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Hastaliklarin teshisi, tedavi siiresi, ilag dozu ayarlanmasinda kan tahlilleri biiyiikk 6nem arz
etmektedir. Bu sebeple kan tahlillerinin dogru analiz edilmesi tanm1 ve tedavi siiresince ¢ok 6nemlidir.
Tahlillerin ayni kan {izerinden tekrarlana bilirligi de, bircok hastalarda kolaylik saglamakta ve zaman
kazanilmasi saglanmaktadir. Kan analizlerinin dogrulugu ve hassasiyeti, serum/plazma ve kan
hiicrelerinin birbirinden tam ayrimi ile miimkiindiir. Tam ayrimin gerceklesebilmesi i¢in kan tiiplerinde
jel polimer kullanimi yaygin olarak kullanilir ve en ¢ok kullanilan jeller poliakrilat veya poliiiretan
jellerdir. Bu yontem yogunluk farkindan faydalanilarak; yogunlugu d:1.025 g cm*- olan serum/plazma ile
yogunlugu d:1,125 g cm 3~ olan kan hiicreleri arasinda bir yogunluga sahip jelin kullanimi ile kan ayrimi
yapilabilir. Piyasada ticari olarak satilan jel tiiplerin biiylik ¢ogunlugu da bu ozelliklere sahip, fiziksel
olan polimerik jel ihtiva etmektedir. Bu jel i¢in kullanilabilecek polimerler, akrilik oligomer veya alifatik
politiretan olabilir. Oligomer agirh@inin yaklasik 5000 Da agirlikta olmasi, sivi olmasi da dikkat edilmesi
gereken hususlardir. Bu calismada oncelikle fiziksel jel elde edilmis daha sonra fiziksel jele UV
uygulamasi ile kati bariyer olusturulmustur. Fiziksel jel olan polimerik jel, ¢apraz bagh kimyasal
polimerik jele ¢evrilmistir. Fiziksel polimerik jel ile kimyasal polimerik jel, belirli peryotlarla tekrarlanan
kan analizleri ile mukayese edilmis ve sonuglar grafiklerle gosterilmistir.

Anahtar Kelimeler: Biyokimyasal analiz, Capraz baglanma, Jelli tiip, Kan tahlilleri, Polimer,

Polimerik jel, Poliliretan, UV fotobaslatici.
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Blood analysis are important for disease diagnosis, treatment period and adjusting the dose of medication.
Thus, the accuracy of blood analysis is important for diagnosis. Also, repeatability of analysis from the
same blood samples makes the treatment convenient and makes us gain more time. Accuracy of blood
analysis is possible by serum/plasma and complete seperation of blood cells. The use of gel polymer in
blood tubes for complete seperation is a common method. Blood seperation can be done by use of gels
that have a density between density of serum/plasma d:1.025 g cm-2 and density of blood cells d:1.125 g
cm-3, Most of gel tubes which get selled in quotation comprise physical polymeric gels that have those
properties. In this study, the work of converting of physical gel to chemical gel will be performed. Fort
his purpose, UV will be used as photoinitiator and polimeric gel contains physical gel will be converted to
crosslinked chemical polimeric gel. If permanent barrier can be provided by becoming hard of gel by UV,
time gaining can be encured with repeatable tests from the same blood. Here in, firstly gel polymer will
be obtained with appropriate chemicals, then, permanent barrier will be provided by UV. Physical
polimeric gel and chemical polymeric gel will be compaired with periodically repeated blood analysis and
results will be showed on graphs.

Keywords: Biochemical analysis, Blood analysis, Crosslinking, Gel tube, Polymer,
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SIMGELER VE KISALTMALAR

Simgeler

g: gram

kg : kilogram

cm: santimetre

T: sicaklik

°C: santigrad derece

rpm: dakikadaki donme hizi
nm : Nanometre

mg : Miligram
mL : Mililitre
Kisaltmalar

UV: Ultraviyole

FTIR: Fourier Transform Infrared Spectroscopy
TEM: Transmission Electron Microscope
TUIK: Tiirkiye Istatistik Kurumu

PEG: Polietilen Glikol

PVC: Polivinil Kloriir

PS: Polistiren

PET: Polietilen Teraftalat



1. GIRIS

1.1. Kan Tahlilleri ve icerikleri

Hastaligin tedavisinde en 6nemli Oncelik, erken teshis oldugu gibi, kullanilacak

yontemin belirlenmesi, tedavi siiresi, iyilesme asamalari, ila¢ dozlarinin ayarlanmasi

icin mutlaka kan analizlerini yapilmas1 gerekmektedir. Kan analizleri gelisen teknoloji

ile gok farkli gesitlemelere ulasmis ve tibbi tani kitleri i¢erisinde yer alan kan tiipleri her

gecen giin kendi i¢inde yenilikler gdstermektedir.

Tan1 ve tedavi i¢in uygulanan kan tahlilleri; hematoloji, biyokimya, hormon, kan

pihtilasma, tlimorlerin belirlenmesi icin gerekli kan tahlilleri, hepatit tahlilleri,

immiinoloji tahlilleri gibi ana basliklar altinda toplanmaktadir (Tekin, 2016).

Tablo 1.1. Kan Tahlilleri Genel Basliklar ve Igerikleri (Tekin, 2016)

Hematoloji Tahlilleri:

Hemogram (Tam Kan Sayimi), Troponin
Tahlili, Seroloji Tahlili, Sedimentasyon
Tahlili, Miyoglobin Tahlili.

Biyokimya Tahlilleri:

Aclik ve Tokluk Kan Sekeri, Kreatinin,
Ure, Trigliserit, Kolesterol, LDL, HDL,
ALT (SGPT), AST (SGOT), Fosfor, Urik
asit, Kalsiyum, Albumin, Total protein,
Direkt Biliriibin, Total Bilirtibin, CK, CK-
MB, Amilaz, Sodyum, Demir, Potasyum,
Klortir, ASO, RF, CRP.

Kan Pihtilasma Tahlilleri:

Pihtilagsma Zamani Testi, Ptz: Protrombin
Zaman1 Testi, Fibrinojen Testi, D-
Dimer Testi, Aptz: Aktive Parsiyel

Tromboplastin, Kanama Zamani Testi.

Hormon Tabhlilleri:

T3: Total T3 Testi, FT3: Serbest T3 Testi,
T4: Total T4 Testi, FT4: Serbest T4 Testi,
E2: Estradiol, B-HCG: Beta Human
Chorionic Gonatdotropin, TSH: Tiroid-
Stimulating Hormon (Tiroid Uyarici
Hormon), B12: Vitamin B12 Testi, FER:




Ferritin Testi, Testosteron, FOL: Folik
Asit  Testi, 17-alfa-OH-P: (17-alfa-
hidroksi-progesteron), DHEA-SO4:
Dehidro Epi Androstendion-siilfat.

CA 19-9: Karbonhidrat antijen 19-9,
CEA: Karsinoembriyolojik antijen, AFP:
Tiimérlerin Belirlenmesi I¢in Yapilan | Alfa-Fetoprotein, CA 125: Karbonhidrat
Tabhliller: antijen 125, 15-3 PSA: Prostat-Spesifik
Antijen, CA 15-3: Karbonhidrat antijen,
Free PSA: Serbest PSA

Anti-Hbs Testi, Anti-HAV IgM Testi,
HbsAg TestiHbeAg Testi, Anti-HBe
Testi, Anti-HCV Testi, Anti-HIV Testi,
Anti-HAV Total Testi.

Hepatit Tahlilleri:

Immiinglobulin  tahlilleri  (IgG, IgA,

Immiinoloji Tahlilleri: L
IgM), Kompleman tahlilieri (C3,C4).

1.2. Kan Tiiplerinin Ozellikleri ve I¢erikleri

Tiipler kendi icerisinde yapilacak olan tahlile gore degiskenlik gostermektedir.
Tiiplerin bir kisminda iclerinde pihtilagmay1 Onleyecek veya plazma ayrilmasini
saglayacak katki maddeleri bulunabildigi gibi, rutin biyokimya testlerinde kullanilmak
tizere katkisiz tiipler de bulunmaktadir.

Igne, tahlilin yapilabilmesi igin gerekli olan kani damarin iginden almak icin
kullanilir. Eski yillarda damar igine sokulan bu igneden damla damla akan kan cam bir
tiip icinde toplanirken, sonraki yillarda kan1 damarin i¢inden daha rahat alabilmek igin
plastik enjektorler kullanilmaya baglanmistir. Enjektor igine alinan kan, yapilacak
testlere gore plastik tiipler i¢ine bosaltilarak pihtilasmasi beklenir veya pihtilasmamasi
icin gerekli kimyasal maddeler eklenirdi. Giiniimiizde, yapilacak tahlile gore tiipler
cesitlenmis, vakumlanmis, igne ve igneyi tutucu bir aparat ile kan alimi baslamistir.
Boylece her tahlil grubu i¢in gereken 6rnegi elde etmek kolaylasmistir. Tiipler Jelli,
Jelsiz, EDTAll veya HEPARINIi gibi siniflara ayrilmistir ve bu siniflandirmalar
kapaklarda renklendirmelerle bir birinden ayrilmaktadir (Giindogdu, 2015-2016).




Tiipler, serum veya plazma calisilacak sekilde tasarlanmistir. Bu ayrimin sebebi
serum ve plazmanin igeriklerinin farkliligidir.

Serum, biyolojik iceriklerinden dolay1 labratuar tanisal testlerin yani sira bir dizi
adli analizlerde de kullanilmaktadir. Saf serumda kan hiicreleri, trombositler veya
fibrinojen (pihtilasma faktorli) yoktur. Serumun yapigkan kivami, kan i¢in uygun
yogunluguk saglayan bir protein olan albiimin kaynaklidir. Serumun ana islevi hiicre
zarlarinin yiizeyini nemlendirmek ve kan hiicreleri (eritrosit), hormonlar, yagda ¢6ziinen
besinler (sil), beyaz kan hiicreleri ve antikorlar gibi seyreltilmis suda ¢6ziine bilen besin
maddelerini oragnlara ve dokulara ulagtirmaktadir (Yu ve ark., 2011).

Plazma, kanin yaklasik olarak yarisini olusturan kisimdir.enfeksiyonlara karsi
viicut savunmalarinin biiylik kismindan sorumlu olan, immiinoglobiilinler ve gidalara
kars1 olumsuz reaksiyonlarda dahil olmak {izere besin maddeleri ve ¢ogunlukla albiimin

ve gesitli globiilinlerin bulundugu ¢esitli proteinlerin karisimidir (Yu ve ark., 2011).

Tablo 1.2: Kan Tiipleri, Kapak Renkleri ve Ozellikleri (Giindogdu, 2015-2016)

Kapak . (")rnek
. Tiip Icerigi Kullanim Amaci
Rengi UpeEs! Miktari
B K Tiipl Silik Kapl
Kirmizi | o0 o JUPEL STHOR BRI 5.6 mL | serum eldesi
Tiipler
Sari Separator Jel iceren Tiipler (SST) 5.0mL | serum eldesi
5.40 mg K:EDTA 3.0mL | Tam kan /plazma
Mor 06 mL eldesi.(CBC cihazlarinda
.om
0.75 mg K:EDTA kullaniir)
0.2 mL, 0.109 M (%3,2) Nas-Sitrat 1.8mL | Plazma eldesi.
Mavi (koagiilasyon cihazlarinda
0.3 mL, 0.109 M (%3,2) Nas-Sitrat 2.7mL
kullanilir)

Tam kan eldesi. (ESR

. 0, -Cj 1.6 mL
Siyah 0.4mL, 0.109 M (%3,2) Nas-Sitrat tayininde kullanilir)

Tam kan /plazma eldesi

Yesil Li / NH4 Heparin 45mL | (kan gaz1 cihazlarinda
kullanilir)

12.0 mg potasyum oksalat ve 15.0 mg | ¢ 5, | Tam kan eldesi (glukoz

i
S sodyum floriir. Olctimiinde kullanilir)




Jelli tlipler, serum/kan hiicrelerinin ayriminda kullanilmaktadir. Jelli tiipler ile
yapilan analizler; T3: Total T3 Testi, FT3: Serbest T3 Testi, T4: Total T4 Testi, FT4:
Serbest T4 Testi, E2: Estradiol, B-HCG: Beta Human Chorionic Gonatdotropin, TSH:
Tiroid- Stimulating Hormon (Tiroid Uyarict Hormon), B12: Vitamin B12 Testi, FER:
Ferritin Testi, Testosteron, FOL: Folik Asit Testi, 17-alfa- OH-P: (17- alfa- hidroksi-
progesteron), DHEA-SO4: DehidroEpiAndrostendion-siilfat gibi hormon testlerini
icermektedir.

Jelli tiiplerin ihtiva ettigi jel; polimerik bir yapiya sahip olmakla birlikte, kendi
icerisinde cesitlilik gostermektedir. Yapilacak teste gore, gerekli olan serum igin tiipiin

ebat1 ve buna bagli olarak tiipteki jel miktar1 degiskenlik gosterir (Disera, 2016).

Tablo 1.3: Serum-Kan Hiicresi Ayirmada Kullanilan Jelli Tiip Cesitleri (Disera, 2016)

Aciklama placim et Icerik “Raf“ Etiket
(ml) (mm) omrii

2ml SerumJEL |2 13x75 JEL + Piht1 Aktivatori 18 Ay | Kagit
3,5ml Serum JEL | 3,5 13x75 JEL + Piht1 Aktivatori 18 Ay | Kagit
5ml SerumJEL |5 13x100 JEL + Piht1 Aktivatorii 18 Ay | Kagit
8 ml Serum JEL | 8 16x100 JEL + Piht1 Aktivatorii 18 Ay | Kagit
2ml Serum JEL | 2 13x75 JEL + P1ht1 Aktivatorii 18 Ay | Seffaf
3,5ml Serum JEL | 3,5 13x75 JEL + Piht1 Aktivatoriu 18 Ay | Seffaf
5mlSerumJEL |5 13x100 JEL + Piht1 Aktivatori 18 Ay | Seffaf
8 ml Serum JEL |8 16x100 JEL + P1ht1 Aktivatorii 18 Ay | Seffaf

1.3.Polimerler

Cok sayida monomerin bir araya gelerek olusturudugu zincir yapiya polimer
denilmektedir (Chang, 2014). Diger bir ifadeyle, ¢ok sayida monomerin bir araya
gelerek kovalent bag ile birbirine baglanmasiyla olusan iri molekiiliin (yliksek molekiil
agirlikll) adidir (Raymond, 2014). Bir polimer zincirinde yiizlerce veya binlerce
monomer bulunabilir.  Monomerler polimerizasyon tepkimeleri ile polimerlere

doniistirler. Etilen monomerinden polietilen eldesi agagidaki gibi anlatilabilir.




Polietilen zinciri

(b)

Sekil 1.1: a) Etilen Monomeri b)Polietilen zinciri

1.3.1. Polimerlerin Siniflandirilmasi

Polimerler, kimyasal yapilari, fiziksel ozellikleri, bilesik kaynagi (elde edilis

yontemi), zincir

sekli, mekanik Ozellikleri,

smiflandirilmaktadir (Basan, 2014).
Tablo 1.4: Polimerlerin Siniflandirilmas: (Basan, 2014).

monomer  sekli

baz

alinarak

POLIMERLER

KiMYASAL YAPILARINA GORE

Organik Polimerler

inorganik Polimerler

FiZziKSEL OZELLIKLERINE GORE

Plastikler

Elastomerler

Elyaflar

BILESIK KAYNAGINA GORE

Dogal Palimerler

Yan Sentetik Polimerler

Sentetik Polimerler

ZINCIR SEKLINE GORE

Dz Zincir Polimerler

Dallanrmz Polimerler

Capraz Bagl Polimerler

MEKANIK OZELLIKLERINE GORE

Akiskan Polimerler

Yiksek Elastik Polimerier

Kati Polimerler

MONOMER SEKLINE GORE

Homopeolimerler

Kopolimerler

Terpolimerier




1.3.1.1. Kimyasal Yapilarina Gore Polimerler

1)Organik Polimerler: Yapilarinda karbon yaninda genelde hidrojen atomu
bulunmaktadir. Giinliik hayatta kullanilan polimerlerin ¢ogunun anazincirinin temel
bileseni karbon atomudur. Sentetik ve dogal polimerlerin ¢ok biiyiik bir kism1 organik
polimerlerden olugmustur. Polietilen, poliesterler, poliamidler, polipropilen, dogal
kaucuk, proteinler, selilloz vb. polimerleri organik polimerlere 6rnek olarak verebiliriz
(Besergil, 2008).

ii) Inorganik Polimerler: Polimerlerin bir cogunun ana zincirinin temel bileseni
karbon atomudur. Ancak bazi polimerlerde ana zincirde karbon atomu yerine silisyum,
fosfor, stilfiir gibi bagka atomlar bulunabilir. Ana zincirinde karbon atomu bulunmayan
(Yan grup olabilir) polimerlere inorganik polimerler denir. Inorganik polimerler
yapilarinda organik kisimda igerebilir. Barofan ve silikon bu polimer tipine ornektir
(Besergil, 2008).

1.3.1.2. Fiziksel Ozelliklerine Gore Polimerler

Termoplastikler, plastik olarak bilinen polimer grubunu olusturur. Is1 etkisi ile
sekil degistirir. Poli(vinil kloriir), polietilen, poli(etilen teraftalat), polistiren,
poli(hekzametilen adipamit), polipropilen ticari olarak kullanilan termoplastik
polimerlerden bazilaridir. Dogrusal veya dallanmis sekilde bulunan termoplastik
polimerde capraz baglanma gozlenmez. London kuvvetleri (0-1,5 kcal/mol), hidrojen
baglar1 (3-7 kcal/mol) ve polar etkilesimler ile birbirlerine tutunurlar. Termoplastikler
giinliik hayatta, ¢cop posetleri, plastik bardak, tilkenmez kalem gdévdesi, oyuncak, firca
kili, tenis raket Orgiisii, kablo kilifi, lamba kilifi olarak karsimiza ¢ikmaktadir.
Termoplastikten iiretilmis malzemeler daha sonradan toplatilarak yeniden isitilarak
sekillendirilebilir (Ay, 2015).

Termosetler, c¢apraz  bagli  yapilardir. Is1 ile eritilerek yeniden
degerlendirilemezler. Capraz bag icerdigi i¢in serttir, uygun ¢oziicii icerinde ¢éziinmez.,
yiiksek sicaklikda bozunur. Ure- formaldehit, melanin- formaldehit, fenol- formaldehit
polimerleri termosettir. Termoset polimerizasyonu, iki agamali tamamlanir. Mol kiitlesi
500-5000 araliginda bir mol kiitlesine sahip dogrusal polimer hazirlanir. Katilan katki
maddeleri ile viskoz bir madde elde edilir. Buna recine adi verilir. Recine uygun

baglatict kullanilarak, 1s1k 1s1 gibi etkilerle capraz bagli yapiya doniistiiriilmiis olur.



Elektrik prizleri, telefon kiliflari, bilgisayar klavyesi, televizyon kabinleri, melamin

tabaklar termoset polimerdir.

1.3.1.3. Bilesik Kaynagina Gore Polimerler

Dogal polimerler, dogada kendiliginden olusan polimerlerdir ve insanlar her
donem bu polimerleri degisik alanlarda kullanmislardir. Bitki ve agaclarin temel
yapisini olusturan seliiloz dogada en bol bulunan polimerdir, pamugun temel bileseni de
selillozdur. Seliiloz gibi genelde dogal polimerlerin 6nemli bir kismi canlilarin
yapisinda yer alir. Yiin, sag, tirnak protein yapisindaki dogal polimerlere 6rneklerdir.
Canlilarda ayrica polimerik yapida olan karbonhidratlar, deoksiribo nukleik asitler ve
ribonukleik asitler bulunur. Canlilarin hareketlilik, yaslanma, duyu gibi 6zelliklerinden
sorumlu olan bu polimerlere “biyopolimerler” denir (Ozbay, 2010).

Yapay polimerler ise labratuar ortaminda sentezlenen polimerlerdir. Poli(etilen
teraftalat) (PET), polietilen (PE) ve naylon gibi polimerleri de yapay polimerlere 6rnek
olarak gosterebiliriz (Denktas, 2006).

Dogal ve yapay polimerler arasindaki en biiyiik fark; dogal polimerlerin ayni
boyda zincir yapisina sahip olmalarima karsin, yapay polimerlerde safsizliklarin

olmasidir. Bu durum, dogal polimerlere mekanik olarak iistiin 6zellikler saglamaktadir.
1.3.1.4. Zincir Sekline Gore Polimerler

Ana zincire sadece yan gruplar bagl ise dogrusal polimer olarak adlandirilir.
Dogrusal polimerler uygun coziiclide ¢oziinilir ve eritilerek baska sekillere girebilir.
Kendi kimyasal yapisiyla 6zdes kovalent baglarla baglanmis dal goriintiisiinde olan
polimerler dallanmis polimer olarak adlandirilir. Polimerin dallanmast i¢in yan
tepkimelerin veya ikincil tepkimelerin olmasi1 gerekmektedir. Yan zincirlerin boylar
birbirinden farkli uzunlukta olabilir. Dallanmis polimerler, dogrusal polimerler gibi
uygun ¢oziiciilerde ¢oziiniirler. Ancak, ¢ozeltilerinin 151k sagma, viskozite 6zellikleri ve
yan dallar sebebiyle kristallenme egilimlerinin zayifligi acisindan dogrusal
polimerlerden farklilik gosterirler. Polietilen polimeri yiiksek basin¢ uygulanarak elde
edildiginde dallanma olur ve bu dallanmalar kisa boyludur. Olusan dallanmaya bagl

olarak, yogunluk; 0,970 g/cm®degerinden 0,920 g/cm?® degerine diiser (Sacak, 2010).



Dogrusal ve dallanmis polimerlerin zincirleri arasinda kovalent bag diizeyinde
bir etkilesim bulunmaz. Bazi polimerlerin ana zincirleri birbirine degisik uzakliktaki
zincir pargalariyla kovalent baglar lizerinden baghdirlar (Hazer, 2008). Bu polimer
cesidine ¢apraz bagli polimerler denilmektedir ve capraz bag yogunlugu ile ag-yapili
polimerik yap1 olusmaktadir. Bu yapida tiim zincirler kovalent bag ile bagli oldugu igin,
yap1 tek bir molekiil gibi diistiniilebilir. Capraz bagl yapilarda herhangi bir zincirin
cekilmesi tiim sistemi harekete zorlamaktadir. Az yogun ¢ok yogun sekilde bulunabilen
capraz bagl sistemler, dogrusal ve dallanmis polimerlerden farklidir, ¢éziinmezler,
uygun ¢oziiciilerde belli oranda sisebilirler. Bu sisme orani, ¢apraz bag yogunluguyla
alakalidir. Yogunluk artik¢a sisme derecesi azalir. Eger yogunluk ¢ok fazla ise polimer

¢oziiciiden etkilenmez (Hazer, 2008).

f{., ”‘{‘s o

: % &
. \} L 3 a) ‘ y -
S Y S e
- - b
Dogrusal polimer Dallanmis polimer Capraz bagh (ag yapili) polimer

Sekil 1.2: Polimerlerin Uzama Sekilleri

1.3.1.5. Mekanik Ozelliklerine Gore Polimerler

1)Akiskan Polimerler: Cok kiiclik mekanik kuvvet altinda sekil degistirebilir.
Amorf 6zellik gosterir. Diigiikk molekiil agirlikli poliizobiitilen, fenol-formaldehit gibi
baslangi¢ polimerlerini 6rnek olarak verebiliriz.

1) Yiiksek Elastik Polimerler: Cok kiiciik etkiler altinda sekil degistirebilen,
kolay sekil alabilen yapiya sahiptir. Amorfozellik gosterir.Elastomerleri 6rnek olarak
verebiliriz.

i11) Kat1 Polimerler: Cok kiiciik bir sekil degisikligi i¢in bile ¢ok biiyiik kuvvet
gerektiren polimerlerdir. Kuvvet ortadan kalkarsa hemen baslangi¢ sekline geri doner.

Polistiren, poliakrilonitril oda sicakliginda katipolimerlerdir



1.3.1.6. Monomer Sekline Gore Polimerler

1) Tek bir monomer biriminin birlesmesine gore; Homopolimerler.

Sekil 1.3: Homopolimerlerin Molekiiler Gosterimi. (Clegg, 1995)

ii) 1ki veya daha fazla monomer biriminin birlesmesine gére kopolimerler; a)

Gelisi-giizel kopolimerler, b) ardisik kopolimerler, ¢) blok kopolimerler ve d) asili

eiirT

d)
Sekil 1.4: Kopolimerlerin Molekiiler Gosterimi. (Clegg, 1995)

kopolimerler.

iii) Zincir segmentlerinin birlesmesine gore; a) Blok kopolimerler ve b) asili

kopolimerler.

., T,

b)
Sekil 1.5: Zincir segmentlerinin birlesmesine gére olusan polimerlerin molekiiller

semasi (Denktas, 2006).
1.3.2. Polimerlerin Eldesi

Kullanom alanina gore c¢esitlilik kazanan polimerler, sekillene bilirlik,
dayaniklilik, kirila bilirlik, tasmabilirlik gibi unsurlar goz 6niinde bulundurularak uygun
yontemle sentezlenmektedir. 1929 da; W.H. Carothers polimerizasyonu basamakli
polimerizasyon ve katilma polimerizasyonu olmak tizere iki baslik altinda toplamistir
(Herbent, 1995). Ilerleyen zamanla polimerizasyon ydntemleride oldukca gelismistir.

Katilma polimerizasyonu; radikalik polimerizasyon, iyonik katilma polimerizasyonu
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altinda iki basliga ayrilirken, iyonik polimerizasyonda anyonik ve katyonik olarak iki alt
basliga ayrilmistir. Bu alt basliklarda kendi igerisinde cesitlilik gostermektedir.
Poliiiretan, poliester, poliamit, seliilloz, ipek, yiin, protein basamakli polimerlere;
polietilen, polistiren, polivinil klorir, polipropilen katilma polimerlerine verilebilecek

orneklerdir.
1.3.2.1.Basamakh Polimerizasyon (Kondenzasyon Polimerizasyonu)

Kondenzasyon, Friedel-Crafts, Micheal katilmasi, Diels-Alber katilmasi, iiretan
olusumu tiirii organik tepkimelerle elde edilebilir. Bu yontemler igerisinde endiistri de
en ¢ok kullanilan kondenzasyon polimerizasyonudur. Fonksiyonel gruplart bulunan iki
molekiiliin aralarindan kiicik bir molekiil ayirarak birlesmesi seklinde yapilir.
Fonksiyonel grup, bir molekiiliin kimyasal tepkimelerde yer alan kismini tanimlar.
Kondenzasyon tepkimelerine katilan molekiiller birlesirken genelde ~OH, -COOH, -
NH tiirii fonksiyonel gruplar bulunur ve kondenzasyon sirasinda iki molekiiliin
birlesmesiyle H.O, HCI, NH3 gibi kiigiik molekiiller ayrilir (2012, Sacak).
Monofonsiyonel gruplu maddeler segilerek kondenzasyon tepkimesi gerceklestirilirse,
tepkime sonunda madde kalmadigi i¢in reaksiyon sonlanir. Bifonksiyonel c¢ikis
maddeleri secilirse, tepkime sonunda olusan molekiilde iki fonksiyonel grup olacag:

i¢in, kondenzasyon devam edebilir, boylece polimer sentezlenmis olur.

HC— CH—O-C_CH “ho HC—CR, _O_ﬁ'—CH
H,0
2

etanol asetik asit etil asetat

Sekil 1.6: Etil Asetatin Basamakli Polimerizasyon (Kondenzasyon Polimerizasyonu) ile Elde Edilmesi

-(2n-1) H,0
0 0 0 0

n

diol dikarboksilik asit i
poliester
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Sekil 1.7: Poliesterin Kondenzasyon Polimerizasyonu ile Elde Edilmesi

Poliesterler ticari agidan biiylik Onem tasimaktadir ve kondenzasyon

tepkimesi ile elde edilirler.

nHO—CH,— CH,—OH + nHD—ﬁ:—@—ﬁ; —OH
o o]

etilen glikol teraftalik asit

-(2n-1) H,0

H—T0— CHQ—CHZ—o—ﬁ@ﬁ OH
0] o
n

poli(etilen teraftalat) (PET)
(poliester)

Sekil 1.8: Poli(etilen teraftalat) (PET)’in Kondenzasyon Polimerizasyonu ile Elde Edilmesi

Naylon adiyla bilinen poliamitler kondenzasyon tepkimesi ile elde edilirler.

nH,N—(CH,);—NH, + nHD—ﬁ. —{CH?_L—ﬁ—OH
0 0

hekzametilen diamin adipik asit

-(2n-1) H,0

H—FNH— (CH,)s—NH— C— (CH,),— G — OH

0] 0]

n

poli(hekzametilen adipamit)

(naylon 6-6)

Sekil 1.9: Naylon’un Basamakli Polimerizasyon (Kondenzasyon Polimerizasyon) ‘u ile Elde Edilmesi

Polikondenzasyon tepkimelerinde zincir biiyiimesi yavas ilerlemektedir.
Poliglisin reaksiyonu incelenecek olursa, iki glisinin birlesmesi ile baslayan reaksiyon,
birlesen parcanin bagka bir glisin ile birlesmesi ya da kendisi gibi bir molekiille
birleserek biiylimesiyle devam eder. Polimerizasyonun her basamaginda degisik
uzunlukta zincirler mevcuttur. Zincirlerde temel kimyasal baglar tekrarlanmaktadir.
Poliglisinde amit baglari, polietilen teraftalatta ester baglar1 tekrarlanan kimyasal

baglardir.
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Tablo 1.5: Bazi Kondenzasyon Polimerleri ve Karakteristik Baglari

Polimer karakteristik bag Polimer karakteristik bag
—NH—CH.—
Poliester o iire-formaldehit NH 2

—MNH—C—
— NH—CH.—
Poliant 0 melamin-formal dehut NH z
Protein, vin, ipek 0 seliloz O—C—
—NH—ﬁ:—O— —D—h."—[}—
Poliiiretan o polikarbonat 0
Poliasetal 2 O R—0— polieter —0—
—{: :}— CH,— —{: :}—
Fenol-formaldehit Poliarilen

1.3.2.2. Katilma (Zincir) Polimerizasyonu

Monomer molekiillerinin zincire hizli ve birer birer eklenmesi ile zincirin
biiylimesi reaksiyonuna katilma reaksiyonu denir. Zincirin hizli biiylimesinden otiirti
polimerizasyonun her kademesinde yiiksek mol kiitleli polimer ile beraber tepkimeye
girmemis monomer bulunur. Katilma reaksiyonu i¢in polistirenin radikalik katilma
reaksiyonu Ornek verilebilir. Polimerizasyonun monomeri stirendir. Toliienle hazirlanan
cozeltiye az miktar benzoil peroksit ilave edildikten sonra, 70-80 °C ‘ye kadar 1sitilirsa

benzoil peroksit pargalanir. Benzoil oksi radikali olusur (Basan, 2014).
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oo O —— 1

benzoil peroksit benzoil oksi radikali

Sekil 1.10: Benzoil oksi Radikallesmesi

Radikal, monomerin =-elektronlarinin {izerinden monomerle birleserek ilk

monomerik radikali olusturmus olur. Bu olusan yeni radikalik aktif merkez, diger

monomeri ayni sekilde baglar ve bu sekilde polimerizasyon ilerler. Daha anlasilir

olmasi i¢in akrilonitrin polimerizasyonunu asagida verilmistir.

|
Ry mﬁ -ty —=R— CHz—{lf
sertest I
racical CN CN
MOnomer ilk monomerik
|abrilomitril) aktif markez
H
[
GHi_IIl-"
CN
H H
| I
R—CH 2—': —CH:, —
| I
CN CHN
H H H
I | I
R—CHz—?—CHz—ﬁ; ----- —-CHz—IiZ
CHM CM CN

blyimekte olan polimer zinciri
(radikalik akiif zincir)

-
I
CH:,—I|3
CN
L]

podi{akrilonitril)

Sekil 1.11: Poli (akrilonitril)’in Katilma Polimezirasyon’u ile Elde Edilmesi
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Katilma polimerizasyonu i¢in monomer ve olusan polimerlere 6rnekler asagida

verilmistir (Sacak, 2010).

Tablo 1.6: Katilma Polimerizasyonu ile Elde Edilen Polimer ve Monomerleri (Sacak, 2010)

monGmer polimer
CH, — CH
CH—cH T
¢ T ! T
H ctilen palietilen
) A]T:H:_ W]L
stiren " polistiren

CH,==H

& yvinil klomr

f_‘,H==[I:H
CM akmilonitril
CH2=1|2H
CH
3 propilen
P
E|-|==1I:
CH, Eobdtilen

It

poliviml klonir)

ot

poliaknlonitnl
—:cHz—lle
CH "
" polipropilen
‘f"'.
—--CHz—f,
I:M:I

polizobdtilen
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Katilma polimerizasyonu ile basamakli (kondenzasyon) polimerizasyonun

Ozellikleri agisindan karsilastirilmasi asagida tablo olarak verilmistir (Herbent, 1995).

Tablo 1.7: Katilma Polimerizasyonu ve Kondenzasyon Polimerizasyonu Karsilastirma (Herbent, 1995).

Kondenzasyon Polimerizasyonu

Katilma Polimerizasyonu

Ortamda bulunan herhangi iki molkeiil

tepkimeye girerek zinciri biiyiitiir.

Yalniz aktif polimer zicirine monomer

katilirsa zincir biiytir.

Once iki molekiil tepkimeye girerek dimer

olusur; dimer monomerler tepkimeye

girerek trimer ya da bagka dimerle
birleserck tetramer verir ve zincirler bu

sekilde biiyiirler.

Monomerler hizla aktif merkeze art arda

katilirlar.

Polimerizasyon belli bir siire ilerledikten

sonra ortamda monomer kalmaz.

Monomer ortamda herzaman bulunur ve

derisimi tepkime siiresince azalir.

Polimerizasyon siiresnce polimerin mol

kutlesi stirekli artar.

Yiiksek mol kiitleli polimer tepkimenin ilk
anlarinda olusur ve tepkime boyunca da

polimerin mol kiitlesi fazla degismez.

Yiiksek mol kiitleli polimer eldesi igin

uzun polimerizasyon zamani gereklidir.

Yiiksek dontistimler i¢in uzun
polimerizasyon siiresi gereklidir. Ancak
bu siirenin polimerin mol kiitlesi {izarine

etkisi Onemsizdir.

Polimerizasyon ortamindaki her molekiil

tiirii birbiri ile tepkimeye girebilir.

Yalniz radikalik tiirler birbirleriyle veya

diger molekiillerle tepkimeye girebilir.

Polimerizasyon siiresinde polimerizasyon
ortaminda her biiytikliikte polimer zinciri

vardir.

Polimerizasyon stiresinde ortamda
monomer ve yiiksek mol kiitleli polimer

ve biiyliyen aktif zincirler bulunur.
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1.3.3. Polimerlerin Analiz Yontemleri

Polimerler; kimyasal analizler, spektroskopik yontemler, Xisini difraksiyonu,

mikroskopi, termal analizler, fiziksel testler ile yapilari, zincir uzunluklari, kiitleleri

tayin edilebilir (Hazer, 2008).

Tablo 1.8: Polimerlerin Analiz Y6ntemleri (Hazer, 2008)

Analiz veya Test Tipi

Analiz Yontemi

1) Kimyasal Analizler

2) Spektroskopik Yontemler

3) X Ism Difraksiyonu

4) Mikroskopi

5) Termal Analizler

6) Fiziksel Testler

Kiitle Spektrometresi (MS)
Gaz Kromotografisi (GC)

Infrared Spektroskopisi (IR)

Niikleer Manyetik Rezonans Spektroskopisi
(NMR)

Elektron Paramagnetik Rezonans
Spektroskopisi (EPR)

X Isin1 Difraksiyonu Analizleri

Isik Mikroskopi
Elektron Mikroskopi
Taramali Elektron Mikroskopi (TEM)

Diferansiyel Scanning Kalorimetre (DSC)
Diferansiyel Termal Analiz (DTA)
Termomekanik Analiz

Mekanik Ozellikler
Termal(Is1l) Ozellikler
Optik Ozellikler
Elektriksel Ozellikler
Reolojik Ozellikler

1.3.4. Polimerlerin Kullanim Alanlar1

Endiistri, kimyasal kaynak ve ticarilesebilirlik konusunda sektorel olarak; 1.0,

2.0, 3.0 gibi evrelerden ge¢cmis ve bugiin 4.0 devriminin i¢inde yer almaktadir

(Chemlife, 2017) 1865 yil1 ve daha sonrasini kapsayan zaman igerisinde kimyasallara

ihtiya¢ her gecen giin artmis ve buda kimya sektoriinde AR-GE c¢alismalarina, yeni

polimerik iirlinlerin eldesi ile tiim sektorlerde ihtiyaci karsilamak i¢in gelistirilmis genis

bir sahaya yayilmistir. Insanlar ihtiyaglarini karsilamak igin kimyasallarin bu kadar

cesitlenmedigi zamanlarda keten pamuk gibi lifleri ve ¢elik ¢imento gibi malzemeler
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kullanmislardir. Gelisen sanayi ile ozellikle 1930’lardan baglamak iizere II.Diinya
Savasi’ndan sonra {irlin ¢esitliliginde gozle goriiliir bir artis olmustur (Sacak, 2010).
Bunun nedeni, polimer kimyasindaki gelismelerdir. Plastik, lif, elastomer tiirlerinin
sentetik olarak iiretilmesi ile insan yasamini kolaylastirict etkileri glinlimiizde de hizla
stirmektedir. Polimerlerin tercih edilmesinin sebepleri; hafif, ucuz, kolay sekillenebilen,
korozyana ugramayan, kimyasal acidan inert olmasi gibi tiistiin 6zelliklerinin olmasidir.
Polimerler tekstil, fizik, kimya, makine gibi temel alanlarda yer almasiyla beraber
aklimiza gelebilecek her tiirlii alanda polimerik malzemelere rastlanmaktadir. Dekoratif
slis malzemeleri, plastik siseler,metal kaplama, halat yapimi, ambalaj yapimi, buzdolab1
kapagi, buz kaliplari, sogutucu, sentetik iplik, arag¢ lastigi verilebilecek orneklerdir. Bu
orneklerin yaninda saglik sektoriinde de polimerlerden faydalanilmaktadir. Serum/kan
hiicresi ayriminda kullanilan kan tiiplerinde polimerik jel mevcuttur. insan saglig icin
biiyilk 6nem arz eden kan analizlerinde serum/kan hiicresinin yogunluk farkindan
faydalanilarak; ikisi arasinda bir yogunluga sahip polimerik jel ile ayrim saglanmaktadir
(Sacak, 2010).

1.3.5. Polimer Kimyasinin Gelisimi

Pamuk, yiin, keten, dogal ipek gibi polimerler ¢ok eski tarihlerden beri insanlar
tarafindan giyim amaciyla kullanmaktadir. Polimerik iiriinlerden biri olup, bugiinde ¢cok
kullanilan maddelerden biri olan kaugugun kullanimi 5000 yil Oncesinde dayanir.
Giliney Amerika uygarliklardan olan Aztek’ler kaugugu su gecirmez kap yapiminda
kullanmiglardir. Baglangicta sivi olan kaugugun 6zsuyu (lateks) uzun zincirli molekiiller
icerir. Kap yapiminin disinda, Kizilderili’ler ayakkabi olarak lateks kullanmiglardir.
Ayaklarmi kapladiklar: lateksi giines 1s181na tuttuklari zaman molekiil bazi1 yerlerden
birbirine baglanir. Sividan katiya gecis saglanmis olur. Bu katilasma uzun siireli
degildir. Strekli hareket halinde olan sistem, tam sivi veya tam kati olarak
adlandirilamaz. Ve bu hareketlilik yapimin bir giin i¢cinde dagilmasina neden olur.
Bunun nedeninin kimyasal olarak agiklamasi ise, giinesin ilk dnce molekiilleri baglayici
Ozellik gostermesi daha sonra ise molekiilleri kesme o6zelligi gostermesinden
kaynaklanmaktadir. Charles Goodyear 1849 yilinda, kiikiirt ile bu 6zsuyu kaynatmis ve
esnek, siyaha yakin saglam bir madde elde etmistir. Elde edilen {iriin hala iiretilmektedir
(MEGEB, 2008).
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Polimerlerin en ¢ok kullanim1 alanina sahip olan plastiklerin ilk {iriinii ise 1868
de John Wesley Hyatt tarafindan, nitrik asit ve kamforun, pamuk seliilozu ile

etkilestirerek hazirlamis oldugu yar1 sentetik polimerdir.

Tamamen sentetik olan ilk polimer; Leo Hendrick Backeland tarafindan; 1907
de, fenol-formaldehit re¢inelerinin (bakalit) iiretimini baglamistir. Bakalit ticari bir iiriin
haline getirilerek musluk vanalari, bigak saplar1 gibi sekillendirilerek iiretilen pargalarin

imalatinda kullanilmaktadir.

Polistirenin ve dogal kaucugun kiigiik birimlerin bir araya gelerek olusturdugu
uzun zincir oldugu hipotezi ‘makromolkeiiler hipotez’ 1924 de Hermann tarafindan ileri

stiriilmiistiir. Bu gelisme ile polimer iiretiminde biiylik asama kaydedilmistir.

1927 de polivinil kloriir ve seliiloz asetat, 1928 de polimetil metakrilat, 1929 da
ise tre-formaldehit regineleri elde edilmistir. Stiren-biitadien kopolimeri II. Diinya

savasinda polimer sektoriiniin onemli {iriinleri haline gelmislerdir.

Yillar igerisinde; ilk sentetik kauguk olan neopren, stiren-akrilonitril kopolimeri,
poliakrilonitril, polivinil asetat, poliliretan, politetrafloroetilen (teflon), melamin-
formaldehit regineleri, biitil kaugugu, silanlar(silikon hammaddesi), polietilen, polietilen
teraftalat, doymamus poliesterler ve poliakrilonitril  fiber (orlon) dretimi
gerceklestirilmistir.

K.Ziegler’in 1952 de baz1 aliminyiim alkali bilesiklerini reaksiyonda katalizor
olarak kullanarak etilenin diigiik basingta polimerizasyonunu gerceklestirmesi ile diger
olefinlerede bu yontem uygulanmustir. (sterospesifik polimerizasyon) ve polikarbonat

ve polifenil oksit sentezlenmistir.

Yiksek mekanik ve 1sil dayamikliliga sahip poliarilsiilfonlar, poliimid,
polifenilsiilfit, poliarilamidler, polifenil, polibiitil teraftalatpolietereketon gibi onemli

plastikler tiretilen polimerler arasindadir (Piskin, 1987).

1.4. Polimer Jeller

Genel olarak jellesme, bir ¢ozeltinin akiskanliginin aniden kaybolup akiskan
olmayan goriiniimiine gegtigi bir olay olarak tanimlanabilir (Terech ve Weiss, 2006).
Jellesme reaksiyonlarinin hizina ve sekline bagli olarak olusan jellerin ve dolayisiyla da

son {iriinlin mikro yapisi kontrol edilebilmektedir. Kondenzasyon ve Hidroliz
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reaksiyonlart jel eldesi i¢in kullanilan yontemlerdendir. Kati faz baglarinin baglaniginin
kalict ya da geri doniisiimlii olup olmamasina gore jeller “giiclii veya zayif” olarak
isimlendirilirler (Kalpakli, 2013). Lipowitz, 1841 yilinda jellesme ile ilgili ilk ¢alismay1
yapmustir. (Abdallah ve Weiss, 2000)

Polimer jeller dogal ve yapay olmak iizere iki ana bashk altinda
toplanmaktadir (Leivo, 2011). Yapay jeller, supramolekiiler veya makromolekiiler
yapida olabilir ve fiziksel ve kimyasal sekilde bulunabilirler (Banerjee ve ark., 2009).
Fiziksel jeller; van der Waals etkilesimleri, hidrojen baglanmasi, © - 7 etkilesimleri gibi
zayif kovalent olmayan etkilesimlerle olusturulur. Kimyasal jeller, ¢apraz baglanma ile
olusturulur (Sangeetha ve Maitra, 2005).

Jeller giinliik yasamda sik goriiliir ve uygulamalar1 gida isleme, tip, kozmetik,
malzeme bilimi, hidrometalurji, yaglama, farmakoloji ve elektronik gibi bircok alanda

bulunur (Terech ve Weiss, 1997).

1.4.1. Baslatic

Polimerizasyon tepkimelerinde kullanilan katalizordiir. Sadece reaksiyonu
hizlandirir, tepkime sonunda yapist degismez. Poliesterlesmede asitlerin katalizor olarak
kullanilmast buna Ornektir. Bir¢ok katilma polimerizasyonu baslatict adi verilen
kimyasal bilesiklerle saglanir. Benzoil peroksit baslatict olarak yaygin kullanilan

kimyasaldir (Ciba, 2005).

1.4.2. Oligomer

Katilma polimerizasyonunda olugan dimerin, diger bir monomer ile birleserek
trimer, trimerin diger monomer ile birlesmesi ile tetramer gibi diisiik mol kiitleli
olusturdugu polimerizasyon iirliniine oligomer denilmektedir. Belirli mekaniksel
dayanimin istendigi alanlarda kullanima uygun degildirler. FTIR ile goriintiilenebilirler

(Roberts ve Brown, 2015).

1.4.3. Capraz Bagh Polimerler

Capraz bagli polimerler kondenzasyon tepkimesi ile elde edilebilirler (Sacak,

2010). Dogrusal kondenzasyon tepkimelerinde bifonksiyonel ¢ikis maddesi bulunurken;
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capraz bagli polimerlerde ¢ikis Tiriinii, 3 veya daha fazla fonksiyonel grup
barmmdirmaktadir. Buda ¢apraz bagin olusmasina neden olmaktadir. Bir baska ifadeyle
birden fazla ana zincirin varoldugu ve bu zincirlerin birbirine baglanmasi ile olusmus ag
yapilara c¢apraz bagli polimerler denilmektedir. —COOH ve —OH gruplarinin
tepkimesiyle polimer zincirleri arasinda ¢apraz bag olusmaktadir. Olusan bag, ne kadar
fazla ise polimer o kadar jelsi bir goriintii alir ve karisim akiciligimi kaybederek
katilagir. Capraz baglanmayi baglatmak icin uygun baslatici kullanilmasi gerekmektedir.
UV capraz bagli polimerizasyonlarda baslatict olarak kullanilabilir. Capraz baglh
polimerler suda ¢oziinmez, uygun ¢oziiclide bir miktar siserler. Capraz bag miktari

arttikca, sisme O6zelliginde azalma gozlenir (Scientific, 2016).

©. o o %o
—o -9 ©® o o ¢

Polimer Zincirler

Capraz Bagh Polimer Zincirler

Sekil 1.12: Capraz Bagl Polimerlerin Baglanma Sekli
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2. KAYNAK ARASTIRMASI

Polimerik jeller Flory’e gore yapisal Ozellikleri bakimindan fiziksel ve
kimyasal olmak iizere iki grupta toplanmaktadirlar (Flory, 1974). Hidrojen baglari, van
der Waals gibi fiziksel etkilesimlerle olusan jeller fiziksel jeller diye tanimlanirken
birbirlerine kovalent baglarla bagli polimer zincirlerinin olusturdugu ¢oziinmez ag
yapilar ise kimyasal jeller olarak adlandirilir Bununla birlikte tek polimer zincirlerinin
mikroskobik davraniglari, jeller yardimiyla makroskobik oOl¢ekte incelenebildigi
bilinmektedir (Cakmak, 2013).

Hastaliklarin tanisi, tedavisi ve tedavinin sonlandirilmasi igin gerekli kan
analizlerinin en eski hali; kanin alinmasi ve dinlendirilerek ¢0kme saglanmasi
seklindeydi. Siringa kullaniminin mevcut olmadig siirecte, kan kesik halinde viicuttan
almiyordu. Siringa kullanimi ile kanin siringa igerisinde islemlere tabi tutulmasi,
dinlendirilme ve ¢dkme isleminin siringa icerisinde gerceklestirilmesi kullanilan eski
yontemlerden biridir. Yapilan akademik c¢aligmalarda bu yonde ilerlemistir. 1969
yilinda Joseph O‘Brien ve arkadaslarmmin serum eldesi i¢in buldugu gelistirdigi iki
aparattan olusan sistem, enjektor konusunda farkli calismalara onciiliik etmistir. Alinan
kanin cam malzemeden yapilmis bir tlipe alinarak; diger cam malzemeden yapilmis
ikinci aparat bu kan dolu cama oturtulmaktadir ve ikinci aparatta varolan, vana olarak
tabir edilen sistemler agilarak serumun yukari hazneye ge¢isi saglanmaktadir. Ve

vanalarin iki tarafli kapatilmasi ile serum eldesi saglanmistir (Brown, 1971).
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Sekil 2.1: Gegmis Yillarda Serum Ayirmak I¢in Kullanilan Sistemler (Brown, 1971).

1976 yilinda ABD 3986962 A patent numarali, Stephen B.Kessler ‘in
calismasinda, bir O6nceki calisma referans alinarak, kapak kismina tiksotropik dolgu
maddesi yerlestirilmis, doldu maddesinin yogunlugu serum/plazma ve kan hiicreleri
arasnda (1,03 gr cm®) secilmis. Polistiren kaynakli tiksotropik dolgu malzemeleri
kullanilmistir.  Kan alindiktan sonra kapak kapatilip santrifiij edildikten
sonra(merkezkag¢ kuvvetinden faydalanilarak), jel serum/plazma, kan hiicreleri arasinda
bariyer olusturmustur (Waldemar ve Rutherford, 1975). Faz ayrilmasina yonelik sivi

ayrim sistemlerinde ayracin alt kisma yerlestirilmesi de uygulanmis yontemlerden
biridir (Glen ve Gary, 1982).
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U.S. Patent Feb. 16, 1952 4,315,892

Sekil 2.2: Ayirma Sistemlerinin Alt Kisma Yerlestirilmesi (Glen
ve Gary, 1982).

1996 yilinda Ryusuke Okamoto ve arkadaslar1 ‘Serum-Kan Hiicresi Ayrimi Igin
Kullanilabilecek Bilesim’ fikrinden yola ¢ikmis, kimyasallarla elde edilecek bilesimin
serum eldesinde kullanilabilecegi bir ¢alisma da polyoxyethylene- polyoxypropylene,
dibenzylide'nesorbitol, silica igeren bilesimlerle ayrimi gergeklestirmislerdir (Ryusuke
0O, 1998).

Benzen polikarboksilikler ve 16-40 araliginda karbon atomuna sahip alifatik
polikarboksilikler; poliesterler kan ayrim bilesimlerinde kullanilmaktadir (William ve
Dean, 2000) Siliko yagi, poliamidler, olefinik polimerler, poliakrilatlar, poliesterler ve
kopolimerler serum/ kan hiicresi ayriminda kullanilabilecek karigimlar arasinda yer
almaktadir (Emerson, 2010).

2014 yilinda Tomonori Inoue ve arkadaglarinin ¢aligmasinda, degisik grupta

polimerler, Polyoxypropylene glyceryl ether, Polyoxypropylene polyoxypropylene



glycol gibi giiclendiriciler ve phenothiazine,
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hydroquinone gibi baslaticilar oda

sicakliginda denenmis ve jelli tiiplerde kullanilabilecek bilesimler olusturulmustur

(Tomonori, 2012).

Tablo 2.1: Kullamlan Polimer, Giiglendirici ve Inorganik Tuz Kiitlece Yiizdeleri (Tomonori, 2012)

Viscomly 1570257 O

Viscosily al 257 (.
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Fabymer 3 (manuBctuned by ThIH L1 Yem L kS ] 113
Paolymer 4 Teapossi Co., Lid) 25000 1033 Mo ne 23 142
Palymer & 400 1032 Yes G 27 #
Falymer 6 Fused mixiure of hydrogennted 1063 Mo k] i 13
cyelopentadiene-hased solid
resin and trirnellitie acid ester
HLE
[Mravies
Matenal Name Trudde Muarme Bin Mlethod)
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Polimerik karigimlarin kullanim sahasi gelismekte olan bir alandir (Tasdemir,
2016). istenilen ozellikte (setlik, akiskanlik gibi) hazirlanabilmesine olanak saglayan
karisimlara, katki malzemeleri eklenerek gesitliligi artirilmaktadir (igli, 2006).

Poliiiretanlar, organogelator malzemeler, stabilizerler ve foto baslaticilar
cesitlendirilerek, kan tiiplerinde kullanilabilir ¢ok sayida polimerik karisim(tiksotropik
jel) elde etmek miimkiindiir. Tiksotropik olarak ifade edilen jeller; yarikati-yarisivi
ozelliktedir. Serum yogunlugu; 1.025 g cm™, kan hiicresi yogunlugu 1.125 g cm™ ve jel
yogunlugu bu iki deger arasindadir. En uygun yogunluk 1,040 g cm™ civarindadir.
Polimerik jel, yar1 akiskan bir jeldir ve serum/ kan hiicrelerinin arasinda bir yogunluga
sahiptir (Sun ve ark., 2012).

Poliiiretanlar, 1937 yilinda Otto Bayer ve ¢alisma arkadaslar1 tarafindan
bulunan, karbamat baglantilar1 iceren organik iiniteler zincirinden olusan polimerlerdir.
Izosiyonat ve hidroksil gruplari arasindaki reaksiyon iiriiniinii (iiretan) tekrarlar seklinde
ihtiva eden polimer "Poliiiretan" olarak adlandirilmaktadir. Polimerin morfolojisi;
kullanilan diol ve izosiyanat’in molekiil, striiktiir ve karakterine gore sekil alir. ilk sert
poliiiretan kopiik 1947 yilinda, esnek poliiiretan kopiikler 1954 yilinda {iretildi.1960 I
yillarin basinda ise otomobil sanayinde yar1 sert politiretan kopiikler iiretilerek oldukca
yayginlasan ve sanayilesen hammaddenin giiniimiizde bilinen yaklagik 11 bin tiirevi
iiretilmektedir. Bu tiirevler igerisinde kan tiipleri i¢in kullanilabilecek binlerce tiirde
poliiiretan vardir.

A.Smits ve arkadaglar1 kan tiiplerinde kullanilabilecek politiretan:
poliizosiyanatin ve poliesterin reaksiyonu ile elde etmislerdir. Poliester bir dimer yaglh
asit, C2 — C4 diol ve Cg-C16 karboksilik asit veya Ces.C12 laktitten olusmaktadir (Smits. ve
Van., 2014). Calismada diol 1,6 heksandiol, dikarboksilik asit 1,6-adipik asit
kullanilmistir. Ayrica adipik asit yerine, dodekandoik asit veya sebasik asit
kullanilabilirligide gosterilmistir. Dimer yagli asit terimi (bazen dimer yagl diasit olarak
da ifade edilmektedir) sanayide iyi bilinmektedir ve mono veya ¢oklu doymamis yagl
asitlerin veya bunlarin esterlerinin dimerizasyon iiriinlerine atifta bulunmaktadir. lgili
terim trimer yagl asit benzer sekilde, mono- veya poliadiil doymamis yagh asitlerin veya
bunlarin esterlerinin trimerizasyon {riinlerini belirtir. Dimer yaglh asit, saflastirma
teknikleri kullanilarak iirtin karistmindan biiyiik 6lgiide saf halde izole edilebilir veya
alternatif olarak dimer yag asidi ve trimer yag asidi karisimi kullanilabilir (Smits. ve

Van., 2014).
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EBECRYL 230, esnek malzemeler iiretiminde kullanilabilecek uygun

poliiiretanlar arasinda son yillarda yaygin olarak tercih edilmektedir. Sararma, kararma
gibi dezavantajlarinin olmamasi, UV uygulamalarindaki iistiin 6zellige sahip olmasi
tercih edilmesindeki sebeplerdendir. Nair D. ve arkadaslariin yaptigi c¢alismada
gelistirilmis iki kademeli reaktif polimer ag olusturma sistemleri i¢in EBECRYL 230,
EBECRYL 8402 kullanilmistir. Farkli monomerlerin  kullanildigr  ¢aligmada
malzemelerin farkli safhalardaki o6zellikleri gosterilmek istenilmistir. Iki asamali
denemelerin ilk asamasinda Michael reaksiyon yontemine kullanilarak monomerlerin
polimerik ag karakterizasyonu gozlemlenmis, ikinci asamada serbest radikalik
polimerizasyonu ile UV kullanilarak bu safhadaki degisimler karakterize edilmistir. Bu
asamada kullanilan EBECRYL 230 ve EBECRYL 8402 arasindaki farkliliklar;
EBECRYL 230 yiiksek derecede esnek malzemeler olusturmak icin kullanilabilecek
diakrilat monomer, EBECRYL 8402 esnek olmasinin yani sira sert polimerleri
olusturabilecek diaksilat monomer oldugu bulunmustur. Ayrica EBECRYL 230 UV
uygulamasinda daha fazla ¢apraz bag olusumu gostermistir (Nair ve ark., 2012).

EBECRYL 230 ile yapilan bir diger ¢alisma, 3D manyetik baski igin biyolojik
destekli kompozit takviye iiriinleri tasarlamak i¢in Martin J. ve arkadaslarinin yaptigi
caligmadir. Fotopolimer- seramik kompozit regine hazirlamak i¢in, EBECRYL 230 ve
izobornil akrilat (IBOA) belirlenen oranda karigtirilmigtir. Foto baslaticilar (fenilbis
(2,4,6-trimetil-benzoil) fosfin oksit %97, 1-Hidroksisikloheksil fenil keton %99), %2
ve %3 agirlikta ilave edilmis ve gece boyunca karigtirilmistir. Polimerin viskozitesi
viskozimetre kullanilarak olgiilmiis ve 140 mPa.s oldugu bulunmustur. Son olarak
baski siirecince kabarciklarin sorun olmamasi igin, santrifiij edilerek kabarciklar
temizlenmistir. Boylece 3D manyetik baski i¢in kullanilabilir malzeme elde edilmistir
(Martin ve ark., 2015).

Cizilmeye ve asmmmaya dayanikli kaplama malzemelerinin gelistirilmesi
iizerine Salleh N. ve arkadaglarinin yapti§i ¢alismada UV ve elektron 1smmi kiiri
nanakompozit kaplamalar1 iyilestirmek i¢in kullanilmistir. Oligomer, reaktif seyreltici,
birlestirici madde, dolgu malzemesi, katalizor ve fotobaslatic1 kullanilmistir.
Calismada malzemeye esneklik kazandirmak i¢in EBECRYL 230, asinma direnci
kazandirmak i¢cin EBECRYL 600 kullanilmistir. Esneklik ve ¢apraz baglanma
yogunlugunu artirmak igin tripropilenglikol diakrilat (TPGDA) ve pentaeritritol tri /
tetraakrilat (PETIA) monomerleri kullanilmistir. EBECRYL 230'un molekiiler agirligi
EBECRYL 600'in (5000'e kars1 5000) 10 kat fazla olmasina ragmen, EBECRYL 600



27

daha serttir. Aromatik epoksi akrilatlarin yiiksek viskozitesi, hidroksil gruplar arasindaki
yiikksek hidrojen baglanmasindan kaynaklanmaktadir. Hidrojen baglar1 ve aromatik
gruplar, bir prepolimerin  viskozitesini  kontrol etmede Gnemli bir rol
oynamaktadir. EBECRYL 600'de, aromatik gruplarin kombinasyonu ve molekiiller
arasindaki hidrojen baglanmasi, énpolimerin yiiksek derecede yapiskan olmasini sagladi.
EBECRYL 230°’da ise uzun poliol boliimleri ve omurganin {iretan baglantilari esnek
oldugu i¢in daha az viskoziteye sahiptir. Capraz baglanacak cift bag sayisindaki azlik,
EBECRYL 230’un kullanildigi malzemede diisiik yogunluga etken olmustur (Ghazali ve
ark., 2009).

Fiziksel jellerin olusumunda yaygin olarak diisiik molekiil agirlikli polimerler
kullanilmaktadir. DBS-Sorbitol, poletilen glikol, polipropilen, polikarpolakton,
poliolifen, poli(metil metakrilat) organogelator olarak kullanilabilmektedir. Olusan
supramolekiiler polimer, hidrojen baglari, van der waals kuvvetleri, © istiflenme gibi
kovalent olmayan baglarla baglanmis monomer dizinlerden olusmaktadir. Capraz
baglayici ajan ilavesi ile ¢apraz bagh polimer halini alabilmektedirler (Suzuki, 2009).

Supramolekiiler fiziksel jel elde etmek i¢in Suzuki M. ve arkadaslarinin yaptig
calismada, kullanilan malzemeye gore ¢apraz baglanmanin veya kendi kendine montaj
olabilen sistemlerin yapilart ve kullanilan malzemelerin stokometrelerinin baglanma
sekilleri tizerindeki etkileri incelenmistir. Giliglii supramolekiiler yapidaki polimerler,
fiziksel capraz baglanma notalar1 olusturmaktadir. Olusan bu noktalarda, capraz
baglayicilarin ilavesi ile capraz baglanmis jeller elde edilmektedir. Capraz baglayici
olarak aljinik asit, jelatin veya etkili baska bir ajan ilave edilmesi ile hidojeller elde
edilmektedir.  Polimerler ¢oziicii icersinde cesitli konformasyonlarda bulunabilirler.
Ozellikle helezonik konformasyonlar, kuvvetli etkilesimlerinden dolayi, ii¢ boyutlu
baglanma saglayacak ¢apraz baglanma noktalar1 olustururlar. Polistiren ¢ok yonlii bir
polimer olmakla beraber, birkag izomeri bulunmaktadir ve hepsi organogelator eldesinde
kullanilmaz. Izotaktik polistiren organogel i¢in uygun degilken, sindiyotaktik polistiren
kloroform, karbon tetrakloriir ve benzende organogelator eldesi vermektedir. (Suzuki,
2009)
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Sekil 2.3: Polistiren yapilar1: a)izotaktik polistiren b) Sindiyotaktik polistiren

Polistirene kiyasla poli(metil metakrilat) (PMMA) organogalatorler igin daha
uygundur. PMMA bromobenzen, klorobenzen ve toliiende organogel olusturmaktadir ve
daha kat1 bir fazda bulunmaktadir. Poli (3-hidroksibutirat-ko-3-hidroksivalerat) (PHBV),
biyolojik uyumlu bir poliester ¢esitidir ve toliien icerisinde 90 C’ de organogelator olusturur.
Poli (y-benzil- L - glutamat) (PBLG), toliien igerisinde organogelator olusturan bir
polipettitdir.

Carretti ve arkadaglari, karbon dioksit (CO2)’i ¢apraz baglayici olarak kullanarak
poli(alilamin) (PAA) kullanarak ¢apraz bagli polimer sentezlemislerdir (Caretti ve ark.,
2003).
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Sekil 2.4: Poli(alilamin) (PAA)- Karbondioksit (CO,) ¢apraz baglanmasi
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Suzuki M. ve arkadaglarinin yaptigi c¢alismada, PEG2000 ile diisiik
konsantrasyonlardaki L- amino aistler (L-izozilin) arasinda organogelator olusumu
saglamislardir (Suzuki, 2009).
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Sekil 2.5: L-izozilin ihtiva eden PEG2000

Kan hiicreleri ile serum arasinda bir yogunluga sahip polimerik karigimlarin
(fiziksel jel) hazirlanmasi igin farkli farkli bilesenler olusturmak miimkiindiir. Burada
kullanilabilecek malzemelerin c¢esitliligi oldukca fazla olmakla beraber, silikon yagi,
poliamidler, olefinik polimerler, poliakrilatlar, poliesterler ve kopolimerleri, polisilanlar
ve poliizoprenler kullanilmaktadir. Ayrica dolgu malzemesi olarak silika lateks gibi
malzemelerde kullanilmaktadir (Emerson, 2010).

Emerson ve arkadaslari, kan tiiplerinde kullanilabilecek karigimlarda
gecirimsizlik saglamasindan dolayr silikon yagir kullanmislardir. Silikon yagi,
poliizopren, poliester, akrilat ile karistirilmis ve uygun yogunlukta kullanilabilir karigim
elde edilmistir. Tiksotropik yapidaki jel UV uygulamasi ile ¢apraz bagl hale ge¢mistir
(Emerson, 2007).

Gates ve arkadaglari, jelli tiiplerde kullanilabilecek karisim igin, alifatik dioliin
kullanildig1 bir sentezle uygun yogunlukta poliester sentezlemislerdir. Sentezlenen
poliester oda sicakliginda, uygun dolgu malzemeleri ve siirfaktanlar ile karistirilarak kan

tiipleri igin kullanilabilir karisim elde etmislerdir (Gates ve Sharp, 2001).
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Kan uygun bir sekilde hastadan alindiktan sonra santrifiij edilerek ayrim
gergeklestirilmektedir. Tam ayrimin gerceklesmesi i¢in, kanin dogru alinmasi, lipemik
olmamasi, piht1 icermemesi, santrifiij sliresinin dogru ayarlanmis olmas1 gerekmektedir.
Tiim bu ana sartlar dogru yapildiktan sonra olusabilecek hata pay1 diisiiktiir. Ancak, testi
degerlendiren uzman analizin tekrarlanmasini isterse, burada bir husus daha 6nem arz
eder. Bu da jelin gerekli ayrimi tam ve uzun siireli yapabilmis olmasidir. Tip ve
Veterinerlik gibi saglik kurumlarinda kullanilan bu tiiplerin igerigindeki polimerik jellerin
fiziksel jel olmasi sebebiyle, zamanla serum/plazma- kan hiicreleri bir birine
karigabilmektedir. Buda hastanin tekrar ¢agrilmasina, kanin yeniden alinmasina sebep
olmaktadir. Kanser gibi agir vakalarda kan alimi zaten gii¢ bir durum iken, kanin yeniden
alinmas1 hem hasta hem de saglik personeli i¢in zor bir durum olusturmaktadir. Fiziksel
jelin uygun bir yontem ile kimyasal jele ¢evrilmesi, ayrimin tam ve uzun siireli olmasin1
saglayacaktir (Sun ve ark., 2012). Bu konuda yapilan ¢alismalar az sayida olmakla
birlikte, UV baglatici ile fiziksel jelin kimyasal jele donlismesi lizerine yogunlagmistir.
Kimyasal polimerik jel, ¢apraz bag igerdigi i¢in, hareket 6zelligi yoktur. Bu fiziksel jele
kars1 istiin Ozelliktir. Ciinkii fiziksel jele uygulanan UV; ¢apraz bagli polimer
olusabilmesi i¢in, baglatic1 gérevi gormektedir. Capraz bagli yap1 haline gelen polimer
katidir, eski haline geri donmez, sekli degistirilemez (Scientific, 2016).  Alifatik
poliiiretanlarla, fotobaslatici, jellestiricilerin karistirilmasi ile olusturulan karigimlar, 20-
30 saniye araliginda uygulanan UV (<400 nm ) fiziksel jeli, ¢apraz bagli yapiya
dontistiirmek igin kullanilir (Liu ve Sawant, 2002; Sun ve ark., 2012).
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3. MATERYAL VE YONTEM

3.1. Jelin Eldesinde Kullamilan Yoéntemler ve Kimyasallar

Fiziksel polimerik jelin eldesi ig¢in gerekli olan ana malzemeler, ‘oligomer,
organogelator, photoinitiator, stabilizer’ olarak belirlenmistir (Emerson, 2010).
Olusturulan her dortlii grup ig¢in, farkli miktarlar, farkli karigtirilma siireleri, farkl
karistirma hizi denenmistir. Serum yogunlugu 1.025 g/cm?® kan hiicresinin yogunlugu
1.125 g/cm? dir. Elde edilen jelin yogunlugu bu iki deger arasindadir. Uygun dortlii
secilirken, oligomer olarak alifatik politiretan diakrilat olan EBECRYL 230 secilmistir,
kimyasal ALLNEX firmasindan temin edilmistir (Allnex, 2015). Organogelator,
baslatici ve stabilizér Sigma-Aldrich firmasindan temin edilmistir.

Numune hazirlanmasinda kiitlece yiizde kullanilmistir. Numuneler hassas
terazide Dbelirlenen miktarlarda tartilmis, cam bir kap igeriSine alinarak
karistirilmislardir (polimerik karisim). Karisim hava kabarciklarinin yok edilmesi igin
santrifiij edilmis ve olusan her fiziksel jelin yogunlugu volumetrik flask ile
hesaplanmistir. Ticari olarak kullanilabilir fiziksel jelin elde edilmesinden sonra, ayni

fiziksel jele UV uygulanarak, jel kimyasal jele ¢evrilmis ve daha kat1 bariyer olusumu

saglanmistir.
Tablo 3.1: Calismada Kullanilan Kimyasallar
Malzeme Tiiri Malzeme Adi Firma —
CAS Number
Oligomer EBECRYL 230 (aliphatic polyurethane | ALLNEX
diacrylate)
Organogelator | Polyethylene glycol Sigma-Aldrich 25322-68-3
Photoinitator 2,2 dimethoxy-1,2- diphenyl-ethan- 1-one) | Sigma-Aldrich 24650-42-8
ADDITOL BDK
Stabilizer Phenothiazine Sigma-Aldrich 92-84-2



http://www.sigmaaldrich.com/catalog/search?term=25322-68-3&interface=CAS%20No.&lang=en&region=US&focus=product
http://www.sigmaaldrich.com/catalog/search?term=24650-42-8&interface=CAS%20No.&N=0&mode=partialmax&lang=en&region=TR&focus=product
http://www.sigmaaldrich.com/catalog/search?term=92-84-2&interface=CAS%20No.&N=0&mode=partialmax&lang=en&region=TR&focus=product
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Kullanilan kimyasallarin geometrik yapilar: da asagida gosterildigi gibidir.

€))
oo OLED ”
H OH —C
: LlJCHa ©:S:©
(b) (© (d)

Sekil 3.1: Kimyasallarin Yapisi a) Oligomer; EBECRYL230 b) Organogelator; Polyethylene glycol
¢) Photoinitator, 2,2 dimethoxy-1,2- diphenyl-ethan- 1-one) ADDITOL BDK d) Stabilizer;

Phenothiazine.

3.2. Jelin Karakterizasyonunda Kullamlan Cihazlar

Volumetrik flaks ile yogunlugu hesaplanmis ve 1.040 g/cm?® ile 1.060 g/cm?®
araliginda olan jellerin TEM ve FTIR analizi yapilmistir.

3.2.1.TEM (Taramah Elektron Mikroskopu)

(Jeol Jem-2100) Sistem Ozellikleri (UHR — Ultra High Resolution) Gegirimli
Elektron Mikroskobu veya TEM (Transmission Electron Microscope) cok ince bir
ornek i¢inden gegirilen yiiksek enerjili elektronlarin goriintiilenmesi prensibine dayanir.
Elektronlarn  6rnek ile etkilesimleri sonucu olusan gOriinti  biyiltilir
ve floresans ekran, fotografik film katmani1 ya da CCD kamera gibi bir sensor iizerine
odaklanir.

Max Knoll ve Ernst Ruska tarafindan 1930'larda yapilan g¢alismalarin sonucu
ortaya ¢ikan gecirimli elektron mikroskobu, optik mikroskoba kiyasla ¢ok daha kiigiik
ayrmtilar1 gormeye olanak tanir (ILTEK, 2017).


https://tr.wikipedia.org/wiki/Floresans
https://tr.wikipedia.org/wiki/Ernst_Ruska
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Sekil 3.2: Jeol Jem- 2100 TEM Cihaz1 (ILTEK, 2017)

3.2.2. FTIR (Fourier Transform Infrared Spectroscopy)

FTIR Spektrum Cihazi organik bilesiklerin tanimlanmasinda kullanilir. Optik
izomerler disinda biitiin bilesiklerin IR spektrumu birbirinden farklidir. IR bdolgesi
elektromanyetik spektrumun goriiniir bolgesi ile mikro dalga bolgesi arasinda yer alir.
Bu bolge 4000-450 cm™ dalga boyu arasidir. IR spektrumu organik maddenin
striktiiric ile ilgili direkt bilgiler saglar. Ancak bir maddenin saf olup olmadig:
hakkinda bizi bilgilendirmez. IR spektrumlarinin kullanim alanlari ¢ok yonliidiir;

e Bir reaksiyonun yirimesi veya bir kramatografi ayrilim gidisi belirli
zaman araliklarinda yapilan deneylerle ve IR spektrumu alinmasiyla takip
edilebilir.

e Preperatif c¢alisma yapan kimyacilar i¢in IR spektrumu kullanimi baglarin

ispatt i¢in Onem tasir. Clinkii bir reaksiyonda istenen maddenin olusup
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olugsmadigina, yan {riinlerin ¢ikip c¢ikmadigina ve olusan irlinlerin neler
olduguna yanit verir.

e (ozicii etkileri ve asosiyasyon dengeleri hakkinda yararl bilgiler verir.
IRSpektrometresi baslica ii¢ kistmdan olusmustur:

e [Isin Kaynagi

e Monokromator

Kaynaktan ¢ikan isimmin yarisi  Ornekten, diger yarist referanstan geger.
Monokromatérden gegen 1s1n, dalga boylarina ayrilip dedektor tizerine diiser. Boylece
elektrik sinyaline cevrilir. Cozelti hazirlamanin zor oldugu bilesikler i¢in ATR
(attenuated total reflectance) teknigi uygulanir. Bu spektrum, 6rnegin kalinligindan
bagimsizdir. Dolayisiyla uygulanmasi kolay ve sogurganligi cok fazla maddeler
durumunda ¢ok yararlidir. ATR teknigi, polimer, kopik, dokuma maddesi, boya
veyasir gibi kaplama maddesi ve baski miirekkebi, v.b. gibi maddelerin analizinde ¢ok
yararhdir (ILTEK, 2017).

Sekil 3.3: FTIR Cihaz1 (ILTEK, 2017)

3.3.Jel ile Yapilan Biyokimya ve Hormon Testleri

Yogunlugu belirlenmis ve karakterizasyon analizleri yapilmis jel; bos kan
tilplerine vakum ortaminda yerlestirildikten sonra iizerine minimum 0,5 mL. maksimum
2 mL. kan ilave edilerek santrifiij cihazinda santrifiij edildikten sonra GLUKOZ, ALT,
AST, FREE T4, TSH analizleri yapilmistir.



3.3.1.GLUKOZ(Seker)

e Serum iizerinden ¢aligilir.

e Minimum calisilabilen miktar 0,5 mL. ‘dir.

e Referans araliklari; 70-105 mg/dL.

3.3.2.ALT(Alanin Aminotransaminaz)

e Serum iizerinden ¢aligilir.

e Minimum ¢alisilabilen miktar 0,5 mL. ‘dir.

e Referans araliklari; 0-55 U/L

3.3.3.AST(Aspartat Aminotransaminaz)

e Serum iizerinden caligilir.

e Minimum ¢alisilabilen miktar 0,5 mL. ‘dir.

e Referans araliklari; 0-50 U/L

3.3.4.FREE T4(Serbest Tiroksin)

e Serum iizerinden caligilir.

e Minimum ¢alisilabilen miktar 0,5 mL. ‘dir.

e Referans araliklari; 0,93-1,7 ng/dL.

3.3.5.TSH(Tiroid Stimiile Edici Hormon)

e Serum iizerinden caligilir.
e Minimum ¢alisilan miktar 0,5 mL. ‘dir.

e Referans araliklar1; 0,27 -0,42 mU/L

35
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3.4. Deneysel Calismalar

3.4.1.Kimyasal Miktar Degisimleri

Jel i¢in farkli yiizde oranda bilesimler hazirlanmigtir (Sun ve ark., 2012). Hassas
terazide tartimlar gergeklestirildikten sonra ¢eker ocak igerisinde oda sicakliginda,

degisen karistirilma hizlarinda ve siiresinde karistirilmistir.

3.4.2. Rpm Degisimi-Karistirilma Siiresi

500 rpm ile 1200 rpm de karistirilma islemleri gergeklestirilmistir. Karistirilma
hizi, baligin hareket kabiliyetine gore degistirilmistir. Hareket kabiliyeti arttikca
karistirilma hizi artinlmigtir. Karigtirllma 1 saat ile 3 giin arasinda devam etmistir.
Belirli araliklarla karisimin yogunlugu takip edilerek, dogru yogunlukta fiziksel jel elde
edilmistir. Jel i¢in beklenen fiziki goriintli seffaf renktedir, cok fazla hava kabarcig

icermektedir.

3.4.3. Yogunluk

Her denemeden sonra yogunluk hesab1 volumetrik flask ile yapilmistir
(Tomonori, 2012). Flask kullanilmadan 6nce, jel santrifiij edilmis ve hava kabarciklari
yok edilmistir (Sun ve ark., 2012). Yogunluk 1,040 gr cm® — 1,060 g cm® araliginda
olmasi hedeflenmistir. Karigtirma siiresinin, madde % oranlarinin yogunluk tizerindeki

etkileri not edilmistir.

3.4.4. Biyokimyasal Analizler

Jel oncelikle; Selguk Universitesi Ileri Teknoloji Arastirma Uygulama Merkezi
labratuarlarinda vakum altinda bos kan tiiplerine yerlestirilmistir. Degisik jel miktarlar
tiipe uygulanmistir. Daha sonra Selguk Universitesi Veterinerlik Fakiiltesi Farmakoloji
Boliimii'nde gergeklestirilen biyokimyasal analizlerde, jel {izerine degisik oranlarda kan

ilave edilmistir. Jelin en iyl miktar1 belirlenmeye ¢alisilmistir. Kan ilave edilmis tiipler
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santrifiij edilerek Oncelikle fiziksel olarak ayrimin olup olmadigi gézlemlenmistir. Daha

sonrasinda ayrimi gergeklestiren jellerde biyokimya ve hormon testleri calisilmigtir.

Tablo 3.2: Jel Miktari ile Kan Miktar1 Arasindaki Degisimler

Jel miktari Kan Kan Kan Kan Kan Kan
miktari miktari miktari miktari miktari miktari
0,5mil lcc 2cc - - - -
1ml lcc 2cc 3cc 4 cc 5cc 6 cc
2mil lcc 2cc 3cc 4 cc 5cc 6ce

3.4.5. Jele UV Uygulamasi

Kiitlece yiizdesi,

deney sicakligi, karistirma hizi ve karistirma stiresi

belirlenmis olan jel, vakum ortaminda kan tiipline yerlestirildikten sonra; lizerine

minimum lcc, maksimum 5 cc kan eklenip, santiflij edildikten sonra; UV lamba

(<400nm) ile 20-30 saniye araliginda UV uygulanmistir (Sun ve ark., 2012). UV

uygulanmis kan tiipleri ile tiim biyokimya ve hormon testleri tekrar calisilmigtir.

Degisen raf dmrii tarihi belirlenmistir.

UV uygulanmis jelin fiziksel 6zelliklerinin daha anlagilir olmasi i¢cin UV

uygulanmis jel; -20 °C dondurucuda ve oda sicakliginda su banyosunda donma

coziilme testine tabii tutulmustur(Emerson, 2010).




4. ARASTIRMA SONUCLARI VE TARTISMA
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Yiiriitiilen calisma sonunda; bilesim yiizde miktari, sicakligi, karistirilma siiresi

belirlenmis ve yogunlugu yaklasik 1,040 g/cm?® olarak hesaplanmis jellerin,
TEM, BIYOKIMYA, HORMON analizleri yapilmistir.

Sekil 4.1: Jelli Tiiplerin Serum Kan Hiicresi Ayrimi

FTIR,



39

4.1. Polimer Karisim

Jel i¢in kullanilan oligomer, organogelator, stabilizer, baslatici oda sicaklifinda
karistirildiginda herhangi bir reaksiyon gézlenmemektedir. Burada elde edilen fiziksel
polimerik bir jeldir. Fiziksel polimerik jeller, hidrojen baglari ile bir arada durmaktadir.
Poli(etilen glikol) ve EBECRYL 230 arasinda hidrojen baglar1 olusmaktadir (Suzuki,
2009).

Smnp L p S s

Jﬁ;‘gaﬁﬂiﬁMnﬁﬁj\%ﬂp

Sekil 4.2: PEG ve EBECRYL 230 Arasindaki Hidrojen Baglar1

Kullanilan EBECRYL 230, PEG, ADDITOL BDK, fenotiyazin miktarindaki
degisim aralifi, yogunluk hesabina gore belirlenmistir. EBECRYL 230 miktarindaki
azalma, yogunlugun 1,040 g/cm® iin altina diismesine sebep olmaktadir. % 96’nin
alinda EBECRYL 230 kullanimi, karisimlarda yogunlugun serum yogunluguna
yaklagsmasina sebep olmustur. Bu sebeple %96’nin altinda olusturulan karisimlar kan
tiipleri i¢in kullanilmaya uygun bir fiziksel karigim degildir (Ghazali ve ark., 2009).
Yiizde bilesimdeki PEG artist hidrojen baglarmi artirmistir. (Suzuki, 2009). UV
uygulamasinda capraz bag miktar1 da PEG miktariyla orantili olarak degismistir
(Suzuki, 2009). Baslatic1 yiizde miktar1 diistiikkge UV uygulamasinda katilasma miktar1

(capraz baglanma miktar1) azalmistir.
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Tablo 4.1: Kullamlan Kimyasallar I¢in Uygun Yiizde Araliklari

Kimyasal % Miktar
Oligomer (EBECRYL 230) %96 - %98,5
Organogelator (PEG) %0,6- %1
Baslatict (ADDITOL BDK) %0,8- %2
Stabilizer (Fenotiyazin) %0,1-%1

Baslangicta karigim 500 rpm hizla karistirilmis, karistirilma hizi zamanla 1200
rpm’e ¢ikarilmistir. EBECRYL 230 ‘un yogunlugunun 1,080 g/cm® olmasi sebebiyle
direkt 1200 rpm’de karigtirlmaya baglanmasi, balikk hareket kabiliyetini
kaybettirmektedir. Toz olarak ilave edilen ADDITOL BDK karisim igerisine ilave
edildiginde gozle goriiniir toz parcacik halindedir. Karistirilma bagladiktan sonra gozle
goriinmeyecek hale gelmesi 2 giin ile ifade edilebilir. Tiim malzemelerin fiziksel bir jel
olusturdugu, yogunlugun 1,040 g/cm? © a yaklasmasi ile tespit edilmistir. Yogunlugun
siirekli bir sekilde 1,040 g/cm?® civarinda olmasiyla karistirilma islemi sonlandirilmustir.
60 saatin sonunda istenilen yogunluk araligina girilmistir ve siirekliliginin goriilebilmesi

icin karisim 12 saat daha karistirilmaya devam edilmistir.

Tablo 4.2: Karistirilma Hizi ve Karigtirilma Siiresi

Karistirilma hizi 1. Giin 2. Giin 3. Giin
500 rpm N N X
750 rpm X N N
1000 rpm X X N
1200 rpm X X N

Tablo 4.3: Karigtirilma Siiresine Gore Yogunluk Degisimi

Zaman Yogunluk (g/cm®) | Zaman (saat) | Yogunluk (g/cm®)
(saat)

6 1,080 42 1,072

12 1,080 48 1,060

18 1,080 54 1,056
24 1,080 60 1,048
30 1,076 66 1,040
36 1,072 72 1,040
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Burada olusan polimerik bir karigimdir (Tagsdemir, 2016). Karigim ticari olarak
biyokimya ve hormon testlerinde kullanilabilir sekildedir (Emerson, 2007). Yogunlugu
volumetrik flaskle yaklasik 1,040 g/cm® hesaplanmustir, seffaf renkte, tiksotropik (yari
akigkan) yapidadir. Cam vialin ¢evrilmesi durumunda varolan konumunu korumaktadir
(Sun ve ark., 2012). Karisim degisen miktarlarda tiiplere yerlestirilerek, lizerine degisik
miktarlarda kan ilave edildikten sonra santrifiij edilmis ve belirlenen biyokimya ve

hormon tahlilleri yapilmistir. Mukayese sonuclari ile karsilagtirilmistir.
4.2. UV Uygulanmis Polimerik Karisim

Yogunlugu yaklasik 1,040 g/cm? olan polimer karisim santrifiij edilerek hava
kabarciklarindan temizlendikten sonra kan tiiplerine yerlestirilmis ve iizerine kan
ilave edildikten sonra serum kan hiicreleri ayrimini yapmak i¢in santrifiij edilmistir.
Santrifiij edildikten sonra 20-30 sn UV (<400 nm) uygulanmistir (Sun ve ark. 2012).
Burada capraz bagh kimyasal jel elde edilmistir. PEG ve EBECRYL 230 arasinda
kimyasal ¢apraz bag olusmustur. Capraz baglanma radikallesen ADDITOL BDK’n
PEG’in uglarindaki hidrojen ile baglanmasi ve PEG’in EBECRYL 230’daki ¢ift baga
acarak baglanmasi seklindedir (Suzuki, 2009). Capraz bag yogunlugu sebebiyle yap1
oldukga kat1 fazdadir ve serum kan hiicresi arasindan ¢ikarilmasi zordur (Sun ve ark.,
2012). UV uygulanmis jelle, belirlenen biyokimya ve hormon testleri yapilmustir.

Mukayese sonuglari ile karsilastirilmistir.

Tmpt gt

Capraz Baglanma

S S SR TPV

Sekil 4.3: PEG ve EBECRYL 230 Arasindaki Capraz Baglanma (Suzuki, 2009)

m o
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4.3. Jelin Ozellikleri ve Ticari Jel Ile Karsilastirilmasi

o Jel igerigi hidrofobik bilesenler secilerek olusturulmustur. Hidrofobik olmalari,
kan bilesenleri ile karigmalarin1 engellemistir (Ryusuke O, 1998).

e Jel iceriginde stabilizer (fenotiyazin) kullanilmasi ile jelin yapisinin standartligi
korunmustur. Jel uzun siireli kullanilabilir yapidadir (Emerson, 2010).

e Jele UV uygulandiginda az miktarda 1s1 ¢ikist ve biiziilme beklenen sonuglardir.
Bu sebeple diisiik molekiil agirlikli monomerler yerine; diakrilat oligomer
kullanilmistir (Giingér, 1987). Biiziilmenin olmamasi jelin tiip duvarina iyice
yapigsmasina sebep olur buda serum/kan hiicreleri arasinda gecisi tamamen
engeller ve boylece daha giivenilir sonuglar elde edilir. Normal jel bir pipet ucu
yardimuiyla kan tiipii i¢erisinden ¢ikarilabilirken, UV uygulanmais jel pipet ucu ile
¢ikarilamaz; daha kuvvetli bir gii¢ gerekmektedir. -20 °C dondurucuda ve oda
sicakliginda su banyosunda gergeklestirilen donma ¢oziilme testleri sonucunda
UV uygulanmis jelde higbir degisiklik olmamistir (Emerson, 2010). Buda jelin
kalitesinin gostergesidir.

e Polimerik karigim, fiziksel baglarla bir arada bulunmaktadir. Fiziksel baglara
sahip olmasi, jelin ¢ekme kuvvetine sahip oldugu, kesilebilecegi anlamina
gelmektedir. Kesilen jel daha sonra eski dogasina doner. Jel bu haliyle kan
tiiplerinde kullanilabilir. Ancak biyokimya ve hormon testlerinde tekrar testleri
icin negatifliktir. Jelin hareket kabiliyetini kaybetmesi daha net sonuglar1 elde
etmeyi saglar. UV uygulamas: jelin tiksotropik, yar1 akiskan yapisim

degistirerek, kuvvetli ¢apraz baglarin olugsmasini saglamistir (Brown, 1971).

4.4. Polimerik Karisimin ve Jelin FTIR —TEM Analizleri

Farkli % oranlarda karistirilmis jel 6rneklerinden 0,5 mg numune, BRUKER
marka FTIR cihazinda ¢alisilmistir. UV uygulanan karisimlarda bag kirinimlarina gore
kirilmalar gézlemlenmistir. C-O bag kirinimi 350 kJ/mol, C=0 bag kirmimi 754 kJ/mol,
O-H bag kirinimi 463 kJ/mol, C=C bag kirimimi 615 kJ/mol degerindedir. Poli(etilen
glikol) numunesinin FTIR analizinde, 3393 cm™’de, (-OH gerilmesi), 1326 cm™’de (-
CHa- CH2 gerilmesi), 2858 cm™°de (-CH: grubu -CH gerilmesi) ve 1068 cm™’ de (-C-O
gerilmesi) pik vermistir (Motokawa ve ark., 2015). EBECRYL 230 numunesinin FTIR
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analizinde; 2876 cm™’de (-CHs, -CH; grubu —CH gerilmesi) pik vermistir. 1714 cm’
Lde (ester karbonil grubuna ait (C=0) gerilmesi), 1557 cm™’de (C=C gerilmesi), 1428
cm’de (amid grubuna ait karbonil (C=0) gerilmesi), 1260 cm™*’de (-C-N), 1372 cm
Lde (CHs gerilmesi), 1077 cm™’de ( -CO gerilmesi) pik vermistir (Motokawa ve ark.,
2015).

Oda Sicakliginda Polimer Karisim: 25 °C’de elde edilen fiziksel jel, zayif

etkilesimlerde bir arada bulunmaktadir. Herhangi bir reaksiyonun olmamasi sebebiyle,
pik yerlerinde biiyiik bir degisiklik olmamistir (Suzuki, 2009). PEG’e ait 3393 cm™’
deki yayvan pikin kaybolmasi ve 2923 cm™’de pik varligi PEG ile EBECRYL 230

arasinda istenilen fiziksel baglarin olustugunu gostermektedir (Suzuki, 2009).
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Sekil 4.5: Oda Sicakliginda Polimer Karisimin FTIR Goriintiisii



44

UV Uygulanmis Polimerik Karigim: 20-30 saniye UV (<400 nm) uygulanmis
fiziksel jelde, Sekil 4.6’da goriildiigi gibi, PEG ve EBECRYL 230 arasinda kovalent

baglar (¢apraz baglar) olusmustur, fiziksel jel kimyasal jele doniistirilmistiir.
Fotobaslatict ADDITOL BDK 320-400 nm araliginda absorbans gostermektedir ve 340
nm civarinda en yiiksek absorbansa sahiptir (Sun ve ark., 2012). Capraz baglarin
meydana gelmesi ADDITOL BDK ’nin radikalleserek, benzoil radikali ve alkil radikali
meydana gelmesi ile baslamaktadir (Green, 2010). 340 nm’de etkilestirilen ADDITOL
BDK foto baglaticisindan elde edilen radikaller vasitasiyla ¢apraz baglanma
gerceklesmistir. 1557 cm™ deki C=C ¢ift bagmin kaybolmas: istenilen capraz
baglanmanin olustugunu gostermektedir (Sun ve ark., 2012).
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Sekil 4.6: UV Uygulanmig Polimerik Karigimin FTIR Goriintiisii

JEOL JEM-2100 (UHR) marka TEM cihazinda analizler gergeklestirilmistir.
Kigiik miktarda polimerik jel, tetrahidyrofuran (THF) igerisinde ¢ozdiriilmis, bu

karisimdan 10 mikrolitre mikropipetle c¢ekilerek, TEM gridleri iizerine damlatilmstir.
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Evoparatorde 120 °C 10 dakika bekletilmistir. Dietileter’le muamele edildikten sonra
goriintiiler 500nm’de alinmistir (Sun ve ark., 2012). Piyasada varolan jel 200 nm’de de
caligilmistir. Seyreltme oranlar1 ayn1 olmakla beraber (1/10), piyasadaki jelin TEM
goriintiisii daha seyrek dagilimli ¢tkmistir. Bunun sebebi ticari jelin zayif baglarla bagli,
kan ayrimi1 yapildiktan sonra, jelin yerinden ¢ikarilabilecek kadar akiskanligi sahip olan,

tiksotropik yapisidir. UV uygulanmisg jelin TEM goriintiilerindeki sikilagsma c¢apraz bag

yogunluguyla alakalidir. Daha yogun fazla goriinen jel, hareket kabiliyeti kisith ve daha
katidir (Sun ve ark., 2012).

b
Sekil 4.7: Jelin TEM Analiz Sonuglari

Sekil 4.8: Piyasada Varolan Jelin TEM Analiz Sonuglar

4.5. Biyokimya Test Sonuclar:

Kan tiiplerine vakum altinda yerlestirilmis jel lizerine 5 cc kan ilave edilerek
santrifiij edilmistir. Santrifiij sonrast serum kan hiicreleri ayrimi fiziksel olarak net bir

sekilde goziikmektedir.
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@ () (9

Sekil 4.9: Santrifiij Edilmis Kan Numunesi
a) TicariJel b)-c) Elde Edilen Jel

Biyokimya testleri birer hafta araliklarla aym1 kan tlizerinden caligilmistir.

Denemeler sonucunda; 4. Haftada sonuglar anlamsizlasmistir

Tablo 4.4: Jelli Tiplerin Biyokimya Testleri

Tarih | Parametre Adi Sonug Birim Referans Aralig
_ Glukoz 95 mg/dL 70-105
S 2| ALT 12 UL 0-55
S " |AST 19 u/L 0-50
| Glukoz 104 mg/dL 70-105
g% ALT 15 U/L 0-55
AST 19 u/L 0-50
_ Glukoz 96 mg/dL 70-105
g% ALT 29 U/L 0-55
AST 26 u/L 0-50
_ Glukoz 143 mg/dL 70-105
S 5 ALT 534 u/L 0-35
S TAST 190 u/L 0-30
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Grafik 4.1: Biyokimya Testlerinde Jelin Raf Omrii
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4.6. Hormon Test Sonuclar:

Calisilan hormon testlerinde 3.hafta itibariyle degerlendirmelerde anlamsiz

sonuglar gorilmiistiir.

Tablo 4.5: Jelli Tiiplerin Hormon Testleri

Tarih | Parametre Adi Sonug Birim Referans Araligi
. . |FREET4 1,27 ng/dL 0,93-1,7
C)_ —

8 K [TSH 3,28 muU/L 0,27-4,2
. . |FREET4 1,26 ng/dL 0,93-1,7
©

S &|TSH 1,59 mU/L 0,27-4,2
o - FREE T4 1,75 ng/dL 0,93-1,7
~ & | TSH 0,009 mU/L 0,27-4,2
. FREE T4 1,77 ng/dL 0,93-1,7
8 35

S R |TSH 0,097 mU/L 0,27-4,2
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Grafik 4.2: Hormon Testlerinde Jelin Rafomrii
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Elde edilen polimer karisim ve UV uygulanmis jel arasindaki farkin anlagilabilir

olmasi i¢in; Ticari olarak satilan jelli tiip ve ¢alismada elde edilen karisim, tiip analiz

icin hazirlanmistir. Tez galismasinda elde edilen polimer karisima UV uygulanmistir.

Her iki tiip i¢inde biyokimya testi yapilmis, sonuglar not edilmistir. Sonra her iki tiip

yere dislrilmis ve sonrasinda aymi testler tekrar calisgilmistir. Ticari tiipte

degerlendirme sonuglar1 degisirken, UV li tiipde degisim gozlemlenmemistir.

Tablo 4.6: UV Uygulamasinin Serum/Kan Hiicresi Ayriminda Etkisi

1.DENEME Ticari Jelli Tiip UV Uygulanmis Jelli Tiip
GLUKOZ  (mg/dL70-105) 95 93

ALT (U/L 0-55) 15 17

AST (U/L 0-30) 16 18

2.DENEME

GLUKOZ  (mg/dL70-105) 971 93

ALT (U/L 0-55) 14 | 17

AST (U/L 0-30) 14 | 18

Saglikli bireyden alinan kanla yapilan bu calismada, degerlerdeki bu oynama

kayda deger olmayabilir. Ancak patolojik sonuglarda ila¢ dozu, taburcu gibi dnem arz

eden noktalarda kii¢iik degerlendirmeler miithimdir. Bu sebeple kat1 bariyer kullanimi

yayginlastirilmali, siiregen hale getirilmelidir. UV’li sistemlerin uygulanabilirligi

santrifiij icerine yerlestirilecek bir UV sistem ile santrifiij sonrasi tiim numunelere 20-
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30 sn araliginda UV uygulanabilir. Bu uygulama ile daha net analiz sonuglar1 alinir.

Tekrar testine gerek kalmayabilir.
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5. SONUCLAR VE ONERILER

5.1 Sonuclar

Yapilan tim denemeler sonucunda uygun miktardaki karisim, yogunluk ve
karistirilma stiresi belirlenmis jel, TEM ve FTIR ile karakterizasyonu yapilmistir ve
biyokimyasal analizleri tamamlanmistir. Bilesen olarak kullanilan Oligomer;
EBECRYL230, Organogelator; Polyethylene glycol, Photoinitator; 2,2 dimethoxy-1,2-
diphenyl-ethan- 1-one) ADDITOL BDK ve Stabilizer; Phenothiazine ‘Biyokimyasal
analizlerde serum/kan hiicresi ayriminda kullanilabilecek polimerik jel iretimi’ igin
uygundur.

Belirlenen biyokimya ve hormon degerlerinin test sonucundaki degisimine
gore, biyokimya analizleri i¢in raf 6mrii 3 hafta olabilecekken hormon testlerinde 3.
haftada tekrarlana bilirlik kaybolmustur. Jelin raf 6mrii 3 hafta olarak belirlenmistir.

UV uygulamasinin biyokimyasal analizlerde, daha giivenilir sonuglar i¢in
kullanilabilir bir yontem olarak tespit edilmesi de yenilik¢i bir ¢alisma olmustur.
Tiksotropik jelin tiiplere yerlestirilmesi olduk¢a kolaydir. UV uygulamak kisa siireli bir
islem olmakla beraber, serum/kan hiicresi arasinda daha kati bir bariyer olusumu

saglamaktadir.

5.2 Oneriler

Kullanim sahas1 ¢ok genis, ticari deger tasiyan jelli tiipler, bilimsel olarak da
gelismekte olan bir alandir. Tez ¢aligmasinda kullanilan kimyasallar ¢esitlendirilerek,
daha ucuz maliyetli jeller iiretilebilir ve patentlenebilir.

Yapilan ¢aligmanin iilke ekonomisine katkisinin anlasilir olmasi i¢in mikro alan
olarak Konya Selcuk Universitesi Selcuk Tip Fakiiltesi se¢ilmistir. 934 yatak sayili
hastane 2016-2017 Mayis aylar arasinda; 279 672 Biyokimya, 142 904 Hormon testi
gerceklestirmistir. Toplamda 422 576 jelli tip harcanmis ve her tiip i¢in 0,429 Tl birim
fiyat ddenmistir. 2015 TUIK verilerine gore Tiirkiye’de Saglik Bakanligina bagl kurum
sayis1 884, toplam yatak sayist 125,030 hesaplanmistir. Buradan yapilan hesapla yillik
bazda iilke ekonomisinden kan tiipleri i¢in harcanan meblag yaklasik; 181 milyon 285
bin Tiirk lirasidir. Buda yaklasik 53 milyon dolar’ dir.
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TUIK 2016 ilk alt1 ay raporuna gére, Saglik Bakanligi'na bagh kurum sayisi 885
ile tiim kurumlar arasinda %59 luk pay1 kapsamaktadir. Bunu 549 kurulus ile 6zel
hastaneler (%37), 67 kurulus ile tniversite hastaneleri (%4)  olusturmaktadir.
Calismanin iilke ekonomisine katkisi milyon dolarlar ile ifade edilebilir.

Kan ilave edilen jelli tiipler, santfiiriij edildikten sonra, kisa siireli, UV
uygulanmasi analizlerin giivenilirligini artiracaktir. Bu amagla santrifiij igerisine
yerlestirilen UV, kan tiiplerine kisa siireli uygulanabilir. Capraz bagl kati1 bariyer
olusumu santrifiij i¢erisinde saglanabilir. UV li santrifiij sistemleri yayginlastirilabilir.

Ayrica kullanilan  kimyasallarin ~ degistirilebilir olmasi, kan tiiplerinde
kullanilabilecek degisik tiirevlerde fiziksel jel eldesine imkan saglamaktadir. Baglatic
olarak D-sorbitol veya organogelator olarak PEG 400, PEG600, PEG800, PEG1000

kullanilarak UV ile ¢apraz baglanma olusturulabilir.
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EK1: PEG Molekiiliin ve Molekiiniiniin FTIR Analizi
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EK2: EBECRYL230 Molekiilii ve Molekiiliin FTIR Analizi
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EK3: Oda Sicakhiginda Polimer Karisim
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EK4: UV Uygulanms Polimer Karisim
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EKS5: Jelli Tiiplerin Biyokimya Testleri

MNuméa. Tarihi - 03.03,2017

56

MNumk_Tarihi : Onay Tarihi :
P Son uc, Durum BmmReferansAraI |g| Jp—— Aglklama
e-GFR 8487 mL/min/1. 0 - 1000 a8 9511 erkek crea <=0.9
ckd_epi
GLUKOZ 95 magfdL T70-105 129 93 109
ALT 12 uiL 0-55 16 16 22
AST 19 uiL 0-50 21 16 23

: BIYOKIMYA TETKIKLERI
NumA Tarihi :10.03.2017

Numu ne SERUM
Onay Tarihi :

ire Adi ."'!\'Fallg“;l
e-GFR 93,69 mL/min/1. 0 - 1000 erkek crea »0.9 ckd_epi
GLUKOZ 104 mg/dL T0-105
ALT 15 U 0-55
AST 19 uiL 0-50
NumuneSERUM
NumK_Tarihi :

Durum  Birim  Referans Araiigi

Cnay Tarihi

e-GFR 117,16 mL/min/1. 0-1000 erkek crea <=0.9
ckd_epi

GLUKOZ 96 mg/dL 70-105 86 a3 157

ALT 29 u/iL 0-55 80 35 33

AST 26 UL 0-50 7 25

! NumA Tarihi - 24.03.2017

Numu HESERUM

i Mumk_ Tarihi - ‘Onay Tarihi :
TBatametre Adi T Sonte Duram . Biim - Referans Arahgi " Agikiama
e-GFR 132,91 mbL/min/1. O - 1000 12272 erkek crea ==0.9
ckd_epi
* GLUKOZ 183 mgfdL 70 - 105 114 120 108
*ALT 534 uiL 0-35 563 589 623
* AST 190 uiL 0-30 265 240 242



EKG: Jelli Tiiplerin Hormon Testleri

i MumA Tarihi -03.03.2017

e

g u;

Mumk_Tarihi :

B Igl

Onay Tarihi : i
Aglklama

FREE T3
FREE T4
ANTI-TG
ANTI-TPO
TSH

HORMON TETKIKLERI

Mum&, Tarihi - 10.03.2017
CParametre AdiT

3
1,27
28,48
21.75
3,28

. Sonu;

ng/L 2-44
ng/dL 0983-17
IUfmL 0-115
ImL 0-34
muU/L 0,27-42

Humb_ Tarihi :

“Durum Birim Referans Araig

18
5,04

Onay Tarihi : i
Aglklama

FREE T3
FREE T4
TSH

MumA Tarihi - 17.03.2017

imﬁgr‘alﬁ'i.é.ﬁémjj:ar Ot o

2,66
1,26
1,59

Sonuc,

nail 2-44
ngidl  093-17
mulL  027-42

Mumk_ Tarihi :

e

Onay Tarihi :

" Kgkama T

* FREE T4
ANTI-TG
TIROGLOBULIN

*TSH

1,75

16,71
0,04
0,009

- HORMON TETKIKLERI

MumA Tarihi - 24.03.2017

Barameia Ad

ngidl  0,93-1,7
IWmL  0-115
= ngimL  14-78
muL  0,27-4,2

Mumk. Tarihi :

Sonug

Durum  Birim  Referans Araligi

Numune: SERUM

Cnay Tarihi :

R kdama

* FREE T4
ANTI-TG

* ANTI-TPO

*TSH

1,77
>4000
64,17
0,097

ng/idL  0,93-17

> IWmL  0-115
IWmL  0-34
mUL  0,27-4.2

Numu ne SERUM
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