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LiPAZ iMMOBILIZE EDILMIS POLIAKRILAMID HiDROJELLERININ
SISME, AKTIiVITE VE SALIM DAVRANISLARININ INCELENMESI

OZET

Sunulan  tez  ¢alismasinda;  akrilamit  bazli  hidrojeller,  amonyum
persiilfat(APS)/sodyum metabisiilfit (SMBS) redoks baslatict ¢ifti ve N,N’-
metilenbisakrilamit (MBAAm) capraz baglayict kullanilarak serbest radikallesme
polimerizasyonu ile sentezlenmistir. Ik asamada; sentezlenen poliakrilamit
hidrojeller farkli kurutma yontemleri ile kurutularak, jellerin ylizey morfolojisi,
dinamik ve Kkinetik sisme davranislart incelenmistir. Kurutma ydntemlerinin
hidrojellerin su tutma kapasitesi tizerine etkisi arastirilarak en iyi belirlenen kurutma
yontemi ikinci asama igin segilmistir. Ikinci asamada ise; su tutma kapasitesini
arttirmak amaciyla, poliakrilamit hidrojellere tutuklama yontemi ile lipaz immobilize
edilmistir. Bu hidrojeller igin; 1s1l, yapisal, yiizey morfolojisi, aktivite ve salim
davranigi, dinamik sisme davranisi incelenmistir. Hidrojellerin 1s1l, yapisal, yiizey
Ozelliklerinin belirlenmesinde, TGA, XRD ve SEM analizleri kullanilmistir. Bu
incelemeler sonucunda, immobilize lipaz miktar1 optimize edilmistir. Modifiye
edilmemis ve optimum miktarda lipaz yliklenerek modifiye edilmis hidrojellerin
dinamik sisme oranlarina cesitli sisme kinetik modelleri uygulanmistir ve tiim
hidrojeller i¢in diflizyon mekanizmasi, baslangic ve denge sisme orani, ¢oziicii
penetrasyon orani ve difiizyon katsayisi gibi kinetik parametreler belirlenmistir.

Kurutma yontemlerinin hidrojeller {izerine etkisi incelendiginde; kotii ¢oziicii
yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojele kiyasla freeze dryer yontemi ile kurutulmus
PAAmM hidrojelin por miktar1 ve boyutunun fazla oldugu saptanmistir. Dolayisiyla;
freeze dryer ile kurutulmus PAAm hidrojelin, yiizey 6zelligi, dinamik sisme orani,
kinetik sisme parametreleri bakimindan diger yoOnteme istiinliik sagladigi
belirlenmistir. Bdylece; sunulan tezin ikinci asamasinda modifiye edilmis hidrojeller
freeze dryer yontemi ile kurutulmustur.

Tutuklama yontemi ile optimum miktarda lipaz immobilize edilmis PAAmM
hidrojellerde yiiksek 1s1l kararlilik, kristal ve/veya li¢ boyutlu kompleks yapi,
hidrojelin por miktar1 ve boyutunda farkedilir bir artis belirlenmistir. Ayn1 zamanda
hidrojelin denge sisme oranlarinda = % 1181’lik bir artis tespit edilmistir ve
hidrojellerin su adsorplama kapasitesinin arttig1 saptanmistir. Dolayisiyla modifiye
edilmis bu hidrojellerde karakterize edilen tiim 6zelliklerinin gelistigi belirlenmistir.
Bu gelisim, iyi bir modifikasyon isleminin gerceklestirildigini gdstermektedir.

Anahtar Kelimeler: Poliakrilamit, hidrojel, enzim, modifikasyon, Kkinetik
parametreler.
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INVESTIGATION OF SWELLING, ACTIVITY AND RELEASE
BEHAVIOURS OF LIPASE IMMOBILIZED POLYACRYLAMIDE
HYDROGELS

SUMMARY

In the thesis that is presented, acrylamide-based hydrogels were synthesized with
free radical polymerization using ammonium  persulphate(APS)/sodium
methabisulphite(SMBS) as initiators and N, N° methylenebisacrylamide (MBAAmM)
as crosslinker. In the first stage, polyacrylamide hydrogels, which are synthesized
drying with different drying methods, were examined surface morphology, dynamic
and kinetic swelling behaviors. The effects of the drying methods on water absorbing
capacity of hydrogels, the best drying method was selected for the second stage. In
the second stage, in order to increase water absorbing capacity of hydrogels, lipase
was immobilized in polyacrylamide hydrogels by the entrapment method. For these
hydrogels; thermal, structural and surface morphology, activity and release behavior,
dynamic swelling behavior were investigated. TGA, XRD and SEM were used for
determination of thermal, structural and surface properties. The result of these
examinations, the amount of immobilized lipase was optimized. A variety of
hydrogel swelling kinetics modeling techniques were applied on the dynamic
swelling rates of non-modified and the optimum amount of lipase immobilized
hydrogels. For all the hydrogels; the diffusion coefficient of kinetic parameters such
as diffusion mechanism, initial and equilibrium swelling ratio, the penetration rate of
the solvent, diffusion coefficient were determined.

When analyzing the impact of drying methods on hydrogels, compared to dried
PAAmM hydrogels by the poor solvent method, it was found that the amount and size
of the pores of dried PAAm hydrogels by freeze dryer method were more. Thus, it
was identified that dried PAAmM hydrogel by freeze dryer method superior to other
method with regard to surface properties, the dynamic swelling rate and kinetic
swelling parameters. So; in the second stage of the thesis, modified hydrogels were
dried by freeze dry method.

It was determined that high thermal stability, crystalline and / or three-dimensional
complex structure, increase of the amount and size of the pores were at the optimum
amount of lipase immobilized PAAm hydrogels by the method of entrapment. At the
same time, it was spesified that the equilibrium swelling ratio of the hydrogels
increased ~ 1181% and water adsorption capacity of hydrogels increased. Therefore,
it was inferred that all characterized properties of modified hydrogels evolved. This
development shows that a good modification process was carried out.

Key words: Polyacrylamide, hydrogel, enzyme, modification, kinetic
parameters.
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1. GIRIS

Hidrojel olarak adlandirilan hidrofilik jeller, biiylik miktarda su tutma kapasitesine
sahip, ili¢ boyutlu, capraz bagli polimerlerdir. Su igerigi kendi kiitlesinin %
100’tinden fazla olan hidrojellere siiper absorbant denir (Giiven ve Sen, 1991;
Mahdavinia ve Pourjavadi, 2004) . Su disinda ¢oziiciilerde en az % 20 ve daha fazla
miktarlarda sisebilen jeller ise kserojel olarak adlandirilir (Akgakaya, 2005; Huglin
ve Zakarai, 1986). Yumusaklik, akillilik ve su depolama kapasitesi hidrojelleri
benzersiz bir malzeme yapmaktadir (Tanaka, 1981; Shibayama ve Tanaka 1993) .

Hidrojeller, ¢ok iyi su tutabilme, sulu ortamda sisebilme yeteneklerinden dolay1
biyoteknoloji, biyomiihendislik, biyomedikal bilimler, eczacilik, tarim, veterinerlik,
yiyecek endiistrisi, telekomiinikasyon gibi alanlarda yogun olarak kullanilmaktadir.
Biyomateryal 6zellige sahip hidrojeller, biyotip, eczacilik, veterinerlik gibi alanlarda;
kontrollii salim sistemleri, yapay organ yapimi, kontakt lens yapimi, enzim
immobilizasyon sistemleri, ilag¢ tastyici sistemler, yapay kornea, kemik hastaliklari
tedavisi icin materyal, kulak i¢i uygulamalar, sentetik kikirdak, safra kesesi ve
yemek borusu yapiminda, yara oOrtii/zari-ameliyat ipligi ve buna benzer pek cok

uygulamada etkin olarak kullanilmaktadir (Boztepe, 2010).

Hidrojellerin biyomedikal, farmasotik ve tarimsal alanda genis kullamim alanlar
bulmasinda; iyonik siddet, elektromagnetik 1s1ma, pH ve sicaklik gibi dis ¢evre
kosullarindaki degisimlere hacimlerini yiizlerce kat artip azaltarak kontrollii bir
sekilde cevap verebilmeleri 6nemli rol oynamistir (Tasdelen ve dig, 2005; Peppas ve

dig, 2000; Hoffman, 2002).

Poliakrilamitler ise, baglica akrilamit ve tiirevi monomerlerin homo ve
kopolimerizasyonu ile elde edilen cesitli yaridaki ticari iirlinlerin ve proseslerin
gelistirilmesinde  kullanilan, ¢ok genis uygulama alanlar1 olan sentetik
polimerlerdendir. Hemen hemen biitiin sartlar altinda, suda ¢dzlinebilen kiigiik veya
cok biiyiik molekiil agirlikli iiriin olarak elde edilirler. Iyonik tiirevlerinin olustugu
kimyasal reaksiyonlara girme yeteneginden dolay1 da endiistriyel bir 6neme sahiptir

(Kasgoz, 1999).



N’N-metilenbisakrilamit capraz baglayic1 varliginda akrilamit ile birlikte bir veya
daha fazla fonksiyonel monomerlerin kopolimerizasyonu ile hazirlanan poliakrilamit
hidrojeller; tarim (Kazanskii ve Dubrovskii, 1992), sondaj sivilar1 (Maitland, 2000)
ve doku miihendisligi (Calvert, 2009; Drury ve Mooney, 2003) uygulamalarinda
genis kullanim alanina sahiptir. Poliakrilamit hidrojeller; toksik olmamasi, biyolojik
olarak inert olmasi, uzun zincir uzunlugu, seklini ve mekanik giiciinii koruma
kapasitesi, mekanik, kimyasal ve biyofiziksel Ozelliklerinin ayarlanabilir olmasi
yoniiyle polimer diinyasinda oldukea ilgi gormiistiir (Lin ve dig, 2004; Hynd ve dig,
2007).

Sunulan bu tez c¢alismasinda, N’N-metilenbisakrilamit ile capraz baglanmis
poliakrilamit hidrojeller sentezlenmistir. Sentezlenen poliakrilamit hidrojeller farkl
kurutma yontemleri ile kurutularak; jellerin yiizey morfolojisi, dinamik ve kinetik
sisme davranislari incelenmistir. Sonrasinda ¢apraz bagli poliakrilamit hidrojellere
tutuklama yontemi ile lipaz immobilize edilerek modifiye edilmis ve bu hidrojellerin
1s1l, yapisal, yiizey morfolojileri, aktivite ve salim davranislari, dinamik ve kinetik

sisme davraniglar1 incelenmistir.



2. LITERATUR OZETIi

2.1. Hidrojeller

Hidrojel olarak adlandirilan hidrofilik jeller, biiyiik miktarda su tutma kapasitesine
sahip, l¢ boyutlu, ¢apraz bagli polimerlerdir. Su igerigi kendi kiitlesinin %
100’tinden fazla olan hidrojellere siiper absorbant denir (Giiven ve Sen, 1991;
Mahdavinia ve Pourjavadi, 2004) . Su disinda ¢oziiciilerde en az % 20 ve daha fazla
miktarlarda sisebilen jeller ise kserojel olarak adlandirilir (Akg¢akaya, 2005; Huglin
ve Zakarai, 1986). Yumusaklik, akillilik ve su depolama kapasitesi hidrojelleri
benzersiz bir malzeme yapmaktadir ( Tanaka, 1981; Shibayama ve Tanaka, 1993) .

Hidrojellere ait genel bir sematik gosterim Sekil 2.1° de sunulmustur.

® Capraz baglanma noktalan

Sekil 2.1 Hidrojele ait genel bir sematik gosterim.

Hidrojeller, ¢apraz baglayict varliginda hidrofilik monomerlerin polimerizasyonu ile
ya da hidrofilik polimer zincirlerinin ¢apraz baglanmasiyla elde edilebilir.
Hidrojellerin ¢oziinmemesi, yapisindaki kimyasal ya da fiziksel ¢apraz baglarin
sonucu iken; yapisina ¢ok miktarda su almasi, suyu seven (hidrofilik) karakteri ve ag

seklindeki gozenekli yapisindan kaynaklanir. Hidrojellerin essiz 6zelliklerinden biri,



izotropik sismeye bagli olarak sisme boyunca ve sonrasinda orijinal sekillerini
koruyabilme 6zelligidir (Park, 2002).

Hidrojellerin ii¢ boyutlu yapis1 kimyasal baglar ya da iyonik etkilesim, hidrojen bagi,
fiziksel etkilesimler, Van der Waals kuvvetleri, hidrofobik etkilesimler gibi
kohezyon kuvvetleri aracilifiyla gerceklesir. Bu etkilesmeler Sekil 2.2°de
sunulmustur (Duran, 2000). Hidrofobik etkilesimler, fiziksel ¢apraz bag benzeri

etkilesimler oldugundan jelin sisme davranisinit dogrudan etkilemektedir.

Iyvonik etkilesimler Hidrofobik eficilesimler
A
Hidrojen bag Van der Waals kuvvetleri
ﬂ/ Apolar UA\H

HY .r.':r:r HE .r.':r:r J\j/—/l

Sekil 2.2 Hidrojellerin molekiiler etkilesimlerinin sistematik olarak gosterilmesi.

Hidrojeller yapisinda —OH, -NH,, -COOH, -COOR, vb. gibi polar ve su sever
fonksiyonel gruplar igerir (Peppas ve Khare, 1993). Bu gruplar su ile etkileserek
hidrojen baglar1 olustururlar. Bagli duruma gegen su molekiillerinin varlig ile
hidrofilik fonksiyonel gruplar ¢evresinde kiitlesel bir biiyiime olur ve ¢apraz bagl
polimer sismeye baslar. Hidrofilik gruplarin fazlaligi ile sismenin miktari arasinda
bir iliski vardir. Sismis bir hidrojelde g tiir su bulunmaktadir (Alvarez-lorenzo ve
Concheiro, 2002; Karadag ve dig, 1997; Kundake1 ve dig, 2009). Hidrojellerde suyun

konumu Cizelge 2.1°de tarif edilmektedir.



Cizelge 2.1 Hidrojellerde suyun konumu.

s Bagh su Polimerin polar gruplar ile hidrojen baglar1 yapan
sudur.
% Ara yiizey suyu Polimerin su sevmez grubu gevresinde toplanan ve

sikica bagli olmayan sudur.

¢ Serbest ya da kiitle | Polimerin gozeneklerini dolduran sudur. Bir bag
su olmaksizin su molekiilleri fiziksel olarak goézenek

icinde yer alir.

Hidrojellerin diger bir 6zelligi, tek bir polimer jel molekiilii olmasidir. Diger bir
deyisle; jelin ag zincirleri makroskopik 6lgekte biiyiik bir molekiil olusturmak igin
birbirine baglidir. Bu hidrojeller ne tamamen sivi, ne de tamamen kat1 durumdadir.
Bu yar1 sivi benzeri, yar1 kat1 benzeri 6zellik saf bir sivida ya da saf bir katida

bulunmayan farkli relaksiyon davranisina neden olur (Almdal ve dig, 1993).

2.1.1. Hidrojellerin Simiflandirilmasi

Hidrojeller farkli yontemlere gore siniflandirilabilir. Polimerik hidrojeller, hazirlama
yontemlerine, iyonik yiiklerine, fiziksel yapilarina ve capraz baglanma durumlarina
bagl olarak siniflandirilabilirler (Duran, 2000; Peppas ve Bures, 2000; Wu ve dig,
1992). Bu smiflandirma Cizelge 2.2’de sematik olarak gosterilmistir.



Cizelge 2.2 Hidrojellerin siniflandiriimast.

e Homopolimer hidrojeller
¢ Hazirlanma yontemlerine gore e Kopolimer hidrojeller
hidrojeller e Coklu polimer hidrojeller

e |IPN (interpenetrating) hidrojeller

e Notral hidrojeller

X/
°e

Iyonik yiiklerine gore e Anyonik hidrojeller
hidrojeller e Katyonik hidrojeller
o Amfolitik hidrojeller

e Amorf hidrojeller

¢ Fiziksel yapilarina gore e Yari kristalin hidrojeller
hidrojeller e Hidrojen baglh yapilar
% Capraz baglanma durumlarina e Fiziksel hidrojeller

gore hidrojeller e Kimyasal hidrojeller

2.1.1.1 Hazirlama Yontemlerine Gore Hidrojeller
Homopolimer hidrojeller

Tek bir hidrofilik monomerin capraz baglanmasiyla olusmus yapilardir. Poli(2-
hidroksi etil metakrilat) (PHEMA), poli(gliseril metakrilat), poli(3-hidroksi propil
metakrilat) i¢eren poli(hidroksi alkil metakrilat)’lar bu tiir hidrojellere verilebilecek
orneklerdir (Swami, 2004). Yumusak kontak lens yapimi ve kontrollii ila¢ salim

aparatlart gibi 6nemli uygulama alanlar1 bulunmaktadir (Hoffman, 2002).
Kopolimer hidrojeller

Iki monomerin ¢apraz baglanmasiyla olusur. Ancak monomerlerden birinin hidrofilik
yapida olmasi gerekir. En ¢ok arastirilan kopolimerik hidrojellere poli(HEMA-ko-
AA) ve poli(HEMA-ko-metilmetakrilat) [poli(HEMA-ko-MMA)] o6rnek olarak
verilebilir (Brazel ve Peppas, 1999; Ende ve Peppas, 1997).



Coklu polimer hidrojeller

Iki ya da daha fazla sayida kopolimerin reaksiyonu ile olusur. Bu tiir hidrojellere,
hem pH ya hem de sicakliga duyarli olan poli(N-izo-propilakrilamit-ko-AA-ko-
HEMA) [poli(NIPA-ko-AA-ko-HEMA)] ve poli(sodyum akrilat-ko-NIPA-ko- AAm)
hidrojelleri 6rnek verilebilir (Vakkalanka ve dig, 1996; Bag ve dig, 2004).

IPN (interpenetrating) hidrojeller

Capraz bagl iki polimerik Orgiliniin fiziksel olarak birlesmesiyle olusur (Peppas ve
dig, 2000; Holffman, 2002). Ornegin polioksietilen ve PAA den hazirlanan IPN
yapilar mevcuttur. Oncelikle gapraz bagl polioksietilen hazirlanir, daha sonra bu
orgii AA, baslatic1 ve ¢apraz-baglayici igeren karisimda sisirilirken polimerizasyonda
gerceklesir (Uysal, 2001). IPN’i olusturan iki polimerik 6rgiiniin birbiriyle uyumlu

olmasi IPN olusumunu artirir, faz ayrimini engeller.

2.1.1.2 iyonik Yiiklerine Gore Hidrojeller

Iyonik hidrojellerin sisme davranislar1 yiiklii polimerler ve serbest iyonlar arasindaki
iyonik etkilesimlerle etkilenmektedir. Karboksilik asit gibi iyonik gruplar iceren
iyonik hidrojeller yiiksek hidrofiliteleri nedeniyle yiiksek miktarda su
asorblayabilirler (Hamidi ve dig, 2008).

Notral hidrojeller

Yapilarinda yiikli gruplar bulundurmayan homopolimerik veya kopolimerik notr

hidrojellerdir.
Anyonik hidrojeller

Anyonik hidrojeller, genellikle negatif yiiklii asidik veya anyonik monomerlerin
homopolimerlerinden yada bir anyonik monomerle bir nétr monomerin
kopolimerinden olusur. Bunlar dis ortam pH’sina bagl olarak denge sisme
davraniglarinda ani degisimler gosterirler (Ende ve dig, 1995; Peppas ve Khare,
1993). Anyonik hidrojellerin hazirlanmasinda, AA, krotonik asit, itakonik asit yaygin

olarak kullanilan monomerlerdendir (Swami, 2004) .



Katyonik hidrojeller

Katyonik hidrojeller, pozitif yikli bazik veya katyonik monomerlerin
homopolimerlerinden ya da bir katyonik monomerle bir nétr monomerin
kopolimerinden olusurlar. Katyonik hidrojellerin hazirlanmasinda yaygin olarak
kullanilan monomerlerden bazilart aminoetil metakrilat ve tiirevleri, 4-vinil piridindir

( Swami, 2004 ).
Amfolitik hidrojeller

Hem pozitif hem de negatif yiikli hidrojellerdir ( Hoffman, 2002).

2.1.1.3 Fiziksel Yapilarmma Gore Hidrojeller

Amorf Hidrojeller

Makromolekiil zincirleri gelisi glizel yerlesmistir.

Yari kristalin hidrojeller

Yapi icerisinde makromolekiil zincirlerinin diizenli yerlestigi yogun kistm mevcuttur.
Hidrojen bagh yapilar

Ug boyutlu yap1 hidrojen baglari ile olusmustur.

2.1.1.4 Capraz Bag Durumlarina Gore Hidrojeller
Fiziksel hidrojeller

Zincirler aras1 hidrojen baglari, koordinasyon baglari, heliks olusumu, iyonik baglar
veya hidrofobik etkilesimlerin neden oldugu ¢apraz baglanmalar sonucu olusurlar.
Bu tlir yumak olusumu ya da polimer zincirlerin arasindaki fiziksel dolasikliklarla
olusan jeller sicaklik, pH ya da ¢oziicii bilesiminin de§ismesine bagl olarak homojen
bir ¢ozelti olustururlar ve baslangi¢ kosullarina doniildiigiinde yeniden jellesirler. Bu

davraniglarindan dolay1 bu jellere tersinir jeller de denir ( Sungur, 2011 ).
Kimyasal hidrojeller

Zincirler arasi c¢apraz baglanmanin kuvvetli kimyasal baglarla meydana geldigi
jellere denir. Bu jeller pH, ¢oziicii bilesimi ve sicakliga bagli olarak tekrar
cozlinmedikleri i¢in tersinmez jeller olarak adlandirilirlar. Kimyasal jellerde polimer
zincirlerinin gaprazlanmasi igin ¢apraz baglayici eklenmesi gerekmektedir (Sungur,
2011).



2.1.2 Hidrojellerin Sentezi

Gliniimiizde hidrojellerin sentezinde ¢esitli fiziksel ve kimyasal yontemler capraz
baglanma yontemleri kullanilmaktadir. Kimyasal olarak ¢apraz baglanan hidrojeller,
radikal polimerizasyonuyla, komplementer gruplarin kimyasal reaksiyonuyla, yliksek
enerjili reaksiyonla ve enzim kullanimiyla sentezlenebilmektedir. Fiziksel olarak
capraz baglanmis hidrojeller ise iyonik etkilesimlerle, kristalizasyonla, H-baglariyla
ve protein etkilesimleriyle sentezlenebilmektedir (Hennink ve Van Nostrum, 2002).

Hidrojellerin sentezlenme yontemleri Cizelge 2,3’de gosterilmektedir.

Cizelge 2.3 Hidrojellerin sentezlenme yontemleri.

e Iyonik etkilesimlerle c¢apraz

baglanma
% Fiziksel olarak capraz e Graft kopolimer ve ampifilik
baglanmus hidrojeller bloklarin ¢apraz baglanmasi

e Kiristalizasyonla ¢apraz baglanma

o Radikal polimerizasyonuyla

capraz baglanma

< Kimyasal  olarak  capraz e Yiiksek enerjili  radyasyonla
baglanmis hidrojeller capraz baglanma
e Enzim kullanarak capraz
baglanma

e Aldehitlerle ¢apraz baglama

+ Komplementer gruplarin e Yiksek enerjili radyasyonla
kimyasal reaksiyonuyla capraz capraz baglama
baglanms hidrojeller e Kondenzasyon  reaksiyonuyla

capraz baglama

2.1.3 Hidrojellerin Sisme Davramslar:

2.1.3.1 Hidrojellerin Dinamik Sisme Davramsi

Sigme, kii¢iik molekiillii bir sivinin bir polimer tarafindan adsorplanmasi prosesidir.
Coziici molekiilleri yapisal bosluklara girerken polimerin siiper molekiiler
yapilarinin arasini zorla agar. Buna yapilar arasi sisme adi verilir. Eger ¢oziicii

molekiilleri yapilarin i¢ine girerse, makro molekiiller zorla acilir. Buna da yapi ici
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sisme denmektedir. Coziicii igerigi artarken, polimer yapisi yavas yavas birbirinden
ayrilir ve ¢ozeltide iginde ¢6ziicli bulunan oynak bir polimerik ag yapt meydana gelir

(Basan, 2001).

Polimer zincirine bagli asidik gruplar iceren hidrojeller igin, H* iyonlar1 bazik
cozeltiden cikar ve HyO olusturmak i¢in OH™ iyonlari ile birlesir. Yiik, OH  iyonlar
ile birlikte jele giren katyonlar tarafindan dengelenir ve yiik nétralitesi korunur.
Artan katyon konsantrasyonu, jelde sismeye ya da biiziilmeye neden olan bir ozmotik
basinca yol acar. Ayni zamanda iyonik jel, ¢ozelti ile polimerik agin karisimindan
dolayr da siser ya da biiziiliir. Fakat ozmotik kuvvet karisim kuvvetinden daha
biiyiiktiir. Agin elastik geri doniis kuvveti ile ozmotik kuvvet dengelendiginde iyonik
jel dengeye ulasir (De ve dig, 2002). Tampon ¢6zeltide bir hidrojelin sisme davranisi
Sekil 2.3°de gosterilmistir.

disa dogru hareket

:i:.'mi]r. tirlerin
dhgan &Efdzyvona
~ 0 ¢
\ . ozmotik basing
) - -

ivonik tirlerin
igen difizvonu

l:) iyenik tirlerin disan dif izyom

. ivonik tirlerin igen difazyom

Sekil 2.3 Tampon ¢6zeltide bir hidrojelin sisme davranisi.

Eger polimer kimyasal baglardan meydana gelen bir ag yapiya sahipse, polimerin
1isisal bozunma sicakliginin altindaki herhangi bir sicaklikta zincirler birbirinden
ayrilamaz. Bu nedenle, ¢apraz bagli polimerler dogal olarak ¢oziinmez ama jel
olusturarak sisebilirler. Bir polimerin sismesi ve ¢Oziinmesi arasindaki fark asagidaki

Sekil 2.4’ de gosterilmistir (Gupta ve dig, 2002).
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Sekil 2.4 Hidrojellerin sismesi ve ¢dziinmesi.
2.1.3.2 Hidrojellerin Sisme Kinetik Mekanizmasi

Polimerlerin dinamik sisme 6zellikleri; ¢oziicli adsorpsiyon hizini, denge sismesine
yaklasim hizini ve ¢oziicii ilerleme hizini kontrol eden tasinim mekanizmasini igerir.
Coziicli adsorpsiyon hizi, birim zamanda alinan ¢Oziicliyii gosterir ve dogrudan
polimerin denge sisme derecesiyle baglantilidir. Sisebilen sistemlerde kiitle aktarima,
diftizyonun konsantrasyon gradiyentine bagli oldugu Fick kanunu ile tanimlanir.
Distaki sismis kaugugumsu kismi, icteki sismemis camsi kisimdan ayiran ¢oziicii
ilerleme hizi, ila¢ salim wuygulamalarinda ve tasimim mekanizmasinin

karakterizasyonunda énemlidir (Erce, 2006).

Sisme, camsi veya kismen kaugugumsu durumundan relaks kaugugumsu bolgeye

stirekli bir gegis prosesidir. Polimer-¢oziicli sistemleri igin ¢oziicii adsorplama

proseslerinin ¢ogunlukla difiizyon klasik teorisinden beklenen davranisa uymadigi

bilinmektedir (Park, 1968). Kaug¢ugumsu polimerler tarafindan yapilan ¢oziicii

adsorplama, difiizyon katsayisina bagli konsantrasyon ile Fick kanunu ile tarif
11



edilmesine ragmen, bu aciklama, genellikle camst polimerler i¢in uygun degildir.
Polimer molekiillerinin yavas oryantasyonu hem niifuz etme hem de c¢oziici
adsorplama deneyleri i¢in genis bir yelpazede anormal etkilere yol agabilir, 6zellikle

bu tiir deneyler, camsi gegis sicakligi (Tg) yakininda ya da altinda gergeklestirilir.

Bajpai ve arkadaslariin (2008) yapmis oldugu siniflandirmaya dayanarak, iki temel
kategori ortaya ¢ikabilir: bunlardan birincisi polimerin Tg'sinin ortam sicakliginin
altinda oldugu zaman goriinen, Fick diflizyonudur. Bu durumda, polimer zincirleri,
yiiksek bir mobiliteye sahiptir ve ¢oziicli, kaugugumsu ag yapiya kolayca niifuz eder.
Bu nedenle, ¢oziicii difiizyon orant (Rgif), polimer zinciri relaksasyon oranindan
(Rrelax) daha yavastir, (Rgit << Ryeiax). Fick diflizyonu, ¢6ziicii adsorplama zamaninin
karekokiiniin  bir fonksiyonu olarak polimer agirliginin dogrusal olarak artist
tarafindan karakterize edilmektedir (Bajpai ve dig, 2008). Ikincisi ise, polimerin
Tg'sinin deney sicakliginin istiinde oldugu zaman goriinen Fick olmayan
difizyondur. Bu durumda, polimer zincirlerinde polimerin i¢ kisma suyun niifuz
etmesini saglayacak hareket yeterli degildir (Li ve dig, 2005). Fick olmayan difiizyon
iki alt bolimlere ayrilir: 1l. Durum (gevseme kontrollii) diftizyonu ve anomali
taginim. Difiizyon orani relaksasyon orani ile karsilastirildiginda difiizyon ¢ok hizli
oldugu zaman, (Rgitt >> Ryelax), Il. Durum difiizyonu hakimdir. Burada, kiitle
aktariminin hizi dogrudan zamanla orantilidir. Diflizyon ve relaksasyon oranlari
birbirine yakin oldugu zaman anomali tasimm goriilmektedir, (Rgif = Rrelax)-
Polimerler, belli ¢oziiciller ile temas halinde oldugunda c¢ogunlukla sistiginden
dolayi, Fick olmayan davranisi ¢ozmek i¢in modifiye sinir kosullar1 ve / veya
jeneralize difiizyon katsayisi ile Fick'in yasalari kullamilabilir (Rossi ve Mazich
1991).

Peppas (1985) tarafindan, bir polimerin sismesinin zamana baglilig: en basit anlamda
“gli¢c kanunu modeli” (power law model) ile tanimlanmistir. Difiizyon ve gevsemenin
birbirine gdére Onemini belirten transport mekanizmasi, absorpsiyon Verilerinin
(S/Seq < 0,6 durumunda veya ¢ok kisa bir siire i¢in) giic kanunu modeline

uydurulmasiyla Es. 2.1°den yararlanilarak saptanabilir.

Si. =
/s,, = K" 2.1

Bu denklemde, S/Seq polimer igine hareket eden ¢oziiciiniin dengedeki kosullara gore

normallestirilmis halini ifade eder. S ve Seq sirasiyla t aninda ve dengede (t = )
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adsorplanan veya desorplanan kiitledir, n ve k ise difiizyon katsayilar1 ve tasinim
mekanizmasi ile iligkilendirilebilen sabitler olup sirasiyla diflizyon {isteli ve oranti
sabiti olarak adlandirilir (Brazel ve Peppas, 2000). Difiizyon iisteli, n, geometriye ve

¢Oziicli adsorpsiyonunun fiziksel mekanizmasina baglidir.

Film halindeki bir materyal i¢in; n = 0,5 degerine kadar Fick difiizyonu, n = 1,0
degeri |l. Durum (gevseme kontrollii) diflizyonu, bu degerler arasindaki n degerleri
ise Fick olmayan (anomali) difiizyonu gosterir. n >1 ise Siiper Durum |l transportu
tanimlar. Farkli maddelerin adsorpsiyon ve desorpsiyon hizlarini karsilagtirmada
kullanilan bu esitliginin kullanimindaki zorluk; k degerinin n degerine bagh
olmasidir. Bundan dolayi, yalnizca ayni n degerine sahip maddeler i¢in direkt olarak
k degerlerinin karsilastirilmast miimkiindiir. Silindirik sekildeki bir malzeme igin;

n = 0,45-0,50 degerleri Fick difiizyonu, 0,50 < n < 1,0 Fick olmayan difiizyonu

gosterir  (Capan, 1993). Hidrojeller igin diflizyon {steli Cizelge 2.4’te
gosterilmektedir.
Cizelge 2.4 Hidrojellerin diflizyon iisteli.
Tasinim tiirii Difiizyon iisteli (n) Zamana baghhgi
Fick difiizyonu 0,5 t
Anomali difiizyonu 0,50<n<1,0 "t
I1. Durum difiizyonu 1,0 Zamandan bagimsiz

Daha once ele aldigimiz gii¢ yasas1 denklemi sisme davraniginin biiyiik bir boliimiinii
etkili bir sekilde tarif etmesine ragmen, S/Seq = 0,6 iizerinde kesin bir analiz vermekte
basarisiz olur  (Bartil ve dig, 2007) . %60’1n 6tesinde daha 1yi bir analiz sonucu elde
etmek icin, Es. 2.2°de gosterilen Voight tabanli denklem kullanilmaktadir (Gudeman
ve Peppas, 1995).

t
§=S8q(1—e ) 2.2
Burada t; ¢0ziicii penetrasyon hizini temsil etmektedir.
Es. 2.3 hidrojellerin sisme davranislarini agiklamak i¢in kullanilan ikinci mertebeden

sisme kinetigini temsil eder (Yin ve dig, 2002).
t)sg=A+Bt 2.3

Burada, S zamanla gisme derecesini, A = 1 / (dS / dt)o, hidrojelin baslangi¢ sisme

oranini ve B = 1/Sp,, hidrojelin denge anindaki sisme degerinin tersini ifade eder.
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Hidrojel karakterizasyonu ig¢in, diflizyon katsayisinin (D) hesaplanmasinda kisa
zamanli yaklasim metodu kullanilir. Kisa zamanli yaklasim metodu, Es.2.4’te

gosterilmistir.

F=4 :Ltz - [nLZ] T3 [ nLZ] 2.4

Burada D (cm®s™) diflizyon katsayisini, L silindirik polimer 0rnegin yaricapini, F
(S/Seq) t zamanda hidrojel i¢ine ¢oziiciiniin difiizyon fraksiyonunu ifade eder. Yiiksek

dereceden terimler ihmal edilerek denklem Es. 2.5’deki gibi indirgenir.

F =4[ 212 2.5

L2
F’e kars1 t1/2 grafige gecirilerek D Es. 2.6 gosterilen sekilde hesaplanir.

D= nL? (egim)? 26
16

2.1.4 Hidrojellerin Kullamim Alanlari

Hidrojeller, ¢ok iyi su tutabilme, sulu ortamda sisebilme yeteneklerinden dolay1
biyoteknoloji, biyomiihendislik, biyomedikal bilimler, eczacilik, tarim, veterinerlik,
yiyecek endiistrisi, telekomiinikasyon gibi alanlarda yogun olarak kullanilmaktadir.
Biyomateryal 6zellige sahip hidrojeller, biyotip, eczacilik, veterinerlik gibi alanlarda;
kontrollii salim sistemleri, yapay organ yapimi, kontakt lens yapimi, enzim
immobilizasyon sistemleri, ila¢ tasiyici sistemler, yapay kornea, kemik hastaliklar
tedavisi i¢in materyal, kulak i¢i uygulamalar, sentetik kikirdak, safra kesesi ve
yemek borusu yapiminda, yara Ortii/zari-ameliyat ipligi ve buna benzer pek ¢ok

uygulamada etkin olarak kullanilirlar (Boztepe, 2010).

Hidrojellerin biyomedikal, farmasétik ve tarimsal alanda genis kullanim alanlar
bulmasinda; iyonik siddet, elektromagnetik 1s51ma, pH ve sicaklik gibi dis cevre
kosullarindaki degisimlere hacimlerini yiizlerce kat artip azaltarak kontrollii bir
sekilde cevap verebilmeleri 6nemli rol oynamistir (Tasdelen ve dig, 2005; Peppas ve

dig, 2000; Hoffman, 2002).

Hidrojellerin ilk uygulamasi, kontakt lensler olarak ortaya c¢ikar. Mekanik
kararhiliklarinin iyi olusu, yiiksek oksijen gecirgenligi ve uygun kirinim indisine
sahip  olmalari, kontakt lenslerde  kullanilmalarmin  temel  nedenidir
(Giimiigderelioglu, 2002).
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Biyomalzeme alaninda ilk kez Wichterle ve Lim (1960) tarafindan capraz baglh
HEMA hidrojelleri ¢alisilmis ve bu c¢alismadan sonra hidrojeller biyomalzeme
alaninda genis yer almistir. Daha sonra hiicre enkapsiilasyon i¢in kalsiyum arjinat
basarili sekilde kullanilmistir (Lim ve Sun 1980). 1980’lerden sonra, yapay yanik
sargilar1 olarak kullanim i¢in hidrojeller i¢ine Ornegin kolajen ve kopek balig
kikirdak gibi dogal polimerler dahil edilmistir (Yannas ve dig, 1989). Dogal ve
sentetik polimer esasli hidrojellerin hiicrelerin enkapsiilasyonu i¢in kullanilmasina
ilgi giderek artmis (Gin ve dig. 1990; Sefton ve dig, 2000) ve son olarak bu
hidrojeller doku ve organlarin tamir ve yenilenmesi i¢in matrisler olarak doku

mithendisliginde ¢ekici hale gelmistir (Woerly, 1997, Ohya ve dig, 2000).

Son yillardaki en 6nemli uygulamalardan biri kontrollii ilag salim sistemlerdeki
kullanimlardir. Ornek olarak insiilin salimi verilebilir. Insiilin saliminin kontroliinde,
glikoz seviyesinde artma oldugunda daha fazla insiilin salabilen akilli hidrojeller
kullanilmaktadir. Pek ¢ok glikoz-cevapli hidrojel sistemi, pH’ye duyarl
polimerlerden (HEMA-dimetilaminoetil metakrilat kopolimeri) hazirlanmaktadir
(Giimiisderelioglu, 2002).

Hidrojeller cerrahi islemlerden sonra trombozu ve adhezyonlari Onlemede
kullanilmaktadir ve mikro diizeyde iiretilen hidrojeller biyosensorlerde
kullanilmaktadir. Tedavi amagh g6z damlalar1 da hidrojellerin bir baska kullanim
alanidir. G6z damlalar1 g6z yasi tarafindan seyreltilerek kisa siirede akar. Bu alanda
kullanilan hidrojel gdze siv1 {iriin olarak diismesine ragmen, gézdeki sicaklifa maruz
kaldiginda daha viskoz bir hale gelir. Kaymaya karst duyarliligindan dolay1 da goz
her kirpilisinda sivi hale gelir ve jelin biitiin géze esit miktarda yayilmasini saglar.
Bu ydntem benzer sekilde burun spreyleri i¢in de kullanilabilir. Ozellikle insiilin gibi
ilaglarin bu tiir bir sistemden burun yoluyla salimi konusunda ¢alismalar yapilmakta
ve boylece enjeksiyon yoOnteminin yerini alabilecegi  diisiiniilmektedir

(Glimiigderelioglu, 2001).

Hidrojeller, endiistriyel agidan son derece 6nemli olan seyreltik sulu ¢ozeltilerden
biiyiik molekiillerin ayrilmasinda da kullanilmaktadirlar. Minnesota Universitesinden
Edward Cussler Jr. ve arkadaslari, sismis bir jelin suyu emerken, su igerisinde
¢Ozlinmiis maddeleri disarida tuttugunu gostermislerdir. Ayrica hidrojeller, jel
elektroforezi ve jel kromatografisi gibi molekiiler ayirma islemlerinde “molekiiler

elek” gbrevini iistlenirler (Ar1, 1998).
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Giiniimiizde biyoteknolojik alanda iizerinde en c¢ok durulan konulardan biri
hidrojellerin enzim ve hiicre immobilizasyonunda tasiyici olarak kullanimina yonelik
calismalardir (Roseman ve Carderelli, 2001). Fiziksel enzim tutuklama yontemi i¢in

kullanilan ¢apraz bagl poliakrilamit bunlar i¢in iyi bir érnektir.

Robotlarla ¢alisilan  bilim dalinda uyari-cevap hidrojelleri, yiik kaldirma
fonksiyonunu yerine getirmek amaciyla kullanilmaktadir. Uyari-cevap hidrojelleri
cesitli sinyallere cevap olarak biiziisiir veya siserken bir kuvvet iiretir. Boylece bu
hidrojeller, robotu harekete gegirici veya sensor olarak robot teknolojisinde kullanim
alani bulur (Cigek, 1998).

Hidrojeller yiiksek oranda su tutucu olmalari ile pegete, ¢ocuk bezi gibi temizlik
iirlinlerinin yapiminda (Wu ve dig, 1992), giibrelerin ve tarim ilaclarinin kontrollii
salimlarinda (Roseman ve Carderelli, 2001; Qui ve Park, 2001), endiistride yag ve
petrol igerikli sulu atiklardan saflagtirma ve suyun uzaklastirilmasi islemlerinde
(Ohara ve Sakai, 1985) ve hastane atiklarindan suda ¢oziilebilen ya da hidrojele
uyumlu olarak sogurulabilecegi bazi fizyolojik (kan ve tire vb.) sivilarin ayrilmasinda

da kullanilirlar (Shibana ve dig, 1987; Chemelir ve dig, 1983).

2.2 Poliakrilamit

Poliakrilamitler, baslica akrilamit ve tirevi monomerlerin homo ve
kopolimerizasyonu ile elde edilen gesitli yaridaki ticari {irlinlerin ve proseslerin
gelistirilmesinde  kullanilan, ¢ok genis uygulama alanlar1 olan sentetik
polimerlerdendir. Hemen hemen biitiin sartlar altinda, suda ¢oziinebilen kiigiik veya
¢ok biiyiik molekiil agirlikli iiriin olarak elde edilirler. Iyonik tiirevlerinin olustugu
kimyasal reaksiyonlara girme yeteneginden dolay1 da endiistriyel bir 6neme sahiptir

(Kasgoz, 1999). Sekil 2.5de poliakrilamit sematik olarak gosterilmektedir.

—0O

n(CH;-:EH:} — = +HCH,CH¥}
O
NH- NH;

Sekil 2.5 Poliakrilamitin sematik olarak gosterimi.

Akrilamit polimerleri ¢esitli sartlarda suda ¢6ziinebildigi i¢in birgok proseste
kullanilmaktadir. Esas olarak, c¢oktiiriicii ve yardime1 olarak madencilikte mineral

islenmesinde, endiistride atiklarin ve atik sularin aritilmasinda, sivi-katt ayirma
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islemlerinde kullanilmaktadir. Poliakrilamitler, mukavva ve kagit yapiminda katki
maddeleri olarak veya isletmede yardimci olarak biiyilk miktarlarda uygulama
alania sahiptir. Ayrica sulu siispansiyonda katilar1 uzaklagtirmak i¢in etkilidirler.
Asidik, notral ya da bazik sistemlerde, hatta yiiksek konsantrasyonlu elektrolitlerin
varliginda da kullanilabilirler. Mineral filizlerinin aritilmasinda, mineral ve metal
tanecikler, kanalizasyon ve endiistriyel atiklarda genis uygulama alani bulmaktadir.
Genellikle aglomerasyon ve sedimentasyon hizlanmasina sebep olan ¢ok seyreltik
cozeltiler halinde kullanilirlar. Bundan dolayr ¢ok yiiksek molekiil agirlikli
poliakrilamitler ( =20 milyon ), olaganiistii etkin flokiilanlardir (Kasgoz, 1999).

2.2.1. Poliakrilamit Uretiminde Kullanilan Yontemler

Poliakrilamit tiretiminde ti¢ temel yontem kullanilmaktadir. Bu yontemler; asagida

ayrintili bir sekilde agiklanmaktadir.

2.2.1.1 Sulu Cozelti Polimerizasyonu

Sulu ¢ozelti polimerizasyonu, en ¢ok kullanilan yontem olup, baslatict olarak
peroksitler, persiilfatlar, azo bilesikleri ve redoks ciftleri gibi serbest radikal
baslaticilart  kullanilmaktadir. Reaksiyon ortami akrilamitin sulu ¢ozeltisidir.
Polimerin ortalama molekiil agirligi, monomer ve baslatict konsantrasyonu
polimerizasyon sicakligi, zincir transfer vasitalar1 ve elektrolit konsantrasyonlari ile
calismak suretiyle kontrol edilebilir. Sulu ¢ozeltide polimerizasyon, capraz bagl
olma derecesine ve molekiil agirligima bagli olarak suda c¢o6ziinebilen {iriinler
vermektedir. Derisik  akrilamit ¢ozeltileri ile potasyum persiilfat baglaticisi
kullanilarak, oda sicakliginda gergeklestirilen reaksiyonlardan viskoz, suda yavas
¢oOziinen, renksiz jeller elde edilir. Sulu ¢ozeltiden yiiksek molekiil agirlikli kati
polimer eldesi i¢in kullanilan iki ana ydntem, termal tabaka kurutmasi ve
coktliirmedir. Kiiciik pul seklindeki polimerler ¢ozelti polimerizasyonunu takiben
termal tabaka kurutmasi ile elde edilir. Kurutma sistemi se¢imi, poliakrilamitin

istenilen ortalama molekiil agirhigina, kurutma boyunca gerg¢eklesen reaksiyonlara ve

tiretilen polimerin 1s1l hassasiyetine baglhidir. Coktliirme yonteminde ise, belirli
konsantrasyondaki reaksiyon karisimi hizla karistirilan soguk ¢oziicli igerisine
katilip, ¢oken polimer siziiliir ve yikanir, vakumda diisiik sicaklikta kurutulur

(Kasgoz, 1999).
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2.2.1.2 Kanisik Coziicii Sistemlerinde Cozelti Polimerizasyonu

Bu sistemde, akrilamit ve diger bilesikler, su ve organik c¢oziicii (kosolvent)
karisiminda ¢oziiliirler, kosolvent olarak genellikle alkoller kullanilir. Karisik ¢oziicii
sisteminde elde edilen maksimum molekiil agirlhig, sulu  ¢ozelti
polimerizasyonunkinden daha disiiktiir. Biiyliyen polimer zincirinin ortamdan
cokerek ayrilmasi molekiil agirligr biiyilikiigiinii sinirlar. Bu deger, organik ¢oziicii
secimi ve organik ¢oziicliniin suya orani ile degisebilir. Organik ¢oziicli oraninin
azalmasi, molekiil agirhigint arttirir. Karisik ¢oziicli polimerizasyonu ile hazirlanan
polimerler, sulu ¢ozelti polimerizasyonu ile elde edilenlere nazaran daha dar
molekiil agirligi dagilimina sahiptir. Karisik ¢6ziicliden ayrilan polimerler, akiskan

yatak, tepsi yada doner vakum kurutucular ile kurutulmaktadir (Kasgoz, 1999).

2.2.1.3 Dispers Faz Polimerizasyonu

Cozelti polimerizasyonunda farkli olan dispers faz polimerizasyonunda sulu
reaksiyon Kkiitlesi, inert organik tasiyici i¢inde dagitilir. Ksilen, parafin yagi, fuel oil
ve tetrakloroetilen kullanilabilir. Son fiiriin kat1 boncuk seklinde olacaksa, ksilen ve
tetrakloroetilen kullanilir. Dispersiyon pargacik capi, siispansiyon vasitalarina,
organik faz ve sulu fazin viskozitesine ve diger parametrelere bagli olarak 1.0-500um
arasinda degisebilir. Dispers faz sistemi, iyi bir 1s1 transferi saglar. Monomer
konsantrasyonu, yiiksek molekiil agirlikli {irtinler elde etmek icin agirlikga %50 ya
da daha yiiksek tutulmaktadir. Dispers faz sistemleri, ¢oktiirme veya azeotropik

distilasyonla kurutulmaktadir (Kasgdz, 1999).

2.2.2 Akrilamit Bazh Hidrojeller

Capraz bagh poliakrilamitler, suda sisme 6zelliklerinden dolayi, genis bir kullanim
alanina sahip olan hidrojellerdendir. Genellikle akrilamit monomerinin ¢apraz
baglanma vasitasiyla, serbest radikal kopolimerizasyonu ile elde edilen poliakrilamit

jeller, hidrojeller igerisinde 6nemli bir grup olustururlar. Capraz baglama vasitasi

olarak N’N-metilenbisakrilamit, trietilenglikoldimetakrilat,
tetrametilenglikoldiakrilat,  divinilbenzen  gibi  bifonksiyonel ~ monomerler
kullanilabilmektedir (Harland ve Prud’homme, 1992).
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Noniyonik poliakrilamit jeller dogrudan kullanilabilecegi gibi, gerek polimer
zincirinde bazi1 modifikasyon reaksiyonlari, gerckse akrilamit monomerinin ¢esitli
fonksiyonel gruplara sahip diger monomerlerle kopolimerizasyon reaksiyonlari
sonucunda bilinyede ¢esitlitli hidrofilik fonksiyonel gruplara sahip modifiye
poliakrilamitler elde edilebilmekte ve dolayisiyla kullanim alanlar1 genislemektedir
(Kasgoz, 1999).

N’N-metilenbisakrilamit ¢apraz baglayici varliginda akrilamit ile birlikte bir veya
daha fazla fonksiyonel monomerlerin kopolimerizasyonu ile hazirlanan poliakrilamit
hidrojeller; tarim (Kazanskii ve Dubrovskii, 1992), sondaj sivilart (Maitland, 2000)
ve doku miihendisligi (Calvert, 2009; Drury ve Mooney, 2003) uygulamalarinda
genis kullanim alanina sahiptir. Poliakrilamit hidrojeller; toksik olmamasi, biyolojik
olarak inert olmasi, uzun zincir uzunlugu, seklini ve mekanik giiciinii koruma
kapasitesi, mekanik, kimyasal ve biyofiziksel ozelliklerinin ayarlanabilir olmasi
yoniiyle polimer diinyasinda oldukea ilgi gormiistir (Lin ve dig, 2004; Hynd ve dig,
2007). Ancak, fazla sismis hidrojeller, etkin bir enerji dagilimi mekanizmasinin
eksikligi nedeniyle cok kirilgandir ve ¢apraz baglanti noktalarmin dagilimi

diizensizdir (Brown, 2007; Cohen ve Ramon, 1992).

Son zamanlarda 6zellikle hidrojellerin mekanik mukavemet ve direncini arttirmak
i¢in yogun ¢alismalar yapilmaktadir. Bu amag dogrultusunda denenen teknikler; IPN
(i¢ ice gecmis polimer agi) ya da yari-IPN hidrojellerin sentezlenmesi (Lee ve Chen,
2001; Myung ve dig, 2007), jel ag1 i¢ine inorganik kil, karbon nanotiip (Haraguchi
ve Takehisa, 2002, Stefanescu ve dig, 2008), polimer parcaciklari (Huang ve dig,
2007; Zhou ve dig, 2011) ve organik molekiillerin (Sadeghi ve Hosseinza, 2009)

eklenmesidir.

Ayrica uzun yillardan beri ¢apraz bagli poliakrilamite g¢esitli modifikasyon
reaksiyonlar1 uygulayanarak ¢apraz baglanma miktarinin sisme O6zellikleri {izerine
etkileri incelenmektedir. Bu baglamda pH degisimi ile metal katyonlar1 tutma

kapasitesindeki degisim arastirilmaktadir (Latha ve dig, 1991).

19



2.3 Enzimler ve Genel Ozellikleri

Enzimler, canli hiicrede meydana gelen kimyasal reaksiyonlar1 katalizleyen veya
diizenleyen protein yapisinda biyolojik katalizorlerdir. Kendileri herhangi bir
degisime ugramadan canli sistemlerde olusan kimyasal tepkimelerin hizini artirirlar.
Organizmadaki organik molekiillerin yapimi, yikimi, kas hareketleri ve solunu gibi
fizyolojik olaylar enzimlerin yardimiyla yiiriitiilmektedir (Telefoncu, 1997; Erarslan,
2002).

Enzimlerin katalitik aktiviteleri, onlarin tersiyer ve kuaterner yapilari sayesinde
gerceklesir. Biitiin enzimler katalitik bir merkeze, bir veya daha cok substrat
baglanma bolgesine, yine bir veya daha ¢ok diizenleyici bolgeye sahiptir (Aehle,
2004).

Bir¢ok enzim katalizér islevi igin, protein kismina ek olarak protein olmayan
bilesenler de igermektedir. Bu yardimci grup maddeler prostatik grup, kofaktor veya
koenzim olarak adlandirilir. Prostatik grup, proteine bagli, aminoasit olmayan ve
enzime belli 6zellikler kazandiran gruptur. Kofaktorler, kataliz icin gerekli kiiclik
organik molekiillerdir. Koenzim terimi ise bir enzimin aktivitesi i¢in gerekli olan ve
siklikla bir vitaminden tiireyen organik molekiiller i¢in kullanilir. Bir enzimin islevi
icin gerekli biitlin yardimci faktorleri iceren bigimi, haloenzim, kofaktdrlerini
kaybetmis yalnizca protein kismim igeren bigimi ise apoenzim olarak
adlandirilmaktadir. Enzimin 6zelligini ve spesifikligini saglayan kisim apoenzimdir
(Ozgomlekei, 2006).

Enzimler spesifik aktiviteye sahip proteinler olduklar i¢in, enzimin bu spesifitesi
substratla gegici olarak enzim-substrat kompleksini kurmaya yarar. Bu gegici
kompleks sayesinde iiriinler olusur, daha sonra enzim substrattan ayrilarak tekrar eski
haline geri doner. Substratin enzimin iizerinde baglandig1 aktif bolgeye ise katalitik
bolge adi verilir. Substratin enzime baglanmasi anahtarin kilide uymasi gibi bir uyum
gosterir. Enzimler substratlarina karsit ¢ok iyi spesifite gosterdikleri i¢in kendine
Ozgii ve uyumlu tek bir substratla baglanarak tek bir iiriin olustururlar (Chaplin ve
Bucke, 1990).
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Karmagik canli sistemlerinde c¢alisan enzimler, spesifiktirler, toksik etki
gostermezler, suda c¢Oziinebilirler, ¢ok diisiik derisimlerde bile substrat
reaksiyonlarini katalizleyebilirler ve yan iriin olusumuna neden olmadan yiiksek
verim saglarlar. Enzimlerin bu 06zellikleri, onlarin biyokimyasal, endiistriyel ve

analitik alanlarda uygulanmalarina yol agmistir (Betigeri ve Neau, 2002).

2.3.1 Lipaz Enzimi

Lipazlar (EC.3.1.1.3, triagilgliserol a¢il hidrolaz) hayvansal ve bitkisel yaglarin
normal kosullar altinda tersinir hidrolizini katalizleyen enzimlerdir. Bunun disinda
esterifikasyon, transesterifikasyon gibi reaksiyonlari da katalizlemektedir. Lipaz
enzimi diinya ¢apindaki enzim satiglarinin - %4°likk kismina sahiptir (Paiva ve dig,

2000; Balcao ve Malcata, 1998).

Son yillarda lipaz enzimi arastirmalarma olan ilgi artmistir. Bu temel olarak
lipazlarin benzersiz yapisal karakteristiklerine bagli bir durumdur. Lipazlar ¢ok
cesitli substratlar1 kullanabilme yetenegine sahiptir. Cok yiiksek sicaklik ve pH
degerlerinde ve organik c¢oziiciilere karsi yiiksek kararhiliktadir. Kimyasal olarak
triinlerine kars1 yliksek secicilige sahiptirler. Bu 6zellikler lipaz enzimlerine diisiik
sicaklik ve basingta reaksiyonlari kataliz etme imkani saglamaktadir (Paiva ve dig,

2000; Villeneuve ve dig, 2000).

Etkin oldugu hidroliz reaksiyonu genel olarak Sekil 2.6’da gosterilmektedir (Kog,
1994).

. Hi0 Digliserid H,0 Monoglisend H)O  Gliserin
Trigliserid ———= s _ T — = +
Lipaz Yagasdi Yag asidi Yagasd

Sekil 2.6 Lipazlarin hidroliz reaksiyonu.

Lipazlar hayvansal, bitkisel ve dogal veya genetik olarak iyilestirilmis
mikroorganizmalardan elde edilebilir. Bunlarin arasindan, kolay iiretilmesi ve pek
cok hidrolitik ve sentetik reaksiyonu katalizlemesinden dolay1 en fazla kullanim alani
bulan ise mikrobiyal kaynakli lipazlardir. Lipaz tarafindan katalizlenmis olan
reaksiyonlar dogal metabolik reaksiyonlara benzemesinden dolay1r kimyasal
reaksiyonlara oranla daha cevre dostu olarak tanimlanirlar. Diisiik aktivasyon

enerjileri sebebiyle lipazin katalizledigi reaksiyonlar daha diisiik sicaklik ve notral

21



pH gerektirir, enerji gereksinimi diisiiktiir ve {irlin ve substratlara kars1 aktiviteleri
cok yiiksektir ve bu aktivite 6zellikle de substrat (yag)-su ara ylizeyinde en yiiksek
seviyeye c¢ikmaktadir. Bu kavram ara yiizey aktivasyonu olarak tanimlanabilir. Bu
sebeple, en yiiksek aktivitelere, substrat i¢in yiiksek ylizey alanma ulasildig

emiilsiyon sistemlerinde ulasilmaktadir (Oztiirk, 2002).

Iyonlarin ve reaktiflerin lipaz aktivitesine olan etkilerinin incelenmesi sonucu, agir
metal iyonlarmin lipaz aktivitesini inhibe ettigi bunun tersi olarak alkali metal
iyonlarmin ise artirdign goriilmiistiir. Lipaz aktifligi iizerine en etkili iyon Ca®" dir.
Lipaz aktivitesini inhibe eden maddelere Co?*, Ni?*, Hg**, Sn**, boronik asitler ve
dietil-p-dinitrofenil fosfat 6rnek olarak verilebilir. (Akoh ve Min, 1998). Lipazlar
belli pH degerlerinde katalitik olarak aktiftir. Lipazlarin ¢ogu i¢in optimum pH 7-8
arast degisir. Mikrobiyolojik kaynakli lipazlar pH= 6,0-7,5 civarinda yiiksek
kararlilik gosterirler (Fadiloglu, 1996).

Genel olarak lipazlarin maksimum aktivite gosterdigi sicaklik araligi 30-40°C’dir.
Hayvan ve bitki lipazlar1 genellikle hiicre disi mikrobiyal (mantar ve bakteri)
lipazlara gore daha az termal kararlilik gosterir. Pankreatik lipazlar 40°C’nin

iizerindeki sicakliklarda aktivitelerini kaybederler (Fadiloglu, 1996).

2.4 Enzim immobilizasyonu
Enzimler, endiistriyel alanda birgok avantaja sahip olmasina ragmen kullanimlari
siirlidir. Enzimlerin kullanimini sinirlayan faktorleri soyle siralayabiliriz:

» Endiistriyel ortam kosullar1 ( pH, sicaklik) enzimlerin aktivitesini yitirmesine

neden olabilir.

» Serbest enzimlerle gerceklestirilen endiistriyel uygulamalarda reaksiyonun
sonlandirilmas1 ortama inhibitér katilmasiyla olur. Inhibitér varligi yeni bir

kirlilik dogurur.

» (Cozelti halinde kullanilan enzimlerin izolasyonu ve saflagtirilmas:  gibi

ayirma islemlerinin uygulanmasindan dolay1 ¢ok pahalidir.

» Serbest enzimlerin siirekli sistemlere uygulanmasi olanaksizdir.
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» Bu nedenlerden dolayr enzimlerin bir kez kullanimi yerine immobilize
edilerek tekrarlanabilir kullanimlara girmeleri ve termal kararliliklarinin

saglanmas1 ekonomik ag¢idan biiylik 6nem tasimaktadir.

Enzim immobilizasyonu, katalitik proseslerde enzim molekiillerinin katalitik
aktifligini koruyarak tekrar ve siirekli kullanimini saglamak amaciyla bir destek
maddesine fiziksel ve kimyasal tutulmasi olarak tanimlanabilir (Worsfold, 1995).
Immobilize enzimler, serbest enzimlere gére daha kullanish ve avantajh
molekiillerdir. Immobilize enzimlerin serbest enzimlere gore iistiinliiklerini soyle

siralayabiliriz:

» Reaksiyon sonunda ortamdan kolayca uzaklastirilabilirler (stizme,
santrifiijleme vb.) ve firiinlerin enzim tarafindan kirletilmesi s6z konusu
degildir.

Cevre kosullarma (pH, sicaklik vb.) kars1 daha dayaniklidir.

Bir¢ok kez ve uzun siire kullanilabilir.

Siirekli islemlere uygulanabilir.

Serbest enzime kiyasla daha kararhidir.

Uriin olusumu kontrol altinda tutulabilir.

Birbirini izleyen ¢ok adimli reaksiyonlar i¢in uygundur.

Bazi durumlarda serbest enzimden daha yiiksek bir aktivite gosterir.

Enzimin kendi kendisini parcalamasi (otoliz) olasilig1 azalir.

Mekanistik ¢alismalar i¢in uygundur.

VvV V.V V V V V V V VY

Otomatik iglemlere imkan verir.

Endiistriyel boyutta 6nemli bir ekonomi saglar; tiretim kaybi azalir. (Telefoncu,
1997).

2.4.1 Tasiyic1 Destek Materyali

Enzim immobilizasyonunda genellikle sentetik kimyasal maddeler ve sentetik makro
molekiiller destek materyali olarak kullanilmaktadir. Destek materyalinde hidroksil,
karboksil ve amino gruplar1 gibi aktif gruplar bulunmaktadir. Enzimlerin
immobilizasyonu sirasinda bu gruplar korunmali ve enzim aktifligini yitirmemelidir.
Bununla birlikte, destek i¢in kullanilan kimyasallar, bazi durumlarda enzimleri
kismen veya tamamen calisamaz hale getirebilir. Cizelge 2.5’te tasiyici destek

materyallerine 6rnekler verilmektedir.
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Cizelge 2.5 Tasiyic1 destek materyallerine 6rnekler ( Karaca, 2006).

Sentetik materyal Dogal materyal
e Agaroz
% P(AAmM-ko-AA) esasl polimerler
e Dekstran
% Dakron
e Seliiloz
% Poliamidler
e Cam
% Stiren esasli polimerler
e Kollajen
¢ Akrilat esasli polimerler
. o Silikajel
% Iyon degistrici regineler

Tiim enzimler i¢in genel bir destek ortami bulunmamakla birlikte, proteinlere yliksek
afinite, enzimlerle direkt reaksiyon ve kimyasal modifikasyonlar i¢in reaktif
fonksiyonel gruplara sahip olmasi, hidrofilik olmasi, mekanik stabilite ve sertlik,

yenilenebilirlik destek ortamlari i¢in arzu edilen bazi1 6zelliklerdir.

2.4.2 Enzim immobilizasyon Yéntemleri

Bir enzimin immobilizasyonunda 6nemli olan baglanma metodunun se¢imidir. Bu
baglanmada, enzimin kimyasal dogasinin degisimi veya enzimin baglanma
bolgesindeki reaktif gruplarin degisimi ile enzimin aktivite kaybetmesi 6nlenmelidir.
Diger bir deyisle, enzim miimkiin olan en diisiik hasarla baglanmalidir. Enzimin aktif
bolgesindeki 6nemli bilgi, bu gorevin basarilmasinda yarar saglayacaktir. Enzimin
esansiyel baglanma bolgesindeki gruplarla reaksiyondan kagiilmasi istenmektedir.
Alternatif olarak, baglanma sirasinda aktif bolge enzim aktivitesini kaybetmeksizin
uzaklastirilabilecek uzun koruyucu gruplar ile korunabilir. Bazi durumlarda
koruyuculuk fonksiyonu bir substrat veya enzimin bir yarigsmali inhibitorii tarafindan
yerine getirilebilir (Coskun, 2007). Sekil 2.7°de enzim immobilizasyon yontemleri

sematik olarak gosterilmistir.
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Enzim immobilizasyon Yéntemleri

v v v

Tutuklama Capraz Baglama Tastyiaya Baglama

Adsorpsiyon Baglama Baglama

Sekil 2.7 Enzim immobilizasyon yontemleri.

Sunulan ¢alismada lipaz enziminin iretilen hidrojellere tutuklama yontemi ile

immobilizasyonu ¢alisildigindan, bu yontem asagida ayrica anlatilmigtir.

Tutuklama yontemi ile immobilizasyon, enzimin polimer matrise veya membrana
hapsedilmesine dayanir. Enzim tastyiciya kimyasal olarak baglanmadan, tastyicinin
mikroyapist igerisinde hareketsiz olarak yer almaktadir. Tutuklama yontemi
uygulanacak tasiyicinin gézenek yapisinin enzimin disartya sizmasini engelleyecek
kadar siki olmasi, ayn1 zamanda substratin ve {riiniin ise hareket etmesine olanak

verecek boyutta olmasi istenir (Dumitriu ve dig, 1988).

Tutuklama yontemi, kafes tipi ve mikrokapsiil tipi olmak iizere ikiye ayrilir. Bu

yontemler Sekil 2.8°de gosterilmistir.

E_CE[_C /! /f /I /I /l /I
- E i34 Jiad 614 (614 i1
Ca) ===l

Milkrokapsiil Tipi Kafes Tipi

Sekil 2.8 Mikrokapsiil tipi ve kafes tipi tutuklama yontemleri.

Yiiksek derecede capraz bagli bir polimerin enzim ¢ozeltisi i¢inde olusturulmasi
yoluyla immobilizasyon tiirii “kafes tipi tutuklama” olarak adlandirilir. Bu amagla en
cok kullanilan polimer N,N’-metilenbisakrilamit ile capraz baglanmis PAAm dir.
Polimerlesme sonucu enzim molekiilleri ¢apraz baglar arasinda hapsedilmekte ve

boylece ¢ozeltiye gegmeleri engellenmektedir. Kafes tipi immobilizasyonda; ¢apraz
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bag ylizdesi 6nemli bir parametredir. Capraz bag ylizdesi, enzim molekiillerinin
disar1 s1izmasina engel olacak, ayn1 zamanda substrat ve iirlinlerin kolayca hareket
etmesine olanak verecek sekilde ayarlanmalidir. Bu yontemle immobilize edilecek

enzimin substratinin kiigiik molekiillii olmas1 gerekir (Demirkol, 2006).

Tutuklama yontemi ile birgok enzimi, proteini ve hiicresel organelleri immobilize
etmek miimkiindiir. Ayrica tutuklama yontemi ile immobilizasyonda enzim,
tasiyictya kimyasal olarak baglanmadigi icin immobilizasyon sonucunda bir
degisiklige ugramamaktadir. Bundan dolay1 tutuklama yontemi ile immobilize edilen

enzimin aktivitesinde kayiplarin gézlenmemesi bu yontemin en 6nemli avantajidir.
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3. DENEYSEL CALISMALAR

3.1. Kullanilan Malzemeler

Tez calismas1 kapsamindaki hidrojellerin sentezinde ana monomer olarak kullanilan
akrilamit (AAm), aktivator olarak kullanilan amonyum persiilfat (APS) ve sodyum
metabisiilfit (SMBS), Merk firmasindan temin edilmistir. Capraz baglayici ajan
olarak kullanmilan N,N’-metilenbisakrilamit (MBAAm), Aldrich Chamicals
firmasindan temin edilmistir. Lipaz enzimi, Aldrich Chamicals temin edilmistir ve
daha fazla saflastirilmadan kullanilmistir. Ayrica deneyler siiresince, laboratuar

sartlarinda iiretilen deiyonize su kullanilmistir.

3.2. Ekipmanlar

Hassas Terazi, Sartorius, ED224S

Manyetik karistirict, IKA 'RCT classic

Freeze-dryer, LABCONCO

Is1l gravimetrik analiz (TGA), EXSTAR SII TG/DTA 6300

X Isint Kirinimi (XRD), Rigaku D/MAX-Ultima+/PC

vV V VY VY V V

Taramali elektron mikroskobu (SEM), XL30 ESEM-FEG/EDAX

3.3. Akrilamit Bazh Hidrojellerin Hazirlanmasi
3.3.1. Hidrojellerin Sentezi

3.3.1.1 Saf Poliakrilamit Hidrojellerinin Sentezi

Poliakrilamit hidrojeller, amonyum persiilfat(APS)/sodyum metabisiilfit (SMBS)
redoks baslatict ¢ifti ve N,N’-metilenbisakrilamit (MBAAmM) capraz baglayici
kullanilarak serbest radikallesme polimerizasyonu ile sentezlenmistir. Baslangi¢
olarak cam deney tiipii icerisinde deiyonize su (5ml) ve AAm monomerini (0,244 g)

iceren bir sulu ¢ozelti hazirlanmistir. Sonra sirasiyla ¢apraz baglayici,, MBAAmM
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(monomer agirliginin %2’si) ile redoks baslatict ¢ifti, amonyum persiilfat/sodyum
metabisiilfit [(NH;)2S,05/Na;S;0s] (monomer agirhiginin %1,214°1) ¢ozeltiye ilave
edilmistir ve homojen karisim saglanmistir. Polimerizasyon 35°C su banyosunda 24
saat slireyle gerceklestirilmistir. Cam deney tiiplerinde sentezlenen hidrojeller, tiipler
kirilarak cikarilmistir ve diskler halinde kesilmistir. Hidrojeller herhangi bir olasi
kalinti monomeri ve ¢apraz baglama maddelerini uzaklastirmak igin 2 giin boyunca

deiyonize su ile yikanmistir. Reaksiyon mekanizmasi Sekil 3.1°de gosterilmistir.

O o o
C—NH, + H,C=HC—C—NH-CH,—NH—C—CH=CH,
H,C=CH
Akrilamid N,N'-Metilenbisakrilamid
SO4°.

= GHz —GH— CHy— CH—CHz— CH—CHy— CH—CH,—GH—

co CONH, CONH, CO CONH,

NH NH

(!)Hz CI3"'2

NH NH

¢o ¢o
—CH2—(!‘,H—CH2—CH—CH2—CH—CH2—(I3H—CH2—CH—
CONH, cI:ONH2 CI:ONHZ

PAAmM

Sekil 3.1 : Saf poliakrilamit hidrojeli igin reaksiyon mekanizmasi.
3.3.1.2. Lipaz&Poliakrilamit Hidrojellerinin Sentezi

Lipaz enzimi akrilamit bazli hidrojellere tutuklama yontemiyle immobilize
edilmistir. Cam deney tiipii igerisinde deiyonize su (5ml) ve AAm monomerini
(0,244 g) igeren bir sulu ¢ozelti hazirlanmistir. Birka¢ dakika karistirildiktan sonra
degisik miktarlarda lipaz enzimi (monomer agirliginin %1-10’u) ¢ozeltiye ilave
edilmistir. Daha sonra sirastyla capraz baglayici,, MBAAm (monomer agirliginin
%2’s1) 1ile redoks baglatici c¢ifti, amonyum persiilfat/sodyum metabisiilfit
[(NH4)2S,04/Na,S,05] (monomer agirliginin %1,214°{) ¢ozeltiye ilave edilmistir ve

homojen karigim saglanmistir. Polimerizasyon 35°C su banyosunda 24 saat siireyle
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gerceklestirilmisgtir. Cam deney tiiplerinde sentezlenen hidrojeller, tiipler kirilarak
cikarilmistir ve diskler halinde kesilmistir. Hidrojeller herhangi bir olasi kalinti
monomeri ve c¢apraz baglama maddelerini uzaklastirmak i¢in 2 giin boyunca

deiyonize su ile yikanmistir. Reaksiyon mekanizmalar1 Sekil 3.2°de gosterilmistir.

] i i
C—NH; + H,C=HC—C—NH—-CH,—NH—C—CH=CH,
H2C=CH
Akrilamid N,N'-Metilenbisakrilamid

Lipaz ™. SO4~.

—CH2—(IEH—CH2—(IDH—CHZ—(ISH—CHZ—(I:H—CHZ—(I)H—

co CONH, CONH, co CONH,

N N

(I:H2 ' (|3H2

N N

to to
_CHz—CISH—CHZ—CH—CH2—CH—CH2—CI:H—CH2—CH—
(I:ONH2 CI:ONH2 (I:ONH2

PAAmM-Enzim

Sekil 3.2 : Lipaz&poliakrilamit hidrojelleri igin reaksiyon mekanizmasi.
Sekil 3.2°deki reaksiyon mekanizmasinda gosterildigi gibi lipaz enzimi polimere
tutuklama yontemiyle baglanmistir.
3.3.2 Hidrojellerin Kurutulmasi

Hazirlanan hidrojeller iki yontem ile kurutulmustur.

3.3.2.1 Kétii Coziicii ile Kurutma

Kot ¢oziicti ile kurutma yontemi, su molekiillerinin hidrojelden desorpsiyonuna
dayanan bir yontemdir. Bu yontem ile hidrojeller kurutulurken aseton c¢ozeltisi
kullanilmistir. Aseton ¢ozeltisinden degisik derisimlerde (% 20, 40, 60, 80, 100 v/v)
hazirlanmstir. ilk olarak hidrojeller, % 20’lik aseton ¢ozeltisi igerisine daldirilmistir

ve desorplanan sivi miktar1 sabitleninceye kadar hidrojeller belirli araliklarla aseton
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ortamindan ¢ikartilarak agirliklar1 kaydedilmigtir. Sabit degere ulasan hidrojeller
sirastyla % 40, 60, 80, 100’liikk aseton cozeltisine daldirilarak kurutma islemi

gergeklestirilmistir.

3.3.2.2 Freeze Dryer Ile Kurutma

Hidrojeller -18°C’deki dondurucuda 1 giin siiresince sogutulmustur. Donmus

ornekler freeze dryerda 24 saat boyunca kurutulmustur.

3.4. Akrilamit Bazh Hidrojellerin Karakterizasyonu

Hidrojellerin dinamik sisme 6lciimleri gravimetrik yontemle belirlenmistir. Oncelikle
hidrojel numunelerinin hassas terazide kuru agirliklart alinmistir. Her bir numune
200 ml deiyonize su igerisine birakilmis ve 3 giin boyunca sisme ortamlarindan
alinarak yas agirliklar1 kaydedilmistir. Hidrojeller tarafindan adsorplanan sivi miktari
sabitleninceye kadar dlglimlere devam edilmistir. Bu degerlerden yola ¢ikarak her bir
numune i¢in sisme %’si hidrojellerin kuru agirliklar1 temel alinarak Es.3.1°e gore
hesaplanmustir.

%S = “—"C % 100 (3.1)

0
Esitlikte my; sigsmis hidrojelin t anindaki agirligi, mg ise, hidrojelin kuru agirligidir.
Hidrojellerin kristal yapilarinin belirlenmesi amaciyla XRD analizleri yapilmustir.

XRD desenleri, 0-70° araliginda izlenmistir.

Hidrojellerin 1s1l analizleri TGA ile yapilmis ve hidrojel numunelerinin kiitlesinin,
numunelerin sicaklifina ve zamana gore degisimi kontrollii atmosfer altinda
Olgiilmiistiir. TGA analizleri 25-700°C araliginda ve azot atmosferinde 10°C/dakika

1sitma hizi ile gergeklestirilmistir.

Ayn1 zamanda yiizey/kesit 6zelliklerinin belirlenmesi amaciyla da SEM analizleri

yapilmistir. Bu analizlerle, hidrojellerin gozenek yapilar1 ve boyutlari incelenmistir.
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3.5. Enzim Aktivitesi Analizi

3.5.1 Serbest Enzim Aktivitesi Analizi

Lipaz aktivitesi, substrat olarak para nitro fenil palmitat (pNFP) kullanilarak
belirlendi. A ¢ozeltisi olarak 10 ml izopropil iginde 30 mg pNFP ile B ¢ozeltisi
olarak 50 mM Tris-HCI tamponunun (pH 8), 90 m1’si i¢inde 0,1 g Arap sakizi ve 0,4
ml Triton X-100 hazirlanarak tamami ¢6ziinene kadar karistirilmistir. 9,0 ml substrat
¢oOzeltisi ve 1,0 ml enzim ¢ozeltisi karisimi 40+0.1°C’de karistirilarak hidroliz

tepkimesi gergeklestirilmistir ve absorbans A =410 nm’de 6l¢lilmiistiir.

3.5.2 immobilize Enzim AKktivitesi Analizi

Aktivite deneylerinin dogrulugunu ve kesinligini arttirmak adina hidrojellerde
baglanmamis lipaz ve reaksiyona katilmamis monomer, capraz baglayict ya da
redoks baslatici ¢ifti olma ihtimaline kars1 freeze dryer yontemi ile kurutma islemi

gerceklestirilmeden dnce, bu hidrojeller 2 giin boyunca deiyonize su ile yikanmigtir.
Enzim ¢ozeltisi yerine 100 mg immobilize edilmis lipaz kullanilarak deney
prosediirii 3.5.1°de aciklangig gibi gerceklestirilmistir.

3.5.3 Protein Tespiti

Coziinmiis protein konsantrasyonu, standart olarak sigir serum albumini (BSA)
kullanilarak Lowry metoduna gore tespit edilmistir. Bagli protein miktari, yiiklenen
protein miktar1 ve siipernatanlarin i¢inde mevcut olan protein miktari (Lowry ve dig,

1951) arasindaki fark ile belirlenmistir.
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4. SONUCLAR VE TARTISMA

4.1 Kurutma Yoéntemlerinin Akrilamit Bazlh Hidrojeller Uzerine Etkilerinin

incelenmesi

4.1.1 Farkh Yontemler ile Kurutulmus Akrilamit Bazh Hidrojellerin
Karakterizasyonu

Kotii ¢oziicii ve freeze dryer yontemleri ile kurutulmus PAAm hidrojellerinin yiizey
morfolojisi incelenerek bu hidrojellerin karakterizasyonu gergeklestirilmistir.

4.1.1.1 Farkh Yontemler ile Kurutulmus Akrilamit Bazh Hidrojellerin Yiizey
Morfolojisi

Koétii ¢oziicii ve freeze dryer yontemleri ile kurutulmus PAAm hidrojellerinin SEM

goriintiileri Sekil 4.1 *de gosterilmistir.

Sekil 4.1 a) Kétii ¢oziicli yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojelinin, b) freeze dryer
yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojelinin SEM goriintiileri.

Sekil 4.1 incelendiginde freeze dryer yoOntemi ile kurutulmus PAAm hidrojelde,
200-300 mikrometre boyutunda agik porlar belirlenirken, koti ¢6ziicii yontemiyle
kurutulmus PAAm hidrojelde porlu yapiya rastlanilamamistir. Bu sonug; kotii
¢Oziicii yontemine kiyasla freeze dryer yontemi ile kurutularak hazirlanan hidrojelin

por miktar1 ve boyutunun fazlasiyla arttigini agikca gostermektedir.
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4.1.2 Farkh Yontemler ile Kurutulmus Akrilamit Bazh Hidrojellerin Sisme

Davramslarinin incelenmesi
4.1.2.1 Farkh Yontemler ile Kurutulmus Akrilamit Bazh Hidrojellerin Dinamik
Sisme Davranisi

Kot ¢oziicli ve freeze dryer yontemleri ile kurutulmus PAAm hidrojellerinin sisme
davranig1 25°C’de deiyonize su kullanilarak incelenmis ve kurutma yontemlerinin
sisme oranina etkisi incelenmistir. Sisme deneyleri denge durumuna erisinceye kadar
stirdliriilmiis ve farkli yontemler ile kurutulmus PAAmM hidrojellerin dinamik sigsme

davranis1 Sekil 4.2°de gosterilmistir.

5000 —

4000 -

3000 +

%S

2000

—=— PAAm hidrojel ysti; cozic)

1000

—@— PAAm hidrojel freeze dryer)

4 I Y 1 X I $ I b 1
0 1000 2000 3000 4000 5000
Zaman, t (dakika)

Sekil 4.2 Farkli kurutma yontemleri ile kurutulmus PAAm hidrojellerinin dinamik
sisme davranisi.

Sekil 4.2 incelendiginde; her iki yontemle kurutulmus olan PAAm hidrojeller i¢in;
0-270 dakika araliginda su molekiillerinin hidrojellerin igerisine niifus etme hizinin,
270-4320 dakika araligindakinden daha fazla oldugu gériilmiistiir. ilk 270 dakika
icerisinde kotii ¢oziicii yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojel, adsorpladigi toplam
su miktarinin % 62’sini emerken; freezedryer yontemi ile kurutulmus PAAm

hidrojel, adsorpladigi toplam su miktarinin % 75’ini bilinyesinde barindirmaktadir.
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Bu sonug her iki hidrojelin de ilk 270 dakika igerisinde sisme hizinin fazla oldugunu,
sonraki araliklarda ise sisme hizinin giderek yavasladigimi gostermektedir. 270
dakika sonunda kétii ¢oziicti yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojelin yiizde sisme
orani, % 1736 iken; freeze dryer yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojelinin yiizde
sisme orant, % 2737 olarak bulunmustur. Boylece 270 dk icerisinde farkli yontemler
ile kurutulmus PAAm hidrojellerin dinamik sisme davranislarinda = % 1000°’lik fark
belirlenmistir. Kurutma yontemlerinin hidrojellerin kimyasal yapisindan ziyade
yiizey morfolojisine etki ettigi diisiintildiigiinde; freeze dryer yontemiyle kurutulan
hidrojelin por sayist ve boyutunun, kotii ¢oziicii yontemiyle kurutulan hidrojelin por
sayist ve boyutundan fazla olmasi, dinamik sisme davramisinda boyle bir farkin

olugmasinda en 6nemli etken oldugunu diisiindiirmektedir.

Kot ¢oziicli ve freeze dryer yontemleri ile kurutulmus PAAm hidrojellerinin sisme
oranlar1 4320 dakika i¢inde dengeye geldigi ve sonraki siirelerde sisme oranlarinda
belli bir artis olmadigi izlenmistir. Bu hidrojellerin 4320 dakika i¢indeki denge sisme

oranlar1 Sekil 4.3°te verilmistir.
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5000 % 4619
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% 2765
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2000 +

1000 S
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Sekil 4.3 a) Kotii ¢oziicii yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojele ve b) freeze dryer

yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojele karst hidrojellerin denge sisme oranlari
(4320 dakika sonunda).

35



Sekil 4.3 incelendiginde, kotii ¢oziicii yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojelinin
denge sisme orani, % 2765 iken, freeze dryer yontemi ile kurutulmus PAAm
hidrojelinin denge sisme oram % 4619 oldugu gériilmektedir. Iki hidrojelin denge
sisme degerleri arasinda ~ % 1854’lik bir fark oldugu hesaplanmistir. Boylece
kurutma yontemlerinin denge sisme oranlari iizerine etki ettigi belirlenmistir.
Kurutma yontemlerinin hidrojellerin ylizey morfolojisine olan etkisinden dolayz;
freeze dryer ile kurutulmus hidrojelin denge sisme oraninin oldukga yiiksek oldugu
saptanmistir. Bu sonug; hidrojellerde por sayist ve boyutunun artmasi ile sivi

adsorplama kapasitesinde de artis oldugunu agikca sergilemektedir.

Literatiirde kurutma yontemlerinin sisme oranina etkisinin yer aldig1 hi¢bir calismaya
rastlanmamistir.  Fakat AAm  monomerinin  farkli  monomerler ile
kopolimerizasyonun ya da MBAAm/AAm oranmin sisme oranlarina etkisinin

degerlendirildigi ¢calismalar literatiirde yer almaktadir.

Vakum altinda hava ile kurutulan, MBAAm oran1 % 7,7 ve % 0,0 olan hidrojellerin
sisme oranlar1 sirasiyla % 665 ve % 1122 olarak verilmistir (Isik, 2000).

Sunulan bu ¢alismada kotii ¢oziicii ve freeze dryer yontemleri ile kurutulmus ve
monomer agirliginin % 2’si kadar MBAAm kullanilarak sentezlenmis hidrojellerin
sisme oranlar sirasiyla % 2765, % 4619 olarak bulunmustur. Literatiire kiyasla,
freeze dryer yoOntemiyle kurutma sonucu elde edilen sisme oran1 diger

yontemlerinkinden ¢ok daha ytiksektir.

4.1.2.2 Farkh Yontemler ile Kurutulmus Akrilamit Bazli Hidrojellerin Sisme

Kinetik Mekanizmasi
Gii¢c Kanunu Modeli

Perpas (1985) tarafindan tanimlanan giic kanunu modeli, bir polimerin sismesinin
zamana baghiligim1 tanimlayan en etkili yontemlerden biridir. Difiizyon ve
gevsemenin birbirine gére onemini belirten tasinim mekanizmasi, gii¢ kanunu modeli
ile saptanmaktadir. Fakat bu modelin S/Seq = 0,60 {izerinde kesin bir analiz sonucu

vermekte basarisiz oldugu bilinmektedir (Bartil ve dig, 2007).
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Cizelge 4.1 Farkli yontemler ile kurutulmus PAAm hidrojellerinin S/Sgq oraninin
zamanla degisimi.

t S/Seq S/Seq
(dakika) (PAAM hidrojel kst goziici)) (PAAM hidrojel freeze dryer))
0 0 0
60 0,3367 0,4494
120 0,4846 0,5133
180 0,5690 0,5584
240 0,6044 0,5861
270 0,6279 0,5925
1440 0,8323 0,8383
1680 0,8823 0,8395
2280 0,9294 0,8882
3120 0,9764 0,9497
4320 1 1

Gii¢ kanunu modelinin etkin kullanim alaninm belirleyerek bu aralikta daha kesin ve
dogru analiz sonucu elde etmek i¢in Cizelge 4.1’e ihtiya¢ duyulmustur. Cizelge 4.1
incelendiginde; 270 dakikada kotii ¢ozlicii yontemiyle kurutulmus PAAm
hidrojelinin S/S¢q orani, 0,6279 iken; freeze dryer ile kurutulmus PAAm hidrojelinin
S/Seq orani, 0,5925 oldugu goriilmektedir. Dolayistyla her iki hidrojel i¢in de ortak
zaman araligi 0-270 dakika olarak belirlenmistir. Bu aralik dikkate alinarak farkli
yontemler ile kurutulmus PAAm hidrojelleri igin giic kanunu modelinin uygulamasi

Sekil 4.4°te gosterilmistir.
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Sekil 4.4 Gii¢ kanunu modelinin koétii ¢oziicii ve freeze dryer ile kurutulmus PAAm
hidrojellerdeki uygulamas1 (0-270 dakika ve 25°C ¢alisma sicakligr).

Gii¢ kanunu modeli uygulamalarinda difiizyon iistelini (n) ve oranti sabitini (k) elde
etmek miimkiindiir. Sekil 4.4’ten yararlanarak yapilan hesaplanmalar dogrultusunda,
kotii ¢oziicii ve freeze dryer ile kurutulmus PAAm hidrojeller i¢in difiizyon iisteli (n),

orant1 sabiti (k) ve giic kanunu modelinin etkinliginin ifadesi olan hata degeri

Cizelge 4.2°de gosterilmistir.

Cizelge 4.2 Farkli yontemler ile kurutulmus PAAm hidrojeller i¢in gli¢ kanunu
modeli ile hesaplanan sigsme kinetik parametreleri.

Ornek n k Hata
PAAM hidrOjel(kétﬁ ¢oziicii) 0,4442 0,0551 0,03781
PAAm hidrojel(freeze dryer) 0,2438 0,1565 0,02535

Silindirik sekildeki bir malzeme i¢in; n = 0,45-0,50 degerleri Fick difilizyonu,
0,50 < n < 1,0 Fick olmayan (anomali) difiizyonu gosterir (Capan, 1993). Fick
diflizyonunda, polimer zincirleri, yiiksek bir mobiliteye sahiptir ve su, kaugugumsu
ag yapiya kolayca niifuz eder (Bajpai ve dig, 2008). Fick olmayan (anomali)

difiizyonda ise polimer zincirlerinde polimerin i¢ kisma suyun niifuz etmesini
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saglayacak hareket yeterli degildir (Li ve dig, 2005). Cizelge 4.2 incelendiginde;
kot ¢oziicli yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojelinin difiizyon iisteli, n = 0,4442
iken; freeze dryer ile kurutulmus PAAm hidrojelinin difiizyon {isteli, n = 0,2438
oldugu goriilmektedir. Her iki hidrojelinde tasinim mekanizmasi Fick difiizyonu
olarak tespit edilmistir. Boylece su; her iki hidrojelin ag yapisina kolayca niifus

etmektedir.

Literatiirde yer alan bir calismada; redoks polimerizasyonu ile sentezlenen
poli(akrilamit-2-hidroksietil metakrilat) hidrojellerinin taginim mekanizmast Fick
olmayan (anomali) diflizyon olarak verilmistir (Isik, 2000). Yine literatiirde yer alan
farkli bir ¢alismada, Poli(akrilamit-akrilik asit) hidrojellerine gii¢ kanunu modeli
uygulanarak bu hidrojellerin tasinim mekanizmasi Fick olmayan (anomali) difiizyon
oldugu tespit edilmistir (Thakur ve dig, 2011). Sunulan bu calismada, her iki
hidrojelin taginim mekanizmasi1 Fick difiizyonu olarak tespit edilmesi literatiire

istlinliik saglamigtir.

Farkli maddelerin adsorpsiyon ve desorpsiyon hizlarimi karsilagtirmada kullanilan
giic kanunu modelinin kullanimindaki zorluk; k degerinin n degerine bagli olmasidir.
Bundan dolayi, yalnizca aym1 n degerine sahip maddeler i¢in direkt olarak k
degerlerinin karsilastiriimas1 miimkiindiir (Capan, 1993). Dolayisiyla kotii ¢oziicli ve
freeze dryer yontemleri ile kurutulmus PAAm hidrojellerinin orant1 sabitleri (k) i¢in

herhangi bir degerlendirme yapilamamustir.

Cizelge 4.2’e gore kotii ¢coziicli yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojelin hata degeri,
% 3,781 iken, freze dryer yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojelin hata degeri, %
2,535°dir. Hata degerinin her iki hidrojel i¢in de ihmal edilecek kadar az olmasi, gii¢

kanunu modelinin basarili bir sekilde uygulandiginin géstergesidir.

Literatiirde yer alan bir ¢alismada, degisen akrilamit/akrilik asit oranlarina bagl
olarak hazirlanan poli(akrilamit-akrilik asit) hidrojellere uygulanan gii¢ kanunu
modelinin % hata degerlerine yer verilmistir. Bu hata degerleri % 1,58-36,16
arasinda degismektedir (Thakur ve dig, 2011). Sunulan bu c¢alisma literatiir ile
kiyaslandiginda, glic kanunu modelinin oldukg¢a etkin bir sekilde kullanildig:

gorilmiistiir.
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Voight Tabanh Denklem Modeli

Daha 6nce ele aldigimiz giic kanunu modeli sisme davranisinin biiyiik bir béliimiinii
etkili bir sekilde tarif etmesine ragmen, S/Se¢q = 0,6 tizerindeki degerlerde kesin bir
analiz vermekte basarisiz olur (Bartil ve dig, 2007). Voight tabanli denklem modeli
% 60’1n otesinde daha basarili bir analiz vermek i¢in gelistirilmistir. Bunun 1s18inda
modelin koétii ¢oziicii ve freeze dryer yontemleri ile kurutulmus PAAm hidrojellere
etkili bir sekilde uygulanabilmesi i¢in bir 6nceki modelde yer alan Cizelge 4.1’den

yararlanilmistir.

Tablo 4.1 incelendiginde; 270 dakikada kotii ¢oziicii yontemiyle kurutulmus PAAm
hidrojelinin S/Seq orani, 0,6279 iken; freeze dryer ile kurutulmus PAAm hidrojelinin
S/Seq orani, 0,5925 oldugu goriilmektedir. Dolayisiyla her iki hidrojel igin de S/Sgq
oraninin % 60’in {izerinde oldugu ortak zaman araligi 270-4320 dakika olarak
belirlenmistir. Bu aralik dikkate alinarak farkli yontemler ile kurutulmus PAAm
hidrojelleri i¢in Voight tabanli denklem modelinin uygulamasi Sekil 4.5’te

gosterilmistir.
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Sekil 4.5 Voight tabanli denklem modelinin kotii ¢oziicti ve freeze dryer yontemleri
ile kurutulmus PAAm hidrojellerdeki uygulamasi (270-4320 dakika ve 25°C galisma
sicakligy).
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Voight tabanli denklem modelinin uygulamalarinda ¢oziicii penetrasyon hizini (7)

elde etmek miimkiindiir. Sekil 4.5’ten yararlanarak yapilan hesaplanmalar
dogrultusunda, kot ¢oziicii ve freeze dryer yontemleri ile kurutulmus PAAm
hidrojeller igin ¢6ziicii penetrasyon hizi (t) ve Voight tabanli denklem modelinin
etkinliginin ifadesi olan hata degeri Cizelge 4.3’te gosterilmistir.

Cizelge 4.3 Farkli yontemler ile kurutulmus PAAm hidrojeller i¢in Voight tabanli
denklem modeli ile hesaplanan sisme kinetik parametreleri.

Ornek 7 (dakika) Hata
PAAM hidrojel g oozt 1085,74 0,05612
PAAm hldro_lel(freeze dryer) 1447,65 0,01556

Cizelge 4.3 incelendiginde; kotii ¢oziicli yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojelinin
¢ozlicii penetrasyon hizi, T = 1085,74 iken; freeze dryer ile kurutulmus PAAm
hidrojelinin ¢dziicli penetrasyon hizi, T = 1447,65 oldugu goriilmektedir. Bu sonug
ile ¢oziiciiniin freeze dryer yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojeline, koti ¢oziicii
yontemiyle kurutulmus PAAm hidrojelinden = 1,35 kat daha kolay niifus ettigi
goriilmiistiir. Her iki hidrojelin ylizey morfolojisi diisliniildiigiinde; ¢o6ziicli
penetrasyon hizinin daha yiiksek olmasinin yani ¢oziiciiniin ag yapi icerisine daha
kolay niifus etmesinin, hidrojelin sisme 6zelligine sadece kimyasal yapinin degil ayn1

zamanda fiziksel yapinin da 6nemli boyutta etki ettiginin gostergesidir.

Literatirde yer alan bir ¢aligmada, degisen akrilamit/akrilik asit oranlarina bagli
olarak hazirlanan poli(akrilamit-akrilik asit) hidrojellere bu model uygulanmistir ve
bu hidrojellerin ¢oziici penetrasyon hizinin t = 5-24 saat arasinda oldugu
saptanmigtir (Thakur ve dig. 2011). Sunulan bu c¢alisma literatiir verileri ile

kiyaslandiginda, sonuglarin ortiistiigii goriilmektedir.

Cizelge 4.3’e gore kotii ¢coziicli yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojelin hata degeri,
% 5,612 iken, freze dryer yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojelin hata degeri,
% 1,556°dir. Hata degerinin her iki hidrojel i¢in de ihmal edilecek kadar az olmasi,
Voight tabanli denklem modelinin basarili bir sekilde uygulandiginin gdostergesi

olarak degerlendirilmistir.
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Ikinci Mertebeden Sisme Kinetigi Modeli

Ikinci mertebeden sisme kinetigi modeli, hidrojellerin sisme davranislarini genis bir
sekilde aciklamak i¢in kullanilmaktadir (Yin ve dig, 2002). Bu model; sisme
davranisinda baslangi¢c anindan denge anina kadar tlim zaman araliklarini etkin bir
sekilde analiz edebildiginden, farkli yontemler ile kurutulmus PAAm hidrojellerinde
zaman arali@1 0-4320 dakika olarak kullanilmistir. Belirtilen siire dikkate alinarak bu
hidrojeller i¢in ikinci mertebeden sisme kinetigi modelinin uygulamasi Sekil 4.6’da

goOsterilmisgtir.
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Sekil 4.6 Ikinci mertebeden sisme kinetigi modelinin kétii ¢oziicii ve freeze dryer
yontemleri ile kurutulmus PAAm hidrojellerdeki uygulamas: (0-4320 dakika ve 25°C
calisma sicakligy).

Ikinci mertebeden sisme kinetigi modeli; hidrojelin baslangic anindaki sisme
oraninin ((dS / dt)o) ve hidrojelin modele gore hesaplanan denge anindaki sisme
degerininin (Smaksimum) hesaplanmasinda kullanilmaktadir. Sekil 4.6’dan yararlanarak
yapilan hesaplanmalar dogrultusunda, kot ¢oziicii ve freeze dryer yontemleri ile
kurutulmus PAAm hidrojelleri igin baslangi¢ aninda sisme oran1 ((dS / dt)y), denge
aninda sisme oranl (Smaksimum) V€ ikinci mertebeden sisme kinetigi modelinin

etkinliginin ifadesi olan hata degeri Cizelge 4.4 te gosterilmistir.
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Cizelge 4.4 Farkli yontemler ile kurutulmus PAAm hidrojeller i¢in ikinci mertebeden
sisme kinetigi modeli ile hesaplanan sisme kinetik parametreleri.

Ornek Seq(deneysel) Smaksimum Hata (dS / dt)o
PAAM hidrojel s comery 27,65 28,33 002459  0,1558
PAAm hldrojel(freeze dryer) 46,19 46,51 0,00693 0,2524

Cizelge 4.4 incelendiginde; kot ¢oziicii yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojelinin
baglangi¢ aninda sisme orani, (dS / dt)o = 0,1558 iken; freeze dryer ile kurutulmus
PAAmM hidrojelinin baslangi¢ aninda sisme orani, (dS / dt); = 0,2524 oldugu
saptanmistir. Bu sonug ile baslangic aninda freeze dryer yontemi ile kurutulmus
PAAm hidrojelinde gerceklesen sisme olayinin, kotii ¢oziicii yontemiyle kurutulmus
PAAm hidrojelinde gergeklesen sisme olayindan =~ 1,62 kat daha hizli oldugu
gorilmiistlir. Bu sonug; yine hidrojellerin ylizey morfolojisi diisiiniildiiglinde fiziksel

yapinin sisme davranisindaki 0nemini vurgular niteliktedir.

Ikinci mertebeden sisme kinetigi modeli ile hesaplanan denge sisme degerleri
(Smaksimum) kotii ¢oziicli yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojel igin 28,33 iken; freeze
dryer ile kurutulmus PAAm hidrojel i¢in 46,51°dir. Deneysel olarak Olgiilen denge
sisme degerleri (Seqeneyseny) 116 bu model uygulanarak hesaplanan denge sisme
degerlerinin (Spaksimum) Karsilastirilmasi sonucu belirlenen hata degerleri bu modelin
basarisinin gostergesidir. Cizelge 4.4’e gore kotli ¢oziicli yontemi ile kurutulmus
PAAm hidrojelin hata degeri, % 2,459 iken, freeze dryer yontemi ile kurutulmus
PAAm hidrojelin hata degeri, % 0,693’tiir. Hata degerinin her iki hidrojel icin de
ihmal edilecek kadar az olmasi, ikinci mertebeden sisme kinetigi modelinin basarili

bir sekilde uygulandiginin gostergesi olarak degerlendirilmistir.
Kisa Zamanh Yaklasim Metodu

Hidrojel karakterizasyonu i¢in, difiizyon katsayisinin (D) hesaplanmasinda kisa
zamanli yaklasim metodu kullanilmaktadir. Bu metodun farkli yontemler ile

kurutulmus PAAm hidrojellerindeki uygulamasi Sekil 4.7°de gosterilmistir.
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Sekil 4.7 Kisa zamanli yaklasim metodunun kotii ¢oziicti ve freeze dryer yontemleri
ile kurutulmus PAAm hidrojellerdeki uygulamasi (0-270 dakika ve 25°C ¢alisma
sicakligr).

Sekil 4.7°den yararlanarak yapilan hesaplanmalar dogrultusunda, kotii ¢oziicii ve
freeze dryer ile kurutulmus PAAm hidrojelleri i¢in difiizyon katsayisi (D) Cizelge
4.5’te gosterilmistir.

Cizelge 4.5 Farkli yontemler ile kurutulmus PAAm hidrojeller i¢in kisa zamanl
yaklagim metodu ile hesaplanan sigme kinetik parametreleri.

Ornek D (10® cm?® /dakika)
PAAM hidrOjEl(katﬁ ¢dziicii) 4,5603
PAAm hidrojel(freeze dryer) 11,461

Cizelge 4.5 incelendiginde; kotli ¢oziicli yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojelinin
difiizyon katsayisi, D = 4,5603 cm? /dakika iken; freeze dryer ile kurutulmus PAAm
hidrojelinin difiizyon katsayisi, D = 11,461 cm’ /dakika oldugu hesaplanmustir.

Freeze dryer yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojelin diflizyon katsayisinin, kotii
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¢oziicii yontemiyle kurutulmus PAAm hidrojelin diflizyon katsayisindan = 2,52 kat
daha fazla oldugu goriilmiistiir. Bu sonug; yine hidrojellerin yiizey morfolojisi

diistintildiiglinde fiziksel yapinin sisme davranisindaki dnemini vurgular niteliktedir.

4.1 boliimiinde incelenen tiim kriterler dikkate alindiginda; freeze dryer ile kurutma
yonteminin, kotli ¢oziicii ile kurutma yonteminden ¢ok daha iyi bir yontem oldugu
belirlenmistir ve tezin ikinci agamasinda hidrojellerin kurutulmasinda freeze dryer ile

kurutma yontemi kullanilmistir.

4.2. Immobilize Enzimin Akrilamit Bazh Hidrojeller Uzerine Etkilerinin

Incelenmesi
4.2.1. Lipaz Immobilize Edilmis Akrilamit Bazh  Hidrojellerin
Karakterizasyonu

Lipaz immobilize edilerek modifiye edilmis PAAm hidrojellerinin ve lipaz
immobilize edilmemis PAAm hidrojelinin 1s1l analizi, yapisal morfolojisi ve ylizey

morfolojisi incelenerek bu hidrojellerin karakterizasyonu gergeklestirilmistir.

4.2.1.1 Lipaz Immobilize Edilmis Akrilamit Bazl Hidrojellerin Isil Analizi

Tutuklama yontemi ile degisik oranlarda (% 0,0-% 10,0 g lipaz/g monomer) lipaz
immobilize edilmis PAAm hidrojellerinin TGA termogramlar1 Sekil 4.8’de

gosterilmistir.
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Sekil 4.8 Lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojellerin TGA termogramlart.
Sekil 4.8’deki termogramlara gore; 0-400°C arasinda % 1,0 g lipaz/g monomer
yiiklenmis PAAm hidrojelinin bozunma hiz, lipaz yiiklenmemis PAAm hidrojelinin
bozunma hizindan daha yavas oldugu gozlenmistir. Fakat 400°C’den sonraki
sicakliklarda durumun tam tersine dondiigii, % 1,0 g lipaz/g monomer yiiklenmis
PAAm hidrojelinin bozunma hizinin, lipaz yiikklememis PAAm hidrojelinin bozunma
hizindan ¢ok daha yiiksek oldugu belirlenmistir. 650°C’de her iki hidrojel de
agirliginin yaklasik % 84’tinii kaybettigi, 650°C’den sonraki sicakliklarda ise % 1,0
g lipaz/g monomer yiiklenmis PAAm hidrojel bozunmaya devam ederek lipaz
yiklenmemis PAAm hidrojelden daha fazla kiitle kaybina ugradigi goériilmiistiir. Bu
kiitle kaybinin; biiyilk olasilikla zayif bagli enzimin bozulmasindan ve suyun

uzaklasmasindan kaynaklandig: diistiniilmektedir.

400°C’den sonraki sicakiklarda, % 1,0 ve % 7,0 g lipaz/g monomer yiiklenmis
PAAm hidrojellerinin 1s1l bozunma yiizdelerinde yavaslama oldugu ve lipaz
yliklenmemis PAAm hidrojele kiyasla kiitle kaybinin daha az oldugu gézlenmistir.
Bu yiiksek 1s1l kararliligin enzim ve PAAm ag arasindaki etkilesimden

kaynaklanabilecegi diislinlilmiistiir.
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Literatiirde yer alan bir caligmada, alanin ve 16sin aminoasitleri immobilize edilen
kitosan hidrojelinin TGA analizi yer almaktadir. Bu ¢alismada, 400°C’den sonraki
sicakliklar i¢in alanin ve 16sin aminoasitleri immobilize edilen kitosan hidrojelinin
kiitle kaybinin, aminoasit immobilize edilmemis kitosan hidrojelinin kiitle kaybindan
daha az oldugu belirlenmistir (Akay ve Omay, 2014). Sunulan bu ¢aligma; literatiirii
destekler niteliktedir.

4.2.1.2 Lipaz Immobilize Edilmis Akrilamit Bazh Hidrojellerin Yapisal
Morfolojisi

Tutuklama yontemi ile degisik oranlarda (% 0,0, 3,0, 5,0, 7,0 g lipaz/g monomer)
lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojellerinin XRD analizi Sekil 4.9°da

gosterilmistir.

N’" ' % 7.0 lipaz&PA Am hidrojel

% 5.0 lipaz&PAAm hidrojel

Siddet

% 3.0 lipaz&PAAm hidrojel

% 0.0 lipaz&PAAm hidrojel

10 20 3‘0 40 50 60 70

2 Teta

Sekil 4.9 Lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojellerin XRD analizleri.

Hidrojel matrikse lipaz immobilizasyonun lipaz immobilize edilmemis PAAm
hidrojelinde meydana getirdigi yapisal morfolojik degisiklikler Sekil 4.9°da

gosterilmistir. Lipaz immobilize edilmemis PAAm ve lipaz immobilize edilmis
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hidrojellerin XRD desenleri incelendiginde; modifiye edilmemis PAAmM hidrojelin

2teta=10-70° arasinda amorf yapi sergiledigi goriilmiistiir.

% 3,0 g lipaz /g monomer immobilize edilmis PAAm hidrojelinin XRD desenleri
incelendiginde, 2teta = 28°’de belirgin bir kirmim piki saptanmistir. Bu kristal pik,
lipazin kristal ve/veya 1ii¢ boyutlu kompleks yapisini temsil etmektedir ve
hidrojellerin polimerik yapisi i¢ine baglanan lipazin yapisindaki amino asitlerden

kaynaklandig1 diistintilmektedir.

Literatiirde lipaz enzimi ile yapilan bir ¢aligmada; lipaz immobilize edilmis
fonksiyonalize gozenekli aktif karbonun XRD desenlerinde; 2teta = 32° ve °35
arasindaki degerlerde lipazin kristal yapisina ait pikler goriilmistiir (Ramani ve dig,
2012).

4.2.1.3 Lipaz Immobilize Edilmis Akrilamit Bazh Hidrojellerin Yiizey
Morfolojisi

Tutuklama yontemi ile degisik oranlarda (% 0,0-% 10,0 g lipaz/g monomer) lipaz
immobilize edilmis PAAm hidrojellerinin SEM goriintiileri  Sekil 4.10°da

gosterilmistir.

Sekil 4.10 a) % 0,0 lipaz&PAAmM hidrojelinin, b) % 1,0 lipaz&PAAmM hidrojelinin, c)
% 3,0 lipaz&PAAmM hidrojelinin, d) % 5,0 lipaz&PAAmM hidrojelinin, e) % 7,0
lipaz&PAAm hidrojelinin, f) % 10,0 lipaz&PA Am hidrojelinin SEM goriintiisii.
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Sekil 4.10 incelendiginde % 0,0 g lipaz/g monomer yiiklenmis PAAm hidrojelde,
cogunlukla kapali ile az miktarda 200-300 mikrometre boyutunda agik porlar
belirlenmistir. % 3,0 g lipaz/g monomer yiiklenmis PAAm hidrojelde ise; enzim
yiklemesinden kaynaklandigi diisiiniilen, fazla miktarda, hidrojelin geneline
dagilmis sekilde, 500 mikrometre boyutunda porlar oldugu gozlenmistir. Ozellikle
% 7,0 g lipaz/g monomer yiiklenmis PAAm hidrojelde, genis gbzeneklere ek olarak
bu gozeneklerde kiigiik ve ¢ok miktarda alt-gozenekler gdzlenmistir. Bu sonug,
optimum miktarda lipaz yiiklemesinin, hidrojelin hem por boyutunda hem de por

miktarinda artisa neden oldugunu gostermektedir.

% 10,0 g lipaz/g monomer yiiklenmis PAAm hidrojelde ise, porlu yapiya
rastlanamamistir. Bu sonucun, asir1 miktarda lipaz yiiklenmesinin PAAm hidrojelde
capraz baglanmayi fazlasiyla azaltmasindan, bdylece porlu yapinin olusumunun

engellenmesinden kaynaklandigi diistintilmustiir.

Yiiksek miktarda modifiye edilmis hidrojellerin SEM gortintiileri Sekil 4.11°de

gosterilmistir.

S L i e s | wpm

WWan o S A

Sekil 4.11 Yiiksek miktarda modifiye edilmis a) % 7,0 lipaz&PAAmM hidrojelinin, b)
% 10,0 lipaz&PAAm hidrojelinin SEM goriintiisii.

4.2.2 Lipaz immobilize Edilmis Akrilamit Bazh Hidrojellerin Aktivite ve Salim
Davramslarinin incelenmesi
4.2.2.1 Aktivite Davrams1 ve Immobilizasyon Verimi

Lipaz enzimi PAAm hidrojellere farkli oranlarda (%1-%10 g lipaz /g monomer)
immobilize edilmistir. Immobilize edilen enzim miktarma bagl olarak, tutuklanan

enzim aktivitesine iliskin degerler Cizelge 4.6’da gosterilmistir.
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Cizelge 4.6 Lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojellerinin bagli enzim aktiviteleri.

Enzim yiiklemesi Lipaz aktivitesi Bagh enzim aktivitesi
(g lipaz /g monomer, %) (Umgtasiyicr) (Umg™ tastyicr)
1,0 40 28,8
3,0 120 93,6
5,0 200 155,2
7,0 280 196,4
10,0 400 168,6

Cizelge 4.6’dan yola ¢ikarak; lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojelleri i¢in

hesaplanan immobilizasyon verimleri Sekil 4.12°de gosterilmistir.

100

- %780 %776

% 72,0

Immobilizasyon verimi (%)

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11

Lipaz yiklemesi (g lipaz /g monomer, %)

Sekil 4.12 Lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojellerinin immobilizasyon verimi.

Sekil 4.12 incelendiginde; lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojellerin ¢ogunda
yiiksek derecede immobilizasyon verimi elde edildigi goriilmustiir. Sekil 4.12°de
gosterilen % 1,0 g lipaz /g monomer yiiklemesi ile elde edilmis hidrojelin
immobilizasyon verimi % 72,0 iken, % 3,0 g lipaz /g monomer ve % 5,0 g lipaz /g
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monomer yiiklemesi ile modifiye edilmis hidrojellerin immobilizasyon verimleri
yaklasik % 78,0’dir. Cizelge 4.6’dan ve Sekil 4.12°den yararlanarak bu iki hidrojel
karsilastirildiginda; hidrojele immobilize edilen lipaz miktar: arttik¢a yiiklenen lipaz
basina immobilize olan (bagli) lipaz aktivitesinin arttigt ve buna baglh olarak da

immobilizasyon veriminin arttig1 gorilmistiir.

Bagli enzim aktivitesi, hidrojel ylizeyi ile enzim arasindaki temas artis ile iliskilidir.
% 3,0 g lipaz /g monomer ve % 5,0 g lipaz /g monomer yiiklemesi ile modifiye
edilmis PAAm hidrojellerin SEM analizinde (Sekil 4.10), por boyutunda belirgin bir
artisgin gozlendigi saptanmistir. Hidrojellerin por boyutundaki bu artisin enzimin
ylizeye uygunlugunu arttirarak, baglanma yiizdesini de arttirdigi 6ngoriilmektedir.
Immobilizasyon veriminin % 3,0 ¢ lipaz /g monomer yiiklemesi ile modifiye edilmis

PAAmM hidrojelde en yiiksek diizeyde goriilmesi bu 6ngoriiyii destekler niteliktedir.

% 3,0 g lipaz /g monomer’den sonraki yiiklemelerde (% 5,0, 7,0, 10,0 g lipaz /g
monomer) ise immobilizasyon verimleri sirastyla % 77,6, 70,1, 42,1 oldugu
goriilmistir. % 3,0 ve 5,0 g lipaz /g monomer vyiiklenen hidrojellerin
immobilizasyon verimi birbirine ¢cok yakin ve maksimum miktarda oldugu i¢in bu
yiikleme miktarlar1 immobilizasyon verimi agisinda optimum yiikleme miktarlart
olarak tespit edilmistir. % 7,0 ve 10,0 g lipaz /g monomer yiiklemesi ile modifiye
edilmis PAAm hidrojellerinde ise sadece bagli enzim aktivitelerinde degil ayni

zamanda immobilizasyon verimlerinde de diisiis gozlenmistir.

Bu sonug; % 10,0 g lipaz /g monomer yiiklemesi ile modifiye edilmis PAAm
hidrojelde yogun porlu yapmin bulunmamasinin (Sekil 4.10), immobilizasyon
imkanin1  kisitlamis  olabilecegi ve dolayisiyla enzim aktivitesi azalarak

immobilizasyon veriminin diismesine neden olabilecegi diistiniilmiistiir.

Ayrica literatiirde yer alan bir ¢calismada, PAAm hidrojellerine tutuklama yontemi ile
glukosidaz enzimi immobilize edilmistir. Bu ¢alismada % 5,0, 10,0, 15,0, 20,0, 25,0
oranlarinda hazirlanan PAAm hidrojellerinin immobilizasyon verimleri sirasiyla
% 6,98, 18,88, 35,34, 44,67 ve 35,98 olarak verilmistir. Sunulan bu calisma,
literatiirde yer alan diger calismalara kiyasla daha iyi bir immobilizasyon verimi

saglamigtir.

Sonug olarak; optimum yilikleme miktarina kadar, bagli enzim aktivitesinin artan bir

davranig sergilemesi, PAAm hidrojellerinin lipaz immobilizasyon kapasitesini
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gostermektedir. PAAm hidrojellerine % 3,0 g lipaz /g monomer ve % 5,0 g lipaz /g
monomer yiiklemesi, immobilizasyon verimi agisindan en uygun aralik olarak
belirlenmistir. Bu aralikta diistiik lipaz yiiklemesi ger¢eklestirilmesine ragmen, %10.0
g lipaz /g monomer yiiklii hidrojele kiyasla bagli lipaz etkinliginin neredeyse 2 kat

fazla oldugu gorilmiistiir.

4.2.2.2 Salim Davranisi ve Salim Verimi

Lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojellerinin salim davranisi, farkli oranlarda
lipaz yiiklenmis hidrojellerin denge sisme degerine kadar sisme ¢oOzeltisinde
birakildiktan sonra, ¢dzeltiye gegmis olan lipaz miktarinin tayini ile tespit edilmistir.

Cizelge 4.7°de hidrojellerin salim davranislar1 gosterilmistir.

Cizelge 4.7 Lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojellerinin salim davranisu.

Enzim yiiklemesi Lipaz aktivitesi Bagh enzim aktivitesi Sisme cozeltisinin
(g lipaz /g monomer, (Umgtastyicr) (Umg™ tasiyicr) lipaz aktivitesi
%) (UmL™?)
1,0 40 28,8 21,6
3,0 120 93,6 87,9
5,0 200 155,2 143,0
7,0 280 196,4 174,8
10,0 400 168,6 97,79

Cizelge 4.7°den yararlanarak lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojelleri i¢in

hesaplanan salim verimleri Sekil 4.13’te gosterilmistir.
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Sekil 4.13 Lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojellerinin salim verimi.

Sekil 4.13 incelendiginde; lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojellerinin ¢ogunda
yiiksek derecede salim verimi elde edildigi goriilmiistiir. Sekil 4.13’te gosterilen
% 1,0 g lipaz /g monomer yiiklemesi ile modifiye edilmis hidrojelin immobilizasyon
verimi % 75,2 iken, % 3,0 0 g lipaz /g monomer yiiklemesi ile modifiye edilmis
hidrojelin immobilizasyon verimi % 94,0’tiir. Cizelge 4,7’den ve Sekil 4.13’ten
yararlanarak bu iki hidrojel karsilastirildiginda; hidrojellere immobilize edilen lipaz
miktar arttik¢a, bagli lipaz miktar1 basina ¢ozeltiye salinan lipaz miktarinin arttigi ve
dolayistyla buna bagli olarak da salim veriminin arttig1 tespit edilmistir. Bu sonug,
lipaz immobilizasyonu esnasinda, enzimin hidrojel yapisina baglanmasi ile ekstra
bosluklu bir yap1 olugsmasi ve salim esnasinda da baglh lipazin disariya daha kolay

difiize olmasi ile agiklanabilir.

% 3,0 g lipaz /g monomer’den sonraki yiiklemelerde (% 5,0, 7,0, 10,0 g lipaz /g
monomer) ise salim verimleri sirasiyla % 92,0, 89,6, 58,0 oldugu goriilmiistiir. %
3,0, 5,0 ve 7,0 g lipaz /g monomer yiiklenen hidrojellerin salim verimleri birbirine
cok yakin ve maksimum miktarda oldugu i¢in bu yiikleme miktarlar1 salim verimi

acisinda optimum yiikleme miktarlar1 olarak belirlenmistir. Optimum miktarda lipaz

53



immobilize edilerek hidrojellerin por boyutunda saglanan artis (Sekil 4.10), yiikli
enzimin hidrojelin ag yapisindan disar1 salimina ve su molekiillerinin ag yapi
igerisine daha kolay difiizyonuna katki saglamasindan dolayi, hidrojelin adsorpsiyon
ve desorpsiyon Ozelliklerinin gelistigi belirlenmistir. Optimum miktarda lipaz
immobilize edilerek hazirlanan bu hidrojeller Sekil 4.14’te sematik olarak

gosterilmistir.

- ) Yiksek derscede capraz bagianmvs hidroje
\>:,_, or“a‘ar
N
-
s
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)
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-,J\’):O w Lpaz nuz ak astrdmas

Lipaz favesi e dusik derecede
\ @T_\Yuksek y2 da ok
gézenski hidroje

¢apraz bagiannus hidroje
4

Sekil 4.14 Lipaz immobilize edilmis ve lipaz salimi1 ger¢eklesmis hidrojel.

% 10,0 g lipaz /g monomer yiiklemesi ile modifiye edilmis hidrojelin salim verimi
% 58,0 ile en diisiik verim olarak belirlenmistir. Yine bu sonug; enzimin asiri
yiliklenmesi ile hidrojelde porlarin olusamamasi ve buna bagli olarak lipaz enziminin

por yetersizliginden dolayr saliminin zorlasmasi seklinde agiklanabilir,

4.2.3 Lipaz Immobilize Edilmis Akrilamit Bazh Hidrojellerin Sisme

Davramslarimin Incelenmesi
4.2.3.1 Lipaz immobilize Edilmis Akrilamit Bazh Hidrojellerin Dinamik Sisme
Davranisi

Tutuklama yontemi ile lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojellerinin sisme
davranis1 25°C’de deiyonize su kullanilarak incelenmis ve degisen oranlarda (% 1,0

g lipaz /g monomer - % 10,0 g lipaz /g monomer ) immobilize edilmis lipazin
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hidrojellerin sisme oranina etkisi arastirilmistir. Sisme deneyleri denge durumuna
erisinceye kadar siirdiiriilmiis ve degisik oranlarda lipaz immobilize edilmis PAAm

hidrojellerinin dinamik sisme davranisi Sekil 4.15’te gosterilmistir.

6000 -

5000 -

4000 -

3000

% S

—=— % 0,0 lipaz&PAAm hidrojel
—o— % 1,0 lipaz&PAAm hidrojel

2000 —a— % 3,0 lipaz&PAAmM hidrojel
—v— % 5,0 lipaz&PAAmM hidrojel
1000 —<4— % 7,0 lipaz&PAAm hidrojel
—— % 10,0 lipaz&PAAm hidrojel
0 T T y T : T v T ? 1
0 1000 2000 3000 4000 5000

Zaman, t (dakika)

Sekil 4.15 Lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojellerinin dinamik sisme davranisi.

Yine Sekil 4.15 incelendiginde; tutuklama yontemi ile lipaz immobilize edilmis
PAAm hidrojellerinin sisme oranlar1 4320 dk icinde dengeye geldigi ve sonraki
giinlerde sisme oranlarinda belli bir artis olmadigi belirlenmistir. Bu hidrojellerin

4320 dk i¢indeki denge sisme oranlar1 Sekil 4.16’da verilmistir.
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Sekil 4.16 Lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojelerinin 4320 dakikadaki denge
sisme oranlari.

Sekil 4.16 incelendiginde, lipaz immobilize edilmemis PAAmM hidrojelinin denge
sisme orant, % 4619 iken, % 1,0 g lipaz/g monomer yiiklenmis PAAmM hidrojelinin
denge sisme oran1 % 4927 oldugu goriilmektedir. Lipaz yiiklemesi arttirildiginda ise;
% 3,0, 5,0, 7,0 g lipaz/g monomer yiikklenmis PAAm hidrojellerinin denge sisme
oranlari, yaklasik olarak % 5800 olarak belirlenmistir. Modifiye edilmemis PAAm
hidrojeline kiyasla, lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojellerinin denge sisme
oranlarinda = % 1181°lik bir artis oldugu belirlenmistir. Bu sonucun por sayisi ve
boyutu ile iliskili oldugu diisiiniilmektedir. Hidrojellerin yiizey morfolojileri
incelendiginde (Sekil 4.10) lipaz ilavesi ile hidrojellerin por sayisi ve boyutunun
arttigr  gorilmistir. % 3,0, 5,0, 7,0 g lipaz/g monomer yiiklenmis PAAm
hidrojellerde por sayis1 ve boyutunun artmasi, sivi absorplama kapasitesinde artisa
neden oldugunu agikca sergilemektedir. Boylece modifikasyon isleminin denge

sisme oranlari izerine de 6nemli derecede etkisi oldugu saptanmustir.
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% 10,0 g lipaz /g monomer yiiklenmis PAAm hidrojelinin denge sisme orani, %
4319 ile tiim hidrojellerin gerisinde kaldig1 belirlenmistir. Bu sonucun, asir1 miktarda
lipaz yiiklenmesinin PAAm hidrojelde capraz baglanmay1 fazlasiyla azaltmasi ve
boylece porlu yapinin olusumunun engellenmesi (Sekil 4.10) ile hidrojelin denge

sisme oraninda ciddi bir azalma olustugu diisiiniilmiistiir.

Sekil 4.16 incelendiginde; 1yi bir modifikasyonun gerg¢eklesmesi icin en fazla denge
sisme oranina ulasan % 3,0, 5,0, 7,0 g lipaz/g monomer yiiklemesi, optimum lipaz

yiikleme miktar1 olarak belirlenmistir.

4.2.3.2 Lipaz immobilize Edilmis Akrilamit Bazh Hidrojellerin Sisme Kinetik

Mekanizmasi

Lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojellerinin sisme kinetik mekanizmast;
hidrojellerin karakterizasyon, immobilizasyon verimi, salim verimi ve dinamik sigme
davraniglar1 g6z Oniine alinarak belirlenen optimum lipaz yiikleme miktar ile
modifiye edilmis Ornekler ve lipaz immobilize edilmemis Ornek kullanilarak
incelenmistir. Bir baska deyisle; biitliin boliimlerde optimum yiikleme miktar1 olarak
belirlenen % 3,0, 5,0, 7,0 g lipaz /g monomer yiiklemesi ile modifiye edilmis
hidrojeller ve lipaz yiiklemesi yapilmadan, saf olarak elde edilmis hidrojel i¢in sisme

kinetik mekanizmasi arastirilmistir.
Giic Kanunu Modeli

Farkli yontemler ile kurutulmus akrilamit bazli hidrojeller i¢in gii¢c kanunu modelini
aciklarken de belirttigimiz gibi; Perpas (1985) tarafindan tanimlanan gii¢ kanunu
modeli, bir polimerin sigmesinin zamana bagliligint tanmimlayan en etkili
yontemlerden biridir. Diflizyon ve gevsemenin birbirine gore onemini belirten
tasinim mekanizmasi, gii¢ kanunu modeli ile saptanmaktadir. Fakat bu modelin
S/Seq= 0,60 iizerinde kesin bir analiz sonucu vermekte basarisiz oldugu bilinmektedir
(Bartil ve dig, 2007). Bunun 1s18inda modelin optimum miktarda lipaz immobilize
edilmis PAAm hidrojellere ve lipaz immobilize edilmemis PAAm hidrojele etkili bir

sekilde uygulanabilmesi i¢in Cizelge 4.8’den yararlanilmistir.
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Cizelge 4.8 Lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojellerinin S/Seq oraninin zamanla

degisimi.
t S/Seq S/Seq S/Seq S/Seq
(% 0,0 (%3,0 (% 5,0 (% 7,0
(dakika) | lipaz&PAAM lipaz&PAAM lipaz&PAAM lipaz&PAAM
hidrojel) hidrojel) hidrojel) hidrojel)
0 0 0 0 0
60 0,4494 0,3213 0,2840 0,3046
120 0,5133 0,4320 0,3727 0,3846
180 0,5584 0,4841 0,4071 0,4105
240 0,5861 0,4970 0,4533 0,4393
270 0,5925 0,5117 0,4551 0,5655
1440 0,8383 0,8652 0,7933 0,8434
1680 0,8395 0,8789 0,8017 0,8624
2280 0,8882 0,9737 0,8963 0,9552
3120 0,9497 0,9807 0,9407 0,9600
4320 1 1 1 1

Cizelge 4.8 incelendiginde; 270 dakikada lipaz immobilize edilmemis PAAm
hidrojelinin S/Seq orani, 0,5925 iken; % 3,0, 5,0, 7,0 g lipaz /g monomer yiiklemesi
ile modifiye edilmis PAAmM hidrojellerinin S/S¢q oranlari, sirastyla 0,5117, 0,4551,
0,5655 oldugu gorilmiistiir. Dolayisiyla tiim hidrojeller i¢in de ortak zaman araligi 0-
270 dakika olarak belirlenmistir. Bu aralik dikkate alinarak tutuklama yontemi ile
lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojelleri i¢in giic kanunu modelinin uygulamasi

Sekil 4.17°de gosterilmistir.
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Sekil 4.17 Gii¢ kanunu modelinin lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojellerdeki
uygulamasi (0-270 dakika ve 25°C calisma sicakligr).

Gii¢ kanunu modeli uygulamalarinda difiizyon tistelini (n) ve oranti sabitini (k) elde
etmek miimkiindir. Sekil 4.17°den yararlanarak yapilan hesaplanmalar
dogrultusunda, tutuklama yontemi ile lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojeller
i¢in diflizyon iisteli (n), orant1 sabiti (k) ve glic kanunu modelinin etkinliginin ifadesi

olan hata degeri Cizelge 4.9°da gdsterilmistir.

Cizelge 4.9 Lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojelleri igin gii¢ kanunu modeli ile
hesaplanan sisme kinetik parametreleri.

Ornek N k Hata
% 0,0 lipaz&PAAmM hidrojel 0,2438 0,1564 0,02535
% 3,0 lipaz&PAAmM hidrojel 0,3056 0,0961 0,03475
% 5,0 lipaz&PAAmM hidrojel 0,3106 0,0832 0,02298
% 7,0 lipaz&PAAmM hidrojel 0,2892 0,0916 0,03396
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Cizelge 4.9 incelendiginde; lipaz immobilize edilmemis PAAm hidrojelinin difiizyon
usteli, n, 0,2438 iken; % 3,0, 5,0, 7,0 g lipaz /g monomer yiiklemesi ile modifiye
edilmis PAAmM hidrojellerinin difiizyon iisteli, n, sirasiyla 0,3056, 0,3106, 0,2892
oldugu goriilmektedir. Biitiin hidrojellerinde tasinim mekanizmast Fick diflizyonu
olarak tespit edilmistir. Boylece su; tiim hidrojellerin ag yapilarina kolayca niifus
etmektedir. Ayrica lipaz immobilize edilerek modifiye edilmis ve lipaz immobilize
edilmemis biitiin 6rneklerin difiizyon iistelleri birbirine ¢ok yakin degerler oldugu
belirlenmigtir. Bu sonucun 0-270 dakika araliginda tiim hidrojellerin difiizyon

hizlarinin birbirine ¢ok yakin oldugundan kaynaklandig: diistiniilmiistiir.

Farkli maddelerin adsorpsiyon ve desorpsiyon hizlarimi karsilastirmada kullanilan
giic kanunu modelinin kullanimindaki zorluk; k degerinin n degerine bagli olmasidir.
Bundan dolayi, yalnizca ayni n degerine sahip maddeler igin direkt olarak k

degerlerinin karsilastiritlmast miimkiindiir (Capan, 1993).

Bu bilgiden yola ¢ikarak tutuklama yontemi ile lipaz immobilize edilmis PAAm

hidrojellerinin orant1 sabitleri (k) i¢in herhangi bir degerlendirme yapilamamustir.

Cizelge 4.9’a gore lipaz immobilize edilmemis PAAm hidrojelinin hata degeri, %
2,535iken, % 3,0, 5,0, 7,0 g lipaz /g monomer yiiklemesi ile modifiye edilmis
PAAmM hidrojellerinin hata degerleri, sirasiyla % 3,475, 2,298 ve 3,396’dir. Hata
degerinin biitiin hidrojeller i¢in ihmal edilecek kadar az olmasi, gii¢ kanunu

modelinin basarili bir sekilde uygulandiginin gostergesidir.
Voight Tabanh Denklem Modeli

Voight tabanli denklem modeli; S/Seq oraninin % 60’1 &tesinki kisim, yani  giig
kanunu modeli ile etkin bir sekilde tanimlanamayan kisim i¢in daha basarili bir
analiz vermek adina gelistirilmistir (Gudeman ve Peppas, 1995). Bunun 1s1ginda
modelin lipaz immobilizasyonu ile modifiye edilmis PAAmM hidrojellere etkili bir
sekilde uygulanabilmesi icin bir Onceki modelde yer alan Cizelge 4.8’den

yararlanilmastir.

Cizelge 4.8 incelendiginde; 270 dakikada lipaz immobilize edilmemis PAAm
hidrojelinin S/Seq orani, 0,5925 iken; % 3,0, 5,0, 7,0 g lipaz /g monomer yiiklemesi
ile modifiye edilmis PAAmM hidrojellerinin S/S¢q oranlari, sirastyla 0,5117, 0,4551,
0,5655 oldugu goriilmiistiir. Dolayistyla tiim hidrojeller i¢in S/Sgq oraninin % 60°1n
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tizerinde oldugu ortak zaman aralig1 270-4320 dakika olarak belirlenmistir. Bu aralik
dikkate alinarak farkli yontemler ile kurutulmus PAAm hidrojelleri i¢in Voight

tabanli denklem modelinin uygulamasi Sekil 4.18’de gdsterilmistir.

0
-1 4
=
)
o
&0
-
(@)}
°
® % 0,0 lipaz&PAAm hidrojel
4 A % 3,0 lipaz&PAAm hidrojel
v % 5,0 lipaz&PAAm hidrojel
< % 7,0 lipaz&PAAm hidrojel
5 Y T ' T T T
0 1000 2000 3000

Zaman, t (dakika)

Sekil 4.18 VVoight tabanli denklem modelinin lipaz immobilize edilmis PAAm
hidrojellerdeki uygulamasi (270- 4320 dakika ve 25°C caligma sicaklify).

Sekil 4.18’den yararlanarak yapilan hesaplanmalar dogrultusunda, lipaz immobilize
edilmis PAAm hidrojeller icin ¢o6ziicii penetrasyon hizi (1) ve Voight tabanl

denklem modelinin etkinliinin ifadesi olan hata degeri Cizelge 4.10°da

gosterilmistir.

Cizelge 4.10 Lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojelleri i¢in Voight tabanli
denklem modeli ile hesaplanan sisme kinetik parametreleri.

Ornek 1 (dakika) Hata
% 0,0 lipaz&PAAmM hidrojel 1447,65 0,01556
% 3,0 lipaz&PAAmM hidrojel 886,32 13,9679
% 5,0 lipaz&PAAmM hidrojel 1365,71 3,63757
% 7,0 lipaz&PAAmM hidrojel 1113,58 6,53761
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Cizelge 4.10 incelendiginde; lipaz immobilize edilmemis PAAm hidrojelinin ¢oziicii
penetrasyon hizi, T, 1447,65 iken; % 3,0, 5,0, 7,0 g lipaz /g monomer yiiklemesi ile
modifiye edilmis PAAmM hidrojellerinin penetrasyon hizi, 7, sirasiyla 886,32,
1365,71, 1113,58 oldugu goriilmektedir. Lipaz immobilize edilmemis PAAm

hidrojelinin ¢dzilicii penetrasyon hizi, lipaz immobilize edilerek modifiye edilmis
PAAM hidrojellerin ¢oziicii penetrasyon hizlarindan daha fazla oldugu belirlenmistir.
Bu sonug; modifiye edilmemis PAAm hidrojeline ¢oziicliniin daha kolay niifus
ettigini gostermektedir. Fakat Sekil 4.16’da belirlenen denge sisme oranlari
cozliciiniin modifiye edilmis PAAm hidrojellerine daha c¢ok niifus ettigini
gostermektedir. Bu ¢eliski, Cizelge 4.10° da gosterilen Voight tabanli denklem

modeli i¢in hesaplanmis hata degerleri ile agiklanmaktadir.

Cizelge 4.10 incelendiginde; lipaz immobilize edilmemis PAAm hidrojelinin hata
degeri, % 1,556 iken; % 3,0, 5,0, 7,0 g lipaz /g monomer yiiklemesi ile modifiye
edilmis PAAmM hidrojellerinin hata degerleri, sirastyla % 1396,79, 363,757, 653,761
oldugu goriilmektedir. Lipaz immobilize edilmemis PAAm hidrojelinin hata degeri
thmal edilecek kadar azdir. Fakat lipaz immobilize edilerek modifiye edilmis PAAm
hidrojelleri i¢in tam tersi durum mevcuttur. Bu hidrojellerin hata degerleri ihmal
edilemeyecek kadar fazladir. Sekil 4.18 incelendiginde; modifiye edilmis PAAm
hidrojellerinin sisme oranlar1 g6z dniine alinarak model i¢in hesaplanan verilerinin
dogrusal olmadiklar1 goriilmiistiir. Dolayisiyla Voight tabanli denklem modeli igin
bu verilere gore belirlenen egim ¢izgisi denklemleri, modifiye edilmis PAAm
hidrojellerinde hatali analize neden olmustur. Boylece; 270-4320 dakika’da lipaz
immobilize edilerek modifiye edilmis PAAm hidrojellerinin sigsme oranlarinin

Voight tabanli denklem modeline uygun olmadig1 belirlenmistir.
Ikinci Mertebeden Sisme Kinetigi Modeli

Bu model; sisme davraniginda baslangi¢ anindan denge anina kadar tiim zaman
araliklarii etkin bir sekilde analiz edebildiginden, lipaz yiiklemesi ile modifiye
edilmis PAAm hidrojellerinde zaman araligr 0-4320 dakika olarak kullanilmustir.
Belirtilen siire dikkate alinarak lipaz yiiklemesi ile modifiye edilmis PAAm
hidrojeller igin ikinci mertebeden sisme kinetigi modelinin uygulamasi Sekil 4.19°da

gosterilmistir.
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Sekil 4.19 ikinci mertebeden sisme kinetigi modelinin lipaz immobilize edilmis
PAAm hidrojellerdeki uygulamasi (0-4320 dakika ve 25°C ¢alisma sicakligr).

Ikinci mertebeden sisme kinetigi modeli; hidrojelin baslangi¢ anindaki sisme
oranmin ((dS / dt)o) ve hidrojelin modele gore hesaplanan denge anindaki sisme
degerninin (Smaksimum) hesaplanmasinda kullanilmaktadir. Sekil 4.19°dan yararlanarak
yapilan hesaplanmalar dogrultusunda, lipaz yiiklemesi ile modifiye edilmis PAAm
hidrojelleri i¢in baglangi¢ aninda sisme orani ((dS / dt)o), denge aninda sisme degeri
(Smaksimum) Ve ikinci mertebeden sisme kinetigi modelinin etkinliginin ifadesi olan

hata degeri Cizelge 4.11°de gosterilmistir.
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Cizelge 4.11 Lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojeller i¢in ikinci mertebeden
sisme kinetigi modeli ile hesaplanan sisme kinetik parametreleri.

Ornek Seq(deneysel) Smaksimum Hata (dS / dt)o
% 0,0 lipaz&PAAM 46,19 46,51 0,00693 0,2524
hidrojel
% 3,0 lipaz&PAAM 57,94 60,61 0,04597 0,2674
hidrojel
% 5,0 lipaz&PAAmM 57,52 59,52 0,03491 0,1938
hidrojel
% 7,0 lipaz&PAAM 58,79 61,73 0,04991 0,2214
hidrojel

Cizelge 4.11 incelendiginde; lipaz immobilize edilmemis PAAm hidrojelinin
baslangi¢ aninda sisme orani, (dS / dt), = 0,2524 iken; % 3,0, 5,0, 7,0 g lipaz /g
monomer yiiklemesi ile modifiye edilmis PAAmM hidrojellerinin baslangic aninda
sisme oranlari, sirasiyla (dS / dt)o = 0,2674, 0,1938, 0,2214 oldugu saptanmustir.
Lipaz yiiklemesi ile modifiye edilmis PAAm hidrojeller i¢in ikinci mertebeden sisme
kinetigi modeli ile belirlenen bu degerleri birbirine ¢ok yakin oldugu belirlenmistir.
Az bir fark ile ; % 3,0 g lipaz /g monomer yiiklemesi ile modifiye edilmis PAAmM
hidrojelin baslangi¢ aninda sisme oranmin daha yiiksek oldugu, % 5,0 g lipaz /g
monomer yiiklemesi ile modifiye edilmis PAAM hidrojelin baslangi¢ aninda sisme
orant ise tiim hidrojellerin gerisinde oldugu saptanmistir. ~ Bu iki hidrojel
kiyaslandiginda, baslangi¢ aninda % 3,0 g lipaz /g monomer yiiklemesi ile modifiye
edilmis PAAmM hidrojelinde gergeklesen sisme olayinin, 5,0 g lipaz /g monomer
yiklemesi ile modifiye edilmis PAAm hidrojelinde gerceklesen sisme olayindan =~
1,34 kat daha hizli oldugu goriilmistiir. Biitiin hidrojeller igin bu degerlerin birbirine
cok yakin olmasi, PAAm hidrojellerine lipaz yiiklemesi ile modifiye etme isleminin

baslangi¢ aninda sisme oranina fazla etki etmedigini gostermistir.

Ikinci mertebeden sisme kinetigi modeli ile hesaplanan denge sisme degerleri
(Smaksimum); lipaz immobilize edilmemis PAAm hidrojel igin 46,51 iken, % 3,0, 5,0,
7,0 g lipaz /g monomer yiiklemesi ile modifiye edilmis PAAmM hidrojeller i¢in
sirastyla 60,61, 59,52, 61,73’tiir. Deneysel olarak Olgiilen denge sisme degerleri
(Seq(deneysery) 1le bu model uygulanarak hesaplanan denge sisme degerlerinin (Smaksimum)

karsilastirilmast  sonucu belirlenen hata degerleri bu modelin basarisinin
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gostergesidir. Cizelge 4.11°e gore lipaz immobilize edilmemis PAAm hidrojelin hata
degeri, % 0,693 iken, % 3,0, 5,0, 7,0 g lipaz /g monomer yiiklemesi ile modifiye
edilmis PAAm hidrojellerinin hata degeri, sirastyla % 4,597, 3,491, 4,991°dir. Hata
degelerinin tiim hidrojeller i¢in ihmal edilecek kadar az olmasi, ikinci mertebeden
sisme kinetigi modelinin basarili bir sekilde uygulandiginin gostergesi olarak

degerlendirilmistir.
Kisa Zamanh Yaklasim Metodu

Hidrojel karakterizasyonu igin, diflizyon katsayisinin (D) hesaplanmasinda kisa
zamanli yaklasim metodu kullanilmaktadir. Bu metodun lipaz immobilize edilmis

PAAm hidrojellerindeki uygulamasi Sekil 4.20°de gosterilmistir.

1,0

% 0,0 lipaz&PAAm hidrojel
% 3,0 lipaz&PAAm hidrojel
% 5,0 lipaz&PAAm hidrojel
% 7,0 lipaz&PAAm hidrojel
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Sekil 4.20 Kisa zamanl yaklasim metodunun lipaz immobilize edilmis PAAm
hidrojellerdeki uygulamasi (0-270 dakika ve 25°C calisma sicakig).

Sekil 4.20°den yararlanarak yapilan hesaplanmalar dogrultusunda, modifiye edilmis
PAAm hidrojelleri i¢in diflizyon katsayisi (D) Cizelge 4.12°de gosterilmistir.

Cizelge 4.12 Lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojeller i¢in kisa zamanli yaklagim
metodu ile hesaplanan sigsme kinetik parametreleri.
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Ornek D (10 cm’ /dakika)

% 0,0 lipaz&PAAmM hidrojel 11,461
% 3,0 lipaz&PAAmM hidrojel 12,558
% 5,0 lipaz&PAAmM hidrojel 7,729
% 7,0 lipaz&PAAmM hidrojel 7,543

Cizelge 4.12 incelendiginde; biitiin hidrojellerin diflizyon katsayilarinin (D) birbirine
cok yakin oldugu goriilmektedir. Bu metodun lipaz immobilize edilerek modifiye
edilmis ve modifiye edilmemis hidrojeller i¢in etkin kullanim araligi 0-270 dakika
arasindir. Bu zaman araligi i¢in Sekil 4.15 incelendiginde; % 0,0, 3,0, 5,0, 7,0 g
lipaz /g monomer yiiklenmis hidrojellerin sisme oranlarinin yaklasik olarak esit
oldugu belirlenmistir. Hidrojellerin diflizyon katsayilarinin birbirine ¢ok yakin
olmasinin nedeni, 0-270 dakika arasinda sisme oranlarinin yaklagik olarak esit

olmasindan kaynaklandig: diisiiniilmiistiir.
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5. SONUCLAR

1)

2)

3)

4)

5)

[Ik asamada poliakrilamit hidrojeller, amonyum persiilfat(APS)/sodyum
metabisiilfit (SMBS) redoks baslatici ¢ifti ve N,N’-metilenbisakrilamit
(MBAAm) ¢apraz baglayict kullanilarak serbest radikallesme polimerizasyonu
ile sentezlenmistir. Sentezlenen poliakrilamit hidrojeller farkli kurutma
yontemleri ile kurutularak; jellerin yiizey morfolojisi, dinamik ve kinetik sisme
davranislar1 incelenmistir.

Farkli yontemler ile kurutulmus PAAm hidrojellerinin SEM goériintiilerinde;
freeze dryer yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojelde 200-300 mikrometre
boyutunda acik gozenekler belirlenirken, kotii ¢oziicii yontemiyle kurutulmus
PAAmM hidrojelde porlu yapiya rastlanilamamistir. Bu sonug ile kotii ¢6ziicii
yontemine kiyasla freeze dryer yontemi ile kurutularak hazirlanan hidrojelin por
miktar1 ve boyutunun fazlasiyla arttig1 belirlenmistir.

Farklt yontemler ile kurutulmus PAAm hidrojellerinin dinamik sigme
oranlarinda; kotii ¢oziicii yontemine kiyasla freeze dryer ile kurutulmus PAAm
hidrojelinin ~ % 1854 daha fazla su adsorpladigi belirlenmistir. Bu sonug;
hidrojellerde por sayisi ve boyutunun artmasi ile sivi adsorplama kapasitesinin
de arttigin1 gostermistir. Ayrica literatiire kiyasla, freeze dryer yontemi ile
kurutulmus hidrojelin sisme oraninin diger yontemlerden c¢ok daha yiiksek
oldugu belirlenmistir.

Farkli yontemler ile kurutulmus PAAm hidrojelleri i¢in sisme kinetik
mekanizmast incelenmistir ve bu hidrojeller i¢in kinetik parametreler
belirlenmistir.

Farkli yontemler ile kurutulmus PAAm hidrojellerinin  kinetik gisme
mekanizmasi incelenirken uygulanan gii¢c kanunu modeli ile her iki hidrojelinde
tasinim mekanizmasi Fick difiizyonu olarak tespit edilmistir. Boylece suyun her
iki hidrojelin ag yapisina kolayca niifus ettigi belirlenmistir. Ayrica literatiirde
yer alan calismalardaki hidrojellerin taginim mekanizmasinin  fick olmayan
difiizyon mekanizmasi olmasindan dolayi, sunulan bu ¢alismadaki hidrojeller

literatiitre iistiinliik saglamistir. Farkli yontemler ile kurutulmus PAAm
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6)

7)

8)

9)

hidrojellerinin gii¢ kanunu modeli uygulamasinda belirlenen hata degerlerin
ihmal edilecek kadar az olmasi (= %2-4), bu modelin etkili bir sekilde
uygulandigini gostermistir.

Farkli yontemler ile kurutulmus PAAm hidrojellerinin kinetik sisme
mekanizmas1 incelenirken uygulanan Voight tabanli denklem modeli ile

hidrojellerin ¢oziicii penetrasyon hizlar1 (1) belirlenmistir ve belirlenen bu

oranlar ile ¢oziiciiniin freeze dryer yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojeline,
kotii ¢oziicii yontemi ile kurutulmus PAAm hidrojelinden = 1,35 kat daha kolay
nifus ettigi gorilmistiir. Ayrica farkli yontemler ile kurutulmus PAAm
hidrojellerinin Voight tabanli denklem modeli uygulamasinda belirlenen hata
degerlerin ihmal edilecek kadar az olmasi (= %1-5), bu modelin etkili bir sekilde
uygulandigini gostermistir.

Farkli yontemler ile kurutulmus PAAm hidrojellerinin kinetik sisme
mekanizmasi incelenirken uygulanan ikinci mertebeden sisme kinetigi modeli ile
hidrojellerin baslangi¢ aninda sisme oranlar1 ve denge aninda sisme oranlari
belirlenmistir. Baslangi¢ aninda freeze dryer yontemi ile kurutulmus PAAm
hidrojelinde gergeklesen sisme olaymin, kotii ¢oziicii yontemiyle kurutulmus
PAAm hidrojelinde gerceklesen sisme olayindan =~ 1,62 kat daha hizli oldugu
goriilmiistiir. Ayrica model ile belirlenen denge sisme oraninin(Smaksimum)
deneysel olarak Olgiilen denge sisme oranina (Seq(deneysel) 0k yakin oldugu
belirlenmistir. Bu sonu¢ modelin etkili bir sekilde (hata % 0,6-2,5)
uygulandigini géstermistir.

Farkli yontemler ile kurutulmus PAAm hidrojellerinin kinetik sisme
mekanizmas1 incelenirken uygulanan kisa zamanli yaklasim metodu ile
hidrojellerin difiizyon katsayilar1 (D) belirlenmistir. Kotii ¢oziicii yontemi ile
kurutulmus PAAm hidrojelinin difiizyon katsayisi, D = 4,5603 cm? /dakika iken;
freeze dryer ile kurutulmus PAAm hidrojelinin difiizyon katsayisi, D = 11,461
cm? /dakika oldugu hesaplanmistir. Freeze dryer yontemi ile kurutulmus PAAm
hidrojelin difiizyon katsayisinin, kotii ¢oziicli yontemiyle kurutulmus PAAM
hidrojelin difiizyon katsayisindan ~ 2,52 kat daha fazla oldugu goriilmiistiir.

Ik asamada incelenen tiim kriterler dikkate alindiginda; freeze dryer ile kurutma
yonteminin, kotii ¢oziicii ile kurutma yonteminden c¢ok daha iyi bir yontem
oldugu belirlenmistir ve tezin ikinci asamasinda hidrojellerin kurutulmasinda
freeze dryer ile kurutma yontemi kullanilmistir.
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10)

11)

12)

13)

14)

15)

Sunulan tez ¢aligmasinin ikinci agamasinda, ilk asamada sentezlenen PAAM
hidrojellere tutuklama yontemi ile degisen oranlarda (% 0,0, 1,0, 3,0, 5,0, 7,0,
10,0 g lipaz/g monomer) lipaz immobilize edilmistir ve bu hidrojellerin 1sil,
yapisal, ylizey morfolojileri, aktivite ve salim davranislari, dinamik ve kinetik
sisme davranislart incelenmistir.

Lipaz immobilize edilerek modifiye edilmis PAAm TGA termogramlarinda,
400°C’den sonraki sicakliklarda, % 1,0 ve % 7,0 g lipaz/g monomer yiiklenmis
PAAm hidrojellerinin 1s1l bozunma yiizdelerinde yavaslama oldugu ve lipaz
yiklenmemis PAAm hidrojele kiyasla kiitle kaybinin daha az oldugu
gozlenmistir. Bu yiiksek 1si1l kararliligin enzim ve PAAm ag arasindaki
etkilesimden kaynaklanabilecegi diisiiniilmiistiir.

Lipaz immobilize edilerek modifiye edilmis PAAm hidrojellerinin  XRD
desenlerinde, modifiye edilmemis PAAm hidrojelin 2teta=10-70° arasinda
amorf yap1 sergiledigi belirlenmistir. % 3,0 g lipaz /g monomer immobilize
edilmis PAAm hidrojelde ise 2teta = 28°’de belirgin bir kirmim piki
saptanmistir. Bu kristal pik, lipazin kristal ve/veya ii¢ boyutlu kompleks yapisini
temsil ettigi ve hidrojellerin polimerik yapisi i¢ine baglanan lipazin yapisindaki
amino asitlerden kaynaklandig diistiniilmiistir.

Lipaz immobilize edilerek modifiye edilmis PAAm hidrojellerinin SEM
goriintiilerinde, modifiye edilmemis PAAm hidrojeline kiyasla % 3,0 g lipaz/g
monomer yiiklenmis PAAm hidrojelinin por miktar1 ve boyutunun arttig1
belirlenmistir. Ozellikle % 7,0 g lipaz/g monomer yiiklenmis PAAm hidrojelde,
genis gozeneklere ek olarak bu porlarda kiigiikk ve ¢ok miktarda alt-porlar
gbzlenmistir. Bu sonug, optimum miktarda lipaz yiiklemesinin, hidrojelin hem
por boyutunda hem de por miktarinda artisa neden oldugunu gostermektedir.
Lipaz immobilize edilerek modifiye edilmis PAAm hidrojellerinin aktivite ve
immobilizasyon verimlerinde, lipaz immobilize edilmis PAAm hidrojellerin
cogunda yliksek derecede immobilizasyon verimi elde edildigi goriilmiistiir. %
3,0 g lipaz /g monomer ve % 5,0 g lipaz /g monomer yiiklemesi ile modifiye
edilmis hidrojeller, = % 78 immobilizasyon verimleri ile immobilizasyon
acisindan optimum lipaz yiiklemesi olarak belirlenmistir.

% 3,0, 5,0 ve 7,0 g lipaz /g monomer yiiklenen hidrojellerin salim verimleri
birbirine ¢ok yakin ve maksimum miktarda oldugu i¢in bu yiikleme miktarlar

salim verimi agisinda optimum yiikleme miktarlar1 olarak belirlenmistir.
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16)

17)

18)

19)

20)

Optimum miktarda lipaz immobilize edilerek hidrojellerin por boyutunda
saglanan artis, yiiklii enzimin hidrojelin ag yapisindan disar1 salimina ve su
molekiillerinin ag yapi1 icerisine daha kolay diflizyonuna katki saglamasindan
dolayi, hidrojelin adsorpsiyon ve desorpsiyon Ozelliklerinin  gelistigi
belirlenmistir.

Lipaz immobilize edilerek modifiye edilmis PAAm hidrojellerinin dinamik
sisme oranlarida, modifiye edilmemis PAAm hidrojeline kiyasla, lipaz
immobilize edilmis (% 3,0, 5,0 ve 7,0 g lipaz /g monomer) PAAmM
hidrojellerinin denge sisme oranlarinin = % 1181°1lik bir artis gosterdigi
belirlenmistir. % 3,0, 5,0, 7,0 g lipaz/g monomer yiiklenmis PAAm hidrojellerde
por sayisi ve boyutunun artmasi, sivi absorplama kapasitesinde artisa neden
oldugunu acikca sergilemektedir. Boylece modifikasyon isleminin denge sisme
oranlari iizerine de 6nemli derecede etkisi oldugu saptanmistir.

Optimum miktarda lipaz immobilize edilerek modifiye edilmis PAAm
hidrojelleri i¢in sisme kinetik mekanizmasi incelenmistir ve bu hidrojeller i¢in
kinetik parametreler belirlenmistir.

Lipaz immobilize edilerek modifiye edilmis PAAm hidrojellerinin kinetik sisme
mekanizmasi incelenirken uygulanan gili¢ kanunu modeli ile biitiin hidrojellerin
tasinim mekanizmasi Fick difiizyonu oarak tespit edilmistir. Boylece suyun her
iki hidrojelin ag yapisina kolayca niifus ettigi belirlenmistir Lipaz immobilize
edilerek modifiye edilmis PAAmM hidrojellerinin giic kanunu modeli
uygulamasinda belirlenen hata degerlerin ihmal edilecek kadar az olmas1 (= %2-
3,5), bu modelin etkili bir sekilde uygulandigini1 gostermistir.

Lipaz immobilize edilerek modifiye edilmis PAAm hidrojellerinin kinetik sisme
mekanizmas1 incelenirken uygulanan Voight tabanli denklem modeli ile

hidrojellerin ¢6ziicii penetrasyon hizlari (1) belirlenmistir. Fakat modifiye

edilmis hidrojellerin hata oranlarinin fazlaligi (% 360-1400) nedeniyle bu
modele uyum saglamadig1 saptanmistir.
Lipaz immobilize edilerek modifiye edilmis PAAm hidrojellerinin kinetik sisme
mekanizmasi incelenirken uygulanan ikinci mertebeden sisme kinetigi modeli ile
hidrojellerin baglangi¢ aninda sisme oranlar1 ve denge aninda sisme oranlari
belirlenmistir. Model ile belirlenen denge sisme oraninin (Spaksimum) deneysel
olarak olgiilen denge sisme oranina (Seq(deneysel) 0K yakin oldugu belirlenmistir.
Bu sonu¢ modelin etkili bir sekilde (hata % 0,6-5) uygulandigin1 géstermistir.
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21)

22)

Lipaz immobilize edilerek modifiye edilmis PAAm hidrojellerinin kinetik sisme
mekanizmasi incelenirken uygulanan kisa zamanlhi yaklasim metodu ile
hidrojellerin diflizyon katsayilar1 (D) belirlenmistir. 270 dakikada ( metodun
etkin kullanim alan1) % 0,0, 3,0, 5,0, 7,0 g lipaz /g monomer yiiklenmis
hidrojellerin sisme oranlarinin yaklasik olarak esit olmasindan dolayi,
hidrojellerin difiizyon katsayilarinin da birbirine ¢ok yakin oldugu saptanmistir.

Ikinci asamada incelenen tiim kriterler dikkate alindiginda; modifikasyon ile
hidrojellerin 1s1l, yapisal, yiizeysel oOzelliklerinin ve dinamik sisme
davraniglarinin  gelistigi belirlenmistir. Bu sonug; optimum miktarda lipaz
yiiklemesi ile ¢apraz bagli PAAm hidrojellerinin basarili bir sekilde modifiye

edildigini gostermistir.
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