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OZET

AZOT, FOSFOR VE KUKURT iCEREN POLIMERIK MiKRO VE NANO
PARTIKULLERIN SENTEZI VE CESITLI UYGULAMALARDA
KULLANIMLARI

Sultan BUTUN SENGEL
Canakkale Onsekiz Mart Universitesi
Fen Bilimleri Enstitiisii
Kimya Anabilim Dali Doktora Tezi
Danisman : Prof. Dr. Nurettin SAHINER
18/07/2017, 130

Yapilan tez calismasinda, literatiirde heniiz yer almayan ve ticari olarak temin
edilemeyen yapisinda azot (N), fosfor (P), kiikiirt (S) ve bunlarin kombinasyonlarini i¢eren
vinil/akrilat monomerleri sentezlenmistir. Sentezlenen bu monomerlerden emiilsiyon
polimerizasyonu, ters misel emiilsiyon polimerizasyonu, dispersiyon polimerizasyonu ve
siispansiyon polimerizasyonu yontemleri kullanarak mikro ve nano boyutta polimerik
yapilar sentezlenmistir/hazirlanmigtir. Mikro ve nanopartikiillerin boyutlart monomer
miktari, ¢oziicli tiirli, sicaklik, ylizey aktif madde tiirii ve konsantrasyonu, karistirma hizi
ve ¢oOziicii etkisi gibi ¢esitli parametrelerin etkisi géz 6niinde bulundurularak incelenmistir.
Ayrica, hazirlanan polimerik yapilara degisik yeni fonksiyonel grup takilmasi,
protonlanma, quaternizasyon, iyon degisimi gibi modifikasyon reaksiyonlar1 uygulanarak
degisik oOzelliklere ve fonksiyonel gruplara sahip yeni yapilar hazirlanmistir. Tim
monomerik ve polimerik yapilar, Fourier dontisiimli-infrared spektroskopisi (FT-IR),
elementel analiz, termogravimetrik analiz (TGA), taramali elektron mikroskobu (SEM),
gecirimli elektron mikroskobu (TEM), dinamik 1sik sagilmasi (DLS), yiizey alani ve
gozenek boyutu 6lgiimii, zeta potansiyel 6l¢iim cihazi (ZP) ve optik mikroskop gibi 6lgiim
teknikleri kullanilarak karakterize edilmistir. Ayrica elde edilen monomer, mikropartikiil
ve nanopartikiilleri ve bunlarin modifiye edilmis yapilarinin biyouyumluluk ve kan
uyumluluk analizleri yapilarak biyomedikal alanlarda kullanim potansiyelleri
belirlenmistir. Polimerik mikro ve nano yapilar toksik metal, boya ve organik kirleticlerin
sulu ortamlardan uzaklastirilmasi gibi ¢evre, kontrollii ilag etken madde salimi ve

antimikrobiyal etki gibi biyomedikal alanlarda ve in situ metal nano partikiil ve dogrudan
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katalizor olarak sodyum borhidriir (NaBH4) hidroliz ve metanoliz reaksiyonlarindan

hidrojen (H2) tiretilmesi gibi enerji alanlarinda kullanim potansiyelleri belirlenmistir.

Anahtar sozciikler: Cevre/Biyomedikal/Enerji  Uygulamalari, Emiilsiyon
Polimerizasyonu, Mikrojel/Nanojel, Polimerik Mikro/Nanopartikiil, Serbest Radikal
Polimerizasyonu.



ABSTRACT

SYNTHESIS OF NITROGEN, PHOSPHOR AND SULPHUR CONTAINING
POLYMERIC MICRO AND NANO PARTICLES AND THEIR USE IN VARIOUS
APPLICATIONS

Sultan BUTUN SENGEL
Canakkale Onsekiz Mart University
Graduate School of Natural and Applied Sciences
Doctoral Dissertation in Chemistry Science
Advisor : Prof. Dr. Nurettin SAHINER
18/07/2017, 130

In this thesis, vinyl/acrylated monomers containing nitrogen (N), phosphorus (P),
sulfur (S) that are not found in the literature and not commercially available were
synthesized. These synthesized monomers and their combinations were used to
synthesize/prepare polymeric structures at micro and nano dimensions employing
emulsion, reverse micelle emulsion, dispersion and suspension polymerization methods.
The dimensions of micro- and nanoparticles were investigated to determine the effects of
variety of parameters such as monomer amount, solvent type, temperature, surface active
agent types and their concentration, and mixing rate. Additionally, the prepared polymeric
structures were subjected to modification reactions to introduce new functional groups via
protonization, quaternization, and ion exchange reaction to prepare new structures with
different characteristics and functional groups. All monomeric and polymeric structures
were characterized using various instrumental techniques, Fourier transform-infrared
spectroscopy (FT-IR), elemental analysis, thermogravimetric analysis (TGA), scanning
electron microscopy (SEM), transmission electron microscopy (TEM), dynamic light
scattering (DLS), surface area and porosity measurements, zeta potential measurements
(ZP) and optical microscopy. The biocompatibility and blood compatibility analysis of all
the synthesized monomers, microparticles, nanoparticles and their modified structures
were investigated to determine their potential use in biomedical fields. Polymeric micro
and nano structures were found to have promising potential use in the environmental field
to remove toxic metals, dyes and organic pollutants from aqueous environments; in the

biomedical field as controlled drug release and as antimicrobial materials; and in the



energy field as an template for in situ metal nanoparticle as catalyst preperation, and as
metal free catalysts for hydrogen (H2) productions from the hydrolysis or methanolysis of
sodium borohydride (NaBHa4), respectively.

Keywords: Environmental/Biomedical/Energy Applications, Emulsion

Polymerization, Microgel/Nanogel, Polymeric Micro/Nanoparticle, Free Radical

Polymerization.
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BOLUM 1
GIRIS

Hidrojeller, polimer zincirlerinde bulunan hidrofilik fonksiyonel gruplar sayesinde,
kendi kuru kiitlelerinin yiizlerce kati suyu sogurarak sisme yetenegine sahip hidrofilik,
homo veya kopolimer yapisinda, {i¢ boyutlu ¢apraz bagli, ag yapili polimerlerdir (Sahiner,
2014). Capraz bagh hidrofilik polimerik mikro hidrojeller ise mikrojel adini alir.
Mikrojeller biyouyumluluklari, hizli sisme/biiziilme 6zellikleri, boyutlar1 ayalanabilen ve
genis yiizey alanlarina sahip olmalar1 nedeniyle son yillarda ilgi odagi artan materyaller
olmustur. Sentez yontemleri, kullanilan monomerlere gore farklilik gdstermekle birlikte,
en yaygin olarak kullanilan yontem, emiilsiyon polimerizasyonu yontemidir. Mikrojeller,
genelde caplart 100 nm civarinda olan ¢apraz bagh hidrofilik fonksiyonel gruplara sahip
polimerik kiiresel partikiillerdir. Hidrojeller, digtan gelen uyarilara bagli olarak ani hacim
degistirebilme, bozunma, renk degistirme gibi yetenekleri ve biyolojik sistemlere
benzerlikleri nedeniyle ileri teknoloji malzemesi olarak giinliik yasamda genis bir yer
tutmakta olup uygulama alanlari giderek genislemektedir (Feng ve ark., 2009; Gun’ko ve
ark., 2010; Olabisi ve ark., 2010). Bu yapilar, kullanilan monomerlere bagli olarak
sicaklik, elektrolit konsantrasyonu ve pH gibi ¢esitli dis etkilere karst duyarli olabilirler
(Vihola ve ark.,2005; Li, 2009; Chu ve ark., 2013).

Polimer biliminde son yillarda en ¢ok istenen ve ilizerinde arastirmalar yapilan
konularin basinda yiiksek kararlilia sahip, yapist ve islevselligi kontrol edilebilen
mikro/nano boyutlu, biyouyumlu, biyobozunabilir ve modifiye edilebilir yapilar
gelmektedir. Yukarida bahsedildigi gibi ¢ok degisik hidrofilik fonksiyonel gruplara sahip
monomerlerin polimerizasyonunda bir¢ok yontem kullanilmaktadir. Bunlar monomere ve
yapisina bagli olarak radikalik/kontrollii radikalik, anyonik, katyonik, halka agilma,
kondenzasyon vb gibi polimerizasyon yontemleridir.  Hidrojeller  (makrojel,
mikrojel/nanojel, kriyojel) diger malzeme tiirleriyle kiyaslandiginda kullanilma amacina
bagli olarak cok daha istlin ozellikler gosterirler. Sahip olduklar1 fonksiyonel gruplar
dolayis1 ile cevresel uyarilara duyarli hidrojeller, farkli ortamlarda farkli davranislar
gosterirler. Bu davraniglar biiziilme, sisme, biikiilme, renk degistirme, bozunma vb gibi
olabilir. Bu ¢evresel uyarilar ise iyonik siddet, pH, sicaklik, manyetik alan ve elektrik alan
vb gibi olabilir. Dolayisiyla hidrojeller akilli malzemeler olarak adlandiriimaktadirlar
(Liang ve ark., 2000; Ballauff ve Lu, 2007; Chen ve ark., 2009).

Polimerik hidrojeller biyomiihendislik, eczacilik, tip, tarim, su saflastirma
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proseslerinde, kontakt lens iiretiminde, gida endiistrisi, mikro-nanoteknolojide ve diger pek
¢ok uygulamalarda kullanilmaktadirlar (Manetti ve ark., 2002; Yang ve ark., 2010; Sahiner
ve ark., 2011; Gandhi ve ark., 2014; Liu ve ark., 2014;). Akilli hidrojeller
mikrosensorlerde ve robotik/yapay organ olarak kullanilmaktadir. Polimerik hidrojeller
doku miihendisliginde hiicre kiiltliri ¢alismalarinda ¢esitli amagclar i¢in de
kullanilmaktadir. Ozellikle, biyobozunur polimerlerden olusturulan hidrojellerin, hiicre
bliylimesi c¢alismalarinda kalip malzemesi olarak uygulama alanlar1 vardir. Mikrojel
kullanim alan1 olarak atik su aritimi, ilag salim sistemleri, biyosensorler, yapay kaslar,
yapay reseptorler, biyomimetik aktivatorler ve biyokatalizorler sayilabilir (Brazel ve
Peppas, 2000; Hoffman, 2002).

Giliniimiizde endistrilesmenin artis1 c¢evresel olarak bir takim problemleri de
beraberinde getirmektedir. Ozellikle sulardaki kirlilik canli yapilar i¢in tehdit edici
boyutlara ulagsmaktadir. Sanayilesmeye paralel olarak, anyonik, katyonik boyalar ve agir
metal iyonlar1 gibi toksik maddelerden kaynaklanan cevre kirliligi de artis gostermistir.
Son yillarda, polimerleri kapsayan anorganik-organik nanokompozitler 6nemli bir ¢aligma
alanimi olusturmaktadir. Bunlardan birisine ornek olarak manyetik hidrojeller ile ilag
hedefleme, doku miihendisligi, manyetik rezonans goriintiileme, ayirma ve saflastirma gibi
uygulama alanlarinda kullanilmaya baslanmasi gosterilebilir. Hidrojellerin nanometal
iceren kompozitleri c¢esitli uygulamalarda {istiin performans sergilemektedir. Bunlar
arasinda  ¢esitli  hidroliz  reaksiyonlarinda ve bazi  organik  kirleticilerin
parcalanmasi/indirgenmesinde, boyalarin renklerinin giderilmesinde katalizér olarak
kullanimi sayilabilir. Makro/mikro/nano kompozit sistemlerin bu alanda kullanimu ile ilgili
¢ok sayida caligsma literatiirde yer almaktadir (Sahiner, 2013; Sahiner ve Demirci, 2016).

Azot (N), fosfor (P) ve kiikiirt (S) igeren bilesikler antibakteriyel (Altundas ve ark.,
2010), antialerjik (Temple ve ark., 1979) ve kemoterapetik (Eger ve ark., 1990) gibi etkiye
sahip oldugundan bu atomlarin ve bilesiklerinin sentezi {izerine ¢alismalar oldukca
yaygindir. —-NH, —SH fonksiyonel grubuna sahip aminler ve tiyoller antibakteriyel ve
antioksidan Ozelliklerinin yani sira kanser Onleyici etkilerinin de oldugu rapor edilmistir
(Hansen ve Jones, 2006).

Bu tez calismasinda N, P, S igeren mikro/nano polimerik yapilarin sentezi ve
karakterizasyonu yapilarak bu yapilarin ¢esitli uygulamalarda kullanim potansiyeli
arastirtlmistir. Monomerler 6ncelikli olarak serbest radikalik polimerizasyona uygun hale
getirmek i¢in vinil/akrilat monomerlerine doniistiiriilmesi gerceklestirilmistir. Sentezlenen

bu monomerlerden emiilsiyon polimerizasyonu, ters misel emiilsiyon polimerizasyonu,
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dispersiyon polimerizasyonu ve silispansiyon polimerizasyonu gibi polimerizasyon
yontemleri kullanilarak mikro ve nano boyutta polimerik yapilar sentezlenmistir. Polimerik
mikro ve nanopartikiillerin boyutlar1 monomer miktari, ¢oziicii tiirii, sicaklik, yiizey aktif
madde tiirii ve konsantrasyonu, karistirma hizi ve ¢oziicii etkisi gibi ¢esitli parametrelerin
etkisi goz Onilinde bulundurularak incelenmistir. Ayrica, hazirlanan polimerik yapilara
degisik yeni fonksiyonel grup takilmasi, protonlanma, Kuaternizasyon, iyon degisimi gibi
modifikasyon reaksiyonlar1 uygulanarak degisik 6zelliklere ve fonksiyonel gruplara sahip
yeni yapilar hazirlanmistir. Tiim monomerik ve polimerik yapilar, Fourier doniistimlii-
infrared spektroskopisi (FT-IR), elementel analiz, termogravimetrik analiz (TGA), taramali
elektron mikroskobu (SEM), gecirimli elektron mikroskobu (TEM), dinamik 151k sagilmasi
(DLS), yiizey alan1 ve gbzenek boyutu dl¢limil, zeta potansiyel 6l¢iim cihazi (ZP) ve optik
mikroskop gibi Olglim teknikleri kullanilarak karakterize edilip bazi yapilar igin
optimizasyon ¢alismalar1 yapilmistir. Ayrica elde edilen monomer, mikropartikiil ve
nanopartikiillerin sentez formlar1 ile modifiye edilmis yapilarinin biyouyumluluk ve kan
uyumluluk analizleri yapilarak biyolojik ortamlarda kullanimin potansiyelleri tespit
edilmistir.

N, P, S igeren, yeni monomerlerden hazirlanmis polimerik mikro ve nano partikiiller
gevre, biyomedikal ve enerji gibi ¢esitli uygulamalarda kullanilmiglardir. Polimerik mikro
ve nano partikiiller kullanilarak Co, Ni, Cu, Fe, Au, Ag, Cd, Pb, As ve Cr gibi toksik metal
iyonlarmin sulu ortamlardan uzaklastirilmasi, organik Kirletici bir pestisit olarak parakuat,
organik boyalar olarak metilen mavisi, metil oranj, eosin Y, giemsa, rodamin 6G gibi
yapilarin sulu ortamlardan uzaklastirilmas: gibi ¢evresel uygulamalarda kullanim
potansiyelleri aragtirllmigtir. Ayrica sentezlenen polimerik partikiiller Kkalip olarak
kullanilmas1 ile sentezlenen metal nanokompozit yapilarin 4-nitrofenol gibi organik
Kirleticilerin indirgenmesi gibi ¢evresel uygulamalarda kullanilmistir. Biyouyumluluk ve
kan uyumluluk testleri ile birlikte antimikrobiyal etki ve kontrollii ilag salim ¢aligmalari
gibi biyomedikal uygulamalarda kullanimlari arastirilmistir. Bu partikiillerin  enerji
alaninda kullanim potansiyelinin arastirilmasi i¢in sodyum borhidriir (NaBH4) hidrolizi,
metanolizis gibi hidrojen {iretim reaksiyonlarinda bu partikiiller katalizér olarak

kullanilmistir.



BOLUM 2
ONCEKI CALISMALAR

2.1. Polimerik Yapilar

Polimerler monomer adi verilen kiiciik reaktif tiirlerin genelde kovalent bag
olusturarak ardarda dizilmesi ile olusan makromolekiiller olarak tanimlanirlar. Tek bir
polimer diziliminde (zincirinde) binlerce hatta milyonlarca monomer bulunur. Polimer
zincirini olusturan monomerlerin 6zellikleri ve zincirlerin birbiri ile olan etkilesimleri
polimer malzeme Ozelliklerinde belirleyici rol oynamaktadir. Polimer zincirleri dogrusal
yada dallanmis yapida olabilirler. Dallanmis yapida ana zincirden yan dallar ayrilmaktadir.
Bu yan dallar bagka ana zincire baglaniyorsa olusan polimerlere ¢apraz bagli polimerler
denilmektedir. Capraz bagli polimerler higbir ¢oziiciide ¢oziinmezler, ¢dziicii polimer
etkilesimine gore siserler veya biiziistirler. Giiniimiizde ¢apraz bagli polimerler kullanimi
olduke¢a yaygindir (Okay, 2003).

Polimer sentezinde kullanilan {i¢ temel reaksiyon vardir: (1) Katilma reaksiyonu,
serbest radikal katilmasi olarak da bilinir ve bu reaksiyonda genellikle monomer ¢ift bag
icerir. Katilma reaksiyonunda capraz baglayici kullanilmaz ise lineer polimerler elde edilir.
Capraz baglayici ajan, bir molekiilde iki veya daha fazla ¢ift bag bulunduran yapilardir. (2)
Kondenzasyon polimerizasyonu, tepkimede genel olarak en az iki fonksiyonel grubu
bulunan iki molekiiliin birlesmesi sonucu kiigiik bir molekiiliin ayrilmasiyla gergeklesir.
Reaksiyona giren molekiillerde bulunan fonksiyonel gruplar genelde —OH, -COOH, -NH:
ve reaksiyon sonrasi ayrilan kiigiik molekiiller ise genelde H20O, HCI, HNO3 olarak
bilinmektedir. Dallanmis ve ¢apraz bagli polimerlerin kondenzasyon polimerizasyonu ile
eldesinde 1ii¢ fonksiyonlu monomerler kullanilmaktadir. Reaksiyon ortaminda ii¢
fonksiyonlu monomer konsantrasyonu arttirilirsa elde edilen polimer kompleks bir hal alir
(Calhoun ve Peacock., 2006). (3) Halka agilma polimerizasyonu, halkali yapidaki
monomerin halkasinin agilmasi ile lineer zincir polimerini olusturmasi reaksiyonlaridir.
Halkali yapidaki eterler, esterler, amidler, asetaller ve siloksanlar halka agilmasi
polimerizasyonu ile polimerlesebilirler (Luston, 2010; Bednarek, 2016; Shirouchi ve ark.,
2016).

Akillt malzemeler ve(ya) polimerler ¢evreden gelen uyarilara 6zelliklerini veya
seklini degistirerek cevap veren malzemeler olarak tanimlanmaktadir. Cevreye duyarli
veya Uyariya duyarli polimerler olarak da adlandirilan akilli polimerler; sicaklik, pH,

cOziicii Ozelligi, basing, iyonik siddet, manyetik alan gibi ¢evresel faktorlerdeki
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degisimlere tepki verebilen polimerlerdir. Cevresel faktorlerde meydana gelen degisim
Kritik bir noktaya ulasitiginda, verilen tepkiler; ¢okelme, topaklanma, agregat olusumu, faz
degisimi yeniden kendi kendine diizenlenme, gegirgenlik hizinda degisimler, jel olusumu,
genlesme, biiziilme olarak kendini gosterir. Bu makroskopik degisimler tersinir olup,
etkinin kaldirilmasi halinde tekrar eski halini alabilmektedirler (Galaev ve ark., 1996).

Bu polimer sistemlerinin uyariya cevap olarak keskin ve bazen de siirekli olmayan
gecisler gdstermesine neden olabilen muhtemelen bir seri molekiiler mekanizma vardir.
Iyonlar aras1 etkilesimler, iyon alisverisi, iyonlasma veya nétrallesme, su molekiillerinin
hidrofobik olarak baglanmasi/ayrilmasi, heliks-koil gecisi, zincir hareketliliginin
artmasi/azalmasi, Kkristallesme/erime, hidrofobik ve hidrofilik formlar arasindaki
izomerlesme, elektronlarin transfer oldugu redoks reaksiyonlar1 gibi mekanizmalar dogal
ve sentetik polimerlerde uyaritya karst cevap verme Ozellifine neden olan
mekanizmalardan bazilaridir. Mekanizmalarin ¢ogunda, su yer almaktadir. Molekiiler
etkilesimler uyari-cevap polimerlerinin makroskopik boyutunu ve seklini belirlemektedir.
Etkilesimin sekli ¢evresel etkilerin fonksiyonu olup hacimsel faz gecisi bu etkilerden bir
veya birkacin1 kontrol ederek ayarlanabilmektedir (Tanaka, 1981; Bae ve ark., 1987;
Hoffman, 1987; Klier ve ark., 1990; Okano ve ark., 1990; Kwon ve ark,1991; Osada ve
ark., 1992 ; McCormick, 2000)

Capraz bagli polimer ana zincir yada yan dallarinda -OH, -COOH, -NH., karbonil,
amid gibi suyu seven ve hidrojen bagi olusturabilme kapasitesine sahip gruplari
bulunduruyorsa bu polimer hidrojel adini almaktadir. Hidrojeller fiziksel ve kimyasal
capraz baglh olabilirler (Molina ve ark., 2002; Hoffman, 2012; Kharkar ve ark., 2013).
Fiziksel ¢apraz baglanma molekiil i¢i ve molekiiller aras1 hidrojen baglari, koordinasyon
baglar1 ve iyonik baglar ve van der Waals etkilesimleri ile olusmaktadir ve ¢apraz
baglanma tersinirdir, polimer lineer/dalli yapisina donebilir. Kimyasal g¢apraz bagh
hidrojeller ise kovalent baglar ile olusur, tersinmezdirler ve hi¢bir ¢oziiciide ¢oziinmezler
(Kharkar ve ark., 2013).

Hidrojeller c¢evresel etkilere yapisal degisiklik gostermeden tepki verirler.
Hidrojeller, 151k, sicaklik (Medeiros ve ark., 2016) pH (Hamzavi ve ark., 2016) manyetik
alan (Khan, 2008; Sahiner ve Sagbas, 2014), elektrik alan (Kim ve ark., 1999; Li ve ark.,
2009), iyonik kuvvet (Zhang ve ark., 2015) gibi dis uyaranlara, sisme, biiziilme, egilme,
sekil degistirme, yer degistirme, renk degistirme, konformasyonel degisiklikler gibi yanit
vermeleri nedeniyle akilli malzemeler olarak smiflandirilirlar (Li, 2010; Samchenko ve

ark., 2011). Bunlardan birkagina birden cevap veren hidrojeller de vardir ve bunlar ¢oklu
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etki duyarli/akilli hidrojeller olarak bilinirler (Li, 2010). Hidrojeller gapraz bagli polimer
molekiillerini iceren mikroskopik bir 3-D ag olarak makro, mikro, nano boyutta olabilirler.
Makrojeller bulkjel olarakda bilinir. Boyutlar1 0,5-5,0 pum arasinda olan pargaciklar
mikrojel, <0,5 um boyutunda olan yumusak kolloidal parcaciklar nanojeller adimi alir
(Farjami ve Madadlou, 2017). Dis uyaranlara cevap veren mikrojeller son yillarda
biyomedikal, ¢evresel ve farmasotik uygulamalarda etkili bir sekilde kullanilmaktadir
(Sahiner ve ark., 2011a; Riederer ve ark., 2016; Schmid ve ark., 2016). Biyomedikal
uygulamalarda hidrojeller, yumusak kontak lens (Rijken ve ark., 1979;), diabet i¢in insiilin
tedavisi (Carenza ve ark., 1993;), kanser kemoterapisi (Bae ve ark., 1993; Gurski ve ark.,
2009; Meenach ve ark., 2010), kontrollii ila¢ salim1 (Zhang ve ark., 2010;), yara iyilestirme
(Rosiak ve ark., 1995;) i¢in kullanimlar1 arastirilmistir. Bunlar ayn1 zamanda protein, gen
gibi biyoaktif maddeleri igin tasiyici olarak kullanilmaktadir (Peppas, 1997; Vermonden ve
ark., 2012).

2.2. Fonksiyonel Monomerler, Polimerler ve Onlarin Modifikasyonlari

3-D ag yapili polimerlerin dizayni, fonksiyonlastirilmast uygulama potansiyeli
acisindan ¢ok onemlidir. Polimerik partikiilleri istenilen boyutta hazirlamak miimkiindiir.
Polimerik partikiillerin hazirlanmasinda emiilsiyon, dispersiyon, siispansiyon ve ¢okelme
polimerizasyonu gibi heterojen polimerizasyon sistemleri kullanimi olduk¢a yaygindir.
Uygulama amacma 0zgili fonksiyonel polimerik yapilarin  hazirlanmast  bazi
modifikasyonlar1 gerektirebilir. Modifikasyon, polimerizasyondan sonra yapilabilecegi
gibi 6nce monomeri fonksiyonlastirip sonra polimerizasyon islemi gergeklestirilebilir.
Se¢im genellikle verim, zaman ve maliyet gézoniinde bulundurularak yapilmaktadir.
Literatiirde hidrojel olusumuna ait ¢ok sayida fiziksel ve kimyasal c¢agraz baglanma
Ozetlenmistir (Kharkar ve ark., 2013). Fonksiyonel gruplara sahip ¢ikis maddeleri
kullanarak yada fonksiyonel grup olusturmak tizere birlesme ile fonksiyonel hidrojeller
hazirlanabilmektedir. Bu reaksiyonlar yaygin kullanilan tiirlerdir ve polimerizasyondan
sonrada post-modifikasyon ile fonksiyonel yapilar hazirlanmasinda tercih edilen
yontemdir. Giinay ve ark. (2012) bu reaksiyonlara ek olarak epoksi, anhidrit, izosiyanatlar,
aktif esterler, tiyol-disiilfit ve keton reaksiyonlarmi da post modifikasyon listesine
eklemistir (Gilinay ve ark., 2012).

Yeni fonksiyonel polimerlerin tasariminda vinil/alil gruplari, amin, epoksit ve tiyol
gibi  fonksiyonel gruplarm varligi, nihai polimer i¢in tasarlanmig Gzelliklerin

kazandirilmasina yardimer olur (Dayyani ve ark., 2015; Kang ve ark., 2010). Diels-Alder
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reaksiyonu, protonasyon, metallerin kompleksasyonu ve bimolekiiler reaksiyon gibi cesitli
sentez stratejileri vardir. Bunlardan niikleofilik substitiisyon reaksiyonu temel bir siniftir ve
capraz bagh jeller ve fonksiyonel polimerler, mikrojel/nanogel, kriyojel ve dendrimerler
gibi birgok yeni materyal tiretmek i¢in kullanilabilirler (Kang ve ark., 2010; Deng ve ark.,
2015; Sahiner ve ark., 2016). Farkli sentez/polimerizasyon teknigi ile hazirlanmis
fonksiyonel vinil grubu igeren monomerler ve reaktif elektrofilik, niikleofilik ve klik
kimyasina uygun yapilar tasiyan polimerlere ilgi ¢oktur (Gao ve ark., 2009; Buck ve ark.,
2012; Soller ve ark., 2016). Dogrusal, ¢apraz bagli ve dalli polimer hazirlama igin
polimerize olabilen yeni bir taraf olusturmak icin -COOH, -NH2, -SH, -OH ile en ¢ok
kullanilan reaksiyonlar allilleme ve/veya (met)akrilasyonlardir (Kostov ve ark., 2005;
Bencherif ve ark., 2009; Busseron ve ark., 2013; Lombarda ve ark., 2015; Uemura ve ark.,
2016; Maier ve ark., 2017).

Tiazoller ve tiirevleri, organik elektronikten tip uygulamalarina genis yelpazeye
sahip olduklar1 igin, heterosiklik bilesikler arasinda en 6nemli bilesiklerdir (He ve ark.,
2010; Li ve Li, 2011). Schiff bazlarin yapisinda ekzosiklik azot ve kiikiirt atomlarinin
bulunmasi1 koordinasyon yerlerinin dogrudan ge¢is metali iyonlartyla baglanabilme
kabiliyetini vermektedir. Bu metal kompleksleri 6zellikle antitimor aktiviteye sahip
olabilmektedirler (Alexandru ve ark., 2010). Ayrica metal kompleksleri, antibakteriyel,
antifungal, anti-inflamatuar, antihipertansif, anti HIV, herbisidal, bocek oldiiriicii gibi
aktiviteler i¢in farkli tiazol tasiyan bilesikler bilinmektedir (Bharti ve ark., 2010;
Karuvalam ve ark., 2012). Boylece tiazol halka sistemi, organik ve tibbi kimyada faydali
bir yapidir.

Iyonik siv1 (IL) yapilar ilging fiziksel ve kimyasal ozelliklere sahiptir; bu sayede,
yiiksek elektrik/iyonik iletkenliklerine bagl olarak sentez, kataliz, elektrokimyasal cihazlar
ve ekstraksiyon gibi birgok alanda kullanilabilmektedir (Wasserscheid ve Keim, 2000;
Marsh ve Boxall, 2004; Parnham ve Morris, 2007; Tang ve ark., 2014; Abo-Hamad ve
ark., 2016; Cheraghi ve Taher, 2016; El-Hady ve ark., 2016; Luczak ve ark., 2016). Son
zamanlarda IL ozellikleri ile polimerlerin 6zellikleri ile birlestirmek i¢in polimerik iyonik
stvilar (PIL) iizerine arastirmalar yogun bir sekilde artmaktadir. Bu yapilarda IL ile
polimerlerin iistiin 6zellikleri bir araya getirilmeye calisilarak olusturulan yeni PIL’lerin
cesitli uygulamalarda kullanimi miimkiin olmaktadir. IL makro-, mikro-, nano- yapil
polimerler dogrudan polimerize olabilen IL'leri kullanarak hazirlanabildikleri gibi
polimerizasyondan sonra da modifikasyon ve iyon degisim reaksiyonlar1 ile PIL

hazirlanabilmektedir (Sahiner ve ark., 2014b; Sahiner ve ark., 2014c; Demirci ve ark.,
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2015; Zarca ve ark., 2016; Zheng ve ark., 2016; Sahiner ve Sengel, 2016). Ozellikle,
iyonik sivi kolloid (ILC)'ler olarak bilinen mikro/nano yapili polimerik IL pargaciklart,
yiiksek yiizey alanina sahip olmalarindan dolay1 katalizér uygulamalar1 yaninda ¢esitli
uygulamalar i¢in umut verici adaylar olarak goériilmektedirler (Armor, 2005; Sahiner ve
ark., 2014a; Demirci ve ark., 2015).

2.3. Tez Kapsaminda Kullanilan Cikis Maddeleri ve Monomerler ile ilgili
Onceki Cahismalar

Tez ¢alismasinda kullanilan ¢ikis maddeleri ve dogrudan kullanilan monomerler ile
ilgili literatiirde rapor edilmis bazi1 ¢aligmalar burada verilmistir. Lourengo ve arkadaslari
(2014) ¢ok diisiik konsantrasyonlardaki (4 nM) bisfenol A molekiiler tanima i¢in kuantum
nokta-molekiiler baskili sensor tiretmislerdir. Bunun i¢in CdTe kuantum noktalar: karisik
tiyol, 2-merkaptoetanol (agirlikca % 50) ve N-(2-Merkaptoetil) akrilamid (agirlik¢a % 50)
kullanarak Sekil 2.1 (a)’da gosterildigi gibi sentezlemislerdir.

Sekil 2.1. (a) Siiper kritik karbondioksit (ScCO3) i¢cinde CdTe@MIP sentezinin ve (b)
CdTe@MIPs ile bisphenol A (BPA) tanima/bulma sematik gosterimi, (C) sentez ve BPA
giderildikten sonra CdTe@MIP tozunu igeren yiiksek basing hiicresinin {istten goriiniimii,
(d) fonksiyonlastirilmis Kuantum nokta sulu ¢ozeltisinin UV lamba (Aex= 366 nm) altinda
¢ekilmis fotografi, (e¢) CdTe kuantum noktalarin TEM goriintiisii, (f) siper Kritik
karbondioksit i¢inde sentezlenmis CdTe@MIP’nin TEM goriintiisii (Lourenco ve ark.,
2014’den modifiye)



Burada 2-merkaptoetanol suda ¢oziiniirliigii saglamak ve ¢oziiciiniin uzaklastirilmasi
lizerine toplanma/topaklanma 6nlemek icin kullanilmistir. Sekilde goriildiigii gibi bisfenol
A varliginda sisteaminden hazirlanmig reaktif tiol monomerinin akrilik asit ile
kopolimerizasyonu saglanmistir. Ayn1 zamanda EGDMA ile gapraz baglanma ile bisfenol

A i¢in se¢imli bolgelerin olusturulmasi saglanmistir (Lourengo ve ark., 2014).

Bir bagka calismada Cheng ve arkadaglart (2017) S ve N igeren 2-Amino-5-
mercapto-1,3,4-thiadiazole (AMTD) ile gimisiin DMF/su ortaminda kompleksini
hazirlamiglardir. Hazirlanan bu metal-organik jel nanokompozit 4-nitrofenol, 4-nitroanilin,
2,5-dinitrofenol, 2-nitrofenol,  8-hidroksi-5-nitrokuinolin ~ gibi nitro  bilesiklerinin
indirgenmesinde katalizor olarak kullanilmistir. Sekil 2.2°de bu katalizore ait sentez semasi

ve 4-nitrofenol indirgenmesi UV-Vis spektrumu ile birlikte verilmistir.
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Sekil 2.2. (a) AgNPs@Ag(l)-AMTD metal-organik jel nanokompozit sentezinin sematik
gosterimi, (b) 4-Nitrofenoliin 4-aminofenole indirgenmesinde katalizor olarak kullanimi ve
UV-Vis spektrumu ( 10 mg katalizér, 3x10* M 4-NP, 6x102 M NaBH4) (Cheng ve ark.,
2017’den modifiye)

AgNPs@Ag(1)-AMTD kompleksinin 4-nitrofenol indirgenmesinde reaksiyon hiz
sabiti 0,211 dk? hesaplanmistir. Ayni zamanda Kkatalizériin tekrar kullanilabilirligi
calisilmig ve besinci tekrar kullanimdan sonra aktivitenin % 85’e azaldigi (% 15 aktivite
kayb1) belirlenmistir. Katalizér diger nitroarenlerin indirgenmesinde de oldukca iyi

performans gostermistir (Cheng ve ark., 2017).



Shen ve arkadaslar1 (2015) atom transfer radikal polimerizasyonu (ATRP) ile en iyi
bilinen 1s1ga duyarli molekiillerden biri olan fotokromik spiropiran (SP) ile poli(2-
metakriloiloksietil fosforilkolin) kopolimeri (SP-PMPC) hazirlamislardir. Hazirladiklar: bu
1518a duyarli kopolimeri akilli ilag tasiyici sistem olarak kullanmislardir. Oncelikle bu
kopolimerin kritik misel konsantrasyonunu belirlemigler ve 0,037 mg/mL olarak

hesaplamiglardir. Sekil 2.3°te SP-PMPC sentez semasi ve biyouyumluluk sonuglari

verilmistir.
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Sekil 2.3. (a) ATRP ile SP-PMPC kopolimeri hazirlanmasi sematik gosterimi, (b) SP-
PMPC misellerin TEM goriintiisii, (¢) DOX yiiklii misellerden zamana karst DOX salimi,
(d) SP-PMPC miselinin MTT sonucu, konsantrasyon degisimi ile hiicre canliligindaki
degisim, (e¢) DOX yiiklii miselin MTT test sonucu, UV 1s1k etkisi (Shen ve ark., 2015’den
modifiye)

Hidrofobik kanser ilaci doksorubisin (DOX) SP-PMPC misel i¢inde kapsiillenmesi
saglanmistir. DOX salim1 normal ve UV 1s1n etkisiyle (365 nm) takip edilmis ve her iki
sonug karsilastirildiginda UV 151k etkisiyle DOX saliminin hizlandig: goériilmiistiir. Bu SP-
PMPC misel ve DOX yiiklii SP-PMPC misellerin biyouyumluluklart MTT testi ile
yapilmis ve UV 1sik etkisi ile antikanser etkinin arttigi Sekil 2.3 (e)’den goriildiigi gibi

(DOX saliminin artmasi ile) hiicre sayisinin azalmasindan belirlenmistir.
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Ahmad ve arkadaglar1 (2009) dispersiyon polimerizasyonu ile poli(etilenglikol
metakrilat-poli(2-Metakriloiloksietil fosforilkolin), PEGMA-PMPC, lateks partikiilleri
hazirlamislardir. Sentez semast ve mikroskop goriintiileri Sekil 2.4°te verilmistir.
Calismada ¢o6ziicli bileseni, stabilizor miktarlar1 vb degistirilerek lateks morfolojisi ve

boyutu iizerine etki incelenmistir.

i il
o O_T_o\/\ﬁ/ MPC
0" |\\
+
o

CH,

HaC o
W‘)‘\o/\/ \[H‘\CH:, EGDMA

CH, o

+
CH,
a
( ) J\“/O\é/\ %CH; PEGMA
H;C (o]
o 45

AIBN, 60 °C l 2-propanol/H,O karisimi

G PEGMA

EGDMA PMPC

Sekil 2.4. (a) Sterik olarak stabilize edilmis c¢apraz bagli PEGMA-PMPC lateks
partikiillerinin sentez semasi, (b) 2-propanol/su (90/10, v/v) ortaminda hazirlanmis
PEGMA-PMPC lateks partikiillerinin optik mikroskop goriintiisii, (c¢) Floresans
caprazbagli PEGMA-PMPC lateks partikiillerin konfokal lazer taramali mikroskop
goriintiisii (Ahmad ve ark., 2009°dan modifiye)

Elde edilen lateks partikiillerin boyutu dinamik 11k sagilmasi yontemi ile 2,0-3,5 pm
araliginda degistigi belirlenmistir. Reaksiyon izopropanol-su karisiminda gergeklestirilmis
ve toplam hacim sabit tutularak ortamdaki su miktarmin %5’ten % 20’ye artmasi ile lateks
boyutunun 1,6 um’den 4,8 um’ye arttigrt DLS 6l¢iimil ile belirlenmistir. EGDMA miktari
artmas1 ile lateks capinin arttigi ve stabilizOriin artmasi ile polidispersitenin arttig
goriilmistiir. Ayrica baslatict miktarinin artmasi ile lateks partikiil boyutlariin azaldigi
goriilmiistiir. Ayrica reaksiyon esnasinda ortama floresans metakrilik komomomer

eklenerek PEGMA-PMPC lateks partikiiller hazirlanmis ve Sekil 2.4 (c)’de verilen
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konfokal mikroskop goriintiisiinden elde edilen lateks partikiillerinin 750-900 nm olduklar1
belirlenmigtir.  Bu  floresans  latekslerin, PEGMA ve PMPC’nin  yiiksek
biyouyumluluklarindan dolay1 biyomedikal uygulamalarda 6rnegin fagositoz caligsmalari

i¢cin model pargaciklar olarak kullanilabilecegini ifade etmislerdir (Ahmad ve ark., 2009).
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BOLUM 3
MATERYAL VE METOT

3.1. Kullanilan Kimyasal Maddeler

Monomer sentezlenmesi sirasinda, ¢ikis maddeleri olarak; 2-Aminotiazol (AT, % 97,
Aldrich), 5-Amino-1,3,4-tiadiazol-2-tiol (% 97, Aldrich), 1,3,4-Tiyadiazol-2,5-ditiyol (%
98, Aldrich), Sisteamin (CA, % 95, Sigma-Aldrich) kullanilmistir. Akriloil kloriir (AC, %
97, Aldrich), trietilamin (TEA, EtsN, % 99, Sigma-Aldrich), N,O-Bis(trimetilsilil) asetamit
(>% 95, Aldrich), sodyum hidroksit (NaOH, % 98, Sigma-Aldrich) ve sodyum bikarbonat
(NaHCOs, % 99,7, Sigma-Aldrich) monomer sentezi sirasinda kullanilan diger
kimyasallardir.

Bu c¢ikis maddelerinden sentezlenen monomerler disinda mikro/nano boyutta
partikiillerin sentezinde kullanilan monomerler; 2-Metakriloiloksietil fosforilkolin
(MPC,% 97, Aldrich), Tris (2-amino etil) amin (TAEA,% 96 Aldrich), vinil fosfonik asit
(VPA,% 90, Aldrich).

Capraz baglayici olarak Bis[2-(metakriloiloksi)etil]fosfat (Aldrich), gliserol diglisidil
eter (GDE, teknik, Aldrich), trimetilolpropan triglisidil eter (TMPTGE, teknik, Aldrich),
etilen glikol dimetakrilat (EGDMA, % 99, Fluka) kullanilmistir.

Yiizey aktif madde olarak L-a-fosfatidilkolin (Lesitin, Sigma), poli(vinil alkol)
(PVA, Mw 89,000-98,000, %99 hydrolyzed, Aldrich), polivinilpirolidon (PVP, Mw
40,000, Sigma-Aldrich), tween 80 (Fluka) kullanilmistir.

Mikro, nanopartikiillerin sentezlenmesinde baslatict olarak 2,2'-azobis (2-
metilpropionitril) (AIBN, Acros), amonyum peroksidisiilfat (APS, % 97, Sigma-Aldrich)
kullanilmistir.

Monomer veya partikiil sentezinde reaksiyon ortami olarak ve yikama saflastirma
i¢in kullanilan ¢éziictiler: Tetrahidrofuran (THF, % 99,9, Aldrich), diklorometan (DCM, %
99, Riedel-de Haan), 1,4-Dioksan (% 99,8, Lab-tarama), asetonitril (>% 99,9, Sigma-
Aldrich), kloroform (% 99,8, Sigma-Aldrich), asetone (% 99, Sigma-Aldrich), metanol (%
99,8, Sigma-Aldrich), benzin (kursunsuz, 98 oktan, TOTAL).

Mikro/nano partikiillerin protonlanmasi ve iyon degisim reaksiyonlarinda (IL
hazirlamak i¢in) hidroklorik asit (HCI, % 37, Aldrich), potasyum tiyosiyanat (KSCN, %
99, Aldrich), sodyum disiyanamid (NaN(CN)2, % 96, Sigma-Aldrich) sodyum
tetrafloroborat (NaBFs, % 97, Merck), amonyum heksaflorofosfat (NH4PFs, % 99,
Aldrich) kullanilmastir.
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Tiim ¢aligma boyunca ¢ift distile su (GFL, 2108) ve Millipore Direct-Q3 UV(18,2
MQ.cm) kullanilmigtir.

Metal nanopartikiil hazirlanmasinda ve sulu ortamdan metal adsorpsiyonunda metal
kaynaklar1 olarak sodyum tetrakloroaurat (II1) dihidrat (NaAuCls.2H20, % 99, Sigma
Aldrich), giimiis nitrat (AgNO3, % 99,5, Fluka), nikel (II) kloriir hekzahidrat (NiCl2.6H20,
% 97, Riedel-de Haén), kobalt (II) kloriir hekzahidrat (CoCl2.6H20,% 99, Sigma-Aldrich),
bakir (II) kloriir hekzahidrat (CuCl2.6H20, % 97, Riedel-de Haén), susuz demir (IIT) kloriir
(FeCls, Fluka), sodyum arsenat dibazik heptahidrat (AsHNa.04.7H20) (% 98,5, Fluka),
kadmiyum Kloriir hemipentahidrat (CdCl2.2.5H20,% 98, Fluka) ve potasyum dikromat
(K2Cr207) kullanilmustir.

Metal nanopartikiil indirgenmesinde, 4NP indirgenmesinde, hidroliz ve metanoliz
reaksiyonlarindan hidrojen tiretimi ¢aligmalarinda sodyum bor hidriir (NaBHas, % 98,
Merck) kullanilmistir.

Sulu ortamdan organik kirleticilerin uzaklastirilmasi ¢aligmasinda 4-nitrofenol (4-
NP, % 99, Merck), 1,1'dimetil-4,4-bipiridinyum dikloriir (Paraquat, PQ, Fluka), metilen
mavisi (MB, % 97, Fluka) ve eosin Y (EY, % 90, Sigma-Aldrich), metil oranj (MO,
analitik, Fluka), giemsa (Merck), rhodamine 6G (R6G, % 95, Sigma) organik Kirletici
olarak kullanilmistir.

Antioksidan aktivite belirleme ¢alismalarinda Folin Ciocalteau fenol reaktifi ve 2,2'-
azinobis-(3-etilbenzotioazolin-6-siilfonik asit) diamonyum tuzu (ABTS, Sigma-Aldrich) ve
sodyum bikarbonat (NaHCO3, % 99,7, Sigma-Aldrich) kullanilmistir.

Biyouyumluluk ¢alismalarinda, 1929 fibroblast hiicreleri (SAP Enstitiisti, Ankara) ve
DLD-1 (ATCC® CCL-221) kolorektal adenokarsinoma hiicreleri kullanilmistir.
Dulbecco’nun modifiye eagle medium (DMEM, ABD), L-glutamin, fetal buzagi serumu
(FCS), % 1 antibiyotik ve tripsin-EDTA (Sigma-Aldrich) ile RPMI 1640 biiyiime ortami
kullanilmistir. Suda ¢6ziiniir tetrazolyum tuzu (WST-1, Roche, Almanya), fosfat tamponu
(PBS, Sigma-Aldrich), Hoechst 33342, propidyum iyodiir (PI), RNAse A kullanilmistir.

Ilag yiikleme ve salim ¢alismalarinda, kaptopril (CP), trimetoprim (TMP) model ilag
olarak kullanilmistir. Seliiloz membran diyaliz tiip ( >% 90, M.W. 12,400, Sigma-Aldrich).
PBS hazirlanmasinda sodyum kloriir (NaCl, % 99, Sigma-Aldrich), potasyum kloriir (KCl,
% 99, Sigma-Aldrich) disodyum hidrojen fosfat (Na.HPOs4, % 99, Sigma-Aldrich ),
potasyum dihidrojen fosfat (KH2POa, % 99,9, Sigma-Aldrich) kullanilmstir.

Antimikrobiyel aktivite c¢alismalarinda, nutrient agar (for microbiology, Merck),

potato dextrose agar (Merck), ve nutrient broth (for microbiology, Merck) besi yeri olarak
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kullanilmastir. Escherichia coli ATCC 8739, Bacillus subtilis ATCC 6633,
Staphylococcus aureus ATCC 6538 ve Pseudomonas aeruginosa ATCC 10145 suslar
Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Tip Fakiiltesi Mikrobiyoloji Anabilim Dalindan
temin edilmistir. Kan uyumluluk c¢alismalar1 Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Insan

Aragtirmalart Etik Komitesinden (KAEK-2015-13) alinan onay ile yapilmistir.

3.2. Kullanilan Cihazlar

Taramah elektron mikroskop (SEM): Sentezlenen mikro ve nano boyuttaki
partikiillerin yiizey morfolojisini ve boyutunu belirlemek i¢in Jeol JSM-5600 LV marka
elektron mikroskobu kullanilmistir. Goriintilleme 20 kV’da yapilmistir. Kurutulan 6rnekler
karbon bant {izerine az miktarda konularak vakum altinda yaklasik 3 nm altin-paladyum ile
kaplanmistir. Bazi 6rnekler etanolde vorteks yardimiyla dagitilarak karbon bant iizerine 1-
2 damla bu dispersiyondan damlatilarak oda sicakliginda veya etiivde kurumaya
birakilmigtir. Kuruyan 6rnekler ayni sekilde kaplanmistir.

Gecirimli elektron mikroskop (TEM): Hazirlanan kompozit partikiillerde metal
nanopatikiillerin seklini ve boyutunu belirlemek i¢in JEOL JEM-1220 marka gecirimli
elektron mikroskobu kullanilmistir. Gorlintilleme 80 kV’da yapilmistir. Hazirlanan
kompozit partikiiller etanolde dagitilmis ve bir damla partikiil siispansiyonu 200 mesh
formvar-kapli bakir grid iizerine damlatilmistir. Ornek oda sicakliginda kuruduktan sonra
goriintiileme yapilmistir.

Fourier doniisiimlii-infrared spektrofotometre (FT-IR): Sentezlenen monomer,
polimerik partikiiller ve modifiye yapilarin fonksiyonel grup analizinde Thermo Fisher
Scientific NICOLET iS10 marka FT-IR kullanilmigtir. Analiz 4000-650 cm™ araliginda 4
cm ¢oziiniirliikte iTR aparat: kullanilarak yapilmustir.

Termal gravimetrik analiz (TGA): Sentezlenen monomer ve polimerik
partikiillerin termal dayanimlarimi incelemek ve kompozit partikiillerde metal miktarini
belirlemek igin Seiko SII EXSTARG000 ve SII TG/DTA 6300 kullanilmistir. Analiz kuru
hava veya N2 atmosferinde 150 mL/dk akis hizinda 10-15 °C/dakika sicaklik artigiyla 50-
1000 °C araliginda gerceklestirilmistir.

Yiizey alani ve gozenek boyutu ol¢iim cihazi: Mikro/nano partikiillerin spesifik
yiizey alanlarini, gézenek boyutlarin1 ve gozenek hacimlerini belirlemekte Micromeritics
TriStar II cihazi1 kullanilmistir. Yiizey alani belirlenmesinde Brunauer-Emmett-Teller

(BET) metodu, gozenek boyutu ve gozenek hacimi Barret-Joyner-Halenda (BJH) metodu
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ile belirlenmistir. Biitiin 6rnekler 6l¢iim oncesi Flow Prep 060 kullanilarak 80-100°C de
12-20 saat siire ile ortamdan N2 gaz1 gegirilmistir.

Dinamik 151k sa¢ilmasi1 (DLS): Sentezlenen partikiillerin hidrodinamik ¢apini
belirlenmesinde Brookhaven Ins. Corp., 90Plus/BIMAS marka DLS kullanilmistir. Olgiim
90° ac¢t ve 15 mW kat1 faz lazer dedektor kullanilarak 658 nm de gergeklestirilmistir.
Partikiiller =~ ultrasonikatér ~ yardimiyla suda  dagitilip  hava  kabarciklarinin
uzaklastirilmasindan sonra o6lciim alinmustir. Olciimler 25°C da 10 tekrarli olarak
gergeklestirilerek sonuclar ortalama ile verilmistir. Partikiillerin hidrodinamik caplarinin
pH ile degisimini incelemek i¢in Sl¢limler pH 2-12 araliginda yukarida bahsedildigi
sekilde ger¢eklestirilmistir.

Zeta potansiyel analizi (ZP): Hazirlanan partikiillerin ylizey yiik yogunlugunun
belirlenmesinde ZetaPlus ZP Analizér (Brookhaven Inst. Corp., BIC) kullanilmustir.
Olgiim igin partikiiller 1,0 mM KCI sulu ¢dzeltisinde dagitilmistir. Karisim 6lgiim 6ncesi
ultrasonik banyoya daldirilarak 6rnegin dagitilmasi ve degaz edilmesi saglandiktan sonra
25°C da 10 tekrarh ol¢lilmiistiir. Sonuglarin ortalama degerleri standart sapma ile birlikte
verilmistir. Orneklerin farkli pH degerlerinde elektriksel karakterini incelemek icin pH 2-
12 araliginda yukarida bahsedildigi sekilde gerceklestirilmistir.

Atomik absorpsiyon spektroskopisi (AAS): Mikro/nano boyutta partikiillerin sulu
ortamdan absopladigi metal miktarlarin1 belirlemek i¢in Thermo Scientific ICA 3000 AA
SPECTRO marka AAS kullanilmistir. Her metal i¢in o metale ait lamba ve metale spesifik
dalga boyunda calisilmistir. Kompozit partikiillerdeki metal igerigini belirlemek ig¢in,
kompozit 5 M HCI ile muamele edilerek ¢ozeltideki metal miktar1t AAS ile belirlenmistir.
Olgiim oncesi her metal igin AAS standartlar1 kullanilarak kalibrasyon egrisi
olusturulmustur. Bu kalibrasyonlar yardimiyla okunan konsantrasyon degeri seyreltme
faktorli goz oniinde bulundurularak metal miktar1 hesaplanmistir.

Elementel analiz: Sentezlenen partikiillerin elementsel bilesimini belirlemek igin
Thermo Scientific Flash 2000 elementel analizor kullanilmigtir. Azot, karbon, hidrojen,
kiikiirt ytizdesi CHNS analiz metodu ile gergeklestirilmistir. Biitiin 6l¢iimler ikiser tekrarli
yapilmustir.

Iyon kromotografisi (IC): Iyon degisim kapasitesi belirlemek icin klor iyonu
6l¢timii Dionex, ICS 3000 kullanilarak yapilmistir.

Ultra viyole goriiniir bolge spektrofotometre (UV-Vis): Cevresel uygulamalarda
absorplanan organik Kkirleticilerin miktarmin belirlenmesinde,  4-Nitrofenoliin 4-

Aminofenole indirgenmesini takip edilmesinde ve biyomedikal uygulamalarda yiiklenen
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ve salinan ila¢g miktarinin belirlenmesinde, kan uyumluluk testinde salinan hemoglobinin
belirlenmesinde UV-Vis, PG Instruments Ltd. T80+ kullanilmistir.

Dondurarak kurutucu (Liyofilizator, Freeze dryer): Hazirlanan partikiiller
liyafilizasyon ile -60 °C de vakum altida Christ Alpha 2-4 LSC kullanilarak kurutulmustur.
Temizlenmis partikiiller santrifiij isleminden sonra minimum 2 saat derin dondurucuda
bekletildikten sonra cihaza yerlestirilerek 24-48 saat kurumaya birakilmistir.

Isik mikroskobu: Mikro partikiillerin goriintiillenmesinde Olympus BX-53 model
151k mikroskobu kullanilmistir. Goriintiiler 4x-100x objektif kullanilarak alinmistir.

Foto reaktoér: Bazi partikiillerin foto baslatici kullanarak hazirlanmasinda, anti
mikrobiyel etki belirlemede sterilizasyon i¢cin LUZCHEM (Canada) foto reaktdr 420 nm
lamba ile kullanilmustir.

pH metre: Calismalarda ortam pH ayarlanmasinda Sartorius pH metre
kullanilmistir. Kullanim 6ncesi pH 4, 7, 10 tampon ¢ozeltisi kullanarak kalibre edilmistir.

Soguk banyo (sirkiilator): Sentez ve uygulama galismalarinda <0 °C yapilan
caligmalarda ortam sicakligini dengede tutmak i¢in POLYSCIENCE marka AD15R-40
model sirkiilator kullanilmastir.

Doner buharlastiric1 (Evaporatér): Monomer sentez ara basamaklarinda ortamdan
¢Ozilicliniin uzaklastirilmasinda Buchi Rotavapor R-210 kullanilmistir. Cihaz dijital vakum
kontrolor (V-855), hepafiltreli vakum pompasi (V-700) ile donatilmistir.

Sogutmali santrifiij: Tim partikiillerin reaksiyon ortamindan ayrilmasi ve
temizlenmesi asamalarinda Hermle Z383K sogutmali santrifiij kullanilmigtir. Sicaklik 15-
20 °C ayarlanarak genelde 10000 rpm de ¢aligilmustir.

Ultrasonik banyo (sonikator): ZP, DLS 6l¢limlerinde degaz amagh ve partikiillerin
iyi bir sekilde dispersiyonlarini hazirlamak i¢in Bandelin Sonerex, HF-Frekans 35 kHz
kullanilmistir.

Etiiv: Tim cam malzemelerin kurutulmasinda, 6rneklerin kurutulmasinda Memmert
(50 Litre) marka etiiv kullanilmistir.

Otoklav: Mikro/nanopartikiillerin ve modifiye formlarmin antibakteriyel etkilerinin
arastirilmasinda besi yerlerinin hazirlanmasi1 ve sterilizasyon i¢in Dik Tip JSR 45 LT
otoklav kullanilmistir.

Terazi: Calisma boyunca Sartorius TE2145 ve Precisa XB 220A terazileri
kullanilmustir.

Saf su sistemi: Calisma boyunca gerekli olan su GFL 2108 ve direct-Q UV
MILLIPORE saf su sistemlerinden elde edilmistir.
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3.3. Azot (N), Fosfor (P) ve Kiikiirt (S) Iceren Monomerlerin sentezi

Yapisinda N, P, S iceren yapilarin polimerlesmesi i¢in Oncelikle bu yapilarin vinil
ve/veya akrilath formlar1 sentezlenmistir. Reaksiyon icin ¢ok aktif ve yliksek verimde iiriin
eldesine olanak tamidigi igin (met)akriloil kloriiriin bu yapilar ile polimerlesebilecek
formlar1 hazirlanmigtir. Reaktantlarin ve ¢dziiciiniin  su/nem igcermemesine dikkat
edilmistir. Tiim sentezlerde (monomer sentezi) ilk basamagimiz 0 °C gerceklestirilmistir.
Reaksiyon azot veya argon atmosferinde gerceklestirilmistir. Coziicii olarak kullanilan

THF reaksiyon Oncesi reflux edilerek sudan/nemden arindirilmastir.

3.3.1. N-(tiyazol-2-il)akrilamid (ATA) Monomerinin Sentezi

N-(tiyazol-2-il) akrilamid (ATA) sentezi i¢in, 2.772 g 2-Aminotiazol (AT) 180 mL
kuru THF igeren balona eklenerek 500 rpm de karistirarak ¢dziinmesi saglanmustir.
Sonrasinda ortama 10.648 mL trietilamin (TEA, EtsN) ilave edilerek balonun agzi septum
ile kapatilmis ve 20 dakika N2 atmosferinde karistirilmistir. Balon daha sonra bir buz
banyosuna yerlestirilmistir. Reaksiyon balonundan ayr1 bir yerde 20 mL THF i¢ine 4,356
mL akriloil kloriir (AC) eklenmistir. Bu akriloil kloriir THF karisimi kanula yardimiyla 40
dakika i¢inde damla damla reaksiyon balonuna aktarilmistir. Reaksiyon ortami 2 saat 0 °C
sicaklikta Korunmus ve sonrasinda gece boyunca oda sicakliginda reaksiyon devam
ettirilmistir. Reaksiyon driinii olarak polimerlesebilir N ve S igeren N-(Tiyazol-2-il)
akrilamid monomeri olusurken ¢ikan HCI ise TEA tarafindan amin tuzu olusturarak
tutulmustur (Sahiner ve Sengel, 2016). Sekil 3.1’de N-(tiyazol-2-il) akrilamid sentezi

sematik olarak verilmistir.

Sekil 3.1. N- (tiyazol-2-il) akrilamid monomerinin sentezinin sematik gosterimi

Reaksiyon siiresi sonunda, tiim karigim mavibant siizge¢ kagidi ile siiziilerek ¢oken
amin tuzunun ayrilmasi saglanmistir. Daha sonra kalan sivi kisimdaki THF diisiik basing
altinda (250 mbar, 30 °C) doner buharlastirict yardimiyla ortamdan uzaklastirilmistir.
Coziicli uzaklastiktan sonra koyu kahverengi yagimsi bir iiriin elde edilmistir. Bu {irtin 80

mL diklorometan (DCM) iginde tekrar ¢oziinmesi saglanmis ve ortama 160 mL agirlikga
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% 10 sodyum bikarbonat ¢ozeltisi (NaHCO3) ilave edilerek 1,0 saat karistirilmistir. Bu
stire sonunda sulu faz ayirma hunisi yardimi ile ayrilmistir. Bu islem 3 defa tekrarlanarak
reaksiyona girmeyen tiirler su fazina g¢ekilerek uzaklastirilmas: saglanmistir. Monomer-
organik faz 35 °C'de evaprator yardimiyla DCM uzaklastirilarak koyu kahverengi viskoz
tiriin elde edilmistir. Monomer sonraki kullanimlar i¢in -20 °C'de derin dondurucuda

saklanmustir.

3.3.2. N-(2-merkaptoetil)akrilamid (MEAM) Monomerinin Sentezi

N-(2-metaktoetil) akrilamid (MEAM) monomeri, sisteamin ile AC niikleofilik
katilma reaksiyonu ile asetonitril ortaminda gergeklestirilmistir. Yuvarlak tabanli cam
reaksiyon balonuna 120 mL kuru asetonitril eklenmistir. Asetenitril igerisine sirasiyla 17
mmol sisteamin ve 25 mmol bis(trimetilsilil)asetamid ilave edilerek oda sicakliginda 500
rpm karistirilarak ¢oziinmesi saglanmistir. Karisim sonrasinda soguk banyoya daldirilarak
0 °C’de yaklastk 20 dakika karistirilmis ve karisimin denge sicakliga ulasmasi
beklenmistir. Ardindan 17 mmol AC ayr1 bir vialde 20 mL Kkuru asetonitril ile
seyreltilmigtir. Seyreltilen AC reaksiyon ortamina damla damla 30 dakika icinde ilave
edilmistir ve reaksiyon 0 °C'de 4 saat boyunca sonrasinda 12 saat oda sicakliginda 500 rpm
de reaksiyonun devam etmesi saglanmuistir. Sekil 3.2°de N-(2-merkaptoetil)akrilamid

sentezinin sematik olarak gosterilmistir.

/
N L
o H,N Si_ o
v
(@) Si
H,N ~ SH
+ 2 \
\)Lq \/\SH _ . / I
Asetonitril HN
0°C, 4 saat

Sekil 3.2. N-(2-merkaptoetil) akrilamid monomerinin sentezinin sematik gosterimi

Reaksiyon siiresi tamamlaninca karisim mavi bant siizgeg kagidi ile siiziilerek beyaz
tuzun ortamdan ayrilmasi saglanmistir. Stiziilen sivi kisitm vakumda doner buharlagtirma
yardimiyla asetonitril uzaklastirilarak viskoz sar1 bir yag fazi elde edilmistir. Daha sonra
iiriin 30 mL kloroform igerisinde karigtirarak ¢oziinmesi saglanmistir. Karistirma devam
ederken ortama 20 mL agirlikga % 10°luk NaHCOg sulu ¢ozeltisi eklenerek 30 dakika daha

karigtirllmistir. Ayni hacim ile ekstraksiyon islemi 3-4 defa tekrarlanmistir. Ayirma hunisi
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ile sulu faz ayrilmistir. Kalan organik faz, doner buharlastiricida ¢oziiciiden (kloroform)
ayrilarak renksiz yogun bir yag seklinde iriin elde edilmigtir. Nihai driin, N-(2-
merkaptoetil)akrilamid monomer, karakterizasyon ve mikrojel hazirligi ig¢in derin

dondurucuda -20 °C'de muhafaza edilmistir.

3.3.3. S-5-merkapto-1,3,4-tiadiazol-2-il prop-2-entioat (MTDAP) monomerinin
sentezi

Sentez kisaca; 2,1188 g 1,3,4-tiadiazol-2,5-ditiol (TDAD) ¢ikis maddesi 90 mL THF
icinde 500 rpm de karistirarak ¢oziinmesi saglanmistir. Sonrasinda ortama 5,324 mL TEA
ilave edilerek balonun agzi septum ile kapatilmistir. Balon daha sonra bir buz banyosuna
yerlestirilmistir. Reaksiyon balonundan ayri bir yerde 10 mL THF i¢ine 2,178 mL AC
eklenmistir. Bu AC-THF karigimi enjektor yardimiyla 15-20 dakika i¢inde damla damla
reaksiyon balonuna aktarilmistir. Reaksiyon sicakligi 2 saat 0 °C'de korunmus sonrasinda
12 saat oda sicakliginda reaksiyon devam ettirilmistir. MTDAP monomerinin sentez

semas1 Sekil 3.3’te verilmistir.
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\ / THF, 0 °C, 2 saat \< y/
o} N—N 0 N—N

Sekil 3.3. S-5-merkapto-1,3,4-tiadiazol-2-il prop-2-entioat monomerinin sentezinin

sematik gosterimi

Reaksiyon siiresi sonunda, tiim karisim siiziilerek ¢oken amin tuzunun ayrilmasi
saglanmigtir. Daha sonra THF vakum altinda (250 mbar) diisiik sicaklikta (30 °C) doner
buharlastirict yardimiyla uzaklagtirilmistir. Evaporasyondan sonra kalan kisim 40 mL
DCM iginde tekrar ¢oziinmesi saglanmistir. Ortama 80 mL agirlikca %10 NaHCO:s ilave
edilerek 30 dakika karistirilmistir. Bu siire sonunda sulu faz ayirma hunisi yardimi ile
ayrilmigtir. Bu iglem 2-3 defa tekrarlanmistir. Kalan organik faz (DCM) 35 °C'de
evaporator yardimiyla uzaklastirilarak acik sar1 renkte iirlin elde edilmistir. Sentezlenen

MTDAP monomeri sonraki kullanimlar i¢in -20 °C'de derin dondurucuda saklanmustir.
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3.3.4. N-(5-merkapto-1,3,4-tiadiazol-2-il)akrilamit (MTDA) Monomer Sentezi

N-(5-merkapto-1,3,4-tiadiazol-2-il)akrilamit (MTDA) sentezi i¢in, 1.878 g 5-amino-
1,3,4-tiadiazol-2-tiol (ATDT) 90 mL susuz THF igeren balona eklenip 500 rpm de
karistirarak ¢Oziinmesi saglanmistir. Sonrasinda ortama 5.324 mL TEA ilave edilerek
balon buz banyosuna yerlestirilmistir ve 15-20 dakika karistirmaya devam edilmistir.
Reaksiyon balonundan ayr1 bir yerde 10 mL THF i¢ine 2,178 mL AC eklenerek AC’nin
seyrelmesi saglanmistir. Bu akriloil kloriir THF karisimi kanula yardimiyla 15-20 dakika
icinde damla damla enjektor yardimiyla reaksiyon balonuna aktarilmistir. Reaksiyon
ortami sicakligr 2 saat 0 °C'de korunmus sonrasinda yaklagik 12 saat oda sicakliginda
reaksiyon devam ettirilmistir. Sekil 3.4’te MTDA monomerinin sentezi sematik olarak

verilmistir.

- cl HN S SH /\N\\ — N s SH
* \<>/ THF,0°C,25aat,W \<?/
0 N—N 0 N——N
Sekil 3.4. N-(5-merkapto-1,3,4-tiadiazol-2-il)akrilamit monomerinin sentezinin sematik

gosterimi

Reaksiyon siiresi sonunda, once ortamda c¢oken amin tuzu siiziilerek ayrilmis
sonrasinda ¢oziicii 250 mbar, 30 °C’de doner buharlagtirict yardimiyla uzaklagtirilmagtir.
Coziicli ayrildiktan sonra kalan kahve renkli kisimin 40 mL DCM iginde tekrar ¢oziinmesi
saglanarak ortama 80 mL agirlik¢a % 10’luk NaHCOgz ilave edilmigstir. Ayirma hunisi ile su
faz1 ayrilara ortama yeni NaHCOgs c¢ozeltisi eklenerek bu ekstraksiyon islemi 3 defa
tekrarlanmigtir. Son durumda ayrilan organik fazdaki monomer DCM’m 35 °C'de vakum
altinda uzaklastirilmasiyla elde edilmistir. Uriin viskoz ve kizil-kahve renkli olarak elde
edilmistir. Sentezlenen MTDA monomeri sonraki kullamimlar igin -20 °C'de derin

dondurucuda saklanmustir.

3.4. Azot, Fosfor ve Kiikiirt iceren Polimerik Mikro ve Nano Partikiillerin
Sentezi
Sentezlenen monomerlerden mikro/nano partikiiller dispersiyon, emiilsiyon veya

slispansiyon polimerizasyonu ile hazirlanmistir. Baglatici olarak 2,2-azobisisobiitironitril
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(AIBN) ve amonyum peroksidisiilfat (APS) kullanilmistir. Yiizey aktif madde olarak
Tween 80, polivinil alkol, polivinil pirolidon, lesitin vb kullanimi ile misel ve/veya ters
misel emiilsiyon, dispersiyon ve siispansiyon sistemleri olusturulmustur. Mikro/nano
boyutta polimerik partikiillerin sentezi baslaticinin tiiriine (radikal olusumu igin) uygun
sicakliklarda (oda sicakligi, 25-80°C) gergeklestirilmistir. Mikro/nano polimerik yapilarin
hazirlanmasinda yeni sentezlenen monomerler disinda yapisinda N, P, S iceren ticari
olarak temin edilmis monomerler de kullanilmistir. Sentez sonrast tiim
mikro/nanopartikiiller bir gece vakum altinda liyofilizatérde kurutularak karakterizasyon,
modifikasyon ve uygulama alanlarinin belirlenmesinde kullanilmak iizere agzi kapali bir

kapta saklanmistir.

3.4.1. Poli(N-(Tiyazol-2-il)akrilamid), p(ATA), Mikropartikiil Sentezi
P(ATA) mikropartikiilii ylizey aktif madde kullanmadan (surfactant free) emiilsiyon
polimerizasyonu ile sentezlenmistir (Sahiner ve Sengel, 2017). Poli(N-(Tiyazol-2-

il)akrilamid) mikrojel sentezinin sematik gosterimi Sekil 3.5°te verilmistir.

O N \
\)LN /4 \
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>
+ 1,4-Dioksan, 75 °C
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Sekil 3.5. Poli(N-(Tiyazol-2-il)akrilamid) mikrojel sentezinin sematik gosterimi

Cam bir balona 10 mL 1,4-dioksan konulmus ve igerisine 0,7 mL ATA monomeri ve
100 uL etilenglikol dimetkrilat (EGDMA) ¢apraz baglayici eklenerek vorkekslenmistir.
Karigimdan 15 dakika N2 gecirildikten sonra reaksiyon balonu sicakligi 75 °C ayarlanmis
yag banyosuna daldirilarak 300 rpm de karigtirilmistir. Reaksiyon sicakligi dengeye
ulagmasi igin 15-20 dk beklenmistir. 2,2'-azobis (2-metilpropionitril) (AIBN) baslaticisi
harici bir vialde 20 mg AIBN /mL 1,4-dioksan ¢ozeltisi hazirlanmistir. Bu baslatic
cozeltisinden 1,0 mL almarak enjektor yardimi ile reaksiyon balonuna eklenmistir.

Polimerizasyon ve ¢apraz baglanma reaksiyonu igin 75°C'de 12 saat boyunca 300 rpm
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sabit karistirma hizinda reaksiyon siirdiiriilmiistiir. Reaksiyon siiresinin sonunda balon yag
banyosundan alinarak kisa bir siire oda sicakliginda bekletilmistir. Karisim 50 mL santrifiij
tiiptine aktarilarak 10000 rpm'de (20°C) 10 dakika santrifiij edilmistir. Dekantasyon ile
ayrilan sar1 ¢okelti bir defa 1,4 dioksanda dagitilarak tekrar santrifiijlenmistir. Daha sonra
etanol-su karisimi ile yikanan partikiiller santrifiijden sonra dekantasyon ile ayrilmis, 2 saat
derin dondurucuda bekletilmenin ardindan vakum altinda (1-2 mbar) liyofilizatore
konularak 24 saat kurumaya birakilmistir. Kuruyan p(ATA) mikropartikiiller
karakterizasyon ve uygulama ¢alismalarinda kullanilmak {izere kapali bir kapta muhafaza

edilmistir.

3.4.2. Poli(N-(2-merkaptoetil)akrilamid), p(MEAM), Partikiil Sentezi

P(MEAM) mikropartikiili alkol ortaminda dispersiyon polimerizasyonu ile
sentezlenmistir. Yiizey aktif madde olarak iyonik olmayan Tween 80 yiizey aktif maddesi
kullanilmistir. Sentez kisaca; 50 mL hacimli reaksiyon balonunda 20 mL etanol igine 200
uL Tween 80 eklenmistir ve bir siire karistirtlmistir. Sonrasinda ortama sentezlenen N-(2-
merkaptoetil)akrilamid monomerinden 200 uL ve EGDMA ¢apraz baglayicisindan 100 uL
ilave edilerek vortekslenmistir. Karisimdan oda sicakliginda 15-20 dakika N2 gecirilmistir.
Ardindan, reaksiyon balonu sicakligi 60 °C'ye ayarlanmis yag banyosuna daldirilarak 250
rpm karistirma hizinda 15-20 dk sicakligin dengeye ulagsmasi i¢in beklenmistir. Ayr1 bir
kapta hazirlanan etanol i¢inde AIBN ¢ozeltisinden (20 mg/mL) 1,0 mL alinarak enjektor
ile reaksiyon ortamina eklenmistir. Polimerizasyon ve ¢apraz baglanma 250 rpm karistirma
hizinda 12 saat boyunca 60 °C'de gerceklestirilmistir. P(MEAM)) mikropartikiil sentezi
Sekil 3.6’da sematik olarak gosterilmistir.
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Sekil 3.6. Poli(N-(2-merkaptoetil)akrilamid), p(MEAM), mikropartikiil sentezinin sematik

gosterimi
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Reaksiyon siiresinin sonunda, p(MEAM) mikropartikiiller 10000 rpm'de 15 dakika
santrifiij edilerek ayrilmistir. Reaksiyona girmemis tiirleri ve yiizey aktif maddeyi
uzaklastirmak i¢in karisim Su-etanol karisimi (1:1, v/v) ile 3-5 defa yikanmustir.
Temizlenmis mikropartikiiller vakum altinda -60 °C'de (Christ Alpha 2-4 LSC) 24 saat
boyunca kurumaya birakilmistir. Kuruyan p(MEAM) micropartikiiller sonraki kullanimlar

icin kapal1 bir kapta muhafaza edilmistir.

3.4.3. Poli(S-5-merkapto-1,3,4-tiadiazol-2-il  prop-2-entioat), P(MTDAP),
Partikiil Sentezi

10 mL etanol igeren 40 mL hacimli bir viale 100 pL Tween 80 eklenerek manyetik
karistiricidda oda sicakliginda 15 dakika karigtirllmistir. Sonrasinda ortama 0,5 mL
sentezlenen MTDAP monomeri ve 50 unLL EGDMA c¢apraz baglayici eklenerek 1-2 dakika
vortekslenmistir. Ardindan, vial sicakligi 60 °C'ye ayarlanmig yag banyosuna daldirilarak
250 rpm karigtirma hizinda 20 dk sicakligin dengeye ulagsmasi i¢in beklenmistir. Ayr1 bir
kapta hazirlanan etanol i¢inde AIBN ¢dzeltisinden (60 mg/mL) 1,0 mL alinarak enjektor
ile reaksiyon ortamina eklenmistir. Polimerizasyon ve ¢apraz baglanma 250 rpm karistirma
hizinda 12 saat boyunca 60 ° C'de gergeklestirilmistir. Sentez sematik olarak Sekil 3.7°de

gosterilmigtir.
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Sekil 3.7. P(S-5-merkapto-1,3,4-tiadiazol-2-il prop-2-entioat), p(MTDAP), partikiil

sentezinin sematik gosterimi

Reaksiyon siiresinin sonunda, p(MTDAP) partikiiller 10000 rpm'de 15 dakika
santrifiij edilerek ayrilmistir. Reaksiyona girmemis tiirleri ve yiizey aktif maddeyi
uzaklastirmak igin karigim su-etanol karisimi (1:1, v/v) ile 3-5 defa yikanmistir.

Temizlenmis partikiiller vakum altinda -60 © C'de 24 saat boyunca kurumaya birakilmaistir.
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3.4.4. P[(5-merkapto-1,3,4-tiadiazol-2-il)akrilamit], p(MTDA), Partikiil Sentezi

P[(5-merkapto-1,3,4-tiadiazol-2-il)akrilamit], p(MTDA), partikiilleri alkol ortaminda
dispersiyon polimerizasyonu ile sentezlenmistir. Sentez kisaca; 40 mL hacimli viale 10 mL
etanol eklenmistir ve igine 100 uL Tween 80 eklenerek manyetik karistiricida oda
sicakliginda 15 dakika karigtirilmistir. Sonrasinda ortama 0,5 mL sentezlenen MTDA
monomeri ve 50 uL EGDMA c¢apraz baglayict eklenerek 1-2 dakika vortekslenmistir.
Ardindan, vial sicakligt 60 °C'ye ayarlanmis yag banyosuna daldirilarak 250 rpm
karistirma hizinda 15-20 dk sicakligin dengeye ulagmasi i¢in beklenmistir. Ayr1 bir kapta
hazirlanan etanol icinde AIBN ¢ozeltisinden (60 mg/mL) 1,0 mL alinarak enjektor ile
reaksiyon ortamina eklenmistir. Polimerizasyon ve c¢apraz baglanma 250 rpm karistirma
hizinda 12 saat boyunca 60 ° C'de gergeklestirilmistir. Sentez sematik olarak Sekil 3.8’de

gosterilmistir.
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Sekil 3.8. P[(5-merkapto-1,3,4-tiadiazol-2-il)akrilamit], p(MTDA), partikiil sentezinin

sematik gdsterimi

Reaksiyon siiresinin sonunda, partikiiller 10000 rpm'de 15 dakika santrifiij edilerek
ayrilmistir.  Reaksiyona girmemis tiirleri ve ylizey aktif maddeyi uzaklastirmak igin
karisim su-etanol karisimi (1:1, v/v) ile 3-5 defa yikanmustir. Temizlenmis partikiiller

vakum altinda -60 ° C'de liyafilizatorde 24 saat boyunca kurumaya birakilmistir.

3.4.5. P(TAEA-ko-GDE) ve P(TAEA-ko-GDE)-IL Mikropartikiil Sentezi

Tris(2-aminoetil)amin (TAEA) monomeri ticari olarak temin edilmistir ve dogrudan
partikiil hazirlanmasinda kullanilmistir. Reaksiyon benzin-lesitin ortaminda ters-misel
mikroemiilsiyon polimerizasyonu ile gliserol diglisidil eter (GDE) ve trimetilolpropan

triglisidil eter (TMPTGE) capraz baglayicilar1 kullanilarak sentezlenmistir. Sentez semast
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Sekil 3.9°da gosterilmistir. Bu mikro/nano partikiiller 0,1 M lesitinin benzin igerisindeki
ayni anda polimerizasyon ve ¢apraz baglanma reaksiyonu ile oda sicakliginda, 3 saat 1200
rpm de karistirilarak hazirlanmistir. Reaksiyon sonunda karistm 10000 rpm de 15 dk
santrifiij edilerek dekantasyon yontemiyle ayirma gerceklestirilmistir. Coken partikiiller
yizey aktif madde ve reaksiyona girmemis birimlerin uzaklastirilmasi amaciyla
siklohekzan ortaminda tekrar dagitilarak santrifiij ve dekantasyon islemi tekrarlanmistir ve
bu yikama islemi en az 3 kez tekrarlanmistir. Yikama islemi tamamlandiktan sonra
mikro/nanopartikiiller 24 saat liyafilizatérde kurutulmustur. Kuruyan partikiiller
karakterizasyon, modifikasyon ve uygulama alanlarinin belirlenmesinde kullanilmak {izere

kapal1 bir kapta saklanmistir.

/\<:OH
r O
0o
HzN\/\N ~_-NH2 Gliserol diglisidil eter

>

NH>
HsC Kbo

. e T
P QU

Trimetilolpropan triglisidil eter

Tris(2-aminoetil)amin

Sekil 3.9. TAEA monomerinin farkli ¢apraz baglayicilarla mikro/nanopartikiil sentezinin

sematik gosterimi

P(TAEA-ko-GDE) mikropartikiil literatiirde rapor edildigi sekilde hazirlanmistir
(urRehman ve ark., 2015; Sahiner ve Sengel 2016). Lesitinin benzin igerisindeki
konsantrasyonu 0,1 M olacak sekilde ¢ozeltisi hazirlanmistir. Bu ¢6zeltiden 30 mL
alinarak 40 mL hacimli viale aktarilmis ve igerisine TAEA:su karisimi (475 uL TAEA:
100 pL su) eklenerek vortekslenmistir. Bu karisim 1 saat oda sicakliginda ve 1200 rpm’de
karismaya birakilmistir. Bu siire sonunda reaksiyon karigimina 500 pL GDE ilave edilerek
reaksiyon ayni sartlarda 2 saat daha siirdiiriilmiistiir. Bu siire sonunda mikropartikiiller 10
dakika 10000 rpm de santrifiij, edilerek ayrilmistir. Hazirlanan partikiiller yilizey aktif
maddenin ve reaksiyona girmemis tiirlerin uzaklastirilmasi igin iki kez sikloheksan ile
sonra bes kez aseton:su karisimi (hacim olarak 90:10) ile yikanmistir. Temizlenmis

mikropartikiiller 24 saat liyafilizatorde  Kkurutulmustur. Kuruyan partikiiller
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karakterizasyon, iyonik sivi (IL) formlarmin hazirlanmasi ve g¢esitli uygulamalarda
kullanilmak tizere kapali bir kapta saklanmugtir.

Yikanmis ve kurutulmus mikropartikiiller, IL formlarin1 hazirlamak i¢in 6nce HCl ile
protonlanmistir. Bunun i¢in 0,5 g TAEA-ko-GDE mikropartikiil 50 mL 0,5 M HC1 ile 4
saat siireyle 500 rpm'de karistirtlmistir. Protonasyon reaksiyonunun tamamlanmasindan
sonra santrifiij yardimiyla protonlanmis partikiiller ayrilmistir ve bol su ile 3-4 defa
yikanmustir. Protonlanmis mikropartikiil p(TAEA-ko-GDE)-HCI olarak kodlanmuistir.
Sonrasinda p(TAEA-ko-GDE)-HCI yapisinda bulunan klor iyonlarmin anyon degisim
reaksiyonuyla cesitli IL yapilar hazirlanmistir. Anyon degisim reaksiyonlart KSCN,
NaN(CN)2, NaBFs, NH4PFg gibi ¢esitli iyon kaynaklari1 kullanilmigtir. Bunlarin 0,2 M 100
mL sulu ¢ozeltisine 0,4 g p(TAEA-ko-GDE)-HC1 eklenerek 12 saat oda sicakliginda 500
rmp’de karistirilmistir. Bu siiregte Cl™ iyonlarinin [SCN], [N(CN)2], [BFs]™ ve [PFe] ile
yerdegistirerek p(TAEA-ko-GDE)-IL mikropartikiiller hazirlanmistir. Daha sonra
p(TAEA-ko-GDE)-IL mikropartikiilleri santrifiij edilip ClI” iyon tayini i¢in temiz bir kaba
numune alinmistir ve sonrasinda 6rnekler 3 defa su ile yikanarak temizlenmeye devam

edilmistir. Temizlenen polimerik IL yapilar vakum altinda kurutulmustur.

3.4.6. Poli(2-Metakriloiloksietil Fosforilkolin) Nanopartikiil Sentezi, p(MPC)

Poli(2-Metakriloiloksietil ~ fosforilkolin), p(MPC), nanopartikiilii ~ dispersiyon
polimerizasyonu ile sentezlenmistir. Yiizey aktif madde olarak polivinil pirolidon (PVP)
kullanilmistir. Sentez kisaca; 50 mL hacimli reaksiyon balonuna 30 mL 1-biitanol, 1,5 mL
Dl su ve 0,75 g PVP eklenerek RT’de homojen karisim elde edene kadar (20 dk)
karistirllmistir.  Sonrasinda ortama 0,75 g 2-Metakriloiloksietil fosforilkolin (MPC)
monomeri ve c¢apraz baglayict olarak % 2 (MPC moline gore) Dbis[2-
(metakriloiloksi)etil]fosfat eklenerek balonun agzi septum ile kapatilarak oda sicakliginda
1000 rpm karistirma hizinda karistirilmigtir. Karigimdan 20-30 dk N2 gegirildikten sonra
reaksiyon balonu sicakligi 70 °C'ye ayarlanmis yag banyosuna daldirilarak 500 rpm
karigtirmaya devam edilmistir. Sicaklik dengeye ulastiktan sonra (15-20 dk) 60 mg AIBN
ortama eklenmistir. Ayr1 bir kapta AIBN konsantrasyonu 20 mg/mL olacak sekilde
etanolde ¢Oziinmistiir ve ortamdan azot gazi gegirilmis bu ¢ozeltiten 3,0 mL reaksiyon
ortamina kanula ile transfer edilmistir. Polimerizasyon ve ¢apraz baglanma i¢in 500 rpm
karistirma hizinda 24 saat 70 °C'de reaksiyon devam ettirilmistir. P(MPC) nanopartikiil

sentezinin sematik gosterimi Sekil 3.10°da verilmistir.
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Sekil 3.10. P(2-Metakriloiloksietil fosforilkolin) nanopartikiil sentezinin sematik gosterimi

Reaksiyon siiresinin sonunda, oda sicakliginda soguyan karisim reaksiyona girmeyen
tirler ve PVP uzaklastirmak i¢in membrana aktarilarak 24 saat DI suda her 8 saat de su
tazelenerek ve sonrasinda 12 saat etanolde her 4 saat de etanol tazelenerek yikanmistir.
Sonrasinda membrandaki temizlenmis karisim asetonda c¢oktlriilmiistir. En sonunda
p(MPC) nanopartikiilleri 30 dakika 10000 rpm’de santrifiij edilerek ayrilmistir.
Temizlenmis mikropartikiiller vakum altinda 24 saat boyunca kurumaya birakilmistir.
Kuruyan p(MPC) nanopartikiiller karakterizasyon ve biyomedikal uygulamalar i¢in kapali

bir kapta muhafaza edilmistir.

3.4.7. Poli(Bis[2-(metakriloiloksi)etil]fosfat) Mikropartikiil Sentezi p(MEP),
p(MEP-ko-VPA)

Bis[2-(metakriloiloksi)etil]fosfat (MEP), ve vinil fosfonik asit (VPA) kopolimerik
mikropartikiilleri, p(MEP-ko-VPA), siispansiyon polimerizasyonu ile sentezlenmistir.
Coziicii ortamu su, ylizey aktif madde olarak polivinil alkol (PVA) kullanilmistir. Ayrica
MEP yalniz kullanilip bir seri p(MEP) mikropartikiilleri sentezlenmistir. Siispansiyon
ortaminda monomer miktari, yiizey aktif madde miktari, baslatict miktari, MEP/VPA orani
gibi parametreler degistirilerek sentezlenen polimerin partikiil boyutu {izerine etkisi
aragtirtlmistir.  Gozeneklilik ve yilizey alani bir¢ok uygulama alaninda ¢ok Onem
tagimaktadir. Burada absorpsiyon g¢aligmalarinda mikropartikiiliin performansi arttiracagi
diistincesiyle gbzenek yapici ajan olarak toluen kullanilmistir. Cizelge 3.1°de silispansiyon

polimerizasyonu ile MEP homopolimeri ve VPA ile kopolimeri i¢in deneysel kosullar
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verilmistir. Tiim deneylere ayni siire¢ uygulanmistir. Sentez sematik olarak Sekil 3.11°de

verilmisgtir.
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Sekil 3.11. Bis[2-(metakriloiloksi)etil]fosfat ve vinilfosfonik asitin siispansiyon

P(MEP-ko-VPA)

polimerizasyonu ile kopolimerlesmesinin sematik gosterimi

Dibi yuvarlak 250 mL hacimli reaksiyon balonuna ¢izelgede belirtilen miktarlarda
DI su ve PVA eklenerek balon isiticili manyetik karistiricida sicakligi 80 °C'ye ayarlanmis
yag banyosuna daldirilmistir. Burada 1,0 saat 800 rpm’de karistirilarak PVA nin tamamen
¢Oziinmesi saglanmistir ve ayni zamanda reaksiyon ortamindan bu siire boyunca N2 gazi
gecirilmistir. Ayr1 bir vialde MEP, VPA, toluen ve AIBN g¢izelgede belirtilen miktarlar
dogrultusunda karistirilarak vorteks ve ultrasonik banyo yardimiyla homojen bir karigim
elde edilmistir. Bu karisim damla damla reaksiyon balonuna eklenmistir. Transfer iglemi
bitiminde 5 dakika daha 800 rpm karistirmaya devam edilmis sonrasinda 500 rpm de 24
saat polimerizasyon devam ettirilmistir. Reaksiyon siiresinin sonunda, polimerik
partikiiller santrifiij ile ayrilmistir ve bol su ile 3-5 defa reaksiyona girmeyen tiirler ve PVP
uzaklastirmak i¢in yikanmistir. Son santrifiijJden sonra etanol ve etanol:aseton (1:1, v:v)

karisimi ile 1-2 kez yikanarak etiivde kurutulmustur.
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Cizelge 3.1. Bis[2-(metakriloiloksi)etil]fosfatin homopolimerinin ve vinilfosfonik asit ile

kopolimerinin siispansiyon polimerizasyonu ile hazirlanmasinin deneysel kosullari

Ornek | H0 PVA | Toluen | MEP | VPA T AIBN
kodu | (mL) (@) (mL) (@) (9) C) (mg)
1 100 0,75 1,0 05 1,5 80 80
2 100 0,75 1,0 1,0 1,0 80 80
3 100 0,75 1,0 15 05 80 80
4 100 0,75 1,0 2 - 80 80
5 100 0,50 1,0 2 - 80 80
6 100 1,0 1,0 2 - 80 80
7 100 0,75 1,0 05 - 80 20
8 100 0,75 1,0 1,0 - 80 40
9 100 0,75 1,0 2 - 80 120
10 100 0,75 1,0 2 - 80 40

3.5. Azot, Fosfor ve Kiikiirt iceren Polimerik Mikro ve Nano Partikiillerin
Uygulama ¢calismalar

3.5.1. Cevresel Uygulamalar

3.5.1.1. Metal fyonlarimin Sulu Ortamdan Uzaklastiriimasi

Belirli miktarlarda polimerik mikro, nano partikiiller alinip belirli konsantrayonlarda
M™ ¢ozeltilerine (M:Fe, Co, Ni, Cu, Au, Ag, Cd, Cr, As vb) eklenerek 500 rpm de
karistirilmistir. Belirli zaman araliklarinda karisim santrifiij edilerek iist fazdan alinan 0,5
mL'lik 6rnek gerekli seyreltme yapildiktan sonra absorplanan metal miktarini belirlemek
icin Alevli Atomik Absorpsiyon Spektroskopisinde (F-AAS, Thermo ICA 3500 AA
SPECTRO) analiz edilmistir. Tim absorpsiyon ¢alismalari cam beherlerde oda
sicakliginda manyetik karistiricida karistirilarak yiiriitiilmiistiir. Bazi metal iyonlar1 igin
adsorpsiyon caligmalari, Hayali-birinci ve Hayali-ikinci dereceden kinetik modeller
kullanilarak analiz edilmistir. Adsorbent miktarinin etkisi diger parametreler sabit tutularak

25, 50, 75, 100 ve 125 mg kuru polimerik partikiiller kullanilarak test edilmistir. Benzer
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sekilde, sirastyla 50, 100, 150, 200 ve 250 ppm 100 mL metal iyon ¢ozeltisi kullanilarak
M™ konsantrasyonu etkisi arastirtlmustir.  Absorpsiyon denge verileri Langmuir ve
Freundlich izoterm modelleri ile degerlendirilmistir. Tim absorpsiyon calismalar1 i

tekrarli yapilmis ve ortalama sonug standart sapma ile verilmistir.

3.5.1.2. Organik Kirleticilerin Sulu Ortamdan Uzaklastirilmasi

Sentezlenen polimerik mikro, nano partikiillerin ¢evresel uygulamalarda kullanimini
gostermek i¢in, 4-Nitrofenol (4-NP), Paraquat (PQ), metilen mavisi (MB), Rodamin 6G
(R-6G), Giemsa vb organik Kirleticiler model olarak kullanilmigtir. Adsorpsiyon
calismalar1 500 rpm'de belirli konsantrasyonlarda 100 mL sulu ¢ozeltilerinde belirli
miktarda mikro/nanopartikiil kullanilarak oda sicakliginda gerceklestirilmistir. Denge
adsorpsiyon siiresinde, adsorpsiyon ortami santrifiij edilerek stipernatantdan alinan 6rnek
gerekli seyreltmeden sonra absorpsiyon degerleri UV-Vis spektrofotometresi ile
Olciilmiistiir. Sulu ¢o6zeltiden adsorplanan organik kirleticilerin miktari, organik
Kirleticilere ait dalga boyunda olusturulmus kalibrasyon egrilerinden belirlenmistir. Tim
absorpsiyon calismalar1 {i¢ tekrarli yapilmis ve ortalama sonu¢ standart sapma ile

verilmigtir.

3.5.1.3. 4-Nitrofenoliin Katalitik indirgeme Calismalar
Mikro, nano partikiil icerisinde metal nanopartikiil hazirlanmasi: Sentezlenen mikro,
nano boyutta polimerik partikiillerin kullanim potansiyelini arttirmak ve yeni 6zellikler
kazandirmak igin bu partikiiller metal nanopartikiil hazirlanmasinda template olarak
kullanilmis ve yeni kompozit yapilar hazirlanmistir. Bu kompozit yapilar Sekil 3.12°de

gosterildigi sekilde hazirlanmistir.

M o
M*"(aq) M LAY M*- NaBH,(aq) /@ @ o
, _—
A [ )
<7 +n
M\ pgen M 1 o o
M ,,é\ ®

Polimer-metal

Mikro/nano .
kompozit

polimerik partikiil

M*" : metal iyon
® :\etal nanopartikiil

Sekil 3.12. Mikro/nano polimerik partikiil i¢ginde metal nanopartikiillerin hazirlanmasi
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Bunun i¢in oncelikle belirli konsantrasyonlarda (250-500 ppm) hazirlanmis sulu
metal iyon ¢ozeltileri ile polimerik partikiiller (0,2-0,5 g) etkilestirilerek (2-4 saat) metal
iyonlarin partikiiller tarafindan absorplanmasi saglanmistir. Metal iyon adsorplamis
partikiiller santrifiij edilerek bol su ile birka¢ defa fazlalik metal iyonlarinda arindirmak
icin yikanmustir. Yikanan partikiilde M*" yiiklii iyonlarm NaBHs ile M° nanoparcaciklarma
indirgenerek kompozit yapilar hazirlanmistir.

Hazirlanan kompozit yapilar 4-Nitrofenoliin (4-NP) 4-Aminofenole (4-AP)
indirgenmesinde kullanilmistir. Reaksiyonlar kisaca; 100 mL hacimli 2 boyunlu reaksiyon
balonunda geri sogututu altinda yapilmistir. Balona 50 mL 10 mM 4-NP c¢ozeltisi
eklenmistir ve balon 1siticili karistiricidaki ¢alisma sicakligina ayarlanmis yag banyosuna
yerlestirilmistir. Ortama konrantrasyon 0,1-0,2 M olacak sekilde NaBHs eklenmistir.
Ardindan, indirgemeyi baslatmak igin ¢6zeltiye belirli miktarda kompozit partikiil ilave
edilmistir. Polimer kompozit katalizorii ilave edildikten sonra reaksiyon balonunun yan
boyunundan belirli zaman araliginda 0,1 mL numuneler alinarak gerekli seyreltmenin
yapilmasinin ardindan 6rnek UV-Vis spektrometresinde 250-500 nm arasinda absorbans
degerleri kaydedilmistir. Spektrumda 400 nm'de 4-NP ait olan absorbansin artan reaksiyon
stiresi ile azalmasi ve indirgenmenin baglamasiyla ortaya ¢ikan 4-AP'ye ait olan 298 nm’de
gozlenen absorbansin reaksiyon stiresi ilerledikge arttig1 gozlenmistir. Reaksiyon hizi, 4-
NP konsantrasyonunun zamanla azalmasinin belirlenmesi ile hesaplanmistir. Sekil 3.13’te
metal katalizor varliginda 4-Nitrofenoliin 4-Aminofenole indirgenme reaksiyonu sematik

olarak verilmistir.

)
//  Polimer-metal kompozit /H
HO N{I- NaBH, HO N\
=

Sekil 3.13. Mikro/nano polimerik kompozit katalizér kullanilarak 4-Nitrofenoliin 4-

Aminofenole indirgenme mekanizmasinin sematik gosterimi
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3.5.2. Biyomedikal Uygulamalar

Hazirlanan polimerik mikro, nano partikiillerin biyomedikal uygulamalarda
kullanilabilirliginin ~ arastirllmas:1 i¢in antioksidan aktivite, kan uyumluluk ve
biyouyumluluk testleri yapilmistir. Ayrica hazirlanan polimerik partikiiller antimikrobiyal

aktivite ve in vitro ilag salim1 gibi biyomedikal uygulamalarda kullanilmistir.

3.5.2.1. Antioksidan Aktivite

Hazirlanan polimerik partikiillerin antioksidan aktivitesini belirlemek igin, kolimetrik
Folin-Ciocalteu ve Trolox Esdegeri Antioksidan Kapasitesi (TEAC) kullanilarak 2,2'-
azinobis-(3-etilbenzotioazolin-6-siilfonik asit (ABTS) radikalinin yakalama kapasitesini
kullanarak toplam fenol igerigi (TPC) belirlenmistir. Test 6rnegi PBS iginde konsantrasyon
340 mg/mL olacak sekilde eklenerek birka¢ dakika sonikatérde tutulmus ve iyi bir
dispersiyon hazirlanmistir. Bu soliisyon toplam fenol igerigi (TPC) ve Trolox Esdegeri
Antioksidan Kapasitesi (TEAC) testleri i¢in stok olarak kullanilmistir.

Toplam fenol icerigi (TPC): TPC, Folin Ciocalteau yontemi bazi modifikasyonlar
ile uygulanmistir (Fiol ve ark., 2013; Sahiner ve ark., 2015; Sahiner ve ark, 2016). TPC
hesaplanmasinda standart bir fenolik madde kullanilmistir ve bu ¢alismada gallik asit
standart olarak secilmistir. ~ Stok mikro/nano partikiil 170 mg/L konsantrasyona
seyreltilmistir ve 1,25 mL 0,2 N Folin-Ciocalteau fenol solusyonuna 100 pL eklenmis ve
vortekslenmistir. Dort dakika sonra 1 mL 0,7 M sodyum bikarbonat bu karisima
eklenmistir. Oda sicakliginda, karanlik bir ortamda 2 saat inkiibasyona birakilmistir. Bu
stire sonunda UV-Vis spektrofotometre ile 760 nm dalga boyundaki absorbans degerleri
belirlenmistir. Her bir 6rnek ii¢ tekrarli ¢alisilmis ve sonuglar standart sapma ile beraber
mg/L gallik asit esdegeri olarak verilmistir.

Trolox esdeger antioksidan kapasitesi (TEAC): Hazirlanan mikro, nano polimerik
partikiillerin TEAC degerini belirlemek igin literatiirde rapor edilen yonteme benzer
sekilde calisilmistir ABTS radikal yakalama testi uygulanmistir (Fiol ve ark., 2013;
Sahiner ve ark., 2015). Oncelikle 7mM ABTS ve 2,45 mM potasyum persiilfat igerecek
sekilde bir ¢ozelti hazirlanarak karanlik ortamda ve oda sicakliginda 12-16 saat inkiibe
edilmesiyle aktif radikal olusumu saglanmistir. Bu hazirlanan ¢ozelti stok olarak
kullanilmistir. Buradan alinan solusyon UV-Vis spektrofotometre kullanilarak 734 nm’de
absorbans1 0,7+0,02 okununcaya kadar PBS ile seyreltilmistir. Bu seyreltilen ABTS

solusyonundan 3 mL UV kiivetine alinmis ve i¢ine 6rnek eklenerek 6 dakika inkiibe
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edilmistir. Inkiibasyon sonrasi 734 nm deki absorbans degisimi gozlenmistir. ABTS

radikal yakalama kapasitesi asagidaki esitlik (3.1) kullanilarak hesaplanmstir.

. A — A;
% Inhibisyon = blm;’; ek % 100 3.1)
blank

Avplank Ornek icermeyen ABTS ¢ozeltisinin absorbansi, Asmek 0rnek ile beraber ABTS
¢dzeltisinin absorbans degerini belirtmektedir. Ornekler, yukarida belirtilen denklemden %
inhibisyon degerlerini %20-80 araliginda elde edecek sekilde farkli konsantrasyonda
radikal ¢ozeltisine eklenmistir. Bu degerler grafige gegirilerek egim belirlenmistir. Troloks
standart solusyonu (0-15 mM) PBS igerisinde hazirlanmig ve benzer sartlar altinda analiz
edilmistir. Troloks i¢inde grafik c¢izilmis ve egim belirlenmistir. TEAC degerleri, bu
egimler kullanilarak ve seyreltme faktorii gz Onlinde bulundurularak asagidaki esitlik
(3.2) kullanilarak hesaplanmis ve sonug "mM troloks/g" olarak belirtilmistir.

o .

E gLM srnek

TEAC = —
E8IM tro10x

X seyreltme katsayist (3.2)

3.5.2.2. in Vitro Kan Uyumluluk Testi

Hazirlanan polimerik partikiillerin kan uyumluluklari, hemoliz testi ve kan
pihtilagsma testi ile belirlenmistir. Kan uyumlulugu calismalar1 literatiirde rapor edilen
prosediir izlenerek gergeklestirilmistir (Choi, 2011; Archana, 2013; Sahiner, 2016).
Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Insan Arastirmalart Etik Komitesinden (KAEK-
2015-13) alinan onay ile 28-32 yasinda saglikli gontilliilerden alinan taze insan kani kan
uyumlulugu calismalarinda kullanilmistir. Her iki test i¢inde prosediirler iicer kez
tekrarlanmis ve sonugclar standart sapmalari ile beraber verilmistir.

Hemoliz testi: EDTA igeren tiip igerisine alinmis olan taze kandan 2,0 mL alinarak
% 0,9 sodyum kloriir sulu ¢ozeltisi (serum fizyolojik, SF) toplam hacim 4,5 mL olacak
sekilde seyreltilmistir. 10 mL SF igersine konsantrasyonu 0,1 mg/mL, 0,5 mg/mL, 1,0
mg/mL ve 2,0 mg/mL olacak sekilde hazirlanan partikiiller eklenmistir. SF-6rnek karigimi
vortekslendikten sonra karisim 37,5°C'deki ¢alkalamali su banyosunda 30 dakika boyunca
inkiibe edilmistir. Inkiibasyon sonunda, seyreltilmis kan orneginden 0,2 mL karisima
aktarilmig ve 1 saat boyunca aymi sicaklikta inkiibasyona devam edilmistir. Ardindan

karisim 100xg'de 5 dakika santrifiij edilerek iist faz (slipernatant) salinan hemoglobini
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belirlemek i¢in UV-Vis spektrofotometre ile 542 nm'de absorbansi kaydedilmistir.
Hemoliz oranini belirlemek i¢in polimerik partikiil icermeyen kontrol numuneleri i¢in ayni
kosullar kullanilmistir. Pozitif kontrol i¢in (% 100 hemoliz) 10 mL DI suya 0,2 mL
seyreltilmis kan, negatif kontrol i¢in ise 10 mL SF ¢ozeltisine 0,2 mL seyreltilmis kan (% 0

hemoliz ) eklenmistir. Hemoliz yiizdesi, asagidaki formiil (3.3) kullanilarak hesaplanmuistir.

Aérnek - Akontrol(—)

% Hemoliz = x 100 (3.3)

Akontrol(+) - Akontrol(—)

Asmek; polimerik partikiil iceren kan c¢ozeltisinin absorbansini, Axontroi(+); POZitif
kontrol absorbansi ve Akontroi(); Negatif Kontrol absorbansini belirtmektedir. Test her
konsantrasyon igin ii¢ tekrarli ¢alisilmis ve sonuglar standart sapmalart ile birlikte
verilmigtir.

Kan pihtilasma endeksi: Kan pihtilagma testi i¢in, EDTA igeren 3,0 mL taze kan
0,24 mL 0,2 M CaCl: sulu ¢ozeltiyle karistirilmistir. Belirli miktarlarda tartilmis polimerik
partikiiller (1,0-20 mg) 50 mL hacimli santrifiij tiipiine konulmus ve CaCl igeren kan
karisimindan 0,27 mL alinarak tiim partikiile temas ettiginden emin olacak sekilde yavasca
partikiil lizerine damlatilmistir. Santriflij tiipii calkamali su banyosunda 37,5°C’de 10
dakika inkiibe edilmistir. inkiibasyon sonrasinda, 10 mL DI su dikkatlice eklenmis ve 0,5
dakika boyunca 100xg'de santrifiij edilmistir. Daha sonra iist faz dekantasyon ile 40 mL DI
Su igeren yeni santrifiij tiipline aktarilarak 1,0 saat boyunca 37.5°C'de inkiibe edilmistir.
Kontrol érneklerine de partikiil konulmadan aym basamaklar uygulanmistir. Inkiibasyon
sonras1 ornek absorbanst UV-Vis spektrofotometre kullanilarak 542 nm dalga boyunda

dogrudan 6lgiilmiistiir. Kan pihtilagsma indeksi esitlik (3.4) kullanilarak hesaplanmistir.

Aérnek

X 100 (3.4)

kontrol

Kan pihtilasma endeksi =

Asmek; polimerik partikiil igeren kan ¢dzeltisi absorbansi, Akontrol; 50 mL DI sudaki
kan ¢ozeltisinin absorbansini ifade etmektedir. Test her konsantrasyon igin 3 tekrarl

calisilmis ve sonuglar standart sapmalari ile beraber verilmistir.
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3.5.2.3. Biyouyumluluk Testi

Fibroblast ve DLD-1 hiicreleri i¢in hiicre Kkiiltiirleri: Normal L929 fibroblast
hiicreleri ve DLD-1 (ATCC CCL-221) kolorektal adenokarsinoma hiicreleri sirayla L
glutamin, % 10 FCS ve % 1,0 antibiyotik iceren DMEM ve RPMI 1640 besiyerlerine
aktarilmis ve % 5 CO: altinda 37°C'de 48 saat boyunca inkiibe edilmistir. Flasklardan
besiyeri uzaklastirildiktan sonra hiicreleri toplamak igin 0,5 mL Tripsin-EDTA ile
muamele edilmistir. Daha sonra hiicreler 15 mL hacimli ependorf tiiplerine aktarilmis ve
2,500 rpm'de 2 dakika santrifiij edilmistir. Ust faz (siipernatant) ayrildiktan sonra alt
fazdaki hiicreler WST-1 testi ve ¢ift boyama ¢alismalarinda kullanilmistir.

WST-1 Sitotoksisite testi: Fibroblast hiicreleri ve DLD-1 hiicreleri (her bir tip hiicre
icin kuyucuk basima 5x10° hiicre) sirasiyla L-glutamin, % 10 FCS ve % 1,0 antibiyotik ile
DMEM ve RPMI 1640 besiyeri igeren 96 kuyucuklu diiz zeminli plakalara aktarilmistir.
Plakalar daha sonra hiicrelerin plakanin altina baglanincaya kadar 24 saat %5 CO;'de
37°C'de inkiibe edilmistir. Daha sonra taze hiicre kiiltiirii ortamina 12,5-200 pg/mL
konsantrasyonda polimerik partikiiller eklenmis ve kuyucuklardaki besiyerleri ile
degistirilmistir. Ayn1 kosullar altinda 24 saat inkiibe edildikten sonra her kuyuya 5 pL suda
¢Ozlinmis tetrazolyum tuzu (WST-1) ilave edilmistir (Rzayev ve ark., 2012). Eklenmeden
sonraki dordiincii saatte plakalar hemen bir Elisa Microplate okuyucuda (BioTek, ABD )
440 nm dalga boyunda analiz edilmis ve her bir grubun hiicre canliligi kontrol grubu
hiicrelerine gore yiizde olarak hesaplanmustir.

Apoptotik ve nekrotik hiicrelerin analizi (canly/élii ikili boyama): Hoechst
boyasimin PI ile ¢ift boyanmasi, hiicre kiiltiiriinde apoptoz ve nekrozun belirlenmesini ve
degerlendirilmesini saglayan, hiicre g¢ekirdegi sayimina dayanan yontemlerden biridir.
Calisgmanin bu bolimiinde polimerik partikiiliin fibroblast hiicreleri ve DLD-1 kolon
kanseri hiicreleri iizerindeki apoptotik ve nekrotik etkileri incelenmistir. Fibroblast
hiicreleri ve DLD-1 kolon kanseri hiicreleri sirasiyla, % 10 FCS ve % 1,0 antibiyotik
iceren DMEM ve RPMI 1640 besiyeri ortaminda 37 °C'de ve % 5 CO2’li etiivde gece
boyunca inkiibe edilmistir. Daha sonra hiicreler, 24 saat boyunca farkli konsantrasyonda
polimerik partikiil (12,5-200 pg/mL) maruz birakilmigtir. Inkiibasyondan sonra hiicre
kiiltiir ortami1 tiim kuyucuklardan uzaklastirilmis ve 10 mL PBS, 500 puL Hoechst 33342
(200 pg/mL), 100 puL PI (100 pug/mL) ve 100 puL RNAseA (10 mg/mL) hiicrelere
eklenmistir. Sonrasinda kuyucuklar 151k almayacak sekilde kapatilmis ve 15 dakika daha
inkiibe edilmistir. Apoptotik hiicreler yesil olarak Hoechst boyasi ile boyanmis, nekrotik
hiicreler kirmizi olarak propidyum iyodiir (PI) boyasi ile boyanmistir. Apoptotik ve
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nekrotik hiicreler DAPI ve FITC filtreleri vasitasiyla fliioresan mikroskop (Leica DMIL,

Almanya) altinda goriintiilenmistir.

3.5.2.4. flac Yiikleme ve In Vitro Salim Calismalar1

Kontrollii ilag salim ¢aligsmalari igin trimetoprim (TMP), kaptopril (CP) gibi ilaglar
sulu ortamlardan ve/ya bu ilaglarin etanol c¢ozeltilerinden mikro, nano polimerik
partikiillere yiiklenerek oda sicakliginda veya 37 °C’de PBS igerisinde salim ¢alismalari
yapilmistir. Yiiklenen ilag miktarlar1 ve zamana karsi salinan ila¢ miktarlari UV-Vis
spektrofotometresi araciligiyla belirlenmistir. Olgiilen absorbans degerlerine karsilik gelen
konsantrasyon daha onceden hazirlanan herbir ilacin maksimum absorsiyon dalga boyu
belirlenerek olusturulan kalibrasyon egrilerinden belirlenip salinan miktar mg ilag/g
partikiil olarak zamana karsi grafige gecirilmistir. Ilag yiikleme icin; belirli miktardaki
polimerik partikiil belirli konsantrasyondaki ilag ¢o6zeltisi igerisine eklenerek oda
sicakliginda 8-12 saat boyunca yiikleme i¢in 500 rpm karistirtlmistir. Yiikleme siiresinin
sonunda ilag¢ yiiklii polimerik partikiil santrifiij ile ortamdan ayrilarak 2-3 defa ilag
yiikleme ortaminda kullanilan ¢oziicii ile yikanmustir. Ilag yiiklii partikiiller 24 saat -60
°C'de liyofilize edilmistir. Kuruyan ilag¢ yiiklii partikiiller 3’er tekrarli belirli agirhikta
tartilarak, diyaliz membranina konulmustur 1-2 mL PBS ilave edilerek membranin agzi
Klips ile kapatilmistir. Membran sonra i¢inde belirli miktarda PBS bulunan kapali bir tiip
icine yerlestirilmigtir. Salim ¢alismasi oda sicakliginda veya 37,5 °C'de 100-200 rpm'de
karistirma hizinda gerceklestirilmistir. Ortam pH’nin salim {izerine etkisini incelemek i¢in
ve partikiiliin farkli hedef bolgelerde (mide, kan, bagirsak) kullanilabilecegini gostermek
amaghi salim ortami1 pH 1,5, 7,4 ve 9,0 ayarlanarak gerceklestirilmistir. Yukarida
belirtildigi gibi salinan ilag miktar1, ayn1 dalga boyundaki kalibrasyon egrisi yardimiyla
hesaplanmigtir. Tiim salim deneyleri ii¢ tekrarli yapilmis olup sonuglar ortalama deger

olarak standart sapma ile birlikte verilmistir.

3.5.2.5. Antimikrobiyel Etki Belirlenmesi

Hazirlanan polimerik mikro, nano partikiillerin antimikrobiyal ozellikleri, gram
negatif Escherichia coli (ATCC 8739), Pseudomonas aeruginosa (ATCC 10145) ve gram
pozitif Staphylococcus aureus (ATCC 6538), Bacillus subtilis (ATCC 6633) bakteri
suslartyla disk diflizyon ve makro seyreltme testleri ile belirlenmistir. Sus kiiltiirleri
nutrient broth (NB) besin ortaminda 35 °C'de 18-24 saat yeniden canlandirilmistir ve

nutrient agar ortamia ekilerek 35 °C’ de 18-24 saat inkiibe edilmistir. Kiiltiir
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siispansiyonu, McFarland 0.5 standartina gore yaklasik 1x108 CFU/mL (koloni olusum
tinitesi) derigiminde ayarlanmistir. Polimerik partikiiller kullanim 6ncesi sterilizasyon i¢in
420 nm UV 15181 altinda 5 dakika tutulmustur.

Agar disk difiizyon metodu: McFarland 0.5 standartina gore ayarlanmis yaklasik
1x10® CFU/mL mikroorganizma siispansiyonunda 0,1 mL almarak nutrient agar ortamina
ekilmistir. Ortama 9 mm ¢apindaki steril kagit diskler aralarinda bosluk olacak sekilde
yerlestirilmistir. Sterilize edilmis polimerik partikiiller 100 mg/mL konsantrasyonda olacak
sekilde SF igerisinde siispanse edilmistir. Stispansiyondan 50 uL (5 mg partikiil) alinarak
diskler iizerine eklenmis ve 35 °C’de, 18-24 saat inkiibe edilmistir. inkiibasyon sonucunda
disk etrafindaki bolge (zone c¢ap1) Olglilmistiir. Biitiin deneyler ii¢ tekrarli olarak
yapilmustir.

Makro seyreltme metodu: Steril 1-100 mg partikiil 9,9 mL nutrient broth (NB)
icerisine eklenerek McFarland 0.5 standartina gore ayarlanmus yaklasik 1x10% CFU/mL
derisimindeki stok mikroorganizma siispansiyonundan 0,1 mL alinarak NB ortamina
ekilmistir. 35 °C’de 18-24 saat inkiibasyondan sonra, kiiltiir ortam1 nutrient agar ortamina
ekilerek, 35 °C’ de 18-24 saat inkiibe edilmistir. Tiiplerde gorsel liremenin olmadig1 en
diisiik konsantrasyon minimum inhibitdr konsantrasyonu (MIK) ve %99,99 oraninda higbir
tiremenin olmadigi konsantrasyon degeri minimum bakterisidal konsantrasyon (MKB)

degeri olarak belirlenmistir. Biitiin deneyler ii¢ tekrarli olarak yapilmistir.

3.5.3. Enerji Uygulamalar

3.5.3.1. Metal Nanopartikiil Katalizérliigiinde NaBH4 Hidrolizinden Hz Uretimi

Hidrojen (H2) elde etmek i¢in NaBHs’in sulu ¢ozeltisi ile hazirlanan katalizor
varliginda gergeklesen reaksiyonlar hidroliz reaksiyonu olarak adlandirilmaktadir.
Katalizor kullanilmadigi durumda normal sartlarda reaksiyon ilerlememektedir veya ¢ok
yavas olmaktadir. Burada sentezlenen mikro, nano partikiillerden hazirlanan metal
kompozit yapilar katalizor olarak kullanilmigtir. Polimerik partikiillerin metal nanopartikiil
hazirlanmasinda kalip olarak kullanimi (kompozit yapilarin hazirlanmasi) kisim 3.5.1.3 “de
bahsedildigi sekilde hazirlanmistir. Belirli miktarda kompozit partikiil 100 mL hacimli dibi
yuvarkak cam reaksiyon balonuna konularak {izerine 50 mL DI su eklenmistir. Sonrasinda
2,5 g NaOH eklenerek ¢o6ziinmesi saglanmistir. Reaksiyon balonu 1siticili manyetik
karistiricidda  sicakligt 30 °C ayarlanmis yag banyosuna daldirilarak 1000 rpm’de
karistirtlmistir. Reaksiyon diizenegi Sekil 3.14 deki gibi kurulmustur. En son ortama

konsantrasyon 50 mM olacak sekilde NaBH4 (0,095 g) ilave edilerek hemen gaz toplama
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hatt1 ile baglantis1 saglanmistir ve kronometre ¢alistirilmistir. Reaksiyon ortaminda iiretilen
H> gazi hatta ilerleyerek tuzaktan gecirilerek (su buhari tutularak) ici su dolu ters bir
sekilde suya daldirilmis olan dereceli meziirde toplanmustir. Burada H> gazi akisi
sonlanana kadar (~250 mL) kadar reaksiyon gozlemlenerek su ile yerdegiserek toplam Hpz
hacmi kayit edilmistir. Kronometreden takip edilen belirli zaman araliklarinda okunan H>

hacmi kaydedilmistir.

: " Uretilen
i > H ,

Tuzak H,SO,

Sekil 3.14. H iiretim diizeneginin sematik gosterimi

Reaksiyon hiz sabiti, reaksiyon derecesi vb belirlemek icin ortamdaki NaBH4

konsantrasyonundaki azalma asagidaki reaksiyon (3.5) tizerinden hesaplanmuistir.

NaBH, + 2H,0 - NaBO, + 4H, T +1st (—300 kJmol™1) (3.5)

Reaksiyondan goriildiigii gibi tiretilen H2 yaris1 sudan yarist NaBH4’ten gelmektedir.
Zamana kars1 iiretilen H2’nin mol sayist belirlenip (P=1 atm alinmistir, laboratuvar deniz
seviyesine 50 m yiiksekliktedir) buradan ortamdaki NaBHs molii hesaplanarak zamana
karsi konsantrasyondaki degisim grafige gecirilerek caligilan sicakliktaki hiz sabiti
belirlenmistir. Reaksiyon hizi {izerine katalizor miktarin etkisi, katalizor tiiriiniin etkisi,
NaBHs baslangi¢ konsantrasyonu etkisi 30 °C, 1000 rpm’de incelenmistir. Ayrica
sicakligin reaksiyon hizina etkisi incelemek i¢in 30-70 °C araliginda diger degiskenler
sabit tutularak gerceklestirilmistir. Buradan aktivasyon parametreleri (Ea, AH?, AS)

hesaplanmistir. Ek olarak bazi katalizorler icin katalitik aktivite ve tekrar kullanilabilirlik
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calisilmigtir. Diger tiim bilesenler sabit olup metal igcermeyen partikiil kullanilarak ve

katalizor kullanilmadan kontrol deneyleri yapilmistir.

3.5.3.2. Polimerik Mikro, Nano Partikiil Katalizorliigiinde NaBHsa
Metanolizisinden Hz Uretimi

Sentezlenen mikro, nano polimerik partikiillerin, modifiye formlarinin Katalitik
performansini incelemek i¢in NaBHs'iin metanoliz reaksiyonunda katalizor olarak
kullanilmistir. Bunun i¢in 6nce 0,050 g katalizor ve 0,0965 g NaBH4 50 mL'lik dibi
yuvarlak cam balona konulmustur. Ardindan, balon 25 °C tutulan bir su banyosuna
daldirilmistir ve ortada bir asit tuzagi olan 250 mL'lik bir gaz biiretine baglanti
saglanmistir buna ait diizenek Sekil 3.14’de gosterilmistir. Daha sonra, 20 mL metanol
(reaksiyon sicakliginda bekletilmis) hizlica bu balona aktarilarak balonun agzi hizli bir
sekilde gaz ¢ikis hattina baglanmistir ve reaksiyon 25 °C, 1000 rpm'de siirekli karistirma
ile gergeklestirilmistir. Salinan Hz hacmi (su ile yer degistirmesi ile), belirli zaman
araliklarinda dereceli meziirden okunarak kaydedilmistir. Reaksiyon diger parametreler
sabit tutularak farkli sicakliklarda gergeklestirilmis ve elde edilen verilerden, hidrojen
tiretim hiz1 ve aktivasyon parametreleri (Ea, AH#, AS#) hesaplanmistir. Hidrojen tiretim
hizi, mLdk-1 veya mLdk-1g-1, seklinde zamana kars1t H> iiretim hacmi egrilerinden elde
edilmistir. Reaksiyon hizi (R50), ortamdaki NaBHs konsantrasyonunun yariya diisene
kadarki verileri baz alinarak hesaplanmistir. Reaksiyon hizi ilizerine katalizér miktari,
NaBHs baslangi¢ konsantrasyonu ve sicaklik gibi parametrelerin etkisi her defasinda
yalnizca bir degisken degistirilerek incelenmistir. Katalizor aktivitesi, dontigiim, tekrar
kullanilabilirlik ve rejenerasyon c¢alismalar1 yapilmistir.

Reaksiyon hiz sabiti, reaksiyon derecesi vb belirlemek icin ortamdaki NaBH4

konsantrasyonundaki azalma asagidaki reaksiyon (3.6) lizerinden hesaplanmustir.

NaBH, + 4CH;0H — NaB(OCH»), + 4H, 1 (3.6)

Kontrol deneyi olarak tiim prosesler sabit tutularak katalizoér kullanmadan reaksiyon

calisilmis ve zamana kars1 tiretilen H2 hacmi kaydedilmistir.
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BOLUM 4
ARASTIRMA BULGULARI VE TARTISMA

4.1. Sentezlenen N, P ve S Iceren Monomerlerin ve Polimerik Mikro ve Nano
Partikiillerin Karakterizasyonu

4.1.1. P(ATA) Mikropartikiil Karakterizasyonu

Yeni polimerlerin tasariminda amin, epoksi ve tiyol gibi fonksiyonel gruplardan
cesitli reaksiyonlar ile yapiya vinil/allil gruplart olusturulmasi, amaglanan 6zelliklere sahip
polimerlerin elde edilmesinde/dizayn edilmesinde biiyiik rol oynamaktadir (Kang, 2010;
Dayyani, 2015). Diels-Alder reaksiyonu, protonasyon, metallerin kompleksasyonu ve bu
amag i¢in bimolekiiler reaksiyon gibi ¢esitli sentez stratejileri vardir. Bunlardan niikleofilik
substitlisyon reaksiyonu temel bir siniftir ve ¢apraz baglh jeller ve fonksiyonel polimerler,
polimerik mikro/nanopartikiil, kriyojel ve dendrimerler gibi bir¢cok yeni materyallerin
hazirlanmasinda tercih edilen bir reaksiyon tiriidiir (Kang, 2010; Deng, 2015; Sahiner,
2016). Burada (met)akriloil kloriir gibi agil kloriir ile -NH2 grubuna sahip monomer olan
2-Aminotiazol ¢ikis maddesi trietil amin (TEA, NEts) katalizorliigiinde niikleofilik katilma
ile (met)akrilamit monomeri sentezlenmistir (Sahiner ve Sengel, 2017). Sentez

mekanizmasi Sekil 4.1°de verilmistir.
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Sekil 4.1. 2-Aminotiazol ile akriloil kloriiriin TEA katalizorliigiinde gercgeklestirilen

sentezin mekanizmasi

Reaksiyonlarda TEA katalizér olarak kullanilmigtir ve akriloil kloriire niikleofilik
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katilma yaparak ara basamak ile elektrofilik merkez (karbonil karbonu) olusturur. AT
monomer ¢ikis maddesinin —NH> grubunda bulunan serbest elektronlarin bu elektrofilik
merkeze atak yapmasi saglanmig olur reaksiyon sonucunda ortaya ¢ikan hidrojen kloriiriin
TEA tarafindan tutularak trietilamin hidrokloriir tuzu olusturarak reaksiyon ortaminda
¢oziici THF oldugu i¢in ¢okmektedir. Bu gibi reaksiyonlarmm sulu ortamlarda da
gerceklestirilebilmektedir ve bu durumda reaksiyon sonunda olusan amin tuzu ortamda
¢oziinmiis halde bulunur. Sentez sonucu elde edilen N-(Tiyazol-2-il)akrilamid, ATA,
monomeri temizlenip kurutulduktan sonra verim hesabi yapilmis ve sonu¢ % 86 olarak

hesaplanmustir.

Sekil 4.2. P(ATA) mikropartikiiliiniin (a) 151k mikroskobu ve (b) SEM goriintiisii

Sentezlenen ATA monomeri yiizey aktif madde kullanmadan 1,4-dioksan ortaminda
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EGDMA ¢apraz baglayicist ile 12 saat polimerizasyonu sonucu poli(N-(Tiyazol-2-
il)akrilamid), p(ATA), polimerik partikiiller elde edilmistir. Sekil 4.2°de 151k mikroskobu
(a) ve elektron mikroskobu (b) goriintiileri verilmistir. Goriildiigii gibi sentezlenen
partikiiller kiiresel ve yaklasik 4 pm boyutundadir.

Sekil 4.3. oncii reaktifin (AT) ve hazirlanan monomer N- (tiyazol-2-il) akrilamid ve
p (ATA) mikropartikiiliiniin FT-IR spektrumlarini géstermektedir.

1)
= (2)
S
g
X

3)

4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000

Dalga sayis1 (cm™)

Sekil 4.3. FT-IR spektrum; (1) monomer ¢ikis maddesi, AT, (2) sentezlenen monomer,

ATA ve (3) p(ATA) mikropartikiil

Cikis maddesinin FT-IR spektrumunda (1), 3404 cm™ ve 3285 cm™’de gozlenen
pikler karakteristik birincil amin grubunun N—H asimetrik ve simetrik gerilmelerine aittir.
Diger pikler siras1 ile 3085-3134 cm™ alkenil =CH gerilmesi, 1622 cm™ C=N gerilme
titresimi, 1518 cm™ C=C gerilme titresimine aittir. Ayrica C-H biikiilmesine ait pik 1488
cmlde, C-S gerilme titresimine ait pik ise 1069 cm™'de goriilmiistiir. Sentezlenen
monomerin Karakteristik piki 1727 cm™®’de C=0 gerilmesi, 1681 cm™’de C-N gerilmesi ve
1553 cm™'de ikincil amid grubuna ait N-H gerilme titresimlerine ait pikler goriilmiistiir.
2973 cm™ ve 2868 cm™'deki pikler alkenil -CH ve —CH_. gerilimlerine aittir. Spektrum

(2)’de N-(tiyazol-2-il)akrilamid monomerinin olusmasi nedeniyle tipik tiazol pikleri bir
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miktar kaymistir ve birincil amin pikleri kaybolmustur. Mikropartikiilin FT-IR
spektrumunda (3) ikincil amit piklerine ek olarak 1724 cm™'de ester bandi1 igin C=0
gerilmesi, 1117 cm™ ve 1163 cm™¥’de capraz baglayici EGDMA'dan gelen O-C=0
simetrik gerilme titresimine aittir.

Sentezlenen =~ ATA  monomer ve  p(ATA)  micropartikiilin ~ termal
ozellikleri/dayanimlart  50-900 °C araliginda ¢alisilmis ve sicaklik-agirlik  kaybi
termogram1 Sekil 4.4’de verilmistir. Ayrica bu egrilerin diferansiyelinden bozunma

basamaklari ile bozunma sicaklik araliklar1 belirlenmis ve bu basamaklardaki agirlik kaybi

%/si ile birlikte Cizelge 4.1°de verilmistir.

100
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20 - < P(ATA) mikropartikiil
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Sicaklik (°C)
Sekil 4.4. Sentezlenen ATA monomer ve p(ATA) mikropartikiiliine ait sicakliga kars1 %
agirlik kaybi grafigi

Sekil 4.4°de ATA monomeri ve p(ATA) partikiiliiniin temelde ii¢ bozunma basamagi
goriilmektedir. Monomer i¢in birinci basamak 157 °C’ye kadar olan ¢ogunlukla su/¢oziicii
kaybinim oldugu basamaktir ve yaklasik % 20 agirlik kaybi hesaplanmustir. Ikinci bozunma
basamag1 157-487 °C araliginda % 56,5 agirlik kaybmin oldugu basamak, son bozunma
basamagi ise 487-672 °C araliginda % 22,5 agirlik kaybinin oldugu basamaktir. Hazirlanan
P(ATA) mikropartikiil i¢in ilk ii¢ basmak ana bozunma basamagi olup, birinci basamak
150-279 °C araliginda % 22,4 agirlik kaybi, ikinci basamak 279-429 °C arasinda % 47,8
agirhik kaybi, lgiincli basamak 429-538 °C arasinda % 21,2 agirlik kaybr goriilmiistiir.
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Ornekler organik bilesenlerden olustugundan 800 °C iizerinde % 1 civari bir kalint1 elde
edilmistir. Elde edilen sonuglar dogrultusunda polimerizasyon % 96 verimle basarili bir

sekilde gergeklestirilmistir.

Cizelge 4.1. ATA monomer ve p(ATA) mikropartikiil i¢in termal bozunma basamaklar1 ve

% agirlik kayiplari
Termal bozunma aralig1 (°C)? ve kalan agirlik %P
| I I v \Y
ATA 50-157 157-487 487-672
79.8 23.3 0.8
P(ATA) 150-279 279-429 429-538 538-568  568-625
77.6 29.8 8.6 2.4 14

aSi1caklik araligi DTG egrisinden belirlenmistir
b Agirlik kayb1 % Agirhik kaybi egrisinden belirlenmistir

Sentezlenen p(ATA) mikropartikiil yapisinda % N, C, H ve S igerigini belirlemek
icin elementel analiz yapilmistir. Sonuglar p(ATA) micropartikiiliiniin kiitlece %
9,836+0,004 N, % 51,839+0,004 C, % 5,287+0,003 H ve % 11,018+0,422 S igerdigini
gostermistir. Buradan yapilan hesaplamaya gére p(ATA) mikropartikiil % 15 gapraz bagh
oldugu belirlenmistir.

Azot adsorpsiyon-desorpsiyon izoterm ile p(ATA) mikropartikiiliiniin spesifik yiizey
alant BET metodu ile gézenek boyutu ve hacmi ise BJH metodu ile hesaplanmistir.
P(ATA) mikropartikiiliiniin yiizey alan1 2,5 m?g?, gézenek boyutu 12,60 nm ve gdzenek
hacmi 0,0023 m®g? olarak hesaplanmustir. BJH adsorpsiyon sonuglarina gére hazirlanan
P(ATA) mikropartikiil mezogozenekli (2-50 nm arasinda) yapiya sahiptir. Yiizey alani
absorpsiyon ¢aligmalar1 ve katalitik uygulamalar i¢in olduk¢a dnemli bir parametredir ve
genellikle ylizey alaninin artmasi ile orantili olarak materyalin bir¢ok alanda (gevresel,
enerji vb) performansinin arttigi bilinmektedir.

P(ATA) mikropartikiiliin sisme-biiziisme davraniginin ortam pH degerinin degismesi
ile nasil etkilendigi Sekil 4.5’te verilmistir. Mikropartikiil DLS 6l¢iim Oncesi 1mg/mL
konsantrasyonunda olacak sekilde sulu dispersiyonu 0,1 M NaCl varliginda hazirlanmigtir.

Dispersiyonun pH degeri 2-12 araliginda degistirilerek 25 °C hidrodinamik yaricap
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Ol¢iilmiistiir. pH degeri 2 den 12 ye arttirildiginda, p(ATA) partikiiliiniin denge sisme
degeri 6,20 um degerinden 2,66 pum degerine diismiistiir. Kismen asidik pH degerlerinde
P(ATA) mikropartikiiliiniin bazik dogasi geregi tiazol halkasindaki nitrojen ve siilfiir
atomlar1 protonlanarak katyonik partikiil ile su molekiilleri arasinda iyon-dipol etkilesimi
nedeniyle daha ¢ok hidrasyona ugrayarak diisiik pH degerlerinde (pH< 5) yiiksek sisme
kapasitesine sahiptirler. Notral pH degerinde ise mikropartikiilin hidrodinamik ¢ap1
dakikalar i¢inde degistigi belirlenmistir. Ortam pH degeri bazik degerler oldugunda,

p(ATA) mikropartikiiliin tiazoliin deprotonasyonu ve dehidrasyonu nedeniyle

blizismektedir.
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Sekil 4.5. P(ATA) mikropartikiiliiniin ortam pH degisimi ile hidrodinamik ¢aptaki degisim

P(ATA) mikropartikiiliiniin sulu ¢ozeltisinin degisen pH ile Zeta potansiyel (ZP)
degerindeki degisim Sekil 4.6’da verilmistir. Materyalin yiizey yiikk yogunlugunun
bilinmesi, 0 materyal igin uygun c¢alisma kosullarinin segilmesinde ciddi Onem
tasimaktadir ve ZP degeri 6rnegin stabilitesi hakkinda bilgi verir. P(ATA) mikropartikiili
i¢in Olctilen sonuclar; pH degerinin 2 den 12 ye yiikseldiginde ZP degerinin 22,37 mV dan
-38,98 mV ta diistiigii goriilmektedir. Izoelektronik nokta (ZP:0) pH 3,8 olarak

bulunmustur.
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Sekil 4.6. P(ATA) mikropartikiiliiniin ortam pH degisimi ile Zeta potansiyelindeki degisim

pH 3-8 araliginda p(ATA) mikropartikiilleri kararsizdir, yani mikropartikiiller bir araya
gelerek topaklar olusturma potansiyeline sahiptirler. Bu pH araligi disinda nispeten daha

kararhidir.

4.1.2. P(MEAM) Mikropartikiil Karakterizasyonu

Reaktif tiol monomeri, N-(2-merkaptoetil)akrilamit (MEAM), sisteaminin ile akriloil
kloriiriin bis(trimetilsilil)asetamit katalizor varliginda niikleofilik siibstitiisyon reaksiyonu
ile asetonitril iginde sentezlenmistir. Reaksiyon, sisteamin iizerindeki amin grubunun
serbest elektronunun akriloil kloriir (karbonil grubu) elektrofilik merkezine niikleofilik
saldir1 yaptig1 ve organik ortamdaki bis(trimetilsilil)asetamit ile notralize edilen hidrojen
kloriirin ayrildig1 bir akrilasyon mekanizmasi ile gerceklesmistir. Reaksiyon 0 °C'de
yaklasik 2 saat, ardindan oda sicakliginda 12 saat siirdiiriilmiistiir. Monomer, MEAM, >%
90 verimle sentezlenmistir. Poli(N-(2-merkaptoetil)akrilamit), p(MEAM) mikropartikiil,
yeni hazirlanmis MEAM monomerinden EGDMA'nin 60 ° C'de alkollii ortam dispersiyon
polimerizasyonu ile 12 saat boyunca 250 rpm karistirma hizinda capraz baglanmasiyla
sentezlenmistir. Hazirlanan MEAM monomeri ve p (MEAM) mikropartikiili SEM, FT-IR
ve TG analizi ile karakterize edilmistir. Sekil 4.7 (a-c)’de, 1s1tk mikroskop goriintiisii ve
farkli blylitme degerlerine sahip SEM goriintiileri verilmistir. Sekilden gorildigii gibi,
tim mikropartikiiller kiiresel sekildedir ve g¢ap1 yaklagitk 1 pm olan dar bir boyut

dagilimina sahiptirler.
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Sekil 4.7. P(MEAM) mikropartikiiliin 1s1k mikroskop (a) ve farkli biiylitmede elektron

mimroskop goriintiileri (b-C)

Oncii reaktif sisteamin, sentezlenmis monomer MEAM ve p (MEAM) mikropartikiil
icin FT-IR spektrumlar1 Sekil 4.8’de gosterilmistir. Sisteamin'in FT-IR spektrumunda
2500-2600 cm™ bandi S-H gerilme titresimi, 3352 cm™ birincil amin N-H gerilme
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titresimine ait pikler gdzlenmistir. 1580 cm™'deki pik N-H deformasyon titresimine aittir.
Sentezlenen monomerin spektrumunda, 3278 cm™’deki pik ikincil amit N-H gerilim
titresimine, 3075 cm™ ve 2926 cm™'deki pikler alkenil -CH, —CH. gerilmesine aittir. 1645
cm™'de amit C=0, 1625 cm™ C=C i¢in ve 1537 cm™ deki titresim ikincil amit gruplarina
bagli N-H gerilmesi i¢indir. Tipik bir sisteamin bantlari/pikleri biraz kaymuistir ve birincil
amin pikleri MEAM monomerinin olusmasi nedeniyle kaybolmustur. Ayni sekilde
p(MEAM) mikropartikiilii iginde FT-IR spektrumu gosterilmistir ve ikincil amit piklerine
ilaveten 1723'te C=0 ester band: i¢in gerilme titresimine ait yeni pikler gorilmistiir.

Ayrica 1147 ecm™? ve 1037 cm™'de capraz baglayict EGDMA'ya ait O-C=0 simetrik

gerilme titresimi goriilmektedir.

Sisteamin

MEAM monomer

% Gecirgenlik

P(MEAM) mikropartikiil

4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000
Dalga sayis1 (cm™)

Sekil 4.8. Sisteamin, MEAM monomer ve p(MEAM) partikiile ait FT-IR spektrumlari

Termal karakterizasyon i¢cin, MEAM monomer ve p (MEAM) mikropartikiiliiniin 50-
900 °C araliginda termogravimetrik analizi yapilmisttr. MEAM monomer ve p(MEAM)
mikropartikiiliiniin sicaklik-% agirlik kaybi egrileri Sekil 4.9’da verilmistir. Temel
bozunma sicaklik araligt DTG egrisinden yararlanilarak belirlenmis ve bu sicaklik

araliklarindaki % kiitle kayb1 Cizelge 4.2'de 6zetlenmistir.
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Sekil 4.9. Sentezlenen MEAM monomer ve p(MEAM) mikropartikiiliine ait sicakliga kars1
% agirlik kayb1 grafigi

Sekilden 4.9°dan goriildiigi tizere monomerin ii¢ temel bozunma basamag: vardir.
Birinci basamak 230 °C’ye kadar yaklasik % 9,6’lik bir su/¢oziicli kaybi, 230-430 °C
araliginda ikinci bozunma basamagi % 67,6 oraninda agirlik kaybi ve iiglincii bozunma
basamag1 430-629 °C arasinda % 20,5 oraninda agirlik kaybi1 hesaplanmigtir. Kalint1 850
°C'de % 1,8'dir. P(MEAM) mikropartikiilii iki ana bozunma basamagina sahiptir ve birinci
basamakta (210-457 °C arasinda) % 75,9 agirlik kaybi, ikinci basamakta (457-847 °C
arasinda) ise % 18,4'lik bit agirlik kayb1 kaydedilmistir ve 850 © C'deki kalan kisim % 4,5
olarak hesaplanmistir. Elde edilen sonuglar, hazirlanan monomerin polimerizasyonunun %

78 verimle gerceklestirildigini géstermistir.

Cizelge 4.2. MEAM monomer ve p(MEAM) mikropartikiiliin termal bozunma basamaklari

1 (°C) 11 (°C) 111 (°C) Kalnti*
Ornek (% agirhk kaybr) (% agirhik kayb1) (% agirhik kaybi) (%)
63-230 230-430 430-629
MEAM (9.6) (67.6) (20.5) 1.8
210-457 457-847 -
P(MEAM) (75.9) (18.4) 4.5

* % agirlik kaybi egrisinden 850 °C’deki kalint1 degeridir.
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Elementel analiz ile p(MEAM) mikropartikiilinde bulunan C, N, S ve H oranlarini
belirlenmis ve sonuglar 47,20 + 0,02 C i¢in, 7,76 £ 0,04 N igin, 18,85 + 0,11 S i¢in ve %
6,77 = 0,03 H olarak bulunmustur.

P(MEAM) mikropartikiiliiniin sisme 6zelliklerine pH etkisi incelenmistir ve sonug
Sekil 4.10'da verilmistir. Sigsme ortami pH's1 12'den 2,0'a diisiiriildiglinde, mikropartikiiliin
denge sisme degerleri 2,4 um'den 5,6 um'ye yiikselmistir. P(MEAM) mikropartikiiliiniin
bazik dogasi geregi, nispeten asidik pH'larda, p(MEAM) mikropartikiiliiniin sisteamin
kuyrugundaki siilfiir atomlar1 protonlanarak katyonik partikiil ile su molekiilii arasindaki
iyon-dipol etkilesimlerinden 6tiirii daha fazla hidrasyona ugrar ve bdylece diisiik pH'larda

(pH <6) sisme gozlenir.
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Sekil 4.10. P(MEAM) mikropartikiilin ortam pH degisimi ile hidrodinamik c¢aptaki
degisim

Notral pH degerinde ise mikropartikiiliin hidrodinamik ¢ap1 kisa siirede degistigi
belirlenmistir. Ortam pH degeri bazik degerler oldugunda, p(MEAM) mikropartikiil
deprotonasyona ugradigindan yani dehidrasyonu nedeniyle biiziismektedir.

P(ATA) mikropartikiiliin ¢ozelti pH degisimi ile ZP degerindeki degisim Sekil
4.10'da gosterilmektedir.
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Sekil 4.11. P(MEAM) mikropartikiiliin ortam pH degisimi ile Zeta potansiyelindeki
degisim

Buradan pH degerleri 2,0'dan 12'ye arttirildiginda ZP'min 2,56 mV'dan -26,31 mV
distiigii Sekil 4.11°de goriilmektedir ve pH 2,6 izoelektronik nokta olarak hesaplanmustir.
Ortam pH degeri 2-8 araliginda iken p(MEAM) mikropartikiilii kararli degildir, yani
mikropartikiiller topaklasma olusturarak c¢okecektir. Mikropartikiil dispersiyonunun pH

degeri 8'den yiiksek oldugu durumlarda mikropartikiiller kararlidir.

4.1.3. P(MTDAP) Nanopartikiil Karakterizasyonu

S-5-merkapto-1,3,4-tiadiazol-2-il  prop-2-entioat (MTDAP) monomeri THF
ortaminda TDAD ile akriloil kloriirtin niikleofilik katilmasi ile hazirlanmistir.
Digerlerinden farkli olarak temizleme basamaklarinda yan iiriinler olugmaktadir ve bu hem
iiriin temizlenmesini gii¢lestirmektedir hemde verimin diismesine neden olmaktadir.
Hazirlanan MTDAP monomeri ¢esitli ortamlarda mikro, nano polimerik partikiil formuna
sokulmaya calisilmistir. Calismaya alkolik ortamda polimerizasyon ile devam edilmistir.
Sekil 4.12°de elde edilen p(MTDAP) nonopartikiiline ait SEM goriintiileri farkli

biiyiitmelerde verilmistir. Partikiillerin kuru formunun boyutu 300-400 nm civarindadir.
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Sekil 4.12. PIMTDAP) nanopartikiiliin farkli biiylitmelerde SEM goriintiileri

Sekil 4.13’de p(MTDAP) nanopartikiil spektrumunda 1724 cm™ C=0 ait pik siddeti
oldukgca yiiksektir. Capraz baglayiyidan gelen O-C=0 simetrik gerilme titresimi 1000-1250
cm™ araliginda belirgin bir sekilde goriilmektedir. 2982 cm™ ve 2951 cm™'deki pikler

alkenil -CH ve -CH> gerilimlerine aittir ve prekiirsore gore bir miktar kaymistir.
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Sekil 4.13. Reaktif prekiirsor (TDAD) ve p(MTDAP) nanopartikiiliin FT-IR spektrumlari

Nanopartikiil p(MTDAP)’1in termal bozunmasi N> atmosferinde 50-900 °C araliginda
incelendiginde asagidaki termogram elde edilmistir (Sekil 4.14). ki bozunma basamag:
goriinmektedir; birincisi ana basamak 222-426 °C araliginda olup % 92 agirlik kaybu,

ikinci basamak ise 426-576 °C araliginda % 7 civart agirlik kaybi goriilmiistiir.
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Sekil 4.14. P(MTDAP) nanopartikiiliin sicaklik-kiitle kayb1 termogrami
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Partikiiliin hidrodinamik ¢ap1 DLS ile sulu ortamda 6l¢tilmiistiir.
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Sekil 4.15. P(MTDAP) nanopartikiiliin hidrodinamik ¢ap1 (DLS sonucu 864+75 nm)

Sekil 4.15°de goriildiigii gibi hidrodinamik ¢ap 864+75 nm, polidispersite 0,026

olarak olctilmiistiir.

4.1.4. P(MTDA) Mikropartikiil Karakterizasyonu

N-(5-merkapto-1,3,4-tiadiazol-2-il)akrilamit (MTDA) monomeri THF ortaminda
ADTD ile akriloil kloriirlin niikleofilik katilmas1 ile hazirlanmistir. Digerlerinden farkli
olarak temizleme basamaklarinda yan {riinler olugsmaktadir ve bu hem iiriin
temizlenmesini gii¢clestirmektedir hemde verimin diismesine neden olmaktadir. Hazirlanan
MTDA monomeri g¢esitli ortamlarda mikro, nano polimerik partikiil formlar
hazirlanmistir. Polimerizasyon alkol ortaminda gerceklestirilmistir. Sekil 4.16’da elde
edilen p(MTDA) nanopartikiiliine ait SEM goriintiileri farkli 6l¢eklerde verilmistir.

Partikiillerin kuru formunun boyutu 1,0-1,5 mikron civarindadir.

55



ZekU

Za kL)

Sekil 4.16. P(IMTDA) mikropartikiiliin farkli biiyiitmelerde SEM goriintiileri

Sekil 4.17°de p(MTDA) nanopartikiil spektrumunda 1723 cm™ C=0 ait pik siddeti
oldukea yiiksektir. Capraz baglayicidan gelen O-C=0 simetrik gerilme titresimi 1140 cm™
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araliginda belirgin bir sekilde goriilmektedir. 2981 cm™ ve 2951 cm™'deki pikler alkenil -

CH ve -CHz gerilimlerine aittir ve prekiirsdre gore bir miktar kaymuistir.

2950.61
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Sekil 4.17. Reaktif prekiirsor (ATDT) ve p(MTDA) mikropartikiiliin FT-IR spektrumlari

Nanopartikiil p(MTDA)’ nin termal bozunmasi N atmosferinde 50-900 °C araliginda

incelendiginde Sekil 4.18 goriilen termogram elde edilmistir.
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Sekil 4.18. P(MTDA) mikropartikiiliin sicaklik-kiitle kayb1 termogrami
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Iki bozunma basamag goriinmektedir; birincisi ana basamak 217-431 °C araliginda
olup % 88 agirlik kaybi, ikinci basamak ise 431-575 °C araliginda % 7 civart agirlik kaybi
gOriilmiistiir.

Partikiiliin hidrodinamik ¢ap1 DLS o6l¢iimleri ile gerceklestirilmistir. Sonug Sekil
4.19’da verilmistir.

100
=

a0

Siddet

25

50.0 ' : Z0000.0
Cap (nm)

Sekil 4.19. P(MTDA) mikropartikiiliin hidrodinamik ¢ap1 (DLS sonucu 2566190 nm)

Sulu ortamda o6lgiilen hidrodinamik ¢ap 2566+190 nm, polidispersite 0,326 olarak

bulunmustur.

4.1.5. TAEA Bazh Mikro, Nano Partikiiller ve IL Karakterizasyonu

Tris(2-amino etil)amin (TAEA), ters misel mikro emiilsiyon polimerizasyonu ile
sentezlenmistir. Yiizey aktif madde olarak lesitin ¢6zlicii ortam olarak benzin
kullanilmigtir. Reaksiyon oda sicakliginda 1200 rpm de iki farkli ¢apraz baglayici
kullanilarak hazirlanmigtir. Kullanilan TAEA ve ¢apraz baglayicilarin mol oran1 GDE
(1:1), TMPTGE (2:1), olarak hazirlanmistir. Hazirlanan mikro nanopartikiillerin SEM
goriintiileri Sekil 4.20°de goriilmektedir. SEM goriintiileri partikiillerin kiiresel ve dar
boyut dagilimima sahip oldugunu gostermektedir. Capraz baglayicilarin tiiri ve miktar
degistirilerek partikiil boyutu ayarlanabilmektedir. P(TAEA-ko-GDE) ve p(TAEA-ko-
TMPTGE) partikiilleri yaklasik 5 pm boyutundadir. Bu partikiillerden GDE ile ¢apraz
bagli olan p(TAEA-ko-GDE) kopolimerik partikiiller tizerinden ¢alismalara devam

edilmistir.
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Sekil 4.20. TAEA’'nin GDE ve TMPTGE ile ¢apraz baglanmis partikiillerin SEM

goriintilileri ve ¢apraz baglayicilarin molekiil yapisi.

Cesitli uygulamalarda kullanim potansiyelini arttirmak i¢in HCI ile protonlanmis ve
sonrasinda anyon degisim reaksiyonu ile CI iyonlarinin [SCN], [N(CN)2],, [BFs]" ve
[PFe] ile yerdegistirerek iyonik sivi (IL) formlari, p(TAEA-ko-GDE)-IL, hazirlanmistir.
P(TAEA-ko-GDE) mikropartikiiliin sentezi, protonlanmasi ve iyon degisiminin sematik

gosterimi Sekil 4.21°de verilmistir.
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Sekil 4.21. Poli(tris(2-aminoetil)amin-ko-glisidil dietileter) mikropartikiiliin protonlanmasi
ve iyon degisiminin sematik gosterimi (X:[SCN], [N(CN)2], [BFa4], [PFe]),

mikropartikiiliin ve protonlanmis partikiiliin fotografi

Sekil 4.22°de protonlanmis mikropartikiil ve IL formlarina ait FT-IR spektrumlari
goriilmektedir. Spektrumda noktalr ¢izgi ile belirtilen pik yaklasik 1630 cm™’de gelen pik
kuaternize amin grubuna aittir. P(TAEA-ko-GDE)*[SCN]" spektrumunda 2053 cm™’deki
siddetli pik —-CN gerilmesine, 741 cm™ zayif pik —CS gerilmesine aittir. P(TAEA-ko-
GDE)"[N(CN)2]" spektrumunda 2140 cm™’de goriilen pik nitril gerilmesine, 2253 cm
1*deki pik konjuge olmayan nitril grubuna aittir. P(TAEA-ko-GDE)*[BF4]" spektrumunda
1050 cm™deki siddetli pik B-F antisimmetrik gerilmeye, p(TAEA-ko-GDE)*[PFs]
spektrumunda 831 cm™’deki siddetli pik P-F gerilme titresimine aittir.

P(TAEA-ko-GDE)-HCI mikropartikiiliniin anyon degisim kapasitesini belirlemek
icin iyon kromotografisinde Cl™ analizi yapilmistir. TAEA ile GDE’nin 1:1 mol oraninda
p(TAEA-ko-GDE) kopolimeri olusturdugu diisiiniilerek hesap yapilmistir. Iyon degisim
yuizdeleri [SCN] i¢in % 83,88, [N(CN)2] i¢in % 67,29, [BF4] icin % 80,72 ve [PF¢] i¢in
% 80,26 olarak hesaplanmustir.
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Sekil 4.22. P(TAEA-ko-GDE) ve modifiye mikropartikiillerin FT-IR spektrumlari.

Biitiin FT-IR spektrumlar1 ve IC sonuglar1 anyon degisim reaksiyonlariin basarili
bir sekilde gergeklestirildigini gostermektedir. Bu hazirlanan p(TAEA-ko-GDE) bazli IL
mikropartikiilleri NaBHs metanoliz reaksiyonu ile H; iiretiminde Kkatalizér olarak

kullanilmistir.

4.1.6. P(MPC) Nanopartikiil Karakterizasyonu

Biyomimetik monomer, 2-(metakriloiloksi)etil fosforilkolin (MPC), iyi  kan
uyumlulugunun yani sira protein adsorpsiyonu ve hiicre yapigsmasina diren¢ kazandiran
¢ok ¢esitli kopolimer kaplamalari hazirlamak i¢in kullanilmaktadir (Hayward ve Chapman,
1984; Hall ve ark., 1989; Nowak ve ark., 2000; Lewis, 2000; Konno ve ark., 2001; Murhpy
ve ark., 2000; Feng ve ark., 2005, Ishihara ve ark., 2007). MPC bazli kopolimerler
yumusak kontakt lensler, teller ve koroner stentler i¢in biyouyumlu kaplamalar,
ekstrakorporeal  devreler, irolojik cihazlar gibi  biyomedikal uygulamalarda
kullanilmaktadir (Driver ve Jackson, 1998; Andrews ve ark., 2001; Lewis ve Stratfor,
2002; De ve ark., 2002; Russel, 2000). MPC bazli polimerik yapilar yiiksek derecede
hidrofilik 6zelliklerinden dolay1 benzersiz 6zellikler gostermektedir ve MPC tekrar birimi
basina 22 su molekiiliiniin var oldugu tahmin edilmektedir (Ahmad, 2009; Sugihara, 2010).
Calismada MPC, bis[2-(metakriloiloksi)etil]fosfat ile ¢apraz baglanmis ve nano boyutta
partikiiller elde edilmistir. P(MPC) partikiiliiniin farkli biiyiitmelerde SEM goriintiileri
Sekil 4.23’de verilmistir. SEM goriintiilerine gore partikiil boyutu 200 nm’den kiiciik
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oldugunu sdyleyebiliriz. Olgiilen DLS sonucu hidrodinamik ¢ap 278+18 nm olarak

bulunmustur
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Sekil 4.23. P(MPC) nanopartikiillerinin SEM goriintiileri ve DLS 6l¢timii (278+18 nm)

P(MPC) nanopartikiiliiniin termal dayanimini belirlemek i¢cin 50-900 °C araliginda
kiitle kayb1 incelenmis ve termogram Sekil 4.24°de goriildiigii gibi elde edilmistir.
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Partikiiliiniin temelde li¢ bozunma basamag goriilmektedir. Birinci basamak 50-175 °C’ye
kadar olan ¢ogunlukla su/¢éziicti kaybinin oldugu basamaktir ve yaklasik % 6,5 agirlik

kayb1 hesaplanmustir.
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Sekil 4.24. P(MPC) nanopartikiiliin sicaklik-kiitle kayb1 termogrami

Ikinci bozunma basamagi 175-445 °C arahiginda % 45,2 agirlik kaybmin oldugu
basamak, son bozunma basamagi ise 445-756 °C araliginda % 48,6 agirlik kaybinin oldugu

basamaktir.

4.1.7. P(MEP-ko-VPA), p(MEP) Mikropartikiillerin Karakterizasyonu

Cizelge 3.1°de verilmis olan bir seri polimerik partikiil siispansiyon polimerizasyonu
ile sentezlenmistir. Siispansiyon ortaminda MEP/VPA monomer orani, toplam monomer
miktari, ylizey aktif madde miktari, baglatici miktar1 gibi parametreler degistirilerek
sentezlenen polimerin partikiiliin ylizey morfolojisi ve boyutu iizerine etkisi arastirilmistir.
Sekil 2.25’te diger degiskenler ve toplam monomer kiitlesini sabit tututlarak MEP:VPA
bilesimi degistirilmistir. Sentezde VPA miktar1 arttikca verimin diistiigii goriilmiistiir, buda
VPA’nin az miktarda reaksiyona girdigini gostermektedir. Bunun nedenlerinden biri VPA

nin sudaki ¢oziintlirligi olabilir.
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Sekil 4.25. Farkli oranlarda (w:w) MEP ve VPA kullanilarak sentezlenen p(MEP-ko-VPA)
partikiillerinin SEM goriintiileri (¢izelge 3.1 6rnek kodu sirasiyla 1,2,3,4)

SEM goriintiilerine bakildiginda VPA miktarinin en fazla oldugu (25:75)
mikropartikiil yiizeyinde oldukga fazla girinti-gikinti goriilmektedir. Oran bir oldugunda
(50:50) farkli boyutlarda kiiresel yapilar daha piiriizsiiz yiizey goriillmektedir. VPA orani
daha da azaltildiginda (75:25) homojen bir yap1 elde edilememistir. Yine Sekil 4.25°de
yalnizca MEP (100:0) kullanilarak sentezlenen yapi1 digerlerine nispeten daha homojen ve
verimi en yiksek olarak elde edilmistir. Sekil 4.26’da p(MEP) mikropartikiiliin yakin

cekimi ile yiizey morfolojisi incelenmistir. Por ajani olarak toluen kullanilmistir ve bu

sayede yiizey alaninin artmasi saglanmistir.

ZBkU &P 5ee0m °o zakU XK75E  ZBrm
o Q

Sekil 4.26. P(MEP) mikropartikiillerinin farkli biiyiitmelerde SEM goriintiileri (¢izelge 3.1
ornek kodu 4)
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MEP’in siispansiyon polimerizasyonunda ylizey aktif madde miktarinin pargacik
boyutu tiizerine etkisi, farkli miktarlarda (0,5 g, 0,75 g, 1,0 g) PVA kullanilarak
arastirilmistir.  Sekil 4.27°den  goriildiigii gibi ortamda PVA ylizey aktif madde

konsantrasyonu artmasiyla boyut belirgin bir sekilde azalmistir.

PVA
075g

“YSiEH SEEL

4]

Sekil 4.27. Farkli miktarlarda ylizey aktif madde kullanilarak sentezlenen p(MEP)
mikropartikiillerinin SEM goriintiileri (Cizelge 3.1 6rnek kodu sirasiyla 5,4,6)
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Kararli kilic1 miktariin artmasi ortamdaki monomer damlaciklarinin kiigiilmesine ve
daha fazla yiizey alanimi alacak sekilde ¢ok sayida pargaciklarin olusmasina neden

olacaktir.

AIBN
120 mg

AIBN
80 mg

Sekil 4.28. Farkli miktarlarda baslatict  kullanilarak  sentezlenen p(MEP)
mikropartikiillerinin SEM goériintiileri (Cizelge 3.1 6rnek kodu sirasiyla 9, 4, 10)

Baglatict miktarinin pargacik boyutu iizerine etkisi, farkli miktarlarda (120 mg, 80
mg, 40 mg) AIBN kullanilarak aragtirilmistir. Sekil 4.28’den goriildiigii gibi ortamda
baslatic1 konsantrasyonu artmasiyla boyut artmistir. Baslatici miktarinin artmasi ortamda

daha fazla serbest radikal olusumuna neden olacagindan, polimerizasyon birim hacimde
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daha fazla radikal ile baslayacaktir. Bu durum daha az sayida fakat yliksek molekiil
agirligina sahip parcacik olusumuna neden olmaktadir. Ayrica ortamdaki monomer

miktariin artmasi ile pargacik boyutunun arttigi goriilmiistiir.

42. N, P ve S liceren Polimerik Mikro ve Nano Partikiillerin Cesitli
Uygulamalarda Kullanimlari

4.2.1. Cevresel Uygulamalar

Tim ¢alisma boyunca sentezlenmis olan polimerik mikro ve nano partikiillerin
cevresel uygulamalarda kullanim potansiyelini arastirmak i¢in bu partikiiller sulu
ortamlardan metal iyonlarmnin uzaklastirilmasi, bazi organik kirleticilerin, boyalarin bu
partikiillere absorpsiyonu ile ortamdan uzaklastirilmasi ve yine bu arganik Kirleticilerin
indirgenmesi/rengin giderilmesi ¢alismalarinda katalizor olarak kullanimi gibi ¢aligsmalar
tizerine odaklanilmistir.

P(ATA) mikropartikiilleri, Au(lll), Ag(l), Cd(ll), Fe(lll), Co(ll), Ni(ll), ve Cu(ll)
gibi zararh toksik iyonlarmin sulu ortamdan uzaklastirilmasi, arsenik gibi kanserojenik
materyalin sulu ortamdan uzaklastirilmasinda kullanilmistir. AAS ve TGA ile belirlenen
gram mikropartikiil basina absorplanan metal ve arsenik iyonu miktar1 Cizelge 4.3°te

listelenmistir.

Cizelge 4.3. Bazi gecis metallerinin ve arsenik iyonunun sulu ortamdan p(ATA)

mikropartikiilii ile absorpsiyonu

AAS TGA

Metal mg metal/g mikropartikiil mg metal/g mikropartikiil
As(V) 79+13,4
Au(ll) 100,1+5.4 75,96

Ag(l) 49,19+2.7 53,96

cd(n 46,42+4.8 41,67

Fe(l11) 21,66+0.44

Co(I1) 37,30+3.2

Ni(11) 30,68+1.9

Cu(ll) 6,68+3.2

2 saat absorpsiyon siiresi sonrast AAS yardimiyla 6l¢iilen deger arsenik i¢in 79+13,4

mg/g bulunmustur. Absorplanan metal miktarlari; 100,1+5,4 mg/g Au(lll), 49,19+2,7 mg/g
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Ag(l), 46,42+4,8 mg/g Cd(Il), 21,66+0,44 mg/g Fe(I1l), 37,30+3,2 mg/g Co(Il), 30,68+1,9
mg/g Ni(Il) ve 6,68+3,2 mg/g Cu(ll) olarak hesaplanmustir.

Hizli ve yiiksek absorpsiyon kapasitesi c¢evresel uygulamalarda onemli bir
parametredir. Denge absorpsiyon zamani absorbanin (mikro/nanopartikiil) yiizey alani ve
yiizey 0zelligi ile yakindan ilgilidir. P(ATA) mikropartikiilii ylizey alaninin yiiksek olmasi
ve mezopor yapisi nedeniyle 1-2 saat etkilesim siiresi yeterlidir. Absorpsiyon kapasitesi,
mikropartikiilin  modifikasyonu ve/veya ortam pH degerinin ayarlanmasiyla
arttirilabilmektedir.

P(TAEA-ko-GDE)  mikropartikiiniin ~ ¢evresel uygulamalarda  kullaniminin
arastirilmasi i¢in bazi metal iyonlarin sulu ¢ozeltilerinden absorpsiyonu caligilmistir.
Alevli AAS ile hesaplanan absorplanmis metal miktarlar1 Co, Ni, Cd, Fe, Cr, As igin
strasiyla 92,34 mg/g, 79,44 mg/g, 140 mg/g, 151,3 mg/g, 164,98 mg/g, 125,64 mg/g olarak

hesaplanmustir.
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Sekil 4.29. Baz1 gecis metallerinin ve arsenik iyonunun sulu ortamdan p(TAEA-ko-GDE)

mikropartikiilii ile absorpsiyonu

Adsorpsiyon kinetigi bize adsorpsiyon hizi ve mekanizmasi hakkinda bilgi verir.
Literatiirde yaygin olarak kullanilan modeller Hayali-birinci derece ve Hayali-ikinci derece
model adsorpsiyon kinetikleridir.

Hayali-birinci derece Kkinetik modele gore, kati sivi sistemleri igin adsorplama
kapasitesinin zamanla degisimi esitlik (4.1) ile ifade edilmektedir. Bu esitlik Lagergren
denklemi olarak bilinir (Lagergren,1898).

ky
2.303

log(Qe — Qr) = logQ. — t (4.1)
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Adsorbentin gram bagina adsorpladigit madde miktar1 (mg/g) denge aninda Qe, t
aninda Q: ve Hayali-birinci derece hiz sabiti ki (dk™) ifade etmektedir. Esitlik 4.1°e gore
t’ye kars1 log(Qe-Qr) degerleri grafige gegirilerek ¢izilen dogrunun egiminden ki, kayma
degerlerinden ise Qe degerleri belirlenmektedir.

Hayali-ikinci derece kinetic modeline gore, adsorplama kapasitesinin zamanla degisimi
esitlik 4.2 ile ifade edilmektedir.

t 1 t

Qt N szez * Q_e

(4.2)

Qt, Qe ve ko sirastyla adsorbentin gram basina adsorpladigi madde miktar1 (mg/g)
denge aninda, t aninda ve Hayali-ikinci derece hiz sabiti (g/mg.dk) anlamina gelmektedir.
Esitlik 4.2°ye gore t'ye karsi (t/Qi) degerleri grafige gegcirilerek c¢izilen dogrunun
egiminden Qe, kayma degerlerinden ise ko degerleri belirlenmektedir.

Cr(VI) ve As(V) iyonlar1 i¢in adsorpsiyon kinetigi Hayali-birinci derece ve Hayali-
ikinci derece model {izerinden incelenmis olup elde edilen sonuglar Cizelge 4.4’de
verilmistir. Bu sonuglara gore Cr(VI) adsorpsiyonunun Hayali-ikinci derece Kinetik
modele uydugu goriilmiistir (R?=0,9954). As(V) adsorpsiyonunun ise Hayali-birinci
derece kinetik modele uydugu cizelgedeki sonuglardan anlasilmaktadir (R?=0,9835).

Detayli sonuglar literatiirde rapor edilmistir (urRehman ve ark, 2017).

Cizelge 4.4. P(TAEA-ko-GDE) mikropartikiiliniin Cr (VI) ve As (V) adsorpsiyonu i¢in

Hayali-birinci derece ve Hayali-ikinci derece sabitleri ve karelasyon katsayilari

Deneysel Hayali-birinci derece model Hayali-ikinci derece model
kl Qe kz Qe
Metal iyon Q. (Mg/g) R? R?
. (dk™) (mg/g) (9/mg.dk)  (mglg)
Cr (VI) 164,98 6,7 x 102 99,92 0,9353 2,4 %10 163,93 0,9954
As (V) 125,64 5,0 x 102 128,92 0,9835 7,1 %10 131,58 0,9271

Sabit sicaklikta ¢ozelti fazinda ve kati iizerinde adsorplanan maddenin derisimleri

arasindaki denge iliskisi adsorpsiyon izotermi ile agiklanmaktadir. Adsorplayici-
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adsorplanan arasindaki iligkiyi tanimlamak i¢in uygun izoterm modelinin seg¢ilmesi
onemlidir. En yaygm kullanilan izoterm modelleri Langmuir ve Freundlich olarak
bilinmektedir. Langmuir izoterm modeli, adsorpsiyonun tek tabaka ve adsorplayici ylizeyin
homojen oldugu varsayimina dayanmaktadir. Bu modele gore dinamik bir denge
s6zkonusu olup yiizeye tutunmus molekiiller birbiri ile etkilesmezler. Kati-sivi sistemleri
icin Langmuir denkleminin dogrusallastirilmis hali esitlik (4.3) ile ifade edilmektedir

(Langmuir, 1918).

Ce .1 + Ce (4.3)
qe QmKL dm .

Ce; Adsorpsiyondan sonra ¢ozeltide kalan metal iyonunun denge konsantrasyonu
(mg/L), ge; dengede birim adsorbent iizerine toplanan metal iyonu miktar1 (mg/g), Qqm;
adsorbentin maksimum metal iyonu adsorplama kapasitesi (mg/g). K. (L/mg), adsorpsiyon
entalpisi ile ilgili, adsorplanan ilgisi ve aralarindaki bagin kuvvetliligini gdsteren Langmuir
izoterm sabitleridir. Bu esitlige gore Ce’ye karst (Ce/Qe) degerleri grafige gecirilerek elde
edilen cizgisel grafigin egiminden qm, kayma degerinden ise K. degeri belirlenmektedir.
Buradan elde edilen sonuca gore, Ki>1 olmas1 durumunda adsorpsiyon elverigsiz, K =1
olmasi durumunda lineer, 0<K <l olmas1 durumunda kendiliginden ger¢eklesen ve K, =0

olmast durumunda adsorpsiyon tersinmez olmaktadir.
1
logq. = logKp + - logC, (4.4)

Ce; dengede ¢ozeltide kalan madde konsantrasyonu (mg/L), Qe; adsorbanin birim
kiitle basina adsorplanan madde miktar1 (mg/g) belirtmektedir. Kr adsorbentin adsorplama
kapasitesi, n adsorpsiyon yogunlugu ve 1/n ise heterojenlik faktoriidiir. Bu esitlige gore
logCe’ye karsi log qe degerleri grafige gecirilerek elde edilen ¢izgisel grafigin egiminden n,
kayma degerinden ise Kg degeri belirlenmektedir. Elde edilen sonugta 0<(1/n)<l
oldugunda adsorpsiyon istemli gerceklesiyor demektir. Bu degerin sifira yaklagmasi
adsorplayict ylizeyinin heterojenliginin artmasi anlamina gelir. 1/n degeri 1’e ¢ok yakin
olursa adsorpsiyonun Langmuir izotermine uygun oldugu anlamina gelir.

Cizelge 4.5’te p(TAEA-ko-GDE) mikropartikiiliiniin Cr (VI) ve As (V) adsorpsiyonu

i¢cin belirlenmis izoterm sabitleri listelenmistir. Cizelgeden gorildigii gibi korelasyon
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katsayilar1 karsilagtirildiginda her iki metal adsorpsiyonunun da Langmuir modeline
(R?=0,99) uydugu belirlenmistir. Ayrica 1/n degerininde 1°den ¢ok uzak olmasi Freundlich
izotermine uymadigimi gostermektedir. Ayrica her iki izoterm adsorpsiyonun istemli

oldugunu gostermektedir.

Cizelge 4.5. P(TAEA-ko-GDE) mikropartikiiliiniin Cr (VI) ve As (V) adsorpsiyonu i¢in

Langmuir ve Freundlich izoterm sabitleri

Langmuir izoterm sabitleri Freundlich izoterm sabitleri
Metal iyon
y Ke Um R2 Kr N R2
(L/mg) (mg/g) ((mg/g)(L/mg)*'")
Cr (VI) 0,207 178,57 0,99 70,55 5,03 0,91
As (V) 0,093 138,88 0,99 23,95 2,86 0,98

Teknolojinin gelismesi sanayilesmenin artmasi bunlara ek olarak niifusun hizla
artmasi1 beraberinde ¢evre kirliligini hizla artmasina neden olmaktadir. PQ zirai
uygulamalarda olduk¢a yaygin kullanilmaktadir ve hem toprak hem su kirliligine neden
olmaktadir. P(MEP) mikropartikiillerinin sulu ortamlardan 4-NP, PQ ve bazi tekstil
boyalarinin absorpsiyonu Sekil 4.30°da gosterilmistir. Absorplanan miktarlar UV-Vis her
bir absorplanan madde i¢in daha onceden her bir maddeye 6zgii dalga boyunda hazirlanan

kalibrasyon egrilerinden yararlanilarak hesaplanmistir.

243,56

N N

o (o]

o o
1 1

Absorplanan miktar
(mgia)
o

100 -
45,89
50 - 39,45 28,64
. 13,16 .
0 - B
4-NP EY R 6G Glmsa MB

Sekil 4.30. Bazi organik kirleticilerin sulu ortamdan p(MEP) mikropartikiilii ile
uzaklastirilmasi
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P(MEP) mikropartikiilii negatif karakterli oldugundan katyonik karakterli MB en
fazla absorplamistir (243,56 mg/g).

Sentezlenen bu partikiiller boliim 3’de 3.5.1.3 baslig1 altinda belirtildigi gibi metal
nanopartikiillerin hazirlanmasinda kalip olarak kullanilmistir. Bu kompozit yapilar bazi
organik Kkirleticilerin indirgenmesi, bazi tekstil boyalarmin renginin giderilmesinde
katalizor olarak kullanimi aragtirllmigtir. Sekil 4.31°de p(ATA) mikropartikiilii i¢inde

hazirlanmis Au ve Ag nanopartikiillerine ait termal gravimetrik analiz sonucu verilmistir.

P(ATA)-Au
P(ATA)-Ag
20 X, P(ATA)

% Agirhik kaybi

O L | | | | | | | |
100 200 300 400 500 600 700 800
Sicaklik (°C)

Sekil 4.31. P(ATA) mikropartikiilii, p(ATA)-Au ve p(ATA)-Ag kompozit partikiillerin

sicaklik-% agirlik kayb1 termogrami

Termogramdan goriildiigli gibi bozunma basamaklar1 birbirine olduk¢a yakindir
ancak 600 °C iizerinde kalan miktar farklidir. Kalintida kiitle farki Au ve Ag den
kaynaklanmaktadir. TGA sonucuna gore metal miktar1 76 mg/g Au ve 54 mg/g Ag olarak
hesaplanmistir. AAS ile belirlenen sonu¢ ise 100 mg/g Au ve 49 mg/g Ag olarak
bulunmustur. Caligmalarda metal miktar1 AAS sonucu goz oniinde bulundurularak gerekli
miktarlarda kompozit tartilip reaksiyonlarda kullanmilmigtir. Hazirlanan kompozit

mikroartikiillere ait TEM goriintiileri Sekil 4.32°de verilmistir.
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Sekil 4.32. P(ATA)-Ag ve p(ATA)-Au kompozit partikiillerin TEM goriintiileri.

Au nanopartikiil boyutlar1 20-40 nm, Ag nanopartikiilleri ise 30-90 nm araliginda
goriilmektedir. Bu Au ve Ag igeren kompozit mikropartikiiller, 4-NP’nin 4-AP’ye

indirgenmesinde katalizor olarak kullanilmistir. Sekil 4.33’te indirgenme reaksiyonu (a) ve

bunun UV-Vis ile takibi gosterilmistir (b).
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Sekil 4.33. (a) 4-NP’nin 4-AP’ye indirgenme reaksiyon mekanizmasi, (b) p(ATA)-Ag
katalizorii varliginda gergeklesen indirgenme reaksiyonunun UV-vis spektrumu, (c)
katalizorstiz, p(ATA)-Au ve p(ATA)-Ag katalizorliigiinde gergeklestirilen indirgenme
reaksiyonunun zamana kars1 4-NP derisimindeki degisim. [Reaksiyon kosullari: Toplam

hacim 50 mL [4-NP]=0,01 M, [NaBH4]=0,1 M, 20 mg katalizor, 750 rpm, 30 °C]

Spektrumda 400 nm de goriilen pik maksimumu 4-NP’ye aittir ve buradaki
azalmadan ortamda kalan 4-NP ve beraberinde harcanan 4-NP belirlenir. Ayni spektrumda
298 nm de reaksiyonun ilerlemesiyle ortaya ¢ikan ve 4-NP absorbansinin azalmasina baglh
olarak absorbansi artan pik dondsiim {riiniine yani 4-AP aittir. Burada 4-NP
konsantrasyonu daha oOnceden NaBHs varliginda 400 nm de hazirlanan 4-NP
kalibrasyonundan  belirlenmistir. indirgenme reaksiyonlar1 karsilastirmali  olarak,

katalizorsliz, Au katalizorliigiinde ve Ag katalizorliigiinde zamana karsi C/Co olarak
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grafige gegcirilmistir. Sekil 4.33 (c)’den goriildiigii gibi katalizor kullanilmadiginda C/Co
degeri sabit kalmaktadir (8 saat takip edilmistir) yani reaksiyon katalizor kullanilmadan
ilerlememektedir. Bu indirgenme reaksiyonu i¢in katalizér gerekmektedir. P(ATA)-M
(M:Au, Ag) katalizorli kullanildiginda zamanla C/Co degerinin hizli bir sekilde azaldigi
Sekil 4.33 (c)’den goriilmektedir. P(ATA)-Au ve p(ATA)-Ag’nin katalitik aktiviteleri
karsilastirildiginda, p(ATA)-Au kompozit katalizériiniin daha aktif oldugu ve belirtilen
kosullarda reaksiyonun 2,5 saatte tamamlandigi belirlenmistir. P(ATA)-Ag kompozit
katalizorli kullanilarak ayni kosullarda reaksiyon yaklasik 7,5 saatte tamamlamistir. Elde
edilen bu sonugclar literatiirdeki bircok metal katalizorlerle kiyaslanacak diizeyde ve hatta

cogundan daha yiiksek katalitik aktiviteye sahiptir

4.2.2. Biyomedikal Uygulamalar

Hidrofilik, hidrofobik yada amfifilik monomerlerden hazirlanan mikro ve nano
boyutta polimerik partikiiller, yiiksek stabilite, yliksek ylikleme kapasitesi ve cevresel
uyarilara duyarli 6zelligi nedeniyle biyolojik uygulamalarda ilgi odagi olmustur (Busseron
ve ark., 2013; Lombardo ve ark., 2015; Fleige ve ark., 2012). Biyolojik uygulamalarda
kullanilacak materyaller, kullanildiklar1 alanlarda (viicut/doku) herhangi bir olumsuz
etkiye neden olmamalidir. Bunun i¢in bu materyallere biyouyumluluk testi yapilmalidir.
Bu testler genotoksisite, kan uyumluluk testi, sitotoksisite, cilt irritasyon testi ve sistemik
toksisite testleridir. Biyolojik uygulamalarda kullanilan materyaller direkt yada dolayl
olarak kan ile etkileseceginden, bu materyalin kan uyumlu olmasi 6énemlidir (Shih ve ark.,
2015; Li ve ark., 2016). Materyalin kan uyumluluk/biyouyumluluk tespiti i¢in hemoliz ve
kan pihtilasma indeksi basit ve giivenilir bir test metodudur. Kan uyumlu materyaller
oldukca diisiik hemoliz oranma sahiptirler ASTM E2524-08 standardina goére hemoliz
oraninin <%35 bulunmasi o materyalin 1yi bir kan uyumluluga sahip oldugu, hemoliz oranm
% 5’ten biiylik ise o materyalin kirmizi kan hiicrelerine zarar verece§i anlamina
gelmektedir (Choi ve ark.,, 2011). P(ATA) ve p(MEAM) mikropartikiillerin kan
uyumluluklari, hemoliz orani ve kan pihtilagma indeksi belirlenerek test edilmistir. Bunun
icin 4 farkli konsantrasyonda (0,1 mg/mL, 0,5 mg/mL, 1,0 mg/mL ve 2,0 mg/mL)
calisilmistir. Sekil 4.34’te p(ATA) mikropartikiillerinin 37,5 °C’de 1,0 saat kan ile

etkilesiminden sonra elde edilen sonuglar verilmistir.
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Sekil 4.34. Farkli konsantrasyonda p(ATA) mikropartikiiliiniin kan ile 37,5 °C’de 60 dk

etkilesimi sonucu % hemoliz degerleri

0,1 mg/mL, 0,5 mg/mL, 1,0 mg/mL ve 2,0 mg/mL partikiil konsantrasyonu i¢in Sekil
4.34’ten elde edilen ortalama hemoliz oranlar sirasiyla % 1,53, % 1,72, % 1,82 ve % 1,99

olarak bulunmustur. Tiim konsantrasyonlar i¢in hemoliz oran1 % 2 den diisiiktiir ve bu

nedenle p(ATA) mikropartikiilii hemolitik etkiye sahip degildir.
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Sekil 4.35. Farkli konsantrasyonda p(MEAM) mikropartikiiliiniin kan ile 37,5 °C’de 60 dk

etkilesimi sonucu % hemoliz degerleri

Sekil 4.35’te ise p(MEAM) mikropartikiilii i¢in aymi sartlarda hemoliz orani

verilmistir. 0,1 mg/mL, 0,5 mg/mL, 1,0 mg/mL ve 2,0 mg/mL p(MEAM) mikropartikiil
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konsantrasyonu i¢in hesaplanan ortalama hemoliz degerleri sirasiyla % 0,58, %0,55, %
0,16 ve % 0,08 olarak hesaplanmistir. Calisilan tiim konsantrasyonlar i¢in hemoliz oran1 %
I’in altinda bulunmustur. PIMEAM) mikropartikiilleri yliksek konsantrasyonda (2 mg/mL)
bile hemolitik etki gostermemektedir. Kan uyumlu p(MEAM) partikiiller hiicre igi
biyolojik uygulamalarda kullanilabilirler (Li ve ark., 2015).

Partikiillerin kan uyumlulugun desteklenmesi ig¢in, partikiillerin kan pihtilagsma
endeksleri hemoliz testinde kullanilan konsantrasyonlar i¢in belirlenmistir. Test sonuglari

10 dk’lik etkilesim siiresi i¢in Sekil 4,36’da p(ATA) mikropartikiilii i¢in verilmistir.
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Sekil 4.36. Farkli konsantrasyonlarda p(ATA) mikropartikiillerinin 37,5 °C’de 10 dk kan

ile etkilesimi sonucu belirlenen kan pihtilasma endeksi

Konsantrasyon 0,1 mg/mL’den 2,0 mg/mL’ye arttirildiginda, kan pihtilasma endeksi
% 79°den % 54°¢ distiigi gortilmiistiir. Elde edilen bu sonu¢ p(ATA) mikropartikiiliin
kirmizi kan hiicreleri iizerine tromboz etkinliginin olmadigim1 gostermektedir. Aym
sartlarda p(MEAM) partikiilii i¢in yapilan testte elde edilen sonuglar Sekil 4.37°de
verilmistir. Burada konsantrasyon 0,1 mg/mL’den 2,0 mg/mL’ye arttirildiginda, kan
pihtilasma endeksi % 83’den % 61°e distligli goriilmiistir. Elde edilen bu sonug
pP(MEAM) mikropartikiiliin kirmizi kan hiicreleri {izerine tromboz etkinliginin olmadigini
gostermektedir. Sentezlenen p(ATA) ve p(MEAM) mikropartikiillerinin hemoliz ve kan
pihtilagsma testleri ile kan uyumlu olduklar1 belirlenmistir. Bu partikiiller biyolojik

uygulamalar i¢in uygun materyaller oldugu sonucuna varilmistir.
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Sekil 4.37. Farkli konsantrasyonlarda p(MEAM) mikropartikiillerinin 37,5 °C’de 10 dk

kan ile etkilesimi sonucu belirlenen kan pihtilasma endeksi

Biyolojik uygulamalarda materyalin antioksidan ve antibakteriyel 6zellige sahip
olmasi olduk¢a onemlidir. Tiyol ve fenol igeren bilesikler etkili antioksidan olarak
bilinirler. Bunlar serbest radikallerin yikici etkilerini ortadan kaldirarak hiicreleri, DNA ve
protenleri korurlar. Bu tiir bilesikler reaktif oksijen tirlerini yakalarlar/temizlerler
(Rahman, 2007; Lu ve ark., 2010). Sisteamin tiyol igeren biyojenik bir amindir. Biyojen
aminler antimikrobiyel etkiye sahiptirler ve ¢ok diisiik konsantrasyonlar bile bazi
bakterilerin ¢ogalmasini yavaslatmaya yeterli olabilmektedir (Dogan ve ark., 2012).
Molekiilde aktif tiyol, fenol grubunun olmasi o molekiiliin etkili antioksidan 6zellik
gostererek canli hiicreleri ve proteinleri serbest radikallerin yikic1 etkilerinden
koruyacagimi gosterir. PIMEAM) mikropartikiiliinin antioksidan 6zelligi FC ve ABTS

testleri ile incelenmistir ve sonuclar Cizelge 4.6’te verilmistir.

Cizelge 4.6. PIMEAM) mikropartikiiliiniin antioksidan aktivitesi; toplam fenol igerigi
(TPC) ve troloks esdeger antioksidan kapasitesi (TEAC) degeri

TPC# TEAC*

P(MEAM)

mikropartikiil 6,05+1,15 40,96+2,40

#170 mg/L p(MEAM) mikropartikiil siispansiyonu mg/L. GAE olarak ifade edilmistir
*mM troloks esdegeri/g kuru partikiil

TPC hesaplanmasinda gallik asit standart olarak kullanilmigtir. Bunun i¢in gallik
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asitin bes farkli konsantrasyonundaki absorbans degerleri belirlenmis ve kalibrasyon egrisi
cizilmigtir. Buradan elde edilen dogrunun denkleminden (A=0,00392C-0,00371)
yararlanilarak 6rnek igin okunan absorbansa karsilik gelen gallik asit konsantrasyonu
belirlenmistir. PIMEAM) mikropartikiiliiniin toplam fenol igerigi ve antioksidan 6zelligi
belirlenmesinde PBS igerisinde 170 mg/L p(MEAM) partikiili kullanilmigtir. P(MEAM)
mikropartikiiliiniin antioksidan esdeger kapasitesi 6,05+1,15 mg/L galik asit (GA) olarak
hesaplanmistir. Ayrica, p(MEAM) mikropartikiiliinin TEAC degeri ABTS radikal
yakalama metodu ile belirlenmistir. Burada 6rnek uygulamasi dncesi ABTS ve APS’nin
reaksiyonu ile ABTS™ radikali olusturulmustur. Partikiiliin bu radikali siipiirmesi renk
siddetindeki azalma yardimiyla belirlenmistir. Troloks canli sistemlerde dogal olarak
bulunan bir bilesiktir ve birgok antioksidan tayin yonteminde standart olarak kullanilir. Bu
calismada da belli bir konsantrasyon araliginda troloks i¢in standart ¢aligma grafigi
hazirlanmistir. TEAC; 1 mM deneysel 6rnegin derisimine esdeger miktardaki mM troloks
konsantrasyonuna denir. TEAC degeri esitlik (3.1)’den elde edilen degerlerin grafige
gecirilmesi ile elde edilen egim, troloks kalibrasyonundan elde edilen egim ve seyreltme
faktorii kullanilarak esitlik (3.2)’den TEAC degeri 40,96+2,40 mM troloks esdeger/g kuru
p(MEAM) mikropartikiil olarak hesaplanmistir. Her iki antioksidan test sonucu p(MEAM)
mikropartikiiliiniin belirgin antioksidan 6zellige sahip oldugunu gostermektedir.

Tez calismasi kapsaminda sentezlenen p(ATA) ve p(MEAM) mikropartikiillerin
sitotoksisiteleri normal L929 fibroblast hiicreleri ve DLD-1 kolon kanser hiicrelerine karsi
test edilmistir. Farkli konsantrasyonlarda mikropatikiiller 24 saat farkl: hiicre hatti ile hiicre
kiltlirii ortaminda inkiibe edilmistir. Kontrol deneyi i¢in sadece hiicrelerin bulundugu
partikiiliin bulunmadig hiicre kiiltiirii ortam1 hazirlanmigtir. Absorban degerleri 440 nm’de
ELISA plaka okuyucu ile yapilmigtir. Canli hiicrelerin yiizdeleri 12,5-200 pg/mL
mikropartikiil konsantrasyonlart i¢in hesaplanmistir. Sekil 4.38 (a)’da WST-1 sonuglari
fibroblast hiicrelerine karst % hiicre canliligt p(ATA) mikropartikiillerinin farklh
konsantrasyonlari i¢in verilmistir. Farkli konsantrasyonlarda partikiil igin L929 fibroblast
hiicre canlilig1 kontrol ile karsilastirildiginda, etkin konsantrasyon belirlenememistir ancak
200 pg/mL p(ATA) konsantrasyonunda dahi hiicre canlilifinin % 75°ten fazla oldugu
gozlenmistir. Calismada, 1929 fibroblast hiicrelerindeki ekstraktlarin  morfolojik
degisiklikleri ile iliskili apoptotik ve nekrotik etkiler de arastirilmistir. Apoptoz hem
endojen hem de ekzojen uyarilar tarafindan aktive edilebilen programli hiicre 6limiidiir ve
cok hiicreli organizmalarda gelisim ve homeastazin silirdiiriilmesinde 6nemli rol oynar.

Apoptoz hiicresel morfolojide degisiklikler ile karakterize edilir. Apoptozda genomik
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DNA’nin fragmantasyonu gerceklesir ve ¢ok sayida DNA zincir kiriklariin olusumuyla
sonuclanir. Apoptoz, dokularin gelisim evrelerinde, dokulardaki hiicre sayisini belirleyici
homeostatik mekanizmada, immiin olaylarda, hiicrelerin hastalik veya zararli ajanlara bagl
hasarlanmalarinda, yaslanma siirecinde rol oynar (Vercammen ve ark., 1998; Scatena,
2012). Nekroz ise hiicre hasarina neden olan kosullarda olusan hiicre 6liimiidiir. Toksik
maddeler, agir metaller, fiziksel ve kimyasal hasarlayicilar da nekroza sebep olabilir.
Nekrotik hiicre oliimiinde hiicre sismesi, organel pargalanmasi, liziz ve hiicre igerigin
disar1 saliverilmesi goriiliir. Nekroza inflamasyon eslik eder ve ¢evre dokulara zarar verir
(Majno ve Joris, 1995; Kroemer ve ark., 2009). Calismada apoptotik ve nekrotik etkinin
incelenmesinde Hoechst 33342 floresan isaretleyici kullanilmistir. Bunun igin 1,0 mg/mL
stok boya soliisyonundan alinarak uygulama yapilmis hiicre kiiltiirline ve kiiltiirlenmis
normal hiicrelere uygulanmistir. Boya etkilesimi, 24 saatlik siire i¢erisinde L929 fibroblast
hiicreleri igeren her numune igin gozlenmistir. Sekil 4.38 (b), L929 fibroblast hiicrelerinin
nekrotik indekslerini gostermektedir ve 1929 hiicreleri i¢in p(ATA) mikropartikiiliiniin
daha yiiksek konsantrasyonlarina bagli olarak nekrotik etki arttigi gériilmiistiir. Apoptotik
endeksler, p(ATA) mikropartikiiliiniin tim konsantrasyonu igin % 5'ten disiik oldugu
belirlenmistir.

Biyouyumluluk testi ¢alismasinda, p(ATA) mikropartikiillerinin hiicreler iizerindeki
apoptotik ve nekrotik etkilerini géstermek i¢in ikili boyama yontemi kullanilmistir. Elde

edilen floresan mikroskop goriintiileri Sekil 4.38 (c-f)’de verilmistir.
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Sekil 4.38. Farkli konsantrasyonda p(ATA) mikropartikiillerinin L929 fibroblast
hiicrelerine kars1 (a) % hiicre canliligi, (b) nekrotik endeksi, L929 fibroblast hiicreleri igin
kontrol floresans mikroskop goriintiileri (c) apoptotik ve (e) nekrotik ve 50 pg/mL
konsantrasyonunda p(ATA) mikropartikiili kullanilan fibroblast hiicreleri igin (d)
apoptotik ve (f) nekrotik floresan mikroskop goriintiileri (Lecia DMI 600 floresans

mikroskop, x200 biiyiitme, 6lgek 100 pm)

Hoechst 33342 boyast DNA’ya baglanan ve DAPI filtresi ile goriintiilenen bir
boyadir. Kontrol olarak kullanilan hiicrelere sadece besiyeri ile muamele edilmistir. Sekil
4.38 (c)’de gorildigi gibi kontrol grubunun hiicre ¢ekirdeklerinde apoptotik etki
goriilmedigi i¢in morfolojik degisim goriilmemistir. Apoptotik hiicre, ¢ekirdegi

parcalanmis, sinirlar1 belirsiz ve apoptotik olmayan hiicrelerden daha parlak bir gériiniime
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sahiptir.  P(ATA) mikropartikiil ile muamele edilmis hiicrelerin apoptotik hiicre
cekirdekleri Sekil 4.38 (d)’de beyaz ok ile gosterilmistir. Propidiyuim iyodat (PI) boyasi,
ikili boyama yonteminde kanser hiicrelerindeki nekrozu tespit etmek ic¢in kullanilir. Bu
boya 06lii hiicrelerin membranindan gegerek hiicre ¢ekirdegini kirmizi boyar ancak canli
hiicre membranindan gecemez. 1929 fibroblast hiicreleri PI ile ikili boyanmistir. Nekrotik
hiicre gorintiileri Sekil 4.38 (e-f)’de gosterilmistir. Saglikli hiicre ¢ekirdekleri FITC
floresan filtre altinda yesil goriintiilenir. Kontrol grubunun hiicre ¢ekirdeklerinde herhangi
bir morfolojik farlilik izlenmemistir (Sekil 4.38 (€)). P(ATA) mikropartikiilii (50 pug/mL)
ile inkiibe edilen L929 hiicrelerinde gézlemlenen nektorik hiicre ¢ekirdekleri beyaz ok ile
Sekil 4.38 (f)’de gosterilmistir.

P(ATA) mikropartikiiliiniin sitotoksisitesi DLD-1 kolon kanser hiicrelerine karsida
calisilmistir. Bu test L1929 fibroblast hiicrelerine uygulanan prosesle aymi sekilde
uygulanmustir. Partikiil konsantrasyonu yine 12,5-200 pg/mL araliginda 5 konsantrasyon
calisilmigtir. Mikropartikiilin DLD-1 kolon kanser hiicrelerine sitotoksik etkisi kontrol
hiicreleri ile karsilagtirmali olarak partikiil konsantrasyonunu ile % hiicre canlilig1 degisimi
Sekil 4.39 (a)’da verilmistir.

WST test sonucu, mikropartikiil konsantrasyonunun, 1.929 fibroblast hiicrelerinde
oldugu gibi DLD-1 kolon kanseri hiicreleri i¢cinde hiicre oliimlerinde belirgin bir etkisi
olmamistir. Mikropartikiil konsantrasyonu degisimi ile hiicre canliligindaki degisim
kontrol ile karsilastirmali olarak incelendiginde, hiicre canliligindaki diisiis ancak 100
pg/mL ve iizeri konsantrasyonda (yaklasik % 80) goriilmiistiir. P(ATA) mikropartikiil
konsantrasyonu 12,5 pg/mL’den 200 pg/mL’ye arttirildiginda, DLD-1 kolon kanser hiicre
canlilig1 %102,12°den % 83,93 e diismiistiir.

DLD-1 kolon kanser hiicrelerinin morfolojik degisimlerini incelemek i¢in apoptotik
ve nekrotik etki fibroblast hiicrelerine uygulanan sekilde 12,5-200 pg/mL mikropartikiil
konsantrasyonu i¢in incelenmistir. DLD-1 kolon kanser hiicrelerinin apoptotik indeksi
biitiin p(ATA) mikropartikiil konsantrasyonu i¢in <% 5 olmasina ragmen, p(ATA)
mikropartikiil konsantrasyonunun artmasi ile nekrotik indeks Sekil 4.39(b)’den gortildiigi
gibi artmigtir.

Sekil 4.39 (c-f)’de ikili boyama metodu ile hazirlanan apoptotik ve nekrotik
hiicrelerin kontrollerle birlikte floresans mikroskop goriintiileri verilmistir. Kontrol
grubuna bakildiginda, Sekil 4.39 (c), apoptotik etki goriilmedigi i¢in hiicre ¢ekirdeginde
herhangi bir morfolojik degisiklik olmamistir. Apoptotik hiicre ¢ekirdegi parcalanmis,

sekilsiz siirlar1 olan ve apoptotik olmayan hiicrelere gére daha parlak bir gériintimdedir.
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Sekil 4.39. Farkli konsantrasyonda p(ATA) mikropartikiillerinin DLD-1 kolon kanser
hiicrelerine kars1 (a) % hiicre canliligi, (b) nekrotik endeksi, DLD-1 kolon kanser hiicreleri
igin kontrol floresans mikroskop goriintiileri (c) apoptotik ve (e) nekrotik ve 50 pg/mL
konsantrasyonunda p(ATA) mikropartikiilii kullanilan DLD-1 kolon kanser hiicreleri i¢in
(d) apoptotik ve (f) nekrotik floresans mikroskop goriintiileri (Lecia DMI 600 floresan
mikroskop, x200 biiyiitme, dlgek 100 um)

Sekil 439 (d)’)de 50 pupg/mL konsantrasyonunda p(ATA) mikropartikiil
kullanildiginda apoptotik hiicre ¢ekirdegi goriilmemistir. Sekil 4.39 (e)’de nekrotik kontrol
grubuna ait floresan mikroskop goriintiisii verilmistir ve hiicre ¢ekirdeginde herhangi bir

morfolojik degisim goriilmemistir.
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Sekil 4.40. Farkli konsantrasyonda p(MEAM) mikropartikiillerinin 1929 fibroblast
hiicrelerine kars1 (a) % hiicre canliligi, (b) nekrotik endeksi, 1.929 fibroblast hiicreleri i¢in
kontrol floresans mikroskop goriintiileri (c) apoptotik ve (e) nekrotik, ve 50 pg/mL
konsantrasyonunda p(MEAM) mikropartikiili kullanilan fibroblast hiicreleri igin (d)
apoptotik ve (f) nekrotik floresan mikroskop goriintiileri (Lecia DMI 600 floresans
mikroskop, x200 biiyiitme, 6lgek 100 pm)

DLD-1 kolon kanser hiicreleri 50 pg/mL p(ATA) mikropartikiilii ile etkilestirildikten
sonra incelenen nekrotik hiicre ¢ekirdekleri Sekil 4.39 (f)’de beyaz ok ile gosterilmistir.
P(MEAM) mikropartikiillerinin biyouyumluluk testi i¢in p(ATA) mikropartikiillerine

uygulanan test ve metotlarin aynist kullanilmistir. Yine 5 farkli partikiil konsantrasyonu
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(12,5 pg/mL, 25 pg/mL, 50 pg/mL, 100 pg/mL ve 200 pg/mL) ile calisilmstir. Sekil 4.40
(a)’da WST-1 sonuclart fibroblast hiicrelerine karsi % hiicre canliligt p(MEAM)
mikropartikiillerinin farkli konsantrasyonlar1 i¢in verilmistir. Farkli konsantrasyonlarda
partikiil icin 1929 fibroblast hiicre canlilifi kontrol ile karsilastirildiginda, maksimum
hiicre canliligi %89,23 olarak 12,5 pg/mL p(MEAM) konsantrasyonunda goriilmiistiir.
P(ATA) mikropartikiil konsantrasyonu 12,5 pg/mL’den 200 pg/mL’ye arttirildiginda,
fibroblast hiicre canliigi % 89,23’ten % 84,54’de azalmaktadir. Mikropartikiil
konsantrasyonunun artmasi, kontrol ile karsilastirildiginda az miktarda hiicre 6liimiine
neden olmustur. WST sonuglari, partikiil konsantrasyonunun L[L929 fibroblast hiicre
hattinda hiicre 6liimliiliigii tizerinde 6nemli bir etkisi olmadigi anlasilmistir. Sekil 4.40(b),
1929 fibroblast hiicrelerinin nekrotik indekslerini gostermektedir ve 1929 hiicreleri i¢in
p(MEAM) mikropartikiiliiniin daha yiiksek konsantrasyonlarina bagli olarak nekrotik etki
arttirllmistir. Apoptotik endeksler, p (MEAM) mikropartikiiliiniin tiim konsantrasyonu i¢in
% 5'ten diistiktiir.

Biyouyumluluk testi ¢alismasinda, p(MEAM) mikropartikiillerinin hiicreler
tizerindeki apoptotik ve nekrotik etkilerini gdstermek icin ikili boyama yontemi
kullanilmistir. Elde edilen floresan mikroskop goriintiileri Sekil 4.40 (c-f)’de verilmistir.
Kontrol grubunun hiicre c¢ekirdeklerinde apoptotik etki goriilmedigi i¢cin morfolojik
degisim goriilmemistir (Sekil 4.40 (c)). Apoptotik hiicre, ¢ekirdegi pargalanmis, sinirlari
belirsiz ve apoptotik olmayan hiicrelerden daha parlak bir goriiniime sahiptir. P(MEAM)
mikropartikiil ile muamele edilmis hiicrelerin apoptotik hiicre cekirdekleri Sekil 4.40
(dy’de beyaz ok ile gosterilmistir. Nekrotik hiicre goriintilleri Sekil4.38 (e-f)’de
gosterilmistir. Saglikli hiicre ¢ekirdekleri FITC floresan filtre altinda yesil goriintiilenir.
Kontrol grubunun hiicre ¢ekirdeklerinde herhangi bir morfolojik farlilik izlenmemistir
(Sekil 3.40(e). P(MEAM) mikropartikiilii (50 pg/mL) ile inkiibe edilen L929 hiicrelerinde
gbzlemlenen nektorik hiicre ¢ekirdekleri beyaz ok ile Sekil 4.40 (f)’de gosterilmistir.

P(MEAM) mikropartikiiliiniin sitotoksisitesi DLD-1 kolon kanser hiicrelerine karsida
calisilmigtir. Bu test 1929 fibroblast hiicrelerine uygulanan prosesle ayni sekilde
uygulanmistir. Mikropartikiiliin DLD-1 kolon kanser hiicrelerine sitotoksik etkisi kontrol
hiicreleri ile karsilagtirmali olarak partikiil konsantrasyonunu ile % hiicre canlilig1 degisimi
Sekil 4.41(a)’da verilmistir. WST-1 test sonucu, mikropartikiil konsantrasyonunun, 1.929
fibroblast hiicrelerinde oldugu gibi DLD-1 kolon kanseri hiicreleri iginde hiicre

oliimlerinde belirgin bir etkisi olmamastir.
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Sekil 4.41. Farkli konsantrasyonda p(MEAM) mikropartikiillerinin DLD-1 kolon kanser
hiicrelerine kars1 (a) % hiicre canliligi, (b) nekrotik endeksi, DLD-1 kolon kanser hiicreleri
icin kontrol floresans mikroskop goriintiileri (c) apoptotik ve (e) nekrotik, ve 50 pg/mL
konsantrasyonunda p(MEAM) mikropartikiilii kullanilan DLD-1 kolon kanser hiicreleri
icin (d) apoptotik ve (f) nekrotik floresans mikroskop goriintiileri (Lecia DMI 600
floresans mikroskop, x200 biiyiitme, 6lgek 100 pm)

Mikropartikiil konsantrasyonu degisimi ile hiicre canlilifindaki degisim kontrol ile
karsilastirmali olarak incelendiginde, en diisiik hiicre canliligi (% 80,51) 25 pg/mL
mikropartikiil konsantrasyonunda goriilmiistiir. P(MEAM) mikropartikiil konsantrasyonu
12,5 pg/mL’den 200 pg/mL’ye arttirlldiginda, DLD-1 kolon kanser hiicre canlilig1
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%103,83’ten % 86,15’¢ diismiistiir.

DLD-1 kolon kanser hiicrelerinin morfolojik degisimlerini incelemek i¢in apoptotik
ve nekrotik etki fibroblast hiicrelerine uygulanan sekilde 12,5-200 pg/mL mikropartikiil
konsantrasyonu i¢in incelenmistir. DLD-1 kolon kanser hiicrelerinin apoptotik indeksi
biitiin p(MEAM) mikropartikiil konsantrasyonlari i¢in <% 5 olmasina ragmen, p(MEAM)
mikropartikiil konsantrasyonunun artmasi ile nekrotik indeks Sekil 4.41 (b)’den de
gorildiigi gibi artmustir.

Sekil 4.41 (c-f)’de ikili boyama metodu ile hazirlanan apoptotik ve nekrotik
hiicrelerin kontrollerle birlikte floresans mikroskop goriintiileri verilmistir. Kontrol grubu
ile karsilastirildiginda, Sekil 4.41 (c), apoptotik etki goriilmedigi i¢in hiicre ¢ekirdeginde
herhangi bir morfolojik degisiklik olmamistir. Apoptotik hiicre cekirdegi parcalanmis,
sekilsiz siirlar1 olan ve apoptotik olmayan hiicrelere gére daha parlak bir goriinlimdedir.
Sekil 4.41 (d)’de 50 pg/mL konsantrasyonunda p(MEAM) mikropartikiil kullanildiginda
apoptotik hiicre c¢ekirdegi goriilmemistir. Sekil 4.41 (e)’de nekrotik kontrol grubuna ait
floresan mikroskop goriintiisii verilmistir ve hiicre ¢ekirdeginde herhangi bir morfolojik
degisim goriilmemistir. DLD-1 kolon kanser hiicreleri 50 pg/mL p(MEAM)
mikropartikiilii ile etkilestirildikten sonra incelenen nekrotik hiicre ¢ekirdekleri Sekil 4.41
(f)’de beyaz ok ile gosterilmistir.

Sentezlenen mikro/mano polimerik partikiillerin biyomedikal alanda kullanim
potansiyelinin aragtirilmasi amaciyla, partikiillerin ilag tasiyict ajan olarak kullanilma
potansiyelleri arastirilmistir. Ilag salimi calismasi i¢in kaptopril (CP) ve trimetoprim
(TMP) model ila¢ olarak secilmistir. P(ATA) mikropartikiiliine CP ilac1 sulu ortamda
yiklenmis ve PBS ortaminda oda sicakliginda CP salimi zamana karsi incelenmistir
(Sahiner ve Sengel, 2017). Kontrollii ilag salim sistemlerinde, pH 6nemli bir parametredir.
Ortam pH degerinin salinan ila¢ miktar1 {izerine etkisinin arastirilmasi i¢in pH 1,5, 7,4 ve
9,0’da salim c¢aligsmalar1 gergeklestirilmistir. Model ila¢ CP’nin kimyasal yapis1 Sekil 4.42
(a)’da verilmistir. P(ATA) partikiiliine yiiklenen CP miktar1 44 mg/g olarak hesaplanmustir.
Sekil 4.42(b)’de farkli pH degerlerinde zamana karst CP salim miktar1 mg/g olarak
verilmistir. Salim dengeye ulastiginda, 6. giliniin sonunda UV-Vis spektroskopisi ile
belirlenen salinan CP miktar1 pH 1,5, 7,4 ve 9,0 i¢in sirasiyla 16,66 mg/g, 13,30 mg/g ve
12,63 mg/g olarak bulunmustur. ilk 12 saat salim lineer bir sekilde artmistir ve sonrasinda
artis azalarak devam etmistir. Lineer salim esnasinda yliklenen ilacin % 15-20’si salinmis
olup 6 giin sonra yiiklenen ilacin % 40’a yakin1 salinmistir. Ortam pH degeri 9,0’dan 1,5’a
digiiriildiginde, salinan ila¢ miktar1 artmaktadir. Diisiik pH degerinde p(ATA)
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mikropartikiil protonlanarak fazla miktarda ila¢ salinmasina neden olmaktadir. Yiiksek pH
degerlerinde ise (pH 7,4, 9,0), p(ATA) mikropartikiil negatif karakterlidir ve daha az CP

molekiilinin salinmasina neden olur.

CH,
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20
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Sekil 4.42. (a) Kaptopril (CP) kimyasal yapisi, (b) PBS ortaminda ve farkli pH (1,5, 7,4,
9,0) degerlerinde p(ATA) mikropartikiillerinden CP salim1

Sentezlenen p(ATA) mikropartikiill ayni zamanda kan uyumlu ve biyouyumlu
materyal oldugundan farkli pH degerlerinde farkl ila¢ salim kapasitesi ile kontrollii salim
calismalarinda basarili bir sekilde kullanilabilir.

Bir diger hazirlanan partikiill olan p(MEAM) mikropartikiili aynt model ilag
kullanilarak ila¢ yiikleme ve salim kapasitesi imcelenmistir. Salim yine farkli pH
ortamlarinda gergeklestirilmistir. Bu defa salim 37 °C ayarlanmis su banyosunda 100 rpm
karistirma hizinda gergeklestirilmistir. P(IMEAM) mikropartikiiliinden CP salim profili
Sekil 4.43’te verilmistir. Sekil 4.43’ten goriildiigii gibi salim ortam pH degerinden
etkilenmektedir ve farkli pH degerinde partikiilden salinan ila¢ miktar1 degismektedir.
Salim ilk 5 saat c¢alisilan tim pH degerleri i¢in lineer olarak artmaktadir ve bu siire
sonunda salinan CP miktar1 pH 1,5, 7,4 ve 9,0 i¢in sirasiyla 9,81mg/g, 12,24 mg/g ve 13,78

mg/g olarak hesaplanmistir. Salinan ila¢ miktar1 10. saatten sonra ¢ok fazla
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degismemektedir. Ilag salimi dengeye ulastiginda, yani 24 saat sonra salinan CP miktar1

10,64 mg/g, 13,41 mg/g ve 15,02 mg/g sirasiyla pH 1,5, 7,4 ve 9,0 i¢in hesaplanmustir.

25

——pH=15 —e—pH=74 —e—pH=9.0

20

Salinan ila¢ miktar1 (mg/g)

0 5 10 15 20 25
Zaman (saat)

Sekil 4.43. P(MEAM) mikropartikiillerinden CP salimi1 (pH 1,5, 7,4, 9,0)

Salim ortammin pH degeri 9,0’dan 1,5’a diisiiriildiiglinde, salinan ilag miktari
artmaktadir. Sentezlenen pP(MEAM) mikropartikiilleri, antioksidan, kan uyumlu ve
biyouyumlu oldugundan biyolojik uygulamalar i¢in ¢ok iyi bir aday olabilir.

P(TAEA-ko-GDE), p(MEAM), p(ATA) ve p(MEP) partikiilleri kullanilarak oda
sicakliginda PBS ortaminda bir diger model ilag olan TMP salimi incelenerek partikiillerin
kontrollii salim ¢alismalarindaki potansiyellerleri incelenmistir. Sekil 4.44’de zamana kars1

salinan TMP miktar1 mg/g olarak verilmistir.
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Sekil 4.44. P(TAEA-ko-GDE), p(MEAM), p(ATA) ve p(MEP) partikiillerinden TMP

salim1 ve TMP’nin molekiil yapisi
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TMP salim1 5 saat takip edilmistir ve bu siirede p(TAEA-ko-GDE), p(MEAM),
P(ATA) partikiilleri yalnizca 4-6 mg/g TMP salmiglardir. P(MEP) partikiilleri ise diger
partikiillerin aksine 5 saatte yaklasik 37 mg/g TMP salmistir ve bu diger partikiillerin
saldig1 TMP miktarindan en az 6 kat fazladir.

Omek ilag salim calismalarinda 5 saatten 120 saate kadar salim ornekleri
gosterilmistir. ilag-partikiil, biyolojik molekiil-partikiil arasindaki fiziksel ve kimyasal
etkilesim gozoniinde bulundurularak calisilmak/tasinmak istenen ilag yada biyolojik
molekiile 6zgii mikro- nano- boyutlarda polimerik partikiillerin sentezlenmesi miimkiindiir.
Sentezlenen partikiillerin modifiye edilerek salim siirelerinin uzatilmasi yada kisaltilmasi
saglanabilmektedir. Ayrica kontrollii salim sistemlerinde kullanilacak materyallerin hedef
bolgeye ulasimi ve kontrollii salimi i¢in materyaller pH, iyonik siddet, elektrik alan,
manyetik alan duyarli 6zelliklerde hazirlanabilmektedir.

Sentezlenen polimerik mikro- ve nano- boyutta partikiillerin antimikrobiyel
aktivitelerini belirlemek i¢in c¢esitli bakteri tiirlerine karsi agar disk difiizyon ile
antibakteriyel etkileri arastirilmistir. Her bir 6rnek i¢in maksimum 5 mg partikiil disk
lizerine yerlestirilebilmistir. Test sonuglarina gore partikiillerin bakteri ¢ogalmasina
herhangi bir etkisi olmamistir. Partikiiller difiiz olamadiklarindan bu metodun
sentezledigimiz partikiiller i¢in uygun bir metot olmadigi Sonucuna varilmistir. P(TAEA-
ko-GDE) ve protonlanmis mikropartikiil i¢gin makro seyreltme metodu ile ayni bakteriler
lizerine inhibisyon etkileri arastirilmis ve Cizelge 4.7°deki sonuglar elde edilmistir.
Calisilan tiim bakteri tiirleri i¢in protonlanmis mikropartikiil daha 1yi antibakteriyel etki
gostermistir ve en etkili oldugu bakteri B.subtilis olarak belirlenmistir (urRehman ve ark,
2015).

Cizelge 4.7. P(TAEA-ko-GDE) ve p(TAEA-ko-GDE)-HCI mikropartikiillerin E. coli
ATCC 8739, S. aureus ATCC 6538, B. subtilis ATCC 6633, P. aeruginosa ATCC 10145

bakterilerine karst minimum inhibitér konsantrasyonu (MIK)

P(TAEA-ko-GDE) P(TAEA-ko-GDE)-HClI
MIK (mg/mL) MIK (mg/mL)
E. coli 10 5,0
S. aureus 10 5,0
B. subtilis 5,0 2,5
P. aeruginosa - 10
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Buna ek olarak B.subtilis bakterisine karst IL formlarmin antibakteriyel etkisi

arastirilmis ve Cizelge 4.8’de MIK ve MBK degerleri verilmistir.

Cizelge 4.8. P(TAEA-ko-GDE)-IL mikropartikiillerin B. subtilis ATCC 6633 bakterisine
karst MIK ve MBK degerleri

Numune MIK (mg/mL) MBK (mg/mL)
P(TAEA-ko-GDE)*[PF,] 5,0 10
P(TAEA-ko-GDE)*[BF,] 25 5,0

P(TAEA-ko-GDE)*[N(CN),]

P(TAEA-ko-GDE)*[SCN]

Cizelge 4.8’den goriildiigi gibi PIL’ler arasinda B. Subtilis bakterisine kars1 en etkili
polimerik IL partikiil p(TAEA-ko-GDE)*[BF4] olarak belirlenmistir.

4.2.3. Enerji Uygulamalan

Gilintimiizde yogun bir sekilde enerji kaynagi olarak kullanilan fosil yakit tiirevlerinin
(Petrol, LPG, komiir vb) diinyanin niifus artis1 ve gelisen ve gelismekte olan {ilkelerin
enerji ihtiyacinin giderek artmasma paralel olarak yakin gelecekte tiikenme noktasina
gelecegi diistiniilmektedir. Ayrica ¢ogu bilim insanina gore, fosil yakitlarin kullanimiyla
birlikte ¢evreye salinan CO2 gibi sera gazlar1 atmosferdeki ozon tabakasina zarar vermekte
ve atmosferdeki 1siy1 artirarak iklim degisimlerine sebep olmaktadir. Bu yiizden temiz,
giivenli ve ekonomik enerji sistemlerinin gelistirilmesi Onemlidir. Bundan dolayi,
aragtirmacilar, enerji kaynagi olarak kullanilan fosil yakitlara alternatif olabilecek yeni
enerji kaynaklart i¢in yogun aragtirmalarini siirdiirmektedirler (Dellano ve ark., 2015;
Bauer ve ark., 2005; Holdren, 2007; Chu ve Majumdar, 2012). H; yiiksek enerji yogunlugu
ve bollugu nedeniyle kimya ve petrol endiistrisinde dnemli bir kaynaktir. Bu kaynak fosil
yakitlara alternatif yakit olarak kullanilabilir. H2 enerji kaynagi olarak kullanildiginda yan
tirlin olarak yalnizca su buhar1 olusmaktadir (Schlapbach ve Zuttel, 2001). Hz kullaniminin
avantajlar1 yaninda bazi iistesinden gelinmesi gereken Hz nin depolanmasi, taginmasi ve
yanmasi1 gibi teknolojik giigliikler vardir (Thomas, 2011; Muir ve Yao, 2011). Kimyasal
borhidriir (Moussa ve ark., 2013; Huang ve ark., 2016; Jepsen ve ark., 2016), sorbent
materyal (Thomas, 2011; Kurst ve ark., 2013, Grundy ve Ye, 2014; Stuckert ve ark.,
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2010), koordinasyon hibrit sistem (Skipper ve ark., 2012; Adelhelm ve Jongh, 2011) gibi
yiiksek gravimetrik ve hacimsel enerji yogunlugu yiiksek ¢esitli H> depolama sistemleri
lizerine aragtirmalar yogun bir sekilde devam etmektedir. H> dogada gaz halinde
bulunmasina ilaveten kimyasal olarak yar1 metaller, metaller ve alagimlar ile de bilesik
olustururlar. Boylece olugsan metal hidriirler kiitlece yiiksek degerlerde H> depolayabilirler.
Literatiirde en ¢ok kullanilan bor hidriir, kiitlece %10,8 igerigiyle NaBH4’diir (Kang ve
ark., 2014; Netskina ve ark., 2015; Muir ve Yao, 2011, Amendola ve ark., 2000). NaBH4
yanici ve ugucu olmayan, ¢evre dostu yan iiriinleri ¢evre i¢in zararsiz; NaBO2 ve su buhari
iceren ve kolayca ulasilabilen diger borhidriirlere gére ekonomik olan kimyasal bir
hidriirdiir (Richardson ve ark., 2005). H iiretim reaksiyonlar1 katalizér esliginde hizli ve
en Onemlisi reaksiyon {riinleri geri doniistiiriilebilir H> depolayici bir materyaldir
(Amendola ve ark., 2000). H> iiretim sistemleri en ¢ok kullanilan H2 depolayict hidriirlerde
biri olan NaBHj4, farkli solventler (H20, CH3OH vb) igeren reaksiyon ortamlarinda kendi
kendine (katalizorsiiz) Hp iiretim reaksiyonu olduke¢a yavastir. Bu yiizden NaBH4’den H»
iretim reaksiyonlarinda cesitli metaller ve metal kompozitleri katalizor olarak
kullanilmaktadir. NaBHa4’den H> tiretiminde katalizor olarak Ru, Pt, Rh, Pd, Co, Ni, Cu, Fe
gibi gecis metal nanopartikiilleri ve bunlarin alasimlarida NaBHj4 hidrolizinde katalizor
olarak kullanilabilmektedir.

Iyonik sivilar, kaynama noktast 100 °C’den daha diisiik organik tuzlar olarak
tamimlanabilirler (Zheng ve ark., 2014). Iyonik sivilarin, elektro-kimyasal kararliligi,
termal kararliligi, ihmal edilebilir buhar basinci, iyon secebilme 0Ozelligi (katyon veya
anyon) ve yiiksek 1yonik iletkenligi gibi 6zelliklerinden dolay1 arastirmacilarin son yillarda
ilgisini en ¢ok ¢eken materyallerin basinda gelmektedir (Zhang ve ark., 2006; Khupse ve
Kumar, 2010). IL’lar organik sentezlerde ¢oziicii (Cai ve Xiao, 2015; Welton, 1999),
antimikrobiyal materyal (Garcia ve ark., 2013; Mester ve ark., 2015) ve Kkatalizor
(Parvulescu ve Hardacre, 2007; Wiredu ve Amarasekara, 2015) olarak kullanilmaktadir.
IL’larin fonksiyonel gruplarini barindiran polimer, polimerik iyonik sivi (PIL) olarak
adlandirilmaktadir (Mecerreyes, 2011; Tang ve ark., 2014; Tome ve ark., 2015). IL’larda
oldugu gibi PIL’larda anyon degisimi de yapilabilmektedir (Ye ve Elabd, 2011).

Bu tez calismasinda hazirlanan polimerik partikiiller in situ metal nano partikiil
hazirlanmasinda ve bu hazirlanan metal nanokompozitlerin NaBH4’lin hidrolizinden H>
tiretiminde katalizor olarak kullanilmistir. Ayrica hazirlanan polimerik partikiiller
dogrudan NaBHs’lin metanoliz reaksiyonunda direkt olarak H: iretilmesinde katalizor

olarak kullanim potansiyelleri belirlenmistir.
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Sentezlenen p(TAEA-ko-GDE) mikropartikiilic bolim 3°de 3.5.1.3 basligi altinda
belirtildigi gibi metal nanopartikiillerin hazirlanmasinda kalip olarak kullanilmigtir.
P(TAEA-ko-GDE) mikropartikiil i¢erisinde Co ve Ni nanopartikiilleri hazirlanmistir. Sekil

4.45’de metal katalizoriin hazirlanmasinin sematik gosterimi ve bunlarin TEM goriintiileri

verilmigtir.
1) M+2
— (0] 0
2) NaBH, Co.v Ni
p(TAEA-ko-GDE) p(TAEA-ko-GDE)-M
P(TAEA-ko-GDE)-Ni | P(TAEA-ko-GDE)-Co

Sekil 4.45. Metal nanopartikiil hazirlanmasi1 sematik gosterimi, p(TAEA-ko-GDE)-Ni ve
p(TAEA-ko-GDE)-Co kompozitlerin TEM goriintiileri

Mikropartikiil i¢inde hazirlanan metal nanopartikiiller TEM goriintiilerinden 20
nm’den kiigiik goriinmektedir. Hidroliz reaksiyonu ic¢in katalizor kullanmadan diger
degiskenler sabit tutularak kontrol deneyi yapilmistir. Kontrol deneyinden reaksiyonun bu
sartlarda 2 saat boyunca iiretilen H. kayit edilmis ancak reaksiyonun ilerlemedigi
goriilmistiir. Hazirlanan kompozit yapilar NaBH4’lin hizroliz reaksiyonunda katalizor
olarak kullanilmistir. Sekil 4.46’da p(TAEA-ko-GDE)-Ni, p(TAEA-ko-GDE)-Co
katalizorliigiinde NaBHa4’{in hidrolizinden zamana kars: tiretilen Hz miktarlari ve reaksiyon

mekanizmasi verilmistir.
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Sekil 4.46. NaBH4’tin hidrolizinde katalizor tiirtiniin (Co ve Ni) etkisi (a), reaksiyon
mekanizmasinin sematik gosterimi (b) [Reaksiyon kosullar: 22 mg metal nanopartikiil; 50

mL 50 mM NaBHg4, 323 K, kiitlece % 5 NaOH, 1000 rpm]

Calismalarda hesaplamalar NaBHs4 miktarinin yarisinin harcandigi duruma gore
hesaplanmistir (Rso) ve mL/dk veya mL/dk.g olarak bahsedilmistir. Hidrojen tiretim hizi
(Rso) p(TAEA-ko-GDE)-Co i¢in 167 mL/dk.g, p(TAEA-ko-GDE)-Ni katalizorii igin 271
mL/dk.g olarak hesaplanmistir. Katalizor kullanmadan yapilan reaksiyon sonucunda H»
tiretilememistir. Sekil 4.46’dan da goriildigi gibi Ni katalizorii Co katalizériinden daha
aktiftir ve reaksiyon daha kisa siirede tamamlanmistir. Onceki béliimlerde (3.5.3.1)
bahsedildigi gibi NaBH4’lin hidroliz reaksiyonuna bakildiginda sitokiyometrik olarak 1
mol NaBH4’iin 2 mol HO ile reaksiyona girmesi sonucu 4 mol H; tiretilmektedir (esitlik
3.5). Katalizor esliginde {iretilen Hz’nin yarist H2O’dan gelmektedir. Reaksiyon
mekanizmas1 4.46(b)’de sematik olarak Ozetlenmistir. Bundan sonraki hidroliz
reaksiyonlarinda katalizor olarak p(TAEA-ko-GDE)-Ni katalizor olarak kullanilmigtir ve
diger degiskenlerin reaksiyon hizi lizerine etkileri incelenmistir. Sekil 4.47°de NaBH4

konsantrasyonunun reaksiyon hizi iizerine etkisi gosterilmistir.
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Sekil 4.47. NaBH3 hidrolizi tizerine NaBH4 konsantrasyonunun etkisi (a) zaman-iiretilen
hidrojen hacmi, (b) NaBH4 konsantrasyonu-hidrojen tiretim hizi [Reaksiyon kosullari: 22
mg Ni nanopartikiil; 50 mL 50-100 mM NaBHa, 323 K, kiitlece % 5 NaOH, 1000 rpm]

Reaksiyon ortamindaki NaBH4 konsantrasyonu 50 mM’dan 100 mM’a arttirildiginda
H> tretim hizi 271 mL/dk.g’dan 1106 mL/dk.g arttigi hesaplanmistir. NaBH4 miktari
reaksiyon hizini ciddi bir sekilde etkilemektedir. In (NaBH4 konsantrasyonu)’na karsi In
(H2 tiretim hiz1) grafige gegirildiginde egim 2,07 olarak bulunmustur. Ni katalizorliigiinde
gergeklestirilen hidroliz reaksiyonunun NaBH4 konsantrasyonuna ikinci dereceden bagh
oldugu goriilmektedir.

Katalizor miktarinin reaksiyon hizi iizerine etkisini incelemek icin diger parametreler
sabit tutularak yalnizca katalizor miktar1 11-44 mg Ni katalizorii arasinda degistirilerek
gerceklestirilmistir. Farkli miktarlarda katalizor kullanarak yapilan deneylerde zamana
kars1 tiretilen H, hacmi Sekil 4.48°de verilmistir. Katalizor miktarinin artmasi ile reaksiyon

hizinin arttig1 acik bir sekilde gortilmektedir ancak artis katalizér miktari ile dogru orantili

degismemektedir.
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Sekil 4.48. Katalizor miktarinin reaksiyon hizi iizerine etkisi [Reaksiyon kosullari: 11-44

mg Ni nanopartikiil; 50 mL 50 mM NaBHjs, 323 K, kiitlece % 5 NaOH, 1000 rpm]
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Bu hidroliz reaksiyonunda oldugu gibi bir¢ok reaksiyon i¢in katalizoriin kararliligi,
aktivitesi, reaksiyona giren NaBH4’iin Hz2’ye doniisiim yiizdesi ve tekrar kullanilabilirligi
gibi bilgilerin edinilmesi ¢ok 6nemlidir. Burada kullandigimiz Ni katalizoriiniin tekrar
tekrar kullanimi durumunda aktivite ve doniisiim yiizdeleri belirlenmistir. Katalizoriin ilk
kullaniminda elde edilen reaksiyon hiz1 %100 aktivite olarak kabul edilir ve sonraki tekrar
eden kullanimlarda ilk kullanim hizi (% 100) referans alinarak hesaplanir. Reaksiyon
hizinin artig1 aktivitede artisin oldugu, reaksiyon hizinin azalmasi ise aktivitede azalmanin
oldugu anlamima gelir. Donlisim %’sinin belirlenmesinde ise ortamdaki NaBHas’iin
reaksiyona girmesi ile elde edilen Hz’nin hacmi ile belirlenir. NaBH4’{in tamaminin
reaksiyona girmesi % 100 doniisim anlamina gelir ve tamaminin reaksiyona girdigi
tiretilen H, miktarindan anlasilir. Calismada 250 mL H eldesi % 100 doniisiim olarak
kabul edilmistir. Sekil 4.49’da ayni katalizoriin 5 kez tekrar kullanimi sonucu aktivite ve

dontisiimdeki degisim verilmistir.

# Dontistim -: Aktivite

150 |

100 |

%

50

1 2 3 4 5
Tekrar Kullanim Sayisi

Sekil 4.49. P(TAEA-ko-GDE)-Ni katalizoriiniin NaBHjs hidrolizi i¢in 5 tekrarli kullanimi
ve aktivite, doniisiim yiizdesi [Reaksiyon kosullari: 22 mg Ni nanopartikiil; 50 mL 50 mM
NaBHa4, 333 K, kiitlece % 5 NaOH, 1000 rpm]

Sekil 4.49°dan goriildiigli gibi her kullanimda reaksiyon % 100 doniisiimle
gerceklesmistir. 5 tekrar sonrasinda bile donilistim ylizdesinde herhangi bir azalma
olmamas1 6nemli bir bulgudur. Aktivite % belirlenirken ilk kullanim % 100 olarak kabul
edilmistir. Sekil 4.49°da goriildiigii gibi ilging bir sonug ortaya ¢ikmistir. Tekrar kullanim
sayis1 arttikga aktivite de onemli derecede bir artis gézlenmektedir ve % 155 degerine
ulagsmaktadir. Bu durum katalizorlin tekrar kullanim sayist arttikga reaksiyon siiresinin

kisalma oldugunu anlamina gelmektedir. Reaksiyon siiresince gozlemlerimize gore
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katalizoriin tekrar tekrar kullaniminda kompozit renginin her kullanimdan sonra daha siyah
goriinmektedir. Bu durum ortamda bulunan NaBHj4’iin katalizériin indirgenmesinde rol
almistir ve katalizoriin kararliligimi arttirarak daha aktif olmasmi saglamistir. Calisma
detayli bir sekilde incelenmesi gerekmektedir.

Reaksiyon hizi iizerine sicakligin etkisini incelemek ve aktivasyon parametrelerini
hesaplamak i¢in 323-343 K sicakligi araliginda NaBHa hidroliz reaksiyonlar1 p(TAEA-ko-
GDE)-Ni katalizorleri varliginda gergeklestirilmistir. Sicaklik-tiretilen H> miktar1 grafigi
Sekil 4.50°de verilmistir.
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Sekil 4.50. NaBHj4 hidroliz reaksiyonu iizerine sicakligin etkisi [Reaksiyon kosullari: 22
mg Ni nanopartikiil; 50 mL 50 mM NaBHa, 323-343 K, kiitlece % 5 NaOH, 1000 rpm]

Reaksiyon sicaklig1 323, 333 ve 343 K i¢in reaksiyon hizi sirasiyla 271 mL/dk.g, 646
mL/dk.g ve 1684 mL/dk.g olarak hesaplanmistir. Hidroliz reaksiyonu igin farkli
sicakliklarda belirlenen hiz sabitler ile aktivasyon parametrelerini belirlemek icin farkli
sicakliklarda (323-343 K), Arrhenius (4.5) ve Eyring (4.6) esitlikler kullanarak sirasiyla
Ink-(1/T) ve In(k/T)-(1/T) grafigi ¢izilmistir.

Ea
Ink =1nA — (ﬁ) (4.5)

in(5) =t () + 5 -5 () (46)

Burada k; hiz sabiti, Ea; aktivasyon enerjisi, T; sicaklik, ks; Boltzmann sabiti
(1,38x102JK ™), h; Planck sabiti (6,626x10°3* J.s), AH*; aktivasyon entalpisi, AS*;
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aktivasyon entropisi, R; gaz sabiti (8,314 JKmol™). Esitlik (4.5)’ten In k-(1/T) ve esitlik
(4.6)’dan In (k/T)-(1/T) grafigi Sekil 4.51°de verilmistir.

4 10,4

-4,5 -10,8 -
y = -9266,8x + 16,16

y = -9599,6x + 22,968 - -11.2 4 R2 = 0,9968

R2= 7

¥-55 0,99 8'11v6’
£ c

-6 - 12

6,5 - -12,4
7 : : -12,8 T T T T
0.0029 0.003 0.0031 0,0029 0,00295 0,003 0,00305 0,0031 0,00315
’ ’ yro = uT

Sekil 4.51. In k - 1/T (Arrhenius esitligi), In (k/T) - 1/T (Eyring esitligi) [Reaksiyon
kosullari: 22 mg Ni nanopartikiil; 50 mL 50 mM NaBH4, 323-343 K, kiitlece % 5 NaOH,
1000 rpm]

Her iki grafikten goriildiigii gibi, Arrhenius ve Eyring esitlikleri igin ¢izilen
grafiklerin R? degerleri 1’e oldukca yakindir (0,997 ve 0,9968). Hesaplanan aktivasyon
parametreleri (Ea, AH*, AS™ ve farkli sicakliklar igin hiz sabitleri (k) Cizelge 4.9’da

listelenmistir.

Cizelge 4.9. NaBHs hidroliz reaksiyonu igin aktivasyon parametreleri ve farkl

sicakliklardaki hiz sabiti

T k Ea AH? AS*
Katalizor
(K) (dk?) | (kJ mol?) (kJ mol?) (I moltK?)
323 0,0012
P(TAEA-ko-GDE)-Ni 333 0,0027 79,81 77,04 -63,19
343 0,0068

[Reaksiyon kosullari: 22 mg Ni nanopartikiil; 50 mL 50 mM NaBHg4, 323-343 K, 1000
rpm]

Aktivasyon enerji, entalpi ve entropi sirasiyla 79,81 kJ mol?, 77,04 k] mol™ ve -
63,19 Jmol™! K! olarak hesaplanmustir.
NaBHs’iin metanol ile reaksiyonundan H eldesine metanoliz denilmektedir. NaBH4’iin
metanoliz ile Hz tiretiminin hidrolize gore bazi avantajlari vardir. Metanoliz kendiliginden,

yani katalizor kullanilmadan da gerceklesebilmektedir ve 273-313 K araliginda calisilarak

98



hesaplanan katalizorsiiz aktivasyon enerjisi 62,99 kJ/mol olarak bulunmustur (Xu ve ark.,
2012). Metanoliin donma noktast ¢ok diisik (-97,6 °C) oldugundan, sifirin altinda
sicakliklarda rahatlikla ¢alisilabilmektedir. Hidrolizde ise suyun donmasi nedeniyle sifirin
altinda c¢alismak pek miimkiin olmamaktadir. Ayrica metanoliz reaksiyonunda metal
icermeyen katalizorler ile ¢aligilabilmektedir. Bu tez ¢alismasinda sentezlemis oldugumuz
polimerik partikiiller NaBH4’lin metanol ile reaksiyonundan H: iiretiminde dogrudan
katalizor olarak kullanilmistir. Metanoliz reaksiyonunun hizi iizerine katalizor tiirt,
katalizor miktari, NaBHs miktari, reaksiyon sicakligi gibi bazi degiskenlerin etkisi
incelenerek reaksiyon derecesi belirlenmistir. Ayrica reaksiyon sicakligi 273 K kadar
diisiiriilerek aktivasyon parametreleri (Ea, AH*, AS*) hesaplanmistir. Bunlara ek olarak
katalizoriin tekrar kullanilabilirligi ve rejenerasyonu ile aktivite ve doniisiim tizerine
etkileri incelenmistir.

Tez kapsaminda sentezlenen p(TAEA-ko-GDE) ve modifiye formlari NaBH4’iin
metanol ile reaksiyonundan H: iiretiminde katalizor olarak kullanilmistir (Sahiner ve
Sengel, 2016). Sekil 4.52’de p(TAEA-ko-GDE) mikropartikiil ve protonlanmis formu
kullanilarak gergeklestirilen metanoliz reaksiyonu i¢in zamana kars1 tiretilen Hz katalizor
kullanilmayan reaksiyon sonucu ile birlikte verilmistir. Ayrica sematik reaksiyon

mekanizmasi verilmistir.
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E L Al ¥ °
300
S 200 Vs oo )
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E) 100 % = 3 \ . Py
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} Zaman (dk) X =

0 ! ! ! p(TAEA-ko-GDE) katalizor
0 10 20 30 40 50

t (dK)
Sekil 4.52. NaBH4 metanoliz {izerine katalizor tiirii etkisi (a) ve reaksiyon mekanizmasinin
sematik gosterimi (b) [Reaksiyon kosullari: 50 mg katalizor; 20 mL 125 mM NaBHa, 298
K, 1000 rpm]

Reaksiyon 125 mM NaBH4 20 mL metanol igerisinde 298 K 1000 rpm karistirma
hizinda katalizér kullanilmadan gergeklestirildiginde 250 ml H 40 dk iginde iretildigi
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belirlenmistir. Katalizor kullanildiginda ise reaksiyon hizinin 6nemli derecede arttig1 ve
kisa siirede %100 doniisim saglanmigtir. Sekil 4.52°de goriildiigii gibi protonlanmis
mikropartikiiliin p(TAEA-ko-GDE) mikropartikiilden daha aktiftir. Katalizorsiiz metanoliz
reaksiyon hizi 25 mL/dk iken p(TAEA-ko-GDE)-HCI mikropartikiil kullanildiginda
reaksiyon hizi 296 mL/dk (HGR=5914 mL/dk.g) artmistir. P(TAEA-ko-GDE)-HCI
mikropartikiilden anyon degisim reaksiyonu ile hazirlanan IL mikropartikiiller ayni
sartlarda NaBH4’iin metanolizinde katalizor olarak kullanilmistir ve zamana karsi tiretilen

H2 Sekil 4.53’te verilmistir.

300
J
®
E g ® gg g & @
§ 200 | " %
o o @ N
S - ?;0 B p(TAEA-ko-GDE)'Cl
'E m O p(TAEA-ko-GDE)'[SCN]’
= 100 X P(TAEA-ko-GDE)'[BF,]
= + -
= A P(TAEA-ko-GDE) [N(CN),]
:S @ o P(TAEA-ko-GDE)'[PFg]
0@
0

2 t (dk) 4 6
Sekil  4.53.  NaBHs metanoliz  reaksiyonu iizerine  p(TAEA-ko-GDE)-IL

mikropartikiillerinin etkisi [Reaksiyon kosullari: 50 mg katalizér; 20 mL 125 mM NaBHa,
298 K, 1000 rpm]

Reaksiyon hizlar1 CI, [SCN], [BF4], [N(CN)2], [PFe] anyonu igeren
mikropartikiiller i¢in sirastyla 296 mL/dk, 180 mL/dk, 163 mL/dk, 153 mL/dk, 124 mL/dk
olarak hesaplanmigtir. IL mikropartikiiller i¢in gram basina hesaplanan hidrojen iiretim
hizlar1 yiiksekten diisiige, p(TAEA-ko-GDE)*CI" i¢in 5914 mL/dk.g, p(TAEA-ko-
GDE)"[SCN] igin 3600 mL/dk.g , p(TAEA-ko-GDE) [BF] i¢in 3260 mL/dk.g, p(TAEA-
ko-GDE)"[N(CN)2]" i¢in 3060 mL/dk.g ve p(TAEA-ko-GDE)'[PF¢] i¢in 2480 mL/dk.g
olarak bulunmustur. NaBHs‘lin metanoliz reaksiyonu asit katalizli bir reaksiyon olarak
bilinmektedir. Ortamda sodyum kloriir bulunmasi CH3OH." iyon konsantrasyonunu
arttirdigindan reaksiyon hizin1 arttirmaktadir. Bu nedenle protonlanmis ve IL
mikropartikiiller modifikasyon 6ncesine gore daha iyi performans gostermislerdir.

P(TAEA-ko-GDE) ve modifiye formlar1 arasinda en etkili olan protonlanmig
P(TAEA-ko-GDE) mikropartikiilii bulunmustur ve c¢alismanin devaminda bazi
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parametrelerin  reaksiyon hizi {izerine etkisinin incelenmesinde Ve aktivasyon
parametrelerinin hesaplanmasinda Katalizor olarak p(TAEA-ko-GDE)-HCI mikropartikiilii
kullanilmustir.

Katalizor miktarinin reaksiyon hizi iizerine etkisini incelemek i¢in diger degiskenler
sabit tutulup 0,010 g, 0,025 g, 0,050 g, 0,100 g p(TAEA-ko-GDE)-HCI mikropartikiil
kullanilarak reaksiyon takip edilmistir. Elde edilen sonuglar Sekil 4.54’de grafige
gecirilmistir. Uretilen hidrojen miktar1 katalizor miktar1 ile degismemistir ve doniisiim

hepsi i¢in % 100 bulunmustur.
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Sekil 4.54. P(TAEA-ko-GDE)-HCI katalizér miktarinin (0,010-0,100 g) NaBH4 metanoliz
tizerine etkisi, () zamana karsi iiretilen Ho, (b) katalizor miktarina karsi hidrojen {iretim
hiz1 [Reaksiyon kosullari: 0,010-0,100 g p(TAEA-ko-GDE)-HCI, 20 mL 125 mM NaBHy,
298 K, 1000 rpm]

Sekil 4.54 (a) igine gdomiilii gosterilen In(katalizor miktari)’na karsi In (H2 iiretim
hiz1) grafiginin egiminden p(TAEA-ko-GDE)-HCI katalizor miktarinin NaBH4 metanoliz
reaksiyonu iizerine etkisinin 0,5536 dereceden etkili oldugu bulunmustur. Sekil 4.54 (b)’de

katalizor miktar1 0,010 g’dan 0,100 g’a arttirildiginda reaksiyon hizi 114 mL/dk’dan 382
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mL/dk’ya yiikselmistir. Bunun aksine gram bagia H> tiretim hiz1 11419 mL/dk.g’dan 3816
mL/dk.g’a diismiistiir. Sekil 4.54(b)’den gorildigi gibi 298 K de protonlanmis
mikropartikiil i¢in aktivite 3018 mL/dk.g olarak hesaplanmistir. Bundan sonraki
calismalarda katalizor miktar1 50 mg olarak secilmistir.

NaBH4 konsantrasyonunun Ha tiretim hizi {izerine etkisini incelemek i¢in diger tiim
parametreler sabit tutularak NaBH4 konsantrasyonu 75, 125, 225, 450 mM olarak 4 farkli
konsantrasyonda calisilmistir. Farkli NaBH4 baslangi¢ konsantrasyonu ile gergeklestirilen

reaksiyonlar i¢in zamana karsi iretile Hp, miktar1 ve Hz iiretim hizlar1 Sekil 4.55°de

verilmisgtir.
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Sekil 4.55. NaBH4 baslangi¢ konsantrasyonunun reaksiyon hizi tizerine etkisi, (a) zaman-
H> tiretim miktari, (b) NaBH4 konsantrasyonu-hidrojen iiretim hizi, [Reaksiyon kosullari:
0,050 g p(TAEA-ko-GDE)-HCI katalizér, 20 mL 75-450 mM NaBHa, 298 K, 1000 rpm]

Sekil 4.55 (a)’dan goriildiigli gibi NaBH4 baslangic konsantrasyonunun artmasi ile
toplamda tiretilen Hz miktart artmistir. Sekil 4.55 (a)’da gomiilii olarak verilmis In (NaBH4
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konsantrasyonu)-In (Hz iretim hizi) grafiginden konsantrasyon ile H: iiretim hizinin
dogrusal degistigi ve egimden belirlenen degerin (0,875) bire yakin olusu nedeniyle
metanoliz reaksiyonu NaBHs; konsantrasyonuna gore Hayali-birinci derece kinetige
uydugu belirlenmistir. Sekil 4.55 (b) NaBH4 konsantrasyonunun 75 mM’dan 450 mM’a
arttirlldiginda  Hz diretim hizimin 3857 mL/dk.g’dan 18343 mL/dk.g’a yiikseldigi
belirlenmistir.

P(TAEA-ko-GDE)-HCI  mikropartikiil ~ katalizériiniin ~ NaBHs’iin  metanoliz
reaksiyonunda tekrar tekrar kullaniminin test edilmesi igin ayni katalizor ayni reaksiyon

ortaminda 10 kez kullanilarak ayni reaksiyon calisilmigtir. Reaksiyon sonuglart %

dontisiim ve % aktivite olarak Sekil 4.56’da verilmistir.
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Sekil 4.56. NaBHs’iin metanolizinde p(TAEA-ko-GDE)-HCI Kkatalizoriiniin tekrar
kullaniminin aktivite ve dontisiimdeki degisimi [Reaksiyon kosullari: 0,050 g p(TAEA-ko-
GDE)-HCI, 20 mL 125 mM NaBHa, 298 K, 1000 rpm]

Ogzellikle endiistriyel uygulamalarda katalizériin tekrar kullamilabilirligi oldukca
onemlidir. Bu ¢alismada 0,050 g p(TAEA-ko-GDE)-HCI katalizorii, 20 mL 125 mM
NaBHa, 298 K ve 1000 rpm karistirma hizinda galisilmustir. Ik kullanim sonrasi, H2 ¢ikist
durdugunda ortama konsantrasyon 125 mM olacak sekilde tekrar NaBHs eklenerek
tretilen Hz kayit edilmistir. Bu islem 10 kez tekrar edilmistir. Sekil 4.56’da goriildiigi gibi
aktivitede eksponansiyel bir azalma gozlenmistir. Aktivitedeki azalma reaksiyon hizlarmin
karsilastirilmasi sonucu belirlenmis ve ilk kullanim hiz1 % 100 kabul edilmistir. Aktivitede
azalma gozlenmesine ragmen doniisim her kullanimda % 100 olarak elde edilmistir.

P(TAEA-ko-GDE)-HCI katalizoriiniin ikinci kullaniminda aktivite % 58 (% 42 kayip) ve
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sonraki kullanimlarda azalma devam edip 10. kullanimda % 26 ya diigsmiistiir. P(TAEA-
ko-GDE)-HCI katalizoriiniin yaninda diger IL formlar1 igin bes tekrarli kullanimlari
sonucu aktivite degisimleri incelenmistir. Aktivite degerleri besinci kullanim sonra
p(TAEA-ko-GDE)*[SCN], p(TAEA-ko-GDE)*[BF.],, p(TAEA-ko-GDE)'[N(CN)2]" ve
p(TAEA-ko-GDE)*[PFs] i¢in sirasiyla % 60, % 56, % 54 ve % 51 olarak hesaplanmustir.
Katalizoriin tekrar kullanim sonrasit gozlenen performans disiisii katalizoriin
rejenerasyonu ile ortadan kaldirilmaya galisilmis ve bunun i¢in p(TAEA-ko-GDE)-HCI
katalizorii 5 kez st tiste kullanim sonrast HCI ile muamele edilmistir. Saf su ile yikanip
kurutulan katalizor yeni reaksiyon ortaminda ayni sartlarda 5 kez ard arda kullanilmustir.
Bu islem 5 defa tekrarlanmistir. Rejenerasyon sonrasi aktivitedeki degisim Sekil 5.57°de

verilmistir.
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Sekil 4.57. NaBH4’iin metanolizinde p(TAEA-ko-GDE)-HCI katalizoriiniin rejenerasyon
sayisi ile aktivite degisimi [Reaksiyon kosullari: 0,050 g p(TAEA-ko-GDE)-HCI, 20 mL
125 mM NaBHg, 298 K, 1000 rpm]

Rejenerasyondan sonra her ilk kullanimda % aktivite artmistir ve 2-5. kullanimlarda
aktivite azalarak besinci kullanimdan sonra % 45’lere diismektedir. Sonuglar her
rejenerasyondan sonrasi ilk kullanim performansini yakaladigi ve tekrar kullanimlar herbir
rejenerasyon i¢in benzer azalma ile sonuglandigini gostermistir.

NaBHs; metanolizinde reaksiyon hizi iizerine sicakligin etkisini incelemek igin ve
aktivasyon parametrelerini hesaplamak i¢in 273, 278, 288, 298 ve 308 K olmak iizere bes
farkli sicaklikta 20 mL metanol i¢cinde 125 mM NaBH4 ve 1000 rpm karistirma hizinda
calisilmistir. Her sicaklik i¢in 0,050 g p(TAEA-ko-GDE)-HCI mikropartikiil katalizér
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olarak kullanilmistir. Farkli sicakliklarda zamana kars: iiretilen H2 ve sicakliga kars1 H»

tiretim hiz1 Sekil 4.58’de verilmistir.
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Sekil 4.58. NaBH4 metanolizi iizerine sicakligin etkisi [Reaksiyon kosullari: 0,050 g
p(TAEA-ko-GDE)-HCI, 20 mL 125 mM NaBHa, 273-308 K, 1000 rpm]

Calisilan her sicaklikta 250 mL H; gazi iretilmistir. Sekil 4.58 (a)’dan goriildiigi
gibi sicaklik 273 K’den 308 K’e arttirildiginda reaksiyon siiresi 10 dk’dan 3 dk’ya
azalmistir. Sekil 4.58 (b)’de ise sicakligin artmasi ile Hz iiretim hizinin arttig
goriilmektedir. Reaksiyon sicakligi 273 K’den 308 K’e arttirildiginda Hz tiretin hiz1 1905
mL/dk.g’dan 7440 mL/dk.g’ma yiikselmistir. Farkli sicakliklarda 273-308 K sicaklik
araliginda hesaplanan hiz sabitlerini kullanilarak Arrhenius (4.5) ve Eyring (4.6)
esitliklerinden sirasiyla In k-(1/T) ve In (k/T)-(1/T) grafikleri ¢izilmistir.
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Sekil 4.59. (a) In k-1/T (Arrhenius esitligi) ve (b) In (k/T)-1/T (Eyring esitligi) [Reaksiyon
kosullar1 : 0,050 g p(TAEA-ko-GDE)-HCI katalizor, 20 mL 125 mM NaBH,, 273-308 K,
1000 rpm]

P(TAEA-ko-GDE)-HCl mikropartikiil katalizorligiinde NaBH4’in metanol ile
reaksiyonu i¢in 273-308 K araliginda hesaplanan aktivasyon parametreleri hiz sabitleri ile

birlikte Cizelge 4.10°da verilmistir.

Cizelge 4.10. Aktivasyon parametreleri (Ea, AH*, AS¥ ve farkli sicakliklardaki hiz sabitleri

AS*
T k E. AH*?
Katalizor (I molt K-
(K) (dk?Y) (kI molt) (kJ mol?) )
273 0,4708
278 0,5962
p(TAEA-ko-GDE)-HCI 288 0,8575 30,37 27,96 -148,08
398 1,6623
308 1,9975

Reaksiyon kosullari: 0.050 g p(TAEA-ko-GDE)-HCI katalizor, 20 mL 125 mM
NaBH,, 273-308 K, 1000 rpm karistirma hizi.

Hesaplanan aktivasyon enerjisi 30,37 kJ/mol, aktivasyon entalpisi 27,96 kJ/mol ve
aktivasyon entropisi -148,08 J/mol.K olarak bulunmustur. Xu ve ark., (2012) tarafindan
273-313 K sicaklik araliginda katalizor kullanmadan gergeklestirilen reaksiyon igin
aktivasyon enerjisi 62,99 kJ/mol olarak bulunmustur. P(TAEA-ko-GDE)-HCI i¢in
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belirlenen aktivasyon enerjisi olduk¢a diistiktiir ve bu sonu¢ p(TAEA-ko-GDE)-HCI
katalizoriiniin  literatiirde rapor edilen c¢ogu katalizérden daha aktif oldugunu
gostermektedir.

NaBHs metanolizinde p(ATA) mikropartikiilii de katalizér olarak kullanilmis ve
aktivasyon parametreleri 278-308 K sicaklik araliginda hesaplanmistir. Her sicaklik igin
0,050 g p(ATA) mikropartikiil katalizor olarak kullanilmistir. Farkli sicakliklarda zamana

kars1 tiretilen Hz ve sicakliga karsi Hp tiretim hiz1 Sekil 4.60°da verilmistir.
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Sekil 4.60. NaBH4 metanolizi iizerine sicakligin etkisi [Reaksiyon kosullari: 0,050 g
P(ATA) mikropartikiil, 20 mL 125 mM NaBHg4, 278-308 K, 1000 rpm]

Calisilan her sicaklikta 250 mL H; gazi iiretilmistir. Sekil 4.60 (a)’dan gorildigi
gibi sicaklik 278 K’den 308 K’e arttirildiginda reaksiyon siiresi 26 dk’dan 9 dk’ya

azalmistir. Sekil 4.60 (b)’de ise sicakligin artmasi ile Hz diiretim hizinin arttigt
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goriilmektedir. Reaksiyon sicakligi 278 K’den 308 K’e arttirildiginda Hp tiretin hizi 590
mL/dk.g’dan 1888 mL/dk.g’ma yiikselmistir. Farkli sicakliklarda (278 K-308 K)

hesaplanan hiz sabitlerini kullanilarak Arrhenius (4.5) ve Eyring (4.6) esitliklerinden
sirasiyla In k-(1/T) ve In(k/T)-(1/T) grafikleri ¢izilmistir.

In k
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6.8 -
7.2 -
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0.0031  0,0032 0.0033 00034 00035 000036 0,0037

Sekil 4.61. (a) In k-1/T (Arrhenius esitligi) ve (b) In (k/T)-1/T (Eyring esitligi) [Reaksiyon
kosullari : 0,050 g p(ATA) mikropartikiil, 20 mL 125 mM NaBHas, 278-308 K, 1000 rpm]

P(ATA) mikropartikiil katalizorliigiinde NaBH4’iin metanol ile reaksiyonu i¢in 278-

308 K araliginda hesaplanan aktivasyon parametreleri hiz sabitleri ile birlikte Cizelge

4.11°de verilmistir. Hesaplanan aktivasyon enerjisi 30,07 kJ/mol, aktivasyon entalpisi

27,64 kJ/mol ve aktivasyon entropisi -159,90 J/mol.K olarak bulunmustur.
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Cizelge 4.11. Aktivasyon parametreleri (Ea, AH*, AS*) ve farkl1 sicakliklardaki hiz sabitleri

T k E, AH* AS#
Katalizor

(K) (dkt) (kI molt)  (kIJmolt) (I moltK)
278 0,1646

288 0,2462

P(ATA) mikropartikiil 30,07 27,64 -159,90

398 0,4318

308 0,5568

Reaksiyon kosullar:: 0,050 g p(ATA) 20 mL 125 mM NaBH,, 278-308 K, 1000 rpm

karistirma hizi.

P(TAEA-ko-GDE)-HCI ve p(ATA) katalizoriiniin literatiirdeki bazi katalizorler ile

karsilastirilmis ve calisilan sicaklik araligi ile aktivasyon enerjileri Cizelge 4.12°de

verilmigtir.

Cizelge 4.12. Farkli metal katalizorler ile sentezlenen metal icermeyen mikropartikiillerin

aktivasyon enerjilerinin karsilastirilmasi

Katalizor Sicaklik araligi  Aktivasyon enerjisi Referanslar

(K) (kJmol ™)
Co-TiO, 273-298 20,4 Hannanuer ve ark., 2010
Co/ALO, 273-313 21,89 Xu ve ark., 2012
Ni,P-sol-jel 273-313 24,9 Yanve ark., 2015
CoCl, 253-323 25-29 Lo ve ark., 2009
NiCl, 253-318 26,0 Ramya ve ark., 2013
Ni,P-TPR 273-313 445 Yanve ark., 2015
RU/AlLO, 273-308 51,0 Su ve ark., 2012
Katalizorsiiz (self) 273-313 62,99 Xu ve ark., 2012
P(TAEA-ko-GDE)-HCI 273-308 30,37 Tez ¢alismasi
P(ATA) 278-308 30,07 Tez ¢alismast

P(TAEA-ko-GDE)-HCI ve p(ATA) mikropartikiiller ile katalizlenen NaBH4

metanoliz reaksiyonu igin hesaplanan aktivasyon enerjisi degeri literatiirdeki bir¢ok

katalizore yakin ve bir¢ok katalizorden ¢ok daha diisiik degere sahiptir.
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BOLUM 5
SONUC VE ONERILER

5.1. Genel Sonuglar

Tez kapsaminda elde edilen genel sonuglar;

2-Aminotiazol (AT), sisteamin (CA), 1,3,4-tiadiazol-2,5-ditiol (TDAD) ve 5-amino-
1,3,4-tiadiazol-2-tiol (ATDT) c¢ikis maddeleri kullanilarak ticari olarak temin
edilemeyen yapisinda N, P ve S igeren (met)akrilat monomerleri basarili bir sekilde
sentezlenmistir.

Tez  kapsaminda  sentezlenen  N-(tiyazol-2-il)akrilamid  (ATA), N-(2-
merkaptoetil)akrilamid (MEAM), S-5-merkapto-1,3,4-tiadiazol-2-il prop-2-entioat
(MTDAP), N-(5-merkapto-1,3,4-tiadiazol-2-il)akrilamit (MTDA) monomerleri ile
ticari olarak temin edilmis TAEA, MEP, VPA, MPC monomerleri kullanilarak
dispersiyon, emiilsiyon ve siispansiyon polimerizasyonu ile polimerik mikro ve nano
partikiiller basarili bir sekilde sentezlenmistir.

N, P ve S igeren polimerik mikro ve nano partikiiller FT-IR, TGA, SEM, DLS, ZP,
elementel analiz ve yilizey alam1 ve gozenek boyutu Ol¢imii gibi teknikler
kullanilarak karakterize edilmistir.

Polimerizasyonda kullanilan kararli kilict miktari, monomer miktari, monomer
bilesimi, baslatict miktar1 gibi degiskenlerin partikiil boyutu iizerine etkisi sistematik
bir sekilde incelenmistir. Sonuglar genel olarak reaksiyon ortaminda kararli kilici
miktarinin artmasi ile partikiil boyutunun kii¢iildiigiinii, monomer bilesiminde
hidrofilik karakterin arttirilmasi reaksiyon verimini diistirdigli ayn1 zamanda
boyutun kiiciilmesine neden oldugu goriilmiistiir. Ortamda bulunan monomer
kiitlesinin artmasi partikiil boyutunun biiylimesine neden oldugu, baslatict miktarinin
azalmasinin ise partikiill boyutunun artmasma neden oldugu belirlenmistir. Bu
bilgiler dogrultusunda istenilen boyutta partikiiliin sentezlenmesi miimkiin
olmaktadir.

Baz1 yapilar modifiye edilerek anyon degisim reaksiyonu ile polimerik IL yapilar
hazirlanmustir. Iyon degisim yiizdeleri iyon kromotografisi yardimiyla hesaplanmistir
ve her bir iyon i¢in degisim % 80 iizerinde bulunmustur.

Sentezlenen mikropartikiiller, metal nanopartikiil hazirlanmasinda kalip olarak

kullanilmis ve Au, Ag, Co ve Ni nano partikiilleri icerek kompozit yapilar
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hazirlanmistir. Hazirlanan kompozitlerde metal igerigi alevli-AAS ve TGA ile, metal
nanopartikiillerin boyutu ise TEM ile belirlenmistir.
Sentezlenen mikro- ve nanopartikiillerin ¢evresel, biyomedikal ve enerji alanlarinda

kullanim potansiyelleri belirlenmistir.

Cevresel uygulama;

8.

10.

Mikro- ve nanopartikiiller ile sulu ortamdan Cd, Fe, Co, Ni, Cu, Cr gibi zararli toksik
metallerin uzaklastirilmasi, arsenik gibi kanserojenik materyalin uzaklastirilmasi
caligmalar1 yapilmis ve iyi sonuglar alinmistir. Ayrica p(TAEA-ko-GDE)
mikropartikiilin Cr ve As adsorpsiyonu lizerine Hayali-birinci derece ve Hayali-
ikinci derece kinetik ile Freundlich ve Langmuir izotem g¢aligmalari yapilmistir.
Adsorpsiyonun Cr(VI) iyonlar1 i¢in Hayali-ikinci derece kinetige, As(V) iyonlarini
ise Hayali-birinci derece kinetige uydugu belirlenmistir. Heriki iyon i¢in adsorpsiyon
izoterminin Langmuir modeline uydugu belirlenmistir. Partikiillerin adsorpsiyon
kapasiteleri literatiirde belirtilen materyallarin ¢ogundan daha yiiksek oldugu
gOriilmiistiir.

Partikiillerin kalip olarak kullanilarak hazirlanan Au ve Ag nanopartikiiller 4-NP’nin
4-AP’ye indirgenmesinde katalizor olarak kullanilmistir. Katalizér kullanmadan
yapilan kontrol deneyinde reaksiyonun ilerlemedigi 4-NP konsantrasyonunun sabit
kaldig1 goriilmiistir. Au ve Ag katalizor olarak kullanildiginda ise 4-NP
konsantrasyonunun zamanla orantili bir sekilde azaldigi UV-Vis yardimiyla
hesaplanan sonuglardan goriilmiistiir. Sonuglar ayn1 sartlarda Au nanopartikiiliiniin
katalitik aktivitesinin Ag nanopartikiiliinden daha yiiksek oldugu belirlenmistir.

Tez kapsaminda hazirlanan partikiiller pestisit, tekstil boyalari, 4-NP gibi ¢esitli
organik kirleticilerin absorpsiyonunda kullanilmiglardir. Partikiillerin boyutlariin
kiigiik ylizey alanlarinin biiyiik olmasi nedeniyle absorpsiyonlarin 2-3 saatte dengeye
ulastig1 gorilmiistiir. Negatif ylik yogunluguna sahip partikiiller pozitif karakterli
organik Kirleticileri daha fazla absorpladigi UV-Vis ile belirlenen sonuglardan

anlagilmistir.

Biyomedikal uygulama;

11.

Sentezlenen polimerik partikiillerin biyomedikal alanda kullanilabilirligini ortaya
koymak icin bazi partikiillere kan uyumluluk ve biyouyumluluk testleri yapilmistir.
P(ATA) ve p(MEAM) mikropartikiilleri hemoliz degerleri % 5’in ¢ok altinda
bulunmustur. Kan pihtilasma indeksleri ise yliksek konsantrasyonda dahi % 60

tizerinde degerler elde edilmistir. Heriki partikiil test sonuclarina goére kan uyumlu
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12.

13.

bulunmustur. Yine bu iki partikiil i¢in fibroblast ve kolon kanseri {izerine sitotoksik
etki arastirilmistir. Her iki partikiiliin diisiik konsantrasyonlarda (12,5 pg/mL) hiicre
canliligim etkilemedigini hatta arttirdigi, ¢ok yiiksek konsantrasyonda (200 pg/mL)
ise ¢ok hafif etkiledigi belirlenmistir. Her iki partikiil de heriki tiir hiicre igin
apoptotik etki gOstermemistir, tim degerler % 5’in altindadir. Ayrica
konsantrasyonun artmasi ile nekrozun bir miktar arttigi belirlenmistir. Sonuglar
caligilan partikiillerin biyouyumlu oldugunu gostermektedir.

Partikiiller kontrollii salim caligmalarinda, tasiyici ajan ve kontrollii salim araci
olarak kullanilmistir. Model ilag olarak CP ve TMP kullanilmustir. Tlag salimu iizerine
ortam pH degerinin etkisi incelenmistir. Partikiiliin ylizey yik yogunlugu ve pH
duyarliligmma gore ayni ila¢ i¢in farkli salim profilleri elde edilmistir. P(ATA)
partikiillerinden CP salimi giinlerce siirerken p(MEAM) partikiilinden CP salimi
saatler stirmistiir. Yine p(ATA) partikiilii asidik ortamda en fazla ilag salmisken
p(MEAM) bazik ortamda en fazla ila¢ salmistir. Bir diger model ilag olan TMP,
pP(ATA), p(MEAM), p(TAEA-ko-GDE) ve p(MEP) partikiillere yiiklenmis ve pH 7,4
de salimi incelenmistir. Salim sonuclar1 gézenekli p(MEP) partikiillerinin 5 saatte
digerlerinden 6 kat fazla TMP saldigin1 gostermistir.

Partikiillerin antibakteriyel etkileri agar disk diflizyon metodu ile incelenmis ancak
partikiiller difiiz olmadigindan belirgin bir sonug elde edilememistir. Bu metodun bu
partikiiller i¢in uygun bir metot olmadigi anlagilmigtir. Makro seyreltme yontemi ile
calisilan p(TAEA-ko-GDE) mikropartikiilii i¢in belirlenen MIK sonuglari partikiiliin
antibakteriyel etkisinin oldukga iyi oldugunu gostermistir. Ayrica p(TAEA-ko-GDE)
mikropartikiilii protonlandiginda antibakteriyel etkisinin arttig1 belirlenmistir. Bu
partikiiller ¢alisilan 4 bakteri tiirtinden B. subtilis bakterisine karsi en etkili oladugu
MIK degerlerinden belirlenmistir. P(TAEA-ko-GDE)-IL formlar1 B. subtilis
bakterisine karsi antibakteriyel etkisi calisilmis ve 4 ¢esit PIL partikiillerinden
p(TAEA-ko-GDE)*[SCN]" ve p(TAEA-ko-GDE)*[N(CN).] PIL antibakteriyel etki
gostermez iken pP(TAEA-ko-GDE)'[BF4]" ve p(TAEA-ko-GDE)*[PFs]” PIL
partikiillerin B. subtilis bakterisine kars1 antibakteriyel etkilerinin oldukga iyi oldugu
belirlenen MIK ve MBK degerlerinden anlasilmistir.

Enerji uygulamalart;

14.

Sentezlenen partikiiller metal nanopartikiil hazirlanmasinda kalip olarak kullanilmis
olup kompozit yapilar hazirlanmistir. Hazirlanan bu kompozit yapilar NaBHg4’lin

hidrolizinden H; iiretiminde katalizor olarak kullanilmastir.
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15.

16.

17.

18.

19.

P(TAEA-ko-GDE) mikropartikiiliin kalip olarak kullanimiyla hazirlanan Co ve Ni
nanopartikiiller NaBH4 hidrolizinde katalizor olarak kullanilmis ve Ni katalizoriin
Co’dan daha aktif oldugu bulunmustur. Ayrica bu Ni katalizoriiniin tekrar
kullanilabilirligi arastirilmis ve ilging bir sonug ile karsilagilmistir. Her tekrar
kullanimda doniisiim % 100 elde edilirken, 5. kullanimdan sonra aktivitenin % 160
lara yiikseldigi gortilmustiir.

Hazirlanan tiim polimerik mikro- ve nanopartikiiller NaBH4’iin metanolizinden H>
iretiminde dogrudan katalizor olarak kullanilmistir. Polimerik partikiillerin
protonlanmasi ve sonrasinda anyon degisim mekanizmasi ile IL formlar1 hazirlanmig
ve bunlarinda katalitik aktiviteleri incelenmistir. Protonlanmis formlarinin daha aktif
oldugu goriilmiistiir.

Metanoliz reaksiyonunda kullanilan polimerik partikiillerin ve IL formlarmnin ayni
sartlarda tekrar tekrar kullanimi ile katalitik aktivite ve donilisiim % degerlerindeki
degisim incelenmistir. ikinci ve sonraki kullanimlarda aktivite biraz azalmakla
beraber doniisiim her kullanimda % 100 gerceklesmektedir.

Ayrica metanoliz reaksiyonunda kullanilan katalizorler belirli kullanim sonrasi
rejenerasyonu  saglanarak tekrar metanoliz  reaksiyonunda  kullanilmistir.
Rejenerasyondan sonra ilk kullanimda aktivite ve doniisim % 100 elde edilmistir.
Katalizoér dogrudan kullanildigindan, metal katalizérlerde karsilasilan aktivite kaybi,
oksitlenme, zehirlenme ve ¢6ziilme gibi sorunlarla karsilagilmamuistir.

Bu katalizorlerin kullanimi ile hesaplanan aktivasyon parametreleri literatiirdeki
katalizorler ile karsilastirildiginda partikiillerin ¢ok yiiksek aktiviteye sahip olduklari,

hesaplanan Ea degerinin oldukga diisiik olmasindan kolaylikla anlasiimaktadir.

5.2. Oneriler

Tez ¢alismasi sonucu elde edilen bilgiler dogrultudunda ileriki ¢alismalar i¢in

Oneriler;

1.

Sentezlenen monomerlerin birbirleri ile kombinasyonu ile degisik fiziksel ve
kimyasal 6zelliklerde kopolimerik partikiiller hazirlanabilir.
Monomerlere ¢esitli modifikasyon reaksiyonlari ile yeni gruplar eklenerek bunlarin
mikro- ve nano boyutta polimerik partikiilleri hazirlanabilir.
Monomer modifiye edilecegi gibi burada hazirlanan polimerik partikiiller sentez
sonras1 modifikasyon ile amin, karboksil, nitril, siilfiir ve siilfat gibi yeni fonksiyonel

gruplar eklenebilir ve bunlarinda IL formlar1 hazirlanabilir.
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Tez kapsaminda hazirlanan monomerler ve kombinasyonlar1 kullanilarak makro
boyutta hidrojel yapilar hazirlanabilir.

Ayrica sentezlenen monomerlerin kriyo polimerizasyon ile kriyo(mikro)jelleri
hazirlanabilir.

Sentezlenen bu partikiiller dogrudan makro ve kriyojel veya hidrojeller igerisine
gomiilerek degisik mekanik ve elastik 6zellige sahip yapilar elde edilebilir.

Tez kapsaminda hazirlanan polimerik partikiiller ve Onerilen polimerik partikiiller
kalip olarak kullanilarak kuantum-noktalar hazirlanabilir.

Hazirlanan polimerik yapilar tez kapsaminda belirtilen uygulamalar diginda ayirma

saflagtirma, sensor vb uygulamalarda kullanilabilir.
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