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OZET

1,3-DIAZIDO-2-PROPANOKSI MULTIFONKSIYONEL GRUPLARI
TASIYAN CINKO FTALOSIYANINLERIN MIiKRODALGA YARDIMIYLA
SENTEZI, KARAKTERIZASYONU, FOTOFIZIKSEL VE FOTOKIMYASAL
OZELLIKLERININ INCELENMESI

Ftalosiyanin bilesikleri 20.yy’ daki tesadiifen kesiflerinden bu yana,
kararli ve dayanikli yapilari, halkali 18x delokalize elektron sistemleri, gorliniir bolgede
kuvvetli absorbans yapabilmeleri, halka bosluklarinda farkli metal atomlar1 ile koordine
olabilmeleri ve singlet oksijen iiretimi i¢in iyi birer fotosensitizer olmalar1 gibi

Ozelliklerinden Otiirii ilgi odag1 olmuslardir.

Ozellikle metal ftalosiyaninler kirmizi bélgeye yakin yiiksek dalga
boylarinda absorbsiyon yapabilme 6zellikleri sayesinde, fotodinamik terapi yontemiyle

kanser tedavisi ¢aligmalarina uygun fotosensitizerler olarak kullanilmaktadirlar.

Yiiksek verimli, yan {iriin olugturmayan ve 1limli reaksiyon sartlarina sahip
olan Cu(l) katalizli Huisgen bipolar azid-alkin siklokatilma reaksiyonlari ozellikle

biyoaktif molekiillerin sentezlenmesinde biiyiik 6neme sahiptirler.

Bu tez calismasinda serbest azid gruplari bulunduran 1,3-diazido-2-
propanoksi substitue ¢inko ftalosiyaninler ilimli mikrodalga sartlarinda sentezlenmis,
saflastirilmis ve karakterizasyonlar1 yapildiktan sonra fotofiziksel ve fotokimyasal
ozellikleri incelenmistir. Bu serbest azidler tagiyan ftalosiyaninlerin Huisgen bipolar azid-
alkin siklokatilma reaksiyonlarinda ¢ok fonksiyonlu g¢ekirdek bilesikler olarak

kullamilmalar1 hedeflenmektedir.
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SUMMARY

MICROWAVE ASSISTED SYNTHESIS, CHARACTERIZATION AND
INVESTIGATION OF PHOTOCHEMICAL AND PHOTOPHYSICAL
PROPERTIES OF ZINC PHTHALOCYANINES BEARING 1,3-DIAZIDO-2-
PROPANOXY MULTIFUNCTIONAL SUBSTITUENTS

Phthalocyanines have been a center of attention for their stable structures,
delocalized macrocyclic 18z electron systems, high absorbance capacities at light visible
region, coordination capabilites with different metals in their ring gaps and
photosensitizing capabilities for producing singlet oxygen, since their accidental

discovery in 20th century.

Due to high absorbance capabilites of metallated phthalocyanines at near red
region of light, they are used in the field of photodynamic cancer treatment as suitable

photosensitizers.

Cu(l) catalyzed Huisgen bipolar azide-alkyne cycloaddition reactions are
impportant for synthesis of bioactive molecules due to their high yields and mild reaction

conditions.

In this study 1,3-diazido-2-propanoxy substituted zinc phthalocyanines carrying
free azide groups, have been synthesized with mild microwave assisted reaction
conditions, purified and characterized. After that, their photophysical and photochemical
properties have been investigated. It is aimed that these free azide carrying
phthalocyanines can be used as multifonctional, core reactants with Huisgen bipolar

azide-alkyne cycloaddition reactions.
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SEMBOLLER

D:Fi

a: Alfa

A:Delta

B: Beta

A: Lamda

&: Epsilon

6: Kimyasal kayma

Y: nu

0: Orto

s: Singlet

d: Dublet

dd: Dubletin dubleti
t:Triplet

m: multiplet

n: Pi bagi molekiiler orbitali
n: Bag yapmamis molekiiler orbital
nm: Nanometre

cm: Santimetre

mL: Mililitre
g:Gram

mg: Miligram
mmol: Milimol
M: Molarite
W: Watt

S: saniye

°C: Santigrat derece
Hz: Hertz

GHz: Giga Hertz
M:Metal

Zn: Cinko

Al: Aliminyum
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Co: Kobalt
Si: Silisyum
Ga: Galyum
Ti: Titanyum
Cu: Bakir



KISALTMALAR

Ac20: Asetik anhidrit

HCONHz2: Formamid

H2SO4: Siilfiirik asit

SOClIz: Tiyonil kloriir

HNOg: Nitrik asit

NaNs: Sodyum azid

H20: Su

CaClz: Kalsiyum kloriir

K2COs: Potasyum karbonat

DMF: N,N-dimetilformamid

DMSO: Dimetilsiilfoksit

DCM: Diklorometan

DBU: 1,8-Diazabisiklo[5,4,0Jundek-7-en

DPBF: 1,3-Difenilizobenzofuran

FT-IR: Fourier transform infrared spektroskopisi
IR: Infrared spektroskopisi

MALDI: Matrix asisted laser desorption ionization
Max: Maksimum

NMR: Niikleer Manyetik Rezonans

Pc: Ftalosiyanin

PDT: Fotodinamik terapi

Zn(OAC)2.2H20: Cinko asetat dihidrat

UV-Vis: Ultra viole- Visible (Goriiniir)

ppm: parts per million.

TMS: Tetra metil silan.

TLC: Thin layer chromatoraphy (ince tabaka kromatografisi)
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1.GIRIS
1.1. Ftalosiyaninler
1.1.1. Ftalosiyaninlerin tanimi ve tarihgesi

Ftalosiyaninler, 1907 yilinda South Metropolitan Gas Company ¢alisanlar1 Braun
ve Tcherniac tarafindan o-siyanobenzamid 1sitilirken tesadiif eseri mavi renkli bir yan

tirlin olarak bulunmustur[1].
O

A
4 NH, ———» ftalosiyanin + 4 HZO

CN
Sekil 1.1. Braun ve Tcherniac’in ftalosiyanin reaksiyonu.

Daha sonra ise 1927 yilinda Diesbach ve von der Weid, Fribourgh Universitesinde
0-dibromobenzeni, CuCN ile 1sitarak mavi renkli bir iiriin elde etmislerdir. Ancak bu
maddelerin karakterizasyonu o dénemde miimkiin olmamus, ¢eyrek yiizyil kadar sonra
Linstead ve arkadaglarinin calismalar1 ve Robertson’in yaptigi X-ray difraksiyon

analizleri sayesinde karakterizasyonlarini yapmak miimkiin olmustur[2].

Ftalosiyaninler 18m elektron konfiglirasyonuna sahip, 4 pirol iinitesi iceren
makrosiklik yapilardir. Yapisindaki genis halka boslugu icerisine hemen hemen her
metali koordine edebilmektedir. Ftalosiyaninler pirol {initelerinden olusmus porfirin,
klorofil-a ve hemoglobin yapisina benzerlik gosterirler. Ancak hem, porfirin ve klorofil-

a dogada bulunan bilesikler iken ftalosiyaninler dogal olmayan, sentetik bilesiklerdir[3].



klorofil a

|

— [ —

pirol

heme / \ porfirin

metalsiz ftalosiyanin metalli ftalosiyanin

Sekil 1.2. Ftalosiyanin, porfirin, hemoglobin proteini ve klorofil a yapilari.



1.1.2. Ftalosiyaninlerin sentezi

Ftalosiyaninler o-dikarboksilik asit tiirevlerinin, metal tuzlar1 varliginda veya
metalsiz ortamda siklotetramerizasyonu reaksiyonu ile sentezlenirler[4]. Bu baslangig

maddelerinin giinimiizde en ¢ok kullanilani ftalonitril ve 1,3-diiminoisoindolin’dir.

NH
NH
NH
diiminoizoindolin
A Metal tuzu,etanol veya DMAE 0
A
CN CN
Mm ®
n,
o/ Vey, ’ N

ftalonitril Mag o-siyanobenzamid

o O
NH O
e} (0]
o ftalikanhidrit
ftalimid

Sekil 1.3 Ftalosiyanin sentez semasi.
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Sekil 1.4 Ftalosiyanin molekiiliiniin ftalonitril {izerinden sentez mekanizmas.
1.1.3.Ftalosiyaninlerin fiziksel ve kimyasal 6zellikleri

Ftalosiyaninler, renkleri yesilden maviye dogru degisen kat1, kararl bilesiklerdir.
Fiziksel ve kimyasal 6zellikleri siibstitiientleri ve halka bosluklarindaki metal atomlarina
bagli olarak degisiklikler gosterir. Termal kararhiliklart ¢ok yiiksektir. Organik
coziiciilerde c¢oziiniirliikleri c¢ok diisiik olup, bu ¢06ziiniirlik sorunu ftalosiyanin
molekiillerinin ¢esitli gruplarla substitiie edilmesi ile asilabilmektedir. Konstantre
stilfiirik asit, hidroflorik asit gibi asidik ortamlarda ise ¢6ziiniirliikleri yiiksektir. Bunun

nedeni olarak da koprii azot atomlarinin asit tarafindan protone olmasi gosterilebilir.

Ftalosiyanin molekiilleri indirgenme ve yiikseltgenmeye ugrayabilir ve bu tip
reaksiyonlarda da katalizor olarak kullanilabilirler. Halka yapilarinda siilfolanma gibi

reaksiyonlar verebilirler[5].



1.1.4.Ftalosiyanin cesitleri

Ftalosiyaninlerin substitiientleri, bunlarin pozisyonlar1 ve halka bosluklarindaki
metal atomuna gore degisiklik gosteren farkli tiirevleri bulunmaktadir. Ftalosiyaninler
lizerinde substitlientlerin yerlesebilecegi periferal ve non-periferal olmak iizere iki farkli

konum bulunmaktadir.

periferal periferal
non-periferal €— —»  non-periferal
N=— / N
& 4
—
NH HN
\

/

N
N =~ AN N

Sekil 1.5. Ftalosiyanin periferal ve non-periferal pozisyonlart.



1.1.4.1. Tetra-substitiie ftalosiyaninler

Tetra-substitiie ftalosiyaninler ftalosiyanin c¢ekirdeginin periferal veya non-
periferal pozisyonlarindan siibstitiie edilmesi ile olusan ftalosiyaninlerdir. Bu
substitiientler sayesinde ftalosiyaninlere organik ¢oziiciilerde ¢oziiniirliikk kazandirilir. Bu
tip ftalosiyaninler tek bilesik halinde degil, izomer karisimlar1 halinde bulunurlar.
Mustafa Bulut ve arkadaglari tarafndan sentezlenen ve piridil gruplart iceren Zn ve Co

ftalosiyaninler tetra-siibstitiie ftalosiyaninlere 6rnek gosterilebilir[6].

M:Zn, Co

Sekil 1.6.Tetra siibstitiie ftalosiyanin 6rnegi(l).

Ftalosiyanin periferal veya non-periferal konumlar1 kuaternize edilebilir gruplar
ile siibstitiie edilerek ftalosiyaninlere suda ¢6ziintirliik kazandirilabilir. Mahmut Durmus
ve arkadagslar1 kuaternize edilmis dimetilamino tuzlari ile suda ¢6ziiniir Zn ftalosiyaninleri

literatiire kazandirmislardir[7].
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Sekil 1.7.Tetra siibstitiie ftalosiyanin 6rnegi(ll).
1.1.4.2.0kta-siibstitiie ftalosiyaninler

Ftalosiyanin ¢ekirdeginin hem periferal hem de non-periferal pozisyonlarina bagl
olabilmek {izere sekiz adet siibstitiient tasiyan ftalosiyanin tiirevine okta siibstitiie
ftalosiyaninler denir. Bu tip ftalosiyaninler izomer karisimi olarak degil, tek izomer
halinde bulunurlar. Tebello Nyokong ve arkadaslarinin yaptig1 antimon ftalosiyaninler

okta siibstitiie ftalosiyanin olarak literatiire ge¢mistir[8].
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Sekil 1.8. Okta siibstitiie ftalosiyanin.



1.1.4.3.Eksenel siibstitiie ftalosiyaninler

Halka bosluklarinda +3 ve +4 degerlikli metaller (Al*3, Si*4, Ga*® gibi) bulunduran
ftalosiyaninler periferal ve non-periferal pozisyonlarina ek olarak aksiyal pozisyonlarinda
da siibstittient bulundurabilirler. Bu tip ftalosiyaninlere eksenel siibstitiie ftalosiyaninler
denir. Eksenel konumlarindaki siibstitiientler ftalosiyaninlere ¢oziniirliik ve yiiksek
kuantum verimi gibi Ozellikler kazandirir. Ayrica eksenel konumdaki siibstitiientler
konumlarindan 6tiirii ¢oziicii igerisinde agregasyon olusumunu da engelleyici 6zellige
sahiptir. Bu 0Ozelliklerinden dolayr fotodinamik terapi calismalarinda kullanimlari

uygundur[9,10].

Zekeriya Biyiklioglu'nun sentezledigi ve suda ¢oziiniir Si ftalosiyanin[11] ve
Mustafa Bulut ve arkadaslarmin sentezledigi Ti ftalosiyaninler[12] eksenel siibstitiie

ftalosiyaninlere 6rnektir.

0(3@
J

Sekil 1.9. Eksenel siibstitiie ftalosiyanin(A).



Sekil 1.10. Eksenel siibstitiie ftalosiyanin(B).
1.1.4.4.Subftalosiyaninler

Subftalosiyaninler halka bosluklarinda bor tasiyan, normal ftalosiyaninlerden
farkli olarak bir iminoisoindol {nitesi eksik, 14m konjuge elektron sistemine sahip
yapilardir. Tasidigt bor atomundan ve konveks geometrisinden dolayr organik
coziiclilerde ¢ok iyi ¢oziiniirliige sahiptirler[13]. Ayrica bor atomuna bagli aksiyal
bolgeden de  siibstitie  edilebilmeleri bu  yapilarin  kullanim  alanlarini

cesitlendirmektedir[14].
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Sekil 1.11. Subftalosiyanin 6rnekleri.



1.1.4.5.Sandwich tipi ftalosiyaninler

Sanwich ftalosiyaninler periyodik tablonun Lantanit gurubu metalleri ile, iki ya
da daha fazla ftalosiyanin biriminin koordinasyon olusturmasi ile olusan yapilardir. Bu
yapilar molekiil i¢i m-m etkilesimlerinden ve merkez metal atomlarinin karakteristik

ozelliklerinden otiirii elektrokromik yapt malzemelerinde, gaz sensorii gibi uygulama
alanlarinda kullanilmaktadirlar[15-17].

Sekil 1.12. Sandwich tipi ftalosiyanin 6rnekleri.
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1.1.4.6 Siiperftalosiyaninler

Halka bosluklarinda Uranyum metali bulunduran ve bu sayede koordinasyon

sayist artmis, 22w konjuge elektron sistemi igeren, bes adet iminoisoindolin {initesine

N N
N/ R

NN

sahip ftalosiyaninlerdir[18].

—

—

Sekil 1.13. Siiperftalosiyanin 6rnegi.

1.1.4.7. Sepet tipi ftalosiyaninler

Sepet ftalosiyaninler iki adet ftalosiyanin iinitesinin substitiientler lizerinden
birbirine baglanmasi ile meydana gelen yapilardir. Baslangig¢ ligandlarinda iki adet
ftalonitril bulunur. Ilging o&zellikler gosterdiklerinden birgok calismaya konu

olmuslardir[19,20].
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Sekil 1.14. Sepet tipi ftalosiyanin drnegi.



1.1.5.Ftalosiyaninlerin spektroskopik ozellikleri

Ftalosiyaninlerin yapilarin1 aydinlatmak igin birgok spektroskopik yonteme
bagvurulur. Bunlarin iginde en ¢ok kullanilanlar1 UV-Visible spektroskopisi, FT-IR,
'H-NMR ve BC-NMR, floresans spektroskopisi ve MALDI-TOF kiitle spektroskopisidir.

1.1.5.1. UV-Visible spektroskopisi

UV-Visible spektroskopisi ftalosiyanin karakterizasyonunda en ¢ok kullanilan
spektroskopik yontemdir. Ftalosiyaninler delokalize 18w elektron sistemlerinden Otiirii
UV-VIS spektrumunda karakteristik gecisler verirler. Bu gecislerin en 6nemlileri
yaklasik 300-400 nm arasinda goriilen siibstitiientlere ait m-n~ gegislerine karsilik gelen B
bandi, 650-800 nm arasinda goriilen m-n" gegislerine karsilik gelen Q bandi ve n-m"
gecisine karsilik gelen Q bandinin yanindaki omuz seklindeki banttir. Ayn1 zamanda UV-
Visible spektroskopisi yapist aydinlatilmak istenen ftalosiyanin bilesiginin metalli mi
yoksa metalsiz mi olduguna dair fikir sahibi olmamizi da saglar. Metalsiz ftalosiyanin
bilesiklerinde merkezdeki NH gruplart molekiil simetrisini degistirdiginden metalsiz

ftalosiyaninlerin Q bantlar1 karakteristik 2 bant seklinde goriiliir.[21,22].

304
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T T 1 T T T
400 600 800 400 600 800
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Sekil 1.15. Metalsiz ftalosiyanin(A) ve metalli ftalosiyanin(B) UV-Visible spektrumlari.
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1.1.5.2. FT-IR spektroskopisi

FT-IR spektroskopisi ftalosiyaninler i¢in net bir karakterizasyon imkani sunmasa
da Oonemli bilgiler vermektedir. Ftalosiyanin baslangi¢ ligandlarinda bulunan dinitril
gruplar;, FT-IR spektroskopisinde yaklastk 2230 cm™ civarinda keskin pikler
verdiklerinden ftalosiyanin sentezi sonrasi bu pikleri spektrumda gérmememiz nitril
ligandinin ~ bitip tamaminin  harcandigin1  gostermektedir. Ayrica metalsiz
ftalosiyaninlerde bulunan N-H bagma ait yaklasik 3200 cm™ civarinda gelen pikler
metalli ftalosiyaninlerde goriinmeyeceginden bu spektroskopi yontemi ile karakerize
etmeye calisilan ftalosiyanin bilesiginin metal tasiyip tagimadigina da karar

verilebilir[21].
1.1.5.3. IH-NMR ve 3C-NMR spektroskopisi

'H-NMR ve ¥C-NMR yontemi ftalosiyaninlerin karakterizasyonlarinda cok
onemli yontemler olsa da bir ¢ok zorluklari vardir. Ftalosiyaninlerin organik ¢oziiciilerde
¢Oziiniirliikleri 1yi olmadigindan 6tiirli, ¢oziiniirliiklerinin gesitli yontemlerle arttirilmasi
ile 'TH-NMR ve ®C-NMR spektrumlari almabilmeleri miimkiin olmaktadir. Ayrica
ftalosiyaninlerin bazilarinin izomer karisimi olmasi aromatik piklerin ayirt edilmesini

zorlastirmaktadir.

!H-NMR yontemi ile ftalosiyaninlerin metal tasiyip tasimadigina karar verilebilir.
Metalsiz ftalosiyaninlerde bulunan NH gruplarma ait N-H protonlari, *H-NMR
spektrumunda TMS pikinden daha yiiksek alanda pik verir ve ayirt edicidir[23].
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Sekil 1.16. Ftalosiyanin *H-NMR 6rnegi.
13C-NMR yontemi ile de ftalosiyaninler karakterize edilebilmektedir. Ftalosiyanin

cekirdegindeki azotlara bagli karbonlar ve siibstitiient tizerindeki karbonlar bu yontem

yardimiyla karakterize edilebilir[23].
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Sekil 1.17. Ftalosiyanin *C-NMR &rnegi.

1.1.5.4. Kiitle spektroskopisi

Ftalosiyaninlerin karakterizasyonunda UV-Visible spektrumu ile beraber en ¢ok
kullanilan yontemdir. Ftalosiyanin karakterize etmede en sik kullanilan kiitle
spektroskopisi yontemi ise MALDI-TOF yontemidir. MALDI-TOF yo6nteminde
ftalosiyaninlerin [M]* ve [M+H]" pikleri g6zlenmekte ve bu bilgiler 1s1g1inda analiz edilen

ftalosiyanin bilesiginin dogrudan molar kiitlesini tayin etmek miimkiin olmaktadir.
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Sekil 1.18. Ftalosiyanin MALDI-TOF kiitle spektrum 6rnegi.
1.1.6. Ftalosiyaninlerin uygulama alanlari

1.1.6.1. Fotodinamik terapi(PDT)

Fotodinamik terapi, fotosensitizer olarak adlandirilan bilesiklerin, belirli dalga
boyunda 15181 absorbe ederek molekiiler oksijeni diisiik enerjili triplet halinden daha
yiiksek enerjili singlet haline doniistiirmesi ve bdylelikle bulundugu boélgedeki kanserli
hiicrelerin yok edilmesi prensibine dayanan bir tedavi bigimidir. Ftalosiyaninler

fotosensitizer 6zellikler gosteren bilesiklerdir[25].
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Sekil 1.19. PDT ye uygun bir ftalosiyanin 6rnegi.

1.1.6.2.Pigment

Ftalosiyaninler sahip olduklar1 mavi yesil renklerden o&tiirii miirekkeplerde ve
yiizey boyamalarinda boyar madde olarak kullanilmaktadir. Pigment olarak en cok

kullanilan ftalosiyanin bakir ftalosiyanindir[26,27].

Sekil 1.20. Pigment olarak kullanilan bakir ftalosiyanin.
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1.1.6.3. S1v1 kristal

Siv1 kristal yapilart sivi fazin igerisinde diisiik sicakliklarda dahi kristal 6zellige
sahip yapilardir. Genelde sivi formda olurlar ve sivi kristal fazina mezofaz denir.
Ftalosiyanin yapilarinda genis hacimli ve uzun zincirli yapilarin sivi kristal 6zellik
gosterdikleri gozlemlenmistir ve bu tip ftalosiyaninler sivi kristal caligmalarinda

kullanilmaktadir[28,29].
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Sekil 1.21. Siv1 kristal 6zellik gosteren ftalosiyanin 6rnegi.

2
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1.1.6.4. Gaz sensorii

Ftalosiyaninlerin gazlarla etkilesiminden dolay1 gesitli 6zellikleri degisir ve bu
degisiklikler cesitli araglarla gdzlemlenerek gazlara karsi sensorler olarak kullanilabilir.
Gazlar ve cesitli kimyasallar ile etkilesim ftalosiyaninlerin elektrik iletkenligi, UV-

Visible alanda 1s1k absorbansi gibi 6zelliklerini degistirebilmektedir[30,31].

CHj,

H3C
H3;C

Sekil 1.22. Gaz sensorii olarak kullanilabilen ftalosiyanin 6rnegi.

1.1.6.5. Katalizor

Ftalosiyaninler 6zellikle redoks reaksiyonlarinda, merkezlerindeki metal atomu

sayesinde katalizor olarak kullanilabilmektedir.

Klorlu fenollerin degredasyon reaksiyonlarimi katalizleyen bir Fe ftalosiyanin

katalizor ¢alismast literatiirde mevcuttur[32].
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Sekil 1.23. Katalizor olarak kullanilabilen Fe ftalosiyanin drnegi.

1.1.6.6. Elektrokromik goriintiileme

Elektromik goriintiileme veye elektrokromizm o6zelligi, uygulanan bir elektrik
potansiyeli karsisinda elektrokromik materyalin renk degistirmesi ve bu degisimin
gbzlenmesi prensibine dayali bir yontemdir. Lantanint serisi metalleri tasiyan 6zellikle
sandwich olan ftalosiyaninlerin halka boslugundaki metal atomunun bir adet serbest
elektron tasimasit ve bu elektronun ftalosiyanin halkalar1 iizerinde dolasmasi bu tip

bilesiklere elektrokromik 6zellik katmaktadir[33].
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Sekil 1.24. Elektrokromik goriintiilemede kullanilabilen sandwich tipi ftalosiyanin

ornegi.
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1.2. Organik Azid Gruplari ve “Click” Kimyasi
1.2.1.0rganik azid gruplan ve ozellikleri

Azid, N3 formiiliine sahip bir anyon olup, birden fazla rezonans yapisi ile

gosterilebilir. Organik azidler genel olarak R-N3 formiilii ile gdsterilen yapilardir.
- .o + - - 4 - +
R—N3; = |R-N=N-N<>R—N=N=N <*>R—-N-N=N *>R—-N-N=N

Sekil 1.25. Organik azidlerin rezonans yapilarinin gosterimi.

Ik organik azid olan fenil azid 1964 yilinda Peter GrieB tarafindan
sentezlenmistir. Organik azidler yliksek enerjili, ilgi ¢ekici, ¢ok ¢esitli reaksiyonlarda
baslangi¢ maddesi olarak kullanilabilen bilesiklerdir. Bu reaksiyonlarin en ¢ok ilgi ¢ekeni
azid-alkin siklokatilmas:1 da denilen, sonucunda triazol halkalar1 da olusan “click”

reaksiyonlaridir[34].
1.2.2. “Click” kimyas1

Click kimyasi ilk olarak Sharpless ve arkadaglar1 tarafindan ortaya atilan, yiiksek
verimli, genellikle yan {iriin olusturmayan, genis 6lgekte kullanilabilen ve 1liml1 reaksiyon
sartlarina sahip reaksiyonlar1 ifade etmek i¢in kullanilmis bir terimdir[35-38]. Bu tarz
reaksiyonlarin en {inliisii ise Cu(I) katalizi kullanilarak triazol halkalarinin olusumu

reaksiyonu olan Huisgen bipolar azid-alkin siklokatilmasidir.
1.2.2.1.Triazol halkasi ve yapisi

Triazol halkalar1 bes {initeli, azot tasiyan halkalar olup Onemli heterosiklik
yapilardir. 1,2,3-Triazol ve 1,2,4-Triazol olmak iizere iki farkli gesidi vardir. Ozellikle
click kimyas1 tanimi ortaya atildiktan sonra 6zellikleri daha fazla incelenir olmustur. iki
adet yapiy1 birbirine baglayabilen koprii gruplari olarak kullanimlart olmasi bu yapilari
daha ilging kilmaktadir.
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Dogada hazir halde bulunmayan triazol gruplari metabolik faaliyetlerde kararli

yapilardir. Hidrolizleri, okside ve rediikte olmalari ¢ok zordur[39,40].

N N

HN/ \N HN/ \
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Sekil 1.26. 1,2,3-Triazol ve 1,2,4-Triazol yapilari.
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Sekil 1.27. Triazol halkasi ile birbirine bagh iki yapi.

1.2.2.2. Bakar katalizli Huisgen bipolar azid-alkin siklokatilma reaksiyonu, triazol

halkasi olusum reaksiyonu

Huisgen bipolar azid-alkin siklokatilmasi Cu(l) katalizinde gergeklesen
stereose¢imli bir reaksiyondur. Reaksiyonda Cu(l) katalizorii bakir siilfat ve sodyum
askorbat’in redoks reaksiyonu ile elde edilir ve sonucta ortaya ¢ikan Cu(l), silokatilma

reaksiyonunu katalizler[34]. Reaksiyon mekanizmasi Cu(I) katalizoriiniin terminal alkine
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baglandiktan sonra azid substitiie gruplarla kompleks olusturmasi ile devam eder. Bu ara

tirtin daha sonra halkalagma reaksiyonu verir ve Cu(l) katalizori halkay: terkeder[35].
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Sekil 1.28. Huisgen bipolar azid-alkin siklokatilma reaksiyonu mekanizmasi.
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7

1.2.2.3. “Click” kimyasinin uygulandig: alanlar

Click kimyasi, 6zellikle bakir katalizoriiniin kullanimi ortaya atildigindan beri bir
cok alanda kullanilmistir ve kullanilmaktadir. 1,2,3-triazol yapilari ilag sentezi, dizayni

ve malzeme bilimi basta olmak iizere bir ¢ok alanda etkin bilesiklerdir.
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1.2.2.3.1. “Click” kimyasinin ila¢ biliminde kullanimi

1,2,3-triazol yapilar1 ilag biliminde siklikla kullamlmaktadir. Ornegin bu yapilar
tazobactam ve cefatrizine isimli ilaclarin aktif maddelerinde bulunmaktadir. Literatiirde

triazol halkalarinin ilag¢ kimyasinda kullanimu ile ilgili bir ¢ok ¢alisma mevcuttur[41-45].
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Sekil 1.29. ilag sentezi alaninda kullanilan baz1 triazol tiirevi bilesikler.
1.2.2.3.2. “Click” kimyasinin malzeme biliminde kullanim.

Click kimyas1 zararsiz yan lirlin olusturmast, verimi, oksijene hassas olmamasi ve
thmli kosullarda gergeklesmesi sebebiyle, kendine malzeme bilimi konusunda da yer
bulmaktadir.[46,47].

Birgi ve arkadaglarinin triazol halkasi tiirevli, stirenli iiretan yagi c¢alismasi

literatiirde mevcuttur[47].
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Sekil 1.30. Birgi ve arkadaslarinin ¢alismasinda sentezlenen triazol tiirevli bilesik.
1.3. Fotodinamik Terapi
1.3.1. Fotodinamik terapinin kullaniminin tarihcesi.

Is1g1n ¢esitli hastaliklarin tedavilerinde kullanimi antik ¢aglardan beri hekimlerin
uyguladigi bir yontemdir. Eski Misir, Hint ve Cin uygarliklar1 psoriasis, vitiligo ve deri

kanseri gibi hastaliklarin tedavilerinde 15181 kullanmustir.

Fotodinamik terapinin modern tipta ilk uygulamasi 19. yiizyilin baglarinda
Finsen’in calismalar ile baslamaktadir. Finsen su ¢icegi kabarciklarina uyguladig
kirmizi 151k ile bu kabarciklarin olusumunun engellendigini ve deride iyilesme oldugunu
gbzlemlemis ayrica karbon-ark lambasindan yaydigi 1s1 filtreli 151k ile tiiberklozu tedavi

etmis ve bu calismasi ile 1903 Nobel Tip 6diiliinti almaya hak kazanmastir.

1900 yilinda Alman tip 6grencisi Raab akridin kirmizis1 pigmenti ile 15181n birlikte
kullanimiyla bazi terliksi hayvan tiirlerinin 6ldiigiinii gozlemlemistir. Bununla beraber
ayni yilda Tapeiner ve Jesionec adli aragtirmacilar “eosin” isimli pigmenti epilepsi
tedavisinde kullanmis, ve bu ilacin giines goren deri bolgelerinde dermatitise yol agtigini
gozlemlemis ve bu kesif 15181n deri kanseri tedavisinde kullaniminda 6n ayak olmustur.

Ayrica bu proses de “fotodinamik eylem” olarak adlandirilmistir.
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Sekil 1.31. Akridin kirmizisi ve eozin’ in molekiil yapilari.

Gilinlimiize yakin tarihlerde fotodinamik terapinin kullanimi ise 1960 yilinda
Lipson isimli aragtirmacinin, hematoporfirin isimli maddenin tiimoérlerin yerlerini
hedefleyici 6zellikler gosterdigini kesfetmesi ayrica kirmizi 1gikla bu maddenin aktiflenik
fotodinamik 6zellik gosterdigini bulmasi ile miimkiin olmustur. Bu yontemin tiimor
tedavisinde kullanimi ilk kez 1978 yilinda uygulanmis ve 1995 yilinda ise Amerikan Gida
ve Ilag Dairesi(FDA) bu yéntemi bir tedavi yontemi olarak onaylamustir[48].
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Sekil 1.32. Hematoporfirin yapisi.
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1.3.2. Fotosensitizerler

Fotosensitizer madde belirli bir dalga boyundaki 15181 absorblayabilen ve
absorbladig1 enerjiyi bagka formda enerjilere g¢evirebilen molekiillerdir. PDT nin en
onemli kismini olustururlar. Genel olarak PDT i¢in kullanilan fotosensitizerler porfirin

ve ftalosiyaninler gibi siklik tetrapirol analoglaridir.

PDT i¢in kullanilacak bir fotosensitizerin tiimorlii olan dokuda yigilma
yapabilmesi, 151k yoklugunda toksisite gdstermemesi, viicutta agrege olmamasi, singlet
oksijen kuantum veriminin yiiksek olmasi, yakin IR bolgesinde kuvvetli absorbsiyonlar

gostermesi gibi 6zelliklere sahip olmasi gerekir.

Fotosensitizerler birinci, ikinci ve li¢iinii nesil fotosensitizerler olmak {izere ii¢

gruba ayrilirlar.

1.3.2.1. Birinci nesil fotosensitizerler

Klinik anlamda kullanimi1 hiikiimetler tarafindan ilk uygun goriilen
fotosensitizerler hematoporfirin tiirevleridir. Bunlarin en 6nemlisi ise Photofrin®
(porfimer sodyum) isimli ilactir. Bu ilag ¢esitli hematoporfirin dimer ve oligomerlerinin
bir karistmidir. Kullanildigr donemlerde klinik olarak tercih edilmesine karsin bu ilacin
baz1 handikaplar1 vardir. Bir karisim oldugundan ve karigimi olusturan yapilarin farkl
karakterlerinden dolayz, ilagla ilgili saglikli bir aktivite ¢aligmasi yapilamamistir. Ayrica
630 nm’de absorbsiyon yapmasi 1518in derinlerdeki tiimor hiicrelerine ulasamamasina

neden olmaktadir. Bu kisitlamalardan dolayr daha etkili ve uygun fotosensitizerler

sentezlemek icin ¢alismalar stirmiistiir.

Na0,C(H,C), R

NaO,C(H,C),

o m,c)00 (CH,),COONa

R NaOOC(H,C), (CH),COONa

Sekil 1.33. Photofrin® aktif maddesi porfimer sodyum’un molekiil yapisi.
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1.3.2.2. ikinci nesil fotosensitizerler

Photofrin® ilacinin kullammindaki kisitlamalar daha etkili fotosensitizerler
bulunulmasi istegini dogurmus ve bu c¢alismalar sonucunda da 2. nesil fotosensitizerler
ortaya cikmistir. Bu fotosensitizerler ¢ogunlukla porfirin tiirevlerinden olusur ve
ftalosiyaninler de bu grupta yer almaktadir. Ftalosiyaninler (670-680 nm) araligindai
dalga boyunda absorbans yapmasi ve 151k yoklugunda toksik 6zellikler géstermemesi bu

maddeleri iyi birer fotosensitizer yapmaktadir[49].
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Sekil 1.34. PDT i¢in ilag olarak kullanilan baz1 fotosensitizerler.

1.3.3. Fotodinamik terapinin etkime prensibi

Fotodinamik terapi’nin etki gosterebilmesi i¢in gerekli olan temel seyler, bir
fotosensitizer molekiil, belirli dalga boyundaki 1s1k ve oksijendir. Genel olarak tedavide
hastaya fotosensitizer molekiil enjekte edilir ve fotosensitizer molekiiliin tiimorlii hiicreye
ulagsmas1 igin bir siire beklenilir. Timorli dokularin fotosensitizer molekiile
baglanmasina yetecek kadar siire beklenildikten sonra hedef tiimoérlii doku, belirli dalga
boyundaki 151k ile hedeflenir ve bu sayede fotosensitizer molekiil aktiflenmis olur. Isi1g1

absorblamis ve yiiksek enerji seviyelerine uyarilmis olan fotosensitizer bir substrat ile
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reaksiyona girerek serbest radikaller olusturur(Tip 1 reaksiyon) ya da fazla olan enerjisini
molekiiler oksijene transfer eder ve ¢ok reaktif singlet oksijen (1O2) olugsmasini saglar(Tip
2 reaksiyon). Klinik yontemlerde daha sik kullanilan yontem Tip 2’dir. Bu sekilde
olusturulan singlet oksijen hedef tiimor hiicrelerini tahrip ederek 6liimlerine neden olur.
Singlet oksijen ¢ok kararsiz ve kisa siire var oldugu i¢in hedef dokudan daha uzakta

bulunan saglikli hiicrelere zarar vermez[50].

\V4

Fotosensitizer
o . o
Fotosensitizer
Tip 1 Tip 2
Substrat v P
3 {—— Fotosensitizet" [——"=> 10, T Substrat
Substrat 30,

Oksitlenmis iirtinler

Oksitlenmis substrat

Sekil 1.35. PDT tip 1 ve tip 2 mekanizmasi.
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Sekil 1.36. Fotosensitizer maddenin hastaya uygulanmasi agamalari.
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1.3.4. Singlet oksijen olusumu mekanizmasi

Singlet oksijen olusum mekanizmasini iyi agiklayabilmek i¢in Jablonski
diyagrami denilen diyagramdan faydalanilir. Buna gore normalde temel singlet enerji
diizeyinde (FS) bulunan fotosensitizer 151k enerjisini absorbladiktan sonra uyarilmis
singlet enerji diizeyine (FS") gecer. Bu diizey kisa omiirliidiir ve fotosensitizer
absorblanmis fazla enerjiyi i¢csel doniisiim yoluyla veya floresans seklinde yayip tekrar
temel enerji diizeyine gegcis yapar. Bu iki yola alternatif olarak fotosensitizer sistemler
arasi gegis ile uyarilmis triplet enerji diizeyine gecer. Bu uyarilmis triplet enerji diizeyi,
uyarilmis singlet diizeyine gore nispeten daha uzun dmiirliidiir ve fotosensitizer molekiilii
bu noktadan temel enerji diizeyine gegmek i¢in fazla enerjisini fosforesans seklinde yayar
ve bir kismini1 da molekiiler oksijene transfer ederek, molekiiler oksijenin singlet oksijene

doniligsmesini saglar[48].
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Sekil 1.37. Jablonski diyagramu ile singlet oksijen olusum mekanizmasi.
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1.4. Mikrodalga Enerjisi ve Kimyasal Reaksiyonlarda Kullanimi

Mikrodalga 1s1masi elektromanyetik spektrumda IR ve radyo dalgalar1 arasinda
yer almaktadir. Mikrodalga 1sinlar1 1 mm-1 cm arasi dalga boyuna sahip olup 0.3 ila 300
Ghz aras1 da frekansa sahiptir. Telekominikasyon ve mikrodalga radar ekipmanlar1 bu
bant araliginda ¢alismaktadirlar. Fakat insan kullanimi i¢in tasarlanmis olan ev tipi veya
sanayi tipi mikrodalga cihazlarin dalga boylar1 12 cm’ye sabitlenmistir. Mikrodalga

1s1masinin 1sitma amacli kullanimi uzun yillardan beri bilinen ve kullanilan bir tekniktir.

Inorganik kimya reaksiyonlarinda 1970’lerden beri kullanilan mikrodalga
teknolojisinin organik kimya ile tanismasi 1980’leri bulmustur. 1990’lardan itibaren ise
mikrodalga cihazlarinin  kullaniminin  yayginlagmasi ile mikrodalga teknolojisi

kullanilarak yapilan ¢alismalar literatiirde hizla artmistir.

Genel olarak, organik reaksiyonlarin gergeklesmeleri igin , yag banyolari, kum
banyolar1 gibi 1s1 transfer ekipmanlart kullanilarak isitilmaktadirlar. Ama bu dolayli
1sitma yontemleri bazi durumlarda yavas kalmakta ve lokal olarak 1s1 gradyenleri
olusturup maddelerde bozunma ve dekompozisyona yol acabilmektedir. Fakat bunun tersi
olarak mikrodalga dielektrik 1sitma yonteminde, mikrodalga enerjisi reaksiyon kabina
yakin ve dolayl olarak degil, uzaktan ve dogrudan bigimde aktarilmaktadir. Mikrodalga
radyasyonu reaksiyon kabinin c¢eperlerinden gecip sadece solvent ve reaktantlari 1sitip,
reaksiyon kabini isitmamaktadir. Bu 6zelliklerinden dolay1 enerji reaksiyon ortamina
lokal bir noktadan degil her kismimdan ve homojen olarak dagildig: i¢in, reaksiyonda

daha az yan iirine ve daha az dekompozisyona yol agmaktadir[51].

Mikrodalga 1sitma teknigi nanomateryal sentezi, kati faz reaksiyonlari,
nanoteknoloji ve organik sentezlerde ragbet gormektedir. Ozellikle organik kimyada
indirgeme reaksiyonlari, nitril hidrasyonu, izomerizasyon reaksiyonlari, kondensasyon
reaksiyonlari, siklik yapilarin olusum reaksiyonlar1 ve coupling reaksiyonlarit gibi

reaksiyonlarda bu teknik kullanilmaktadir[52].

31



2.MATERYAL VE YONTEM

Bu ¢alismadaki ftalosiyanin bilesikleri Gebze Teknik Universitesi Temel Bilimler
Fakiiltesi Kimya boliimiinde bulunan Milestone START-S-Microwave lab station cihazi
kullanilarak sentezlenmistir. Erime noktalarnim tayini i¢in Marmara Universitesi Fen
Edebiyat Fakiiltesi Kimya boliimiinde bulunan GALLENKAMP erime noktasi tayin
cihazi kullanilmistir. 'THNMR spektrumlar1 bilesikleri Gebze Teknik Universitesi Temel
Bilimler Fakiiltesi Kimya bdliimiinde bulunan 500 Mhz VARIAN cihaz1 ile
kaydedilmistir. FT-IR spektrumlar1 Marmara Universitesi Fen Edebiyat Fakiiltesi Kimya
boliimiinde bulunan PERKIN ELMER SPECTRUM 100 FT-IR cihazi ile alinmistir.
Kiitle spektrumlar1 Gebze Teknik Universitesi Temel Bilimler Fakiiltesi Kimya
Boliimii’'nde bulunan BRUKER MICROFLEX LT MALDI-TOF cihaz1 ile alinmistir.
UV-Visible spektrumlari ise Gebze Teknik Universitesi Temel Bilimler Fakiiltesi Kimya
boliimiinde bulunan UV-2101 PC UV-Visible spektrometresi ile alinmistir.

2.1. Yapilan Deneysel Calismalar

Bu c¢alismada kullanilan 3-nitroftalonitril (4), 4-nitroftalonitril (7) ve 4,5-
dikloroftalonitril (11) bilesikleri uygun literatiir ile Marmara Universitesi Organik Kimya

Arastirma Laboratuvarinda sentezlenmis ve saflastirilmalari yapilmistir.

1,3-diazido-2-propanol  (12) bilesigi uygun literatiirden yararlanilarak
sentezlenmistir [53]. Bu bilesik (12) ile 3-nitroftalonitril (4), 4-nitroftalonitril (7) ve 4,5-
dikloroftalonitril (11) bilesiklerinin ayr1 ayri1 reaksiyonlarindan 3-(1,3-diazido-2-
propanoksi)ftalonitril (13), 4-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (14), 4-kloro-5-(1,3-
diazido-2-propanoksi)ftalonitril (15) bilesikleri sentezlenmis ve petrol eteri-etil asetat
sistemindeki kolon kromatografisi ile saflastirilmistir. Daha sonra bu bilesiklerin yapilari
FT-IR spektroskopisi, UV-Vis spektroskopisi ve 'H-NMR spektroskopisi yardimiyla

aydimlatilmistir.

(13), (14) ve (15) bilesikleri tizerinden Zn(OAc)2 tuzu ile (16), (17), (18)
ftalosiyanin bilesikleri mikrodalga cihazi irradyasyonu yontemi ile sentezlenmis ve bu
bilesikler metanol ile yikama ve DCM:Etanol (96:4) sisteminde kolon kromatografisi

yontemi ile saflastirilmistir. Daha sonra bu bilesiklerin yapilar1 UV-Vis spektroskopisi,
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FT-IR spektroskopisi, tH-NMR spektroskopisi ve MALDI-TOF kiitle spektroskopisi ile

aydmlatilmistir.
NO,
COOH @:‘éc’ o) o]
O,N
COOH S ©:§<NH —_— \©<§NH
T (1 S |

(5)
NOZ NOZ 0
CN
NH
CN o
o O,N CN ON NH
@ N / @ \©: - N
NO, O CN 1
NH, 7 (6)
NH,
0
3) 4-Nitroftalonitril sentezi

3-Nitroftalonitril sentezi

0
cl COOH cl
T — 0
cl COOH cl
o)
()
cl CN l
XX 0
cl CN Cl
NH
11
(11) o

\ © °
o /
Cl
NH,
cl NH,
(0]
(10)

4,5-dikloroftalonitril sentezi

Sekil 2.1. 3-nitroftalonitril (4), 4-nitroftalonitril (7), 4,5-dikloroftalonitril (11)

bilesiklerinin sentez semasi.
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2.2. Ftalonitrillerin ve 1,3-diazido-2-propanol Bilesiginin Sentezi

2.2.1. 3-Nitroftalik anhidrit (1) sentezi

NO,

NO, 0
COOH Ac0
—_— o)
130°C
COOH \
1

Sekil 2.2. 3-Nitroftalik anhidrit (1) sentezi.

30 g (0,142 mol) 3-nitroftalik asit 70 mL asetik anhidrit ile reaksiyon balonunda yaklasik
18 saat, 130°C de geri sogutucuda karistirilir. Siirenin sonunda balondaki ¢ozelti ¢okmeye
birakilir, TLC ile kontrol edilir ve olusan kat1 {iriin vakumda stiziiliip, eter ve hekzan ile

yikanir, kurumaya birakilir[54].

Tablo 2.1. 3-nitroftalik anhidrit bilesiginin deneysel verileri[54].

Molekiil Formiilii CsH3sNOs
1°2 0 Molekiil Agirhg 193,11 g/mol
o Uriin Miktar: 179
o Verim %62
Erime Noktasi 165°C

2.2.2. 3-Nitroftalimid (2) sentezi

NOZ NOZ

(0] (0]
HCONH,
o] —_— > NH
150°C
(o] Q) (o]

Sekil 2.3. 3-Nitroftalimid (2) sentezi.
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17 g (0,088 mol) 3-Nitroftalik anhidrit (1) 35 mL kuru formamid ile reaksiyon
balonunda 150°C de 5 saat boyunca karistirilir. Reaksiyon TLC kontrolii ile kontrol
edildikten sonra sogumaya birakilir ve kati liriin vakumda siiziiliir, su ile yikanir ve

kurumaya birakilir[54].

Tablo 2.2 3-nitroftalimid (2) bilesiginin deneysel verileri[54].

Molekiil Formiilii CsH4N204
NO,
2 Molekiil Agirhg: 192,13 g/mol
NH Uriin Miktan 15 g
Verim 2088,7
(o]
Erime Noktasi 213°C

2.2.3. 3-Nitroftalamid (3) sentezi

NO, o NO, O
NH,OH NH,
NH - NH
45°C 2
O o}
3)

Sekil 2.4. 3-Nitroftalamid (3) sentezi

15 g (0.078 mol) 3-Nitroftalimid (2) 60 mL %25’lik NH4OH ¢ozeltisi ile
reaksiyon balonu igerisinde 45°C de 5 saat boyunca karistirilir. Reaksiyon TLC konrolii
ile sonlandirildiktan sonra oda sicakliginda sogumaya birakilir, kati madde vakumda

stiziiliip soguk su ile yikanir ve kurumaya birakilir[54].
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Tablo 2.3. 3-nitroftalamid (3) bilesiginin deneysel verileri[54].

Molekiil Formiilii CsH7N304
NO, O
Molekiil Agirhgi 209,16 g/mol
NH»> -
Uriin Miktan 12 ¢
NH»>
Verim %73,55
(e}
Erime Noktasi 223°C

2.2.4. 3-Nitroftalonitril (4) sentezi

NO, O v
2
b SOCl, DMF &
e —

NH, 0-5°C

CN
0
C))

Sekil 2.5. 3-Nitroftalonitril (4) sentezi.

250 mL’lik ¢ift boyunlu reaksiyon balonuna 70 mL kuru DMF konur ve buz
banyosuna daldirilir. DMF i¢inden yarim saat boyunca Argon gazi gegirilir ve daha sonra
gaz gecirmeye devam edilerek 25 mL SOCI; zaman igerisinde kademe kademe eklenir.
Daha sonra balona 12 g (0,057 mol) 3-Nitroftalamid (3) yavas yavas eklendikten sonra
karisim buz banyosu icinde 4 saat boyunca karistirilir. Reaksiyon TLC kontrolii ile
sonlandirildiktan sonra buzlu suya ¢oktiiriiliir, vakumda siiziiliir, bol su ile yikanir ve daha

sonra %S5 lik sodyum bikarbonat ¢ozeltisi ile yikanir. Kurumaya birakilir [54].
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Tablo 2.4 3-nitroftalonitril (4) bilesiginin deneysel verileri [54].

Molekiil Formiilii CgH3N302
NO; Molekiil Agirhg 173,13 g/mol
CN -
Uriin Miktan 849
CN Verim %81
Erime Noktasi 165C

2.2.5. 4-Nitroftalimid (5) sentezi

O O
H,S0, OoN
NH _ NH
HNO;
(0] 0]
5)

Sekil 2.6. 4-Nitroftalimid (5) sentezi

200 mL %098 lik H2SO4 ve 50 mL dumanli HNOs3 bir balonda karistirilir ve buz
banyosunda karistirilir. Karisim sicakliginin 5°C yi gegmemesine dikkat edilerek 40 g
(0,272 mol) ftalimid yavas yavas eklenir ve karisim gece boyu karistirilir.Reaksiyon TLC
kontrolii ile sonlandirilir. Daha sonra iiriin buzlu suya ¢oktiirtilerek vakumda siiziiliir, bol

su ile yikanir ve kurumaya birakilir[55].
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Tablo 2.5 4-nitroftalimid (5) bilesiginin deneysel verileri[55].

Molekiil Formiilii CgHaN204
0]
Molekiil Agirhg: 192,13 g/mol
O,N
NH Uriin Miktar 38 g
O Verim %72,7
Erime Noktasi 195°C

2.2.6. 4-Nitroftalamid (6) sentezi

O
O=N NH,OH NH,

NH o ——
NH,

(6)

Sekil 2.7. 4-Nitroftalamid (6) sentezi.

38 gr 4-Nitroftalimid (5) (0.197 mol) reaksiyon balonunda 300 mL %25 lik
NH4OH c¢ozeltisi ile oda sicakliginda 48 saat karistirilir. Reaksiyon TLC konrolii ile
sonlandirildiktan sonra olusan kati iirlin vakumda siiziiliir, soguk su ile yikanip kurumaya

birakilir[55].
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Tablo 2.6 4-nitroftalamid (6) bilesiginin deneysel verileri [55].

Molekiil Formiilii CgH7N304
(e]
O,N Molekiil Agirhg: 209,16 g/mol
NH» -
Uriin Miktan 1759
NH,
Verim %42,47
(@]
Erime Noktasi 197°C

2.2.7. 4-Nitroftalonitril (7) sentezi

(@)
O,N O,N CN
NH,  SOCL DMF
R
NH; 0-5°C N
(0]

Q)

Sekil 2.8. 4-Nitroftalonitril (7) sentezi.

250 mL’lik ¢ift boyunlu reaksiyon balonuna 70 mL kuru DMF konur ve buz

banyosuna daldirilir. DMF i¢inden yarim saat boyunca Argon gazi gegirilir ve daha sonra

gaz gecirmeye devam edilerek 25 mL SOCI2 zaman igerisinde yavas yavas eklenir. Daha

sonra balona 17,5 g (0,084 mol) 4-Nitroftalamid (6) yavas yavas eklendikten sonra

karisim buz banyosu icinde 6 saat boyunca karistirilir. Reaksiyon TLC kontrolii ile

sonlandirildiktan sonra buzlu suya ¢oktiiriiliir, vakumda siiziiliir, bol su ile yikanir ve daha

sonra %5 lik sodyum bikarbonat ¢ozeltisi ile yikanir. Kurumaya birakilir[55].
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Tablo 2.7 4-nitroftalonitril (7) bilesiginin deneysel verileri[55].

Molekiil Formiilii CgH3N302
O2N CN Molekiil Agirhg: 173,13 g/mol
\©[ Uriin Miktar 12 g
CN Verim %82,5
Erime Noktasi 141°C
2.2.8. 4,5-Dikloroftalik anhidrit (8) sentezi
O
Cl COOH Ac,O Cl
—_— O
Cl COOH Cl
O
®)

Sekil 2.9. 4,5-Dikloroftalik anhidrit (8) sentezi

30 g (0,128 mol) 4,5-dikloroftalik asit 70 mL asetik anhidrit ile reaksiyon

balonunda yaklasik 18 saat, 130°C de geri sogutucuda karistirilir. Siirenin sonunda

balondaki ¢ozelti cokmeye birakilir, TLC ile kontrol edilir ve olusan kat1 iirlin vakumda

stiziiliip, eter ve hekzan ile yikanir, kurumaya birakilir[56].

Tablo 2.8 4,5-dikloroftalik anhidrit (8) bilesiginin deneysel verileri[56].

0]
Cl
@)
Cl
O

Molekiil Formiilii CsH2Cl203
Molekiil Agirhg: 217,01 g/mol
Uriin Miktar 245 ¢
Verim %88,2
Erime Noktasi 147,5C
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2.2.9. 4,5-Dikloroftalimid sentezi (9)

O @)
cl HCONH, cl
O — > NH
N 150°C ol
0 0
C))

Sekil 2.10. 4,5-Dikloroftalimid (9) sentezi.

24,5 g (0,113 mol) 4,5-Dikloroftalik anhidrit (8) 35 mL kuru formamid ile
reaksiyon balonunda 150°C de 5 saat boyunca karistirilir. Reaksiyon TLC kontrolii ile
kontrol edildikten sonra sogumaya birakilir ve kat1 liriin vakumda siiziiliir, su ile yikanir

ve kurumaya birakilir[56].

Tablo 2.9 4,5-dikloroftalimid (9) bilesiginin deneysel verileri[56].

Molekiil Formiilii CsH3CIoNO2
(@]
cl Molekiil Agirhigi 216,02 g/mol
NH Uriin Miktar 20 g
Cl .
5 Verim %81,9
Erime Noktasi 268°C

2.2.10. 4,5-Dikloroftalamid sentezi (10)

O

Cl Cl
NH,OH NH,

NH,
Cl Cl

(10)

Sekil 2.11. 4,5-Dikloroftalamid (10) sentezi.

20 g (0,092 mol) 4,5-Dikloroftalimid (9) ile 250 mL %25°lik NH4OH ¢dozeltisi
reaksiyon balonu igerisinde 45°C de 5 saat boyunca karistirilir. Reaksiyon TLC konrolii
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ile sonlandirildiktan sonra oda sicakliginda sogumaya birakilir, kati madde vakumda

stiziiliip soguk su ile yikanir ve kurumaya birakilir[56].

Tablo 2.10. 4,5-Dikloroftalamid (10) bilesiginin deneysel verileri[56].

o Molekiil Formiili CsHsCI2N202
cl Molekiil Agirhg 233,05 g/mol
NH, -
Uriin Miktar: 1859
NH,
cl Verim %86,2
O
Erime Noktasi 296,5C

2.2.11. 4,5-Dikloroftalonitril (11) sentezi

o)
Cl Cl CN
n,  SOCL, DMF
—_—
NH .
cl 2 0-5C Cl CN
o)

(11)
Sekil 2.12 4,5-Dikloroftalonitril (11) sentezi.

250 mL’lik ¢ift boyunlu reaksiyon balonuna 120 mL kuru DMF konur ve buz
banyosuna daldirilir. DMF i¢inden yarim saat boyunca Argon gazi gegirilir ve daha sonra
gaz gecirmeye devam edilerek 45 mL SOCI, zaman igerisinde kademe kademe eklenir.
Daha sonra balona 18,5 g (0,079 mol) 4,5-Dikloroftalamid (10) yavas yavas eklendikten
sonra karigsim buz banyosu i¢inde 4 saat boyunca karistirilir. Reaksiyon TLC kontrolii ile
sonlandirildiktan sonra buzlu suya ¢oktiiriiliir, vakumda siiziiliir, bol su ile yikanir ve daha

sonra %5 lik sodyum bikarbonat ¢ozeltisi ile yikanir. Kurumaya birakilir[56].
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Tablo 2.11 4,5-dikloroftalonitril (11) bilesiginin deneysel verileri[56].

Cl

Cl

CN

CN

Molekiil Formiilii CsH2CI2N2
Molekiil Agirhg: 197,02 g/mol
Uriin Miktar 13 g
Verim %83,5
Erime Noktasi 160°C
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e

an
N3 N3

Sekil 2.13. (12),(13),(14),(15),(16),(17),(18) numarali bilesiklerin sentez semasi.
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2.2.12. 1,3-Diazido-2-propanol (12) sentezi

OH OH
NaN; H,0
—_—
80°C
Cl Cl N3 N3
12)

Sekil 2.14. 1,3-Diazido-2-propanol (12) sentezi.

1,3-Diazido-2-propanol literatiirden faydalanilarak sentezlenmistir[55]. 8,81 g
(0,13 mol) NaNs tartild1 ve 100 mL saf su ile reaksiyon balonunda ¢6ziildii. Daha sonra
5 g (0,038 mol) 1,3-Dikloro-2-propanol eklendi ve karisim 80 ‘C de geri sogutucu altinda
24 saat karnstirildi. Reaksiyon TLC kontrolii ile sonlandirildiktan sonra sogumaya
birakildi. Soguyan karigimdan {iriin, dietil eter ile ekstrakte edildi ve dietil eter fazina 20
g CaCl2 eklenerek 1 saat boyunca karistirildi. Siizme yontemi ile CaClz’den ayirilan

organik ¢oziicii buharlastirildi ve agik sar1 renkli yagimst iirtin elde edildi.

Tablo 2.12 1,3-diazido-2-propanol (12) bilesiginin deneysel verileri.

OH Molekiil Formiilii C3HeNeO
Molekiil Agirhig: 142,12 g/mol
Uriin Miktar 59
N3 N3
Verim %092,5
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Sekil 2.15. 1,3-Diazido-2-propanol (12) FT-IR spektrumu.
1,3-Diazido-2-propanol (12) bilesiginin 2090-2100 cm™ frekansinda azidlere ait

karakteristik pikin ortaya ¢ikmasi bu bilesigin sentezlendigini gostermektedir.

2.2.13. 3-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (13) sentezi

N;

OH NO, N, \l
Hﬁ NC K,CO; DMF o
+ — >
70°C CN

CN
Sekil 2.16. 3-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (13) bilesiginin sentez semasi.

1 g (5,77 mmol) 3-Nitroftalonitril (4) ve 820 mg (5,77 mmol) 1,3-diazido-2-
propanol (12) 100 mL’lik silifli cam reaksiyon balonuna alind1 ve yaklasik 50 mL DMF
igerisinde iyice ¢oziilene kadar karistirildi. Daha sonra 1.2 g (8,66 mmol) susuz K>COs,
reaksiyon ortamina kademeli olarak 30 dk igerisinde eklendi. Daha sonra sisteme musluk
takilarak vakumu alind1 ve muslugun ¢ikisina argon balonu yerlestirerek 72 saat boyunca,

kum banyosunda 70 'C’ de karistirildi. Bu siire sonunda TLC kontrolii ile reaksiyon
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sonlandirilip, reaksiyon karisimi buzlu suya dokiilerek, kati iirlin ¢oktiiriildi. Cokelek
vakumda siiziildi, bol su ile yikanip kurumaya birakildi. Kat1 iirtin hekzan/etil asetat

(60:40) sisteminde kolon kromatografisi kullanilarak saflastirildi.

Sekil 2.17. 3-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (13) bilesiginin ii¢ boyutlu yapisi

Tablo 2.13 3-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (13) bilesiginin deneysel verileri.

N; Molekiil Formiilii C11HsNsO
N3\l Molekiil Agirhig: 268,23 g/mol
(0] ..
Uriin Miktanr 19
CN
Verim %64,6
CN Erime Noktasi 90-91°C

Sentezlenen bilesigin; Coziiniirliik: Kloroform, THF, DMF, DMSO, FT-IR(vmax,cm™):
3095, 2931, 2222, 2090-2100, 1580,1278, UV-Visible(DMSO) ( Amax, nm): 314, 320,
'H-NMR (DMSO-de) (8, ppm): 7.88 (m, 2H, ArH), 7.72 (dd, J=7,19 ve 1,35 Hz, H, ArH),
5,09 (m, 1H, -CH), 3.73 (dd, J=13,56 ve 3,62 Hz, 2H, -CH>), 3,68 (dd, J=13,6 ve 6,12
Hz, 2H, -CH>)
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Sekil 2.18. 3-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril (13) bilesiginin FT-IR spektrumu.

3-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril (13) bilesiginin FT-IR spektrumunda
goriilen —-CN (2222 cm™t), N3(2090-2100 cm™) ve C-O-C (1278 cm'?) pikleri bu bilesigin

sentezlenmis oldugunu ortaya koymaktadir.

1,0 5
2]
c
Q
2
?
a 0,5 1
<L

0,0 T T T

300 400 500

Dalgaboyu{nm)

Sekil 2.19. 3-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril (13) bilesiginin DMSO’da 1x10° M

konsantrasyonda alinan UV-Vis spektrumu.
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3-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril (13) bilesiginin

1x10° M

konsantrasyonda DMSO’da alinan UV-Vis spektrumunda 314 ve 320 nm de

absorbsiyonlar gézlenmistir.

RIBA 8ABRNIBA
ERcl ) RELERSSHS
BARR CEEEREL N
R e e

NC

Hs

Hs
Solvent
| A L
&x 8 8
4 ; - O 2 : 2 v-i, ; A < ; . .
85 80 75 7.0 65 60 55 50 45 40 35 3.0 25 20 15 1.0 05

ppm

Sekil
coziiciisiinde genel *H-NMR spektrumu.

2.20. 3-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril  (13) bilesiginin

CN

NC

Hy

Hs

T T T T T
8.00 790 7.80 7.70 760 7.50 7.40 730 7.20 7.10 7.00

DMSO-ds

Sekil 2.21. 3-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril (13) bilesiginin diisiik alan *H-NMR

spektrumu.
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CN

NC

Hq

Hs

T T T T T T T T T T T T T T
5.55 5.45 5.35 5.25 5.15 5.05 4.95 4.85 4.75 4.65 4.55
ppm

Sekil 2.22 3-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril (13) bilesiginin yiiksek alan *H-NMR
spektrumu (A).

CN

NC

Hy

Hs

T T T T T T T r T T T T T T T T
4.45 4.35 4.25 4.15 4.05 3.95 3.85 3.75 3.65 3.55 3.45
ppm

Sekil 2.23. 3-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril (13) bilesiginin yiiksek alan *H-NMR
spektrumu (B).

3-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril (13) bilesiginin H-NMR spektrumu
incelenerek, protonlar i¢in kimyasal kayma ve eslesme sabitleri belirtilmis ve bu

degerlerin yap1 ile uyum igerisinde olduklar1 goriilmiistiir. Aromatik, diisiik alan

bolgesinde; Hs protonunun He protonu ve Hs protonu ile ayri ayri orto eslesmesi yapmasi
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sonucu gelen dubletin dubleti ve He protonunun ise Hs protonu ile orto ve Hs protonu ile
meta eslesmesi yapmasi sonucu gelen dubletin dubleti seklindeki pikler aromatik bolgede
i¢ ige gozlenmistir ve bu pikler 7,88 ppm’de multiplet olarak adlandirilmistir. Ha
protonunun Hs protonu ile orto ve He protonu ile meta eslesmesi yapmasi sonucu gelen
dubletin dubleti seklindeki pik 7.72 ppm’de gozlenmistir. Hs protonunun 2 adet Hy ve iki
adet H> protonu ile visinal eslesme yapmasi sonucu i¢ i¢e iki adet tripletin tripleti
goriilmiis ve bu pik 5,09 ppm’de multiplet olarak adlandirilmistir. H1 ve H2 protonlarinin
bagli oldugu karbonlarin stereomerkez olmasi sebebiyle uzaysal diizlemde farklilik
gostermesi birbirlerine geminal eslesme yapmalarina sebep olmustur. Ayrica Hi ve H2
protonlarmin ayr1 ayri Hz protonu ile visinal eslesme yapmalart bu iki proton grubunun
Hzicin 3,68 ppm ve Hi i¢in 3,73 ppm’de olmak lizere iki adet yan yana dubletin dubleti

seklinde pikler olarak gézlenmesine neden olmustur.
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2.2.14. 4-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (14) sentezi

NC NO, NC o)
+ K,CO3; DMF :©/ \(\N3
— >
NC 70°C NC N,

Sekil 2.24. 4-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (14) sentezi.

OH

N3 N3

1 g (5,77 mmol) 4-Nitroftalonitril (7) ve 820 mg 1,3-diazido-2-propanol (12) (5,77
mmol) 100 mL’lik silifli cam reaksiyon balonuna alindi ve yaklagik 50 mL DMF
igerisinde iyice ¢oziilene kadar karistirildi. Daha sonra 1.2 g (8,66 mmol) susuz K>COs,
reaksiyon ortamina kademeli olarak 30 dk icerisinde eklendi. Daha sonra sisteme musluk
takilarak vakumu alindi ve muslugun ¢ikisina argon balonu yerlestirerek 72 saat boyunca,
kum banyosunda 70 ‘C’ de karistirildi. Bu siire sonunda TLC kontrolii ile reaksiyon
sonlandirilip, reaksiyon karisimi buzlu suya dokiilerek, kati iiriin ¢oktiiriildii. Cokelek
vakumda siiziildii, bol su ile yikanip kurumaya birakildi. Kati1 iiriin hekzan/etil asetat

(60:40) sisteminde kolon kromatografisi kullanilarak saflastirildi.

Sekil 2.25. 4-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril (14) bilesiginin {i¢ boyutlu yapisi

Tablo 2.14 4-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril (14) bilesiginin deneysel verileri.

Molekiil Formiilii C11HsNsO
NC 0 Molekiil Agirhig 268,23 g/mol
\I\/\N3 Uriin Miktar 1,39
NC N3 Verim %83,9
Erime Noktasi 85-86 C
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Sentezlenen bilesigin; Coziiniirlik: Kloroform, THF, DMF, DMSO, FT-
IR(vmax,cm™): 3088-3010, 2937, 2234, 2094, 1589,1244, UV-Visible(DMSO) ( Amax,
nm): 298, 306, *H-NMR (DMSO-ds) (5, ppm): 8.09 (d, J=8.81 Hz, 1H, ArH), 7.93 (d,
J=2,56 Hz, 1H, ArH), 7.55 (dd, J=8,85 ve 2.61 Hz, 1H, ArH), 5.07 (m, 1H, -CH), 3.72
(dd, J=13.5 ve 6,1 Hz, 2H, -CH ), 3.65 (dd, J=13.45 ve 3.86 Hz, 2H, CH>)

120 -
100 q
80 -} i
9 Ar-H Alifatik C-H
al 60 3088-3101 cm’” 29':7' i /
cm
40 - Ar-CN
| 2234 m’”
20 _ / X
Azid - ArC=C C-0-C
2094 cm’’ 1589 cm’” 1244 cm’
0] T

e e e e L e
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000
cem’

Sekil 2.26. 4-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril (14) bilesiginin FT-IR spektrumu.

4-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (14) bilesiginin FT-IR spektrumunda
goriilen —CN (2234 cm™), N3(2094 cm™) ve C-O-C (1244 cm™) pikleri bu bilesigin

sentezlenmis oldugunu ortaya koymaktadir.
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300 400 500
Dalgaboyu(nm)
Sekil 2.27. 4-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril (14) bilesiginin DMSO’da 1x10° M
konsantrasyonda alinan UV-Vis spektrumu.
4-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril (14) bilesiginin 1x10° M
konsantrasyonda DMSO’da aliman UV-Vis spektrumunda 298 ve 306 nm de

absorbsiyonlar gbzlenmistir.

BBREAYERA 8hR33AN BRESA2MG Ha
$URRRRRE ARAREEN  BEEsdhAS
NV = —— =" NC
NC
Hs
Solvent

.................................

Sekil 2.28. 4-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril  (14) bilesiginin DMSO-de

coziiciisiinde genel *H-NMR spektrumu.
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Hy

NC

NC

Hs H,

S T T ——
815 810 805 800 795 790 78 780 775 770 7.65 7.60 755 750 745 7.40
ppm

Sekil 2.29. 4-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril (14) bilesiginin diisiik alan *H-NMR

spektrumu.

Hy

NC

NC

Hs H,

T ——rT T T
521 5.18 5.15 5.12 5.09 5.06 5.03 5.00 4.97 4.94 4.91

Sekil 2.30. 4-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril (14) bilesiginin yiiksek alan *H-NMR
spektrumu(A)
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Sekil 2.31. 4-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril (14) bilesiginin yiiksek alan *H-NMR
spektrumu(B)

4-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril (14) bilesiginin H-NMR spektrumu
incelenerek, protonlar i¢in kimyasal kayma ve eslesme sabitleri belirtilmis ve bu
degerlerin yap1 ile uyum igerisinde olduklari goriilmiistiir. Aromatik, diisiik alan
bolgesinde; Hs protonunun Hg protonu ile orto eslesmesi yapmastyla 8,09 ppm’de dublet,
Ha protonunun He protonu ile meta eslesmesi yapmasiyla 7,93 ppm’de dublet ve Hs
protonunun Hs ile orto, Hs ile meta eslesmesi yapmasiyla 7,55 ppm’de dubletin dubleti
seklinde pikler geldigi gozlenmistir. Alifatik yiiksek alan bolgesinde ise Hs protonunun
2 adet Hy ve iki adet H> protonu ile visinal eslesme yapmasi sonucu ig ige iki adet tripletin
tripleti goriilmiis ve bu pik 5,07 ppm’de multiplet olarak adlandirilmistir. H1 ve H2
protonlarmin bagl oldugu karbonlarin stereomerkez olmasi sebebiyle uzaysal diizlemde
farklilik gostermesi birbirlerine geminal eslesme yapmalarina sebep olmustur. Ayrica Hi
ve H2 protonlarinin ayr1 ayr1 Hs protonu ile visinal eslesme yapmalart bu iki proton
grubunun Hz i¢in 3,65 ppm ve Hi i¢in 3,72 ppm’de olmak iizere iki adet yan yana

dubletin dubleti seklinde pikler olarak gdzlenmesine neden olmustur.
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2.2.15. 4-Kloro-5-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (15) sentezi.

NC O
K2C03 DMF N3
70°C
NC cl N,

Sekil 2.32. 4-Kloro-5-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (15) sentezi.

1 g (5,07 mmol) 4,5-Dikloroftalonitril (11) ve 721 mg (5,07 mmol) 1,3-diazido-
2-propanol (12) 100 mL’lik silifli cam reaksiyon balonuna alind1 ve yaklasik 50 mL DMF
igerisinde iyice ¢oziilene kadar karistirildi. Daha sonra 1.05 g (7,61 mmol) susuz K>COg,
reaksiyon ortamina kademeli olarak 30 dk icerisinde eklendi. Daha sonra sisteme musluk
takilarak vakumu alindi ve muslugun ¢ikisina argon balonu yerlestirerek 72 saat boyunca,
kum banyosunda 70 ‘C’ de karistirildi. Bu siire sonunda TLC kontrolii ile reaksiyon
sonlandirilip, reaksiyon karisimi buzlu suya dokiilerek, kati iirtin ¢oktiiriildii. Cokelek
vakumda siiziildii, bol su ile yikanip kurumaya birakildi. Kat1 iiriin hekzan/etil asetat

(60:40) sisteminde kolon kromatografisi kullanilarak saflastirildi.

Sekil 2.33. 4-Kloro-5-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (15) bilesiginin {i¢ boyutlu
yapisi
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Tablo 2.15. 4-Kloro-5-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (15) bilesiginin deneysel

verileri.

Molekiil Formiilii C11H7CINsO
NC 0 Molekiil Agirhg 302,68 g/mol
N; ..
Uriin Miktan 129
NE o m Verim %78
Erime Noktasi 95-96 °C

Sentezlenen bilesigin; Coziiniirliik: Kloroform, THF, DMF, DMSO, FT-IR(vmax,cm™):
3107, 2938, 2231, 2098, 1588,1266, UV-Visible(DMSO) ( Amax, nm): 297, 308, *H-
NMR (DMSO-dg) (5, ppm): 8.41 (s, 1H, ArH), 8.21 (s, 1H, ArH), 5.15 (m, 1H, -CH ),
3.77 (dd, J=13.57 ve 6.9 Hz, 2H, -CH>), 3.67 (dd, J=13.45 ve 3.86 Hz, 2H, -CH>)

110
100
90 \
80 4 / L
- | Ar-H Al |fat|k—Hr1
70 . 3107 cm—1 2938 cm /
60 - Ar-C=C
' el 1588 cm’”"
50 - 2231cm
40 - _
| Azid . COC
30 4 2098 cm’ 1266 cm’”
! T . T T T T T T T T T
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000
cm”

Sekil 2.34. 4-Kloro-5-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (15) bilesiginin FT-IR

spektrumu.
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4-Kloro-5-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril ~ (15)  bilesiginin ~ FT-IR

spektrumunda goriilen —CN (2231 cm™), N3(2098 cm™t) ve C-O-C (1266 cm™?) pikleri bu

bilesigin sentezlenmis oldugunu ortaya koymaktadir.

2

Absarbans

0 I ’ !
300 400

Dalgaboyu(nm)

500

Sekil 2.35. 4-Kloro-5-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (15) bilesiginin DMSQO’da

1x10° M konsantrasyonda alinan UV-Vis spektrumu.

4-Kloro-5-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril  (15) bilesiginin  1x10° M
konsantrasyonda DMSO’da alinan UV-Vis spektrumunda 297 ve 308 nm de

absorbsiyonlar gézlenmistir.
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Sekil 2.36. 4-Kloro-5-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (15) bilesiginin DMSO-de

coziiciisiinde genel *H-NMR spektrumu.

Hq

NC

NC

Hs

T T T T T T T T T T T T T T T T T
98 96 94 92 90 88 86 84 82 80 78 76 74 72 70 68 66 64 62 60 58 56
ppm

Sekil 2.37. 4-Kloro-5-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (15) bilesiginin diisiik alan
'H-NMR spektrumu.
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Ha

NC

NC

Hs

T T T T T T T T T T T T T T
522 5.20 5.18 5.16 5.14 5.12 5.10 5.08 5.06 5.04 5.02 5.00
ppm

Sekil 2.38. 4-Kloro-5-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (15) bilesiginin yiiksek alan
'H-NMR spektrumu(A)

Hy

NC

H,
H
2

NC

Hs
3.79 3.77 375 3.73 371 3.69 3.67 3.65 3.63 3.61 3.59 3.57

ppm

Sekil 2.39. 4-Kloro-5-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (15) bilesiginin yiiksek alan
'H-NMR spektrumu(B)

4-Kloro-5-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril ~ (15)  bilesiginin  'H-NMR
spektrumu incelenerek, protonlar i¢in kimyasal kayma ve eslesme sabitleri belirtilmis ve
bu degerlerin yap1 ile uyum i¢inde olduklar1 goriilmiistiir. Aromatik, diisiik alan

bolgesinde; Hs protonu 8,41 ppm’de singlet, H4 protonu 8,21 ppm’de singlet olarak
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gozlenmistir. Alifatik yiliksek alan bolgesinde ise Hs protonunun 2 adet Hi ve iki adet Hy
protonu ile orto eslesmesi yapmasi sonucu i¢ i¢e iki adet tripletin tripleti goriilmiis ve bu
pik 5,15 ppm’de multiplet olarak adlandirilmistir. H1 ve H2 protonlarinin bagli oldugu
karbonlarin stereomerkez olmasi sebebiyle uzaysal diizlemde farklilik gostermesi
birbirlerine geminal eslesme yapmalarina sebep olmustur. Ayrica Hi ve Hz protonlarinin
ayr1 ayr1 Hs protonu ile visinal eslesme yapmalar1 bu iki proton grubunun H2i¢in 3,67
ppm ve Hi i¢in 3,77 ppm’de olmak {izere iki adet yan yana dubletin dubleti seklinde pikler

olarak gozlenmesine neden olmustur.
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2.2.16. 1(4),8(11),15(18),22(25)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
cinko(II) (16) sentezi

N3 N3

CN
NC n-pentanol, DBU,Zn(OAc), }

O\E\N3
500W, 90°C

N3

Sekil 2.40. 1(4),8(11),15(18),22(25)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
cinko(II) (16) sentezi

0,1 g (0,373 mmol) 3-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril (13) ve 0,0234 g (0,09
mmol) Zn(OAc)2 10 mL’lik reaksiyon balonuna alind1 ve 2 mL n-pentanol i¢inde ¢6ziildi
ve ortama Katalitik miktarda (3-4 damla), 1,8-diazobisikloundek-7-en (DBU) eklendi.
Reaksiyon balonuna musluk takilip vakumla havasi alindi ve iizerine Argon balonu
takildi. Karistm 500 W ve 90 °C ye ayarlanan geri sogutuculu mikrodalga cihazinda 1 saat
boyunca mikrodalga irradyasyonuna maruz birakilip, karistirildi. Bu siirenin sonunda
yesil renkli karisim damla damla hekzan ile ¢oktiiriildii ve acik yesil renkli kat1 ¢okelek
stiziildli. Daha sonra metanolle yikanan kati tirtin, DCM/Etanol (96:4) sistemindeki kolon

kromatografisi ile saflastirildi.
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Sekil 2.41. 1(4),8(11),15(18),22(25)- Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
¢inko(II) (16) bilesiginin ii¢ boyutlu yapisi

Tablo 2.16. 1(4),8(11),15(18),22(25)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
¢inko(11) (16) bilesiginin deneysel verileri.

N N
’ ® Molekiil Formiilii Ca4H32N3204Zn

Molekiil Agirhg 1138,3 g/mol

Uriin Miktan 60 mg
Verim %056,25
Erime Noktasi >300

Sentezlenen bilesigin; Coziintirlik: DCM, Kloroform, THF, DMF, DMSO, FT-
IR(vmax,cm™): 3081, 2930, 2096, 1610, 1270, UV-Visible(DMSO) (Amax(nm), loge):
326 (4,97), 628 (4.24), 700 (4.98) *H-NMR (DMSO-ds) (5, ppm): 7,780 (dd, J=8,20 ve
J=7,57 4H, ArH), 7,59 (d, J=8,29 ,4H, ArH), 7,44 (d, J=7,36, 4H, ArH), 5,04 (m, 4H —
CH), 3,66 (m, 16 H, -CH), MALDI-TOF(m/z): 1139.617 [M+H]".
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Sekil 2.42. 1(4),8(11),15(18),22(25)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
¢inko(II) (16) bilesiginin FT-IR spektrumu.

1(4),8(11),15(18),22(25)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
¢inko(II) (16) bilesiginin FT-IR spektrumunda, baslangig bilesigi olan 3-(1,3-diazido-2-
propanoksi)ftalonitril (13) bilesigine ait 2222 cm™ frekansinda gelen nitril piklerinin

kaybolmas: ftalosiyanin bilesiginin sentezlendigini gostermektedir.
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Sekil 2.43. 1(4),8(11),15(18),22(25)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
cinko(Il) (16) bilesiginin DMSO’da 1x10° M konsantrasyonda alman UV-Vis
spektrumu.

1(4),8(11),15(18),22(25)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
cinko(Il) (16) bilesiginin 1x10° M konsantrasyonda DMSO’da alinan UV-Vis
spektrumunda 326 nm de Soret bandi, 628 nm de omuz bandi ve 700 nm de maksimum

absorbsiyon bandi gézlenmistir.
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Sekil 2.44. 1(4),8(11),15(18),22(25)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
cinko(II) (16) bilesiginin DMSO-ds ¢oziiciisiinde genel *H-NMR spektrumu.
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Sekil 2.45. 1(4),8(11),15(18),22(25)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
¢inko(II) (16) bilesiginin DHB matriksinde MALDI-TOF kiitle spektrumu.
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2.2.17. 2(3),9(10),16(17),23(24)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
cinko(II) (17) sentezi

N3 N3

NG O\(\N n-pentanol, DBU, Zn(OAc), % \@
I ] 3
NC Nj 500W, 90°C Zg/\ %

N3 N

Sekil 2.46. 2(3),9(10),16(17),23(24)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
¢inko(II) (17) sentezi.

0,1 g (0,373 mmol) 4-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (13) ve 0,0234 g (0,09
mmol) Zn(OAc)2 10 mL’lik reaksiyon balonuna alind1 ve 2 mL n-pentanol i¢inde ¢6ziildi
ve ortama Katalitik miktarda (3-4 damla), 1,8-diazobisikloundek-7-en (DBU) eklendi.
Reaksiyon balonuna musluk takilip vakumla havasi alindi ve lizerine Argon balonu
takild1. Karistm 500 W ve 90 C ye ayarlanan geri sogutuculu mikrodalga cihazinda 1 saat
boyunca mikrodalga irradyasyonuna maruz birakilip, karistirildi. Bu siirenin sonunda
koyu yesil renkli karisim damla damla hekzana ¢oktiiriildii ve agik yesil renkli kati
¢okelek stiziildii. Daha sonra metanolle yikanan kati tirtin, kurutuldu DCM/Etanol (96:4)

sistemindeki kolon kromatografisi ile saflastirild.
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Sekil 2.47. 2(3),9(10),16(17),23(24)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
¢inko(II) (17) bilesiginin ii¢ boyutlu yapisi

Tablo 2.17. 2(3),9(10),16(17),23(24)-Tetrakis[1,3-Diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato

¢inko(II) (17) bilesiginin deneysel verileri.

N3 N3

Molekiil Formiilii Ca4H32N32047n
Molekiil Agirhig: 1138,3 g/mol
Uriin Miktar 65 mg
Verim %61,24
Erime Noktasi >300

Sentezlenen bilesigin; Coziniirlik: DCM, Kloroform, THF, DMF, DMSO, FT-
IR(vmax,cm™): 3059, 2909, 2090, 1609, 1268, UV-Visible(DMSO) (Amax(nm), loge):
322 (4,78), 613 (4,31), 680 (5,02) *H-NMR (d-DMSO) (8, ppm): 9,24 (m, 4H, ArH), 8,96
(d, J=8,88, 4H, ArH), 7,90 (m, 4H, ArH), 5,50 (m, 4H —CH), 3,98 (m, 16 H, -CH)

MALDI-TOF(m/z): 1139.514 [M+H]".
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Sekil 2.48. 2(3),9(10),16(17),23(24)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
¢inko(II) (17) bilesiginin FT-IR spektrumu.

2(3),9(10),16(17),23(24)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
¢inko(II) (17) bilesiginin FT-IR spektrumunda, baslangi¢ bilesigi olan 4-(1,3-diazido-2-
propanoksi)ftalonitril (14) bilesigine ait 2234 cm™ frekansinda gelen nitril piklerinin

kaybolmas: ftalosiyanin bilesiginin sentezlendigini géstermektedir.
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Sekil 2.49. 2(3),9(10),16(17),23(24)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
cinko(Il) (17) bilesiginin DMSO’da 1x10° M konsantrasyonda alman UV-Vis
spektrumu.
2(3),9(10),16(17),23(24)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato

cinko(Il) (17) bilesiginin 1x10° M konsantrasyonda DMSO’da alman UV-Vis

spektrumunda 322 nm de Soret bandi, 613 nm de omuz bandi ve 680 nm’ de maksimum

absorbsiyon bandi gozlenmistir.
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Sekil 2.50. 2(3),9(10),16(17),23(24)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
cinko(II) (17) bilesiginin DMSO-ds ¢oziiciisiinde genel *H-NMR spektrumu.
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Sekil 2.51. 2(3),9(10),16(17),23(24)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
¢inko(II) (17) bilesiginin DHB matriksinde MALDI-TOF kiitle spektrumu.
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2.2.18. 2,9,16,23-Tetra(kloro)-3,10,17,24-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
cinko(II) (18) sentezi.

N3 Nj

n-pentanol, DBU, Zn(OAc),

NC:@iO
NC cl 500W, 90°C

Sekil 2.52. 2,9,16,23-Tetra(kloro)-3,10,17,24-Tetrakis[1,3-diazido-2-
propanoksi]ftalosiyaninato ¢inko(II) (18) sentezi.

0,1 g (0,33 mmol) 4-kloro-5-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (15) ve 0,018
g (0,082 mmol) Zn(OACc)2 10 mL’lik reaksiyon balonuna alindi ve 2 mL n-pentanol iginde
¢oziildii ve ortama katalitik miktarda (3-4 damla), 1,8-diazobisikloundek-7-en (DBU)
eklendi. Reaksiyon balonuna musluk takilip vakumla havasi alindi ve {izerine Argon
balonu takildi. Karistm 500 W ve 90 'C ye ayarlanan geri sogutuculu mikrodalga
cihazinda 1 saat boyunca mikrodalga irradyasyonuna maruz birakilip, karistirildi. Bu
siirenin sonunda mavi-yesil renkli karistm damla damla hekzana ¢oktiiriildii ve kati
cokelek siiziildii. Daha sonra metanolle yikanan kati iiriin, DCM/Etanol (96:4)

sistemindeki kolon kromatografisi ile saflastirildi.
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Sekil 2.53. 2,9,16,23-Tetra(kloro)-3,10,17,24-Tetrakis[1,3-diazido-2-
propanoksi]ftalosiyaninato ¢inko(II) (18) bilesiginin ti¢ boyutlu yapisi

Tablo 2.18. 2,9,16,23-Tetra(kloro)-3,10,17,24-Tetrakis[1,3-diazido-2-
propanoksi]ftalosiyaninato ¢inko(II) (18) bilesiginin deneysel verileri.

N
N&X Molekiil Formiilii | CasH2sCl4N2204Zn
Molekiil Agirhg: 1276,1 g/mol
Uriin Miktar 65 mg
Verim %61,7
Erime Noktasi >300

Sentezlenen bilesigin; Coziiniirlik: DCM, Kloroform, THF, DMF, DMSO, FT-
IR(vmax,cm™): 3061, 2926, 2097, 1604, 1260, UV-Visible(DMSO) (Amax(nm), loge):
358 (4.75), 613 (4.38), 680 (5,12) 'H-NMR (d-DMSO) (5, ppm): ): 8,76 (m, 8H, ArH),
5,63 (m, 4H, -CH), 4,16 (d, 16H, -CH.), MALDI-TOF(m/z): 1276.872 [M+H]".
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Sekil 2.54. 2,9,16,23-Tetra(kloro)-3,10,17,24-Tetrakis[1,3-diazido-2-

propanoksi]ftalosiyaninato ¢inko(II) (18) bilesiginin FT-IR spektrumu.
2,9,16,23-Tetra(kloro)-3,10,17,24-Tetrakis[1,3-diazido-2-
propanoksi]ftalosiyaninato ¢inko(II) (18) bilesiginin FT-IR spektrumunda, baslangi¢
bilesigi olan 4-kloro-5-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (15) bilesigine ait 2231 cm"
! frekansinda gelen nitril piklerinin kaybolmas: ftalosiyanin bilesiginin sentezlendigini

gostermektedir.
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Sekil 2.55. 2,9,16,23-Tetra(kloro)-3,10,17,24-Tetrakis[1,3-diazido-2-

propanoksi]ftalosiyaninato  ¢inko(Il) (18) bilesiginin DMSO’da 1x10° M
konsantrasyonda alinan UV-Vis spektrumu.
2,9,16,23-Tetra(kloro)-3,10,17,24-Tetrakis[1,3-diazido-2-
propanoksi]ftalosiyaninato ¢inko(I) (18) bilesiginin 1x10° M konsantrasyonda
DMSO’da alman UV-Vis spektrumunda 358 nm de Soret bandi, 613 nm de omuz bandi

ve 680 nm’ de maksimum absorbsiyon bandi gozlenmistir.
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Sekil 2.56. 2,9,16,23-Tetra(kloro)-3,10,17,24-Tetrakis[1,3-diazido-2-
propanoksi]ftalosiyaninato ¢inko(II) (18) bilesiginin DMSO-ds ¢oziiciisiinde genel *H-
NMR spektrumu.
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Sekil 2.57. 2,9,16,23-Tetra(kloro)-3,10,17,24-Tetrakis[1,3-diazido-2-

propanoksi]ftalosiyaninato ¢inko(II) (18) bilesiginin DIT matriksinde MALDI-TOF kiitle
spektrumu.
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3. BULGULAR VE SONUC

Bu yiiksek lisans tez ¢alismamda, 3-nitroftalikanhidrit (1), 3-nitroftalimid (2), 3-
nitroftalamid (3), 3-nitroftalonitril (4), 4-nitroftalimid (5), 4-nitroftalamid (6), 4-
nitroftalonitril  (7), 4,5-dikloroftalik anhidrit (8), 4,5-dikloroftalimid (9), 4,5-
dikloroftalamid (10) ve 4,5-dikloroftalonitril (11) baslangi¢ bilesikleri sentezlenmistir.
1,3-diazido-2-propanol (12) bilesiginin 3-nitroftalonitril (4), 4-nitroftalonitril (7) ve 4,5-
dikloroftalonitril (11) bilesikleri ile reaksiyonlarindan sirasiyla 3-(1,3-diazido-2-
propanoksi)ftalonitril (13), 4-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (14), 4-kloro-5-(1,3-
diazido-2-propanoksi)ftalonitril (15) bilesikleri sentezlenmistir, saflagtirilmis ve bu
bilesiklerin yapilar1 UV-Vis, FT-IR, *H-NMR yéntemleri ile aydimnlatilmistir.

Sonrasinda ise  3-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril  (13) bilesiginden
1(4),8(11),15(18),22(25)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
cinko(Il) (16) bilesigi, 4-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (14) bilesiginden
2(3),9(10),16(17),23(24)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato ~ ¢inko(Il)
(17) bilesigi, 4-kloro-5-(1,3-diazido-2-propanoksi)ftalonitril (15) bilesiginden 2,9,16,23-
Tetrakis(kloro)-3,10,17,24-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato  ¢inko(II)
(18) bilesigi sentezlenmis, saflastirilmis ve bu bilesiklerin yapilart UV-Vis, FT-IR, H-
NMR ve MALDI-TOF yontemleri ile aydinlatilmistir.

Sentezlenen ve karakterize edilen ftalosiyanin bilesiklerinin fotofiziksel ve
fotokimyasal 6zellikleri olan agregasyon, singlet oksijen kuantum verimi, fotobozunma

kuantum verimi 6zellikleri, DMSO ¢6ziiciisii igerisinde dl¢lilmiis ve hesaplanmastir.
3.1. Deneysel Sonuclar

3.1.1. Sentezlenen ftalosiyanin bilesiklerinin fotofiziksel ve fotokimyasal

ozelliklerinin incelenmesi

Bu caligmada sentezlenip, karakterize edilen azid substitiie ¢inko ftalosiyanin
bilesiklerinin (16, 17, 18) fotodinamik terapiye uygunlugunu arastirmak amaciyla
agregasyon ozellikleri, singlet oksijen kuantum verimi ve fotobozunma kuantum verimi

Olclimleri yapilmis ve bu sonuglar degerlendirilmistir.
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3.1.1.1. Agregasyon ol¢ciimleri

Sentezlenen ftalosiyanin bilesiklerine (16, 17, 18) uygulanan bu dlgliimiin amact
bu bilesiklerin belirli konsantrasyonlarda DMSO ¢oziiciisii igerisinde Lambert-Beer
kanununa uyup uymadiklarini incelemek ve agrege olup olmadilarini tespit etmektir. Bu
6l¢timii yapabilmek i¢in farkli konsantrasyonlarda ftalosiyanin bilesikleri (16, 17, 18) ayr1
ayrt alinmig ve UV-Visible spektrumlart incelenmistir. Bu inceleme sonunda bilesiklerin
absorbsiyon katsayilar1 hesaplanarak Lambert-Beer kanununa uyduklart goriilmiis ve

DMSO igerisinde agrege olmadiklar1 goriilmiistiir.

1.6
1,6
12 Yy = 95808x
’ R?-0.997
] 2
1,2 5 08
g
2
< 04
0 —1,20E-05
% 0,00E+00 5,00E-06 1,00E-05 1,50E-05 —1,00E-05
2 0,8 1 Konsantrasyon(M) 8,00E-06
Z —6,00E-06
=« ——4,00E-06
2,00E-06
0,4 -
0 T ; m— T T
300 400 500 600 700 800
Dalga Boyu(nm)

Sekil 3.1. (16) bilesiginin 1,2x10°-1,2x10°® M konsantrasyonlar1 arasinda DMSO

igerisinde alinan UV-Vis spektrumu.
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Sekil 3.2. (17) bilesiginin 1,2x10°-1,2x10°® M konsantrasyonlari arasinda DMSO

igerisinde alinan UV-Vis spektrumu.

2
2
1,6 y =133681x
R*=10.9999
1,6 - z
= 121
z
2
2 0,8
e
0,4
12
0 ‘ ‘ —1,20E-05
E 0,00E+00 5,!;2]5-06 1,0!;:[-05 1,50E-05 ——1,00E-05
_-E onsantrasyon(M) —8,00E-06
2 —6,00E-06
< 0,8 1 —4,00E-06
—2,00E-06
0,4
0 T 7 : T
300 400 500 600 700 800
Dalga Boyu(nm)

Sekil 3.3. (18) bilesiginin 1,2x10°-1,2x10° M konsantrasyonlar1 arasinda DMSO

igerisinde alinan UV-Vis spektrumu.
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3.1.1.2. Fotokimyasal ve fotofiziksel ol¢iimler

Fotokimyasal dl¢iimleri yapmak i¢in; 151k kaynagi olarak 300 Watt’lik General
Electric Quartz lamba kullanilmistir. Isig1 kabaca filtrelemek igin, i¢ine su doldurulmus
beher ve istenilen dalga boyunda 151k saglamak amaciyla da 670 nm’de 15181 geciren filtre

kullanilmustir.

Sekil 3.4. Singlet oksijen kuantum verimi ve fotodegredasyon kuantum verimi 6l¢iim

diizenegi.
Singlet oksijen kuantum verimi (®,)

Singlet oksijen kuantum verimi Ol¢limlerini yapabilmek ic¢in sentezlenmis
ftalosiyanin bilesiklerinin ayr1 ayr1 (16, 17, 18) DMSO iginde 1x10° M konsantrasyonda
cozeltileri hazirlanip her birinin igine singlet oksijene kars1 hassas olan ve singlet oksijen
quencher da denilen, 3x10® M konsantrasyonda DMSO’da hazirlanmis 1,3-
difenilizobenzofuran(DPBF) ¢ozeltisinden eklendi. Daha sonra ise ftalosiyanin-DPBF
karisimlar Sekil 3.4 te gosterilen diizenekte, belirli ve sabit siirelerde 2.115x10%
foton/(s.cm?) siddetinde 1513da maruz birakildi ve bu siirelerin sonlarinda karisimlarin
UV-Vis spektrumlar1 alindi. 417 nm’de DPBF bilesigine ait absorbsiyon bandinda
meydana gelen degisiklikler incelendi ve asagidaki formiil kullanilarak ftalosiyanin

bilesiklerinin (16, 17, 18) singlet oksijen kuantum verimleri hesaplandi.
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(I)th: Standart unsubstitiie ¢inko ftalosiyanin singlet oksijen kuantum verimi.

(I)sAtd : Standart maddenin singlet oksijen kuantum verimi (standart olarak siibstitiie

olmamis ¢inko ftalosiyanin bilesigi kullanilmigtir (®: 0,67 DMSO igin)
R : DPBF bilesiginin dl¢ilim sirasinda, numune varhiginda absorbans degisimi
Rs' : DPBF bilesiginin substitiie olmamis ¢inko PC standarti varliginda kitle degisimi.
I, : Numunenin absorbladigi isik miktari.

1542 : standart maddenin absorbladigi isik miktari.

Sekil 3.5. Singlet oksijen kuantum verimi hesabinin formiilii ve formiildeki terimlerin

karsiliklari.
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Sekil 3.6, DPBF cklenmis  1(4),8(11),15(18),22(25)-Tetrakis[1,3-diazido-2-

propanoksi]|ftalosiyaninato

dlciimleri esnasinda UV-Vis spektrum degisiklikleri. (DMSO, 1x10° M).

¢inko(II) (16) bilesiginin singlet oksijen kuantum verimi
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L
=
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1 a R>=0,9949
—0.s
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—30.s
—35s
—40.s
04 —45.s
—50.s
0,2
0
300 350 400 450 500 550 600 650 700 750 800
Dalgaboyu (nm)
Sekil 3.7. DPBF cklenmis  2(3),9(10),16(17),23(24)-Tetrakis[1,3-diazido-2-

propanoksi]ftalosiyaninato ¢inko(IT) (17) bilesiginin singlet oksijen kuantum verimi

dlgiimleri esnasinda UV-Vis spektrum degisiklikleri. (DMSO, 1x10° M).
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Sekil 3.8. DPBF eklenmis 2,9,16,23-Tetra(kloro)-3,10,17,24-Tetrakis[1,3-diazido-2-
propanoksi]ftalosiyaninato ¢inko(II) (18) bilesiginin singlet oksijen kuantum verimi

dlciimleri esnasinda UV-Vis spektrum degisiklikleri. (DMSO, 1x10° M).

Fotobozunma (fotodegredasyon) kuantum verimi(®q)

@ ;: Fotodegradasyon kuantum verimi.

% : Fotobozunma siiresince absorbansta meydana gelen degigim.

V : Kullanilan ¢6zelti hacmi.
¢ : Fotobozunmaya ugrayan bilesigin molar sogurma katsayisi.

I,,. : Numunenin absorbladigi itk miktari.

Sekil 3.9. Fotobozunma kuantum verimi hesabinin formiilii ve formiildeki terimlerin

karsiliklart.
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Sekil 3.10. 1(4),8(11),15(18),22(25)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
¢inko(II) (16) bilesiginin fotobozunma kuantum verimi Olgimleri esnasinda UV-Vis

spektrum degisimi.
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Sekil 3.11. 2(3),9(10),16(17),23(24)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
¢inko(Il) (17) bilesiginin fotobozunma kuantum verimi Ol¢limleri esnasinda UV-Vis

spektrum degisimi.
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Sekil 3.12. 2,9,16,23-Tetra(kloro)-3,10,17,24-Tetrakis[1,3-diazido-2-

propanoksi]ftalosiyaninato ¢inko(II) (18) bilesiginin fotobozunma kuantum verimi

Olgtimleri esnasinda UV-Vis spektrum degisimi.
3.1.2. Verilerin degerlendirilmesi

Tablo 3.1. (16), (17), (18) numarali bilesiklerin absorbsiyon, singlet oksijen kuantum

verimi ve fotobozunma kuantum verimi degerleri.

Bilesik (X%:f’”r?;) loge Dy ®a

16 700 4.98 0,587x10° 0.89

17 680 5.02 1.38x10° 0.55

18 680 5.12 1.31x10° 0.56

Std ZnPc[57] 672 5.14 2.61x10° 0.67
3.1.3. Tartisma

Bu yiiksek lisans tezi kapsaminda, mikrodalga irradyasyonu yardimiyla,

literatiirde bulunmayan, orjinal periferal, nonperiferal ve okta 1,3-diazido-2-propanoksi
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stibstitiie ¢inko ftalosiyanin bilesikleri sentezlenmis ve karakterizasyonlar1 UV-Vis, FT-
IR, 'H-NMR ve MALDI-TOF spektrometre dlciimleriyle gerceklestirilmis ve yapilarin

dogruluklar1 kanitlanmistr.

Bu azid gruplar1 ile substitue edilmis simetrik (16),(17),(18) ftalosiyanin
molekiillerinin, Cu(I) katalizli Huisgen 1,3-dipolar siklokatilma reaksiyonlarinda
secilecek herhangi bir alkin uglu organik bir bilesik ile beraber reaksiyona sokulabilecek

cekirdek molekiiller olarak degerlendirilebilecegi diistiniilmektedir.

Ayrica sentezlenen bu ¢inko ftalosiyaninlerin fotofiziksel ve fotokimyasal

ozellikleri incelenmistir.

1,5
—16
—_—17
—18
1,0 [\
w
c
[v]
=
o
w
<
05 -
0,0 : . : k
400 600 800

Dalgaboyu(nm)

Sekil 3.13. (16), (17) ve (18) bilesiklerinin 1x10° M konsantrasyonda DMSO’daki

cozeltilerine ait UV-Vis kiyaslamasi.

Tablo 3.1 ve Sekil 3.13” a bakacak olursak;

(17) ve (18) numarali periferal ve okta substitiie ¢inko ftalosiyanin bilesikleri UV-
Vis spektrumunda 680 nm’ de maksimum absorbsiyon bantlar1 gostermislerdir. Okta

stibstitiie ZnPC bilesigi periferal substitiie ZnPC’den farkli olarak klor atomlari tagisa da
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1,3-diazido-2-propanoksi substitiienti ayni pozisyondan bagli oldugu ig¢in maksimum

absorbsiyonlarinda farklilik gériilmemistir.

(16) numarali non-periferal ZnPC 700 nm de maksimum absorbsiyon bandi
gostererek, (17) ve (18) ZnPC bilesiklerine kiyasla 20 nm kirmizi bélgeye kaymustir.
Non-periferal pozisyonu periferal pozisyonuna kiyasla ftalosiyanin c¢ekirdegine daha

yakin olmast, boyle bir farklili§in olusmasina neden olmaktadir.

Sentezlenen bilesiklerin singlet oksijen kuantum verimleri incelenip standart
unsubstitiie ¢inko ftalosiyanin (®a=0,67)[57] ile karsilastirildiginda, (17) ve (18)
numarali periferal ve okta substitiic ftalosiyaninlerin kuantum verimlerinin (17) i¢in
(Da=0,55) ve (18) i¢in (Da=0,56) ¢ikt1g1 goriilmektedir. Bu iki ftalosiyaninin unsubstitiie
ZnPC ye kiyasla diisiik singlet oksijen verimine sahip olduklar1 goriilmektedir. Sadece
(16) numarali non-periferal substitiie ZnPc bilesigi (®=0,89) singlet oksijen kuantum
verimi ile unsubstitiie ZnPC den yliksek verim gdstermistir. Bunun nedeni ise diger ZnPc

bilesiklerine kiyasla yiiksek dalga boyunda absorbsiyon vermesidir.

Sentezlenen bilesiklerin fotobozunma kuantum verimleri incelendiginde (16)
(D4=0,587x10), (17) (®4=1,38x10"°) ve (18) (®4=1,31x10") bilesiklerinin 15132 kars
standart ZnPC (®4=2,61x10°) bilesigine kiyasla daha kararli olduklar1 goriilmiistiir.

Buradan ftalosiyanine siibstitiie edilen 1,3-diazido-2-propanoksi gruplarinin 1s18a karsi

dayaniklilig: arttirdig1 goriilmektedir.
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4.SONUCLAR

Bu yiiksek lisans tez ¢alismamda literatiirde bulunmayan 1,3-diazido-2-propanol
substitiie 13, 14 ve 15 numarali ftalonitril bilesikleri sentezlenmis kolon kromatografisi
yontemi ile saflastirilip, FT-IR, 'H-NMR spektroskopileri ile karakterizasyonlar
yapildiktan sonra 16, 17, 18 numarali ¢inko ftalosiyanin bilesikleri sentezlenmis ve
saflagtirilmistir. Sentezlenen bu bilesiklerin FT-IR, 'H-NMR, MALDI-TOF ve UV-Vis
spektroskopisi ile karakterizasyonlar1 yapilmistir. Daha sonra sentezlenen bu ftalosiyanin
bilesiklerinin agregasyon Ol¢timleri, singlet oksijen kuantum verimi Ol¢limleri ve

fotobozunma kuantum verimi dl¢timleri yapilmistir.

Yapilan bu fotofiziksel ve fotokimyasal Olgiimler ile sentezlenen c¢ekirdek
ftalosiyanin ~ bilesiklerinin ~ fotodinamik  terapi  ¢aligmalarina  uygunlugu
degerlendirilmistir. Ayrica elde edilen verilerin bu bilesiklerin herhangi bir alkin uglu
organik bilesik ile verecegi Cu(l) katalizli Huisgen 1,3-dipolar siklokatilma
reaksiyonlarindan elde edilen iirlinlerin fotofiziksel ve fotokimyasal Ol¢timlerde

karsilastirma olarak kullanilabilecegi diistiniilmektedir.

4.1. Sentezlenen Yeni Bilesiklerin Kimyasal Yapilari

NC CN

N;
N;

Sekil 4.1. 3-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril (13)

NC O
j@/ \(\Ns
NC N,

Sekil 4.2. 4-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril (14)
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NC 0
NC Cl N,

Sekil 4.3. 4-kloro-5-(1,3-Diazido-2-propanoksi)ftalonitril (15)

N3 N3

Sekil 4.4. 1(4),8(11),15(18),22(25)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
¢inko(II) (16)
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Sekil 4.5. 2(3),9(10),16(17),23(24)-Tetrakis[1,3-diazido-2-propanoksi]ftalosiyaninato
cinko(II) (17)

Sekil 4.6. 2,9,16,23-Tetra(kloro)-3,10,17,24-Tetrakis[1,3-diazido-2-
propanoksi]ftalosiyaninato ¢inko(II) (18)
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