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Yiksek Lisans Tezi
OZET

YENI BiR BASLATICI SISTEMI ILE POLI KAPROLAKTON POLIMERLERI, POLi
KAPROLAKTON-POLI METiL METAKRILAT BLOK KOPOLIMERLERIN SENTEZI,
KARAKTERIZASYONU, POLIMERLERIN NANOFIBERLERININ HAZIRLANMASI VE
ILAC TASIMA OZELLIKLERININ INCELENMESI

Abdulsamed KUCUK

Karadeniz Teknik Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Kimya Anabilim Dali
Danigman: Prof. Dr. Sevil SAVASKAN YILMAZ
2019, 68 Sayfa, 20 Sayfa Ek

Poli (e-kaprolakton), (PCL) 6zellikle kontrollii ilag salinim sistemleri, emilebilir cerrahi
dikigler, sinir kilavuzlari ve ii¢ boyutlu (tibbi emici dikisler, biyomedikal alanlarda) ve doku
mithendisliginde kullanilmasi i¢in 3-D yapi iskeletlerinde, son yillarda biiyilik dikkat ¢eken sentetik
biyobozunur bir alifatik polyester olmasi, mikrokiireler, mikro kapsiiller, nanopartikiiller, peletler,
implantlar ve filmler gibi ¢esitli polimerik cihazlar bu polimer kullanilarak imal edilmesi nedeniyle,
bu tez ¢aligmasinda iki amag belirledik. Birinci amacimizda, yeni bir triazol bilesigi 74 molekilii/
Sn(Oct,) baglatict sistemi kullanarak €-CL monomerinin ROP yontemi ile yeni OH ug¢ gruplu
biyouyumlu TAPCLOH farkli reaksiyon sartlarinda sentezledik, karakterize ettik. Elde edilen
TAPCLOH Makromonemerinin UV-VIS spekktrofotometre yontemi ile ilag salinim, elektrospinning
yontemi ile nanofiberlerinin hazirlanmasi ve kuantum kimyasal hesaplamalari incelendi. ikinci
amacimizda, ROP polime-rizasyonu ile sentezlenen biyobozunur, biyouyumlu 7APCLOH
Makromonomerini bromlayarak ATRP i¢in makromonomerik ATRP baslaticisi TAPCLBr
doniistirdiik. ATRP yontemiyle TAPCLBr makro baslatict/ CuBr/PMDETA katalizor sistemi ve
MMA kullanilarak farkli reaksiyon sartlarinda biyobozunur, biyouyumlu 74PCL-b-PMMA blok
kopolimerleri  sentezlendi. Sentezlenen 7TAPCL-b-PMMA  kopolimerinin  ilag  tasima,
nanofiberlerinin hazirlanmasi ve kuantum hesaplamalari 74APCLOH makromonomerinde yapildigi
gibi gerceklestirildi. Yeni OH u¢ gruplu TAPCLOH makromonomerlerinin, yeni 7APCLOBr
makrobaslaticilarinin ve yeni TAPCL-b-PMMA kopolimerlerinin karakterizasyonu '"H NMR, "C-
NMR, FT-IR, GPC, TGA, DSC, UV-VIS spektrofotometre ve SEM teknikleri kullanilarak yapild:.

Anahtar Kelimeler: ROP, Blok kopolimer, Makromonomer, ATRP, Makrobaslatici, Ilag
Tagima, Nanofiber, Elektrospinning.
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Master Thesis
SUMMARY

SYNTHESIS, CHARACTERIZATION OF BIOCOMPATABLE POLYCAPROLACTONE
POLYMERS, BIOCOMPATABLE POLYCAPROLACTONE-POLY METHYL
METHACRYLATE BLOCK COPOLYMERS WITH A NEW INITIATOR SYSTEM,
PREPARATION OF NANOFIBERS OF THE POLYMERS AND INVESTIGATION OF DRUG
DELIVERY PROPERTIES

Abdulsamed KUCUK

Karadeniz Technical University
The Graduate School of Natural and Applied Sciences
Chemistry Graduate Program
Supervisor: Prof. Dr. Sevil SAVASKAN YILMAZ
2019, 68 Pages, 20 Pages Appendix

Because Poly (e-caprolactone), (PCL) is a synthetic biodegradable aliphatic polyester
which has attracted considerable attention in recent years, notably in the biomedical areas of
controlled-release drug delivery systems, absorbable surgical sutures, nerve guides, and three-
dimensional (3-D) scaffolds, for use in tissue engineering, various polymeric devices like
microspheres, microcapsules, nanoparticles, pellets, implants, and films have been fabricated using
this polymer, we have identified two goals in this thesis with. In our first aim, we have synthesized
a new biocompatible TAPCLOH with OH end group by using a new triazole compound 74
molecule/Sn (Oct; initiator system by ROP of CL monomer in different reaction conditions. The
obtained 7APCLOH Macromonemer was investigated drug delivery with UV-VIS
spectrophotometer method, preparation of nanofibers with electrospinning method and the quantum
chemical calculations. In our second aim, we transformed to a novel macromonomeric ATRP
initiator TAPCLBr with a bromine end group for the ATRP by brominating the biodegradable,
biocompatible TAPCLOH Macromonomer synthesized by ROP with 2-bromoisobutyryl bromide.
Biodegradable, biocompatible TAPCL-b-PMMA block copolymers were synthesized by using
TAPCLBr macro initiator/CuBr/PMDETA catalyst system and MMA by ATRP method in different
reaction conditions and characterized. The drug delivery, preparation of the nanofibers and the
quantum chemical calculations of the synthesized TAPCL-b-PMMA copolymer were performed as
in TAPCLOH Macromonomer. The characterization of the new TAPCLOH macromonomers with
OH end group macromonomers and the new TAPCL-b-PMMA copolymers was achieved by using
'H NMR, “C NMR, FT-IR, GPC, TGA, DSC and SEM technics.

Key Words: ROP, Block Copolymer, Macromonomer, ATRP, Macroinitiator, Drug Delivery,
Nanofiber, Electrospinning
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1. GENEL BiLGILER

1.1. Giris

Polimerler yasamin baglangicindan beri var olan, DNA ve protein gibi bitki ve
hayvanlarda 6nemli rol oynayan bir yapilardir. Monomerlerin bir araya gelmesiyle beraber
makromolekiil denilen polimerler olusmaktadir [1]. Bu makromolekiillerde bulunan
fonksiyonel gruplarin saglamis oldugu avantajlar polimerlerin hem ticari hem de bilimsel
olarak 6nem kazanmasini saglamistir.

Ila¢ salinim1 ve nanofiberler de bu énem kazanan alanlar arasindadur.

Nanofiberler, kiiclik ¢apl, biiylik oranda gozenekli yapilar1 ve genis ylizey / hacim
orani nedeniyle oldukc¢a avantajlidirlar. Ayrica, elektrospinning tekniginin kurulumunun
nispeten yiikksek iiretim hizi ve sadeligi ile birlikte, elektrospun nanofiberleri;
elektrokimyasal maddeler, sensorler, biyomateryaller, filtreler gibi alanlarda yaygin olarak
kullanilmaktadir. Bununla birlikte, yeni nanofiberlerin gelistirilmesi ¢ok daha biiyiik bir
potansiyele sahiptir. Ayrica ¢ok fonksiyonlu olasiliklarint daha da gelistirmeyi ve hem
fiziksel hem de kimyasal Ozelliklerini arttirmay1 amaglayan yeni polimer nanofiberlerin
aragtirtlmasi biiytik ilgi gormektedir [2-8].

[lag salmimu, ilag ¢ozeltisinin polimerin dis yiizeyine ve daha sonra salim ortamina
goc ettigi islemi ifade eder. Hem dogal olarak tiiretilmis hem de sentetik makromolekiiller,
biyo-verimi en iist diizeye cikarmak, klinik uygulanabilirligi kolaylastirmak ve yasam
kalitesini artirmak i¢in kontrollii ilag¢ saliniminda yaygin olarak kullanilmaktadir [9].

Sentetik biyobozunur polimerler arasinda poli-e-kaprolakton (PCL), ¢ok diisiik cam
gecis sicakligina ve erime noktasina sahip bir polimerdir. Zararsiz dogas1 ve kuyruklu
ozellikleri sayesinde, bugiine kadar kullanilan / aragtirilan hemen hemen tiim yeni ilag
dagitim sistemlerinde ve doku miihendisligi uygulamalarinda denenmistir [10].

Poli (metil metakrilat) (PMMA), insanlarda biyouyumluluk ve biyobozunur olmayan
ozelliklerinden dolay1 yaygin olarak kullanilan bir biyomedikal polimerdir.

PMMA'nin biyomedikal uygulamalarda ¢ok iyi bir toksikolojik giivenlik kaydina
sahip oldugu i¢in toksik olmayan bir polimer oldugu kabul edilmektedir [11].



1.2. Kimyasal Yapilarina Gore Polimerler

Homo polimer tek bir monomerden olugmasinin aksine, kopolimer iki veya daha fazla
monomerin ayni polimer zincirine baglandiginda olusan bir polimerdir. U¢ monomer
kullanildigi durumlarda terpolimer olarak adlandirilir. Kopolimerler ikiden fazla monomerin

yerlesimine gore siniflandirilir [12]. Bu siniflandirmalar sunlari igerir;

— A~ A—A—A—A—A—A—A—A—A—A—A—A—A—

Homopolimer
Ardisik kopolimer A—B—A—B—A—B-A-B-A—-B-A-B-A-B—
Blok kopolimer —A—-A-A-A-A-A-A—-B—B—B—B—B—B—B—

—A~A—B—A—B—B—A—A—A—B—A—B—B—B—

Rastgele kopolimer

—A—A—A—A—A—A—A—A—A—A—A—A—A—A—
B
B B
B
Graft kopolimer |

Sekil 1. Polimer gruplari

1.3. Polimerin Molekiil Agirhgi ve Molekiil Agirhigi Dagilim

Hem zincir hem de basamakli polimerizasyonda, zincir uzunlugu gelisi giizel olarak
belirlenir. Basamakli reaksiyonlarda, zincir uzunlugu, biiyliyen zincirlerin uglarindaki
reaktif gruplarin varligi ile belirlenir. Katilma polimerizasyonunda, zincirin uzunlugu,
zincirin ikinci bir serbest radikalin etrafina yayilmadan 6nce biiylidiigli zamanla belirlenir
ve ikisi reaksiyona girer. Iki durumda da olusan polimer farkli zincir uzunluklarindaki
polimerlerden olusur. Genellikle ii¢ ¢esit ortalama molekiil agirlig1 tanimlanir. Bunlar sayica
ortalama molekiil agirlig1 (M,), agirlik¢a ortalama molekiil agirligi (My), viskozite dlgiilerek

bulunan ortalama molekiil agirhigr (My)’dir [13-15].



1.3.1. Molekiil Agirhig1 Say1 Ortalamasi (M)

Donma noktast algalmasi, kaynama noktasi yiikselmesi, osmotik basing ve buhar
basinci azalmasi gibi kolligatif 6zelliklerin dl¢lilmesine dayanan yontemlerle elde edilir.
Polimerde bulunan tiim molekiillerin agirliginin (W), polimerdeki molekiil sayisina (Nx)
orani ile bulunur. Ny, molekiil agirlig1 My olan dagilimdaki polimer tiirlerinin toplam sayis1
olmak {izere;

_xw _ > Nx Mx
_ZNX > Nx

Mn (1)

bagintisi ile verilir[14].

1.3.2. Molekiil Agirhgi Agirhk Ortalamasi (Mw)

Cokeltme, ultrasantrifiij ile 151k sagilmasi gibi biiyiilk molekiillerin tagidigi agirlig

yansitan yontemlerle elde edilir. Molekiil agirligi agirlik ortalamas;

_ 2CxMx

Mw ). Cx

=Y Wx Mx )

denklemi ile verilir. Wx, agirligit Mx olan molekiillerin agirlik kesri, Cx, agirligit Mx olan

molekiillerin agirlik konsantrasyonudur [14].

1.3.3. Molekiil Agirhg Dagilim

Molekiil agirligr dagilimi molekiil agirlig1 ortalamalarinin birbirine oran1 (Mw / Mn)
ile hesaplanmaktadir. Bu oran, heterojenlik indisi (HI) olarak tanimlanir. Tek dagilimi olan
bir polimer i¢in bu oran 1’dir. Heterojenlik indisinin 1-2 arasinda bir degere sahip olmast
gerekir. Bu degerler arasinda olan polimerlerin, zincirlerinin molekiil agirlig1 birbirine yakin
olup bu degerden biiyiik olmasi ise polimer zincirinin molekiil agirliginin birbirinden farkl

oldugunu gosterir [15].



1.4. Termosetler ve Termoplastikler

Bir polimer 1siya vermis oldugu tepkiye karsi termoset ve termoplastik olarak ikiye
ayrilir. Termoplastikler 1sitildiginda yumusayarak erir fazla sogutuldugunda ise sertlesir. Bu
davraniglar1 sayesinde, bu polimerler enjeksiyonla kaliplanabilir, kaliptan ¢ekilebilir veya
baska kaliplama teknikleriyle olusturulabilir. Ayn1 zamanda {iretim hurdalar1 da bu sayede
tekrardan kullanilabilir.

Termoplastiklerin aksine, termosetler zincir hareketini sinirlayan capraz baglar
bulundurur. Bu zincir agi, asir1 sicaga maruz kaldiginda yumusama yerine, bozulma
egilimindedir. Yakin zamana kadar, ilk kiirlemeden sonra termoset polimerler eritilemedi ve
tekrar kullanilamadi. Ama geri doniisimdeki son gelismelerle, termoset malzemelerin

yeniden eritilmesi ve yeniden kullanilmasi i¢in yeni yontemler saglanmistir [16].

1.5. Kristalin ve Amorf Halleri

Polimer molekiiliiniin tertiplenme sekli fiziksel yapisin1t meydana getirir. Bu bakimdan
kristalin ve amorf olmak tizere iki yapis1 vardir. Bir kristalin yap1 eriyikten sogudukea,
polimer zincirleri, Sekil 2’de gosterildigi gibi ¢ok diizenli kristal yapilara katlanir veya

hizalanir.

Kristalin bolge

y
:%t- //

Amotf bolge

Sekil 2. Polimerlerin kristalin ve amorf halleri



Bazi polimerler tamamen amorf veya kristal olabilir. Cogu zaman polimerlerde % 73
gibi bir kristal ytlizdesi rapor edilir. Genellikle, ¢ok¢a fonksiyonel gruplara sahip olan
polimer zincirleri kristalin bolgeler olusturmazlar. Kristallik derecesi, hem polimere hem de
isleme teknigine baglidir. Polietilen (PET) gibi bazi polimerler hizli bir sekilde kristallesir
ve yiiksek kristallik seviyelerine ulasir. PET’1 kristallestirmek icin yavas sogutma gerekir.
Hizli sogutulursa PET amorf kalir.

Kristalin ve amorf plastiklerin cesitli karakteristik farkliliklart vardir. Amorf
polimerler keskin bir erime noktasina sahip degildir, fakat bir cams1 gecis sicakligt (Tg)
vardir. Camsi gegis sicakligi, bir polimerin sert ve kirilgan halinden yumusak ve esnek hale
geldigi sicakliktir. Kristalin polimerlerde, malzeme kristalin erime sicakliginin iistiinde
isitildigr icin kuvvet gereksinimleri hizla azalir ve daha kolay akis Ozelligine sahip
olduklarindan dolay1 bir kalib1 doldurmada daha iyi bir avantaj saglar. Kristalin polimerler
genellikle iyi bir kimyasal dirence, yiiksek sicakliklarda daha fazla stabiliteye ve daha iyi
slirtlinme direncine sahiptir. Amorf polimerler tipik olarak kristal malzemelere gore daha iyi
darbe dayanimina, daha az kalip biizilmesine ve daha az biikiilmeye sahiptir. Kullanim
gereksinimlerine gore, amorf veya kristalin bir polimerin tercih edilip edilmeyecegini

belirler [16].

1.6. Camsi Gegis Sicakhigi

Genellikle Tg olarak adlandirilan camsi gegis sicakligi, polimerin kullanim yerine gore
onemli bir 6zelligidir. Camst gegis sicakligi, plastiklerin fiziksel 6zelliklerinin, amorf veya
kristal halindeki 6zelliklere gore degistigi sicakliktir. Tg'nin tlizerinde polimerler lastik gibi
yiiksek esneme 0zelligine sahipken Tg'min altinda bir polimer molekiilii nispeten daha az
hareket kabiliyeti vardir. Cams1 gecis sicakligi genellikle tamamen veya kismen amorf
polimerlerde olan bir 6zelliktir. Bir polimerin 6zellikleri Tg degerinin iistiinde ve altinda ¢ok
farkli olabilir. Camsi gegis sicakliginin degeri, gerilme hizina ve sogutma veya isitma hizina

baglidir, bu nedenle Tg i¢in kesin bir deger olamaz [16].



1.7. Jel Gegirgenlik Kromatografisi (GPC)

GPC, 1960’larin ortalarinda gelistirilen ve bir polimerin molar kiitlesinin tam
anlamryla belirlenmesinde oldukga etkili bir metottur. Bu teknikte ¢ok az miktarda polimer
ornegine ihtiya¢ olmasi da en biiyiik avantajlarindandir.

GPC’nin ¢alisma prensibi polimer molekiillerinin uygun jel gézeneklerine girmesi ve
oradaki alikonma siirelerinin belirlenmesine dayanir. Bu nedenle bir GPC cihazi esas itibar1
ile pompalar, kolonlar ve dedektorlerden meydana gelir. Pompalar ¢ozelti halinde bulunan
polimeri ¢ozelti deposundan kolona, kolondan dedektdre belirli bir hizda sirkiilasyonunu
saglar. Kolonlarda ise kati halde farkli boyutlarda gézeneklere sahip ¢oziicii ortaminda sisen
kolon dolgu maddeleri bulunur. Ornek ve karistilastirma kolonu olmak iizere iki kolon
vardir. Dedektorler ise polimerlerde kirilma indisine veya spektrofotometrik o6zelligine
dayanarak ¢ozelti icindeki polimer miktart ile ilgili olarak sinyal olusturur.

GPC yonteminde, polimer mikro goézenekli jel taneciklerinin bulundugu bir kolondan
akmaya birakilir. Dolgu maddesi olarak, genellikle gézenekli cam veya polistiren kullanilir.
Jeldeki gbzenek biiylikliigii biiylik oneme sahiptir. Tipik olarak 50-106 A° araligindadir.
(Cozeltide bulanan kiigiik molekiiller, biiyiik molekiillere oranla gozeneklere daha kolay
girdiklerinden dolay1 daha uzun bir akis yoluna sahiptirler. Biiylik molekiiller ise jelde
bulunan biiyiikk gozeneklerin diginda alikonmazlar. Bu nedenle akis yollarinin kisa
olmasindan kaynakli akis stireleri azdir. Kolondan ilk dnce biiyiik molekiiller ve daha sonra
kiigiik molekiiller gelerek birbirinden ayrilirlar. Bu yiizden GPC’de molekiil biiyiikligi ve
akis hiz1 ters orantilidir [17].

Kolondan ¢ikan ¢ozelti dedektore dogru yol alir. Bu sirada dedektor polimer miktariyla
dogru orantili olarak bir sinyal verir. Verilen bu sinyal polimerin kolonda alinma siiresine
(VR) kars1 kaydedilmesiyle Sekil 3’deki gibi bir kromotogram ortaya ¢ikar.

Olusan egride dedektor sinyalinin yerine (Hi) yiiksekligi kullanilir. GPC’de esit
miktarda 6rnegin enjeksiyonu miimkiin olmadigi i¢in kromotogram, GPC kromotogrami

olarak kullanilmadan 6nce standart kromotogramla karsilastirilmalidir [18].



Detektor Cikis Sinyali

Vr(alikonma hacmi)

Sekil 3. GPC cikis sinyalinin alikonma hacmine kars1 grafigi

Bu metot, kullanilan jelin tipine gore bir¢ok degisik ¢Oziicii ve polimerlere
uygulanabilir. Polistiren jel igin, tetrahidrofuran, toluen veya yiiksek sicakliklarda o-
diklorobenzen gibi ¢oziiciilerde apolar polimerler ¢oziilebilir. G6zenekli cam jeli i¢in, sulu
coziiciiler iceren daha polar sistemler kullanilabilir [19].

GPC, molekiilleri biiyiikliiklerine gore ayirip, sonuglari bir biiytikliik dagilim egrisiyle
verse de, bu teknik kesin bir molekiil agirlig1 degeri veremez. Molekiil agirlig1 kesin olarak
bilinen bir polimer standardi ile kalibrasyon yapmak gerekir. Bunun i¢in kullanilan cesitli
polimerler vardir. En ¢ok kullanilan standart polistirendir. Molekiil agirligi 500-15x10%
arasinda olan ve Mw / Mn = 1.05 olan polimer 6rnegi bu is i¢in olduk¢a uygundur.
Kalibrasyon i¢in kullanilan diger polimer standartlari arasinda polimetil metakrilat, poli (a-

metil stiren), cis-poliizopren, polietilen oksit, polietilen glikol ve polietilen sayilabilir.
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B
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Sekil 4. GPC cihazinin genel semast



1.8. Diferansiyel Taramal Kalorimetri (DSC)

Diferansiyel taramali kalorimetre, numuneye saglanan 1s1 akisinin (giic), belirli bir
atmosferde, numunenin sicaklig1 6l¢iiliirken zamana veya sicakliga kars1 kullanildigi bir
tekniktir. Sistemde 1s1 akisindaki 6rnegi igeren bir tava ile bos bir tava arasindaki fark izlenir.
DSC, ticari olarak gii¢ dengeleyici bir DSC olarak veya bir 1s1 akis1 DSC'si olarak temin
edilebilir.

Gli¢ dengeleyici DSC, biri 6rnek i¢in digeri referans tutucu olmak tizere neredeyse
ayni olan (1s1 kaybi agisindan) 6l¢iim hiicrelerine sahiptir. Her iki hiicre ayri 1siticilarla
wsitilir, sicakliklart ayri sensorler ile olciiliir. Her iki hiicrenin sicakligi, ortalama sicaklik
kontrol dongiisii tarafindan kontrol edilen zamanin bir fonksiyonu olarak dogrusal olarak
degistirilebilir. Ikinci bir diferansiyel kontrol dongiisii, érnekteki bazi ekzotermik veya
endotermik islemlerden dolay1 sicaklik farki olusmaya baglar baglamaz gii¢ girisini ayarlar.
Diferansiyel gii¢ sinyali, gercek drnek sicakliginin bir fonksiyonu olarak kaydedilir.

Hem numune hiicresinin hem de referans hiicrenin sicakligini arttirmak icin 1s1 akisi
DSC'de bir tek 1sitict kullanilir. Ornekteki ekzotermik / endotermik etkiler nedeniyle olusan
kiiclik sicaklik farklari, programlanan sicakligin bir fonksiyonu olarak kaydedilir. Her iki
sistem de literatiirde Wunderlich [20] tarafindan tanimlanmustir.

DSC, polimer aragtirmalarinda esas olarak ii¢ farkli deney tipi i¢in kullanilir (uygun
kalibrasyondan sonra,

a) Camsi gecis sicakligi (Tg-degeri) tespitleri,

b) Erime / yeniden kristallesme sicakligi ve 1s1 (Tm / Tc degeri ve Hf / Hc degeri)

tespitleri

Kullanilan bu teknik maddenin; fiziksel 6zellikleri olan Tg (cams1 gegis sicakligl), Tm
(erime sicakligi), T. (kristalitesi) hakkinda bilgi sahibi olunmasini saglar. Ayrica fiziksel
ozelliklerin yan1 sira kimyasal bir ozellik olan Tq (bozunma sicakligl) da DSC ile

gozlemlenebilir [21].
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Sekil 5. Polimerik maddeler i¢in karsilagilan diferansiyel termogram

1.9. Termogravimetrik Analiz

Termogravimetri, 1900’li yillarda gelistirilen ve temel olarak belirli bir atmosferde,
numunenin kiitlesinin sicakliga kars1 degisimini izleyen bir tekniktir. Kiitle grafiginin
zamanin veya sicakligin bir fonksiyonu olarak ¢ikartilmasi termogravimetrik bir deneyin
sonucudur. Tipik bir termogravimetri blok semasi Sekil 6’da gosterilmistir. Siirekli kiitle
kaydi ve dengesi elektromanyetik agirlik dengeleyici ile miimkiindiir. Hassasiyet genellikle
birka¢ mikrogramdir. Toplam numune kiitlesi miligram ila gram arasinda degisebilir.

Sicaklik araliklart genellikle oda sicakligindan 2700 K'e kadar ¢ikabilir [22].



| -

=1 Kontrolll Firin }——-

I——Flcakllk programl}—
o J‘“ -

1 ]_Ornek Sicakhg l_

DTA J_
%’ |V Agirhik géstergesil
r=-——=======- Al

Difuzyory Pifu
pompas| pom

—

(C—

Gug kaynagi J—H-l-l-'

Sekil 6. Termogravimtri blok semasi

1.10. Polimerizasyon Yontemleri

Polimerizasyon, monomer yap1 taglarinin biiyiilk molekiiller olusturmak tizere
kimyasal olarak baglanma islemidir. Ticari polimer molekiilleri binlerce kez tekrarlanan
birim igerebilir. Polimerizasyon birka¢ yontemden biriyle gergeklesir. Temel iki yontem,

katilma ve basamakli polimerizasyonudur.

1.10.1. Basamaklh (Kondenzasyon) Polimerizasyon

Basamakli polimerizasyon, monomerlerin bir bir reaksiyonlarmin bir sonucu olarak
olusan polimerleri tarif etmek i¢in kullanilan bir terimdir. Basamakli polimerizasyonda,

monomer molekiilleri, diisilk molekiil agirlikli polimerler ile yiiksek molekiil agirlikli
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polimerler arasinda daha uzun zincirler iireterek kimyasal olarak birlesir. Genellikle bu
mekanizma tarafindan olusturulan polimerler, islevselligi her bir reaksiyon molekiilii bagina
ortalama reaksiyon grubu sayisi olarak tanimlandigi iki fonksiyonel gruba sahiptir.
Polikondenzasyon kinetigi genellikle polikondenzasyon reaksiyonu sirasinda iiretilen daha
diisiik molekiiler bir bilesen olusumundan etkilenir. Molekiiler bilesen, reaksiyon
mekanizmasint olumsuz yonde etkileyen bir konsantrasyona ve kiitleye sahip olacaktir.
Coziim, reaksiyonu daha yiiksek bir sicaklikta gergeklestirmek boylece reaksiyon sirasinda
iiretilen yan tirtinler etkili bir sekilde ¢ikarilacak ve daha yiiksek molekiiler agirlikli polimer
iiretimini artiracak derin bir etki saglayacaktir. Polikondenzasyon reaksiyon mekanizmasi
tarafindan olusturulan polimerler arasinda polyesterler, naylonlar ve poliiiretanlar bulunur
[23].

Kondenzasyon polimerizasyonu iki fonksiyonel grubu olan HO-R-COOH gibi bir

poliester iizerinden Ornekleyecek olursak dimerlesme tepkimesi Sekil 7°deki gibi olacaktir.

HO—R—COOH + HO—R—COOH —» HO—R—CO—O—R—COOH

Sekil 7. Bir hidroksi asitinin dimerlesmesi

Dimerler; monomer veya kendisiyle girerek Sekil 8‘deki gibi trimer ve tetramer

verirler.

HO—R—COOH
> H—EO—R—COEILOH + H,0
3

HO—R—CO—0—R—COOH

HO—R—CO—O—R—COOH
> H—EO—R—COEILOH + H,0
4

Sekil 8. Bir dimerin trimer ve tetramerlesmesi

Trimerler ve tetramerler; monomer, dimer, trimer veya tetramerleriyle ileri
tepkimelere girerek zinciri biiyiitecektir. Trimerin ortamda bulunan farkl tiirlerle verecegi

basamakli polimerizasyon ilerleyisi ise Sekil 9°daki gibidir.
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HO—R—COOH

H—EO— R—CO}OH
2

H‘EO_ R— 00}39 H H—EO— R— coiL OH
3

H—EO—R—CO}OH
4

\J

H—EO—R—CO}OH + H,0
4

> H—EO—R—CO}OH+ H,0
5

H—EO—R—CO}OH+ H,0
6

> H—EO—R—CO}OH + H,0
7

\/

Sekil 9. Bir trimerin ortamdaki tiirlerle reaksiyonu

Benzer tepkimeler her biiyiikliikteki molekiiller arasinda beklenir. Polimerizasyonun
heniiz baslangicinda ortamda monomer kalmaz ve farkli oligomerler ve kisa polimer
zincirleri bulunur. Bu zincirlerin birbirleriyle verdikleri ileri tepkimelere bagli olarak
polimerizasyon siiresince polimerin molekiil agirlig1 siirekli artar ve yinelenen birimi

asagidaki verilen bir poliester seklinde olur.

H—EHN— R—CO}OH
n

Sekil 10. Bir poliester polimeri

Kondenzasyon polimerlerinin sentez tepkimelerinde her zaman yan {iriin olarak kii¢iik

bir molekiil ayrilmas1 gozlenmeyebilir [24].

Sekil 11. Lakton kondenzasyon tepkimesi
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1.10.2.Katilma Polimerizasyonu

Katilma polimerizasyonu yonteminde polimer molekiilii bir defada bir zincir
reaksiyonu yoluyla yeni bir monomerin eklenmesiyle biiyiir. ilave reaksiyon, monomerde
cift veya lg¢lii baglarin acilmasiyla gerceklesir. Her yeni monomer birimi, bir sonraki
baglant1 i¢in aktif bir alan yaratir. Net reaksiyon, Sekil 12’de gosterilmistir. Bu
polimerizasyon yoluyla bir¢ok polimer olusturulur. Katilma polimerizasyonu ile olusturulan
polimerlerden bazilar1 polietilen, polivinil kloriir (PVC), akrilikler, polistiren,

politetrafloroetilen ve polioksimetilen (poliasetal)’dir[12].

Sekil 12. Katilma polimerizasyonuna ait reaksiyon

1.10.2.1. fyonik Polimerizasyon

Iyonik zincir polimerizasyonu aktif merkezin pozitif bir sekilde katyonik
polimerizasyona veya negatif bir sekilde anyonik polimerizasyona yol agtigi bir zincir
reaksiyonudur. Anyonik polimerizasyon monomerlerin elektron ¢ekiciliginden meydana
gelir. Bunun aksine katyonik polimerizasyon elektron salan substituentlerle reaksiyona girer.
Iyonik polimerizasyonda yiiksek monomer saflig1 istemesinin yanisira ¢dziiciiniin polaritesi
mekanizmay1 ve polimerizasyon hizin1 etkiler. Iyonik polimerizasyon iyonik uglu
monomerlerin art arda zit yiiklii bir uca katilmasini igerir. Makro yapinin anyonik veya
katyonik reaksiyonu sirasinda ortamin niteligine ve derecesine bagli olarak ¢esitli formlarda
bulunabilir. Ornegin, organik tuz olarak A* B- iyonlar1 géz oniine alindiginda iyoniklik

durumu Sekil 13’deki gibi gosterilebilir.
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Sekil 13. Iyonik yap1 spektrumu

Burada iyonik davranig kovalent bagli iken serbest iyon sekline de doniisebilir veya
temas halinden ¢oziicliyle ayrilmis iyon c¢iftine doniigebilir. Polimerizasyon sirasinda iyon
ciftleri ve serbest iyonlar denge halinde bulunabilir. Farkl tiirlerin konsantrasyonlar1 ve iyon
ciftinin davranigi reaksiyon kosullarina ve ortamin polaritesine baglidir.

Coziinmiis iyon ciftleri, temas halindeki iyon ciftlerinden daha reaktitken serbest
iyonlar ise iyon c¢iftlerinden daha da reaktiftir. Ortamin daha da polarlagsmasi halinde ¢oziicii
ile ayrilmig iyon giftleri ve serbest iyonlar tercih edilir. Hidrokarbon ortaminda serbest
iyonlar mevcut degildir ancak iyon ciftleri arasinda baska birlesme dengesi de olusabilir

[25].

1.10.2.1.1. Katyonik Polimerizasyon

Katyonik polimerizasyon, uzun yillar boyunca dar molekiil agirlik ve kontrollii
molekiil agirligi dagilimli reaksiyonlar i¢in daha az tercih edilen bir polimerizasyon yontemi
olarak kabul edildi. Bu davranis, zincir transferine, izomerizasyona ve sonlandirma
reaksiyonlarina duyarli olan karbonhidratlarin dogal kararsizligina baglandi. En sik
uygulanan islem, katyonun, pozitif-pozitif yiik nedeniyle asitli olan b-protonunun ortadan

kaldirilmasidir [25].

1.10.2.1.2. Anyonik Polimerizasyon

Anyonik polimerizasyon, uygun deneysel kosullar altinda kendiliginden sonlardirma
reaksiyonu bulunmamasidan otiirii kontrollii bir polimerizasyon yontemidir. Katyonik
polimerizasyonun aksine dar molekiil agirlikli ve kontrollii molekiil agirligi dagilimli
polimerler elde etmek i¢in ideal bir yontemdir. Bunun i¢in yayilma hizindan daha yiiksek

bir baslatma oranina sahip olmak, baglatma ve ¢ogaltma boyunca homojen bir reaksiyona
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sahip olmak ve sistemdeki tiim olasi sonlandirma safsizliklarini ¢ikartmak gerekir. Bu sartlar

altinda model polimerler sentezlenebilir [25].

1.10.3. Halka A¢ilma Polimerizasyonu (ROP)

Halka Acilma Polimerizasyonu (ROP) bir polimerizasyon yontemi olarak kisa siirede
yiiksek molekiil agirlikli polimerler verdiginden endiistriyel seri {iretim i¢in tercih edilen bir
yontemdir. Halka agilma reaksiyonlarindan iiretilen polimerler dogrusal olup basamakli
polimerizasyon yontemine gore elde edilmesi zor olan dar bir molekiil agirlig1 araligina
sahiptir. ROP, elastomerler, fiberler, kaplamalar, yapistiricilar ve kompozitler gibi spesifik
uygulamalar ic¢in nitelikli kopolimerlerin yapilmasinda iistiin bir yontemdir. Yaygin
orneklerden bazilar1 poli (dimetilsiloksan), polioksimetilen, polikaprolakton, poli
(tetrametilen oksit) ve poli (propilen oksit)’dir.

ROP sirasinda dongiisel monomerler kullanir. Dongiisel monomerler, bir veya daha
fazla atom dizisinin bir halka seklinde baglandig1 monomerlerdir. Bisiklet zinciri 6rnegine
referansla, eger baglantilar bir daire bi¢gimindeyse, bu dairesel halkalarin polimerize edilmesi
icin agilmasi gerekir. Dairesel baglanti diizenlemesi agildiginda, zincir biiyiimesini tesvik
eden iki u¢ da zincire baglanabilir [26].

Benzer sekilde, ROP, Sekil 14'te gosterildigi gibi siklik monomer halkas1 agilmasinin
bir baglangic basamagini igerir. Genellikle halka agma islemini hizlandirmak igin bir

katalizor veya baglatici kullanilir.

G2 —

Sekil 14. Halkal1 bir yapinin ROP’u

Gerilmis siklik monomer halkasi, monomeri, Sekil 15'te gosterildigi gibi bir polimer
olusturmak {izere baska bir monomer veya tekrarlayan birim ile daha da polimerize
edilebilen bir aktif merkez haline doniistiirmek {iizere agilir. Halka acildiktan sonra,
polimerizasyon katyonik, anyonik veya koordinasyon ekleme mekanizmasi olarak ii¢ farkl
ana reaksiyon mekanizmalarindan birine gore ilerler. Bu mekanizmanin énemli bir 6zelligi,

ROP sistemlerinin tipik olarak canli bir polimerizasyon olmasidir. Halka agma reaksiyonu,
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ya kiitlesel polimerizasyon olarak ya da ¢ozelti, emiilsiyon veya dispersiyon halinde

gerceklestirilebilmektedir.

bk L O —— e

Sekil 15. Halka agilmasiyla zincir biiytime reaksiyonu

Yaygin bir ornek, siklik kaprolaktamdan poliamid PA6 polimerinin tiretilmesidir.
Sekil 16'da gosterildigi gibi, kaprolaktamin halka agilmasi, bir karboksilik asit u¢ grubu
(COOH) ve bir amin ug grubu (NH>) iireten su ile gerceklestirilir. Bu fonksiyonel gruplarin
asamali polimerizasyonu, poliamid olusturmak iizere biiyliyen amid baglantilarin1 (NHCO)

gelistirir [27].

0)

H
N
250°C 250°C
+ H,0 =——= H,N—(CH,);—COOH H;N*—(CH,)5s—COO-

H,N——(CH,)s;—COOH (CHy)s—C—F+OH + n1 H0

Sekil 16. Kaprolaktamin hidrolitik halka agilma polimerizasyonu ile nylon6 iiretimi

1.10.3.1. Laktonlar

Laktonlar halkali esterlerdir, molekiillerinde hem niikleofilik hem de elektrofilik
kisimlar bulunur. Bu yilizden hem anyonik hem de katyonik katalizorlerle poliester verecek
sekilde polimerlestirilebilirler. Polimerizasyonda alkoller, aminler, organometalik bilesikler
ve alkoltitanyum alkoksit karigimlart baslatict olarak kullanilir. Halkanin biiytkligii

laktonlarin polimerizasyonunda 6nemlidir [28].



17

c” O
{ - [l
0 Katalizor + Isi > O— (CH,)s—C
n
€-kaprolakton Poli(kaprolakton)

Sekil 17. e-kaprolakton’un halka ag¢ilma polimerizasyonu ile
polimerlestirilmesi

1.10.3.2. Laktonlar ve Laktidlerin Halka Acilma Polimerizasyonu

1.10.3.2.1. Katyonik Halka Ac¢ilma Polimerizasyonu

Katyonik yiik ihtiva eden halka agilma polimerizasyonu birka¢ 6nemli endiistriyel

polimer saglar. Bunlar poliasetaller, 1,3,5-trioksan ve oksiran ya da 1,3,5-trioksan ve 1,3-
dioksolan kopolimerleri, politetrahidrofuran, tetrahidrofuran ve oksiran kopolimerleri, poli

(3,3-bis(kloro-metil)oksetanlar), polisiloksanlar, etilenimin ve polifosfazen polimerleridir

[29,30].

Katyonik halka agilma polimerizasyonu i¢in temelde 2 mekanizma vardir. Birincisi

SN yoluyla monomerin zincir ucunda katyonik bir merkeze sahip molekiile baglanarak

biliylimesini igerir. Diger bir mekanizma ise Sekil 18’de gosterilen SN> mekanizmasidir,

burada x oksijen, azot veya siilfiir atomunu temsil eder.

CH;

’

Syi:

X
CH; ‘CH
-"NX\ ~ """X*CHZ CH2 ""’"X—CHQ CH2 7)(\
CH T

+,CH2 /CHQ /\ +/CH2
X + X » ~vX—CH, CH, —X
Cli\_/ CH CH

Sekil 18. Katyonik ROP i¢in genel mekanizma [31].

Sy2:
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1.10.3.2.2. Anyonik Halka Acilma Polimerizasyonu

Anyonik ROP, zincir ucunu monomer haline getiren niikleofilik saldiriya dayanir. Bu
tiir mekanizmalar i¢in baglaticilar, alkil lityum, alkil magnezyum bromiir, alkil aliiminyum
ve metal amidleri, alkoksitleri, fosfinleri, aminleri, alkolleri ve su gibi organometallerdir.
Genel reaksiyon mekanizmasi Sekil 19 'da verilmistir. X siklik monomerlerdeki fonksiyonel
grubu (karbon atomu), Y elektronca eksik olan atomu (oksijen, azot, kiikiirt gibi) temsil eder
[32].

_/_\ <«

()Y

%m%w

Sekil 19. Anyonik ROP i¢in genel mekanizma [32].

Xf?(

Negatif yiiklii baslaticinin atom X'e niikleofilik saldirisi ile monomer halkasi agilir ve
Y serbest kalir. Bu, olusan anyonik tiirlerin, bagka bir monomer molekiiliine ait X atomunu
tekrar saldirtya ugratir. Boylece, polimer zinciri yayilir ve dogrusal poliester formlar1 olusur
[32].

Sekil 20'de gosterilen, e-kaprolakton (CL) monomerinin anyonik ROP'unda
polimerizasyon bir alkoksit fonksiyonu (RO-) ile baslatilir. Halka agma reaksiyonu, alkoksit
baslatict maddenin CL’un karbonil grubunun karbon atomuna niikleofilik saldirisi ile
tetiklenir. Zincirin sonunda bulunan bu yeni olusan alkoksit, baska bir lakton molekiilii ile

reaksiyona girer ve polimerizasyon reaksiyonu yeni monomerler ilavesiyle ilerler [32, 33,

34].
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(\M@M

Sekil 20. e-Kaprolakton monomerinin anyonik ROP’u [32].

1.10.3.3. Laktonlar ve Laktidlerin Halka A¢ilma Polimerizasyonu Baslaticilar:

Yeni baglatic1 ve monomerlerin sentezi, mevcut veya yeni monomerlerin halka a¢ilma
polimerizasyonu, yapisal olarak gelismis makromolekiillerin iiretilmesi i¢in ilging ve umut
vericidir.

Metal alkoksit ve metal karboksilatlar gibi organometalik bilesikler etkin bir polimer
sentezi i¢in basglatic1 veya katalizor olarak kullamilmaktadir [35]. Metal ve ligand sec¢imi
onemlidir ve metal kompleksle katalizlenen reaksiyonlar spesifiktir. Serbest p ve d
orbitallerine sahip kovalent metal alkoksitler koordinasyon baglaticis1 olarak reaksiyon

verirler. Halka agilma polimerizasyonunda en ¢ok kullanilan iki ayr1 katalizor Sekil 21°de

gosterilmektedir.
o )\ o
\/\/:’)‘\ Sn/O\ﬂ)i/\/\ O>Al_0‘<
o~ _I/
Kalay oktoat Aliiminyum triizopropoksit

Sekil 21. Halka-A¢ilma polimerizasyonunda en ¢ok kullanilan iki ayr1 katalizor
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1.10.3.3.1. Kalay (IT)-2-Etilhegzanoat

Genelde kalay oktoat (Sn(Oct),) olarak bilinen kalay(IT)-2-etilhegzanoat laktonlarin
ve laktidlerin halka agilma polimerizasyonunda sik kullanilan katalizorlerden biridir [36].

Sn(Oct),, Amerika Gida ve ilag Dairesi (FDA) tarafindan onaylanmis bir gida katki
maddesidir. Kalay oktoatin katildigi halka acilma polimerizasyonunda polimerizasyon
mekanizmasi oldukga tartigmalidir. Kalay oktoatin mol agirligi, monomer/Sn(Oct), derisim
oranina bagli olmadigindan, Sn(Oct). gercek bir baslatici olarak diisiiniilmemektedir. Kalay
oktoatin kullanildig1 halka acilma polimerizasyon mekanizmalar1 i¢in Onerilen farkl
mekanizmalar literatiirlerde mevcuttur. Bu mekanizmalarin i¢inde en uygun olan ve
benimsenen koordinasyon-araya girme mekanizmasidir. Bu mekanizmada bir hidroksil
fonksiyonel grubunun Sn(Oct), ’a koordine oldugu ve baslatici olarak kalay alkoksit
kompleksi olusturdugu diisiiniilmektedir.

Koordinasyon-araya girme mekanizmasi iizerinde yapilan aragtirmalar sonucunda
mekanizmanin birbirinden ¢ok az farkli iki ayr1 mekanizma ile yiirtidiigii disiiniilmektedir
[36-39].

Onerilen birinci mekanizmada, cogalma adim1 boyunca bir alkoliin fonksiyonel grubu
ve monomerin birlikte her ikisinin Sn(Oct)> kompleksine koordine olduklarini varsayan bir
yolla gerceklesmektedir. Tkinci mekanizmada ise, kompleks olusumu ve monomer halkasi
acilmadan 6nce Sn(Oct):‘in kalay alkoksit kompleksine doniismektedir ve e-CL ve laktid
monomerleri ile yapilan ¢alismalarda, kalay alkoksit kompleksi olusumu, MALDI-TOF
spektroskopisi ile gozlenmistir [40]. Sekil 22’de Sn(Oct):‘1n bir katalizor olarak kullanildigi
ROP mekanizmasi igin iki farkli 6neri sunulmaktadir.

i.Halka agilma polimerizasyonundan oOnce bir alkol ve monomerin kompleks
olusturmasi,

ii. e-kaprolaktonun halka agilmasindan 6nce bir kalay alkoksit olusumu.
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o H
| _0 (Oct) Sn_.___(g__R
i) SnOety + R—OH + ) — > |'
! o—
ROP 0 <R>
— » RO—C—R—O0-—-- Sll(OCt):
|

ii) Sll(Oct)W + R-OH 5 OctSn-OR + OctH
- Kalay-alkoksit Oktanoikasit

0 H
OctSn-OR  + CL — 3 RO— |i --_-snoct

&(C H‘v)R)

Sekil 22. Sn(Oct); ile Halka-Agilma polimerizasyonu mekanizmasi i¢in izlenen iki
farkl1 yol

Sn(Oct), katalizorii, kuvvetli bir transesterlesme ajanidir ve sentezlenen kopolimerler
normalde gelisigiizel mikro yapilara sahiptirler. Reaksiyon sicakligi ve siiresinin artmast
transesterlesme reaksiyon miktarint artirir [41, 42].

Trifenil fosfin ilavesi ile laktidlerin halka agilma polimerizasyonunda yavas olan
reaksiyon hizi artirilir ve molekiil i¢i transesterlesme reaksiyonu olusumunu geciktirir.

Laktonlarin polimerizasyonunda aliiminyum alkoksitler oldukca etkin baglaticilardir.
Aliiminyum tri-isopropoksit ile halka ac¢ilma polimerizasyonu koordinasyon-araya girme
mekanizmas1 {lizerinden yiiriir. Aliiminyum-alkoksitler, acil-oksijen bagmin kirilmasi
adimin1 baglatir ve baslaticidaki alkoksit grubunun polimer ucunda olmasi bu mekanizmanin
kanitidir. Aliiminyum alkoksitler molekiiler yap1 ve molekiil agirligin kontrol edilmesi
gereken yasayan ROP yonteminde kullanilir. Reaksiyonlar1 genelde diisiik sicakliklarda
cozelti ortaminda gerceklestirilir. Hidrolize karsi duyarliligi aliiminyum alkoksitlere karst
daha az olan kalay alkoksitler (tri-blok ve star gibi) gelismis mimariye sahip

makromolekiillerin sentezinde kullanilabilir. Lantanit bazli baslatic1 sistemleri ise
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laktonlarin metilmetakrilat, tetrahidrofuran gibi monomerlerle blok kopolimerizasyonunda
onerilmektedir. Halkal1 esterlerin polimerizasyonunda aliiminyum triisopropoksitin yani
sira, kalay(IV) alkoksitler, kalay(II) alkoksitler, lantanit alkoksitlerin farkli ¢calisma gruplari
tarafindan katalizor olarak kullanildig1 ¢aligsmalara literatiirde rastlamak miimkiindiir [43-

45].

1.10.3.4. Poli(s-kaprolakton) (PCL) ve Kopolimerleri

PCL ilk kez Carothers tarafindan sentezlenmis olup alifatik poliester ailesinin bir
iiyesidir. PCL un erime sicakligi (Tm) yaklasik 60°C civarindadir ve bu diisiik erime sicakligt
kompozit sistemleri i¢in uygun olmasini saglar. Cams1 gecis sicakligi (Tg) ~ -60°C olan
biyobozunur bir polimerdir. Ayrica yari kristalindir, hidrofobik karakterlidir, toksik degildir,
tamamen bozunabilir ve kolaylikla islenebilir. PCL homopolimerinin yapisinda polar
olmayan bes metilen grubu ve nispeten daha polar bir ester grubu mevcuttur. Yiiksek olefinik
karakter icerigiyle mekanik Ozellikleri poliolefinlere benzerler. Alifatik-ester baginin
hidrolitik olarak kararsiz olmasi1 nedeniyle polimer biyobozunurdur. Bu 6zellikler PCL’un
diger polimerle ve alifatik poliesterlerle kopolimerlerinde uyumlu olmasi ve karisarak blend
olusturabilmesini saglar. PCL oldukg¢a esnek ve islenmesi kolay bir malzemedir. e-CL’un
yiiksek molekiil agirligina sahip kopolimerleri halka agilma ve katilma polimerizasyonu ile
elde edilebilir. Kopolimer eldesinde monomer reaktivitesi onemli bir parametredir. Alifatik
ester baginin hidrolize yatkinlii nedeniyle biyobozunur 6zellik gdsterir. PCL
homopolimerinin kristalinitesi ve yliksek olefinik 6zelliginden dolay1 biyobozunurlugu poli
laktid gibi poli (a-hidroksi asitlere) gore nispeten daha yavastir. PCL, PVC ve bisfenol A
polikarbonat gibi pek c¢ok ticari polimerle kopolimerlesebilir. Bozunabilir olmasi ve
bozunma iirlinleri toksik olmamasi nedeniyle ila¢ salinim sistemleri, ameliyat ipligi gibi
biyomedikal uygulamalarda ve ambalaj sektoriinde kullanilmaktadir. PCL’un dezavantaji;
medikal uygulamalarda uzun bozunma siiresine sahip olmasidir.

Daha hizli bozunmasi i¢in kopolimerleri sentezlenebilir. &-CL ve D-LA’nin
olusturduklar1 kopolimer homopolimerlerinden daha hizli bozundugunu gostermistir. Bu
davranig sekli morfolojik farkliliklarina 6zellikle kristalinitedeki azalma ve camsi gecis

sicakligindaki diisiise baglanabilir.
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PCL’un su aritma, evsel atik, deniz suyu ve aktif ¢amur gibi mikroorganizma

varliginda biyobozunurlugu detayli sekilde incelenmistir [46-49].

O

I\ O

(
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- O——(CH;)s—C
Heat

epsilon-kaprolakton polikaprolakton

Sekil 23. Polikaprolakton yapisi
1.10.3.5. Poli (e-kaprolakton) Uygulama Alanlar

Dikis ipligi kaplamalari, absorblanabilen medikal cihazlar, mikro gozenekli damar igi
stentler, damar nakilleri gibi uygulama alanlarina sahip olan PCL’un ila¢ salinim sistemleri
icin matriks olarak, kirilan kemiklerin iyilesmesi siiresince katki maddesi ve dental baski
tablalar1 uygulama alanlar1 arasinda sayilabilir.

Laktid ve lakton segmentlerini iceren blok kopolimerler bu bloklarin biyokimyasal
bozunabilmesi nedeniyle ilgi ¢cekmektedir ve medikal cihazlarda genis bir kullanim alanlar1

bulunmaktadir [50-53].

1.11.Biyobozunma

Biyobozunma enzimlerin etkisi ile yasayan/yasamayan organizmalarin katkisiyla
gerceklesen kimyasal bozunma olayidir. Kolaylikla hidrolize olabilen ester veya amid gibi
fonksiyonel gruplart iceren polimerler biyodegradasyona ugrayabilirler, yani biyolojik
olarak pargalanabilirler. Oldukga kararsiz olan biyobozunur polimerlerin degradasyonunda
suyun polimerik matrikse niifuzu ve polimerik zincirin hidrolizi adimlar1 gergeklesir.
Bozunma firtinleri matriks yiizeyinden diflizyon yoluyla uzaklasirlar. Biyobozunur
polimerin degradasyon hizin1 genelde hidrolitik kararsiz baglar, su gecirgenligi ve
¢oziiniirliik gibi parametreler etkiler. Degradasyon, yigin hidroliz veya yiizey erozyonu

olmak {tizere iki yolla gerceklesebilir. Y1gin hidroliz degredasyonu polimerin igine suyun
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giris hizi, polimerin hidroliz hizindan biiyiik oldugu durumlarda gegerlidir. Polimerin
difiizyon hiz1 suyun difiizyon hizindan biiyiikse polimer yiizey erozyonu ile bozunur.

Asit, baz ve enzimler tarafindan hidroliz yolu ile polimerlerin degradasyonu
katalizlenebilir. Poliesterlerde ester gruplarmin hidrolitik boliinmesi, karboksilik asit ug
gruplarinin olugmasi ile otokatalizlenmektedir. Su gecirgenligi ve ¢oziiniirlikk, kimyasal
yap1, molekiil agirligi, hidroliz mekanizmasi, katki maddeleri, morfoloji, camsi gecis
sicaklig1 biyodegredasyon hizina etki eden parametreler olarak verilebilir.

Polimerik biyomateryaller, biyolojik uygulamalarda yiizey oOzellikleri fiziksel,
kimyasal ve biyokimyasal olarak modifiye edilebilen, kullanim amacina uygun boyut, sekil
ve bilesimlerde hazirlanabilen, viicudun herhangi bir fonksiyonu, dokusu, organini
iyilestirmek veya yenilemek icin dizayn edilen tibbi arag ve cihazlarda kullanilan
malzemelerdir.

Polimerik biyomateryaller, viicudun veya organin hastalikli veya hasarli bolgelerinin
yer degistirilmesinde (yapay kalp damari1 vb.), yara tedavisinde (ameliyat iplikleri vb.)
estetik operasyonlarda; tedaviye yardimci olmakta (ilag salinim sistemleri vb.); teshis
amaciyla (radyoaktif isaretli maddeler vb.) kullanilmaktadir.

Kontrolli ilag salinim sistemlerinde dikkat edilecek en Onemli husus, kullanilan
polimerin bozunma {iriinlerinin yol agabilecegi toksitite, alerjik ve kanserojik etkilerdir.
Suda ¢oziinebilen polimerler suda siserler ve ilag tasiyict sistemlerde kullanilabilirler.

Viicuda yerlestirilerek istenilen silirede fonksiyonunu yerine getirdikten sonra
hidrolitik olarak pargalanan ve metabolik yollarla viicut disina atilabilen materyallere
biyobozunur polimerler denilir. Biyobozunur polimerlerin, molekiil agirliklar1 ve
kopolimerlerin bilesimleri degistirilerek biyobozunma siireleri, birka¢ haftadan ve bir yila
kadar ayarlanabilmektedir. Poliglikolik asit ve polilaktik asit esasli kopolimerler ameliyat
ipligi olarak kullanilmaktadir. Son yillarda yapilan ¢aligmalardaki amag, biyo uyumlulugu
yilksek, doku tahribati  olusturmayan polimerler sentezlemektir.  Polimerik
biyomateryallerde sentez sonrasi yapisinda kalabilen ve disar1 verilebilen safsizliklar, katki

maddeleri ve diger maddelerin arindirilmamasi 6nemli yan etkilere yol acabilir [54-56].

1.12. Biyobozunur Polimerler

Biyobozunma dogaya birakilan organik bilesiklerin daha diisiik molekiil agirlikli

bilesiklere doniistiiriildiigii ve sonunda karbon, azot ve kiikiirt ¢evrimlerine katildigi bir
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dogal prosestir. Belirli cevresel kosullar altinda birakildiginda fiziksel 6zelliklerinde standart
test metodlar1 ile gozlenebilen degisimler gdsteren polimerler ise biyobozunur polimerlerdir.
Biyobozunur polimerlerde kimyasal yapida gerceklesen degisim ortamda dogal olarak
bulunan mikroorganizmalardan kaynaklanir. Biyobozunur polimerler i¢in tiim standartlari
kapsayan genel bir tanim yapilmak istenirse dogaya birakildiklarinda ¢esitli
mikroorganizmalar varliginda diisiik molekiil agirlikli  bilesenlere doniisen ve
parcalandiklarinda toksik olmayan yan tirlinler agiga ¢ikaran polimerler denilebilir [57].

Biyobozunur polimerler dogal ve yapay polimerler olarak iki sinifa ayrilabilir. Hayvan
ve bitki kaynakli dogal polimerlere polisakkaritler (nisasta vb.), proteinler (ipek vb.),
mikrobiyal poliesterler (polihidroksialkanoatlar vb.) Ornek olarak verilebilir. Dogada
kontrollii ve istenilen hizda degradasyonu saglamak amaciyla sentetik polimerler tercih
edilmektedir. Poli (a-hidroksi asitler), poli (o-amino asitler), polianhidritler, poli
(ortoesterler), poli (kaprolakton) ve kopolimerleri, poli (hidroksibiitirat) ve kopolimerleri
sentetik biyobozunur polimerlere 6rnek olarak verilebilir.

Dogal polimerler sentetik polimerlere gore son derece ucuz olmalarina karsin, fiziksel,
kimyasal ve mekanik Ozellikleri yetersizdir ve islenmeleri olduk¢a zordur. Dogal
polimerlerdeki bu dezavantaji ortadan kaldirmak i¢in biyobozunur yapay polimerlerle
karigtirilmaktadir. Biyobozunur PCL/nisasta karisim ozellikleri {izerine bir¢ok calisma

yapilmistir [58-60]

1.13. Nanoteknoloji

Nanoteknoloji, metrenin milyarda biri anlamina gelen nanometre’den tiiretilmis, nano
malzemelerin iiretiminde, islenmesinde ve karakterizasyonunda arastirmalar yapan bir
alandir. Nanoteknoloji, pek ¢ok teknoloji ve endiistri sektorii icin onemli Ol¢iide katki
saglamigtir.

Enerji alaninda standart giines pillerinden daha fazla enerji elde etmek, ham petroliin
islenmesinde verim saglamak, siirtinmenin azalmasiyla yakit verimliligini arttirmak [61],
enzimler ile yakit eldesi [62], hizli sarj edilebilen hafif yiiksek gii¢ yogunluguna sahip
bataryalar gelistirmek [63,64,65] ve atik 1silarin kullanim1 [66-67] gibi bir¢ok uygulamast
bulunmaktadir.

Medikal alanda nadir molekiilleri saptayabilen hassas biyosensorlerin gelistirilmesi,

kanser hiicreleri saptayip normal dokulara zarar vermeden tedavi uygulayabilen platformlar,
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hiicre tiirleri ve biyolojik aktiviteler gibi tibbi teshisleri saglamak icin yar1 iletken
nanofiberler liretilmesinde, bireysel hiicreleri takip edebilecek problarin gelistirilmesinde ve
yaralar i¢in hiicreler arast boslugu kapamada nano-yapili jellerin gelistirilmesi
bulunmaktadir [68-76].

Ulasim alaninda siirtiinmenin azaltilarak enerjiden tasarruf edilmesinde kullanildigi
gibi ulasgim birimlerinin iretilen malzemelerini gelistirmede, sensorlerle kdopriilerin,
tiinellerin, raylarin, parklarin ve kaldirimlarin durumun ve performansini Slgmede
bulunmaktadir [77-80].

Nanopargcaciklari ¢ekici yapan iki ana 6zellik vardir: birincisi, nanopartikiillerin birim
kiitle basina daha yiiksek yiizey alan1 saglayan 1 - 100 nm boyutlarda olmas:. Tkincisi, nano
parcacik liretiminde ilerleyen molekiiler seviyedeki etkileri, adsorpsiyon yiizeyinde istenen
yapisal ve islevsel oOzelliklerin (6rnegin yiizey alani, gdzenek boyutu, yap1 ve ylizey

fonksiyonel gruplari) ilave edilmesini kolaylagtirmasidir.

1.14. Nanofiberler

Fiber malzemelerin caplart mikrometrelerden (10-100 mm) alt mikronlara veya
nanometrelere (10x10--100x10-* mm) kiigiiliirken, ¢ok bilyiik yiizey alani-hacim oran1 gibi
ozellikler ortaya ¢ikmaktadir. Bir nanofiber i¢in, bir mikrofiberin 100 kat1 kadar biiyiik
olabilir, yiizey islevselliklerinde esneklik ve malzemenin bilinen diger herhangi bir formu
ile karsilastirildiginda sertlik ve ¢ekme dayanimi gibi iistiin mekanik performans
gozlenebilir. Bu 6zellikler, nanofiberlerin birgok 6nemli uygulama i¢in en uygun malzeme
olmasin1 sagliyor. Son yillarda polimer nano fiberlerin hazirlanmasi i¢in ¢ekim prosesi [81],
sablon sentezi [82,83], faz ayrilmasi [84], kendinden montaj [85,86], elektrospinleme
[87,88] vb. gibi bir dizi isleme teknigi kullanilmistir.

1.15.Nanofiberlerin Uretim Prosesleri

1.15.1.Cekim Prosesi

(Cekim prosesinde makro boyuttan nano boyuta kadar fiberler elde edilebilir. Proses

birka¢c mikrometre boyutundaki bir igne veya mikropipetin, bir mikromanipiilator



27

yardimryla milimetrik damlacia temasi ve ignenin damlaciktan geri ¢ekilmesiyle beraber

nanoliflerin olusturulmasina dayanir. Igne ucundaki nanolifler yiizey temast ile biriktirilir.
Kullanilan malzemenin ¢ekme islemi sirasinda ortaya ¢ikan gerilmeleri dayanabilecek

giiclii deformasyonlara maruz kalabilen viskoelastik bir malzeme olmasi gereklidir (Sekil

24) [81].

Sekil 24. Cekim prosesi

1.15.2.Sablon Sentezi

Sablon sentezi, nano gozenekli bir zardan polimerik malzemenin gegirilerek
nanofiberlerin elde edilmesini saglayan bir yontemidir. Bu yontem ile iletken ve yar1 iletken
polimerler ve metaller gibi bir¢ok malzemenin nanofiberleri ve nanotiipleri hazirlanabilir.
Belirli caplardaki gozenekler nanofiber boyutlarinin kontroliine izin vermesine karsin

stirekli olarak nanofiber iiretiminde kullanilamaz (Sekil 25) [82,83].

Sekil 25. Sablon sentezi semasi
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1.15.3.Kendiliginden Diizenlenme

Kendiliginden diizenlenme teknigi kiiciik molekiillerden basit bloklarin kurulmasiyla
nanoboyutta liflerin olusturulmasini saglar. Yontem aminoasitlerin proteinleri olusturmak
icin bir araya gelmesinden esinlenmistir [89]. Nanofiberlerin kendiliginden diizenlenme
islemi, hidrofobik etkilesimler, elektrostatik kuvvetler, hidrojen bagi ve van der Waals
kuvvetleri gibi gesitli itici giigleri igerir ve iyonik kuvvet, pH gibi dis kosullardan etkilenir

[90].

1.15.4. Faz Ayirma

Nanolifli kdpiik malzemesinin iiretilmesi i¢in kullanilan termal indiiklenmis sivi-sivi
faz ayrilmasi teknigidir. Temel prensip fiziksel uyumsuzluga bagli olarak fazlarin
ayrismasidir. Faz aymrma teknigi kullanilarak iretilen nano lifli kopiikler 50-500nm
boyutlarindadir. Bu teknik 5 temel adimdan olusur;

1- Polimerin ¢6zlilmesi

2- Swvi-sivi faz ayirma islemi

3

Polimer jelasyonu
4- (Coziicliniin jelden su ile ¢ikarilmast

5- Vakum altinda dondurularak kurutma [84,91]
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Sekil 26. Faz ayirma proses gosterimi

1.15.5. Elektrospinning

Elektrospinleme, polimer nanofiberlerinin elde edilmesi i¢in kullanilan 6nemli bir
tekniktir. Elektrospinning teknigi diger nanofiber iiretim proseslerine gore kurulum maliyeti
daha diisiiktiir ve bilesenlerinin ayr1 olarak toplanip monte edilelebilir [93,94]. Tiim polimer
tirlerinden nanofiber {iretmek icin kullanilmistir [95,96]. Metal, cam membran ve

mikrofiber ylizeylere basartyla toplanmistir [97,98].
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Her ne kadar elektrospinleme ve elektrosprey yontemi yiizyildan beri bilinse de 6nemli
hale gelisi son ¢eyrek yiizyilda gergeklesmistir.

Elektrospinning cihazi 4 temel bilesenden olusur (Sekil 27). Bunlar; yiiksek voltajlt
bir giic kaynagi, toplayici, siringa pompast ve siringadir. Kiigiik miktarda bir sivi siringa
pompasiyla siringadan disari pompalandigi zaman, sivi yiizey geriliminden kaynakli olarak
siringa ucunda bir damlacik olusturma egilimde olacaktir. Damlacik yiiksek voltajli bir gii¢
kaynagina bagli oldugundan yiizeyi, pozitif veya negatif olan voltaj ile hizla kaplanacaktir.
Yiikler arasindaki itme kuvveti yiizey gerilimini onleyerek damlacigin kiiresel seklini
dengesizlestirecektir. Elektromanyetik alanin uygulamis oldugu itme kuvveti damlacigin
ylizey gerilim kuvvetini asacak kadar gii¢lii ise damlacik konik bir sekle doniistir (Sekil 28)
ve ardindan elektro ¢ekim jeti olugur. Elektrik alanin etkisi ve yiizey yiikleri arasindaki itme
sonucu, kararli bolge denilen jetin ¢capinin jet biikiilmeye baslayana kadar azaldig1 bolgeye
girer. Daha sonra kararli bolgeden ¢ikarak jet biikiiliir ve ¢oziiciisiinii kaybedip ¢apinin
zamanla daha da kii¢lildiigii kararsiz bolgeye girer. Son olarak jet nanofiberler tiretmek igin

katilagir.

Kararsiz bolge

Taylor konisi

./ I Kararh bolge
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Sekil 27. Elektrospinning semasi [99-100]
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Sekil 28. Taylor konisi olusumu

1.16. Elektrospinninge Etki Eden Faktorler
1.16.1. Polimer Cozeltisi

Nanofiberlerin hazirlanmasinda ¢ozeltinin fiziksel ve kimyasal 6zellikleri biiyiik bir
etken oldugundan uygun bir ¢oziicii hazirlanmasi agagidaki 6zelliklerine baglidir;

1- Tletkenlik

2- Viskozite

3- Coziicii uguculugu

4- Yiizey gerilimi 6zellikleri

1.16.1.1. iletkenlik

Polimeri ¢6zmek i¢in ¢oziicii secerken ¢oziiciiniin bir miktar iletken olmasi gereklidir.
Ek olarak ¢ozeltiyi hareket ettirmek i¢in organik veya inorganik tuzlar kullanilabilir. Bu
elektrospinning’i baglatmak icin kritik voltaj miktarina azaltmakta yardim eder. Ancak
polimerik iiriinde safsizliklar olusturabilir. Diger bir yontem ¢ozeltiyi yliksek iletkenlige
bagl bir ¢oziicii ile ¢ozmektir. Coziiciiniin iletkenliginin artmasmin fiberlerin kalitesini
arttirdi1  goriilmiistiir. iletkenlik arttikca fiberlerin damla yapidan diiz yapiya gectigi
goriilmiistiir [101-102].
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1.16.1.2. Viskozite

(Cozeltide diger dnemli bir unsur ise vizkozitedir. Elektrik ytikleri viskoz bir polimer
cozeltisinin fiberleri olusturmasi i¢in gerekli giicii iiretemeyebilir. Polimer ¢ozeltisi bir jel
kadar viskoz ise konsantrasyonunun azaltilmasi gerekecektir. Ancak belirli bir

konsantrasyonunun altinda jet fiber degil damlaciklar tiretecektir [103].

1.16.1.3. Coziicii Ucuculugu

Coziiciiniin ¢ok diisiik ucuculuga sahip olmasi olusturulan fiberlerin 1slak olmasina,
birlesmis fiberlere ve ihmal edilebilir fiberlere sebebiyet verir. Diger yandan ugucu bir
¢ozeltinin kullanilmasiyla siringa ucunda katilagsma olacak ve jet sirasinda kesilmeler

meydana gelecektir [104].

1.16.1.4. Yiizey Gerilimi Ozellikleri

Elektrospinning baslarken, yiiklii ¢ozeltinin, ¢ozeltinin var olan yiizey gerilimini
asmas1 gerekir. Tipik olarak, ylizey gerilimi, yuvarlak kiireler olusturarak sivinin birim
kiitlesi bagina ylizey gerilimini azaltirken, elektrospinning jetindeki elektrik yiikleri uzama
ile yiizey alanini arttirir. Bununla birlikte uygun bir ¢oziicii se¢imi ile ylizey geriliminin
azaldig1 ve piiriizsiiz lif olusumunu destekledigi goriilmiistiir. Yiizey gerilimi yiizey aktif

maddeler ile kolayca azaltilabilir fakat polimerik safsizlik i¢erir [105].

1.16.2. Uygulanan Voltaj

Uygulanan voltajin artmasi ¢ozelti damlasinin gerilmesine ve artan potansiyel farktan
dolay1 toplayicida daha hizli bir toplanan fiberlere sebebiyet verir. Fiberlerin toplayicida
daha hizli toplanmasindan dolay1 ugus siiresinde azalma ve bununla birlikte fiberlerin
uzayabilecegi alan daha kisa oldugundan dolay1 fiberler daha biiytlik ¢apli olarak elde edilir
[106].
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1.16.3. Cozelti Akis Hiza

Optimum ¢o6zelti akis hizinda fiberlerin ¢aplari en dar aralikta olacaktir. Akis hizindan

sapma elyaf ¢aplarinin yayilmasina neden olacaktir [107].

1.16.4. Cozelti Sicakhig:

Cozelti sicakliginin yiiksek olmasi, ¢ozelti viskozitesini azaltabilecektir. Bundan

dolay1 fiber ¢aplarida viskozitenin azalmasi ile birlikte azalacaktir [108].

1.16.5. Siringa Uzakhig ve igne Capi

Siringa ucu ile toplayici arasindaki mesafe elektrik alan giiciinii ve ¢ozeltinin ugus
stiresini etkiler. Nano liflerin morfolojisi, uzakliktan etkilenebilir, ¢iinkii birikme siiresi,
buharlagsma hiz1 ve ¢irpma veya kararsizlik araligi mesafeye gore degisir. Bu nedenle,
diizglin ve homojen nano elyaf iiretmek, kritik bir mesafeyi stirdiirmeye baghdir.

Kiiciik bir siringa capi, liflerdeki tikanmay1 ve boncuklar1 azaltmaya neden olur.
Kiiciik ¢apli bir igne ucu durumunda ¢ozelti atmosfere daha az maruz kalir, bu yiizden
ttkanma azalir. Elektrospun liflerinin ¢apinin azalmasi, daha kiigiik deliklerden dolay1
gozlenebilir. Bununla birlikte, deligin ¢ap1 ¢ok kiiciik oldugunda ignenin ucundan bir damla

cozelti ¢gikarmak miimkiin olmayabilir [92,109].
1.16.6. Cevre
Ozellikle, elektrospinning islemi ve elyaflarin fiziksel ozellikleri, ¢oziiciiniin

buharlasma hizi ve neme karsi ¢ozelti duyarliligi tizerindeki etkisi nedeniyle, ortamin

sicaklig1 ve neminden etkilenir [110].

1.17. fla¢ Tasima Ozelligi

Kontrollii ilag salinimi, dogal veya sentetik bir biyopolimerin, ilag veya baska bir aktif

vasitayla, onceden tasarlanmis bir sekilde polimerden salinmak igin birlestirilmesidir [111].
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Biyoaktif maddenin salinimi, uzun bir siire boyunca sabit olabilir, dongiisel olabilir, ¢evre
veya diger dis etkenler tarafindan tetiklenebilir. flag dagitimmi kontrol etmek istemenin
amaci, hem diisiik hem de asir1 doz alma potansiyelini ortadan kaldirarak daha etkili
tedaviler elde etmektir. Kontrollii ilag salinim sistemlerinin kullanilmasinin diger avantajlar
arasinda ila¢ seviyelerinin istenen bir aralikta tutulmasi, daha az uygulamaya ihtiyag
duyulmasi, ilacin optimum kullanimi ve artan hasta uyumu bulunmaktadir [112]. Bir ilacin
verilmesi iizerinde kontrol saglanmasi, geleneksel olarak oral veya enjekte edilebilir ilag
formiilasyonlarinin kullanilamadig1 durumlarda en 6nemli faktor olabilir. Bunlar,

1- Suda ¢oziiniir ilaglarin yavas salinimini gerektiren durumlar,

2- Diisiik ¢ozilintirliige sahip ilaglarin hizli salinmasi,

3- Belirli bolgelere ilag dagitima,

4- Nanotanecikli sistemler kullanilarak ilag dagitima,

5- Ayni formiilasyona sahip iki veya daha fazla madde,

6- Coziinebilen veya bozulan ve kolayca elimine edilebilen tastyicilara dayali

sistemler.

Ideal ilag dagitim sistemi, inert, biyouyumlu, mekanik olarak giiclii, hasta i¢in rahat,

yiiksek ilag yiiklemesi saglayabilen, kazara serbest birakilmaya karsi giivenli, uygulamast

ve ¢ikarmasi kolay, iiretimi ve sterilizasyonu kolay olmalidir [113].



2. MATERYAL VE YONTEM

2.1. Kullanilan Kimyasallar

1. Metilmetakrilat , Merck A. G. %99’1uk safliktaki tirtint kullanildi.

2. Kloroform Honeywell Riedel-de Haén A. G. %99 safliktaki {iriinii kullanild1

3. CuBr, Sigma-Alrich A.G. %98’lik safliktaki {irtinii kullanildu.

4. Trietilendiamin, Sigma-Aldrich A.G. %99’luk safliktaki iirlinti kullanildi.

5. N, N- Dimetil-Formamid, Sigma—Aldrich A.G. % 99°luk safliktaki {iriinii kullanild.
6. Diklorometan, Merck A. G. % 99.8°lik safliktaki tiriint kullanildi.

7. a-Bromoisobutirilbromiir Sigma-Alrich A.G. %98’lik safliktaki iirlinii kullanildi.
8. Toluen, Merck %99.8’1ik safliktaki tiriini kullanildi.

9. Aliiminyum Oksit, Sigma — Aldrich A. G. {irlinii kullanild1.

10. Kalay oktoat, Sigma-Alrich A.G. %92,5-100’liik {irtinii kullanild1

11. e-Kaprolakton, ABCR GmbH & Co. KG. iiriinii kullanildu.

12. Tetrahidrofuran, Sigma-Alrich %99.9’luk safliktaki tiriinii kullanildi.

16. Azot ve argon gazi, Erkuloglu A.S. *den alinan Habas A.$ {irlintdiir.
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2.2. Kullanilan Cihazlar

2.2.1. Vakumlu Etiiv

Niive marka EV 018 model etiiv olup, sicaklik ve manometre ayarlar1 iirlinleri

kurutmak i¢in kullanildi.

2.2.2. NMR Spektrometre

NMR spektrumlar1 JEOL ECZ500R (11.75 Tesla) marka, yiiksek performanslt
ultrashi-eld TM 500 MHz siiper iletken miknatts NMR cihaz1 ile CDCl; ¢oziiciisii

kullanilarak alindi.

2.2.3. Jel Gegirgenlik Kromotografisi (GPC)

GPC cihazi Shimadzu marka CTO-10AS column oven, RID-10A model RI dedektor
ve LC-20AT model bir LC pompasindan olusmakta olup LC solution programi
kullanilmistir. GPC kalibrasyonu ig¢in polistiren standartlar1 kullanildi. Kullanilan tasiyict
faz THF ve THF akis hiz1 2 mL.dk™! olarak uygulandh.

2.2.4. Termal Gravimetrik Analiz (TGA)

Sentezlenen bilesiklerin termik analiz (TG/DTA) calismalarinda, fizik boliimiinde
bulunan Seiko II Exstar 6300 TG/DTA EXSTAR termik analiz cihazi kullanilmisgtir.
Olgiimler azot atmosferinde, 10°C.dk™! 1sitma hizinda, referans olarak A1,O; kullanilarak her
bir polimer numunesinde platin kapsiil icerisinde 5-20 mg arasinda ve 20-800°C aralig1

taranarak yapildi.
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2.2.5. FT-IR Spektrometre
Sentezlenen baslatici, makrobaglatici ve blok kopolimerlerin karakterizasyonunda

kullanild1. IR spektrumlart ATR (Attenuated Total Reflectance) teknigi kullanilarak Perkin-

Elmer Frontier FT-IR spektrofotometresinden alinmistir.

2.2.6. Taramah Elektron Mikroskobu (SEM)
Numuneler Emitech marka altin kaplama iinitesi kullanilarak altin kaplandi. Altin

kaplanan numuneler Zeiss marka EVO LS 10 model olan elektron mikroskobu ile

sentezlenen bilesiklerin yiizey morfolojilerini incelemek amaciyla kullanildi.

2.2.7. Elektrospinning Cihazi

Pompa olarak New Era Pump System Inc. marka NE-300 model siringa pompast, giic

kaynagi olarak Gamma High Voltage Research marka, ES serisi masaiistii tipidir.

2.2.8. Diferansiyel Taramah Kalorimetre (DSC)

Kullanilan DSC, Setaram marka DSC141 modelidir. Setsoft 2000 programi
kullanilarak dakikada 1sitma orani 5-10 °C artacak sekilde 1s1l degerleri dlgtildii.

2.2.9. UV-VIS Spektrofotometre

TAPCLOH makromonomerive TAPCl-b-PMMA blok kopolimer igin, farkli ¢ozelti
derigsimlerine kars1 elde edilen absorbans degerlerindeki degisim Analytik Jena Specord 210

spektrofotometresi kullanilarak kaydedildi.
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2.3. Deneylerin Yapihsi

2.3.1. TA Baslaticisinin Sentezi

2-(3,5-diphenyl-1H-1,2,4-triazol-1-yl) ethoxy] (7A) bilesigi literatiirde yer alan

yonteme gore sentezlenmistir [114].

2.3.2. ROP ile Yeni TAPCLOH Makromonomer Sentezi

1 mmol (0,2653 g) T4 baslangi¢ maddesi alinarak 50 mL’lik iki boyunlu balonda 40
mmol (4,56 ml) e-kaprolakton ile ¢oziildii. 10 dakika karigmas1 saglandiktan sonra igerisine
0,05 mmol (2x102 ml) kadar Sn(Oct), eklenerek karigtirilmasina devam edildi. Balon
schlenk sistemine takildi ve geri sogutucu altinda gaz verme islemi yapilarak inert gaz ortami
saglandi. Reaksiyon karigimi 120 °C*deki yag banyosuna daldirildi. Reaksiyon 24 saat azot
atmosferinde magnetik karistirict ile karistirildi. Elde edilen {iriin DCM ile ¢oziildiikten
sonra fazla ¢oziicii buharlastirildi ve soguk metanol ile ¢okmesi saglandi. Reaksiyon semasi
Sekil 29°da verilmektedir. Ek Tablo 1’de ise deney sartlar1 ve elde edilen sonuglar

verilmektedir.
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Sekil 29. T4 baslaticisinin g-kaprolakton ile halka agilma polimerizasyonu

2.3.3. Yeni TAPCLBr Makrobaslatic1 Sentezi

50 mL’lik iki boyunlu balona 0,26 mmol (1,25 g) TAPCLOH maddesinden alinarak
schlenk sistemine takildi ve 12 mL THF igerisinde inert gaz ortaminda karistirilarak ¢oziildii.
(Coziinme tamamlandiktan sonra 1.3 mmol (0,13 mL) TEA ilave edilerek 10 dakika
karistirildi. Karisim sirasinda bir buz banyosu yardimiyla balon sicaklig1 0 °C’ye diisiiriildii.
Balon igerigine damlatma hunisi yardimiyla 1.3 mmol (0,163 ml) 2-bromo izobutiril bromiir
ve 4 mL THF damla damla yarim saatte ilave edildi. Damlatma islemi tamamlandiktan sonra
karisimin 24 saat oda sicakliginda karistirlmasina devam edildi ve daha sonra balon
stiziilerek fazlalik ¢oziicli buharlastirildi. Balona 25g kadar ince kiyilmis temiz buz ilave
edilerek buzlar eriyene kadar karistirilmasi saglandi. Balona 25 mL DCM eklenerek oda

sicakliginda 15 dakika karistirildiktan sonra sirasiyla (2x15 mL) diklorometan ve %S5’lik
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NaHCOs (2x25 mL) ile ekstraksiyonu gerceklestirildi. Organik faz ayrilarak susuz MgSO4
iizerinden kurutulduktan sonra siiziilerek fazla ¢oziicii ortamdan uzaklastirildi. Soguk

metanol eklenerek maddenin ¢okmesi saglandi ve vakumlu etiivde 24 saat kurutuldu.

MOW\@ o

0°C
TEA

PUOEY he2%s

Sekil 30. TAPCLOH makromonerinden TAPCLBr makro baslatici sentez reaksiyonu

2.3.4. TAPCLBr Makrobaslatici1 Kullamlarak MMA’1n ATRP ile
Kopolimerizasyonu

0.09437 mmol (0.4724g) TAPCLBr 50 mL’lik 3 boyunlu balona alinarak 1.2 mL
toluende ¢oziilmesi saglandi. Balona ligand olarak 32 pL (0,188) mmol PMDETA monomer
olarak 10.2 mL (0,09437 mol) metil metakrilat eklenerek balon schlenk sistemine takildi ve
defalarca gaz verme iglemi tekrarlandi. Balon karisimi magnet yardimiyla 10 dakika
karistirildiktan sonra 27 mg Cu(I)Br ilave edilerek ii¢ kez daha degaz islemi tekrarlandi. 10
dakika oda sicakliginda karigimi saglandiktan sonra balon 100 °C’lik yag banyosuna
daldirildi. 24 saat sonunda balon alinarak agzi havaya agildi. Buz banyosuyla oda sicakligina
getirilen balon karigimi1 THF ile seyreltilerek Al>O3 kolonundan gegirildi ve bakir tuzlarinin
ayrigmasi saglandi. Fazlalik ¢oziicli buharlagtirildiktan sonra soguk metanol ile ¢oktiiriildii
ve siiziildii. Elde edilen blok kopolimer 24 saat boyunca oda sicakligindaki vakumlu etiivde
kurutuldu. Reaksiyon mekanizmasi Sekil 31°de verilmektedir. Ek Tablo 2’de ise reaksiyon

sartlar1 ve elde edilen sonuglar verilmektedir.
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Sekil 31. TAPCLBr bilesignin MMA ile kopolimerizayonu
2.4.Sentezlenen Polimerlerin Kinetik incelemeleri

TAPCLOH ve TAPCL-b-PMMA kopolimerinin kinetik incelemeleri Ek Tablo 1 ve Ek
Tablo 2’deki veriler kullanilarak yapildi. ROP ve ATRP kinetik sonuglar 1. Mertebe kinetik
hiz denklemine gore hesaplandi. In[M]o/[M]=kt denkleminden k hiz sabitleri hesaplandi.
In[M]o/[M]; degeri t’ye kars1 grafige gecirilerek egimden k hiz sabiti bulundu.

2.5. Polimer Cozeltilerinin Elektrospinninge Hazirlanisi

35 mL diklorometan ve 15 mL dimetilformamid ¢oziiciileri bir behere aktarilarak 15
dakika boyunca karigmasi saglandi. (w/v) % 12’lik TAPCLOH polimeri 10 ml’lik balon
jojeye aktarilarak hacmi tamamlandi. Ayni islemler (w/v) % 6’lik TAPCL-b-PMMA
kopolimerinede yapildi. Cozeltiler 12 saat boyunca otomatik karistiricida karigtirilarak
elektrospinning’e uygun hale getirildi. TAPCLOH polimer ¢ozeltisi siringa uzakligr 12.5
cm’den 23 kV gerilim ile 0.5 ml/sa hizla 18G igne ile elektrospinning islemi yapildi. 7APCL-
b-PMMA kopolimeri siringa uzakligi 12.5 cm’den 12.5 kV gerilim ile 0.3 ml/sa hizla 18G

igne ile elektrospinning islemi yapildi.



42

2.6. TAPCLOH Polimerin UV-Vis Spektrofotometresiyle la¢c Tasima
Ozelliginin Incelenmesi

Polimerlern ilag tasima oOzellikleri Analytik Jena Specord 210 Spektrofotometresi
kullanilarak incelendi. MM ila¢g molekiilleri olarak sec¢ildi ve Tablo 1° de hazirlanan
cozeltilerin absorbanslart 650 nm dalga boyunda goriiniir 151k kullanilarak oSlgiildii.
Calismada, TAPCLOH polimerlerinin(Ek Tablo 1, Deney 1,2) ve TAPCI-b-PMMA blok
kopolimer igin, farkli ¢ozelti derisimlerine karsi elde edilen absorbans degerlerindeki
degisim incelendi. Bunun igin, 0.01 M HCI ¢ozeltisinde ¢oziilerek 0.1410 mg.mL!
derisimde MM ¢ozeltisi ve HPLC kalitesindeki 10 mL kloroform iginde ¢oziilerek 0.0012
mmol’liik polimer stok ¢ozeltisi TAPCLOH(12 sa) , TAPCLOH(24 sa) polimerlerinin ve
TAPCIl-b-PMMA blok kopolimer Tablo 1 igin ayr1 ayr1 hazirlandi. MM ve polimer
¢ozeltisinden belli hacimlerde alinip mikro hiicreli plakaya pipetle enjekte edildi. Olgiim
yapilmadan once yaklasik 30 dakika oda sicakliginda bekletilerek c¢ozeltilerin birbiriyle
dengeye gelmesi saglandi. Daha sonra mikrohiicreli plakadaki cozeltilerin absorbans
degerleri UV-Vis spektrofotometresinde elde edildi. Tablo 1, derisim-absorbans deneyi igin
kloroform/su fazinin hazirlanmasi sirasinda {i¢ farkli polimer i¢in hazirlanan derisimler ile
hiicreye enjekte edilen hacimleri vermektedir. Ayrica tabloda polimer kullanilmadan
hazirlanan kalibrasyon ¢ozeltilerinin hacimleri de verilmektedir. Polimerler ve kopolimer ile
kullanilan MM ¢ozeltisinin derisimi ve hacmi sabittir. Boylece TAPCLOH(12 sa) ,
TAPCLOH(24 sa) polimerlerinin derisimlerindeki degigme ile su fazindaki MM derisiminde
goriilen degisim incelendi. Tablodaki adimlar i¢in UV-Vis spektrumlar ve Lambert-Beer
Kanununa gore cizilen kalibrasyon egrileri Ek Sekil 1-8 yer almaktadir. Asagidaki
resimlerde (Sekil 32-36) yapilan calismalara ait ¢ozeltilerin baslangigtaki ve yarim saat
sonraki degisimleri goriinmektedir. Yarim saat sonra polimer fazinin MM’ ni absorpladigi
renk siddetinin artmasindan goézlenmektedir. Yapilan hesaplamalardaki bu durum Tablo

1.’den gortinmektedir.
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Tablo 1. Derisim-absorbans deneyi i¢in kloroform/su sisteminin hazirlanmast

TAPCL-b-
Kalibrasyon TAPCLOH TAPCLOH PMMA
(4.0 mg.mL")* (4.0 mg.mL")* (2.5 mg.mL”
1)*
1. 50 uL MM 9.50 uL MM 17.50 uL MM 25.50 uL MM
100 uL 100 pL kloroform | 100 pL kloroform 100 uL
kloroform kloroform
2.45 uL MM 10.50 uL MM 18.50 uL MM 26.50 uL MM
55 uL HCI** 90 pL kloroform | 90 pL kloroform 90 uL
100 pL. 10 uL PCL 10 uL. TAPCLOH | kloroform
kloroform 10 uL TAPCL-
b-PMMA
3.40 uL MM 11.50 uL MM 19.50 uL MM 27.50 uL MM
60 uL HCI** 80 uL kloroform | 80 pL kloroform 80 uL
100 pLb 20 uL PCL 20 uL TAPCL kloroform
kloroform 20 uL TAPCL-
b-PMMA
4.35 uL MM 12.50 uL MM 20.50 uL MM 28.50 uL MM
65 pL HCI** 70 pL kloroform | 70 pL kloroform 70 uL
100 pLb 30 uL TAPCLOH | 30 uL TAPCLOH | kloroform
0.1410 mgmL™ | y16r0form 30 uL TAPCL-
Metil oranj b-PMMA
(MM) ve
5.30 uL MM 13.50 uL MM 21.50 uL MM 29.50 uL MM
0.0012mmol | 70 1, HC]** 60 pL kloroform | 60 pL kloroform 60 pL
polimer 100 puL 40 uL TAPCLOH | 40 uL TAPCLOH | kloroform
cozeltilerinin kloroform 40 uL TAPCL-
b-PMMA
hacimleri
6.25 uL MM 14.50 uL MM 22.50 uL MM 30.50 uL MM
75 uL HCI** 50 pL kloroform | 50 uL kloroform 50 uL
100 pLb 50 uLL TAPCLOH | 50 uL. TAPCLOH | kloroform
kloroform 50 uL TAPCL-
b-PMMA
7.20 uL MM 15.50 uL MM 23. 50 uL MM 31.50 uL MM
80 uL HCI** 40 pL kloroform | 40 pL kloroform 40 uL
100 pLb 60 uL. TAPCLOH | 60 uL. TAPCLOH | kloroform
kloroform 60 pL TAPCL-
b-PMMA
8.15 uL MM 16.50 uL MM 24.50 uL MM 32.50 uL MM
85 uL HCI** 30 pL kloroform | 30 pL kloroform 30 uL
100 pLb 70 uL. TAPCLOH | 70 uL TAPCLOH | kloroform
kloroform 70 uL TAPCL-
b-PMMA

* Polimer stok ¢ozeltileri kloroform iginde ¢oziilerek hazirlandi.

** HCI ¢ozeltisinin derigimi 0.01 M’dir.
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ekil 32. Kalibrasyon QﬁZCltiSiI’liI’l Ve [)olimer igeren QﬁZCltiI’liI’l baslanglgtaki
gorunumlerl

Sekil 33. Kalibrasyon ¢ozeltilerinin yarim saat sonraki goriiniimleri
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Sekil 34. TAPCLOH !5 (4.0mg/ml)’in MM ile olan yarim saat sonraki
goriiniimleri

Sekil 35. TAPCLOH 2% (4.0mg/ml)’in MM ile olan yarim saat sonraki
gortiniimleri
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Sekil 36. TAPCL-b-PMMA (4.0mg/ml)’in MM ile olan yarim saat sonraki
gortiniimleri

2.7. Kuantum Kimyasal Hesaplama

T4 baslaticisi, TAPCLOH makromonomeri ve TAPCL-b-PMMA blok kopolimerlerin
tiim hesaplamalari, Hyperchem 8.0 programi ve Gaussian 03W programi kullanilarak
yapildi. Baslaticilarin ve polimerlerin konformasyonel analizi, MM2 (MM+), AMBER,
OPLS ve vyar1 deneysel Molekiiller Mekanik metotlar1 kullanildi ve polimerlerin
konformasyon analizleri (n = 6) HYPERCHEM 8.0 parametreleri kullanilarak yapildi.
Baglaticilarin  ve polimerlerin tam geometrik optimizasyonlari, Polak-Ribiere eslenik
gradyan metodu kullanilarak, 0.0001 kcal (A mol) ' RMS gradyanina ulasilana kadar
yapildi. AMBER ve OPLS yontemlerinde kuvvet alan1 segenekleri HYPERCHEM 8.0
varsayilanlaridir. HYPERCHEM 8.0 programinin varsayilan ayarlart AMBER ve OPLS
yontemlerinde kuvvet alan1 segenekleridir. Bu nedenle, molekiiler mekanik hesaplamalar
icin, AMBER kuvvet alani, faktor 1.1-4 ile 6lgceklenmis bir mesafeye bagh bir dielektrik
sabiti ile kullanildi. Olgek faktorleri sunlardir: Elektrostatik 0.833, van der Waals 0.5. OPLS
kuvvet alani, 1 ve 1-4 6lgek faktorleri ile 6l¢eklendirilmis bir dielektrik sabiti ile kullanildi:
elektrostatik 0.5 ve van der Waals 0.125 idi. Ek olarak, AM1 yontemi ile hesaplamalar
Polak-Ribiere (birlesik gradyan) algoritmasi (0.0001 kcal mol! yakinsama limiti) ve 0.001
kcal (A mol') RMS gradyan1 ve RHF ile yar1 mekanik bir metotla yapilda.

Bagslaticilar ve polimerler, optimize edilmis geometrik yapidadir [115-121]. Ek Sekil
9-12, polimerlerin ve baglaticinin optimize edilmis geometrilerini gostermektedir.

Hesaplanan olusum 1sis1 (AfH), gerilme enerjisi (Esx), i¢ donme agisi( ¢ ), bag uzunlugu (d)
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ve i¢ bariyer enerjisi (AE) baslaticilarin ve polimerlerin kararli sekillerinin degerleri Tablo

2' de gosterildi.



Tablo 2. Hesaplanan olusum 1s1s1 (AfH?), gerilme enerjisi (Est), i¢ donme agis1 (¢), bag uzunlugu (d) ve makro baslatici ve polimerlerin

kararl yapilarinin i¢ bariyer enerjisi (AE).

Makrobaslatict ve A¢H(kcal Ese (kcal mol!) ¢ (°), AE (kcal mol™)
Polimerler mol ™) d(A),
AM1 MM2 AMBER OPLS MM2 AMBER OPLS MM2 AMBER OPLS
TA -3832.4771 | 9.286636 | 19.8408 9.9045 180 179.9853 180 - - -
1.5358 1.5333 1.5292
TAPCLOH OH( n=6)| -14466.7401 | 37.70227 | 83.35064 7.7948 178.393 176. 9830 175.975 | -43.08931 | -38.3467 |-58.92715
1.5393 1.5119 1.5172
TAPCL-Br(n=6) | -15077.1372 | 51.8185 |85.44064 | 7.846430 177.506 176.9217 174.9288 | 5.41495 -5.17489 | -0.2001
1.5343 1.51990 1.5276
TA(PCL),-b-(PMMA),,| -24440.2408 | 121.8997 |179.93882| -71.8296 178.3682 176. 968 176.3425 | 28.3890 68.094 71.28709
( 126, m=6) 15325 15245 15137

Ri%



3.BULGULAR VE TARTISMA

3.1. ROP ile Yeni TAPCLOH Makromonomer Sentezi

Sentezlenen TAPCLOH 'H-NMR spektrumu (Ek Sekil 13.) incelendiginde,
tekrarlayan polikaprolakton alifatik CH sinyallerinin 0:1.36-1.67, 2.17-2.36, 3.49-3.67 ppm

ve 0:4.00-4.08 ppm civarinda, aromatik CH sinyallerinin 0:7.26-8.17 ppm civarinda
gozlikmesi bilesigin yapisini desteklemektedir.

Sentezlenen TAPCLOH 'C-NMR spektrumu (Ek Sekil 14) incelendiginde 24.57-
34.23 dppm civarinda (CHb»), d8: 62.63-77.35 ppm civarinda (OCH>), 6:126.43-129.01 ppm
Car ve 6:173.63 ppm C=0 grubuna ait sinyallerde bilesigin yapisin1 desteklemektedir.

TAPCLOH polimerine ait IR spekturumu (Ek Sekil 15) incelendiginde 2994 cm>de
alifatik CH piki ve 1720 cm™’de C=0 piki gozlenmesi bilesigin yapisini desteklemektedir.

Sentezlenen TAPCLOH polimerinin molekiil agirlhigt GPC yontemiyle tayin edildi.
Elde edilen kromotogramlar Ek Sekil 16-20°de yer almaktadir. Ek Tablo 1’de yapilan
deneyler icin TAPCLOH polimerinin Mn, Mw ve HI degerleri yer almaktadir. Bu
degerlerden goriildiigii gibi ROP siiresi arttikga TAPCLOH polimerinin molekiil agirhiginin
ve HI’nin 1.08 ile 1.46 araliginda degistigi gozlenmistir. Bu durum Ek Sekil 21°de
goriilmektedir. Reaksiyon siiresi arttikca % Doniisim ve HI incelendiginde doniisiim
artarken HI’de artmaktadir (Ek Sekil 22).

TAPCLOH Makromonomerinin Ek Sekil 23°deki DSC analizinden Tg camsi gegis
sicakligt -44°C olarak bulundu. 7APCLOH makromonomerinin Tg degeri literatiire
uygundur. Homo PCL‘un Tg degeri -60°C dir [122]. T4 baslaticisinda yer alan fenil ve
triazol halkas1 PCL makromonomerinin Tg degerini artirmigtir ZAPCLOH makromonomeri
57.84 °C’ de erime piki vermektedir.

TAPCLOH makromonomerinin ( Tablo 3, Deney No 4) TGA termogramindan blok
kopolimerin 430,3 °C‘de tamamen bozundugu bulundu (Ek Sekil 24 ) DTG ve TG
termogramlarindan hesaplanan bozunma ylizdeleri ve sicakliklar asagidaki tabloda yer

almaktadir.
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Tablo 3. TAPCLOH kopolimerinin sicakliga karsi bozunma miktari

Sicakhk Kalan madde Kalan madde Bozunan madde Bozunan madde
miktar1 (mg) miktari (%) miktar1 (mg) miktari (%)
O
TAPCLOH 4 | 2411 7.615 97.80 0.171 2.20
TAPCLOH 4 | 294.8 7.299 93.75 0.487 6.25
TAPCLOH 4 | 430.3 0.255 3.27 7.531 96.73
TAPCLOH 4 | 507.9 0.115 1.47 7.671 98.53
BASLANGIC 7.786 100
DAKI MADE
MIKTARI

TA/Sn(Oct), baglatic1 sistemi kullanilarak e-CL‘un ROP polimerizasyonundan elde
edilen TAPCLOH polimerinin SEM goriintiilerinden (Ek Sekil 25) yiizeyin tanecikli yapida
ve tomurcuklanmis sekilde oldugu goriilmektedir. Polimerizasyon siiresi artik¢a yiizeydeki
tanecik boyutlarinin daha fazla arttig1, bolgesel yigilmalar ve tomurcuk yiginlarinin olustugu
gozlendi. Ek Tablo 1’den takip edildiginde polimerizasyon siiresi arttikga 7APCLOH
polimerinin molekiil agirligi artmakta olup tanecik boyutlarinin, bdlgesel yigilmalarin ve

tomurcuk yiginlarinin arttig1 goriilmektedir.

3.2. TAPCLBr Makrobaslatici Kullanilarak MMA’1in ATRP ile
Kopolimerizasyonu

Sentezlenen TAPCL-b-PMMA 'H-NMR spektrumu (Ek Sekil 26) incelendiginde,
tekrarlayan polikaprolakton ve polimetilmetakrilata ait alifatik CH sinyallerinin 6:1.02-2.33,
2.89-2.96, 3.60, 4.04-4.08 ppm civarinda, aromatik CH sinyallerinin 8:7.27 ppm civarinda
gozlikmesi bilesigin yapisini desteklemektedir.

Sentezlenen TAPCL-b-PMMA BC-NMR spektrumu (Ek Sekil 27) incelendiginde
24.58-44.52 dppm civarinda (CHz), 51.95 dppm civarinda (OCH3) 6:64.17-77.35 ppm
civarin OCHz ve 6:173.60 ppm civarinda C=O grubuna ait sinyaller bilesigin yapisin
desteklemektedir.



51

Sentezlenen TAPCIl-b-PMMA bilesiginin IR spekturumunda (Ek Sekil 28) 2948
cm’de alifatik CH sinyalleri ve 1721 cm™’de karbonil grubuna ait sinyaller yapisini
desteklemektedir.

Sentezlenen TAPCL-b-PMMA kopolimerinin molekiil agirligi GPC yontemiyle tayin
edildi. Elde edilen kromotogramlar Ek Sekil 28-33 yer almaktadir. Ek Tablo 2’de yapilan
deneyler i¢in TAPCL-b-PMMA kopolimerinin Mn, Mw ve HI degerleri yer almaktadir. Bu
degerlerden goriildiigii gibi ATRP siiresi arttikca TAPCL-b-PMMA blok kopolimerinin %
Dontigim ve molekiil agirlign artmaktadir. 48 saatlik siirenin sonunda 11674338g/mol
molekiil agirligina ulasilmigtir. HI 1.01 ile 1.7 aralifinda degismektedir. Ek Sekil 34°de
TAPCL-b-PMMA blok kopolimerinin zamana karst Mn ve HI grafikleri gortilmektedir. Ek
Sekil 35°de TAPCL-b-PMMA blok kopolimerinin zamana kars1 Mn ve % Doniigiim grafigi
bulunmaktadir.

TAPCL-b-PMMA blok kopolimerinin Tg degeri 57.352°C olarak DSC
termogramindan belirlendi (Ek Sekil 36). Homo PMMA polimerinin Tg degeri 105°C [122].
TAPCL-b-PMMA blok kopolimerinin Tg degeri homo PCL ve homo PMMA polimerinin
arasindadir. TAPCL-b-PMMA blok kopolimerinin Tg degerinin homo PMMA polimerinin
altina diismesine neden olarak yapiya giren PCL polimeridir. 74PCL-b-PMMA blok
kopolimere baglanan TAPCL polimeri esneklik saglayarak Tg nin diismesini saglamigtir.

TAPCL-b-PMMA blok kopolimerinin (Tablo 4), TGA termogramindan blok
kopolimerin 411,0 °C‘de tamamen bozundugu bulundu (Ek Sekil 37) DTG ve TG

termogramlarindan hesaplanan bozunma yiizdeleri ve sicakliklar Tablo 4’ de yer almaktadir.

Tablo 4. TAPCL-b-PMMA kopolimerinin sicakliga karsi1 bozunma miktari

Sicakhk | Kalan madde | Kalan madde Bozunan madde Bozunan madde
miktar1 (mg) miktari (%) miktar1 (mg) miktari (%)
O
TAPCL-b-PMMA 7 18,8 5,121 99,983 0,009 0,02
TAPCL-b-PMMA 7 224,7 4,996 97,380 0,134 2,61
TAPCL-b-PMMA 7 256,5 4.,925 96,010 0,205 3,99
TAPCL-b-PMMA 7 411,0 0,123 2,390 5,007 97,60
BASLANGICDAKI | - 5,130 100
MADE MIKTARI
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TAPCL-b-PMMA kopolimerlerinin SEM fotograflarindan (Ek Sekil 38) goriildigi
gibi diiz bolgelerin yaninda gozenekli ve ipligimsi kisimlar bulunmaktadir. 7APCL-b-
PMMA blok kopolimerinde PMMA zincirleri elektrospinnig goriintiisiinden goriildiigii gibi
ipligimsi bir yapidadir. 24 (Ek Tablo 2, Deney No 7) ve 48 saatte elde edilen ( Ek Tablo 2,
Deney No 8) TAPCL-b-PMMA blok kopolimerinin SEM fotograflar1 karsilastirildiginda
reaksiyon siiresi artikga gozeneklerin azaldigi ve ipligimsi yapinin arttigi goriillmektedir.
TAPCL-b-PMMA blok kopolimerinin siire artigtyla ipligimsi yapinin artisinin sebebi blok
kopolimerin molekiil agirliginin artisindan kaynaklanmaktadir. Ek Tablo 2’den goriildiigii
gibi 48 saat elde edilen blok kopolimerin molekiil agirligi 11674339 gmol™!, 24 saatte elde
edilen blok kopolimerin 394029 gmol! dir.

3.3. ROP Kinetik Hiz Sabitlerinin Hesaplanmasi

Ek Tablo 1’de reaksiyon sartlar1 ve sonuglari verilen 1,2,3 nolu deney adimlarinda
TA , e-CL sistemleri i¢in kinetik hiz sabitleri (k) hesaplandi. Bunun i¢in her bir sistemde ayr1
ayr1 log [M]o/[M;]’ye karsi zaman (t) grafigi ¢izildi (M, t anindaki kalan monomer derisimi)
ve elde edilen dogrunun egiminden TAPCLOH polimeri i¢in ROP polimerizasyonun hiz
sabiti bulundu. Tablo 5., 1,2,3 nolu deney i¢in hesaplanan k hiz sabitlerini vermektedir. Hiz
sabiti degerleri 0.6x1073 dak™! ile 1.6x10-* dak™! arasinda degismektedir. In[M]o[M] nin t ye
karsilik cizilen grafikten bulunan egim 0.7x10 dak! olarak bulundu. Deneysel ve 1.
mertebe hiz denkleminden ayni sonuglar bulundu. Ek Tablo 1°de 4. ve 5. adimdaki reaksiyon
sartlarina gore TAPCLOH sentezinde reaksiyon siiresi 24 saatten 48 saate ¢ikarilirken
baslatict 74 molekiilii ve e-CL miktarlar1 yariya disiiriildiigiinde, ROP polimerizasyon
kinetiginde 24 saatlik(Deney 4, 4.579 ¢-CL, 0.265 g TA baslaticisi) i¢in k hiz sabiti 1.783x10
2 dak™!, 48 saatlik (Deney 5, 2.28 g &-CL, 0.132 g T4 baslaticisi) i¢in ise 9.4x10* dak™! olarak
hesaplandi. Reaksiyon siiresi iki katina c¢ikarilmasimna ragmen, baslatict 74 ve &-CL
miktarinin artiritlmasi sonucu reaksiyonun hiz sabitinden goriildiigi gibi reaksiyon daha hizli
gerceklesmistir. Buna karsin baslatict ve monomer derigimi azaldik¢a molekiil agirligt
artmaktadir( 24 saat, 48 saat i¢in M, sirasiyla 8598 gmol!, 118368 g mol! ). Yiiksek
molekiil agirlikli polimerler elde etmek igin baslatict 74 miktar1 0.132-,0.265 g araliginda
kullanilmas1 gerektigi deneysel inceleme sonucunda goriilmiistiir. ROP hiz sabitleri

tablosundan goriildiigii gibi Ek Tablo 1 deki 4. Adim, 4.579 ¢-CL, 0.265 g TA baslaticisinin
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oldugu sartlarda reaksiyon daha hizli olmaktadir. Yiiksek molekiil agirlikli TAPCLOH

polimerleri elde etmek icin baslatict miktarinin 0.132 g olmas1 gerektigi bulundu.

Tablo 5. ROP hiz sabitleri

Kod Zaman(sa) Hiz sabiti, k
(Ek Tablo 1) (s
12 1.6x103
24 1.0x103
48 0.6x1073
4 farkl miktarda T4 ve &-CL 1.8x1072
4 farkl miktarda 74 ve e-CL 9.4x10*

3.4. ATRP Kinetik Hiz Sabitlerinin Hesaplanmasi

Ek Tablo 2’de reaksiyon sartlar1 ve sonuglari verilen 6,7,8 nolu deney adimlarinda
TAPCLBr ve TAPCL-b-MMA sistemleri i¢in kinetik hiz sabitleri (k) hesaplandi. Bunun i¢in
her bir sistem i¢in ayr1 ayr1 log[M]o/[M]:’ye kars1 zaman (t) grafigi ¢izildi ([M]o baslangicta
alinan monomer derisimi, [M];, t anindaki kalan monomer derisimi) ve elde edilen dogrunun
egiminden TAPCLOH-b-PMMA polimerizasyonun hiz sabiti bulundu. Tablo 6’da 6,7,8 nolu
deney i¢in hesaplanan k hiz sabitlerini vermektedir. Hiz sabiti degerleri 3.657x10* dak™! ile
1.224x10* dak! arasinda degismektedir. In[M]o[M] nin t ye karsilik ¢izilen grafikten
bulunan egim 2x10* dak!' olarak bulundu. TAPCL-b-PMMA blok kopolimerinin kinetik
incelemesinde hiz sabitlerinin grafigin egiminden ve 1. Mertebe hiz denklemi hesabindan

ayni sonuglar bulundu.
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Tablo 6. ATRP hiz sabitleri

Kod Zamansa T4PCLBr Hiz sabiti, k (s!)
(Ek Tablo 2)
1248 sa TAPCLBr 3 657x10
9448 sa TAPCLBr 1.224x104
4848 sa TAPCLBr 1.2256x10*
2448 sa TAPCLBr 2.9819x10*
2424 sa TAPCLBr 6.5333x10*

Ek Tablo 2 ° de PCL-b-PMMA blok kopolimerin ATRP kinetik incelemesinde
TAPCLBTr polimerlerinin molekiil agirliklar1 yakin olan 48 sa TAPCLBr ve 24 sa TAPCLBr
secilerek esit miktarda alind1 ve farkli CuBr katalizorii katilarak MMA monomeri iki deney
diizenlendi. ATRP hiz sabitleri tablosundan gorildigi gibi, TAPCL-b-PMMA
kopolimerinin ATRP kinetiginde 10%* 2 F4PCLBricin k =6.5333x10* dak™! bulundu. Katalizor
CuBr miktari {i¢ katina ¢ikarildiginda (27 mg oldugunda) hiz sabiti k= 2.9819x10* dir ve
ligte bir katalizor miktarina gore hizin da tigte bir azaldigi gozlendi. Ek Tablo 2’de 8% s
TAPCLBr - g48 sa TAPCLBr gdymlan igin katalizor miktar1 ve TAPCLBr baslatict makromonomer
iki katina ¢ikarildiginda TAPCL-b-PMMA blok kopolimerinin molekiil agirligi reaksiyon
siiresinin yariya diisiiriilmesi nedeniyle beste bir azalmigtir. 843 2 T4PCLBr aqimy i¢in hiz sabiti
k= 1.2256x10* dak™! ve 948 sa TAPCLBr adimy i¢in ise k=2.9819x10* dak!’dir. 848 sa TAPCLEBr
adimi i¢in hiz azalmasina ragmen en yiiksek molekiil agirlikli (18540350 g mol! ) TAPCL-
b-PMMA blok kopolimerinin elde edildigi gdzlendi.

Sonu¢ olarak 7APCL-b-PMMA i¢in yapilan diger ATRP kinetik ¢alismalarin
sonuglar1 karsilagtirildiginda katalizér CuBr miktar1 9.45 mg oldugunda reaksiyonun hizinin
en fazla oldugu ve en yliksek molekiil agirlikli TAPCL-b-PMMA kopolimerini elde etmek
icin 27 mg CuBr katalizorlinlin kullanilmasi1 gerektigi gozlendi. 9.45 mg CuBr katalizor
kullanildiginda TAPCL-b-PMMA kopolimerinin molekiil agirligi 3704165 gmol™! iken 27
mg CuBr katalizoér kullanildiginda TAPCL-b-PMMA kopolimerinin molekiil agirligi ise
4325368 gmol™! olarak bulundu. Yiiksek molekiil agirlikli TAPCL-b-PMMA kopolimerler
elde etmek icin CuBr katalizér miktarinin 27 mg olmasi1 gerektigi deneysel incelemeler

sonucu elde edildi.
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3.5. TAPCLOH ve TAPCL-b-PMMA Blok Kopolimerinin fla¢ Tasima Ozelligi

12 saatlik ve 24 saatlik TAPCLOH polimerlerinin kalibrasyon egrilerinden goriildigii
gibi su fazindaki MM miktarinin azaldig1 goriilmektedir. Baglangigta beyaz olan klor fazi
TAPCLOH polimerinin MM yi tutmasi nedeniyle mavilesmeye baglamistir. 12 saatlik ROP
ile elde edilen TAPCLOH polimerinin ilag tasima islemleri i¢in yapilan analitik ¢aligmada
asagidaki veriler elde edilmistir (Tablo 7). Polimerin derisimi artikga MM’ni absorplama

oraninin artti1 goriillmektedir. Sonug olarak Polimerlerin ila¢ tagima 6zelligi bulunmaktadir.

Tablo 7. TAPCLOH’1n MM molekiiliinii absorplama orani

TAPCLOH MM Absorbans | TAPCLOH"* TAPCLOH" * ‘in | TAPCLOH" ** in

Molaritesi (mol.L™) Absorplama Oran1 | Absorplama
Miktari(mg)

3,12x10° 1,05 0,78 0,27 1.86

3,90 x10° 1,1 0,6 0,5 3.2

4,68 x10° 1,2 0,4 0,8 7.36

5,46 x10° 1,3 0,1 1,2 16.64

3.6. Elektrospinning ile TAPCLOH ve TAPCL-b-PMMA Blok Kopolimelerinin
Nanofiberlerinin Hazirlanmasi

Ek Sekil 39 da aliminyum levha {izerine piskiirtiilmis fiberlerin resimleri
goriilmektedir. TAPCLOH polimerinin (Ek Tablo 1, Deney No 4) elektrospinning yontemiye
elde edilen fotograflarindan mikro kiirecikler elde edilmistir. Mikro kiire boyutu 1 um ve 10
um olarak Sl¢tilmiistiir. Ek Sekil 40’da elektrospinning’den elde edilen mikro kiirelerin SEM
fotograflar1 yer almaktadir (a,b ve c).

TAPCL-b-PMMA blok kopolimelerin elektrospinning ydntemiyle nanofiberler
fiberler elde edilmistir. Elde edilen fiberlerin SEM goriintiileri Ek Sekil 39 yer almaktadir
e,f,g,h,ivej)

3.7. TAPCLOH ve TAPCL-b-PMMA Blok Kopolimerinin Kuantum
Hesaplamalar1 Yontemi

Ek Sekil 9-12, MM2 yontemine gore polimerlerin optimize edilmis geometrilerini

gosterir. Polimerlerin (n = 6) tam geometri optimizasyonlari, AM1, MM2, AMBER ve
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OPLS yontemleri ile ve olusum 1silari(AH), gerilme enerjileri (Es ) ve bag uzunluklari(d)
hesaplandi. Polimerlerin kararli sekillerinin Eg (kcal mol™), Ar H° (kcal mol™!), ¢ (°) ve d
(A) degerleri Tablo 1'de verilmistir. Yar1 ampirik AM1 ydntemi, polimerlerin olusum 1sisin1
(AH") hesaplamak i¢in kullanildi. Polimerlerin ve baslaticilarin en kararli yapist MM?2
metodu kullanilarak tam bir geometrik optimizasyonla elde edildi. Sekil 9-12, T4,
TAPCLOH, TAPCLBr ve TAPCL-b-PMMA polimerlerinin en kararli konformasyonunun
optimize edilmis geometrilerini gostermektedir. Polimer zincirlerinin konformasyonel
yapidaki donme agis1 112° olarak bulundu. Molekiiler mekanigin sonuglarina gore kararlt
sekillerde 1-2-3—4 i¢ donme agis1 (dihedral) (°) 177.506-178. 393 °(MM2), 176.9217-176.
9830°(AMBER) ve 174.9288-176.3425°(OPLS) araliginda hesaplandi. Ayni zamanda,
MM2, AMBER, OPLS sonuglarina gore, baslatici ve polimerler i¢in kararl sekillerde 1-2—
3—4 i¢c donme agis1; 180°, 178. 393°, 177.506°, 178.3682° (polimerler i¢in, n = 6) olarak
bulundu ve TAPCLOH makromonomeri ve TAPCL-b-PMMA blok kopolimerlerin i¢ doniis
acilar1 neredeyse 180°'ye esittir.

I¢ bariyer enerjileri (AE) hesaplandi (Tablo 1) ve PCL polimerlerinden AE en diisiik
degerine sahip olan ROP ile elde edilen PCL(n=6) dir. Boylece, PCL(n=6) PCL-Br(n=6)
polimerine gore daha esnek olmaktadir. Bu verilere gore, PCL polimerleri arasinda en kiigiik
olusum entalpisine sahip olan 74PCLBr polimeri en kararli polimerdir.

MM2, AMBER, OPLS yontemlerine gore elde edilen gerilim enerjileri
karsilastirildiginda tiim polimerler (n = 6) igin. OPLS (siv1 simiilasyonlar1 i¢in optimize
edilmis potansiyel) polimerler yontemi en diisiik gerilme enerjisine sahiptir (Tablo 1). Sivi
reaksiyon ortami simiilasyonlarinda hazirlanan polimerlerin gaz reaksiyon ortami

simiilasyonlarindan daha esnek oldugu gozlendi.



4. SONUC VE ONERILER

Bu tez ¢alismasinda, yeni bir triazol bilesigi 74 molekiilii/ Sn(Octy) baslatici sistemi
kullanarak €-CL monomerinin ROP yontemi ile yeni OH ug¢ gruplu biyouyumlu,
biyobozunur TAPCLOH Macromonomeri sentezlendi ve '"H NMR, '3C NMR, FT-IR, GPC,
TGA, DSC, UV-VIS spektrofotometre ve SEM teknikleri kullanilarak karakterize edildi. Ek
Tablo 1’ de reaksiyon sartlar1 ve sonuglar incelendiginde zaman artikga Polimerin molekiil
agirhigmin  arttigi ve heterojenlik indisinin ¢ok degismedigi gozlendi. TAPCLOH
Makromonomerinin molekiil agirliginin 4894-188426 gmol™! arasinda degistigi bulundu.
TAPCLOH Makromonemerinin UV-VIS spektrofotometre yontemi ile ila¢ salinim 6zelligi
incelendi. flag salmiminda ilag maddesi olarak MM kullanildi ve TAPCLOH
makromonomeri tarafindan MM molekiillerin tutuldugu UV-VIS spektrofotometre yontemi
ile 650 nm dalga boyunda tayin edilerek Lambert Beer kanuna gore yapilan hesaplamalarda
polimer derisiminin artig1 ile tutulan MM miktarinin arttig1 hesaplandi. Elekkrospinning
yontemi ile 7ZAPCLOH Makromonomerinden tanecikli, gozenekli bir morfoloji elde edildi.
ROP  polimerizasyonu ile sentezlenen biyobozunur, biyouyumlu 7APCLOH
Makromonomeri ATRP icin brom ug¢ gruplu yeni bir makromonomerik ATRP baslaticisi
TAPCLBr basartyla donistiiriildi. ATRP yontemiyle 7APCLBr makro baslatict/
CuBr/PMDETA katalizor sistemi ve MMA kullanilarak biyobozunur, biyouyumlu 7APCL-
b-PMMA blok kopolimerleri sentezlendi ve '"H NMR, 3C NMR, FT-IR, GPC, TGA, DSC,
UV-VIS spektrofotometre ve SEM teknikleri kullanilarak karakterize edildi. Sentezlenen
TAPCL-b-PMMA blok kopolimerinin ilag tasima, nanofiberlerinin hazirlanmasi ve kuantum
hesaplamalar1 gerceklestirildi. Yeni OH u¢ gruplu TAPCLOH makromonomerlerinin, yeni
TAPCLBr makrobaslaticilarinin  ve yeni TAPCL-b-PMMA blok kopolimerlerinin
karakterizasyonu '"H NMR, 3C NMR, FT-IR, GPC, TGA, DSC, UV-VIS spektrofotometre
ve SEM teknikleri kullanilarak yapildi.

Bu calismada ROP igin 74 baslaticist €-CL’ un polimerizayonunda basar1 ile
kullanildig1  deneysel sonuclardan gozlendi. ROP ile sentezlenen 7TAPCLOH
makromonomeri ucunda bromo ester grubu tasiyan yeni makrobaslatictya TAPCLBr ya
basariyla doniistiiriildii. Bir ATRP baglaticis1 olarak tasarlanan PCL esasli TAPCLBr
makrobaglatici, CuBr/PMDETA katalizor sisteminde MMA monomeriyle blok kopolimer
sentezinde basartyla kullanildi. Ek Tablo 2’ de elde edilen deneysel verilerden izlendigi gibi
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reaksiyon siiresi arttikca TAPCL-b-PMMA blok kopolimerlerinin molekiil agirligir 433290-
18540350 gmol™! araliginda degismektedir. 18540350 gmol! gibi yiiksek molekiil agirlikl
TAPCL-b-PMMA blok kopolimer sentezi ¢ok basarali bir sonugtur. Yiiksek molekiil
agirlikli PCL birimleri iceren biyouyumlu, biyobozunur blok kopolimerler nanofiber ve
nanokiire olarak farkli reaksiyon sartlarinda yapilacak ¢aligmalar endiistriyel malzemelerin
hazirlanmasinda 6nemli bir adim olacaktir. Bu tez de yeni bir 74 baslaticis1 ve TAPCLBr
makro baglaticis1 kullanilarak sentezlenen TAPCLOH polimeri ve TAPCL-b-PMMA blok
kopolimeri endiistriyel ol¢iilerde iiretilip nanofiberler ve nano mikro kiireler olarak ilag
tagima sistemlerinde, ameliyat iplikleri yapiminda kullanim1 saglanabilir.

Sonu¢ olarak, blok kopolimerlerin heterojenlik indisi degerleri PCL
makrobaslaticilarin  heterojenlik indisi degerlerinden daha diisiik oldugu gdzlendi.
Sentezlenen 7A baglaticilarin ROP ve TAPCLOH makromonomerik baslaticilardan
sentezlenen TAPCLOBr makrobaslaticilarinin - CuBr/PMDETA  katalizor  sistemi
kullanilarak ATRP ile blok kopolimerizasyonda elde edilen sonuglar incelendiginde iyi birer
baslatict olduklari belirlendi.

Elektrospinning yontemi ile gdzenekli, tanecikli 7APCLOH polimerleri ve ipligimsi
TAPCL-b-PMMA blok kopolimerinin iiretimi basar1 ile yapildi. Uretilen lif morfolojisi
iizerindeki iyi ¢Ozilicii etkisi aragtirllmis ve bu islem i¢in uygun bir ¢Oziicii olarak
diklorometan-dimetilformamid tanimlandi. Daha sonraki yapilacak ¢alismalarda iyi ¢ozii-
clinlin buharlasma hizini, uygunlugunu belirleyen bir parametre, piiskiirtmenin gesitli
baslangi¢ iyi / zayif ¢Ozilicii oranlar1 altinda gecirdigi farkli elyaf olusum mekanizmalari
arastirilmasi ve ortaya ¢ikan elyaf morfolojileri agiklanmasi gibi 6zelliklere dikkat edilerek
PCL ve diger polimerlerin nanofiberlerini hazirlamak i¢in 6nemli bir adim olacaktir.

Yapilan kinetik ¢aligsmalar sonucu ROP polimerizasyonu ile TAPCLOH polimerlerinin
eldesi I. Mertebe kinetik denkleme uygundur. Farkli reaksiyon sartlarina ve TA baslatici
miktarina gore hiz sabiti k=0.6x103-9.4x10* s! araliginda degismektedir. TAPCLBr
makrobaglatic1 /CuBr/PMDETA baglatici sistemi ile MMA monomerinin ATRP kinetigi I.
Mertebe kinetige uygundur. Farkli reaksiyon sartlarina ve TAPCLBTr baslatict miktarina gore
hiz sabiti k=1.22x10%-6.53x10* s! araliginda degismektedir. ROP polimerizayon hizi
ATRP polimerizayon hizindan daha biiyiik bulundu. Kinetik verilerden optimum reaksiyon
sartlarini belirlemek ve diger ¢aligmalarda dikkate almak dnemlidir.

Tekrarlayan birim sayisi alti alinarak, Polimerlerin tam geometri optimizasyonlari,

AMI1, MM2, AMBER ve OPLS yontemleri ile olusum 1silari(AfH?), gerilme enerjileri (Est)
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ve bag uzunluklari(d) hesaplandi. PCL polimerlerinden AE en diisiik degerine sahip olan
ROP ile elde edilen TAPCLOH oldugu, TAPCLOH, TAPCLBr polimerine gore daha esnek
oldugu Kuantum Kimyasal hesaplamalardan bulundu. Bu verilere gore, PCL polimerleri
arasinda en kii¢lik olusum entalpisine sahip TAPCLBr polimerinin en kararli polimer oldugu
belirlendi. Kuantum Kimyasal hesaplamalar ile polimerlerin enerjileri bag uzunluklar1 gibi
parametreleri hesaplanabildigi gibi konformasyonal analizleri, fiziksel sabitlerinin
hesaplanmasi miimkiin oldugundan teorik ve deneysel sonuglarin karsilagtirilmasina da
imkan vermesi bakimindan nemlidir.

Bu ¢alismada sentezlen TAPCLOH makromonomeri ve TAPCL-b-PMMA blok
kopolimerleri sentetik biyobozunur, biyo uyumlu polimerlerdendir. Bu ¢aligmanda elde
edilen polimerler, yiiksek tanimli malzeme 0&zelliklerine sahip, PCL polimerleri ve
kopolimer sistemleri ve yapilar1 tasarlamak i¢in yeterli bir alana sahip oldugu acikca
goriilmektedir. PCL polimerleri ve blok kopolimer tanecik yapilari, ilag dagitim
uygulamalar1 i¢in yogun bir sekilde arastirilmakta ve nispeten hareketli olan PCL zincirleri,
ideal hidrofobik bloklar olusturmasi nedeniyle ve hidrofilik monomerlerle amfifilik bloklar
elde edilebilir. Biz bu ¢alismada hidrofobik olan PCL zincirlerini hidrofilik MMA monomeri
ile amfifilik TAPCL-b-PMMA blok kopolimerlerine doniistirerek PCL polimerinin
kullanim alanmni genisleterek nanofiberlerin hazirlanmasin1 sagladik. Hazirlanan bu
nanofiberler, PCL segmentleri iceren supramolekiiler polimerler alaninda, termorestezi
veren hidrojeller gibi uygulamalarin da takip edildigi heyecan verici gelismeler olmustur.
Viicut 1s1s1 ¢cevresinde anahtarlama sicakliklari olan sekil hafizali polimerlere dayanan tibbi
cihazlarda onemli ilerleme kaydedilmistir. Kullanim alanlari, kendiliginden kapanan
dikigleri ve akilli kateterleri igerir. Yeni PCL bazli malzemelerin ayarlanabilir
ozelliklerinden yararlanilarak doku miihendisligi ve implant malzemeleri alanlarinda da
ilerlemeler kaydedilmistir. PCL'a olan ilginin artmasi ile birlikte biyomedikal alaninda ticari
uygulamalarin ortaya ¢ikmasi beklenebilir. Son birkag on yilda, sentetik polimer kimyasinda
heyecan verici gelismeler yasanmaktadir ve PCL'un gelecekte 6nemli bir rolii oldugu agiktir.
PCL polimer ve kopolimerleri bozulmaya kars1 dayanikli oldugundan kemik, kikirdak ve
damar yenilenmesi i¢in kullanilmaktadir.

Bu calismada elde edilen 7APCLOH polimerleri ve TAPCL-b-PMMA blok
kopolimerleri ayrintili olarak incelenmis olup ila¢ tagima, doku miihendisligi ve implant
malzemeleri alanlarinda, nanofiberleri cerrahi iplikler, dokular ve ameliyat ipliklerinin

hazirlanmasinda kullanilmak iizere endiistriyel {iretimi i¢in 6nemli bir adim olusturacaktir.
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6. EKLER



Ek Tablo 1. 2-(3,5-diphenyl-1H-1,2,4-triazol-1-yl)ethoxy] (TA)/Sn(Oct) baslatici sistemi kullanilarak ROP ile ZAPCLOH

makromonomerini elde etmek i¢in reaksiyon sartlart ve sonuglari

Dene 0 & Elde
¥ Sire | Sicakhk Kaprolakton . % Donldsim | M, Muw HI

No Baslatic(g) (2) edilen(g)

1 12 120 0.1 1.72 1.2128 70.5 4522 4894 1,0823
2 24 120 0.1 1.72 1,2683 73.7 6714 9105 1,3561
3 48 120 0.1 1.72 1,3605 79.1 7393 10833 1,4653
4 24 120 0.265 4,57 4.2189 92.3 8598 13605 1,5823
5 48 120 0.132 2,28 2.1288 93.3 118368 | 188426 | 1,5918

Ek Tablo 2. 100 °C ‘de TAPCLBr makrobaslatic1 kullanilarak MMA monomerlerinin ATRP ile blok kopolimerizasyonu

Deney No Siire | Sica | CuBr Tolu | TAPCL- MMA Elde % M, M., HI
(sa) | klik | (mg) en Br(g) (2) edilen Doéntisim

T(® (mL) OPCL-b-

(O)] PMMA(g)
(8 sa TAPCLBr 12 100 | 13.5 1.2 | 0.238 4,73 1.0951 23.0 245840 433290 1,7624
748 sa TAPCLEr 24 100 | 13.5 1.2 0.238 4.73 1.3079 27.6 394029 400726 1,017
848 sa TAPCLBr 48 100 | 13.5 1.2 0.238 4,73 1,4068 29.7 11674339 18540350 1,5881
§48 sa TAPCLBr 24 100 | 27 1.2 0.4724 9,45 3,2989 34.9 2823467 4325368 1,5319
1024saTApCier | 24 100 | 9,45 1.2 0.4724 8.883 5,4158 57.3 2409839 3704165 1,5371

0L
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Ek Sekil 1. Tablo 1’deki MM molekiilii i¢in kalibrasyon ¢ozeltileri i¢in elde edilen
UV-Vis spektrumu
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Ek Sekil 2. Tablo 1’deki absorbans deneyleri igin ¢izilen kalibrasyon egrisi
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Ek Sekil 3. TAPCLOH polimeri(Ek Tablo 1, Deney No 1) i¢in elde edilen UV-Vis

spektrumu
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Ek Sekil 4. TAPCLOH polimerinin(Ek tablo 1, Deney No 1) absorbans deneyleri i¢in
cizilen kalibrasyon egrisi(Dalga boyu 650 nm)
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Ek Sekil 5. TAPCLOH polimeri (Ek Tablo 1, Deney No 4) i¢in elde edilen UV-Vis

spektrumu
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Ek Sekil 6. TAPCL**** polimeri(Ek Tablo 1, Deney No 4) igin elde edilen UV-Vis
spektrumu (Dalga boyu 650 nm)
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Ek Sekil 7. TAPCL-b-PMMA (Ek Tablo 1, Deney No 9) i¢in elde edilen UV-Vis spektrumu

650

4,2 -

3,8
36 4
3,4
32

3 ¢ ; ; ; ; ; .
0 0,000001 0,000002 0,000003 0,000004 0,000005 0,000006

Ek Sekil 8. TAPCL-b-PMMA polimeri (Ek Tablo 1, Deney No 9) i¢in elde edilen
UV-Vis. Spektrumu (Dalga boyu 650 nm)
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Ek Sekil 9. T4 baslangig bilesiginin optimize edilmis goriintiisii

Ek Sekil 10. TAPCLOH polimerinin optimize edilmis goriintiisii
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Ek Sekil 11. TAPCLBr polimerinin optimize edilmis goriintiisii

Ek Sekil 12. TAPCL-b-PMMA blok kopolimerinin optimize edilmis goriintiisii
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Ek Sekil 14. TAPCLOH polimerinin 3C-NMR spektrumu



78

2066.07em1

0 2044 88em1

1720 $4emt

2 /

1293281 | 11§7.88¢
1365 29¢m1

1208 40t

1168 63em1

1045, 18em1

143000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 550
cm-1
Ek Sekil 15. TAPCLOH polimerinin IR spektrumu
uVv
50000 R
25000-]
o ~-1Det.A Chl
e S——
0.0 25 5.0 75 10.0
min
1 DetAChl/
Ek Sekil 16. 1 nolu bilesigin GPC spektrumu
uVv
- 2
0] (I
-50000-
] ‘1Det.A Chi
— —
0.0 25 5.0 7.5 10.0
min
1 DetAChl/

Ek Sekil 17. 2 nolu bilesigin GPC spektrumu
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Ek sekil 21. TAPCLOH Makromonomerinin Mn ve heterojenlik indisi degerlerinin
polimerizasyon siiresiyle degisim grafigi
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Ek Sekil 22. TAPCLOH makromonomerinin % Doniisiim ve Mn Degelerinin
polimerizasyon siiresiyle degsim grafigi
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Ek Sekil 23. TAPCLOH Polimerine ait DSC termogrami
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Ek Sekil 26. TAPCL-b-PMMA kopolimerine ait "H-NMR spektrumu
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Ek Sekil 27. TAPCL-b-PMMA kopolimerine ait '3*C-NMR spektrumu
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Ek sekil 34. TAPCL-b-PMMA Makromonomerinin Mn ve heterojenlik indisi
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Ek Sekil 35. TAPCL-b-PMMA makromonomerinin % Dontisiim ve Mn Degelerinin

polimerizasyon siiresiyle degsim grafigi
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Ek Sekil 36. TAPCL-b-PMMA kopolimerine ait DSC termogrami
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Ek Sekil 37. TAPCL-b-PMMA Polimerine ait TGA termogrami



87

N

[

R DI Spta B L e e sy
| Moemben e WEE a8 § W e

DA Spahedl L e e ey
WOt Wy XBE B s § -

a) TAPCL-b-PMMA-24-1 b) T4PCL-b-PMMA-24-2

el

e B S L G wiead vy !
— - . Sa et mm e || ]

DISBRG SpwheI o, e T iy |
Wrilien e M1 Shpd ity e |

c) TAPCL-b-PMMA-48-1 d) Z4PCL-b-PMNMA-48-2
Ek Sekil 38. TAPCL-b-PMMA kopolimerine ait SEM goriintiileri




88

TR g, A %
: % ' v » N N b
N U LR S ARCh, T 4 o
e i e RS '\, iy 4
< i : Eﬂ? ﬁaé S ORI . | JM‘:

a) TAPéLOH b) TAPCL-b-PMMA
Ek Sekil 39. TAPCLOH ve TAPCL-b-PMMA kopolimerine ait elektrospinning goriintiileri
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h) TAPCL-b-MMA i) TAPCL-b-MMA
Ek Sekil 40. TAPCLOH ve TAPCL-b-PMMA kopolimerine ait elektrospinning SEM

goriintiileri
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