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1. OZET

Bu caligmanin amaci, katyonik yapida bir ila¢ etken maddesi olan Trimethoprim
(2,4-diamino-5-(3',4",5"-trimethoxybenzylpyrimidine; TMP’in bas gruplart aym
hidrofobik gruplar1 farkli anyonik YAM'’ler; Sodyumoktil siilfat (CgSO4Na),
Sodyumdesil ~ stlfat  (C10SO4Na), Sodyumlauril —siilfat (C1,SO4sNa)  ve
Sodyumtetradesil siilfat (C14SO4Na) ile etkilesimlerini incelemektir. TMP’nin
hidrofobisitesi farkli anyonik mikro-ortamlarda etkilesim mekanizmasi, YAM’lerin
genis derisim araliginda, spektrofotometrik, iletkenlik ve ylizey gerilim 6l¢iimleri ile
arastirildi. TMP’nin YAM’lerle etkilesiminin derecesi spektrofotometrik dlgiimler ve
Benesi-Hildebrand yaklasimi ile hesaplanan baglanma sabitleri (Kp) ile karsilastirildi.
Spektrofotometrik dl¢timlerle birlikte yiiriitiilen yiizey gerilim dl¢timleri ile TMP nin
YAM’lerle etkilesim mekanizmas1 ve misele baglandigi yer ile ilgili aydinlatici
bilgiler saglandi. YAM’lerin TMP varliginda ara-yiizeylerinde gozlemlenen
degisimler Gibbs Adsorpsiyon Izotermi ile degerlendirildi. iletkenlik &lgiimleri ile
misellerin iyonlasma dereceleri sulu ortamda ve TMP varliginda hesaplanarak,
TMP’nin YAM c¢ozeltilerinin elektriksel o6zelliklerine etkileri arastirildi. Ayrica
TMP’nin anyonik YAM’lerin KMD’lerine etkisi spektrofotometrik, iletkenlik ve
ylizey gerilim Ol¢limleriyle tayin edilerek karsilagtirildi. TMP’nin  anyonik
YAM’lerin KMD’lerini hidrofobiklik sirasina paralel bir bicimde azalttigi bulundu.
Ug farkli yontemle yiiriitiilen bu galisma ile TMP’nin farkli hidrofobiklige sahip
anyonik YAM’lerle baskin elektrostatik etkilesimin yanisira hidrofobik etkilesimin
de biliyik rol oynadigt ve bu etkilesimlerin C1,SO4Na>C;,SO4Na>
C10S04Na>CgSO4Na sirasini izledigi goriildii.

Anahtar Sozciikler: Baglanma sabiti, iletkenlik, trimethoprim, yilizey gerilim, ylizey
aktif madde.



2. SUMMARY

A Study on the Interactions of Trimethoprim with Anionic Surface Active
Agents

The aim of this work is to study the interaction between Trimethoprim, a cationic
drug, (2,4-diamino-5-(3',4',5'-trimethoxybenzylpyrimidine; TMP) and anionic
surfactants having the same polar but different hydrophobic groups such as Sodium
octyl sulfate (CgSO4Na), Sodium decyl sulfate (C10SO4Na), Sodium lauryl sulfate
(C12SO4Na) and  Sodium  tetradecyl sulfate (C14SO4Na).  Conductivity,
spectrophotometry and surface tension measurements have been carried out at 25°C
to study the interaction mechanism of Trimethoprim in wide range of different
hydrophobic anionic microenvironments. The binding constants (Kp) and fraction of
bound TMP to micelles were calculated by means of Benesi-Hildebrand Equation.
The binding constants determined spectrophotometrically are also confirmed by the
estimated surface properties of anionic surfactants employing the surface tension
measurements. The influence of TMP on surface properties of anionic surfactants
was evaluated using Gibbs Adsorption Isotherm and compared. Conductivity
measurements of surfactants were also performed and determined the degree of
micellar ionization in the absence and presence of TMP. Additionally, the effect of
TMP on the CMC of anionic surfactants has been reported and compared using the
different measurements. It was observed that the CMC values of anionic surfactants
decreased in the presence of TMP has a direct relation between hydrophobicity of
surfactants. The binding tendency of TMP to anionic micelles followed the order as;
C14S04Na>C;,S04Na>C10SO4Na>CgSOsNa. The results also showed that
hydrophobic interaction plays a major role in binding process of TMP to anionic

micelles besides electrostatic interactions.

Key words: Binding constant, conductometry, surface active agent, surface tension,

trimethoprim.



3. GIRIS VE AMAC

Yiizey aktif maddeler (YAM), kimya endiistrisinin hemen hemen tiim dallarinda
kullanilan, az miktarda bile katildiklarinda sistemin 6zelliklerinde biiyilik
degisiklikler meydana getiren, ¢oziildiigii sivinin yiizey ve arayiizey oOzelligini
belirgin sekilde degistiren maddelerdir. YAM molekiillerinin temel o6zelligi
yapilarinda hem hidrofilik (su seven), hem de hidrofobik (su sevmez) gruplar
icermeleri yani ikili (amfifilik) yapida olmalaridir (Shinoda, Nakagawa, Tamamushi

and Isemura 1969).

YAM molekiillerinin ve iyonlarinin c¢ozeltide kiimelesme olusturmalarina
“misellesme”, sulu ¢ozeltilerinde YAM molekiillerinin kiimelesmeye bagladiklar
derigime ise “kritik misel derisimi, (KMD)” denir. Coziinmiis Y AM’lerin hidrofobik
kuyruk olarak adlandirilan apolar kisimlari i¢eride; hidrofilik bag grup olarak bilinen
polar yapilar1 suya dogru, yiizeyde olacak sekilde kiimelesmeleriyle suda misel
olusturur. YAM’ler, ¢ozeltilerinde bu kolloidal biiyiikliikteki kiimelerin (misellerin)
olugmasi ile suda ¢ok az ¢oziinen ilaglarin ¢oziinlirliigiinii arttirdiklarindan ilag
endiistrisinde 6nemli bir yer tutar (Baykut ve Biran 1986, Clint 1992, Rangel-Yagui,

Pessoa-Jr and Tavares 2005).

YAM’ler; ilag endiistrisinde dagitici, seyreltici, emiilsiyonlastirici, askiya
almaya yardimci, ilacin hazirlanmasini kolaylastirici, dozaj formunu ayarlayici ve
stabilitesini artirict gibi ¢esitli amaglarla ilag formiilasyonunda kullanilirlar. Bu
etkilerinin yaninda hastanin ilag alimin1 kolaylastirma, ilacin kaybini ve bozunmasini
en aza indirme, ilacin zararli yan etkilerini azaltma, biyoyararlanimini artirma ve
gerekli bolgede kademeli birikimini saglamak i¢in yeterince kanda kalabilme
ozellikleri de vardir (Rangel-Yagui et al 2005, Goktiirk, Talman, Erding and Tuncay
2006).

Iaglarin belirli bir organ1 veya dokuyu etkileyebilmeleri igin, viicuttaki biyolojik
engelleri asip etki yerine belirli bir derisim esigini asacak miktarda ulasmalari
gerekir. Etki yerine ulagsmanin ilk asamasi; ilacin, viicuda uygulandigi yerden

absorbsiyonu yani emilmesi, ikinci agamasi ise; ilacin dolasan kandan viicuttaki diger



yerlere dagilimidir. Absorbsiyon ve dagilim, esas itibariyle ilaglarin gesitli hiicre
tabakalarim1 ve bunlarla ilgili biyolojik membranlar1 ge¢cmesi olayidir. Bir ilacin
hiicrede tutulmasi, serbest birakilmasi ve hiicrede nasil tutundugu fazla
bilinmemektedir. Ilacin ¢dziiniirliigli, membranlarda tutunmasi ve serbest birakilmasi
bir 6n kosul olmasa da ¢ok onemlidir (Vermathen, Louie, Chodosh, Ried and
Simonis 2000). flaglarinin membranlarda baglanan miktarlarinin bilinebilmesi igin,
baglanma sabitlerinin bulunmasi gerekir. (Louro, Nascimento and Tabak 1994,

Goktiirk et al 2006).

[laglarm biyolojik dokularda molekiiler diizeyde etkilesiminin temeli membrana
baglanmalaridir (Caetano and Tabak 1999). YAM’ler viicut sivilarinda, bakteri hiicre
yiizeylerinde ve hayvan hiicre membranlart vb. gibi ¢ok genis alanlarda etki
gosterebilirler. Miseller biyolojik membran sistemlere model olustururlar (Louro et
al 1994, Sarkar end Poddar 1999, Caetano, Gelamo, Tabak and Itri 2002, Pinto,
Malheiros, Lino, Paula and Perillo 2006). Bundan dolay:1 ilaglarin misellere
baglanmasiyla ilgili veriler, ilacin etki mekanizmasini aydinlatacagi i¢in ¢ok

onemlidir (Tabak and Borisevitch 1992).

Trimethoprim ilag sektoriinde gerek yalniz gerekse siilfonamidlerle
kombinasyon seklinde ¢ok yaygin olarak kullanilan sentetik antibakteriyel bir
ajandir. Trimethoprim; idrar yollari, akciger ve iist solunum yollari, kronik bronsit,
zatiirre gibi rahatsizliklara neden olan bakteriyel enfeksiyonlara kars1 yaygin olarak

kullanilmaktadir.

Bu c¢alismada; model olarak segilen Sodyumoktil siilfat (CgSO4Na),
Sodyumdesil  siilfat (C10SO4Na), Sodyumdodesil —siilfat (C1,SO4Na) ve
Sodyumtetradesil siilfat (C14SO4Na) varliginda Trimethoprim (TMP)’in anyonik
misellerle olan etkilesimi spektrofotometrik, iletkenlik ve yiizey gerilim 6lgiimleri

kullanarak arastirildi.



4. GENEL BIiLGILER

4.1. Yiizey Aktif Maddeler

YAM’ler, suda veya sulu bir c¢ozeltide ¢Oziindiigiinde yiizey gerilimini
cogunlukla azaltan kimyasal bilesiklerdir. YAM’ler ayn1 zamanda iki s1vi arasindaki
yiizeyleraras1 gerilimi de etkilerler ve bu etkilerine ylizey aktivitesi denir (Baykut ve

Biran 1986, Erdogan 1995).

YAM molekiilleri genel olarak dogrusal bir yapiya sahiptirler. Bu dogrusal
yapidaki molekiillerin bir ucunda zayif degerlik kuvveti olan hidrofobik (su sevmez)
yapidaki bir hidrokarbon grubu; diger ucunda giiclii degerlik kuvveti olan hidrofilik
(su sever) yapidaki bir grup bulunur. Yani YAM molekiillerinin temel 6zelligi ikili
(amfifilik) yapida olmalaridir. “Bas grup” olarak adlandirilan Y AM molekiillerindeki
hidrofilik grup ya giiglii polardir ya da yiikliidiir. Hidrofobik grup ise daha c¢ok

hidrokarbon zinciri seklinde olup, “kuyruk” olarak adlandirilir.

4.1.1. Yiizey aktif maddelerin simiflandirilmasi

YAM’ler kullanilma amagclarina, fiziksel 6zelliklerine, ¢oziinebilirliklerine veya

kimyasal yapilarina gore siniflandirilabilirler.

YAM’ler kullanilma amaglarima gore smiflandirildiklarinda emiilgatorler,
kopiirtiictiler, 1slaticilar, dagiticilar vb. gibi birka¢ gruba ayrilabilirler. Ama bu
siiflandirmada tek bir YAM bu farkli 6zelliklerin tiimiinii ya da birkaginit etkili
sekilde gosterebilir. Hidrofob grubun yapisina gore yapilan siniflandirmada ise
hidrofob grup kaynagi sinirli oldugundan farkli 6zellikteki maddeler ayni kokten
tiireyebilir, dolayisiyla ayni grupta toplanabilirler. YAM’ler sudaki ve yagdaki
coziiniirliikleri ya da ¢evredeki kaliciliklar1 gibi fiziksel Ozelliklerine gore de
siniflandirilabilirler; ama bu siniflandirmalar da YAM’nin kimyasal yapisini
yansitmaz. Biitlin bu Ornekler, bu smiflandirmalarin tam anlamiyla yeterli

olmayacagini agik¢a gosterir.



YAM’lerin en basit ve yaygin temel siniflandirmasi hidrofilik grubun yapisina
gore olandir. Buna gore YAM’ler anyonik, katyonik, iyonik olmayan (noniyonik) ve
amfoterik (zwitteriyonik) olmak iizere dort ana grupta toplanabilirler. Hidrofil ve
hidrofob gruplarin yapilarina ve baglanmalarinin dogrudan veya arabag denilen bir
baska polar grup fiizerinden olup olmadigina goére bu temel siniflarin alt

siiflandirmasi da yapilabilir (Clint 1992, Akgiin ve ark 2000).

4.1.1.1. Anyonik yiizey aktif maddeler

Molekiiliin biiyiik ve etkili olan kismi sulu ¢ozeltide anyon olarak bulunan
YAM’lerdir. Giiniimiizde kullanilan YAM’lerin %65-70’1 anyonik karakterdedir.
Potasyum n-oksalat, sodyum dodesil siilfat (C1,SO4Na), sodyum laurat, sodyum
dodesil benzen siilfonat, sodyum di-2-etilhekzil siilfosiiksinat (AOT), Sodyum oktil
stilffat (CgSO4Na), Sodyum desil siilfat (C10SOsNa), Sodyum tetradesil stilfat
(C14SO4Na) anyonik YAM’lere 6rnek olarak verilebilir. Bu siifin temel alt gruplari
arasinda karboksilatlar (R-COOH, R-COOX), siilfatlar (-O-SO3H), siilfonatlar (-
SO3H), alkil aromatik siilfon asitler, karisik anyonik hidrofil gruplar yer alir. En

yaygin olarak kullanilanlar karboksilatlar ve siilfonatlardir.

Karboksilatlar; uzun zincirli karboksilik asitlerin sodyum ya da potasyum
tuzlaridir. Hidrofob gruba direkt bagli RCOO- veya ara bag ile bagli R-X-COOH-

olabilirler.

R: Hidrofobik dogrusal alkil zinciri
M*: Na* veya K*

Siilfatlar grubundaki YAM’ler; hidrofobik gruba bagli bir siilfat grubu igerirler.
Hidrofobik kuyruk, siilfat grubuna karbon-oksijen-kiikiirt tizerinden baglidir. Bu

anyonik YAM’lerin suda ¢oziiniirlikleri ve yiizey aktiviteleri fazladir. Hidrofob

gruba direkt bagli ROSOj3 veya ara bag ile bagli R-X-OSOj3" olabilirler.

R: Hidrofobik grup

M™: Alkali metal iyonu ya da amonyum katyonu



Siilfonatlar ise kimyasal olarak siilfatlara benseler de hidrofobik kismin
hidrofilik gruba baglanmasindaki farktan dolay1 farklilik gosterirler. Siilfatlarda
baglanma karbon-oksijen-kiikiirt {izerinden olurken, siilfonatlarda karbon dogrudan
kiikiirde baghdir. Bu fark bas grubun polarlasabilmesinde, ¢ézeltide iyon baglama
derecesinde ve hidratasyon derecesinde biiylik farkliliklara yol agar. Bunlar YAM
ozelliklerini degistirir. Hidrofob gruba direkt bagli RSO3  (alkan siilfonatlar), R-
CeHs-SO5™ (alkil aromatik stilfonatlar) veya ara bag ile bagli R-X-SOj; (alkan
siilfonatlar), R-X-CgH4SO3™ (alkil aromatik stilfonatlar) olabilirler.

R: Hidrofobik grup

M™: Alkali metal iyonu ya da organik katyonu

4.1.1.2. Katyonik yiizey aktif maddeler

Katyonik YAM’ler, amin ve kuaterner amonyum bilesiklerinin tuzlaridir. Bu
YAM’ler suda ¢oziindiiklerinde hidrofob grup pozitif yiik tasir. Genellikle pahali
maddelerdir. Deterjan 6zellikleri zayiftir. Giiniimiizde kullanilan YAM’lerin %5’1
katyonik karakterdedir. Azota bagli dort grubun olmast sonucunda azot art1 yiiklii
olur ve kuaterner amonyum tuzu olusur. Azot i¢eren grubun yapisina gore farklilik

gosterebilirler. Kuaterner amonyum tuzlariin yapisi su sekildedir:

R\N+/R
[\

R ile gosterilen temel hidrofob grup; RI, RIl ve RIlI ile gdsterilenler ise kisa
zincirli gruplardir. Cogunlukla bu gruplarin iki ya da ii¢ tanesi metil grubudur.
Aminler; primer (R-NH,), sekonder (R2-NH) ve tersiyer (R3-N) aminler sadece
asidik ortamda ¢oziinebilirken, kuaterner amonyum tuzlari (R4N") tiim pH’larda
¢oziiniirler. Iyonik olmayan ve amfoterik YAM’lerle birlikte kullanilabilirler. Setil

trimetil amonyum bromiir (CTAB), dodesil amonyum kloriir, dodesil trimetil



amonyum kloriir, stearil trimetil amonyum kloriir katyonik YAM’lere 6rnek olarak

verilebilir.

4.1.1.3. Iyonik olmayan yiizey aktif maddeler

Elektrik ylikii tasimayan YAM'’ler, yiikli olanlara gore tuzlu ortamlara ve
¢oOzeltinin pH’sina daha az duyarlidir. Ama ¢oziintirliikleri sicaklikla azalir ve belli

bir sicaklikta (bulaniklik noktasi) ¢ozeltide ¢cokme olusur.

Iyonik olmayan YAM’lerin ¢oziiniirliikleri hidrofilik grubun boyutuna baghdir.
En cok bilinen hidrofil gruplar etilen oksit zincirleridir. Bu zincir uzunlugu arttikca

molekiiliin hidrofobik 6zelligi artar.

e O(CH,CH,0),H
R: Hidrofob grup
O(CH2CH,0),H: Hidrofil grup

Triton X-100, Triton X-114, Triton X-405, penta etilenglikol monodesil eter
(C10E5), n-dodesil penta oksietilenglikol eter (Ci2Es) iyonik olmayan YAM’lere

ornek olarak verilebilir.

4.1.1.4. Amfoterik (zwitteriyonik) yiizey aktif maddeler

Amfoterik YAM’ler hem anyonik (eksi ytiklii), hem de katyonik (art1 ytklii)
fonksiyonel gruplar icerirler. Genelde yiiksek pH’larda anyonik, diisiikk pH’larda
katyonik oOzellik gosterirler. Amfoterik YAM’lerin sudaki ¢oziiniirliikleri iyonik
kuvvet arttik¢a artar. Amfoterik YAM’ler su sertligi, iyonik kuvvet ve pH gibi diger
YAM’lerin kullanimint engelleyen kosullarda kullanilabilirler. Giintimiizde
kullanilan ~ YAM’lerin  %1-2’si  amfoterik  karakterdedir.  (3-[(3-Solamido
propil)dimetilamonyum]-2-hidroksi-1-propansiilfonat) (CHAPS) ve Zwittergent 3-14
amfoterik YAM’lere ornek olarak verilebilir (Elworthy, Florence and Macfarlene
1968, Rosen 1978, Bluestein and Hilton 1982, Baykut ve Biran 1986, Clint 1992,
Asc1 1997, Bayrak 2002, Deleu, Paquot and Blecker 2002, Talman 2003).



4.1.2. Yiizey aktif madde ¢ozeltilerinin 6zellikleri

YAM’ler birgok proseste ¢cok dnemli rol oynarlar. YAM’ler 1slatma, yayilma,
dagilma, emiilsiyonlasma, kopiirme, dezenfektan ve c¢oziindiiriicii gibi Onemli
Ozelliklere sahiptirler. Basta ilag, tekstil ve kozmetik olmak iizere kimya sektoriiniin
hemen hemen her dalinda kullanilirlar. Bu maddeler ¢ok az miktarlariyla bile
¢oOziildiigi sivinin ylizey ve arayiizey Ozelligini belirgin sekilde degistirirler.
YAM’lerin seyreltik ¢ozeltileri normal bir elektrolit gibi davranirken, belli bir
konsantrasyonda ¢esitli fiziksel (osmotik basing, iletkenlik, bulaniklik, pH, yogunluk,
viskozite ve yiizey gerilimi gibi) ve elektriksel 6zelliklerinde ani bir degisme ve
sapma goriiliir. YAM konsantrasyonunun fonksiyonu olarak fiziksel ozelliklerde
bdyle bir degismenin genel sekli Sekil 4.1 ‘de gosterilmistir (Baykut ve Biran 1986,
Sidim 1999).
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Sekil 4.1. YAM’lerin bazi fiziksel Ozelliklerinin KMD’deki degisimi (Baykut ve
Biran 1986).

Bu o6zelliklerde belli bir derisimde gozlenen sapmay1 agiklayabilmek icin
kolloidal partikiillerin (misellerin) olusumuyla ilgili bir hipotez ortaya atilmistir. Mc
Bain, yiizey aktif iyonlarin hidrofobik yapidaki hidrokarbon zincirlerinin igeri dogru

yoneldigini; hidrofilik grubun ise sulu ortamla temasini siirdiirerek disarida kalacak



sekilde kiimelendiklerini ileri stirmiistiir. Bu sekilde olusan kolloidal biiytikliikteki
partikiillere “misel” ve bu misel olusumunun hissedilmeye baslandigi derigimi ise
“Kritik Misel Derisimi (KMD)” olarak tanimlamistir (Baykut ve Biran 1986, Clint
1992).

4.2. Miseller
4.2.1. Misel olusumu ve yapisi

Misel olusumu hidrofilik ve hidrofobik kisimdan olusan YAM molekiiliiniin
dogal yapisindan kaynaklanan bir olaydir (Diaz Garcia and Sanz-Medel 1986).
Misel; YAM molekiillerinin olusturdugu dinamik kiimeler olarak adlandirilir. Suda
misel olusumu, ¢éziinmiis YAM’lerin hidrofobik kuyruk olarak adlandirilan apolar
kisimlar1 igeride; hidrofilik bas grup olarak bilinen polar yapilar1 suya dogru,
yiizeyde olacak sekilde kiimeler olusturmalariyla meydana gelir. Baska bir degisle;
YAM molekiillerinin hidrofobik kisimlar1 yan yana gelir ve cevrelerindeki su
molekiillerinin uzaklastirilmasiyla misel olusur. Misellesmeyle sistemin serbest
enerjisi azalir, bunda da etkili olan entropi degisiminin pozitif olmasidir (Baykut ve
Biran 1986). YAM monomerlerinin sulu ortamda kiimeleserek misel olustumasi

Sekil 4.2°de gosterilmistir (Rangel-Yagui et al 2005).

Misellerin yapisint ve biiylikliigiinii karakterize eden Onemli bir parametre,
¢oOzeltide her bir misel i¢indeki yalin YAM monomerlerinin ortalama sayisini temsil
eden “kiimelesme sayis1 (N)”’dir (Rangel-Yagui et al 2005, Geggel 2008). Bu yalin
molekiillerin kiimelesmesiyle olusan misellerin biiyiikliigii ve sekli kesin olarak
belirlenmemis olmakla birlikte, iyonik bir miselin hemen hemen kiiresel oldugu

kabul edilir (Diaz Garcia and Sanz-Medel 1986).

hudrofobik kuyruk hidrofibk baggrup

N
\/
g = Q‘.;.\.
E. ) ® » e )
( 9 < : o>
¢ " L= ‘r?\», ®
./\4 i @ ..
YAM monomerlen Misel

Sekil 4.2. YAM monomerlerinin sulu ortamda kiimeleserek misel olusturmasi.
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Mc Bain, iki ¢esit misel yapist oldugunu savunmustur. Mc Bain’e gore
KMD’nin altinda 10 kadar yalin molekiil i¢eren tiimiiyle iyonlagsmis kiiresel miseller,
KMD’nin {istiinde ise zayif iletken olan ve lamel bi¢gimindeki miseller olusur. Ancak
genel olarak KMD’den 6nce onemli bir kiimelesmenin varoldugu diislincesi kabul
edilmemistir. KMD’nin altinda ¢6ziiniirliigiin az olmasi misellerin bu derisimin

altinda olugmadigini gosterir.

Hartley ise, KMD’de kii¢iik miseller verecek sekilde bir kiimelesmenin
olustugunu, daha diisiik derisimlerde de tamamen ayrismis yalin molekiillerin
bulundugunu ve bunlarin dar bir derisim araliginda hizla biiyiidiiglinii sOylemistir.
Sekil 4.3’te sodyum dodesil siilfat molekiillerinin olusturdugu ii¢ misel ii¢ boyutlu
olarak gosterilmistir. Sekilden de anlasilacagi gibi miseller kiireseldir ve bir kisim zit

iyonlar da misele baglanmistir (Baykut ve Biran 1986, Rosen 1978, Clint 1992).

Sekil 4.3. Sulu ortamda sodyum dodesil siilfat molekiillerinin bir araya gelerek
olusturduklar kiiresel miselin {i¢ boyutlu sekli.

Hidrokarbon zincirleri sudan wuzaklagsarak hidrofobik merkez c¢ekirdegini
olusturur; yiiklii (polar) hidrofilik gruplar ise sulu faza yonelerek Stern Tabakasinda
yer alirlar. Stern tabakasinin hemen yaninda polar bas gruplarinin yiiksek yogunluklu
karsit iyonlarinin bulundugu Gouy-Chapman Cift Tabakas1 bulunur ve sulu fazdan
hidrofobik ¢ekirdegi ayirir (Sekil 4.4). Iyonik olmayan misellerde yiiklii bas gruplar
olmayip, onlarin yerine polioksietilen gruplarinin olusturdugu polar yapilar vardir
(Leung and Shah 1986).
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Sekil 4.4. Kiiresel iyonik olmayan miselin sematik gdsterimi (x: zit yiiklii iyonlar, O:

bas gruplar, - .~~~ hidrokarbon zincirler).

4.2.2. Kritik misel derisiminin (KMD) belirlenmesi

YAM ¢ozeltilerinin belirli bir derisimde goriilen fizikokimyasal 6zelliklerinin
degisimi izlenerek KMD belirlenir. Deterjanlik, viskozite, yogunluk, iletkenlik,
yilizey gerilimi, osmotik basing, araylizey gerilimi, refraktif indeks, 151k sagilmasi,
kalorimetre, kromatografi, potansiyometri, NMR ve UV-goriiniir bolge absorbsiyon
spektroskopisi gibi yontemler KMD belirleme yontemleridir. Calisilan maddenin
ozelligine gore yontemlerden uygun olan secilir (Duff and Giles 1972, Furton and

Norelus 1993).

YAM’ler varliginda bazi organik maddelerin (6rnegin; boyar madde veya ilag
etken maddelerinin) absorbsiyon spektrumlarinda goriilen degisiklikler, Y AM’lerin
KMD’lerinin belirlenmesinde siklikla kullanilir. Organik madde ile zit yiikli
YAM’ler arasindaki etkilesim incelendiginde, KMD altinda YAM derisimi arttik¢a
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absorbansin azaldigir ve dalga boyunun degistigi, daha sonra absorbansin arttig1 ve
dalga boyunun ¢ok fazla degismedigi goriiliir. Absorbans-YAM derisimi arasinda
cizilen grafikten absorbansin en kiiclik degerine karsilik gelen YAM derisimi KMD
olarak kabul edilir. (Erding, Goktiirk ve Tungay 2004, Goktiirk ve ark 2006).

Organik madde ile iyonik olmayan YAM’ler arasindaki etkilesim
incelendiginde, KMD altinda YAM derisimi arttikca absorbans artis1 ya ¢ok azdir ya
da hi¢ yoktur. Ancak YAM derisiminin artmasiyla misel olusumunun basladigi
bolgede keskin bir absorbans artis1 goriiliir. Bu derisime karsilik gelen YAM derisimi
KMD olarak kabul edilir (Sekil 4.5) (Duff and Giles 1972, Furton and Norelus 1993,
Erding ve ark 2004).

KMD’ni, YAM’nin yapisi, ¢ozeltide elektrolitlerin varligi, degisik organik
maddelerin ¢ozeltide olmasi ve ¢ozeltinin sicakligl etkiler. Genel olarak sulu ortamda
YAM’nin hidrofobik 6zelliginin artmasi, ortamda elektrolitlerin olmasit KMD
azalmasina neden olur. Sicakligin etkisi ise karigiktir; sicaklik artistyla KMD 6nce
azalir, sonra artmaya baslar. Ciinkii sicakligin artmasi Once hidrofobik grubun
hidrasyonunu azaltir, misel olusumunu tesvik eder; daha sonra hidrofobik grubu

¢evreleyen suyun yapisini bozar, misel olusumunu engeller (Rosen 1978).
1

noniyonik YAM

-t
e

iyonik YAM

Absorbans

KMD YAM derigimi

Sekil 4.5. Organik madde ile iyonik ve iyonik olmayan YAM etkilesimi sirasinda
absorbans-derisim degisiminden KMD’nin belirlenmesi.
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4.3. Ila¢ Etken Maddeler

flag; Diinya Saglik Orgiiti'ne (World Health Organization, WHO) gére
“fizyolojik sistemleri veya patolojik durumlar1 kullanicinin yarar i¢in degistirmek
veya incelemek amaciyla kullanilan veya kullanilmasi 6ngdriilen madde veya {iriin”
olarak tanimlanir. Ilaclar belli bir farmasétik forma sahip, hastaliklarin tedavisinde
veya taniminda kullanilan saf bir kimyasal madde veya buna esdeger olan bitkisel
veya hayvansal kaynakli standart miktarda aktif madde igeren karisimlardir (Kayaalp
1998, Akgiin ve ark 2000, Siizer 2005).

Ilag, etken madde (drog) ve tasiyic1 (sivagl) olmak iizere iki kisimdan olusur.
Etken madde, canlida fizyolojik etki gosteren bir veya birka¢ kimyasal madde
karisimidir. Tastyict ise etken maddenin hasta tarafindan kolay alinabilmesi ya da iyi
harmanlanmas1 i¢in dolgu maddesi olarak kullanilan, fizyolojik etkisi olmayan
kimyasal maddedir (glukoz, sorbitol, mannitol, parafin, talk gibi). Ilag, bir veya
birkac¢ etken maddeyi igeren ve hastaya uygulanabilecek sekle konmus tedavi edici

maddedir. Yani bir son iiriindiir (Cingi and Erol 1996).

Bir ilacin bir defada veya bir giinde tehlikesizce kullanilabilen miktarina “doz”
denir. Tedavi etkisi gosterebilecek ilag miktarina “tedavi dozu” denir. Ilag tedavi
dozundan daha diisiik miktarlarda alinirsa yeterince etkisi olmaz. Doz miktar
canliin hayat fonksiyonlarimi degistirecek veya tahrip edecek miktarda olursa zehir
etkisi yapar. Bir ilacin zehir etkisi gostermeksizin bir defada veya bir giinde

alinabilecek en yiiksek miktarina “maksimum doz” denir.

[laglarin belirli bir organ1 veya dokuyu etkileyebilmeleri igin, viicuttaki biyolojik
engelleri asip etki yerine belirli bir derisim esigini asacak miktarda ulagmalar
gerekir. Etki yerine ulasmanin ilk asamasi, ilacin viicuda uygulandigr yerden
absorbsiyonu yani emilmesi, ikinci agsamasi ise ilacin dolasan kandan viicuttaki diger
yerlere dagilimidir. Absorbsiyon ve dagilim, esas itibariyle ilaglarin gesitli hiicre
tabakalarin1 ve bunlarla ilgili biyolojik membranlar1 ge¢cmesi olayidir. Bir ilacin
hiicrede tutulmasi, serbest birakilmast ve hiicrede nasil tutundugu fazla
bilinmemektedir. flacin ¢oziiniirliigii, membranlarda tutunmasi ve serbest birakilmasi
ilacin etkinliginde bir 6n kosul olmasa da ¢ok onemlidir (Cingi and Erol 1996,

Kayaalp 1998, Vermathen et al 2000).
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4.3.1. Trimethoprim [ 2,4-Diamino-5-(3’,-4’,-5’trimetoksibenzi)pirimidin]

OCH,
HaCO____ _N._NH,
T
T N

Hco™ =7 S

Trimethoprim; 2,4-diamino pirimidin bazli —CH, Kkopriisiiyle bir benzen
halkasina bagli olan ve bu benzen halkasinda ii¢ metoksi grubu ihtiva eden sentetik
bir antibakteriyel ajandir. Molekiil kiitlesi 290.32 g olup, erime noktast 199-203
0 .

C’dir.

Trimethoprim; idrar yollar1, akciger ve iist solunum yollari, kronik bronsit,
zatlirre gibi rahatsizliklara neden olan bakteriyel enfeksiyonlara karsi yaygin olarak
kullanilmaktadir. Yan etkileri ise bulanti, kusma, ishal, hiperkalemi ve 1s18a karsi

asir1 duyarlilik olarak tespit edilmistir.

2,4-Diamino pirimidin bazli bilesiklerin en yaygin olan1 trimethoprimdir.
Lipofilik bir DHFR inhibitoriidiir. Sahip oldugu molekiiler yap1 sayesinde tip
alaninda yillardir gerek yalniz, gerek siilfonamidlerle kombinasyon seklinde genis

spektrumlu antibakteriyel bir madde olarak kullanilmaktadir.

Dihidrofolat rediiktaz (DHFR; tetrahidrofolat dehidrogenaz; 5,6,7,8-
tetrahidrofolat-NADP+ oksidorediiktaz; E.C. 1.5.1.3) biyokimyada ve tipta dnemli
bir enzimdir. Monomerik yapida olup, 159 ile 204 aras1 amino asitten olusmaktadir
ve 18-22 KDa molekiil agirliga sahiptir. DHFR; 7,8 dihidrofolati 5,6,7,8
tetrahidrofolata yiikseltgeyerek (Sekil 4.6) piirin ve amino asitlerin biyosentezinde

onemli bir rol oynamaktadir (Nadezhda ve ark. 2005).
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Sekil 4.6. Dihidrofolatin tetrahidrofolata ytlikseltgenmesi.

GDGH

[’tj“ﬂ“ ’“ = COOH

Niikleik asit biosentezleri i¢in purin ve pirimidin bazli analoglarin kullanimi
tizerinde c¢aligmalar olduk¢a yaygindir (Hitchings 1989). Hitchings c¢alisma
arkadaglarmi iki gruba ayirarak bir grubun antitiimor, diger bir grubun ise
antibakteriyel ve antisitma etkileri iizerinde yeni madde sentezlemeleri konusunda
yogunlagmalarini istemistir. Nitekim Peter B. Russell, antisitma mikrobunun 5-fenil-
2,4-diamino pirimidin yapisinin konformasyonuna benzedigine dikkat cekmistir
(Falco ve ark. 1949). Daha sonraki yillarda Falco, 5-fenil-2,4-diamino pirimidinin
sentezi ile dihidrofolat rediiktazin segici inhibitorlerinin serilerini calismaya
baglamistir. Parazitlerin uygun enzimlere baglanip baglanmamas1 dihidrofolat
rediiktazin secici inhibitorlerinin tiirden tiire ¢esitliligi ile agiklanmistir (Hitchings ve
Burchall 1965). Bu calismada primetaminin sitma enzimine karsi, trimethoprimin ise
bakteriyel enzimlere karsi yiiksek aktivite gosterdigi deneylerle ispatlanmistir. Bu
farklilik enzimlere kofaktdr olarak baglanan bu pirimidin tiirevlerinin enzimlerdeki
dihidrofolatlar i¢in uygun bosluga yerlesip yerlesemediklerinden kaynaklanmaktadir.
Bu sonug Hitchings’e 1988 yil1 Nobel tip ddiiliinii kazandirmistir (Hitchings 1989).

Trimethoprim bakteriyel DHFR’lere, memelilerde bulunan DHFR’lere gore ¢ok
daha giiclii baglanmaktadir (Baker ve ark. 1981). Trimethoprim, hidrojen bagi
etkilesimi sonucu pirimidinik N; atomu ve 2-amino grubuyla E.coli DHFR’sindeki
Asp27ec ile baglanmaktadir. Ayn1 zamanda trimetoksibenzil grubu ile Leu28, 11e50,
Phe31 ve Ile94ec’nin ilgili bolgeleri arasinda da hidrofobik bir etkilesim meydana
geldigi goriilmektedir. E.coli DHFR’sinde benzil grubunun asagi dogru biikiilerek
farkl1 bir konformasyon aldigi bilinmektedir (Sekil 4.7 ).
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Sekil 4.7. Trimethoprimin E.coli DHFR’sine baglanmasi.

Trimethoprim, ilk olarak 1962 yilinda Barbara Roth ve calisma arkadaslar
tarafindan sentezlenmistir (Roth ve ark 1962). Potasyum hidroksitin metanoldeki
cozeltisine 2-propennitril ilave edilerek 40 °C’de karistirilmis ve karigima 3,4,5-
trimetoksibenzaldehit eklenmistir. Karisim 60 Cde sekiz saat 1isitilmis ve bu siire
sonunda 30 OC’ye sogutulmustur. Su ilave edilmis ve elde edilen {iriin 5-10 °C’de
kristallendirilmis, yikanmis ve  kurutulmustur. %86  verimle a-(3,4,5-
trimetoksibenzal-p-metoksipropiyonitril elde edilmistir. Bu {iriin susuz dietilen glikol
monometil eter ve kati sodyum metoksit ile karistirilmis ve ili¢ saat 74-76 °C’de
isitilmis ardindan 30 °C’ye sogutulduktan sonra izobutanol, metanol, katr sodyum
metoksit ve guanidin hidrokloriir eklenerek énce 35-40 °C’de bir saat, sonra ise 90-
92 °C’de yedi saat kaynatilmistir. Karigim 20 0C’ye sogutulmus, siizlilmii,yitkanmis
ve kurutulmustur. %93 verimle 2,4-diamino-5-(3’,4°,5’-trimetoksibenzil)pirimidin
elde edilmistir (Sekil 4.8).

OCHs4 OCHs
OCH
HyGO o ) HCDWCN KOH HsCflhl = Hz{f 3
-D 3 e s
H,CO™ ~F ~¢F HeCO™ ™ C Cen
H H
OCH;4 NHy jCHS
H,CO OCH C. H{CO N_ _NH;
O e Oy
H,CO™ 7 rlf’c‘cn HLCO™ = N
H NH2

Sekil 4.8. Trimethoprim sentezi (Barbara Roth ve ark 1962).
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Ple ve ekibi, trimethoprimi sentezlemede lityumun iki farkli katalizorii olan
LDA (lityum diizopropilamid) ve LTMP (lityum tetrametilpiperidid) katalizérlerini
kullanmis ve bu iki katalizor arasindaki elektrofillere gore pirimidin bazindaki
yonlenme farkliliklarini incelemistir (Sekil 4.9). Bu ¢alisma sonucunda LTMP
katalizoriinii kullanarak %83 verimle trimethoprim sentezlemistir (Sekil 4.10). Bu
reaksiyonda  2,4-dikloropirimidinin  tetrahidrafurandaki  ¢6zeltisinin ~ 3.,4,5-
trimetoksibenzaldehit ile LTMP katalizorii varhiginda etkilesiminden bir sekonder
alkol elde edilmis ve bu sekonder alkoliin trifloroasetikasitteki trietilsilan tarafindan
hidrojenasyonu ile 3,4,5-trimetoksifenil-2,4-dikloropirimidin sentezlenerek, on iki
saat etanollii amonyak ile bu bilesigin 120 °C’de 1sitilmast sonucu trimethoprim elde

edilmistir (Sekil 4.10) (Ple ve ark. 1993).

Cl Cl
~ 1y LDA "l.?Eﬁ"ﬂILTMP PiL‘ E #‘JH
M= ] THF! -T8"C ! 1 saat M= j/ M= ll\
+
W ‘HN 2} Elektrofil I x"" KN ¥ Q—N E
X= (1, Sk
E= elektrofil

Sekil 4.9. LDA ve LTMP katalizorleri arasinda elektrofilik secicilik.

Cl Cl
H. .OH
A e ocH, \ . .OCH
»TL j’ ]\-’ [ Et$iH / CE,CO0H lﬁ"f\ﬁﬁ 4
o N 5 0CH; %79 o N TOCH,
OCH, OCH,
ci THE
. - OCH e JOCH
jf %If" f*\/l[’ 3 NH; / EtOH T ‘w:I’ HL-/ n\ 3
CI ""N"' HT-' HDDHQ 12@(;:31:5&51: HEN-- .Nf_ﬂ -\'ib'-l..a- DCHE_
DCHQ, CEHQ_

Sekil 4.10. Trimethoprim sentezi (Ple ve ark 1993).

Trimethoprim  eldesinde  diger bir sentez metodunda ise 3.4,5-
trimetoksibenzaldehit ile etilsiyano asetik asit LaCls.7H,O katalizorligiinde 80-85
C’de bir saat 1sitilmustir. Bu reaksiyon sonucunda %90 verimle c¢oziiclisiiz bir
ortamda etil 3,4,5-trimetoksibenzilden malononitril elde edilmistir. Daha sonraki

basamakta hidrojenasyon ile ¢ift bag doyurulmustur. En son adimda ise elde edilen
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tirtin ile guanidinin kondenzasyonu sonucu trimethoprim sentezlenmistir (Sekil 4.11)

(Narsiah and Nagaiah 2003).

o™
H._?{_o o HslD™ ~COLEL
]
= ©-DE =
; LaCl;. TH; O y
D - 1L
Hgm = HGGHE 'CN S'C HQ,GG |_, OGHQ
DCH, OCH,
CM M
HeC™ ~COsEt Hac’l“'ngt NH

Hal™ ™ NH, Hgmwrfbﬁ[ﬂﬁrtl

"L'\-\.
[l’ = P katalizbrii_ ,ﬂ#. = |
HaCO™ ™7 ~OCH, HiCO™ 7 “0CH L o™ 7 HNNT NH,
OCH, OGH, OGHy

Sekil 4.11. Trimethoprim sentezi (Narsiah and Nagaiah 2003).

TMP,  2,4-Diamino-5-(3’,-4’,-5’trimetoksibenzi)pirimidin ~ pirimidin  olup
(C14H18N4O3) molar kiitlesi 230,32 g/mol’diir. Beyaz veya sarimsi beyaz renkte,
kokusuz ve aci1 lezzette kristal veya kristalize tozdur. Hafif bazik o6zellikte olan
TMP’nin pKa’s1 7,2, erime sicakligr ise 199-203 °C’dir. TMP suda 1/2500, alkolde
1/300, kloroformda 1/55 ve metanolde 1/80 oraninda ¢oziiniir. Eterde ise pratik

olarak ¢Oziinmez.

Trimethoprim ve siilfametoksazol (SMZ) birlikte kullanilirlar. Trimethoprim-
stilfametoksazoliin ticari formlar1 Bactrim ve Septra’dir. Bu kombinasyonda bulunan
maddeler bakteri metabolizmasinin iki ardisik adimindaki aktiviteyi inhibe ederler,
bakteri direnci riskini azaltirlar ve bakterilerin yok edilmesinde sinerjistik bir etki
yaratirlar. Oral ve intrevendz olarak kullanilir. Optimum sinerjistik etki icin ideal
oranlar1 1:20 oldugundan, tabletler genelde 80 mg trimethoprim ve 400 mg
siilfametoksazol icerir. Her bir madde tek basina bakteriyostatiktir, fakat birlikte
bakterisidal ve sinerjistiktir. Trimethoprim’in Trimpex, Proloprim, Primsol isimli
ticari formlari mevcuttur. Trimethoprim tek basina gram pozitif ve gram negatif
bakterilere karsi genis bir spektruma sahiptir. Siilfametoksazol, Gantanol ticari
formunda iretilmistir, fakat bakteri direncinden dolayr giiniimiizde tek basmna
kullanilmamaktadir. Siilfametoksazol tek basina daha az aktiftir, ancak birlikte

kullanildiklarinda trimethoprim  aktivitesini arttirir. Bobrek ve idrar yolu
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enfeksiyonlarinda, alt ve iist solunum yolu enfeksiyonlarinda, sindirim sistemi
enfeksiyonlarinda kullanilirlar. HIV pozitif kisiler tarafindan yaygin olarak

kullanilmaktadir.

4.4. lla¢ Etken Maddeleri ile Yiizey Aktif Maddelerinin Etkilesimleri

YAM’ler ¢ozeltilerinde misel adi verilen kolloidal biiyiikliikteki kiimeler
olusturma Ozellikleriyle; suda ¢oziinmeyen hidrofobik ilaglarin ¢oziiniirliglini
artirirlar ve bu etkileriyle farmasétik teknolojisinde ¢ok onemli bir yere sahiptirler.
Birgok ila¢ etken maddesinin (IEM) suda smirl1 ¢dziiniirliigiiniin olmast YAM’lerin
ilag endiistrisindeki énemini vurgulamaktadir. IEM’nin miselin hangi bolgesinde
¢oziindiigii molekiiliin polarligmma baghdir. Coziindiirme ya miselin iginde ya
yiizeyinde ya da alkil zincirleri arasinda olur. Apolar molekiiller misel i¢inde
¢Oziiniir. Polar grup iceren kismen polar bilesikler alkil gruplar arasinda; yani
molekiiliin hidrokarbon kismi1 igerde, polar kismi misel yiizeyinde olacak sekilde
yerlesirler. Suda ¢oziinebilen polar maddeler de miselin dis yilizeyinde tutunurlar.
Sekil 4.12°de ilag yapisina bagli olarak misel i¢inde ilaclarin ¢6ziinme modelleri
gosterilmistir. 1.konumda hidrofilik ilaglarin miselin ylizeyinde, 2. ve 3. konumda
orta ¢Oziiniirliikteki ilaclarin hidrofilik bas grup ile hidrofobik grubun bastaki birkag
karbon atomlar1 arasindaki palisade tabakasinda, 4. konumda ise tamamen ¢6ziinmez

hidrofobik ilaglarin miselin i¢ ¢ekirdeginde adsorplanmasi gosterilmistir.

.93 .
.,'"// ,’ e ,/g’
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1 2 3 4

Sekil 4.12. ilag yapisina bagl olarak misel i¢inde ilaglarin ¢dziinme modellerinin
sematik gdsterimi.
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Hidrofobik ilaci ¢6ziindiirme etkisinin yaninda YAM miselleri, gerekli bolgede
kademeli birikimi saglamak igin yeterince uzun kanda kalabilmektedirler ve
boyutlar1 damar aginda birikmelerine olanak saglamaktadir. Ayrica YAM’ler bir¢ok
ilag dozaj formunda 1slatici, stabiliteyi saglayici, biyoyararlanimini artirici, seyreltici,
emilsiyonlastirici, dagilmaya ve askiya almaya yardimer 6zelliklere sahiptir. Sodyum
Dodesil Siilfat, Tween ve TX-100 gibi bazi YAM’ler ilacin hazirlanmasini
kolaylastirmak ve dozaj formunu ayarlamak icin bazi formiilasyonlarda yardimci

madde olarak da kullanilirlar.

KMD degeri daha diisilk olan YAM’ler daha stabildirler. Farmasotik agidan
damar i¢inde ilag taginmasimi goz Oniinde bulundurarak biiyilk hacimdeki kanin
seyreltilmesinde sadece diigik KMD olan YAM miselleri bulunur; yiiksek KMD
olan YAM miselleri monomerlere ayrilir ve kanda c¢okerler. Bu nedenle hidrofobik
ilaglar i¢in iyonik olmayan YAM’ler iyonik YAM’lere oranla daha diisiik KMD’ne
sahip olduklarindan bu ilaglar1 ¢6ziindiirme agisindan daha ¢ok tercih edilirler

(Rangel-Yagui et al 2005, Goktiirk et al 2006).

IEM ile YAM arasindaki etkilesimin niteligi kimyasal yapilarina bagl olarak
degisir. Aralarindaki etkilesimin temel olarak hidrofobik ve/veya elektrostatik
etkilesim sonucunda meydana geldigi bir¢ok arastirmaci tarafindan belirlenmistir
(Diaz Garcia and Sanz-Medel 1986, Sanz-Medel, Fernandez, Cirugeda and
Dominguez 1986, Sarkar and Poddar 1999, Goktiirk and Tungay 2003, Dakiky,
Manassra, Kareem, Jumean and Khamis 2004). YAM miselleri, IEM iyon ve
molekiillerini hidrofobik ve/ya da elektrostatik etkilesimle kendine baglayarak,
maddelere farkli bir mikroortam olusturur. Ayrica maddelerin miselle etkilesmesi
sonucunda bu mikroortamda maddelerin yonlenmeleri ve derisimleri farklilik
gosterir. IEM iyonlarmin zit yiiklii misellere tutunmasinda esas etken elektrostatik
cekim olmakla birlikte, IEM’nin yapisina bagl olarak hidrofobik etkilesim de soz
konusudur. Yiiksiiz IEM molekiillerinin misellere tutunmasi tamamen hidrofobik
etkilesim sonucunda olur. Misel ve IEM aym yiikli oldugunda aralarinda
elektrostatik itme kuvvetleri vardir, herhangi bir etkilesim olusmayabilir. Buna
ragmen madde misele tutunuyorsa hidrofobik etkilesimin, elektrostatik itmeye karsi

baskin olmasindan kaynaklanir (Caetano and Tabak 2000, Rangel-Yagui et al 2005).
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IEM’ler, YAM’lerle etkilestiginde bu etkilesimin derecesine ve bunun
sonucunda maddenin miselde tutundugu yere gore maddenin absorbsiyon
spektrumunda degisim olur. Bu nedenle spektrofotometrik yontemler bu tip
caligmalarda siklikla kullanilir. Bir molekiiliin absorbsiyon bandinin daha uzun dalga
boylarina kaymasina kirmiziya kayma (batokromik etki), daha kisa dalga boylarina
kaymasina maviye kayma (hipsokromik etki) denir. YAM katilmas1 sonucu IEM nin
spektrumunda goriilen degisiklikler hidrojen baglarinin olusumu, dimerlesme ile iyon
cgiftleri olusumu, benzer molekiiller arasi etkilesim, ortamin dielektrik sabitinin
degismesi ve pH degisimiyle iyonlasma derecesinin degisimi gibi nedenlerden ileri

gelir.

YAM’lerin KMD altindaki derisimlerinde IEM ve YAM molekiillerinin
etkilesimi sonucunda, YAM ve IEM’nin yapisina (iyonik ya da iyonik olmayan)
bagli olarak absorbans degeri azalir veya hafif artis gosterir. KMD iistiindeki
derisimlerde ise IEM’nin misellerle etkilesimi sonucu absorbans artis1 goriiliir

(Erding et al 2004, Goktiirk et al 20006).

YAM’ler viicut sivilarinda, bakteri hiicre yiizeylerinde ve hayvan hiicre
membranlar1 vb. gibi ¢ok genis alanlarda etki gosterebilirler. Ilaglarin biyolojik
dokularla molekiiler diizeyde etkilesiminde temel ve Onemli olan membrana
baglanmalaridir (Caetano and Tabak 1999). Miseller biyolojik membran sistemlere
model olustururlar (Louro et al 1994, Sarkar and Poddar 1999, Caetano et al 2002,
Pinto et al 2006). Dolayisiyla ilaglarin misellere baglanmasiyla ilgili veriler, ilacin
etki mekanizmasini aydinlatacagi i¢in ¢ok dnemlidir (Tabak and Borisevitch 1992).
Ilaglarin membranlara baglanan miktarlarinin bilinmesi, baglanma sabitlerinin

bulunmasiyla miimkiindiir (Louro et al 1994, Goktiirk et al 2006).

4.4.1. Tlac etken maddelerinin misellere baglanma sabitinin hesaplanmasi

Bir IEM’nin, misel ile (M) sulu faz arasindaki dagilimmin denge sabiti,
baglanma sabiti (Kp) olarak tanimlanabilir. IEM’nin misele baglanma sabitinin
hesab1 misellerle, serbest ve misele bagli IEM arasindaki dengeye dayanir (Bunton,
Cerichelli, Thara and Sepulveda 1979, Kawamura, Manabe, Miyamoto, Fujita and
Tokunaga 1989, Erding et al 2004, Goktiirk et al 2006).
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Ko = - 4.1)

Burada;

[BM] : Misele bagli IEM derisimi (Bm, mol/L)
[B] : Misele baglanmadan ¢dzeltide serbest kalan IEM derisimi (Cg, mol/L)
[M] : Misel derigimidir (Cy, mol/L)

Cm = Cr— KMD (4.2)

Crt : Toplam YAM derisimi (mmol/L)
Bt : Toplam IEM derisimidir ve Bt= By + Cg ‘den hesaplanir (Benesi and
Hildebrand 1949, Hirose and Sepulveda 1981, Erding et al 2004, Goktiirk et al 2006).

IEM’nin suda tek basma oldugundaki absorbansi, ortamda KMD iistiindeki
derisimlerde YAM bulundugunda artar. Hem sudaki serbest IEM molekiillerinin,
hem de misele tutulu IEM molekiillerinin Lambert-Beer Kanununa uymasi

kosuluyla;
IEM’nin sulu ortamdaki absorbans;
Ao =€0 BT (4 . 3)

Ortamda misel bulundugundaki absorbansi;

Ao=eoCp+ emBwm (4.4)
Absorbans farki;
AA= A-Ap = Ae By (4.5)
Ae =gy- & (4.6)
Burada;

Ao :IEM’nin, ortamda YAM yokken sudaki absorbansi
A :IEM’nin YAM miselleri varligindaki absorbansi
g . IEM’nin sudaki molar soniim katsayisi

em  :Misele tutunmus iIEM’nin molar séniim katsayist
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Misele bagli IEM derisimi asagidaki esitlikten de hesaplanabilir.

By = 0" A _AA 4.7)
co—em  Ag
Bu esitlikler 4.1 esitliginde yerine koyulup diizenlenirse;
Bwm

Ko=—""+—— 4.8

’ (BT —Bwm )CM (4.8)
1 _BCv ¢, (4.9)
Kb Bwm
i _ BrA&Cwm _Cwm (410)
Kb AA

4.10 esitliginin her iki tarafi da AeCy’e boliiniip diizenlendiginde, Benesi-

Hildebrand esitligi ¢ikar (Benesi-Hildebrand 1949).

e (10
Br 1
Bu yaklagima gore (A_ AO) ile Cwm arasindaki iliski YAM’nin yiiksek
B
derisimlerinde dogrusaldir ve bu dogrunun kesmesi (‘5“" - ‘90) ‘dir. Kesme / egim ise

Kb’ye esittir (Dutta and Bhat 1993, Sarkar and Poddar 1999, Yuan, Zhu and Ha
1999).

4.5. Ultraviyole-Goriiniir Bolge Spektrofotometreleri
4.5.1. Spektroskopi ve 15181n absorbsiyonu

Biitiin frekanslar1 kapsayan elektromanyetik 1sima dizisine “elektromagnetik
spektrum” adi1 verilir. Elektromagnetik spektrum frekanslara gore cesitli bolgelere
ayrilir (Sekil 4.13). Goziimiiz bu spektrumun ¢ok dar bir alanina kars1 duyarhidir ve

bu bolgeye goriiniir bolge denir (Sarikaya 1993, Yildiz ve Geng 1993, Délen 1999).
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Sekil 4.13. Elektomagnetik spektrum bolgeler.
(http://Kingfish.coastal.edu/marine/Animations, Erisim tarihi: 17.12.2011).

Elektromagnetik  spektrumlardaki 1sinlarin  madde ile etkilesmesinin
incelenmesine “‘spektroskopi” denir. Spektroskopi ile ¢ok bilesenli karigimlarin
kimyasal analizi ¢ok kisa siirede en az hata ile yapilabilir. Spektroskopinin temelleri
1665-1666 yillarinda 15181 bir prizmadan gegirerek kirmizidan mora dogru yedi renge
ayiran Newton tarafindan atilmistir. Elektomagnetik spektrumda goriinen isinlara
“151k” denir (Baser ve Inanic1 1990). Isik absorbsiyonuyla madde miktar1 arasinda

iliski kurularak, kantitatif analiz yapilmasina ise “spektrofotometri” denir.

Cesitli dalga boylarinda 151k demeti, seffaf bir ortamdan gegirilirse, icinden bazi
dalga boylarinin kayboldugu goriiliir. Buna “is181n absorblanmasi denir (Yildiz ve
Geng 1993). Absorbsiyonla, 151k enerjisi maddenin iyon, atom veya molekiillerine
aktarilir. Isik enerjisini absorblamis olan iyon veya molekiiller, uyarilmis hale

gecerler.
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(Coziinebilen bir maddenin analizi ve kantitatif tayini maddenin 15181 absorblama
yetenegi ile yapilabilir. Isigin dalga boyu ve absorblanma yetenegi arasinda cizilen
egriler maddenin absorbsiyon spektrumlarmi verir. Bir maddenin temel haliyle
uyarilmis halleri arasindaki enerji farklar1 bagka bir maddeninkinden farkli
oldugundan, her maddenin kendine 6zgii bir absorbsiyon spektrumu vardir (Sarikaya

1993, Yildiz ve Geng 1993, Délen 1999).

Maddeler {istlerine gonderilen 1sinlardan yapilarina uygun olan dalgalar
absorplar. Bir maddenin 15181 absorbe edebilme yetenegi maddeden maddeye degisir.
Su, goriiniir 151k 1s1nlarm1 ¢ok az absorbe ettiginden renksizdir. Buna karsilik
herhangi bir boyar maddenin molekiilleri goriiniir 15181 absorbe ettiginden renkli

goriiniir (Baser ve Inanic1 1990).

Ultraviyole-goriiniir bolge absorbsiyon spektroskopisi bir 1sin demetinin bir
ornekten gectikten veya bir Ornek yiizeyinden yansitildiktan sonraki azalmasinin
Ol¢iilmesidir ve “elektronik spektroskopi” olarak da bilinir. Kimya ve klinik
laboratuvarlarinda hemen hemen biitiin diger tekniklerden fazla kullanim alani bulan
bir kantitatif analiz teknigi (spektrofotometri) olarak siklikla uygulanir (Sarikaya
1993, Yildiz ve Geng 1993, Dolen 1999).

4.5.2. Lambert-Beer Kanunu

Isima enerjisinin bir madde tarafindan absorblanmasi ilk kez Lambert (1760)
tarafindan maddeye giren ve maddeden ¢ikan 1simanin arasindaki iliskinin
arastirilmasiyla baglamis ve daha sonra benzer arastirmalar Beer (1852) tarafindan
cozeltiler i¢in yapilarak 15181 bir madde i¢inden gecisine iliskin Lambert-Beer yasasi

ortaya konulmustur (D6len 1999).

Tek dalgaboyuna sahip (monokromatik) lp siddetindeki bir 151k demeti, x cm
kalinligindaki optik bir kiivet icindeki ¢ molar derisiminde bir ¢ozeltiden gecerse,

molekiil tarafindan absorblanarak siddeti azalir ve I siddetinde kiiveti terk eder (Sekil

4.14).
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Sekil 4.14. Absorblayan bir ¢ozeltiye giren I siddetindeki 1s1n demetinin I siddetine
diismiis olarak ¢ikmasi.

Belirli bir derisimdeki bir ¢ézeltinin sonsuz kii¢lik bir dx tabakasindan gecen

15181n siddetinin azalmasi (dI), 1s181n siddeti (I) ve tabaka kalinligi ile orantilidir.

dl

|
di= kg 1dx: IT

10

1
= —klIdX ; |n(|o/|):k1 X (412)
0

Sonsuz kiiclik bir derisim degisimi (dc) i¢in benzer bir diferansiyel denklem

yazilip integre edilirse agsagidaki esitlik elde edilir.
-dI=k; I dc ; In(lo/1)=k; c (4.13)
Integre edilmis ifadelerin birlestirilmesi ile Lambert-Beer yasast tiiretilmis olur.
A=log(lo/)=¢ C x (4.14)

A : Absorbans

C : Cozeltinin molar derisimi (mol/L)

& : Molar soniim (ekstinksiyon) katsayist (L mol™ cm™)
X : Is1gin aldig1 yol (cm)

ifadesini gostermektedir.

Cozeltinin 151k gecirgenligi (T: transmitans), ¢ozeltiden ¢ikan ve ¢ozeltiye giren
151k siddetlerinin birbirine oranidir (I/Ip); bu oranin 100 ile carpilmasi ise “yiizde

transmitans” (%T) olarak tanimlanir.

Sabit dalgaboyunda, derisimleri bilinen bir dizi standart ¢ozelti ile bu
dalgaboyunda absorbans degerleri Olciiliir. Absorbans degerleri ile ¢ozeltilerin
derigimleri arasinda ¢izilen grafikten bir dogru elde edilir. Bu dogruya kalibrasyon

dogrusu veya c¢alisma dogrusu adi verilir ve 151k yolu 1 cm oldugunda bu dogrunun
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egimi o maddenin molar soniim katsayisina (g¢) esittir. SOniim katsayis1 ¢ozeltinin

derisim tiirii, 15181 yolu ve madde iizerine gonderilen dalga boyu ile iligkilidir.

Spektrofotometrik miktar tayinlerinde genellikle analitik derisimin absorbans ile
orantili oldugu Beer Yasasi’na uygunluk araliginda c¢alisilir. Uygulamada
spektrofotometrik 6lgiimler, absorbanslarin derisimlerle orantili oldugu ¢ok seyreltik
(C <1 x 10 mol/L) ¢ozeltilerde yapilir. Derisik ¢ozeltilerde ideal davranistan
sapmalar goriiliir ve 4.17 bagmtis1 gecerliligini yitirir (Apak 1992, Délen 1999).

4.5.3. Ultraviyole-goriiniir bolge spektrofotometre o6zellikleri

Spektrofotometre, elektromanyetik 1s1nin dalga boyunun bir fonksiyonu olarak
numunenin absorbans ya da gecirgenligini dlgmek igin kullanilan bir cihazdir.
Ultraviyole-goriiniir bolge spektrofotometreleri, 110 nm’den 1000 nm arasinda
degisen dalga boylarinda calisirlar. Ancak 110 nm ile 200 nm dalga boyu araliginda
calisan cihazlar vakum tertibatli ve oldukc¢a pahali cihazlardir. Bundan dolayi
laboratuarlarda kullanilan spektrofotometre cihazlari 200 nm ile 800 nm dalga boyu
araliginda ¢aligmaktadir. Spektrofotometrelerde elektromanyetik 151k kaynagi olarak
déteryum ve tungsten olmak iizere iki lamba kullanilmaktadir. 160-375 nm
araliginda 151 tiretmek i¢in doteryum lambasi, 350-2500 nm arasinda 151n iiretmek
icin tungsten lambasi kullanilmaktadir (Skoog and Leary 1998, Atila 2006).
Ultraviyole-goriiniir bolge spektrofotometreleri yapilarina gore 2’ye ayrilirlar; tek

1s1nl1 spektrofotometreler ve ¢ift 151l spektrofotometreler.

4.5.3.1. Tek 151l spektrofotometreler

Absorbsiyon ve gegirgenlik 6l¢iimlerinde kullanilan basit, ucuz ve bakimi kolay
olan bir cihazdir. Tek 1sinli spektrofotometreler Sekil 4.15’de gosterildigi gibi 151n
kaynagi, dalga boyu secici, filtre veya monokromator, 15in yoluna konacak eslenik

iki hiicre, dedektor, yiikseltici ve bir gostergeden olusur.

28



[51n kapag)

& : Fotodedekti -
i” Referans otndedektir Gusterge

hilcre

| I-u,""'n,r".'\,.

MNurmune I
hilcresi

Kavnak
: v

J Filtre veya
OV"‘"‘* mamoknomatir

Sekil 4.15. Tek 1s1nl1 spektrofotometre cihazinin sematik gosterimi.

Absorbsiyon ve % gegirgenlik okumak i¢in dnce numune bdlmesine referans
madde konularak referans hiicreye gore cihaz sifirlanir. Daha sonra numune hiicresi

konur ve 6l¢tim yapilir.

4.5.3.2. Cift 1s1nh spektrofotometreler

Modern spektrofotometrelerin pek ¢ogu ¢ift 15inli tasarima sahiptir. Bu cihazlar
tek 151l cihazlara goére hem optik hem de elektronik yonden daha karmasiktirlar.
Cift st spektrofotometreler 190-800 nm araliginda ¢alismak iizere
tasarlanmiglardir. Cihaz sira ile devreye giren tungsten ve doteryum lambalari,

yansitmali granting monokromatorii ve bir fotogogaltici dedektorti ile donatilmistir
(Sekil 4.16).
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Sekil 4.16. Cift 1s1nl1 spektrofotometre cihazinin sematik gosterimi.

Bu cihazlardaki 1s1n boliicii, motorla donen, ii¢ bélmeli bir disktir ve “copi1”adini

alir. Copirin ti¢ bolmesinden biri saydam, ikincisi yansitici, liglinciisii ise opaktir. Her
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doniiste dedektor, ti¢ sinyali alir. Bu sinyallerin ilki 10’a, ikincisi I’ya ii¢ilinciisii de
karanlik akima karsilik gelir. Ug sinyal, elektronik olarak islenerek numunenin
gecirgenligi veya absorbansi gostergeden okunur. Cift 15l cihazlar, 151k
kaynagindaki biitiin dalgalanmalar1 giderebilme, kagak 1sinlar1 ve sagilan 1sinlardan
gelen sapmalart minimize etme ve yiikselticideki voltaj degisikliklerinden fazla
etkilenmeme gibi istiin 6zelliklere sahiptirler. Giiniimiiz modern optoelektronik
teknolojisinin {riinlerinden olan c¢ok kanall1 veya diot serili spektrofotometrelerdir.
Bu cihazlar, ¢ok kisa zamanda biitiin ultraviyole-gbriiniir bdlge spektrumunun

kaydin1 miimkiin kilar (Giindiiz 2002, Atila 2006).

4.5.4. Ultraviyole-goriiniir bolge spektrofotometresinin kullanim amaclari
4.5.4.1. Kalitatif analiz ve molekiil yapisim1 aydinlatma

Bilinmeyen bir madde saflastirildiktan sonra ultraviyole spektrumu alinir. Bu
spektrum, her yoOniiyle ayni sekilde daha oOnce alinmis olan spektrumlarla
karsilastirilir. Bilinmeyen maddenin spektrumu daha 6nceki madde spektrumlarindan
hangisine uyuyorsa, bilinmeyen madde o demektir. Eger maddenin ne oldugu
biliniyor fakat saf olup olmadig1 bilinmiyorsa, maddenin spektrumu alinir.
Spektrumda beklenmedik piklerin goriinmesi maddenin saf olmadigini gosterir.
Genel bir kural olarak, analitin kesin yapisini anlamak i¢in yeterli ayrintili bilgileri,
ultraviyole spektrumunda bulamayiz. Bu yiizden ultraviyole spektrumundan elde
edilen kalitatif veriler NMR, MS gibi diger fiziksel ve kimyasal verilerle
desteklenmeli; miimkiinse ¢oziiniirliik, erime noktasi, kaynama noktasi gibi bilgilerle

desteklenmelidir.

Kalitatif analiz amagh ultraviyole spektrumlart genelde analitin seyreltik
cozeltileri kullanilarak elde edilir. Kullanilacak ¢oziiciiniin bu bolgedeki 1sinlar i¢in
gecirgen olmasi, spektrumu alinacak numuneyi ¢6zmesi, numunenin absorblama
yaptig1 alanda absorblama yapmamasi, polar olmamasi ve ¢6zdiigli maddenin
kromofor grubuyla reaksiyona girmemesi gerekir. Su, alkol, ester ve keton gibi
coziiciiler spektrumdaki titresim ayrintilarin1 6rtme etkisi gosterirler. Polar ¢oziiciiler

ise, hem spektrumun titresimlerinden ileri gelen kii¢lik piklerin kaybolmasina, hem
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de absorbsiyon bandlarinin ve dolayistyla piklerin esas yerlerinin kaymasina neden

olur.

4.5.4.2. Kantitatif analiz

Ultraviyole-goriiniir bolge absorbsiyon spektroskopisi, kimyacilarin kantitatif
analizlerde en ¢ok faydalandiklari tekniklerden biridir. Kantitatif analizde, ilk 6nce
analizi yapilacak maddenin en iyi absorbans verdigi dalga boyu bulunur ve bu dalga
boyunda spektrumu alinir. Belirlenen dalga boyu sabit tutularak, artan derisimlerde
hazirlanan ¢ozeltilerin absorbanslar1 okutulur ve derisime karsi absorbans grafige
gecirilerek kalibrasyon egrisi elde edilir. Sonra maddenin bilinmeyen derigimi
kalibrasyon egrisi yardimiyla bulunur. Secilen dalga boyu sabit tutularak absorbtivite

katsayis1 da belirlenebilir (Atila 2006).

4.6. iletkenlik

Elektrolit ¢ozeltileri belirli kosullar altinda Ohm yasasina uyarlar ve metallere
oranla daha zayif iletkendirler. Kati haldeki elektrolit maddesinin iyonlar1 hareket
edebilecek durumda olmadik¢a elektriksel yiik iyonlar tarafindan tasinmaz. Bu
nedenle elektrolitik iletkenlik ergitilmis tuzlarda ve elektrolitin sulu ¢ozeltisinde

gerceklesir.

Bir elektrolitin 6zgiil direnci 1 cm yiiksekliginde ve 1 cm? kesit alanma sahip
maddenin elektrik akimi akisina karsi gosterdigi direngtir. Ozgiil direngle ilgili

baginti, p = R a/l seklindedir. Bu bagintida,

p : Ozgiil direng
R: Olgiilen direng
a: Elektronlarin ylizeyi

I: Elektronlar arasi uzaklik

Iletkenlik direncin tersidir ve 1/ohm birimi cinsinden ifade edilir. Benzer sekilde

Ozgiil direncin tersi iletkenliktir. Esdeger iletkenlik (A) ise 1 cm uzakliktaki
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elektrotlar arasindaki 1 esdeger gram/L’lik elektrolit ¢ozeltisinin iletkenligidir. Bu

tanima gore A\ 6zgiil direngten hesaplanabilir.
A=1000/c.p

Bu bagintidaki ¢ katinin esdeger g/L cinsinden derisimi, p ise 6zgiil direngtir.
Birgok iyonik madde 6zellikle anorganik tuzlarin ¢ogu ¢ozeltinin seyreltik oldugu
hallerde oldukga sabit bir A degerine sahiptir. Bu tiir maddelerin ¢ozeltide tiimiiyle
katyon ve anyonlarina ayristigi varsayilir. Diger tiir maddelerin A degerleri ise
konsantrasyon degisimi ile degisir ve bunlara zayif elektrolitler denir. Bu tiir
maddeler seyreltiklik arttik¢a, sonsuz seyreltiklikteki esdeger iletkenlik olan A limit

degerine yakin bir degere ulasirlar.

4.6.1. YAM cozeltilerinin iletkenlik 6zellikleri

Iyonik bir yiizey aktif maddenin kritik misel derisimi derisimle iletkenligi
izlenerek saptanabilir. YAM derisimi arttik¢a iletkenlik artar. Misel olusumundan
itibaren derisim arttikca iletkenlik artis egilimi azalir. Bu da kendini iletkenlik-

derisim egrisinde kiriklikla gosterir.

Iyonik yiizey aktif madde ¢dzeltilerinin iletkenligini, misel olusumunu asagidaki

nedenlerle etkiler.

1) Yiizey aktif madde molekiillerinin toplam viskoz siirliklenmesi,
kiimelesme ile azalir.

2) Misellerin yiizey yiikiiniin biiyiik olmasmin etkisiyle, zit yiiklii iyonlar
kinetik olarak onun bir pargasi olur. Boylece akimi tasiyacak zit yiiklii
iyonlarin sayis1 da misellerin net yiikii de azalir.

3) Baglanmamis zit iyonlarin olusturduklari iyonik atmosferin, yiizey aktif
iyonlarin gogii tizerindeki geciktirme etkisi, kiimelesme olayi ile biiyiik

Olctide artar.

Son iki faktor, molar iletkenligin kritik misel derisiminin iistiindeki derigimlerde
azalmasimin nedenidir. Normal olarak iletkenlige ters etkisi olan birinci faktér daha
onemlidir. Iletkenlik 6lciimleri ¢ok giiclii kuvvet alanlarinda yapildiginda iyonik

atmosfer yeterli bir hizla yeniden olusamaz ve bdylece bagli zit iyonlarin bazilari
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serbest kalir. Bu kosullarda yapilan caligmalarda, kritik misel derisiminin iistiinde
molar iletkenligin, derisim artigiyla arttign goriiliir (Baykut ve Biran 1986, Rosen
1978).

4.7. Yizey Gerilimi

Biitiin sivilarda siddeti sivinin tiiriine gore degisen molekiiller arast ¢ekim
kuvvetleri (kohezyon kuvvetleri) bulunmaktadir. Sivilarda i¢ kisimlarda (sivinin
cesitli derinliklerinde bulunan) molekiiller ¢cevresindeki komsu molekiiller tarafindan
her yone esit olarak, diger bir ifadeyle kiiresel simetrik sekilde, ¢ekim kuvvetlerinin
etkisi altinda bulunurlar. Boylece sivi igerisindeki bir molekiile etkiyen kuvvetler
birbirlerini dengeler (Hiemenz 1986). Oysa sivinin yiizeyinde bulunan bir molekiil
(s1vi-gaz arayiizeyi géz Oniine alindiginda) gaz fazindaki yogunluk sivi1 fazdan diisiik
oldugundan, sadece ylizeyin altindaki molekiiller tarafindan sivinin igerisine dogru
cekilirler. Sivi igerisindeki molekiiller, ylizeydekilere gore daha fazla cekim
kuvvetinin etkisi altinda bulunduklarindan potansiyel enerjileri, ylizeydeki
molekiillerin potansiyel enerjilerinden daha diistiktiir. Cilinkii genel olarak
bilinmektedir ki bir cisme etki eden c¢ekim kuvvetleri ne kadar fazla ise cismin
potansiyel enerjisi o kadar diisiiktiir. Sekil 4.17’de buharla temas eden bir s1vi1 sistemi

gorilmektedir.

Sekil 4.17. Siv1 gaz ara yiizeyi (Www.belgeler.com, Erisim Tarihi: 17.12.2011).

Swvinin i¢ kismindaki molekiilleri yilizeye ¢ikararak sivinin serbest yiizeyini
artirmak i¢in, s1vi molekiilleri arasindaki kohezyon kuvvetlerine kars1 is yapilmalidir.

Bunun sonucu olarak sivinin yiizey bolgesinin molar serbest enerjisi, sivinin diger
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kisminin molar serbest enerjisinden yliksektir. Thomas Young 1805 yilinda sivi
yiizeyinin mekanik 6zelliklerinin, yiizey iizerine gerilmis hayali bir zarin mekanik
ozellikleri ile iliskilendirilebilecegini gdstermistir. Boylece sivi yiizeyi molekiiller
arasinda mevcut olan kohezyon kuvvetlerinin sonucu olarak, bir bakimdan gerilmis
hayali bir zar gibi daima biiziilmek isteyen ve miimkiin olan en kii¢iik ylizeyi almak

isteyen 1 molekiil kalinliginda ¢ok ince bir zar gibi diisiiniilebilir.

Bir sivinin yiizey gerilimi (y); ylizey lizerinde sivinin yiizey genislemesine zit
olan birim uzunluk basma kuvvettir. Yiizey gerilimi, yiizeye paralel olarak etkir.
Yiizey geriliminin SI birim sistemindeki birimi metre basina Newton (Nm'l) veya

(1J=Nm) oldugundan Jm?"dir.

Yiizey geriliminin Slgiilmesi igin ¢esitli yontemler vardir. Tansiyometre, damla
agirlig, kabarcik basinci ve kapiler yiikselme bunlardan bazilaridir. En 6nemli ve

standart olarak diisiiniilen yontem ise sonuncusu, yani kapiler yiikselme yontemidir.

4.7.1. Cozeltilerin yiizey gerilimi: Gibbs adsorpsiyon denklemi

Cozlinen tanecikler igteki ¢Oziici molekiillerinin  ylizeydeki ¢oziicii
molekiillerini i¢e dogru ¢ekmesini belli dl¢iide engellediginden ¢ozeltilerin yiizey
gerilimi saf ¢oziicliye gore genellikle diisiiktiir. Coziiciiniin ylizey gerilimini diisiiren
maddeler ylizey aktif, degistirmeyenler ise yiizey inaktif olarak nitelenmektedir. Sulu
cozeltiler i¢in yiizey aktif maddeleri organik asitler, alkoller, esterler, eterler, aminler
ve ketonlar seklinde; yiizey inaktif maddeleri ise inorganik elektrolitler, organik
asitlerin tuzlari, molar kiitleleri kiiclik olan bazlar yaninda seker ve gliserin gibi
ucucu ve elektrolit olmayan maddeler seklinde siralayabiliriz. Sabun ve deterjan gibi
yiizey aktif maddeler suyun yiizey gerilimini biiyiik 6l¢iide diigiirmektedirler. Yiizey
aktif maddelerin ¢ozeltideki derisimi arttik¢a yiizey gerilimi daha da diismektedir
(Sarikaya 2004).

(Coziinen maddenin yilizeydeki derisim artis1 yilizey geriliminin diigmesine,
derisim azalmasi ise yiizey geriliminin yiikselmesine neden olmaktadir. Birinci
durumda sivi yiizeyinde pozitif adsorpsiyon, ikinci durumda ise sivi yiizeyinde

negatif adsorpsiyon var demektir (Sarikaya 2004).
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Herhangi bir i maddesi birbirine degen a ve b fazlarinda sirasiyla nj; mol ve nj,
mol, arayiizeyde ise ana fazlara gore niyy mol daha fazla ¢6ziinmiis olsun. Arayiiziin
alan1 Y olmak iizere birim arayiizeyde fazla olarak c¢oziinen i maddesinin molar

miktarina Gibbs adsorpsiyonu denir ve
Li=nylY (4.15)

seklinde gosterilir. Coziinen maddelerin toplam molar miktart n; oldugunda ara

yiizeyde tutulan maddelerin molar miktar1
Ny = Ni— (Nia + Nip) = Ni — (CiaVa + CinVp)  (4.16)

seklinde yazilan mol denkliginden bulunur. Buradaki Cj, ve Cj, fazlardaki
molariteleri, V, ve V, ise fazlarin dm® olarak hacimlerini gostermektedir (Sarikaya
2004).

Araylizeye sahip ¢ok bilesenli bir sistemin tiim serbest entalpi fonksiyonu
sicaklik, basing, yiizey ve arayiizeyde adsorplanan bilesenlerin molar miktarlarina

bagli olarak yazilip tam diferensiyel alinarak sirayla asagidaki esitliklere gegilebilir

(Sarikaya 2004).

g=f(T,P,Y,ny) (=23, ...,1, ... 1. birinci bilesen = ¢oziicii)

og o9 oy 0
dg =[ X |P v T +[ 2 |eomydP +{ S lay + 3 =S L,
g [aTj nigd [apj” g (ayj (aniy)”’ Y

dg =—sdT +VdP +ydY + Zuiydniy

dg = pdY + Zuiydniy, (T ve P sabit)

dg = yY + Zuiy niy, (Wiy = Wia = Mib = ... = Wi, fazlararas1 denge kosulu)
dg = ydY +Ydy + Zui dniy + Zniy dui

>niy dui +Ydy =0, (Gibbs — Duhem denklemi)

dy =—2(niy/Y) dui = -Xdwi

dy=I"2duz-I"sdus ( ylizeyde adsorplanan iki bilesen igin)

dy=I"2duz-I"du (yalnizca iki bilesen yiizeyde adsorplanmis olsun)

35



u="+RTIn(c/c®  (c=1moldm?)
duy=RTdIn(c/c®) =RTdlInc

r—{o :_L(ﬂ) :_L(@] 4.17)
M )y p RT\dInc ) RT\ oc )rp
Cozeltilerden adsorpsiyonu veren son bagintiya Gibbs adsorpsiyon denklemi denir.

1

2

Molekiil bagina diigen minimum alan Amin ise Amin = (A*molekiil™)’ dir (Na:

Avogadro sayisi).

4.7. Tlac Endiistrisinde Yiizey Aktif Maddelerin Onemi ve lgili Calismalar

Cozlntrlik, ila¢  formiilasyonlarmin  ve  diizenleyici  standartlarin
gelistirilmesinde onemlidir (Moroi, Noma and Matuura 1983, Jinno, Oh, Crison and
Amidon 2000). Coziinmeyen ilaclarda misellerin varligr ilact ¢oziinlir hale
getirmenin yani sira etkisini arttirip ilacit etkileyecegi bolgeye yonelmelerini de
saglar. Suda ¢oziinmeyen vitaminler, antibiyotikler, steroitler gibi farkli kimyasal

yapidaki ilaglarin ¢oziindiiriilmesinde misel sistemlerinden faydalanilir.

Suda yavas ve az ¢ézlinmesi nedeniyle biyoyararlanim sorunu olusturan ilaglarin
YAM’lerle kompleks haline getirilerek biyoyararlanimlari arttirilabilir. Bazi ilaglarin
tablet icine 1slatic1 olarak katilmis YAM ile olusturduklart kompleksler, onlarin

¢ozliniirliik ve absorbsiyonlarini arttirabilir (Kayaalp 1998).

YAM ‘lerin ilaglarin aktivitesini arttirmasinin yaninda azaltmasit da cesitli
sebeplerle kullanilir. Ornegin doku igine verilen ilacin etki siiresini uzatmak igin
bazen de ilacin absorbsiyonunun yavas olmasi istenir. Buna bagka bir 6rnek de
mikrobiyolojik testlerde antibakteriyel maddelerin aktivitesinin azaltilmasinda

Y AM’lerin etkili olmasidir (Elworthy et al 1968).

Bircok biyolojik siireg membran ylizeyinde ya da membranlarin hidrofobik
kisminda olusur. YAM’ler viiciit sivilarinda, bakteri hiicre yiizeylerinde ve hayvan
hiicre membranlar1 vb. gibi ¢cok genis alanlarda etki gdsterebilirler. YAM miselleri,
biyolojik membran sistemlere model olusturarak, amfifilik molekiillerin

membranlara baglanmasinin fiziksel 6zelliklerini ¢alismaya olanak saglayacak basit
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sistemleri olustururlar. Azot igeren heterosiklik ilaglarin model membranlara (YAM
misellerine, fosfolipid ylizeylere vb.) baglanmasi, farkli farmasotik ozellikteki
ilaglar1 fizikokimyasal olarak inceleyen pek ¢ok calismanin konusu olmustur (Louro

et al 1994, Caetano and Tabak 1999).

Elworthy, Florence ve Macfarlene; bir tiir antibiyotik olan bacitracin’in farkli
smiflardaki YAM’lerle etkilesimini incelemislerdir. Bacitricin’in aktivitesinin
katyonik ve iyonik olmayan YAM’lerin belirli derisimlerinde artarken, anyonik

Y AM’lerin varliginda ise etkisinin azaldigin1 bulmuslardir (Elworthy et al 1968).

Higuchi ve Drubulis ilaglarin etkilerinin genellikle sulu ortamda kompleks
olusturmalarina bagl oldugu i¢in, ilaglarin kompleks olusturmasi ile ilgili verilerin
onemli oldugunu ve ilaglarin termodinamik aktivitelerinin, farmasotik 6zelliklerinin
ve ¢Oziliniirliikklerinin kompleks olusumuyla degistigini belirtmislerdir (Higuchi and

Drubulis 1961, Elworthy et al 1968).

Mukerjee ve Cardinal, misel iginde naftalen ve benzen tiirevlerinin (TX-100)
¢ozinirlikleri ile ilgili bir ¢alisma yapmislardir. Hidrokarbon-su sistemlerinde
miselin i¢cindeki yerlesmeyi ve dagilimi, ortamin pH’sim1 ve yiizey aktiviteleriyle
bagitisini incelemislerdir. Az polar maddelerin veya aromatik bilesiklerin misel
icindeki tutulmasinin misel-su araylizeyinde adsorplanan  birinci kisim ve
hidrokarbon ¢ekirdeginde ¢ozilinen ikinci kisim olmak iizere iki kisima ayrildigina

karar vermislerdir (Mukerjee and Cardinal 1978).

Polar IEM igin ¢dziinme miselin i¢inde ve yiizeyinde oldugundan YAM’ nin
kimyasal yapist ile ¢Oziiniirlik derecesi arasinda ilisgki kurmak biraz karigiktir.
Krishna ve Flanagan, antimalaryal (sitmaya kars1 etkili) B-Arteether ilacinin iyonik
olmayan YAM’lerde iyonik olmayan YAM’lere oranla daha az ¢oziindiigiini
bulmuslardir. Bu ilacin sadece misel icinde c¢oziinmedigi, ayrica misel-Su
arayiizeyinde adsorplandigina da karar vermislerdir. IEM’nin yapisina gore, kristal
kat1 yapida olanlar, benzer yapidaki sivi olanlara oranla misel i¢inde daha az
¢oziiniirler. Polar IEM igin misel icine niifuz etme uzakligi ilacin yapisimna gore
degisir. YAM nin bas grubuyla ve misel-su arayiizeyindeki su molekiilleriyle daha az
etkilesime giren daha az polar IEM’ler ara yiizeyde daha derine niifuz ettiklerinden

daha az ¢oziiniirler (Krishna and Flagan 1989, Rangel-Yagui et al 2005).
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Barry ve El Eini sulu ortamda uzun zincirli polioksietilenli iyonik olmayan
YAM’ler ile polar olmayan steroidal ilaglarin ¢oziiniirligli tizerinde galismislardir.
Polietilenoksit zincir uzunlugu arttik¢a misel biiylikligii azalirken; YAM’lerin molar
¢Oziinlirlik veriminin polietilenoksit (bas kisim) zincir uzunlugu arttik¢a arttigini
bulmusglardir. Polietilenoksit hidrofilik zincirinin artmasiyla apolar steroidlerin misel
icine gecisinin azalmasina ragmen, YAM’lerin esit molar miktarlart ic¢indeki
misellerin sayis1 artar ve sonu¢ olarak YAM’nin her bir moliindeki steroidlerin
toplam miktar1 daha fazla olur. Bdylece molar konsantrasyonlar gbz Oniinde
bulunduruldugunda artan hidrofilik zincir uzunluguyla ¢oziiniirlik verimi artar

(Barry and El Eini 1976).

Ong ve Manoukian timobeson asetatin, inflamatuvar tedavisinde kullanilan
kortikosteriod, iyonik olmayan YAM c¢ozeltilerindeki ¢oziiniirliigii {izerine calismis
ve YAM nin hidrofobik kuyruk uzunlugu arttik¢a ¢oziindiirme kapasitesinin arttigini
gozlemlemislerdir. Sonug olarak, timobesonun misellerin hidrofobik ¢ekirdeginde

¢0zlindligii sonucuna varmiglardir (Ong-Manoukian 1988).

Barry ve El Eini yaptiklari c¢alismalarda polietilenoksit bas grubuna sahip
Y AM’lerin ¢ozeltilerindeki apolar steroidal ilaglarin misel-su i¢cindeki molar dagilim
katsayisinin sicaklikla azaldigini bulmuslardir. Sicaklik artisiyla polietilenoksitlerin
dehidrasyonu gerceklestiginden, palisade tabakasinda yer alan ilacin yan yana
gelmesi sonucu misel olusumu i¢in miimkiin bosluklarin azaldigindan molar dagilim
katsayisinin azaldigini, buna karsilik polietilenoksit ¢akirdegi i¢inde yer alan ilagta
miselsel biiylimeden dolayi sicaklikla ¢oziiniirliigiin arttigin1 bulmuslardir (Barry and

El Eini 1976, Rangel-Yagui et al 2005).

Iyonik kuvvetin ozellikle iyonik YAM iceren misel ¢ozeltilerindeki ilacin
¢oziinlirliigline biiyiikk bir etkisi vardir. Az bir miktar tuz eklenmesi, ayn1 yiiklii
iyonik YAM’nin bas gruplar1 arasindaki itmeyi azaltir, KMD diiser, kiimelesme
sayis1 ve misellerin hacmi artar. Artan kiimelesme sayisi hidrofobik ilaglarin misel
cekirdegindeki ¢oziiniirliigiinii arttirir. Diger taraftan; iyonik bas gruplarin birbirini
karsilikl1 itmesinin azalmasi, palisade tabakasindaki iyonik YAM molekiillerinin
daha yakin durmasina neden olur, bu da polar ilaglarin ¢oéziiniirligii icin uygun hacmi

azaltir (Rosen 1978).

38



Li ve Zhao, farkli pH degerlerinde polisorbat ¢ozeltisi i¢cinde iyonik ve iyonik
olmayan flavopiridol formlarinin ¢oziiniirliigii tizerinde ¢alismislardir. Bu ilag gogiis
kanseri tedavisinde kullanilan bir ilagtir ve zayif baziktir (pKa=5.68). En yiiksek
¢Oziinilirliiglin ilacin biiyiik bir kisminin iyonlastigi pH 4.3 degerinde gergeklestigini
bulmuglardir. Daha sonra, romatizmasal eklem iltihaplarinin tedavisinde kullanilan
steroit olmayan flurbiprofenin polisorbat ¢ozeltisi iginde farkli pH’larda ¢aligsmalarini
yapmiglardir. Bu ilag ise zayif asidiktir (pKa=4.17). pKa tlizerindeki pH degerlerinde
ilacin iyonlagan kisminin artmasindan dolayi, pH artisiyla ¢oziiniirliigiin de arttiginm
gbzlemlemislerdir (Li and Zhao 1999). IEM ve YAM zit yiiklii oldugunda, ilacin en
fazla iyonlastigt pH degerlerinde ilacin ¢oziiniirliigii daha fazladir. Bunun nedeni,
YAM ile ilag arasindaki elektrostatik etkilesimlerden dolayidir; YAM molekiiliiniin
bas kisimlar1 arasindaki itici kuvvetlerin azalmasindan dolayr KMD’de diisme

meydana gelir (Rangel-Yagui et al 2005).

Caetano, Gelamo, Tabak ve Itri, zit yiikkli SDS YAM’si ile antipsikotik ve
sakinlestirici olarak kullanilan amfifilik o6zellik gosteren katyonik trifluoperazin
arasindaki iligskiyi incelemislerdir. Sonu¢ olarak, misel olusumunda negatif yiikli
SDS ile pozitif yiiklii ilacin elektrostatik etkilesimi sonucu YAM’nin bas gruplari
arasindaki itme kuvvetlerinin azalmasinin etkin oldugu sonucuna varmigslardir

(Caetano et al 2002).

Kabanov ve ark, misellerin ilacin kandan beyine tasinmasindaki rolii lizerinde
calismislardir. Bu calisma sonucunda misellerin kendiliginden olustugunu, cesitli
dokulara ve hiicrelere niifuz etmesini kolaylastiracak (10 nm civarinda)
bliytikliiklerinin oldugunu, biyolojik reaksiyonlar1 tesvik etmeden uzun siire canli
icinde stabil kalabildiklerini, ilact gerekli dokularda veya hiicrede serbest
birakabildiklerini ve terapotik etkinin tamamlanmasindan sonra kolayca viicuttan

uzaklastirilabildiklerini bulmuslardir (Kabanov et al 1992).
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5. GEREC VE YONTEM

5.1. Kullanilan Maddeler

5.1.1. Trimethoprim

Kimyasal ad1 : 2,4-Diamino-5-(3’,-4’,-5’trimetoksibenzi)pirimidin

Molekil formuli C14H18N403
Molar kiitle :290.32 g/mol

Coziintrlik : Suda, alkolde, kloroformda ve metanolde ¢6ziiniir. Eterde

¢oziinmez. Sudaki ¢ozilintirliigii 0.4 mg/mL’dir.

Calismada kullanilan TMP Sigma firmasindan temin edildi. Katyonik bir ila¢ etken

maddesidir.

5.1.2. Sodyumoktilsiilfat (CsSO4Na)

Kimyasal ad1 : Sodyumoktil siilfat
Molekiil formili : CgH17SO4Na
Molar kiitle : 232 g/mol

J.T. Baker firmasindan temin edildi.

5.1.3. Sodyumdesilsiilfat (C10SO4Na)

Kimyasal ad1 : Sodyumdesil stilfat
Molekil formiili  : C1oH21SO4Na
Molar kiitle : 260 g/mol

J.T. Baker firmasindan temin edildi.

5.1.4. Sodyumdodesil siilfat (C,,SO;Na)

Kimyasal ad1 : Sodyumdodesil siilfat
Molekil formila C12H250803Na
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Molar kiitle : 288 g/mol

J.T. Baker firmasindan temin edildi.

5.1.5. Sodyumtetradesilsiilfat (C1,SO4Na)

Kimyasal ad1 : Sodyumtetradesilstilfat
Molekil formiili  : C14H29SO4Na
Molar kiitle : 316 g/mol

J.T. Baker firmasindan temin edildi.

5.2. Kullanilan Aletler

5.2.1. Ultraviyole goriiniir bolge spektrofotometresi

Orneklerin dl¢iimii ve maddelerin spektrumlari igcin Shimadzu (UV-1800) marka

ultraviyole goriiniir bolge spektrofotometresi kullanildi.

5.2.2. Terazi

Tartimlar Metler Toledo XP205 marka terazide alindi.

5.2.3. iletkenlik cihaz

Cozeltilerin iletkenlik degerleri Metler Toledo Sevenmulti marka iletkenlik

cihazi kullanilarak lgiildii (Kap sabiti: 0.475 cm™).

5.2.4. Yiizey gerilim cihaz1

Cozeltilerin ylizey gerilimi degerleri KSRV SIGMA-701 marka yiizey gerilim

cihazi kullanilarak o6l¢iildii.
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5.2.5. Ultrasonik banyo

Numuneler Sonorex Digital 10P marka ultrasonik banyo kullanilarak hazirlandi.

5.3. TMP’nin YAM’lerle Etkilesim Deneyleri

TMP’nin YAM’lerle sulu ortamda etkilesimleri ayr1 ayr1 anyonik (CgSO4Na,
C10SO4Na, C12S04Na, C14SO4N3.) YAM"GI"E, 5.0X:|.0-5 mol/L sabit derisimdeki
TMP’in 274 nm’deki absorbansinin YAM derigimleriyle degisimi spektrofotmetrik

yontemle ¢alisildi. Ayn1 ¢ozeltilerin iletkenlik ve yiizey gerilimleri ayrica olguldii.

Tiim ¢alismada ¢ozeltilerin giinlilk hazirlanmasina ve ¢ozeltiler hazirlandiktan
sonra absorbans ve iletkenlik Ol¢iimii ig¢in gecen siirenin her Ol¢liim igin ayni
olmasina 6zen gosterildi. TMP i¢in 1.0x10° mol/L, CsSO4Na igin 6.0x10 mol/L,
C10SO4Na i¢in 5.0x10% mol/L, C1,SO4Na icin 1.0x10 mol/L, C,SO4Na icin
5.0x10° mol/L stok ¢ozeltileri deiyonize su ile hazirland1 ve uygun seyreltmeler
yapilarak drnekler olusturuldu. Isiga karst hassas olan TMP stok ¢ozeltisi kahverengi

balon jojede hazirlands, karanlikta ve +4 °C’de saklandh.
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6. BULGULAR

5.0x10° mol/L sabit derisimdeki TMP’nin anyonik CgSO4Na, C;0SO4Na,
C12SO4Na ve C14SO4sNa YAM’ler ile olan etkilesimleri spektrofotometrik, iletkenlik
ve yiizey gerilim Olgiimleri ile 298 K’de yiiriitiildii. Her ili¢ yontemle elde edilen
deney sonuglari, TMP ve anyonik YAM'’ler arasindaki etkilesim mekanizmasin

aciklayabilmek i¢in ayr1 ayr1 asagidaki boliimlerde sunulmus ve degerlendirilmistir.

6.1. TMP ve Anyonik YAM’ler Arasindaki Etkilesimin Spektrofotometrik

(")lg:iimlerle Incelenmesi

Oncelikle TMP’in Lambert-Beer Kanunu'na uygun olan derisim araliginda,
maksimum absorbans verdigi dalga boyu 274 nm’de 1.0x10®° — 1.0x10™ mol/L
derisim araliginda absorbanslart 6l¢iildi. TMP’in sulu ortamda molar sonim
katsayisi, absorbans-derisim iligkisinden 5800 L /mol cm olarak bulundu (Sekil 6.1).
TMP’in anyonik CgSO4Na, C10SO4sNa, C12SO4Na ve C14SOsNa YAM’leri ile sulu
ortamda spektrofotometrik olclimlerle yliriitiilen etkilesim deneyleri, 5 .0x10™ mol/L
sabit derisimdeki TMP’in absorbansinin YAM derisimleriyle degisimi incelenerek
yapildi. TMP’in YAM misellerine baglanma sabitleri Benesi-Hildebrand yaklasimi

ile hesaplandi.

0,600
0,500
0,400
=10,300
0,200 -

0,100 -

D,DDD T T T T T
0,00 00z 004 0,04 0.0s 0,10 01z
TMP (mmol/L)

Sekil 6.1. 1.0x10” — 1.0x10™ mol/L derisim araligindaki TMP’in sulu ortamda 274
nm’deki absorbans-derisim iliskisi (R 0.9997 ).
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6.1.1. TMP ile CgSO4Na etkilesimi

5.0 10 mol/L sabit derisimdeki TMP ile 1.0x10™ — 5.0x10? mol/L araliginda
farkli derisimlerdeki CgSO4Na’in etkilesimi, TMP’in 274 nm’deki absorbansinin
degisimi incelenerek c¢alisildi. Ortamda CgSO4Na miselleri olusuncaya kadar
5.0x10° mol/L sabit derisimindeki TMP’in 274 nm’deki dalga boyunun kaydig
ve absorbans degerinin azaldigi, misel olusumunun baslamasindan itibaren misel
derisimine bagli olarak absorbans degerinin arttigi goriildi. Sekil 6.2 ve 6.3’de
sirastyla TMP’in sulu ortamda ¢esitli CgSO4Na derisimlerinde ( KMD alti ve KMD
{isti) cizilen spektrumlar gosterildi. CgSOsNa’in 1.0x10™ ile 6.0x10 mol/L genis
derisim araliginda, 5.0x10° mol/L sabit derisimindeki TMP’in absorbansinin
degisimi Sekil 6.4’de gosterildi. Bu grafikten absorbans artisinin basladigi derigim
olan 3.0x10° mollL, CsSO4Na’in sulu ortamdaki KMD degeri olarak alindi.
CgSOsNa’m sulu ortamda KMD’i 1.4x10" mol/L’dir (Rosen 1978). Bu sonuc,
5.0x10®° mol/L derisimindeki TMP’in varliginin CgSO4Na’in KMD’ni oldukca

diisiirdiigiinii gostermektedir.

5.0x10° mol/L sabit derisimdeki TMP’in sulu ortamda 274 nm’deki
absorbansinin CgSO4Na derisimi ile degisim deney sonuglari Tablo 6.1°de ve Benesi-
Hildebrand yaklagimma gore diizenlenen deney sonuglari Tablo 6.2°de verildi.
Benesi-Hildebrand esitligine gore 1/AA ile 1/Cy, arasindaki iliski Sekil 6.5°te
goriildiigli gibi CgSO4Na’in KMD iistii derigimleri i¢in dogrusaldir. Sulu ortamda
5.0x10° mol/L derisimindeki TMP’in CgSO4Na’a baglanma sabiti (Ky) 16.71 L/mol

olarak hesaplandi.
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Sekil 6.2. 5.0x10° mol/L TMP’in cesitli CgSO4Na derisimlerinde sulu ortamda
cizilen absorpsiyon spektrumu (KMD alti). 1) TMP, 2) 1.0x10™ mol/L CsSO:Na, 3)
4.0x10* mol/L CgSO,Na, 4) 6.0x10 mol/L CgSO,Na.
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Sekil 6.3. 5.0x10° mol/L TMP’in cesitli CgSOsNa derisimlerinde sulu ortamda
¢izilen absorpsiyon spektrumu (KMD iistii). 1) TMP, 2) 3.0x10° mol/L CgSO4Na, 3)
6.0x10" mol/L CgSO4Na, 4) 8.0x10™ mol/L CgSO4Na.
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Tablo 6.1. 5.0x10° mol/L sabit derisimdeki TMP’in sulu ortamda 274 nm’deki
absorbans ve dalga boyunun ¢esitli CgSO4Na derisimleriyle degisim deney sonuglari.

[CsSO4Na]

(mol/L) A ) (nm)
0 0.296 274

1.0x10™ 0.287 277
2.0x10™ 0.283 276
4.0x10™ 0.279 271
6.0x10™ 0.276 276
8.0x10™ 0.273 276
1.0x10°% 0.270 278
2.0x107 0.265 279
3.0x10° 0.259 279
4.0x10°3 0.267 280
5.0x10 0.270 284
6.0x107 0.278 282
7.0x10°3 0.282 284
8.0x107 0.288 284
1.0x107? 0.298 285
1.5x107 0.302 286
2.0x10 0.307 286
2.5x107 0.310 286
3.0x10 0.312 286
4.0x107? 0.315 286
5.0x107 0.318 286

034

032 . *

-+ + *
03 + ¥
028 4*'
- . -

0 .

024 -

022

02 r r r T T

0 01 nnz nnE nn4 0,05 0
[CySO,Na] (mol'L)

Sekil 6.4. 5.0x10° mol/L sabit derisimdeki TMP’in, 1.0x10™* — 5.0x10 mol/L
derigim araligindaki cesitli CgSO4Na derisimleriyle absorbansinin degisimi.

46



Tablo 6.2. Benesi-Hildebrand esitligine gore diizenlenen TMP ile CgSO4Na’in sulu

ortamdaki deney sonuglari.

[(i?rslgl)/“l_'\')a] A AA UAA Cn, 1/C,,
1.0x10 0.298 0.002  500.00 0.007 142.86
1.5x107 0.302 0.006  166.66 0.012 83.33
2.0x107 0.307 0.011 90.90 0.017 58.82
2.5x107 0.310 0.014 71.43 0.022 45.45
3.0x107 0.312 0.016 62.50 0.027 37.04
4.0x107? 0.315 0.019 52.63 0.037 27.03
5.0x107 0.318 0.022 45.45 0.047 21.27

100
20
a0
T
éill
a0

Las

30 A
2':' T T T T

0 10 20 30 0
1/C,, (LimoD)

50

10

Sekil 6.5. 5.0x10™ mol/L sabit derisimdeki TMP ile CgSO4Na etkilesimi i¢in (25 °C)
Benesi-Hildebrand esitligine gore 1/AA ile 1/Cp, iligkisi.
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6.1.2 TMP ile C10SO4Na etkilesimi

5.0x10"° mol/L sabit derisimdeki TMP ile 1.0x10* — 3.0x10 mol/L araliginda
farkli derisimlerdeki C10SO4Na’in etkilesimi, TMP’in 274 nm’deki absorbansinin
degisimi incelenerek calisildi. Ortamda C;0SO4Na miselleri olusuncaya kadar
5.0x10° mol/L sabit derisimindeki TMP’in 274 nm’deki dalga boyunun kaydig1 ve
absorbans degerinin azaldigi, misel olusumunun baslamasindan itibaren misel
derisimine bagli olarak absorbans degerinin arttigi goriildi. Sekil 6.6 ve 6.7°de
sirastyla TMP’in sulu ortamda c¢esitli C10SO4Na derisimlerinde ( KMD alti ve KMD
{isti) cizilen spektrumlari gosterildi. C10SO4Na’m 1.0x10™ ile 5.0x10 mol/L genis
derisim araliginda, 5.0x10° mol/L sabit derisimindeki TMP’in absorbansinin
degisimi Sekil 6.8’de gosterildi. Bu grafikten absorbans artisinin basladigi derigim
olan 2.0x10° mol/L, C10SO4Na’in sulu ortamdaki KMD degeri olarak alindi.
C10SO4Na’in sulu ortamda KMD’1 3.30 x107 mol/L’dir (Rosen 1978). Bu sonug,
5.0x10®° mol/L derisimindeki TMP’in varligmin C30SO4Na’in KMD’ni oldukc¢a

diisiirdiigiinii gostermektedir.

5.0x10° mol/L sabit derisimdeki TMP’in sulu ortamda 274 nm’deki
absorbansinin C30SO4Na derisimi ile degisim deney sonuclar1 Tablo 6.3’de ve
Benesi-Hildebrand yaklasimima gore diizenlenen deney sonuglari Tablo 6.4’de
verildi. Benesi-Hildebrand esitligine gore 1/AA ile 1/Cp, arasindaki iliski Sekil 6.9’da
gorildigi gibi C10SO4Na’in KMD iistii derisimleri i¢in dogrusaldir. Sulu ortamda
5.0x10™° mol/L derisimindeki TMP’in C1,SO4Na’a baglanma sabiti (Kp) 23.26 L/mol

olarak hesaplandi.
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Sekil 6.6. 5.0x10° mol/L. TMP’in cesitli C10SO4Na derisimlerinde sulu ortamda
¢izilen absorpsiyon spektrumu (KMD alti). 1) TMP, 2) 1.0x10" mol/L C1,SO4Na, 3)
4.0x10™ mol/L C10SO4Na, 4) 2.0x10™ mol/L C1oSO4Na.
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Sekil 6.7. 5.0x10° mol/L. TMP’in cesitli C10SO4Na derisimlerinde sulu ortamda
¢izilen absorpsiyon spektrumu (KMD iistii). 1) TMP, 2) 5.0x10"° mol/L C3;SO4Na,
3) 8.0x10° mol/L C1,SO4Na, 4) 1.5x10% mol/L C1,SOsNa.
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Tablo 6.3. 5.0x10° mol/L sabit derisimdeki TMP’in sulu ortamda 274 nm’deki
absorbans ve dalga boyunun c¢esitli C10SO4Na derisimleriyle degisim deney

sonugclart.

[ClosO4Na]
(mol/L) A A (nm)
0 0.296 274
1.0x10™ 0.291 279
2.0x10™ 0.286 279
4.0x10™ 0.284 278
6.0x10™ 0.284 279
8.0x10™ 0.280 278
1.0x103 0.278 277
2.0x1073 0.274 278
3.0x10°3 0.281 274
4.0x10° 0.289 274
5.0x107 0.294 272
6.0x10° 0.297 271
7.0x10° 0.301 271
8.0x10° 0.305 271
1.0x10 0.308 271
1.5x107? 0.314 271
2.0x107? 0.318 271
2.5x10 0.322 271
3.0x1072 0.324 271
023
0,32 4 . * *
0,31 4 s -
0,3 - +
FY . *
0zo ¥ -
b
ozeq¢ *
027 A *
026 -
0,25 T r r T T T
u] 0,005 0,01 o015 o0z 0,025 0,03 0,035
[C},50,Na] (mol'L)

Sekil 6.8. 5.0x10®° mol/L sabit derisimdeki TMP’in, 7.0x10° — 3.0x10° mol/L

derigim araligindaki ¢esitli C10SO4Na derisimleriyle absorbansinin degisimi.
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Tablo 6.4. Benesi-Hildebrand esitligine gore diizenlenen TMP ile C10SO4Na’in sulu
ortamdaki deney sonuglari.

[C(lr‘;]soca‘l‘_'\)'a] A AA 1/AA C 1/Ch
7.0x10° 0.301 0.005  200.00 5.0x107 200.00
8.0x107® 0.305 0.009  111.11 6.0x103 167.00
1.0x107 0.308 0.012 83.33 8.0x107® 125.00
1.5x10 0.314 0.018 55.56 1.3x10% 76.90
2.0x107 0.318 0.022 45.45 1.8x10% 55.60
2.5x1072 0.322 0.026 38.46 2.3x10% 43.50
3.0x10 0.324 0.028 35.71 2.8x10 35.70

120
110 4 ¥
100 -
a0
20 - *
g 0
Al {
50 1
A0 -
30 1
20 T T T
0 a0 100 150 200
LC,, (LimoD

Sekil 6.9. 5.0x10™ mol/L sabit derisimdeki TMP ile C1;SO4Na (8.0x107% — 3.0x1072.
mol/L) etkilesimi icin (25 °C) Benesi-Hildebrand esitligine gore 1/AA ile 1/Cm
iligkisi.
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6.1.3. TMP ile C1,SO4Na etkilesimi

5.0x10"° mol/L sabit derisimdeki TMP ile 1.0x10™* — 3.0x10 mol/L araliginda
farkli derisimlerdeki C;,SO4Na’in etkilesimi, TMP’in 274 nm’deki absorbansinin
degisimi incelenerek calisildi. Ortamda C;,SO4Na miselleri olusuncaya kadar
5.0x10"° mol/L sabit derisimindeki TMP’in 274 nm’deki dalga boyunun kaydigi ve
absorbans degerinin azaldigi, misel olusumunun baglamasindan itibaren misel
derisimine bagli olarak absorbans degerinin arttig1i goriildi. Sekil 6.10 ve 6.11°de
sirastyla TMP’in sulu ortamda ¢esitli C12SO4Na derisimlerinde (KMD alt1 ve KMD
{istil) cizilen spektrumlari gosterildi. C1,SOsNa’in 1.0x10™ ile 3.0x10 mol/L genis
derisim araliginda, 5.0x10° mol/L sabit derisimindeki TMP’in absorbansinin
degisimi Sekil 6.12°de gosterildi. Bu grafikten absorbans artisinin basladigi derisim
olan 1.0x10° mol/L, C;,SO4Na’m sulu ortamdaki KMD degeri olarak alind.
C1pSO4Na’in sulu ortamda KMD’i 8.6 x107 mol/L’dir (Rosen 1978). Bu sonug,
5.0x10®° mol/L derisimindeki TMP’in varligmin C1,SO4Na’in KMD’ni oldukc¢a

diisiirdiigiinii gostermektedir.

5.0x10° mol/L sabit derisimdeki TMP’in sulu ortamda 274 nm’deki
absorbansinin C32SO4Na derisimi ile degisim deney sonuclar1 Tablo 6.5’de ve
Benesi-Hildebrand yaklasimima gore diizenlenen deney sonuglart Tablo 6.6’de
verildi. Benesi-Hildebrand esitligine gore 1/AA ile 1/Cy, arasindaki iliski Sekil
6.13’te goriildigi gibi C12SO4Na’in KMD iistii derigimleri i¢in dogrusaldir. Sulu
ortamda 5.0x10™° mol/L derigsimindeki TMP’in C1,SO4Na’a baglanma sabiti (Kj)
68.41 L/mol olarak hesaplandi.
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Sekil 6.10. 5.0x10° mol/L TMP’in gesitli C1,S0sNa derisimlerinde sulu ortamda
¢izilen absorpsiyon spektrumu (KMD altr). 1) TMP, 2) 8.0x10™ mol/L C1,S04Na, 3)
6.0x10™ mol/L C1,SO4Na, 4) 1.0x10° mol/L C1,S04Na.
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Sekil 6.11. 5.0x10®° mol/L TMP’in cesitli C1,S04Na derisimlerinde sulu ortamda
¢izilen absorpsiyon spektrumu (KMD iistii). 1) TMP, 2) 6.0x10”° mol/L C1,SO4Na,
3) 8.0x10" mol/L C1,SO4Na, 4) 1.0x10 mol/L C1,S04Na.
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Tablo 6.5. 5.0x10° mol/L sabit derisimdeki TMP’in sulu ortamda 274 nm’deki
absorbans ve dalga boyunun c¢esitli C1,SO4Na derisimleriyle degisim deney

sonugclart.

[012804Na]
(Mol/L) A A (nm)
0 0.296 274

1.0x10™ 0.294 278
2.0x10* 0.281 278
4.0x10™ 0.277 278
6.0x10™ 0.266 277
8.0x10™ 0.261 275
1.0x103 0.255 276
2.0x103 0.258 277
3.0x10°3 0.261 276
4.0x10° 0.265 276
5.0x107 0.274 277
6.0x10° 0.280 272
7.0x107 0.294 273
8.0x10° 0.310 271
1.0x10 0.318 271
1.5x107? 0.324 270
2.0x1072 0.329 270
2.5x10 0.332 270
3.0x1072 0.334 270

0,36

0,34 1 . .

0,32 1 " * )

034

- 028 .t

026 1% 4"
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[C},50 Na] (molL)

Sekil 6.12. 5.0x10° mol/L sabit derisimdeki TMP’in, 1.0x10* — 3.0x102 mol/L

derisim araligindaki cesitli C1,SO4Na derisimleriyle absorbansinin degisimi.
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Tablo 6.6. Benesi-Hildebrand esitligine gore diizenlenen TMP ile C1,SO4Na’in sulu

ortamdaki deney sonuglari.

[C(lélso%l‘_'\)'a] A AA UAA Cn, 1/C,,
8.0x107 0.310 0.014 71.43 7.0x10°2 143.00
1.0x107 0.318 0.022 45 .45 9.0x10°3 111.00
1.5x1072 0.324 0.028 35.71 1.4x107? 71.40
2.0x102 0.329 0.033 30.30 1.9x1072 52.60
2.5x107? 0.332 0.036 27.78 2.4x107? 41.70
3.0x107? 0.334 0.038 26.32 2.9x107 34.50

a0
45 1
4|:| _
g 35 1
a0 A
25 1
2':' T T T T T
] 20 40 al 20 100 120
LI, (L/mwl)

Sekil 6.13. 5.0x10"° mol/L sabit derisimdeki TMP ile, C1,S04Na (1.0x102 — 3.0x10
2 mol/L) etkilesimi igin (25 °C) Benesi-Hildebrand esitligine gore 1/AA ile 1/Cm

iliskisi.
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6.1.4. TMP ile C14,SO4Na etkilesimi

5.0x10"° mol/L sabit derisimdeki TMP ile 5.0x10°® — 6.0x10™ mol/L araliginda
farkli derisimlerdeki C14SO4Na’in etkilesimi, TMP’in 274 nm’deki absorbansinin
degisimi incelenerek calisildi. Ortamda C;4,SO4Na miselleri olusuncaya kadar
5.0x10"° mol/L sabit derisimindeki TMP’in 274 nm’deki dalga boyunun kaydigi ve
absorbans degerinin azaldigi, misel olusumunun baslamasindan itibaren misel
derisimine bagli olarak absorbans degerinin arttig1r goriildi. Sekil 6.14 ve 6.15de
sirastyla TMP’in sulu ortamda ¢esitli C14SO4Na derisimlerinde (KMD alt1 ve KMD
iistil) cizilen spektrumlari gosterildi. C12SOsNa’1n 5.0x10°° ile 6.0x10° mol/L genis
derisim araliginda, 5.0x10° mol/L sabit derisimindeki TMP’in absorbansinin
degisimi Sekil 6.16’da gosterildi. Bu grafikten absorbans artisinin basladigi derisim
olan 5.0x10* mol/L, C14SOsNa’in sulu ortamdaki KMD degeri olarak alindu.
C14sSO4Na’in sulu ortamda KMD’i 2.2x107° mol/L’dir (Rosen 1978). Bu sonug,
5.0x10®° mol/L derisimindeki TMP’in varligmin C14SO4Na’in KMD’ni oldukc¢a

diisiirdiigiinii gostermektedir.

5.0x10° mol/L sabit derisimdeki TMP’in sulu ortamda 274 nm’deki
absorbansinin C14SO4Na derisimi ile degisim deney sonuclar1 Tablo 6.7°de ve
Benesi-Hildebrand yaklasimima gore diizenlenen deney sonuglart Tablo 6.8’de
verildi. Benesi-Hildebrand esitligine gore 1/AA ile 1/Cy, arasindaki iliski Sekil
6.17°de goriildiigii gibi C14SO4Na’in KMD iistii derigimleri i¢in dogrusaldir. Sulu
ortamda 5.0x10™° mol/L derigsimindeki TMP’in C1,SO4Na’a baglanma sabiti (Kj)
321.89 L/mol olarak hesaplandi.
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Sekil 6.14. 5.0x10° mol/L TMP’in cesitli C14SOsNa derisimlerinde sulu ortamda

cizilen absorpsiyon spektrumu (KMD alti). 1)TMP, 2) 8.0x10™ mol/L C14SO:Na, 3)
4.0x10™° mol/L C14,S04Na, 4) 1.0x10™ mol/L C1,SO4Na.
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Sekil 6.15. 5.0x10° mol/L TMP’in cesitli C14SO4Na derisimlerinde sulu ortamda
cizilen absorpsiyon spektrumu (KMD iistii). 1) TMP, 2) 3.0x10° mol/L C1,SO4Na,
3) 4.0x107 mol/L C14SO4Na, 4) 6.0x10™ mol/L C14SO4Na .
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Tablo 6.7. 5.0x10° mol/L sabit derisimdeki TMP’in sulu ortamda 274 nm’deki
absorbans ve dalga boyunun c¢esitli C14SO4Na derisimleriyle degisim deney
sonugclart.

[C14SO4Na]
(mol/L) A ) (nm)
0 0.296 274

5.0x10° 0.295 281
8.0x10°° 0.294 280
1.0x107° 0.293 279
2.0x10° 0.292 279
4.0x10° 0.291 280
6.0x107° 0.289 279
8.0x10™ 0.284 279
1.0x10™ 0.282 279
2.0x10™ 0.280 280
3.0x10* 0.279 279
4.0x10™ 0.277 279
5.0x10™ 0.275 279
6.0x10™ 0.289 278
7.0x10* 0.301 279
8.0x10™ 0.308 276
1.0x103 0.310 273
2.0x10°3 0.314 273
3.0x10°3 0.317 273
4.0x10° 0.321 273
5.0x107 0.324 273
6.0x10° 0.326 273

0,34

0,33 A .

0,32 . . *

031 . *

- 0.3 + *
023 —ii -
0,28 ¥,
+*

0,27 4

0,26
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Sekil 6.16. 5.0x10° mol/L sabit derisimdeki TMP’in, 5.0x10°- 6.0x10°. mol/L
derigim araligindaki ¢esitli C14SO4Na derisimleriyle absorbansinin degisimi.
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Tablo 6.8. Benesi-Hildebrand esitligine gore diizenlenen TMP ile C14SO4Na’in sulu
ortamdaki deney sonuglari.

[C14SO4Na]

(mol/L) A AA 1/AA Cm 1/Cp
7.0x10* 0.301 0.005  200.00 2.0x10* 5000.00
8.0x10™ 0.308 0.012 83.33 3.0x10™ 3330.00
1.0x10° 0.310 0.014 71.43 5.0x10™ 2000.00
2.0x10° 0.314 0.018 55.56 1.5x10° 667.00
3.0x10°3 0.317 0.021 47.62 2.5x10° 400.00
4.0x10°3 0.321 0.025 40.00 3.5x107 286.00
5.0x107 0.324 0.028 35.71 4.5x10° 222.00
6.0x107 0.326 0.030 33.33 5.5x107 182.00
a0

48 -

46 .

44_

42 4

=R

38 4

36 4

34

32 4

3':' T T T T

0 100 200 300 400 500

LC,, LimoD

Sekil 6.17. 5.0x10™ mol/L sabit derisimdeki TMP ile, C14SOsNa (3.0x10°— 6.0x10®
mol/L) etkilesimi igin (25 °C) Benesi-Hildebrand esitligine gore 1/AA ile 1/Cp,
iligkisi.
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6.1.5. TMP ve anyonik YAM’lerin etkilesimleri icin spektrofotometrik

olciimlerinin degerlendirilmesi

5,0x10° mol/L sabit derisimdeki TMP’nin anyonik YAM’lerle etkilesimi i¢in
Benesi-Hildebrand esitligi ile hesaplanan TMP’nin misellere baglanma sabitleri (Kp)
ve YAM’lerin KMD’lerinde goriilen degisimler Tablo 6.9’da gosterildi. Tablo
6.9’dan da goriildiigi gibi anyonik YAM ' lerin hidrofobik karakteri arttikca TMP nin

de misellere baglanma egilimi artis gdzlendi.

Tablo 6.9. TMP’nin CsS0O4Na, C1oSO4Na, C1,S04Na ve C14SO4Na YAM’lerle
spektrofotometrik yontemle izlenen etkilesim sonuglart ve misellere baglanma
sabitleri (KMDO: YAM’lerin 298 K’deki sulu ortamdaki KMD degeri, KMD:
5.0x10-5 mol/LL TMP varliginda YAM’lerin 298 K’deki KMD degeri).

YAM KMD’ KMD Amax Kp =2
(mol/L) (mol/L) (nm) (L/mol)
CsSO,Na  1.4x107  3.0x107 286 16.71 0.9927
C10SO,Na  3.3x10°  2.0x10°® 279 23.26 0.9967
C,SO,Na 8.6x10°  1.0x103 278 68.41 0.9988
CuiSO,Na 2.2x10°  5.0x10* 276 321.89 0.9996

6.2. TMP ve Anyonik YAM’ler Arasindaki Etkilesimin letkenlik Olciimleriyle

incelenmesi

YAM’lerin seyreltik ¢ozeltileri normal bir elektrolit gibi davranirken yliksek
derisimlerde fiziksel ozelliklerinde ani degisiklikler olusur. Bu degisim, YAM
cozeltilerinin en belirgin elektriksel 6zelligi olup, iletkenlik ile derisim arasinda
cizilen grafiklerde goriilen egrilerinin birbiriyle KMD’de kesisen iki dogru i¢ermesi
ile kendini gosterir. Bu nedenle ¢alismada kullanilan anyonik YAM’lerin ilk 6nce
genis derisim araliklarinda ortamda TMP yokken sulu ortamda iletkenlikleri
dlgiilerek, iletkenlik-derisim grafikleri olusturuldu. Daha sonra 5.0x10™ mol/L sabit
derisimdeki TMP’nin CgSO4Na, C10SO4Na, C;,SO4Na, C14SO4Na c¢ozeltilerinin
genis derisim araliklarinda iletkenlik Olclimleri yapilarak tablo ve grafikleri
olusturuldu. Bu grafikler yardimiyla iki dogrunun egimleri oranindan miselin

iyonlagsma derecesi (o) ve misel yiikiiniin nétrallesme derecesi () hesaplanarak
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anyonik YAM’lerin sulu ortamda ve TMP varliginda o ve B degerleri hesaplanarak
karsilastirildi. KMD o6ncesi egim (S;) ve KMD sonrasi egim (S;) olup; S,/S;= a ve
1-0= B dir.

6.2.1. TMP ile CgSO4Na etkilesimi

Tablo 6.10 ve Tablo 6.11°de CgSO4Na’in ¢esitli derisimlerinde, sirasiyla sulu
ortamda ve 5.0x10° mol/L TMP varhiginda Olglilen spesifik iletkenlikleri

goriilmektedir.

Tablo 6.10. CgSO4Na ¢ozeltilerinin 25 °C’da odlgiilen sulu ortamdaki spesifik
iletkenlikleri.

[CsSO4Na] (mol/L) fletkenlik (us/cm)x10*
5.0x10™ 0.0039
1.0x10° 0.0077
3.0x10°® 0.0224
7.0x10° 0.0496
1.0x10% 0.0704
2.0x10% 0.1359
3.0x107 0.1991
5.0x107 0.3234
8.0x10% 0.4972
1.0x10™ 0.6058
1.5x10™ 0.8618
2.0x10* 1.0220
3.0x10* 1.4000
5.5x10" 2.9149
7.0x10" 3.0250
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Tablo 6.11. 5.10° mol /L sabit derisimdeki TMP varliginda CgSO4Na’in sulu
ortamdaki spesifik iletkenlik degerlerinin derisimle degisimi.

[CsSO4Na+TMP] mol/L  iletkenlik (us/cm)x10*
1.0x10™ 0.0006
2.0x10™ 0.0011
4.0x10™ 0.0022
6.0x10™ 0.0029
8.0x10™ 0.0049
1.0x107 0.0053
2.0x10°® 0.0101
3.0x10° 0.0139
4.0x10° 0.0177
5.0x10° 0.0215
7.0x10° 0.0272
8.0x10° 0.0301
1.0x10% 0.0353
1.5x10% 0.0529
2.0x10 0.0861

Sekil 6.18 ve 6.19°da sirastyla, CgSO4Na‘in 5.0x10™ ve 3.0x107* mol/L derisim
araliginda sulu ortamda ve TMP varliginda ¢izilen iletkenlik-derisim grafikleri
gosterildi. Grafiklerden elde edilen ve KMD’de kesisen iki dogrunun egimleri
oranindan hesaplanan miselin iyonlagsma derecesi (o) sulu ortamda 0.6405 iken TMP
varliginda 0.7182 ve misel yiikiinlin n6trallesme derecesi () sulu ortamda 0.3595
iken TMP varliginda 0.2818 olarak bulundu. Grafiklerden elde edilen iki dogrunun
kesistigi noktadaki derisim degeri (KMD) sulu ortamda ve TMP varliginda farklilik
gosterdi. CgSO4Na’in 5.0x10”° mol/L TMP varliginda KMD 4.0x10™ mol/L olarak
bulundu. CgSOsNa’in KMD’i 5.0x10° mol/L TMP varhiginda azalma gosterdi.
CgSO4Na’in KMD’i literatiire gore sulu ortamda 1.4x10™ mol/L (Rosen 1978) olup
Sekil 6.18’de de goriildiigli gibi sonuglarimiz bu degerle uyumludur.
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Sekil 6.18. CgSO4Na (5.OXZI.O'4 ~ 3.0x10% mol/L)’mn sulu ortamdaki iletkenlik-

derisim iliskisi. KMD o6ncesi: y = 60992.911x + 81.057 ; R 0.9989, KMD sonrast:
y = 39068.257x + 2386.070 R?: 0.9956).
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Sekil 6.19. 5.10° M sabit derisimdeki TMP ile CgSO;Na (1.0x10* — 1.5x10

mol/L)’n sulu ortamdaki iletkenlik-derisim iliskisi KMD oncesi : y=44034.407x +
6.106 R* 0.9939, KMD sonrasi : y=31691.854x + 48.303 R?: 0.9973).

6.2.2. TMP ile C1,SO4Na etkilesimi

Tablo 6.12 ve Tablo 6.13’de C10SO4Na’in g¢esitli derisimlerinde, sirasiyla sulu
ortamda ve 5.0x10° mol/L TMP varhginda &lgiilen spesifik iletkenlikleri

goriilmektedir.
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Tablo 6.12. C1;SOsNa ¢ozeltilerinin 25 °C’da olgiilen sulu ortamdaki spesifik
iletkenlikleri.

[C10SOsNa] (mol/L)  iletkenlik (us/cm)x10*
7.0x10™ 0.0053
1.0x10°® 0.0073
2.0x10° 0.0142
5.0x107 0.0350
1.0x10% 0.0653
2.0x10 0.1317
3.0x10@ 0.1871
4.0x10% 0.2322
5.0x107 0.2630
7.0x10 0.3243
1.0x10* 0.4128
2.0x10™ 0.6912
3.0x10* 1.1691
5.0x10™ 1.9910

Tablo 6.13. 5.0x10° mol /L sabit derisimdeki TMP varliginda C1;SO4Na’in sulu
ortamdaki spesifik iletkenlik degerlerinin derisimle degisimi.

[C10SO4Na+TMP] (mol/L)  iletkenlik (us/cm)x10*
1.0x10™ 0.0033
2.0x10™ 0.0042
4.0x10™ 0.0052
6.0x10™ 0.0068
8.0x10™ 0.0089
1.0x10°® 0.0096
2.0x10 0.0178
3.0x10° 0.0251
4.0x10° 0.0315
5.0x10 0.0354
6.0x.10° 0.0391
7.0x10 0.0459
8.0x10 0.0492
1.0x1072 0.0574
1.5x107@ 0.0845
2.0x10 0.1100

Sekil 6.20 ve 6.21°da sirasiyla, C10SO4Na‘in 1.0x10™ ve 2.0x10 mol/L derisim

araliginda sulu ortamda ve TMP varliginda ¢izilen iletkenlik-derisim grafikleri
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gosterildi. Grafiklerden elde edilen ve KMD’de kesisen iki dogrunun egimleri
oranindan hesaplanan miselin iyonlagsma derecesi (o) sulu ortamda 0.5641 iken TMP
varliginda 0.6238 ve misel yiikiiniin notrallesme derecesi () sulu ortamda 0.4359
iken TMP varliginda 0.3762 olarak bulundu. Grafiklerden elde edilen iki dogrunun
kesistigi noktadaki derisim degeri (KMD) sulu ortamda ve TMP varliginda farklilik
gosterdi. C10SOsNa’un 5.0x10° mol/L TMP varliginda KMD 3.0x10 mol/L olarak
bulundu. C1,SO4Na’m KMD’i 5.0x10° mol/L TMP varliginda azalma gosterdi.
C1,S04Na’in KMD’i literatiire gére sulu ortamda 3.3x10 mol/L (Rosen 1978) olup
Sekil 6.20°de de goriildigii gibi sonuglarimiz bu degerle uyumludur.
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Sekil 6.20. C1SOsNa (1.0x10° — 2.0x10" mol/L)’in sulu ortamdaki iletkenlik-

derigim iligkisi (KMD o&ncesi : y=59779.621x + 47.433 R?: 0.9944, KMD sonrast :
y=33726.514x + 854.057 R*: 0.9965).
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Sekil 6.21. 5.0x10° M sabit derisimdeki TMP ile C1,SO4Na (1.0x10* — 1.0x10
mol/L)’1n sulu ortamdaki iletkenlik-derisim iliskisi (KMD oncesi: y =73440.140x +
26.242 R% 0.9986, KMD sonrast: y= 45811.475x + 123.730 R?: 0.9932).

6.2.3. TMP ile C1,SO4Na etkilesimi

Tablo 6.14 ve Tablo 6.15°de C;,SO4Na’in g¢esitli derisimlerinde, sirasiyla sulu
ortamda ve 5.0x10° mol/L TMP varhgmnda &lgiilen spesifik iletkenlikleri

goriilmektedir.

Tablo 6.14. C;,.SOsNa ¢ozeltilerinin 25 °C’da odlgiilen sulu ortamdaki spesifik
iletkenlikleri.

[C1,SO4Na] (mol/L)  iletkenlik (us/cm)x10*
5.0x10™ 0.0038
1.0x10°® 0.0070
3.0x10° 0.0208
5.0x10° 0.0342
8.0x10 0.0534
1.0x107@ 0.0598
1.7x107@ 0.0767
2.0x10 0.0897
2.0x10 0.1111
3.5x10 0.1218
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Tablo 6.15. 5.0x10° mol /L sabit derisimdeki TMP varliginda C1,SO4Na’in sulu
ortamdaki spesifik iletkenlik degerlerinin derisimle degisimi.

[C1,SO4Na+TMP] (mol/L)  iletkenlik (us/cm)x10”
1.0x10™ 0.0013
2.0x10™ 0.0032
4.0x10™ 0.0052
6.0x10™ 0.0069
8.0x10™ 0.0095
1.0x10°® 0.0121
2.0x10° 0.0221
3.0x10° 0.0254
4.0x10°® 0.0310
5.0x107 0.0380
6.0x10° 0.0435
8.0x107 0.0555
1.0x10% 0.0642
2.0x10 0.1079
3.0x10 0.1384

Sekil 6.22 ve 6.23°de sirastyla, C1,SOsNa‘in 1.0x10™ ve 3.0x10 mol/L derisim
araliginda sulu ortamda ve TMP varliginda g¢izilen iletkenlik-derisim grafikleri
gosterildi. Grafiklerden elde edilen ve KMD’de kesisen iki dogrunun egimleri
oranindan hesaplanan miselin iyonlagma derecesi (o) sulu ortamda 0.3859 iken TMP
varhiginda 0.4469 ve misel yiikiiniin nétrallesme derecesi () sulu ortamda 0.6141
iken TMP varliginda 0.5531 olarak bulundu. Grafiklerden elde edilen iki dogrunun
kesistigi noktadaki derisim degeri (KMD) sulu ortamda ve TMP varliginda farklilik
gosterdi. C1504Na’un 5.0x10™ mol/L TMP varliginda KMD 2.0x10 mol/L olarak
bulundu. C1,S04Na’m KMD’i 5.0x10° mol/L TMP varliginda azalma gdsterdi.
C12SO4Na’in KMD'’i literatiire gore sulu ortamda 8.6x107° mol/L (Rosen 1978) olup
Sekil 6.22°de de goriildiigl gibi sonuglarimiz bu degerle uyumludur.
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Sekil 6.22. C1,SO4Na (5.OX10'4 — 3.0x107? mol/L)’in sulu ortamdaki iletkenlik-
derisim iliskisi (KMD 6ncesi : y=66365.170x + 6.423 R% 0.9998, KMD sonrast :
y=25615.376x + 343.207 R*: 0.9940).
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Sekil 6.23. 5.0x10° mol/L sabit derisimdeki TMP ile C1,50,Na (1.0x10™ — 2.0x107
mol/L)’1n sulu ortamdaki iletkenlik-derisim iliskisi (KMD oncesi : y=108218.900x +
7.361 R% 0.9966, KMD sonrasi : y=48362.206x + 133.887 R? 0.9938).
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6.2.4. TMP ile C14,SO4Na etkilesimi

Tablo 6.16 ve Tablo 6.17°de C14SO4Na’in gesitli derisimlerinde, sirasiyla sulu

ortamda ve 5.0x10° mol/L TMP varhiginda Olglilen spesifik iletkenlikleri

gorilmektedir.

Tablo 6.16. C1,SO4Na ¢ozeltilerinin 25 °C’da 6lgiilen sulu ortamdaki spesifik

iletkenlikleri.

[C14SO4Na] (moI/L)

fletkenlik (us/cm)x10*

1.0x10°
6.0x10°
1.0x10™
2.0x10™
3.0x10™
4.0x10™
6.0x10™
8.0x10™
1.0x10°
1.5x10°
2.0x10°®
2.5x10°
3.0x10°
5.0x10°
8.0x10°
1.0x10%
2.0x10
2.5x10%
3.0x10%

0.0003
0.0007
0.0009
0.0018
0.0026
0.0031
0.0052
0.0067
0.0089
0.0132
0.0177
0.0204
0.0250
0.0320
0.0408
0.0459
0.0715
0.0836
0.0909
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Tablo 6.17. 5.0x10° mol /L sabit derisimdeki TMP varliginda C14SO4Na’in sulu
ortamdaki spesifik iletkenlik degerlerinin derisimle degisimi.

[C14SO4Na+TMP] (mol/L)  iletkenlik (us/cm)x10*
8.0x10°® 0.0002
1.0x107 0.0003
2.0x10° 0.0004
4.0x10° 0.0006
6.0x10° 0.0008
8.0x10° 0.0011
1.0x10™ 0.0014
2.0x10™ 0.0019
3.0x10™ 0.0024
4.0x10™ 0.0030
5.0x10™ 0.0037
6.0x10™ 0.0039
7.0x10™ 0.0044
8.0x10™ 0.0049
1.0x10° 0.0058
2.0x10°® 0.0129

Sekil 6.24 ve 6.25°de sirastyla, C14SOsNa‘in 1.0x10” ve 3.0x10 mol/L derisim
araliginda sulu ortamda ve TMP varliginda ¢izilen iletkenlik-derisim grafikleri
gosterildi. Grafiklerden elde edilen ve KMD’de kesisen iki dogrunun egimleri
oranindan hesaplanan miselin iyonlagma derecesi (o) sulu ortamda 0.2954 iken TMP
varliginda 0.4058 ve misel yiikiiniin nétrallesme derecesi () sulu ortamda 0.7046
iken TMP varliginda 0.5942 olarak bulundu. Grafiklerden elde edilen iki dogrunun
kesistigi noktadaki derisim degeri (KMD) sulu ortamda ve TMP varliginda farklilik
gosterdi. C14504Na’un 5.0x10™ mol/L TMP varliginda KMD 1.0x10™ mol/L olarak
bulundu. C14,SOsNa’in KMD’i 5.0x10®° mol/L TMP varliginda azalma gosterdi.
C14SO4Na’mm KMD’i literatiire gore sulu ortamda 2.2x10™ mol/L (Rosen 1978) olup
Sekil 6.24’de de goriildiigli gibi sonuglarimiz bu degerle uyumludur.
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Sekil 6.24. C1,SO4Na (1.0x10° — 3.0x10% mol/L)’in sulu ortamdaki iletkenlik-
derisim iliskisi (KMD oncesi : y=83622.638x + 1.587 R%* 0.9979, KMD sonrasi :

y=24704.077x + 200.270 R% 0.9935).
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Sekil 6.25. 5.0x10™ mol/L sabit derisimdeki TMP ile C14504Na (1.0x10®° — 1.0x10®

mol/L)’1n sulu ortamdaki iletkenlik-derisim iligskisi (KMD oncesi : y=120361.644x +
1.561 R% 0.9924, KMD sonrasi : y=48849.032x + 9.997 R% 0.9948).
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6.2.5. TMP ve anyonik YAM’lerin etkilesimleri icin iletkenlik 6l¢iimlerinin

degerlendirilmesi

Her bir YAM ig¢in iletkenlik-derisim grafiklerinden elde edilen dogrularin
egimlerinden hesaplanan sulu ortamdaki o ve B° ve 5.0x10° mol /L sabit
derisimdeki TMP varliginda hesaplanan o™ ve B™F degerleri Tablo 6.18°de
verildi. Tablo 6.18’de de gorildiigii gibi sulu ortamda anyonik Y AM’lerin iyonlasma
dereceleri (0° ) TMP varhiginda artis gosterirken, notrallesme dereceleri (B) ise sulu
ortama gore azalma gosterdi. YAM misellerinin 3 degerlerinde goriilen azalma

TMP’nin anyonik misellere olan baglanma egilimini géstermektedir.

Tablo 6.18. Sulu ortamda ve 5.0x10° mol/L TMP varliginda iletkenlik Slgiimleri ile
elde edilen miselin iyonlasma derecesi (o) ve misel yiikiiniin nétrallesme derecesi
(B) degerleri.

YAM ao BO (X,TMP BTMP
CgSO4Na 0.6405 0.3595 0.7182 0.2818
C10SO4Na 0.5641 0.4359 0.6238 0.3762
C1,SO4Na 0.3859 0.6141 0.4469 0.5531
C14SO4Na 0.2954 0.7046 0.4058 0.5942
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6.3. TMP ve Anyonik YAM’ler Arasindaki Etkilesimin Yiizey Gerilim

Olciimleriyle Incelenmesi

TMP’in anyonik YAM’lerle etkilesimini ve CgSO4Na, C10SO4Na, C12SO4Na,
C14SO4Na’in arayiizey oOzelliklerine TMP’nin etkisini incelemek amaciyla yiizey
gerilim Ol¢timleri 5.0x10"° mol/L TMP varliginda her bir YAM i¢in ayr1 ayr1 yapildi.
YAM’lerin tek baglarina sulu ortamda cesitli derisimleri i¢in yiizey gerilimleri ayri
ayr1 Olgilerek TMP etkisi incelendi. Yiizeyde tutunan madde miktarini
aydinlatabilmek i¢in 5.0x10° mol/L TMP varliginda YAM’lerin denge derisimleri
ile ylizey gerilim Ol¢limleri arasinda ¢izilen grafiklere bagli olarak Gibbs

Adsorpsiyon Esitligi uygulandi.

6.3.1. TMP ile CgSO4Na etkilesimi

Tablo 6.19 ve Tablo 6.20’de CgSO4Na c¢ozeltilerinin c¢esitli derisimlerinde,
sirastyla sulu ortamda ve 5.0x10™ mol/L TMP varliginda 6lgiilen yiizey gerilimleri
goriilmektedir. CgSO4Na’in sulu ¢ozeltilerinin tek basina ve 5.0x10™° mol/L TMP
varliginda yiizey gerilimlerinin derisim ile degisim grafigi Sekil 6.26’da verildi.
CgSO4Na’in TMP varhiginda KMD’i yiizey gerilim &lgiimleri ile 5.0x10™ mol/L

olarak saptandi.
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Tablo 6.19. CgSOsNanin sulu ¢ozeltilerinin ylizey gerilimlerinin derisim ile

degisimi.

[CsSO4Na] (mol/L) v (MN/m)
4.0x10° 72.60
5.0x10° 72.40
6.0x103 72.00
7.0x10°° 71.85
8.0x10°® 71.65
9.0x10°® 71.50
1.0x10? 71.25
1.5x10% 71.10
1.8x10? 70.00
2.0x1072 69.00
2.5x10 67.25
3.0x107 66.23
4.0x10 64.32
5.0x1072 63.00
6.0x10 60.12
7.0x1072 57.12
8.0x10 55.24
9.0x1072 53.21
1.0x10" 50.00
1.1x10% 48.00
1.2x10" 46.00
1.4x10™ 44.00
1.6x10*" 42.01
1.8x10" 42.00

Tablo 6.20. CgSO4Na'm 5.0x10™ mol/L TMP varliginda yiizey gerilimlerinin derisim

ile degisimi

[CeSO4Na] (mol/L) v (MN/m)
1.0x10™ 72.469
4.0x10™ 70.008
6.0x10™ 69.170
1.0x10°® 65.518
3.0x10° 59.461
5.0x10 57.450
7.0x10 55.461
1.0x107@ 50.814
1.5x1072 47.098
2.5x10% 42.614
3.0x10 42.000
4.0x10% 41.900
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Sekil 6.26. CgSO4Na’in sulu c¢ozeltilerinin tek basina ve 5.0x10° mol/L TMP

varliginda yiizey gerilimlerinin derisim ile degigimi.

6.3.2. TMP ile C1,SO4Na etkilesimi

Tablo 6.21 ve Tablo 6.22’de C10SO4Na ¢o6zeltilerinin ¢esitli derisimlerinde,
sirastyla sulu ortamda ve 5.0x10™ mol/L TMP varliginda Slgiilen yiizey gerilimleri
goriilmektedir. C10SO4Na’in sulu ¢ozeltilerinin tek basina ve 5.0x10™ mol/L TMP
varliginda yiizey gerilimlerinin derisim ile degisim grafigi Sekil 6.27°de verildi.
C10SO;Na’m TMP varhginda KMD’i yiizey gerilim &lgiimleri ile 4.0x10™ mol/L

olarak saptandi.
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Tablo 6.21. C1;0SO4Na'nin sulu ¢ozeltilerinin yiizey gerilimlerinin derisim ile
degisimi.

[C10SO4Na] (mol/L) v (MN/m)
1.0x1073 72.58
2.0x10°° 71.98
3.0x10°® 71.64
4.0x10°° 71.00
5.0x107 69.87
6.0x10°° 68.54
7.0x10°3 67.32
8.0x10°° 66.12
9.0x10°® 64.31
1.0x10% 63.00
1.5x10? 58.01
1.8x10% 56.00
2.0x10? 55.21
2.5x1072 52.01
3.0x1072 48.00
4.0x1072 44.00
5.0x10 42.05

Tablo 6.22. C13SOsNa'in 5.0x10° mol/L TMP varhiginda yiizey gerilimlerinin
derigim ile degisimi

[C10SO,Na] (mol/L) y (MN/m)
1.0x10™ 72.971
4.0x10™ 66.697
8.0x10™ 62.086
1.0x10°3 59.347
2.0x10°® 57.252
3.0x10°® 53.472
4.0x10° 52.483
5.0x107 50.951
7.0x10°® 45.710
2.0x10 37.242
3.0x10* 36.890
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Sekil 6.27. C10SO4Na’mn sulu ¢ozeltilerinin tek basina ve 5.0x10° mol/L TMP
varliginda yiizey gerilimlerinin derisim ile degigimi.

6.3.3. TMP ile C1,SO4Na etkilesimi

Tablo 6.23 ve Tablo 6.24’de C;,SO4Na ¢o6zeltilerinin gesitli derisimlerinde,
sirastyla sulu ortamda ve 5.0x10™ mol/L TMP varliginda 6lgiilen yiizey gerilimleri
goriilmektedir. C12SO4Na’in sulu ¢ozeltilerinin tek basina ve 5.0x10™ mol/L TMP
varliginda yiizey gerilimlerinin derisim ile degisim grafigi Sekil 6.28’da verildi.
C12SO4Na’in TMP varliginda KMD’i yiizey gerilim olgiimleri ile 2.0x107° mol/L

olarak saptandi.
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Tablo 6.23. C;2SO4Na'nin sulu ¢ozeltilerinin yiizey gerilimlerinin derisim ile
degisimi

[C12SO4Na] (mol/L) v (MN/m)
8.0x107 71.698
2.0x10* 68.388
8.0x10™ 59.413
1.0x10° 55.680
2.0x10°3 48.836
4.0x10°° 38.643
6.0x103 32.727
8.0x10°° 34.562
1.0x10? 34.566
2.0x1072 36.210

Tablo 6.24. C1,SO4Na'min 5.0x10° mol/L TMP varhiginda yiizey gerilimlerinin
derigim ile degisimi.

[C12,SO4Na] (mol/L) v (MN/m)
8.0x10™ 65.339
1.0x10* 61.112
2.0x10™ 59.957
4.0x10™ 54.990
8.0x10™ 50.480
1.0x10°® 48.053
2.0x10°® 41.923
4.0x10° 35.389
6.0x107 34.820
8.0x10® 34.000
1.0x10? 33.210
1.5x10? 33.540
3.0x1072 33.580

78



80 L
70 4
Iy £ C3804Na
60 Jl‘i A C;SONa+TMP
Y
%‘“ 40 4 4, X
E 3 Aoaa g A A
PR LV
20 +
10
{} T T T
0 0,01 0,02 0,03 0,04
[C,,S0,Na] (mol/L)

Sekil 6.28. C1,SO4Na’mn sulu ¢ozeltilerinin tek basmna ve 5.0x10° mol/L TMP
varliginda yiizey gerilimlerinin derisim ile degigimi.

6.3.4. TMP ile C14SO4Na etkilesimi

Tablo 6.25 ve Tablo 6.260°da C14SO4Na ¢ozeltilerinin ¢esitli derisimlerinde,
sirastyla sulu ortamda ve 5.0x10™ mol/L TMP varliginda 6lgiilen yiizey gerilimleri
goriilmektedir. C14SO4Na’in sulu ¢ozeltilerinin tek basina ve 5.0x10™ mol/L TMP
varliginda yiizey gerilimlerinin derisim ile degisim grafigi Sekil 6.29°da verildi.
C1SO4Na’mn TMP varliginda KMD’i yiizey gerilim &lgiimleri ile 1.0x10™ mol/L

olarak saptandi.
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Tablo 6.25. C14SO4Na'nin sulu ¢ozeltilerinin yiizey gerilimlerinin derisim ile

degisimi.

[C14SO4Na] (mol/L) v (MN/m)
1.0x10° 66.459
4.0x10° 59.948
6.0x107° 57.082
8.0x107° 56.210
3.0x10™ 50.010
4.0x10™ 46.210
5.0x10™ 42.130
6.0x10™ 38.540
7.0x10™ 36.307
8.0x10™ 34.520
1.0x10°3 32.691
2.0x107 27.430

Tablo 6.26. C1,SO4Na'nin 5.0x10° mol/L TMP varhiginda yiizey gerilimlerinin

derisim ile degisimi

[C14SO4Na] (mol/L) v (MN/m)
5.0x10° 63.085
8.0x10°® 61.229
1.0x10° 61.017
2.0x10° 57.502
3.0x107 53.684
6.0x10° 50.940
8.0x10™ 49.491
1.0x10™ 48.093
2.0x10™ 43.680
3.0x10™ 40.094
4.0x10™ 38.117
5.0x10™ 35.474
6.0x10™ 33.429
7.0x10™ 30.797
8.0x10™ 27.840
1.0x10°® 26.739
2.0x10 24.489
3.0x10° 23.503
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Sekil 6.29. C14,SO4Na’mn sulu ¢ozeltilerinin tek basma ve 5.0x10®° mol/L TMP
varliginda yiizey gerilimlerinin derisim ile degisimi.

6.3.5. TMP ve anyonik YAM’lerin etkilesimleri icin yiizey gerilim él¢ciimlerinin

degerlendirilmesi

TMP ve anyonik YAM’ler arasindaki etkilesimin yiizey gerilim deney sonuglari
Gibbs’in adsorpsiyon esitligi ile degerlendirildi. YAM c¢ozeltilerinin tek baslarina ve
TMP varliginda yiizey gerilimleri ile logaritmik denge derisimleri arasinda ¢izilen
grafikler sirasiyla Sekil 6.30 ve Sekil 6.31°de gosterildi. Sekil 6.32 ve Sekil 6.33 ‘de
goriildiigii gibi CgSO4Na, C10SO4Na, C1,SO4Na, C14SO4Na igin sulu ortamda ve
5.0x10° mol/L TMP varhginda ¢izilen In [YAM] ile yiizey gerilim arasidaki
dogrusal iliskinin egiminden hesaplanan maksimum yiizey fazlaliklart (/max) Ve
molekiil bagina diisen minimum alan (Amin) Tablo 6.27°de verildi. Tablo 6.27°den de
goriildiigli gibi anyonik YAM’lerin sulu ¢ozeltilerinde hesaplanan /1ax degerlerinde
ortama TMP katilmasiyla gézlemlenen azalma TMP’nin anyonik misellere baglanma
egilimini gostermektedir. Amin degerlerinde goriillen artis ise katyonik TMP ile
anyonik YAM’ler arasindaki hidrofobik etkilesimin yanisira elektrostatik etkilesim

sonucu misel arayiizeyinde tutunmasinin diger bir gostergesidir.
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Sekil 6.30. Anyonik YAM cozeltilerinin logaritmik denge derisimleri ile yiizey
gerilimlerinin degisimi.

80

70

60

50

40

_v(mN/m)

30

20

#CSO,Na  ®mC,SO,Na  AC;,SO,Na  +Cy,SO,Na
. ' ﬁi
TS | AAA A
] . ++ T
'S L m | A +
¢ A +
| [
. ¢ - e 4+t

1 e A L

. A +F

A AakA i
] +

++ T
-1 -2 -3 -4 -5 -6
log[YAM]

Sekil 6.31. Anyonik YAM’lerin logaritmik denge derisimleri ile yiizey gerilimlerinin
degisimine 5 .0x10®° mol/L TMP’in etkisi.
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Sekil 6.32. Gibbs Adsorpsiyon Denklemine gore In [YAM] ile yiizey gerilim iligkisi
(298 K).
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Sekil 6.33. 5.0x10”° mol/L TMP varhiginda Gibbs Adsorpsiyon Denklemine gore In
[YAM] ile yiizey gerilim iligkisi (298 K).
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Tablo 6.27.

CgSO4Na, C10SO4Na, C15SO4Na, C14SO4Na ig:in sulu ortamda ve
5.0x10° mol/L TMP varliginda Gibbs Adsorpsiyon Denklemi ile hesaplanan
maksimum yiizey fazlaliklar1 (I'max ) ve molekiil basina diisen minimum alan (Amin).

YAM YAM+TMP
YAM 1_‘max Amin X 10-2 1_‘max Amin X 10-2
(mmol/m?) (A9 (mmol/m?) S
CsSONa 2.724 6.098 2.127 7.809
C10S04Na 4544 3.655 2.477 6.706
C1,S04Na 5.229 3.176 3.307 5.020
C14S0O4Na 6.600 2.517 3.987 4.166
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7. TARTISMA VE SONUC

Katyonik bir IEM olan TMP’in sulu ortamda 5.0x10®° mol/L sabit derisiminde
bas gruplar1 ayni hidrofobik gruplar1 farkli anyonik YAM’ler; CgSO4Na, C10SO4Na,
C12S0O4Na ve C14SO4Na ile olan etkilesimleri YAM’lerin genis derisim araliklarinda
spektrofotometrik, iletkenlik ve yiizey gerilim olglimleri ile incelendi. TMP’nin
anyonik misellere baglanma sabitleri KMD f{istiindeki derisimlerde gegerli olan
Benesi-Hildebrand yaklasimi uygulanarak hesaplandi. TMP’nin anyonik miselleriyle
etkilesiminin derecesi ve baglanma sabitlerinin biiyiikliglinlin asagidaki sirayi
izledigi ve en giiclii etkilesimin TMP ile C14SO4Na miselleri arasinda oldugu

saptandi:
C14S0O4Na > C15S04Na > C19S0O4Na > CgSO4Na

TMP’nin absorbansinin anyonik YAM’lerin misel derisimleriyle (Cs) degisimi
Sekil 7.1°de gosterilmistir. Sekil 7.1’de, C14SO4Na’nin diger YAM’lere gore daha
diistik derisimlerinde bile TMP’nin en yiiksek baglanma egilimi oldugu

goriilmektedir.
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Sekil 7.1. 5.0x10™° mol/L. TMP’nin absorbansmin CgSO4Na, C19SO4Na, C12S0O4Na
ve C14S0O4Na misel derisimiyle degisimi.
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IEM ile YAM arasindaki etkilesimlerin niteligi daha ¢ok kimyasal yapilarina
baglidir ve bu etkilesimin temelini hidrofobik ve/veya elektrostatik etkilesimler
olusturur. YAM miselleri, IEM iyon ve molekiillerini hidrofobik ve/ya da
elektrostatik etkilesimle kendine baglayarak, maddelere farkli bir mikroortam
olusturur. Maddelerin miselle etkilesmesi sonucunda bu mikroortamda yonlenmeleri
farklilik gosterir. IEM iyonlarmin zit yiiklii misellere tutunmasinda elektrostatik
cekimin biiyiik rol oynamasiyla birlikte, IEM nin yapisina bagl olarak hidrofobik
etkilesim de s6z konusudur . Bu calismada anyonik YAM'’ler ile katyonik TMP
arasinda etkin bir elektrostatik etkilesimin varligi absorbans ve YAM derigimi
arasinda ayr1 ayri ¢izilen absorbans derisim arasinda YAM’lerin genis derigim
araliklarinda cizilen grafiklerden de goriilmektedir. Anyonik YAM’lerin KMD’leri
altindaki derisimlerde TMP nin absorbansinda goriilen azalma, YAM molekiilleri ile
TMP arasindaki molekiiler kompleks olusumunu ve bu derisimden sonra goriilen
absorbans artist TMP’nin anyonik misellere baglanma egilimini gosterir. TMP’in
misel olusumuna katilmasi yani karisik misel olusumu KMD’ini diisliriir dolayisiyla
miselin kiimelesme sayisint ve misel boyutunu arttirir. Saf suda CgSO4Na,
C1S0sNa, C1,S0sNa ve C1,SONa KMD’leri sirasiyla 1.4x10™ mol/L, 3.3x107
mol/L, 8.0x10™° mol/L ve 2.2x10° mol/L olup (Rosen 1978), spektrofotometrik
yontemle YAM’lerin KMD’leri 5.0x10° mol/L TMP varliginda CgSO4Na igin
3.0x10° mol/L, C10SOsNa i¢in 2.0 x10° mol/L, C1,SOsNa 1.0x10° mol/L ve
C14SO4Na i¢in 4.0x10* mol/L olarak belirlendi. Spektrofotometrik olgiimlerele
saptanan KMD’ler1 ayrica iletkenlik ve ylizey gerilim 6l¢iimleriyle saptanan KMD
degerleriyle de uyum gosterdi (Tablo 7.1).
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Tablo 7.1. TMP’nin anyonik misellere baglanma sabitleri (Kp) ve anyonik
YAM’lerin 5.0x10° mol/L TMP varhiginda spektrofotometrik (KMD?), iletkenlik
(KMD") ve yiizey gerilim (KMDY) 6l¢iimleriyle saptanan KMD’leri.

YAM Kp KMD® KMD' KMDY
(L/mol) (mol/L) (mol/L) (mol/L)
CsSO4Na 16.71 3.0x 107 4.0x 107 5.0x 10
C10S04Na 23.26 2.0x 103 3.0x 103 4.0x10°
C1,S0,Na 68.41 1.0x 103 2.0x 103 2.0x 103
C1.SO,Na 321.89 4.0x 10 1.0 x 10™ 1.0 x 10™

Her ii¢ farkli yontemle de saptanan KMD degerleri gézoniine alindiginda
YAM’nin hidrofobik karakteri artttkca KMD’de daha fazla azalma oldugu
goriilmektedir. KMD’deki bu azalma C;4,SO4Na < C3,SO4Na < C10SO4Na <
CsSO4Na sirasinda olup baglanma derecesi ile izlenen siralamanin tam tersidir yani
KMD azaldik¢a baglanma TMP’nin misellere baglanma egilimi artmaktadir. Bu
durum, katyonik TMP ile anyonik YAM’ler arasindaki elektrostatik ¢ekimin yani
sira glglii bir hidrofobik etkilesimin varligmmin bir gostergesidir. YAM’lerin
hidrofobikligi ile K, ve KMD arasindaki iliski Sekil 7.2°de gosterilmistir.
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C sayis1

Sekil 7.2. TMP’nin anyonik misellere baglanma sabiti ve 5.0x10° mol/L TMP
varliginda YAM’lerin KMD’lerinin C sayisi ile degisimi.

TMP’nin  anyonik YAM’lerle olan etkilesimlerinin  mekanizmasin
aydinlatabilmek i¢in spektrofotometrik Ol¢timlerle birlikte yiiriitillen iletkenlik ve
ylizey gerilim Olgiimleri ile elde deney sonuglari degerlendirildiginde gii¢lii bir
elektrostatik etkilesimin yanisira baskin bir hidrofobik etkilesimin varligim1 da
gosterdi. Iletkenlik ve yiizey gerlim dlgiimleriyle izlenen TMP ile anyonik YAM’ler
arasindaki etkilesim denemelerinde spesifik iletkenlik/yiizey gerilim ile YAM
derisimi arasinda ¢izilen grafiklerde elde edilen egrilerde misel olusumunun
baslangi¢ noktasindaki kiriklik YAM’lerin C sayist diger bir deyisle hidrofobik
karakteri arttikca daha diisiik derisimlerde kendini gdsterdi.

Katyonik bir IEM olan TMP seyreltik ¢ozeltilerinde normal bir elektolit gibi
davranan anyonik YAM’lerin sulu ¢ozeltilerinde iletkenlik 6l¢limlerinde gozlenen
dogrusal degisimlerinde belirgin bir sekil degisikligine neden olmazken KMD
oncesinde spesifik iletkenliklerinde goriilen artis TMP ile anyonik YAM molekiilleri
arasindaki elektrostatik etkilesim nedeniyledir. YAM molekiillerindeki hidrofobik

kismin artmasi (bir homolog seriye ilave edilen her —CH,— grubu yaklasik olarak

88



KMD’yi yar1 yartya azaltir) ve perdeleme etkisiyle bas gruplar arasindaki itme
kuvvetini azaltan TMP’nin ortama katilmasi oldukga diisitk KMD’ne yol agar. KMD
altinda, sabit derisimdeki TMP YAM’lerin bas gruplart arasindaki itmeyi
azalttigindan sulu ortama gore YAM’lerin KMD’deki azalmaya neden olur. Buna
karsilik YAM’lerin KMD f{istii yani misel bolgesinde spesifik iletkenlik degerlerinde
azalma egilimi egilimi gorildi. Sekil 7.3’de goriildigi gibi anyonik YAM’lerin
iyonlagsma dereceleri (a”) TMP varliginda artis gosterirken, notrallesme dereceleri
(B) ise sulu ortama gore azalma gosterdi. YAM misellerinin notrallesme dereceleri
(BO) degerlerinde goriilen bu azalma TMP’nin anyonik misellere olan baglanma

egilimini gostermektedir.

C sayis1

Sekil 7.3. Sulu ortamda ve 5.0x10™ mol/L TMP varliginda iletkenlik Slgtimleri ile
elde edilen miselin iyonlagsma derecesi (o) ve misel yiikiiniin nétrallesme derecesi
(B) degerleri ile C sayis1 arasindaki iligki.

Anyonik YAM'’lerle TMP arasindaki etkilesimin diger bir goOstergesi de
YAMlerin sulu ¢dzeltilerinin yiizey gerilimlerinin 5.0x10° mol/L TMP varliginda
farklilik gostermesidir. Bu farklilik sayisal olarak Gibbs Adsorpsiyon denklemi ile
hesaplanan yiizey fazlalig1 ve molekiil basina diisen minimum alan miktarlariyla yine

belirgin bicimde goriilmektedir. Yiizeyde tutunan madde miktarin1 sayisal olarak
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saptayabilmek i¢in etkilesim g¢alismalari ayni kosullarda yilizey gerilim olgiimleri
yapilarak izlendi. 5.0x10° mol/L TMP varliginda anyonik YAM’lerin denge
derisimleri ile yiizey gerilim Olgiimleri arasinda cizilen grafiklere bagli olarak
yiizeyde tutunan maksimum madde miktar1 (/max) Ve molekiil bagina diisen minimum
alan (Anmin) Gibbs Adsorpsiyon denklemi ile hesaplandi. Anyonik YAM g¢ozeltilerinin
yiizey aktivitesini TMP nin etkiledigi ve ylizey gerilimlerini diisiirdiigli, egri tipinin
aynt kaldigr goriildi. Bu etki YAM iyonlar1 ile TMP’nin ters isaretli iyonlari
arasindaki etkilesimden kaynaklanir. Yiizey aktif madde iyonlar: arasindaki itme
kuvveti azaldigindan daha ¢ok yilizeyde toplanir ve bdylece daha ¢ok ylizey gerilim
diiser. Yiizey gerilim degerlerinde goriilen bu azalma YAM’lerin C sayist yani
hidrofobikligi arttitkca kendini daha belirgin bicimde gosterdi. Ozellikle Cio Ve
Ci4’de goriilen ylizey gerilim derisim egrilerinin Cg ve Cjp’a kiyasla birbirlerine daha
cok yaklastiklart TMP’nin C sayist arttikca misel arayiizeyinde kendine daha ¢ok
tutunabilecek yer kazanmasindan kaynaklandigi diistiniilmektedir. Bu durum Sekil
7.5’de gosterilen Imax ile Anmin arasinda gizilen grafikte de goriilmektedir. YAM’lerin
hidrofobik karakteri arttikga maksimum yiizey fazlaligi sulu ortama gére TMP
varliginda azalma gosterirken tam tersine YAM molekiiliiniin kapladigi minimum

alan sulu ortama gore TMP varliginda bir artis gostermektedir.

*YAM BYAM+TMP

10 -
< %7
o n
S 61 *
x
2 i
0 1 1 T 1
6 8 10 12 14
C sayisi

Sekil 7.4. Anyonik YAM’lerin tek basina ve 5.0x10° mol/L TMP varliginda C
sayist ile Apin arasindaki iligki.
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Sekil 7.5. Anyonik YAM’lerin tek basma ve 5.0x10° mol/L TMP varhginda C
sayist ile I max arasindaki iliski.

Spektrofotometrik  Ol¢limlerde izlenen TMP’nin 274 nm’de maksimum
absorbans gosterdigi dalga boyunun YAM miselleri varhiginda maviye dogru
kaymast (2-4 nm) yine TMP’nin misellere baglanma mekanizmasinin misel
cekirdegine dogru degil de misel araylizeyinde (palisade, parmaklik tabakasi)
gerceklestiginin  diger bir gostergesidir. Bir molekiiliin maksimum absorbans
gosterdigi dalga boyunun YAM miselleri varliginda kirmiziya dogru kaymasi
(batokromik etki) daha kisa dalga boylarina kaymasina maviye kayma (hipsokromik
etki) denir. Dolayistyla maddenin YAM miselleriyle etkilesim derecesine ve bunun
sonucunda maddenin miselde tutundugu yere gore maddenin absorpsiyon
spektrumunda degisiklikler olur. Maddenin dalga boyu misel varliginda ne kadar
kirmiziya dogru kayiyorsa misel ¢ekirdegine yani daha hidrofobik bolgeye dogru
ilerledigini gosterir. Diger yandan C14SO4Na miselleri varliginda TMP’nin en giiglii
etkilesimi gostermesi ve dalga boyundaki degisimler bunu desteklemektedir. Ciinkii
C14S04Na calisilan YAM’ler arasinda en hidrofobik olanidir. YAM ’nin hidrokarbon
kuyrugu uzadik¢a TMP’nin misel yiizeyine tutunarak baglanmasmin gerceklestigi
distiniilmektedir.

Sonug olarak, bu ¢alismada suda smirli ¢dziiniirliige sahip bir IEM olan

TMP’nin farkli hidrofobik karakterleri olan anyonik YAM’ler CgSO4Na, C10SO4Na,

91



C12SO4Na ve Cy4SO4Na varliginda, hem c¢ozelti icindeki hem de yilizeydeki
davraniglarinin ~ spektrofotometrik, iletkenlik ve yiizey gerilim Ol¢limleriyle
arastiritlmasi, etki mekanizmalarini aydinlatmada son derece énemli katkilar sagladi.
YAM miselleri biyolojik membran sistemlerine model olusturduklarindan ilaglarin
misellere baglanmasiyla ilgili veriler ilacin etki mekanizmasini aydinlatacag i¢in
onemlidir. Ilaglarin membranlara baglanan miktarmnin bilinmesi ise baglanma
sabitlerinin bulunmasiyla miimkiin oldugundan bu sistemlerde giiniimiize kadar
cogunlukla spektrofotometrik yontemler kullanilmistir (Benesi and Hildebrand 1949,
Hirose and Sepulveda 1981, Erding et al 2004, Goktirk et al 20006).
Spektrofotometrik calismalarla bugiine degin elde edilen ¢esitli IEM’lerine
baglanmalariyla ilgili olan caligmalarda maddenin miselin neresine baglandig
hakkinda yorumlar genellemeden ileri gidememistir. Ote yandan spektrofotometrik
dlciimlerde IEM’leri ile YAM’lerin piklerinin ayn1 bolgede cakismalari bu sistemleri
calismada da giicliik ¢ikarmakta ve baska yontemlerin gelistirilmesi ihtiyacini
dogurmaktadir. Dolayisiyla bu sistemlerde ylizey Ozelliklerinin incelenmesinin de
etkilesim ve ¢ozilindiirme g¢aligmalar1 i¢in 6nemli bir arastirma yontemi oldugunu

diisiinmekteyiz.
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