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OZET

YUZEY AKTIF MADDELERLE MODIFIYE EDILMIS MONTMORILLONIT’IN
SENTEZI VE IBUPROFEN ILAC TASIYICI SISTEMDE UYGULANMASI

Ayse Canset DIN

Kimya Miihendisligi Anabilim Dali

Temel Islemler ve Termodinamik Bilim Dali

Eskisehir Teknik Universitesi, Lisansiistii Egitim Enstitiisii, Eyliil 2022
Danigman: Prof. Dr. Berrin BOZAN

Bu galigmada bir ilag tasiyicisi olarak se¢ilen Montmorillonit’in (MMT), anyonik,
katyonik, noniyonik ve silan bazli yiizey aktif maddelerle (Setil Trimetil Amonyum
Bromiir (CTAB), Sodyum Dodesil Siilfat (SDS), Triton X-100 (TX-100), (3-
Aminopropil) trietoksisilan (APTES), (3-Aminopropil) trimetoksisilan (APTMS), (3-
Merkaptopropil) Trimetoksisilan (MPTMS)) modifikasyonu gerceklestirilmistir. Bu
sekilde etken maddenin tasiyict MMT yiizeyine daha iyi adsorplanmasi amaglanmistir.
Etken madde olarak Ibuprofen (IBU) se¢ilmis ve modifiye MMT malzemelere
yiiklenmistir. Farkli pH’lardaki tampon ¢ozeltilerde (PBS, pH=7,4), (SMS, pH=1,2) ilag
salimlar1 incelenmistir. Modifiye MMT malzemelerin, X-1sin1 kirinimi difraktometresi
(XRD), Fourier doniisiimlii kizilotesi spektroskopisi (FT-IR), Termogravimetrik analiz
(TGA), Brunauer , Emmett ve Teller (BET) analizleri ile karakterizasyonlar1 yapilmistir.
Yapilan karakterizasyonlardan sonra hazirlanan MMT ve modifiye MMT malzemeleri
IBU yiiklemeleri yapilmistir. IBU yiiklemelerinin ardindan malzemelerin adsorpsiyon
kapasiteleri ve desorpsiyonlari incelenmistir. En yliksek adsorpsiyon kapasitesi
MMT/CTAB ile MMT/IBU orami 1:2 olan yiiklemelerin sonucunda elde edilmistir
(1760,05 mg g!). PBS ve SMS ortaminda salim profilleri karsilastirildiginda en iyi ve
kontrollii salim profilinin %79,75% ve %87,77 ile MMT/CTAB’ye ait oldugu
goriilmiistir.

Anahtar Sozciikler: Montmorillonit, Ibuprofen, Kontrollii la¢ Salimi, Yiizey
Modifikasyonu, Yiizey Aktif Maddeler



ABSTRACT

SYNTHESIS OF MONTMORILLONITE MODIFIED WITH SURFACTANTS AND
ITS APPLICATION IN IBUPROFEN DRUG CARRIER SYSTEM

Ayse Canset DIN
Department of Chemical Engineering

Programme in Program in Unit Operations and Thermodynamics Eskisehir Technical

University, Institute of Graduate Programs, September 2021
Supervisor: Prof. Dr. Berrin BOZAN

Montmorillonite (MMT) was selected as a drug carrier in this study and modified
with anionic, cationic, nonionic, and silane-based surfactants (cetyltrimethylammonium
bromide (CTAB), sodium dodecyl sulfate (SDS), Triton X-100. TX -100), (3-
aminopropyl)triethoxysilane (APTES), (3-aminopropyl)trimethoxysilane (APTMS), (3-
mercaptopropyl)trimethoxysilane (MPTMS)). In this way, the drug should be better
adsorbed on the surface of the carrier MMT. Ibuprofen (IBU) was selected as the drug
and loaded into modified MMT materials. The modified MMT materials were
characterized by X-ray diffraction (XRD), Fourier transform infrared spectroscopy (FT-
IR), thermogravimetric analysis (TGA), Brunauer, Emmett and Teller (BET) analyzes.
After the characterizations, the MMT and modified MMT materials were loaded with
IBU. After loading process, the adsorption capacities and desorptions of the materials
were investigated. The highest adsorption capacity was obtained when loaded with
MMT/CTAB (1760,05 mg g'). Comparing the release profiles of the carriers in PBS and
SMS media, it was found that the best and controlled release profiles were 79,75% and
87,77%, respectively, with MMT/CTAB.

Keywords: Montmorillonite, Ibuprofen, Controlled Drug Release, Surface

Modification, Surfactants
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1. GIRIS

Giliniimiiz yasaminda birgok hastalik ortaya ¢ikmakta ve buna bagli olarak bir¢ok
ilag piyasaya siirilmektedir. Bu sayede ilag firmalar1 Ar-Ge caligmalarina biiylik
yatirimlar yaparak, birbirleriyle rekabet etmektedirler. Ar-Ge kapsaminda yiiriittiikleri
bu ¢aligmalarin basinda kuskusuz kontrollii ilag salim sistemleri gelmektedir. Kontrollii
ilag salim sistemleriyle, etken maddelerin salim hizlar1 ve salim miktarlarinin kontrol
edilebilmesi ve bu sayede tedavi edici (terapotik) etkinin arttirilmasi amaclanmaktadir
[1, 2].

Ibuprofen (IBU), ates diisiiriicii ve agr1 kesici 6zelliklere sahip, piyasada kullanimi
oldukga yaygin ve {lizerinde birgok arastirma yapilmis bir etken maddedir. Romatizmal
hastaliklarin tedavisinde kullanimi olduk¢a yaygindir [3, 4].

lac ile ilgili yapilan arastirmalarda etken maddelerin yani sira, etken maddeyi
hedef bolgeye ileten ilag tasiyicilar da 6nemli bir konu olmustur. flac tasiyici, etken
maddenin yiiklenme kapasitesini, salim miktarini ve hizini, terapotik etkisini etkileyen
onemli bir parametredir. Montmorillonit (MMT), yapisinda bulundurdugu genis ara
katman bosluklari, sisme 06zelligi ve toksik olmayisi sebebiyle ilag tasiyicist olarak
kullanimi tercih edilebilmektedir [5].

Bu calismada, organik bir kil olarak bilinen MMT, ila¢ tasiyicis1 olarak
kullanilmis ve MMT ’nin yiizeyi bir¢ok yiizey aktif madde ile modifiye edilmistir.

Bu sayede MMT’ye IBU’nun yiiklenme kapasitesinin arttirilmas1 amaglanmistir.
Yiizey modifikasyonlar1 yapilmis MMT’lere IBU yiiklemeleri ve IBU yiiklenen
modifiye MMT’lerden IBU’nun salimlar1 (PBS, pH=7,4 ve SMS, pH=1,2

ortamlarinda) incelenmistir.



2. KAYNAK TARAMASI
2.1. Tla¢ Tasimim Sistemleri
2.1.1. Kontrollii ila¢ salim

Kontrollii ilag salimi, ilaglarin terapotik etkisini arttirmayi, ilag doz alim sikliklarini
azaltilmayi, bunun yanin sira olas1 toksik etkilerin Online geg¢meyi amaglayan
sistemlerdir.

flag kullanimlarinda tedavinin basarili olmas: kandaki ilag konsantrasyonun
seviyesine baglidir. Kandaki ilag konsantrasyonu minimum toksik diizey ile minimum
etkin diizey arasinda sabit tutulmalidir (Sekil 2.1). Minimum toksik diizeyin iizerine ¢ikan
ilag konsantrasyonu, hastada beklenmeyen yan etkilerin goriilmesine sebebiyet
verebilmektedir.

Benzer sekilde minimum etkin diizeyin altindaki ilag konsantrasyonu ilacin
iyilestirici etkisini ortadan kaldirarak tedavinin aksamasina sebep olabilir. Bu gibi
istenmeyen sonuglarin dniine gegmek amaciyla sifir dereceli ilag salimi yani sabit hizl

ilag salimi1 gergeklestirilmektedir [6, 7].

Minimum Toksik Konsantrasyon
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Sekil 2.1. Zamana Bagh Ilag Salimlar: [8].

2.1.2. Kontrollii ila¢ salim mekanizmalar:
2.1.2.1. Difiizyon kontrollii sistemler

Difiizyon kontrollii sistemler, bir ilacin polimerik membranla ¢evrili bir ¢ekirdekte
¢oziildiigii veya dagildigi kapsiil tipi bir rezervuar sistemlerdir. Ilag difiizyonu, membran
konsantrasyonundaki farklilik ile saglanmaktadir. Burada ilag¢ 6nce ¢ekirdekte ¢oziiniir,

sonra zardan digartya dogru yayilir.



Matris tipi sistemlerde ise revervuar sistemlerden farkli olarak difiizyon bariyeri
gorevi goren zar yoktur. Bu nedenle, bu sistem genellikle yiliksek bir baglangi¢ salimi,
ardindan tasiyicinin i¢inde yer alan ilag molekiilleri i¢in artan difiizyon mesafesi ile

azalan bir salma hiz1 gosterir [7].

2.1.2.2. Su-gecis kontrollii sistemler
Sisme kontrollii sistemler

Membran, yiiksek molekiiler agirlikli ve suda c¢oziinebilen bir polimerden
olusuyorsa, baslangicta ilacin yayilmasiyla bir jel kivaminda siser. Jel tabakasinin
kalinligi sisme nedeniyle zamanla artar, ancak sonrasinda polimer zincirlerinin
coziilmesiyle kalinlik azalir. Tabaka kalinliginin incelirken sabit kaldig1 zaman diliminde,

ilacin salimi nispeten sabit bir oranda gerceklesir [9].

Osmotik kontrollii sistemler

Osmotik kontrollii salim sistemlerinde ilag yarigegirgen bir membranla
cevrelenmistir ve sistem igerisinde ilag doygunluga ulasmistir. Bu sistemlerde ¢oziicii
yarigecirgen zardan igeri dogru gekilir ve ilaci/tuzu ¢ozer. Igerisinde barmndirdig: kati
maddelerle ila¢ salim hizi kontrol altina alinir. Boylece osmotik basing farkiyla sifirinci

dereceden (sabit hizli) salim gergeklestirilir [7, 10, 11, 12].

2.1.2.3. Kimyasal kentrollii sistemler
Viicutta asinan sistemler

Poli(laktik-ko-glikolik asit) (PLGA), polilaktik asit (PLA) ve polikaprolakton gibi
polimerlerden yapilmis matrisler(PCL), tiim matrislerin aym1 anda bozulmasiyla
sonuglanan toplu bozulmaya ugrar. Bu sayede ila¢ salimi da gergeklesmektedir.
Poli(glikolik asit), poli(laktik asit) ve poli(e-kaprolakton) gibi biyolojik olarak
parcalanabilen matris polimerler suda ¢6ziinmezler fakat hidroliz yoluyla uzun siire

boyunca salim yapabilmektedirler. [7,13].

Zincire takili sistemler
Polyesterler, poliamidler , poli(amino asitler) ve polisakaritler gibi biyolojik olarak

parcalanabilen polimerler iceren ilag tasiyicilar1 , omurgalarindaki ester, amid ve hidrazon



baglarinin hidrolitik ve/veya enzimatik bozunmasi yoluyla ilaglar1 serbest birakir. Bu

sistemler zincire takil sistemler olarak adlandirilmaktadir [7].

2.1.2.4. Ayarlanabilen sistemler

Ayarlanabilen sistemlerde ilacin matris disina salimi1 dis uyaranlara bagli olarak
gerceklesmektedir. Bunlar sicaklik, pH gibi ¢evresel kosullar olabilecegi gibi kimyasal,
manyetik veya mekanik uyaranlar da olabilmektedir. Bu sistemlerin avantaji, ilacin
saliminin istenilen zamanda baslamasi ve istenilen hizda siirdiiriilebilmesini

gerceklestirme olanagi sunmasidir [14, 15].

2.2. 1la¢ Tasiyic1 Sistemler

llag tasiyict sistemler bir hastaligin tamisim koymak ya da tedavisini
gerceklestirmek amaciyla etken maddelerin hedef organ veya dokulara giivenli ve etkin
bir sekilde ulasimini saglayan ve kontrol eden sistemlerdir.

Bu sistemlerde ilag, hedeflenen dokuya ulasabilmekte ve boylece olasi yan etkiler
Onlenebilmektedir. Giiniimiizde bir¢ok ilag tasiyici sistem bulunmakta ve gelistirilmeleri
icin ¢aligmalar siirdiiriilmektedir. Lipozomlar, miseller, nanopartikiiller, dendrimerler,

mikrokiireler ve mikrokapsiiller bu ilag tasiyict sistemlerin bazi 6rnekleridir [16, 17].

2.2.1. Nanopartikiiller

Nanopartikiiller tanim olarak 0,1 veya 100 nm'nin arasinda boyutlara sahip olarak
tanimlasa da, 6zellikle ila¢ dagitim alaninda, yeterli miktarda ilag yiiklemek i¢in nispeten
biiyiikk (boyut >100 nm) nanopartikiillere ihtiyag duyulabilmektedir. Nanopartikiillerin
tibbi amaglar i¢in ¢ekici olmasinin temel nedenleri, ¢cok daha biiyiik olan yiizey kiitle
oranlar1, kuantum &zellikleri ve adsorplama ve tasiyici 6zelliklere sahip olmalaridir.

Nanopartikiiller, ilag, prob ve protein gibi diger bilesikleri baglayabilen, adsorbe
edebilen ve tasiyabilen nispeten genis (fonksiyonel) bir yiizeye sahiptir. Ek olarak, ilag
dagitimi i¢in nanopartikiiller sadece tasiyici olarak kullanillamamaktadir. Bunun yaninda
ilacin kendisi nano 6l¢ekte formiile edilebilmekte ve daha sonra kendisi "tasiyic1" olarak

islev gorebilmektedir [18].

2.2.2. Mikropartikiiller (mikrokiireler ve mikrokapsiiller)

Partikiil boyutlar1 1 ila 1000 pm arasinda degisen matris ve rezervuar sistemlerdir.



2.2.2.1. Mikrokiireler

[lacin bir matris i¢inde esit dagildig1 sistemlerdir. Ilacin salim hizi zamana bagh
olarak degisiklik gostermektedir. Mikrokiirelerde matris yap1 olarak dogal ve sentetik
polimerler kullanilmaktadir. Dogal polimerler biyobozunur olmalar1 ve ¢dziiciisii su olan
ortamlarda yiiksek ila¢ yiikleme kapasitesine sahip olmalari nedeniyle tercih
edilmektedirler. Sentetik polimerler ise istenilen kosullara ve istenilen miktara gore
iiretilebilmeleri sebebiyle tercih sebebidir.

Bu sistemlerde, ila¢ polimer igerisinde homojen dagildig i¢in matrisin tamamen
parcalanmasi ve bdylece etken maddenin tamamindan faydalanilarak toksik etkinin

olusmasinin 6nlenmesi 6nemlidir [11, 19].

2.2.2.2. Mikrokapsiiller

Mikrokapsiiller etken maddenin kati bir ¢eper ile cevrelendigi rezervuar
sistemlerdir. Etken madde belirli bir hizla ¢eperden ¢evreye salinmaktadir. Bu durum
difiizyonla gerceklesebilecegi gibi, cevredeki bir ¢oziiciiniin ilact ekstrakte ederek ¢eperin
belli bir hizla parcalanmasini saglamasi sonucu da gerceklesebilmektedir. Bu nedenle
¢eper kalinliklarinda yapilan degisikliklerle salim hiz1 kontrol edilebilmektedir [11, 19,
20].

2.3. Lipozomlar

Lipozomlar fosfolipid yapili, bilayer vezikiiler yapilardir. Tek tabakali ve ¢ok
tabakali yapida olabilmektedirler. Tek tabakali olmalari durumunda lipit tabaka ve
igerisinde sulu faz, ¢ok tabakali olmalar1 durumunda i¢ ige gecen lipit tabakalar1 arasinda
sulu faz bulundurmaktadirlar. Fosfolipid tabaka hidrofilik bas kistm ve hidrofobik
zincirden meydana gelmektedir. Hidrofilik bas kisimlar sulu ortam igerisinde suya
bakacak sekilde konumlanirken, hidrofobik zincir kisimlar da birbirlerine bakacak sekilde
konumlanmaktadirlar. Bdylece lipozomal denilen vezikiiler yap: olusmaktadir. ilacin
hidrofilik ve hidrofobik yapisina gore lipozom icindeki yeri degisiklik gdstermektedir
[21, 22].

Lipozomlarda salim ti¢ farkl sekilde gerceklesmektedir.

Endositoz: Ilag yiiklii lipozom hedef hiicre zarmin yanina ulasir ve hiicre, lipozomu
icine alir. Hiicre iginde bulunan lizozom, lipozomu parcalamaya baslar ve salim

gerceklesir.



Fiizyon: Lipozom hedef hiicre yanina yaklagir. Lipozomun lipit tabakasi ile hiicre
zar1 birleserek erimeye baglar. Daha sonra lipozomdan hiicre i¢ine ilag salim1 gergeklesir.

Adsorpsiyon: Hedef hiicre zarina yaklasan lipozomdan, ilag hiicre i¢ine dogru
difiize olarak salinir.

Lipozomlarin ilag¢ tasiyicist olarak kullaniminda bir¢ok avantaj bulunmaktadir.
Biyouyumlu olmalari, ilag hedeflemedeki yiliksek verimleri, segici gegirgenlikleri bu

avantajlara 6rnek gosterilebilir [11].

2.4. Dendrimerler

Dendrimer kiiresel, 1-100 nm arasinda degisen boyutlara sahip dallanmis yapilardir.
Dendrimerler ortada bir ¢ekirdek, ¢ekirdegin ¢evresinde dallanma birimleri ve dallanmis
fonksiyonel gruplardan olugmaktadirlar. Fonksiyonel gruplarla dendrimer degisikligi
saglanmaktadir. Genis i¢ bosluklar1 ve islevsel ylizeyleri dendrimerlerin uygun ilag
tagima potansiyelini gdstermektedir. Ayni1 zamanda suda kolay ¢oziinebilmeleri bir diger
avantajlaridir. Dendrimerin ¢ok dalli yapilarina baglanan gruplar sayesinde
biyouyumluluk elde edilebilmektedir. ilag molekiilii direkt olarak denrimer igi bosluklara
kapstillenebilecegi gibi elektrostetik veya kovalent baglar ile de yiizeye
baglanabilmektedir. Dendrimerlerden ilag salimu iki farkl sekilde gerceklesmektedir. flag
ve dendrimerler arasindaki kovalent bagin, enzimatik olarak veya bag kiric1 bir ortam
kosulunda in vivo bozunmasi ile ilag salimi1 gergeklesebilmektedir. Bir diger salim sekli

ise pH ve sicaklik degisiklikleriyle ilacin salinmasidir [17, 23, 24, 25, 26].

2.5. Miseller

Miseller boyutlar1 100 nm’den kiigiik olan lipit ve polimerik yapili, kiiresel ilag
tasiyici sistemlerdir. Hidrofobik bir ¢ekirdek ve ¢evresinde bas kismi hidrofilik olan lipit
tabakadan olugmaktadirlar. Cift lipit tabakali lipozomlardan farkli olarak miseller tek lipit
tabakaya sahiptir. Yapilarinda bulundurduklar1 hidrofilik ve hidrofobik gruplar
maddelerin ¢oziiniirliigiinii arttirarak biyoyararlanimin da artmasim1 saglamaktadir.
Bunun yani sira kiiciik boyutlara sahip ilag tasiyicilar olduklar i¢in, ince damarlanma
bolgelerine de ilag tasiyabilmeleri miimkiindiir. Misellerden ilag salimi, misel ile
polimerik ¢ekirdek arasindaki etkilesimle saglanmaktadir. Misellerden ilag salimi iki

farkli yolla ger¢eklesmektedir. Bunlardan ilki miselin pargalanmasi ile ilacin



monomerlerinden ayrilarak salimidir. Diger yol ise ilag-¢ekirdek baginin kopmasiyla

ilacin diflizyonel salimidir [17,27, 28, 29, 30].

2.6. Tla¢ Hedeflemesi

flag hedefleme bir ilacin istenilen hiicreye, dokuya veya organa secici olarak
aktarilmasidir. Hedefleme ile viicuda verilen ilacin istenmeyen bolgelerde toksik etki
birakmasi1 engellenmektedir. Boylece ilag, ihtiyag duyulan bolgeye iletilmekte ve
terapotik etki de artmaktadir. flag hedefleme mekanizmalar1 pasif ve aktif hedefleme

olarak ayrilmaktadir.

Pasif hedefleme ilacin dogal olarak viicudun belirli bir bolgesinde fizikokimyasal
ve farmakolojik etkenlerle birikimidir. Ilacin pasif hedeflenebilmesi i¢in tedavi gerektiren
dokular patolojik olarak degistirilebilmekte ve bdyle ilag molekiilleri terapotik etkiyi
saglayabilmektedir.

Aktif hedeflemede ise ilacin istenilen hiicre, doku veya organa membran reseptorii
ile baglanmasiyla etkilesim kurmasidir. ilacin dogal yolla baglanmasi, baglanma
kapasitesini birkag ilag molekiilii ile sinirlamaktadir. Fakat aktif hedeflemede reseptor ile

birgok ila¢ hiicre veya dokulara alinabilmektedir [31, 32, 33].

[lacin hedef organ veya dokulara iletilmesinde en 6nemli parametrelerden biri
kullanilan tasiyicidir. Killer ve kil mineralleri, yliksek adsorpsiyon kapasiteleri ve toksik

olmamalar1 nedeniyle ilag tastyicisi olarak kullanilabilmektedir.



3. ILAC TASIMA SISTEMLERINDE KULLANILAN KILLER VE YUZEY
AKTIF MADDELER

Kil ve kil minerallerinin tedavi amaciyla kullanilmasi giiniimiizden ¢ok eskiye
dayanmaktadir. Eski Mezapotamya, Yunan, Roma ve Galya medeniyetlerinde kilin
bir¢cok hastaligin tedavisinde kullanildigina dair kanitlara rastlanmistir. Giinlimiizde de
kilin farmakolojik ve kozmetik alanlarda kullanim1 yayginlagsmakta ve bu konuda birgok
caligma yapilmaktadir [34].

Gilinitimiizde bir¢ok kil ve kil minerali ile ilgili ilag formiilasyon ¢aligmalart ve
kozmetik caligmalar yapilmaktadir. Bunlardan kil ve kil minerallerinden bazilarinin
fiziksel (boyut, sekil, yiiksek 6zgiil yiizey alani, doku), kimyasal (adsorpsiyon kapasitesi,
yiik, katyon degisim kapasitesi), plastisite, sisme kapasitesi, kimyasal inertlik, diigiik
toksisite ve diisiik maliyet gibi 6zelliklerine bakilarak formiilasyonlarda daha yaygin
kullanimi  mevcuttur. Kil mineralinin formiilasyondaki miktar1  degiskenlik
gostermektedir. Kaolinit, halloysit, montmorillonit, talk, paligorskit ve sepiyolit ilag
endiistrisinde kullanilmaktadir [35-39].

Kaolinit, yapisal olarak 1 tetrahedral, 1 oktahedral tabakadan olusmakta ve
tabakalar hidrojen baglariyla birlesmektedir. Kaolinit tabakalarini birbirine baglayan
hidrojen baginin olusturdugu bloke etkisi sebebiyle, ila¢ molekiilii kaolinitin tabakalar
arasinda adsorbe olamaz. Bu nedenle kaolinitin ilag tastyicisit olarak kullanildigi bazi
caligmalarda ilag molekiilii, hidrojen bagi veya Van der Waals kuvvetleri ile kaolinitin
dis ylizeyine adsorbe edilmistir. Bu durum kaolinit i¢in ilag yiikleme kapasitesinin diisiik,
ila¢ salim hizinin ise yliksek oldugunu gdstermistir. Fakat kaolinitin alkol, amino alkol,
organosilan vb. gibi organik maddelerle modifiye edilmesiyle, kaolinitin tabakalari
arasinda ek yiikleme alanlari olusturulabilmektedir [38, 40].

Halloysit, kaolin grubu igerisinde bulunan, kaolinit ile ayni kimyasal bilesime sahip
tiibiiler kil mineralidir. Maliyet olarak uygunlugu, yiiksek biyouyumlulugu, diisiik
toksisitesi, kolay bozunmamasi, yliksek adsorpsiyon kapasitesi, hidrofilik yapisi1 gibi
Ozellikleriyle farmakolojik ilag yiikleme calismalarinda olduk¢a ©nemli bir yer
almaktadir [41, 42, 43].

Paligorskit ve sepiyolit lifli kil mineralleridir. Sepiyolit Kkili ilag molekiilleri ile
arasindaki giiglii etkilesimler (esas olarak elektrostatik ve hidrojen bagi) nedeniyle
kontrollii ve siirekli salim profili sunabilmektedir. Yiiksek adsorpsiyon ozelligi ile

sepiyolit, ilaglarin ¢oziinlirliik oranini ve terapdtik etkilerini arttirmaktadir. Paligorskit



yapist iizerinde bulunan silanol (Si-OH) gruplar1 nedeniyle pH’a duyarli ila¢ salim
sistemlerinin tiretimine katki saglamaktadir [44, 45, 46].

Talk, 2:1 tabakali trioktahedral kil mineralidir. Talk hidrofobik yapili bir kil
minerali olup, katyon degisim kapasitesi ila¢ tasimiminda kullanilan diger kil
minerallerine gore diisiiktiir. Buna ragmen adsorpsiyon kapasitesi yiiksektir. Talk ile
yapilan ilag-ylizey ¢alismalart sinirlidir fakat inert bir yiizeye sahip oldugu igin tablet
formundaki ilaglarda dolgu maddesi olarak kullanimi1 oldukg¢a yaygindir. Genellikle krem

ve macun formundaki iiriinlerde kullanilmaktadir [37, 47].

3.1. ila¢ Tasiyicis1 Olarak Montmorillonit

Montmorillonit, 2:1 (iki tetrahedral, 1 oktahedral) tabakali smektit kil grubu
icerisinde yer alan bir kil mineralidir. Yaklasik olarak 1 nm kalinliginda ve 0,2-2 mikron
caplarindadir. Montmorillonit’in katyon degisim kapasitesi, 0zgiil yiizey alan1 ve bazal
katman aralig1 diger kil minerallerine gére daha fazladir. Yapisinda bulundurdugu ara
katman bosluklari, toplam yiizeyinin %90’ olusturmaktadir. Bu durum
Montmorillonit’in adsorpsiyon kapasitesinin yiiksek olmasina olanak saglamaktadir.
Montmorillonit sahip oldugu genis ara katman bosluklar1 ve sisme 6zelligi sayesinde
istenilen diizeyde etken madde tasiyabilmekte ve ilag tasiyicis1 olarak
degerlendirilebilmektedir. Bunun yani sira sitotoksisitesi olduk¢a az oldugundan ilag

tastyicist olarak kullanilabilmektedir [5, 48, 49].

(T) Tetrahedral Tabaka

(O) Oktohedral Tabaka

Tabaka YUlksekligi

(T) Tetrahedral Tabaka

Bazal Bosluk

X
Al, Fe veya Mg

Katyon (+)
Katyon (+)

Sekil 3.1. Montmorillonit'in Yapisal Formiilii [50]

Ara Katman Boglugu



Montmorillonit yapisinda degisik oranlarda Na+ ve Ca++ icermektedir. Na-MMT,
Ca-MMT’ye gore daha iyi hidratlastig1 i¢in ilag taginim uygulamalarinda etken madde
yiikleme ve salim verimini arttirmak amaciyla Ca-MMT, Na-MMT’ye
donustirilmektedir. Bununla beraber Kilin ara katmanlari arasindaki bosluklar arttirmak
ve daha fazla etken maddenin kile yiiklenmesini arttirmak amaciyla, etken madde
yiklemesinden once kil yiizeyine baz1 modifikasyonlar yapilabilmektedir.
Montmorillonit’in ve diger kil minerallerinin modifikasyonu i¢in bir¢ok yontem

kullanilabilmektedir [5].

3.2. fla¢ Tasiiminda Yiizey Aktif Madde Kullanimi

Yiizey aktif maddeler giinliik hayatta (ilag, gida, kozmetik, boya vb. igeriklerinde)
yaygin olarak bulunur. Yiizey aktif maddeler, tekstil ve farmasotik endiistrilerinde
¢cozlinirliik arttiricilar, seyrelticiler, emiilsifiye edici ajanlar ve stabilize edici ajanlar
olarak yaygin olarak kullanilmaktadir.

Ilag formiilasyonu, gelistirme ve dagitiminda, yiizey aktif madde ile istenen ilag
arasindaki molekiiler etkilesimlerin incelenmesi ile ilgili galismalar dnemlidir. Tlag salimi
ve ila¢ dagitiminin etkinligi, ylizey aktif maddelerin ve ilacin molekiiler etkilesimlerine
baghdir.

Suda az ¢oziinen ilaglarin salinimi siirfaktan varliginda artmaktadir. Daha diisiik bir
ylizey aktif madde konsantrasyonunun varliginda, daha diisiik yiizey gerilimi nedeniyle
su molekiillerinin ila¢ kiitlesine niifuz etmesi kolaylasmakta ve dolayisiyla ilacin
1slanabilirligi artmaktadir. Daha yiiksek konsantrasyonlarda (CMC'nin iizerinde), yiizey
aktif madde misellerinin ¢6ziinmesiyle beraber ilacin salimi daha da artmaktadir.

Bu ¢6ziinme olayi, ilag molekiillerinin kan dolagimina giris hizin1 arttirmakta;
bununla birlikte, ytizek aktif maddenin formiilasyonlarda fazla miktarda kullanimu, ilacin
kimyasal potansiyelini diisiirerek ilag absorpsiyon seviyesini diisiirmektedir. Bu nedenle,
ila¢ formiilasyonu i¢in farkli ortamlardaki bir ilacin varliginda bir yiizey aktif cisminin

CMC'sini dogru bir sekilde belirlemek 6nemlidir [51].
3.2.1. Setil Trimetil Amonyum Bromiir (CTAB)

Setil Trimetil Amonyum Bromiir (CTAB), uzun hidrokarbon zincirine sahip

katyonik bir yiizey aktif ajandir. Bunun yami sira diisiik toksisite ve yiiksek dalga
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boylarinda diisiik absorbe 6zelliklerine sahip olmasi nedeniyle benzersiz bir kimyasal ve

antiseptik bir ilag olarak da tanimlanmaktadir. [52, 53].
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Sekil 3.2. CTAB"in Yapisal Formiilii [54]

3.2.2. Sodyum Dodesil Siilfat (SDS)

Sodyum dodesil siilfat (SDS) genellikle temizlik amaciyla kullanilan en etkili
anyonik bir ylizey aktif maddelerden biridir. Yagl lekelerin ve kalintilarin giderilmesinde
oldukca etkilidir. SDS sadece evlere hizmet etmekle kalmaz, ayn1 zamanda mikro ve
makro boyuttaki organizmalarin canli hiicreleri ve dokular1 tizerindeki etkisinden dolay1

biyokimyasal arastirma laboratuvarlarinda da kullanilmaktadir [55].

I
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Sekil 3.3. SDS 'nin Yapisal Formiilii [56]

3.2.3. Triton X-100 (TX-100)

Triton X-100 apolar bir hidrofobik bas ve hidrofilik polietilen glikol (PEG) ucundan
olusan noniyonik bir yiizey aktif maddedir. Biyolojik olarak kolay bozunabilmesi, sudaki
yiiksek c¢oziiniirliigii ve genis sicaklik araliklarinda yiiksek verimli olmasi agisindan

kullanimi oldukga yaygindir [57, 58].
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Sekil 3.4.7X100 Yapisal Formiilii [59]
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3.2.4. (3-Aminopropil)trietoksisilan (APTES)

APTES aminosilan grubuna ait bir yiizey aktif maddedir. Kil, seramik, demiroksit
nanopartikiillerin ylizey ve araylizlerini fonksiyonellestirmek amaciyla kullanim1 oldukga
yaygindir. Yapisinda bulundurdugu terminal amino gruplar, ilag tasiyicilarin yiizey
modifikasyonunda etken madde ¢esitliligini ve yiikleme kapasitesini arttirarak avantaj

saglamaktadir. Bununla beraber ilag salim hizinin uzatilmasini saglamaktadir [60-63].

-
H3C /?'/\/\NHz

Sekil 3.5. APTES Yapisal Formiilii [64]

3.2.5. (3-Aminopropil)trimetoksisilan (APTMS)

APTMS kullanimi olduk¢a yaygin olan bir aminosilan ve yiizey aktif maddedir.
Yapisinda bulunan silan molekiillerinin bir araya gelmesiyle silan tabakalar
olusmaktadir. Bu tabakalar ylizeylere kovalent bag ile modifiye edilebilmektedir.
APTMS, ortamda az da olsa suyun bulunmasiyla polimerizasyon yetenegi gostermektedir

[65, 66].

Si NH2

Sekil 3.6. APTMS Yapisal Formiilii [67]

3.2.6. (3-Merkaptopropil) Trimetoksisilan (MPTMYS)
MPTMS, yiizey adsorpsiyonlarinda kendi kendine tabakalasarak (self-assembled
monolayer (SAM)), silan ve tiyol uglarina sahip olan yiizey aktif madde ve organosilan

molekiiliidiir. SAM ile olusan silan ve tiyol kisimlar farkli ylizeylere baglanabilmektedir.
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Silan u¢ metal oksit yiizeylere baglanabilirken, tiyol

baglanabilmektedir [68, 69].

Sekil 3.7. MPTMS Yapisal Formiilii [67]
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4. IBUPROFEN

Ibuprofen (2-(4-izobiitilfenil) propiyonik asit), ilk olarak 1967 yilinda Ingiltere’de
daha sonra 1974 yilinda Amerika’da tanitilan, insanlar izerinde 6dem azaltici, agr1 kesici
ve ates disiiriicii olarak kullanilan, renksiz kristal yapili ve suda kolay ¢dziinmeyen bir
etken maddedir. Belirli doz araliginin gegilmemesi kosuluyla (giinde en fazla 3 kez 400-
800 mg) oldukga giivenli bir ilagtir. Daha yiiksek dozajlar1 kas ve iskelet sistemi
hastaliklarinin tedavisinde kullanilmaktadir. Bunun yam sira kistik fibroz, dis agrisi,
kanin pihtilagsmasmin 6nlenmesinde, Parkinson hastaligi tedavilerinde ve Alzheimer
hastaliginin énlenmesinde de kullanilmaktadir. Ibuprofen etken maddesinin kimyasal

yapisi agagidaki gorselde verilmistir (Sekil 3.8.).

CHj

OH
CH,

HsC
Ibuprofen

Sekil 3.8. /buprofenin Kimyasal Formiilii [70].

Ibuprofen’in oral yolla alinmasi en yaygin yontemdir. Bir karboksilik asit oldugu
icin sulu ve asidik ortamda kismen ¢6ziinebilmektedir. Bu nedenle ilacin etki siiresi 45
dakikayr bulmaktadir. Ilacin etki etmesi aciliyet teskil ediyorsa bu durum bir
dezavantajdir. Karacigerde metabolize edilen ibuprofen viicuttan idrar yoluyla
atilmaktadir [71].

Ibuprofen’in aspirine gére daha az yan etkisi oldugu bilinmesine ragmen bazi yan
etkileri mevcuttur. En yaygin yan etkileri mide bulantisi ve kusma olarak goriilmektedir.
Bu yan etkiler cogunlukla Ibuprofen’in sudaki ¢oziiniirliigiiniin az olmas1 (298,15 K'da 1
mg/mL'nin altinda) ve erime noktasinin diisik olmasindan (350,15 K)
kaynaklanmaktadir. Uygun ilag tastyici ve ylizey aktif madde kullanimiyla yan etkilerin

minimum seviyelere indirilmesi miimkiin olmaktadir [3, 72, 73, 74].
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4.1. Tbuprofen-MMT ile Yapilan Calismalar

Huigiong Yan ve arkadaslar1 [75], MMT nin noniyonik siirfaktan olan oktil fenil
polioksietilen (OPP) ile interkalasyon modifikasyonunu 1slak bilyeli 6glitme yontemiyle
gerceklestirmisler, etken madde olarak ibuprofen yiiklemislerdir. Islak bilye ile 6giitme
yontemi OPP/MMT modifikasyonunun daha homojen olmasini, katman araliginin
genislemesini saglamis, boylece ibuprofenin daha etkili bir sekilde yiiklenmesi i¢in ortam
saglamislardir. Bu ¢alismada NaMMT nin maksimum ilag¢ yiikleme kapasitesi 16 mg/g
iken, OPP/MMT modifikasyonu ile bu degerin 24,5 mg/g’a ulagtigin1 gézlemlemislerdir.
12 saatteki NaMMT ilag salim miktar1 toplam ilag dozunun %83l iken, OPP/MMT de
bu miktarm %64 oldugunu gérmiislerdir. ilk ii¢ saatte NaMMT’den ilacin salim yiizdesini
%52, OPP/MMT den ise %39 olarak gozlemlemiglerdir. Ani salimdan sonra kiimiilatif
salimin dengeye ulasana kadar artti§in1 ve sonrasinda sabit bir salim profili gosterdigini
belirtmislerdir. Bu siirede OPP/MMT nin NaMMT’ye gore daha iyi ve stirekli salim
profili oldugunu gézlemlemislerdir [75].

J.P. Zheng ve arkadaslar1 [76] agirlikca %1 olacak sekilde 60 ml su igerisinde
ultrasonik olarak disperse olmus MMT’ye gesitli miktarlarda ibuprofen ilave etmis,
50°C’de 1 saat karistirmig, 3500 rpm’de 30 dk santrifiijlemislerdir. In vitro salim
sonuglarin1 incelendiklerinde 2,91 mmol/g baslangic konsantrasyonu ve mide
kosullarinda (37°C, pH=1,2) IBU/MMT’lerin %15,2’sinin, bagirsak kosullarinda (37°C,
pH=7,4) %28.,9’unun salindigin1 gézlemlemislerdir. ilk 120 dakikada 1,45 mmol/g ilag
konsantrasyonuna sahip IBU/MMT’nin pH=1,2"de %11, pH=7,4’de %30,7 salindigini,
2,91 mmol/g konsantrasyondaki ilacin pH=1,2de %16, pH=7,4’de % 38,1 oraninda
salindigin1 gormiislerdir. Bu sonuglar ile beraber bagirsak ortamindaki ila¢ saliminin
mide ortamina gore daha yiiksek oldugunu belirtmislerdir [76].

C.Charnay ve arkadaslari, Ibuprofen’in mide ortaminda (pH=1,2) 30 dk boyunca
ve bagirsak ortaminda (pH=7,4) 90 dk boyunca salimini incelemislerdir. Mide ortaminda
ilk 20 dk’da yaklasik %38, bagirsak ortaminda 45 dk sonra yaklasik %91 salim
gozlemlemisler ve sabit bir profile ulastigini gormiislerdir [77].

J.P. Zheng ve arkadaslar1 37°C’de 600 dk boyunca, cesitli pH’larda
IBU/MMT’den IBU’nun salim profillerini incelemislerdir. pH=1,2"de %15,2 olan salim
oraninin pH=7,4’te 28,9 oldugunu goézlemlemislerdir. Artan pH ile salim oraninin da

arttigin1 deneyimlemislerdir. 1,45 mmol/g IBU yiikli MMT’nin IBU salim orani
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pH=1,2’de %11 ve pH=7,4’te %30,7 iken, 2,94 mmol/g’de ise pH=1,2 icin %16 ve
pH=7,4 igin %38,1 oldugunu goézlemlemislerdir [78].
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5. DENEYSEL CALISMALAR
5.1. Kullanilan Kimyasal Malzemeler

Sodyum Klortir (NaCl) (Merck), Potasyum fosfat monobazik (KH2POa4) ve Sodyum
fosfat dibazik heptahidrat (Na2HPOas-7H20) (Riedel-de Haén), Montmorillonit K10
(Sigma-Aldrich), ibuprofen sodyum tuzu (IBU) (> %98, Sigma-Aldrich), Setil trimetil
amonyum bromiir (CTAB), Sodyum dodesil siilfat, TRITON® X-100 (Chemsolute), 3-
Amino propil trietoksisilan (> %98, APTES) 3- Aminopropil trimetoksisilan (%95,
APTMS) ve (3- Merkaptopropil)trimetoksisilan (%95, MPTMS) daha fazla

saflastirilmadan kullanilmstir.

5.2. MMT’nin Modifikasyonu
5.2.1. CTAB, SDS ve TX-100 ile modifikasyon

Kilin modifikasyon isleminden 6ncesinde, sismesi i¢in bir gece suda bekletilmistir.
Bu amagla tartilan 1 g MMT tizerine 100 mL saf su eklenmis ve 24 saat manyetik
karistiricidda 220 rpm’de karistirilmistir. 24 saat sonrasinda kil tizerinden fazla su
sliziilmiis ve elde edilen kil, modifikasyon islemi i¢in kullanilmistir.

CTAB, SDS ve TX-100 ile modifikasyon islemleri, kilin katyon degisim
kapasitesinin (CEC) [82] 1, 1,5 ve 2 kat1 kadar CTAB, SDS ve TX-100 kullanilarak
gerceklestirilmistir. Kil, yiizey aktif madde (CTAB, SDS ve TX-100) ve saf su oda
sicakliginda 24 saat manyetik karistiricida karigtirilmastir.

Manyetik karistiriciddan alinan MMT-ylizey aktif madde ve su ¢ozeltileri, konik
huni ve kaba siizge¢ kagitlariyla stizdiiriilmiistiir. Stiziintii sularina giimiis nitrat (AgNO3)
damlatilarak CI" iyonu bakimindan kontrol edilmis, ¢ozeltilerde ¢6kme olusmayincaya
kadar saf su ile yikamaya devam edilmistir. Siizge¢ kagidinda kalan kati kisimlar

60°C’deki etiivde kurutulmustur.

5.2.2. APTES, APTMS ve MPTMS ile modifikasyon

100’er mg MMT t{izerinde 10’ar mL etanol eklenmis ve manyetik karistiricida 30
dk karistirilmistir. APTES, APTMS ve MPTMS vyiizey aktif maddeleri 0,01 mL olacak
sekilde MMT-Etanol ¢ozeltilerine eklenmis ve c¢ozeltiler 70°C, 50 rpm’de ¢alkalamali
sicak su banyosunda 24 saat bekletilmistir. Fazla etanol, Rotary Evaporatdr ile 175 mbar,

40°C ve 50 rpm’de uzaklastirilmis, kalan kat1 60°C’deki etiivde kurutulmustur.
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5.2.3. CTAB/SDS ile modifikasyon

SDS ylizey aktif maddesinden bir miktar tartilmis, tizerine saf su eklenmis ve
manyetik karistiricida 60 dk karistirilmistir. CTAB ile modifiye edilmis MMT den bir
miktar tartilmis, SDS-saf su ¢ozeltisine eklenmis ve manyetik karigtiricida 24 saat
karistirtlmistir. Kaba siizge¢ kagidindan stizdiiriilen CTAB/SDS/MMT numunesi 24 saat
oda sicakliginda kurumaya birakilmistir. Sonrasinda 60°C’deki etiivde tekrar

kurutulmustur.

5.3. MMT ve Modifiye Edilmis MMT Orneklerinin Karakterizasyonu

Numunelerin kristalligi, 2 °/dk tarama hizinda, 5-80° araliginda, CuKa radyasyonlu
Rigaku Miniflex XRD kullanilarak analiz edilmistir. Spektrumu analiz etmek igin
kullanilan yazilim, Uluslararasi Kirmnim Verileri Merkezi'nden (ICDD 00- 024-0033) dir.

FT-IR analizi, evrensel bir ATR oOrnekleme aksesuari ile donatilmis bir
Thermoscientific Nicolet 1S10 FT-IR kullanilarak gergeklestirilmistir. ATR- FT-IR
spektrumlar1 4000-650 cm™ spektral aralikta 4 cm™ coziiniirliikte 64 tarama icin
kaydedilmistir.

Hazirlanan o6rneklerin termogravimetrik analizi, nitrojen (N2) atmosferi altinda
10°C dk-1 1sitma hizinda 30°C ila 800°C arasinda bir TGA cihazinda (TGA 4000, Perkin
Elmer) gerceklestirilmistir.

Numunelerin yiizey alan1 0,05 — 0,3 P/P° araliginda BET esitliki kullanilarak
hesaplanmigstir. Numunelerin gézenek boyutu dagilimlari, adsorpsiyon izotermlerinden

Barrett-Joyner-Halenda (BJH) yontemi kullanilarak belirlenmistir.

5.4. ibuprofen Yiikleme Cahsmalar:

Ibuprofen’in (IBU)’nun MMT ler {izerindeki adsorpsiyon kapasitesini arastirmak
icin, kiitlece farkli oranlarda MMT:IBU 1:1, 1:2, 2:1 olacak sekilde 100 mg:100 mg, 50
mg:100 mg, 100 mg:50 mg yiikleme islemleri yapilmistir. IBU etken maddelerinin
tizerine 30’ar mL hekzan eklenmis, manyetik karistiricida 15 dk karistirilmastir.
Ardindan MMT malzemeleri IBU-hekzan ¢ozeltilerine eklenmis ve 48 saat boyunca
manyetik karistiricida karistirilmigtir. Adsorpsiyon igsleminden sonra santrifiijleme islemi
gergeklestirilmis, s1iv1 faz siiziilmiis ve ¢ozeltideki IBU konsantrasyonu 274 nm’de UV-

Goriintir Alan Spektrofotometre (Shimadzu UV-1800) cihazi ile belirlenmistir.
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5.5. In-vitro ibuprofen Salim Calismalar1

Etken madde yiiklemesi yapilan modifiye MMT malzemelerin salim davraniglarini
incelemek i¢in in vitro salim ¢alismalar1 gergeklestirilmistir. In vitro ¢alismalarinda oral
ve modifiye salimli ila¢ formiilasyonlari i¢in gerekli fizyolojik pH aralig1 1,2-7,4, sicaklik
37°C olarak belirlenmistir [83].

0,13 g KH2POq, 145 g NaHPO4.7H20, 4,359 NaCl tartilarak
balon jojeye aktarilmistir. Uzerine 500 mL’ye tamamlanacak sekilde ultra saf su
eklenmistir. Hazirlanan cozelti manyetik karistiricida 2 saat
karistirilmistir.  Hazirlanan PBS ¢ozeltisinin pH degeri kontrol edilmistir. Asiditesinin
yiiksek ¢ikmasi durumunda pH degeri HCl ile 7,4’e ayarlanmistir. Bu ¢6zelti PBS olarak
adlandirilmastir.

2 mg NaCl {izerine 500 mL saf su ve 80 mL 1,0 N HCI ¢ozeltisi eklenerek pH degeri
1,2 olacak sekilde NaCl ¢oziinene kadar manyetik karistiricida karistirilmistir. Bu ¢ozelti
SMS olarak adlandirilmastir.

Hazirlanan her bir MMT/Modifiye MMT iizerine yiiklenmis IBU
numunesinden 20 mg tartilmig, 50 rpm ve 37°C’deki ¢alkalamali sicak su banyosu
(Julabo SW23) igerisinde bulunan 10 mL’lik PBS ¢6zeltilerine aktarilmistir. Belirlenen
araliklarla (t=0, 30, 60, 120, 180, 240, 300, 1440, 2880, 4320. dakikalarda), ilag
numunelerinin aktarildigi PBS ¢6zeltilerinden 1,5 mL’lik numuneler alinmis ve UV-Vis
Spektrofotometre cihazi ile 264nm nm’deki adsorbanslar 6l¢iilmiistiir. Hacim degerlerini
sabit tutmak amaciyla taze PBS ¢ozeltisinden sisteme eklenmistir. 72 saat boyunca PBS
¢ozeltisine saliman IBU miktarlar1 hesaplanmistir. Bu salim deneyi SMS ¢ozeltisi igin

tekrarlanmistir. SMS ¢o6zeltisinde IBU miktarlar1 217 nm dalga boylarinda 6l¢iilmiistiir.

5.6. 1BU-Hekzan, iIBU-PBS, iIBU-SMS ¢ozeltileri i¢in kalibrasyon grafiklerinin
olusturulmasi

Kullanilan ilag etken maddesi ibuprofen’in 274 nm’de hekzan, 264 nm’de PBS, 217
nm’de SMS ¢ozeltilerindeki konsantrasyon-adsorbans verileri ve dogrular1 Sekil 6.1-

6.3’de gosterilmistir.
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Sekil 5.1. Ibuprofen’in Hekzan iginde 274 nm’de Konsantrasyon-Absorbans Kalibrasyon Egrisi
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Sekil 5.2. Ibuprofen’in PBS ¢ozeltisi icinde 264 nm’de Konsantrasyon-Absorbans Kalibrasyon Egrisi
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Sekil 5.3. Ibuprofen’in SMS ¢ézeltisi icinde 217 nm’de Konsantrasyon-Absorbans Kalibrasyon Egrisi
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Absorbans degerlerinin konsantrasyon ile iligkisini gosteren esitlik asagida

verilmistir (C: konsantrasyon):

Hekzan i¢in: A274 = (0,6958 x C) (R?=0,9967)
PBS i¢in: A264 = (1,4191 x C) (R? = 0,9999)
SMS i¢in: A217 = (7,1586 x C) (R?=0,9967)

5.7. Sentezlenen Modifiye MMT lerin Karakterizasyonu

FT-IR analizi, evrensel bir ATR Ornekleme aksesuari ile donatilmis bir
Thermoscientific Nicolet 1S10 FT-IR kullanilarak gergeklestirilmistir. ATR- FT-IR
spektrumlar1 4000-650 cm™ spektral aralikta 4 cm™ ¢oziiniirliikte 64 tarama igin
kaydedilmistir. Numunelerin kristalligi, 2 °/dk tarama hizinda, 5-80°C araliginda, CuKa
radyasyonlu Rigaku Miniflex XRD kullanilarak analiz edilmistir. Hazirlanan 6rneklerin
termogravimetrik analizi, nitrojen (N2) atmosferi altinda 10°C dk™* 1sitma hizinda 40°C
ila 800°C arasinda bir TGA cihazinda (TGA 4000, Perkin Elmer) gerceklestirilmistir.

Katalizorlerin yapisal ozellikleri, -196°C’de Micromeritics Tristar 3020
kullanilarak N> adsorpsiyon / desorpsiyon yontemi ile belirlenmistir. Tiim numunelerin
gaz1 once 90°C’de 1 saat ve sonra 300°C’de 24 saat siireyle vakum altinda 6l¢limden 6nce
alinmigtir. Numunelerin yiizey alan1 0,05 — 0,3 P/P° araliginda BET denklemi kullanilarak
hesaplanmistir. Numunelerin gézenek boyutu dagilimlari, adsorpsiyon izotermlerinden

Barrett-Joyner-Halenda (BJH) yontemi kullanilarak belirlenmistir.

5.8. Ibuprofen Salim Kinetigi
Ibuprofen salim kinetigini ve mekanizmasim arastirmak i¢in, modifiye edilmis ve
edilmemis HAP numunelerinin salim verileri, sifirinci (6.1) ve birinci mertebe (6.2) salim

kinetik modeli, Higuchi modeli (6.3) ve Korsmeyer-Peppas modeli (6.4) ile incelenmistir.

Mt
In (1 - I’Z—;) = —k,t 6.2)
Mt
= k,t1/? (6.3)
Mt
= kst™ (6.4)



6. DENEYSEL BULGULAR
6.1. MMT Karakterizasyonu

Sentezlenen modifiye edilmemis/edilmis MMT o6rnekleri Fourier Doniistimlii
Kizilotesi  Spektroskopisi  (FT-IR), X-Isim  Kirinimi  Difraktometresi  (XRD),
Termogravimetrik Analiz (TGA), Brunauer - Emmett - Teller (BET) Yiizey Alanmi ve
Gozenek Boyutu Analizi (BET) teknikleri kullanilarak karakterize edilmistir.

6.1.1. Fourier doniisiimlii kKizilotesi spektroskopisi (FT-IR)

Sekil 6.1.’de, saf MMT *nin, yiizey aktif maddelerin (CTAB, SDS, TX-100), ylizey
aktif maddelerle modifiye edilmis MMT malzemelerinin  (CTAB ile yapilan
modifikasyonlar MMT/CTAB-1, MMT/CTAB-2 ve MMT/CTAB-3, SDS ile yapilan
modifikasyonlar MMT/SDS-1, MMT/SDS-2, MMT/SDS-3, TX-100 ile yapilan
modifikasyonlar MMT/TX100-1, MMT/TX100-2 ve MMT/TX100-3, CTAB ve SDS ile
yapilan modifikasyon MMT/CTAB-1/SDS) FTIR spektrumlart gosterilmektedir. 650-
1000 cm™ parmak izi bolgesi olarak adlandirilmakta ve metal oksitlerin egilme ve gerilme
titresimlerinin bir sonucudur. 1630 cm™ ve 3620 cm™’de bulunan genis tepeler -OH
gruplarinin MMT K10’daki gerilme ve biikiilme titresimlerini temsil etmektedir. 1010
cm™*deki bant Si-O gerilme titresimlerinden kaynaklanmaktadir. 915 cm™’deki bant Al-
Al-OH, 796 cm™°deki bant Al-Mg-OH egilme titresimlerini gdstermektedir [84, 85, 86].

MMT/CTAB-1/SDS N
| sMTTX1001 \//“’—
MMT/TX100-1 VT
| AR
MMT/TX100-1 »’“'\“""‘“\me—v
TX100 WMV’“MM/W
MMT/SDS-3 T~
MMT/SDS-2 T~
MMT/SDS-1
o~ . e B TN P
MMT/CTAB-3 - :
LL///H_'—'_"‘"_
MMT/CTAB-2 T~
MMT/CTAB-1 el RN
5 e
MMT N

T ] T T T T
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000
Dalga Sayist (em™)

Sekil 6.1. CTAB, SDS ve TX-100 ile Modifiye Edilen MMT ’lerin FTIR Spektrumlar:
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CTAB ile yapilan modifikasyonlar MMT/CTAB-1, MMT/CTAB-2 ve
MMT/CTAB-3’te bulunan 2924 cm™ ve 2850 cm™’de bulunan bantlar alkil zincirinin
asimetrik ve simetrik C-H germe gruplarini temsil etmektedir. 1450 cm™’de bulunan
genis bantlar eklenen CTAB’in CH> ve CH3 gruplarinin varligini géstermektedir [87, 88].

SDS ile yapilan modifikasyonlar MMT/SDS-1, MMT/SDS-2, ve MMT/SDS-3
olarak isimlendirilmistir. 796 cm™ S-O’in gerilme noktasin1 gdstermektedir. SDS’nin
MMT ile adsorpsiyonundan sonra 3627 ve 3484 cm™’deki -OH bantlarinin genisledigi,
bu sebeple S-O gerilme tepesinin belirginlestigi goriilebilmektedir. 1020 cm™ piki ise
SDS’nin siilfirik asit grubunun karakteristik adsorpsiyonuna atfedilmektedir [89, 90].

TX-100 ile yapilan modifikasyonlar MMT/TX100-1, MMT/TX100-2 ve
MMT/TX100-3 olarak adlandirilmistir. 1030 cm™ CO ve CC germe titresimlerini, 1293
cm?  CH egilme titresimlerini gostermektedir. 1549 cm™’deki ek bant, aldehit
grubundaki C=0 germe titresimlerinden kaynaklanmaktadir. TX-100’lin 2866, 2954 ve
3426 cm™deki karakteristik FTIR bantlar, MMT/TX100-1 ve MMT/TX100-2

numunelerinde belirgin olarak goriilmektedir [91, 92].

{ MMT/CTAB-1/SDS

Nememas W S

| MMT

T T T T
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000

Dalga Sayis1 (cny 5y

Sekil 6.2. CTAB ile Modifiye Edilen MMT (MMT/CTAB-1), ve MMT/CTAB-1 ile modifiye edilen
SDS’nin (MMT/CTAB-1/SDS) FTIR Spektrumlar

CTAB ile modifiye edilen MMT/CTAB-1 adli numune iizerine SDS ile yapilan
modifikasyonun (MMT/CTAB-1/SDS) FTIR spektrumlart incelendiginde (Sekil 6.2.),
2853 ve 2923 cm™’deki tepe noktalar hem CTAB hem de SDS i¢in karakteristik -CHs

(simetrik) ve -CH. (asimetrik) titresimlerine atanmaktadir. Bu durumun SDS’nin sahip
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oldugu fonksiyonel grubun ve MMT’nin anyonik olmasindan dolay1 birbirlerini
itmelerinden  kaynaklandigr  diistiniilmektedir., MMT iizerine yapilan CTAB
modifikasyonunda (MMT/CTAB-1), 2853 ve 2923 cm™’deki belirgin bant genislemesi
CTAB’in MMT’ye modifikasyonunu gosterirken, MMT/CTAB-1 {izerine yapilan SDS
modifikasyonunda (MMT/CTAB-1/SDS), bant yogunlugunun MMT/CTAB-1 kadar
yogun olmadigi gozlemlenmistir [93, 94].
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Sekil 6.3. APTES, APTMS ve MPTMS ile Modifiye Edilen MMT ’lerin FTIR Spektrumlar

MMT’nin APTES ile modifikasyonunda 3620 cm™’deki bant, APTES’in N-H;
simetrik gerilme titresimine atfedilmistir (Sekil 6.3). 1350 ve 1580 cm™’deki banlar ise
APTES’in N-H biikiilme titresimlerini ifade eder ve APTES’in MMT’ye
modifikasyonunu dogrulamaktadir [63, 95].
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APTMS ile mosifiye edilen MMT nin, 3620 ve 1580 cm™’de germe ve biikiilme
titresimlerine atfedilen tepe noktalarma sahip oldugu goriilmektedir. 2980 cm™’deki zay1f
ve genis tepe, alifatik -CH gruplarinin gerilme titresimlerini géstermekte ve APTMS nin
MMT’deki varliginit dogrulamaktadir [96].

MPTMS ile MMT modifikasyonunda, 1690 ve 2960 cm™’deki zayif tepecikler
strastyla, C=0 ve C-H gerilmelerine atfedilmektedir. Bu durum, MPTMS nin MMT deki
varligint dogrulamaktadir [97].

6.1.2. X-Istm1 kKirinnimu difraktometresi (XRD)

MMT ve c¢esitli yiizey aktif maddelerle modifiye edilmis MMT’lerin XRD
karakterizasyonlari Sekil 6.4., Sekil 6.5., Sekil 6.6. ve Sekil 6.7.’de verilmistir.

MMT’nin XRD ile karakterizasyonunda, 26=8.86°, 17.8°, 19.86°, 20.84°, 26.62°,
35.04° ve 45,58° degerlerinde karakteristik kirnimlar meydana geldigi goriilmektedir.
CTAB ile yapilan modifikasyonlarin XRD sonuglar1 incelendiginde 26=19,8°’deki
yogunluk artisi, MMT’deki CTAB’1n hidrofobik gruplarinin varligini gostermektedir.
SDS modifikasyonunda ise 20=19°, 21° ve 27°’deki yogunluk artigslari SDS’nin
MMT’nin ara katman bosluklarindaki varligini dogrulamaktadir. TX100 ile yapilan
modifikasyonlarda, 20=36° ve 39,4°’deki yogunluk artiglarin1 TX100 yiizey aktifinin
MMT katman bosluklarindaki varligini ifade etmektedir [98, 99, 100].

Silan bazli yiizey aktif maddelerle yapilan modifikasyonlarin XRD desenleri
incelendiginde, modifikasyondan 6nce  20=8,88°°deki  pik  yogunlugunun,
modifikasyondan sonra azaldig1 ve daha diisiik acilara dogru kaydigi goriilmektedir. Bu
durum silan bazli yiizey aktiflerin MMT ara katman bosluklarindaki varligini
gostermektedir [101]

MMT nin ylzey aktif maddelerle modifikasyonlariin XRD
karakterizasyonlarinda da aymi degerlerde kirmmimlar meydana geldigi fakat bu
kirmimlarin - siddetlerinin  degistigi gozlemlenmistir. MMT ve modifiyeli MMT
malzemeler arasindaki bu yogunluk farki, MMT ara katman bosluklarindaki yiizey aktif

maddelerin varligini kanitlamaktadir [98].
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Sekil 6.4. MMT, MMT/CTAB-1, MMT/CTAB-2 ve MMT/CTAB-3 numunelerinin XRD desenleri
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Sekil 6.5. MMT, MMT/SDS-1, MMT/SDS-2 ve MMT/SDS-3 numunelerinin XRD desenleri
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Sekil 6.6. MMT, MMT/TX100-1, MMT/TX100-2 ve MMT/TX100-3 numunelerinin XRD desenleri
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Sekil 6.7. MMT, MMT/TX100-1, MMT/TX100-2 ve MMT/TX100-3 numunelerinin XRD desenleri

6.1.3. Termogravimetrik analiz (TGA)

Numunelerin termogravimetrik analizleri, bir Perkin Elmer STA6000 TGA cihazi
kullanilarak yapilmistir. Sicaklik araligi, N2 akist altinda 10°C/dk 1sitma hizi ile 30 ile
800°C arasinda belirlenmistir. MMT, MMT/CTAB-1, MMT/CTAB-2, MMT/CTAB-3
numunelerinin termogravimetrik profili Sekil 6.8’de, MMT, MMT/SDS-1, MMT/SDS-
2, MMT/SDS-3 numunelerinin termogravimetrik profili Sekil 6.9°da, MMT,
MMT/TX100-1, MMT/TX100-2, MMT/TX100-3 numunelerinin termogravimetrik
profili Sekil 6.10°da, MMT/APTES, MMT/APTMS, MMT/MPTMS numunelerinin
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termogravimetrik profili Sekil 6.11°de ve MMT, MMT/CTAB-1, MMT/CTAB-1/SDS
numunelerinin termogravimetrik profili Sekil .12°de verilmistir. 100°C’lere kadar olan
ve az miktardaki agirlik kayiplarini belirten egriler, adsorbe edilen suyun serbest
kalmasindan kaynaklanmaktadir.

MMT, MMT/CTAB-1, MMT/CTAB-2 ve MMT/CTAB-3 numunelerinde daha
yiikksek sicakliklarda c¢ok fazla agirlik kaybi olmadigi (Sekil 6.8) goriilmektedir.
Numunelerin toplam agirlik kayiplart MMT, MMT-CTAB-1, MMT-CTAB-2 ve MMT-
CTAB-3 igin sirastyla %11,47, %13,58, %14,57, %15,65 olarak elde edilmistir. MMT-
CTAB-1, MMT-CTAB-2 ve MMT-CTAB-3 numuneleri i¢in 250°C’lerde ani agirlik
kayiplar1 goriilmektedir. Bu agirlik kayiplar1 CTAB’1n termal olarak bozunmasinin bir

sonucudur.
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Sekil 6.8. MMT, MMT/CTAB-1, MMT/CTAB-2 ve MMT/CTAB-3 numunelerinin TGA profili
MMT, MMT-SDS-1, MMT-SDS-2 ve MMT-SDS-3 numuneleri igin toplam agirlik
kayiplart sirasiyla %11,47, %11,23, %12,37, %10,92 olarak elde edilmistir (Sekil 6.9).

MMT-SDS-1, MMT-SDS-2 ve MMT-SDS-3 numuneleri i¢in 550°C’lerde goriilen ani

agirlik kayiplart ise SDS’nin termal bozunmasinin bir sonucudur.
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Sekil 6.9. MMT, MMT/SDS-1, MMT/SDS-2 ve MMT/SDS-3 numunelerinin TGA profili

MMT, MMT/TX100-1, MMT/TX100-2 ve MMT/TX100-3 numuneleri igin toplam
agirhik kayiplari sirasiyla %11,47, %13,72, %46,51, ve %46,51 olarak elde edilmistir
(Sekil 6.10). MMT/TX100-1, MMT/TX100-2 ve MMT/TX100-3 numuneleri i¢in ise
350°C’lerde goriilen ani agirlik kayiplari gerceklesmistir ve bu durum TX-100’{in termal
bozunmasinin bir sonucudur. MMT/TX100-3 numunesinin bozunma oraninin

MMT/TX100-1 ve MMT/TX100-2’den ¢ok daha az oldugu agik¢a goriilmektedir.
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Sekil 6.10. MMT, MMT/TX100-1, MMT/TX100-2 ve MMT/TX100-3 numunelerinin TGA profili

MMT ve silan yiizey aktiflerle modifiye edilmis MMT numuneleri MMT/APTES,
MMT/APTMS ve MMT/MPTMS i¢in toplam agirlik kayiplari sirasiyla %11,47, %14,2,
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%15,45 ve %15,06’dir (Sekil 6.11). Yiizey aktif malzemelerin termal olarak bozunmasina
bagli olarak 100-200°C arasinda agirlik kayb1 meydana gelmistir.
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Sekil 6.11. MMT, MMT/APTES, MMT/APTMS ve MMT/MPTMS numunelerinin TGA profili

MMT/CTAB-1 iizerine modifiye edilmis SDS malzemesi i¢in (MMT/CTAB-
1/SDS) toplam agirlik kayiplari sirastyla %11,47, %13,58 ve %13,3’dir. Yiizey aktif

malzemelerin termal olarak bozunmasina bagli olarak 250°C’lerde agirlik kayb1 meydana
gelmistir (Sekil 6.12).

Yiiksek sicaklik derecelerinde meydana gelen agirlik kayiplari, MMT yiizeyindeki
yiizey aktif maddeleri ayristirmak i¢in gerekli olan yiiksek enerjiden kaynaklanmaktadir.
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Sekil 6.12. MMT, MMT/CTAB-1 ve MMT/CTAB-1/SDS numunelerinin TGA profili
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6.1.4. Brunauer-Emmett-Teller (BET) yiizey alan1 ve gozenek boyutu analizi

MMT malzemelerinin yiizey alan1 ve gozenekliligi BET analizi ile belirlenmistir.
Analiz verileri Cizelge 6.1°de verilmistir. Bu veriler Barrett-Joyner-Halenda (BJH)
esitligi ile hesaplanmistir. MMT malzemelerinin 6zgiil yiizey alan1 ve gézenek boyutu,
Brunauer-Emmett-Teller (BET) yiizey alani ile karakterize edilmistir.

BET analizlerinin verileri (Cizelge 6.1.) incelendiginde, MMT nin baslangigtaki
yiizey alam 230,4 m?%/g ve gdzenek hacmi 0,286 cm®/g iken, yiizey aktif maddelerle
yapilan modifikasyonlar sonucunda yiizey alanlar1 ve gozenek hacimlerinde azalmalar
goriilmustiir. Yiizey alanlarinda goriilen bu azalmalar, ylizey aktif maddelerin MMT

yiizeyine adsorplandiginin 6nemli bir kanitidir.

Cizelge 6.1. MMT lerin yiizey alani ve gézeneklilik analizi verileri

Numune BET Yiizey Gozenek Hacmi Ortalama Gozenek
Kodu Alami (m?%g) (cm®/g) Boyutu (A)
MMT 230,4425 0,286327 49,7004

MMT/CTAB-1 124,8172 0,237963 69,223
MMT/CTAB-2 110,1930 0,232940 73,545
MMT/CTAB-3 96,1054 0,207485 74,034
MMT/SDS -1 175,6554 0,271708 67,518
MMT/SDS -2 183,5562 0,290991 68,127
MMT/SDS -3 44,6403 0,110655 89,946
MMT/TX100 -1 79,3363 0,179677 77,649
MMT/TX100 -2 148,5023 0,275550 67,540
MMT/TX100 -3 149,7878 0,270979 67,485
MMT/APTES 148,4728 0,284442 70,246
MMT/APTMS 133,4955 0,237828 66,141
MMT/MPTMS 213,7722 0,353219 65,730

CTAB ve SDS ile yapilan modifikasyonlarda, CTAB ve SDS miktar arttikca
(yiizey aktif madde miktar1 1. numunelerde en az, 3. numunelerde en fazladir), yiizey
alanlarinin azaldig1 goriilmektedir. Fakat ayn1 durum TX100 i¢in gecerli olmamistir. Bu
durumda CTAB ve SDS ile yapilan modifikasyonlar i¢in ylizey aktif madde miktarinin
artmastyla adsorpsiyon veriminin arttigt sOylenebilirken, TX100 ile yapilan
modifikasyonlarda yiizey aktif madde miktarinin artmasiyla adsorsiyon veriminin
diistiigii soylenebilmektedir.

Farkli fakat ayn1 miktarda silan kullanilarak yapilan modifikasyonlarda ise MMT

baz almarak yine yiizey alanlarimin azaldigi goriilmekte ve buna bagli olarak
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adsorpsiyonun gerceklestigi soylenebilmektedir. APTMS modifikasyonunda yiizey alani
APTES ve MPTMS’ye gore az oldugu icin en yiiksek adsorpsiyon verimine sahip oldugu
numunenin MMT/APTMS oldugu sdylenebilmektedir.

Bagil basinca bagli adsorbe edilen miktar grafikleri Sekil 6.13, 6.14, 6.15 ve
6.16°da verilen MMT malzemelerin Tip-1V adsorpsiyon-desorpsiyon izoterm egrisine

sahip oldugu goriilmektedir [102].
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Sekil 6.13. MMT, MMT/CTAB-1, MMT/CTAB-2 ve MMT/CTAB-3 numunelerinin adsorpsiyon -

desorpsiyon izotermleri
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Sekil 6.14. MMT/SDS-1, MMT/SDS-2 ve MMT/SDS-3 numunelerinin adsorpsiyon-desorpsiyon

izotermleri
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Sekil 6.15. MMT, MMT/TX100-1, MMT/TX100-2 ve MMT/TX100-3 numunelerinin adsorpsiyon-

desorpsiyon izotermleri
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Sekil 6.16. MMT, MMT/APTES, MMT/APTMS ve MMT/MPTMS numunelerinin ibuprofen yiikieme
calismalart

6.1.5. Farkh yiizey aktif maddelerle modifiye edilen MMT’ler ve bu MMT’lerin iBU
ile farkh miktarlarda adsorpsiyon calismalari

6.1.5.1. IBUModifiye MMT orani I1:1 olan ¢alismalar
Farkli miktarlarda (MMT ’nin katyon degisim kapasitesinin (CEC) 1, 1,5 ve 2 kat1)
CTAB ile modifiye edilen MMT numunelerine ait IBU adsorpsiyon kapasiteleri verileri

Sekil 6.17.’de gosterilmistir.
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Sekil 6.17. CTAB miktarimin IBU (IBU:Modifiye MMT, 1:1) adsorpsiyon kapasitesi iizerine etkisi

Adsorpsiyon kapasiteleri incelendiginde; MMT/IBU nun 748,34 mg g, MMT nin
katyon degisim kapasitesinin 1 kat1 CTAB ile modifiye edilen MMT’nin 932,31 mg g*,
1,5 kati CTAB ile modifiye edilen MMT’nin 968,3 mg g, 2 kat1 CTAB ile modifiye
edilen MMT nin 929,59 mg g* adsorplama kapasitelerine sahip olduklar1 gériilmektedir.
CTAB miktari ile adsorplama kapasitesinin, MMT nin katyon degisim kapasitesinin 1
kat1 ve 1,5 kati CTAB modifikasyonlarinda arttigi, 2 katt CTAB modifikasyonunda da
arttig1 fakat diger CTAB modifikasyonlarina gore daha az bir artis oldugu goriilmektedir.
Bunun nedeni CTAB miktarinin fazla olmasina bagl olarak IBU yiiklemesinin
sinirlanmasi olabilir.

Farkli miktarlarda SDS ile modifiye edilen MMT numunelerine ait IBU

adsorpsiyon kapasiteleri verileri Sekil 6.18.’de gosterilmistir.
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Sekil 6.18. SDS miktarinin IBU (IBU:Modifiye MMT, 1:1) adsorpsiyon kapasitesi iizerine etkisi

SDS ile yapilan yiizey modifikasyonlarinda adsorpsiyon kapasiteleri
incelendiginde; MMT/IBU’nun 748,34 mg g!, MMT "nin katyon degisim kapasitesinin 1
kat1 SDS ile modifiye edilen MMT’nin 838,96 mg g%, 1,5 kat1 SDS ile modifiye edilen
MMT’nin 933,37 mg g, 2 kat:1 SDS ile modifiye edilen MMT’nin 871,11 mg g*
adsorplama kapasitelerine sahip olduklar1 goriilmektedir. SDS miktar ile adsorplama
kapasitesinin, MMT’nin katyon degisim kapasitesinin 1 kat1 ve 1,5 katt SDS
miktarlarinda, 2 kati SDS ile yapilan modifikasyonda da arttifi fakat diger SDS
modifikasyonlarina gore daha az bir artis oldugu goriilmektedir. Bunun nedeni SDS
miktarinin fazla olmasina bagl olarak IBU yiiklemesinin sinirlanmast olabilir.

Farkli miktarlarda TX100 ile modifiye edilen MMT numunelerine ait IBU

adsorpsiyon kapasiteleri verileri Sekil 6.19.’da gosterilmistir.
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Sekil 6.19. 7X100 miktarinin IBU (IBU:Modifiye MMT, 1:1) adsorpsiyon kapasitesi iizerine etkisi

TX100 ile yapilan ylizey modifikasyonlarinda adsorpsiyon kapasiteleri
incelendiginde; MMT/IBU nun 748,34 mg g, MMT "nin katyon degisim kapasitesinin 1
katt TX100 ile modifiye edilen MMT’nin 803,45 mg g, 1,5 kat1 TX100 ile modifiye
edilen MMT nin 841,22 mg g, 2 kat1 TX100 ile modifiye edilen MMT nin 837,16 mg
gl adsorplama kapasitelerine sahip olduklari goriilmektedir. TX100 miktar1 ile
adsorplama kapasitesinin, MMT nin katyon degisim kapasitesinin 1 kat1 ve 1,5 kati
TX100 miktarlarinda arttig1, 2 kat1 TX100 ile yapilan modifikasyonda da arttig1 fakat
diger TX100 modifikasyonlarina gére daha az bir artis oldugu goriilmektedir. Bunun
nedeni TX100 miktarinin fazla olmasina bagl olarak IBU yiiklemesinin smirlanmasi

olabilir.

6.1.5.2. IBU/Modifiye MMT orani 1:2 olan ¢alismalar
Farkli miktarlarda (MMT nin katyon degisim kapasitesinin 1, 1,5 ve 2 kat1) CTAB
ile modifiye edilen MMT numunelerine ait iIBU adsorpsiyon kapasiteleri verileri Sekil

6.20.’de gosterilmistir.
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Sekil 6.20. CTAB miktarimin IBU (IBU:Modifiye MMT, 1:2) adsorpsiyon kapasitesi iizerine etkisi

Adsorpsiyon kapasiteleri incelendiginde; MMT/IBU’nun 401,83 mg g, MMT nin
katyon degisim kapasitesinin 1 katt CTAB ile modifiye edilen MMT’nin 471,94 mg g7,
1,5 kat1 CTAB ile modifiye edilen MMT’nin 485,23 mg g, 2 kat:1 CTAB ile modifiye
edilen MMTnin 478,13 mg g* adsorplama kapasitelerine sahip olduklar1 gériilmektedir.
CTAB miktan ile adsorplama kapasitesinin, MMT’nin katyon degisim kapasitesinin 1
kat1 ve 1,5 kati CTAB modifikasyonlarinda arttigi, 2 katt CTAB modifikasyonunda da
arttig1 fakat diger CTAB oranlarina gore daha az bir artis oldugu goriilmektedir. Bunun
nedeni CTAB miktarmin fazla olmasma bagh olarak IBU yiiklemesinin smirlanmasi
olabilir.

Farkli miktarlarda SDS ile modifiye edilen MMT numunelerine ait IBU

adsorpsiyon kapasiteleri verileri Sekil 6.21.’de gosterilmistir.
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Sekil 6.21. SDS miktarinin IBU (IBU:Modifiye MMT, 1:2) adsorpsiyon kapasitesi iizerine etkisi

Adsorpsiyon kapasiteleri incelendiginde; MMT/IBU’nun 401,83 mg g, MMT nin
katyon degisim kapasitesinin 1 kat1 SDS ile modifiye edilen MMT nin 444,36 mg g, 1,5
kat1 SDS ile modifiye edilen MMT’nin 427,78 mg g%, 2 kat1 SDS ile modifiye edilen
MMT’nin 438,25 mg g* adsorplama kapasitelerine sahip olduklari goriilmektedir. SDS
miktar1 ile adsorplama kapasitesilerinin arttig1 fakat artis oranlarinda farkliliklar oldugu
goriilmektedir. SDS miktaria bagli olarak sistematik bir adsorpsiyon kapasitesi artist
oldugu yorumu yapilamamaktadir.

Farkli miktarlarda TX100 ile modifiye edilen MMT numunelerine ait IBU

adsorpsiyon kapasiteleri verileri Sekil 6.22.’de gosterilmistir.
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Sekil 6.22. TX100 miktarinn IBU (IBU:Modifiye MMT, 1:2) adsorpsiyon kapasitesi iizerine etkisi

Adsorpsiyon kapasiteleri incelendiginde; MMT/IBU nun 401,83 mg g-1, MMT nin
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katyon degisim kapasitesinin 1 katt SDS ile modifiye edilen MMT nin 408,46 mg g-1,
1,5 kat1 TX100 ile modifiye edilen MMT’nin 480,93 mg g-1, 2 kat1 TX100 ile modifiye
edilen MMT nin 486,22 mg g-1 adsorplama kapasitelerine sahip olduklar1 goriilmektedir.
TX100 miktar ile adsorplama kapasitesilerinin arttig1 fakat artis oranlarinda farkliliklar
oldugu goriilmektedir. TX100 miktarma bagli olarak sistematik bir adsorpsiyon
kapasitesi artist oldugu yorumu yapilamasa da SDS ile yapilan modikasyonun
adsorpsiyon kapasitelerine gore daha sistematik bir kapasite artisindan s6z

edilebilmektedir.

6.1.5.3. IBU/Modifiye MMT orani 2:1 olan calismalar
Farkli miktarlarda (%1,5, %l1,5, %2) CTAB ile modifiye edilen MMT

numunelerine ait IBU adsorpsiyon kapasiteleri verileri Sekil 6.23.’de gosterilmistir.

2000 ~

V77 MMT/IBU

MMT/CTAB-1/1BU
MMT/CTAB-21BU
[ MMT/CTAB-3/1BU

1800 +

)

., 1600

g

1400

1200

1000

800

600

Adsorpsiyon Kapasitesi, q, (ing

400 +

200 +

CTAB Modifiye MMT

Sekil 6.23. CTAB miktarinin IBU (IBU:Modifiye MMT, 2:1) adsorpsiyon kapasitesi iizerine etkisi

Adsorpsiyon kapasiteleri incelendiginde; MMT/IBU’nun 1411,83 mg g%, katyon
degisim kapasitesinin 1 kat1 CTAB ile modifiye edilen MMT’nin 1683,82 mg g, 1,5 kat:
CTAB ile modifiye edilen MMT’nin 1760,05 mg g, 2 kat:1 CTAB ile modifiye edilen
MMT’nin 1653,13 mg g adsorplama kapasitelerine sahip olduklar1 goriilmektedir.
CTAB miktar1 ile adsorplama kapasitesinin, MMT nin katyon degisim kapasitesinin 1
kat1 ve 1,5 kati CTAB modifikasyonlarinda arttigi, 2 katt CTAB modifikasyonunda da
arttig1 fakat diger CTAB modifikasyonlarina gére daha az bir artis oldugu goriilmektedir.
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Bunun nedeni CTAB miktarmin fazla olmasma bagli olarak IBU yiiklemesinin
siirlanmasi olabilir.
Farkli miktarlarda SDS ile modifiye edilen MMT numunelerine ait iBU

adsorpsiyon kapasiteleri verileri Sekil 6.24.’de gosterilmistir.
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Sekil 6.24. SDS miktarinin IBU (IBU:Modifiye MMT, 2:1) adsorpsiyon kapasitesi iizerine etkisi

SDS ile yapilan yiizey modifikasyonlarinda adsorpsiyon kapasiteleri
incelendiginde; MMT/IBU’nun 1411,83 mg g, MMT nin katyon degisim kapasitesinin
1 kat1 SDS ile modifiye edilen MMT’nin 1648,34 mg g%, 1,5 kat1 SDS ile modifiye edilen
MMT’nin 1733,65 mg g, 2 kat1 SDS ile modifiye edilen MMT’nin 1647,69 mg g*
adsorplama kapasitelerine sahip olduklar1 goriilmektedir. SDS miktar ile adsorplama
kapasitesinin, MMT nin katyon degisim kapasitesinin 1 ve 1,5 kat1 SDS miktarlarinda, 2
kat1 SDS ile yapilan modifikasyonda da arttig1 fakat diger SDS modifikasyonlarina gore
daha az bir artis oldugu goriilmektedir. Bunun nedeni SDS miktarinin fazla olmasina
bagli olarak IBU yiiklemesinin siirlanmasi olabilir.

Farkli miktarlarda TX100 ile modifiye edilen MMT numunelerine ait IBU

adsorpsiyon kapasiteleri verileri Sekil 6.25.’de gosterilmistir.
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Sekil 6.25. 7X100 miktarinin IBU (IBU:Modifiye MMT, 2:1) adsorpsiyon kapasitesi iizerine etkisi

Adsorpsiyon kapasiteleri incelendiginde; MMT/IBU’nun 1411,83 mg g%,
MMT nin katyon degisim kapasitesinin 1 kat1 SDS ile modifiye edilen MMT’nin 1536,92
mg g%, 1,5 kat1 TX100 ile modifiye edilen MMT’nin 1528,19 mg g, 2 kat1 TX100 ile
modifiye edilen MMT’nin 1552,29 mg g* adsorplama kapasitelerine sahip olduklar
goriilmektedir. TX100 miktar1 ile adsorplama kapasitesilerinin arttig1 fakat artis
oranlarinda farkliliklar oldugu goriilmektedir. TX100 miktarina bagli olarak sistematik

bir adsorpsiyon kapasitesi artis1 oldugu yorumu yapilamamaktadir.

6.2. MMT Numunelerinden iBU’nun In Vitro Salim

Farkl1 yiizey aktif maddelerin saf MMT ve modifiye edilmis MMT numunelerine
nasil etki ettigini anlayabilmek i¢in IBU nun PBS ve SMS ortam kosullarindaki salim hiz
profilleri incelenmis ve karsilagtirilmistir.

MMT/CTAB-1/IBU, MMT/CTAB-2/IBU ve MMT/CTAB-3/IBU’nun PBS ve
SMS ortaminlarindaki salim grafikleri asagida Sekil 6.26. ve 6.27.’de gosterilmistir.

CTAB ile modifiye edilmis MMT/CTAB-1/IBU, MMT/CTAB-2/IBU ve
MMT/CTAB-3/IBU igin PBS ortamindaki salim sonuglar incelendiginde, 0. dk’daki %
salim oranlar1 sirastyla %7,96, %3,44 ve %2,71 iken, 72. saatteki % salim oranlar1
sirastyla %85,92, %79,75 ve %88,66 oldugu goriilmiistiir. Salim profilleri incelendiginde,
modifiye edilen MMT numunelerinin modifiye edilmeyene gore daha kontrollii salim
gerceklestirdikleri goriilmektedir. MMT/CTAB-2 numunesinin ise diger numunelere

gore daha kontrollii salim profiline sahip oldugu gézlemlenmektedir (Sekil 6.26).
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Sekil 6.26. CTAB ile modifiye edilen MMT lere adsorplanmis IBU larin PBS (pH=7,4) ortaminda
kontrollii salimi

SMS ortaminda ise MMT/CTAB-1/IBU, MMT/CTAB-2/iBU ve MMT/CTAB-3/IBU
icin % salim oranlari, 0. dk’da hepsi i¢in %2.21 olup, 72. saatteki % salim oranlari
strastyla %91,8, %87,77 ve %91,8 oldugu goriilmiistiir. Salim profilleri incelendiginde,
modifiye edilen MMT numunelerinin modifiye edilmeyene gore daha kontrollii salim
gerceklestirdikleri goriilmektedir. MMT/CTAB-2 numunesinin ise diger numunelere

gore daha kontrollii salim profiline sahip oldugu gozlemlenmektedir (Sekil 6.27).
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Sekil 6.27. CTAB ile modifiye edilen MMT ’lere adsorplanmis IBU larin SMS (pH=1,2) ortaminda
kontrollii salimi
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SDS ile modifiye edilmis MMT/SDS-1/IBU, MMT/SDS-2/iBU ve MMT/SDS-3/IBU
icin PBS ortamindaki salim sonuglari incelendiginde, 0. dk’daki % salim oranlari sirastyla
%6,647, %6,647 ve %0,725 iken, 72. saatteki % salim oranlar sirastyla %99,37, %81,86
ve %99,37 oldugu gorilmiistir. PBS ortaminda, salim profilleri incelendiginde,
MMT/SDS-2 numunesinin diger numunelere gore daha kontrollii salim profiline sahip

oldugu gozlemlenmektedir (Sekil 6.28).
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Sekil 6.28. SDS ile modifiye edilen MMT lere adsorplanmis IBU larin PBS (pH=7,4) ortaminda
kontrollii salimi

SMS ortaminda ise MMT/SDS-1/iBU, MMT/SDS-2/IBU ve MMT/SDS-3/IBU i¢in
% salim oranlari, 0. dk’da hepsi i¢in %2,02 olup, 72. saatteki % salim oranlari sirastyla
%91,87, %90,33 ve %97,42 oldugu gorilmiistir. SMS ortaminda salim profilleri
incelendiginde, modifiye edilen MMT numunelerinin modifiye edilmeyene gore daha
kontrollii salim gergeklestirdikleri goriilmektedir. MMT/SDS-2 numunesinin ise diger

numunelere gére daha kontrollii salim profiline sahip oldugu gézlemlenmektedir (Sekil
6.29).
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Sekil 6.29. SDS ile modifiye edilen MMT ’lere adsorplanmis IBU larin SMS (pH=1,2) ortaminda
kontrollii salimi

TX100 ile modifiye edilmis MMT/TX100-1/IBU, MMT/TX100-2/IBU ve
MMT/TX100-3/IBU igin PBS ortamindaki salim sonuglar1 incelendiginde, 0. dk’daki %

salim oranlar1 sirastyla %35,28, %9,21 ve %9,21 iken, 72. saatteki % salim oranlari

strastyla %99,75, %94,02 ve %94,02 oldugu goriilmiistiir. Salim profilleri incelendiginde,
MMT/TX100-2 ve MMT/TX100-3 numunelerinin diger numunelere gére daha kontrollii

salim profiline sahip oldugu gézlemlenmektedir (Sekil 6.30).
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Sekil 6.30. TX100 ile modifiye edilen MMT lere adsorplanmis [BU larin PBS (pH=7,4) ortaminda

kontrollii salimi

SMS ortaminda ise MMT/TX100-1/IBU, MMT/TX100-2/iBU ve MMT/TX100-

3/IBU igin % salim oranlar1, 0. dk’da hepsi i¢in %3,57 olup, 72. saatteki % salim oranlar1

sirastyla %93,49, %96,93 ve %91,172 oldugu goriilmiistiir. SMS ortaminda salim
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profilleri incelendiginde, modifiye edilen MMT numunelerinin modifiye edilmeyene
gore daha kontrolli salim gerceklestirdikleri goriilmektedir. MMT/TX100-3
numunesinin ise diger numunelere gore daha kontrollii salim profiline sahip oldugu

gbzlemlenmektedir (Sekil 6.31).
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Sekil 6.31. TX100 ile modifive edilen MMT lere adsorplanmis IBU larin SMS (pH=1,2) ortaminda
kontrollii salimi

PBS ve SMS ortam kosullarindaki salim hiz profilleri incelendiginde, CTAB, SDS
ve TX100’1 kendi aralarinda karsilastirmak amaciyla, her bir ylizey aktif madde
grubundan diger numunelere gore daha kontrollii salim grafigine sahip olan numuneler
secilmis, PBS ve SMS ortamina gore kiyaslanmis, Sekil 6.32. ve Sekil 6.33.’de
gosterilmistir.

PBS ortamindaki hiz salim profillerine gore MMT/CTAB-2, MMT/SDS-2 ve
MMT/TX100-3 numunelerinin sirasiyla % salim oranlari, 0. dk’da %3,45, %6,65 ve
%9,206 1ken, 72. saatte %79,76, %81,87 ve %94,02 oldugu goriilmiistiir. Salim grafigi
incelendiginde ise, MMT/CTAB-2 numunesinin daha kontrollii salim profiline sahip

oldugu yorumu yapilabilmektedir (Sekil 6.32).
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Sekil 6.32. MMT/CTAB-3, MMT/SDS-3 ve MMT/TX100-2 numunelerine adsorplanmuis IBU larin PBS
(pH=7,4) ortaminda kontrollii salimi

SMS ortamindaki hiz salim profillerine gore MMT/CTAB-2, MMT/SDS-2 ve
MMT/TX100-3 numunelerinin sirastyla % salim oranlari, 0. dk’da %1,97, %1,82 ve
%3,58 iken, 72. saatte %87,77, %90,33 ve %91,17 oldugu goriilmistiir. Salim grafigi
incelendiginde ise, MMT/CTAB-2 numunesinin daha kontrollii salim profiline sahip

oldugu yorumu yapilabilmektedir (Sekil 6.33).
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Sekil 6.33. MMT/CTAB-2, MMT/SDS-1 ve MMT/TX100-1 numunelerine adsorplanmug IBU’larin SMS
(pH=1,2) ortaminda kontrollii salimi

MMT, MMT/APTES/IBU, MMT/APTMS/IBU ve MMT/MPTMS/IBU icin PBS
ortamindaki salim sonuglar1 incelendiginde, 0. dk’daki % salim oranlar1 hepsi i¢in %4,77

iken, 72. saatteki % salim oranlar sirasiyla %99,47, %54,89, %60,28 ve %65,02 oldugu
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goriilmiistiir. Salim profilleri incelendiginde, modifiye edilen MMT numunelerinin
modifiye edilmeyene gore daha kontrollii salim gergeklestirdikleri goriilmektedir.
MMT/APTES numunesinin ise diger numunelere gére daha kontrollii salim profiline

sahip oldugu gozlemlenmektedir (Sekil 6.34).
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Sekil 6.34. MMT, MMT/APTES, MMT/APTMS ve MMT/MPTMS numunelerine adsorplanmis IBU larin
SMS (pH=7,4) ortaminda kontrollii salimi

MMT/APTES/IBU, MMT/APTMS/IBU ve MMT/MPTMS/IBU igin SMS
ortamindaki salim sonuclar1 incelendiginde, 0. dk’daki % salim oranlar1 hepsi i¢in %5,02
iken, 72. saatteki % salim oranlar1 sirasiyla %79,93, %90,49 ve %96,49 oldugu
goriilmistiir. Salim profilleri incelendiginde, modifiye edilen MMT numunelerinin
modifiye edilmeyene gore daha kontrollii salim gergeklestirdikleri goriilmektedir.
MMT/APTES numunesinin ise diger numunelere gore daha kontrollii salim profiline

sahip oldugu gozlemlenmektedir (Sekil 6.35).
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Sekil 6.35. MMT, MMT/APTES, MMT/APTMS ve MMT/MPTMS numunelerine adsorplanmus IBU larn
SMS (pH=1,2) ortaminda kontrollii salimi

6.3. IBU Salim Kinetiginin Modellenmesi

IBU-MMT 6rneklerinin ¢dziinmesini incelemek icin birinci mertebe salim
kinetik modeli kullanilmistir. Bu model, salim hizinin konsantrasyona bagli oldugunu
kabul etmektedir. IBU-MMT numunelerinin birinci dereceden salim kinetik modeli,
kalan verilerin %log’u ile elde edilmistir ve dk cinsinden zamana karsi grafigi
cizilerek veriler Cizelge 6.2.’de gosterilmistir.

Higuchi modeli, Fickian difiizyonuna dayali olarak zamana bagli siirecin kare
kokiine kars1 ylizde salimi agiklar. Bu modele gore ilag salim mekanizmasi, PBS ve
SMS’nin gozeneklere es zamanli olarak niifuz etmesini, ilag molekiiliiniin
¢Ozlinmesini ve bu molekiillerin gézeneklerden difiizyonunu igermektedir.

Korsmeyer-Peppas, IBU’nun hem Fickian hem de Fickian olmayan salimini
analiz etmek i¢in ampirik bir denklem gelistirmistir. Mt/Moo = ktn - n, salimim
mekanizmasinin tipini gésteren deneysel denklem olmakla birlikte, buradan =0, 1,0
ve 0,5 sirasiyla sifirnci mertebeyi, birinci mertebeyi ve Higuchi modelini
gostermektedir [103].

Cizelge 6.2. MMT ve modifiye MMT numuneleri icin IBU salim kinetik modelleri ve parametreleri

Numune pH 0.Mertebe 1.Mertebe Higuchi Korsmeyer-
Peppas
ko R2 kl R2 kH R2 n RZ
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Cizelge 6.2. (Devam) MMT ve modifiye MMT numuneleri icin IBU salim kinetik modelleri ve parametreleri

MMT

MMT/CTAB-1

MMT/CTAB-2

MMT/CTAB-3

MMT/SDS-1

MMT/SDS-2

MMT/SDS-3

MMT/TX100-1

MMT/TX100-2

MMT/TX100-3

74
1,2
7.4
1,2
7.4
1,2
7.4
1,2
7.4
1,2
74
1,2
7.4
1,2
7.4
1,2
74
1,2
7.4
1,2

0,0015
0,0017
0,0012
0,002

0,0013
0,0017
0,0014
0,0016
0,0015
0,0019

0,0013
0,002
0,0019
0,0018
0,0018
0,002
0,0015
0,0016
0,0016
0,0015

0,371
0,442
0,356
0,715
0,390
0,675
0,352
0,765
0,399
0,647

0,384
0,744
0,406
0,632
0,444
0,713
0,436
0,670
0,485
0,581

0,0015
0,006
0,0007
0,0035
0,008
0,0026
0,009
0,0026
0,0017
0,0036

0,009
0,004

0,0037
0,0030

0,0032
0,0037

0,002
0,0022

0,0024
0,0019

50

0,971
0,767
0,914
0,994
0,918
0,995
0,989
0,983
0,970
0,999

0,934
0,959
0,992
0,997
0,990
0,974
0,955
0,989
0,957
0,958

0,007
0,0126
0,0052
0,0276
0,0072

0,023
0,0054
0,0245
0,0089
0,0246

0,0066
0,0296
0,011
0,0228
0,0129
0,0275
0,0106
0,0212
0,0135
0,0174

0,950
0,885
0,950
0,995
0,952
0,992
0,973
0,966
0,979
0,999

0,919
0,972
0,995
0,996
0,995
0,976
0,958
0,989
0,962
0,972

0,044
0,074
0,040
0,227
0,060
0,200
0,037
0,249
0,060
0,189

0,049
0,240
0,065
0,181
0,082
0,220
0,071
0,195
0,095
0,153

0,889
0,887
0,968
0,979
0,982
0,971
0,920
0,931
0,980
0,991

0,887
0,949
0,960
0,977
0,991
0,955
0,932
0,973
0,960
0,979



7. SONUC, TARTISMA VE ONERILER

Bu tez calismasinda MMT nin ilag¢ tasiyict olarak degerlendirilmesi amaciyla
anyonik, katyonik, noniyonik ve silan bazli yiizey aktifler ile modifikasyonu ve
karakterizasyonu incelenmis, IBU etken madde yiiklemesi, PBS ve SMS ortamlarinda
kontrollii salim1 incelenmistir.

MMT CTAB, SDS, TX100, APTES, APTMS ve MPTMS yiizey aktif maddeleri
ile modifiye edilmis, modifikasyon sonrasinda XRD, FTIR, TGA ve BET
karakterizasyonlar1 gergeklestirilmistir. Bu islemlerden sonra hazirlanan malzemelere
IBU yiiklemeleri yapilmis ve maksimum adsorpsiyon kapasitesileri hesaplanmustir.

Modifiye MMT/IBU oranm1 1:1 olan yiiklemelerin sonucunda maksimum
adsorpsiyon kapasiteleri MMT, MMT/CTAB-1, MMT/CTAB-2, MMT/CTAB-3,
MMT/SDS-1, MMT/SDS-2, MMT/SDS-3, MMT/TX100-1, MMT/TX100-2,
MMT/TX100-3 icin sirastyla 748,34 mg g, 932,31 mg g, 968,3 mg g ve 929,59 mg
g?, 838,96 mg g, 933,37 mg g?, 871,11 mg g, 803,45 mg g}, 841,22 mg g, 837,16
mg g olarak hesaplanmuistir.

Modifiye MMT/IBU oram1 2:1 olan yiiklemelerin sonucunda maksimum
adsorpsiyon kapasiteleri MMT, MMT/CTAB-1, MMT/CTAB-2, MMT/CTAB-3,
MMT/SDS-1, MMT/SDS-2, MMT/SDS-3, MMT/TX100-1, MMT/TX100-2,
MMT/TX100-3 i¢in sirasiyla 401,83 mg g'l, 471,94 mg g'l, 485,23 mg g'1 ve 478,13 mg
gl, 444,36 mg g, 427,78 mg g, 438,25 mg g, 408,46 mg g2, 480,93 mg g, 486,22
mg g olarak hesaplanmustir.

Modifiye MMT/IBU oram 1:2 olan yiiklemelerin sonucunda maksimum
adsorpsiyon kapasiteleri MMT, MMT/CTAB-1, MMT/CTAB-2, MMT/CTAB-3,
MMT/SDS-1, MMT/SDS-2, MMT/SDS-3, MMT/TX100-1, MMT/TX100-2,
MMT/TX100-3 igin sirasiyla 1411,83 mg g%, 1683,82 mg g%, 1760,05 mg g™ ve 1653,13
mg g}, 1648,34 mg g, 1733,65 mg g%, 1647,69 mg g%, 1536,92 mg g%, 1528,19 mg g
1 1552,29 mg g'l olarak hesaplanmustir.

Viicut ortam kosullarinda, 37°C’de fosfat tampon ¢ozeltisi (PBS, pH= 7,4) ve
simiile edilmis mide sivisinda (SMS, pH= 1,2) salim profilleri incelenmistir.Bu salimlar
t=0, 30, 60, 120, 180, 240, 300, 1440, 2880 ve 4320 dakikalarinda numuneler alinarak ve
alinan numunelerin UV 6l¢limleri yapilarak takip edilmistir.

PBS ortaminda (viicut ortam kosullarinda, 37°C’de fosfat tampon ¢ozeltisi pH=
7,4) MMT’nin ve CTAB, SDS, TX100, silan bazli yiizey aktif maddelerle modifiye
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edilmis MMT nin salim profilleri incelendiginde en iyi ve kontrollii salim profillerinin
%79,75 salim oraniyla MMT/CTAB-2, %81,86 salim oraniyla MMT/SDS-2 ve %94,02
salim oraniyla MMT/TX100-3’¢ ait oldugu gorilmiistiir. PBS i¢in salim profilleri
karsilastirildiginda en iyi ve kontrollii salim profilinin MMT/CTAB-2’ye ait oldugu
gorilmiistir.

SMS ortaminda (simiile edilmis mide sivisinda pH= 1,2) MMT’nin ve CTAB,
SDS, TX100, silan bazh yiizey aktif maddelerle modifiye edilmis MMT’ nin salim
profilleri incelendiginde en iyi ve kontrollii salim profillerinin %87,77 salim oraniyla
MMT/CTAB-2, %90,33 salim oraniyla MMT/SDS-2 ve %91,172 salim oraniyla
MMT/TX100-3’¢ ait oldugu goriilmiistiir. SMS i¢in salim profilleri karsilastirildiginda
en 1yi ve kontrollii salim profilinin MMT/CTAB-2"ye ait oldugu goriilmiistiir.

Silan bazli yilizey aktif maddelerle modifiye edilmis MMT den salim profilleri
incelendiginde, PBS i¢in % 54,89, SMS icin de % 79,93 salim oranlariyla, iki ortam
kosullarinda da, MMT/APTES en iyi ve kontrollii salim profili gdstermistir.

Bu calismada, yiizeyi modifiye edilen MMT numuneleri karakterize edilmistir.
MMT yiizeyine adsorplanan ilag etken madde ile kontrollii salim profilleri elde edilmistir.
Hem PBS hem SMS ortaminda en yiiksek IBU yiikleme oranina ve en kontrollii salima
sahip MMT numunesi MMT/CTAB-2, silan bazli yiizey aktif madde
modifikasyonlarinda ise MMT/APTES olarak belirlenmistir.

MMT/CTAB-2 ve MMT/APTES’in IBU adsorpsiyon ve IBU salim sonuglart
literatiirdeki calismalarla karsilagtirllmistir. Tablo 7.1.°de gosterilmistir. Diger literatiir
caligmalarina benzer olmasi agisindan yapmis oldugumuz salim sonuglarinin 6 ve 24.

Saatlerdeki verileri tabloya eklenmis ve karsilagtirma buna gore yapilmistir.

Cizelge 7.1. MMT/CTAB Adsorpsiyon Kapasitesi ve Saliminin IBU ile yapilmis diger bazi ilag tasiyici
sistemleri ile karsilastiriimasi

IBU
No Tasiyici Hapsetme Zaman Salim | Kaynak
(%) (saat) (%)
1 | Cu(ll)-Mordenite (pH=7) 54,74 20 90,98 [104]
2 | Polymethacrylate 82,15+1,35 12 80,77+1, | [105]
Microsphere (pH=7,2) 45
3 Gum-Based Microbeads 74,56+2,38 8 28,63+1, [106]
(pH=1,2) 12
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Cizelge 7.1. (Devam) MMT/CTAB Adsorpsiyon Kapasitesi ve Saliminin IBU ile yapilmis diger bazi ilag
taswyic sistemleri ile karsilagtirilmasi

MMT/CTAB-2 (pH=1,2) 94,61 6-24 | 73,47-
4 85,89 Bu

MMT/CTAB-2 (pH=7,4) 6-24 | 67,705- | calisma

68,58
MMT/APTES (pH=1,2) 99,61 6-24 | 67,47

68,14
MMT/APTES (pH=7,4) 6-24 | 43,81-

48,17

Literatiir caligmalariyla karsilastirildiginda, en iyi IBU kapsiilleme verimliliginin
%99,61 ile MMT/APTES’e ait oldugu goriilmiistiir. Calismalarin kontrollii salim
yiizdeleri karsilastirildiginda pH=1,2 i¢in en iyi salim yiizdesinin yaklasik % 28,63 ile 3
numaralart ¢aligmaya (t=8 saat), pH=7-7,4 i¢in ise en iyi salim yilizdesinin yaklasik
%438,17 ile bu ¢aligmadaki MMT/APTES e (t=24 saat) ait oldugu goriilmektedir. Benzer
zaman araliklarinda, salim yilizdesinin diisiik olmasi ilacin saliminin daha kontrollii
gerceklestigini gostermektedir. Bu ¢aligmadaki katyonik yiizey aktif madde ile modifiye
edilen MMT/CTAB-2’nin salim sonucu ile ve silan ile modifiye edilen MMT/APTES’in
salim sonucu kendi aralarinda karsilastirildiginda MMT/APTES’in daha kontrollii bir
salim yilizdesine sahip oldugu, IBU hapsetme yiizdeleri incelendiginde ise yine

MMT/APTES’in daha iyi bir sonuca sahip oldugu goriilmektedir.
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