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Biomolekuller, sensodrlerin gelistirilmesinde, bazi elektronik aygitlarda, biyomedikal implant
gelistirmede ve enerji depolamada kolayca kullanilabilir. Biyomolekiillerin davraniglari hem
bilgisayar simiilasyonlar1 hem de analitik yontemler kullanilarak arastiriliyor. Iste polimerlerin kati
bir yiizeye adsorpsiyonu bu davranislardan birisidir. Makromolekiillerin adsorpsiyonunun teorik
davranisi, istatistiksel mekanikte minimalist etkili protein modelleri g¢er¢evesinde hala dikkat
¢eken ve uzun soluklu bir problemdir. Bu ¢alismada, N monomerli bir polimer i¢in etkili 6rgii disi
modellerden biri olan AB model kullanilarak bir zincir ve yiizey arasindaki etkilesim
gosterilmistir. Multikanonik 6rneklemeyle farkli yiizeyler tizerindeki homopolimer bir zincir i¢in
minimum enerjiler ve 6z 1silar hesaplanmistir. Calismada, yapisiz, diiz iki farkli yiizey ile
hidrofobik &zellikteki homopolimer =zincirin etkilesimi incelenmistir. Yiizeylerden biri
homopolimer zincirle kuvvetli ¢ekici etkilesimdeyken digeri zincirle zayif itici etkilesimdedir.
Caligmanin ana amaci dahilinde, zincirin farkli fazlarin1 gézlemlemek i¢in yiizey ¢ekicilik siddeti
tanimlanmis ve simiilasyonlarda degistirilmistir. Yiizeyle zincir arasinda meydana gelen
etkilesimle olusan yeni enerjiyi hesaplamak i¢in Lennard- Jones etkilesim parametreleri kullanildi.
Zincir yiizeyden belirli bir uzakliga yerlestirildi ve bu yeni sistem i¢in multikanonik simiilasyon
kullanilarak muca parametreleri, minimum enerjiler, 6z 1silar ve bazi yapisal parametreler
hesaplandi.
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INVESTIGATION OF THE ADSORPTION OF HYDROPHOBIC-POLAR MODEL PROTEINS
ON DIFFERENT SURFACES
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Biomolecules can be easly used in improvement of censors, some electronical devices, biomedical
implant modification and storing energy. Behaviors of biomelecules are searched with using either
computer simulations or analytical methods. Adsorption of polymers on solid surfaces is one of
these behaviors. The theoretical treatment of the adsorption of macromolecules within the
framework of minimalist effective protein models in statistical mechanics has been longstanding
problem that stil gains a lot of interest. In this study, we present the interaction between a chain
and surfaces by using one of the effective off- lattice models of AB model for polymers with N
monomers. We calculated minimum energies, specific heats for a homopolymer chain on different
surfaces with multicanonical sampling. In this research, we studied the interaction between two
flat and unstructured different surfaces and a hydrophobic homopoylmer chain. One of the
surfaces has a strong attractive interaction with homopolymer chain. The other has a weak
repulsive interaction with the chain. Due to main purpose of the research, surface attraction
strenght parameter was defined for observing different phases of the chain and changed in
simulations. For calculating new energy which occurs from interaction between surface and chain
we used Lennard- Jones interaction parameters. We put the chain specific distance from the
surface and we investigate muca parameters, minimum energies, specific heats and some structural
parameters for this new system using with multicanonical simulation.

June 2010, 84 pages
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1.GIRIS

Polimerlerin kat1 yiizeylere adsorpsiyonu ve geometrileri biyosensorler, bazi elektronik
biyoaraclar ve biyomedikal implant gelistirme olmak {izere bir¢ok alanda 6nemli bir rol
oynar. Iste bu yiizden polimer zincirlerinin, bir yiizey yakininda davranislari hem fizik

hem biyoloji icin ilgi ¢ekici bir problemdir.

Teorik ¢aligmalardan yararlanilarak yapilan uygulamalar, kalp damarlarina yerlestirilen
stendlerin  yagla etkilesmemesi i¢in ne tir Ozellikte olmasi gerektiginin
belirlenmesinden, ozellikleri bilinen bir hastalik etkenini teshis asamasinda viicuda
gonderilen maddenin hastalik etkenine tutunarak hastalik etkeninin yerinin tam
belirlenmesine, bazi nano boyuttaki uygulamalarda molekiillerin bir tutacak gibi
kullanilmas1 i¢in ne gerektigine kadar uzanir. Dolayisiyla molekiilleri bir tutacak gibi
kullanmak ya da istedigimiz anda istedigimiz islevi yapabilecek duruma getirmek i¢in
oncelikle tam olarak bu yapilarin nasil etkiler altinda nelerle etkilesip belirli baska

yapilara doniistiigiinii ayrintili olarak bilmeliyiz.

Insan viicudunda veya daha genel olarak herhangi bir canlida proteinler, gerek savunma
sisteminde olsun gerekse diger hayati sistemlerde bazi kritik gorevleri yerine getiren
yapilara (0rnegin enzimler gibi) donisiirler. Proteinlerin hakkinda bilgi edinmek igin
sadece dizilimlerini bilmek yeterli degildir. Proteinler katlanip, asil islevlerini yerine
getirebilecek hale gelirler. Bu durumda katlanma mekanizmasini ayrintili olarak
anlamak hem tip alan1 agisindan hem de biyolojik molekiillerin kullanilmak istendigi
nano teknolojik uygulamalar igin Onemlidir. Tip alami ile ilgili bir 6rnek vermek
gerekirse cagimizin ¢ok onemli hastaliklarindan biri olan Alzheimer’ la ilgili bir goriis,
proteinlerin katlanip normalde olusturmasi gerektigi yapiy1 olusturamaz hale gelmesi ve
yanls katlanmasinin bir sonucu olabilecegi yoniindedir. Eger katlanma mekanizmasi
tam olarak anlasilirsa, bu ve bunun gibi bir¢ok durumun neden aksadigi da daha kolay

bir bi¢imde anlasilacak ve bunun sonucunda miidahale sans1 dogacaktir.



Bunun yaninda bazi devre yapimlarinda anahtar veya direk bir devre elemani olarak
biyolojik yapilarin kullanilmasi ile ilgili arastirmalar son donemde bu konudaki
gelismelere paralel bir bicimde artmistir. Baz1 durumlarda, “normalde kullanilan devre
elemanlarimin gorevlerini daha iyi bir sekilde yerine getirebilecek bir biyolojik yap1
kullanilabilir mi?” sorusu su donemde “hangi yapilar, hangi isler i¢in daha uygun hale
getirilebilir?” e doniismiistiir. Yine katlanma mekanizmasi daha iyi anlasildiginda bu tip

uygulamalar i¢in buyuk katki saglanmis olacaktir.

Iste bu nedenle proteinlerin katlanma mekanizmasim incelemek icin yapilan bir¢ok
teorik aragtirma vardir. Bunlar su sekilde iki ana gruba ayirabiliriz. Birinci gruptaki
calismalar gergek proteinler kullanilarak yapilan galismalar. Ikinci gruptakiler ise model
proteinler kullanilarak yapilan calismalardir. Bu arada neden deneysel c¢alisma
yapilamaz veya neden tiim bu caligmalar gergek proteinler iizerinden yapilmaz? gibi
sorular akla gelebilir. Bu nedenle proteinle ilgili kisa birkac¢ bilgi vermek yerinde
olacaktir. Proteinler sicakliga kars1 bir duyarlilik sergilerler. Bunun yaninda proteinlerin
katlanmalar1 proteinin ¢esidine bagli olarak mikro saniyelerden birkag¢ saniyeye kadar
degisen bir aralikta gergeklesir. Dolayisiyla deney ortaminda bu olay1 gézlemlemek
bircok protein cesidi i¢in oldukg¢a zor, bir kismi i¢inse neredeyse imkansizdir. Bu
nedenle bu konudaki c¢aligmalarin bircogu teorik tabandadir. ‘“Neden yapilan
calismalarin  hepsi gergek proteinlerle yapilmaz?” sorusunun cevabi ise olaym
karmasikliginda yatar. Elimizdeki herhangi bir yapimin bir ¢ozeltiye veya bir baska
ortama kars1 ne gibi tepki verdigini ayrintili gdzlemleyebilmek, yapimin kiictikligii ve
ortamin basitligi ¢ergevesinde miimkiindiir. Elimizde kii¢iikk yapida bir protein zinciri
varsa bunun belirli bir ¢ozelti icerisindeki davranisi daha gerceke¢i modeller kullanilarak
hesaplanabilir. Fakat hesaplanilan sadece o secilmis proteinin, seg¢ilmis bir ¢ozeltiye
veya yapiya karsi gosterdigi tepkidir. Olayin tiimii anlagilmak istenildiginde ise isin
icerisine korkung biiyiikliikte protein zincirleri ve bunlarin etkilestigi daha karmasik
sistemler de girer ki, bu olaya katilan tiim kuvvetleri en ince ayrintisina kadar hesaba
katmay1 neredeyse imkansiz kilar. Hesaplamalar bilgisayar ortaminda yapildigindan,
algoritma dogal olarak sistemin karmasikligiyla paralel sekilde daha da karmasik hale
gelmekte, dolayistyla biiyiik bir sistemi tiimiiyle birebir simiile etmek hem makinelerin

kapasitesi acisindan hem de hesaplamanin yapilacagi algoritmanin gelistirilmesinin



zorlugundan dolayr pek de miimkiin goriilmemektedir. Iste bu biiyiik sistemleri
incelemek i¢in bazi modeller ve bunlar1 uygulayacak algoritmalar gelistirilmistir. Kald1
ki burada sunu da belirtmek gerekir, simiilasyonlar sistemin biiytikliigiine ve durumuna
bagli olarak etkili modellerle bile 3 saatten giinlere kadar degisen bir siirede

yapilabilmektedir.

Bu tezin kapsamsinda anlatilacak ¢aligma bu tlirden yapilar i¢gin kullanilan modelleri ve

algoritmayz igerir.

Genel olarak bakildiginda, bir proteinin dogal yapisini onun aminoasit diziliminden
tahmin etmek biyofizikteki en zorlu problemlerden biridir. Problemin zorlugu iki
taraftan gelir. Bunlardan biri potansiyel enerji fonksiyonunun hesaplanmasidir. Ciinkii
etkili bir enerji fonksiyonu genel olarak proteinin dogal yapisiyla dogal olmayan yapisi
arasinda ayrim yapilmasini saglar. Aslinda sdylemek istedigimiz sey, proteinin
katlanma mekanizmasinda en etkili kuvvetlerin hesaba katildigi bir potansiyel
hesaplanma sisteminin bize daha net veriler saglayacagidir. Bir digeri ise sistemin
potansiyel enerji yilizeylerinin, yiiksek enerji bariyerleri ile ayrilmis c¢oklu bdlgesel
minimumlarla karakterize edilmesidir. Bu bircok durumda farkli algoritmalarla veya
modellerle iistesinden gelinmeye calisilan bir gercektir. Ilerdeki béliimlerde de
belirtilecegi gibi proteinin potansiyel enerji yiizeyi birgok bdlgesel minimumdan olusur.
Bizim katlanma mekanizmasini inceleyebilmek i¢in ihtiyacimiz olan veri ise asil
minimumudur. Iste tiim bu bodlgesel minimumlarin arasindan asil minimumu dogru
olarak bulup ¢ikarma isi olduk¢a zordur. Uzun bir siire, ¢ok iyi bilinen Monte Carlo ve
Molekiiler Dinamik gibi bazi yontemler bu c¢alisma i¢in tek baslarina bu nedenle
yetersiz kalmiglardir. Ancak daha sonra gelistirilen ¢oztimlerle daha dogru sonuglar elde
etmek miimkiin olmustur. Bu ¢6ziimlerden birisi yine bu tez kapsaminda bu ¢alismada

kullanilan Multikanonik Monte Carlo yontemidir.

Yine protein katlanmasini bu iki tarafini aciklamak ve basitlestirmek amaciyla son
yillarda teorik¢iler, genis bir aile olan hidrofobik- polar (HP) 6rgl (Dill 1985, Lan ve
Dill 1989, Camacho ve Thirumalai 1993, Shakhnovich 1994, Dill vd. 1995) ve 6rgii dis1
(Honeycutt ve Thirumalai 1992, Fukugita vd. 1993) model de dahil olmak (izere



basitlestirilmis fakat buna ragmen olduk¢a 6nemli bir¢ok model hazirlayip bunlar
denediler. Bu modeller basta katlanma problemi {izerinde kullanilirken, katlanma ile
ilgili baz1 ipuglar ortaya ciktiktan sonra polimer zincirlerinin bir yiizeyle birlikte

bulundugu sistemlere de uygulanmaya baslandi.

Literatiirde bu konunun ilgi kazanmasi uygulama alanimnin genis olmasindan
kaynaklanir. Bir 6rnek olarak, hastalik etkenini tantyan ve ona yapisan, bu sayede ilaci
baska bolgelere yaymadan direk hedefe etkili bir sekilde gotiiren tasiyici olarak basta
bahsedilen tipta bir uygulama alan1 mevcuttur. Bunun gibi bir¢ok alanda ilgi ¢ekici ve

etkili drnekler vermek miumkindur.

Bu tez kapsaminda da model bir polimer zincirinin bir yiizeye adsorpsiyonu
(yapismasi/tutunma) arastirilmistir. Burada sunu belirtmekte fayda vardir ki adsorpsiyon
en genel anlamda kat1 bir yiizeye tutunma (yapisma) anlamina gelirken, absorpsiyon bir
maddeye niifuz etme anlamina gelir. Bu iki terimin karistirilmamasi i¢in burada ikisinin

arasinda kesin bir ayrim oldugu belirtilmistir.

Adsorpsiyon ekzotermik bir olaydir ve baslangigta hizli bir sekilde gelisir ve ylizey-
zincir sistemi dengeye yaklastikca yavaslar. Adsorpsiyon geriye cevrilebilir bir siiregtir.
Temelde bir zincir ve bir ylizeyin bulundugu bir sistemde zincir ve ylizey bir sistem
olarak minimum enerji diizeyine gelmek isteyeceklerdir. Iste sistemin bu enerjisini
minimuma indirme istegi zincir ve ylizey arasinda baglanmalara yani zincirin ylizeye
adsorpsiyonuna neden olacaktir. Adsorpsiyon, ylizey ile zincir arasindaki etkilesimin
siddetine ve zincir ya da yiizey uzunluguna goére degisim gosterebilir. Bu noktada
literatiirtin uygulama acisindan {izerinde durdugu iki 6nemli durum vardir. Bunlardan
birincisi hangi zincirin, ne tarz bir ylizeye, nasil yapistig1 veya yapigsmadig ile ilgili bir
genelleme yapabilmek. Bu sorunun cevabini arayan calismalarda gerek zincir gerekse
ylizey degistirilebilir. Farkli 6zellikte yiizey ve zincir secerek adsorbsiyonun nasil
gerceklestigi daha net anlasilabilir. Literatiirde diger bir ¢aligma alanmi zincirin veya
yuzeyin (genellikle yiizeyin) birbirini taniyan big¢imde gelistirilmesidir. Bizim
arastirmamizda, secilen zincirin farkli yilizeylerle nasil etkilestigi ve adsorpsiyon

gecisleri arastirilmistir.



Calisma teorik bir modelleme calismasidir ve yukarida bahsedilen sistemlerin genel

olarak modellenmesine dayal1 yapilan arastirmalardandir.

Bu boliimde genel olarak bilgi verildikten sonra ardindan gelen kuramsal temeller
kisminda daha dnceden bu konuyla ve tezin kapsamuyla ilgili yapilmis calismalar ve
kullanilan modelden bahsedilecek, materyal ve yontemde kullanilan ydntemin
ayrintilart anlatilacaktir. Bulgular kisminda ¢aligma kapsaminda elde edilmis veriler

sunulup tartisma ve yorumda ise bu veriler yorumlanacaktir.



2. KURAMSAL TEMELLER

2.1 Giris

Polimer bir zincirin katlanma mekanizmasinin arastirilmasi kullanim alanlarinin
yogunlugu nedeniyle uzun bir siiredir ilgi konusu olmustur. Polimerlerin herhangi bir
ylizeye etkilesim ile ilgi calismalar, belirli dizilimdeki zincirlerin yiizeyle nasil
etkilestiginin ve bu etkilesmeler sonunda hangi minimum enerjilerde ve hangi
diizenleniglerde olduklarin1 da arastirirlar.  Belirli  dizilimdeki bu  zincirlerin
heteropolymer yiizeylerle etkilesimlerinin bilinmesi biyomedikal implant gelistirmede

6nemli bir yer tutar.

2.2 Model

Bu kisimda tez ¢aligmasinda kullanilan model ve ayrintilar1 verilecektir. Fakat bundan

Once iri taneli modeli genel olarak acgiklamak daha dogru bir yaklasim olacaktir.

Iri taneli modelin (mikroskobik serbestlik derecesini azaltarak, géreli uzaklik skalasini
artirmak) polimer biliminde ¢ok basarili oldugu kanitlanmistir ve basitligi sayesinde

literatiirde oldukca sik kullanilmustir.

Orgii model galismalarinin énemli bakis agisi, goreli uzun dizilimlerin en diisiik enerjili
diizenlenimlerini tanimlamak ve katlanma termodinamigini karakterize etmektir.
Proteinler i¢in secicilik daha 6nemli olmasina ragmen, (yiik, polarizasyon gibi detaylar
ve aminoasit yan zincirlerinin farklih@ katlanmadaki giiclii bir etkiye sahiptir)
katlanmay1 etkileyen diizenlenimsel gecislerin anlagilmasinda asil ©Onemli olan
masoscopik yaklasimlardir. “Neden dogada birkag¢ dizilim gerceklesiyor” gibi oldukca
Oonemli sorularin analizi i¢in sistematik analizler i¢inde tek miimkiin yaklasimdir.
Neden proteinler kii¢iik belirli yapilar1 tercih ederler? Burada kastedilen, proteinin
neden aymi ii¢ boyutlu yapiya katlanmay: tercih ettigi sorusudur. Iste tiim bu sorular
hala genis ve ayrintili bir bigcimde cevaplanamamustir. Bu tip sorulara cevap bulabilmek,

daha Otesinde adsorp olma olaymin asamalarint net olarak kavrayip bunu farkli



alanlarda uygulamaya dokebilmek i¢in arastirmacilar ¢alismalarinda birgok farkli model

gelistirip denemislerdir.

Fakat bunlardan AB 0rgli model uzun zamandir bu tarz c¢alismalarda sikca
kullanilmistir. Model iki boyutta tam siralamadan (Irback ve Sandelin 1998, Irback ve
Troein 2002), U¢ boyutta kubik 6érgliye (Tang 2000, Cejtin, vd. 2002, Schiemann, vd.
2005, Schiemann vd. 2005), hidrofobik cekirdek insa yontemlerinden (Yue ve Dill
1993, Beutler ve Dill 1996), genetik algoritmalara (Unger ve Moult 1993, Krasnogor
vd. 1999, Cui vd. 2002, Lesh vd. 2003, Jiang vd. 2003), farkli tipteki hareket gruplar
olan Monte Carlo simiilasyonlarindan (Seno vd. 1996, Ramakrishnan vd. 1997, Irback
vd. 1998, Lee ve Wang 2001), genellestirilmis kiime yaklagimlarina (Chikenji vd. 1999)
kadar genis bir alanda ¢ok farkli tabandaki algoritmalarda kullanilmistir. Bu
algoritmalarin bazilarinda (Frauenkron vd. 1998, , Najmanovich vd. 1998, Bachmann ve
Janke 2003, Bachmann ve Janke 2004) hetero-polimerlerin termodinamiksel nicelikleri
de calisilmustir. Modelin tercih nedeni etkili olusunun yaninda nispeten kolay
olmasidir. Aslinda AB 6rgii model HP modelle aynidir. Fakat HP modelin standart
seklinde (Dill 1985, Lau ve Dill 1989) sadece hidrofobik monomerler arasindaki kisa
mesafe ¢ekici etki hesaba katilirken diger ¢esitlerinde daha zayif bir etkilesme olan
hidrofobik-polar monomerler arasi etkilesmelerde hesaba katilmistir (Tang 2000). AB
modelde, A proteindeki hidrofobik, B polar bdlgeleri sembolize eder. Modeldeki
diizenlenimler Van der Walls etkilesimi ve baglanma enerjisi ile kurulmus polimer
zinciri tarafindan modellenmislerdir. Bu model farkli gelismis dizilimleri, onlarin

katlanma karakteristikleriyle birlikte analiz etmeye izin verir.

Dizilime bagli olarak, katlanma islemi oldukga kolay (single exponential), serbest enerji
bariyerlerinin yiiksekligine bagl olarak (two-state folding) zor ya da farkli enerji
bariyerleri bulunduran sabit olmayan bir sistem i¢in (kristal veya cam fazinda) oldukca
zor olabilir. Fonksiyonel proteinlerden bilinen bu karakteristikler AB modelinde

yeniden bulunabilir.



Bazi iri taneli modeller protein katlanmasi genel problemine daha genis bir bakis agis1
saglarken, kesinlik veya 06zel tahminler s6z konusu oldugunda uygulanabilirlik
acisindan smirhdirlar. Model farkli alanlarda Orne§in, manyetik sistemlerde
ferromanyetikler i¢in olan Ising Modeli ve spin camlari i¢in olan Edward- Anderson
Ising Modellerinin bu tarz calismalardaki karsiligidir. Suna da dikkat edilmelidir ki
onemli basitliginden dolay1 iri taneli modeller yeni gelistirilen algoritmalar igin

milkemmel test alanidir.

2.2.1 Neden iri Taneli Model

Biyolojik organizmalardaki fonksiyonel proteinler, farkli islevleri (tasima gibi) yerine
getirmesini saglayan essiz ii¢ boyutlu yapilart ile karakterize edilirler. Birgok durumda
bu fonksiyonel proteinlerin serbest enerji yiizeyleri, derin bir asil minimum ve birgok
yerel minimum iceren engebeli bir yiizey olarak gosterilirler. Kendiliginden katlanarak
dogal diizenlenimine ulasan kovalent bagli aminoasitlerin rastgele sarmal diizenlenimini
anlamak iste bu engebeli ylizey nedeniyle zordur. Dahasi herhangi bir katlanmamig
durumdan son katli olan duruma ulasmak i¢in izleyecegi katlanma yollarinin az sayida

olmasi1 beklenir (Janke 2008).

Protein katlanmas1 farkli uzunluk skalalarinda kat1 bir hiyerarsi takip eder. Proteinin
geometrik yapisindan bagimsiz olarak kovalent peptid bagiyla diizgiin baglandiklar
icin, temel yapinin tipik uzunluk skalasi tek bir aminoasittir. Bundan sonraki yap1

sarmal ve P tabakal gibi ikincil yapilardir (Dinner vd. 2000). Bu yapilarin olusumunun
asil nedeni farkli aminoasit segmentlerini tipik olarak igeren hidrojen omurgas: bagidir.
Boylece ikincil yapilarin skalasi, onlu aminoasit dizisi olan tipik segment boyutlari
tarafindan belirlenir. Sonug olarak ikincil yapisal diizenlenim protein baglanmasinin ilk
adimidir. Daha sonrada {i¢iinciil yapilar gelir. Aslinda bu durum protein yapisint 6zel
kilar. Kompleks bir alanin (6rnegin yiizlerce aminoasidin bulundugu) katlanmasindaki
stirticii kuvvet, yan aminoasit zincirleri arasindaki ortak temel etkilesimdir. Bu kuvvet,
proteinin bulundugu sivi ¢ozeltinin ¢oziintirliikk 6zelliginden giiclii bir sekilde etkilenir.
Kabaca aminoasit yan zincirleri polar hidrofobik ve notr olarak smiflandirilabilir.

Hidrofobik asitler suyla etkilesimden kag¢inir ve bu da zincirdeki hidrofobik kisimlarin



arasinda etkili bir cekime neden olurken polar kisimlar su ile etkilesir. Sonug olarak bu
cekici kuvvet, ¢ok sik1 hidrofobik bir ¢ekirdek yapinin olusmasina neden olur. Baska bir
degisle olay su sekilde gerceklesir. S1vi halindeki su igerisinde su molekiilleri hidrojen
baglar1 ile diizenlenirler. Ortama giren hidrofobik bir molekiil suyun diizenini bozar.
Diizeni yeniden saglamak (entropiyi azaltmak) i¢in su molekiilleri yeniden
diizenlenirler. Iste bu yeniden diizenlenim sirasinda hidrofobik molekiiliin toplam
ylizeyinin azaltilmasi sistemin entropi kaybini azaltir. Hidrofobik molekiiliin su
molekiilleri tarafindan sikistirilip hacminin azaltilmasi bir hidrofobik etkilesmedir ve

Sekil 2.1°de gosterilmistir.

Hidrojen Baglan
L +— Hidrofihk

«— Hidvofobilc

®

1

Omurga

Eatlamms Yam

Sekil 2.1 Hidrofobik-polar etkiyle biiztilen bir zincir.

Cok biiyiik yapidaki proteinler igin ise katlanma islemindeki son agsama dordiinciil

yapidaki ¢esitli alanlarin bir araya gelmesidir.

Boylece protein katlanmasindaki en karmasik islem hidrofobik c¢ekirdek yapinin

Uctincul dizenlenimidir.

Polarizasyon ve kismi yiikler gibi atomik detaylarin katlanma islemini ve dogal
katlanmay1 fark edilebilir sekilde etkilemesine ragmen, katlanma karakteristiginin belirli
acilarin1 anlamak miimkiin olabilir. Bu da ancak bazi etkili parametrelere dayanan iri

taneli model ile mimkindur.



2.2.2 AB Model

AB model, hidrofobik ve polar monomerler arasindaki etkilesim ic¢in kullanilan bir
modeldir. Basta belirtmek gerekir ki modelde A hidrofobik monomerleri B ise polar
monomerleri temsil eder. Modelde hidrofobik ve polar yapilardan olusan zincirlerin
optimal diizenlenimi arastirilir. Modelde kullanilan zincirlerin dizilimleri Fibonacci

serisinden rekiirsif olarak su sekilde elde edilir (Kim vd. 2005, Liu ve Huang 2006).
A,=A, A, =B, olmak lizere,

A=A * Ay (2.1)

Bir 6rnek olarak 13 monomerli bir dizi elde edildiginde su dizilimde olacaktir.

S1;=ABBABBABABBAB

Bunun gibi bu sekilde olusturulmus bu dizilimlerdeki zincirlerin optimal diizenlenimi,

taban durum enerjisi AB model ile farkli algoritmalarda hesaplanmistir (Hsu vd. 2003,

Liang 2004, Bachmann vd. 2005, Kim vd. 2005)

Orgii disinda AB model 2 ¢esittir ve bu modellerde kullanilan enerji fonksiyonlar1 su

sekilde yazilir.
Model |
=21 < 12 6
E = Zz(l—cosei’i+l)+4z >[5 =Cyloi,0))K°] (2.2)

i=2 i1 j=it2
seklinde verilir (Hsu vd. 2003, Bachmann vd. 2005, Schnabel vd. 2007). 6;;:1 terimi,
1’inci ve i+1’inci monomerin arasindaki bagin acisini ifade eder. Denklemin ilk
kismindaki toplam, N monomerli bir zincirde 0ji+1 , 0 < 0;j+1 <m olmak {lizere baglanma
enerjisidir. Bu enerji zinciri bagh tutmak icin kullanilir. Bagli monomerler arasi
potansiyeli ifade eder. Denklemin ikinci kismi ise bagli olmayan monomerler arasindaki

etkilesme terimidir ve Lennard- Jones potansiyeli ile tanimlanir. Buradaki rjj i Ve
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monomeri arasindaki uzakliktir ve i ile j birbiriyle komsu olmayan iki monomeri ifade
eder. Sekil 2.2°de sematize edilmistir. Lennard- Jones potansiyeli bu uzakliga
bagimlidir. Bunun yaninda Lennard- Jones potansiyeli, zinciri olusturan monomerlerin
ozelliklerine de (hidrofobik/polar olmasina) baglidir. Bu bagimlilik C, parametresiyle

ifade edilir ve;

+1 AA igin (cekici)
C,(0,,0;)=1+1/2 BB igin (gekici) (2.3)
-1/2 ABicin (itici)

seklinde werilir. Literatlirde Lennard- Jones potansiyelinin derinligi olarak da
adlandirilir. Boylece birbiriyle bagli olmayan iki hidrofobik (A) monomer arasindaki
Lennard-Jones potansiyeli siddetli bir sekilde ¢ekici nitelikte olacaktir. Ayni zincirde
birbiriyle bagli olmayan iki polar (B) monomer arasindaki potansiyel hidrofobik
monomer arasinda olan potansiyeldekinden daha az bir siddette fakat yine gekici
nitelikte olacaktir. Zincirdeki hidrofobik ve polar 6zellikteki iki monomer arasindaki

Lennard- Jones potansiyeli ise itici nitelikte olacaktir.

~
Sekil 2.2 Zincirin sematik gdsterimi
Model 11
N-2 1 N-3 N-2 N
E,= Z Cos 9i,i+1 _E Z Cos ‘9i,i+2 + 42 Z Cy(o, O )(rij_G - rij_lz) (2.4)
i-1 i-1 i=1 j=i+2
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seklinde enerji ifadesi ile karakterize edilir (Irback vd. 1997, Bachmann vd. 2005, Arkin
2009). Denklemdeki ilk toplam, AB tip model 1°deki gibi baglanma enerjisini ifade
eder. Ikinci toplam dénme acisinin da hesaba katilmasiyla elde edilen potansiyeldir.
Denklemdeki son kisim ise zincirde bagli olmayan monomerler arasinda olan etkilesimi
tanimlayan terimidir ve Lennard- Jones potansiyeli ile tanimlanir. Lennard-Jones

potansiyelinin derinligi diye bilinen C3 parametresi;

+1 AA igin (gekici)
C,(0y,0,)=4+1/2 BB igin (cekici) (2.5)
+1/2 AB icin (cekici)

seklinde tanimlanir. Dikkat edilecek olursa AB tip model 1°den 6nemli bir fark, bu
modelde hidrofobik-polar monomerler arasindaki ¢ekim her durumda gekici bir
niteliktedir. Degisen sadece c¢ekici niteligin siddetidir. Potansiyel iki hidrofobik
monomer arasinda digerlerine gore kuvvetli bir ¢gekici nitelikteyken, iki polar monomer

veya bir polar bir hidrofobik monomer arasinda zayif bir ¢ekici nitelikte olacaktir.
2.3 Giincelleme Semasi

Zincirin konumunu rastgele degistirilmesini saglamak i¢in kygllagdan

simiilasyonda istenilen herhangi bir deger verilerek degistirilemez. Kisaca deginmek
gerekirse bu ¢ ve @ilar1 yerinden oynattigimiz atomun bir kon i gizmesine izin
verecek kadar degistirilir (Sekil 2.3). Atomlar yerlerinde sabit degillerdir fakat
simiilasyonun verecegi rastgele deger aralarindaki baglar1 koparacak kadar ¢ok olamaz,

koni kisitlamas1 buradan gelmektedir (Bachmann vd. 2005).
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G+1) (i+2)

Sekil 2.3 ¢ i¢in giincelleme semasi

Simiilasyon yapilirken dikkat edilmesi gereken ve bu ¢alismada da kullanilan bir bagka
6nemli durum ise “hard core repulsion” olarak bilinen parametredir (Cerda ve Sintes
2005). Bu parametre atomlarin birbirlerine ancak smirli bir mesafe kadar

yaklagabilecegini, bundan daha fazla yaklasamayacagini anlatir.

N
u=>v(r) (2.6)
ij=1
Burada V(r);
0, |ri - rj| >0
v(r)= 7
00, |I’I - rj | <o

ri ve rj ise konum vektorleridir.
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2.4 Simiilasyon ile Hesaplanabilecek Yapisal Parametreler

Simiilasyonda hesaplanan konfigiirasyonlarla iki u¢ nokta arasi uzaklik (end to end
distance) hesaplanabilir (Moddel vd. 2009). Bu parametre zincirin etkilesim sonunda ne
kadar sik1 bir yapida oldugu hakkinda bilgi verir. Eger zincir katlanip ilk halinden daha
sik1 bir yapiya doniistiiyse iki ug nokta arasi uzakligi da azalacaktir (Sekil 2.4-2.5).

Sekil 2.4 Zincirin ilk hali (iki u¢ nokta arasi uzaklik 14.62)
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Sekil 2.5 Zincirin etkilesimden sonraki hali (iki u¢ nokta arasi uzaklik 1.84)
Simiilasyondan elde edilen verilerle donme yaricap1 (radious of gyration) hesaplanabilir

(Cerda ve Sintes 2005, Moddel vd. 2009). Bu parametre zincirde bulunan molekdllerin

her birinin zincirin kiitle merkezine olan uzakligin ifade eder ve su formiille hesaplanir;

1 [1Te
ngzﬁ (E%‘,"ij) (2.8)

Rgy’ nin kiiglik ¢ikmasi bize molekiiliin siki bir yapi igerisinde oldugunu gosterir (Sekil

2.6).
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Sekil 2.6 Rgy i¢in sematik gosterim.

a. Rgy’ nin hesaplamasinda kullanilan r ’ler, b. Rgy' nin kiigiik oldugu durumdaki sik1 yap1

Bu yapisal parametrelerin disinda, simiilasyonlarin sonucunda farkli sicaklikta enerji
degerleri elde edilir ve bu degerlerden termodinamik bir nicelik olan 6z 1silar

hesaplanabilir.

Oz 1s1 grafiklerine neden bakildigi ve nasil yorumlanmasi gerektigi ile ilgili kisa bir
aciklama yapmak gerekir. Proteinler etkilesecekleri yiizeyle etkilesime girmelerinin
temel nedeni entropiyi azaltmak, enerjisini minimuma indirmektir. Dolayisiyla
etkilesmenin oldugu bolgelerde toplam enerji ve entropi ilk duruma gore azalacaktir. Bu
bahsedilen durum sadece ylizey zincir etkilesmesinde degil, zincirin tek basina
katlandig1 durumda da gegerlidir. Sekil 2.7-2.8 ve 2.9’a bakilarak durum daha net bir
sekilde anlagilabilir (Huang 2005).
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Sekil 2.7 Proteinin katlanirken izledigi yol
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Sekil 2.8 Bir 6z 1s1 grafiginin fazlar agisindan ne ifade ettigi
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Sekil 2.9 Oz 1s1 grafigine entropi ve entalpi ¢ercevesinden bakis

Sekil 2.8’de goriildiigii gibi 6z 1s1 grafiklerinde faz gegisleri civarinda pikler
gozlemlenmektedir. Sicakligin diisik oldugu bolgeler kararli durumun gozlenebildigi
bolgelerdir. Sekil 2.9°da ise sicaklik azaldik¢a entropinin (diizensizligin) ve ona bagh
olarak da entalpinin azaldigi gozlemlenir. Bu gayet dogal ve beklenen bir olgudur.
Sicaklik yiiksekken zincirin monomerleri fazlaca titresecek ve rastgele hareketlere daha
meyilli olacaktir. Fakat sicaklik azaldikga sistem dengeye gelmeye ¢alisacak ve daha az
titresip belki de tamamen kendi {izerine katlanmis bir yapiya doniisecektir. Sekil 2.9°a
2.8 ile birlikte bakilacak olursa kararli duruma gidildik¢e entropinin ve sicakligin

azaldig1 rahatlikla goriilebilir.

Bunlarin yaninda direk olarak simiilasyon sonunda elde edilen en diisiik enerjili
diizenlenimin verilerini kullanarak ¢izim programlariyla molekiiliin son hali gizdirilerek

incelenebilir. Bu veriler bulgular kisminda verileceginden burada ayrintili olarak
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iizerinde durulmamistir. Iste biitiin bu hesaplanabilecek veriler bize zincirin yiizeyle ne

kadar nasil etkilestigi hakkinda ipuglar1 verir.

Faz gecislerinin nitel analizi igin, basitlestirilmis efektif modellerin istatiksel
caligmalarim1 gergeklestirmek genelde yeterlidir. Fakat gercekei sistemlerin dogal

karmasikliginda, ortak davranislarin indirgenemez seviyesi sistemi basarisizliga ugratir.

2.5 Kaynak Ozetleri

Konu iizerine yapilan bir¢ok farkli ¢alisma olmasina karsin burada bahsedilecek olanlar
sadece yapilan tez caligmasina kaynak niteligi tasiyanlar olacaktir. Dahasi sunu da
belirtmek gerekir ki bu arastirmalar ayrintili bir sekilde tiimiiyle degil, sadece tez

calismasina asil katki sagladig1 noktalar alinarak kisaca anlatilmistir.

Bu baglamda bahsedebilecegimiz ilk ¢alismada bir polimer zincirin tek bir hedef nokta
ile etkilesmesi modellenmistir (Gupta ve Irback 2004). Calisma temelde 2 kisimdan
olusur. Ilk kisimda zincirde baglanmanin nasil meydana geldigi ile ilgili genel bir fikir
elde edebilmek i¢in, zincirin monomer sayisi N=14"i gegmeyecek sekilde olan HP
zincirleriyle ¢alisilmistir. Daha sonraki kisimda daha detayli bilgi edinebilmek igin
N=25 monomerli bir zincir ile simiilasyon yapilmistir. Bu nedenle ¢aligmada Lau ve
Dill” in minimal iki boyutlu hidrofobik-polar 6rgii modelini kullanmislar (Lau ve Dill
1989). Kullandiklart HP modelde protein zinciri, hidrofobik veya polar boncuklar1 olan
kare 6rgl Uzerindeki bir ip olarak diisiiniilebilir. Burada boncuklar aslinda hidrofobik
veya polar Ozellikteki monomerleri, ip ise bunlarin arasindaki baglar1 ifade eder.
Modelde zincir boyunca yan yana olan monomerler birbirleriyle birim uzunlukla
baghdirlar. Burada kastedilen sey monomerler arasi baglarin uzunlugunun birim bir
uzunluga sabitlendigidir. Modelde iki monomerin ayni oOrgii kismint doldurmasi
yasaklanmustir. Orgii {izerinde birbirine komsu olan fakat zincir boyunca yan yana
olmayan iki monomer kontak yapmis olarak adlandirilir. Bir konfigiirasyonun enerjisi
yaptig1 hidrofobik-hidrofobik (HH) kontaginin sayisiyla hesaplanir. Ayni1 zamanda
sistemin termodinamigini ¢alismak i¢in Monte Carlo yontemi kullanilmigtir. Caligmada

hareketli zincir 4 tip harekete izinlidir. Bunlar,
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e Bolgesel 1 veya 2 monomer hareketi
o Bolgesel olmayan eksenel hareket
e Tek adimli ¢evirme hareketi (sola, saga, yukar1 veya asagi)

hareketleridir. Bahsedilen tiim bu hareketler Metropolis kabul/ret testinden geger.

Calismada tek bir zincirin birkag belirlenmis hedef yapiyla etkilesimi arastirilmustir. iki
cesit hedef diisiiniilmiistiir. 11k hedef hareketsiz bir HP zinciri olarak ayarlanmis ve
zincir i¢i etkilesimler zincirler arasi etkilesimlerle aynmi alinmistir. Hedef zincirle
hareketli zincir arasindaki her HH kontag1 icin enerji € olarak atanmugtir. Sekil 2.10°da
koyu renkte ¢izilmis hedef zincir ve daha agik renkte cizilmis hareketli zincirin
etkilesmesi gosterilmistir. Zincir 12 monomerli ve dizilimi HHPHHPPHPPHP
seklindedir.

! Hareketsiz
Hareketli Hareketsiz

Hareketli

Sekil 2.10 Agik renkli ¢izilmis zincir hareketli, koyu renkle ¢izilmis zincir ise hareketsiz

(hedef) zincir.

I¢i dolu daireler hidrofobik, bos olanlar polar &zelligi sematize etmektedir.
Sekilde goriildiigii gibi hedef olarak atanmis hareketsiz zincirin iki farkli pozisyonuna
gbre zincirin baglanma sekli de degismistir. Bu da zincirin baglanisinin hedefe baglh

olarak degistiginin bir gostergesidir.

Calismanin ikinci kisminda hedef, tek ve 6zel bir baglanma noktasina ayarlanmistir. Bu
durumda hareketli zincirin hedefin baglanma kismiyla etkilesen sadece bir monomeri

vardir. Bu ikisi arasinda olan kontaklar p=3¢ olarak verilmstir. Bu tiir ¢alismalarda
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aliman protein zincirleri yapisiz oldugundan, farkli hedeflere baglanabilirler. Sekil
2.10°da gosterilen (ilk sekil) 12 monomerli zincir bu duruma bir 6rnek teskil eder.
Calismanin bu kisminda alinan zincirin monomer sayist 25°e ¢ikarilmistir. Bunun yani
sira bu kisimda 2 farkli dizilim yeni hedefle etkilestirilmistir. Bu dizilimler ¢izelge

2.1°de verilmistir.

Cizelge 2.1 Dizilimler

S: HHHHH PPHPP HPHPH PPHPH PHPHP

u: HHHHH PPHPP HPHPH PPPPH PHPHP

Dizilimlere dikkatli bakilacak olursa, bu iki dizilimi farkli yapan sadece alt1 ¢ift ¢izgiyle
¢izilmis olan monomerin 6zeligidir. Sekil 2.11°de S dizilimindeki zincirin hedefle nasil

etkilestigi gosterilmistir.

Sekil 2.11 S dizilimindeki zincir 6nce katlanip sonra hedefle etkilesme egiliminde.

I¢i dolu daireler hidrofobik, bos olanlar polar 6zelligi sematize ediyor.

Sekilde goriildigii gibi S dizilimine sahip zincir dnce katlanip daha sonra hedefe
baglaniyor. Arastirmacilar daha sonra U dizilimindeki zincirin hedefle nasil etkilestigini

irdelemisler. Sekil 2.12 ve 2.13’de bu etkilesim gosterilmistir.
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Sekil 2.12 Ikinci dizilimdeki (U) zincir

Sekil 2.13 U dizilimindeki zincir, 6nce hedefle etkilesip sonra kendi igerisinde
diizenlenime gitme egiliminde.
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U dizilimine sahip zincir S’nin aksine Once hedefe baglanip daha sonra minimum

enerjili duruma gore kendini yeniden diizenliyor.

Calismanin hedef- zincir etkilesmesinde gozlemledigi 2 durum s6z konusudur.

1. Hem S dizilimindeki zincirin hem de U dizilimindeki zincirin hedefle
etkilestikten sonraki en son durumu aymdir. Ikisi de 25 monomerli fakat farkli
dizilime sahip bu zincirler ayn1 hedefle farkli sekilde etkilesse de sonunda
aldiklar1 diizenlenimler ikisinde de aymidir. Sekil 2.11 (sagdaki durum), Sekil
2.13 (sagdaki durum)

2. Hedefin sadece bir baglanma kismi vardir ve zincirin sadece 1 monomeri bu
baglanma kismiyla etkilesmistir. Etkilesen monomer ¢izelge 2.1’de koyu renkle

belirtilmistir.

Diger bir ¢alismada ise polimer bir yapmin boliimlendirilmis bir yiizeye nasil adsorb
oldugu arastirilmistir (Cerda ve Sintes 2004). Bu calisma DNA’nin yiiklii membranlara
adsorbsiyonunun nasil gerceklestigini daha iyi anlamak i¢in yapilmistir. Simiilasyon
i¢in Orgli dist Monte Carlo yontemi kullanilmistir. Arastirmadas yangapinda N sayida
monomer iceren inci kolye modelinde (Baumgartner ve Binder) bir polimer zinciri
tanimlanmistir. Bag uzunlugunu 1.6 olarak ayarlanms ve b dylece polimer uzunlugu
L=1.1cN ahmistir. Kullanilan yiizey heterojendiroveemliginde kartezyen
koordinat sisteminde y ekseni iizerinde yonlendirilmis cizgilerle bu heterojen kisimlari
belirlenmigstir. Daha net anlasilmasi agisindan kullanilan heterojen yiizeyin Sekil

2.14°de sematik goriiniimii verilmistir.
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Sekil 2.14 Iki farkl1 6zellik tasiyan boliimlendirilmis yiizey

Yiizeyin koyu renkte sematize edilmis kisimlar1 polimer zincirine karst ¢ekici bir etki
sergilerken, agik renkli kisimlari nétr davranmaktadir. Ayni zamanda c¢aligmada eger
genislik bag uzunlugundan cok kii¢iik olursa (@ «<1.16) zincirin ylizeyin heterojenligini
hissedemeyecegi bilgisi de verilmistir. Simiilasyonda polimer zincir i¢in baglanma

potansiyeli hesabi;

Uy =D x(1+cos6)’ (2.9)

olarak alimmustir. Burad® herhangiii¢ ardisik boliim arasindaki baglanma agis,

baglanma sabitidir. k parametresi zincirin uzunlugu ile ilgilidir ve sagilma teknikleriyle
deneysel olarak olgiilebilir. Gergek polimer zincirlerinde esneklik aslinda biikiilme
acisindaki kisitlamalar ile siirlanir. Benzer sekilde burada da, simiilasyonla zincirin
hareketi degistirildiginde bu degisim zincirin biitiinliiglinii bozmayacak sekildedir. Bu
yine biikiilme acisina getirilen kisitlamalarla saglanir. Calismada ayrica bu tarz gergek
protein molekiilii yerine model proteinlerin kullanildig1 arastirmalarda sikc¢a tercih
edilen iri taneli modelden de bahsedilmistir. Burada da kullanilmis olan bu iri taneli

modelde zincirdeki monomer tek bir karbon grubu ile degil bircogunun bulundugu bir
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grup ile tanimlanir. Simiilasyon i¢in tanimlanan baska bir potansiyel adsorpsiyon

potansiyelidir.
Adsorpsiyon potansiyeli;

U, =n.e (2.10)

seklinde verilmistir. Monomerler yiizeydeki adsorpsiyon enerjisiO olancizgilerle
cekici etkilesime girerler. Denklemdeki nc bu gekici gizgilerin izerine konumlanan i
monomerlerinin sayisidir. z koordinati Oszdrasmdadir ve z=0’a pargaciklarin
ylizeyin i¢inden ge¢ip gitmesini engellemek i¢in sert bir duvar yerlestirilmistir.
Tanimlanan bagka bir potansiyel, siki ¢ekirdek potansiyelidir (hard core potential) ve

(2.11) numarali denklem ile verilir;
N
Us :zv(rij) (2.11)
ij=1

V ise;

0, |ri—rj|>ai(;in » 1o
o, |ri—rj|<a icin (2.12)

olarak wverilir. Bu potansiyel bir bakima iki monomerin birbirlerine ¢ok fazla
yakinlagmalarinin oniline gegme amagli olarak kullanilmaktadir. Daha 6nce ayrintili

olarak anlatildigindan burada sadece bu kisa bilgi verilmistir.
Boylece sistemin toplam enerjisi ise;

U=U,+U, +U (2.13)
A B S

olarak verilir. Zincir simiilasyonda rastgele degistirilmis ve her hareketi Metropolis

Monte Carlo kabul/ret adimiyla test edilmistir. Bu kontrol isleminde rastgelg bir
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(0<n<1) iireten rastgele sayr jeneratorii kullanilmistir. Calismada merak edilen
diizlemsel yapidaki bir yiizey ile zincirin etkilesiminde yiizeyin heterojenliginin
etkilesime etkisidir. Sekil 2.15°de N=250 v&=30 giny=n /N olarak verilen yizeye
adsorb olan monomerlerin oraninin sicakligin tersine goére degisimi gosterilmistir. Ayni
zamanda sekilde farklo gengliklerindeki durumlar da ¢iz  dirilmistir. Icte bulunan
kiiciik grafikte ise degisik monomer sayisina sahip zincirler i¢im’nin kritik sicakligin

tersi 1/T¢ ye gore degisimi gosterilmistir.

1.0 | T I 1
2 .
o homogeneous Fi’,"’,
— =] o’/ /
08F — Vv T .
———wW=2 D_-':' K ¥' LOBIE! FRMRL NN T
L g ‘o | s N=25 | |
A o o o N=50
0.6 12+ f 4 N=100 4 _|
o x N=250
= s g ‘¢ 1 1
= y o
()_4 k. !,0 - x o ¥ - .
L 5 § 9
5 081 % —
' O o SRS, S,
1 0.0 50 100 150 200
W
0.0 | | | L 1 L
0.0 1.0 2.0 3.0 4.0
1/T

Sekil 2.15 ¢’ in sicakligin tersiyle degisimi

Sekil 2.15°den de gorildigii gibi, sicakligim il e birlikte arttigi durumlarda tamamen

adsorb duruma geg¢isin arttig1 gézlemlemislerdir.

Yapilan bir diger caligma kiibik bir 6rgii iizerinde Monte Carlo simiilasyonu ile zincir
ylizey arasi etkilesim arastiritlmistir (Jayaraman vd. 2005). Arastirma daha ¢ok, belirli
dizilimdeki zincirlerin taniyabilecegi ya da baska bir deyisle her etkilesiminde belirli bir

davranis sergileyecegi bir yiizey bulabilme problemi iizerinden yapilmistir. Calismada,
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kartezyen koordinat sisteminde olusturulmus yiizeye ek olarak z=49’da asilamaz bir
duvar potansiyel yerlestirilmistir. Ayrica z=0 adsorp diizlemi olarak belirlenmistir.
Zincir i¢gin AB model proteinlerinden olusan uzunlugu 24’e¢ kadar olan 6 farkh

monomer dizilimine sahip bir sistem diisiiniilmiis. Bunlar;

= [A1B1], [A2B2], [A3B3], [A4B4], [AeBs], [A12B12]

seklindedir. Yiizey ise 1 ve 2 ile tanimlanan iki kisma ayrilmistir. Béylece ylizey-zincir

etkilesimi tanimlanan potansiyel 6rnek olarak su sekildedir;

" ¢ga1 — Zincirde A Ozelligindeki monomer ile ylizeyin 1 ile tanimlanan

kesiminin etkilesmesi icin potansiyel.

= ¢gpp — Zincirde B 06zelligi tasiyan monomer ile yiizeyin 2 ile tanimlanan

kesiminin etkilesmesi i¢in potansiyel.

Zincirin kendi monomerleri arasinda olan etkilesimler i¢in potansiyeller ise su sekilde

ifade edilmistir;

" gpa — Zincirde A 0Ozelligi tasiyan bir monomer ile yine zincirde A ozelligi

tagityan baska bir monomer etkilesimi i¢in potansiyel.

= ggp — Zincirde B 6zelligi tasiyan bir monomer ile yine zincirde B 6zelligi tasiyan

baska bir monomer etkilesimi i¢in potansiyel.

Aynmi zamandae aa ve epg potansiyelleri ¢ekici olarak diisiiniilmiistiir. Zincir ici
etkilesimler kisa mesafelidir ve yalnizca birbirine bagli olmayan yakindaki komsular
arasinda olan bir etkilesme olarak verilir. Bu ¢alismada yiizey- zincir etkilesimi de kisa
mesafeli alinmistir. Yiizey- zincir arasindaki bu etkilesim yalnizca z=0’daki adsorp
diizlemindeki kisimlarla z=1 diizlemindeki zincirin monomerleri arasinda gergeklesir.
Yapilan simiilasyon, tasarim ve test olarak iki basamaktan olusuyor. Tasarim
basamaginda yiizey, monomer dizilimini tanimasi i¢in, ayni monomer diziliminin
polimerinden belirli bir hacimde adsorp ettirerek olusturulmustur. Test kisminda ise
olusturulan yiizey daha once bahsedilen alt1 farkli monomer diziliminin bir karigimi

olan polimerlerin arasina birakilmig ve tasarim asamasindaki dizilimi taniyip
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tanimayacagina bakilmistir. Tasarim asamasinda yiizeyin hangi kisimlarinin 1 hangi
kisimlarinin 2 numarali 6zellige sahip olacagi kullanilan monomer dizilimine bagh
olarak similasyonla belirlenir. Bu belirlenirken zincirin hareketi ve yiizeyin 1 veya 2
numarali 6zellige sahip olmasinin kabul kriteri Metropolis algoritmasiyla saglanir. Test
kisminda karigik bir sekilde farkli dizilimdeki zincirlerin arasina birakilan yiizey en
fazla hangi dizilimi adsorp ettiyse o dizilime sahip zinciri tamidigi diistiniilmistiir.
Temelde eger tasarim asamasindaki zincirle ayni zincir test agamasinda adsorp olduysa

yiizeyin o dizilimi taniyan bir ylizey olarak olusturuldugu belirtilmistir.

Iste bu sekilde [A1B1], [A2B2], [AsBs], [A4Ba], [AsBs], [A12B12] ni taniyan yiizeylere
ornek sekil 2.16 ve 2.17°de verilmistir.

Sekil 2.17 [A4B4], [AsBe¢], [A12B12] i¢in olusturulmus yiizey desenleri

Yiizey ile etkilesmenin denenmeye baslandigi bir baska calismada ylizeyin 3 farkh
sekilde cekici oldugu diisiiniilmiis (Bachmann ve Janke 2006). ilk durumda yiizey
heteropolymer bir zincirde hem polar hem de hidrofobik kisimlarin ikisine de esit etkide

cekici ozellik gosterecek sekilde ayarlanmustir. Ikinci durumda heteropolimer zincirin
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sadece polar kismina ¢ekici etki gosteren etkide, iiglincii durumda ise sadece hidrofobik

kismina gekici etki gdsteren bir yiizey ayarlanmstir. Iste bu etkilesmelerin sonucunda

yapilan her kontak;
nd*", monomer yiizey arasindaki toplam kontak say1s
ng, hidrofobik kisimlar1n yaptigi kontaklar (2.14)
ng, polar kisimlarin yaptigi kontaklar

seklinde tanimlanmigtir. Kontak sayis1 yiizeyin etkisine gore degisiklik gostereceginden

daha genel olarak ns seklinde verilmistir. Enerji terimi ise kontak sayisina bagli olarak;

Es (N5, Ny ) = —&sNs =€ Ny (2.15)

verilmistir. ns duruma gore;

nd (2.16)

degerlerini almistir. Calismada 6z 1s1 gibi termodinamiksel niceligin yani sira bazi
yapisal parametreler de bu farkli durumlara gore degisimi incelenmistir. Bu arastirma da

yiizeyin etkisinin degistirildigi 6nemli bir ¢alismadir.

Literatiire bakildiginda, ne sekilde bir yiizeyle neyin, nasil etkilestirilebilecegi ve bunun
hangi durumlarda teknolojik uygulamalara daha faydali olacagi gibi konularda
diisiiniiliirken, bir yandan da simiilasyonlarin daha gercek¢i sonuglar vermesi i¢in ne
gibi etkilerin eklenebileceginin diisiiniildiigii ve bu yonde ¢alisma yapildigi goriiliir.
Burada sunu da belirtmek gerekir ki yapilan caligmalar asil olarak 2 ana kisma ayirmak
miimkiindiir. Buraya kadar bahsedilmis olan ¢alismalar daha teorik bir sekilde, gerek
zincir-ylzey, gerekse zincir-hedef veya zincir-zincir olsun etkilesmeyi saglayan tim
kuvvetleri degil, en etkili oldugu tahmin edilen kuvvetler katilarak ya da bu kuvvetler

basit¢ce tanimlanarak 6zde etkilesmenin nasil gerceklestigini arastirmak amacl yapilan
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similasyon calismalaridir. Ikinci kisimdakiler ise kiiciikk sayida monomer igeren
belirlenmis bazi gergek molekiillerin davranigin1 daha iyi irdelemek icin biraz daha
farkli yontemler kullanilarak daha gercek¢i sonuglar elde etmek {iizere yapilan
calismalardir. Genelde buraya kadar da goriildiigli gibi etkilesimin enerji fonksiyonu
basitce ¢ olarak ydmustir. Daha gergek¢i bir simiilasyon igin, calismamizda

simulasyona ylizey-zincir etkilesmesini tanimlayacak olan Lennard- Jones potansiyelini
ekledik. Lennard- Jones potansiyelinin degisik durumlar1 vardir ve bu durumlardan
dogru olan1 segmek kullanilacak sistemin 6zelligine gére daha verimli sonuglar elde
edilmesine yardimci olabilir. Literatiirde bu tip sistemlerde Lennard-Jones potansiyeli

tanimlanarak yapilan ¢alismalardan 6rnek olarak birisinde (Marla ve Meredith 2006) bu

potansiyel su sekilde;
oG4 (f— 2 —(%ﬁ")ﬁ ‘(Gr_f)lz +(%ﬁ")6 . orsn, o1
0, r>r,
tanimlanmistir. Burada sigma;
oy =(0,+0,)12 (2.18)
rc ise;
r, =250, (2.19)

op ;bag uzunlugu

Potansiyel iki polimer zincir arasindaki etkilesimi tanimlamak tizere kullanilmistir.
Zincirlerin uzunluklar1 50 monomere kadar olan durumlar i¢in simiilasyonlar yapilmis
ve bu iki polimer zincirinin arasindaki uzakligimin nasil degistigi etkilesimin ne
kosullarda olustugu ve nasil olustugu ile ilgili ipuglar1 veren bazi yapisal parametreler

hesaplanmustir.
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Yine bagska bir c¢alismada (Schravendijk vd. 2007) Lennard-Jones potansiyeli

simiilasyonda hesaba katilmis ve su sekilde alinmistir.

2 o 10 o 4
27Eyy 4 —(—J —(—j , Z<17,
Uy = 5( z z (2.20)

0, z2>72

Denklemde alt indis olan 10-4 ifadesi Lennard-Jones potansiyelinin 10-4 formunun

kullanildigini anlatmak i¢in kullanilmigtir.

Ne tarz sistemler i¢in hangi potansiyelin daha uygun oldugunun veya bu
potansiyellerden birini digerine tercih etmenin sonugta ne gibi farkliliklar yaratabilecegi
ile ilgili de arastirmalar yapilmistir. Farkli Lennard-Jones potansiyellerinin denendigi

bir bagka ¢alismada (Metzger vd. 2002) ise potansiyel ifadest;

0= Pt (O 2) =0 7Y | @.21)

seklinde alinmistir. Buradaki sabitler ve diger parametreler caligmanin detaylarinda
anlatilmistir. Bu tez konusu ¢ercevesinde dnemli olan, kdseli parantez i¢indeki kisimdir.
Bu kisim Lennard-Jones potansiyelinin 9-3 durumudur. Buraya kadarki bu farkl
Lennard-Jones potansiyellerinin gosterilmesinin amacit literatiirde Lennard-Jones
potansiyelinin sikca bu tiir ¢alismalarda farkli durumlariyla kullanildigin1 géstermektir.

Bunun yaninda ayni ¢alismada ;
Uy (2) = 82| (0 17) = (0 1T’ | (2.22)

potansiyeli de kullanilmistir. Bu Lennard- Jones potansiyelinin en genel durumudur.
Sunu da belirtmek gerekir ki, potansiyelin 9-3 durumu en genel durum olan 12-6’dan

elde edilir.
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Bu kisimda bahsedilecek olan son ¢alisma, g¢ekici bir yiizey iizerine polimerlerin
adsorpsiyon gegislerinin incelendigi ¢alismadir (Moddel vd. 2009). Calismada diiz,
yapisiz, ¢ekici bir yilizey lizerine yar1 hareketli bir polimerin adsorpsiyonunun
termodinamik ozelliklerini analiz etmek i¢in Monte Carlo simiilasyonu kullanilmistir.
Arastirmadaki  temel amag, adsorpsiyonun gergeklesip gerceklesmediginin
gozlemlenmesidir. Simiilasyonda diger calismalarda oldugu gibi bir zincir ve onunla
etkilesmeye girecek bir yiizey alinmustir. Bu g¢alismadaki zincir 20 monomerlidir.

Kullanilan yiizey yapisiz, diiz ve zincire karsi ¢ekici etkiye sahiptir.

Bu tarz caligmalarin bir kisminda, zincirin simiilasyon sirasinda adsorp olmak yerine
yuzeyden fazla uzaklasmamasi ya da ylizeyin icinden ge¢memesi ic¢in konulan
potansiyel duvarlarindan daha 6nceki ¢alismalarda bahsedilmisti. Burada benzer amagla
bir kutu potansiyeli kullanilmistir. Buradaki kullanim amac1 ise zincirin kagip gitmesini
engellemektir. Bu kutu potansiyel zincirin uzunluguna goére segilmis ve 20 monomerli

bir zincir i¢in drnek olarak yiizeyden 40 birim uzaklikta olusturulmustur.

Calismada orgli disi model kullanilmigtir. Sistemin enerji fonksiyonu 3 terimden

meydana gelir. Bunlar;
E = Epend + ELs + Esur (2.23)

olarak verilir.
® FEpeng baglanma enerjisini,
e E_; monomerler arasi1 Lennard- Jones etkilesimini,
e Eg,r monomer- yiizey etkilesimini tanimlar.

Burada Epeng

Eurs = . (L-05(9) (2.24)
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olarak verilmistir. i. monomerin konum vektorii i=1,....,.N olmak {iizere I; "dir. N

monomere sahip bir polimerin komsu monomerleri arasinda birim uzunlukta ve N-1
adet bag1 i =1,.....N-2 olmak Uzere N-2 adet v; ile gosterilen bag agis1 vardir.

Denklemdeki cos(v;) ifadesi boylece;
c08(8) = (1 = F)(F, ) (2.25)
olarak tanimlanmistir. Ayn1 zamanda v; agis1 [0,7) arasindadir.

Sistemin enerjisini tanimlayan denklemin ikinci parametresi E;; bagli olmayan

monomerler arasindaki Lennard-Jones potansiyelini ifade eder ve;

N-2 N 1 1
E,=4> > | 5= (2.26)
=1 j=i+2 rij rij

olarak verilir. Denklemde rjj;

(2.27)

seklinde olup i. ve j. monomerler aras1 uzakliktir.

Denklemin son parametresi Egy cekici ylizey potansiyelidir ve uzaym her elemaninin
tek bir monomerle genel Lennard- Jones potansiyeli (12-6) ile etkilestigi diizgiin bir yar1

uzay lizerinden integral alinarak elde edilir.

vl (1Y) (1Y
e

Burada zj i. monomerin yiizeyden olan uzakhigidir. &, ise ylzey cekicilik kuvvetidir.
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Calismada multikanonik yontem kullanilmistir. Sistemin T sicakligindaki kanonik

ilesim fonksiyonu,

Z= T dEg(E)e ®" (2.29)

Enin
olarak verilmistir ve burada S(E) mikro kanonik entropiyi tanimlamak iizere g(E)Ze’S(E)
,durumlarin yogunlugudur ve mikro kanonik entropi ile enerjiyi birbirine baglar.
Boylece sistemin faz davranisi ile ilgili tiim bilgi g(E)’nin igerisindedir. Sonug olarak
faz davraniginin detayli bir analizi i¢cin durumlarin yogunlugunun net bir tahmini ¢ok
onemlidir. Bunu saglayabilmek i¢in multikanonik simiilasyon yapilmistir. Multikanonik
ornekleme temelde tek bir similasyon icerisinde g(E) ‘nin tahmin edilmesine izin verir.
Ornekleme hizim artirarak enerji uzayinda rastgele yiiriiyiisii saglamanin en kolay yolu,
diizenlenimleri gegis olasiligina goére 6rneklemek amaciyla T=co ayarlamak ve uygun

multikanonik agirliklart Wiuca(E)~g*(E) seklinde belirlemektir.

W(X — X') =min[e®ECD-SECD 1] (2.30)
Burada S(E(X));
S(E(X)) ==InW,,,, (E(X)) =Ing(E(X)) (2.31)

Ve X, X'farkli dizenlenimleri temsil eder.

Multikanonik 6rneklemeyi ger¢eklestirmek multikanonik agirliklar 6nceden bilinmedigi
i¢in ¢ok kolay degildir. Bunun igin W? _(E)=sabit almarak simiilasyona baglanilip

agirliklar histogram neredeyse tamamen diiz oluncaya kadar iterasyonla belirlenir.
Istenilen enerji araliginda histogramin diizlesebilmesi i¢in n’ninci simiilasyondan sonra

durum yogunlugunun degerinin;

§™ (E)W."(E) = sabit (2.32)

muca
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bu durumu saglamasi gerekir. Genel olarak T sicakliginda herhangi bir niceligin
kanonik beklenen degeri yeniden agirliklandirma teknigi (Ferrenberg ve Swendsen

1989) ile elde edilir.

STO(X,)e STWL (E(X,)
(0)=11

; (2.33)
> e SV (E(X,)

t=1
Denklemde t multikanonik Monte Carlo zamani veya adimudir.

Arastirmada kullanilan modelden bahsettikten sonra hesaplanilan bir parametre de

Ozisidir ve;

CV(T)=(<E2>—<E>2)/kBT (2.34)

denklemi ile hesaplanir. Bunun yaninda arastirmada donme yarigap:r gibi yapisal

parametrelerde hesaplanmistir. Dénme yarigap1 Rgy 0lmak lzere;

N N N

RS, =D ((F-R)’)IN =YY ((5-1;)*) /2N (2.35)

i=1 i=1 j=1

olarak verilmistir. Burada R¢p iS€;

—_— N —

Rp=2.1/N (2.36)
i=1

polimerin kiitle merkezidir ve denklemdeki gibi tanimlanir.

Arastirmada yiizey cekicilik kuvveti &’in ve sicakligin farkli degerleri i¢in donme
yarigapt ve oOzisinin degisimine de bakilmistir. Bu incelemelere bakmadan Once
calismada 20 monomerli zincir i¢in bulunan tipik diizenlenimleri ve bu diizenlenimlerin

ifade ettigi fazlar agiklanacaktir. Sekil 2.18’de bu fazlar gosterilmistir. Bu fazlar1 basitce
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iki temel smifta incelemek miimkiindiir. Birincisi adsorp olaymin ger¢eklesmedigi

fazlar, digeri adsorp olaymin gergeklestigi fazlar.

1. Adsorp olaymin gerceklesmedigi fazlar;

* DE: Adsorp olmamis rastgele kangal polimer. Bu fazda sekilde goriildiigii gibi
zincir yiizeyle etkilesmemistir ve bir bakima zincir burada simiilasyonun

baslangicindaki durumundadir.

* DG: Adsorp olmamis globular fazdaki zincir. Sekilde goriildiigii gibi zincirin

kendi Gzerine katlanmaya basladigi durumu ifade eder.

* DC: Adsorp olmamis fakat oldukca siki yapidaki fazdir. Bu kiiresel sekilli
kristalli yap1 donma gegis sicakliginin altindaki fazda baskindir.

2. Adsorp olaymnin gerceklestigi fazlar;

» AEIl: Adsorp olmus fakat ayni zamanda genislemis fazi ifade eder. Zincir
tamamen diiz bir yapida degildir, hafif siki bir rastgele kangal yapidadir. Burada
zincir yiizeyle etkilesip adsorp olmustur. Fakat ylizeyin etkisi yeteri kadar fazla
olmadigindan zincir tamamen yiizeye adsorp olamamus, kendi i¢ine katlanma

egilimi az da olsa gdstermistir.

= AE2: Bu fazda zincirin monomerlerinin yaridan fazlasi adsorp olabilmistir. Bu

faz rastgele kangala benzer seklinde adlandirilmastir.

* ACI: Tamamen adsorp olmus yapiyr betimleyen bir fazdir. Bu fazda zincir

tamamen adsorp olmustur.

* AG: Yiizeye bagli kompak diizenlenimin oldugu fazidir.
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Fazlar Tipik diizenlenimler

DE

DG

DC

AEl

AE2

ACl

Sekil 2.18 20 monomerli zincir i¢in bulunan fazlar ve diizenlenimler
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» AC2a: Siki, yarikiiresel yapida, kristallenmis bu diizenlenim ara fazda olarak

gozlenir.

= AC2b: Adsorp olmus bu yap1 siki ¢ift tabakali bir diizenlenimi andirir. Yiizey
lizerine adsorp olan zincirin kapladig1 alandan yalnizca biraz daha biiytiktiir. Bu

nedenle cift tabakali sik1 adsorp faz olarak isimlendirilmistir.

Burada anlatilan bu fazlar farkli simiilasyonlar sonucu elde edilmistir. s ve sicakligin
degisimiyle birlikte farkli fazlar gozlemlenebilmistir. Sicaklik degisimi algoritmanin
kendisi tarafindan saglanirken, € s arastirmaci tarafindan degistirilir. Ayni1 calismada bu

fazlarin sicaklik ve es’ye gore degisimi Sekil 2.19°da gosterilmistir.

b2

~

-

s B b b b g g g o s o p ok a4y

0 | 9 3 4 5

Sekil 2.19 20 monomerli zincir i¢in fazlarin sicaklik ve es’ye gore degisimi.

Cizgiler fazlar1 birbirinden ayrildig: yerleri belirlemek amaciyla ¢izdirilmistir.

Calismada farkli € s degerleri igin 6zis1 grafikleri ¢izdirilmistir. Sekil 2.20°de bu grafik

gosterilmistir.
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o
o

1.5

ev(T)

0.5

ot

Sekil 2.20 Farkli &5 degerleri i¢in 6z1s1 grafikleri

Burada dikkat edilmesi gereken iki 6nemli noktadan birie s nin degisimi ile mutlaka faz
gecis sicakliginin degismis olmast digerie s artirildikga faz gecisi sicakliginin da artmis
olmasidir. Bu kuvvetli bir ¢ekim giiciine sahip bir yiizeyin zincirle etkilesmesi

durumunda faz gecis sicakliginin kaydiginin agik bir gostergesidir.

Benzer sekilde donme yaricapinin dae s’nin degisimiyle nasil degistigi hesaplanmis ve

grafigi ¢izdirilmistir. Sekil 2.21°de bu grafik verilmistir.
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(Rgy) (T')

Sekil 2.21 Farkli es’ler i¢in donme yarigapinin degisimi

Doénme yarigapt parametresinire s’nin artan degerleri i¢in arttigir goriilebilir. Dénme
yarigapt daha once anlatildigi gibi yapinin sikilign ile ilgili bir parametredir. Yiizey
cekicilik siddeti arttik¢a zincir kendi iizerine katlanamadan ylizeye adsorp olacaktir. Bu

daha acik bir yap1 olugmasi yani donme yarigapinin biiyiik deger almas1 manasina gelir.

Calismada simiilasyonla gercekte gozlemlenen fazlar elde edilmistir. Bu fazlar arasinda

sinirlarin nerelerde oldugu bulunmaya ¢alisilmistir.

Buraya kadar bahsedilen tiim ¢aligmalarin farkli kisimlarindan bu tezde yararlanilmistir.
Bundan sonraki bélimde, kullandigimiz similasyon yontemi yani Multikanonik Monte

Carlo anlatilacaktir.

40



3. MATERYAL VE YONTEM
3.1 Materyal

Yapilan ¢alismada hidrofobik-polar model proteinler kullanilmistir. Calismada
kullanilan zincirlerin, bu 6zellikleri barindiran monomerlerden olustugu diigiiniilmiistiir.
Arastirmada teorik olarak bu 6zellikleri tastyan monomerlerden olusmus zincirin farkl
ylzeylerle nasil etkilestigi ele alimmustir. Olusturulan yiizeyler ise homopolimer

ozellikteki zincirlerden secilmistir.

Proteinlerin dogal yapilarini kararli kilan giicler; Elektrostatik etkilesmeler, hidrojen
baglari, disiilfit baglar1 ve hidrofobik etkilesmelerdir. Bu ¢alisma teorik bir ¢alismadir
ve sadece proteinlerin hidrofobik-polar etkilesmeleri hesaba katilmistir. Bazi kiigiik
yapili proteinlerin simiilasyonunda bu etkilesmelerin tiimii veya biiyiik bir kism1 hesaba
katilabiliyorsa da, protein yapist karmasik hale gelip biiyiidiik¢e etkilesmelerin hepsini
hesaba katmak kolay degildir. Dahasi biitiin bu etkilesmelerin direk hesaba katilmasi su
anki bilgisayarlar1 da zorlayan hesaplar ortaya c¢ikarir. Zaten simiilasyonlarin amaci
gercek bir sistemi birebir simiile etmek degildir. Asil amag, proteinlerin insan
viicudunda nasil katlanip farkli iglevleri yerine getiren karmasik yapilar olusturdugunu
anlamaktir. Insan viicudunun biiyiik bir kismu su igerdiginden hidrofobik-polar

etkilesmenin dnemi de bu yonden biiyiiktiir.
Fakat basta belirtildigi gibi bu ¢alismada gercek bir protein molekiilii ya da bir sulu

¢ozelti alinmamistir.  Sadece hidrofobik-polar etkilesme yapan bir protein zinciri ve

yiizey diisliniilmiistiir.

41



3.2 Yontem
3.2.1 Bilgisayar simiilasyonlari

Son yillarda bilgisayar teknolojisindeki geligsmeler, analitik yontemlerle ¢oziilmesi ¢ok
zor olan karmagik sistemlerin bilgisayar ortaminda simiile edilebilmesini
kolaylastirmistir. Bunun yaninda bazi sistemlerin deney ortaminda goézlenebilmesi
oldukca zordur. Bu tiirde sistemler i¢in de simiilasyon ideal bir yoldur. Protein yapilar
hem karmagik hem de deney ortaminda her tiirlii 6zelligi kolay gozlemlenemeyecek
yapilardir. Proteinlerin katlanmasi mikro saniyelerden, birka¢ saniyeye kadar degisen

bir zaman araliginda gergeklesir.

Ayrica proteinlerin sicakliga karst asir1 duyarlilign da deney ortaminda gozlenmesini
giiclestiren baska bir etkenlerdendir. Iste tiim bu nedenlerden bu tarz sistemlerin

incelenmesinde simiilasyon yontemlerinin kullanilmasi 6n plana ¢ikmustir.

Niimerik simiilasyon yontemlerinden en yaygin kullanilan 2 tanesi Monte Carlo (MC)

ve Molekdler Dinamik (MD) yontemleridir.

Bu iki simiilasyonun ana amaci istatiksel olarak birbirinden bagimsiz konfigiirasyonlar
yaratmaktir. ki yontemde genis uygulama alanina sahiptir. Fakat bu iki yonteminde
farkli avantaj ve dezavantajlar1 mevcuttur. Bilgisayar simiilasyonu kullanilirken dikkat

edilmesi gereken baglica etken sisteme uygun algoritmayi iceren yontemi kullanmaktir.

3.2.2 Monte Carlo Yontemi

Monte Carlo simulasyonu, niikleer fizikten biyokimyaya, biyofizikte, ekonomide ve
hatta trafik akisinin kontrolii gibi birgok degisik alanda kullanilir. Simiilasyon rastgele
sayilar kullanarak diizenlenim uzayinin modellenmesi i¢in uygulanan sayisal bir
tekniktir. Genellestirilmis kiime Monte Carlo yontemlerinin asil avantaji enerji ve
sicaklik uzaymna sinirlandirilmamis olmalaridir. Bu yoOntemle elde edilen her
konfigiirasyonun fiziksel olmasi gerekmez. Yontemin sundugu bu esneklikler sayesinde

de Monte Carlo similasyonlar1 ¢ok farkli alanlarda kullanilirlar. Bu yontemde
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oncelikle tiim dinamik degiskenler (&;) i¢in birer deger atanir ve bu degerlere gore yerel
enerji degerleri hesaplanir. Dinamik degiskenler degistirilerek yeni konfigiirasyonlar
olusturulur. Yontemin bu kisminda yeni diizenlenimleri nasil olusturacagi ugrasilan
konuyla ilgilidir. Yeni diizenlenimin kabul edilebilirligi test edildikten sonra kabul
edilmezse kabul edilebilen bir diizenlenim bulununcaya kadar ayni islemler devam eder.
Kabul edilebilir bir diizenlenim bulundugunda ise bu ilk diizenlenim olarak alinip bu
diizenlenim degistirilir. Monte Carlo yOnteminin temel amaci rastgele yeni
diizenlenimler iiretmek ve bunlarin kabul edilebilirligini test etmektir. Yontemin
temelinde rastgele dizenlenimler Gretmek ve bu duzenlenimleri test etmek olunca

devreye bu is i¢in kullanilan rastgele say1 tiretecleri girer.

3.2.3 Rastgele say1 iiretecleri

Rastgele say1 iiretegleri [0,1] arasinda rastgele say1 liretmek amaciyla tasarlanmis
algoritmalardir (Knuth 1969). Monte Carlo metotlari, hizli ve etkili bir sekilde rastgele
say1 uretilmesine siki1 bir sekilde baglidir. Bunun yaninda yeterli kalitede olmayan bir
rastgele say1 tireteci Monte Carlo simiilasyonlarinda sistematik hatalara yol acar. Burada
onemli iki nokta oldugunu sdyleyebiliriz ki bunlardan biri rastgele sayiy1 olusturan
algoritma, digeri bu rastgele say1 jeneratorlerin kalitesini belirlemek i¢in kullanilan test
yontemidir. idealde rastgele sayi iiretecinin verecegi rastgele say1 dagilimi icin (Landau

ve Binder 2005),

e Her yerde ayn1 6zelligi gostersin (ayni rastgelelikte olsun, uniform),

e Birbiriyle iliskisi olmasin,

e Miimkiin oldugu kadar biiyiik bir periyoda sahip (¢ok uzun bir zaman kendini

tekrar etmesin) olsun istenilir.

Fakat pratikte bunlar1 gerceklestirmek o kadar kolay degildir. Hatta su rahatlikla
sOylenilebilir ki hem rastgele say1 jeneratorlerinde hem de onlarin kalitesini test edecek
yontemlerde hala bazi problemler vardir. Onemli olan ugrasilan c¢alismaya ve
algoritmaya uygun ve kaliteli bir rastgele say1 lretecini kullanmaktir (Coddington

1994).
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Kisaca rastgele say1 iireteglerinden bahsettikten sonra Monte Carlo simiilasyonunun
rastgele nasil yeni diizenlenimler {irettigine doniilebilir. Dinamik degiskenler
molekiillerin konumlaridir ve dncelikle bu konumlar rastgele olarak atanir. Bu degerlere
gbre yerel bir minimum enerji degeri hesaplanir. Daha sonra bu konumlar agilarin

rastgele degistirilmesiyle degistirilir (Sekil 3.1).

i yeni konum

i eski konum

Sekil 3.1 Simiilasyonda molekiil konumlarin1 degistirerek yeni konfigiirasyonlar elde
edilisi.

Aslinda a¢imin rastgele degistirilmesinde gergeklige uygunluk agisindan bazi

kisitlamalar vardir. Bu kisitlamalar kuramsal temeller boliimiinde daha ayrintili

anlatildi. Yeni konumlar i¢in enerji degerleri hesaplanir ve olasilik fonksiyonu yazilir.

B=1/KT (caligmada k=1 alind1), E yeni enerji degeri ve E ilk enerji degeri olmak iizere;

exp[-B(E’'-E)], E'> E}

W({E} > ED) ={1’ b

3.1)

Yeni hesaplanan duzenlenimin enerjisi oncekinden kiigiikse kabul edilir. Eger yeni

enerji eskisinden biiyiikse bu durumun olasiligi olasilik fonksiyonu yazilarak;

P =exp(—BAE) (3.2)
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test edilir. Program bu sekilde bir durumla karsilastigi her seferde bu diizenlenimin
olasilik fonksiyonu ile rastgele sayi iiretecinden ¢cagirdigi rastgele sayit ile karsilastirir.

Eger

P> 71 ise degisim kabul edilir,

P < tise reddedilir.

Bu kisim Metropolis testi olarak adlandirilir (Metropolis vd. 1953).

Aslinda Monte Carlo simiilasyonlart minimum enerjili durumlara yaklagsma egilimi
sergilese de, yiiksek sicakliklarda 8 kiigiik degerler aldig1 zamanlarda) yiiksek enerjili
durumlara gitme olasiligi vardir. Yiiksek sicaklikta Monte Carlo simiilasyonlar
diizenlenim uzayinin modellenmesinde rahat¢a kullanilan bir yontem olarak karsimiza

cikar.

3.2.4 Multikanonik Yoéntem

Multikanonik yontemden bahsetmeden once biraz kanonik yontemden bahsetmek
gerekir. Kanonik yontem ile tek bir sicaklik degerinde sistemle ilgili elde edilen bilgiler
agirhiklandirma ve kisith bir extrapolasyon ile incelenebilir. Bu yontem ile sistemin
timiiyle ilgili detayli bir bilgi edinmek olduk¢a zordur. Dolayisiyla bu sorunla
ylizlestigimizde ya sistemi tanimak i¢in ayr1 noktalarda yapabildigimiz kadar cok
simiilasyonla bu problemden kurtulacagiz ya da yeni bir ¢6ziim diislinecegiz demektir.
Fakat burada sunu da belirtmek gerekir ki protein yapilar1 gibi karmasik sistemleri
simiilasyon sayisini artirarak bu yontemle arastirmak korkung bir zaman gerektirir ve
cok dogru sonuglar vermeyebilir. Multikanonik yontem, orgli ayar kuramindaki faz
gecisindeki tartigmalar sonucunda daha ileri bir simiilasyon ve algoritma ihtiyacindan
dogmus ve sonrasinda bu kuramdaki ve potts modeldeki kullanimindan sonra da
giivenilerek hizla yayginlasmistir (Berg ve Neuhaus 1991, Berg ve Neuhaus 1992,
Grosmann vd. 1992).
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Multikanonik yontemin en biiyiik avantaji tek bir simiilasyon ile sistemin 6zelliklerini
anlamamizi saglayacak fiziksel nicelik ve parametrelerini degerlendirme imkani
sunmasidir. Boylece, kanonik simiilasyondaki zaman kaybi ve sistemi tam anlamiyla
anlatip anlatmadigini bilemedigimiz veriler yerine, gorece hizli elde edilmis ve daha
kesin sonuglara ulagmakta kullanacagimiz veriler elde etmis oluruz. Kanonik
simiilasyonu protein katlanmasi, spin camlar1 gibi karmasik ve taban durumlar1 ¢ok
sayida cakisik vadiler iceren sistemlerde kullanilmasi durumunda, simiilasyonun bu
vadilerden birinde takilma olasilii cok biiyliktir. Bu durumda sistemin asil

minimumlar1 bulunamaz ve dolayisiyla sistemle ilgili dogru veriler alinamaz.

Kanonik kiime Monte Carlo simiilasyonlarinda agirlik fonksiyonlar1 tam olarak
bilinirken, multikanonik algoritmada agirlik fonksiyonlar1 6nceden bilinmemektedir.
Iste bu agirlik fonksiyonlarinin dogru bir sekilde elde edilmesi multikanonik
algoritmanin en Onemli kisimlarindan biridir. Bu islem cesitli rekiirsif bagintilarla

yapilir.
Asil  ama¢ normalde kanonik simiilasyonla atlanabilecek minimum enefji

diizeylerininde go6zlenip hesaba katilmasidir.. Sekil 3.2°de kanonik simiilasyon ile

multikanonik simiilasyonun arasindaki olasilik dagiliminin farki daha rahat goriliir.
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Kanonik Multikanonik
PL(E) P'L(E)

E

Sekil 3.2 Kanonik ve multikanonik simiilasyonun olasilik dagilimi arasindaki fark.

Tabi ki multikanonik algoritma karmasik sistemler i¢in tek yontem degildir. Alternatif
veya rakip diyebilecegimiz algoritmalarda vardir. Coklu Markov zinciri igeren

algoritmalar (Replica-exchange) buna bir 6rnek olarak verilebilir.

Buraya kadar neden bu tip sistemlerde multikanonik algoritmanin kanonik algoritmaya
tercih edildigi, multikanonik algoritmanin avantajlar1 ve genel olarak nasil isledigiyle
ilgili kisa bilgi verilmistir. Buradan sonra algoritmanin matematiksel kismi ele

almacaktir.
Kanonik kiimede bir v konfigiirasyonu i¢in agirlik faktorii;

)y _ a-BEW
w;(E™)=e (33

olarak verilir. Burada v konfigiirasyonunun enerjisi E® ve p = 1/kg T’ dir. kg Boltzmann
sabiti ve kg =1 olacak sekilde birimler se¢ilmistir. Kanonik kiimede daha dnceden de
bahsedildigi gibi agirlik faktorleri bilinmektedir. Simiilasyon tek sicaklik degerinde
yapildigindan denklemden de agirlik faktorlerinin bilindigi rahatga goriilebilir.
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Yine kanonik kiimede bu agirlik faktoriiyle bir E enerji degerinde bulunma olasiligi;

P(E) 1) n(E)W, (E) G

seklindedir. Burada P(E), E enerjisinde bulunma olasiligi, n(E) ise durum

yogunlugudur.

Durum yogunlugu n(E), E enerjisindeki konfigiirasyonlarin sayisidir. Monte Carlo
simiilasyonlartyla kanonik yontemin kullanilmasinin karmagik sistemlerde sorun
yarattigin belirtmistik. Iste denklem (3.2)’de bulunan olasilik denklemi (3.1)’de
bahsedilen metropolis testine girecek olursa tek bir 8 degeri olacagindan sayi tireteci ne
derecede kaliteli olursa olsun belli noktalara saplanip kalacaktir. Oysa multikanonik

simulasyonda w agirlik fonksiyonu;

_ (BEs+a’)

seklinde verilir. Burada her bir sicaklik degeri icin B~ ve o degerleri degiskendir.
Dolayistyla multikanonik yontemde agirlik parametresi bilinen bir deger degildir.
Algoritma, her sicaklik degeri icin B ve a degerlerini hesaplar, dolayistyla her sicaklik
degeri icin farkli bir w agirlik fonksiyonu degeri bulunur. iste multikanonik yontemin 2
onemli basamagindan ilki olan agirlik fonksiyonlar1 dogru bir sekilde hesaplanmasi
isleminin neden bu denli 6nemli oldugu burada agiklik kazanir. Agirlik fonksiyonlari
rekiirsif bagintilar yardimiyla hesaplanir ve yontemin 2. énemli basamagina gegilir. Bu
basamak ise hesaplanan agirlik faktorlerini kullanarak Monte Carlo Similasyonu ve
kanonik fiziksel niceliklerin beklenen degerlerinin tekrar agirliklandirma ve Jacknife
hata analizi (Berg 1992) kullanilarak bulunmasidir. Simdi yukaridaki denklemleri biraz

daha acalim.
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Metropolis Monte Carlo yénteminde herhangi bir k konfigiirasyonu;

P (k) =exp —E' 12
kyT

(3.6)

olasilig1 ile verilir. Burada Z kanonik kiimede iilesim fonksiyonudur. Herhangi bir E

enerjisinin olasilig ise;

—E
RP*(E) = n(E)exp{ }/Z
KeT (3.7)

seklindedir. Multikanonik kiimede ise E enerjisine sahip bir k konfigiirasyonunun

olasiligt;

P™ (k)= (L/ Ln(E*)) = exp{_S(Ek)}/ L
KeT (3.8)

Burada L sistemin farkli enerji diizeylerinin sayisidir. Herhangi bir E enerjisi icin ise;
P™(E)=n(E)(l/Ln(E))=1/L (3.9)
Pm“(E):n(E)a)m” =1/L (310)

seklindedir. Aslinda bu bagint1 enerji diizeylerinin esit olasilikta temsil edildigini

gosterir. Agirliklandirma fonksiyonu ise rekiirsif bagintilarla hesaplanir.
3.2.5 Multikanonik Rektrsiyon

Denklem (3.11)’de belirtilen p* ve o parametreleri simiilasyonun baglangicinda;
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B =bj= UksT

a =g=0, j=1,....L
(3.11)

bu sekilde ilk degerlerini alirlar (Berg 1995). Ayrica diizgiin bir enerji yogunlugu elde

etmek i¢in uygun olan agirlik faktorii su sekilde yazilabilir,
®(E)=n"'(E) =g /®F® (3.12)

Burada B(E) ve o(E) multikanonik parametreler ve denklem (3.11)’de belirtifdigibi
sicakliga bagl parametrelerdir. Burada sunu belirtmek gerekiyor, multikanonik
simiilasyonlar bagimsiz bir faktdriin tiimiine karsi etkisizdir. Ornegin(I) yerine
o(E) yazzllmasi gibi. Burada C bir sabittir ve eger hesaplama i¢in dnemliyse uygun bir

normalizasyonla elde edilebilir. Bu nedenle ileride bu tarz sabitler yazilmayacaktir.
Durum yogunlugu su sekilde yazilabilir;
n(E) :eS(E) (313)

Burada S(E) mikro kanonik entropidir ve sicakligin tersiyle (k=1 oldugu i¢inp=1/T)

olan bagintisi;

85

= (3.14)

seklindedir. Bu denklem farkl1 enerji degerleri iceren modeller igin;

_ S(E+¢)-S(E)
B(E) = " (3.15)

bu sekilde tekrar yazilabilire mimkiin olan en kiigiik enerji artisidir, 06yle ki burada

n(E+¢) ve n(E)’nin ikisi de sifirdan farklidir.
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Fakat burada atlamadan sunu da belirtmek dogru olacaktir BGE) icin tek ve kesin

denklem bu degildir. Bunun yerine su denklemler de gegerlidirler;

S(E)-S(E-¢
5E) - SE)-S(E-2)
€ (3.16)
S(E+¢&)-S(E-¢
() SE+)-SE-¢)
2¢ (3.17)
Bundan sonraki kisimda bu 3 gecerli denklemden, denklem (3.15) kullanilacaktir.
Bir kere programda B(E) verildikten sonra a(E) rekirsiyon ile hesaplanabilir.
Denklem (3.12) ve (3.13)’den yararlanarak,
S(E)-S(E-&)=pL(E)E-L(E-e)(E-¢)—a(E)+a(E-¢) (3.18)
yazilabilir. eB(E -¢) terimini yok etmelcim denklem (3.15) kullanilir w€E) ¢in
rekursiyon bagintisi,
A(E-2)=a()+[AE-2)-FENE,  a(Ey)=0 (3.19)

olarak bulunur. Burada a(Emax)=0 rekiirsiyona baglamak i¢in gereklidir.

Daha 6nceden de bahsedildigi gibi multikanonik simiilasyonda agirlik faktorlerinin daha
onceden bilinmesine ihtiyag yoktur. Bunun yerine dérneklenmis enerji histogrami H(E),
istenilen enerji araliginda diizlenmis olsun, @(E) parametresi o(E)’den hesaplaiur.

Buradan sonraki kisimda;

e S(E), B(E), a(E) ile ilgili niceliklerin rekiirsiyon hesaplamalar1 i¢in
« S(E)B(E).a(E)
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kullanilacaktir.

H"(E), agirlik degeri @"(E) olan kisa bir multikanonik simiilasyondan elde edilmis
normalizasyonu yapilmamis histogram olsun. Histogramin enerji degerleri giivenilir ise

n’ den n+1’ e gecerken hesaplama su sekilde olacaktir.

n+1 ! E
@ (E)ZZn((E)) (3.20)

Bu denklemde agikga goriilmektedir ki;

» H"(E)=0 iken hesaplama yapilamayacak,

= H"(E)=1 ve H“E)=2 oldugunda ise sonuclar istatiksel olarak guvenilir
olmayacaktir.
Dolayisiyla bu iki 6nemli nokta hesaplamada dikkate alinacaktir. Rekiirsiyonun

baslangi¢ noktasi olarak;

@' (E)=1 (3.21)
secelim. Bu se¢im istenildiginde normalizasyonun yeniden elde edilmesine olanak
saglayan uygun bir se¢imdir. Fakat belirli sicaklikta kanonik simiilasyon gibi baz1 pratik

uygulamalarda bagka se¢imler daha uygun olabilir.

Denklem (3.12) ve (3.20)’yi kullanarak [ i¢in rekiirsiyon bagintisi;
BN E)=B"(E)+& IN[H"(E+&)/ H"(E)] (3.22)

yazilir. Denklem (3.22)’ye ek olarak, H" in baz1 durumlarinda olusan giivenilmesi glic

histogram girdileriyle nasil basa ¢ikilacagina dair 6zel durumlar vardir. Bunlar;

5 3" (E) E > ED, icin,
n+l E)= _’B ( ara
ﬂ ( ) {ﬁnﬂ(El?esilim) E< El?esilim |Q|n (323)
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Denklemdeki

n
@ B enerji dagiliminin ortasidir ve,

<E"

» E araenerji kesilim degeri(cut-off). Oyle ki n. simiilasyonda sicaklik

£ kesilim

n
E< Ekesilim

sabitlenir

0 _ —0 —
Denklem (3.21)’de aldigimiz baslangic kosullari B (E)=0, a’(E)=0 sekline

doniisecektir. Dolayisiyla bahsedilen giivenilmesi gii¢ histogram girdilerinin su rekiirsif

ifadeler,

S™(E)=S"(E)+InH"(E) H"(E) >1 iken, (3.24)
ve de,

S™(E)=S"(E)  H"(E)=0 iken, (3.25)

sayesinde Ustesinden gelinir.

—n+1
o (E) ise denklem (3.19)’da verilen rekiirsif bagintiyla hesaplanir.

Rekiirsif bagintilar1  gelistirme c¢abalar1  siirmektedir.  Arastirilan  sistemlerin

karmasikligina ve ihtiyaclarina gére de bu bagintilar giincellenebilir. Burada literaturde
sikca kullanilan rekiirsif bagintilar verildi (Berg ve Celik 1992, Berg 1995).
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3.3 Multikanonik Yontemin Uygulandig1 Calismalar
3.3.1 Birinci derece faz gecisi yakininda

Multikanonik algoritma bu tiir ¢calismalarda kullanilmak ig¢in gayet uygun bir yapi
sergiler. Lennard- Jones akiskanlarinin ikili faz egrilerinin arastirilmasi ve sivi-gaz faz
gecisleri buna Ornek gosterilebilir. Fakat multikanonik algoritmanin kullanim alani
bununla sinirli kalmayip daha cok literatiirde Potts modelde ve Ising modeldeki
kullanimiyla bilinir. Potts modelde ilk 6nemli ¢alisma d=2 ve q=10 iken yapilmistir.
Yiizey gerilimi hesaplarinin tam c¢oziimlerle uyumlu olusu ve kritik yavaslamanin
istenilen performans degerine yakin olusu multikanonik yontemi literatlirde bir adim
daha 6ne ¢ikarmistir. g-durumlu potts modelde ayrica sicaklik etkili birinci dereceden

gecislerde d=2 ve q>4, d=3 ve q=3 iken de multikanonik yontem kullanilabilir.
Ayn1 zamanda multikanonik algoritmanin gesitlerinin de, multimanyetik method (Berg
vd. 1993) etkin oldugu kanitlanmistir. Burada bir H manyetik alaninda T<T¢ iken Ising

ferromanyetiklerinin gegisleri arastirilirken kullanilmigtir. (T¢ Curie sicakligi)

Hapis- serbest faz ge¢isinin ara yiizey gerilimi hesabinda da multikanonik algoritma

kullanilmigtir. Grosmann’ 1n ¢aligmasinda ara ylizey katsayilari su sekilde;

o =0.052(4)T? (3.26)

o =0.020(2)TS (3.27)

bulunmustur (Grosmann ve Laursen, 1993). Burada ara yiizey gerilimi T¢ % {in katlar1

olarak verilmistir. Sonrasinda bu hesapta bir iyilestirme yapilarak,

o =0.02925(22)T¢ (3.28)

halini almistir (Iwasaki vd. 1994).
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Tim bunlarin yaninda elektro zayif faz gecisinin faz gecis derecesini belirlemeye
yonelik ¢alismalarda kullanilmistir. Bu evrenin ilk anlarindaki faz gegislerini anlamaya
iten c¢alismalar, evrendeki baryon asimetrisinin faz gegisinin detaylarin1i anlama
cabalarindan kaynaklanir. Higgs kiitlelerinin birinci derece faz gecisleri (Montway,

1995) buna 6rnek olarak gosterilebilir.

3.3.2 Karmasik sistemler

Multikanonik yontem yukarida bahsedilen calismalarin yaninda spin camlar1 gibi
karmasik sistemlerde de kullanilmistir (Berg ve Celik, 1993). Spin cami, Au, Ag gibi
soy bir metalin igerisine Fe, Mn gibi manyetik iyonlar katildiginda olusan yeni
manyetik fazdir. Bu fazin ilgi ¢ekici tarafi ise hem ferromanyetik hem de
antiferromanyetik  davranig  gosterebilmesidir. Dolayisiyla spin  camlart  bu
Ozelliklerinden o6tirl duzensiz bir manyetik sistemdir ve kritik sicakligin altinda
manyetik momentleri rastgele yonlenmistir. Spin camlarinin yiiksek enerji bariyerleriyle
ayrilmis enerji diizeyleri vardir ve bu haliyle spin camlart multikanonik ydntemle

incelenmeye hayli yatkindir.

Noron aglar ile istatiksel mekanik arasindaki benzerligi Hopfield (Hopfield, 1982)
olusturmustur. Hopfield’ in gosterdigi sey, noronlar arasi etkilesmenin simetrik oldugu
bir noéron ag1 modeli alip bu model i¢in tanimlanmis bir hamiltoniyenle noéronlarin
dinamik davraniglarinin, termodinamik olarak rastgelelik iceren manyetik sistemlerin

yapilartyla biiyiik benzerlik igerdigidir.

Celiskili sinir sartlar1 ve bir¢ok enerji minimumu igeren protein ve peptid sistemlerinin
simiilasyonunda da yine multikanonik yéntem sik¢a tercih nedenidir. ilk olarak
Okamoto ve Hansmann (Hansmann ve Okamoto, 1993) tarafindan ilgili ¢alismalarda
kullanilmistir. Buradaki calismada da biiyiik zincirli proteinlerin yiizey yakinindaki

davranisi incelenmistir.
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Son donemde de multikanonik algoritma siklikla finansal problemlerin ¢éziimiinde
kullanilmaktadir. Bunun yani sira trafik kontrolii, bilgisayar aglar1 ve chip dizayni gibi

alanlarda da kullanilmaktadir.
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4. BULGULAR
4.1 Giris

Bu kisimda simiilasyonlar sonrasi elde edilen bulgular paylasilacak, hemen sonrasinda

gelen sonug kisminda bulgularla ilgili tartisma ve yoruma yer verilecektir.

4.2 Simulasyon Verileri

Simiilasyonun ilk kisminda, ikisi de homopolimer ve 200 monomerli bir yilizey, 20
monomerli bir zincir ile baslanmigtir. Ayrica burada sunu da belirtmek gerekir ki,
calismada baska biiyiikliikte ylizeyler ve zincirler de alinmus, fakat verilen biiyiikliikler
cekim etkisinin ve adsorbsiyonun rahatga gozlemlenebildigi biiyiiklikler olarak
denenerek secilmistir. Hem zincir, hem ylizey hidrofobik 6zellikte alinmistir. Boylece
ylizeyin, zincire karsi ¢ekici bir etki sergilemesi saglanmistir. Bir onceki kisimda
ayrintili anlatilan ve simiilasyonda kullanilan modeldeki enerji fonksiyonu hatirlanirsa
bu etki daha rahat anlasilacaktir. Modelde enerji;

E=E,+E (4.1)

yuzey-zincir

olarak, enerji fonksiyonu ise;

N—Zl N-2 N ~ ~ M N ~ ~
E=D S {-cosf)+4 > 2[rij 12—cz(ai,aj)rij6]+4gk21;zl[rkj”—cz(ai,a,.)rkf]
i= i=1l j=i+ =1 j=
4.2)
olarak verilir. Eag ;
N-2 1 N-2 N B .
Exp = ZZ(l_COSHi,i+1)+4Z z I:rij _CZ(Gi'Gj)rij ] (4.3)

=L j=it2

57



Eyuzey-zincir ;

M N
Eyuzey—zincir = 482 Z [ rkjle - CZ (Gi ! O-j )rk]T6 } (44)

k=1 j=1
seklinde tanimlanir.

A hidrofobik, B polar 6zellikteki monomerleri temsil etmek (izere;

+1 AA igin (cekici)
C,(c,,0;)=1+1/2 BB igin (gekici) (4.5)
-1/2 AB igin (itici)

olarak verilir. Yiizey ve zincirin hidrofobik secilmesiyle birbirlerine karsi ¢ekici etki

sergileyecekleri buradan da agik olarak goriilmektedir.

Cekici etkilesmenin yarattig1 fiziksel farkliliklar ve faz diyagramini gérmek agisindan

denklemin ikinci kismina bir yiizey ¢ekim kuvveti parametresi eklenmistir ve;
N
4822["@12 _C2(0i16j)rk}6:| (4.6)
k

haline getirilmistir. Burad® yizey c¢ekicilik siddetidir ve artisiyla birlikte yiizeyin

zincire uyguladigi ¢ekimde artar. Sistemin, zincirle-ylizey etkilesiminin neredeyse
olmadig1 ve kuvvetli bir sekilde oldugu durumlar1 incelemek i¢in, kuvvetli etkilesmenin
oldugu durumu gozlemlemeyi kolaylastirmak adina bu parametre eklenmistir. Sistemin
u¢ noktalart disinda gozlemlenmek istenen, zincirin sicaklik degisimi ve/veya yiizeyin
cekicilik siddetinin degisimiyle sekillenen ara durumlaridir. Asagida simiilasyon
baslangicindaki durumla ilgili genel bilgiden sonra, simiilasyon sonrasi elde edilen
zincirin ara durumlardaki tipik dizenlenimleri ile u¢ noktalardaki tipik duzenlenimleri

verilecektir.
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Simiilasyona baslarken kartezyen koordinat sisteminde her bir monomerin arasi 1 birim
olarak ayarlanmistir. Zincir ile yiizeyin arasindaki mesafe ise 10 birim olarak ayarlandi.
Simiilasyona baslamadan once ylizey sabitlendi ve zincir ylizeyin tam {istiine gelecek
sekilde yerlestirilmistir. Zinciri bir ¢ubuk gibi veya ayarlanmis herhangi bir sekilde
yerlestirmek yerine, ylizeyden bagimsiz bir simiilasyon yapilarak rastgele bir durumu
elde edilmis ve bu durum simiilasyona zincirin baslangi¢c durumu olarak atanmistir.

Sekil 4.1°de, simiilasyonun baglangicindaki zincir ve yiizeyin durumunu gosterilmistir.

Sekil 4.1 Simiilasyonun baslangi¢ durum

Yiizey ¢ekicilik siddetinin diisiik tutulup £ <0.3), sicaklik azalirken gézlemlenen tipik
diizenlenimler ise sekil 4.2°deki gibidir. Ok yoni sicakligin azalma yoniinii

gostermektedir.
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Sekil 4.2 Diisiik ¢cekim kuvvetinde sicaklik azaldikca karsilasilan tipik diizenlenimler.

Soldan baglayarak ilk durum onceden de gosterildigi gibi simiilasyonun baglangi¢
durumudur. Daha sonraki durum ise sicakligin da azalmasiyla ve zincirin kendi
monomerleri arasindaki etkiyle zincirin yavasca katlanmaya basladigi durumdur.
Burada sicaklik hala yiiksek denebilecek bir seviyede oldugundan, molekiiller daha ¢ok
titresecek ve zincirin kendi iizerine katlanmasi hemen miimkiin olmayacaktir. Fakat
sicaklik azaldikga, yiizey ¢ekicilik siddetinin de az olmasi nedeniyle zincir, sanki yiizey
yokmusgasina kendi iizerine katlanir. Yiizey cekicilik siddeti, zinciri ylizeye adsorp
etmek icin yeterli gelmedigi i¢in zincire yiizey yokmus gibi sadece kendi i¢indeki

monomerlerin etkisiyle katlanir.

Yiizey c¢ekicilik siddetinin ilk simiilasyona gore biraz daha artirdigiesgda (

civarinda), sicaklik azalirken gézlemlenen tipik diizenlenimler ise asagidaki gibidir.
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Sekil 4.3 Yiizeyin ¢ekicilik siddeti ilk duruma gore daha fazla oldugu, sicakligin
azalisiyla gézlemlenen tipik diizenlenimler.

Burada ilk duruma gore farkli olan yiizeyin ¢ekicilik siddetinin artirilmis olmasidir.
Bunun etkisi gézlemlenen tipik diizenlenimlerde rahatlikla goriiliir. Zincir baslangi¢
durumundan sonra hemen yiizeye yaklasma egilimindedir. Cilinkii bu sefer yiizeyin
cekicilik siddeti zinciri adsorp etmek i¢in yeterli seviyededir ve zincir bir yandan kendi
tizerine katlanmaya calisirken bir yandan da yiizeyin etkisiyle ylizeye yaklasir.Sistemde
iki basat etkilesme birbirleriyle yarismaktadir. Bu etkiler sebebiyle olasi katlanma
yapisal gecisi ve adsorpsiyon yapisal gecisi termodinamik niceliklerden irdelenmistir.
Yeterli yiizey cekicilik siddeti ve diislik sicaklikta da zincirin minimum enerjili tipik

diizenlenimi son resimdeki gibi adsorb olmus bir sekildedir.

Yiizey c¢ekicilik siddeti onemli oOlgiide artirildiginda ( =1), sicaklik azalirken

gbzlemlene tipik diizenlenimler Sekil 4.4°de gdsterilmistir.
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Sekil 4.4 Yiizey cekicilik siddeti en yiiksek durumdayken, sicakligin azalmasiyla
go6zlenen tipik diizenlenimler.

Baglangic durumunu izleyen resimde sicakligin ve ¢ekim siddetinin ikisinin birlikte
yuksek oldugu durum icin tipik diizenlenim goriilmektedir. Burada zincir kuvvetli
yiizey ¢ekicilik etkisi ile ylizeye dogru ¢ekilmis fakat yiiksek sicakligin etkisiyle agik
bir sekilde yar1 adsorp olmus durumdadir. Sicaklik azaldikca zincir, yiiksek sicakliktaki
durumuna gore biraz daha katlanir ama asil gozlemlenen etki zincirin ylizeye tam
adsorp olasiya kadar yaklagsmasidir. En son resim zincir ve ylzeyin ylksek cekicilik
siddetinde minimum enerjili tipik bir diizenlenimidir. Bahsedilen ara durumlarin tipik
diizenlenimlerinin yaninda iki u¢ durumun tipik diizenlenimlerini daha biiylik bir
sekilde verip biraz daha agiklayalim. Bu u¢ durumlardan Sekil 4.5°te goriilen ilki diisiik
sicaklik ve diisiik ylizey cekicilik siddetinde kendi iizerine katlanmis zincirdir. Sekil
4.6’daki ise diisiik sicaklik ve yiiksek cekicilik siddetinin oldugu tam adsorp

durumudur.
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Sekil 4.5 Kendi iizerine katlanan zincir (¢=0.01 iken)

Sekil 4.6 Zincirin tam adsorp oldugu durum (e=1 iken)
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Buraya kadar gosterilen veriler, ikisi de homopolimer ve hidrofobik olan ylzey ve
zincirin, farkli sicaklik ve yiizey c¢ekicilik siddeti durumunda minimum enerjili
dizenlenimlerinin U¢ boyutlu seklidir. Burada tam adsorp olmus, yar1 adsorp olmus,
kendi tlizerine katlanmis gibi degisik fazlar1 gérmek miimkiin olsa da bu fazlarin boyle
bir yiizeyle zincir arasinda gozlemlenebilecegine destek olacak diger verilere bakilmasi
gerekir. Faz gecisleri yasanirken enerjideki dalgalanmalar artar. Dolayisiyla 6z 1s1
grafiklerine bakilarak bir gecisin olup olmadigina daha net karar vermek miimkiindiir.

Burada 6zismin;
CV(T)=(<E2>—<E>2)/kBT (4.7)

seklinde hesaplandigin1 hatirlatmak gerekir. Asagidaki grafikte diisiik yiizey cekicilik
siddeti €=0.01 ve yiiksek yiizey ¢ekicilik siddetinin e=1" in 6z 1s1 grafikleri verilmistir.
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Sekil 4.7 Cekici yiizey i¢in diisiik ve yiiksek cekici siddetinde 6z 1s1 grafiklerinin
karsilastirilmast.
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Grafiklerden goriilebilecegi gibi yapisal faz gecisi, ylizey cekicilik siddetinin diistik
oldugu durumda daha diisiik bir sicaklikta gergeklesirken, yiiksek oldugu durumda daha
yiiksek bir sicaklikta gerceklesmistir. Bu da diisiik ¢cekimde faz gecisinin, yiiksek
cekime gore daha diigiik bir sicaklikta gergeklestiginin isaretidir.

Sistemin sadece minimum diizenleniminde farkli ¢ekicilik siddetleri i¢in iki ug¢ arasi

uzakliklar1 ve donme yarigaplari ¢izelge 4.1°de verilmistir.

Cizelge 4.1 Cekici yiizey icin diisiik ve yiiksek yiizey cekicilik siddetinde minimum
enerji diizenleniminin dénme yaricapt ve iki ug¢ arasi uzakliklarinin

karsilastirilmasi.
Yiizey cekicilik siddeti (g) Doénme yarigapi (Rgy) Iki ug aras1 uzaklik (ee)
0.01 1.231 1.553
1 2.018 2.661

Donme yarigapr ve iki ug arasi uzaklik parametreleri zincirin sikiligi ile ilgili bilgi veren
parametrelerdir. Cizelgede bu iki parametrenin de yliksek yiizey ¢ekicilik siddetinde
arttigl gozlemlenir. Bunun nedeni zincirin ilk durumdaki gibi katlanamadan yiizeye
adsorp olmasidir. Dolayisiyla zincir, ilk duruma gore daha acik ya da bagka bir deyisle

daha az siki bir yapi sergiler.

Bunun yaninda sistemin minimum enerjileri de zincirin yiizeyle etkilesip
etkilesmedigini anlamada ipucu verir. {1k basta goriilebilecek farklilik, yiizeyle zincirin
etkilestigi durum ile etkilesmedigi durumun minimum enerjileri arasinda belirgin bir
farkin olmasidir. Dahasi, 6nceki bolimde bahsedildigi gibi baz1 dizilimdeki zincirlerin
kendi baslarina bir yiizey veya baska bir zincir olmaksizin katlandiklarindaki minimum
enerjileri literatlirde hesaplanmistir ve bilinmektedir. Dahas1 20 monomerli bir zincirin
minimum enerji degeri aralig1 yine literatlirde belirtilmistir. Bu agidan eger iki farkl
yiizey ¢ekicilik siddetinden birinde zincirin ylizeyle etkilesmedigini, digerinde

etkilestigini iddia ediyorsak, etkilesmemis olan durumun minimum enerjisi literatiirdeki
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aralifa yakin olmalidir. Bu baglamda burada iki u¢ nokta i¢in minimum durumun

enerjileri gizelge 4.2’de verilmistir.

Cizelge 4.2 Cekici yiizey de tam adsorp olmus ve kendine katlanig zincir i¢in minimum

enerjiler
Yiizey Cekicilik Siddeti(e) 0.01 1
Minimum Enerji -55.613 -117.448

Goriildiigi gibi iki minimum enerji arasinda biiylik bir fark vardir. Ayn1 zamanda 20

monomerli bir zincirin kendi basima yapilan simiilasyonlarinda elde edilen minimum

enerji degeri ¢izelgedeki diisiik ylizey cekicilik siddeti (0.01) icin elde edilen degere

yakindir. Bu da bir durumda etkilesim gergeklesmezken digerinde gerceklestigine dair

bir gostergedir.

Simiilasyon sonunda ayrica donme yarigap1 ve iki u¢ nokta arasi uzakliginda sicakliga

bagl degisimleri incelenmis ve bunlarin grafikleri ¢izdirilmistir. Asagida dénme

yaricapinin sicakliga bagh grafigi iki farkl yiizey ¢ekicilik siddeti i¢in ¢izdirilmistir.
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Sekil 4.8 Cekici yiizey i¢in, donme yaricapinin farkli iki yiizey ¢ekicilik siddetinde
sicakliga bagl degisimi.

Grafikteki, etkilesmenin olmadig1 diisiik yiizey cekicilik siddeti ve etkilesmenin

gergeklestigi yiiksek ylizey cekicilik siddeti i¢in degerler literatiirle uyumludur (Moddel

vd. 2009).

Donme yarigapinin yiiksek ylizey cekicilik siddetinde diisiik olana gore daha biiyiik
degerler almasinin nedeni zincirin kendi iizerine katlanip siki bir yap1 olusturmadan

ylizeyin etkisine maruz kalmasidir.

Cekici yiizey i¢in iki u¢ nokta arasi uzakligin sicakliga bagli degisimi ise sekil 4.9’da

verilmistir.
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Sekil 4.9 Cekici yiizey i¢in, iki u¢ nokta arasi uzakhigin farkli iki yiizey c¢ekicilik
siddetinde sicakliga baglh degisimi.

Burada da goriilebilecegi gibi her sicaklikta yliksek ylizey ¢ekicilik siddetinde iki ug
nokta aras1 uzaklik diisiik ylizey cekiciligine gére daha biiyiik degerler almistir. Bu yine
zincirin daha siki bir yap1 olusturmasini yiizeyin etkilediginin yani yiizeyle kuvvetli bir

etkilesimin meydana geldiginin gdstergesidir.

Simiilasyonun ikinci kisminda farkli bir ylizey olusturulmustur. Ylizey yine
homopolimer fakat bu sefer polar 6zellikte secilmistir. Yiizeyin simiilasyondaki yeri,
zincire olan uzakligl, monomer sayisi veya bagka hi¢cbir ozelligi degistirilmistir. Bu
sekilde olusturulan yeni ylizey i¢in diisiik ve yiiksek cekicilik siddetinde zincirin
yilizeyle olan etkilesimi incelenmistir. Asagida Sekil 4.10-4.11°de yiizeyin, diisiik ve
yiksek c¢ekicilik siddetinde sistemin minimum enerjili tipik diizenlenimleri

gosterilmistir.
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Sekillerden de goriildiigii gibi gerek diisiik yiizey ¢ekicilik siddetinde gerekse yiiksek
yiizey ¢ekicilik siddetinde hidrofobik zincir, polar 0Ozellikteki ylzeyle cekici bir
etkilesmeye girmeden kendi {lizerine katlanmistir. Denklem (4.5)’den de agikca
goriildiigii gibi ylizey ile zincir farkli 6zellikte oldugunda ylizey zincire zayif itici bir
etki gostermistir. Burada suna dikkat etmek gerekir; yiizey cekicilik siddetinine=0.01
degerinden e=1 @erine kadar artirilmasina ragmen biiyiikk bir etkilesim

gerceklesmiyor. Yine ylizeyle zincirin etkilesmeye girmedigine bir kanit olarak farkl
yiizey cekicilik siddetlerindeki minimum enerjilerinin karsilagtirilmasi gosterilebilir.
Zincir bir yiizeyle veya bir baska zincirle etkilesime girdiginde ya da ylizeye adsorb
oldugunda minimum enerjisi, kendi {lizerine katlandigi durumundan farkli olacaktir.
Fakat ¢izelge 4.3’te gorildugi gibi iki farkli yiizey gekicilik siddetinde de minimum

enerjileri birbirlerine ¢ok yakidir.

Cizelge 4.3 Farkl yiizey cekicilik siddetlerinde minimum diizenlenimin enerjileri

Yiizey Cekicilik Siddeti(e) 0.01 1

Minimum Enerji -55.089 -54.448

Biitlin bunlarin yani sira enerjideki dalgalanmayla ve dolayisiyla faz gecisi ile ilgili bilgi
veren 0z 1s1 grafikleri de simiilasyonlar sonunda elde edilmis ve sekil 4.12°de farkl

yiizey c¢ekicilik siddetleri i¢in karsilastirilmali ¢izdirilmistir.
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Sekil 4.12 Polar karakterdeki yiizey ile yapilan simiilasyonlardaki diisiik ve yiiksek
ylizey c¢ekiciliginde 6z 1silar
Sekildeki grafikte goriildiigli gibi faz gecis sicakliklari, yiizey ¢ekicilik siddeti 100 kat
artirllmis olsa da birbirlerine ¢ok yakindir. Bununla birlikte yine ayni1 yiizey i¢in yiiksek
ve diisiik yiizey ¢ekicilik siddetleri i¢in kuramsal temellerde anlatilan déonme yarigapi
(radius of gyration) ve iki u¢ nokta arasi uzaklik (end to end distance) parametreleri
hesaplanmistir. Simiilasyon boyunca zincirde meydana gelen her diizenlenim degisimi
icin bu parametreler hesaplanmistir. Ik 6nce c¢izelge 4.4 ile sadece minimum
diizenlenimlerinde farkli ¢ekicilik siddetlerinde, iki ug¢ arasi uzakliklar1 ve dénme

yaricaplar1 verilmistir.
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Cizelge 4.4 Itici yiizey icin diisiik ve yiiksek yiizey cekicilik siddetinde minimum enerji

dizenleniminin dénme yarigapt ve iki u¢ arast uzakliklarinin
karsilagtirilmasi.
Yiizey cekicilik siddeti (g) Doénme yaricapt (Rgy) Iki ug aras1 uzaklik (ee)
0.01 1.230 2.143
1 1.229 1.718

Donme yarigapt parametresinin farkli yilizey cekicilik siddetlerinde sicaklikla nasil

degistigi sekil 4.13’deki grafikte verilmistir.

itici yuzey

2.2 r
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Sekil 4.13 Farkl yiizey ¢ekicilik siddetlerinde donme yarigapinin sicakliga bagli olarak

degisimi.

Bu parametre zincirin ne kadar siki (compact) halde oldugunu anlayabilmek igin

hesaplanir. Kuramsal temellerde ayrintili olarak anlatildigindan burada hesaplama

detaylar1 tekrar verilmeyecektir. Sekil 4.13’de goriildiigii gibi iki farkl yiizey cekicilik
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siddetinde de donme yarigapr parametresi ayni1 degisimi gostermistir. Cizelge 4.4’te
gosterildigi gibi minimum enerjili durumun diizenleniminde de dénme yarigapi
parametresi ayn1 degeri almistir. Bu her iki durumda da zincirin ayni sikilikta
oldugunun bir gostergesidir. Daha acik sdylemek gerekirse zincir, yiizey cekicilik

siddetinin degistigi iki durumda da ayn1 derecede katli haldedir.
Yine simiilasyonlar sonucu hesaplanan bir diger parametre iki u¢ nokta arasi uzakliktir

(end to end distance) ve sekil 4.14°deki grafikte farkli ylizey c¢ekicilik siddetlerinde

sicakliga bagli degisimi verilmistir.
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Sekil 4.14 Farkl yiizey cekicilik siddetlerinde sicakliga bagli olarak iki ug¢ nokta arast
uzakligin degisimi.

Bu parametreyle de ilgili ayrintili bilgi kuramsal temellerde verildiginden burada sadece
kisaca hatirlatma yapilacaktir. Parametre zincirin simiilasyon sonucunda zincirin

baslangic1 ve bitisi arasindaki uzakligin 6l¢iilmesiyle elde edilir. Bu parametrede yine
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zincirin ne kadar kath bir yapida, bagka bir deyisle siki bir yapida oldugunu gorebilmek
icin kullanilir. Cizelge4.4’te minimum enerjili durumlar i¢in iki u¢ nokta arasi
uzakliklara bakildiginda farkli yiizey ¢ekicilik siddetlerinde birbirlerine yakin degerler
aldiklar1 goriiliir. Sonugta bu parametre zincirin son diizenlenimiyle ilgilidir ve daha
once gorsel olarak da sekil 4.10-4.11de gosterilen durumlar iki kosulda da zincirin siki
bir yap1 olusturacak sekilde kendi iizerine katlandigin1 gosteren niteliktedir. Sekilde de
yine goriilebilecegi gibi faz gec¢isinin meydana geldigi noktada olusan kiiclik bir fark
disinda parametrenin degisimi iki durum iginde birbirine paraleldir. Faz degisim
sicakligindaki fark ¢ok biiyiik 6nem tasimaz ¢iinkii burada her iki durumda da birbirine
yakin iki u¢ nokta arasi uzakliklar bulunmustur. Bu iki durumda da zincirin ylizeyle
etkilesime girmeden kendi iizerine neredeyse ayni etkiyle ve ayni sikilikta katlandigina

isaret eder.

Bir diger parametrede zincirin kiitle merkezinden yiizeye olan dik uzaklik
parametresidir. Parametre kuramsal temeller kisminda ayrintili anlatildigindan, burada
kisaca bir hatirlatma yapilacak. Temelde bu parametre zincirin ylzeye ne kadar
yakinlasip uzaklagtigini daha net gorebilmek icin eklenmistir. Baslangicta zincirin
kartezyen koordinat sisteminde, y ekseninde 0’a yiizeyin ise zincirden 10 birim uzakliga
yani ayni sistemde y ekseninde -10’a konumlandirildigindan bahsetmistik. Ayni
zamanda simulasyon boyunca yuzeyin -10’da sabit kaldigin1 da burada hatirlatmakta
fayda vardir. Simiilasyon boyunca ylizeyin veya kendi i¢indeki monomerlerin etkisiyle

konumu degisen zincirdir.

Bu parametrenin zincirin dizenlenim degistirdigi her asamada hesabiyla, hem faz
gecisinde nasil bir davranis sergiledigi daha rahat anlasilmis hem de diger yapisal
parametrelerle elde edilen verilere destekleyici bir veri elde edilmistir. Bu durumda
zincirin baglangicta yiizeye olan uzakligi 10 birimdir. Eger zincir ylizeyle ¢ekici bir
etkilesime girerse bu parametrede bir azalma, itici bir etkilesime girerse artma
bekleyecegimiz anlamima gelir. Sekil 4.15°deki grafikte farkli ylizey c¢ekicilik

siddetlerinde bu parametrenin sicakliga baglh degisimi verilmistir.
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Sekil 4.15 Farkli ylizey ¢ekicilik siddetlerinde zincirin kiitle merkezi ile yiizey arasi
uzakligin sicakliga bagl degisimi.

Sekildeki grafikte goriildiigii gibi baglangicta zincir ve yiizey arasinda olan mesafe olan

10 birim, zincirin minimum enerjili diizenleniminde de biiyilik 6l¢iide korunmustur.

Buradan rahatlikla zincirin yiizeyle cekici bir etkilesime girmedigi goriilebilir. Hatta

dikkat edilirse yizeyin hafif itici etkisi nedeniyle zincir yuzeyden az da olsa

uzaklagmustir.

Tum bu veriler kaynak ozetlerinde verilen ¢alismada (Moddel vd. 2009) bulunan
verilerle uyum icerisindedir. Iki caligmada da yiizey cekicilik siddetine gore durumun
nasil degistigine bakilmig ve ikisinde de yiizey c¢ekicilik siddetinin artmasiyla birlikte
adsorp olmus duruma gecis sicakligi daha yiiksek degerlere kaymustir.

Ayni c¢aligmada donme yarigapt parametresinin yiizey cekiciligine gore durumu da

burada alinan verilerle ortiismektedir.
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Donme yaricap1 parametresi zincirin sikiligimi belirttigini sdylemistik. Burada daha
Onceden bahsedilen calismada da bu tez kapsaminda yapilan calismada da 20
monomerli zincir kullanildig1 i¢in iki calismanin bu parametre ile ilgili verileri
karsilastirilabilir. Bahsedilen ¢alismada olsun gerekse bizim ¢aligmamizda olsun dénme
yarigapt parametresinin 1’den biiylik bir deger aldig1 goriilebilir. Yiizey c¢ekiciligi
arttikca zincir adsorp oluyorsa bu deger daha da artacaktir. Bu da, zincirin ylizeyin

etkisiyle daha gerilmis bir sekilde yiizeye adsorp oldugu anlamina gelir.

Bunun yaninda bu tez kapsaminda bulunan fazlar ile bahsedilen ¢alismada bulunan
fazlar arasindaki benzerlik Sekil 4.16’da rahatlikla goriilebilir. Sekilde sag tarafta bu
tezde bulunan fazlar gdsterilmis, karsilastirmanin kolay yapilabilmesi icin Moddel’in

yaptig1 ¢calismadaki ilgili fazlar i¢in kullanilan kisaltmalar kullanilmistir.
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Sekil 4.16 Diizenlenimlere gore iki ¢alismada bulunan fazlar.
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5. SONUC

Biyomolekdiller 6zellikle elektronik ve bilgisayar, sensor ve dedeksiyon gelistirme ve
enerji depolama uygulamalarinda kolay kullanilabilir ve bu islere yatkin o6zelliklere
sahiptirler. Sinirhi bir uzaya hapsolmus biyomolekiiller {izerine yapilan ¢alismalara ilgi
giin gectikce artmaktadir. Bu alanda en 6nemli ¢alismalar, peptidlerin kendi kendine
organize olma Ozelliginden faydalanilarak belirli maddelerden olusan ylizeylere bu
peptidlerin nasil monte olduklarini arastirarak onlar1 teknolojik olarak bu yapilardan

faydalanmaya yoneliktir.

Bu tiir calismalar iki agidan 6nemlidir:

1) Biyolojik
2) Teknolojik

Biyolojik agidan, atomlarin bag yapma ozellikleri ve bir ylizeye veya bir geometri
icinde yapisma- yapismama durumlart onlarin hiicre zan ile etkilesmeleri agisindan
onemli oldugundan hiicre isleyisini, hastaliklar1 anlamamizi, ila¢ dizayninm1 ve daha
bir¢cok konuyu agiklayacaktir. Diger taraftan baska maddeler ile 6rnegin bir yariiletken
yiizey ile etkilesmesinin, o ylizeye yapigsmasi veya kacmasi, yapisiyorsa nasil
sorularinin detaylart da nano boyutta elektronik devre tasarimlarinda Onem
kazanmaktadir. Iste bu yiizden polimer zincirlerinin, bir yiizey yakininda davramslari

hem fizik hem biyoloji icin ilgi ¢ekici bir problemdir.

Teorik ¢aligmalardan yararlanilarak yapilan uygulamalar, kalp damarlarina yerlestirilen
stendlerin  yagla etkilesmemesi i¢in ne tir Ozellikte olmasi gerektiginin
belirlenmesinden, Ozellikleri bilinen bir hastalik etkenini teshis asamasinda viicuda
gonderilen maddenin hastalik etkenine tutunarak hastalik etkeninin yerinin tam
belirlenmesine, bazi nano boyuttaki uygulamalarda molekillerin bir tutacak gibi
kullanilmas1 i¢in ne gerektigine kadar uzanir. Dolayisiyla molekiilleri bir tutacak gibi
kullanmak ya da istedigimiz anda istedigimiz islevi yapabilecek duruma getirmek i¢in
oncelikle tam olarak bu yapilarin nasil etkiler altinda nelerle etkilesip belirli baska

yapilara doniistiiglinii ayrintili olarak bilmeliyiz.
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Baslangicta belirtildigi gibi asil amag¢ polimer zincirinin yiizeye adsorp olmus fazini
gozlemlemekti. Bunun yaninda zincirin adsorp olma veya olamama durumunu hangi
parametrelerin nasil etkiledigi de baslangicta sorulan sorular arasinda yer almisti.
Bulgular kisminda gosterildigi gibi zincir farkli iki yiizey ile etkilestirilmis ve zincirin
adsorp olmus fazi da dahil olmak {izere bir¢ok tipik diizenlenimi bulunmustur. Zincir
ylzeylerden biriyle etkilesmeyip kendi kendine katlandigi fazi gézlemlemeye imkan
saglarken, diger yiizeyle kuvvetli bir etkilesime girerek tam adsorp durumu

gozlemlemeyi kolaylagtirmigtir.

Ayrica ¢alismada adsorp olmus fazi gozlemlemeyi kolaylastirmak adina bir ylzey
cekicilik parametresi tanimlanmistir. Yiizey c¢ekicilik siddetinin artisiyla ylizeylerden
biri daha giiclii bir ¢ekim gergeklestirecek sekilde tasarlanmistir. Diger yiizey ise ylizey
cekicilik siddetinin artisindan etkilenmedigi i¢in zincirin kendi {izerine katlandig fazi

bize vermistir.

Dahas1 yapilan bu caligmada elde edilen fazlar ile benzer bagka bir ¢aligmada bulunan
fazlarin uyumlulugu gosterilmistir. Bunun yaninda simiilasyonda bu fazlar bulunurken
elde edilen verilerden hesaplanan bazi yapisal parametreler de yine ayni sekilde
bahsedilen ¢aligmadaki verilerle uyumludur. Ayrica bu tez kapsaminda Rgis olarak
simgelenen yeni bir parametre daha tanimlanmis ve bu parametrede zincirin yiizeyle

etkilesime girip girmedigi ile ilgili destekleyici bilgi vermistir.

Calismanin sonunda goézlemlenen ara durumlar i¢in diizenlenimler sicakliga ve bu
ylizey c¢ekicilik siddetine bagli oldugu gorilmiistiir. Sicakligin azalmasi ve ylizey
cekicilik siddetinin diisiik bir seviyede tutulmasiyla caligmada kendi lizerine katlanmis
bir zincir elde edilmistir. Yiizey ¢ekicilik siddeti biraz artirildiginda ve sicaklik
diiserken ise zincir yiizeyle etkilesime girmeye baslamistir. Fakat burada yiizey ¢ekicilik
siddeti yeterli derecede olmadigi i¢in zincir ylizeye adsorp olsa bile agik (streched)
yapida kalmaktadir. Bu durumda yar1 adsorp olmus tipik konformasyonlar gézlenmistir.
Yiizey cekicilik siddeti 6nemli 6lciide artirildiginda ve sicaklik diiserken, zincir ylizeye
tam adsorp olma egilimine girer. Bu da zincirin adsorp fazinin gézlemlenmesinde diisiik

sicaklik ve yliksek ¢ekicilik siddetinin etkili oldugunu gosterir.
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