bagli  misel
dispersiyonlar1 TEM ile analiz edilerek misel yapisi igerisindeki nanoaltinlarin varlig

basaril1 bir sekilde ispatlanmustir.

Altin nanopartikiilleri-capraz  bagli misel dispersiyonlari, p-NF’in p-AF’e

doniisiimii reaksiyonunda katalizor olarak kullanilmislardir. Yapilan deneylen sonucunda
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nanopartikiillerin ¢ok diisiik miktarda kullanilmasina ragmen reaksiyonu cok iyi katalize

ettikleri, reaksiyon hizini arttirarak reaksiyon siiresini ¢ok kisalttiklar1 goriilmiistiir.

5.2. Oneriler

Bu tiir CCL ve CL misellerini ila¢ salim sistemleri olarak kullanilabilirliklerinin de
yakin gelecekte arastirilmasi gerekmektedir. Yapimin biyouyumu olmasi (6zellikle CCL)
biyoteknolojik calismalarda bu tiir nano yapilara tasiyict ve kontrollii salici sistemler
olarak ilgi doguracaktir. Ozellikle pek cok ilag fonksiyonel grup icermekte ve suda
¢Oziiniirlik problemi yasamaktadir. Bu tiir ilaglarin CCL ve CL misel ¢ekirdeginde
bulunan epoksi grubuna kovalant olarak baglanmasi kolay olacaktir. Ayrica bu yapilar ile
bu tiir ilagclarin ¢ekirdekte solubilize edilmesi de miimkiindiir. Tarafimizdan hazirlanmis
olan bu yeni yapilar icerisine kimyasal veya fiziksel olarak yiiklenecek ilacin hedefe
ulastirildiginda salimimin saglanabilmesi ve hatta kontrolii salimin gerceklesmesinin

saglanabilmesi ¢ok anlamli olacaktir. Calismalarin bu yonde ilerlemesi planlanmaktadir.
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