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Ozet: Bu caligmada ¢ok gézenekli (MSN) ve tek gozenekli (HSS) silika nanopartikiillerin yiizeyinde, viniltriazol (VTri) monomerinin
polimerizasyon reaksiyonu ile amin gruplari olugturulmustur. Hazirlanan nanokompozit yapilarin karakterizasyonu ve antifungal 6zelligi
incelenmistir. Nanokompozitlerin karakterizasyonunda MSN ve HSS' nin viniltriazol ile etkilesimini, yiizeydeki azol gruplarinin varligin
belirlemek igin FTIR ve XRD analizi, termal ozelliklerini incelemek i¢in TGA analizi yapilmigtir. Nanokompozitlerin morfolojisini
belirlemek igin SEM analizi yapilmistir. Nanokompozit yapilari antifungal zellikleri MiK yéntemi ile kanitlanmistir.

Anahtar Kelimeler: Gozenekli silika, tek gozenekli silika, viniltriazol

Characterization and antifungal applications of azole functional mesoporous and hollow silica
nanocomposites

Abstract: In this study, mesoporous (MSN) and hollow (HSS) silica nanoparticles were interacted with vinyltriazole to increase the number
of amine groups on the surface. The characterization and antibacterial properties of the prepared nanocomposite structures were
investigated. In the characterization of nanocomposites, FTIR and XRD analysis was used to determine the interaction of MSN and HSS
with vinyltriazole, the presence of azole groups on the surface, and TGA analysis to examine their thermal properties. SEM analysis was
performed to determine the morphology of nanocomposites. The antifungal properties of nanocomposite structures have been proven by
the MIC method.
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1. Giris

Cesitli inorganik nanopartikiiller arasinda silika partikiilleri,
mitkemmel kimyasal o&zellikleri nedeniyle biyiik ilgi
gormektedir.  Kararliliklari, inert yapilari, termal
kararliliklari, diisikk yogunluklari, diigiikk toksisiteleri ve
biyouyumluluklar1 sayesinde silika nanopartikiiller, diger
malzemelerle iyi uyumluluk gésterir ve ayrica diger aktif
malzemeleri kimyasal olarak baglamak i¢in kolayca islevsel

estirilebilmektedir. Gozenekli silika nanopartikiillerin
(MSN) genis yiizey alanlari, kararliliklar1  ve
biyouyumluluklari ~ nedeniyle  bu  nanopartikiiller
biyomedikal = alanda, eczacilikta ve  biyokimya

uygulamalarinda kullanilmaktadir. Ayrica MSN' lerin
yapisindaki siloksan baglar1 (Si-O-Si) sayesinde mekanik
olarak kararli ve mikrobiyal saldirilara kars1 direnglidirler.
MSN' lerin sentezi uygun ve az maliyetlidir. Silika
metabolik olarak pargalandiginda silisik asidin yan
triinlerine ayrilmaktadir. Silisik asit, canli sistemlerde

toksisite azaltma, hastaliklara kars1 direng gibi biyo-uyarict
gorevi gérmektedir (Ribes ve ark. 2017; Sattary ve ark.
2020).

Istenilen partikiil boyutuna, sekline, gdzenekliligine ve
kristalligine sahip silika nanopartikiiller, uygun sekilde
tasarlanarak {retilebilmektedir. Sol-jel islemi ve kalip
destekli sentez, tek gézenekli silikalarin (HSS) tiretimi igin
genel olarak kabul edilen yontemlerdir. Nanopartikiillerin
formu, degisen pH veya sicakliklar ile
degistirilebilmektedir. Monodisperse fenil gruplari igeren
HSS' ler, organik ¢oziiciilerde ¢oziiniip herhangi bir yap1
kullanilmadan tiretilmektedir (Derbalah ve ark. 2018; Aslan
ve ark. 2019).

Tim antifungal azollerin (imidazoller, triazoller ve
tiyazoller) ana etki mekanizmasi, sitokrom P450 enzimi
olan 14-alfa-demetilazin inhibisyonudur. inhibisyon, azol
grubunun serbest nitrojen atomunun enzimin aktif
bolgesindeki  hem'in  prostetik  grubunun  demirine
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baglanmasi nedeniyle olusmaktadir. Azol igerikli bu
yapilarin essiz dzellikleri biyomedikal uygulamalar, kimya
ve gida endiistrisinde kullanimina olanak saglamaktadir.
(Ermakova ve ark. 2012; Stingaci ve ark. 2020). 1-Vinil-
1,2 4-triazol (V) en ilging monomerdir, Antifungal etkisinin
yani sira termal stabilite ve agresif ortamlara direng,
kompleks olusturma ve kuaternizasyon yetenegi,
biyouyumluluk ve polimerinin kontrol edilebilir molekiil
agirhig gibi bir dizi degerli 6zellige sahiptir (Durmus ve ark.
2011; Pozdnyakov ve ark. 2020).

2. Materyal ve Metot

2.1. Malzemeler

1-vinil-1,2,4-triazol (>97%), Toluen (>99%),
Trimethoxymethylsilane  (PTMS,  %95), Tetraethyl
orthosilicate (TEOS, %98), Dimethyl sulfoxide (DMSO,
>99), Hexadecyltrimethylammonium bromide (CTAB),
(EDMAB), Kamforkinon (Cq) Sigma Aldrich’ ten satin
almmugtir.

2.2. Gozenekli silika nanopartikiillerinin sentezi ve
modifikasyonu

MSN' ler TEOS ve katyonik yiizey aktif madde CTAB' nin
sol-jel reaksiyonu ile sentezlenmistir. CTAB (0,15 g) ve
NH4F (0,4 g) 100 mL distile suda ¢o6ziilerek 75°C ve 1500
rpm'de karistirildiktan sonra ¢ozelti seffaf hale gelince
¢Ozeltiye damla damla 2 mL TEOS eklenmistir. Siit beyazi
¢oOkeltiyi ayirmak igin santrifiij yapilmistir. Cokelti 2.5 mL
HC1 (%35) ile 150 mL EtOH iginde dagitilarak 24 saat
75°C' de bekletilmistir. Bu prosediir, yilizey aktif maddenin
tamamen uzaklastirilmasini  saglamak i¢in iki kez
tekrarlanmistir (Hachemaoui ve ark. 2020; Son ve Lee
2021).

MSN ve 1-vinil-1,2,4-triazol toluen iginde ¢oziilerek foto
polimerizasyonu ile nanokompozit olusturulmustur.
Baglatict olarak Cq (%1 mol) kullanilarak, azot
atmosferinde ve sicaklik 80°C' de 2 saat boyunca reaksiyon
bekletilmigtir.  MSN-poli(1-vinil-1,2,4-triazol)  (MSN-
PVTri) nanokompoziti THF ile ¢oktiiriildiikten sonra birkag
kez toluen karigimi ile yikanmistir. Daha sonra elde edilen
nanokompozitler 70 °C vakum altinda kurutulmustur (Celik
ve ark. 2008; Durmus ve ark. 2011).

2.3. Tek gozenekli silika nanopartikiillerinin sentezi ve
modifikasyonu

Sol-jel yontemi silika ve diger metal oksit partikiilleri
hazirlamak i¢in kullanilan en yaygm yontemdir. Bu
calismada, iki asamali sol-jel yontemiyle tek gozenekli
silika partikiilleri hazirlanmistir. Feniltrimetoksisilanin
(PTMS) hidrolizi asidik kosullar altinda ger¢eklestirilmistir.
Hidroliz siiresi, i¢i bos parcaciklarin olusumunda énemli bir
rol oynamaktadir. 0.66*102 M HNO;3 sulu ¢ozeltisi 60°C'
de su banyosuna yerlestirilmistir. Cozeltiye PTMS (0.06 M)
eklenerek karigim c¢ozeltisi 5 dakika 260 rpm hizinda
karistirilmigtir. Tkinci asamada, yogunlastirma icin elde
edilen homojen ¢6zeltiye NH4sOH ¢ozeltisi (1.44 M) ilave
edilmistir. Siit fomuna donen seffaf reaksiyon 1 saat
boyunca siirekli olarak karistirilmistir. Nihai partikdiller,
santrifiij islemi ile toplanarak birka¢ kez su ve etanol ile
yikanmigtir (Aslan ve ark. 2015; Aslan ve ark. 2019).
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HSS ve 1-vinil-1,2,4-triazol toluen iginde ¢oziilerek foto
polimerizasyonu ile nanokompozit olusturulmustur.
Baglatict olarak Cq (%1 mol) kullanilarak, azot
atmosferinde ve sicaklik 80°C' de 2 saat boyunca reaksiyon
bekletilmigtir. HSS-poli(1-vinil-1,2,4-triazol) (HSS-PVTri)
nanokompoziti THF ile ¢oktiiriildiikten sonra birkag kez
toluen karigimi ile yikanmigtir. Daha sonra elde edilen
nanokompozitler 70 °C vakum altinda kurutulmustur (Celik
ve ark. 2008; Durmus ve ark. 2011).

2.4. Hazirlanan nanokompozitlerin karakterizasyonu

MSN ve HSS' larin sentezi ile 1-vinil-1,2,4-triazol’ {in
ylizeyde  polimerizasyonu  basarili  bir  sekilde
gerceklestirilmesini arastirmak icin kizilétesi spektroskopi
(FTIR) ve X-ism1 kirinimi yéntemi (XRD) kullanilmugtir.
Ilgili fonksiyonel grup absorpsiyonuna dayali olarak 4000-
400 cm™ araliginda MSN ve HSS' lar ile MSN-PVTri ve
HSS-PVTri’ ler igin kaydedilen FTIR spektrumlari
karsilastirllarak degerlendirilmigtir. MSN ile MSN-PVTri,
HSS ile HSS-PVTri partikiillerinin gézenekli yapilar1 ve
modifikasyonu taramali elektron mikroskobu (SEM)
kullanilmigtir.  MSN-PVTri  ve  HSS-PVTri’ nin
modifikasyonunu degerlendirmek ve miktarini tahmin
etmek i¢in termogravimetrik analiz (TGA) kullanilmistir.
Termogramlar, atmosfer kosullarinda 10 °C/dakika 1sitma
hizinda oda sicakligindan 800 °C' ye kadar alinmistir.

2.5. Minimum inhibitér konsantrasyonu (MIK)
Sentezlenen  kompozitlerin  antifungal  aktivitesini
degerlendirmek i¢in minimum inhibisyon konsantrasyonu
(MIK) yontemi kullanilmistir. MIK degerleri, seyreltme
yontemi  kullanarak  belirlenmistir. ~ Saccharomyces
cerevisiae (S. Cerevisiae-YPH499 susu) bir giin boyunca
28°C’ de bir calkaltyici inkiibatorde 150 rpm’ de 24 saat
YPD besiyeri igerisinde kiiltiirlenmistir. Test susu nihai
yogunluk 1*10® CFU/mL olacak sekilde YPD besi yerinde
siispanse edilerek seyreltilmistir. DMSO igerisinde ¢oziinen
nanokompozitler 24 kuyucuklu plakada belirlenen
miktarlarda hazirlanmistir. Calismada 1, 5, 10, 25 ve 50
mg/mL farkli konsantrasyonlarda nanokompozit materyal
ile MIK deneyi yapilmistir. Daha sonra plakaya her
kuyucuga S. Cerevisiae siispansiyonu ilave edilerek,
plakalar 28°C’ de 48 saat calkaliyict inkiibatorde
inkiibasyona birakilmigtir. Her bir konsantrasyon igin ii¢
kopya halinde oOrnekler hazirlanarak deney iic kez
tekrarlanmugtir. Goriiniir S. Cerevisiae biiyiimesi olamayan
en diisiik nanokompozit konsantrasyonu MIK olarak kabul
edilmistir (Song ve ark. 2019; Hachemaoui ve ark. 2020;
Zhang ve ark. 2021).

3. Bulgular ve Tartisma

3.1. FTIR Analizi

Numunelerin yiizey polimerizasyonu FTIR spektroskopisi
kullanilarak analiz edilmigti. MSN ve MSN-PVTri
nanopargaciklarimin kiziltesi spektrumlart Sekil 1° de
gosterilmektedir. 1064 cm? ve 800 cm?® de Si-O-Si
baglarinin asimetrik ve simetrik germe titresimlerini agik¢a
gostermektedir. 977 cm™ ve 3300 cm™ deki pikler, sirasiyla
Si-OH ve O-H gruplarmin germe titresimlerine
atanmaktadir. 2900 cm® ve 3300 cm deki pikler,
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muhtemelen asitle asindirma islemiyle c¢ikarilmayan artik
CTAB nedeniyle sirasiyla C-H ve OH baglarmin germe
titresimlerinden kaynaklanmaktadir. Yiizeye viniltriazoliin
polimerizasyonu ile triazol halkalari, halka gerilmesi (C—N,
C=N) titresimleri nedeniyle 1430-1650 cm™ araliginda
birkag orta giiglii tepe noktasi olusturmaktadir. 1270 ¢cm™
deki tepe noktasi, N-N halkasinin gerilmesinden
kaynaklanmaktadir. 3430 cm™ de merkezlenen genis tepe,
bozulmamis PVTri ile etkilesime giren molekiiler suyun O-
H titresimine atanmustir.
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Sekil 1. MSN nanopartikiilii ve MSN-PVTri nanokompozitinin
FTIR grafigi

HSS ve HSS-PVTri nanopargaciklarinin  kizilGtesi
spektrumlart  Sekil 2° de gosterilmektedir. HSS
spektrumlari, Si—O-Si asimetrik gerilmeye ait 1092 cm™' de
gliclii bir absorpsiyon zirvesi gostermektedir. 782 ve 493
cm?t deki tepe noktalar1 Si-O'nun simetrik gerilme
titresimine atanabilir ve 936 cm™ deki tepe noktasi Si—
OH'nin egilme titresiminden kaynaklanabilmektedir.
Yaklasik 3600 cm™ de zayif bir ayirt edici Si-OH germe
titresimi gdsterilmistir. 3100 cm™ deki tepe noktasi, HSS'ye
bagl aromatik fenilin C-H gruplarmin asimetrik gerilme
titresimine baglanmaktadir. Bu sonuglar, HSS olusturmak
i¢in PTMS' nin yogunlagma Uiriiniinii gostermistir. Yiizeyde
viniltriazoliin polimerizasyonu ile triazol halkalari, halka
gerilmesi (C—N, C=N) titresimleri nedeniyle 1430-1650
cm?® aralignda birkac orta giclii tepe noktasi
olusturmaktadir. 1270 cm™ deki tepe noktasi, N-N
halkasinin gerilmesinden kaynaklanmaktadir. 3430 cm™ de
merkezlenen genis tepe, bozulmamis PVtri ile etkilesime
giren molekiiler suyun O-H titregsimine atanmustir.

3.2. SEM Analizi
MSN ve MSN-PVTri yiizey morfolojileri SEM ile
incelenmis olunup Sekil 3° te goriilmektedir. MSN

yiizeyindeki asilama sonucu olusan yapidaki degisiklik
Sekil 3° de acik¢a goriilmektedir. Burada, dogal ve polimer
modifiye partikiiller karsilagtirilirken belirgin bir fark
goriilmektedir. Bazi1  diizensiz  sekilli  pargaciklarin
olusumunda gorildigii gibi, biyiime de meydana
gelmesine ragmen, polimerin pargacik yiizeyini kapladig
acikga goriilmektedir.
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Sekil 3. MSN ve MSN-PVTri SEM goriintiileri
HSS ve HSS-PVTri yiizey morfolojileri SEM ile incelenmis
olunup Sekil 4’ te goriilmektedir. HSS gozeneklerindeki
astlamanin gerceklestigi ve gozeneklilik miktarinin arttig
Sekil 4’ de agikca goriilmektedir.
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Sekil 4. HSS ve HSS-PVTri SEM
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3.3. XRD Analizi

MSN ile MSN-PVTri, HSS ile HSS-PVTri iriinlerinin faz
aragtirmasi XRD ile yapilmistir ve kirinim modeli Sekil 5
ve 6'da sunulmustur. MSN nanopartikiili 26 civarinda
22°'de goriinen bir tepe noktasina sahiptir, amorf formda
oldugunu agikea goriilmektedir. Yiizeyin modifikasyonu ile
22°de yogunlugun azalmasi modifikasyonun
gerceklestigini kanitlamaktadir.
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Sekil 5. MSN nanopartikiilii ve MSN-PVTri nanokompozitinin
XRD grafigi

HSS nanopartikiilii 20 civarinda 20°'de goriinen bir tepe

noktasina sahiptir, amorf formda oldugunu agikca
goriilmektedir.  Yiizeyin modifikasyonu ile 20°de
yogunlugun azalmasi modifikasyonun gergeklestigini
kanitlamaktadir.
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Sekil 6. HSS nanopartikiilii ve HSS-PVTri nanokompozitinin
XRD grafigi

3.4. TGA Analizi

TGA' nin sicakliga karst agirhik kaybr grafikleri,
nanopargaciklardan Dbiiyiitilen polimer miktarnin bir
tahminini saglamaktadir. Kaplanmis pargaciklar, hem
kalintida (polimere bagli silika) kalan termal olarak kararli
bilesiklerden hem de agirlik kaybina katkida bulunan
ayrigabilir  polimer yapilardan ve  baslaticilardan
olusmaktadir. PVTri polimerinin termal kararligi 300-
350°C* dir (Sinirlioglu ve ark. 2013). MSN
nanopartikiiliiniin yiizeyinde viniltriazol monomerinin
biiytitiilmesinden sonra olusan MSN-PVTri
nanokompozitinin, termal kararliliginin artarak 400 °C” ye
ulastig1 Sekil 7° de goriilmektedir. HSS nanopartikiiliiniin
ylizeyinde viniltriazol polimerizasyonundan sonra, TGA,
%40' ik bir toplam agirlik kayb1 Sekil 8’ de goriilmektedir.
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Sekil 7. MSN nanopartikiilii ve MSN-PVTri nanokompozitinin
TGA grafigi
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Sekil 8. HSS nanopartikiilii ve HSS-PVTri nanokompozitinin

TGA grafigi

3.5. Minimum Inhibitor Konsantrasyonu (MIK)

Calismada yiizeyleri viniltriazol ile modifiye edilen
nanokompozitlerin antifungal &zellikleri MIiK deneyi ile
test edilmigtir. MIK sonuglarma gére MSN-PVTri MiK
degeri 0-1 mg/mL iken HSS-PVTri >8 mg/mL olarak tespit
edilmistir. Buna gére MSN nanopartikiiliiniin HSS’ ya gore
daha genis yiizey alanina sahip olmasi ylizeye daha fazla
viniltriazol monomerinin baglanmasi saglamistir. Sekil 9°da
yapilan MIK deneyinin gorseli yer almaktadir. Pozitif
kontrolde ve HSS-PVTri nanokompozitinin bulundugu
kuyucuklarda S. Cerevisiae biiyiimesi gergeklesirken,

negatif kontrol ve MSN-PVTri nanokompozitinin
bulundugu kuyucuklarda S. Cerevisiae biiylimesi
olmamustir.
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Sekil 9. MSN-PVTri ve HSS-PVTri nanokompozitinin MIK
deneyi gorseli

Polimerler etkili bir sekilde nanopartikiilleri stabilize
edebilir, boylece nanokompozitin agregasyonunu onler,
suda ¢ozinlrliigii arttirir  ve  biyolojik  aktiviteyi
arttirmaktadir (He ve ark. 2021; Prozorova ve ark. 2022;
Tsivileva ve ark. 2021). Literatiirde yapilan caligmalar
incelendiginde, vinil triazol ~monomeri manyetik
nanopartikiiller ile modifiye edilerek nanokompozitler
sentezlenmistir. Zezin ve ark. (2021) tarafindan tasarlanan
nanokompozit yiliksek antibakteriyel ozellik gosterdigi
goriilmiistiir. Zharikov ve ark. (2022) altin nanopartikiiller
ve vinil triazol ile hazirladiklar1 nanokompozitler yiiksek
stabilite ve etkili antibakteriyel &zelliklerini gostermistir.
Bizim ¢alismamizda farkli olarak manyetik olmayan silika
bazli nanopartikiiller kullanilmigtir. Calismamizda farkli
yontemler ile {iiretilen silika nanopartikiiller kullanilip
karsilastirildigindan 6zgiindiir.

4. Sonug

Bu c¢alismada sentezlenen MSN-PVTri ve HSS-PVTri
nanokompozitlerinin karakterizasyonu ve antifungal etkisi
incelenmistir.

Nanokompozitlerin modifikasyonu FTIR ve SEM

)
analizi ile kanitlanmastir.

Modifikasyon sonrasi MSN-PVTri
nanokompozitinin termal kararligi artan, HSS-
PVTri nanokompozitinin azalmistir.

XRD analizi sonucunda amorf yapidaki
nanopartikiil modifikasyon sonrasi zirve degerinde
iki nanokompozitte de azalmistir.

MSN-PVTri’ nin antifungal aktivite gosterdigini,
HSS-PVTri’ nin artan konsantrasyon miktarlarina
ragmen antifungal aktivite gostermedigi MIK
deney sonuglarinda goriilmiistiir.

MSN-PVTri nanokompoziti, HSS-PVTri nanokompozitine
gore ylizey gozenekliliginin ve bag yapacak gruplarinin
fazla olmasi sebebiyle viniltriazol ile etkilesimi daha ¢ok
olmustur.  Antifungal ozellik gosteren viniltriazol
monomerinin MSN-PVTri nanokompozitinde daha fazla
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bulunmast sebebiyle etkili bir antifungal aktivite
gostermigtir.  MSN-PVTri  nanokompozitinin,  essiz
kimyasal, fiziksel ve antifungal 6zellikleri, antimikrobiyal
endiistriyel ~ uygulamalarda  kullamilma  potansiyeli
sunmaktadir.
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