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Borosilicate glasses have many usage areas due to their high thermal and chemical
resistance with a very low thermal expansion coefficient. The number of waste
borosilicate glasses is increasing in direct proportion to their usage areas. Creating
new usage areas by recycling these glasses will provide cost savings. In this paper,
the fiber drawing method is used to recycle borosilicate glass. The aim of this article
is to investigate the effect of winding speed and temperature of drawing process on
fiber thickness. The fiber drawing process was performed at specific temperatures
(1100, 1200, and 1300°C) and at specific winding speeds (50, 175, and 300 rpm).
In this context, the thermal behavior of borosilicate glasses was determined by DSC
and TGA analysis. The structural and chemical properties and corrosion resistance of
borosilicate glass fibers were examined by SEM, XPS, and corrosion test, respectively.
The results show that the fiber thickness increased with the increase in the amount of
material fed in the crucible, while it decreased with the increase of fiber drawing speed
and time.

Research Article
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1. Introduction the fiber drawing [4]. The diameters of the fibers used

in insulation vary between about 5-30 um. In optical
fibers, which is the third important area of use, a larger
fiber diameter (>100 um) is used than insulation fiber.

The drawing of glass, even older than glass blowing,
is an ancient technology. However, glass fiber mass

production started in 1893 when Edward Drummond
Libbey made clothes from fabric combining silk and
fiberglass [1]. After the starting of the mass production
process, the use of glass fiber has become increas-
ingly widespread. Glass fibers can be used in many
applications, which can be divided into four basic cat-
egories: (a) filtration media, (b) insulations, (c) optical
fibers, and (d) reinforcement for composite materials
[2].

Fiber drawing was first used in air filtration systems.
The diameter of fibers used in these systems is signifi-
cant. Thick fibers provide high porosity and reduce the
pressure drop, while thin fibers increase the filtration
efficiency [3]. More filtration is provided with the re-
duction of fiber diameters. Over time, organic polymer
fibers have started to replace glass fibers in filtration
systems. The use of glass fibers in thermal insula-
tion, which is the second important market share, has
started to increase rapidly. Insulation is not only re-
lated to the thermal conductivity of the fiber but also
to its density. Fiber density is directly proportional to
the entrapped air. The rate of entrapped air is related
to the fiber diameter and configuration, depending on

The use of glass fibers in the field of optics has initi-
ated a revolution in information technologies [5].

The fourth most important application area of glass fi-
bers is composite materials, where they are used as
reinforcements for polymers. The number of defects
reduces with the increase of the surface to volume ra-
tio of glass materials, and thus the strength of glass
increases. Therefore, thin diameter filaments are very
significant to manufacture high strength composite
materials [6].

With the expansion of usage areas, many studies have
been made about fiberglass. In recent times, the focus
of research has been on developing glass fibers for
material reinforcement in composite materials and the
wide variety of usage areas [7,8]. Although glass fibers
have lower mechanical properties than that of carbon
fibers, they are widely used since their raw materials
are inexpensive and they have a facile production pro-
cess [9-11].

Brgndsted et al. [12] have focused on why glass fiber
composites take first place as the most widely used
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material. They investigated the properties of glass fi-
bers such as high strength, relatively low density, high
hardness, high thermal resistance, high chemical re-
sistance, and low cost [13-17].

Glass fiber production is carried out by drawing, ex-
pansion, and curing processes, respectively. Firstly,
the glass pieces are heated up to the softening pointin
the induction furnace before the fiber drawing process.
It is then pulled and wound in the form of fibers on a
rapidly rotating spinning drum [18].

In literature, studies were done on what can be effec-
tive during the drawing of a single fiber [19-22]. As a
result of these studies, parameters were investigated,
such as non-axial symmetrical effects during fiber
drawing, radiation heat transfer between fibers, the ef-
fect of airflow, inhomogeneity of conditions between
fibers [23,24].

Liu and Banta [25] have developed an analytical model
on the parameters that are effective during fiber draw-
ing. Furthermore, Lima and Monteiro [26] and Gupta
et al. [27] investigated the thermal behaviors of boro-
silicate glass/fiber depending on the temperature. As
a result of these studies, it was seen that changes in
processing temperature affect not only the fiber diam-
eters but also the chemical composition that changes
depending on the evaporation of boron oxide. Fiber
diameter can also be controlled by the fiber winding
speed.

In the present study, the effect of winding speed and
temperature of the drawing process on fiber thickness
was investigated by keeping the feed amount constant
in transforming borosilicate glass into fiber form.

2. Materials and Methods
2.1. Sample Preparation

Waste borosilicate glasses were re-melted and trans-
formed into the fiber. The IF_1450 50 model glass
fiber production system, whose design belonged en-
tirely to TENMAK-Boron Research Institute and was
produced by MSE Technology (Turkey), was used to
draw borosilicate fibers (Figure 1).

The device has an induction melting system. The
maximum operating temperature is 1450°C and a plat-
inum-rhodium (Pt-Rh) alloy crucible is used as sample

conat. There are 5 nozzles on the crucible and each
nozzle is approximately 0.5 mm in diameter. Fiber
drawing system of the device has planar motion in x
and y directions, rotational motion and protection cov-
ers.

Figure 1. Glass fiber production system.

The borosilicate glasses required for this study were
obtained from recycled glasses in our laboratories.
The borosilicate glasses were broken into small piec-
es. As shown in Figure 2, approximately 115 grams
of glass pieces were added into the platinum-rhodium
(Pt-Rh) alloy crucible.

As the fiber drawing time increases, the amount of ma-
terial remaining in the crucible decreases. The fiber
thickness decreases significantly, and ruptures occur
with the decrease in the amount of material. Hence
115 grams of glass pieces, the maximum amount of
material used in the crucible, were used for each op-
erating temperature. Borosilicate glass fibers were
drawn at the temperatures and winding speeds given
in Table 1.

Table 1. The operating temperatures and winding speeds.
Temperature (°C) Winding Speed (rpm)

1100 50 175 300
1200 50 175 300
1300 50 175 300

The molten glass inside the crucible is drawn through
many nozzles downwards into the air, forming more
viscous fiber. Then, the fiber is cooled as it proceeds

Figure 2. The production steps of the borosilicate glass fiber: breaking into small pieces, remelting, and drawing, respectively.
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through the air, and the fiber is wound around the
drum. Samples were taken at different periods, at
10 minutes, 30 minutes, and 1 hour after fiber draw-
ing started. After about 2 hours of fiber drawing, the
amount of material remaining in the crucible was
weighed. Finally, the characterization analysis of the
drawn fibers was performed.

2.2. Characterization Techniques

Thermal analysis was performed to evaluate the ther-
mal behavior of obtained borosilicate glasses using
platinum crucible in an argon (Ar) atmosphere, and at
a heating rate of 10 K/min from 25°C to 1300°C via
Netzsch STA 449 F3 Jupiter.

X-ray photoelectron spectroscopy (XPS) analysis was
performed to analyze the elements in the composition,
specifically boron (B), using a Thermo Scientific/K-Al-
pha Brand XPS Device with monochrome Al Ka.

The chemical resistance test of glass fibers was car-
ried out in accordance with the study of Yurdakul et
al [10]. To measure the chemical resistance of boro-
silicate glass fibers in a basic environment, 40 g so-
dium hydroxide (NaOH) and 1 L of distilled water were
mixed. Then, the glass fibers were cut in 5 mm length
and added to the solution. Finally, the chemical resis-
tance test was started at 75°C to observe the weight
loss.

The thickness measurements of the borosilicate
glass fiber were made on the Hitachi SU5000 Scan-
ning Electron Microscopy (SEM) at Yildirnm Beyazit
University, Electron Microscopy Laboratories. During
analysis, an acceleration voltage of 10 kV was used at
working distances of 8.1 and 9.5 mm.

3. Results and Discussion
3.1. Thermal Analysis

The thermal behavior and mass change of borosilicate
glass were investigated by DSC and TG analyses. In
the DSC studies to determine the softening point range
of borosilicate glasses, it has been observed that the
softening point varies between 830-860°C. Due to the
fact that the boron content in the glass composition
reduces crosslinking, it reduces viscosity. Thus, the
glass becomes formable [28,29]. The analysis results
are presented in Figure 3. It was observed that 850°C
is the softening point of the borosilicate glass. After
this temperature, the material became suitable for fi-
ber drawing. With the increase in temperature, weight

loss is observed with the evaporation of the material.
The weight loss, which started at 780°C, continued to
increase gradually. It was observed that the highest
mass loss was experienced, especially around the en-
dothermic peak at 1100°C.

“”D*——————v‘\/—wz

TG (%)
DSC (mW/mg)

T T T T T T
200 400 600 800 1000 1200
Temperature (°C)

Figure 3. The result of DSC and TG analyses of borosilicate glass.

3.2. Elemental Analysis

XPS analysis was performed to determine the compo-
sition of both borosilicate glass fibers obtained after fi-
ber drawing and raw borosilicate glasses. According to
the XPS results, the elemental composition of all sam-
ples was determined, and they are listed in Table 2.

In the XPS spectra presented in Figure 4, binding en-
ergies corresponding Al, Ca, Si, B, O, and Na were
observed. The binding energy ranges of B1s, Ca2p,
and Na1s are in the range of 182 to 196 eV [30,31],
340 to 360 eV [32,33], and 1062 to 1078 eV [34,35],
respectively. There was a reduction in the boron tri-
oxide (B20s), calcium oxide (CaO), and sodium oxide
(Naz0) amounts in the borosilicate glass composition
after the fiber drawing process. As shown in Figure 4,
significant reduction was observed especially in the
relative boron intensities. It was estimated that this re-
duction is due to relative increase in the evaporation
of some of the species in the composition during the

—— BGF 1300°C
—— BGF 1200°C
—— BGF 1100°C
——BG

Intensity (a.u.)

0 21;0 460 61;0 EL;D !DIDO |2IDD 1400
Binding E nergy (eV")

Figure 4. The result of XPS survey analysis of borosilicate glass

and fibers produced at different temperatures.

Table 2. The chemical composition (wt%) of borosilicate glass and fibers produced at different temperatures.

Temperature Si0: AlOs B:0: CaO Na:0
Borosilicate Glass (BG) 53.20 9.07 2775 040 9.58
Borosilicate Glass Fiber (BGF) (1100°C) 57.74 12.35 23.67 0.1 6.13
Borosilicate Glass Fiber (BGF) (1200°C) 58.42 12.84 23.06 0.06 5.62
Borosilicate Glass Fiber (BGF) (1300°C) 59.10 13.33 2245 0.02 5.10
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high temperature fiber drawing process. Thus, while
the amounts of CaO, Na,O and B,0O, decreased in
the final fiber composition, the ratios of silicon diox-
ide (SiO2) and aluminum oxide (Al20s) amounts in the
composition increased.

The core-level peaks of O1s photoelectron spectrum
for borosilicate glass as a result of curve fitting (Fig-
ure 5) were analyzed using the CasaXPS software
and also Shirley background was used to match peak
in the spectrum. The small peak between 534 to 537
eV is a Na Auger peak (Na* ions) [36]. The low and
high energy peaks of an O1s signal were attributed
to bridging oxide (BO) and non-bridging oxide (NBO)
components, respectively [31]. The O1s spectrum was
deconvoluted into five individual component peaks
centered at 530.9 eV, 531.6 eV, 532.6 eV, 533.1 and
535.1 eV. These correspond to the B-O-Na bond of
non-bridging oxide (NBO), and the Si-O-Si and Si-O-
Al bonds of bridging oxide (BO) were defined [37,38].
According to the XPS analysis results given in Table
2, it is seen that the amount of B reduces as the tem-
perature increases. The reduction in tetrahedral boron
causes an increase in non-bridging oxygens (NBOs)
[39]. Therefore, the NBO ratios are lower in borosili-
cate fibers compared to borosilicate glasses.

Intensity (a.u.)

544 542 540 538 536 534 532 530 528 526
Binding Energy (eV)

Intensity (a.u.)

544 542 540 538 536 534 532 530 528 526
Binding Energy (eV)
Figure 5. O1s photoelectron spectra and the curve fitting of BG and
BGF-1300°C.

3.3. Chemical Resistance Analysis

The weight loss results of borosilicate fibers after
1, 24, 48, and 72 hours from the drawing process
can be followed in Figure 6. After 72 hours, 0.53%,
0.48%, and 0.45% mass loss values were calculated
at 1100°C, 1200°C and 1300°C, respectively. When
the results were examined, it was seen that the weight

loss of borosilicate fibers drawn at 1100°C was higher
than the fibers drawn at other temperatures (1200°C
and 1300°C). An increase in the surface area was ob-
served due to a decrease in fiber thickness at low tem-
peratures. This increase in the surface area causes
a reduction in chemical resistance by increasing the
interaction area between NaOH and glass fiber. Fiber
thickness decreases with temperature. Thus, it can be
concluded that the mass loss will be higher at higher
temperature. When the chemical corrosion resistance
of glass fibers drawn was compared depending on the
surface area, it was seen that glass fibers drawn at
1300°C were very slightly soluble in the NaOH solution
(Figure 6).

The chemical resistance of glasses varies depending
on the boron and sodium silicate ratios in their com-
position [40]. The chemical resistance of the fibers is
adversely affected by the increase in the ratio of B20s
and Naz0. According to the XPS analysis results given
in Table 2, it is seen that there is a decrease in the
amount of both Na and B. Due to the high amount of
Na and B in the composition of the glass fibers drawn
at 1100°C, more dissolution occurred in the NaOH so-
lution (Figure 6).

0.6

Weight Loss (%)
=3
i

—=—1100°C

—+— 1200 °C
——1300°C

y T T T v g

20 30 40 S0 60 70 SO

Time (hours)
Figure 6. Comparison of chemical resistance test results of fibers
drawn at different temperatures.

Another important parameter affecting chemical resis-
tance is the amount of Al,O,. Depending on the high
alumina ratio in the chemical composition of the glass
fibers, some glass properties such as chemical dura-
bility can be improved [41,42]. According to the XPS
analysis results given in Table 2, while the amount of
Al increased with the increasing in fiber drawing tem-
perature, the amounts of B, Ca, and Na decreased.

Therefore, it can be concluded that the chemical re-
sistance is enhanced with the increase in fiber thick-
ness due to the increase in fiber drawing temperature.
Also, the chemical durability improved due to reduced
amounts of Na and B within the chemical composition
of fibers and increasing amount of ALO,.

3.4. The Amount of Feeding Material
In this study, fiber spinning was performed at three

different winding speeds (50, 175, 300 rpm) at three
distinct temperatures (1100°C, 1200°C, and 1300°C).
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Before the fiber drawing started, 115 g of borosilicate
glass pieces were added to the crucible. Fiber spinning
was done at 1100°C, 1200°C, and 1300°C for 3 hours.
Since the viscosity of the material is high at 1100°C,
the temperature value is not suitable for fiber drawing.
Winding was done at 1100°C with only 50 rpm. After the
drawing process was completed, the remaining mate-
rial amount in the crucible was weighed. The amount
of materials that were used during the glass fiber draw-
ing processes are given in Figure 7. It was observed
that the amount of material consumed increased with
the increase of winding speed and temperature.

b7

/,(/ﬁ:
.30 ~7318
= (/
& 2 /,/
z a0 225
E
=
= 15 T
g i} e 16,0
=0l
R e 1100°C
<« 54 68 —e— 1200 °C
—a—1300 °C
0 - -

50 100 150 200 250 300

‘Winding Speed (rpm)
Figure 7. The amount of material used at different temperatures and
different winding speeds.

3.5. Measurement of Thickness

The thickness measurements of fibers produced at dif-
ferent temperatures and winding speeds were deter-
mined using SEM analyzes. By keeping the amount of
material in the crucible constant, the thickness of the
fibers was examined at previously mentioned operat-
ing temperatures and winding speeds. Measurements
of thickness were made at certain time intervals of 10
min, 30 min, 60 min. The images of fibers that are ob-
tained as a result of different parameters are given in
Figure 8.

As a result of these measurements, it can be seen
that when the amount of feeding material decreased
(Figure 7), the fiber thickness decreased from approxi-
mately 22 ym to 5-6 ym, as given in Figure 9. It was
estimated that these values are observed because the
amount of material decrease is too much at 1100°C
and 50 rpm rotation speed. Besides, the viscosity of
melt which is the other most important parameter on
fiber thickness, is increased due to decreasing tem-
perature that is why the material from the nozzles is
not enough. This situation results in a significant re-
duction in fiber thicknesses is observed.

In order to determine the average fiber thickness, 10
measurements were taken per parameter from differ-
ent fibers. The data of these average values are given
in Figure 10.

Fibers were not drawn at 1100°C-300 rpm and 175
rpm winding speeds, which is why the results of these

YBU-MERLAB 10.0kV 8. 1mm X900 SE(L) | i80.0pm

YBU-MERLAB 10.0kV 9.1mm X900 SE(L) ~ 20.0pm

YBU-MERLAB 10.0kV 9.1mm X900 SE(L)  20.0um 20.0pm

YBU-MERLAB 10.0kV 9.1 YBUMMERLAB 10.0kV 9.1mm X800 SE(L)  20.04m

ferent winding speeds (a) 1300°C-50 rpm-10 min, (b) 1300°C-175
rpm-30 min, (c) 1300°C-300 rpm-1h, (d) 1200°C-50 rpm-10 min,
(e) 1200°C-175 rpm-30 min, (f) 1200°C-300 rpm-1h, (g) 1100°C-50
rpm-1h, under 900x magnification (Scale bar: 20 pm).

& = L
& i
Y] 7wi§5~10,0kv9, o xs.00ksE) T ]
Figure 9. The SEM images of fiber thicknesses at 1100°C-50 rpm-1
hour (a-b) (Scale bar: 10 pm).

g 1é 0 Iw'rl‘

parameters are absent in Figure 10a. The viscosity
was inadequate at 1100°C. Hence, the rupture was
observed in the fibers with the increase of the winding
speed, and long-term winding could not be sustained
at 1100°C. As can be seen from Figure 10, the thick-
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ness of fibers increased as the temperature increased.
The reason for this is that the viscosity of the material
decreases depending on the temperature. When the
winding speed increased at the same temperature val-
ue, the fiber thickness decreased due to the decrease
in the amount of material.

55

20 —=— 50 rpm
45
—_— 407
g 1]
= 20
2 as
< =71 215 20.2
2] =~ 0 191
M s
104
s1(a)
0+ . : ‘ ‘ :
10 20 30 40 50 60
Time (minutes)
;;]_ —=— 50 rpm
i —*— 175 rpm
] |4 300 rpm
e m_
g 1]
7 0] B.R'\.
£ 276 29,0 280
=3
= 20
Fos 19,8
1 a 183
w0 139 128 s
51(b)
01— . ; :

10 20 0 40 50 60

Time (minutes)

55

0] —=#— 50 rpm
‘_ 51, —+— 175 rpm
45 \‘ﬁksuumm
40 4

4.2 40,3

a5 ]
304

25

= 2m

20] A——ﬂa___h_____z_z‘,s
_{ 20,5 20,0

15 ] 17,0

10

$1(c)

0 T T T T T T

10 20 30 40 50 60

Thickness (pm)

Time (minutes)
Figure 10. The thickness of borosilicate glass fibers drawn at different tem-
peratures at 1100°C (a), 1200°C (b), and 1300°C (c).

4. Conclusions

The results indicated that 1100°C is not sufficient in
terms of viscosity for fiber drawing at 175 rpm and 300
rpm spinning speed, and ruptures occur during fiber
drawing. Therefore, studies have been carried out at
higher temperatures. As a result of the lower viscos-
ity of the glass composition at 1200°C and 1300°C,
fiber drawing was achieved more easily. However, it
was observed that evaporation was high at 1300°C,
and there was a decrease in the amount of material.
From XPS measurements, it is concluded that as the
operating temperature increases, the ratios of B,O,,
Ca0, and Na,O decreases, except for the SiO, and
AlLO,. Accordingly, it was observed that the chemical
resistance of the glass fibers also changed.

The SEM results clearly presented that fiber thick-
ness decreased as the amount of material in the
melting crucible decreased and/or the winding speed
increased. It was also observed that as the winding
time increased, the amount of material in the crucible
decreased, so the fibers were thinner, and even rup-
tures were detected. According to current findings, it
was determined that the best process parameters are
1300°C and 50 rpm.
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COVID-19'a yol agan SARS-CoV-2 virisinin yapisina yonelik yapilan ¢alismalarda,
SARS-CoV-2 viriisiniin Ana Proteaz enziminin (Mpro) 2002 yilinda ortaya ¢ikan SARS-
CoV virlistiniin Mpro enzimine %96 oraninda benzerlik gosterdigi tespit edilmistir. SARS-
CoV ve SARS-CoV-2 i¢in halen ilag bulunamamis oldugundan genis spektrumlu antiviral
ilaclarin gelistiriimesi buyuk énem arz etmektedir. Bu ¢alismada, baska hastaliklar
icin kullanilan FDA (Food and Drug Administration) onayl antiviral ilag molekdllerinin
ve literatiirde yer alan SARS-CoV ve SARS-CoV-2 icin in vitro biyolojik testlerde aktif
oldugu bulunan aday ilag molekillerinin Mpro’ya baglanma enerjileri AutoDock Vina
ile hesaplandi. GC-376 kodlu molekilin en dislik baglanma enerjisine sahip oldugu
bulundu (-8,0 kcal/mol). Ayrica, Mpro’ya kovalent baglanabilecek bor iceren molekdllerin
tasarlanma imkani arastirildi. Mpro enziminin aktif kisminda, yan zincirlerinde -OH grubu
olan THR24, THR25, SER46 ve SER144 amino asitlerinin, boronik asit grubu iceren
ilac molekulleriyle kovalent baglanma yapmaya uygun durduklari bulundu. Bor igeren
kanser ilaci Bortezomib’in de Mpro’yu inhibe edebilecegi 6ngorildi ve baglanma enerijisi
hesaplandi (-7,0 kcal/mol). Bortezomib Gizerindeki boronik asit grubunun yeri degistirilerek
elde edilecek regioizomerlerinin, Mpro’nun THR24, THR25, SER46 ve SER144 amino
asitlerinin -OH gruplariyla kovalent baglanmaya elverisli pozisyonlara sahip olmalari ve
bu enzimi daha kuvvetli inhibe etmeleri beklenmektedir.

Investigation of active site of SARS-CoV-2 MPro enzyme and potential of
boron based drug development by molecular docking method
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In researches on the structure of the SARS-CoV-2 virus that leads to COVID-19 it was
found that its Main Protease enzyme (Mpro) has 96% similarity to Mpro of SARS-CoV
virus that emerged in 2002. Since there are still no drugs for SARS-CoV and SARS-
CoV-2 viruses, it is quite important to develop broad spectrum antiviral drugs. In this
study, binding energies of FDA (Food and Drug Administration) approved antiviral drug
molecules and candidate drug molecules found to be active in in vitro biological tests
for SARS-CoV and SARS-CoV-2 in the literature to Mpro were calculated by using
AutoDock Vina. It was found that GC-376 gave the lowest binding energy (-8.0 kcal/
mol). Also, the possibility of designing boron containing drugs, which can covalently bind
to Mpro, was investigated. It was also found that amino acids THR24, THR25, SER46
and SER144, which have -OH side chains and placed in the active site of Mpro, are
able to form covalent bonds with drug molecules containing boronic acid group. It was
also predicted that boron containing cancer drug Bortezomib can also inhibit Mpro and
its binding energy was calculated (-7.0 kcal/mol). It is expected that the regioisomers of
Bortezomib obtained by changing the place of boronic acid group on it will have better
positions to covalently bind to -OH side chains of THR24, THR25, SER46 and SER144
amino acids of Mpro and inhibit the enzyme more strongly.

1. Giris (Introduction)

2019 yilinin sonunda Cin’'in Wuhan kentinde, korona-
virls ailesine ait olan yeni bir virs ortaya gikarak kisa
surede tim dinyaya yayildi [1]. Solunum yolu enfek-

siyonuna neden olan bu viris, SARS-CoV virlisiine
benzerliginden dolayi SARS-CoV-2 olarak isimlendi-
rilmis, hastaliga ise COVID-19 denilmistir [2]. 11 Mart
2020’de Diinya Saglk Orgiti (DSO) tarafindan pan-
demi ilan edilen COVID-19 [3], sebep oldugu saglik
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krizi ve ekonomiye olan agir etkisiyle hayatimizi olum-
suz yonde etkilemeye devam etmektedir.

COVID-19 ile mucadele edebilmek igin hem tedavi
hem de korunma ydntemlerinin gelistiriimesi oldukca
Onem arz etmektedir. Bor Arastirma Enstitusu (BO-
REN), gelistirdigi bor icerikli el dezenfektani BOREL
ve virlsun hava yoluyla bulagsmasini azaltacak hava
dezenfektani BORTAM ile hastaligin daha hizli ya-
yilmasini engellemek icin katki saglamistir. Korunma
yontemleri hastaligin yayilma hizini disurse de etkili
tedavi yontemlerinin gelistiriimesi elzemdir.

Hizla yayilan ve agir sonuglara neden olan COVID-
19'un tedavisi i¢in bilim dinyasi yogun c¢aba sarf et-
mektedir. 2020 yili sonu itibari ile FDA (Food and Drug
Administration) ve EMA (European Medicines Agency)
tarafindan onaylanan asilarin ulasilabilir olmasi ge-
lecek icin umut verici olsa da bu agilarin tim dinya
ndfusuna kisa strede uygulanmasi mimkin degildir.
Ayrica, virisin mutasyona ugramasi asinin etkinligi-
nin azalmasina da yol agabileceginden acil olarak ilag
gelistirilmesi zorunludur.

COVID-19'a yol agan SARS-CoV-2 virislnun ana
proteaz enziminin (MPro) 2002 yilinda ortaya gikan
SARS-CoV virlistinin MPro enzimine %96 oraninda
benzerlik gosterdigi tespit edilmistir [4]. MPro enzimi,
viral RNA'nin insan hlcresinde sentezlettigi poliprote-
inleri parcalayarak fonksiyonel viral proteinler olusma-
sina neden olur ve bu sayede virlis ¢gogalir. Bu neden-
le MPro enziminin inhibe edilmesi viral replikasyonu
engelleyeceginden ilag gelistirmede bu enzim ¢ok kuv-
vetli bir hedetftir.

Literatiirde SARS-CoV virlslini hedef alan ¢alismalar
bulunmaktadir [5,6]. SARS-CoV virlisl sadece uzak
dogu ulkelerini etkiledigi ve varhgi kisa surdugu icin
bu konuda ila¢ gelistirme calismalari da daha fazla
surdurtlmemistir. Ancak, SARS-CoV virtisinin MPro
enzimini inhibe edebilecek bir ilag gelistiriimis olsaydi
glnimuzde yasadigimiz pandeminin seyri degisebilir-
di. lleride ortaya c¢ikabilecek benzer ve belki daha da
olumcul olabilecek virtslere karsi etkin olabilecek ge-
nis spektrumlu antiviral ilaglarin gelistiriimesine ihtiyag
vardir.

Yeni ilag gelistirmek ¢ok uzun suren bir proses oldu-
gu icin var olan ilaglarin yeniden konumlandiriimasina
(drug repurposing) oncelik verilmektedir. Bu ¢alisma-
da, baska hastaliklar i¢in kullanilan FDA onayli antiviral
ilag molekdullerinin ve literaturde yer alan bazi SARS-
CoV ve SARS-CoV-2 igin in vitro biyolojik testlerde
aktif oldugu bulunan aday ilag molekullerinin MPro’ya
baglanma enerijileri AutoDock Vina programi [7] ile he-
saplandi. Baglanma enerjisi ve biyolojik aktivitesi iyi
¢ikan molekdllerin agir semptom gdsteren hastalarda
degerlendiriimesi hayati 6nem tagimaktadir. En disik
baglanma enerjisine sahip ila¢g molekdllerinin MPro ile
etkilesimleri de incelenerek COVID-19’a karg! potan-
siyel ilag olarak kullanilabilecek olanlar énerildi. Ayri-
ca COVID-19’a karsi bor iceren ilag tasarimi imkani-

ni gostermek icin MPro enzimin aktif kismi incelendi.
Bor iceren Bortezomib kanser ilacinin da yapi olarak
MPro’yu inhibe edebilecegi 6ngortilerek baglanma he-
saplamasi yapildi.

2. Malzemeler ve Yontemler (Materials and Methods)

Literatirden alinan ilag molekullerinin MPro’yu inhi-
be etme potansiyelini incelemek igin agik bir kaynak
olan AutoDock Vina programi kullaniimigtir. Bu prog-
ram ile MPro’nun kristal yapisini detayli olarak incele-
mek mimkindir. Bu sayede enzimin aktif kismindaki
amino asitlerin yan zincirlerindeki gruplarin ézellikleri
incelenerek bu amino asitlerle uyumlu hidrofilik, hidro-
fobik, polar, apolar, Hidrojen bagi, m-istiflenmesi, ha-
lojen bagi [8] gibi etkilesimlerle enzime iyi baglanan
aday ilag molekidilleri tasarlanabilir. Cl, Br ve | atom-
larinin oksijen ve azot atomlariya yaptiklari (C-X)-O
ve (C-X)'N etkilesimlerinden dogan zayif bir bag olan
halojen baginin guiict hidrojen bagina yaklagsmaktadir.
Anizotropik yuk dagihmi sonucu (C-X) ekseni boyunca
halojen atomlarinin ug¢ noktalari kismi pozitif bir ylke
sahip olup, oksijen ve azot atomlarina yaklastiklarinda
halojen bagi yapmaktadirlar. Tek-nokta hesaplama-
lari sonucu d(X-O) uzunluklarinin halojen ve oksijen
atomlarinin yarigaplari toplamindan ¢ok daha kisa ol-
duklari bulunmustur. Halojen baglarinin giict Cl <Br <I
=~H seklinde degismektedir. (C-X)-O acisi genel olarak
180° ye yaklasmakta olup bu agi ¢ok dizenli biyolojik
sistemlerde daha ¢ok degiskenlik gostermektedir. Ha-
lojen bagi her ne kadar zayif bir bag olsa da biyolojik
sistemlerde molekiillerin baglanma konformasyonlari-
ni belirleyici bir dneme sahiptir. Aday ila¢ molekille-
rinin enzime baglanma sekilleri ve enerjileri hesapsal
kimya ydntemleriyle tespit edilebilir. AutoDock Vina
Ozellikle molekullerin baglanma sekillerini oldukga iyi
hesaplayabilmektedir. Baglanma enerjileri ve sekille-
ri iyi gtkan molekdiller Gzerinde degisiklikler yapilarak
tekrar baglanma enerjileri hesaplanabilir. Boylece ite-
rasyon yoluyla, en iyi sonug veren molekiller daha da
fonksiyonlastirilarak ilag adayi haline getirilebilir.

3. Sonuglar ve Tartisma (Results and Discussion)

3.1. Hedef Enzimin Analizi (Analysis of the Target
Enzyme)

SARS-CoV-2 virlisinun proteinlerinin yapilari ile ilgili
bilgilere Protein DataBank (PDB) tzerinden ulagsmak
mumkuandur. MPro enziminin farkli ¢ézinurliklerde
X-ray yapilari rapor edilmistir. En yliksek ¢6zunurlikld
MPro yapilarindan biri 6YB7 kodlu 1,25A ¢6zinirli-
gundeki ligandsiz MPro X-ray kristal yapisidir [9]. Bu
calismada da bu yapi kullaniimigtir.

MPro enziminin aktif bolgesi, enzimin katalitik 6zelli-
ginden sorumlu Histidin (HIS41) ve Sistein (CYS145)
amino asitlerinin yer aldigi bolgedir (Sekil 1).

6YB7 kodlu MPro enziminin yapisi AutoDock progra-
minda agilarak enzimin her tarafindaki su ve DMSO
solvent molekiilleri silindi ve enzim pdb. formatinda
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Sekil 1. Histidin ve Sistein amino asitlerinin yapilari (Struc-
tures of Histidine and Cysteine amino acids).

tekrar kaydedildi. MPro enziminin yapisi Sekil 2’de
gOsterilmistir.

Sekil 2. COVID-19 virlist ana proteaz enzimi (MPro) (COV-
ID-19 virus main protease enzyme).

Daha sonra HIS41 ve CYS145 amino asitlerini ¢ev-
releyen bolgedeki amino asitler tek tek secilerek bu
boélge aktif kisim olarak belirlendi (Sekil 3 ve Sekil 4).

Aktif bolge icerisinde yer alan toplam 40 tane amino
asit sunlardir: THR24, THR25, THR26, LEU27, HIS41,
VAL42, ILE43, CYS44, THR45, SER46, ASP48,
MET49, LEU50, TYR54, TYR118, ASN119, SER139,

PHE140, LEU141, ASN142, GLY143, SER144,
CYS145, HIS163, HIS164, MET165, GLU166,
LEU167, PRO168, THR169, GLY170, HIS172,

VAL186, ASP187, ARG188, GLN189, THR190, AL19,
GLN192, ALA193.

Aktif bolge belirlendikten sonra, proteinin yapisi grafik
Ozellikleri iyi olan PyMol programinda agilarak ince-
lendi. Sekil 3’deki gibi renklendirilerek tespit edilen bu
40 tane amino asitin olusturdugu aktif kisim Sekil 4’'te

Sekil 3. MPro enzimi ve aktif bolge. Aktif bolgedeki amino
asitler sari, mavi, yesil, turuncu, kirmizi ile renklendirilmistir
(MPro enzyme and active site. Amino acids placed in the active site
were colored as, yellow, blue, green, orange, and red).

daha yakindan gdsterilmistir. Aktif kismin merkezinde
MPro enziminin katalitik aktivitesinden sorumlu HIS41
(mavi) ve CYS145 (sar1) amino asitleri gérilmektedir.

AN \ I~ ~
/asn<agf w[J_I/ 1

Sekil 4. MPro enziminin aktif bélgesi ve enzimin katalitik ak-
tivitesinden sorumlu HIS41 (mavi renkli) ve CYS145 (yesil
renkli) amino asitleri (Active site of MPro enzyme and amino ac-
ids HIS 41 (blue) and CYS 145 (green), which are responsible for

catalytic activity of enzyme).

3.2. Literatiirdeki Molekiillerin MPro’ya
Baglanmalarinin Hesaplanmasi (Calculation of
Binding Energies of Molecules in Literature)

Kapsamli literatlr taramasi yapilarak, su ana kadar
COVID-19 virGsune karsi in vitro biyolojik testlerde ak-
tif oldugu bulunan aday ilag molekdllerinin ve baska bir
amag icin kullanilan FDA onayli antiviral ila¢ molekul-
lerinin MPro’ya baglanma enerijileri AutoDock Vina ile
hesaplanmistir. In vitro biyolojik testlerde aktif oldugu
belirlenen molekdllerin aktiviteleri, her molekilin ¢a-
lismasina ait referans numarasi ve bu 25 molekilin
MPro enzimine baglanma enerjileri Tablo 1’de veril-
mistir.

Bu molekillerin COVID-19 biyolojik aktivitelerini de-
gerlendirmek icin EC,, ve IC,, degerleri gereklidir.
Aday ila¢ molekulln biyolojik aktivitesi, viristun hicre
icindeki cogalmasini engellemek seklinde dlgtlmusse
EC,, olarak; virisin izole edilmis MPro enziminin ka-
talitik aktivitesini engellemek seklinde Olgliimusse IC,,
olarak raporlanir. EC, degeri 6lgllurken virsin tama-
mi Gzerinden bir inhibisyon var mi diye bakilirken, 1C,
icin ise yalnizca virasun izole edilmis MPro proteininin
aktivitesini engelleyip engellemedigine bakilir. Yani,
EC,, degeri iyi olan bir aday ilag molekuli virisun igi-
ne girdikten sonra MPro enzimine baglanip engelleme
gerceklestirebildigi gibi, viristin diger enzimlerine de
baglanabilir. Bir ilag molekull igin EC, ve IC,; kon-
santrasyon degerleri ne kadar disuk olursa, o kadar
iyi inhibe ettigi anlamina gelir.

413



Koseoglu A. et al. /BORON 7(1), 411 - 419, 2022

Tablo 1'de molekiller baglanma enerjilerine goére si-

ralanmistir.

Bu molekillerin yapilariyla baglanma

enerjileri  karsilastinldiginda MPro’ya iyi baglanan
molekullerin genis hacimli molekuller oldugu; zayif
baglananlarin ise kiguk hacimli molekiller oldugu goé-
rulmektedir. MPro enzimine en iyi baglanan molekdl

-8,0 kcal/mol baglanma enerijisiyle 1 numarali GC-376
molekulidir. Bu molekulin MPro enzimine kovalent
olarak baglandigi X-ray yapisi 7JSU koduyla rapor
edilmistir [22]. Bu kovalent bag butun etkilesimlerden
kuvvetli oldugu igin, X-ray yapisinda gortilen moleku-
[Gn konformasyonu diger etkilesimlerden ¢ok kovalent

Tablo 1. Literatirde SARS-CoV ve SARS-CoV-2 virUslerine karsi biyolojik testlerde aktif oldugu belirlenen molekdllerin
yaplilari, biyolojik aktiviteleri ve bu ¢calismada hesaplanan SARS-CoV-2 MPro enzimine baglanma enerjileri (The structures
and the biological activities of the molecules that are found to be active in biologicals tests in literature and their SARS-CoV-2 Mpro binding
energies calculated in this work).

Bilegik Literatiirdeki Literatiirdeki
(referans SARS-CoV- SARS-CoV'a Baglanma
No | makaledeki Molekill Yapisi 2°'ye Karsl karsi Ref Enerijisi
ismi veya Biyolojik Biyolojik (kcal/mol)
kodu) Aktivitesi Aktivitesi
0
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Bilegik Literatiirdeki
(referans Literatlirdeki SARS- SARS-CoV’ a Baglanma
No | makaledeki Molekiil Yapisi CoV-2’ye karsi karsi Ref Enerjisi
ismi veya Biyolojik Aktivitesi Biyolojik (kcal/mol)
kodu) Aktivitesi
7o
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E LY
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e
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17 | Homeharringt o oA ECs0=2,55 pM 12 68
onine H™
o H—
N—
H, H Oy NHy
N
18 Boceprevir N o 1C50=4.13 £ 0,61 yM 10 -6,7
H H
@]
Ky
o i
[
N
19 Atazanavir j\ oH o ECs0=2,0 + 0,12 uM 20 -6,5
~ g e LN NHTI,O\
o]} = Q
]

415



Koseoglu A. et al. /BORON 7(1), 411 - 419, 2022

Bilesik . . . . . .
Literatiirdeki Literatiirdeki N
(referans ) SARS-CoV-2’ye | SARS-CoV’a Baglanma
No | makaledeki Molekiil Yapisi A 3 h L Ref Enerjisi
ismi veya karsi Biyolojik karsi Biyolojik (kcalimol)
kodu) Aktivitesi Aktivitesi
H
Oy M
s
20 11f ﬂ\ i o 1Cs0> 50 uM 19 -6,3
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baga gore belirlenmistir. Bu nedenle molekilin fenil
halkasi herhangi bir etkilesim gosteremedigi bir pozis-
yonda durmaktadir.

MPro enzimine ikinci en iyi baglanan molekil ise -7,6
kcal/mol baglanma enerjisiyle 11b kodlu bilesiktir. Bu
molekulin MPro enzimi ile etkilesimi Sekil 5'teki gibi-
dir.

Sekil 5'te ortada kirmizi renk ile gosterilen molekilin,
enzimin HIS41 (ortada, mavi) ve CYS145 (ortada,
turuncu) amino asitlerini iceren aktif kisminin Ustine
oturdugu goérilmektedir. Molekulin enzimin aktif kis-
mindaki pozu daha detayli incelendiginde, molekil
Uzerindeki fenil, benzoindol ve indolin halkalarinin
adeta ters cevrilmis bir Ggayak seklinde aktif kisma

Sekil 5. 11b kodlu molekilin (kirmizi) MPro enziminin aktif
kismiyla etkilesimi (Interaction of 11b coded molecule (red) with
the active site of MPro enzyme).

o~

yerlestigi gorilmektedir. Bu aday ilag molekdlinin
MPro enzimine karsi biyolojik aktivitesi IC, =40nM ile
ilag olmaya yakin bir konsantrasyon olarak rapor edil-
diginden, bu bilesik ve turevleri ilag olmak i¢cin umut
vadetmektedirler.

IC,, degerleri rapor edilen diger molekuiller igin MPro
enzimine baglanma enerjileri -7,3 kcal/mol ile -6,7 kcal/
mol arasindadir (24 no’lu Calpain Iinhibitéri Il harig).
Bu baglanma enerji araligindaki molekullerin biyolojik
aktivitesi de iyi oldugundan, yeni ila¢ tasarlarken -6,7
kcal/mol ve asagi ¢cikan molekiller hedef olarak dneri-
lebilir. Bortezomib de -7,0 kcal/mol baglanma enerjisi
ile bu molekullerden biridir.

3.3. Bortezomib ve Regioizomerlerinin MPro
Enzimini inhibe Edebilme Kapasitelerinin ve Borlu
ilag Imkaninin Incelenmesi (Investigation of MPro
Enzyme Inhibition Capacities of Bortezomib and Its
Regioisomers and Possibility of Boron Containing Drug)

Boronik asit iceren molekillerin bor atomu Uzerinden
-OH grubu iceren molekullerle borat esterleri yoluyla
kovalent bag yaptigi bilinmektedir [23]. Borun bu kova-
lent bag yapabilme kabiliyetinden dolayi, borlu ilag ta-
sarimi yaygin olarak yapilmaktadir. Boronik asit grubu
iceren Bortezomib kanser tedavisinde kullanilan FDA
onayl bir ilacgtir. Bortezomib’in yapisi incelendiginde,
bu calismada hedef olarak secilen MPro enziminin ak-
tif kismina oturmaya uygun bir geometriye sahip ol-
dugu gorulmustir. AutoDock Vina ile yapilan hesapla-
ma, baglanma enerijisini -7,0 kcal/mol olarak vermistir
(Tablo 1).
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Bortezomib’in gerek baglanma enerijisinin iyi seviye-
de cikmasi gerekse aromatik halkalarinin ve hidrofo-
bik izobutil grubunun olusturdugu geometrisinin MPro
enziminin aktif kismina oturmaya elverigli olmasi ne-
deniyle baglanma modlari daha detayl incelendi. He-
saplama sonucunda elde edilen Bortezomib’in 9 ayri
konformerleri icin baglanma enerjileri Tablo 2’de ve-
rilmistir.

Tablo 2. Bortezomib’in farkli modlarinin MPro’ya baglanma
enerijileri (MPro binding energies of different modes of Bortezomib).
Baglanma Enerjisi
Mod (kcal/mol)

7,0
6,7
6,6
6,6
6,4
6,2
-6,1
-6,1
6,1

© 00 N O 0 b~ WON =

Bortezomib’in bu modlarinin MPro’ya baglanma se-
killeri incelenerek, PRO168 ile GLU189 amino asit-
lerinin arasinda kalan hidrofobik cebe nasil girdikle-
rine bakildi (Sekil 6). Bu cep hidrofobik oldugundan
Bortezomib’in izobitil grubunun bu bdlgeye girmesi
beklenmektedir. Ancak, enerijisi en iyi konformer olan
Mod-1’in (-7,0 kcal/mol) izob(til grubunun bu bdlgeye
girmedigi goruldi. Bortezomib’in diger modlari ince-
lendiginde, Mod-4 ve Mod-7 konformerlerinin izobutil
gruplarinin bu hidrofobik cebe girdikleri goruldd. Bu iki
konformerden bu bdlgeye en iyi Mod-4 oturmaktadir.

.
n\’

Sekil 6. Bortezomib’in Mod-1 ve Mod-4 konformerlerinin
MPro enzimine baglanmalari (Binding poses of Mod-1 and Mod-
4 conformers of Bortezomib to MPro).

Bu konformerlerde boronik asit grubunun yakininda,
bor atomunun kovalent bag yapabilecedi, yan zincirleri
-OH igeren amino asitler (serin ve treonin) bulunma-
maktadir. Dolayisiyla boronik asit grubunun pozisyonu
degistirilerek, enzimin aktif kisminda -OH yan grubu
iceren amino asitler olan Serin ve Treonin amino asit-
leri ile kovalent bag yapabilecek Bortezomib regioizo-
merleri tasarlanabilir. Aktif bolgede bulunan Serin ve
Treonin amino asitleri ise sunlardir;: THR24, THR25,
THR26, THR45, SER46, SER139, SER144, THR169,
THR190. Bu amino asitlerin yan zincirlerinde -OH gru-
bu olmakla beraber, sadece THR24, THR25, SER46
ve SER144 amino asitlerinin yan zincirleri aktif bolge-
nin i¢c kismina dogru bakmakta olup, digerlerinin yan
zincirleri aktif boélgenin disina bakmaktadirlar. Dolayi-
siyla, Bortezomib’in ya da tasarlanabilecek diger ilag
molekullerinin boronik asit gruplari, bu dért amino
asitin -OH gruplarinin yanina gelecek sekilde planla-
nirsa, boronik asitin bor atomunun bu amino asitlerin
-OH gruplariyla kovalent bag yaparak, ilacin enzime
kovalent olarak baglanmasi saglanabilir.

4. Sonuglar (Conclusions)

Bu calismada, FDA onayh antiviral ila¢g molekullerinin
ve literatirde yer alan ve SARS-CoV-2 i¢in in vitro bi-
yolojik testlerde aktif oldugu bulunan aday ilag mole-
killerinin MPro’ya baglanma enerijileri AutoDockVina
programi ile hesaplanmigtir. Bu hesaplamalar sonu-
cunda MPro’ya baglanma enerjisi en yliksek molekul
GC-376 (-8,0 kcal/mol) olarak bulunmus olup bu mole-
kil SARS-CoV-2 icin ilag olmaya adaydir.

MPro’ya kovalent baglanabilecek bor iceren molekil-
lerin tasarlanma imké&ni arastirimistir. MPro enzimi-
nin aktif kisminda, yan zincirlerinde -OH grubu olan
THR24, THR25, SER46 ve SER144 amino asitlerinin,
boronik asit grubu iceren ilag molekulleriyle kovalent
baglanma yapmaya uygun durduklari bulunmustur.

Bor iceren Bortezomib kanser ilacinin da yapi olarak
MPro’yu inhibe edebilecegi ongdrulerek baglanma
enerjisi hesaplanmistir (-7,0 kcal/mol). Bortezomib’in
Mod-4 konformerinin PRO168 ile GLU189 amino asit-
lerinin arasinda kalan hidrofobik cebe girdigi gorul-
mustur. Bortezomib Uzerindeki boronik asit grubunun
yeri degistirilerek THR24, THR25, SER46 ve SER144
amino asitlerinin -OH gruplariyla kovalent baglanmaya
elverisli bir pozisyona getiriimesiyle elde edilecek regi-
oizomerlerinin bu enzimi daha kuvvetli inhibe etmesi
beklenmektedir.

Bortezomib ya da bor iceren aday ilag molekiillerinin
kovalent doking ile Mpro’ya baglanmalari daha detayl
incelenebilir. Bunun icin yine AutoDock Vina progra-
mi kullanilarak “Flexible Side-Chain” metodu [24], ya
da yine AutoDock Vina kullanilarak kovalent baglanan
molekulleri bulmak igin kullanilan ancak kovalent ol-
mayan bir hesaplama yéntemi olan “Steric-Clashes Al-
leviating Receptor (SCAR)” [25] metodu uygulanabilir.

MPro enzimi i¢in borlu ila¢ imkaninin oldugu bu ¢a-
lismada gosterildiginden, Ixazomib ve Tavaborole gibi
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faz asamalarindan ge¢mis diger borlu ilaglarin MPro
enzimine baglanmalari incelenebilecedi gibi, bor ice-
ren diger aday molekuller de tasarlanip hesaplamalari
yapilabilir.

SARS-CoV-2 virlisliniin mutasyona ugramasi sonucu
surekli yeni varyantlar ortaya ciktigindan asilarin et-
kisi azalmaktadir. Son ¢ikan varyantlardan biri olan
B.1.617.2 kodlu delta varyanti baskin bir varyant ola-
rak yayllmaktadir. ilk gikan SARS-CoV-2 viriisiiniin
MPro enzimi sekansi [26] delta varyanti MPro enzimi
sekansiyla [27] BLAST veri tabanini [28] kullanarak
karsilastirildi ve %100 ayni olduklari gortldd. MPro
enziminin mutasyonlardan etkilenmedigi goruldagun-
den ve 2002 yilinda ortaya ¢gikan SARS-CoV virlsu
MPro’suna %96 oraninda benzerliginden dolayi gerek
farkli varyantlara karsi micadelede gerekse ileride or-
taya cikabilecek yeni koronavirus tiurlerine kargi mu-
cadelede MPro enzimini hedef alan ila¢ gelistirmenin
onemi bir kez daha gérulda.
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Bu galigmada bor oksit (B,O,) nanopargaciklarinin dizel yakit katkisi olarak kullanilabilirligi
deneysel olarak arastirilmistir. Bor oksit nano parcaciklari, hacimsel %20 oraninda kanola
yag! biyodizeli iceren dizel-biyodizel karisimina (B20) 50 ppm, 100 ppm ve 200 ppm
konsantrasyonunda mekanik ve ultrasonik karistirma yéntemleri ile eklenmistir. Hazirlanan
nanoyakitlarin bazi yakit 6zellikleri 6lgtilmus ve ardindan standart motor ayarlarinda motor
testleri gerceklestirilmistir. Bu testlerde bor oksit nanopargaciklarinin dizel motorunun
yanma, performans ve emisyon karakteristiklerine etkisi arastiriimistir. Ayrica yakit fiyati
ve 6zgul yakit tuketimine dayal olarak bir maliyet analizi gerceklestiriimistir. Elde edilen
sonuglara gore, bor oksit nanoparcaciklari yakitin sogukta akis 6zelliklerini gelistirdigi ancak
kinematik viskozitesini artirdigi gézlemlenmistir. Motor performansi agisindan bor oksit
nanopargaciklarinin 100 ppm oraninda kullanilabilecegi belirlenmistir. Bu nanoparcacik
konsantrasyonunda motorun 6zgul yakit tiketiminin %1,66 oraninda azaldigi ve efektif
veriminin %0,96 oraninda arttigi belirlenmigtir. Ayni zamanda CO ve HC emisyonlari
ortalama olarak sirasi ile %1,29 ve %22,12 oraninda azalmistir. Fakat motorun ayni
calisma sartlarinda NO ve is emisyonlari ortalama olarak %14,90 ve %31,03 oraninda
artmistir. Bununla birlikte 6zgll yakit tiketimi dismesine ragmen nanopargaciklarinin
yuksek fiyati nedeniyle birim efektif glc¢ icin yakit maliyeti ortalama %116 oraninda
artmistir. Tim bulgular degerlendirildiginde, fayda-maliyet dengesinin saglanmasi halinde
bor oksit nanoparcaciklarinin dizel-biyodizel yakit karigsimlari i¢cin nanoyakit katkisi olarak
kullanilabilecegi belirlenmistir.
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was experimentally investigated. Boron oxide nanoparticles were added to the diesel-
biodiesel blend (B20) containing 20% by volume canola oil biodiesel at 50 ppm, 100 ppm,
and 200 ppm concentrations by mechanical and ultrasonic mixing techniques. Some fuel
properties of the prepared nano fuels were measured and then engine tests were carried
out at standard engine settings. In these tests, the effect of boron oxide nanoparticles
on combustion, performance, and emissions characteristics of the diesel engine were
investigated. In addition, a cost analysis was carried out depending on fuel price and
specific fuel consumption. According to the results obtained, it was determined that
boron oxide nanoparticles improve the cold flow properties of the fuel but increase the
kinematic viscosity. It has been determined that boron oxide nanoparticles can be used at
a concentration of 100 ppm in terms of high engine performance. It was ascertained that
the specific fuel consumption of the engine decreased by 1.66% and the effective efficiency
increased by 0.96% at this nanoparticle concentration. At the same time, CO and HC
emissions decreased on average by 1.29% and 22.12%, respectively. But under the same
engine operating conditions, NO and soot emissions increased by 14.90% and 31.03%
on average. Though, the decrease in specific fuel consumption, the fuel cost per unit of
effective power increased by 116% on average due to the high price of nanoparticles. Once
all findings are evaluated, it has been concluded that boron oxide nanoparticles can be
used as nanofuel additives for diesel-biodiesel fuel mixtures if the benefit-cost balance is
achieved.
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1. Girig (Introduction)

Mevcut dizel motor teknolojisi ve emisyon kontrol sis-
temleri ile egzoz emisyonlari bluyuk oranda azaltiima-
sina ragmen bu 6nlemlerin yeni emisyon standartlari-
nin karsilanmasinda yetersiz kalacagi ve bu nedenle
ek kontrol ydntemlerinin kullaniimasinin kaginilmaz
oldugu bilinmektedir [1]. Yakit katkilarinin kullaniimasi
diger emisyon kontrol yontemlerine gore daha basit ve
etkili bir yéntem oldugu igin [2], yeni emisyon kontrol
yontemi olarak nano yakit katkilarinin kullanimi aras-
tirmacilarin ilgisini cekmis ve son yillarda nano yakit
katkilari konusunda yapilan arastirmalar hizla artmis-
tir. Yapilan galismalarda nano yakit katkilarinin ayni
zamanda yakit 6zeliklerini gelistirdigi ve motor perfor-
mansini artirdigi da belirlenmistir [3].

Nanoparcaciklar degisik geometrik sekillere sahip
1-100 nm boyutlarinda olan pargaciklardir. Nanopar-
¢aciklar, diger malzemelere gore ¢ok farkli ve Ustin
Ozelliklere sahip olduklari igin otomotiv, kozmetik, ilag,
biyomedikal, petrokimya, elektronik ve yakma sistem-
leri gibi ¢ok genis uygulama alaninda kullaniimakta-
dir. Nanoparcgaciklarin Ustin 6zelliklerinin nedenleri;
¢ok blyuk yuzey alani/hacim orani, gelismis mekanik
dayanim, yuzey atomlarinin farkl karakteristikleri, ku-
antum boyut etkileri ve parcacigin elektronik yapisinin
boyut bagimhligi oldugu belirtiimektedir [4,5].

Nanoyakit, nanopargaciklarin sivi yakit igindeki sus-
pansiyonudur. Sidspansiyon kalitesini artirmak igin
ultrasonik karistirma teknigi ve surfaktan maddeler
kullanilabilir. Yakit igindeki nanoparcgaciklar genel ola-
rak yakitlarin termo-fiziksel 6zelliklerini gelistirir, motor
performansini artirir ve kirletici egzoz emisyonlarini
azaltir [6]. Bu etkilerin olusturulmasi i¢in nanoparga-
ciklarin gok distk miktarlarda yakita eklenmesi (6rne-
gin 1 kg yakit igin 10-1000 mg nanopargacik) yeterlidir
[7]. Yakit katkisi olarak kullanilan nanoparcaciklarin
olusturdugu bu etkilerin nedenleri sunlardir:

- Nanopargaciklar yakitin isi iletim kapasitesini artirir.
Buna bagli olarak yakit damlaciklarinin buharlagsma
hizi artar ve fiziksel tutugsma gecikmesi kisalir [8].

- Nanopargacik bilesimindeki oksijen yanma icin eks-
tradan oksijen saglar ve HC, CO ve is emisyonlarini
azaltabilir [9].

- Nanopargaciklar ¢ok yiksek ytizey alani/hacim ora-
nina sahiptir. Bu 6zellik yanma odasinda hava ve
yakit molekulleri igin daha genis temas alani sagla-
yarak karigsimin homojenligini arttirir [10]. Homojen
karisimin yanmasi durumunda yanma verimi artar
ve kirletici egzoz emisyonlari azalir.

- Nanoparcaciklar yuksek kimyasal aktiviteleri ne-
deniyle yanma sirasinda katalitik etki olusturarak
yanmayi hizlandinr. Kimyasal reaksiyonlarin akti-
vasyon enerjisini duslrerek yanmanin daha disuk
sicaklikta gergeklesmesini saglar [11].

- Nanoparcaciklar puskirtme esnasinda yakit dam-
laciginin momentunumu artirarak yakit jetinin nifuz
derinligini artirir ve silindir icerisinde daha homojen
bir hava-yakit karisim elde edilir [12].

Nano boyutlardaki bor oksit pargaciklarinin nanoyakit
katkisi olarak kullaniimasi halinde yukarida belirtilen
etkileri olusturabilir. Literatlirde, nano yakit katkilari ile
ilgili bilimsel calismalarda genellikle aliminyum oksit
[13,14], seryum oksit [15], titanyum dioksit [16,17] gibi
metal esasli nanopargaciklar ile grafen [18], grafit [19]
ve karbon nanotip [20] gibi karbon esasli nanoparga-
ciklarin kullanilabilirligi incelenmistir. Ancak bor oksit
nanoparcaciklari da ylksek yilzey alani/hacim orani
ve ylksel termal iletkenlik [21] gibi termofiziksel 6zel-
liklere sahip olmasi nedeniyle nanoyakit katkisi olarak
kullanilma potansiyeli bulunmaktadir. Fakat mevcut
literatlr incelendiginde, bor oksit nanopargaciklarinin
dizel yakit yatkisi olarak kullanilabilirliginin arastiriima-
digi belirlenmistir. Ojha ve Karmakar [22] bor esasli
nanopargaciklarin ytksek enerji igerigi nedeni ile sivi
yakitlarla birlikte kullanilabiliecegini belirtmis ancak bu
konudaki ¢calismalarin yetersiz oldugunu vurgulamigtir.

Tarkiye en ¢ok bor rezervlerine sahip olan tlkedir. Bor
tarevli bir madde olan bor oksit (B,O,: dibor trioksit) ise
borun temel oksididir [23]. Bor oksit normal sartlarda
amorf camsi haldedir ve iki farkh forma sahip kristal
yapida bulunur. Bor oksitin amorf formu renksiz, koku-
suz, sert, camsi yapiya sahip bir katidir ve genellikle
borik asidin dehidrasyonu ile Uretilir. Bor oksidin diger
kristal hali ise daha az rastlanilan monoklinik bor oksit-
tir. Bu kristaller; sert, beyaz ve kokusuzdur [24]. Mikron
boyutlardaki bor oksit pargaciklari ylksek enerijili bil-
yeli degirmende nano boyutlara kolaylikla 6gutilebil-
mektedir [25] veya plazma teknigi ile ylUksek saflikta
bor nano parcgaciklari sentezlenebilmektedir [26]. Bor
oksit nanopargaciklarinin yogunlugu yaklasik 2,46 g/
cm?, erime noktasi sicakligi 460°C, kaynama noktasi
sicakhgr 2250°C, 1isi iletim katsayisi 0,345 W/mK ve
ylzey alani 10-50 m?/g arahgindadir [22,24]. Bu 6zel-
likleri sayesinde bor oksit nanopargaciklari yanma ve
yakit uygulamalari igin potansiyel bir maddedir [27].

Bu calismanin amaci, bor oksit nanopargaciklarinin
dizel yakit katkisi olarak kullanilabilirligini deneysel
olarak arastirmaktir. Calisma kapsaminda bor oksit
nanoparcaciklart 50 ppm, 100 ppm ve 200 ppm kon-
santrasyonda dizel-biyodizel yakit karisimina eklene-
rek nano yakitlar hazirlanmis ve bu yakitlarin dnemli
termofiziksel 6zellikleri belirlenmistir. Ardindan bu ya-
kitlar motor testine tabi tutularak bor oksit nanoparga-
ciklarin motorun yanma, performans ve egzoz emis-
yon karakteristiklerine etkisi arastirilmigtir. Ayrica bor
oksit nanopargaciklarinin kullanimi nedeniyle ortaya
¢ctkan maliyet artisi da belirlenmisgtir.

2. Malzemeler ve Yontemler (Materials and Methods)

Calismada Nanogarfi firmasinda temin edilen, %99,95
saflikta ve 50 nm ¢apinda olan bor oksit nano parca-
ciklari nano yakit katkisi olarak kullaniimistir. Temin
edilen bor oksit nanoparcaciklarinin karakterizasyonu,
Ondokuz Mayis Universitesi Karadeniz ileri Teknoloji
Arastirma ve Uygulama Merkezi'nde (KITAM) taramali
elektron mikroskobu (SEM: Scanning electron micros-
copy; Cihaz: JEOL JSM-7001F, Thermo Fisher Scien-
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tific, ABD) ve X 1sini kirinim (XRD: X-ray Diffraction;
Cihaz: Rigaku SmartLab) yontemleri ile yapilmistir.
Sekil 1’de bor oksit nanopargaciklarinin farkli bayut-
me oraninda elde edilen SEM géruntileri verilmigtir.
Elde edilen SEM goérintileri incelendiginde homojen
bir dagilim goérilmektedir. Bor oksit nano yapisi geregi
yapida topaklanmis olup kiresel forma yakin morfo-
lojidedir.

Sekil 1. Bor oksit nanoparcaciklarinin (a) 5.000X ve (b)
20.000X buyutme oraninda elde edilen SEM goéruntuleri
(SEM images of boron oxide nanoparticles obtained at (a) 5,000X
and (b) 20,000X magpnification).

Sekil 2°'de ise bor oksit nanopargaciklarinin XRD gra-
figi sunulmustur. Sekil 2’deki XRD desenlerinde 28,83
derecede gorilen pik bor oksitin ana fazina aittir [28].
Elde edilen XRD deseni Liv vd. [29] ve Alizadeh vd.
[25] elde ettidi sonuglarla uyumludur. Bor oksit nano-
parcaciklari herhangi bir 6n isleme tabi tutulmadan
dogrudan kullaniimistir. Bor oksit nanopargaciklari 50
ppm, 100 ppm ve 200 ppm konsantrasyonunda me-
kanik ve ultrasonik karistirma islemleriyle B20 (%20
kanola yagi biyodizeli + %80 dizel) yakitina eklenerek
bor oksit nanopargaciklari iceren test yakitlari hazir-
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Sekil 2. Bor oksit nanopargaciklarinin XRD spektrumu (XRD
spectrum of the boron oxide nanoparticles).

lanmistir. Bu yakitlar sirasi ile B20BO50, B20BO100
ve B20BO200 seklinde etiketlenmistir. Bor oksit nano-
parcaciklarinin etkilerini net olarak gézlemleyebilmek
icin nanoyakitlar hazirlanirken sirfaktan madde kulla-
nilmamistir. Nanopargacik icermeyen B20 yakiti refe-
rans yakit olarak kullaniimistir.

- —

B0 B20BOs0 B20BO100 BIBBO:OQ-—.———

— = 1
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Sekil 3. Test yakitlarina ait numunelerinin gértntuleri (Im-
ages of samples of test fuels).

Test yakitlarina ait numunelerinin fotografik gorintsu
Sekil 3’te verilmigtir. Bor oksit nanoparg¢aciklar beyaz
renkte oldugu igin ve yakita eklenen bor oksit miktari
az oldudu icin yakit renginde gdzle fark edilir bir de-
gisim meydana gelmemistir. Motor testlerinden 6nce
nanoyakitlarin bazi énemli yakit 6zellikleri ilgili test
metotlari izlenerek belirlenmistir.

Motor testleri Kirloskar marka TV1 model, dort za-
manli, su sogutmali, direkt enjeksiyonu tek silindirli bir
dizel motorunda gergeklestirilmistir. Motoru yiklemek
icin Edyy akimli su sogutmali bir dinamometre kullanil-
mistir. Motor testleri motorun maksimum tork ¢ikisinin
%25, %50, %75 ve %100’Une karsilik gelen yik nok-
talarinda ve 1500 d/dk sabit devir sayisinda gercek-
lestirilmistir. Motor testleri standart motor ayarlarinda
(standart sikistirma orani:17,5/1 ve standart puaskuirt-
me avansi: 337 krank mili agisinda (KMA)) yapiimistir.
Test sistemi ile ilgili ayrintili bilgilere, motor performans
ve yanma karakteristiklerinin hesaplanmasi icin kulla-
nilan bagintilara yazarlarin diger calismalarinda ula-
silabilir [30,31]. Deneyler sirasinda motor yukd, devir
sayisl, hava ve yakit debisi, ortam sicakhgi ve bagil
nemi, egzoz gaz sicakligi, motor sogutma sivisi de-
bisi ve motora giris-¢ikis sicakligi, krank mili agisi ve
silindir basinci gibi deneysel veriler dlgilmus ve bilgi-
sayara kaydedilmistir. Daha sonra bu veriler islenerek
motorun yanma ve performans parametreleri hesap-
lanmigtir. HC, CO ve NO emisyonlari BOSCH BEA
060 egzoz gaz analiz cihazi ile, is emisyonlari (duman
koyulugu) ise BOSCH BEA 070 is 6lgim cihazi ile
belirlenmistir. Olciimlere motor kararli calisma sartla-
rina ulastiktan sonra baslanmistir. Performans para-
metreleri igin dort dlglim, egzoz emisyonlari igin alti
Olclim verisi kaydedilmis ve hesaplamalarda ortalama
degerler dikkate alinmistir. Yanma karakteristiklerinin
belirlenmesinde silindir basinci 1° KMA adimlarla 100
¢evrim boyunca 6lgllmuis ve hesaplamalarda ortala-
ma basing de@erleri dikkate alinmistir.
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Deneysel calismalarda olcllen fiziksel blyukltkler 6l-
¢um cihazinin hassasiyeti, tercih edilen 6lgim yonte-
mi, ortam kosullari vb. nedenlere bagl olarak bir mik-
tar hata (belirsizlik) igerir. Olgllen fiziksek buyuklikler
daha sonra performans parametrelerinin hesaplanma-
sinda kullanildiginda, mevcut belirsizlikler hesaplanan
parametrelerde yayilarak hatalara yol agar. Bu neden-
le hesaplanan parametrelerin anlamliligini ve dogrulu-
gunu ortaya koymak icin belirsizlik analizinin yapilma-
sI oldukga 6nemlidir. Bu calismada belirsizlik analizi
Kline ve McClintock [32] tarafindan dnerilen yonteme
gore yapilmistir. Deneysel calismada tespit edilen fi-
ziksel bUyuklik R ve bu blyuklige etki eden n adet
bagimsiz degisken x_,x,,X,,...,x, mevcuttur. Bu durum-
da R=R(x,,Xz2,Xs,...,x ) fonksiyonu yazilabilir. Her bir
bagimsiz degiskene ait boyutlu belirsizlik w,w,,ws, ...
,w_oldugu igin R buydklGginin boyutlu belirsizligi w,
asagidaki Es.1 [33] ile hesaplanir. Yizde cinsinden
boyutsuz (oransal) belirsizlik ise Es.2’den hesaplanir.

(2 ) () e (2 )““ "
WR=E x; w1 x, W2 0x, Wn

w,
Wr (%) = ifx 100 @)

Tablo 1’de yukarda acgiklanan yénteme gore tam yikte
motor performans parametreleri icin hesaplanan mak-
simum belirsizlikler verilmigtir. Hesaplanan belirsizlik
degerleri mihendislik uygulamalari igin kabul edilebilir
degerler (<%5) [34,35] oldugu gorulmistar.

Tablo 1. Tam ylkte hesaplanan maksimum belirsizlikler
(Maximum uncertainties calculated at full load).

Performans Boyutlu Boyutsuz
Parametreleri Belirsizlik (Oransal) Belirsizlik

Efektif motor giicii +0,015984 kW 1% 0,4662
Yakit debisi +0, 005018 kgh +% 0,6678
Hava debisi +0,213372 kgh +% 0,8355
Ozgiil yakit tiiketimi  +0,001782 kgkWh 1% 0,8176
Efektif (termik) verim +0,003142 +% 0,8223
Hava/Yakit orani +0,359698 1+%1,0648

Literatirde nanoyakitlarin maliyet analizine yonelik
yapilan ¢alismalarda [36,37] sadece nanoparcacik ila-
vesi nedeni ile yakitin litre fiyatinda meydana gelen ar-
tislar belirlenmistir. Fakat nanopargaciklar yakitin litre
fiyatini arttirmasina ragmen motorun 6zgul yakit tike-
timini dasururler. Bu nedenle daha gergekgi bir maliyet
analizi icin sadece yakit fiyatindaki artis degil ayni za-
manda 6zgul yakit tiketimindeki dususun de dikkate
alinmasi gerekir. Bu galismada yakit fiyati ve 6zgul
yakit tiketiminin dikkate alindigi maliyet analizi igin
Durgun [38] tarafindan gelistirilen ve literatiirde bazi
arastirmacilar [34,39,40] tarafindan tercih edilen Es.
3 kullaniimigtir. Bu ¢galismada Es. 3 bagintisi, bor ok-
sit iceren nanoyakitlarin, bor oksit icermeyen referans
yakita kiyasla, birim efektif motor guicu i¢in yakit ma-
liyetinde meydana gelen ylzde degisimi vermektedir.
Burada M, ve M, sirasi ile nanoyakitin ve referans

yakitin maliyetini, be,, ve be, sirasi ile nanoyakitin ve
referans yakitin kullaniminda hesaplanan 6zgul yakit
tiketimini (kg/kW-h), F,,, ve F, sirasi ile nanoyakitin
ve referans yakitin fiyatini (TL/L), p,, ve p, sirasi ile
nanoyakitin ve referans yakitin yogunlugunu (kg/L)
belirtmektedir.

AM Myy — M
—x100=—"_"Ry100=
Mg Mg

beny X Fny/pny

11 x 100 3
beg X Fr/pr ®

3. Sonuglar ve Tartigsma (Results and Discussion)

3.1. Yakit Ozellikleri (Fuel Properties)

Tablo 2’de gorildigl Gzere bor oksit nanopargacik-
larinin yakitlarin yogunluk ve kukurt igerigine dnemli
bir etkisinin olmadigi belirlenmistir. B20 yakitina 50
ppm oraninda bor oksit nanopargaciklarinin eklenme-
si durumunda yakitin parlama noktasi sicakhgi 2°C
artmistir. Nanopargacik oraninin daha fazla artiriimasi
parlama noktasi sicakligini degistirmemistir. Bor ok-
sit nanoparcaciklarinin, belirlenen yakit 6zelliklerine
en belirgin etkisi kinematik viskozite ve sogukta filtre
tikanma noktasi sicakliginda gorulmustar. Bor oksit
nanopargaciklari yakitin kinematik viskozitesini biyuk
oranda artirmis ve sogukta filtre tikanma noktasi si-
cakhgini ise 3°C dusurmuisttr. B20 yakitina 50 ppm,
100 ppm ve 200 ppm konsantrasyonunda bor oksit
nanoparcaciklarinin eklenmesi halinde yakitlarin kine-
matik viskoziteleri B20 yakitina gére sirasi ile %6,04,
%19,94 ve %21,15 oraninda artmistir. Bor oksit na-
noparcgaciklari yakitin 1sil degerini ve destilasyon si-
cakliklarini distrmustir. Bor oksit nanoparcaciklari-
nin ilavesi ile destilasyon sicakliklarinin digsmesi B20
yakitinin buharlasma karakteristigi iyilestiren bir du-
rumdur. Kanola yagi biyodizeli ylksek kaynama nok-
tasi sicakligina sahip buyuk molekul kitleli yag asitleri
icerdigi icin buharlasma karakteristigi dizel yakitina
gore kotudur. Bor oksit nanoparcaciklarinin isi iletim
katsayisinin ylUksek olmasi B20 yakitinin daha hizl
buharlasmasini saglayarak destilasyon sicakliklarini
dusurmus olabilir.

3.2. Yanma Karakteristikleri (Combustion Characte-
ristics)

Bor oksit nanopargaciklarinin tam yukte silindir basin-
cl, net 1s1 yayilimi ve basing artis oranina etkisi sirasi
ile Sekil 4, Sekil 5 ve Sekil 6’da verilmistir. Sekil 4’te
gOruldagu Uzere yanma baslamadan énce ve yanma
basladiktan sonra kontrolstiiz yanma safhasinin ortasi-
na kadar nanoyakitlar B20 yakitina gore daha disuk
silindir basinci olusturmustur. Bu durumun nedeni na-
noparcaciklar yakitin isi iletim katsayisini ve dolayisi
ile silindir icinde sicak gazlardan yakit molekullerine
dogru olan is1 transferini arttirmasi olabilir. Bor oksit
nanopargaciklarinin 100 ppm ve 200 ppm konsant-
rasyonunda kullanilmasi halinde maksimum silin-
dir basincinin hafif sekilde arttigi gértulmuistar. B20,
B20BO50 B20BO100 ve B20BO200 yakitlari icin mak-
simum silindir basinci degerleri sirasi ile 368° KMA'da
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Tablo 2. Test yakitlarinin bazi fiziksel-kimyasal yakit 6zellikleri (Some physical-chemical fuel properties of test fuels).

dzellikler Test Metodu Birim Hatapayi B20 B20BO50 B20BO100 B20BO200
Yogunluk (15°C) TS EN 1SO 12185 kg/m? 70,01 8445 8443 8443 844,3
Dinamik Viskozite (40°C) DIN ?gg;g’ SO mpas(cP)  T0,05 277 295 333 335
Kinematik Viskozite (40°C) - mm2/s - 3,31 3,51 3,97 4,01
Parlama Noktas TS EN ISO 2719 o 70,5 66,0 68,0 68,0 68,0
Ust Isil Deger ASTM D 240 kJ/kg F10 44365 43811 43953 44314
ﬁgﬁ;‘a"stf' Filtre Tikanma TS EN 1SO 116 o 70,5 5.0 5.0 8,0 8,0
Kiikiirt igerigi TS EN ISO 20846 mg/kg 70,1 6,8 6,8 6,8 6,8
Destilasyon Sicakliklan TS EN ISO 3405 °C +0,5
llk Kaynama Sicakli{ 164,9 1569,6 159,56 159,9
10 hac. % 2218 2153 218,1 216,7
50 hac. % 299.4 2974 2985 297.6
90 hac. % 3419 3415 3413 3416
95 hac. % 3513 3514 351.1 351.7
Son Kaynama Sicakligi 359,56 357,8 356,7 3577

*Kinematik viskozite degerleri, yakitin dlglilen dinamik viskozite degerinin 40°C’de dlglilen yogunluk degerine bolinmesi ile hesaplanmigtir.

48,69, 370° KMA'da 48,60 bar, 368° KMA'da 50,31 bar
ve 369° KMA'da 50,61 bar olarak dlgtlmustir. Genis-
leme strokunda silindir basincinin krank miline gére
degisimi yanma 6ncesinde gorulen durumun tersidir.
Diger bir ifade ile genisleme strokunda nanoyakitlar
B20 yakitina gore silindir basincini yukseltmistir. Bu-
nun nedeni net Is1 yayilim grafiginden gorildagu tim
yakitlar icin yanma ayni krank mili agisinda baglamasi-
na ragmen nanoyakit kullaniminda yanmanin dolayisi
ile net 1s1 yaylliminin genigleme zamanina dogru uza-
masidir. Bor oksit nanopargaciklari yakitin ilk kayna-
ma noktasi sicakligi ile T10 ve T50 destilasyon sicak-
liklarini disurdigl halde ylksek viskozite nedeni ile
tutusma gecikmesinden sonra karisim olusum hizini
yavaslattigi distnilmektedir. Bu durumda diflizyonlu
yanma fazi artmistir. B20, B20BO50 B20BO100 ve
B20B0O200 yakitlarr icin maksimum net 1si yayiliminin
gerceklestigi krank mili agisi ve degeri sirasiyla 356°*
KMA'da 25,70 J/I°KMA, 359° KMA'da 25,93 J/°KMA,
359° KMA'da 25,32 JI°’KMA ve 358° KMA'da 22,41
JI°’KMA olarak belirlenmistir. Bor oksit nanopargacik-
lari igeren nanoyakitlar yanma hizini distrdugi igin
basing artis oraninin da dismesine neden olmustur.
B20, B20BO50 B20BO100 ve B20BO200 vyakitla-
ri icin maksimum basin¢ artis oraninin gerceklestigi
krank mili agisi ve degeri sirasiyla 358° KMA'da 3,01
bar/°KMA, 358° KMA'da 2,77 bar/°’KMA, 358° KMA'da
2,75 bar/°’KMA ve 357° KMA'da 2,89 bar/°’KMA olarak
belirlenmistir. TUm yakitlar i¢in tutusma gecikmesi su-
resinin ayni olugu (7° KMA) ancak bor oksit nanopar-
caciklari kullaniminda yanma suresinin uzadigi tespit
edilmistir. B20, B20BO50 B20BO100 ve B20BO200
yakitlari i¢in yanma suresi sirasi ile 65° KMA, 77°
KMA, 78° KMA ve 78° KMA olarak gergeklesmistir.
Net 1s1 yayilimi grafiginden anlagilacagi Gzere bor ok-
sit nanoparcaciklari kullaniminda yanma genisleme
strokuna dogru kaymistir. Bu durum yanma suresinin
uzamasina neden olmustur.

3.3. Motor Performans Karakteristikleri (Engine Per-
formance Characteristics)

B20 ve bor oksit nanopargaciklari iceren nanoyakit-
larin motorun 6zgul yakit tiketimi ve efektif verimine

B20 —--—B20BO50 B20BO100 ---

- B20BO200

Silindir Basinci (bar)

340 350 360 370 380 390
Krank Mili Agisi. 0 (derece)

Sekil 4. Tam yukte silindir basincinin test yakitlarina gére
degisimi (Variation of cylinder pressure at full load for test fuels).

B20 —--—B20BOSO e B20BO100 - --- B20BO200

Net Is1 Yayilimu (J°KMA)
z o B B g

o

0
3 ‘_3"_"""’345 355 365 375 385

Krank Mili Agist. 8 (derece)

Sekil 5. Tam ylkte net IsI yayilliminin test yakitlarina gore
degisimi (Variation of net heat release rate at full load for test fuels).

B20 —--—B20BO50 <+ B20BO100 - --- B20BO200

Basing Artis Oran (bar/"KMA)

0 ~
N
345 350 355 360 365 ‘:\\3:0
S

-1 Krank Mili Agisi, 6 (derece)

Sekil 6. Tam yiikte basing artis oraninin test yakitlarina gére
degisimi (Variation of rate of pressure rise at full load for test fuels).
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etkisini gosteren grafikler sirasi ile Sekil 7 ve Sekil 8'de
verilmistir. Bu grafiklerden gorildigu gibi, 6zgll yakit
tuketimi ve efektif verim degerlerinde gézlemlenen ha-
fif degisimlerin bor oksit nanopargacik konsantrasyo-
nu ile orantil olmadig! belirlenmigtir. Bununla birlikte
ortalama 6zgul yakit tiketimi degerleri ve ortalama
efektif verim degerleri incelendiginde B20BO50 ve
B20B0O200 nanoyakitlarin neden oldugu degisimler
hata degerlerinin altinda kaldigi tespit edilmistir. Fakat
B20BO100 nanoyakit kullaniminda, B20 yakitina gore
ortalama 6zgll yakit tiketiminin %1,66 oraninda azal-
dig ve efektif verimin ortalama %0,96 oraninda arttigi
belirlenmistir. Dolayisi ile bor oksit nanopargaciklari-
nin motor performansi Uzerindeki olumlu etkisi 100
ppm konsantrasyonunda daha belirgin olarak ortaya
ctkmigtir. 50 ppm bor oksit nanopargacik konsantras-
yonun motor performansini iyilestirmede yetersiz kal-
dig1 soylenebilir. Ancak bor oksit nanopargaciklarinin
200 ppm oraninda kullaniimasi halinde yakitin kine-
matik viskozitesinin %21,15 oraninda yukselmesi mo-
tor performansindaki artisi engellemistir.

0OB20 BEB0BOS0 BB20BO100 BB20B0200
0.7
0.6
0.5
0.4
0.3
0.2
0.1

Ozgill Yakit Titketimi (kg/kW-h)

Motor Yiikii (%)

I

s
0

Sekil 7. B20 ve bor oksit nanoparcaciklarinin 6zgul yakit
tiketimine etkisi (The effect of B20 and boron oxide nanoparticles
on the brake specific fuel consumption).
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Sekil 8. B20 ve bor oksit nanoparcaciklarinin efektif verime
etkisi (The effect of B20 and boron oxide nanoparticles on the ther-
mal efficiency).

3.4. Egzoz Emisyonlari (Exhaust Emissions)

Bor oksit nanoparcaciklarinin CO emisyonuna etkisi
Sekil 9’da verilmistir. Grafikten, bor oksit nanoparca-
ciklarinin 50 ppm ve 200 ppm konsantrasyonunda kul-
lanildigi durumda CO emisyonunun arttigi fakat 100
ppm bor oksit konsantrasyonunda hafif bir digmenin
meydana geldigi gorilebilir. B20BO50 ve B20BO200

nanoyakitlari, ortalama CO emisyonunu B20 yakitina
gore sirasi ile %6,44 ve %22,38 oraninda yukseltmis-
tir. B20BO100 nanoyakiti ise ortalama CO emisyonu-
nu %1,29 oraninda dustrmustar. Nanopargaciklarin
katalitik etkisi ve yuksek ylzey alani/hacim orani yan-
mayi iyilestirir ancak bu etkiler distk bor oksit nano-
pargacik konsantrasyonu (50 ppm) nedeni ile B20B50
nanoyakiti kullaniminda yetersiz kaldigi degerlendi-
rilmektedir. Yiksek bor oksit nanopargacik konsant-
rasyonunda (200 ppm) ise yiksek viskozite nedeni ile
yanmanin kétilestigi ve bu nedenle CO emisyonunun
arttig1 dusunilmektedir. Dolayisi ile CO emisyonu igin
en uygun nano bor oksit konsantrasyonunun 100 ppm
oldugu belirlenmistir.

0B20 BB20BO5S0 B@B20BO100 BB20B0200

T

Motor Yiikii (%)

i,

Sekil 9. B20 ve bor oksit nanopargaciklarinin CO emisyo-
nuna etkisi (The effect of B20 and boron oxide nanoparticles on
the CO emission).

Bor oksit nanopargacik igeren nanoyakitlarin HC emis-
yonuna etkisini gosteren grafik Sekil 10’da verilmistir.
Nanoyakitlar tim yik noktalarinda HC emisyonunu
B20 yakitina gére azaltmistir. Ortalama HC emisyo-
nu degerlerine bakildiginda B20BO50, B20BO100 ve
B20B0O200 nanoyakitlari B20 yakitina kiyasla sira-
si ile %44,41, %22,12 ve %26,38 oraninda daha az
HC emisyonu olusumuna neden olmustur. Bu sonug
bor oksit nanopargaciklarinin katalitik etkisinden kay-
naklandigi duasindlmektedir. Nanopargaciklar yanma
ortaminda katalitik etki gdstererek hidrokarbon mole-
kullerinin oksitlenmesi icin gerekli aktivasyon enerjisini
disurdr ve sonugta daha verimli bir yanma saglar [12].
Ancak bu etki yiksek nanoparcacik konsantrasyonun-
da artan viskozite nedeni ile kismen azalmis oldugu
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Sekil 10. B20 ve bor oksit nanopargaciklarinin HC emisyo-
nuna etkisi (The effect of B20 and boron oxide nanoparticles on
the HC emission).
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dusundimektedir.

B20 ve bor oksit iceren nanoyakitlarin NO emisyonuna
etkisi Sekil 11°deki grafikte gosterilmistir. Sekil incelen-
diginde B20BO50 nanoyakiti genel olarak NO emisyo-
nunu dusurdigu ancak diger nanoyakitlarin NO emis-
yonunu arttirdigi goérilebilir. Ortalama NO emisyonu
degerleri karsilastirildiginda B20BO50 nanoyakiti B20
yakitina gére NO emisyonunu %6,05 oraninda dusur-
mus, B20BO100 ve B20BO200 nanoyakitlari ise B20
yakitina goére sirasiyla %14,90 ve %25,08 oraninda
daha fazla NO emisyonu olusumuna neden olmustur.
icten yanmali motorlarda NO, emisyonlarinin ¢ok bu-
yuk bir kismi termal NO, olusum mekanizmasi ile olug-
maktadir [41]. Termal NO olusum mekanizmasinda
yanma suresi, sicaklik ve yerel oksijen konsantrasyo-
nu artikga NO, emisyonu olusumu da artmaktadir [42].
Bor oksit nanopargacik kullaniminda yanma suresinin
uzamas! NO olusumunu artirmis olabilir. Ayrica nano-
parcaciklarin katalitik etkisi nedeni ile yerel bolgelerde
yanma sicakligi ylkselmis olabilir. Bu etkiler ylksek
konsantrasyonda bor oksit nanoparcacik kullanimin-
da NO emisyonunu artirmistir. Yiksek viskozite zen-
gin karisim bolgelerini genisleterek yerel sicakliklarin
ylkselmesine ve buna bagh olarak daha fazla NO,
emisyonu olusumuna neden olur [43]. 100 ppm ve 200
ppm bor oksit nanopargacik konsantrasyonunda NO
olusumunun artmasinin nedenlerinden biri de yakitin
yuksek kinematik viskozitenin olabilecegi degerlendi-
rilmistir.
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Sekil 11. B20 ve bor oksit nanopargaciklarinin NO emisyo-
nuna etkisi (The effect of B20 and boron oxide nanoparticles on
the NO emission).

B20 ve bor oksit iceren nanoyakitlarin is emisyonuna
etkisini gosteren grafik Sekil 12’de verilmistir. Grafikte
goruldagu gibi %25 motor yukl hari¢ diger tim yik
noktalarinda nanoyakitlar is emisyonunu artirmistir.
Duguk motor yukinde puskdrtilen yakit miktarinin az
ve hava fazlalik katsayisinin yiuksek olmasi nedeni ile
is emisyonlari diguk seviyede kalmistir. Dislk yanma
odas! sicakhginda bor oksit nanoparcaciklari yakitin
kolayca buharlasmasini saglayarak ve olusturdugu
katalitik etki sonucu is olusumunu azaltmis olabilir.
Ancak ylksek motor ylklerinde puskurtilen nanoyakit
miktarinin artmasi yanma ortaminda partikil madde
olusumunu hizlandiracak olan nanopargacik sayisinin
da artmasina neden olmaktadir. Metal esasli nano-

parcaciklarin kullaniminda oldugu gibi bor oksit nano-
parcaciklari yiksek erime noktasi sicakligi (460°C) ve
kaynama noktasi sicakhgi (2250°C) nedeni ile yanma
ortaminda kati fazda kalabilirler. Nanopargaciklar par-
tikil madde olusumunda g¢ekirdek gorevi gordigu ve
partikil sayisini artirdigi igin is emisyonu olusumunu
hizlandirirlar [44]. Nanopargaciklar her ne kadar ka-
talitik etkileri sonucu partikil maddelerin yiizeyine yo-
gusmus olan HC molekdillerinin oksidasyon sicakhgini
dusuUrerek yanmalarini saglasa da kati formdaki na-
noparcaciklarinin varligi partikil madde emisyonunu
(partikil madde sayisini) arttirmaktadir [45]. Bu etki-
lerden dolayi bor oksit nanopargaciklari is emisyonu-
nu artirmistir. B20BO50, B20BO100 ve B20B0O200
nanoyakitlari ortalama is emisyonunu B20 yakitina
gore sirasi ile %26,65, %31,03 ve %49,72 oraninda
yukseltmistir. Yogunluk, T95 destilasyon sicakhgi ve
yakitin kiiklrt ve aromatik hidrokarbon icerigi gibi bazi
yakit 6zellikleri is olusumu Uzerinde son derece etkili-
dir [46]. Fakat Tablo 2 incelendiginde B20 yakitina bor
oksit nanopargaciklarinin eklenmesi durumunda s6z
konusu yakit 6zelliklerinde kayda deger bir degisimin
meydana gelmedigi gorulebilir. Bu nedenle bor oksit
nanopargaciklari kullaniminda is emisyonu olusumu
yakit ozelliklerinden ziyade yanma ortamindaki kati
bor oksit nanoparcgaciklarinin varligindan etkilendigi
sdylenebilir. Karisimdaki bor oksit nanopargacik kon-
santrasyonu artirildikga is emisyonunun da artmasi bu
durumu destekler niteliktedir.
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Sekil 12. B20 ve bor oksit nanopargaciklarinin is emisyo-
nuna etkisi (The effect of B20 and boron oxide nanoparticles on
the soot emission).

3.5. Maliyet Analizi (Cost Analysis)

Bor oksit nanopargaciklari igeren yakitlarin B20 refe-
rans yakitina gére maliyet artisina etkisi Sekil 13’teki
grafikte verilmigtir. Sekilden goérildigu gibi nanoyakit-
lar B20 yakitina gore %55 ile %245 aralidinda degisen
oranlarda maliyet artisina neden olmustur. Maliyetteki
bu artis %25 motor yikiinden %75 motor yukiine ka-
dar hafif sekilde artarak devam etmis ve %75 yikinde
maksimum olmustur. Tam yukte minimum 6zgul yakit
tiketiminin gerceklesmesi maliyette bir miktar azalma-
ya neden olmustur. B20BO100 nanoyakiti, ortalama
Ozgul yakit tiketimini %1,66 oraninda duslirmesine
ragmen bor oksit nanoparcaciklarinin yiksek fiyati
nedeni ile B20 yakitina kiyasla maliyette %113-%123
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oraninda artiga yol agmistir. Bu noktadan bakildigin-
da, ginimuizde bor oksit nanopargaciklarinin yakit
katkisi olarak ticari kullanimi ekonomik agidan bir
kazang saglamayacaktir. Benzer sonucglar Ahmed vd.
[8] tarafindan da paylasiimistir. Arastirmacilar, dizel
yakitina 50 mg, 100 mg ve 150 mg grafit ve demir
oksit nanoparcaciklari eklendiginde yakitin litre fiyati-
nin sirasl ile %2,5, %4,9 ve %7,4’e kadar ylUkseldigi
ancak 6zgul yakit tiketiminin %2,17-%2,63 oraninda
azaldigini belirtmistir. Soudagar vd. [47] biyodizel ve
stronsiyum-ginko oksit (Sr@ZnO) nanoparcaciklari-
nin laboratuvar ortaminda sentezlenmesi halinde tica-
ri urlinlere gore maliyetin %60 oraninda azalacagini
ancak yine de nanopargaciklarin yakit fiyatini artira-
cagini ifade etmistir. Buna ragmen nanopargaciklarin
performans ve egzoz emisyonu uzerindeki olumlu
etkileri maliyet endisesinin Ustesinden gelebilecegini
vurgulamislardir.

BB20BOs0 BB20BO100 BB20B0200
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Sekil 13. Bor oksit nanopargaciklarinin B20 yakitina gore
maliyet artisina etkisi (The effect of boron oxide nanoparticles on
cost increase relative to B20 fuel).

4. Sonuglar (Conclusions)

Bu calismada bor oksit nanoparc¢aciklarinin dizel na-
noyakit katkisi olarak kullanilabilirligi deneysel ola-
rak arastiniimistir. Bor oksit nanopargaciklari yakitin
sogukta filtre ttkanma noktasi sicakhigini iyilestirdigi
ancak yakitin kinematik viskozitesini arttirdigi be-
lirlenmistir. YUksek viskozite motor performansinin
kétlilesmesine ve egzoz emisyonlarinin artmasina
neden olmustur. Bor oksit nanopargaciklarinin B20
yakitl icin 100 ppm konsantrasyonunda kullanilabi-
lecegi belirlenmigtir. Bu durumda nanoyakit icerme-
yen referans yakita (B20) kiyasla motorun 6zgul ya-
kit tiketimi ortalama olarak %1,66 oraninda azalmis
ve efektif verim ise ortalama olarak %0,96 oraninda
artmistir. 100 ppm bor oksit nanopargacik konsant-
rasyonunda CO ve HC emisyonlari azalmis fakat
motorun ayni ¢alisma sartlarinda NO ve is emisyon-
lari artmistir. Bor oksit nanopargaciklari 6zgul yakit
tiketimini digslrmesine ragmen %99,95 safliktaki
bor oksit nanopargaciklarinin yiksek fiyati nedeni ile
yakit maliyeti blylk oranda artmistir. Dolayisiyla bu
asamada bor oksit nanopargaciklarinin ticari nanoya-
kit katkisi olarak kullaniminin ekonomik olmayacagi
degerlendirilmistir. Ancak maliyette meydana gelen

artis, egzoz emisyonlari ve motor performansindaki
iyilesmelere karsin g6z ardi edilebilir. Bununla birlik-
te fayda-maliyet dengesinin saglanmasi agisindan
daha duslk saflikta bor oksit nanopargaciklarin op-
timum konsantrasyonda kullaniimasi mumkuin olabi-
lir. Bor oksit nanopargaciklarinin yakitin sogukta filt-
re tikanma noktasi sicakligini dusurmesi, biyodizelin
soguk iklim bolgelerinde kullanimini kolaylastiran bir
etkendir. Ayrica bor oksit nanopargaciklarinin neden
oldugu yuksek viskozite sorunu nanoyakita dusik
viskoziteye sahip alkoller eklenerek hafifletilebilir ve
bdylece performans ve emisyonlarda daha fazla iyi-
lesme saglanabilir. TUm bulgular degerlendirildiginde
bok oksit nanoparcaciklarinin dizel yakit katkisi olarak
kullaniima potansiyelinin oldugu goérulmastar. Ancak
daha kapsamli ve daha iyi sonuglar elde etmek icin
farkl morfolojik 6zelliklere/caplara sahip olan bor oksit
nanoparcgaciklari, farkli konsantrasyonlarda yakitlara
eklenerek degisken motor ayarlarinda kapsamli mo-
tor testlerinin yapilmasi gerekmektedir. Bu yonde yeni
calismalar yapilabilir.

Ulkemizin bilim ve teknoloji politikalari yerel enerji kay-
naklarinin daha etkin kullaniimasi, mevcut enerji kay-
naklari i¢in yeni kullanim alanlarinin olusturmasi, ithal
edilen Urtnlerin yerli imkanlarla Uretilerek cari agigin
azaltiimasi temelinde olusturulmustur. Bu ¢ergcevede
Ulkemiz icin stratejik 6neme sahip olan bor kaynakla-
rinin katma degerli Grlnlere déontsimind saglamak
ve bor icerikli Urlin ¢esidinin artirilarak bor kaynaklari-
nin etkin/yaygin kullanimina katkida bulunmak tzere
calismalar/arastirmalar yurutilmektedir. Bor oksit na-
noparcgaciklarinin dizel yakit katkisi olarak kullanilabi-
lirliginin arastirldigr bu ¢alisma yukarida ifade edilen
durumlarla uyumlu oldugu sdylenebilir. CUnkl henlz
ticari olarak kullanimlari yaygin olmasa da yakit kat-
kisi olarak kullanilan metal esasl nanopargaciklarin
yuksek Uretim maliyeti ve Uretim zorlugunun yaninda,
ithal Grin olmalari Ulkemiz igin ekonomik kayiplara
neden olabilir. Yerel bor kaynaklarindan Uretilebilen
bor oksit nanopargaciklarinin yakit katkisi olarak de-
gerlendiriimesi halinde s6z konusu sorunlar hafifletile-
bilir ve bor kaynaklari yeni bir alanda degerlendirilerek
kullanim alaninin genigletiimesine katki saglanabilir.
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Bor drlinleri saglik alaninda uzun yillardir kullaniimaktadir. Medikal anlamda ilk kez kanser
tedavisinde kullanilan bor Grtnleri yillar iginde kardiyovaskiler saglik, kemik sagligi, yara
iyilesmesi ve immiin sistem Uizerine olan olumlu etkileri sebebiyle medikal tedavilerde yerini
almistir. Boronik asitler ise son zamanlarda medikal arastirmalarda oldukga popliler olarak
incelenen bir bor bileseni grubudur. Boronik asitler 100 yildan daha uzun bir stredir sahip
olduklari anti mikrobiyal etki ile biliniyorlardi. Ancak son zamanlarda yapilan galismalar
boronik asitlerin sadece antimikrobiyal etkiye degil ayni zamanda anti enflamatuvar
etkiye sahip olduklarini gostermistir. Bu etkileriyle bircok enflamatuvar hastalikta
kullanilabilirler. Karaciger hasari da enflamasyonun gorildigi hastaliklardan biridir. Son
yillarda, kanser, kemoterapiler, antiviral ilaglarin kullanimi, artan hepatik steatoz ve yanlis
bitkisel takviyelerin kullanimi sebebiyle karaciger hasari insidansi artmistir. Bu sebeple
karaciger hasarinin tedavi edilmesi gliniimiizde artik daha blylk énem arz etmektedir. Bu
calismada bir boronik asit tiirevi olan 4-hidroksi fenilboronik asidin lipopolisakkarit (LPS)
ile indiiklenmis karaciger hasarindaki roli incelenmistir. Sonuglara bakildiginda 4 hidroksi
fenilboronik asit tedavisinin artmis olan sitokin seviyelerini dislirdiginu gézlemlenmistir.
Bu sonuglara dayanarak 4-hidroksi fenilboronik asidin karaciger hasarini tedavi etme
potansiyeline sahip bir ajan olabilecegi gosterilmistir.

Investigation of possible protective effects of 4-hydroxy phenylboronic acid
on lipopolysaccharide-induced liver injury
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Boron products have been used in the field of health for many years. Boron products, which
were used in the treatment of cancer for the first time in the medical field, have taken their
place in medical treatments over the years due to their positive effects on cardiovascular
health, bone health, wound healing and immune system. Boronic acids are a group of
boron compounds that have recently been studied very popularly in medical research.
Boronic acids have been known for their anti-microbial effect for more than 100 years.
However, recent studies have shown that boronic acids have not only an antimicrobial
effect, but also a strong anti-inflammatory effect. With these effects, they can be used in
many inflammatory diseases. Liver injury is one of the diseases in which inflammation is
seen. In recent years, the incidence of liver injury have increased extremely due to cancer,
chemotherapies, use of antiviral drugs, increased hepatic steatosis and the use of wrong
herbal supplements. For this reason, the treatment of liver damage is of greater importance
today. In this study, the role of 4-hydroxy phenylboronic acid, a derivative of boronic acid, in
lipopolysaccharide (LPS)-induced liver injury was examined. Looking at the results, it was
observed that the 4-hydroxy phenylboronic acid treatment reduces the increased cytokine
levels. Based on these results, it was shown that 4-hydroxy phenylboronic acid can be an
agent with potential to treat liver injury.

1. Giris (Introduction)

Bor, dogada oksijen ile bilesik yapmis olarak bulunan,
nonmetal bir eser elementtir [1]. Periyodik tablodaki
komsusu karbonun son iki yGzyildir genis capta in-

celenmesine ragmen, bor kimyasi ile ilgili calismalar
karbon kimyasina kiyasla nispeten yenidir. Bununla
birlikte, kendi bagina yapi tasi olarak olduk¢a zengin-
dir [2,3]. Borun organizmalarda yagsam doéngisinin
tamamlanmasi icin gerekli oldugu goésterilmistir. Bitki-
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lerde blylme, ciceklenme, tozlagsma ve tohum olusu-
mu icin gerekli oldugu gosterilmis olmakla beraber bor,
bitkilerde hucre duvari sertligi saglamak igin gerekli
molekuller arasinda capraz baglar olusturur. Borun
insanlar igin gerekli oldugu gosterilmemistir [4]. Artan
sayida hicre kilttrd, hayvan ve insan galismalari, be-
sin ile alinan miktarlardaki borunun sagliga yararl etki-
leri oldugunu gdstermektedir ve bor insan viicudunda
genellikle 18 mg’i asmayacak kadar az miktarda bulu-
nur [5,6].

Bor ile ilgili yapilan ¢alismalar incelendiginde, bor ve
bor bilesiklerinin kemik sagligi Uzerine ve kirik iyiles-
mesi Uzerine olumlu etkileri oldugu; yara iyilesme-
si Uzerine olumlu etkileri oldugu, kanser tedavisinde
kullanildi§i, immdaniteyi destekleyici etkileri oldugu,
kardiyovaskiler saglik tzerine olumlu etkileri oldugu
ve anti enflamatuvar etkisi oldugu gérulmustar [7-12].
Borik asit veya borat olarak borun cis-hidroksil grupla-
ri, 6zellikle riboz iceren biyolojik olarak énemli birkag
sekerle ester kompleksleri olusturur. Sonug olarak,
S-adenosilmetiyonin, diadenozin fosfat, NAD* ve NAD*
metaboliti olan siklik ADP riboz (cADPR) gibi riboz ige-
ren biyokimyasal varliklarin islevi bor tarafindan degis-
tirilebilir. Bu da borunun faydali bir sekilde iliskilendiril-
digi kemik olusumu ve Kirik iyilesimi, immdinite Gzerine
olan etkileri, anti enflamatuvar ve antioksidan etkileri
ve kardiyovaskuler saglik ile iligkilendirilmistir [13].

Yeni biyolojik aktivitelerde kolaylastirici olarak deger-
lendirilebilecek potansiyele sahip olmasi nedeniyle bor
farmasotik ilag tasariminda kullaniimistir. Bor iceren
biyoaktif molekdller iki tiptir; bir tip tek bor atomu ice-
rirken digeri tip ise bor kimesi seklindedir. Fizyolojik
kosullar altinda kullanildiginda bor, trigonal duzlem-
sel bir formdan, yani nétr bir formdan, anyonik forma
aninda doénusebilme 6zelligine sahiptir. Bu da enzim
katalizli hidrolitik islem inhibitérleri tasarlamak igin
bor kullanmanin temelini saglamistir [14-16]. Borun
medikal alanda kullaniminda ¢idir agcan olay kanser
tedavisi icin bor noétron yakalama terapisinin (BNCT)
kullaniimasidir [17,18]. Son gelismelerle birlikte bor
molekullerinin ve komplekslerinin anti kanser aktivite-
si, anti-HIV aktivitesi, anti-romatoid artrit aktivitesi ve
protein-biyomolekdler etkilesimlerin arastiriimasi dahil
olmak lizere yeni biyolojik aktiviteleri ortaya ¢ikariimis-
tir [19-21].

Gunumulzde en ¢ok incelenen bor bilesiklerinden biri
de boronik asitlerdir. Boronik asit stabil, genellikle tok-
sik olmayan ve kolayca sentezlenen bir bor bileseni
grubudur. Bu kimyasal 6zelliklerinden dolayi, Suzu-
ki-Miyaura reaksiyonu, asit katalizi, hidroborasyon,
amino asitlerin asimetrik sentezi gibi metal katalizli
islemler dahil olmak Uzere birgok kimyasal ve biyo-
lojik reaksiyonda kullanilabilir [22,23]. Boronik asitler
ilaglarda kullanildiklarinda ¢ogunlukla aril formunda
bulunmasinin yani sira piridinil, pirolil ve indolil tirev-
lerde de bulunabilir [24].

Literatur bilgilerine bakildi§i zaman boronik asitlerin
sentetik organik kimyada, biyo-organik kimya alaninda

ve Ozellikle medikal alanda ¢ok énemli roller Ustlen-
digi gorulmektedir. Biyo-aktif molekdllerin sentezinde
ve boronik asitlerin kendilerinin farmasoétik ajan olarak
kullanilabilmeleri bu ilgiyi arttirmaktadir. Boronik asit
iceren molekuller HIV tedavisi de dahil olmak Uzere
obezite, diyabet ve kanser tedavisine kadar gibi bir-
¢ok biyomedikal uygulamalarda da kullaniimaktadir
[25]. Literatlirde ilk kez Michaelis ve Becker’in fenil-
boronik asitlerin mikroorganizmalara karsi etkili ol-
dugunu yuz yildan fazla bir siire énce tespit edilmis
olmakla birlikte boronik asitlerin p-laktamaz inhibitér-
leri olarak hareket edebilecegine dair ilk rapor, Oxford
Universitesi'nden bir arastirma grubu tarafindan borat
iyonlarinin B-laktamaz I'i inhibe ettigini fark etmeleri
sonucu yapilmistir [26]. Yapilan baska bir calismada
ise P. aeruginosa tarafindan Uretilen gesitli virtlan fak-
torler Gzerine boronik asit molekullerinin inhibisyon
etkisi gosterilmistir [27]. Bir boronik asit tlrevi olan
Bortezomib’le yapilan calismada EBV enfeksiyona
bagli artan karaciger hasarinin azaldigi ve sitokin se-
viyelerini anlamli derecede dusirdugu tespit edilmistir
[28]. Yakin zamanda yapilmis bir in vitro ¢alismada
ise Bortezomib’in H22 fare hepatokarsinom hticrelerin
Uzerine olan anti kanser etkisi timor modeli galismasi
ile ispatlanmistir [29]. iigi geken bagka bir galismada
ise lipopolisakkarit (LPS) ile olusturulan periodontit
modelinde bir boronik asit tlrevi olan bortezomib et-
kili bir sekilde iyilestirici etki gostermis olup LPS ile
artan sitokin seviyelerini NF-kB yolagini bloke ederek
ve MAPK/AP-1 sinyal yolaginin aktivasyonunu inhibe
ederek 6nemli miktarda disirmusttr [30]. Boronik asit
tirevleri ile yapilan baska bir calismada ise yapilan
boronik asit tedavisinin IL-13 seviyesini azalttigini ve
TLR4 yolagini inhibe ettigi gosterilmistir [31]. Yapilan
bir deneysel sepsis ¢alismasinda bortezomibin sitokin
salinimini dnleyerek yararh etkiler gosterdigi ortaya
konmustur [32].

Karaciger hasari son yillarda oldukga artmis ve bu-
nun birgok sebebi bulunmaktadir. Ancak neden ne
olursa olsun sonug¢ olarak karaciger hucrelerinde-
ki sitokin salinim artisinin karaciger hasarina neden
oldugu unutulmamahdir [33]. iginde bulundugumuz
COVID-19 pandemisi nedeniyle kullandigimiz antiviral
ajanlar olan remdesivir, lopinavir, ritonavir, favipiravir,
triazavirin ve umifenovir nedeniyle, bunun yani sira
pandemide yine sik olarak kullanilan azitromisin ve
seftriakson, COVID-19 pandemisinin basinda oldukga
populer olarak kullanilan ancak daha sonra yaptigi ad-
vers olaylar sebebiyle tedavi protokoliinden kaldirilan
hidroksiklorokin, immunmodulatér ajanlardan tosilizu-
mab, anakinra ve deksametazon, bilingsizce kullanilan
vitaminler ve dogal Urln destekleri ne yazik ki hepatik
hasari son derece arttirmistir [34,35]. GUnimdzin en
blylk saglik problemlerinin basinda gelen kanser ile
birlikte hepatik hasar insidansi hem kanserin kendisi-
nin direkt karaciger hasari yapabilmesiyle ve kemote-
rapi sonucunda olugabilen toksisite nedeniyle oldukca
artmis bulunmaktadir [36,37]. GUnUmUz ¢aginin sag-
lik problemlerinden biri haline gelmis olan obezite de
oldukga ciddi bir karaciger hasari sebebidir. Obezite

431



Bayraktutan Z. / BORON 7(1), 430 - 439, 2022

sebebiyle olusan hepatik steatozis sebebiyle olusan
karaciger hasari yaninda, diger komplikasyonlarindan
dolayi gelisen hasarlar ve obezite icin kullanilan ilag-
larin kendilerinin yaptiklari hepatotoksisite nedeniyle
hepatik hasar insidansi ginimizde oldukc¢a artmistir
[38-40]. Karaciger hasarinin édnlenmesi ve tedavisi bu-
yuk 6nem arz etmektedir. Karaciger fonksiyonlarini ye-
rine getirebilecek herhangi bir diyaliz benzeri tedavinin
henlz gelistiriimekten ¢ok uzak olunmasi ve ilerleyen
karaciger hasarlarindan dolayi karaciger nakli gereken
durumlar gibi sebepler oldukg¢a buyuk saglik problem-
lerine ve saglik ekonomisi yukune yol agmaktadir.

Calismada kullanilan 4-hidroksi fenilboronik asidin me-
dikal kullanimiyla alakal ¢ok az yayin olmakla birlikte
yukarida bahsedilen ve ayni grupta yer aldigi boronik
asitler gibi davranmasi muhtemeldir. Clink(i ayni grup-
ta yer alan molekiillerin farmakolojik 6zellikleri de birbi-
rine yakin olmakla beraber ¢ok az da olsa kendilerine
has 6zellikler gosterebilmektedirler. Ayrica 4-hidroksi
fenilboronik asidin anti enflamatuvar 6zelliginin olup
olmadigina dair bir literatir kaynaginin bulunmamasi,
bu makalenin literatiire bu bilgiyi dahil edebilme po-
tansiyeli nedeniyle olduk¢ca 6nem arz etmektedir. TUm
bu bilgiler 1s1ginda LPS ile indUklenmis artan enflama-
tuvar sitokin ve buna bagli olusan karaciger hasarin-
da bir boronik asit tlirevi olan 4-hidroksi fenilboronik
asidin etkisini in-vitro olarak sitokin seviyeleri ve hlcre
canlilik testleri ile gosterilecektir.

2. Malzemeler ve Yontemler (Materials and Methods)

2.1. Kimyasallar, Reaktifler ve Kitler (Chemicals, Re-
agents and Kits)

Fenol ekstraksiyonu ile saflastiriimis LPS L2880 Sig-
ma-Aldrich Lipopolysaccharides from Escherichia coli
055:B5 Merck-Industrial&Lab Chemicals’tan alindi.
4-hidroksi fenilboronik asit ise Ulusal Bor Arastirma
Enstitisi  (TENMAK BOREN) tarafindan saglan-
di. Dulbecco'nun modifiye edilmis Eagle medyumu
(DMEM), huicre kulttri ortami ve fetal sigir serumu ve
penisilin/streptomisin gibi reaktifler Gibco'dan (Invitro-
gen Inc., Grand Island, New York, ABD) elde alindi.
MTT hiicre proliferasyon kiti Roche’tan (Basel, isvigre)
temin edildi. ELISA kitleri Bioassay Technology Labo-
ratory BT Lab’dan (Birmingham, ingiltere) temin edildi.
AST ve ALT kitleri Roche Diagnostics’ten temin edildi.

2.2. Hiicre Kiiltiirii ve LPS Uygulamasi (Cell Culture
and LPS Administration)

American Type Culture Collection (ATCC, USA)'dan
temin edilen BRL 3A hucre hatti sivi azot tankindan
cikarilarak %10 FBS, %1 penisilin/streptomisin iceren
DMEM hiicre vasati bulunan 75 cm? flaska ekildi ve
37°C'te, %90 nemlilikte %5 CO,'li etuvde inklbe edil-
di. Hucreler art arda pasajlandi. lkinci pasajdan sonra
hucre sayimi yapilarak 48 kuyucuklu plakanin her ku-
yucuguna (2x10° hiicre/kuyucuk) hiicre ekimi yapildi.
Hucreler yaklagik %80 oraninda konflue olduklari za-
man adhezyon igin 24 saat inkibe edildi. Daha son-

rasinda hucreler 10 ug/ml LPS ile 12 saat muamele
edildi [41,42]. LPS verilisinden 1 saat sonra 4-hidroksi
fenilboronik asit tedavileri verildi [43]. Tedavi grupla-
rinda kullanilacak olan 4-hidroksi fenilboronik asit
(40HFBA) dozlari sirasiyla 31,25uM, 62,5uM, 125uM
ve 250uM olarak belirlendi.

2.3. Deney Gruplari (Experimental Groups)
Hucreler asagida tarif edildigi sekilde alti gruba ayrildi:

« Saglikh grup: LPS uygulanmamigs ve 40HFBA teda-
visi almamig olan grup.

* LPS grubu: 10pug/ml LPS ile 12 saat islem gormis
ancak 40HFBA tedavisi almamis olan grup.

e LPS+31,25uM 40HFBA grubu: 10 ug/ml LPS ile 12
saat muamele edilmis ve 31,25uM 40OHFBA tedavisi
almis olan grup.

* LPS+62,5uM 40HFBA grubu: 10pug/ml LPS ile 12
saat muamele edilmis ve 62,5uM 40HFBA tedavisi
almis olan grup.

e LPS+125uM 40OHFBA grubu: 10ug/ml LPS ile 12
saat muamele edilmis ve 125uM 40OHFBA tedavisi
almis olan grup.

* LPS+250uM 40OHFBA grubu: 10ug/ml LPS ile 12
saat muamele edilmis ve 250uM 40OHFBA tedavisi
almis olan grup.

2.4. MTT Analizi (MTT Assay)

American Type Culture Collection (ATCC, USA)'dan
temin edilen BRL 3A hucre hatti pasajlama ve sayim
islemlerinden sonra 3 ayri 96 kuyucuklu plakanin her
kuyucuguna (5%10* hicre/kuyucuk) hiicre ekimi ya-
pildi ve ardindan hucreler 10 yg/ml LPS’ye maruz
birakildi. LPS uygulaniminin 1 saat sonrasinda fark-
[ konsantrasyonlarda (31,25uM, 62,5uM, 125uM ve
250uM) 4-hidroksi fenilboronik asit tedavisi uygulandi.
40HFBANnIn LPS’ye karsi hem hicre proliferasyonu
hem de canlihdi Uzerindeki etkisini incelemek icin hiic-
reler 24, 48 ve 72 saat boyunca 3 farkl stire¢ boyun-
ca inkiibe edildi. inkiibasyonun ardindan her bir ku-
yucug@a 20 pl metiltiazol tetrazolyum (MTT) solisyonu
(5 mg/ml) eklendi ve hiicreler 4 saat 37°C'de inkibe
edildi. Daha sonra, formazan kristallerini gézmek igin
DMSO eklendi ve hicre canhhigi, 550 nm dalga bo-
yunda (Epoch Mikroplaka Spektrofotometresi, BioTek,
ABD) absorbans olgiilerek belirlendi [44].

2.5. ELISA Olgiimleri (ELISA Assay)

Hucre hatlarindan toplanan ornekler kit manualinde
yer alan hicre kultiri stpernatanti ile 6lgim proto-
koliine uygun olarak 2-8°C’de 3000 rpm'de 20 dakika
santrifijlendi ve sonrasinda elde edilen sipernatant-
lardan IL-1B, IL-6 ve TNF-a seviyeleri ELISA ydntemi
ile Epoch Spectrophotometer System and Take3 Plate
(BioTek) cihazinda dl¢lldl. Standart bir edri cizildi ve
standartlarin absorbansindan bir denklem elde edildi.
Dogrusal IL-1B3, IL-6 ve TNF-a konsantrasyonlari bu
denkleme gdre hesaplandi ve pg/ml cinsinden ifade
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edildi [45]. ELISA proseduru kit protokoliinde anlatilan
basamaklara uygun olarak yapildi.

2.6. AST ve ALT Olgiimleri (AST and ALT Assay)

Hucre slpernatanlarindaki ALT ve AST aktivite sevi-
yeleri ticari kit protokol uygulanarak belirlendi. Absor-
banslar bir mikroplaka okuyucu kullanilarak élgildi ve
AST ve ALT aktiviteleri litre bagina birim (U/L™") olarak
ifade edildi.

2.7. Istatistiksel Analizler (Statistical Analysis)

Degiskenlerin dagiliminin  normalligi  Shapiro-Wilk
Testi ile belirlendi. ELISA 6lgiim sonuglari ve AST ve
ALT d&lgim sonuglari normal dagilim gdsterdiginden
gruplarin karsilastirmalari One Way ANOVA Post Hoc
Duncan testi ile analiz edildi. Tim istatistiksel analizler
icin Windows igin SPSS-20 (IBM Corp., NY, Armonk,
ABD) kullanildi. 0,05'ten kuglk P degerleri istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi. MTT 6lgim sonuglarinin
dagilim normalligi Shapiro-Wilk Testi ile belirlendi. One
Way ANOVA Post Hoc Tukey testi ile analiz edildi. Tim
istatistiksel analizler igin Windows igin SPSS-20 (IBM
Corp., NY, Armonk, ABD) kullanildi. 0,05'ten kiigik P
degerleri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi [46].

3. Sonuglar ve Tartisma (Results and Discussion)
3.1. MTT Analizi (MTT Assay)

24. saat MTT sonuglari incelendiginde LPS grubunda-
ki hiicre canlilik yizdesinin saglikh gruba gére anlamli
sekilde dustaga gézlemlenmistir (p<0,001). LPS uygu-
lanmis ve 31,25uM, 62,5uM, 125uM, 250uM 40HFBA
tedavisi almis gruplarin LPS grubuna kiyasla hicrele-
rin canlilik yizdesinin anlamli derecede ylUksek oldugu
tespit edilmistir (p<0,001). LPS grubuna kiyasla tedavi
alan gruplar incelendiginde 62,5uM+40OHFBA grubun-
daki canlilik ylzdesinin diger gruplara gére anlamli de-
recede yuksek oldugu ve saglikli gruba en yakin grup
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oldugu belirlenmistir (p<0,001) (Sekil 1).

48. saat MTT sonuglari incelendiginde LPS grubunda-
ki hGicre canlilik yuzdesinin saglikli gruba gore anlamli
sekilde dustigu goézlemlenmistir (p<0,001). 31,25uM,
62,5uM, 125uM ve 250uM 40OHFBA tedavi gruplari-
nin LPS grubuna kiyasla hicrelerin canlilik ylzdesi-
nin anlaml derecede ylksek oldugu tespit edilmistir
(p<0,001). LPS grubuna kiyasla tedavi alan gruplar
incelendiginde 62,5uM+40OHFBA grubundaki canlilik
yuzdesinin diger gruplara gére anlamli derecede yuk-
sek oldugu ve saglikli gruba en yakin grup oldugu be-
lirlenmistir (p<0,001) (Sekil 1).

72. saat MTT sonuglari incelendiginde LPS grubunda-
ki htcre canlilik ylizdesinin saglikh gruba gére anlamli
sekilde dustigu goézlemlenmistir (p<0,001). 31,25uM,
62,5uM, 125uM ve 250uM 40OHFBA tedavi gruplari-
nin LPS grubuna kiyasla hlcrelerin canlilik ytzdesi-
nin anlaml derecede yuksek oldugu tespit edilmistir
(p<0,001). LPS grubuna kiyasla tedavi alan gruplar
incelendiginde 62,5uM+40OHFBA grubundaki canlilik
yuzdesinin diger gruplara gére anlamli derecede yUk-
sek oldugu ve saglikli gruba en yakin grup oldugu be-
lirlenmistir (p<0,001) (Sekil 1).

3.2. ELISA Sonuclari (ELISA Results)

IL-1B seviyeleri incelendiginde LPS grubundaki sitokin
seviyesinin saglikli gruba gére anlaml sekilde arttigi
gOrulmastir (p<0,05). 31,25uM, 62,5uM, 125uM ve
250uM 40HFBA tedavisi alan gruplarda IL-1(3 seviye-
lerinin LPS grubuna goére anlaml derecede azaldigi
g6zlemlenmistir (p<0,05). 62,5uM+40OHFBA grubunda
bu azalmanin ¢ok daha fazla oldugu ve saglikli gruba
en yakin olan grup oldugunu gorilmektedir (p<0,05).
31,25uM, 125uM ve 250uM 40HFBA tedavisi alan
gruplarda IL-18 seviyelerinin LPS grubuna gére dus-
mus oldugu gézlemlenmis olsa da 62,5uM+40OHFBA
grubuna gore sitokin seviyelerindeki distis daha az
olmustur (p<0,05) (Sekil 2).
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Sekil 1. 24., 48. ve 72. saat gruplart MTT 6l¢iim sonuglari. (Hicre canlilik yiizdesi karsilastiriimasi. Sonuglar, saglikh kontrole
kiyasla hiicrelerin canlilik yizdesi olarak ifade edildi. One Way Anova-Tukey testine gore gruplar arasindaki fark LPS grubu
ile diger gruplar arasinda yapilan karsilastirmada istatistiksel olarak anlamhdir (p<0,001) (**** p<0,0071’i ifade etmektedir).
(Cell viability percentage comparison. Results were expressed as cell viability percentage compared to healthy control. The difference be-
tween the groups according to the One Way Anova-Tukey test is statistically significant in the comparison between the LPS group vs other

groups.( p<0.001) (**** denotes p<0.001).
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Sekil 2. Gruplar arasi IL-1B seviyelerinin karsilagtirmasi
(One Way Anova-Duncan testine gore ayni harfle isaretli
kolonlar arasinda anlamli fark yokken farkli harfle isaretli
gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir p<0,05)
(Comparison of IL-1B levels between groups (According to the One-
way ANOVA Tukey test means with the same letter in the same
column are not significantly different; Means with different letters in
the same column show statistically significant differences between
groups p < 0.05.)).

IL-6 seviyeleri incelendiginde de benzer sonuclar elde
edilmistir. LPS grubundaki IL-6 seviyesinin saglikh gru-
ba gore anlamh sekilde arttigi gortlmistir (p<0,05).
31,25uM, 62,5uM, 125uM ve 250uM 4OHFBA tedavi-
si alan gruplarda IL-6 seviyelerinin LPS grubuna gore
anlamh olarak dustugu goérilmastar (p<0,05). En iyi
dizelmenin 62,5uM+40OHFBA grubunda oldugu ve
saglikli gruba en yakin grup oldugu gézlemlenmistir
(p<0,05) (Sekil 3).
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Sekil 3. Gruplar arasi IL-6 seviyelerinin karsilastirmasi (One
Way Anova-Duncan testine gore ayni harfle isaretli kolon-
lar arasinda anlamli fark yokken farkli harfle isaretli gruplar
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir p<0,05) (Com-
parison of IL-6 levels between groups (According to the One-way
ANOVA Tukey test means with the same letter in the same column
are not significantly different; Means with different letters in the same
column show statistically significant differences between groups p <
0.05)).

TNF-a dlgimleri incelendiginde LPS grubunda saglikli
gruba gore oldukca fazla bir artis oldugu gorilmek-
tedir (p<0,05). 31,25uM, 62,5uM, 125uM ve 250uM

40HFBA tedavisi alan gruplarda LPS grubuna gore
TNF-a seviyeleri anlamli sekilde dismusttr (p<0,05).
62,5uM+40HFBA grubunda bu azalmanin ¢ok daha
fazla oldugu ve saglikli gruba en yakin olan grup ol-
dugunu gorulmektedir (p<0,05). 31,25uM, 125uM ve
250uM 40HFBA tedavisi alan gruplarda TNF-a sevi-
yelerinin LPS grubuna gére dismus oldugu gézlem-
lenmis olsa da 62,5uM+40OHFBA grubuna gore sitokin
seviyelerindeki diisis daha az olmustur (p<0,05) (Se-
kil 4).
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Sekil 4. Gruplar arasi TNF-a seviyelerinin karsilastirmasi
(One Way Anova-Duncan testine gére ayni harfle isaretli
kolonlar arasinda anlamli fark yokken farkli harfle isaretli
gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir p<0,05)
(One Way Anova-Duncan testine gére ayni harfle isaretli kolonlar
arasinda anlamli fark yokken farkli harfle isaretli gruplar arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamlidir p<0.05). (Comparison of TNF-a
levels between groups (According to the One-way ANOVA Tukey
test means with the same letter in the same column are not sig-
nificantly different; Means with different letters in the same column
show statistically significant differences between groups p < 0.05)).

Yapilan analizlerde 31,25uM, 62,5uM, 125uM ve
250uM 40HFBA tedavisi alan gruplar incelendiginde
LPS grubuna goére tim sitokin seviyelerinde anlaml
disUslerin oldugu gorulmektedir (Sekil 2,3 ve 4).

3.3. AST ve ALT Sonuglari (AST and ALT Results)

AST seviyeleri incelendiginde LPS grubundaki AST
seviyesinin saglkli gruba gore anlamh sekilde arttigi
goralmastir (p<0,05). 31,25uM, 62,5uM, 125uM ve
250uM 40HFBA tedavisi alan gruplarda AST seviye-
lerinin LPS grubuna goére anlamh derecede azaldigi
g6zlemlenmistir (p<0,05). 62,5uM+40OHFBA grubunda
bu azalmanin ¢ok daha fazla oldugu ve saglikh gruba
en yakin olan grup oldugunu gorilmektedir (p<0,05).
31,25uM, 125uM ve 250uM 4OHFBA tedavisi alan
gruplarda AST seviyelerinin LPS grubuna goére dus-
mus oldugu gézlemlenmis olsa da 62,5uM+40HFBA
grubuna gore sitokin seviyelerindeki dists daha az
olmustur (p<0,05) (Sekil 5).

ALT seviyeleri incelendiginde de benzer sonuglar elde
edilmistir. LPS grubundaki ALT seviyesinin saglikl gru-
ba gore anlamh sekilde arttigi goériimustur (p<0,05).
31,25uM, 62,5uM, 125uM ve 250uM 4OHFBA tedavi-
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si alan gruplarda ALT seviyelerinin LPS grubuna gore
anlamli olarak dustligu gorilmastir (p<0,05). En iyi
dizelmenin 62,5uM+40OHFBA grubunda oldugu ve
saglikli gruba en yakin grup oldugu goézlemlenmistir
(p<0,05) (Sekil 6).
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Sekil 5. Gruplar arasi AST seviyelerinin karsilastirmasi (One
Way Anova-Duncan testine gore ayni harfle isaretli kolon-
lar arasinda anlamli fark yokken farkli harfle isaretli gruplar
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamlidir p<0,05) (Com-
parison of AST levels between groups (According to the One-way
ANOVA Tukey test means with the same letter in the same column
are not significantly different; Means with different letters in the same
column show statistically significant differences between groups p <
0.05)).
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Sekil 6. Gruplar arasi ALT seviyelerinin kargilastirmasi (One
Way Anova-Duncan testine gore ayni harfle isaretli kolon-
lar arasinda anlaml fark yokken farkli harfle isaretli gruplar
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamhdir p<0,05) (Com-
parison of ALT levels between groups (According to the One-way
ANOVA Tukey test means with the same letter in the same column
are not significantly different; Means with different letters in the same
column show statistically significant differences between groups p <
0.05).

Yapilan analizlerde 31,25uM, 62,5uM, 125uM ve
250uM 40HFBA tedavisi alan gruplar incelendiginde
LPS grubuna gbére AST ve ALT seviyelerinde anlamli
disuslerin oldugu goérulmektedir (Sekil 5 ve 6).

3.4. Verilerin Tartismasi (Discussion of Data)

Bu galismada bir boronik asit ttirevi olan 4-hidroksi fe-

nilboronik asidin LPS ile indiklenmis karaciger hasa-
rinda muhtemel koruyucu etkilerini in vitro olarak BRL
3A hiicre hattinda incelenmistir. Calismanin ilk sonug-
larina bakildiginda LPS ile sitotoksisite olusturulmus
BRL 3A hicre hatlarinda 4-hidroksi fenilboronik asit ile
tedavisiyle hicre canhlilik oraninin arttigini gérilmus
oldu. Bu sonuglar da 4-hidroksi fenilboronik asidin
enflamatuvar yangi sonucu olusan karaciger hasarini
Onlemede etkinligini gdsterebilmektedir. Elbette ki ka-
raciger hasarini gosterirken esas olarak klinikte takip
ettigimiz AST ve ALT seviyelerinden de bahsedilmeli-
dir. Calismanin bu sonuglarina bakildigi zaman LPS
uygulamasi ile artan AST ve ALT miktarinin 4OHFBA
uygulamasi ile distigina tespit edilmistir. Bu sonug
da 40OHFBAnIn hicresel dizeyde koruyucu etkisinin
oldugunu gdéstermektedir. 4OHFBAnIn LPS ile olustu-
rulmus karaciger hasarindaki koruyucu etkisinin sito-
kin seviyeleri Uzerine olan etkisine bakildiginda LPS
ile artan anormal sitokin sekresyonunun boronik asit
uygulamasi ile azaldigini; bunun da enflamatuvar yan-
gyl azaltarak karaciger hicrelerini korudugu gosteril-
di.

Akut veya kronik organ hasarlari karacigerin de dahil
oldugu kalp, akciger, bobrek, pankreas, beyin, go-
nadlar ve bagirsaklar gibi bircok organda gérulebilir
[45,47-49]. Karaciger enfeksiydz olan veya olmayan
bircok ajanla hasara ugrayabilir [50,51]. Karacigerin
enfeksiy6z enflamasyonu esas olarak bakteriyel Griin-
ler, hepatit B virlisi veya hepatit C virtisu dahil olmak
Uzere mikroorganizmalara atfedilir [52]. Kontrolsiiz
enflamasyonun karaciger parankimal hicrelerinde
ciddi yikima yol agarak kronik karaciger hastaliklari
riskine yol agabilecegi ispatlanmistir [53]. Yiksek mik-
tarlarda TNF-a, IL-13 ve IL-6 Uretiminin karacigerde
enflamasyona, apopitozise ve organ hasarina neden
oldugu ve bu sitokin miktarlarinin azalmasiyla birlik-
te karaciger hasarinin da azaldigi yapilan ¢alismalar-
la gosterilmistir [54,55]. Yapilan calismalar bakteriyel
bir GrGin olan LPS'nin bagisiklik hicrelerini glgli bir
sekilde uyardigini ve TNF-a, IL-B ve IL-6 gibi pro-
enflamatuvar sitokinlerin sentezini ve salinimini artti-
rarak asiri enflamasyonu tetikledigini géstermektedir
[56]. Deneysel karaciger hasari olusturmak igin kul-
lanilan birgok model vardir ve bu modellerden biri de
LPS ile indlklenen karaciger hasaridir. Birgcok hayvan
modeli ve hicre klltlrd ¢alismasinda ve dzellikle BRL
3A hicre hattinda da bu model uygulanmistir [57-59].
LPS ile induklenen karaciger hasarini mekanistik ola-
rak incelersek; TNF-a, IL-1B ve IL-6 dahil olmak lzere
makrofajlardan sekrete edilmis pro-enflamatuvar sito-
kinlerin karaciger hasarinin olusumunda énemli rol al-
digini gérmekteyiz [60]. TNF-a’'nin daha énce yapilan
¢alismalarda farelerde LPS ile indiiklenen hepatik ha-
sara yol actigi gosterilmistir [61]. LPS'nin neden oldu-
gu karaciger hasari, hepatosit 6limU ve organ yetmez-
ligine neden olan nétrofil aktivasyonuna TNF-a, IL-13
ve IL-6 Uretimine baghdir [62].

Verilen literatir bilgilerinden de anlasilacagdi gibi ka-
raciger hasarini azaltmada sitokin saliniminin azal-
tilmasi blylk 6nem arz etmektedir. Enflamatuvar
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hastaliklarla ilgili yapilan insan ¢alismalarinda sitokin
seviyelerinin yUksekliginin mortalite artisi ile iligkili ol-
dugu; hicresel dizeyde yapilan deneylerde ise hic-
re canlihk dizeyinin dusmesi ile dogrudan iligkilidir
[63,64]. Bu sebeple yapilan tedavinin etkinligi artmis
olan sitokin seviyelerinin digurtlmesi ile saglanabilir.
Artmis olan sitokin seviyelerini azaltan bir tedavi de
sonug olarak karaciger hasarinin ana serum belirtec-
leri olan AST ve ALT dlzeylerini dusurebilir ve hicre
canlilik oranini artabilir.

Enflamatuvar hastaliklarda TNF-a cevabina baktigi-
mizda sitokin seviyesinin asiri bir sekilde yukseldigi ve
bu ylksekligin hiicre hasari ve apopitozise ile birlikte
oldugu gorilmektedir [65,66]. Hepatositler tarafindan
salgilanan TNF-a, hepatosit apopitozunu indikleye-
rek karaciger hasarinin arttirlmasinda hayati 6neme
sahiptir [67]. IL-6 karaciger hasari mekanizmasinda
da 6nemli bir yere sahiptir. IL-6 yuksekligi ile karaci-
ger hasari arasinda bir korelasyon daha dnce yapilan
c¢alismalarda bulunmustur ve IL-6 seviyesinin baski-
lanmasinin karaciger hasarini azalttigi tespit edilmigstir
[68]. IL-6 bircok enflamatuvar hastaliktaki anahtar sito-
kindir ve IL-6 seviyesinin dusurtlmesi birgok enflama-
tuvar hastalikta terapétik hedef haline gelmistir [69].
IL-1B8 enflamatuvar durumlarda énemli bir rol oynadi-
g1 icin karaciger hasarinda da oldukga anahtar bir rol
oynamaktadir. IL-1p3 seviyelerinin artigi karacigerdeki
hasarin seviyesini azaltirken yapilan ¢alismalarda ise
IL-1P seviyelerinin dusmesi karaciger hastaliklarindaki
hasarin siddetini azalmaktadir.

Calismanin sonuglari incelendigi zaman tedavi grup-
larindaki sitokin seviyelerinin, LPS grubundaki artmig
olan sitokin seviyelerine gore oldukga dustugu gorul-
mektedir. Dugen sitokin seviyeleriyle birlikte, yapilan
hicre canlilik testlerinde ise tedavi gruplarindaki hic-
re canlilik oranlarinin LPS grubuna gore dismis olan
hicre canlilik seviyelerini arttirmis oldugu goérilmek-
tedir. Bulgularimiz incelendiginde tedavide kullanilan
40HFBAnIn sitokin seviyelerini dugurerek bir anti enf-
lamatuvar etki géstermis olmasi muhtemeldir.

Artan pro-enflamatuvar sitokin seviyeleri ilk basta pa-
tojene karsi immun bir yanit olsa da belli bir seviyede
olan ve uzun suren bir artis hiicresel hasar baslatip
organ hasari ile sonuglanabilmektedir [70]. Tedavi igin
kullanilan 4OHFBAnIn ise sitokin 6lgim sonugclari-
na bakildiginda sitokin seviyelerini dustrdugu gorul-
mektedir. Sitokin seviyelerinin diismesi enflamasyonu
azaltarak hucresel canlihidr da korumaktadir. Daha
once yapilan ¢alismalarla uyumlu olarak 4OHFBA te-
davisi de sitokin seviyelerini disurmesinin yani sira
LPS grubuna gore de hiicresel canhhgi arttirmistir. Bu
sonu¢ direkt olarak sitokin seviyelerinin azalmasina
bagh oldugu gibi fenilboronik asidin ve bor bilesikleri-
nin kendilerine has immunolojik ve hlicresel dizyedeki
pozitif etkilerine bagdh olarak da artmis olabilir. Daha
once yapilan ¢alismalarda bir boronik asit tirevi olan
bortezomibin dendritik hlicre maturasyonunu baskila-
yarak asiri sitokin cevabini engelledigi ve sitokin sevi-
yesini dusirdugu gosterilmistir [71]. CXCR1/2 yolagi

enflamasyon, yara iyilesmesi ve anjiyogenez ile ilgilidir
ve bunlarin dizensizligi, akut ve kronik enflamasyo-
nu igceren sayisiz hastalikta rol oynar. Yeni bir boronik
asit turevi olan 2-[5-(4-fluorofenilkarbamoil)piridin-2-
ylsulfanilmetil] fenilboronik asit (SX-517) ise CXCR1
ve CXCR2’nin nonkompetetif antagonisti olarak dav-
ranmaktadir [72]. Boylelikle enflamasyonu azaltarak
organ hasarlarinin azalmasini saglamakla birlikte
CXCR1/2 yolagina bagl olusan kronik enflamasyonun
online gecgerek de karsinogenezisi azaltmakta basarili
olabilir.

LASSBio-1524, niikleer faktor kB kanonik yolunun
aktivasyonuna katilan IKK-B enziminin inhibitéri ola-
rak tasarlanmistir. LASSBio-1760, LASSBIio-1763 ve
LASSBio-1764 olmak Uzere LASSBio-1524’Un 3 yeni
analogu tasarlanmistir. LASSBio-1760 ve LASSBio-
1763’Un Uretiminde LASSBio-1524’e 4-formil fenilbo-
ronik asit grubu eklenerek tasarlanmistir ve Uretilen
LASSBIio-1760 ve LASSBIio-1763 in vivo anti-TNF-a
etki ve glclu anti enflamatuvar 6zellikler gostermekte-
dir [73]. Boylelikle fenilboronik asitlerin anti enflamatu-
var etkilerinin yaninda direkt anti sitokin etki gosterdik-
leri de deneysel olarak ispatlanmigtir. Ayrica yapilan
bir ¢galismada ise bor varliginda TLR4 ekspresyonu-
nun azaldigi goérulmastir [74]. Boylelikle bor drinle-
rinin tedavide kullanimi ile TLR4 seviyeleri azalarak
LPS’ye bagh olusabilecek asirn enflamatuvar cevap-
larda diisme gorilmesi olasidir.

4. Sonuglar (Conclusions)

Bu calismada bir boronik asit tlirevi olan 4-hidroksi fe-
nilboronik asit tedavisinin, LPS ile indiklenmis kara-
ciger hasarinda artmis olan pro-enflamatuvar sitokin
seviyeleri ile AST-ALT seviyelerini distrdigu ve yapi-
lan hicre canlilik testleri élgimleri sonucunda hepa-
totoksisiteyi hlcresel seviyede duzelttigi gdsterilmis
oldu. Bu calisma da o6zellikle 4-hidroksi fenilboronik
asit basta olmak Uzere boronik asit tlrevlerinin kara-
ciger hasar tedavisinde terapdtik bir ajan olabilecegini
gOstermistir. Calismalarin ileri klinik galismalarla des-
teklenmesi gerekmektedir.

Kaynaklar (References)

[1] Merian, E. (2004). Nonmetals, Particular Aspects. Wiley-
VCH, ISBN: 3-527-30459-2.

[2] Axtell, J. C., Saleh, L. M., Qian, E. A., Wixtrom, A. I., &
Spokoyny, A. M. (2018). Synthesis and applications of
perfunctionalized boron clusters. Inorganic Chemistry,
57(5), 2333-2350.

[3] lli, A. R. and F. M. Hawthorne,(1960), The isolation of
the icosahedral B12H12-2 lon. Journal of the American
Chemical Society. 82(12), 3228-3229.

[4] Nielsen, F. H., & Eckhert, C. D. (2020). Boron. Advances
in Nutrition, 11(2), 461-462.

[5] Marriott, B. P., Birt, D. F., Stallings, V. A., & Yates, A. A.
(Eds.). (2020). Present Knowledge in Nutrition: Clinical
and Applied Topics in Nutrition. Academic Press.

436



Bayraktutan Z. / BORON 7(1), 430 - 439, 2022

(6]

(7]

(8]

Emsley, J. (2011). Nature's building blocks: an AZ guide
to the elements. Oxford University Press.

Khalig, H., Juming, Z., & Ke-Mei, P. (2018). The physi-
ological role of boron on health. Biological Trace Element
Research, 186(1), 31-51.

Dogan, A., Demirci, S., Bayir, Y., Halici, Z., Karakus, E.,
Aydin, A., ... & $ahin, F. (2014). Boron containing poly-
(lactide-co-glycolide)(PLGA) scaffolds for bone tissue
engineering. Materials Science and Engineering: C, 44,
246-253.

[9] Atila, A., Halici, Z., Cadirci, E., Karakus, E., Palabiyik,

[10]

(1]

[12]

[13]

[14]

[15]

[16]

[17]

(18]

[19]

[20]

S. S, Ay, N, ... &Yilmaz, S. (2016). Study of the boron
levels in serum after implantation of different ratios nano-
hexagonal boron nitride—hydroxy apatite in rat femurs.
Materials Science and Engineering: C, 58, 1082-1089.

Yayla, M., Cadirci, E., Halici, Z., Bakan, F., Ay, N.,
Demirci, S., ... & Sahin, F. (2020). Regenerative ef-
fect of resorbable scaffold embedded boron-nitride/hy-
droxyapatite nanoparticles in rat parietal bone. Journal
of Nanoscience and Nanotechnology, 20(2), 680-691.

Demirci, S., Dogan, A., Karakus, E., Halici, Z., Topgu,
A., Demirci, E., & Sahin, F. (2015). Boron and polox-
amer (F68 and F127) containing hydrogel formulation
for burn wound healing. Biological Trace Element Re-
search, 168(1), 169-180.

Bouchareb, R., Katz, M., Saadallah, N., Sassi, Y., Ali,
S., & Lebeche, D. (2020). Boron improves cardiac con-
tractility and fibrotic remodeling following myocardial
infarction injury. Scientific Reports, 10(1), 1-11.

Nielsen, F. H., & Meacham, S. L. (2011). Growing evi-
dence for human health benefits of boron. Journal of
Evidence-Based Complementary & Alternative Medi-
cine, 16(3), 169-180.

Einsele, H. (2010). Bortezomib. Small Molecules in On-
cology, 173-187.

Das, B. C., Thapa, P., Karki, R., Schinke, C., Das, S.,
Kambhampati, S., ... & Evans, T. (2013). Boron chemi-
cals in diagnosis and therapeutics. Future Medicinal
Chemistry, 5(6), 653-676.

Lesnikowski, Z. J. (2016). Recent developments with
boron as a platform for novel drug design. Expert Opin-
ion on Drug Discovery, 11(6), 569-578.

Barth, R. F., Coderre, J. A., Vicente, M. G. H., & Blue,
T. E. (2005). Boron neutron capture therapy of cancer:
current status and future prospects. Clinical Cancer Re-
search, 11(11), 3987-4002.

Hawthorne, M. F. (1998). New horizons for therapy
based on the boron neutron capture reaction. Molecular
Medicine Today, 4(4), 174-181.

Hawthorne, M. F., & Maderna, A. (1999). Applications
of Radiolabeled Boron Clusters to the Diagnosis and
Treatment of Cancer. Chemical Reviews, 99(12), 3421-
3434.

Qian, E. A., Wixtrom, A. |., Axtell, J. C., Saebi, A., Jung,
D., Rehak, P, ... & Spokoyny, A. M. (2017). Atomically
precise organomimetic cluster nanomolecules as-

[21]

(22]

(23]

(24]

(25]

(26]

(27]

(28]

[29]

(30]

[31]

(32]

(33]

sembled via perfluoroaryl-thiol SN Ar chemistry. Nature
Chemistry, 9(4), 333-340.

Hawthorne, M. F. (1993). The role of chemistry in the
development of boron neutron capture therapy of can-
cer. Angewandte Chemie International Edition in Eng-
lish, 32(7), 950-984.

Lam, P. Y, Clark, C. G., Saubern, S., Adams, J., Win-
ters, M. P,, Chan, D. M., & Combs, A. (1998). New aryl/
heteroaryl C-N bond cross-coupling reactions via aryl-
boronic acid/cupric acetate arylation. Tetrahedron Let-
ters, 39(19), 2941-2944.

Miyaura, N., & Suzuki, A. (1995). Palladium-catalyzed
cross-coupling reactions of organoboron compounds.
Chemical Reviews, 95(7), 2457-2483.

Hall, D. G. (2005). Structure, properties, and prepara-
tion of boronic acid derivatives. Overview of their reac-
tions and applications. Boronic acids: preparation and
applications in organic synthesis and medicine, pp.
1-99.

Cambre, J. N., & Sumerlin, B. S. (2011). Biomedical ap-
plications of boronic acid polymers. Polymer, 52(21),
4631-4643.

Kiener, P. A., & Waley, S. G. (1978). Reversible inhibi-
tors of penicillinases. Biochemical Journal, 169(1), 197-
204.

Ulusoy, S., & Akalin, R. B. (2018). Effects of boronic
acids on the production of virulence factors by Pseudo-
monas aeruginosa. Journal of Boron, 3(3), 166-173.

Yoshimori, M., Shibayama, H., Imadome, K. |., Kawano,
F., Ohashi, A., Nishio, M., ... & Arai, A. (2021). Antineo-
plastic and anti-inflammatory effects of bortezomib on
systemic chronic active EBV infection. Blood Advanc-
es, 5(7), 1805-1815.

Zhu, M. (2019). Inhibitory effects of bortezomib in a
subcutaneous tumor model of H22 mouse hepatocarci-
noma cells. Pathology-Research and Practice, 215(6),
152388.

Jiang, L., Song, J., Hu, X., Zhang, H., Huang, E., Zhang,
Y., ... & Wu, X. (2017). The proteasome inhibitor bort-
ezomib inhibits inflammatory response of periodontal
ligament cells and ameliorates experimental periodonti-
tis in rats. Journal of Periodontology, 88(5), 473-483.

Liang, Y., Ma, S., Zhang, Y., Wang, Y., Cheng, Q., Wu,
Y., ... & Liu, H. (2014). IL-1B and TLR4 signaling are
involved in the aggravated murine acute graft-versus-
host disease caused by delayed bortezomib adminis-
tration. The Journal of Immunology, 192(3), 1277-1285.

Han, S. H., Kim, J. S., Woo, J. H., Jeong, S. J., Shin,
J.S.,Ahn, Y. S, & Kim, J. M. (2015). The effect of bort-
ezomib on expression of inflammatory cytokines and
survival in a murine sepsis model induced by cecal liga-
tion and puncture. Yonsei Medical Journal, 56(1), 112-
123.

Wen, Z,, Lei, Z., Yao, L., Jiang, P, Gu, T., Ren, F., ...
& Wen, T. (2016). Circulating histones are major me-
diators of systemic inflammation and cellular injury in
patients with acute liver failure. Cell Death & Disease,

437



Bayraktutan Z. / BORON 7(1), 430 - 439, 2022

7(9), 2391-2391.

[34] Sodeifian, F., Seyedalhosseini, Z. S., Kian, N., Eft-
ekhari, M., Najari, S., Mirsaeidi, M., ... & Nasiri, M. J.
(2021). Drug-Induced Liver Injury in COVID-19 Pa-
tients: A Systematic Review. Frontiers in Medicine, 8,
731436.

[35] Abubakar, A. R., Sani, |. H., Godman, B., Kumar, S.,
Islam, S., Jahan, |., & Haque, M. (2020). Systematic
review on the therapeutic options for COVID-19: clini-
cal evidence of drug efficacy and implications. Infection
and Drug Resistance, 13, 4673-4695.

[36] Torre, L. A., Siegel, R. L., Ward, E. M., & Jemal, A.
(2016). Global cancer incidence and mortality rates
and trends-an update. Cancer Epidemiology and Pre-
vention Biomarkers, 25(1), 16-27.

[37] Floyd, J., Mirza, I., Sachs, B., & Perry, M. C. (2006,
February). Hepatotoxicity of chemotherapy. In Semi-
nars in Oncology (Vol. 33, No. 1, pp. 50-67). WB Saun-
ders.

[38] Caballero, B. (2019). Humans against obesity: Who will
win?. Advances in Nutrition, 10(suppl_1), S4-S9.

[39] Manna, P, & Jain, S. K. (2015). Obesity, oxidative
stress, adipose tissue dysfunction, and the associated
health risks: causes and therapeutic strategies. Meta-
bolic Syndrome and Related Disorders, 13(10), 423-
444,

[40] Hurr, C., Simonyan, H., Morgan, D. A., Rahmouni, K., &
Young, C. N. (2019). Liver sympathetic denervation re-
verses obesity-induced hepatic steatosis. The Journal
of Physiology, 597(17), 4565-4580.

[41] Zhang, X., Jiang, D., Jiang, W., Zhao, M., & Gan, J.
(2015). Role of TLR4-Mediated PI3K/AKT/GSK-3p sig-
naling pathway in apoptosis of rat hepatocytes. BioMed
Research International, 2015, 631326.

[42] Guo, X., Qiu, J., & Qian, Y. (2021). 6-Shogaol mitigates
sepsis-associated hepatic injury through transcriptional
regulation. Nutrients, 13(10), 3427.

[43] Azrad, M., Zeineh, N., Weizman, A., Veenman, L., &
Gavish, M. (2019). The TSPO ligands 2-CI-MGV-1,
MGV-1, and PK11195 differentially suppress the inflam-
matory response of BV-2 microglial cell to LPS. Interna-
tional Journal of Molecular Sciences, 20(3), 594.

[44] Ayaz, G., Halici, Z., Albayrak, A., Karakus, E., & Cadirci,
E. (2017). Evaluation of 5-HT7 receptor trafficking on
in vivo and in vitro model of lipopolysaccharide (LPS)-
induced inflammatory cell injury in rats and LPS-treated
A549 cells. Biochemical Genetics, 55(1), 34-47.

[45] Keskin, H., Tavaci, T., Halici, H., Yuksel, T. N., Ozka-
raca, M., Bilen, A., ... & Halici, Z. (2021). Early admin-
istration of milrinone ameliorates lung and kidney injury
during sepsis in juvenile rats. Pediatrics International.

[46] BBilen, A., Calik, I., Yayla, M., Dincer, B., Tavaci, T,
Cinar, ., ... & Mercantepe, F. (2021). Does daily fasting
shielding kidney on hyperglycemia-related inflamma-
tory cytokine via TNF-a, NLRP3, TGF-31 and VCAM-1
mRNA expression. International Journal of Biological
Macromolecules, 190, 911-918.

[47]

(48]

[49]

[50]

[51]

[52]

[53]

[54]

[59]

[56]

[57]

(58]

Beheshti, F., Hosseini, M., Taheri Sarvtin, M., Kamali,
A., & Anaeigoudari, A. (2021). Protective effect of ami-
noguanidine against lipopolysaccharide-induced hepa-
totoxicity and liver dysfunction in rat. Drug and Chemi-
cal Toxicology, 44(2), 215-221.

Cinar, |, Yayla, M., Tavaci, T., Toktay, E., Ugan, R. A,,
Bayram, P., & Halici, H. (2022). In vivo and In vitro car-
dioprotective effect of gossypin against isoproterenol-
induced myocardial infarction injury. Cardiovascular
Toxicology, 22(1), 52-62.

Keskin, H., Keskin, F., Tavaci, T., Halici, H., Yuksel, T. N.,
Ozkaraca, M., ... & Halici, Z. (2021). Neuroprotective ef-
fect of roflumilast under cerebral ischaemia/reperfusion
injury in juvenile rats through NLRP-mediated inflam-
matory response inhibition. Clinical and Experimental
Pharmacology and Physiology, 48(8), 1103-1110.

Dai, W., Zhan, X., Peng, W., Liu, X., Peng, W., Mei, Q.,
& Hu, X. (2021). Ficus pandurata hance inhibits ulcer-
ative colitis and colitis-associated secondary liver dam-
age of mice by enhancing antioxidation activity. Oxida-
tive Medicine and Cellular Longevity, 2021, 2617881.

Cheng, D., Wu, C., Li, Y., Liu, Y., Mo, J., Fu, L., & Peng,
S. (2021). METTL3 inhibition ameliorates liver damage
in mouse with hepatitis B virus-associated acute-on-
chronic liver failure by regulating miR-146a-5p matura-
tion. Biochimica et Biophysica Acta (BBA)-Gene Regu-
latory Mechanisms, 194782.

Dunn, C., Brunetto, M., Reynolds, G., Christophides,
T., Kennedy, P. T., Lampertico, P, ... & Maini, M. K.
(2007). Cytokines induced during chronic hepatitis B
virus infection promote a pathway for NK cell-mediated
liver damage. The Journal of Experimental Medicine,
204(3), 667-680.

Brenner, C., Galluzzi, L., Kepp, O., & Kroemer, G.
(2013). Decoding cell death signals in liver inflamma-
tion. Journal of Hepatology, 59(3), 583-594.

Essani, N. A, Fisher, M. A., & Jaeschke, H. (1997). In-
hibition of NF-kappa B activation by dimethyl sulfoxide
correlates with suppression of TNF-alpha formation,
reduced ICAM-1 gene transcription, and protection
against endotoxin-induced liver injury. Shock (Augusta,
Ga.), 7(2), 90-96.

Teng, C. Y, Lai, Y. L., Huang, H. I., Hsu, W. H., Yang,
C. C.,, & Kuo, W. H. (2012). Tournefortia sarmentosa
extract attenuates acetaminophen-induced hepatotox-
icity. Pharmaceutical Biology, 50(3), 291-396.

Kim, E. A., Kim, S. Y, Ye, B. R., Kim, J., Ko, S. C., Lee,
W. W, ... & Heo, S. J. (2018). Anti-inflammatory effect
of Apo-9'-fucoxanthinone via inhibition of MAPKs and
NF-kB signaling pathway in LPS-stimulated RAW 264.7
macrophages and zebrafish model. International Immu-
nopharmacology, 59, 339-346.

Pervin, M., Karim, M. R., Kuramochi, M., Izawa, T., Ku-
wamura, M., & Yamate, J. (2018). Macrophage popula-
tions and expression of regulatory inflammatory factors
in hepatic macrophage-depleted rat livers under lipo-
polysaccharide (LPS) treatment. Toxicologic Pathol-
ogy, 46(5), 540-552.

Yang, R,, Yu, H., Chen, J., Zhu, J., Song, C., Zhou, L.,

438



Bayraktutan Z. / BORON 7(1), 430 - 439, 2022

[59]

[60]

[61]

(62]

(63]

(64]

(65]

[66]

... &Zhang, Q. (2021). Limonin attenuates LPS-induced
hepatotoxicity by inhibiting pyroptosis via NLRP3/Gas-
dermin D signaling pathway. Journal of Agricultural and
Food Chemistry, 69(3), 982-991.

Zhang, X., Shang, X., Jin, S., Ma, Z., Wang, H., Na, A.
O, ... & Du, J. (2021). Vitamin D ameliorates high-fat-
diet-induced hepatic injury via inhibiting pyroptosis and
alters gut microbiota in rats. Archives of Biochemistry
and Biophysics, 705, 108894.

Jiang, W., Sun, R., Wei, H., & Tian, Z. (2005). Toll-like
receptor 3 ligand attenuates LPS-induced liver injury
by down-regulation of toll-like receptor 4 expression on
macrophages. Proceedings of the National Academy of
Sciences, 102(47), 17077-17082.

Olleros, M. L., Vesin, D., Fotio, A. L., Santiago-Ra-
ber, M. L., Tauzin, S., Szymkowski, D. E., & Garcia, .
(2010). Soluble TNF, but not membrane TNF, is critical
in LPS-induced hepatitis. Journal of Hepatology, 53(6),
1059-1068.

Gantner, F., Leist, M., Lohse, A. W., Germann, P. G., &
Tiegs, G. (1995). Concanavalin A-induced T-cell-medi-
ated hepatic injury in mice: the role of tumor necrosis
factor. Hepatology, 21(1), 190-198.

Angurana, S. K., Bansal, A., Muralidharan, J., Aggar-
wal, R., & Singhi, S. (2021). Cytokine levels in critically
ill children with severe sepsis and their relation with the
severity of illness and mortality. Journal of Intensive
Care Medicine, 36(5), 576-583.

Rahim, V. B., Khammar, M. T., Rakhshandeh, H.,
Samzadeh-Kermani, A., Hosseini, A., & Askari, V. R.
(2019). Crocin protects cardiomyocytes against LPS-
Induced inflammation. Pharmacological Reports, 71(6),
1228-1234.

Kim, J. W., Yun, H., Choi, S. J., Lee, S. H., Park, S.,
Lim, C. W,, ... & Kim, B. (2017). Evaluating the influ-
ence of side stream cigarette smoke at an early stage
of non-alcoholic steatohepatitis progression in mice.
Toxicological Research, 33(1), 31-41.

Webster, J. D., & Vucic, D. (2020). The balance of TNF
mediated pathways regulates inflammatory cell death
signaling in healthy and diseased tissues. Frontiers in
Cell and Developmental Biology, 8, 365.

[67]

[68]

[69]

[70]

[71]

[72]

(73]

(74]

Zimmermann, H. W., Trautwein, C., & Tacke, F. (2012).
Functional role of monocytes and macrophages for the
inflammatory response in acute liver injury. Frontiers in
Physiology, 3, 56.

Balaha, M., Kandeel, S., & Barakat, W. (2016).
Carvedilol suppresses circulating and hepatic IL-6 re-
sponsible for hepatocarcinogenesis of chronically dam-
aged liver in rats. Toxicology and Applied Pharmacol-
ogy, 311, 1-11.

Hunter, C. A, & Jones, S. A. (2015). IL-6 as a keystone
cytokine in health and disease. Nature Immunology,
16(5), 448-457.

McMaster, W. G., Kirabo, A., Madhur, M. S., & Harrison,
D. G. (2015). Inflammation, immunity, and hyperten-
sive end-organ damage. Circulation Research, 116(6),
1022-1033.

NNencioni, A., Schwarzenberg, K., Brauer, K. M.,
Schmidt, S. M., Ballestrero, A., Grunebach, F., & Bros-
sart, P. (2006). Proteasome inhibitor bortezomib modu-
lates TLR4-induced dendritic cell activation. Blood,
108(2), 551-558.

Maeda, D. Y., Peck, A. M., Schuler, A. D., Quinn, M.
T., Kirpotina, L. N., Wicomb, W. N, ... & Zebala, J. A.
(2014). Discovery of 2-[5-(4-Fluorophenylcarbamoyl)
pyridin-2-ylsulfanylmethyl] phenylboronic acid (SX-
517): noncompetitive boronic acid antagonist of CXCR1
and CXCR2. Journal of Medicinal Chemistry, 57(20),
8378-8397.

Cordeiro, N. M., Freitas, R. H., Fraga, C. A., & Fer-
nandes, P. D. (2016). Discovery of novel orally active
tetrahydro-naphthyl-N-acylhydrazones with in vivo anti-
TNF-a effect and remarkable anti-inflammatory proper-
ties. PLoS One, 11(5), e0156271.

Huang, H. B., Xiao, K, Lu, S., Yang, K. L., Ansari,A. R,
Khalig, H., ... & Peng, K. M. (2015). Increased thymic
cell turnover under boron stress may bypass TLR3/4
pathway in African ostrich. PloS One, 10(6), e0129596.

439



BORON 7(1), 440 - 452, 2022

TENMAK

BOREN

BOR ARASTIRMA ENSTITUSU

BOR DEeRGisi
JOURNAL OF BORON

https://dergipark.org.tr/boron

Lityum iyon pilleri ayiricilarinda hekzagonal bor nitrur kullanimi ve gelismeler

Benan Elmusa®’, Nuran Ay ©1%’

'Eskigehir Teknik Universitesi, Miihendislik Fakiiltesi, Malzeme Bilimi ve Miihendisligi, Eskigehir, 26555, Tiirkiye
2BORTEK Bor Teknolojileri ve Mekatronik A.$. Eskisehir, 26140, Tiirkiye

MAKALE BILGISI

OZET

Makale Gegmisi:

ik génderi 12 Ekim 2021
Kabul 5 Ocak 2022
Online 29 Mart 2022

Derleme Makalesi

DOI: 10.30728/boron.1008704

Anahtar kelimeler:
Ayiricilar

Hekzagonal bor nitrir
Lityum iyon pilleri

GUnumuz duinyasinda surekli artan enerji talebi ve karbon saliniminin azaltiimasi zorunlulugu
cesitli zorluklar yaratmaktadir. Bu durum dider enerji turlerine yani yenilenebilir enerji
kaynaklarina yogunlasmayi ve etkin enerji depolamayi gerektirir. Uretilen eneriji igin yiiksek
glc yogunlugu, uzun édmurld ve uygun maliyetli depolama cihazlari gerekmektedir ve bu
ihtiyaca pil teknolojisi bir ¢éziimdir. Lityum iyon pilleri (LIP) taginabilir elektronik cihazlar
icin en populer sarj edilebilir pillerdir. Yuksek elektrik yogunluga sahip olmasi ayni zamanda
yilksek hizli sarj dzelligi, yavas desarj ve uzun émiirlii olmasi avantajlarindandir. LIP, NiCd
pillerden daha pahalidir, ancak daha klgik ve daha hafif olmakla birlikte daha genis bir
sicaklik arahginda calisir. Bu ézellikler sayesinde LIP gok alanda kullaniimaya baslamistir.
LiP en bilyiik dezavantaj yilksek sicakliklarda bozulmasidir. Bu sorunda pilin bilesenlerinin
etkisi buyuktdr. Ayiricilar pillerin igindeki elektrokimyasal reaksiyona dogrudan dahil olmayan,
elektrotlar arasindaki temasi keserek dahili kisa devreleri 6nleyen, sivi elektrolitleri depolayan,
sarj-desarj islemleri sirasinda iyonlarin verimli bir sekilde aktariimasini sadlayan ve yuksek
sicakliklarda LiP'lerin kullanimini mimkiin kilan en énemli bilesenlerden biridir. LiP’lerde
ayirici olarak cesitli polimerler farkli hazirlama ydntemleri ile hazirlanarak kullaniimaktadir.
Hekzagonal bor nitrir (hBN) ayiricinin 1sil kararliigini artirmak, elektrolit islatilabilirligini
iyilestirmek ve 6zellikle yliksek sicaklik ve ylksek sarj/desarj akim hizlarinda elektrokimyasal
performansi iyilestirmek igin polimerlerle kullaniimasi son yillarda yogun olarak ¢alisiimaktadir.
Ayiricida hBN bulundugunda daha homojen isil dagilim, Li birikiminin olmamasi, artan ¢evrim
sayis| ve kullanim dmrinde artis gibi olumlu etkiler tespit edilmistir. Bu derlemede hekzagonal
bor nitriiriin LiP’lerde ayirici iginde kullanimina iliskin kapsamli bir genel bakis saglamaya
calisiimaktadir.
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carbon emisions create various difficulties. This situation requires concentrating on other types
of energy, namely renewable energy sources, and efficient energy storage. High power density,
long-lasting and cost-effective storage devices are demanded for the energy storage, and
battery technology is the solution to this need. Lithium-ion batteries (LIB) are the most popular
rechargeable batteries for portable electronic devices. Having high electrical density, high
speed charging feature, slow discharge and long life are the advantages. Lithium-ion batteries
are more expensive than NiCd batteries, but smaller and lighter, and they operate over a wide
temperature range. Thanks to these features, LIB has been started to be used in many areas.
The major disadvantage of LIB is its degradation at high temperatures. The components of the
battery have a great influence on this problem. The separators are one of the most important
components that are not directly involved in the electrochemical reaction inside the batteries,
prevent internal short circuits by breaking the contact between the electrodes, store liquid
electrolytes, ensure efficient transfer of ions during charge-discharge processes, and enable
the use of LIBs at high temperatures. Different polymers prepared with various methods have
been used as a separator in batteries. In recent years, the use of hexagonal boron nitride
(hBN) in polymer seperator has been studied extensively to increase the thermal stability,
improve electrolyte wettability, and improve electrochemical performance, especially at high
temperature and high charge/discharge current rates. When hBN is present in the separator,
positive effects such as more homogeneous thermal distribution, absence of Li accumulation,
increased number of cycles and extended service life have been identified. In this review, we
try to provide a comprehensive overview of the use of hexagonal boron nitride in LIBs.
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1. Girig (Introduction)

Nufus artisi, endlstriyel ve teknolojik gelisme ile guina-
muz dinyasinda surekli artan eneriji talebi, dnimuzde-
ki yillarda cesitli zorluklar ve ciddi sorunlar yaratmakta-
dir [1-4]. Kiresel enerji taleplerini karsilamak igin fosil
yakitlarin yodun kullanimi, yilda binlerce metrik ton
karbondioksit (CO,) ve diger kirleticiler Gretir ve bu da
kUresel isinmayi ve blyuk iklim degisikliklerini hizlan-
dirir[5]. Fosil yakitlarin neden oldugu bu ciddi sorun-
lari azaltmak ve fosil yakitlara dayal enerji Ureten ci-
hazlarla rekabet edebilmek icin glines enerijisi, rizgar
enerjisi, biyoenerji ve jeotermal eneriji gibi yenilenebilir
enerji kaynaklari potansiyel alternatif enerji kaynakla-
ridir. Bununla birlikte, enerjinin bitunlestiriimesi ve iyi
dagitiimasi igin ylksek verimli enerji depolama cihaz-
larina ihtiyag duyulur. Elde edilen enerjiyi depolamak
igin yuksek gu¢ yogunlugu, uzun émur, nispeten yavas
desarj orani ve uygun maliyetli sarj edilebilir pil tekno-
lojisi bir ¢ozumdur [6,7].

Birgok sarj edilebilir enerji depolama cihazlar arasin-
da, lityum iyon piller (LiP), yiiksek enerji yogunlugu,
hafifligi, yiksek esnekligi, yavas desarj orani, yiksek
hizli sarj 6zelligi sayesinde yenilenebilir kaynaklari ve
yuksek gug¢ uygulamalarini bitlnlestirmek igin umut
verici enerji kaynaklari olup uzun pil émri ile gevreye
zarar vermezler [6,8]. Sarj edilebilir LiP'lerin sahip ol-
dugu ozellikleriyle dizustl bilgisayarlar, cep telefonlari,
elektrikli araclar, hibrit elektrikli araglar, yenilenebilir
glg istasyonlari gibi pek ¢ok yerde kullanilabilmektedir
[9,10]. LiP'ler giimiis-ginko, nikel-ginko, nikel-hidrojen
gibi diger ikincil pillerle karsilastirilabilir [11-14].

Lityum pillerin codu sarj edilemez. Kimyasal agidan lit-
yum piller saf metalik lityum kullanihir. LiP’ler cok daha
kararli olan lityum bilesiklerinden yapilir. LiP’ler sarj
edilebilir. Lityum iyon pillerinin avantajlari, uzun émur-
[0 olmasi, ¢alisma sicaklik araliginin genisligi, bakimi
gerektirmemesi, hizli sarji olmasi ve uzun sure sarjl
koruyabilmesi, yuksek enerji yogunlugu, verimliligi ve
hafiza etkisinin olmamasidir. Lityum iyon pillerinin de-
zavantajlari ise daha pahali olmasi, yuksek sicaklik-
larda bozulmasi, asiri sarjin pilin kapasitesi azaltmasi
ve isil bozulma ve silindirik tasarimdan kaynaklanan
problemlerdir [2,15-18]. Lityum iyon pillerin tirleri:

* Lityum Kobalt Oksit (LiCoO,)-LCO,

* Lityum Mangan Oksit (LiMn,0,)-LMO,

* Lityum Nikel Manganez Kobalt Oksit (LiINiMnCoO,)-
LNMC,

* Lityum Demir Fosfat (LiFePO,)-LFP,

* Lityum Nikel Kobalt Aliminyum Oksit (LiNiCoAIO,)-
LNCA,

* Lityum Titanat (Li=TiOs)-LTO.

Tekrar sarj edilebilen LiP’ler de diger pillerdeki gibi po-
zitif elektrot, negatif elektrot, ayirici ve elektrolitten olu-
sur [1,17,19]. Sekil 1’de LIP bilesenleri gériilmektedir.
Bir Li-ion pilde, Li+ iyonlarinin pozitif ve negatif elektrot
malzemelerine girip ¢gikmasi gerekir. Hizli Li taginma-
sini desteklemek igin, mikemmel bir topotaktik reak-

siyon olusur. Topotaktik reaksiyon, Grtn kristallerinin
yonelimlerinin ilk kristalin yonelimi tarafindan belirlen-
digi bir kimyasal kati hal tepkimesidir. LIP’lerde sadece
kafes parametresi ve bag uzunlugu degisiklikleri ile ko-
nakgi yapiya tersinir Li interkalasyonu olusur ve konak
atomlarin yaygin olarak yeniden dizenlenmesini iger-
meyen yer degistirme reaksiyonudur. Bu reaksiyonda
aktif malzemeler anot ve katot olup lityum iyon icin ev
sahipligi gorevini gordrler. Lityum iyon bir elektrottan
digerine yer degistirir (Sekil 2) [2,14,17,20,21].

o

Katot (+)
Ayirici

Anot (-)

Sekil 1. Lityum iyon pil igeriklerinin sematik gOsterimi (Sche-
matic depiction of a lithium-ion battery contents).
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Sekil 2. Lityumiyon bir elektrottan digerine yer degistirmesinin
sematik gosterimi (Schematic representation of lithium ion dis-
placement from one electrode to another).

Katot: Pozitif elektrot olarak da bilinen bu elektrot
genelde tabakal yapilara sahip metal oksitlerden (Li-
MOx, M=Mn, Ni, Co vd.) olusmaktadir. Katot elektro-
kimyasal oksidasyon reaksiyonu meydana geldiginde
hicrenin sarji sirasinda elektronlari ve Li iyonlarini
serbest birakir. Desarj sirasinda, elektrokimyasal sis-
tem tersine cevrilebilir ise, bu elektrotta genel bir ters
islemle bir elektrokimyasal indirgeme reaksiyonu mey-
dana gelir [19,22].

Anot: Negatif elektrot olarak da bilinen bu elektrot ta-
bakali yapilara sahip malzemelerdendir. Anot sarj sira-
sinda ve ayni zamanda bir elektrokimyasal indirgeme
reaksiyonu yasarken elektronlari ve Li iyonlarini kabul
eder. Desarj sirasinda, elektrokimyasal islem tersine
cevrilebilir ise bu reaksiyonlarin tersi gergeklesir [22].

Elektrolit: Elektrolitler genel olarak, iyonik iletkenlik
kazandirmak icgin tuzlar (LiPFe, LiBFa, LiClOa4, LiAsFes,
LiSOsCFs, LiN(SO2C2Fs)2), asitler veya alkalilerin su
veya baska bir ¢ozelti igerisinde ¢ozundurilmesiy-
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le olusur. Hicre igerisinde pozitif elekirot ve negatif
elektrot arasinda iyonik olarak yUk aktarimi i¢in ortam
saglarlar. Li iyon pillerde sivi elektrolitler, jel elektrolit-
ler, polimer elektrolitler ve seramik elektrolitler kullanil-
maktadir. Bazi pillerde, hicrenin ¢alisma sicakligina
bagh olarak iyonik iletken kati elektrolitler veya jel tipi
polimer elektrolitler de kullanir [14,18,19].

Ayrici: Ayirici LIP'nin énemli bir bileseni, elektriksel te-
masi Onleyerek iki elektrot arasinda fiziksel bir bariyer
gOrevi gorurken, ayni zamanda birbirine baglh goze-
nekli bir yapi boyunca iyonik iletim igin yollar aracili-
diyla sarj ve desarj sirasinda iyon taginmasini tesgvik
eden elektriksel olarak yalitkandir [23]. Ayirici iyon
taginmasinda énemli bir role sahip oldugundan, LiP
performansini, gevrim dmrini ve glvenligi etkiler. Ayi-
ricinin temel iglevleri pillerin igindeki elektrokimyasal
reaksiyona dogrudan dahil olmayan ancak dahili kisa
devreleri 6nlemek igin elektrotlar arasindaki temasi
engelleyen, sivi elektrolitleri depolayan, sarj-desarj
islemleri sirasinda iyonlarin verimli bir sekilde aktaril-
masini saglayan ve yiiksek sicakliklarda LiP'lerin sir-
durdlebilirligi igin LiP’lerin en énemli bilesenlerinden
biridir [11,24].

2. LiP'ler igin Kullanilan Ayiricilar (Separators Used
for LIBs)

LiP'lerde ayiriciolarak, polietilen (PE), polipropilen(PP),
poli(tetrafloroetilen)(PTFE) ,poli(vinil klorar) (PVC) ve
dokunmamis lifler (6rnegin, sellloz, polyesterler) yuk-
sek sicakliklarda (<150°C) calisan pillerde ayirici ola-
rak yaygin sekilde kullanilir [3,6]. ideal ayirici, yiiksek
mekanik 6zelliklere, isil kararlliga, dusuk i¢ dirence,
glgli oksitleme ve indirgeme kosullari altinda elekt-
rolit ve elektrotlarla tepkimeye bagli bozulmaya diren-
mek icin yiksek kimyasal ve elektrokimyasal stabilite
yuksek elektrolit islatilabilirlige ve yiksek gézeneklilige
sahip olmalidir [6,24]. Ayrica, ayiricinin gbzenek boyu-
tunun iyon akigini saglamasi gerekir. Ticari ayiricilar
0,03-0,1 mm araliginda bir gézenek boyutuna ve %30-
50 gdzeneklilige sahiptir. Pil galisirken polimerlerin er-
gime sicakhgina yaklastikgca goézenekler kapanir ve
pil calisamaz duruma gelir. Poliolefin ayiricilar PP, PE
tek katmanh, PE/PP veya PP/PE/PP gibi ¢cok katman-
I da kullaniimaktadir. YUksek sicakliklarda boyutsal
degisim ve hidrofobik ylzey karakterinden dolayi sivi
elektrolitler igin diguk islanabilirlik ve elektroliti tutma
kabiliyetleri azdir [6]. Poliolefin ayiricilar, nispeten du-
stk cam gecis sicakliklarina sahip olmalari nedeniyle
elektriksel kisa devre ve yuksek sicakliklarda yikici
isil kagak arizalarina sebep olurlar [11]. Geleneksel
olarak, poliolefin ayiricilar kuru veya islak iglemlerle
hazirlanir ve ¢ekme mukavemetleri, gézeneklilikleri
veya Gurley sayilar (Hava gecirgenligi, belirli bir mik-
tarda havanin belirli bir basing altinda ayiricinin belirli
bir alanindan gec¢cmesi igin gereken sire olan Gurley
degeri cinsinden ifade edilir. Gurley degeri, ayiricinin
g6zenekliligi ve kalinligi sabitlendiginde gbézeneklerin
kivrimliigini yansitir) hazirlama yontemlerine gore de-
gisir [23,24]. Bu ayiricilar nispeten ucuzdur [11].

Poliolefin ayiricilarin bu sinirlamalarini ortadan kal-

dirmak icin LiP'ler icin ayirici olarak cesitli polimerler
gelistirilmigtir. Poli viniliden flortr-heksafloropropilen
(PVH), sivi elektrolite yiiksek afinitesi, glicli kimyasal
stabilitesi ve elektrotla istenen yapismasi nedeniyle
kullanilmaktadir [11]. Bununla birlikte, sinirh goze-
nek yapisi, disik mekanik mukavemet ve yiksek isil
buzilme nedeniyle, katki icermeyen PVH ayiricilar,
LiP'lerin pratik gereksinimlerini karsilayamamakta-
dir. Literatirde PVH'ye titanya (TiO2), silika (SiO2) ve
alimina (Alz0s) gibi inorganik dolgu maddelerinin ek-
lenmesiyle bu problemlerin 6nlenebilecegi bildirilmistir
[23]. PVH matrisine inorganik katki maddelerinin dahil
edilmesinin isil ve mekanik kararliliklari arttirdigi olgul-
mus olmasina ragmen, PVH matrisli polimerlerin zayif
iyonik iletkenlik, digik lityum iyon aktarimi ve ¢evrim
sirasinda lityum dendrit olusumu, bu ayiricilar kulla-
nan pillerin kararliligini ve uzun g¢evrim performansini
etkilemeye devam etmistir [13].

2.1. Ayiricilarin Ozellikleri (Properties of Separators)

LiP’lerde kullanilacak ayiricilarin ézellikleri gézenekli-
lik, gdzenek boyutu ve dagilimi, gecirgenlik, kimyasal
kararhlik, iyonik iletkenlik, elekrolit islatabilirlik, kalin-
lik, boyutsal kararlilik, mekanik dayanim, isil kiicliime,
kapatma ve fiyat olarak incelenmektedir [25]. Tablo
1’de lityum iyon piller icin ayiricilarin ideal gereksinim-
leri yer almaktadir.

Tablo 1. Lityum iyon piller igin ayiricilarin ideal gereksinim-
leri [25] (Ideal requirements for separators of lithium-ion batteries).

Parametreler Deger
Gozeneklilik (%) 40-60
Gozenek boyutu (um) <1
Gegirgenlik (Gurley sayisi) 0,025
Kalinlik (um) 20-25
Isil kararlilik 90°C’de 60 dakika sonra

<%5 buzilme

Mekanik dayanim (MPa) 98,06
. 100°C’de 60 dakika sonra
Isil kigllme <%5
(o]

iyonik iletkenlik (S.cm™) 103- 10"

2.1.1. Gozeneklilik (Porosity)

iletkenlik ve elektrolitin ayirici iginde depolanabilmesi
icin gdzenek gereklidir. LiP'ler icin ayiricilarin gdze-
nekliligi yaklasik %40'tir. Ayiricilarin disuk gdzene-
ge sahip olmalari pilin i¢ direncini artirarak daha az
elektrolit tutulmasina sebep olur. Yiksek gozeneklik
ise mekanik mukavemetin dismesine ve gézeneklerin
yuksek sicakliklarda yeterince kapanmamasina neden
olur. Gozenek miktari ve dagilimi civall porozimetri ci-
hazi ile belirlenebilir [25].

Ayiricinin gdzenekliligi, Es. 1'de verilen bosluk hac-
minin goérinen geometrik hacme orani olarak acikla-
nir. Ancak pratik olarak, ayiricilarin gézenekliligi Es.
2 kullanilarak hesaplanir. Burada, W ve W ayiricinin
sivi elektrolite daldirimadan &nceki ve sonraki
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agirliklandir, pL sivi elektrolitin yogunlugudur ve Vo
ayiricinin hacmidir.

numune agirligt
gozeneklilik(%) = [ timune Aaoml__ \ x 10 (1)
polimerin yogunlugu
iy . W -W,
gozeneklilik(%) = %X 100 (2)

2.1.2. Gozenek boyutu ve dagilimi (Pore size and
distribution)

Pilde, daha iyi performans ve diizgiin akim dagilimi
icin gbzenek boyutu dagilimi énemlidir. Gézenekle-
rin boyutu, elektrotlarda kullanilan malzemelerin par-
¢acik boyutundan daha kiglk olmalidir. Ayiricinin
mikrometreden daha kigik gbézenek boyutuna sahip
olmasi, aktif madde partikullerini ve lityum dendrit pe-
netrasyonlarini énledigi igin dahili kisa devreleri 6n-
lemektedir. Birbirine bagli gézenekli yapinin varligi,
yuksek elektrolit tutulmasina ve Li dendritlerin katoda
ulagmasini engelleyen uzun yola katkida bulunur. Ayi-
ricinin islevselligi ve pilin gevrim performansi agisin-
dan dnemi nedeniyle ayiricilar birbirine bagl gézenekli
yaplya sahip olacak sekilde tasarlanabilir [25].

2.1.3. Gegirgenlik (Permeability)

Ayiricinin gecirgenligi, sivi elektrolite batiriimis ayirici-
nin direncinin tek basina sivi elektrolitin direncine ora-
ni olan MacMullin sayisi ile agiklanabilir. MacMullin sa-
yisl, havanin ayiricidan sabit basing altinda gegmesi
icin gereken sure olarak olgllen Gurley sayisi ile ifade
edilen hava gegcirgenligi ile orantilidir. Gurley sayisi ne
kadar dusukse, ayiricinin gézenekliligi o kadar yiksek
ve kivrimlilik o kadar dusuktur. Ayiricinin gézenekliligi
ve kalinhgi sabitlenmigse, Gurley numarasi ayni za-
manda ayiricinin Kivrimliligini da belirlemektedir. Ayi-
ricinin tek tip gecirgenligi, akimin esit olmayan dagili-
mini, dendrit olusumunu énler ve LiP'lerin uzun gevrim
performanslarini garanti eder. LiP'ler igin Gurley ayiri-
ci sayisi 0,025 sym"'den az olmalidir [13,23,25].

2.1.4. Kimyasal kararlilik (Chemical stability)

Uzun 6marla pil performanslari igin, ayiricinin sarj-
desarj islemi sirasinda bozulmaya ve/veya mekanik
mukavemet kaybina direnmek icin yliksek derecede
kimyasal kararliliga sahip olmasi gerekir [13,23].

2.1.5. lyonik iletkenlik (lonic conductivity)

Eger ayirici kendisi bir miktar iyonik iletkenlige sahip-
se, pilin icinde iyonik tagsinma mumkundir. Ama ayi-
ricilarin ¢ogu iyonik iletken degildir sivi elektrolit ile
doldurulmadikga herhangi bir iyonik iletkenlik goster-
mezler. LiP'lerde farkli uygulamalar icin gerekli olan
elektrolit dolgulu ayiricilarin iyonik iletkenlikleri oda
sicakhidinda 1073 ile 10" Scm™ araligindadir [12,21].
Ayiricinin iyonik iletkenligi Es. 3 kullanilarak hesapla-
nir. Burada, o iyonik iletkenlik (Scm™), Rb elektrolitin

direnci, L ayiricinin kalinligint ve A ayiricinin alanidir.

o=—— 3)

2.1.6. Elektrolit i1slatilabilirligi (Electrolyte wettability)

Pillerinin igcindeki iyonun etkili bir sekilde tasinmasi
ayiricinin elektrolit absorpsiyonuna baglidir. Ayiricli,
yeterli miktarda elektroliti emmeli ve sarj-desarj islemi
sirasinda emilen elektroliti tutmalidir. Yiksek elektrolit
islatilabilirligi, iyonik direnci azaltarak pilin ¢calismasi-
ni iyilestirmektedir. Ayiricinin elektrolit islanabilirligi,
ayiricida kullanilan malzemenin tipine, gézeneklilige,
g6zenek boyutuna ve kivrimliliga baghidir [13,23,25].
Elektrolit islatilabilirligi ve tutma, sirasiyla Es. 4 ve Es.
5 kullanilarak hesaplanir. Burada W, sivi elektrolite
daldinimadan onceki ayirici agirhgr ve W, 1slatiimig
ayiricinin agirhigidir.

w, — W,
elektrolit alimi(%) = —4% KU 100 4)
Wkuru
W, — W,
elektrolit tutma(%) = islak ki 100 (5)
I/Vlslak

2.1.7. Kalinlik (Thickness)

Ayiricinin kalinhgi, guvenlik ve elektrokimyasal per-
formanslar agisindan édnemli bir rol oynar. Lityum iyon
hicre performansi igcin gogu mikro gdzenekli ayiricinin
kalinhgi 50 pm'nin oldukga altindadir. Verimli elekt-
rokimyasal performans igin ylksek iyonik iletkenlik
saglarken, dendritinin blyUmesinin penetrasyonuna
kargi dayanmasi ve montaj islemi sirasinda basinci
tasimasi i¢cin minimum kalinliga sahip olmalidir. Mev-
cut durumda <25 um kalinlik LiP'ler icin ideal ayirici
kalinlik olarak kabul edilir ancak mekanik batinlik ve
penetrasyon ile ilgili glivenlik endisesi dikkate alinma-
hdir [11,26,27].

2.1.8. Boyutsal kararlilik (Dimensional stability)

Ayirici, yerlestirilirken ve sivi elektrolit ile doldurulur-
ken kivrilmamali veya egilmemelidir. Bu durumlar pilin
montaj islemi sirasinda elektrotlarla yanlis dizilimlere
ve pilin calismamasina neden olur [13,25].

2.1.9. Mekanik dayanim (Mechanical strength)

Ayiricinin iyonik iletkenligi ile ters orantilidir. Mekanik
dayanim ne kadar ylksekse iyonik iletkenlik o kadar
kiglk olacaktir. Ayiricinin minimum gereksinimi, mon-
taj islemi sirasinda kuvvete dayanmasi igin 25 pm ka-
linlik icin 1000 kgcm2 veya 98,06 MPa [25].

2.1.10. Isil kii¢ciilme (Thermal shrinkage)

Sicaklik artisi ile ayiricinin 1sil olarak kigllmesi hicre
icinde ciddi sorunlara neden olur. Belirli bir noktada,
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ayiricilar yeterince kugullr veya ergir ise kisa devreler
ortaya cikarir, bu da 1sil kagak ve patlamaya neden
olur. DMA kullanarak 1sil kiigiilme belirlenir. LIP'ler igin
ayiricinin isil kiigiilmesi 100°C sa"de <%5 olmalidr.
Isil kiiglilme Es. 6 ile [25,27]. Burada D, ve D,, ayirici-
nin sirasiyla 1sitmadan dnceki sicaklikta ve 1sitmadan
sonraki sicakliktaki alanlaridir.

o D; — Dy
isul kiigiilme (%) = D% 100 (6)

2.1.11. Kapatma etkisi (Shutdown effect)

Kapatma o6zelligi malzeme &zellikleri ve Uretim yon-
temlerine baghdir. Ayirici malzeme yuUksek sicaklikta
eriyik buatinligtne sahip olmali ve yiuksek kopma si-
cakligi ile karakterize edildigi gibi kapatma sicakhiginin
Uzerinde mekanik saglamlik géstermelidir. Ayiricinin
kapanmasindan sonra hicre sicakhginin artmaya de-
vam etmesi muhtemeldir. Ayiricinin mekanik buttnli-
gu kaybetmeden 1sil kagak meydana geldigi sicaklikta
pili kapatabilmesi gerekir. iki veya Ug¢ katmanli ticari
ayiricilar kullanilan polimerlerin farki ergime noktalari-
na sahip olmalari nedeniyle kapatma 6zelligine sahip-
tirler. Sicaklik artiginda, polimerin biri erir ve gbzenek-
lerini tikayarak reaksiyonu durdurur [25,27].

2.1.12. Fiyat (Cost)

Pillerin maliyeti 1991 yilinda ticari olarak piyasaya su-
ruldiklerinden bu yana ylzde 97 oraninda dustugunu
ifade edilmektedir [28]. LIP teknolojisinde, ayiricinin
maliyeti bir sekilde pilin toplam maliyetinin %20'sidir.
Ayiricilar yiksek maliyeti, malzemelerden degil, Gretim
tekniklerinden kaynaklanmaktadir. LiP'lerde kullanilan
ayiricilar gogunlukla kuru ve 1slak islemlerle Uretilirler.
Bu ise maliyeti artiran nedendir. Ayiricilarin maliyetini
azaltmak igin daha ucuz olabilen bir tretim teknigi ge-
listirilmesi gerekmektedir [25].

2.2. Ayricilarin Uretim Yéntemleri (Production Met-
hods of Separators)

2.2.1. Kuru yéntem (Dry method)

Kuru yontemle ayirici Uretimi blyuk Olgekte poliolefin
ayiricilarin hazirlanmasina yonelik solventsiz bir is-
lemdir. Bu islem ergitme, ekstriizyonla sekillendirme,
Isil islem ve germe olmak Uzere doért adimdan olus-
maktadir [25].

2.2.2. Yas yontem (Wet method)

Yas yontemle farkli ¢oéziculer kullanilarak buylk 6l-
cekte ayiricilar Uretiimektedir. Yas yontemde c¢ozelti
olusturmak igin polimerlerin, hidrokarbon sivilarin ve
diger katki maddelerinin karistirilmasi ve isitiimasi,
nano gozenekli film olusturmak icin sekillendiriime, si-
vilarin ve diger katki maddelerinin uzaklastiriimasi ve
germe adimlarindan olugsmaktadir [25].

2.2.3. Faz evrilme (inversion) yéntemi (Phase inver-
sion method)

Faz evrilme ydntemi, polimerlerin veya diger kompo-
zitlerin sivi fazdan kati faza donustirtlmesiyle ayiri-
cilarin hazirlanmasina yonelik bir tekniktir. Ayiricilarin
faz donustirme yontemi ile hazirlanmasinda;

1. Buhar fazindan ¢okeltme

2. Kontrolli buharlagsma ile ¢dkeltme
3. Isil olarak faz ayrimi

4. Daldirma ¢okeltmesi

yontemleri kullanilmaktadir. Faz evrilme ydntemi ile
hazirlanan ayiricilar siingerimsi morfolojiye sahip ol-
maktadir [13,25,29-34].

2.2.4. D6kiim yéntemi (Solution casting method)

Dokum yontemi ayiricilarin hazirlanmasinda en yay-
gin kullanilandir. Bu yontemde, polimer ve muhteme-
len diger katki maddeleri, homojen bir ¢ozelti olustur-
mak igin bir ¢dzlcu icinde ¢dzinduralir ve diiz bir cam
Uzerine dokulir. Daha sonra ¢ozictlerin buharlagsma
hizina bagh olarak yiksek sicakliklarda veya oda si-
cakhgdinda kurutulur [25,35].

2.2.5. Kuru serpme yoéntemi (Dry laid method)

Dokusuz (nonwoven) kumas uretim yontemlerinden
olan kuru serme veya hava ile serme yontemi LIP'ler
icin ayiricilarin Uretilmesinde kullaniimaktadir [25].

2.2.6. Yas serpme ydntemi (Wet laid method)

Yas serme yontemi, lifli keceler/adlar olusturmak igin
bir kagit yapma makinesinin kullanilmasini iceren yén-
temdir. Lifler suda dagitilir, ardindan kagit yapma ma-
kinesi ile su uzaklastirilarak ve dizgun bir yapi olustu-
rulur [25].

2.2.7. Eriyik-iifleme y6ntemi (Melt blown method)

Kuru serme veya yas serme tekniklerinden farkl ola-
rak, polimerlerden lifler Gretilir ve bu lifler serme islemi
ile ayirici Uretilir [25].

2.2.8. Elektroegirme yéntemi (Electrospinning met-
hod)

LiP'ler icin dokusuz nanofiber bazl ayiricilarin imalati
icin elektroegirme verimli bir tekniktir. Elektroegirme
yontemiyle, cesitli polimer eriyiklerinden veya yuksek
voltajlarda polimerik ¢ozeltilerden nano dlgekten mikro
dlgege kadar fiberler tretebilir. Uretilen fiberlerden ayi-
rici yapilabilmektedir [25,36-41].

2.2.9. Elektroforetik kaplama ydéntemi (Electropho-
retic coating method)

ince membranlarin veya filmlerin retimi igin verimli
ve ekonomik bir ydontemdir. Bir elektroliz hicresinde
¢cOzeltideki pargaciklarin elektrotlara dogru hareketi ile
althk Uzerine biriktirilir. YUksek biriktirme hizi, yiksek
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tek dizelik, kontrol edilebilir kalinlik ve dusik islem
maliyetiyle ayiricilar Uretilebilmektedir. Bu yontemin en
blylk zorlugu, ylksek zeta potansiyeline sahip kararli
kolloidal ¢6zeltinin hazirlanmasidir [25].

2.2.10. Kaplama ybéntemi (Coating method)

Bu yontemde, homojen bir ¢dzelti ile polimer membra-
nin ylUzeyleri kaplanir. Kaplama ile iyi gelismis goze-
nekli bir yapi elde edilebilir. Kaplamada kullanilan par-
tikdllerin boyutlarinin ayirici 6zelliklerini dGnemli élglide
etkiledigi belirtiimektedir. ilave olarak kaplama ayiri-
cinin termal stabiliteye, islanabilirlige ve sivi elektrolit
alimina ve termal bliziime 6zelliklerine etkiler [41-48].

3. Hekzagonal Bor Nitriir (hBN) (Hexagonal Boron
Nitride)

inorganik bir bilesik olup grafit gibi tabakali ve hekza-
gonal bir yapiya sahiptir. Ug bor ve (i¢ azot atomlarinin
birlesmesiyle hekzagon halkalari tabakalar olugtura-
rak dizilirler. Tabakalar birbirlerine zayif Van-der Walls
kuvvetleri ile bagh iken tabaka iginde atomlar birbir-
lerine kuvvetli kovalent baglarla baghdir [49,50]. hBN
Ustlin kimyasal, elektriksel ve isil 6zelliklere sahip bir
bilesiktir. Genellikle beyaz grafit veya beyaz karbon
olarak isimlendirilir. hBN igin kristal yapi, P63 / mmc
uzay grubu ile altigendir, kafes sabitleri a=b=0.2504
nm, c=0.6661 nm, bag acilari a=g=90°, y=120° [51].

Tek bir hBN tabakasi bor nitrlr nano tabaka (BNNS)
olarak adlandirilir. Bu isimlendirme, yalnizca en-boy
orani kiigik olan hBN tabakalari i¢in gegerlidir. hBN’nin
tabakalar arasi baglari zayif oldugundan, diizensiz ta-
bakalasma ¢ok kolay olur [52].

Birbirine paralel veya dik yonde gelisi glzel dizilmis
olan bu tabakalar arasinda bosluklar olusur. Olusan
bosluklar ise, kullanim sirasinda malzemenin 1sil sok
direncini artirir. Gézenekli yapisi, dusuk elastisite mo-
dula, yiksek isil iletkenligi (bakir kadar iyi) [49] ve sl
genlesme Ozellikleri nedeniyle, sicak preslenmis hBN'
Un 1s1l sok dayanimi ¢ok iyidir. hBN yiksek sicakliklar-
da yari iletken 6zellik gosterir. Olgllen ve hesaplanan
enerji araligi(energy gap) deg@erleri farkliliklar géstere-
bilir. Fakat, genel olarak hBN enerji araliginin 5,2 eV
oldugu kabul edilir. Buna ek olarak, dielektrik sabitinin

Tablo 2. hBN fiziksel 6zellikleri [49] (Physical properties of
hBN).

Ozellik
Yogunluk (gcm)

hBN
2,27

0,627 (a ve b ekseninde)
0,0015 (c ekseninde)

Termal iletkenlik 25°C (Wecm'K*)

Dielektrik sabiti 4,2
Ergime sicakhgi (°C) 2700
Oksitlenme sicakhgi (°C) 980
Kafes parametreleri (A) a:t:(:2625)4

3,0x107 (a ve b ekseninde)
3,0x10° (c ekseninde)
1,446

Elektrik direnci (Qcm)

B-N arasi mesafe (A)

de literatlirde farkli arastirmacilar tarafindan birbirine
yakin ama degisik degerlerde verildigi calismalara
rastlamak mimkindir [53]. Tablo 2’de hBN fiziksel
Ozellikleri bulunmaktadir. Birgok 6zellikleri bir arada
bulundurmasi nedeniyle hBN ve Urtnlerinin kullanimi
her gecen gun artmaktadir. hBN tasidigi ylksek isil
sok direnci, isil iletkenlik, elektriksel yalitkanlik, kimya-
sal kararlilik ve yaglayicilik gibi Ustin 6zelliklere sahip
yapay bir inorganik malzemedir. Bu &zellikleri saye-
sinde hBN yuksek sicaklik uygulamalarinda, elektrik-
elektronik endustrisinde, seramik kompozit malze-
melerin yapiminda ve kimya endustrisinde toz, sprey
veya macun seklinde kullaniimaktadir [54-56].

4. Hekzagonal Bor Nitriiriin Ayirici Olarak Kullanimi
(Use of Hexagonal Boron Nitride As A Separator)

Bor nitrirtn ayirici olarak kullanimi ilk defa 1978 yilin-
dadir [57]. Arastirmalar 2016 yilindan itibaren artmaya
baslamistir. Scopus’da 21 Eylul 2021 tarihinde yapilan
tarama sonucuna gore yayinlanan makale sayisindaki
degisim Sekil 3’dedir.
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Makale sayist

=S

Sekil 3. Yillara gére “hBN ayirici” izerine yayinlanan makale
sayisl (Number of articles published on “hBN separator” by years).

Pillerde hBN’nin ayrici olarak yer aldigi ¢calismalarda
farkli polimerler ve yoéntemler kullaniimistir [1,2,11,
23,26,57-106]. Ayiricilarda kullanilan malzemeler:
Polipropilen (PP) [2,89], Polietilen (PE) [73], Polivinili-
din Florar (PVDF) [23,26,72,74,84,90,91,96], Polivinil
Alkol (PVA) [75], Poliakrilonitril (PAN) [1], Poli (vinyli-
dene fluoride-hexafluoropropylene (PVDF-HFP=PVH)
[107], Polikaprolakton (PCL) [68], karbon nanotlp
(CNT) [26,77,86,93,96,97] dir. Ayirici hazirlamada yas
yontem dokim yodntemi [26,64,67,74,75,84,94-96],
kaplama [2,24,26,65,89,98-100], magnetron puskurt-
me yontemi [77], CVD yontemi [60,99], elektro egirme
teknigi [73,74], faz evrilme ydntemi [23,61,91], 3D ya-
zicl ile hazirlama [100] kullaniimistir.

hBN yuksek termal iletkenligi, kimyasal inertligi ve
mekanik saglamligi nedeniyle seramik dolgu maddesi
olarak dikkat gekmistir. hBN ayiricilarin i1sil stabilitesini
artirmak, elektrolit i1slatilabilirligini iyilestirmek ve 6zel-
likle yiuksek sicaklik ve yiiksek sarj/desarj akim hiz-
larinda elektrokimyasal performansi iyilestirmek igin
kullanilmistir [23]. hBN, elektrokimyasal performansi
artirirken lityum metalinin homojen ¢ekirdeklenmesini
ve blyumesini énlemek igin polimer matrislere dahil
edilmistir. hBN lityum metal anotlarin stabilitesini artir-
mak igin ticari poliolefin ayiricilarin ylzeyine de kap-
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lanmistir[100].

Pillerde aktivasyon araylizey kinetigi, konsantrasyon-
la ilgili tasinma ve yUkli parcaciklarin hareketinden
kaynaklanan omik Joule isinmasi kayiplari ile tg¢ farkh
kaynaktan isi Uretilmesine sebep olur. hBN pillerin isil
yonetiminde de dnemli rol oynamaktadir. Dolayisyla
hBN’nin etkileri sadece ayiricilarda kullanildiginda or-
taya ¢citkmamaktadir. Pillerin muhafazasinda [98] veya
eletrolit icinde [95] vb. farkli yerde de kullaniimasinin
da 6nemli oldudu cesitli arastirmalarla ortaya konul-
maktadir. Ticari 18650 Li-iyon pilde polimer muhafa-
zas! Uzerine hBN kaplanmis ve kaplama kalinhgi ve
ylzey purGzlilaginun isil performans Uzerindeki etkisi
Taguchi deneysel tasarim yontemini kullanarak aras-
tinlmistir. Testlerin sonuglarina gére 0,11-0,30 pym yu-
zey purazlulagu ve 0,35-0,36 mm kaplama kalinhginin
optimum oldugu ifade edilmistir. Kaplamanin pilin 1sil
performansina etkilerini belirlemek icin Uretilen 1s1 mik-
tarinin bulunmasi gerekir. Li iyon pillerde lityum iyon-
larinin moll basina AH, AG ve AS sirasiyla entalpi,
Gibbs enerjisi ve entropi degisimini Es. 7’ de gosteril-
mektedir [108].

= g2 O (AG

(=) = 7
—= T) AG + TAS @)

Pilin ortalama emf E'sini kullanarak AG Es.8 yazilabi-
lir. Burada n, reaksiyona katkida bulunan elektronlarin
sayisidir (lityum-iyon pillerde, n=1) ve F, Faraday sa-
bitidir.

AG = —nFE ®)

AG Es. 7’de yerine yazilirsa,

d d
AH = nFTZﬁ = —nFE + nFT T 9)

Es. 3 elde edilir. Pilin icindeki enerji korunumundan
da anlasilacagi gibi, kalan enerji (yani, pil reaksiyonu
nedeniyle entalpi azalmasindan digaridan saglanan
elektrik enerjisinin ¢ikariimasiyla elde edilen eneriji)
kacginilmaz olarak is1 olur. Bu nedenle, elektrik gift kat-
maninin sarj/desarji, difizyon katmaninin gérinimu
ve kaybolmasi ve diger faktorlerin neden oldugu bir
IsI Uretimi zamanlama kaymasini géz ardi ederek, bir
pilde birim zaman basina toplam isi Uretimi Q, akim
| (bosalirken pozitif, sarj olurken negatif) ile hesapla-
nabilir. Terminal voltaji V ve asiri voltaj n=E-V Es. 10,
Es.11 ve Es. 12'de gosterildigi gibidir. Burada Qn ve
Qs, sirasiyla asiri gerilim ve entropi degisimi nedeniyle
bir pilde birim zaman basina 1sI Uretimini gosterir.

Qn her zaman pozitiftir (yani 1si1 Uretilir) Qs pozitif ol-
dugunda 1s1 Uretimi ve negatif oldugunda 1si absorp-
siyonu olusur. Birim zaman basina asirn gerilimden

= IAH IV =IE-V) ! TAS
Q= nF - nF

= In——TAS = Qy + Qs (10)

Qn=1In (11)

I
Q, = —TAS

— (12)

kaynaklanan is1 Uretimi Qn, dahili esdegder devrede
bulunan direngler Uzerinde gegen akim nedeniyle Ure-
tilen toplam Joule 1sisi olarak hesaplanir. Spesifik ola-
rak, hesaplamada Es. 13 kullaniimigtir.

Qn =RI? (13)

Enerji (W), W=V x| xt=Rx [2x tbirimleri: volt x amper
x saat = Wh (watt-saat) 1TWh=3600 jul veya 1W=1J/
saniye seklinde ifade edildiginden is1 birimi watt olarak
kullanilabilmektedir. Pil muhafazasinda bor nitrir kap-
lama kullanildiginda hiicrenin isil performansi igin 3 ve
Sl oranlarinda sabit akim sarji kullanilarak htcrenin
urettigi maksimum 1si sirasiyla 2,79 W ve 4,89 W'tir. 31,
oranlarinda sabit akim sarji sirasinda hiicrenin maksi-
mum sicakligi 36,1°C, bor nitrir oldugunda 33,6°C’dir.
51t oranlarinda sabit akim sarji igin, hicrenin sicakligi
42 ,5°C'ye ulasirken, bor nitriir varken maksimum si-
cakligr yalnizca 36,9°C olmaktadir. Kaplamanin ylizey
purizlaligundn ve kaplama kalinliginin da isil perfor-
mansla iligkili oldugu belirtilebilir [98].

Dokim yontemiyle hazirlanan jel polimer elektro-
litterde (GPEs) ¢ok az 2D bor nitrir nanopullarinin
(BNNFs) eklenmesiyle (ag. %0,5) iyonik iletkenlik,
mekanik Ozellikler gibi tim elektrokimyasal ve fiziksel
Ozellikleri dnemli dlgude gelistirdigini ifade edilmigstir.
Ayrica elektrolit igcinde bulunan BNNFs Li dendritleri-
nin olusumunu ve blylimesine engel olmaktadir [95].

Pillerde kullanilan ticari ayirici (Celgard 2325) Gzeri-
ne hBN kaplandiginda ticari polimer ayiricilara gore
daha iyi iyonik iletkenlik, elektrotlardaki ¢evrimler si-
rasinda dendritik Li blylimesini baskilayarak ylksek
Isil ve elektrokimyasal stabilite saglamistir. hBN ice-
ren ayricilar 80-120°C sicakliklarda 6zelliklerini kay-
betmemistir. Hazirlanan hBN ayiricilara sahip lityum
titanat (LTO) piller, 600 ¢evrimden sonra ~%99'luk ola-
Jganustu bir tersine cevrilebilir kolombik verimliliginin
yani sira yuksek ¢cevrim 6zelligini korumustur [68]. Wei
ve ark. yaptiklari galismada da hBN’ni NMP N-metil
pirolidon- Poliviniliden florir (PVDF) ile ¢dzelti haline
getirip Celgard 2325 (izeri kaplandiginda 0,5 mA/cm?
akim hizinda 100 gevrimde %92'de ve 1,0 mA/cm?de
%88'de kararli olan kolombik verimiyle sonuglandigi
bulunmustur [74]. Boylece hBN kaplanan ticari ayirici-
larda da olumlu fark yaratmaktadir.

Lityum sdlfar (Li/Li,S) pillerin elektrokimyasal per-
formansini artirmak ve Li anodun polisulfidin ¢ézun-
mesiyle olusan korozyon reaksiyonlardan korumak
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icin PP Uzerine karbon bir katman ve bor nitrir bir
katmanindan olusan ¢ok islevli G¢ katmanl bir ayi-
rici kullaniimigtir. BN-karbon ayirici kullanildiginda,
stlftr katot baslangigta 0,51t de 1018,5 mAg™" yliksek
desarj kapasitesine ulasmis ve 250 c¢evrim Uzerinde
bile 780,7mAg™" desarj kapasitesini strdirmustir. BN-
karbon ayiricili Li-S pillerinin elektrokimyasal perfor-
mansinin artmasi ise 1. Katot tarafinda polisulfidlerin
etkin bir sekilde baskilanmasiyla, 2. Karbonun bulun-
masinin ek elektron yolunun agiimasina sebep olusuy-
la, 3. BN varligiyla ayiricida isil dagilim homojenles-
mesiyledir [26].

Rodriguez ve ark., Li/LiFePO, pilinde PP ayirici Gzeri-
ne BN ve grafen (Gr) kaplayarak 6zelliklerini incelemis-
lerdir. PP Uzerine serit dokiim yontemiyle kaplanmis
¢ift katmanh ayiricilar Uretilmistir. PP’nin bir tarafi Gze-
rine kaplanmis, bor nitrir-grafen (BN Gr,) katmaninin
polarizasyonu ve empedansi 6nemli dlglide azalttigini
ve Li/Cu yari hiicrelerinin performansini ve kararlihgi-
ni 6nemli dlgide artirdigini tegpit edilmistir. BN, Gr, /
PP ayirici ile Li/LiFePO, pil 11, oranlarinda 114mAhg
spesifik kapasiteye ulasmis, oldukga kararli 1000 sarj-
desarj cevrimine sahiptir. Ayiricida grafen karbona
benzer etkiler gdstermigtir [89]. Ayricida karbon veya
grafenin BN ile bulunmasi sinerjik etkiler ile 6zellikleri
gelistirmig, pilin farkhihginin (Li-S veya Li/LiFePO,) et-
kisi olmamistir.

Baska bir galismada PP Gzerine bor nitrir nanottpler
(BNNT'ler kaplanmis ve LIP hiicrelerinde kullaniimis-
tir. BNNT’IU ayirici, 150°C'ye kadar iyilegtirilmis 1sil
stabilite sergileyerek LIP hiicrelerinin yiiksek sicaklik-
larda guvenli calismasini saglamistir. BNNT ayiricili
hicrenin ylksek oran kapasitesini, fazla isiyr emme-
si ve gevrim islemi sirasinda yaymasi nedeniyle, pilin
kisa devresini dnleyerek, yuksek sicaklkta ve yuksek
akim galismasinda 1sil bizilme olmaksizin galisalla-
bilmesini saglamistir [2]. Ayiricida hBN gibi BNNT’de
yuksek isil iletkenlik, sivi elektrolit ile Gstun 1slanabilir-
lik, elektrot/elektrolit araylzeyleri arasinda etkili iyonik
tasima, yuksek Li iyon diflizyon katsayisi ve yanmaya
dayaniklihk gosterdigi belirlenmistir.

PE Gzerine hBN, PVDF ve hekzafloropropilen (HFP)
yas kimyasal yontem ile uygulanarak ayirici hazirlan-
mistir. hBN'nin olmasi diger ¢alismalarda da gorilen
Ozellikleri kazandirmistir. hBN/PVDF-HFP kapli PE
ayirici Li/lLFP hicresinin oda sicakliginda ve yuk-
sek sicakliklarda yiksek ¢evrim performansi, yiksek
elektrolit almi, ylUksek iyonik iletkenlik hBN etkisine
atfedilmistir. Yanma davranislar ticari ayirici Celgard
2325 ile karsilastiriimig, Celgard 2325 yandiginda he-
men alev almis ve buzilmigken, BN/PVDF-HFP kap-
lanmig PE ayirici yanmamis ve boyutsal kararliligini
korumustur [24]. PE ayiricinin hBN ile kaplanmasi,
hBN kapli PP ayiricilarin davraniglarina benzer sonug-
lar sergilemiglerdir [2,26,89].

Liu ve ark. ektrlizyon esash 3D yazici metoduyla
1-5um arasinda degisen gdzenekli bir ag yapisiyla 30
pm'lik bir kalinlikli, yaklasik %73 toplam gdzenekli ve

yaklasik 3,9 nm gdzenek boyutuna sahip PVDF-HFP-
hBN'den ayirici Uretmigler. Ayirici 110°C'lik bir sicak-
likta, buzilme olmadan neredeyse orijinal boyutunu
korurken, 150°C'ye 0,5 saat maruz kaldiginda %6
kigllmastar. BN ayirici Li pilinin sarj desarj islemleri
sirasinda ara yuzeyde hizli i1s1 yayilimi ve homojen isi
dagilimi ile elektrokimyasal performansin iyilesmesi-
ne sebep olmustur. hBN ayiricinin kalinhiginin da bir
pildeki iyonlarin tagsinmasi igin kritik bir faktér oldugu
belirtilmigtir [100].

Faz evrilme ydntemi ile ylzeyi karbon kaplanmig hBN-
PVDF’den olusan ¢ozeltiden ayirici Uretilerek ticari G¢
tabakali PP/PE/PP ve PE ayiricilarla karsilastiriimis-
tir. Ticari poliolefin ayiricilara goére karbon kapl hBN
iceren ayiricinin ¢ok cesitli sivi elektrolitler icin yiksek
1slanabilirlik, iyonik iletkenlik, 130°C’ye kadar daya-
nim ve lityum iyon pil elektrokimyasal performansini
iyilesmistir [23]. Ticari ayiricilarin Gzeri hBN kapli ol-
dugunda belirlenen performans artiglari, 3D yaziciyla
uretilmis [100] olan gibi faz evrilme yontemiyle uretilen
hBN-PVDF ayiricida da tespit edilmistir.

Elektrospinning yontemiyle hBN/poliakrilonitril (PAN)
kompozit nanofiberleri Uretilip sivi elektrolit e (LiPF6)
emdirilerek Li-iyon piller igin ayirici olarak kullaniimasi
incelenmistir. Agirlikca %10 hBN igceren kompozit na-
nofiberlerin 280°C’ye kadar 1sil stabiliteye, en blylk
elektrolit alimina (%1250), en yiksek iyonik iletkenli-
ge (1,0x107% Scm™), en iyi elektrokimyasal kararlilk
(4,7 V) ve mikemmel ¢evrim performansi sahip oldu-
gu tespit edilmis jel polimer ayirici olarak kullaniimasi
onerilmistir [1]. Bulunan sonuglar dokim ydntemiyle
hazirlanan jel polimer elektrolitlerde ¢cok az 2D BNNFs
kullanilmasiyla hazirlanan ayiricilarin [95] gdsterdigi
performansi farkl ydntemle hazirlansa bile igerisinde
hBN varsa saglayacagini ortaya koymaktadir.

Polivinyliden fluoride-heksafluropropilen (PVH)
LiP’lerde ayirici olarak kullanilan bir polimerdir. Ancak
sinirl gbzenek yapisi, dusuk mekanik dayanim ve yuk-
sek 1sil blizllme gdstermesi nedeniyle LiP'lerin pratik
gereksinimlerini karsilayamamaktadir. Nadir toprak
oksitler, 6zellikle lantan oksit (La20s) lityum iyon iletim
kapasitesi nedeniyle LiP'ler icin katot malzemelerinin
ylzey degistiricisi olarak kullaniimaktadir. PVH-LaO/
PVH-hBN cift katmanh ayirici hazirlanarak yapilan ¢a-
lismada 1sil, boyutsal ve mekanik kararliliklar, pil gu-
venligi icin dzellikler incelenmistir. 25 uym kalinhktaki
iki katmanl ayirici ortalama 0,7 um gbézenek ¢api ve
%58,3 gbzenek olgtlmustir. 150°C'de 1 saat tavlama
sonucu, 28 MPa mekanik mukavemet, %5,2 1sil ki-
culme gdstermistir. Pil oda sicakliginda yuksek lityum
iyon aktarim sayisi 0,72 ve iyonik iletkenlik 7,5x104
Scm™ performans sergilemigtir. Lityum demir fosfat pil-
de iki katmanl ayirici kullanildidinda, 100 ¢evrimden
sonra 0,5 I'de 1568 mAhg™' desarj kapasitesi ve oda
sicakliginda 1500 gevrimden sonra 10 I’de 81 mAhg”
kapasite saglamistir. Celgard 2325 ticari ayirici ile kar-
silastirildiginda tim &zelliklerde daha basarili oldugu
belirlenmistir [11]. Ticari ayiricilarin daha mikemmel
Ozellikler kazanmasinin ancak yeni kimyasal kompo-
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zisyon tasarimlari ve hBN ile ulasilabilecegi, bu konu-
da yeni ¢calismalarin yapilmasinin gerektigi asikardir.

Genel Sonuglar (Conclusions)

LiP’ler pozitif elektrot, negatif elektrot, ayirici ve elekt-
rolitten olusmaktadir. Ayiricilar, LIP'lerin yiiksek sicak-
liklarda surdirulebilirligi icin en dnemli pargadir. Ayiri-
cilar uygun maliyetli, elektrolitlerle uyumlu, elektrolitleri
daha c¢ok tutma yetenegi ve yuksek sicakliklarda 1sil
stabilite ve mekanik mukavemetli olmalidir. hBN ta-
sidig1 yuksek 1sil sok direnci, i1sil iletkenlik, elektriksel
yalitkanlik, kimyasal kararlilik, metaller, curuflar ve
camlar tarafindan islatimamasi ve yaglayicilik gibi
Ustlin 6zelliklere nedeniyle ayiricilar i¢in yeni bir mal-
zeme olarak arastirmalarda kullaniimaya baglanmistir.
Farkli malzemeler ve ydntemler kullanilarak hazirla-
nan hBN iceren ayiricilarin ticari ayiricilardan daha
Ustlin Ozellikler sergiledigi ortaya konulmaktadir. Bu
derleme yiiksek sicaklik LiP'ler igin ayirici teknolojisin-
de hBN ile ilgili son ¢alismalari ve gelismeleri sunmak-
tadir. Genel olarak, LiP’lerde énemli bir eleman olan
ayiricilarda hBN, elektrokimyasal performansi ve pil
glvenligini artirdigi, galisma sicakhgi araligini genis-
lettigi icin umut verici bir malzemedir.
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YAZAR KILAVUZU

1. KAPSAM
Bor Dergisi, bor alaninda asagida nitelikleri agiklanmis ma-
kaleleri TUrkce ve Ingilizce olarak kabul etmektedir.

Arastirma Makalesi: Orijinal bir arastirmayi bulgu ve so-
nuglariyla yansitan yazilardir. Calismanin 6zgin ve mutlaka
uluslararasi bilime katkisi olmalidir.

Tarama Makalesi: Yeterli sayida bilimsel makaleyi tarayip,
konuyu bugunki bilgi ve teknoloji dizeyinde 6zetleyen, de-
gerlendirme yapan ve bulgulari karsilagtirarak yorumlayan
yazilardir.

Her makale, konusu ile ilgili en az iki hakeme gdénderilerek
sekil, igerik, 6zglin deder, uluslararasi literatiire ve bilime/
teknolojiye katki bakimindan incelettirili. Hakem gorisle-
rinde belirtilen eksikler tamamlandiktan sonra, dergide ya-
yinlanabilecek nitelikteki yazilar, son baski formatina getirilir
ve yazarlardan makalenin son halinin onay! alinir. Dergide
basildigi haliyle makale i¢inde bulunabilecek hatalarin so-
rumlulugu yazarlara aittir.

Kabul edilen makaleler, Ucretsiz olarak dergi internet sayfa-
sinda (online) ve/veya basili sekilde yayinlanmaktadir.

2. BASVURU FORMLARI

Makale; Kapak Sayfasi, Makale Kontrol Listesi Formu, Ma-
kale Metni, Telif Hakki Devir Formu ve Benzerlik Oran Dos-
yasi olmak Uzere bes ayri formdan olugmalidir. Basvurular-
da iletisimde bulunulacak yazar ve diger yazarlarin iletigsim
bilgileri (adres, e-posta, cep ve sabit telefon no) kapak say-
fasinda verilmelidir.

3. GONDERI KONTROL LISTESI

Basvuru slrecinde yazarlar gonderilerinin asagidaki listede

bulunan tim maddelere uygunlugunu kontrol etmelidirler, bu

rehbere uymayan basvurular degerlendirmeye alinmaya-

caktir.

1. Gonderilecek makale daha Onceden yayinlanmadi ve/
veya yayimlanmak tzere herhangi bir dergiye sunulmadi.

2. Makale Microsoft Office Word 2010 ve Uzeri bir kelime
islemci ile hazirlandi.

3. Makale A4 sayfasinda, kenar bosluklari, Ustbilgi ve altbil-
gi bosluklari ve satir araligi dergi formatina uygun olarak
ayarlandi.

4. Ana basliklar ve alt bagliklar ingilizceleriyle birlikte dergi
formatina uygun olarak diizenlendi.

5. Tablolar dergi formatina uygun olarak hazirlandi, metin
icerisinde bahsedildi, makalenin metin bélumine yerlegti-
rildi.

6. Sekiller dergi formatina uygun olarak hazirlandi, metin
icerisinde bahsedildi, makalenin metin bélumine yerlesti-
rildi.

7. Esitlik ve Reaksiyon numaralandirmalari sirali olarak der-
gi formatina uygun olarak verildi.

8. Orijinal sekiller butlinliyle yazim kurallarina uygun hazir-
landi.

9. Sekil boyutlari formata uygun olacak bigimde diizenlendi.
10. Metin iginde sekiller ardisik numaralandi.

11. Kaynaklar yazim kurallarina uygun yazildi.

12. Kaynaklar metin iginde ardisik siralandi.

13. Kaynaklar metin sonunda, metin i¢inde verildigi sirada
listelendi.

14. Tirkge makale bashgi/Ozet/Anahtar kelimeler/Bélim
basliklari/Tablo ve Sekil adlandirmalari ile ingilizce ma-
kale bashgi/Ozet/Anahtar kelimeler/Bolim basliklary/
Tablo ve $ekil adlandirmalarinin birbirleri ayni oldugu
kontrol edildi.

15. "Kapak Sayfasi" olusturuldu.
16. Telif Hakki Devir Formu imzalandi ve génderildi.

17. Muhtemel yazim hatalari kelime islemcinin "Yazim ve
Dilbilgisi" denetimi ile kontrol edildi.

18. "Editére Not" alanina makalenin 6zgun yonl ve makale-
nin bilime somut katkisi yazildi.

4. TELIF HAKLARI

Makalelerin telif hakki devri, dergi internet sayfasinda sunu-
lan Telif Hakki Devir Formu doldurulup imzalanmak suretiyle
alinir. Form imzalandiktan sonra "ek dosyalar yikle" bolu-
munde PDF olarak yuklenmelidir. Bu formu géndermeyen
yazarlarin makaleleri basilamaz.

5. GIZLILIK BEYANI

Bu dergi sitesindeki isimler ve elektronik posta adresleri bu
derginin belirtilen amaglari dogrultusunda kullanilacaktir ve
diger amaglar veya bagka bir bélim icin kullaniimayacaktir.




YAZIM KURALLARI

GENEL BILGI

Makale; Kapak Sayfasi, Makale Kontrol Listesi Formu, Ma-
kale Metni, Telif Hakki Devir Formu ve Benzerlik Oran Dos-
yasl olmak Uzere bes ayri formdan olusmalidir. Bagvurular-
da iletisimde bulunulacak yazar ve dider yazarlarin iletisim
bilgileri (adres, e-posta, cep ve sabit telefon no) kapak say-
fasinda verilmelidir.

KAPAK SAYFASI

Basvuru esnasinda yazar isimleri ayri bir dosya olarak yuk-
lenen Kapak Sayfasi hazirlanmali ve online olarak dergimi-
zin internet sayfasina ayri bir dosya olarak yutklenmelidir.
ilk basvuru esnasinda yazarlari sadece dergi editérlerimiz
gorebilecektir.

Makalenin bagliginin ilk harfi biytk ve diderleri kiigik harf-
lerle sayfaya ortali olarak yazilmalidir. Baglik metne uygun,
kisa ve acik olmaldir. Bagligin altina, makalenin yazar ya da
yazarlarinin adi, soyadi, e-posta adresleri, posta adresleri,
posta kodu ve ORCID numaralari yazilmalidir.

ingilizce makale bashgi: Makaleyi kapsayici ve anlasilir bir
baslik kullaniimalidir. Baglik biytk harfle baslamali ve diger
tum harfleri kiigik yazi karakterinde yazilmalidir. Baslik, ge-
rektiginde standart kisaltmalarla birlikte en ¢cok 15 kelimeden
olusmalidir.

Tiirkge makale bashgi: ingilizce makale baghgiyla uyumlu
olmalidir.

Yazar adlari ve adres bilgileri: Yazar adlarinin ve soyadla-
rinin ilk harfleri blyuk diger tim harfleri kiiglik olacak sekilde
yazilmalidir. Galigmanin yurutilmus oldugu yer yazar isim-
lerinden sonra gelmelidir. Yazari ve galismanin yUratuldugui
yeri iligkilendirebilmek amaciyla yazarin soyadindan sonra
ve galismanin yUritllmis oldugu yerden 6nce Ustsimge (1,
2, 3 vb.) ile numaralandiriimalidir. Sorumlu yazar, soyadin-
dan sonra " * " simgesi ile belirtiimelidir. Adres bilgileri igeri-
sinde calismanin yurGtildagu yer, sehir, posta kodu ve (lke
adi yer almalhdir. Adres bilgilerinden sonraki satira her bir
yazarin e-posta adresi yazar isimlerinin sirasina uygun ola-
rak verilmelidir.

Ozet: Ana metne atif yapmadan makalenin konusu anlasilir
bir sekilde 6zetlemelidir. Ozet 220 kelimeyi gecmemelidir.
Standart olmayan kisaltmalar ilk kullanildiginda tam olarak
yazilmalidir.

Anahtar Kelimeler: Ozetten hemen sonra gelmelidir. En
fazla 5 anahtar kelime, harf sirasiyla verilmelidir. Anahtar
Kelimeler konuyu aciklayici kelimelerden secilmelidir. Her bir
anahtar kelime "," ile ayrilmalidir. Anahtar kelimeler ciimle

icermemelidir.

Abstract: Ozette verilen metnin Ingilizceye gevrilmesiyle
olusturulmalidir. Ondalikli sayilar kullaniliyorsa bu sayilarin
Tiirkge Ozette ", " ingilizce 6zette " . " olmasina dikkat edil-
melidir.

Key Words: Ingilizce 6zetten sonra verilmelidir. Tirkce
anahtar kelimelerle uyumlu olmalidir. Konu ile ilgili en ¢ok 5
anahtar kelime alfabetik olarak yazilmalidir.

MAKALE KONTROL LISTESi FORMU

Makalenin metin boliminin dergi yazim kurallarina uy-
gunlugunun kabul edildigini gésteren formdur. Bagvurular
yapllimadan énce Makale Kontrol Formunun doldurulmasi
gerekmektedir. Kontrol formu makalenin ilk sayfasi olarak
verilmelidir. Dergi formatina uygun olmayan veya kontrol lis-
tesi doldurulmamis olan basvurulan degerlendiriimeye alin-
mayacaktir.

MAKALE METNI

Makale Kontrol Listesi Formundan hemen sonra Makale

Metni baglamalidir. Makaleler agadida verilen detaylar goz

Oniunl alinarak hazirlanmalidir.

- Makalenin metin bélimi Times New Roman 12 punto
Yaz Tipi karakterinde, Microsoft Office Word 2010 ve lze-
ri bir kelime islemci ile hazirlanmasi ve Microsoft Office
Word'un Yazim ve Dilbilgisi boliminden yazim hatalarinin
kontrol edilmesi ve dizeltiimesi gerekmektedir.

- Makale tek sttun halinde mimkiin oldugunca yalin olarak,
2,5 cm kenar bosluklar kullanilarak A4 sayfasinda olustu-
rulmalidir.

- Makale dizenlenirken sayfa dizeninin degistiriimemesi
gerekmektedir.

- Satir araliklan 1,5 olarak ayarlanmali ve paragraflar ara-
sinda bir satir bosluk birakilimalidir. Paragraflar oncesi
veya sonrasinda otomatik aralik birakilmamalidir.

- Sayfa gegiglerinde bdlim sonlari eklenmemeli ve tim Ma-
kale tek bir bélimden olugmalidir.

- Tum basliklarin yaninda Ingilizce karsiliklar parantez ige-
risinde yazilmalidir.

- Makale metni referanslar dahil arastirma makaleleri igin
14.000 kelimeyi tarama makaleleri igin ise 22.000 kelimeyi
gecmemelidir.

- Tablolar ve Sekiller Dergimizin istemis oldugu formata uy-
gun olarak hazirlanmadir.

- Makale metni, ana basliklarla bolimlere ayrilmali ve her
bolim bashdl numaralandiriimahdir. Numaralandirma
islemleri ana bélimler i¢in 1.'den baglamali ve tim ana
baglklar (Ozet, Tesekkir, Kaynaklar ve Ekler baliimleri
harig) igin devam etmelidir. Ikincil basliklar ana bélim nu-
maralandirmasina uygun olarak 1.1., 1.2., 1.3., ... seklinde
devam etmelidir. Uglincli basliklar ikinci basliklara uygun
olarak 1.1.1., 1.1.2,, 1.1.3., ... seklinde devam etmelidir.




YAZIM KURALLARI

Ornek bir makale formati asagida verilmistir:

Kapak sayfasi

1.Giris (Introduction)

2.Malzemeler ve Yontemler (Materials and Methods)
3.Sonuglar ve Tartisma (Results and Discussion)
4.Sonuglar (Conclusions)

5.Simgeler (Symbols)

Tesekkir (Acknowledgment)

Kaynaklar (References)

Ekler (Appendices)

1. Girig (Introduction)

Detayli bir literatir 6zeti, galismanin amacini ve kurulmus
olan hipotezi icermelidir. Kaynaklar toplu olarak ve aralikli
verilmemeli (6rnek [1-5] veya [1, 2, 3, 5, 8]), her kaynadin ¢a-
lismaya katkisi irdelenmeli ve metin igerisinde belirtiimelidir.

2. Malzemeler ve Yontemler (Materials and Methods)
Yuratulmus olan calisma deneysel bir calisma ise deney
proseduri/metodu anlasilir bir sekilde agiklanmalidir. Teorik
bir calisma yuritilmisse teorik metodu detayli bir sekilde
verilmelidir. Yapilan ¢alismada kullanilan metot daha 6nce
yayinlanmis bir metot ise diger calismaya atif yapilarak bu
calismanin diger calismadan farkli belirtiimelidir.

3. Sonuglar ve Tartisma (Results and Discussion)
Elde edilen verilen agik ve 6z bir sekilde verilmelidir. Elde
edilen tum veriler literatlr ile karsilastirilmalidir.

4. Sonuglar (Conclusions)
Elde edilen verilen agik ve 6z bir sekilde verilmelidir. Elde
edilen tim veriler literatir ile karsilastiriimalidir.

5. Simgeler (Symbols)

Makalede kullanilan simgeler aciklamalariyla birlikte alfabe-
tik siraya uygun olarak diizenli bir sekilde verilmelidir. Kul-
lanilan diger simgeler alfabetik siralamadan sonra gelebilir.
Gerektiginde “Yunan Harfleri”, “Alt indis” gibi alt bagliklar
kullanilabilir.

Tesekkiir (Acknowledgment)
Makalenin sonunda ve kaynaklar boliminden dnce verilir.

Kaynaklar (References)

- Basilmis kaynaklarin DOI ve ISBN numarasi belirtiimelidir.

- Internet sitesi adresleri (URL) kaynak olarak veriimeme-
lidir. Ancak metin igerisinde verinin gectigi yerde veriden
sonra belirtilebilir.

- Kaynaklar listesi metin igerisinden kullaniima sirasina uy-
gun olarak numaralandiriimalidir.

- Kaynaklar, “APA Publication Manual, Seventh Edition” ku-
rallarina uygun olarak hazirlanmalidir.

- Kaynaklar ingilizce olarak hazirlanmalidir. Tiirkge kaynak-
larin ingilizce karsiliklari késeli parantez icerisinde belirtil-
melidir.

Kaynaklar icin orneklere https://apastyle.apa.org/style-
grammar-quidelines/references/examples adresinden ulagi-
labilir.

Kaynaklar igin érnekler asagida verilmigtir:
- Kaynak bir makale ise: Yazarin soyadi, Adinin bas har-

fi. (Yil). Makalenin tam baghgi. Derginin Tam Adi, Cilt no
(Say1 no), makalenin baslangi¢ ve bitis sayfa no.

Uysal, I., Yilmaz, B., & Evis, Z. (2020). Boron doped hydroxyapatites
in biomedical applications. Journal of Boron, 5(4), 192-201.

- Kaynak yazari verilen bir kitap ise: Yazarin soyadi, Adi-
nin bas harfi. (Yil). Kitabin Adi. (cilt no, varsa editérl). Ya-
yinevinin adi. ISBN veya DOl numarasi.

Yinli, K. (2019). Bor: Bilesikleri, Sentez Yéntemleri, Ozellikleri, Uy-
gulamalar. [Boron: Its Compounds, Synthesis Methods, Properties
and Applications] (2nd Ed.). Aydili Advertising Agency. ISBN 978-
605-5310-93-6.

- Kaynak editorii verilen bir kitap ise: Editoriin soyadi,
Adinin bas harfi (Eds.). (Y1l). Kitabin Adi. (cilt no). Yayine-
vinin adi. ISBN veya DOI numarasi.

Korkmaz, M. (Eds.). (2020). Bor ve insan Sagligi [Boron and Human
Health]. Kuban Printing and Publishing. ISBN 978-605-9516-69-3.
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veya Usti) olmalidir. Kabul edilen gorintt formatlar jpeg,
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Yapisal Diyagramlar ve Matematiksel Denklemler: Mole-
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siyonu, simgeler igin ise MS Word'de Insert/Symbol fonksi-
yonu kullaniimahidir.

TELIF HAKKI DEVIR FORMU

Yazilarin telif hakki devri, dergi internet sayfasinda sunulan
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te" veya "Turnitin" programlari ile taranmalidir. Ilgili program-
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Equation numbering within the appendix must be as A1, A2,
A3 etc., whereas Table and Figure numbering must follow as
Table A1, Table A2, Figure A1, Figure A2 etc.
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Equality Numbers: Equations in the manuscript must be
given as Eq. 1, Eqg. 2. Equations must be numbered in brack-
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Units: The Sl unit system must be used in the text, figures
and tables.

Figures and Tables:

- All images (photographs, drawings, diagrams, graphs,
maps, etc.) that do not contain tables are considered as
figures.

- Each table and figure must be numbered according to
their transition in the text, and all tables and figures must
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MS Word Equation Editor function must be used for equa-
tions, and Insert/Symbol function in MS Word for symbols.
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