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OZET

Kovalent Organik Polimerin IEDDA Tepkimeleriyle
Hazirlanmasi ve Kiiciik Molekiil Depolama

Ozelliklerinin Incelenmesi

Ahmet CETINKAYA

Biyomiihendislik Anabilim Dali

Doktora Tezi

Danisman: Doc. Dr. Muhammet Ubeydullah KAHVECI

Kovalent organik polimerler (COP), farkli geometrilere ve topolojilere sahip cesitli
organik yapi taslarinin giiclii kovalent baglanmalariyla elde edilen, gézenekli
malzemeler arasinda oldukca dikkat ceken makromolekiillerdir. Gozeneklilik,
hafiflik, fiziksel-kimyasal stabilite, ylizey alani, yapi-fonksiyonalite iliskisine
yonelik 6nceden tasarlanabilen ve ayarlanabilen molekiiler yapilara sahip olmalar1
gibi avantajli 6zelliklerinden dolay1, amaca 6zel gaz molekiillerinin depolanmasi-
ayrilmasi, ila¢ salimi, enzim immobilizasyonu, fotokatalitik sistemler, kimyasal-
biyolojik sensor, enerji depolama, iyot ve boya adsorpsiyonu, kimyasal kataliz gibi

cesitli uygulama potansiyelleri ortaya cikarilmistir.

Tez kapsaminda, bu ilgi cekici makromolekiil sinifindaki malzemelerin
hazirlanmasi i¢in hizli kinetige sahip, ilimli kosullarda gerceklesebilen, ilave
katalizore ihtiya¢ duyulmayan, birbirine gore secici gruplar arasinda yan iiriin
olusturmaksizin nispeten yiiksek verimle gerceklesen, ters elektron gereksinimli

Diels-Alder (IEDDA) tepkimesi, 6zgiin bir sentetik yaklasim olarak kullanilmistir.
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Tetrazin ile norbornen arasindaki IEDDA [4+2] siklo-katilma tepkimesi etkin
bi¢cimde kullanilarak piridazin veya dihidropiridazin gruplariyla birbirine bagl
COP’lar elde edilmistir. Sentezlenen polimerlerin gaz adsorpsiyonu, ilag¢ ve iyodin
adsorpsiyonu ve optik bant araliklarinin belirlenmesi gibi 6nemli uygulama

potansiyelleri incelenmistir.

Fiziksel ve termal olarak yiiksek kararliliga sahip porfirin temelli PoTz-COP-1,
15:85 oraninda, 1,1 atm basin¢ degerlerine kadar 273 K, 298 K ve 320 K
sicakliklarda sirasiyla 84, 39 ve 40 CO./N, segiciligi gostermistir. Bu deger,
literatiirle kiyaslandiginda bircok polimere gore oldukca yiiksektir. PoTz-COP-1,
1,66 eV optik bant aralig1 degerine sahip olup, yar1 iletken dogaya sahip potansiyel
bir biyomalzemedir. Porfirin sayesinde fotokatalitik sistemlerde kullanilabilir. Bu
polimer ayrica yiiksek doxorubicin yiikleme kapasitesi (DLC %31) ve c¢ozelti

icerisinden iyot adsorpsiyon kapasitesi (1163 mg/g) sergilemistir.

Tez kapsaminda elde edilen diger polimerler, benzen temelli BeTz-COP-1 ve BeTz-
COP-2'dir. BeTz-COP-2, 2,01 eV optik bant aralig1 degerine sahip olup, yar1 iletken
dogaya sahiptir. Her iki polimer de sahip olduklar1 fonksiyonel yapi ve bol azot
heteroatomlar1 sayesinde yiiksek doxorubicin (yiikleme kapasitesi BeTz-COP-1
icin %28,14 ve BeTz-COP-2 icin %25,20) ve iyot adsorpsiyon kapasiteleri (BeTz-
COP-1 icin 598 mg/g ve BeTz-COP-2 icin 1228 mg/g) sergilemistir.

Anahtar Kelimeler: IEDDA, kovalent organik polimerler, CO,/N, segiciligi, ilac

yiikleme, optik bant araligi.
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ABSTRACT

Preparation of Covalent Organic Polymers by
IEDDA Reactions and Investigation of Their Small

Molecule Storage Properties

Ahmet CETINKAYA

Department of Bioengineering

Doctor of Philosophy Thesis

Supervisor: Assoc. Prof. Dr. Muhammet Ubeydullah KAHVECI

Covalent organic polymers (COPs) are remarkable porous materials, among
macromolecules obtained by strong covalent bonding of various organic building
blocks with different geometries and topologies. They have attracted great interest
due to their advantageous features such as porosity, lightness, functionality,
physical-chemical stability, surface area, and adjustable architectures. Thus, they
are common materials for storage-separation of gas molecules, drug release and
environmental applications. In addition, their potential in photocatalytic,
chemical-biological sensors, energy storage, iodine and dye adsorption, chemical

catalysis and so on applications have also been revealed.

Within the scope of this thesis, inverse electron demand Diels-Alder (IEDDA)
reaction was used as a noteable approach for fabrication of COP materials. [IEDDA
reaction is an effective toolbox for preparation of macromolecular structures
because it is rapid and highly efficient even under mild reaction conditions.

Further, relativly high quantitave yield, not requiring additive catalyst, and
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effectiveness in forming rigid bonding are its other advantages. By using the
IEDDA [4+2] cycloaddition reaction between tetrazine and norbornene, COPs
containing pyridazine or dihydropyridazine groups were obtained effectively.
Considerable application potentials of synthesized polymers such as gas
adsorption, drug and iodine adsorption and determination of optical band gaps

were investigated.

The results showed that PoTz-COP-1 based on porphyrin core which is physically
and thermally highly stable had 84, 39 and 40 CO,/N, selectivity at 273 K, 298K
and 320 K temperatures and pressure up to 1.1 atm in the ratio of 15:85,
respectively. This value is quite high compared to many polymers reported in the
literature. PoTz-COP-1 is a potential biomaterial with semiconductor nature as it
had an optical band gap value of 1.66 eV. Thanks to including porphyrin moiety
in its structure, it can be used in photocatalytic systems. Importantly, PoTz-COP-
1 also exhibited high doxorubicin loading capacity (DLC 31%) and iodine

adsorption capacity.

Other polymers obtained were benzene-based BeTz-COP-1 and BeTz-COP-2.
BeTz-COP-2 revealed an optical band gap value of 2.01 eV, thus, it has typically
semiconductor nature. Thanks to their functional structure and abundant nitrogen
heteroatom content, both polymers had high doxorubicin adsorption (loading
capacity 28.14% for BeTz-COP-1 and 25.20% for BeTz-COP-2) and iodine
adsorption capacities in cyclohexane solution. (598 mg/g for BeTz-COP-1 and

1228 mg/g for BeTz-COP-2).

Keywords: IEDDA, Covalent Organic Polymers (COPs), CO,/N, selectivity,
drug loading, optical band gap.
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1

GIRIS

1.1 Literatiir Ozeti

Ik defa 2001 yilinda Sharpless ve digerleri tarafindan [1] c/ick kimyas1 kavrami
tanimlandigindan beri, arastirmacilar ¢cok sayida click yaklasimi gelistirdiler.
Bunlardan biri olan, ters elektron gereksinimli Diels-Alder (IEDDA) tepkimesi,
elektronca fakir bir konjuge dien ile elektronca zengin bir dienofil arasinda
meydana gelen bir [4+2] siklo katilma reaksiyonudur. IEDDA reaksiyonu
genellikle 1,2,4,5-tetrazinler ve olefinler arasinda gerceklesir. Gergin halkali
olefinler (yani trans-siklookten veya TCO) ile tetrazin arasindaki reaksiyon,
literatiirdeki en hizli ligasyon reaksiyonlarindan biridir [2]. Dien olarak tetrazin
kullanilan yiiksek verimli IEDDA reaksiyonlari ile ilgili bircok calisma bildirilmistir
[3-5]. Ozellikle, yiiksek kinetigi, ilave katalizére gereksinim duyulmamasi, 1limli
kosullarda gerceklestirilmesi ve bolge seciciligine sahip olmasi gibi
avantajlarindan dolayi, bu reaksiyon tiiriiniin polimer kimyasinda uygulamalari

dikkat cekmektedir.

Tez kapsaminda, kovalent organik polimerlerin hazirlanmasi icin yeni bir yontem
olarak sunulan tetrazin-norbornen IEDDA reaksiyonu, 1,2,4,5-tetrazinler ile
gergin halkali yapiya sahip norbornen gruplar arasinda yiiksek verimle
gerceklesen, hizli kinetige sahip bir ligasyon yontemidir. Tetrazin-norbornen
IEDDA reaksiyonlar1 polimer kimyasinda, ¢apraz bagli hidrojellerin hazirlanmasi
[7-11], polimer-polimer konjugasyonu [12], polimer modifikasyonu [13],
hiicresel goriintiileme [14], DNA ligasyonu [5] gibi bircok uygulamada

kullanilmistir.

Diels-Alder reaksiyonlar:1 kullanilarak, metal-organik kafes yapilarinin (MOF) ve
kovalent-organik kafes yapilarinin (COF) post-modifikasyon yontemleriyle
fonksiyonlandirildig: sinirli sayida ¢alismaya literatiirde rastlanmaktadir [15-17].

Demel vd. tarafindan tetrazin bazli bir MOF sentezlenmis ve modifikasyon
1



yaklasimi olarak IEDDA reaksiyonu kullanilmistir [18]. Farkli bir yaklasim olarak,
Xian vd. tarafindan tetrazin bazli organik cercevelerin, nitril gruplar iizerinden
dogrudan sentezlenmesi ve boylece polimerik yapiya azot heteroatomlarini dahil
ederek adsorpsiyon ozelliklerinin iyilestirildigi bildirilmistir [19]. Ayrica, Diels-
Alder [20] ve bakir katalizli click yaklasimlar1 kullanilarak [21,22] gozenekli
organik polimerlerin sentezlendigine dair literatiirler mevcuttur fakat IEDDA
tepkimeleriyle COP'larin sentezlenmesine dair herhangi bir c¢alismaya

rastlanmamustir.

Kovalent organik polimerler (COP), yiiksek yilizey alani, gozeneklilik, yiiksek
fiziksel-kimyasal stabilite ve cok cesitli fonksiyonel gruplara sahip olma gibi
avantajli 0zellikleri sebebiyle 6nemli malzemeler olarak kabul edilir. Fonksiyonel
monomerler kullanilarak, yiiksek oranda capraz bagli, 2 veya 3 boyutlu, amorf,
yar1 kristalin veya kristalin morfolojideki gozenekli polimerik malzemeler verimli
bir sekilde sentezlenebilmistir. Yaklasim olarak boronik asit bazli kondenzasyon,
Schiff-baz kondenzasyonu, siklo-trimerizasyon, niikleofilik siibstitiisyon, Suzuki
capraz baglama reaksiyonu, Yamamoto reaksiyonu, Sonogashira-Hagihara
reaksiyonu, oksidatif birlesme ve Friedel-Crafts alkilasyonu dahil olmak {tizere
bircok kimyasal reaksiyon kullanilmistir [23, 24]. COP'lar, gaz adsorpsiyonu ve
ayrilmasi, kataliz, elektrokimyasal sensor, fotokatalitik sistemler, iyot tutulumu,
atik sularin temizlenmesi, enzim immobilizasyonu ve biyotip gibi bir¢ok uygulama
alaninda kullanilmistir. Metal organik kafes yapilarinin (MOF) aksine, bu
malzemeler tamamen organiktir ve genellikle hafif elementlerden (tipik olarak C,
H, N, B, S, O) olusan sert organik yap1 bloklarindan (monomerler) elde edilirler
[25]. Sekil 1.1’de tipik bir sentetik yaklasim gosterilmistir.
Gekirdek (Core) Baglayici (Linker) \ ,A\_ 7
A v . III —_— - Z cop \I/
AN

3 veya daha fazla 2 veya daha fazla \v
baglanma bdélgesi baglanma boélgesi I

Sekil 1.1 COP’larin tipik sentezi
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Kovalent organik polimerler (COP) gibi, gozenekli organik polimerler (POP) de
onlara disiik yogunluk, yiiksek fiziksel ve kimyasal stabilite saglayan H, B, C, N,
O gibi hafif elementler arasindaki giiclii kovalent baglarla olusturulur. Gézenekli
organik polimer terminolojisi, kovalent organik polimerlerin gozenekli yapiya
sahip oldugunu ifade etmek icin kullanilmaktadir [26-29]. Ayrica bu polimerler,
gram basina birkag yiiz metrekare ile gram basina birka¢ bin metrekare arasinda
degisen yiiksek spesifik yiizey alanlarina sahiptirler; POP'lar icin bildirilen en
yiiksek yilizey alam1 Zhou ve arkadaslarn tarafindan 6400 m®g' degerini
asmaktadir [30]. Ayni1 zamanda mikro veya orta gozenekli yapilara ve biiyiik
gozenek hacimlerine sahiptirler, bu da onlar1 gaz ve kiiciik molekiil depolama ve
heterojen kataliz i¢cin ideal malzemeler haline getirir. Ayrica, POP'larin dizayni i¢in
cok cesitli organik yapi bloklar1 ve kimyasal reaksiyon tiirleri kullanilabilir.
Boylece POP vyapilar1 zengin cesitlilikler kazandirilarak daha islevsel hale

getirilebilirler.

Ozellikle son birka¢ on yilda bir dizi yeni organik veya organik-inorganik hibrit
gozenekli malzeme, metal-organik kafes yapilar (MOF), kovalent-organik kafes
yapilar (COF), hidrojen-bagl organik kafes yapilar (HOF), mikro gozenekli
organik polimerler (MOP) cesitli basliklarda siniflandirilmistir. Ortaya konulan bu
malzemeler genellikle sentetik yaklasimlar, uygulama islevselligi, iiretim kolaylig1
ve yapisal morfolojileri gibi ozellikleri goz oniine alinarak degerlendirilmistir.
Yapisal morfoloji 6zelligi olarak MOF ve HOF sinifina ait olan gozenekli aga sahip
malzemeler kristal yapidayken, kovalent organik polimerlerin (COP) alt sinifina
dahil edilebilen COF ve kovalent triazin kafes yapilar (CTF) gibi yalnizca kisith
birkac tiirii gézenekli polimer kristal yapidadir [31].

Sentetik malzemelerin gelistirilmesindeki bahsedilen gelismelerin 1s181nda, bu
fonksiyonel polimerlerin uygulamalar: tizerine hedefe 6zel bircok calisma rapor
edilmistir. Atmosferdeki CO, artisini 6nlemek icin etkili bir strateji, ortamdaki
miktarca fazla azot gazi varliginda CO,'yi secici olarak sinirlamak icin tercihen bir
adsorban kullanilarak, yanma sonrasi CO, yakalama teknolojisi ile izlenebilir.

Bircok calisma, gaz karisimlarindan segici bicimde CO,/N, ayirmak icin, yiiksek



ylizey alanlarina ve zengin heteroatom icerigine sahip polimerlerin etkin olarak

kullanildigini rapor etmistir [32-35].

Yiizey alaninin yani sira, gozenek yapisi da CO,'nin depolama kapasitesini ve
seciciligini etkileyen birincil faktorlerdendir. Gozenek boyutu, CO,nin kinetik
capmna (3,3 A) yakin olarak kontrol edilebilirse, CO, depolama kapasitesi diisiik
kismi basin¢ degerlerinde dahi arttirilabilir. Bununla birlikte, simdiye kadar rapor
edilmis olan POP'larin c¢ogu amorf malzemelerdir ve hedeflenen gozenek

boyutuna sahip POP'lar1 hazirlamak zorluk olmay1 siirdiirmektedir.

Diisiik basinclarda CO, tutma 6zelliklerinde BET yiizey alani her zaman belirleyici
degildir. CO,'nin dort kutuplu momenti, giiclii adsorplanan-adsorban etkilesimleri
nedeniyle yiiksek CO, seciciligi ve depolama kapasitesi elde etmenin oldukca
verimli bir araci olarak kullanilabilir. Bu nedenle, CO, tutma kapasitesi, sorbent
ve CO,arasindaki adsorpsiyonun izosterik 1sisin1 verimli bir sekilde artirabilen yap1
birimlerine Dbelirli fonksiyonel gruplarin dahil edilmesi yoluyla veya
heteroatomlarin eklenmesiyle gelistirilebilir. CO, seciciligini ve yakalama
kapasitesini artirmak icin cogunlukla azot, oksijen, siilfiir ve fosfor atomlar:
COP'lara dahil edilir [36-38]. Fenil grubunu farkli fonksiyonel piridil veya tiyofenil
gruplariyla degistirerek, heteroatomigi COP iskeletine dahil etmek, en yaygin
kullanilan yontemlerdendir. Kang vd. tarafindan rapor edilen calismada, polimer
cekirdeginde fenil grubunun yerine piridil ve tiyofenil grubu kullanilarak PON-2
ve PON-3 malzemeleri hazirlanmistir. PON-2 (189 m*.g™") ve PON-3 (44 m*.g")
yiizey alanlar1 fenil bazli PON-1'den (1447 m*.g") cok daha diisiik olmasina
ragmen, cekirdeginde azot ve kiikiirt atomlar1 iceren COP'lar daha yiiksek CO,

adsorpsiyonu sergilemistir [39].

Porfirinler, temeli pirol grubu olan tetrapirol makro halkalardir. Konjuge 18-
elektron sistemine sahip, oldukca genis uygulamalarda kullanilan bilesik
tiirevleridir. Porfirin halka yapisinda bulunan karbon atomlari1 Sekil 1.2’de
gosterilmistir. Ozellikle mezo pozisyonundaki karbon atomu cok cesitli
fonksiyonel gruplara veya siibstitiientlere sahip olarak bu uygulama 6zelliklerini

genisletmektedir.



/ mezo karbonu
— glfa karbonu

beta karbonu
Sekil 1.2 Porfirinde bulunan karbon atomlari

Baglanma (siibstitiisyon) durumlar pirol yapisinin beta () karbonlarinda veya
pirol yapisinin alfa (a) karbonlari arasindaki meten kopriilerindeki 4 mezo
pozisyonunda olmak {izere iki sekilde gerceklesebilir. Porfirinin temelini olusturan
pirol halkalarim1 baglayan meten karbonu {iizerinde siibstitiie olmus gruplar
(amino, hidroksil, alkil, fenil, vb.) bulunuyorsa, bu porfirinler mezo-siibstitiie
porfirinler olarak adlandirilir. Dort mezo-karbonuna bagli olan gruplar aym ise
bunlara simetrik; farkl ise asimetrik porfirinler denir. Porfirinde bulunan pirol
halkalarinin azot atomlarina metallerin baglanmasiyla metalloporfirinler olusur

[40].

Azot heteroatomlarina ve genis 7 konjugasyon sistemine sahip olan porfirin,
gozenekli polimerler icin ideal bir yapi tasidir. Porfirin iceren polimerlerin
makromolekiiler yapilari, giiclii kovalent baglari, hem porfirinik hem de polimerik
ozelliklerin eszamanli varlig1 ve sinerjik etkilesimi gibi oOzellikleri, potansiyel
uygulamalar1 acisindan son zamanlarda biiytik ilgi gormiistiir. Bazik pirol grubu
iceren porfirin bazli kovalent organik polimerler, Lewis asidi 6zelligine sahip
karbondioksit molekiilii ile etkileserek karbondioksiti adsorbe edebilen potansiyel
bir makrosiklik malzeme grubudur [41-43]. Porfirinin, kovalent organik
polimerlere (COP) dahil edilmesi temelde iki avantaj saglar. Birincisi, genisletilmis
delokalize yapilarla COP'un stabilitesini arttirir. Ikincisi, porfirin cekirdegi, CO,
alimini ve pirollerle (-C=N, -NH) CO, etkilesimi yoluyla seciciligi artirabilir. Bu
gruplar “CO,-filik, N,-fobik” 6zelliktedir. Bu heteroatomlar ilac, boya, iyodin gibi
kiicik molekiillerin kovalent veya non-kovalent etkilesimler araciligiyla,

adsorpsiyon uygulamalari icin de oldukca onemlidir [44, 45].
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Porfirin bazli polimerlerin elde edilmesi icin literatiirde cesitli stratejiler
tanimlanmistir. Farkl fenil halkas1 uzunluklarina sahip di-aldehitler kullanilarak,
dogrudan aromatik siibstitiisyon sonucu olusan porfirin esasli organik
polimerlerin pirol tizerinden ytiiksek sicakliklarda sentezlendigi bildirilmistir. Elde
edilen polimerler yiiksek oranda karbondioksit adsorpsiyonu gostermistir [42].
Azo-kopriili, farkl baglayicilarla polimerik serisi sunulan Azo-CPP polimerlerinin
yliksek yiizey alanlarina ve miktarca yiiksek CO, adsorpsiyonu yaptig1 rapor
edilmistir [43]. Ayrica, baska bir polimerin eldesi Pd(0) katalizorii kullanilarak C-
C cross-coupling reaksiyonu ile gerceklestirilmistir [46]. Ote yandan, porfirin bazli
kovalent organik cercevenin olusturulmasi icin boronik asitlerin alkollerle
solvotermal kosullar altinda kondenzasyonu uygulanmistir [47]. Bir diger sentetik
yontem, tetra amin fonksiyonel porfirinler ile asidik anhidritler arasinda,

propiyonik asit varliginda yiiksek sicakliklarda gerceklestirilmistir [48].

CO, adsorpsiyon uygulamalarinin haricinde, gozenekli organik polimerler bircok
biyomedikal uygulamaya sahiptir. Konvansiyonel ila¢ tastyici sistemlerde en iist
diizey beklenti, farmakoterapotik teknolojinin bir kilometre tasi olarak
hedeflenmis uygulama ve siirdiiriilebilir-siirekli akilli ila¢ salimina yoneliktir. Bu
beklentinin  gerceklestirilebilmesine yonelik temel girisimler, (a) ilag
bozunmasinin ve kaybinin nasil en aza indirilecegi, (b) kullanilan sistemin
toksisitesinin olmamasi ve (c) biyoyararlanim ve biyo uyumlulugunun nasil
arttirilacagi, seklinde ana basliklar halinde siralanabilir. POP'lar, genis ylizey
alanlari, gozenek boyutlarinin ayarlanabilirligi ve onceden tasarlanmis yapilar
g6z ontline alindiginda ilag tasiyici sistemlerde ilgi gormiistiir. Genel olarak, uygun
bir hedefli tastyici sistem (1) yeterli ila¢ yiikleme kapasitesi ve siirekli salim profili,
(2) kontrol edilebilir bolgeye 6zgii salim ve (3) yiiksek biyouyumluluk ve diisiik

sitotoksisite gerektirir [49, 50].

Isiga duyarli hale getirme kapasitesine sahip porfirin molekiilleri, yiiksek oranda
capraz bagli POP'larin yapisinda yaygin olarak bulunur. Porfirinler ayrica, goriiniir
1sikla, yiiksek kuantum veriminde uyarilabilen boyalar olarak kabul edilir ve bu
durum porfirin iceren POP'larin fotoaktivitelerini saglar [51]. Go6zenekli

yapilarindan dolayi, Porfirin-POP'lar ila¢ salimi alaninda kapsamli bir sekilde
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incelenmistir. Bununla birlikte, ilaclarin yiiklenmesi icin nanotasiyicilar olmanin
yanui sira, lezyon bolgesinin tedavisi icin POP'larin fizikokimyasal uygulamalari da

incelenmistir [52].

Antikanser ilaglarin hastalara dogrudan uygulanmasi, bu ila¢ molekiillerinin sulu
cozelti icinde oldukca diisiik stabilite ve c¢oziiniirliikk, hiicre zarindan diisiik
gecirgenlik, hedeflemenin kanserli bolgeye spesifik olarak yapilamamasi ve ilac
saliminin kontrol edilememesi gibi kisitlamalardan dolay1 zararli yan etkilere

sebep olabilmektedir.

Ozellikle hedeflemeyle birlikte, yiiksek ila¢ yiiklemesi potansiyeli ve uyaranlara
yanit verme Ozelliklerine sahip nanotasiyicilar, bu sinirlamalar iyilestirmek icin
umut vaat etmektedirler. Ilac salimi icin yiiksek yiizey alani, gézenek hacmi ve
ayarlanabilir gozenek boyutu gibi miikemmel o6zelliklerinden dolay1 gozenekli
malzemeler nanotasiyicilar olarak uygun adaylar haline gelmektedirler [50, 53].
Bu hususlara gore POP'larin ila¢ salimindaki performanslarina yonelik bazi nano

tastyicilardan bahsedebiliriz.

Son zamanlarda, ozellikle ila¢ saliminda kullanilan COF'larin biyomedikal
uygulamasinin bildirildigi calismalarin sayis1 sinirlidir [54-58]. Ornegin, Qiu vd.
tarafindan iki adet {ic boyutlu COF hazirlanmis ve bu molekiillerin ila¢ salim
testlerini ilk kez rapor etmislerdir [54]. Daha sonra Zhao ve ark. sirasiyla 5-FU,
kaptopril ve IBU i¢in akilli nano tasiyicilar olarak, iki farkli nano boyutlu COF
hazirlamistir [55]. Lotsch vd. imin grubunun azot atomlar: iizerindeki serbest
elektron ciftlerinin, kovalent olmayan etkilesimleri yoluyla konuk molekiilleri
tersinir sekilde polimer iizerine adsorplayabilmek icin kersetin etken maddesini
hedefleyen, ila¢ enkapsiilasyonu ve salimi icin stabil bir COF rapor etmislerdir
[56]. Farkli bir yaklasim tarzi olarak, Banerjee vd. yine gozenekli yapiya sahip -
OH fonksiyonlu kovalent organik nanotabakalari, folik asit ile esterlestirerek post-
modifikasyonla gogiis kanseri reseptorii 6zelligi kazandirmistir. Daha sonra
kemoterapik ajan olan 5-FU etken maddesini ve isaretleyici ajan yiikleyerek hiicre
goriintlileme ve kanser hiicrelerini 6ldiirmeyi es zamanli olarak gerceklestirmistir

[57]. Yakin zamanda, Xi vd. polietilen glikol ile modifiye edilmis monofonksiyonel



kurkumin tiirevlerini (PEG-CCM) amin ile fonksiyonlu COF ile birlestirerek, bir
dizi suda c¢oziilebilir polimer-COF nanokompozitlerini hazirlayarak, ila¢ salim
testlerini hem in vitro hem de in vivo olarak gerceklestirmistir [58]. Tiim bu
yayinlanmis raporlarda, farkli ilaclarin 6nceden sentezlenmis polimerlere
genellikle, nispeten diisiik tutulum kapasitesine sahip yontemlerle yiiklenmis
oldugu yorumu yapilabilir. Lin vd. tarafindan yapilan calismada ise, Doxorubicin
(DOX), ilk kez, tek kap yontemiyle monomerlerle ayni anda reaksiyona konularak,
bir COF (TAPB-DMTP-COF) icine basaril bir sekilde es zamanli olarak enkapsiile
edilmistir. Elde edilen pH'a duyarli DOX@COF platformu, mevcut ila¢ yiikli
POP'lar icin en yiiksek degerler arasinda yer alan yiiksek ila¢ yiikleme kapasitesi
(agirlikca %32,1) sergilemistir [59].

Niikleer reaktorlerden salinan radyoaktif iyot biiylik bir risk faktortidiir. Ciddi
manada tiroid rahatsizliklar1 ve karsinojenik etkilere sebep olabilecek, iyot
atiklarini bertaraf etmek ekolojik ve biyolojik sistemler icin biiyiik 6nem arz eder.
POP’larin, buhar fazinda, ¢oziicti ortaminda ve atik sulara karisan iyot kirliliklerini
yakaladigina dair bircok calisma rapor edilmistir [60-62]. Tez calismasi
kapsaminda elde edilen polimerlerin iyodin tutma kapasiteleri ve rejenerasyon

profilleri incelenmistir.

Miihendislik uygulamalarinda kullanima sahip olmasi itibariyle hafif, fiziksel ve
kimyasal kararliliga sahip malzemelerin gelistirilmesi olduk¢a arzu edilen
hedeflerdendir. Son olarak yari iletken bant araligi degerlerine sahip gézenekli
organik polimerlerin cesitli alt siniflar1 rapor edilmistir [63, 64]. Yar iletkenlik
dogalariyla birlikte gozenekli organik polimerler fotokatalitik sistemlerde biiyiik
ilgi gormektedir [65-67].

1.2 Tezin Amaci

Bu tez calismasinda, yapisinda cok sayida hetero atom bulunan, zengin
fonksiyonaliteye, gozeneklilige ve fiziksel stabiliteye sahip, genis uygulama
potansiyellerine yonelik tasarlanan, kovalent organik polimerlerin IEDDA
tepkimeleriyle sentezlenmesi hedeflenmistir. Boylece literatiirdeki sentez

yontemlerine ek olarak 6zgiin bir yontem gelistirilebilir. Bununla birlikte, elde
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edilen makromolekiiler yapilarin; cesitli gazlar1 adsorplama o6zelliklerinin ve
seciciliklerinin belirlenmesi, ila¢ ve iyodin gibi kiiciik molekiilleri yiikleme
ozelliklerinin arastirilmasi, diisiik iletkenlik bant araliklarina sahip olmalar1 ve
miithendislikte yar1 iletken malzeme olarak kullanilma potansiyellerinin

incelenmesi amaglanmustir.
1.3 Hipotez

Kovalent baglanmalarin meydana geldigi her kimyasal reaksiyon, kovalent
organik polimerin eldesi icin potansiyel bir sentetik yaklasim olabilir. Bu nedenle,
makromolekiillerin iiretiminde veya modifikasyonunda yaygin olarak kullanilan
Diels-Alder reaksiyonlar1 bu yaklasimlardan biri olarak kabul edilebilir. Ozellikle,
Diels-Alder reaksiyonlarinin etkili bir versiyonu olan, ters elektron gereksinimli
Diels-Alder (IEDDA) reaksiyonu kinetigi ve ortogonalligi (diger fonkisyonel
gruplarla ve cevre ile uyumluluk) nedeniyle, canli hiicre goriintiileme, teshis,
kimyasal biyoloji, biyomalzemeler, malzeme bilimi ve polimer biliminde yogun

olarak kullanilmaktadar.

Tez kapsamindaki tasarimda kullanilan temel reaksiyon, iki asamada gerceklesir
(Sekil 1. 3) ilk olarak, tetrazin ve olefin (yani norbornen) arasinda bir Diels-Alder
reaksiyonu gerceklesir; ikinci olarak, bir retro-[4+2] reaksiyonuyla, N, gazi salinir
ve bunun sonunda iki grubun ligasyonu, kararl bir dihidropiridazin veya piridazin

baglantisinin olusumuyla gerceklesir.

)Ri N7 R, R; R,
’
g @ Moy N7 e
N \ N Nao Nau
R3 R3
norbornene
tetrazme (T2) (Nb) Rs Rq R4

Sekil 1.3 Tetrazin ve norbornen arasindaki IEDDA tepkimesi

Fonksiyonel, reaktif bolgeleri olan monomerler kullanilarak, 2 veya 3 boyutlu,
amorf veya yar1 kristalin, yliksek oranda capraz bagli, polimerik malzemeler bircok
farkli sentetik yaklasimla elde edilebilir. IEDDA reaksiyonu, katalizor olmadan ve

ilimli kosullar altinda verimli bir sekilde iki noktadan bir baglanti sagladigindan,
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sert (rijit) yapilarin olusmasina neden olabilir. Bu tiirdeki reaksiyon, karbondioksit
(CO,) veya ila¢ etken maddesi gibi kiiciik molekiillerin veya polimerler tizerindeki
heteroatomlarla etkilesebilen cesitli kiiciik adsorban malzeme {izerine
etkilesimleri icin 6nemli olan, reaksiyon bolgesi basina iki azot atomunun
makromolekiiler yapiya dahil edilmesiyle sonuclanir. Ayrica reaksiyon, -C=N ve -
NH gruplan araciligiyla CO, adsorpsiyonuna ve seciciligine katkida bulunan
dihidropiridazin veya piridazin baglantilar1 iirettiginden, gelistirdigimiz yeni
sentetik yaklasim, sorbent ozellikli COP'larin hazirlanmasi icin etkili bir yaklasim
olabilir. Gozenekli yap1 olusumu (Sekil 1.4) cekirdek ve baglayici arasindaki
IEDDA tepkimesiyle saglanabilir. Tez kapsaminda tasarlanan, azot
heteroatomlarina ve genis 7w konjugasyon sistemine sahip olan porfirin temelli
yapilar, gozenekli polimerler icin ideal birer yapi taslaridir. Porfirin iceren
polimerlerin makromolekiiler yapilari, gii¢lii kovalent baglar1 hem porfirinik hem
de polimerik 6zelliklerin eszamanli varlig1 ve sinerjik etkilesimi gibi 6zellikleri,
potansiyel uygulamalari acisindan son zamanlarda biiytik ilgi gormiistiir.
Porfirinin makromolekiiler yapiya dahil edilmesi iki temel avantaj saglar, birincisi,
genisletilmis delokalize polimerik yapilarla COP'un stabilitesini arttirir. ikincisi,
porfirin cekirdegi, pirol grubunun etkilesimleri sayesinde CO, adsorpsiyon ve
seciciligini artirabilir. Bu tiir gruplar literatiirde karbondioksitle iyi etkilesebilen
anlaminda “CO.-filik” ve azot gazina beklenenden daha az afinite gosterdigi,
dolayisiyla polimeri goreceli olarak azotla etkilesmeyen hale getirdigi icin "N,-
fobik" olarak tanimlanmislardir. Coklu CO,-filik fonksiyonel bolgelerine ek olarak,
porfirinlerin, etkili CO, katalitik doniisim sergiledikleri bilinmektedir. Bu da
onlarn karbondioksit yakalama ve ayristirma teknolojilerinde (CCS) umut verici
islevsel malzemeler haline getirir. Dolayisiyla ikinci hipotez olarak porfirin
cekirdeginin kullanilmasiyla elde edilen polimerin ilag, iyodin veya boya gibi
kiiciik molekiilleri tutma kapasitesinin daha yiliksek olmasi beklenmistir. Ayrica
elde edilen genis 7 etkilesimleri ve heteroatomlar aracilifiyla yar iletken
malzemeler olabilecegi diisiiniilmiistiir. Diger taraftan porfirin yapilarinin
fotodinamik terapide kullanildigt malzemelere de katki saglayacagi

diistintilmektedir.
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Tetra siibstitlie molekiil  Di fonksiyonlu molekil

(cekirdek) (baglayici)

Tetramer

IEDDA Tepkimesi| @D

Polimer

Sekil 1.4 IEDDA tepkimesiyle kovalent organik polimer olusumunun genel temsili
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2

GENEL BILGI

2.1 GoOzenekli Organik Polimerler

Mikroskobik 6lcekte, bir malzemenin atomlar1 yogun sekilde istiflenmis olsa da
aralarinda bogluklar olusmasi durumunda, bu malzeme gézenekli malzeme olarak
tanimlanabilmektedir. Doga, gozenekli malzemeleri anlamamiza yardimci
olabilecek cok iyi 6rnekler sunmaktadir. Bir bal peteginin altigen "ev" gibi goriinen
hiicrelerinde bal arilar1 "yasayabilir" ve bu yapiya girip ¢ikabilirler. Bal petegindeki
bosluklar1 ise altigen kiimeleri cevreleyen duvarlar olusturur. Dolayisiyla bal
petegi "konak" ve bal aris1 da "misafir" olarak kabul edilir. Bu 6rnek baglaminda,
Gozenekli organik polimer (POP) malzemelerde, polimer konaga, olasi
adsorplanan gaz veya ila¢c molekiilii ise misafire benzetilebilir. Bal petegindeki
bosluklar, gozle goriilebilen makroskobik bir yapiya sahiptir ancak incelenen
gozenekli malzemelerin bosluklari nanometre 6lceklerindedir. Ayrica baska bir
ornekle, belirli bir ylizeye iist iiste yigilan cakil taslarindan her birinin, bir
malzemeye ait atom veya molekiile benzetilmesi durumunda, taslarin arasindaki
bosluklar malzemeye ait gozenekler olarak kabul edilebilir. G6zenek boyutu irili
ufakli taglarin ebatlarina ve istiflenme bicimlerine gore bir dagilima ve acikliga
sahip olur. Gozenekli malzemelerin, gozenek Ozellikleri de bu ornekteki gibi

uniform ve diizensiz olabilmektedir.

(0
* Qala
- a:.?.“.‘n,‘.’ﬁ‘ ..1

Sekil 2.1 Konak-misafir etkilesimi [68]
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Gozenekli  malzemelerin  yapisal ve  kimyasal bilesimlerine  gore
siniflandirilmasinda, inorganik malzemeler (mikro gozenekli aliiminyum fosfatlar,
mezo gozenekli silika bazli malzemeler), karbon temelli malzemeler (grafit,
grafen ve fonksiyonel tiirevleri), inorganik-organik hibrit malzemeler (metal
organik kafes yapilar (MOF'lar), koordinasyon polimerleri), hidrojen bagh organik
cerceveler (HOF) ve giiclii kovalent baglarla olusmus, kovalent organik polimerler

(COP, COF vb.) bulunmaktadir [68-70].

Inorganik-organik hibrit bilesiklerin sentezlenmeye baslanmasi, gézenekli
malzemelerin gelisimi icin ¢ok Onemli bir yenilik olmustur. Bu bilesikler
arasindan, baglayici olarak metal iyonlarinin, organik ligandlarla (baglayici)
koordinasyonuyla olusturulan, koordinasyon polimerleri ve metal-organik kafes

yapilar (MOF) yogun bir sekilde arastirilmistir (Sekil 2.2) [71-75].

. ' )

Metal iyonu

Organik Baglayic

Metal Organik Kafes Yaprsi [MOF)

Sekil 2.2 MOF sentezinin temel gosterimi [76]

MOF'larin gelistirilmesinde kilometre taslar1 olarak kabul edilen MOF-5 sentezi
[771 (Zn,O(bdc)s, 1,4-benzendikarboksilat), ve HKUST-1 (Cus(btc),, btc=1,3,5-
benzenetrikarboksilat) sentezi [78] bu verimli arastirma alanindaki ilham verici

onctl calismalardir.

&+

Zn metal merkezi HO™ —~0
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Organik baglayic MOF-5 hirim iinitesi MOF-5 kafes yapisi

Sekil 2.3 MOF-5 sentezinin illiistrasyonu [77]
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MOF'larin yapilar1 ve 6zellikleri, giris maddelerinin tiirleri ve sentetik kosullarin
optimizasyonu yoluyla ayarlanabilir. Tamamen inorganik yapili gozenekli katilar
ile karsilastirildiginda, MOF'larin oldukca zengin secenekli inorganik metaller ve
organik baglayicilarla birlikte kolaylikla tasarlanabilmelerinden dolayi, kiigiik
molekiil depolama, kataliz, manyetizma, iletkenlik, ila¢ salimi, gida kimyasi,

stiperkapasitor gibi oldukca genis uygulama o6zellikleri vardir [79].

Bir gozenekli malzemeyi tanimlarken, gozenegin aciklik boyutu, gézenek yapi
geometrisi, gozenek ylizeyinin kimyasal fonksiyonel gruplari-kimyasal bilesimi ve
topolojisi dahil olmak tizere bircok 6zellik acikca belirtilmelidir. Azot, argon veya
kripton gibi cesitli gazlarin adsorpsiyon-desorpsiyon izotermleri, yiizey alani ve
gozenek boyutu dahil olmak iizere bir malzemenin gozeneklilik 6zelliklerini
arastirmak icin onemli yontemlerdir. Yiizey alani, Brunauer, Emmett-Teller (BET)
Modeli ve Langmuir Modeli kullanilarak hesaplanabilir. G6zenekli malzemelerin,
gozenek boyutu dagilimi ise genelde, yogunluk fonksiyonel teorisi (DFT) ve yerel
olmayan yogunluk fonksiyonel teorisi (NLDFT) ile hesaplanir. Gozenek acikligina
gore gozenekli materyallerin IUPAC siniflandirilmasina gore 2 nm’den kiiciik
gozenek boyutuna sahip malzemeler mikro gozenekli, 2 nm ile 50 nm araligindaki
gozenek boyutuna sahip olanlar mezo goézenekli ve 50 nm’den daha biiyiik
gozenek acikligina sahip olan malzemeler ise makro gozenekli olarak

nitelendirilmektedir.

Organik gozenekli materyaller biyolojik sistemlerde rol alan makromolekiiller
oldugu gibi, arastirmacilar tarafindan cesitli uygulamalardaki ihtiyaclar
karsilamak tizere tiretilen sentetik malzemeler de mevcuttur. Sentetik gézenekli
organik malzemeler arasinda en dikkat ¢eken sinif, tamamen organik yapilardan
kovalent baglanmalarla elde edilen kovalent organik polimerlerdir (COP). Tez
kapsaminda sentezlenen kovalent organik polimerler, gozeneklilik 6zeliginden
dolayi, poroz organik polimer (POP) veya diger bir deyisle gozenekli organik
polimerler sinifina girmektedir. Bu boliimde POP’larin genel 6zelliklerinden ve

kullanildiklari cesitli uygulama alanlarindan bahsedilmistir.
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Gozenekli organik polimerler (POP), makromolekiillere diisiik yogunluk, yiiksek
fiziksel-kimyasal stabilite ve genis uygulama avantajlari saglayan H, C, B, N, O vb.
hafif elementler arasindaki giiclii kovalent baglarla olusturulur. Ayrica bazi
POPlar gram basina birkac bin metrekareye kadar ulasabilen, oldukca yiiksek
spesifik ylizey alanlarina sahiptir. POP'lar icin bildirilen en yiiksek yiizey alani
raporlarindan biri Zhou ve arkadaslari tarafindan 6461 m?>.g-' olarak bildirilmistir
[28]. POP’lar ayni zamanda mikro veya mezo gozenekli yapilara ve genellikle
biiyiik gozenek hacimlerine sahiptirler, bu da onlar cesitli gazlarin depolanmasi,
ilac tasinimi ve heterojen kataliz gibi uygulamalar icin ideal malzemeler haline
getirir. Ayrica, POP'larin tasarimi icin cesitli organik yapi1 bloklar1 ve kimyasal
reaksiyonlar tiirleri kullanilabilir. Bu unsurlar, POP yapilarina daha zengin
cesitlilikler kazandirarak onlari daha islevsel hale getirilebilir. Sekil 2.4’te
gozenekli organik polimerin gozenek anatomisi ve konuk molekiillerle

etkilesebilen kisimlar1 gosterilmistir.

Pore geometry

Pore surface
. / functional groups

Framework structure
composition
topology
functionality

Pore size

Sekil 2.4 Gozenekli organik polimerlerin por anatomisi [68]

Gogu POP'un birbirine baglh olan gozenekli yapisi, polimerik malzemelere konuk
molekiillerini barindirma kapasitesi kazandirir [80]. Boylece, uygulama 6zelligine
yonelik, tercih edilmis olan konuk molekiiller icin 6zgiin baglanma yerleri
ayarlanabilir. POP'lar, konjuge mikro goézenekli polimerler (CMP), kovalent
organik kafes yapilar (COF), kovalent organik polimerler (COP), kovalent triazin

polimerleri (CTP), kovalent triazin kafes yapilar (CTF), hiper capraz bagh
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polimerler (HCP), gozenekli aromatik cerceveler (PAF) ve icsel mikro gozenekli

polimerler (PIM) dahil olmak iizere oldukga c¢esitli bir sinifi kapsar.

Morfolojilerine gore, POP'lar kristal veya amorf olarak siniflandirilabilir. Kristalin
POP'lar yapisal olarak daha diizenli ve gozenek boyutlar1 da daha tekdiizedir.
Bununla birlikte, amorf POP'lar, kristalin POP'lardan ¢ok daha yaygindir. Amorf
POP'larin sentezi kristalin POP’lara gore daha kolaydir, cilinkii oldukca diizenli
molekiiler yapidaki kristal POP'larin hazirlanmas: icin kristalizasyon siireci ¢ok
zordur. Kristalin POP'lar genellikle yiiksek simetriye sahip yapi bloklarindan
sentezlenirken, amorf POP'larin sentezi icin yap1 bloklarinin se¢cimi daha cesitli

olabilmektedir.

POP’lan istenilen bicimde hazirlamak icin temelde iki adet yaklasim tizerinde
durulmustur. Monomerlerin direkt olarak polimerizasyonuyla elde edilebilecekleri
gibi mevcut polimerler iizerinden post-modifikasyon olarak tanimlanan islemlerle

yapiya farkli fonksiyonlarin kazandirilabilecegi yontemler vardir [81].

—— Bottom-up

svnthesis

-

Post synthetics ————

Sekil 2.5 Gozenekli polimerleri elde etmek icin gelistirilen temel
metodolojiler [82]

COP'larda gozeneklilik olusturmak icin mevcut yontemin kilit noktalari, uygun
yap1 birimlerinin ve reaksiyon ortaminin se¢imidir. Sekil 2.6'da 6zetlendigi gibi,
POP'lar1 olusturmak igin bir¢ok onciil fonksiyonel monomer ve etkili strateji
kullanilarak, kovalent baglanmalarla POP'lar hazirlanir. Bugiine kadar, 20'den

fazla etkin reaksiyon tiirii basarili yontem olarak tanimlanmustir.

Polimerizasyon reaksiyonlariyla elde edilen yapilarin gozenek boyutu, yilizey alani
gibi yapisal karakteristigiyle ilgili olarak, birkac¢ parametre ¢cok 6nemlidir: (1) gecis

metali ve asit gibi katalizorlerin kullanimi ve hatta katalizorsiiz sistemlerin tercih
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edilmesi; (2) yapi taglarinin (monomerler) reaktif fonksiyonel gruplar1 (3)
¢oziiciiler, konsantrasyon, reaksiyon sicakligi, siire ve reaksiyon atmosferi dahil
reaksiyon kosullarinin ayarlanmasi olusacak makromolekiiliin nihai 6zelliklerini
belirler. Ornegin, imin olusturma reaksiyonunda, reaksiyon kosullarinin kontrolii,

kristalli veya amorf COP’larin morfolojisini belirler.
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Sekil 2.6 Gozenekli organik polimerlerin hazirlanmasi i¢in kullanilan
reaksiyon tiirleri [68]

a) Baz aracili aromatik niikleofilik yer degistirme; b) baz aracili azo olusumu; ¢) benzimidazole
olusumu; d) imin olusumu; e), f) ve r) baz aracili niikleofilik yer degistirme; g Ni(cod)2-aracili
aril aril (Yamamoto) eslesmesi; h) Pd aracili aril-aril (Suzuki) eslesmesi; i) Pd aracili aril-etilinil
(Sonogashira-Hagihara) eslesmesi; j Pd aracil aril-vinil Heck eslesmesi; k) Cu/Pd aracili etilinil
eslesmesi; 1) Kobalt aracili etilinil siklotrimerizasyon; m) AlCl3-aracili Scholl reaksiyonu; n)
FeCl3 aracili Friedel-Crafts reaksiyonu; 0) FeCl3-aracili Karbazol eslesmesi; p) imid olusumu;
q) amid olusumu; s) FeCls-aracili tiyofenil-tiyofenil oksidatif eslesme; t) ZnCl, veya siiper asit
aracili nitril siklotrimerizasyon; u) SOCI, katalizli asetofenon siklotrimerizasyonu
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2.1.1 Kristalin Gozenekli Organik Polimerler

Kristalin POP'lar, sentezlerinin nispeten daha zor olmasi ve yap1 bloklar1 se¢iminin
sinirlh olmasi gibi nedenlerden dolayr amorf POP'lar kadar yaygin degildir.
Kristalin POP'larin sentezi genellikle yiiksek oranda simetrik yapi bloklari
kullanimini gerektirir. Ayrica, malzeme sentezi genellikle sert ve simetrik yap1
taglar1 gerektirir. Tanimlanan reaksiyonlarin avantaji, reaksiyon siirecinde daha
diizenli ve termodinamik acidan kararli malzemeler olusturabilmesi ve "hata
diizeltmesine" izin vermeleridir [68, 82]. Kristallenme siireci genellikle yavas
gerceklestiginden, daha az kimyasal reaksiyon tiirii, Ornegin imin
kondenzasyonu/metatez, boronik asit tiirevlerinin kendi kendine kondenzasyonu
ve boronik asit-diol kondenzasyonu gibi reaksiyon tiirleri kristal yapili POP’larin
sentezi icin uygun adaylardir. Kristalin POP’larin basaril sekilde sentezlenebildigi

bazi monomerlerin geometrisi Sekil 2.7’de gosterilmistir.
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Sekil 2.7 Kristal yapili POP onciillerinin molekiiler geometrik yapilar1 [82]

Gozenekli organik polimerler, konu tiizerine calismalar ilk basladigi zamanlar
yalnizca amorf yapili olarak elde edilebiliyordu. Omar Yaghi vd. tarafindan 2005
yilinda, bildirilen bir POP 6rnegi bu bilinen 6zellikten tamamen farkli bicimde

kristalin olarak rapor edilmistir [83]. Etkili bir topolojik tasarim ilkesi kullanilarak,
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kovalent organik kafes yapilar (COF) olarak adlandirilan Kkristalin gozenekli
organik cerceveler, kovalent baglarla ve periyodik baglantilarla elde edilmistir.
COF'lar, organik yap1 birimlerinin sirali bicimde diizenlendigi, kovalent kristalin

POP'larin ilk basarili 6rnekleridir.

Son yillarda, diizenli ve tekdiize gozenek yapilariyla uzun menzilli polimerik

initeye sahip COF'lar ve CTF'ler gibi pek cok kristalin POP 6rnegi bildirilmistir.
2.1.1.1 Kovalent Organik Kafes Yapilar (COF)

Kovalent organik kafes yapilar (COF), yalnizca hafif, metal olmayan
elementlerden (H, B, C, N, S ve O) olusan iki boyutlu (2D) veya ti¢ boyutlu (3D)
aglara sahip, kristalin, genisletilmis gozenekli ve son derece diizenli yapilara sahip
nanogozenekli polimerlerdir. Estetik mimarileri nedeniyle oldukca ilgi
cekmektedirler. COF'larin tasarimina ve sentetik yontemlerine son on yilda biiyiik
onem verilmistir. Bu yapilar, genellikle diizenli bir sekilde boroksin, borat esteri
(boronat), hidrazon, triazin ve imin gibi baglarla insa edilir. COF'larda diizenli
nano gozeneklerin olusumu, “B-O, C-N, N-N gibi” baglantilarla olusan, bes veya
alt1 tiyeli halkalarin sert, diiz yapisindan kaynaklanmaktadir. Farkli 6nciiller ve
geometrik yapilar secilerek, gozenek boyutlar1 ayarlanabilir. Ayrica COF'lardaki
gozeneklerin yapisi, farkli onciiler kullanilarak iki veya {i¢ boyutta kontrol

edilebilir.

Ilk COF yapilar1 2005 yilinda Omar Yaghi'nin grubu tarafindan rapor edilmistir.
Solvotermal kosullarda, fenil diboronik asit (BDBA) yapi taslarinin, asitle
kataliziyle, trimerlesmesi sonucu, kristalin malzeme olan COF-1 elde edilmistir.
Yapinin olusumu, boroksin baglanmalariyla “kendi kendine kondenzasyon”
yoluyla meydana gelmistir. Ayrica, ayni calismada fenil diboronik asit ve
hekzahidroksitrifenilen (HHTP) oOnciillerinin kondenzasyonuyla hazirlanan,
boronat ester baglantili COF-5 rapor edilmistir [83]. COFlarin olusumunu

gosteren temel baglanma tiirleri detayli olarak Sekil 2.9°da gosterilmistir.
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Sekil 2.8 a) Boroksin baglantisinin ve b) Borat ester baglantisinin olusumu
[68]

Gaz adsorpsiyon calismalari, hem COF-1 hem de COF-5'in kalict gozeneklilige
sahip oldugunu, BET yiizey alanlarinin 1670 m?g-"'e kadar genisledigini ve toz
XRD spektrumu, her iki polimerin de kiiclik a¢1 araliginda, giiclii sinyallere sahip
oldugunu gostermistir [83]. Bilgisayar modellemeleri, sentezlenen bilesiklerin
topolojik yapisinda, simiile edilen toz XRD modellemesiyle deneysel olarak elde
edilen yapinin birbiriyle oldukca iyi eslestigini desteklemistir. Bu malzemeler
tamamen kovalent baglarla elde edildiginden, yiiksek termal stabiliteye
sahiptirler. Elde edilen COFlarin, sentez mekanizmalar ve tek kristal XRD

modellemesi ise Sekil 2.10’de gosterilmistir.
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Sekil 2.9 COF-1 ve COF-5 sentezi [83]
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Bir diger popiiler COF tipi ise, 2009 yilinda tetrahedral geometrili, amin
fonksiyonlu cekirdek ve lineer para-dialdehit fonksiyonlu fenil baglayic
kullanilarak, “imin baglantili” COF’un literatiire kazandirilmasiyla tanimlanmistir
[84]. Elde edilen COF “elmas tipi (diamond-like)” topolojiye ve kalici
gozeneklilige sahiptir. Boroksin ve borat ester baglantili yapilarla
karsilastirildiginda, imin baglantili COF'larin genelde termal olarak daha kararh

oldugu goriilmiistiir.

Diger bir kristal yapili por6z malzeme 6zelligindeki metal-organik kafes yapilarla
(MOF) karsilastirildiginda, COF'lar tamamen hafif elementlerden olusur ve
kovalent baglanmalarla elde edilir. Bu da ¢oziicii etkisi ve neme karsi belirgin
kararlilik saglar [85]. Ayrica, organik fonksiyonel gruplar iizerinden, COF'lar1
istenilen bicimde modifiye ederek, polimerlerin yapisini ayarlamayr miimkiin
kilan “post-modern modifikasyon” yontemleri gerceklestiriletek malzemelerin
uygulama performanslari zenginlestirilmistir. Konjuge mikro gozenekli
polimerler, intrinsik mikro gozeneklilik polimerleri ve goézenekli aromatik

cerceveler olmak tizere farkli COF alt siniflar1 sentezlenmistir [86].

Sistematik por acikliklari, koordinasyon alanlarinin mevcudiyeti, polimerlerdeki
yapisal biittinlikler, yiiksek gozeneklilikleri ve BET yiizey alanlar1 goz oniine
alindiginda, COF'lar adsorpsiyon icin cesitli ilag molekiillerine, kataliz icin metal
nanopartikiillere ve immobilizasyon uygulamalari icin enzimler dahil olmak iizere
farkli konuklar1 depolama potansiyeline sahiptir. CO,, H,, CH,, C,H, gibi gazlarin
adsorpsiyonunda yaygin sekilde kullanilmaktadirlar. Ayrica yap1 ozellikleri ve
polimerik uzun menzilli diizenleri dikkate alinarak yari iletken malzemeler ve

optoelektronik malzemeler olarak da kullanilmaktadirlar [87, 88].
2.1.1.2 Kovalent Triazin Cerceveler (CTF)

Kovalent triazin kafes yapilar (CTF) ilk kez 2008 yilinda Antonietti ve Arne
Thomas'in grubu tarafindan rapor edilmistir [89]. CTF'lerin yapisal temeli,
aromatik bir halkaya siibstitlie nitril gruplarinin ZnCl, gibi bir asit katalizorii
kullanilarak, birlesmeleri sonucu olusan triazin baglaridir. Bu tiir bir reaksiyon

genellikle 400-700°C araliginda yiiksek sicaklik gerektirir. Monomerler, 1sitma
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kosullar1 ve monomer-ZnCl, katalizér oranlar gibi bircok faktor CTF'lerin ylizey
alanlarini etkileyebilir. Literatiirdeki CTF'ler arasinda bir boliimii kristal yapidadir,
tek tip gozenekler ve kristalin polimerler elde etmek icin sentetik kosullarin
dikkatlice secilmesi gerekir. Onciil olarak 4,4'-disiyanofenil (DCB) (Sekil 2.11.a)
kullanilarak elde edilen CTF-1'in (Sekil 2.11.b) bu simiftaki en yiiksek BET yliizey
alanina sahip (2475 m®g") oldugu rapor edilmistir [89]. CTF’lerin, BET yiizey
alan1 3000 m’g’ degerini asabilmektedir. Dolayisiyla gaz adsorpsiyonu icin
performanslar1 incelenmistir. Ayrica CTF'ler, poroz polimerlerin azot atomu
agisindan zengin bir alt sinifin1 olusturur. Yapilarindaki “CsNs” triazin halkalari,

CO, yakalama afinitesini arttirmaya olanak saglar [90].
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Sekil 2.10 a) CTF Sentezinde kullanilan yapi tiniteleri b) CTF-1 yapisinin
sentezi [89]

CTF'lerin sentezinde kullanilan c¢inko katalizor nispeten diisitk maliyetli
oldugundan, polimerler biiyiik Olceklerde iiretilebilir. Ayrica, gii¢li triazin
fonksiyonel gruplariyla baglanmalarindan dolay1 fizikokimyasal olarak kararli
malzemelerdir. Yapilarindaki genis konjugasyondan dolayi, ayni zamanda

heterojen katalizor ve floresans 6zellikli uygulamalarda kullanilmistir [91].
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2.1.2 Amorf Gozenekli Organik Polimerler

Bildirilen POP'larin ¢ogu, makromolekiiler yapilarin kristalizasyon stiregleri zor
oldugundan morfolojik olarak amorftur. PIM'ler, CMP'ler, PAF'ler, HCP'ler,
COP'lar vb. bircok farkli amorf POP alt sinifi vardir. Amorf POP'larin ¢esitliligi, bol
miktarda c¢ekirdek ve baglayici organik yapi taslarinin ayarlanabilmesinden ve
amorf POP'larin sentezi icin cok sayida kimyasal reaksiyonun tasarlanmis
olmasindan  kaynaklanmaktadir.  Ozellikle gaz adsorpsiyonu-ayrilmas,
fotokatalitik sistemler ve heterojen kataliz gibi cesitli uygulamalar icin amorf

POP'larin tasarimi ve sentezi i¢in ilgi giderek artmaktadir [68].
2.1.2.1 Hiper Capraz Bagl Polimerler (HCP)

Hiper (Asir1) capraz bagl polimerler (HCP'ler), farkli kimyasal onciillerin oldukga
siki bicimde capraz baglanmasiyla sentezlenmistir. Boylece polimerleri olusturan
baglantilar oldukca sert ve coziinmez ézelliktedir. ilk HCP grubu 2011 yilinda Bien
Tan grubu tarafindan, Friedel-Crafts alkilasyonu yoluyla FeCl; Lewis asit
katalizorii kullanilarak klorometilstiren monomerinin polimerizasyonu sonucu
elde edilmistir [92]. Ayrica bu siniftaki polimerler uygun Lewis asidi katalizorii
kullanilarak pirol, anilin, fenol gibi kiiciikk aromatik monomerlerle de
sentezlenebilir. Sentetik yontemlerin gelistirilmesi, HCP’lerin cesitliligini biiyiik

Olctide arttirmakla birlikte malzeme maliyetini 6nemli 6l¢iide diistirmiistiir.
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Sekil 2.11 HCP Sentezi (a-c Polimerizasyonda kullanilan farkl
monomerlerdir) [92]

HCP'ler, onciillerinin ucuz ve ticari olarak temin edilebilirligi sayesinde biiyiik

Olceklerde iiretilebilir. Ayni zamanda malzemelerin diisiik basincta gaz
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adsorpsiyon kabiliyetini artiran ¢ok sayida mikro gozenekli yapiya sahip olmalari
nedeniyle potansiyel olarak iyi CO, adsorbanidir. Bununla birlikte, HCP'ler
kristalize degildir ve gozenek boyutu dagilimi, COF'lar ve diger yapi siral
malzemeler (6rnegin, MOF'lar, HOF’lar) kadar diizenli degildir. Bu nedenle yeni
HCP'lerin tasarimi icin gozenek boyutunun kontrolii zordur. Ayrica, FeCls
katalizortiniin kullanimi, HCP'leri sentezleme mekanizmasin1i karmasik hale
getirir, clinkii FeCl; sentez mekanizmasinda lewis asidi olarak islev gostedigi
kadar, oksidan olarak da rol alabilir ve aromatik yapili onciiler, polimerlesme

stirecinde oksitlenebilir [93].
2.1.2.2 Konjuge Mikro Gozenekli Polimerler (CMP)

Konjuge mikro gozenekli polimerler (CMP), genisletilmis konjugasyon ve mikro
gozeneklilik gibi uygulama potansiyeli bakiminda oldukg¢a avantajli 6zelliklere
sahip bir malzeme sinifidir. Bu tiir malzemeleri sentezlemek icin genellikle
Sonogashira Coupling, Suzuki Coupling, Click Reaksiyonlar1 gibi birkac farkl
organik reaksiyon tiirii uygulanmustir. ilk defa 2007 yilinda Andrew Cooper ve
arkadaslar tarafindan, Sonigashira reaksiyon yontemi kullanilarak bir dizi CMP
rapor edilerek, gozeneklilik ve gaz adsorpsiyon ozelliklerini arastirilmistir [94].
Bu CMP'ler, polimerik sistemin konjuge yapisini genisletebilen aromatik halkalar
ve ucli baglarla baglanir. Sekil 2.12’de CMP'lerin sentezi icin bazi reaksiyon

cesitleri gosterilmektedir.
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Sekil 2.12 Sonogashira reaksiyonu, (b) Yamamoto reaksiyonu, (c) Suzuki
coupling, (d) oksidadif eslesme, (e) Siklotrimerizasyon, (f) “Click”
tepkimesi [68]

CMP'leri farkli gruplarla fonksiyonlandirmak miimkiindiir. Modifiye edilmis
CMP'lerin CO, yakalama potansiyelleri, benzer yapilara sahip ancak modifiye
edilmemis CMP'lere gore farklilik gosterebilir. Bu durum aplikasyon 6zelliklerine
zenginlik katar. Ayrica oldukca genis konjugasyon dogalari1 dikkate alindiginda

yari iletken malzemeler olarak da degerlendirilebilirler [95].
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Sekil 2.13 Ik tanimlanan CMP sinif iiyeleri [96]
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2.1.2.3 Gozenekli Aromatik Cerceveler (PAF)

Gozenekli aromatik cerceveler, aromatik halkalarla birbirine bagl, goézenekli
polimerlerdir. Ilk 6érnekleri, Zhu vd. tarafindan 2009 yilinda bildirilmistir. Yap1
blogu olarak tetrakis(4-bromo-fenil) metan kullanilarak, nikel (II) katalizli
Yamamoto Ullman capraz baglama reaksiyonu yoluyla elmas tipi PAF-1
sentezlenmigtir [97]. Elde edilen PAF, 5640 m*/g olaganiistii yiiksek bir spesifik

ylizey alani ve hidrojen, metan ve karbondioksit gazlari icin yiliksek adsorpsiyon

AR
cross-coupling -
reaction a |z‘ "

Sekil 2.14 PAF-1 sentezi [97]

kapasitesi sergilemistir.

Toz X-1s1n1 kirinim (PXRD) modellemeleri ve TEM sonuclarina gore PAF-1, uzun
menzilli bir diizen ve belirli bir dereceye kadar amorf bir doga gosterir. Ayrica,
PAF molekiil smnifi icerisinde su ana kadar en yiiksek yiizey alanim 6461 m>.g"
hesaplanan silisyum merkezli PPN-4 gosterir ve bu polimer agirlikli olarak
amorftur. Bu sonuclar, son derece yiiksek yiizey alanlarina erismek icin, oldukca
diizenli molekiiler aglarin olusturulmas: gerektigi hipotezinin istisnai bir
durumudur. 2D ve 3D PAF sentezlerinin eldesi icin gelistirilen calismalarda, ¢ok

farkli geometriye sahip aromatik yapi taslar1 kullanilmistir [69].
2.1.2.4 i¢csel Mikro Gézenekli Polimerler (PIM)

icsel gozenekli polimerler (PIM), coziiniir polimerlerin i¢ ice rastgele
paketlenmesiyle tiiretilir. Yapilar1 genellikle spiro-merkez (cekirdek), dogrusal
olmayan sekli saglayan sp® hibritlestirilmis bir karbona sahiptir ve kaynasmis halka
yapist gerekli sertligi kontrol eder. Sentez stratejisi olarak spiro merkez, Sekil
2.15'te gosterildigi gibi diger molekiillerle genisletilerek polimerik yapilar elde

edilir. Cekirdegin yapisi genel olarak katekol tiirevlerini icerir. Polimer bloklar
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rastgele carpik sekillere sahip oldugundan, sert cekirdek tinitesi ¢evresinde icsel
gozeneklilik ve yapisal bosluklar meydana gelir. Bu nedenle zayif paketleme
olarak nitelendirilen kati halde olduk¢a sert makromolekiiler, organik
solventlerde c¢oOziiniirliige sahiptir. Polimerler icin icsel mikro go6zeneklilik
kavrami, 2000 yillarin baslarinda McKeown vd. tarafindan yapilan ¢alismalarla
ortaya cikarilmistir [98]. Bu tiir makromolekiiller, dogas1 geregi sahip oldugu
gozeneklilik ozelligiyle, cesitli gazlarla farkl etkilesimlere sahip kanallar saglar.
Ilk sentezlenen tiirleri gaz adsorpsiyonu ve ayrilmas icin kullanilmistir. Bununla
birlikte, son zamanlarda, icsel mikro gozeneklilige sahip polimerlerin (PIM),
sensoOrler ve sivi faz ayrimlari icin membranlar, elektrokimyasal enerji depolama

gibi uygulama alanlarina sahip olmustur [99].
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Sekil 2.15 Organik yapi1 bloklar1 ve PIM sentezi [99]
2.1.2.5 BILP’ler

Amorf gozenekli organik polimerler arasinda, polibenzimidazoller de (PBI)
bulunmaktadir. PBI'lar genellikle, aril-orto-diaminler ile benzen karboksilik asit
veya aromatik aldehitler arasindaki polikondenzasyon reaksiyonlar1 ile
sentezlenir. PBI'larin gaz depolanmasi ve ayrilmasi gibi uygulamalarda 6n plana
cikan fonksiyonel o6zelligi, polimer omurgasinin bir parcasi olan imidazol
gruplarindan kaynaklanir. Bol miktarda azot iceren bolgeleri karbondioksitle

etkilesime girmelerini kolaylastirir. Benzer prensiple PBI'lar gaz depolama ve
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ayirma calismalar icin ilgi cekicidir. Ozellikle, CO,nin CH, veya N, iizerindeki
secici ayrilmasinin, hidrojen bag1 ve/veya dipol dort kutuplu etkilesimler yoluyla
gelistirilmis CO,-adsorban etkilesimlerinden kaynaklandigi savunulmaktadir

[100, 101].

BILP-4 BILP-7

Sekil 2.16 BILP aglarinin sematik gosterimi [100].
2.2 POP’larin Gaz Adsorpsiyon Uygulamalan

Yiiksek yiizey alani, gozenekliligi ve fonksiyonel yapilar1 sayesinde, POP'lar gaz
depolama ve ayirma islemlerinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Bu amag icin en
sik uygulamalar1 H,, CH,4, C,H, gibi enerji gazlarinin depolanmasi, sera gazi olan

CO,'nin tutulmasi ve CO,/N, segici olarak ayrilmasidir [102].

Hidrojen gazi, yiiksek enerji yogunluguna sahip olup, yanma siirecinde sadece su
aciga cikararak cevresel kirlilik meydana getirmemesi gibi nedenlerle geleneksel
fosil yakitlara alternatif olarak onerilmektedir. Bununla birlikte, hidrojenin biiyiik
Olcekli depolanmasi ve tasinmasi, hidrojen gazinin hem kaynama noktasinin hem
de molekiil agirhginin diisiik olmasi gibi nedenlerle, sorun olmaya devam
etmektedir. Bu nedenle, optimum ortam kosullarinda hidrojen gazinin

depolanmas icin giivenilir yontemlerin gelistirilmesi arzu edilmektedir. Buna
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yonelik bir strateji fiziksel adsorbanlarin kullanilmasidir. Yiiksek 0zgiil yiizey
alanlarina sahip POP'lar hidrojen depolama uygulamalari icin arastirilmistir [102,
103]. Hidrojen gazimi hizli bir sekilde adsorplayip, geri birakabilen ve hem
atmosfer basincinda hem de yiiksek basingta gaz adosrban ozelligi gosteren
POP'lar sentezlenmistir. Fakat hidrojen depolamasi icin bircok calisma rapor
edilmis olsa da yliksek adsorpsiyon kapasitesine sahip malzemeleri sentezlemek

halen bir zorluktur.

Metan genellikle dogal gazdan elde edilen, fosil yakitlara gore nispeten daha
yliksek enerji yogunluguna sahip bir enerji gazidir. Ayrica emisyonu fosil yakitlara
gore daha diisiik oldugundan cevresel olarak tercih edilir. Dolayisiyla metan
depolamanin giivenli ve ekonomik bir yolunu bulmak cok o6nemlidir. Metan
depolama malzemesi olarak pek cok gozenekli malzeme kullanilmistir, bunlarin
arasinda POP'lar, yiiksek yiizey alanlar1 ve metan igin yiiksek depolama

kapasiteleri nedeniyle en potansiyelli olanlardan biridir [104, 105].

Karbondioksit, uzun zamandir en baslica sera gazi olarak kabul edilmektedir.
Sanayi devriminden bu yana emisyonu siirekli artmistir. Su anda atmosferdeki
konsantrasyonu 415 ppm'den fazladir ve bu durum kiiresel 1sinmayla birlikte, cok
sayida olumsuz etkiye yol acabilir. Mevcut durumda kullanilan tiim adsorbanlar
yayilan karbondioksiti emdikten sonra, atmosferde yilda yaklasik 16 gigaton (Gt)
fazladan karbondioksitin kaldig1 rapor edilmistir. Bu miktar giin be giin katlanarak
artmaktadir. CO, termodinamik olarak kararli, gaz fazinda bulunan ve kimyasal
olarak cok reaktif olmayan bir molekiildiir. Organik molekiillerle reaksiyona
girebilmesi icin yiliksek sicaklik, basin¢ ve uygun katalizorlerin varligina (aktive

olabilmesi icin) gereksinim duyar [102, 106].

Asir1 karbondioksit (CO,) emisyonlar1 ve ortaya cikardigi kacinilmaz sonuclar,
hem akademik hem de endiistriyel alanlarda, istenmeyen CO,'yi yakalamak ve
depolamak i¢in stirdiiriilebilir ¢c6ziim arayislarini ortaya cikarmaktadir. Yakalama,
tim karbon yakalama ve depolama (CCS) islemleri icinde maliyetin yaklasik

%70'ini olusturmaktadir ve bu oran oldukca yiiksektir [106].
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2.2.1 Karbondioksit Molekiiliiniin Adsorbanlarla Etkilesimi

CO,yakalama (diisiik basing i¢in) ve depolama (yiiksek basing icin) uygulamalari
ile ilgili olarak, kimyasal ve fiziksel adsorpsiyon teknikleri olusturulmustur.
Kimyasal adsorpsiyon islemi genellikle suda ¢oziinmiis bazik amin tuzlariyla,
asidik CO, molekiilleri arasindaki kimyasal reaksiyonla gerceklesir. Kimyasal
adsorpsiyonun avantaji, geri doniisimsliz kimyasal reaksiyonlar nedeniyle

adsorbanlarin yiiksek CO, tutma kapasitesine sahip olmasidir.

Fiziksel adsorpsiyon yontemi ise adsorban malzemelerin yiizeyi ile CO,
molekiilleri arasindaki fiziksel etkilesimlere dayanir. Genellikle yiiksek spesifik
ylizey alani ve zengin ylizey fonksiyonalitesi avantajlarindan dolay:1 arastirmalar
nano gozenekli malzemeler {izerine yogunlastirilmistir. Bu amaca yonelik, poroz
organik polimerler en uygun adaylar arasinda yer almaktadir. Fiziksel adsorpsiyon
materyallerinin avantaji, adsorbanlarin rejenerasyonunu miimkiin kilmasidir.
Adsorban malzemenin geri kazananimi i¢in gereken enerji gereksinimi diistiktiir.
Boylece bu malzemeler adsorpsiyon/desorpsiyon oOzelligine sahiptir. Kimyasal
adsorpsiyon prosesinde ise kimyasal reaksiyon gerceklestiginden rejenerasyon

enerjisi oldukca yiiksektir [102].

Tetrel bagi, pnikojen bag1 ve kalkojen bagi terimleri, sirasiyla grup 14, 15 ve 16
atomlarinin kovalent olmayan etkilesimlerini tanimlamak icin kullanilmaktadir.
Bu etkilesimler, bir molekiil iizerinde bulunan lewis bazi o6zelligindeki bag
yapmamis bir elektron cifti veya 7 elektron ciftinin niikleofilik bolgesiyle, baska
bir molekiiliin elektrofilik bolgesinin kovalent olmayan etkilesimlerine dayanir
[107, 108]. Bu etkilesimlerle beraber, karbondioksitin adsorban malzeme
tizerindeki hidrojen atomlariyla meydana getirdigi hidrojen baglar1 ve metal

atomu varliginda olusturdugu spodium baglari sekil 2.17’de gosterilmistir [109].
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Sekil 2.17 Organik bir adsorban malzeme ile CO,'nin fiziksel etkilesimleri
[109]

Sekil 2.18 ve Sekil 2.19’da karbondioksit molekiiliiniin, hetero atomlarla kovalent
olmayan etkilesimleri sonucu molekiiler yapilar iizerinde meydana gelen, elektron
yogunlugunun farkli noktalarda sabit bir degere sahip oldugunu ve bir es yiizey
tizerinde (molekiil iizerindeki enerji yogunlugu bolgesi) potansiyel enerjinin nasil
degistigini ifade eden "molekiiler elektrostatik yiizey potansiyeli (MESP)"
gosterilmektedir. Buna gore kovalent olmayan etkilesimlerin gerceklestigi
molekiiler es yiizeyler renklendirilmistir. Molekiiler enerji bolgelerindeki,
renklendirilmis kisimlarin birbirleriyle etkilesim yaptig1 enerji skalasindan
hesaplandiginda, karbondioksitin adsorbanlarla fiziksel baglanmalarla tutunmasi

icin gereken minimum enerji miktarinin diisiik degerlerde oldugu rapor edilmistir

[108].
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Sekil 2.18 CO, ve HCN arasindaki kovalent olmayan etkilesime dayanan en
diisitk MESP enerji konformerinin gozlemlenen geometrisi ve enerji
skalas1 [108].
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Benzer sekilde CO,nin su molekiiliiyle yaptig1 fiziksel etkilesiminin
diyagramindan da etkilesimin gerceklesmesi icin gereken minimum enerji

miktarinin diisiik oldugu gozlemlenmektedir.
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Sekil 2.19 (CO,, H,0) etkilesiminin en diisiik enerji konformerinin
geometrisi ve MESP diyagramlar1 [108]

Ayrica, literatiirde farkli hetero atomlarin, fiziksel etkilesimlerde bulunmasi icin
gereken minimum enerji degerleri rapor edilmistir (Tablo 2.1). Deneysel vleya
teorik olarak elde edilen sonuclarin genellikle, 10 kj/mol degerinden dahi diisiik
olmasi, adsorplanan madde ile adsorban arasindaki fiziksel adsorpsiyonun tersinir

olmasini saglayan baslica unsurlardan biridir.

Tablo 2.1 CO,, N,O ve CS,'nin farkli Lewis bazlariyla yaptig: etkilesimlerin
minimum enerji degerleri [108].

Lewis B...CO, B...NO, B...CS,

Bazi ' ig.mol | ke/(N.m?) | Do/kJ.mol? | ke/(N.m | Do/kJ.mol’ | ke/(N.nr
B : 1) : 1)
oC 4,89 4,53 4,61 5,13 2,99 3,21

HCCH | 8,381 7,08 8,14 4,27 3,58
HCN 9,18 7,15 7,84 7,72 6,16 5,13
H,0 | 13,77 10,09 12,47 7,82 8,01 4,15

H,S 7,82 4,84 7,25 5,28 3,46
H,N | 14,53 8,23 11,79 8,08 9,36 5,31
H,P 6,26 4,85 5,92 4,85 6,75
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2.2.2 ideal Bir CO, Sorbentinin Sahip Olmas1 Gereken Ozellikler

Bu alt baglikta, CO, yakalama bilimi ve teknolojisi, genel hatlariyla ve 6zellikle
“kat1, gozenekli polimer” adsorbanlara dayanarak degerlendirilmistir. Literatiirde
“Carbondioxide Capture and Sequstration Technologies (CCS)” olarak gecen
kavramlar, kovalent organik polimerler alternatifiyle yorumlanmistir. Ayrica,
malzeme {retim maliyeti, CO, tutma kapasitesi, gaz seciciligi (afinite), fiziksel-
kimyasal stabilite, geri doniistiiriilebilirlik ve hizli kinetik olmak {izere
literatiirdeki alt1 kontrol noktas1 g6z oniine alinarak ideal bir sorbentin tasarimi
onerilmektedir [102]. Bu maddelere 6nem sirasina gore deginilmemis olsa da
pratikte iyi bir adsorban tasarimi icin her kontrol noktas1 kendi basina 6nemli bir
parametre oldugu icin tiim kontrol noktalarini belirli 6lciide karsilayabilen bir
malzeme ideale aday bir adsorban olarak degerlendirilebilir. Bu hususta 6nem

siralar1 degiskenlik gosterebilir.

Etkili bir karbon tutma ve depolama teknolojisi icin, CO, tutmanin yiiksek maliyeti
ve depolama alanlarinin kisitlayici faktor olmasi gibi nedenlerle daha c¢ok
arastirma gelistirme calismalarina ve siirdiiriilebilir teknolojilere ihtiyag
duyulmaktadir. Enerji santrallerinin faaliyetleri, motorlu araglarin yogun
kullanimi ve artan insan niifusunun sonucu olarak, fosil yakitlarin oldukca fazla
tiiketilmesi gibi nedenlerle atmosferdeki emisyonu yiikselen baca gazi, ana bilesen
olarak azot ile birlikte yiiksek miktarda CO, icerir. Bu nedenle, atmosferde CO,
varliginin artisint 6nlemek icin etkili bir strateji, karbondioksitin ortamda asir1
miktarda azot varliginda secici olarak simirlandirilmasi amaciyla tercihen
gozenekli bir adsorbanin kullanildigi, yanma sonrasi CO, yakalama teknolojisi
vasitasiyla gercgeklestirilebilir. Bircok calisma, yiiksek ylizey alanlarina ve zengin
azot iceriklerine, hetero atomlara sahip polimerlerin secici CO,/N, ayirma amaci
icin iyi sonuclar verdigini gostermistir [110-113]. Bu amacla COP’lar kullanilarak,

secici adsorpsiyonlar yoluyla karbondioksitin tutulmasi ve azaltilmasi saglanabilir.
2.2.2.1 Karbondioksit Adsorpsiyon Kapasitesi

Ideal bir CO,sorbenti icin en 6nemli 6zelliklerden biri, adsorbanin CO,'ye etkin bir

sekilde baglanmasi ve her gram sorbent icin 2 mmol veya daha fazla baglanan net
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CO, miktarn diizeyinde, yeterince yliksek adsorpsiyon kapasitesine sahip olmasidir

[102].
2.2.2.2 izosterik Adsorpsiyon Isis1

Adsorpsiyon-desorpsiyon isleminde en kritik oOlciilerden biri, CO, molekiilleri
sorbente kimyasal olarak baglandiginda aciga ¢ikan 1s1 olan izosterik adsorpsiyon
sisidir (Q,). Optimal Qst degeri 35 ile 50 kJ/mol CO, araligindadir [114]. Enerji
degeri 35 kJ/mol'liin altinda, zayif baglama genellikle diisiik kapasitede CO,
adsorpsiyonu ile sonuglanir. Bu araligin iizerindeki minimum enerji gereksinimi
ise, geri donitstiiriilebilir siireci yani CO,'nin geri salinmasini (desorpsiyon) ve
sorbentin rejenerasyonunu zorlastirir. Dolayisiyla optimum araliktaki izosterik
1stya sahip sorbentleri tasarlamak oldukca onemlidir. Ayrica literatiirdeki bir
kiyaslamaya gore [102], CO, yakalamada, endiistriyel standart olan monoetanol
amin (MEA) c¢ozeltisi icin Q,, konsantrasyona baghh olarak 75 kJ/mol'iin
lizerindedir ve bu deger, "neden alternatif bir sorbente ihtiyacitmiz oldugunu"

aciklar.
2.2.2.3 Fiziksel ve Kimyasal Stabilite

Adsorben olarak kullanilan polimerin, termal kararlili§1 6zellikle yanma sonrasi
uygulamalardaki yiiksek sicakliklar degerlerinde onemli bir o6zelliktir. Baca
gazlarinda eser miktarda asidik gazlar (NO,, SO,), oksijen (O,) ve hatta civa (Hg)
mevcuttur. Ayrica sorbent nemli ortamlara da maruz kalabilir. Sorbentin bu tiir
reaktif ve oksitleyici bilesiklere kars1 kimyasal stabiliteye sahip olmasi beklenir.
Ayrica mekanik stabiliteye de gereksinim duyulur, cilinkii siklonlara tonlarca
sorbent firlatmak, mekanik darbelerde sokiilebilen direncsiz malzemelerle
kullanisli olmayacaktir. Malzemenin, yanma islemleri sonrasi olusacak yiiksek gaz
basinclarina karsi da belirli bir diizeyde mekanik dayanim gostermesi

beklenmektedir [102, 114].
2.2.2.4 Secicilik

Sera gazi etkilerini azaltmak icin yapilan calismalardaki temel amacg, CO,

emisyonunun kontrolii oldugundan, adsorpsiyon islemini gaz karisimlar
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icerisinden secici olarak gerceklestirebilmek 6nemli bir uygulamadir. Bu noktada
emisyon kosullar1 genellikle, yanma oncesi ve yanma sonrasi siire¢ olmak iizere
iki durum goz Oniine alinarak degerlendirilir. Yanma 6ncesi proses, ¢cogunlukla
CO, ile CH,, C,H,, veya H, gibi yakit gazlarinin ayristirilmasinda uygulanir, bu
prosediir genellikle yiiksek basincta gerceklestirilir. Dolayisiyla bir sorbent icin,
yliksek basincta CO, adsorpsiyon Ozelliklerinin ve seciciliiginin arastirilmast bu
durumda daha belirleyicidir. Yanma sonrasi proseslerde ise %10-%15 oraninda
CO, ve biyik miktarda N, iceren baca gazi karisimlarini ayirmak
amaclanmaktadir [102]. Bu nedenle yeni bir sorbent tasarimi yapilirken yiiksek
CO,/N;, seciciligi ile diisiik basincli CO, yakalama uygulamalari {izerine daha fazla
yogunlasilmistir [115, 116]. Boylece, adsorban malzemenin cok yiiksek oranda
hedeflenen gazi tutmasi verimlilik konusunda 6n plana cikmaktadir. CO,-filik
kavrami bu noktada karbondioksiti iyi adsorbe edebilen malzemeler icin

kullanilan bir terminoloji olarak tanimlanabilir.
2.2.2.5 Maliyet

Karbondioksit Yakalama ve Ayristirma Teknolojilerinde (CCS), ekonomiyle
dogrudan iligkili oldugu icin en 6nemli kriterlerden biri de CO, sorbentinin
maliyetidir. Rasyonel olarak, benzer nitelikteki sorbentler arasinda kiyaslama
yapilmasi durumunda CO, tutma kapasitesi basina maliyeti daha diisiik bir
sorbent tercih edilerek, maliyet-fayda iliskisi izlenmektedir. Sentetik bir sorbent
tasarlanirken, onciil maddelerin maliyetinin, iiretim icin gereken proseslerin ve
enerji gereksiniminin diisiik olmasi ayrica arabasamak sayisinin azaltilmasi,
miimkiinse daha az maliyetli alternatif sentez yontemlerinin gelistirilmesi 6nem

arz etmektedir.

Literatiirde, yliksek miktarda CO, depolamak icin gereken, en gelismis kati
sorbentlerin maliyetinin, ekonomik sinirlamalar1 cok asan, milyon dolarlik
miktarlarda olduguna deginilmistir [27]. Ayrica, dolayli maliyetleri azaltmanin en
onemli yolu, yakalanan CO, i¢in uygun pazarlar bulmaktir. Mevcut CO, pazari

herhangi bir etki yaratamayacak kadar kiictiktiir. Dolayisiyla, yapay fotosentez
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gibi uygulamalarla CO,'yi yakita dontistiirmek de ciddi bir sekilde ele alinmaktadir
[102].

2.2.2.6 Kinetik

CO, tutulumunun hizi, diger bir deyisle kinetik, literatiirde altinc1 kontrol noktasi
olarak degerlendirilmistir. Ideal olarak bir sorbent tarafindan CO,'nin %80
oraninda tutulumu iki dakika icinde gerceklesmelidir. Bes dakikalik temas
siiresinin sonrasinda tutulum miktar1 minimum diizeyde olacaktir. Bu durum
bircok ultramikro gozenekli sorbent icin potansiyel kullanimi da sinirlar. Ayni
zamanda bircok CO,-filik o6zellik gosterebilecek kati malzemeyi ideallikten
uzaklastirmaktadir. Ciinkii gazlarin malzeme icerisine giris cikisini yani difiize
olabilmesini kisitlayan kiiciik, tek tip gozenek yapilar1 CO,'nin malzeme icerisinde
yayllmasin1 genellikle yavaglatir [102]. Yiiksek bir kinetik icin tipki soluk alip
verdigimiz sirada akcigerlerimizde oldugu gibi, etkili O, adsorpsiyonuna ve CO,
desorpsiyona olanak saglayabilen optimum boyutlarda difizyon kanallarina
ihtiyac duyulmaktadir. Bu nedenle ideal bir gozenekli kati, akciger benzeri bir

gozenek ag1 saglamalhidir.
2.3 POP’larin Fotokatalitik Sistemlerde Uygulamalari

Fosil yakitlarin kisith enerji kaynagi olmasi ve artan cevre kirliligi, temiz ve
sirdiirtilebilir enerji kaynaklarinin arayisimi ilgi ¢ekici konulardan biri haline
getirmistir [117]. Bununla birlikte endiistriyel faaliyetler sonucu olusan kirlilikler,
dogada ciddi ekolojik problemler olusturmakla birlikte, patojenlerin cogalmasina
neden olmaktadir. Dolayisiyla atiklar sonucu meydana gelen toksik organik
maddelerin bozunmasini saglayan ve alternatif enerji kaynagi olarak hidrojen
tiretimini tetikleyebilecek, stirdiirtilebilir fotokatalitik sistemlerin gelistirilmesi

oldukca 6nemlidir.

Fotokatalitik yar1 iletken malzemeler iizerine yapilan arastirmalar, TiO, yari
iletken elektrotunun, suyu hidrojene ayristirdiginin bulunmasindan bu yana hizla
gelismistir [118-120]. Hidrojen enerjisi, fosil yakitlarin yerini almak icin en ideal
alternatif adaylardan biri olarak kabul edilmektedir [121]. Giines 1s181yla
fotokatalitik H, iretimi, yesil enerji kaynagi icin umut verici bir teknolojidir [122].
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Hidrojen {retimi icin simdiye kadar, nitriirler [123], metal silfitler [124] ve
fosfitler [125] gibi icin cesitli inorganik fotokatalistler arastirimistir, fakat,
bunlarin cogu, giines spektrumunun %5'inden daha tegkil eden UV 1s181na tepki
verir. Bu nedenle, H, {iretimi icin verimli ve kararli gortintir 151k fotokatalizorleri

gelistirmek halen biiyiik bir zorluk olmaya devam etmektedir [126].

Son birkac yilda, ayarlanabilir fonksiyonel yapilari, yiiksek yiizey alani,
genisletilmis 77 elektron sistemi gibi bircok 6nemli 6zellige sahip kovalent organik
polimer yari iletkenler, goriiniir 151k altinda H, iiretimi i¢in yeni tip fotokatalist
malzemeler olarak tasarlanmistir [127, 128]. Gelistirilen metal icermeyen
kovalent organik polimer fotokatalizorler, yari iletken 6zellikleri, elektron verici
ve alic1 davranacak bicimde tasarlanabilen molekiiler yapilar1 sayesinde uygun
bant araligi, bant konumlar1 ve gortiniir 1sikla genis spektrumda etkilesime

girebilme avantajlar sayesinde ilgi ¢ekici bir sinifi olusturmaktadir.

Cooper vd. tarafindan rapor edilen calismada, konjuge mikro gozenekli kovalent
organik polimerlerin optik bant araligi, goriiniir 151k fotokatalitik hidrojen iiretim
verimini iyilestirmek icin absorpsiyon spektrumu 400 nm'den 600 nm'ye
kaydirilabilen bir aralikta (1,94—2,95 eV) ayarlanmistir [119]. Ultra ince nano
tabakalar halinde istiflenmis konjuge mikro goézenekli polimerler, fotokatalitik
verimi disiiren elektron-delik rekombinasyonunu bastirmaya katkida bulunan
redoks reaksiyonlarini kisitlamistir. Ayrica, foto-uyarilmis yiik tasiyicilarini
polimerlerin yiizeyine hizlica ulastirabilecek sekilde aktivite gostermistir. Boylece,
literatiirde ulagilan en yiiksek H, tiretim hizlarindan (17,4 umol.h™") birine sahiptir

[119].

Bu stratejilere ek olarak, fotokatalitik sistemler icin hem goriiniir 151k gecis
araligin1 giliclendirmek hem de iletkenlik bandindan elektronlarin tasinmasini
hizlandirmak icin elektron verici-alici (donor/akseptor) organik polimerlerin
gelistirilmesi de etkili bir yol olarak kabul edilir [129]. Bu o6zellik, genis
spektrumdaki, farkli dalga boylu 1s1malar altinda, molekiil ici yiik transfer gecisini
ve foto-iiretilmis elektron deliklerinin verimli ayrilmasini hizlandirir, ardindan

fotokatalitik hidrojen {iretimini gelistirir. Dolayisiyla, dar bant araligina sahip
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kovalent organik polimerlerin, band-gap miihendisliginde uygulamalara sahip
olmalarinin yani sira fotokatalizor verimini arttirmaya yonelik potansiyel adaylar

olabilecegi savunulmustur [130, 131].

Xiang vd. tarafindan, goriiniir 1sikla etkilesimi arttirarak, absorpsiyon ve foto
kaynakl yiik tasiyicilarinin fotokatalitik verimliligini arttirma amaciyla bir dizi
kovalent organik polimer sentezlenmistir [126]. Elektron verici-alici sistem,
elektron donérii olarak 1,3,6 8-tetrabromopiren (TBP) ve elektron alicisi olarak
3,8-Dibromo-fenantrolin (DBP) kullanilarak olusturulmustur. Elde edilen
polimerler 1,74 eV, 1.85 eV bant aralig1 ve farkli su 6rnekleri icerisinde (deiyonize
su, sebeke suyu, ticari maden suyu ve simiile edilmis deniz suyu (agirlikca NaCl

%3) yiiksek fotokatalitik aktivite gostermistir.
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COP-TPx:y

Sekil 2.20 Suziki-Miyaura Coupling reaksiyonuyla dar bant araligina sahip
polimerlerin sentezi [126]

Bircok calisma, fotokatalitik teknolojinin organik kirleticileri CO, ve H,O veya
diger daha az toksik organik bilesiklere doniistiirmede etkili oldugunu
gostermistir [132-135]. Ayrica bu teknoloji kolay uygulanabilir ve “yesil yaklagim”

olarak, organik boyalarin atik sudan uzaklastirilmasi icin uygun bir alternatiftir.

Su vd. tarafindan yapilan calismada, asidik ve bazik boyalarin bozunmasi i¢in
yliksek katalitik aktiviteler gosteren yeni bir triazin bazli kovalent organik polimer
(COP-NT), Sekil 2.21’de gosterildigi gibi li¢c kollu triazin cekirdek ve di-amino
baglayic1 o6zellikli naftalin imid tiirevi arasindaki Schiff kondenzasyonuyla
sentezlenmistir [136]. Cok sayidaki “azot” atomunun fotooksidasyon kapasitesini
arttirabilecegi goz oniine alinmistir [137]. Ayrica 2.02 eV gibi dar bir optik bant

araligina sahiptir. Fotokatalitik uygulamalar, COP-NT'nin tekstil endiistrisinde
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yaygin olarak kullanilan hem asidik (MO) hem de bazik (MB, RhB) boyalarinin

parcalanarak bozunmasi i¢in etkin bir malzeme oldugunu gostermistir [136].

HN-NH
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Sekil 2.21 COP-NT sentezi [136].

Organik fotokatalizorler kullanilarak, karbondioksitten giines 1s1g1na dayali yakit
liretimi, stirdiiriilebilir enerji kaynaklari icin umut verici bir tekniktir. Bu amac icin
organik fotokatalizorlerde bant araligi miithendisligi, karbondioksitin doniisim
verimliligini arttirmak icin biiyiik 6nem tasimaktadir. Baeg vd. tarafindan yapilan
calismada kovalent-organik kafes yapisi (COF) fotokatalistlerde bant araligini
tasarlamak icin itme-cekme elektronik etkisini degistirerek 0zgiin bir strateji
sunulmustur.  Polimer c¢ekirdegindeki hidroksil birimlerinin  sayisinin
degistirilmesiyle elde edilen COF'lar, bant araliginin yar iletken araliginda elde
edilmesine izin verir ve farkli yiizey alanlarina sahip olarak elde edilmilerdir.
Sirasiyla 2,02 ve 1,95 eV'lik ¢cok uygun bant bosluklarina sahip COF-3 ve COF-4
polimerleri, gelismis optik Ozellikleri sayesinde NADH fotorejenerasyonu icin
yliksek verimli bir fotobiyokatalitik sistem olmakla birlikte, goriiniir 151k dalga
boylarinda aktivite gostererek, 90 dakikalik siirecte 226.3 pumol.g™" formik asit
tiretimi saglamislardir. Yapilarindaki triazin cekirdek verimli yiik ayirma
saglarken, hidroksil gruplari, elektronik itme-cekme etkisini indiikleyerek

fotokatalitik verimliliklerini diizenlemede sinerjik etki gostermistir [130].
2.4 POP’larin Cevresel Uygulamalar

Boya endiistrisi, madencilik, kimyasallar, elektronik cihazlar ve pil iiretim

siireclerinden kaynaklanan genis metal iyon emisyonlari, cevre ve insan sagligi
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icin ciddi tehdit olusturan su kirliliklerine yol agmaktadir. Kursun, civa ve krom
gibi bircok metal iyonu toksik ve geri dontisiimsiiz kirlilik unsurlardir. Biyolojik
olarak parcalanamaz ve suda yasayan organizmalarda ve insanlar dahil canh
organizmalarda birikme egilimine sahiptirler. Bu nedenle, toksik metal iyonlarinin
bertaraf edilmesi olduk¢a 6nemlidir. Bu nedenle iyon degisimi, elektrokimyasal
ayirma, membran, kimyasallarla ¢oktiirme ve adsorpsiyon gibi ¢cok sayida teknik,
toksik metal iyonlarinin uzaklastirilmasi icin kullanilmistir. Bu teknikler arasindan
adsorpsiyon yontemi, yiiksek temizleme verimliligi, uygulama kolaylig1 ve maliyet

gibi 6zelliklerinden dolayi caziptir [138].

Gozenekli ve fonksiyonel yapilari ve fiziksel-kimyasal stabiliteleri gibi avantajlari
sayesinde, POP'lar atik sularin temizlenmesinde adsorban malzeme olarak
uygulama alani bulmustur. Yapisinda cesitli metal iyonlarina karsi secicilige sahip
atomlar bulunan POP'larla ilgili, yapi-fonksiyonalite ve adsorplanacak
materyallerin baglanma bolgelerinin tanimlandig1 bircok calisma rapor edilmistir

[139-141]. Ayrica iyot ve boya adsorbani olarak da biiyiik ilgi gormiislerdir.
2.4.1 iyot Adsorpsiyon Uygulamalar1

Niikleer santraller, iiretilen yiiksek gii¢ yogunlugu ve diisiik karbon emisyonu
nedenleriyle en 6n plana ¢ikan enerji kaynaklarindandir. Ancak niikleer enerji ile
ilgili acil bir giivenlik sorunu, niikleer etkinlikler sonucu ortaya ¢ikan atiklarin
yonetimi ve bertaraf edilmesidir. Salinan radyoaktif maddelerden, 6zellikle de en
tipik kirleticiler olan ucucu radyoiyodinlerin (**1 ve "'I) aritilmasi, depolanmasi
ve glivenli bir sekilde bertaraf edilmesiyle ilgili biiylik sorunlarla
karsilagilabilmektedir. '*I, yaklagik 17 milyon yillik yarilanma 6mriine sahiptir.
Bu durum dahi bagh bagina bir problemdir. *'I'in yarilanma 6mrii ise sekiz giin
kadar ksia olmasina ragmen, oldukca ucgucudur. Niifuz ettigi hiicrelerde
mutasyonlara ve nekroza neden olmasi bakimindan oldukca toksiktir. Bununla
birlikte insan metabolik siirecleri, canlilik ve cevre icin ciddi bir tehdit unsurudur
[142-144]. Cernobil niikleer kazasi sonucu sizan radyoaktif iyot, insan metabolik
sistemine girerek tiroid kanseri gibi cok ciddi problemlere neden olmustur.

Dolayisiyla, radyoiyodinlerin (**°I ve "'I) saglik ve c¢evre {izerindeki radyolojik
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etkilerinin onlenmesi ve atom enerjisi tretiminin strdirilebilirligi icin,
radyoiyodin tutulumu ve uzaklastirilmasi icin etkili stratejiler gereklidir. Bunlarla
birlikte, tibbi uygulamalar sonucu salinan iyot da birikmesi durumunda 6zellikle
sebeke sularinda kirletici olarak davranabilir. Olumsuz etkileri ve tip bilimlerinde
iyotun normal biyolojik ihtiyaci goz Oniine alindiginda, giivenli ve uzun siireli
yakalama ve saklama icin etkili emicilerin arastirilmasi 6nemli bir konudur.
Dolayisiyla hastane atiklar1 gibi potansiyel yerlerden {iretilebilecek atiklarin
stirdiiriilebilir bicimde yakalanmasi i¢in, diisiik maaliyetli ve yiiksek performansh

adsorbanlarin gelistirilmesi her zaman icin iyi bir secenektir.

Iyodin adsorpsiyonu testleri icin radyoaktif olmayan iyot (I,) kullanilir. Bir
malzemenin iyot adsorpsiyon deneyleri, genellikle iki farkli yontemle yapilmakla
birlikte, her iki yontem de iyot yakalama kapasitesiyle ilgili genel olarak fikir
vermektedir. Bunlardan birincisi, buhar fazina gecirilen iyodinin adsorban
tarafindan emilmesine dayanir. Diger yontem ise yiik transfer gecisi
gostermeyerek inert davranan ve iyodinin iyi ¢6ziinebildigi solventlerden biri olan
siglohegzan icerisinde yapilan, c¢ozelti icinde iyodin adsorpsiyonudur. Coziicii
olarak m-hegzan ve saf su da siklikla kullanilmaktadir. Ozellikle saf su icerisinden
yapilan adsorpsiyon testleri, atik sulardan iyot bertarafi konusunda iyi fikiler

verebilir.

Sorbentlerin, iyot yakalamadan sonra, salim ve geri kullanilabilirlik-
doniistiiriilebilirlik performanst da O6nem arz etmektedir. Salim testleri, iyot
yliklenmis adsorbanlarin genellikle etanol, metanol veya kloroform gibi
solventlerle muamale edilmesiyle izlenir ve daha sonra geri kullanim 6zellikleri

incelenir.

Gozenekli adsorbanlar, aktif karbonlar, giimiis katkili zeolitler ve aerojeller, iyon
degisimli recineler, titano silikatlar, metal organik kafes yapilar (MOF) ve
kovalent-organik kafes yapilar (COF) dahil olmak tiizere bir¢cok malzeme yiiksek
bertaraf verimlilikleri ve adsorpsiyon kapasiteleri nedeniyle radyoaktif iyotu
gidermek icin potansiyel kullanima sahiptir. Bu adsorbanlar arasindan COFlar,

ayarlanabilir molekiiler tasarimlari, genis ylizey alanlari, yiiksek fizikokimyasal ve
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termal stabiliteleri, gozeneklilikleri nedeniyle son zamanlarda biiyiik ilgi

gormustur [144].

COF’lar bu amag icin c¢ok iyi alternatifler sunsalar da bu kristalin siniftaki
malzemeleri her zaman biiyiik 6lceklerde tiretmenin zorluk oldugu soylenebilir.
Dolayisiyla COFlarin, giiclii kovalent baglarla olusma hususunda benzerleri olan
fakat daha ¢ok amorf yapiya sahip COP’lar nispeten daha kolay sentezlenebilme
avantajtyla bu kisitlamaya bir ¢c6ziim getirebilir. Ayrica COP’lar da COF’larin sahip
oldugu stabilite, zengin fonksiyonel yap1 ve gozeneklilik gibi bircok avantajl
ozelliklere sahiptir. Dolayisiyla COP’lar, iyot adsorpsiyon uygulamalari icin sahaya

siiriilebilecek alternatiflerdendir.

Iyodin adsorpsiyonu, sorbentler tarafindan fiziksel (fizikosorpsiyon) ve/veya
kimyasal (kemosorpsiyon) olarak iki farkli bicimde gerceklesebilir [145].
Fizikosorpsiyonda iyot molekiillerinin, sorbent yapisindaki gruplarla kovalent
olmayan etkilesimleri vasitasiyla tutulma gerceklesir. Kemosorpsiyon ise sorbent
tizerindeki imin, imidazol vb fonksiyonel gruplara I ve I gibi iyot tiirlerinin
kimyasal olarak baglanmasiyla gerceklesir [146]. Sekil 2.22’de pamuk fiber
lizerine graft edilmis COF gozenekleri tarafindan, radyoaktif iyot molekiillerinin

nasil alikonulabilecegine dair bir illiistrasyon paylasilimistir.

Cotton fiber

Sekil 2.22 Sorbent bir malzeme iizerine iyot tutulumunun genel temsili
[147]

Yuan vd. tarafindan, azo baglantili calix[4]resorsinaren bazli gozenekli organik

cerceveler. Sekil 2.23’te gosterilen di-azocoupling reaksiyonuyla sentezlenerek ilk

kez rapor edilmistir [148]. Burada R gruplan farkli uzunluklardaki alkil grubu
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siibsitiientlerini temsil etmektedir. Alkil grubu kisaldikca BET yiizey alami artis
gostermistir. Polimerlerin yapisindaki azo (—N=N-) gruplari, makrosiklik 7
elektronlar1 bakimindan zengin ytizey alani ve fenolik birimler dahil olmak {izere
cok sayida etkili sorpsiyon bolgesinin varlig1 sayesinde agirlikca %477 kadar ultra
yliksek iyot buhari tutum ozelligi gostermistir. Ayrica, kapsamli calismalar, iyot
buharini yakalama kapasitelerinin, yiizey alanlariyla dogru orantili olarak CalPOF-
1 (agirlikca %477) > CalPOF-2 (agirlikca %406) > CalPOF-3 (agirlikca %353)

arttigini gostermistir.

HCl
NaNO,
H,010~5°C

R = methyl, ethyl, propyl

Sekil 2.23 Yiiksek iyot tutma kapasitesine sahip azo-baglantili POP sentezi
[148]

Bahsedildigi gibi, yiizey alani, molekiillerin yapisindaki adsorpsiyon bolgeleri ve
gozenek boyutlari, iyodun adsorplanmasinda etkili olabilecek ti¢ 6nemli faktordiir.
Fakat, Kuang vd. tarafindan yapilan ¢alismaya gore, kovalent organik polimerlerin
iyot adsorpsiyon kapasiteleri, her durumda yiizey alanlar1 veya fenil halkalarinin
varligiyla ile basitce iliskilendirilemez [149]. Adsorpsiyon kapasitesi ¢ok fazla
dinamige bagl olabilir. Sekil 2.24'te gosterilen, bes farkli baglayiciya sahip azot

bakimindan zengin bir dizi gozenekli poliaminal ag serisi (PAN), hazirlanmistir.
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Her yapisal birim, fiziksel adsorpsiyon yoluyla iyot tutulumu i¢in etkili olabilecek
farkli sayida fenil ve pirolil halkas icermektedir. Ornegin seri icerisinde PAN3 en
diisiik ylizey alanim (194 m*.g") gostermesine ragmen en yiiksek kapasitede iyot
adsorpsiyon 6zelligi gostermistir. Ek olarak, PAN4, ayni fenil halkalarini tasiyan
PAN1'e gore daha diisiik yiizey alanina (522 m®.g") sahip olmasina ragmen
PAN1'den ¢ok daha iyi iyot yakalama kapasitesi gosterir. Dolayisiyla, PAN'larin
yapisal birimlerde yakin sayida azot atomu ve triazin halkalarina sahip oldugunu
g6z oniinde bulundurularak yapilan cikarim, gézenek boyutu ve hacmi ile polar
pirolil gruplarinin igerigi, iyot adsorpsiyon kapasitelerinde en onemli rolleri

oynadigina yoneliktir.

Bu durumun nedeni, PAN3 yapisindaki 4,4-difloro-4-bora-3a,4a-diaza-s-indasen
(BDP) birimlerinden kaynakli hem fiziksel hem de kimyasal etkilesim ile iyodu
adsorbe edebilen gruplardan kaynaklanmaktadir. Ayrica, azot atomu iizerindeki
bostaki elektron cifti, bir yiik transfer kompleksi olusturarak iyot icin giicli bir
afiniteye sahip olabilir. Boylece ortalama biiyiikliikteki gézenek boyutuna ve
yliksek azot icerigine sahip olan PAN3, sadece gozenek yilizeyindeki konjuge kisim
tarafindan iyot buharini yakalamakla kalmaz, ayn1 zamanda kimyasal iyodinasyon
ve poliiyot anyonlari ile yiik transfer etkilesimi yoluyla iyot molekiillerini adsorbe
eder, boylece serideki bes adet PAN arasinda 2,81 g/g'a kadar en yiiksek kapasiteyi
gosterir. Azot atomu acisindan zengin serideki tiim PAN'larin, diger ucucu

bilesiklerin yakalanmasi icin de kullanish olabilecegi savunulmustur.
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Sekil 2.24 Poliaminal por6z organik polimer (PAN) serisinin sentez semasi
[149]
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Wang vd. tarafindan yapilan calismada, yeni bir tiir nitrojen bakimindan zengin
konjuge mikro gozenekli polimer, Sekil 2.25'te gosterildigi gibi, 2,4,6-trikloro-
1,3,5-triazin (TCT) ve N,N,N’,N’-tetrafenilbenzidin'in (TPB) metansiilfonik asit
katalizorligiinde Friedel-Crafts reaksiyonu yoluyla sentezlenmistir [150].
Genigletilmis bir konjugasyon ve azot atomlar1 zengin, mikro gozenekli yapisal
ozelliklere sahip olan TTPB polimeri, iyot buhar icin oldukca yiiksek 4.43 gg''e
kadar bir adsorpsiyon kapasitesi ve geri doniisiimliiliitk performans: gostermistir.
TTPB'nin iyot icin yiiksek kapasitesi, mikro gozenekliligine ve bol miktarda
konjuge r-elektronlar1 ile birlikte azot atomlarinin varhigiyla birlikte, iyi

tanimlanmis konak-misafir etkilesimlerine baglanmuistir.
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Sekil 2.25 Friedel-Crafts reaksiyonu ile TTPB’nin sentezi [150]

Zeng vd. tarafindan, iki adet 2 boyutlu kovalent-organik ¢erceve (COF, TJINU-201
ve TJNU-202) tasarlanmis ve li¢ baglantili (ii¢ kollu) cekirdek olarak 1,3,5-
trimetil-2,4,6-tris(4-aminofenil) kullanilarak, ¢ kollu iki farkli baglayic
kullanilarak aldehit ve amin uc¢ gruplarn arasindaki Schiff kondenzasyonuyla
sentezlenmistir [146]. Kullanilan baglayicilarin farki TJNU-201 sentezinde
kullanilan azot temelli molekiil iken TJNU-202 icin kullanilan baglayicinin
merkezinde fenil halkasinin yer almasidir. Sekil 2.26’da polimerlerin yapilari
gosterilmistir. Her iki COF da ultra yiiksek iyot yakalama kapasitesi gostermistir.
Burada, TJNU-201 icin 2510 m*.g"' ylizey alanina ve 1,50 nm por boyutuna
karsilik 5,625 g/¢g iyot adsorpsiyonu, TJNU-202 i¢in ise 714 m>.g" yiizey alam ve
1,9 nm ortalama gozenek boyutuna karsilik 4,820 g/g iyot adsorpsiyonu rapor
edilerek, literatiirdeki en iyi iyot buhar1 yakalama degerleri arasinda oldugu ifade

edilmistir [146].

45



Sekil 2.26 TINU-201 ve TINU-202 polimerlerinin sentez semasi [146]

Yapisal analiz, imin baglarinin ve C=N grubuna bagli aromatik halkalarin, 2
boyutlu polimerik yapida, dikeye yakin bir sekilde diizenlendigini gostermistir.
Boylece, polimerik yapinin gozenek kanalinda sterik engellemeye maruz
kalmadan, acikta kalan imin gruplar1 ve etkili bir sekilde konuk molekiillerle
etkilesime girebilir. Bu durum iyot gibi kii¢iik molekiillerin yapiya rahatlikla niifuz
edebilmesini saglar. Adsorpsiyon deneyinde kullanilan radyoaktif olmayan iyodun
fiziksel ve kimyasal adsorpsiyonla tutulma dinamiklerini agiklamak icin fikir verici

bir molekiiler diizenlenme olarak yorumlanabilir.

Yukaridaki sonuclara dayanarak, yapilan calismada iyot yiiklenen polimerler
[2@TJNU-201 ve I2@TJINU-202 olarak temsil edilmistir. Polimerlere fiziksel ve
kimyasal adsorpsiyon kombinasyonlariyla yiiklenen ii¢ farkli I,, I;- ve Is. iyot
tiriiniin varligindan s6z edilmistir. I, ve Is tiirleri arasindaki secici adsorpsiyonu
ayirt etmek icin kayda deger bir deneysel sonu¢ ortaya konulamamistir. Bu
nedenle, adsorpsiyon islemi sirasinda ancak olasi bir iyot tutulum mekanizmasinin
gerceklesesbilecegi savunulmustur [146]. Sekil 2.27°de COF {izerindeki,

muhtemel iyot adsorpsiyon mekanizmasi temsil edilmistir.

Sekil 2.27 TINU-201 polimerinin iyot adsorpsiyon mekanizmasi [146]
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Fiziksel adsorpsiyon yoluyla gozeneklere adsorbe edilen iyot buhari, elektron
transfer komplekslerini (I5. ve Is. anyonlar1) kolayca olusturabilir. iyot buharina
maruz kalan aromatik halkalar ve COF'larin yapisindaki imin gruplar:1 (C=N) ve
iyot molekiilii arasindaki giiclii etkilesimler, kimyasal adsorpsiyon adimini ifade
eder. Iyot buhari daha sonra kalan gozenek kanallarim fiziksel adsorpsiyon
yoluyla doldurur. Fiziksel ve kimyasal adsorpsiyon isleminin entegrasyonu, TJNU-
201 ve TJNU-202 icin ultra yiiksek iyot alimina biiyiik oOlciide katkida

bulunmustur.

Tim bu arastirmalarla birlikte, sentezlenen TJNU-201 ve TJNU-202
polimerlerinin iyotla etkilesime girebilecek kimyasal adsorpsiyon bolgelerinin
yogunlugunu arttirmak ve buna bagl olarak iyot adsorpsiyon verimliligini
iyilestirmek icin Zeng vd. tarafindan, ayni ti¢ kollu amin fonksiyonlu cekirdek yap1
blogu ve iki farkli dogrusal, di-aldehit fonksiyonel baglayicilar kullanilarak, kristal
yapili ve genis spesifik yiizey alanina sahip iki adet 2 boyutlu kovalent-organik
kafes yapist TINU-203 ve TJNU-204 polimerleri Sekil 2.28'de gosterildigi gibi

sentezlenmistir [151].

Kristal yapida ve genis spesifik yiizey alanina TINU-203 ve TJNU-204 polimerleri,
fiziksel-kimyasal adsorpsiyon sayesinde yiiksek iyot adsorpsiyonu gostermistir.
Ayrica, TINU-201 ile karsilastirildiginda, TINU-203 ve TJNU-204 sadece daha
fazla kimyasal adsorpsiyon bolgesi ortaya cikarmakla kalmayarak, tek boyutlu
(1D) iiggen gozenek kanalina sahiptirler. Bu porézite kanallari iyot i¢cin daha genis
fiziksel sorpsiyon bolgeleri saglayarak adsorpsiyon 6zelliginin artmasina katkida
bulunmustur. Burada TJNU-203 icin 1833 m’g" ylizey alanina ve 0,98 nm por
boyutuna karsilik 5,885 g/g iyot adsorpsiyonu, TJINU-204 i¢in ise 2048 m*/g yiizey
alan1 ve 0,89 nm ortalama por boyutuna karsilik 5,334 g/g iyot adsorpsiyonu
rapor edilerek, COP’lar arasindaki en yiiksek adsorpsiyon o6zelliklerinden biri

ortaya konulmustur [151].
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Sekil 2.28 TIJNU-203 ve TJNU-204 polimerlerinin sentez semasi [151]

Han vd. tarafindan, Sekil 2.29’da gosterildigi gibi, 5,10,15,20-tetrakis(4-
nitrofenil)-porfirin ve nikel-metalli tetraaminoftalosiyanin arasinda katalizorsiiz
bir coupling reaksiyonu ile sentezlenen gozenekli, azo kopriili porfirin-
ftalosiyanin ag1 (AzoPPN) yiiksek verimli bir iyot adsorbani rapor edilmistir
[143]. Molekiil iskeleti etkin sorpsiyon bolgeleri olarak bol miktarda porfirin ve
ftalosiyanin birimlerine sahiptir. Agirlikca %290'a kadar miitkemmel iyot buhari
adsorpsiyonu sergiler ve ayrica ¢ozeltideki iyot icin adsorban olarak dikkate deger
bir yetenek gostermistir. X-1s1n1 fotoelektron spektroskopisi o6lciimleri, I, yikli
AzoPPN'de elemental iyot ve triiyodiir iyonunun bir arada bulundugunu gosterir
ve bu da bir fizikosorpsiyon ve kemosorpsiyon hibriti oldugunu diistindiiriir. Bu
nedenle, AzoPPN'nin yiiksek I, yakalama performansi iki faktore baglanmistir.
Kalici1 mikro gézenekli yap1 ve onemli gozenek hacmi, fiziksel adsorpsiyonla iyodin
tutulmasi icgin yeterli alan saglar. Ayrica, bol miktarda porfirin ve ftalosiyanin
birimleri iceren hem azo-baglantis1 hem de 7-elektronlariyla konjuge aromatik
cerceve, iyodine karsi yiiksek afinite saglayabilir. Tek bir adsorban {izerinde

fizikosorpsiyon ile kimyasal adsorpsiyonun birlestirilmesine yonelik bu strateji,
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iyot yakalama icin yeni materyallerin gelistirilmesinde ilham verici bir calisma

olarak degerlendirilmistir.
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Sekil 2.29 AzoPPN gozenekli agina ait sentetik yontem [143]

Li vd. tarafindan yapilan calismada sudaki iyotun bertraf edilmesi icin, kristalin
yapida, mezo gozenekli ve bol azot iceren kovalent organik cerceveyi (TAPB-BPDA
COF) rapor edilmistir [142]. 1,3,5-tris(4-aminofenil)benzen (TAPB) ve 4,4'-
bifenildikarboksaldehit (BDPA) arasindaki imin kondenzasyon reaksiyonu ile
sentezlenmistir. Polimerin yapist Sekil 2.30’da gosterilmistir. TAPB-BPDA COF
kalic1 gozenekli yapiya, 1082 m®.g" yiiksek BET yiizey alanina, yiiksek kimyasal
ve termal stabiliteye ve etkili sorpsiyon alanlari olarak iskelette bol miktarda azot
atomuna sahiptir. Oda sicakliginda 988,17 mg/g'a kadar sulu ¢ozeltide kayda

deger iyot adsorpsiyonu gosterir.
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Sekil 2.30 TAPB ve BPDA arasindaki kondenzasyon reaksiyonu ile TAPB-
BPDA COF sentezi [142]
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Kinetik ve adsorpsiyon izoterm sonuclarindan ¢ikarilan olas1 mekanizma, iyotun,
misafir-konak etkilesimi yoluyla TAPB-BPDA COF {izerine adsorplanmasidir. Sulu
cozeltideki iyot, iyot ve COF'larin omurgasindaki benzen halkas: arasindaki zayif
etkilesim yoluyla TAPB-BPDA COF tarafindan adsorbe edilebilir. Ayrica, COF
yapisinda eslesmemis bir elektron cifti olan azot atomu, Lewis asidik molekiiler
iyodine kars1 giiclii bir afiniteye sahip olan bir Lewis bazi olarak davranabilir.
TAPB-BPDA COF'un genis konjuge halkasinda, azot atomlar: iyodiir olusturmak
icin elektronlari iyodine aktarabilir ve daha sonra daha fazla iyot molekiilii alarak

poliiyodiir iyon kompleksi olusturabilir [142].

Sekil 2.31 Iyot adsorpsiyon mekanizmasinin sematik diyagrami [142]

Tez kapsaminda sentezlenen COP’lar gozeneklilik, zengin heteroatom ve kimyasal
fonksiyonel gruplar icermeleri gibi, benzer avantajli Ozelliklere sahip
olduklarindan iyot tutma ozellikleri incelenmistir. Bu 6zellikleri sayesinde, tipik
olarak cekirdeginde fenil bulunan kovalent organik polimerler BeTz-COP1ar,
sahip oldugu heteroaromatik genis 7 delokalizasyonuyla porfirin ¢ekirdekli PoTz-
COP, iyot adsorpsiyonu icin supramolekiiler konak bilesikleri olarak islev

gosterebilirler.

Sonuc olarak, arastirmacilar daha yiiksek I, afinitesine ve yiikleme kapasitesine
sahip ve daha diisiik maliyetli alternatif emiciler gelistiriyorlar. Ayrica, bir niikleer
santralde ekipman ve tesislerin yiliksek sicakliklarda olabilecegi goz oOniine
alinmalidir, bu nedenle I, yakalama icin tasarlanan yeni malzemelerin termal

olarak kararli olmas1 gerekir.
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2.4.2 Boya Adsorpsiyon Uygulamalar

Atik sudaki matbaa miirekkebi ve boya kirliligi, su kaynaklar krizinin arkasindaki
ana etkenlerden biri olarak 6n plana ¢ikmistir [152]. Organik boyalar tekstil, kagit
endiistrisi, miirekkep, petrol aritma, gida ambalaji isleme gibi bircok alanda
yaygin olarak kullanilmaktadir. Ticari faaliyetlerde kullanim icin binlerce farkli
boya cesidi {dretilmistir ve bunlarin %10-15'1 genellikle su sistemlerine
bosaltilmaktadir [153, 154]. Bu derece biiyiik diizeyde atik olarak biriken organik
boyalar, insanlar icin zararli ve toksik olabilir. En yaygin olarak kullanilan
katyonik boyalardan biri olan metilen mavisi (MB), temasta bulunan canlilarin
gozlerinde kalici hasara neden olmakla birlikte, solunmasi durumunda mide
bulantisi, kusmaya neden olarak nefes darligina neden olabilir. Yutulmasi
durumunda zehirlenmeye bagl olarak, asir1 terleme, zihinsel karisiklik ve
methemoglobinemi gibi etkilere sahiptir [155]. Bununla birlikte, organik boyalar
glines 1518101 suya emebilir ve yansitabilir. Dolayisiyla bakterilerin
biliylimesini ve suda yasayan organizmalarin fotosentezini etkiler [156]. Ayrica
benzen, naftalen, floren ve antrasen gibi aromatik yapilari icermesi nedeniyle cogu
organik boyanin, isitilmasi ve oksidasyona maruz kalmasi durumunda bile
bozunmasi oldukca zordur [157]. Bu nedenle, boya kirliliginin kontrol alinmasi

onem arz etmektedir.

Simdiye kadar atik sulardan organik boyalarin uzaklastirilmas: icin geleneksel
yontemler arasinda iyon degisimi, kimyasal cokeltme, oksidasyon-rediiksiyon,
¢oziinmeyen kompleks olusturma, membranla ayirma, elektroliz ve fotokatakitik
oksidasyon gibi teknikler yer almaktadir [157]. Bu yontemler arasinda
adsorpsiyon, boya yakalama icin verimli ve basit bir yaklasimdir. Boya tutulumu
icin uygun sorbentlerin yiiksek adsorpsiyon kapasitesi, hizli adsorpsiyon kinetigi,
kolay hazirlanmalar ve rejenerasyonu, maliyet etkinligi, kimyasal stabilite ve iyi
secicilik ozelliklerine sahip olmasi beklenir. Ayrica, boya ile kirlenmis atik suyun
aritilmasi icin az sayida zararli ikincil {iriinler meydana gelmesi nedenleriyle

adsorpsiyon yonteminin avantajli oldugu goze carpmaktadir.

51



Adsorbanlarin spesifik ozellikleri, adsorpsiyon kapasiteleri {izerinde biiyiik bir
etkiye sahiptir. Cogunlukla bir boya adsorbaninin, spesifik yiizey alani ne kadar
biiyiikse, adsorpsiyon kapasitesi o kadar yiiksek olur. Adsorbanlarin gozenek
boyutu ve dagilimi1 da adsorpsiyon kapasitesi ve adsorpsiyon seciciligi iizerinde
onemli bir etkiye sahiptir. Kapiler yogunlasma ve mikro gozenek doldurma etkisi
nedeniyle, mezo gézenekler ve mikro gbzenekler genellikle giiclii bir adsorpsiyon
kapasitesine sahiptir. Gozenek boyutu dagilimi ne kadar yogun olursa,
adsorpsiyon seciciligi o kadar yiiksek olur. Bir adsorbanin yiizey kimyasal
ozellikleri de cok onemli bir faktordiir. “Benzer benzeri ¢ozer” etkisine gore, polar
bir adsorban sudaki polar maddeleri kolayca adsorblayabilir [158]. Ayni prensiple,
polar olmayan adsorbanlar, polar olmayan maddeleri su icerisinden
adsorplayabilir. Oksijen iceren gruplar, gliclii baz gruplan ve zayif baz gruplar
gibi yiizey fonksiyonel gruplari, adsorpsiyon kapasitesini giiclendirmek icin
hidrojen baglarinin ve elektrostatik etkilesimlerin olusumuna yol acabilir. Aktif
karbon, komiir kilii, zeolitler, endiistriyel yan {iiriinler, tarimsal atiklar, biyo-
adsorbanlar, grafen oksit ve metal-organik kafes yapilar (MOF) dahil olmak tizere
atik sudan toksik boyalarin adsorpsiyon yoluyla uzaklastirilmasi icin cesitli emici
malzemeler uygulanmistir [159, 160]. Bununla birlikte, diisiik verim, kii¢iik ylizey
alani ve diislik adsorban kapasitesi gibi mevcut adsorbanlarla iligkili zayifliklardan
dolay1 hala ¢oziilmesi gereken bazi problemler vardir. Bu nedenle, boyanin atik
sudan oldukca etkili bir sekilde uzaklastirilmasi icin yeni tip malzemelerin

gelistirilmesi biiylik 6nem tasimaktadir.

Bir tiir gozenekli organik polimer (POP) olarak, iki veya ii¢ boyutlu gozenekli
yapilara sahip kovalent baglardan olusan kovalent organik polimerler (COP),
karakteristik avantajlar1 nedeniyle biyiik ilgi gormektedir. Gozeneklilik,
ayarlanabilir fonksiyonel yapilari, diisiik yogunluga sahip olma, yiiksek fiziksel
stabilite Ozellikleriyle COP’lar, molekiiler ayirmalar, foto-cihazlarin {iretimi,
heterojen kataliz, cevre kirliliginin 6nlenmesi ve saglikla ilgili uygulamalar dahil

olmak iizere bircok alanda cekiciliklerini ve farkliliklarini gostermistir [161-167].
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2.5 POP’larin Biyomedikal Uygulamalar

Kimyasal olarak zengin fonksiyonel gruplara sahip olmalari, gozeneklilik, stabilite
ve konak-misafir etkilesimleri gibi 6ne cikan ilgi cekici 6zellikleriyle POP'lar, ilac
adsorpsiyonu ve salimi, fototerapotikler, enzim immobilizasyonu, biyosensorler,
biyo goriintiileme ve cesitli hastaliklarin teshisi gibi potansiyel biyomedikal
uygulamalara sahiptir. Ayrica, iyi biyouyumluluklari, diisiik toksisiteleri ve
karmasik biyolojik sistemlere spesifik metodlarla uyarlanabilirlikleri gibi

ozellikleri biyomedikal uygulamalarda 6n plana ¢ikan avantajlarindandir.

Boylece, POP malzemeleri, iyi biyouyumluluklari, diistik toksisiteleri ve karmasik
biyolojik sistemlere spesifik metodlarla uyarlanabilirlikleri sayesinde biyolojik
uygulamalarda ilgi gérmektedirler. Gozenekli organik polimerler, yaygin bilinen
biyopolimerler veya mezogozenekli silika ile karsilastirildiginda cok onemli
avantajlar gostermemis olsalar da simdiye dek rapor edilen temel arastirmalara
ragmen POP'lara dayanan gelecekteki yeni biyomedikal platformlar icin optimize

edilmesi gereken bazi temel durumlar halen sé6zkonusudur [50, 168].
2.5.1 ilac Tasiyic1 Sistemlerde Kullanim

Antikanser ilaclarin hastalara dogrudan uygulanmasi, ila¢ molekiillerinin sulu
cozelti icinde oldukca diisiik stabilite ve coziiniirliikk, hiicre zarindan diisiik
gecirgenlik, hedeflemenin kanserli bolgeye spesifik olarak yapilamamasi ve ilag
saliminin kontrol edilememesi gibi kisitlamalardan dolay1r zararli yan etkilere

sebep olabilmektedir [168].

Ozellikle hedeflemeyle birlikte, yiiksek ila¢ yiiklemesi potansiyeli ve uyaranlara
yanit verme Ozelliklerine sahip nanotasiyicilar, bu sinirlamalar iyilestirmek icin
umut vaad etmektedirler. Ilac dagitimi icin yiiksek yiizey alani, gdzenek hacmi ve
ayarlanabilir gozenek boyutu gibi mitkemmel 6zelliklerinden dolayi, gozenekli
malzemeler nanotasiyicilar olarak uygun adaylar haline gelmektedirler. Bu
hususlara gore POP'larin ila¢ dagitimindaki performanslarina yonelik bazi nano

tasiyicilardan bahsedebiliriz [50].
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Doxorubicin (DOX) meme kanseri, yumurtalik kanseri, akciger karsinomu, akut
losemi ve cesitli sarkomlar dahil olmak tizere cok cesitli kanser tiirlerine karsi
etkinligi nedeniyle kemoterapide kullanilan antrasiklin sitostatik bir antibiyotiktir.
Ozellikle pH’a duyarl salim sistemlerinde model ilac olarak kullaninimi oldukca

yaygindir [169].

Sekil 2.32 DOX molekiiliiniin yapist [169]

Lin vd. tarafindan yapilan calismada ise, Doxorubicin (DOX) ilk kez, tek kap
yontemiyle monomerlerle ayni anda reaksiyona konularak, bir COF (TAPB-DMTP-
COF) icine basarili bir sekilde es zamanli olarak enkapsiile edilmistir [59]. Elde
edilen DOX@COF platformu, mevcut ila¢ ytikli POP'lar icerisinde literatiirdeki
yliksek degerler arasinda yer alan ila¢ yiikleme kapasitesi (agirlikca %32,1)
sergilemistir. Ayrica pH'a duyarli salim o6zelligiyle birlikte, in vivo-in vitro testleri

gelismis biyouyumluluk ve antitiimor etkinligi gostermistir.
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Sekil 2.33 Tek kap yontemiyle DOX enkapsiile edilmis COF sentezi ve
biyomedikal uygulamasi [59]
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COF'larin ila¢ saliminda potansiyel uygulanabilirligini kanitlamak i¢in, iki nano
Olcekli COF (PI-3-COF ve PI-2-COF) solvotermal kosullar altinda aldehit ve amin
bilesikleri arasindaki kondenzasyon reaksiyonu ile sentezlenmistir [55]. Daha
sonra bu COF molekiillerine, bir antikanser ilaci olan 5-florourasil (5-FU)
yliklenmistir. Biyouyumluluk ve ila¢ salim 6zellikleri arastirilmistir. Bu COF'lar,
sulu cozeltide iyi dagilabilirlik, yiiksek yiikleme etkinligi ve in vitro kosullarda
yliksek ilac salim 6zelligi gostermistir. COF nanoparcaciklarinin ortalama capi sulu
ortamda 850 nm olarak olciilmiistiir ve ilac yiikleme etkinlikleri agirlikca %30'a
kadar ulasmistir. 5-FU yiikli COF'lar ile 24 saatlik tedaviden sonra kanser

hiicrelerinin canliligini %52 oraninda azalmuistir.

Ayrica, gozenek boyutunun, ilac yiiklemesi tizerindeki etkisini desteklemek icin
diger iki ilac molekiilii kaptopril ve ibuprofen (IBU) yiiklemeleri yapilmustir.
Galismada elde edilen bulgulara gore bu COF'larin hedefleme, kontrollii ila¢ salimi
ve biyolojik bozunma gibi daha fazla 6zelliginin arastirilmasi ve optimize edilmesi
gerekirken, ila¢ tasiyici sistemler icin umut verici adaylar olduklari yorumu

yapilabilir [55].
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Sekil 2.34 PI-2-COF ve PI-3-COF sentezi [55]

Qiu vd. tarafindan iki adet ti¢ boyutlu COF (PI-COF4 ve PI-COF5) hazirlanmis ve
bu molekiillerin ila¢ salim testlerini ilk kez rapor etmislerdir. Poliimid kopriilii

COF’lara yiiksek oranda IBU etken maddesi yiiklendigi ve kontrolli salim
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ozelligine sahip olusu izlenmistir [54]. Bu sonuglar, farmasoétik uygulamalar i¢in
COF'larin gelistirilmesine iyi bir motivasyon olmustur. Sekil 2.35te ila¢ yiikleme

ve salim uygulamalarinda kullanilan COFlarin sentezi gosterilmistir.
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Sekil 2.35 Ilac yiikleme ve salim 6zellikleri rapor edilen ilk COF’larin
sentezi [54]

Farkli bir yaklasim tarzi olarak, Banerjee vd. yine gozenekli yapiya sahip -OH
fonksiyonlu kovalent organik nanotabakalar1 (TpASH), folik asit ile esterlestirerek
post-modern modifikasyonla gogiis kanseri reseptorii 6zelligi kazandirmistir [57].
Daha sonra bu sisteme, kemoterapik ajan olan 5-FU etken maddesi ve isaretleyici
molekiil yiiklenmistir. Bu malzeme TpASH-FA-5-FU olarak tanimlanmistir. Hiicre
goriintlileme islemiyle birlikte, gogiis kanser hiicrelerinin inhibisyonu es zamanl
olarak gerceklestirilmistir. Ayrica, TpASH'nin MDA-MB-231 hiicre hatlari iizerinde
gerceklestirilen toksistesi, kullanilan gozenekli sistemin diisiik sitotoksisiteye ve
uygun bir biyouyumlu yapiya sahip oldugunu géstermistir. Ilac yiiklii folik asit ile
modifiye hedeflenen TpASH-FA-5-FU, hedeflenmemis TpASH-APTES-5-FU'ya

gore kanser hiicrelerini 6ldiirmede daha iyi bir yetenek sergilemistir.

Bu yaklasimla gelistirilebilecek ¢calismalar biyomedikal uygulamalarda 6nemli bir
etkiye sahip olabilir. Sekil 2.36’da kanser hiicrelerini goriintiilemede ve hedefli

tedavide kullanilan stratejinin resimli 6zeti paylasilmistir.
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Sekil 2.36 COF iizerinden teshis ve tedavi stratejisinin gelistirilmesi [57]

Lotsch vd. imin grubunun azot atomlar1 {izerindeki serbest elektron ciftlerinin,
hidrojen bag1 gibi kovalent olmayan etkilesimler yoluyla konuk molekiilleri
polimer iizerine adsorplayabilmek icin antikanser-antitimor 6zellik gosterebilen
flavonoid kersetin etken maddesini yiikleyebilen bir COF (TTI-COF) rapor
etmislerdir. Bu COF iizerine yiiksek miktarda kersetin yiiklenebildigi izlenmistir
[56].

Bahsedildigi sekilde, temel prensip kovalent olmayan etkilesimler yoluyla, ilac
molekiiliiniin COF gozeneklerine spesifik baglanmasidir. Insan meme karsinomu
hiicrelerinin kullanildig: proliferasyon kontrol deneyleri, COF icine enkapsiillenen
ilacin, dogrudan ila¢ uygulamasina kiyasla kanser hiicrelerinin cogalma hizini

diisiirdiiglint gostermistir.

Hedefleyici tedavi icin nanotasiyicilarin tasarimina ve hidrojen bagi yoluyla
konak-konuk etkilesimleri, 6zellikle hiicre zarim1 kolaylikla gecemeyen ilaclarin
hastalikli bolgeye uygulanmasi i¢in iyi bir yontem olarak 6n plana cikarilabilir. Bu
nanotasiyict molekiillerin biyouyumlulugu daha fazla arastirmaya ihtiyag
duyarken, bu calisma gozenekli organik polimerlerin, gaz depolama, kataliz ve
sensOr gibi yaygin kullanimlarinin 6tesinde biyomedikal uygulamalarinin da
olabilecegine isaret eden ilk raporlardan biridir. Sekil 2.37°de sentez mekanizmasi

ve enkapstile edilen molekiiliin kimyasal yapis1 gosterilmistir.
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Sekil 2.37 TTI-COF sentezi ve quercetin (kersetin) molekiiliiniin yapisi [56]
2.5.2 POP’larin Foto-Terapide Kullanimi

Kanser tedavi yontemleri arasinda 1sikla indiiklenen fototermal terapi (PTT), kolay
uygulanabilirligi ve konvansiyonel kemoterapi, radyoterapi gibi yontemlere gore
daha az yan etkisi nedeniyle biiyiik ilgi gormiistiir. Bu tedavi yonteminde
fototermal ajanlar kullanilarak, 1sik enerjisi 1siya dontistiiriiliir ve ardindan kanser

hiicreleri hipertermi etkisi yoluyla 6ldiirtilebilir [168].

Fotodinamik terapi (PDT) ise lazer isinlamasi iizerine kanser hiicresi nekrozunu
saglayabilmek icin {iretilen toksik reaktif oksijen tiirlerini (ROS) kullanir.
Fotodinamik terapide 6nemli bir dezavantaj, aktif kanser hiicrelerinin yogunlugu
nedeniyle, tiimor bolgesindeki oksijen seviyesinin azalmasidir. Hatta kanserli
bolgede oksijen seviyesi genellikle ¢ok diisiiktiir. Buna ttimor hipoksisi de denir.
Boyle bir diisiik oksijen seviyesi durumu, PDT terapotik etkisini ciddi sekilde
etkileyecektir. Bu nedenle, fotodinamik terapi bazi durumlarda tek basina
verimsizdir ve en iyi antikanser etkinligini elde etmek icin kemoterapi veya PTT

gibi diger tedavi stratejileriyle kombine olarak kullanilmasi gerekir [170, 171].

Bunlarin arasinda, porfirin fonksiyonel gruplarindan tiiretilen, porfirin iceren
kovalent organik kafes yapilar (PCOF) veya polimerler (PCOP) biiyiik ilgi
gormektedir [172, 173].
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Porfirin iceren materyaller verimli bir sekilde sitotoksik singlet oksijen ('O,)
iiretebilir. Bu sayede, tiimorlii bolgedeki biyomakromolekiiller oksitlenerek,
kanser hiicresi apoptoz ve nekrozu saglanabilir [170]. Bu tiirdeki malzemeler PDT
icin genis capta calisilmis olsa da fototermal etkileri nadiren bildirilmektedir.
Geleneksel porfirin iceren materyallerden farkli olarak, porfirin bazli konjuge
polimerlerin (PCOF ve PCOP), genisletilmis konjuge yapilar1 ve giicli 7m—
etkilesimleri sayesinde 1iyi fiziksel-kimyasal stabilite ve fototermal etki

gostermeleri beklenmektedir [171, 174].

Pang vd. tarafindan yapilan calismada kombine PDT ve PTT uygulamalar icin
5,10,15,20-tetrakis(4-aminofenil)  porfirin (TPH) ve 2,5-dihidroksi-1,4-
benzendikarboksialdehit (DHA) monomerleri kullanilarak, Porfirin bazli kovalent
organik polimer (PCOP) sentezlenmistir [174]. Daha sonra, literatiirde ilk kez
rapor edilen PCOP'larin sinerjik PDT ve PTT yoluyla antitiimor etkinligi in vitro ve
in vivo olarak degerlendirilmistir. Sentezlenen PCOP, oldukca iyi fotodinamik ve
fototermal etkiler sergilemistir. Boylece, PCOP'un tiimor tedavisi uygulamalarinda
ve biyomedikal alanda potansiyeli ortaya konulmustur. Sekil 2.38’de PTT ve PDT

kombine tedavisinde kullanilan COP’un sentezi gosterilmistir.
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Sekil 2.38 PTT ve PDT kombine tedavisinde kullanilan Porfirin-COP sentezi
[174]
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Nano olcekli mikro gozenekli organik polimerlerin (MOP) boyutca ve sekil
kontrollii biiytimesi karsilasilasilan biiyiik bir zorluklardan biridir. Dolayisiyla bu
malzemeleri in vivo biyomedikal uygulamalar icin istenilen boyutlarda hazirlamak

halen ¢ok yaygin degildir.

Lin vd. tarafindan yapilan calismada, boyutlar1 yaklasik 120 nm olan metalli
kovalent organik polimer (MCOP, M=Fe, Gd) hazirlanmistir [175]. Metal
iyonlarinin (Fe*"> Gd*'), p-fenilendiamin (Pa) ile reaksiyonuyla birlikte kii¢lik
partikiil boyutu olusturulmus ve {iriiniiniin bir sonraki basamakta reaktif olarak
kullanilabilmesi icin uygun bicimde fonksiyonlandirilmasi saglanmistir. Elde
edilen Fe-fenilendiamin (Fe-Pa) kompleksi, 1,3,5- triformilfloroglusinol (Tp) ile
Schiff bazi reaksiyonu sonucu MCOP olusumunda kullanilmistir. Daha sonra bu p-
fenilendiamin bazli kovalent organik polimer PEG’lenerek coziiniirliikk 6zelligi
iyilestirilmistir. Elde edilen MCOP-PEG-NH, malzemesi 808 nm lazer ile 1sinlama
altinda, yiiksek fototermal doniisiim etkinligini gosterdi ve hiicre canliliginda
belirgin bir azaltma gostermistir. Boylece yiiksek bir tiimor baskilama etkinligi
(%93) rapor edilmistir. Bu calisma, fototermal terapi (PTT) i¢in bir fototermal
ajan olarak MCOP'un potansiyel kullanimini gostermekte ve ayrica nano boyutlu

MCOP'leri iiretmek icin alternatif bir yol sunmaktadar.
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Sekil 2.39 Mikro gozenekli organik polimerin fototermal terapi uygulamasi
[175]



Liu vd. tarafindan yapilan ¢alismada, pH'a duyarli ¢apraz bagl biyolojik olarak
parcalanabilir B-amino esterleri olusturmak icin 4,4-trimetilen dipiperidin ile
akriloil meso-tetra(p-hidroksifenil) porfin (akriloil-THPP) reaksiyonu sonucu, yeni
bir pH'a duyarl porfirin-COP molekiilii hazirlanmistir (BAE). Amin ile modifiye
edilmis poli (etilen glikol) (PEG) daha sonra COP reaksiyonunu sonlandirmak ve
PEG kabugunu olusturmak icin reaksiyon ortamina dahil edilmistir. Elde edilen,
THPP—-BAE—PEG COP, gozenekli yapisi 6zelligiyle antikanser ilact Doxorubicin
(DOX) enkapsiillemek i¢in kullanilmistir. Kemoterapi icin pH ile tetiklenen ilag
salimi ile birlikte, fotodinamik terapi icin 1s1§a maruz birakildiginda THPP
tarafindan f{iretilen singlet oksijen, gelistirilen modelin (Sekil 2.46) sinerjik

antitimor 6zellikte oldugunu gostermistir [176].
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Sekil 2.40 THPP—-BAE—PEG COP hazirlanmas: ve kombine
PDT@Kemoterapi uygulamasi [176]

Uyaranlara duyarli nano olcekli sistemler, yiizey adhezyonu, biyoalgilama,
biyogortintilleme, doku miihendisligi ve ila¢ dagitimi gibi genis uygulama
alanlarina sahiptir. Ozellikle, pH ve enzimatik ekspresyon gibi uyaranlara yanit
veren antikanser ila¢ dagitim sistemleri (DDS) son yillarda dikkate deger bir ilgi
cekmistir [177]. Normal dokularda pH genellikle 7,0-7,40 araliginda ve tiimorli
hiicresel matrislerde pH 5,0-5,50 gibi degerlerde olmasi itibariyle keskin gradyen
farki bulunmaktadir. Hatta tiimorlii hiicrelerin endozomlarinda- lizozomlarinda
pH 4,0—5,0 araliginda olup bu gradyen farki daha fazla artabilmektedir [178].
Dolayisiyla, tiimorlii bolgede ilaci segici olarak serbest birakmak icin, pH'a duyarlh

akilli DDS'ler kapsamli bir sekilde arastirilmaktadir [179, 180].
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Zhang vd. tarafindan yapilan calismada, PEG'lenmis redoks duyarli nano 6lcekli
COF (F68@SS-COF) hazirlamak ve Doxorubicin (DOX) verimli bir sekilde
yliklenmesi-salimi icin Sekil 2.41’de gosterildigi gibi FDA onayli bir farmasotik
adjuvan olan Pluronic F68 polimeri (PEG-PPO-PEG) ile kapsiillenmis, ticari olarak
mevcut monomelerden 1,3,5-triformilbenzen (BTA) ve 4,4'-(ethane-1,2-thio)
dianiline (DDS) arasindaki Schiff-baz reaksiyonuna dayali sentetik bir strateji

gelistirilmistir.

F68@SS-COF sisteminin dis ylizeyine adsorbe edilen Pluronic F68'in PEG
zincirleri, tasiyici sistemin yalnizca stabilitesini artirmakla kalmayarak, uzun siireli
dolasim kapasitesi de saglamistir. Hiicre gecirgenligi icin uygun partikiil boyutu
(160 nm), yiiksek stabilite ve biyouyumluluk 6zelliklerine sahip olarak elde edilen
F68@SS-COF, hidrofobik ve 7— istifleme etkilesimleri ile DOX'u verimli bir
sekilde (kiitlece %21) enkapsiile etmistir. Tasiyict molekiiller, tiimorlii bolgeye
alimlarindan sonra kanser hiicrelerinde asir1 miktarda eksprese edilen glutatyona
(GSH) yanit olarak, yapisal parcalanmaya ugrayarak DOX'u serbest birakmaiglardir.
Ozellikle, bol azot heteroatomu iceren POP’larla birlikte, Schiff-baz kimyasina
dayali imin bagli COF'lar, genis bir pH araliginda sulu cozeltilerde yiiksek
hidrolitik stabiliteye sahiptir. Bu durum biyomedikal ve farmasotik uygulamalar

icin ayirt edici avantajlar saglamaktadir.
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Sekil 2.41 F68@SS-COF sisteminin gelistirilmesi ve ila¢ salim mekanizmasi
[181]

2.5.3 Enzim Adsorpsiyon Uygulamalari

Enzimler biyolojik dogal katalizorler olarak, biyoteknolojik uygulamalarda
bolgesel ve stereoselektivite gibi ¢ok onemli 6zellikleri sayesinde ilerlemelere
neden olan arastirma konularindandir. Bununla birlikte, enzimlerin kolaylikla
denatiire olabilen dogasi ve genellikle diisiik stabiliteleri, endiistriyel 6lceklerde
calisilmalarim1  kisitlar. Enzim immobilizasyonu, enzimlerin stabilitelerinin
arttirilmast ve yeniden kullanilabilirligi, siirdiiriilebilir kolay calisma olanagi
sunmasl, enerji tasarrufu saglamasi ile enzimlerin uygulanmasini tesvik eden
olumlu bir strateji haline gelir. Bu avantajlara ragmen, cogu sinirli enzimatik
sistem hala biiyiik kisitlamalarla karsi karsiyadir. Ornegin, adsorpsiyon gibi
geleneksel yontemler, zayif etkilesimler veya gozenek boyut uyumsuzlugu
nedeniyle genellikle diisiik enzim yiiklemesi veya enzim israfi gibi dezavantajlara
sahip olabilmektedir. Ayrica, konak malzemeler icinde sikica paketlenmis

enzimler tipik olarak molekiiler tanimay1 gerceklestirebilecek konformasyonel
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baglanma bolgelerine sahip olmadiklarindan aktivite ve verim kaybina sebep
olmaktadir. Bu nedenle, optimum enzim performansi icin yeni platformlarin

arastirilmasi acil talep gérmektedir.

Dogadan esinlenerek, biyomimetik “akilli kapsiillerin” tasarimi, enzim enkapsiile
edilmis kapali sistemlerde yasanilan aktivite kaybinin iistesinden gelmek icin umut
verici bir yaklasim olarak degerlendirilmistir. Burada, 6karyotik hiicre, benzersiz
biyokimyasal mikrocevreye sahip olmasi nedeniyle prototipik bir 6rnektir. Bu tiir
bir kapali linite, disaridan gelecek etkiye karsi fiziksel koruma saglarken, kendi

biyolojik biittinliigii icinden, dis ortama kars: belirli bir serbestlik derecesi saglar.

Mikro gozenekli yapilarina uygun olarak POP'lar, kiiciik molekiilleri barindirmada
biiyik  olanaklara  sahiptir ancak enzimler dahil daha  biyiik

biyomakromolekiillerin yiiklenmesi gibi uygulamalar1 sinirhidir [182, 183].

Banerjee vd 2015'teki calismasinda, tek adimda bir Schiff baz reaksiyonu yoluyla
genis gozeneklilige ve ylizey alanina sahip kiiresel bir COF sentezlenmistir rapor
edilen COF-DhaTab, enzim immobilizasyonu icin yeterli alan saglayan
mezogozenekli COF katmanlariyla birlikte fosfat tamponunda ve suda kimyasal
stabiliteye sahiptir. COF mezo gozenekli malzemelerin enzim yiikleme
potansiyelini arastirmak icin tripsin kullanilmistir. (Sekil 2.42) Tripsin, COF-
DhaTab gézenek boyutuna (3,7 A) yakin olan, hidrodinamik boyutu 3,8 nm olan
kiiresel bir proteindir. Kullanilacak konuk materyal enzim ile konak COF
malzemesinin boyut eslesme o0zelligi g6z Ontine alinarak yeni bir enzim
adsorpsiyon uygulamasi gelistirilmistir. Floresein ile etiketlenmis ve enzim modeli
tripsin ile yliklenmis COF-DhaTab'in konfokal lazer tarama mikroskobu (CLSM),
mezogozenekli COF duvarlarinda enzim immobilizasyonunun basarili sekilde
gerceklestigini dogrulamistir. Daha da Onemlisi yiikleme isleminden sonra,

gozenekli kiirelerin morfolojisi ve enzimatik aktivitesi korunmustur [184].
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Sekil 2.42 Mezo gozenekli COF katmanlarina enzim adsorpsiyonunun
temsili [184]

2.5.4 Biyosensor Uygulamalar:

Canli sistemlerin oldukca kompleks olan yapisi ve biyomakromolekiillerin
cesitliligi oldukca hassas sensor teknolojilerinin gelistirilmesini gerektirmektedir.
POP-temelli biyosensor sistemleri biyolojik sistemlere spesifik baglanma bolgeleri
saglayabilmeleri ve agresyon- emisyon indiikleme gibi fotokimyasal 6zellikleri
sayesinde ilgi goren konulardandir [50, 185]. Bhaumik vd. tarafindan yapilan
calismada, 2,4,6-triaminopirimidin ve 1,4-fenilen diizosiyanatin organik sol-jel
reaksiyonu yoluyla iire fonksiyonlandirlmis por6z organik polimer (POP-PU)
sentezlenmis, ardindan reaksiyon ortami aseton ile aglomerasyona tabi tutularak,
kati hal malzeme elde edilmistir [186]. Sekil 2.43'te POP-PU elde etme
mekanizmasi temsil edilmistir. Sentezlenen poliiire-bazli POP genom haritalama
ve gen dizi analizinde 6nemli rol oynayan genosensor ve niikleik asit probu
biyosensorler icin uygulama potansiyeli tasimaktadir. Fenil ve pirimidin
cekirdekleri arasindaki konjugasyonla olusturulan iire (-NHCONH-) organik
fonksiyonitesi, sitozin ile etkilesime girmek i¢in uygun bir hidrojen bagi yapma
bolgelerine sahiptir. Sitozin ile etkilesime girdiginde POP-PU'nun fotoliiminesans
spektrumununda sinyal amplifikasyonu gozlemlenmistir. Ayrica, tutulan sitozine
bagl olarak emisyon yogunlugunun konsantrasyona bagl olarak artmasi, POP-
PU'nun sitozini verimli bir sekilde detekte edebilmek icin bir kat1 hal biyosensorii

olarak kullanilabilecegini desteklemistir.
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Sekil 2.43 Poliiire-bazli POPun organil sol-jel yontemiyle hazirlanmasi
[186]

Poroz organik polimerlerin bir diger kimyasal ve biyolojik uygulamasi olarak
gelistirilen TPBCz-CMP filmleri, Onemli bir nérotransmitter olan dopamin tespiti

icin yliksek hassasiyetli dedeksiyon limitleriyle rapor edilmistir [187].
2.6 IEDDA Tepkimeleri

Click reaksiyonlari, ekstra yan iiriin olusturmaksizin iki ya da daha fazla molekiilii
birbirine baglamak amaciyla kullanilan reaksiyonlar dizisini temsil eden
yaklasimlardir [188]. Birbirlerine gore secici fonksiyonel gruplar arasinda
gerceklesmesiyle birlikte bolge secici (stereospesifik) olmasi, yan {iriin
olusmamasi veya olusan yan iiriinlerin giivenli olmasi, su ve diger protik
¢oziiciiler icerisinde uygulanabilmesi, kantitatif verimlerinin genellikle yiiksek
olmasi ve reaktiflerin goreceli olarak kolay hazirlanabilmesi veya
fonksiyonlandirilabilmesi gibi avantajlari nedeniyle [189], cl/ick reaksiyonlari, ilk
kez 2001 yilinda Sharpless ve arkadaslar tarafindan gelistirildiginden bu yana
oldukga ilgi cekmektedir [190].

Bu reaksiyonlar sadece organik kimyacilar tarafindan sinirli kalmayip, fonksiyonel
malzemelere ihtiyac duyulan tiim disiplinler tarafindan etkin bir sekilde
kullanilmaktadir. Ozellikle polimer biliminde ve biyokonjugasyon calismalarinda
iki molekiilii birbirine baglamada veya biyomolekiillerin etiketlenmesinde oldukca

sik kullanilmaktadir.
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Stereospesifik, yan irlin olusmayan, yiiksek verimle gerceklesen bircok farkl
reaksiyon cesidi de click yaklasimi olarak siniflandirilmistir. Ayrica, iliml
reaksiyon kosullarinda etkin olabilen, kiiciik onciil birimlerden, konjugat
molekiillerinin sentezlenebildigi bircok reaksiyon da click reaksiyonu olarak kabul
edilmistir [191]. Bu kapsamda genel olarak siklo katilma click reaksiyon tiirleri
olarak siniflandirilan yontemler, azid-alkin Huisgen 1,3 dipolar siklo katilmasi,
bakir katalizorlii azid-alkin siklo katilma (CuAAC) click reaksiyonu ve gergin
halkali azid-alkin siklo katilma (SPAAC) reaksiyonlaridir. Tiyol esash click
reaksiyonlar1 ise temel yaklasim olarak tiyollerin radikal c/ick reaksiyonlar1 ve
maleimid-tiyol reaksiyonuyla, siiksinimidil ester-amin reaksiyonlarini kapsayan
“Tiyollerin niikleofilik katilma” click reaksiyonlaridir. Ayrica oksim ligasyonu,
hidrazon ligasyonu ve Staduinger reaksiyonu gibi diger katilma tiirleri de click

kimyas1 olarak konu alinmistir [192-194].

Click reaksiyonlar1 denince ¢ogunlukla ilk akla gelen yaygin kullanilmasiyla ve
gelenekselligine atfen bakir katalizorii varliginda alkin ve azit gruplar arasinda
gerceklesen 1,3-dipolar Huisgen siklo katilmasidir. Bu tipik click reaksiyonu,
kararli bir triazol halkas: iiretmek icin bir azid ve terminal alkinin genellikle
bakir(I) katalizorliigiinde baglanmasiyla gerceklesir. Kalinti metal iyonlarinin
varligindan kaynaklanan toksisite ile ilgili endiseler, bu reaksiyonun biyolojik

sistemlerde kullanilmasini kisitlamistir.

Bertozzi ve digerleri, bu sorunun ¢oziimiine yonelik katalizor gerektirmeyen click
reaksiyonlar1 gelistirmek {izere birka¢ yeni gergin halkali siklooktin tiirevi rapor
etmistir [195]. Fakat, bu siklooktin tiirevlerinin bir¢cogunun sudaki zayif
cozuinirligli ve sentezlerinin ¢ok asamada ve biiyilk miktarlarda elde
edilmelerinin zorlugu gibi durumlarla karsilasilmistir. Bu eksikliklere ragmen,
azidler ve gergin haklali siklooktinler arasindaki siklo katilma reaksiyonu,
hiicrelerin ve zebra baligi embriyolarinin goriintiilenmesi gibi uygulamalarda

kullanilmistir [196].

Katalizor gerektirmeyen hizli, secici, alternatif biyoortogonal reaksiyonlarin

arayisi, arastirmacilar1 [4+2] Diels-Alder siklo katilma tepkimelerini gelistirmeye
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yoneltmistir. Diels-Alder reaksiyonu hem sulu ortamda hem de organik
cozictlilerde calisabilmektedir. Diels-Alder reaksiyonlar:1 kolay sentezlenmeleri ve
yliksek verimlerinden dolay1 Click reaksiyonlari olarak siniflandirilabilirler.
Ayrica, bazi calismalarda sulu ortamdaki reaksiyon hiz sabitinin, organik
coziiciilere kiyasla birkac yiiz kata kadar fazla oldugu rapor edilmistir. Fakat,
Diels-Alder reaksiyonu geri doniistimliidiir ve bu nedenle biyolojik etiketleme icin
uygun olmayabilir. Bununla birlikte, olefinlerin tetrazinlerle Diels-Alder siklo
katilmasini saglayan ters elektron gereksinimli Diels-Alder (IEDDA) reaksiyonu
dihidropiridazin baglanti tiriinleri vererek, geri doniisii olmayan kovalent baglar
olusturur. Diels-Alder reaksiyonlari, normal Diels-Alder ve ters elektron
gereksinimli Diels-Alder (Inverse Electron Demand Diels-Alder, IEDDA) olmak
tizere siniflandirilabilir [197, 198].

2.6.1 Normal Diels-Alder Reaksiyonunun Ozellikleri

Diels-Alder (DA) reaksiyonu organik kimyada en c¢ok kullanilan -click
yaklasimlarindan biridir. Ilk defa 1928 yillinda Otto Diels ve Kurt Alder tarafindan
rapor edilmistir. Bu gelismeyle birlikte, Diels ve Alder 1950 yilinda Nobel kimya
odiliint almaya hak kazanmiglardir [197, 198]. DA reaksiyonunun tercih
edilmesinin nedeni ilimh reaksiyon kosullarinda, kolay uygulanabilmesi ve hizl
kinetige sahip olmasidir. Reaksiyon, ikili bag iceren elektron eksikligi olan bir
dienofil ile elektron fazlalig1 olan konjuge dien arasindaki [4+ 2] siklokatilmasidir.
DA reaksiyonu su icinde gerceklesebilmesi, ilave katalizore gereksinim
duyulmamasi ve hizli kinetige sahip olmas1 gibi avantajlarindan dolay1 polimer
kimyasinda blok kopolimerler, graft polimerler, yildiz polimerler, kompleks
makromolekiiler yapilar ve dendrimerler gibi bircok makromolekiiliin sentezinde

kullanilmastir [197, 198].

2.6.2 Ters Elektron Gereksinimli Diels-Alder Reaksiyonunun

Ozellikleri

DA reaksiyonu, ikili bag iceren elektron eksikligi olan bir dienofil ve elektron
fazlaligi olan konjuge dien arasinda gerceklesen bir [4+2] siklokatilma

reaksiyonudur. Bu mekanizmadan farkli olarak, IEDDA reaksiyonu ise elektron
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eksikligi olan konjuge dien ile elektron fazlalig1 olan bir dienofil arasinda

gerceklesen bir [4 + 2] siklokatilma reaksiyonudur [199, 200].

EDG EDG
6
) "\ _—
> EWG EWG

Normal DA
EWG EDG : Elektron verici grup

EWG
EWG : Elektron gekici grup
=
* l —_—
> EDG EDG

Inverse DA

Sekil 2.44 Diels-Alder reaksiyonlari [192]

Tetrazinlerin (Tz), uygun dienofiller ile reaksiyonunda birinci adim, ¢ift bagh
molekiil ile tetrazinin ters elektron gereksinimli Diels-Alder [4+2] siklokatilma
reaksiyonudur. Bu reaksiyonda genellikle s-tetrazin ve gergin bir alken veya
alkin tiirevi kullanilir. Tez calismasinda uygulanan sentetik yaklasimda tetrazinin

partneri olarak norbornen tiirevi tercih edilmistir.

Ilk asamada ters elektron gereksinimli Diels-Alder siklokatilma reaksiyonu ile
piridazin veya dihidropiridazin baglatis1 olusmakta ve daha sonra retro Diels Alder
reaksiyonu ile molekiilden N, ayrilarak sonugc iiriinii olusmaktadir (Sekil 2.45). Bu
yontemdeki en 6nemli noktalardan biri, reaksiyon bir katalizér kullanilmaksizin,

oda sicakliginda hizli gerceklesmekte olup, veriminin yiiksek olmasidir [201, 202].

R1 R1
)\ R N, R,
NTN L N X
Il | + | —» |
N_ __N LN
R3 R3
R4 R4

Tz
Sekil 2.45 IEDDA reaksiyon semasi

IEDDA reaksiyonlar1 da polimer kimyasinda cok yaygin olarak kullanilan
yontemlerdendir. Ayrica protein, aminoasit, niikleik asit, oligoniikleotitler,
polisakkaritler, antikorlar gibi biyomolekiillerin ve biyokonjugatlarin

modifikasyonunun yapilmasi, nanomalzemelerin ylizeylerinin
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fonksiyonlandirilmasi, yan zincirdeki gruplarin fonksiyonlandirilmasi amaciyla

kullanilmaktadar.

Vo
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% kataliztrsiiz, hmh kosullarda
+ —_—

" \N 1,2,4,5-tetrazin
gergin halkal alken \:Nf

(norbornen)

Sekil 2.46 Tetrazin-norbornen IEDDA reaksiyonu [200]
2.6.3 IEDDA Reaksiyonlarinin Polimer Kimyasinda Uygulamalar

Biyoortogonal click reaksiyonlarinin biyomalzemeler alaninda uygulanmasi
oldukea ilgi ceken bir konudur. Anseth vd. tarafindan yapilan caligsmaa, hiicre
yiikli hidrojellerin olusumu icin yeni bir capraz baglama kimyasi olarak tetrazin-
norbornen tersinir elektron gereksinimli Diels-Alder reaksiyonu kullanilmistir.
Multi-fonksiyonel bir PEG-tetrazin makromeri ile di-norbornen fonksiyonlu
peptidin reaksiyona girmesiyle dakikalar icinde hidrojel olusumuna
gerceklesmistir. Ek olarak, polimerizasyonun sito-uyumlulugu, insan mezenkimal
kok hiicrelerinin ytiksek kapsiilleme sonrasi canli kalmasini saglamistir [7]. Diger
biyoortogonal reaksiyonlarda kullanilan click reaktiflerine kiyasla tetrazin
molekiiliiniin sentetik uygunlugu da goz oniine alindiginda, bu capraz baglama
kimyasini doku mihendisligi uygulamalarinda hiicre enkapsiile edilen

hidrojellerin gelistirilmesi icin ilgin¢ ve giiclii yeni bir yaklagimdir.

Cell-laden Hydrogel

aqueous, 22-37°C, pH 7.4

o gels form in minutes

of cytocompatible crosslinking

o orthogonal to photo- Dual Protein Pattern
chemical patterning

Sekil 2.47 Tetrazin-norbornen IEDDA reaksiyonuyla asir1 capraz bagh
tastyici sistemin gelistirilmesi [7]

70



Alternatif bir sentetik yaklasim olarak, tetrazin ve uygun bir dienofil (6rnegin
norbornen, trans-siklookten) arasindaki tersinir elektron gereksinimli Diels—Alder
click reaksiyonunun capraz baglama kimyasinda hizli kinetigi ve hiicresel
kapsiilleme ile uyumlu oldugu belirlenmistir. Bircok calismada in vitro ve in vivo
hiicre etiketleme ve goriintiileme icin giiclii biyoortogonal yontemler olarak
tetrazin click reaksiyonlari1 etkin bir arac¢ olarak gosterilmistir [8]. Tetrazin
kimyasi, herhangi bir ek katki maddesi, baslatici veya katalizor gerektirmeden
blok kopolimerlerin olusturulmasi i¢in de kullanilmistir. Kovalent olarak capraz
bagli polimer aglarinin olusturulmasit icin de yararli olabilecegini

diistindiirmektedir.

Aljinat hidrojelleri, ilac, protein ve hiicre gibi biyolojik unsurlarin tasinmasi igin
bircok biyomedikal uygulamada kullanilan, toksisite Ozellikleri iyi karakterize
edilmis, biyolojik olarak inert malzemelerdir. Fakat, kovalent ¢apraz bagl aljinat
hidrojellerinin sentezinde kullanilan kimyasallar nedeniyle, biyolojik olarak
zararli olabilecek toksik kalintilar birakabilir. Joshi vd. tarafindan yapilan
calismada, polimer zincirlerini aljinat sentezi tetrazin ve norbornen gruplarinin
reaksiyonuyla gerceklesmistir [8]. Boylece toksik bir etki gostermeden hiicreleri

kapsiilleyebilen kovalent olarak capraz bagh aljinat hidrojelleri olusturulmustur.

Click Alginate Hydrogel
Sekil 2.48 IEDDA reaksiyonuyla aljinat hidrojelin hazirlanmasi [8]

Dove vd. tarafindan yapilan calismada, mekanik olarak dayanikli hidrojel

biyomalzemelerin elde etmek ve tek adimli prosediirle capraz bagl hidrojel aglar
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olusturmak icin niikleofilik tiyol-yne ve ters elektron gereksinimli Diels—Alder
reaksiyonlarinin eszamanli olarak uygulamasi gerceklestirilmistir [9]. IEDDA
reaksiyonu norbornen fonksiyonlu kitosan ile lineer PEG(di-tetrazin) arasinda
fizyolojik kosullara uygun ortamda gerceklestirilmistir. Bu yaklasimla insan
hiicrelerinin kapsiillenmesini saglayan ve herhangi bir yan {iriin olusturmayan

biyoortoganal bir sistem gelistirilmistir.

Tetrazin-norbornen ligasyonunun, bioortogonal polimer capraz baglama
metoduyla hiicre kiiltiiriinde kullanilacak hidrojellerin olusturulmasi i¢in yapilan
calismalarin yanisira dis ortamla tetrazinin oksidasyonuyla tetiklenen ¢alismalar
da mevcuttur. Bu yaklasimdaki temel neden, tetrazin grubu, biyolojik bir
ortamdaki bolca bulunabilen serbest tiyol fonksiyonel gruplari tarafindan
indirgenmeye egilimlidir. Dolayisiyla tiyol gruplariyla gerceklesen sekonder
etkilesimler, capraz baglama etkinligini azaltir ve tetrazin iceren baglayicilarin

hidrojel icerisindeki reaksiyon verimi diiser.

Tetrazin bilesikleri, genellikle dihidro-tetrazin (dHTz) oOnciillerinin oksidasyonu
ile hazirlanir. Tetrazin ligasyonu tiizerine son zamanlarda yapilan calismalarda,
reaktif tetrazin molekiillerinin hazirlanmasi icin fotokatalitik ve enzimatik

aktivasyon gibi iliml1 oksidasyon uygulamalar gelistirilmistir.

Carthew vd. tarafindan yapilan calismada, horse radish peroxidase (HRP)
kullanilarak dihidro-tetrazinin katalitik oksidasyonuyla tetrazin grubunu
olusturmak icin bir yontem gelistirilmistir [10]. Enzimatik oksidasyon, diisiik HRP
konsantrasyonunda dahi oldukca verimli olmakla birlikte oksidan olarak hidrojen
peroksit ilave edilmesini gerektirmez. Jellesme ortami 4-kollu PEG dihidro-
tetrazin ve norbornen fonksiyonlu jelatin ¢ozeltisi icermektedir. Oksidan olarak
HRP eklendiginde, es zamanli olarak, hizlica, tetrazinin yiikseltgenmesi ve buna
bagl olarak capraz baglanma gerceklesmistir. Elde edilen mukavemet olarak
dayanikli jellerin, insan mezenkimal kok hiicrelerini kapsiilleme ve uzun kiiltiir
periyotlari boyunca muhafaza edebildigi rapor edilmistir [10]. Bu nedenle,
tetrazin-norbornen reaksiyonlarinin enzimatik aktivasyonu doku miihendisliginde

hiicre ile ilgili calismalar icin oldukca 6nemlidir.
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Sekil 2.49 Enzimle tetiklenen IEDDA reaksiyonuyla aljinat hidrojellerin
hazirlanmasi [10]

Isikla tetiklenen kimya, 15181n kimyasal siirecler iizerinde bolgesel ve zamansal
kontrol saglama yetenegi nedeniyle malzeme biliminde uzun siiredir
kullanilmaktadir. Bircok calismada, polimer konjugasyonu ve ¢apraz baglanmalar
elde etmek icin 1sikla fotokimyasal reaksiyonlar uygulanmistir. Fotokimyasal
uygulamalar sayesinde, hizli, yiliksek verimli ve ilimli kosullar altinda ilerleyen
click yaklasimlar1 polimerik biyomalzemelerin gelistirilmesine onemli katkilar
saglamistir. Cogu foto-click reaksiyonunda, ultraviyole (UV) veya daha diisiik
enerjili uzun dalga boylu goriiniir (VIS) 1s181n kullanilmasi, bu dalga boylarindaki
1sg1in canli unsurlar tarafindan emilmesine ve zarar gormelerine neden olur.
Dolayisiyla klinik uygulamalarda kullanimlar1 kisitlidir. Ayrica, yiiksek enerjili UV
15181, biyoaktif proteinler, enzimler ve DNA dahil bir¢cok biyolojik unsura zarar
verebilir. Daha diisiik enerjili 600 —900 nm dalga boyu araligindaki fotonlara yanit
veren fotokimyasal yontemlerin gelistirilmesi, fizyolojik ortam ve canli dokular
tarafindan, 1s1¢in minimum diizeyde absorplanmasi nedeniyle biyomedikal

uygulamalar icin oldukc¢a 6nem tasimaktadir.

Forsythe vd. tarafindan yapilan ¢alismada, Sekil 2.50’de gosterildigi gibi Tetrazin-
norbornen ters elektron gereksinimli Diels-Alder konjugasyonunun aktivasyonu
icin dihidrotetrazin molekiiliiniin kirmizi 151k katalizli oksidasyonu rapor
edilmistir [11]. Polimer zincirlerindeki inaktif dihidro-tetrazin molekiillerinin
oksidasyonla reaktif hale gelmesi (fizyolojik kosullar altinda IEDDA'nin katalitik
aktivasyonu i¢in) ve in situ tetrazin-norbornen reaksiyonunu gerceklestirebilmek

icin uzun dalga boylu gortiiniir 151k kullanilmaistir.
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Tetrazin aktivasyonu, fizyolojik kosullarda hizlica gercekleserek, hidrojeller
olusturmak icin ¢apraz baglama fonksiyonu gosterir. Dorder kollu fonksiyonel
PEG-tetrazin ve PEG-norbornen arasinda meydana gelen jellesmenin 1 cm
kalinliginda bir dermal doku modelinde meydana geldigi ve capraz baglama islemi
sonucunda polimerik matrikse kapsiillenen mezenkimal kok hiicreler icin toksik

olmadig1 gozlemlenmistir.

AAAA
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Sekil 2.50 Kirmizi 1sikla tetiklenen in situ IEDDA reaksiyonuyla polimerik
hidrojellerin hazirlanmasi [11]

O'Reily vd. tarafindan yapila calismada, ug¢ gruplarindan bis-tetrazin ve bis-
norbornen fonksiyonlandirilmis farkli polimer onciiller kullanilarak, tetrazine-
norbornen tersinir elektron gereksinimli DA reaksiyonu yontemiyle ilk kez
polimer-polimer konjugasyonu rapor edilmistir. Boylece ilave katalizor, katki
maddesi veya dis-uyarici kullanilmadan ilimli ortam kosullarinda yalnizca
homopolimer bilesenlerinin karistirilmasiyla iki bloklu kopolimerin elde
edilebilecegi ortaya cikarilmistir. Bu reaksiyon, Ozellikle kimyasal olarak asiri
reaktif substratlarin bulunmasi durumunda, 1s1, 15tk pH gibi dis etkilerin,
katalizorlerin veya reaktiflerin istenmedigi uygulamalarda, polimerlerin

fonksiyonlandirilmas: ve birlestirilmesi 6nemli avantajlar sunmaktadir
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Sekil 2.51 Tetrazin-norbornen IEDDA reaksiyonuyla polimer-polimer
birlestirilmesi
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Biyoortogonal tetrazin siklo-katilmalari, canli hiicre etiketlemesinde de
uygulamaya sahiptir. Devaraj vd., kullanilan polimerlerin sagladigi ¢oziiniirliik
sayesinde, IEDDA reaksiyonunu sulu ortamda yiiksek verimli, secici ve hizh
gerceklestirerek canli hiicrelerin tespit edilmesinde click reaksiyonlarinin
kullanilabilecegini rapor etmistir [203]. Hilderbrand vd. tarafindan yapilan
calismada, insan meme kanseri hiicreleri (SKBR3) iizerindeki Her2/neu
reseptorleri, norbornen ile modifiye edilmis bir monoklonal antikor ile Sekil
2.52’de goriildiigii gibi hedeflenmistir [2]. Yakin kizil6tesi bir florofor ile konjuge
edilen tetrazin molekiilii, serum ortaminda, hedeflenen antikoru secici ve hizli bir
sekilde etiketlemistir. Biyoortogonal klik tepkimesinden sonra izleme floresans
mikrosbuyla yapilmistir. Bu bulgular, tetrazin-norbornen kimyasinin in vitro
etiketleme deneyleri icin uygun oldugunu gostermistir. Ayrica in vivouygulamalar
icin 6nceden hedeflenmis tasarimlarin, biyogoriintiilemede basarili bir strateji

oldugunu desteklemektedir.

Sekil 2.52 SKBR3 hiicrelerinin tetrazin-norbornen IEDDA konjugasyonuyla
etiketlenmesi [2].
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3

DENEYSEL CALISMALAR

3.1 Kullanilan Kimyasallar ve Cihazlar

3.1.1 Kullanilan Kimyasallar

Pirol (J&K Scientific, % 98), propiyonik asit (Merck), 4-hidroksibenzaldehit
(Merck, %98), bisiklo (2,2,1) hept-5-en-2-karboksilik asit (% 95) (norbornen
karboksilik  asit) (Oxchem) N-(3-dimetilaminopropil)-N'-etilkarbodiimid
hidrokloriir (EDC) (Sigma-Aldrich), 4-(dimetilamino)piridin (Sigma-Aldrich,
%98), 1,4-dicyanobenzen (Fluorochem), magnezyum siilfat (MgSO,) (susuz,
Sigma-Aldrich, %99,5), sodyum siilfat (Na,SO,) (susuz, Sigma-Aldrich, %99,5),
asetonitril (Merck), cinko triflorometansiilfonat (Zn(OTf),) (Sigma-Aldrich,
%98), hidrazin monohidrat (Sigma-Aldrich, %98), sodyum nitrit (Merck) ),
kloroform (CHCl;) (Sigma-Aldrich =99,5%), hidroklorik asit (HCI) (Merck) ve

diger kimyasallar satin alindig1 gibi kullanilmistir.

N,N-dimetilformamid (DMF) (Merck, %99.8) molekiiler-sieve tizerinde

kurutuldu. Kanser ilac1 Doxorubicin.HCI Deva Holding tarafindan hibe edilmistir.
3.1.2 Cihazlar

Kat1 hal "C-NMR ol¢timleri, Bruker Ascend 400 MHz spektrometresi ile
gerceklestirilmistir. FT-IR analizleri, ATR aksesuari ile donatilmis Perkin-Elmer
FT-IR Spectrum One-B spektrofotometresinde gerceklestirilmistir. Monomerlerin
molekiil kiitleleri, Bruker microflex LT MALDI-TOF MS kiitle spektrometresi ile
belirlenmistir. UV-VIS absorbans ozellikleri, Peak Instruments C-7000 UV-Vis
spektrofotometresi ile ol¢iilmiistiir. Termal gravimetrik analizler (TGA) Mettler
Toledo Stare Termal Analiz Sistemi tizerinde 10°C.dak™ 1sitma hizinda, 25-900°C
sicaklik araliginda, azot akisi (50 mL.dak™) altinda gerceklestirilmistir. Yiizey
morfolojisi ve enerji dagilimli X-1s1n1 analizi (EDX), bir FEI (PHILIPS) X130 SFEG

taramali elektron mikroskobu (SEM) ile kaydedilmistir. Toz X-isin1 kirinimi
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(PXRD) olciimleri, 30 kV ve 30 mA'da calisan Cu Ka (A = 1,5405 A) radyasyon
kaynagina sahip Bruker Advanced D8 X-1sin1 kirinim 6lger ile gerceklestirilmistir.
Dinamik 151k sacilimi (DLS) ve zeta potansiyeli 6l¢timleri Malvern Zetasizer Nano

Series cihaziyla Olctilmiistiir.

3.2 Onciil Monomerlerin ve Kovalent Organik

Polimerlerin Hazirlanmasi

Kovalent organik polimerleri olusturan ¢ekirdek niteligindeki porfirin-5,10,15,20-
tetra-iltetrakis(benzen-4,1-diil) tetrakis (bisiklo[2.2.1]hept-5-en-2-karboksilat)
(Por-NB), porfirin-5,10,15,20-tetra-il tetrakis (benzen-4,1-diil)metil-tetrakis
(bisiklo[2.2.1]hept-5-en-2-karboksilat) (Por-NB-2) ve 1,2,4,5-
tetranorbornenoksifenil benzen (Benzen-NB4) ile baglayict molekiil 1,4-bis(6-
metil-1,2,4,5-tetrazin-3-il)benzen (bis-Tz) sentetik prosediirleri bu boéliimde
sunulmaktadir. Cekirdek molekiillerin onciilleri olan hidroksil fonksiyonlu
porfirin, tetrakis(4-hidroksi)fenilporfirin (Por-OH) ve karboksilik asit fonksiyonlu
porfirin, tetrakis(4-karboksi)fenilporfirin (Por-COOH) literatiirdeki yontemlere

[203] benzer sekilde sentezlenmistir.

Por-NB hidroksil fonksiyonlu porfirinin, norbornen karboksilik asit ile
esterifikasyonuyla sentezlenmistir. Por-NB-2 molekiilii ise, karboksilik asit
fonksiyonlu porfirinin, 5-norbornen-2-metanol ile esterlesme reaksiyonu sonucu
elde edilen, Por-NB molekiiliine gore bir fazla metilen (-CH,-) zincir uzunluguna
sahip porfirin bazli cekirdektir. Bu kisimda elde edilen onciil molekiiller,

polimerlesme reaksiyonlarinda kullanilmistur.
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3.2.1 Tetrakis (4-hidroksi) fenilporfirin (Por-OH) Sentezi

HO OH

CHO
propiyonik asit
4 l \S + 4 '

” 82

HO OH

Sekil 3.1 Tetrakis (4-hidroksi) fenilporfirin sentez semasi

Literatiirdeki yonteme [204] benzer sekilde, 4-hidroksibenzaldehit (0,9 g, 7,5
mmol, 1,0 esd.) geri sogutucu altinda propiyonik asit (50 mL) igerisinde ¢oziildii.
Daha sonra pirol (0,5 g, 7,5 mmol, 1,0 esd.) ilave edilerek reaksiyon karigimi 1
saat daha geri sogutucu altinda isitildi. Cozelti daha sonra, yavas yavas oda
sicakligina ve 0°C'ye sogutuldu. Elde edilen ¢okelti bol miktarda kloroform,
doymus sodyum bikarbonat ¢ozeltisi, tuzlu su, distile su ve methanol ile yikanarak
kurutuldu. Ham iiriin silika jel kolonda (1:2 hegzan:etilasetat) saflastirildi. (0,55
g, %45)

'"H-NMR (500 MHz, DMSO-d;): § = 9,94 (s, 4H, -OH), 8,89 (s, 8H, pirol-H), 8,01
(d, 8H, Ar-H), 7,21 (d, 8H, Ar-H), -2.88 (s, 2H, -NAH). MALDI-TOF MS: m/z
hesaplanan, 678,227 Da; olc¢iilen, 678,803 Da.

3.2.2 Tetrakis(4-karboksi)fenilporfirin Sentezi

HOOC COOH

CHO
propiyonik asit
41 \S + 4 :

” 828,

HOOC COOH

COOH

Sekil 3.2 Tetrakis(4-karboksi)fenilporfirin (THPP) sentez semasi
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4-karboksibenzaldehit (0,8 g, 4,66 mmol) 100 mL propiyonik asit icerisinde
¢ozlinerek, pirol (0,4 g, 4,66 mmol) ilave edilip geri sogutucu altinda 4 saat
boyunca 120°C'de karistirllmistir. Reaksiyon karigimi oda sicakhiginda sogutularak
buz banyosu icerisinde metanol ilave edilip mor renkli kristaller ¢coktiiriilmiistiir.
Daha sonra bol miktarda doymus sodyum bikarbonat c¢ozeltisi, distile su ve

metanol ile yikanarak vakum altinda kurutulmustur. (300 mg, %25)

'H-NMR (500 MHz, DMSO-dy): § = 8,88 (s, 8H, pirol-H), 8,35 (dd, 16H, Ar-H), -
2,88 (s, 2H, -NA)

3.2.3 Porfirin-5,10,15,20-tetra-iltetrakis(benzen-4,1-diil) tetrakis
(bisiklo[2.2.1]hept-5-en-2-karboksilat) (Por-NB) Sentezi

- T LSS
Nt

Sekil 3.3 Porfirin-5,10,15,20-tetra-iltetrakis(benzen-4,1-diil)
tetrakis(bisiklo[2.2.1]hept-5-en-2-karboksilat) (Por-Nb) sentez semasi

5-Norbornen-2-karboksilikasit (0,489 g, 3,540 mmol) bilesigi, 4 mL DMF
icerisinde 0°C'de on dakika karistirilmistir. Daha sonra ¢ozelti tizerine, azot gazi
atmosferinde 0°C'de EDC (0,678 g, 3,540 mmol) ve DMAP (0,432 g, 3,540 mmol)
bilesikleri 2 mlL. DMF icerisinde ¢oziinerek ayni anda ilave edilmistir. Bir saat
boyunca ayni sicaklikta karistirilmaya devam edildikten sonra, mezo-tetra(p-
hidroksi)fenil porfirin (0,300 g, 0,442 mmol) bilesigi 2 mL DMF igerisinde
¢ozilinerek, azot akisi altinda karisima damla damla ilave edilmistir. Reaksiyon oda
sicakliginda 36 saat siirdiiriilmiistiir. 50 ml saf su eklenerek sonlandirilmistir.
Organik faz 3x50 ml DCM ile ekstrakte edilerek, sodyum siilfat ile kurutulmustur.

Ham {irtin Coziicii karisimi olarak kloroform-etanol (9:1 v/v oraninda)
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kullanilarak, silika jel kolon kromatografisiyle saflastirildi ve vakum altinda

kurutuldu. (189 mg, %37)

'"H-NMR (500 MHz, CDCls, &): 8,89 (s, 8H, pirol-H), 8.24 (d, 8H, Ar-H), 7,49 (dd,
8H, Ar-H), 6,41-6,29 (m, 8H, -CH=CH-), 3,44-2,68 (m, 12H, norbornen halkasi),
2,28-1,65 (m, 16H, norbornen halkasi), -2,82 (s, 2H, -NA). MALDI-TOF MS: m/z
hesaplanan, 1158,457 Da; olciilen, 1159,092 Da)

3.2.4 Tetrakis(4-norbornenoksifenil)porfirin (Por-NB-2) Sentezi

HOOC COOH
Lb EDC/DMAP
DMF, N2 RT, 24h
HOOC COOH

Sekil 3.4 Tetrakis(4-norbornenoksifenil)porfirin (TPP-NB-2) sentez semast

Por-COOH (0,15 g, 0,190 mmol) 4 mL DMF icerisinde 0°C'de on dakika siirecinde
¢coziinmiistiir. Daha sonra ¢ozelti iizerine, argon gazi atmosferinde 0°C'de EDC
(0,214 g, 1,10 mmol) ve DMAP (0,184 g, 1,47 mmol) bilesikleri 1 mL DMF
icerisinde c¢oOziinerek ayni anda ilave edilmistir. Bir saat boyunca oda
sicaklikliginda karistirlmaya devam edildikten sonra 5-Norbornen-2-Metanol
(0,285 g, 2,28 mmol) bilesigi 0,5 mL DMF igerisinde ¢oziinerek, karisima damla
damla ilave edilmistir. Reaksiyon oda sicakliginda 36 saat siirdiiriilmistiir. Bol
miktarda saf su eklenrek sonlandirilmis ve 3x50 ml DCM ile ekstrakte edilerek,
organik faz sodyum siilfat ile kurutulmustur. Ham iiriin ¢6ziicti karisitmi olarak
kloroform-etanol (9:1 v/v oraminda) kullanilarak, silika jel kolon

kromatografisiyle saflastirilmistir. (85 mg, %35)

'"H-NMR (500 MHz, CDCls, 8): 8,84 (s, 8H, pirol-H), 8,47 (d, 8H, Ar-H), 8,32 (dd,
8H, Ar-H), 6,31-6,13 (m, 8H, -CH=CH-), 4,13-3,75 (m, 8H, -O-CH;-), 2,28-1,65
(m, 20H, norbornen halkas1), -2,79 (s, 2H, -NA)
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3.2.5 1,2,4,5-tetranorbornenoksifenilbenzen (Benzen-NB4) Sentezi

0o o 0 o
HO OH o] O, ,
4 DCC/IDMAP
| + >
HO DMF, N,, RT, 36h
HO OH I (o] o)
0 0O 0 0

Benzen-(COOH)4 Benzen-(NB)4

Sekil 3.5 Benzen-(NB)4 sentez semasi

Benzentetrakarboksilik asit (0,20 g, 0,785 mmol), 8 mL THF igerisinde 0°C'de on
dakika karistirilmistir. Daha sonra ¢ozelti tizerine, azot gazi atmosferinde 0°C'de
DCC (0,972 g, 4,715 mmol, 6 eq) ve DMAP (0,383 g, 3,140 mmol, 4 eq) bilesikleri
4 mL THF icerisinde ¢oziinerek ayni anda ilave edilmistir. Bir saat boyunca ayni
sicaklikta karistirllmaya devam edildikten sonra, 5-norbornen-2-methanol (0,974
g, 7,850 mmol) bilesigi 2 mL THF icerisinde ¢oziinerek, azot akisi altinda karisima
damla damla ilave edilmistir. Reaksiyon oda sicakliginda 36 saat siirdiiriilmiistiir.
50 ml saf su eklenerek sonlandirilmistir. Organik faz 3x50 ml DCM ile ekstrakte
edilerek, sodium siilfat ile kurutulmustur. Ham iiriin ¢oziicii karisimi olarak
hegzan-etil asetat (2:1 v/v oraninda) kullanilarak, silika jel kolon

kromatografisiyle saflastirildi ve vakum altinda kurutuldu. (155 mg, %29)

'H-NMR (500 MHz, CDCl,, 8): 8,32 (s, 2H, Ar-H), 6,20-6,02 (dd, 8H, -CH=CH-),
4,60-4,12 (m, 8H, -O-CH.-), 2,92-2,80 (m, 8H, norbornen halkas1), 1,92-1,55 (m,
20H, norbornen halkast)

3.2.6 1,4-Bis(6-metil-1,2,4,5-tetrazin-3-il)benzen (bis-Tz) Sentezi

Polimer sentezlerinde baglayici olarak kullanilan bis-Tz molekiilii, ¢cinko esash
katalizor varliginda sentezlenmesinin yaninda, daha diisiik maliyetle elde

edebilmek icin siilfiir kaalizorii kullanilarak da elde edilmistir.
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3.2.6.1 Cinko Katalizorlii Sentez

A

[
N N
CN
1) 10 mol % Zn(OTf);
NH,NH, H,0
2 CH;-CN + 60°C, 48 saat .
2) NaNO,
1M HCI
CN

4

|
N

Z

=
\(
Sekil 3.6 Cinko triflat katalizorliigiinde bis-Tz sentezi

Ginko triflorometanosulfonat (1,6 g, 4,39 mmol), asetonitril (2,965 g, 78 mmol),
1,4-disiyanobenzen (0,5 g, 3,9 mmol) ve hidrazin monohidrat (15,04 mL, 310
mmol) 25 mL balona eklenerek 60 °C'de 48 saat karistirildi. Reaksiyon karisimi
oda sicakligina getirilerek sodyum nitrit (8,56 g, 124,1 mmol) cozeltisi eklendi.
Ardindan 1 M HCI ¢6zeltisi damla damla ¢o6zeltinin rengi parlak pembe hale gelene
ve pH 3 olana kadar ilave edildi. (Bu esnada toksik NO gaz1 cikisi1 gerceklestigi icin
ortamin havalandirmasi oldukga iyi olmalidir.) Elde edilen ham {iriin etilasetat ile
ekstrakte edildi. Magnezyum siilfat ile kurutulan karisim stiziilerek karisgimdaki
coziiciiler doner buharlastirici ile uzaklastirildi. Son olarak iriin silika jel kolonda

(2:1 hegzan:etilasetat) saflastirildi. (450 mg, %45)

'H-NMR (500 MHz, CDCl,, 8): 8,84 (s, 4H, Ar-H), 3,16 (s, 6H, Tz-CH;). MALDI-
TOF MS: m/z hesaplanan, 266,103 Da; olciilen, 266,562 Da.
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3.2.6.2 Siilfiir Katalizorlii Sentez

N
|

N

J\N
= N
CN 1) Siilfiir
NH,NH, H,0
Ethanol
2 CH;-CN + 80°C, 3 saat

2) NaNO,
1 M HCI

CN
N

T =
NYN
Sekil 3.7 Siilfiir katalizorliigiinde bis-Tz sentezi

Asetonitril (2,965 g, 78 mmol), 1,4-disiyanobenzen (0,5 g, 3,9 mmol), hidrazin
monohidrat (10,02 mL, 206 mmol), siilfiir (300 mg) ve etanol (5 mL), 50 mL
balona konularak 80°C‘de 3 saat karistirildi. 20 mL etanol ile seyreltilerek
reaksiyon sonlandirilmistir. Reaksiyon karisimi oda sicakligina getirilerek sodyum
nitrit (8,56 g, 124,1 mmol) c¢ozeltisi eklendi. Ardindan 1 M HCI ¢ozeltisi damla
damla ¢o6zeltinin rengi parlak pembe hale gelene ve pH 3 olana kadar ilave edildi.
(Bu esnada toksik NO gazi cikis: gerceklestigi icin ortamin havalandirmasi oldukga
iyi olmalidir.) Elde edilen ham fiiriin etilasetat ile ekstrakte edildi. Magnezyum
stilfat ile kurutulan karisim siizlilerek karisimdaki ¢oziiciiler doner buharlastiric
ile uzaklastirildi. Son olarak iriin silika jel kolonda (2:1 hegzan:etilasetat)

saflastirildi. (385 mg, %39)

'H-NMR (500 MHz, CDCls, 8): 8,84 (s, 4H, Ar-H), 3,16 (s, 6H, Tz-CH,).
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3.2.7 PoTz-COP-1 Sentezi
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Sekil 3.8 PoTz-COP-1 sentez semasi

Tetra-norbornen fonksiyonlandirilmis porfirin (Por-NB) (150 mg, 0,129 mmol, 1
esd.), oda sicakliginda 4 mlL kloroform icerisinde ¢6ziildii. 2 mL kloroform
icerisinde ¢oziindiiriilmis Bis-Tz (76 mg, 0,284 mmol, 2,2 esd.), bir saat boyunca
oda sicakliginda kuvvetli karistirma altinda damla damla ilave edildi. ilave
isleminden sonra karistirma 24 saat daha siirdiiriildii. Bu siirenin sonunda
reaksiyon karisimi tizerine 20 mL etanol eklenerek, 5 dakika boyunca 5000 rpm'de
santrifiijlendi ve pelet olarak ¢oziinmeyen koyu renkli poréz organik polimer

(TPP-Tz POP) (PoTz-COP) elde edildi. Ham iiriin birkac¢ kez sirasiyla kloroform,
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THF, etil asetat, DMF, saf su, etanol ve aseton gibi cesitli ¢oziiciiler ile yikandi,

santrifiijlendi ve son olarak vakum altinda kurutuldu. (160 mg, %73)

3.2.8 PoTz-COP-2 Sentezi
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Sekil 3.9 PoTz-COP-2'nin sentez semast

Tetra-norbornen fonksiyonlu porfirin (Por-NB-2) (60 mg, 0,049 mmol), oda
sicakliginda 4 mL kloroform i¢inde ¢oziildii. Bu ¢ozelti {izerine, 2 mL kloroform
icinde coziindiirtlen BisTz (26 mg, 0,098 mmol), bir saat boyunca belirli zaman
araliklarinda, oda sicakliginda kuvvetlice karistirilarak damla damla ilave edildi.

Ekleme siirecinin sonlarinda, koyu bir c¢okelti olusumu gozlendi. Ekleme
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isleminden sonra karistirma islemi 24 saat boyunca siirdiiriildi. Bu siirenin
sonunda reaksiyon karisimi 5000 rpm'de 5 dakika santrifiij edildi ve pelet olarak
coziinmeyen koyu renkli kovalent organik polimer (PoTz-COP-2) elde edildi. Ham
iirlin, kloroform, aseton ve dietileter dahil olmak {iizere cesitli ¢oziiciilerle ile
birkac kez yikandi, santrifiijlendi ve son olarak vakum altinda kurutuldu. (62 mg,

%72)

3.2.9 BeTz-COP-1 Sentezi
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Sekil 3.10 BeTz-COP-1’in sentez semast

Tetra-norbornen fonksiyonlandirilmis benzen benzen-(NB), (80 mg, 0,117 mmol,
1 esd.), oda sicakliginda 6 mL THF icerisinde ¢oziildii. 2 mL THF icgerisinde
¢ozlindiirilmiis bis-Tz (69 mg, 0,259 mmol, 2,2 esd.), bir saat boyunca oda

86



sicakliginda kuvvetli karistirma altinda damla damla ilave edildi. Ilave isleminden
sonra karistirma 120 saat daha siirdiiriildii. Bu siirenin sonunda reaksiyon karisimi
tizerine 20 mL etanol eklenerek, 5 dakika boyunca 5000 rpm'de santrifiijlendi ve
pelet olarak c¢oziinmeyen koyu renkli por6z organik polimer BeTz-COP-2 elde
edildi. Ham {riin birka¢ kez sirasiyla kloroform, THF, etil asetat, DMF, saf su,
etanol ve aseton gibi cesitli ¢oziiciiler ile yikandi, santrifiijlendi ve son olarak

vakum altinda kurutuldu. (60 mg, %40)

3.2.10 BeTz-COP-2 Sentezi
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Sekil 3.11 BeTz-COP-2'nin sentez semast

Tetra-norbornen fonksiyonlandirilmis benzen benzen-(NB)4 (120 mg, 0,176
mmol, 1 esd.), oda sicakliginda 4 mL THF icerisinde ¢oziildii. 4 mL THF icerisinde
¢ozlindiiriilmiis Bis-Tz (103 mg, 0,389 mmol, 2,2 esd.) damla damla ilave edilerek

reaksiyon 45°C’de 20 saat siirdiirtilmiistiir. Bu siirenin sonunda reaksiyon karigimi
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tizerine 20 mL etanol eklenerek, 5 dakika boyunca 5000 rpm'de santrifiijlendi ve
pelet olarak ¢oziinmeyen koyu renkli por6z organik polimer (BeTz-COP-2) elde
edildi. Ham {riin birka¢ kez sirasiyla kloroform, THF, etil asetat, DMF, saf su,
etanol ve aseton gibi cesitli ¢oziiciiler ile yikandi, santrifiijlendi ve son olarak

vakum altinda kurutuldu. (120 mg, %45)
3.3 Gaz Adsorpsiyon Uygulamalar:

PoTz-COP-1 ve BeTz-COP-2 numuneleri her analizden 6nce, nem ve olasi solvent
kalintilarindan tamamen arindirilmalar1 amaciyla aseton ile yikanip, 200°C'de 16

saat kurutulmustur.

PoTz-COP-1, kalicr gozeneklilik 6zellikleri ve yilizey alani 77 K'de, Brunauer-
Emmett-Teller (BET) modeli ile Krypton (Kr) adsorpsiyon-desorpsiyon izotermleri

araciligiyla olctilmisttir.

PoTz-COP-1 icin CO, adsorpsiyon degerlerinin N,'ye gore adsorpsiyon seciciligi,
Myers ve Prausnitz'in ideal adsorbe cozelti teorisi (IAST) ile 1 atm basing
degerinde, 05/95, 15/85 ve 50/50 oranlarinda ¢ farkli sicaklikta (273, 298 ve
320 K) hesaplanmistir. BeTz-COP-2'nin CO, adsorpsiyon degerleri 1 atm basing
degerinde 273, 298 ve 320 K sicakliklarda ol¢tilmiistiir.

3.4 Kovalent Organik Polimerlerin Kat1 Hal UV Olciimleri

PoTz-COP-1 ve BeTz-COP-2 malzemelerinin kat1i hal "difiz yansima
spektroskopisi" (DRS) Olciimleri, ISR-2600-Plus Shimadzu spektrofotometre
kullanilarak 200-800 nm dalga boyu araliginda, reflektans (yansima) yiizdesi
verileriyle elde edilmistir. Optik bant aralik degerleri, kat1 hal DRS sonuclarinin,
Tauc, Davis ve Mott tarafindan gelistirilen asagidaki baglantinin tiiretilmesiyle

hesaplanmistir [205-207].
(hva)'/™ = A(hv — E,) (3.1
Bu esitlikte:

h: Planck sabiti, v: titresim frekansi, a: absorpsiyon katsayisi, E,: bant aralifi, A:

oranti sabitini temsil etmektedir.
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3.5 lIyot Adsorpsiyon Denemeleri

Elde edilen kovalent organik polimerlerin ¢6zelti ortaminda iyot adsorpsiyon
ozelliklerinin incelenmesi amaciyla mevcut literatiirlere [208, 209] benzer
prosediirlerle, yiiksek coziiniirliik ve yiik transferi olmamasi avantajlarindan
dolay1 siglohegzan coziiclisii kullanilarak, deneysel tasarimlar yapilmistir. Farkl
zaman araliklarinda adsorpsiyon ortamindan alinan 6rnekler, UV-VIS
spektrofotometrisiyle, radyoaktif olmayan iyotun siglohekzan icindeki azalma

miktarina bagli olarak kalibrasyon egrisi vasitasiyla hesaplanmaistir.

3.5.1 PoTz-COP-1’in iyot Adsorpsiyon ve Rejenerasyon

Ozelliklerinin incelenmesi

PoTz-COP-1 (2,50 mg), 4 mL iyot-siklohegzan c¢ozeltisi (200 mg/L) igerisine
konulmustur. Daha sonra adsorpsiyon takibi farkli zaman araliklarinda UV-VIS

spektroskopisi ile polimere adsorplanmadan kalan iyot {izerinden yapilmistir.

Adsorban malzemenin yeniden kullanilabilirlik, diger bir deyisle rejenerasyon
performansinin incelenmesi amaciyla iyot yiiklii polimer, etanol ile muamele
edilerek farkli zaman araliklarinda c¢ozeltiye gecen iyot miktarinin UV-VIS
spektroskopisi ile o6lciilmesiyle gerceklestirilmistir.

3.5.2 BeTz-COP-1’in iyot Adsorpsiyon Ozelliklerinin incelenmesi
BeTz-COP-1 (2,50 mg) alinarak, oda sicakliginda, 4 mlL iyodin-siklohegzan
¢ozeltisi (200 mg/L) icine daldirilmistir. Daha sonra farkli zaman araliklarinda

adsorsiyon takibi UV-VIS spektroskopisi ile c¢ozeltide BeTz-COP-1’e

adsorplanmadan kalan iyot tizerinden yapilmuistir.
3.5.3 BeTz-COP-2’nin iyot Adsorpsiyon Ozelliklerinin incelenmesi

BeTz-COP2 (2,20 mg) alinarak, oda sicakliginda, 4 mL iyodin-siklohegzan
cozeltisi (200 mg/L) icine daldirilmistir. Daha sonra farkli zaman araliklarinda
adsorsiyon takibi UV-Vis spektroskopisi ile c¢ozeltide BeTz-COP-2ye

adsorplanmadan kalan iyot {izerinden yapilmistir.
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3.6 COP’larin ilac Yiikleme Kapasitelerinin Belirlenmesi

Kovalent organik polimerlerin (PoTz-COP-1, BeTz-COP-1 ve BeTz-COP-2) ilac
tastyic1 sistemlerde potansiyel ila¢ depolama materyali olarak kullanilma
ozelliklerini belirlemek amaciyla, model ila¢c olarak anti-kanser o6zellikli
Doxorubicin hidrokloriir (DOX.HCl) tercih edilerek, literatiirdeki ilac ytikleme
prosediiriine benzer bicimde [210] sodyum kloriir iceren Tris-tamponu (TBS)
icerisinde pH 8,50 degerinde yiiklemeler gerceklestirilmistir. Ayrica tampon pH
degerinin ilac yiikleme etkinligine, etkisini incelemek amaciyla BeTz-COP-1
kullanilarak pH 8,0’de ilag¢ yiiklemesi gerceklestirilmistir. Her bir polimer icin

zamana bagli ila¢ yiikleme kapasiteleri ve salim 6zellikleri incelenmistir.

Yiikkleme miktarlarinin hesaplandigt DOX/TBS (pH 8,50) kalibrasyon egrisini
hazirlamak amaciyla, DOX.HClin absorpsiyon spektrumlari, UV-VIS
spektroskopisiyle TBS (pH 8,50) icerisinde 200-800 nm araliginda ol¢iilmiistiir.
Maksimum absorpsiyon piki 483 nm referans alinarak DOX'un 4,31 pg/mL ile 100
ug/mL arasinda degisen farkli derisimlerinin absorpsiyon degerleri okunmustur.
Farkli DOX konsantrasyonlarina karsilik gelen, absorbans degerleri cizilerek

kalibrasyon grafigi elde edilmistir.

Ilac yiiklemesinin yapildigi bir diger kosulda, DOX.HClin absorpsiyon
spektrumlari, TBS (pH 8,0) icerisinde 200-800 nm araliginda olciilmiistiir.
Maksimum absorpsiyon piki 483 nm referans alinarak DOX'un 3,10 pg/mL ile 100
ug/mL arasinda degisen farkli derisimlerinin absorpsiyon degerleri 6l¢iilmiistiir.
Yiikleme miktarlarinin hesaplandigi DOX/TBS (pH 8,0) kalibrasyon egrisi, DOX

konsantrasyonlarina karsilik gelen absorbans degerleri cizilerek elde edilmistir.

3.6.1 PoTz-COP-1’in Doxorubicin Yiikleme (pH 8,50) ve Salim

Etkinliginin incelenmesi

Doxorubicin.HCI (DOX-HCI) yiikleme kapasitesi, UV-VIS spektroskopisi vasitasiyla
cozeltide kalan ilacin konsantrasyonunun tespit edilmesi ile incelenmistir. Bunun

icin DOX-HCI (2,55 mg, UV-VIS spektroskopisi ile belirlenmistir) (t=0), sodyum
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klortir (150 mM) iceren Tris tamponu (TBS) (50 mM, pH 8,50) icinde (2 mL)
¢oziinmiistiir. Daha sonra PoTz-COP (4 mg) ilave edilerek oda sicakliginda ii¢ giin
boyunca karistirilmistir. Bu siirecte ¢cozeltiden belirli zaman araliklarinda 6rnekler
alinmis ve yiiklenen DOX-HCI miktar1 UV-VIS spektrofotometrisiyle olctimler
yapilarak, kalibrasyon egrisi vasitasiyla hesaplanmustir. Ilac yiiklenen COP
ylikleme c¢ozeltisinden alinarak, siiziintii tamamen renksiz olana ve siiziintiiniin
UV-VIS absorbansi sifir oluncaya dek, bol miktarda tampon c¢oOzeltisiyle
yikanmistir. DOX vyiiklenen polimer (DOX@PoTz-COP-1) vakum altinda

kurutulmustur.

Salim profillerinin incelenmesi amaciyla ilag yiiklii PoTz-COP-1, esit miktarlarda
(1,50 mg) tartim alinarak, oda sicakliginda farkli pH degerlerine (7,40 ve 5,50)
sahip 4 mL PBS cozeltisi icinde ayr1 ayr1 eklenmistir. Ornekler sirasiyla 0,5, 1, 2,
3,4,5,6,7,8,9,10, 12, 24, 48, 72, 96 ve 120 saat araliklarinda her seferde salim
cozeltisi santrifiijlenmesiyle, siipernatanttan 2 mL hacminde alinarak, UV-VIS
spektrumlari cekilmistir. Her 6l¢iimden sonra alinan hacimler, salim ortamina geri
birakilmistir. Siipernatanttaki salinan DOX miktari, kalibrasyon egrisi yardimiyla

hesaplanmistir.

3.6.2 BeTz-COP-1’in Doxorubicin Yiikleme (pH 8.50) ve Salim

Etkinliginin Incelenmesi

Ilac yiikleme etkinligini benzer kosullarda, izleyebilmek icin BeTz-COP-1 polimeri

kullanilarak ayn1 anda iki farkli ila¢ enkapsiilasyon denemesi yapilmaistir.

DOX-HCI UV-VIS ile kontrol edilen (t=0) miktarlari, birinci denemede (2,422 mg,
UV-Vis kalibrasyon egrisinden belirlenmistir), ikinci denemede (2,474 mg)
miktarlarinda alinarak, Tris-tamponlu saline (TBS) tamponu (pH 8,50) icinde (2
mL) ¢Ozlinmiistiir. Daha sonra her bir ¢ozelti icerisine BeTz-COP-1 (4 mg) ilave
edilerek oda sicakliginda ii¢ giin boyunca karistirilmistir. Bu siirecte cozeltiden
belirli zaman araliklarinda 6rnekler alinmistir. Yiiklenen DOX-HCI miktar1 UV-VIS
spektrofotometrisiyle ~ Olctimler alinarak, kalibrasyon egrisi vasitasiyla

hesaplanmustir. ilac yiiklemesi, siiziintii tamamen renksiz olana ve UV-VIS
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absorbansi sifir oluncaya dek, Doxorubicin yiiklenen polimerin bol miktarda

tampon cozeltisiyle yikanmasi islemleriyle sonlandirilmistir.

3.6.3 BeTz-COP-1’in Doxorubicin Yiikleme (pH 8,0) Etkinliginin

Incelenmesi

DOX-HCI (5,1 mg), Tris-buffered saline (TBS) tamponu (pH 8,0) icinde (5 mL)
¢coziinmiistiir. Daha sonra BeTz-COP-1 (5 mg) ilave edilerek oda sicakliginda alt1
giin boyunca karistirilmistir. Bu siirecte enkapsiilasyon ortamindan her 24 saatte
bir 6rnekler alinmistir. Yiiklenen DOX-HCI miktar1 UV-VIS spektrofotometrisiyle
olciimler alinarak, kalibrasyon egrisi vasitasiyla hesaplanmustir. Ilac yiiklemesi,
siiziinti tamamen renksiz olana ve UV-VIS absorbansi sifir oluncaya dek
polimerlerin bol miktarda tampon c¢ozeltisiyle yikanmasi islemleriyle

sonlandirilmistir.

3.6.4 BeTz-COP-2’nin Doxorubicin Yiikleme (pH 8.50) ve Salim

Etkinliginin Incelenmesi

Ilac yiikleme etkinligini benzer kosullarda, izleyebilmek icin BeTz-COP-2 polimeri

kullanilarak es zamanli ila¢ enkapsiilasyon denemeleri yapilmistir.

DOX.HCI UV-VIS ile konrol edilen (t=0) miktarlari, birinci denemede (0,978 mg),
ikinci denemede (0,941) alinarak, Tris-tamponlu saline (TBS) (pH 8,50) icinde (2
mL) c¢oziinmistiir. Daha sonra her bir ¢ozelti icerisine, BeTz-COP2 (2 mg) ilave
edilerek oda sicakliginda ii¢ giin boyunca karistirilmistir. Yiiklenen DOX-HCI
miktar1 UV-VIS Spektrofotometrisiyle oOl¢iimler alinarak, kalibrasyon egrisi
vasitastyla hesaplanmistir. Ilac yiiklemesi, siiziintii tamamen renksiz olana ve UV-
VIS absorbansi sifir oluncaya dek, Doxorubicin yiiklenen polimerin bol miktarda

tampon cozeltisiyle yikanmasi islemleriyle sonlandirilmistir.

1. ve 2. denemenin sonunda elde DOX@COP, yilikleme tamponuyla bol miktarda
yikandiktan sonra siiziintii dekante edilerek, herhangi bir kurutma islemi
yapilmadan sirasiyla farkli pH degerlerine (7,40 ve 5,50) sahip 4 mL PBS c¢ozeltisi
icinde ayr1 ayr1 eklendi ve daha sonra oda sicakhginda bekletildi. Ornekler

sirasiyla 0,5, 1,2,3,4,5,6,7,8,9, 10, 12, 24, 48, 72, 96 ve 120 saat araliklarinda
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salim c¢ozeltisi icerisindeki disperse olan DOX@COPu c¢oktiirmek amaciyla
santrifiijlendikten sonra siipernatanttan 2 mL hacminde alinarak, UV-VIS
spektrofotometresi ile Olctilmiistiir. Her ol¢iimden sonra alinan hacimler salim
ortamina geri birakilmistir. Siipernatanttaki salinan DOX miktari, kalibrasyon

egrisi yardimryla hesaplanmuistir.
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4

DENEYSEL SONUCLAR

4.1 Onciil Monomerlerin Karakterizasyonlari

COP onciillerinin spektroskopik yontemlerle karakterizasyonu bu béliimde
paylasilmistir. Cekirdek ve baglayici roliindeki monomerlerin karakterizasyonlari

basarili sekilde gerceklestirildikten sonra IEDDA tepkimelerinde kullanilmislardir.
4.1.1 Tetrakis(4-hidroksi)fenilporfirin Karakterizasyonu

Por-NB molekiiliiniin onciilii, tetrakis(4-hidroksi)fenilporfirin Adler yontemiyle
pirol ve hidroksi benzaldehitin asidik ortamda tetramerizasyonuyla
sentezlenmigtir. Molekiilin 'H-NMR spektrumunda (Sekil 4.1) pirolik amin
protonlarina ait -2,82 ppm’deki pikler gozlemlenmistir. Ayrica 7,21 ile 8,01
ppm’deki yaklasik 8 integrasyon alanina sahip pikler porfirinin fenil halkasindaki
ve 8,89 ppm civarindaki 8 proton ise pirol grubundaki protonlara aittir. Molekiiliin
MALDI-TOFF spektrumunda (Sekil 4.2) oliciilen 678,03 Da molekil agirhig:

hedeflenen yapinin olustugunu desteklemektedir.
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Sekil 4.1 Tetrakis (4-hidroksi) fenilporfirin bilesiginin DMSO-d¢ icersinde
alinan 'H-NMR Spektrumu

uj

S
¢ 250 g
2 ©
£ <
HO, OH
ol Oy £
150

o = O

100 HO' OH
w-
0
’ abo 500 600 0 8do 900 " T1000 -

Sekil 4.2 Tetrakis (4-hidroksi) fenilporfirin bilesiginin MALDI-TOF

spektrumu
4.1.2 Tetrakis (4-karboksi) fenilporfirin karakterizasyonu

Por-NB-2 molekiiliiniin 6ncilii, tetrakis(4-karboksi)fenilporfirin de yine Adler

yontemine gore pirol ve 4-karboksi benzaldehitin asidik ortamda
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tetramerizasyonuyla sentezlenmistir. Molekiiliin "H-NMR spektrumunda (Sekil
4.3) pirolik amin protonlarina ait -2,88 ppm’deki pikler ve 8,35 ppm’deki 16
integrasyon alanina sahip pikler porfirinin fenil halkasindaki ve 8,88 ppm

civarindaki 8 proton ise pirol grubundaki protonlara aittir.
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Sekil 4.3 Tetrakis (4-karboksi) fenilporfirin bilesiginin DMSO-dsicersinde
alinan '"H-NMR Spektrumu
4.1.3 Porfirin-5,10,15,20-tetra-iltetrakis (benzen-4,1-diil) tetrakis
(bisiklo[2.2.1] hept-5-en-2-karboksilat) (Por-NB) Karakterizasyonu

COP sentezinde kullanilacak olan norbornen fonksiyonlu porfirin molekiilii bir
onceki kisimda elde edilen tetrakis(4-hidroksi)fenilporfirinin norbornen
karboksilik asit ile esterlesme reaksiyonu ile elde edilmistir. Molekdiliin Sekil 4.4’te
gosterilen NMR spektrumunda pirolik amin protonlarina ait -2,82 ppm’de pikler
gozlemlenmistir. Ayrica 6,29-6,41 ppm'de gézlemlenen norbornenin tipik olefin
protonlarina ait pikler, {irtiniin basarili bir sekilde sentezlendigini
desteklemektedir. 7,52 ile 8,35 ppm’deki yaklasik 8 proton integrasyon alanina
sahip piklerin porfirinin fenil halkasindaki ve 8,80 ppm civarindaki 8 protonun ise

pirol grubundaki protonlara ait oldugu diisiiniilmektedir.
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Sekil 4.4 Por-NB bilesiginin CDCls icerisinde alinan "H-NMR spektrumu

Metalsiz porfirinin (Por-Nb) UV-Vis spektrumu (Sekil 4.5), 7-7* gecislerinden
dolay1 literatiirde de rapor edildigi gibi 517 nm, 552 nm, 592 nm ve 648 nm'de
dort karakteristik absorpsiyon bandi, “Q bantlar1” sergilemistir [52]. Ayrica, glicli
bir absorpsiyona sahip tipik B bandi, 223 x10° L.mol™~ '.cm™ ! molar absorpsiyon

katsayisi ile 419 nm'de gozlenmistir.
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Sekil 4.5 Por-Nb bilesginin kloroform icerisnde alinan UV-VIS spektrumu
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Ayrica molekiil agirligini (m/z: 1159.092 Da) ortaya koyan kiitle spektrumu (Sekil
4.6) beklenen yapiy1 desteklemektedir.

Intens. [a.u.]

8
1159.092

4001

3001

200+

b /
e
tsw h

MWWW

1000 1200 1400 1600 1800

8
g
o
@
8

Sekil 4.6 Por-NB bilesiginin MALDI-TOF spektrumu
4.1.4 Por-NB-2 Bilesiginin Karakterizasyonu

Bir diger porfirin temelli COP Onciilii ise karboksilik asit fonksiyonlu porfirin ile 5-
norbornen-2-metanoliin esterlesme reaksiyonuyla elde edilmistir. Karboksilik asit
fonksiyonlu porfirin ile Por-NB-2 molekiiliiniin karsilastirmali FTIR spektrumunda
(Sekil 4.7), nihai iriinde 3200-3600 cm™ araligindaki genis —OH bandinin

gozlemlenmemesi esterlesme reaksiyonunun gerceklestigini desteklemektedir.
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Sekil 4.7 Por-NB-2 ve Por-OH bilesiklerinin karsilastirmali FT-IR spektrumu
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Por-Nb-2'nin 'H-NMR spektrumunda (Sekil 4.8), en Kkarakteristik pikler-2.80
ppm'de pirolik amin protonlarina ve 6,14-6,31 ppm'de norbornenenin tipik olefin
protonlarina atanmistir. Norbornenin fonksiyonalitesinin porfirin halkasina dahil
edildigini -O-CH,- grubundan kaynaklanan 4,12-4,60 ppm araligindaki 8 proton

integrasyona denk gelen pikler desteklemektedir.
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Sekil 4.8 Por-NB-2 bilegiginin CDCl; icerisinde alinan "H-NMR spektrumu

4.1.5 1,2,4,5-Tetranorbornenoksifenilbenzen (Benzen-NB4)

Bilesiginin Karakterizasyonu

BeTz-COP-1 ve BeTz-COP-2nin hazirlanmasinda kullanilan, benzen halkasi
temelli cekirdek, ticari olarak satin alinan 1,2,4,5-benzentetrakarboksilik asit
bilesiginin 5-norbornen-2-metanol ile esterlesme reaksiyonu sonucu elde
edilmistir. Karsilastirmali FTIR spektrumunda (Sekil 4.9), karboksilik asitten
kaynaklanan -OH fonksiyonel grubuna ait genis bandin diger spektrumda

goriilmemesi esterlesme reaksiyonunun gerceklestigini desteklemektedir.
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Sekil 4.9 Benzen-NB4 ve Ben-(COOH)4 bilesiklerinin karsilastirmali FT-IR
spektrumu

Benzen-NB4’iin 'H-NMR  spektrumunda  (Sekil 4.10), norbornenin
fonksiyonalitesinin fenil halkasina dahil edildigini -O-CH,- grubundan
kaynaklanan 4,12-4,60 ppm araligindaki 8 adet protona ait integrasyon alanlari

ve 6,02-6,20 ppm'de norbornenenin tipik olefin protonlarina ait 8 proton

desteklemektedir.
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4.1.6 1,4-Bis(6-metil-1,2,4,5-tetrazin-3-il)benzen (bis-Tz)

Molekiiliiniin Karakterizasyonu

Tim COPlarin sentezinde, baglayici olarak kullanilan bis-tetrazin (bis-tz)
molekiiliiniin, '"H-NMR spektrumu (Sekil 4.11), sirasiyla 3,16 ppm ve 8,84 ppm'de
metil protonlarina ve aromatik protonlara ait tiim tipik pikleri icerdigi icin
molekiiliin basarili bir sekilde elde edildigi diisiiniilmektedir.
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Sekil 4.11 Bis-tetrazin bilesiginin CDCl; icerisinde alinan "H-NMR
spektrumu

Ayrica Sekil 4.12'de gosterilen bis-Tz bilesigine ait UV-Vis spektrumunda
gozlemlenen 547 nm merkezli absorpsiyon bandi, bilesigin tipik pembe renginden

kaynaklanmaktadir ve literatiirle uyumludur [3].
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Sekil 4.12 Bis-tetrazin bilesginin kloroform icerisnde alinan UV-VIS
spektrumu
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Bis-Tz molekiiliiniin MALDI-TOF analizi (Sekil 4.13) ile belirlenen molekiiler
kiitlesi de (m/z 266,562 Da) hedeflenen yapinin elde edildigini dogrulamaktadir.
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Sekil 4.13 Bis-tetrazin bilesiginin MALDI-TOF spektrumu
4.2 Kovalent Organik Polimerlerin Karakterizasyonlari

Norbornen ve tetrazin gruplar1 arasindaki Diels-Alder reaksiyonu oldukca giiclii
bir baglanma reaksiyonudur. Genellikle 6-24 saatte optimum verimlere ulasir. Tez
kapsaminda elde edilen polimerler icin, cekirdek ve baglayicinin norbornen ve
tetrazin kisimlar1 arasindaki IEDDA reaksiyonu genellikle, monomerlerin oda
sicakliginda kloroform icinde 1:2,2 stokiyometrik oranda karistirilmasiyla
gerceklestirilmistir. Bu alt baslikta elde edilen malzemelerin, karakterizasyon

bulgular1 paylasiimistir.
4.2.1 PoTz-COP-1’in Karakterizasyonu

Tetra-norbornen fonksiyonlu porfirin c¢ekirdeginin, kloroform icinde oda
sicaklipinda bis-tetrazin ile reaksiyonunun baslangicindan yaklasik bir saat sonra
koyu renkli c¢oOkeltiler gozlemlenmistir. Reaksiyon veriminin yiiksek olmasi
amaclanarak, karistirma islemi toplamda 24 saat siirdiiriilmiistiir. Daha sonra
cokeltilerin santrifiijlenerek ayrilmasi ve cesitli solventlerle birkac kez yikanarak
reaksiyona girmeyen monomerlerin giderilmesiyle PoTz-COP-1 iirinii elde
edilmistir. Gravimetrik verim %73 olarak hesaplanmistir. Polimerin incelenen
hicbir solventte coziinmedigi gozlemlendiginden, COP yapisinin yiiksek oranda

capraz bagh oldugu diisiiniilmektedir. Cekirdek {izerinde, bis-tetrazin ile
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reaksiyona girmemis olma ihtimali olan kii¢iik bir kisim olsa da, meydana gelen
ag yapili gozenekli ve siyah renkli polimerin muhtemel yapisi, Sekil 3.6'da
gosterildigi gibidir.

Olusan polimerin ilk karakterizasyonu FT-IR spektroskopisiyle gerceklestirlmistir.
Onciil monomerlerle kiyaslama yapildiginda (Sekil 4.14a), bis-Tz'nin FT-IR
spektrumu, aromatik tetrazin halkasindaki bag gerilmelerinden dolay1 1690 ile
1340 cm™ arasinda birkag tipik bant icerir [211, 212]. Ayrica, tetrazin halkasi
nedeniyle 2020 ile 2230 ¢cm™ arasinda ¢ok belirgin bantlar gézlemlenmektedir.
Benzer FTIR spektrumlar1 daha 6nce yayinlanan tetrazin calismalarinda da rapor
edilmistir [213]. Por-Nb spektrumu, 3316 cm™ N-H (uzama), 3060 cm™ aromatik
C-H (uzama), 1756 cm' C=O'ya ait (gerilme) ve 1604 cm'de C=C'ye ait
(gerilme) karakteristik bantlarini sergilemistir. Bis-Tz ve Por-NB arasindaki IEDDA
reaksiyonundan sonra, PoTz-COP-1’in FTI-IR spektrumuna bakildiginda (Sekil
4.14b), tetrazinin spesifik bantlar1 (2020-2230 cm™’) kaybolurken hem
baglayicidan hem de cekirdekten kaynaklanan fonksiyonel gruplara karsilik gelen
bantlar ortaya ¢cikmigtir. PoTz-COP-1 1750 cm™ civarinda C=0 (karbonil), 1682
ile 1502 cm™ arasinda C=C ve C=N gerilmesi, 1388 ile 1354 ¢cm arasinda C=C-
N band1 gozlemlenmektedir.
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Sekil 4.14 a) PoTz-COP-1ve onciillerinin karsilastirmali FT-IR spektrumu b)
PoTz-COP-1’in FT-IR spektrumu
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PoTz-COP-1’in kat1 hal “C-NMR spektrumu (Sekil 4.15) bes adet ¢oklu pik
sergilemistir. 177.18 ppm'deki pik, ester yapisindaki karbonil grubunun karbon
sinyaline karsilik gelirken, § = 128-165 ppm arasindaki genis iki pik, tetrazin ve
porfirinden kaynaklanan aromatik karbon sinyallerine atfedilebilir [214]. 121,38
ppm'deki en karakteristik pik, IEDDA reaksiyonundan sonra olusan grubun
olefinik karbonuna aittir. Ayrica norbornenden kaynaklanan alifatik karbon
sinyalleri ve tetrazinden kaynakli -CHs, 5 ile 40 ppm arasinda genis bir pik olarak

gozlemlenmektedir.

c2.c18

~156.04
~154.17

aliphatic carbons

(2]
-

~141.83
~139.39

—20.46
15.71

190 180 170 160 150 140 130 120 110 100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 0 -1C
1 (ppm)

Sekil 4.15 PoTz-COP-1’in kat1 hal >C-NMR spektrumu

Ek olarak, polimerik yapidaki karbon, azot ve oksijen atomlarinin bulunma
oranlarini belirlemek icin PoTz-COP-1’in elementel bilesimi EDX analizi ile
incelenmistir (Sekil 4.16). EDX analizine gore (Tablo 4.1) her bir elementin
atomik yiizdesini ve teorik atom yiizdesini gosterir. Deneysel olarak olciilen
elementel bilesenlerin, teorik olarak beklenilenden farkli olmasinin sebebi, IEDDA
reaksiyonu sonucu cekirdek ile baglayicinin rastgele reaksiyona girerek bazi
tetrazin gruplarinin reaksiyona girmeden acikta kaldiginin bir gostergesi olabilir.

Deneysel olarak belirlenen azot miktarinin teorik olandan fazla olmasi
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reaksiyonun bazi noktalarda tamamlanmadigi seklinde degerlendirilebilir. Bu

durumun da amorf yap1 olusturmasina yol acabilecegi yorumlanabilir.

50000
[ck]
7 400004 |
5 1 Element Weight % Atomic % Net Int. |
£ 30000 CK | 655 | 70.46 |5671.98|
£ 1 NK | 1485 | 13.51 | 161.23
E 20000 OK | 19.85 | 16.03 | 699.92
=
10000 [Nk
J Mi?.“.
o
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Sekil 4.16 PoTz-COP-1’in EDX spektrumu

Tablo 4.1 PoTz-COP-1’in elementel bilesimi

Atom Kiitlece Deneysel Atomca Atomca
(%) Deneysel (%) Teorik (%)
CK 65,50 70,46 85,18
N K 14,65 13,51 7,41
O K 19,85 16,03 7,41

SEM goriintiileri (Sekil 4.17), polimerin istiflenmis ve gozenekli morfolojiye sahip

oldugunu ortaya koymaktadar.

Spat Magr '1::_4 WO 5.-. um

5000 “SE 60 GTU

Sekil 4.17 PoTz-COP-1’in SEM goriintiileri

COP’larin termal stabilitesi, yiiksek sicakliktaki uygulamalar icin oldukca

onemlidir. Bu nedenle, PoTz-COP-1’in termal stabilitesini test etmek icin TGA
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analizi yapilmistir. Cekirdek Por-Nb ve son iirtin PoTz-COP'un karsilagtirmali
termogramlar1 Sekil 4.18'de gosterilmektedir. Por-Nb'min termogrami, konuk
solvent buharlarinin 150°C'ye kadar %2,7 kiitle kayb:1 olarak uzaklasmasindan
sonra iki asamali bozunma profili géstermistir. Ilk asamada, %26,1'lik 150-320°C
araligindaki kaydadeger agirlik kaybi muhtemelen meso pozisyonundaki
norbornen kisimlarinin bozulmasindan kaynaklaniyordu. Ikinci kiitle kaybi ise,
900 'de %33,8 kalint1i birakarak porfirin halkasinin ayrismasindan

kaynaklanmaktadir.

Buna karsilik PoTz-COP-1, 150-320°C araliginda agirlik kayb1 oldukc¢a az oldugu
icin (%5,3) ve monomerine gore onemli Ol¢lide daha yiiksek termal kararliliga
sahip oldugu goriilmektedir. Ana termal bozunma 340°C'nin {izerinde
baslamaktadir. Analiz sonunda 900°C'deki kalint1 miktari, 6nciil monomere
kiyasla (%53,5) daha yiiksektir. Bu tiir yiiksek termal kararlilik, polimerin yiiksek
sicaklikta yeniden kullanilabilecegini desteklemektedir. Dolayisiyla, sicakliga
dayali adsorpsiyon uygulamalar1 icin istenen bir oOzelliktir. Yiiksek termal
kararlihga sahip COP'lar, yiiksek sicakliklarda (yani 300°C iizerinde) CO,

adsorpsiyon uygulamalarinda biiyiik avantaja sahiptir.

Weight Lozs (%)

1 ¥ 1 s ¥ b 1 ’ ] f ] 2 | ' 1 1 1] . 1
0 100 200 300 400 S00 S00 TOO 800 900
T{C)

Sekil 4.18 PoTz-COP-1 ve Por-NB'’in karsilastirmali termogrami

Ayrica, Sekil 4.19'da gosterilen toz X-1s1mn1 kirmmimi (PXRD) analizi, 20° civarinda
genis bir bant sergilemesi nedeniylr PoTz-COP'nin amorf oOzelliklere sahip

oldugunu ortaya koymaktadir.
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Sekil 4.19 PoTz-COP-1’in PXRD spektrumu

Yiizey yikii durumunu incelemek icin dinamik 1sik sacilimi (DLS) oOl¢timleri
yapildi ve polimerin zeta potansiyeli —22,3 mV olarak belirlenmistir. Negatif zeta
potansiyelleri, porfirin bazli gozenekli polimerler icin genelde karakteristik bir
ozelliktir [215]. PoTz-COP-1 sulu ortamda disperse edildiginde, o6lciilen boyut
dagilimlar1 200 nm ile 800 nm araliginda degiskenlik gostermistir. Ayrica, PoTz-
COP-1'in zeta potansiyelinin yiiksek mutlak degerleri ve Tyndall etkisinin
gozlemlenmesi, polimerin kolloidal sistemler igerisinde stabilitesinin yiiksek

oldugunu desteklemektedir.
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Sekil 4.20 PoTz-COP-1’in zeta potansiyeli a) Dagilim b) Ortalama
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Size Distribution by Volume
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Sekil 4.21 PoTz-COP-1’in DLS analizi a) Dagilim b) Ortalama

PoTz-COP

Sekil 4.22 PoTz-COP-1’in su i¢indeki siispansiyonunun Tyndall etkisi
4.2.2 PoTz-COP-2’nin Karakterizasyonu

Porfirin bazli bir diger makromolekiil PoTz-COP-2, kloroform icerisinde tetra-
norbornen fonksiyonlu porfirin c¢ekirdegi (Por-NB-2) ile, bis-tetrazinin
reaksiyonuyla sentezlenmistir. Polimerin, safsizliklar1 gidermek icin yapilan
yikamalar sonucu hicbir solventte coziinmedigi gozlemlendiginden, yiiksek
oranda capraz bagli COP yapisinin %72 gravimetrik verimle elde edildigi
hesaplanmistir. Malzeme karakterizasyonu, FTIR spektroskopisi, SEM-EDX, TGA,
PXRD ve DLS analizleriyle gerceklestirilmistir.

Bis-Tz ve Por-Nb-2 arasindaki IEDDA reaksiyonundan sonra 2020 ile 2230 c¢cm™

arasinda tetrazine ait spesifik bantlar kaybolurken, FT-IR spektrumunda hem

108



baglayicidan hem de cekirdekten kaynaklanan fonksiyonel gruplara karsilik gelen
bantlar ortaya c¢ikmistir. PoTz-COP-2 (Sekil 4.23). 1680 c¢cm™ civarinda C=0
(karbonil), 1610 cm™ C=N gerilmesi, 1390 ile 1365 cm™ arasinda C=C-N bandi

gozlemlenmektedir.
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Sekil 4.23 PoTz-COP-2 ve Onciillerinin karsilagtirmali FT-IR spektrumu

Makromolekiiler yapidaki elementel yiizdece bilesenleri incelemek amaciyla EDX
analizi yapilmistir (Sekil 4.24). Ayrica EDX analizine gore (Tablo 4.2) her bir
elementin atomik yiizdesini ve teorik atom yiizdesini gosterir. PoTz-COP-1’e
benzer sekilde deneysel olarak Olclilen elementel bilesenlerin, teorik olarak
beklenilenden farkli olmasinin sebebi, IEDDA reaksiyonu sonucu cekirdek ile
baglayicinin rasgele reaksiyonu girerek bazi tetrazin gruplarinin reaksiyona

girmeden acikta kaldiginin bir gostergesi olabilir. Deneysel olaraka belirlenen azot
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miktarinin teorik olandan fazla olmasi reaksiyonun bazi noktalarda
tamamlanmadigi seklinde degerlendirilebilir.
,,,,, .
Sekil 4.24 PoTz-COP-2'nin EDX spektrumu
Tablo 4.2 PoTz-COP-2'nin elementel bilesimi
Atom Kiitlece Atomca Atomca
Deneysel (%) Deneysel (%) Teorik (%)

CK 56,49 67,24 85,72

N K 14,28 14,58 7,14

OK 17,36 15,51 7,14

SEM goriintiileri (Sekil 4.25), polimerin film seklinde ¢oktiigiinii ve oldukca az

gozenekli morfolojiye sahip oldugunu gostermektedir.

Sekil 4.25 PoTz-COP-2'nin SEM goriintiileri a) ve b) 20000x biiyiitme, 1 um
c¢) 5000x biiyiitme, d) 2000x biiyiitme
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Ayrica toz X-1s1n1 kirmnimi (PXRD) analizi, Sekil 4.26'da gosterildigi gibi polimerin

amorf 6zellige sahip oldugunu gostermektedir.

Two-Theta (deg)

Sekil 4.26 PoTz-COP-2'nin PXRD spektrumu

PoTz-COP-2’ye ait termogramda 25-330°C araliginda kiitle kayb1 olduk¢a az
oldugu icin yiiksek termal kararliliga sahip oldugu savunulabilir. Ana termal
bozunma 330°C'nin tizerinde gozlenmektedir. Analiz sonunda 700°C'deki kalinti
miktari, kiitlece %50,1 olarak oOlctlmistiir. Bu tir ytliksek termal kararlilik,

sicakliga dayali adsorpsiyon uygulamalari icin istenen bir 6zelliktir.
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Sekil 4.27 PoTz-COP-2'nin termogrami

Yiizey yikii durumunu incelemek icin dinamik 1sik sacilimi (DLS) oOl¢timleri
yapildi ve polimerin zeta potansiyeli —15,3 mV olarak belirlenmistir. Negatif zeta
potansiyelleri, porfirin bazli gozenekli polimerler icin genelde karakteristik bir

ozelliktir.
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Sekil 4.28 PoTz-COP-2'nin zeta potansiyeli a) Dagilim b) Ortalama

PoTz-COP-2 sulu ortamda disperse edildiginde, 6lciilen boyut dagilimlar1 200 nm
ile 800 nm araliginda degiskenlik gostermistir. Buna ragmen uygun seyreltik
kosullarda sentelenebilecek bu tiir COP’larin 200 nm altinda boyuta sahip olmasi

ile ilac tasiyici sistemlerde kullanilabilecegi degerlendirilebilir.
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Sekil 4.29 PoTz-COP-2'nin DLS analizi a) Dagilim b) Ortalama
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4.2.3 BeTz-COP-1’in Karakterizasyonu

Benzen cekirdek tlizerinden sentezlenen ilk makromolekiil olan BeTz-COP-1, oda
sicakliginda kloroform icerisinde, tetra-norbornen fonksiyonlu benzen (Ben-NB4)
ile bis-tetrazin arasindaki IEDDA reaksiyonuyla elde edilmistir. Gravimetrik verim
%40 olarak hesaplanmistir. Ham {irtiniin safsizliklar1 gidermek icin yikanmasi
renkli

sonucu elde edilen sar polimerin hicbir solventte c¢oziinmedigi

gozlemlendiginden, yapisinin  yilksek oranda capraz  bagh  oldugu
diistintilmektedir. Polimerlesme reaksiyonunun gerceklestigi, FTIR spektroskopisi,

SEM-EDX ve DLS analizleriyle desteklenmistir.

Makromolekiiler yapidaki elementel yiizdece bilesenleri incelemek amaciyla EDX
analizi yapilmistir (Sekil 4.30). EDX analizine gore (Tablo 4.3) her bir elementin
atomik yilizdesini ve teorik atom yiizdesini gosterir. Polimerik yapiya azot
atomlarinin dahil olmasi, azot icermeyen cekirdegin, baglayici ile polimerlestigini
ortaya koymaktadir. Bu durum bis-tetrazindeki azot atomlarinin katkisindan

kaynaklanmaktadir.

Tablo 4.3 BeTz-COP-1’in elementel bilesimi

Atom Kiitlece Atomca Atomca
Deneysel (%) | Deneysel (%) Teorik (%)
CK 73,10 77,74 82,08
N K 6,94 6,33 5,97
OK 19,96 15,93 11,94

Sekil 4.30 BeTz-COP-1’in EDX spektrumu
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Bis-Tz ve Be-NB4 arasindaki IEDDA reaksiyonundan sonra, son iriine ait FT-IR
spektrumunda (Sekil 4.31) 2020 ile 2230 cm arasinda tetrazine ait spesifik
bantlar gozlemlenmezken hem baglayicidan hem de cekirdekten kaynaklanan
fonksiyonel gruplara karsilik gelen bantlar ortaya cikmistir. Cekirdekten
kaynaklanan 1675 cm™ civarinda C=0 (karbonil) ve tetrazinin baglanmasi sonucu
meydana gelen 1605 cm™ C=N gerilmesi, 1384 ile 1355 cm™ arasinda C=C-N

bandi gozlemlenmektedir.
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Sekil 4.31 BeTz-COP-1 ve onciillerinin karsilastirmali FT-IR spektrumu

SEM goriintiileri (Sekil 4.32) farkli biiyiitme Oolceklerinde incelendiginde,
polimerin film seklinde istiflendigini ve az gozenekli morfolojiye sahip oldugu

yorumu yapilabilir.
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Sekil 4.32 BeTz-COP-1‘n SEM goriintiileri

Yiizey yikii durumunu incelemek icin dinamik 1sik sacilimi (DLS) oOl¢timleri

yapilmistir ve polimerin zeta potansiyeli —23,2 mV olarak belirlenmistir.
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Sekil 4.33 BeTz-COP-1’in zeta potansiyeli a) Dagilim b) Ortalama

BeTz-COP-1 sulu ortamda disperse edildiginde, 6lciilen boyut dagilimlar1 180-

200 nm araligindadar.
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Size Distribution by Volume
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Sekil 4.34 BeTz-COP-1’in DLS analizi a) Dagilim b) Ortalama

4.2.4 BeTz-COP-2 Karakterizasyonu

Benzen cekirdek iizerinden sentezlenen BeTz-COP-1 ile benzer yapili bir diger
makromolekiil olan BeTz-COP-2, bir 6ncekine gore daha yiiksek sicaklik olan
45°C’de kloroform icerisinde, tetra-norbornen fonksiyonlu benzen (Ben-NB4) ile
bis-tetrazin arasindaki IEDDA reaksiyonuyla elde edilmistir. Gravimetrik verim
%40 olarak hesaplanmistir. Ham {iriiniin safsizliklar1 gidermek icin yikanmasi
sonucu elde edilen sar1 renkli polimerin, hicbir solventte ¢6ziinmemesinden

dolay, yapisinin yiiksek oranda capraz baglar icerdigi diisiiniilmektedir.

Makromolekiiler yapidaki elementel yiizdece bilesenleri incelemek amaciyla EDX
analizi yapilmistir (Sekil 4.35). EDX analizine gore (Tablo 4.4) her bir elementin
atomik yiizdesini ve teorik atom yiizdesini gosterir. Son {iirline azot atomlarinin
dahil olmasi, azot icermeyen c¢ekirdegin, baglayic1 ile polimerlestigini
desteklemektedir. Bu durum bis-tetrazinin, ¢ekirdek molekiille reaksiyona girerek,

makromolekiiler yapiya azot atomlarini kazandirmasindan kaynaklanmaktadir.
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Tablo 4.4 BeTz-COP-2"nin elementel bilesimi

Atom | Kiitlece Deneysel Atomca Atomeca Teorik
(%) Deneysel (%) (%)
CK 62,32 67,44 82,08
N K 16,96 15,73 5,97
OK 20,72 16,83 11,94
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Sekil 4.35 BeTz-COP-2'nin EDX spektrumu

BeTz-COP-2 polimerine ait FTIR spektrumu da BeTz-COP-1’e benzer sekilde, bis-
Tz ve Be-NB4 arasindaki IEDDA reaksiyonundan sonra, son iirtine ait spektrumda
2020 ile 2230 cm™ arasinda tetrazine ait spesifik bantlar gozlemlenmezken hem
baglayicidan hem de cekirdekten kaynaklanan fonksiyonel gruplara karsilik gelen
bantlar ortaya cikmustir. Cekirdekten kaynaklanan 1755 cm™ civarinda C=0
(karbonil) ve tetrazinin baglanmasi sonucu meydana gelen 1682 ¢cm™ C=C ve
1602 c¢cm’' C=N gerilmesi, 1388 ile 1354 cm"' arasinda C=C-N bandi

gozlemlenmektedir.
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Sekil 4.36 BeTz-COP-2 ve onciillerinin karsilastirmali FT-IR spektrumu

BeTz-COP-2’ye ait SEM gortintiileri (Sekil 4.37), polimerin nanometrik boyutta
istiflendigini ve gbzenekli morfolojiye sahip oldugunu gostermektedir. BeTz-COP-
1’ oranla daha iyi gozenekli ve partikiiler yapinin olusmasinin sebebi sicakligin

biraz daha yiiksek olmasi degerlendirilmektedir.

AccV., Spot Magn- Det MWD |——— | 200 zm
150KM80 125x  SE 64 GTU e

Sekil 4.37 BeTz-COP-2nin SEM goriintiileri
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BeTz-COP-2'nin termal stabilitesi TGA analizi incelenmistir. Cekirdek Ben-NB4 ve
son irin BeTz-COP-2nin karsilastirmali termogramlar1 Sekil 4.38'de
gosterilmektedir. Ben-NB4'iin termograminda 290°C 'de baslayan oldukca keskin
agirlik kaybinin 1,2,4,5- pozisyonlarindaki norbornen kisimlarinin bozulmasindan
kaynaklanig diisiiniilmektedir. Bu kaydadeger kiitle kayb1 480°C 'de %7 ve 900°C
'de %4,8 kalinti birakarak, cekirdek molekiiliin 290°C {izerindeki sicakliklarda

termal kararliliginin diisiik oldugunu gostermektedir.

Buna karsilik BeTz-COP-2 termograminda, ilk kiitle kayb1 100-200°C araliginda,
gozeneklerdeki konuk solvent buharlarinin uzaklasmasindan dolayr %3,5
g6zlemlenmigtir. Ana termal bozunma 320°C'nin tizerinde gézlenmektedir. Analiz
sonunda 900°C'deki kalint1 miktar1 %49,8 olup, termal kararlilik 6nciil monomere

kiyasla oldukca yiiksektir.

— Ben-(NB)4
—— BeTz-COP2

Kiitle kaybi (%)
[+.]
o
'

. ) - ) x T . ) = T o ) - T 1 T ] 1
100 200 300 400 500 600 700 800 900

Sicaklik (°C)
Sekil 4.38 BeTz-COP-2 ve Ben-NB4'in karsilastirmali termogrami

Ayrica toz X-151m1 kirinimi (PXRD) analizi (Sekil 4.39) 25° civarinda BeTz-COP-

2'nin amorf 6zelliklere sahip oldugunu gosteren genis bir bant sergiler.
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Sekil 4.39 BeTz-COP-2'nin PXRD spektrumu

Yiizey yikii durumunu incelemek icin dinamik 1sik sacilimi (DLS) oOl¢timleri
yapildi ve polimerin zeta potansiyeli —16 mV olarak belirlenmistir
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Sekil 4.40 BeTz-COP-2'nin zeta potansiyeli a) Dagilim b) Ortalama

BeTz-COP-2 sulu ortamda disperse edildiginde, 6lciilen boyut dagilimlar1 200 nm
ile 800 nm araliginda degiskenlik gostermistir.
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Size Distribution by Volume
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Sekil 4.41 BeTz-COP-2'nin DLS analizi a) Dagilim b) Ortalama
4.3 Gaz Adsorpsiyon Sonuclari

4.3.1 PoTz-COP Gaz Adsorpsiyon Uygulamalari

PoTz-COP-1'in kalic1 gozenekliligini ve yiizey alanini incelemek icin, Krypton (Kr)
adsorpsiyon-desorpsiyon izotermleri 77 K'de 6lc¢iilmiistiir. PoTz-COP-1'in spesifik
ylizey alani1 Brunauer-Emmett-Teller (BET) modeli ile Kr adsorpsiyon izotermi
kullanilarak 13 m®.g" olarak hesaplanmistir. G6zenekliligi ise ortalama 1,37 nm

araliginda hesaplanmis olup, mezogozenekli ile gozeneksiz karisim oldugu

bulunmustur.
a) 2. b)
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Sekil 4.42 PoTz-COP-1'e ait a) Kripton adsorpsiyon/desorpsiyon izotermi b)
Gozenek boyutlar: dagilimi
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Diisiik yiizey alanina sahip olmasina ragmen CO,-filik yapisi nedeniyle, PoTz-COP-
1'in CO, ve N, tutma kapasitesi ve ardindan CO,'nin N,ye gore segicilik
hesaplamalar1 arastirilmistir. CO, tutma performansini degerlendirmek icin 1 bar
basinca kadar, sicakliga bagh 273, 298 ve 323 K'de CO, adsorpsiyon olciimleri
gerceklestirilmistir. PoTz-COP-1'in CO, tutma kapasitesi, diisiik BET ylizey
alanina ragmen 19 cm®.g” (273 K), 11 cm®.g" (298 K) ve 7 cm®.g" (323 K) olarak
Olciilmiistiir. Dikkat cekici bir sekilde, PoTz-COP-1'in CO, adsorpsiyon
kapasiteleri, literatiirde rapor edilen, daha yiiksek yilizey alanina sahip diger
porfirin bazli COPlar ile kiyaslanabilir bulunmustur [216, 217]. Bu durum
muhtemelen, CO,'nin hem baglayicida hem de ¢ekirdekte bulunan -C=N ve -NH

gibi fonksiyonel gruplarla gii¢clii kovalent olmayan etkilesimlerinden

kaynaklanmaktadir.
a) —— 273K-Adsorpsiyon b) 1.24 —il— 273K-Adsorpsiyon
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o] 4
o 10 c
c ©
s § 04-
% 5 £
] @ 0.2-
2 -
<
04 0.0 4
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Sekil 4.43 PoTz-COP-1'e ait a) CO, adsorpsiyon/desorpsiyon izotermleri b)
N, adsorpsiyon/desorpsiyon izotermleri

PoTz-COP-1 ve CO, molekiilleri arasindaki kovalent olmayan etkilesimlerle ilgili
daha fazla fikir edinebilmek icin, PoTz-COP-1'in elde edilen CO, adsorpsiyon
izotermlerinden Clausius-Clapeyron denklemi ile CO, icin izosterik adsorpsiyon
15181 (Q,), hesaplanmistir. PoTzCOP-1’in CO, i¢in Q, degeri 36 kJ/mol olarak
bulunmustur. PoTz-COP-1’in Q, degeri, azo kopriilii (24.8-32.5 kJ/mol) [218],
triazin bazli (24.5 kJ/mol) [34] ve triazatruxene bazli [103] COP’lar dahil olmak
lizere literatiirdeki bazi polimerlerin Q, degerlerinden biraz daha yiiksektir. 50
kJ/mol altindaki Q, degerleri, PoTz-COP-1'in CO, molekiillerini fiziksel olarak

adsorbe ettigini ve CO, ile zayif etkilesimler nedeniyle polimerik yapinin daha
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fazla enerji gerektirmeyen iyi bir geri dontistiiriilebilirlige sahip oldugu anlamina
gelmektedir.
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Sekil 4.44 PoTz-COP-1’in karbondioksit adsorpsiyonu icin hesaplanan

isosterik 1s1 (Q,) grafigi
Ek olarak, CO,'nin, N, iizerindeki adsorpsiyon seciciligi, Myers ve Prausnitz'in ideal
adsorban cozelti teorisi (IAST) ile 05/95, 15/85 ve 50/50 oranlarinda ii¢ farkl
sicaklikta (273, 298 ve 320 K) 1 bar basin¢ degerlerinde hesaplanmistir. PoTz-
COP-1’in COy/N, secicilik degerleri 50/50 oraninda 80, 42 ve 47, 15/85 oraninda
84, 39 ve 40 ve 05/95 oraninda 84, 39 ve 38 olarak bulunmustur. PoTz-COP-1’in
ic farkli oran ve sicaklikta elde edilen secicilik degerleri birbirine cok yakin ve
literatiirde rapor edilen bircok polimerin secicilik degerine gore daha yiiksektir.
Bununla birlikte PoTz-COP-1, oldukca yiiksek BET yiizey alanina sahip COP'larla
karsilastirildiginda bile, dikkate deger oOlciide daha yiiksek CO./N, seciciligi
gostermektedir (Tablo 4.5).
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Sekil 4.45 PoTz-COP-1’in CO,/N, segicilikleri (IAST yontemi)

Tablo 4.5 PoTz-COP-1 icin Myers ve Prausnitz'in ideal adsorbe ¢ozelti teorisi
(IAST) ile ii¢ farkl sicaklikta (273, 298 ve 320 K) 05/95, 15/85 ve 50/50
araliklarinda hesaplanan CO,/N, adsorpsiyon segicilikleri

Sicaklik (K) IAST seciciligi | IAST seciciligi | IAST seciciligi
(50/50) (15/85) (05/95)
273K 80 84 84
298K 42 39 39
323K 47 40 38

4.3.2 BeTz-COP-2 Gaz Adsorpsiyon Uygulamalari

BeTz-COP-2'nin CO, tutma performansini degerlendirmek icin 1 bar basinca
kadar, sicakliga bagh 273, 298 ve 323 K'de CO, adsorpsiyon olciimleri
gerceklestirilmistir (Sekil 4.46). BeTz-COP-2'nin CO, tutma kapasitesi, diisiik
gozenekliligi sebebiyle, 13 cm®.g™ (273 K), 7 cm®.g" (298 K) ve 4 cm®.g" (323 K)

olarak olciilmiistiir.
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Sekil 4.46 BeTz-COP-2'ye ait CO, adsorpsiyon/desorpsiyon izotermleri

Tablo 4.6’da literatiirdeki cesitli polimerlerin sahip olduklar ytlizey alani

ozellikleriyle birlikte CO,/N, secicilikleri kiyaslanmistir.
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Tablo 4.6 Benzer kimyasal yapilara sahip kovalent organik polimerlerin BET

ylizey alani, CO, adsorpsiyon ve seciciliklerinin kiyaslanmasi

BET d €O: CO/N,
o yiizey | 2CSOTPSIYONU | ceciciligi
cop COP tiirii alani @ 2a7ti:(, 1 @ 273K, Ref.
m?.g-! ) 1 atm
(m8) | (mg.g"
porfirin temelli, B
- - | dihidropiridazin u
POTzlcop bagﬂmlh 13 38.1 84° tezde
benzen temelli,
BeTZéCOP_ dihidropiridazin n.d. 13 n.d. teP;clle
baglantili
H2cop | Poririn temelli 9 42.4 56.5° | [109]
iyonik
az0-CPP-1 po;;g}?;ggféh’ 591 91.9" 53.9¢ [43]
azo-CPP-2 | POITLRE | 439 01.1° 27.4° | [43]
az0-CPP-5 po;;gflfét;rrgféh’ 563 85.2" 37.9° | [43]
a20-CPP-7 P‘:’ngfﬁét;rrgféh’ 187 74.9° 34.3° | [43]
ZnP-5%N,- | porfirin temelli,
CMP triazol baglantili 711 44 n.d. [219]
PyP Pj’gg‘%;ﬁﬂ‘ 428 34 nd. | [220]
YBN-CC | dikarbazol tiirevi 579 87.8 47.10 [35]
ultra—capraz
bagh
YBN-DMM | dikarbazol tiirevi 784 126.6 44.80 [35]
ultra—capraz
bagh
YBN-DMB | dikarbazol tiirevi 968 126.4 51.86 [35]
ultra—capraz
bagh
TATHCP Triazotruxen 997 125.5 38.4 [103]
temelli
ultra —capraz
bagh
BFCMP-1 konjuge- 1316 107.8° 31.08° [221]
mikroporoz
BFCMP-2 konjuge- 1470 121.8° 29.6¢ [221]
mikroporoz

2 CO«/N; seciciligi IAST yontemiyle hesaplanmistir
b Orijinal CO, verisi kiitlece % degerinden mg.g* birimine ¢evrilmistir
¢ CO2/N; seciciligi Henry yontemiyle hesaplanmustir.
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4.4 Optik Bant Araliklarinin Belirlenmesi

PoTz-COP ve BeTz-COP-2nin optoelektronik 6zelliklerini incelemek i¢in, kat1 hal
optik bant aralig1 degerleri difiiz reflektans spektroskopisi (DRS) ile o6lciilerek,

Tauc [65,66], Davis ve Mott [67] tarafindan gelistirilen esitliklerle hesaplanmistir.
(hva)'/™ = A(hv — E,) 4.1)
Bu esitlikte:

h: Planck sabiti, v: titresim frekansi, a: absorpsiyon katsayisi, E,: bant araligi, A:

oranti sabiti.

PoTz-COP-1 i¢in 200-800 nm dalga boyu araligina karsilik gelen refraktif indesk
Sekil 4.47 a'da gosterilmistir. Spektrumdaki ilk sicramadan elde edilen Tauc
grafigi Sekil 4.47 b'de gosterildigi gibi, porfirin ¢ekirdeginin Q bantlarina karsilik
gelen SO-S1 gecislerinden kaynakl yaklasik 1,66 eV olarak dar bir bant araligi
verir. Spektrumdaki ikinci sicrama ise, porfirin cekirdeginin B bandina karsilik
gelen SO-S2 gecislerinden kaynaklanan 2,60 eV'lik bir bant aralig1 gostermistir. Bu
hesaplanan nispeten dar bant araligina PoTz-COP yapisindaki, porfirin cekirdegi,
azot heteroatomlari, meso pozisyonlarindaki aromatik gruplarin varligin, yogun
pi etkilesimlerin ve IEDDA reaksiyonunun gerceklesmesiyle birlikte olusan
dihidropiridazin veya piridazin baglantilar1 katkida bulunmus olabilir. Elde edilen
sonu¢ polimerin yari iletken dogaya sahip oldugunu ve fotokatalitik uygulamalar

icin potansiyel bir malzeme olabilecegini ortaya koyar.

a) b}
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Sekil 4.47 PoTz-COP-1’e ait a) DRS b) Band gap hesaplamasi
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Benzer yaklasimla BeTz-COP-2 icin 200-800 nm dalga boyu araligina karsilik
gelen refraktif indesk Sekil 4.48 a’da gosterilmistir. Tauc grafiginde Sekil 4.48 b'de
goriildiigt gibi bu polimer 2,01 eV degerinde nispeten dar bant araligina sahiptir.
Yapidaki azot heteroatomlari, polimer cekirdegindeki benzen halkasi, yogun pi
etkilesimleri ve IEDDA reaksiyonunun gerceklesmesiyle birlikte olusan
dihidropiridazin veya piridazin baglantilar1 bu duruma neden olmus olabilir.
Organik fonksiyonel yapis1 ve dar bant aralig1 6zellikleri goz ontine alindiginda

BeTz-COP-2’de fotokatalitik uygulamalar icin uygun bir malzeme olabilir.

a) b) -
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Sekil 4.48 BeTz-COP-2'ye ait a) DRS b) Band gap hesaplamasi

Cesitli uygulamalar1 karsilamalari amaciyla tasarlanmis bir dizi polimerin yiizey
alanlarinin ve band araliklarinin kiyaslanmasi Tablo 4.7’de gosterilmistir. Tez
kapsaminda elde edilen polimerler 6zellikle yar iletken malzeme ve fotokatalitik

uygulamalar icin uygun bant araligi degerlerine sahiptir.
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Tablo 4.7 Literatiirde rapor edilmis olan bazi kovalent organik polimerlerin bant
aralig1 degerlerinin kiyaslanmasi

Band
Malzeme BET
COP Tiirii Gap Ref.
Kodu (m3g-!)
(eV)
PoTz-COP- porfirin temelli,
1 dihidropiridazin baglantili 13 1,66 Bu tezde
BeTz-COP- i
benzen temelli, 3 2,01 Bu tezde
2 dihidropiridazin baglantil
aromatik, konjuge
COP-2 1986 2,59 [222]
polimer
aromatik, konjuge
COP-3 1869 3,19 [222]
polimer
aromatik, konjuge
COP-4 2015 2,95 [222]
polimer
tetrafenil metan temelli,
azo-COP-1 608 2,22 [33]
azo baglantili
tetrafenil metan temelli,
azo-COP-2 702 2,35 [33]
azo baglantili
tetrafenil metan temelli,
azo-COP-3 388 2,34 [33]
azo baglantili
C4N5-COF aromatik, azo baglantili 1235 2,36 [223]
C3:N5-COF aromatik, azo baglantil 864 2,40 [223]
C37N5-COF aromatik, azo baglantil 1012 2,52 [223]
FePPOPyirs porfirin temelli, 308 1,04 [224]
metalli polimer
porfirin temelli, konjuge
Py-POP 971 1,45 [64]

polimer
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4.5 lIyot Adsorpsiyon Kapasitelerinin Belirlenmesi

Bu boéliimde, polimerlerin iyot ¢ozeltisi icerisinden, iyot yakalama (adsorpsiyon
etkligi) yiizdesiyle birlikte her bir malzeme icin spesifik bir ifade olan, kullanilan
1 g adsorban basina diisen iyot tutma miktar1 (mg/g) asagidaki esitlik kullanilarak

hesaplanmis ve zamana baglh grafikleri rapor edilmistir.
Qt = (Ci—Cct)yV /W (4.2)

Burada; Q. (mg/g) muamele edile siire boyunca, 1 gram polimer basina diisen iyot
adsorpsiyon miktari, ¢ ve C baslangictaki ve sondaki iyot konsantrasyonlari
(mg/L) biriminden, V (L) adsorpsiyonun gerceklestigi siklohegzan cozeltisinin

hacmi, W (g) ise adsorban polimerin kiitlesini ifade eder.

iyot molekiiliiniin siklohegzan icindeki kalibrasyon egrisi(523 nm)

07 y = 0.0029x
06 R?=0.9975

05
0.4

03

Absorbans

0.2

0.1

0 50 100 150 200 250
C (ug/mL)

Sekil 4.49 Iyot molekiiliiniin siklohegzan icerisinde olusturulan UV-VIS
kalibrasyon egrisi

iyot molekiiliiniin etanol igerisindeki kalibrasyon egrisi (358 nm)

1.2
y=0.0091x

R?=0.9901

Absorbans

0 20 40 60 80 100 120
C(ug/mL)

Sekil 4.50 Iyot molekiiliiniin etanol icerisinde olusturulan UV-VIS
kalibrasyon egrisi
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4.5.1 PoTz-COP-1’in iyot Adsorpsiyon Ozelliklerinin incelenmesi

PoTz-COP-1 (2,50 mg) alinarak, oda sicakliginda, 4 mlL iyodin-siklohegzan
¢ozeltisi (200 mg/L) icine daldirilmistir. Daha sonra 0.5, 1, 2, 3, 6, 12, 24, 48, 72
saat zaman araliklarinda adsorsiyon takibi yapilmistir. Deneme miktarlar1 Tablo

4.8’de 6zetlenmistir.

Tablo 4.8 PoTz-COP-1’in iyot adsorpsiyon test parametreleri

Polimer Polimer Iyot Coziicii Derisim
Miktar1 Miktar1 Miktar: (mL) (mg/L)
(mg) (u8)
PoTz-COP-1 2,50 800 4 200

PoTz-COP-1 tarafindan adsorplanan iyot orani Sekil 4.50a’da goriildiigi gibi, 1.
saatin sonunda kiitlece %26 ve 24. saatin sonunda kiitlece %64 ve 72. saatin

sonunda kiitlece %80 olarak hesaplanmastir.

PoTz-COP-1 icin, gram adsorban basina iyot tutulumu (Q) Sekil 4.51 bde
gorildigu gibi,
Farkli zaman araliklarinda Q. degeri, 1. saatin sonunda 378 mg/g, 24. saatin

sonunda 930 mg/g, 72. saatin sonunda ise 1163 mg/g olarak hesaplanmistir.
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Sekil 4.51 a) PoTz-COP-1’in iyot adsorpsiyon verimi b) Gram adsorban
basina iyot tutma miktarlari
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Rejenerasyon ve geri kullanilabilirlik performanslarinin incelenmesi icin iyot
adsorplamis polimer, etanol ile muamele edilerek zamana baglh olarak ¢ozeltiye
gecen iyot miktar1 UV-VIS spektrofotometrisiyle oOlciilerek kalibrasyon egrisi
yardimiyla hesaplanmustir. Sekil 4.52 b’de goriildigi gibi, ilk 10 dakikada

adsorplanan iyodun %95’i salinmastir.
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Sekil 4.52 PoTz-COP-1’in etanol icerisindeki rejenerasyon testi a) iyot salim
ylzdesi b) UV-VIS spektrumu

4.5.2 BeTz-COP-1’in Iyot Adsorpsiyon Ozelliklerinin incelenmesi

BeTz-COP-1 (2,50 mg) alinarak, oda sicakliginda, 4 mlL iyodin-siklohegzan
¢ozeltisi (200 mg/L) icine daldirilmistir. Daha sonra 0.5, 1, 2, 3, 6, 12, 24, 48, 72
saat zaman araliklarinda adsorsiyon takibi yapilmistir. Deneme miktarlar1 Tablo

4.9’da Ozetlenmistir.

Tablo 4.9 BeTz-COP-1’in iyot adsorpsiyon test parametreleri

Polimer Polimer Iyot Coziicii Derisim
Miktar1 (mg) Miktar1 Miktar1 (mL) (mg/L)
(u8)
BeTz-COP-1 2,50 800 4 200
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BeTz-COP-1 tarafindan adsorplanan iyot miktar1 1. saatin sonunda kiitlece %12
ve 24. saatin sonunda kiitlece %24 ve 72. saatin sonunda kiitlece %42 olarak

hesaplanmistir.

Buna gore BeTz-COP-1 icin, gram adsorban basina iyot tutulumu (Q,) Sekil 4.53
b’de goriildiigt gibi farkli zaman araliklarinda @, degeri, 1. saatin sonunda 154

mg/g, 24. saatin sonunda 384 mg/g, 72. saatin sonunda ise 538 mg/g olarak

hesaplanmistir.
50 600 -
[—A—BeTz-COP1 [—a—BeTz-cOP1]
__ 40 / g /
9
£ 400
§ 30
° 4
g / ° e /
S 204 s 65, e
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8,4 -
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g T I 100] 4
0+ 0 1
L) L L T L) L T T L) L L L) T L)
0 12 24 36 48 60 72 0 12 24 36 48 60 72
Siire (saat) Siire (saat)

Sekil 4.53 a) BeTz-COP-1 iyot adsorpsiyon verimi b) Gram adsorban basina
iyot tutma miktarlari

4.5.3 BeTz-COP-2’nin Iyot Adsorpsiyon Ozelliklerinin incelenmesi

BeTz-COP-2 (2,20 mg) alinarak, oda sicakliginda, 4 mlL iyodin-siklohegzan
¢ozeltisi (200 mg/L) icine daldirilmistir. Daha sonra 0.5, 1, 2, 3, 6, 12, 24, 48, 72
saat zaman araliklarinda adsorsiyon takibi yapilmistir. Deneme miktarlar1 Tablo

4.10’da 6zetlenmistir.

Tablo 4.10 BeTz-COP-2'nin iyot adsorpsiyon test parametreleri

Polimer Polimer Iyot Miktar1 Coziicii Derisi
Miktar1 (mg) (ug) Miktar: (mL) m

(mg/L)
BeTz-COP-2 2,20 800 4 200
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BeTz-COP-2 tarafindan adsorplanan iyot miktari 1. saatin sonunda kiitlece %54
ve 24. saatin sonunda kiitlece %96 ve 72. saatin sonunda kiitlece %99 olarak

hesaplanmistir.

BeTz-COP-2 icin, spesifik adsorpsiyon kapasitesinin zamanla degisimini gosteren
grafik sekil 4.54 b'de gosterilmistir. Ozetle; gram adsorban bagina iyot tutulumu
(@) 1. saatin sonunda 691 mg/g, 6. saatin sonunda 1199 mg/g 24. saatin sonunda

1228 mg/g olarak hesaplanmistir.
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Sekil 4.54 a) BeTz-COP-2'nin iyot adsorpsiyon verimi b) Gram adsorban
basina iyot tutma miktarlari

~ v
S= o

Sekil 4.55 BeTz-COP-2 eklenmeyen ve eklenen iyot ¢ozeltilerinin 6 saat
sonraki gortintimleri

Tablo 4.11’de literatiideki farkl iyot adsorbanlarinin, gram adsorban basina iyot

tutma kapasiteleri karsilastirilmistir.
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Tablo 4.11 Cesitli gozenekli malzemelerin iyot adsorpsiyon kapasitelerinin

kiyaslanmasi
Gozenekli Sicaklik I, adsorpsiyon Ref.
malzeme (°C) kapasitesi (mg/g)

PoTz-COP-1 25° 1163° Tezde
BeTz-COP-1 25° 538 Tezde
BeTz-COP-2 25° 1228° Tezde
HKUST-1 75 636 [225]
ZIF-8 75°¢ 1200 [226]
CF-COF monolit 77°¢ 824 [147]

COF@cotton 77¢ 533 [62]
AzoPPN 77¢ 2900 [143]
CC3 20 364 [227]

Aktif karbon 75°¢ 30 [228]
TAPB-BPDA COF 25¢ 988 [142]
TIJNU-204 75 5334 [151]
TTA-TTB-COF 75°¢ 4950 [229]
POP-1 25° 762 [230]

a fyot adsorpsiyon kapasitesi siglohegzan cozeltisinden hesaplanmuistir.
b Belirtilen degerdeki adsorpsiyon kapasitesi doygun degildir.

¢ fyot adsorpsiyon kapasitesi iyot buhar1 kullanilarak hesaplanmustir.

d {yot adsorpsiyon kapasitesi saf su cozeltisinden hesaplanmustir.

4.6 COP’larin ilac Yiikleme Kapasitelerinin Belirlenmesi

COP’larn ilag yiikleme kapasitelerinin belirlenmesi icin polimerlerin antikanser
ilac olan DOX.HCI yiikleme etkinlikleri ve yiikleme kapasiteleri zamana baglh
olarak izlenmistir. Yiikleme hesaplamalarinin yapildig: kalibrasyon egrileri Sekil

4.56 ve Sekil 4.57’de gosterilmistir.

135



DOX.HCI TBS igindeki kalibrasyon egrisi (pH 8,50) (483 nm)
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Sekil 4.56 DOX-HCl ilacinin TBS (pH 8.50) icerisinde olusturulan
kalibrasyon egrisi

DOX.HCI TBS Kalibrasyon Egrisi (pH 8.0) (483 nm)
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y=0.0211x
R?=0.9981
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Sekil 4.57 DOX-HCI molekiiliiniin TBS (pH 8,0) icerisinde olusturulan
kalibrasyon egrisi

Ilac yiikleme etkinligi (DLE) ve ilac yiikkleme kapasitesi (DLC) asagidaki

baglantilarla hesaplanmistir.

Enkapsiilasyonda kullanilan toplam DOX miktari— iiziintide kalan DOX miktar1 <100 (4 3)
Enkapsiilasyonda kullanilan toplam DOX miktari )

DLE =

Enkapsiilasyonda kullanilan toplam DOX miktari— iiziintiide kalan DOX miktari
" , , x100 (4.4)
Enkapsiilasyonda kullanilan toplam polimer miktari

DLC =
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Anti-kanser oOzellikli ila¢ yliklenen kovalent organik polimerlerin (DOX@COP)
fizyolojik ortamin pH degerine yakin (pH 7,40) ve kanserli bolgenin pH degerine
yakin (pH 5,50) degerlerindeki DOX salimlari1 farkli zaman araliklarinda takip

edilerek incelenmistir.

DOX.HCI PBS (pH 5.50) igindeki kalibrasyon egrisi DOX.HCI PBS (pH 7.40) icindeki kalibrasyon egrisi

12 12
y = 0.0165x y = 0.0087x
R*=0.9988 R*=0.9928 .4

o
o 0

Absorbance

o o o

g g

Absorbance
&

0 10 20 30 40 50 60 70 0 20 40 60 80 100 120 140

pg/mL pg/mL

Sekil 4.58 DOX'un salim tamponlarindaki kalibrasyon egrileri

4.6.1 PoTz-COP-1’in Doxorubicin Yiikleme (pH 8,50) ve Salim

Etkinliginin Incelenmesi
PoTz-COP-1 icin pH 8.50 TBS icerisinde gerceklestirilen ila¢ yiikleme

prosediiriinde kullanilan karisimin icerigi Tablo 4.12’de 6zetlenmistir.

Tablo 4.12 PoTz-COP-1’in DOX yiikleme etkinliginin incelenmesinde kullanilan
miktarlar (TBS pH 8.50)

Polimer Polimer DOX-HCI TBS Miktar
Miktar1 (mg) Miktar1 (mg) (mL)
PoTz-COP-1 4 2,548 2

UV-VIS spektroskopisiyle takip edilen, ilag¢ ylikleme etkinligi 24. saat ile 48. saat
araliginda en yiliksek degerlere ulagsmistir. 72. saatte yapilan kontrol dl¢timlerinde
ylklenen ila¢ miktarlarinda kaydadeger bir artis olmadigindan en uygun siire 48

saat olarak belirlenmistir.

Ilac yiikleme sonrasi 4 mg PoTz-COP-1’e, baglanan DOX-HCI miktar1: 1,254 mg,
DLE %49,3 ve DLC %31,4 olarak hesaplanmistir. Tablo 4.12’de yiikleme sonrasi

hesaplanan miktarlar belirtilmistir.
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Sekil 4.59 PoTz-COP icin a)DLE b) DLC

PoTz-COP-1’e ilacin basarili bir sekilde yiiklenmesinin ardindan, salim profili
incelenmigtir. UV-VIS spektroskopisiyle Olciilen sonuca gore DOX@PoTz-COP-1
icindeki DOX icerigi kiitlece %23,9'dur.

DOX@PoTz-COP-1’den esit miktarda (1,50 mg) alinarak, farkli pH degerlerine
(7,40 ve 5,50) sahip 4 mL PBS cozeltisine konulmustur. Her bir tampon icin salima
konulan DOX@PoTz-COP-1 iceriklerinin baslangic miktarlar1 Tablo 4.13’de
gosterildigi gibidir.

Tablo 4.13 Salim denemelerinde kullanilan PoTz-COP’un kiitlece bilesenleri

Polimer Salimda DOX@PoTz- DOX@PoTz-COP-
Kullanilan COP-1 1 Bilesimindeki
DOX@PoTz-COP- | Bilesimindeki COP Kiitlesi
1 Kiitlesi (pH DOX Kiitlesi (mg)
5,50 ve 7,40) (mg)
(mg)
PoTz-COP-1 1,50 0,358 1,142

Ornekler sirasiyla 0.5, 1, 2, 3, 4, 5,6, 7, 8,9, 10, 12, 24, 48, 72, 96 ve 120 saat
araliklarinda salim c¢oOzeltisi disperse olan polimerleri c¢oktiirmek amaciyla
santrifijjlendikten sonra siipernatanttan 2 mL hacminde alinarak, UV-VIS

spektrofotometresi ile kontrol edilmistir. Her 6l¢iimden sonra salim ortamindan

138



alinan ornekler salim ortamina geri birakilmistir. Siipernatanttaki salinan DOX

miktari, kalibrasyon egrileri yardimiyla hesaplanmaistir.

Fizyolojik kosullar altinda (pH 7,40) ilk 12 saat sonunda DOX yiiklii PoTz-COP-
1’in kiitlece salim miktar1 %1 civarinda iken 120 saat sonunda %1,58 olarak
hesaplanmistir. DOX@PoTz-COP-1'in pH 5,50 PBS tampon ile muamele
edildiginde fizyolojik ortamin pH degerine gore nispeten daha fazla DOX salindigi
gozlemlenmistir. Kiitlece salimin ilk 12 saat sonunda %8,2, 24 saat sonunda %9,3
ve 120 saat sonunda %10,2 olarak belirlenmistir. Sekil 4.60’ta gosterilen salim
grafiklerinden kanserli dokunun sahip oldugu pH 5,50 degerinde salimin

fizyolojik pH degeri olan 7,4’ten oldukca fazla oldugu goriilmektedir.

a) 41, [—A—pH 7.40 9-
104 |—&—pH 5.50 ~—&— pH 7.40

\—A—pH 5.50

DOX salimi (kiitlece%)
© = N W & 00 O N © ©

T \J Al L) A \J T ) T
0 12 24 36 48 60 72 84 96 108 120

Siire (saat)

L} T L} L] L) L} L)
0 2 4 6 8 10 12
Siire (saat)

Sekil 4.60 PoTz-COP kiitlece % DOX salimi a) 120 saatlik kisim b) ilk 12
saatlik kisim
Salim profili gravimetrik olarak incelendiginde, pH 5,50 degerinde salimda
kullanilan 1,50 mg DOX@PoTz-COP-1 358 ug ilac icermektedir. Salinan ilag
miktar1 12. saat sonunda 28,5 ug (%8,2), 24 saat sonunda 32,5 ug (%9,3) ve 120.
saat sonunda ise 35,7 ug (%10,2) olarak hesaplanmistir. Diger taraftan pH
7,40’daki salim i¢in salimda kullanilan 1,50 mg DOX@PoTz-COP-1 ayni sekilde
358 wug DOX-HCI icermektedir. Bu pH degerinde salinan ila¢ miktar1 12 saat
sonunda 3,5 ug (%1,0), 24. saat sonunda 5,5 ug (%1,6) ve 120. saat sonunda ise
(%1,7) olarak hesaplanmistir. PoTz-COP-1’in miktar olarak salim profili Sekil

4.61’de gosterilmistir.
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Sekil 4.61 PoTz-COP-1’in gravimetrik DOX salimi a) 120 saatlik kisim b) ilk 12
saatlik kisim

4.6.2 BeTz-COP-1’in Doxorubicin Yiikleme (pH 8.50) ve Salim

Etkinliginin Incelenmesi (ikili Deneme)

BeTz-COP-1 icin pH 8,50 TBS icerisinde oda sicakliginda, ayni anda yapilan iki
farkli enkapsiilasyon denemesine ait ila¢ yiikleme miktarlar1 Tablo 4.14’te

Ozetlenmistir.

Tablo 4.14 DOX@BeTz-COP-1’in ilac yiikleme ¢alismasinda kullanilan miktarlar
(TBS pH 8,50)

Polimer Polimer DOX-HC1 TBS Deneme
Miktar1 Miktar1 (mg) Miktar1

(mg) (mL)
BeTz-COP-1 4 2,422 2 1
BeTz-COP-1 4 2,474 2 2

Her iki denemede 72. saatin sonunda elde edilen ila¢ adsorpsiyon degerleri:

1.denemede 4 mg polimere, Baglanan DOX-HCI miktari: 1,1257 mg, DLE %46,48,
DLC %28,14
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2.denemede 4 mg polimere, Baglanan DOX-HCI miktar1: 1,1004 mg, DLE %44,48,
DLC %28,75 olarak hesaplanmuistir.
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o o o o
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>
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Sekil 4.62 BeTz-COP-1'in iki farkli kontrol deneyinin pH 8,50’da ilag yiikleme
etkinligi

T
0 12

Birinci deneme i¢in zamana bagli, ylikleme verimi ve yiikleme kapasitesi degerleri,

Sekil 4.63’te gosterilmistir.
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Sekil 4.63 BeTz-COP-1 icin a)DLE b) DLC

BeTz-COP-1’e ilacin basarili bir sekilde yiiklenmesinin ardindan, salim profili
arastirildi. UV-VIS spektroskopisiyle olciilen sonuca gore DOX@BeTz-COP-1
icindeki DOX icerigi kiitlece %23,86'dir.

DOX@ BeTz-COP-1, esit miktarda (1,50 mg) tartim alinarak, farkli pH degerlerine
(7,40 ve 5,50) sahip 4 mL PBS cozeltisiyle muamele edilmistir. Her bir tampon
icin salima konulan BeTz-COP-1@DOX iceriklerinin baslangic miktarlar1 Tablo
4.15’de gosterildigi gibidir.
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Tablo 4.15 Salim denemelerinde kullanilan BeTz-COP-1’in kiitlece bilesenleri

Polimer Salimda kullanilan DOX@COP DOX@COP
DOX@COP kiitlesi bilesimindeki | bilesimindeki
(mg) DOX kiitlesi COP kiitlesi
(pH 5,50 ve 7,40) (mg) (mg)
BeTz-COP-1 1,50 0,329 1,171

Ornekler sirasiyla 0.5, 1, 2, 3, 4, 5,6, 7, 8,9, 10, 12, 24, 48, 72, 96 ve 120 saat
araliklarinda salim c¢oOzeltisi disperse olan polimerleri c¢oktiirmek amaciyla
santrifijjlendikten sonra siipernatanttan 2 mL hacminde alinarak, UV-VIS
spektrofotometresi ile control edilmistir. Her Ol¢timden sonra alinan hacimler
salim ortamina geri birakilmistir. Siipernatanttaki salinan DOX miktari,

kalibrasyon egrileri yardimiyla hesaplanmistir.

Sekil 4.57°'de goriildiigii gibi fizyolojik kosullar altinda (pH 7,40) ilk 12 saat
sonunda DOX yiiklii DOX@BeTz-COP-1'in kiitlece salim miktar1 %1,79 civarinda
iken 120 saat sonunda %2,60 olarak hesaplanmistir. DOX@BeTz-COP-1'in pH
5,50 PBS tampon ile muamele edildiginde Sekil 4.64’te goriildiigii gibi fizyolojik
ortamin pH degerine gore nispeten daha fazla DOX salindig1 gézlemlenmistir. ilk
12 saat sonunda kiitlece %3,60, 24 saat sonunda %5,22 ve 120 saat sonunda

%6,13’tlir.
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Sekil 4.64 BeTz-COP-1’in kiitlece % DOX salimi a) 120 saatlik kisim b) ilk 12
saatlik kisim
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Salim profili gravimetrik olarak yorumlandiginda,

e pH 5,50 icin: Salimda kullanilan 1,50 mg DOX@COP 329 ug DOX-HCI
icermektedir.
Salinan ilag¢ 12. saat sonunda miktar1 12,588 ug (%3,60), 24. saat sonunda
18,233 ug (%5,22) ve 120 saat sonunda 21,423 pug (%6,13) olarak

hesaplanmistir.
e pH 7,40 icin: Salimda kullanilan 1,50 mg DOX@COP 358 pug DOX-HCI
icermektedir.

Salinan ila¢ miktar1 12 saat sonunda 6,265 ug (%1,79), 24. saat sonunda 7,95 ug
(%2,21) ve 120 saat sonunda 9,108 ug (%2,60) olarak hesaplanmustir.

BeTz-COP-1’in miktar olarak salim profili Sekil 4,65‘te gosterilmistir.
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Sekil 4.65 BeTz-COP-1’in gravimetrik DOX salimi a) 120 saatlik kisim b) ilk 12
saatlik kisim

4.6.3 BeTz-COP-1’in Doxorubicin Yiikleme (pH 8,0) Etkinliginin

Incelenmesi

Ilac yiikleme kapasitesini farkh pH degerinde izlemek icin BeTz-COP-1
kullanilarak TBS icerisinde pH 8,0’da enkapsiilasyon denemesi yapilmustir. lac
ylikleme miktarlar1 Tablo 4.16’da 6zetlenmistir. Yiikklenen DOX-HCI miktar1 UV-
VIS Spektrofotometrisiyle olciimler alinarak, kalibrasyon egrisi vasitasiyla

hesaplanmustir.
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Tablo 4.16 BeTz-COP-1’e DOX yiiklenmesi ¢alismasinda kullanilan miktarlar (TBS

pH 8.0)
Polimer Polimer DOX-HCI TBS Miktar
Miktar:1 (mg) | Miktar1 (mg) (mL)
BeTz-COP-1 5 5,100 5

BeTz-COP-1 icin TBS (pH 8,0) icerisinde, DLE %13,92 ve DLC %14,2 olarak

hesaplanmustir.

@
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—=—BeTz-COP1
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o N FS 3 @
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1 2 3 4 5 6
Encapsulation time (day)

o

Sekil 4.66 BeTz-COP1 ilac yiikleme etkinligi (pH 8,0)

Buna gére 5 mg polimere, 710 ug ilac yiiklenmistir. Ilac yiiklii polimer koyu

kirmizi renge biirtintirken, polimerin kendine ait rengi turuncudur.

Sekil 4.67 DOX yiiklii BeTz-COP-1 (iist) ve BeTz-COP-1 (alt) goriiniimleri

4.6.4 BeTz-COP-2’nin Doxorubicin Yiikleme (pH 8,50) ve Salim

Etkinliginin Incelenmesi (ikili Deneme)

BeTz-COP-2 icin pH 8,50 TBS icerisinde oda sicakliginda, ayni1 anda yapilan iki
farkli enkapsiilasyon denemesine ait ila¢ yiikleme miktarlar1 Tablo 4.17’de

Ozetlenmistir.
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Tablo 4.17 BeTz-COP-2’ye DOX yiiklenmesi ¢alismasinda kullanilan miktarlar

(TBS pH 8,50)

Polimer Polimer DOX-HCI TBS Miktar1 | Deneme
Miktar1 Miktar: (mg) (mL)
(mg)
BeTz-COP-2 2 0,941 2 1
BeTz-COP-2 2 0,978 2 2

Her iki denemenin sonucunda elde edilen ila¢ adsorpsiyon degerleri:

1. Deneme icin DLE %48,03, DLC %22,60 olarak hesaplanmuistir.

2. Deneme i¢in DLE %51,53, DLC %25,20

1. Denemede 2 mg polimere, Baglanan DOX-HCI miktari: 0,452 mg
2. Denemede 2 mg polimere, Baglanan DOX-HCI miktari: 0,504 mg

Polimer i¢in her iki ila¢ yiiklemesinde hesaplanan sonuglar birbirine yakin

bulunmustur. Birinci deneme icin, ila¢c yiikleme etkinliginin ve yiikleme

kapasitesinin farkli zaman araliklarindaki degisimi Sekil 4.68‘de gosterilmistir.
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Sekil 4.68 BeTz-COP-2 icin a) DLE b) DLC

T
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Ilac yiikleme islemi ve UV-VIS ile kontroliiniin ardindan polimerler bol miktarda

TBS c¢ozeltisiyle yikandiktan sonra herhangi bir kurutma islemi yapilmadan 1. ve

2. Yiikleme sonucu ele gecen kati DOX@BeTz-COP-2 partikiilleri sirasiyla pH 5,50

ve pH 7,40 ayarlanan 4 mL PBS salim cozeltilerine daldirilmistir. Tablo 4.18’de

t=0 aninda COP@DOX partikiillerine ait miktarlar ve hangi pH degerinde salima

tabi tutuldugu belirtilmistir.
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Tablo 4.18 Salim denemelerinde kullanilan BeTz-COP-2'nin kiitlece bilesenleri

Salimda Salim
Kullanilan DOX@COP DOX@COP Yapilan
Polimer DOX Bilesimindeki | Bilesimindeki 01Ptam
@CcoP DOX Kiitlesi COP Kiitlesi
e . (PBS)
Kiitlesi (mg) (mg) (pH)
(mg) P
BeTz-COP-2 2,452 0,452 2 7,40
BeTz-COP-2 2,504 0,504 2 5,50

Ornekler sirasiyla 0,5, 1, 2, 3, 4, 5,6, 7, 8,9, 10, 12, 24, 48, 72, 96 ve 120 saat
araliklarinda salim c¢ozeltisi disperse olan polimerleri c¢oktiirmek amaciyla
santrifiijlendikten sonra siipernatanttan 2 mL hacminde alinarak, UV-VIS
spektrofotometresi ile kontrol edilmistir. Her 6lciimden sonra alinan hacimler
salinan DOX miktari,

salim ortamina geri birakilmistir. Siipernatanttaki

kalibrasyon egrileri yardimiyla hesaplanmistir.

Sekil 4.69’da goriildiigii gibi fizyolojik kosullar altinda (pH 7,40) ilk 12 saat
sonunda DOX yiiklii DOX@BeTz-COP-2'nin kiitlece salim miktar1 %2,51 civarinda
iken 120 saat sonunda %3,38 olarak hesaplanmistir. DOX@BeTz-COP-2 pH 5,50
PBS tampon ile muamele edildiginde, fizyolojik ortamin pH degerine gore
nispeten daha fazla DOX salindig1 gézlemlenmistir. Ilk 12 saat sonunda kiitlece

%4,25, 24 saat sonunda %6,34 ve 120 saat sonunda %8,48 olarak hesaplanmuistir.
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Salim profili gravimetrik olarak incelendiginde, pH 5,50’de yapilan salim
calismasinda kullanilan DOX@BeTz-COP-2 504 ug DOX-HCl icermektedir. Salinan
ilac miktari, 12. saat sonunda 21,4 ug (%4,25), 24. saat sonunda 31,4 ug (%6,34)
ve 120. saat sonunda 42.7 ug (%8,48) olarak hesaplanmistir. Ortam pH sinin 7,40
oldugu calismada ise 452 ug DOX-HCI icermektedir. Salinan ila¢ miktar1 12. saat
sonunda 11,4 ug (%2,51), 24. saat sonunda 13,3 ug (%2,94) ve 120. saat sonunda
15,3 ug (%3,38) olarak hesaplanmistir. Her iki salim denemesinin, farkli zaman

araliklarinda gravimetrik olarak salim profili Sekil 4.70te gosterildigi gibidir.
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salim miktarlari
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SONUC VE ONERILER

Tez kapsaminda, kovalent organik polimerlerin (COP) sentezine yonelik
literatiirde tanimlanan reaksiyon yontemlerinden farkli olarak yeni bir sentetik
yaklasim gelistirilmistir. Monomerler {izerinde bulunan tetrazin ile norbornene
arasindaki ters elektron gereksinimli Diels-Alder (IEDDA) tepkimesi sonucu
piridazin veya dihidropiridazin gruplariyla birbirine bagli kovalent organik
polimerler elde edilmistir. COP sentezinde dort-meso pozisyonunda norbornen
iceren porfirin ve 1,2,4,5-pozisyonlarindan tetra-norbornene fonksiyonel benzen
cekirdek grup olarak (X-Sekilli Cekirdek) kullanilmistir. Her bir cekirdek bis-
Tetrazin molekiilii (linker) ile ayr1 ayr1 tepkimeye konularak, porfirin cekirdekli
PoTz-COP-1 ve PoTz-COP-2, benzen cekirdekli BeTz-COP-1 ve BeTz-COP-2
polimerleri sentezlenmistir. Boylece, polimerik yapilara bol miktarda azot atomu
dahil edilerek, uygulama potansiyellerinin zenginlestirilmesi amaclanmistir. Gaz
adsorpsiyon calismalariyla gozenek boyutlar1 az da olsa elde edilen polimerlerin

gozenekli organik polimerler sinifina dahil oldugu degerlendirilmistir.

Gozenekli organik polimerler (POP) iizerine yapilan arastirmalar son yillarda hizla
artmaktadir. Bu calismalar genellikle, CO, adsorpsiyon kapasitelerini ve CO,/N,
seciciliklerini optimize etmeye yonelik farkli fonksiyonel gruplarin
makromolekiiler yapiya kazandirildigi calismalardir. Ayni zamanda sentetik
reaksiyonlarin cesitlendirilmesi ve konuk-misafir adsorpsiyon iliskilerini daha iyi

anlamak icin yogun efor sarfedilmektedir.

POP'larin CO,/N, seciciligi, CO,'ye duyarli (CO,-filik) fonksiyonel gruplarin
polimerik yapiya dopingiyle artirilabilir. Bu 6zellige sahip gruplarin yapiya dahil
edilmesi post-modifikasyonlarla olabilecegi gibi monomerlerin kovalent
baglanmalarla direkt polimerlesmesiyle de gerceklestirilebilir. Bazi durumlarda
fonksiyonel gruplarin polimerik yapiya dahil edilmesi sterik engellemelerle

CO,nin gozenek bosluklarina difiizyonunu engelleyerek adsorpsiyon kapasitesini
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diistirebilir. Gozenekli malzemeler icin gozenek boyutu, ozellikle diisiik basincta
CO, adsorpsiyonu icin 6nemli bir faktordiir. Adsorpsiyon isleminin pratigi, gaz
molekiillerinin  adsorban  ylizeyinde  tutulmasi ve  yogunlasmasiyla
gerceklesmektedir. Kiiclik gozenekler, adsorplanacak molekiiller icin, temas
edilecek bosluklu alanlar1 arttirir ve adsorpsiyon icin daha yiiksek potansiyel
enerjiye sahiptirler. Dolayisiyla kiiciik gozenekli malzemelerin fiziksel adsorpsiyon
potansiyelleri daha fazladir. Gaz molekiilleri oncelikle mikro goézenekleri,
ardindan mezo gozenekleri ve diger bosluklar1 dolduracaktir. N, molekiiliiniin
cap1 (3.64 A), CO, molekiiliiniin capindan (3.30 A) daha biiyiik oldugu icin
gozenek boyut dagilimi bu aralikta olan polimerler gézeneklere CO,nin girmesine

izin verecegi icin CO,/N, seciciligi de artacaktir.

PoTz-COP-1 diisiik yiizey alanina sahip olmasina ragmen, literatiirdeki bircok
polimerden daha yiiksek CO,/N,seciciligi gostermistir. Myers ve Prausnitz'in ideal
adsorban cozelti teorisi (IAST) ile 05/95, 15/85 ve 50/50 oranlarinda ii¢ farkl
sicaklikta (273, 298 ve 320 K) 1 bar'a basing degerlerinde PoTz-COP'un CO,/N,
secicilik degerleri 50/50 oraninda 80, 42 ve 47, 15/85 oraninda 84, 39 ve 40 ve
05/95 oraninda 84, 39 ve 38 olarak bulunmustur. Bunda polimerik yapi {izerinde
bulunan bol miktardaki azot atomarinin etkiligi oldugu diisiiniilmektedir. Bu
yiiksek afinite degerlerinin, CO,nin hem baglayicida hem de porfirin ¢ekirdekte
bulunan -C=N ve -NH gibi fonksiyonel gruplarla, giiclii kovalent olmayan
etkilesimlerinden kaynaklandigi diisiintilmektedir. PoTz-COP-1’in go6zeneklilik
ozellikleri kripton adsorpsiyon/desorpsiyon izotermleriyle karakterize edilmistir.
Ortalama gozenek boyutu 1,37 nm ve mezo gozenekli ile gozeneksiz karisim
oldugu yorumu yapilmistir. Diisiik yiizey alanina sahip olmasina ve gozeneklilik
ozelliginin CO, icin optimal boyutta olmamasina ragmen 1 atm basing ve 273K
sicakliktaki CO, adsorpsiyon kapasitesi 38 mg/g olarak o6lciilmiis olup bu deger
literatiirdeki bircok kovalent organik polimer ile kiyaslanabilir. Ayrica CO,
adsorpsiyon kapasiteleri, calisilan basing araliginda PoTz-COP-1 icin doymus
degildir, dolayisiyla bu durum CO, adsorpsiyon kapasitelerinin 6zellikle yanma
sonras1 proseslerde meydana gelen yiliksek basin¢g degerlerinde daha da

gelistirilebilmesi miimkiindiir. Elde edilen polimerlerin termal kararhiliginin
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300°C’ye kadar yiiksek olmasi, yiiksek sicaklik ve basing degerlerinde adsorban

olarak kullanilmalarina fiziksel olarak olanak saglar.

CO, adsorpsiyon denemeleri yapilan bir diger polimer BeTz-COP-2nin CO,
adsorpsiyon kapasitesi 1 atm basin¢ altinda 273K sicaklikta 18 mg/g olarak
hesaplanmistir. Bu adsorpsiyon kapasitesi CO, sorbenti olarak BeTz-COP-2'nin
yeterli kapasiteye sahip olmadigini gostermektedir. PoTz-COP-1’in, BeTz-COP-
2’ye gore daha yiliksek CO, adsorpsiyonu gostermesinin baslica nedeninin,
cekirdegindeki porfirin halkasindan kaynaklanan amin gruplarinin CO, ile

etkilesimleri oldugu diisiiniilmektedir.

Elde edilen polimerlerin sahip olduklari kimyasal cevre goz oOniine alinarak
optoelektronik ozellikleri incelenmistir. Kati hal UV-VIS o6l¢iimlerinden bant
aralig1 degerleri hesaplanmistir. PoTz-COP-1 1,66 eV ve BeTz-COP-2 2,01 eV
degerlerinde dar bant aralig1 degerlerine sahiptir. Yari iletken dogalar1 sayesinde
bu polimerler biyomedikal uygulamalarda potansiyel yar1 iletken malzeme olarak
kullanilabilir. Ozellikle porfirin bazli polimer PoTz-COP-1’in fotokatalitik
sistemlerde etkin bir radikal iireticisi fonksiyonuna sahip olabilecegi

diisiiniilmektedir.

Polimerlerin diger kiiciik molekiil tutma uygulamasi, radyoaktif olmayan iyot
molekiillerinin adsorpsiyonuyla gerceklestrilmistir. Ozellikle niikleer faaliyetler
sonucu salinan radyoaktif iyotlarin bertarafi ve hastane atiklariyla kirletici olarak
salinan iyodun yakalanmasi, por6z malzemeler i¢in 6nemli bir uygulama alanidir.
PoTz-COP-1, BeTz-COP-1 ve BeTz-COP-2 polimerlerinin siklohekzan c¢ozeltisi
icerisinde iyot adsorpsiyon performansi farkli zaman araliklarinda incelenmistir.
Iyotun, misafir-konak etkilesimi yoluyla COP’lara adsorplanmasi amaclanmustir.
Gozeltideki iyot, COP yapilarindaki, aromatik gruplar arasindaki zayif etkilesimler
vasitastyla adsorplanmistir. Dolayisiyla genis 7-konjasyonunun ve C=N baglarinin
buradaki temel etkilesimler oldugu diisiiniilmektedir. Ayrica, eslesmemis bir
elektron cifti olan azot atomu, Lewis asidi 0zelligindeki iyodine kars1 giiclii bir
afiniteye sahip olan bir Lewis bazi olarak davranabilir. BeTz-COP-2 siklohegzan

cozeltisi icerisinden ilk 6 saatlik stirecte %90 oraninda iyot temizleme performansi
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ve 1288 mg/g iyot adsorpsiyon kapasitesi gostermistir. PoTz-COP-1 icin gram
adsorbana karsilik gelen iyot yakalama miktari ise 1163 mg olarak hesaplanmistir.
Bu adsorpsiyon degerlerinin kullanilan polimerler icin doymamis c¢ozelti
ortamlarinda gerceklestirildigini ve 6zellikle 75°C’deki iyot buhari adsorpsiyon
testlerinin, bu degerlerden cok daha vyiiksek adsopsiyon kapasitelerini
gosterebilecegini soyleyebiliriz. Bununla birlikte iyot yiikli polimerlerin
rejenerasyon  Ozelligi  gostermeleri, adsorban olarak tekrar tekrar

kullanilabilmelerini miimkin kilmaktadir.

Tez kapsaminda elde edilen COP’larin ilag tasiyici sistemlerde, nanotasiyici olarak
kullanilma potansiyellerinin incelenmesi amaciyla model ila¢ molekiilii olarak
antikanser 6zellikli Doxorubicin’in yiikleme ve farkli pH’larda salim 6zellikleri
incelenmistir. Ilac yiikleme kapasiteleri (DLC) PoTz-COP-1 icin %31,4, BeTz-COP-
1 icin %28,1 ve BeTz-COP-2 icin %25,2 olarak, litetaratiirle karsilastirabilir
diizeyde hatta daha yiiksek seviyerlerde oldugu tespit edilmistir [59, 210, 231].
Bu yiiksek yiikleme yiizdeleri, muhtemelen polimerlerle ila¢ arasindaki yogun -
m etkilesimlerinden ve hidrojen baglarindan kaynaklanmaktadir. ilac yiiklenen
polimerlerin, salim davranislar1 pH 5,50 ve pH 7,40 degerlerinde, farkli zaman

araliklarinda takip edilmistir.

Sonuc¢ olarak IEDDA reaksiyonu vasitasiyla elde edilen azot atomu icerikli
COP’larin tez kapsaminda elde edilen sonuclari ile bu tiir malzemelerin iyi bir
COy/N, ayirict malzeme, iyot giderici malzeme ve ila¢ tasiyici malzeme olma

potansiyelleri ortaya konmustur.

Gelistirilen sentetik yaklasim, zengin uygulama o6zelliklerine sahip olabilecek
COP’larin gelistirilmesi icin umut vaat etmektedir. Gelecekteki bircok farkl
uygulamada kullanilmak iizere, 6zel tasarlanacak ¢ekirdek ve baglayicilardan yeni
malzemelerin sentezlenmesi icin IEDDA tepkimelerinin etkin bir arac¢ olarak

kullanilabilecegi savunulabilir.
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