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OZET

POLI(E-KAPROLAKTON-B-ETILEN GLIiKOL-B-£-KAPROLAKTON)
BLOK KOPOLIMERLERININ ““CLICK’’ KIMYASI YONTEMI ILE
SENTEZIi VE KARAKTERIZASYONU

MEYVACI, Ergll
Giresun Universitesi
Fen Bilimleri Enstitusi
Kimya Anabilim Dali, Yuksek Lisans Tezi
Danisman: Dog. Dr. Temel OZTURK
HAZIRAN 2016, 98 sayfa

Bu calismada, poli(e-kaprolakton-b-etilen glikol-b-e-kaprolakton) blok kopolimerler,
iki ucu propargil polietilen glikoller (iki ucu propargil PEG) ile azit son uglu poli(e-
kaprolakton) ester (PCL-N3) kullanilarak ““click’ kimyasi yontemiyle sentezlendi.
Bu amagla 6nce iki ucu propargil PEG, farkli molekil agirhiklarina sahip PEG’ler
(3000 Da, 2000 Da, 1500 Da, 1000 Da, 600 Da ve 400 Da) ile propargil Kkloriirin
reaksiyonuyla elde edildi. 3-Azit-1-propanol, 3-klor-1-propanol ile sodyum azidin
(NaNs3) tepkimesinden sentezlendi. PCL-N3, 3-azit-1-propanol ile e-kaprolaktonun
halka acgilmasi polimerizasyonuyla elde edildi. En son asamada ise PCL-N3 ve iKi
ucu propargil PEG kullanilarak poli (e-kaprolakton-b-etilen glikol-b-g-kaprolakton)
blok kopolimerlerin sentezi gergeklestirildi. Konsantrasyon, sure ve sicaklik gibi
reaksiyonlari etkileyen temel parametreler degerlendirildi. Elde edilen drtnler
nikleer magnetik rezonans spektroskopisi, Fourier-transform infrared spektroskopisi,
jel gecirgenlik kromotografisi, elementel analiz ve fraksiyonlu c¢oktirme [¢Oziicu
(THF-mL)/¢okturict (petrol eteri-mL)] teknikleri kullanilarak karakterize edildi.

Anahtar Kelimeler: “‘Click’” kimyasi, blok kopolimer, azit son uclu poli(e-

kaprolakton) ester, iki ucu propargil polietilen glikol.



ABSTRACT

SYNTHESIS AND CHARACTERIZATION POLY (E-CAPROLACTONE-B-
ETHYLENE GLYCOL-B-E-CAPROLACTONE) BLOCK COPOLYMERS BY
“CLICK”” CHEMISTRY METHOD

MEYVACI, Ergl
Giresun University
Graduate School of Natural and Applied Sciences

Department of Chemistry, Master Thesis
Supervisor: Assoc. Dog. Dr. Temel OZTURK

JUNE 2016, 98 pages

In this study, synthesis of poly(e-caprolactone-b-ethylene glycol-b-e-caprolactone)
block copolymer by “click” chemistry was reported by using propargyl polyethylene
glycol (propargyl PEG) and terminally azide poly(e-caprolactone) ester (PCL-Nj3).
For this purpose, primarily propargyl PEG was synthesized by the reaction of PEGs
(3000 Da, 2000 Da, 1500 Da, 1000 Da, 600 Da ve 400 Da) and propargy! chloride.
3-azide-1-propanol was obtained by the reaction of 3-chloro-1-propanol and sodium
azide. Synthesis of PCL-N3was carried out by means of ring-opening polymerization
of e-caprolactone and 3-azide-1-propanol. Finally, poly(e-caprolactone-b-ethylene
glycol-b-e-caprolactone) block copolymers were synthesized by using PCL-N3 and
propargyl PEG. The primary parameters such as concentration, time, and temperature
that influenced the reactions were assessed. The characterization of the products was
achieved using nuclear magnetic resonance spectroscopy, Fourier-transform infrared
spectroscopy, gel-permeation chromatography, elemental analysis, and fractional
precipitation [solvent (THF-mL)/non-solvent (petroleum ether-mL)] techniques.

Keywords: ““Click’> chemistry, block copolymer, terminally azide poly(e-

caprolactone) ester, propargyl polyethylene glycol.
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1.GENEL BILGILER
1.1.Giris

Endustride ve glnlik yasamda siklikla kullanilan polimerler, her alanda karsimiza
citkmaktadir. Poliuretan ev esyalari, polivinilklorir (PVC) pencere cergeveleri,
polistiren dis firgalari, akrilik ya da polietilen tereftalat(poliester) gomlekler, Kevlar
ve Nomex karisimindan olusan kursun gecirmez yeleklere kadar cesitli drnekler

verilmektedir.

Polimerler, ¢ok sayida molekilin kimyasal baglarla dizenli bir sekilde baglanarak
meydana getirdikleri yuksek molekil agirhkh bilesiklerdir. Polimerler ‘monomer’
denilen birimlerin bir araya gelmesiyle olusur. Monomer kelimesi, birbirine kovalent
baglarla baglanarak blyik molekiller olusturabilen kigik mol kutleli kimyasal
parcasina ‘mer’, polimer zincirindeki tekrarlanan kimyasal birim sayisina da
‘polimerizasyon derecesi’ denir. Monomer birimlerinden baslayarak polimer
molekdllerin eldesine yol acan reaksiyonlara polimerlesme (polimerizasyon)

reaksiyonlari denir.

Polimerizasyon Reaksiyonu

O T3
- > O—CTO—CTO—CTOO—C
OO
Monomer Molekdlleri Polimer Molekulu

Sekil 1. Monomer molekdllerinin polimerizasyon reaksiyonu

Polimer molekilunun yapi birimlerine yiizlerce, binlerce, bazen daha fazla monomer
baglanir. Ancak, gerek laboratuvarda gerekse pratik uygulamalar icin hazirlanan

polimerlerin gogu genellikle, 5,000-250,000 molekul agirhgr arahiginda bulunur (1).

Yapay polimerik maddeler ilk kez gecen yuzyilin baslarinda elde edilmistir. Ancak,
sentetik yiksek polimerlerin olusmasini diizenleyen temel bilimsel ilkeler 1925-1935

yillarinda bulunabildi (2). Polimerler; hafif, ucuz, mekanik 6zelikleri cogu kez yeterli



olan, kolay sekillendirilebilen, degisik amaclarda kullanima uygun, dekoratif,
kimyasal acidan inert ve korozyona ugramayan maddelerdir. Bu tstiin dzeliklerinden
dolayl, yalmz kimyacilari degil; makine, kimya, tekstil, endustri ve fizik

muhendisligi gibi alanlarda ¢alisanlarin da ilgisini ceken materyallerdir(3).

Genel olarak polimerler, sentez yontemine bagl olarak kondenzasyon ve katiima
polimerleriolmak Uzere iki ana gruba ayrilir. Kondenzasyon polimerleri, hidroksil,
karboksilli asit ve turevleri, amin vb. en az iki farkl fonksiyonlu grup tasiyan bir ya
da iki ayri monomerden cikilarak elde edilirler. Katilma polimerleri, ¢ogunlukla
doymamis baglar iceren ya da halkali monomerlerden baslanarak sentezlenirler.
Katilma polimerizasyonu reaksiyonlarinda monomerler dogrudan birbirine katilarak
makromolekul zincirlerini olustururlar. Olusan aktif merkezin cinsine gore de;
serbest radikal, anyonik, katyonik ve koordinasyon polimerizasyonu olarak
siniflandirihirlar(4). Serbest radikal polimerizasyon yonteminde baslica azo ve
peroksit baslaticilarin yaninda, kontrollii yasayan polimerizasyon yontemleride 6ne
cikmaktadir(5). Polimerler zincir yapilarina gore; dogrusal, dallanmis ve ¢apraz bagli
yapilar olarak siniflandirilirlar. Dogrusal polimerler de ana zincirler Uzerindeki
atomlarda yalniz yan gruplar bulunur. Bu polimerlerin ana zincirleri kovalent
baglarla baska zincirlere bagh degildir. Dogrusal polimerler uygun c¢oziicllerde
cozlndrler ve defalarca eritilip yeniden sekillendirilebilirler. Dallanmis polimerler;
ana zincirleri kendi kimyasal yapisina 6zdes baska zincir yapilara kovalent baglarla
baglanmis dal gorinimiinde yapilardir. Yan dallarin boylari birbirinden farkl
olabilecegi gibi Uzerinde baska dallarda bulunabilir. Dallanmis polimerlerin
ozellikleri genel olarak dogrusal polimerlere yakindir. Dallanmis polimerler,dogrusal
polimerlerini ¢cozen ¢oziictlerde ¢ozundrler. Ancak, ¢Ozeltilerinin viskozitesi ve 151k

sacma ozellikleri dogrusal polimerlerden farklidir(3).

Polimerler monomer cesitlerine gére, homopolimerler ve kopolimerler olarak iki
gruba ayrilirlar. Homopolimerler tek cins monomerin polimerlesmesiyle elde edilir.
Kopolimerler iki ya da daha fazla monomer biriminden olusmus polimerlerdir.
Kopolimerler zincir boyunca tekrarlayan birimlerin dagilimina gére siniflandirilirlar.
Kopolimerler; gelisiglizel, ardarda, blok ve graft kopolimerler olmak (zere doért
gruba ayrilirlar. Polimer zincirleri Gzerindeki monomerler zincir boyunca

dagilmislarsa bu tur polimerlere gelisigiizel polimerler denir. Polimer zincirinde es



deger miktardaki iki farkli monomer ardi ardina dizilmislerse bu tir polimerlere
ardarda polimerler denir. Blok kopolimerler, iki ya da daha fazla polimerin
(monomer bloklarin) ucuca baglanmasiyla olusan yapilardir. Graft kopolimerler, ayni
tr monomer igeren polimer zincirinin bir veya daha fazla yerinden dallanma yaparak

polimerlesmesiyle olusurlar(6).

1.2. Monomer Cesitlerine Gore Polimerler

Monomer cesitlerine gére polimerler, homopolimer ve kopolimer olmak Uzere ikiye

ayrilirlar.

A. Homopolimerler: Tek bir monomerin polimerlesmesinden elde edilen ve tek tur

tekrarlanan birim igeren polimerlere homopolimer adi verilir.

-AAAAAAAAAAAAAAAAAAA-

B. Kopolimerler: Polimer molekili zincirinde birden fazla degisik tekrarlayan
birim iceren polimerlere kopolimer denilir. Bunlar zincir dizenleme sekline gore

gelisiglzel, ardarda, graft ve blok kopolimer olmak tzere dort kisma ayrilirlar.

I. Gelisiglzel kopolimer: A ve B iki ayri monomeri gostermek (zere polimer

molekili icinde rasgele dagiimislardir:

-ABAABBBABAAABABBBAA-

ii. Ardarda kopolimer: Bu tir kopolimerlerde iki ayri cins monomer esdeger

miktarda ardisik olarak dizilmislerdir:

-ABABABABABABABABABABA-



iii. Graft kopolimer: Bu tir kopolimerler ayni tir monomer igeren polimer
zincirinin bir veya daha fazla yerinden dallanma yaparak polimerlesmesi ile olusan

kopolimerlerdir.

SA-A-A-A-A-A-A-A-A-

iv. Blok kopolimerler: Bu tur kopolimerler herhangi bir A monomerinden olusan
polimer bloklarinin herhangi bir B monomerinden olusan polimer bloklarina
kimyasal olarak baglanmasi ile elde edilen polimerlerdir. Bloklarin birbirine
baglanma sekline gore bu tir kopolimerler (AB)n, ABA, BAB, ABC, ABCBA
seklinde farkli tiplere ayrilmaktadir.

(AB)n tipi blok kopolimer; -AAABBBAAABBB-
ABA tipi blok kopolimer; -AAABBBAAA-
Yildiz blok kopolimerler; AAAABBBB BBBBAAAA

AAAABBBB ><BBBBAAAA

1.3. Polimerlerin Molekil Agirhigi ve Molektl Agirligr Dagihmi

Polimerlerin fiziksel &zellikleri molekdl agirligr ile iliskilidir. Bu nedenle
polimerlerden beklenen fiziksel 6zellikleri goésterebilmeleri icin belirli bir molekiil
agirhgina sahip olmalart gerekir. Polimerlerin  molekdl agirhgi, polimerlerin

oOzelliklerini etkileyen ve dogrudan kullanim yerlerini belirleyen énemli bir ilkesidir.



Genelde mol kdtleleri 5000-10000 sinirini gegmeyen polimerler sekillendirilmis sert
malzemelerin yapiminda kullanilamaz. Bu nedenle, bir polimerin karakterizasyonu
yapilirken bulunmasi gereken ilk 6zelliklerden birisi mol kitlesinin sayisal degeri
olmahdir. Polimerler ucucu olmadiklari, her zaman iyi ¢6zinmedikleri ve bulyik
molekulli olduklari igin basit bir islemle molekil agirliklari bulunamaz. Ayrica,
hangi mol kutlesi belirleme yontemi secilirse secilsin yapilacak islemlerde polimer
cozeltileri kullanthir. Genellikle molekdl agirhginin artmasi ile yapida molekdller
arasi ¢cekim artmakta ve bu da polimerin mekanik ve 1s1 6zelliklerini etkilemektedir.
Polimerlerin molekul agirhiklari, jel gegirgenlik kromatografisi (GPC), viskozimetrik
6lcim, ozmotik basing, son grup analizi, ultrasantrifiz ve 1sik sacgilmasi gibi

yontemlerle belirlenebilir.

Polimerler farkli uzunluktaki zincirlerden olusmuslardir. Bu yizden polimerlerin
Olcilen molekul agirhiklar ortalama bir degerdir. Cogunlukla doért cesit ortalama
molekdl agirhgr tanimlanir. Bunlar sayica ortalama molekdl agirligr (M ), agirhkca
ortalama molekdl agirligi (M), vizkosite Olculerek bulunan ortalama molekil
agirhigr (M ) ve z-ortalama molekul agirhgidir (M ;)(1,2,7,8).

1.3.1. Molekul Agirhgr Sayi Ortalamasi (M )

Cozeltilerde g0zlenen buhar basinci algalmasi, kaynama noktasi yukselmesi
(ebuliyoskopi), donma noktasi alcalmasi (kriyoskopi) ve osmotik basing gibi
kolligatif Ozellikler yalnizca c¢Ozeltide c¢oziinen maddenin molekil sayilarindan
etkilenir. Bu o6zelliklerin o6lcumuyle belirlenen molekil agirhgr degeri sayica
ortalama molekdl agirligini verir. Bir polimer érneginde bulunan butiin molekillerin

toplam W agirhgini, batiin molekullerin toplam Ny sayisina bélmekle bulunur.

M= IW _INM,

= 1
SN, SN, @

Burada Ny, agirligi My olan molekullerin sayisidir.



1.3.2. Molekul Agirhgr Agirlik Ortalamasi (M )

Isik sacilmasi, ultrasantriftij ile sedimantasyon gibi dagilimda biyik molekillerin
tasidigi agirhgr yansitan yontemlerle elde edilir.

My= —2X "X =35 W M 2
"osc, T @)

Burada Cy, agirhgi My olan molekdllerin agirhik konsantrasyonu, Wy ise agirligi My

olan molekullerin agirhk kesridir.

1.3.3. Molekul Agirhgr Viskozite Ortalamasi (M )

Viskozite 6lgtimlerinden elde edilir.

1

1 a+l |
MV=[zwxMi]“=[%} )

3 nolu denklemde o bir sabittir. o = 1 icin molekdl agirhgr agirlik ortalamasi ile
viskozite ortalamasi birbirine esittir. Genellikle, o = 0.5 — 0.9 arasinda degerler

aldigindan, M ,< M, olur. Heterojen (polidispers) bir polimer igin,
M, >M >M, (4)

seklindedir.Molekdl agirhigi dagihmi gosteren bir polimer érneginde, heterojenlik
indisi (HI), M, /M orani olarak tanimlanir. Monodispers bir polimer icin bu oran
1’dir. Bu degerin blyuk olmasi, polimer zincirlerinin molekdl agirhklarinin

birbirinden farkl oldugunu gosterir(1).



1.4.Polimerizasyon Yontemleri
1.4.1. Kondenzasyon Polimerizasyonu

iki ya da daha fazla fonksiyonel grup iceren molekiillerin kovalent baglarla birbirine
baglanmasiyla basit molekillerin ayrilmasi sonucu gergeklesen polimerlesmeye
kondenzasyon polimerizasyonu denir. -NH,, -COOH, -OH turi fonksiyonel gruplar
tastyan molekuller arasinda gozlenir. Kondenzasyon tepkimeleri ile polimer elde
edebilmek icin en az iki noktadan kondenzasyona girebilecek monomerler gereklidir.
Kondenzasyon  tepkimelerinin  bu  noktalarda art arda ilerlemesiyle
(polikondenzasyon) polimer zincirleri olusur. Sekil 2°deki tepkime, kondenzasyon
tepkimelerine  6rnek verilebilir. Kondenzasyon polimerizasyonu sonucunda
genellikle H,O basta olmak tizere HCI, NH3, CH3;COOH, NaBr, CO, gibi kugcik

molekiller agiga ¢ikar.

0
I I H,0 I I
nNH;— (CH,),—NH,+ nHO—C— (CH,)—C—OH—=2-> +HN— (CI—|2)6—NH—C_(CH2)4—c—o+n

Hekzametilendiamin Adipikasit Naylon 6,6

Sekil 2. Hekzametilendiamin ile adipikasidin kondenzasyon polimerizasyonu

Kondenzasyon polimerizasyonunda monomer olarak glikoller, c¢ok fonksiyonlu
asitler, asit anhidritleri, dikarboksilli asitler ve laktonlar kullanilir(9). Polimerizasyon
basamakli bir yolla adim adim ilerlerken polimerin molekil agirhgr da devamli
olarak artar(10). Tepkime reaktanlardan biri tiikeninceye kadar devam eder. lyi bir
kondenzasyon polimerizasyonu i¢in, monomerler saf, esit konsantrasyonda olmali ve

olusan kondezasyon drinleri ortamdan iyice uzaklastirilmahdir(2).

1.4.2. Katilma Polimerizasyonu

Staudinger tarafindan ilk bilgiler wverilmistir.Monomerlerin polimere cevrilme

isleminin hizla buyuyen radikallerin katildigi, yasama sirelerinin az oldugu, duragan



olmadiklari ve duragan bir formda ayrilmalarinin da mimkiin olmadigi dustincesini
ileri stirdii(11).

Katilma polimerizasyonu icin kullanilan en uygun monomerler vinil ve dien
monomerleridir. Cok sayida doymamis molekiller birleserek buyik bir molekili
olusturur(12). Bu polimerizasyonda aktif merkez olusturmak icin baslatici katalizor
kullanihir. Polimerlesme 1s1 ve isik yardimiyla homolitik olarak ayrilan baglatici
katalizor tarafindan olusturulan aktif merkez ile baslar.

| —> R

Katilma polimerizasyonunu, serbest radikalik, koordinasyon, katyonik ve anyonik
polimerlesme  olarak dort kisma ayirmak  mimkundar(11l).  Katilma
polimerlesmesinde radikal kaynagi olarak cogunlukla peroksitler kullanilir. Katilma
polimerizasyonunda, monomer birimleri buyime basamaginda tek tek zincire
katilirlar ve yuksek molekdl agirhikli - makromolekulleri olusur. Polimerlesme
zamaninin uzun tutulmasi ile polimer verimi yikseltir. Polimerizasyon siresince
monomer konsantrasyonu giderek azalir ve monomer-polimer donisimii
artar(13,14).

1.5. Yasayan/Kontrolli Radikal Polimerizasyon Teknikleri

insanlarin genis oranda tercih ettigi klasik radikal polimerizasyonun en 6nemli
avantajl  bircok monomerin  bu yodntemle polimerlestirilebilmesi ve bu
polimerizasyonun 1hmli kosullarda yapilabilmesidir. Bu polimerizasyon tekniginin
en oOnemli dezavantaji polimer mimarisinin ve molekil agirhgmnin  kontrol
edilememesidir. ilaveten genis molekiil adirhigr dagihmina sahip polimerlerin
uretilmesidir(15,16). Son senelerde molekiler mimarisi denetlenebilen, molekdil
agirligr kontrol edilebilen ve distk molekil agirhgr dagilimina (polidispersite) sahip
polimerlerin Uretimi, kontrolli radikal polimerizasyon teknikleri ile mimkin
olmustur(15-17).



Kontrollu radikal polimerizasyon teknikleri ile dar molekil agirligi dagilimina sahip
polimerler istenilen molekil agirhginda ve istenilen molekiler sekilde kontrolll ve
tekrarlanabilir sekilde 0retilebilmektedir. Yildiz (star), petek(comb) firca(brush),
kurtcuk(worm) veya graft mimariye sahip polimerlerin sentezinde molekiler yapi ve
blyuklik kontrollii radikal polimerizasyon teknikleri ile saglanmaktadir(17,18).
1980’li yillarin sonunda stiren bazli polimerlerin polimerizasyonu icin NMP teknigi
rapor edilmistir(19). Daha sonraki yillarda Sawamoto ve grubu(20) ile
Matyjaszewski ve grubu(21) birbirlerinden bagimsiz olarak ATRP teknigini
gelistirmislerdir.1998 yilinda da Rizzardo ve grubu RAFT adini verdikleri yeni bir
teknigi rapor etmislerdir(22). RAFT reaksiyonunda ayrilan radikal yeni bir CTA
olarak kullanilir(23).Monomerlerin degisik sekillerde siralanmasiyla elde edilmis
farkl yapida polimerler mevcuttur. Bu farkl siralama yeni maddelerin Gretilmesine

olanak saglayabilir(24).

00000000 00 00 __ 000 J
Homopolimer Gelisiglizel kopolimer
. 0 0 0 O [ _ 000000
Alternatif kopolimer Blok kopolimer
Océ AR 0 00 00 00 000 00 06 ¢ _ ¢
NMP Periyodik kopolimer Derece derece degisen kopolimer

RAFT %}

Yildiz blok kopolimer

e gt Bt

Blok tarak kopolimer  Homojenik dagilimli dallar Heterojenik dagihimlh dallar

Sekil 3. CRP kopolimerizasyon yontemleri ile sentezlenen degisik kopolimer

cesitleri



1.5.1. Kontrollii Radikal Polimerizasyonun Ozellikleri

Alisilmis ve kontrolli/yasayan radikal polimerizasyonu arasindaki en blyilk fark
ortalama bir zincirin yasama omrudur. Geleneksel sistemlerde zincir olusur, cogalir
ve yaklasik olarak bir saat iginde sonlanir. Bu sire icerisinde zincir blyutme, son
grup fonksiyonelligi veya monomer takviyesi gibi herhangi bir midahale s6z konusu
degildir. Diger yandan, kontrolll sartlar altinda, zincirin blylmesi saatlerce devam
eder ve bu da makromolekiler mihendislige imkan saglar. Yeterince distk
makroradikal derisimi ve yeterince yiiksek ¢ogalan zincir derisimi zincirlerin yasama
stiresinin uzun olmasini saglar. Bu da aktif serbest radikaller ile degisik gecici tlr
zincirler arasindaki denge ile mumkundir. Bircok kontrolli radikal polimerizasyon
sisteminde polimerizasyon hizlari ve sonlanan zincirlerin toplam derisimi benzerdir.
Buna karsilik, kontrollii radikal polimerizasyon sistemlerindeki sonlanan zincirlerin
orani ¢ok daha dusiktir (genellikle < 10 %). Bdylece zincirlerin, iyi tanimlanmis
yildiz veya tarak sekilli yapilar ve blok kopolimer sentezlemeye olanak saglayacak

sekilde blytmesi mimkin olmaktadir(25).

Son yillarda yeni kontrollli/yasayan polimerlerin sentez yontemleri gelistirilmistir
(CRP). Polimer kimyasinda kontrollu/yasayan polimerler buyik éneme sahiptir. Bu

yontemler, Ug¢ kategoriye ayrildi.
* Nitroksit merkezli radikal polimerizasyonu(NMP)
* Tersinir katilma-b6ltinme zincir transfer polimerizasyonu ( RAFT )

» Atom transfer radikal polimerizasyon ( ATRP )(26).

1.5.2. Nitroksit-merkezli Radikal Polimerizasyonu (NMP)
NMP yontemi cok aktif olmayan (pasif) polimerik alkoksiaminler kg hiz sabitiyle

kararl nitroksit ve cogalabilen radikallere ayrisirlar. Daha sonra nitroksitle tekrar
birleserek (kc) denge reaksiyonunu olustururlar. Bu denge reaksiyonu yavasca
blyuyen nitroksit yavasca azalan ¢ogalan radikal derisimi ile karakterize edilir. Ayni
zamanda da monomerin ilavesiyle ¢cogalma adimi (kp) gerceklesir. Alkoksiaminin
biylk cogunlugu reaktif olmayan drinlere ve nitroksite donistiiglnde ise sonlanma
adimi (ki) meydana gelir. Birgok durumda yiiksek derecede nitroksit u¢ grup
fonksiyonelligine, baslangicta kullanilan alkoksiamin derisimiyle orantili molekl

agirhgina ve artan donisimle azalan heterojenlige sahip polimerler elde
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edilmektedir. NMP genellikle stiren ve tlrevlerine uygulanan bir polimerizasyon
yontemidir. Fakat simdilerde, akrilatlar, 3-dienler ve akrilonitril gibi bircok
monomere uygulanabilmekte ve bdylece kontrolli bir molekdl agirhgr ile disik
heterojenlik indisine sahip polimerler sentezlenebilmektedir. NMP ydnteminde
kullanilan en iyi katalizorler 2,2,6,6-tetrametilpiperidinil-1-oksi (TEMPO), N-t-butil-
N-(1-dietil fosfono-2,2-dimetil)propil nitroksit (DEPN), di-t-butil nitroksit (DBN) ve
2,2,5-trimetil-4-fenil-3-azohegzan-3-oksi (TIPNO) (Sekil 4) gibi nitroksitlerdir(25).

OEt
OEt /
o % %
0*—N
N—O*
o* N—O" /

TEMPO TIPNO
DEPN DEN

X

N

N

Sekil 4. NMP yontemi igin bazi nitroksit bilesikleri

NMP’nin en yaygin 6rnegi, 2,2,6,6-tetrametilpiperidinil-1-oksi (TEMPO) olup
biylyen zincirin sonunda sicaklik etkisiyle kopabilen bir u¢ grup meydana getirir ve
polimerizasyonun kontrolli polimerizasyona neden olmaktadir. Reaksiyonun

mekanizmasi asadida Sekil 5’de gosterildigi gibidir.

kﬂCT
SV X == v PR+ XE
kdact
ll £
(VaVaVaWal i
+
(™o
K, cnnr Prem
\ _— O*
X = N

TEMPO

Sekil 5. NMP mekanizmasi

11



Bu mekanizmada P,-X bagi isisal veya fotokimyasal olarak kararli veya gegigi X
alkil radikali ile P, polimer radikali olusur. X' alkil radikali, P, ile ve e@er varsa
ortamdaki diger alkil radikalleri ile birlesme reaksiyonu disinda baska hicbir
reaksiyon vermeyecek kadar kararhdir. Yani ideal bir kararli serbest radikal,
birbiriyle reaksiyona girmez, polimerizasyonu baslatmaz ve P, ile olan reaksiyonunu
orantisiz sekilde gergeklestirmez(25). Bu durumda buytyen tur (P,), serbest
(direncli) radikal (X) ile reaksiyona girer. Reaksiyon sonucunda olusan (P,-X) driind
bolinerek tekrar serbest radikal olusturmakta, olusan P, formu monomerle (M)
reaksiyona girerek buyumeye devam etmektedir. Nitroksitler, havada, 1hmh
sicakliklara kadar elektron yapisi ve sterik kombinasyonlarindan dolay! kararli
bilesiklerdir.

1.5.3. Tersinir Katilmali Ayrismali Zincir Transfer Polimerizasyonu(RAFT)

RAFT polimerizasyonu yasayan-kontrolli radikal polimerizasyon teknikleri arasinda
yakin bir gecmise sahip tekniktir. 1998 yilinda Rizzardo ve grubu RAFT adini
verdikleri polimerizasyon teknigini rapor etmislerdir(27). RAFT ve teknigi ATRP ve
NMP’ye gbre daha cesitli polimerizasyon kosullarina ve genis bir monomer
spekturumuna sahiptir(15,18-33). ATRP’de polimerizasyon sonucunda elde edilen
polimerde yer alan metal Kkatalizoriin daha sonraki basamaklarda bu polimerin
kullanimint ~ kisitlamasi, NMP’ye gerekli olan yuksek sicakhk RAFT
polimerizasyonunun son vyillarda daha yaygin tercih edilmesine neden
olmustur(22,34,35). ATRP sonucunda elde edilen polimerin metal katalizorden
temizlenmesi glnler strebilmektedir. Ayrica vinilester gruplart ATRP ve NMP ile
polimerlestirilemezken RAFT ile basarili bir sekilde polimerlestirilebilmektedir(35).
Kontrolli radikal polimerizasyonlarin genel avantajlari olan polimer mimarisinin ve
molekdl agirhginin énceden ayarlanabilmesi ile disuk molekdl agirligr dagilimina
(polidispersiteye) sahip polimerlerin retimi RAFT’In da ©nemli avantajlan
arasindadir(15,16,22,30,35,36). RAFT tekniginde molekuler kontrol, zincir transfer
ajani (Chain transfer agent, CTA) kullanilarak yapilmaktadir. En ¢ok kullanilan
CTA’lar “S=C(2)-SR” yapisi ile gosterilen ditiyoester turevleridir. Bu tir CTA’lar
polimerizasyon sirasinda ya baslatici tarafindan olusturulan ilk radikal ile ya da
uzayan polimer zinciri ile reaksiyona girerler. Bu durumda kontrolll polimerizasyon,

CTA’nin aktivasyon ve deaktivasyon konumunun degismesi ile saglanir(37).
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Sentezlenen makromolekdliin son u¢ grubu CTA uzerindeki R ve Z gruplarina
baghdir.  Bu gruplarin  farkh  formlarinin  RAFT  (zerindeki etkileri
incelenmistir(31,37). Rizzardo ve ekibi tarafindan énerilen RAFT mekanizmasi Sekil
6’da verilmektedir(22). Klasik baslatici ile olusturulan baslatici radikalleri ortamdaki
monomerleri uyararak polimerizasyonu baslatmaktadir (1.Basamak). Ortamda
buyuyen radikal (Pn) ile CTA (RAFT ajani) arasindaki reaksiyon, makro-CTA adi
verilen yapiy! katilmali ayrismal (addition-fragmentation) proses ile olusturmaktadir
(2.Basamak). Olusan serbest radikal R, tekrar ortamdaki monomer ile reaksiyona
girerek yeni biylyen radikal (P,) olusturmaktadir (3. Basamak). Ardindan olusan bu
yeni radikal ile macro-CTA (zerinde buyuyen eski polimerik radikal tersinir olarak
ayrismali ve katilmali proses ile yer degistirmektedir (4. Basamak). CTA (zerindeki
bu tersinir proses tim polimer zincirlerinin ayni hizda blytmesini ve dolayisi ile

ayni boyda olmasini saglamaktadir(16,17,31).

(13). Baslama

monomer P

Baslaticl —— [ m

(13). Tersinir Zincir Transferi

P[.n + SYS_R P[H\(S—R PES\K + R
z z /

(13). Yeniden baslama

¢ INOTOTTNE ° ® IMonoIn )
R—‘ip p,, WOHOTNEL, lnll
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(14). Dengeleme

[N ) Pas 5k
Py +

SN
' Z
M z

(14). Sonlanma

P“ + P“' — P||+|||

Sekil 6. RAFT Polimerizasyon mekanizmasi

RAFT yontemi, donusimle orantili sekilde artan molekdl agirhgina, dusik
heterojenlik indislerine ve birinci mertebeden Kinetik denklemine sahip tipik bir
yasayan radikal polimerizasyonu yontemidir. Ditiyoester, tritiyokarbonatlar ve bazi
aromatik ditiyokarbamatlar gibi ditiyokarbonil bilesikleri RAFT yonteminde zincir
transfer maddesi olarak kullanilir. Sekil 7°de zincir transfer maddesinin genel yapisi
gosterilmektedir. Z, fenil veya metil gibi bir gruptur ve radikal ilavesi ile C=S’nin
reaktivitesini yonetir. R, polimerizasyonu tekrar saglayan radikal, homolitik olarak

ayrisan bir gruptur.
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Z z R
Z= Avil, alkil, NR’,,0OR’ SR’ Ph CH,Ph

R= Homolitik ayrisan grup Ditiyoester{ CHs

Tritiyokarbonat— SCH3 CH,CN
Ksantat — O Et C(CH3).CN
( N Et, C(CH3)Ph

N

Ditiyokarbamat @ C(CH3)(CN)CH,CH,COOH

i
[ -

\ C(CH3)(CN)CH,CH,CH,0H

Sekil 7. Zincir transfer maddesinin genel yapisi

RAFT  icin kullanilan ayrisan R grubu genellikle, -CH,Ph, -CH(CH3)Ph,
-C(CHj3),Ph, —C(CHg3)2(CN), -CH2(Ph)COOH, gibi gruplar olabilmektedir. R
grubunun ayrisabilirligi kararlihgin ve R radikallerinin artisiyla artar. Ozellikle stren,
alkil akrilatlar ve vinil asetatin serbest radikal polimerizasyonu igin kullanilir. Bu
teknik, ayni zamanda akrilik asit ve akrilamid monomer birimlerine sahip iyi
tanimlanmis kopolimerlerin sentezinde de basarili bir sekilde uygulanabilmektedir.
Uygun bir zincir transfer maddesinin segilmesi ile dnceden belirlenmis molekdil
agirligina ve dustik heterojenlige sahip cesitli polimerlerin sentezi mumkind(r.
RAFT yontemi kontrolli radikal polimerizasyonu ile polimerlestirilmesi zor olan
(met)akrilik asitler, akrilamidler ve vinil asetat gibi degisik monomerlerin
polimerlestirilmesinde  kullanilabilir. Olduk¢a genis polimerizasyon sartlari
kullanilabilir. Buna Kkarsilik, ¢ogalan tirler ile etkin olmayan zincir transfer
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molekdlleri arasindaki zincir transferinden dolay polimerizasyon hizi fazla degildir.

Ayrica zincir transfer maddeleri zehirlidir ve kirmizi renklidir(24).

1.5.4. Atom Transfer Radikal Polimerizasyonu (ATRP)

ATRP baslangici, atom transfer radikal ilavesine dayanmaktadir. Kato ve c¢alisma
arkadaslar (1995), Percec ve Barboi (1995) ATRP vyaklasimini 1995 yilinda
Onerdiler. Bu tarihten sonra dlsiik polidispersiteye sahip metil metakrilat, stiren,
akrilonitril ve diger bazi monomerleri iceren polimerlerin sentezi basarildi. Bu
yontemlerle, serbest radikal polimerizasyon kontrollii / yasayan sisteme cevrilerek
yeni polimerik materyallerin gelistirilmesine olanak saglandi. ATRP’nin son
yillardaki inceleme alanlar Kkatalizor sistemlerinin reaktivitesini degistirmek ve
kontrolli / yasayan polimerizasyonun temeli olan polimerizasyon sicakligini
dustrmektir. ATRP reaksiyonlari ile yapisi énceden tahmin edilebilen, heterojenlik
indisi dusik, yuksek molekul agirlikh ve yuksek islevselli polimerler sentez
edilebilmektedir. ATRP diger yasayan radikal sistemleri ile karsilastirildiginda daha
basit, daha ucuz ve kontrolli radikal polimerizasyonlari igin daha guzel bir
yontemdir. ATRP ile c¢ok sayida yeni materyallerin sentezi basarildi. ATRP
reaksiyonlarinda oksijen, difuzyon kontrolli radikal oksijen reaksiyonlarina ek
olarak katalizor olarak kullanilan Cu (I)’i Cu (lI)’ye tersinmez olarak
donustirmesiyle (redoks birlesmesiyle olusan katalizér kompleksini ytkseltgeyerek)
katalitik aktivitenin kaybolmasi sonucu polimerizasyonun durmasina neden
olmaktadir. Bu ylizden reaksiyonlar inert (azot, argon atmosferleri gibi) ortamlar
altinda gerceklestirilerek sistemdeki oksijen miktari azaltilir. ATRP, kontrollu
ortamda cok cesiti monomerlerden polimerlerin sentezlenebildigi  basarili
polimerlesme metotlarindan biridir. ATRP cogunlukla bulk (kitle) ya da susuz
ortamlarda uygulanmaktadir. Geleneksel serbest radikal polimerizasyonlarin,
fonksiyonel monomerlere, safsizliklara karsi duyarh olmalari ve sonlanma
reaksiyonlarinda problem olusturmalari nedeniyle polimerizasyon kontroltinin bir
gecis metal kompleksinin kullanimiyla gerceklestigi ve genis bir yelpazedeki
monomerlerin polimerlesmesine olanak saglayan ATRP teknigi bunlarin yerine

alternatif olarak degerlendirilmektedir(38).
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1.5.4.1. ATRP Mekanizmasi

Sekil 8 ve Sekil 9°da ATRP icin onerilen mekanizmalar gorulmektedir. Tersine
cevrilebilir ve tekrarlanabilir bu reaksiyon yoluyla, dontdsumlu ve disuk
polidispersiteli ilerleyerek artan molekuler agirliklara sahip polimerler olusur. Pek
cok farkli alkil halojendr baslaticilarinin kullanimi ile ve CuX / 2,2'-bipridin (bpy)
gibi azot iceren ligant-metal kompleksinin katalizorliginde, metakrilatlarin (MA)

ATRP’leri kontrollu bir *yasayan’ durum gosterir.

Sekil 8. Cu'X / 2,2-bipridin (X: Br ya da Cl) ile katalizlenen ATRP icin 6nerilen

mekanizmasi

ATRP’nin reaksiyon mekanizmasinda, Cu-1 / bpy kompleksi, baslaticidan bir
halojeni radikalik olarak koparir ve halojen radikaline elektron vererek baglandigi
icin kompleksteki metal yiikseltgenerek [ X-Cu-11/LC*X" kompleksini olusturur
(Sekil 8). Halojenini kaybeden alkil halojenir bilesiginin bir alkil radikali
olusturdugu bu basamaga aktivasyon basamagi denilir. Bu alkil radikali ortamda
bulunan monomere katilarak polimerizasyonu baslatir. Bu monomerik radikalin, bir
kac monomer Kattiktan sonra, X-Cu-II/LCJ"X  kompleksinden tekrar halojeni
kopararak aktifligini kaybettigi bu basamaga da deaktiflesme basamagi denilir.
Halojenini radikalik olarak kaybeden kompleksteki metal, 6nceki elektronunu geri
aldigi icin tekrar indirgenerek Cu-I/LL1"X" kompleksine doniisir. [ Cwl/LLI*X
kompleksinin polimerden tekrar halojeni 6nceki gibi kopararak yapinin monomerik
ucunu aktiflestirmesiyle polimer tekrar monomer katmaya devam eder. Reaksiyon,

aktiflesme, deaktiflesme ve monomer katma basamaklari Uzerinden monomer
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bitinceye kadar surer. ATRP’nin bu mekanizmasi sayesinde daha fazla kontrollii
polimerlerin sentezi yapilabilir(38).

Baslama

Kgi

R-X + M,™Y/Ligand R. + X-M,""-Y/Ligand

ai

k

R. + Mi—>P1.

Cogalma

n . kd n+1 .
PX + M, -Y/ngand‘_kT P, + X-M; “-Y/Ligand
a
Kp
P, + M—— > P41

Sonlanma

k _
P, +Pp ——P,,vyadaP, + PmH

Sekil 9. ATRP’deki temel reaksiyonlar(38)

1.5.4.2. ATRP’de Kullanilan Bagslaticilar

ATRP’de bircok turde baslaticilar kullanihir. Polistirenler icin, fonksiyonel grup
iceren baslaticilardan en yaygin olarak kullanilani 1-feniletilhalojenirlerdir. Bunun
yaninda S ve MMA’nin ATRP’lerinde asit iceren baslatici kullanimi basarili bir
sekilde gerceklestirildi. ATRP’de alkil halojentrler (RX) karakteristik baslatici
olarak kullantlirlar. Ayrica alfa konumunda allil, CCl,;, CHCI3 gibi birden fazla
halojen atomu tastyan bilesikler, zayif hidrojen bagh N-X, S-X ve O-X tirl
bilesikler baslatici olarak kullanilabilirler. Sekil 10’da ATRP’de kullanilan bazi

baslatici tirleri gérulmektedir.
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BrCH, CH,Br
H,C—CH—CI
i
H.C S—Cl
8 I
O CH,Br
1-kloroetil benzen 4-metilbenzen siilfonil klorir 2,4 6-tribrommetil benzen

B CH

R oG e RJPCHT:C 3Jrn B RTCHCH e
=0 o

OMe OoMe

PS-Br PMMA-Br PMA-Br

Sekil 10. ATRP’de kullanilan bazi baslaticilar

1.5.4.3. ATRP’de Kullanilan Katalizérler

ATRP’de etkili bir katalizor igin, metal atomu bir elektronun ayrilmasiyla en azindan
erisilebilir iki yukseltgenme basamagina, bir halojene karsi ilgiye, halojeni
uygunlugu icin genisleyebilir bir koordinasyon kiresine ve bir ligant icin gucli

kompleklestirme 6zelligine sahip olmalidir.

Sekil 11. [Cu*(bpy)X] (X: Br, Cl v.b.) dimer yapisi

Bu amagla kullanilan metaller Cu, Fe, Ru, Ni, Re , Pd ve Rh “dir. Cu ve Fe ucuz

olmalarindan dolayi yaygin olarak kullantlirlar(38).
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1.5.4.4. ATRP’ de Kullanilan Ligantlar

Ligantlarin ATRP’deki rolii, organik ortamda katalizorin yani gecis metal tuzunun
¢cozlinmesini ve uygun bir reaktivite icin metal merkezinin uyumunu saglamaktir.
Cogunlukla azot atomu igeren ligantlar (2,2'-bipridin turevleri gibi) bakir katalizorli
ATRP’de yaygin olarak kullaniimaktadirlar. Aksine kikirt, oksijen ya da fosfor
ligantlari uygun olmayan elektronik etkilerden dolayr ATRP’de daha az etkilidir. En
o6nemli bipridin tdrevi, 4,4'-di (5-nonil)-2,2'-bipridindir. Bipridin tlrevlerinin sentezi
daha zahmetli oldugu icin en fazla kullanilan azot iceren ligand 2,2’-bipridindir.

Sekil 12°de ATRP’de kullanilan bazi ligantlar gosterildi(38).

T
N
HiC™ '\
S
H,C E’Z
\/\ N/CHS
CT N\
/(\ZH 2 Hs
2
H,C
—N N—R I
Vi
\ y Mo
Y4 N\ / \CH3 H4C Tk
bipridin iminopridin MegTREN
RVAVARVARVAREEEVARVARVA
CH, CH, CH, CH, CH, CH,4 CH,
HMTETA PMDETA

Sekil 12. ATRP’de kullanilan bazi ligantlar

1.6. Halka-Acilma Polimerizasyonu

Halka-agilma polimerizasyonu, halkal bilesiklerin polimerizasyonu anlaminda

kullanilir ve asagida verilen genel tepkime Gzerinden ilerler.
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Sekil 13. Halka-a¢iima polimerizasyonunun genel gosterimi

Doymamis halkali eterler, halkali esterler (laktonlar) , halkali amitler (laktamatlar) ve
halkali aminler(iminler) halka-agilma polimerizasyonuyla polimerlesebilirler.
Poli(batilen oksit) , poli (etilen oksit) , poli (etilen imin) , polikaprolaktam halka-
acllma polimerizasyonuyla Uretilen bazi ticari polimerlerdir. Halka-agilmasi
polimerizasyonu ile radikal polimerizasyonlarinin ayni anda ve tek basamakta
yapildigina  dair calismalar literatirde  mevcuttur(39-44).  Halka-agiima

polimerizasyonu ile polimerlesen en énemli monomerler asagda verilmistir:

/CHZ_ CHZ_CO
H,C | — (NH(CH,)sCO-)_

CHz— CHz~ NH Naylon-6

€ -kaprolaktam

Etilen oksit(R=—H), Propilen oksit(R=—CHy3),

o)
/N

nHL — CHR—»(—CHZ—cl:H—O—)n

R

Oksasiklobutanlar,

CHz—O i
NR,C——CH, —> (=0CH— C|:CH2_)n

R

Sekil 14. Halka-Acilma polimerizasyonu ile polimerlesen en 6nemli monomerler
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Bu polimerler monomerlerine gore poli(e—kaprolaktam), poli(etilen oksit),
poli(propilen  oksit), poli-oksasiklobutan adlarini  alirlar.  Halka-agilmasi
polimerizasyonu ile elde edilen polimerler, polimerik zincirde eter, amid baglar gibi
fonksiyonlu gruplarin bulunmasi nedeniyle, genellikle kondensasyon bdlimiine
girmektedir(2).

1.6.1. Halka-Acilma Polimerizasyonu Mekanizmasi

Halkali bilesiklerin bazilari metatez, katalizorsiiz halka-a¢ilma veya radikalik halka-
acllma gibi yontemlerle polimerlesse de, halka-acilma polimerizasyonu genelde
anyonik veya katyonik mekanizmay: takip eder. Polimerizasyonun baslamasina
yonelik iki tir mekanizma 6nerilmistir. Mekanizmalarin birisinde (mekanizma A),
halkanin acilmadigi ve monomer ile katalizériin etkilesmesiyle daha sonra baslatici
olarak gorev yapacak bir koordinasyon ara drtntn (genellikle bir oksonyum iyonu)
olustugu sdylenir. Katyonik halka-agilma polimerizasyonu g6z 6niine alinarak bu

mekanizma asagida gosterilmistir.

X X Y

i

| A |

At ¢ ) A +
O e —— D
Sekil 15. Mekanizma A

Onerilen diger mekanizmada (mekanizma B), Kkatalizoriin dogrudan halkaya etki
ederek halkayi actigi varsayilir. Bu etkilesim sonucu olusan iyonik ug grup, bir baska
monomerle tepkimeye girer ve monomer katilmasi benzer adimlarla ilerler.

Mekanizma asagidaki genel tepkimeyle gosterilir(3).
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T
A N

i\
:N g A B
B + X+Y— ‘ B Y <_/ > X —A +Y

Sekil 16. Mekanizma B

1.6.2. Halka-Acilma Polimerizasyonuna Ornekler
1.6.2.1. Halkali Eterler

Etilen oksit, hem anyonik hemde katyonik katalizorler yaninda polimerlesir.

0
Ve
H,C CH, ——> %CHZ—CHZ—OQI—
n

etilen oksit poli(etilen oksit)

Sekil 17. Etilen oksitin polimerlesme reaksiyonu

Polimerizasyonda anyonik katalizorler olarak alkoksit iyonlari, hidroksitler, metal
oksitler ve bazi organometal bilesikler; katyonik katalizor olarak Lewis asitleri ve
protonik asitler kullanilabilir. Etilen oksitin XY gibi bir bagslaticiyla katyonik halka-
acllma polimerizasyonunun baslama adiminda, baslaticidan gelen X* epoksitin
oksijenine katilarak siklik oksonyum katyonu olusur (A mekanizmasi) veya siklik

oksonyum katyonu daha sonra acilarak dogrusal katyon verir (B mekanizmasi).
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/\/‘O‘\ . A ek,

- mekanizma A
X" Y + HC CH, > X—O Y

"N cH,

etilen oksit
oksonyum katyonu

X—O0—CH,—CH, Y~

Sekil 18. Etilen oksitin mekanizma A Uzerinde biylmesi

nH2C CH;

R—O—CH," A" —»x{o CHZ—CHZ}O CH,—CH," Y-
mekanizma B

Sekil 19. Etilen oksitin mekanizma B Uzerinde biyumesi

Mekanizma A (zerinde blyimede yeni bir etilen oksit monomerindeki oksijen,
oksonyum katyonundaki sterik agidan en az engellenen CH, karbonuyla etkilesir. B
mekanizmasinda biyume ise, dogrusal katyon baslama adimina benzer sekilde

monomer molekdllerini katmasi seklinde ilerler.
1.6.2.2. Laktonlar

Laktonlar, halkal esterlerdir. Anyonik ya da katyonik katalizorlerle poliesterler
verecek sekilde polimnerlesirler. Polimerizasyonda alkoller, aminler, organometalik
bilesikler ve alkol-titanyum alkoksit karisimlari baslatici olarak kullanilir. Halkanin

buyuklagu laktonlarin polimerizasyonunda 6nemlidir.
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 CHy—CH—O
“CH—CHy—C=0 — » LEO—CHZ—CHZ—CHZ—CHZ—ﬁ}
o—n

nH,C

3- valerolakton poli( &- valerolakton)

Sekil 20. &- Valerolaktonun polimerlesme reaksiyonu

1.6.2.3. Halkali Anhidritler

Adipik anhidrit gibi halkali anhidritler, ¢ozeltilerinde polianhidritler vermek lzere
halka-acilma polimerizasyonuna ugrarlar. Sodyum hidriir veya potasyum asetat gibi
anyonik baslaticilar, Al; veya BF3 eterat gibi katyonik baslaticilarla ve kalay 2-

etikhekzanat gibi koordinasyon baslaticilariyla yuksek mol kitleli polianhidritler

elde edilir.
I
CH2—CH2—C\
oty 0 —— —-C—(CH)—C—0—F
~ / I I n
CHZ_CHZ_ﬁ 0O o)
o
adipik anhidrit poli(adipik anhidrit)

Sekil 21. Adipik anhidritin polimerlesme reaksiyonu

1.7. Blok Kopolimerler

Blok polimerizasyonu monomerlerin dogrudan dogruya veya pek az katki maddeleri
ile polimerizasyonuna dayanir. Basamakli polimerizasyonuna ugratilan monomerler
genelikle bu yontemle polimerlestirilir. Yabanci maddelerin polimerizasyon ortamina

girme olasthgr pek az olup polimerik Grinun ayrilmasi oldukca kolaydir. Blok
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polimerizasyon yonteminin kondensasyon polimerizasyonlari i¢in uygun oldugu
sOylenebilir. Cunku bu tir polimerizasyonlarda yiksek molekil agirhkli polimer
reaksiyonun en son asamalarina kadar olusamaz. Bunun sonucu olarak,
polimerizasyon suresince ortamin viskozitesi oldukca dustk kalir ve reaksiyona giren

maddelerin karistiriimasi kolayca saglanabilir(2).

Blok kopolimer, iki veya daha fazla polimer zincirlerinin u¢ uca kimyasal olarak
baglanmis seklidir(14). Bu zincir parcalari ana zincir boyunca birbirini izlerler (Sekil
22). Oysa graft kopolimerlerde bir monomerden olusan zincir ikinci monomerden

olusan ana zincir Uzerine asilanir(45).

Sekil 22. Blok kopolimer zinciri

Blok kopolimerlerin 6zellikleri, her iki homopolimerin veya rastgele kopolimerlerin
Ozelliklerinden oldukca farkli olabileceginden, bu tir polimerlerin hazirlanma
yontemleri caziptir. Bu nedenle, yapilan kopolimerlerde homopolimer veya baska
maddelerin bulunmamasi istenir. Yapilan ¢alismalar sonucunda ¢ok sayida blok
kopolimer sentezi yapiimistir(46-54).

iki farkli homopolimerin birlikte 6giitiilmesi sirasinda zincir kirilmasi sonucu olusan
iki farkli aktif polimer zinciri yeniden birleserek blok kopolimer verebilir. Bir
polimerin farkli bir monomer yaninda mekaniksel kuvvet etkisinde birakilmasi da

blok kopolimer sentezine yol acgar.
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~rN——M—M;——vvvv - My homopolimeri

r\f\f\f\,—Mz_Mz_r\m M2 homOpO“meri

mekaniksel
’\IVV\J—Ml Ml_‘\f\f\f\; 2 r\j\/\j\,—Ml )
+M2
VU Ml—MZ A AN kOpOlimer

NAIN——M;— M—— Vv M, homopolimeri

Sekil 23. Mekaniksel 6gutme ile blok kopolimer olusumu

Kimyasal yapilari farkli iki homopolimerin iyonlastirici 1sinlar ya da UV 1sinlari ile
etkilestirilmesiyle blok kopolimerler sentezlenebilir. Zincir uclarinda kolay
kirilabilen kimyasal baglarin  bulundugu polimerlerden vyararlanilarak blok
kopolimerler hazirlanabilir.  Sekil 24’deki fotopolimerizasyon yontemi ile

polimerlesme bu gruba 6rnek verilebilir.
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polimerizasyon

Gzuct CBr,
H,C CHZ—>G 4 ~nrn———CH,—CH Br w V. CH,——CH .

|

W n——CH,——CH, My —— /e

Sekil 24. Polistirenin fotopolimerizasyon yontemi ile blok kopolimer sentezi

Sonlanmamis makro-radikallerin  bulundugu “yasayan” polimerlere anyonik
polimerizasyonla yeni bir polimer zinciri eklenmesiylede blok kopolimerler elde
edilebilir. Cogu ticari polimer bu yolla elde edilir. Sekil 25°de gosterilen ilk ticari
blok kopolimer olan propilen oksit - etilen oksit kopolimerleri (Pluronics) etilen oksit
polikarbanyonlarin bulundugu anyonik polimerizasyon ortamina propilen oksit

katilarak sentezlendi.

‘FCHZ—CHZ—O CH;—CH—0
|

CH, m
Sekil 25. Poli (etilen oksit-b-propilen oksit) blok kopolimeri

Birden fazla peroksijen grubu iceren bilesiklerle iki adimda blok kopolimer elde
edilebilir. Birinci adimda, vinil monomerleri ile oligoperoksit polimerlestirilir ve

ayrismamis peroksijen grubuna sahip aktif polimerler elde edilir. ikinci adimda ise,
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baska bir monomer bu aktif polimer ile polimerlestirilip Sekil 26’daki gibi blok
kopolimer elde edilir(55).

nM; + Oligoperoksit—M, 222" 00— @)
Aktif polimer

M, AN 00 AN 00 vowe + M= M— W N—— M,

Blok kopolimer

Sekil 26. Oligoperoksitler ile blok kopolimer eldesi

Dallanmis blok kopolimerlerin eldesi igin, makromonomerler ve makrobaslaticilarin

kullanimi uygundur(56).

1.8. CLICK KiMYASI

1.8.1. Click Kimyasinin Gelisimi

Ilk olarak**click’’kimyasi 2001 senesinde 217. American Chemical Society yillik
toplantisinda Dr. Barry Sharpless’in grubunun ileri surdigi bir kavramdir. Daha
sonra benzer yayinlarin sayisindaki yikselislerle buyuk c¢ikis sergilemistir(57). Click
kimyasinin temelleri kuruldugundan bu yana, bu duyarl ve hassas kimyasal
yaklasimin uygulamalarini iceren yayinlarin miktari fark edilir olgude artmistir.
Nanomalzeme, biyoloji, kimya, ila¢c sanayi ve tip olmak (zere cesitli bilimlerde
kullanimi gorillmeye baslamistir. insanlarinkisisel bakis acilari ve incelemeleriyle
yeni ufuklar acacagida kesinlesmistir(58). Dr. Sharpless 2001 yilinda, click
kimyasi’ni; birimsel, yaygin kullanim alani, yiiksek verimi, kromotografik yontemler
kullanilmadan ayrilabilen zararsiz yan drlnleri ve sterospesifik bir reaksiyon olarak
belirtmistir. Gerekli karakteristik asamalar, basit reaksiyon kosullari (ideal olan,
asamalar, su ve oksijene duyarsiz olmalidir), baslangic materyal ve reaktantlarin
kolay bulunur olmasi, ¢6zticu kullaniimamasi veya kullanilanin basit uzaklastiriimasi

ve basitce Uriinun izolasyonunukapsar. Kovalent bagli molekdlleri birlestirmek igin
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en ¢ok kullanilan ve glvenilen bir yontem olmustur. Saflastirma eger gerekli ise,
destilasyon veya kristalizasyon gibi kromatografik olmayan yontemlerle yapiimali ve
urain fizyolojik sartlar altinda stabil olmalidir(59). 1960 I yillarada ortaya ¢ikan bakir
katalizliginde Huisgen reaksiyonu (CuAAC) son vyillarda cazip hale gelmistir.
Yiksek sicaklik ve katalizsiz ortam reaksiyonun yavas olmasina neden olmustur.
Click statustinde sayilabilecek reaksiyonlar arasinda, 1,2,3-triazol olusturmak dzere
alkinler ve azidlerin Huisgen 1,3-dipolar halka katilma (HDC) reaksiyonu hig
stiphesiz akla gelen ilk ornektir. Reaksiyon sartlari, fonksiyonel gruplara genis
Olclide tolerans ve onlarin kinetik dayaniklihgi ile birlesmis, fonksiyonel azid ve
alkinlerin kolaylikla sentezi birbirlerini tamamlayan bu ciftleri 6zellikle cazip
kilmaktadir. Halbuki HDC, click kimyasinin merkezinde bu reaksiyonda yer almis
suyun olumlu etkileri ve Cu(l) katalizort altinda azid-alkin birlesmesinin, etkili
oranda hizlanmasinin son zamanlardaki kesfidir. HDCmetal katalizlerini kullanarak
(Ru, Ni, Pt, Pd ve Cu(l)) yardimiyla énemli miktarda hizlandiriimasi ve verimin
artirtlmasi (% 95 ve Uzeri) saglanmistir. Bunlar icinde en yaygini Cu(l)’ dir.1,2,3-
triazole, tetrazole veya 1,2-oksazol olusumunlari ilgili fonksiyoneliteye bagli olarak
gerceklesir. 20kcal/mol’ den daha az termodinamik entalpileriyle bu reaksiyonlar
aciklanir. CUAAC reaksiyonu uygun verim, entalpi degeri, reaksiyon kosulu, segici

ve ¢Ozlculer agisindan uygundur.

N
N=
N—FR
\
R" R" __ N&N\
Cu! N—TR’
-+ - -+ —_—
\
N N'I_R R“/‘\/
N= N\

Sekil 27. HDC’nin 6zel formu: Cu(l) katalizorltigiinde 1,4-triazolln 6zel bir sekli ile
sonuglanirken, termal olarak uyarildiginda 1,4- ve 1,5-triazollerin hemen hemen

1:1karisimi ile sonuglanir.
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Bu yeni reaksiyon modeli 1,4-distbstitie 1,2,3-triazol (anti-1,2,3-triazol) icin
secicidir ve hemen hemen tamaminin donisimi ile yirir ve herhangi bir grup
korumaya gerek gorilmez. Genelde higbir saflastirma islemi gerektirmez. Bu
mikemmele yakin reaksiyon click kimyasi ile es anlamli sayilir ve siklikla click
reaksiyonu olarak bilinir. Bu gucli baglanma sekli stireci harika oldugunu ispat etmis
ve click kimyasi bir hayaldenlden bir gercege dontsmdastir (60).

1.8.2. Click Kimyasinin Felsefesi

Click reaksiyonlari kinetik kontrolle durdurulabilir, son derece guvenilir ve segici
streclerdir. Sharpless tarafindan ileri strilen “click” kimyasi kapsaminda bir asama
zorlu da olsa kullanish olmalidir. Reaksiyonlar birimseldir, genis kullanim alanlarina
sahiptir, yliksek verimle gergeklesir, kromotografik yontemlere ihtiya¢ olmadan
uzaklastirilabilen ¢ok az miktarda yan driin olusturur, sterosecicidir, gerceklesmesi
kolaydir, zararsiz veya kolaylikla uzaklastirilabilen ¢ozuictler kullanihir. ideal olarak
click kimyasi igin kullanilacak reaktantlar ve materyaller kolaylikla bulunabilmelidir.
Petrokimya endustrisinde alkan buharlarinin pargalanmasi yolu ile elde edilebilen
veya dogadan kolaylikla temin edilebilen materyaller bu giclu yaklasimin kullanisli
bir bulus oldugunu gostermektedir(58). Yilksek kimyasal verim, basit, saflastirma
gerekmeyen, basit triin izolasyonu saglayan,hem su igcinde hem de organik ¢ozlculer
icerisinde olusan ve basit yapi olasiliklari sunma “‘click’” kimyasinin reaksiyon

Ozellikleridir.

1.8.3. Click Reaksiyonlarinin Siniflandirilmasi

Reaksiyon durumuna gore “‘click’” reaksiyonununddrt ana sinifi  asagida

aciklanmistir.

1.8.3.1. Halka Katilmalari

Bunlar 6ncelikle 1,3-dipolar halka katilmasi olarak adlandirilirlar. Ama hetero Diels
Alder halka katilmasini da icerirler. Azidler ile alkin reaksiyona girer. Siklik Uriin

yani triazol elde edilir.
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RNy + R —R

\ 4

RI
Sekil 28. Ug alkin ve azide ait HDC reaksiyonu

1.8.3.2. Nukleofilik Halka Acilmalari

Bunlar siklik stlfatlar, epoksitler, aziridinler gibi gergin heterosiklik elektrofillerin
acllmasi olarak isimlendirilirler. Epoksi ve aziridinler en genis kullanilanlaridir.

Oksiran ve aziridin bu halka a¢iimasinda ¢ok verimlidir.

HX X: O, NR, "SR. 'NR,
X Ij.l

A +  :Nu

Sekil 29. Nukleofilik halka agilmasi

Y

Nu*

1.8.3.3. Aldol Tipi Olmayan Karbonil Kimyasi

Ornekler, oksim eterler, aminler, hidrazonlar, tiyotreler ve drelerin olusumlarini
kapsar. Aldol tipi karbonil reaksiyonlari genellikle dusik termodinamik hareket
gucune sahiptir bundan dolay1 reaksiyon sureleri daha uzundur ve yan Urinler
olustururlar. Bu yizden bu reaksiyonlar “click” reaksiyonlari olarak hesaba

katilmazlar.
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Sekil 30. Non-aldol karbonil kimyasi

=
=
Y

1.8.3.4. Karbon-Karbon Coklu Bagina Katilma

Ornek olarak epoksidasyon, aziridasyon, dehidroksilasyon, sulfonil halojen
katilmalari, nitrosil halojen katilmalar, aralikli Michael katiimalari icermektedir.

X
R—C=C—R, > A +  yan iiriin
H H
R, R

X: O, NR, "SR, *NR,

Sekil 31. Karbon-karbon ¢oklu bagina katiima
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Sekil 32. Click stattistine giren reaksiyonlarin toplu gosterimi(62-68)

1.8.4. Cu(l) Katalizorluginde Terminal Alkinler ve Azidlerin Huisgen 1,3-

dipolar Halka Katilma Reaksiyonu ve Mekanizmasi

1,2,3 triazoller olusturmak i¢in terminal alkinler ve azidlerin, Cu(l) katalizli, Huisgen
1,3- dipolar halka katilmasi “click” reaksiyonuna 6rnek bir modeldir. Bu reaksiyon
“click” kimyasinin tim sartlarini  olaganisti bir sekilde gerceklestirir. Bu
reaksiyonda sadece onu regiosecici yapan 1,4-disibstitie Grunler olusur. HDC
genellikle yiiksek sicaklik istemez. Fakat genis bir sicaklik araliginda (0-160°C), su
dahil cesitli ¢oziculer icinde ve genis pH araliginda gerceklestirilebilir(62-68). HDC
katalizorstiz versiyonundan 107 kat daha hizli ilerler ve saflastirma sadece trinun
filtrasyonundan olusur. Ayrica HDC sterik faktorlerden etkilenmez. Farkl olarak,
sibstitie primer, sekonder, tersiyer ve aromatik azidler bu doénlsime kolaylikla
katilirlar. Asetilenin yapisinda meydana gelebilecek cesitliliklere toleransi da
mikemmeldir. Bunlar halka katilmasini gézde kilar. Azid ve terminal alkinlerin

reaksiyonunun oldukca basit olmasi ve bunlarin standart sartlarda son derece
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dayanikli olmalari bu halka katilmasini populer yapan ek iki sebep olarak ilaveten
gosterilebilir. Azidler ve terminal alkinler genis pH araliina, ¢ozicu gesitliligine,
biyolojik molekillere, adi organik sentez sartlarina, suya, oksijene ve canli
sistemlerin  reaksiyon kosullarina tolerans gosterebilirler. Alifatik azidlerin
bozulmasina ragmen, yukaridaki sartlarda onlarin dayanikli olmasini saglayan
kinetik bir bariyer vardir ve bu azidler kinetik olarak desteklenir. Bu azidler aslinda
alkin gibi, bir dipolarofil kontaga gecinceye kadar c¢ozelti icerisinde gizli olarak
dururlar(63). HDC katalizérle aktivasyonu daha yuksektir. Deneysel veri ve Cu(l)’in
alkinle kolayca etkilesmesi esas alindiginda reaksiyonun ilk basamaginda Cu(l) alkin
dimerinin pi komlekslesmesi oldugu dustndlir. Sonra, uctaki protonun asetilenden

ayrilmasi ile Cu-asetilen kompleksi olusur.
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PN R,
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Sekil 33. HDC’nin reaksiyon mekanizmasi

35



1.8.5. Click Kimyasinda Kullanilan Katalizorler

HDC reaksiyonlarinda aktif kataliz olusturmak igin pek ¢cok yontem vardir. En ¢ok
kullanilan tekniklerden biri Cu(ll) tuzunu (CuSO4.5H,0 gibi) Cu(l) tuzu sekline
indirgemektir. indirgeyici ajan olarak cogunlukla sodyum askorbat kullanilir (3 ya da
10 kat fazlasi), ama hidrazin ve tris-(2-karboksietil)fosfin (TCEP) gibi diger
indirgeyici ajanlarla da sonuca ulastimistir. Bu yéntemin avantajlari, ucuz olmasi, su
icinde gergeklestirilebilir olmasi ve inert atmosfere gerek duyulmamasidir. Daha
once de anlatildigi gibi, sulu bir ¢dzlicli sadece baza olan ihtiyaci ortadan kaldirmaz,
gruplari koruma ihtiyacini da ortadan kaldirir. OH ve NH fonksiyonel gruplari sulu
cozeltide gorinmez olur ve cevreye dost bir uygulamadir. Dezavantaji ise,
indirgeyici ajan Cu(ll)’yi Cu(0)’a indirgeyebilir. Son senelerde bu tarz pek ¢ok
bilesik olusturulmustur. (CuBr,Cul, CuOTf-C¢Hg (OTf=triflorometansulfanat),
[Cu(NCCHj3)4][PFe] gibi). Bu metotta indirgeyici ajana gerek yoktur, fakat inert bir
ortamda ve organik bir ¢ozlcu igerisinde yapilmak zorundadir. Asiri miktardaki 2,6-
lutidin ve DIPEA bazlarinin kullanimi en az miktarda yan Grlin olusturan en iyi
sonuglart vermistir. Cu(l) tuzlari, Cu(ll) kadar guvenilir degildir. Son zamanlarda,
HDC reaksiyonlarinda katalizor olarak Cu(l) modifiye zeolitlerin kullanildigi rapor
edilmistir. HDC reaksiyonlarinda Zeolit USY (Cu(l) modifiye) CuCl’den daha iyi
sonuglar vermistir. Urlin verimi % 13 daha fazladir ve reaksiyon siresi 3 kat daha
kisadir. Bir diger arastirmada Ug¢ tane daha katalizor belirtildi. Bunlar : NiCl,, PtCl,
ve PdCl,. Hicbirisi CuBr kadar hizh Kkatalitik aktivite gostermedigi gibi hepsi
polimerizasyon urind olusumuna neden olmustur. 2005 yilinda, “click” kimyasinda
yeni katalizorler olarak pentametil siklopentadienil rutenyum(ll) kompleksleri
kesfedildi (Cp*RuCI(PPhsz), gibi).

N
Ry=—N; R PN
’ Cp*Ru(PPh,), N7 Ny
4= ’
R,
RS

Sekil 34. Cp*Ru tipi katalizorler ile 1,5-disubstitlie-1,2,3-triazol olusumu

Sonug olarak calismalar gostermistir ki, katalizorler siklo katilma prosesinde her

zaman istenmez. Siklooktin metoduyla katilma ilgisi regioizomerlerin rasemik
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karisimlarini olusturur. Bu kosul tipik olarak farmasétik uygulamalarda 6nemsiz olsa

da, regiospesifik olmasi agisindan “click” kimyasi igin ¢ok 6nemlidir(63).

1.8.6. Click Kimyasinin Zorluklari

Simdiye kadar terminal alkin ve azidlerin, Cu(l) katalizli Huisgen 1,3-dipolar halka
katilmalari yiksek verimli, gucli bir reaksiyon olarak sdylenildi. Halbuki HDC’nin
tartisilabilecek bir takim sinirlamalari vardir. ilk olarak, her halka katilmasinda
oldugu gibi, eger dien’in (azid) elektronu oldukca az ise dien reaksiyona
girmeyecektir. Bunun temel durum konfiglrasyon enerjisi bir dienofil (u¢ alkin) ile
karsilikli etkilesmesi icin oldukga dustktir. Ayni sekilde dienofil de elektronca
oldukga zengin olmayabilir. Bu sartlarin ortaya ¢ikmasi oldukga dustk ihtimaldir ve
bu sartlarin olusmasi icin uygulanmis ilaclarda veya biyolojik sistemlerde yaygin
olmayan fonksiyonel gruplar gereklidir. Daha yaygin bir problem de alkinin
homokaplingidir. Bu bir alkinin azid yerine ikinci bir alkinle reaksiyona girmesi ile
ortaya ¢ikar. Sekil 35’de gosterildigi gibi birgok alkinin homokapling reaksiyonu
vardir ki bunlardan ¢ tanesi gorilmektedir. Bunlar Glaser, Straus ve Eglinton
kaplingleridir. Bunlardan bazilari (Glaser ve Straus) Cu' katalizorii gerektirken
digerleri Cull Kkatalizorii gerektirir (Eglinton). Yine bunlardan bazisi (Glaser)
reaksiyona girmek i¢in oksijenin varhgina ihtiyac duyarken digerleri (Straus) inert
atmosferde yiriyebilir. Bunlarin ¢cogu sterik olarak hacimli bir bazin kullanimiyla
minimize edilebilir. Kicik bazlar tetrametiletilendiamin (TMEDA), piridin ve
trietilamin siklikla bu tip reaksiyonlarin olusmasina yol acar. Daha az yaygin bir
problem de Cu®’in doygunlugudur. Cu'-asetilen kompleksi “click” reaksiyonunda yer
almak icin azid ile fiziksel kontakta bulunmak zorundadir. E§er kompleks tamamen
terminal alkinler ile sarilirsa, alkinlerin kompleks ile selat olusturma riski vardir Ki
Cu”in doygunlugu bu sebeptendir. Bu durum fonksiyonel azid gruplarinin
komplekse ulasmasini engeller. Birbirine ¢ok yakin dort terminal alkin igeren bir
substrat HDC reaksiyonu vermez. Halbuki alkinler, azid fonksiyonel gruplari ile yer
degistirdiginde substrat kolaylikla reaksiyona girer. Bazi azidlerin kararlihigi da bir
kisitlama olabilir. Eger bir organik molekilde azot atomlarinin karbon atomlarina
orani yiksek veya esitse molekil patlayici olarak distndlir ve ¢ok tehlikelidir.

Ornedin metil azid siklikla patlayarak ayrisir ve agir metal azidleri genellike
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atesleyici olarak kullanilir. Bunlarin hepsi basing veya sicaklik gibi ¢ok kictk harici
bir enerji gerektirir(58).

Cu!

Ph H — > Ph Ph
O, baz, ¢Ozicii
H H Ph H
Cu! [
Ph I - +
inert gaz. bazs, ¢Oztict
PH \\ H \\
llh l'h
cult
Ph H Ph Ph

piridin

Sekil 35. HDC reaksiyonunun ytizde verimini dustiren alkin homokaplingi tirleri;
Glaser (Ust), Straus (orta), Eglinton (alt)

Click kimyasinin 6zellikle farmakolojide de dezavantajlari vardir. En belirgin
dezavantajlarindan bir tanesi *“click” kimyasinda bakir katalizoriine ihtiyag
duyulmasidir. insan viicudunun bakira ihtiyaci oldugu halde viicuda gereginden fazla
bakirin girmesi cok kot sonuclar dogurabilir. Bazi belirgin yan etkileri hepatit,
norolojik rahatsizliklar, bébrek hastaliklari ve alzheimerdir. Bu toksisitenin sebebi
bakirin reaksiyon kosullarini degistirmek igin tek elektronlari kolaylkla alabilmesi
ve verebilmesidir. Bundan dolay! hidroksilsiz radikaller olusturmak icin hidrojen
peroksitin canh sistemlerde indirgenmesi gibi toksik reaksiyonlari katalizler. Bu
yuzden “click” kimyasinin canh sistemlerde uygulanmasi icin bakir katalizérinin
tamamen uzaklastirilmasi gerekmektedir. ScFinder Scholar ile yapilan bir
arastirmada belirlendigi gibi 1,2,3-triazollerin canli sistemdeki metabolizmasini

anlatan herhangi bir yayina rastlanmamistir(57).

1.8.7. Click Kimyasinin Uygulanma Alanlari

Genel olarak U¢ ana bolumde click kimyasinin uygulanma alanlari asagida
aciklanmistir.
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1.8.7.1. Click Kimyasinin Biyokonjugasyonda Uygulanmasi

Biyokonjugasyon, kimya ve molekuler biyoloji arasinda genis bir bilim alanini
kapsar. Biyokonjugasyon teknikleri genellikle bir biyomolekil iskeletine sentetik
basamaklarin kovalent bagdlanmasini igerir. Ornekler, proteinler ve niikleik asitlerin
ligandlar, selatlar, radyoizotoplar ve benzer uglar tarafindan modifikasyonunu icerir.
Biyokonjugasyon canli sistemlerde biyomolekullerin belirlenmesine yardim eder.
Halen, bu baglamda ise yarar sadece birka¢ reaksiyon ispat edilmistir.“Click”

Kimyasl biyokonjugasyonun bilimsel gelisiminde basvurulan en son stratejidir.

/

,_\ﬁ/b j¢ I 0 OH

HO HO 3 OH
1 2

HO O O

Sekil 36. Alkin modifiye DNA da kullanilan azid etiketleri ve alkin modifiye Gridin

nikleosidleri

1.8.7.2. ClickKimyasinin Malzeme Biliminde Uygulanmasi

Dendrimerler malzeme ve ila¢g kimyasinda uygulamalari ve benzersiz ¢zellikleri ile

biylk ilgi gérmeye devam eden sentetik molekdllerdir. Dendrimer sentezi 25 yildan
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daha uzun zamandir yapilmasina ragmen, saflastirmadaki zorluklari ve saf olmayan
urinlerin kromotografik ayriminin uzun olmasi gibi problemler ortaya c¢ikmaya
devam etmektedir. Bu problemler bir dereceye kadar Cu(l) katalizli click kimyasinin
dendrimer sentezine uygunlugu ile giderilebilir. Click kimyasi temelli dendrimerin
ilkdrnegi Fokin ve arkadaslari tarafindan sentezlendi. Fokin, birbirinden ayri kollart,
azid anyonu ile substitisyondan sorumlu, degisken bir klor grubu iceren bir bis-
alkinil iskeleti Gzerinden ardisik click reaksiyonlar ile ilk defa sentezlendi. Sonug
olarak asagida gorulen dentritik molekil elde edildi. Az verimli dontstmler, bir
polimerin yapisinda reaksiyon ortaminin sterik ulasiimazhginin bir sonucu olarak
tamamlanmamis reaksiyonlardan kaynaklanir. Click reaksiyonunu kullanarak

Haddleton ve arkadaslari neoglikopolimer sentezini gerceklestirmistir(58).

1.8.8. Polimerde Click Reaksiyonlari

Son zamanlarda, Cu(l) katalizlenmis 1,3-dipolar halka katilma tepkimesi, makul
tepkime kosullarinda yiksek secicilikle gerceklestirilmesi, fonksiyonel grup
cesitliligine olanak saglamasi, kisa tepkime sirelerine sahip olmasi, kullanilan
cozlculere karsi fazla duyarli olmamasi ve yiksek verim elde edilebilmesi nedeniyle
buyuk ilgi gormektedir(61-66). Kontrolli polimerizasyon yodntemlerinden; atom
transfer radikal polimerizasyonu (ATRP), halka a¢ilma reaksiyonu (ROMP) ve yari
yasayan katyonik reaksiyonlardan nitroksit aracilikli polimerizasyon (NMP), tersinir
ekleme-bolinme zincir transfer polimerizasyon (RAFT), ya da polikondensasyon
reaksiyonlarindan elde edilen baslangic polimerlere farkli kimyasal 6zellikteki
oligomer veya polimer vyapilarin baglanmasinda click tepkimesi esneklik
saglamaktadir. Dolayisiyla kontrolli polimerizasyon ve click tepkimeleriyle cesitli
fonksiyonaliteye sahip polimer eldeleri gerceklestirilmistir. Yasayan anyonik
polimerizasyon ve serbest radikal polimerizasyon reaksiyonlariyla click tepkimelerin
birlestirilmesi birka¢ 6rnekle sinirhidir. Genel olarak, olusan sonu¢ polimerin (ilk
fonksiyonlandirma ile ilgili olarak) iyi bir karakterizasyonu icin molekdl agirhg
dustik olan (Mn < 30 000 g/ mol) polimerlerin kullanildigi s6ylenebilir. Click
tepkimelerinin kullanimiyla ana zincirde olusan triazol birimlerle polimerlerin bir

araya gelmesiyle yuksek molekil agirligina sahip polimerler elde edilebilir.
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2. YAPILAN CALISMALAR

2.1. Kullanilan Maddeler

o g~ DN

10.

11.
12.

13.

14.

15.
16.

17.
18.

19.
20.
21.

3-Klor-1-propanol(CH3H;CIlO), Merck trlnuddr.

Sodyum Azid (NaNs3), Sigma-Aldrich trunaddr.

Diklorometan(CH,Cl,), Merck Grinudur.

Sodyum silfat (Na,SO,), Merck driinuadur.

€-kaprolakton(CgH100,) % 99, AlfaAesar trinudar.

Dietil eter (CH3CH,OCH,CHg3), Carlo Erba Urini olup alindigi gibi
kullanildi.

Azot gazl, Habas A.S. Uriind olup, Erkuloglu A.S.’den alindi.
Tetrahidrofuran, Merck driind olup, kullanilmadan énce mor renk elde
edilene kadar sodyum metali ve benzofenon ile reflaks edilip destile edildi.
Saf su.

N,N-dimetilformamid (DMF),[HCON(CHj3),] Sigma-Aldrich Grind olup,
saflastirma isleminden gegcirilmeden kullanildi.

Aseton, Sigma Aldrich Grtnudur.

Kloroform (CHCls), Aldrich drint  olup, saflastirma isleminden
gecirilmeden kullanildi.

Polietilen glikol (PEG), Merck drind olup, cesitli molekil agirlikh olanlar
kullanildi.

Trietilamin (TEA), (CgHisN), Merck Grini olup, saflastirma islemi

yaptimadan kullanildi.

Propargil klortr (C3H3Cl), Aldrich driind olup alindigi gibi kullanildi.
Bakir (1) bromir (CuBr) %98, Sigma Aldrich Grinid olup alindigi gibi
kullanildi.

Sodyum klorur (NaCl), Emir Kimya trtnu olup alindigi gibi kullanildi.
N,N,N",N",N"-Pentametildietilentriamin(PMDETA), Sigma-Aldrich
urunaddr.

Kalay oktoat [Sn(Oct),] Sigma Aldrich Grinuddr.

Etanol, Merck trund olup alindigi gibi kullanildi.
Metanol, Kimetsan Uriini olup, saflastirma isleminden gecirilmeden
kullanildi.
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22 .Petrol eteri Merck UGrintdur.

2.2. Kullanilan Aletler
2.2.1. Rotary Evaporator

Bichi R3model olup, doénen buharlastirict bir balon kullanilarak ¢6zictlerin
buharlastirilmasi ve yogunlastirilmasi amaciyla kullanildi. Su banyosu sicakligi 20-
180°C arasindadir. Donme hizi 20-280 rpm ’dir. 10 mbar'dan daha disik bir

vakumla kontrollt olarak ¢6zicunin uzaklastirilmasi i¢in uygundur.

2.2.2. Isiticth Magnetik Karistirici

IKA C-MAG HS7 ve Dragon MS7-H550-Promodel isiticili magnetik karistiricilar
kullanildi.Hazirlanan bir reaksiyon i¢in maddenin erimesi ve ¢6ziinmesi amaciyla
kullanildi. Sicaklik ve devir sayisi ayarlanabilir. C6zeltinin tamamen karismasi
amaciyla icine bakla ( stir bar ) atilir ve manyetik karistiricinin Gst tarafina konulur.
Isiticth Magnetik karistirict  cahistirithir ve kisa zamanda maddenin batlinlyle

karismasi saglanir.

2.2.3. Vakumlu Etluv

Nive marka EV 018 ve wisd modelleri, kurutma islemlerini gerceklestirmek igin
kullanildi. Homojen sicaklik dagilimi saglar ve nemi yok eder. Vakumlu etiiv, vakum
ve 1s1yl ayni anda kontrol edebilme imkani saglar. Gozetleme cami sayesinde cihaz
icindeki numunelerin takibi yapilabilmektedir. Gésterge panelindeki manometreden

vakumu izleyebilir, PID kontrolcii sayesinde isteginiz isi ve sureyi ayarlayabilirsiniz.

2.2.4. Etuv

Nive incubator EN 120 model etliv maddeleri kurutmak amaciyla kullanildi.
icerisindeki 1s1 ayarlanabilen ve 1styl hemen her noktasinda ayni degerde tutabilen,

ayarladiginiz degere gore kiiclik sapmalarile ¢alisan firindir.
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2.2.5. Hassas Terazi

Shimadzu ATX224 model olup, madde miktarini belirleme amaciyla kullanildi. Cok
dustik miktarlari bile tartmakta kullanilan terazilerdir. 10 mg - 220 g arasi Ol¢gim

yapmaktadir. e= 1 mg d=0.1 mg dir.

2.2.6. Yag Banyosu

3-Azit-1-Propanol eldesi,PCL-N3 halka acilmasi ve polimer sentezi reaksiyonlarinda
kullanildi. Isitictli magnetik karistiricinin izerine konularak sicakligin homojen
dagihmi saglandi. Cam balon icinde gerceklesen reaksiyonlarin sicakligi, yag

banyosu sayesinde olmustur.

2.2.7. Buz Makinasi

Scotsman AF100 model olup, buz elde etmek amaciyla kullanildi. Bu makinenin
calisma prensibi soyledir. Once su puskurttilir daha sonra su tankina dolan suyu, su
pompas! aracthigiyla sogutmanin oldugu kisimasurekli su puskurterek buz olusumu

saglanir.

2.2.8. Buzdolabi

Arcelik marka olup sogutma islemlerinde kullanildi. Sentezlenen driinlerin dietil eter
icinde ¢cokturme islemi buzdolabinda gerceklestirildi.

2.2.9. Saf Su Cihazi

Nive marka NS 108 model olup, saf su elde etmek icin kullanildi. Suyu, binyesinde
¢cozinmus olabilecek iyonlardan ayirip, kimyasal olarak saflastirmak icin kullanilan
bir alettir. Suda bulunan yabanci kimyasal bilesik ve partikilleri damitma
(buharlastirip sogutma islemi) vasitasiyla ayristiran ve sadece yapisi H,O olan saf su

olusturan cihazlardir.
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2.2.10. FT-IR Spektrofotometre

Perkin Elmer spectrum 100 ve Agilent Resolution Promodel olup, sentezlenen3-azit-
1-propanol, PCI-N3, iki ucu propargil PEG’lerin ve blok kopolimerlerin
karakterizasyonunda kullanildi. Infared spektrofotometresinde kullanilan 151k
kaynagi infrared 1simasi yayan ve elektrikle 1600-200 K kadar i1sinabilen sert kati
maddelerdir. IR spektroskopisinde monokromatdrden gecirilen bu isin tek dalga
boyuna indirilir, yani 1sin monokromatik yapidadir. Isin, madde ile etkilestikten
sonra algilayicilar vasitasiyla algilanir ve bilgisayar tarafindan 6lculebilecek anlamli

sinyallere cevrilir.

2.2.11. NMR Spektrofotometre

Bruker Ultra Shield Plus markah olup, Ultra long hold time 400MHz NMR
Spektrometresi sentezlenen bilesiklerin yapisinin anlasiimasinda
kullanildi. NMR’nin calisma prensibi atom numarasi ve/veya kitle numarasi tek sayi
olan atomlarin ¢ekirdeklerinin dis bir manyetik alanin etkisi altindayken uygun radyo
frekansindaki bir foton ile rezonansa gelmesi ilkesine dayanir. NMR ile bir bilesikte
atomlarin baglanma sekillleri, kimyasal baglarin niteligi gibi yapisal 6zelliklerin

aydinlatiimasi mamkdndr.

2.2.12. Elementel Analiz

Costech ECS 4010 markali cihaz kullanildi. Elementel Analiz Cihazi, kati, sivi veya
gaz orneklerde bulunan anorganik ve organik maddelerin yapisinda bulunan Karbon
(C), Hidrojen ( H ), Azot ( N ) ve Kikirt ( S) “Un ayni anda tayinine yonelik bir
cihazdur.

2.2.12. Jel Gegirgenlik Kromatografisi (GPC)

Malvern Marka Viscotek model RI-UV-GPC max aleti kullanildi. Jel Gegirgenlik
Kromatografisi (GPC), molekdlleri tanecik boyutlarina goére ayristiran bir
kromatografik yontemdir. GPCvasitasiyla polimerlerin molekl agirhigr ve molekdl
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agirhgi dagilimi tayininde hizli ve kesin veriler elde edilir. Kolon firini; 30 cm'lik iki
GPC kolonu, RI detektor ve enjeksiyon vanasini kapsamaktadir. Sisteme ayrica

viskometre detektorl ve iki agili (15° ve 90°) 1sik sacilimi detekt6éri baghidir.

2.3. Deneylerin Yapilisi
2.3.1. 3-Azit-1-Propanol Eldesi

3-Azit-1-propanol sentezi i¢in benzer yéntem literatirde mevcuttur(69). 8.73 gram
sodyum azid (NaN3)bir cam balon icerisinde 105 mL saf su icerisinde ¢ézulda. 4.5
mL 3-klor-1-propanol parca parca (yavasca) bu ¢Ozeltiye eklendi. Balon muhteviyati
inert ortam saglanmak icin azot gazindan gegirildi. Kontak termometre ile 70 °C
sicakligina ayarlanmis magnetik karistirici tzerindeki yag banyosu icinde ve geri
sogutucu altinda, balon muhteviyatinin 16 saat karisimi saglandi. Bu siire sonunda
reaksiyon sonlandirilarak oda sicakligina gelene kadar beklenildi. Balon muhteviyati
ayirma hunisine aktarildi. Balon dibi su ile alindi. Ayirma hunisi icerisindeki madde,
diklorometan ile ¢ kere muamele edilerek organik fazin diklorometana ge¢mesi
saglandi. Ayirma hunisinin alt kismindaki organik faz alinip icerisine kalan suyun
uzaklastiriimasi igin birkag spattl Na,SO, eklendi. Bir gece buzdolabinda bekletildi.
Bu sayede organik faz igindeki su toplanmis oldu. Suzuldikten sonra organik fazin
¢Oziiclsti 35 °C sicaklikta rotaryevaporator yardimiyla uzaklastirildi. Elde edilen
{riin vakum etiiviinde oda sicakliginda 2 giin stireyle kurutuldu. Uriin tartihp yiizde

verimi hesaplandi. Beklenen reaksiyon $ekil 377 de verildi.

16 saat
HOCH,CH,CHCl ~ + NaN; ———>  HOCH,CH,CH,N;
-NaCl h
3-klor-1-propanol sodyum azit 3-azit-1-propanol

Sekil 37. 3-azit-1-propanol eldesi
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2.3.2. PEG-3000 icin iki Ucu Propargil PEG-3000 Sentezi

Bir cam balonun igerisine 20 mL kloroform alindi. Bu ¢ozlcinin igine 10.0001
gram (3.3 mmol) PEG-3000 (3000 Da) ve karistirmak igin stir bar koyularak oda
sicakhiginda magnetik karistiriciyla ¢oziinmesi saglandi. Uzerine 1.0060 mL (7.26
mmol) trietilamin eklendi. 0.4917 gram (6.6 mmol) propargil klorir 6 mL
kloroformda seyreltildi. Daha sonra seyreltilmis bu propargil klorir 10 dakika
streyle damlatma hunisi yardimiyla parca parga cam balon icerisine damlatildi.
Damlatma esnasinda cam balon, magnetik Kkaristirict Gzerinde bulunan buz
banyosunda tutuldu. Damlatma bittikten sonra da cam balon 20 dakika buz
banyosunda tutulmaya devam edildi. Reaksiyon oda sicakliginda 24 saat sire
zarfinda magnetik karistirici uzerinde gergeklestirildi. Bu sire zarfindan sonra balon
muhteviyati, magnetik karistirici Gzerinden kaldirildi. Balon muhteviyati icerisinde
bulunan ¢ézlcinln fazlasi rotary evaporatéri vasitasiyla ¢ozeltiden uzaklastirildi.
Madde bir behere koyuldu ve Uzerine dietil eter eklendi. Bu arada da karistirildi.
Uzeri aliiminyum folyo ile ortiildi. 1 giin buzdolabinda bekletilerek, maddenin
cOkmesi saglandi. Daha sonra dekante isleminden sonra oda sicakhiginda 40 °C
sicaklikta etiivde 5 giin boyunca kurutuldu. Uriin tartihip, yizde verimi Ek Tablo 2’
de belirtildigi gibi hesaplandi. Reaksiyonda HCI aciga c¢ikmaktadir. Trietilamin
(TEA) reaksiyonda olusan HCI’ yi tutmasi amaciyla eklenmistir. Reaksiyon Sekil
38°de gosterildi.

25°C
=CCH(] — =(CCH-,— —
HO~{~CH,CH,0-H + 2 CH=CCHC) - HC=CCH,—0—{~CH,CH,0}-CH,C=CH
PEG-3000 propargil Kloriir +TEA iki ucu propargil
in CHCly PEG-3000

Sekil 38. iki ucu propargil PEG-3000 sentezi

2.3.3. PEG-2000 icin iki Ucu Propargil PEG-2000 Sentezi

Bir cam balonun icerisine 20 mL kloroform alindi. Bu ¢0zucinin igine 5.0001 gram
(2.5 mmol) PEG-2000 (2000 Da) ve Kkaristirmak icin stir bar koyularak oda
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sicakliinda magnetik Kkaristirictyla ¢éziinmesi saglandi. Uzerine 0.7623 mL
(5.5mmol) trietilamin eklendi. 0.3725 gram (5.0 mmol) propargil klorir 6 mL
kloroformda seyreltildi. Daha sonra seyreltilmis bu propargil klorir 10 dakika
stireyle damlatma hunisi yardimiyla parca parca cam balon icerisine damlatildi.
Damlatma esnasinda cam balon, magnetik karistirict Gzerinde bulunan buz
banyosunda tutuldu. Damlatma bittikten sonra da cam balon 20 dakika buz
banyosunda tutulmaya devam edildi. Reaksiyon oda sicakliginda 24 saat sire
zarfinda magnetik karistirici Gzerinde gerceklestirildi. Bu siire zarfindan sonra balon
muhteviyati, magnetik karistirici tizerinden kaldirildi. Balon muhteviyati igerisinde
bulunan coziclnun fazlasi rotary evaporatori vasitasiyla ¢ozeltiden uzaklastirildi.
Madde bir behere koyuldu ve (zerine dietil eter eklendi. Bu arada da Kkaristirildi.
Uzeri altiiminyum folyo ile ortildi. 1 giin buzdolabinda bekletilerek, maddenin
cOkmesi saglandi. Daha sonra dekante isleminden sonra oda sicakhiginda 40 °C
sicaklikta etiivde 5 giin boyunca kurutuldu. Uriin tartihp, yizde verimi Ek Tablo 2’
de belirtildigi gibi hesaplandi. Reaksiyonda HCI agiga c¢ikmaktadir. Trietilamin
(TEA) reaksiyonda olusan HCI’ yi tutmasi amaciyla eklenmistir. Reaksiyon Sekil
39°da gosterildi.

25°C
HO—-CHCHOH + 2CHSCCH,Cl ———>  HO=CCH,—0 CHCH,0-CHC=CH
-HCI
PEG-2000 propargil kloriir +IEA iki ucu propargil
in CHCl, PEG-2000

Sekil 39. iki ucu propargil PEG-2000 sentezi

2.3.4. PEG-1500 icin iki Ucu Propargil PEG-1500 Sentezi

Bir cam balonun igerisine 20 mL kloroform alindi. Bu ¢ozlcinin igine 10.0001
gram (6.6 mmol) PEG-1500 (1500 Da) ve karistirmak igin stir bar koyularak oda
sicakhginda magnetik karistiriciyla ¢oziinmesi saglandi. Uzerine 2.0127 mL (14.52
mmol) trietilamin eklendi. 0.9834 gram (13.2 mmol) propargil klorir 6 mL
kloroformda seyreltildi. Daha sonra seyreltilmis bu propargil klorir 10 dakika
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streyle damlatma hunisi yardimiyla parca parga cam balon icerisine damlatildi.
Damlatma esnasinda cam balon, magnetik Kkaristirict Gzerinde bulunan buz
banyosunda tutuldu. Damlatma bittikten sonra da cam balon 20 dakika buz
banyosunda tutulmaya devam edildi. Reaksiyon oda sicakliginda 24 saat silre
zarfinda magnetik karistirici Uzerinde gergeklestirildi. Bu sure zarfindan sonra balon
muhteviyati, magnetik karistirici tizerinden kaldirildi. Balon muhteviyati igerisinde
bulunan ¢ézicinln fazlasi rotary evaporatéri vasitasiyla ¢ozeltiden uzaklastirild.
Madde bir behere koyuldu ve Uzerine dietil eter eklendi. Bu arada da Kkaristirildi.
Uzeri aliiminyum folyo ile ortiildi. 1 giin buzdolabinda bekletilerek, maddenin
cOkmesi saglandi. Daha sonra dekante isleminden sonra oda sicakhiginda 40 °C
sicaklikta etiivde 5 giin boyunca kurutuldu. Uriin tartihip, yiizde verimi Ek Tablo 2’
de belirtildigi gibi hesaplandi. Reaksiyonda HCI aciga c¢ikmaktadir. Trietilamin
(TEA) reaksiyonda olusan HCI’ yi tutmasi amaciyla eklenmistir. Reaksiyon Sekil
40’da gosterildi.

25°C
) =cC s H=((H.— ——
1|0+C}{ZCHEO§;H + 2 CH=CCHCI 7 HC=CCH, O—ECH;CH;O%CH;C CH
PEG-1500 propargil kloriir +TEA iki ucu propargil
in CHCl PEG-1500

Sekil 40. iki ucu propargil PEG-1500 sentezi

2.3.5. PEG-1000 icin iki Ucu Propargil PEG-1000 Sentezi

Bir cam balonun icerisine 20 mL kloroform alindi. Bu ¢ozlictunin igine 10.0001
gram (10 mmol) PEG-1000 (1000 Da) ve karistirmak icin stir bar koyularak oda
sicakhiginda magnetik karistirictyla ¢oziinmesi saglandi. Uzerine 3.0500 mL (22
mmol) trietilamin eklendi. 1.4913 gram (20 mmol) propargil klorir 6 mL
kloroformda seyreltildi. Daha sonra seyreltilmis bu propargil klorir 10 dakika
streyle damlatma hunisi yardimiyla parca parca cam balon icerisine damlatildi.
Damlatma esnasinda cam balon, magnetik Kkaristirict Gzerinde bulunan buz

banyosunda tutuldu. Damlatma bittikten sonra da cam balon 20 dakika buz
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banyosunda tutulmaya devam edildi. Reaksiyon oda sicakliinda 24 saat sire
zarfinda magnetik karistirici tzerinde gergeklestirildi. Bu sure zarfindan sonra balon
muhteviyati, magnetik Kkaristirici tzerinden kaldirildi. Balon muhteviyati igerisinde
bulunan ¢ézlcinln fazlasi rotary evaporatéri vasitasiyla ¢ozeltiden uzaklastirildi.
Madde bir behere koyuldu ve (zerine dietil eter eklendi. Bu arada da karistirildi.
Uzeri aliiminyum folyo ile ortiildi. 1 giin buzdolabinda bekletilerek, maddenin
cOkmesi saglandi. Daha sonra dekante isleminden sonra oda sicakliginda 40 °C
sicaklikta etiivde 5 giin boyunca kurutuldu. Urtin tartilip, yizde verimi Ek Tablo 2’
de belirtildigi gibi hesaplandi. Reaksiyonda HCI aciga ¢ikmaktadir. Trietilamin
(TEA) reaksiyonda olusan HCI’ yi tutmasi amaciyla eklenmistir. Reaksiyon Sekil
41°de gosterildi.

254%C
HU—HHECHEU}EH + 2CH=CCHLCI T HL‘ECCHE—U+CHECHEU)ECHECECH
PEG-1000 Propalgil klorir +1EA iki ucu propalgil
in CHCl, PEG-1000

Sekil 41. iki ucu propargil PEG-1000 sentezi

2.3.6. PEG-600 icin iki Ucu Propargil PEG-600 Sentezi

Bir cam balonun icerisine 20 mL kloroform alindi. Bu ¢ozlcunin igine 10.0001
gram (16.0 mmol) PEG-600 (600 Da) ve karistirmak igin stir bar koyularak oda
sicakliginda magnetik karistiriciyla ¢éziinmesi saglandi. Uzerine 4.8792 mL (35.2
mmol) trietilamin eklendi. 2.3841 g (32 mmol) propargil klorir 6 mL kloroformda
seyreltildi. Daha sonra seyreltilmis bu propargil klorlr 10 dakika sureyle damlatma
hunisi yardimiyla parga parca cam balon igerisine damlatildi. Damlatma esnasinda
cam balon, magnetik karistirici tizerinde bulunan buz banyosunda tutuldu. Damlatma
bittikten sonra da cam balon 20 dakika buz banyosunda tutulmaya devam edildi.
Reaksiyon oda sicakliginda 24 saat sure zarfinda magnetik Kkaristirici Gzerinde

gerceklestirildi. Bu slre zarfindan sonra balon muhteviyati, magnetik karistirici
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uzerinden kaldirildi. Balon muhteviyati igerisinde bulunan ¢ozucinun fazlasi rotary
evaporatoru vasitasiyla ¢Ozeltiden uzaklastirildi. Madde bir behere koyuldu ve
tizerine dietil eter eklendi. Bu arada da karistirildi. Uzeri aliiminyum folyo ile
ortlldd. 1 gin buzdolabinda bekletilerek, maddenin ¢okmesi saglandi. Daha sonra
dekante isleminden sonra oda sicakliinda 40 °C sicaklikta etlivde 5 giin boyunca
kurutuldu. Uriin tartilip, yiizde verimi Ek Tablo 2’ de belirtildigi gibi hesaplandi.
Reaksiyonda HCI aciga ¢ikmaktadir. Trietilamin (TEA) reaksiyonda olusan HCI’ yi

tutmasi amaciyla eklenmistir. Reaksiyon Sekil 42°de gosterildi.

25 °C
: =CC —— > HC=CCH,— _—
llo—ECHEC}{;o};n + 2CHECORCl —— HC=CCH, O—ECH;CH;O%CH;C CH
PEG-600 propargil kloriir +TEA iki ucu propargil
in CHCl; PEG-600

Sekil 42. iki ucu propargil PEG-600 sentezi

2.3.7. PEG-400 icin iki Ucu Propargil PEG-400 Sentezi

Bir cam balonun icerisine 20 mL kloroform alindi. Bu ¢ozlcunin igine 10.0001
gram (25.00 mmol) PEG-400 (400 Da) ve karistirmak igin stir bar koyularak oda
sicakliginda magnetik karistiriciyla ¢oziinmesi saglandi. Uzerine 7.6200 mL (55.00
mmol) trietilamin eklendi. 3.7250 g (50.00mmol) propargil klorir 6 mL kloroformda
seyreltildi. Daha sonra seyreltilmis bu propargil klortr 10 dakika sureyle damlatma
hunisi yardimiyla parga parca cam balon igerisine damlatildi. Damlatma esnasinda
cam balon, magnetik karistirici tizerinde bulunan buz banyosunda tutuldu. Damlatma
bittikten sonra da cam balon 20 dakika buz banyosunda tutulmaya devam edildi.
Reaksiyon oda sicakliginda 24 saat sure zarfinda magnetik Kkaristirici Gzerinde
gerceklestirildi. Bu slre zarfindan sonra balon muhteviyati, magnetik karistirici
uzerinden kaldirildi. Balon muhteviyati igerisinde bulunan ¢ozictnun fazlasi rotary
evaporatori vasitasiyla c¢ozeltiden uzaklastirildi. Madde bir behere koyuldu ve
tizerine dietil eter eklendi. Bu arada da karistirildi. Uzeri altiiminyum folyo ile
ortuldd. 1 gun buzdolabinda bekletilerek, maddenin ¢okmesi saglandi. Daha sonra
dekante isleminden sonra oda sicaklijinda 40 °C sicaklikta etlivde 5 giin boyunca
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kurutuldu. Uriin tartilip, yiizde verimi Ek Tablo 2’ de belirtildigi gibi hesaplandi.
Reaksiyonda HCI a¢ifa ¢ikmaktadir. Trietilamin (TEA) reaksiyonda olusan HCI’ yi

tutmasi amaciyla eklenmistir. Reaksiyon Sekil 43’de gosterildi.

25°C

: =cC S— "=CCH,— =
Ho—{—crcmodn + 2 cn=ccngl — HC=CCHy—0—{~CH,CH,04-CH,C=CH
PEG-400 propargil kloriir +TEA iki ucu propargil
in CHCI, PEG-400

Sekil 43. iki ucu propargil PEG-400 sentezi

2.3.8. Azit Son Uglu Poli(€-Kaprolakton) Ester (PCL-N3) Sentezi

Ek Tablo 3’de goruldugu gibi belirli miktarlarda 3-azit-1-propanol ile e-kaprolakton
(CL) bir Schelenk tiube koyuldu. Tip icerisine 1-2 damla kalay oktoat [Sn(Oct),]
pastor pipeti yardimiyla eklendi. Reaksiyon ortaminin inert ortam olabilmesi icin tip
muhteviyati azot gazindan gegcirildi. Schelenk tip Ek Tablo 3’de belirtilen belirli
sicakhik ve sureler icin isiticili magnetik karistirici Uzerindeki yag banyosuna
daldirildi. Halka acilmasi polimerizasyonu (ROP) tamamlandiktan sonra balon
icerigi dietil eterde ¢oktirildi. Bir gece buzdolabinda bekletildikten sonra dekante
edildi. Vakum etliviinde oda sicakliginda triin 2 gin streyle kurutuldu. Sentezlenen
azit son uclu poli(e-kaprolakton) ester (PCL-N3) tartilarak yiizde verimi hesaplandi.

Reaksiyon asamalari Sekil 44’de gosterildi.

0] 0]
0 120-140°C ||
HOCH2CH2CH2N3 + _— H O(CH2)5_C%OCH2CH2CH2N3
Sn(Oct), k
3-azit-1-propanol CL PCL-N3

Sekil 44. Azit son uclu poli(e-kaprolakton) ester sentezi
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2.3.9.Poli (e-kaprolakton-b-etilen glikol-b-g-kaprolakton) BlokKopolimerlerinin
‘Click’ Kimyas! Yontemi Kullanilarak Sentezi

““Click’” mekanizmasina uygun olarak Ek Tablo 4’de goruldigu gibi belirli
miktarlardaki ~ iki  ucu  propargil PEG, PCL-Ns,  N,N,N,N",N’-
pentametildietilentriamin (PMDETA) ¢6zicu olarak da kloroform (CHCI3) bir cam
balona yerlestirildi. C6ztinme isleminden sonra belirli miktarlardaki bakir (I) bromr
(CuBr) eklendi. inert ortam saglamak amaci ile azot gazi ¢ozeltiden 5 dakika siireyle
gecirildi. Termal olarak 40 °C sicakliga ayarlanmis magnetik karistirici izerinde
belirli sureler boyunca cam balonun karisimi saglandi. Reaksiyon bitiminde balon
icerigi stizuldl. Rotary evaporatdrde ¢ozlclnin fazlasi uzaklastirildi. Dietil eterde
coktirme islemi yapildi. Bir gin boyunca buzdolabinda bekletildi. Dekante
isleminden sonra vakum etlviinde oda sicakliginda Griin 2 gln sireyle kurutuldu.

Olusan blok kopolimerler tartilarak paketlendi. Reaksiyon asamalari Sekil 45 de

gosterildi.
0
|| 400C
2 H+O(CH2)5_C‘]7OCH2CH2CH2N3 + HCECCHZ—O—QCHZCHZO#CHZCECH T’
k u
PCL-N3 iki ucu propargil PEG PMDETA
I I
Hfo(CHz)s-L]LOCHZCHZCHZ— N\/}'CHZ-(OCHZCHZ)—O-CW‘(\/N—CHZCHZCHZO{‘C—(CHZ)&—)O}H
m n p

N—/N N—/N

Poli (kaprolakton-b-gtilen glikol-b-kaprolakton) blok kopolimeri

Sekil 45. Poli(e-kaprolakton-b-etilen glikol-b-e-kaprolakton) blok kopolimerlerin

“click” kimyas! yontemiyle sentezi

2.3.10. Blok Kopolimerlerin Fraksiyonlu Coktlirme Deneyleri

Sentezlenen poli (e-kaprolakton-b-etilen glikol-b-g-kaprolakton) blok kopolimerler
literatiire uygun olarak fraksiyonlu c¢oktirme (y) yontemiyle de Kkarakterize

edildi(41). y deneylerinde tetrahidrofuran (THF) ¢Ozlucl ve petroleteri c¢oktirdci
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olarak kullanildi. Yaklasik 0.1 g polimer 6rnegi 10 mL THF igerisinde ¢ozuldu. Bu
cozeltinin 5 mL’si tzerine bir buretten damla damla petrol eteri dokulerek ¢okmenin
tamamlandigi hacim belirlendi. Coktirtcu (petrol eteri) mL / ¢dzicu (THF) mL
hacim oranindan y degerleri bulundu. y ile gosterilen bu deger her bir polimer igin

karakteristiktir.

3. ARASTIRMA BULGULARI
3.1. 3-Azit-1-Propanol Sentezi

3-Azit-1-propanoliin sentezi Bolim 2.3.1°de anlatildigi gibi, 3-klor-1-praponol ve
NaNj3 kullanilarak 60 °C ve 70 °C’ lerde saf su icerisinde 16 saatte yapildi. Ek Tablo
1’de goruldugu gibi 3-azit-1-propanol agirlikca % 46.64 ile % 98.00 arasindaki
doniistimlerinde elde edildi. 3-azit-1-propanol, FT-IR ve ‘H-NMR ile karakterize
edildi. Ek Sekil 1’de 3-klor-1-propanoliin FT-IR spektrumunda 3350 cm™'de -OH
gruplari, 2950 ile 2850 cm™de alifatik -CH. gruplari ve 265 cm™’de -CI gruplari
gorulmektedir. Ek Sekil 2’de 3-azit-1-propanoliin FT-IR spektrumunda 3362 cm™ de
-OH gruplar;, 2959 ile 2883 cm™’de alifatik -CH, gruplari ve 2100 cm™’de -Ns
gruplari gorilmektedir. FT-IR spektrumunda -Nj3 piki goriilmeyen 3-klor-1-propanol
kullanilarak elde edilen 3-azit-1-propanolin FT-IR spektrumunda -Ns pikinin
gorilmesi 3-azit-1-propanol sentezlendiginin baska bir kanitidir. 3-klor-1-propanolun
'"H-NMR spektrumunda Ek Sekil 3’ de 3.5 ppm’de —CICH, protonlari gériinmektedir.
3-Azit-1-propanolin *H-NMR spektrumunda Ek Sekil 4’ de 5.2 ppm’de -OH
protonlari, 4.2 ppm’de -OCH; protonlari, 3.9 ppm’de -NCH, protonlari ve 2.3
ppm’de alifatik -CH, protonlari gériinmektedir. *H-NMR spektrumunda 3.5 ppm’de
-CICH; protonlarinin yerine 3.9 ppm’de -NCH,; protonlarinin goértlmesi 3-klor-1-

propanolden, 3-azit-1-propanol sentezlendiginin baska bir kanitidir.

EM-8d kodlu 3-azit-1-propanoliin elementel analizinde Ek Sekil 5 de oldugu gibi
yapisinda agirhkeca % 21.55 C (karbon), % 3.19 H (hidrojen) ve % 23.78 N (azot)
oraninda elementler goruldi. EM-8d kodlu 3-azit-1-propanoliin elementel analiz

sonucunda yizde azot de@eri Uriiniin sentezlendigini ispatlamaktadir.
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3.2. iki Ucu Propargil PEG Sentezi

Ek Tablo 2’de goruldugl gibi 25 °C* de PEG-3000, PEG-2000, PEG-1500, PEG-
1000, PEG-600 ve PEG-400 ve propargil klortrin reaksiyonu ile iki ucu propargil
PEG-3000, iki ucu propargil PEG-2000, iki ucu propargil PEG-1500, iki ucu
propargil PEG-1000, iki ucu propargil PEG-600 ve iki ucu propargil PEG-400’ler
sentezlendi. Verim agirhkca % 58.20 ile % 81.14 arasindaki idi. En yiiksek verim
PEG-2000 (2000 Da), en dusuk verim ise PEG-400 (400 Da) kullanilarak elde edildi.

PEG-3000" in Ek Sekil 6’daki FT-IR spektrumunda, 3435 cm™ de -OH piki, 2915
ve 2875 cm™ de alifatik -CH, gruplari ve 1105 cm™ de eterik —OC gruplari
gorilebilmektedir. PEG-3000” in Ek Sekil 8” deki *H-NMR spektrumunda 3.6 ppm-—
OCH, protonlari ve 2,5 ppm —OH protonlarinin pikleri gorilmektedir. iki ucu
propargil PEG’ler, FT-IR ve 'H-NMR ile karakterize edildi. iki ucu propargil PEG’
in Ek Sekil 7°deki FT-IR spektrumunda, 2900 cm™ de =C piki, 2850 cm™ de
alifatik -CH, gruplari ve 1100 cm™ de eterik —OC gruplari gériilebilmektedir. iki ucu
propargil PEG’ in Ek Sekil 9’ daki ‘H-NMR spektrumunda 1.3 ppm’de =CH
protonlarinin, 3.1 ppm’de PEG bloguna bagli propargil kalintisinin —OCH,
protonlarinin ve 3.6 ppm ve 4.4 ppm’de PEG grubunun —OCH, protonlarinin pikleri

gorulmektedir.

3.3. PCL-N3 Sentezi

PCL-N3’Un sentezi Bolim 2.3.8’de anlatildigi gibi, 3-azit-1-propanol ve
e-kaprolakton halka agilmasi polimerizasyonu ile 120 ve 140 °C’ lerde ¢oziiciisiiz
ortamda yapildi. Ek Tablo 3’de géruldugu gibi Grin miktarr 4.505 g ile 5.861 g
arasindaydi. Agirlikca % 60.18 ile % 75.42 arasinda ise yizde verim bulundu. Ek
Sekil 10°daki PCL-N3’iin FT-IR spektrumunda, 2960 ve 2860 cm™ de alifatik -CH,
gruplari, 2120 cm™' de -Nj3 gruplari, 1700 cm™ de —C=0 gruplari ve 1160 cm™ de
eterik —OC gruplari gorilebilmektedir. PCL-N3’(in Ek Sekil 11" deki 'H-NMR
spektrumunda 4.1 ppm’de PCL grubunun —OCH, protonlarinin, 3.6 ppm’de 3-azit-1-
propanolin grubunun —-OCH, protonlarinin, 3.4 ppm’de 3-azit-1-propanolin
grubunun —NCH,, protonlarinin, 2.3 ppm’de PCL grubunun —CH,-CO- protonlarinin,
1.9 ppm’de 3-azit-1-propanoliin grubunun alifatik —CH, protonlarinin, 1.6 ppm’de
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PCL grubunun alifatik —CH, protonlarinin ve 1.4 ppm’de PCL grubunun —OH piki

gorilmektedir.

EM-23 kodlu PCL-N3’lin elementel analizinde Ek Sekil 12 de oldugu gibi yapisinda
agirhkca % 60.37 C (karbon), % 8.26 H (hidrojen) ve % 3.05 N (azot) oraninda
elementler goruldi. EM-23 kodlu PCL-N3’tn elementel analiz sonucunda yiizde azot

degeri Uriinlin sentezlendigini ispatlamaktadir.

PCL-N3’lerin GPC diyagramlari EK Sekil 21 (EM-23a icin), EK Sekil 22 (EM-23b
icin) ve EK Sekil 23 (EM-23c icin)’ de gosterildi. EM-23a, EM-23b ve EM-23c’nin
GPC sonuglarina gére Mn degerleri sirasiyla 1030, 575 ve 856 g.mol™ ve Mw/Mn
(heterojenlik indisi) degerleri sirasiyla 1.60, 2.38 ve 1.69 olarak Ek Tablo 3’de

gorulmektedir.

3.4. Poli(e-kaprolakton-b-etilen glikol-b-e-kaprolakton) Blok Kopolimerlerin

Sentezi.

PCL-N3 ve farkli molekul agirhklarina sahip iki ucu propargil PEG’ler
kloroformda‘‘click’> kimyasi yontemi ile 40 °C’de ve 24 saat strede poli(e-
kaprolakton-b-etilen glikol-b-g-kaprolakton) blok kopolimerlerinin  sentezinde
kullanildi. Poli(e-kaprolakton-b-etilen glikol-b-g-kaprolakton) blok kopolimerlerinin
sentezi Bolim 2.3.9°da aciklandi. Ek Tablo 3’de gorildigu gibi blok kopolimerler
agirhkca % 42.65 ile % 64.80 arasindaki donustmlerinde elde edildi. En distk verim
PEG-2000’den elde edilen iki ucu propargil PEG kullanilarak elde edildi. En yiiksek
verim ise PEG-1000’den elde edilen iki ucu propargil PEG kullanilarak saglandi.
Sentezlenen blok kopolimerler *H-NMR, FT-IR, GPCve vy teknikleri kullanilarak

karakterilize edildi.

Poli(e-kaprolakton-b-etilen glikol-b-e-kaprolakton) blok kopolimerlerinin FT-IR
spektrumunda Ek Sekil 13’ de 3300 cm™ de —OH piki, 2900 cm™ de alifatik -CH,
gruplari, 1700 cm™ de —C=0 gruplari ve 1150 cm™ de eterik —OC gruplari
gorulebilmektedir. Poli(e-kaprolakton-b-etilen glikol-b-e- blok kopolimerlerin®H-
NMR spektrumunda Ek Sekil 18°de 8.4 ppm’de triazol grubunun aromatik —CH
protonlari, 4.5 ppm ve 3.5 ppm’de PEG grubunun —OCH, protonlari, 3.9 ppm’de
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3-azit-1-propanol grubu kalintisinin ve PCL grubunun —OCH;, protonlari, 2.5 ppm’de
DMSO c¢ozicusinln karakteristik piki, 2.3 ppm’de triazol grubunun azot atomuna
bagli -NCH, protonlari, 1.5 ppm’de alifatik -CH, protonlari ve 1.3 ppm’de -OH

protonlari gorilebilmektedir.

Blok kopolimerlerin GPC diyagramlari EK Sekil 24 (EM-22 igin), EK Sekil 25
(EM-21 icin), EK Sekil 26 (EM-20 icin) ve EK Sekil 27 (EM-18 igin)’ de gosterildi.
EM-22, EM-21, EM-20 ve EM-18’in GPC sonuclarina gére Mn degerleri sirasiyla
1287, 1098, 1236 ve 647 g.mol™ ve Mw/Mn (heterojenlik indisi) degerleri sirasiyla
2.06, 1.89, 1.34 ve 1.14 olarak Ek Tablo 4’de gorilmektedir.

3.5. Blok Kopolimerlerin Fraksiyonlu Coktiirme Deneyleri

Poli(e-kaprolakton-b-etilen glikol-b-e-kaprolakton) blok kopolimerlerin y degerleri
Ek Tablo 4’ de goraldagi gibi 0.52 ile 1.35 degerleri arasinda bulunmustur. Homo
PCL icin y degeri 1.02-1.20 verilmektedir(70). y degerleri homo-PEG’ler (3000 Da,
2000 Da, 1500 Da, 1000 Da, 600 Da ve 400 Da) icin 0.25-0.35 degerleri arasinda
verilmektedir(71). Bu degerler ilgili homopolimerlerinin y degerlerinden farklilik
gostermektedirler. Fraksiyonlu ¢oktirme deneyleri blok kopolimer olusumu igin bir

ispattir.
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4. TARTISMA VE SONUC

Bu arastirmada PCL-Nj3 (azit son uclu PCL) ve farkli molekil agirliklarina sahip iki
ucu propargil PEG’ler ile ““click’” kimyasI yontemi kullanilarak poli(e-kaprolakton-
b-etilen glikol-b-e-kaprolakton) blok kopolimerlerinin sentezi gerceklestirildi. ilk
olarak 3-klor-1-praponol ve NaNj3 reaksiyona sokularak 3-azit-1-propanol
sentezlendi. Farkli molekul agirhiklarindaki PEG’ler ve propargil kloririn
reaksiyonu ile iki ucu propargil PEG sentezi yapildi. 3-azit-1-propanol ve e-
kaprolakton halka ac¢ilmasi polimerizasyonu ile PCL-N3 olusturuldu. PCL-Nj3 (azit
son uclu PCL) ve farkhi molekil agirliklarina sahip iki ucu propargil PEG’ler
kullanilarak poli(e-kaprolakton-b-etilenglikol-b-g-kaprolakton) blok kopolimerlerinin
sentezi cesitli parametreler (PCL-N3 miktari, iki ucu propargil PEG miktari,
polimerizasyon zamani ve ¢oziicii miktarr) degistirilerek sentezlendi. ilave olarak bu
parametrelerin  sentez Uzerine etkileri arastirildi. Blok kopolimerlerin blok
uzunluklari PCL-N3 ve iki ucu propargil PEG konsantrasyonlarinin degistirilmesiyle
kontrol edilmektedir. Sentezlenen Urlnlerin karakterizasyonu icin daha ¢ok
spektroskopik metotlar kullanildi.  Bu kullanimlar  yapi olusumlarini  bize
aciklamaktadir. Blok kopolimerler fraksiyonlu ¢oktirme yoéntemiyle de karakterize
edildi. Fraksiyonlu c¢oktiirme deneylerinde bulunan blok kopolimerlerin y degerleri
ilgili_homopolimerlerinki arasinda bir degere sahip olmalari blok kopolimer
olusumunun ayri bir kanitidir. iki ucu propargil PEG’ lerin cogunda zincir sonunda
bir hidroksil grubu olusturulmustur. €-kaprolakton halka acilmasi polimerizasyonu
¢Oziiclistiz ortamda gerceklestirilmistir. Sicakligin 120 °C oldugu reaksiyonda, halka
acilmasi polimerizasyonunun en iyi verimi elde edilmistir. En dustuk verim PEG-
2000den elde edilen iki ucu propargil PEG kullanilarak elde edildi. En yiiksek verim
ise PEG-1000’den elde edilen iki ucu propargil PEG’den saglandi. iki ucu propargil
PEG’leri sentezlemek icin, alinan propargil klortrin molunun (1,1) kati, trietilamin

(CsH1sN) alinarak reaksiyon yapildi.

““Click’’kimyasi yontemi kopolimer sentezinde kullanimi oldukca yenidir. **Click”’
kimyasi yontemiyle sentezlenebilen polimerler birgcok kolaylik ve yenilikleri
beraberinde getirmektedir. Son yillarda, diger populer yontemlere goére bircok
avantaji olan ““click’” kimyasi yontemiye kopolimer sentezinde basarili olunmustur.

Son yillarda sikga glindeme gelen temelleri 2001 yilinda Sharpless ve calisma
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arkadagslar tarafindan saglamlastirilan “click” kimyasi, Huisgen reaksiyonu olarak
bilinmekte ve organik sentez dinyasina yeni bir yaklasim getirmektedir. Bu
yontemle sentezlenebilen polimerlerin maliyetleri nispeten diger yontemlerle
sentezlenenlerden daha dusuktir ve blok kopolimer hazirlamak icin 6nerilen
mekanizma basit, ucuz ve etkilidir. Polikaprolakton biyouyumlulugu ve
biyobozunabilirligi ile hidrofobik poliesterdir ve vicutta hidrolize ugramaktadir.
Polietilen glikol (PEG) iceren kopolimerler kimyasal, endistriyel ve biyomedikal
uygulamalarda ilgi cekicidir. PEG hidrofiliklik, esneklik, iyon absorblayabilirlik ve
biyouyumluluk gibi essiz 6zelliklere sahiptir. Sentezlenen blok kopolimerler
biyobozunur ve toksik olmayan yapilarindan dolay! insan vicudunda biyomedikal
uygulamalarda kullanilabilirler. Ayrica sentezlenen polimerler yiksek dayanim ve
dusik surtinme katsayisi  Ozelliklerine sahip olabileceklerdir. Sentezlenen
polimerlerin disuk maliyetli olmasi polimerik malzemelerin sentezinde ekonomik
hafiflemeler ~ saglayabilecektir.  Blok kopolimerlerin  6zellikleri,  olustugu
monomerlerin homopolimerinin 6zelliklerinden oldukga farkli olabileceginden, bu

tdr polimerlerin hazirlanma yontemleri ilgi cekicidir.
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Ek Tablo 1. 3-azit-1-propanol eldesi.

Kod 3-klor-1-propanol | NaN3 H,O Sicaklhk Uriin Donusum
(9) (9) (mL) (’C) (9) (% wt.)
EM-8a | 3.3930 5.8200 |70 70 1.6887 46.64
EM-8b |5.0895 8.7300 |105 60 2.7830 51.18
EM-8c |5.0895 8.7246 105 70 5.3862 98.00
EM-8d |5.0895 8.9761 |105 70 3.5643 70.03
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Ek Tablo 2. iki ucupropargil PEG sentezi.

Kod PEG Propargil klortir | Trietilamin | Uriin Donlstim
(9) (9) (mL) (9) (% wt.)

EM-11 | 10.0001 0.4917 1.01 7.6691 66.67
(PEG-3000)

EM-1 | 5.0001 0.3725 0.76 4.9766 81.14
(PEG-2000)

EM-12 | 10.0001 0.9834 2.01 9.4492 72.72
(PEG-1500)

EM-13 | 10.0001 1.4900 3.05 9.4225 64.80
(PEG-1000)

EM-14 | 10.0001 2.3841 4.88 10.4745 | 60.67
(PEG-600)

EM-15 | 10.0001 3.7250 7.62 12.4245 | 58.20
(PEG-400)

Sicaklik: 25°C, kloroform: 26 mL, siire: 24 saat.
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Ek Tablo 3. 3-azit-1-propanol ve e-kaprolakton kullanilarak halka agiimasi polimerizasyonu ile poli(e-kaprolakton) azitsentezi.

Kod 3-azit-1-propanol | e-kaprolakton | Sire Sicaklik | Uriin Dondstim | Mn Mw/Mn
(9) (9) (saat) | (°C) (9) (%o wt.) (g.mol™)

EM-23a | 0.5384 5.4345 18 120 45047 | 75.42 1030 1.60

EM-23b | 2.4714 7.0030 24 140 5.8611 | 61,86 575 2.38

EM-23c | 1.8265 6.4682 24 140 49917 | 60,18 856 1.69

1-2 damlaSn(Oct),.
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Ek Tablo 4. Poli(e-kaprolakton-b-etilen glikol-b-g-kaprolakton) blok kopolimerlerin “click” kimyasi yontemi kullanilarak sentezi.

*

Kod Iki ucu Poli(e- CuBr PMTEDA |y Uriin (g) | Dontstim | Mn Mw/Mn
propargyl- kaprolakton) | (9) (ml) (% wt.) (g.mol™)
PEG (9) azit(g)

EM-22 | 1.1669 1.1666 0.0540 | 0.08 1.35 | 1.4217 59.26 1287 2.06
(PEG-3000)

EM-21 | 1.0526 1.1694 0.0757 | 0.11 1.26 | 0.9852 42.65 1098 1.89
(PEG-2000)

EM-20 | 1.7320 1.0452 0.0900 | 0.22 1.10 | 1.7853 60.31 1236 1.34
(PEG-1500)

EM-19 2.2957 2.5380 0.3060 | 0.45 0.74 | 3.3720 64.80 - -
(PEG-1000)

EM-18 | 1.5182 1.3232 0.2163 | 0.46 0.60 | 1.8945 58.77 647 1.14
(PEG-600)

EM-17 | 2.0488 1.2372 0.5073 | 0.90 0.52 | 2.0538 50.94 - -
(PEG-400)

Sicaklik: 40 °C; “¢oktiirlicii (petrol eteri, ml)/¢oziicti (THF, ml), kloroform: 20 mL, siire: 24 saat.
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Risult Tabl (ESTD - CLEAS ClariyiGirasun Markar LabiSonuchden-1_ 13 00 2016 15 25 28 -INTT - 1)
Raten. Tima Fnspon e Wsight Vil o Bemant Carbon Response
fmin] [mg] %] Typa Harma Rafio
1 0,573 T 548 0,000 000 ™
2 0, 88T 114, 843 0043 6,59 Ondry Nirogen agar
3 1,407 0T, 150 0479 T2 a2 Cedrr Cafan 1,000
4 o,y TH, B2 0,040 6,10 Owdry Hydrogan a28
8 9,500 1348, 650 0,050 1.59 Oedrr Sulphur 0045
Total 0657 .21
L2016 15:34 Chromatogram CAEAS Cadtys nesun Merhar Labh SonucEME_18_01 _2016_11_41_80 PRM
Rosull Tabla (ESTD - CEAS OladhiGirasun Marker LeblSanuclEME 14 01 2006 11_41_ 90 - INTT - 1)
Raton. Tma R sponsa Waght Wenlght Faak Blemen Carbon Responsa
fmin] g %] Typa Hame Rafa
1 0, 550 G314 0,000 0,00 ™
2 0, 537 495,970 0,191 23,18 Oedrr Hitrogen 0425
3 1,423 1168061 0,173 21,58 Cedrr Cafaon 1,004
& &, 5 485, 364 0026 A.18 Omder Hydrogen 0416
Tatal 0,805 4f 52
Summary Tabb
— Mirogen Carion Hyd mgen Sulphur
Samphs q
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1 [CAEAS Clarity'Gmsun HE1 asTr 12 & 054 223867 B85, 550 22538 153,748 &l T5E LN mEE12 F38TAT A0, 582 58T, 152
CAEANS ClarityWEmsun EM& aa0s 35970 el | 6161121 1168061 21,588 1451,008 #8564 314 G236 "t

Ek Sekil 5. 3-Azit-1-propanol 'nin elementel analizi (EM-8)
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Rasult Table (ESTD - denamad_27_10_2015_17_27_87- INTT- 1}

Fsten. Tima Fmzponsa Wiaighi i Pl Elamearm Carbaon Responsa
frmin] frmg] &3 Typa Harme $o
1 0,563 9574 0,004 000 w
2 0,850 118,154 0. 0ed 643 Owdre H¥rogen 00348
3 1,413 WEAITE [ T2 83 Oedre Carhan 1,004
4 4,180 911,047 0,036 a7T Owdre Hgdrogan 02948
5 9,643 131,386 008 175 Oedre Sulghur 003
Tatal 018 a2 55
Rasull Table [ESTD -EM-23_27_18 25 1T _44 88- INTT- 1}
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[rmin] fmg] %] Typa N Rasia
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3 1,367 5538488 0,855 80,75 Ondre Cafan 1,000
4 4, 5653 2815298 0,124 am2 Oedrr Hypdrogan 0,504
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Rasirk Table (ESTD - EM-23 fr 2T_10 2015 17_58 89 - INTT - 1)
Reten. Tima Fezpon s Wiaight Vi Pae Bamanm Carbon Responss
frmin] [mg] % Typa Hame $a
1 0,530 a.9a7 0,000 400 e
2 0,547 58,076 a0a 08 Oadrr NErogen 0023
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Tatal 0,807 LAl
Sumnmary Tabb
Samgie Hitrogen Cafmaon Hydrogan Suphur
b dmouct | Respores | V| IRy | Respnss | PEST | e | Reworee | Und | gy | Reswnse | YR8 | o)
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Ek Sekil 12. PCL-N3’tn elementel analizi(EM-23)
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Ek Sekil 16. Poli(e-kaprolakton-b-etilen glikol-b-g-kaprolakton) blok kopolimerinFT-IR spektrumu(EM-21)
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Ek Sekil 17. Poli(e-kaprolakton-b-etilen glikol-b-g-kaprolakton) blok kopolimerinFT-IR spektrumu(EM-22)
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Ek Sekil 19. Poli(e-kaprolakton-b-etilen glikol-b-e-kaprolakton) blok kopolimerin DMSO icerisnde'H-NMR spektrumu(EM-20)(PEG-
1500)
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Ek Sekil 20. Poli(e-kaprolakton-b-etilen glikol-b-g-kaprolakton) blok kopolimerin DMSO icerisnde*H-NMR spektrumu(EM-22)(PEG-
3000)
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Ek Sekil 23. PCL-N3’ln

GPC Analiz Diyagrami(EM-23c)
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Ek Sekil 24. Poli(e-kaprolakton-b-etilen glikol-b-¢e-kaprolakton) blok kopolimerin GPC Analiz Diyagrami(EM-22)
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Ek Sekil 25. Poli(e-kaprolakton-b-etilen glikol-b-¢e-kaprolakton) blok kopolimerin GPC Analiz Diyagrami(EM-21)
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Ek Sekil 26. Poli(e-kaprolakton-b-etilen glikol-b-¢g-kaprolakton) blok kopolimerin GPC Analiz Diyagrami(EM-20)
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Poli(e-kaprolakton-b-etilen glikol-b-g-kaprolakton) blok kopolimerin GPC Analiz Diyagrami(EM-18)
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