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ÖZET 

 
 

Sunulan çalışmada, farklı bileşimlerde akrilamid (AAm), akrilik asit (AA), 

akrilik asit/krotonik asit (AA/CA), akrilik asit/itakonik asit (AA/IA), 

akrilamid/krotonik asit (AAm/CA), akrilamid/itakonik asit (AAm/IA) ve 

kitosan (Cs) temelli hidrojeller, amonyum persülfat 

(APS)/sodyummetabisülfit [(NH4)2S2O8/Na2S2O5] kimyasal başlatıcı çifti 

ve etilen glikol dimetakrilat (EGDMA) çapraz bağlayıcısı kullanılarak 

serbest radikal polimerleştirilmesi ile sentezlenmiştir. Öncelikle elde 

edilen hidrojellerin DMEM besiyeri ortamında şişme davranışları ve 

ortam pH’sına etkileri incelenmiştir. Hidrojellerin besi ortamındaki 

şişme değerlerinin birbirine yakın olduğu tesbit edilmiştir. Genel olarak 

AA temelli hidrojellerin ortam pH’sını asidik bölgeye kaydırırken AAm 

temelli hidrojellerin bazik bölgeye kaydırdıkları gözlenmiştir. L929 fare 

fibroblast hücrelerinin üreme davranışı çalışmaları yapılmış ve 3. 

günden sonra logaritmik üreme fazına geçtikleri ve 9. günde üreme 

yüzeyini tamamen kapladıkları görülmüştür. Biyouyumluluk çalışmaları 

için L929 fare fibroblast hücre kültürü kullanılarak in vitro koşullarda 

sitotoksisite çalışmaları yapılmıştır. Sitotoksisite çalışmaları ISO 10993 

standardına uygun olarak gerçekleştirilmiştir. Çalışmada hücre canlılığı  
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3-[4, 5-dimetilthiazol-2-il]-difeniltetrazolyum bromür (MTT) yöntemi ile 

24, 48, 72, 96 ve 120 saatlerde belirlenmiş, ayrıca  çalışma süresince 

hücrelerin morfolojik durumları incelenmiştir. Sonuçta hidrojellerin hiç 

biri toksik etki göstermemiş ve hücre morfolojilerinde de herhangi bir 

bozulma meydana gelmemiştir. AAm temelli hidrojellerin ve Cs’nin tüm 

çalışma süresince daha iyi biyouyumluluk gösterdiği gözlenmiştir. 

Akrilik asit temelli hidrojellerin biyouyumluluklarının ilk 48 saatte 

yüksek olduğu ve aynı zamanda özellikle ilk 48 saatte bütün hidrojel 

ekstraktlarının hücre üremesini artırıcı etki yaptıkları gözlenmiştir. 

Sonuç olarak test ettiğimiz bütün hidrojellerin biyomalzeme olarak 

kullanılmasında herhangi bir sakınca olmadığı düşünülmektedir.  
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ABSTRACT 
 

 
In this study, acrylamide (AAm), acrylic acid (AA), acrylic acid/crotonic 

acid (AA/CA), acrylic acid/itaconic acid (AA/IA), acrylamide/crotonic 

acid (AAm/CA), acrylamide/itaconic (AAm/IA) acid and chitosan (Cs) 

based hydrogels were prepared in different compositions by using 

ammonium persulphate (APS)/sodium metabisulfide 

[(NH4)2S2O8/Na2S2O5] as initiator and ethylene glycol dimethacrylate 

(EGDMA) as cross linker via free radical polimerization. First of all, 

swelling behaviour of hydrogels in DMEM medium and effects of the 

hydrogels on medium pH were investigated. The swelling values of 

hydrogels in DMEM were determined in paralel. In general it was 

observed that while the hydrogels based on AA made medium pH 

asidic, the based on AAm made medium pH basic. The multiplification-

graphic studies of L929 mause fibroblast cells were carried out and 

three days later the cells went on logarithmic multiplification phase and 

at the day of nine the multiplification layer was covered by the cells 

completely. The cytotoxicity studies for determining of biocompatibility 

were performed in vitro conditions by using L929 mouse fibroblast. 
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Cytotoxicity tests were carried out according to ISO 10993 standard. In 

this study, cell viability was determined 3-[4, 5-dimethylthiazol-2-yl]-

diphenyltetrazolium bromide (MTT) method at 24, 48, 72, 96 and 120 

hours. Also cell morphology was investigated during the study. As a 

result, non of the hydrogels showed toxic effect and change in cell 

morphologies was not observed. Especially in the first 48 hours, it was 

observed that hydrogels affected the cell proliferation. It is thought that 

there is not inconvenience in the use of all tested hydrogels as a 

biomaterial.  
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1. GİRİŞ VE AMAÇ  

 

Hidrojeller, çapraz bağlı ve içerisinde kendi hacminin % 20‟sinden daha fazla 

su tutabilme özelliğine sahip, suda çözünmeyen, üç boyutlu ağ yapıdaki 

homo veya kopolimerlerdir [1, 2]. Hidrojeller, kimyasal (kovalent veya iyonik) 

veya fiziksel çapraz bağların (kristalinite) varlığı nedeniyle suda 

çözünmezdirler. Hidrojeller genellikle hidrofilik polimer moleküllerinden 

oluĢurlar. Kopolimerlerden oluĢan hidrojellerin en azından bir bileĢenlerinin 

hidrofilik özelliğe sahip olması gereklidir. Hidrojellerin üç boyutlu yapısı 

kimyasal bağlar ya da iyonik etkileĢim, hidrojen bağı, fiziksel etkileĢimler, Van 

der Waals kuvvetleri, hidrofobik etkileĢimler gibi kohezyon kuvvetleri 

aracılığıyla gerçekleĢir [3]. 

 

Hidrojeller, tıbbi uygulamalar açısından sahip oldukları üstün özellikler 

nedeniyle son 30 yıldır ilgi odağı durumundadır. Hidrojeller, 

biyouyumlulukları, fiziksel, kimyasal ve  biyolojik özellikleri nedeniyle tıpta ve 

farmasötik alanda pek çok uygulama alanı bulmuĢtur [4 - 7]. Kontak lens, 

biyosensörler için membran, yapay kalp, kas ve deri materyalleri, kontrollü 

ilaç salım sistemleri ve enzim immobilizasyonları için destek materyal olarak 

kullanımları bu uygulamalardan bazılarıdır [8 - 10]. 

 

Tıp amaçlı hidrojel formulasyonlarında sıklıkla yer alan hidrojellere 

poli(akrilamid) (PAAm), poli(akrilik asit) (PAA), Poli(2-hidroksi etil metakrilat) 

(PHEMA), poli(N-vinil-2-pirolidon) (PNVP), poli(metakrilik asit) (PMAA) ve 

poli(metil metakri lat) (PMMA)  örnek verilebilir. Ayrıca, istenilen özelliklerin 

kazandırılabilmesi amacıyla hidrojeller çeĢitli malzeme lerle birleĢtirilebilir. 

 

Hidrojellerin bu kadar üstün özelliklere sahip olduğu göz önüne alındığında 

biyomalzeme olarak kullanılabilmeleri ve biyouyumlu olmaları önem 

kazanmıĢtır. AraĢtırmacılar, “biyomalzeme” ve “biyouyumluluk” terimlerini, 

malzemelerin biyolojik performanslarını belirtmek için kullanmıĢlardır. 

Biyouyumluluk, bir biyomalzemenin en önemli özelliği olup, vücut i le 
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uyuĢabilirlik olarak tanımlanabilir. Biyomalzemeler, kendilerini çevreleyen 

dokuların normal değiĢimlerine engel olmayan ve dokuda istenmeyen tepkiler 

(iltihaplanma, pıhtı oluĢumu vb.) oluĢturmayan malzemelerdir. Bazı 

araĢtırmacılar, biyouyumluluk terimini biraz geniĢleterek, biyomalzemenin 

yapısal ve yüzey uyumluluğunu ayrı ayrı tanımlamıĢlardır [11]. Yüzey 

uyumluluğu, bir biyomalzemenin vücut dokularına fiziksel, kimyasal ve 

biyolojik olarak uygun olmasıdır. Yapısal uyumluluk ise, malzemenin vücut 

dokularının mekanik davranıĢına sağladığı optimum uyumdur.  

 

Sunulan çalıĢmada serbest radikal polimerleĢmesi yoluyla kitosan (Cs), AA, 

AAm, krotonik asit (CA), itakonik asit (IA) temelli hidrojellerinin hazırlanması 

ve bu hidrojellerin biyouyumluluklarının  belirlenmesi amaçlandı.  Kimyasal  

baĢlatıcı olarak amonyum persülfat (APS)/sodyummetabisülfit 

(NH4)2S2O8/Na2S2O5) ve çapraz bağlayıcı olarak da etilen glikol dimetakrilat 

(EGDMA) seçildi. Biyouyumluluk testleri için in vitro hücre kültürü ortamında 

sitotoksisite çalıĢması yapılmasına ve hücrelerin morfolojik durumlarının 

invert ıĢık mikroskobuyla gözlenmesine karar verildi. Hücre canlılığının tespit 

edilmesi amacıyla  belirlenen süreler sonunda hücrelere  3-(4,5-

dimetilthiazol-2-il)-difeniltetrazolyum bromür (MTT) testi uygulanması ve elde 

edilen değerlerin aynı iĢlemlerin uygulandığı kontrol hücre değerleriyle 

karĢılaĢtırılması yoluyla biyouyumlulukları hakkında karar verilmesi 

amaçlandı. 
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2. GENEL BİLGİLER 

 

Bu bölümde çalıĢma konumuzla ilgili genel bilgiler alt baĢlıklar halinde 

sunulmuĢtur. 

 

2.1. Hidrojeller 

 

Hidrojeller, su içerisinde çözünmeden ĢiĢebilme özelliğine sahip, çapraz 

bağlı, üç boyutlu ağ yapılı polimerlerdir [12, 13]. Su içeriği kendi kütlesinin 

%100 ünden fazla olan hidrojellere süper absorbant adı verilir [14, 15]. Su 

dıĢında çözücülerde en az % 20 ve daha fazla miktarlarda ĢiĢebilen jeller ise 

kserojel olarak adlandırılır [16, 17]. Hidrojellere ait genel bir Ģematik gösterim 

ġekil 2.1‟de sunulmuĢtur. 

 

 
ġekil 2.1. Hidrojelin Ģematik olarak gösteriliĢi 
 

Hidrojellerin üç boyutlu yapısı; kimyasal bağlar ya da iyonik etkileĢimler, 

hidrojen bağları, fiziksel etkileĢimler, Van der Waals kuvvetleri, hidrofobik 

etkileĢimler gibi kohezyon kuvvetleri aracılığıyla gerçekleĢir. Bu etki leĢmeler 

ġekil 2.2‟de sunulmuĢtur [3]. Hidrofobik etkileĢimler, fiziksel çapraz bağ 

benzeri etkileĢimler olduğundan jelin ĢiĢme davranıĢını doğrudan 
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etkilemektedir. Fiziksel çapraz bağlı jellerin dıĢ çevre değiĢimine fazlaca 

duyarlı oldukları bilinmektedir [3, 18 - 22]. 

 

 
ġekil 2.2. Hidrojeller içindeki dört temel moleküler etki leĢimin sistematik 
                olarak gösterilmesi  

 

Hidrojeller, yapılarında çok fazla miktarda su bulundurmaları, yumuĢak ve 

esnek yapıları gibi taĢıdıkları birçok fiziksel özellikler açısından canlı 

dokularla karĢılaĢtırıldıklarında büyük bir benzerlik göstermektedir [ 5 - 7]. 

 

2.1.1. Hidrojellerin sınıflandırılması 

 

Polimerik hidrojeller, hazırlama yöntemlerine, iyonik yüklerine, fiziksel 

yapılarına ve çapraz bağlanma durumlarına bağlı olarak sınıflandırılabilirler  

[3, 23, 24]. Bu sınıflandırma Çizelge 2.1‟de Ģematik olarak gösterilmiĢ ve 

önemli hidrojel türlerinden bazıları alt baĢlıklar halinde açıklanmıĢtır.  
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Çizelge 2.1. Hidrojellerin sınıflandırılmaları 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

Hazırlama yöntemine göre : 

Homopolimer hidrojeller 

Kopolimer hidrojeller 

Çoklu polimer hidrojeller 

IPN (interpenetrating networks) hidrojeller 

İçerdikleri yan gruplara göre : 

Nötral (iyonik olmayan) hidrojeller 

Ġyonik hidrojeller 

- Anyonik (negatif yüklü) hidrojeller  

- Katyonik (pozitif yüklü) hidrojeller 

- Poliamfolitik hidrojeller 

Fiziksel yapılarına göre : 

Amorf hidrojeller 

Yarı - kristalin hidrojeller 

Hidrojen bağlı hidrojeller  

Fiziksel hidrojeller 

Kimyasal hidrojeller 

Kaynaklarına göre 

Doğal hidrojeller 

Sentetik hidrojeller 

Su içeriklerine göre 

Düşük şişme dereceli (20-50 %) 

Orta şişme dereceli (50-90 %) 

Yüksek şişme dereceli (90-99,5 %) 

Süper-absorbant (>99,5 %) 

Kimyasal kararlılıklarına göre 

Biyobozunur 

Biyobozunmayan 
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Homopolimer hidrojeller  

 

Tek tür hidrofilik monomerden oluĢturulan hidrojellerdir. PHEMA, poli(gliseril 

metakrilat), poli(3-hidroksi propil metakrilat) içeren poli(hidroksi alkil 

metakrilat)‟lar bu tür hidrojellere verilebilecek örneklerdendir [30]. YumuĢak 

kontak lens yapımı ve kontrollü ilaç salım aparatları gibi önemli uygulama 

alanları vardır [25]. 

 

Kopolimer hidrojeller 

 

Ġki komonomerin çapraz bağlanması i le hazırlanırlar; ancak monomerlerden 

en az bir tanesi hidrofilik yapıda olmalıdır. Kopolimerik hidrojellerde çapraz 

bağlanma kovalent ya da iyonik olarak gerçekleĢebilir [26]. En çok araĢtırılan 

kopolimerik hidrojellere poli(HEMA-ko-AA) ve poli(HEMA-ko-MMA) örnek 

olarak verilebilir  [27, 28]. 

 

IPN tipi hidrojeller  

 

Çapraz bağlı iki polimerik örgünün fiziksel olarak birleĢmesi ile oluĢur. Bu 

yapılardan en az biri diğerinin varlığında sentezlenir ve/veya çapra z bağlanır 

[29]. Örneğin polioksietilen ve PAA den hazırlanan IPN yapılar mevcuttur. 

Öncelikle çapraz bağlı polioksietilen hazırlanır, daha sonra bu örgü AA, 

baĢlatıcı ve çapraz-bağlayıcı içeren karıĢımda ĢiĢirilirken polimerizasyonda 

gerçekleĢir [30]. IPN‟yi oluĢturan iki polimerik örgünün birbiriyle uyumlu 

olması IPN oluĢumunu artırır, faz ayrımını engeller. 

 

Yarı-IPN tipi hidrojellerde ise polimerlerden biri çapraz bağ içerirken diğeri 

doğrusal yapıdadır [26, 31, 32]. Bu tür hidrojellerde misafir polimer zincirleri, 

ev sahibi ağ yapının içinde kovalent bağlı veya kovalent bağsız olarak yer 

alabilirler. 
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İyonik olmayan hidrojeller  

 

Yapılarında yüklü gruplar bulundurmayan homopolimerik veya kopolimerik 

nötr hidrojellerdir. Çözücünün ozmotik basıncı yan zincirin gerilme enerjisi ile 

dengelendiği zaman denge değerine kadar ĢiĢerler. Bu hidrojellerin ĢiĢme ve 

büzüĢme durumları genellikle çevre sıcaklığındaki değiĢimin bir sonucu 

olarak meydana gelir [24, 33]. 

 

İyonik hidrojeller 

 

Polielektrolitler olarak da bilinen iyonik hidrojeller, iyonik yüklü 

monomerlerden hazırlanırlar. Bu hidrojeller monomer yüklerinin pozitif ya  da 

negatif olmasına göre katyonik ve anyonik hidrojeller olarak adlandırılırlar. 

Ayrıca pozitif ve negatif yüklerin her ikisinin de bir arada bulunduğu 

poliamfolitik hidrojeller de mevcuttur [34, 37]. Ġyonik hidrojellerin ana 

zincirinde yüklü grupların bulunması uyarılara duyarlıllıklarını artırır [38, 39]. 

Bu iyonik ağ yapılar hem asidik hem de bazik gruplar içerirler. Uygun pH ve 

iyonik Ģiddetteki sulu ortamda bu gruplar iyonize olur ve jelde sabit yükler 

oluĢur. Bu yüklerin elektrostatik itme kuvvetlerinin sonucunda ağ yapı 

içerisine daha çok çözücü girebilir ve ĢiĢme dereceleri artar [23]. Bu durum 

ġekil 2.3‟de gösterilmiĢtir [39]. Anyonik hidrojellerin hazırlanmasında yaygın 

olarak kullanılan monomerlerden bazıları AA, CA, IA, katyonik hidrojellerin 

hazırlanmasında yaygın olarak kullanılan monomerlerden bazıları ise 4-vinil 

piridin, aminoetil metakrilat ve türevleridir [24]. 
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ġekil 2.3. Tampon içeren ĢiĢme ortamındaki ince bir iyonik hidrojel diskin 

                ĢiĢme kinetiğinin Ģematik gösterimi  
 

2.1.2. Kimyasal çapraz bağlanmayla hidrojellerin hazırlanması 

 

Kimyasal çapraz bağlanma ile hidrojel hazırlanması, doğrusal veya dallanmıĢ 

homopolimer ya da kopolimerin az miktarda çapraz bağlayıcı kullanılarak 

doğrudan çapraz bağlanması ile gerçekleĢtirilir [40]. Bu tepkime çözelti içinde 

(genellikle biomedikal uygulamalar için sulu çözelti) süspansiyon 

polimerizasyonu ile yürütülür. Çapraz bağlayıcı olarak, hidroksil grubu ile 

birlikte iki ya da daha fazla fonksiyonel grup içeren maddeler kullanılır. En 

çok kullanılan çapraz bağlayıcılara gluteraldehit, formaldehit ve asetaldehit 

gibi aldehitler, maleik asit, okzalik asit, dimetilüre, poliakro lein, 

diizosiyanatlar, divini lsülfat, EGDMA, etilenbisakrilamid, seryum içeren 

redoks sistemler, 1,3-butandiol diakrilat ve N,N-metilen bisakrilamid örnek 

olarak verilebilir. 

 

Kimyasal çapraz bağlanma ile hidrojel hazırlanmasında baĢlatıcı olarak 

anyonik ve radikalik baĢlatıcıların her ikisi de kullanılabilir. En yaygın 

kullanılan baĢlatıcılar, APS/sodyummetabisülfit, azobisizobutironitril (AIBN) 

ile benzoil ya da kümil peroksit gibi peroksitlerdir [3]. Kimyasal yolla hidrojel 

hazırlanması dört basamakta oluĢur. Bunlar; baĢlama, zincir büyümesi ve 
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çapraz bağlanma, birleĢme veya bölünme ve sonlanma basamaklarıdr. Ġlk 

önce çapraz bağlayıcılar varlığında birbirine kimyasal olarak bağlanan 

monomerler polimerleri oluĢturur ve daha sonra monomerlerin bazılarının 

çapraz bağlayıcı i le yer değiĢtirip polimer zincirlerinin birbirine bağlanmasıyla 

da hidrojel oluĢur [41]. 

 

2.1.3. Hidrojellerde suyun konumu 

 

Bir jelin hidrojel olabilmesi için yapısında –OH, -NH2, -COOH, -COOR vb. gibi 

polar ve su sever fonksiyonel grupları içermesi gerekir [39, 41 - 44]. Bu 

gruplar su ile etkileĢerek hidrojen bağlarını oluĢtururlar. Bağlı durumuna 

geçen su i le çevrilen, hidrofilik gruplardan jelin hacmi ve kütlesi artar ve jel 

ĢiĢmeye baĢlar. Bir jeldeki su sever grupların fazla lığı ĢiĢmeyi daha da artırır 

[41]. ġiĢmiĢ bir hidrojelde ġekil 2.4‟de gösterildiği gibi üç tür su bulunmaktadır 

[45]. 

 

 

ġekil 2.4. ġiĢmiĢ bir hidrojeldeki suyun bulunma çeĢitleri  
 

 Bağlı su: Polimerin polar grupları ile hidrojen bağları yapan sudur. 

 Ara yüzey suyu: Polimerin hidrofobik grubu çevresinde toplanan sudur. 

Bağlı su gibi sıkıca bağlı değildir. 

Bağlı su 
 

Serbest su    
 

Hidrofobik 

gruplar 
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 Serbest yada kütle suyu: Polimerin gözeneklerini dolduran bu su normal 

su gibi davranır ve polimerle etkileĢmez. 

Bir ĢiĢmiĢ hidrojelin yüzeyi çok farklı davranıĢ gösterir. Bu yüzey bölgesi; 

yüksek zincir hareketliliği, değiĢim gradienti, heterojen zincir uzunlukları, 

dipolar özellik ve değiĢik su yapısı ile karakterize edilir. Bu özellikler hidrojel 

yüzeylerinin analizini ve karakterizasyonunu zorlaĢtırır [16, 46, 47]. 

 

2.1.4. Hidrojellerin şişmesi 

 

ġiĢme küçük moleküllü bir sıvının polimer yapısında bir değiĢme i le birlikte bir 

polimer tarafından soğurulması prosesidir. ġiĢme neticesinde çözücü içeriği 

artarken, polimer yapısı yavaĢ yavaĢ birbirinden ayrılır ve çözeltide içinde 

çözücü bulunan oynak bir polimerik ağ yapı meydana gelir [41]. ġiĢme, 

polimerik ağ yapılarının karakteristik bir özelliğidir. Çapraz bağlanma 

miktarına bağlı olarak polimerik ağlar çözünmeden çok yüksek miktarda sıvı 

absorplayabilirler [47]. 

 

ġiĢme sınırlı veya sınırsız olabilir. Sınırsız ĢiĢme kendiliğinden çözeltiye 

dönüĢen ĢiĢmedir. Böyle bir olaya çözünme denir. Sınırlı ĢiĢme de ise 

sıvıların polimer tarafından tutulma aĢaması sınırlanarak çözünmesi önlenir. 

Ayrıca çapraz bağlı polimerler çözünmezler, jel oluĢturarak ĢiĢerler. Bir 

polimerik jelin ĢiĢme yeteneğini içerdiği fonksiyonel grupların birbiriyle ve 

çözücüyle etkileĢimi belirlemektedir [21, 45, 48].  Bir polimerin ĢiĢmesi ve 

çözünmesi arasındaki fark aĢağıdaki ġekil 2.5‟de gösterilmiĢtir. 
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ġekil 2.5. Sulu ortamda farklı davranıĢ gösteren polimer zincirlerinin jel ve                        

hidrojel oluĢturması 

                 --    -      kovalent çapraz bağlar 

                   --  -    polimer zincirleri arasındaki karıĢıklıkla oluĢan kovalent                                                

olmayan çapraz bağlar 

 

2.1.5. Hidrojellerin kullanım yerleri 

 

Hidrojellerin biyomalzeme olarak kullanımlarındaki avantajları aĢağıdaki gibi 

verilebilir [30]. 

 

 Hidrojeller suda çözünen maddeler için geçirgen olduklarından atık 

monomerler, baĢlatıcılar, katalizörler, stabilizatörler ve diğer safsızlıklar 

yapıdan kolaylıkla ayrılabilir. 

 

 Hidrojeller, vücut sıvılarına karĢı az ya da çok geçirgen olduklarından, 

besin, oksijen gibi yararlı maddelerin geçiĢine engel oluĢturmazlar.  
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 Hidrojeller yumuĢaktır. Hidrojel implant etrafında oluĢan doku, kapsül 

(tabaka) ince ve dayanıklıdır, kalınlaĢma eğilimi yoktur. Hidrojellerin 

çevredeki dokularla sürtünmesi azdır. Bu, özellikle fazla miktarda su 

içeren hidrojeller için geçerlidir. Hidrojeller ĢiĢerek sadece hacimlerini 

artırmazlar, ayrıca absorpladıkları su, plastikleĢtirici gibi davrandığından 

daha yumuĢak olurlar. Bu özellikten, hidrojellerin proses edilmesi 

sürecinde veya implant yerleĢtirilmesinde yararlanılabilir. 

 

 Hidrojeller, mukoza zarı ve dokulara düĢük yapıĢma gösterirler.  

 

 Kuru hidrojeller, bazı yollarla, belli miktarda su absorplayabilirler. Bu 

özellik, aĢırı miktardaki vücut sıvılarının atılmasında kullanılmaktadır.  

 

 ġiĢmiĢ hidrojellerdeki suyun bir kısmı, polimer yapıda belli büyüklükteki 

moleküller (özellikle ilaçlar) için difüzyon yolları sağlar. Aynı zamanda 

polimerik yapı, sahip olduğu örgü nedeniyle büyük moleküller, hücreler 

ve bakteriler için bariyer gibi davranmaktadır. 

 

Hidrojeller; iyonik Ģiddet, elektromagnetik ıĢıma, pH ve sıcaklık gibi dıĢ çevre 

koĢullarındaki değiĢimlere hacimlerini yüzlerce kat artırıp azaltarak kontrollü 

bir Ģekilde cevap verebilmeleri sayesinde biyomedikal, farmasötik, teknoloji 

ve tarımsal alanda geniĢ kullanım alanları bulmuĢtur [5, 23, 25]. 

 

Hidrojeller, endüstriyel açıdan son derece önemli olan seyreltik sulu 

çözeltilerden büyük moleküllerin ayrılmasında da kullanılmaktadırlar. ġiĢmiĢ 

bir jel; suyu emerken, su içersinde çözünmüĢ maddeleri dıĢarıda tutar.  

Ayrıca hidrojeller, jel elektroforezi ve jel kromatografisi gibi moleküler ayırma 

iĢlemlerinde “moleküler elek” görevini üstlenirler [49]. 

 

Robotlarla çalıĢılan bilim dalında uyarı-cevap hidrojelleri, yük kaldırma 

fonksiyonunu yerine getirmek amacıyla kullanılmaktadır. Uyarı-cevap 

hidrojelleri çeĢitli sinyallere cevap olarak büzüĢür veya ĢiĢerken bir kuvvet 
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üretir. Böylece bu hidrojeller, robotu harekete geçirici veya sensör olarak 

robot teknolojisinde kullanım alanı bulur [50]. Hidroje llerin, iskelet kaslarıyla 

kıyaslanabilir bir güç ürettikleri gözlenmiĢtir [30]. 

 

“Smart jel” adıyla 1996 yılında piyasaya sürülen ticari jel, oda sıcaklığında 

yumuĢak ve esnek olup, vücut ısısına maruz bırakıldığında katılaĢan bir 

yapıdır. Bu jel, ayakkabıların (özellikle patenlerin) içine yerleĢtirilerek, ayağa 

gerekli desteği ve konforu sağlamak amacıyla kullanılmaktadır [51]. 

 

Hidrojeller yüksek oranda su tutucu olmaları ile peçete, çocuk bezi gibi 

temizlik ürünlerinin yapımında kullanılırlar [20]. Yine gübrelerin ve tarım 

ilaçlarının denetimli salımlarında kullanılmaktadırlar [10,12]. Endüstride yağ 

ve petrol içerikli sulu atıklardan saflaĢtırma ve suyun uzaklaĢtırılması 

iĢlemlerinde ve hastane atıklarından suda çözülebilen ya da hidrojele uyumlu 

olarak soğurulabileceği bazı fizyolojik (kan ve üre vb.) sıvıların 

soğurulmasında da kullanılırlar [52 - 54]. 

 

P(AAm/MA) hidrojeli de sulu çözeltilerden bazı ağır metal iyonlarının 

adsorpsiyonunda kullanılmaktadır [55]. Ayrıca bu hidrojeller ve P(AAm/IA) 

hidroje lleri sulu çözeltideki bazı bazik boyaların adsorpsiyonunda ve tekstil 

endüstrisinin önemli çevresel problemlerinden biri olan çözme iĢleminde de 

kullanılırlar [3, 56]. 

 

Hidrojellerin, dikiĢ iĢlemleri için kaplama uygulamaları, elektrot, elektroforez 

hücre ve yapay organ yapımı, kornea, doğuĢtan gelen kemik hastalıklarının 

tedavisi gibi uygulama alanları vardır. Ayrıca homojen materyal olarak; kulak 

zarı tıkacı, sentetik kıkırdak, safra ve yemek borusu yapımı gibi biyotıp 

alanlarında, biyomühendislik, eczacılık, veterinerlik, gıda endüstrisi ve 

denetimli salım teknolojisinde kullanılırlar [10, 12, 57, 58]. 

 

Hidrojellerin sensör olarak kullanımına dayalı çeĢitli çalıĢmalar da vardır. 

Biyoaktif tabakası duyarlı bir hidrojel olan ve iletkenlik ölçümüne dayalı o larak 
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çalıĢan bir biyosensör geliĢtirilmiĢtir [59]. Sensör olarak kullanıma bir baĢka 

örnek ise Sun-Tek firması tarafından geliĢtirilen “ıĢığa duyarlı pencereler” dir. 

Bu hidrojeller sıcaklık yükselince opaklaĢma göstermektedir. 

 

Günümüzde biyoteknolojik alanda üzerinde en çok durulan konulardan biri 

hidrojellerin enzim ve hücre immobilizasyonunda taĢıyıcı olarak kullanımına 

yönelik çalıĢmalardır [10]. Fiziksel enzim tutuklama yöntemi için kullanılan 

çapraz bağlı PAAm bunlar için iyi bir örnektir. Normal ya da kimyasal olarak 

modifiye edilmiĢ kalsiyum aljinat hidrojel de bu tür materyallere bir diğer 

örneği oluĢturmaktadır. 

 

Hidrojellerin kontrollü ilaç salımı için taĢıyıcı olarak kullanıldığı çeĢitli 

uygulamalarda geliĢtirilmiĢtir [60]. Bu tür sistemlerde hidrojelin, uyarıcı 

büyüklüğü ile orantılı ĢiĢme-büzüĢme cevabı, salım sisteminden ilaç çıkıĢ 

hızının ayarlanması amacıyla kullanılmaktadır. Kontrollü ilaç salım alanındaki 

en güç ama en ilginç problem kendi kendine ayarlanan (öz ayarlı) insülin 

salım sistemleridir. Kendi kendine ayarlanan insülin salım sistemleri, glukoz 

algılama kabiliyeti ve otomatik kesme mekanizması gerektirirler [12]. Bunun 

için en iyi örnek, Horbett tarafından Ģeker hastaları için geliĢtiri len insülin 

salım sistemleridir. Bu sistem insülin rezervuarını çevreleyen ve bir uyarı-

cevap hidrojelinden yapılmıĢ membrandan oluĢmaktadır.  

 

Ġlaçların sisteme veri liĢ yolu olarak en dikkat çeken yöntem kontrollü salım 

sistemleridir. Kontrollü salım sistemlerinde etken maddenin tek bir uygulama 

ile uzun süre etkin düzeyde kalması sağlanır. Bu sistemlerde hidrojellerin 

ĢiĢme-büzüĢme, mekanik, morfolojik, kimyasal vb. gibi pek çok 

özelliklerinden yararlanılmaktadır. Özellikle ortam pH sının değiĢimlerine en 

azından belirli oranlarda cevap verebilen hidrojeller, çeĢitli vücut bölgelerinde 

ilaç serbestleĢtirmek için önem arz etmektedir. Cs ve AA bu tür sistemlerde 

sıklıkla baĢvurulan ve biyouyumlu olduğu belirlenmiĢ olan polimerlerdir [61]. 
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Metilselüloz hidrojelleri, cilt testlerinde alerjen salımı için kullanılırlar. Test 

alerjenleri hidrojel içine salınır böylece cildin tahriĢ olma olasılığı düĢer. 

PHEMA hidrojelleri, antibiyotik ve antitümör ilaçlarının denetimli salımında, 

yumuĢak kontak lens, üreter protezlerinde, hemodiyalizde, kornea 

cerrahisinde, hücre yüzey çalıĢmalarında kauçuk tabakası olarak 

kullanılabilmektedirler [16, 62]. 

 

Biyouyumlu ve doğal bir polimer olan Cs, çöktürme, nem tutma, film 

oluĢturma, antimikrobiyal etki, enzim immobilizasyonu gibi çok çeĢitli 

fonksiyonları nedeniyle ilaç, kozmetik, tıp, tarım gibi çeĢitli endüstrilerde 

sınırsız kullanım alanlarına sahiptir. Karaciğer bağırsak sindirim kolesterol 

gibi fonksiyonları düzenlemesi ve kilo kaybını desteklemesi gibi özellikleriyle 

diyetetik olarak kullanılmaktadır [63 - 67]. Ayrıca Ģarap, meyve suyu, bira gibi 

içeceklerde bulanıklığı gidermek için ve atık su arıtımında çöktürücü ajan 

olarak kullanım alanı mevcuttur [68 - 70]. Yine gıda alanında, gıdaların 

tazeliğini koruması için film halinde kaplama olarak ve antimikrobiyal etkisi 

nedeniyle gıdaların raf ömrünün uzatılmasında oldukça yaygın olarak 

kullanım alanı bulmuĢtur [71 - 73]. 

 

Ayrıca Cs porozite, tasıyıcılık, adezyon, biyobozunurluk, elastiklik özelliklerini 

tasıması nedeniyle doku mühendisliğinde uygulama alanı bulmuĢtur [74, 75]. 

Doğal bir polimer olan Cs biyogeçimli, biyoparçalanabilir, nontoksik olması, 

allerji yapıcı ve iritasyona  yol açıcı olmaması ve antibakteriyel, antiviral, yara 

ve kemik iyilesmesini hızlandırıcı, immunostimulan, hemostatik gibi önemli 

biyoaktif özellikleri nedeniyle veteriner alanda da kullanım yeri bulmustur [76]. 

 

Biyomedikal öneme sahip diğer bir hidrojel, PAAm‟dir. Kopecek ve 

arkadaĢları tarafından 1973 de PAAm ve bazı N-substitüe türevlerinin 

hidrojelleri incelenmiĢ ve AAm ve N,N-dimeti lakrilamidin divinil benzenle olan 

çapraz bağlı kopolimeri ağır metal iyonlarının uzaklaĢtırılmasında 

kullanılmıĢtır. 
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PVA yaygın olarak fıtık tedavilerinde, kalp-damar ve plastik cerrahide “Ivalon” 

ismi ile kullanılmaktadır. PVA-heparin hidrojelleri hemodiyaliz membran 

olarak kullanılırlar. PVA/PAA nın ise yapay kas, sensör, kemomekanik 

sistemler ve ilaç salım sistemlerinde kullanım alanları mevcuttur [77]. PNIPA-

PAAm hidrojelleride “Jel el” olarak adlandırılan ve sıcaklık değiĢimi ile çeĢitli 

nesnelerin tutulması amacıyla kullanılan bir tür cımbızdır. Laboratuvar 

cımbızlarının yaklaĢık milyonda biri boyutunda olan bu jel tutucular sulu 

çözeltilerden göremeyeceğimiz kadar küçük nesneleri almak için son derece 

uygun aletlerdir [51]. 

 

2.2. Biyouyumluluk 

 

Son 30 yıl içinde biyomalzeme/doku etkileĢimlerinin anlaĢılması konusunda 

önemli bilgiler elde edilmiĢtir. Özellikle canlı ve cansız malzemeler arasında 

çok büyük farklılıklar olduğu saptanmıĢ durumdadır. AraĢtırmacılar, 

“biyomalzeme” ve “biyouyumluluk” terimlerini, malzemelerin biyolojik 

performanslarını belirtmek için kullanmıĢlardır. Biyouyumlu olan malzemeler, 

biyomalzeme olarak adlandırılmıĢ ve biyouyumluluk; uygulama sırasında 

malzemenin vücut sistemine uygun cevap verebilme yeteneği olarak 

tanımlanmıĢtır. Biyouyumluluk, bir biyomalzemenin en önemli özelliğidir. 

Biyouyumlu, yani “vücutla uyuĢabilir‟‟ bir biyomalzeme, kendisini çevreleyen 

dokuların normal değiĢimlerine engel olmayan ve dokuda istenmeyen tepkiler 

(iltihaplanma, pıhtı oluĢumu, vb) meydana getirmeyen malzemelerdir. 

Wintermantel ve Mayer bu terimi biraz geniĢleterek biyomalzemenin yapısal 

ve yüzey uyumluluğunu ayrı ayrı tanımlamıĢlardır [11]. Yüzey uyumluluğu, bir 

biyomalzemenin vücut dokularına fiziksel, kimyasal ve biyolojik olarak uygun 

olmasıdır. Yapısal uyumluluk ise, malzemenin vücut dokularının mekanik 

davranıĢına sağladığı optimum uyumdur. 

 

Biyomedikal ürünlerde kullanılacak malzemelerin, biyolojik sistemlerle 

etkileĢtiğinde uyum sağlayabilmeleri ve yan etki oluĢturmamaları için yoğun 

çaba harcanmaktadır. Gün geçtikçe önemi ve uygulama alanı artan 



17 

 

biyouyumlu, güvenilir ve etkin olan biyomalzemeler, insan vücudundaki organ 

ya da dokuların iĢlevlerini yerine getirmek veya desteklemek amacıyla 

kullanılan malzemeler olup, sürekli olarak veya belli aralık larla vücut sıvıları 

ile temas halindedirler. Bir malzemenin biyouyumlu olması için bulunduğu 

canlıdaki fizyolojik ortam tarafından kabul edilmesi gerekir. Direkt kanla 

temas edecek malzemeyle, direkt kemikle temas edecek malzemenin 

biyouyumluluk tanımları birbirinden çok farklıdır [4].  

 

Biyouyumluluk; bir malzemenin biyomalzeme olabilmesi için, malzemede 

aranması gereken en temel  özelliktir. Bir malzeme canlı bir ortama 

konulunca bu malzemeyi (canlı ortamın değiĢen parametrelerinden dolayı ) 

bekleyen Ģartlar vardır. Malzeme bu Ģartlara dayanıklı olmalıdır ayrıca bu 

Ģartlara dayanırken biyouyumluluğunu da korumalıdır. Diğer yandan canlı 

ortamın bu malzemenin varlığında bu malzemeyi kabul etmesi ve tepki 

vermemesi gerekir. Ama pratikte bilinir ki en uyumlu malzemede bile 

malzemeye karĢı verilen tepkilerden söz etmek mümkündür.  

 

Biyomalzemeler, insan vücudunun çok değiĢken koĢullara sahip olan 

ortamında kullanılırlar. Örneğin vücut sıvılarının pH değeri farklı dokulara 

göre 1 ila 9 arasında değiĢir. Günlük aktivitelerimiz sırasında kemiklerimiz 

yaklaĢık 4 MPa, tendonlar ise 40 - 80 MPa değerinde gerilime maruz kalır. 

Bir kalça eklemindeki ortalama yük, vücut ağırlığının 3 katına kadar çıkabilir, 

sıçrama gibi faaliyetler sırasında ise bu değer vücut ağırlığının 10 katı kadar 

olabilir. Vücudumuzdaki bu gerilimler ayakta durma, oturma ve koĢma gibi 

faaliyetler sırasında sürekli tekrarlanır. Biyomalzemelerin tüm bu zor 

koĢullara dayanıklı olması gerekir [51].  

 

Biyomalzemeler piyasaya çıkarılmadan önce, vücut içerisinde istenilmeyen 

bir etkiye neden olmamaları amacıyla detaylı biyolojik testlere tabi 

tutulmaktadırlar. Ġlk olarak vücut dıĢında daha sonra vücut içerisindeki testler 

yapılmakta, bunu takiben klinik denemelerle malzemenin biyolojik güvenilirliği 

ve performansı tespit edilmektedir. Polimerlerin biyouyumluluğu ise genellikle 
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hücre kültürü ortamlarında yürütülen, in vitro sitotoksisite incelemeleri ile 

araĢtırılmaktadır [78]. 

 

Biyolojik dokularda kullanılacak ma lzemenin zararlı etkilerinin 

araĢtırılmasında kullanılan yöntemlerin prensibi, malzeme ile biyolojik 

sistemin teması sonucunda canlı hücredeki fonksiyonel ve yapısal 

değiĢmenin niteliğini ve ölçüsünü belirlemektir. Bir baĢka deyiĢle bu etkinin, 

biyolojik sistemin yapısında belirgin bir değiĢiklik Ģeklinde olup olmadığını ve 

etkinin tersinir olup olmadığını ortaya çıkarmaktır. Her maddenin biyolojik 

sistemde etki gösterdiği bir deriĢim aralığı vardır. Canlı sistemin maddeye 

verdiği cevap kantitatif olarak değerlendirilebilir. Biyolojik etkilerin 

incelenmesinde  “aynı fonksiyonu ve aynı biyokimyasal metabolik yolları olan 

hücreler belirli bir kimyasal maddeye karĢı aynı etkiyi gösterir” prensibi büyük 

önem taĢır. Bu prensip farklı türlerde hücreler içinde tersi Ģeklinde geçerlidir. 

Materyal biyolojik aktivite açısından incelenirken kullanım amacı da göz 

önünde bulundurulmalıdır . Biyomalzemelerin biyolojik olarak incelenmesinde 

çok sayıda teknik sunulmuĢtur. Biyouyumluluğun araĢtırılmasında standart, 

basit ve kısa sürede sonuç veren bir test yönteminin kul lanımı tercih 

edilmelidir. 

Biyomalzemelerin incelenmesi: 

- Ġn vitro deneyler (birincil ya da eleme testleri),  

- Ġn vivo hayvan deneyleri (ikincil testler), 

- Ġnsanlarda klinik çalıĢmalar 

olmak üzere üç basamakta yürütülmektedir. 

Sonuçlarının in vivo koĢulların sonuçları ile bağıntısının kurulması güç olsa 

bile, kontrollü olması ve tekrarlanabilirliği ile in vitro hücre kültürü deneyleri, 

potansiyel biyolojik zararların analizine dayanmaktadır. Ġn vivo hayvan 

deneyleri, malzemenin subkutan (deri altı), kas ya da kemik içerisine 

yerleĢtirdikten sonra doku cevabının incelenmesine dayanır. Ġn vitro hücre 

kültürü deneyleri, hayvan deneyleri ile yer değiĢtiremez ancak ö n eleme 

yaparak kullanımı hayvan deneylerine olan ihtiyacı azaltabilir [78].  
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Ġnsanlarda yürütülen klinik çalıĢmalar ise birinci ve ikinci basamak testlerde 

güvenilir bulunan materyalin klinik kullanım ve tepkiler açısından 

değerlendirilmesidir. Zaman, ekonomi ve etik problemler yeni ma lzemelerin 

tümünün bu basamakların hepsinden geçirilerek test edi lmesini 

zorlaĢtırmaktadır. Ma lzemenin biyolojik aktivite mekanizmasının in vitro 

deneylerle öğrenilmesi özelliklerinin geliĢtirilmesini sağlar.  

 

Ġn vitro hücre kültürü deneylerinde hücrelerin yaĢatılması için açık sistem ya 

da kapalı sistem inkübatörü kullanılmaktadır. Açık sistemde kültür ortamı i le 

inkübatör içindeki hava iliĢkidedir. Bu tür inkübatörlerde ortama bağlı olan bir 

tüpten CO2
 
gelir, hücre ve dokuların yaĢatılması için genellikle 37 oC, % 5 

CO2 „li ve % 95 nemli ortam sağlanmıĢ olur. Uzun süre li kültürlerde mutlaka 

açık sistem kullanılmalı ve birkaç gün ara ile kültür besiyeri yenilenmelidir. 

Bu, metabolizma artıklarının uzaklaĢtırılıp yeni geliĢim ve besleyici faktörlerin 

sağlanması için yapılmaktadır. Kapalı sistemde kültür kaplarının ağızları hava 

almayacak Ģekilde kapatılır bu yüzden ortama CO2
 
gazı verilmesine ihtiyaç 

yoktur ve bu sistemler daha çok kısa süreli kültürlerde kullanılır [78]. 

 

2.2.1.  MTT yöntemi 

Sitotoksisite çalıĢmalarında en sık kullanılan in vitro enzimatik test MTT‟dir. 

MTT testini ilk Mosmann KullanmıĢtır [79]. MTT yöntemi ile bir hücre 

topluluğundaki canlı hücreler kolorimetrik ve kantitatif olarak 

saptanabilmektedir. Bu test mitokondriyal dehidrojenaz enzim aktivitesini 

ölçer. MTT‟nin ana bileĢeni 3-(4,5-dimetilthiazol-2-il)-2,5-difenil 

tetrazoliumbromid‟dir. Özel bir çözücü ile çözündürülen MTT sarı renklidir. 

Canlı hücrelerin mitokondriyal dehidrojenaz enzimleri MTT‟nin tetrazolyum 

halkasını parçalayarak suda çözünmeyen mor-mavi renkli formazan 

kristallerini oluĢtururlar (ġekil 2.6) [80]. Bu kristaller asitlendirilmiĢ izopropanol 

içinde çözünürler. Sonuçta elde edilen mor solüsyon spektrofotometrik olarak 

ölçülür. Hücre sayısındaki artma veya azalma, hücre sayısıyla bağlantılı 
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olarak oluĢan formazan miktarında değiĢmeye neden olur [81]. 

Spektrofotometrik ölçüm sonucu elde edilen değer test edilen ma lzemenin 

toksisitesini belirler.  Bu yöntem diğer sitotoksisite test yöntemlerine göre çok 

daha hassastır ve tekrarlanabilir sonuçlar vermektedir, ayrıca uygulaması 

kolay ve hızlı bir metottur [82]. ġekil 2.7‟de MTT testinden elde edilebilecek 

genel bir görüntü görülmektedir [83]. 

ġekil 2.6. MTT‟den formazan kristalleri oluĢumu 

 

 

       

 

 

Sarı renkli                                       Mavi-mor renkli 

 

mitokondriyal 

redüktaz 
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Resim 2.1. Fibroblast hücreler (a) ve o luĢan formazan kristalleri (b) 

 
 

b) 

 a) 
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2.3. Kullanılan Kimyasal Maddeler 

 

2.3.1. Akrilik asit  

 

AA oda sıcaklığında renksiz ve kokulu bir s ıvıdır. Su ve birçok organik 

çözücü ile karıĢabilir. AA ticari açıdan iki sınıfta incelenir. EsterleĢme 

tepkimeleri için olan teknik sınıf (% 94‟lük) ve suda çözünen reçine üretimi 

için olan deriĢik sınıf (kütlece % 98,0 - 99,5 ve kütlece maksimum % 0,3‟ü su) 

tır. 

 

AA ısıya, ıĢığa veya metallere maruz bırakıldığında çok kolay polimerleĢir. Bu 

yüzden kuvvetli bir ekzotermik polimerleĢmeden korunmak için ticari AA 

içerisine polimerleĢme inhibitörü eklenir [84]. AA‟nın kimyasal yapısı ve bazı 

özellikleri Çizelge 2.2‟de sunulmuĢtur. 

 

Çizelge 2.2. AA‟nın kimyasal yapısı ve bazı özellikleri 

 

AA kolayca polimerleĢmesi ve hidrofilik özelliklerinden dolayı pek çok 

uygulama alanına sahiptir. AA‟nın kullanım alanlarına; Tekstil malzemelerinin 

modifiye edilmesinde, plastiklerde, kâğıt imalatında, dıĢ cephe boyalarında, 

zemin cilalarında, zemin ve duvar kaplamalarında, otomobil, araç-gereç ve 

mobilya verniklemede, eczacılıkta kontrollü ilaç salım sistemlerindeki gibi 

örnekler verilebilir. 

 

Kimyasal yapısı CH2 = CHCOOH 

Molekül ağırlığı (g/mol) 72,0 

Donma noktası (oC) 13,5 

Yoğunluk (g/mL) 1,045 (25,0 oC ) 

Normal kaynama noktası (oC) 141,0 

Refraktif indeksi 1,4185 (25,0  oC ) 

Kinematik viskozitesi (cks) 1,1 (25,0 oC) 
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Bioadhesive hidrojel olarak hem mukozaya yapıĢan hemde viskozite artıran 

polimer olarak PAA jelleri hiyolüronikasit sodyum tuzudur. PAA jelleri genel 

olarak insertlerden daha rahat kullanılır ve gözde merhemler gibi bulanıklık 

yapmaz [85]. Vajinal lezyonların tedavisi amacıyla PAA, metilselüloz, 

karboksi metilselüloz, hidroksi propil selüloz ve hidroksipropil metil selüloz 

kullanılarak asiklovir içeren bioadhesive tabletler hazırlanmıĢtır. Bioadhesive 

polimer olarak PAA ve hidroksipropil metil selüloz kullanılan tabletlerin laktik 

çözeltisi ve distile suda 6 saat boyunca ĢiĢtiği ve etkin madde salımının 8 

saatten daha fazla olduğu görülmüĢtür. 

 

PAA, sodyum karboksimetilselüloz ve çinkosülfat içeren vajinal tabletler bu 

konuda verilebilecek örnekler arasında bulunmaktadır [86 - 90]. 

 

2.3.2. Akrilamid  

 

Renksiz ve kokusuz bir madde olan AAm oda sıcaklığında kristal yapıdadır. 

Su, metanol, etanol, dimeti l eter ve aseton içerisinde çözünebilirken 

benzende ve heptanda çözünmez. Monomeri erime noktasında veya UV ıĢığı 

altında anında polimerleĢir. Katı akrilamid oda sıcaklığında kararlı haldeyken, 

eridiğinde veya yükseltgen ajanlarla etki leĢtirildiğinde Ģiddetle polimerleĢir. 

AyrıĢtırmak için ısıtıldığı zaman akrilamid, zehirli bir gaz, keskin duman ve 

çeĢitli NO gazları yayar. Eğer yüksek sıcaklıklara kadar ısıtılırsa patlayabilir 

[91]. AAm‟in kimyasal yapısı ve bazı özellikleri Çizelge 2.3‟de sunulmuĢtur. 

 
Çizelge 2.3. AAm‟in kimyasal yapısı ve bazı özellikleri  

Kimyasal yapısı CH2=CHCONH2 

Molekül ağırlığı (g/mol) 71,1 

Erime noktası (°C) 85 

Yoğunluk (g/mL) 1,13 (25 °C) 

Normal kaynama noktası (°C) 125 

Sudaki çözünürlüğü (g/100mL) 216 
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AAm akrilonitrilin sülfürik asitle tepkimesinden elde edilir. 

 

AAm banyo üretiminde, yapıĢtırıcılarda, kağıt ve tekstil sanayinde, atık arıtma 

iĢlemlerinde, cevher iĢlemede, çeĢitli tepkimelerde çapraz bağlayıcı olarak 

kullanılır [92]. ÇeĢitli polimerlerin modifikasyonlarında aĢı kopolimer olarak 

yer almaktadır [93, 94]. Ayrıca kontrollü ilaç salım sistemlerinde çok geniĢ bir 

uygulama alanına sahiptir [95]. 

 

2.3.3. İtakonik asit  

 

Kokusuz ve beyaz kristalin bir madde olan IA nın diğer ismi metilen süksinik 

asittir. Oda sıcaklığında katı olup suda, etanolde ve asetonda rahatlıkla 

çözünür. IA, küf ya da çeĢitli karbonhidratların fermantasyonundan elde edilir 

[96]. Reaktif özellikleri nedeniyle polimerleĢme için son derece önemli 

ajanlardan biridir. 

 

IA nın kimyasal yapısı ve bazı özellikleri Çizelge 2.4‟de sunulmuĢtur. 

 

Çizelge 2.4. IA nın kimyasal yapısı ve bazı özellikleri  

 

 

Kimyasal yapısı 

CH2 C COOH

CH2

COOH
 

Molekül ağırlığı (g/mol) 130,1 

Erime noktası (°C) 165 - 168 

Yoğunluk (g/mL) 1,5  - 1,6 

Normal kaynama noktası (°C) 125 

Sudaki çözünürlüğü (%) 8,0 - 9,5 
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IA nın sıklıkla kullanıldığı alanlar Ģunlardır [97]: 

 

 IA akrilik elyafların üretiminde üçüncü monomer olarak kullanıldığında 

elyafa kolay boyanabilme ve iyi temas edilebilme gibi özellikler katar. 

Akrilik elyafların üretiminde uluslararası standart miktar bellidir (% 1.3 - 

1.8). 

 

 IA, dolgu maddesi olarak kullanılabilir. Plastiklerin ve paltoluk kumaĢların 

üretiminde IA % 1 - 5 arasında kullanıldığında ürüne kolay boyanabilme, 

izolasyon, su geçirmezlik ve korozyon önleyici özellikler katar. Kağıt 

yüzeylerinde, halıların döĢemesinde bulunduğu gibi yüksek dayanıklılıkta 

plastik ve cam elyafın yapımında kullanılır. 

 

 Tutka l materyali olarak kullanılır. IA dan yapılan akrilik asit emülsiyonu 

dokuma olmayan elyaflar için kusursuz bir yapıĢtırıcıdır. IA içeren 

monomerik poli (vinil klorür) (PVC) tutkalı, kağıt ve selüloid için en iyi 

yapıĢtırıcıdır. 

 

 DiĢçiliğe ait yapıĢkanların üretiminde de IA kullanılabilir. Çok değerlikli 

metal oksitlere sahip olan ve AA/IA‟nın çapraz bağlanmasından oluĢan 

diĢçiliğe ait yapıĢkanlar basınca dayanıklı ve fizyolojik uyarlanabilir 

özelliktedir. 

 

 IA içeren polimerler parlak ve saydam özellikteki özel lenslerle ve yapay 

kıymetli taĢların yapımı için uygundur. 

 

 Lekelerin çıkarılmasında ajan olarak kullanılabilir. IA/AA polimeri bir çeĢit 

yüksek moleküllü ĢelatlaĢtırıcıdır. Bu polimer buhar kazanında veya 

temizleme iĢlerinde kullanılan aletlerin soğutulmasında, sudaki alkali 

magnezyum ve alkali kalsiyum kirlerinin oluĢumuna karĢı özel bir etkiye 

sahiptir. 
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 ÇeĢitli kopolimerleĢme tepkimelerinde, reçine eldesinde kullanılır.  

 

 PlastikleĢtirici ve yağ üretiminde katkı maddesi olarak da uygulama 

alanına sahiptir [92]. 

 
 Eczacılıkta ise kontrollü ilaç salım sistemlerinde denenmektedir [98,  99]. 

 

2.3.4. Krotonik asit  

 

Beyaz, kristalin bir katı olan CA, cis ve trans izomerleri halinde 

bulunmaktadır. Cis formu 15,0 oC de erir ve izokrotonik asit olarak da 

adlandırılır. Trans formunun erime sıcaklığı ise 72,0 oC dir. Genel olarak su, 

etanol, toluen ve asetonda çözünür.  

 

CA nın kimyasal yapısı ve bazı özellikleri Çizelge 2.5‟te sunulmuĢtur.  

 
Çizelge 2.5. CA nın kimyasal yapısı ve bazı özellikleri 

 

olan krotonik asit, krotonaldehitin oksidasyonu ile elde edilir. ÇeĢitli 

reçinelerin, polimerlerin, plastikleĢtiricilerin ve ilaçların sentezinde kullanılır 

[100]. 

 

Kimyasal yapısı 

          

           CH3     CH = CH                               

                      

                     COOH 

Molekül ağırlığı (g/mol) 86,09 

Erime noktası (°C) 70 - 73 

Yoğunluk (g/mL) 0,543 

Normal kaynama noktası (°C) 185 - 199,5 

Sudaki çözünürlüğü (g/L) 6,2 (20 oC) 
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2.3.5. Kitosan  

 

Cs, kitinin N-asetillenmiĢ türevidir [101]. Kitin; uzun ve dallanmıĢ yapıya sahip 

bir polisakkarittir. Kitin, selülozun ikinci karbonunda bulunan –OH grubunun       

-NHCOCH3 grubu ile yer değiĢtirmiĢ türevi olarak düĢünülebilir. Kitin, genel 

olarak bazı deniz kabuklularının, yumuĢakçaların ve böceklerin kabuklarında 

yer almaktadır [102 - 104]. 

 

Kitin, poli(N-asetil-2-amino–2-deoksi-β-D-glikopiranoz) olarak adlandırılır ve 

burada N-asetil-2-amino-2-deoksi-β-D-glikopiranoz (veya glikozamin) grupları 

(1→4) β bağları ile bağlanır [105, 106]. Cs, kitinin alkalin deasetilasyonu i le 

elde edilen bir poliaminosakkariddir ve amorf yapıdadır. Kitinden kitosan elde 

tepkimesi ġekil 2.7‟de sunulmuĢtur. 

 

 

ġekil 2.7. Kitinden Kitosan elde ediliĢ tepkimesi 
 

Cs amorf yapıda katı bir polimerdir. Cs pratik olarak suda hemen hemen hiç 

çözünmez; formik asit ve asetik asit gibi organik asitlerin sulu çözeltilerinde 
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çözünür. Suda çözmek için hafif asidik ortamlar oluĢturulmaktadır [107, 108]. 

Cs ve suda çözünen türevi hidroksipropil Cs toksik olmayan ve vücutta 

enzimatik olarak parçalanabilen bir polimerdir [109]. 

 

Cs‟nin özellikleri N-asetil grubunun sübstitüsyon derecesine, polimerizasyon 

derecesine ve üretim prosesi ile kullanılan kitinin özelliklerine bağlı olarak 

olarak değiĢmektedir. 

 

Cs kontrollü salım sistemlerinde çok kullanılır ve bu amaçla mikroküre, 

implant ve insertleri hazırlanmıĢtır [110]. Cs kullanımını cazip kılan bazı 

özellikleri ve bu özelliklerle ilgili uygulamaları Çizelge 2.6‟da özetlenmiĢtir 

[111, 112]. 

 

Çizelge 2.6. Kitosanın özellikleri ve uygulamaları 

 

 

Alan Uygulamalar 

Fizikokimyasal 

Atık su arıtımı, boyalar için bağlayıcı, değiĢik ayırma 

membranları, ultrafilitrasyon, gaz ve sıvı ayırma; 

kromatografik destek materyali; fiber; kâğıt imalatı 

 

Biyomedikal 

Parçalanabilen sutureller; yapay deri ve böbrek 

membranları; sert ve yumuĢak lens; ameliyet 

ambalajları; hücre kültürü; immobilize enzim destek 

materyali; yara-yanık örtü materyali; spesfik 

protein/enzim adsorpsiyonu; diĢ kompozitleri  

Farmasötik 
GeciktirilmiĢ salım materyali; tablet bağlayıcı, stablizer 

gibi katkı 

Besin 
Besin antistaling ajan; besin katkıları; tohum kaplama, 

toprak iyi leĢtirme; kozmetik ürünleri  
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2.3.6. Fibroblast hücre  

 

Olgun bağ dokuda sayıca ençok bulunan ve bağ dokusunun fibrillerini, amorf 

maddesini sentezleyip salgılayan hücrelerdir. Bu nedenle bağ dokusunun 

ana hücreleri diye anılırlar. Düzensiz dallanmalar yapan uzantıları, ökromatik 

fakat nispeten yoğun kromatinli çekirdeği, protein sentezi yapan hücrelere  

özgü geliĢmiĢ granüllü endoplazmik retikulumu ve geniĢ golgi kompleksi ile 

bazofilik stoplazması bu hücrelerin tipik özellikleridir. Fibroblastların aktif 

olmayan yani fibril ve ara madde sentezlemeyen inaktif Ģekillerine ise fibrosit 

denmektedir. Fibrositler de uzantılı fakat fibroblasta göre çok az sitoplazmalı 

hücrelerdir. Bu nedenle mikroskopta sadece çekirdekten ibaretmiĢ gibi 

görülürler. Her iki hücrenin de Ģekli düzensizdir. Genellikle yassı-uzun ya da 

ovalimsidirler; gövde kısımlarından stoplazmik uzantılar çıkar. Çekirdekleri 

genellikle limon gibi ovaldir. Bu hücreler birbirlerine dönüĢebilirler. Mitotik 

yetenekleri sınırlı olmakla beraber, doku yaralanmalarında fibroblasta  

gereksinim arttığından bölünerek çoğalabilirler. Böylece doku kaybının ara 

madde ve fibril senteziyle tamiri sağlanır. Aynı Ģekilde normalde fagositoz 

yeteneği olmamakla beraber, sürekli uyarılar sonucu gerektiğinde fagositoz 

yapabilmektedirler. Son yıllarda gerektiğinde intrastoplazmik kontraktil 

elemanlar ve hücre membranında bağlantı kompleksleri kazanarak  

myofibroblast olarak adlandırılan hücrelere dönüĢtükleri gösterilmiĢtir. Fare 

fibroblast hücre lerinin invert mikroskop altındaki görüntüsü ġekil 2.9‟da 

sunulmuĢtur [113, 114]. 

 

L929 fare fibroblast hücresi monolayer olarak yani bir yüzeye tek tabaka 

halinde tutunarak üreyen bir hücredir. Bu hücrelerin dublikasyon süresi 

denilen yani baĢlangıçtaki sayısının iki katına ulaĢtığı ikilenme süresi oldukça 

kısadır ve elde edilen üründe kalitelidir. Bu hücreler bir yüzeye tutundukları 

için besi ortamının değiĢtirilmesi oldukça kolaydır bu da çalıĢmalarda büyük 

kolaylık sağlamaktadır. Bu hücrelerin biyouyumluluk çalıĢmalarında 

kullanılma nedenlerinin en önemlisi özelliği ise hassasiyetlerinin çok yüksek 

oluĢudur. Ortamdaki  değiĢikliklere çok hızlı cevap verirler. pH 7,2 - 7,5, 
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sıcaklık 35-37 ºC  ve % 5 CO2 li ortam optimum üreme koĢullarını sağlar 

[115]. L929 hücre kültürü birçok uluslar arası standart kuruluĢu tarafından 

sitotoksisite çalıĢmaları için önerilmektedir [116,117]. 

 

 

 

 
Resim 2.2. Fare fibroblast hücreleri 
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3. DENEYSEL ÇALIŞMA 

 

Bu bölümde sürdürülen deneysel çalıĢmalar ayrıntıları ile açıklanmıĢtır.  

 

3.1. Kullanılan Kimyasal Madde ve Cihazlar  

 

 Cs, (Aldrich), (FM6300000, 75-85% deacetylated) 

 AA, (Aldrich) 

 AAm, (Aldrich) 

 CA, (Sigma, ABD) 

 IA, (Sigma, ABD) 

 EGDMA,  (Aldrich) 

 Sodyum bi sülfit,  (Merck) 

 Amonyum persülfat,  (BDH) 

 Sodyum bikarbonat, (Sigma, ABD) 

 Etil alkol, (Sigma, ABD) 

 Asetik asit, (Merck) 

 Tripan mavisi, (Sigma, ABD) 

 FBS (Fötal sığır serumu), (PAA, Avusturya) 

 Dulbecco‟s Modified Eagle‟s Medium, (DMEM, Sigma Co., Germany) 

 Tripsin/10mM EDTA (Etilendiamintetraasetat), (Sigma, ABD) 

 PBS (fosfat buffer saline), (Sigma, ABD) 

 Ġzopropanol:HCl (0,1 M), (Sigma, ABD) 

 Etüv, (Ultralab U-120) 

 Santrifüj, (Ultralab) 

 Terazi, (Scaltec) 

 Su banyosu, (Memmert) 

 Manyetik karıĢtırıcı, (ġimĢek Laborteknik) 

 UV / Visible Spektrofotometre, (UNICAM UV2 – 100) 

 Spektrofotometre, (Versa max tunable microplate reader, USA) 

 Elisa pleyt okuyucu, (ASYS Hitech UVM 340 Plate Reader) 

 Laminar akıĢ kabin, (Bioair, Type II Laminar Flow Cabinet, Ġtalya)  
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 UV sterilatör, (Phlihips) 

 Karbondioksitli etüv, (Heraus Instruments, Almanya) 

 IĢık mikroskobu, (Olympus CK2, Japonya) 

 IĢık mikroskobu, (Olympus CH, Japonya) 

 Ġnvert mikroskop, (Oympus IX71, Japonya) 

 Dijital kamera, (Olympus C-4000, Japonya) 

 Hemasitometre, (Bürker hemositometre, Almanya) 

 96 gözlü hücre kültür kabı, (Nunc, Almanya) 

 Hücre kültürü flaskları, (Nunc, Almanya) 

 0,2 µm filtreler, (Sartorius) 

 Santrifüj tüpleri, (Nunc, Almanya) 

 MTT, 3-(4, 5-dimetilthiazol-2-i l)-difeniltetrazolyum bromür, (Sigma) 

 L929 Fare fibroblast hücresi, (No: 92123004, ġap Enstitüsü, Ankara) 

 Mikropipetler, (Scaltec, Almanya) 

 Pipetler, (Costar steripipette, ABD) 

 Petri kapları, (Orange Scientific) 

 ÇeĢitli  Cam Malzeme  

 ÇeĢitli plastik malzeme 

 

3.2. Hidrojellerin Hazırlanması 

 

Yapılan çalıĢmada kullanılan PAA, PAAm,  P(AA-ko-CA) , P(AA-ko-IA), 

P(AAm-ko-CA), P(AAm-ko-IA) ve Cs hidrojellerinin hazırlanması aĢağıda 

sunulan alt baĢlıklarda ayrıntılarıyla anlatıldı. Kullanılan tüm hidrojeller 

radikalik polimerleĢme yöntemiyle hazırlandı [107, 118, 119]. 

 

3.2.1. AA, AAm, IA ve CA temelli hidrojellerinin hazırlanması 

 

Çizelge 3.1‟de sunulan mol oranlarında tartılan AA, AAm, CA ve IA 

monomerleri, toplam hacim 7,5 mL olacak Ģekilde saf suda çözüldükten 

sonra içlerine çapraz bağlayıcı olarak 0,1‟er mL EGDMA ilave edildi. Daha 

sonra bu çözeltiler, içlerinde (NH4) 2S2O8/Na2S2O5 (0,5 g/0,5 g) redoks 
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baĢlatıcı çiftlerinin bulunduğu 1,0 cm çaplı cam tüpler içerisine hızlı bir 

Ģekilde  aktarıldı ve çapraz bağlanma tepkimesinin tamalanması için 24 saat 

oda Ģartlarında bekletildi.  Tepkime sonunda silindir bloklar Ģeklinde elde 

edilen hidrojeller cam tüp lerin içerisinden tüp leri kırmak suretiyle çıkarıldılar 

ve 0,5 cm kalınlığında diskler halinde kesilerek sabit tartıma gelinceye kadar 

önce oda Ģartlarında, daha sonra 37,0 C de etüvde  48 saat kurutuldular 

[120]. Elde edilen bütün hidrojeller,  biyouyumluluklarının belirlenmesi 

amacıyla hücre kültürü ile çalıĢmalara baĢlamadan önce toksik etki 

yapabileceği düĢüncesiyle ve saflaĢtırmak amacıyla tepkimeye girmemiĢ 

monomerlerin uzaklaĢtırılması için yıkama iĢlemine tabi tutuldular. Bunun için 

hidrojeller 10 gün süreyle ve hergün suları değiĢtirilerek saf su içinde 

tutuldular. Yıkama iĢlemi sonunda hidrojeller oda Ģartlarında kurumaya 

bırakıldılar. 

 

Çizelge 3.1. Hidrojellerin hazırlandığı monomer çözelti lerindeki AA, AAm, IA 

ve CA miktarları (M) 
 

       Monomer 

Hidrojel 
AA CA IA AAm Yorum 

PAA 6 - - - Sağlam 

P(AA-ko-CA) 5 1 - - Sağlam 

P(AA-ko-IA) 5 - 1 - Sağlam 

PAAm - - - 6 Sağlam 

P(AAm-ko-CA) - 1 - 5 Sağlam 

P(AAm-ko-IA) - - 1 5 Sağlam 
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3.2.2. Kitosan hidrojelinin hazırlanması 

 

2,5 g kitosan tartılıp % 1‟lik asetik asit çözeltisinde manyetik karıĢtırıca 

çözüldü. 3,0 cm çapındaki cam petrilere 1.0 cm yüksekliğinde konuldu ve 

önce oda Ģartlarında, daha sonra 37,0 C de etüvde  48 saat kurutularak ince 

film halinde Cs elde edildi saf suda yıkanarak hücre kültür çalıĢmalarına hazır 

hale getirildi.  

 

3.3. Hidrojellerin Şişme Değerlerinin ve Ortam pH‘sına Etkilerinin 

İncelenmesi 

 

Hidrojellerin ĢiĢme değerlerinin zamanla değiĢimi 37 ºC‟de 48 saat süreyle 

incelendi. Etüvde kurutulup sabit tartıma getirilen disk Ģeklindeki kuru 

hidrojeller ilk tartımları alındıktan sonra (m0), 30,0‟ar mL DMEM içeren 

kaplara konuldu. Belirli aralıklarla ortamdan alınan hidrojeller, yüzeyleri hafif 

bir Ģekilde kâğıtla kurulanarak tartıldı (m) ve tekrar ĢiĢme ortamına konuldu. 

Bu iĢleme hidrojeller denge ĢiĢme değerine ulaĢıncaya kadar devam edildi 

ve disklerin kütlelerindeki değiĢimler kaydedildi.  

 

Her bir hidrojelin yüzde ĢiĢme (% ġ) değeri EĢitlik 3.1 kullanılarak hesaplandı 

[121,122]. 

 

                       m - m0 

% ġiĢme  =                 x 100                                                                    (3.1) 

                         m0                                                                              

 

m = ġiĢirilmiĢ disk kütlesi,  

m0 = Kuru disk kütlesi  

 

Ayrıca sitotoksisite çalıĢmalarında jeller besi ortamına konulduğunda ortamın 

pH değerini etkilemiĢ olabilir düĢüncesi ile, tüm jeller 25‟er mL hücre 
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çalıĢmalarının yapılacağı DMEM besi ortamına atıldı. 24  saat sonunda ortam 

pH‟ları ölçülerek baĢlangıç pH değerine göre farkı takip edildi.  

 

3.4. Hücre Kültürü Çalışmaları 

 

ÇalıĢmanın bu bölümünde sentezlenen PAA, P(AA-ko-CA), P(AA-ko-IA), 

PAAm, P(AAm-ko-CA), P(AAm-ko-IA) ve Cs hidrojellerinin 

biyouyumluluklarının araĢtırılması amacıyla yapılan sitotoksisite deneylerinde 

kullanılacak hücre kültürünün hazırlanması çalıĢmaları anlatıldı. ÇalıĢmaların 

bu bölümü Ankara ġap Enstitüsü Müdürlüğü Hücre Kültürü Laboratuvarında 

gerçekleĢtirildi. 

 

3.4.1. Hücre kültürünün hazırlanması 

 

Bu baĢlık altında biyouyumluluk çalıĢmaları için referans alınan ISO 10993/ 

EN 30993 (International Organization for Standardization, 1999), 

standartlarında belirtilen hücre sayısına ulaĢmak amacıyla yapılan hücre 

çoğaltma iĢlemleri anlatıldı.  Hücre kültür çalıĢmaları, hücre bankası - hücre 

kültürü koleksiyonundan (HÜKÜK) sağlanan L929 fare fibroblast hücreleri i le 

yürütüldü. 

 

 Ampuller içerisinde -80 C‟de dondurulmuĢ olarak saklanan hücreler hızlı bir 

Ģekilde 37 C‟deki su banyosuna alınarak çözüldü ve santrifüjlendikten (4 

dakika, 1000 rpm) sonra DMEM besi ortamı içerisine alındı. DMEM içerisine 

daha önceden üretme gücünü artırmak amacıyla % 10 FBS  ve ortamın 

pH„sını ayarlamak amacıyla % 1 oranında NaHCO3 (% 7,5 „ lik) ilave edildi. 

Daha sonra bu hücreler kültür kaplarında  37 ºC „deki % 5 CO2 içeren etüvde 

inkübasyona bırakıldı. Logaritmik üreme fazında bulunan, aktif ve yüzeyi % 

90 - 95 oranında kaplamıĢ hücreler, % 0,01 tripsin/10 mM EDTA çözeltisi 

kullanılarak tripsinize edildi ve 37 C inkübatörde 5-10 dakika inkübasyona 

bırakıldı. Bu süre sonunda makroskobik ve mikroskobik olarak incelenen 
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hücrelerin kültür kabı yüzeyinden ayrıldığı görüldü. Yüzeyden ayrılan hücreler 

bir miktar besi ortamı ile 5 dakika santrifüj edildi (800-1000 rpm); süpernatant 

(üstteki sıvı) kısmı atıldıktan sonra santrifüj tüpündeki hücreler, önceden 

sıcaklığı 37 ºC ye getirilen DMEM   besi ortamı ile homojenize edildi ve sayım 

için örnek alındı.  0,9 mL hücre süspansiyonu üzerine 0,1 mL  %  1‟lik tripan 

mavisi çözeltisi ilave edildi ve hemasitometre kullanılarak ıĢık mikroskobu 

altında hücre sayımı yapıldı. Aynı zamanda hücrelerin canlılığı ve morfolojik 

durumları da incelendi. Canlı hücreler boyayı membranlarından geçirmezken, 

ölü hücreler boyayı içlerine almaktadır. Standartta belirtilen sayıya ulaĢıncaya 

kadar hücre çoğaltma iĢlemi devam ettirildi. Hücreler ile yapılan ve steril 

ortam gerektiren tüm iĢlemler laminar akıĢ ünitesinde gerçekleĢtirildi. 

Hücrelere ait görüntüler invert mikroskop altında dijital kamera ile alındı. Bu 

görüntüler Bölüm 4.4‟te sunulmuĢtur. 

 

 3.4.2. L929 üreme davranışının incelenmesi 

 

L929 üreme davranıĢı çalıĢmasında kullanılan L929 hücrelerinin pasajlama 

iĢlemleri,  %10 FBS içeren DMEM  ortamında, 37 ºC‟lik inkübatörde (% 5  

CO2, % 95 nemli lik) gerçekleĢtirildi.  

 

Hücre üreme davranıĢı çalıĢmaları için çok gözlü polistiren kültür kapları ve 

40 mm‟lik petri kapları  kullanıldı. Hücreler, tripsinle muamele edilerek aktif 

olarak üredikleri kültür kabı yüzeylerinden kaldırıldı ve çok gözlü kültür 

kaplarına ekildi. MTT  çalıĢmaları için, 24 gözlü kültür kaplarının her bir 

gözüne 1 mL, 1x105 hücre/mL deriĢiminde ekim yapıldı. Kültürün 1, 2 ,3, 5, 9 

ve 12. günlerinde hücrelerin üzerindeki kültür ortamı çekilip 24 gözlü kabın 

her bir gözüne 600 μl taze DMEM ve 60 μL MTT (2,5 MTT/1 mL PBS) 

eklendi. Örnekler, 37 ºC‟de 3 saat bekletildikten sonra, ortam uzaklaĢtırıldı ve 

her göze 400 μL HCl/izopropanol çözeltisi eklenerek oluĢan mor formazan 

kristallerinin çözünmesi sağlandı. Elde edilen çözelti, 96 gözlü elisa pleytine 

aktarıldı ve pleyt okuyucu kullanılarak  570 nm‟de absorbans ölçümü yapıldı. 
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Hücre sayım testleri ise 12 gözlü polistiren kültür kaplarında gerçekleĢtirildi. 

Bu çalıĢma için, 12 gözlü kültür kabının her bir gözüne 1x105 hücre/mL 

deriĢiminde hücre ekimi yapıldı. Kültürün 1, 2 ,3, 5, 9 ve 12. günlerinde 

hücrelerin üzerindeki kültür ortamı çekildi ve hücreler tripsinize edildi. 

Hücreler tamamen kalktıktan sonra, elde edilen hücre süspansiyonu tripan 

mavisi ile boyanıp Neubauer lamı kullanılarak  hücre sayımı yapıldı. 

 

Hücrelerin yapıĢma, yayılma ve üreme karakteristikleri, 40 mm‟lik petrilerde, 

invert mikroskop kullanılarak gözlemlendi. Tüm örnekler için, ortam, her üç 

günde bir yarı yarıya taze besi ortamıyla değiĢtirildi. 

 

3.5. Sitotoksisite Çalışmaları 

 

Biyouyumluluk için sitotoksisite testlerinde ISO 10993„te önerilen, 1; 

Doğrudan temas yöntemi (Direct contact method), 2; Dolaylı temas yöntemi 

(Indirect contact method) yöntemleri uygulandı. Her iki yöntem için de 

uygulanan basamaklar aĢağıdaki alt baĢlıklarda sunuldu.  

 

3.5.1. Doğrudan temas yöntemi (Direct contact method) 

 
ISO 10993/ EN 30993„e standardına uygun Ģekilde, tartılan hidrojeller önce 

30 dakika % 70„lik etanolde ve sonra 15 dakika UV  altında steril edildi [123]. 

Diğer yandan % 10 FBS ve % 1 NaHCO3 içeren DMEM„in mililitresinde 4x104  

tane hücre olacak Ģekilde hücre süspansiyonu hazırlandı. Bu 

süspansiyondan 96 gözlü hücre kültür kabının  her gözüne 100„er µL eklendi.  

Bu Ģekilde  3 hücre kültür kabı hazırlanarak 37 ºC „deki % 5 CO2 içeren 

etüvde  24 saat inkübasyona bırakıldı. Bu süre sonunda hücre kültür kapları 

ıĢık mikrokobuyla incelemeye tabi tutuldu. Hücrelerin kültür kabı gözlerinin 

tabanlarına tutundukları gözlendi. Kültür kaplarındaki besi ortamı boĢaltılıp 

gözlere, önceden steri l edip hazırladığımız hidrojellerden 10„ar mg  konuldu, 

üzerlerine 100„er  µL taze besi ortamı ilave edildi. Bundan  sonra  kültür 

kapları 24 , 48 ve 72 saat inkübasyon sonunda ıĢık mikroskobu altında 
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morfolajik olarak incelendi ve daha sonra MTT yöntemiyle mitokondriyal 

aktivitelerine bakıldı.  

 

MTT için belirlenen zamanlarda (24,  48, 72 saat)  inkübatörden alınan kültür 

kaplarının içlerindeki besi ortamı boĢaltıldı; yerine 100 µL taze besi ortamı ve 

0,13 µL MTT çözeltisi (5 mg MTT/1 mL PBS) eklendi. Bu iĢlemler oda 

sıcaklığında, steril ve karanlık koĢullarda yürütüldü. Kültür kapları ıĢık 

almaması için alimunyum folyo ile sarıldıktan sonra  37 ºC„deki % 5 CO2 

içeren etüvde 4 saat süreyle inkübe edildi, üzerlerindeki çöze lti alındı. OluĢan 

formazan kristallerinin çözünmesi için 0,1 M izopropanol/HCl çözeltisi eklendi 

ve elde edilen çözeltinin spektrofotometrede 570 nm‟de absorbans değeri 

okundu [124, 125]. Her bir hidrojel ve kontrol hücresi için elde edilen 

absorbans değerlerinin ortalaması alındı. Hiçbir madde eklenmeyen kontrol 

kültürlerinden elde edilen absorbans değerlerinin ortalaması da alındı ve bu 

değer % 100 kabul edildi [126, 127 - 128]. Yüzde bağıl canlılık değerleri 

EĢitlik 3.2 kullanılarak hesaplandı. 

 

                                             [A]test 

Bağıl  canlı hücre (%) =              x 100                                             (3.2) 
                                             [A]kontrol 

 

[A]test        : Madde eklenmiĢ olan kültürlerden elde edi len absorbans 

[A]kontrol : Hiçbir madde eklenmemiĢ kültürlerden elde edilen absorbans 

 

Her bir jel için hesaplanan yüzde canlı hücre değerleri zamana karĢı grafiğe 

geçirildi. 
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3.5.2. Dolaylı temas yöntemi (Indirect contact method)   

 

ÇalıĢmanın bu bölümü de yine ISO 10993/ EN 30993 standartları referans 

alınarak gerçekleĢtirldi. Dolaylı temas yönteminde hidrojellerin içerisinde 

bekletildiği besi ortamından ekstraklar alınarak deneyler yüyürütü lmektedir. 

Bunun için 20 mL besi ortamına 100 mg olacak Ģekilde hidrojeller hassas 

terazide tartıldı; önce 30 dakika % 70„lik etanolde ve  sonra 15 dakika UV de 

bekletilerek steri l edildi. Daha sonra da içerisinde % 10 FBS ve % 1 NaHCO3 

içeren DMEM  besi ortamına aktarıldı. 24 saat 37 ºC deki etüvde inkübe 

edildikten sonra hidrojeller besi ortamından alındı. Geride kalan bu besi 

ortamı dolaylı temas yönteminde kullanacağımız ekstrakttır. Bu ekstrakt 0,2 

µm gözenek çaplı enjektör filtrelerden geçirilerek steril hale getirildiler. 

 

Diğer taraftan % 10 FBS ve % 1 NaHCO3 içeren DMEM„in mililitresinde 3x104  

tane hücre olacak Ģekilde hücre süspansiyonu hazırlandı. 96 gözlü kültür 

kabına bu süspansiyondan 100‟er µL eklendi ve 37 ºC „deki % 5 CO2 içeren 

etüvde  24 saat inkübasyona bırakıldı. Bu süre sonunda kültür kapları 

inkübasyondan alınarak ıĢık mikrokobuyla incelemeye tabi tutuldu. Hücrelerin   

kültür kabı gözlerinin tabanlarına tutundukları gözlendi. Kültür kaplarındaki 

besi ortamı boĢaltıldı ve mikropipetle daha önceden süzerek hazırladığımız 

ve sıcaklığını 37 ºC‟ye getirdiğimiz ekstraklardan her göze 100„er µL eklendi. 

Kontrol gözlerine ise 100„er µL taze besi ortamı eklendi. Daha sonra bu kültür 

kapları  37 ºC„deki % 5 CO2 içeren etüvde tekrar inkübasyona bırakıldı. 24, 

48, 72, 96 ve 120 saat inkübasyon sonunda her gün 5 kültür kabı olmak 

üzere ıĢık mikroskobu altında hem morfolojik olarak incelendi ve hem de 

MTT yöntemiyle mitokondriyal aktivitelerine bakıldı.  

 

MTT çalıĢması 3.5.1‟de anlatıldığı gibi yapıldı. Her bir ekstrakt ve kontrol 

ortamı için elde edilen absorbans değerlerinin ortalaması alınıp zamana karĢı 

grafiğe geçirildi. Ayrıca elde edilen absorbans değerleriyle EĢitlik 3.2 

kullanılarak yüzde canlı hücre değerleri hesaplandı ve her bir jel için bulunan 
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yüzde canlı hücre değerleri zamana karĢı grafiğe geçirildi. Ayrıca hergün 

hücrelerin görüntüleri invert mikroskop altında dijital kamera  ile alındı. 
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4.  DENEYSEL BULGULAR VE YORUM 

 

Bu bölümde deneysel kısımda anlatılan çalıĢmalarda elde edilen bulgular, 

grafikler ve resimler yorumlanarak sunulmuĢtur. 

 

4.1. Hidrojellerin Şişme Değerleri ve Ortam pH’sına Etkisi 

 

Hidrojellerin sitotoksiste çalıĢmalarının yapıldığı besi ortamı DMEM içindeki 

ĢiĢme değerleri Bölüm 3.3‟te açıklandığı Ģekilde yürütülen deneylerden 

saptanmıĢtır. Hidrojellerin denge ĢiĢme değerine 24 saat sonunda eriĢtikleri 

gözlenmiĢ ve sonuçlar, çeĢitli literatürlerde yer alan PBS içerisindeki 

ortalama ĢiĢme değerleri ile beraber Çizelge 4.1‟de sunulmuĢtur. DMEM 

içindeki ĢiĢme sonuçları incelendiğinde, Cs‟nin en düĢük ĢiĢme değerine 

sahip olduğu görülür. Bu durum Cs‟de iyonlaĢabilecek grupların azlığı i le 

açıklanabilir. AA içeren tüm hidrojeller beklendiği gibi yüksek ĢiĢme değerine 

sahiptir. DMEM ortamının pH değerleri incelendiğinde bu ĢiĢme davranıĢları 

daha rahat açıklanabilir. AA içeren jellerin besi ortamında beklemesi ile  

ortam pH sı asidik bölgeye kaymaktadır. Bu durumda  –COOH gruplarının 

iyonlaĢması ve anyonik hidrojel yapının ĢiĢmesi gerçekleĢmektedir. AAm 

içeren jeller ise ortam pH‟sını bazik bölgeye kaydırmakta, katyonik yapıdaki 

jelin ĢiĢmesi gözlenmektedir. DMEM ortamının baĢlangıç pH değeri 7,33 

olarak ölçülmüĢtür.  

 

Çizelge 4.1. Hidrojellerin ortalama % ġ değerleri ve ortam pH‟sı 

Hidrojel  
PAA 

P(AA-

ko-CA) 

P(AA-

ko-IA) 
PAAm 

P(AAm-

ko-CA) 

P(AAm-

ko-IA) 
Cs 

 

% ġ 

(DMEM içinde)  
2142,15 2249,22 2426,17 1984,25 1837,60 1730,40 985,09 

pH 

(DMEM 24. 
saat) 

6,86 6,88 6,76 8,42 8,46 8,12 7,88 

% ġ 

(PBS içinde) 
2300,80 2100,80 2250,25 1830,60 1900,40 1776,50 960,10 
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4.2.  L929 Üreme Davranışı  

 

Yapılan çalıĢma sonucu elde edilen MTT ve sayım değerleri, ġekil 4.1 ve 

ġekil 4.2‟de verilmiĢtir. Bu tablolardan da görülebileceği gibi, hücreler 

kültürün 3. gününde logaritmik üreme fazına geçmiĢlerdir.  

 

L929 MTT Sonuçları
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0

0,5

1

1,5

2

2,5

3

3,5

4

4,5

1. Gün 2. Gün 3. Gün 5. Gün 9. Gün

Zaman (Gün)

A
bs

or
ba

ns
 (5

70
 n

m
)

 

 

ġekil 4.1. L929 hücrelerine ait MTT sonuçları 
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L929 Hücre Sayısı Grafiği

0

0,5

1

1,5

2

2,5

1 2 3 5 9 12

Zaman (Gün)

H
ü

cr
e 

S
ay

ıs
ı (

x1
06

 h
ü

cr
e/

m
l)
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ġekil 4.2. L929 hücrelerine ait sayım sonuçları 
 

  

Ġnvert mikroskop altında hücrelerin günlük gözlemleri yapılmıĢ; hücrelerin 1, 

3, 5 ve 9. günlerdeki morfolojileri ve yayılımları Resim 4.1‟de verilmiĢtir. 
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Resim 4.1. Kültür kabındaki L929 hücrelerinin invert mikroskop görüntüleri 
(x20); a) 1. gün, b) 3. gün, c) 5. gün, d) 9.gün 

 

Resim 4.1‟de açıkca görüldüğü gibi hücreler düzgün fibroblastik morfolojiye 

sahiptirler. Birinci gün sonunda hücrelerin çoğu yüzeye yapıĢıp yayılarak 

fibroblastik morfolojilerini kazanmıĢlardır. Ġlerleyen zamana bağlı olarak 

hücreler arası boĢluklar tamamiyle dolmuĢ ve 9. günde “confluent kültür” 

oluĢmuĢtur. Bundan sonra ölüm fazı baĢlamıĢtır. 

 

 

  a) b) 

 c)  d) 
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4.3. Doğrudan Temas Yöntemi Sonuçları 

 

Bu yöntemde daha önce anlatıldığı gibi, hücre kültürü ve hidrojeller aynı 

ortamda iken çalıĢmalar yapılmıĢtır. IĢık mikrokobu ile 24, 48 ve 72 saat 

sonunda yapılan incelemelerde hücrelerin morfolojik durumlarının normal 

olduğu,  tutundukları yüzeyden ayrılmalarının söz konusu olmadığı ve 

hidrojellerin hücrelere  herhangi bir toksik etki yapmadıkları gözlenmiĢtir. Bu 

durum hidrojellerin biyouyumluluğu hakkında olumlu fikir vermiĢtir. 

 

Ancak doğrudan temas yönteminde hidrojellerin hem hücre kültür kabının 

tabanına ve kenarlarına ve hem de hücrelere  yapıĢtığı gözlenmiĢtir. Ayrıca 

üremesine devam eden hücrelerin hidrojellerin gözeneklerine girebilme 

ihtimali de sözkonusudur. Spektrofotometrede doğru okumalar yapılabilmesi 

için MTT ile canlı hücrelerin mitokondriyal aktivitelerinin incelenmesi 

aĢamasından önce hidrojellerin kültür kabından alınmaları gerekmektedir. Bu 

aĢamada  hidrojeller kültür kaplarından alınırken hem gözeneklerindeki canlı 

hücreleri  hem de yapıĢtığı yüzeylerdeki bir kısım canlı hücreleri  beraberinde 

götürdüğü yapılan mikroskobik incelemede gözlenmiĢtir. Bunun yanı sıra 

yapıĢan hidrojeller kültür kabı gözlerinin yüzeylerinden tamamen 

temizlenememiĢtir. Bütün bu olumsuz durumlar göz önüne alındığında 

okunan absorbans değerlerinde hatalar olabileceği açıktır. Buna rağmen 

durumu gözleyebilmek amacıyla MTT testi gerçekleĢtirilmiĢtir. Bu teste ait 

570 nm„de 24, 48, ve 72 saat sonunda okunan absorbans değerleri EK-1‟de 

sunulmuĢtur. Ortalama absorbans değerleri EĢitlik 3.2‟de kullanılarak 

hesaplanan yüzde bağıl canlı hücre değerlerinden elde edilen sütun grafiği 

de ġekil 4.3‟te sunulmuĢtur. 
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ġekil 4.3. Doğrudan temas yönteminde bağıl canlılık değerlerinin zamanla   

değiĢimi 
 
 

ġekil 4.3 incelendiğinde, bağıl canlılık değerlerinin AA içeren tüm hidrojeller 

için düĢük çıktığı gözlenmektedir. Saf AAm içeren hidrojel için ise bağıl canlık 

genel olarak daha yüksektir [129]. Ancak AAm içerisine CA ve IA gibi 

karboksilli asit grupları içeren bileĢenler konduğunda, canlılığın göreceli 

olarak düĢtüğü belirlenmiĢtir. Bu durumda asidik grupların hücre üremesine 

olumsuz etki yaptığı söylenebilir ve bu beklenen bir durumdur [130]. Çizelge 

4.1 tekrar ele alındığında bu durum daha da anlamlı olmaktadır. Besi 

ortamının pH‟sının, AA içeren hidrojellerle temas ettiğinde asidik bölgeye 

kaymasının hücre üremesini göreceli olarak düĢürdüğü söylenebilir. AAm 

içeren hidrojellerle temas eden DMEM ortamı ise bazik pH değerlerine 

sahiptir ve bu da hücre üremesini daha olumlu etkilemiĢtir.    

 

Cs içeren hidrojel ortamlarındaki hücre canlılığının düĢük çıkması anlamlı 

değildir. Çünkü Cs doğal bir polimerdir. Bu durumda hücre canlılığı değerleri 

ĢiĢme değerleri ile mukayeseli yorumlanabilir. Cs tüm hidrojeller içinde en az 

ĢiĢen yapıdadır ve bu da hücrenin üreyeceği yüzey alanının diğerlerine göre 
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düĢük olması demektir. Böylece bağıl canlılık değerleri Cs‟li hidrojeller için % 

30‟lar civarında kalmıĢtır. Yine de bu değerler Cs için beklenenden daha 

düĢüktür. Bu da, doğrudan yöntemde yukarıda söz edilen sıkıntılı ölçüm 

sürecinin bir sonucu olarak değerlendirilebilir. 

 

Tüm hidrojeller için bağıl canlılığın süre i le değiĢimi incelendiğinde, 48 saat 

civarında bir düĢüĢ ve daha sonra tekrar yükseliĢ görülmektedir. Bu durum 

hücrenin ortama uyum süreci ile bağlantılı olabilir. ÇalıĢtığımız hücrelerin 

üreme grafiği çalıĢmasında elde edilen ikilenme süreleri dikkate alınırsa, bu 

Ģekilde davranıĢ göstermiĢ olmalarının normal olduğu söylenebilir.  

 
4.4. Dolaylı Temas Yöntemi Sonuçları 

 

Dolaylı temas yönteminde oluĢturulan ekstaktlarda üreti len hücreler için hem 

MTT testleri hem de mikroskobik incelemeler yürütülmüĢtür. 

 

Tüm hidrojel ekstraktları 570 nm„de 24, 48, 72, 96 ve 120  saatleri için 

yürütülen  MTT analizlerinden elde edilen absorbans değerleri  EK-2‟de 

sunulmuĢtur. Ortalama absorbans değerlerinden EĢitlik 3.2‟de kullanılarak 

hesaplanan yüzde bağıl canlı hücre değerleri ġekil 4.4‟de sütun grafiği 

Ģeklinde sunulmuĢtur. Bu grafik incelendiğinde tüm hidrojeller ekstraktlarının 

oldukça yüksek bağıl canlılık değerleri verdiği görülür. Cs ekstraktı için elde 

edilen veriler tüm değerlerden daha yüksek çıkmıĢtır. Doğal bir polimer olan 

Cs için bu beklenen bir sonuçtur. Genel olarak 24 saatteki canlılık 

yüzdelerinin daha yüksek olduğu, sonraki saatlerde ise kontrol değerine daha 

fazla yaklaĢtıkları söylenebilir [131]. Hidrojel ekstraklarının pH değerleri 6,76 

ile 8,46 arasında değiĢmektedir. Optimum üreme pH değerinin 7,2-7,4 

civarında olmasına rağmen 6.37 (± 0.05) ile 7.78 (± 0.08) arasındaki pH 

değerlerinde hücrelerin üremeye devam ettikleri ve hücre  canlılığının 

göreceli olarak etkilendiği literatür bilgilerinde yer almaktadır [132]. 

Dolayısıyla hidrojel ekstraklarında pH değerlerinin  hücre canlılığını olumsuz 

etkilemediği söylenebilir. 



48 

 

 

 

ġekil 4.4. Dolaylı temas yönteminde  bağıl canlılık  değerlerinin zamanla                                     

değiĢimi 
 

MTT testi sırasında oluĢan formazan kristallerine ait invert mikroskop 

görünteleri de Resim 4.2‟de sunulmuĢtur. Bu görüntülerde tüm yapılarda 

yoğun kristal oluĢumu rahatlıkla belirlenmektedir. Resim 4.3‟te hücrelerin 

çoğunun öldüğü bir ortama konulmuĢ MTT den herhangi bir kristal 

oluĢumunun gerçekleĢmediği gözlenir. Ġki resim kıyaslandığında formazon 

kristallerinin varlığı ve yokluğu arasındaki fark açıkça tesbit edilebilir [133]. 
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Resim 4.2. 96. saatte MTT uygulaması sonucunda oluĢan formazan 

kristalleri; a) PAA, b) P(AA-ko-IA), c) P(AA-ko-CA), d) PAAm,  
e) P(AAm-ko-CA), f) P(AAm-ko-IA), g) Cs, h) Kontrol 

 

a) b) 

c) d) 

e) f) 

g) h) 
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Resim 4.3. Ölü hücrelerin bulunduğu ortamda MTT sonucu formazan 

kristallerinin oluĢmadığı gözlenmektedir 
 

24, 48, 72, 96 ve 120 saat sonunda ıĢık mikroskobuyla yapılan incelemede 

hücrelerin morfolojik durumlarının normal olduğu, tutundukları yüzeyden 

kalkmadıkları ve üremeye devam ettikleri görülmüĢtür. Bu metotta ekstraklar 

kullanıldığından dolaylı temas yönteminde karĢılaĢılan olumsuz durumların 

hiçbirisiyle karĢılaĢılmamıĢtır. Dolayısıyla okunan absorbans değerleri çok 

daha doğru olduğu gibi çalıĢma da çok daha rahat bir Ģekilde yürütülmüĢtür.  

 

Ġnvert mikroskop  altında dijital kamera ile alınan hücrelerin görüntüleri Resim 

4.4, Resim 4.5 ve Resim 4.6 Resim 4.7, Resim 4.8‟de sunulmuĢtur. Bu 

görüntüler ġekil 4.4‟deki sütun grafik sonuçları ile uyumludur. Örneğin 48. 

saat görüntülerine bakıldığında, en yüksek bağıl canlılığın PAA hidrojeli için 

elde edildiği ve bu durumun invert mikroskop görüntüleri ile uyumlu olduğu 

belirlenir. Yine 72. saat sonuçlarına bakınca, bu sefer de Cs‟li ortamın daha 

fazla hücre üremesini sağladığı tespit edilir. 
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Resim 4.4. 24. saatte hücrelerin mikroskop görüntüleri; a) PAA, b) P(AA-ko-
IA), c) P(AA-ko-CA), d) PAAm, e) P(AAm-ko-CA), f) P(AAm-ko-
IA), g) Cs, h) Kontrol 

 

b) a) 

c) 

e) 

d) 

h) 

f) 

g) 
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Resim 4.5. 48. saatte hücrelerin mikroskop görüntüleri; a) PAA, b) P(AA-ko-

IA), c) P(AA-ko-CA), d) PAAm, e) P(AAm-ko-CA), f) P(AAm-ko-

IA), g) Cs, h) Kontrol 

a) b) 

c) 

e) 

d) 

f) 

h) g) 
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Resim 4.6. 72. saatte hücrelerin mikroskop görüntüleri; a) PAA, b) P(AA-ko-

IA), c) P(AA-ko-CA), d) PAAm, e) P(AAm-ko-CA), f) P(AAm-ko-

IA), g) Cs, h) Kontrol 

b) a) 

g) 

c) 

e) 

d) 

h) 

f) 
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Resim 4.7. 96. saatte hücrelerin mikroskop görüntüleri; a) PAA, b) P(AA-ko-

IA), c) P(AA-ko-CA), d) PAAm, e) P(AAm-ko-CA), f) P(AAm-ko-
IA), g) Cs, h) Kontrol 

a) b) 

c) d) 

e) f) 

g) h) 
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Resim 4.8. 120. saatte hücrelerin mikroskop görüntüleri; a) PAA, b) P(AA-ko-
IA), c) P(AA-ko-CA), d) PAAm, e) P(AAm-ko-CA), f) P(AAm-ko-

IA), g) Cs, h) Kontrol  
 

a) 

d) 

b) 

c) 

f) e) 

g) h) 
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5. SONUÇLAR 

 

 AA, AAm, CA, IA ve Cs temelli hidrojeller hazırlanmıĢ ve çalıĢmada 

kullanılacak sağlamlıkta oldukları görülmüĢtür. Mekanik olarak en sağlam 

hidrojellerin PAA ve P(AA-ko-CA) olduğu, bu iki hidrojelden sonra PAAm, 

P(AA-ko-IA), P(AAm-ko-CA) Ģeklinde mekanik dayanıklılığın azaldığı ve 

en dayanıksız hidrojelin P(AAm-ko-IA) olduğu gözlenmiĢtir.  

 

 PAA, P(AA-ko-CA), P(AA-ko-IA), P(AAm-ko-CA), P(AAm-ko-IA) ve Cs 

hidrojellerinin  DMEM besi ortamında 37 ºC de ĢiĢme davranıĢları 

incelenmiĢtir. Besi   ortamında AA temelli hidrojeller en çok, Cs ise en az 

ĢiĢme göstermiĢtir. ġiĢme davranıĢlarının bu Ģekilde olması hidrojellerin 

iyonlaĢma özellikleri ile açıklanabilir. 

 

 Hidrojellerin DMEM besi ortamının pH‟sına etkilerine bakılmıĢ ve AA 

temelli jellerin pH‟yı asidik bölgeye AAm temelli jellerin ise bazik bölgeye 

kaydırdığı gözlenmiĢtir. Bu durum hidrojellerin sahip olduğu fonksiyonel 

gruplardan kaynaklanmaktadır. 

 

 L929 fare fibroblast hücrelerinin üreme grafiği çalıĢmalarında hücrelerin 

logaritmik üreme fazına 3. günde geçtikleri, 9. günde ise üreme yüzeyini 

tamamen kapladıkları görülmüĢtür. 

 
 Doğrudan temas yönteminde 24, 48 ve 72 saat sonunda yapılan morfolojik 

incelemelerde hücrelerin morfolojik görüntülerinde toksik etkiye dayalı 

herhangi bir bozulma, parçalanma vb. durum söz konusu olmadığının 

gözlenmesi hidrojellerin biyouyumluluğu hakkında olumlu fikir vermiĢtir. 

AA, CA ve IA  gibi karboksilli asit grupları içeren hidrojellerin hücre 

üremesini olumsuz etkilediği, buna karĢılık AAm temelli hidrojellerinin 

üremede çok iyi sonuçlar verdiği gözlenmiĢtir. Bu durum ortam pH sını 

değiĢtirmeleri açısından ele alındığında anlamlı bulunmuĢtur. Cs bazlı 
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hidrojellerdeki üremenin beklenenden az olmasının ĢiĢme değerlerinin 

düĢük olmasına bağlı olduğu düĢünülmektedir. 

 

 Dolaylı temas yönteminde çalıĢmalar çok rahat bir Ģekilde yürütülmüĢ, 

hem mikroskopla morfolojik incelemeler hem de MTT analizi problemsiz 

gerçekleĢtirilmiĢtir. Hücrelerin morfolojilerinin doğrudan temas yönteminde 

olduğu gibi normal olduğu gözlenmiĢtir. MTT analiz sonuçları da bu 

durumu desteklemiĢtir. Bütün hidrojel ekstraktlarında yüksek canlılık 

oranları görülmekle beraber en yüksek canlılık oranları Cs ekstraktında 

gözlenmiĢtir. PAAm ve P(AAm-ko-CA) ekstraktları çalıĢma süresince 

kontrol hücresinden daha fazla hücre üretmiĢtir.  

 

 Netice olarak uyguladığımız bu in vitro sitotoksisite çalıĢmalarıyla PAA, 

P(AA-ko-CA), P(AA-ko-IA), PAAm, P(AAm-ko-CA), P(AAm-ko-IA) ve Cs 

hidrojellerinin biyouyumlu olduğu ortaya konulmuĢtur. 
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EK – 1 Doğrudan temas yöntemi spektrofotometre verileri 

 
 
Çizelge 1.1. Hidrojellerin 570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (24. 

saat) 
 

PAA 

P(AA-ko-

IA) 

P(AA-ko-

CA) PAAm 

P(AAm-ko-

CA) 

P(AAm-ko-

IA) Cs Kontrol  

0,1978 0,2208 0,1986 0,3998 0,2944 0,1465 0,2832 0,6631 

0,1952 0,2006 0,221 0,6372 0,5111 0,1807 0,1938 0,5852 

 

 

 

Çizelge 1.2. Hidrojellerin 570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (48. 
saat) 

 

PAA 
P(AA-ko-
IA) 

P(AA-ko-
CA) PAAm 

P(AAm-ko-
CA) 

P(AAm-ko-
IA) Cs Kontrol  

0,1797 0,1901 0,2158 0,6774 0,5571 0,2364 0,2299 1,2762 

0,1983 0,2047 0,2824 0,5577 0,5359 0,2383 0,383 1,2273 

 

 

 

Çizelge 1.3. Hidrojellerin 570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (72. 
saat) 

 

PAA 
P(AA-ko-
IA) 

P(AA-ko-
CA) PAAm 

P(AAm-ko-
CA) 

P(AAm-ko-
IA) Cs Kontrol  

0,2523 0,2362 0,2382 0,6473 0,5496 0,2179 0,2205 0,8712 

0,2349 0,2831 0,2827 0,7352 0,4899 0,2055 0,1758 0,888 
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EK – 1 (Devam) Doğrudan temas yöntemi spektrofotometre veri leri 

 

Çizelge 1.4. Hidrojellerin 570 nm dalga boyunda absorbans değerleri 

ortalaması 
 
Hidrojel  

Zaman 
PAA 

P(AA-
ko-IA) 

P(AA-
ko-CA) PAAm 

P(AAm-
ko-CA) 

P(AAm-
ko-IA) Cs Kontrol  

24. 

saat 
0,1965 0,2107 0,2098 0,5185 0,40275 0,1636 0,2385 0,6242 

48. 

saat 
0,1890 0,1974 0,2491 0,6176 0,5465 0,2374 0,3065 1,2518 

72. 

saat 
0,2436 0,2597 0,2605 0,6913 0,5198 0,2117 0,1982 0,8796 

 
 

Çizelge 1.5. Hidrojellerin EĢitlik 3.1. kullanılarak hesaplanan yüzde bağıl 
canlılıkları 

 

   Hidrojel 
Zaman PAA 

P(AA-

ko-IA) 

P(AA-

ko-CA) PAAm 

P(AAm-

ko-CA) 

P(AAm-

ko-IA) Cs Kontrol  

24.saat  31,482 33,757 33,613 83,073 64,527 26,211 38,211 100 

48.saat  15,098 15,769 19,900 49,334 43,658 18,961 24,481 100 

72.saat  27,694 29,519 29,610 78,586 59,089 24,067 22,527 100 
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EK - 2   Dolaylı temas yöntemi spektrofotometre verileri 

 
 
Çizelge 2.1.1. Hidrojellerin 570 nm dalga boyunda absorbans değerleri   (24. 

saat) pleyt 1 
 

PAA 
P(AA-ko-
IA) 

P(AA-ko-
CA) PAAm 

P(AAm-ko-
CA) 

P(AAm-ko-
IA) Cs Kontrol  

0,4126 0,2348 0,2351 0,2241 0,1914 0,1957 0,121 0,1904 

0,2439 0,281 0,2635 0,2929 0,4354 0,2263 0,1241 0,1971 

0,2591 0,2845 0,2847 0,2579 0,2315 0,2301 0,126 0,2664 

0,242 0,2846 0,301 0,3042 0,4527 0,2794 0,1432 0,2738 

0,3204 0,4138 0,4041 0,2712 0,2834 0,2549 0,1572 0,2162 

0,3645 0,4704 0,4247 0,2891 0,2937 0,2561 0,1712 0,3908 

0,2622 0,4014 0,2647 0,3692 0,3204 0,4263 0,2173 0,3268 

0,297 0,3288 0,2939 0,2671 0,2815 0,2475 0,2162 0,3084 

 

 
 

Çizelge 2.1.2 Hidrojellerin 570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (48. 

saat) pleyt 2 
 

PAA 

P(AA-ko-

IA) 

P(AA-ko-

CA) PAAm 

P(AAm-ko-

CA) 

P(AAm-ko-

IA) Cs Kontrol  

0,6476 0,5864 0,5163 0,5606 0,3104 0,2531 0,2272 0,2563 

0,5698 0,6061 0,5624 0,6681 0,6439 0,439 0,2207 0,2729 

0,6136 0,6033 0,6048 0,6248 0,6113 0,6851 0,2199 0,2319 

0,6858 0,6606 0,6105 0,5978 0,6156 0,5975 0,1146 0,2856 

0,5805 0,5525 1,3147 0,6107 0,5489 0,6803 0,2207 0,2474 

0,6964 0,537 0,555 0,7028 0,5254 0,6605 0,2275 0,3274 

0,6337 0,6007 0,5677 0,6714 0,591 0,6118 0,2033 0,3166 

0,5288 0,6068 0,5528 0,5494 0,5729 0,7012 0,1794 0,334 
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EK - 2 (Devam) Dolaylı temas yöntemi spektrofotometre veri leri 

 
 
Çizelge 2.1.3. Hidrojellerin 570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (72. 

saat) pleyt 3 
 

AA 
P(AA-ko-
IA) 

P(AA-ko-
CA) PAAm 

P(AAm-ko-
CA) 

P(AAm-ko-
IA) Cs Kontrol  

0,631 0,6305 0,6423 0,4485 0,464 0,4558 0,3435 0,4535 

0,5477 0,571 0,6352 0,6171 0,6517 0,568 0,2176 0,3344 

0,6411 0,623 0,6232 0,692 0,6179 0,5254 0,2496 0,4029 

0,6368 0,5926 0,6482 0,6582 0,6373 0,5717 0,2359 0,4413 

0,7294 0,6967 0,6377 0,7364 0,7264 0,6722 0,2332 0,4254 

0,6918 0,6698 0,7443 0,7971 0,7102 0,6867 0,2484 0,6056 

0,7422 0,6577 0,6557 0,7255 0,7463 0,6919 0,2607 0,6254 

0,7264 0,5947 0,6685 0,843 0,7047 0,7549 0,2554 0,7069 

 

 
 

Çizelge 2.1.4. Hidrojellerin 570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (96. 

saat) pleyt 4 
 

PAA 

P(AA-ko-

IA) 

P(AA-ko-

CA) PAAm 

P(AAm-ko-

CA) 

P(AAm-ko-

IA) Cs Kontrol  

0,2797 0,3983 0,2843 0,2802 0,2569 0,2177 0,2073 0,3247 

0,3133 0,5188 0,4536 0,3033 0,3469 0,3994 0,1805 0,3049 

0,5514 0,5244 0,521 0,3339 0,2599 0,4463 0,1585 0,2398 

0,5361 0,4831 0,567 0,5696 0,3796 0,4218 0,1205 0,2509 

0,5167 0,3468 0,3626 0,4251 0,272 0,4569 0,1007 0,2787 

0,6253 0,5177 0,4865 0,5363 0,5026 0,5636 0,1842 0,3194 

0,5785 0,6539 0,4871 0,5662 0,4649 0,574 0,2453 0,3046 

0,5909 0,5649 0,5563 0,584 0,6128 0,5848 0,2171 0,3945 
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EK - 2 (Devam) Dolaylı temas yöntemi spektrofotometre veri leri 
 

 
Çizelge 2.1.5. Hidrojellerin  570 nm dalga boyunda absorbans değerleri   (24. 

saat) pleyt 5 

 

PAA 

P(AA-ko-

IA) 

P(AA-ko-

CA) PAAm 

P(AAm-ko-

CA) 

P(AAm-ko-

IA) Cs Kontrol  

0,6241 0,6352 0,4252 0,4865 0,5289 0,4377 0,1611 0,492 

0,5023 0,5392 0,45 0,6392 0,4635 0,4796 0,1438 0,5461 

0,4774 0,5639 0,4897 0,5679 0,6457 0,4975 0,2383 0,4975 

0,5639 0,5795 0,5666 0,666 0,6142 0,4795 0,1902 0,5232 

0,493 0,6312 0,4875 0,6618 0,6311 0,5026 0,2346 0,5545 

0,5392 0,5256 0,5294 0,6194 0,6374 0,546 0,2064 0,7281 

0,5012 0,6532 0,5399 0,6737 0,5906 0,9556 0,1488 0,5906 

0,5506 0,6243 0,5886 0,612 0,5735 0,6085 0,1856 0,6052 

 
 
 

Çizelge 2.2.1. Hidrojellerin 570 nm dalga boyunda absorbans değerleri   (48. 
saat) Pleyt 1 

 

PAA 

P(AA-ko-

IA) 

P(AA-ko-

CA) PAAm 

P(AAm-ko-

CA) 

P(AAm-ko-

IA) Cs Kontrol  

0,3985 0,3368 0,3122 0,287 0,3006 0,3195 0,1076 0,3542 

0,4017 0,3681 0,2935 0,3379 0,3237 0,2982 0,1412 0,3757 

0,6614 0,4225 0,2944 0,3274 0,357 0,296 0,1258 0,3406 

0,5625 0,3422 0,2738 0,3359 0,39 0,3086 0,116 0,3094 

0,5659 0,5102 0,4931 0,2879 0,3591 0,346 0,1882 0,3303 

0,5312 0,4091 0,3302 0,3175 0,3439 0,3402 0,1162 0,3302 

0,6413 0,5445 0,3869 0,4023 0,3653 0,2792 0,1807 0,3599 

0,4515 0,3924 0,2613 0,4763 0,3166 0,3142 0,136 0,2828 
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EK - 2 (Devam) Dolaylı temas yöntemi spektrofotometre veri leri 

 
 
Çizelge 2.2.2. Hidrojellerin 570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (48. 

saat) pleyt 2 
 

PAA 
P(AA-ko-
IA) 

P(AA-ko-
CA) PAAm 

P(AAm-ko-
CA) 

P(AAm-ko-
IA) Cs Kontrol  

0,3806 0,4796 0,5741 0,3948 0,3694 0,2663 0,1109 0,327 

0,4803 0,6164 0,5267 0,523 0,3026 0,4679 0,1592 0,3389 

0,7259 0,6453 0,387 0,4024 0,589 0,5454 0,1431 0,3065 

0,7281 0,6724 0,684 0,3398 0,3738 0,5317 0,1873 0,3699 

0,6019 0,5557 0,6188 0,3578 0,4838 0,3595 0,2593 0,3671 

0,7463 0,4925 0,6053 0,5146 0,4263 0,5528 0,2587 0,3324 

0,6228 0,3905 0,5954 0,4146 0,7063 0,4727 0,1264 0,3478 

0,7222 0,4662 0,4369 0,4934 0,8613 0,3398 0,1109 0,3391 

 

 
 

 
Çizelge 2.2.3. Hidrojellerin  570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (48. 

saat) pleyt 3 

 

PAA 

P(AA-ko-

IA) 

P(AA-ko-

CA) PAAm 

P(AAm-ko-

CA) 

P(AAm-ko-

IA) Cs Kontrol  

0,4561 0,3269 0,3075 0,3172 0,3183 0,2768 0,1257 0,3228 

0,7427 0,5101 0,362 0,3174 0,3445 0,3981 0,1219 0,3407 

0,3847 0,3317 0,3224 0,4003 0,3091 0,5336 0,1327 0,3569 

0,7952 0,4454 0,281 0,2714 0,3274 0,3491 0,1089 0,3553 

0,7217 0,4394 0,3417 0,3347 0,3374 0,308 0,0989 0,3768 

0,7055 0,6106 0,2804 0,306 0,3462 0,3549 0,1172 0,5448 

0,7792 0,6206 0,4351 0,3502 0,3414 0,3237 0,1274 0,346 

0,824 0,4832 0,4508 0,3598 0,3818 0,3851 0,107 0,4011 
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EK - 2 (Devam) Dolaylı temas yöntemi spektrofotometre veri leri 

 
 
Çizelge 2.2.4. Hidrojellerin  570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (48. 

saat) pleyt 4 
 

PAA 
P(AA-ko-
IA) 

P(AA-ko-
CA) PAAm 

P(AAm-ko-
CA) 

P(AAm-ko-
IA) Cs Kontrol  

0,5393 0,2941 0,3498 0,269 0,3014 0,2165 0,152 0,3272 

0,5984 0,566 0,409 0,2799 0,3239 0,3048 0,1421 0,3738 

0,6709 0,3731 0,2762 0,2821 0,3308 0,3087 0,1203 0,3903 

0,5813 0,3962 0,3917 0,2878 0,3647 0,3616 0,1316 0,3483 

0,4166 0,4187 0,4782 0,4047 0,328 0,3336 0,096 0,3085 

0,5255 0,3802 0,4911 0,4284 0,3456 0,3372 0,1184 0,299 

0,6082 0,4719 0,3274 0,3383 0,3108 0,3106 0,2521 0,394 

0,4957 0,4376 0,2852 0,3335 0,3852 0,3078 0,1154 0,3974 

 
 
 

 
Çizelge 2.2.5. Hidrojellerin  570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (48. 

saat) pleyt 5 
 

PAA 
P(AA-ko-
IA) 

P(AA-ko-
CA) PAAm P(AAm-ko-CA) 

P(AAm-ko-
IA) Cs Kontrol  

0,3054 0,3364 0,2475 0,2745 0,2574 0,251 0,117 0,2703 

0,4624 0,4601 0,3237 0,3394 0,332 0,31 0,1106 0,2748 

0,4167 0,3474 0,2897 0,3036 0,308 0,3091 0,1015 0,2908 

0,5824 0,3668 0,3373 0,3417 0,3144 0,3436 0,137 0,3238 

0,5972 0,2844 0,3019 0,3491 0,3273 0,3146 0,0898 0,2491 

0,3617 0,3793 0,321 0,3194 0,3566 0,3295 0,1073 0,2907 

0,527 0,341 0,2944 0,324 0,2843 0,3171 0,0995 0,2992 

0,6069 0,3556 0,4959 0,2423 0,3168 0,3077 0,1452 0,3027 
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EK - 2 (Devam) Dolaylı temas yöntemi spektrofotometre veri leri 

 
 
Çizelge 2.3.1. Hidrojellerin  570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (72. 

saat) pleyt 1 
 

PAA 
P(AA-ko-
IA) 

P(AA-ko-
CA) PAAm 

P(AAm-ko-
CA) 

P(AAm-ko-
IA) Cs Kontrol  

0,6968 0,7061 0,6556  0,6269 0,4533 0,1865 0,756 

0,7767 0,6564 0,7066  0,7769 0,6711 0,2817 0,8278 

0,7425 0,6707 0,6689  0,7291 0,5003 0,2252 0,8956 

0,6372 0,7657 0,6741  0,7494 0,7393 0,2174 0,8143 

0,6812 0,6517 0,636  0,8622 0,7671 0,1921 0,8003 

0,7108 0,7342 0,7114  0,8755 0,6824 0,2267 0,8147 

0,6507 0,7429 0,6994  0,8158 0,7578 0,2512 0,6226 

0,722 0,8464 0,6651  0,747 0,7416 0,2664 0,7956 

 
 

Çizelge 2.3.2. Hidrojellerin  570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (72. 
saat) pleyt 2 

 

PAA 
P(AA-ko-
IA) 

P(AA-ko-
CA) PAAm 

P(AAm-ko-
CA) 

P(AAm-ko-
IA) Cs Kontrol  

0,8081 0,7362 0,6241 0,8189 0,8478 0,7819 0,2589 0,7869 

0,7203 0,7931 0,7149 0,9223 0,8416 0,8109 0,2825 0,7573 

0,6545 0,659 0,6828 0,9569 0,9472 0,7766 0,2925 0,7813 

0,6067 0,668 0,7167 0,8851 0,8111 0,8433 0,197 0,8477 

0,6355 0,6781 0,7492 0,7904 0,8487 0,84 0,1366 0,9305 

0,7145 0,6862 0,7293 0,983 0,8715 0,893 0,2838 0,9094 

0,6821 0,6798 0,7318 0,9339 0,9267 0,8374 0,2486 0,8512 

0,8176 0,8391 0,7332 1,0781 0,9401 0,7479 0,2285 0,9108 
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EK - 2 (Devam) Dolaylı temas yöntemi spektrofotometre veri leri 

 
Çizelge 2.3.3. Hidrojellerin  570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (72. 

saat) pleyt 3 

 

PAA 
P(AA-ko-
IA) 

P(AA-ko-
CA) PAAm 

P(AAm-ko-
CA) 

P(AAm-ko-
IA) Cs Kontrol  

0,8343 0,6468 0,6462 0,657 0,6257 0,5237 0,2763 0,6273 

0,7784 0,6479 0,612 0,7445 0,874 0,7623 0,2556 0,8223 

0,7512 0,691 0,7831 0,8324 0,8417 0,7789 0,3216 0,7182 

0,7764 0,6606 0,7086 0,9152 0,9421 0,7946 0,228 0,5586 

0,7571 0,6262 0,7164 0,8216 0,9062 0,8659 0,2921 0,7185 

0,7397 0,6935 0,6621 0,9833 1,0331 0,8152 0,2719 0,7983 

0,7839 0,6567 0,7214 0,8993 0,8892 0,9008 0,263 0,7458 

0,7973 0,67 0,6721 0,9006 1,0614 0,7067 0,2849 0,8718 

 

 
 

Çizelge 2.3.4. Hidrojellerin  570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (72. 
saat) pleyt 4 

 

PAA 
P(AA-ko-
IA) 

P(AA-ko-
CA) PAAm 

P(AAm-ko-
CA) 

P(AAm-ko-
IA) Cs Kontrol  

0,7209 0,7019 0,6935 0,8238 0,8308 0,6111 0,2697 0,8341 

0,6472 0,7318 0,8268 0,9853 0,8633 0,7725 0,2511 0,7047 

0,7201 0,7109 0,7426 1,0374 0,9826 0,8273 0,2634 0,8566 

0,661 0,7346 0,815 1,0224 0,808 0,8409 0,2784 0,9784 

0,7302 0,7759 0,6912 0,8703 0,8313 0,8292 0,368 0,9231 

0,7487 0,7492 0,6686 0,9393 0,8999 0,8701 0,2616 0,8514 

0,6805 0,6523 0,7236 0,9444 0,8202 0,804 0,2864 0,9876 

0,7514 0,6583 0,7742 0,9146 0,8239 0,8434 0,2692 0,9244 
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EK - 2 (Devam) Dolaylı temas yöntemi spektrofotometre veri leri 

 
Çizelge 2.3.5. Hidrojellerin  570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (72. 

saat) pleyt 5 

 

PAA 
P(AA-ko-
IA) 

P(AA-ko-
CA) PAAm 

P(AAm-ko-
CA) 

P(AAm-ko-
IA) Cs Kontrol  

0,7973 0,6597 0,6326 0,9405 0,8598 0,7506 0,3142 0,8752 

0,8017 0,7369 0,8536 1,0362 0,7787 0,7324 0,2719 0,9623 

0,7575 0,8339 0,8255 1,119 0,9353 0,8185 0,2828 1,001 

0,7437 0,8072 0,9288 1,1694 0,9274 0,8593 0,271 0,9916 

0,7866 0,7157 0,8449 0,933 0,9923 0,8493 0,2794 0,8352 

0,7591 0,8141 0,8845 0,9376 1,003 0,8754 0,2426 0,8629 

0,7535 0,8499 0,8641 1,0608 0,9522 0,8231 0,2455 1,0541 

0,7471 0,8008 0,7642 1,102 0,9516 0,845 0,2603 1,0632 

 

 
 

Çizelge 2.4.1. Hidrojellerin  570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (96. 
saat) pleyt 1 

 

PAA 
P(AA-ko-
IA) 

P(AA-ko-
CA) PAAm 

P(AAm-ko-
CA) 

P(AAm-ko-
IA) Cs Kontrol  

1,0531 0,9898 0,9158 1,2489 1,0555 1,0258 0,1955 0,7904 

1,416 0,9306 1,0235 1,2768 1,1693 0,8616 0,1779 1,2347 

1,1129 1,1616 1,0192 1,29 1,2292 1,1078 0,2184 1,2371 

1,1832 0,9427 1,0446 1,1753 1,0923 1,0936 0,188 1,2894 

1,0993 0,8838 1,0208 1,1225 1,1311 1,078 0,1811 1,2258 

1,2478 1,0665 1,1925 1,26 1,139 1,2128 0,2931 1,4225 

1,1705 0,9308 1,0065 1,1419 1,1467 1,119 0,1847 1,2459 

1,1601 0,9203 1,0572 1,2567 1,2463 1,2038 0,1746 1,436 
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EK - 2 (Devam) Dolaylı temas yöntemi spektrofotometre veri leri 

 
Çizelge 2.4.2. Hidrojellerin  570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (96. 

saat) pleyt 2 

 

PAA 
P(AA-ko-
IA) 

P(AA-ko-
CA) PAAm 

P(AAm-ko-
CA) 

P(AAm-ko-
IA) Cs Kontrol  

1,1562 1,0254 1,0819 1,3449 1,2183 1,1626 0,2433 1,4794 

1,1705 1,0169 0,9268 1,271 1,3178 1,056 0,2175 1,4397 

1,2262 0,9982 0,9746 1,1482 1,151 1,0581 0,2108 1,3164 

1,0785 1,0017 1,0415 1,1791 1,1066 1,1644 0,1903 1,593 

1,0453 1,0253 0,9019 1,1767 1,1098 1,0254 0,1861 1,3581 

1,1403 1,1022 1,0705 1,1589 1,2251 1,0037 0,1877 1,5184 

0,7737 1,0465 1,0623 1,1767 1,1686 1,2188 0,2332 1,3847 

1,0806 1,0558 0,9412 1,3713 1,3042 1,183 0,1816 1,4595 

 

 
 

Çizelge 2.4.3. Hidrojellerin  570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (96. 
saat) pleyt 3 

 

PAA 
P(AA-ko-
IA) 

P(AA-ko-
CA) PAAm 

P(AAm-ko-
CA) 

P(AAm-ko-
IA) Cs Kontrol  

0,9063 0,9323 0,9817 1,0811 1,0649 1,0917 0,2418 1,532 

0,9011 0,8637 1,1503 0,9818 1,2672 1,1295 0,2253 1,3514 

0,875 0,7143 0,6081 1,0399 1,1368 1,2174 0,2194 1,1951 

0,928 0,763 1,0292 1,128 1,3605 1,0566 0,225 1,2462 

0,9091 0,649 1,0486 0,8875 1,0964 0,9281 0,2266 1,0611 

0,7027 0,4905 0,853 0,8767 0,9166 0,9268 0,2192 0,9504 

0,5526 0,6242 0,806 1,224 0,8911 0,973 0,1994 0,9486 

0,8066 0,5895 0,7861 0,7299 0,8855 0,8461 0,1895 1,0448 
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EK - 2 (Devam) Dolaylı temas yöntemi spektrofotometre veri leri 

 
Çizelge 2.4.4. Hidrojellerin  570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (96. 

saat) pleyt 4 

 

PAA 
P(AA-ko-
IA) 

P(AA-ko-
CA) PAAm 

P(AAm-ko-
CA) 

P(AAm-ko-
IA) Cs Kontrol  

0,8927 0,8568 0,6282 1,0569 0,9384 0,8876 0,2175 1,2726 

0,8026 0,55 0,8201 1,192 1,191 1,0063 0,2017 1,345 

1,0581 0,9049 0,8544 1,0263 1,1561 0,9917 0,2192 1,3211 

0,8564 0,9425 0,848 1,0201 1,0661 0,8878 0,2118 1,2636 

0,854 0,7469 0,793 1,0037 0,8591 0,7855 0,1845 1,2602 

0,8346 0,7975 0,7678 1,0903 0,9642 0,9948 0,216 1,3157 

0,7974 0,8222 0,7257 0,9611 0,9554 0,8851 0,2135 1,3164 

0,9944 0,8805 0,7062 1,0921 0,9001 0,8269 0,1986 1,446 

 

 
Çizelge 2.4.5. Hidrojellerin  570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (96. 

saat) pleyt 5 
 

PAA 

P(AA-ko-

IA) 

P(AA-ko-

CA) PAAm 

P(AAm-ko-

CA) 

P(AAm-ko-

IA) Cs Kontrol  

1,3896 0,9318 0,9071 1,3404 1,1661 1,3064 0,2552 0,9539 

1,4151 1,0943 1,0464 1,2921 1,2829 1,1918 0,2266 1,1038 

1,2655 1,1522 1,0224 1,2173 1,1712 1,2011 0,2307 1,0665 

1,3821 1,1308 1,1568 0,9092 1,3096 1,1892 0,2279 1,0015 

1,2064 1,0275 1,1655 1,1598 0,9947 1,209 0,2162 0,9643 

1,0209 1,2339 1,2888 1,1583 1,2098 1,3119 0,217 1,0294 

1,1014 1,0324 0,9751 1,2162 1,168 1,2128 0,2758 0,9753 

1,0262 0,914 1,1787 1,2092 1,215 1,2917 0,2452 1,2016 
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EK - 2 (Devam) Dolaylı temas yöntemi spektrofotometre veri leri 

 
Çizelge 2.5.1. Hidrojellerin 570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (120. 

saat) pleyt 1 

 

PAA 
P(AA-ko-
IA) 

P(AA-ko-
CA) PAAm 

P(AAm-ko-
CA) 

P(AAm-ko-
IA) Cs Kontrol  

 1,1922 1,0279 1,0437 0,9282 0,9889 0,2146 0,9393 

1,1757 1,0412 1,1175 1,1502 1,1336 1,1197 0,2315 1,1654 

1,207 1,2471 1,231 1,2327 1,0902 1,0211 0,2027 1,0462 

1,2948 1,2815 1,1362 1,1965 1,0822 1,1728 0,2035 1,2052 

1,2473 1,2952 1,0665 1,1581 1,0839 1,0576 0,1679 1,1566 

1,1969 1,1187 1,0825 1,1479  0,9998 0,1675 1,2554 

1,2559 1,2472 1,1327 1,1613 1,067 1,2813 0,1825 1,1008 

1,3003 1,3724 1,3099 1,1667 1,0839 1,2562 0,1794 1,2708 

 
 

 
Çizelge 2.5.2. Hidrojellerin 570 nm dalga boyunda absorbans değerleri   

(120. Saat) pleyt 2 

 

PAA 
P(AA-ko-
IA) 

P(AA-ko-
CA) PAAm 

P(AAm-ko-
CA) 

P(AAm-ko-
IA) Cs Kontrol  

0,9561 0,7998 1,0633 1,124 1,0477  0,3507 1,0497 

1,0658 0,8277 1,0767 1,1092 1,0648 1,1702 0,1626 1,1221 

1,0834 0,8303 0,9629 1,1456  1,0853 0,1784 1,1142 

1,0673 0,8598 1,0367 1,1603 1,1021 1,0517 0,1719 1,2056 

1,1382  0,9733 1,1406 1,0433 1,0688 0,1718 1,1852 

1,3251 0,9577 0,9283 1,1108 1,1077 1,2093 0,1781 1,0847 

1,1502 0,98 1,1286 1,2283 1,1776 1,2152 0,1764 1,1649 

 1,182 1,2462 1,2405 1,271 1,339 0,2022 1,2473 

 
 

Çizelge 2.5.3. Hidrojellerin 570 nm dalga boyunda absorbans değerleri   
(120. saat) pleyt 3 

 

PAA 

P(AA-ko-

IA) 

P(AA-ko-

CA) PAAm 

P(AAm-ko-

CA) 

P(AAm-ko-

IA) Cs Kontrol  

1,275 0,988 0,896 1,1834 1,0345 1,398 0,2109 1,3216 

1,2227 1,1792 0,9499 1,181 1,284 1,3426 0,1946 1,1669 

1,3205 1,146 0,9767 1,1887 1,1284  0,1992 1,2968 

1,2174 1,1877 1,1202 1,228 1,1404 1,2318 0,1851 1,0929 

1,2347 1,0906 1,0551 1,1242 1,1273 1,2198 0,1773 1,2089 

1,2752 1,1039 1,1064 1,217 1,2192 1,3037 0,1792 1,0153 

1,2002 1,0716 0,9817 1,1773 1,1574 1,271 0,1792 1,09 

1,2642 1,0899 0,8804 1,1992 1,2384 1,3645 0,1555 1,1674 
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EK - 2 (Devam) Dolaylı temas yöntemi spektrofotometre veri leri 

 
Çizelge 2.5.4. Hidrojellerin  570 nm dalga boyunda absorbans değerleri   

(120. saat) pleyt 4 

 

PAA 
P(AA-ko-
IA) 

P(AA-ko-
CA) PAAm 

P(AAm-ko-
CA) 

P(AAm-ko-
IA) Cs Kontrol  

1,3373 1,1127 1,3104 1,1714 1,1409 1,2597 0,2047 1,1479 

1,1969 1,1358 1,0558 1,2377 1,0762 1,2277 0,3589 1,2577 

1,2664 1,0442 1,0857 1,0491 0,9808 1,1288 0,2107 1,2615 

1,1864 1,2039 1,0679 1,0722 1,0557 1,0313 0,1897 1,2621 

1,0648 1,1531 1,0121 1,0483 1,0046 1,0469 0,2006 1,2666 

 1,3421 1,1015 1,067 1,0379 0,9852 0,2051 1,255 

1,1228 1,1669 1,2007 1,1109  1,1024 0,1899 1,305 

1,0927 1,1577 1,0909 1,221 1,092 1,1692 0,1848 1,2447 

 
 

Çizelge 2.5.5. Hidrojellerin  570 nm dalga boyunda absorbans değerleri   
(120. saat) pleyt 5 

 

PAA 

P(AA-ko-

IA) 

P(AA-ko-

CA) PAAm 

P(AAm-ko-

CA) 

P(AAm-ko-

IA) Cs Kontrol  

0,1415 0,2892 0,2796  0,1885 0,3001 0,0588 0,8833 

 0,1665 0,21 0,1861 0,2233 0,2224 0,0814 0,2424 
0,1878 0,2433 0,1548 0,1528 0,1511 0,1105 0,0583 0,1091 

0,1359 0,1729 0,1883 0,1366 0,23 0,1214 0,0556  

0,138 0,2049 0,0974 0,1421 0,1193 0,1151 0,0591  

0,1184 0,1881 0,1736 0,1306 0,1166 0,1182 0,0635 0,2479 

0,1015 0,1667 0,1079 0,1605 0,2857 0,2841 0,0559 0,1999 

0,124 0,1145 0,11 0,1113 0,1154 0,1237 0,0634 0,3446 
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EK - 2 (Devam) Dolaylı temas yöntemi spektrofotometre veri leri 

 
Çizelge 2.6. Hidrojellerin 570 nm dalga boyunda absorbans değerleri 

ortalaması 

 
Hidrojel 

Zaman PAA 
P(AA-
ko-IA) 

P(AA-
ko-CA) PAAm 

P(AAm-
ko-CA) 

P(AAm-
ko-IA) Cs H.Kontrol  

24.Saat  0,5237 0,5312 0,5206 0,5326 0,4987 0,4961 0,1964 0,3848 

48.Saat  0,5732 0,4405 0,3869 0,3497 0,3691 0,3483 0,1361 0,3399 

72.Saat  0,7321 0,7185 0,7289 0,9362 0,8663 0,7736 0,2596 0,8417 

96.Saat  1,0398 0,9186 0,9607 1,1373 1,1245 1,0731 0,2142 1,2399 

120.Saat 1,1961 1,1039 1,0754 1,1560 1,1012 1,1746 0,1990 1,1773 

 

 

 

Çizelge 2.7. Hidrojellerin  EĢitlik 3.1 kullanılarak hesaplanan yüzde bağıl 

canlılıkları 

 

 

 
 

 

    Hidrojel 

 

Zaman PAA 
P(AA-
ko-IA) 

P(AA-
ko-CA) PAAm 

P(AAm-
ko-CA) 

P(AAm-
ko-IA) Cs 

Kont
rol 

24.saat 144,292 146,035 144,335 143,969 134,436 135,093 54,547 100 

48.saat 168,451 129,665 114,337 103,496 109,120 102,865 40,235 100 

72.saat 87,738 85,712 86,815 109,825 103,581 92,323 31,055 100 

96.saat 85,332 75,093 78,911 92,762 91,923 88,175 17,589 100 

120.saat 101,734 93,789 91,428 98,369 93,713 99,939 16,894 100 
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EK – 3 Kitosanla yapılan çalıĢmada alınan absorbans değerleri  

 
Çizelge 3.1.1. Kitosanın  570  nm dalga boyunda  absorbans değerleri  (24. 

saat) pleyt 1 

 

Cs Cs Kontrol 

1,3654 1,2409 0,7826 

1,4993 1,5391 0,6853 

1,2043 1,3293 0,8947 

1,1826 1,2434 1,4489 

0,9247 0,9537 1,605 

1,1722 1,047 1,6318 

1,0133 0,8048 1,3368 

0,6921 0,7796 1,1268 

 

Çizelge 3.1.2. Kitosanın  570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (24 . 
saat) pleyt  2 

 

Cs Cs Kontrol 

0,8432 0,9639 0,7415 

0,7393 1,1229 0,6604 

0,8955 0,9354 0,7459 

0,6294 1,1295 1,5065 

0,6333 0,7373 1,5655 

0,4569 0,5414 1,7059 

0,4593 0,5695 1,3627 

0,4008 0,4663 1,0826 

 
Çizelge 3.2.1. Kitosanın 570 nm dalga boyunda absorbans değerleri (48. 

saat) pleyt 1 
 

Cs Cs Kontrol 

0,5825 0,606 0,4804 

0,5108 0,6094 0,5028 

0,4292 0,6139 0,4793 

0,7558 0,644 0,5305 

0,6714 0,6023 0,426 

0,7371 0,6407 0,4521 

0,8474 0,7196 0,4752 

0,8128 0,6716 0,4593 
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EK – 3 (Devam)  Kitosanla yapılan çalıĢmada alınan absorbans değerleri 

 
Çizelge 3.2.2. Kitosanın 570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (48. 

saat) pleyt 2 

 

Cs Cs Kontrol 

0,5252 0,525 0,4266 

0,4138 0,5212 0,4677 

0,4095 0,5349 0,4459 

0,6796 0,5581 0,499 

0,6067 0,5012 0,4396 

0,6656 0,5419 0,4633 

0,7659 0,6204 0,463 

0,7184 0,5643 0,4602 

 

 
Çizelge 3.3.1. Kitosanın   570  nm dalga boyunda absorbans değerleri  (72. 

saat)  pleyt 1 
 

Cs Cs Kontrol 

0,8358 0,6033 0,5567 

0,6008 0,6765 0,5885 

0,895 0,7931 0,5988 

1,0371 0,7924 0,5875 

0,9878 0,8793 0,5542 

1,2576 0,947 0,6598 

1,4605 0,9884 0,6834 

1,6046 1,2541 0,839 

 

 
Çizelge 3.3.2. Kitosanın 570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (72. 

saat) pleyt 2 

 

Cs Cs Kontrol 

1,0246 0,7553 0,609 

0,7832 0,8552 0,6441 

1,214 0,9953 0,6406 

1,3703 1,0095 0,6288 

1,2204 1,1598 0,6015 

1,6895 1,2823 0,8076 

1,6951 1,3284 0,8911 

1,8361 1,6937 1,0254 

 



88 

 

EK – 3 (Devam)  Kitosanla yapılan çalıĢmada alınan absorbans değerleri  

 
Çizelge 3.4.1. Kitosanın  570  nm dalga boyunda absorbans değerleri  (96. 

saat)  pleyt 1 

 

Cs Cs Kontrol  

1,098 1,0302 0,8356 

1,0154 1,2376 0,957 

1,0306 1,3353 0,8902 

1,0682 1,1959 0,9337 

1,1227 1,2111 0,9261 

1,0168 1,2243 1,0343 

1,2211 1,2055 0,9501 

1,0072 1,0565 0,7405 

 

 
Çizelge 3.4.2. Kitosanın 570 nm dalga boyunda absorbans değerleri  (96. 

saat) pleyt 2 
 

Cs Cs Kontrol  

1,1583 1,0897 0,8792 

1,0788 1,3225 1,0202 

1,0907 1,4315 0,9625 

1,1306 1,263 0,9866 

1,1896 1,3153 0,9795 

1,0679 1,3028 1,0884 

1,2946 1,2629 1,042 

1,0597 1,118 0,8432 

 

 
Çizelge 3.5.1. Kitosanın 570 nm dalga boyunda absorbans değerleri   (120. 

saat) pleyt 1 
 

Cs Cs Kontrol 

1,4922 1,5529 1,3069 

1,9053 1,7293 1,3422 

1,9736 1,8616 1,3056 

1,8582 1,8198 1,3603 

1,8507 1,9055 1,427 

1,916 1,9683 1,5704 

1,9442 1,8207 1,4352 

1,953 1,9067 1,4913 
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EK – 3 (Devam)  Kitosanla yapılan çalıĢmada alınan absorbans değerleri  

 
Çizelge 3.5.2. Kitosanın  570  nm dalga boyunda absorbans değerleri  (120. 

saat) pleyt 2 

 
Cs Cs Kontrol 

1,5972 1,686 1,3731 

1,9836 1,8896 1,442 

2,0107 1,981 1,3455 

1,8823 1,9452 1,4096 

1,8966 1,9712 1,5208 

1,9766 1,9692 1,635 

2,0945 1,9609 1,4916 

1,9351 1,9611 1,5741 

 
 

 

Çizelge 3.6. Kitosanın 570 nm dalga boyunda absorbans değerleri ortalaması  

 

 

 
 
Çizelge 3.7. Kitosanın EĢitlik 3.1 kullanılarak hesaplanan yüzde bağıl             

canlılıkları  

 

 
 

           Hidrojel  
Zaman 

Cs Kontrol 

24.Saat  1,0470 1,1150 

48.Saat  0,6127 0,4670 

72.Saat  1,1102 0,6823 

96.Saat  1,1641 0,9418 

120.Saat 1,8812 1,4394 

             Hidrojel 
Zaman 

Cs Kontrol 

24.Saat  93,9068 100 

48.Saat  131,2171 100 

72.Saat  162,7244 100 

96.Saat  123,6049 100 

120.Saat 130,6931 100 
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ÖZGEÇMİŞ 

 

Kişisel Bilgiler 

Soyadı, adı   : KARA, Osman 

Uyruğu   : T.C. 

Doğum tarihi ve yeri : 01.01.1979 Afyonkarahisar 

Medeni hali    : Evli  

Telefon   : 0 (312) 287 36 00 

Faks   : 0 (312) 287 36 06 

e-mail    : o_kara78@hotmail.com 

 

Eğitim 

Derece                      Eğitim Birimi                                     Mezuniyet tarihi 

Lisans                       Gazi Üniversitesi / Kimya Bölümü      2002 

Lise                           Konya Vet. Sağlık Meslek  Lisesi       1997 

 

İş Deneyimi 

Yıl                             Yer                                                      Görev 

2004-devam              Ankara ġap Enstitüsü Müd.                Kimyager 

1998-2004                 Erzincan Tarım Ġl Müd.                       Vet. Sağ. Tekn. 

 

Yabancı Dil 

Ġngilizce 

 

 

Hobiler 

Bilgisayar teknolojileri, Ġnternet, Futbol, Masa Tenisi, Seyahat 
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